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近年来，将药物和功能细胞进行偶联成为一种新兴

药物形态。日前，浙江大学药学院、金华研究院教授顾臻

和研究员王金强等在《自然·生物医学工程》上发表综述

论文，将这类形态的药物定义为细胞偶联药物。论文总

结了细胞偶联药物的设计策略、偶联技术及其在治疗癌

症、免疫疾病等病症中的应用情况，并讨论了细胞偶联药

物在临床转化过程中的机遇和挑战。

细胞偶联药物有哪些类型和功能？它可以弥补哪些

传统治疗方法的不足？未来如何进一步研究这种药物？

记者就这些问题采访了相关专家。

结合优势功能 发挥协同作用

细胞偶联药物是指将药物分子与细胞，尤其是红细

胞、血小板、免疫细胞或干细胞等特定类型细胞，通过偶

联技术直接连接或结合起来。利用偶联的方式能让药物

借助细胞的靶向性、迁移性和生物活性等特性，实现更精

准高效的治疗效果。

“根据细胞类型的不同，细胞偶联药物分为多种类

型，包括红细胞偶联药物、血小板偶联药物、白细胞偶联

药物、干细胞偶联药物等。不同类型的细胞偶联药物具

备不同的治疗功能。”顾臻介绍。

细胞和药物偶联能使两者充分发挥协同作用。王金

强举例说：“利用红细胞和血小板等细胞的长循环特性，

细胞偶联药物可以显著延长药物在血液内的循环时间，

从而维持较长时间的有效药物浓度。”

