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事项： 

[Table_Summary] 1）2 月 15 日，国家肝癌科学中心/上海东方肝胆外科医院王红阳院士团队、广州南方医院侯金林教授团队，与贝瑞基因

参股子公司和瑞基因共同完成的研究成果——“Genome-scale profiling of circulating cell-free DNA signatures for early 

detection of hepatocellular carcinoma in cirrhotic patients”，发表在国际期刊《Cell Research》上。 

2）2 月 22 日，贝瑞基因与 Twist Bioscience 达成战略合作，携手共同开发高通量测序(NGS)产品新组合，致力为客户提

供更为精准的基因检测服务。 

 

国信医药观点： 

1）本次发布的回顾性研究结果是目前肝癌早筛领域样本量最大的多中心临床研究，数据性能是目前各公司发表的单癌

种或泛癌种早筛数据中最优的：灵敏度和特异度 95.42%和 97.91%，PPV 和 NPV 也分别达到 75.76%和 99.68%；此外，

与其他肝癌早筛的研究相比，样本入组要求更严苛，临床价值更高； 

2）公司前瞻性研究结果在 2020CSCO 公布，是全球规模最大、数据最优、进展最快的前瞻性研究，灵敏度和特异度分

别为 95.42%、97.67%，公司也于 2020 年 8 月推出了目前唯一临床应用级的肝癌早筛产品，市场空间大； 

3）公司正从单产品线向多产品线发展，未来新产品收入占比将不断提升；美国也不乏类似的测序应用公司如 Natera，

从单产品线向多产品线发展，股价长牛。 

4）公司陆续达成多项国际合作，前瞻布局三代测序等领域，将不断推出引领市场的新产品； 

5）风险提示：新产品研发和推广不达预期；新冠疫情影响业务； 

6）投资建议：考虑疫情影响和新产品研发投入，下调盈利预测 2020-2022 年归母净利润 1.9/2.5/3.1 亿元（原 2.0/3.6/4.5

亿），增速-52%/37%/20%，当前股价对应 PE 80/58/48x。公司作为基因测序领域的龙头企业，技术优势显著，肝癌早筛

产品落地，潜在市场空间巨大，公司正从单产品向多产品线发展，并达成多项国际合作、布局三代测序等前沿领域，我

们高度看好公司的发展前景，维持公司合理估值 304-340 亿，维持“买入”评级。 

 

评论： 

 肝癌早筛属于技术壁垒高的生物科技赛道，和瑞基因全球范围内领跑。公司有全球最大规模的肝癌早筛前瞻性

试验，本次文章发表的是前期的回顾性结果，结果是全球规模最大、数据最优。 

1) 本次 Cell Research（IF=20.5）发布回顾性研究结果，是目前肝癌早筛领域样本量最大的多中心临床研究。该研

究从中国 11 个省的 13 家医院纳入 3234 例样本，其中肝细胞癌 508 例、由病毒性肝炎、脂肪肝等引起的肝硬

化 2250 例、健康人群 476 例，是目前样本量最大的临床多中心研究。 
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2) 与其他肝癌早筛的研究相比，样本入组要求更严苛。入组时采用磁共振成像及增强 CT 对肝硬化样本进行排查（其

他公司使用 B 超及血清蛋白 AFP 作为基线排查），因此临床价值更高。 

图 1：和瑞基因 Precar 肝癌早筛模型试验设计流程 

 
资料来源: Cell Research、国信证券经济研究所整理 

 

3）数据性能优异：与 Exact Sciences、Grail、Thrive、Guardant Health 等公司发表的单癌种或泛癌种早筛数据相

比，该研究的灵敏度和特异性更高，分别达到了 95.42%和 97.91%（图 2c）；另外在临床上更为重视的的 PPV（阳

性预测值）和 NPV（阴性预测值）也分别达到 75.76%和 99.68%。对于肝癌和肝硬化患者，图 2a 也可以看到检测

分辨能力同样非常优秀。 
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图 2：和瑞基因 Precar 肝癌早筛回顾性数据 

