
■AD新药研发被称为“死亡谷”
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石墨烯中观察到分数量子反常霍尔效应

一种奇异电子态可实现更强大量子计算

多用途神奇材料诞生

科研人员创新推出
废旧动力锂电池分离回收新工艺

图片来源：IC photo

如同癌症一样，对阿尔茨海默病也可以
采用物理疗法。研究者认为，采用颅内伽马
交流电刺激可以减少大脑中的β-淀粉样蛋
白。

2023年9月，中国科学院深圳先进技术
研究院和美国加利福尼亚大学戴维斯分校组
成了一个联合研究团队，采用数字建模和有
限元建模，计算了颅内伽马交流电刺激在深
脑不同功能区的有效刺激电场分布和安全性
评价。在确认安全性后，研究团队对小鼠开
展了为期4周的程序式颅内伽马交流电刺激
治疗，结果显示，这种疗法能够显著减少小鼠
大脑皮层和海马区的Aβ1-42蛋白沉积，并激
活小鼠皮层和海马区的小胶质细胞，促进小
鼠的学习记忆功能。

由神经元合成和分泌的蛋白质Aβ1-42
是β-淀粉样蛋白的一种形式，也是导致阿尔
茨海默病的重要病原成分之一。Aβ1-42蛋
白在阿尔茨海默病的病变过程中聚集成胶质
斑和神经纤维缠结，损害神经元的正常功
能。此外，Aβ1-42蛋白还可能在其他神经系
统疾病的发病机制中发挥作用，包括创伤性
脑损伤、脊髓灰质炎和肌萎缩侧索硬化症等。

两国研究者认为，截至目前的研究结果
表明：电刺激治疗阿尔茨海默病具有神经生
理基础。

另外，研究人员也将治疗阿尔茨海默病
的突破口寄希望于移植造血干/祖细胞，这也
是治疗血液病、血癌等多种疾病的有效方式
之一。此前有研究发现，大脑小胶质细胞中

某些基因变异与阿尔茨海默病风险的增加有
很大关系，其中一种基因是TREM2。TREM2
原本在小胶质细胞如何检测和处理神经变性
方面发挥着重要作用，如果发生变异，就会造
成小胶质细胞功能障碍，诱导大脑神经变性，
从而导致阿尔茨海默病。因此，恢复有缺陷
的小胶质细胞功能，可能是对抗阿尔茨海默
病神经变性的一种方法。

此前，美国斯坦福大学的一个研究团队
开展了一项小鼠试验，让有TREM2基因缺陷
的小鼠接受TREM2功能正常小鼠的造血干/
祖细胞移植。结果显示，移植后的细胞有效
融入了TREM2基因缺陷小鼠大脑，成为正常
的小胶质细胞，且TREM2基因缺陷小鼠原有
的小胶质细胞大部分被健康细胞取代，恢复
了正常的TREM2活性。最重要的是，那些过
去有TREM2基因缺陷的小鼠在接受移植后，
淀粉样蛋白斑块沉积明显减少，其他疾病标
志物也有所减少，说明TREM2基因的功能恢
复能产生多种积极效应。不过，移植的造血
干/祖细胞形成的小胶质细胞与小鼠大脑中的
天然小胶质细胞略有不同，这也意味着，从动
物试验进入人体试验还有一些障碍需要克
服，如果按照目前的研究方法用于人类的治
疗，会有较高的风险。

总之，虽然电刺激和移植造血干/祖细胞
用于治疗阿尔茨海默病还有漫长的一段路要
走，但这无疑是未来痴呆症采用物理疗法和
移植疗法的两大希望。

（据《北京日报》）

记者从中国科学院长春应用化学研究所了解到，该
所绿色分离化学与清洁冶金课题组在废旧动力锂电池分
离回收新工艺上取得新突破。

课题组负责人陈继介绍，我国动力锂电池生产、使用
和出口均居世界前列。锂电回收和循环利用对解决环境
污染实现“双碳”目标，保障我国锂、镍和钴的安全供给都
具有举足轻重的意义。

长春应化所于2023年自主建成一条年处理百吨级废
旧锂电中试示范线，可满足三元、磷酸铁锂、钴酸锂等锂
电黑粉浸出、萃取分离和回收利用，是集新萃取体系评
估、新工艺开发和生产示范为一体的中试试验平台。课
题组创新分离工艺，解决了黑粉浸出液中铝和钙镁等杂
质元素对镍钴锰和锂的萃取分离影响严重的技术难题。
通过发展新分离工艺技术，达到节能减排、降低生产成本
的目的。

据了解，这项创新研究是中国科学院重点部署项目，
得到国家重点研发计划支持。目前该成果已在《分离纯
化技术》等核心期刊发表论文 5篇，课题组已申请国家发
明专利2项。

