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Cancer Immunology Research发表基础医学院黄波教授团队
最新研究成果
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新闻网讯（通讯员 黄羽晗）7月13日，美国癌症研究协会（AACR）旗下学
术期刊Cancer Immunology Research在线发表了黄波教授团队的最新研究论
文，题为“Chemotherapeutic Tumor Microparticles Elicit a Neutrophil Response
Targeting Malignant Pleural Effusions”。论文研究了临床恶性胸水的高效免疫疗
法和清晰的免疫机理。

载药囊泡治疗恶性胸腔积液机理图

肿瘤转移是癌症患者死亡的首因。在众多肿瘤转移病灶中，恶性胸腔积液
（malignant pleural effusion，MPE）极为特殊。

人体肺脏表面覆盖一层膜，而在容纳肺脏的胸廓表面也覆盖一层膜，此两
层膜连在一起，形成密闭腔隙，此即胸膜腔，而在此两层膜的表面布满毛细血
管和淋巴管，液体从毛细血管流入胸膜腔，再从淋巴管流走，仅维持少量浆液
存在于胸膜腔，以减少呼吸时肺与胸廓间的摩擦。当肿瘤转移至胸膜腔时，肿
瘤恶性生长损害膜表面血管结构，血管内液体大量流出并潴留于胸膜腔，形成
恶性胸腔积液，如果肿瘤小结节堵住回流的淋巴管，则积液更为显著。由于血
管严重受损，大量红细胞也可穿过毛细血管，进入胸膜腔，形成血性胸水。

肺癌，乳腺癌，卵巢癌等众多实体瘤均可转移至胸膜腔，形成恶性胸水。
仅以肺癌为例，高达60%晚期肺癌患者会出现恶性胸水。恶性胸水严重危害患
者的生存及生活质量，然而临床却缺乏有效治疗手段。

黄波教授团队一直致力于载药囊泡在肿瘤治疗中的应用，通过将化疗药物
包裹于肿瘤细胞所释放的囊泡，证明了载药囊泡能够高效杀伤肿瘤细胞，该工
作于2012年发表在Nature Communications。该团队进一步证实载药囊泡优先杀
伤耐药的肿瘤种子细胞，相关结果发表在Cell Research、Biomaterials等期刊。
不管载药囊泡对肿瘤种子细胞的杀伤，注射药囊泡后，患者癌性胸水中大量肿
瘤细胞在很短时间内，几乎被完全清除，这又是如何做到的？在本研究中，该
团队发现，载药囊泡能够迅速将中性粒细胞招募至癌性胸水，活化的中性粒细
胞则对肿瘤细胞进行杀伤清除。即便如此，胸水又是如何快速消退的？因为即
便没有了肿瘤细胞，受损的血管修复是需要时间的。
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中性粒细胞是人体抵御细菌入侵最主要的细胞类群，其正常随血液循环而
流动。一旦有感染，中性粒细胞离开血管进入感染部位，对病原菌进行攻击，
进而大量中性粒细胞在感染部位死亡，形成我们熟知的淡黄色脓液。然而，在
长期的进化过程中，中性粒细胞在死亡之际，将其细胞核内的DNA和组蛋白释
放出来，形成网状结构的复合体。由于DNA具有高度粘滞性，这种网状结构能
够将周围的病原菌粘住、网裹，进而杀灭，因此，医学上将其称为中性粒细胞
胞外诱捕网（neutrophil extracellular trap,NET）。黄波团队研究发现，载药囊
泡募集的中性粒细胞，在癌性胸水中同样可释放NETs，而这种高度粘性的NETs
作为有效的生物材料，如同膏药般贴附在受损的血管表面，阻止血管内液体的
流出，而胸膜腔中的液体则通过淋巴管而流出，使得恶性胸水快速消退，从而
使得临床上难治的癌性胸水能够得到治愈。

肿瘤免疫治疗是攻克肿瘤的利器，动员机体数量最为庞大的中性粒细胞，
达到有效治疗癌性胸水，凸显载药囊泡在肿瘤免疫治疗领域独特的一面，基于
其作用原理，载药囊泡也可能是治疗癌性腹水的有效手段。

本研究受到国家自然科学基金，中国医学科学院医学创新工程，中国科协
青年人才托举工程，华中科技大学青年学术前沿团队和国家重点研发计划等项
目的资助。2015级许平伟博士和生物化学与分子生物学系唐科副教授为共同第
一作者，黄波教授为通讯作者。
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