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人链式激活免疫细胞制剂的质量研究
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（１．云南精准检验有限公司，昆明 ６５００００；２．赛德特生物制药有限公

司，昆明６５００００）

摘要：目的　建立人链式激活免疫细胞制剂的质控方法。方法　采用共培养加流式细胞分析检测分泌细胞因子能力和体外
杀伤活性；流式细胞仪分析测定纯度；吖啶橙／碘化丙锭（ＡＯ／ＰＩ）双荧光细胞计数仪测定活细胞浓度及细胞活率；以酶联免疫
吸附法测定细胞因子残留；实时荧光定量聚合酶链式反应（ｑＰＣＲ）检测支原体核酸；其余检测项目按《中国药典》２０２０年版三
部规定进行。结果　用建立的方法对人链式激活免疫细胞制剂进行了检测，生物学活性研究、理化特性研究、细胞因子残留
等各项检测结果符合正态性分布，检测结果有效，且其变异系数（ＣＶ）均小于２０％。其余各项指标均符合《中国药典》２０２０年
版三部的要求。结论　初步建立了人链式激活免疫细胞制剂的质控方法，具有保证该细胞制剂质量可控、安全有效的特征，
可用于该细胞制剂的质量控制。
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　　人链式激活免疫细胞制剂系由患者自体外周血
中的单个核细胞在体外经 ＣＤ３联合细胞因子（Ⅰ、
Ⅱ、Ⅲ）激活扩增培养而获得的混合 Ｔ淋巴细
胞［１２］。这种经激活和诱导的免疫细胞可在患者体

内对肿瘤细胞进行杀伤，配合放化疗或单独使用抑

制原发肿瘤生长，从而达到延缓复发和转移，提高患

者的生存质量［３４］。随着生物医学技术的快速发展，

免疫细胞治疗已经成为肿瘤治疗、自身免疫性疾病以

及感染性疾病治疗的重要手段。然而，免疫细胞产品

的制备过程复杂，涉及多种细胞类型的选择、激活、扩

增和基因修饰等步骤，这些过程的微小变化都可能影

响最终产品的质量和疗效。因此，免疫细胞的质量控

制成为了确保治疗效果和患者安全的关键环节［５］。

目前国内外关于细胞治疗和基因治疗产品的技

术指导原则中对此有一些基本的叙述［６７］，例如对其

关键质量参数的研究、产品的开发和质量控制的指

导等［８９］。为了能有效控制人链式激活免疫细胞制

剂的质量，本研究根据国家药品监督管理局药品审

评中心发布的《免疫细胞治疗产品临床试验技术指

导原则（试行）》［１０］结合国内外发布的一些参考文

献，建立质量控制检测方法，对其开展质量研究，建

立质量标准。
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１　材　料
１１　供试品

人链式激活免疫细胞制剂由赛德特生物制药有

限公司提供。

１２　仪器与试剂
流式细胞分析仪（ＣｙｔｏＦＬＥＸ型，贝克曼库尔特

有限公司）；冰点渗透压仪（Ｏｓｍｏ２１０型，英国 ＹＡＳＮ
公司）；双荧光细胞分析仪（ＣｅｌｌｏｍｅｔｅｒＫ２型，美国
Ｎｅｘｃｅｌｏｍ公司）；无菌隔离器（ｄｚ１８００ｗ型，苏州东
中机械设备有限公司）；实时荧光定量聚合酶链式

