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引言

癌症作为损害人类健康的重大疾病，因其复杂的

基因突变特征和异质性，像手术、化疗、放疗这类传

统治疗手段常碰到疗效差、复发率高、个体差异大等问

题。近年来，伴随基因编辑技术的重大突破，尤其是

CRISPR-Cas系统的运用，让直接对癌基因或抑癌基因

实施精准干预变为现实，为癌症治疗燃起了新的曙光。

基因编辑技术可借助“剪切-修复”手段在DNA层面调

控基因表达，完成从“对症疗治”到“根源疗愈”的飞

跃。本文将从基因编辑技术核心机制起始，聚焦其在癌

症疗愈方面的应用前景、标志性研究成果及实际困境，

解读其对未来肿瘤治疗模式转变的深远后果。

一、基因编辑技术的基本原理

基因编辑技术属于分子生物学手段，可对生物体基

因组中的特定 DNA 序列作定点修改。基本原理是将人

工设计的“分子剪刀”引入细胞中，在靶定的 DNA 位

置引发断裂，继而凭借细胞自身的 DNA 修复机理，完

成对特定基因的敲除、插入或更替。此技术主要凭借两

种 DNA 修复手段：非同源末端连接（NHEJ）和同源重

组（HDR）。其中，NHEJ 修复机制呈现出较高效率，但

频繁会引入碱基的缺失与插入，适合开展基因敲除；而

HDR 的实现依赖供体模板，可达成精准的基因修复与替

换，适合开展功能基因的精准编辑。

在过去几十年里，科学家们开拓出多种基因编辑工

具，早期的锌指核酸酶（ZFN）与转录激活因子样效应

物核酸酶（TALEN）精准度表现不错，然而构建过程繁

杂、成本高昂，限制了其大规模的运用 [1]。直到CRISPR-

Cas系统崭露头角，基因编辑技术才真正达成了突破。

CRISPR（Clustered Regularly Interspaced Short Palindromic 

Repeats）-Cas9系统源自细菌的天然免疫机制，该核心由

Cas9核 酸 酶 以 及 引 导RNA（gRNA） 组 成 [2]。gRNA辨 认

并结合特定的靶DNA序列，Cas9于此处位置做精准切割。

该系统凭借操作简单、靶向精准、可进行多位点编辑等优

势，迅速成为基因编辑领域占据主流的技术。

科学家凭借 CRISPR 进一步开发出新型编辑技术，

如碱基编辑（Base Editing）和原始编辑（Prime Editing），

它们在不引发 DNA 双链断裂时即可精准转换碱基，极大

增进了安全系数与精确性。基因编辑技术作为一种革新

性法宝，已渐次从基础研究过渡到临床应用，尤其于癌

症、遗传病等重大疾病的治疗当中呈现出广阔前景，还

为精准医学与个体化医疗的发展筑牢了关键根基。

二、基因编辑技术在癌症治疗中的创新应用

伴随分子生物学与生物工程的迅猛发展，基因矫治技

术，尤其是CRISPR-Cas体系，正在癌症治疗范围内展现出

前所未有的创新潜力。癌症的罹患往往与特定基因突变密

切牵扯，基因编辑技术的产生为从根本纠正此类突变、调

控致癌信号通路、重塑肿瘤周围微环境开辟新道路。当前，

其在癌症治疗过程中的应用主要集中到三大方向：肿瘤基

因的修复、免疫细胞功能的提升以及抗药性机制的调控。

基因编辑可即刻修复癌细胞里的驱动突变。采用

CRISPR-Cas9 系统，科学家能精确靶向像 TP53、KRAS、

EGFR 之类的常见致癌基因，对其实施敲除或矫正，从

而抑制相关基因的异常表达，遏制肿瘤细胞的恶性繁衍。

例如，在部分携带 EGFR 突变的肺癌模型里面，借助基

因编辑手段实施靶向修复，可能逆转耐药性，让对靶向
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摘　要：伴着分子生物学与生物技术的急速发展，基因编辑技术于癌症治疗范畴彰显出极大潜力。尤其以CRISPR-