不同类型的细胞具有不同的迁移和定位能力，细胞偶

联药物能利用这些特性，精准靶向特定组织器官，进而达到

治疗目的。它还可以穿越机体的生理屏障，将药物递送到

常规递送系统难以到达的部位，实现对这些部位的治疗。

“细胞偶联药物不仅可以保留细胞本身的治疗功能，

还能通过偶联药物增强这些功能。”王金强说，将免疫细

胞和细胞因子、化疗药物等进行偶联后，其本身具有的杀

伤能力会显著提升。干细胞的修复能力也可以通过类似

的偶联方式得到强化。

提升靶向能力 实现精准递药

“制备细胞偶联药物的关键，在于如何有效地连接细

胞与药物，同时不影响细胞活性和药物功能。”顾臻介绍，

在细胞偶联药物的开发中，细胞与药物的偶联策略主要

分为共价修饰、非共价修饰和基因工程三种。

共价修饰是利用化学方法，将药物分子与细胞表面的

氨基、羧基、巯基等特定基团通过共价键连接在一起。这种

方法通常需要特定的偶联剂或反应条件，才能将药物分子

稳定地结合在细胞表面。运用共价修饰偶联，药物与细胞

连接稳定、不易脱落，且药物在细胞表面分布均匀。

非共价修饰则是利用物理或生物方法，将药物分子

与细胞结合在一起，不涉及共价键的形成。这种方法依

赖于药物分子与细胞表面特定分子的相互作用，操作相

对简单，不需要复杂的化学修饰，可以在一定程度上保持

细胞的天然结构和功能。

基因工程是通过改造细胞的遗传物质，将能编码特

定药物分子的基因导入细胞基因组中，使细胞能通过自

身的表达机制发挥药物的作用。

当前，细胞偶联药物在治疗癌症、自身免疫疾病、炎

症性疾病以及血栓防治等方面展现出巨大潜力。顾臻举

例说，在癌症治疗中，细胞偶联药物通过增强靶向性和杀

伤力，可以加强 T 细胞对肿瘤细胞的攻击，显著提高癌症

治疗效果。利用血小板偶联 PD-L1 或 PD-1 抗体，靶向

术后出血部位，能增强免疫系统对患者术后体内原位肿

瘤灶残留肿瘤细胞的清除，抑制肿瘤复发、降低潜在转移

风险。在自身免疫疾病治疗中，细胞偶联药物可以通过

调控免疫细胞的功能，来减轻或消除自身免疫反应。例

如调节性 T 细胞偶联白细胞介素-2，能促进其扩增并维

持活性，进而抑制免疫系统对正常组织的攻击。

“细胞偶联药物的应用显著改善了传统治疗方法和

药物的不足。”顾臻说，利用细胞本身的靶向迁移能力，细

胞偶联药物能将药物精准递送到病变部位，有助于减少

药物在非靶组织中的分布和副作用。延长药物作用时间

则可以减少给药频率，提高患者的依从性。

针对传统治疗方法难以解决的问题，细胞偶联药物

可以提供新的解决方案。如在脑部疾病治疗方面，由于

血脑屏障的存在，传统药物往往难以进入患者脑部发挥

作用。而细胞偶联药物可以通过选择合适的细胞载体来

穿越血脑屏障，实现药物精准递送。比如白细胞偶联药

物就可精准递送至脑部病灶部位，对于临床治疗脑卒中、

脑肿瘤、神经退行性疾病等具有重要意义。

优化生产步骤 加快临床应用

如何精确控制药物负载、保持细胞的天然功能，减少

宿主对异体细胞的免疫反应，对细胞偶联药物进一步实

现临床转化至关重要。

一方面，科研人员要积极推进细胞偶联药物的临床

试验。目前，已有几种细胞偶联药物被批准进入临床试

验阶段。例如髓鞘肽结合单核细胞可用于治疗多发性

硬化症；T 细胞与白细胞介素-15 药物偶联可用于治疗

实体瘤和淋巴瘤；基于红细胞的偶联药物可用于治疗急

性髓性白血病等。“我们团队创制的用于治疗晚期恶性

实体瘤的血小板偶联药物，目前也正在开展临床试验。”

顾臻说。

另一方面，科研人员也要考虑未来细胞偶联药物产

品质量的一致性和稳定性，实现低成本、大规模生产。为

了保持活性和稳定性，需要进一步优化细胞偶联药物的

标准化生产步骤，包括细胞分离、细胞扩增与细胞修饰、

储存和运输等程序。此外，还需要全面评估药代动力学

改变、药物失控释放等情况下，细胞偶联药物应用可能产

生的风险。

“下一步，我们将继续开发更稳定高效的偶联技术，

提高药物与细胞的偶联效率。同时，要探索新的偶联位

点和偶联方式，减少偶联过程对细胞功能的影响。还要

继续深入研究细胞偶联药物在人体内的代谢和毒性机

制，优化药物结构和剂量，提高药物安全性。”王金强介

绍。

此外，细胞固有的生理功能可能无法满足临床需要，

因此，科研人员尝试对细胞进行工程改造，以提高其治疗

相关疾病的能力，还可以针对不同疾病特点和治疗需求，

开发更具针对性的细胞偶联药物，扩大其临床应用范围。

“尽管细胞偶联药物的临床应用仍面临种种挑战，

但随着技术的进步和研究的深入，这些问题都将得到

解决。未来，这种药物形态有望在更多疾病治疗领域

发挥重要作用，为患者提供更多可选择的治疗方案。”

