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肺结核基因组映射人类历史 

 

北京系结核分枝杆菌的流行随着大的经济与社会事件而起起落落。图片来源：《自然—遗传学》 

  从农业开端到苏联解体，人类历史上的重大事件都在能够导致肺结核（TB）的细菌的脱氧核糖核酸（DNA）

中留下了印记。对全世界近5000个结核分枝杆菌样本进行的一项新研究，揭示了数千年前在亚洲出现的一种细

菌最终如何成为了一个全球杀手，乃至对抗菌药物产生了广泛的耐药性。 

  这项新研究的第一作者、法国巴黎国家自然历史博物馆进化遗传学家Thierry Wirth指出，尽管结核分枝杆

菌的第一次出现可能是在4万年前的非洲，但这种传染病并没有在人群中“生根发芽”，直到人类走向农业社

会，并随之定居下来。 

  Wirth说，人们一起生活在定居地使得这种呼吸道病原体更容易在人与人之间传播。他的研究团队之前的一

项分析表明，所有今天流行的结核分枝杆菌的共同祖先大约于1万年前在古代肥沃月湾地区开始传播。该地区从

美索不达米亚平原一直延伸到尼罗河三角洲，曾经是人类农业的发源地，这也让很多人能够近距离地生活在一

起。Wirth指出：“这对于像结核分枝杆菌这样的细菌而言简直就是天堂。” 

  然而在当前流行的所有结核分枝杆菌中，没有一个比北京系（Beijing lineage）结核分枝杆菌更让公共卫

生官员感到头疼了。 

  北京系结核分枝杆菌最早于20世纪90年代中期在大北京地区鉴定，这种细菌不仅已经扩散到了全世界，而

且对能够治疗其他类型肺结核的多种抗生素产生了耐药性。 

  Wirth研究团队从99个国家采集并分析了4987个北京系结核分枝杆菌样本，对其中的110个样本进行了全基

因组测序。研究人员随后利用这些信息回溯了北京系结核分枝杆菌的演化历史及相关情况。 

  Wirth的研究团队在最新出版的《自然—遗传学》杂志上报告了这项研究成果。研究显示，北京系结核分枝

杆菌最早出现于中国东北地区，时间大约在距今6600年前，研究人员发现，这一数据与水稻耕作在中国长江流

域上游开始的考古学证据相吻合。 

  研究人员指出，将中国与中东地区联系起来的丝绸之路可能有助于这种结核分枝杆菌走出东亚地区向外传

播。同时人口的迁徙也使这种细菌散播到太平洋岛屿和中亚地区。 

  与此同时，全球巨变也为北京系结核分枝杆菌的兴起推波助澜。 

  研究人员使用全基因组测序模拟了这种病菌是如何随着时间的流逝而变化的。结果显示，细菌数量（也就
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是说感染人数）在19世纪早期出现了激增，这可能缘于工业革命时期的城市人口飙升。北京系结核分枝杆菌在

20世纪早期再度增加，Wirth认为这可能与第一次世界大战后的进一步城市化有关。与此同时，这段时期的流感

大流行也使情况更加恶化——这会让人更容易患上肺结核。 

  研究人员发现，随着20世纪60年代抗生素的大量使用，导致了这种结核分枝杆菌数量的下降。然而这种情

况在80年代晚期和90年代早期出现了反弹，Wirth强调，这些时间段恰好与艾滋病病毒/艾滋病的兴起以及苏联

解体相吻合。苏联卫生系统的崩溃被广泛认为是导致肺结核激增及其多重耐药性形成的一大因素。 

  Wirth指出，自从北京系结核分枝杆菌出现以来，这种细菌的传染性变得越来越强，并超越了其他所有的肺

结核致病菌。他的研究团队已经鉴定了使得北京系结核分枝杆菌变得如此“成功”的与抗生素耐药性、新陈代

谢和逃避免疫应答有关的突变。 

  美国图森市亚利桑那州立大学进化遗传学家Anne Stone对Wirth研究团队的采样数印象颇深。而该菌株在

6600年前出现也与她和同事于2014年发表的研究结果相矛盾，后者认为该病菌大约在距今2400年前到1200年前

出现。Stone的研究基于采集自具有1000年历史的秘鲁木乃伊中的肺结核基因组并采用了不同的定年方法。 
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