国家高技术研究发展计划（863计划）
现代农业技术领域“农业生物药物创制”重大项目
课题申请指南
 

一、指南说明
    农业生物药物是保障食物安全和社会稳定的重要物质基础，是防控新发、复发重大动植物疫病的有效手段和长效机制，是农业生态环境和人口健康的重要技术保障，是传统农业改造和现代农业发展的重要技术支撑。基因组学、蛋白组学、生物信息学、基因工程、细胞工程、酶工程、发酵工程、代谢工程等现代生命科学和生物技术的飞速发展，正在促使农业生物药物创制和产业化发生重大变革。加强农业生物药物创制和产业化，全面提升我国农业生物药物创制和重大动植物疫病控制的技术水平，对确保国家粮食安全、生态安全和人口健康，促进农民增收和社会主义新农村建设具有重大战略意义。
    本项目将围绕国家重大需求，针对农业生物药物创制与产业化发展中的迫切问题，依照研究一代、储备一代、转化一代的原则，重点突破农业生物药物创制的前沿关键技术；加强创制具有自主知识产权的、解决农业生产重大问题的新型农业生物药物新产品（动物疫苗、生物兽药、生物杀菌剂、生物杀虫剂、生物调节剂和生物除草剂等），并建立大规模制备和高效制剂技术；建设农业生物药物创制中心和产业化基地，培育农业生物药物创新队伍和龙头企业，构建我国农业生物药物创新和产业化工程技术系统。
    此次发布的是现代农业技术领域“农业生物药物创制”重大项目课题申请指南，拟支持14个研究课题，包括：（1）农业生物药物靶标发现和分子设计研究；（2）农业生物药物新化合物创制与高效表达微生物系统的平台构建；（3）新型高效农业生物药物载体和新制剂创制；（4）家畜重要病毒病基因工程疫苗研究和创制；（5）家禽重要病毒病基因工程疫苗研究和创制；（6）畜禽重要细菌病基因工程疫苗的研究和创制；（7）畜禽重要寄生虫病基因工程疫苗的研究和创制；（8）生物兽药新产品研究和创制；（9）农用抗生素和次生代谢物生物农药研究和创制；（10）蛋白质和病毒等新型生物农药研究和创制；（11）农作物重大病害多功能广谱生防菌剂研究和创制；（12）细菌、真菌类生物杀虫剂研究和创制；（13）植物生物调节剂研究和创制；（14）生物除草剂研究和创制。
    本重大项目安排国拨经费0.96亿元。

二、指南内容

    课题1. 农业生物药物靶标发现和分子设计研究 
    研究内容及目标：基于基因组学、生物信息学、化学基因组学等生物技术新理论新方法，创建主要农业生物药物的基因靶标发现技术；应用计算机模拟、生物芯片技术和蛋白组学等方法，实现基因靶标的高通量筛选、新化合物功能有效预测和新型先导化合物分子设计；针对我国农业重大动、植物病虫害，研究发现新的农业生物药物作用靶标，并针对靶标设计新型农业生物药物(或仿生药物)；从源头创制或挖掘一批药物作用靶标明确、活性显著的农业生物药物。
    考核指标：发现动植物农业生物药物重要新靶标1-2个；构建“具有类药性”分子结构的虚拟数据库、代谢、毒性数据库和计算机辅助分子设计系统等重要数据库和软件4-5个；针对农业生物药物作用新靶标，利用分子设计技术，设计创制农业生物药物新化合物1000-2000个；申请国际（PCT）发明专利5-10项。
    支持年限：5年
    经费来源及构成：本课题国拨经费为750万元。

    课题2. 农业生物药物新化合物创制与高效表达微生物系统的平台构建
    研究内容及目标：充分利用我国独特和丰富的微生物资源及众多农业生物药物生物合成基因克隆及功能分析的研究成果，结合发酵条件变化和产物分离，获得多种类型的农业生物药物新基因及新化合物；以性能优良的农业生物药物产生菌为材料，利用组合生物合成、代谢途径酶工程、基因操作等生物技术，构建基于微生物系统的重要农业生物药物新化合物创制体系，形成高效表达和规模制备的技术平台；结合体内遗传学综合改造，发展针对基因工程菌新化合物的高效发酵提取工艺及分离技术。
    考核指标：筛选并克隆5种以上农业生物药物新化合物及其新的生物合成基因；形成新化合物创制和表达的共性系统，研制1-3种重要农业生物药物原创新药，力争取得农药登记。获得发明专利2-4项。
    支持年限：5年
    经费来源及构成：本课题国拨经费为900万元。

