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近几年，《细胞》杂志上发表了一系列观察人类

干细胞在动物胚胎发育研究报告。2017 年 4月，《细

胞》杂志介绍了一项由国际科学家联合参与的早期

研究。在这个研究中，研究人员制造了人类 - 小鼠

嵌合体的胚胎细胞，而且研究发现小鼠多能干细胞

(EPS, Extended pluripotent stem cells)在单细胞水平

上对人类细胞显示出强大的嵌合能力。2019 年 7月

西班牙报纸《埃尔佩斯》(ElPaís) 报道这个研究小组

开始从事人猴嵌合胚胎 (human-monkey chimeras)

方面的研究 (图 1)。今年 4 月 15 日，《细胞》杂志

发表了包括中国昆明科技大学在内的国际联合研究

小组的研究工作进展。在这项研究中，研究人员从食

蟹猴 (Macaca fascicularis) 提取受精卵，并使其在培

养皿中分裂并生长。六天后，研究人员向 132 个胚胎

注入了人类 EPS 细胞，然后观察人类细胞在胚胎内

发育生长。由于发育出来人猴细胞组合的胚胎迅速

退化，胚胎再受精后 11 d 和 17 d 分别有 91 个和 12

个存活。到了第 19 d 只存活了3 个。尽管如此，这是

科学家们首次制造出了由人类细胞和猴细胞嵌合而

成的胚胎 [1]。

一、为什么从事人类和灵长类动物细胞混合
胚胎研究?

尽管人体由数百种不同类型细胞构成，但是所有

细胞都源自单一受精卵细胞。研究人员通过将人类

EPS 细胞引入其他动物的胚胎中，产生人类与动物

的杂交体或被称之为“嵌合体 (chimaeras)”的胚胎
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作者对论文贡献程度，不是由论文作者共同确定署

名顺序；反对在同行评议后、论文发表前，任意修

改署名顺序）、第一作者或通讯作者数量过多（应依

据作者的实质性贡献进行署名，避免第一作者或通

讯作者数量过多）和冒用作者署名（在学者不知情的

情况下，冒用其姓名作为署名作者）等。2018 年 5月，

中共中央办公厅、国务院办公厅印发了《关于进一步

加强科研诚信建设的若干意见》。2019 年 6月，中

共中央办公厅、国务院办公厅印发了《关于进一步弘

扬科学家精神加强作风和学风建设的意见》。国家

对于科研诚信违规事件的处理也越来越重视。2019

年 10 月，科研诚信建设联席会议审议通过了《科研

诚信案件调查处理规则 ( 试行 )》。

总的来说，与学术剽窃、造假等学术不端行为

相比，论文署名问题更隐蔽，容易被忽视。但是，

论文署名问题不仅关乎学术尊严，也与科研工作者

的学术声誉息息相关。因此，广大作者一定要珍惜

自己的声誉，维护好自己的学术尊严，切不可因为一

时的利益而短视，到处在他人的研究成果上“挂名”

或者将自己的研究成果转赠他们（给他人“挂名”）。

否则，一旦被查出，将身败名裂，最终得不偿失。
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细胞，通过跟踪人类细胞在嵌合体上的发育成长，观

察细胞在胚胎发育过程中分化为各种不同类型细胞

和人类细胞对动物胚胎细胞的影响能力。从理论上

讲，这些 EPS 细胞可以被诱导产生不同的组织或器

官，科学家们希望将诱导生成的组织移植给细胞捐赠

人，用于治疗某种疾病。比如，将新生的神经组织移

植给脑损伤患者替代帕金森氏病或中风受损的脑组

织，或将新的肾脏移植给患有不可治疗的肾脏疾病患

者以替代萎缩或衰竭的肾脏。由于这些组织或器官

来自患者自己的基因组，因此患者不需要药物来抑制

免疫排斥，或者即便这种诱导 EPS 细胞产生的器官

混有人类和非人类细胞，科学家们也可以通过基因编

辑为相关器官“剔除”非人类基因而解决这一问题。

目前已经有研究报道人类细胞生长的猪胚胎，

人类细胞生长的牛胚胎和小鼠细胞生长的大鼠胚胎

[2]。但是，使用猪、羊或牛胚胎的类似实验面临着

技术挑战，很可能是因为这些动物与人类遗传本质

相差甚远。每十万个猪细胞中才有一个人类细胞，说

明人类细胞不太容易被激发和控制，同时它们对胚

胎的发育影响也很小，这可能是由于遗传信息相差甚

远的细胞各自通过自己的信号交流，导致人猪或人牛

胚胎嵌合不理想。但是东京大学干细胞研究部的 T. 

