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光功能纳米材料与肿瘤光学治疗展望

刘　 庄∗ꎬ 冯良珠
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摘要: 近二十年来ꎬ光功能纳米材料因其具有优越的光热转化与光敏化能力而被广泛研究用于肿瘤光学治

疗ꎬ并展现出了良好的临床转化潜力ꎮ 本文结合作者自身的科研经历ꎬ展望了基于光功能纳米材料的肿瘤光

学治疗在其未来的临床转化过程中所面临的挑战与机遇ꎬ倡导相关科学家直面制约肿瘤光学治疗临床转化

的若干问题ꎬ共同推进肿瘤光学治疗在临床中的应用ꎬ早日造福广大肿瘤患者ꎮ
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１　 引　 　 言

恶性肿瘤(即癌症)是严重威胁我国居民生

命健康的重大疾病之一[１]ꎮ 鉴于目前临床常用

的手术、化疗、放疗等肿瘤治疗手段存在着疗效有

限、毒副作用大等缺点ꎬ发展更为安全、高效的肿

瘤治疗手段一直是多个学科的一个共同的目

标[２]ꎮ 近二十年来ꎬ得益于纳米技术的飞速发

展ꎬ一系列具有独特光学性质的纳米材料(光功

能纳米材料)被成功地制备出来ꎬ并在肿瘤治疗

方面展现出了良好的应用前景[３]ꎮ 与传统的肿

瘤治疗手段相比ꎬ肿瘤光学治疗具有创伤小、毒副
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作用低、选择性好等优点ꎮ 因此ꎬ大量具有光热转

