
张卫东：守正创新 做中国的原创新药
姻本报记者张双虎 姻黄辛

让世界“信任中药、用准中药、用优质中
药”不仅是中医药发展目标，也是关乎临床
安全和疗效的重大命题。

为阐明中药药效的物质基础，解析其作
用机制并研发中国人自己的原创新药，海军
军医大学药学系天然药物化学教研室主任
张卫东教授 30年扎根科研一线，开展中药
及复方药效物质基础研究。他守正创新，以
国际规范的循证医学方法研制新药，开发出
多款进入临床的中药活性成分和新药。

不久前，张卫东获得 2022年上海“最美
科技工作者”称号，用实际行动树立了科研
工作者的时代“标杆”。

解析中药作用机制

中药复方是中医用药的主要形式，阐明
中药复方的药效物质基础、解析其作用机制、
保障药品质量、明晰临床定位已经成为我国
中药产业可持续发展的关键瓶颈问题。

为此，张卫东带领团队不断攻关，相继
建立了中药方剂有效成分群辨识技术阐明
药效物质基础，建立了系统生物学与网络生
物学相结合的技术解析作用机制，建立了生
产链全过程自动化控制技术保障用药质量，
同时开展了国际规范的循证医学研究明晰
临床定位。

从 2004年起，张卫东团队经过 16年科
技攻关，使上海最大的中药品种———麝香保
心丸实现了 30%以上的年增长。2020年，该药
产量达 25亿粒，单品种销售额达 22亿元，产
业规模位列全国中药微粒丸制剂产业第一。

中国科学院院士、中国中医科学院首席
研究员陈可冀表示，麝香保心丸是我国心血
管治疗领域的著名中成药，始终坚持走循证

发展之路，注重学术研究及基础研究，是继
承、发展、创新中国传统医药的典范。

同时，张卫东还为国内 60 家企业的
40个中药方剂提供技术服务。目前有超过
2.5 万家医院的 1.5 亿人次使用相关产
品。其技术和服务遍及大江南北；通过提
升产品的科技含量和药品质量，企业累计
销售额达 169 亿元，近 3 年新增 149 亿
元，产生了巨大的社会和经济效益，推动
中药产业高质量发展，对中药复方大品种
开发具有很好的示范效应。
此外，他主持的中药复方现代研究项目

“基于整体观的中药方剂现代研究关键技术
的建立及其应用”获 2018年国家科技进步
奖二等奖。

做中国的原创新药

中药创新药物研究的关键科学问题是
阐明中药药效的物质基础和作用机制。
张卫东率先提出基于中药的创新药物

研究策略。即“解析中药药效物质基础—发
现中药作用新靶标—验证新靶标功能与结
构优化—研发创新药物”。按照这一策略，他
带领团队走出了一条具有中国特色的创新
药物研发之路。
中药药效物质基础研究是新药发现的

源头。张卫东创新应用多维色谱串联技术，
从旋覆花等 23个属 170余种中药中分离鉴
定出 7600余个天然化合物，其中新化合物
1000余个、新骨架化合物 57个。

利用这一技术，张卫东团队承担了国家
天然产物样品库的建设，建成了涵盖 8000
种中药组分、7600 种中药化学成分的样品
库，为我国中药新药创制提供了重要基础平

台。在《美国化学会志》、英国皇家化学会《化
学通讯》等国际期刊发表论文 86篇，其中 6
个中药活性成分已进入临床研究。

新靶标的发现是创新药物的核心。张卫
东采用化学生物学技术，创新性利用中药活
性成分寻找分子新靶标，发现了 20余个活性
成分的新靶标；发现了国际上首个泛素 E2酶
UbcH5的选择性抑制剂 IJ-5，首次报道 E2
泛素结合酶UbcH5c是治疗胰腺癌的有效药
物靶标；发现了第一个特异性识别 AP-1靶
基因的中药成分藜芦胺。

