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摘　 要　 利用低温凝胶化技术制备的聚合物晶胶，具有贯通多孔结构，因其化学 ／ 机械稳定性，可用于生

物微粒（质粒、病毒、细胞器）和细胞的分离、生物分子和细胞的固定化载体以及组织工程三维支架等领

域。 本文详细介绍了聚合物晶胶的制备条件（如单体浓度、冷冻过程、引发剂浓度、溶剂等）与其结构、性
能的关系；同时，对聚合物晶胶功能化改性及其在生物物质的色谱分离和生物医学领域的应用进行了总

结与展望。
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１　 引言

多孔聚合物材料在生物医学工程、生物技术和

药物治疗中有广泛的应用，其传统的制备方法有相

分离法［１，２］、气体或液体致孔法［３，４］、超临界介质法

（如超临界 ＣＯ２）或模板合成法［５］ 等。 低温凝胶化

是一种利用冷冻 ／低温方法制备多孔材料（晶胶）的
技术，用这种方法制备的多孔材料具备特征性的贯

通孔，有助于常见溶剂的无阻扩散、纳米或微米颗粒

的物质传输。 晶胶这种特殊的结构及渗透性、化学 ／
机械稳定性，赋予其广泛的生物医学领域应用前景，
例如生物微粒（质粒、病毒、细胞器）和细胞的色谱

层析、生物分子和细胞的固定、病毒和噬菌体的加

工、细胞培养的可溶性产物的俘获和三维组织工程

支架等［６］。
１􀆰 １　 聚合物晶胶的制备

聚合物晶胶的制备通常遵循三个步骤（图 １）：
（１）含有单体 ／预聚体、交联剂和引发剂的混合溶液

制备，（２）低温凝胶化，（３）解冻。 当含有单体等组

分的溶液被冷冻至溶剂结晶温度以下，部分溶剂分

子形成结晶，单体等组分被浓缩在一个非冷冻液相

微区（ｕｎｆｒｏｚｅｎ ｌｉｑｕｉｄ ｍｉｃｒｏｐｈａｓｅ）；高浓度单体在低

温下发生聚合 ／凝胶化反应，生成交联聚合物相；反
应结束，溶剂晶粒所占据的空间在解冻后形成贯通

孔隙［６］。
１􀆰 ２　 晶胶的结构与制备过程参数

图 １　 聚合物晶胶的制备过程
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孔径及分布、孔壁厚度、孔隙率是晶胶重要的结

构参数，并决定其机械性能和用途。 上述结构参数

与晶胶的制备过程参数密切相关，尤其是单体 ／预聚

体的浓度和冷冻过程。 在低温凝胶化过程中，适当

控制溶剂的结晶成核速率、晶体生长和凝胶化反应

速率，可调控晶胶的多孔结构和机械性能［７］。 其中，
成核速率取决于溶剂的性质、冷冻速率和冷冻温度，
而凝胶化反应速率由聚合反应引发剂的浓度决定。
晶胶孔径可通过单体 ／引发剂 ／交联剂的浓度、溶剂 ／
交联剂种类、冷冻温度、冷冻速率来控制。
１􀆰 ２􀆰 １　 单体浓度的影响

瑞典隆德大学的 Ｇａｌａｅｖ 等［８］ 通过调节单体浓

度来调节聚丙烯酰胺（ｐＡＡｍ）晶胶的孔隙率、孔壁

厚度和孔的贯通性。 他们发现，ｐＡＡｍ 晶胶的孔隙

率随着单体浓度的增加而降低，单体浓度为 ６％ 时

对应的孔隙率为 ９３％ ，单体浓度为 １５％时对应的孔

隙率为 ８０％ 。 随着单体浓度的增加，ｐＡＡｍ 晶胶的

孔壁厚度增加，而孔的贯通性降低。
１􀆰 ２􀆰 ２　 冷冻过程的影响

冷冻温度和冷冻速率对晶胶的结构有重要影

响。 冷冻温度越低，冷冻速率越大，溶剂结晶越快，
结晶数目越多，导致晶粒越小，相应的晶胶孔径越

小；而降低冷冻速率，或提高固定的冷冻温度，利于

溶剂结晶的生长，得到的溶剂结晶较大，相应制得的

晶胶孔径越大。 如果在凝胶化之前就形成结晶，则
所得晶胶的孔是贯通的［９，１０］。

瑞典隆德大学 Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ 等［１０］ 对比了 － ３０ ℃、
－２０ ℃、 －１２ ℃ 三种冷冻温度下 ｐＡＡｍ 晶胶制备

