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壹、摘要:

腫瘤是兒童因病死亡的首因，是兒童重症裡具有挑戰性而且有很大進步空間的次專科。此次到美國曼菲斯聖猶大兒童研究醫院的腫瘤部進修研究，這家醫院是美國第三高捐款的機構，投入台灣的十倍甚至百倍的錢力、物力、人力，擁有最頂尖的設備，和各國最優秀的人才齊聚這裡貢獻他們的能力，因此兒童急性淋巴性白血病的治癒率是全世界最高--95%。真是讓我開了眼界，感謝院方給我這個機會出國進修，了解白血病、腦瘤、骨髓移植及各種固態腫瘤治療的最新診斷、治療和研究方向。

我最主要工作是在腫瘤部的自然殺手細胞(natural killer cell)研究實驗室(Dr. Campana主持)學習自然殺手細胞相關的各種研究技術。實驗室分為兩個部分，有五個技術員負責MRD (minimal residual disease)微小殘存疾病的臨床服務，另外有四位research fellow做自然殺手細胞(Natural killer cell)的研究，除了我以外，有一位美國和兩位日本小兒血液科醫師，大家各有自己負責的研究，我主要是負責NK細胞活化受體NKG2D的相關研究。

貳、目的:

兒童腫瘤是兒癌家長心中永遠的痛，每當我約家屬說明病情，宣佈他們的小孩得了癌症，需要做化療、電療或是開刀。家屬總是非常的震驚，無法相信這是事實，接受診斷之後就是傷心哭泣。然而以目前最先進的治療來說，某些疾病例如急性骨髓性白血病、神經母細胞瘤、骨肉瘤，橫紋肌肉瘤治癒率仍然不理想，亟需一個有別於傳統治療方式的突破。有鑑於近年來發現自然殺手細胞在骨髓移植的抗腫瘤機轉裡，扮演一個舉足輕重的角色，於是我來到這個舉世聞名的實驗是從事自然殺手細胞的抗癌研究。

叁、過程：

美國曼菲斯聖猶大兒童研究醫院腫瘤部副部長Dario Campana教授是世界知名的白血病研究學者。他發表的論文期刊從NEJM到Blood (血液科最高)上百篇，屢次獲得世界各國血液病專家的邀請演講，今年又被邀請在Orlando ASH (American Society of Hematology)學會兩千人的大講堂演講。我很榮幸能在他的實驗室工作，並且和日本、美國的醫師互相切磋學習。

工作之初我主要是做細胞培養，用流氏細胞儀來偵測細胞表面的蛋白質表現量和NK細胞殺腫瘤細胞的程度做比較，發現並沒有關聯性。這只是美國醫師David的計畫的一小部分，這篇Cytotoxicity of activated natural killer cells against pediatric solid tumors. Cho D, Shook DR, Shimasaki N, Chang YH, Fujisaki H, Campana D.已發表在Clin Cancer Res. 2010 Aug 1;16(15):3901-9. Epub 2010 Jun 11.
Dr. Campana建議我做將NKG2D活化受體過度表現在NK細胞上，看是否能讓NK細胞的毒殺能力提升。經過長達幾個月的反覆的試驗，終於發現將Dap10和CD3zetaNKG2D兩個蛋白質共同表現在NK細胞表面可大幅提升殺腫瘤細胞的能力，之後又做了相關的實驗如CD107a assay、 intracellular S6 staining、surface staining、免疫螢光實驗、老鼠實驗等，都證實這個新的方法可以提升NK細胞毒殺腫瘤的能力，希望不久的將來可以順利發表在知名的期刊。
肆、心得與建議：

1、 建立癌症組織資料庫：不只是臨床資料的搜集，還有標本的保存，建議除了一般病理科的福馬林標本外，院方能夠統一有液態氮的標本儲存。一旦有好的研究想法，即可把標本拿出來分析DNA，RNA，甚至是蛋白質，很快的就有研究成果，不用再花幾年時間累積資料標本。

2、 癌症病人的需要整合治療：來到這裡目睹曼菲斯聖猶大兒童研究醫院對於兒童癌症治療細膩的分工合作、層層負責，也震懾於他們龐大的經費、頂尖的設備。對於高雄榮總來說，在沒有大量資源的支持之下，我們仍需要加強以病人為中心，整合專科護理師、社工、外科、放射腫瘤科和醫師的癌症治療。

3、 感謝院部長官和謝主任的提拔，讓我有這個出國進修的寶貴經驗。

