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摘&要&以异辛酸亚锡为催化剂!通过四臂聚乙二醇#%9=T<6F */̂ $引发右旋丙交酯#f,’$或左旋丙交酯
#,,’$开环聚合合成四臂 */̂ 9*,’对映体共聚物5通过纳米沉淀的方法制备了四臂 */̂ 9$9*f,’胶束
#*f.$%四臂 */̂ 9$9*,,’胶束#*,.$和四臂 */̂ 9$9*f,’K四臂 */̂ 9$9*,,’立体复合胶束 # 2(.$!并对其

形貌%粒径%稳定性和立体复合机理等进行系统表征5以阿霉素#f+h$为模型抗肿瘤药物载入胶束中!与 *f.

和 *,.相比!2(.具有更优异的药物负载能力5与 f+h相比!载药四臂 */̂ 9*,’胶束!尤其是负载 f+h的
2(.!表现出更优异的肿瘤细胞增殖抑制效果!作用更持久!并且对正常细胞的毒性较小!从而揭示了其作为

潜在抗肿瘤药物载体的良好前景5

关键词&恶性肿瘤治疗! 控制释放! 立体复合胶束! 聚丙交酯! 纳米沉淀

&&恶性肿瘤已经成为威胁人类健康的最严重的
疾病之一!其具有死亡率高和治愈率低的特点5目
前!临床上常用的恶性肿瘤治疗手段有化学治疗
#化疗$%放射治疗和手术治疗等5其中!化疗是最
常用也是最重要的恶性肿瘤治疗手段!其在恶性
肿瘤治疗方面具有不可替代的地位5近年来不断
有新的抗肿瘤药物出现!而且治疗方案也得到不
断改进!但临床所用的抗肿瘤药物仍存在诸多问
题"#$$水溶性及稳定性差(#"$代谢快!在体内循
环中的半衰期较短(#:$缺乏选择性!药物利用率
低!对正常组织的毒副作用大(#%$部分肿瘤细胞
在化疗过程中容易产生耐药性等 &$ O8’5

为了解决上述问题!种类众多的纳米载体!包
括胶束%囊泡%纳米凝胶和纳米纤维等!被用于传
输抗肿瘤药物 &"!J O$"’5其中!由两亲性共聚物自组
装而形成的胶束以其制备方法简单与粒子尺寸可
控等优点而被广泛研究 &$:!$%’5聚合物胶束作为药
物载体具有独特的优势!如纳米尺寸%良好的热力
学稳定性和独特的)核9壳*结构等 &$;!$8’5因此!聚
合物胶束可以提高抗肿瘤药物在水中的稳定性%
延长在血液中的循环时间并增加在肿瘤部位的聚
集!从而降低毒副作用且提高肿瘤抑制效果 &J!$J’5

在众多两亲性共聚物中!聚乙二醇9聚丙交酯

嵌段共聚物#*/̂ 9$9*,’$以其优异的生物降解性
与生物相容性而展现了良好的应用前景 &$N’ !并已
获得美国食品药品监督管理局#Qf’$的批准!可
作为注射药用辅料使用5对于 */̂ 9$9*,’胶束!
亲水性的 */̂ )外壳*可以增加胶束的水溶性和
减少蛋白黏附等!而疏水性的 *,’)内核*可以负
载疏水性药物或保护生物活性药物!使药物顺利
到达)病灶*部位 &$!!"#’5

众所周知!丙交酯存在对映体结构!两种对映
体聚合物皆存在良好的生物相容性 &"$’ !且聚右旋
丙交酯#*f,’$与聚左旋丙交酯 #*,,’$之间存
在 立 体 复 合 作 用 # @U6T64H4<7?6d >BU6T=HU>4B!
2(1$ &"" !":’5基于上述作用的 */̂ 9$9*,’立体复合
胶束较 */̂ 9$9*f,’和 */̂ 9$9*,,’胶束结构更
致密!且稳定性更强 &"%’5此外!与线型共聚物胶束
相比!星型共聚物胶束展示出特殊的热性能!具有
更低的黏度%更低的临界胶束浓度%更小的流体力
学直径以及更稳定的结构!而受到科学界和工业
界的广泛关注 &"; O"J’5本文在上述背景和前期工作
的基础上!合成 " 种四臂 */̂ 9$9*,’对映体共聚
物!并采用纳米沉淀法分别制备了四臂 */̂ 9$9
*f,’ 胶 束 # *f.$% 四 臂 */̂ 9$9*,,’ 胶 束
#*,.$和四臂 */̂ 9$9*f,’K%9=T<6F */̂ 9$9*,,’
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立体复合胶束# 2(.$!考察了立体复合作用对胶
束性能的影响!并研究了四臂 */̂ 9$9*,’胶束的
药物负载%控制释放以及细胞增殖抑制性能5

