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摘要：基因编辑是对生物基因组的特定位点进行精准操作，以实现 DNA 片段定点删除、插入或者单碱基突变的技术。该技

术突破了传统农业育种性状改良的瓶颈，能够创制出多种动植物全新种质。尤其是其中的 CRISPR/Cas9 技术，以其操作简便、

高效率、多靶标、通用性等优势成为当前主流的应用技术，将给农业种业带来革命。为抢占未来种业种质创新和育种制高点，

我国应采取积极应对措施，努力提高此技术的效率与精准性，积极制定相应的法律、法规。
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Abstract: Gene editing technology can precisely manipulate specific sites of the biological genome to achieve DNA fragment deletion, 
DNA insertion, or single base mutations. This technology has broken the bottleneck of traditional agricultural breeding and has been 
widely used in animal and plant improvement and creating a variety of new animal and plant breeding germplasms. The CRISPR/Cas9 
technology has become the mainstream technology in current applications owing to its unique advantages such as easy handling, high 
efficiency, multi-target, and versatility, and it will bring revolutionary changes to agriculture. To improve China’s agricultural breeding 
in the future seed industry, we should improve the efficiency and accuracy of this technology, and draw up related laws and rules.
Keywords: gene editing technology; agricultural breeding; agricultural germplasm innovation

一、基因编辑技术简介

（一）技术概念

基因编辑是对生物基因组的特定位点精准操

作，实现脱氧核糖核酸（DNA）片段定点删除、插

入或者单个碱基突变等的一项技术。技术包括两个

过程：一是精准定位，在基因组上准确找到特定

DNA 片段；二是利用工具酶执行 DNA 编辑功能。

当工具酶使生物体细胞基因组 DNA 双链断裂后，

可通过非同源末端连接（NHEJ）修复，产生碱基
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插入或缺失，导致功能基因的失活；还可通过同源

重组修复（HDR），达到 DNA 片段插入或碱基突变。

以锌指核酸内切酶（ZFN）和类转录激活因子效应

物核酸酶（TALEN）为代表的第二代基因编辑技术，

提高了基因编辑效率。2013 年，以 CRISPR/Cas9
（clustered regulatory interspaced short palindromic re-
peats/CRISPR-associated protein 9）系统为标志的第

三代基因编辑技术取得了决定性突破，并因其操作

简便、成本低、效率高、多靶标等特有优势，成功

获得抗蓝耳病猪、无角奶牛，突破了常规育种瓶颈，

成为基因编辑主流技术。伴随着基因编辑技术的不

断改进及其在动植物上的广泛应用，未来农业领域

将发生颠覆性变革。

（二）技术特性

CRISPR/Cas9 基因编辑技术特性主要体现在：

①操作简单、成本低。利用Cas9蛋白的切割酶活性、

sgRNA 引导 Cas9 蛋白定位目标位点的特性，仅构

建 Cas9 基因和 sgRNA 表达质粒，即可完成基因编

辑系统构建。②编辑效率高。靶向切割 DNA 双链

效率达 50% 以上，最高达 90% 以上，介导的同源

重组效率也达到 40% 以上，远高于先前的技术体

系。③靶点覆盖广，靶向性高。以 PAM（protospacer 
adjacent motifs）序列（即 NGG）为识别序列，该

技术能够实现目标基因组全部基因的编辑（人类基

因组每 8bp 就存在一个 PAM 序列）。同时，sgRNA
种子序列（距 PAM 序列 8~12 碱基）应与靶 DNA
完全配对的切割限制，进一步增强了靶向性。 
④同时编辑的多个基因。Cas9 蛋白能同时与多个不

