
科技创新·项目
2022年3月17日 星期四
主编：刘代荣 编辑：向文 美编：郑翔
投稿邮箱：cqkejibao@sina.com 07

中国空间站天和核心舱
■ 吕默默

知多少知多少科技热词、新词
重庆市全民科学素质纲要实施工作办公室主办

插图 苏盼盼

AI助力“捞出”肠道中耐药菌“杀手”
经过AI挖掘到的抗菌肽分子（10倍最低抑菌浓

度）处理后的大肠杆菌，透射电镜下可明显观察到其
细胞内容物的泄露及细胞膜或细胞壁的破坏。

在人体的“宇宙”中，居住着数百万种微生物。很
多常见耐药菌，如金黄色葡萄球菌、肺炎链球菌、大肠
杆菌等都是人体共生的“原住民”。而人体中同样存在
着克制它们的微生物及其代谢产物。找到这些耐药菌
的“克星”作为药物是当前生命科学领域的前沿问题。

如何在数以千万亿计的人体微生物“居民”中“捞
出”这些耐药菌的天然“杀手”呢？面对这一难题，中国
科学院微生物研究所研究员陈义华和王军团队合作，
利用机器学习的方法，从一万多个肠道微生物中“海
淘”出三个具有显著活性和安全性的抗菌肽“潜力股”。

AI开路 “海捞”奏效

科学家认为，人体肠道中庞大的微生物“居民”中
也蕴含着与耐药病原菌共生的克星，它们的代谢产物
能够抑制耐药菌的活性。

抗菌肽（AMPs）就是这样一类具有抗微生物活性
的小肽（序列在几个到几十个氨基酸残基之间）。以
往研究发现，它们经过简单的后修饰或不经任何修饰
就能直接发挥作用，达到抑制病原微生物的效果。它
们能抵御多重耐药菌，同时不易产生耐药性的抗菌
肽，被认为是可能替代传统抗生素的下一代抗菌剂。

研究团队采用自然语言学习（NLP）的多种神经
网络方法，把氨基酸序列当作“语言”，训练人工智能
学习现有抗菌肽的组织方式，从而让其根据“经验”识
别氨基酸短序列，区分相似的多肽。通过选取三种
NLP神经网络模型来预测鉴定，他们实现了抗菌肽挖
掘模型的构建和优化。在测试集中，该模型的精确度
达到了91.31%。

这些抗菌肽是否新颖呢？对此，王军解释：“它们
绝大多数与已知的抗菌肽序列同源性低于40%。而
且最终选取的抗菌肽作用机制不单一，体现出我们的

方法没有特定的偏好性。”

层层筛选 “万里挑三”

新抗菌肽拿到了，接踵而至的是三个关键问题：
它们的抗菌活性究竟如何？作用机理是什么？是否
安全可靠？

首先，陈义华团队对181种抗菌肽的活性逐一测
试，并在此基础上选取了其中最有效的11种进行了新
一轮测试。其测试对象包括粪肠球菌、金黄色葡萄球
菌、肺炎克雷伯菌、鲍曼不动杆菌、绿脓杆菌、阴沟肠
杆菌和大肠杆菌等病原细菌。

“我们发现这些抗菌肽只需要少许剂量就能实现
多重耐药菌的显著抑制能力。”论文共同作者陈义华
介绍，11种抗菌肽对单个菌的最低抑菌浓度（MIC）大
部分值低于每升50微摩尔（即百万分之五十摩尔）。
在针对临床分离得到的鲍曼不动杆菌、肺炎克雷伯菌
和大肠杆菌等多重耐药菌活性测试中，有10种抗菌肽
显示出强抑制能力。

为了解其作用机理，研究者通过对11种抗菌肽进
行测试，确定了其中部分肽的作用位点分别为细胞膜
和细胞壁。“如果用电子显微镜观察，可以看到和抗
菌肽共培养的大肠杆菌细胞膜明显破裂。这样细
胞内容物外流，耐药微生物就被杀死了。”陈义华
解释。

据介绍，经过长达30天的连续传代培养，研
究者并未观察到大肠杆菌产生任何抗性。另外，
他们还发现这11种优质抗菌肽中有超过一半的小
肽由alpha-螺旋结构主导，这种小肽或具有更强
的抑菌活性。

或迎来多肽类药物爆发期

“如果一开始候选分子的范围比较窄，失败的风
险和投入的成本会更高。”王军说，“我们的方法说明，

通过深度学习可以更快、更高效地确定更多的候选分
子，在此基础上一步步筛选，极大缩减了时间和实验
的成本。”

他表示，理论上多肽药物可选择的序列是“天文
级”的，远超ZINC15数据库（目前最大的有机小分子
化合物库之一）现在收集的1亿余种化学类分子总
量。然而，因为开发、利用的效率低，过去40年里获
批的多肽药物数量十分有限。

随着机器学习的深入发展，或将迎来多肽类药物
的爆发期。生物学家可以通过海量的基因组数据，大
量发现，乃至主动设计、从头生产自然界不存在的活
性肽。“这是未来的发展方向。”王军说。

作者表示，目前的研究仅通过动物实验证明部
分多肽的有效性和安全性，提供了一个成药的候选
分子或前体分子。接下来需要进行临床前的成药性
等评价，挖掘相关分子在农业和畜牧业方面的潜在应
用价值。 （本报综合）

