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活性氧清除性Ce6-鲁米诺脂质体的制备及其对小鼠放射性肺炎的保护作用研究

雷航科，黄定德  陆军军医大学（第三军医大学）第一附属医院核医学科，重庆

［摘要］ 目的 制备活性氧清除性Ce6-鲁米诺脂质体（Ce6-Luminol encapsulated liposomes，CLL），

探究基于纳米材料的活性氧清除策略对小鼠放射性肺炎是否具有保护作用。方法 化学合成活性氧

清除性材料 Ce6-鲁米诺，通过脂质体技术将其包封得到活性氧清除性CLL；用激光粒度仪对CLL的粒

径、多分散指数及 Zeta 电位进行表征；流式细胞术检测 A549 细胞、HUVEC 细胞及 Raw 264. 7 细胞对

CLL的摄取；CCK-8法评估摄取CLL后对细胞活力的影响；活体成像系统考察CLL在放射性肺炎小鼠肺

组织的分布情况；将 75只雄性 C57BL/6J小鼠（6~8周龄，17~19 g）按体质量分层抽样，分为正常对照组

（Normal），0、2、10和 50 mg/kg CLL干预组，每组 15只。CLL干预组小鼠胸部接受 15 Gy X射线辐照，于

辐照后第 0. 25、3及 5天尾静脉注射相应剂量CLL。辐照后第 7天检测小鼠肺组织活性氧H2O2含量，炎

症因子TNF-α、IL-1β和炎症细胞趋化因子MCP-1、KC的含量，以及支气管肺泡灌洗液中性粒细胞比例，

评价 CLL 对小鼠放射性肺炎的干预效果。结果 成功合成了活性氧清除性材料 Ce6-鲁米诺，制备的

CLL 平均粒径为（127. 8±0. 5）nm，多分散指数为 0. 164±0. 005，Zeta 电位为（-23. 6±1. 4）mV。CLL 可被

A549 细胞、HUVEC 细胞及 Raw 264. 7 细胞以时间及剂量依赖的方式所摄取，细胞活力均未见剧烈降

低。活体成像发现，与正常小鼠相比，CLL在放射性肺炎小鼠肺组织的分布显著增多（F=351. 741， P<
0. 05）。CLL干预可显著降低放射性肺炎小鼠肺组织活性氧H2O2（F=15. 183， P<0. 05）、炎症因子TNF-α 
（F=5. 150， P<0. 05）和 IL-1β（F=10. 036， P<0. 05）、炎症细胞趋化因子MCP-1（F=3. 777， P<0. 05）和KC
（F=3. 755， P<0. 05）的含量，以及支气管肺泡灌洗液中性粒细胞比例（F=17. 751， P<0. 05）。结论 活

