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摘要：面对百年未有之大变局，创新人才的自主培养成为当前高等教育的紧迫任务。“授课-背书-考
试”模式适于知识的快速传播，而对激发学生志趣以及引导创新思维范式作用有限。2022年7月，清

华大学-北京大学生命科学联合中心举办人工进化暑期学校，营造了一个由好奇心驱动的科教融合型培

训环境，开展原创性实验以解决暂时没有答案的科学问题。理论课程包括科学发现的历程和遗传学前

沿，实践部分涵盖人工进化遗传学实验和生物信息学分析。暑期学校从多方面多层次帮助学员理解科

学逻辑和掌握创新范式，为探索创新人才的自主培养提供了新思路。
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Abstract: In the face of great challenges unseen in a century, our independent training of innovative talents
has become an urgent task of current higher education. The “teaching-memory-examination” model is suitable
for the rapid dissemination of knowledge, but has limited effect on stimulating students′ interests and guiding
innovative thinking paradigms. In July 2022, the Joint Center of Life Sciences at the Tsinghua University and
Peking University held an artificial evolution summer school, creating a curiosity-driven training environment
that integrates science and education, and performs original experiments to solve unresolved scientific
questions. The theoretical courses cover scientific discovery and the frontiers of genetics, and the practical part
covers artificial evolutionary genetics experiments and bioinformatics. The summer school helps students
understanding scientific logics and mastering innovation paradigms from various aspects and levels, and
provides new clues for exploring the independent training of innovative talents.
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《国家创新驱动发展战略纲要》指出，到

2050年我国要建成世界科技创新强国，成为世界

主要科学中心和创新高地[1]。创新驱动的实质是人

才驱动。习近平总书记强调：“我们比历史上任
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何时期都更加接近实现中华民族伟大复兴的宏伟

目标，也比历史上任何时期都更加渴求人才。”[2]

当今世界正在经历百年未有之大变局，在坚持对

外开放和人才引进的同时，实现创新人才的自主

培养成为当前国家人才培养体系建设的紧迫

任务。

不同于常规人才，创新人才需要保持强烈的

求知欲，具备自我学习能力、掌握一定的基础理

论知识、勇于探索未知领域，能够为科学进步做

出创造性贡献。有志成为创新人才的年轻人虽怀

有远大抱负，却一直处在学习知识的阶段，对知

识如何被发现、什么是创新以及如何创新感到迷

茫。创新人才培养的核心目标就是要帮助他们尽

快从知识的学习者转型为知识的发现者，把学生

淹没在知识的汪洋大海里的“授课-背书-考试”模

式不可能完成这样的转型。“创新范式”的传授

应该成为创新人才培养的关键：指导学员掌握并

运用创新范式，取得创新成果、建立学术自信、

独创研究范式、开辟新的知识疆域、拓展认知的

边界，将创新精神融入血脉，以创新作为终身的

事业追求。

人工进化暑期学校于2022年7月3日–29日在杭

州青山湖科技城举办。暑期学校致力于国家生命

科学创新型领军人才的培养，探索“科教融合”