化能力的纳米材料(如:碳纳米材料、金纳米结

构、二维拓扑绝缘体纳米材料、有机聚合物与小分

子)以及具有光敏化能力的纳米材料被广泛研究

用于肿瘤光热治疗或光动力治疗[３]ꎮ 最近ꎬ美国

莱斯大学的 Ｈａｌａｓ 教授在一项Ⅱ期临床试验中ꎬ
利用金纳米壳的光热效应来治疗前列腺癌患者并

取得了良好的治疗效果[４]ꎮ 然而ꎬ目前大多数的

研究都聚焦在光功能纳米材料的设计构建ꎬ仅在

细胞水平和小动物水平对其肿瘤治疗效果进行初

步评价ꎬ尚未深入探究其临床转化潜力ꎮ 鉴于肿

瘤光学治疗良好的临床转化前景ꎬ将来我们在这

一前沿交叉领域的研究必须努力克服制约其临床

转化的诸多问题ꎬ加快推进其在临床肿瘤治疗中

的应用ꎮ

２　 肿瘤光热治疗临床转化所面临的

挑战与机遇

　 　 肿瘤光热治疗是利用光热试剂(即吸光纳米

材料)在激光照射下产生的热量来直接杀灭肿瘤

细胞ꎬ其核心在于发展具有良好生物安全性与高

效光热转化效率的光热试剂[３]ꎮ 目前ꎬ制约肿瘤

光热治疗临床转化的主要问题有以下几个方面:
(１)光热试剂的体内滞留时间长且难以分解代

谢ꎻ(２)光热试剂的光热转化效率有待提高ꎻ(３)
光热试剂的肿瘤递送效果较低且存在明显的个体

差异ꎻ(４)激发光的组织穿透深度有限( < １ ｃｍ)
且易造成周边正常组织损伤等[５]ꎮ

考虑到目前绝大多数的纳米材料ꎬ尤其是无

机纳米材料ꎬ静脉注射后会在肝、脾等器官长时间

地富集ꎬ进而对机体造成潜在的毒副作用[６]ꎮ 因

此ꎬ我们在开发光热试剂时必须重点考察其生物

安全性ꎬ我们应该集中精力开发在生理条件下可

快速分解代谢且元素组成更为安全的纳米材料ꎻ
同时ꎬ我们应发展血红蛋白、黑色素等内源性的吸

光材料作为肿瘤光热试剂[７] ꎮ 另外ꎬ由于肿瘤

光学治疗中常用的近红外激光的组织穿透深度

小于 １ ｃｍꎬ目前肿瘤光学治疗仅对浅表组织的

一些小体积肿瘤具有比较好的治疗效果ꎬ而在

大体积肿瘤与深部肿瘤的治疗方面存在着明显

的局限性[８] ꎮ 尽管可以通过増加激发光的功率

来提高肿瘤光热治疗的效果ꎬ但这必将会对肿

瘤周边组织造成较为明显的损伤ꎮ 针对这一问

题ꎬ一方面ꎬ我们可以开发具有高光热转化效率

的吸光材料ꎬ例如ꎬ彭孝军院士最近构建了一种

基于氟硼二吡咯分子的自组装纳米颗粒ꎬ其光

热转化效率高达 ８８. ３％ [９] ꎻ另一方面ꎬ我们可以

通过将光热治疗与介入治疗、手术切除(术后淋

巴结光热清扫)、免疫治疗等方法有机整合来协

同杀灭肿瘤ꎬ这将进一步拓展光热治疗的应用

范围[１０￣１２] ꎮ 除此之外ꎬ我们还可以通过优化其

表面修饰、偶联靶向分子等策略来提高光热试

剂的肿瘤富集效果ꎻ同时ꎬ我们还亟需开发具有

更好普适性的肿瘤靶向策略ꎬ来减少因个体差

异造成的材料富集差异[１３] ꎮ

３　 肿瘤光动力治疗临床转化所面临

的挑战与机遇

　 　 肿瘤光动力治疗是利用光敏剂在激光照射下

将氧气分子转化成具有细胞毒性的活性氧自由基

来杀灭肿瘤细胞ꎮ 目前ꎬ光动力治疗已在多个国

家被批准用于治疗食管癌、膀胱癌、肺癌等肿瘤ꎬ
以及鲜红斑痣、尖锐湿疣等皮肤病[１４]ꎮ 但是ꎬ受
制于光敏剂光敏化效率低、激光的组织穿透深度

小、病灶部位的氧气浓度低等原因ꎬ光动力治疗目

前在治疗范围与治疗稳定性方面还存着一定的不

足ꎬ而且与其他治疗手段相比ꎬ其治疗效果也未体

现出绝对的优势[１５￣１６]ꎮ 此外ꎬ由于小分子光敏剂

经静脉注射后会在皮肤等器官长时间的富集ꎬ这
将会给患者带来严重的毒副作用[１７]ꎮ

近年来ꎬ得益于纳米医学领域的快速发展ꎬ我
们可以通过构建合适的纳米递送体系提高光敏剂

的肿瘤递送效率来提高光动力治疗的疗效[１８]ꎮ
在此基础上ꎬ我们有望通过构建刺激响应性纳米

递送载体来实现光敏剂在肿瘤部位可控激活ꎬ以
避免光敏剂对皮肤等组织造成严重的光毒性[１９]ꎮ
与肿瘤光热治疗类似ꎬ我们可以通过结合光纤介

入或利用内源性生物发光等手段来解决光源对光

动力治疗疗效的影响ꎬ同时还能够推进光动力治

疗在大体积肿瘤和深部肿瘤的临床治疗中的应

用[２０]ꎮ 另外ꎬ鉴于光动力治疗能够通过诱导肿瘤

细胞发生免疫原性死亡而诱导机体产生特异性的

抗肿瘤免疫反应ꎬ有研究表明通过将光动力治疗

与免疫佐剂、免疫检查点阻断剂等联用后可以有

效地提高肿瘤治疗效果[２１]ꎮ 除此之外ꎬ我们认为

通过提高肿瘤部位的氧气供应来提高光动力治疗
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的疗效也将是一种行之有效的策略[２２]ꎮ

