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国际动态 

CAR-T 细胞疗法研究进展 

CAR- T (Chimeric Antigen Receptor T - Cell Immunotherapy)，即嵌合抗

原受体 T细胞免疫疗法。该疗法是一种出现了很多年但近几年才被改良，并使用

到临床中的新型细胞疗法。在急性白血病和非霍奇金淋巴瘤的治疗上有着显著的

疗效，被认为是最有前景的肿瘤治疗方式之一。正如所有的技术一样，CAR- T技

术也经历一个漫长的演化过程，正是在这一系列的演化过程中，CAR- T技术逐渐

走向成熟。 

这种新的治疗策略的关键之处在于识别靶细胞的被称作嵌合抗原受体

（chimeric antigen receptor, CAR ）的人工受体，而且在经过基因修饰后，病

人 T细胞能够表达这种 CAR。在人体临床试验中，科学家们通过一种类似透析的

过程提取出病人体内的一些 T细胞，然后在实验室对它们进行基因修饰，将编码

这种 CAR的基因导入，这样这些 T细胞就能够表达这种新的受体。这些经过基因

修饰的 T细胞在实验室进行增殖，随后将它们灌注回病人体内。这些 T细胞利用

它们表达的 CAR受体结合到靶细胞表面上的分子，而这种结合触发一种内部信号

产生，接着这种内部信号如此强效地激活这些 T细胞以至于它们快速地摧毁靶细

胞。 

近年来，CAR- T免疫疗法除了被用来治疗急性白血病和非霍奇金淋巴瘤之外，

经改进后，也被用来治疗实体瘤、自身免疫疾病、HIV感染和心脏病等疾病，具

有更广阔的应用空间。基于此，针对 CAR- T 细胞疗法取得的最新进展，小编进

行一番盘点！ 

1. CMJ：我国科学家综述了 CAR- T细胞治疗自身免疫性疾病的潜力和前景 

doi:10.1097/CM9.0000000000003111 

自身免疫性疾病（autoimmune disease）是指免疫系统将人体自身的细胞和

组织识别为异物从而导致全身炎症的疾病。免疫系统通过自体反应性 B细胞和 

T细胞以及自身抗体（针对人体自身蛋白的抗体）进行自我攻击，可表现为轻微

到严重的症状，从发烧、身体疼痛到皮肤过敏和消化系统紊乱。目前针对自身免

https://www.medsci.cn/search?q=CAR-T
https://www.medsci.cn/guideline/search?keyword=%E5%85%8D%E7%96%AB
https://www.medsci.cn/search?q=%E7%99%BD%E8%A1%80%E7%97%85&sort_type=1&search_type=1&page=1
https://www.medsci.cn/guideline/list.do?q=%E6%B7%8B%E5%B7%B4%E7%98%A4
https://www.medsci.cn/topic/show?id=c5558298426
https://www.medsci.cn/topic/show?id=bf079890912
https://news.bioon.com/article/a95d823298f4.html
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疫性疾病的治疗策略包括使用免疫抑制剂、糖皮质激素和单克隆抗体。然而，这

些方法存在各种局限性，如增加对机会性感染的易感性和缺乏持续反应。 

近年来，最初用于治疗和控制癌症的嵌合抗原受体（CAR）T 细胞（CAR- T）

疗法已被用于治疗自身免疫性疾病的临床前和临床研究。CAR- T细胞疗法涉及使

用带有嵌合抗原受体（CAR）的改良 T 细胞，专门针对自体反应性免疫细胞和自

身抗体。 

 

针对 CAR相关疗法及其在自身免疫性疾病中的应用进行文献计量分析 

图片来自 Chinese Medical Journal, 2024, 

doi:10.1097/CM9.0000000000003111 

在这方面，中国华中科技大学同济医学院附属同济医院神经内科的田代实

（Daishi Tian ）教授、王巍（Wei Wang）教授和秦川（Chuan Qin）博士领导的

研究团队进行了全面的文献计量分析，以确定和评估 CAR- T 细胞疗法作为一种

治疗自身免疫性疾病的方法。他们的综述文章于 2024 年 4 月 12 日发表在

Chinese Medical Journal 期刊上，论文标题为“Dawn of CAR- T cell therapy 

in autoimmune diseases”。 

田教授在解释他们的研究工作背后的动机时说，“CAR- T细胞疗法在根除病

理 B细胞和实现持续缓解方面的胜利，推动了科学家们探索它在自身免疫性疾病
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中的潜在应用，如系统性红斑狼疮、多发性硬化症、寻常性天疱疮等，所有这些

疾病都以自身反应性 B细胞和多种自身抗体为特征。” 

这些作者分析了来自 128种学术期刊的 210条记录，观察到 CAR相关疗法领

域的研究呈上升趋势。他们概述了 CAR- T细胞疗法在类风湿性关节炎、系统性红

斑狼疮、1型糖尿病等常见自身免疫性疾病，以及多发性硬化症、神经性脊髓炎

视网膜频谱障碍（neuromyelitis optica spectrum disorder, NMOSD ）和重症

肌无力（myasthenia gravis ）等其他神经系统自身免疫性疾病中的适用性。早

期研究已取得了可喜的成果，CAR- T 细胞在减少疾病活动和改善患者生活质量方

面表现出了有效性。 

2. NEJM Evid：新研究发现美国少数民族淋巴瘤患者在获得 CAR- T细胞疗法

方面的不平等 

doi:10.1056/EVIDoa2300213 

在一项新的研究中，来自美国宾夕法尼亚大学佩雷尔曼医学院的研究人员发

现正在因患有 B细胞非霍奇金淋巴瘤（non- Hodgkin's Lymphoma）接受治疗的少

数民族患者可能无法平等地获得前沿的 CAR- T细胞疗法。相关研究结果发表在

2024年 4月的 NEJM Evidence期刊上，论文标题为“CAR T- Cell Immunotherapy 

in  Minority Patients with Lymphoma”。 

CAR- T细胞疗法是一种个性化的癌症疗法，为成千上万缺乏治疗选择的患者

带来了希望。自 2017年以来，已经有六种不同的 CAR- T细胞疗法获批用于治疗

多种血癌，包括复发或对治疗不再有反应的 B细胞非霍奇金淋巴瘤。 

论文第一作者、宾夕法尼亚大学佩雷尔曼医学院血液肿瘤学助理教授 Marco 

Ruella 实验室的博士后研究员 Guido Ghilardi 博士说，“CAR- T细胞疗法代表

了血癌治疗的一大飞跃，许多患者的寿命比以往任何时候都要长，但只有每一位

有需要的患者都能获得这类疗法，才能实现其真正的前景。从科学的角度来看，

我们一直在实验室里努力使 CAR- T细胞疗法更好地发挥作用，但我们也希望确保

当这样一种开创性的疗法可用时，它能惠及所有可能受益的患者。” 

3. Kidney Int ：革新生命线：CAR- T细胞疗法破冰难配型与高敏排斥，重塑

肾移植未来 

doi:10.1016/j.kint.2024.02.008  

https://www.medsci.cn/topic/show?id=8a3a6814425
https://www.medsci.cn/topic/show?id=2b71430987f
https://www.medsci.cn/topic/show?id=5306e6164b6
https://www.medsci.cn/topic/show?id=5306e6164b6
https://www.medsci.cn/topic/show?id=57a53011364
https://www.medsci.cn/topic/show?id=4f77e665253
https://www.medsci.cn/topic/show?id=910e959e0c9
https://www.medsci.cn/topic/show?id=910e959e0c9
https://m.medsci.cn/scale/show.do?id=4c862426ef
https://news.bioon.com/article/d8bc8232900c.html
https://news.bioon.com/article/d8bc8232900c.html
https://news.bioon.com/article/39e38231212d.html
https://news.bioon.com/article/39e38231212d.html
https://www.medsci.cn/topic/show?id=31c58261992
https://www.medsci.cn/topic/show?id=31c58261992
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如今，在一项新的概念验证研究中，来自美国梅奥诊所的研究人员发现

CAR- T细胞疗法可以为难以配型和容易发生排斥反应的患者提供一种革命性的

器官移植方法。相关研究结果发表在 2024年 5月的 Kidney International 期刊

上，论文标题为“CAR T- cell therapy —paving the way for sensitized kidney 

transplant patients”。 

他们的开创性研究侧重于利用衍生自患者自身免疫系统的 CAR- T 细胞来防

止对捐赠器官的排斥反应。易发生排斥反应的患者（下称致敏患者）是指体内抗

体水平较高，导致免疫系统对潜在的移植器官产生强烈抵抗，这些患者往往需要

等待较长的时间接受器官移植。 

 

图片来自 Kidney International, 2024, doi:10.1016/j.kint.2024.02.008  

在这项新的研究中，梅奥诊所的 Hong Qin博士及其研究团队开发出一种新

型的 CAR- T细胞疗法，这种疗法的靶点是一种名为 B细胞活化因子受体（B cell 

activating factor receptor, BAFF - R）的蛋白，这种蛋白存在于 B细胞表面上。

B 细胞在调节免疫系统和产生抗体方面起着关键作用。他们研究了这些 BAFF- R 

CAR- T 细胞能否靶向清除导致排斥反应的 B 细胞。他们给 10名对移植器官产生

排斥反应的患者制造了 BAFF- R CAR- T细胞。其中的九人接受过肾脏移植，一人

接受过肺部移植。 

Qin博士说，“我们首先从患者微量血液样本中分离出 T细胞，经改造后形

成的 BAFF- R CAR- T细胞能够精准识别并中和携带 BAFF- R特异性抗原的 B细胞，

https://www.medsci.cn/search?q=%E7%B2%BE%E5%87%86
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从而精准定位并消除致敏 B细胞。” 

为进一步验证其效果，研究者对比了 BAFF- R CAR- T细胞与未改造 T细胞在

接触健康供体 B细胞后的反应差异。结果显示，相较于非 CAR- T细胞对照组，接

受患者源性 CAR- T细胞治疗的致敏患者组内 B细胞数量显著下降。 

4. Cancer Discov：1期临床试验表明靶向 CD70的 CAR- T 细胞有望治疗晚期

透明细胞肾细胞癌 

doi:10.1158/2159 - 8290.CD- 24- 0102 

在一项新的名 COBALT- RCC的临床研究中，来自美国德克萨斯大学 MD 安德

森癌症中心的研究人员描述了嵌合抗原受体（CAR）T细胞（CAR- T）疗法在晚期

肾癌患者中的应用。相关研究结果于 2024年 4月 5日在线发表在 Cancer 

Discovery 期刊上，论文标题为“CD70- Targeted Allogeneic CAR T - Cell 

Therapy for Advanced Clear Cell Renal Cell Carcinoma”。 

在这项临床研究中，接受异体 CAR- T 细胞疗法 CTX130 治疗的晚期透明细

胞肾细胞癌（clear cell renal cell carcinoma, ccRCC ）患者中，81% 的患者

获得了临床获益，其中 75% 的患者病情稳定，一名患者获得了超过三年的持久

完全反应。 

 

图片来自 Cancer Discovery, 2024, doi :10.1158/2159- 8290.CD- 24- 0102 

德克萨斯大学 MD 安德森癌症中心干细胞移植与细胞疗法助理教授 Samer 

Srour 博士说，“我们的临床试验展示了异体、现成的 CAR- T细胞疗法在治疗难

https://news.bioon.com/article/cc6c82312014.html
https://news.bioon.com/article/cc6c82312014.html
https://www.medsci.cn/topic/show?id=3b90e79787f
https://www.medsci.cn/topic/show?id=8f5c82594d5
https://www.medsci.cn/search?q=%E5%B9%B2%E7%BB%86%E8%83%9E
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治性实体瘤方面的首次和最持久的反应。这些发现令人振奋和鼓舞，因为我们将

继续改善透明细胞肾细胞癌和其他高风险实体瘤患者的治疗方案，否则这些患者

的治疗效果将很差。” 

5. CMJ：我国科学家综述了通过靶向代谢增强 CAR- T细胞抗肿瘤反应的多种

策略 

doi:10.1097/CM9.0000000000003046 

虽然癌症仍是全球主要死因之一，但癌症疗法的进步已大大改善了癌症的可

控性和治愈潜力。这些革命性的癌症疗法包括可用于抗击癌症的 CAR- T细胞疗法。

尽管 CAR- T 细胞疗法在治疗血液肿瘤方面显示出临床疗效，但在治疗实体瘤方

面仍面临局限。此外，肿瘤微环境（tumor microenvironment, TME）中的代谢

障碍也为充分发挥这种治疗方法的治疗潜力带来了更多挑战。 

越来越多的证据表明，与肿瘤细胞争夺代谢资源以及肿瘤周围代谢过程的变

化极大地干扰了 CAR- T细胞疗法。然而，通过辅助药物和疗法提高 T 细胞的代

谢能力已被证明能显著增强它们的活力和抗肿瘤活性。因此，开发通过靶向代谢

过程的创新策略以提高 CAR- T 细胞疗效的临床研究方兴未艾。 

 

