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微生物所在T细胞介导肿瘤杀伤领域取得新进展

  文章来源：微生物研究所 发布时间：2014-01-14 【字号： 小  中  大 】 

  癌症的发生有多种原因，逃逸免疫系统的攻击是其重要机制之一。鉴于免疫系统承担抵御外来病原体侵袭、自

身癌变及维持机体平衡的重任，执行各种功能的T细胞在体内是受到精确调控的。癌症是肿瘤组织成功逃逸免疫系统

的产物，使得通过主动免疫刺激抗肿瘤T细胞免疫抑制肿瘤生长的办法，收效甚微。为了克服癌症通过免疫逃逸限制

杀肿瘤T细胞的增殖，将T细胞在体外修饰并增殖放大后，放回体内的T细胞治疗方法应运而生。现行修饰T细胞主要

有两种方法，一种是用克隆出的特异性杀伤肿瘤T细胞受体转染T细胞，使其获得靶向肿瘤的功能，这种T 细胞经扩

增放大后，可用于体内癌症治疗。 第二种方法是将识别肿瘤细胞表面抗原的抗体与活化T细胞的信号分子连接，制

备出所谓称作嵌合抗原受体（CAR）分子, 武装T细胞并放大后，可显著抑制携带相关肿瘤抗原的癌症生长，在临床

试验中已获得巨大令人鼓舞的效果。 

  中科院微生物研究所高斌课题组经过长期潜心研究，成功获得具有T细胞受体功能的单区抗体，并使用这种T细

胞受体样单区抗体武装T细胞，使T细胞获得特异性杀伤肿瘤的能力，在临床前肿瘤模型上取得良好效果， 这一新进

展已在自然子刊Scientific Reports上在线发表。 本研究采用的修饰T细胞的识别分子与传统TCR及CAR 分子相比，

有如下优点：1、分子量小，可提高武装T细胞的效率。2、仅需一条嵌合抗体链，不会和T细胞自有的T细胞受体链发

生错配而产生新的特异性或降低T细胞杀伤效率。3、因识别经细胞加工产生的肿瘤特异性多肽-HLA复合物，可靶向

存在于细胞内及细胞外的肿瘤抗原。 

  高斌课题组近年来在T细胞受体样抗体、杀肿瘤效应细胞的修饰及患者衍生原代肿瘤的动物模型领域取得重要进

展，发表了数篇高水平的研究论文，获授权发明专利多项，为进一步开展临床转化，采用新颖的效应细胞治疗癌症

奠定了较好的基础。  

  论文连接 

    T细胞受体样抗体介导的肿瘤杀伤（A.用独创的T细胞样受体单区抗体，修饰T细胞，使T细胞获得识别表达在肿

瘤细胞表面的HLA肽复合物，从而特异性杀伤肿瘤。B. 武装T细胞特异性识别肿瘤，活化后释放干扰素。C. 武装后T

细胞可有效地杀伤肿瘤细胞。D. 武装T细胞可抑制肿瘤动物模型中肿瘤生长。） 
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