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摘 要 :$酪氨酸甲酯与 ;<=>双 !$羟基琥珀酰亚胺活性酯（?3@$;<=>$@?3）反应，合成了含 :$酪氨酸甲酯
残基的 ;<=>单 !$羟基琥珀酰亚胺活性酯（?3@$;<=>$<2A）8 以 .;BCDE?为媒介，通过一步反应将不同量的乳
糖酸偶联到!，!$聚［（!$氨乙基）$:$天冬酰胺］上，然后将含有苯环的结构的 ?3@$;<=>$<2A与联有 ;$半乳糖的

!，!$聚［（!$氨乙基）$:$天冬酰胺］反应，合成了 )种含糖量不同的大分子配体，并制备了其 FG（HHH）螯合物 8
结果表明，.;BCDE?方法操作简便，产率高且易于提纯；而 ?3@$;<=>$<2A上 :$酪氨酸甲酯残基的引入，不仅
实现了高分子造影剂的非离子化，同时 :$酪氨酸甲酯残基上的苯环结构也可以方便核磁氢谱的指认 8大分子
配体的细胞毒性随含糖量降低而增加，但均小于同浓度聚（:$赖氨酸）的毒性；大分子螯合物的细胞毒性与商
用小分子造影剂的细胞毒性相当，但其弛豫率明显高于小分子造影剂的弛豫率；大分子螯合物在小白鼠肝部

有比商用小分子造影剂（钆喷酸葡胺）更好的成像增强效果及更长的停留时间，且在注射后前 ’ 5，含 ;$半乳
糖酸残基的大分子螯合物比不含 ;$半乳糖酸残基的大分子螯合物在小白鼠肝部的代谢速率慢，并呈现出更
清晰的造影效果 8
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!" 世纪 (" 年代，钆金属螯合物首次被提出
可作为磁共振成像（IJH）造影剂［&，!］，至今世界上
已有 #种商业化造影剂投入了临床使用［)，%］，它们
按性质、结构和功能上的不同，可分为离子型和非

离子型造影剂、线型和环状造影剂或组织特异性

和非特异性造影剂［%］8这些造影剂都是较低分子
量的钆金属配合物，毒性低［&］，稳定性好［*］8特别
是非离子型造影剂，其具有较小的摩尔渗透压，安

全性高，在中枢神经系统成像及血管造影中，可使

用较普通诊断量更高的剂量［%］8
近年来，高分子磁共振造影剂在相关研究领

域逐渐受到重视［’］，其分子量较高，体内循环时间

长，用于血池造影的前景较好，同时由于分子链段

运动性能较差，故有比小分子造影剂更高的弛豫

效率［#］，这样即便使用很少的剂量也可达到正常

成像的需求［(］，既节省了药物，也降低了造影剂给

生物体内所带来的风险；但由于代谢较慢，会在体

内造成一定的负面作用［)，-］，高分子磁共振造影剂

迟迟不能用于临床 8
本文以"，!$聚［（!$氨乙基）$:$天冬酰胺］为

主链［&" K &)］，二亚乙基三胺五乙酸（;<=>）为配体

合成了一系列非离子型高分子磁共振造影剂 8 同
时在主链上偶联了对肝细胞有识别功能的 ;$半
乳糖［&%，&*］（图 &），希望在提高弛豫率的同时实现
造影剂的组织特异性［%］，从而适当调控高分子造

影剂在体内的代谢速率，使造影的效果在体内肝

部维持一段时间后再尽快地代谢到体外，这样既

满足了成像时间上的需要，也可减少造影剂在体

内累积所带来的副作用 8

! 实验部分

!"! 试剂与仪器
乳糖酸（:/9L7M07+09 /90G）、!$羟基琥珀酰亚胺

（DE?）、&$（)$二甲氨基丙基）$)$乙基碳二亚胺盐酸
盐（.;B8 EB1）、二亚乙基三胺五乙酸双酸酐
（;<=>>）、%$二甲氨基吡啶（;I>=）、:$酪氨酸甲酯
盐酸盐（:$<2@IN8 EB1）、六水合三氯化钆为
>1GA095产品，!，!$二环己基碳二亚胺（;BB，上
海吉尔生化有限公司），钆喷酸葡胺（;0,NO1+,0+N
F/G7PN+LNL/LN，北京北陆药业股份有限公司），氘
水（四川火炬试剂厂），三乙胺（分别用 Q@E、茚三
酮回流蒸出），!，!$二甲基甲酰胺（"R% +,分子
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!"#$ % &’()*+,", -.!，!/0-1’（2/3,034)"5 35"6）6+4"73)"7+,/86 5-901+:+,

