
近年来，癌症已经成为导致人类

死亡的一项重大疾病和引起高度重视

的一个全球公共健康问题。联合国也

将癌症防控作为人类经济可持续发展

的主要目标。

当前，乳腺癌已经成为全球女性排

名第一的肿瘤。2020年全球乳腺癌新发

226万例，占所有新发肿瘤的 24%。中国乳

腺癌新发 42万例，占比近 1/5。可以预料，

乳腺癌发病率今后还将不断增加。

乳腺癌筛查是影响其治疗效果的

关键因素。1997年，美国通过乳腺癌筛

查发现，乳腺癌原位癌大比例升高。美

国、加拿大、瑞典等国也较早就进行了

对照性的随机乳腺癌筛查，并在 20年后

发现，相比不参与普查的患者，参与普查

的乳腺癌患者治愈率能提高 50%。并且，

随着新治疗手段的出现，比如 PD-1免疫

治疗、CAR-T细胞治疗等，乳腺癌患者

的五年生存率不断提高。

在我国乳腺癌的普查中，我们发现

了约 25.7%的病例，但美国这一比例是

70%。其中，早期乳腺癌的比例仅为 1%,

而美国为 20%。由此可见，加大乳腺癌

的普查力度是必要之举。

乳腺癌的生物特性因国家不同而

各异。中国人的乳腺癌发病率从 35岁开

始逐渐升高，在 45至 50岁达到最高峰，

此后直至 70岁，发病率不断下降。而美国

人的乳腺癌发病率是从 45岁开始升高，

65岁达到高峰，75岁归于平稳。美国人

乳腺癌发病高峰年龄晚于中国，中国年

轻人发病率高于美国。这对我国的乳腺

癌普查有重要的参考意义。

我国在制定乳腺癌筛查方案上需

要考虑三个方面。第一，筛查时间；第

二，筛查手段；第三，经济费用。

2008 年，我们曾在天津筛查了

122.6 万人，发现 654 例乳腺癌，其中，

0～1 期乳腺癌占比 42.45%，临床就诊

患者中，0～1 期乳腺癌占比 17.1%。

这一筛查得出的结论是，中国女性进

行常规筛查能够提高早期诊断率，进

而提高治愈率。

随后我们进行了多中心乳腺癌优

化筛查方案研究（MIST），在北京、天

津、沈阳、南昌、肥城五地组织了 33334

人，共筛查出 102例乳腺癌，灵敏度达到

85%，假阳性超过 5%。根据乳腺癌筛查效

果及卫生经济学评价，2016年 40至 65岁

女性采用每两年一次的乳腺手诊与 X线

并联筛查策略符合成本效益。

及早发现乳腺癌才能取得良好的

治疗效果，因此建议女性 35岁起每年

两次或每两年进行一次 B超检查。有家

族遗传倾向的人群应用核磁共振进行

检查，频率为每年 1～2次。如果有婚育

需求，推荐患者采取先全乳切除后乳房

再造的方案。目前，我们开展的乳房再

造术达到 1856例，此外还撰写了乳房

再造指南和专家共识，包括即刻再造和

延期再造、自体组织再造和假体组织再

造多种情况，治疗效果均比较理想。

针对有遗传基因的乳腺癌，天津肿

瘤研究所对 6 个相关基因进行二代基

因检测，共检测 272例外周血样本。其

中，146例是乳腺癌患者（94例无肿瘤

家族史、47 例有肿瘤家族史），71 例是

乳腺癌患者家属，55例是无肿瘤家族史

的健康人。结果发现，272例检测样本中

有 23个致病性胚系突变，其中 9个为

新的变异位点。

随着基因组学研究不断深入，我们

应该成立包括肿瘤医生、临床医生、内

科医生、外科医生在内的分子肿瘤专家

委员会（MTB）。目前，天津医科大学肿瘤

医院会为晚期乳腺癌患者提供MTB服

务，协助制定系统化诊疗措施，建立有中

国特色的乳腺癌防控诊疗体系，提高预

防、筛查能力，普及早诊早治理念，优化规

范化治疗方案，力争早日实现“到 2030年

乳腺癌五年生存率提高 15%”的目标。

（作者系中国工程院院士，由本报

见习记者陈祎琪整理）

郝希山

因郝希山
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有效筛查是乳腺癌防治的关键

本报讯华东理工大学生物反应器

工程国家重点实验室教授叶邦策课题

组在 DNA纳米系统设计及生物医学应

用研究中取得了突破性进展。相关研究

成果近日发表于《美国化学会志》。

近些年，CAR-T细胞疗法通过基因

工程表达嵌合抗原受体于 T细胞表面，实

现对肿瘤的特异性杀伤，成为极具前景的

肿瘤治疗手段。但CAR-T疗法依然存在

基因插入潜在风险，以及脱靶毒性（靶向特

异性）和细胞因子风暴（响应强度）等问题。

该研究构建了 T 细胞膜上的

DNA生物纳米杂合衔接系统，应用于

工程化改造 T细胞实现肿瘤免疫治疗，

通过在细胞膜水平重编程 T细胞受体，

赋予其对肿瘤抗原的特异性识别及肿

瘤细胞的特异性杀伤能力。

该衔接系统通过模块组件快速组

装，实现靶向性快速转换，降低改造成

本，增强疗法的通用性；利用 DNA链置

换反应的灵活性和可设计性，完成多种

抗原的组合识别，提高疗法的识别特异

性，同时构筑激活调节开关，实现 T细

胞可控激活，防范细胞因子风暴等副反

应；设计正交衔接组合，实现对不同类

型 T细胞的分类控制，提高疗效。

研究人员通过荷瘤小鼠模型测试

实验评估了衔接系统改造的 T细胞临

床应用潜力。结果表明，该研究创新性

地利用 DNA 纳米衔接装置改造 T 细

胞表面天然受体，实现了对肿瘤抗原的

特异性识别，规避了基因工程手段的潜

在风险，改善了 T细胞疗法的适用性、

安全性和有效性。 （张双虎黄辛）

相关论文信息：

DNA纳米装置工程化改造 T细胞研究获进展
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