
 

Cell重磅：华人学者带来下一代CAR-
T疗法，可让癌症突变无路可逃！
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2018年5月4日讯，首款CAR-T疗法的获批堪称是癌症治疗历史上的一大里程碑。这类突破性疗法
自研发以来，已经催生了一个又一个生命奇迹。首名接受CAR-T疗法的小女孩，至今已5、6年无
癌。尽管此类疗法的效果可谓神奇，但它的潜在副作用却一直是个隐患。由于对癌细胞的杀伤力
过于强大，并不是所有患者都能承受这一疗法带来的“细胞因子风暴”。为此，研发人员们也一
直在寻找让CAR-T疗法变得更加安全有效的手段。今日，顶尖学术期刊《细胞》上刊登了一项来
自波士顿大学（Boston University）Wilson Wong教授团队的重磅研究，它有望带来更为安全有效
的CAR-T疗法2.0版。要理解这项研究的意义，我们得先了解CAR-T疗法是咋回事。传统的CAR-
T疗法需要从患者的体内提取出免疫细胞，在体外进行改造，让它们能有效攻击癌细胞。随后，
这些T细胞再被输回患者体内，治疗癌症。但研究人员们指出，传统的方法有三大有待提高的地
方——靶点过于特异、疗效强度不易控制、以及适应性的缺乏。这三大软肋往往是导致癌症复发
的主要原因。这项重磅研究的诞生，仅仅在于看待问题的角度不同。一般而言，我们都把CAR-T
疗法看作是一类细胞疗法，但Wong教授不这么看：“我们并没有把CAR-T简单看成是杀死癌症
的细胞。我把它看成一个抗体，这个抗体会把杀手T细胞拖过来。它的奇妙之处在于，只要CAR-
T细胞能得到激活，它就能吸引更多T细胞过来。普通的药物是做不到这一点的。”简单的一个
理念转化，带来了CAR-T设计上的巨大改变。与普通CAR-T疗法不同，这群研究人员们带来的新
一代CAR（嵌合抗原受体）设计分为两部分，一部分是在T细胞上表达的“通用”受体，另一部
分则是单独的“肿瘤”受体。这个设计有一个非常酷的地方，它能够根据肿瘤类型的不同，分配
针对不同肿瘤抗原的受体。无论结合的是哪一种抗原，“对比来看，传统的CAR-T通过一次制备
，只能针对一种癌症。而这款创新的CAR-T疗法通过一次制备，辅以针对不同抗原的抗体，可以
治疗多种类型的癌症！此类设计最大的亮点，就是可以有效控制癌症的复发。我们知道，癌细胞
非常聪明，会不断产生新的突变，让原来能被针对的抗原靶点消失，但同时也会产生新的抗原靶
点。传统的CAR-T疗法比较死脑筋，只会认准一个抗原，因此很难应对癌症的演化，而这款2.0 
CAR-T疗法则能见招拆招，癌细胞出现什么新抗原，我们就给它新的指示，任凭癌细胞再怎么伪
装，也逃不过T细胞的杀招。在安全性上，研究人员也有一道保险。他们设计了一套“抑制”工
具，能够阻碍T细胞的激活。更棒的是，这套工具还有“强”、“中”、“弱”三档，可以按需
调整CAR-T疗法的强度，在控制疗效的同时，做到对副作用的精确控制。那么，这款新一代CAR
-T疗法的实际治疗效果究竟如何呢？研究人员们在小鼠中进行了测试。结果表明，和传统的CAR
-T疗法类似，这款CAR-T疗法同样能有效地控制癌症。安全性上，它也能根据研究人员们的控制
得到精准的微调。放眼未来，Wong教授期待CAR-T能成为抗癌的主力军，极大地提高患者的生
活质量。“我们希望能有随需随用的CAR-T产品，这样一来就不用为每名患者单独打造CAR-
T疗法，这可以降低医疗的成本。”Wong教授评论道。
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更多 科学进展 请访问 https://www.iikx.com/news/progress/
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