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硬脂酸改性纳米递送系统递送药物的研究进展
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摘要:近年来ꎬ纳米技术在生物医学中的应用发展迅猛ꎬ尤其在药物递送领域取得了巨大进展ꎮ 基于纳米材料开发的新

型纳米递送系统具有提高药物生物利用度和降低药物不良反应等优点ꎬ在生物医药领域具有重要的应用价值ꎮ 作为一

种天然的脂肪酸ꎬ硬脂酸具有提高药物肿瘤靶向和抗酸降解等多重作用ꎬ硬脂酸的接枝修饰可有效提高难溶性药物生物

利用度ꎬ在药物治疗方面具有广泛的应用前景ꎮ 对硬脂酸修饰纳米递送系统材料在靶向肿瘤、神经系统疾病和炎症疾病

治疗等方面的研究进行总结ꎬ以期为纳米递送系统在药物治疗的深入研究和应用提供参考ꎮ
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送系统递送药物的研究进展[ Ｊ] .化学试剂ꎬ２０２４ꎬ４６(７):
１０８￣１１４ꎮ

　 　 药物治疗是当前疾病治疗的主要方法之一ꎬ
但目前存在药物生物利用度低、不良反应大、缺乏

选择性和给药不便等问题[１￣３]ꎮ 近年来ꎬ纳米技术

的兴起为药物递送技术带来了新希望ꎮ 人们发现

通过传统给药系统与工程技术相结合[４ꎬ５]ꎬ制备

的纳米递送系统可以实现药物的特异性靶向递

送、提高体内渗透率、实现低剂量药物的控制递

送[６]ꎮ 然而ꎬ对于亲脂性、难溶性药物(例如染料

木黄酮(ＧＥＮ)、紫杉醇(ＰＡＣ)和依鲁替尼( ＩＢＲ)
等)的递送仍然存在一定的局限性ꎮ

作为一种饱和脂肪酸ꎬ硬脂酸( Ｓｔｅａｒｉｃ ａｃｉｄꎬ
ＳＡ)接枝纳米材料后ꎬ可提高纳米递送系统的两

亲性和药物靶向性ꎬ有效解决药物溶解性差、生物

利用度低等问题[７￣９]ꎮ 此外ꎬＳＡ 可以用于改善酸

敏感性药物的贮存稳定性和口服生物利用度ꎬ还
可以用于制备纳米颗粒ꎬ实现药物的靶向运输ꎮ

研究表明ꎬ在制备乙醇类药物靶向纳米颗粒时ꎬ加
入 ＳＡ 作为辅助剂ꎬ可以使纳米粒子在体内呈现

出可控释放、稳定性高和靶向性强的特点ꎬ从而实

现药物的高效治疗ꎮ 目前ꎬ多项研究将 ＳＡ 与纳

米递送系统相结合实现癌症、神经系统及炎症疾

病的诊断和治疗ꎮ 尽管在过去几十年中ꎬ关于 ＳＡ
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递药系统领域的研究不断增多ꎬ但缺乏其在疾病

治疗和机理方面的总结ꎮ 本文主要介绍 ＳＡ 纳米

递送系统在相关领域的研究进展ꎬ以期为 ＳＡ 改

性纳米递送系统在药物递送领域的深入研究和应

用提供参考ꎮ

１　 ＳＡ 结构和功能简介

ＳＡ 又名十八烷酸ꎬ是自然界中常见的脂肪

酸ꎬ广泛存在于动植物脂肪中ꎬ由 １７ 个碳原子直

链加 １ 个羧酸基团组成[１０]ꎮ ＳＡ 表面具有大量

的—ＣＯＯＨ 基团ꎬ可与含—ＯＨ 的物质发生脱水反

应ꎬ引入疏水性—ＣＨ３ 基团ꎬ因此具有出色的疏水

性[１１]ꎮ 通常 ＳＡ 被活化羧酸基团与氨基产生酰胺

化反应ꎬ以酰胺键相连接枝ꎬ经乳化法、溶剂挥发

法、超声乳化法和反相微乳液法等制备纳米递送

系统(图 １)ꎬ将聚乙烯亚胺(ＰＥＩ)、壳聚糖等物质

通过 ＳＡ 改性可获得两亲性ꎬ广泛用于药物输送

和疫苗输送等纳米递送系统ꎬ且 ＳＡ 成本低、具有

良好的生物相容性和生物可降解性ꎬ适合大规模

使用ꎮ

图 １　 ＳＡ 结构式及纳米递送系统形成示意图

Ｆｉｇ.１　 Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ＳＡ ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ａｎｄ
ｎａｎｏ￣ｄｅｌｉｖｅｒｙ ｓｙｓｔｅｍ