    课题3. 新型高效农业生物药物载体和新制剂创制
    研究内容及目标：针对我国目前存在的重要农业病、虫害，利用纳米等新材料与制备技术，创制新的纳米磁性颗粒、分子生物降解性纳米载体、纳米脂质体等农业生物药物载体；建立纳米载体基因输送技术；建立农业生物药物控释、智能（靶向、定量给药）载体系统，研制高效疫苗佐剂（油佐剂及其它佐剂）和免疫增强剂（细胞因子等）、农业生物药物辅剂和新制剂，并建立相关制备技术。
    考核指标：研制生物兽药、生物农药等农业生物药物纳米新材料等的新型载体2-3种；建立纳米农业生物药物控释或智能（靶向、定量给药）载体系统3-4个，药效比传统给药系统提高40％左右；建立纳米载体抗虫、防病基因输送技术1-2项；研制2-3种动物疫苗佐剂和免疫增强剂；研制纳米生物药物新制剂、助剂或辅剂3-5种，申报或获得国内外发明专利3-5项。
    支持年限：5年
    经费来源及构成：本课题国拨经费为450万元。

    课题4. 家畜重要病毒病基因工程疫苗研究和创制
    研究内容及目标：针对口蹄疫、猪繁殖与呼吸综合症、猪瘟、狂犬病等重要家畜病毒性传染病，在病原基因组和结构蛋白分析的基础上，利用基因重组、多肽表达、反向遗传操作等技术，研制安全、高效的重组活载体疫苗、基因工程亚单位疫苗、核酸疫苗或基因缺失疫苗等。
    考核指标：创制新型家畜用基因工程疫苗7-11种，其中获得新兽药证书2－3个，申请临床试验5－8个；申报发明专利7-11项。
    支持年限：5年
    经费来源及构成：本课题国拨经费为1150万元，地方、企业配套和单位自筹1150万元。

    课题5. 家禽重要病毒病基因工程疫苗研究和创制
    研究内容及目标：针对禽流感、鸡传染性支气管炎、鸡传染性法氏囊病等主要家禽病毒性传染病，在病原基因组和结构蛋白分析的基础上，利用基因重组、多肽表达、反向遗传操作等技术，研制安全、高效的重组活载体疫苗、基因工程亚单位疫苗、核酸疫苗或基因缺失疫苗等。
    考核指标：创制新型家禽用基因工程疫苗7-11种，其中获得新兽药证书2－3个，申请临床试验5－8个；申报发明专利7-11项。
    支持年限：5年
    经费来源及构成：本课题国拨经费为650万元，地方、企业配套和单位自筹1200万元。

    课题6. 畜禽重要细菌病基因工程疫苗的研究和创制
    研究内容及目标：针对致病性链球菌、胸膜肺炎放线杆菌等，在功能基因组分析的基础上，克隆和利用其主要保护性免疫原基因，通过基因重组、缺失、体外表达等技术，研制新型安全、高效的基因缺失疫苗、细菌活载体疫苗、基因工程亚单位疫苗及抗菌肽等。
    考核指标：创制新型细菌基因工程疫苗7-10种，其中获得新兽药证书2-3个，申请临床试验5-8个；申报发明专利7-10项。
    支持年限：5年
    经费来源及构成：本课题国拨经费为750万元，地方、企业配套和单位自筹1200万元。

    课题7. 畜禽重要寄生虫病基因工程疫苗的研究和创制
    研究内容及目标：利用基因文库和抗原表位展示等技术，筛选血吸虫、猪囊虫、球虫等畜禽重要寄生虫的保护性免疫原基因，通过基因重组、转染、表达及蛋白修饰，研制新型安全、高效的基因工程亚单位疫苗、核酸疫苗等。
    考核指标：创制疫苗新品种8-10个，其中获得新兽药证书2-3个，申请临床试验7-8个；申报发明专利8-10项。
    支持年限：5年
    经费来源及构成：本课题国拨经费为750万元，地方、企业配套和单位自筹1200万元。

