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摘　 要: 随着绿色经济的发展, 生物可降解的天然高分子引起了人们的兴趣, 壳聚糖作为一种天然高分子材料, 具有良好的

生物相容性、 生物可降解性、 抗菌性、 保湿性、 成膜性等。 近年来, 利用壳聚糖微球作为载体并将其应用于药物的可控释放

以及吸附等方面的研究受到了越来越多科学研究者的关注, 尤其是在赋予壳聚糖响应性、 实现其功能化等方面。 综述了 pH、

温度、 磁以及多重响应性壳聚糖微球的合成, 总结了近几年响应性壳聚糖微球在水处理、 靶向给药、 药物缓释、 固定化酶等

方面的研究及应用, 分析了响应性壳聚糖微球的优点以及存在的一些不足, 并展望了响应性壳聚糖微球的未来发展方向。
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Abstract: With
 

the
 

development
 

of
 

green
 

economy,
 

biodegradable
 

natural
 

polymers
 

have
 

aroused
 

people􀆳s
 

interest.
 

As
 

a
 

natural
 

polymer
 

material,
 

chitosan
 

has
 

the
 

advantages
 

of
 

good
 

biocompatibility,
 

biodegradability,
 

antibacterial, moisturiz-
ing,

 

film-forming
 

properties.
 

In
 

recent
 

years,
 

the
 

use
 

of
 

chitosan
 

microspheres
 

as
 

a
 

carrier
 

for
 

the
 

controlled
 

release
 

and
 

ad-
sorption

 

of
 

drugs
 

has
 

attracted
 

more
 

and
 

more
 

attention,
 

especially
 

in
 

giving
 

chitosan
 

responsiveness
 

and
 

realizing
 

its
 

func-
tionalization.

 

Here,
 

the
 

synthesis
 

of
 

pH,
 

temperature,
 

magnetism
 

and
 

multiple
 

responsive
 

chitosan
 

microspheres
 

was
 

re-
viewed,

 

and
 

the
 

research
 

and
 

application
 

of
 

responsive
 

chitosan
 

microspheres
 

in
 

water
 

treatment,
 

targeted
 

drug
 

delivery,
 

drug
 

sustained
 

release,
 

immobilized
 

enzymes,
 

etc.
 

in
 

recent
 

years
 

were
 

summarized.
 

The
 

advantages
 

and
 

disadvantages
 

of
 

responsive
 

chitosan
 

microspheres
 

were
 

analyzed,
 

and
 

the
 

future
 

development
 

direction
 

of
 

responsive
 

chitosan
 

microspheres
 

was
 

prospected.
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1　 前　 言

响应性聚合物是近年发展的一类新型功能高分子材

料[1] , 是一种对环境可感知且可响应的新材料[2] 。 响应

性材料的存在形式有很多, 包括纳米粒子、 膜、 凝胶、

纤维、 微胶囊、 溶液等, 其在药物控释材料、 组织工

程、 吸附剂、 化学和生物传感器、 物质分离等多个领域

有潜在的应用价值[3] 。 壳聚糖( Chitosan,
 

CS) 是甲壳类

动物如虾、 蟹外壳中甲壳素脱乙酰化的衍生物[4,
 

5] , 是

自然界中广泛存在的唯一碱性多糖, 生物相容性好、 生

物粘附性强、 可生物降解, 在利用价值和自然界储量方

面被认为是仅次于纤维素的生物材料[6,
 

7] , 具有止血、
抑菌、 抗癌、 抗氧化等多种生理功能[8,

 

