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遗传工程及其应用前景

目 罗 进 肾 温 晋

遗传工程的出现
,

是分子遗传学的一项重大突破
。

遗传工程或称基因工程
,

简单说来是将基因 ( 遗传物质的单位 ) 从一个生物转

移到另一个生物的技术
。

即是在分子水平上在生物体外用人工方法进行 遗 传 物 质

( D N A ) 的重组
。

再重新输入生物以改变生物性状
,

创造生物新品种的一 门 新 兴

的学科
。

它是分子遗传学的一个分支
,

是随着分子生物学的发展在六十年代末
、

七

十年代初发展起来的
。

它和常规育种的区别
,

就是突破了种的界限
,

极大地扩大了

基因交流的范围
。

譬如说
,

不仅细菌异种间可以交流基因
,

甚至细菌与动
、

植物及

人类都能交流基因
。

遗传工程不仅对生物学有着重要的理论意义
,

而且在工
、

农
、

医等方面的实际应用也展示着美好的前景
。

值得注意的是帝国主义 者 还 可能利用

它来进行生物战争
,

我们必须研究对付的方法
,

因此
,

在国防上它也同样具有重要

意义
。

遗传工程产生的历史背景

微生物遗传学很早就发现所谓转化 ( tr
a
sn fo r m at io

n
) 现象

。

即一个供体菌种

的遗传物质D N A ( 脱氧核糖核酸 )
,

被另一个受体菌种吸收后
,

后者 就能获 得前

者某些遗传特性
。

此后又发现所谓转导 ( tr
a
sn d cu it o n

) 现象
。

即 噬 菌 体 ( 一种

能感染细菌的病毒 ) 在感染第一宿主细菌被释放出来再感染第二宿主细菌后
,

往往

能将前者的某些基因带给后者
,

使其表现出第一宿主的某些遗传性状
。

除了噬菌体有转移基因的能力外
,
六十年代中期还发现细菌里一种带有抗药性

基 因叫做 R因子的质粒 ( p las m id ) 也有这种能力
。

它是一种环状 D N A
,

仅有细菌

染色体 ( 绝大部分的基因都在染色体上 ) 大小的 l 肠左右
。

这种很小的带有抗 药 性

基因的质粒
,

很容易通过接触而进入其它同种或异种的细菌体内
。

当它进入之后
,

就将抗药性基因带了进去
,

使本来不具抗药性的细菌也变成了抗药 性 的 菌 种
。

此

外
,

这种质粒在细菌体内还不时与染色体产生重组 ( 交换部分基 因 )
, 因 此 往 往

也能将供体细菌染色体上的各式各样基 因带一部分到受体菌内
,

所以这种质粒和噬
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菌体一样被看成基因的运载工具
。

当质粒在供体菌内与染色体发生重组的结果
,

使质粒带上染色体上 的一 些 基

因
,

利用质粒能在一些细菌种间通过接触自由出入的特性
,

就能实现种间的基 因转

移
。

但是这些体内重组的机会还是比较低的
,

而且只限于供体菌自身的基因重组
。

能不能将质粒接上其它各类生物的基 因
,

实现远缘生物间的基因转移呢 ? 假使将质

粒这个运载工具比喻为只能运载特定人员的专用汽车
,

那么它能不能成为运载各种

人员的公共汽车呢 ?

当六十年代末发现了限制性核酸内切酶后
,
上述希望变成了现实

,

遗传工程这

门新兴技术也就随之建立了起来
。

.

