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寰球眼

加持，找到延缓帕金森病新靶点
■本报见习记者 江庆龄

帕金森病（PD）是全球第二常见的神经退行
性疾病，仅次于阿尔茨海默病。据估计，到 2040
年，全球 PD患病人数将达 1300万，其中约一半
病人在我国。然而，传统药物和手术治疗仅针对
PD的症状进行治疗，无法延缓疾病进展。因此，
找到 PD致病的深层原因并开展针对性治疗，不
仅是一个科学问题，更是一个社会议题。

复旦大学附属华山医院教授郁金泰团队联合
复旦大学脑科学转化研究院教授袁鹏团队、中国科
学院上海有机化学研究所研究员刘聪团队，首次发
现了 PD全新治疗靶点 FAM171A2，并找到了潜在
的小分子药物，有望在疾病早期对 PD进行干预，延
缓疾病进展。相关研究近日发表于《科学》。

中国科学院院士、复旦大学科学技术研究
院院长彭慧胜表示：“这项进展不仅在科学发现
上意义重大，还具有临床应用价值，将在很大程
度上提高病人的生活质量。”

发现原始创新靶点

既往研究表明，病理性α-突触核蛋白是
PD的关键致病蛋白，当其发生错误折叠并聚集
在一起时，会破坏神经元正常功能，导致神经元
死亡，而且该蛋白还会像种子一样散播，入侵邻
近的正常神经元。当致病蛋白传播到中脑黑质
区域时，可致多巴胺能神经元死亡，从而导致动
作迟缓、静止性震颤、肌强直等运动症状出现；
当致病蛋白传播到大脑皮层时，则会出现记忆
力下降等认知障碍症状。

郁金泰介绍：“PD病人的临床病程长达 10到
20年，在典型运动症状出现前，就已经出现了病理
性α-突触核蛋白聚集的情况，如果能及早发现，
就可以更早地对疾病进行干预，延缓发病进程。”
为此，郁金泰带领团队从大规模人群的全

基因组关联分析中发现了 PD 风险基因
FAM171A2，其功能此前从未被报道过。
通过 PD患者临床样本分析及一系列体内

外实验，研究团队发现并证实了神经元膜受体
FAM171A2蛋白是促进病理性α-突触核蛋白
传播的关键。在神经元细胞膜上，FAM171A2像
智能识别门一样，可选择性结合病理性α-突
触核蛋白，并携带其进入神经元，诱导神经元内
单体形式的α-突触核蛋白发生错误折叠，造
成神经元死亡和其在神经元间的传播。值得一
提的是，当敲除小鼠神经元上的 FAM171A2时，
小鼠帕金森样症状显著缓解。
此外，研究团队利用蛋白结构预测和虚拟

筛选技术，从 7000余种小分子化合物中成功找

到一种小分子，可有效抑制 FAM171A2蛋白和
病理性α-突触核蛋白结合，并抑制多巴胺能
神经元对该致病蛋白纤维的摄取。
《科学》杂志审稿人指出，识别病理性α-

突触核蛋白聚集体的神经元受体是 PD研究领
域的“圣杯”，它能提供阻断病理传播并延缓疾
病进展的治疗方法。该研究探讨了一个至关重
要且具有重大意义的科学问题，是一项非常有
趣、新颖、重要且具有转化意义的研究。

多学科团队强强联合

“这项研究有望在疾病的临床前期、前驱期
和 临 床 期 通 过 靶 向 抑 制 原 创 新 靶 点
FAM171A2，阻断病理性α-突触核蛋白传播，
延缓 PD进展。开发靶向 FAM171A2的新药则
有助于构建更完善的 PD标本兼治的治疗新体
系。”郁金泰告诉《中国科学报》。

耗时 5年发现全新药物作用靶点，在郁金
泰看来，是多学科深度融合、科研范式创新的必
然结果。其间，论文一作、复旦大学附属华山医
院博士后吴凯敏，也从一名在读博士生成长为
即将出站的科研人员。
“我们确定 FAM171A2 是 PD 的风险因素

后，用了一年时间，始终无法探明其调控 PD进
程的具体机制，后来在袁鹏教授的指导下，慢慢
摸清了方向。”吴凯敏回忆，“而确定 FAM171A2
是一种神经元膜受体的分子和生化实验，则是
在刘聪老师的帮助下推进的。”

