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目前，全世界细胞生物治疗

项目共批准 3800 多项，而我国所

批项目寥寥无几。陈虎认为，由

于政策滞后，我国尚未真正开辟

进入临床试验研究的渠道，还没

有出台自体免疫细胞临床试验研

究准入相应的包括人员资质、实

验室硬件条件、申报方资质及准

入标准。此外，很多医疗机构并

没有进行严格的对照临床试验研

究来判断细胞生物治疗的疗效。

这都使得我国细胞生物治疗领域

的发展受到质疑。

而美国采取的是宽进严出的

方法，研究很容易被批准，但要

按照严格的临床试验方案进行，

并确定是否有疗效，只有在安全

性得以保证的情况下，才能继续

Ⅱ期、Ⅲ期临床研究，待Ⅱ ~ Ⅲ

期研究证实其有效性后方可批准

临床应用。目前，美国已经批准

了两项细胞治疗的药物，还有大

部分细胞治疗处于Ⅱ ~ Ⅲ期研究

阶段。相比之下，我国显得有些

滞后。

“如果脱节太远，就像武器

落后一样，注定就要挨打。”陈

虎强调，整顿和提升我国细胞生

物治疗水平最根本的是将整个领

域规范起来，开辟临床试验研究

的准入渠道，并对人员资质、实

验条件、临床方案、疗效评价标

准进行规定，加速已经过基础研

究、体外实验、动物实验、安全

性评价、申报临床试验研究准入

方案的审批。
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如今，全球似乎都在刮着一股“生物治疗风”，人们惊喜地发现，生物治疗对晚期肿瘤、

