
20年前，“人类基因组计划”公布
其初步成果———人类基因组序列与基
因图谱。这一划时代的大科学项目，承
前启后，已载入人类文明史册，成为现
代化研究模式———规模化、自动化、数
据引领之典范，其所开启的时代正是
以大数据为基础的“数字基因时代”。

当今，身处“数字基因时代”，我国
应尽快启动“全民基因组测序工程”，
这是一项惠及国民健康的世纪性大科
学工程。基于“人类基因组计划”取得
的经验，我们有理由期待，这项“世纪
工程”在测定每个人基因组的目标下，
演变成助力数字医疗和数字健康的种
种大科学工程，最终实现科学与社会
需求、经济需求、国家需求紧密接轨，
学以致用，促进生产力释放。

“人类基因组计划”积攒的经验

“人类基因组计划”以“人类遗传
学圣杯”和“癌症研究转折点”的预期
意义，成为人类文明史上现代科学发
展的里程碑，也塑造了国际科学界合
作范例。

启动新的大科学工程，求教于“人
类基因组计划”取得的经验十分必要。
首先，“人类基因组计划”解读了一个
“代表性”的人类全基因组序列，实现
了科学界积数百年认知所确立的基本
共识———基因组序列承载着物种基本
遗传信息全部和多维生命信息的基本
坐标，这也成为人类研究自身种种科
学的出发点。个体间共同发生和特异
发生位点在疾病（人群）中的分布的概
率变化为我们解开诸多人类疾病之
“锁”提供了一把把“金钥匙”，这正是
我们要运用精准医学原理和技术深入
研究的对象。

其次，“人类基因组计划”确立了
一个“五位一体”的大科学发展范式，
包括认知新学科的萌出 （包括基因组
学、生物信息学、转化医学等），建设有
效的基础设施（建立新研究单元、布局
经费资助等），提出大科学项目（如“人
类基因组计划”和“精准医学计划”），
提前开发关键核心技术（DNA 测序
仪、微流控、纳米孔、片上实验室即
“Lab-on-chip”等），接轨应用科学（分
子诊断、生物制药、转化医学、分子育

种等）和新兴产业。这一范式成为当今
科学研究实现前瞻性、规模化的途径，
能够为“精准医学计划”提供现成的
“路线图”。

“世纪工程”已具备可操作性

在“人类基因组计划”宣布完成的
10年后，2011年，美国正式提出全新的
大科学计划“精准医学计划（Precision
Medicine Project）”，新的研究机构———
国家促进转化科学中心（NCATS）也
随即成立。该计划终极目标是测定每
一个人的基因组，也称为“全民
（All-of-Us）基因组计划”。英国和世界

其他一些发达国家也提出了目的相似
的计划。

在我国，基于对举国体制、国家和
国民执行力的认知，以及对未来社会
与经济效益的期待和共识、求教于“五
位一体”的现代科学发展范式，我们认
为应该立即规划启动中国的“全民基
因组测序计划”。

值得强调的是，“全民测序”概念远
不止一个百万人测序的科学计划的概
念，而是一个国家层面的大科学工
程———对数量在千万到亿量级的全体国
民进行基因组序列。可以说，这一工程的
实施对于任何国家而言，都是一项投资
高、耗时长的大工程。

当前，我们认为，在我国实施这项
工程已经具备可操作性。原因如下：第
一，就技术平台而言，目前的第二代
DNA 测序仪不仅可以满足起始通量
和价格的需求，而且还有成倍降价的
空间。仔细核算下来，目前基因组覆盖
率在 30x或总核苷酸数 100Gb的“个

体基因组全序列”成本价格大约在 300
美元左右，通过工程性优化继续降低
成本至 1000 元左右就可以启动这个
计划。如果按每年测定 1亿 ~2亿人共
10年的跨度计算，最终的成本可能会
降到 300~500元。这相对于目前我国
年平均健康保障支出 4000元而言，财
物负担并不大。

第二，就平台建设的必要性和可
持续发展前景而言，人类社会利用
“数字基因”技术造福社会的愿景正
在变为现实。在这个愿景下，不仅人
类基因（组）测序将成为临床医学的
常规“处方”，药物基因组、病理转录
组（多种细胞转录组测序）、肿瘤基因

