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新的基因编辑技术还有多远？

身陷学术争论一年的韩春雨团

队撤回了论文，却没能平息关于基因

编辑技术的争议，而就在同一天传出

了美国国内首次进行人类胚胎基因

编辑并取得成功的消息。可见，科学

家们探寻新的基因编辑技术的脚步

不会停止。那么，基因编辑究竟是怎

么回事？将会给人类带来怎样的变

化？

横空出世的DNA剪刀
展现“惊人实力”

自从科学家发现生命的遗传密码主要存在于DNA
双螺旋结构以来，人类就开始了基因编辑技术的幻想。

“人们想要通过基因编辑技术来改写DNA这本‘生命的
无字天书’，就像用电脑编辑一篇word文件，可以利用
鼠标和键盘等手段进行编辑。”中国科学院动物研究所
研究员李伟博士说。

然而长期以来，科学家们只能通过物理和化学诱
变、同源重组等方式对DNA进行编辑，但这些方法都不
够方便和精确。直到 2012 年，一种名为“CRISPR/
Cas9”的DNA剪切技术横空出世，让科学家们看到了希
望。与以前效率低下的DNA编辑方法相比，新工具就
像一个DNA剪刀手，剪开特定RNA序列指向的地方，
开启细胞DNA的修复过程。由于Cas9系统优异的指
向性和特定性，一问世就获得了科学家们的青睐。

科学家们认为，CRISPR可能是自20世纪70年代
生物技术时代开启以来出现的最重要的基因工程技
术。CRISPR系统具有搜索和替换DNA的双重功能，可
以让科学家们通过替换碱基，轻松改变DNA的功能。
在过去的研究中，科学家们已经证实，利用CRISPR可以
治疗小鼠的肌肉萎缩、罕见肝脏疾病，使人类细胞免疫
HIV等惊人的功能。

2015年7月，一个韩国科学小组利用CRISPR RNA
引导的工程核酸酶修复了两个频发的大的染色体倒位
——它们导致了近一半的重症血友病A病例。这是第
一次证实可以用可编程核酸酶纠正患者染色体倒位和
其他大型的染色体重排。

复旦大学生命科学学院遗传工程国家重点实验室
的研究人员，也通过CRISPR/Cas9技术进行特定基因
敲除，快速、高效地构建了血友病乙模型小鼠，以期为血
友病乙的研究提供更加便捷的途径。甚至还有研究者
用CRISPR成功治疗了患有遗传性肝病和肌营养不良的
动物。

目前CRISPR/Cas9已广泛地应用
于生物领域的各个方面。然而，这个系
统自身也存在一些缺陷，比如进入细胞
后，有可能在非目标位点进行酶切，从
而导致脱靶，可能会引发癌症而非治愈
癌症。

科学家们一直在研究新的工具来
实现突破。这也是去年5月韩春雨团
队的那篇论文一发表就被媒体称为“诺
奖级”成果的重要原因之一。对此，北
京市科协信息中心主办的微信公众号

“蝌蚪五线谱”发表文章进行了解释：韩
春雨团队论文中声称发现了一种全新
的基因编辑工具——NgAgo-gDNA
技术，并表示已使用该技术在哺乳动物
细胞基因组上的 47 个位点进行了
100%的基因编辑，效率为 21.3%—
41.3%。“这么高的技术效率完全可以
媲美目前世界各个实验室最为流行的
基因编辑工具CRISPR-Cas9了。”

“蝌蚪君”说，从原理上来说，早期
的DNA编辑技术是通过蛋白质来寻找
需要替换的序列，而 Cas9 则是通过
RNA来寻找替换的序列，由于比操作
蛋白质简单得多，Cas9技术得以迅速
被广泛使用。但是Cas9需要与基因组
上19个碱基配对，并要求在这组碱基
后紧邻一个特定的三碱基序列（PAM
序列），所以这在一定程度上限制了靶