TME中的 T细胞代谢交谈 

图片来自 Chinese Medical Journal, 2024, 

doi:10.1097/CM9.0000000000003046 

https://news.bioon.com/article/b64882311819.html
https://news.bioon.com/article/b64882311819.html
https://www.medsci.cn/topic/show?id=4ce783062c7
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在此背景下，中国郑州大学第一附属医院的张毅（Yi Zhang）博士领导的一

个研究团队开展了一项广泛的系统综述，研究不同代谢物如何在 TME中对 T细胞

进行重编程，并根据最新研究探索可能恢复或增强 CAR- T细胞疗效的代谢干预措

施。相关综述结果发表在 2024年 4月 20日的Chinese Medical Journal 期刊上，

论文标题为“Targeting metabolism to improve CAR- T cells therapeutic 

efficacy”。 

张博士说，“这篇综述的主要目的是为克服 TME中的障碍和提高 CAR- T细胞

的疗效提供新的视角，尤其是在治疗实体瘤方面。” 

根据这篇综述论文，T细胞通常会对外来抗原（如肿瘤）做出反应，从而导

致快速增殖和免疫反应刺激。为了维持它们的激活、增殖和抗肿瘤活性，T细胞

依靠正常的代谢过程和最佳水平的代谢产物（包括葡萄糖、脂肪酸和氨基酸等）

来获得营养和能量。然而，在 TME中，这些代谢物也被肿瘤细胞消耗以支持其生

长，从而限制了 T 细胞对这些代谢物的利用和吸收。 

6. Nature：科学家有望刺激特殊基因来增强抵御人类多种实体瘤的 CAR- T

细胞疗法的疗效 

doi:10.1038/s41586 - 024- 07242- 1 

近年来，嵌合抗原受体（CAR）T细胞疗法在血液恶性肿瘤领域引发了革命

性变化，诸如急性淋巴细胞白血病、B细胞淋巴瘤及多发性骨髓瘤等疾病治疗取

得了显著进展。但 CAR- T细胞疗法在治疗实体瘤中的疗效仍然非常有限，这或许

归咎于很多因素，尤其是肿瘤微环境的免疫抑制特性，该环境不利于 T细胞的持

久存留和正常代谢，进而影响治疗效果。通过对抗 CD19 CAR- T细胞治疗案例的

深入分析，科研人员发现，患者治疗反应的积极程度与 T细胞呈现的“干细胞样”

特性及线粒体含量增加密切相关。 

https://news.bioon.com/article/c073821365c1.html
https://news.bioon.com/article/c073821365c1.html
https://www.medsci.cn/topic/show?id=3ce252932f0
https://www.medsci.cn/topic/show?id=75ff66001cd
https://www.medsci.cn/topic/show?id=ddc9e795159
https://www.medsci.cn/topic/show?id=dd85431162e
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科学家有望刺激特殊基因来增强抵御人类多种实体瘤的 CAR- T细胞疗法的

疗效 

图片来源：Nature (2024). DOI:10.1038/s41586 - 024- 07242- 1 

近日，一篇发表在国际杂志 Nature上题为“FOXO1 enhances CAR T cell 

stemness, metabolic fitness and efficacy”的研究报告中，来自墨尔本大学

等机构的科学家们通过研究克服了一个主要障碍，同时他们观察到了一种革命性

的免疫疗法在治疗多种实体瘤患者中取得了巨大成功。 

实体瘤在所有人类癌症中占到了 90%的比例。CAR- T细胞疗法是一种能通过

遗传修饰患者自身的免疫 T细胞从而识别并抵御癌症的新型癌症疗法，这种疗法

能成功治疗某些血液癌症但却在治疗实体瘤癌症上不尽人意，主要因为实体瘤微

环境限制了 T细胞的存活和效能。 
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7. Nature：科学家识别出能控制 CAR- T细胞寿命的关键蛋白 

doi:10.1038/s41586 - 024- 07300- 8 

如今，CAR- T细胞疗法已经彻底改变了某些类型癌症的治疗方式，这些 CAR- T

细胞在患者体内存活的时间越长，其对癌症产生的反应就越有效。 

近日，一篇发表在国际杂志 Nature上题为“FOXO1 is a master regulator 

of memory programming in CAR T cells”的研究报告中，来自斯坦福大学医学

院等机构的科学家们通过研究发现，一种名为 FOXO1的独特蛋白质可能提升

CAR- T细胞的生存能力和功能，这预示着有望研发出更为高效的CAR- T细胞疗法，

并可能拓展其在难治性癌症领域的应用。 

接受 CAR- T细胞疗法的患者中，只有不到一半的患者在接受治疗一年后依然

保持痊愈状态，其中一个重要原因在于 CAR- T细胞在患者体内的存续时间相对较

短，不足以彻底清除癌症。已有研究表明，经 CAR- T细胞疗法成功治愈的患者体

内，往往存在着寿命更长、战斗力更强的 CAR- T细胞。 

 

科学家识别出能控制 CAR- T细胞寿命的关键蛋白 

https://news.bioon.com/article/3a978212262f.html
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图片来源：Nature (2024). DOI:10.1038/s41586 - 024- 07300- 8 

为了探究何种因素能够延长 CAR- T细胞的生存期，研究者将目光投向了记忆

T细胞的生物学原理。记忆 T细胞是一种天然存在于体内的 T细胞，旨在保持其

功能并长期存在。其中，FOXO1蛋白引起了研究者们的浓厚兴趣，因为它能激活

与 T细胞记忆相关的基因。尽管先前的研究已在小鼠体内揭示了 FOXO1的作用，

但在人类 T细胞特别是 CAR- T细胞中的研究尚显不足。 

研究者 Evan Weber教授说道，“通过研究驱动 T细胞记忆的特殊因子（比

如 FOXO1），我们可以更好地理解为何 CAR- T细胞在部分患者体内能持续存在并

高效运作。”为了深入探讨 FOXO1在人类 CAR- T细胞中的具体作用，研究团队运

用 CRISPR技术移除了 FOXO1，结果发现，当 FOXO1缺失时，人类 CAR- T细胞在

动物模型中丧失了形成健康记忆细胞和抗击癌症的能力，这有力地证明了 FOXO1

对于调控记忆和抗癌活性的重要性。” 

随后，研究人员应用特殊方法来迫使 CAR- T细胞过度表达 FOXO1，从而就能

在动物模型中开启记忆基因的表达，并增强其持续存在和抵御癌症的能力。与此

相反，当研究人员过量表达另一种记忆增强因子时，CAR- T细胞的活性并未得到

改善，揭示了 FOXO1在延长 T细胞寿命上的独特角色。 

重要的是，研究人员还发现证据表明，患者样本中的 FOXO1活性或许与持久

性和长期的疾病控制有关，这就揭示了 FOXO1或许会参与临床中的 CAR- T细胞反

应。 

Nature | 创新尝试：首次在人体淋巴结中培育'微型肝脏' 

在现代医学领域，面对器官衰竭这一严重的医疗挑战，传统的器官移植方法

由于器官短缺、排异反应等问题，常常难以满足广大患者的需求。特别是对于肝

脏疾病患者而言，由于肝脏是人体重要的代谢器官，一旦发生严重衰竭，患者的

生命将面临极大的威胁。在这样的背景下，生物技术公司 LyGenesis进行的一项

前沿临床试验引起了广泛关注。该公司采取了一种创新的方法，通过将健康的肝

细胞("liver cells") 注入患者的淋巴结中，试图在患者体内培育出一个能够执

行肝脏血液过滤功能的“微型肝脏”("mini liver")。 

该临床试验的核心是利用人体内的淋巴结作为培养新肝脏的场所。淋巴结不
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仅在人体的免疫系统中发挥着重要作用，而且因其良好的血液供应条件，成为了

培养微型肝脏的理想选择。在这一过程中，从捐献者那里获取的健康肝细胞被精

确注入到患者肝脏附近的淋巴结中。随后，这些肝细胞在淋巴结内增殖、成熟，

最终形成具有肝脏结构和功能的微型器官。 

值得一提的是，这种方法不仅为肝脏衰竭患者提供了一种全新的治疗可能，

还有效利用了那些因为各种原因无法用于传统器官移植的捐赠肝脏。此外，通过

在多个淋巴结中培育微型肝脏，这种方法有望提高治疗的成功率，并为患者带来

更加稳定的健康状态。 

这项创新性的治疗方法不仅体现了生物技术在医疗领域的应用潜力，也展示

了研究人员在解决器官衰竭等重大医疗问题上的勇气和创新精神。如果临床试验

取得成功，这将不仅是对肝脏疾病治疗的一大突破，也可能为其他类型的器官衰

竭治疗提供新的思路和方法。在未来，这种利用人体内淋巴结培育微型器官的技

术，有望成为解决器官短缺和排异反应等移植难题的重要手段之一。（4 月 2

日 Nature “‘Mini liver’ will grow in person’s own lymph node in bold 

new trial”） 

 

肝移植的挑战 

肝脏疾病在全球范围内普遍存在，对人类健康构成了严重威胁。在美国，每

年有超过 50,000人因肝病而死亡。肝病末期，肝脏积累的瘢痕组织阻碍了其过

https://www.medsci.cn/guideline/search?keyword=%E5%85%8D%E7%96%AB
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滤血液中有毒物质的能力，可能导致感染或肝癌。肝脏移植("liver transplant")

可以提供帮助，但器官短缺是一个重大问题：在美国，每年约有 1,000人在等待

移植期间死亡。还有成千上万的患者因为病情过于严重，无法进行移植手术。 

  

肝移植面临的挑战不仅仅是器官短缺。即使在进行了移植手术的情况下，患

者也需长期服用免疫抑制药物，以防止身体排斥移植的肝脏，这增加了感染的风

险。此外，肝脏疾病的一些并发症，如门脉高压(portal hypertension) ，可能

不会通过移植得到缓解。门脉高压是由于瘢痕组织压迫肝脏内的血管而导致的，

可能会引起内出血。 

LyGenesis的创新疗法 

该公司成功开发出一种名为“微型肝脏”的疗法，这种疗法通过将健康的肝

细胞注射到患者的淋巴结中，使得淋巴结能够逐渐转变为具有肝脏功能的“微型

肝脏”。这一独特的治疗方法不仅开辟了肝脏疾病治疗的新途径，也为器官捐赠

和移植领域带来了新的希望。 

LyGenesis公司位于宾夕法尼亚州的匹兹堡，其研究团队凭借在生物工程和

再生医学领域的深厚背景，将创新理念与先进技术相结合，致力于解决长期困扰

人类的健康问题。通过在动物模型中的成功实验，该公司已经证明了“微型肝脏”

疗法的可行性和安全性，为进一步的人体临床试验奠定了坚实的基础。 

微型肝脏的研究与开发 

通过将健康的肝细胞注入一个人的淋巴结中，希望在数月内这些细胞能够增

殖并接管淋巴结，形成一个能够执行血液过滤职能的结构，从而帮助肝衰竭患者。

这种方法背后的理念是，淋巴结接收大量的血液供应，并且全身有数百个淋巴结，

因此即使使用其中几个来生成微型肝脏，其他的淋巴结仍然可以继续作为淋巴结

功能。 

在动物实验中，这种治疗已经在小鼠、狗和猪中取得了成功。特别是在猪的

实验中，研究人员限制了动物肝脏的血流，导致肝脏功能衰竭，然后将捐赠者细

胞注入淋巴结中。两个月内，形成了具有健康肝脏细胞结构的微型肝脏，并且研

究人员甚至在猪的微型肝脏中发现了能够运输胆汁的细胞，这表明这些微型器官

能够处理胆汁流动。 

https://www.medsci.cn/topic/show?id=370d8126914
https://www.medsci.cn/guideline/list.do?q=%E8%A1%80%E7%AE%A1
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该公司预计，微型器官不会在淋巴结中无限制地生长，因为它们依赖于衰竭