的模式，营造了一个由好奇心驱动的科研培训环

境，开展原创性实验以解决科学前沿问题，而不

是简单的知识传授或者演示实验，边研边学、以

研促学，激发了学员科学志趣和运用跨学科方法

解决问题的能力，有望促进突破性的生物学

发现。

1 人工进化暑期学校的原理和内容

进化论指出，遗传变异和自然选择导致了物

种演化。然而，自然界的遗传变异稀少，自然选

择漫长。人工进化就是要在模式生物中开展大规

模遗传诱变，产生海量变异，施加人工选择，鉴

定出指导药物研发的遗传变异。人工智能变革了

当前的生物医药研究。AlphaFold2预测的蛋白质三

维结构为药物研发提供了海量的科学假说[3]，但无

法替代生物学功能研究，而功能研究的低通量性

成为人工智能与药物研发之间的瓶颈。人工进化

旨在承接人工智能发掘到的潜在药物靶标，推动

高效便捷的功能研究，加速创新药物发现。

人工进化暑期学校采用研究神经肌肉疾病和

个体衰老的模式动物秀丽隐杆线虫为实验系统，

开展化学诱变、遗传筛选和全基因组测序，建立

功能氨基酸发生变异的品系资源库和表型组学

库。通过对表型组学库的搜索，判定药物靶标在

功能上的可行性，利用品系资源库提供突变体，

服务药物研发的功能研究。“人工进化承接人工

智能”迫切需要培养熟悉细胞遗传发育学、基因

组学、药物研发等多个学科的交叉人才。

2 人工进化暑期学校的实施

人工进化暑期学校选拔了35位来自清华大

学、浙江大学和南京大学等高校的生命科学、医

学和药学专业的本科生、研究生和博士后以及少

数有特别志趣的高中生。不同经历的学员混合编

组，强调科研的团结协作。暑期学校课程安排：

上午9点由教师或访问教授做报告，午餐期间演讲

者与学员讨论交流，下午在课程教师和助教的指

导下开展实验，晚餐后继续完成实验和讨论实验

进展(图1)。
人工进化暑期学校聚焦创新范式的传授，理

论课程包括两部分。(1)科学发现的历程。八位访

问教授各自聚焦一个变革性科学发现，讲述该发

现背后的逻辑，阐释知识是如何被发现的，促进

学生对经典创新范式的理解。例如，清华大学陈

晔光教授讲授了二十世纪40年代证实DNA是遗传

物质的一系列实验；颜宁教授启发学生如何从最

基本的化学和分子结构着眼去理解细胞里的各种

反应过程；王宏伟教授介绍了半个世纪以来冷冻

电镜技术的发展历程；西湖大学于洪涛教授讲授

了1983年Woods Hole暑期学校发现细胞周期素的过

程；浙江大学冯新华教授回顾了TGF-beta信号通路

研究中的突破性进展。每次课后，学员开展分组

讨论和课堂发言，每人撰写一篇不超过400字的心

得体会，阐述对这节课所授创新范式的领悟。(2)
遗传学前沿。七次前沿文献学习帮助学员理解当

前遗传学和基因组学的创新范式。学员提前阅读

相关文献，完成授课老师布置的作业，开展小组

学习和讨论。授课老师围绕这些文献，简述课题
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目的和当时的挑战，作者发展了何种研究范式从

而创造性地解决了这个难题，取得的创新成果如

何推动了该领域的发展。

人工进化暑期学校的科学实验包括三个阶段

(图2)。(1)暑期学校的第一周讲授全基因组DNA测
序数据的生物信息学分析原理和方法。(2)神经和

个体发育的氨基酸残基组学研究。功能基因组学

的研究在基因水平构建了神经和个体发育的分子

框架。然而，导致人类发育缺陷的遗传突变往往

导致氨基酸残基的转换，产生构象或功能异常的

蛋白质从而抑制正常的发育。基因组编辑是当前

在模式动物体内研究氨基酸残基转换的普遍策

略，但是其效率和通量有限。学员运用模式动物

线虫为实验系统，结合经典的化学诱变、遗传筛

选和基因组学分析，在功能氨基酸残基组学水平

上鉴定基因组内调控神经和个体发育的关键氨基

酸残基。具体实验方案是获得运动行为异常的

(Unc)或者个体短小(Dpy)的突变体，进行全基因组

测序和生信分析，找出突变氨基酸残基，并推测

此替换所引起的蛋白质三维结构和功能变化。以

此为基础，学员开展遗传抑制子筛选，寻找回复

正常运动或体长的遗传抑制子，在氨基酸残基水

平上理解神经或个体发育异常的分子机制，而抑

制子的获得有望为药物研发提供可能的新靶标。

(3)促癌基因的遗传抑制子筛选。BRAF是人体中一

个重要的促癌基因，其V600E突变是小细胞肺癌等

癌症患者体内最普遍发生的突变 [ 4 ]。多款针对

图1 人工进化暑期学校课程安排

图2 人工进化暑期学校科学实验内容
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BRAF基因V600E突变的靶向药物发挥了有效的临