组（多次基因组测序）、示踪宏基因组
（基因组＋转录组组测序）、季节流行
性病原微生物组（常规性基因组测
序）等测序数据也将成为临床医学的
常规分子检测内容。

第三，就技术平台的延伸和新技
术的开发而言，除了 DNA测序技术以
外，基因分型和 PCR（DNA聚合酶链
式反应）技术也会成为常规性分子诊
断设备，其基本应用是快速和现场验
证测序技术获得的遗传位点信息。另
外，RNA直接测序技术也需要突破性
开发。

因此，我们有理由相信，“全民基
因组测序工程”的实施会成为人类战
胜疾病、护卫健康的新起点。

有关数据的科学与非科学问题

当然，“全民基因组测序工程”的
实施也必须充分考虑将要面临的科学
与科学以外的各种问题。其中，后者将

来自社会、伦理、法律等各个领域。
仔细分析起来，这些问题根本上

源于数据的解读与应用。
首先是科学上的解读。一次性获

得个人的全基因组数据后，“重头戏”
其实还在后面的数据解读，也是精准
医学的起点。至少应该包含三个方面：

第一，个体、家族和群体基因组间
变化（也叫等位基因）的发现与验证，
将有助于解决包括人类的起源、迁徙
历史、民族形成等科学问题。

第二，确定所有已知罕见遗传疾
病的患者、患者家族和患者人群，确定
已知常见疾病的相关遗传位点；通过
建立个人健康档案和医疗档案，进而
实现与数字基因档案并档，同时启动
鉴定各类常见疾病的关联研究。

第三，通过时间轴的延伸和动态，
发现未知疾病相关基因，处理个体在
健康状态和医疗过程中所需要的遗传
信息咨询，比如多基因代谢疾病、药物
敏感性、不良反应、疾病预后评价等，
从而逐渐实现精准诊断、精准用药、个
体疗效评价等。

其次，科学以外的问题不仅可能
是大问题，也可能成为更棘手的问题。
比如，如何通过立法来保护个人遗传
信息的“隐私”、如何使这些高价值的
敏感信息“脱私”和“脱敏”后被合法
地、科学地、有效地共享和使用等等。
不过，好在与其他可数字化信息类似，
遗传信息并没有太多的特殊性，可以
通过严格管理和保护来促进和疏通利
用的渠道。只有在统筹的基础上，理
智、直面这些问题，我们才能通过探讨
和辩论正确应对。

当前，在面向人民生命健康的要
求下，我国生命科学和医学“走向世
界”“引领世界科学前沿”的衡量标准
已经再清楚不过———“世纪工程”层面
的规划、可实施和考核的大科学项目、
永久性基础设施和研究单元、技术突
破口、人才团队的识别才是关键。

惠及每一个国人健康的“全民基
因组测序工程”正是面向未来的精准
医学的“破局点”。我们应当抓住机遇，
尽快启动这项世纪工程。
（作者系中国科学院北京基因组

研究所〈国家生物信息中心〉特聘研究
员，本报记者甘晓采访整理）

基于“人类基因组计划”取得的经验，我们有理由期待，
这项“世纪工程”在测定每个人基因组的目标下，演变成助力
数字医疗和数字健康的种种大科学工程，最终实现科学与社
会需求、经济需求、国家需求紧密接轨，学以致用，促进生产
力释放。

中国现有近 2.4亿慢性肠病患者，肠道菌群移植术
能为慢性病药物治疗失败或缺乏治疗措施的患者提供
更“绿色”的疗法，同时能节约大量医疗资源且能避免
医源性导致的新疾病风险。
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菌群移植术：

为肠病治疗开辟“绿色”新路
■本报记者 张思玮 ■黄辛

“肠道菌群这个被遗忘的器官，如今
已成为慢病防治的宝库。”近日，同济大
学附属第十人民医院（以下简称十院）结
直肠病专科 /肠道微生态诊疗中心教授
秦环龙在接受《中国科学报》采访时表
示。近年来，随着肠道菌群检测培养技
术的不断进步，越来越多的研究提示肠
道菌群与人体健康有密切关系。

