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本期主要选择动物及兽医生物技术、植物对非生物胁迫的反应及机制、

植物转录因子功能研究、细菌生物被膜、基因编辑技术以及 DNA 甲基化测

序等文章进行导读。 
 
 

动物及兽医生物技术 

生物技术的概念最早由一位匈牙利工程师

于 1917 年提出，最初是指用甜菜作为饲料进行

大规模养猪，即利用生物将原料转变成产品。

现代生物技术是指以现代生命科学的理论和方

法为基础，针对生物体系进行遗传改造或利用

生物体系生产产品的技术，主要包括基因工程、

细胞工程、酶工程、发酵工程、蛋白质工程、

代谢工程、糖工程、胚胎工程等领域。在畜牧

兽医领域，动物及兽医生物技术被广泛应用于

动物品种的改良与选育、动物病原致病及免疫

机制的探索、动物药物及疫苗的精准设计、动

物疾病诊断产品的研发和创制等领域的研究，

为保障畜禽产业健康发展、保障动物和人类健

康作出了重要贡献。 

随着经济社会的发展和生活水平的不断提

高，人们对绿色健康的生活方式越来越重视，

对肉制品的需求也发生很大的转变。在众多的

肉制品中，山羊肉因肉质鲜美、营养丰富、低

胆固醇等特点受到越来越多消费者的青睐。肌

内脂肪作为脂肪沉积的一种主要形式，其含量

是评价肉质的一项重要指标。因此，开展山羊

肌内脂肪形成和积累关键过程的研究具有重要

的意义。王瑞龙等[1]发现肿瘤抑制基因 13 (ST13)

在山羊臂三头肌和皮下脂肪中的表达量显著高

于其他组织 (P<0.01)；进一步的研究发现 ST13

在诱导分化后的脂肪细胞中表达上调且在诱导

分化第 108 小时表达量最高；作者推测该基因

在山羊皮下脂肪分化过程中发挥作用。王重洋

等[2]则报道了山羊转录激活因子 3 (ATF3) 对肌

内前体细胞的分化作用；作者发现过表达山羊

ATF3 抑制肌内前体脂肪细胞脂滴积聚，且这种

作用通过 PPARγ、C/EBPα 和 AP2 实现，为阐

明山羊 ATF3 调控肌内前体脂肪细胞分化机制

提供了重要的基础数据。 

畜禽健康是保障生产性能及获取美味肉质

的前提。然而，我国畜牧业的发展长期以来饱受

各种疫病的困扰。深入开展“病原-宿主”间的互

作规律，摸清病原致病机制对于疫病的综合防控

至关重要。钟桂芳等[3]以当前危害我国养猪业的

“头号杀手”——非洲猪瘟病毒为研究对象，通

过免疫沉淀技术联合蛋白质朴分析，初步筛选

出与非洲猪瘟病毒内囊膜蛋白 p17 潜在的宿主

互作蛋白，进一步通过免疫共沉淀技术和激光共

聚焦实验确认了 p17 与线粒体膜蛋白及热休克

蛋白的互作，为进一步探索 p17 在非洲猪瘟病毒

感染过程中的功能提供了重要信息。段滇宁  

等 [4]则以另一种重要的猪病病毒——猪圆环病

毒 2 型 (PCV2) 为对象，研究了 miR-125a-5p 在

PCV2 诱导淋巴细胞凋亡中的作用及机制，发现

病毒通过外泌体诱导淋巴细胞上调 miR-125a-5p
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的表达，进而抑制淋巴细胞线粒体凋亡信号通