的肝脏发出的化学应急信号来生长。一旦新的器官稳定了血液过滤功能，它们将

停止生长，因为应急信号将会消失。但是，目前还不清楚这些微型肝脏在人体中

将达到多大的大小。 

LyGenesis计划到 2025年中期招募 12名参与者进行第二阶段试验，并在次

年发布结果。这项由美国监管机构在 2020年批准的试验，不仅将评估参与者的

安全性、生存时间和治疗后的生活质量，还将帮助确定稳定患者健康所需的微型

肝脏的理想数量。在试验中，临床医生将在一个人的多达五个淋巴结中注入肝细

胞，以确定额外的器官是否能提高程序的成功率。 

淋巴结为何是理想的微型肝脏生长地点 

充足的血液供应：淋巴结因接收大量血液供应，为肝细胞提供了充足的营养

和氧气，有利于肝细胞的生长和功能发挥。 

身体广泛分布：人体内有数百个淋巴结，即使少数被用于生成微型肝脏，其

他淋巴结仍可继续发挥其免疫系统中的过滤废物等功能。 

免疫系统的一部分：作为免疫系统的重要组成部分，淋巴结具有天然的防御

机制，可能有助于微型肝脏在新的环境中更好地生存和发挥作用。 

成功的前期实验：在动物(如小鼠、狗和猪)实验中，通过将供体细胞注入淋

巴结，已成功形成具有健康肝脏细胞结构的微型肝脏，这为人类治疗提供了前期

成功的案例。 

治疗效果的长期观察 

肝功能的恢复与稳定性：微型肝脏通过注射健康的肝细胞到患者的淋巴结中，

使这些细胞在几个月内增殖并转变为能够执行血液过滤职能的结构。关键指标包

括微型肝脏是否能有效地处理血液中的有毒物质，以及这种功能的持续时间和稳

定性。 

免疫排斥反应和免疫抑制药物的需求：由于患者需要接受免疫抑制药物以避

免排斥反应，长期健康评估还应包括这些药物潜在的副作用，如感染风险的增加。 

并发症的管理：尽管微型肝脏可能不会缓解所有终末期肝病的并发症，如门

静脉高压，但评估需考虑这些微型器官是否能在某种程度上改善患者的生活质量，

或者至少作为一种过渡措施，直到可以进行肝脏移植。 

https://m.medsci.cn/scale/show.do?id=4c862426ef
https://www.medsci.cn/guideline/list.do?q=%E7%AE%A1%E7%90%86
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微型肝脏的生长限制：研究表明，微型肝脏的生长依赖于来自衰竭肝脏的化

学紧急信号。一旦新器官稳定了血液过滤功能，生长将因紧急信号的消失而停止。

了解这些微型器官在人体内的最终大小和功能容量对于评估它们对长期健康的

潜在影响至关重要。 

临床试验结果：LyGenesis计划到 2025年中期招募 12名参与者进行第二阶

段试验，并在次年发布结果。这些数据将为评估微型肝脏对患者长期健康影响提

供关键证据，包括患者安全性、生存时间和治疗后的生活质量。 

预期挑战与监测 

感染风险：患者需要服用免疫抑制药物以防止身体排斥捐赠者细胞，这增加

了感染的风险。为监测这一进展，医生需定期进行血液检测和身体状况评估，以

便及时发现并处理感染。 

微型肝脏的生长和功能不确定性：虽然微型肝脏依赖于衰竭肝脏发出的化学

应激信号生长，但其在人体中的最终大小和功能尚不明确。监测这一进展需要通

过定期的影像学检查（如 MRI或 CT扫描）和肝功能测试来评估微型肝脏的结构

和功能。 

潜在的门静脉高压问题：末期肝病患者可能会经历门静脉高压，这是由于疤

痕组织积累导致的。微型肝脏可能无法缓解这一并发症。为了监测这一情况，需

要定期测量门静脉压力和进行内窥镜检查，以评估患者是否有食管静脉曲张等问

题。 

扩大应用范围 

LyGenesis公司不仅仅将这项技术局限于肝脏治疗，而是已经开始在动物的

淋巴结中测试类似方法以培育肾脏和胰腺细胞。如果肝脏试验成功，这表明利用

淋巴结来培育迷你器官的方法是可行的，并且可以扩展到肾脏和胰腺等其他器官

的治疗。肾脏和胰腺细胞的成功培育将为治疗相关疾病提供新的途径，例如肾功

能衰竭或糖尿病。 

进一步地，如果能够使用患者自己的干细胞来生成种子细胞，植入淋巴结，

这种技术将能够创造出能够反映肝脏、肾脏或胰腺细胞多样性的个性化细胞，并

且不需要使用免疫抑制药物。这将是一项重大突破，不仅能够提高器官移植的成

功率，还能减少免疫排斥的风险。 

https://www.medsci.cn/topic/show?id=4f77e665253
https://www.medsci.cn/search?q=%E5%B9%B2%E7%BB%86%E8%83%9E
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伦理考量 

从伦理角度来看，这种疗法也可能会引发一系列问题。首先，使用供体细胞

（donor cells ）可能涉及到供体的同意和隐私问题，尤其是当这些细胞来自已

故供体时。其次，因为接受治疗的患者需要服用免疫抑制药物，以防止身体排斥

供体细胞，这可能会增加感染风险，引发关于患者福利和治疗风险的伦理担忧。 

对社会的影响方面，这种新疗法有潜力显著改变器官移植和治疗慢性肝病

（chronic liver disease ）的现状。这种疗法不仅能够为患者提供一种新的治

疗选择，还能减少对传统肝脏移植的需求，从而可能减轻现有的器官短缺压力。 

然而，这种疗法也可能加剧现有的社会不平等问题，例如，高昂的治疗费用

可能使得只有经济条件较好的患者能够负担得起，而经济条件较差的患者则可能

无法获得这种治疗。此外，关于这种治疗方法的长期效果和潜在风险仍然存在不

确定性，这可能会影响公众对该技术的接受程度和信任度。 

所以，这种新疗法虽然在技术上具有革命性的潜力，但在推广应用之前，需

要充分考虑和解决其可能带来的伦理问题和社会影响，以确保公平、公正和透明

的治疗机会，保护患者福利。 

二十多年来首个！FDA 批准非复杂性尿路感染新抗生素上市 

4月 24日，FDA批准了 Utility Therapeutics 的口服抗生素 pivmecillinam

（商品名为 Pivya）上市，用于治疗由大肠杆菌、奇异变形杆菌和腐生葡萄球菌

引起的非复杂性尿路感染（UTIs）。 

 

https://www.medsci.cn/search?q=FDA
https://mp.weixin.qq.com/s?__biz=Mzg2OTY4MTEzMA==&mid=2247621429&idx=3&sn=a0bd8245d222724e39ceda5df4ee4931&chksm=cfa0b65391ca6426d6a17e48ba7ff08cf2d7e8eba33f879f03c7405dc85fe2cb134c6a5f6283&scene=126&sessionid=1714005868&subscene=227&clicktime=1714005891&enterid=1714005891&key=ce4532a5b5a352bc377620c62d5d65f3b7ae312f14ee0cdcbb67fc86fff9509f94d470afa039953238201346e99a5d056c296e2982b31ff4cbd23f4b7e67ecd0bd300d79daffa09fd61c9616a565859de6cac619369c388a9900fb1852a7bc4871405082a2986f49abc030773f06c427116cf1906a59761651b9ed07ca061167&ascene=0&uin=MTg2NTg5MjIyMg%3D%3D&devicetype=Windows+10+x64&version=63090a13&lang=zh_CN&countrycode=AU&exportkey=n_ChQIAhIQG88OYHgGu3EsL6XlFm7lZxLdAQIE97dBBAEAAAAAADKTMD4OrswAAAAOpnltbLcz9gKNyK89dVj0y1x2xC0u%2B%2BskFZ%2FjUKvujGwcAuTfkcFC4ERoQSOhCxZ1Fx3G10kKpFFjD2pWVoWs3f8tfSWuTX6n%2F23Atrg8FrOg%2BNGwXCr1S8sBUeo7JLzPJH%2FtPafzfcJMW1W8u7p6dJHe6Z1YPU5HirQcVLbRmDQ0XrnPVDBJZiRchTLYJ09s11ejW3r2C8k7fGbKNhZYEm8p5x4tGtd0mbyHLTCzTyDytSPpgfLYdCVY3%2B0yzG2lXqXnqgJr&acctmode=0&pass_ticket=D74PQoJTjru%2FGxAb86KfxPIeC7gmTVq6YS53wYTgaf45NjbklzEyjuwTfupDPxfioMi5IB7vFKUoy61Ho2zHFg%3D%3D&wx_header=1&fasttmpl_type=0&fasttmpl_fullversion=7177456-zh_CN-zip&fasttmpl_flag=1
https://www.medsci.cn/guideline/list.do?q=%E6%8A%97%E7%94%9F%E7%B4%A0
https://www.medsci.cn/guideline/list.do?q=%E6%8A%97%E7%94%9F%E7%B4%A0
https://www.medsci.cn/topic/show?id=e7224e5195f
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今年 1月，pivmecillinam 获得了 FDA授予的优先审评资格。二十多年来，

美国还没有批准一款可以治疗非复杂性尿路感染的新型抗生素。该公司的

CEO Tom Hadley曾表示：“由于很多治疗方案会因为疗效、安全性以及耐受性

影响，使用受到限制，相信 Pivya 可以作为一线治疗方案使用。” 

3项对照研究评估了 Pivya 对比一种口服抗菌药物、布洛芬以及安慰剂的疗

效，主要终点是综合反应率，包括临床治愈率和微生物学应答率。 

结果显示，在与安慰剂比较的研究中，接受 Pivya 治疗的 137例患者中有

62%达到了综合反应，而安慰剂组（n=134）该数值仅为 10%；在与抗菌药物比较

的研究中，Pivya 组（n=127）综合反应率为 72%，口服抗菌药物这一数值为 76%

（n=132）；在与布洛芬比较的研究中，Pivya 组（n=105）综合反应率为 66%，

布洛芬组为 22%（n=119）。研究中，Pivya 最常见的副作用包括恶心和腹泻。 

Nature | 卫生组织呼吁：将肾病列为全球重点非传染性疾病 

肾脏疾病正悄悄地成为全球一个隐藏的流行病，其增长速度位居全球死亡原

因的第三位，并预计到 2040年将成为第五高死亡原因。目前，已有 8.5 亿人受

到影响，其治疗费用正逐渐耗尽公共卫生资金，仅美国政府资助的医疗保险计划

Medicare每年就需要花费 1300亿美元。 

然而，在全球公共卫生的优先讨论议题中，肾脏疾病（Kidney Disease）的

提及并不多见。这主要是因为肾脏疾病并未被世界卫生组织（World Health 

Organization, WHO）列入导致过早死亡的非传染性疾病（Non- Communicable 

Diseases, NCDs）的优先名单中，这个名单上包括了心脏病、中风、糖尿病、癌

症和慢性肺病等。由于肾脏疾病的关注度不够，人们对其日益增长的影响的认识

仍然较低。 

在最近发表于《自然评论：肾脏学》（Nature Reviews Nephrology）的一

篇文章中(“Chronic kidney disease and the global public health agenda: 

an international consensus”)，作者强烈呼吁WHO将肾脏疾病纳入优先的 NCD

列表中。这一建议得到了国际肾脏学会（International Society of Nephro logy）、

美国肾脏学会（American Society of Nephrology ）和欧洲肾脏协会（European 

Renal Association ）等三大肾脏健康专业组织的支持。 

https://mp.weixin.qq.com/s?__biz=Mzg2OTY4MTEzMA==&mid=2247621429&idx=3&sn=a0bd8245d222724e39ceda5df4ee4931&chksm=cfa0b65391ca6426d6a17e48ba7ff08cf2d7e8eba33f879f03c7405dc85fe2cb134c6a5f6283&scene=126&sessionid=1714005868&subscene=227&clicktime=1714005891&enterid=1714005891&key=ce4532a5b5a352bc377620c62d5d65f3b7ae312f14ee0cdcbb67fc86fff9509f94d470afa039953238201346e99a5d056c296e2982b31ff4cbd23f4b7e67ecd0bd300d79daffa09fd61c9616a565859de6cac619369c388a9900fb1852a7bc4871405082a2986f49abc030773f06c427116cf1906a59761651b9ed07ca061167&ascene=0&uin=MTg2NTg5MjIyMg%3D%3D&devicetype=Windows+10+x64&version=63090a13&lang=zh_CN&countrycode=AU&exportkey=n_ChQIAhIQG88OYHgGu3EsL6XlFm7lZxLdAQIE97dBBAEAAAAAADKTMD4OrswAAAAOpnltbLcz9gKNyK89dVj0y1x2xC0u%2B%2BskFZ%2FjUKvujGwcAuTfkcFC4ERoQSOhCxZ1Fx3G10kKpFFjD2pWVoWs3f8tfSWuTX6n%2F23Atrg8FrOg%2BNGwXCr1S8sBUeo7JLzPJH%2FtPafzfcJMW1W8u7p6dJHe6Z1YPU5HirQcVLbRmDQ0XrnPVDBJZiRchTLYJ09s11ejW3r2C8k7fGbKNhZYEm8p5x4tGtd0mbyHLTCzTyDytSPpgfLYdCVY3%2B0yzG2lXqXnqgJr&acctmode=0&pass_ticket=D74PQoJTjru%2FGxAb86KfxPIeC7gmTVq6YS53wYTgaf45NjbklzEyjuwTfupDPxfioMi5IB7vFKUoy61Ho2zHFg%3D%3D&wx_header=1&fasttmpl_type=0&fasttmpl_fullversion=7177456-zh_CN-zip&fasttmpl_flag=1
https://www.medsci.cn/topic/show?id=4f77e665253
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将肾脏疾病纳入这一列表，不仅能提高人们对这一日益增长威胁的关注，尤