解答诊断模型与致病学说科学问题

肠道菌群生态是人体最主要、最复
杂的微生态系统，被称为“人类第二基因
组”。现有的研究已经证实，肠道菌群与
肥胖、糖尿病、癌症、早老性痴呆乃至自
闭症密切相关。因此，世界各国纷纷启
动“微生物组计划”并发展微生态干预
新策略。

秦环龙团队在科技部“863”计划
和国家自然科学基金重点项目等支持
下，历经 16 年研究，科学地诠释肠道
菌群“致病”和“治病”的临床困惑和难
题，并通过构建肠道菌群多组学分类
判别算法，建立菌群异常诊断疾病模
型，进而揭示不同疾病状态下肠道特
征性菌谱，建立菌群致病新学说，并创
立肠菌移植技术体系和标准，开创临
床干预新策略。
“我们的治疗技术安全性和疗效

得到了临床的认可，研究成果的论文
发表后也得到了国内外专家的充分肯
定。”秦环龙告诉记者，他们通过自主
创新研制的技术体系，治疗各类胃肠
功能障碍性疾病及合并帕金森病、自
闭症、老年痴呆、肿瘤免疫和代谢综合
征等肠道外疾病累计超过 6000 例，移
植 73286次，长期随访有效率达 67%。

据悉，上述成果还获得了上海市科
技进步奖一等奖、上海医学科技奖一等
奖和教育部科技成果奖一等奖等。

采访中，该团队成员陈启仪博士告
诉记者，他们基于物种、功能、代谢等多
组学分类判别算法，建立的肠道菌群异
常诊断疾病模型精准匹配度达 90%，还
发现了慢性病特征菌株变化规律及差异

性，并以“人源化鼠”模型证明了菌群异
常致病性，分离鉴定出大肠癌致病菌及
致病新机制。并且，他们通过对 13例新
冠肺炎患者肠道菌群研究发现，疾病严
重程度与肠道菌群失衡相关，相关原创
性研究成果发表在多个国外学术期刊。
“肠道菌群移植术（FMT）作为改善

肠道微生态环境的有效办法，一直备受
临床推崇。但当前 FMT无标准化及相
关科学化的技术体系和设备，总体乱象
丛生，严重阻碍其发展。”十院结直肠病
专科 /肠道微生态诊疗中心教授李宁告
诉《中国科学报》，该院率先在国内组织
20余位专家制定了中国开展 FMT的标
准、指南和专家共识，在全国起到了引领
和示范作用。

在此背景下，秦环龙与李宁团队，历
经 8年多的临床经验和潜心研究，围绕

肠道菌群移植术理论体系创新研发
FMT25项系列专利，并于近日成功与上
海医药集团合作并实现成果转化。

业内专家表示，此次技术转化将对
国内外 FMT 技术的临床实践标准化、
技术标准化及疗效提升、临床应用与推
广以及产业化发展具有深远意义。

据悉，此次系列专利共有 25项，包括
厌氧粪便采集系统、粪便前期分离处理系
统、标准化菌液制备系统、个体化菌液改
良制备技术、菌液保存方法新技术、新型
鼻肠管导管、恒温和厌氧自动化菌液输注
技术、粪菌胶囊制备技术、个体化胶囊制
备技术、功能菌筛选与制备技术等。

提出有效干预新策略

谈到此次转化，秦环龙认为：“科学

研究的最终出路是临床应用，通过产业
化途径让更多的患者受益。”

比如，为了解决当前 FMT 无差别
化的移植的科学问题，他们团队通过
厌氧收集粪便技术、厌氧与菌液悬浮
分离处理技术、个体化的菌液研制和
胶囊制备技术、通过器官保存液改良
菌液保存技术等解决当前制备体系中
存在的粪便暴露有氧环境、低温保存
对活菌量和有效成分的破坏问题，并
根据不同的疾病肠道环境的特点添加
不同有效成分制备不同疾病的标准化
菌液和胶囊。

近期，秦环龙团队又率先在国际上
成功制备出小肠液胶囊，并已开展相关
临床试验，该技术的创建联合当前 FMT
技术，将菌群移植从单一的调节结肠菌
群提升至改善全消化道的肠道菌群移植
新理念。

