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这一水凝胶为关节炎疾病的药物干预提供新思路
。近日，四川大学华西医院骨科运动医学中心教授付维力团队联合西南交通大学教授谢超鸣团队
在《生物材料》发表论文，该研究构建了一种可注射生物黏附的明胶水凝胶，作为负载益母草碱
的叶酸修饰聚多巴胺纳米药物载体，用于类风湿性关节炎的抗炎和软骨保护，为关节炎疾病的药
物干预提供了一种新思路。

类风湿关节炎（RA）是一种慢性自身免疫性疾病，由巨噬细胞浸润活化引起的滑膜炎症可导致
软骨细胞铁死亡、软骨破坏和关节功能障碍。然而，目前临床上通过给予非甾体类抗炎药和糖皮
质激素进行干预，只能缓解症状，不能有效抑制RA进展。此外，现有的给药方式由于非靶向性
和治疗持续时间短，通常需要多次给药，导致疗效不佳以及严重的不良反应。同时，滑膜炎症环
境中细胞内外高水平的活性氧可导致药物失活。为了解决上述问题，研究人员开发构建了一种局
部注射系统，利用叶酸功能化聚多巴胺纳米载体负载益母草碱，而后将其封装到明胶和聚乙二醇
二丙烯酸酯(PEGDA)组成的相分离水凝胶中。
 

复合水凝胶作为局部纳米药物的储库具有多种理想的性能，包括含有丰富儿茶酚基团和叶酸分子
的纳米载体可提高疏水性药物益母草碱的包封率，提高M1型巨噬细胞的靶向比例，保护益母草
碱免受活性氧损伤，有助于提高其抗炎活性；相分离水凝胶具有可注射性和生物黏附性，可长期
固定在关节腔内，可作为局部纳米药物储存库。

因此，该水凝胶可以阻止纳米药物在关节腔恶劣环境下的快速扩散和清除，从而延长其治疗时间
；水凝胶可通过抑制巨噬细胞JAK2/STAT3信号通路抑制滑膜炎症，保护软骨细胞免受铁自噬/铁
死亡的影响，有助于关节功能的恢复。
 

研究认为，研究构建的可注射和生物黏附性水凝胶介导的纳米颗粒包封策略实现了靶向递送和延
长治疗时间，为克服临床药物干预关节炎疾病的局限性提供了新的思路。
 

相关论文信息：http://doi.org/10.1016/j.biomaterials.2024.122706
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