反应（ｑＰＣＲ）仪（ＣＦＸ９６型，ＢＩＯＲＡＤ公司）；多功能
酶标仪（ＳｙｎｅｒｇｙＨＴＸ型，美国伯腾仪器有限公司）。

ＦＩＴＣＣＤ３、ＡＰＣＡ７５０（ＡＰＣＣＹ７）ＣＤ８ａ、Ｐｅｒ
ＣＰ／Ｃｙａｎｉｎｅ５５ＣＤ４、ＰＥＧｒａｎｚｙｍｅＢＲｅｃｏｍｂｉｎａｎｔ、
ＰＥＩＦＮγ、ＦＩＴＣＣＤ３、ＰｅｒＣＰ／Ｃｙａｎｉｎｅ５５ＣＤ４、ＡＰＣ／
ＦｉｒｅＴＭ ７５０ＣＤ８、ＢｒｉｌｌｉａｎｔＶｉｏｌｅｔ４２１ＴＭＣＤ１９、ＰＥ
ＣＤ１６、ＡＰＣＣＤ５６（ＮＣＡＭ）、ＢｒｉｌｌｉａｎｔＶｉｏｌｅｔ５１０ＴＭ
ＣＤ４５试剂盒（Ｂｉｏｌｅｇｅｎｄ公司）；ＨＣＣ８２７ＬＵＣＧＦＰ细
胞来源于自建；ＣＴＳＡＩＭＭｅｄｉｕｍ培养基（Ｇｉｂｃｏ公
司）；吖啶橙／碘化丙锭（ＡＯ／ＰＩ）染液（Ｎｅｘｃｅｌｏｍ公
司）；辉光型萤火虫萤光素酶报告基因检测试剂盒、磁

珠法残留ＤＮＡ样本前处理试剂盒（核酸提取）、支原
体ｑＰＣＲ检测试剂盒（探针法）［翌圣生物科技（上
海）股份有限公司］；细胞因子检测试剂盒（Ｒ＆Ｄ
公司）。

２　方　法
２１　细胞生物学活性的质量研究
２１１　细胞因子分泌检测　人链式激活免疫细胞
制剂复苏后离心，用ＣＴＳＡＩＭＭｅｄｉｕｍ培养基重悬，
细胞过滤后清洗两次，弃上清，调整细胞悬液浓度用

于检测。取细胞悬液，加入激活阻断剂刺激细胞，混

匀后加入６孔板，置于３８５℃、体积分数６５％ ＣＯ２
浓度的培养箱培养数小时。收集细胞至离心管中，

洗涤２次，加入磷酸盐缓冲液 （ＰＢＳ）重悬细胞。将
细胞分装，每管１００μＬ作为检测管，用 ＣＤ３、ＣＤ４、
ＣＤ８抗体染色，经固定后，用破膜剂渗透洗涤缓冲液
破膜细胞，每管１ｍＬ，离心后，弃上清，然后用颗粒
酶 Ｂ、γ干扰素（ＩＦＮγ）进行染色，室温避光染色
２０ｍｉｎ。然后用破膜剂渗透洗涤缓冲液清洗细胞 ２
次，弃上清。每支流式管中加入２００～５００μＬ细胞染
色缓冲液，混匀，上机检测［１１］。

２１２　细胞体外杀伤活性检测　取对数生长期
的 ＨＣＣ８２７ＬＵＣＧＦＰ细胞，将其调整细胞浓度为

每毫升（１～５）×１０５个，按每孔１００μＬ加至９６孔
空白板中，放入体积分数５％ＣＯ２，３７℃培养过夜。
加入人链式激活免疫细胞制剂每孔１００μＬ；置体
积分数５％ＣＯ２，３７℃共同培养７２ｈ。将培养板中
培养基吸出，加入 １００μＬ荧光素酶底物工作液，
用酶标仪化学发光检测模块５２８／２０ｎｍ测定荧光
值。按公式１计算杀伤率。

