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ManuDrive工业超脑形象。 受访者供图

2025年 1月 1日，当千家万户沉浸在元
旦佳节的温馨中时，在大连市松木岛中试基
地的厂房里，十余名科研人员却围坐在三层
楼高的工业装置旁。他们手里端着热腾腾的
饺子，耳边响着窗外寒风的呼啸声。

在这处尚未配备供暖设备的临时厂房
里，此起彼伏的讨论声中，中国科学院大连
化学物理研究所（以下简称大连化物所）副
研究员王瑞脸上露出了一丝担忧。作为这
套中试装置技术负责人，他看着自己哈出
的白气在寒风中瞬间消散，却浑然不觉周
身寒意———此刻他全部的注意力都聚焦在
设备上，因为一旦设备遭遇冷冻，就会影响
实验进度。

经过团队的不懈努力，仅仅一个月后，国
内首套一步法聚乙醇酸千吨级中试装置就在
这里建成。

从实验室玻璃器皿到千吨级反应釜，这
条路他们走了一年；而从王瑞初识聚乙醇酸
到“驾驭”其分子密码，这段征程已跨越五载
春秋。“‘材料人’的终极使命，就是让材成料、
料成器、器有用。”王瑞说。

解决过剩产能的“秘籍”

聚乙醇酸是一种神奇的生物可降解高分
子材料，具有良好的生物相容性、气体阻隔性
及海水可降解性。与传统性能稳定的高分子
材料，如塑料、橡胶等不同，聚乙醇酸在使用
了一定时间后可逐渐降解，最终变成对人体、
动植物和自然环境无害的水和二氧化碳，是
当前少有的可降解工程塑料，常被用于医疗、
食品、农业等领域。
“以我国煤化工产业为例，煤制乙二醇

存在一定的产能过剩问题，而聚乙醇酸正
是其下游衍生的高分子材料。”王瑞介绍
道，“如果能将这部分‘过剩’产能转化为可
降解且实用性强的聚乙醇酸，或许能成为
当前产业困境的突破口。”

2020年，王瑞就注意到我国煤化工产业亟
待突破的关键领域———低成本制备聚乙醇酸
技术领域。彼时团队正深耕于高分子材料的应
用研究，对聚乙醇酸的制作方法十分了解。
“目前国内合成聚乙醇酸的主流工艺是

两步法：先将乙醇酸单体脱水缩合生成中间
体乙交酯，再通过乙交酯开环聚合最终得到

聚乙醇酸。”王瑞解释道，“但这种工艺步骤烦
琐、能耗高，表面上看是两个步骤，实际上需
要五个工艺单元，这导致了生产成本居高不
下，难以实现规模化生产。如果能将两步反应
整合为一步直接聚合，就能大幅简化流程、降
低成本，为产业化铺平道路。”

有了这个想法后，王瑞立马着手给流程
“减负”。他首先想到的是用原料直接制备高
分子量聚乙醇酸，省去中间体乙交酯的合成
与提纯环节。这其中最重要的就是催化剂的
反应工艺。
“基于团队在高分子材料领域的技术积

淀，我们在研究中发现钛类催化剂可与现有
工艺装备实现深度耦合，通过催化反应路径
能直接合成目标产物聚乙醇酸，并顺利完成
实验室级小试验证。”王瑞回忆道，“我们团队
一直以来都十分注重工业化应用，在取得阶
段性成果后，就立刻按照‘小试 - 中试 - 工
业示范’的技术路径逐级放大。”

短短一年的“转变”

组建起工业化团队后，王瑞带领大家自
2024年年初就驻扎到距离大连市区约 80公
里的长兴岛孵化工厂，开展进一步放大试验。

而在工业化过程中，他们马上遇到“管道栓
塞”这一难题。
“聚乙醇酸的特点是非常容易结晶，在

生产过程中会堵塞设备的管道。我们在实
验室阶段就发现了这个问题，常规处理方
式是采取机械疏通等应急措施。然而当工
艺向工业化生产体系扩展时，我们才意识
到这看似是一件‘小事’，实际上却会导致
整条产线停摆，最终成为制约规模化生产
的重大工艺隐患。”

王瑞当即决定解决问题，而“破解之法”
恰巧在于聚乙醇酸“规整”的结构。“我们从聚
合物结构出发，通过加入助剂破坏聚乙醇酸
内部的结构，使其分子排列得不再规整，导致
材料的稳定性变差。这样既保持了聚乙醇酸
整体的材料性能，又能避免其过度整齐引发
的结晶。”