!"实验部分
!#!"试剂与仪器

四臂聚乙二醇 # %9=T<6F */̂ !数均分子量
#5B$为 $####$购自上海西宝生物科技有限公司
#上海!中国$(f,’和 ,,’由长春圣博玛生物材
料有限公司#吉林长春!中国$提供(异辛酸亚锡
#2B#+HU$ " $和噻唑蓝 #.))$购自 2>R<=9’?FT>HA
#斯德海姆!德国$(盐酸阿霉素#f+h.P(?$购自
浙江海正药业有限公司#浙江台州!中国$(去离
子水由 .>??>9e*?G@系统 #.>??>74T6股份有限公
司!马萨诸塞州比尔里卡!美国$纯化得到(其他
试剂和溶剂均购自国药基团化学试剂有限公司
#上海!中国$5

注射泵控制器 #)a*9:’$购自保定兰格恒流
泵有限公司 #河北保定!中国 $(磁力搅拌器
#.-*$$9"$购自上海梅颖浦仪器仪表制造有限公
司#上海!中国$(核磁共振谱仪 #MTGE6T’Z:##
3.0$购自于布鲁克光谱仪器公司#德国$(凝胶
渗透色谱仪# *̂(!b=U6T"%$%$干涉折射检测器%

P*,(泵#b=U6T@;$;$和聚苯乙烯色谱柱#P): 和
P)%$均购自沃特世公司 #美国 $(荧光光谱仪
#,2;#M$购自珀金埃尔默公司#美国$(动态光散
射仪是选用 bX=UUe/,2 仪器#f’b3/+2$购自
bX=UU公司#美国$(透射电子显微镜#a/.9$#$$$
购自日本电子株式会社#日本$(傅里叶变换红外
光谱仪#b>B910$购自美国伯乐有限公司#美国$(
示差扫描量热仪 #e$##$购自美国 )’仪器公司
#美国$(h射线衍射仪#fN ’F]=BH6$购自布鲁克
光谱仪器公司 #德国 $(iZ9Z>@型分光光度计
#iZ9"%#$*($购自日本岛津#日本$(酶标仪#M>49
0=F 8N#$购自美国伯乐有限公司#美国$5
!#%"四臂 -(=?)?-X8的合成与表征

如图 $ 所示!以 2B#+HU$ " 为催化剂!通过四臂
*/̂ 分别引发 f,’和 ,,’开环聚合!制备四臂
*/̂ 9$9*,’星型对映体共聚物5具体步骤如下"称
取 $#I# R#$I# <<4?$四臂 */̂ !加入 "##I# <,甲
苯在 $"# ‘共沸除水!再将 "I! R#"#I# <<4?$f,’
或 ,,’和 $##I# <,无水甲苯加入反应体系中!
$$# ‘反应 "% A5反应结束后用 ;##I# <,乙醚沉
降!过滤!用二氯甲烷将产物复溶!再次沉降!反复
操作 : 次!将得到的产物抽滤!干燥过夜!即得到四
臂 */̂ 9$9*f,’和四臂 */̂ 9$9*,,’5

Q>R5$&)A6@XBUA6@>@7=UAV=X@W4T#=$ %9=T<6F */̂ 9$9*f,’=BF # S$ %9=T<6F */̂ 9$9*,,’H474?X<6T@

&&核磁共振氢谱 # $P93.0$由核磁共振仪测

得!以氘代氯仿 #(f(?: $ 作溶剂!四甲基硅烷
##I#$[!HEH$为内标(共聚物 5B%重均分子量
#5V$和分子量分布#*f1\5VK5B$由 *̂(测定!