其是对于那些已经承担了全球三分之二肾脏疾病负担的低收入和中低收入国家

来说尤为重要，同时还意味着减少因肾脏疾病而导致的死亡将成为联合国可持续

发展目标（United Nations Sustainable Development Goals ）中减少 NCD导致

的过早死亡三分之一的目标的一部分。（4月 3日 Nature “Time to sound the 

alarm about the hidden epidemic of kidney disease”）。 

 

肾脏疾病不仅伴随着其他出现在 NCD列表上的疾病，如心脏病、癌症和糖尿

病，而且还可能由多种原因引起，包括感染或接触有毒物质。日益严重的全球气

候变化，包括高温和淡水供应减少，也被认为是加剧全球肾脏疾病负担的因素之

一。WHO秘书处与肾脏病学界紧密合作，欢迎将肾脏疾病作为导致过早死亡的 NCD

纳入考虑，这表明数据支持将肾脏疾病作为导致过早死亡的一个重要因素。 

然而，将肾脏疾病与其他优先NCD并列并不仅仅取决于WHO，还需要秘书处、

WHO成员国、肾脏病学社区、患者倡导者以及其他相关方之间的对话。WHO成员

国需要指导该机构采取相应措施，包括为战略和技术援助提供适当的资金支持。 

此外，国际肾脏学会自 2016年以来基于调查的三份报告揭示了数据缺口的

规模。在许多国家，肾脏疾病的筛查难以获得，大量病例未被检测到，因而无法

计入统计。例如，由于缺乏透析或移植的接入，每年有多少患有肾功能衰竭的人

死亡，这个数字并不明确，据WHO估计，这个数字在 200万到 700万之间。倡导

者必须推动更多国家的公共卫生官员收集必要的数据，以便监测肾脏疾病以及预

防和治疗努力的影响。 

https://www.medsci.cn/search?q=%E7%AD%9B%E6%9F%A5
https://www.medsci.cn/search?q=%E7%BB%9F%E8%AE%A1
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即使有了更好的数据，肾脏疾病的治疗通常也是昂贵的。其中包括透析

（Dialysis ），这是一种当肾脏无法过滤血液时用来清理血液的干预措施。透析

通常需要每周进行两到三次，直到患者能够接受移植手术，其费用是众所周知的

高昂。例如，在泰国，2022年透析就占了该国总医疗支出的 3%。如果能够对糖

尿病或高血压等高风险人群进行常规的肾功能受损筛查，就可能在症状出现之前

早期发现肾脏损伤，从而开辟了不立即需要透析或移植手术的治疗方式。 

为了应对这一隐藏的流行病，需要全球各界的共同努力，包括提高公众意识、

改善数据收集、提供可负担的治疗方法，以及将肾脏疾病纳入全球公共卫生的优

先议程中。通过这些努力，我们可以朝着减轻全球肾脏疾病负担的目标迈进，特

别是在低收入和中低收入国家，这些国家的居民尤其需要这方面的帮助和支持。 

肾脏疾病的影响 

肾脏疾病对个人健康的影响 

肾脏疾病，尤其是慢性肾脏病(CKD)，是一种渐进性疾病，可导致肾功能衰

竭和终末期肾病(ESRD)。肾脏功能的丧失会引发一系列严重的健康问题，包括电

解质失衡、血压异常、骨质疏松和贫血。随着疾病的进展，患者可能会经历疲劳、

食欲不振、恶心、呕吐等症状，严重影响生活质量。此外，肾脏疾病患者的心血

管疾病风险显著增加，这是导致患者死亡的主要原因。 

对全球公共卫生系统的财政压力 

肾脏疾病对全球公共卫生系统构成了巨大的经济负担。肾脏替代治疗，包括

透析和肾脏移植，是治疗终末期肾病的主要方法。这些治疗方案不仅成本高昂，

而且对患者的生活产生深远的影响。据估计，每年用于透析和肾脏移植的全球支

出达数十亿美元。在一些国家，透析费用占公共卫生支出的重要比例，对经济负

担造成进一步增加。此外，肾脏疾病的间接成本，如工作能力丧失、残疾和早死，

也对社会和经济造成了显著影响。 

肾脏疾病的全球增长原因 

人口老龄化对肾脏疾病的影响 

随着全球人口结构的变化，人口老龄化成为了一个不容忽视的现象。老年人

口的增加对社会的各个方面都产生了深远的影响，其中包括健康领域，尤其是肾

脏疾病的发病率。 

https://www.medsci.cn/search?q=%E9%AB%98%E8%A1%80%E5%8E%8B
https://www.medsci.cn/topic/show?id=9c95536521c
https://www.medsci.cn/topic/show?id=fd3a1018623d
https://www.medsci.cn/topic/show?id=9fdd92442ed
https://m.medsci.cn/scale/show.do?id=4c862426ef
https://www.medsci.cn/guideline/list.do?q=%E8%A1%80%E7%AE%A1
https://www.medsci.cn/guideline/list.do?q=%E8%A1%80%E7%AE%A1
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人口老龄化趋势 

全球范围内，65 岁及以上的老年人口比例正不断上升。据联合国预测，到

2050年，全球 65岁及以上人口将占总人口的近 16%，这意味着每 6人中就有 1

人是老年人。这一人口老龄化趋势尤其在发达国家更为明显，但发展中国家也正

迅速赶上这一趋势。 

老年人肾脏疾病发病率 

肾脏功能随着年龄增长而自然下降。老年人因多种原因更易患上肾脏疾病，

包括长期累积的慢性疾病（如高血压和糖尿病）、药物副作用、以及身体对疾病

的抵抗力下降。随着全球老年人口的增加，预计患有肾脏疾病的老年人将成为一

个日益增长的群体。 

肾脏疾病在老年人中的高发病率不仅增加了医疗资源的负担，也对患者及其

家庭造成了重大的经济和情感压力。因此，人口老龄化对肾脏疾病的影响需要得

到全社会的高度重视。 

生活方式因素 

生活方式的选择对健康有着深远的影响，尤其是对肾脏健康。不良的饮食习

惯和缺乏体育锻炼是导致肾脏疾病风险增加的重要因素。 

不良饮食习惯和肾脏疾病 

不健康的饮食习惯，如高盐、高糖、高脂肪的食物摄入，长期以来一直与多

种慢性疾病的风险增加有关。特别是，过多的钠摄入（主要来自食盐）会增加血

压，进而增加肾脏疾病的风险。高糖饮食不仅会导致体重增加和 2型糖尿病，也

会间接影响肾脏健康。此外，过多的脂肪摄入，特别是饱和脂肪和反式脂肪，会

加剧心血管健康问题，进一步增加肾脏负担。 

缺乏体育锻炼与肾功能下降 

体育锻炼是维持整体健康和预防慢性疾病的重要组成部分。规律的锻炼可以

帮助控制体重，降低高血压和 2型糖尿病的风险，这些都是肾脏疾病的主要风险

因素。然而，缺乏足够的身体活动会导致这些风险因素的增加，从而增加患肾脏

疾病的可能性。此外，锻炼还能直接通过改善血液循环和增强心脏功能来提高肾

脏健康。 

环境因素 
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环境因素在肾脏疾病的发生发展中扮演着重要角色。全球气候变化和水源污

染是影响肾脏健康的两个主要环境因素。 

全球气候变化对肾脏疾病的影响 

全球气候变化导致的极端气候条件，如高温和干旱，不仅对环境造成破坏，

也严重威胁人类健康，特别是肾脏健康。长时间的高温环境增加了身体脱水和热

射病的风险，这些条件都会加重肾脏负担，导致急性肾损伤。此外，气候变化还

可能加剧某些肾脏疾病的流行，如由脱水和高温导致的尿路结石。 

水源污染和肾脏健康 

干净的饮用水对维持肾脏健康至关重要。然而，全球范围内的水源污染问题

日益严重，包括工业废水、农药和重金属污染，这些污染物质最终可能通过饮用

水进入人体，对肾脏造成直接的损害。长期暴露于含有重金属（如铅和汞）的水

中会损害肾脏细胞，增加慢性肾脏疾病的风险。此外，农业用药导致的水体富营

养化也可能影响肾脏健康。 

预防和治疗策略 

早期诊断的重要性 

在肾脏疾病的管理和治疗中，早期诊断发挥着至关重要的作用。通过及时发

现肾功能的异常，可以在疾病发展至更严重阶段前采取干预措施，从而显著提高

治疗效果，改善患者预后。 

定期筛查的推荐 

为了实现早期诊断，专家推荐对高风险群体进行定期肾功能筛查。这包括那

些有糖尿病、高血压、心血管疾病史和家族肾病史的个体。定期的血液和尿液检

测可以帮助医生评估肾脏的过滤功能，及时发现肾脏健康问题的迹象。 

筛查通常包括血清肌酐水平测试和尿液分析，以评估肾小球滤过率（GFR）

和检查蛋白尿，这两项指标都是评价肾功能的重要指标。通过定期监测这些参数，

可以及时发现肾功能下降的迹象，及早进行干预。 

高危人群的识别 

识别高风险群体并对其进行重点监测，是实现早期诊断的关键步骤。除了上

述具有特定疾病背景的个体外，年龄也是一个重要的考虑因素。随着年龄的增长，

肾脏功能自然下降，因此，老年人应接受更频繁的肾功能检测。 

https://www.medsci.cn/guideline/list.do?q=%E8%AF%8A%E6%96%AD
https://www.medsci.cn/guideline/list.do?q=%E7%AE%A1%E7%90%86
https://www.medsci.cn/topic/show?id=bb6f89e145a
https://www.medsci.cn/topic/show?id=1d44810e5f7
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此外，生活方式因素，如吸烟、不健康饮食习惯和缺乏体育锻炼，也会增加

肾脏疾病的风险。因此，具有这些生活方式的个体也应被视为高风险群体，需要

定期进行肾功能筛查。 

管理和治疗方法 

肾脏疾病的管理和治疗是一个多方面的过程，包括生活方式的调整和药物治

疗，以及必要时的医疗干预。这些措施旨在减缓疾病进展，改善患者生活质量，

并降低并发症的风险。 

生活方式干预措施 

健康饮食：建议肾脏疾病患者遵循低盐、低脂、适量蛋白的饮食原则，同时

增加新鲜水果和蔬菜的摄入，以减少对肾脏的负担。 

适量运动：定期进行适度的体育活动可以帮助控制血压和体重，减少肾脏疾

病的风险因素。 

戒烟戒酒：吸烟和饮酒都会增加肾脏疾病的风险，因此，患者应该尽量避免

或戒除这些习惯。 

避免使用肾脏毒性药物：一些药物如非甾体抗炎药(NSAIDs)可能会损害肾脏

功能，患者在使用时应谨慎，并咨询医生的意见。 

药物治疗和医疗干预 

控制高血压和糖尿病：高血压和糖尿病是导致肾脏疾病的主要原因，因此控

制血压和血糖水平是治疗的重要部分。常用的药物包括 ACE抑制剂或 ARBs来控

制高血压，以及胰岛素或口服降糖药来控制糖尿病。 

治疗肾脏疾病的特定类型：对于特定类型的肾脏疾病，如系统性红斑狼疮导

致的肾炎，可能需要免疫抑制剂或激素治疗。 

终末期肾脏疾病的治疗：对于进展到终末期的肾脏疾病患者，可能需要透析

或肾脏移植来维持生命。 

数据的挑战 

在全球范围内，对肾脏疾病的数据收集和利用存在显著的缺口。这一现象不

仅影响了对肾脏疾病流行趋势的理解，也限制了预防和治疗策略的有效制定。 

全球肾脏疾病数据的缺口 

尽管肾脏疾病是全球性的健康问题，但许多国家在肾脏疾病数据收集方面仍

https://www.medsci.cn/topic/show?id=8a3a6814425
https://www.medsci.cn/guideline/search?keyword=%E5%85%8D%E7%96%AB
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存在不足。这种数据缺口主要表现在疾病的早期诊断、治疗效果、患病率以及死