同 sgRNA 形成剪切复合物，实现对多个基因同时

编辑。⑤通用性广。无基因、细胞类型及物种限制，

特别适用于对农业领域的动物、植物或微生物（病

毒、细菌）的基因组改造。

二、基因编辑技术发展与应用现状

（一）技术发展历程

20 世纪 80 年代末期，马里奥 · 卡佩奇研发了

基因打靶技术 [1]，实现了动物细胞基因组的精准编

辑，具有里程碑意义。随着研究的逐渐深入，推动

该技术不断取得突破，并建立了多种技术体系。其

中，ZFNs 技术是最早的人工内切核酸酶介导的基

因组编辑技术 [2]，在玉米、小鼠、人、果蝇、斑

马鱼、牛和猪等多种动植物中成功应用。该技术编

辑效率较高，但系统构建难度大、费用高，限制其

推广和应用。而同期的 TALEN 技术作为另一项基

因编辑技术，操作相对简单，也可使特定靶 DNA
序列双链断裂，实现精确基因编辑 [3]，平均编辑

效率达 40% 以上，在酵母、果蝇、斑马鱼、爪蟾、

小鼠、大鼠、水稻、猪、牛、羊等多种生物上都有

应用。由第一代基因打靶到第二代 ZFN 和 TALEN
基因编辑技术，编辑效率实现了质的飞跃。2012 年，

美国科学家首次证实，CRISPR/Cas9 系统能够靶向

精确切割 DNA 片段，并实现了动物细胞基因组精

准编辑 [4~6]，标志着基因组定点修饰技术的新突

破。此后，CRISPR/Cas9 基因编辑技术逐渐应用于

动植物、微生物等领域，成为高效、简便、通用的

主流基因编辑技术。并通过突变型 Cas9 与胞嘧啶

脱氨酶、尿嘧啶糖苷酶抑制蛋白及腺苷脱氨酶结合，

发展了单碱基基因编辑技术，实现了单个碱基转 
换 [7,8]。

（二）基因编辑技术应用领域

1. 突破了动物遗传改良与新品种培育瓶颈

传统动物育种周期长，优良性状聚合难度大，

改良目标性状不确定性大。基因编辑技术不仅突破

了传统育种难以解决的遗传障碍，而且能实现特定

性状的精准改变，颠覆了已有动物遗传改良技术路

径和选育效率。世界各发达国家和新兴经济体已将

基因编辑技术作为优先发展方向超前部署，以期抢

占未来动物育种制高点。

（1）生产性能改良

育种专家们发现，肌肉生成抑制素（MSTN）

是一种肌肉生长负调控因子，该基因自然突变的比

利时蓝牛和皮埃蒙特牛肌肉量丰富，比其他肉牛肉

量多 18%~20%。因此，针对动物育种中产肉性状

改良进展缓慢问题，通过基因编辑技术，创制了

MSTN 基因功能缺失的猪、牛、羊，显著提高了肌

肉生长速度和廋肉率 [9~11]，并使其表现出了经典

的“双肌臀”特征。另外，有角表型不利于饲养

管理，而常规育种培育无角牛至少需要 20 年以上，

并可能导致产奶量下降。为此，美国科学家基于对

角型控制基因的研究成果，对荷斯坦奶牛基因组的

角型等位基因进行编辑，将其替换成无角基因 Pc，
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培育了无角奶牛 [12]，减少了动物争斗，提高了产