空间站是人类飞向深空的前哨站。在现代航
天之父康斯坦丁·齐奥尔科夫斯基提出空间站的概
念之初，空间站除了科研之外的一项重要作用，就
是飞向深空的中转站、前哨站。

在太空中近乎失重的状态下，宇航员们的生理
和心理上都会受到冲击。长时间进入太空的人，因为
身体上的不适应，加上空间狭小，缺乏运动，在昼夜不
分明的状态下极有可能精神崩溃。这还仅仅是距离
地面400公里左右的高度，可以说是在家门口，还不
算出远门。如果我们的目标是更遥远的深空探索，就
必须适应这种状态。即使在今天，空间站仍然是唯一
可以为宇航员做长期驻留进行工作和实验的航天器，
所以想要预测人类在太空里长时间驻留的状态下受
到的影响，也只有在这里做测试和研究了。

早在1992年，中国载人航天就已经确立了“三
步走”的战略。第一步先把宇航员送入太空并安全
返回，神舟系列飞船已经搭载杨利伟、费俊龙和聂
海胜等宇航员实现。第二步是建造一个实验性质
的空间站，让航天员出舱活动和操作，以及飞船与
空间站对接，由天宫一号和二号空间实验舱实现。
第三步则是建造属于中国人真正的空间站，实现航
天员长期驻留并进行科学探索。2021年发射的天
宫正式空间站的天和核心舱就属于第三步。

目前在地球轨道上还有一个由多国合力修建
的国际空间站，总重量约420吨，其中供给航天员
工作生活、实验的舱段只有180吨，且真正用于科
研实验的舱段只有3个，分别是命运舱、哥伦布舱
和希望号实验舱，都没超过20吨的规模。我国空
间站一期工程虽然是百吨级，但可以安装23个机
柜，比国际空间站的空间利用率更高。

而天和空间站核心舱长度达到16.6米，最大直
径为4.1米，总质量达22.5吨，是当前体积最大、重
量最大的单模块空间站舱段，内部总空间达到110
立方米，是一个超大的“客厅”。我们的“客厅”不仅
空间大，功能更强大。国际空间站上有几节骨干舱
段，例如负责储存燃料的曙光号核心舱、负责生命
保障、轨道控制和指导功能的星辰号服务舱，再加
上连接其他舱段的团结号节点舱构成了国际空间
站上的主要舱段，重量超过50吨。与之相比，天宫
空间站一个20吨级的天和核心舱就满足了国际空
间站上述三大舱段的功能需求，从外形来看核心舱
分为“大柱段”与“小柱段”两部分，以功能分区则分
为资源舱、生活控制舱、节点舱。

在“客厅”后还会建造两个20吨的大型实验
舱，分别是问天号实验舱Ⅰ与梦天号实验舱Ⅱ。它
们是天宫空间站23个科研机柜的主要布放场所。

在未来，无论是更遥远的深空探索，还是在火
星轨道建立环火星轨道空间站，现在已经发射的天
和核心舱，无疑是我们的太空梦实现的第一步，也
是最关键的一步。

瑞士保罗谢勒研究所（PSI）的科学家开发了一种
突破性的X射线消色差透镜。这使得X射线束即使具
有不同的波长也可以准确地聚焦在一个点上。根据14
日发表在《自然·通讯》上的论文，新透镜将使利用X射
线研究纳米结构变得更加容易，特别有利于微芯片、电
池和材料科学等领域的研发工作。

要想在摄影和光学显微镜中产生清晰的图像，消
色差透镜必不可少。它们可以确保不同颜色，即不同
波长的光，能够清晰聚焦，从而消除模糊现象。

直到现在才开发出一种用于X射线的消色差透
镜，这一事实乍一看可能令人惊讶，毕竟可见光消色差
透镜已经存在了200多年。它们通常由两种不同的材
料组成。光线穿透第一种材料，分裂成光谱颜色，就像
穿过传统的玻璃棱镜一样。然后，它通过第二种材料
来逆转这种效果。在物理学中，分离不同波长的过程
称为“色散”。

然而，PSIX射线纳米科学与技术实验室X射线光
学与应用研究组负责人、物理学家克里斯蒂安·大卫解
释说：“这种适用于可见光范围的基本原理并不适用于
X射线范围。”对于X射线来说，没有哪两种材料的光
学性质在很大的波长范围内有足够的差异，从而使一
种材料可以抵消另一种材料的影响。换句话说，X射
线范围内材料的色散太相似了。

此次，科学家没有在两种材料的组合中寻找答案，
而是将两种不同的光学原理联系在一起。这项新研究
的主要作者亚当·库贝克说：“诀窍是意识到我们可以
在衍射镜前面放置第二个折射镜。”

PSI用已有的纳米光刻技术来制造衍射镜，并用微
米级的3D打印制造出折射结构，成功开发出用于X射
线的消色差透镜，解决了上述问题。

为了表征他们的消色差X射线透镜，科学家们在
瑞士同步辐射光源使用了一条X射线光束线，还使用
光刻技术来描述X射线光束，从而描述消色差透镜。
这使得科学家们能够精确地探测到不同波长的X射线
焦点的位置。

用于X射线的消色差透镜问世
■张佳欣