9] 。 以壳聚糖为

基体的响应性微球兼具壳聚糖优异的生物特性和特殊的

响应性功能。 本文综述了 pH、 温度、 磁以及多重响应

性壳聚糖微球的制备方法以及在不同领域的应用研究

进展。
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2　 响应性壳聚糖微球

2. 1　 pH响应性壳聚糖微球

智能可控释放材料因具有多种潜在的用途而引起了

人们广泛的关注和研究, 其中具有 pH 响应性的智能材

料被认为是较易获得并对外界环境刺激响应较敏感的一

类智能响应性材料[10] 。 pH 响应性壳聚糖微球是指壳聚

糖微球的某些性能会随着周围介质 pH 值的改变而改变。
壳聚糖分子中氨基(—NH2)和羧基(—COOH)的酸度系数

分别约为 6. 5 和 2. 9, 表征发现在 pH = 2. 5 ~ 6. 6 的介质

中, 壳聚糖分子上的—NH2 会发生质子化而出现溶胀现

象[11] , 具有包覆材料的性能, 所以壳聚糖及其衍生物常

被应用于 pH 响应的纳米载体[12-18] 。 pH 响应性壳聚糖微

球通常是在壳聚糖大分子骨架上连接可电离或者缔合的

酸性基团或碱性基团[19] , 如—NH2 、 —COOH 和酰胺

(—CONH)等较弱的酸碱基团, 能根据外界环境 pH 的变

化做出溶解度、 体积和链结构等不同程度的响应。
丙烯酸类物质的分子间作用力随 pH 值的变化而变

化, 从而造成物理结构的改变, 由此可以对药物分子起

到间接的物理包封和开关作用[20,
 

21] 。 林英等[22] 以壳聚

糖为模板引发丙烯酸进行自由基溶液聚合, 随着转化率

的提高, 壳聚糖和聚丙烯酸可逐渐自组装形成带相反电

荷的疏水聚电解质壳聚糖 / 聚丙烯酸 ( CS / PAA)。 CS /
PAA 在水中收缩成核, 表面由亲水性壳聚糖包裹成壳

层, 形成生物相容且具有降解性的 CS / PAA 纳米微球,
并对 CS / PAA 纳米微球的结构和性质进行研究。 如图 1
所示, 当环境的 pH 值小于 7 时, CS / PAA 纳米微球表面

呈大量—COO- ; 而当环境的 pH 值大于 8 时, CS / PAA 纳

米微球表面呈大量—NH2, 因此该纳米微球具有 pH 响应

性并在较宽的范围内稳定。 这些表面活性基团使 CS / PAA
纳米微球在污水处理方面具有潜在的应用价值。 CS / PAA
纳米微球上携带的—NH2 和—OH 可以通过孤对电子与

Ni2+等重金属离子配位, 而—COOH 以静电配位的方式吸

附 Ni2+等重金属离子[23] 。 该方法制得的 CS / PAA 纳米微球

用于净化污水时, 是一种由—COOH 主导、 —NH2 和—OH
辅助的多位点高效吸附剂, 纳米微球可以通过物理、 化

学作用与重金属离子结合, 从而将其从水中去除, 达到

净化污水的目的。 因此, 在水处理方面, pH 响应性壳聚

糖微球的优点在于其纳米尺寸增加了其去除重金属离子

的能力, 其 pH 响应性扩大了其污水处理的环境范围。

图 1　 pH 值诱导的壳聚糖纳米微球表面结构转变[22]

Fig. 1　 Surface
 

structure
 

transformation
 

of
 

pH-induced
 

chitosan
 

nanopar-

ticle[22]

另外, γ-谷氨酸(γ-PGA)是一种天然存在的无毒无

害的高分子材料, 由革兰氏阳性细菌产生, 由于其细胞

具有亲和性良好、 无毒无害、 易降解的优点, 已成功应

用于食品和污水处理行业, 此外在医药领域作为药物载

体方面的研究尤为广泛[24-27] 。 任东雪等[28] 利用 γ-PGA
与壳聚糖之间温和的静电作用力使其自组装制备了带正、
负表面电荷的纳米载体壳聚糖 / γ-PGA, 并将其应用于包

载药物分子阿莫西林, 对 2 种表面分别带正、 负电荷的

载药纳米颗粒 γ-PGA-CS-A( +)和 γ-PGA-CS-A( -)在 pH
响应控释药物方面进行研究。 如图 2 所示, 微球粒径随

pH 值升高而增大, 表现出典型的 pH 响应性。 并测定了

不同 pH 环境下载药的壳聚糖微球对牛血清蛋白(BSA)的
吸附能力, 如图 3 所示。 当 pH = 2. 5 时, γ-PGA-CS-A(+)
和 γ-PGA-CS-A(-)的蛋白吸附率都接近于 0, 这是因为

在酸性条件下, γ-PGA-CS-A ( + )、 γ-PGA-CS-A ( - ) 和

BSA 都带正电荷, 它们相互排斥使蛋白吸附率接近于 0;
当 pH = 7. 4 时, 纳米粒子 γ-PGA-CS-A( +)的蛋白吸附率

图 2　 γ-PGA-CS-A 的粒径、 电位和分散指数[28] : (a)
 

γ-PGA-CS-A( +),
 

(b)
 

γ-PGA-CS-A( -)

Fig. 2　 Particle
 

size, potential
 

and
 

dispersion
 

index
 

of
 

γ-PGA-CS-A[28] : (a)
 

γ-PGA-CS-A( +),
 

(b)
 

γ-PGA-CS-A( -)
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图 3　 不同 pH 环境下 γ-PGA-CS-A 的蛋白吸附率[28] : (a)
 

γ-PGA-CS-A( +),
 

(b)
 

γ-PGA-CS-A( -)

Fig. 3　 Protein
 

adsorption
 

rate
 

of
 

γ-PGA-CS-A
 

under
 

different
 

pH
 

conditions[28] : (a)
 

γ-PGA-CS-A( +),
 

(b)
 

γ-PGA-CS-A( -)