床治疗作用，但是肿瘤细胞演化出的耐药性限制

了靶向药物的持续功效。肿瘤细胞产生耐药性的

分子细胞学原理尚未阐明。BRAF的线虫同源蛋白

LIN-45携带对应V600E突变导致了线虫细胞异常增

生和生殖器官形态异常[5]。学员通过化学诱变和筛

选获得了改变细胞错误增生的遗传增强子或者抑

制子，通过全基因组测序和生信分析，结合经典

的遗传学方法鉴定这些新因子，结果有望丰富学

界对BRAF调控个体形态发育的理论，为研发针对

BRAF突变蛋白的靶向药物提供了线索。

3 人工进化暑期学校的成果

在四周的时间内，暑期学校获得逾千株线虫

突变体品系，培养了学员们良好的科研心态、科

学品味、创新能力和学术自信。

暑期学校帮助学员建立了“追求卓越、淡定

从容”的科研心态。为培养学员的科学独创精

神，暑期学校要求每个学员作为独立个体开展实

验，不依赖他人，自己成为科学研究的主人。学

员们的突变体筛选工作策略相似，学员往往自发

地比较谁筛选到的突变体数量多。这种追求卓越

的心态激励同学们废寝忘食地工作，但是部分学

员变得焦虑和失望：为什么自己这么努力却没有

别的同学获得的成果多? 通过有效的心理建设，学

员们学会享受发现过程而不是紧盯实验结果；通

过深度剖析革命性研究成果产生的心路历程，学

员认识到重大的科学发现往往都是意外的惊喜，

源自不经意间的美丽邂逅。学员逐渐以淡定从容

的心态，将注意力集中到实验细节，享受自己的

科学探索过程，而不去特别关注周围学员的进

展，反而越做越好，取得了满意的成果。这种

“追求卓越、淡定从容”的科研心态会让学员的

科研生涯受益终生。

暑期学校培养了学员的科学品味。通过理论

教学，学员们理解了科学发现通常分为三个层

次：0到1、1到10、10到100。学员们明确了0到1
是指突破，科学革命引领了学科走向全新的方

向；1到10是指丰富，后续实验有助于丰富突破理

论；10到100是指填补，定义了填补剩余知识空白

的实验。结合亲身实践，学员们进一步理解了三

者之间的辩证关系：虽然与0到1的发现相比，10
到100似乎容易且意义不大，但许多突破性的发现

源于重复的10到100实验中的微小创新。暑期学校

就是这样一个循环的例子：课程是在追溯Sydney
Brenner的路径上建立的，看似10到100的步骤，学

员在老师和助教的指导下，通过遗传抑制子的筛

选有望取得0到1的发现。

暑期学校提升了学员的创新能力和学术自

信。学员多是刚刚完成大二课程学习的本科生，

缺乏科研经历，鲜有在解剖镜下看过研究材料线

虫。课程初期，所有人都怀疑低年级本科生能否

做出有意义的科学发现。通过课程前三天每天四

小时的勤学苦练，学员们迅速掌握了线虫遗传操

作的技能；通过理论课程的学习和讨论，学员们

理解了科学研究就像一座倒金字塔，技术进步将

研究推向新的高度，而作为地基的科学逻辑是早

已建立起来的，掌握了科学逻辑才是理解了科学

研究的关键。研究技术不断更新迭代、纷繁复

杂，没有人可以掌握所有的技术，但科学逻辑是

有限的而且永恒不变的，理解了科学逻辑就有望

做出0到1的发现。学员们理解了科学逻辑后的喜

悦激发了他们的学术志趣；而在自己的科学实践

中，每位学员获得了30~60个携带各类表型的线虫

突变体品系，努力实践带来了可观成果，二者之

间形成正向反馈，学员们逐渐从心存疑虑走向信

心满满。

学员在结业典礼上讲到：“一个大二学生究

竟能否做出从0到1的科学发现? 现在看来，只要掌

握了科学逻辑和研究范式，这件事情就能够发生。

信心比黄金更重要! 我们身处的中国越来越强大，

在技术高速发展的今天，相信我们也能做出更多原

创性的科学发现，拓宽生命科学的认知边界。未来

还有无数从0到1的发现等待着我们去邂逅。”

4 科教融合型暑期学校的展望

人工进化暑期学校有望培养出一批科学家苗

子。他们具有“追求卓越、淡定从容”的科研心

态，辩证地鉴赏原创性和累积型研究成果，理解

科学逻辑，掌握创新范式，充满学术自信。

人工进化暑期学校的实施模式可以推广到其

他学科。8~10次理论课程通常能够总结各个学科
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中的核心创新范式和科学逻辑。科教融合的创新

人才培养模式中最为重要的环节是学员通过自己

的科学实践和小班讨论领悟创新范式和科学逻

辑。暑期学校时长以4~6周为宜。由于学员的实验

技能尚有欠缺，实验的设计尤为关键：需要综合

考虑学员背景、经费支持、实验条件和场地设施

等客观因素，聚焦某类科学实验，帮助学员迅速

上手，取得高度可重复的成果。

科教融合型暑期学校举办的关键是依靠一批

具有较高学术水准、积极活跃在学科前沿的一线

科学工作者；而且要求他们不计个人得失、热爱

教学、热爱学生、懂得创新人才培养的基本原

理。成功的暑期学校通常采用“师徒传承”的模

式，教师与学员同吃同住，一日三餐以及茶歇的

轻松氛围促进师生交流，是帮助学生开展心理疏

导、建立学术自信、提高科学品味、理解创新范

式和科学逻辑的最佳教学时机。教师的教学工作

量每天超过12小时，持续近四周。而这种教学投

入并不能为一线科研工作者的研究课题产生直接

效应。现有教学经费仅涵盖科教融合型暑期学校

不到十分之一的花费，教师除完成繁重教学任务

外，最重要的任务就是自行筹措举办暑期学校的

资源。因此，除了教师的无私奉献外，将科教融

合型暑期学校尽快纳入现有人才培养体系是维持

这类培养模式的关键。

科学之道钻坚研微，科学的进展取决于那些

能够超越老师的下一代科学家。在建设世界科技

创新强国的征程中，实现国际顶尖创新人才的自

主培养需要一线科研工作者付出更多的时间和精

力，也离不开社会更多的资源投入。
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