顾臻说。

浙大研究团队定义细胞偶联药物

借助细胞特性，增强治疗效果

转眼间，又到了一年中最闷热潮湿的

三伏天。今年夏天，冬病夏治、养生祛湿

的三伏天晒背火热“出圈”。此外，三伏

贴、三伏汤、三伏灸等夏日养生法也受到

关注。

这些夏日养生法对身体有何益处？

它们适合哪些人群？就上述问题，记者

专访了首都医科大学附属北京中医医院

健康管理部（治未病中心）副主任医师王

一战。

各种方法疗效不同

“三伏天晒背、三伏贴、三伏汤、三伏

灸等养生方式与中医学中‘天人相应’的

思想和‘春夏养阳，秋冬养阴’的理论相

合。”王一战告诉记者，三伏天是一年中

阳 气 最 盛 的 时 期 。 此 时 人 体 内 阳 气 生

发、经络通畅，正是温阳散寒、扶正祛湿

的好时节。

根据中医理论，晒背可温补阳气、祛

湿驱寒、调理脏腑功能，达到防病强身的

目的；根据现代医学理论，晒背还具有促

进钙质吸收、改善血液循环、提升睡眠质

量等功效。

三伏贴是将具有温阳散寒、止咳平喘

的中药熬制成膏，贴敷于特定穴位，激发

经气，因携带和操作方便，广泛应用于冬

病夏治。所谓“冬病”，即冬天或天气转凉

时容易发作加重的疾病，包括小儿、老人

体虚感冒，以及呼吸系统疾病，如慢性支

气管炎、支气管哮喘、慢性阻塞性肺疾病、

过敏性鼻炎等。这些疾病可通过贴三伏

贴缓解。

三伏汤是根据个人体质调配的药膳

汤剂，药物成分可因人而异、灵活调配、对

症下药。根据功效，三伏汤主要包括五

类：补气养血类，如黄芪乌鸡汤，适合气血

不足、体质较弱的人群；健脾益气类，如四

君子汤，适合脾胃虚弱、消化不良的人群；

清热解暑类，适合盛夏出现中暑症状的人

群；祛湿化痰类，如六君子汤，适合痰湿较

重的人群；养心安神类，如生脉饮，适合心

慌失眠、心神不宁的人群。

三伏灸应用广泛，适用于慢性支气

管炎、哮喘、过敏性鼻炎等呼吸系统疾

病，慢性胃炎、功能性消化不良等消化系

统疾病；还常用于风湿性关节炎、强直性

脊柱炎等免疫性疾病的治疗；可以缓解

妇科、男科疾病，如月经不调、痛经、阳痿

早泄、慢性前列腺炎等。除治疗外，三伏

灸也可调整身体的亚健康状态，缓解疲

劳、增强免疫力。常用的穴位包括大椎

穴、神阙穴、命门穴、关元穴、中脘穴、足

三里、涌泉穴等，不同穴位治疗的病症有

所不同。

“不同体质的人要科学选择适合自己

的养生方式，这样会收获事半功倍的效

果。”王一战说。

并非所有人都适合

“并不是所有人都适合采用晒背、三

伏贴等方式来养生治病。总体来讲，三伏

天晒背、三伏贴、三伏灸多适用于阳虚体

质的人群。反之，阴虚火旺、湿热体质的

人群则不建议采用。”王一战解释，阳气有

温暖肢体和脏腑的作用，而阳虚是指机体

阳气虚衰、机能减退或衰弱，通常伴有四

肢冰凉、面色苍白、腰膝酸软、精神疲乏、

注意力不集中等表现。三伏汤因药方调

配较为灵活，适用人群相对较广。

具体而言，不建议皮肤病患者、紫外

线过敏人群，高血压、高血脂、糖尿病、冠

心病等慢性病患者以及孕妇等特殊人群

通过晒背养生。夏日晒背伴有高温和强

紫外线双重刺激，或将加重原有病情、引

发不适。不推荐严重心脏病患者、糖尿病

患者、孕妇以及正在发热的患者贴三伏

贴。皮肤病患者、孕妇以及正在发热的患

者也不建议使用三伏灸。

“ 除 了 要 注 意 适 用 范 围 ，三 伏 天 养

生还有很多讲究。”王一战说，三伏天晒

背应选择合适的时间和时长，建议在每

天 上 午 7 点 到 9 点 或 下 午 3 点 以 后 进

行 ，避 开 阳 光 最 猛 烈 的 中 午 时 段 。 成

人 每 次 晒 背 建 议 控 制 在 15—30 分 钟 ，

儿童每次应少于 15 分钟。三伏贴贴敷

前 后 应 保 证 贴 敷 部 位 清 洁 干 燥 ，成 人

贴 敷 时 间 应 控 制 在 4—6 小 时 ，儿 童 贴

敷 2—4 小 时 即 可 ，以 免 贴 敷 时 间过长

导致皮肤损伤。三伏汤应适度饮用，并

非 喝 得 越 多 越 好 。 三 伏 灸 应 选 择 正 规

的医疗机构和专业的艾灸师进行治疗，

避免烫伤。

王一战强调，不论选择何种养生方

式，都应以舒适、适度为准则。若出现不

适，应立即停止，严重不适则要及时就医。

“合理的养生方式还应辅之以科学的

饮食习惯和生活作息，清淡饮食，作息规

律，避免熬夜。”在王一战看来，任何养生

手段均非一次即成、一蹴而就。养生其实

养的是坚持，是习惯。

晒背火“出圈”，但三伏养生不可盲从

科技日报讯 （沈涵 记者王春）头面部严重毁损修复治疗是世

界性难题。记者 8 月 4 日获悉，上海交通大学医学院附属第九人民

医院副院长、教授李青峰和该院整复外科主任医师昝涛组成的团

队经过十多年研究，在头面部严重毁损修复治疗领域取得突破性

