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摘要 癌症诊疗一体化是集癌症诊断和治疗于一体的新技术。通过将具有肿瘤诊断和治疗

功能的组分同时整合到一个纳米平台上，获得纳米诊疗剂，有望实现肿瘤的早期诊断、精确

定位、原位治疗，以及实现在治疗过程中的实时疗效监测与预后。本文概述了癌症诊疗一体

化的发展历程，分析了诊疗一体化在癌症诊断和治疗过程中的独特优势，介绍了具有代表性

的纳米诊疗剂，展望了癌症诊疗一体化领域未来的发展方向。
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癌症，又称恶性肿瘤，是严重危害人类健康和生命

的重大疾病之一。根据国际著名癌症期刊《CA: A Can⁃
cer Journal for Clinicians》关于中国癌症情况的最新报

道显示，2015年中国约有 429.2万例新发癌症病例和

281.4万例癌症死亡病例，分别占全球新发和死亡病例

的 22%和 27%[1]。癌症正成为危害中国公共卫生安全

的重要因素。因此，对于癌症及时、高效、精准的诊疗，

不仅关系到人民的生命健康和生活质量，也关系到经

济和社会的可持续发展。传统的肿瘤治疗方法主要包

括手术切除、化学药物治疗（化疗）和放射治疗（放

疗）。但是由于手术过程中肿瘤组织不易标识，且原癌

细胞易转移，会导致术后易复发。而化疗和放疗对正

常组织也有显著的杀伤效果，副作用大，并且肿瘤细胞

对化疗和放疗容易产生耐受。因此，发展新型高效的

肿瘤治疗方法成为研究的热点。

近年来，随着纳米技术的快速发展，基于纳米药物

的肿瘤治疗新方法，包括光动力治疗、光热治疗、免疫

疗法等，不断地被开发和研究，然而这些治疗手段大多

尚处于基础研究或临床试验阶段，并且面临一系列的

挑战和难题。例如，关于纳米药物在实体瘤中的高渗

透长滞留效应（enhanced permeability and retention ef⁃
fect，EPR）就是争论的焦点之一。EPR效应是指一些特

定大小的大分子物质（如脂质体、纳米颗粒以及一些大

分子药物）更容易渗透进入肿瘤组织并长期滞留（和正

常组织相比）的现象 [2]。在其发现之初，EPR效应一度

被认为是癌症的阿基琉斯之踵，使纳米药物高效地富
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集在肿瘤部位，使得肿瘤治疗成为可能。然而，最新的

研究表明，纳米药物的平均肿瘤摄取量仅为注射剂量

的 0.7%[3]。其实，纳米药物递送到肿瘤组织和细胞中，

需经历一个复杂而漫长的过程。在这个过程中，首先

纳米药物需要避免机体的免疫监视，以防止血清调理

素蛋白捕获；其次纳米药物需要在肿瘤部位选择性渗

出，并克服癌细胞的内渗，透过肿瘤周围支持组织，躲

避巨噬细胞的摄取，克服较高的间质液压，通过缓慢扩

散在整个肿瘤中均匀分布。相对于这一复杂的过程，

传统的EPR模型过于简单，不足以预测肿瘤中纳米药

物的富集量。此外，纳米药物在肿瘤中的富集不仅受

EPR这种被动靶向效应的影响，也与纳米药物的主动

靶向官能团密切相关[4-5]。尤为关键的是，肿瘤的类型

与尺寸也显著地影响着纳米药物在肿瘤部位的富集和

治疗效果[6]。因而，原位实时监测纳米药物在体内的吸

收（absorption）、分布（distribution）、代谢（metabolism）及

排泄（excretion）过程和及时评价治疗效果，成为纳米医

学在癌症治疗中的关键问题。

诊疗一体化（theranostics）一词，1998 年由 John
Funkhouser第一次提出，其将诊疗一体化定义为“根据

疾病状态干预治疗手段的能力”（the ability to affect
therapy or treatment of a disease state）[7]。随着诊疗一体

化的快速蓬勃发展，其定义也有了更广泛的扩充，现在

普遍认为，诊疗一体化是一种将疾病的诊断或监测与

治疗有机结合的新型生物医学技术[7-8]。近年来，研究

人员开发了一系列能够实现癌症诊疗一体化的纳米药

物，为人类克服癌症带来新的希望。以下简介癌症诊

疗一体化的发展历程，并分析诊疗一体化在癌症诊断

和治疗过程中的特殊优势，然后结合最新的研究进展

介绍各类纳米诊疗剂的构建及其特点，最后展望癌症

诊疗一体化未来的发展方向。

1 癌症诊疗一体化的优势

由于诊疗一体化将诊断和治疗功能整合为一体，

因此相对于单一的诊断或治疗手段具有明显的优势。

具体而言，癌症的诊疗一体化在患者分层及个性化医

疗、实时监测纳米药物治疗过程和反馈纳米药物治疗

效果等方面均展现巨大潜力。

1.1 患者分层及个性化医疗

在常规纳米医学研究中，研究人员通常专注于研

究纳米药物的成分、尺寸、形貌和表面修饰等因素对于

肿瘤治疗效果的影响，而往往忽视对实验动物进行“患

者分层”。因为个体差异，即使相同的肿瘤模型，不同

动物个体肿瘤对纳米药物摄取量也会不同。在基础研

究中，通常使用异种移植方式在实验动物上生长体积

较小的实体瘤，并认为这类实体瘤中肿瘤组织较为均

一[8]。但是，由于不同动物个体间体质的差别，其肿瘤

组织的生理学特性，包括组织的纤维化程度以及血管

系统的密度和结构完整性也不尽相同。这使得不同个

体间肿瘤组织的EPR效应也有明显差别，因而会影响

纳米药物在肿瘤组织的富集、滞留及其后续治疗效果

（图1）。例如，在Karathanasis等的研究中，首先将碘标

记的脂质体纳米探针注射到乳腺肿瘤异种移植物的大

鼠中，通过乳房X线照相术评估肿瘤对纳米药物摄取能

力[9]。然后根据肿瘤对纳米药物摄取量的高和低，将大

鼠分别归为预后良好组和预后不良组，再对两组大鼠

使用等量的阿霉素装载的脂质体进行治疗。研究发现

两组大鼠呈现出显著疗效差异：预后良好组的肿瘤生

长速度明显慢于预后不良组。结果表明，即使在人工

异种移植肿瘤模型中，不同个体间的同种肿瘤组织仍

然存在显著差异，而这种个体差异造成的肿瘤生理性

图1 纳米诊疗剂在肿瘤组织中的输运

Fig. 1 Delivery of theranostic agent in tumour tissue
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质的差异在大型动物中更为明显。例如，在一项针对