遗 传 工 程 技 术

遗传工程技术的几个主要部分 , ①不同来源的D N A分子的断裂和连接 方 法 ,

②能够连接外来 D N A断片并自我复制的基 因运载体 , ③把重组的 D N A分子即杂种

D N A分子引入异种细胞以形成无性繁殖系的方法
。

目前常用的遗传工程技术是在体外用酶的方法将目 的 基 因 ( 外 来 的 D N A断

片 ) 与合适的载体熏组形成杂种 D N A分子 ( 也就是体外重组 )
,

然后把这个 分 子

用转化或转导的方式引入受体细胞
,

再进行无性繁殖
。

( 1 ) 目的荟因的来派

① 化学合成
:
自1 9 7 0年首次合成含 77 个碱基对的酵母丙氨酸 t R N A的 基 因 以

来
,

现已合成含12 6个碱基对的细菌酪氨酸 t R N A 的基因及其促进子和终 止 子
,

并

已证明有生物功能
。

② 酶促合成
:
即利用反转录酶以 m R N A为模板合成相应的D N A

。

目前已合成

人
、

兔
、

鸡
、

鼠等多种血红蛋白的基因
。

③ 从微生物
、

植物
、
动物中

,

用物理
、

化学和生物学方法分离基因
,

目前 已

分离的有 20 多种
,
主要是原核细胞的基因

。

( 2 ) 荟因运截体

① 细菌质执 是细菌染色体外的 D N A单位
,

它是一 种 双 链 环 状 的 D N A分

子
,

通常是将带有质粒细菌溶解后
,

用密度梯度离心分离
,

并用凝胶电泳方法进行

鉴别
。

它能在细菌之间传递
,

自我复制
,

影响遗传性状
,

但失掉了它也不影响细菌

的生存
。

作为遗传工程载体的质粒
,

除了自我复制并能复制外来的 D N A断片 的 能

力外
,

还带有选择性标记如抗药性等
。

目前在自然界中发现的抗药性因子 ( R一因

子 )
、

性因子 ( F一因子 )
、

大肠杆菌素因子 ( C o1 E I一因子 ) 等都是质粒
。

遗传工

程中常用的质粒如 sP
o 1 01

,

p M B g
.

久d
y
等都是经过人工改造的

。

② 病毒 , 作为基 因载体的病毒有久一噬菌体和 5
.

V 40 病毒
。

前者是一 种 温和

噬菌体
,

寄主是大肠杆菌
,

其遗传结构巳基本弄清楚
,

后者是在猴体内繁殖的球形
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D N A 病毒
。

( 3 ) 工 具 醉

① 限制性内切核酸酶
:
碱基专一性很强的内切核酸酶

,

能将双 }链的 D N A分子

断裂成可 由人工处理的断片
,

它能识别 D N A的特异碱基顺序
,

切断的 D N A形 成粘

性末端
,

与用同一种酶切开的任何 D N A 的粘性末端重新结合 ( 连接 )
,

这 对 于基

因的分离和 D N A的重组是很有利的
。

下面是 E
。 。 R l酶及 H in d l 酶的切断部位及碱

基顺序
。

5 ,
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. . .
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· · ·

… … C T T A A价
· · ·
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② D N A连接酶
: 1 9 6 7年发现

,

它能修复 D N A

T T C G A t .A
· ·

… … 5`

H i n d l

( 包括单链 D N A ) 的断 裂
,

使

不同的 DN A断片连接起来
。

( 4 ) DN A的体外皿组

体外重组是利用限制酶和 D N A连接酶使不同来源的 D N A 分子重新组合生成杂

种 D N A分子的方法
。

外来的D N A与载体 D N A 用同一种限制性核酸内切酶切后 生

成相同的粘性末端
,

当它们在一起的时候就能互相粘合
,

再经 D N A 连接酶连接起

来形成杂种D N A分子
。

( 肠 ) 转化及无性繁殖

转化是将经过重组的 D N A分子引入异种细胞的一种手段
。

例如 用 C a

CI
:
处理

大肠杆菌后
,

这种重组 D N A分子即能通过细胞膜进入大肠杆菌细胞
,

在大 约 一百

万个细胞中
,

仅有一个细胞吸收了重组的 D N A 分 子
,

产生一个无性繁殖系
。

由于

吸收了杂种D N A分子的细菌细胞带有质 粒 提供的抗菌素抗性
,

在抗菌素存在下仍

能生存和繁殖
,

而其余细胞则死亡
,

故这些少数细菌细胞可以被挑选出来
。

附图是遗传工程技术图解
,

说明外源 D N A被接在 sP
o 1 01 质粒 上而且随质粒引

入大肠杆菌的过程
。

目前应用遗传工程技术已实现了 20 多种基因重组并转入异种细胞
,

其中大部分

是在原核细胞 ( 细菌 ) 之间进行的
, 在真核细胞与原核细胞之间的重组转移实验成

功的还不多
。

下面是具有代表性的两个实验
:

① 不同细菌种间的重组
. 1 9 7 4年 S

.

N
.

C
o h e n 等将 P I 2 5 8质粒 DN A ( 金黄色

葡萄球菌质粒
,
对青霉素

、

红霉素等呈抗性 )和 p s o 1 O I质粒 DN A ( 大肠杆菌质粒
,

对四环素呈抗性 ) 用 E c o
R I酶切断

,

再用连接酶连接成杂种质粒 sP
o l l Z

,

通过转化方

式引入大肠杆菌进行无性繁殖
,

从而使受体大肠杆菌获得对四环素和青霉毒素抗性
。

② 细菌与动物之间的重组
: 1 9 7 4年 J

.

