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 mRNA LNP ی در انقلاب

 هاها و درمانواکسن ،یدر داروساز دیجد یباز کردن مرزهاو 

mRNA LNP از داروها، واکسن ها و  یگسترده ا فیط یبرا دوارکنندهیام کردیرو کی

 یریآن در طول همه گ شگامانهیپ لیاست. پتانس دیجد یدرمان یراه حل ها

 COVID-19 واکسن زیو شگفت انگ عیبا توسعه سر mRNA LNP عموم آشکار  یبرا

 (mRNA) رسان امیپ کیبونوکلئیر دیاز اس یبیکه ترک RNA نوآورانه یفناور نیا .شد

انداز چشم رییتغ یرا برا یفردمنحصربه لیاست، پتانس (LNP) یدیپیو نانوذرات ل

 نهینها در زممتعدد درمان، نه ت دیبا گشودن امکانات جد ییو دارو یوتکنولوژیب

 سرطان دارد. اینادر  یهایماریب یبلکه برا ،یعفون یهایماریب

 ت،یماه یکند، با بررس یها را منحصر به فرد م mRNA LNP مقاله، آنچه را که نیا در

  دهینام یپزشک ندهیآ رییتغ یکه برا یمتعدد یو کاربردها دیتول ندیاصل کار، فرآ

 .کرد میخواه یشوند، بررس یم

 mRNA LNPست؟یچ 

mRNA-LNP نانومتر هستند که عموماً از  200تا  50 یبا اندازه ها یها ذرات کرو

 :LNP دیپیجزء ل 4و  (mRNA) محمولهشده اند:  لیتشک یپنج جزء اصل



 یژن است که برا کی یدینوکلئوت یمربوط به توال یتک رشته ا RNA مولکول نیا

 .شود یاستفاده م بوزومیر کیتوسط  یسیرونو قیاز طر نیسنتز پروتئ

مناطق  یکه هم دارا یمعن نیهستند، به ا کیپات یآمف دهایپی: فسفولدهایپیفسفول

 نیا ،یژگیو نی)متنفر از آب( هستند. با توجه به ا زیآبدوست )آب دوست( و هم آبگر

 کمک  ونیکپسولاس یینانوذرات قرار دارند و به بهبود کارا یعمدتاً در غشا دهایپیل

 .کنند یم

آن را  یو سفت یداریشود تا پا یاضافه م یدیپیل هیاسترول: کلسترول به دولا یدهایپیل

به محافظت از  نیداده و به کاهش نشت دارو کمک کند. کلسترول همچن شیافزا

 .کند یکمک م بیمحموله در برابر تخر

قابل  ریاست، اما تأث یدیپیل بیاز ترک یاگرچه بخش کوچک PEGylated: یدهایپیل

 .دارد یداریبر اندازه نانوذرات، مدت زمان گردش و پا یتوجه

نانوذره  یساختار یکپارچگیسطح نانوذره قرار دارند، به  یبلند آنها که عمدتاً رو دم

 .کند یکمک م

 50حدود  رایمجموعه هستند ز یل: آنها جزء اصونیزاسیونیقابل  یونیکات یدهایپیل

 .هستند یاتیح RNA محصور کردن محموله یدهند و برا یم لیدرصد آن را تشک

 هستند، اما در یخنث pH 7 منحصر به فرد را دارند که در تیقابل نیا یدیپیل نانوذرات

pH شوند.  یمثبت م شانبار نییپا 

 



 :دهند یرا در ساختار نانوذرات انجام م یاتیآنها سه عملکرد ح

 .بخشند یبهبود م LNP را در طول ساخت یدیگونوکلئوتیال ونیآنها کپسولاس1

 .دهند یم شیرا افزا کینوکلئ دیاس یجذب سلول 2

 .کنند یکمک م تیبه کاهش سم یخنث pH در 3

 یدیپینانوذرات ل قیاز طر mRNA لیتحو لیآنها در تسه یتوجه به نقش اساس با

(LNPs)در مناقشات مداوم ثبت  ینقطه کانون کیبه عنوان  ریپذونیسزایونی دیپی، ل

 دیجد یدر توسعه داروها ریدرگ یوتکنولوژیو ب ییدارو یهاشرکت نیاختراع ب

mRNA .ظاهر شده است، که هر کدام با هدف توسعه اختراع ثبت شده خود هستند. 

