
 

新型干粉吸入式疫苗研制平台技术研发获进展
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中国科学院院士、过程工程研究所生化工程国家重点实验室研究员马光辉与研究员魏炜团队，基
于多年均一微球制备及生物剂型工程的研究基础，提出了纳微复合递送新理念，并与军事医学研
究院生物工程研究所研究员王恒樑与朱力团队合作，开发了具有“纳微复合”多级结构的单剂干
粉吸入式疫苗研制平台技术，可实现多种蛋白抗原疫苗
的开发与迭代。目前，这一
平台已在实验室制备出新型干粉吸入式疫苗，在动物模型上显示出可
高效阻断呼吸道病毒的感染与传播。12月13日，相关研究成果发表在《自然》（Nature）上。

呼吸道传染病严重威胁着人类生命健康，亟需学科交叉融合和研发理念创新，以构建更加安全高
效的呼吸道传染病疫苗。目前获批的呼吸道传染病疫苗多通过肌肉注射接种，诱导体液免疫应答
，借助血液抗体中和病
毒。然而，这一接种方式难以诱导黏膜免疫应
答，
无法在呼
吸道建立强有力的
免疫防护屏障；配伍使用的铝佐剂难
以诱导细胞免疫应答，对抗病毒快速变异的能力受限。此外，
疫苗多为液体制剂，需要严苛的低温储存环境。同时，两针或三针的接种程序影响疫苗全程接种
率。

马光辉和魏炜团队将结构均一可控的缓释微球技术，结合王恒樑及朱力团队
的蛋白抗原纳米颗粒，开发出新型疫苗
研制平台。纳米颗粒表面能够同时展示多种抗原，可以诱导产生广谱免疫应答，扩大了疫苗保护
范围。同时，得益于抗原展示的灵活性，该平台能够迅速、便捷地完成其他呼吸道病毒疫苗的构
建。独特的
纳微复合结构实现了高
性能递送，可在肺部引起高效免疫应答，且粒
径为2-4μm
的微球具有合适的空气动力学尺寸，可精准直达肺泡并有效沉积，防止吸入后被呼出；展示抗原
的纳米颗粒释放后，利于被抗原提呈细胞摄取。此外，该干粉疫苗可节省储存和运输成本，有助
于覆盖冷藏困难等储运条件不足的地区，增加免疫接种率。同时，该疫苗具有微球缓释的特性，
抗原的持续释放使得单次吸入即可诱导长效的体液免疫、细胞免疫和黏膜免疫。

为进一步验证效果，科研人员利用该平台技术制备出新冠疫苗，即利用生物正交系统将病毒抗原
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正确展示于黏膜佐剂蛋白自组装形成的纳
米颗粒表面（R-CNP），进一步封装于聚乳酸-聚乙醇酸共聚物（PLGA
）多孔自愈合微球（M
）内部，随后经冷冻干燥制成干粉剂型（R-CNP@M
）。单次吸
入后，在小鼠、仓鼠及
非人灵长类动物上实现了诱导快速、长期和高
效的“黏膜-体液-细胞”三重免疫应答。进一步，该团队与
中国医学科学院医学生物学研究所
研究员和占龙团队合作，模拟真实传播场景，构建了空气传播保护模型、密切接触保护模型、空
气传播阻断模型，证明单剂干粉吸入疫苗均高效阻断了病毒的侵染与传播。此外，鉴于该体系的
纳微颗粒组分分别采用了天然蛋白和已批准的高分子材料，以及疫苗的有效性和安全性已在非人
灵长类动物上进行了系统性研究，因此具备临床转化潜力。

该平台技术
具有制备速度快、递送效能高
、常温易储运、缓释药效长等特点，
通过计算分析获得的最佳粒径微米级的疫苗颗粒
可直达肺泡、有效沉积，在面对未来新发、突发传染病时，有望实现疫苗的快速构建及高效防治
。

研究工作得到国家自然科学基金、中国科学院稳定支持基础研究领域青年团队计划、国家重点研
发计划、北京市自然科学基金等的资助，并获得中国食品药品检定研究院、北京化工大学生命科
学与技术学院、首都医科大学附属北京佑安医院、北京科兴中维生物技术有限公司、澳大利亚昆
士兰大学医学院等的支持。
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单剂干粉吸入疫苗的构建

 

 

研究团队单位：过程工程研究所 

更多 科学进展 请访问 https://www.iikx.com/news/progress/
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