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摘   要：纳米技术因为其巨大的发展潜力，在医学应用中受到广泛关注，然而纳米颗粒容易触发

宿主免疫清除系统，导致其无法达到预期治疗效果甚至产生毒副作用。近年来，使用细胞膜包裹纳

米颗粒被证明可以有效地使纳米颗粒逃过免疫系统的清除。使用细胞膜包裹纳米颗粒，既能使纳米

颗粒获得天然细胞膜的理化特征，还能使其具有膜来源细胞的锚定蛋白、抗原等生物学特征，从而

实现免疫逃逸、长循环、药物靶向释放和调节免疫等独特能力，极大地增加了其在生物医学应用中

的灵活性和可能性。本文综述了细胞膜包裹的纳米颗粒在疾病治疗中的应用现状，分析了这一新平

台潜在的巨大应用价值，并描绘了这一新平台未来在疾病治疗中的前景。 
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Abstract: Nanotechnology has attracted increasing attention in the field of medical applications 
due to its significant potential for development. However, one major challenge that has emerged 

·综  述· 
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with nanoparticles is their tendency to activate the host immune clearance system, which 
hampers the achievement of desired therapeutic outcomes and may lead to harmful side effects. 
In recent years, membrane-coated nanoparticles have emerged as a promising solution, 
demonstrating their effectiveness in evading immune system clearance. These innovative 
nanoparticles inherit essential biological attributes from natural cell membranes, such as 
anchoring proteins and antigens. Consequently, membrane-coated nanoparticles exhibit unique 
capabilities such as immune evasion, prolonged circulation, targeted drug release, and immune 
modulation, substantially enhancing their versatility and prospects within the realm of 
biomedical applications. This review provides a comprehensive overview of the current 
applications of cell membrane-coated nanoparticles in disease therapy, highlighting their 
immense potential in this rapidly evolving platform. Additionally, the review outlines the 
promising prospects of this technology in disease therapy. 
Keywords: membrane-coated; nanoparticle; therapy; tumor; toxin 

 
纳米颗粒是指直径在 1−100 nm 的粒子聚合

体，是处于该几何尺寸的各种粒子聚合体的总

称。近年来，已有多种纳米材料用于纳米颗粒的

制备，不同纳米材料因其本身所具有的特性应用

于不同场景[1-2]。例如，明胶[3]、纳米凝胶、脂质

体[4]和聚合物制成的有机纳米颗粒，最常见的是聚

乳酸-羟基乙酸共聚物[poly(lactic-co-glycolic acid), 
PLGA][5-6]纳米颗粒，因其高效的载药能力、良

好的生物相容性与可降解性等优点，被广泛应用

于靶向递送药物。无机纳米材料，如金纳米颗粒[7]、

银纳米颗粒、介孔二氧化硅[8]、碳纳米材料[9]和

金属有机框架(metal-organic frameworks, MOFs)[10]