筛干燥，减压蒸出），戊巴比妥钠（国产）、;<=小
白鼠（上海斯莱克公司生产，生产许可证号 &<>?
（沪）@AAB/AAAB），=CD;%EFA 培养基（含 %AG !H&
（小牛血清，8;H<I，J&K），%AA L("),M92青霉素，
%AA"#M92链霉素），噻唑蓝（DNN，上海华美生物
工程公司），浓硝酸、浓盐酸、乙醚、乙醇、甲醇、2/
天冬氨酸、乙二胺、磷酸二氢钠、磷酸氢二钠等为

市售分析纯试剂 $
酶标仪（H"-/N+O，美国）；核磁共振波谱仪

（H=J?P= KQKR<P SAA，德国布鲁克公司）；傅利
叶变换红外光谱仪（R"5-1+) R+:L, ETA，美国热电/
尼高力公司）；电感耦合等离子体原子发射光谱仪

（;=;& "()4+0"6 ;; >&C，美国热电公司）；磁共振成像
仪（AUBN，中国卡勒福公司）；磁共振成像仪
（%USN，美国 8P公司）；凝胶色谱仪（&+4"4,@AA，美
国珀金埃尔默）；冷冻干燥机（!V @AAWWVAAA，美
国珀金埃尔默）；元素分析仪（QK=;IP2B，德国
P2PDPRNK= 公 司）；紫 外/可 见 分 光 光 度 计
（<34’%AA，美国 Q34"3(公司）$
!"# 大分子载体的合成
%U@U% "，!/聚（2/天冬酰胺）（CK）的合成 "，

!/聚（2/天冬酰胺）（CK）的合成与表征参照文献
［W］的方法，并用 V<<缩合处理，粘均分子量 !#
为 TUS X %AF（@SY，VD!，［#］Z %UF[ X %A\ @ X
!#

AUEF）$
% U@U@ "，!/聚［（@/氨乙基）/2/天冬酰胺］（CH）的
合成 "，!/聚［（@/氨乙基）/2/天冬酰胺］（CH）
的合成方法可参照文献［W］，产率 [EG，分子量
!] 为 [UW X %AF（8C<，CP8标定）$

%^/RD=（SAA D^_，V@I，$）：FUS ‘ FUE（a，

%^，—<^—），BU% ‘ BU@（a，@^，—R^—< @̂—），

@UT ‘ @UE（a，@^，—< @̂—），@UE ‘ @UT（a，@^，
—< @̂—R @̂）；

%B</RD=（SAA D^_，V@I，$）：%T@UA
（ !!< I），FWUS（—<^—），F%UA（—R^—< @̂—），

B[US（—< @̂—R @̂），BEUA（—< @̂—）$
% U@UB 含 V/半乳糖基团的聚合物（C<B）的合成
将 @UST #的 "/羟基琥珀酰亚胺（@@UB 99-1）

的 @A 92磷酸缓冲液（0^ Z SUT）与 @ #乳糖酸（SUE
99-1）的 FA 92磷酸缓冲液混合，再加入 FU@[ #
PV<$ ^<1 固体（@@UB 99-1）， \ SY搅拌反应 @A
9"(，加入聚合物 @UW@ # CH的磷酸缓冲液 %A 92，

T%%@期 舒 婕等：肝组织特异性非离子型高分子磁共振造影剂的制备及性能评价



!"继续反应 # $后，再常温反应 %& $’ 产物溶液
在 ("下用截留分子量 %)!!的透析袋透析 *+ $，
将透析液 ()"下减压浓缩至干得黄色玻璃状固
体（,-%）(.%/ 0，产率为 /12 ’ 定量碳谱测得 34
半乳糖基团摩尔百分含量为 +(2 ’ 同法，制得 34
半乳糖基团含量分别为 %2，##2的聚合物 ,-#、
,-+. 经核磁谱图检测，与 ,5 的核磁氢谱相比，
,-%氢谱 %.) 6 (.)处新增许多小宽峰，为半乳糖
基团（78）的信号，其与 ,5的信号有部分重叠；同
时，碳谱的归属如下（7-434半乳糖基团环状部
分）’ #%-49:;（)!! :<=，3+>，!）：,5，#*+.!（ !!-

