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前不久，国际顶尖学术期刊《自然》在线发表了中
国科学院生物化学与细胞生物学研究所（简称“中科院
生化与细胞所”）分子生物学国家重点实验室许琛琦研
究团队的研究成果。该研究成果首次揭示了人体免疫
系统“刹车”分子PD-1的降解机制，以及该机制在肿
瘤免疫反应中的功能。

T细胞作为人体免疫系统的一部分，是机体健康
的重要“守护者”，可及时识别并清除体内突变细胞，防
止肿瘤发生。不过，部分肿瘤细胞会通过激活PD-1分
子让免疫系统“刹车”，从而躲避T细胞的杀伤。临床
上，阻断PD-1通路的抗体药物可以恢复病人自身的
抗肿瘤免疫功能，从而治疗肿瘤。目前，这类药物已取
得巨大成功，可治疗肺癌、肝癌、肾癌等10多种肿瘤。
PD-1 的发现者还由此获得 2018 年诺贝尔生理学或
医学奖。然而，PD-1为什么在肿瘤微环境中如此“活
跃”？这一重要科学问题仍没有得到很好的解释。

许琛琦团队长期致力于T细胞的功能调控研究，
曾发现了 T 细胞关键受体的活化机制以及胆固醇代
谢对 T 细胞抗肿瘤功能的调控作用。而在此次研究
中，他们从一个新的角度研究PD-1的调控机制后发
现：PD-1在正常的T细胞中存在一个快速降解过程，
并鉴定了其中起关键作用的蛋白质分子 FBXO38。
FBXO38 可以为 PD-1 加上一种介导降解的标签，由
此PD-1会被送到细胞的回收场——蛋白酶体进行降
解，以保证PD-1维持正常水平，不影响T细胞发挥功
能。然而，在被肿瘤“包围”的T细胞中，FBXO38“活
跃”程度过低，可能导致 PD-1 不能被正常降解。因
此，T细胞“受困”于那些原本应该被降解的PD-1，抗
肿瘤免疫反应被抑制。

通过进一步研究，许琛琦团队发现：白介素2可以
恢复FBXO38的“活跃”度，让PD-1回归“正常指标”，
从而提高T细胞的抗肿瘤功能。白介素2是治疗黑色素
瘤和肾癌的临床药物，它对PD-1的调控应该是其临床
效果背后的机制之一。需要指出的是，因副作用大，白介
素2没能在临床上广泛应用。对此，今后可以优化其剂
型和用量，并探索它与其他药物联合治疗的前景。

该项研究阐明了重要药物靶点PD-1的新调控机
制，有助于研究人员更好地理解肿瘤免疫应答，并设计
新的肿瘤免疫治疗方法。

免疫系统“刹车”分子PD-1的调控

新机制获揭示——

新肿瘤免疫治疗方法有望实现
本报记者 沈则瑾

PD-1降解模型图。

在 NASA（美国国家航空航天局）喷
气动力实验室，您或许会看到一个令人匪
夷所思的场景：一些掌握着最前沿航天技
术的科学家们，正绞尽脑汁维护联系着一
台上世纪 70 年代出厂的老爷机器，并试
图从它传回的数据中找出一些能发表在
顶级期刊上的发现。一切只因它已经飞
行到了距离地球178亿公里的地方，突破
了太阳风所能影响的范围——它的名字
叫“旅行者2号”。

前不久，NASA 发布消息称，其发射
的旅行者 2 号已经进入了恒星与恒星之
间的那一片范围——这是一大突破，此前
任何一个飞行器都没有飞出过太阳系。
如今，历经漫长飞行的旅行者 2 号，在星
际空间中看到了人类从未看到的景象
——而且从某种意义上说，它的旅程永远
不会结束。

在那里，太阳风与星际物质相遇

人类肉眼所能感受到的太阳光芒大
都来自于太阳的光球层，天文学家们一般
将这里视为太阳的表面。而在太阳表面之
上，磁场所贮存的能量被源源不断转化到
由带电离子和电子组成的等离子体中，将
等离子体从数千摄氏度加热到数百万摄
氏度。在高温作用下，等离子体向外膨胀，
裹挟着太阳磁场向遥远的太空中奔去。除
了与地球等行星相遇时发生相互作用外，
在大部分空间中，这些等离子体都会以近
乎不变的速度旅行，无拘无束。这种现象
与我们生活中时常感受到的风类似，因
此，空间物理学家们给这些等离子体取了
一个形象的名字——“太阳风”。