等，因合成简单、造价便宜、自身具有独特的光、

电、磁等特性，被广泛应用于成像、光热治疗、

光动力治疗等领域[11]。 
随着纳米技术的发展，纳米颗粒这种尺寸

小、功能灵活和负载能力强的新兴系统在生物医

学相关领域初现潜力。通过改变纳米颗粒的材质

或结合特定配体，赋予纳米颗粒不同能力，以达

到药物递送、靶向治疗、肿瘤诊断等目的[12-13]。

但免疫清除导致的纳米颗粒半衰期短是该系统

面临的最大挑战。为改善这一问题，在纳米颗粒

表面涂层聚乙二醇(polyethylene glycol, PEG)被

认为是纳米颗粒隐身的金标准，它在纳米颗粒表

面形成一个水化层，减少其与环境的相互作用，

显著增强纳米颗粒的循环时间[14]，但有报道称

PEG 涂层的纳米颗粒重复给药会诱导免疫应答，

产生 PEG 抗体，影响多次给药性能并增加被免

疫系统清除的风险[15]。对此，研究者们使用合

成高分子物质和天然高分子物质替代 PEG 以达

到更好的免疫逃逸效果[12,16-17]。Hu 等[18]开创了

一种高效的细胞膜挤出涂层技术，利用天然细胞

膜包裹纳米颗粒，使纳米颗粒获得天然细胞膜的

理化特征，同时具有膜来源细胞的生物学特征以

及部分生物学功能，因此可以实现免疫逃逸，延

长在动物体内的半衰期。近年来，有研究人员利

用基因工程技术对细胞膜进行改造，增强其原有

功能或赋予额外的功能配体，以达到加强靶向作

用、进一步延长循环时间的效果。通过特定的修

饰，经过改造的细胞膜包裹的纳米颗粒在生物医

学应用中展现出更大的潜力。利用不同的细胞膜

包裹纳米颗粒可以赋予同种材质的纳米颗粒截

然不同的生物医学功能。本文着重对基于细胞膜

包裹的纳米颗粒这一平台在疾病治疗中的应用

场景进行综述，以深入解读这一新型仿生策略灵

活的功能。 
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1  细胞膜包裹的纳米颗粒的制

备与表征 
1.1  细胞膜包裹的纳米颗粒的制备 

细胞膜包裹的纳米颗粒的制备主要分为   
3 个部分：纳米核心的制备、细胞膜的提取、细

胞膜与纳米核心的融合，每一步都是纳米颗粒功

能化的关键[19]。目前，乳化溶剂法和纳米沉淀

法因具有操作简单、包封率良好、复现性好等优

点被广泛应用于纳米核心的制备。细胞膜的提取

通常采用低渗处理、反复冻融或机械破坏的方式

使细胞裂解，然后通过差速离心或密度梯度离心

去除胞内的可溶性蛋白，获得较为纯净的细胞膜

提取物。细胞膜和纳米核心的融合通常采用薄膜

挤压法[20]、超声降解法[21]和电穿孔法[22]来实现。

薄膜挤压法利用挤出器将细胞膜和纳米核心混

合后，通过机械挤压的方式经聚碳酸酯膜挤压

9−11 次，便可将细胞膜均匀的覆盖在纳米核心

表面。该方法快捷简便，但很难大规模制备。超

声降解法是通过超声处理纯化的细胞膜和纳米

核心使细胞膜包裹至纳米核心表面，此方法需对

超声条件进行优化，在不使药物变性和泄漏的前

提下，达到最大的包封率。电穿孔法利用微流

控装置的电脉冲作用促进纳米核心进入细胞膜

中，实现细胞膜与纳米核心的融合。除此之外，

还报道了一种基于活细胞原位包裹纳米核心的

方法[23-24]，该方法将细胞与金纳米颗粒、铁离子

或量子点等共孵育，细胞便可以分泌含有外源纳

米颗粒的囊泡，但该方法尚未得到大规模应用。 

1.2  细胞膜包裹的纳米颗粒的表征 
细胞膜包裹在纳米核心表面后其直径、电子

密度、表面电荷等都会发生改变，因此可对其理

化性质和生物学特性进行表征，判断细胞膜是否成

功包被纳米核心[25]。透射电子显微镜(transmission 
electron microscopy, TEM)被认为是表征纳米颗

粒形态的金标准[26]，可以清晰观察到细胞膜包

裹在纳米核心表面形成的核膜结构。电动电位

(Zeta 电位)可以反映包膜前后的表面电位变化。

动态光散射(dynamic light scattering, DLS)通常

用于表征纳米颗粒的稳定性及均一化程度。为验

证细胞膜在纳米核心表面的生物学功能，利用十

二烷基硫酸钠聚丙烯酰胺凝胶电泳 (sodium 
dodecyl sulfate polyacrylamide gel electrophoresis, 
SDS-PAGE)和蛋白免疫印迹(Western blotting)等
方法进一步检测细胞膜上特异性标记物的存在，