犬科动物的研究当中，利用正电子发射断层扫描-计算

机断层扫描（PET-CT）对 64Cu标记的脂质体进行追踪发

现，基于EPR效应使纳米药物在肿瘤组织富集对于7个
癌瘤（上皮组织来源的恶性肿瘤，Carcinoma）中的 6个

病例有效，而对于 4个肉瘤（非上皮组织来源的恶性肿

瘤，sarcoma）病例仅 1例有效[10]。因此，在基础研究中，

需要更充分地考虑肿瘤的异质性带来的影响。目前，

在已有的肿瘤模型的基础上，需要开发更多不同类型

的肿瘤模型，特别是人源肿瘤模型，才能获取更具参考

价值的临床前研究数据。

在针对人类患者的临床试验中，这种个体差异引

起的肿瘤治疗效果差别更为明显，并且常常体现为死

亡率的显著差别。在一项关于肠癌筛查的临床研究

中，挪威的研究人员对9.8678万名50~64岁的志愿者进

行了长达14.8年（中位时间）的随访[11]。研究表明，乙状

结肠镜检查对肠癌的发生率和死亡率的影响存在显著

的性别差异：乙状结肠镜检查可以有效降低男性中肠

癌的发生率和死亡率，然而对于女性则无效。将志愿

者分为以下组别：7.8126万人不做任何筛查；余下的人

随机分配到两个不同的筛查组，其中 1.0271万人只做

乙状结肠镜检查，另外 1.0281万人同时做乙状结肠镜

与免疫化学粪便潜血试验检查。在随访过程中，筛查

组男性肠癌发生率和死亡率分别为 1.72%和 0.49%，这

两项数据都明显低于对照组的 2.50%和 0.81%。然而，

在女性中，筛查组的发病率和死亡率分别为 1.86%和

0.60%，这两项数据与对照组的 2.05%和 0.59%并无显

著差异[11]。这表明在人类患者的肿瘤差异性中，性别是

一项重要的影响因素，并且即使采用了常规的筛查和

分层方法，并不能完美解决个体性差异在肿瘤诊疗中

的影响。在另一项关于直肠癌的研究中，研究人员发

现美国国立综合癌症网络（National Comprehensive
Cancer Network，NCCN）指南推荐的治疗方法对于50岁
以下的患者不一定有效[12]。根据NCCN指南的推荐，对

于 I期直肠癌进行手术切除，而对 II、III期的直肠癌则

使用全肠系膜切除术联合放化疗。研究人员发现

NCCN的指南整体上来说还是很有指导意义的，对 I期
患者和50岁以上的 II、III期患者，按指南治疗的患者生

存率都要高于没按指南治疗的。尤其是 50岁以上的

II、III期患者，指南推荐的疗法能将生存率提高 14%。

然而对于50岁以下的 II、III期患者，是否按指南治疗对

他们的生存率没有明显影响[12]。这个结果表明，对于50
岁以下的患者，可以考虑适当减少化疗，以减少相关的

副作用和并发症，提高其生活质量。而且，这类由于个

体差异导致的肿瘤差异性，即使采用最前沿的治疗方

法也无法避免。在一项最新的免疫治疗研究中，研究

人员发现：采用PD-1抗体作为免疫检查点抑制剂，激

活自身免疫系统里的T细胞杀伤肿瘤细胞的治疗方法，

并不适用于所有人群[13]。研究发现，患者肿瘤组织里除

了有杀伤肿瘤细胞的T细胞，还有大量与肿瘤无关的用

于识别病毒的T细胞，而这些T细胞并不会作用于肿瘤

细胞，这类 T细胞所占的比例直接影响免疫治疗的效

果。在那些预后不良的癌症患者的肿瘤组织中，这类

识别病毒的T细胞占比更大[13]。该研究结果表明，肿瘤

生理特性包括EPR效应、含氧量和自身免疫系统等，均

存在显著的个体差异，直接影响各种肿瘤治疗的疗效。

个体差异使得统一的标准化治疗方案对于不同的

癌症患者并不能获得最佳疗效，因此个性化医疗成为

大势所趋。根据全球领先的个性化医疗机构——美国

安德森癌症中心（MD Anderson Cancer Center）给出的

解释，个性化医疗作为一种癌症治疗策略，其核心思想

是基于各类肿瘤标志物以及肿瘤细胞对治疗的反应，

分析患者对特定治疗手段响应的可能性，并结合考虑

患者的遗传因素可能导致的对药物代谢、响应和毒性

的不同表现，同时综合患者的肿瘤分子谱、肿瘤部位和

其他生理特征，制定出一套针对个人的最优治疗方

案。从以上定义可以看出，在个性化医疗当中，各类诊

断和治疗手段需要在整个治疗的过程中有机结合，这

完全与癌症诊疗一体化的理念不谋而合，因而，开发融

合诊断和治疗功能的癌症诊疗一体化技术将有力推动

个性化医疗的发展。

1.2 实时监测纳米药物治疗过程

在肿瘤治疗中，纳米药物在肿瘤组织的分布情况

直接关系到疗效，因此这也是纳米药物开发中需要考

虑的关键问题。然而，纳米药物的分布与肿瘤的各项

生理特征（如间质液压、支持组织厚度和血管密度等）

密切相关[14]。对于肿瘤组织的中心区域，纳米药物通常

更难扩散进去，而这类中心区域的肿瘤细胞往往具有

更强的致癌能力，易于引起肿瘤的复发[15]。由于各类活

体显微成像技术均具有很好的时间和空间分辨率，因

此，在纳米药物研发中，通常利用这些成像技术研究纳

米诊疗剂在肿瘤组织中的分布，并分析它们与肿瘤组
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织的相互作用。在一项关于温敏脂质体装载化疗药物