奶性能。此外，对 FGF5 基因编辑，同样也提高了

羊毛产量，增加了羊毛细度。

（2）产品品质改善

β-乳球蛋白是牛奶、羊奶中的固有蛋白成分，

是引起婴儿过敏的重要过敏原之一（婴儿的消化系

统尚未发育完全，β-乳球蛋白较容易“整颗”被吸

收，而被免疫系统判断为病原），传统选育无法去掉

该过敏原成分。2011 年，我国首次通过基因编辑技

术，敲除了奶牛 β-乳球蛋白基因，创制了奶中不含 
β-乳球蛋白的奶牛，可以生产适合婴儿食用的奶制

品 [13]，进一步改善了乳品质。该研究为奶山羊

育种新材料创制指明了方向，通过对羊乳过敏原 
β-乳球蛋白基因进行编辑，使对奶制品过敏的人群

也可以尽情享受奶制品。

（3）抗病性能提升

动物重大传染性疾病不仅威胁人类健康，也给

畜牧业造成了巨大的经济损失，这一直是育种专家

和疫病专家无法解决、无法逾越的产业难题，基因

编辑技术为该难题的解决提供了重要思路。以动物

传染性海绵状脑病为例，该病是一种由朊病毒蛋白

（PRNP）基因引起的牛、羊和人共患中枢神经系统

疾病。我国学者利用基因编辑技术敲除了 PRNP 基

因，获得了抗疯牛病牛和抗羊瘙痒病绵羊与山羊等

育种新材料 [14~16]。同样，通过基因编辑将抗结

核病的小鼠基因 Ipr1 导入奶牛基因组，培育了抗结

核病奶牛 [17]。采用基因编辑技术，美国科学家使

猪蓝耳病（PRRS）病毒结合受体 CD163 基因功能

缺失，获得 CD163 基因编辑猪，该猪对 PRRS 具

有完全抗性，化解了头号烈性传染病对猪养殖业的

威胁 [18,19]。
2. 突破提高农作物产量、品质改良及抗病抗逆

性选育瓶颈

（1）增产和品质改善

产量性状是微效多基因性状，传统遗传选育

遗传进展已趋缓慢，然而，利用基因编辑技术分

别敲除水稻产量负调控基因 Gn1a、DEP1、GS3 和

IPA1，水稻每穗实粒数或粒密度、粒长都明显增加，

稻米产量大幅提高 [20~22]。同样，利用 CRISPR/ 
Cas9 技术定点编辑小麦粒长和粒重负调控基因 
TaGASR7，也使小麦粒重显著增加。直链淀粉含量

影响水稻品质，采用 CRISPR/Cas9 技术靶向修饰直

链淀粉合成酶基因 OsWaxy，突变水稻直链淀粉含

量由 14.6% 下降至 2.6% [23]，改善了稻米糯性品

质。利用 CRISPR/Cas9 技术敲除影响玉米赖氨酸含

量的基因 O2，显著增加了 O2 突变玉米赖氨酸含量，

对 fl2、opaque7、opaque6、De-30 等进行基因编辑，

不同程度地改变了胚乳的氨基酸组成，增加了赖氨

酸含量 [24]。基因编辑技术已成为快速、定向改良

作物产量与品质的重要工具。

（2）抗逆与抗病性能提升

稻瘟病是危害水稻最严重的病害之一。靶向敲

除负调控水稻的稻瘟病抗性基因 OsERF922，获得

的 T2 纯合突变系在苗期和分蘖期对稻瘟病菌的抗

性显著提高 [25]。美国对 Sweet14 基因进行编辑，

获得了抗白叶枯病的水稻 [26]。我国首次对小麦

MLO 进行基因编辑，获得了对白粉病具有广谱抗

性的小麦材料。ARGOS8 是一个乙烯响应负调控因

子，干旱胁迫过表达 ARGOS8 的玉米比野生型显

著增产。利用基因编辑技术使 ARGOS8 表达量显

著增加，这些突变体在干旱环境下的产量比野生型

玉米产量有显著提升 [27]。
3. 突破了动物疫苗研发与致病机制研究瓶颈

我国利用 CRISPR/Cas9 系统和 Cre/Lox 系统

对伪狂犬病毒进行基因编辑，构建了第一个基因

编辑候选疫苗。但是，该系统不适用于所有物种，

尤其是结核分枝杆菌等病原微生物。而基于三型

CRIPSR/Cas10 系统的新型 CRISPR/Cas 基因编辑系

统，则可用于不同病原微生物基因组编辑，制备新

的基因编辑疫苗（如伪狂犬病毒、非洲猪瘟病毒、

结核分枝杆菌等）。此外，聚焦型或全基因组文库

CRISPRi 筛选技术也被用于筛选人或小鼠病毒受

体，以及动物病毒受体基因，寻找与病毒复制相关

的关键因子。如利用全基因组文库 CRISPRi 筛选技

术鉴定出了宿主识别细菌 ADP-heptose 的受体。

三、基因编辑技术产业化前景

（一）基因编辑技术产业化需求旺盛

CRISPR/Cas9 基因编辑作为一种革命性技术，

不但轰动了学术界、产业界，也对资本产生了巨大

吸引力。伴随其向农业育种等领域的逐渐渗透，先

后取得了抗蓝耳病猪、无角牛、磷高效玉米培育等

一系列突破性进展，并逐渐走向产业化。2014 年，
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美国密苏里大学通过基因编辑成功获得完全抵抗

