
Advancing image-based localization of lipid-based
nanomedicines for the exploration of targeted drug delivery
Os, W.L. van



Chapter 6 

 

 

 226 

nanodeeltjes-lokalisatie, aangezien het eerder voorgestelde REMNANT-anker 

waarschijnlijk dissocieert van het nanodeeltje na IV toediening. Al met al tonen 

we een ExM-workflow voor embryonale zebravisbreinen die het potentieel heeft 

om begrip te verwerven omtrent lokalisatie van lipide-gebaseerde nanodeeltjes. 

ExM maakt super-resolutie imaging van cellen en weefsels mogelijk door fysiek 

hydrogel-ingebedde biologische specimen uit te breiden, maar de huidige 

methoden vereisen een handmatige opstelling die de werkbaarheid en het 

potentieel voor geautomatiseerde processen beperkt. In hoofdstuk 5 hebben we 

een gelatiekamer (WellExM) ontworpen die alle ExM-verwerkingsstappen 

vergemakkelijkt. We hebben aangetoond dat WellExM-inserts succesvol zijn in 

het expanden van 2D- en 3D-cellulaire organisaties in een plaatmodel met een 

enkelvoudige-druppel benadering. Momenteel bestaande ExM-protocollen 

vereiste slechts kleine aanpassingen voor het gebruik met de WellExM. 

Toekomstige uitdagingen liggen in productontwikkeling, automatisering en 

valorisatie van de technologie. 

Al met al konden we door fundamenteel begrip van lipide-fluorofoorconjugaten 

te verkrijgen voorspellende biodistributiepatronen verkrijgen voor lipide-

gebaseerde formuleringen. Deze stelden ons in staat om doelgerichte LNP-

afgifte en transfectie te screenen. Bovendien hebben we gewerkt aan een 

workflow die de resolutielimieten van fluorescente confocale microscopie zou 

kunnen verleggen met behulp van ExM. Well ExM werden ontwikkeld voor 2D- 

en 3D-ExM in well plates, en we hebben gewerkt aan lipide-gebaseerde 

nanodeeltjes-lokalisatie in opgelost zebravislarven-hersenendotheel. Hiermee 

beschrijft dit proefschrift de vooruitgangen in beeld-gebaseerde lokalisatie van 

lipide-gebaseerde nanodeeltjes, wat begrip van doelgerichte geneesmiddelafgifte 

kan verbeteren. 
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