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乳糖酸修饰聚酰胺-胺树枝状大分子接枝白藜芦醇纳米颗粒的制备及体外
评价 
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摘  要：目的  制备乳糖酸（LA）修饰聚酰胺-胺树枝状大分子（PAMAM）接枝白藜芦醇（Res）的纳米颗粒，并进行体外

评价。方法  采用发散法合成 G3.0 PAMAM，将末端部分羧基化（PAMAM-COOH），经酯化反应键合 Res、酰胺化反应接

枝 LA 在载体表面，制备 LA-PAMAM-Res 纳米颗粒，用核磁共振氢谱（1H-NMR）、红外光谱（IR）进行表征；LA-PAMAM-Res

物理包载 Res 制备 LA-PAMAM-Res/Res 纳米颗粒，并用透析法检测其包封率；HPLC 检测 2 种纳米颗粒的载药量，激光粒

度分析法考察其粒径，透析法测定其体外药物释放性能，溶血性实验评价其生物安全性；MTT 法考察 PAMAM、

PAMAM-COOH、Res、LA-PAMAM-Res 和 LA-PAMAM-Res/Res 的细胞毒性及抗癌活性。结果  成功制备了 LA-PAMAM-Res

和 LA-PAMAM-Res/Res 纳米颗粒。LA-PAMAM-Res/Res 的包封率为（75.1±2.2）%，LA-PAMAM-Res 和 LA-PAMAM-Res/Res

的载药量分别为（7.2±0.9）%和（18.4±1.1）%，粒径分别为（126.3±3.4）nm 和（251.0±15.7）nm，72 h 时体外药物释

放度分别为（23.83±0.43）%和（35.28±0.72）%，溶血率均低于 5%，且载体 PAMAM-COOH 比 PAMAM 具有较小的细胞

毒性，LA-PAMAM-Res 和 LA-PAMAM-Res/Res 仍具有抑制肿瘤增殖活性。结论  制备了能使药物缓慢释放、生物相容性良

好、低细胞毒性和具有抗癌活性的 LA-PAMAM-Res 和 LA-PAMAM-Res/Res 纳米颗粒，且 LA-PAMAM-Res/Res 进一步提高

了 Res 的载药量。 
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Preparation and in vitro evaluation of lactobionic acid modified polyamide-amine 

dendrimer grafted resveratrol nanoparticles 
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Abstract: Objective  To prepare resveratrol (Res) nanoparticles grafted with polyamide-amine dendrimer (PAMAM) modified by 

lactose acid (LA) and evaluate them in vitro. Methods  After partial carboxylation of G3.0 PAMAM terminal (PAMAM-COOH) 

which synthesized by divergence method. Res was bonded through esterification reaction and LA was grafted on the surface of the 

carrier through amidation reaction. Nuclear magnetic resonance (1H-NMR) and infrared spectroscopy (IR) were used for characterization. 

La-PAMAM-Res/Res nanoparticles were prepared by physical encapsulation using LA-PAMAM-Res and Res, and the encapsulation 

rate was detected by dialysis method. The drug load of the two kinds of nanoparticles was detected by high performance liquid 

chromatography (HPLC), the particle size was investigated by laser particle size analysis method, the drug release performance in vitro 

was determined by dialysis method, and the biosafety was evaluated by hemolytic experiment. The cytotoxicity and anticancer activity 

of PAMAM, PAMAM-COOH, Res, LA-PAMAM-Res and LA-PAMAM-Res/Res were investigated by MTT assay. Results  LA- 

PAMAM-Res and La-PAMAM-Res/Res nanoparticles were prepared. The encapsulation rate of LA-PAMAM-Res/Res was (75.1 ± 
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2.2) %, the drug loading rates of LA-PAMAM-Res and LA-PAMAM-Res/Res were (7.2 ± 0.9) % and (18.4 ± 1.1) %, respectively. The 

particle size was (126.3 ± 3.4) nm and (251.0 ± 15.7) nm, respectively. After 72 h, the drug release in vitro was (23.83 ± 0.43)% and 

(35.28 ± 0.72)%, respectively. The hemolysis rate of both nanoparticles was less than 5%, and the carrier PAMAM-COOH showed less 

cytotoxicity than PAMAM, and both LA-PAMAM-Res and LA-PAMAM-Res/Res maintained anti-tumor proliferative activity. 