无论是 2024年春节假期还是寻常周末，
从实验室级别的 5升微型反应釜，逐步升级
至 20 升、50 升中型设备……团队累计完成
上百轮工艺验证试验，并通过持续优化反应
参数、改进设备结构设计，最终成功突破千吨
级中试技术瓶颈。

随后，团队与设计院协同攻关，在松木岛
中试基地完成工业化放大装置的建设，短短

一年时间就完成了一步法制聚乙醇酸千吨级
中试。
“我们以煤基草酸二甲酯这种过剩产能

为原料，合成出聚乙醇酸这类绿色可降解
的材料，成功实现产业链向高值化延伸。”
王瑞说。

“每一次探索都是一个新的收获”

这虽然不是王瑞让实验室技术成功走进
工厂的第一次经历，但于他而言十分特殊。
“这套装置是我做过最困难的一套，因为此前
国内没有相关产业化经验，所以我们只能摸
着石头过河，一点点找到窍门，最终只花了一
年时间就成功转化，我还是很激动的。”

工业化过程中，也充满着大量看上去重
复、枯燥的实验，但是王瑞乐在其中。“它并不
是简单的重复，每一次实验结果都是有区别
的，哪怕有一些过程失败了，但是对于工业化
来说都是很好的积累。对于比较新的领域，每
一次探索都是一个新的收获。”

在高分子材料领域深耕产业转化，王瑞
始终记得自己的导师、大连化物所研究员周
光远的一句话———“做科学研究，每一分钱都
要对得起纳税人”。在自己成为课题组负责人
后，王瑞也承担起相关战略分析布局的责任。
在他看来，一个以应用转化为核心的研究组，
不能完全天马行空地想象，重点要放在推动
产业化应用的技术研究上，但是对于新型材
料、符合国家长远发展方向的研究也要给予
重视，这样团队才能长远发展。

而面对人工智能的浪潮，王瑞正在积极探
索新方向。他希望未来在高分子材料领域贴上
自己的“标签”：“对于材料领域来讲，最终要走
向应用，我们需要积极应对时代变革，多站在企
业的角度考虑问题。”

在王瑞课题组里，学生都亲切地喊他“瑞
哥”。他说：“我希望大家的氛围轻松一点，做
实验开开心心的，一起把项目做好。”

现在，王瑞还在积极推进产业化进程，希
望使“一步法制聚乙醇酸技术”真正落地。聚
乙醇酸是一种不仅能在堆肥条件下降解，还
能在海水环境中完全分解的高分子材料，其
优异的环保特性可以推进其在日常生活中的
大规模应用。“未来能替代目前生活中常用的
塑料体系。”王瑞说。

资讯

他让制取聚乙醇酸“两步变一步”
■本报记者 孙丹宁

秋水仙碱新用法
破解痛风治疗难题

本报讯（记者王敏通讯员李丽）秋水仙碱是治疗急性
痛风发作的首选药物，但因安全性和副作用等问题，限
制了其在痛风治疗中的广泛应用。日前，安徽中医药大
学教授彭灿、副教授刘欢欢团队的研究成果“一种秋水
仙碱水凝胶微针及其制备方法”正式获得美国专利商
标局授权，将为全球痛风患者提供更安全的疗法，并为
秋水仙碱新药研发提供技术支撑。

作为治疗急性痛风发作的首选药物，秋水仙碱在用药
过程中易产生呕吐、腹泻等胃肠道副作用，如用药不当还可
造成中毒等安全问题，只能通过洗胃、催吐等常规方法进行
处理，并无特效解药，因而增加了临床使用的难度。

据介绍，安徽中医药大学的这项专利技术通过构建
微针透皮递送系统，成功解决了秋水仙碱传统口服用药
痛点，可将急性痛风性关节炎患者的用药剂量降低至传
统方案的 1/3。此举能显著提升药物生物利用度，有效缓
解急性痛风性关节炎症状并减少副作用，实现药物透皮
效率与稳定性双提升。据不完全统计，这项专利技术可为
全球近 1亿痛风患者提供更为安全的疗法，实现秋水仙
碱临床用药有效性和安全性的高效融合。

东南大学“新型环状 RNA药物”
项目转化金额上亿元

本报讯（记者陈彬通讯员吴涵玉）日前，记者从东南大学
获悉，该校成功完成“新型环状RNA药物”方向科技成果转
化签约，以 1.6亿元的转化金额，将前沿科研成果注入产业发
展，开启基于环状RNA的脑卒中药物产业化新征程。