 

资料来源: Cell Research、国信证券经济研究所整理 

 和瑞基因的前瞻性研究结果目前全球最优。和瑞基因的肝癌早筛项目前瞻性研究 Precar 是全球同类研究中规模

最大（5000 人入组）、进展最快（最早观察数据已超 2 年）、数据最优（灵敏度、特异性、富集度），研究从 2018

年 4 月开始启动，至 2019 年底入组完成。如我们 2020 年 4 月 7 日外发的深度报告《贝瑞基因：肿瘤早筛，

蓄势待发》中所指出的，目前全球范围内几乎没有针对肝癌早筛的前瞻性大队列研究，公司的规模和进度均遥

遥领先，至少具有 1-2年的独家优势。和瑞基因 2019CSCO 会议公布结果为约 3000人的数据，灵敏度 93.01%、

灵敏度 96.04%，2020 年 CSCO 数据公布的结果进一步提升达到灵敏度 95.42%、特异度 97.67%。目前肝癌

领域全球有和瑞基因、Exact Sciences、Grail、泛生子公布部分结果。其中 Exact Science 为回顾性试验入组

443 人，敏感性 80%；海外液体活检领域明星企业 Grail 是泛癌种筛查，入组过万人，ESMO 公布结果为 3583

人的结果，其中肝癌人数不足 50 人，其中在肝癌中敏感性为 68%，目前也在推进商业化；泛生子公布的结果

中为约 300 人回顾性结果，92%灵敏度、93%特异性，泛生子 2019 年启动 2000 人前瞻性试验。其他公司大

部分是针对肺癌、乳腺癌、结直肠癌。 

表 1：全球肝癌和泛癌种早筛数据对比 

公司 癌种 标志物 灵敏度 特异度 AUC PPV 人数 
研 究

性质 
进展 

公 司 市

值 

和瑞基因 肝癌 
多类别（羟甲基化、

片段、核小体等）+AI 
95.42% 97.67% 0.996 

75.76%

（回顾） 
5000 人 前瞻 商业化落地，医院合作 

150 亿人

民币 

泛生子 肝癌 
多类别（点突变、甲

基化等） 
92% 93% - 35% 297 人 回顾 

落地体检合作，正大天晴合

作，2019 年启动 2000 人前

瞻性试验。获得 FDA 

breakthrough 

23 亿美

元 

Exact 

Sciences 
肝癌 多类别（甲基化等） 83% 95% 0.92 

 
443 人 回顾 

研发中，获得

FDAbreakthrough 

226 亿美

元 

LAM 肝癌 甲基化 83.3% 90.5% 0.944  

658（383 正

常 人

+275HCC） 

回顾 
前瞻 130 人结果 95%，

97.5% 
未上市 

高美基因 肝癌 甲基化 95.5% 99.1%   301 回顾  未上市 

燃石医学 
泛 癌

种 
多类别（甲基化等） 

肝癌 90%、

结 直 肠 癌

89% 、肺 癌

66% 

95%   8000 人 回顾 
2020.5 启动 1.4 万人队列研

究 

37 亿美

元 

Grail 
泛 癌

种 
多类别（甲基化等） 43.9% 99.3% - 

43%（模

型计算） 
1.5 万人 前瞻 2021 年预计 LDT 商业化 

80 亿美

元 被 收

购 

Thrive 
泛 癌

种 
多类别（甲基化等） 30.2% 95.3% - 5.9% 9911 人 前瞻  

21.5 亿

美 元 被

收购 

资料来源: 各公司官网、2020CSCO、国信证券经济研究所整理 市值截止 2021/02/23 
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 和瑞基因推出目前唯一临床应用级肝癌早筛产品，市场空间大。2020 年 8 月 16 日和瑞基因推出 PreCar 的项

