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摘%要%将具有肿瘤靶向性的磺胺嘧啶#1]$&二乙三胺五乙酸#]()&$与葡聚糖#O6XNT@J$大分子侧链羟基偶

联!合成葡聚糖大分子配体#1];]6XNT@J;]()&$!再与金属钆离子 bO: ‘配合!从而制备肿瘤靶向性葡聚糖大分

子钆配合物#1];]6XNT@J;]()&;bO$4对所合成的配体及钆配合物进行 5(0/&hY和#_;2-/等结构表征!测试

了配体及钆配合物在水溶液中的粒径分布和 E6N@电位&钆配合物的体外弛豫率&细胞摄取与 (# 加权磁共振成

像性能4与小分子钆;二乙三胺五乙酸#bO;]()&$相比!1];]6XNT@J;]()&;bO 具有较高的弛豫率!对肺癌细胞

系 _$="&乳腺癌细胞系 -]&;-Z;!:# 和 ($"]均有较好的亲和性!可被肿瘤细胞较好地摄取!并能获得较好

的肿瘤细胞磁共振成像4

关键词%磁共振成像! 造影剂! 肿瘤靶向! 葡聚糖! 磺胺嘧啶! 细胞摄取! 二乙三胺五乙酸

%%近年来!磁共振成像技术#?@MJ6NAIT6K3J@JI6
A?@MAJM! -/0$作为一项先进的影像诊断技术!已
在医学&生物科学&材料科学等领域得到越来越广
泛的应用 ’#! !(4磁共振成像造影剂是一类用于增
强正常组织与病变部位成像对比度的试剂4目前!
临床广泛使用的小分子钆造影剂钆;二乙三胺五
乙酸#bO;]()&$!虽能缩短纵向弛豫时间 #9# $!
提高成像对比度和清晰度!但在体内停留时间短!
不具有组织或器官靶向性!尤其对肿瘤组织的成
像效果较差 ’: W=(4因此!研发具有高弛豫率&在体
内有适当停留时间的肿瘤靶向大分子造影剂具有
重要意义 ’8 W##(4

磺胺类化合物是一种具有广谱生物活性的物
质!在生物体内能在肿瘤中选择性富集!具有明显
的抗病毒和抑制癌细胞的生理活性 ’#!(4Z@TNDBAJ

等 ’#:!#$(发现磺胺嘧啶及其衍生物富集于 f@Ba6T
癌或 ,3KFAO@癌中的浓度是肝脏中浓度的 ! W:
倍4黄骏廉等 ’#>(合成含有磺胺嘧啶与二乙三胺五

乙酸端基团的聚氧化乙烯!分别用99(I和#>: 1?标
记后!发现标记物能选择性地富集在小白鼠体内

的肉瘤组织内4鄢国平等 ’#=(将抗癌药物 >;氟尿嘧
啶与肿瘤靶向基团磺胺嘧啶引入两亲性聚碳酸酯
共聚物中!制备了肿瘤靶向性高分子纳米或微球
抗癌药物4与 >;氟尿嘧啶相比!这种智能纳米抗
癌药物具有良好的肿瘤靶向性与控制释放性能!
对正常人体肾胚 _.c!9: 细胞具有较低的细胞
毒性!能有效地杀死人宫颈癌 _6+@细胞!并能诱
导肿瘤细胞凋亡4因此磺胺嘧啶能被肿瘤组织或
细胞选择性摄取!可被用作为药物的肿瘤靶向基
团4

葡聚糖是一类低毒性&良好生物相容性&良好
药理和生物活性的免疫性多糖!具有抗血脂&抗血
栓&抑制肿瘤增长&增强机体免疫力的功能4其侧
链含有丰富的羟基!较易进行化学修饰4在体内可
降解!且降解产物对人体无害!已被广泛地用作为
许多药物的载体 ’#8 W#9(4

