
手足口病是幼儿和儿童常见的一种传染病!严重时会引起患者死亡"!"#$ 病毒#人肠道病毒 #$ 型$是引起手足口病的一种主
要病毒% 为寻求一条快速诊断 !"#$病毒感染的新方法!将兔抗 !"#$ 多克隆抗体!通过戊二醛交联法偶联在氨基硅烷修饰的磁性
纳米颗粒表面!获得抗 !"#$多克隆抗体偶联的靶向磁性纳米颗粒用于 !"#$ 病毒的检测" 通过酶联免疫&免疫荧光方法证实了抗
体耦合在磁性纳米颗粒表面!并通过 %&’ 法测得其耦合的效率为 ()*$+" 采用抗体偶联的磁性纳米颗粒对 !"#, 病毒液中的病毒
抗原进行吸附!通过 !-./’ 法检测上清液中病毒含量的变化!并对磁性纳米颗粒表面吸附的病毒进行免疫荧光和核酸 0&1 检测!
证明了抗体偶联的磁性纳米颗粒可以与病毒抗原特异性结合"由于该纳米颗粒同时具有抗体的靶向性和磁性颗粒的磁响应性!对病

毒抗原有较好的特异性吸附能力!可以用于低浓度大样本的 !"#, 病毒抗原的富集检测" 利用抗体偶联的靶向磁性纳米颗粒!同时
具有可在病毒感染的细胞周围特异性富集和磁颗粒可在交变磁场下感应升温的双重功能!将其作为磁感应热疗的靶向介质!有望研

制出病毒感染性疾病磁感应热疗的靶向介质!为靶向热疗病毒感染性疾病提供新的尝试"

!"#,’抗体偶联’磁性纳米颗粒’病毒检测’磁感应热疗
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! 引言
病毒是许多疾病的病原微生物! 严重威胁着人类健康"

据估计!人类疾病的发生大约有 !"#与病毒感染有关!平均
每人一生受病毒感染 $"" 多次" 迄今为止!许多病毒感染性
疾病仍然没有很好的治疗方法" 特别是一些新出现的病毒!

由于人群中没有相应的抗体 ! 往往有较高的致病率及致死
率!如 $""% 年出现的非典型肺炎病毒#&’(&$ )*+%$"", 年 - 月
出现的甲型流感病毒" 寻找快速检测及治疗病毒感染的方
法!是医学界的一个重要课题"

手足口病是幼儿和儿童常见的一种传染病! 可以引起
手%足%口腔等部位的疱疹!少数患者可引起神经性肺水肿%
心肌炎%无菌性脑膜炎等并发症 )$+" 个别重症患儿病情发展较
快!甚至会导致死亡" 引发手足口病的病毒有 $" 多种!常见
的有柯萨奇病毒 ’*. 型 &/01 ’*.$ 和新肠道病毒 !* 型
&23!*$ )%+’ 导致严重并发症甚至死亡的病例多为 23!* 引起
的感染)-+" 目前尚缺乏对 23!* 病毒有效的疫苗和药物!只能
对其进行预防或感染后及早治疗" 传统的病毒检测方法是病
毒滴定法!其容易因实验者的技术水平和经验差异造成判断
的主观性 )4+!而体外培养后利用单克隆抗体和免疫荧光法检
测病毒的方法!用时较长!不适合爆发流行期间的快速检测"
所以! 开发 23!*病毒准确% 快速的诊断方法对于及早治疗
23!* 病毒感染具有重要意义"
抗体偶联的磁性纳米颗粒现已被广泛用于细胞以及细

菌的富集%纯化和分离 ).5,+!近年来也逐渐被用于病毒颗粒的
富集鉴定 )*"6*-+"本研究拟采用抗 23!* 多克隆抗体为靶向磁性
纳米颗粒偶联的抗体! 制备出一种可以特异性富集 23!* 病
毒的靶向磁性纳米颗粒! 以期能够寻求一条快速诊断 23!*
病毒感染的新方法"

" 材料和方法
"#" 材料

23!* 病毒%789/ 标记及未标记的兔抗 23!* 多克隆抗
体%羊抗兔荧光抗体%鼠抗 23!* 血清%羊抗鼠 23!* 荧光抗

体! 均由中国人民解放军第 %"$ 医院传染病研究所病毒研究
室提供(氨基硅烷修饰的 7:%;-磁性纳米颗粒!由清华大学工
程物理系提供(3:<0 细胞&非洲绿猿猴肾细胞$!由吉林大学
疫苗中心提供(牛血清白蛋白%小牛血清!由北京军区兽医防
治中心生物工程研究所提供)
恒温水浴摇床&太仓市科教器材厂$!荧光倒置显微镜&日