研究表明ꎬＳＡ 具有抑制癌细胞活性、促进凋

亡和降低血糖等作用[１２￣１７]ꎮ 基于 ＳＡ 的特性ꎬ接
枝 ＳＡ 的纳米递送系统取得了广泛的应用(图 ２)ꎮ

图 ２　 ＳＡ 药物递送系统的应用

Ｆｉｇ.２　 Ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ＳＡ ｄｒｕｇ ｄｅｌｉｖｅｒｙ ｓｙｓｔｅｍ

２　 ＳＡ 功能化递送系统在疾病治疗的应用

目前ꎬ在包括肿瘤、神经系统疾病和炎症等的

药物治疗中存在组织选择性差、疗效不显著、引起

多药耐药、对正常组织有毒副作用等问题[１８]ꎬ限
制了临床药物的应用ꎮ 纳米医学技术的发展为解

决这一难题提供方法和技术ꎬ接枝 ＳＡ 的纳米递

送系统除具备体积小、物理和化学特性高度受控

等特性外ꎬ还具有提高组织靶向和递送效率等特

点ꎬ允许将难溶性药物、核酸和其他治疗剂递送到

病变部位ꎬ使其成为理想的药物输送方式[１９￣２２]ꎮ
作者将详细介绍目前 ＳＡ 递送系统递送各种抗

癌、抗神经系统疾病和抗炎药物等的研究进展

(表 １)ꎮ
２􀆰 １ 　 抗癌抗肿瘤治疗

２􀆰 １􀆰 １ 　 负载阿霉素(ＤＯＸ)
ＤＯＸ 能促进免疫介导的肿瘤细胞清除ꎬ用于

治疗乳腺癌、卵巢癌和肺癌等多种癌症[２３]ꎮ Ｈｕ
等[２４]以 ＤＯＸ 为抗肿瘤模型药物ꎬ合成 ＤＯＸ 共轭

ＣＳ￣ＳＡ 聚合胶束(ＤＯＸ￣ＣＳ￣ＳＡ)ꎬ该聚合物能提高

抗肿瘤药物的疗效ꎬ研究表明ꎬＤＯＸ￣ＣＳ￣ＳＡ 能够

有效抑制人乳腺癌细胞和肝癌细胞的生长ꎬ同时

逆转细胞的耐药性[２５]ꎮ 在动物实验中ꎬＤＯＸ￣ＣＳ￣
ＳＡ 的抗癌效果与市售阿霉素注射液(ＤＸＲ) 相

当ꎬ且 ＤＯＸ￣ＣＳ￣ＳＡ 在小鼠体内有着较高的最大耐

受剂量ꎮ
纳米颗粒(ＮａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅｓꎬＮＰｓ)用于靶向癌症

部位的亲水和疏水药物递送ꎬ利于提高患者依从

性并防止复发或多药耐药情况的发生[２６]ꎮ Ａｍｉｎ
等[２７]以两亲性转铁蛋白( ａｐｏ￣Ｔｆ)为核心的 ＮＰｓ
在转铁蛋白受体(ＴｆＲ)过表达的细胞上具有癌症