（据新华社电）

一种神奇的新材料不仅能产生氢气、干净的水，甚至还
能创造能源。

这是科幻小说中的情节？不，但它包括的还更多——
这种材料作为柔性滤水膜能淡化海水、帮助淡化后的浓盐
水回收能源，并且能制成柔性太阳能电池、提高双锂离子电
池的寿命。凭借其优异的杀菌能力，它还能够被用来制造
一种新型的抗菌绷带。

新加坡南洋理工大学土木与环境工程学院副教授孙达
伦（音译）近日成功开发出一种单一的、革命性的纳米材料，
能以比现有的技术低廉得多的成本实现以上所有技术。

这一具有突破性的成果耗费了孙达伦 5年的时间，被
称为多用二氧化钛。它将二氧化钛晶体形成具有专利权的
纳米纤维，然后可以很容易地制作成同样具有专利技术的
柔性膜，包括碳、铜、锌或锡——依据最终需要的产品而定。

二氧化钛是一种廉价而丰富的材料，已被科学证明其
具有加速化学反应的能力与亲水性。

过去 5 年间孙达伦在二氧化钛研究领域已发表 70 多
篇科学论文，最新的论文刊登在《水的研究》、《能源与环境
科学》和《材料化学杂志》上。

孙达伦表示，这种低成本和容易制造的纳米材料具有
帮助全球应对能源和环境问题的巨大潜力。

随着世界人口将在 2030 年达到 83 亿，全球能源食品
和饮用水的需求将会分别上升50 个与 30 个百分点。

“虽然没有一个能同时解决世界上两大挑战，即廉价的
可再生能源和丰富清洁水供应的方法，但我们发现的二氧
化钛纳米粒子与单、多用膜已是解决问题的关键因素之
一。”孙达伦说。

他表示，希望以这种独特的纳米材料将今天的废物转
化为明天的资源，如干净的水和能源。

目前，孙达伦和他的 20 人团队，其中包括 6 名本科生、
10 名博士生和研究人员，正在进一步发展新的物质，并刚
刚成立了一个公司用于生产商业化的产品。他们也正联合
商业合作伙作，以期加快产品的商业化进程。

（据《中国科学报》）

美国麻省理工学院物理学家在5层石墨烯中观察到了
一种难以捉摸的分数电荷效应。这是结晶石墨烯中“分数量
子反常霍尔效应”（“反常”指的是不存在磁场）的第一个证
据。这将使一种新形式量子计算成为可能，这种类型的计算
对微扰的抵抗力更强。最新一期《自然》杂志报道了这一研
究结果。

在非常特殊的物质状态下，电子可由一个整体分裂成几
个部分。这种被称为“分数电荷”的现象十分少见。如果它
能够被聚集和控制，这种奇异的电子态可有助于建立弹性、
容错的量子计算机。到目前为止，物理学家已经观察到数次
分数量子霍尔效应，大多是在非常高的、精心维护的磁场下
观察到的。

去年8月，华盛顿大学的科学家报告了第一个没有磁场
的分数电荷的证据。他们在一种名为二硫化钼的扭曲半导
体中观察到了这种“反常”版本的效应。“无磁铁”的结果开辟
了一条通向拓扑量子计算的有前途的道路，这是一种更安全
的量子计算形式。这种计算方案是基于分数量子霍尔效应
和超导体的组合。在这种情况下，分数电荷将充当量子比
特。

此次，科学家终于在一种不需要如此强大磁场的石墨烯
材料中看到了这种效果。他们发现，当5层石墨烯像台阶一
样堆放时，所产生的结构本身就为电子提供了合适的条件，
使其作为总电荷的一部分通过，而不需要任何外部磁场。

研究人员首先从一块石墨中剥离石墨烯层，然后使用光
学工具识别阶梯状结构中的5层薄片，从而制造出两个混合
石墨烯结构的样品。接着，他们将石墨烯薄片压印在六方氮
化硼（hBN）薄片上，并将第二片hBN薄片放在石墨烯结构
上。最后，他们将电极连接到结构上，并将其放入冰箱，温度
设置为接近绝对零度。

当研究人员在材料上施加电流并测量输出电压时，他们
开始看到分数电荷的特征，其中电压等于电流乘以分数和一
些基本物理常数。

通过进一步分析，该团队证实了石墨烯结构确实表现出
分数量子反常霍尔效应。这是第一次在石墨烯中看到这种
效应。

目前，研究团队正在继续探索多层石墨烯，以寻找其他
稀有电子态。 （据《科技日报》）

今年1月9日，我国继美国、
日本之后，正式批准治疗阿尔茨
海默病的新药仑卡奈单抗上市。
这款药曾被美国《科学》杂志列为
2023年度十大科学突破之一。

如何攻克阿尔茨海默病一直
是医学界的重要课题。据世界卫
生组织2023年的最新统计，全世
界超过5500万人患有痴呆症，而
阿尔茨海默病（AD）是痴呆症最
常见的形式。由于人口基数大，
中国的阿尔茨海默病患者在全球
占比较多，约有1000万人。面对
棘手的阿尔茨海默病，人类能否
研发出真正的特效药？除了药
物，还有哪些治疗方式是治愈该
病的希望？