Cas9为代表的新一代基因编辑手段，为癌症的精准治疗奉上了全新的技术方案。利用靶向修复或敲除与肿瘤发生、

发展密切相连的基因，基因编辑可切实抑制癌细胞增殖、诱发凋亡、增强免疫功能，甚至攻克传统治疗中的耐药性

困境。然而，此技术在应用环节里，依旧面临脱靶效应、递送系统不稳定、伦理法律等多样挑战。本文自基因编辑

技术在癌症治疗里的应用现状起始，剖析其关键进展、实际应用案例以及面对的主要难题，接着给出对应的优化办

法，为未来达成安全且有效基因编辑治疗提供理论支撑与实践借鉴。
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药物的敏感性恢复如初。基因编辑在肿瘤免疫治疗里的

突破性应用尤为明显，研究人员采用基因编辑技术改造

T 细胞，制造出“改良样式”CAR-T 细胞，不仅增进其

靶向精准识别肿瘤的能力，还借助敲除像 PD-1 这类免疫

抑制相关基因，增强其持续杀伤效果。一些借助 CRISPR

技术编辑的免疫细胞治疗方案已开启临床试验，彰显出

较好的安全性及疗效前景。

针对癌症治疗里频发的耐药问题，借助基因编辑技

术能调控多药耐药基因（如 MDR1）或药物代谢酶表达，

以此提高肿瘤细胞对化疗药的敏感水平，拉长患者的无

进展存活期。与此同时，编辑治理肿瘤细胞对氧化应激、

DNA 损伤的应答机理，也为联合治疗开启了新的潜在机

遇。基因编辑技术正由单一的实验研究工具逐步发展为

精准医学时代的核心治疗途径，引导癌症治疗向个体化、

根源性治疗方向迈进。然而，需不断对安全性、脱靶效

应等方面优化，为未来大规模临床应用搭建坚实底座 [3]。

三、基因编辑在癌症治疗中面临的主要挑战

（一）脱靶效应与精准性问题

基因编辑技术于癌症治疗中，脱靶效应是其面临的

主要问题之一。即便CRISPR-Cas9等技术表现出较高的靶

向水准，但它们仍然有在非目标基因区域引发突变与切割

的概率 [4]。此脱靶效应或许会引起不必要的基因伤害，甚

至引发全新类型的基因突变，增加患癌症的概率。尤其处

于临床治疗进程里，癌症患者肿瘤细胞或许存在各异的基

因变异与异质性，让基因编辑技术的精准性难题更为错综

复杂。因此，降低脱靶情况、增强编辑精准度是推动基因

编辑技术大规模应用于癌症治疗的关键挑战之一。

（二）治疗的长期安全性与副作用

基因编辑技术针对癌症治疗的安全性问题同样引发了

广泛留意。虽然基因编辑技术可直接朝着癌细胞中的驱动

突变进行靶向修复，可其对正常细胞的作用效果仍存在潜

在风险[5]。例如，基因编辑有概率影响免疫系统或别的细

胞功能，促成免疫逃逸、炎症反应或新样式副作用产生。

为达成基因编辑的安全目标，研究人员一定要进行

多轮临床实验，对治疗方案短期及长期的疗效进行细察。

这不但涉及癌症的治疗结果，需关注患者整体健康状况、

免疫系统性能等方面的变动 [6]。

（三）临床应用的技术标准化与可重复性问题

基因编辑技术临床应用面临的另一关键挑战是标准

化与可重复性难题。不同的研究团队及实验室在基因编

辑技术的实施手段、技术参数选择、细胞类型应对等方

面可能存在出入，这会引发实验结果的不一致现象。因

此，基因编辑在癌症治疗中的运用需要制定严苛技术标

准与操作规范，以达成治疗可重复且结果可靠的目标 [7]。

（四）伦理问题与公众接受度

基因编辑工艺，尤其在癌症治疗当中的应用，也引

起了大范围的伦理研讨。尤其是在借助基因编辑治疗的

时候，怎样处理技术进步与伦理问题的平衡，保障患者

实现知情同意与隐私维护，成为医学伦理探讨的核心要

点。此外，基因编辑技术临床应用是否会在安全性未充

分验证的情形下推广，是否会引起过度治疗等类似问题，

值得进一步核查 [8]。

社会对基因编辑技术的接受程度也是一个重大挑战。

虽说多数人对基因编辑技术在癌症治疗中展现的潜力抱

有积极心态，但仍有一部分人对此感到惶恐或不安，觉

得这项技术或许会被乱用，引发不可预知的后果 [9]。

四、提升基因编辑技术疗效与安全性的策略

（一）提升基因编辑工具的精准性与可靠性

若要增强基因编辑技术的疗效与安全性，首先得