类似的蛋白质图谱和蛋白质标记物的保存被认

为是膜包裹后保留生物功能的良好标志[19,27]。在

不同的生物场景中，所应用到的仿生纳米颗粒的

膜来源、核心材料、纳米核心载药能力等存在个

体化差异，因此表征方法可根据仿生纳米颗粒的

特性进行调整。 

2  细胞膜的选择 
不同的细胞膜可以赋予同种材质的纳米颗

粒截然不同的生物医学功能，且在之前研究中

发现细胞膜的来源与宿主亲缘关系的远近也会

影响细胞膜包裹的纳米颗粒在生物体内的安全

性 [28]。因此在实际应用时应根据细胞膜的特点

和功能对细胞膜进行选择。例如，红细胞是机体

血液中含量最多、寿命最长的血细胞，红细胞膜

表面的整合素相关蛋白 CD47 可以抑制巨噬细

胞的吞噬作用，从而逃逸免疫清除，延长在体内

的循环时间。此外，红细胞膜表面还具有溶血素

特异性受体，因此红细胞膜包裹的纳米颗粒被广

泛应用于药物递送和中和溶血素[29-32]。白细胞是

一类包含了许多免疫细胞的血细胞亚群，主要包

括巨噬细胞、粒细胞和淋巴细胞，在机体免疫中

发挥着重要作用。白细胞膜继承了源细胞的自我

识别机制和天然免疫识别受体，具有免疫逃逸和

炎症趋向性，可以穿过血管壁靶向炎症和肿瘤部
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位，调节免疫应答，被广泛应用于治疗癌症和炎

症性疾病[33-36]。血小板是一种从巨核细胞胞浆脱

落下来的无核胞质，在止血、肿瘤转移、机体固

有免疫反应等生理活动中发挥着重要的作用。血

小板具有良好的免疫逃逸能力和对损伤血管以

及肿瘤组织的特异性黏附作用，且与动脉粥样硬

化的形成与发生有关，因此用于治疗动脉粥样硬

化、肿瘤和血管受损[37-41]。肿瘤细胞膜在体外具

有无限增殖、容易培养、可大量制备的优点，且

免疫逃逸和同源靶向能力显著，被广泛用于肿瘤

靶向治疗[42-43]。杂化细胞膜同时兼具两种细胞膜

的特性，能够在生理环境中协同执行复杂的生物

活动，例如红细胞-黑色素肿瘤细胞杂化膜表现

出长循环和靶向肿瘤的双重特性[44]。 

3  肿瘤或癌症治疗 
纳米技术为肿瘤的治疗提供了巨大的机

会。然而，在临床应用中，纳米颗粒在稳定

性、靶向性等方面存在一定的局限性。细胞膜

包裹的纳米颗粒这一平台的出现，不仅解决了

这些问题，还为多种肿瘤的治疗提供了更加强

大的材料支持。 

3.1  增强光热治疗 
光热疗法(photothermal therapy, PTT)作为一

种很有前景的癌症治疗策略，利用了纳米材料的

光热转换性能。光热疗法在肿瘤治疗中具有高

效、无创、对正常组织无损伤等优点[45-46]。然而，

纳米颗粒在肿瘤部位的积累不足，是光热疗法面

临的一大挑战[47]。纳米颗粒可以通过细胞膜的

包裹，实现特异的靶向作用，利用其这一优势，

Han 等[48]利用叠氮化合物(azide, N3)标记的 T 细胞

膜包裹负载光敏剂吲哚菁绿(indocyanine green, 
ICG)的纳米颗粒，试验结果显示注射 N3 标记的

T 细胞膜仿生纳米颗粒在肿瘤中的荧光信号显

著增强，表现出明显的肿瘤积累，其荧光信号是

未经 N3 基团修饰的 T 细胞膜仿生纳米颗粒的近

2 倍，表明通过标记在 T 细胞膜上的 N3 与标记

在肿瘤细胞表面的靶向标签的生物正交反应，T
细胞膜包覆赋予了纳米颗粒靶向识别肿瘤的能

力，显著增强了纳米颗粒在肿瘤中的锚定(图 1)。 
 

 
 

图 1  叠氮化合物(N3)标记的 T 细胞膜包裹负载 ICG 的纳米颗粒治疗肿瘤示意图 
Figure 1  Schematic illustration of N3-labeled T cell membrane-coated ICG-PLGA nanoparticles treat tumor. 
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通过细胞膜及细胞膜上的修饰达到双靶向策

