附件13：

“抗肿瘤药物高分子纳米载体的多功能性和协同作用”

重大项目指南

癌症是一个全球性的公共健康问题。近三十年来，世界癌症发病率逐年升高，我国癌症发病也呈现出年轻化、发病率和死亡率“三线”走高的趋势。癌症已成为我国居民的重要死因，严重危害人民身心健康和社会和谐发展。提高癌症治疗水平、保护人民身心健康是直接关系我国国家安全和可持续发展的重大需求。化疗是癌症治疗的重要手段之一，传统的化疗药物存在毒副作用大和治疗效率低两大问题。高分子纳米药物将传统的抗癌药物负载于纳米尺度的高分子载体，经体内循环、肿瘤组织富集与渗透、细胞摄取以及胞内药物释放等过程实现杀死肿瘤细胞、治疗癌症的目的。第一代高分子纳米药物可提高药物的溶解性、改善药物在体内的长循环功能和在肿瘤组织富集的功能，从而显著降低药物的毒副作用，但仍然未能解决治疗效率低的问题。这是由于高分子纳米药物从进入体内循环到释放药物所经历的各步骤间存在多重矛盾。要提高疗效，就必须解决这些矛盾，使各步骤所对应的高分子纳米药物载体的多种功能协同起来。这就需要找出高分子纳米药物从进入体内循环到释放药物整个过程的关键影响因素，需要合理设计高分子纳米载体。唯此才能更好地克服药物输送屏障，发展出既降低毒性又提高疗效的新一代多功能协同的高分子抗肿瘤纳米药物，从而推动纳米药物以及相关领域的发展。抗肿瘤药物高分子纳米载体的研究具有很强的学科交叉特点，是材料科学中极具创新潜力和发展空间的研究方向，有很强的前瞻性，属《国家中长期科学和技术发展纲要（2006-2020年）》和国家自然科学基金“十二五”发展规划中优先和重点发展的领域。
一、科学目标

抗肿瘤药物高分子纳米载体的多功能性和协同作用的研究应实施学科实质性的交叉，力争实现如下科学目标：阐明高分子抗肿瘤纳米载体输送药物的材料学与生物学相关基础科学问题，揭示药物输送与材料功能之间的关系，建立纳米载体多功能性与协同作用的新方法，发展多功能协同的高分子纳米载体系统，推动纳米载药体系的临床应用，在纳米载药体系的理论和技术研究方面取得重大突破，获得具有自主知识产权的高分子纳米载药体系，争取在研究水平和研究队伍方面居于国际引领地位。
二、研究内容
（一）高分子纳米载体结构与体内药物输送特定过程的相关性。
研究高分子纳米载体结构与体内循环、肿瘤组织富集与渗透、细胞摄取及药物释放性能的相关性，阐明药物输送过程中各环节的关键影响因素及规律。

（二）多功能高分子纳米载药系统的构建方法。
基于药物输送特定过程对纳米药物载体的要求，设计、合成安全可控的载体材料，在可控合成、化学修饰、组装、生物功能化等基础上，探索实现高分子纳米载体多功能集成的新方法。

（三）高分子纳米载药系统输送药物的功能协同性。
针对载体长循环与细胞摄取、药物包载稳定性与胞内释放等多对矛盾，研究多功能纳米载药系统的功能协同性以及克服药物体内输送多重屏障的能力。

（四）功能协同的纳米载药系统的生物学行为。
利用动物肿瘤模型，研究纳米载药系统的功能协同性与药物体内分布、药物代谢动力学、药效和安全性的关系。
三、资助期限  5年 （2014年1月至2018年12月）
四、资助经费  1500万元
五、申请注意事项     

1. 申请人应当认真阅读本项目指南和通告，不符合项目指南和通告的申请项目不予受理。

2. 申请书的附注说明选择“抗肿瘤药物高分子纳米载体的多功能性和协同作用”（以上选择不准确或未选择的项目申请不予受理）。

3. 本项目由工程与材料科学部负责受理。
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