
 

血小板仿生剂型用于肿瘤联合治疗研究获进展
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促进药物在肿瘤部位的富集和渗透是提高抗肿瘤治疗效果的重要手段。近日，中国科学院过程工
程研究所生化工程国家重点实验室与中国科学院大学化学科学学院合作，在血小板中装载光热纳
米颗粒与免疫激动剂，制备新型血小板仿生剂型，通过使其在肿瘤血管部位的富集和肿瘤深部组
织的渗透，实现了高效的肿瘤光热-免疫联合治疗，在多种动物模型上均显著抑制了肿瘤进展，
为肿瘤的靶向递送和联合治疗带来了新思路。相关研究成果发表在Science Advances上。

近年来，光热疗法由于治疗部位精确可控、杀伤效率高且副作用小等优点，受到越来越多的关注
。目前，研究已研发出多种载体，期望将光敏剂递送至肿瘤部位。然而，由于肿瘤的异质性和个
体差异，富集效果有待提高。肿瘤组织具有致密的细胞外基质及较高的间质渗透压，进一步限制
了载体在肿瘤内渗透。此外，治疗后肿瘤部位边缘残留的微小病灶，也易造成肿瘤的转移和复发
。

血小板天然粘附受损血管并能在激活状态下形成血栓和分泌纳米囊泡，受此启发，并结合疫苗佐
剂和肿瘤免疫的研究经验，生化工程国家重点实验室生物剂型与生物材料团队研究员马光辉和魏
炜研提出血小板仿生剂型用于肿瘤光热-
免疫联合治疗的新策略，并与国科大教授田志远开展合作研究。

研究将具有高光热转换效率的聚合物纳米颗粒和免疫激动剂温和高效地导入血小板中，在体内借
助血小板的天然性质，选择性地粘附于有缺陷的肿瘤血管部位。在低功率近红外光照射下，光热
所引起的肿瘤局部急性血管损伤可激活粘附的血小板，通过级联效应在肿瘤血管处形成血栓，以
此形成光热纳米颗粒和免疫激动剂的“弹药库”。富集的血小板在上述激活状态下还可进一步分
泌纳米级血小板囊泡，将光热纳米颗粒和免疫激动剂运送到肿瘤组织深处。这有利于光热清除更
多的肿瘤细胞，并可以增强肿瘤抗原的免疫原性，在动物实验中完全抑制肿瘤的转移和复发。

所装载的纳米颗粒、药物等具有很好的灵活性，且血小板可从患者或供体获得，因而该血小板仿
生剂型在肿瘤个体化精准治疗领域具有较好的临床应用前景。上述成果已完成人源化血小板剂型
的构建，并在重建人源化免疫系统的病人来源肿瘤异种移植模型上确认了显著的疗效，处于动物
水平的临床前研究，实际临床疗效仍有待进一步确认。

过程工程所生化室已发现和创制了一系列抗肿瘤递送新剂型，在动物模型上用于乳腺癌、黑色素
瘤、淋巴癌等恶性肿瘤的治疗，且部分剂型已通过伦理批准进入临床前和临床研究。相关工作相
继发表在Nature Materials 2018, 17, 187、Nature Biomedical Engineering 2020,
s41551-020-00624-6、Science Advances 2020, 6, eaay7735、Science Advances 2019, 5, eaaw3192、Nature
Communications 2017, 8, 14537、Nature Communications 2019, 10, 5165、Advanced Materials 2020, 32,
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2002085、Advanced Materials 2020, 32, 2002940、Advanced Science 2020, 7, 2001108等上。

生化室博士吕岩霖及博士研究生栗锋为论文的共同第一作者，马光辉、魏炜和田志远为论文的共
同通讯作者。研究工作得到国家自然科学基金面上项目、创新研究群体项目、青年基金项目，国
家重点研发计划和中科院战略先导科技专项的支持。

图1.基于血小板的仿生剂型在肿瘤光热-免疫联合治疗中的作用示意图
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图2.基于人源血小板的仿生剂型在重建人源化免疫系统的病人来源乳腺癌异种移植模型上的疗效
：（a）模型的构建及治疗策略；（b）人源血小板仿生剂型的超分辨荧光成像；（c）流式细胞
术表征人源血小板仿生剂型聚集能力；（d、e）光热诱导人源血小板仿生剂型在肿瘤部位的聚集
；（f）肿瘤组织冰冻切片，显示CD8+ T细胞的浸润；（g、h）小鼠肿瘤生长曲线及生存期曲线

研究团队单位：过程工程研究所 
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更多 科学进展 请访问 https://www.iikx.com/news/progress/
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