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合的长链肝素修饰物，可以像磁铁石一样从破

碎菌体混合物中把FGF吸附出来，让“大海捞

针”变得轻而易举。这种新开发的亲和层析方

法，可以使FGF蛋白纯度超过99%，完全满足

了产业化的需求。

针对FGF蛋白不稳定的难题，他们根据蛋

白质的空间结构及亲疏水基团分布的特征，通

过高通量筛选，获得了FGF蛋白稳态体系，保

质期延长了6个月。蛋白稳态体系的建立也为后

续多种液体制剂的成功开发奠定了技术基础。

在短短的时间内，分子生物学、细胞生物

学、免疫学、神经生物学、生物化学等研究小

组通力合作，发挥集体主义协作精神，利用技

术上已具备的基因重组、质粒构建、蛋白质分

离纯化、工程菌发酵等技术，日夜奋战，不断

摸索，攻克了难关。通过一系列的研究摸索和

分离纯化 技术的改 进，产量 和纯 度均达 到较

高水平。FGF2被成功开发成为新药。

由于牛源的FGF2和人源在氨基酸序列方

面存在差异，他们又进一步构建了全人源化的

FGF2新药，适应症为各类复杂创面。随着社

会的发展，创伤谱也发生了相应的变化，糖尿

病发病率逐年增高，引起的糖尿病足也越来越

多，社会老龄化引起的各类老年创伤如脉管炎

作者在五大连池采集标本

等也日益剧增。通过研究，他们发现FGF家族

的FGF1具有更好的抗氧化和抗炎的作用。而

且，因为FGF1的等电点是酸 性，在难 愈性创

伤环境中更为稳定。据此，进一步成功开发了

FGF1国家一类新药，主要适应症为糖尿病足

等慢性难愈性溃疡。

技术的突破，推动了三个原创FGF国家一

类新药，加速了FGF成药进程，FGF新药上市

领先欧美4到6年。围绕FGF建立的生产质量标

准也被收录入中国药典。李校堃作为第一完成

人，获得了2009年国家技术发明二等奖。

中国科学家的智慧，终于让FGF在被发现

半个多世纪后，翻过三座大山，从实验室走过

成药之路，到达终点，造福人类！

作者简介

李校堃，博士，温州医科大学教授，长江学者，主

要从事成纤维细胞生长因子（FGF）的结构、功

能、作用机制以及产业转化和临床应用研究。

马吉胜，博士，温州医科大学副研究员，主要从事

成纤维细胞生长因子（FGF）的分析方法和临床药

学研究。

（责编  桑新华）

左：年轻时代的李校堃教授

右：�李校堃教授获得了2009年国

家技术发明二等奖
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