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深耕近20年，他说“天坑”既能“入地”又可“上天”。

 周雍进受访者供图

?

曾经，生物、化学、环境、材料这4个专业被学术界戏称为“天坑”专业。

中国科学院大连化学物理研究所（以下简称大连化物所）研究员周雍进在生物化工领域深耕近20
年，可谓是踏入两个“坑”，但他对“天坑”专业的说法并不认可。在他看来：“冷门和热门专
业其实不是绝对的，只要你的技术能够真正走到前沿，甚至推动社会发展，那这个学科专业就是
有生命力的。我在2006年踏入生物化工专业以来，从来没认为这是个‘天坑’。”

日前，大连化物所与安捷伦科技有限公司在北京共同举办合成生物学前沿技术与创新应用研讨会
。周雍进作为会议主要召集人之一接受了《中国科学报》专访，分享了他从食品科学工程转行进
入生物化工专业的研究历程。

从食品科学跨入合成生物学

2002年，周雍进考入江南大学食品科学与工程专业，该专业是江南大学的王牌专业，对人才的培
养宽口径、重能力。本科期间，周雍进学习了无机化学、有机化学、物理化学、生物化学、微生
物以及化工原理等专业基础课程。

“经过4年学习，我意识到要从分子机制了解食品的功能、加工以及保藏过程。”周雍进告诉《
中国科学报》，“虽然那时这一方向刚刚起步，但在不久的将来应该是一个重要研究方向。”
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临近大学毕业，周雍进发现食品的研究需要再往上游走一走，当时与其最接近的专业就是生物化
工，他选择到天津大学攻读生物化工硕士学位，师从天津大学教授赵广荣，开展链霉菌的分子生
物学研究。

在天津大学学习期间，周雍进有一次在实验室外看到一张海报，介绍了美国工程院院士杰�基斯
林团队用酵母合成青蒿素的前体青蒿酸，展示了合成生物学的巨大潜力。于是他开始自学相关课
程，并阅读了该领域的大量文献，为后来进入大连化物所读博，开展合成生物学研究打下了基础
。

在博士生学习期间，周雍进师从大连化物所研究员赵宗保，在科学思维和实验设计方面得到了系
统训练，并且获得和中国工程院院士黄璐琦团队合作的机会，开展合成生物学合成中药活性成分
丹参酮前体的研究。

周雍进还同时开展了辅酶调控、甲基化蛋白质组学以及中药活性合成生物学这3个课题的研究。
“虽然遇到了不少困难，最终我还是破解了相关技术的核心难题，这些经历为我后来的学术生涯
以及多线程工作模式打下了良好基础。”他说。

博士毕业后，周雍进前往瑞典查尔姆斯理工大学从事博士后研究工作，他的导师延斯�尼尔森是
国际代谢工程和系统生物学领域的著名教授。在瑞典4年的学习工作期间，周雍进在导师指导下
，拓宽了国际视野，学习了如何选择课题、如何从事平衡基础研究和产业应用背景的前沿研究、
如何高效管理时间等。

周雍进告诉记者：“随着深入了解合成生物学，我发现它既有底层的基础研究，也有产业化前景
。换言之，合成生物学是一个既能‘上天’，又能‘入地’的学科。”

2017年，周雍进回国加入大连化物所，正式从事合成生物学研究。回看这段从当年“热门”的食
品科学与工程踏入“冷门”的合成生物学的研究历程，他感叹道：“如果延续食品科学与工程的
研究，也许我会走上另外一条路，但人生只能选择一条路。我现在的研究方向也可以用于开发新
型功能食品，从底层逻辑看，这两个学科是相通的。”