Conclusion  LA-PAMAM-Res and LA-PAMAM-Res/Res nanoparticles with sustained drug release, good biocompatibility, low 

cytotoxicity and anticancer activity were prepared, and LA-PAMAM-Res/Res increased the drug load of Res. 

Key words: polyamido-amine dendrimer; resveratrol; drug loading; in vitro release; cytotoxicity; lactobionic acid; in vitro evaluation; 

hemolysis; biosafety; cytotoxicity; anticancer activity; proliferative activity; sustained release 

 

白藜芦醇（resveratrol，Res）最初是从虎杖中

提取出来的一种天然多酚类化合物，因植物响应伤

害、感染或紫外线辐射而合成的具有健康特性的次

生代谢产物[1]。研究表明，Res 具有抗炎、抗糖尿

病、抗肿瘤（胰腺癌、皮肤癌、肝癌、肺癌和前列

腺癌）和化学预防等多种药理作用[2-4]，可抑制癌细

胞生长和增殖，控制癌细胞凋亡，增强癌细胞对化

学疗法的敏感性[5-7]。但 Res 水溶性低、生物利用度

差的特性限制其临床应用[8]。为改善药物的溶解性

和生物利用度，Res 纳米粒[9-10]、包合物[11]、固体

分散体[12]等新剂型成为人们的研究热点。 

聚酰胺-胺树枝状大分子（polyamido-amine，

PAMAM）是一种人工合成的新型纳米材料，具有

载药量大、水溶性强和无免疫原性等特点[13]。乳糖

酸（lactose acid，LA）配体在肝癌细胞表面高度表

达，将其修饰在纳米材料表面可使载体具有主动靶

向性，增加药物在癌细胞的分布[14]。PAMAM 内部

疏水空隙及末端大量氨基对称超支化结构，为内部

物理包裹、末端键合提供环境。目前，尚未见

PAMAM 内部包载、末端偶联 Res 及 LA 以提高载

药量及靶向性的相关报道。本实验采用发散法合成

第三代（G3.0）PAMAM 载体，对其末端氨基进行

部分羧基化，经酯化反应将 Res 键合，酰胺化反应

将 LA 偶联，制备 LA-PAMAM-Res 纳米颗粒。为

提高药物的载药量，再以 LA-PAMAM-Res 内部物

理包载 Res，制备 LA-PAMAM-Res/Res 纳米颗粒，

考察两者的体外药物释放性能、生物相容性，为 Res

制剂的研发提供新的方法。 

1  材料 

RE-52AA 旋转蒸发器，上海亚荣生化仪器厂；

Agilent 1260-API500 高效液相色谱仪，美国安捷伦

和AB公司；FTIR-8400s红外光谱仪，日本 Shimadzu

公司；ZEN3690 激光粒度分析仪，英国马尔文公司；

Diamonsil C18 色谱柱，北京迪马科技有限公司；紫

外分光光度仪，北京普析通用仪器有限责任公司；

酶标仪，美国 Bio-Rad 公司。 

白藜芦醇（批号 B1807119，质量分数＞99%）、

N-羟基琥珀酰亚胺（NHS，质量分数 99%）、1-乙基- 

(3-二甲基氨基丙基)碳二亚胺盐酸盐（EDC-HCl，质

量分数 99%）、4-二甲氨基吡啶（DMAP，质量分数

99%）和 N,N-二环己基碳二亚胺（DCC，质量分数

99%）均购于上海思域化工科技有限公司；二甲基

亚砜（DMSO，质量分数＞99%）购于上海阿拉丁

生化科技股份有限公司；丁二酸酐（质量分数 98%）

和乳糖酸（LA，质量分数 97%）购于上海麦克林生

化科技有限公司； DMEM 培养基购于美国

Mediatech 公司；MTT 购于北京 EallBio 公司；100%

灭活胎牛血清、0.25%胰蛋白酶和人肺癌 A549 细胞

由华北理工大学医学实验研究中心提供；水为去离

子水；乙腈、甲醇为色谱纯；其余试剂均为分析纯。 