目前，张卫东利用自主发现的新靶标
开发的两个创新药物已进入临床。他带领
的团队在中药创新药物研究领域也取得
丰硕成果，获得新药证书两项（仙黄颗粒
和藤络宁胶囊）、临床批文 7项。具有自主

知识产权的治疗冠心病的中药一类新药
“黄芪甲苷”已完成 3 期临床研究；研发国
内第一个进入美国食品药品监督管理局
II 期临床的多发硬化症治疗新药 ZD03。
他还获得国内发明专利 41 项、国际发明
专利 7 项；其基于中药创新药物的系统研
究获国家科技进步奖二等奖。
同时，张卫东还积极解决中药行业“卡

脖子”关键技术，首次提出系统生物学与网
络药理学相结合的策略与方法，构建了中药
方剂现代研究体系。在国际上出版了基于整
体观的中药方剂研究中英文专著两部；申请
发明专利 35项，授权 26项。

“争分夺秒努力坚持”

2020年初，抗击新冠肺炎的战役打响，
国务院联防联控攻关组成立国家中医药专
班，张卫东担任研究组副组长并主动请缨承
担国家重点研发计划应急项目———“清肺排
毒汤的科学基础研究”。他带领课题组废寝
忘食，冲在抗疫一线，完成了国家抗疫药方
“清肺排毒汤”的工艺质量及作用机理研究，
并在国际著名杂志上发表多篇研究论文，系
统阐明了清肺排毒汤的作用机理，向世界证
明了中医药治疗新冠肺炎安全有效。

目前，“清肺排毒颗粒”已获国家新药证
书。张卫东也被评为“全国抗疫先进个人”，
受到科技部和国家中医药管理局的表彰。

这位曾获“国家杰出青年基金”“教育部
长江学者”“上海市优秀学科带头人”“吴阶
平医药创新奖”等荣誉的科学家在科研之余
还热衷跑步。他每周跑 3次，每次 5公里。在
他看来，“科研与跑步一样，都要争分夺秒，
努力坚持”。

张卫东在实验室工作。 受访者供图
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中国科学技术大学

提出并实现
新型量子随机数发生器
本报讯（见习记者王敏）中国科学技术大学郭光灿院士团

队中的韩正甫教授及其合作者王双、银振强、陈巍等，提出了
一种新型半设备无关量子随机数发生器协议，并进行了实验
验证。该协议在光源不可信条件下，无需对探测设备进行表
征，使用日常光源即可快速生成安全的量子随机数。该协议全
面提升了量子随机数发生器的安全性与实用性，为半设备无
关量子随机数发生器的实用化奠定基础。相关研究成果日前
在线发表于《物理评论快报》。

量子随机数发生器基于量子物理原理产生具有内禀随机
性的真随机数，是量子保密通信中的关键环节。然而，现实中的量
子随机数发生器可能具有的非理想性会破坏随机数的不可预测
性和私密性。半设备无关量子随机数发生器则提供了一种实际可
行的安全方案。但因已有的半设备无关方案忽略了一些关键因素
对其性能的影响，限制了其在现实条件下的应用。

针对这一问题，韩正甫课题组展开深入研究，于 2020 年
提出容忍探测器后脉冲的源无关协议，2022年进一步降低了
源无关量子随机数发生器对非理想因素的敏感性。这些工作
虽然显著提高了源无关量子随机数发生器的实用性，但仍然
需要对测量设备进行精确表征。

近日，该课题组基于平滑熵的不确定关系和量子剩余哈
希定理，提出了一种不需要对测量设备进行表征的新型半设
备无关量子随机数发生器协议，并证明了该协议在源端不可
信和探测端无表征条件下的安全性。他们同时使用卤素灯这
一日常光源和激光器完成了验证实验，产生的随机数速率不
仅与目前商用随机数发生器相当，安全性还显著优于后者。