本 ;=>?@AB 公司 $!酶标仪 &CDEB>BF:?B 公司$!GHGIJIK/( 扩
增仪%凝胶成像仪&美国 LI06(DM公司$"

L/’ 法&二喹啉甲酸法$试剂盒&K82(/2 公司$!N8’D?@
3I<D= (O’ GIJI PIF &病毒 (O’提取试剂盒$&N8’D?@ 公司$!
7L&&胎牛血清$&天津四季青生物制品公司$" 其他试剂均为
国产或进口分析纯"

"#$ 方法
"#$#" 抗 %&’" 多克隆抗体偶联的靶向磁性纳米颗粒制备
"#$#"#" 氨基硅烷修饰的磁性纳米颗粒与戊二醛交联
称取 *"?Q 氨基硅烷修饰的磁性纳米颗粒! 悬浮于 -?C

磷酸缓冲液&KL&!"R"*?0=SC!@T UR"$中!搅拌滴加 $4V的戊二
醛水溶液 4-4!C!使戊二醛的终浓度为 %#" 在摇床 *4"<S?IJ
的转速下室温反应 %R4W 后! 通过磁性分离得到磁性纳米颗
粒!并用 KL& 洗涤 4次!去掉残留的戊二醛!加入 -?C KL&混
悬备用"

"#$#"#$ 抗 %&’" 多克隆抗体与磁性纳米颗粒偶联
将 -?C戊二醛交联的磁性纳米颗粒置于摇床混悬!滴加

抗 23!* 多克隆抗体 *?C!使其终浓度达到 %?QS?C 左右" 摇
床 *4"<S?IJ 的转速下室温反应 $-W!磁性分离!收集上清液!
用于计算偶联效率" 抗体偶联的磁性纳米颗粒用 KL& 清洗 4
次! 加入过量的牛血清白蛋白!-!封闭过夜" 封闭后用 KL&
清洗 4 次!并溶于 U?C KL&中!-!保存备用"
"#$#$ 免疫荧光法检测抗体与磁性纳米颗粒偶联
吸取 "R4?C抗体偶联的磁性纳米颗粒液! 用含 %"# 7L&

的 KL&9 溶液&KL& 内含有 "R$# 9X::J6$"$封闭 -W" 磁性分
离!KL&9 液清洗 4 遍! 加入羊抗兔荧光抗体 4"!C!%!!孵育
*W"磁性分离!KL&9液清洗 4遍!加入 4""!C KL&液混悬" 吸

23!* @0=>Y=0JD= DJFIE0M>6Y0A@=:M ?DQJ:FIY @D<FIY=:B IB M:Z:=0@:MR 9D<Q:F:M ?DQJ:FIY JDJ06@D<FIY=:B [0< B@:YI[IY <:Y0QJIFI0J DJM :J<IYW?:JF
0[ 23!* DJFIQ:J X:<: @<:@D<:M E> ?0MI[>IJQ FW: @0=>Y=0JD= DJFIE0M> 0[ 23!* 0JF0 FW: BA<[DY: 0[ D?IJ06BI=DJ: Y0DF:M GDQJ:FIY ODJ0@D<FIY=:B
\GOKB] FW<0AQW Q=AFD<D=M:W>M: Y<0BB6=IJ^IJQR ’JFIB:<A? 0[ 23!* XDB Q:J:<DF:M E> I??AJI_DFI0J 0[ <DEEIFB XIFW @A<I[I:M 23!* DJFIQ:JR O:1F‘
FW: B:<A? XDB @<:YI@IFDF:M E> BDFA<DF:M D??0JIA? BA=[DF: DJM FW:J XDB =IQDF:M 0J FW: BA<[DY: 0[ ’?IJ06BI=DJ:6?0MI[I:M ?DQJ:FIY @D<FIY=:B
FW<0AQW Q=AFD<D=M:W>M: Y<0BB6=IJ^IJQR 9WAB‘ FW: FD<Q:F:M ?DQJ:FIY ?:MIA? XDB @<:@D<:M [0< B@:YI[IY :J<IYW?:JF 0[ 23!*R L0FW 2C8&’ DJM
I??AJ06[=A0<:BY:JY: F:YWJIaA: X:<: D@@=I:M F0 Y0J[I<? FW: BAYY:BB[A= Y0A@=IJQ 0[ 23!* @0=>Y=0JD= DJFIE0M> 0JF0 FW: BA<[DY: 0[ GOKB‘ XIFW
FW: Y0A@=IJQ :[[IYDY> DB WIQW DB ,-R*VR &@:YI[IY :J<IYW?:JF 0[ FW: 23!* DJFIQ:J E> FW: DE0Z:6?:JFI0J:M FD<Q:F:M GOKB XDB BFAMI:M E>
I??AJ0[=A0<:BY:JY: DJM K/(R 21Y:@F [0< FW: B@:YI[IY :J<IYW?:JF 0[ FW: ZI<AB DJFIQ:J‘ XIFW FW: IJMAYFIZ: W:DFIJQ @<0@:<F> AJM:< ’=F:<JDFIZ:
GDQJ:FIY 7I:=M \’G7]‘ FW: DJFIE0M> Y0A@=:M GOKB YDJ E: [A<FW:< D@@=I:M DB FW: DQ:JF 0[ FW: GDQJ:FIY G:MIDF:M T>@:<FW:<?ID \GGT] [0< FW:
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取 !"!#磁性纳米颗粒滴于载玻片上!室温下晾干" 以未偶联
抗体的磁性纳米颗粒为对照!置于荧光显微镜下观察"