 mRNA LNP کار اصل

 بیمستعد تخر ک،ینوکلئ یدهایتمام اس یو به طور کل mRNAبه بدن،  یاز معرف پس

 یدهایاس یهامحافظت از آنها، درمان یسرم هستند. برا یتوسط اندونوکلئازها

 یبرا رفعال،یغ یهاروسیمانند و ،یروسیانتقال و یهابر روش یبه طور سنت کینوکلئ

و  یمانند عوارض جانب ییهاتیمحدوداما  کردند،یم هیتک کینوکلئ دیاس لیتحو

 .از خود نشان دادند فیضع یبارگذار تیظرف

 ها،پوزومیمانند ل د،یپیبر ل یسال گذشته، نانوذرات مبتن 50در طول  ن،یموازات ا به

حال، ساختار  نیاند. با او انتقال ذرات کوچک مورد استفاده قرار گرفته یدارورسان یبرا

که  یدر حال شودیم یسازو کپسوله کینوکلئ دیکارآمد اس لیها مانع تحوساده آن

در انتقال  یاز نانوذرات تخصص ینوع خاص ل،یدل نیهم به .شودیبالا م تیباعث سم

 .شده است یمهندس دهایگونوکلئوتیال



: LNP 

 یسازامکان کپسوله ون،یزاسیونیقابل  دیپیل کیها، از جمله فرد آنمنحصربه ساختار

 نیرا تضم کینوکلئ یدهایکارآمد اس لیحال تحو نیو در ع کندیبالا را فراهم م

 .کندیم

 یبه عوامل مختلف یدیپیتوسط نانوذرات ل mRNA لیتحو یدرون سلول سمیمکان

 :دارد یبستگ

آن  بیاز تخر یریزمان گردش خون را با جلوگ LNP در mRNA کپسوله کردن اول،

 کینوکلئ دیبه اس LNPشود،  یبه سلول متصل م LNP ن،یبخشد. علاوه بر ا یبهبود م

 pH افت ت،یعبور کند. در نها یاز سد سلول توزیاندوس ندیفرآ قیکند از طر یکمک م

و  شودیم RNA LNP ساختار بیمنجر به تخر افتدیاتفاق م توزیکه در طول اندوس

 .کندید مآزا توپلاسمیمحموله را به داخل س

 :است زیمرحله متما نیاست و شامل چند دهیچیپ mRNA-LNP هیته ندیفرآ

 mRNA ییشناسا

 یمورد نظر را کد م نیمناسب که پروتئ mRNA یتوال ییبا شناسا ندیابتدا، فرآ در

 توسط سر و دم خود محصور شده است و از ساختار یتوال نیشود. ا یکند، آغاز م

mRNA شیژن و افزا انیب یساز نهیبه یساز هیشب نیکند. هدف ا یم دیدرون زا تقل 

 .است یداریپا

 LNP قبل از کپسوله شدن در دیشد، با ییمناسب شناسا mRNA یکه توال یهنگام

 .و خالص شود دیتول



RNA کرد دیتول هیسه روش اول قیز طرتوان ا یرا م: 