亡率等方面。这种缺乏统一和标准化的数据收集机制导致了对肾脏疾病全貌的了

解不足，使得制定全球或地区性的预防和治疗策略变得更加困难。 

数据的重要性 

准确、全面的数据是制定有效肾脏疾病管理政策的基础。通过对肾脏疾病患

者的数据进行分析，医疗专家和政策制定者可以更好地了解疾病的流行趋势、高

风险群体、治疗效果以及患者的生活质量等。此外，高质量的数据还能帮助科研

人员识别肾脏疾病的潜在风险因素，推动治疗方法的创新和改进。 

建立统一的数据收集标准：各国和地区应制定统一的肾脏疾病数据收集和报

告标准，以便于数据的比较和分析。 

加强国际合作：通过国际组织和机构的合作，共享肾脏疾病数据，加强全球

范围内的研究和分析。 

利用现代技术：采用电子医疗记录系统和大数据分析技术，提高数据收集和

处理的效率和准确性。 

提高公众意识：通过教育和宣传活动，提高公众对肾脏疾病的认识，鼓励人

们参与健康调查和筛查，为数据收集提供更丰富的信息源。 

国内动态 

中国 ADC 的黄金时代 

国产 ADC出海的故事越来越丰满。 

2021年是故事的起点，荣昌生物打响了国产 ADC出海的第一枪。2022年，

礼新医药、科伦博泰、多禧生物和石药集团促成了 6 项 ADC相关 license - out

出海交易落地。 

到了 2023年，国产 ADC对外授权越发稀松平常，达到 15项，全年交易总额

超 220亿美元。映恩生物、宜联生物等 biotech 新势力屡次获得国外药企青睐，

恒瑞医药、翰森制药这两大 bigpharma分别与默克和 GSK实现双向奔赴，百利天

恒的 EGFR/HER3双抗 ADC“征服”了 BMS，凭一己之力刷新国内创新药
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license - out 记录。 

可以说国产 ADC度过了真正波澜壮阔的一年。今年，相关交易依旧可圈可点，

两项临床前资产宜联生物的 c- MET ADC和百奥赛图的 HER2/TROP2双抗 ADC初露

头角。近期，ADC赛道又诞生了国内创新药最大的一笔并购，普方生物以 18亿

美元现金被 Genmab吸纳。 

中国 ADC出海交易 

 

出海蔚然成风的背后，海外药企对于国产 ADC潜力的认可已不言而喻。不过，

透过交易频率可以感受到，ADC赛道的交易热度略有回落。对于还想要将自家 ADC 

BD出去的企业来说，也要抓紧时机了。 

那么，这股中国创新力究竟凭借哪些优势从全球竞争中脱颖而出？跨国大药

企又是出于什么动机不约而同来到中国扫货呢？留给后来者的机会还有多少？ 

故事的 A面——国产 ADC凭什么？ 

先来看一组数据。根据医药魔方数据库，全球共有 929 条处于活跃状态的

ADC产品管线，而中国药企贡献了 457条，占比达 49%，也就是说国内药企近乎

割据了 ADC研发的半壁江山。其中，多禧生物、恒瑞、百奥赛图和普方生物的
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ADC管线数量名列前茅。 

ADC管线数量较多的国内药企 

 

之所以能够在研发数量上遥遥领先，也是因为 ADC的工程化属性比较强，讲

究抗体、连接子和载荷多元素的有机结合，而这恰是国内产业界所擅长的。当然，

新药研发遵循的并非是以量取胜的竞争规则，能否创造产品的差异化优势才是

MNC关注的焦点。 

差异化涵义甚广，也很难量化。我们不妨挑选其中一个角度，以“是否属于

first - in - class（FIC）或潜在FIC”为例，来粗略感受下国产 ADC的价值几何。 

医药魔方数据库中显示有 68项中国 ADC资产被贴上了 FIC或潜在 FIC的标

签，约占全部中国 ADC管线的 15%（68/457）。值得注意的是，超一半（36/68）

的管线仍处于临床前阶段，属于“很青涩的果子”，还需要时间来检验其成色。 

不过，即便资产还在早期，带有高度的不确定性，也难阻挡海外药企淘金的

热情。在 24笔国产 ADC license - out 交易中，有 7笔在临床前或刚获批临床就

达成了，10笔是在 I/II 期阶段达成。 

从靶点分析，CLDN18.2 ADC最受国外药企青睐；HER2和 TROP2 ADC也活跃

在出海的队伍中。近一年来，一个明显的趋势是交易靶点往多元化发展，B7- H3、

B7- H4和 HER3等潜力靶点逐渐出线。在技术路线上也有所升级，百利天恒的

BL- B01D1和百奥赛图的 YH012以双抗 ADC的形式突围。 

CLDN18.2 赛道衍生了激烈的角逐，但也为中国创新种下不少生机。同台竞

技的 ADC选手有 21个，76%（16/21）由中国药企开发。 
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信达生物的 IBI343 在赛道竞争中首个进入 III 期临床。另有 5款 CLDN18.2 

ADC都在 I 期阶段实现了海外授权，包括礼新医药的 LM- 302和康诺亚/乐普生物

的 CMG901，现均推进至 III 期阶段，还有科伦博泰的 SKB315、石药集团的

SYSA1801和恒瑞的 SHR- A1904。值得一提的是，恒瑞已于近期启动 SHR- A1904

联合用药一线治疗 CLDN18.2阳性晚期实体瘤的 Ib/I II 期研究（CTR20241158）。 

礼新医药的 LM- 305树立了另一种竞争态势下的典范。它靶向多发性骨髓瘤

领域的新兴靶点 GPRC5D。围绕该靶点开发的药物多采用双抗、三抗和 CAR- T形

式，而礼新医药则与众不同地选择了 ADC的解题思路。 

另辟蹊径背后，机遇与挑战并存。被强生寄予厚望的 CD3/GPRC5D双抗

talquetamab 已经在 2023年获批上市，验证靶点成药性的同时，也带来了很强

的压迫感。II 期 MonumenTAL- 1 研究显示，当给药频率为每两周皮下注射 0.8 

mg/kg，ORR达 73.6%。珠玉在前，LM- 305是否具有可比或更优的疗效还是一个

未知数。 

宜联生物比礼新医药晚一年成立（2020年）。虽然非常年轻，但创始团队

经验深厚，都曾在科伦博泰任职，研发实力不容小觑。在短短半年时间里，宜联

生物分别将旗下 ADC产品 out 给了 BioNTech、Seagen和罗氏，每笔交易总额都

超过了 10亿美元。宜联生物的管线中没有出现 CLDN18.2或 HER2这样大热的成

熟靶点，而是全部押注在了未成药的靶点上，足见这家新生代 biotech 的魄力。 

在 ADC出海潮流中，普方生物与其他新锐玩家的打法不一样。它手握丰富

ADC候选新药，却不热衷 BD交易，蛰伏许久后凭借 18亿美金的创记录收购一鸣

惊人。 

FRα ADC PRO1184是普方生物的核心管线，正在全球范围内开展 I/II 期临

床。同样在全球范围内进入临床的还有 PRO1160和 PRO1107，分别靶向 CD70和

PTK7这两个新靶点，开发难度不小亦极具潜力。普方生物的国际化视野，也能

从这些管线的临床布局中窥见一斑。 

转型的老牌药企对创新的洞察力其实不亚于 biotech。科伦药业早在 2012

年就开始立项研发 ADC，其子公司科伦博泰稳扎稳打地从 HER2和 TROP2两大靶

点做起，其 A166和 SKB264（MK- 2870）已在国内申报上市。SKB264的海外 III

期临床已密集启动，主攻 NSCLC，乳腺癌、子宫内膜癌和胃癌这大适应症也有所

https://www.medsci.cn/topic/show?id=dd85431162e
https://www.medsci.cn/topic/show?id=dd85431162e
https://www.medsci.cn/search?q=CAR-T
https://www.medsci.cn/topic/show?id=2493130e1a1
https://www.medsci.cn/guideline/search?keyword=%E4%B9%B3%E8%85%BA%E7%99%8C
https://www.medsci.cn/topic/show?id=942b4516096
https://www.medsci.cn/search?q=%E8%83%83%E7%99%8C
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布局。 

传统 Pharma的 ADC管线及相关专利 

 



东莞市生物技术产业发展有限公司                           生物产业动态 2024.04.30 

27 

经过多年厚积，石药有 5款 ADC顺利通过酶法定点偶联技术平台步入临床阶

段，部分产品的潜能已经显现。在预计起效剂量下，nectin - 4 靶向的 SYS6002

针对晚期实体瘤患者的 ORR为 43%（3/7）。该数据一经发布，就带动了合作公

司 Corbus的股价上涨近 250%。尝到甜头的 Corbus对 SYS6002的开发愈加重视，

已于 2024年 2月 20日启动海外 I/II 期研究（NCT06265727）。 

恒瑞的嗅觉也很敏锐，从 2010年便开始关注 ADC药物研发。十年砥砺，其

首个基于 DXh（TOPO1）平台的 ADC即 SHR- A1811于 2020年进入临床，现已有 CDE

的 5项突破性疗法认定加持。 

时至今日，恒瑞的 ADC管线已足够丰富。SHR- A1403是国内首个进入临床阶

段的 c- MET ADC药物，SHR- A2009成为了恒瑞历史上第一个获 FDA快速通道资格

的新药。CD79b ADC的开发算得上小众，全球范围内仅有恒瑞的 SHR- A1912和新

理念生物的 NBT508进入临床阶段。罗氏的维泊妥珠单抗在 2023年翻倍增长的强

劲销售表现（约 9.35 亿美元），打开了 CD79b ADC的市场想象空间。 

翰森制药的 HS- 20089走在了 B7- H4 ADC开发之路的前沿，它后面跟随的有

力竞争者包括阿斯利康的 AZD8205，Seagen的 SGN- B7H4V，以及百济神州从映恩

生物引进的相关项目。这些 B7- H4 ADC一致指向的应许之地是妇科肿瘤领域，涵

盖乳腺癌、子宫内膜癌和卵巢癌等。 

I 期研究（NCT05263479）中，HS- 20089已产出良好的初步数据。在 16例三

阴性乳腺癌（TNBC）患者的亚组中，观察到 6例部分缓解，缓解率为 37.5%；潜

在目标治疗剂量（4.8mg/kg和 5.8mg/kg）下，缓解率进一步提高，达 41.7%。

GSK买进 HS- 20089的理由之一，也是从早期数据中看到了其 best- in - class 的

潜质。 

故事的 B面——制药巨头要什么？ 

好的交易是实现双赢。在国产 ADC出海的故事里，获益方也不仅是中国药企，

制药巨头用相对便宜的价格买到了潜在的优质 ADC标的，何乐而不为？深究来看，

这些巨头在 ADC赛道的起点和际遇不一，来中国扫货的目的也不尽相同。 

2023年，默沙东凭借 K药问鼎制药巨头肿瘤业务排行榜 TOP1，但它不得不

提前未雨绸缪专利悬崖的到来，要尽可能延长 K药的生命周期，寻求联合搭档自

然是一大出路；另一方面，肿瘤业务仍是默沙东未来发展的重中之重，打造 K

https://www.medsci.cn/search?q=FDA
https://www.medsci.cn/search?q=%E5%8D%B5%E5%B7%A2%E7%99%8C
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药之外的业绩新增长点已迫在眉睫。 

而 ADC联用可成为 K药的强力辅助，K药+维恩妥尤单抗在一线治疗尿路上

皮癌中降低 53%死亡风险的疗效是最佳佐证，当然 ADC单用也可能在肿瘤治疗中

发挥不错的疗效，可以说是非常契合默沙东的投资要求。 

于是便有了默沙东与科伦博泰的 3次牵手，以及与第一三共 220亿美元的合

作。默沙东认为，科伦博泰和第一三共的合作项目是高度互补的。围绕 ADC，默

沙东共达成了 8 项交易，可见默沙东围猎 ADC的心情有多迫切，这也构成了其

ADC临床资产的全部来源。每个 ADC管线的靶点不同，主攻适应症各有亮点，在

重点需求领域略有重叠，让默沙东有机会在肿瘤领域全面落地精准治疗策略。 

默沙东 ADC临床管线 

 

