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免疫药理学是研究天然及人工合成药物的免
疫调节作用及其机理的新兴学科

,

近十多年来发
展极为迅速

。

免疫药理学区别于传统药理学的一
个显著特点是

,

它所研究的对象是一大类具有免
疫调节作用 的新型药物

,

这些药物注重于调整机
体固有的对疾病的抵抗力

,

因而在恶性肿瘤及传
染病的防治

,

免疫性疾病与血液病的治疗
,

延缓机
体的衰老等方面具有传统药物所不可替代的 巨大
潜力

。

免疫药理学是 目前生物医学研究中的一个
十分活跃的前沿领域

,

它的研究成果将使疾病的
治疗发生深刻的变化

,

因而对医学的发展具有重
要的意义

。

目前已知具有免疫调节功能的药物可以概括
如下图
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在这些免疫调节药物中
,

天然药物不但是免
疫调节药物的主要来源

,

而且为新的人工合成药
物提供了选择的基础

,

因此是当代免疫药理学研
究的主要对象

。

一
、

生物应答调节剂

近 多年来
,

免疫学的研究发现了一大类具
有广泛生物学活性和抗肿瘤活性的物质

,

称为生
物应答调节剂 一 日

。

包括
抗肿瘤单克隆抗体及其交联物
在过去 多年里

,

应用淋巴细胞杂交瘤技术
已制备出 了抗多种恶性肿瘤相关抗原的单克隆抗

体
,

但大多数单抗对肿瘤细胞无明显的杀伤作用
。

年代初开始
,

用抗肿瘤单抗作载体与毒素
、

化疗

药物
、

放射性核素进行化学交联
,

可以构建一种对
靶细胞有特异的

、

强杀伤作用 的免疫交联物 又称
导向药物或生物导弹

,

为恶性肿瘤的生物治疗开

辟了一条新途径
。

目前抗肿瘤单抗与放射性核素
的化学交联物在人肿瘤的放射免疫显象
、

诊断方面已显示了其独特的优
越性

,

必将成为恶性肿瘤诊断的重要手段
。

近年

来
,

对导向药物体外杀伤肿瘤细胞及体内应用抑
制肿瘤生长的实验研究 已积累 了许多资料

,

并获

得了肯定的效果
。

导 向药物临床应用治疗实体瘤
的研究 尚处于初起阶段

。

对导 向药物的研究在今
后 一 年内将主要集中在两个方面

扩大肿瘤导向治疗的临床应用
,

以积累

更多的资料对其临床应用剂量
、

效果和毒副作用

进行综合评价
,

从而制定出较规范化的治疗方案二

开发基因重组免疫毒素
。

目前用基因工
程技术 已制备出 了重组的抗体一毒素杂交分子

,

并经临床试用取得了理想的效果
。

细胞因子及细胞因子活化的免疫活性细
胞
细胞因子是机体免疫细胞和一些非免疫细胞

产生的一组具有广泛生物活性的异质性肤类调节
因子

,

包括 白细胞介素
、

集落刺

激因子
、

干扰

素 一
,

一闪
,

以及肿瘤坏死因子
闪 「

,

下闪厂
、

转移因子
、

胸腺素等
。

目

前已有几十种细胞因子的基因被克隆
,

并获得了

重组的细胞因子产品
。

细胞因子的作用具有多效

性和网络性
,

细胞因子之间通过对靶细胞的不同

作用而形成了一个复杂的细胞因子调节网络
,

不

但作用于免疫应答过程
,

而且参与其他生理功能
,

如造血系统与神经
,

内分泌系统的功能调节
。

细胞因子的应用主要有两个方面
。

第一是肿

一然物天药

科技导报

一一 一一一



瘤的治疗
。

大多数细胞因子单独应用的抗肿瘤作
用有限 一些细胞因子

,

如丁 等虽然可以直接杀
伤肿瘤细胞

,

但体内应用剂量大
,

毒副作用病人难
以承受

。

所以细胞因子在肿瘤治疗上可考虑与其
他抗癌药物

、

抗肿瘤单抗等合用
,

以达到相互协同

的作用
,

提高肿瘤的治疗效果
。

细胞因子还可以通
过体外活化免疫细胞进行肿瘤的过继免疫细胞治
疗

。

在这方面研究得最多的是 细胞 。

和 细胞
卜 丫 一

。

,
一

活化的

和丁比细胞过继转移到肿瘤患者体内
,

能明显地抑
制肿瘤生长

,

因而是一种有希望的肿瘤免疫治疗
新方法

。

细胞因子的另一个重要应用领域是促进造血
与免疫功能重建

。

迄今为止发现的大多数细胞因

子都具有促进骨髓造血干细胞 包括髓系和淋巴
系 增殖分化

,

以及促进早期丁细胞在胸腺内分化
、

成熟的作用
。

因此细胞因子在治疗免疫缺损病
、

先
天和后天造血障碍性疾病

、

放疗和化疗后骨髓抑
制

,

以及促进骨髓移植后造血与免疫功能重建方
面具有 阔的应用前景

,

因而 已成为当代免疫学
和实验血液学研究的一个热点

。

一些细胞因子