此次成果转化基于东南大学医学院教授姚红红团队
在环状 RNA领域的突破性研究。团队构建的全新核酸药
物，通过 circSCMH1的多靶点协同作用、结合新型靶向载
体，兼具高靶向性、高安全性和高效性，直击缺血性卒中
治疗难题。这一成果不仅有望破解临床缺血性卒中治疗
药物匮乏的困局，更突破传统药物单一靶点局限，为患者
带来首个针对缺血性卒中多靶点协同干预的核酸药物，
显著提高神经功能恢复效率，降低致残率与死亡率。

未来，该成果有望助力我国在核酸药物研发新赛道实现
领跑，打破国外在该领域的技术垄断，构建拥有自主知识产
权的核酸药物研发体系，促进我国医药产业变革式发展。

据悉，该团队负责人姚红红为东南大学首席教授、药
理学科带头人，深耕“神经炎症 -非编码 RNA-神经精
神疾病”研究领域。该项目是东南大学近期推动实现的又
一重大标志性转化事例。

国内首株本土干白葡萄酒
酵母量产成功

本报讯（见习记者李媛 通讯员付文婷）近日，由国家
葡萄产业技术体系酿酒微生物岗位科学家、西北农林科
技大学葡萄酒学院教授刘延琳团队历时 17 年培育的国
内首株干白葡萄酒本土酿酒酵母 NX16菌株实现产业化
并成功量产。截至目前，该菌株已在东欧酿造了 500余吨
干白葡萄酒。

这是该团队继 2013 年率先实现两株干红葡萄酒本
土酵母产业化应用后，选育并实现产业化的第三株本土
酿酒酵母菌株。

2000年以来，在国家相关项目支持下，刘延琳团队首
次系统完成了我国葡萄酒主产区酵母种质资源的收集、
整理与研究，建成保存有 2万余株酵母的种质资源库，获
得了 316种基因型的酿酒酵母核心种质，为本土酵母的
开发与应用奠定了坚实基础。

为寻找适合中国风味的干白葡萄酒酵母，自 2007年
起，刘延琳团队在宁夏御马酒庄葡萄园采集了上千株酵
母资源，经过菌株抗逆性与酿酒特性研究、菌株发酵初
筛、小容器酿酒试验复筛、中试验证到大生产试验，并在
新疆、宁夏贺兰山东麓、环渤海湾等葡萄酒产区的多家企
业开展了 8年以上的中试和大生产示范应用，育成国内
首株干白葡萄酒本土酿酒酵母NX16菌株。今年，安琪酵
母股份有限公司对 NX16酵母开展了市场化推广。
“目前，我们已经选育出 29株酿酒功能细分的优良

本土酵母菌株。后续将加强与企业的产学研合作，在提高
中国葡萄酒整体质量的同时，展现本土酵母在多样化、个
性化表达方面的‘微生物风土’，实现‘中国风土，世界品
质’。”刘延琳说。

“大脑”在上海，“神经末梢”在新疆

“AI工程师”远距离调控发酵罐
■本报见习记者江庆龄

“这里有 20个不同的 500 吨级发酵罐，
点击其中一个发酵罐就可以看到发酵罐当前
被 AI（人工智能）监管的状态，以及下一次 AI
进行调控的时间。”在上海交通大学的一间会
议室里，该校助理教授韩彦强正在向记者进
行演示。

韩彦强所说的发酵罐被安置在 3000 多
公里之外的新疆伊犁川宁生物技术股份有限
公司（以下简称川宁生物）的车间里。几十个
四层楼高的发酵罐正在有序工作着，当罐内
微生物的生长状态出现一定变化时，位于上
海交通大学的这套系统便会立即发出“指
令”，指导生产车间进行自动调整和优化。

韩彦强操作的这套系统名为ManuDrive，
是团队研制的第一个“AI工程师”。ManuDrive
由上海交通大学人工智能与微结构实验室教授
李金金团队打造而成，目前已落地转化。“AI工
程师”将时间维度引入工业发酵过程，能够在复
杂的生物发酵过程中动态调控参数，实时生成
未来每一个时刻的最优发酵方案，进而大幅度
提升工业发酵产量。

上海交通大学副校长曾小勤表示：
“ManuDrive 不仅是 AI 与工业制造等学科
交叉的原始创新，也展现了产学研深度融
合的力量。”