平均达到 25%, 有利于载药纳米颗粒与肠道细胞膜结合。
通过将壳聚糖纳米粒子的尺寸优势与 pH 敏感性对增强

肽类药物口服给药的有益作用相结合, 使载药后的 pH
响应性壳聚糖微球对肠道细菌的抑制效果比游离药物

更好。
Nakhlef 等[29] 将壳聚糖与羟丙基甲基纤维素邻苯二甲

酸酯(HPMCP)进行离子交联, 制备了一种可以用于胰岛

素输送的 pH 响应性壳聚糖纳米颗粒 CS / HPMCP
 

NPs, 体

外结果显示, 该纳米颗粒具有优异的酸稳定性, 在有无

胃蛋白酶的模拟酸性条件下, 对胰岛素释放和降解都具

有显著的控制能力。 经口服给药后, 载有胰岛素的 CS /
HPMCP

 

NPs 与口服胰岛素溶液和载有胰岛素的 CS / 三聚

磷酸盐(TPP) NPs 相比, 降血糖作用分别提高了 9. 8 和

2. 8 倍以上。 总之, 由于 pH 响应性壳聚糖微球具有绿色

环保、 良好的生物相容性、 能够作用于药物并提高药效、
实现对人体用药的可控释放的优点, 是一种有应用价值

和研究意义的纳米药物微球。
2. 2　 温度响应性壳聚糖微球

温敏材料是指对温度刺激有响应的材料, 主要分为

天然温敏材料和合成温敏材料, 合成的温敏材料一般都

是由大分子主链和亲水、 疏水基团组成[30] 。 壳聚糖本身

并没有温敏特性, 通过在其分子链上接枝温敏基团如

N-异丙基丙烯酰胺( NIPAAm)等, 即可就被赋予温度响

应性能。
Chuang 等[31]将壳聚糖和 N-异丙基丙烯酰胺进行单体

聚合, 合 成 了 壳 聚 糖-g-N-异 丙 基 丙 烯 酰 胺 ( CS-g-
PNIPAAm)共聚物, 其制备原理如图 4 所示。 单体聚合

后, 在 40
 

℃下将 CS-g-PNIPAAm 共聚物自组装, 使用交

联剂增强结构制备出中空多孔结构的纳米粒子, 并研究

了纳米粒子的结构、 形态、 粒径、 表面电荷、 温度响应

特性以及体外药物释放特性。 如图 5 所示, 随着温度的

升高, PNIPAAm 聚合物链中亲酸性链段间的亲质子性作

图 4　 CS-g-PNIPAAm 共聚物的制备原理示意图[31]

Fig. 4　 Schematic
 

diagram
 

of
 

preparation
 

of
 

CS-g-PNIPAAm
 

copolymer[31]
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图 5　 在不同温度下浸入缓冲溶液后 CS-PNIPAAm 平均直径的

变化[31]

Fig. 5　 Average
 

diameter
 

change
 

of
 

the
 

CS-PNIPAAm
 

after
 

being
 

im-

mersed
 

in
 

buffer
 

solution
 

at
 

different
 

temperatures[31]

用增强、 氢键作用减弱, 使得纳米粒子收缩导致粒径减

小, 即具有温度响应性。 这种具有温度敏感性的多孔 / 空
心颗粒有望应用于亲水性药物输送系统。

郭旭虹等[32] 发明了一种基于壳聚糖的温度响应性

纳米粒子, 利用疏水改性剂邻苯二甲酸酐对壳聚糖主链

上的氨基进行化学改性, 得到含有疏水基团的油溶性壳

聚糖。 再将温敏性聚合物单体乙烯基己内酰胺接枝到壳

聚糖的主链上, 该材料可以包覆油溶性物质再进行自

组装, 形成稳定胶束。 因此, 温度响应性壳聚糖微球

能够有效负载疏水性药物, 通过调控环境温度, 实现

负载于颗粒内部油溶性物质的可控释放, 其在药物载

体, 尤其是药物的可控输送方面具有极大的开发前景

和应用价值。
2. 3　 磁响应性壳聚糖微球

磁性高分子微球是由磁性颗粒和聚合物复合而成的

一种新型复合功能高分子材料, 由于其兼具高分子材料

的特性和无机纳米颗粒的磁响应性, 更具有“在外加磁场

下定向运动”的特殊性能, 在靶向给药、 生物化学、 固定

化酶、 细胞分离、 电磁屏蔽、 磁共振造影、 吸波材料、
水处理等诸多领域展现出广阔的应用前景[33-41] 。

磁性壳聚糖具有优异的生物相容性、 生物降解性和

无毒性, 不会引起过敏和排斥反应, 而且不会损害药物

的磁性靶向性, 可以作为有效的药物传递体系。 Unsoy
等[42] 利用壳聚糖包覆磁性纳米颗粒 Fe3 O4 , 在磁场下将

药物阿霉素 ( DOX) 靶向递送到肿瘤部位, 探究载有

DOX 的纳米颗粒的最佳加载效率、 稳定性和释放曲线。
如图 6 所示, 负载 DOX 的壳聚糖纳米颗粒(CS

 