>），)!.)（—-<—），%1.!（—9<—-<+—），%*.!
（—-<+—9<+），%).*（—-<+—）；78，#&!.#（ !!-

>），#!%.(（7-，-<—>—-—>），/#.&（-<—>—-—
>），*).%（7-，>—-<—-<+—><），&+.!（7-，>—

-<—-<+—><），)1.*（—-<+—><），*+.(，*#.)，

*#.(，*#.#，*!.%，&/.&处为其余 &个—-<><—的
化学位移处 ’
# .+.( 大分子配体的合成 二亚乙基三胺五

乙酸双活性酯（?@>43A,84>?@）的合成是称取
/.& 0 3A,8双酸酐，&.&(/ 0 !4羟基琥珀酰亚胺
及 #! B0 3:8,溶于 #!! B7 3:C中室温搅拌反应
+( $’ 将产物用 # D #的乙醇4乙醚混合液沉淀，沉
淀用甲醇洗涤，再用乙醚浸泡过夜，抽干，得白

色粉末状固体 ?@>43A,84>?@ 1 0，产率为 &%./2 ’
含 74酪氨酸甲酯残基的 3A,8 单活性酯

（?@>43A,84AEF）的合成是称取 &.%)(# 0（+*.(
BBGH）酪氨酸甲酯盐酸盐溶于 %! B7 3:C，加入 (
B7三乙胺，搅拌反应 +! BIJ，产生大量的白色固
体，将溶液过滤，滤液转移到滴液漏斗中，缓慢

滴加到 3A,8 双活性酯的 (! B7 3:C 溶液中
（#&.!1*) 0，+*.( BBGH），冰盐浴下搅拌反应 #+ $
后，室温反应 +( $’ 产物用 # D#的乙醇4乙醚混合
液沉淀，沉淀用甲醇洗涤，再用乙醚浸泡过夜，

抽干，得乳白色粉末状固体 ?@>43A,84AEF #) 0’
产率为 /).&2 ’产率为 /).&2元素分析数据，-
(/.(%K)!.*（理论），< &.)%K).*1（理论），9 1.1&*K
#!.1)（理论）’
大分子配体的合成是将 1.% BBGH ,-%的 #)!

B7水溶液加入 )!! B7圆底烧瓶中，冰浴冷却 #!
BIJ，滴加入 1./ BBGH ?@>43A,84AEF 的 )+ B7
3:C溶液，冰浴搅拌反应 & $后，室温继续反应
+( $’ 过滤，滤液在 ("下用截留分子量 %)!!的

透析袋透析 *+ $，将透析液于 ()"以下减压浓缩
至干燥得黄色玻璃状固体（,3%）*.* 0，产率
/12 ’
同法得到 ,-#，,5 分别与 ?@>43A,84AEF 反

应的大分子配体 ,3#及 ,3!.
!"# 大分子配体$钆螯合物的制备
称取 !.#(!* 0（!.#/ BBGH）,3% 和 !.!/%# 0

（!.++ BBGH）LM-H% ’&<+>于 )! B7圆底烧瓶中，加
入 #! B7蒸馏水溶解，用 !.!# BGHK7的稀盐酸调
节 N< 值至 &，室温搅拌反应 & $，过滤，滤液在
("以下用截留分子量为 %)!! 的透析袋透析
*+ $，冷冻干燥透析液得大分子K钆螯合物 ,3%4
LM，电感耦合等离子体原子发射光谱（O-,）测定
LM重量百分含量为 (.12 ’
同法合成 ,3#4LM、,3!4LM，LM重量百分含量

分别为 )./2、##.(2 ’
!"% 高分子配体的含糖量的测定
#.(.# 定量碳谱测定含糖量 实验以氘水为

溶剂，分别将 3#设为 #! P，+ P，进行对比，所得的
谱图的各个峰的积分强度基本一致 ’ 可见，由于
样品的分子量较高，A#较短，3# Q + P时磁化矢量
已基本弛豫完全，故实验将 3#（3RHSE AIBR）设为
+ P时可得到具有定量意义的碳谱 ’
# .(.+ 蒽酮比色法测定含糖量 分别在含