路相关蛋白 Bcl-2 的表达，激活淋巴细胞线粒

体凋亡通路诱导细胞凋亡。 

疫苗接种是防控疫病保障畜禽健康最为有

效的手段之一。除了传统的灭活疫苗和减毒活

疫苗等传统疫苗外，新型疫苗如亚单位疫苗、

DNA 疫苗、病毒样颗粒疫苗等由于其具有传统

疫苗所不具备的优点，近年来亦成为研发的热

点。在新型疫苗研发中，保护性抗原的筛选是

关键。钟代浪等[5]就疫苗研发过程中保护性抗

原的筛选策略及其在新型疫苗研发中的应用进

行了综述；作者分别从病毒和宿主入手，论述

了基于病毒感染机制的筛选策略以及基于感染

病毒后宿主细胞的筛选策略 (包括基因组学、

转录组学、蛋白质组学多种策略) 的优缺点，

同时列举了一系列基于真核细胞开发的可能用

于保护性抗原筛选的生物信息学方法，总结了

应用保护性抗原进行亚单位疫苗、病毒活载体

疫苗、核酸疫苗等新型疫苗设计的案例。于瑞

明等[6]则选取编码乙脑病毒样颗粒的主要抗原

成分的 prM-E 基因表达盒构建的 prM-E-pVAX1

重组颗粒作为 DNA 疫苗进行首免，并选用 prM

和 EIII 融合抗原作为亚单位疫苗进行加强免

疫，发现 DNA 疫苗初免-蛋白加强免疫策略诱导

小鼠产生体液免疫和细胞免疫的水平均高于蛋

白免疫策略，该研究为预防流行性乙型脑炎提供

了新的免疫策略和理论参考依据。如何针对疫苗

进行有效评价是当前疫苗研发中的一个难题。徐

嫄等 [7]建立了基于高效体积排阻色谱偶联多角

度激光散射仪的 PCV2 疫苗抗原检测方法，并基

于该方法检测了两种商业化的 PCV2 灭活疫苗

以及两种病毒样颗粒疫苗，发现该方法的准确

性、重复性、检测峰面积与蛋白浓度的线性相关

性均良好，可实现快速定量分析 PCV2 灭活疫苗

以及病毒样颗粒疫苗中的完整抗原粒子，亦可快

速定量分析 PCV2 病毒样颗粒疫苗中的组装体

和聚集体的组成，该方法有望成为一种准确、高

校的 PCV2 疫苗的体外评价方法，作为现有方法

的补充，在疫苗质量监管及提升中发挥作用。 

植物对非生物胁迫的反应及机制 

植物生长过程中会面临一系列复杂的生物

胁迫和非生物胁迫，其中干旱、水淹、冷、金

属离子以及高盐等非生物胁迫对植物的危害尤

为严重。为了适应和抵抗各种非生物胁迫，植

物进化了一系列的机制，其中之一就是信号转

导蛋白的激活，小 GTP 结合蛋白是许多信号转

导过程的调节器，广泛存在于真核生物中。杜

国宁等[8]从花生中克隆了一个小 GTP 结合蛋白

基因 AhRabG3f；研究发现该基因受低温、干旱、

盐和脱落酸的诱导表达，过量表达 AhRabG3f

基因提高了转基因花生对于干旱和盐胁迫的耐

受性；同时，发现 AhRabG3f 基因可以调控乙

烯响应的 AP2、MYB、RING-H2 型锌指蛋白等

转录因子，以及大量的耐盐相关基因的表达。 

酸铝胁迫是限制植物正常生长发育的重要

非生物胁迫因子，严重制约了我国酸性土壤地

区的农业生产水平。邓晓霞等[9]对国内外植物

适应酸铝胁迫机制的相关研究进行了综述，从

酸铝胁迫对植物生长于生理代谢的影响、植物

适应酸铝胁迫的生理机制以及分子水平上调控

相关耐铝基因进行了归纳。该研究为深入揭示

植物适应酸铝胁迫的机理以及挖掘适于酸土生

长的优质作物资源提供了理论基础。 

铁 (Fe) 是生物必需的微量营养物质、参

与植物的许多基本功能，如光合作用、呼吸作
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用和氮代谢。植物体的铁代谢受到严格的调控，