位点的选择范围。
而根据韩春雨团队的研究成果，

NgAgo-gDNA技术中靶位点的选择
则不受特定碱基序列的限制，编辑对
象所受限制更小，几乎能编辑基因组
内任何位置。另外，与NgAgo结合
的 gDNA 长度为 24 个碱基，这比与
Cas9结合的19个碱基的gRNA要长
5 个碱基，所以理论上 NgAgo 要比
Cas-9 的精确性高出 1024倍（4的 5
次方）。

“通俗地说，基因编辑相当于在一
本书中的某个位置找到一个单词将它
替换成另一个，并且要保证书中其它地
方的单词不被替换。如果替换的是to、
the这样简单的单词，那么可能从书中
找到多个地方，而找pneumonoultra-
microscopicsilicovolcanoconiosi
（肺尘病）这样的单词则不太可能找
错。从这个角度来说，NgAgo-gDNA
技术如果是真的，就比CRISPR/Cas9
更厉害一些。”蝌蚪君说。可惜，这惊喜
太短暂了。

为何韩春雨论文曾被寄予厚望

虽然有关中国学者编辑人类胚胎细胞
基因的议论一直没有停止，这一领域的科
学家队伍仍有发展壮大之势。这两天又
一重磅消息引发世界关注：美国俄勒冈卫
生科学大学研究人员用CRISPR基因编辑
技术，成功修复了人类早期胚胎中一种与
遗传性心脏病相关的基因突变。这是美国
国内首次进行人类胚胎基因编辑。

“虽然目前看来挑战CRISPR/Cas9等
现有基因编辑技术的希望渺茫，但是寻找新
的基因编辑技术仍然是科学家们努力的一
个重要方向。”8月3日，国家动物基因研究
中心汤波通过其科学网博客发表文章《韩春
雨论文被撤，新的基因编辑技术还会出现
吗》。他表示相信“新的基因编辑技术仍将

出现”。
文中还介绍了近年基因编辑技术的进

展。2016年9月15日，来自中国南京大学
的研究人员在国际知名期刊《基因组生物
学》上报道了一个基于结构引导的核酸内
切酶的基因编辑新技术，其最大的特点就
是可以实现体内外DNA任意序列的靶向
和切割，不过这一研究成果在学术界并没
有引起像 NgAgo-gDNA 技术那样的应
用热潮，其实际应用效果还有待进一步观
察。

当然，要找到全新的基因编辑工具绝非
易事，所以很多科学家致力于对现有技术进
行改进，力图使其更便宜、更高效、操作更简
便。

2015年底，CRISPR/Cas9技术先驱之
一的华裔科学家张峰博士在《细胞》杂志上
宣布其找到了一个新的内切酶，可以替代
Cas9，因为与Cas9相比，该内切酶只需要
一个RNA分子，分子量小更易于进入细胞，
基因编辑效果更好，与Cas9剪切位置不同
能提供更多的选项。2016年5月和12月，
张峰团队又在《细胞》和《自然生物技术》上
连续发表两篇文章，分别介绍这个新内切酶
的晶体结构，以及同时编辑多个基因的威
力。另一个开发出CRISPR/Cas9技术的功
勋科学家埃马纽埃尔·卡彭蒂耶（Emman-
uelle Charpentier）博士团队4月也在《自
然》杂志上发表论文，揭示了该内切酶除对
DNA起作用外，还能对CRISPR RNA进行

修饰，这正是该基因编辑新系统能轻松实现
多基因编辑的重要原因。

“随着更多人加入基因编辑技术淘金热
之中，现有基因编辑技术的专利限制将日益
凸显，探寻新的基因编辑工具和改进现有基
因编辑技术都势在必行，在不久的将来，必
将出现更多更有效的基因编辑技术。”汤波
说。