流动相为氯仿!流速为 $I# <,<>B n$5
!#&"胶束的制备与表征

如图 " 所示!共聚物胶束通过纳米沉淀法制
备 &"N !"!’5称取 $##I# <R四臂 */̂ 9$9*f,’溶于
$#I# <,四氢呋喃#)PQ$中!边搅拌边向上述溶
液中匀速滴加 8I# <,.>??>9e去离子水5滴加结

束后!将溶液匀速搅拌 $" A!然后用 :;## 的透析
袋透析 "% A!定容!得到 *f.溶液5以同样方法分
别制备 *,.和 2(.胶束5

临界胶束浓度#(.($用荧光光谱法测定!荧
光测试在带有 Q6?>d%I$I# 软件的 *)1荧光主站
系统上进行!芘作为荧光探针!检测发射波长为
:!# B<(流体力学直径#WA$由 f,2 测试!测试散

射角为 !#m!样品浓度为 #I$ R,n$(胶束形貌由
)/.测试!测试电压为 $## EZ!样品浓度为 $I# R
,n$5冻干后胶束样品进行 Q)10%f2(和 h0f测

88"$
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Q>R5"&2HA6<=U>H>??G@UT=U>4B 4W@U6T64H4<7?6dS6UV66B 6B=BU>4<6T>H%9=T<6F */̂ 9*,’H474?X<6T@!

f+h?4=F>BR! f+h9?4=F6F 2(.6BF4HXU4@>@=BF >BUT=H6??G?=Tf+hT6?6=@67T>BH>7?6

试"Q)10样品通过溴化钾压片制备(f2(测试中
先将样品加热到熔融温度以上!温度范围在 $# O
"## ‘之间!再将样品冷却(加热和冷却速率分别
设定为 ; Y<>B n$(h0f衍射角度 ""从 $#m到
:#m!室温下扫描速度为 % Y<>B n$5
!#K"GSY的负载与释放

通过纳米沉淀的方式将 f+h载入胶束中
#图 "$ &:#’5将 "$I: <Rf+h.P(?充分溶于"#I#
<,磷酸盐缓冲溶液#*M2!7P\JI%$中!按照 $I:

节中方法!分别滴加到 $#I# <,浓度为 $#I# R
,n$的共聚物的 )PQ溶液中5滴加结束后!将溶液
匀速搅拌 $" A!然后用 :;## f=的透析袋透析
"% A!冻干!得到载有 f+h的 *f.%*,.和 2(.!

分别标记为 *f.Kf+h%*,.Kf+h和 2(.Kf+h5
载药率#f,($和载药效率#f,/$由 iZ9Z>@分光
光度计通过标准曲线法测定 &:!: $ !:"’5其计算公式
如下"

f,(#VU[$ \#胶束负载的药的质量 K

载药胶束的质量$ p$##[ #$$
f,/#VU[$ \#胶束负载的药的质量 K

总投入药的质量$ p$##[ #"$
载药胶束的释放行为在 *M2 中进行测试5称取
$I# <R载药胶束或f+h溶解于 $#I# <,*M2 中!
并转移到透析袋#.b(+\:;##$中5然后将透析
袋密封!放入 $##I# <,*M2 中!置于温度为
:J ‘!震荡速度为 J# T<>B n$的恒温振荡箱中释
放5在既定时间间隔取出 "I# <,释放液!同时补
加相同体积的 *M25同样!由 iZ9Z>@分光光度计
通过标准曲线法测定 f+h的释放量5

!#Q"细胞相容性及细胞增殖抑制
通过 .))实验并选用人肝癌细胞#P67 "̂ 细

胞$与小鼠成纤维细胞 #,!"! 细胞$来检测胶束
的细胞相容性和载药胶束的细胞增殖抑制能力5
$I;I$&胶束的细胞相容性检测

将 P67 "̂ 和 ,!"! 细胞悬浮于 "##I# $,含
有 $#[#HEH$胎牛血清%;# 1i<,n$青霉素和 ;#
1i<,n$链霉素的 fG?S6HH4改良的 /=R?6培养基
#f./.$中!并种植到 !8 孔板中!细胞密度为
J### 细胞K孔5培养 "% A 后!移去培养基!然后加
入 "##I# $,胶束的 f./.溶液## O$I# R,n$$5

继续培养 J" A 后进行 .))分析5用酶标仪检测
溶液在 %!# B<处的吸光度!并通过公式#:$计算
细胞存活率#H6??]>=S>?>UX$"

(6??]>=S>?>UX#[$ B#Q样品EQ对照 $ \$## #:$

其中!Q样品和 Q对照分别为样品组和对照组的吸光
度值5
$I;I"&载药胶束的细胞增殖抑制能力检测

细胞种植及培养与细胞相容性检测相同5种
植的细胞与载药胶束或 f+h共培养 "% 或 %N A

后进行 .))检测## O$#I#<R,n$ f+h$5细胞存
活率通过公式#:$计算5

%"结果与讨论
%#!"四臂 -(=?)?-X8对映体共聚物的合成与
检测

以四臂 */̂ 为引发剂和 2B #+HU$ " 为催化
剂!通过开环聚合反应制备两亲性四臂 */̂ 9$9
*f,’与四臂 */̂ 9$9*,,’5$P93.0中所有信号