过程温度变化及晶胶的结构。 冷冻温度为 － １２ ℃
时，单体溶液在 － １０ ℃ 时形成过冷态， 接着在

－ １２ ℃时进入结晶期，单体溶液由于溶剂结晶而浓

缩，液相微区的粘度逐渐增大；随着时间延长，高粘

度的液相微区阻碍了结晶的进一步生长，体系温度

恒定在 － １２ ℃，此时冰晶尺寸基本稳定，晶胶的孔

径大小已固定，凝胶化（单体聚合交联）过程在接下

来的时间内占据主导地位；冷冻温度为 － ２０ ℃ 和
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－ ３０ ℃时，单体溶液没有明显的过冷态，在 ０ ℃附

近未观察到结晶平台。 已知丙烯酰胺水溶液的共晶

点是 － ２０ ℃，当冷冻温度在 － ３０ ℃ 时，３􀆰 ３ ｍｉｎ 时

出现一个小峰，说明液相微区已完全结晶。 快速冷

冻能够促使小尺寸冰晶的形成，因而当冷冻温度从

－ １２ ℃降到 － ３０ ℃，所得晶胶的孔径变小；由于在

低于共晶点温度下聚合反应猝熄，在 － ３０ ℃下制备

的晶胶凝胶含量较低，其压缩强度低于 － １２ ℃ 或

－ ２０ ℃下制备的晶胶。
美国加州大学圣迭戈分校 Ｖａｒｇｈｅｓｅ 等［１１］ 以过

硫酸铵 ／四甲基乙二胺（ＡＰＳ ／ ＴＥＭＥＤ）为氧化还原

引发体系，考察了聚乙二醇（ＰＥＧ）晶胶制备过程中

冷冻温度（ － １４ ℃ 和 － ２０ ℃，分别标记为 Ｔ － １４ 和

Ｔ － ２０）和冷冻方式（快速冷冻 ＣＦ和慢速冷冻 ＣＳ）对

晶胶多孔结构的影响。 Ｔ － １４ＣＳ条件下所得凝胶与传

统的水凝胶结构相似；Ｔ － １４ＣＦ条件下可制得结构均

一的晶胶。 快速冷冻条件下， － １４ ℃ 与 － ２０ ℃ 制

备的晶胶的不同之处在于 － １４ ℃下得到封闭孔，而
－ ２０ ℃下可获得连续贯通孔；其原因可能是前者温

度较高，溶剂还来不及完全结晶，单体溶液即发生凝

胶化反应。
浙江工业大学姚克俭等［１２］ 对大尺寸 ｐＡＡｍ 晶

胶制备过程中反应液温度进行在线温度检测，发现

反应液降温 ２０ ～ ４０ ｍｉｎ 后发生相变结晶，结晶温度

为 － ４􀆰 ５ ～ － ６􀆰 ４ ℃；相变后冰点在 － ２􀆰 ４ ℃ 左右。
另外，反应液内部温度分布并不均匀。

浙江大学王良华［１３］ 研究了丙烯酰胺（ＡＡｍ）反
应液的液⁃固相变和晶胶的成孔规律等。 反应液的

起始结晶温度（Ｔｃ）和冰点温度（Ｔｍｃ）随浓度、冷冻

速率和冷冻终温的变化呈现不同的规律。 冷冻速率

对 Ｔｃ与 Ｔｍｃ的影响较小，Ｔｃ与 Ｔｍｃ随冷冻终温的下降

略有降低，Ｔｍｃ随反应液浓度增大而减小。 晶胶的孔

隙结构和性能受床柱尺寸、冷冻终温、冷冻速率、反
应液组成、催化剂用量等因素的影响。 通过条件优

化，在一定内径的床柱内，于合适的冷冻速率下，控
制冷冻终温低于 － １５ ℃，可得孔径 １０ ～ １００ μｍ、孔
隙率 ８２％ ～８５％ 、孔隙分布均匀、连通性好、理论等