杀伤率（％）＝ １－ 试验组ＲＬＵ
靶细胞对照( )ＲＬＵ ×１００％

公式（１）
式中，ＲＬＵ为平均荧光值［１２］。

２２　细胞理化特性的质量研究
２２１　外观检查　将人链式激活免疫细胞制剂从
液氮罐中取出复苏，混匀后白色衬底下观察。

２２２　细胞浓度及活率检测　取人链式激活免疫
细胞５０μＬ与５０μＬＡＯ／ＰＩ染液，混匀后在双荧光
细胞分析仪上检测。

２２３　ｐＨ值、渗透压摩尔浓度测定　ｐＨ值、渗透
压摩尔浓度测定项目均按《中国药典》２０２０年版三
部规定进行。

２２４　纯度检测　将人链式激活免疫细胞清洗后
过筛，将细胞浓度调整至每１００μＬ（１～５）×１０６个，
每管１００μＬ进行染色，染色的抗体为 ＣＤ３、ＣＤ４、
ＣＤ８、ＣＤ１９、ＣＤ１６、ＣＤ５６、ＣＤ４５，避光 ２～８℃孵育
３０ｍｉｎ，清洗后，每支流式管中加入２００～５００μＬ细
胞染色缓冲液，混匀，上机检测。

２３　细胞安全性的质量研究
２３１　支原体核酸检测　根据磁珠法残留 ＤＮＡ
样本前处理试剂盒说明书，提取人链式激活免疫细

胞制剂的 ＤＮＡ，然后参照支原体 ｑＰＣＲ检测试剂盒
（探针法）试剂盒说明书进行支原体核酸检测。

２３２　其他安全性相关指标检测　细菌内毒素检
查、无菌检查、支原体检查等项目均按《中国药典》

２０２０年版三部［１３］规定进行。

２４　杂质研究
２４１　ＣＤ３抗体残留检测　取重组人 ＣＤ３ε和
ＣＤ３δ异二聚体蛋白以 ５～１０μｇ·ｍＬ－１包被酶标
板，每孔１００μＬ，置于２～８℃条件下包被大于１６ｈ；
用含Ｔｗｅｅｎ２０的磷酸盐缓冲液（ＰＢＳＴ）清洗３次，
加入含质量分数２％牛血清白蛋白（ＢＳＡ）的 ＰＢＳＴ，
每孔３００μＬ，３６℃孵育１ｈ；加入待检样品及标定的
重组人源化ＣＤ３抗体标准品，每孔１００μＬ，３６℃孵育
２ｈ；ＰＢＳＴ清洗３次，加入辣根过氧化物酶（ＨＲＰ）标
记的山羊抗人ＩｇＧＦｃ（ＨＲＰ）预吸附二抗（１∶２０００～
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１∶５０００稀释），每孔１００μＬ，３６℃孵育１ｈ；ＰＢＳＴ清洗
３次，加入３，３′，５，５′四甲基苯胺（ＴＭＢ）显色液，每孔
１００μＬ，显色１３～１５ｍｉｎ，２ｍｏｌ·Ｌ－１硫酸终止反应，
用酶标仪检测 Ａ４５０＆Ａ６３０，采用五参数拟合标准曲
线，得到回归方程及ｒ２值。根据回归方程计算供试品
中ＣＤ３抗体浓度。
２４２　细胞因子残留检测　人链式激活免疫细胞
制剂中细胞因子Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ残留的检测，均参照相应
试剂盒要求进行。

２５　稳定性研究
根据《中国药典》２０２０年版四部９４０２生物制品

稳定性试验指导原则［１４］对人链式激活免疫细胞制

剂进行稳定性研究，从长期稳定性研究、影响因素研

究、加速试验研究、使用稳定性研究这 ４个方面
进行［１５１７］。

２６　统计学分析
采用ＳＰＳＳ软件进行统计学分析，实验数据用均

数±标准差表示。质量研究结果使用 ＳｈａｐｉｒｏＷｉｌｋ
检验进行统计分析，检验观测值是否与预期的正态

分布相符，以检测结果是否异常，当 Ｐ值 ＞００５，则
观测值与预期正态分布相符，检测正常，当

Ｐ值≤００５，则检测结果异常［１８１９］。

３　结　果
３１　细胞检验研究结果
３１１　细胞生物学活性的质量研究　对１２批次
人链式激活免疫细胞制剂进行细胞因子分泌及体外

杀伤活性检测，检测结果发现，细胞因子分泌检测结

果平均值为７７８１％，最低值为６３３６％，变异系数
（ｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔｏｆｖａｒｉａｔｉｏｎ，ＣＶ）为１４７１％；体外杀伤活
性检测结果的平均值为 ９４０８％，最 低 值 为
９０５５％，ＣＶ为２７７％。