此外，他们还通过研制出新型鼻肠
管导管以及恒温与密闭自动化菌液输注
技术优化菌液的输注途径，并根据病变
特点开发出不同 PH响应的粪菌胶囊技
术，实现不同病变定向释放。同时，他们
还通过临床大样本数据筛选和制备出 7
种不同疾病的功能菌，以达到精准化移
植的目的。

以此成果转化为契机，上海医药集
团、华大基因与十院肠道微生态诊疗团
队共同签署筹建中华标准菌群库战略协
议，并计划于近期建成一个集供体筛选
与管理、标准粪菌库和菌群库、标准化菌
液和胶囊制备、功能菌筛选与开发、宏基
因与宏代谢等检验检测平台、质量控制、
生信分析、数据采集与管理于一体的国
际一流的 P2实验室和 GMP车间。
“中国现有近 2.4亿慢性肠病患者，

FMT能为慢性病药物治疗失败或缺乏
治疗措施的患者提供更‘绿色’的疗法，
同时能节约大量医疗资源且能避免医源
性导致的新疾病风险。”秦环龙说，他们
最近还成功获批了上海市肠道菌开发及
肠菌移植工程中心和同济大学消化系统
疾病临床研究中心，这也是上海市唯一
一个 FMT培训和质控中心。

秦环龙（右一）与团队人员交流。 同济大学附属第十人民医院供图

我国应尽快启动“全民基因组测序工程”
■于军
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一种基因疗法可以保护患罕见
眼病小鼠的眼细胞。这种眼病会导
致小鼠视力丧失。4月 13日，相关论
文刊登于 。研究结果表明，这种
疗法无论是单独使用，还是与治疗眼
病的其他基因疗法结合使用，都可能
为色素性视网膜炎等眼病患者提供
一种保留视力的新方法。

色素性视网膜炎是一种缓慢
进展的疾病，它始于夜间视力丧
失，由于遗传病变影响了眼睛中的
杆状光感受器，最终导致白天视力
的丧失。有理论认为，视锥细胞死
亡与营养供应的损失有关，尤其是
葡萄糖短缺。

为此，科学家已经开发出了一些
靶向基因疗法，帮助那些有光感受器
特定突变的个体，但目前还没有有效
疗法可以广泛应用。该研究的第一
作者、美国哈佛大学医学院博士后研
究员薛云璐（音译）说：“一种可以保
留色素性视网膜炎患者的光感受器，
而不考虑其特定的基因突变的基因
疗法，将帮助更多患者。”

为此，研究人员在小鼠模型中筛
选了 20种潜在的治疗方法，这些小
鼠与患有色素性视网膜炎的人类具
有相同基因缺陷。研究小组根据对
糖代谢的影响选择了这些疗法。

实验表明，在 3种不
同的小鼠模型中，使用病
毒载体传递一种名为
Txnip 的基因是治疗这
种疾病最有效的方法。一
种名为 C247S 的 Txnip
版本尤其有效，因为它能
帮助视锥细胞使用替代
能源，并改善细胞内线粒
体的健康。

研究小组随后证明，
对小鼠进行减少氧化应
激和炎症的基因治疗，加
上 Txnip基因治疗，能为
眼细胞提供额外保护。不过，现在还
需要进一步研究证实这种方法是否
有助于保护色素性视网膜炎患者的
视力。
“下一步是在小鼠以外的动物身

上测试 Txnip的安全性，然后进行人
体临床试验。”该研究资深作者、哈
佛医学院遗传学和神经科学教授
Constance Cepko说，“如果最终证明
它对人体是安全的，那么我们希望看
到它成为治疗色素性视网膜炎和其
他进行性视力丧失（如年龄相关性黄
斑变性）的有效方法。” （鲁亦）

相关论文信息：

一种名为 Txnip
的基因是治疗色素性
视网膜炎等眼病的有
效方法。
图片来源：视觉中国

第二届泰山奖在上海揭晓

本报讯 4月 10日，2021医学界
价值医疗大会暨第二届泰山奖颁奖
仪式在上海召开。与会嘉宾以主题
发言、圆桌讨论等形式，就价值医疗
定义和实践、新时代公共卫生体系的
使命与展望、医者责任担当和贡献等
展开充分讨论。