略，促进了纳米颗粒与肿瘤的结合，有效地增

强了治疗效果。 

3.2  增强光动力治疗 
光动力疗法(photodynamic therapy, PDT)是

一种新型的无创治疗方案，具有疗效强、靶向

能力强、副作用小等优点，已被用于肿瘤的临

床治疗[49-50]。在光动力疗法导致的肿瘤细胞濒

死时可以激活抗原呈递细胞(antigen presenting 
cells, APCs)，刺激 T 细胞的产生和增殖，从而

产生肿瘤免疫[51-53]。然而，由于缺乏佐剂，单

纯依赖治疗手段杀死肿瘤细胞并不能诱导产生

效果明显且持久的免疫反应[54]。Deng 等[55]利用

自然杀伤细胞(natural killer cell, NK cell)细胞膜

可以靶向癌细胞和具有细胞膜免疫诱导剂的特

点设计了自然杀伤细胞膜包裹负载光敏剂的纳

米颗粒。结果表明自然杀伤细胞膜赋予了纳米

颗粒靶向癌细胞的功能，并且可以诱导细胞免

疫反应，在光动力治疗的同时，诱导 M1 巨噬

细胞极化产生抗肿瘤免疫反应，增强自然杀伤

细胞膜包裹的纳米颗粒抗肿瘤免疫效率。 

3.3  免疫治疗 
癌症免疫治疗策略包括过继 T 淋巴细胞和

免疫检查点阻断，在肿瘤的临床治疗方面有较

为突出的效果[56]。然而，过继 T 细胞治疗受制

于昂贵且复杂的体外培养和个体间免疫差异等

因素，免疫检查点阻断受制于该疗法引起的免

疫相关不良反应、治疗效果有限等因素[57-58]。

Kang 等[59]设计了 T 细胞膜包裹负载抗癌药物的

纳米颗粒，结果表明 T 细胞膜包裹的纳米颗粒

可以通过黏附蛋白靶向肿瘤释放抗癌药物直接

杀 死 肿 瘤 ， 甚 至 可 以 清 除 转 化 生 长 因 子

(transforming growth factor-β1, TGF-β1)和细胞程

序性死亡配体 1 (programmed death-ligand 1, 
PD-L1)，重新激活细胞毒性 T 淋巴细胞(cytotoxic 

T lymphocyte, CTL)对肿瘤细胞进行杀伤。因其

靶向性与 T 细胞膜蛋白，在研究中这种纳米颗

粒可以在肿瘤局部比免疫阻断剂更高效地调节

免疫，同时又避免了免疫阻断剂引起的免疫相

关不良反应。 
这些设计显示了细胞膜包裹的纳米颗粒的

细胞膜来源的多样化、纳米颗粒核心灵活且可

控的负载能力，使得细胞膜包裹的纳米颗粒作

为肿瘤治疗平台有丰富的可能性，同时也展示

了其在靶向递送药物与调节机体免疫方面的广

阔前景。 

4  外源性疾病 
4.1  抑制细菌感染 

近年来，临床上以革兰阴性杆菌为代表的多

重耐药细菌的检出率呈快速上升趋势，为临床抗

感染治疗带来巨大挑战[60]。为降低抗生素的使

用，能够与抗生素协同进行抗菌治疗的抗黏附剂

已显示出有效的抑菌作用[61]。Zhang 等[62]设计了

利用幽门螺杆菌(Helicobacter pylori)外膜包裹的

纳米颗粒，该仿生纳米颗粒继承了幽门螺杆菌的

表面抗原从而模拟天然的致病菌。在研究中该纳

米颗粒表面的幽门螺杆菌外膜携带的黏附素使

其可以与宿主小鼠胃上皮组织粘连，通过竞争性

的结合，阻碍幽门螺杆菌与小鼠胃组织的粘连，

实现抗感染的目的。Angsantikul 等[63]还设计了胃

上皮细胞 膜如人胃 腺癌细胞 (human gastric 
adenocarcinoma cell, AGS cell)膜包裹负载抗生素

的纳米颗粒(AGS cell membrane coated antibiotic- 
loaded polymeric nanoparticles, AGS-NPs) (图 2A)，
结果表明胃上皮细胞膜所携带的受体可以与幽