!.!#!0、!.!+!0、!.!(!0、!.!&!0、!.!/!0、!.#!0
的 # B7葡萄糖溶液中加入 ( B7的蒽酮试剂（蒽
酮浓度为 + B0KB7的浓硫酸溶液），沸水浴加热 *
BIJ，冷至室温测其在 &+! JB的吸收值，绘制工作
曲线 ’同样方法制备 ,-#、,-+ 和 ,-% 的待测溶
液，通过测定读取浓度值 ’
!"& ’()、’(!、’(#及 ’*)+,-、’*!+,-、’*#+,-
的体外细胞毒性评价

用噻唑蓝比色法（:AA 法）评价 % 种含不同
百分比乳糖酸的聚天冬氨酸衍生物（,-!，" Q
!2；,-#，" Q %2；,-%，" Q +(2；;4HSTUGVIGJIT
STIM）对人黑色素瘤细胞（8%*) 细胞株）的细胞毒
性，以聚（ 74赖氨酸）（ ,77）作为对 照 ’ 用
;,:O#&(!培养基调整细胞浓度，接种于 1& 孔培
养板，每孔加 #!!!7 细胞悬液（+ W #!( 个K孔），
在 %*"、)2 ->+ 细胞培养箱中培养 +( $，去掉培
养液，加入含不同浓度的载体（,-!、,-#、,-%）的
新鲜培养基（#!!!7K孔），继续培养 (/ $，加入
:AA 溶液（) B0KB7，+!!7K孔），继续培养 ( $’ 测
定前吸出培养液，每孔加入二甲亚砜（3:?>）+!!
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!!，缓慢振荡 "# $%&后，用酶标仪于波长 ’(# &$
下测定 )*值并计算细胞相对存活率，相对存活
率 +（实验组 )*值,对照组 )*值）- "##. /
同法评价 0 种大分子造影剂（1*#234、1*"2

34、1*0234）对人黑色素瘤细胞（50(’ 细胞株）的
细胞毒性（以商用造影剂钆喷酸葡胺作为对照）/
!"# 大分子造影剂 $%&’()、$%!’()、$%*’()弛
豫率的测定

将大分子造影剂 1*#234、1*"234、1*0234及
商用造影剂钆喷酸葡胺配成 6种浓度的溶液，钆
离子浓度分别为 #786 $$9:,!，#7"8 $$9:,!，#7#;
$$9:,!，#7#0 $$9:,!左右 / 将稀释好的溶液盛于
"7’ $!离心管中在 #70 <磁共振仪上通过反转恢
复法测 6种造影剂不同浓度溶液的 !" 值，通过

下列公式，用作图法求斜率，从而得弛豫率 ""：

#34·
"
!"

= "
!">

+ "
!"$

其中 "" + ",!"，!">为纯水的弛豫时间，!"$为不

同浓度造影剂实际测量出的弛豫时间 /
!"+ ,-.小白鼠肝部磁共振成像实验
磁共振成像实验选取 ;周雄性品系为 ?@A的

小白鼠为对象（约 0# B），将每种造影剂所用小鼠
按测试时间不同分为 ’组，每组 ;只，分别在注
射造影剂后 "# $%&内、0 C、; C、"8 C、86 C及 "周
进行磁共振成像实验 / 实验选用戊巴比妥钠作为
小白鼠的麻醉剂，腹腔注射，剂量为 ’#!B,B / 造
影剂的钆浓度全部为 #7#"’ $9:,!，每只小白鼠注
射量为 " $$9:,DB，每只约注射 8##!!/

E%B/ 8 <CF GHI&J%JIJ%KF "0@ LMA NOFPJQH$ 9R 1@0

所有扫描均在 3S T%B&I <>%&TOFF4 "7’<磁共
振成像仪上完成，小鼠成像扫描序列采用 TS
<"U?，扫描层面为横断位，扫描参数为 <A,?’S
+ 6## $N,"# $N；E)V + ; P$；层厚,层间隙 + 0
$$,#7’ $$；MIJQ%WN + "8X - "8X，LSY + 67 图像分
别测量肝脏感兴趣区的信号平均强度 T?:%KFQ和油
标处的信号平均强度 T?)%:肝脏的相对信号强度
（图 ’I），由下式计算得到相对信号强度 A?［";］：

A? + T?:%KFQ ,T?)%:

进一步由下式计算得到肝脏信号增强率：

SLZ +（A? [ A?#）,A?# - "##.
式中 A?# 为 ;只未增强小鼠肝脏的相对信号强度
的平均值 /

/ 结果与讨论

/"! 大分子配体的合成及 %’半乳糖含量测定
分别将乳糖酸及含 !2酪氨酸甲酯残基的

*<15单 %2羟基琥珀酰亚胺活性酯（TH)2*<152
<\Q）与!，"2聚［（82氨乙基）2!2天冬酰胺］反应，合
成了 0种含糖量不同，水溶性极好的大分子配体 /
引入 !2酪氨酸甲酯残基的目的是为了封闭二亚
乙基三胺五乙酸配体过量的羧酸基，赋予造影剂

非离子的特性，以降低其摩尔渗透压和毒性；此

外，由于 1*0的分子量较大，结构较复杂，且氢谱
与碳谱的化学位移都重叠在高场处，指认存在一

定的困难，而苯环中氢的化学位移在较低场，故

!2酪氨酸甲酯残基中苯环结构的引入，方便证实
了反应的可行性 /在 1*0 核磁共振氢谱中，# +
;7X（8Z），#+ (7"（8Z）处有两个峰，为单活性酯配
体苯环上氢的信号 /
造影剂中引入乳糖酸残基的目的是因为 *2

半乳糖基团对肝细胞表面去唾液酸糖蛋白受体有

识别和结合作用，它可以使造影剂具有肝靶向性 /
将 *2半乳糖基团偶联到主链上的合成方法

是通过以 S*@,LZT为媒介的缩合反应实现的，该
方法省去了乳糖酸活性酯的合成步骤，以 S*@或
S*@与 LZT相组合，在弱酸环境下与含有羧基的
乳糖酸形成不稳定的邻位酰基异尿酯或半稳定的

%2羟基琥珀酰亚胺氨基活性酯，再通过主链上氨
基对酯键的进攻而成功实现了 *2半乳糖基团在
主链上的偶联 /该方法操作简便，一步完成，产率
较高，同时由于反应以水为溶剂，利用透析的方法

提纯方便 /
图 8为聚合物 1@0的定量碳谱，#+ "#076处

为乳糖酸 )—@—)的峰，’#7’为主链上—@Z—
的峰，其积分值分别记为 &"，&8，则 &" ,（ &8 = &"）
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的值为 !"# 载体实际所含的乳糖酸的摩尔百分
比（$%&），同法计算出 !"’、!"$的含糖量分别为
#&、’’& (同时采用蒽酮比色法测定样品的含糖
量 !"’、!"$和 !"#的含糖量分别为 #)*&、+),&
和 $$)-&，与定量碳谱测定结果基本一致 (
!"! 大分子载体（#$%、#$&、#$’）及大分子造影
剂（#(%)*+、#(&)*+、#(’)*+）的体外细胞毒性
图 #（.）为 #种含不同百分比乳糖酸的聚（/0

天冬氨酸）衍生物（!"1 、!"’、!"#）及聚（/0赖氨
酸）对人黑色素瘤细胞（2#3* 细胞株）的细胞毒
性 ( #种大分子载体的细胞毒均小于同浓度的聚
（/0赖氨酸）的细胞毒性 (对于 !"’ 及 !"# 来说，
当其浓度大于 $11!456/时，细胞相对存活率依
旧维持在 ,1&以上，体现了良好的生物相容性 (
此外，随着载体乳糖含量的增高，载体细胞毒性

逐渐降低，这是由于聚天冬氨酸衍生物是一个聚

阳离子，在中性环境下表现出一定的正电性［’3］，

使其可能会对某些组织产生非特异性的结合，造

成细胞毒性的相对增加 (而乳糖酸在主链上的偶
连，可将链上的部分正电荷屏蔽掉，提高了载体在

细胞的投递效率 (
图 #（7）为不同浓度大分子造影剂（!8109:、

!8’09:、!8#09:）及商用小分子造影剂（钆喷酸葡
胺）对人黑色素瘤细胞（2#3*细胞株）的细胞相对
存活率的影响 ( 在浓度小于 ’11!456/时（折合为
9:的浓度），在误差范围内大分子造影剂 !810
9:、!8’09:、!8#09:与商用小分子造影剂的细胞
毒性相当 ( 随着浓度的增加，大分子造影剂 !810
9:、!8’09:、!8#09:的毒性比商用小分子造影剂
的毒性略高 (