性氧清除性脂质体CLL可减轻小鼠放射性肺炎，基于纳米材料的活性氧清除策略对小鼠放射性肺炎具

有保护作用。
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Preparation of reactive oxygen species scavenging Ce6-Luminol encapsulated 
liposomes and their protective effect against radiation pneumonitis in mice
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［Abstract］ Objective　To prepare reactive oxygen species (ROS) scavenging Ce6-Luminol 
encapsulated liposomes (CLL) and to explore the protective effect of CLL against radiation pneumonitis in 
mice.  Methods　ROS scavenging material Ce6-Luminol was chemically synthesized, and then was 
encapsulated using liposome technology to prepare ROS scavenging CLL liposomes.  A laser particle size 
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analyzer was used to characterize particle size, polydispersity index, and zeta potential of prepared CLL 
liposomes.  Flow cytometry was employed to detect the uptake of CLL by A549 cells, HUVEC and Raw 264. 7 
cells, respectively, and CCK-8 assay was utilized to evaluate the cell viability after CLL uptake.  The 
distribution of CLL in the lung tissue of mouse model of radiation lung injury was investigated using In Vivo 
Imaging System (IVIS).  A total of 75 male C57BL/6J mice (6~8 weeks old, 17~19 g) were randomly divided 
into a normal control group (Normal) and CLL treatment groups (0, 2, 10, and 50 mg/kg), with 15 animal in 
each group.  After the mice in the CLL treatment groups received 15 Gy X-ray irradiation on their chests, they 
received CLL injection at the corresponding through tail vein on days 0. 25, 3, and 5 post-irradiation.  Then on 
day 7 post-irradiation, the contents of H2O2, inflammatory cytokines TNF- α and IL-1β, and chemokines 
monocyte chemoattractant protein (MCP-1) and keratinocyte chemoattractant (KC) in lung tissue, and the 
proportion of neutrophils in bronchoalveolar lavage fluid (BALF) were measured to evaluate the efficacy of 
CLL in treatment of radiation pneumonitis in mice.  Results　The ROS scavenging material Ce6-Luminol was 
successfully synthesized, and CLL liposomes were prepared, with an average particle size of 127. 8±0. 5 nm, a 
polydispersity index of 0. 164±0. 005, and a Zeta potential of -23. 6±1. 4 mV.  The prepared CLL liposomes 
were taken up by A549 cells, HUVEC and Raw264. 7 cells in a time- and dose-dependent manner, without a 
sharply decrease in cell viability.  IVIS revealed that there were significantly more CLL liposomes distributed 
in the lung tissues of radiation pneumonitis mice than in normal mice (F=351. 741, P<0. 05).  CLL 
intervention significantly reduced the lung contents of H2O2 (F=15. 183, P<0. 05), TNF-α (F=5. 150, P<0. 05), 
IL-1β (F=10. 036, P<0. 05), MCP-1 (F=3. 777, P<0. 05) and KC (F=3. 755, P<0. 05), and the proportion of 
neutrophils in BALF (F=17. 751, P<0. 05) from the radiation pneumonitis mice.  Conclusion　ROS 
scavenging CLL liposomes can alleviate radiation pneumonitis in mice, which may be due to the protective role 
against radiation pneumonitis.  
［Key words］ radiation pneumonitis， ionizing radiation， reactive oxygen species， inflammation， reactive 

oxygen species scavenging liposome
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肺是对电离辐射（ionizing radiation， IR）敏感的器

官，正常肺组织接受过量 IR作用可引起放射性肺损伤

（radiation-induced lung injury， RILI）［1-2］，RILI 分为损

伤早期的放射性肺炎（radiation pneumonitis， RP）和损

伤晚期的放射性肺纤维化（radiation-induced pulmonary 
fibrosis， RPF）［3］。RP 是限制胸部肿瘤放射治疗剂量

的主要因素［4］。当前外照射治疗及放射性核素内照射

治疗在临床上的应用越来越广泛，如何有效防治 RP
已成为亟待解决的临床难题。

IR 作用于正常肺组织可产生过量的活性氧

（reactive oxygen species，ROS），ROS 破坏细胞中的

DNA、蛋白质及脂质等生物大分子造成细胞损伤，通

过“ROS 诱导的 ROS 释放”形成恶性循环从而引起肺

损伤［5］。鉴于ROS在辐射损伤中的重要作用，通过化

学手段清除 IR诱导产生的过量ROS，成为具有临床转

化前景的治疗策略。

研究证实小分子化合物鲁米诺具有消耗过量

ROS的能力，对氧化还原失衡介导的炎性疾病展现出

良好的治疗效果［6-8］。在前期研究工作基础上，本研究

以鲁米诺为基础制备活性氧清除性 Ce6-鲁米诺脂质

体（Ce6-Luminol encapsulated liposomes，CLL），探 究

CLL对小鼠放射性肺炎的干预效果，为基于纳米材料

的活性氧清除策略防治放射性肺炎提供实验依据。

1　材料与方法

1. 1　主要试剂

Ce6 及 CCK-8 试剂盒购自美国 MedCheExpress 公
司；鲁米诺购自美国 Sigma Aldrich 公司；HATU 及

DPPC 购自上海阿拉丁公司；DIPEA 及胆固醇购自上

海麦克林公司；DSPE-PEG （2000） 购自西安瑞禧公

司；过氧化氢检测试剂盒购自美国 Thermo Fisher 
Scientific公司；小鼠TNF-α、IL-1β、MCP-1和KC ELISA
试剂盒购自深圳欣博盛公司；Ly6G-FITC 和 CD11b-