目产品——“莱思宁(Liver Screening)”。莱思宁(Liver Screening)是目前国内经过超大规模前瞻性随访队列研

究验证的临床级别产品，是全球同类研究中规模最大（5000 人入组）、进展最快（最早观察数据已超 2 年）、

数据最优（灵敏度、特异性、富集度）。其商业目标人群是肝癌的高危人群和肝癌患者，高危人群既包括肝硬化

人群、肝癌家族史人群、乙肝或丙肝病毒感染人群等。肝硬化人群只是第一步，从公司此前公布的数据来看，

目前对于肝硬化人群和肝癌人群的区分度达到 95%灵敏度、97%特异性，而对于健康人群和肝癌人群，可以达

到双 99%的灵敏度、特异性。从技术手段来看，未来也有可能扩展到健康人群。从商业角度考虑，高危人群的

需求刚性更强，支付意愿也更强，因此目前公司第一步先通过三甲医院向肝硬化人群拓展，后续再向其他的高

危人群如肝炎人群，未来也可以再向健康人群拓展。中国有 700 万常态化的肝硬化人群，9000 万乙肝病毒感

染人群，1000 万丙肝病毒感染人群，肝硬化人群中每年约 3%转癌。如果计算肝硬化人群，假设未来五年下降

到 1500 元左右，每年检测 2 次，渗透率 30%，700*3000*30%=70 亿市场，如果扩展到乙肝人群，假设 500

元一次，每年检测 1 次，渗透率 10%，9000*500*10%=45 亿。整体市场在 115 亿规模，如果公司市占率达到

50%，约 62 亿销售额。如果远期继续拓展到健康人体检，则可及空间更大。 

 