阿霉素的研究中，研究人员通过观察阿霉素自身在约

590 nm的红色荧光，发现这种温控释放阿霉素的策略

能够有效提高阿霉素在肿瘤组织中心部位的分布，这

为提高阿霉素类化疗药的治疗效果和降低毒副作用提

供了新的思路[16]。在另一项关于纳米药物的输运过程

的研究当中，研究人员通过活体激光共聚焦扫描显微

镜观察胶束粒子在肿瘤中的输运，颠覆了肿瘤血管通

透性是单一静态过程的传统观点[17]。研究方向除血管

壁间隙的静态输运过程外，肿瘤血管的通透性还包括

另一种动态“喷发”过程，在这个“喷发”过程中，血管壁

爆裂并形成短暂的剧烈向外流体流，从而使胶束粒子

进入肿瘤间质，这些随机“喷发”可以解释纳米药物在

肿瘤血管中的增强外渗现象[17]。总之，活体显微成像技

术可以实时监测纳米药物治疗过程。

然而，在临床治疗过程中，考虑到一些显微成像技

术的侵入性，往往无法直接应用到人体，取而代之的是

核磁共振成像（magnetic resonance imaging，MRI）、X射

线电子计算机断层扫描（X-ray CT）、正电子发射计算

机断层扫描（positron emission computed tomography，
PET）、超声成像（ultrasound imaging，USI）等各类结构或

功能性成像技术。例如，研究人员将临床批准的钆基

MRI 造 影 剂（gadolinium- diethylenetriaminepentaacetic
acid，Gd-DTPA）和铂基化疗药物（Dichloro（1,2-Diami⁃
nocyclohexane）Platinum(II)，DACHPt）组装在聚合物胶

束中作为纳米诊疗剂[18]，利用MRI可以追踪纳米诊疗剂

在肿瘤内部的分布，铂的X射线光谱也进一步证实化疗

药物与MRI造影剂的肿瘤组织分布一致[18]。该研究表

明：将现有造影剂与抗癌药物共同装载在同一纳米颗

粒中是研发纳米诊疗剂的有效方法。纳米诊疗剂不但

能够揭示其在肿瘤组织中的实时分布，还能用来监测

抗癌药物在肿瘤组织中的可控释放。例如，在锰基或

钆基MRI造影剂中，T1加权像的强度与锰离子或钆离子

周围的水环境密切相关，因而可以利用脂质体同时包

覆MRI造影剂和抗癌药物，在脂质体破裂释放抗癌药

物时，锰基或钆基MRI造影剂同时被释放到水环境中，

引起 T1加权像强度的显著增强，可以用于监测纳米诊

疗剂中抗癌药物的释放过程[19]。

此外，纳米诊疗剂还可以用于可激活的肿瘤治

疗 [20]。在前述诊疗剂中，起治疗作用的通常是化疗药

物，这些药物直接作用于肿瘤细胞，不需要外界刺激激

活。为了减小抗癌药物的副作用，优化其可控性，研究

人员开发了光动力疗法、光热疗法等基于外界刺激的

新型肿瘤治疗方法。在光动力疗法和光热疗法中，纳

米药物在外界激发光的照射下，分别产生具有细胞杀

伤效果的活性氧物质或热效应，从而可控地杀死肿瘤

细胞。由于这些纳米药物只有在特定外界刺激下，才

具有肿瘤杀伤作用，因而选择最佳的外界刺激时机，对

于后继疗效至关重要。纳米药物在肿瘤部位的富集是

一个动态的过程，先是基于被动靶向或主动靶向在肿

瘤组织富集，然后随代谢过程从肿瘤组织中被清

除 [14-15]。只有当纳米药物在肿瘤组织浓度最高时进行

激活治疗，才会获得最佳的肿瘤杀伤效果。为了减小

治疗对正常组织的伤害，纳米药物在正常组织中的浓

度变化也十分关键。因而为了制定最优的治疗方案，

需要综合考虑纳米药物在肿瘤组织和正常组织中的浓

度变化，以获得较好的治疗效果和低的副作用。使用

纳米诊疗剂，将成像和治疗功能整合在一起，可以实时

掌握纳米药物在肿瘤组织中的动态分布，从而把握最

佳的刺激时机。例如，在一项关于卟啉自组装纳米诊

疗剂的研究当中，研究人员将 64Cu标记在卟啉上用于

PET成像，而卟啉本身能起到光热治疗作用[20]。通过检

测 64Cu的分布信号，研究人员发现纳米诊疗剂在肿瘤组

织和正常组织中的浓度比最大为6∶1，并选择此时为刺

激窗口，从而获得最优治疗效果[20]。

1.3 反馈纳米药物治疗效果

利用纳米诊疗剂及时反馈纳米药物的治疗效果，

有利于根据最新的病情发展及时调整治疗方案。在基

础研究中，对纳米药物的治疗效果的评价，通常是通过

测量动物模型中肿瘤组织的体积。然而，这样的反馈

手段，在临床应用中并不适用，特别是对于组织深处或

内脏器官的肿瘤。因而，开发出能够及时反馈纳米药

物治疗效果的新型手段尤为重要。肿瘤组织微环境中

的许多生理特性异于正常组织，包括较低的pH值和乏

氧环境等[21]，这些生理指标的变化同时反映着肿瘤组织

的变化。例如，将pH值指示分子或氧含量指示分子与

抗癌药物结合，有望及时反馈纳米药物的治疗效果[22]。

为了达到及时反馈疗效的目的，指示分子需要具备以

下特征：首先，这需要指示分子与抗癌药物有不同的靶

向功能，且在肿瘤组织内部各自独立工作、互不影响。

更重要的是要求指示分子具有相对较长的肿瘤滞留时

间，这是因为指示分子和抗癌药物作为纳米诊疗剂同
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时到达肿瘤部位后，肿瘤治疗周期需要一定的时间，肿

瘤微环境也是一个缓慢变化的过程，因此要求指示分

子在较长的时间范围内，能滞留在肿瘤组织，从而保证

其所反馈的治疗效果具有持续性。

鉴于设计和制备具有疗效反馈功能的纳米诊疗剂

十分困难，目前常采用的是分步给药方式，首先使用的

是抗癌药物，一段时间后再使用各类指示分子用于检

验治疗效果。例如，在一项评估抗癌药物Everolimus对
转移性肾细胞癌患者疗效的研究中，研究人员使

用 89Zr-bevacizumab示踪分子，利用PET成像评价治疗

效果[23]。通过采集13位患者在Everolimus用药2周和6
周后的PET图像，并与用药前进行对比，结果表明 89Zr-
bevacizumab示踪分子能有效反应Everolimus对肿瘤治

