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用“纳米碗”支撑脂质体药物高效递送。 上海交大医学院方超教授团队与美国纽约州立大学布
法罗分校乔纳森�拉弗尔教授合作，首次建立了纳米碗支撑的脂质体系统，可以用于增强药物装
载和递送。相关研究成果近日在线发表于《纳米快报》。

脂质体药物用于肿瘤临床已有20余年，然而临床抗肿瘤疗效并不理想，延长患者总生存期和减少
毒性的作用有限，其中重要原因之一就是在脂质体系统到达肿瘤部位之前，装载的药物在循环系
统中发生泄漏，导致肿瘤部位的药物暴露量减少，同时也增加了对健康器官的损害。已有的方法
大多数是修饰脂质体表面，但这可能同时引入不利的纳米-
生物界面相互作用，因此有必要开发一种新的保持脂质体表面特性不变的稳定化方法。

纳米碗是人工构建的纳米尺度的碗状结构。为此，研究人员创新性地将纳米碗嵌入脂质体内水腔
，创建了一种纳米碗支撑的脂质体，该系统可显著增强药物的装载，并有效抵抗血清蛋白和血流
剪切力导致的药物泄露。其主要原理和机制为：首先纳米碗开口角为90~110°，开口面积占内水
腔表面积的14.6%~21.3%，与普通脂质体相比，减少了药物从内水腔中泄漏的面积；其次纳米碗
为刚性结构，其对脂质体双分子层的支撑作用可抵抗血清或血流剪切力对膜结构的破坏；此外刚
性纳米碗可以抵抗硫酸阿霉素晶体对脂质体双层的破坏，并在高药脂比时仍获得高效装载。

动物实验研究结果表明，采用纳米碗支撑的脂质体药物摄取进入肿瘤细胞后，仍可获得快速、高
效释放。与普通阿霉素脂质体相比，具有更长的血浆半衰期，可将更多的药物递送至4T1原位乳
腺肿瘤部位，显著抑制肿瘤生长和肺转移，与未处理组（生理盐水组）相比，治疗组中位生存期
（50天）延长率达108.3%。

与修饰或工程化脂质体表面或双层的现有脂质体稳定化方法不同，这项研究仅将刚性纳米碗嵌入
现有脂质体制剂的水腔中，这种简单有效的脂质体稳定策略有望推广应用，并进一步实现临床转
化，相关技术已申请中国发明专利。该研究获得学界广泛关注，论文发表当日就被美国化学会进
行了新闻报道，并被10余家国际新闻媒体转载报道。

据悉，上海交大医学院研究生陈中坚、杨思聪为论文的共同第一作者，上海交大医学院方超教授
和美国纽约州立大学布法罗分校Jonathan F. Lovell教授为该论文的通讯作者。上海中医药大学陈
红专教授和加拿大多伦多大学郑岗教授也给予了支持帮助。该研究获得国家自然科学基金委、上
海市科委和教委项目的资助。（来源：中国科学报杨静 黄辛）

相关论文信息：https://pubs.acs.org/doi/10.1021/acs.nanolett.0c00495
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