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NFPS
生命科学研究关系着人类健康和社会可持续发展，随着人类基因组计划的完成，生命

科学进入了后基因组时代。探究基因组所蕴含的生物学意义，探索蛋白质的奥秘，已成为

全球生命科学研究的热点，也是国际生命科学前沿领域激烈竞争的制高点。

蛋白质是由基因编码、多种氨基酸聚合而成的生物大分子，是所有生命形式与生命

活动的主要物质基础和功能执行者。蛋白质研究的突破将促进揭示生命现象的本质，从根

本上阐明人类重大疾病的机理，为临床诊治提供新的方法和途径，同时推动医药、生物能

源、生物材料等新型生物技术产业的发展。

为此，我国“中长期科技发展战略规划”将蛋白质研究列为基础研究四大科学研究

计划之一，并将建设蛋白质科学研究设施纳入国家重大科技基础设施计划予以支持。

2008 年11月14日，国家发改委批复蛋白质科学研究设施国家重大科技基础设施项目建议

书，希望通过建设蛋白质科学研究设施，创建我国蛋白质科学研究和技术创新基地，形

成具有国际一流水平和综合示范作用的蛋白质科学研究支撑体系，全面提升我国蛋白质

科学研究能力。

国家蛋白质科学研究
（上海）设施

科学背景

设施概况
国家蛋白质科学研究（上海）设施（简称“上海设施”，National Facility for Protein 

Science in Shanghai，NFPS）依托中科院上海生命科学研究院建设，座落于上海市张江高

科技园区，总建筑面积 3.3 万平方米，于 2010 年 12 月 26 日正式开工，2014 年 3 月建成，

NFPS
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2014 年 5 月进入试运行阶段，2015 年 7 月通过国家

验收。NFPS 完成总投资 7.56 亿元，是继上海光源

（SSRF）后第二个落户浦东张江的国家重大科技基础

设施。

NFPS 主要围绕蛋白质科学研究的前沿领域和我国

生物医药、农业等产业发展需求，建设高通量、高精

度、规模化的蛋白质制取与纯化、结构分析、功能研

究等大型装置，实现技术与设备的集成化、通量化和

信息化。NFPS 建成了用于蛋白质结构研究的 9 大技术

系统，包括：规模化蛋白质制备系统、蛋白质晶体结

构分析系统、蛋白质核磁共振分析系统、集成化电镜

分析系统、蛋白质动态分析系统、质谱分析系统、复

合激光显微镜系统、分子影像系统和数据库与计算分

析系统。其中，蛋白质晶体结构分析系统与蛋白质动

态分析系统共“五线六站”依托 SSRF 建设。

NFPS 是当今全球生命科学领域首个综合性的大

科学装置，集先进科学装置和大型设备之大成，具有

强大前沿科学和技术突破能力以及产业推动潜力，成

为国际上有重要影响的大型综合研究创新基地，是探

索生命奥秘的国之利器。NFPS 的建成引起了国内外

同行的高度关注，为上海率先建成世界级蛋白质科学

中心奠定了良好的基础。

“大科学中心”建设是中科院实施“率先行动”