疗效果[23]。

虽然在利用纳米诊疗剂反馈肿瘤疗效的道路上仍

然面临很多困难，一些最新的研究成果鼓舞着科学家

继续奋进。例如，将温度指示剂与光热材料结合，设计

能反馈治疗温度的光热纳米诊疗剂[24]。在这项研究中，

研究人员利用上转换纳米材料发光离子中不同发光能

级对温度的不同灵敏度，设计了随温度变化不同发射

峰相对强度线性变化的比例性温度指示剂。研究人员

在上转换纳米材料表面包覆一层具有光热效应的碳纳

米层，制备光热纳米诊疗剂[24]，通过观察温度指示剂不

同发射峰的相对强度获取光热治疗的温度。虽然这种

纳米诊疗剂不能直接反馈治疗效果，但是由于光热治

疗的温度决定了其肿瘤治疗的效果，所以可以起到间

接反馈的作用，这项研究充分体现了纳米诊疗剂在反

馈疗效方面的优势。

2 纳米诊疗剂的构建

实现癌症的诊疗一体化的核心技术在于合理设计

纳米诊疗剂，将诊断剂与治疗剂整合到同一载体纳米

粒子是构建纳米诊疗剂的基本思路（图2[8]）。

2.1 诊断剂

常见的医学成像造影剂主要包括荧光造影剂、核

磁造影剂、X射线造影剂、核素造影剂、超声造影剂等

（图3[26]）。

2.1.1 荧光造影剂

由于光学信号具有良好的可控性且易于被捕获和

分辨，因而基于光学信号的诊断和成像技术在诊疗一

体化中被广泛应用 [25-26]。荧光信号是最常用的光学信

号，研究人员通过调节各种荧光分子或纳米粒子的荧

光，开发了多种荧光造影剂，包括常见的有机荧光染

料[27]、量子点、稀土掺杂纳米粒子等[25]。

有机荧光染料是一类能够在特定波长光激发下产

生荧光发射的有机小分子[27]。有机荧光染料种类繁多，

目前常用的包括荧光素类、罗丹明类、菁染料及

BODIPY染料等。有机荧光染料普遍具有较高的量子

产率、半峰宽较大且易于调节的激发和发射波长、极短

的荧光寿命、分子量小和较好的生物相容性等特点[27]。

但是有机荧光染料往往受制于其相对较差的光稳定

性，因而不利于长期荧光监测肿瘤组织的病理变化

等。提高有机荧光染料的光稳定性是目前研究的热点

之一。除此之外，将有机荧光染料的激发和发射红移

至红外光区也有利于其在生物医学领域的应用[25]。这

是由于相对于紫外光和可见光，红外光具有更好的组

织穿透性能，扩展有机荧光染料在深层生物组织的应

用。其中，开发具有红外 II区荧光性能的有机荧光染料

成为研究的热点。另外，开发具有生物小分子响应的

有机荧光染料，能够监测生物组织中的动态生理反应，

对癌症的诊疗一体化具有重要意义[28]。目前，常见包括

可在活体中应用的三磷酸腺苷响应染料、氧含量指示

剂染料和pH值指示剂染料等。例如，研究人员开发了

设计了具有聚集诱导发光（AIE）特征的pH值响应性荧

光造影剂[29]，该造影剂纳米粒子携带负电荷，在生理条

件下显示非常弱的荧光；在酸性的肿瘤组织中，该纳米

诊疗剂表面转变为正电荷，并聚集产生发光效果，实现

图2 纳米诊疗剂的构建

Fig. 2 Design of theranostic agent
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了肿瘤酸环境激活的荧光成像[29]。

量子点是一种纳米级别的半导体，由于量子限域

效应，其连续的能带分裂成分立的能级，能够在激发光

的激发下产生荧光发射[30]。相对于有机荧光染料，量子

点具有更好的光稳定性，其发射光强度不会由于激发

光长时间照射引起其发光强度减弱。并且量子点的发

射峰半峰宽较窄，能有效避免发射光谱交叠，更有利于

多通道检测或成像方面的应用。量子点的发射峰位置

易于调节，可以通过改变量子点的尺寸，获得从可见光

区到近红外光区的不同发射峰。例如，硒化镉量子点

图3 常见的医学成像造影剂

Fig. 3 Commonly used imaging agents

（a）光与造影剂粒子相互作用

（b）磁场与造影剂粒子相互作用

（c）X射线与造影剂粒子相互作用

（d）核素造影剂

（e）超声波与造影剂粒子相互作用
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的发射峰随粒子直径增大而红移，从粒径 2 nm时蓝色