白血病等一系列恶性疾病有着很好的效果，但许多人并不知道，生物治疗不是一门新兴学科。

早在18世纪，英国医生爱得华·詹纳用种牛痘的方式成功治愈了天花，这种将病毒打入体内，

使身体产生抗体并最终治愈疾病的方法，依靠的就是生物治疗。

“在生物治疗领域，异体造血干细胞移植是最经典的治疗方式，移植的造血干细胞在

人体内不仅重建了患者的造血系统，也重建免疫系统，这种重建的免疫系统对受者肿瘤有

持续的抑制作用。” 从事临床救治和实验研究 29 年、带领团队共救治患者 4 万余人、完

成造血干细胞移植 3200 余例的我国造血干细胞移植领域知名专家、全军造血干细胞移植中

心主任陈虎教授告诉记者，事实证明，生物治疗有可能在未来彻底根治肿瘤！

前景  将更多成果转化为临床应用

攻克  填补我国造血干细胞领域多项空白

医师报：造血干细胞移植近年来有哪些研究进展？

陈虎：发展迅速，以免疫治疗为主要方向。

医师报：造血干细胞移植在我国发展如何？

陈虎：紧跟世界先进技术发展的步伐，填补国内多项空白。

倡议  规范治疗领域  开辟研究渠道

医师报：目前国内生物治疗与国外相比有哪些不足之处？

陈虎：参照国际经验，生物治疗应按“基础研究 - 体外实验 - 动

物实验 - 安全性评价 - 申报临床”的系统性程序操作。

现状  造血干细胞移植让众多患者看到希望
医师报：目前生物治疗是否获得了世界范围内的认可？

陈虎：2013 年，《科学》杂志公布的十大科学突破中，前两项内容均与肿瘤的生物治疗相关。

陈虎介绍，生物治疗是

一个广泛的概念，涉及一切应

用生物大分子或化学分子作

用于免疫细胞和直接利用免

疫细胞进行肿瘤治疗的方法，

种类十分繁多，其前沿技术

包括细胞免疫治疗、基因治

疗、癌症干细胞靶向治疗等。

其中细胞免疫治疗又包括 DC

细胞、T 细胞、NK 细胞以及

CART 等免疫细胞治疗。

虽然生物治疗近年来受

到重视，但由于许多机构的

不规范操作，生物治疗的真正

疗效一直饱受质疑，然而陈

虎团队从未因此放弃对生物

治疗的研究。陈虎坦言，规

范的操作下，造血干细胞移

植的实际效果让他充分相信，

免疫治疗完全能够攻克肿瘤。

“在过去，由于发病快、治

疗手段有限，癌症患者一旦

进入晚期就很难存活。然而，

造血干细胞移植已帮助高达

70％的白血病患者得到彻底

根治。”陈虎说。

而事实上，这样的信心

与坚持得到了有力的证明。

美国《科学》杂志公布的其

评出的 2013 年十大科学突破

的前两项内容均与免疫治疗

相 关。 第 一 项 是 抗 CTLA-4

和抗 PD-1 两个单抗，人类首

次通过封闭 T 细胞的抑制信

号，增强了自身T细胞的作用，

让晚期的黑色素瘤、非小细胞

肺癌患者的病情获得了极大

的缓解。第二项 CAR-T 细胞，

针对晚期淋巴瘤患者，将精确

制导的淋巴瘤单克隆抗体的

可变区连接到自身T细胞上，

使患者得以治愈。

目前，自体造血干细胞

移植被广泛应用。在美国，

乳腺癌自体移植每年最多可

达 15000 例， 许 多 患 者 因 此

被根治。陈虎表示，肿瘤细

胞的杀伤与化疗的剂量在一

定范围内呈剂量依赖关系，

人体造血干细胞所能承受的

化疗剂量和次数是有限的，

而自体移植的原理就在于，

提前将人体造血干细胞取出

并冷冻，同时针对患者进行

3~5 倍标准化疗剂量的治疗，

将身体里残留的肿瘤细胞降

到最低程度，再将躲避了大

剂量化疗的造血干细胞重新

输入患者体内，重建其造血

和免疫系统，如此一来提高

了部分肿瘤的治愈率。

根据国际骨髓移植中心

注册资料统计，造血干细胞移

植的适应证已经超过 100 种。

然而由于我国实施独生子女

政策，目前只有约 1/3 患者能

够有 HLA（人类白细胞抗原）

相合兄弟姐妹进行异体移植，

因此我国移植用的异体造血

干细胞的主要来源是中华骨

髓库。在骨髓库没有配型相

合供者的情况下，还可采用

半相合骨髓移植。陈虎介绍，

半相合移植及单倍型移植，

是指父母儿女间均可作为供

者。 1990 年，陈虎团队首次

利用抗胸腺细胞球蛋白作为

移植物抗宿主病预防方案，

完成国内首例半相合骨髓移

植治疗极重度骨髓型放射病，

1997 年他们利用同样方案完

成国内首例白血病的半相合

骨髓加外周血干细胞移植，

该患者至今无病存活。

此外，陈虎团队填补了我

国造血干细胞领域多项空白。

1995 年，他率先开展异基因

外周血干细胞移植，并获全国

医药卫生十大科技进步新闻。

以往采集干细胞只能依靠抽

取骨髓，既给供者带来痛苦，

程序也十分繁琐，而异基因外

周血干细胞移植技术的出现，

使得可以直接从血液中采集

到足量的干细胞，而中华骨髓

库的库存也由此得以大大扩

充，甚至得以排名世界第四。

1997 年， 陈 虎 团 队 将

进行自体骨髓移植后的白血

病患者进行分组，一组采用

DC+CIK 免疫治疗，一组继

续观察，最终结果显示，经

过免疫治疗的白血病患者 10

年生存率达到 80％，而另一

组仅为 47％。这组数据让陈

虎相信，免疫治疗在预防、

治疗肿瘤方面确实有效，此

后，他带领团队不断攻坚。

近 30 年来，陈虎带领团队完

成的研究可谓硕果累累，然而他

们没有因此止步，他们深刻地认

识到，只有将研究成果转化为临

床应用才能让百姓真正受益。目

前，陈虎团队已经将基因修饰的

DC+CIK 免疫治疗用于其他临床

晚期恶性肿瘤，对转移性肾癌的

有效率为 93％，其他晚期恶性肿

瘤的疗效也在统计中。

在参观全军造血干细胞研究

所时，记者看到，近百人忙碌在

1600 平米的实验室里，分工明确、

有条不紊。陈虎介绍，目前团队

正在研究如何将自体造血干细胞

的 CCR5 和一些单基因遗传病的

基因进行敲除或修改，此后再进

行自体造血干细胞移植，以根治

艾滋病和部分遗传病。

此外，在免疫治疗方面，应

用 CTLA-4、PD-1 单抗体费用很

高，如在美国一支药物需要 7900

美元，一个疗程共需要 14 支药物，

普通百姓难以承受如此沉重的经

济压力。陈虎认为，目前团队正

在研究如何在 T 细胞上直接把这

几种抑制基因敲除，达到同样疗

效的同时，也节省大量费用。
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