细胞生物学活性质量研究数据经 ＳｈａｐｉｒｏＷｉｌｋ
检验进行统计分析，细胞因子分泌检测的统计量

Ｗ＝０９４７，Ｐ＝０５９０＞００５，体外杀伤活性检测的
Ｗ＝０９４２，Ｐ＝０５２５＞００５，样本所来自的总体分布
服从正态分布，认为检测结果数据服从正态分布，检

测结果正常。

３１２　细胞理化特性的研究结果　人链式激活免
疫细胞制剂理化特性研究检测结果见表１，ｐＨ值、
渗透压摩尔浓度、活细胞浓度、细胞活率的 ＣＶ值分
别为 ２３１％、２２７％、８６０％、２９４％，细胞纯度分
析的各细胞亚群的 ＣＶ值为２０５％ ～９７６％之间，
ＣＶ值均小于１０％。

表１　人链式激活免疫细胞制剂理化特性研究结果。ｎ＝
１２，珋ｘ±ｓ
Ｔａｂ１　Ｒｅｓｅａｒｃｈｒｅｓｕｌｔｓｏｎｔｈｅｐｈｙｓｉｃｏｃｈｅｍｉｃａｌｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓｏｆ
ｈｕｍａｎｃｈａｉｎａｃｔｉｖａｔｅｄｉｍｍｕｎｅｃｅｌｌｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎｓ．ｎ＝１２，珋ｘ±ｓ

Ｔｅｓｔｉｔｅｍ　　　　　　 Ｒｅｓｕｌｔｓ
ＣＶ

／％

Ａｐｐｅａｒａｎｃｅ Ｑｕａｌｉｆｉｅｄ ／

ｐＨ ６７３±０１６ ２３１

Ｏｓｍｏｌａｌｉｔｙ／ｍＯｓｍｏｌ·ｋｇ－１ １７４２９２±３９５１ ２２７

Ｖｉａｂｌｅｃｅｌｌｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ （９７０±０８３）×１０６ ８６０

Ｃｅｌｌｖｉａｂｉｌｉｔｙ （９２４３±２７２）％ ２９４

Ｐｕｒｉｔｙ ＣＤ３＋／ＣＤ４５＋ （９４７４±１９４）％ ２０５

ＣＤ３＋ＣＤ８＋ＣＤ４－／ＣＤ３＋ （６１８３±５９４）％ ９６０

ＣＤ３－（ＣＤ１６＋ｏｒＣＤ５６＋）／ＣＤ４５＋ （１１７±０１１）％ ９７６

ＣＤ３－ＣＤ１９＋／ＣＤ４５＋ （１７０±０１６）％ ９４３

ＳｈａｐｉｒｏＷｉｌｋ检验结果显示，理化特性研究结果的
Ｐ值均大于００５（表２），说明与正态性没有统计学差
异，认为检测结果数据服从正态分布，检测结果正常。

表２　人链式激活免疫细胞制剂理化特性研究正态性检验
结果

Ｔａｂ２　Ｎｏｒｍａｌｉｔｙｔｅｓｔｒｅｓｕｌｔｓｏｆｔｈｅｐｈｙｓｉｃｏｃｈｅｍｉｃａｌｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓ
ｓｔｕｄｙｏｎｈｕｍａｎｃｈａｉｎａｃｔｉｖａｔｅｄｉｍｍｕｎｅｃｅｌｌｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎｓ

Ｔｅｓｔｉｔｅｍ　　　　　
ＳｈａｐｉｒｏＷｉｌｋ

Ｓｔａｔｉｓｔｉｃ Ｄｅｇｒｅｅｓｏｆｆｒｅｅｄｏｍ Ｐ

Ａｐｐｅａｒａｎｃｅ ０９３６ １２ ０４４９

ｐＨ ０９０３ １２ ０１７６

Ｏｓｍｏｌａｌｉｔｙ ０９４４ １２ ０５４６

Ｖｉａｂｌｅｃｅｌｌｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ０９３３ １２ ０４１２

Ｐｕｒｉｔｙ ＣＤ３＋／ＣＤ４５＋ ０９２５ １２ ０３２８

ＣＤ３＋ＣＤ８＋ＣＤ４－／ＣＤ３＋ ０８７４ １２ ０６５３

ＣＤ３－（ＣＤ１６＋ｏｒＣＤ５６＋）／ＣＤ４５＋ ０９０１ １２ ０４５１

ＣＤ３－ＣＤ１９＋／ＣＤ４５＋ ０９５ １２ ０７０８

３１３　细胞安全性的研究结果　根据《中国药典》
２０２０年版三部的要求，对１２批次人链式激活免疫细
胞制剂进行细菌内毒素检查、无菌检查、支原体检查

等项目的检测，细菌内毒素检查结果均小于１ＥＵ·
ｍＬ－１，其他检查项目结果均符合规定；支原体核酸检
测结果均为阴性与《中国药典》支原体检查结果一致。

３１４　杂质研究结果　人链式激活免疫细胞制剂
杂质研究结果显示，细胞因子Ⅰ、Ⅱ和 ＣＤ３抗体残
留检测结果均低于定量下限，细胞因子Ⅲ残留结果
低于１００ｐｇ·ｍＬ－１，见表３。
３２　稳定性研究
３２１　长期稳定性研究　人链式激活免疫细胞制
剂保存至 －１９６～－１５０℃条件下，放置９个月，进
行长期试验研究。外观、ｐＨ、渗透压变化不大，内毒
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　　　　表３　人链式激活免疫细胞制剂杂质研究定量下限结果
Ｔａｂ３　Ｌｏｗｅｒｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅｌｉｍｉｔｒｅｓｕｌｔｓｏｆｉｍｐｕｒｉｔｙｒｅｓｅａｒｃｈｉｎ
ｈｕｍａｎｃｈａｉｎａｃｔｉｖａｔｅｄｉｍｍｕｎｅｃｅｌｌｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎｓ

ＴｅｓｔＩｔｅｍ　 Ｎｕｍｂｅｒｏｆｂａｔｃｈｅｓ（ｎ） Ｌｏｗｅｒｌｉｍｉｔｏｆｑｕａｎｔｉｔａｔｉｏｎ／ｐｇ·ｍＬ－１

ＣｙｔｏｋｉｎｅⅠ １２ ＜０５
ＣｙｔｏｋｉｎｅⅡ １２ ＜９３８
ＣＤ３ａｎｔｉｂｏｄｙ １２ ＜５０
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图１　人链式激活免疫细胞制剂细胞因子Ⅲ残留结果趋势图
Ｆｉｇ１　ＴｒｅｎｄｃｈａｒｔｏｆｃｙｔｏｋｉｎｅⅢ ｒｅｓｉｄｕａｌｒｅｓｕｌｔｓｉｎｈｕｍａｎ
ｃｈａｉｎａｃｔｉｖａｔｅｄｉｍｍｕｎｅｃｅｌｌｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎｓ

素、无菌符合规定，活细胞浓度、细胞活率、细胞纯

度；细胞因子分泌稍有下降趋势，但均符合质量标准

要求；杀伤效率稍有下降，但均符合质量标准要求，

研究结果表明在 －１９６～－１５０℃条件下至少可保
存９个月（图２）。
３２２　加速稳定性研究　人链式激活免疫细胞制
剂冻存至－８５～－６０℃条件放置２８ｄ，进行加速稳
定性研究。细胞因子分泌和体外杀伤活性在第７天
后呈明显下降趋势，理化特性及安全相关指标均符合