发光红移至8 nm粒径时的红色发光。由于量子点的激

发峰一般处于紫外区，这使得发射光与激发光之间的

斯托克斯位移较大，这有利于在生物医学成像中排除

激发光的干扰，更容易收集荧光信号。与有机荧光染

料相似，量子点的荧光寿命一般也较小，约为数 10 ns。
为了获得生物相容性更好的量子点，研究人员在使用

常规的 IV、II-VI，IV-VI或 III-V元素制备量子点的基

础上，还开发了一系列基于其他元素的量子点纳米粒

子，其中碳量子点（carbon dots，CDs）是研究的热点之

一[31]。碳量子点不仅具有传统量子点的发光性能与量

子限域效应，而且还具有水溶性好、生物毒性低和导电

性好等优势，因而在生物检测、医学成像等领域应用前

景广阔[32]。

稀土掺杂纳米粒子也是一类常用的光学造影

剂[25]。这些纳米粒子中的稀土离子具有丰富能级，能够

吸收激发光产生电子跃迁发射荧光。由于稀土离子中

能级寿命较长，使得稀土掺杂纳米粒子的荧光寿命较

长，通常可达ms量级，这也是其作为基于荧光寿命成像

技术的光学造影剂的优势[25]。根据稀土掺杂纳米粒子

所吸收的激发光光子与发射光光子的能量大小，激发

光光子能量较大的称为下转换发光纳米粒子，而发射

光光子能量较大的称为上转换发光纳米粒子。通常情

况下，电子跃迁过程中会有部分能量以热量的形式损

失，使得发射光光子能量通常低于激发光光子能量，因

而下转换发光是常见的荧光现象。上转换现象的研究

最早报道于1959年，Bloembergen在红外量子探测器的

研究中首次提出了激发态吸收的机理，即物质首先吸

收一个光子后被激发，然后处在激发态的该物质再吸

收一个光子，使其处于更高激发态，此时所发射的光子

能量会大于激发光光子能量，也就是将2个或多个能量

较小的激发光光子转换成一个能量较大的发射光光

子 [33]。稀土掺杂上转换纳米粒子（如NaYF4:Yb，Er/Tm/
Ho，NaLuF4:Yb，Er/Tm，NaYF4:Nd，Yb，Er/Tm/Ho等）是较

为成熟的上转换发光材料。这是由于稀土离子中存在

大量寿命较长的半稳定的中间能级，能够为多次光子

吸收提供阶梯，从而获得较高的上转换效率[25]。随着上

转换发光材料的不断发展，上转换发光机理也被补充

得更为完善，一般来说上转换发光的机理可以归纳为

激发态吸收上转换、能量传递上转换和光子雪崩3种类

型。近年来，稀土掺杂上转换纳米粒子作为一种新型

光学造影剂在生物检测及医学成像等方面的应用逐渐

受到重视。与传统荧光标记物相比，稀土掺杂上转换

纳米粒子具有毒性低、化学稳定性好、光稳定性好、发

射峰半峰宽窄和反斯托克斯位移大等优点[25]。另外，稀

土掺杂上转换纳米粒子的最大优势在于其使用红外光

作为激发光，在此激发条件下可以避免生物样品自体

荧光的干扰，从而降低检测背景，提高信噪比[25]。因此，

上转换纳米颗粒作为生物标记物在生物学、医学和生

命科学等领域具有广泛的应用前景。

2.1.2 核磁造影剂

核磁共振成像（MRI）是临床常用的成像和诊断技

术，在开发诊疗一体化技术上也有广泛应用。MRI是依

据所释放的能量在物质内部不同结构环境中不同的衰

减，通过外加梯度磁场检测所发射出的电磁波，从而探

知构成这一物体原子核的位置和种类，并据此绘制物

体内部的结构图像。磁性纳米材料可以用于MRI造影

剂，利用其在梯度磁场下明显异于人体组织的特性，从

而获得对比度增强的图像。常见的MRI造影剂包括铁

基金属氧化物、锰金属氧化物和稀土离子配合物（如钆

配合物）等。通过在磁性纳米材料上引入具有肿瘤治

疗功能的物质，即可实现诊疗一体化的目的。例如，研

究人员设计了MnO@Mn3O4的中空核壳结构，其中Mn3O4

空腔可装载化疗药物阿霉素，同时锰金属氧化物作为

优良的 T1加权造影剂，可以实现基于MRI和化疗的诊

疗一体化[34]。在另一项研究中，研究人员设计了FePt合
金纳米粒子，该磁性合金纳米粒子可作为MRI造影剂，

并且粒子中缓慢渗出的Pt还具有肿瘤杀伤功能，同时

实现了离子治疗[35]。

2.1.3 X射线造影剂

基于X射线的医学成像技术在临床上也被广泛应

用，X射线造影剂利用重原子对X射线的更强的衰减效

应可以增强图像的对比度。常见的X射线造影剂通常

含有原子序数大的重原子，例如金纳米粒子和铋、钨、

铊等元素掺杂的纳米粒子等[36]。例如，研究人员利用金

的重原子效应，开发了叶酸修饰的金纳米棒用于X射线

成像指导的肿瘤诊疗[37]。金纳米棒具有很好的X射线

吸收效应，因而具有良好的X射线成像功能，同时也可

作为放射治疗的敏化剂。同时，金纳米棒在红外光区

具有良好的光热转换效率，也可用于肿瘤的光热治

疗。最终，有望实现X射线成像指导的放疗和光热协同

治疗[37]。

18



科技导报2018，36（22） www.kjdb.org

2.1.4 核素造影剂

核素造影剂主要用于PET和单光子发射计算机断

层成像术（single-photon emission computed tomography，
SPECT）中 [38]，这两种成像技术主要利用适当半衰期的

放射性同位素作为造影剂，由于放射性衰变，释放γ射

线而获得探测信号的方法 [38-39]。利用放射性核素标记

纳米诊疗剂，可以实现PET/SPECT影像。例如，利用人

体内生物色素——黑色素作为原料，通过仿生法成功

合成了磁性黑色素纳米颗粒，再利用黑色素能吸附金

属离子的特性，实现了快速一步放射性核素 64Cu百分百

标记[40]。标记后的纳米探针可利用PET、MRI和光声成

像（PAI）3种成像模式同时指征肿瘤。再加上黑色素对

近红外区光有很强的吸收，具有优越的光热转化效率，

该探针在肿瘤部位蓄积后利用较低的激光照射便可达

到高效的肿瘤光热治疗效果，从而实现了多模态成像

指导的光热治疗[40]。

2.1.5 超声造影剂

超声成像是利用超声声束扫描人体，利用不同人

体组织对超声波的不同吸收和反射，通过接收超声波

反射信号，以获得体内组织的图像[41]。目前，临床主要

使用的超声造影剂是超声微泡，它在超声的作用下会

发生振动，散射强超声信号，特别是当入射声波的频率

与气泡共振频率一致时，入射声波的能量全部被气泡

共振吸收，形成共振散射，从而提高其在超声成像中的

对比度。常见的超声微泡通常体积较大（约为μm量

级），因而不易通过肺循环，限制了其在诊疗一体化方

面的应用。为了解决这一问题，研究人员设计和制备

光响应生物可降解纳米摇铃，将金纳米棒与全氟正戊

烷同时负载到介孔二氧化硅中，实现光响应型的肿瘤

诊疗一体化[42]。利用金纳米棒的光热效应，使空腔结构

中的全氟正戊烷迅速汽化，产生超声造影效果极佳的

微泡，同时实现对癌症的光热治疗作用。另外，利用介

孔二氧化硅作为载体，不仅可以延长其血液循环时间，

而且可生物降解降低体内毒性。通过利用金纳米棒和

全氟正戊烷两种物质在光照条件下的巧妙协同，最终

实现了智能光响应型的超声和光声多模态成像指导的

肿瘤光热治疗[42]。

2.1.6 光声成像造影剂

光声成像（Photoacoustic Imaging，PAI）是一种结合