APC流式抗体购自美国BioLegend公司。
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1. 2　细胞与实验动物

A549 细胞、HUVEC 细胞及 Raw 264. 7 细胞购自

中国科学院上海细胞库。102 只雄性 C57BL/6J 小鼠

（6~8周龄，体质量 17~19 g）由陆军军医大学实验动物

中心提供。

1. 3　实验方法

1. 3. 1　Ce6-鲁米诺的合成及表征　　将20 mg Ce6与

57. 3 mg缩合剂HATU溶于二甲基甲酰胺，加入DIPEA
冰浴条件下反应 30 min，注入 14. 2 mg 鲁米诺溶液（溶

于二甲基甲酰胺）反应24 h。乙酸乙酯萃取、干燥后获

得化合物 Ce6-鲁米诺。将适量产物溶于氘代二甲基

亚砜用于 1H-NMR 检测，另取适量产物用于 FT-IR
分析。

1. 3. 2　CLL 的制备及表征　　将 20 mg 磷脂 DPPC、

2 mg 胆固醇、4 mg DSPE-PEG（2000）及 2 mg Ce6-鲁米

诺溶于氯仿/甲醇溶液（体积比 9∶1），旋蒸挥去溶剂

后，待瓶壁形成一层均匀薄膜，加入去离子水水化，冰

浴间歇超声、离心后取上清即得 CLL。激光电位粒度

仪检测CLL的粒径分布、多分散指数及Zeta电位。

1. 3. 3　细胞摄取CLL　　将A549细胞、HUVEC细胞

及 Raw 264. 7 细胞接种于 12 孔板，分别与 50 μg/mL 
CLL 在 37 ℃、5%CO2 细胞培养箱中共孵育 0、0. 25、
0. 5、1、2及 4 h；将上述细胞分别与 0、2、10、50、100及