حال،  نیو مقرون به صرفه است. با ا نیتر وستهیپ ن،یروش ساده تر نی: اییایمیش سنتز

 یدهایگونوکلئوتیال ی( مناسب است و برادینوکلئوت 100>کوتاه ) یها RNA یفقط برا

 .ستیآل ن دهیبلند ا

از  یریدر جلوگ ریاخ یعلم یها شرفتیپ رغمی(: علبینوترک دی)تول زبانیم سلول

 بینوترک دیتول یبرا E. coliبه عنوان مثال، زبانی، استفاده از سلول مRNA بیتخر

 .است ریپذ اسیمق دیتول یفاقد راه حل ها

 یا رهیاست: واکنش زنج شیدر حال افزا یمیدر سنتز آنز کردی: دو رویمیآنز سنتز

در  شرفتهیپ یسیو رونو (PCT) مرازیپل یا رهیزنج یسیهمراه با رونو (PCR) مرازیپل

 .(IVT) یشگاهیآزما طیشرا

 دیتول یبرا ییبه استاندارد طلا IVTدارد،  یشتریبه بهبود ب ازین PCT که یدر حال

mRNA شده است.  لیدتب 

کند،  یمورد نظر را کد م نیپروتئ - یدیپلاسم DNA کیمعمولاً  - DNA یالگو کی

 .شود یشود و سپس خالص م یم یسیرونو RNA رشته کیبه  میآنز کیتوسط 

 در نانوذرات یساز کپسوله

 لیتحو یبرا دیبا mRNA رشته د،یداده شد، پس از تول حیکه در بالا توض همانطور

 .محصور شود LNP کیکارآمد در  یدرون سلول

 

 



 mRNA LNP دیتول ندیفرآ

 یپرانرژ یهاروش قیاز طر یابه صورت دسته دیپیبر ل ینانوذرات مبتن ،یطور سنت به

 نی. با اشدندیم دیبا فشار بالا و فراصوت تول یسازنازک، همگن هیلا ونیدراتاسیمانند ه

را نشان  یفیضع یو بازده یسازکپسوله ییکارا ف،یضع یریها تکرارپذروش نیحال، ا

 .نامناسب کرد mRNA توسعه واکسن یدادند، که آنها را برا

. شودیم دیتول ییخودآرا یهااکنون با استفاده از روش mRNA-LNPپاسخ،  در

 که محلول آب با یشوند، در حال یحلال، به طور معمول اتانول، حل م کیدر  دهایپیل

pH یحاو نییپا mRNA ها با هم ضد حلال است. در طول اختلاط، محلول کی

نانوذرات  ییخودآرا جادیا عثباو  دهندیرا کاهش م یچرب تیو حلال شوندیم بیترک

 .شوندیم

(، رهینانوذرات )اندازه، بار و غ یهایژگیاختلاط بر و طیقابل توجه شرا ریتوجه به تأث با

اند. ظاهر شده mRNA-LNP ساخت یروش برا نیبه عنوان پرکاربردتر هاالیکروسیم

 تریکرولیاز م یریپذ اسیاختلاط، همراه با مق طیمنحصر به فرد آن در تکرار شرا ییتوانا

 .کند یم لیتبد دیتول ندیارجح در فرآ نتخابآن را به ا تر،یبه ل

 LNP ونیفرمولاس

 ندیشد، علاوه بر فرآ یمعرف mRNA LNP فرمول یساز نهیبه یکه در بررس همانطور

در بازده انتقال نقش دارند، از جمله  یدیپیاز نانوذرات ل یمتعدد یپارامترها د،یتول

 …زیالید ندی، فرآpHاندازه،  د،یپینسبت ل د،یپیل بیترک

 