４　 展　 　 望

到目前为止ꎬ肿瘤射频消融、微波消融、高强

度聚焦超声(ＨＩＦＵ)、以及基于磁性纳米颗粒的磁

热治疗等已经被批准用于相关肿瘤的热消融治

疗ꎬ传统光动力治疗已经被批准用于肿瘤皮肤病

等的临床治疗ꎬ多种纳米递送体系(如 ＤＯＸｉＬꎬ
Ａｂｒａｘａｎｅ)也被批准进入临床应用ꎮ 我们认为这

些成功的经验将有力地推动肿瘤光学治疗的临床

转化进程ꎮ 但在此之前ꎬ我们必须解决光功能纳

米材料的生物安全性、光热转化或光敏化效率、肿
瘤靶向递送效率等问题ꎬ光功能纳米材料的开发

将是肿瘤光学治疗临床转化进程中的限速步骤ꎮ
同时ꎬ受制于激发光的组织穿透深度能力不足ꎬ肿
瘤光学治疗必须与光纤介入等技术结合ꎬ这样才

能拓展其临床应用范围以及对大体积肿瘤和深部

肿瘤的治疗效果ꎮ 另外ꎬ由于肿瘤光学治疗能够

有效地刺激患者的免疫系统并产生特异性的抗肿

瘤免疫反应ꎬ将肿瘤光学治疗与免疫治疗联用有

望进一步提高对原发肿瘤和转移肿瘤的临床治疗

效果并有效防止肿瘤复发ꎮ 综上所述ꎬ尽管肿瘤

光学治疗是一种较为新颖的治疗手段且存在着需

要亟待解决的问题ꎬ但我们始终认为肿瘤光学治

疗的临床转化是有据可依、有章可循的ꎬ肿瘤光学

治疗有望在不远的将来造福广大癌症患者ꎮ
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刘庄(１９８２ － )ꎬ男ꎬ湖南长沙人ꎮ ２００８ 年于美国斯坦福大学(Ｓｔａｎｆｏｒｄ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ)获得化学博

士学位ꎻ２００８—２００９ 年在斯坦福大学化学系以及医学院从事博士后研究ꎻ２００９ 年 ６ 月加入苏

州大学功能纳米与软物质研究院ꎬ被聘为教授ꎬ博士研究生导师ꎮ 在纳米生物材料领域从事

研究ꎬ近年来在纳米生物材料的设计构建、基于纳米技术的肿瘤微环境调控以及基于生物材

料的肿瘤免疫治疗方面取得了一系列创新成果ꎻ共发表学术论文 ３００ 余篇ꎬ论文总引用超过

５０ ０００ 次ꎬＨ￣ｉｎｄｅｘ １２５ꎮ ２０１５ 年获得国家杰出青年基金资助ꎬ２０１８ 年入选长江学者特聘教

授ꎬ２０１５ 年受邀成为英国皇家化学会会士(ＲＳＣ Ｆｅｌｌｏｗ)ꎬ２０１９ 年入选美国医学与生物工程学

会会士(ＡＩＭＢＥ Ｆｅｌｌｏｗ)ꎬ２０１５—２０１９ 年连续入选汤森路透社(Ｔｈｏｍｓｏｎ Ｒｅｕｔｅｒｓ)发布的“全球

高被引科学家”(Ｈｉｇｈｌｙ Ｃｉｔｅｄ Ｒｅｓｅａｒｃｈｅｒｓ)(化学、材料)ꎬ任生物材料领域国际著名期刊 Ｂｉｏ￣
ｍａｔｅｒｉａｌｓ 杂志副主编和多个国际主流期刊编委ꎮ
Ｅ￣ｍａｉｌ: ｚｌｉｕ＠ ｓｕｄａ. ｅｄｕ. ｃｎ

冯良珠(１９８７ － )ꎬ男ꎬ江苏宿迁人ꎮ ２０１５ 年于苏州大学获得化学博士学位ꎻ２０１５—２０１６ 年在

中国澳门大学中华医药研究院从事博士后研究ꎻ２０１６ 年 １１ 月加入苏州大学功能纳米与软物

质研究院ꎬ被聘为助理研究员ꎬ２０１８ 年 ７ 月晋升为副研究员ꎮ 近年来围绕仿生纳米生物材料

的设计构建、肿瘤微环境调控与肿瘤联合治疗等方面开展研究ꎮ 迄今ꎬ在 Ｃｈｅｍ. ꎬ Ｊ. Ａｍ.
Ｃｈｅｍ. Ｓｏｃ. ꎬ ＡＣＳ Ｎａｎｏꎬ Ｎａｎｏ Ｌｅｔｔ. ꎬ Ａｄｖ. Ｆｕｎｃｔ. Ｍａｔｅｒ. ꎬ Ｂｉｏｍａｔｅｒｉａｌｓꎬ Ｓｍａｌｌ 等国际知名期刊

上发表学术论文 ９０ 余篇ꎬ他引 １１ ３００ 余次ꎬＨ￣ｉｎｄｅｘ ４４ꎬ２０１９ 年入选汤森路透社(Ｔｈｏｍｓｏｎ
Ｒｅｕｔｅｒｓ)发布的“全球高被引科学家”(Ｈｉｇｈｌｙ Ｃｉｔｅｄ Ｒｅｓｅａｒｃｈｅｒｓ)ꎮ
Ｅ￣ｍａｉｌ: ｌｚｆｅｎｇ＠ ｓｕｄａ. ｅｄｕ. ｃｎ