靶向性ꎬ以 ａｐｏ￣Ｔｆ 作为 ＮＰｓ 核心以消除可能在体

内引起不良反应ꎮ 含 ＤＯＸ 的 ＮＰｓ 在 ＴｆＲ 过表达

的癌细胞系中表现出优于游离药物的靶向效率ꎬ
并且拥有较好的细胞摄取效果和低细胞毒性ꎮ 另

外ꎬ将 ａｐｏ￣Ｔｆ 与 ＳＡ 缀合并通过疲劳平台使其更

疏水ꎬ制备 ＴｆＳ 缀合物ꎬ使其具有两亲性ꎬ在水中

自组装形成 ＮＰｓꎮ 以 ＴｆＳ 过表达的癌细胞系 Ａ５４９
和 ＨＣＴ １１６ 为靶标ꎬ显示出有效的癌细胞靶向和

杀伤效果ꎮ 该 ＮＰｓ 可直接靶向癌细胞且以 ａｐｏ￣Ｔｆ
为 ＮＰｓ 的核心ꎬ有很大潜力应用于更多的亲水和

疏水药物给药ꎮ Ｓｏｏｄ 等[９] 合成的 ＣＳ / ＳＡ ＮＰｓ
(ＣＳＳＡ ＮＰｓ)ꎬ可用于靶向治疗结肠癌ꎮ 该 ＮＰｓ 基
于二硫(—Ｓ—Ｓ—)交联化学制备ꎬ装载亲水 ＤＯＸ
和疏水姜黄素(Ｃｕｒ)后的 ＮＰｓ 毒性低ꎬ可以杀死

癌细胞ꎮ 相比游离药物ꎬ装载 ＤＯＸ 和 Ｃｕｒ 的 ＣＳ￣
ＳＡ ＮＰｓ 具有更高的癌细胞杀伤效率ꎬ证明了其在

９０１
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癌症治疗中的潜在应用价值ꎮ
为解决药物毒性产生负面影响ꎬＳａｒｋａｒ 等[２８]

将 ＳＡ 与 ＰＥＩ(２ ｋＤａ 和 ２５ ｋＤａ)进行偶联ꎬ形成

ＳＰ￣２ 和 ＳＰ￣２５ 配合物的碳酰亚胺键ꎬ利用叶酸衍

生的叶酸碳点(ＣＤ)装饰表面制备 ＮＰｓꎬ并使用

ＳＡ 和 ＰＥＩ 分别制备不同的 ＮＰｓꎮ 结果表明ꎬ
ＣＤＳＰ￣２５ 在酸性 ｐＨ 下 ＤＯＸ 的释放量最高ꎬ该纳

米结构在肿瘤酸性微环境中具有高效释放 ＤＯＸ
的优势ꎬ且 ＤＯＸ￣ＣＤＳＰ￣２５ 的疗效是游离 ＤＯＸ 的

２５０ 倍ꎬ并发现 ＤＯＸ￣ＣＤＳＰ￣２５ 能够在 ２４ ｈ 内抑制

ＭＤＡ￣ＭＢ￣２３１ꎬ该纳米结构在癌症治疗和成像方

面的应用具有很大潜力[２９]ꎮ
２􀆰 １􀆰 ２ 　 负载 ＧＥＮ

ＧＥＮ 可作为维持、预防、治疗与代谢综合征

和癌症相关的一些常见疾病的关键成分[３０]ꎮ
Ｊａｎｇｉｄ 等[２]为解决在结肠环境中实现疏水药物的

控制和部位特异性递送ꎬ将亲水性多糖生物大分

子菊粉(ＩＮＵ)经疏水 ＳＡ 修饰后形成两亲性偶联

物(ＩＮＵ￣ＳＡ)ꎬ可自组装成具有释药特性的球形

ＮＰｓꎮ 将疏水性的 ＧＥＮ 包封到 ＩＮＵ￣ＳＡ 偶联物中

制备 ＧＮＰꎮ ＩＮＵ￣ＳＡ 包裹下的 ＧＥＮ 对 ＨＣＴ １１６ 细

胞具有更高的细胞毒性和诱导凋亡能力[２ꎬ３]ꎬ
ＧＮＰ 可能成为治疗结肠疾病的潜在疏水药物载

体系统ꎮ
２􀆰 １􀆰 ３ 　 负载 ５￣氟尿嘧啶(５￣ＦＵ)

