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本报记者 张冰清 本报通讯员 鲁青

昨天（10月1日）北京时间17：30，2018年诺贝尔生理/医

学奖结果出炉，美国免疫学家詹姆斯·艾利森（James P Ali-

son）和日本免疫学家本庶佑（Tasuku Honjo）因在肿瘤免疫

领域做出的卓越贡献而获奖。

诺贝尔委员会在官网称：“今年的获奖者展示了抑制负免

疫调节的不同策略是如何应用于癌症治疗的。他们的发现是

我们与癌症斗争的一个里程碑。”

美日免疫学家因肿瘤免疫领域的贡献获2018年诺贝尔生理/医学奖

他们松开了免疫细胞的刹车
让彻底治愈癌症成为可能
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松开免疫细胞的“刹车”
激活免疫能力攻击癌细胞

浙江大学医学院免疫学研究所王青青教

授告诉钱报记者，肿瘤免疫治疗可以追溯到

一百多年前。当时，一位年轻的美国骨科医

生威廉科利（William Coley）发现，酿脓链

球菌能激活肿瘤组织附近的免疫系统，从而

杀死肿瘤细胞。

直 到 一 百 年 后 ，有 科 学 家 发 现 CT-

LA-4/CD80 和 PD-1/PD-L1 这两组免疫

检查点，并研发出相应的抗体，才使得免疫疗

法治疗癌症取得了实质性的临床疗效。而这

两组免疫检查点，都跟两位获奖者有密切的

关系。

王青青解释说，癌症患者的免疫细胞上

存在一个“分子刹车”，它与癌细胞上的配体

相结合，就会像刹车一样牢牢抑制免疫系统

的杀伤力，以至于免疫细胞对癌细胞束手无

策。

这两位科学家的成就在于，松开了免疫

细胞上的“分子刹车”，让它跟相对应的抗体

相结合，免疫细胞得以恢复元气，冲锋杀敌，

消灭癌细胞。

时任加州大学伯克利分校癌症研究实验

室主任的詹姆斯·艾利森率领团队在动物实

验中证明，用 CTLA-4 的抗体可增强免疫并

治疗动物肿瘤。这为癌症治疗开创了全新的

免疫治疗思路。

本庶佑 1992 年在实验室发现 PD-1 免

疫 检 查 点 。 2000 年 ，本 庶 佑 实 验 室 发 现

PD-1的配体PD-L1。基于本庶佑的发现所

研发的疗法后被证实对抗癌相当有效。

2013年年末，肿瘤免疫治疗被《科学》杂

志评选为年度十大科学突破之首，拉开了肿

瘤免疫治疗的大幕。

中国科学家陈列平亦有贡献
学界都遗憾他此次诺奖落选

诺贝尔生理/医学奖结果揭晓后，国内医

学界除了祝贺两位获奖者，还为华人免疫学

家、福建医科大学免疫治疗研究所所长陈列

平教授感到惋惜。

浙江大学医学院附属第二医院肿瘤内科

陈佳琦博士也为这位北京协和医学院的师兄

感到遗憾。

与本次诺贝尔奖获得者日本科学家本

庶佑相似，陈列平教授也是研究免疫检查

点——PD-1通路的国际顶级专家。

虽然 PD-1 首先由本庶佑发现并成功克

隆，但当时大家对于 PD-1 的作用功能并不

了解，更无法将其用于临床实践。陈列平教

授 不 但 成 功 克 隆 了 与 PD-1 相 互 作 用 的

PD-L1，并且成功证实 PD-1 与 PD-L1 的结

合具有免疫抑制的作用。2002年，他又第一

个证明 PD-L1 在肿瘤细胞上存在特异性表

达，从而证明利用抗体抑制 PD-L1 的作用，

可以抑制肿瘤的生长。

这些发现是目前 PD-1 和 PD-L1 肿瘤

治疗的理论基础，也是 PD-1 从基础研究走

向临床实践用于肿瘤患者治疗的关键。

“因此，如果说本庶佑教授是 PD-1 研究

的先驱的话，陈列平教授则是 PD-1 研究方

面的集大成者，其作出的贡献毫不逊色于本

次获得诺贝尔奖的两位科学家。虽然陈列平

教授本次没有获得诺本尔奖，但在此之前的

两个免疫治疗奖项——威廉·科利奖和史坦

曼奖都颁给了他，以表彰其在免疫治疗方面

的巨大贡献。我们也可以为华人科学家陈列

平教授做出的努力而骄傲。”

免疫抗癌药的临床效果显著
将给癌症病人带来巨大希望

从2011年开始，多家制药巨头的肿瘤免

疫药物也陆续获得FDA的上市批准。

研究证明，PD治疗在包括肺癌、肾癌、黑

色素瘤、头颈癌、膀胱癌、乳腺癌、肝癌、胃癌、

食管癌、脑胶质瘤、结肠癌、何杰金氏淋巴瘤

等十余种晚期癌症上都有显著的疗效。

浙江大学医学院附属第二医院肝胆胰外

科副主任白雪莉告诉钱报记者，今年 8 月份

以来，这些“抗癌神药”PD-1 药物终于进入

中国市场，“以前有些患者会自己到海外购

买，进入中国市场后，对我们医生和癌症患者

来说都是很好的消息。”目前，肝胆胰外科已

经有十多位癌症患者都用上了 PD-1 药物，

临床效果都不错。

胰腺癌被称为“癌中之王”，白主任的一

位胰腺癌晚期的患者，穷尽了所有的肿瘤药

物都没有起色，前两天用上免疫药物后，指标

一下子就降下来了，“对很多癌症患者来说，

这可能就是最后的救命稻草。”

但此类药物价格还比较高，且不纳入医

保，对患者来说是个很大的负担。比如百时

美施贵宝（常被称为“O药”），一个体重50公

斤的患者，一个月的治疗费用超过三万六。

不过，肿瘤免疫药物并非对所有癌症病

人都明显起效，它更适用于拥有特定基因特

征的人群。

另外，肿瘤免疫药物也存在一定副作用，

有时候还非常严重，这源于免疫过度激活导

致的自身免疫反应。科学家还将继续探索

背后的作用机制，减少副作用，提高治疗效

果。
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