F
.

M or or w 等人
,

将南非婚赊的核糖体

RN A的结构基因与 p s o l o l 质粒连接
,

并转化到大肠杆菌中去
,

这个重组 质 粒能在
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寄主大肠杆菌中复制
,

并转录出蟾蛛的核糖体R N A说明动物细胞基 因也能在原核

细胞中复制自己
。

此外亦有将细菌基 因转移至高等动
、

植物细胞中去的报导
。

目前
,

这类实验虽然还未能合成有重大实践意义的新种
,

但从最近短短几年内

实现的基因转移的物种范围
,

以及各国争先投入的人力物力看来
,

遗传育种科学上

的一次巨大飞跃正在酝酿之中
。

遗 传 工 程 应 用 前 景

遗传工程是一门基础理论性强
、

探索性大的学科
,

随着近年来限制性内切酶及
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载体的分离和应用
,

基因分离和体外重组技术的发展
,

它在工
、

农
、

医等方面的实

际应用巳出现良好的前景
。

当前世界各国在遗传工程上集中力量探索的有以下一些重大研究课题
。

一
、

固氮基因的转移
_

.

世界粮食作物增产的一个重要限制因素是氮肥的供应不足
。

据国外一些专家估

计
,

未来十年为了满足人口增长的粮食需要
,

须投资20 0亿美元从 事 氮 肥 厂 的 增

建
。

若能将固氮细菌或固氮兰藻的固氮基因转移到粮食作物的根细胞 中
,

使作物能

直接利用空气中取之不尽的游离氮
,

不仅从根本上解决了氮肥的供应
,

同时大大节

约 了能源 ( 目前全世界每天用于制造氮肥而消耗的石油约达 2 00 万桶 )
,

减少 了 环

境污染
。

根据 目前遗传工程所拥有的手段及发展情况
,

从事这项研究
,

估计最多只

需上述氮肥广增建投资的百分之一甚至千分之一就能取得突破
。

因此
,

这项研究是

世界性的角逐焦点
。

其次 , 在农业方面人们还在考虑应用遗传工程技术培育抗病
、

耐寒
、

低脂肪高

蛋白的新品种
。

二
、

利用发醉工业生产离等生物体 内合成的物质

微生物繁殖迅速
,

可以用工业方法生产
,

不受气候
、

土壤等自然条件的影响
。

假使将当前提取困难
,

产量很低的一些激素
,

兔疫蛋 白等生物制品的有关基因
,

转

移到微生物为大肠杆菌中
,

利用大肠杆菌生长快
,

容易培养等特点
,

由发酵工业生

产这些物质
,

就能成百成千倍地提高产量
,

大大降低成本
。

据我国医药界估计
,

即

使用全国性畜的胰腺提取胰岛素
,

也只能满足实际需要量的三分之一
。

目前正在研

究将动物胰岛素基因引入大肠杆菌中
。

这也是一个世界性的研究课题
,

各国都在集

中力量进行这方面的工作
。

此外
,
应用于回收贵重全属

,

净化海水
,

环境保护等也有不少报导
。

三
、

医学上的基因洽疗

在医学上 目前已发现的一千余种遗传病中
,

有一百多种已确定是由于 基因缺 陷

而使体内某种酶激素或转移蛋 白不能合成而导致代谢障碍
。

对此
,

当前医学的对策

仍限于治标不治本
,

如对糖尿病人只能终生注射胰岛素来维持生命
。

远缘种间基因

转移的成功
,

为根治某些遗传病提供了可能性
。

所谓
“
基因疗法

” ,

就是将外源性

基因 ( D N A断片 ) 引入病人体内以取代或矫正其缺陷基因
,

最后 根除 疾 病
。

如将

含精氨酸酶基因的兔乳头瘤病毒注射进高精氨酸血症的病人身上以降低病人血中的

精氨酸就是一例
。

人们还设想人工合成终止癌细胞繁殖的基因以根治癌病
。

遗传工程是一门正在发展的非常活跃的分子生物学的新领域
,

对于生物学理论

的发展和实际应用都是十分重要的
。

有人认为这是二十世纪生物学的最重要成就之

一
。

尽管以上提到的仅仅是一些应用于实际的可能性
,

还有不少困难尚待克服
。

但是

从目前遗传工程所拥有的手段和发展速度看来
,

实现上述的前景不过是时间问题
。 ·


