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转基因动物食用安全评价体系的发展与展望
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摘 要 转基因技术是目前具有极大应用前景的生物技术之一，利用转基因技术培育转基因动物已有

30年的发展历史。任何转基因动物及其产品进入食物链之前必须经过严格的生物安全评价，其中食用
安全评价是其中重要的组成部分。本文参阅部分国内外文献，结合近几年从事国家转基因生物食用安全

评价方面的研究，对国内外转基因动物及产品食用安全评价的现状和发展趋势进行了综述，期望为中国

转基因动物及其产品的生物安全评价体系提供参考。
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Abstract Transgenic technology is one of the biotechnologies with great application prospect. The
development of transgenic animals has last for 30 years. Transgenic animals and their products must be
strictly evaluated for biosafety before entering into the food chain. Food safety evaluation is one of the most
important parts. Based on the literatures and our reseach, this review focused on the status and development
trend of food safety evaluation in transgenic animals and related products. This may contribute for the
transgenic food safety evaluation system of China.
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1 转基因动物发展状况

转基因技术是目前具有极大应用前景的生物

技术之一。到目前为止，转基因动物已经经历了

30多年的发展，其技术体系也日趋成熟(张然等,
2005)。自 Palmiter等(1982)获得最早的莫氏白血
病病毒转基因小鼠以来，该领域相继成功培育出转

基因兔、绵羊、猪、鱼、昆虫、牛、鸡、山羊、大鼠等20
多种转基因动物。依据其应用前景将转基因动物

分为4种类型：动物品种改良型、生物反应器型、疾
病动物模型、制药或器官移植型。转基因动物因在

畜牧业、医药、环保等领域的巨大发展潜力，成为继

转基因植物之后又一新的全球经济增长点，是增强

农牧业国际竞争力的重要保障。转基因动物产业

的发展十分迅猛，1998年全球动物生物技术产品
销售额可达 6亿美元。2010年农业领域销售额将
达到 110亿美元，其中约 70%来自转基因动物产
品。医学领域预计利用转基因动物生物反应器可

产生高达 500亿美元的的销售额(张然等, 2005)。
该项技术可预见的巨大效益早已引起学术界和产

业界的关注。

国际上，转基因技术已广泛应用到兔、牛、猪和
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羊等动物上。主要集中于提高动物疾病抵抗能力、

提高营养学价值等方面。Hammer等(1985)成功通
过显微注射方法将MT-hGH基因转入到家兔和猪
体内。美国食品和药品管理局(FDA)于 2009年批
准首个转基因动物表达药物Atryn，这是进入人类
生活的第一个转基因动物产品。该药物经转基因

山羊分泌的羊奶提取纯化，用于治疗遗传性抗凝血

酶缺乏症，这是转基因动物产业化发展的里程碑。

由Aqua Bounty公司研发的携带生长激素基因的
转基因鲑鱼是食用转基因动物研究的先驱，该转基

因鲑鱼生长速度是普通鲑鱼的4~6倍，大大缩短生
长周期。该产品经过一系列的食用安全评价和环

境安全评价后于 2013年 4月进入公示阶段，FDA
正考虑该产品的上市批准。

中国科学家在转基因动物领域的研究，通过国

家转基因新品种培育重大专项和其他高科技项目

的支持，在家畜转基因新品种选育和生物反应器生

产功能物质等方面已达到国际先进水平。例如中

国农业科学院、军事医学科学院、湖北省农业科学

院等研究的节粮型高瘦肉转基因猪、ω-3脂肪酸去
饱和酶基因转基因猪、转生长激素转基因猪、抗猪

瘟病毒转基因猪、含绿色荧光蛋白转基因猪等(冯
冲等, 2009; 刘楠等, 2012; 魏庆信, 乔宪凤, 2009)。
中国农业大学研发的转人乳铁蛋白、人溶菌酶、人