该成果在保证随机数快速生成和系统简洁实用的同时，
大幅降低了对设备可信度和刻画表征的要求，其思想和实现
方案对突破高性能、高安全量子随机数发生器的研究瓶颈具
有重要推动作用。

相关论文信息：

广东省科学院生态环境与土壤研究所

揭示海水入侵活化
稻田土壤重金属机制

本报讯（记者朱汉斌）记者日前从广东省科学院生态环境
与土壤研究所获悉，该所研究员刘同旭团队研究揭示了海水
入侵活化稻田土壤重金属的机制。相关成果分别发表于《环境
科学与污染研究》和《光化层》。

周期性潮汐和海平面上升带来的海水入侵，导致周边土
壤含盐量增加，改变土壤性质及污染物的迁移转化过程。对于
稻田干湿交替条件下重金属在土壤—水界面上的形态转化过
程，目前已有大量研究，但关于稻田中海水入侵引起重金属活
化机理及其环境风险的研究较少。

在本项工作中，研究人员围绕海水盐离子与土壤相互作
用的过程，以稻田镉为研究对象，采用室内培养实验模拟海水入
侵稻田土壤的情景，研究了海水入侵对稻田镉有效性的影响。研
究发现，镉氯络合物的形成和电荷零点的提高是导致镉在土壤—
水界面解吸的主要原因，明确了海水入侵对稻田土壤厌氧—好氧
条件下镉有效性的驱动机制，发现海水显著增强了好氧期镉的再
活化作用，这可能会增加镉在稻米中的积累程度。

该研究结果阐明了海水入侵条件下稻田土壤镉的热力学
分配过程与动力学转化过程，可为我国滨海海水倒灌区稻田
土壤镉污染的风险评价与治理提供理论依据。

相关论文信息：

中科院古脊椎动物与古人类研究所

发现史前人群
利用鸟类资源系列证据

本报讯（记者崔雪芹）近日，中科院古脊椎动物与古人类
研究所高星团队副研究员张乐等对水洞沟第 12地点出土的
414件鸟类骨骼进行了埋藏学研究，深入探讨了史前人类的鸟
类开发利用策略，相关文章发表于《考古学与人类学科学》。这
项工作为中国乃至世界范围内古人类与鸟类关系的探讨与研
究提供了一个重要的区域性案例。

近 30多年来，越来越多的考古发现表明，早在旧石器时
代中期，古人类与鸟类之间就产生了极为密切的联系：在营养
物质的开发利用之外，史前人群还将鸟类的羽毛和爪子制成
装饰品、肢骨制成工具和乐器等。但是，上述研究工作大都局
限于旧石器时代的欧洲和西亚，而中国乃至东亚却鲜有鸟类
与史前人类关系的研究报道。

水洞沟第 12地点的鸟类以鸡形目（环颈雉、石鸡和山鹑）
为主，鹰形目（胡兀鹫、大鵟和普通鵟）和鸮形目（雕鸮等）等肉
食性鸟类次之。

文章指出，古人类在鸟类骨骼表面造成的切割、敲砸、烧
烤与劈裂等痕迹主要分布于鸡形目的多肉部位（如肱骨近端、
股骨和胫骨等）及猛禽类前肢的肢端部分；这一现象表明，水
洞沟先民可能对前者进行了较为彻底的营养性利用，而对后
者则进行了获取羽毛的处理。

民族学研究显示，现代狩猎采集群体存在以肉食性鸟类
羽毛作为装饰品以彰显其狩猎能力或社会地位的传统习俗；
水洞沟第 12地点的古人类可能也以遗址附近获取的猛禽羽
毛作为个人装饰以吸引其他社会成员或群体的注目。

遗址中胡兀鹫及鸵鸟肢骨碎片上刮削痕迹的出现表明，
它们与史前人群的骨制品制作工艺有关；水鸟和幼鸟骨骼材
料的缺失指示古人类可能主要于冬季活动在水洞沟第 12地
点及周边区域；织网类工具及环颈雉雌雄个体数量的明显差
异则显示，水洞沟古人类可能采用了两种捕鸟方式———网套
及选择性弓箭猎杀。