,

如
一 、 一 、 一 、

等已进人临床应用
,

取得了很好的治疗效果
。

分子疫苗
近 多年来

,

对抗原表位性质的研究促进了

分子疫苗的产生
。

目前人工合成多肤疫苗
、

基因工
程疫苗均己问世

,

并已投人临床使用
,

独特型疫苗
也在研制 中

。

分子疫苗的研究将为恶性肿瘤和各
种传染病

,

包括艾滋病的预防和治疗提供更安全
有效的疫苗

。

肿瘤的细胞因子治疗
将细胞因子

,

如
一

基因导人肿瘤细胞并使
之表达

,

可以引发机体的免疫应答杀伤肿瘤细胞
具有杀肿瘤作用 的细胞因子

,

如丁 基因直接导
人肿瘤细胞并使之表达

,

可导致肿瘤细胞的
“
自杀

效应
” 。

实验研究证明
, 一

和下 「基因体外转染
的肿瘤细胞在裸鼠体内不能生长 细胞因子基因
转染的肿瘤细胞注人瘤体内能使瘤块明显缩小

,

有力地说明 了肿瘤 的细胞因子基因治疗的可行
性

。

但是 目前基因主体内定向转染肿瘤细胞还有
许多 困难

。

将细胞因子的基因在体外转染下比细
胞

,

这种工程化的 细胞在回输体内后将作为 目
的基因的载体到达肿瘤所在部位

,

通过释放表达
的细胞因子杀伤肿瘤细胞

。

目前用丁 和
一

基
因转染的 细胞已用于临床肿瘤的基因治疗

,

取

得了令人鼓舞的治疗效果
。

肿瘤的细胞因子基因
治疗为肿瘤的生物治疗开辟了一个崭新的时代

。

二
、

药用植物及其有效成份

免疫调节药物的另一个重要来源是天然药用

植物
。

国外
,

尤其是 日本和美国对从天然植物 中筛
选和提取具有免疫调节作用和抗肿瘤作用的药物
兴趣 日增

。

日本对中药方剂
、

单味中药及其有效成
份免疫调节作用研究都十分重视

,

并取得了很好
的成绩

。

目前国外对天然药用植物及其有效成份
免疫调节作用的研究的特点是

研究手段先进
,

尤其对有效成份的提取
、

分析都采用快速
、

精确的手段
,

研究能迅速深人
进行大范围筛选

,

因而使研究成果可以

迅速扩大
。

根据这种趋势
,

在未来 一 年内
,

在这个领

域的研究成果可能大量出现
,

值得我们高度重视
。

三
、

微生物及其代谢产物

微生物提取物及细菌
、

酵母
、

真菌产生的低分
子免疫调节剂是免疫药理学研究的另一个重要领
域

。

特异性较好的丁细胞免疫抑制剂的发现是过去
多年里免疫药理学取得的最重要的进展之一

。

年代初
,

瑞士 公司从土壤真菌
中分离出一种具有强力免疫

抑制作用的代谢产物
,

其结构是一种疏水的 肤
环状化合物

,

命名 为环抱素 丫
·

。

器官移植的动物实验研究发现 能明显

地抑制移植排斥反应
。

自 年 首次应用于

人肾移植以来
,

目前已广泛应用于临床器官移植
实践中

,

明显地提高了移植器官的存活率
,

并产生
了 巨大的社会

、

经济效益
。

年代后期
,

日本厂

公司又从一株土壤真菌 丫

的肉汤培养基中分离出一种大环内

醋抗生素
,

具有比 更强的免疫抑制作用
,

称为
厂

一 。

厂
一

与 有协同作用
,

二者合用后
能减少药物的用量

,

明显降低毒副作用
。

目前这两
种药除应用于临床器官移植外

,

并在 自身免疫病
,

甚至艾滋病的治疗中都取得了 良好的效果
。

可以

说
,

和
一

的发现及临床应用不但是免疫
药理学

,

而且是近 年来生物医学研究取得的最
具实践效益的成果之一

,

对当代医学的贡献是应
该高度评价的

。

综上所述
,

免疫药理学研究 已为现代医学提
供 了一大类具有 巨大潜在应 用 价值的新型 药
物

。

的 出现标志着肿瘤生物治疗的时代已经
到来

,

它在晚期肿瘤的治疗上具有其他肿瘤治疗
手段所不可替代的作用

。

强力免疫抑制药的出现
极大地推动了临床器官移植的发展

。

几千年来
,

人

们 已经习惯了用手术刀去除病灶
,

用药物来杀死

一



病原体 包括肿瘤
,

而免疫药理学研究的这一大
类新型药物将从根本上改变疾病的治疗方式

,

必
将对医学的发展产生深远的影响

。

四
、

关于我国免疫药理学发展战略的建议

我国免疫药理学的研究是从中药的免疫调节
作用 的研究起步的

,

多年来 已筛选出 了上百种

具有不同程度免疫调节作用 的 中药
,

并对其有效
成份进行了初步的研究

。

在研究手段上
,

目前已建
立 了从整体到细胞

、

分子水平检测药物免疫调节
功能的方法

,

并建立了多种可供进一步药效研究
的实验动物模型

。

这说明我国免疫药理学已经具
备了深人发展的条件

。