比如针对难治的 TNBC，默沙东目前仅有帕博利珠单抗一款创新药获批，科

伦博泰的MK- 2870则将为默沙东拓宽治疗版图。II 期研究（NCT04152499）显示，

在 59例经治的 TNBC患者中，ORR为 42.4%。 

 

https://www.medsci.cn/topic/show?id=c5558298426
https://www.medsci.cn/search?q=%E7%B2%BE%E5%87%86
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包括三阴性乳腺癌在内的妇科肿瘤领域也是GSK重点发力的板块。旗下 PD- 1

单抗 dostarlimab 上市的时间虽晚，但却找到了子宫内膜癌这一突破口，成为数

十年来治疗 dMMR/MSI- H子宫内膜癌的首个新一线疗法。PARP抑制剂尼拉帕利也

在卵巢癌领域占据一席之地。 

从翰森制药引进的 HS- 20089将进一步补强 GSK的妇科肿瘤管线。全球范围

内，仅有 4款 ADC获批了妇科肿瘤相关适应症，而且各自都取得了不错的营收，

市场前景值得期待 

获批妇科肿瘤适应症的 ADC新药 

 

继 HS- 20089之后，GSK又与翰森制药就 B7- H3靶向的 HS- 20093深化合作。

这次 GSK出手比上次慷慨。HS- 20089和 HS- 20093交易时都处于 II 期阶段，而

且前者的开发速度还领衔了一众竞品，但GSK为前者掏出了8500万美元首付款，

后者的首付款则达 1.85 亿美元。真金白银的首付款翻番，已经很能代表 GSK对

于 HS- 20093的看重。 

HS- 20093 剑指小细胞肺癌（SCLC）这一大蓝海。优异的 I 期研究数据

（NCT05276609）无疑是打动GSK的一大因素，在 9例SCLC患者中，ORR达 77.8%。 

根据医药魔方数据库，布局 SCLC且处于活跃状态的 ADC共有 23款，TROP2

和 B7- H3是其中最为热门的靶标，但目前尚无一款 ADC成功获批 SCLC。想要攻

克这一适应症，并不容易，甚至可以说是艰辛。艾伯维的经历就足以说明问题，

靶向 DLL3的 Rova- T和靶向 SEZ6的 ABBV- 011这两款聚焦 SCLC的 ADC已双双阵

亡。 

在 GSK与翰森制药第 2次合作后不久，BMS也加入了掘金中国 ADC的行列，

豪掷 84亿美元拿下百利天恒的 EGFR/HER3双抗 ADC BL- B01D1，这也是 BMS在 ADC

赛道达成的最高金额的一笔交易。 

https://www.medsci.cn/search?q=%E8%82%BA%E7%99%8C&sort_type=1&search_type=1&page=1
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作为肿瘤领域的龙头，BMS早已构筑了一系列颇具竞争力的产品线，小分子、

单抗、CAR- T和融合蛋白多面开花，CD3/BCMA双抗 aln uctamab也进展至 III 期

阶段。而在 ADC赛道的功绩却寥寥，自研的 MSLN ADC BMS- 986148的 I/IIa 期研

究（NCT02341625）已终止，CD70 ADC BMS- 936561也没有了下文。 

因此，近年来通过外部 BD合作，BMS针对性地拓展了 ADC布局。2021年 6

月，BMS花费 6.5 亿美元买进卫材的FRα ADC MORAb- 202。目前，MORAb- 202正

在开展针对 NSCLC、卵巢癌的 II 期研究。2023年，BMS先是从 Tubulis 获得了

P5偶联物和Tubutecan平台以加强技术功底，又接连引进了CD33抗体偶联GSPT1

降解剂 ORM- 6151和 BL- B01D1，都是相当前沿的品种。 

近年来 BMS围绕 ADC达成的交易 

 

寄托于抗体偶联降解剂（DAC）的开发，BMS想要把蛋白降解领域的发展优

势延续下去。所谓 DAC是将靶向蛋白降解剂与单抗偶联起来的新分子模式，开发

难度较大，目前布局者甚少。相比之下，代表另一种新模态的 BL- B01D1给出的

确定性强很多。I 期研究（NCT05194982）显示，40例 EGFR突变型 NSCLC中国患

者的 ORR达 52.5%。BL- B01D1针对 NSCLC的海外 I 期研究（NCT05983432）也已

启动，预计将于今年 7月完成主要部分。 

阿斯利康已经在享受提前布局带来的胜利果实。德曲妥珠单抗 2023年全球

销售额已接近 25亿美元，乃是当下最畅销的 ADC产品，加固了阿斯利康在乳腺

癌和肺癌领域的领导者地位。阿斯利康与第一三共合作的另一款产品 Dato- DXd

正蓄势待发，有望在今年 Q4在美获批上市，成为首个治疗肺癌的 TROP2 ADC。 

据阿斯利康估计，到 2028年，ADC市场预计扩大至 370亿美元左右，这将

比 2023年 102亿美元的市场规模上翻 2倍不止。可以说，阿斯利康相当看好 ADC

市场的成长空间，而且阿斯利康也有很多 IO管线，它希望能够在 IO+ADC上建立

竞争高地。 
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仅凭借与第一三共合作的两款产品并不能满足阿斯利康引领 ADC变革的野

望。2023年，阿斯利康在中国买下了 CMG901和 LM- 305这两款 ADC新药。同时，

阿斯利康也没有停下内部创新的脚步，FRα ADC AZD5335、B7H4 ADC AZD8205

以及 EGFR/cMET双抗 ADC AZD9592均已推进临床，未来可期。 

总结 

随着 IO+ADC新时代的到来，以及 ADC市场规模的高速扩张，对于资金雄厚

又野心勃勃的制药巨头来说，手上握有的牌面或许还不够。继续加码 ADC赛道，

进行更为广泛的差异化布局也是一个有可能性的趋势。届时，修炼已久的中国

ADC玩家有望更多地进入这些顶级药企的视野，在国际化舞台上发出更大的声量。 

中国首个针对β-地中海贫血症的碱基编辑创新疗法！正序生物

CS-101 注射液药物国内 IND 获批 
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2024年 4月 2日，专注于新型基因编辑技术的创新生物医药科技企业正序

生物（上海）自主研发的针对β-地中海贫血症的碱基编辑药物“CS- 101注射液”

成功获得国家药品监督管理局（NMPA）的临床试验默示许可（受理号：

CXSL2400021）。 

这是中国首个针对β-地中海贫血症的碱基编辑创新疗法。正序生物计划近

期依据国家药品相关法规和要求开展 1期临床试验（注册号：NCT06291961）。 

 

CS- 101 注射液是正序生物利用自主知识产权的变形式碱基编辑器

（transformer Base Editor ，tBE）开发的针对β-地中海贫血症的创新型精准

基因编辑疗法。通过对患者自体造血干细胞中的 HBG1/2启动子区域进行精准碱

基编辑，模拟健康人群中天然存在的有益碱基突变，重新激活γ-珠蛋白的表达，

重建血红蛋白的携氧功能，使患者自身血红蛋白浓度达到健康人水平，实现单次

给药即可彻底治愈β-地中海贫血症的目的。 

由于 tBE技术编辑靶点的高效性和安全性，相较于其他基于 CRISPR技术的

β-地贫基因编辑疗法，正序生物 CS- 101注射液可以使患者迅速地完成造血重建，

更快地达到健康人血红蛋白水平，更早摆脱输血依赖；同时不会引发患者基因组

DNA大片段缺失、染色体突变、脱靶突变等风险，显示出了更好的有效性和安全

性。 

正序生物 CS- 101注射液在 IIT 临床研究中取得了显著成效，目前已有多位

接受治疗的患者成功摆脱输血依赖，均回归到正常生活中。首例患者总血红蛋白

浓度已经持续稳定至 130g/L以上，摆脱输血依赖近 5个月，这是全球首次通过

碱基编辑疗法治愈血红蛋白病的成功案例。同时，未报告与 CS- 101注射液相关

的严重不良事件。这表明 CS- 101注射液具有良好的安全性和疗效，为患者提供

https://www.medsci.cn/topic/show?id=9fdd92442ed
https://www.medsci.cn/guideline/list.do?q=%E7%AE%A1%E7%90%86
https://www.medsci.cn/search?q=%E7%B2%BE%E5%87%86
https://www.medsci.cn/search?q=%E7%B2%BE%E5%87%86
https://www.medsci.cn/search?q=%E5%B9%B2%E7%BB%86%E8%83%9E
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了“一次治疗，终身治愈”的希望。此次 CS- 101注射液获批 IND，将推动中国

原创的碱基编辑技术向临床药物的快速转化，以造福更多地贫病患。 

正序生物致力于利用全球先进的变形式碱基编辑器 tBE 为代表的自主知识

产权碱基编辑系统，为罹患严重疾病的人们开发突破性精准疗法。目前，公司针

对遗传疾病、肿瘤、代谢疾病、感染性疾病等布局了近 10条管线，快速推进碱

基编辑技术的临床转化，为全球更多病患带来彻底治愈的希望。 

正序生物（CorrectSequence Therapeutics）是一家处于临床阶段的专注于

新型基因编辑技术的生物医药科技公司，致力于利用世界先进的碱基编辑体系，

为罹患严重疾病的人们开发突破性精准疗法，造福人类健康。 

公司基于以变形式碱基编辑器 tBE 为代表的自主知识产权碱基编辑系统搭

建了融合多治疗领域的新药发现平台，可长期开发和筛选针对多种遗传性疾病或

罕见病的有效治疗靶点。所创建的多种精准疗法，在动物体内实现了疾病治疗靶

点上的高效的编辑效率和未检出脱靶的安全性。目前，已经针对遗传疾病、肿瘤、

代谢疾病、感染性疾病等布局了近 10条管线，首条管线 CS- 101在 IIT 临床研究

中已使多位β-地中海贫血症患者摆脱输血依赖，已经进入 IND临床阶段。 

正序生物孵化自上海科技大学，拥有世界一流的创新技术平台和管线研发能

力。在中国科学院上海高等研究院和上海细胞和基因产业园拥有先进的研发和生

产中心，在北京华贸中心设立有临床注册和运营中心。目前，公司汇聚了数十位

来自全球基因治疗技术开发、药物研发、工艺开发与生产、临床开发和质量与合

规等领域的优秀生物医药专家，管理团队和科研团队拥有平均十年以上工业界经

验，硕士及以上学位比例超过 40%，核心技术人员毕业于国内外顶尖名校。 

类器官的历史、超越、革新和未来 

近日，复旦大学附属中山医院曹鑫、中国科学院高能物理研究所何潇、澳门

大学健康科学学院邓初夏、礼升生物韩欣欣、蔡春晖、上海中医药大学附属龙华

医院邓玮等人，在 The Innovation  期刊发表了题为：Landscape of human 

organoids: Ideal model in clinics and research  的研究论文。 

该综述为快速发展中的类器官领域提供了一个全景图，从 8个独特的优势点

仔细分析了类器官领域，作者们利用在学术研究、工业应用和临床实践方面的丰

https://rare.medsci.cn/
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富经验，深入探讨了类器官技术的进展，该综述跨越了类器官的历史起源及其对

各个生物医学领域的变革性影响，包括肿瘤学、毒理学和药物开发。该综述还深

入研究了类器官与前沿技术（例如合成生物学、单细胞组学）之间的协同作用，

并讨论了它们在定制个性化医学、提高高通量药物筛选和构建生理学相关疾病模

型中的关键作用。 

 

该综述全面分析和反思性论述深入探讨了类器官技术的现有前景和新兴趋

势，重点关注技术创新、方法学演变和应用范围的扩大，强调类器官在个性化医

学、肿瘤学、药物发现和其他领域的革命性影响。展望未来，论文作者谨慎预测

了类器官研究领域的未来发展。这一全面综述将成为对个性化医疗策略有浓厚兴

趣的研究人员、临床医生和患者的宝贵财富。对类器官技术的当前和前瞻性能力

提供了广泛的观点，涵盖了当前和未来的广泛应用。 

总的来说，该综述通过对类器官领域进行的全面探索，提供可能对当前研究

人员和临床医生有用的思考、总结和预测，并希望为塑造类器官这一动态和快速

发展的研究领域的演变轨迹做出贡献。 
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 类器官技术，使用来自干细胞的三维培养物以模拟天然器官的结构和功能，