铁调节转录因子和铁转运蛋白构成了植物吸收、

运输铁的调控网络，贮铁蛋白和铁转运蛋白共

同调节植物高铁反应。脱落酸 (abscisic acid，

ABA) 在参与植物胚胎发育、侧根发生、花芽

分化、器官衰老、气孔关闭和抵御胁迫等方面

有较多报道。张淼等[10]从植物的铁吸收转运机

制和代谢网络、ABA 参与植物铁代谢及其介导

的铁代谢调控机制等方面进行了综述；重点分

析了 ABA 与 FER 样缺铁诱导转录因子、铁转

运蛋白 1 以及缺铁氧化应激之间的关系，为

ABA 调节植物铁代谢的研究提出了新的思路。 

植物转录因子功能研究 
转录因子是控制基因表达的重要分子，直

接控制基因表达的时间、地点和程度。它们结

合特定的 DNA 序列，并控制 DNA 转录成

mRNA。基因表达通过转录因子的激活或抑制

来调节，转录因子对于一系列关键的细胞过程

是必不可少的。芥菜是十字花科芸薹属一年或

二年生蔬菜，其产品器官的产量和品质会受到

开花时间的影响。WRKY75 属于 WRKY 蛋白

家族，已被证实在诱导植物开花中具有重要作

用，并参与胁迫反应。冯俊杰等[11]克隆了芥菜

BjuWRKY75 基因，发现其定位于细胞核，能够

与开花整合子 BjuFT 的启动子相互作用，转录

激活下游基因表达。同时，BjuWRKY75 转入拟

南芥可显著提早开花。综合说明了 BjuWRKY75

能够直接靶向 BjuFT 从而促进开花，对深入研

究 BjuWRKY75 开花分子调控奠定了基础。 

GLK (GOLDEN 2-LIKE) 是一类植物特有

的转录因子，沈淑容等[12]针对其生物学功能及

分子作用机理撰写了综述文章；文中全面阐述

了 GLKs 基因的生物学功能、分子机制及其育

种实践，并构建了 GLKs 介导的信号网络模型，

为后期 GLKs 的理论与应用研究提供了借鉴。 

NAC (NAM，ATAF1/2，CUC1/2) 转录因

子家族是植物中最大的转录因子家族之一，在

植物的生长、侧根形成、叶片衰老、果实成熟

和软化以及对干旱、低温等非生物胁迫的响应

方面发挥着重要作用。王佳丽等[13]对 NAC 转录

因子的发现、结构及其对花药发育、其他花器

官发育、开花时间的调控作用等方面进行了总

结，为解析 NAC 转录因子在植物花发育中的调

控机制及其完善调控网络提供了理论依据。 

细菌生物被膜 
细菌生物被膜是细菌为了增强防御能力、

适应生存环境的一种微生物群落状态，由聚集

黏附于非生物或生物表面的多个细菌胞体分泌

胞外基质聚合物而形成。生物被膜的形成与病

原菌的致病性、耐药性密切相关。因此，研究

解析生物被膜形成过程及机制对临床应对细菌

耐药和感染具有重要意义。致病性大肠杆菌可

以广泛定植于多种肠内和肠外组织，导致人和

动物患病，且临床菌株的耐药性十分普遍。何

云江等[14]阐述了大肠杆菌在不同介质表面形成

生物被膜的过程及机制，并从广泛存在于细菌

中的第二信使——环二鸟苷酸  (c-di-GMP) 的

角度出发，介绍了 c-di-GMP 对大肠杆菌生物被

膜形成过程中菌体运动、黏附以及胞外基质聚

合物产生的调控机制。c-di-GMP 对生物膜的调

控发生在早期附着阶段，因此以该机制作为基

础，研究药物和清除方案将有效抑制生物膜的

产生，并减少大肠杆菌耐药性和感染致病，具

有重要的应用前景。 
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在研究细菌生物被膜过程中，动物模型是

一种强有力的科学工具，是研究病原菌致病机

制及耐受性不可缺少的体内模型。徐欢等[15]系

统阐述了鼠、兔、猪等哺乳类动物及黑腹果蝇、

斑马鱼、秀丽隐杆线虫等非哺乳类动物模型在细

菌生物被膜研究中的应用。该综述针对不同动物

模型的特点，介绍了不同的适用性研究疾病模

型，对研究细菌生物被膜具有较好的实用性。 

除研究病原菌的生物被膜形成机制外，也

有部分研究利用细菌生物被膜的优势展开应用

研究。近期非常“火爆”的半人工光合作用最新

研究中，通过改造大肠杆菌生物被膜来固定半

导体材料，发挥“防护网”的功能，显著降低光

照条件下半导体材料对工程菌细胞膜的破坏，

最终提高半人工光合作用体系的稳定性和可持

续性。廖才江等[16]也提出利用生物被膜来促进

益生菌的体内定植。益生菌在生物被膜状态下具

有增强抗病菌效果和提高抗逆能力的优势，还能

参与肠道免疫调节，增强宿主的防御能力。内源

性活性物质、含甘油的组合、糖类物质、植物源

活性物等均可以促进不同益生菌生物被膜的形

成。作者还详细阐述了已知的介导益生菌被膜形

成机制的信号因子，包括细菌个体胞内调控通路

的双组分系统、细菌胞间信号调节途径的群体感

应。但针对益生菌安全性的研究还有待深入。益

生菌的有效性很大程度依赖于口服制剂在胃肠

道中的抗逆能力和定植能力，因此生物被膜对增

强益生菌研发具有很好的潜在应用前景。 

基因编辑技术 

生物的性状由基因决定，通过基因编辑技

术可以实现对靶基因片段的定向敲除或敲入，

从而达到改变宿主细胞表型的目的。基因编辑

技术的不断发展对生物技术在医学研究和农业

领域的应用产生了重大影响。同源重组技术是

最早的基因编辑技术，虽然因自然重组率较低

而受到一定限制，但目前仍被广泛应用。彭新

亮等[17]采用同源重组技术成功构建溶藻弧菌缺

失 株 ∆VcrV， 研 究 了 溶 藻 弧 菌Ⅲ型 分 泌 系 统

VcrV 基因的功能和生物学特性。基于同源重组

技术，为了提高定向基因编辑效率，一系列基

于重组和核酸酶的基因编辑技术得到开发和应

用，包括 Cre-lox 系统、锌指核酸酶技术 (ZFN)