200 μg/mL CLL 在 37 ℃、5%CO2细胞培养箱中共孵育

2 h；制成单细胞悬液后，使用流式细胞仪检测 CLL 荧

光信号。

1. 3. 4　CLL 对细胞活力的影响　　将 A549 细胞、

HUVEC细胞及Raw 264. 7细胞接种于96孔板，分别与

0、2. 5、5、10、25、50、100、200、400及 800 μg/mL CLL在

37 ℃、5%CO2 细胞培养箱中共孵育 12 h，加入 CCK-8
工作液后孵育 1 h，检测各孔光密度值［D（450）］计算

细胞活力。

1. 3. 5　小鼠放射性肺炎模型的建立　　腹腔注射

1% 戊巴比妥钠溶液麻醉 C57BL/6J 小鼠后，将小鼠仰

卧位固定，躯体除胸部外其余部分用铅板遮挡。X射

线生物辐照仪（RS 2000， 美国 Rad Source 公司）在

160 kV、25 mA条件下，以 1. 252 Gy/min剂量率对小鼠

胸部辐照15 Gy。辐照小鼠造模后第7天，检测小鼠肺

组织匀浆中活性氧H2O2、炎症因子 TNF-α和 IL-1β、炎

症细胞趋化因子 MCP-1 和 KC 的含量，及支气管肺泡

灌洗液中性粒细胞比例，以评价模型是否成功建立。

1. 3. 6　CLL在放射性肺炎小鼠肺组织中的分布　　

造模后第 7 天尾静脉注射 50 mg/kg CLL，在注射后 1、
3、6、12 和 24 h 使用活体成像系统检测小鼠肺组织中

CLL的荧光强度随时间的变化；将放射性肺炎小鼠按

随机数字表法分为 2组，每组 3只，分别尾静脉注射生

理盐水（RP+Saline组）和CLL（RP +CLL组），以健康小

鼠（n=3）尾静脉注射相同剂量 CLL作为对照（Normal+
CLL组），注射后 1 h使用活体成像系统检测 CLL在各

组小鼠肺组织中的分布。

1. 3. 7　CLL 对小鼠放射性肺炎的干预效果　　将

C57BL/6J 小鼠按体质量分层抽样，分为正常对照组 
（Normal） ，0、2、10及50 mg/kg CLL干预组，每组15只。

除正常对照组外，CLL 干预组小鼠胸部均接受 15 Gy 
X射线辐照。正常对照组尾静脉注射与CLL干预组等

体积的生理盐水，CLL干预组分别尾静脉注射 0、2、10
或 50 mg/kg CLL，分别于造模后第 0. 25、3 及 5 天共干

预 3次。造模第 7天处死小鼠，取肺组织检测H2O2、炎
症因子TNF-α和 IL-1β及炎症细胞趋化因子MCP-1和

KC的含量。检测步骤为：对肺组织样品进行匀浆，加

入试剂检测标准品和待测样品的光密度，根据检测指

标的标准品“光密度-浓度”建立标准曲线方程，将待测

样品光密度代入标准曲线方程求解含量。检测结果

以肺组织蛋白浓度进行归一化处理。

1. 3. 8　支气管肺泡灌洗液中性粒细胞比例检测　　

提取小鼠支气管肺泡灌洗液［9］，使用 Ly6G-FITC 和

CD11b-APC流式抗体对灌洗液中中性粒细胞染色，流

式细胞仪（Amnis CellStream， 美国Luminex公司） 检测

支气管肺泡灌洗液中性粒细胞比例，评价小鼠肺部炎

症细胞浸润。

1. 4　统计学分析

采用 SPSS 20. 0 软件对数据分析，数据以 x̄±s 表
示。多组间差异比较用单因素方差分析，P<0. 05 认
为差异有统计学意义。

2　结果

2. 1　Ce6-鲁米诺合成及表征

按图 1 的合成路线，通过在骨架分子 Ce6 的羧酸

基团上接入具有活性氧清除活性的小分子鲁米诺，合

成活性氧清除性化合物Ce6-鲁米诺。

傅里叶变换红外光谱法（Fourier transform infrared 
spectroscopy， FT-IR）显示，目标产物 Ce6-鲁米诺在

3 400 cm-1左右鲁米诺的氨基（-NH2）特征峰减弱，在

1 750 cm-1左右新出现 Ce6 不具有的羰基（C=O）特征

峰，在 1 700 cm-1 左右Ce6的羧基（-COOH）伸缩振动峰

减弱（图 2A）。综合分析后推测上述变化是由于 Ce6
的羧基（-COOH）与鲁米诺的氨基（-NH2）发生缩合酰

化反应形成新的酰胺键所致，提示目标产物Ce6-鲁米
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诺合成成功。1H-NMR显示，化学位移在 8. 4~8. 7 ppm
为产物中 Ce6分子卟吩结构上的氢（-H）特征峰，而产