MNP)对

DOX 抗性 MCF-7 细胞的毒性, 比游离 DOX 高 13 倍。
这些结果证实了 CS

 

MNP 负载和释放的 DOX 是活性的,

并且磁性壳聚糖微球使 MCF-7 / DOX 细胞克服了对 DOX
的抗性。

图 6　 DOX 和载有 DOX 的 CS
 

MNP 对 MCF-7 和 MCF-7 / DOX 的功

效比较[42]

Fig. 6　 Comparison
 

of
 

the
 

efficacy
 

of
 

DOX
 

and
 

DOX
 

loaded
 

CS
 

MNP
 

on
 

MCF-7
 

and
 

MCF-7 / DOX[42]

壳聚糖上活泼的—OH 和—NH2 基团可以与许多金

属离子或有机物结合, 因此磁性壳聚糖微球也常被应用

于污水处理。 如 Chang 等[43] 以 Fe3 O4 纳米颗粒为核、 羧

甲基化壳聚糖为离子交换基团制备了一种磁性纳米吸附

剂, 该纳米吸附剂可快速吸附 Cu2+ 、 Co2+ 和酸性染料。
如图 7 所示, 微球的磁滞很弱, 表示磁性纳米吸附剂的

磁性很好, 几乎为超顺磁性。 图 7 内插图是磁化强度

(M)和磁场强度(H)及其在原点附近的放大图, 可以看

到该磁性壳聚糖纳米颗粒的饱和磁化强度(M s )、 剩余

磁化强度(M r )、 矫顽力(Hc )和矩形度(Sr =M r / M s )分别

为 62
 

emu / g、 1. 8
 

emu / g、 6. 0
 

Oe 和 0. 029。

图 7　 磁性壳聚糖纳米颗粒的磁化强度与磁场的关系[43]

Fig. 7　 Relationship
 

between
 

magnetization
 

of
 

magnetic
 

chitosan
 

nanopar-

ticles
 

and
 

magnetic
 

field[43]

固定化酶是一种利用物理或化学手段将游离的酶固

定并锁住使之在一定范围或空间内起作用的技术, 固定

化酶的载体选择尤为重要。 将磁性高分子微球作为固定

化酶的载体具有以下优点: ①
 

反应体系中的固定化酶

易于分离和回收; ②
 

操作简便; ③
 

在双酶反应体系中,
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可以通过磁性材料固载失活更快的酶, 使其不易失活;
④

 

磁性材料方便回收, 能够实现再利用, 降低成本;
⑤

 

能够在磁场稳定的流动床反应器中工作, 适合大规

模连续化作业; ⑥
 

改变外部磁场可以控制磁性材料固

定化酶的运动方式和方向, 与传统机械搅拌相比提高了

固定化酶的催化效率[44,
 

45] 。 Peniche 等[46] 利用悬浮交联

方法将具有磁性的铁包封在壳聚糖上, 制备出超顺磁性

壳聚糖微球。 微球的平均尺寸取决于制备参数, 如表

面活性剂浓度、 搅拌速率、 壳聚糖溶液浓度和交联剂

的用量等。 超顺磁性壳聚糖微球适用于固定化酶, 固

定在这些微球上的酪氨酸酶比游离酶具有更高的稳定

性, 并在重复使用 10 个循环后仍能保持较高的酶氧

化活性。
2. 4　 多重响应性壳聚糖微球

随着人们对智能功能性材料的功能需求日益增多,
传统的单一响应性材料已经无法满足人们的需求, 因此

制备具有多重响应性的聚合物微球已成为目前智能材料

的重要研究方向之一。
2. 4. 1　 温度和 pH 双重响应性壳聚糖微球

温度和 pH 双重响应性壳聚糖微球具有温度和 pH 双

重响应特性, 改变温度和 pH 值两者中的任意一个变量

都会引起壳聚糖微球的变化。 赵婧等[47] 将温敏型单体 N-
异丙基丙晞酰胺(NIPAm)和含有阴离子基团的单体 2-丙
烯酰胺基-2-甲基丙磺酸( AMPS)进行自由基共聚, 制备

