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作为一种新型二维纳米材料，黑磷因其独特
结构和优异的物理化学性质，以及良好的生物相
容性，在生物医学领域受到广泛关注。

近日，中国科学院深圳先进技术研究院研究
员喻学锋课题组在开发天然生物活性纳米化疗药
物领域取得新进展，提出了一种基于黑磷本征生
物活性的癌症活性磷疗新技术。相关工作已经发
表在《德国应用化学》杂志上。

天然生物活性纳米化疗药物

癌症目前仍是人类健康的头号杀手。尽管免
疫细胞疗法和靶向抗癌药物，让诸多癌症患者看
到希望，但这类新型抗肿瘤疗法仍有着其缺陷。

例如，免疫细胞疗法在白血病治疗上取得了
不错进展，但其对实体瘤的治疗效果仍有待提高。
同时，靶向抗癌药物对癌细胞的识别特异性仍不
稳定。因此，目前化学药物治疗仍是癌症治疗的主
要手段。

然而，目前大多数的小分子化疗药物在杀伤
癌细胞的同时，也会在正常组织或细胞中产生相
似毒性，从而引起毒副作用，并给患者造成巨大痛
苦。因此，对具有抗癌效用的新型药物的筛选和开
发有重要的科研意义和临床价值。

随着纳米技术的飞速发展，各类新型的无机
纳米材料为癌症的治疗提供了新的思路和方法。
一方面，纳米材料可作为载体，有效提高药物对重
量的靶向性，增强药效；另一方面，利用一些纳米
材料独特的光热、磁热、光动力效应，有望发展新
的肿瘤治疗技术。

目前围绕纳米材料的肿瘤治疗研究仍主要基
于对其物理性能的开发，而对于纳米材料本身具
有的生物活性研究严重滞后。近日，喻学锋课题组
报道的基于黑磷纳米材料的天然生物活性纳米化
疗药物的研究则在充分揭示其作用机理的基础
上，展示了癌症治疗领域的新思路。

如果说石墨烯是材料领域内的“材料之王”，
那黑磷称得上是材料领域内的一匹“黑马”。黑磷
是磷的一种同素异形体，可剥离成类石墨烯的二
维片层结构。二维结构的黑磷具有诸多优异的物
理化学特性，已经在微电子、光电子、能源催化等
诸多领域展现出不错的应用前景。同时，作为一种
由单一磷元素构成的纳米材料，它也具有良好的

生物活性和生物相容性，在生物医学领域展现出
巨大的潜力。

喻学锋告诉《中国科学报》，目前围绕纳米材
料的肿瘤治疗研究仍主要基于对其物理性能的开
发，而对于纳米材料在与细胞内环境相互作用时
产生的生物活性，则仅被认为是一种生物毒性作
用而被忽视。

“针对这一问题，我们以黑磷为模型，通过深
入研究其化学生物活性，揭示了其作为高选择性
纳米化疗药物的潜能。”

活性磷疗BPT

喻学锋介绍说，在之前的研究中，他们已经成
功将黑磷纳米材料应用于肿瘤光热治疗、植入材
料以及生物活性大分子的细胞转运等领域。

基于这些前期工作，以及在这些工作中发现
的黑磷在生理环境下复杂的降解过程和多样的活

性中间产物，团队进一步探讨了黑磷纳米片在细
胞内降解过程的机理和可能诱发的生物学效应。

喻学锋表示：“活性磷疗的研究可以说是一项
意外所得。”

课题组研究发现，由于癌细胞旺盛的胞吞作
用、较快的代谢速率和较强的氧化压力，黑磷纳米
片易被癌细胞通过胞吞作用大量摄取，并被快速
降解，在胞内产生大量磷酸根离子。这一过程导致癌
细胞内环境改变，引起 G2/M 期阻滞，从而抑制癌细
胞增殖。增殖抑制后的癌细胞进一步通过凋亡和自
噬的途径进入程序化细胞死亡。而对于正常细胞，由
于其较弱的摄取活性和代谢速率，黑磷的摄取少且
降解缓慢，从而保持了很高的生物相容性。

“细胞和动物实验表明，黑磷纳米片展现出优
异的抗肿瘤功效，其对癌细胞的选择性杀伤作用
远优于传统化疗药物阿霉素（DOX）。并且这一抗
肿瘤效应在乳腺癌、肺癌和卵巢癌等细胞株中尤
为明显。”