计划中研究所分类改革举措之一。2014 年 11 月，依

托 NFPS 与 SSRF 的中科院“上海大科学中心”作为首

批试点“大科学中心”正式启动筹建。上海大科学中心

旨在建设开放共享的大型公共科技创新平台，规划和布

局大科学装置和设施的长远发展，聚集国内外相关科研

力量，支撑前沿交叉领域科学研究，产出重大原创性成

果，开展高水平国际合作，推进产学研深度融合，创新

和研发相关重大关键技术，集聚和培养高层次人才，成

为我国科学创新基地、技术创新基地和人才聚集高地，

成为具有全球影响力和世界一流水平的大科学中心，为

中科院研究所分类改革起到了示范引领作用。

研究综述
NFPS 的科学目标是依托第三代同步辐射装

置 SSRF 开展蛋白质结构生物学相关研究，分析蛋白

质修饰和相互作用，研究蛋白质的分子活体成像，阐

释蛋白质与化学小分子之间的相互作用机理；以新药

物靶点的发现为突破口，结合创新药物的发展，研究

蛋白质药物新靶标的功能活动的结构特征。NFPS 将

推动我国蛋白质科学技术能力完成从个别研究向整体

研究、从定性研究向定量研究、从静态研究向动态研

究、从离体研究向活体研究、从单一生命科学研究向

跨学科交叉研究、从小规模单一型研究向大规模复合

型研究、从主要依赖国外技术向自主创新 7 个方面的

战略转变。

试运行成效

NFPS 是国家投资兴建并支持运行的，以各类先

进大型设备为基础的，围绕蛋白质科学研究的大型

公共研究平台。本着“开放合作、资源共享”的原

则，面向多用户、多领域开放，开展科学研究和国

内外交流。

NFPS 2014 年 5 月开放试运行，截至2 015 年 11

2013年12月，SIAIS理事会成员Richard Lerner、陈竺一行参观中心
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在 NFPS 建设过程中，通过关键技术自主创新、