Kobayashi 博士及其同事将大鼠干细胞引入了无法形

成胰腺的小鼠胚胎中，大小鼠嵌合体却发育成大鼠胰

腺 [3]。这个研究证明了利用异种环境生成供体干细

胞衍生的器官体内生成的可能性，但是物种差异不能

太大。

《细胞》杂志发表的这个“人猴嵌合体”的研

究意义深远 ( 图 2)。它可以确定与人类更密切相关

的灵长类宿主是否能使人类细胞更好地发育生存，

以及更好地了解它们可以变成某种细胞类型的方法。

也许在不久的将来，这种潜在的方法可以解决移植的

人体器官的短缺问题，同时能为将来提供更好的动

物模型来研究疾病的病因和发展，并寻找有效的治

疗方法。尽管从物种差异角度看，人猴嵌合体比人猪

或人牛嵌合体更接近一些，然而该研究结果显示到目

前为止人猴嵌合体最多也活了19 d。

二、从事基因编辑和干细胞研究需要严格监
控和更加严谨的风险评估

从事任何研究都可以找到一些相关的理论基础，

包括中国南方科技大学生物系副教授贺建奎及其团

图1 中国率先培育人猴嵌合体胚胎细胞。(https://www.the-scientist.com/
news-opinion/first-humanmonkey-chimeras-developed-in-china—66231).

图2 荧光标定红色的人类细胞嵌合在猴胚胎细胞上。(https://www.scienc 
emag.org/news/2021/04/lab-grown-embryos-mix-human-and-monkey-cells-
first-time).

https://www.the-scientist.com/news-opinion/first-humanmonkey-chimeras-developed-in-china--66231
https://www.the-scientist.com/news-opinion/first-humanmonkey-chimeras-developed-in-china--66231
https://www.sciencemag.org/news/2021/04/lab-grown-embryos-mix-human-and-monkey-cells-first-time
https://www.sciencemag.org/news/2021/04/lab-grown-embryos-mix-human-and-monkey-cells-first-time
https://www.sciencemag.org/news/2021/04/lab-grown-embryos-mix-human-and-monkey-cells-first-time
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队于 2018 年使用 CRISPR 基因编辑技术，对婴儿胚