2  方法与结果 

2.1  LA-PAMAM-Res 的制备与纯化 

（1）PAMAM-COOH 的制备：按照课题组报道

的制备方法[15]合成 G3.0 PAMAM（图 1）。取 1.00 g 

G3.0 PAMAM 溶于 DMSO 溶液中，称取 0.25 g 丁

二酸酐溶于 DMSO 溶液并在剧烈搅拌下缓慢加入

上述溶液，室温反应 24 h 后，将反应液装入透析袋

（截留相对分子质量 3 500）中用大量水透析 48 h 除

去过量丁二酸酐和 DMSO，水溶液用 0.45 μm 微孔

滤膜滤过后冻干，得到 PAMAM-COOH，产率为

85.3%。 

（2）PAMAM-Res 的制备：取 1.00 g PAMAM- 

COOH 溶于 DMSO 溶液中，加入 DMAP 和 DCC，

再加入过量 Res（0.91 g）的 DMSO 溶液，室温搅

拌反应 12 h 后，滤过不溶物，滤液加甲醇-水（1∶

1）混合溶剂超声、离心，收集上清液，装入透析袋

（截留相对分子质量 5 000）中用水透析 48 h，水溶

液用 0.45 μm 微孔滤膜滤过后冻干，得到 PAMAM- 

Res，产率为 33.2%。 

（3）LA-PAMAM-Res 的制备：取 0.23 g LA， 
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图 1  LA-PAMAM-Res 的合成过程 

Fig. 1  Synthesis process of LA-PAMAM-Res 

加入 NHS、EDC 溶于 DMSO 溶液中，室温下强磁

力搅拌反应 3 h 以活化羧基。再取 0.49 g PAMAM- 

Res 溶于 DMSO 溶液中，按照 LA 与 PAMAM-Res

物质的量比为 8∶1 加入 LA 溶液，室温下搅拌反应

72 h 后，装入透析袋（截留相对分子质量 7 000）用

大量水透析，产物溶液用 0.45 μm 的微孔滤膜滤过

后冻干，得到 LA-PAMAM-Res，产率为 59.7%。 

2.2  LA-PAMAM-Res 纳米颗粒的表征 

2.2.1  红外光谱检测及结果  采用红外光谱（IR）

法对 G3.0 PAMAM、PAMAM-COOH、PAMAM-Res

和 LA-PAMAM-Res 进行表征。结果（图 2）显示，

G3.0 PAMAM在 3 281.71、3 079.94 cm−1处出现N-H

的伸缩和弯曲振动吸收峰；2 942.83、2 845.44 cm−1

处是 -C H 2 -的不对称和对称伸缩振动吸收峰；      

1 638.69、1 560.78 cm−1 处是酰胺键的特征吸收峰；

1 469.63 cm−1 处出现-CH2-的弯曲振动吸收峰。

PAMAM-COOH在 1 026.36 cm−1处出现C-O的伸缩

振动吸收峰；954.68 cm−1处是 O-H 弯曲振动吸收峰

也是羧基的特征吸收。PAMAM-Res在1 507.07 cm−1

处有苯环吸收峰，964.85 cm−1 处出现反式-C=C-的 

 

图 2  G3.0 PAMAM (A)、PAMAM-COOH (B)、PAMAM- 

Res (C) 和 LA-PAMAM-Res (D) 的红外光谱图 

Fig. 2  Infrared spectrum of G3.0 PAMAM (A), PAMAM- 

COOH (B), PAMAM-Res (C) and LA-PAMAM-Res (D) 

特征吸收峰。LA-PAMAM-Res 在 1 139.99 cm−1 处

出现半乳糖环中 C-O-C 非对称伸展的特征吸收峰。 

2.2.2  核磁共振氢谱检测及结果  以重水（D2O）

为溶剂，对 G3.0 PAMAM 和 PAMAM-COOH 进行
1H-NMR 分析；以氘代 DMSO 为溶剂对 PAMAM- 

Res 和 LA-PAMAM-R 进行 1H-NMR 分析。结果（图
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3）显示，G3.0 PAMAM 在 δ 2.35～2.37 处有-CH2CO-

