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产品货号：S87651
生物活性：

Description D-Lin-MC3-DMA 是一种可电离的阳离子脂质, 是一种有效的递送 siRNA 载体。

In Vitro

MC3脂质纳米粒的制备

我们在此提供 FDA 批准的 Patisiran（一种靶向转甲状腺素蛋白 (TTR) mRNA 的 siRNA）中

LNP 的脂质摩尔比。此配方中的脂质摩尔比为 D-Lin-MC3-DMA : DSPC : 胆固醇 : PEG2000-C-DMG

= 50 : 10 : 38.5 : 1.5[1]，RNA 与脂质的重量比为 0.05（wt/wt）。

A. 脂质混合物的制备

1. 将脂质溶解于乙醇中，配制成 10 mg/m 的储备溶液。脂质储备溶液可储存于-20°C 以备后用。

注 1： 可电离脂质通常是液体。由于其粘度，应始终称重，而不是依赖自动移液器的体积。

注意事项 2：胆固醇溶液需保温（>37°C）以保持流动性。应及时转移胆固醇溶液，避免冷却。

2. 按照说明制备脂质混合物溶液。每毫升脂质混合物添加以下物质：548 μL 10mg/mL

D-Lin-MC3-DMA (HY-112251)、254 μL 10mg/mL 胆固醇 (HY-N0322)、134 μL 10mg/mL DSPC

(HY-W040193) 和 64 μL PEG2000-C-DMG (HY-145411) [2]。充分混合溶液以获得澄清溶液。此混合

物含有 10 mg 总脂质。

注 3：脂质和比例的选择可以根据需要进行改变，这将影响 LNP 特性（大小、多分散性和功效）

以及所需的 mRNA 量。

B. siRNA 制备

1. 用 100 mM pH 5 醋酸钠缓冲液制备 166.7 μg/mL siRNA 溶液。

注 4：脂质：siRNA 重量比影响包封效率。可制备其他重量比作为替代配方，用户应进行相应调

整。

C. 混合

实现溶液快速混合的常用方法有三种：移液器混合法、涡旋混合法和微流体混合法。所有这些混

合方法都可用于各种应用。

值得注意的是，移液器混合法和涡旋混合法可能会产生更多异质性 LNP，包封效率较低，并且容

易产生变异。微流体装置能够以高度可控、可重复的方式快速混合，从而实现均质 LNP 和高包封效

率。在这些装置中，乙醇脂质混合物和水溶液在单独的流中快速混合。当两股流混合时形成 LNP，然

后收集到单个收集管中。

1. 移液器混合方法：

1.1. 吸取 3 mL siRNA 溶液，快速加入 1 mL 脂质混合物溶液中（一般使用 1:3 的乙醇脂质混

合物与水性缓冲液比例）。快速上下移液 20-30 秒。

1.2. 将所得溶液在室温下孵育最多 15 分钟。

1.3. 混合后，将 LNPs用 PBS（pH 7.4）透析 2小时，用 0.2μm过滤器无菌过滤，并在 4°C下

储存。

2. 涡旋混合法：

1.1. 在涡旋混合器上以中等速度涡旋 3 mL siRNA 溶液。然后，快速将 1 mL 脂质混合物溶液加

入涡旋溶液中（通常使用 1:3 的乙醇脂质混合物与水性缓冲液的比例）。继续涡旋所得分散液 20-30

秒。

1.2. 将所得溶液在室温下孵育最多 15 分钟。

1.3. 混合后，将 LNPs用 PBS（pH 7.4）透析 2小时，用 0.2μm过滤器无菌过滤，并在 4°C下

储存。

3. 微流体混合方法：
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1.1 将 3 mL siRNA缓冲液与 1 mL脂质混合物溶液在微流控装置中混合，总流速为 12 mL/min（一

般采用 1:3的乙醇脂质混合物与水性缓冲液的比例）。

注 5：可以改变流量比和总流量等参数来微调 LNP。

1.2. 混合后，将 LNPs用 PBS（pH 7.4）透析 2小时，用 0.2μm过滤器无菌过滤，并在 4°C下

储存。
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In Vivo

含有二硬脂酰磷脂酰胆碱 (DSPC) 和可电离氨基脂质（如二亚油基甲基-4-二甲氨基丁酸酯

(DLin-MC3-DMA)）的脂质纳米颗粒 (LNP) 是有效的体内 siRNA 递送载体。LNP-siRNA 系统经过

优化，可在小鼠静脉注射后在肝细胞中实现最大的基因沉默效力，其中包含 DLin-MC3-DMA (MC3)、

DSPC、胆固醇和聚乙二醇 (PEG)-脂质，摩尔比为 50/10/38.5/1.5。DLin-MC3-DMA 表现出良好的的

pKa 值，可显著提高效力[1]。

Solvent&Solubility

细胞实验:

DMSO 中的溶解度 : 200 mg/mL (311.48 mM; 超声助溶; 吸湿的 DMSO 对产品的溶解度有显著影

响，请使用新开封的 DMSO)