５￣ＦＵ 是一种半衰期短的抗代谢药物ꎬ经美国

食品药品监督管理局(ＦＤＡ)批准用于治疗各种

类型的癌症[３１]ꎮ Ｓａｕｒａｊ 等[２０] 合成一种基于两亲

性木聚糖￣ＳＡ(Ｘｙｌ￣ＳＡ)缀合物的自组装 ＮＰｓꎬ将亲

脂性的 ５￣氟尿嘧啶￣ＳＡ(５￣ＦＵＳＡ)前药包封在 Ｘｙｌ￣
ＳＡ ＮＰｓ 的疏水核心中来提高 ５￣ＦＵ 的负载效果ꎮ
细胞毒性研究表明 Ｘｙｌ￣ＳＡ / ５￣ＦＵＳＡ ＮＰｓ 对人结直

肠癌细胞(ＨＴ￣２９ꎬＨＣＴ￣１５)的细胞毒性高于游离

药物ꎬ且对肿瘤细胞(ＨＴ￣２９ꎬＨＣＴ￣１５)的凋亡有较

强的促进作用[３２]ꎮ
２􀆰 １􀆰 ４ 　 负载 ＰＡＣ

ＰＡＣ 是 ＦＤＡ 批准用于癌症治疗的一种天然

植物来源的化疗药物[３３]ꎮ 对肺癌、卵巢癌和头颈

癌等多种癌症具有明显的疗效[３４]ꎮ Ａｍｉｎ 等[３５]

合成了载脂蛋白转铁蛋白(Ｔｆ)￣ＳＡ 缀合物ꎬ制备

含有疏水药物 ＰＡＣ 的自组装 ＮＰｓꎬ结果表明ꎬ负
载 ＰＡＣ 的 ＮＰｓ 在乳腺癌细胞(ＭＣＦ￣７)中具有有

效的细胞靶向能力ꎮ 以 Ｔｆ 为核心的 ＮＰｓ 具有受

体驱动的靶向能力和杀伤癌细胞的优势ꎮ 该研究

使用具有双亲性的 ＴｆＳ 共轭物自组装为 ＮＰｓ 核心

材料ꎬ避免可能带来的负面影响ꎬ消除二次表面修

饰的冗余ꎬ且利用疲劳平台合成的 ＴｆＳ 缀合物ꎬ稳
定性高且无毒ꎬ能自组装形成靶向 ＴｆＲ 过表达的

癌细胞ꎬＴｆＳ ＮＰｓ 是靶向 ＴｆＲ 过表达的癌细胞株的

有效递药平台ꎬ可将疏水 ＰＡＣ 递送到细胞内ꎮ
２􀆰 １􀆰 ５ 　 负载水飞蓟素(ＳＭ)

ＳＭ 是水飞蓟的提取物ꎬ在各种实验性癌症模

型中可能同时具有化学预防和化学增敏活性[３６]ꎮ
Ｍａ 等[３７]为评估 ＳＡ 改性白芨多糖(ＢＳＰ)胶束对

ＳＭ 肝脏输送中的潜在应用价值ꎬ制备了基于 ＳＡ
疏水改性(ｈｍ￣ＢＳＰ)且负载 ＳＭ 的 ＮＰｓꎬ可以显著

提高 ＨｅｐＧ２ 细胞系的细胞毒性和细胞摄取效率ꎮ
总之ꎬｈｍ￣ＢＳＰ 衍生物是一种潜在的有效肝靶向药

物递送载体ꎮ
２􀆰 １􀆰 ６ 　 负载白藜芦醇(ＲＳＶ)和乌尼酸(Ｕｓｎｉｃ
Ａｃｉｄ)

ＲＳＶ 是一种非类黄酮酚类化合物ꎬ是重要的

酚类衍生物ꎬ具有抗炎、抗氧化和调节免疫等作

用[３８]ꎮ Ｊａｎｇｉｄ 等[３９]将 ｐｌｕｒｏｎｉｃ Ｆ６８、ＩＮＵ 和 ＳＡ 功

能化合成两亲性缀合物 ＩＮＵ￣Ｆ６８￣ＳＡꎬＩＮＵ￣Ｆ６８￣ＳＡ
可以自组装成 ＮＰｓꎬ发现载有 ＲＳＶ 的 ＩＮＵ￣Ｆ６８￣ＳＡ
ＮＰｓ(ＲＳＮＭ)能够通过诱导凋亡和改变线粒体膜