根据磺胺嘧啶对肿瘤细胞具有较强的亲和
性!能被肿瘤选择性摄取的特点!本文将磺胺嘧啶
与 ])(&分别键连在葡聚糖大分子载体的侧链
上!再与氯化钆进行配合反应!从而制备肿瘤靶向
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性大分子钆配合物#示意图 #$4对所合成的配体
及钆配合物进行了 hY!0/等结构表征和 E6N@电

位及粒径分析!并测定了钆配合物的体外弛豫率&
细胞摄取及 (# 加权磁共振成像实验4

1IF6?6#%1UJNF6NAIT3DN6N3O6XNT@J M@O3BAJAD?I3?HB6X1];]6XNT@J;]()&;bO

"#实验部分

"$"#仪器与试剂
2AI3B6N0?H@IN$!" 型傅立叶红外分析仪#美

国 (F6T?35AKF6T1IA6JNAVAI公司 $" h20’;!<"!_
hYQYAK1H6INT3HF3N3?6N6T紫外光谱仪#中国上海
h20’公司$"Y@TA@J -6TIDTUYX;:"" 型核磁共振
波谱仪#美国 Y@TA@J 公司$")11 20’*-):<" 型粒
径仪#美国 )11 公司$"电感耦合等离子体发射光
谱仪 #0’);&.1! 0/01 0JNT6HAO 00! 美国 (F6T?3
5AKF6T1IA6JNAVAI公司$4:P" (磁共振成像仪 #德
国 (TA3(A?!协和医院$"细胞培养箱 #>e ’*!!
:8 v!饱和湿度!美国 (F6T?3V3T?@公司$4

葡聚糖# O6XNT@J!分子量为 $ s#"$ $!磺胺嘧

啶 # 1]$! 氯化钆 #bO’B: $! 二 乙 三 胺 五 乙 酸
#]()&$!G;羟基琥珀酰亚胺 # 1D*_$!二环己基
碳亚胺#]’’$!氢氧化钠#2@*_$!G!G;二甲基甲
酰胺#]-5$!二甲亚砜#]1-*$!三乙胺!吡啶均
为分析纯4胎牛血清!/)-0;#=$" 培养基!胰蛋白

酶为生化试剂4对表皮生长因子受体 #6HAO6T?@B
MT3CNF V@IN3TT6I6HN3T! .b5/$高表达的肺癌细胞
系 _$="!乳腺癌细胞系 -]&;-Z;!:# 和 ($"]!由
武汉大学中国典型培养物保藏中心提供4磺胺嘧
啶钠#1]2@$ ’#9( &二乙三胺五乙酸单 G;羟基琥珀
酰亚胺活性酯#1D*;]()&$ ’#9(分别按文献报道的
方法制备4
"$+#配体及钆配合物的制备

葡聚糖 # O6XNT@J!"P<!: M!>P"< ??3B$溶于
:" ?+]-1*中!在 =" v搅拌溶解!过滤!在室温
磁力搅拌下加入二乙三胺五乙酸单琥珀酰亚胺活
性酯#]()&;*1D!!P$:< M!>P"< ??3B$的 ]-5溶
液!室温反应 ! F!油浴#=" v$继续反应 8 天4将
反应液浓缩!残留液缓慢倒入无水乙醇Q无水乙醚
的混合溶剂#S#S!#w!$中沉淀!抽滤!得浅黄色固
体4再将固体溶于少量 ]-5中!用无水乙醇重沉
淀4真空干燥后!再将固体溶于蒸馏水中!用蒸馏
水透析!将透析液过滤!减压蒸干!真空干燥!得
"P<>" M浅黄色固体 ]6XNT@J;]()&!产率 :"P#e4