!"#"$ %&’ 法测定偶联效率
将 $%& 蛋白定量试剂盒提供的蛋白质标准品稀释为

’"""#(!""#("""#)!"#!""#*!+#(""#!"#*!!,-.#" 将 *!.# &
液 $/012345 &6678 937,352 &% 与 !++!# $ 液 $/012342 &6678
937,352 $%进行混合!配成标准工作液" 取不同浓度的标准品
各 :++!# 分别与 *.#标准工作液混匀后!;)!水浴 ;+.45"吸
取不同浓度的混合液各 :++!#至酶标板中!每个浓度设 ! 个
复孔!以 :++!#纯水为空白对照!测定 !<*5.处的吸光度值"
以每个浓度吸光度值的平均值为该浓度的吸光度值!绘制蛋
白质浓度与吸光度值关系的标准曲线!并拟合方程" 将抗体
偶联前后的上清液稀释 ; 倍!采用相同的方法测定其吸光度
值!并根据拟合方程分别计算偶联前后的蛋白质浓度!从而
计算抗体的偶联效率"

!"#"( )*+,’ 法检测抗体偶联的靶向磁性纳米颗粒对病毒
抗原的吸附

!"#"("! 确定 )*+,’法检测病毒抗原的线性区间
用包被缓冲液对病毒液进行稀释! 分别稀释 :+#*+#=+#

>+#:<+#;’+#<=+#:’>+#’!<+#!:’+#:+’=+ 倍" 将稀释后的液
体包被于酶标板上!每个浓度设 >个复孔!每孔 :++!#" =!包
被过夜!使病毒抗原充分吸附于酶标板上"洗板机用 /$?@ 液
洗板 ! 次!晾干后加入 ;+A的小牛血清封闭过夜" /$?@ 液洗
板 ! 次! 加入用样品稀释液稀释 =++ 倍的兔抗 BC): 抗体
:++!#!孵育 ;+.45" /$?@ 液洗板 ! 次!加入用样品稀释液稀
释 *!++倍的羊抗兔荧光抗体 :++!#!孵育 ;+.45" /$?@ 液洗
板 !次!滴加 B#D?& 显色剂 & 和 $!;)!显色 :!.45" 酶标仪
=!+5.下测定吸光度值"
!"#"("# 抗体偶联的靶向磁性纳米颗粒吸附后的病毒液上

清中病毒抗原含量变化

吸取 :.# 病毒液!加入 :++!# 抗体偶联的靶向磁性纳米
颗粒!充分混合后 =!放置 :E!磁性分离后吸取上清液!同时
收集磁性纳米颗粒!备用" 根据实验结果!将上清液用包被液
稀释 *++ 倍!使其浓度在 B#D?& 检测的线性范围内" 将稀释
后的液体包被于酶标板上!每孔 :++!#!以 C301 细胞的培养
基上清液为阴性对照!病毒稀释液为阳性对照!氨基硅烷修
饰的磁性纳米颗粒为普通对照" 其余步骤同第 :F*G=G: 节"
!"#"- 核酸 .&/法检测抗体偶联的靶向磁性纳米颗粒对病
毒抗原的吸附