郁金泰指出：“现代医学研究往往涉及多学科
的知识和技术，只有与其他领域的专家合作，互相
借鉴并拓宽研究思路，才能取得更好的研究成果。”

近年来，结合复旦大学在 AI for Science（人
工智能驱动的科学研究）方面的布局，郁金泰团
队与多个学科的团队合作，形成了一支由神经
临床医生，AI、数学、脑科学等专家组成的多学
科交叉融合创新团队。此次研究中，团队一方面
利用 AlphaFold预测了 FAM171A2同α- 突触
核蛋白的具体结合位点，从而帮助阐明了
FAM171A2的作用机制；另一方面，利用 AI“一
网打尽”可能的分子，从海量分子中快速锁定符
合条件的目标，在发现全新分子的同时，大幅缩
短实验周期。
“目前，我们正在结合冷冻电镜等方法，解

析真实的蛋白和分子结构，同时计划将小分子
化合物的种类从 7000余种扩展至 30000余种，
以期找到更高效、副作用更小的小分子。”郁金
泰补充道。

从实验室走向临床应用

“FAM171A2受体的发现，标志着我国生物
医药领域在 PD的‘原创靶点发现—机制解析—
产品开发’这一全链条自主创新道路上实现了
重大突破。接下来，需要通过‘产学研医’的结
合，将科学突破转化为能造福更多病人的治疗
手段。”复旦大学附属华山医院院长毛颖强调。

目前，郁金泰团队已申请了基于干预
FAM171A2治疗 PD的国际专利，并计划在接下
来的几年内，集中力量全面、系统地开展寻找治
疗 PD的小分子药物、抗体以及基因治疗手段的
临床前研发工作，并进一步将相关成果推向临
床试验和临床应用，进而建立全球首个能够有
效阻断 PD进展的创新性治疗手段。
“这项研究最重要的意义在于，我们‘从 0

到 1’发现了一个全新的蛋白靶点，但距离临床
应用还有很多工作需要完成，临床前的概念验
证等环节同样十分重要。”郁金泰说。

同时，团队将进一步明确 FAM171A2蛋白
的神经系统生理和病理功能，研究为其他α-
突触核蛋白疾病以及神经退行性疾病寻找新治
疗靶点的可能性。
“我们未来的目标是深入研究靶向

FAM171A2的策略，力争在神经退行性疾病治
疗方面作出里程碑式的贡献。”郁金泰期待，通
过多方的共同努力，找到应对 PD等神经退行性
疾病的挑战的更好方法，为患者及其家庭带来
更多帮助。

相关论文信息：

研究人员在实验室。 研究团队供图

凝聚“微”力量，与国家需求同频共振
■钱韦

中国科学院与“两弹一星”纪念馆，建于北
京东北郊中国科学院大学雁栖湖校区内的怀柔
火箭试验基地旧址，见证了新中国科技事业的
艰难起步与辉煌成就。我曾 4次前往参观学习，
每一次都有不同的感触。

我至今记得，2017年初次造访时就被老一
辈科学家艰苦奋斗的精神所触动。他们在偏远
的郊区进行火箭试验，在简陋的条件下做出举
世瞩目的成就，令人肃然起敬。2022年，我带着
中国科学院微生物研究所（以下简称微生物所）
新任 PI（课题组长）瞻仰纪念馆，再次感受到老
科学家们隐姓埋名、甘于奉献的情怀。2024年纪
念馆改造升级后，我又两次到访，漫步于馆内，
凝视老一辈科学家的手书、生活用品以及他们
用过的手摇计算机等设备，仿若穿越时空，看到
他们争分夺秒、夜以继日攻坚克难的奋斗场景。
“两弹一星”是国家重大需求的象征，老一

辈科学家用短短 8年时间实现了从决定研制原
子弹到研发成功的壮举，使中国从落后的农业
国迅速崛起，拥有了国际领先的技术，至今仍维
护着中国的国家战略安全。

事实上，微生物所发展历史上 3次大的“飞
跃”，每一次都与国家需求同频共振：

20世纪五六十年代，在戴芳澜、方心芳等
老一辈科学家的带领下，新生的微生物所开领
域之先，在作物病害防治、酿酒、“人造肉”等工
农业生产领域取得突破性成就，为研究所的蓬
勃发展奠定了坚实基础。