了光学和超声成像技术的新型混合成像技术，既具有

光学成像的高对比度也具有超声成像的高空间分辨能

力。其成像原理基于生物组织中内源物质（如水、黑色

素、胶原蛋白和脂质）或外源性光声成像造影剂在吸收

激光脉冲后由于热弹性膨胀所产生的MHz频率的声波

信号[43]。通过检测这些声波信号，可以进行图像重构，

实现诊断或成像的目的。与光学信号相比，生物组织

对声学信号的散射较小，因而应用光声成像技术可以

打破传统的光学成像的成像深度极限。通常来说，光

学成像很难应用到成像深度约 1 cm的组织中，而光声

成像的成像深度据报道可达约 5 cm[43]。作为一种快速

发展的非侵入性成像技术，光声成像已广泛应用于从

细胞到器官的生物医学成像和疾病诊断当中。作为光

声成像的造影剂，需要具有良好的光热转换效率。常

见的光声成像造影剂包括金纳米粒子、硫化铜、黑磷等

优良的光热转换无机纳米材料，以及高分子半导体等

一系列有机高分子纳米材料。基于这类材料优良的光

热转换功能，其本身就具有光热治疗的功能，因而可直

接作为纳米诊疗剂。例如，研究人员利用铁蛋白内部

空腔结构作为纳米反应器，通过仿生合成的方法，成功

地制备了硫化铜-铁蛋白纳米诊疗剂。利用其高效的

光热转换性能，可以实现有效的光声成像和光热治

疗[44]。同时，在合成过程，掺入放射性核素 64Cu作为原

料，还可用于PET成像[44]。此外，Zhou等[45]利用聚多巴

胺包裹金纳米簇的自组装形成具有宽谱吸收性能的黑

体纳米材料，其在红外 I区和红外 II区均具有优良的光

热转换效率，可实现红外 II区的光声成像指导的光热治

疗。由于红外 II区的激发光在生物应用中具有更好的

组织穿透性能、更小的光毒性和更高的最大容许能量

密度，因而相对于红外 I区激发光具有更好的应用前

景。

2.2 治疗剂

常用的癌症治疗剂包括化疗药物、放射源、光敏

剂、光热纳米转换剂、治疗性基因、免疫检查点抑制剂

等（图4[7]）。

2.2.1 化疗

化疗作为传统的肿瘤治疗手段之一，在肿瘤诊疗

一体化的研究中被广泛应用[47]。化疗药物主要通过阻

断肿瘤细胞分裂来治疗癌症[46]。常见的化疗药物包括

阿霉素（DOX）、紫杉醇（PTX）、多西紫杉醇（Dtxl）和顺

铂（CDDP）等。然而，由于这些化疗药物的通常会被人

体快速清除，并且常常在肿瘤组织内非均匀性分布，严

重降低了其治疗效果。同时，化疗药物除了作用于肿
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瘤组织，对正常组织也具有杀伤作用，因而不可避免地

带来较大的副作用[46]。此外，长期使用化疗药物会引发

肿瘤细胞强烈的抗药性，也会降低其治疗效果。如前

文所述，诊疗一体化可以实时观测化疗药物在肿瘤部

位的分布及新陈代谢过程，因而能够及时了解化疗药

物是否分布均匀以及是否存在抗药性，同时检测其在

正常组织的分布以有效控制化疗药物的副作用。例

如，研究人员合成一种放射性核素 64Cu标记的阿霉素聚

多巴胺（PDA）-钆-金属富勒烯核心-卫星纳米诊疗剂，

具有良好的生物相容性、较强的近红外吸收及良好的

MRI功能。在激发光照射下，聚多巴胺发生光热转换，

既能用于光热治疗，又能刺激触发阿霉素药物释放，用

于化疗。最终，该纳米诊疗剂有效地实现了MRI/PAI/
PET多模式成像指导的光热和化疗协同治疗[47]。

2.2.2 放疗

放疗是通过放射性同位素作为治疗剂，进行肿瘤

治疗的方法。根据辐射源的位置，放疗可分为内部放

射 性 同 位 素 治 疗（IRT）[48] 和 外 部 放 射 束 治 疗

（EBRT）[49]。放射性同位素治疗通过微创注射的方法，

将放射性同位素（如 131I、177Lu、90Y、188Re等）注入体内，利

用主动或被动靶向过程在肿瘤组织内富集，遏制肿瘤

细胞组织生长，但仍不可避免地对正常组织也有杀伤

效果，产生副作用。外部放射束治疗通过外部电离辐

射源激发，用于精确治疗组织深处的实体瘤，例如乳腺

癌、肺癌、结肠直肠癌和脑瘤等。根据辐射源的不同，

可分为质子治疗、重离子治疗和X/γ为射线治疗[50]。其

中，临床上最广泛采用的是X射线治疗。放疗的治疗效

果受肿瘤细胞的氧含量影响很大，通常氧含量较高的

肿瘤放疗效果更好[51]。在放疗的过程中，监测肿瘤组织

的氧含量具有重要意义，因而开发相应的诊疗一体化

技术非常重要。

2.2.3 光动力治疗

光动力疗法是一种新型的肿瘤治疗方法，利用光

敏剂在激发光的刺激下产生具有细胞毒性的活性氧物

质实现对肿瘤组织的杀伤[52]。光动力疗法已在临床上

获得批准可用于食管癌、皮肤癌和非小细胞肺癌等癌

症的治疗。由于激发光具有很好的时空选择性，因而

可特异性地集中在肿瘤部位激活光敏剂，产生活性氧

物质，从而有效避免其对正常组织的损伤。光动力疗

法通常可分为 I型和 II型光动力疗法两种[52]。在 I型光

动力疗法中，光敏剂的三重态与环境物质反应形成自

由基阴离子或阳离子。这些自由基可进一步与三重态

氧（3O2）或水反应生成超氧阴离子（O·-2 ）或羟基自由基（·

OH）。在 II型光动力疗法中，光敏剂的三重态可以将其

能量转移到 3O2以产生单线态氧（1O2）。有机光敏剂（如

卟啉和酞菁等）通常通过 II型光动力疗法，将氧气转化

为 1O2，因而强烈依赖于肿瘤组织中的氧含量，不利于对

乏氧肿瘤的治疗。与此不同，一些无机光敏剂（例如

TiO2、ZnO和W18O49等）通过 I型光动力疗法产生·OH，不

需要氧气参与，因而在乏氧肿瘤中仍然有效[53]。如前文

所述，由于光动力治疗的激发光介入时间与光敏剂在

肿瘤组织中的分布需要有效配合，因而实现诊疗一体

化对于提高光动力疗法的疗效具有重要意义。例如，

研究人员利用磁性纳米颗粒作为光敏剂二氢卟吩 e6
（Ce6）的载体，实现了荧光成像和MRI指导的光动力治

疗[54]。

2.2.4 光热治疗

光热疗法也是一种需要外界光激发的肿瘤治疗方

法。与光动力疗法相比，光热疗法将产生活性氧物质

的光敏剂替换为具有优良光热转换光热转换效率的光

热转换剂，利用激发光激发光热转换剂，产生热量用于

杀伤肿瘤组织[55]。为了提高光热疗法的治疗效果，开发

高效率的光热转换剂是关键。除了提高其肿瘤靶向性

并减小其本身的生物毒性外，研究人员还期望开发出

具有较强红外光吸收、较高转换效率的光热转换剂，有

利于扩展光热治疗所适用的组织深度。常用的光热转

换剂纳米材料包括金基纳米材料（如金纳米棒、金纳米

笼等）、碳基纳米材料（如碳纳米管、碳量子点等）、金属

硫化物（如CuS、WS2等）、吸收红外光的有机染料（如吲

哚菁绿（ICG）、IR825等）、黑磷和聚合物纳米粒子（如聚

吡咯、聚苯胺等）。这类光热转换纳米材料本身就具有

图4 常见的医学治疗剂

Fig. 4 Commonly used therapeutic agents
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优良的光声成像功能，可实现诊疗一体化。例如，二维