系统、转录激活因子效应物核酸酶 (TALENs)

系统及 CRISPR/Cas9 系统。在 Cre-lox 系统中，

Cre 重组酶会特异性识别插入的 Lox 回文 DNA

位点，通过 Cre 酶的 DNA 重组活性进行操作。

利用 Cre-lox 系统可以在小鼠体内实现对基因

的时空特异性表达或敲除。杨仕赛等 [18]基于

Cre/loxP 系统，构建了睾丸组织中 Elovl4 基因特

异性敲除的基因缺失小鼠。通过敲除效率检测，

发现无论是杂合子还是纯合子基因敲除小鼠，其

睾丸组织中 Elovl4 的表达在 mRNA 和蛋白水平

都显著下调，但其他组织未受影响，为研究基因

功能提供了可靠的动物模型。CRISPR/Cas9 系统

由于其特异性、简便性和高效性已经成为当今

最主流的基因编辑系统。CRISPR-Cas9 系统可

以广泛应用于基因敲除或敲入、基因抑制或激

活、多重基因编辑以及功能基因组筛选等方面。

丁霄等[19]对 CRISPR-Cas9 系统在基因激活方面

的应用进行了总结，介绍了 CRISPR-Cas9 激活

系统组成及不同激活策略。CRISPR-Cas9 激活

系统由突变失去内切核酸酶活性的 dCas9 蛋

白、gRNA 以及转录激活因子组成。基于转录

激活因子与 dCas9 融合的策略，已有 SunTag 系

统、dCas9-VPR 系统、dCas9-TV 系统等激活系
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统；基于改造 gRNA 成为招募转录激活效应子

支架的策略，已有 scRNA 系统、SAM 系统、

CRISPR-Act2.0 系统、CRISPR-Act3.0 系统等激

活系统。基因编辑技术作为研究基因及其调控

元件功能的有力工具，仍在不断更新升级中。

以上文章基于不同的基因编辑技术展开了研究

和论述，具有非常实用的参考意义。 

DNA 甲基化测序 
DNA 甲基化是基因的一种重要表观遗传修

饰方法，在维持正常细胞功能、基因组结构稳定、

遗传印记、胚胎发育及肿瘤和疾病发生发展中起

着重要作用，是目前的研究热点。真核生物中的

甲基化仅发生于胞嘧啶。随着高通量测序技术的

发展，已经开发出多种 DNA 甲基化测序方法，

使研究人员可以从全基因组水平来分析 5′甲基胞

嘧啶事件。目前表观遗传学 DNA 甲基化研究测

序方法常见的有：全基因组 DNA 甲基化测序 

(WGBS)、简化基因组甲基化测序 (RRBS/dRRBS/ 

XRBS)、高通量单细胞甲基化测序 (sc-RBS)、

靶基因 DNA 甲基化测序 (Target-BS/LHC-BS/ 

Capture-BS)、精准 DNA 甲基化/羟甲基化测序 

(oxBS-seq)、单细胞及微量样本 DNA 甲基化测序 

(Micro DNA-BS)、微量 cfDNA 基因组甲基化测序 

(cfDNA-BS)、(羟) 甲基化 DNA 免疫沉淀测序 

((h)MeDIP-seq/5hmC-Seal) 等，适用于不同 DNA

甲基化研究方向。WGBS 可以在全基因组范围

内精确检测所有单个胞嘧啶碱基的甲基化水

平，是各物种甲基化图谱研究的首选方法，但

价格也较为昂贵。在特异性位点甲基化检测中，

重亚硫酸盐测序法 (bisulfite sequencing PCR，

BSP) 是应用最为广泛的方法。李慧颖等 [20]在

Hi-TOM 平台的高通量测序方法基础上，建立了

甲基化检测平台 Hi-Meth，使用重亚硫酸盐处理

后的 DNA，通过两轮 PCR 构建测序文库，在进

行 NGS 测序后，通过 Hi-Meth 网站进行数据分

析，即可获得基因甲基化水平情况。并以水稻启

动子区域的 DNA 甲基化为例，比较 Hi-Meth 平

台测序结果与 BSP 测序结果，发现两者基本一

致。开发有效的研究工具和平台是促进生物技术

的重要方面，Hi-Meth 平台为甲基化研究提供了

一种新的选择，具有非常广阔的应用前景。 
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