规定，表明在－８５～－６０℃条件可放置７ｄ（图３）。
３２３　影响因素稳定性研究　人链式激活免疫细
胞制剂保存至－２０℃，放置３０ｈ，进行影响因素稳
定性研究。结果显示，在保存２４ｈ，细胞活率和０点
相比呈明显下降趋势，结果不符合质量标准要求。

表明－２０℃对该制剂的保存影响较剧烈（图４）。
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图２　人链式激活免疫细胞制剂长期稳定性研究结果趋势图
Ｆｉｇ２　Ｔｒｅｎｄｃｈａｒｔｏｆｌｏｎｇｔｅｒｍｓｔａｂｉｌｉｔｙｒｅｓｅａｒｃｈｒｅｓｕｌｔｓｉｎｈｕｍａｎｃｈａｉｎａｃｔｉｖａｔｅｄｉｍｍｕｎｅｃｅｌｌｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎｓ
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图３　人链式激活免疫细胞制剂加速稳定性研究结果趋势图
Ｆｉｇ３　Ｔｒｅｎｄｃｈａｒｔｏｆａｃｃｅｌｅｒａｔｅｄｓｔａｂｉｌｉｔｙｒｅｓｅａｒｃｈｒｅｓｕｌｔｓｉｎｈｕｍａｎｃｈａｉｎａｃｔｉｖａｔｅｄｉｍｍｕｎｅｃｅｌｌｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎｓ
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图４　人链式激活免疫细胞制剂影响因素稳定性研究结果
趋势图

Ｆｉｇ４　Ｔｒｅｎｄｃｈａｒｔｏｆｓｔａｂｉｌｉｔｙｒｅｓｅａｒｃｈｒｅｓｕｌｔｓｉｎｆｌｕｅｎｃｅｄｂｙ
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３２４　使用稳定性研究　人链式激活免疫细胞制
剂复苏后在室温放置０、４、８、２４ｈ进行细胞浓度及
活率检测。结果显示，在复苏后４ｈ内，活细胞浓度
及活率和０点相比有轻微下降，但均在合格范围内；
在８和２４ｈ，呈明显下降趋势，不符合质量标准要
求。表明该制剂复苏后４ｈ内稳定（图５）。

４　讨　论
近年来，在国家政策、技术和市场的驱动下，细

胞治疗产业蓬勃发展，展现巨大的发展前景，成为生

物医药行业的新赛道。目前细胞治疗领域中，进展
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图５　人链式激活免疫细胞制剂使用稳定性研究结果趋势图
Ｆｉｇ５　Ｔｒｅｎｄｃｈａｒｔｏｆｕｓａｇｅｓｔａｂｉｌｉｔｙｒｅｓｅａｒｃｈｒｅｓｕｌｔｓｉｎｈｕｍａｎｃｈａｉｎａｃｔｉｖａｔｅｄｉｍｍｕｎｅｃｅｌｌｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎｓ

最快、临床获批最多的细胞药物是免疫细胞［２０］，截

至２０２４年１２月，我国已经批准５个细胞药物用于
治疗Ｂ细胞淋巴瘤或者多发性骨髓瘤。细胞来源
于人体，所以这些细胞样本具有高度个性化的特

性［２１］，生产过程也会涉及多环节的质量和风险把

控，这些特性对生产工艺的稳定性、一致性以及质量

的可控性形成挑战［２２２３］。

本研究旨在评估人链式激活免疫细胞制剂的质

量控制流程，以确保其安全性、有效性和一致性，这

对于临床应用至关重要。为保证人链式激活免疫细

胞制剂的质量，严格按照《免疫细胞治疗产品药学

研究与评价技术指导原则（试行）》和《中国药典》

２０２０年版三部、四部的有关要求，本研究设计了功
能性研究实验、理化特性研究实验及安全性研究实

验，对细胞制剂的多个质量属性进行了全面的评估。

通过细胞因子分泌、体外杀伤活性检测，结合细

胞纯度分析，来综合研究细胞制剂的功能性，结果表

明该试验设计能够体现人链式激活免疫细胞制剂的

功能性情况。理化特性研究结果稳定，安全性研究结

果均符合《中国药典》２０２０年版三部的要求。通过稳
定性研究数据表明，人链式激活免疫细胞制剂在≤－
１５０℃条件下至少可保存９个月；在－８５～－６０℃条
件可放置７ｄ；－２０℃对该制剂的保存影响较剧烈。
为了确定免疫细胞制剂在解冻后的最佳使用时间窗