（本报综合）

寻找新的基因编辑技术，科学家们还在努力
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芬兰科研成果：

用电和二氧化碳合成蛋白质
近日，芬兰国家技术研究中心和拉彭兰塔

理工大学联合研发出一种以电和二氧化碳为主
合成蛋白质的新方法，其生产的蛋白质未来可
用于制造食品和饲料。

据介绍，这种方法是将电接入装有水和微
生物的生物反应器中，将水电解为氢和氧，同时
向反应器中注入二氧化碳。在提供的氮、硫、磷
和其他微量营养物作用下，促使反应器中的微
生物不断增殖，合成蛋白质。将培养的微生物
团脱水，就形成了类似干酵母的蛋白质粉末。

目前，使用咖啡杯大小的生物反应设备，在
实验室生产1克蛋白质约需2周。研究人员
称，用这种方法生产蛋白质比植物光合作用效
率高近10倍，而且还不用杀虫剂。他们的下一
步目标是大幅提高生产效率，将成果转化为商
业化生产。

可再生能源发电可以用来合成蛋白质。拉
彭兰塔理工大学教授耶罗·阿霍拉说：“只要有
可再生能源，比如太阳能，在任何地方都能生产
这种蛋白质，而不像传统农业那样需要具备合
适的温度、湿度和土壤等条件。”

芬兰国家技术研究中心首席科学家尤哈－
佩卡·皮特凯宁说，用这种蛋白质生产的混合食
品将会有很高的营养价值，并且可通过在生产
过程中改变微生物来调整食品的营养成分。他
预测，将来甚至有可能发明一种家用反应装置，
使人们在家里就能生产日常生活所需要的蛋白
质。

这项研究是两家科研机构“新碳能源”大型
科研项目的一部分，该项目的目标是研发完全
依靠太阳能、风能等可再生能源实现零排放。

“童言童语”有助培养双语宝宝
很多父母都期待孩子能成为双语人才。

最新研究发现，用父母对宝宝说话的“童言童
语”方式引导孩子边玩边学，可帮助宝宝在早
期学好外语。

美国华盛顿大学学习与脑科学实验室的研
究人员基于多年来对婴儿大脑和语言发育的研
究成果，开发出一套特定教材，注重互动式边玩
边学。教师用婴儿导向的说话方式引导孩子学
习英语。这种说话方式就是父母平时与宝宝交
流的方式，特点是句式简单，声调较高、较夸张，
元音拉长等。研究人员说，用这种方式教学有
助于宝宝学好外语。

研究人员在西班牙首都马德里的4个公立
幼儿教育中心开展研究。研究人员在研究开
始前和结束时测试宝宝的西班牙语和英语水
平。此外，每个宝宝身上的录音机记录了他们
学习英语的情况。研究人员用这些录音分析
他们说了多少英语单词和词组。

研究显示，使用特定教材的宝宝在英语理
解和表达上提高很快，他们在不同年龄组各项
英语测试中的表现大大超过对照组的同龄宝
宝。经过18周的学习，他们平均每小时能说
74个英语单词或词组，而对照组的宝宝只能
说13个英语单词或词组。

后续调查还发现，使用特定教材的宝宝在
18周以后还能记忆已学到的英语，其母语西班
牙语也没有因为学英语而受到影响。另外，不
管是来自低收入家庭还是中等收入家庭，宝宝
英语能力的增长不分高下，这表明家庭状况不
是影响宝宝学好外语的主要因素。

研究报告作者之一、华盛顿大学语言与听
力学教授帕特丽夏·库尔指出，科学研究证明，
宝宝的大脑是最好的学习机，学外语时机很重
要，零到3岁是最佳时期。

研究人员认为，上述研究结果对于如何开
展婴幼儿早期外语教学具有指导意义。库尔
说，世界各地的父母都想让宝宝有机会尽早开
始学习第二语言，用科学的方法创造一个双语
学习环境，每天1小时，宝宝可以比人们设想的
更早、更容易地学习第二语言。

（本报综合）
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