门螺杆菌靶向结合，发挥纳米颗粒药物缓释的功

能有效杀伤幽门螺杆菌。若将两种纳米颗粒结合

使用，有望呈现出针对细菌感染的抗黏附与抗生

素的协同治疗。这一治疗方式无需抗黏附剂并且
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能够靶向缓释抗生素，为开发新的抗菌治疗平台

提供了新的思路。除此之外，Deng 等[64]构建了

表达 Toll 样受体 4 (Toll-like receptor 4, TLR4)的
巨噬细胞膜，并将其包裹在负载抗菌剂的纳米颗

粒表面，制备巨噬细胞仿生纳米颗粒。此纳米颗

粒对大肠杆菌(Escherichia coli)的吸附率约为未

包膜纳米颗粒的 5 倍，从而实现靶向释放药物，

达到更好的抑菌效果。纳米颗粒表面携带的 TLR4
竞争性中和微环境中的脂多糖(lipopolysaccharide, 
LPS)，抑制促炎巨噬细胞活化，实现抗菌和免疫

调节的双重功能。Pang 等[65]通过基因工程技术，

制备了表面具有金黄色葡萄球菌(Staphylococcus 
aureus) α-溶血素(α-hemolysin, Hla)抗体的细胞

膜，并在其内部封装声敏剂制成的纳米颗粒。该

纳米颗粒表面携带的抗体高效中和细菌的毒力

因子，靶向细菌感染部位，利用声动力疗法 

(sonodynamic therapy, SDT)[66]超声产生活性氧

高效杀死细菌，实现抗菌和抗毒素的同时治疗。

该研究首次将抗菌声动力疗法与免疫疗法联合

使用，无需使用抗生素便可高效地中和细菌毒力

因子并清除细菌。  
4.2  中和毒素 

病原菌或有毒动植物分泌的蛋白质毒素可

以突破细胞膜屏障产生毒力作用[67]。传统的抗

毒素方法主要依赖于结构特异性平台，例如用于

毒素中和的抗体，这种方法虽然有效，但由于毒

素的多样性，有效的抗毒素治疗需要同时施用多

种制剂[68-69]。这就导致了结构特异性抗毒力平台

的临床应用有很强的局限性，从而显示出开发广

谱抗毒素平台的重要性。大多数毒素对细胞膜的 
 

 
 

图 2  细胞膜包裹的纳米颗粒治疗幽门螺杆菌和吸附 ε 毒素(ETX)示意图   A：人胃腺癌细胞膜包裹负

载抗生素的纳米颗粒(AGS-NPs)治疗幽门螺杆菌感染示意图. B：人红细胞膜包裹的纳米颗粒吸附 ETX 毒

素示意图 
Figure 2  Schematic illustration of membrane-coated nanoparticles treat Helicobacter pylori infection and 
absorb ε-toxin (ETX). A: Schematic illustration of AGS cell membrane coated antibiotic-loaded polymeric 
nanoparticles (AGS-NPs) treat H. pylori infection. B: Schematic illustration of RBC membrane coated 
nanoparticles absorb ETX toxins. 
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个别成分表现出一定程度的特异性结合，纳米

颗粒外侧包裹的细胞膜同样具有这些成分。基

于这些特性，细胞膜包裹的纳米颗粒有作为广

谱毒素解毒平台的潜力。如 Hu 等[70]设计的由

人红细胞膜包裹的纳米颗粒，通过在纳米核心

表面包裹细胞膜，从而伪装成毒素诱饵吸附游

离的毒素，使其失去损伤其他组织细胞的能力，

在研究中证明可以有效地中和蜂毒素(melittin, 
MLT)、金黄色葡萄球菌(Staphylococcus aureus) 
α-溶血素(α-hemolysin, Hla)、李斯特菌(Listeria 
monocytogenes)溶血素 O (listeriolysin O, LLO)和
链球菌(Ltreptococcus)溶血素 O (ltreptolysin O, 
SLO)这 4 种成孔毒素(pore-forming toxins, PFTs)。
本实验室[28]设计的人红细胞膜包裹的纳米颗粒已

