
第 3期 陈永鹏,等.脂质体的乳糖化修饰及其肝脏靶向性研究

3 讨论

哺乳动物肝细胞表面特异存在的 ASGP-R 能专

一识别末端携带半乳糖基的配体袁受体 - 配体复合物

经胞吞作用迅速进入肝细胞内咱4暂遥利用这一原理制备
携带半乳糖基的靶向性药物载体袁通过靶向性药物载
体将药物导向肝脏袁可实现提高疗效尧减少药物剂量
等目的遥
利用白蛋白中的赖氨酸着-NH2与琢- 乳糖通过胺

化还原法可合成 L-HSA袁部分着-NH2置换 SATA的

琥珀酰亚胺基而使蛋白硫基化袁通过单硫键将蛋白结

合于MPB鄄脂质体遥在诸多蛋白鄄脂质体结合反应中袁
含自由硫基的蛋白与含MPB-PE脂质体反应的有效结

合率最高渊每 1滋mol脂质体可以结合 500滋g蛋白冤咱5暂袁
本研究的结合率达到 538.7 g/mol遥1分子L-HAS可携带

17个乳糖袁使脂质体表面携带大量的半乳糖基袁进入
体内后迅速与ASGP-R结合并积聚于肝细胞内遥本研
究发现袁大鼠尾静脉注射 131I-交联物 40min后袁肝脏
中的放射活性显著高于其他各脏器袁显示出交联物具
有良好的肝脏靶向性曰预注射 L-HSA后肝脏的放射

活性与脾脏无明显差别袁表明 L-HSA抑制交联物的

肝脏聚集性袁提示交联物通过ASGP-R实现肝脏靶向

性遥
2.2.15细胞是转染了HBVDNA 序列的肝癌细

胞袁能长期稳定地产生HBV颗粒袁其表面存在 AS-

GP-R咱6暂遥IFN-琢对 2.2.15细胞中HBV复制具有抑制

作用遥本研究应用交联物包埋 IFN袁与 IFN尧普通脂质
体包埋 IFN 比较在 2.2.15细胞中的抗HBV作用袁表
明 Conj-IFN 的抗病毒效应较高袁只需 1/8和 1/4的剂

量袁即可产生与 IFN 和 Lip-IFN 类似的抗病毒作用袁
且出现最高效应的时间较早遥交联物及普通脂质体
对 HBeAg均无抑制作用袁提示 IFN 通过交联物的受

体鄄配体结合可迅速尧完全地进入 2.2.15细胞内袁使细
胞内 IFN 增多而发挥更高的抗病毒效应遥
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3 6 9 12

Lip 0 1.8 0 0
Conj 0 0 0 0

0.08MUIFN* 0 4.7 12.7 2.3

0.08MULip-IFN # 0 0 22.8 5.8

0.08 MUConj-IFN 44.8 60.7 43.5 45.5

0.04MUConj-IFN 6.8 47.4 28.6 12.1
0.02MUConj-IFN 0 24.6 23.8 4.6

0.01MUConj-IFN 0 4.8 15.4 5.2

Group
Time(d)

*孕<0.01;#0.01<孕<0.05comparedwith0.08MUConj-IFN;Lip: Liposome;
Conj:Conjugate;IFN:Free lnterferon; Lip-IFN:Liposome-encapsulated

interferon;Conj-IFN:Conjugate interferon

经介入技术诊治中枢神经系统疾病

我校附属珠江医院神经中心李铁林教授等在国内率先应用微导管技术治疗颅内动脉瘤尧颈内动脉海绵窦
瘘和脑与脊髓动静脉畸形尧急性脑梗死超早期溶栓尧颅内肿瘤等共 1800余例袁有效率 95%以上袁该项目为国家
野九五冶重大攻关课题袁获军队和广东省医疗及科技成果二等奖二项袁并已申报军队医疗成果一等奖遥

图 1 交联物在大鼠体内脏器的分布图
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