;<4( # （2）"=>?>?@<A<>= ?B C?D=6EFG（.）!"1，（7）!"’，（A）!"# .H:（:）C?D=D=G<HE
（I）"=>?>?@<A<>= ?B A?H>F.G> .4EH>G（.）8<6E4DH6<HE 9.:?CEH>E>.>E，（7）!8109:，（A）!8’09: .H:（:）!8#09:

!"’ 大分子造影剂（#(%)*+、#(&)*+、#(’)*+）
弛豫率的测定

表 ’列出了 #种大分子造影剂（!8109:、!8’0
9:、!8#09:）与商用小分子造影剂（钆喷酸葡胺）
的弛豫率（ !’）数据 ( !8109:、!8’09:、!8#09: 与
钆喷酸葡胺的弛豫率相比均有较大的提高，其中

!8109:的弛豫率最高，比钆喷酸葡胺相的弛豫
率高约 ,1& ( 其主要原因是大分子造影剂的分子
活动性较低，顺磁性金属离子所产生的的局部磁

,-./0 & JED.@.><?H F.>E !’ ?B >KE A?H>F.G> .4EH>G

"?H>F.G> .4EH>G JED.@<L<><EG（ !’ M ’5"’）

!8109: +)%- 66?D/N ’ GN ’

!8’09: -)11 66?D/N ’ GN ’

!8#09: 3)33 66?D/N ’ GN ’

8O!209:. *)+* 66?D/N ’ GN ’

. 8O!209:：8<6E4DH6<HE 4.:?CEH>E>.>E

场更容易对附近的水质子产生影响，缩短其弛豫

时间，从而增加了弛豫率 (
!"1 大分子造影剂 #(%)*+、#(’)*+ 对 2$3 小
白鼠肝部磁共振成像造影增强性能

图 %为 #种造影剂注射 , K后，小白鼠肝部磁
共振 O’加权图 (由图可见，较空白样本相比（.），
商用造影剂在注射 , K后（7）信号增强基本消失，
而 !8#09:（A），!8109:（:）两种造影剂仍保持着较
强的肝部信号增强作用 (比较（A），（:）两图，带有
肝靶向基团的 !8#09:对肝部各个区域的信号增
强作用基本一致，肝部的轮廓清晰明朗，同时对皮

下脂肪的信号增强作用相对较弱 (无肝靶向基团
的 !8109:则有更强的信号增强作用—无论是肝
部还是皮下脂肪区，但其对肝部中间区域的增强

作用较强，而肝部边缘区域的信号则较为模糊 (
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!"#$ % &’()*"#+,*- ./ "01#*2 34 ,+* 0"5* )",+36, "78*5,"37 34 179 537,:12, 1#*7,（1），; + 14,*: "78*5,"37 34 <&=>(?-（@），=<A(?-（5）17- =<B(

?-（-），:*2C*5,"D*E9

!"#$ F （>）G"#71E *7+175*0*7, 34 0"5* E"D*:2 1, BH’ +，; +，’I + 14,*: ,+* "78*5,"37 34 -"44*:*7, 537,:12, 1#*7,2；（J）G"#71E *7+175*0*7, 34 0"5*

E"D*:2 1, BH’ +，; +，’I +，I% + 17- 1 )**K 14,*: ,+* "78*5,"37 34 -"44*:*7, 537,:12, 1#*7,2

1）=<B(?-；@）=<A(?-；5）<&=>(?-（-"0*#E70"7* #1-3C*7,*,1,*）

图 F（1）为钆喷酸葡胺、不含靶向基团的 =<B(
?-及含肝靶向基团的 =<A(?-经小白鼠尾静脉注
射后 I% +内的肝部信号增强变化曲线，（@）为其
注射后一周内的肝部信号增强变化曲线 $ 小分子
造影剂钆喷酸葡胺对小白鼠肝部的信号增强较

弱，在肝部的代谢时间很短（小于 ; +），而大分子
造影剂 =<B(?-、=<A(?- 对小白鼠肝部的信号增

强效果远优于小分子造影剂对小白鼠肝部的信号

增强效果，且在肝部的代谢时间较长 $同时，带有
靶向基团的 =<A(?-在注射后 ; + 内，表现稳定，
并没有信号衰减的趋势，; +后才开始减弱 $说明
含有 <(半乳糖基团的 =<A(?-与小白鼠肝区有一
定亲合性，能在肝部富集，对肝呈现一定的靶向效

果 $

!"#"!"$%"&
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