物中鲁米诺基团苯环上的氢（-H）特征峰则出现于

7. 3~7. 6 ppm（图 2B）。通过对氢谱积分计算后发现，

1 mol Ce6-鲁米诺中可接入1~2 mol 鲁米诺。

2. 2　CLL制备与表征

采用薄膜水化法制备脂质体CLL（图 3）。动态光

散射法测得CLL的平均粒径（127. 8±0. 5） nm（图 4A），

多分散指数为0. 164±0. 005（图4B），Zeta电位为（-23. 6±
1. 4） mV（图4C）。

2. 3　细胞对CLL的摄取呈时间依赖性和剂量依赖性

将 A549 细胞、HUVEC 细胞及 Raw 264. 7 细胞与

CLL 共孵育不同时间。流式细胞术定量分析发现，

CLL 的平均荧光强度随着孵育时间的增加而增加

（图 5A~C）；同样，将上述 3种细胞分别与不同浓度的

CLL 共孵育，流式细胞术定量分析发现，CLL 的平均

荧光强度随着 CLL浓度的增加而增加（图 5D~F）。这

些结果表明，A549细胞、HUVEC 细胞及 Raw 264. 7细

胞均可以摄取 CLL，且呈现出时间依赖性和剂量依

赖性。

图1　Ce6-鲁米诺的合成路线

a： Ce6分子卟吩结构上的氢（-H）特征峰； b： 鲁米诺基团苯环上的氢（-H）特征峰

图2　Ce6-鲁米诺的FT-IR图 （A） 和核磁共振氢谱图 （B）

图3　CLL的制备示意图
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2. 4　摄取CLL后对细胞活力的影响

A549 细胞、HUVEC 细胞及 Raw 264. 7 细胞均呈

时间依赖性和剂量依赖性地摄取 CLL，CCK-8 法评估

摄取CLL后细胞活力的变化。结果发现，与不同浓度

的 CLL 共孵育 12 h 后，A549 细胞（图 6A）、HUVEC 细

胞（图 6B）及 Raw 264. 7 细胞（图 6C）的细胞活力均未

发生剧烈下降，即使CLL浓度达到 400 μg/mL，各细胞

活力仍大于 80%。这表明 CLL 具有较好体外生物安

全性。

2. 5　CLL在放射性肺炎小鼠肺组织中的分布

尾静脉注射CLL后 1、3、6、12和 24 h，使用活体成

像系统检测放射性肺炎小鼠肺组织中 CLL 的荧光强

度变化。结果显示：小鼠肺组织中CLL的平均荧光强

度在 1 h达到峰值，此后不断降低（图 7A）。进一步比

较注射 CLL 1 h 后，正常小鼠与放射性肺炎小鼠肺组

织中CLL的分布差异（图 7B、C），发现CLL在放射性肺

炎小鼠肺组织的分布明显高于正常小鼠肺组织（P<
0. 05）。这表明CLL对放射性肺炎小鼠肺组织具有被

动靶向性。

图4　CLL的粒径（A）、多分散指数（B）及Zeta电位（C）
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A~C：不同孵育时间下A549细胞、HUVEC细胞及Raw264. 7细胞中CLL的平均萤光强度；D~F：不同浓度CLL孵育2 h后

A549细胞、HUVEC细胞及Raw264. 7细胞中CLL的平均萤光强度

图5　A549细胞、HUVEC细胞及Raw 264. 7细胞对CLL的摄取 （n=3，x̄±s）
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2. 6　CLL对小鼠放射性肺炎的干预效果

辐射造模后第 7天评估CLL对小鼠放射性肺炎的

干预效果。结果发现，与 Normal 组相比，0 mg/kg CLL
干预组小鼠肺组织中活性氧H2O2、炎症因子TNF-α和

IL-1β、炎症细胞趋化因子 MCP-1和 KC的含量以及支

气管肺泡灌洗液中性粒细胞比例均显著升高（P<
0. 05），表明成功建立小鼠放射性肺炎模型。给予 2、
10 或 50 mg/kg CLL 干预可显著抑制 H2O2、IL-1β 含量