$=!
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]6XNT@J;]()& #!P" M!#!P:> ??3B$溶于 !"
?+二甲亚砜中!室温搅拌下加入 "P$: ?+溴乙酰
溴#$P9$ ??3B!占葡聚糖单元摩尔数的 $"e$与
吡啶#"P988 M!#!P:> ??3B$!室温反应 : 天4过
滤!溶液用无水乙醇沉淀!过滤得淡黄色固体!真
空干燥后!将固体溶于少量蒸馏水中!用二次蒸馏
水透析除去未反应的小分子!再将透析液减压蒸
干!真空干燥!得 !P#!= M黄色固体 ZT;]6XNT@J;
]()&!产率 <>P$!e4将溴代产物 #!P" M!#!P:>
??3B$溶于 !" ?+二甲亚砜中!加入占葡聚糖单
元摩尔数为 $"e的磺胺嘧啶钠 # #P:$ M! $P9$
??3B$水溶液与少量 !>e四丁基氢氧化铵!室温
搅拌反应 ! 天4反应液用无水乙醇沉淀!抽滤!干
燥4再将固体溶于二次蒸馏水后透析!透析液减压
蒸干至恒重!得 #P<:! M黄色固体 1];]6XNT@J;
]()&!产率 <<P=e41];]6XNT@J;]()&% 0/#cZT!
*?@X!I?

\#$%:$>" #*_$!:""<! !9:" #’_!’_! $!
#8!>! #=$" # ’**$! #$!" # ’)2$! #!:#! #"#<
#’**’$! ##"9 # 1 *$! 9#>! =9>! ==<
#’=_$$"

#_;2-/#]-1*;7=!$$% 9P"! <P$9! <P:
# ?! )’2)’_ ’_)’_ 2)$! <P#>!
8P=:! 8P"# #?! ’=_$)$! =P>< #K! 2_!)$!
$P=9 #O! *’_!*$! :P9: # O! *’_$! :P$# #?!
’’_$! :P## W:P"= #K! 2’_!’*$! !P<8 #?!
’_’$! !P>> W!P># #N! 2’_!’_!2$" hY#_!*!
,?@X! J?$% !=84

将 !P" M配体 1];]6XNT@J;]()&溶于 :" ?+
二次蒸馏水中!加入 bO’B: #=P> M!!$P=9 ??3B$!
室温搅拌反应 #! F4抽滤!得棕色溶液!将溶液透
析!直到透析外液检测不到 bO: ‘4将透析液减压
蒸干!制得 !P#> M大分子钆配合物 # 1];]6XNT@J;
]()&;bO$!产率 :=P!e4]6XNT@J;]()&;bO% 0/
#cZT! *?@X! I?

\#$% :$!# #*_$! !9!$ #’)_$!
#=$"! #$>" #’**$! #:!! #’)2$! #"#" #’)
*$! ##"9 # 1 *$! 9#>! =9>! ==< #’=_$ $" hY
#_!*! ,?@X! J?$% !=84
"$,#大分子配体及钆配合物在水溶液中的粒径
和 V=65 电位测定

用二次蒸馏水将配体 1];]6XNT@J;]()&和钆
配合物 1];]6XNT@J;]()&;bO 分别配成 "P"!&"P"#
MQ?+两 种 不 同 浓 度 的 稀 溶 液! 然 后 在 )11
20’*-):<" 型粒径仪上测定其粒径和 E6N@电位4
"$-#钆配合物弛豫率的测定

将配制钆浓度为 #"" ?MQ+溶液所需钆配合

物 1];]6XNT@J;]()&;bO 用王水进行降解!再定
容!用电感耦合等离子体发射光谱仪 #0’);&.1!
0/01 0JNT6HAO 00$测定钆配合物分子中钆的摩尔含
量4再将钆配合物 1];]6XNT@J;]()&;bO 溶于二次
蒸馏水配成 "P# W#P= ??3BbOQ+的稀溶液!再配
制一组浓度为 "P#> ??3BQ+的 bO;]()&水溶液4
以反转恢复法在 Y@TA@J -6TIDTU;YX:"" 2-/#:""
-_E$磁共振仪上测定溶液中质子的自旋;晶格弛
豫时间 9#!并计算弛豫率 J#4
"$.#细胞摄取实验