    课题8. 生物兽药新产品研究和创制
    研究内容及目标：利用基因表达调控、现代发酵工程、生物合成和半合成技术、及各种提取、分离技术，研制治疗与预防畜禽重大疫病的基因工程兽药、微生物兽药和植物提取物等新兽药；建立给药新技术，创制生物兽药新制剂、新剂型，建立规模化制备关键技术。
    考核指标：创制针对重要农用动物重大病虫害的生物兽药新品种2-4个，新制剂6-8个，其药效及安全性符合国家标准，申报或获得国家新兽药证书5-7项；建立中试生产线2-3条；申报技术发明专利5-7项。
    支持年限：5年
    经费来源及构成：本课题国拨经费为650万元，地方、企业配套和单位自筹1100万元。

    课题9. 农用抗生素和次生代谢物生物农药研究和创制
    研究内容及目标：采用分子靶标筛选鉴定农用抗生素高效防病杀虫功能团及其生物合成关键酶基因，通过组合技术和基因工程方法，对相关基因、基因簇或代谢途径进行修饰和改造，构建高产重要农用抗生素的工程菌株；创制高活性防病杀虫抗生素及其剂型，完成抗生素绿色制造的关键发酵工艺；以微生物源和植物源的次生代谢产物为起点，采用计算机辅助设计、药物分子修饰与改构、生物活性高通量筛选等，开发高活性防病杀虫新化合物；结合纳米技术研制高效防病杀虫新剂型，完善其规模化绿色制备技术。
    考核指标：获得防病杀虫抗生素合成相关基因，构建抗生素工程菌株7-9株；筛选到高效新型防病杀虫化合物6-8个；研制4-6种防病杀虫生物农药，并建立工业化生产关键技术；申报或获得农药临时或品种登记2-3个；申报国内外发明专利6-8项。
    支持年限：5年
    经费来源及构成：本课题国拨经费为850万元，地方、企业配套和单位自筹1200万元。

    课题10.  蛋白质和病毒等新型生物农药研究与创制
    研究内容及目标：针对农作物主要病虫害，利用生物技术方法，构建药物蛋白质基因高效表达的基因工程菌株；采用蛋白组学技术对药物蛋白质进行基因水平改造和分子结构修饰，创制高活性的防病杀虫蛋白类农药；以重要农林害虫为主要防治对象，筛选高效的病毒株；克隆和发掘新的杀虫基因和增效子基因，开发新的病毒株改良技术，构建高活性重组病毒株，提高杀虫速度，扩大防治谱；创制新型病毒杀虫剂；完善蛋白类和病毒类生物农药的关键制备技术。 
    考核指标：构建高产防病杀虫蛋白的工程菌和高活性杀虫的人工病毒6-8株；研发高效蛋白类和病毒类生物农药5-7个；申报或获得农药临时或品种登记2-3个，完善其规模化生产关键技术；申报国内外发明专利6-8项。
    支持年限：5年
    经费来源及构成：本课题国拨经费为350万元，地方、企业配套和单位自筹500万元。

    课题11. 农作物重大病害多功能广谱生防菌剂研究和创制
    研究内容及目标：针对小麦纹枯病、棉花黄萎病、番茄青枯病、蔬菜线虫病等土传病害和稻瘟病、瓜类白粉病等重大气传病害，采用高通量筛选技术建立以芽孢杆菌、假单胞菌、产酶溶杆菌等为主的生防细菌资源库，木霉、粘帚霉、食线虫真菌为主的重要生防真菌资源库；利用克隆的生防功能相关基因及其调控基因，通过基因操作构建功能基因的高效表达体系，并通过基因定向重组或敲除，构建高效广谱的生防工程菌株；研制多功能广谱防病细菌、真菌制剂的新剂型和高密度大规模绿色制造工艺。
    考核指标：从芽孢杆菌、假单胞菌和产酶溶杆菌等生防菌中克隆防病功能基因及调控基因，从生防真菌菌株中克隆防病或杀线虫相关基因；构建防病或杀线虫工程菌株8-9株；创制防治谱广杀菌活性强的多功能生防菌制剂6-8个；完善其大规模发酵工艺和菌剂制造技术；申报或获得农药临时或品种登记2-3个；申报国内外发明专利5-6项。
    支持年限：5年
    经费来源及构成：本课题国拨经费为700万元，地方、企业配套和单位自筹1200万元。