研究团队将这一源自黑磷天然生物活性的癌
细胞选择性杀伤作用称为“生物活性磷基药物疗
法（Bioactive Phosphorus-based Therapy）”，简称“活
性磷疗（BPT）”。该研究不仅展示了黑磷在纳米化
疗药物开发领域的巨大前景，同时也揭示了纳米
材料在肿瘤治疗研究领域的新方向。喻学锋介绍
说，进一步的活体实验研究正在开展，而距离真正
制成药物还需要很长时间。

在抗肿瘤领域的其他潜在应用

围绕新型二维材料黑磷在肿瘤治疗领域的潜
力，喻学锋团队开展了系列研究工作，先后在《自
然—通讯》等国际权威刊物发表论文 30 多篇。

黑磷的优异的近红外光学特性被应用于肿瘤
的光热治疗中。光热治疗法是利用具有较高光热
转换效率的材料，将其注射入人体内部，利用靶向
性识别技术聚集在肿瘤组织附近，并在外部光源
的照射下将光能转化为热能来杀死癌细胞的一种
治疗方法。

研究团队采用了乳化溶剂挥发法，解决了裸
露黑磷在生理环境下降解过快的问题，制备了一
种 高 分 子 聚 合 物 （PLGA） 包 裹 黑 磷 量 子 点

（BPQDs）的核壳结构纳米球（BPQDs/PLGA）。细
胞及动物实验都表明，BPQDs/PLGA 具有很好的
生物安全性和肿瘤被动靶向性，并展现出很高的
光热治疗效率，实施 5 分钟的近红外光照，即可有
效地杀灭肿瘤。

除此之外，由于其优异的表面特性，黑磷也被
应用于生物分子的转运。研究团队以超薄二维黑
磷纳米片为载体，通过静电相互作用对 CRISPR
基因编辑复合体实现高效负载，从而构建了一种
高效的 CRISPR/Cas9 基因运载体系。该转运体系
具有极高的细胞转运效率，基因编辑效率和生物
安全性。

实验结果显示，相对于其他纳米材料载体，该
基于黑磷纳米片的 CRISPR 基因编辑复合体转运
体系可在较低浓度下完成对不同细胞株以及动物
荷瘤模型的高效基因编辑和基因沉默。这一基于
黑磷纳米片的高效细胞转运体系，可进一步用于
其他生物活性大分子的高效细胞转运，从而具有
重要的医学研究和临床应用价值。

相关论文信息：

黑磷：打开肿瘤治疗“另一扇窗”
姻本报记者张晶晶

目前，英国萨里大学
Christian Heiss 教授最新研
究表明，人体暴露在蓝光下
会显著降低收缩压，增强心
率，降低罹患心血管疾病的
风险。

Christian Heiss 和 研 究
同事表示，之前研究认为紫
外线能够诱导人体皮肤释放
一氧化氮，从而达到降低血
压的作用。但是与可见光相
比，局部照射紫外线潜在致
癌风险。而这项研究中，我
们调查研究人体全身暴露在
可见光下是否也能起到降低
血压的作用，并增强健康人
群的内皮功能。

蓝光是波长处于 400 纳
米至 480 纳米之间具有相对
较高能量的光线。蓝光具有
调整生物规律的作用，可以
提高人体睡眠质量、情绪、记
忆力等。但是 400 纳米至
440 纳米之间的蓝光，会使
眼睛内的黄斑区毒素量增
高，严重威胁眼部健康。此
外，该波长蓝光对人眼构成
的伤害与照射强度和照射时
间有关，当照射强度达到一
定程度后，有可能对视网膜
产生损害。

在一项随机交叉研究
中，14 位健康男性测试者全身暴露在波
长 450 纳米蓝光照射 30 分钟，该剂量蓝
光相当于每天的阳光照射，之后在不同
的时间里接受调控光线照射。

为了评估实验效果，在实验之前、实
验过程中、照射两个小时之后，研究人员
分别记录了测试者的血压、动脉硬化、血
管扩张以及血浆中一氧化氮指数。

Christian Heiss 发现测试者全身照
射蓝光将显著降低身体收缩压 8 毫米汞
柱，相比之下，调控光线照射对人体血压
并未产生影响。

他们还发现，人体暴露在蓝光下
可以有效改善其他心血管风险指标，
其中包括降低动脉硬化、增加血管松
弛度。这将进一步支持蓝光用于预防
心血管疾病。

此外，他们还观察到，人体暴露在蓝
光照射下会增加体内一氧化氮含量，一
氧化氮是保护心血管系统的重要信号分
子。人们认为，蓝光照射会促进皮肤释放
一氧化氮进入血液，从而使血管舒张，增
大血液流量，降低血压指数。