电位来显著增强 ＲＳＶ 对结直肠癌细胞的细胞毒

性ꎮ 此外ꎬＲＳＮＭ 能够改善 ＲＳＶ 的药代动力学ꎬ
基于 ＩＮＵ 的纳米结构的设计可以用于疏水分子

在胃肠道(ＧＩＴ)中的 ｐＨ 响应传递[４０]ꎮ
Ｕｓｎｉｃ Ａｃｉｄ 是一种二苯并呋喃衍生物ꎬ显示

出抗癌、抗病毒、抗菌、抗炎和抗氧化活性ꎮ Ｊａｎｇｉｄ
等[４１] 成功合成苯硼酸 ( ＰＢＡ) 偶联聚乙二醇

(ＰＥＧ) ＳＡ(ＰＢＡ￣ＰＥＧ￣ＳＡ)ꎬ用于制备负载 Ｕｓｎｉｃ
Ａｃｉｄ 的 ＮＰｓ(ＵＰＮＭ)ꎮ 研究表明 ＵＰＮＭ 对人结肠

癌细胞(ＨＣＴ １１６)也具有良好的抗肿瘤活性和诱

导凋亡作用ꎮ
２􀆰 １􀆰 ７ 　 负载 ＩＢＲ

ＩＢＲ 是一种不可逆的 Ｂｒｕｔｏｎ 酪氨酸激酶

(ＢＴＫ)抑制剂ꎬＢＴＫ 在巨噬细胞(ＴＡＭｓ)中过度

表达ꎬ参与促进肿瘤进展、血管生成和免疫抑制ꎬ
是一种有效的治疗肿瘤[４２] 的方式ꎮ 然而ꎬＩＢＲ 在

体内被清除快、肿瘤堆积少ꎬ很难被 ＴＡＭｓ 有效地

摄取ꎮ 因此ꎬＱｉｕ 等[４３] 设计并合成了一种表面修

饰 ＳＡ 缀合物ꎬ包封 ＩＢＲ 并用于靶向免疫治疗的

ＳＡ / ＩＢＲ / ＥＰＧꎮ ＳＡ / ＩＢＲ / ＥＰＧ 具有较高的 ＩＢＲ 负

载能力ꎬ能够延长血液循环ꎬ较小的粒径能够将
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ＩＢＲ 有效地递送到肿瘤区域ꎬ并通过 ＳＡ 介导的

主动靶向将 ＩＢＲ 内化至 ＴＡＭｓ 和抑制 ＢＴＫ 激活

的特性ꎬ从而抑制 Ｔｈ２ 致瘤细胞因子ꎬ达到抗肿

瘤效果ꎮ
２􀆰 １􀆰 ８ 　 其他药物

除了以上几种药物的有效递送ꎬ研究人员还

考虑将磷酸二酯型胞嘧啶￣磷酸鸟嘌呤寡脱氧核苷

酸(ＣｐＧ ＯＤＮｓ)有效地运输到达位点ꎮ Ｋｒｉｅｇ[４４] 和

Ａｋｉｒａ 等[４５]用 ＳＡ 修饰 ＣｐＧ ＯＤＮ(ＣｐＧ１６６８)得到

ＳＡ￣ＣｐＧ１６６８ꎬ并将其装载到聚足 ＤＮＡ(Ｔｒｉｐｏｄｎａ)
中ꎬ得到 ＳＡ￣ＣｐＧ１６６８ / ｔｒｉｐｏｄｎａ 复合物ꎬ结果表明ꎬ
ＳＡ 修饰和纳米结构化的结合是一种有效的靶向