随着与太阳距离的增加，太阳风的速
度虽然没有发生太大变化，但密度会越来
越低。在冥王星轨道以外，它们的动压已
严重不足，无法克服宇宙空间中广泛存在
的星际物质阻碍，不得不停下脚步。但这
一过程与司机遇到红灯平稳减速停车不
同——以超音速奔驰的太阳风无法将前
面遇到的阻碍信息“传递”给随后涌来者，
从而导致与恒星物质的相遇更像是一次

“车祸”，接踵而至的太阳风等离子体不断
碰撞压缩前方减速的等离子体，形成了一
道“终止激波”。最终，太阳风等离子体将
与星际物质交会。

在天文学中，地球与太阳之间的平均
距离被定义为一个天文单位（AU，1AU约
为1.5亿公里）。当旅行者2号和旅行者1
号（于 1977 年 9 月 5 日发射）穿越终止激
波时，测量到终止激波与太阳的距离分别
为94AU和76AU。而太阳风所能影响的
空间范围，被空间物理学家们称为“日球
层”；与此同时，太阳风与星际物质相会的
地方，则被称为“日球层顶”。

在能够发射航天器之前，人类就已在
恒星等天体的光谱信息中，找到了星际物
质的蛛丝马迹。其中，美国物理学家尤金·
帕克最先提出太阳风理论。2018年8月，

NASA发射了以尤金·帕克命名的帕克太
阳探测器，试图通过靠近太阳实地探测的
办法，来了断关于太阳风的诸多争议。而
在太阳风传播的尽头，虽然科学家们已经
通过一系列科学手段对终止激波、星际物
质的性质等有了一定了解，但终究仍需实
地探测才能获得更深入的认识。

2012年8月，旅行者1号在距离太阳
121AU的地方完成了穿越日球层顶的壮
举，进入星际空间。旅行者2号随后也于
2018 年 11 月 5 日成功穿过了日球层顶，
并将带来比旅行者 1 号更让科学家们激
动的探测数据。

在那里，它们感受到了风的变化

在旅行者 1 号和 2 号上，均装配了用
来 测 量 太 阳 风 粒 子 的 等 离 子 体 谱 仪

（PLS），当这种谱仪测到的太阳风粒子通
量密度明显降低时，说明旅行者号飞船不
再受到太阳风吹拂，基本可以证实它们已
处于星际空间中。

然而，旅行者 1 号的 PLS 早在 1980
年便已罢工。当旅行者1号在2012年进
入星际空间时，科学家们颇费周折才在太
阳的助攻下确认了旅行者 1 号的成功。
2012年3月，太阳爆发了一次强烈的日冕
物质抛射。13个月之后，这次爆发传播到
了旅行者1号所处位置，飞船上仍能工作
的等离子体波动探测仪器记录下了这次
爆发带来的波动。通过波动数据，科学家
们间接推测出了旅行者 1 号所在位置的
电子密度值与星际物质的特征一致，由此
才确定旅行者 1 号已经进入了星际空
间。而当旅行者号团队对之前的数据重
新分析后，发现了一些相对微弱的波动
——这表明早在2012年8月，旅行者1号
就已进入了星际空间。

而旅行者 2 号的 PLS 仍在正常工
作。在2018年11月5日旅行者2号传回
的太阳风数据中，出现了粒子密度的突然
下降——也就是说，在 180 亿公里之外，

旅行者 2 号身边吹拂的太阳风突然消失
了，它进入了一片全新世界。科学家们由
此确认，旅行者 2 号已经穿过日球层顶，
进入星际空间中。此外，旅行者2号探测
到的银河宇宙线通量的增加也进一步证
实：它已处于星际空间。银河宇宙线是来
自于太阳系以外的高能辐射。由于日球
层的屏蔽作用，仅有一部分银河宇宙线可
以传播到日球层之内，并受到太阳活动调
节：当太阳活动较强时，就能更多地将宇
宙线屏蔽在日球层以外；而在日球层之
外，宇宙线的通量就会变得相对更强。

在那里，它们将长久注视着我们

在旅行者计划中，旅行者2号原本承
担着为旅行者1号充当备胎的任务：一旦
旅行者1号未能成功探测土星和木星，旅
行者2号将接手未完成的任务，放弃之后
造访天王星和海王星的安排。令人欣慰
的是，在40多年的慢慢长路中，两艘探测
器均基本完成了任务——对土星、木星、
天王星、海王星及其卫星系统开展了细致
观测。透过它们传回的图片，我们不但获
得了更多科学知识，更一次次被太空的魅
力所折服。而在两艘飞船从太阳黄道面
以北和以南相继进入星际介质后，当初的