 公司正处于单一产品线向多产品线发展，从生育健康扩充到肿瘤等业务的快速发展阶段。 

 NIPT 目前占母公司收入约一半，随着新产品线的快速增长，未来比例将持续下降。 

 公司的新产品中 CNV、WES 均在行业属于领先地位，有望发展为类似 NIPT 的十亿级别以上的大品种。公司

经过几年的研发储备，产品管线逐渐丰富，贝比安 plus （NIPT Plus）、科诺安（CNV）、全外显子测序（WES）

等新产品高速增长，并且也在陆续报证和获批过程中，预计将迅速放量。1）2020 年 6 月公司已经启动 CNV-seq

的申报注册，估计 2021H1 获批，将为国内首家获批，目前市占率第一，占据绝对领先地位，获批后将除了现

有的院外检测方式还可以将检测试剂盒以产品形式销售进入医院，借助已有妇产科渠道，有望迅速上量，成为

第二个 NGS 临床领域的重要应用。2）外显子测序应用场景广阔，公司起步早，位于行业前三，2021 年也预

计申报试剂盒。 

 公司基于测序的早筛底层技术平台搭建完成，为未来开拓其他癌种早筛奠定基础，缩减后续研发时间。公司初

期经过摸索，构建了通用的底层技术平台，并结合 AI 学习开发出针对早筛的无创解决方案。在 CSCO 会议上

公司与北京大学王俊院士团队合作的肺癌早筛的先导试验结果披露，项目入组近 1000 人，显示结合 DNA 序列

和表观修饰（甲基化、羟甲基化）等多指标检测的结果 AUC 达到 0.904，优于单一指标，后续会启动大规模前

瞻性试验，适用人群是肺小结节等影像学无法准确判断是否为癌症的人群。此外，公司的早筛还有其他癌种在

研中。 

 伴随诊断领域产品重磅推出，首批启动注册申报。福建和瑞携手上海市胸科医院、中国人民解放军总医院等多

家医院全面推进“大 Panel 在肺癌靶向用药、免疫治疗等方面的伴随诊断”多中心研究项目实施。该项目将利

用基于二代测序技术的多基因大 Panel 对晚期肺癌患者手术标本进行检测，较为全面地覆盖低频基因突变，有

效弥补中国大 Panel 肿瘤临床研究试验的空白，获得针对中国肺癌人群的大 Panel 检测第一手数据及其对临床

治疗指导的贡献和效果，推进国内肺癌的大 Panel 检测规范化，加速其临床应用。2020 年 7 月 17 日，公司发

布了大 Panel 基因检测“和全安”系列新品——实体瘤全靶点基因检测，覆盖 654 个基因，其中 638 个是全外

显子基因，检测范围更广泛，全面覆盖 NMPA/FDA 获批及在研的靶点及新兴的免疫治疗生物标志物，包含 TMB、

PD-L1、MSI 等，测序深度高达 15000X，该产品是国内目前测序数据量最大的大 panel 伴随诊断试剂盒。同日，

公司公告肺癌液体活检试剂盒注册检验通过，未来申报，将会成为国内首个基于外周血的 NGS 伴随诊断试剂

盒（目前获批的其他类似试剂盒均是基于组织样本），适用范围更广、更灵活。目前公司也已经启动了该试剂盒

的申报注册公司，为国内首批申报的几家企业之一，未来也将有望首批获批，将具有先发优势，大 panel 试剂

盒获批后，肿瘤伴随诊断市场也有望规范化，一些小散乱的企业会逐步退出，市场规模扩大的同时行业也会向

头部企业集中。 
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 达成多项国际合作，前瞻布局三代测序等领域，不断推出引领性的新产品。 

 2019 年 9 月 Pacific Biosciences 与贝瑞基因就第三代测序仪的开发及临床推广达成长期合作关系，联合开发

基于 PacBio SMRT®（Single Molecule, Real-Time）测序技术的基因检测平台，贝瑞基因将为该平台申请国家

药品监督管理局的注册证，以期在临床检测上的大规模使用。预计公司 2021 年将在国内申报三代测序仪（唯

一一家）以及开发相应临床应用产品并后续申报注册试剂盒。PacBio（美股 PACB.O）为第三代测序仪公司，

成立于 2000 年，其测序原理不同于二代测序，可实现长读长，单分子测序，2019 年 10 月份推出了新的测序

仪 Sequel IIe，搭载数据计算和存储功能，减少 90%的数据存储和 70%的分析时间，可实现 99.8%的高准确度，

为临床应用的开发奠定基础。目前 Pacbio 和全球共四家公司合作进行临床产品应用的开发，贝瑞基因是全球

第二家也是国内唯一一家。 

 2021 年 2 月 22 日，贝瑞基因与 Twist Bioscience（美股 TWST.O）达成战略合作，携手共同开发高通量测序

(NGS)产品新组合。Twist 成立于 2013 年，其核心技术高通量硅芯片 DNA 合成平台，可实现高通量的 DNA 合

成。 

 

 他山之石：Natera——从生育健康发展到肿瘤监测多产品线的基因测序公司 

 公司成立于 2003 年，2015 年登陆纳斯达克，代码 NTRA.O。2013 年 3 月推出了非侵入性 NIPT，目前检测累

计突破 200 万人次，是美国 NIPT 主流的四家公司中检测量最大的一家。另外三家已经陆续被收购：Sequenom

（2016 年被 Labcorp 收购），Verinata Health（2013 年被 Illumina 收购），Ariosa Diagnostics（2014 年被 Roche

收购）。公司和 illumina 长期合作采购测序仪和测序试剂。 

 公司业务分生育健康、肿瘤、器官移植三个版块，公司主要收入来自于生育健康产品线。 

1） 生育健康：有 13 个产品，覆盖从孕前、怀孕和分娩整个过程，包括：孕前：HorizonTM 高级载体筛选，

Spectrum®胚胎植入前遗传学检测；孕中： Panorama®（下一代 NIPT），Vistara 单基因 NIPT，以及 Anora®

流产测试（POC）、ConstellationTM技术许可等。NIPT 产品主要在美国销售，美国收入占约九成，海外通过合

作实验室覆盖 80 余国家。从 2015Q4 起公司也通过授权业务收取费用，2019 年授权费有 240 万美元。公司认

为美国生育健康检测市场空间有 40 亿美元。 

2） 肿瘤：SignateraTM循环肿瘤 DNA（ctDNA）检测，可检测肿瘤 MRD，可以提前数月监测到免疫治疗后的

肿瘤复发，应用于多种实体瘤，包括乳腺癌，膀胱癌，结直肠癌和肺癌。2019 年 5 月获得 FDA“突破性设备”