胎细胞的 CCR5 基因进行改造，创造了世界首例基因

编辑的婴儿，试图使婴儿获得对部分艾滋病的免疫力。

令人担忧的是修改基因可能引发产生不可预测的突

变，也许并不会使婴儿产生对艾滋病毒的免疫力，相

反会带来未知的恶果 [4]。贺建奎和他的团队没有进

行严谨的风险评估，而直接将人类胚胎细胞进行基因

修改并诞生一对婴儿。这个的研究受到了包括中国法

律学者和医学专家在内的全世界科学家的指责 [5]。

在人类普遍反对任何编辑人类胚胎基因研究的

同时，各国对人类干细胞和动物的“嵌合体”的研究

保持非常谨慎的态度。人们认为这种研究中科学家

扮演类似“上帝”的角色，人们更担心人体细胞可能

会偏离目标器官而失去控制。动物实验也证实了这个

担心，研究人员将人类星状胶质干细胞 (hGPC) 移植

到小鼠中，不到一年，植入小鼠前脑的星状胶质干细

胞几乎全是人类的，生成了具有人源化神经胶质祖细

胞的小鼠 [6]。因此，我们在从事人类胚胎细胞研究必

须确定其安全，把风险降低到最低点。

由于人类和动物的“嵌合体”研究存在很多不

确定性，因此该研究工作在世界范围内被禁止或失去

资金支持。日本制定法律要求日本科学家培养“嵌

合体”不得超过 14 d，直到 2019 年 3月才放宽了这

些法律。美国没有禁止干细胞研究的联邦法律，但

是美国国立卫生研究院 (NIH, National Institutes of 

Health) 自 2015 年以来拒绝资助任何涉及将人类干细

胞移植在早期动物胚胎中的研究工作，直到 2021 年

4月，美国政府才取消了 NIH 关于这类研究的禁令 [7]，

恢复因为联邦限制性政策而停滞的、利用选择性流

产而获得的胚胎组织从事的研究工作。中国科技部

在 2003 年 12 月发布《人胚胎干细胞研究伦理指导

原则》( 简称《原则》，(2003)460 号 )，《原则》第六

条规定：(1) 体外培养期限自受精或核移植开始不得

超过 14 d，(2) 不得将前款中获得的已用于研究的人

囊胚植入人或任何其他动物的生殖系统，(3) 不得将

人的生殖细胞与其他物种的生殖细胞结合。2019 年

7月1日，中国国务院颁布实施《中华人民共和国人类

遗传资源管理条例》( 国务院令第 717 号 )，条例规范

了在中国从事遗传基因研究工作的监督和法律责任。

在规范基因和干细胞研究的法律或条例不断健全下，

我们需要一个严格的监控。

三、干细胞嵌合体研究是否符合道德和伦理
标准?

干细胞嵌合体研究面临的一个挑战就是 : 是否

有违道德 ? 尽管人猴嵌合体得到部分生物伦理学家

的支持，但是人们对通过干细胞嵌合体从根本上将实

验动物的生物学人性化是否合符道德尚无公认。首先，

其他生物是否也被赋予生命权或有未经同意不得干

预其生命或自由生活的权利 ? 其次，人类是否有权利

改变其他生物，并让其生成人类嵌合体为自己服务 ?

第三，即便人类主宰其他生物，可是人类应该如何对

待其他生命形式 ? 这些问题并不是很好回答。

假设动物拥有或享有权利，那么使用动物进行

任何研究都是有违伦理的。动物福利法的坚定捍卫

者、哲学家 J Bentham 在他的道德理论中要求给予

动物同等考虑，他认为即便杀害和使用动物，也需要

避免毫无意义的残忍。保护动物福利者也常常引用

他的《道德与立法原则导论》一书中提出著名的质

问“问题并不是他们是否有思想，也不是他们是否能

够表达自己的感受，而应该是他们是否会感受到痛

苦，法律为什么不能对动物给予保护 ?”( 原文 :“The 

question is not, can they reason? nor can they talk? 

But can they suffer? Why should the law refuse its 

protection to any sensitive being”。Jeremy Bentham

《An Introduction to the Principles of Morals and 

Legislation》1789)。可是，“权利”( 如人权等 ) 是人

类为了协调人和社会而创造的，体现出人类特有的理

性和反思能力。也只有人类才具备这种智慧规范了人

类的基本权利和人们为维护这些权利而应尽的义务，

也因此产生“正确”( 如遵循道德 ) 和“错误”( 如彰

显罪恶 ) 的观念。

人类拥有完全自主的思想和支配行为的能力，享
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有别的物种没有的权利。但是权利伴随着责任。而

动物不能理性地讨论和签订任何协议，更不能理解需

要履行的职责，然而签订协议使动物获得权利，履行

职责才能够赋予他们的保护。所以，对比人类，其他

物种似乎不被认为享有和人类一样的权利。

一些哲学家认为物种之间不存在清晰的道德界

限。如果可能建立跨越物种的“道德”，那么物种之

间的生物特性 ( 例如染色体，食肉食草生活特性等 )

并不重要，而是一个物种在选择一种行为之前知道该

行为的“对与错”，从而避免选择执行错的或者不道

德的行为能力。然而动物并没有对自己的行为分辨

对错和承担道义责任的能力。比如当猫杀死一只老鼠，

猫不会被指责“谋杀”了那个老鼠。因此物种之间

不存在人类定义的“道德”概念。即便在人类也是

如此，由于严重的精神错乱无法分辨出对错，或智力

能力下降而导致不道德行为并且犯罪 ( 例如谋杀 ) 的

人可以“因精神错乱”而辩护无罪，哪怕他 ( 她 ) 有

可能继续对社会构成威胁。

干细胞嵌合体研究是将人类和非人类细胞混合

在一起，这类研究是否有违道德?由于技术不断成熟，

嵌合体研究也有可能修饰大脑从而改变动物的认知。

实验显示嵌合小鼠发展出增加的记忆力和学习能力

[6]。那么有没有可能人猪嵌合体的猪具有激发的认

知能力 ? 在疯狂地想象中，非人类嵌合体发展人类的

思想，或具有人类未知的独特能力 ? 如果如此，我们

是否仔细而深入地想过对于人猴嵌合体研究，甚至人

类干细胞在黑猩猩受精卵胚胎的研究会对人类产生

什么样的冲击 ? 多大的冲击 ?