J8"$



高&&分&&子&&学&&报 "#$% 年

峰均被准确归属#图 : #’$$!从而证明了所合成
共聚物的化学结构5,’的聚合度通过 +\;I"# 处
的归属于 ,’结构单元上的次甲基质子与 +\
:I8N 处的归属于 */̂ 中亚甲基质子的积分面积
比计算得到#表 $$5̂ *(可以同时测得共聚物的

5B%5V和 *f1等参数#表 $$5通过 *̂(测得的 5B

要大于 3.0的测试结果5这是由核磁和 *̂(的
测试原理不同引起的! *̂(测试的 5B是相对于标
准样的相对值5共聚物与标准样化学结构的不同
导致所测得的 5B与实际值存在差异

&:"’5

&

Q>R5:&#’$ $P93.0@76HUT=#>B (f(?: $ =BF #M$ *̂(HAT4<=U4RT=<@4W#=$ %9=T<6F */̂ 9$9*f,’=BF# S$ %9=T<6F */̂ 9$9*,,’

M;32/!"(A=T=HU6T>_=U>4B 4W%9=T<6F */̂ 9*,’6B=BU>4<6T>HH474?X<6T@

2=<7?6 Q66F>BR<4?=TT=U>4= )4U=?f*4W,’S 5B
S 5B

H *f1H

%9’T<6F */̂ 9$9*f,’ $|"# "J $$!## ";$## $I#;
%9’T<6F */̂ 9$9*,,’ $|"# "N $"### "!:## $I$J

=Q66F>BR<4?=TT=U>44W<=HT4>B>U>=U4TK,’( S f6U6T<>B6F SX$P93.0! =BF @A4VB =@UA6U4U=?f*4WW4GT=T<@( Hf6U6T<>B6F SX *̂(

%#%"共聚物胶束的制备与表征
通过纳米沉淀法分别制得单一与立体复合胶

束5如图 % 所示!*f.%*,.和 2(.: 种胶束均呈
现为低分散的球形形貌!直径#W$分别为#$#; q
%I:$%#!8 q:I8$和#NJ q:I!$B<5同时!通过 f,2

测试了上述 : 种胶束的流体力学直径#WA$!分别
为#""; q:IJ$%#""" q%I"$和#$!N q:I%$ B<#图
% 插图$5与 f,2 测得的尺寸相比!)/.测得的粒
径更小!这主要是由于在 )/.制样过程中纳米胶
束的脱水收缩引起的 &::’5

& &

Q>R5%&)X7>H=?)/.<>HT4RT=7A@=BF WA #>B@6U$ 4W#=$ *f.! # S$ *,.=BF #H$ 2(.

&&在本研究中!通过广泛报道的芘9探针荧光技
术测得 *f.%*,.和 2(.的 (.(分别为 #I#8:%
#I#;" 和 #I#%; R,n$ #图 ;$ &:%’5相对于单一胶
束!立体复合胶束呈现粒径减小且 (.(降低的趋

势!说明复合胶束结构更加致密且更为稳定5
为了确认对映体共聚物间的 2(1!对冻干后

的胶束样品进行了 Q)10%f2(和 h0f测试5在红
外测试中!相对于单一胶束!2(.中羰基伸缩振

N8"$
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Q>R5; & 1BU6B@>UXT=U>4@# 9::N K9::8 $ =@=WGBHU>4B 4W

?4R=T>UA<>HH4BH6BUT=U>4B@4W*f.%*,.=BF 2(.

动#$( +$ 的吸收峰由 $J;8 H<n$ 蓝移至 $J;"

H<n$处#图 8$(如图 J 所示!*f.和 *,.中 */̂
的结晶峰在 "#I$ ‘!而 2(.中 */̂ 的结晶峰在
"NIJ ‘!结晶温度升高!并且结晶峰变窄(且在
h0f测试中#图 N$!与单一胶束相比!2(.在 $"j
和 "$j皆存在衍射峰5上述结果表明聚合物胶束
立体复合结晶的形成!显示了 2(1的存在!并证实
了 2(.的成功制备 &:;’5

Q>R58&Q)10@76HUT=4W?X47A>?>_6F *f.! *,.=BF 2(."