的吸收峰，在 δ 2.49～2.56 处出现-CH2N-的吸收峰，

在 δ 2.69～2.79 处有-CONHCH2-的吸收峰，在 δ 

3.19～3.25 处出现-NCH2CH2-的吸收峰，在 δ 1.90～

1.93 处出现-NH2 的吸收峰；PAMAM-COOH 在 δ 

1.86～1.90 处是-NH2 的吸收峰；PAMAM-Res 在 δ 

6.11～7.40 处是苯环上氢的吸收峰，δ 9.18 是羟基吸

收峰；LA-PAMAM-Res 在 δ 5.32、5.91～5.96 是乳

糖酸的特征吸收峰。 

2.3  药物包载及载药量、包封率的测定 

2.3.1  色谱条件[15-16]  色谱柱为 Diamonsil C18（250 

mm×4.6 mm，5.0 μm）；流动相为乙腈-水（30∶70）；

检测波长 306 nm；检测时间 13 min；进样量 10 μL；

体积流量 1 mL/min；柱温 30 ℃。Res 保留时间 8.2 

 

 

 

 

图 3  G3.0 PAMAM (A)、PAMAM-COOH (B)、PAMAM- 

Res (C) 和 LA-PAMAM-Res (D) 的核磁共振氢谱 

Fig. 3  1H-NMR spectrum of G3.0 PAMAM (A), PAMAM- 

COOH (B), PAMAM-Res (C) and LA-PAMAM-Res (D) 

min 左右。色谱图见图 4。 

2.3.2  线性关系考察  配制质量浓度为 5、10、20、

50、100、200 μg/mL 的 Res 甲醇溶液，经 0.22 μm

微孔滤膜滤过后按以上色谱条件用 HPLC 检测，并

记录峰面积，建立关于质量浓度（X）和峰面积（Y）

的线性回归方程 Y＝80.457 X－60.477，r＝0.999 5。 

 

 

 

图 4  空白样品 (A)、Res 对照品 (B) 和检测样品 (C) 的

HPLC 图 

Fig. 4  HPLC of blank (A), resveratrol reference substance 

(B) and test samples (C) 

2.3.3  药物的包载及包封率、载药量的测定 

（1）LA-PAMAM-Res 物理包裹 Res 的制备：称

取一定量的 LA-PAMAM-Res 及药物 Res，分别溶解

于DMSO中，将Res溶液逐滴加入 LA-PAMAM-Res

溶液中，同时超声促进分散，室温搅拌过夜。用大

量水透析，之后冷冻干燥得到物理包裹 Res 的

LA-PAMAM-Res/Res 纳米药物。 

（2）包封率：将上述的大量透析水减压蒸馏，

用纯水定容，醋酸乙酯进行萃取、氮吹、甲醇复溶，

按“2.3.1”项色谱条件进行 HPLC 检测，由回归方

程得到游离 Res 的量，按照公式计算 LA-PAMAM- 

Res/Res 的包封率为（75.1±2.2）%。 

包封率＝1－W0/W 

W0为游离药物的量，W 为药物总量 

（ 3）载药量：将 LA-PAMAM-Res 和 LA- 

PAMAM-Res/Res 分别溶解于 DMSO-H2O（1∶1）

的混合溶液中超声充分浸提后用醋酸乙酯萃取，得

到醋酸乙酯层，氮吹，用甲醇复溶，按“2.3.1”项

色谱条件进行 HPLC 检测，计算样品的载药量。结

果显示 LA-PAMAM-Res 和 LA-PAMAM-Res/Res 的

载药量分别为（7.2±1.0）%、（18.4±0.9）%（n＝

3），结果表明 LA-PAMAM-Res/Res 比 LA-PAMAM- 

Res 的载药量有较大提高。 

载药量＝W1/W2 

W1为载药纳米颗粒中 Res 的量，W2为载药纳米颗粒的量 
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2.4  平均粒径检测及结果 

将 G3.0 PAMAM、LA-PAMAM-Res 和 LA- 

PAMAM-Res/Res 分别用水稀释，利用马尔文激光

粒度分析仪在 25 ℃检测粒径。由结果（表 2）可知，

LA-PAMAM-Res 和 LA-PAMAM-Res/Res 的粒径明

显增加，且粒径分布较集中。 

表 2  载体及纳米颗粒的粒径和分布 ( x s , n = 3) 

Table 2  Particle size and distribution of carrier and 

nanoparticles ( x s , n = 3) 

样品 粒径/nm PDI 

G3.0 PAMAM 3.2± 0.1 0.309±0.010 

LA-PAMAM-Res 126.3± 3.4 0.283±0.004 

LA-PAMAM-Res/Res 251.4±15.7 0.295±0.007 

 