蓝耳病的 CD163 敲除猪。国际著名猪育种公司

英国 Genus PLC 公司与美国密苏里大学合作，共

同开展抗蓝耳病新品种猪的系统培育工作，并于

2015 年宣布，5 年后将抗蓝耳病新品种猪提供给

猪肉生产商。目前，该公司已相继拿到CD163基因、

分子剪刀等知识产权许可，并培育出祖代抗蓝耳病

猪群体 [28]。与动物研究相比，植物基因组编辑产

品的开发和应用相对成熟，已经开始商业化生产和

应用，早在 2012 年，美国政府就批准了首个基因

组定向修饰的磷高效玉米，可以作为常规品种直接

进行田间评价。基因编辑技术在植物抗病、抗除草

剂、提升品质与产量方面的巨大经济价值，驱动了

拜耳公司、先正达公司、孟山都公司、杜邦 – 先锋

公司的产业化研发步伐，新型基因组编辑技术，创

建新型基因编辑农作物品种。

（二）基因编辑技术产业化市场规模预测

随着技术研发的深入，基因编辑的技术优势

不断凸显，并逐渐转化为产业优势，已经在动植

物育种方面显示了广阔的前景。据美国 Kalorama 
Information 公司估计，2025 年基因编辑及其相关

供应市场规模有望突破 50 亿美元。以我国为例，

2017 年生猪存栏 40 350 万头，肉牛存栏 10 008.5 万 
头，奶牛存栏 1 376.6 万头，肉羊存栏 30 314 万头，

我国已成为名副其实的畜牧业大国。然而，随着人

口增加，对畜产品产量和品质的需求不断增加，家

畜存栏还将大幅增加，如以 10%~20% 的动物个体

由基因编辑动物替代计算，我国的市场规模也相当

可观。同样，农作物市场规模也很大，经济效益更

为明显。美国杜邦公司（DuPont）是最大的转基因

作物销售公司之一，据其测算，首批基因编辑食物

将会在 5 年内被端上餐桌。

四、基因编辑技术产业化发展建议

尽管基因编辑技术产业化与市场需求结合紧

密，产业化前景诱人，但其产业化仍然受到一些瓶

颈问题的制约：① CRISPR/Cas9 系统自身技术问

题。目前该技术基因编辑效率相对较低，且靶点特

异性有待提高。② CRISPR/Cas9 技术产业化中的技

术壁垒问题。CRISPR/Cas9 技术原始创新来源于美

国科学家，知识产权归属美国，该技术在农业育种

中的应用，必将涉及知识产权问题。需要深入开展

相关基础研究，研发新的基因编辑技术，绕开专利

侵权问题。③基因编辑技术产业化法律、法规问题。

基因编辑技术产业化进程，很大程度上取决于其对

应的法律、法规政策的完善与否。欧美在相关法律、

法规立法方面走在世界前列，基因编辑技术与转基

因技术有本质区别，我国应针对基因编辑技术制定

相关法规，为基因编辑的产业化应用提供法律保障。

因此，在基因编辑技术产业化进程中，有必要协调

好以下几方面的工作。

（一）谋划布局科技项目

加强科技计划顶层设计和整体布局，面向基因

编辑技术在农业领域的应用推广问题，开展前沿性、

原创性基础应用研究，面向未来 20 年我国经济社

会发展的重大战略需求，规划启动并实施一批农业

领域基因编辑科技项目。

（二）着力推动“产学研”一体化

基因编辑属于知识密集型技术，产业化发展

需要“产学研”一体化模式。以农业科技创新项

目为载体，培养和凝聚一批能支撑产业发展创新

的领军人才、优秀团队，为基因编辑技术产业化

提供智力支撑。鼓励高校、科研机构开展多种形

式的农业科技合作与科技成果转化活动，加大企

业、社会资本共同参与的风险投资，解决“产学研”

联合中的资金不足问题，切实推动基因编辑技术

在农业领域的产业化应用。

（三）引导社会资金投入

基因编辑作为高新技术必将推动农业领域的革

命性改变，带来的经济效益不可估量。政府在增加

对农业基因编辑技术研发投入的同时，应制定各种

优惠政策，鼓励引导社会资金投入，加快基因编辑

技术在农业领域应用的产业化步伐。

（四）建立与完善法律、法规

基因编辑是一种新型的动植物遗传改良技术，

与转基因育种有本质区别，发达国家已经建立了相

应配套的法律、法规。而我国尚未制定基因编辑的

相关法规，政府部门应紧跟技术发展潮流，出台关
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于农业基因编辑产品的相关法规及实施细则，为农

业领域基因编辑技术的产业化发展铺平道路。
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