 mRNA LNP یکاربردها

 :بالقوه دارند، از جمله یاز کاربردها یعیوس فیط mRNA یهادرمان

 یعفون یهایماریب یبرا mRNA یهاواکسن

: mRNA-LNPمؤثر در برابر انواع  اریبس کنندهیریشگیپ یهاواکسن دیتول یها برا

 نهیاند. در زماستفاده شده ای، آنفولانزا، و مالارCOVID-19 از جمله ،یعفون یهایماریب

پاتوژن هدف  یهاژنیکه آنت شودیاستفاده م mRNA لیتحو یها براها، از آنواکسن

 دیواکسن کوو یبرا COVID-19 روسیو کیاسپا نیمانند پروتئ کند،یم یرا رمزگذار

 نیپروتئ نیشود، آزاد شدن ا یمداده  لیبه سلول ها تحو mRNA که ی. هنگام19

در برابر عفونت  ماریشود و به محافظت از ب یدر برابر پاتوژن م یمنیباعث واکنش ا

در حال حاضر در  رانهیشگیواکسن پ 73، در مجموع 2021 هیکند. تا ژوئ یکمک م

 (1) .شده است دییمورد قبلاً تأ 3وجود دارد و  ینیبال ای ینیبال شاتیآزما

عموماً به  mRNA LNPشود،  یصحبت از سرطان م یواکسن سرطان: وقت/یمونوتراپیا

 T یکه سلول ها mRNA شود. آنها با ارائه یاستفاده م یدرمان یعنوان واکسن ها

 CAR T یکنند. سلول ها یکند، کار م یرا کد م (CAR) کیمریژن کا یآنت رندهیگ

 یرا بر رو کیمریاژن ک یآنت رندهیگ کیهستند که  یشده ا یمهندس T یسلول ها

دهد تا سلول  یاجازه م CAR T یبه سلول ها رندهیگ نیکنند. ا یم انیسطح خود ب

 ند.ببر نیکرده و از ب ییرا شناسا یسرطان یها

 mRNA-LNPلیتحو یبرا mRNA سلول CAR T و  یمبتلا به لوسم مارانیبه ب

 .استفاده شده است دوارکنندهیام جیلنفوم، با نتا



 رشته کی یمعرف یتوان برا یرا م LNP mRNA لیتحو ن،ی: علاوه بر ایدرمان ژن

RNA کند،  یکد م یکیژنت یها یماریدرمان ب یرا برا یدرمان یها نیکه پروتئ

دوشن،  یعضلان یستروفیدرمان د یها برا mRNA-LNPاستفاده کرد. به عنوان مثال، 

 ،یهستند. در ژن درمان یبررسشکل در حال  یسلول داس یماریو ب کیستیک بروزیف

را  یماریدر ب افتهیاز ژن جهش  یعملکرد یکپ کیاست که  mRNA هدف ارائه

 ینیشود، به پروتئ یداده م لیبه سلول ها تحو mRNA که یکند. هنگام یم یرمزگذار

 .را جبران کند وبیمع نیتواند پروتئ یشود که م یم لیتبد

 کی یکه برا mRNA رشته کیوم، ژن شیرایو نهیدر زم :CRISPR-Cas9 ژن شیرایو

    .شود یداده م لیکند به سلول تحو یکد م CRISPR-Cas9 ژن شیرایو نیماش

CRISPR-Cas9 در قیدق راتییتغ جادیا یتوان از آن برا یاست که م یابزار قدرتمند 

DNA استفاده کرد. 

mRNA-LNP آلات نیرساندن ماش یها برا CRISPR-Cas9 یبه سلول ها برا 

سلول  یماریها از جمله ب یماریانواع ب جادیکه باعث ا یکیژنت یجهش ها حیتصح

 .شوند، استفاده شده است یم یشکل و بتا تالاسم یداس

mRNA-LNP  دارو هستند. آنها  لیتحو یبرا دوارکنندهیام دیجد کردیرو کیها

الا، دارند، از جمله راندمان ب یدارورسان یها ستمیس رینسبت به سا تیمز نیچند

 فیتوسعه ط یاستفاده برا لیپتانس و ها mRNA-LNP یریپذ قیکم و تطب تیسم

 .ها را دارند یماریانواع ب یو موثر برا دیجد یاز درمان ها یگسترده ا



 نهیاستفاده در زم یبرا زیها ن mRNA-LNPکه در بالا ذکر شد،  ییبر کاربردها علاوه

درمان  ،یمنیخود ا یها یماریدرمان ب ن،یپروتئ ینیگزیمانند درمان جا گر،ید یها

 .رندیگ یقرار م یمورد بررس ،یعروق یقلب یها یماریدرمان ب ،یعصب یها یماریب

 گریانواع د لیتحو یتواند برا یم نینهمچ RNA-LNP یتر، فناور یبه طور کل 

 استفاده شود.  ... siRNA ،miRNA مانند کینوکلئ یدهایاس

را دارد که  لیپتانس نیتوسعه هستند، اما ا هیهنوز در مراحل اول RNA یدرمان ها

 ا متحول کند.ها ر یماریاز ب یاریروش بس
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