经被证实可以治疗由产气荚膜梭菌(Clostridium 
perfringens) ε 毒素(ε-toxin, ETX)引起的致命感

染(图 2B)，并首次证实了吸入式纳米颗粒可以

中和气溶胶感染的毒素，且人红细胞膜包裹的

纳米颗粒捕获的毒素与该纳米颗粒在被消化之

前对宿主的毒性也可忽略不计[71]。相关研究表

明[72-74]，毒素被纳米颗粒吸附后失去毒性，且逐

渐被肝脏和脾脏捕获。肝脏和脾脏是动物单核巨

噬细胞系统(mononuclear phagocyte system, MPS)
的重要组成部分，MPS 捕获和分解功能可以确

保毒素与纳米颗粒一起被清除[75]。病理切片结

果表明，毒素被纳米颗粒吸附后，不会对器官造

成任何损伤[28]。类似的设计和研究可以很容易

地应用于其他细胞膜包裹的纳米颗粒平台，不同

的细胞膜也会赋予纳米颗粒不同的功能，也就是

说细胞膜包裹的纳米颗粒平台有望被开发成便

捷有效的广谱毒素解毒平台。 

4.3  中和病毒 
研制一款新型病毒的治疗药物是一个复杂

且艰难的挑战，这是由于大多数传统治疗药物的

研制需要了解病毒潜在的致病机制。并且，抗病

毒药物通常只能针对特定的病毒，随着病毒突变

的积累，抗病毒药物有失效的风险[76]。而利用

细胞膜包裹的纳米颗粒平台开展的抗病毒药物

的研发重点在于宿主细胞，而不是一味地针对病

原体。如在新型冠状病毒(severe acute respiratory 
syndrome coronavirus 2, SARS-CoV-2)暴发且变

异株不断出现这一背景之下，Tan 等[77]设计了巨

噬细胞膜包裹的纳米颗粒，其内部负载抗病毒药

物。该纳米颗粒继承了巨噬细胞膜固有表面受

体，竞争性结合促炎细胞因子白细胞介素 -6 
(interleukin-6, IL-6) 和 白 细 胞 介 素 -1 
(interleukin-1, IL-1)，抑制免疫细胞激活和细胞

因子风暴综合征(cytokine storm syndrome, CCS)，
有利于 COVID-19 的抗炎症治疗。此外，巨噬细

胞膜表面的血管紧张素转换酶 2 (angiotensin- 
converting enzyme 2, ACE Ⅱ)可以特异性靶向

SARS-CoV-2 刺突蛋白释放抗病毒药物，显著提

高治疗效率，表现出优异的抗炎和抗病毒协同效

应。Zhang 等[78]基于在前期研究中已经确定的新

型冠状病毒靶细胞，设计的人巨噬细胞膜包裹的

纳米颗粒与人肺上皮Ⅱ型细胞 (human alveolar 
epithelial type Ⅱ cells)膜包裹的纳米颗粒 2 种抗

新型冠状病毒药物，都能以剂量依赖的方式中和

新型冠状病毒。此外，人巨噬细胞膜包裹的纳米

颗粒在具有对病毒的中和能力的同时，还能够解

决宿主的暴发性炎症[79]。与其他的治疗方式相

比，细胞膜包裹的纳米颗粒平台有着独特的优

势，针对一种快速突变的病毒而言，只要病毒的

目标依然是宿主相应的细胞，细胞膜包裹的纳米

颗粒的治疗效果理论上就不会有明显的降低，也

不会使病毒产生抗药性，其优秀的抗突变能力是

传统治疗药物难以达到的，也是作为一种易突变

病毒的治疗药物所必须具备的。虽然这一药物尚

未应用在动物模型之上，但却能成为病毒治疗平

台开发方向的重要参考。 
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5  其他疾病 
5.1  类风湿性关节炎 