Ethanol 中的溶解度 : 125 mg/mL (194.68 mM; 超声助溶)

Preparing

Stock Solutions

Solvent Mass

Concentration
1 mg 5 mg 10 mg

1 mM 1.5574 mL 7.7871 mL 15.5741 mL

5 mM 0.3115 mL 1.5574 mL 3.1148 mL

10 mM 0.1557 mL 0.7787 mL 1.5574 mL

*请根据产品在不同溶剂中的溶解度选择合适的溶剂配制储备液；一旦配成溶液，请分装保存，避免

反复冻融造成的产品失效。

储备液的保存方式和期限：-80°C, 6 months; -20°C, 1 month (protect from light)。-80°C储存时，请在 6

个月内使用，-20°C储存时，请在 1个月内使用。

动物实验：

请根据您的 实验动物和给药方式 选择适当的溶解方案。

以下溶解方案都请先按照 In Vitro 方式配制澄清的储备液，再依次添加助溶剂：

——为保证实验结果的可靠性，澄清的储备液可以根据储存条件，适当保存；体内实验的工作液，建

议您现用现配，当天使用；

以下溶剂前显示的百分比是指该溶剂在您配制终溶液中的体积占比；如在配制过程中出现沉淀、析出

现象，可以通过加热和/或超声的方式助溶

方案 一

请依序添加每种溶剂： 10% DMSO → 40% PEG300 → 5% Tween-80 → 45% Saline

Solubility: 5 mg/mL (7.79 mM); 悬浊液; 超声助溶

此方案可获得 5 mg/mL的均匀悬浊液，悬浊液可用于口服和腹腔注射。

以 1 mL 工作液为例，取 100 μL 50.0 mg/mL 的澄清 DMSO 储备液加到 400 μL PEG300 中，混合

均匀；再向上述体系中加入 50 μL Tween-80，混合均匀；然后再继续加入 450 μL 生理盐水 定容至 1

mL。

生理盐水的配制：将 0.9 g 氯化钠，溶解于 ddH₂O 并定容至 100 mL，可以得到澄清透明的生理盐水

溶液。

方案 二

请依序添加每种溶剂： 10% DMSO → 90% (20% SBE-β-CD in Saline)
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Solubility: 5 mg/mL (7.79 mM); 澄清溶液; 超声助溶 (<80°C)

此方案可获得 5 mg/mL的澄清溶液。

以 1 mL 工作液为例，取 100 μL 50.0 mg/mL 的澄清 DMSO 储备液加到 900 μL 20% 的 SBE-β-CD

生理盐水水溶液 中，混合均匀。

2 g SBE-β-CD（磺丁基醚 β-环糊精）粉末定容于 10 mL 的生理盐水中，完全溶解至澄清透明。

方案 三

请依序添加每种溶剂： 10% DMSO → 90% Corn Oil

Solubility: ≥ 2.5 mg/mL (3.89 mM); 澄清溶液

此方案可获得 ≥ 2.5 mg/mL（饱和度未知）的澄清溶液，此方案实验周期在半个月以上的动物实验酌

情使用。

以 1 mL 工作液为例，取 100 μL 25.0 mg/mL 的澄清 DMSO 储备液加到 900 μL玉米油中，混合均

匀。
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完整储备液配制表：

请根据产品在不同溶剂中的溶解度选择合适的溶剂配制储备液；一旦配成溶液，请分装保存，避免反复冻融造成的产品失

效。

储备液的保存方式和期限：-80°C, 6 months; -20°C, 1 month (protect from light)。-80°C储存时，请在 6个月内使用，-20°

C储存时，请在 1个月内使用。

可选溶剂 质量

溶剂体积

浓度

1 mg 5 mg 10 mg 25 mg

Ethanol / DMSO

1 mM 1.5574 mL 7.7871 mL 15.5741 mL 38.9354 mL

5 mM 0.3115 mL 1.5574 mL 3.1148 mL 7.7871 mL

10 mM 0.1557 mL 0.7787 mL 1.5574 mL 3.8935 mL

15 mM 0.1038 mL 0.5191 mL 1.0383 mL 2.5957 mL

20 mM 0.0779 mL 0.3894 mL 0.7787 mL 1.9468 mL

25 mM 0.0623 mL 0.3115 mL 0.6230 mL 1.5574 mL

30 mM 0.0519 mL 0.2596 mL 0.5191 mL 1.2978 mL

40 mM 0.0389 mL 0.1947 mL 0.3894 mL 0.9734 mL

50 mM 0.0311 mL 0.1557 mL 0.3115 mL 0.7787 mL

60 mM 0.0260 mL 0.1298 mL 0.2596 mL 0.6489 mL

80 mM 0.0195 mL 0.0973 mL 0.1947 mL 0.4867 mL
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100 mM 0.0156 mL 0.0779 mL 0.1557 mL 0.3894 mL
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