这代表了生物医学科学的一项重大进步，为人类生理和病理学提供了革命性视角。

类器官技术深刻影响了各个领域，尤其是肿瘤学和再生医学，表现出无与伦比的

适应性和精确性。 

类器官，本质上是器官的微型版本，为理解人类生物学提供了一个高度生理

学相关的模型。这一相关性在药物开发领域尤其关键，而传统模式在这一领域往

往达不到要求。与二维细胞培养或动物模型相比，类器官能够更准确地反映人体

组织，从而实现更可靠、更高效的药物筛选和功能验证。这一特征在癌症研究中

尤其有价值，因为类器官可以模拟肿瘤微环境，从而帮助我们了解肿瘤-免疫相

互作用和宿主-病原体动力学。 

类器官模型可在体外模拟人体器官复杂的生物学过程，临床逼真度高于传统

模型。这一特性使药物的快速功能检测成为可能，提高了从药物发现到临床应用

的效率。此外，类器官为体外基因编辑疗法提供了一个新平台。利用 CRISPR- Cas9

和其他基因编辑工具，研究人员可以使用类器官来模拟遗传性疾病和测试治疗策

略，显著推进了个性化医疗领域。这些都强调了类器官在生物医学科学中的变革

潜力。 

 在未来，类器官还将在促进我们对人类生物学的理解方面发挥关键作用，

https://www.medsci.cn/search?q=%E5%B9%B2%E7%BB%86%E8%83%9E
https://www.medsci.cn/guideline/search?keyword=%E5%85%8D%E7%96%AB
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从细胞自组织进化到与合成生物学和人工智能（AI）等技术的集成，为药物发现、

疾病建模和个性化医学等领域提供巨大潜力。类器官技术的进步继续打破障碍，

提供了曾经被认为无法实现的见解。该综述不仅探讨了类器官技术的现状，而且

展望了类器官对未来生物医学研究的深远影响。 

类器官历史 

类器官研究可以在追溯到 20世纪初，1907年，H.V. Wilson 的观察标志着

类器官研究的开始，他揭示了分离海绵细胞的自组织和再生。1981年首次从小

鼠胚胎中分离出多能肝细胞（PSC），1998年首次从囊胚中分离人类胚胎干细胞，

2000年代，iPSC技术的出现进一步革新了干细胞领域。2009年，Hans Clevers

教授创造了“Organoid”一词，他使用来自小鼠肠道的成体干细胞培育出首个肠

道类器官，开创了类器官研究时代。 

 总的来说，类器官研究在生物医学领域开创了一个新时代，提高了我们对

生命、疾病和治疗的理解。 
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类器官的历史与发展 

类器官——超越传统生物医学模型 

生物医学领域的研究者们，在不懈地追求理解生命的复杂性的过程中，长期

以来一直在寻找能够反映人类生理学和病理学的模型。 

而类器官模型是现有生物医学模型（细胞系、患者来源的原代细胞培养、动

物模型、患者来源的异种移植模型、遗传操纵的动物模型）的显著改进。类器官

模型重新定义了生物医学模型的格局，提出了一种更符合生理学的相关替代方案。

与其他模型相比，类器官模型不仅具有更短的构建周期和更高的成功率，而且在

保留患者个体化组织特征方面表现出色。 

 

类器官代表了现有生物医学模型的重大改进 

类器官解决肿瘤学临床难题 

类器官技术引入了新一代详细而准确的模拟，捕捉了复杂疾病（例如癌症）

固有遗传特征和异质性。类器官模拟不同患者特异性反应的能力有助于剖析肿瘤
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的多面性，为靶向治疗干预铺平了道路。目前已建立了包括乳腺癌、胰腺癌、胃

肠道癌、肺癌、前列腺癌、卵巢癌和膀胱癌等各种人类癌症类器官，并能够用于

准确预测癌症患者对靶向疗法和化疗的反应。此外，基于类器官的临床试验在国

际上风头正劲，尤其是美国和中国，处于类器官临床研究的前沿。 

 

类器官解决肿瘤学临床难题：开创性模型、疗法和临床试验 

合成生物学和类器官技术的交叉 

合成生物学的进步包括使用聚乙二醇和透明质酸等材料创造可调节的合成

基质，以增强类器官的生长和功能。生物工程水凝胶在促进细胞分化和类器官结

构形成方面发挥了至关重要的作用。类器官技术正在合成生物学产品的生产中开

辟一个新的市场，并有望在未来推动创新药物和治疗策略的发展。类器官是三维

多细胞结构，通过复制实际器官的活动，为增强和简化合成药物的筛选程序提供

了独特的前景。 

总的来说，合成生物学和类器官研究的融合代表了生物医学的巨大进步，为

https://www.medsci.cn/topic/show?id=78aa999190f
https://www.medsci.cn/guideline/search?keyword=%E4%B9%B3%E8%85%BA%E7%99%8C
https://www.medsci.cn/search?q=%E8%83%B0%E8%85%BA%E7%99%8C
https://www.medsci.cn/search?q=%E8%82%BA%E7%99%8C&sort_type=1&search_type=1&page=1
https://www.medsci.cn/topic/show?id=c8ee32526f3
https://www.medsci.cn/search?q=%E5%8D%B5%E5%B7%A2%E7%99%8C
https://www.medsci.cn/topic/show?id=843a85e9421
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研究和操纵类器官提供了新途径。这一交叉点将重塑我们对人类生物学和疾病的

理解，为变革性的临床应用和生物医学研究的发展铺平了道路。 

 

合成生物学与类器官的交叉融合 

类器官：毒理学研究的革命性进展 

毒理学研究在评估药物、工业化学品、化妆品和食品添加剂的安全性方面具

有重要作用，传统上依赖于动物模型和二维细胞培养。而现在，类器官可以帮助

定义个体对各种毒素的易感性，可以通过促进个性化风险评估和干预策略来改变

毒理测试。类器官模型的潜在应用还进一步扩展到环境毒理学领域，类器官促进

了环境毒素如何影响人类健康的研究。例如，肺类器官已被用于研究空气污染颗

粒对肺组织的影响，提供了人类肺暴露于环境危害的现实表现。包括微流控和高
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通量筛选系统在内的技术进步，为类器官毒理学研究带来了光明前景。 

总的来说，类器官模型在毒理学中具有巨大的潜力。解决标准化、可扩展性、

生理相关性和伦理考虑的挑战将是充分利用类器官在毒理学研究中的关键。随着

技术的不断进步和跨学科合作，类器官模型提供了革新毒理学的机会，导致对有

害物质的更准确和更有效的测试，从而显著增加人类健康和安全。 

 

类器官：改变毒理学研究领域 

类器官时代：药物开发的范式转变 

类器官技术在新药的开发和评价中发挥了关键作用。虽然类器官不直接参与

新药的开发，但它们对于通过药物筛选和测试发现有前景的候选药物至关重要。

在高通量药物筛选中，类器官的出现通过从大型化合物库中靶向识别有效分子，

已经改变了药物发现。 

总的来说，类器官技术推动了药物开发的各个阶段，类器官为药物开发整个

过程中提供广泛的协助，类器官还帮助优化了药物开发成本、提高了效率。与传

统方法相比，类器官代表了药物开发的范式转变。 
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类器官时代：药物开发的范式转变 

类器官全面推进生物医学领域 

随着类器官技术的出现，生物医学研究领域取得了重大飞跃。类器官的多功

能性和适应性使其成为广泛研究应用的宝贵工具，具有重塑治疗方法以应对一系

列临床挑战的潜力。类器官的应用极大地扩展了疾病研究范围，技术进步使探索

以前无法进入的科学领域成为可能，特别是当涉及到人类特有疾病时。 

总的来说，类器官的多功能应用无疑为生物医学研究的突破性进展奠定了基

础。随着我们继续拓展类器官的潜力，实验室发现和现实世界临床应用之间的桥

梁变得更加牢固。未来将是一个以类器官为核心的个性化医学新时代，为无数临

床挑战提供希望。 
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类器官技术在生物医学中的多方面影响 

 新技术与类器官集成：引领生物医学新前沿 

近年来，新技术的进步进一步增强了类器官系统的能力，并产生了一系列生

物学新见解。单细胞组学、成像、遗传学和人工智能的新工具正在与类器官平台

集成。这些进步有望带来生物医学领域的重大转变。 
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新技术与类器官集成 

结论和展望 

类器官技术的出现标志着生物医学研究的一个分水岭，超越了以前科学探究

的边界。这一创新彻底改变了我们对人类生物学的理解，并在疾病管理方面引入

了前所未有的途径，解决了曾经被认为是不可逾越的障碍。在这个新兴领域的前

沿，似乎有着无限可能，类器官技术正在重塑医疗保健、研究方法和与人类生命

相关的伦理考量。 

在该综述中，作者们强调了类器官的多方面影响，强调了它们在个性化医学、

药物发现和疾病建模中的实用性。类器官系统的定制性质，特别是患者来源的类

器官，已经引入了生物医学研究的精准新时代。通过模拟人类器官的复杂结构和

功能，类器官为人类生理学和病理学提供了更具代表性的模型，超越了传统的体

外和动物模型。类器官复制复杂生物过程的能力（例如肿瘤-免疫微环境和宿主-

病原体相互作用），使它们成为进一步阐明疾病机制和治疗反应的先锋。 

https://www.medsci.cn/guideline/list.do?q=%E7%AE%A1%E7%90%86
https://www.medsci.cn/search?q=%E7%B2%BE%E5%87%86
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展望未来，类器官与合成生物学、人工智能和基因编辑等前沿技术的整合预

示着生物医学创新进入了一个变革性的阶段。这种协同作用有望开启新的治疗途

径，推进药物开发，并为复杂疾病提供深刻的新见解。类器官作为快速药物测试

和功能实验平台的潜力，加上它们与基因编辑技术的兼容性，标志着医学研究的

量子飞跃。总之，类器官技术站在生物医学领域革命的前沿。它对人类社会的影

响将是深远的，其未来的应用似乎是无限的。随着研究人员和临床医生继续利用

这项技术的力量，我们预计未来将充满突破性的发现和创新的治疗方法，最终重

塑我们理解和治疗人类疾病的方法。 

糖心共理 | GLP-1RA 的降糖“心”获益 

我国糖尿病患病率和死亡率呈上升趋势，患病人数居全球首位 

近 20年来我国心血管疾病（CVD）发病率及死亡率均呈现逐年上升趋势，动

脉粥样硬化性心血管病 (ASCVD）死亡率所占比例从 1990年的 40%上升至 2016

年的 61%，同期年平均死亡人数从 100万上升至 240万，预防和治疗形势日益严

峻[1] 。China Heart Survey 研究纳入 3513例冠心病患者，调查了其中糖尿病

患病率。结果发现，冠心病患者中，52.9%的患者合并 2型糖尿病（T2DM) [2] 。

Capture研究中国亚组数据显示中国 T2DM患者的心血管疾病患病率为 33.9%，其

中，动脉粥样硬化性心血管病占 94.9%，提示中国 T2DM患者动脉粥样硬化性心

血管病负担更加严重[3] 。 

糖尿病患者的多种危险因素的管理 

糖尿病患者的多种危险因素促进心血管疾病的发生发展，亟须管理 

糖尿病患者合并的高血压、高血糖、胰岛素作用受损、血脂异常和肥胖等风

险因素均可能引起内皮功能障碍、血管炎症、纤维化、血管平滑肌细胞（SMC）

增生/肥大、内膜脂质积聚和血液高凝状态等，进一步引起心肾事件，包括肾衰、

心梗、外周动脉疾病（PAD）、房颤、卒中、心衰等，甚至可能导致死亡[4,5] 。

同时糖尿病是心血管疾病的独立危险因素。一项纳入 102项前瞻性研究的 meta

分析指出，糖尿病是心血管疾病的独立危险因素，相较于非糖尿病患者，糖尿病

患者心血管疾病的发病和死亡风险均显著增加[6] 。 

https://www.medsci.cn/topic/show?id=4f77e665253
https://www.medsci.cn/guideline/list.do?q=%E8%A1%80%E7%AE%A1
https://www.medsci.cn/topic/show?id=e3eb89e17fb
https://www.medsci.cn/topic/show?id=77c33081e40
https://www.medsci.cn/topic/show?id=bb6f89e145a
https://www.medsci.cn/guideline/list.do?q=%E7%AE%A1%E7%90%86
https://www.medsci.cn/search?q=%E9%AB%98%E8%A1%80%E5%8E%8B
https://www.medsci.cn/topic/show?id=30c6102e2607
https://www.medsci.cn/topic/show?id=cbd48992056
https://www.medsci.cn/topic/show?id=09d33294eb8
https://www.medsci.cn/topic/show?id=581e8968859
https://www.medsci.cn/search?q=%E5%BF%83%E8%A1%B0
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图 1.  糖尿病患者的多种危险因素引起心血管疾病发生发展 