构建酵母细胞工厂

在大连化物所，周雍进的主要研究方向是构建酵母细胞工厂，高效合成生物化学品、燃料及药物
分子。

生活中，酵母是酿酒和烘焙常用的微生物。周雍进主要通过合成生物学手段拓展酵母的能力，使
其不仅能酿酒，还能酿造出更多高附加值产品。

“现在的生物制造大部分以糖类为原料，但糖主要来自含淀粉的粮食，我国耕地资源有限，迫切
需要拓展生物制造的原料。”周雍进解释道，甲醇是一种非常重要的化工原料，可由多种途径获
取，比如可以通过二氧化碳加氢制取。利用甲醇作为生物制造原料，不仅能缓解原料不足，还能
实现二氧化碳高值化利用，具有很好的应用前景。

“大多数微生物能‘吃’糖，但很少有微生物能‘吃’甲醇。”周雍进指出，以甲醇为原料进行
生物合成的技术路线面临着因甲醇代谢复杂，且代谢中间体甲醛毒性大，导致合成效率低下的挑
战。
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这些年来，周雍进带领团队围绕上述问题寻找突破口。比如，他们以多形汉逊酵母为生产宿主，
通过适应性进化与理性代谢工程改造相结合的方式，并借助基因组测序和多组学分析，缓解甲醇
代谢压力，实现了甲醇生物转化高效合成脂肪酸。相关研究成果2022年发表于《自然-代谢》。

周雍进团队的研究强化了细胞对甲醇的耐受性，并提高了甲醇生物转化效率。“目前，部分产物
生产效率比较可观，后面我们将继续提高甲醇生物转化效率，早日实现相关生物化学品的中试生
产。”他说。

“意外现象往往意味着重大发现”

从孤身一人回到大连化物所到如今带领40多人的研究团队，周雍进还记得当年刚回国组建团队时
，大连化物所在实验室条件和科研经费方面给予了很好的保障，提供了团队成长的种子基金。

近年来，周雍进带领大家通过协作取得一系列重要成果。

“合成生物学是一门设计感很强的学科，需要团队成员具备交叉思维，特别是工程思维和逻辑思
维非常重要。”周雍进为团队成员营造了一种良好的研究氛围，用他的话说，“只要实验操作没
差错，实验过程中的意外现象往往意味着重大发现”。

周雍进在读博期间就曾遇到过一个意外现象。当时，他正在开展NAD转运蛋白的研究。这是一
个膜蛋白，常规思路是先将蛋白表达出来，然后研究其功能。在一年多时间里，他尝试了各种方
法都没有成功。于是他联系了国外这个蛋白的发现者，获知对方也遇到过相同的情况。

“这让我意识到可能是蛋白量非常低的原因。于是我尝试设计新的路线，把细胞内NAD生物合
成途径敲除，若转运蛋白有功能，就能将细胞内NAD转运到胞内维持细胞生长。通过这个互补
实验，我在大肠杆菌中成功构建并验证了NAD转运蛋白功能，并发展了新的NAD调控策略。”
周雍进说，“从那时起，我就对意外的实验现象非常乐观。回国工作后，我们团队中比较好的几
项研究工作都来源于意外的收获。”

在选人方面，周雍进有自己的一套方法。在面试学生或者工作人员的时候，周雍进第一眼看中的
是“自我驱动力”。比如他会问应聘者“你最骄傲的一件事情是什么”“你最受挫的一件事情是
什么”。谈及为什么要设置这样的问题，他解释说，在应聘者回答这些问题的时候，可以感受到
他们的情感和内驱力，进而发现他们真正想做的事情是什么，以及对做好事情的渴望程度，这些
素质比可以通过后期培养的学术能力更重要。

在周雍进看来，如果科学研究都可以按照设计好的路线进行固然很好，但有时候设计好的路线不
一定走得通。他打了一个比方：“本来你是要去海边捡海星的，结果却捡到了一个非常美丽的贝
壳，并且你还能探索这个贝壳跟其他贝壳的不同之处，这正是科学研究的美妙所在。”

作者：沈春蕾 来源：中国科学报微信公众号
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更多 科学进展 请访问 https://www.iikx.com/news/progress/
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