了温度敏感型聚合物 poly(NIPAm-co-AMPS)。 再利用其与

壳聚糖之间的静电相互作用形成纳米颗粒 poly(NIPAm-co-
AMPS) / CS, 并对其 pH 和温度响应行为进行了研究。 当

聚合物溶液的 pH 值为 6, 聚阳离子和聚阴离子质量比为

3 ∶ 2 时, 可以形成粒径为 200
 

nm 左右的纳米颗粒。 如

图 8 所示, 当温度在 34~ 38
 

℃ 之间时, 纳米颗粒的粒径

发生突变, 从 300 增大至 700
 

nm。 该方法制备的温度和

pH 双重响应性壳聚糖微球毒性等级为 0-1 级, 符合生物

医用材料的基本要求。

2. 4. 2　 pH 和磁双重响应性壳聚糖微球

pH 和磁双重响应性壳聚糖微球作为药物载体可以通

过改变环境的 pH 值进行药物可控释放、 通过磁响应进

行靶向运输, 从而实现了药物的载入、 靶向运输以及可

控释放, 使药物更加高效精准地作用于靶处。 郝和群

等[48] 利用胆酸(CA)对 O-羧甲基壳聚糖(O-CMC)进行化

学修饰, 因为 O-CMC 上的—NH2 、 —COOH、 —OH 等基

团可以和 CA 发生反应, 故制备出 O-羧甲基壳聚糖-胆酸

(O-CMC-CA)共价复合物。 这种共价复合物可以将脂溶

性分子包埋在其疏水的核中, 纳米颗粒表面亲水的壳在

水中组成胶束。 利用反溶剂法把 Fe3 O4 和 DOX 包埋在

O-CMC-CA 疏水的核中, 制备出疏水修饰的磁性壳聚糖

载药纳米颗粒( DOX / Fe3 O4 / O-CMC-CA), 并对其形貌、
磁性和药物缓释特性等进行表征测试。 由图 9a 可知,
DOX / Fe3 O4 / O-CMC-CA 在室温下表现出零矫顽力和零剩

余磁化强度, 说明其具有超顺磁性。 由图 9b 可知, 不同

pH 环境下 DOX / Fe3 O4 / O-CMC-CA 释放 DOX 的速率不

同, pH = 5. 0 时纳米颗粒的释放速率比 pH = 7. 4 环境慢,
释放行为具有缓释效果, 说明 DOX / Fe3 O4 / O-CMC-CA 纳

米颗粒具有一定的 pH 响应性。 综上, 制备的 DOX /
Fe3 O4 / O-CMC-CA 纳米颗粒具有双重响应性, 可以有效

地输送 DOX 到靶位(即肿瘤组织)。

图 8　 Poly(NIPAm-co-AMPS) / CS 在不同温度下的粒径及其分布[47]

Fig. 8 　 Nanoparticles
 

size
 

and
 

distribution
 

of
 

the
 

Poly ( NIPAm-co-

AMPS) / CS
 

at
 

different
 

temperatures[47]

图 9　 DOX / Fe3 O4 / O-CMC-CA 的磁滞曲线(a)和体外累积释放情况(b) [48]

Fig. 9　 Hysteresis
 

curves
 

(a)
 

and
 

cumulative
 

release
 

in
 

vitro(b)
 

of
 

the
 

DOX / Fe3 O4 / O-CMC-CA
 [48]
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3　 结　 语

壳聚糖由于具有优异的生物相容性、 可降解性以及

来源广泛、 对环境友好、 价格低廉等优点, 近年来得到

了科研工作者的广泛关注, 在生物、 医学、 水处理、 食

品包装等领域均有应用。 特别是在医学领域, 作为载药

微球, 响应性壳聚糖微球由于具有优异的生物相容性和

抗菌性等, 故可改变药物在人体的分布情况, 提高药物

的生物利用度, 实现药物的载入和可控释放。 随着对药

物载体功能要求的日益提高, 刺激响应性微球作为载体

材料逐渐成为药物微球领域的研究热点。 响应性的差异

也给壳聚糖微球带来了功能各异性, 如具有磁响应性的

壳聚糖微球被广泛应用于电磁屏蔽、 磁共振造影、 吸波

材料、 水处理等领域; 具有 pH 响应性的壳聚糖微球被

广泛应用于水处理和金属回收等领域。 与单一的壳聚糖

微球相比, 响应性壳聚糖微球综合了壳聚糖的优点以及

响应性材料的特殊功能。 作为药物载体, 利用响应性壳

聚糖微球 pH 响应、 温度响应、 磁响应的特点在外部环

境的作用下实现物理化学导向, 通过环境条件的变化实

现可控释放, 在特定的范围达到速效性。 根据患者的身

体差异, 可以实现药物的可控释放, 对靶位靶向给药,
达到精准治疗的效果。 但对于药物载体材料来说, 这些

性能是远远不够的, 还需要具有低毒性、 理化稳定性、
生物稳定性和较高的载药性。 因此, 制备响应性壳聚糖

微球作为药物载体还需要进一步的研究和测试表征, 需

要在实际应用中对材料进行改进。 随着人们对智能功能

性材料的需求日益增大, 响应性壳聚糖微球吸引了越来

越多领域的研究人员的兴趣, 有望取得丰硕的研究成果

并应用于实践。

参考文献　 References

[1]　 尤树森, 杨万泰, 尹梅贞. 化学进展[J],
 

2012,
 

24(11):
 

2198-

2211.