Christian Heiss 说：“在没有药物治
疗的情况下，人体暴露在蓝光照射下是
精确控制血压的一种创新治疗方案。便
携式蓝光源对人体持续照射，也可能促
使人体收缩压指数下降，这对于那些血
压不易通过药物控制的老年人群非常有
益。”目前，这项最新研究报告发表在近
期出版的《欧洲预防心脏病学》杂志上。

（杨艳）
相关论文信息：
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最近，加拿大多伦多市玛格丽特公主癌症中
心研究负责人 Daniel De Carvalho 博士带领同事
发现一种癌症检测新方法，他们利用“液体活
检”、表观遗传变量分析和机器识别技术，能够探
测和分类较早期癌症。这项研究结果发表在近期
出版的《自然》杂志。

De Carvalho 博士称，这项研究报告不仅描
述了探测癌症的方法，而且有望发现较早期癌症
症状，便于及时治疗。“在血液中发现十亿分之一
的癌症特异性突变非常困难，犹如大海捞针一
样，特别是癌症较早期阶段，血液中肿瘤 DNA
数量极少。”

研究人员通过表观遗传变量分析，识别每种
癌症类型出现的数千个变体，之后他们使用大数
据方法，应用机器识别技术进行分类，从而能够
识别血液样本中是否存在癌症源 DNA，并确定
癌症类型，这基本上将“大海捞针”的问题变得更
加简单化。

研究过程中，他们通过选取 7 种癌症（肺癌、
胰腺癌、结肠癌、乳腺癌、白血病、膀胱癌和肾癌）
的 300 位患者肿瘤样本，将其与健康者进行血浆

无细胞 DNA 循环对比分析，从而发现癌症的起
源和类型。随后在每个患者肿瘤样本中，将“漂浮”
的等离子 DNA 匹配肿瘤 DNA，此后研究小组扩
大了研究范围，现已成功地分析和匹配 700 多个
癌症类型肿瘤和血液样本。并且，这种癌症检测方
法已经在癌症筛查的前瞻性研究中得到验证。

据悉，这种最新癌症检测方法还获得了多伦
多大学麦克劳林中心、加拿大健康研究所、癌症
协会、安大略省癌症研究所的支持。 （刘奕洋）

相关论文信息：

新方法能探测早期癌症

前不久，英国兰卡斯特大学的一项研究表
明，与健康儿童相比，智障儿童暴露在户外空气
污染中的时间更长。

该研究的资深作者、兰卡斯特大学健康研
究部门的 Eric Emerson 教授及其同事表示：“暴
露在室外的污染空气中一直都被认为是造成一
系列健康问题的风险因素。此前，没有任何研究
量化儿童智力障碍与暴露在户外污染空气中的
关系。”

为此，Emerson 博士及其合著者分析了英国
千禧世代研究的数据。

英国千禧世代研究选取了 2000 年到 2002
年出生的 1.8 万多个孩子作为全国的代表性
样本。

研究表明，在患有智力障碍的孩子当中，有
33%更可能生活在柴油颗粒污染严重的地区，
30%更有可能生活在二氧化碳浓度很高的地区，
还有 30%更可能生活在一氧化碳浓度较高的地
区，剩下 17%更有可能生活在二氧化硫浓度很
高的地区。

研究人员发现，智力障碍在经济贫困地区
的孩子们中更普遍，他们居住环境的空气污染
程度也有愈来愈严重的趋势。长期处于户外的
污染空气中或许会阻碍感知能力的发育，因此
出现智力障碍的风险也会相应增加。

Emerson 博士说：“与健康人群相比，英国智
障人群的身体更虚弱而且寿命更短。为什么空
气污染才是幕后真凶？解决这个问题需要采用
什么方案？该研究为这些谜团提供了新的线
索。”该研究结果已经发表在《智力残疾研究》杂
志上。 （邱成刚）

相关论文信息：

空气污染或致儿童智力障碍
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黑磷纳米片
在不同细胞株内
的摄取、降解和
增殖抑制作用。

（a）黑磷纳米片
在不同细胞株内
的摄取及降解；

（b）黑磷纳米片
在不同细胞株内
所导致的磷酸水
平 升 高 ；（c）和

（d）黑磷纳米片
与不同细胞株孵
育 24h 和 48h 所
引起的细胞增殖
抑制现象。