20世纪 70至 90年代，微生物所坚持服务
生产的宗旨，自力更生，在维生素 C、糖化酶、谷
氨酸及植物病害防治、军舰除锈等多个方面取
得重大进展。特别是 1985年，维生素 C二步发
酵法以 550万美元的高价创下当时我国民用技
术出口纪录。

在新时代的抗疫科技攻关中，微生物所积
极响应国家需求，构建了从病毒机制研究到疫
苗、抗体药物开发的完整创新链条。研究所开发
的抗体药物和疫苗获全球多个国家的紧急使用
授权，为全球新冠疫情防控贡献了“中国智慧”
和“中国技术”。

当前，生物技术已成为国际竞争的焦点领
域之一，许多国家将关键生物技术视为与芯片
同等重要的战略资源。建设生物技术强国，是时
代的呼唤，也是我们这一代人的责任和使命。

首先，微生物学作为一门基础学科，在生物
制造、生物农药、生物医药、生物能源等领域具
有广阔应用前景。微生物的五大特征———繁殖
速度快、单细胞为主、易于操作、适应性强、多样
性丰富，使其成为生物技术发展的重要基石。

其次，当前国际形势极其复杂，一些国家试
图通过“小院高墙”对我国实施技术封锁。面对这
样的挑战，我们必须保持清醒的头脑和坚定的信
念，以国家重大需求为导向，发展关键生物技术。

最后，我国科研实力仍有待提升，且地区发
展不平衡问题突出。我们拿到的科研经费都是
国家的税收，是人民辛勤劳动的成果。因此，我

们有责任用自己的科研成果为国家推进乡村全
面振兴和现代化建设贡献力量。

如何才能作出贡献？一是以国家重大生物需
求为导向，紧盯关键核心生物技术，发展以关键
生物技术为导向的基础微生物学研究，解决人民
生命健康和经济社会可持续发展的实际问题。

二是改革科研组织模式，推动协同创新。协
同创新不是简单的分工合作，或者谁听谁的，而
是在创新链上合理布局，形成合力，如概念突
破、理论发展、技术转化等不同环节和领域的科
学家紧密协作、聚力创新。

三是继承和发扬“两弹一星”精神，像老一辈
科学家一样有“干惊天动地事，做隐姓埋名人”的
无私情怀，把个人理想融入国家科学事业中。

与国家需求同频共振，微生物所的许多科
学家都以实际行动诠释了个人担当。如方荣祥
院士为解决马铃薯病毒感染问题，毅然从流感
病毒研究转向植物病毒研究；郭惠珊研究员目
睹新疆农民因棉花黄萎病愁眉不展，从植物病
毒学转攻病原真菌研究，首创跨界 RNAi病害
防控技术；马俊才研究员从技术员做起，40年如
一日不断开拓，牵头打造了日访问量达数百万
的中国生物技术网，牵头建设了国家微生物科
学数据中心，并成功吸引世界微生物数据中心
落户中国；王奇慧研究员在抗疫科技攻关中，连
续半个月昼夜不分地坚守实验室，因过度劳累
致高频失聪……

在中国迈向科技强国的关键时期，我们需
要兼具国际视野、创新精神与家国情怀的科学
家，为中国的科技强国之路注入源源不断的动
力。建设科技强国，凝聚“微”力量，我们要挺直
腰杆，勇于担当，抢占科技制高点，与国家需求
同频共振，为国家和世界微生物学的发展作出
实实在在的贡献。
（作者系中国科学院微生物研究所所长，本

报记者冯丽妃采访整理）

20世纪 60年代，微生物所严自正（左）和
陶增鑫在工厂做维生素 C绿色发酵实验。

微生物所供图

六部门：推动我国海洋能规模化利用
本报讯（记者冯丽妃）2月 24日，自然资源

部会同工业和信息化部、中国科学院、国家能源
局召开《关于推动海洋能规模化利用的指导意
见》（以下简称《指导意见》）联合新闻发布会。
《指导意见》由自然资源部、国家发展改革