YOU
 

S
 

S,
 

YANG
 

W
 

T,
 

YIN
 

M
 

Z.
 

Progress
 

in
 

Chemistry[J],
 

2012,
 

24(11):
 

2198-2211.

[2]　 戴亚妮, 李平. 中国药师[J],
 

2007,
 

10(11):
 

1074-1077.

DAI
 

Y
 

N,
 

LI
 

P.
 

China
 

Pharmacist[J],
 

2007,
 

10(11):
 

1074-1077.

[3]　 苗磊. 刺激响应性功能材料的制备和性能研究[D].
 

北京: 中国

科学院大学, 2014.

MIAO
 

L.
 

Study
 

on
 

Preparation
 

and
 

Performance
 

of
 

Stimulus
 

Respon-

sive
 

Functional
 

Materials[D].
 

Beijing: University
 

of
 

Chinese
 

Acade-

my
 

of
 

Sciences,
 

2014.

[4]　 KUMAR
 

M.
 

Reactive
 

and
 

Functional
 

Polymers[J],
 

2000,
 

46(1):
 

1-

27.

[5]　 ELGADIR
 

M
 

A,
 

UDDIN
 

M
 

S,
 

FERDOSH
 

S,
 

et
 

al.
 

Journal
 

of
 

Food
 

and
 

Drug
 

Analysis[J],
 

2015,
 

23(4):
 

619-629.

[6]　 ZHANG
 

T,
 

LI
 

G,
 

CHEN
 

H.
 

Chemistry
 

Bulletin[J],
 

2012,
 

75(1):
 

46-50.

[7]　 王庭, 刘玉红, 张淑琴.
 

功能高分子学报[ J], 2002, 15(1):

107-114.

WANG
 

T, LIU
 

Y
 

H, ZHANG
 

S
 

Q.
 

Journal
 

of
 

Functional
 

Polymers

[J], 2002,
 

15(1): 107-114.

[8]　 党明岩, 李俊杰, 张晓磊. 沈阳理工大学学报[J],
 

2014,
 

33(2):
 

1-5.

DANG
 

M
 

Y,
 

LI
 

J
 

J,
 

ZHANG
 

X
 

L.
 

Transactions
 

of
 

Shenyang
 

Ligong
 

U-

niversity[J], 2014,
 

33(2):
 

1-5.

[9]　 石凉, 汪涛, 吴大洋.
 

蚕业科学[J], 2009(4):
 

227-232.

SHI
 

L,
 

WANG
 

T,
 

WU
 

D
 

Y.
 

Science
 

of
 

Sericulture[J],
 

2009(4):
 

227-232.

[10] 张海群, 张旭.
 

化工新型材料[J],
 

2011,
 

39(10):
 

11-13.

ZHANG
 

H
 

Q,
 

ZHANG
 

X.
 

New
 

Chemical
 

Materials [ J],
 

2011,
 

39

(10):
 

11-13.

[11] 李祥子, 胡平静, 朱振铎, 等. 无机化学学报[J],
 

2018, 34(8):
 

10-23.

LI
 

X
 

Z,
 

HU
 

P
 

J,
 

ZHU
 

Z
 

D,
 

et
 

al.
 

Chinese
 

Journal
 

of
 

Inorganic
 

Chem-

istry[J],
 

2018,
 

34(8):
 

10-23.

[12] UNSOY
 

G, KHODADUST
 

R
 

,
 

YALCIN
 

S, et
 

al.
 

European
 

Journal
 

of
 

Pharmaceutical
 

Sciences[J],
 

2014,
 

62:
 

243-250.

[13] SADIGHIAN
 

S, HOSSEINI-MONFARED
 

H, ROSTAMIZADEH
 

K,

et
 

al.
 

Advanced
 

Pharmaceutical
 

Bulletin[J],
 

2014,
 

5(1):
 

115-120.

[14] ZOU
 

X,
 

ZHAO
 

X,
 

YE
 

L,
 

et
 

al.
 

Journal
 

of
 

Industrial
 

and
 

Engineering
 

Chemistry[J],
 

2015,
 

21:
 

1389-1397.

[15] MAHDAVINIA
 

G
 

R,
 

ETEMADI
 

H,
 

SOLEYMANI
 

F.
 

Carbohydrate
 

Polymer[J],
 

2015,
 

128:
 

112-121.

[16] MONTHA
 

W, MANEEPRAKORN
 

W, BUATONG
 

N, et
 

al.
 

Materi-

als
 

Science
 

and
 

Engineering[J],
 

2016,
 

59(2):
 

235-240.

