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编辑推荐：

　　研究人员创造了能够直接携带药物或mRNA基因治疗的脂质纳米

颗粒，在小鼠模型中证明了逆转一种罕见肺病的能力。这项研究建立

在先前的工作基础上，这些工作专门针对免疫细胞、肝脏、脾脏或大

脑提供治疗

Smart-CRISPR™细胞基因编辑系统，轻松搞定“KO”细胞，点击马上体验

PNAS：新型纳米颗粒将基因治疗直接靶向肺部

【字体：大中小】 时间：2022年02月17日 来源：Proceedings of the National Academy of Sciences
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·销售工程师-中生华美（北京）科学器材有限公
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塔夫茨大学工程学院 (Tufts Universi ty School  of  Engineer ing)的研究人员正在为药物输送精

确定位。他们的工具是微小的脂质纳米颗粒 (LNPs)，这种纳米颗粒可以被微调，附着在特定的

组织、器官甚至体内的细胞类型上。他们的最新发明是 :携带基因指令直接进入肺部的LNPs。

甚至在LNP交付与COVID-19疫苗首次轰动亮相之前，Qiaobing Xu和他的团队通过针对特定

组织和器官的治疗，将这项技术应用于更广泛的疾病，这有助于将对身体其他健康部位的毒性

影响降至最低。

在一项发表于《美国国家科学院学报》上的研究中 ,塔夫茨大学研究员领导的研究小
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索取原文为了促进科学的传播，生物通采集了这篇文章，如需索取英文原文，请点击！

领 取免费领取Smart-CRISPR™细胞基因编辑技术详细资料

Lipid nanoparticle with plasma protein 

图片 :脂质纳米颗粒被mRNA包裹，被附着的血浆蛋白包围

Page 2 of 6PNAS：新型纳米颗粒将基因治疗直接靶向肺部 - 生物通

2022/2/23https://www.ebiotrade.com/newsf/2022-2/20220216011049996.htm



变。突变的Tsc2导致平滑肌组织生长失控，在x光或CT扫描中形成囊肿，看起来像肺中的大空

隙或洞。在LAM小鼠模型中，将正常的Tsc2基因直接输送到肺部可显著减少囊肿。

该研究的通讯作者、塔夫茨大学生物医学工程教授  Qiaobing Xu教授说 : “这种效果非常令人印

象深刻。富含mRNA的LNPs可能是治疗这种可怕疾病的一种有希望的干预手段，我们希望将其

进一步推向临床试验。 ”

这一显著的成就是在早期突破性研究的基础上取得的，在早期的研究中，研究团队创造了携带

基因编辑包的LNPs，这种LNPs携带基因编辑包进入免疫系统或肝脏细胞，甚至穿过血脑屏障

到达大脑的特定区域。目前的研究并不涉及基因编辑，即剪掉坏基因，用好的基因取而代之。

在这种情况下，它更像是用一种临时代码 (信使 rna)覆盖仍然存在的坏基因，这种代码会随着时

间的推移逐渐消失，需要重复剂量。有可能尝试更持久的基因编辑方法来治疗LAM吗?

“我们能够证明我们可以提供基因编辑到肺部 ,但它出现在肝脏 ,  在这种情况下，基因编辑试剂盒

的大小和组成可能影响了LNPs选择性靶向肺部的能力。递送更小的信使 rna包则更具选择性。 ”

该团队目前正在改进LNPs，以实现对肺部更有针对性的基因编辑。

你可能想知道他们是如何将 lnp转移到肺部的。LNPs本质上是脂肪 (脂质 )和其他分子的微小气

泡。与mRNA一样，LNPs也被用于两种被批准用于预防COVID-19的主要疫苗中。塔夫茨大学

的研究人员通过改变脂质和其他组成小气泡的分子，使LNPs能够定位到像肺这样的特定器官。

气泡是由双层脂质构成的，脂质包围着内容物。每一种脂质都可以被描述为具有化学成

分——指向水环境的头部——要么指向外部，要么指向包裹信使 rna或基因编辑包的气泡内部 ;

一条指向双分子层中间的尾巴，以及连接两者的纽带。改变其中任何一个部位都能改变LNPs最

终在体内的位置。
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通过测试头部、尾部和连接的许多组合，以及LNPs的其他成分，如胆固醇或聚乙二醇，研究人

员不仅能够针对大脑或免疫系统，还能针对脾脏、肝脏，甚至特定的细胞类型。

针对LNPs的两个主要肺，306-N16B和113-N16B，都有含有氮原子的连接物，这似乎是针对

肺部的关键。

Xu说 : “我们发现，组成LNPs的分子会从血浆中获取蛋白质和其他分子，而正是这种物质的 ‘顶

部 ’与目标组织、器官或细胞相互作用。 ”

通过分析黏附在LNPs上的血浆蛋白，研究人员将可能有助于黏附并吸收到肺部的蛋白缩小为

14种，包括ApoE、白蛋白、纤维蛋白原β和纤维蛋白原γ。

“找到正确的靶向组合确实是一个反复试验的过程，但我们肯定可以在发现多种疾病治疗方法所

需的时间框架内找到这种组合。 ”
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