    课题12. 细菌、真菌类生物杀虫剂研究和创制
    研究内容及目标：针对重大农业害虫，在苏云金芽孢杆菌（Bt）高效菌株全基因组测序完成和新Bt杀虫基因克隆的基础上，采用定点插入、基因敲除等生物技术方法构建高效广谱的新型Bt工程菌；采用微胶囊化、生物耦合等技术，研制高效、广谱、抗逆的Bt新剂型；采用定向发酵调控工艺，提高Bt制剂的生物产量，实现绿色规模制备。采用基因工程手段，构建以白僵菌和绿僵菌为主的高活性杀虫丝状真菌转化体系，获得高效工程菌，改造和提高菌株毒力和稳定性；研制光稳定和抗逆性强的杀虫真菌孢子新剂型。鉴定并克隆微孢子虫等昆虫病原原生动物的致病基因，构建高毒力杀虫株系，研制高效杀虫制剂。
    考核指标：构建高毒Bt工程菌株10-20株，高效多靶标抗逆杀虫(螨)高毒力工程菌8-9株；创制防治谱广、杀虫活性强的新型Bt制剂、杀虫真菌制剂等5-8个，并完成工业化制备关键技术；申报或获得农药临时或品种登记2-3个；申报国内外发明专利4-6项。
    支持年限：5年 
    经费来源及构成：本课题国拨经费为600万元，地方、企业配套和单位自筹1000万元。

    课题13. 植物生物调节剂研究和创制
    研究内容及目标：创制针对作物生产重大问题的专用调节剂，包括作物免疫激活、抗病和抗逆诱导剂、作物代谢工程控制和品质改良剂等；采用分子设计技术，创制调节植物生长发育的新化合物；通过组合技术和基因工程方法，对相关代谢途径进行修饰和改造，构建高效制备重要生物调节剂的工程菌，突破绿色生产、制剂工艺、质量标准等产业化关键技术，实现低成本高效规模化制备。
    考核指标：构建多功能调节型工程菌5-8种；创制安全高效生物调节剂5-8种；实现2-3种生物调节剂的产业化生产；申报或获得农药临时或品种登记2-3个；申报或获得国内外发明专利8-10项。
    支持年限：5年
    经费来源及构成：本课题国拨经费为600万元，地方、企业配套和单位自筹700万元。

    课题14. 生物除草剂研究和创制
    研究内容及目标：利用分子标记等方法筛选、鉴定有除草功能的微生物，利用基因重组等生物技术方法改造和构建高活性、靶标专一的除草微生物工程菌；应用分子设计、高通量筛选等方法创制新型高效生物源除草剂活性化合物；针对主要作物农田恶性杂草、重大入侵杂草、林地杂草、水生杂草，研制新型高效微生物除草剂，完成其低成本高效规模化发酵生产、制剂工艺等关键技术。
    考核指标：筛选和构建安全、高活性除草微生物菌株5-10种，生物源除草剂新化合物2-3种；研制针对主要作物农田恶性杂草、重大入侵杂草、林地杂草、水生杂草的生物除草剂2-3个；建立微生物除草剂低成本高效规模化发酵生产和应用技术，申报或获得农药临时或品种登记2-3个；申报或获得国内外发明专利5-10项。
    支持年限：5年
    经费来源及构成：本课题国拨经费为450万元，地方、企业配套和单位自筹200万元。
三、注意事项
    1、课题申请单位的条件和要求
    申请课题的研究单位应具备相应研究条件，有良好的技术和资源积累，已具备较好的农业生物药物开发能力。承担新产品创制的单位应与企业签订有知识产权协议或成果转让协议。
    申请课题的生产企业应为国内相关产业的龙头企业，具有良好的产业化技术创新条件和工程技术人才队伍，企业自身有充足研发经费投入，与研发单位签订有技术成果转让或合作协议