[17] WU
 

J,
 

JIANG
 

W,
 

SHEN
 

Y,
 

et
 

al. Materials
 

Science
 

and
 

Engineering

[J],
 

2017,
 

70(1):
 

132-140.

[18] ESWARAMMA
 

S,
 

REDDY
 

N
 

S,
 

RAO
 

K
 

S
 

V
 

K.
 

Materials
 

Chemistry
 

and
 

Physics[J],
 

2017,
 

195: 176-186.

[19] SHENG
 

D,
 

PALANISWAMY
 

R,
 

CHIU
 

T
 

K.
 

Soft
 

Matter[J],
 

2008,
 

4

(3):
 

435-449.

[20] XING
 

R,
 

LIN
 

H,
 

JIANG
 

P,
 

et
 

al.
 

Colloids
 

and
 

Surfaces
 

A-Physico-

chemical
 

and
 

Engineering
 

Aspects[J],
 

2012,
 

403:
 

7-14

[21] TABATABAEI
 

REZAEI
 

S
 

J,
 

ABANDANSARI
 

H
 

S,
 

NABID
 

M
 

R,
 

et
 

al.
 

Journal
 

of
 

Colloid
 

and
 

Interface
 

Science[J],
 

2014,
 

425:
 

27-35.

[22] 林英,
 

徐冬梅,
 

宋庆平, 等. 高分子通报[J],
 

2015(3):
 

45-52.

LIN
 

Y,
 

XU
 

D
 

M,
 

SONG
 

Q
 

P,
 

et
 

al.
 

Chinese
 

Polymer
 

Bulletin[J],
 

2015(3):
 

45-52.

[23] ZHANG
 

S,
 

ZHOU
 

Y
 

F,
 

NIE
 

W
 

Y,
 

et
 

al.
 

Industrial
 

&
 

Engineering
 

Chemistry
 

Research[J],
 

2012,
 

51:
  

14099-14106.

[24] 高干.
 

聚谷氨酸纳米粒子佐剂用于肿瘤免疫及光热治疗的研究

[D].
 

北京: 北京化工大学, 2019.

GAO
 

G.
 

Polyglutamic
 

Acid
 

Nanoparticle
 

Adjuvant
 

for
 

Tumor
 

Immuno-

therapy
 

and
 

Photothermal
 

Therapy[D].
 

Beijing: Beijing
 

University
 

of
 

532



中国材料进展 第 41 卷

Chemical
 

Technology, 2019.

[25] IBRAHIM
 

K,
 

ALAN
 

B,
 

IZA
 

R,
 

et
 

al.
 

International
 

Journal
 

of
 

Molecu-

lar
 

Sciences[J],
 

2017,
 

18(2):
 

313-322.

[26] CUI
 

J,
 

de
 

ROSE
 

R,
 

BEST
 

J
 

P,
 

et
 

al.
 

Advanced
 

Materials[J],
 

2013,
 

25(25):
 

3468-3472.

[27] FANG
 

J,
 

YONG
 

Q,
 

ZHANG
 

K,
 

et
 

al.
 

Journal
 

of
 

Materials
 

Chemistry
 

B[J],
 

2015,
 

3(6):
 

1020-1031.

[28] 任东雪,
 

陈鹏程,
 

郑璞,
 

等. 功能高分子学报[ J],
 

2020(1):
 

54-62.

REN
 

D
 

X, CHEN
 

P
 

C, ZHENG
 

P, et
 

al.
 

Journal
 

of
 

Functional
 

Pol-

ymers[J],
 

2020(1):
 

54-62.

[29] MAKHLOF
 

A,
 

TOZUKA
 

Y,
 

TAKEUCHI
 

H.
 

European
 

Journal
 

of
 

Pharmaceutical
 

Sciences[J],
 

2011,
 

42(5):
 

445-451.

[30] 胡戴, 符旭东.
 

中国新药杂志[J], 2012,
 

21(20):
 

2398-2403.

HU
 

D,
 

FU
 

X
 

D.
 

Chinese
 

Journal
 

of
 

New
 

Drugs[J],
 

2012,
 

21(20):
 

2398-2403.

[31] CHUANG
 

C
 

Y,
 

DON
 

T
 

M,
 

CHIU
 

W
 

Y.
 

Journal
 

of
 

Polymer
 

Science
 

Part
 

A-Polymer
 

Chemistry[J],
 

2010,
 

48(11):
 

2377-2387.

[32] 郭旭虹, 王义明, 王杰, 等.
 

一种基于壳聚糖的温敏性聚合物及

其制备方法和应用: CN201510107192. 0[P].
 

2015-06-10.

GUO
 

X
 

H,
 

WANG
 

Y
 

M,
 

WANG
 

J,
 

et
 

al.
 

Chitosan-Based
 

Tempera-

ture-Sensitive
 

Polymer
 

and
 

Preparation
 

Method
 

and
 

Application:
 

CN201510107192. 0[P].
 