取对数生长期 _$="!-]&;-Z;!:# 和 ($"]细
胞!用含双抗及 #" e胎牛血清的 /)-0;#=$" 培养
基调细胞浓度为 > s#"$个Q?+!接种于 #! 孔培养
板!将体系置于 > e’*! 培养箱在 :8 v下培养 $<
F4吸去 #! 孔板中的原培养液!在培养孔中分别加
入钆浓度为 "P""! ??3BQ?+的钆配合物 1];
]6XNT@J;]()&;bO 或者纯营养基#B?+Q孔$!将体
系置于 >e ’*! 培养箱在 :8 v下培养 ! F4再分别
吸去 #! 孔板中的培养液!用)Z1 洗涤 : 次!洗涤后
在倒置相差显微镜下观察细胞形态及密度4用胰酶
消化!移入离心管中!计数!离心!)Z1 连续洗 ! 遍!
细胞悬液移入 #P> ?+离心管内!送 -/0检测4
"$L#磁共振成像分析

细胞悬液用 :P" (磁共振成像仪进行磁共振
成像试验4测量的具体参数为表面线圈内径 #!P8
I?"视野#5*Y$ #$ I?s#$ I?"激励次数 ! W$"
层厚 > ??"扫描矩阵 ::! s::!"测量信号强度感
兴趣区 #/*0$取 !" ??!4成像序列!自旋回波
#1.$脉冲序列 (#f0!重复时间 #(/$ $""P" ?K!
回波时间#(.$ #8P9 ?K!反转角 9"r4

钆配合物 1];]6XNT@J;]()&;bO 溶于 /)-0;
#=$" 培养基溶液配成 bO 浓度为 !" ??3BQ+的溶
液4按照上述成像参数与 /)-0;#=$" 培养基溶液
对照进行 -/0扫描实验4

+#结果与讨论

+$"#合成与结构表征
将磺胺嘧啶 1]与 ])(&分别键连在葡聚糖

大分子载体的侧链上合成了大分子配体 1];
]6XNT@J;]()&!再与氯化钆进行配合反应!从而制
备肿瘤靶向性大分子钆配合物 1];]6XNT@J;]()&;
bO4配制浓度为 #"" s#" \= ?3BQ+的大分子钆配
合物溶液!然后用等离子体发射光谱测定溶液中
bO: ‘的含量!再通过 bO: ‘与 ]()&以摩尔比 #w#

>=!
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配合作用的关系计算出 ]()&在葡聚糖大分子载
体侧链中的摩尔接枝率为 ##P9$e4在大分子配
体的#_;2-/图谱中出现了 1]嘧啶环的特征吸
收峰#$[9P"! <P$9! <P:$!根据葡聚糖氢的吸收
峰积分面积与 1]嘧啶环上氢的吸收峰积分面积
之比!得到磺胺嘧啶的在葡聚糖大分子载体上的
摩尔接枝率为 8P:e4

与葡聚糖#O6XNT@J$相比!1];]6XNT@J;]()&的
0/图谱上出现了 #8!>!#:9<!#!:# I?\# : 处吸收
峰!分别对应为 ’**)!’)2!)’)*)’的特征
吸收峰!证明小分子 ]()&成功键接到葡聚糖侧链
上4同时在 ##"9!=9>!==< I?\#处分别出现了磺胺
嘧啶的 1 *与苯环基团的特征吸收峰"而且大分
子配体与钆配合物的紫外光谱均出现了波长为
!=8 J?的磺胺嘧啶基团强紫外特征吸收峰!从而
可证明磺胺嘧啶已成功键接到葡聚糖侧链上4
+$+#配合物及钆配合物粒径和 V=65 电位的测定

将 1];]6XNT@J;]()&和 1];]6XNT@J;]()&;bO
分别配成 "P"# MQ?+!"P"! MQ?+的水溶液!于
)11 20’*-):<" 型粒径仪上测定其粒径和 E6N@
电位如表 # 所示4配体 1];]6XNT@J;]()&溶液的
浓度为 "P"! MQ?+时!1];]6XNT@J;]()&平均粒径
为 $8"P: J?"浓度为 "P"# MQ?+时!平均粒径为
=#=P< J?"E6N@电位为 \!" ?Y4钆配合物 1];
]6XNT@J;]()&;bO 溶液的浓度为 "P"! MQ?+!1];
]6XNT@J;]()&;bO 平均粒径为 $=8P: J?"浓度为
"P"# MQ?+平均粒径 88:P" J?"E6N@电位呈电中