WT4<"$## U4$;## H<n$

%#&"GSY负载及体外释放行为研究
f+h是一种临床上常用的广谱抗肿瘤药物!

但其存在严重的副作用!如骨髓抑制和心肌毒
性 &:8’5通过胶束的负载可以提高 f+h对正常组
织的相容性!并提高其对肿瘤细胞的增殖抑制能
力 &:J’5在本文中!f+h作为模型药物被载入胶束
中5*f.Kf+h%*,.Kf+h和 2(.Kf+h的载药效
率分别为 ;!IJ!%8!I$; 和 J$IN! VU[#表 "$52(.

Q>R5J&f2(7T4W>?6@4W?X47A>?>_6F *f.! *,.=BF 2(.

Q>R5N&h0f7T4W>?6@4W?X47A>?>_6F *f.! *,.=BF 2(.

的 f,(和 f,/最高说明 2(.中的 2(1可以有效
提高胶束的药物负载能力5

f+h在 7P\JI% 的 *M2 中的释放行为如图
! 所示5*f.Kf+h和 *,.Kf+h呈现出相似的
f+h释放行为!在开始 $# A 内快速释放!之后缓
慢释放!在测试时间内 #J" A$f+h释放率为 8#
VU[以上5相对于单一载药胶束!2(.Kf+h释放
较慢!无明显突释!并且在 J" A 内仅有 ;;[的
f+h释放5上述结果表明!胶束的)核9壳*结构可
有效地将药物负载!从而使载药胶束可通过肿瘤
组织的增强渗透与滞留#/*0$效应在肿瘤部位聚
集!并缓慢释放出抗肿瘤药物!以降低对正常组织
和器官的毒副作用并提高疗效52(.中的 2(1可
以使胶束的结构更加紧密!可以进一步减少 f+h
在体内循环过程中的释放5此外!f+h在 " A 内释
放率达到 !# VU[以上!说明 f+h在透析袋内的
滞留效应并不明显!验证了测试方法的可行性5

!8"$
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M;32/%"*T476TU>6@4W%9=T<6F */̂ 9*,’<>H6??6@

(4F6=
W

# B<$ S
WA

# B<$H
(.(

#R,n$ $

f,(

#VU[$

f,/

#VU[$

*f. $#; q%I: ""; q:IJ #I#8: $#I8N ;!IJ!
*,. !8 q:I8 """ q%I" #I#;" $"I$; 8!I$;
2(. NJ q:I! $!N q:I% #I#%; $"I;J J$IN!

=*f.! *,. =BF 2(. T67T6@6BU6F %9=T<6F */̂ 9$9*f,’ =BF %9

=T<6F */̂ 9$9*,,’ <>H6??6@! =BF %9=T<6F */̂ 9$9*f,’K%9=T<6F

*/̂ 9$9*,,’ @U6T64H4<7?6d<>H6??6! T6@76HU>]6?X5S f6U6T<>B6F SX

)/.( Hf6U6T<>B6F SXf,2

Q>R5!&)A6T6?6=@6HGT]6@4W*f.Kf+h! *,.Kf+h! 2(.K

f+h=BF f+h

%#K"细胞相容性及体外细胞增殖抑制
良好的生物相容性是两亲性聚合物作为药物

载体的必备条件之一 &:N’5在本文中!通过 .))检
测证实胶束样品对 P67 "̂ 和 ,!"! 细胞的良好的
相容性5如图 $# 所示!在最高浓度为 $I# R,n$的
所有测试浓度范围内!与 *f.%*,.和 2(.共培
养 J" A后!"种细胞的存活率均在!#[以上!而与

*/1";E 共培养的细胞的存活率较低5上述结果证
明 */̂ 9*,’胶束具有良好的细胞相容性!可以安
全地作为抗肿瘤药物或其他生物活性物质的传输
载体5

载药胶束对 P67 "̂ 和 ,!"! 细胞的增殖抑制
能力同样通过 .))检测评估5如图 $$ 所示!载药
胶束或 f+h与 P67 "̂ 细胞共培养 "% A 后!: 种
载药胶束的细胞增殖抑制能力相当!f+h表现出
最强的细胞毒性5而当培养时间延长至 %N A 时!
2(.Kf+h对 P67 "̂ 细胞的增殖抑制作用明显!
载药单一胶束效果次之!f+h效果稍差5细胞增
殖抑制能力与载药胶束的稳定性相关5胶束越稳
定!细胞外药物释放越少!而通过细胞内吞进入细
胞!可以有效地实现药物在肿瘤细胞内的持续释
放5并在较长的时间内仍能维持细胞内药物浓度
在有效范围内!从而导致肿瘤细胞凋亡5载药胶束
及 f+h的半数抑制最大浓度#1(;#@$被检测并列
入表 :5与单一胶束和 f+h相比! 2(.Kf+h对
P67 "̂ 细胞具有最低的 1(;#值5这定量地证明了
2(.作为抗肿瘤药物载体的潜在优势5另外 !与