认定，并开始商业化以 LDT 模式销售，用于癌症患者术后 ctDNA 的监测，2019 年 8 月获得 Medicare 医保覆

盖。该检测在美国和中国分别与 foundation medicine、BGI 进行战略合作。公司认为美国肿瘤复发和治疗监测

市场空间有 150 亿美元。 

3） 器官移植：2019 年推出 ProsperaTM测试，通过检测供体来源的 cfDNA（dd-cfDNA）在受体血液中的比例

来评估肾脏排斥反应，无需事先进行供体或受体基因分型。2019 年 12 月获得 Medicare LCD 局部医保覆盖。

公司认为美国肾脏排斥检测市场空间有 20 亿美元。 

 财务表现及估值：2019 年 Natera 收入 2.7 亿美元，17%增长，上市以来一直亏损，2019 年净利润-1.2 亿。毛

利率逐渐提升，2019 年达到 46%，销售及管理费用率 68%，研发费用率高达 17%，财务费用率 3.5%。2015

年上市以来，除了 2020 年初美股大跌时短暂下跌，一路上涨，其估值 PS(LYR)=30（截止 2021.2.23）。2020

年 8 月，美国妇产科医师学会（ACOG）发布 NIPT 最新指南，建议所有孕妇进行无创产前基因检测（NIPT）；

在此之前，ACOG 曾建议在 35 岁及以上或有其他已知风险因素的孕妇中使用 NIPT。2020 年 12 月初，美国最

大的两家商业保险公司 United Health 宣布从 2021 年起对于普通孕妇的 NIPT 实现医保覆盖，此前只是覆盖高

危或高龄产妇。目前美国孕妇人群 600 万，NIPT 渗透率大概在 20%， Natera 认为随着医保覆盖加大，渗透

率会上升到 80%以上。2020Q3 来看 NIPT 平均价格 422 美元，较去年同期 407 美元有提升。公司预计 2021H1

生育健康产品线将实现盈亏平衡。综上，近期股价持续上涨。 
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图 3：Natera 收入和盈利  图 4：Natera 的毛利率与费用率 

 

 

 

 

 

资料来源: Bloomberg、国信证券经济研究所整理  资料来源: Bloomberg、国信证券经济研究所整理 

 

图 5：Natera 市值及估值走势  图 6： Natera 的检测量 

 

 

 

资料来源: Bloomberg、国信证券经济研究所整理  资料来源: 公司公告、国信证券经济研究所整理 

 

 风险提示：新产品研发和推广不达预期；新冠疫情影响业务。 

 投资建议：考虑疫情影响和新产品研发投入，下调盈利预测 2020-2022 年归母净利润 1.9/2.5/3.1 亿元（原 2.0/3.6/4.5

亿），增速-52%/37%/20%，当前股价对应 PE 80/58/48x。公司作为基因测序领域的龙头企业，技术优势显著，肝

癌早筛产品落地，潜在市场空间巨大，公司正从单产品向多产品线发展，并达成多项国际合作、布局三代测序等前

沿领域，我们高度看好公司的发展前景，维持公司合理估值 304-340 亿，维持“买入”评级。 

表 2：可比公司估值表 

公司简称 

  

股价 

21-2-24 

总市值 

亿元 

EPS 

 

PE 

 
ROE 

（19A） 

PEG 

（21E） 

投资 

评级 

  19A 20E 21E 22E 19A 20E 21E 22E 

贝瑞基因 41.61  148  1.10  0.52  0.72  0.76  37.8  79.5  58.1  48.3  13.9  - 买入 

华大基因 140.40  581  0.97 0.69 5.08 3.59 203.3  27.6  39.1  61.4  4.6  0.8  买入 

资料来源: Wind、国信证券经济研究所整理预测  
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相关研究报告 
  