收集第 :G*G=G* 节实验中吸附病毒后的抗体偶联的靶向
磁性纳米颗粒!用 /$?@ 清洗 ! 次!再用无核酶水清洗 ! 次!
用 HD&7.I C407J 9K& L454 M42 试剂盒提取病毒 9K&!方法如
其说明书" 将提取的 9K& 逆转录成 NOK&!然后进行 /%9扩
增 " 所用 /%9 引物为 !PQ&Q&Q@@%@&@&QQQQ&&Q@;R 和
!R&Q%@Q@Q%@&@Q@Q&&@@&QQ&&;R" 对 /%9 产物进行电
泳!在凝胶成像仪下观察有无相应条带 !以检测抗体偶联的
靶向磁性纳米颗粒吸附病毒抗原的情况"

!"#"0 免疫荧光法检测抗体偶联的靶向磁性纳米颗粒对病
毒抗原的吸附

分别于 !++#:+++.# /$?中各加入 :+!#病毒液!混匀后
再各加入 :++!# 抗体偶联的靶向磁性纳米颗粒 !在摇床

;+0-.45 转速下室温反应 ;+.45" 磁性分离!向磁性纳米颗粒
中加入鼠抗 BC): 血清 :+!#!;)!孵育 ;+.45" /$?@ 清洗 >
次!加入羊抗鼠 BC): 荧光抗体!;)!孵育 ;+.45"/$?@清洗 >
次后!用 /$? 稀释!涂于盖玻片上!置于荧光显微镜下观察"
!"#"1 抗体偶联的靶向磁性纳米颗粒对病变细胞的特异性
富集

将 C301细胞接种于 < 孔板中!待其生长成单层后按照常
规方法接种 BC):病毒液" 当 :+A的细胞发生病变后! 加入
!+!# SD@% 标记的抗 BC): 多克隆抗体偶联的靶向磁性纳米
颗粒混悬液!与细胞培养基混匀后放入 ;;!的 %T’培养箱中

培养 :E" 荧光倒置显微镜下采用普通光和荧光两种模式!观
察抗体偶联的靶向磁性纳米颗粒在 BC):感染并发生病变的
细胞周围的聚集情况"

!"#"2 统计分析
数据处理采用 ?&? 软件#&KTC&方差分析法!检验各组

数据间是否存在统计学差异"

# 结果与分析
#"! 免疫荧光法检测抗体与磁性纳米颗粒的偶联效果
以未偶联抗体的磁性纳米颗粒为对照! 检测抗 BC): 多

克隆抗体与磁性纳米颗粒的偶联情况! 结果如图 :所示" 抗
体偶联的靶向磁性纳米颗粒在荧光显微镜下发出绿色荧光!
这是因为靶向磁性纳米颗粒表面偶联的 BC):多克隆抗体与
羊抗兔荧光抗体发生了特异性结合! 因此可以证明抗 BC):
多克隆抗体可以很好地偶联在磁性纳米颗粒表面" 由于未封
闭的戊二醛修饰的磁性纳米颗粒可以和蛋白质交联!所以也
能吸附羊抗兔荧光抗体显示荧光" 但由于其对蛋白质的吸附
没有特异性!也会吸附其他蛋白类物质!所以戊二醛修饰的
磁性纳米颗粒不具备靶向吸附病毒抗原的能力"

#"# %&’ 法测定偶联效率
通过对不同浓度蛋白质标准品的吸光度值测定!绘制出

蛋白质浓度与吸光度值关系的标准曲线如图 ’所示"

!3" 氨基硅烷修饰
435 ’6789:;7<38=

69>7?7=>

!@" 戊二醛修饰!未封闭"
4@A B<CD3E3<>=FG>= 69>7?7H3D798

489D @= @<9HI=>A

!H" 抗体偶联
4HA ’8D7@9>G
H9CJ<=>

图 ! 不同磁性纳米颗粒的免疫荧光图
K7L" ! +66C89?<C9E=;H=8H= 63J 9? >7??=E=8D

63L8=D7H 8389J3ED7H<=;
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注!!"# 泳道为抗体偶联的靶向磁性纳米颗粒吸附病毒颗粒检测"$
泳道为 %&’()’"*#+ 泳道为阴性对照", 泳道为阳性对照"-"./ 泳
道为封闭后的戊二醛修饰的磁性纳米颗粒吸附病毒颗粒检测$