“双保险”策略最终得到了回报：两艘飞船
上虽均有一些仪器无法正常工作，但两者
的探测数据相互补充后，仍能得到全部物
理参数的探测数据，从而使人类首次有机
会实地探寻日球层及星际介质的秘密。

然而，对两艘飞船是否已经飞出了太
阳系，不同学者仍持不同看法。目前主流
的观点认为，太阳系的边界位于距离太阳
约2光年（10万AU）的奥尔特云。虽然没
有直接的探测证据，但间或造访太阳系内
部的长周期彗星使科学家们推断，奥尔特
云是这些彗星的发源地。由于奥尔特云
仍受到太阳引力作用，这里被一些学者当
作太阳系引力和结构上的边缘。对此，
NASA 也谨慎地表示：“太阳系的边界被

认为处于奥尔特云的外缘。”然而，也有学
者认为，从另一个角度讲，太阳的光和引
力理论上可以延伸到无穷远处，但太阳系
显然不能包罗全部的宇宙，因此日球层顶
应标志着太阳风影响的终结——即跨入
星际物质后，就已经办妥了从太阳系的

“出境”手续。其实，由于太阳系是一个人
为划定的范围，它的边界不会改变我们对
宇宙中客观规律的看法以及天体们的运
行。因此，两种说法也无所谓谁对谁错。

与用了太久的手机电池会供电不足
一样，为旅行者号供电的同位素热电池的
输出功率正以每年 4 瓦的速度衰减。预
计到 2020 年，飞船将不得不关闭所有科
学探测仪器，以仅有的供电维持飞船与地
球的通信。2025 年左右，飞船的通信系
统也将因供电不足停止工作。届时，我们
将再也听不到这两个离家将近50年的孩
子在星际空间中向地球母亲发出的呼喊。

然而，它们的故事并没有就此结束，
两艘旅行者号飞船还有另一个使命要完
成——飞船上安装了介绍地球的金唱盘，
希望有朝一日能有地外文明发现飞船并
解码金唱盘。在金唱盘中，我们向宇宙其
他文明发出了诚挚邀请，其中中文普通话
的语音内容为：“各位都好吧？我们都很
想念你们，有空请到这来玩。”此外，金唱
盘还展示了我们在科学、建筑、航天、医
学、艺术、交通等各领域取得的成就；并录
下了恋人相爱时的脑电波，试图让其他文
明了解“爱”这种连接人与人心灵的感情；
但并没有记录下我们世界的另一面——
战争、侵略、欺骗，等等。

有朝一日，当两艘旅行者号作为人类
文明的使者，将金唱盘送到另一个文明手
中时，我们是否已经消除了地球上不那么
美好的部分，成为宇宙中美丽和谐的家园
——在远离地球的星际空间，旅行者号将
在时间长河中注视着我们。

［作者单位：哈尔滨工业大学（深
圳）。本文授权转载自科学大院，公众号：
kexuedayuan，略作删改，特此鸣谢。］

进入星际空间——

“旅行者2号”的故事仍在继续
李会超

春节期间，我国首部科

幻大片《流浪地球》赚足了眼

球。对于探索广袤的宇宙空

间，人类向往已久。那么，就

让我们来看看现实中飞离地

球最遥远的太空器——旅行

者2号的故事吧！

它的故事开始于 1977

年8月20日，并且永远不会

结束

2019年春晚，第一次亮相全民“抢红
包”的百度成功发出 9 亿元红包，引来全
球 208 亿次互动，并且绑卡提现顺畅，没
有宕机事件，刷新了中国互联网史上多项
纪录。这背后，科技提升效率、智能感知
客户的技术力量功不可没。

作为整个活动绑卡、提现金融账户的
入口，度小满金融（原“百度金融”）为保证
活动顺利进行，拿出多项看家本领。其
中，“度小满智能语音机器人客服”给许多
用户留下了深刻印象。

经济日报记者了解到，2019 年大年
初一，度小满智能语音机器人客服接受用
户查询的峰值达到了每秒 5000 次以上
——正是因为引入其自主研发的人工智

能深度学习技术，整个客服系统的在线应
答效率大幅提升。整个春节活动期间，该
机器人客服完成了近 96%的用户在线咨
询，服务总人数超过百万人，节省了上千
名人工客服人力成本。