适当体力活动、降压治疗、降脂治疗、降糖治疗可显著降低糖尿病患者心

血管死亡、全因死亡及心血管事件、血管源性死亡、心肌梗死事件等。 

一项纳入 5859例糖尿病患者的多中心前瞻队列研究发现，总体力活动水平

与全因死亡及心血管病死亡呈负相关；较多体力活动的糖尿病患者比无体力活动

的糖尿病患者心血管死亡降低 52%[7] 。一项纳入 40个研究的 meta分析显示，

收缩压每降低 10 mmHg，可使 T2DM患者心血管事件发生率降低 11%，总死亡率

降低 13%，冠心病发生率降低 12%，卒中发生率降低 27%，肾衰竭及白蛋白尿发

生率分别降低 9%及 17%[8] 。对初始血压进行分层，即SBP≥140 mmHg组和 SBP

＜140 mmHg，发现SBP≥140 mmHg组收缩压每降低 10 mmHg，可使 T2DM患者

心血管事件发生率降低 26%，总死亡率降低 27%，冠心病发生率降低 27%，而 SBP

＜140 mmHg未见显著获益[8] 。一项纳入 14个研究的 meta分析显示，糖尿病

患者中低密度脂蛋白胆固醇（LDL- C）水平每降低 1 mmol/L，主要血管事件降

低 21%（与非糖尿病患者相同），主要冠脉事件（心肌梗死+冠心病死亡）降低

22%，卒中事件降低 21%，血管源性死亡降低 13%[9] 。UKPDS研究显示，HbA1c

每下降 1%，全因死亡、心肌梗死、卒中、微血管事件、任意糖尿病相关终点事

件及死亡下降分别下降 14%、14%、12%和 37%、21%。这进一步证实了血糖被控制

后的心血管获益[10] 。 

糖尿病患者多种危险因素管理达标时全因死亡风险无显著增加，并可显著

减少糖尿病患者心血管事件 

一项来自瑞典的队列研究纳入 271174例糖尿病患者，中位随访 5.7 年。与

https://www.medsci.cn/search?q=%E5%BF%83%E8%A1%80%E7%AE%A1%E4%BA%8B%E4%BB%B6
https://www.medsci.cn/search?q=%E5%BF%83%E8%82%8C%E6%A2%97%E6%AD%BB
https://www.medsci.cn/topic/show?id=e7e882e50df
https://www.medsci.cn/topic/show?id=ae99e1769f9
https://www.medsci.cn/topic/show?id=5a3b8441438
https://www.medsci.cn/topic/show?id=5a3b8441438
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对照组相比，糖尿病患者 5种危险因素均控制达标时，全因死亡风险无增加（HR 

1.06，95% CI：1.00 ~1.12) ，远期心肌梗死发生率 (HR 0.84, 95%CI：0.75~0.93）

显著降低；并且，随着危险因素控制数量的增多，风险均呈下降趋势。同时，与

对照组相比，糖尿病患者卒中发生率 (HR 0.95，95% CI：0.84~1.07）显著降低；

心衰再住院率（HR 1.45，95% CI：1.34~1.57）虽然无降低，但随着危险因素控

制数量的增多，心衰再住院风险也呈下降趋势[11] 。 

国内外指南/共识均强调对糖尿病患者进行心血管危险综合管理的必要性 

国内外指南均强调糖尿病患者需心血管多种危险因素综合管理，《2019ESC

糖尿病、糖尿病前期与心血管病指南》指出，对糖尿病患者进行心血管危险的

综合管理，在生活方式管理方面主要包括饮食、运动、戒烟（图 1），推荐在糖

尿病及糖尿病前期患者中减少热量摄入来减轻额外体重（I，A)，应考虑采用富

含多不饱和脂肪及单不饱和脂肪的地中海饮食方案来减少心血管事件（Ⅱa，B)；

推荐所有糖尿病及糖尿病前期患者进行结构化建议指导下的戒烟（I，A)；除非

存在禁忌（如严重合并症或预期寿命有限），推荐每周≥150分钟中-高强度运

动，尤其建议有氧运动与阻力运动相结合（I，A) [12] （图 1)。 

 

图 1.《2019ESC糖尿病、糖尿病前期与心血管病指南》生活方式管理——饮

食、运动、戒烟 

在血压管理方面，多项关于新型降糖药物的临床研究显示，无论胰高糖素

样肽- 1受体激动剂（GLP- 1RA）或钠-葡萄糖共转运蛋白 2（SGLT2）抑制剂均表

现出一定降压效果。《2019 ESC糖尿病、糖尿病前期与心血管病指南》推荐，

高血压合并糖尿病的病人降压治疗使用一种 RAAS阻滞剂（ACEI或 ARB)，特别是

https://www.medsci.cn/guideline/search
https://www.medsci.cn/guideline/list.do?q=%E5%85%B1%E8%AF%86
https://www.medsci.cn/search?q=%E5%9C%B0%E4%B8%AD%E6%B5%B7%E9%A5%AE%E9%A3%9F
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当患者合并有微量白蛋白尿、白蛋白尿、蛋白尿和左心室肥厚时（I，A）；推荐

病人初始治疗时即给予一种 RAAS阻滞剂同时联合一种钙离子拮抗剂或一种噻嗪

/噻嗪样利尿剂（I，A）；同时考虑 GLP- 1RA和 SGLT2抑制剂在血压方面的作用

效果；对于应用降压药物治疗的高血压患者，应考虑家庭自测血压来检测血压控

制是否达标（IIa ，C）[13,14]  （图 2）。 

 

图 2.《2019ESC糖尿病、糖尿病前期与心血管病指南》血压管理 

血脂管理：心血管风险极高危的 T2DM，推荐 LDL- C目标控制值<1.4 mmol/L

或至少下降 50%。 推荐使用他汀类药物作为糖尿病合并高 LDL- C血症病人的首

选降脂药物；在应用最大耐受剂量他汀和依折麦布联合治疗外，或对他汀类药物

https://www.medsci.cn/topic/show?id=573332291bd
https://www.medsci.cn/topic/show?id=992151919e2
https://www.medsci.cn/topic/show?id=644725344b1
https://www.medsci.cn/topic/show?id=1f1998200ae
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无法耐受，对于心血管高危病人，如果 LDL- C仍持续偏高，推荐应用一种前蛋白

转化酶枯草杆菌蛋白酶（PCSK9）抑制剂[14，15]  （图 3）。 

 

 图 3.《2019ESC糖尿病、糖尿病前期与心血管病指南》血压管理 

国内外指南/共识推荐合并动脉粥样硬化性心血管疾病（ASCVD）或其高危因

素的 T2DM患者使用 GLP- 1RA进行治疗及预防 

在《2019ESC糖尿病、糖尿病前期与心血管病指南》中，根据年龄、病程、

靶器官损害、危险因素等对糖尿病患者心血管风险进行了分层。其中，糖尿病合

https://www.medsci.cn/topic/show?id=a557333025c
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并已经确诊的心血管病属于极高危，且该指南进一步指出，中危风险患者 10年

心血管死亡风险为 1%~5%、高危风险患者 10年心血管死亡风险为 5%~10%、极高

危风险患者 10年心血管死亡风险>10%[14]  （图 4）。 

 

图 4.《2019ESC糖尿病、糖尿病前期与心血管病指南》糖尿病患者心血管风

险分层 

该指南中进一步给出了对 T2DM合并心血管疾病或高危/极高危心血管风险

的患者应用 GLP- 1RA的 I 类推荐。为减少心血管事件，对于 T2DM合并心血管疾

病患者，或高危/极高危心血管风险的患者中推荐使用利拉鲁肽，司美格鲁肽或

度拉糖肽（I，A）；对于 T2DM伴心血管疾病患者或高危/极高危心血管风险的患

者推荐使用利拉鲁肽以降低死亡风险（I,B）[14]  （图 5）。 

 

图 5《2019ESC糖尿病、糖尿病前期与心血管病指南》对应用 GLP- 1RA给予

I 类推荐 

2020版美国心脏病学会（ACC）关于 T2DM患者降低心血管风险共识着重介

绍了具有心血管获益的新型降糖药物，强调其在该类患者管理中的重要性，并给

https://www.medsci.cn/topic/show?id=e2be104e2649
https://www.medsci.cn/topic/show?id=ff3c51599b0
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出推荐诊疗路径。该共识指出根据患者个体情况和合并症，推荐已被证实有心血

管获益的 SGLT2抑制剂或 GLP- 1RA类药物治疗[16]  （图 6）。 

 

图 6. 2020 ACC关于 T2DM患者降低心血管风险共识同样推荐 GLP- 1RA 

《2021ESC心血管疾病预防临床实践指南》中亦推荐合并 ASCVD/危险因素

的 T2DM患者使用 GLP- 1RA：对于 T2DM伴 ASCVD患者，为以减少 CV事件/改善心

肾结局，推荐使用具有心血管获益的 GLP- 1RA或 SGLT2抑制剂（I,A）；对于 T2DM

伴靶器官损害的患者，推荐使用具有心血管获益的 GLP- 1RA或 SGLT2抑制剂以减

少未来心血管事件及全因死亡风险（IIb,B ）；对于不合并 ASCVD，心力衰竭或

慢性肾脏病（CKD）的 T2DM患者，推荐在综合评估未来心血管或肾脏不良事件风

险（例如 ADVANCE风险评分或 DIAL模型）的基础上，考虑使用 GLP- 1RA或 SGLT2

抑制剂（Ⅱa,B）[17] 。 

此外，近年我国心血管指南/共识对糖心共病患者的管理也给出推荐，《2020

中国心血管病一级预防指南》推荐 T2DM合并 ASCVD患者使用 GLP- 1RA进行一级

预防。合并其他 ASCVD危险因素的成年 T2DM患者，即使血糖已被控制，在改善

生活方式和给予二甲双胍治疗的基础上，应进一步考虑选择有心血管获益的

GLP- 1RA以降低心血管病风险（Ⅱa,B）[18]  （图 7）。 

https://www.medsci.cn/guideline/search?keyword=%E8%AF%8A%E7%96%97
https://www.medsci.cn/topic/show?id=5df2460e269
https://www.medsci.cn/topic/show?id=072c5088466
https://www.medsci.cn/topic/show?id=9c95536521c
https://www.medsci.cn/guideline/search?s_id=2
https://www.medsci.cn/search?q=%E4%BA%8C%E7%94%B2%E5%8F%8C%E8%83%8D
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图 7.  《2020中国心血管病一级预防指南》推荐 GLP- 1RA用于 T2DM合并

ASCVD患者的一级预防 

司美格鲁肽的“心”获益 

综上所述，我们不难看出GLP- 1RA在T2DM合并ASCVD患者中治疗的重要性。

实际上，GLP- 1RA能模拟胰高血糖素样肽- 1（GLP- 1）的生理作用并延长其作用

时间。胰高血糖素样肽- 1 受体（GLP- 1R）广泛分布于胰腺、中枢神经系统、胃

肠道、心血管系统、肝脏、脂肪组织、肌肉等组织器官，这是 GLP- 1RA具有多重

降糖机制的基础[19] 。我国现上市的 GLP- 1RA短效制剂有艾塞那肽、利司那肽、

贝那鲁肽，长效制剂有利拉鲁肽，超长效制剂有艾塞那肽微球、聚乙二醇洛塞那

肽、度拉糖肽、司美格鲁肽。接下来将重点介绍司美格鲁肽。 

司美格鲁肽是治疗 T2DM的降糖药物，是一种与人 GLP- 1有 94％的序列同源

性的 GLP- 1类似物，司美格鲁肽通过刺激胰岛素分泌、降低胰高血糖素分泌以及

轻微推迟餐后早期胃排空而发挥降糖作用[20] 。司美格鲁肽是由诺和诺德开发的

新型长效 GLP- 1 RA周制剂，主要用于糖尿病和肥胖的治疗。SUSTAIN系列 3期

临床研究中证实了司美格鲁肽对 T2DM患者的降糖疗效及安全性。诺和诺德公司

研发了首个可口服的司美格鲁肽片剂，从而增加患者的用药便利性和改善病人用

药的依从性，成为 FDA批准使用的第一个口服 GLP- 1RA，为全球糖尿病患者的治

疗带来福音。 

司美格鲁肽作为一种新型长效 GLP- 1RA周制剂，是更好地管理 T2DM不可或

https://www.medsci.cn/topic/show?id=a9b2222e60a
https://www.medsci.cn/search?q=FDA
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缺的治疗选择。除了降糖、减重作用显著外，还可从多方面实现对心脑血管的保

护作用，包括保护血管内皮、降低血压、改善血脂、减轻炎症、改善微循环等，

且耐受性良好[23] 。未来，还需要更多证据来验证司美格鲁肽的作用机制。 


