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哈医大实体瘤免疫治疗研究取得新进展
。日前，哈尔滨医科大学附属肿瘤医院郑桐森教授团队在实体瘤免疫治疗研究领域取得新进展，
相关成果在线发表于国际期刊《自然�生物医学工程》。团队研发的一款基于细菌外膜囊泡（O
MV）的新型CAR-T赋能平台（嵌合抗原受体T细胞免疫疗法）——“BROAD-CAR”，不仅能同
时解决实体瘤免疫领域的两大核心难题，还显著提升了CAR-T细胞的临床治疗效果。

CAR-T细胞治疗，常见于白血病、淋巴瘤等血液系统肿瘤治疗，但在肺癌、胃癌、肝癌等实体瘤
治疗中，CAR-T疗法却一直“水土不服”，其疗效远未达到理想水平。

这背后藏着两个关键“拦路虎”：一是实体瘤周围存在“免疫抑制微环境”，就像一堵厚厚的“
防火墙”，不仅挡住CAR-T细胞的浸润，还会抑制其杀伤功能；二是实体瘤细胞特别会“伪装”
——不同肿瘤细胞的“识别标志”（抗原）千差万别，甚至会悄悄丢掉这些标志，导致CAR-T细
胞“认不出”目标，最终出现耐药或“脱靶”问题，由此一直限制CAR-

                                                   1 / 3



 

T疗法在实体瘤领域的应用。

在国家自然科学基金联合基金、国家博士后创新人才计划、中国博士后科学基金等项目的资助下
，郑桐森教授团队把目光投向了“细菌外膜囊泡”——这是细菌自然产生的微小囊泡，自带母体
细菌的免疫激活特性。团队通过基因工程改造，给这些囊泡赋予了两大“超能力”，打造出了B
ROAD-CAR赋能平台。

一方面，改造后的囊泡能精准阻断“PD-1/PD-L1信号通路”——这个通路就像肿瘤细胞给免疫
细胞套上的“枷锁”，会让CAR-T细胞提前耗竭。而在阻断后，CAR-T细胞就能保持“战斗力”
，顺利发挥杀伤作用；另一方面，囊泡还能特异性靶向肿瘤组织，给肿瘤细胞贴上一个统一的“
识别标签”。不管肿瘤细胞之前怎么“伪装”，只要被贴上这个标签，CAR-
T细胞就能一眼认出，进而精准清除。

值得一提的是，这些来自活菌的囊泡，既继承了母体的免疫激活能力，能帮助CAR-T细胞更好地
浸润肿瘤组织、提升杀伤效率，又规避了活菌本身可能带来的安全风险，实现了“疗效”与“安
全”的兼顾。

郑桐森教授介绍，BROAD-CAR平台的成功研发，将细菌外膜囊泡的优势与CAR-T疗法的需求完
美结合，为解决实体瘤CAR-T治疗的核心难题提供了通用型解决方案。郑桐森表示，未来，团队
将加快推进该技术的临床转化研究，力争早日让这款新型疗法惠及更多癌症患者。
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更多 科学进展 请访问 https://www.iikx.com/news/progress/
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