成果。相关研究论文近日发表于国际期刊《美国医学会杂志头颈

外科期刊》。

针对头面部严重毁损修复，国际上普遍使用异体脸面移植技

术。该技术可将他人捐赠的脸面移植到患者面部，但患者术后因免

疫排异反应，需终身服用免疫抑制药物。受限于供体短缺及伦理问

题等因素，目前全球仅实施了 50例异体脸面移植手术案例。而首位

接受这种手术的患者，在术后因抗排斥治疗患上两种癌症。

李青峰、昝涛团队将传统外科技术与再生医学、干细胞、数字三

维技术等结合，于 2012 年开创全脸面毁损修复重建技术，完成全球

首例自体组织全脸面预构和移植治疗，取用患者自身的组织进行移

植，降低了移植风险。近年来，研究团队通过补充和完善，使该技术

形成标准术式，其安全性、有效性以及可推广性得到进一步验证。

“通俗地说，我们的技术是让患者的胸前区‘长’出一张脸，再把

长好的‘新脸’移植到患者脸上。”昝涛进一步介绍，首先，利用细胞移

植促进皮肤在体扩张再生技术，使患者的胸前区生出皮瓣组织，这些

组织至少是原皮肤面积的 8 倍，且血液供应充足、便于塑形、颜色与

面部接近；然后，通过 3D 打印技术，利用患者自身的软骨组织，在新

生的皮肤软组织上构建鼻、唇和眼裂等；最后，将构建好的“脸面”移

植到患者脸部。

一项新技术必须经过长期的观察和实践，来证明其安全性、可靠

性和可推广性。研究团队在临床实践中不断规范手术程序，将皮瓣

预构、3D 打印、ICG 血管造影辅助监测等先进技术与传统方法巧妙

结合，拓宽了自体组织在面部修复中的应用范围与效果。此次刊发

的论文不仅包括技术定型的内容，还表明经过长期的临床回顾和评

估，这一重大创新技术已被证明具有安全性和有效性，有望成为这一

领域的主要治疗方法。

美国面部整形与重建外科协会主席等专家评价这项成果为“面

部重建领域令人瞩目的重大进步”，认为该成果为患者提供了形态自

然的修复效果和面部功能，同时避免了异体移植所需的终身免疫抑

制及其相关风险。

目前，“中国式换脸”已成功完成 80多例，92%的患者重返学习或

工作岗位。李青峰、昝涛团队开发的“换脸”技术，将为各类面部组

织、器官缺陷患者提供有效治疗，展现了头面部修复重建领域的“中

国智慧”。

头面部严重毁损修复治疗

取得突破性成果

“骨质疏松症是一种被严重低估的疾病。目前我国骨质疏松症

患者人数近 1 亿。”在日前召开的《中国骨质疏松专家意见》发布会

上，中南大学代谢内分泌研究所所长、中华医学会骨质疏松和骨矿盐

疾病分会副主任委员谢忠建强调，正确有效的科普对防治骨质疏松

症具有重要意义。

骨质疏松症是一种全身性骨骼疾病，也是中老年人的常见病、多

发病，严重危害中老年人健康。数据显示，我国每年因骨质疏松症而

并发骨折的患者，占所有骨折患者的比例超过 9%，并有逐年增高的

趋势。骨质疏松性骨折危害严重。据统计，老年人在初次髋部骨折

后，3 个月内死亡风险增加 5—8 倍，1 年内死于各种并发症的比例高

达 20%，且约一半的存活者生活无法自理。

公众对骨质疏松症的认知仍然存在诸多误区及空白。中华医学

会杂志社副社长刘冰说，骨质疏松症被称为“寂静的杀手”。因为骨

质疏松症早期没有明显症状，容易被忽视，患者往往在骨折之后才来

医院就诊。

尽管如此，是否患有骨质疏松症仍可从蛛丝马迹中初步判断。

与会专家提醒，以下 4种症状提示可能患有骨质疏松症：腰背部及下

肢关节疼痛，且活动后疼痛加剧，休息后好转；身高“缩水”（较年轻时

下降超过 4厘米）、脊柱变形、可伴驼背；呼吸功能受限，因脊柱后凸、

胸廓畸形而出现胸闷、气短以及呼吸困难等；骨折。

复旦大学附属华东医院骨质疏松科主任程群介绍，增加太阳照

射时间、合理补充钙及维生素 D，可有效预防骨质疏松症，降低发病

率。人体内约 10%的维生素 D 通过食物摄入，其余 90%需通过晒太

阳获取。如果生活中无法保障充足的日照时长，可以考虑额外补充

适量维生素 D片剂或胶囊。

专家特别提醒，更年期后女性更易患骨质疏松症。正常水平

的雌激素有助于维持正常的骨量和骨质量，而更年期女性雌激素

水平进行性下降，导致骨量流失逐渐严重，骨质量受损。据统计，

50 岁以上女性大约每 3 个人中就有 1 人因骨质疏松症而骨折。因

此，建议 40 岁以上的女性定期前往正规医疗机构进行骨密度检测，

及时了解自己的骨骼状态，必要时进行早期诊治，以预防脆性骨折

发生。

有这4种症状

要警惕骨质疏松症

利用红细胞和血小板等细胞的长循环特性，细胞偶联药物可以显著延长药物在血液内的循环时间，从而维持较长
时间的有效药物浓度。

图 为 医 生
正在进行三伏
灸的备药。

新 华 社 记

者 林善传摄 骨质疏松症是一种全身性骨骼疾病，也是中老年人的常见病、多
发病，严重危害中老年人健康。


