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用于给药系统的脂质体表征

马尔文仪器公司的高级应用科学家 Ｐａｕ ｌ ｉ ｎ ｅＣ ａｒｎ ｅ ｌ ｌ 和技术支持经理 Ｍ ｉｋｅＫａｚ ｓ ｕｂａ 探 讨丫纳米

颗粒跟踪分析技术以及光散射技术在表征脂质体作为药物载体屮的应用及效果 。

文 丨 Ｐａｕ ｌ ｉｎｅＣａ ｒｎｅ ｌ ｌ

，Ｍ ｉ ｋｅＫａｚｓｕ ｂａ 马尔文仪器公司

质体是
一

种重要的给药载体 ， 已正如其他类似的研究 ， 应用 脂质体合物的 ｚ ｅ ｔ ａ 电位进行监控 。 这些因素对

Ｍ日 获批用 于多种治疗配方 。 脂质体的关键在于确保其物理特性与用途相符 。 药物传输的有效性具有显著影响 ， 尤其

由磷脂质组成 ， 具有单层或多层结构 ， 例如 ， 脂质体进人人体后会如何反应 ？是当药物配方研究员认为某种脂质体适

拥有亲水 内层和疏水外层 ， 可制成不同脂质体是否足够稳定从而保证靶 向性 ？合传输载体时 ， 应综合考虑 以上因素 。

大小的颗粒 。 这些颗粒可进行生物降解 ， 粒度是否适合临床应用 ， 或者是否会在因此 ， 能提供全面数据的分析系统对配

基本无毒 。 最为重要的是 ， 它既能封装血液循环中消失 ？方设计过程大有裨益 。 纳米颗粒跟踪分

亲水物质 ， 又能封装疏水物质 。 此外 ，了 解脂质体 制 剂 的粒度 、 浓度 和析技术和动态光散射技术正是其中两种

通过修饰脂质体表面 ， 还可对特定生理ｚ ｅ ｔ ａ 电位能帮助人们预测它在生物体 内重要的分析方法 ， 为脂质体研究提供了

部位进行靶向给药 ， 延长脂质体在体 内的变化趋势 ， 而带 电脂质体与相反 电性重要信息 。

的 留存时间 ， 并可用于设计诊断工具 。的分子关系也能通过测量两者产生的聚

纳米颗粒跟踪分析技术

纳米颗粒跟踪分析技术 （
ＮＴＡ

） 使

■
用激光散射来检验溶液中的纳米粒度 （ 图

Ｄ ｏ 使用该分析方法 ， 研究人员能够观

察到 单个粒子并跟踪其布 朗运动轨迹 ，

从而基于单个粒子在短时间 内快速制 出

每个粒子的粒径分布图 。
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中颗粒的散射光 ， 仪器软件可逐醒踪

ｓｒ
ｓ ｓｕ＿ｅｄ ｉｎ

 ｉｉｉｍｉｉ ｉｉｉ
針纖陋动轨迹 。
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二、

＼

一

、 ‘颗粒的运动速度与 由斯托克斯 － 爱

Ｍ。，—
因斯坦方程计算 出 来 的球体等效流体力

学半径相关 。
ＮＴＡ 技术能逐粒计算粒度 ，

Ｕｓｅ ｒｂｅａｍＶＨ且因有影像片段作分析基础 ， 用户可精
（
Ａ
ｐｐ
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Ｊ确表征实时动态 。

ＮＴＡ 技术能让研究人员在同一时间



Ｇ ｌａ ｓｓ
观察单个纳米颗粒 ， 因此除基础的粒度

图 １ 纳米颗粒跟踪分析技术效果展示图分析 以外 ， 还能测定每个脂质体的相对
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粒的 比率 ， 从而将配方的聚集度降到最

低 （ 图２ ） 。

ＯＯ动 态 光散射 （
ＤＬ Ｓ

） 是
－

项相 对成

Ｏ§｜，｜１熟的 、 广泛应用 的脂质体表征技术 。 此

ｏ°夕卜 ， 由于 ｚ ｅ ｔ ａ 电位也是一项重要参数 ，

Ｐ ｌ ａｓｍ ｉ ｄｓ＾＾＾＾＾ｌａ ｔ ｉｏｎ ｉｃ能够 同 时测量粒度和 ｚ ｅ ｔ ａ 电位的分析

Ｌｉ

ｐ
ｏ ｓｏｍｅ ｓ系统也 日 渐普及 ， 马尔 文仪器公司 的

Ｚｅ ｔａｓ ｉ ｚｅ ｒＮ ａｎｏ系统正是其中之
一

。

一

般

ｍ言 ， 研究人员使用动态光散射技术测

Ｐ ｌ ａｓｍ ｉ ｄ
－
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ｐ
ｏｓｏｍｅｓ量粒度 ， 采用激光多普勒微电泳技术测

。ｍ
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１ｚｅｔａ电位 。

由颗粒布朗运动产生的光散射也是

Ｖ－＾Ｄ Ｌ Ｓ 技术的核心所在 。
Ｄ Ｌ Ｓ 技术测量散

射光强度随时间变化产生的波动 ， 并确

图 ２ 阳离子脂质体 （ 带正电 ） 与 ＤＮＡ（ 质粒 ） 的络合定颗粒的扩散系数 。 在此基础上利用斯

托克斯 － 爱 因斯坦方程将数据转化为粒

度大小分布情况 。

光散射强度等 。 将数据结果与另行测得得颗粒浓度测量成为可能 。使 用 激光多普勒微 电泳 技 术 测量

的粒度数据绘成坐标图 ， 能够更加细致ｚｅ ｔ ａ 电位时 ， 向分子溶液或颗粒分散液

地分辨 出 由不同折射率 （ Ｒ ｉ
） 或材料构 粒度和 ｚｅｔａ 电位施加 电场 ， 这些颗粒便会以

一

定的速率

成的颗粒 。 凭借这
一

独特功能 ， 研究人脂质体与细胞在体 内 发生作用 的位移动 ， 而该速率正与 ｚ ｅ ｔ ａ 电位相关 。 通

员可探究纳米级药物输送载体 （如脂质置很大程度上是 由脂质体的粒度决定 。 过测 定该速率能够计算 出 电泳迁移率 ，

体 ） 所封装的 内容是否有所不同 ： 空心掌握脂质体制剂的 ｚｅ ｔ ａ 电位有助于预测并据此算出颗粒的 ｚ ｅ ｔ ａ 电位和 ｚ ｅ ｔ ａ 电位

脂质体的折射率 （ 光散射能力 ） 可能低脂质体在体 内 的变化趋势 。 颗粒的 ｚ ｅ ｔ ａ分布 。 脂质体的物理表征对于理解脂质

于载有较高折射率物质的脂质体 。 这样电位是指颗粒在特定媒介中获得的总 电体在各种应用 中 的适用性十分重要 ， 快

的差异让人们得以区分大小相似的脂质荷 。 以基 因治疗为例 ，
ｚ ｅ ｔ ａ 电位的测量速 、 可重复的表征是研发及质量管控过

体 。 此外 ，
ＮＴＡ 的单个粒子检测系统使可用 于优化特定脂质体与各种 ＤＮＡ 质程中的

一个重要考虑因素 。 ［７Ｚ３
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