委、工业和信息化部、财政部、中国科学院、国
家能源局联合印发，提出了推动我国海洋能规
模化利用的重点任务和政策举措。
《指导意见》提出力争到 2030 年，海洋能

装机规模达到 40万千瓦，建成一批海岛多能
互补电力系统和海洋能规模化示范工程，海洋
能应用场景不断拓展丰富，形成系列高效、稳
定、经济的海洋能技术装备产品，海洋能规模
化产业化发展的法律、政策、标准体系和市场
环境进一步健全完善，培育一批具有较强技术
研发能力和全球竞争力的海洋能规模化开发
利用企业。
《指导意见》提出“科学核算、规划引领，创

新驱动、迭代优化，试点先行、提升规模，政策
引导、市场主导，统筹协调、合力推进”五条原

则，在核算资源潜力、科技创新引领、开展试点
示范、产业发展环境、开放合作发展五方面部
署了重点任务。

会上，中国科学院重大科技任务局副局长
陈亮表示，近年来，中国科学院积极支持研究
机构开展海洋能融合应用研究与推广，如中国
科学院广州能源研究所研发的“鹰式”波浪能
供电平台、多型号海洋能供电浮标实现了应用
和市场推广。2024年，中国科学院设立关键核
心技术攻坚先导专项，聚焦海岛建设开发能源
短缺难题，开展波风光储多能互补供电关键技
术攻关，为进一步优化海岛能源结构提供技术
支撑。

陈亮表示，下一步，中国科学院将围绕落
实《指导意见》任务部署，进一步布局海洋能与
海水淡化、海上油气平台、防波堤等方面的融
合应用，加快开展漂浮式海上风电与波浪能融
合发展示范应用，推动“海洋能 +”发展模式，
将海洋能开发利用打造成为海洋领域新质生
产力。

国内首套 360°无死角船舶之“眼”亮相

本报讯（记者温才妃 通讯员霍萍）记者从
哈尔滨工程大学获悉，近日，一款由该校智能
学院科研团队研发的国内首套可以 360°无死
角观看、监测海面及海洋环境的船舶之“眼”亮
相，顺利完成海上无人船舶科研试验项目的目
标识别任务。

这款“慧眼”不但在白天能看得远、看得
准，在夜晚或大雾等极端海况下，同样表现出
众，可以全天候对海上目标进行远距离实时识
别与监测。

船舶“慧眼”是研究团队历经 14年技术攻

关所研制的高分辨率多模全景视觉系统。“该
系统聚焦无人化、智能化背景下智能视觉感知
系统的关键难题，破解了环境感知、目标探测
等技术应用领域‘看不见’‘看不清’和‘看不
懂’三大难题。”项目负责人、哈尔滨工程大学
智能学院院长蔡成涛说。

据介绍，该系统成功预判并预警了数次因
视野盲区所导致的船舶碰撞，已成功应用于科
研试验船“海豚 1”，并在多家企业的视觉航海
感知系统、拖轮上的视觉自主靠离泊环境感知
系统、安防监控系统中得到了应用。

工作人员调
试船舶“慧眼”。

哈尔滨工程
大学供图

“雅典娜”发射在即，计划在月表最南端着陆

本报讯近日，一项私人太空任务将启动，其
目标是到达月球表面最南端。由美国直觉机器
公司制造的“雅典娜”月球着陆器，计划于 2 月
26日搭乘美国太空探索技术公司（SpaceX）的
“猎鹰 9”火箭，从肯尼迪航天中心发射升空。

去年，直觉机器公司成为首个成功登陆月
球的私人公司，其研发的“奥德修斯”着陆器在
月球南极附近着陆。尽管仪器仍在运行，但“奥
德修斯”在着陆过程中发生了倾斜，限制了仪器
收集的数据量，导致任务时间缩短。

该公司希望“雅典娜”3月底的这次着陆能
更平稳一些。其计划着陆点位于月球山 Mons
Mouton附近，距离月球南极约 60公里，这将使
“雅典娜”成为有史以来在月球最南端着陆的航
天器。如果成功着陆，它将在月昼（约几周）期间
运行。随着月夜到来，它将失去电力。
“雅典娜”将携带来自美国国家航空航天局