012)34 . 21 # 5&6)3 &’) 71’ 28) &6&593:3 17 28) ;:’<3 &=31’=)> =9 28) &62:!
=1>9?@1<A5)> %&B6)2:@ 6&61A&’2:@5)3C $ 5&6) :3 71’ 28) %&’()’C *
&6> + 5&6)3 &’) 71’ 6)B&2:;) @162’15C , 5&6) :3 71’ A13:2:;) @162’15C
- 21 ./ 5&6)3 &’) 71’ 28) &6&593:3 17 28) ;:’<3 &=31’=)> =9 28)
B5<2&’&5>)89>) %1>:7:)> %&B6)2:@ 6&61A&’2:@5)3 D8:@8 &’)
=51@()>E

图 ! 磁性纳米颗粒吸附病毒后病毒液上清的吸光度
"#$% ! &’()*’+,-. /+01.( )2 34. (15.*,+3+,3 +23.*

+6()*5#,$ /#*1( 7#34 8+$,.3#- ,+,)5+*3#-0.(

拟合方程为 !F.GH*IG"?.$GI+G! 将抗体偶联前后上清液
"# 倍稀释#的吸光度值分别带入方程$可计算出抗体偶联前
的蛋白质浓度为 HH#I#$-."#"!BJ%K#$抗体偶联后的蛋白质
浓度为 *-I+/H"#"!BJ%K#$则抗体的偶联效率为 "HH#I#$-.?
*-I+/H#JHH#I#$-.FH$I.L! 抗体的偶联效率较高$说明抗体可
以很好地偶联到磁性纳米颗粒表面$确保抗体偶联的靶向磁
性纳米颗粒具有较好的靶向性!

9%: ;<=>&法检测抗体偶联的靶向磁性纳米颗粒对病毒抗
原的吸附

MKNOP 法检测抗原"或抗体#时$吸光度与抗原"或抗体#
含量在一段区间内存在线性关系! 因此$采用 MKNOP 法对抗
原"或抗体#进行定量检测时$抗原"或抗体#的含量必须在此
线性区间内才有意义!

9%:%? ;<=>& 法检测病毒抗原的线性区间
由图 # 可知$将病毒液稀释 .+/#.G-/ 倍"图中箭头所示

区间#$稀释倍数与吸光度呈线性关系! 在此稀释范围内$采
用抗体偶联的靶向磁性纳米颗粒对病毒进行吸附$测定病毒
液上清液中病毒抗原含量的变化$可以获知该靶向磁性纳米
颗粒吸附病毒的能力! 所以$实验中将病毒液上清用包被液
稀释了 G// 倍$使其浓度在 MKNOP 检测的线性区间内!

9%:%9 抗体偶联的靶向磁性纳米颗粒吸附后的病毒液上清
液中病毒抗原含量变化

以抗体偶联的靶向磁性纳米颗粒为实验组$Q)’1 细胞的
培养基上清液为阴性对照$病毒稀释液为阳性对照$氨基硅
烷修饰的磁性纳米颗粒为普通对照$用磁性纳米颗粒对病毒

液中的病毒抗原进行吸附$通过 MKNOP 法测定上清液中病毒
抗原含量的变化情况$结果如图 $ 所示! 抗体偶联的靶向磁
性纳米颗粒和阴性对照没有统计学差异$说明抗体偶联的靶
向磁性纳米颗粒具有很强的吸附病毒的能力$吸附后上清液
中的病毒含量很低! 氨基硅烷修饰的磁性颗粒和阳性对照没
有统计学差异$证明其没有吸附病毒颗粒作用$指示抗体偶
联的靶向磁性纳米颗粒对病毒抗原的吸附能力源于偶联的

抗体与病毒抗原的特异性结合$而非磁性纳米颗粒性质!

9%! 核酸 @AB法检测抗体偶联的靶向磁性纳米颗粒对病毒
抗原的吸附

对吸附病毒颗粒的抗体偶联的靶向磁性纳米颗粒提取

R0P$并将提取的 R0P 逆转录后进行 STR 扩增$其结果如图
* 所示! .%G%# 泳道的扩增产物与 , 泳道阳性对照相同$即为
MQ,. 病毒$ 说明该靶向磁性纳米颗粒可以特异性吸附病毒
抗原!