将复杂过程“白箱”化

“当前，我国制造业企业仍面临着产业
升级的困境。”李金金表示，“在制造业不断
发展的过程中，相关企业遭遇了诸多制约
发展的瓶颈，其中部分难题与时间动态变
化密切相关。”

李金金团队在前期调研中发现，与时间
相关的工业制造中，生物发酵是最复杂的。原
因是微生物细胞内部结构、代谢反应、生物反
应器的环境都非常复杂，系统的实时状态也
存在不确定性。
“在生物发酵领域，时间是一个很大的影

响因素。微生物在各个生长阶段展现出显著
的差异性，其生长状态的好坏直接决定了整
个发酵过程的成功与否。为了保证发酵质量，
人类工程师通常需要根据常年积累的经验，
24小时不间断进行手动调控。”李金金说。

与此同时，发酵技术是生物制造的核心
手段，在食品、医药、能源以及化工等诸多领
域都有着广泛应用。李金金认为：“掌握发酵
领域的最新技术，对于我国在全球生物制造

领域占据领先地位至关重要。”
为此，团队直接把生物发酵作为验证技

术可行性的切入点。“生物发酵状态随时间变
化是一个纯‘黑箱’的模式，且按照以往生产
模式能够达到的产率已经接近上限。如果我
们把这一复杂过程‘白箱’化，就能够较为快
速地把技术推广到其他工业场景中。”李金金
说道。

从“AI自控系统”到“AI工业大脑”

2014年，李金金组建上海交通大学人工
智能与微结构实验室，团队成员有着计算机、
物理、生物等不同学科背景。十余年间，团队
聚焦 AI for Science（人工智能驱动科学创
新），开发了近百套算法，包括用于材料领域
的大模型 AlphaMat、用于生物领域的 Al-
phaBio。

ManuDrive 是团队基于过去的研究基
础，专门为生物发酵过程调控这一场景开发
的 AI算法。“发酵生产过程的时间依赖性很
强，当前状态取决于历史输入，致使 AI进行
预测的时候难度极大。同时，发酵生产是长周
期的，即使累积多年，完整生产批次的样本数
量也难以满足普通 AI模型的训练需求。”韩
彦强表示，为了应对这些挑战，团队历经一年
多时间，不断进行优化与迭代，并专门进驻发
酵工厂，与资深发酵工程师共同调控实际生
产，将发酵领域的专业知识融入模型构建过
程中。

前期实验及实践落地结果显示，
ManuDrive主要具备三大优势。

首先是引入时间维度。通过在生成式 AI
技术中引入时间维度，团队建立了“AI 自控
系统”，实现了工业生产过程的“AI 生产式”
动态调控，持续性提升产量、降低生产波动。
以抗生素发酵 7天的周期为例，在发酵进行
到第 20小时的时候，ManuDrive就能生成从
第 21小时、第 22小时、第 23小时，一直到第
150 小时的完整发酵操作方案，精准“预测”
整个发酵过程，大幅提高了调控的效率与精
准度，并进一步优化了原先以经验为主的生
物发酵方案。
“AI的调控具备持续迭代的优势，基于

生产中积累的高质量数据，AI能够持续进行
反馈和迭代，形成一个不断输入新数据、提升
产量，再输入新数据、进一步提升产量的良性
循环，进一步推动产业转型升级。”李金金补

充道。
其次是物理可解释性的工业

机理 AI。ManuDrive将工业反应机
理和物理守恒定律转化为模型可
用特征，让模型不仅能给出最优工
艺参数，还能解释参数间因果关
系，实现持续实时预测和优化。换
言之，ManuDrive具备独特的“思
考”模式，跳出了传统 AI模型需要
海量训练迭代的窠臼，训练效率提
高了数十倍。操作人员不仅能直观
理解模型的决策依据，还能依据因
果逻辑灵活调整生产策略，从而提
升生产决策的科学性和可靠性。

最后是轻量化。ManuDrive凭
借创新算法架构，仅需十几张
GPU 卡，并配合传统 AI 模型中
5%的数据量，就能实现连续、精准
的推理预测。李金金指出，轻量化特性不仅能
大幅减少企业在算力资源上的投入，还能有
效降低智能化改造的成本，使得中小型企业
也能以较低成本部署高效的“AI工业大脑”。

人类工程师和“AI工程师”将协同工作

李金金介绍，ManuDrive 通过软硬件结
合方式运行。

在软件层面，ManuDrive 具备强大且智
能的“大脑”，从备料阶段起就能够深度挖掘
并分析海量的历史生产数据，并精准规划出
物料的配比方案，确保每一个环节都能在最
合理的准备下开启。进入生产环节后，软件系
统则会向硬件设备下达指令，指挥整个生产
流程有序自动化推进。