2015-06-10.

[33] 李黎,
 

马力,
 

李鹤. 中国组织工程研究[ J],
 

2020,
 

24 ( 4):
 

577-582.

LI
 

L,
 

MA
 

L,
 

LI
 

H.
 

Journal
 

of
 

Clinical
 

Rehabilitative
 

Tissue
 

Engineer-

ing
 

Research[J],
 

2020,
 

24(4):
 

577-582.

[34] WANG
 

B,
 

XU
 

C,
 

XIE
 

J,
 

et
 

al.
 

Journal
 

of
 

the
 

American
 

Chemical
 

So-

ciety[J],
 

2008,
 

130(44):
 

14436-14437.

[35] SUN
 

Y,
 

CHEN
 

Z
 

L,
 

YANG
 

X
 

X,
 

et
 

al.
   

Nanotechnology[J],
 

2009,
 

20

(13):
 

135102.

[36] 董海丽, 任晓燕.
 

食品科学[J], 2007, 28(7): 205-207.

DONG
 

H
 

L,
 

REN
 

X
 

Y.
 

Food
 

Science[J],
 

2007,
 

28(7):
 

205-207.

[37] CHEN
 

K,
 

XIANG
 

C,
 

LI
 

L,
 

et
 

al.
 

Journal
 

of
 

Materials
 

Chemistry[J],
 

2012,
 

22(13):
 

6449-6455.

[38] 李冰洁. 壳聚糖 / 纤维素复合微球的制备及其吸附性能的研究

[D].
 

广州: 华南理工大学, 2014.

LI
 

B
 

J.
 

Preparation
 

of
 

Chitosan / Cellulose
 

Composite
 

Microspheres
 

and
 

Its
 

Adsorption
 

Properties[D].
 

Guangzhou: South
 

China
 

University
 

of
 

Technology, 2014.

[39] 洪小平, 彭图治.
 

分析化学[J], 2003(7): 789-793.

HONG
 

X
 

P,
 

PENG
 

T
 

Z.
 

Chinese
 

Journal
 

of
 

Analytical
 

Chemistry[J],
 

2003(7): 789-793.

[40] AN
 

Q,
 

LI
 

Z,
 

GRAFF
 

R,
 

et
 

al.
 

ACS
 

Applied
 

Materials
 

&
 

Interfaces

[J],
 

2015,
 

7(8):
 

4969-4978.

[41] XIE
 

J,
 

ZHONG
 

G,
 

CAI
 

C,
 

et
 

al.
 

Talanta[J],
 

2017,
 

169:
 

98-103.

[42] UNSOY
 

G,
 

KHODADUST
 

R,
 

YALCIN
 

S,
 

et
 

al.
 

European
 

Journal
 

of
 

Pharmaceutical
 

Sciences[J],
 

2014,
 

62:
 

243-250.

[43] CHANG
 

Y
 

C,
 

CHANG
 

S
 

W,
 

CHEN
 

D
 

H.
 

Reactive
 

and
 

Functional
 

Polymers[J],
 

2006,
 

66(3):
 

335-341.

[44] 张斌,
 

金莉. 中国食品添加剂[J],
 

2006(1):
 

147-150.

ZHANG
 

B, JIN
 

L.
 

China
 

Food
 

Additives[J],
 

2006(1):
 

147-150.

[45] 任广智, 李振华, 何炳林.
 

离子交换与吸附[J], 2004,
 

17(2):
 

152-158.

REN
 

G
 

Z,
 

LI
 

Z
 

H,
 

HE
 

B
 

L.
 

Ion
 

Exchange
 

and
 

Adsorption[J],
 

2004,
 

17(2):
 

152-158.

[46] PENICHE
 

H,
 

OSORIO
 

A,
 

ACOSTA
 

N,
 

et
 

al.
 

Journal
 

of
 

Applied
 

Pol-

ymer
 

Science[J],
 

2005,
 

98(2):
 

651-657.

[47] 赵婧,
 

苗艳青,
 

梁飞,
 

等.
 

功能材料[J],
 

2017,
 

48(8):
 

190-196.

ZHAO
 

J,
 

MIAO
 

Y
 

Q,
 

LIANG
 

F,
 

et
 

al.
 

Journal
 

of
 

Functional
 

Materials

[J],
 

2017,
 

48(8):
 

190-196.

[48] 郝和群, 郑慧芳, 张舰.
 

合成技术及应用[J],
 

2017,
 

32(1):
 

15-18.

HAO
 

H
 

Q,
 

ZHENG
 

H
 

F,
 

ZHANG
 

J.
 

Synthetic
 

Technology
 

and
 

Appli-

cation[J],
 

2017,
 

32(1):
 

15-18.

(编辑　 吴　 锐)

632