α-乳清白蛋白牛、抗口蹄疫奶牛等。中国农业科学
院等开发的ω-3多不饱和脂肪酸转基因牛(商圣哲
等，2014)。

2 中国转基因动物及其产品安全性评价现状

相对于转基因植物，转基因动物的发展还相对

滞后。随着转基因动物的研发和未来产业化规模

不断扩大，转基因动物食品及其制品也必将更加丰

富。相伴随的便是转基因动物及其产品的安全性

评价体系的建立，这一领域的发展将是未来转基因

动物食品的重点，也是对转基因动物食品顺利进入

市场的安全保证。中国在这一方面紧跟各国脚步，

设立了中国转基因动物安全评价的标准。国际食

品法典委员会(CAC)颁布了转基因动物的食用安全
评价指南(CAC/GL68-2008)，中国农业部也颁布了
相应的指导原则(农业部令第 8号附录Ⅱ)，但是国
内外还没有建立起一套适用于转基因动物及其产

品的食用安全评价技术体系，而且目前对生物技术

发展的动物性食品的安全性尚无定论。普遍认可

的是“对比评价原则”，也就是最初的实质等同性原

则，将目前传统的食品认作安全的食品，在组成成

分和食用功能上与传统食品无区别的食品即可被

认为是安全的食品(周艳华, 2011)。中国转基因动
物安全评价的总体要求是，在现有法规框架内细化

转基因动物安全评价的资料要齐全，不涉及伦理、道

德、社会经济和动物福利相关内容，从转基因动物的

分子特征、遗传稳定性、健康状况、环境安全和食用

安全性等5个方面分别进行评价。食用安全方面主
要从5个方面进行判断(van Duijn et al., 2002; 国务
院, 2001《农业转基因生物安全管理条例》)。1.重组
DNA动物的健康状况。考虑到发育阶段的情况下
将重组DNA动物与传统对照动物的健康状况相比
较。2.表达产物(非核酸物质)毒性或生物活性评
价。对蛋白质进行潜在毒性评价时，重点考察一下

几个方面：1)生物信息学分析2)对热或加工的稳定
性。3)模拟肠胃消化系统中的降解情况。当食品中
含有的蛋白质不同于有安全食用史的已知蛋白时，

要适当采用适当的口服毒性研究进行评价。对于

无安全食用史的非蛋白质物质的潜在毒性评价可

开展代谢研究、毒代动力学研究、亚慢性毒性研究、

慢性毒性(致癌性研究)、生殖和发育毒性研究等。
3.表达产物(蛋白)潜在致敏性评价。主要通过以下
几方面进行综合分析：1）蛋白质来源。2)氨基酸序
列的同源性。3)抗胃蛋白酶稳定性。4)特异性血清
筛选。如果转入的遗传物质源于小麦、黑麦、大麦、

燕麦等谷类应该对重组DNA植物表达蛋白诱发谷
蛋白敏感性肠病的可能性进行评价。4.关键成分
组成分析。主要对以下几点进行分析：1)主要营养
成分分析。2)代谢物评价。3)食品加工的影响。4)
营养修饰评价。当现有的评价手段不足以说明该

重组DNA动物生产的食品安全时需要对其安全性
进行全面的评价，需要设计恰当的动物实验来对全

食品进行评价。 5.非期望效应。主要考虑的非期
望效应有1)影响人类健康物质的潜在积累。2)抗生
素标记基因的应用(连庆等,王伟威, 2012)。

目前对转基因动物的安全性评价还不多，农业

部转基因生物食用安全监督检验测试中心(北京)
利用以上食用安全评价体系对中国农业大学研发

的转α乳清白蛋白基因(α-lactalbumin, α-LA)奶牛
肉、转Toll样受体4(toll-like receptor 4, TLR4)基因的
绵羊肉，中国军事医学科学院研发的转ω-3脂肪酸
去饱和酶基因(ω-3 fatty acid desaturase gene, sFat-
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1)猪肉及中国农业大学研发的转乳铁蛋白全奶粉
进行了转基因动物食用安全评价，未发现有异常变

化。祁潇哲等研究证实长期饲喂含转乳铁蛋白全

奶粉的饲料可以显著增加血清铁和铁蛋白水平，显

著提高了实验动物机体铁的营养状况(祁潇哲等,
2010)。Zhou等(2011)研究发现，长期(90 d)饲喂转
乳铁蛋白基因奶粉未对大鼠体重、营养利用率、血

液学、生化、脏器系数、病理组织学产生不良影响。

中国疾病预防控制中心营养与食品安全所对转人

a-乳清白蛋白基因奶粉进行亚慢性毒性试验(支媛
等, 2011)，未发现转人 a-乳清白蛋白基因奶粉对
Wistar大鼠体重、食物利用率、血液学、血生化、脏器
系数、病理组织学观察有生物学意义的改变，证实