递送 ＣｐＧ ＯＤＮｓ 到淋巴结的方法ꎬ且有助于增强

其免疫佐剂效果ꎮ
此外ꎬ羧甲基壳聚糖(ＣＭＣ)具有免疫刺激作

用ꎬ可通过刺激 Ｔ 淋巴细胞产生的机制抑制 ＥＡＣ
细胞生长ꎬ且能激活腹膜巨噬细胞和刺激非特异

性宿主抵抗的免疫刺激作用ꎬ并通过激活淋巴细

胞增加淋巴因子的产生[４６]ꎮ Ｈａｂｉｂ 等[４７]将 ＳＡ 接

枝 ＣＭＣ(ＳＡ￣ＣＭＣ)ꎬ发现可作为转化生长因子￣β
(ＴＧＦ￣β)和血管内皮生长因子(ＶＥＧＦ)的下调剂ꎮ
ＳＡ￣ＣＭＣ 通过下调 ＴＧＦ￣β 和 ＶＥＧＦ 对瑞士白化小

鼠 ＥＡＣ 具有显著的抗肿瘤活性[４８]ꎬ该系统可有

效恢复血清酶活性并减少肿瘤转移ꎮ
２􀆰 ２ 　 神经系统疾病治疗

血脑屏障(ＢＢＢ)是一层物理和生理障碍ꎬ位
于血液和大脑组织之间ꎬ限制大多数药物对脑部

疾病的治疗[４９]ꎮ 因此ꎬ开发有效的药物输送系统

是治疗神经系统疾病的关键ꎮ Ｋｈａｎ 等[５０] 使用

ＳＡ 固体脂质 ＮＰｓ(ＳＬＮＰｓ)作为药物载体ꎬ将薯蓣

皂苷元包裹在 Ｔｗｅｅｎ ８０(Ｐ８０)中ꎬ结果表明ꎬＮＰｓ
具有良好的血液相容性ꎬ可以通过 ＢＢＢꎬ从而提

高药物输送的效率ꎬ且包封薯蓣皂苷素的 ＳＬＮＰｓ
具有潜在的抗癌和抗抑郁作用ꎮ Ｗａｎｇ 等[５１]为缓

解脊髓损伤(ＳＣＩ)ꎬ制备负载芝麻醇(ＳＭ)的 ＳＡ￣

ＣＳ ＮＰｓ(ＳＭ＠ ＳＡ￣ＣＳＮＰｓ)ꎬ实验发现ꎬ该 ＮＰｓ 可以

通过下调 ＮＦ￣κＢ 信号通路的抗氧化、抗凋亡和抗

炎作用ꎬ对大鼠 ＳＣＩ 模型 ＮＳＣ￣３４ 氧化应激起到潜

在神经保护作用ꎮ 表明 ＳＭ＠ ＳＡ￣ＣＳ ＮＰｓ 可作为

一种有前途的平台ꎬ用于缓解氧化应激介导的神

经细胞凋亡ꎮ
２􀆰 ３ 　 炎症治疗

炎症是机体对于外界刺激的一种防御反应ꎬ
虽说炎症反应对机体是有益的ꎬ但有时候炎症反

应可能会引发其他疾病[５２]ꎮ Ｆａｔｔａｈｉ 等[５３] 将甲氨

蝶呤(ＭＴＸ)与 ＳＡ 共价偶联ꎬ制备一种亲脂性前

药ꎮ 结果表明ꎬＭＴＸ￣ＳＡ 比单一的 ＭＴＸ 减少了免

疫活性细胞的数量ꎮ 但 ＭＴＸ￣ＳＡ 却无法捕获 Ｇ０ /
Ｇ１ 期的 ＰＢＭＣｓ 细胞周期ꎬ另外ꎬＭＴＸ 和 ＭＴＸ￣ＳＡ
都能改变炎症细胞因子的转录ꎬ而在 ５００ ｎｍｏｌ / Ｌ
的 ＭＴＸ￣ＳＡ 中ꎬＢｃｌ２ 表达下降ꎬ这可能说明 ＭＴＸ
和 ＭＴＸ￣ＳＡ 对细胞周期分析产生了不同的影响ꎮ
总之ꎬ长脂链 ＭＴＸ￣ＳＡ 具有不同的免疫应答作用ꎬ
该系统对于炎症的治疗较明显ꎬ后续可进一步进