过渡金属碳氮化合物作为一类新型的光热转换材料，

在肿瘤的诊疗一体化中被广泛应用。研究人员利用

Ta4C3中Ta元素的重原子效应，可用于CT成像，同时其

具有的优良光热转换效率，最终实现了CT/PA成像指导

的光热治疗[56]。

2.2.5 基因治疗

基因疗法作为一种新的治疗方法，利用载体向体

内输入治疗基因，补偿异常基因并表达特定蛋白质或

者干扰异常基因的表达，达到治疗肿瘤的目的。常见

的基因疗法通过以下方式实现：（1）基因增强疗法，将

健康基因输送、插入细胞中以取代突变体[57]；（2）基因

抑制疗法，引入一种抑制病变基因表达的新基因或使

功能不正常的基因失活[58]；（3）基因介导的肿瘤杀伤疗

法，将治疗基因输送到肿瘤细胞中，引发细胞凋亡 [59]。

由于治疗性基因通常需要利用纳米载体进行体内输

运，为了实现诊疗一体化，可以在载体上共输运具有成

像或诊断功能的材料。例如，将 siRNA装载在介孔硅包

覆的上转换纳米粒子上作为纳米诊疗剂，在红外光激

发下，上转换纳米粒子产生的紫外光可激活 siRNA，抑

制肿瘤的生长 [60]。同时，上转换纳米材料的 800 nm的

红外发光峰还可用于监测纳米诊疗剂在肿瘤组织中的

分布，有望实现荧光成像指导的肿瘤基因治疗。

2.2.6 免疫治疗

免疫疗法是通过外界刺激激活身体免疫系统的肿

瘤治疗方法。免疫疗法通常通过以下 3种方式工作：

（1）设计单克隆抗体以增强免疫反应并杀伤肿瘤细

胞[61]；（2）使用免疫检查点抑制剂帮助免疫系统识别和

攻击肿瘤细胞[62]；（3）合成肿瘤疫苗以引发免疫反应用

于治疗和预防癌症[63]。由于免疫疗法通过激活免疫系

统来杀伤肿瘤细胞，因而副作用较小；并且由于人体免

疫系统具有记忆功能，免疫疗法的治疗效果可以长期

存在从而控制肿瘤的复发[64]。与基因疗法类似，免疫疗

法也依赖于药物递送和药物分布，因而实现诊疗一体

化对于提高免疫疗法的治疗效果十分重要。在免疫疗

法中，通常需要使用纳米载体将治疗性抗体、免疫检查

点抑制剂等输运到体内，因而可以在载体中共输运具

有成像或诊断功能的材料，实现诊疗一体化。例如，利

用 89Zr-去铁胺标记的抗 CD8 cys-双抗体（89Zr-mal⁃
DFO-169 cDb）用于内源性CD8阳性 T细胞的非侵入性

免疫PET追踪[65]。研究发现，PET可被用于追踪内源性

CD8阳性T细胞，并观察其在肿瘤组织中的作用。

2.3 纳米载体

纳米诊疗剂需要同时具有成像和治疗功能，因而

要求同一纳米粒子具有多功能性质。除了一部分多功

能纳米材料可直接作为纳米诊疗剂，更多的纳米诊疗

剂则是通过在纳米载体中同时装载诊断剂和治疗剂纳

米材料的方法来实现的，这些纳米载体通常可分为有

机纳米载体、无机纳米载体以及有机无机杂化纳米载

体（图5[7]）。

图5 常见的纳米载体

Fig. 5 Commonly used nanocarriers
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2.3.1 有机纳米载体

有机纳米载体具有较好的生物相容性，在生物医

学领域被广泛应用。常见的有机纳米载体包括脂质

体、聚合物囊泡、聚合物纳米粒子、树枝状大分子等。

这些载体可以装载通过物理截留或化学结合来成像或

治疗有效载荷。脂质小分子或两亲聚合物可以组装成

脂质体或胶束结构，利用内部中空空间装载亲水性或

疏水性（决定于纳米材料内表面的亲水性或疏水性）的

诊断剂和治疗剂。例如，Ryu等设计和合成了N-（2-羟
丙基）-甲基丙烯酰胺共聚物-Gly-Phe-Leu-Gly-DOX
嵌段分子，利用其自身各嵌段不同的亲疏水性，可自组