给予大鼠转人 a-乳清白蛋白基因奶粉 90 d未发现
对实验动物有毒性作用。天津医科大学对一转人

乳铁基因奶粉进行了相对完善的食用安全性评价，

研究结果表明，在毒理学评价中，新表达的物质重

组人乳铁蛋白未见明显毒性作用；在致敏评价中，

该奶粉蛋白在模拟胃液具有消化不稳定性；在关键

成分分析中，该转基因牛奶粉在主要营养成分分析

方面与亲本对照无统计学差异；在全食品安全性评

价中，该转基因奶粉在精子畸形发生率、微核发生

率、回复突变菌落方面均与亲本对照组没有统计学

差异，实验尚未发现该转基因牛奶粉对受试动物有

毒理作用或其他明显的不良作用(王洋, 2011)。

3 未来转基因动物食用安全评价体系的

研究重点

转基因食品带来的非期望效应是不可预测的，

如果不经过严格的安全审查直接进入市场，可能会

带来安全隐患。大量的科研用、药用、工业用转基

因动物是否会像克隆动物一样流入市场，成为公众

关注的焦点问题之一。因此，应对各种转基因动物

及其产品进行科学、规范、严格的食用安全性评价，

为政府管理和决策提供技术支撑，为其产业化提供

科学数据支持，消除公众疑虑，保障公众健康，维护

社会稳定。针对中国转基因动物特点及现有转基

因安全评价体系，未来转基因动物食用安全评价的

重点主要有以下几方面。

3.1 转基因动物及其产品的非期望效应评价

对于转基因动物及其产品，可能因插入DNA
序列以及随后的杂交育种过程中引起非预期效应，

非预期效应可能形成新的代谢物或改变代谢物的

模式，对动物的生长或动物源食品的安全性可能是

有害、有益或中性的。对转基因动物的食品安全性

评估应包括可能对人类产生非预期不良反应的数

据和信息。有人指出因为动物的生存周期长，某些

转入基因的特征可能导致动物体内对兽药、重金属

等外源化学物质的累积(Kleter, Kok, 2010)，瑞典
Gotherberg大学的一项报告称,转基因鱼可能会潜
在地积累更高数量级的有害物质；有些转基因动物

可能与新的病原菌共生，从而增加人畜共患病的风

险(张晓鹏,李宁, 2006)；Nancarrow等(1991)研究转
入绵羊生长激素基因后引起后代跛足和糖尿病，转

入生长激素的某类鲑鱼出现了身体畸形(Devlin et
al., 1995)。这些都可能影响食物安全，安全性评估
应分析转基因操作对动物可能造成的变化以及这

些变化对食用安全性的影响，所以，单一性的评价

某一个/类指标并不能给出转基因动物及其产品一
个客观的评价。应采用非定向检测方法，如代谢组

学、蛋白质组学等技术检测转基因食品带来的对动

物生理生化、代谢、免疫、毒理等综合指标造成的非

预期影响。Cao等(2011)利用核磁共振方法监测大
鼠尿液代谢组学，这是一种新型的无创性检测非期

望效应方法。

3.2 转基因动物及其产品的过敏与免疫学评价

世界上约2%的成年人和6%~8%的儿童患有食
物过敏症，几乎所有的食物致敏原都是蛋白质。转

基因家畜及其产品如肉、蛋、奶等是食物中优良蛋白

质的主要来源，其本身就是主要的食物过敏原，如蛋

中的卵清白蛋白，奶中的α-酪蛋白与β-乳球蛋白等。
动物机体的免疫与过敏有着极其复杂的关系，过敏

性评估是免疫学评估中非常重要的一个组成部分。

FDA指导文件对转基因动物进行的常规免疫学和毒
理学的评价，主要是对常规动物和同类转基因动物

的已知毒素和过敏源进行了筛选比对。因此，对于

转基因动物及产品的评估，必须重视过敏与免疫学

研究，分析引入外源蛋白质是否是潜在过敏原，以及

基因插入对动物及其产品本身的过敏原水平的影

响。Zhou等(2014)对一人转血清白蛋白奶粉中的蛋
白进行了BN大鼠血清学过敏性分析，未发现该蛋白
对BN大鼠的IgE、IgG、IgG2a和Eosinophil有显著性
影响，证实该 rhLF蛋白无潜在致敏性。目前还没有
试验可以准确预测人类对新表达蛋白质的过敏性反