（NASA）和其他私人公司的十多台仪器，并开展相
关研究任务。一旦“雅典娜”成功着陆，NASA的一
台仪器将钻入月壤深达 1米处采集样本，随后分析
其中的水沉积物和其他化学物质。NASA希望了解
这些资源是否足够丰富，未来能否供宇航员使用。

几辆小型月球探测车将在着陆点附近工
作。比如，日本公司 Dymon研发的花盆大小的
Yaoki探测车，重量仅为 0.5公斤，是有史以来最

轻的月球探测车。由美国太空公司“月球前哨”
建造的重达 10 公斤的移动自主勘探平台
（MAPP）将创建着陆点的 3D地图，同时测试由
诺基亚建造的 4G 电话网络在月球环境中的功
能。MAPP顶部将搭载一个由美国麻省理工学院
研究人员制造的蚂蚁大小的微型机器人，它将
在MAPP行驶时记录其温度。

直觉机器公司还将部署一个手提箱大小的
名为 Grace的跳跃机器人，它将进行 4次跳跃，
最高跳至 100米高空，行进约 200米，最终降落
在永久阴影区的深坑中。科学家已发现的证据
表明，这些温度不超过 -170℃的区域含有可用
的冰沉积物，但这里从未被直接探测过。Grace
将在这个深约 20米的坑底扫描约 45分钟，然后
跳出。 （文乐乐）

研究发现中等质量黑洞存在的直接证据
来
自
球
状
星
团
的
逃
逸
之
星

艺
术
想
象
图。

国
家
天
文
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供
图

本报讯（记者甘晓）中国科学院国家天文台
副教授黄样联合多家科研机构的研究人员，通过
搜寻从球状星团中被弹射的高速星，为“隐匿”已
久的中等质量黑洞的存在提供了直接证据。近
日，相关研究成果作为封面文章发表于《国家科
学评论》。

在宇宙中，由大质量恒星死亡形成的恒星
级黑洞和存在于每个大型星系中心的超大质量
黑洞早已为科学家所知。质量介于二者之间的
中等质量黑洞通常被认为是恒星级黑洞成长为
超大质量黑洞的关键中间环节，但目前只发现
了少数存在争议的候选体。这类黑洞究竟是否
存在，一直困扰着天文学家。
科研人员介绍，球状星团被认为是中等质

量黑洞最理想的潜藏场所。早在 20世纪初，科学
家就利用美国哈勃空间望远镜搭载的超高空间分
辨率的太空望远镜影像摄谱仪对球状星团M15进
行了观测，并推测M15中心可能存在一个重达

1700至 3200个太阳质量的中等质量黑洞。
对此，许多研究团队提出质疑。因此，想要

证实M15中心存在中等质量黑洞，需要更接近
星团中心的观测数据。

在最新发表的论文中，研究团队提出，利用
中等质量黑洞可以撕开紧邻它们快速绕转的密
近双星的“引力弹弓效应”（希尔机制），限制中
心质量的集中范围。

研究团队基于欧洲航天局“盖亚”卫星和我国
郭守敬望远镜的数据，分析了近千颗高速星及银
河系百余个球状星团的轨道演化，发现高速星
J0731+3717约 2000万年前以接近 550公里 /秒
的超高速度从球状星团 M15中被弹射。同时，
J0731+3717的化学丰度和年龄与M15高度一致。

研究团队推测，自球状星团中弹射如此高
速的恒星，需要一个密近双星，从数千个太阳质
量的中等质量黑洞的一个天文单位附近经过时
被强大潮汐力撕开，一颗星被黑洞捕获，另外一

颗星被高速弹出。这个独特的发现利用引力弹
弓效应首次把数千个太阳质量限制在几个天文
单位之内，因此不可能是数千个中子星 /恒星级
黑洞，而只能是一个黑洞，即M15中心确实存在
一个中等质量黑洞。

业内专家认为，该研究通过发现首颗因球
状星团中引力弹弓效应弹射的高速星，打通了
中等质量黑洞存在证据链的“最后一环”。

相关论文信息：

http://weibo.com/kexuebao
http://www.sciencenet.cn