设备自主研制、系统优化等多种综合举措，集成了具

有不同空间和时间分辨率的仪器和设备，形成了蛋白

质研究的先进技术体系。自主研发了多项国内首创、

国际一流的蛋白质研究技术和方法，在分析精度、检

测极限和处理通量上均取得了突破。

自主研发了国内首套将软件控制、硬件设备和生

物应用进行整合的规模化蛋白质制备系统，实现了蛋

白质制备全流程的高度集成和流水线作业，在样品处

理通量上超过半自动化系统 10 倍、超过传统的人工系

统 100 倍，居于国际领先水平。

在国内首次研制成功级联双插入件光束线，自

主研制了级联前端区关键设备、红外引出镜等光学部

件。蛋白质微晶体光束线采用了创新的束线光学设

计，实现了微聚焦光斑尺寸的灵活调节。微聚焦和复

合物两条晶体学线站在国内首次实现无快门数据收集

和数据处理、结构测定自动化，提高了线站的使用

效率。建成了国内首条基于同步辐射三代光源的小

角 X 射线散射和红外生物专用线站，小角线站配备了

自动样品装置、无散射狭缝以及数据自动分析处理程

序包，实现了自动上样、数据采集和结果输出。各光

束线的技术指标与总体性能均达到了国际同类线站的

先进水平。

针对核磁系统，成功开发了基于分子片段重组的

蛋白质结构解析新方法；针对质谱分析系统，成功开

发了非变性方法，可鉴定分子量为 700 kDa 的蛋白质

复合物；针对电镜系统，实现了无结晶状态下对生物

大分子样品的近原子分辨率（～3—4 Å）观察和结构

重建。上述系统均达到国际领先水平。

在 管 理 上 自 主 研 发 了 科 研 物 资 管 理 系 统

（e-Supply  ），并获国家计算机软件著作权。该系统

整合了当前流行的电子商务技术，并与国家科研经费

管理结合起来，实现了科研物资与供应的现代化管

理，对于科研经费、专项经费的把控与管理，对提高

采购效率、降低科研成本、确保科研任务的完成具有

重要意义。

月底，各系统累计运行 95 000 多小时，共执行用户课

题 800多个；服务 150 多家单位，以中科院和高校科

研机构为主，覆盖北京、上海、香港等地；同时吸引

了一批跨国企业和国内外优秀科学家开展前沿课题研

究。用户使用 NFPS 的设备和服务做出了一系列重要

成果，有多项研究成果发表在 Nature、PNAS 等高水

平国际学术刊物上。NFPS 成立了用户委员会，建立

了各项规章制度，运行管理规范高效，试运行稳定可

靠，得到了用户的广泛好评。

核心创新成果

2015年7月中科院院长白春礼、上海市市长杨雄、
国家发改委副主任林念修等调研 NFPS

2014年4月工艺测试专家现场指导
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研究成效

NFPS 建设同步筹建国家蛋白质科学中心 . 上海

（简称“蛋白质中心”），支撑设施建设、集聚培

养人才、衔接运行管理、开展科学研究和国内外交

流、提升综合能力。截至 2015 年 7 月，蛋白质中心

已到位17名学术带头人，其中包括中组部“千人计

划”3 人，国家“杰出青年科学基金”获得者 3 人，

中组部“青年千人计划”5 人，中科院“百人计

划”6 人，中科院“引进杰出技术人才”1 人，形成了

具有国际竞争力的蛋白质科学研究团队。蛋白质中心

学术带头人作为首席科学家共承担国家重大科学研究

计划 3 项，科研团队承担了包括中科院战略性先导科

技（B类）专项在内的一系列国家重大科学研究计划和

上海市重点研究项目。蛋白质中心定位于蛋白质科学

研究，研究内容涵盖染色质结构与功能的调控、跨膜

分子信息传递、非编码 RNA 以及结构生物学新技术和

方法研究等学科领域。

近两年来，蛋白质中心科研团队使用 NFPS 开

展相关研究，并取得一系列重要研究成果，发表在

Nature、Cancer Cell 等一系列国际权威学术期刊上。

代表性成果包括：揭示钙离子调控的人体免疫系统

工作新机制（Nature ）；解析丙型肝炎病毒感染的

重要蛋白结构并阐明其与抑制剂作用的分子机理

（Nature ）；发现基于多肽类 YAP 抑制剂的肿瘤治

疗新途径，为以胃癌为代表的肿瘤治疗提供了新的

策略（ Cancer Cell ）；阐明端粒酶催化蛋白亚基与

RNA 亚基识别机制在进化上的保守性，为治疗端粒相

关疾病的新型药物的研发开辟了崭新的方向（Nature 

Structural and Molecular Biology）；发现 MST 4 激酶

调控免疫炎症的功能机制（Nature Immunology）等。

国际合作与交流

蛋白质中心致力于推进国际学术活动并积极推进

各层次技术人才的培训计划，与美国国立健康研究

院、阿贡国家实验室等著名研究机构建立了长期合作

关系。Frontier NCPSS Series 前沿论坛成功举办了

2014 年 7 月，国际电镜会议合影
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 NFPS 将聚焦于蛋白质药物靶标的发现。蛋白质