性4从粒径分析可发现!在水溶液中!配合物及钆
配合物粒径分布均匀!且随着配合物和钆配合物
浓度的减小!配合物及钆配合物在水溶液中的粒
径呈增大的趋势4d6N@电位数据表明配体带负电!
与 bO: ‘配合后得到的钆配合物呈电中性4

E5A2=" # )@TNAIB6KAE6@JO E6N@H3N6JNA@B3VO6XNT@J BAM@JO @JO

I3?HB6XK3BDNA3JK

1@?HB6K3BDNA3J
)@TNAIB6KAE6# J?$

"P"# #MQ?+$ "P"! #MQ?+$

d6N@H3N6JNA@B

#?Y$

1];]6XNT@J;]()& =#=P< $8"P: \!"
1];]6XNT@J;]()&;bO 88:P" $=8P: "

+$,#钆配合物弛豫率的测定
配合物对水质子的弛豫能力影响其在体内对

磁共振成像的增强效果!本实验表现为增强其对
溶剂中水质子的弛豫率4弛豫能力用弛豫率 J# 表
示!J# 值越大!其弛豫能力越强!成像效果也越
好!可以用以下公式计算%

##Q9#$37KO [##Q9#$ O ‘J#’-( ##$
式中!##Q9#$37KO表示造影剂溶液中溶剂的纵向弛
豫速率"##Q9#$ O为纯溶剂的纵向弛豫速率"’-(
为溶液中顺磁性物质的摩尔浓度4表 ! 为钆配合
物 1];]6XNT@J;]()&;bO 在不同溶度 # " W#P=
??3BQ+$的水溶液中所测得的溶剂水分子氢核的
纵向弛豫时间 9#!以及所计算出相应的弛豫速率
,!即 #Q9#4根据公式##$可计算出钆配合物的弛
豫率 J# 值#表 !$4

E5A2=+#/6B@XÂANU3VbO I3?HB6X6K

bO I3?HB6X@ ’-( #??3BQ+$ #9# $37KO #K$ ## Q9# $37KO #K
\# $ J# #??3B

\#-+-K\# $

1];]6XNT@J;]()&;bO #P= "P"<! �"P""#= #!P!"" �"P!$$ 8P$:< �"P#>!
1];]6XNT@J;]()&;bO #P! "P### �"P""!" 9P"9! �"P"<: 8P!>< �"P#$>
1];]6XNT@J;]()&;bO "P< "P#8# �"P""># >P<>: �"P#8> =P9$: �"P!#9
1];]6XNT@J;]()&;bO "P$ "P:!: �"P""=" :P"99 �"P"=! 8P""# �"P#>>
1];]6XNT@J;]()&;bO "P#> "P=8: �"P"#:$ #P$<= �"P"!9 8P9!" �"P#9:

bO;]()& "P#> #P#<= �"P"!: "P<$: �"P"#= :P=:: �"P#"9

@(6?H6T@NDT6[#9 v! 5T6gD6JIU% :"" -_E! ]AKNABB6O C@N6T% 9#O [#!P<9 �"P"#8$K!# Q9#O [#"P:$= �"P"!#$K
\#

%%根据表 ! 数据作图得图 #!W轴为水溶液中配
合物的摩尔浓度!=轴为弛豫时间 9# 的倒数!即
弛豫速率4从图 # 中可以看出随着配合物溶度 )
的变化!溶剂水分子中质子的弛豫率 ,变化显
著4对图中趋势做线性拟合!根据公式求得线性相
关系数 %为 "P99<:!得

