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工程化外泌体治疗视网膜缺血再灌注损伤研
究获进展
。视网膜缺血再灌注损伤是视网膜静脉阻塞、糖尿病视网膜病变等视网膜缺血性疾病的典型病理
生理过程。视网膜激光光凝术等传统疗法治疗视网膜病变已有多年但疗效有限，可能产生视野缩
窄、视神经萎缩等副作用。因此，亟需开发新型高效的视网膜缺血再灌注损伤治疗策略。

视网膜缺血再灌注损伤是多种视网膜疾病的共同病理机制。近日，中国科学院院士、过程工程研
究所研究员马光辉与北京朝阳医院眼科主任陶勇团队合作，基于大量眼内液临床样本，设计并创
制了工程化神经干细胞外泌体CataKNexo，在动物模型上通过病灶部位的精准靶向以及抗氧化损
伤-神经保护的双效协同，为视网膜缺血再灌注损伤的治疗提出了新思路。

基于临床发现，该团队提出了工程化外泌体治疗视网膜缺血再灌注损伤的新策略。团队通过大量
视网膜缺血再灌注损伤患者的玻璃体液样本研究发现，这些样本的过氧化氢水平升高且过氧化氢
酶活性降低，二者失衡程度高于其他氧化应激指标，这为团队提供了抗氧化应激损伤的靶标。在
小鼠模型中，团队进一步验证了上述发现，并观察到视网膜外核层是氧化应激损伤最严重的区域
。在此基础上，团队创新设计了聚赖氨酸（K10

）修饰和过氧化氢酶表达的神经干细胞外泌体CataKNexo。经玻璃体腔注射后，CataKNexo能够
富集到视网膜节细胞层，进而借助K10

的渗透作用以到达外核层，利用过氧化氢酶的抗氧化功能和神经干细胞外泌体的神经保护作用，
实现协同治疗。

为验证CataKNexo的作用机制和疗效，该团队构建了多种体内/外模型。在体外模拟的视网膜三层
结构的Transwell模型中，CataKNexo通过K10

介导的转胞吞作用以到达外核层。在视网膜缺血再灌注损伤小鼠模型中，CataKNexo抑制视网膜
因过氧化氢引起的细胞死亡，并发挥神经保护作用，使小鼠视网膜功能得到部分恢复。同时，团
队还构建出视网膜缺血再灌注损伤小型猪模型，CataKNexo同样展现出抗氧化和视神经保护作用
。

CataKNexo的研发，为治疗视网膜缺血再灌注损伤提供了新的思路和方法，其精准靶向和协同治
疗特性在眼科领域具有科学意义和临床潜力。上述成果尚处于动物水平的临床前研究阶段，实际
临床疗效有待进一步研究。
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4月15日，相关研究成果发表在《细胞报告-医学》（Cell Reports
Medicine
）上。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、北京
市自然科学基金等的支持。

论文链接

CataKNexo理性设计、制备与协同治疗效应示意图

 

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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https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S2666379125001259?via%3Dihub
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