行研究ꎮ
２􀆰 ４ 　 其他

除了肿瘤、治疗神经系统疾病和炎症ꎬ研究人

员还发现了 ＳＡ 在其他方面的作用ꎮ Ｚｈａｎｇ 等[５４]

使用熔融均质法制备 ＳＡ ＮＰｓꎬ并将环孢素 Ａ 作为

模型药物封装在 ＳＡ ＮＰｓ 中ꎬ通过口服试验探究

其药代动力学和生物利用度ꎮ 发现 ＳＡ ＮＰｓ 可以

促进环孢素 Ａ 的吸收ꎬ其相对生物利用度接近

８０％ꎬ说明 ＳＡ ＮＰｓ 具有潜在的药物载体应用价

值ꎮ Ｍａｈｍｏｏｄ 等[５５]合成基于两亲性 ＣＳ￣ＳＡ 缀合

物(ＣＳＡ)的硫代 ＣＳ 胶束ꎮ 通过 ＳＡ 与 ＣＳ 的连接

合成了 ＣＳ￣ＳＡ 巯基乙酸(ＣＳＡ￣ＴＧＡ)缀合物ꎬ然后

将巯基乙酸与 ＣＳ 共价连接ꎮ 随后ꎬ通过含巯基

配体 ＴＧＡ 的附着来扩大黏附ꎬ从而生成硫代 ＣＳ
胶束ꎮ 这些聚合物胶束有望在粘膜给药方面提供

更好的递送效果ꎬ特别是针对疏水药物的递送ꎮ

表 １ 　 关于硬脂酸纳米药物递送一览表

Ｔａｂ.１　 Ｌｉｓｔ ｏｆ ｓｔｅａｒｉｃ ａｃｉｄ ｎａｎｏｄｒｕｇ ｄｅｌｉｖｅｒｙ

用途 名称 靶向或作用细胞及部位 针对疾病 递送药物 文献

抗癌抗肿瘤
治疗

ＤＯＸ￣ＣＤＳＰ￣２５ ＭＤＡ￣ＭＢ￣２３１ 细胞 　 阿霉素(ＤＯＸ) [２８]

ＩＮＵ￣ＳＡ ＨＣＴ １１６ 细胞 结肠癌 染料木黄酮(ＧＥＭ) [２]

Ｘｙｌ￣ＳＡ / ５￣ＦＵ 肿瘤细胞(ＨＴ￣２９ꎬＨＣＴ￣１５) 　 ５￣氟尿嘧啶￣ＳＡ(５￣ＦＵＳＡ) [２０]

ＲＳＮＭ 结直肠癌细胞 结直肠癌 白藜芦醇(ＲＳＶ) [３９]

ＴｆＳ 直接靶向癌细胞 　 阿霉素(ＤＯＸ) [２７]

(Ｔｆ)￣ＳＡ 乳腺癌细胞(ＭＣＦ￣７) 　 紫杉醇(ＰＡＣ) [３５]
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续表

用途 名称 靶向或作用细胞及部位 针对疾病 递送药物 文献

抗癌抗肿瘤
治疗

ＣＳＳＡ 　 结肠癌 ＤＯＸ 和姜黄素(Ｃｕｒ) [９]

ＵＰＮＭ 人结肠癌细胞(ＨＣＴ １１６ 细胞) 　 乌尼酸(Ｕｓｎｉｃ Ａｃｉｄ) [４１]

ｈｍ￣ＢＳＰ ＨｅｐＧ２ 细胞系 肝癌等肝脏疾病 水飞蓟素(ＳＭ) [３７]

ＳＡ￣ＣｐＧ１６６８ /
ｔｒｉｐｏｄｎａ 靶向递送到淋巴结 　 磷酸二酯型胞嘧啶￣磷酸鸟嘌

呤寡脱氧核苷酸(ＣｐＧ ＯＤＮｓ) [４４ꎬ４５]

ＤＯＸ￣ＣＳ￣ＳＡ 人乳腺癌细胞和肝癌细胞 　 阿霉素(ＤＯＸ) [２４]