##Q9#$37KO [8P$:"= ’-( \"P#=8$ #!$
由式##$&#!$可见!1];]6XNT@J;]()&;bO 的弛豫

率为 8P$: ??3B\#-+-K\#!该值高于 bO;]()&的

弛豫率#:P=:: ??3B\#-+-K\# $4大分子葡聚糖的
引入增加了羟基的含量!其通过与水作用形成分
子间氢键!可在配合物周围束缚较多的水分子"同
时大分子配合物具有较大的分子尺寸与体积!其
分子旋转速率较慢!从而使弛豫率明显提高4
+$-#钆配合物溶液 @/D实验

钆配合物 1];]6XNT@J;]()&;bO 溶于 /)-0;

==!
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5AM4# % /6B@XÂANU3VM@O3BAJAD? A3JKAJ 1];]6XNT@J;

]()&;bO K3BDNA3J

#=$" 培养基溶液配成 bO 浓度为 !" ??3BQ+的溶
液4与 /)-0;#=$" 培养基溶液对照进行 -/0扫描
实验4从图 ! 可以看出!与 /)-0;#=$" 培养基溶液
相比!1];]6XNT@J;]()&;bO 的 /)-0;#=$" 溶液 9#
值明显缩短!可得到良好的 9# 加权 -/0增强图
像!且信号增强均匀4

5AM4!%-/A?@MAJM3V1];]6XNT@J;]()&;bO AJ

NF6/)-0;#=$" K3BDNA3J

#+6VN% /)-0;#=$" K3BDNA3J" /AMFN% 1];]6XNT@J;

]()&;bO AJ /)-0;#=$" K3BDNA3J$

+$.#细胞摄取与 @/D实验
图 : 为与采用倒置相差显微镜观察 1];

]6XNT@J;]()&;bO 共孵育后的肺癌细胞 _$=" 的
图像4从图可看出!与 1];]6XNT@J;]()&;bO 共孵
育后的肺癌细胞 _$=" 生长良好!形态一致!折光
性良好4将如表 : 所示孵育后的细胞进行 -/0检
测!并测试细胞磁共振成像的 9# 加权成像信号增
强对比度!如图 $&图 > 所示4
%%图 $ 为 1];]6XNT@J;]()&;bO 分别与对表皮
生长因子受体#.HAO6T?@BbT3CNF 5@IN3T/6I6HN3T!
.b5/$高表达的肺癌 _$=" 细胞株!乳腺癌 -]&;
-Z;!:# 与 ($"]细胞株共培养组的磁共振成像
图像4从 图 中 可 以 看 出! 分 别 与 没 有 加 1];

%%%%

5AM4: % )F3N33VNF6_$=" BDJMI@TIAJ3?@I6BBK

AJID7@N6O CANF 1];]6XNT@J;]()&;bO DJO6T NF6

AJ 6̂TN6O ?AIT3KI3H6

E5A2=,#)3KANA3J@BOAKNTA7DNA3J 3VI6BBKAJ I6BBDB@TDHN@aAJM@KK@UAJ

-/0

NTUHKAJ ‘)Z1 NTUHKAJ ‘)Z1

_;$ -;$ (;$ NTUHKAJ ‘)Z1
_;: -;: (;:
_;! -;! (;!
_;# -;# (;#

(D?3TKI6BBK% _% _$=" BDJMI@TIAJ3?@I6BBK" -% -]&;-Z;!:#

7T6@KNI@TIAJ3?@I6BBK"(% ($"] 7T6@KNI@TIAJ3?@I6BBK4#!!!:!$%

MT3DH JD?76T4_;#! -;#! (;#% _$="! -]&;-Z;!:#! @JO ($"]

I@TIAJ3?@I6BBKCANF3DNAJID7@NA3J DKAJMNF61];]6XNT@J;]()&;bO

K3BDNA3J" _;!! :! $! -;!! :! $! (;!! :! $% _$="! -]&;-Z;!:#!