“用户咨询客服可能仅需几分钟，为
让这100多万用户能够体验流畅，我们在
春晚前一个月就开始了密集的筹备工作
——技术人员将在线系统每秒查询率扩
容，保证 1.5 万用户可同时进入客服；此
外，还做了 4 种降级方案，保证更多用户
可以第一时间进入客服，解答疑惑。”度小
满金融智能语音技术团队相关负责人称。

据介绍，度小满机器人于2018年6月
正式上线，已经在多个日常业务环节中成

功运行。其中，智能语音识别机器人是现
阶段度小满金融自主研发上线的关键技
术之一。具体来看，度小满智能语音机器
人目前主要具备以下能力：听说能力，即
基于百度语音技术能力，实现语音数据流
与文本文字的实时转化；自然语音理解能
力，这是机器人的大脑核心，实现了对用
户说话的文本文字意图识别；回复决策能
力，这是机器人智能的更高表现，要快速
做出回复决策，这依赖每个应用场景预先
提炼出的交互决策系统。

为优化度小满机器人客服的“智能”，
春节期间，训练师们还专门训练了机器人
更加快捷精准识别意图的能力，并添加了
上千条春节场景下相应的语料，增加机器

人识别的准确性。
据悉，结合金融特定的场景需求，度

小满机器人已经被应用到了新客申请、流
失召回、老客运营、贷后管理等多个日常
业务环节中。基于大数据和AI人工智能
能力，度小满金融还推出了众多灵活、可
自由组合的金融科技产品方案。目前，度
小满机器人在客服、电销、催收场景的意
图识别准确率达到85%至90%。

未来，度小满机器人将在用户意图
理解与识别准确率上更加精进，将优化
深度学习的算法提升到 95%以上，让机
器人晋升为问不倒的高级业务话务员，
实现智能客服向想象力、创造力更高层
次的进阶。

厉害了！AI机器人客服助力“抢红包”
本报记者 钱箐旎

本报讯 记者李治国报道：西比曼生物科技集团
日前宣布，集团公司旗下的上海GMP研发生产中心用
于治疗膝骨关节炎的异体人源脂肪间充质祖细胞注射
液 AlloJoin®，成为首个获得国家药品监督管理局

（NMPA）临床试验默示许可的通用型干细胞产品，药
品类型为治疗用生物制品I类新药。

骨关节炎是一种退行性疾病，发病率位列非传染
性疾病前10位。据《国际风湿病杂志》2011年报道，
中国约有5700万膝骨关节炎患者。目前，中国患者的
常规治疗包括口服消炎止痛和氨基葡萄糖类药物、物
理治疗和外科手术等。而美国骨科医师学会指南唯一
推荐的骨关节炎治疗药物为非甾体类抗炎止痛药，但
该类药物无法延缓关节软骨磨损和骨关节炎的进展，
因此迫切需要一种新的治疗手段。

西比曼生物科技集团 CEO 刘必佐介绍，Allo-
Join®是他们完全自行开发的通用型干细胞治疗产
品，具有多项知识产权保护，全面覆盖了大规模临床级
细胞生产到药品配方和制剂制备等过程。2012年以
来，他们与多家医院开展深入合作，先后完成了多项治
疗膝骨关节炎和软骨损伤的安全性和有效性临床研
究。在100多例受试者中，有70%已完成2年的临床
随访研究，初步证明了相关技术长期安全性良好。

近年来，国家出台多项政策鼓励和支持产业发展，
尤其是2017年《细胞治疗产品研究与评价技术指导原
则（试行）》的发布，明确了细胞免疫治疗产品的药物属
性，给产业进一步发展厘清了方向，也迎来中国干细胞
治疗技术和产品申报的崭新时代。

国内首个通用型干细胞产品获批

“洞察”号在火星放置温度测量装置

图图①① 旅行者号和它们探索过的大旅行者号和它们探索过的大
行星际部分卫星拼图行星际部分卫星拼图。。

图图②② 旅行者号金唱盘表面用宇宙旅行者号金唱盘表面用宇宙
脉冲星作为路标脉冲星作为路标，，给出了地球位置给出了地球位置。。

图图③③ 日球层整体结构示意图日球层整体结构示意图。。
图图④④ 旅行者旅行者11号和号和22号飞出日球层号飞出日球层

路径路径。。 （资料图片）
①①

②②

③③

④④


