
基于液滴微流控技术的高通量
通用单实体测序

王国平1#, 赵浏阳1#, 石宇1#,  曲富洋2#, 丁彦强 1#, 刘伟鑫 1, 刘长安 1, 罗刚3, 李美仪1, 白小武1, 李罗权2, 王路遥1, 黄

子隽1, 何亦平2,4,5*, 于君1*

1香港中文大学，消化疾病研究所及内科与药物治疗学系，消化疾病国家重点实验室
香港中文大学，计算机工程学系，电子工程学系，石墨烯国际联合研究国家中心香港分中心，教育部再生医学重点实验室

#共同第一作者

Guoping Wang, Liuyang Zhao, Yu Shi, Fuyang Qu, Yanqiang Ding, Weixin Liu, Changan Liu, et al. 2025. High-throughput generic 

single-entity sequencing using droplet microfluidics. iMeta 4: e70087. https://doi.org/10.1002/imt2.70087. 

https://doi.org/10.1002/imt2.70087


概述



亮点

•本研究提出 GSE-Seq，一种用于高通量长读长单实体测序的新方法。

•本方法利用可控降解水凝胶，实现对单个病毒和细菌的高效原位裂解及扩增。

•基于单细胞的组装策略显著提高了病毒基因组的回收率和完整度。

•通过从复杂样本中回收数以万计的基因组，揭示了庞大的病毒“暗物质”。

•从人类肠道中成功获得超过 20,000 个细菌基因组，其中包括难以裂解的物种。



结果一：通用单实体测序的总体设计与barcode生成

图 1: 使用液滴微流控技术的高量通用单实体测序（GSE-Seq）的设计 



结果二：GSE-Seq 性能验证

图 2 : 验证GSE-Seq的性能 



结果三：GSE-Seq 揭示人类肠道与海洋沉积物中的病毒多样性

图 3 : GSE-Seq 揭示了人类肠道和海洋沉积物中广泛的病毒多样性 



结果四：GSE-Seq 揭示人类肠道中的新细菌多样性

图 4 : GSE-Seq在人类肠道细菌中的应用



讨论

❑揭示海量未知病毒: 从人类粪便和海洋沉积物中获得超1.5万个病毒基因组
（vSAGs），其中绝大多数为潜在的新物种。仅有23.1%的肠道vSAGs和0.4%
的海洋vSAGs与公共数据库中的已知物种高相似度。

❑识别“隐形”病毒: 成功鉴定出传统方法易忽略的巨病毒（NCLDVs）及高度
可变的crAssphage噬菌体。

❑深化细菌多样性认知: 获取超2.3万个细菌基因组（bSAGs），覆盖了大量新
物种和难以裂解的革兰氏阳性菌。

❑精准锁定噬菌体-宿主: 在单细胞水平上确定了1,494对噬菌体-宿主配对关
系，突破了宏基因组学的技术瓶颈。



总结

❑关键突破:

GSE-Seq技术通过创新性地整合三大核心模块——超高通量液滴生成、通用的水凝胶样品处
理及长读长测序，成功突破了捕获复杂样本中广泛生物多样性的技术瓶颈。

❑核心成就:

实现单细胞微生物图谱： 本方法成功应用于复杂环境样本，实现了对微生物群落的单细胞分
辨率基因组图谱绘制。从人类粪便和海洋样本中获得了大量新的病毒和细菌物种。

❑意义与展望:

GSE-Seq技术具有高度的通用性和可及性，为不同生物系统的单一个体基因组学研究，提供
了一个前所未有的强大平台。
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