《贝瑞基因-000710-2020 年三季报点评：肿瘤早筛优质赛道，数据持续优化》 ——2020-11-02 

《贝瑞基因-000710-2020 中报点评：疫情影响业绩，肿瘤早筛产品上市》 ——2020-08-31 

《贝瑞基因-000710-重大事件快评：拟定增助力产业链布局，肝癌早筛产品即将上市》 ——2020-08-14 

《贝瑞基因-000710-2020 年一季报点评：业绩符合预期，收入持续增长》 ——2020-04-30 

《贝瑞基因-000710-2019 年年报暨 2020 一季报业绩预告点评：员工持股方案出台，肿瘤早筛落地在即》 ——

2020-04-15 

《贝瑞基因-000710-深度报告：肿瘤早筛，蓄势待发》——2020-04-07 

《贝瑞基因-000710-2019 年三季报点评：基因测序龙头，肿瘤早筛潜力巨大》——2019-11-21 
 
 

国信证券投资评级 

类别 级别 定义 

股票 

投资评级 

买入 预计 6 个月内，股价表现优于市场指数 20%以上 

增持 预计 6 个月内，股价表现优于市场指数 10%-20%之间 

中性 预计 6 个月内，股价表现介于市场指数 ±10%之间 

卖出 预计 6 个月内，股价表现弱于市场指数 10%以上 

行业 

投资评级 

超配 预计 6 个月内，行业指数表现优于市场指数 10%以上 

中性 预计 6 个月内，行业指数表现介于市场指数 ±10%之间 

低配 预计 6 个月内，行业指数表现弱于市场指数 10%以上 
 

分析师承诺 

作者保证报告所采用的数据均来自合规渠道，分析逻辑基于本人的职业理解，通过合理判断并得出结论，力求客观、公

正，结论不受任何第三方的授意、影响，特此声明。 

风险提示 

本报告版权归国信证券股份有限公司（以下简称“我公司”）所有，仅供我公司客户使用。未经书面许可任何机构和个人

不得以任何形式使用、复制或传播。任何有关本报告的摘要或节选都不代表本报告正式完整的观点，一切须以我公司向

客户发布的本报告完整版本为准。本报告基于已公开的资料或信息撰写，但我公司不保证该资料及信息的完整性、准确

性。本报告所载的信息、资料、建议及推测仅反映我公司于本报告公开发布当日的判断，在不同时期，我公司可能撰写

并发布与本报告所载资料、建议及推测不一致的报告。我公司或关联机构可能会持有本报告中所提到的公司所发行的证

券头寸并进行交易，还可能为这些公司提供或争取提供投资银行业务服务。我公司不保证本报告所含信息及资料处于最

新状态；我公司将随时补充、更新和修订有关信息及资料，但不保证及时公开发布。 

本报告仅供参考之用，不构成出售或购买证券或其他投资标的要约或邀请。在任何情况下，本报告中的信息和意见均不

构成对任何个人的投资建议。任何形式的分享证券投资收益或者分担证券投资损失的书面或口头承诺均为无效。投资者

应结合自己的投资目标和财务状况自行判断是否采用本报告所载内容和信息并自行承担风险，我公司及雇员对投资者使

用本报告及其内容而造成的一切后果不承担任何法律责任。 

证券投资咨询业务的说明 

本公司具备中国证监会核准的证券投资咨询业务资格。证券投资咨询业务是指取得监管部门颁发的相关资格的机构及其

咨询人员为证券投资者或客户提供证券投资的相关信息、分析、预测或建议，并直接或间接收取服务费用的活动。 
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证券研究报告是证券投资咨询业务的一种基本形式，指证券公司、证券投资咨询机构对证券及证券相关产品的价值、市

场走势或者相关影响因素进行分析，形成证券估值、投资评级等投资分析意见，制作证券研究报告，并向客户发布的行

为。 
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