2.5  体外药物释放实验及结果 

以含 5% DMSO 的磷酸盐缓冲液（pH 7.4，PBS）

为溶出介质，分别称取 10 mg 的 LA-PAMAM-Res

和 LA-PAMAM-Res/Res 溶于 1 mL PBS 溶液（含 5% 

DMSO，pH 7.4）中，置于透析袋（截留相对分子

质量 1 000）并夹紧两端[17]，一端接上转子放入 95 

mL 溶出介质中，温度 37 ℃，转速 100 r/min，每

隔一段时间取样 0.5 mL，同时补充 0.5 mL 新鲜介

质溶液。所取样品用醋酸乙酯萃取、氮吹、甲醇复

溶，按“2.3.1”项色谱条件用 HPLC 检测，按公式

计算药物累积释放率的释放量。由结果（图 5）可

知，LA-PAMAM-Res 和 LA-PAMAM-Res/Res 纳米

颗粒的体外药物最大释放量分别为（23.83±0.43）%

和（35.28±0.72）%。在 10 h 内 LA-PAMAM-Res

和 LA-PAMAM-Res/Res 纳米颗粒释放速度很快，之

后速度变缓，且 LA-PAMAM-Res 比 LA-PAMAM- 

Res/Res 的药物释放速度缓慢。 

药物累积释放率＝[96 CRes(n)＋0.5×∑CRes(n－1)]/W0 

W0为样品的载药量，CRes(n)第 n 次测量时释放液中 Res 的质

量浓度，CRes(n－1)为第 n－1 次测量时释放液中 Res 的质量浓

度，∑CRes(n－1)为前 n－1 次测量 Res 质量浓度之和 

2.6  体外溶血性实验及结果 

采集健康 SD 大鼠眼底静脉丛血液 1.5 mL，置

于抗凝血管内，3 000 r/min、4 ℃离心，除去血清

后加入生理盐水清洗下层红细胞再次离心，至上清

液为无色。用生理盐水稀释，制备 2%红细胞悬液。

称取一定量冻干样品 G3.0 PAMAM、LA-PAMAM- 

Res 和 LA-PAMAM-Res/Res，用 0.9%生理盐水各配

制高、中、低 3 个质量浓度（0.5、0.3、0.1 mg/mL）， 
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图 5  LA-PAMAM-Res 与 LA-PAMAM-Res/Res 体外药物

释药曲线 ( x s , n = 3) 

Fig. 5  Release profile of resveratrol from resveratrol 

prodrug dendrimer LA-PAMAM-Res and LA-PAMAM- 

Res/Res in vitro ( x s , n = 3) 

用 0.45 μm 微孔滤膜滤过。 G3.0 PAMAM 、

LA-PAMAM-Res 和 LA-PAMAM-Res/Res 为样品受

试组，生理盐水为阴性对照组，双蒸水为阳性对照

组。将样品分别置于洁净试管内，加入等体积 2%

血红细胞悬浮液，混合均匀，置于 37 ℃水浴中孵

育 1 h。结束后，离心收集上清液，测量样品在 540 

nm 处的吸光度（A）值，按公式计算溶血率（HR）。

由结果（表 3）可知，LA-PAMAM-Res、LA- PAMAM- 

Res/Res 纳米颗粒在高、中、低质量浓度时溶血率

均小于5%，且LA-PAMAM-Res和LA-PAMAM-Res/ 

Res 纳米药物溶血率都低于 G3.0 PAMAM。 

HR＝(A1－A0)/(A2－A0) 

A0 为阴性对照组吸光度，A1 为实验组吸光度，A2 为阳性对

照组吸光度 

2.7  细胞毒性实验及结果 

采用MTT法分别考察G3.0 PAMAM、PAMAM- 

表 3  载体与纳米颗粒的溶血率 (n = 3) 

Table 3  Hemolysis rate of carrier and nanoparticles (n = 3) 

样品 质量浓度/(mg∙mL−1) 溶血率/% 

生理盐水 — 0 

G3.0 PAMAM 0.1 2.5 

 0.3 4.1 

 0.5 5.6 

LA-PAMAM-Res 0.1 0.3 

 0.3 0.7 

 0.5 1.5 

LA-PAMAM-Res/Res 0.1 0.1 

 0.3 0.6 

 0.5 1.2 
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COOH、LA-PAMAM-Res、LA-PAMAM-Res/Res 和