但是这些研究 目前还大多
是分散进行的

,

缺乏有组织的系统研究
,

因此有较
多的重复

,

研究也难以深人
。

近几年我国在生物应
答调节剂的研究方面也相当活跃

。

从 年代初期
开始至今

,

已建立了几十种能稳定分泌单克隆抗
体的杂交瘤细胞株

,

其中有相当部分是抗肿瘤的

单抗
,

在促进我国在 年代后期导向药物的研究
方面起了重要的作用

。

不足之处是单抗的种类还
不广

,

许多重要的细胞表面分子的单抗
,

如抗受体
的单抗

,

抗粘附分子的单抗
,

抗 日 分子的单抗
等都还没有研制

,

而这些单抗不但是生物学和医
学基础理论研究的重要试剂

,

而且是具有临床治
疗价值的新型药物

。

因此
,

单抗品种多样化是我国
目前单抗研究需要加强的重要方面

。

另外
,

在细胞
因子的研究方面

,

我国 已获得了一些细胞因子的

基因工程产品
,

但至今尚未有一个我国发现并克
隆的新的细胞因子基因

,

已表达的细胞因子的基
因大多是直接由国外提供的

。

在新型免疫调节药
物的临床治疗研究方面也开展得很少

。

为使我国

在新型免疫调节药物的研制和开发方面具有 自我
更新的能力和持续发展的后劲

,

目前需要大力加
强免疫药理学与分子免疫学的研究

。

鉴于我国国

力的限制
,

在相当长的时间 内
,

对基础性研究的投
人还难以达到国外先进国家的水平

,

因此除在政
策上进行调整以形成一个有利于科学技术快速转
化为现实生产力的运行体制外

,

还应制定符合我
国国情的基础性研究发展战略

,

更有效地利用有
限人力财力把我国免疫药理学研究有重点地向更
高的水平推进

。

根据现代免疫药理学的发展趋势
,

结合我国

免疫药理学的研究基础和特点
,

我们认为
,

我国免
疫药理学基础性研究可重点加强

中药免疫药理研究
,

主要包括
中药方剂的免疫调节作用及其与中医理

论的关系
中药有效成份的分析及其免疫调节作用

与机理研究
中药及其有效成份在治疗肿瘤

、

传染病
、

免疫性疾病等方面的临床应用研究
。

生物应答调节剂的研究
,

主要包括
加强新的重组细胞因子和单克隆抗体的

研究
,

加强基因工程抗体的研究和重组免疫毒素
的研究

加强 的作用方式及机理的研究
大力开展日 的临床应用研究

,

尤其是
抗肿瘤作用 的研究和免疫缺损病的治疗和免疫重
建作用的研究

。
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上接第 页
给企业

,

与此同时享有资产收益权
,

并承担以出资

额为限的有限责任
。

这种企业的所有制性质没有
变

,

但是全民所有制的实现方式发生了很大的变
化

,

其中企业的所有者
、

经营者和劳动者的责任分
明

、

权利到位
。

由于经济关系理顺了
,

加上有作为

后盾的研究院所和大专院校源源不断地提供技术
成果

,

这些企业在新技术领域后来居上
,

其中许多
已经成长为试验区大型骨干企业

。

试验区新技术
企业以其产品优势和技术实力参与行业发展

,

为

国家计划的实施服务
。

试验区的新技术企业基本
上是国家预算外企业

,

它们的产供销活动和人财
物循环都不在国家计划内

。

在 目前体制下
,

新技术

企业要想有更大的发展
,

必须参与行业的发展
,

为

国家计划的实施服务
。

北京市新技术产业开发试
验区的新技术企业在这方面 已经取得 了一些经
验

。

例如
,

试验区企业取得电子行业生产许可证
项

,

医疗设备生产许可证 项
,

还有一些企业被国

家部委指定为某种新技术产品的定点生产厂
。

新技术企业迅速发展的经验使许多国营企业
认识到 要使企业立于不败之地

,

必须面向市场
,

不

断创新
,

超前研究
、

开发具有潜在市场的新产品
。

在试验区进入新的发展阶段的过程中
,

会遇
到很多新的矛盾和问题

,

需要研究并提出切实可

行的解决办法
。

例如 生产要素的投人和配置的机
制 问题 即在新技术企业生产要素和经济资源的

配置和使用过程中的计划与市场结合的问题
,

无
主办单位集体新技术企业的资产所有权问题

,

试
验区全民所有制新技术企业的机制转变问题

,

加

强试验区新技术企业的内部管理问题
,

国有资产
管理问题

,

高技术产业发展过程中的工艺技术开
发政策和体制问题

,

优势产业 如软件产业 的发

展问题
,

试验区行政管理机构的职能和权限问题
等

。
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