的升高（P<0. 05），给予 10 或 50 mg/kg CLL 干预可抑

制TNF-α、MCP-1和KC表达水平以及支气管肺泡灌洗

液中性粒细胞比例的升高（P<0. 05），以 50 mg/kg CLL
的抑制效果最好（图 8）。这些结果表明，CLL 可减轻

放射性肺炎小鼠肺组织的氧化应激和炎症反应，对小

鼠放射性肺炎具有保护作用。

3　讨论

放射性肺炎是胸部肿瘤放射治疗常见的并发症，

严重影响肿瘤的放射治疗效果和患者的生存质量。

糖皮质激素被用于改善放射性肺炎患者的临床症

状［10］，但需权衡治疗的临床获益与副作用发生风险。

氨磷汀作为一种有潜力的辐射保护剂，在早期研究中

初步显示出对放射性肺损伤的治疗有效性［11-14］，但其

容易发生严重低血压等副作用［15-16］。同时，氨磷汀是

预防性给药，辐射损伤的发生往往具有不可预见性，

发生辐射损伤后，预防给药策略发挥作用受限。因

此，探索开发放射性肺损伤防治新策略具有重要的研

究价值。

3. 1　活性氧清除是一种具有临床转化前景的放射性

肺损伤防治策略

研究表明，ROS在辐射损伤发生发展中起重要作

用［17］。通过化学手段清除辐射损伤肺组织中的过量

ROS，成为一种有临床转化前景的放射性肺损伤防治

策略。鲁米诺在铁离子或过氧化物酶的催化下，可

与 H2O2等 ROS 发生氧化还原反应，从而消耗过量的

ROS。将鲁米诺与生物相容性良好的环糊精分子相

偶联制备的纳米材料，对氧化还原稳态失衡介导的

!"#$

细胞
%&'()

细胞
*+, -.#/0

细胞

! 1 )

图6　CCK-8法检测A549细胞（A）、HUVEC细胞（B）和Raw 264. 7细胞（C）的细胞活力 （n=4， x̄±s）
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A： 放射性肺炎小鼠肺组织中CLL荧光强度的变化；B、C：CLL在Normal+CLL组小鼠和RP+CLL组小鼠肺组织分布的活体成像

代表性图像和荧光定量    a： P<0. 05，与 RP+Saline组比较；b： P<0. 05，与 Normal+CLL组比较

图7    CLL在放射性肺炎小鼠肺组织中的分布 （n=3， x̄±s）
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炎性疾病展现出良好的治疗效果［6-8］。因此，本研究

通过缩合酰化反应将鲁米诺与骨架分子 Ce6偶联，合

成了活性氧清除性生物材料 Ce6-鲁米诺。然而，目

标化合物 Ce6-鲁米诺的脂溶性化学属性，会限制系

统给药后其在病灶部位的分布，进而影响对放射性

肺损伤的干预效果。

3. 2　脂质体可改善Ce6-鲁米诺的生物分布

纳米递送系统可以改善药物在体内的生物分布，

进而提高药物对疾病的治疗效果［18-22］。脂质体作为

一种应用广泛的纳米递送载体，具有模拟细胞膜脂质

双分子层的囊泡状结构，使其能够同时包封水溶性及

脂溶性药物，并表现出良好的生物相容性、可生物降

解性［23-24］。为改善 Ce6-鲁米诺的体内生物分布，本研

究利用脂质体技术将其包封，制备出活性氧清除性脂

质体CLL，探究CLL对小鼠放射性肺炎的干预效果。

3. 3　CLL对辐射损伤的肺组织具有靶向性

药物对病变部位的靶向性是影响药物发挥治疗

作用的关键因素之一。文献报道，制备脂质体过程中

对其关键质量属性进行优化，如控制合适的粒径可显

著提高药物的生物利用度、增强其对病变部位的靶向

!

"#

$

"#

%

"#

&

"#

'

"#

(

"#

"

"#

#

"#

#

"#

(

"#

&

"#

$

"#

$

"#

%

"#

&

"#

'

"#

(

"#

"

"#

#

"#

#

"#

(

"#

&

"#

$

"#

$

"#

%

"#

&

"#

'

"#

(

"#

"

"#

#

"#

#

"#

(

"#

&

"#

$

"#

$

"#

%

"#

&

"#

'

"#

(

"#

"

"#

#

"#

#

"#

(

"#

&

"#

$

"#

$

"#

%

"#

&

"#

'

"#

(

"#

"

"#

#

"#

#

"#

(

"#

&

"#

$

)
*
$
!
!
+
,
-
.