264



应，因此对于新蛋白的潜在致敏性分析需要采取整

合的、逐步、个案的方法来进行评价(Ahmed, 2002)。
未来过敏及免疫学评价主要从免疫基因的转录水

平、免疫球蛋白、免疫细胞功能等方面着手，从分子

水平、蛋白水平、细胞水平进行综合分析。

3.3 转基因动物及其产品对实验动物肠道健康的

评价

肠道是人体主要的营养吸收器官，同时也是人

体免疫系统对食物的第一道屏障，因此肠道健康是

转基因产品对机体健康影响的核心问题之一，也是

近年来转基因产品食用安全性评价的热点之一。

状态良好的肠道不仅可以很好地吸收营养供给身

体所需，还能通过改善肠道免疫功能从而促进机体

免疫机能(Mohr et al., 2003)。将宏基因组学和核酸
技术用来分析转基因动物及其产品对实验动物或

人类肠道微生物种群变化、基因突变、肠道健康等

多方面的变化来研究转基因动物及产品对肠道微

环境的影响。Yuan等(2013)在传统的基于亚慢性
毒理学研究(转基因植物及其产品食用安全检测-
大鼠90天喂养试验)基础上，采集食用转基因TA-1
水稻 90天的大鼠粪便及胃肠道样品，进行了一系
列的肠道健康检测，包括肠道微生物种群的组成成

分、肠道通透性改变、肠粘膜结构变化、粪便酶类活

性改变和肠道免疫力改变等。研究结果表明，与常

规饲料组相比，未发现转基因T2A-1水稻 90天喂
养对大鼠肠道健康产生不良影响，通过研究建立了

一种系统性评价转基因食品对肠道健康影响的模

型。此安全评价模型可以应用到转基因动物及其

产品的安全性评价中。

转基因技术是21世纪最重要的农业育种技术
之一。随着转基因生物研发和产业化规模的不断

扩大，转基因技术带来的安全问题也日益受到关

注。2012年 11月，法国里昂大学一研究小组在食
品化学毒理《Food and Chemical Toxicology》杂志
上发表了一篇文章，主要研究内容是一转基因抗除

草剂玉米对大鼠为期两年的喂养试验，结果声称该

转基因抗除草剂玉米和“农达”除草剂都不同程度

引起大鼠肿瘤数量的增加和死亡率的显著升高。

该结果一经发布，在学术界引起了巨大轰动并受到

世界各国研究者的强烈质疑，该研究在实验设计、

数据处理、结果分析等多方面不严谨，结果不足以

支持结论。2013年1月，我教研组研究人员也在该
杂志上发表了一篇针对转基因抗除草剂玉米的亚

慢性毒性评价的文章，结果表明该转基因玉米与传

统玉米一样安全 (Zhu et al., 2013)。两篇文章研究
对象相似，但结论相悖。同年11月份，法国玉米的
文章被撤稿，撤稿声明中讲到“该研究工作时间长、

耗时耗力，是值得尊重的。但在实验设计方面存在

诸多不足，实验结果不能作为评估转基因玉米健康

风险的有效依据”。此事也进一步的提醒研究者转

基因生物安全评价工作的严谨性、科学性 (邹世颖
等, 2013)。

4 总结与展望

任何一个技术的发明都是为了推进人类及社会

的发展，然而任何一种新技术都会存在潜在的风险

性。控制得当会给生活带了便利，相反，则有可能会

带来灾难性后果(周艳华, 2011)。面对转基因动物
技术，为保障生物技术的健康发展，当务之急是制定

一套切合实际可用的可以被各国认可的转基因动物

食用安全评价体系，全面的评估转基因技术带来的

风险。开展具有产业化前景的符合国家安全许可要

求的转基因动物食用安全性评价工作，可以建立转

基因动物及其产品的食用安全评价体系，获得面向

国家化市场的安全评价数据，辅助产品向美国、欧

盟、南美和世界其他国家地区提交安全许可申请，这

些信息储备不仅可以公正科学地引导大众了解转基

因生物及其产品安全性，也可更好的推进转基因动

物产业的发展。
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