图 9 蛋白质浓度与吸光度值的关系
"#$% 9 B.0+3#),(4#5 ’.37.., 34. -),-.,3*+3#), )2 5*)3.#,

+,6 34. -)**.(5),6#,$ +’()*’+,-. /+01.(

图 : 吸光度值与病毒液稀释倍数之间的关系
"#$% : B.0+3#),(4#5 ’.37.., 6#013#), /+01.( +,6 34.

-)**.(5),6#,$ +’()*’+,-. /+01.(

图 C 电泳图
"#$% C ;0.-3*)54)*.3)$*+8
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图 ! 荧光显微镜检测抗体偶联的磁性颗粒对病毒抗原的富集
"#$% ! &’(#)*+,’- ./ 0#(12 1’-#$,’ 3#-* 1’-#4.567).892,5

+1$’,-#) 91(-#)2,: 8’5,( /28.(,:),’), +#)(.:).96

!1" 病毒液 ;<<<< 倍稀释
=1> ;<<<<7/.25 5#28-,5

0#(12 :.28-#.’

!4" 病毒液 ?<<<<< 倍稀释
=4> ?<<<<<7/.25 5#28-,5

0#(12 :.28-#.’

@%; 免疫荧光法检测抗体偶联的靶向磁性纳米颗粒对病毒
抗原的吸附

靶向磁性纳米颗粒表面偶联的抗 !"#$多克隆抗体可与
!"#$ 病毒抗原发生特异性免疫反应! 加入鼠抗 !"#$ 血清
后!血清中的抗体也与 !"#$病毒抗原特异性结合!加入羊抗
鼠 !"#$ 荧光抗体进行孵育后! 在荧光显微镜下可以看到显
绿色荧光的磁性纳米颗粒!如图 % 所示" 如果抗体偶联的靶
向磁性纳米颗粒不能吸附病毒抗原! 就不能结合鼠抗 !"#$
抗体和羊抗鼠荧光抗体!不能荧光显色" 图 %显示!抗体偶联
的靶向磁性纳米颗粒对 &’’’’ 倍稀释和 $’’’’’ 倍稀释后的
病毒液中的 !"#$ 病毒都有较强的吸附能力! 可以用于低浓
度大样本的病毒富集检测"

@%! 抗体偶联靶向磁性纳米颗粒对病变细胞的特异性富集
图 # 是在普通光模式与荧光模式下针对同一位置拍摄

的照片!图 ##($可以看到正常细胞和被 !"#$ 病毒感染后发
生病变的细胞!图 ##)$中的荧光指示抗体偶联的靶向磁性纳
米颗粒所在的位置#图中箭头所示$% 对比两图可以发现!该
靶向磁性纳米颗粒在病变细胞周围特异性聚集!证明其具有
针对病毒抗原的靶向性" 抗体偶联的靶向磁性纳米颗粒同时
具有可在病毒感染的细胞周围特异性富集以及磁颗粒可在

交变磁场下感应升温的双重功能!提示该纳米颗粒可以作为
磁感应热疗的靶向磁介质!用于病毒感染性疾病的热疗"

A 讨论
随着人类对病毒认识的不断加强以及医疗科学的不断

进步! 病毒感染性疾病的诊断和治疗方法也在不断推陈出
新!但是仍有许多病毒感染性疾病没有很好的治疗方法" 针
对许多病毒对热敏感的特性!热处理的方法常用于病毒的灭
活&医疗器械的消毒等方面" 近年来也有一些关于热疗治疗
病毒感染性疾病的报道!如艾滋病*$&+$%,&带状疱疹等" 作为一
种对人体几乎无任何伤害的治疗方式!随着医学物理技术的
发展赋予热疗新的活力!疾病临床治疗取得了突破" 近年来!

迅速发展的肿瘤磁感应热疗技术将’铁磁材料交变磁场下感
应升温(的基本物理学原理应用于肿瘤的临床治疗% 崭新的
治疗理念&治疗的精确靶向性&激发主动免疫的生物医学特
异性及研究的高度交叉融合等突出优势!使得该治疗方法具
有极为重要的理论价值和应用前景!并有望在肿瘤的临床治
疗上取得突破% 随着生物学&材料学和电子技术等学科的综
合发展!磁感应肿瘤治疗取得了突破性进展% -’’. 年!磁感应
热疗 /期临床试验获得成功% 临床治疗中的磁介质采用氨基
硅烷作为表面修饰剂!细胞实验表明氨基硅烷大幅度提高了
磁介质的特异靶向性!肿瘤细胞对磁性纳米颗粒的摄取率是
正常细胞的 &’’!-’’’ 倍% 临床治疗结果表明!氨基硅烷修饰
的磁性纳米颗粒是一种可行的临床效果良好的临床磁感应