@JO ($"] I@TIAJ3?@I6BBKCANF AJID7@NA3J DKAJMNF61];]6XNT@J;

]()&;bO K3BDNA3J! T6KH6INÂ6BU4

]6XNT@J;]()&;bO 培养的细胞#_;#! -;#! (;#$相
比!: 种细胞株与 1];]6XNT@J;]()&;bO 共孵育后!
-/0图像亮度与清晰度均增大!信号强度增大4

5AM4$%-/A?@MAJM3VND?3TI6BBK

)3KANA3J@BOAKNTA7DNA3J 3VI6BBK@K(@7B6:4(D?3TKI6BBK% _%

_$=" BDJMI@TIAJ3?@I6BBK"-% -]&;-Z;!:# 7T6@KNI@TIAJ3?@

I6BBK"(% ($"] 7T6@KNI@TIAJ3?@I6BBK4#! !! :! $% MT3DH

JD?76T4_;#! -;#! (;#% _$="! -]&;-Z;!:#! @JO ($"]

I@TIAJ3?@I6BBKCANF3DNAJID7@NA3J DKAJM NF6 1];]6XNT@J;

]()&;bO K3BDNA3J" _;!! :! $! -;!! :! $! (;!! :! $% _$="!

-]&;-Z;!:#! @JO ($"] I@TIAJ3?@I6BBKCANF AJID7@NA3J

DKAJMNF61];]6XNT@J;]()&;bO K3BDNA3J! T6KH6INÂ6BU4

图 > 为 1];]6XNT@J;]()&;bO 分别与肺 癌
_$=" 细胞株!乳腺癌 -]&;-Z;!:# 与 ($"]细胞

8=!
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5AM4>%-/0KAMJ@BAJN6JKANU3VND?3TI6BBK

(D?3TKI6BBK% _% _$=" BDJMI@TIAJ3?@I6BBK"-% -]&;-Z;!:#

7T6@KNI@TIAJ3?@I6BBK"(% ($"]7T6@KNI@TIAJ3?@I6BBK4#!!!:!

$% MT3DH JD?76T4_;#! -;#! (;#% _$="! -]&;-Z;!:#! @JO

($"]I@TIAJ3?@I6BBKCANF3DNAJID7@NA3J DKAJMNF61];]6XNT@J;

]()&;bO K3BDNA3J" _;!! :! $! -;!! :! $! (;!! :! $% _$="!

-]&;-Z;!:#! @JO ($"]I@TIAJ3?@I6BBKCANF AJID7@NA3J DKAJM

NF61];]6XNT@J;]()&;bO K3BDNA3J! T6KH6INÂ6BU4

株共培养组的磁共振成像信号增强强度的统计
图4从图可以看出!分别与没有加 1];]6XNT@J;
]()&;bO 培养的细胞#_;#! -;#! (;#$相比!: 种
细胞株对1];]6XNT@J;]()&;bO均有较好的摄取!

其磁共振成像信号增强强度较高4其中 1];
]6XNT@J;]()&;bO 对乳腺癌细胞 -]&;-Z;!:# 具
有较高的亲和力!磁共振成像信号增强强度最高!
成像效果最好4

,#结论

以葡聚糖为大分子载体!以磺胺嘧啶为肿瘤
靶向基团!合成了侧链含有磺胺嘧啶与 bO;])(&
的肿瘤靶向性大分子钆配合物 1];]6XNT@J;]()&;
bO4实验结果表明!大分子钆配合物具有较高的
弛豫率!且在水溶液中分散均匀41];]6XNT@J;
]()&;bO 对肺癌细胞系 _$="!乳腺癌细胞系
-]&;-Z;!:# 与 ($"]均有较好的亲和性!能被
这些肿瘤细胞选择性摄取!并能获得较好的肿瘤
细胞 (# 加权磁共振成像4且不同细胞系对大分子
钆配合物的摄取量不同!其中 1];]6XNT@J;]()&;
bO 对乳腺癌细胞 -]&;-Z;!:# 具有较高的亲和
力!磁共振成像信号增强强度最高!成像效果最
好4因此含磺胺嘧啶基团的大分子葡聚糖钆配合
物 1];]6XNT@J;]()&;bO 有望成为肿瘤靶向性磁
共振成像造影剂4
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