Res 对人肺癌 A549 细胞的细胞毒性。取对数生长期

的 A549 细胞以 6×103 个/孔接种于 96 孔板中，在

37 ℃、5% CO2 环境中孵育 24 h 后弃去培养液，再

分别加入 DEME 培养液（含 2%血清）稀释的 5、

10、20、30、40、50 μg/mL 载体、Res 及含该浓度

Res 的纳米颗粒，每孔 100 μL，每个质量浓度设置

4 个复孔，只加 DMEM 培养液（含 2%血清）的细

胞作为阴性对照，继续培养 24 h 之后弃去培养液，

用 PBS 清洗 2 次，每孔再加入 5 mg/mL MTT 试剂

继续孵育 30 min，吸去 MTT 试剂，加入 DMSO 溶

液振荡摇匀，用酶标仪在 490 nm 处测定 A 值，根

据实验组和对照组 A 值计算细胞存活率。 

结果（图 6、7）表明，载体及纳米颗粒的细胞

毒性均呈浓度相关性。当质量浓度达到 50 μg/mL

时，PAMAM- COOH（89.98±3.24）%的细胞存活 
 

 

 

 

图 6  G3.0 PAMAM 与 PAMAM-COOH 的细胞存活率 

( x s , n = 5) 

Fig. 6  Cell survival rate of G3.0 PAMAM and PAMAM- 

COOH ( x s , n = 5) 

 

 

 

 

图 7  Res、LA-PAMAM-Res 和 LA-PAMAM-Res/Res 的细

胞存活率 ( x s , n = 5) 

Fig. 7  Cell survival rate of Res, LA-PAMAM-Res and 

LA-PAMAM-Res/Res ( x s , n = 5) 

率高于 G3.0 PAMAM 的（58.75±4.18）%，LA- 

PAMAM-Res 的（63.76±4.11）%和 LA-PAMAM- 

Res/Res 的（59.68±2.06）%，纳米颗粒的癌细胞抑

制率微低于 Res（55.46±3.98）%，但仍具有抗癌

活性。 

3  讨论 

文献报道[18]，多氨基化合物通过控制氨基与羧

基化试剂的比例可以实现部分氨基化。本实验将

G3.0 PAMAM 与丁二酸酐按照 1∶12 物质的量比进

行反应，制得末端氨基部分羧基化的 PAMAM- 

COOH 载体，再经酯化反应键合 Res、酰胺化反应

接枝 LA 制备 LA-PAMAM-Res 纳米颗粒，将 LA- 

PAMAM-Res 物理包载 Res 制备 LA-PAMAM-Res/ 

Res 纳米颗粒。发现 LA-PAMAM-Res/Res 比 LA- 

PAMAM-Res 的载药量有较大提高，这与 PAMAM

外部键合 Res，内部疏水空间包载 Res 相一致，为

增加 Res 载药量提供了思路。 

Res 难溶于水，可溶于 DMSO、醋酸乙酯等有

机溶剂[19]。体外药物释放实验，因需模拟人体体内

环境，一般选用 pH 7.4 的磷酸盐缓冲液作为溶出介

质[20]，但 Res 的溶解度很低，影响药物的释放和检

测，本实验选用含 5% DMSO 的 PBS 溶液为溶出介

质以提高 Res 的溶解度。发现 LA-PAMAM-Res 和

LA-PAMAM-Res/Res 均为部分释放，这与化学键合

的 Res 在弱酸性环境下发生可逆反应有关，文献报

道通过酯键键合的前药，在富含酯酶的肿瘤细胞中

酶催化下酯键完全水解能够释放出大量药物[21]，进

一步的实验正在进行。 

G3.0 PAMAM 表面存在大量氨基，具有较大细

胞毒性，且肿瘤细胞较正常细胞对其更加敏感[22]。

本实验对 G3.0 PAMAM 末端氨基进行部分修饰，发

现其减轻了树状聚合物产生的非特异性细胞毒性，

因此通过修饰末端氨基降低 G3.0 PAMAM 细胞毒

性可能为其应用提供新的思路。LA-PAMAM-Res

和LA-PAMAM-Res/Res的抗肿瘤活性较同量的Res

略有下降，可能是酯键在体外肿瘤细胞中酯酶的作

用没能够完全水解释放。总之，本实验成功制备了

LA- PAMAM-Res 和 LA-PAMAM-Res/Res 纳米颗粒

且初步进行了评价，其 LA 介导的靶向性还需进一

步研究验证。 
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