水洞沟第 12地点古人类在鸟类捕猎技术、营养物质开发
及非营养性物质利用等方面都与同时期欧洲和西亚地区的考
古记录较为相似。
相关论文信息:

最厉害的“内卷”在动物界
科学家揭示球金龟成球行为之谜
姻本报记者李晨阳

人类“内卷”，动物也“内卷”———能把自
己卷成“球”。犰狳、穿山甲、刺猬、球马陆、球
鼠妇等，在遇到危险时能迅速卷成紧密球
体，保护其腹部、四肢等脆弱部位。
“这种行为甚至还有一个专业名

词———成球行为。”中科院动物研究所（以
下简称中科院动物所）研究员白明告诉
《中国科学报》。

近日，由中科院动物所牵头、中意德三
国科学家合作完成的一篇论文发表于《通讯
生物学》。此文针对一种小小的昆虫———球
金龟，揭示了它们“成球”的“内卷”之谜。

“球”与“非球”区别在哪儿？

在各种动物类群中，昆虫的身体结构其
实并不适于成球。
“因为它们的身体躯干只有头胸腹三个

体节，很难形成紧密的球形。大多数情况下，
身体腹面、足等部位会不可避免地外露。”论
文共同通讯作者之一白明解释道。
但有一些“小家伙”却做到了。
球金龟是金龟总科、驼金龟科、球金龟

亚科昆虫的统称，目前已知 44 属 448 种，
分布在泛热带区。这类昆虫比较罕见，主
要生活在白蚁巢、枯枝落叶层和朽木等隐
秘生境中。
虽然都被称为球金龟，但它们的身手却

差距较大———一些球金龟只能形成松散球
形，或者完全不能成球，而另一些则能形成
紧密球形。
“球”与“非球”的区别到底在哪儿？
研究人员通过几何形态学定量分析了

全球 74种球金龟的形态特征，发现在 3种
不同的成球类型（不能成球、松散球形、紧密
球形）中，球金龟的头、前胸背板、鞘翅和足
等结构均有稳定差异。

进一步结合显微 CT和三维重建技术，
研究人员首次发现，紧密型球金龟在体壁厚
度上存在异速生长现象，也就是球外侧（前
胸背板和鞘翅）的体壁厚度显著厚于内侧体
壁（胸部和腹部腹面），而它们的体壁厚度也
与不能成球的金龟有显著差异。
“我们推测，这可能是在能量有限的情

况下的一种权衡策略。”论文第一作者、中科
院动物所博士后路园园说，“当组成体壁的
物质有限时，更多的材料被分配到球的外
侧，而被包裹在球内的体壁组成材料则相对
较少。”

成球行为从何而来？

在此之前，球金龟的成球行为演化历史
并不清晰。仅有一块化石记录表明，松散球
形种类可能最早出现在新生代（约 2500万
至 1500万年前）。

这一次，研究人员详细调查了不同产地
和地质时间的化石。幸运的是，他们在克钦
琥珀和多米尼加琥珀中都发现了球金龟的
存在，并且首次在中生代（约 1亿年前）记录
了松散球形的新属种，以及新生代紧密球形
的新种。

这些发现不仅将球金龟成球行为的起
源提前了约 8000万年，也是昆虫中成球行
为的最早记录之一。

化石初步串联起了球金龟的成球之路，
为成球行为的演化揭开了冰川一角。
“我们的研究结果表明，成球行为在球

金龟中是单次起源的，即从不成球到松散球
形，最后到紧密球形的演化顺序，其中也伴
随着在少量节点上的反转。”路园园说。

与成球关系密切的身体结构包括头、前
胸背板和鞘翅，它们的演化过程并不相
同。论文重要作者、中科院动物所研究员
邹征廷说：“中生代球金龟首先经历了鞘
翅的快速适应演化，为成球行为形成奠定
了基础，前胸背板紧随其后，最后在新生
代球金龟头部快速演化，为紧密球形的形
成补上了关键一环。”