口，以确保在临床应用中的有效性和安全性，为临床

应用提供指导，进行了使用稳定性研究。该免疫细胞

制剂在复苏室温放置４ｈ内，其生物学活性、理化特
性及安全性等特性均符合要求。

尽管本研究提供了有关人链式激活免疫细胞制

剂质量控制的重要思路，但也存在一些局限性。例

如，样本量相对较小，且实验条件可能未能完全模拟

临床应用的实际环境。未来的研究应包括更大规模

的样本和更多样化的临床前模型，以进一步验证本

研究的结果和结论。此外，随着细胞治疗技术的不

断进步，未来的研究还应探索新的质量控制技术和

生物标志物，以提高细胞制剂的安全性和有

效性［２４２５］。

综上所述，根据国家药品监督管理局药品审评

中心发布的《免疫细胞治疗产品药学研究与评价技

术指导原则（试行）》和《中国药典》２０２０年版三部、
四部的有关要求，本研究初步建立了人链式激活免

疫细胞制剂的质控方法和质量标准，并用于申报临

床试验研究，为保证该产品安全有效、质量可控奠定

了一定基础。

５　展　望
随着免疫细胞治疗产品的多样化和复杂性增

加，质量控制和非临床研究的重要性日益凸显。这

包括对细胞制剂的采集、处理、培养、收获以及最终

产品的储存和运输等各个环节的严格控制。未来的

免疫细胞治疗可能会更加个性化和精准化，通过深

入理解细胞的生物学特性和疾病机制，开发出更加

个性化的细胞治疗方案。同时，随着技术的进步，免

疫细胞治疗的适应证可能会进一步拓宽，包括实体

瘤和自身免疫性疾病的治疗。

尽管免疫细胞治疗在某些类型的癌症治疗中显

示出巨大的潜力，但仍面临诸如治疗抵抗、不良反应

管理以及如何提高疗效等挑战。未来的研究需要进

一步探索这些挑战，并开发新的策略和技术来克服。

免疫细胞治疗正成为癌症治疗的一个重要方向，其

质量控制对于确保治疗的安全性和有效性至关

重要。
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ｂａｓｅｄｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙＣＡＲｓｏｖｅｒｃｏｍｅＣＡＲＮＫｃｅｌｌｔｒｏｇｏｃｙｔｏｓｉｓｍｅｄｉ
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ｔｉｏｎｉｎＣｈｉｎａ［Ｊ］．Ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌｓ，２０２０，６８：３８．

［２３］　ＫＩＲＯＵＡＣＤＣ，ＺＡＮＤＳＴＲＡＰＷ．Ｔｈｅｓｙｓｔｅｍａｔｉｃｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎｏｆ
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［２４］　ＺＩＡＳ，ＰＩＺＺＵＴＩＶ，ＰＡＲＩＳＦ，ｅｔａｌ．Ｅｍｅｒｇｉｎｇｔｅｃｈｎｏｌｏｇｉｅｓｆｏｒ
ｑｕａｌｉｔｙｃｏｎｔｒｏｌｏｆｃｅｌｌｂａｓｅｄ，ａｄｖａｎｃｅｄｔｈｅｒａｐｙｍｅｄｉｃｉｎａｌｐｒｏｄ
ｕｃｔｓ［Ｊ］．ＪＰｈａｒｍＢｉｏｍｅｄＡｎａｌ，２０２４，２４６：１１６１８２．ＤＯＩ：１０．
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（收稿日期：２０２４１１０６）
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