M;32/& "1(;#@4Wf+h9?4=F6F *,.! *f. =BF 2(.! =BF f+h

=R=>B@UP67 "̂ =BF ,!"! H6??@=WU6T>BHGS=U>4B W4T"% A 4T%N A

/BUTX=
P67 "̂ H6??@#<R,n$ $ ,!"! H6??@#<R,n$ $

"% A %N A "% A %N A

*f.Kf+h "I%N $I88 %I;! $I!:
*,.Kf+h :I#" $I!! %IJ; "I"8
2(.Kf+h "I:8 #I!J :IN8 $I$N
f+h :I$; :I"; $I8: :I"%

=*f.Kf+h! *,.Kf+h =BF 2(.Kf+h T67T6@6BU6F f+h9?4=F6F

*f.! *,.=BF 2(.! T6@76HU>]6?X5

&

Q>R5$#&91 &’-,#HXU4U4d>H>U>6@4W*f.! *,. =BF 2(. U4V=TF #=$ P67 "̂ =BF # S$ ,!"! H6??@V>UA */1";E =@74@>U>]6H4BUT4?=WU6T

>BHGS=U>4B W4TJ" A

f=U=V6T67T6@6BU6F =@<6=B q@U=BF=TF F6]>=U>4B # 1 \:$5

#J"$
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&

Q>R5$$&91 &’-,#7T4?>W6T=U>4B >BA>S>U>4B 6WW>H=H>6@4W*f.Kf+h! *,.Kf+h! 2(.Kf+h=BF f+hU4V=TF P67 "̂ H6??@=WU6T>BHGS=U>4B W4T

#=$ "% =BF # S$ %N A

f=U=V6T67T6@6BU6F =@<6=B q@U=BF=TF F6]>=U>4B # 1 \:$5

&

Q>R5$"&91 &’-,#HXU4U4d>H>U>6@4W*f.Kf+h! *,.Kf+h! 2(.Kf+h=BF f+hU4V=TF ,!"! H6??@=WU6T>BHGS=U>4B W4T#=$ "% =BF #S$ %N A

f=U=V6T67T6@6BU6F =@<6=B q@U=BF=TF F6]>=U>4B # 1 \:$5

f+h相比!载药胶束对 ,!"! 细胞的毒性较小#如
图 $"$!1(;#值较高!从而表明胶束的负载可以降
低抗肿瘤药物对正常组织和细胞的毒副作用5

&"结论

以 2B#+HU$ " 为催化剂!通过四臂 */̂ 引发

f,’或 ,,’开环聚合制备四臂 */̂ 9*,’对映体
共聚物5所合成的共聚物可以在水环境中自组装
成球状胶束!并用于负载模型抗肿瘤药物 f+h5
与单一胶束相比!2(.具有更致密的结构%更小
的粒径和更高的载药效率52(.Kf+h更稳定!具
有更慢的 f+h释放!可以有效减缓 *f.Kf+h和
*,.Kf+h的突释5载药四臂 */̂ 9*,’胶束尤其

是 2(.Kf+h对 P67 "̂ 细胞具有良好的增殖抑
制效果!并展现出优异的持久抑制性5另外!与
f+h相比!载药胶束对 ,!"! 细胞具有较小的毒
性!从而证明其降低抗肿瘤药物对正常组织和细
胞毒性的可能性5此外!该研究还存在进一步发展
的空间!包括引入主动靶向基团提高其细胞内吞%
在 */̂ 和 *,’嵌段间引入细胞内环境响应性连
接键赋予其细胞内靶向释放的功能和进行端基修
饰以提高其 f,(与 f,/等5因此!四臂 */̂ 9*,’
立体复合胶束可以作为一种潜在的体内药物传输
载体用于恶性肿瘤化疗!并具有很大的进一步优
化的空间5

$J"$
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