医学界传媒创始人、CEO 陈奇
锐介绍，“泰山奖”创办于 2019年，
其命名取自“健康所系、性命相托，
医者责任、重于泰山”，同时也取“泰
山石敢当”之意。他希望通过设立这
一奖项，激励那些坚持价值医疗、为
中国医疗事业和公共卫生事业进步

做出杰出贡献的团队、组织和个人。
据悉，此次“泰山奖”共设八大

奖项，包括临床研究奖、公共卫生
奖、医疗管理奖、公益人物奖、诊疗
方案奖、医疗报道奖、新药突破奖
和企业贡献奖，获奖者分别为海军
军医大学附属长海医院教授刘建
民、北京大学公共卫生学院教授李
立明、台州恩泽医疗中心主任陈海
啸、大爱清尘公益基金会发起者王
克勤、中国胸痛中心联盟、财新传
媒《新冠病毒何以至此》采编团队、
泽布替尼胶囊研发团队以及诺华
制药。 （张鹏俊）

《2021 CSCO乳腺癌诊疗指南》发布

本报讯近日，记者从 2021全国
乳腺癌大会暨中国临床肿瘤学会
（CSCO）乳腺癌年会获悉，《2021
CSCO乳腺癌诊疗指南》正式发布。
“在既往的基础上，2021版指南

继续秉承基于证据、兼顾可及、结合专
家意见的原则进行了更新，保证了指
南的科学性和时效性。”大会执行主
席、CSCO副理事长兼秘书长江泽飞
教授表示，该指南增加了多项病理诊
断方面内容，包括增加了 HER2低表
达的概念、新增了 PD-L1评估标准与
肿瘤残余负荷（RCB）评估体系，以期
为临床诊疗提供更多依据。

三阴性乳腺癌是一类异质性强
的乳腺癌类型，既往三阴性乳腺癌患
者除了化疗药物，往往缺乏更为有效
的治疗方案。2021版指南将三阴性
乳腺癌独立出来，为指导三阴性乳腺
癌的治疗方案选择提供思路。

此外，2021 版指南更新还明确
了不同 CDK4/6抑制剂在 HR阳性
晚期乳腺癌患者中的地位，并新增
了真实世界研究模块。同时，
《HER-2阳性乳腺癌临床诊疗专家
共识 2021 版》《乳腺癌骨转移和骨
相关疾病临床诊疗专家共识》也在
此次会议上发布。 （李惠钰）

中华预防医学会携手辉瑞中国助力公卫体系建设

本报讯 日前，在 2021年全国疫
苗与健康大会召开期间，中华预防医
学会与辉瑞中国共同签署战略合作
协议。双方将以维护和促进人民群
众健康为宗旨开展战略合作，助力
完善公共卫生体系建设。

据悉，双方将设立人才培训体系
建设及人才培养等科研项目，促进和
开展公共卫生与预防医学科技学术
交流，全面提升各级公卫人员尤其是
中青年骨干力量的专业技能和学术

水平。此外，还将积极推动公卫体系
建设、疾病防控、免疫规划以及信息
化管理等方面的科学研究和学术研
讨。在加强基层能力建设、提升基层
公共卫生服务能力，并展开多元化的
合作，提升疾控工作的公众认可度和
社会影响力。

中华预防医学会副会长兼秘书
长梁晓峰表示，此次战略合作是贯彻
落实全面推进健康中国建设的一次
重要实践。 （李木子）

河大附院医用 3D打印成果获“典型案例”

本报讯 近日，河北大学附属医
院院长程树杰带领的医用 3D 打印
团队科技创新案例《3D 打印肝脏
模型课题攻关》荣获 2020 年公立
医院医疗质量安全提升（医院类）
典型案例，并得到了参加公立医院
高质量发展典型案例征集展示活
动 2020 年总结大会的专家学者们
的高度评价。

据了解，该团队开发了国际首

例大尺寸透明全彩肝脏手术规划模
型，并被国内外媒体广泛报道；独立
研发了快速肺脏重建技术体系并被
国内大多数胸外科学界所采用；完
成了国际首例多囊肾的三维重建和
3D打印，以及多个部位复杂病变组
织器官全毗邻组织术前重建，积极
推动了数字化医疗、精准医疗和个
性化治疗，有力支撑了临床医疗、教
学与科研工作。 （李健）
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