阿尔茨海默病主要表现为痴呆，
即记忆、推理和社交功能的进行性损
害，最终导致患者完全丧失学习记忆
能力和生活能力，需要全程陪伴和护
理，给家庭带来了巨大的痛苦和负
担。仅经济支出这一项，阿尔茨海默
病每年就让全球付出了 1.3万亿美元
的成本。

现在，治疗阿尔茨海默病并无特
效药，临床上采用的一些药物只能改
善症状，但不能有效延缓疾病进程，更
谈不上治愈。针对阿尔茨海默病的新
药研发也被业界公认为药物研发的

“死亡谷”，失败率高达99.6%，其主要
原因在于目前对阿尔茨海默病的病因
不能完全确定。过去 10 年，有超过
100种针对阿尔茨海默病的疗法最终
都归于失败。

2023年 7月 6日，美国食品药品
管理局（FDA）批准了新药仑卡奈单抗
用于治疗阿尔茨海默病，患者年治疗
费用约需 2.6万美元。该药由日本卫
材和美国渤健药物公司合作研发，是
20年来首款获得 FDA完全批准的阿
尔茨海默病新药，且由于其对延缓病
情发展有疗效，被美国《科学》杂志列

为2023年度十大科学突破之一。
仑卡奈单抗是一种人源化单克隆

抗体（IgG1），其原理是可选择性地与
可溶性Aβ聚合物（原纤维）结合，也
可与 Aβ 斑块的主要成分不溶性 Aβ
聚合物（纤维）结合，从而清除大脑中
的Aβ斑块。虽然当下对阿尔茨海默
病的病因存在争议，但医学界的主流
观点是β-淀粉样蛋白（Aβ）斑块是造
成痴呆的根源之一，而且β-淀粉样蛋
白往往在有明显症状出现前10-15年
就开始产生并聚集。

2022年 11月，《新英格兰医学杂
志》发表了仑卡奈单抗的 3期临床试
验。对近 1800名早期阿尔茨海默病
患者的临床试验结果显示，该药能使
阿尔茨海默病患者的认知能力下降速
度减慢27%。

参试者在 18个月内每两周接受
静脉注射仑卡奈单抗或安慰剂，以了
解他们的认知能力，结果显示，仑卡奈
单抗将患者病情恶化的时间推迟了大
约 5个月。在研究期间，接受治疗的
患者进展到疾病下一阶段的可能性降
低了 31%。基于这些证据，FDA批准
了该药进入临床。

虽然一些研究人员认为仑卡奈单
抗的疗效不理想，但仍然承认它有临
床意义，因为即使只是延缓了疾病进
展，也能给阿尔茨海默病患者多一点
时间，让他们能够独立生活、工作得更
久。仑卡奈单抗也有副作用，主要是
脑肿胀和脑出血，但大多数患者服用
此药的副作用轻微或无症状。因此，
从利大于弊的角度来看，仑卡奈单抗
是有价值的。

基于这些原因，日本在美国之后
于2023年9月批准仑卡奈单抗在日本
使用，中国于 2024年 1月 9日批准该
药上市，用于治疗轻度阿尔茨海默病
和该病引起的轻度认知障碍。

其实，获批治疗阿尔茨海默病的单
抗类药物不只是仑卡奈单抗。相对于

“完全批准”的仑卡奈单抗，FDA在2021
年曾“有条件”地批准了美国百健药物
公司研发的阿杜那单抗，其作用机理同
样是清除大脑中的β-淀粉样蛋白。

但阿杜那单抗获批后一直饱受争
议，原因在于疗效不确定、有安全性问
题，以及定价高昂，患者年治疗费用约
需5.6万美元。其中，对阿杜那单抗的
最大争议来自疗效和批准程序。提交
给 FDA专家小组的关于阿杜那单抗
的证据有两项随机双盲试验结果，而
这两项试验在2019年被叫停，因为它
们达到了预先设定的无效标准。不
过，经过收集后期数据，其中一项试验
的结果显示阿杜那单抗优于安慰剂，
有一定效果。随后，FDA召集了11位
专家来分析阿杜那单抗的有效性和安
全性，有10位专家认为该药治疗阿尔
茨海默病有效性的主要证据是“不合
理的”，还有1位专家对此持不确定态
度。意外的是，FDA最终仍然决定批
准该药上市，由此导致3名专家辞职。