及其复合物、组装体三维结构与功能的研究是开展药

物设计的重要基础。药物通常是通过影响人体内一些

酶、受体、离子通道以及转运蛋白等的功能来发挥其

治疗作用，基于结构的药物设计就是着眼于这些药物

靶点的精细三维结构信息，致力于设计和寻找能够影

响其功能发挥的先导化合物。由于 NFPS 强大的综合

研究能力，它将成为发现新药靶的重要平台。

 NFPS 将为蛋白质科学研究提供强有力的技术支

撑。为了最终阐释个体发育、生长、衰老和死亡机

理，神经活动、认知等脑功能表现机理等各种生命科

学问题，真正认识和解决这些复杂的生命科学问题，

需要能够同时从不同层次和角度对研究内容开展完整

的、全面研究的复合型技术装备体系。NFPS 的建立将

成为国际一流的蛋白质科学研究支撑体系、将成为我

国蛋白质科学和技术的重要创新基地。

国际会议、讲座、用户培训等学术交流活动十余次。

2014 年 4 月，HKL 3000 上海地区讲习班在 NFPS 成

功举办；7 月成功举办了为期 5 天的面向 200 多

名 NFPS 用户的“The Frontier NCPSS Series 前沿论

坛之冷冻电镜三维分子成像国际研讨会暨第七届郭可

信电子显微学与晶体学暑期学校”；10 月、12 月分

别与安道尔、莱卡显微公司共同举办面向100 余名设

施用户的“ The Frontier NCPSS Series 前沿论坛之超

高分辨率显微成像”系列讲座与培训；2015  年  6  月

成功举办“ 2015  年核磁共振与药物开发国际研讨会

暨暑期学校”。

蛋白质中心筹建期间，多位诺贝尔奖得主及各国

科学家来访中心，充分肯定了中心的建设进展，并希

望中心可以在新技术、新方法等的研究上有所突破，

建成国际一流的蛋白质科学研究创新基地。

此外，中心还携手数家生物医药领域跨国企业，

整合双方强大的生命科学设备与技术资源，先后与

GE医疗生命科学、贝克曼库尔特等公司形成良好

的合作机制，在海科路园区建立共建实验室，并基

于 NFPS 独一无二的综合性、交叉性的科研仪器设

备，重点投入力量推进新技术、新方法的研究与发

展，凝聚人才致力于蛋白质科学的研究。

未来展望

创建我国蛋白质科学和技术的重要创新基地

为创新药物的研发和诊治疾病提供技术手段

为农业发展提供新动力

随着我国现代化进程的加快，农业耕地和水资

源的短缺已成为农业发展中的主要问题。通过生物技

术来改良农作物的性状以及提高产量是当今农业发展

的重要解决方案。植物的抗逆性受到多种基因调控，

2014年 5月，专家评审运行经费
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NFPS 积极利用设备先进、信息丰富的有利条件，

致力于科学传播与普及工作，努力成为生命科学领域

的国家科普教育基地。NFPS 的设计充分考虑科普宣传

工作的需要，贯穿开放、通透的设计理念，在不影响

科研工作的前提下，使大型先进设备做到开放工作，

便于观摩和宣传。 NFPS 积极举办媒体开放日、媒体

见面会等活动，来自包括央视、上海地方等近 30 家主

流媒体对 NFPS 进行过采访报道，展示了国家级重大

科技基础设施风采，提高了设施的社会公众知名度。

同时，NFPS 科技人员积极面向社会开展科普讲座、科

普社会实践等活动，努力为提升公众科学素养做出贡

献，担当起科学家的社会责任。

其编码蛋白具有特殊的结构与性能。植物的抗干旱、

盐碱、极端低温等是在长期的进化过程中形成的保

护机制，当植物遭遇到逆境时，植物体内就会诱导

产生大量的特异蛋白，这些特异蛋白参与了植物对

逆境的反应，协同调整植物生理生化以及代谢的变

化，从而适应外部逆境，提高植物对逆境的抗性。因

此， NFPS 对植物抗逆性蛋白的结构与功能研究将有

助于我国农业科学的发展。

为解决生态环境和能源问题提供新思路

生态环境和能源问题与人口、健康和农业问题

一样也是当今人类面临的重大问题。特别在发展中国

家，工业化程度的提高是发展生产力、改善人民生活

的必然要求，但同时对能源的消耗和对环境的破坏也

日趋严重。运用生物技术寻找新的能源转化和利用方

式、处理和加工富含纤维素的生物质资源、分解和利

用工业废弃物和副产物是新世纪“绿色工业”的迫切

需要。破解自然界碳素循环中的关键蛋白质的结构并

研究其功能和机理对新能源的开发和利用具有极高

的理论价值。我国是农业大国，系统了解并充分发

挥微生物对农业废弃物的分解转化能力，对我国的

能源战略具有特殊意义。显然，所有这些研究都需

要 NFPS 强大的综合性整体研究能力作为基本的技术

支撑。

为科学普及提供新资源

为国内人才培养创造有利条件

NFPS 按照“开放合作，资源共享”的原则，面向

多用户、多领域开放，开展科学研究和国内外交流，

提供科学研究和交流的平台，将有效促进我国生命科

学工作者及研究生的科学研究能力和水平提高，为我

国培养更多的国内科技人才创造有利条件。

未来，NFPS 将围绕蛋白质科学研究的前沿领域和

国家人口健康与现代农业的战略需求，打造开放、协

作、创新的国际一流蛋白质科学研究平台，充分发挥大

科学装置的优势，助力国内生物医药产业，为实现上海

创新驱动发展战略，带动长三角地区经济发展、建设全

球有影响力的科创中心提供强有力的科技支撑。
2014年 6月，专家现场指导工艺验收