类风湿性关节炎(rheumatoid arthritis, RA)是
一种常见的慢性炎症性疾病，临床研究中使用

针对炎症反应的治疗对策在近年来已经取得了一

些成果，但其治疗效率仍未能令人满意[80]。并且

由于细胞因子相互作用的复杂性和细胞因子靶

点的多样性，用于治疗的生物制剂的毒性仍然

难以预料[81-82]。Liu 等[83]利用小分子物质和细

胞因子诱导成纤维样滑膜细胞(fibroblast-like 
synoviocytes, FLS)高表达多种抑制 T 细胞活化

分子，并提取其细胞膜包裹纳米颗粒用于治疗

类风湿性关节炎。研究结果显示该细胞膜包裹

的纳米颗粒可以靶向炎症关节，通过多种途径

抑制 T 细胞活化，显著减轻小鼠的炎症细胞浸

润和滑膜增生，表现出良好的治疗效果。Zhang
等 [84 ]设计了一种中性粒细胞膜包裹的纳米颗

粒，该纳米颗粒继承了中性粒细胞的相关膜功

能。结果表明，这些纳米颗粒可以中和促炎细

胞因子从而抑制炎症，并且能够深入软骨基质

为小鼠提供强有力的软骨保护。与现有的抑 

制特定点的抗细胞因子药物不同，中性粒细胞

包裹的纳米颗粒无需识别细胞因子即可提供阻

断、抑制炎症级联反应的能力。对于炎症反应

的治疗，细胞膜包裹的纳米颗粒可以提供广谱

抗炎症功能，这未尝不是其发展成为一种潜在

的抗炎症平台的优势所在。 

5.2  治疗眼部新生血管疾病 
与病理性新生血管形成密切相关的眼部新

生血管疾病是人失明的主要原因之一。这类疾

病(如湿性年龄相关性黄斑变性、糖尿病视网

膜病、早产儿视网膜病变)因血管生成过度而

诱发出血、水肿、视网膜脱离，最终会导致患

者视力丧失[85]。目前临床上治疗这类疾病的策

略主要为定期在玻璃体内注射抗血管内皮生长

因子(vascular endothelial growth factor, VEGF)
药物，尽管其显著降低了视力障碍患病率，但

反复长期的侵入性注射存在患者依从性差、经

济负担沉重、技术要求高和眼部并发症风险大

等问题[86-88]。为此 Li 等[89]设计了由视网膜内皮

细胞(retinal endotheliocyte cell, REC)膜与人红细

胞(red blood cell, RBC)膜制成的杂化细胞膜包

裹的纳米颗粒(图 3)，其表面的视网膜内皮细胞 

 

 
 
图 3  视网膜内皮细胞(REC)膜与人红细胞(RBC)膜的混合细胞膜包裹纳米颗粒制备流程 
Figure 3  Preparation process of RBC-REC hybrid cell-membrane coated nanoparticles. 
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膜携带了 VEGF 受体，可用于中和 VEGF，人