除了仑卡奈单抗和阿杜那单抗之
外，还有一种治疗阿尔茨海默病的新
药正在等待批准，即美国礼来药物公
司研发的多奈单抗。它的原理同样是

清除β-淀粉样蛋白，并且在试验中展
现出了较好的延缓疾病进展效果和更
好的β-淀粉样蛋白清除率。

礼来药物公司公布的多奈单抗最
新 3期临床数据，在一些方面比仑卡
奈单抗还具有优势。47%的多奈单抗
使用者在用药后 12个月内没有出现
疾病进展，且这些受试者的阿尔茨海
默病症状进展到下一个阶段的风险降
低了39%，同时，患者的临床认知功能
衰减速度比对照组（安慰剂）受试者减
缓了 36%。此外，多奈单抗去除大脑
中的β-淀粉样蛋白斑块也有明显效
果，有 52%和 72%的受试者在 12个月
和18个月完成了治疗疗程，他们在这
两个时间点达到了β-淀粉样蛋白斑
块清除的标准。

不过，多奈单抗的这些数据都是
基于中等Tau蛋白水平和存在中度阿
尔茨海默病临床症状的受试者（1182
人），如果把受试对象范围扩大，药效
就会大打折扣。目前，业界公认阿尔
茨海默病的发病机制是大脑中β-淀
粉样蛋白斑块沉积，以及细胞内过度
磷酸化的Tau蛋白蓄积引起的神经纤
维缠结。因此，如果加上高 Tau蛋白
水平患者（552人）后，多奈单抗原本
35%的认知障碍缓解有效率就会下降
到 22%，而仑卡奈单抗在包括高 Tau
蛋白水平的所有受试者中，认知障碍
缓解有效率都能达到29%。

多奈单抗的安全性也令人关注。
多奈单抗受试者因Aβ斑块清除而引
起的脑水肿发生率为 24%，比仑卡奈
单抗高了11.4%；至于清除Aβ斑块而
引起的脑出血发生率，多奈单抗达到
了 13.6%，且在整个试验中发生了两
起受试者因脑出血死亡的事件。

正是由于以上种种原因，对多奈
单抗的审批还在观望中。比较3种治
疗阿尔茨海默病的单抗（仑卡奈单抗、
阿杜那单抗和多奈单抗），还是最新获
批上市的仑卡奈单抗略胜一筹。

核糖核酸（RNA）药物和核糖核酸疫苗
是未来药物和疫苗的代表，其中信使RNA
（mRNA）疫苗在抗击 2019冠状病毒病的流
行中起到了重大作用，而且获得了 2023年
诺贝尔生理学或医学奖。现在，阿尔茨海
默病也可能开启这个思路，借助RNA干扰
（RNAi）疗法进行治疗。

RNAi疗法使用RNA中两个被称为小
干扰或沉默RNA（siRNA）的短片段，来抑制
致病蛋白质，如阿尔茨海默病的β-淀粉样
蛋白。研究者用组氨酸-赖氨酸多肽来包
裹 siRNA物质，以确保其完整到达大脑中的
靶组织——β-淀粉样蛋白。然后，siRNA
会被释放并激活由 RNA 诱导沉默复合物
（RISC）驱动的酶促反应，后者可以切割
β-淀粉样蛋白的mRNA链，阻止其在神经
细胞内的表达和出现，从而缓解或治疗阿
尔茨海默病。

新药仑卡奈单抗 2023 年 7 月在美国
获批上市之际，美国的艾拉伦公司正在荷

兰阿姆斯特丹举行的阿尔茨海默病协会
国际会议上报告 RNAi 疗法的 1 期临床试
验早期数据，指出该疗法迅速、持久地减
少了阿尔茨海默病患者大脑中与疾病相
关的生物标志物“淀粉样蛋白前体蛋白”
的产生。

临床试验招募了20名阿尔茨海默病患
者进行RNAi疗法A部分试验。治疗后的
检测显示，患者脑脊液中淀粉样蛋白前体
蛋白的水平“快速持续下降”。这种蛋白会
导致大脑中β-淀粉样蛋白的过量产生，从
而使淀粉样蛋白斑块聚集。试验中有些患
者出现了轻度到中度的不良反应，但普遍
耐受良好。今年，艾拉伦公司将启动该临
床试验的B部分，招募更多阿尔茨海默病患
者参加多剂量给药的临床试验。

值得关注的是，这是第一种向中枢神
经系统递送（鞘内注射）的RNAi疗法，代表
了一种不同于单克隆抗体的阿尔茨海默病
新疗法，科学家对其未来的应用充满期待。

■仑卡奈单抗可有效延缓病程

■RNA药物有望贡献新疗法

■电刺激与细胞移植或大有可为