为什么要变成“球球”？

看似简单一卷的成球行为，背后却有如

此复杂的结构演变。那么，动物为何要演化
出这样的行为呢？
“科学家们推测，成球行为可能源于防

御和生理功能，例如保水能力和温度调节能
力。”路园园说，“比如鼠妇就缺乏陆生节肢
动物应有的气门系统，所以需要靠成球来减
缓体内水分散失，从而适应登陆后的生活。”

而对球金龟而言，抵抗天敌袭击也是成
球行为的一个重要因素。研究人员选择球金
龟与另外两种金龟———驼金龟和鳃金龟，开
展了机械力学分析，发现在被天敌直接攻击
的特定场景下，卷曲成球的球金龟可以抵抗
更大的咬合力而不变形，表现出更为“抗揍”
的特性。
“这些球金龟的‘抗揍’特性，一方面得

益于球形结构本身，另一方面也归功于更厚
的外侧体壁，以及体壁本身较强的机械性
能。”另一位论文共同通讯作者、中科院动物
所研究员顾奇说。

有趣的是，球金龟中松散球形种类主要
生活在枯枝落叶层，紧密球形种类主要生活
在白蚁巢穴中，研究人员由此提出了“攻击
者压力”假说———来自白蚁的威胁驱动了球
金龟成球行为的复杂化。

人们还发现，惊扰到某些生活在树冠上
的球金龟时，它们会迅速成球从而掉落消
失。“对那些生活在开放环境的球金龟来说，
球形有助于其通过滚动快速逃脱。我们认
为，这更可能是紧密球形个体在重新适应开
放环境中成球行为的二次适应性演化。”白
明说。

相 关 论 文 信 息 ：

球金龟 张巍巍摄

国内首个中兽医针灸国家标准发布

本报讯近日，中国农业科学院兰州畜牧与兽药
研究所牵头起草的首个中兽医针灸国家标准《动物腧
穴名称与定位马属动物》通过国家标准化管理委员
会批准发布，将于 2023年 2月 1日起正式实施。该标
准系统规定了马属动物腧穴体表定位的方法、名称确
定原则和 180个腧穴的名称及其定位，适用于兽医针
灸的教学科研、临床治疗及学术交流等。 （李晨）

简讯
近日，在湖南省衡阳市

南岳区的一片树林里，出现
了数百只白鹭。一只只白鹭
时而轻盈地立在树梢，时而
展翅翩跹起舞，时而群起引
吭高歌。仙灵的鹭鸟与不远
处的村落、小镇相互映衬，
构成一幅人与自然和谐相
处的生态画卷。

白鹭是国家二级保护
动物，也被称为“大气和水质
状况的监测鸟”。白鹭群栖居
于此，得益于南岳区近年来
为保护生物多样性所取得的
成果。

南岳衡山国家级自然保
护区管理局科技科科长匡代
勇表示，通过加强生态监测、
宣传教育，对濒危物种进行
扩繁放归，加大对盗采盗猎
野生动植物违法行为的打击
力度，物种保护得到了切实
加强。 （王昊昊周翔宇）白鹭“挂满”枝头。 周翔宇摄

中国遥感卫星地面站
接收“句芒号”卫星数据

本报讯近日，中科院空天信息创新研究院中国
遥感卫星地面站成功接收陆地生态系统碳监测卫星
“句芒号”数据。中国遥感卫星地面站密云站成功跟
踪、接收陆地生态系统碳监测卫星 8PSK-800Mbps
模式和 VCM模式两种不同调制方式的下行数据，喀
什站成功接收到陆地生态系统碳监测卫星载荷观测
数据。三次接收任务总时长 25 分钟，数据量约
306GB。 （高雅丽）

最美科技工作者风采录