装成胶束纳米诊疗剂，其中疏水性化疗药物阿霉素分

子位于胶束中心，亲水端位于胶束表面，以保证其在水

中的分散性，可以实现诊疗一体化[66]。另外，研究人员

设计和开发了肿瘤原位定点自组装技术，利用碱性磷

酸酶响应肽和 ICG在肿瘤内源磷酸酶的辅助下，能有效

地避免富含网状内皮系统器官对 ICG的摄取，特异性地

在肿瘤组织共组装形成纳米纤维，该纳米纤维结构能

显著地提高 ICG在肿瘤部位蓄积效率，延长其滞留时

间，最终实现荧光/光声双模态成像指导的光动力学/光
热联合治疗[67]。

2.3.2 无机纳米载体

无机纳米载体具有较好的结构稳定性，其中大部

分无机纳米载体在体内不易降解，会造成体内长期滞

留问题。目前常用的无机纳米载体包括介孔硅纳米粒

子[68-69]、磷酸钙或碳酸钙纳米粒子[70-71]和中空结构金纳

米粒子[72]等。如前文所述，利用介孔硅包覆金纳米棒装

载超声微泡液态前驱体，通过光热转换促使微泡液态

前驱体气化，在肿瘤组织原位产生超声微泡，用于超声

成像，同时利用金纳米棒实现光声成像和光热治疗[43]。

此外，研究人员设计了中空二氧化硅用于装载葡萄糖

氧化酶和精氨酸，利用葡萄糖氧化酶消耗肿瘤细胞中

的葡萄糖实现类饥饿治疗，同时氧化过程产生过氧化

氢，其与精氨酸反应生成一氧化氮，协助过氧化氢杀伤

肿瘤细胞[73]。研究人员还利用中空碳酸钙纳米粒子装

载锰基纳米粒子和第二代光敏剂Ce6，并在碳酸钙纳米

粒子表面包覆聚多巴胺，用于实现MRI/PAI多模态成像

指导的光动力治疗[70]。除此之外，一些二维纳米材料，

如石墨烯、黑磷和二维过渡金属碳氮化合物等[74]，可以

通过表面改性以引入官能团（如羧基、氨基等）或静电

吸附效应来结合成像剂和治疗剂材料，用于肿瘤的诊

疗一体化。例如，研究人员在Ti3C2表面通过静电吸附

层层组装构建了 Ti3C2-阿霉素-豆磷脂纳米诊疗剂 [75]。

在该纳米诊疗剂中，利用二维过渡金属碳氮化合物

Ti3C2的光热转换功能实现光声成像和光热治疗，并以

其为载体装载化疗药物阿霉素，实现了光声成像指导

的光热-化疗协同治疗[75]。

2.3.3 有机无机杂化纳米载体

单一的有机或无机纳米载体有各自的优缺点，为

了克服它们各自的缺陷，将有机和无机材料杂化，构建

有机无机杂化纳米载体成为研究的热点。有机无机杂

化纳米载体可以兼具其各自的优势，例如，其中的无机

构件能够提供良好的光稳定性、热稳定性及机械稳定

性，并能形成各类空腔（如介孔型、中空型和摇铃型等）

用于纳米药物装载，而其有机构件则能够有效调节其

亲/疏水性，提高生物相容性，调控其体内循环周期，以

及引入应激响应功能（如外部刺激（光、热、磁等）响应

型和肿瘤微环境响应型等）[76-77]。例如，研究人员将中

空介孔二氧化硅与热敏高分子联用，形成稳定且热响

应的杂化纳米载体。首先，研究人员利用磁性氧化铁

作为模版粒子、溴化十六烷基三甲铵为造孔剂，利用正

硅酸乙酯水解形成二氧化硅纳米颗粒，利用盐酸清除

模版粒子和造孔剂，获得中空介孔二氧化硅[78]。其次，

研究人员将Gd2O3: Eu3+的前驱体加入中空介孔二氧化

硅中，并通过煅烧使Gd2O3: Eu3+荧光纳米粒子在中空腔

中晶化，用于光学成像。再次，研究人员将高分子单体

注入加入中空腔中，并利用光聚合反应，在空腔中获得

热敏高分子，从而构成有机无机杂化纳米载体。研究

人员将药物吲哚美辛载入该有机无机杂化纳米载体，

既能获得稳定的诊疗剂体系，防止药物泄漏，又能引入

热响应功能实现药物的可控释放。同时，药物释放后

会引起Gd2O3: Eu3+荧光恢复（药物未释放时会淬灭荧

光），可用于对药物释放过程的实时监测，有利于提供

个性化治疗方案[78]。

3 挑战与展望

癌症的诊疗一体化作为一项新兴技术，对于提高

癌症的治疗效果和减小副作用等方面具有显著优势，

有望推动癌症诊断和治疗技术的快速发展，为人类早

日攻克癌症做出贡献。当然，也面临很多问题亟待解

决。
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首先，如何提高纳米诊疗剂在肿瘤组织中的特异

性摄取？为了提高肿瘤组织对纳米诊疗剂的特异性摄

取，一方面要优化纳米诊疗剂的靶向性，利用各类特异

性靶向分子或蛋白质加强纳米诊疗剂对肿瘤部位的靶

向效果 [79-80]。另一方面要提高纳米诊疗剂在肿瘤组织

中的渗透性能。由于肿瘤是由多层细胞组成，诊疗剂

很难到达肿瘤的中心部位，因而从肿瘤中心到外围通

常呈阶梯性分布。为了使诊疗剂在肿瘤组织中分布均

匀，需要提高纳米诊疗剂穿透各种细胞膜结构的能

力。当前，一种手段是在纳米材料表面修饰穿膜能力

强的穿膜肽 [81]，另一种手段是构建“类病毒纳米材

料”[82]，提高其穿膜能力。同时，对于特定部位的肿瘤，

还需要提高纳米诊疗剂穿透各种生物屏障的能力。例

如，为了使纳米诊疗剂用于脑瘤的治疗，需要克服血脑

屏障，使纳米材料到达脑部肿瘤组织[83]。因此，开发具

有突破各类生物屏障的表面修饰方法，对于新型纳米

诊疗剂的发展至关重要。

其次，如何提高纳米诊疗剂的诊断和治疗的性

能？前期大量研究表明，单一治疗方法对于肿瘤的治

疗效果往往有限，而协同治疗则可实现“1+1>2”的疗

效[84]。利用协同治疗可以克服肿瘤对于单一治疗的耐

受性。同时，研究表明在协同治疗中，纳米材料在肿瘤

部位具有更好的富集效应，因而也有利于提高治疗剂

的治疗效果[81]。而对于成像而言，多模态成像往往能够

克服单模态成像可能带来的假阳性，提高成像和检测

的准确度。并且，各种成像模式都有各自的优点和适

用范围，例如X射线成像对于骨骼结构成像效果好，而

核磁成像对于软组织成像效果好。因而，利用多模态

成像可以实现优势互补，达到更优的成像效果。

癌症的诊疗一体化在最近 10年取得了飞速发展，

但也面临着许多挑战，特别是在临床转化方面。为了

推进癌症诊疗一体化的发展，需要集合多领域研究人

员的共同努力，特别是化学、材料和医学领域的跨学科

合作。随着材料技术、纳米医学和生物工程领域的发

展，癌症的诊疗一体化将会为人类攻克癌症提供新的

契机。
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Recent progress in cancer theranostics

AbstractAbstract Theranostics is a type of emerging biomedical technology that integrates diagnostics with therapeutics, thus possesses significant
biomedical impact on various diseases, especially cancer, in terms of fundamental research and clinical applications. A cancer theranostic
agent is usually composed of a diagnostic component, which allows for cancer imaging and detection, and a therapeutic component, which
allows for cancer therapy. Through the integration of diagnosis and therapy in a single nanoparticle, several novel merits are expected,
including accurate localization of tumor area, in situ therapy, and real- time monitoring of therapeutic progress. In this paper, we firstly
introduce the development of cancer theranostics and analyze their unique advantages for cancer diagnosis and treatment. We then focuse
on the latest progress on the construction of various cancer theranostic agents. In the end, we discusse the challenges and possible future
directions of cancer theranostics.
KeywordsKeywords cancer; theranostics; diagnostic agents; therapeutic agents; nanomedicine ●
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