食蟹猴和黑猩猩与人类一样有着许多认知能力，

他们的“道德”也许比我们意识到的更接近我们，当

然这仅仅是个猜测，然而这种可能性使我们与动物之

间的关系普遍受到质疑。也许解决人类和灵长类之

间跨物种的道德问题并确定一种检测手段评估跨物

种的道德规范，将彻底导致我们改变对非人类动物的

待遇 ?

到目前为止，人猴嵌合体的研究仅仅涉及产生和

破坏无意识的胚胎，似乎没有挑战道德。该研究项目

的负责人 Izpisua Belmonte 博士表示他们的研究永

远不会在猴子宿主中创造一种活的嵌合体 [8]。但是

如果一些科学家在将来制造出活的“人 - 猴”或“人 -

猩”嵌合体，人类将如何面对一个具备人类智慧的猴

子 ? 它们的智慧是否会带给人类冲击 ? 因此，我们应

该对活体嵌合体研究应该进行全面的危险评估，至少

确保剔除那些可能引发人脑发育的细胞，以确保人类

的认知能力和其他人类的潜力没有在灵长类动物表

现出来，避免动物的智力被莫名其妙地提高 ( 图 3)。

四、结束语

既然人类社会对嵌合体研究表示如此关注，并

且越来越关注。为了防止这类研究或技术被毫无约

束地运用，我们是否应该对人类干细胞移植灵长类动

物保持谨慎的态度，毕竟嵌合体研究有可能让世界

物种产生结构性失衡。即便从推动医学研究和科学

进步的角度想，在密切注意其广泛的运用发展和道德

影响，我们应该谨慎地、广泛地、全面地讨论这类

研究，对“应该做”或“不应该做”，“怎么做”和在

什么情况下必须“终止研究”等方面建立共识，从而

推动科学研究朝着无伤害的方向发展。

图3 电影《人猿星球》2010,版权归网络广告。
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声明:本文为作者个人看法，不代表拜耳的立场

和观点。
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医学伦理审查在临床科研中的实践
范恩芳

上海市浦东新区泥城社区卫生服务中心科教科

近年来，临床科研能力已成为许多医务人员顺

利评职称和晋升关键考核点，想要顺利完成一项临

床研究，发表一篇高质量的论文，就难以避开受试者，

只要是涉及人体受试者的研究，就必须接受伦理审

查，从而保证受试者的尊严和权益不受侵犯，这也

是对研究者的一种约束，增强对研究方案的执行力

和依从性，保证临床科研的科学性和伦理性。

一、医学伦理审查的内容

常规伦理审查根据管理原则，一般分为初始审

查、重点审查、跟踪审查和结题审查。

（1）初始审查。要求提供科研项目的文字档案材

料，包括申请表、知情同意书、项目申报书、伦理审

核意见及伦理批件等。拟定会议时间，确认会议出席

人数，需超过 IRB 总人数的 1/2，至少涵盖 1名法律

专家、1名机构外人员及1名非医药相关专业人员参加。

（2）跟踪审查。研究启动后方案或知情同意书的

任何修改；1年内完成研究项目的结题报告；研究时

间超过 1 年的项目需进行年度审查；严重不良事件。

期间，以上任何内容有变更或新的要求，要及时上

报伦理委员会进行审批。

（3）重点审查。重点审查需要关注一些临床意义

不大，受试者又不能从研究中获得真正的受益，甚

至还增加受试者经济负担的临床研究，最终目的就

是要让受试者获益而不受任何伤害。

（4）结题审查。凡涉及人体实验标本或人体试

验的科研项目结题之后，成果权属的认定，专利的

转化和论文的发表，都要求通过伦理委员会的审查，

明确利益和冲突，并提供伦理委员会的证明。

二、我国医学科研伦理审查现状

（1）部分医疗机构或科研单位未成立伦理审查

机构。在二、三级医院中，有 85.8% 已成立伦理审

查机构，而在社区卫生服务中心、高校、科研院所、
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