热疗介质% 但迄今为止!磁感应热疗的治疗范围仅限于肿瘤!
尚无报道将磁感应热疗应用于病毒感染性疾病的治疗%
本研究表明! 抗 !"#$ 多克隆抗体可以通过戊二醛交联

法偶联在氨基硅烷修饰的磁性纳米颗粒表面!且偶联效率可
达到 012% 制备出的抗 !"#$ 多克隆抗体偶联的靶向磁性纳
米颗粒!可以利用抗体与抗原特异性结合的原理!产生主动
靶向作用!实现对 !"#$病毒的特异性吸附!同时结合磁性纳
米颗粒的磁响应性!可通过磁性分离的方法方便地对病毒抗
原进行富集% 所以!该靶向磁性纳米颗粒有望成为一种能够
快速&简便&高效检测 !"#$病毒的新方法%
另外!!"#$ 病毒属于 345 病毒!对热比较敏感!可以在

较高温度下失活% 由于抗 !"#$ 多克隆抗体偶联的靶向磁性
纳米颗粒可以在 !"#$ 病毒感染的细胞周围特异性富集!且
磁性纳米颗粒可以在交变电场下升温 !所以!该磁性纳米颗
粒也是一种潜在的靶向磁介质! 可用于 !"#$病毒感染的磁
感应热疗% 以抗体偶联的靶向磁性纳米颗粒为靶向介质的磁
感应热疗!为病毒感染性疾病的靶向治疗带来新的希望%

B 结论
本研究采用抗 !"#$ 多克隆抗偶联氨基硅烷修饰的磁性

纳米颗粒制备出的抗体偶联的磁介质!同时具备抗体的主动
靶向能力和磁性纳米颗粒的磁性分离的特点!可以方便地对
病毒进行富集!结合 673 方法和酶联免疫分析方法!可以从
低病毒量样本中快速检测出 !"#$ 病毒%所以!该靶向磁性纳
米颗粒有望成为一种能够快速&简便&高效检测 !"#$病毒的
新型纳米探针!用于临床医学的辅助检测诊断%

!1" 普通光模式
=1> C(5#’1(6 2#$*- +.5,

!4" 荧光模式
=4> "28.(,:),’), +.5,

图 D 抗体偶联的靶向磁性纳米颗粒在病变细胞
周围特异性富集

"#$% D E9,)#/#) ,’(#)*+,’- ./ 1’-#4.567).892,5
+1$’,-#) 91(-#)2,: 1(.8’5 0#(8:7#’/,)-,5 ),22:

研究论文!F(-#)2,:"

科技导报 @<?<#@G!?!" @H

C MY K



利用抗体偶联的靶向磁性纳米颗粒可在病毒感染的细

胞周围特异性富集以及磁颗粒可在交变磁场下感应升温的

双重功能!将其作为磁感应热疗的靶向介质 !有望研制出病
毒感染性疾病磁感应热疗的靶向介质!为靶向热疗病毒感染
性疾病提供新的尝试"
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!学术动态!
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中国针灸学会将于 !"#" 年 $$ 月在上海市召开!第九届全国中青年针灸推拿学术研讨会"# 根据国家中医药管理局继续
教育的最新规定$参加本次大会将授予国家级中医药继续教育学分#
征文内容%针灸推拿基础理论研究$针灸推拿及针药结合临床研究$针灸推拿教学与学习经验$针灸推拿专科&专病&专技

建设及人才培养$针灸推拿器材研究与开发应用$针灸推拿临床诊治规范化研究$针灸推拿临床特色经验与特种技术的应用$
针灸推拿新进展&新成果研究等# 会议期间将评选优秀学术论文#
征文截止时间%!%$" 年 & 月 ’%日#
联系方式%北京市东直门内南小街 $( 号中国针灸学会学术部’#%%)%%( 文碧玲$易文军)电话%%#%*(+%#++##*’%(,)传

真%%#%*(+%’%&,&)电子信箱%-../01234.2556-5/6-7#
会议网址%2889:;;<<<6-../6-7;=57==.5;=57==.5;!%$%%’;)&’628/>#
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