红细胞膜能够赋予其免疫逃逸功能，使得该纳

米颗粒在宿主体内拥有更长的半衰期；结果表

明这一杂化膜包裹的纳米颗粒完全能够作为一

种有效的血管生成药物，并且能够满足对新生

血管性眼部疾病无创治疗的迫切需求。这一设

计应用杂化细胞膜对纳米颗粒进行包裹，再次

证明了细胞膜包裹的纳米颗粒平台具有丰富的

可能性，这使其拥有发展成为疾病治疗领域重

要平台的潜力。 

6  讨论与展望 
细胞膜包裹的纳米颗粒这一新兴平台，具有

传统药物难以企及的灵活性。如表 1 所示，纳米

颗粒表面包裹的细胞膜能赋予这些纳米颗粒不

同的生物学功能，并且细胞膜作为脂质的流动性

还允许后续应用生物分子对纳米颗粒进行功能

化，核心材质的多样化同样支持纳米颗粒在不同

应用场景中均能展现应用价值。 
之前的研究发现[28]，细胞膜包裹的纳米颗

粒在体内与病原体快速结合后能够改变病原体

在体内器官中分布与代谢。注射或吸入式的细胞

膜包裹的纳米颗粒均能对宿主提供治疗作用，且

预先注射或吸入细胞膜包裹的纳米颗粒能在短

期内对宿主起到保护，实现化学药物难以实现的

预防作用。较长的体内循环时间和良好的生物相

容性使得细胞膜包裹的纳米颗粒在治疗过程中

拥有更长的给药周期，提示其在体内药物递送、

癌症治疗、病原体或其产物清除等方面同样具有

较大的优势。对于外源性疾病而言，各类病原体

或其产物的作用方式大相径庭，但其致病过程均

会与细胞膜相互作用。传统治疗对策的有效程度

大多与相应疾病的研究深度密切相关，这一痛点

在治疗新型冠状病毒的相关研究中屡见不鲜，反 
 
表 1  不同来源细胞膜的生物学功能及应用 
Table 1  Biological functions and applications of cell membranes from different sources 
Source of membrane Drug 

delivery 
Goal Function Reference 

T cells Load Enhance photothermal therapy for tumors 
Tumor immunotherapy 

Target and anchor tumor cells 
Regulate immunity 
Kill tumor cells 

[48,59] 

NK cells Load Anti-tumor drug therapy 
Induced immunity 

Target tumor cells 
Activate APCs 
Induce M1-macrophage 
polarization and target tumor cells 

[55] 

H. pylori − Inhibition of pathogen adhesion Competitively bind to host cells [62] 
Gastric epithelial cells Load Antibacterial drug treatment Target H. pylori [63] 
RBC − Detoxification Absorb pore-forming toxins 

Long circulation 
[28,70] 

Macrophages − Antiviral therapy Bind to viruses  [78] 
Alveolar epithelial 
cells 

− Antiviral therapy Bind to viruses  [78] 

Fibroblast-like 
synoviocytes 

− Anti-inflammatory therapy Inhibit T cell activation [83] 

Neutrophils − Anti-inflammatory therapy Binding proinflammatory cytokines [84] 
Retinal endotheliocyte 
cells 

− Treatment of ocular neovascular diseases Neutralize vascular endothelial 
growth factor 

[89] 
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观细胞膜包裹的纳米颗粒平台对外源性疾病的

治疗，只要明确了与病原相互作用的宿主细胞，基

于细胞膜包裹的纳米颗粒平台就能设计出相应

的治疗对策。对于内源性疾病而言，将具有长循

环时间、免疫逃逸、组织特异性靶向等功能和特

性的细胞膜，与具有高效的载药能力和良好的生

物相容性与可降解性的纳米核心联用，对于强化

治疗效果或改善不良反应起到关键作用。 
未来在生物医学应用中，细胞膜包裹的纳米

颗粒将在疾病治疗方面显露出更大的优势。为了

丰富细胞膜包裹的纳米颗粒平台的功能多样性，

将有更多的天然细胞膜和基因编辑细胞膜被应

用在这一平台中以开发新的应用场景；杂化细胞

膜会更多地应用于这一平台并展现出其能够综

合多种细胞膜生物学功能的优势，进一步增强和

丰富这一平台的功能性；由生物分子功能化的细

胞膜也会得到更多的应用，这些生物分子能够更

好地发挥包裹纳米颗粒的细胞膜的优势性能。然

而细胞膜包裹纳米颗粒平台还面临着大规模体

外细胞培养、规模化生产困难等问题，距离临床

应用之间存在着巨大差距。某些纳米颗粒因其自

身特性或经过表面修饰后无法与细胞膜整合，会

导致其功能化受到阻碍。一些细胞膜(如细菌细

胞膜、肿瘤细胞膜)表面的锚定蛋白，例如免疫

逃逸蛋白、细菌抗原等，是否会引发机体的不

良反应还需继续研究。而且本实验室在前期研

究中发现，细胞膜的来源与受试者之间的亲缘

关系也与纳米颗粒的安全性有关，因此细胞膜

的选择也是后续研究的一个重要方面。总之，

细胞膜包裹的纳米颗粒具有较高的灵活性和传

统药物难以企及的优势，应用前景广阔，但是

细胞膜包裹的纳米颗粒的生物毒性、生物相容

性、临床安全性等问题，也需要在后续研究中

继续探究。 
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