在硬件方面，密布于发酵罐等关键生产
设备上的各类传感器，如同ManuDrive系统
的“神经末梢”，实时捕捉微生物生长状态、酸
碱度、溶氧量等多达数百项关键参数，并将这
些数据源源不断地反馈给软件系统。

在具体发酵过程中，位于上海的“大脑”和
位于新疆的“神经末梢”密切合作。软件系统接
收到硬件传来的实时数据后，会以毫秒级的超
快速度进行深度分析，迅速优化调控策略，让
整个发酵过程始终维持在最佳状态；在产量预
测环节，“AI工程师”能够对海量生产数据进
行深度挖掘和分析，提前洞察产量波动趋势，
将生产误差严格控制在极小的范围之内。

今年 4月，ManuDrive正式上线，远程接

管了川宁生物的发酵产线，运行一个月以来，
在提升发酵罐发酵产量的同时，大幅度降低
了生产过程中的波动，工厂的生产稳定性和
效率均得到了显著提升。
“当前数据显示，抗生素的产量提高了

3%～5%。随着后续 AI模型不断地反馈迭代，
每个月都会有进一步提升，我们预计到今年
年底产量能够提升 10%。”李金金说道，“按照
60亿元产值估算，提升 10%就相当于给企业
增加了 20%的利润。”
“在传统生物发酵过程中，人类工程师通

常需要根据常年积累的经验，24小时不间断
进行手动调控。日夜两班倒的工作模式，难免
会给工程师的身心造成一定影响，同时在深
夜等比较疲惫的时刻，会产生一定程度的误
操作率。”李金金表示，“这样的情况同样存在
于机械制造等工业生产中。”

在李金金看来，未来人类工程师和“AI工
程师”将协同工作，共同推动制造业产业升级。
一方面，ManuDrive接管产线后，人类工程师
得以摆脱重复性调试和倒班，专注于更有价值
的工作，同时大幅降低疲惫导致的误操作发生
率；另一方面，人类工程师积累了丰富的经验，
能够通过调整参数、优化训练，进一步提升 AI
的预测准确率，并不断拓展应用场景。
“ManuDrive具备可复制性，可快速应用于

食品、保健品、饲料等其他生物发酵类场景中。
同时，结合场景需求进行相应改造后，能把它应
用于与时间相关的合成生物学、芯片制造、环保
产业等其他工业制造领域。”李金金说。

王瑞在中试现场。 受访者供图

“肿瘤心脏病人工智能联合体”
签约转化

本报讯（见习记者江庆龄）近日，在上海举办的第四期
“免疫检查点抑制剂相关心血管不良反应临床诊疗学习班”
上，“肿瘤心脏病人工智能联合体”正式签约转化，5家人工智
能、医学检测以及医院管理企业共同受让了复旦大学附属中
山医院（以下简称中山医院）的原创知识产权项目“免疫检查
点抑制剂相关心血管不良反应发生风险预测软件V1.0”。
“免疫检查点抑制剂相关心血管不良反应表现多样，

除了颇受关注的免疫性心肌炎之外，还有可能促进全身
动脉粥样硬化乃至冠心病、心肌梗死，导致‘生了肿瘤、栽
在心脏’。”中山医院心内科肿瘤心脏病亚专科主任程蕾
蕾介绍，该联合体以中山医院为源头和核心，整合了多项
心肌损伤标志物及团队研发的新指标，旨在帮助临床医
师快速理解“抗肿瘤免疫治疗 -生物标志物变化 -心肌
损伤”这一复杂因果链。

目前，联合体正在针对肿瘤心脏病的不同应用场景
开展系列工作，如已上线“肿心评估”微信小程序，可对采
用 PD1类药物的患者进行心血管风险分层；即将上线的
肿瘤心脏病医生“人工智能分身”，则可以同肿瘤患者直
接进行智能问答。联合体后续将建立覆盖医院 -居家的
智能监测网络，实现对高危患者的全程管理。

近年来，程蕾蕾还带领团队瞄准免疫检查点抑制剂相关
心血管不良反应开展研究，于 2023年发布中英文版《免疫检
查点抑制剂相关心肌炎临床诊疗建议》，2024年出版《免疫检
查点抑制剂相关心肌炎》。在本次学习班上亮相的新书《肿瘤
合并泛血管病变》则是该系列的另一部作品。