在编辑工具精准与可靠的属性方面实现突破。目前，

CRISPR-Cas9 技术在精准性范畴存在一定局限，脱靶效

应或许能造成无法预估的基因伤害 [10]。因此，关键是开

发出更高效精准的基因编辑工具。与传统 CRISPR-Cas9

工 具 相 较，CRISPR-Cas12、Base Editing、Prime Editing

等技术，在精准度及脱靶效应控制上实现显著优化。采用

这些先进编辑工具进行，能大幅增进癌细胞靶向编辑的绩

效，减少对正常细胞的侵害，以此提升治疗安全水平。

在实际应用操作里，可以把多种基因编辑工具的优

势结合，实施联合采用，以此进一步减轻脱靶效应。比

如，采用 CRISPR-Cas12 完成特定基因的剪切，随后结合

Prime Editing 加以修复，可以精准处置更多癌症的突变。

优化此类基因编辑工具的应用手段，是增进疗效及安全

性的一个关键方法 [11]。

（二）完善基因治疗方案的个体化调整

由于癌症呈现高度的异质性，各患者的基因突变、

肿瘤类型与分子特征呈现出差异，采用基因编辑方法治

疗癌症之际，务必要重视个体化治疗方案的编排。基因

治疗方案的个性化调校，不但可增进治疗的疗效，还可

切实降低不必要的副反应。

在临床实践期间，以患者的基因组数据、肿瘤特性

及药物敏感性等信息为依据，定制专属的基因编辑治疗

方案，可极大提升治疗成功的概率 [12]。例如，借助全基

因组测序技术对患者的肿瘤做深入探究，找出癌细胞里

的驱动基因突变，并依据这一信息选定合适的基因编辑

方式，精准围剿癌细胞。对于不同的癌症类型而言，也

可依据其分子机制与临床状况调整治疗规划。个体化治
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疗可显著增强基因编辑技术的治疗成效，还可降低治疗

当中对正常组织的伤害 [13]。

（三）结合免疫疗法与基因编辑技术的联合治疗

基因编辑技术与免疫疗法相融合，是提高癌症治疗

疗效及安全性的关键策略。免疫疗法借助强化患者免疫

系统对癌细胞的辨识与打击，可极大增强抗肿瘤功效。

基因编辑技术可凭借修复免疫细胞的基因缺陷，增强免疫

细胞杀灭肿瘤的能力。例如，借助编辑T细胞，让其具备

识别肿瘤专属抗原的能力，加大肿瘤免疫反应力度 [14]。

基因编辑技术还可跟其他治疗手段组合，组建多层

次联合治疗预案。例如，基因编辑可跟化疗、放疗结合

起来，提升化疗药物的敏感性，也可用基因编辑修复放

疗阶段损伤的正常组织，以此减少相关副作用。该联合

治疗模式不仅可提高治疗成效，还可借助多途径干预降

低耐药性出现几率。依靠整合各类治疗手段，可将基因

编辑的治疗效果增至最大，且降低不良反应的出现几率。

（四）加强临床安全性监控与患者管理

基因编辑技术的安全不只是由技术本身依赖，也和

临床应用里的患者管理紧密挂钩。为保障患者在进行基

因编辑治疗时不出现严重负面反应，应构建完善的安全

性监测体系。这涉及治疗前为患者进行全面的基因组学

及健康状况评估，核实患者适合开展基因治疗 [15]。

在治疗阶段，医生要紧密留意患者的免疫反应、基

因编辑的效果及其副作用状况，即刻调整治疗方案。对

于治疗完毕后的患者而言，须开展长时间的跟踪随访事

宜，从而可及时发现潜在的长期副作用或脱靶不良效应。

只有借助全面的安全性管理，基因编辑技术才可真正做

到对癌症的有效施治。

结论

基因编辑技术的现身让癌症精准治疗有了前所未有

的路径，在基因靶点修复、免疫细胞重编程、对抗耐药

肿瘤等方面已实现阶段性进展。虽说现阶段还存在脱靶

效应、递送瓶颈以及伦理争辩等情况，但随着高保真编

辑酶不断成长、递送系统持续优化以及伦理法规体系渐

趋完善，基因编辑技术在癌症治疗临床应用上的前景依

然十分光明。未来，需加强基础研究与临床转化的衔接，

推进跨学科合作，在保障患者安全和尊重伦理原则的前提

下，稳步推动基因编辑技术向规范化、精准化、个体化方

向发展，为攻克癌症这一人类健康难题注入强劲动能。
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