ＳＡ￣ＣＭＣ 下调转化生长因子￣β(ＴＧＦ￣β)和血管内皮
生长因子(ＶＥＧＦ) 　 　 [４７]

ＳＡ / ＩＢＲ / ＥＰＧ 抑制 ＴＡＭ 释放的血管生成和致瘤细胞因子 　 依鲁替尼(ＩＢＲ) [４３]

神经系统
疾病治疗

ＳＬＮＰｓ 　 抗癌和抗抑郁 薯蓣皂苷元 [５０]

ＳＭ＠ ＳＡ￣ＣＳ 下调 ＮＦ￣κＢ 信号通路 脊髓损伤(ＳＣＩ) 芝麻醇(ＳＭ) [５１]

炎症治疗 ＭＴＸ￣ＳＡ 　 　 　 [５３]

其他
ＳＡ ＮＰｓ 　 　 环孢素 Ａ [５４]

ＣＳＡ￣ＴＧＡ 　 　 　 [５５]

３　 结论与展望

ＳＡ 改性修饰的纳米递送系统具有高稳定性、
可控的药物释放行为、可实现靶向递药和高度可

定制性ꎬ在治疗疾病(例如肿瘤、炎症和神经系统

疾病等)方面发挥重要作用ꎬ已被广泛应用于递

药领域ꎮ 主要包括以下几种优点:(１)癌细胞靶

向:癌细胞的细胞膜上表达大量的脂质转运蛋白

(ＦＡＴＰ)ꎬ这些蛋白能够将游离脂肪酸转运到癌细

胞内部ꎬ并促进癌细胞增殖、生存和转移等过程ꎮ
ＳＡ 可以通过结合 ＦＡＴＰꎬ实现对癌细胞的特异性

靶向输送ꎬ从而提高药物的作用效果ꎮ (２)提高

药物稳定性和生物利用度:ＳＡ 可以作为药物的载

体ꎬ提高药物的稳定性和生物利用度ꎬ使药物更容

易到达肿瘤组织并发挥治疗作用ꎮ (３)抑制癌细

胞生长和扩散:ＳＡ 通过多种机制抑制癌细胞生长

和扩散ꎮ 例如ꎬＳＡ 可以抑制细胞周期的进程ꎬ阻
止癌细胞分裂和增殖ꎻ可以诱导细胞凋亡ꎬ促使癌

细胞死亡ꎻ还可以抑制癌细胞侵袭和转移ꎬ从而防

止癌症的恶化ꎮ (４)减轻化疗药物的副作用:例
如降低药物在肝脏和肾脏中的浓度和毒性ꎬ从而

保护正常组织免受损伤ꎮ 携带 ＳＡ 的递送系统还

具有利于口服、提高疏水性药物递送率、有效克服

血脑屏障ꎬ对脑部疾病治疗起到一定的促进作用ꎮ
未来ꎬＳＡ 在递送系统方面的应用前景十分广

阔ꎬ以下是几个可能的方向:(１)靶向递送系统的

开发:随着越来越多的肿瘤靶点被发现ꎬ设计针对

性更强的靶向递送系统成为了研究的热点ꎮ ＳＡ
可以作为靶向递送系统的载体ꎬ通过化学修饰和

功能修饰等手段ꎬ实现对药物的特异性靶向输送ꎮ
(２)多功能递送系统的构建:ＳＡ 可以与其他材料

和药物相结合ꎬ构建出具有多种功能的递送系统ꎬ
例如可控释放、磁性定向和光学成像等功能ꎬ从而

提高递药效果ꎮ (３)基因递送系统的研究:ＳＡ 可

以作为基因递送系统的载体ꎬ用于治疗各种遗传

性疾病和肿瘤等疾病ꎮ 未来ꎬ基因递送系统可能

成为药物递送领域的一个重要分支ꎮ (４) ＳＡ 纳

米递送系统的研究:ＳＡ 可以通过纳米技术制备

成为 ＮＰｓꎬ进一步提高药物递送的效率和精度ꎮ
未来ꎬ可能成为一种广泛应用于药物递送的新

型载体ꎮ
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