./""0!12.

a： P<0. 05，与Normal组比较；b： P<0. 05，与0 mg/kg CLL干预组相比较；c： P<0. 05，与2 mg/kg CLL干预组相比较；d： P<0. 05，
与10 mg/kg CLL干预组相比较；e： P<0. 05，与50 mg/kg CLL干预组相比较

A~E：各组小鼠肺组织过氧化氢、TNF-α、IL1-β、MCP-1和KC定量分析；F、G：小鼠支气管肺泡灌洗液中性粒细胞比例定量

和代表性流式细胞图

图8    CLL对小鼠放射性肺炎的干预效果 （x̄±s）
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性［24-25］。粒径过大（>300 nm）容易使药物在非靶向部

位过多积累［26-27］，降低了负载药物脂质体的靶向性及

生物利用度，进而降低治疗效果，甚至增强额外的毒

副作用。而粒径过小（<10 nm）容易被肾脏滤过作用

过快清除［28］。脂质体被用于药物递送时，粒径在 50~
150 nm通常表现出更好的疗效［24］。

本研究制备脂质体过程中增加了冰浴间歇超声

的步骤，最终获得的脂质体CLL平均粒径在 130 nm左

右，粒径分布较窄，在体外表现出良好的生物安全性。

进一步体内实验发现，CLL对放射性肺损伤小鼠肺组

织表现出被动靶向性。这可能是由于辐射损伤血管

内皮细胞导致血管通透性增加［3］，更多的 CLL随血液

循环渗入损伤的肺组织；此外，分析体外实验结果发

现，除代表肺上皮和血管内皮细胞的 A549 细胞和

HUVEC 细胞可以摄取 CLL 外，代表巨噬细胞的 Raw 
264. 7 细胞，同样以时间依赖性和剂量依赖性摄取

CLL。辐射损伤的肺组织中巨噬细胞等炎症细胞浸润

增多［3］，进而使CLL在辐射损伤肺组织中分布增多。

体内实验结果发现，CLL可以显著抑制放射性肺

炎小鼠肺组织活性氧、炎症因子和炎症细胞趋化因子

含量的升高，并减轻小鼠肺部炎症细胞的浸润，综合

这些结果表明，CLL可以有效减轻小鼠放射性肺炎，基

于纳米材料的活性氧清除策略对小鼠放射性肺炎具

有保护作用。

本研究存在一定局限性。虽然通过动物实验，检

测了包括肺部活性氧H2O2的含量，炎症因子TNF-α和

IL-1β 的含量，炎症细胞趋化因子 MCP-1 和 KC 的含

量，以及反映肺部炎症细胞浸润的支气管肺泡灌洗液

中性粒细胞比例等多项指标，初步证明了活性氧清除

性脂质体CLL可以减轻小鼠放射性肺炎。然而，关于

CLL 发挥治疗作用的具体分子生物学机制仍有待阐

明；此外，放射性肺炎是放射性肺损伤的早期阶段，

CLL对放射性肺损伤晚期阶段的放射性肺纤维化是否

也具有保护作用，仍需要进一步实验探究，这对于放

射性肺损伤的防治具有更深远的临床价值。

综上所述，本研究基于纳米材料的活性氧清除策

略，制备出活性氧清除性脂质体 CLL。CLL 体外安全

性良好，对放射性肺炎小鼠肺组织具有被动靶向性。

进一步通过小鼠体内实验，初步证明CLL对小鼠放射

性肺炎具有保护作用，为放射性肺损伤的防治策略开

发提供了实验参考。
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