板高度 ０􀆰 ５ ～ １􀆰 １ ｍｍ的晶胶。
１􀆰 ２􀆰 ３　 引发剂浓度的影响

大孔凝胶的制备受引发剂添加量的影响。 姚克

俭 ［１４］ 发现在 ＡＰＳ ／ ＴＥＭＥＤ 引发剂体系中， ＴＥＭＥＤ
用量过少会导致聚合反应速度缓慢，单体反应不完

全，制 备 的 晶 胶 形 状 不 规 则 有 缺 陷， 且 易 碎。
ＴＥＭＥＤ 用量过大时，聚合反应速度过快，在溶剂结

晶前就完成了聚合反应，所形成的冰晶起不到致孔

作用，所得到晶胶孔隙小、结构致密，更接近水凝胶。
合适的引发剂用量有助于制备孔隙结构均匀、贯通

性好的晶胶。
１􀆰 ２􀆰 ４　 溶剂的影响

在制备块状聚合物晶胶时，由于溶剂既能影响

聚合物和单体的溶解性，又能影响溶剂结晶的尺寸

和形状，所以选择合适的溶剂作为致孔剂，对控制聚

合物晶胶的多孔结构至关重要。
熔点较低的（但不低于 － ２０ ℃）溶剂常用于制

备晶胶；根据与聚合物的混溶能力，溶剂可分为两

类：能与单体及聚合物混溶和可与单体混溶但不与

聚合物混溶的溶剂。 使用不与聚合物混溶的溶剂

时，在凝胶化过程中会导致聚合物相发生相分离。
Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ 等［１０］ 研究了水⁃甲酰胺和水⁃二氧六环两

种混合溶剂对制备的 ｐＡＡｍ 晶胶的影响。 甲酰胺和

二氧六环的熔点分别是２ ℃和１１ ℃，极性大小顺序

为：甲酰胺 ＞水 ＞二氧六环。 ＡＡｍ 和 ｐＡＡｍ 均溶于

甲酰胺，在聚合中体系不易发生相分离，而二氧六环

易导致相分离。 通过 ＳＥＭ 对晶胶形貌的观察，发现

以 ９５％甲酰胺为溶剂制备的水凝胶具有无孔致密

结构；而以 ９５％二氧六环为溶剂制备的水凝胶由于

在聚合过程中存在相分离现象，出现微孔结构。 对

于晶胶而言，在 ９５％甲酰胺中制备的晶胶有定向的

长孔结构，这些长孔是甲酰胺的针状晶体；在 ９５％
二氧六环溶剂下制备的晶胶则具有大孔、微孔双分

布的多孔结构，大孔是二氧六环结晶所致，小孔则是

凝胶化过程中聚合物相分离的结果。
１􀆰 ２􀆰 ５　 其他性质

非冷冻液相微区形成过程中，单体 ／聚合物局部

浓度增大，交联密度增大，形成的孔壁更为致密，强
度均高于相同初始浓度下的水凝胶；而晶胶的溶胀

率则比相应的水凝胶低 ３ ～ ６ 倍［７］。 同时，聚合物晶

胶的贯通大孔结构赋予其较快的复溶胀动力学，能
在几秒内快速复溶胀。

晶胶具有弹性材料的特征，形变回复能力强，可
承受较大形变。 美国哈佛大学 Ｂｅｎｃｈｅｒｉｆ 等［１５］ 分别

制备了海藻酸盐水凝胶和晶胶，并考察它们的形变

回复能力。 从应力⁃应变曲线来看，微米孔的晶胶被

压缩到 ９０％形变时未发现机械损伤，并在短时间内

恢复形状（图 ２）；相应的水凝胶在形变 １６％ 时即发

生断裂。 晶胶这种形变回复能力类似于形状记忆性

能，可用于装载治疗细胞和各种生物因子，然后注射

到组织缺损部位，辅助组织修复再生。
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图 ２　 装载罗丹明的微米孔的海藻酸晶胶和纳米孔的海

藻酸水凝胶的应力⁃应变曲线［１５］

Ｆｉｇ． ２ 　 Ｃｏｍｐｒｅｓｓｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ⁃ｓｔｒａｉｎ ｐｒｏｆｉｌｅｓ ｏｆ ｍａｃｒｏｐｏｒｏｕｓ
ａｎｄ ｎａｎｏｐｏｒｏｕｓ ｒｈｏｄａｍｉｎｅ⁃ｌｏａｄｅｄ ａｌｇｉｎａｔｅ ｈｙｄｒｏｇｅｌｓ［１５］

晶胶这种高弹性和形变回复性能还可用来分离

通过亲合力绑定的生物微粒［１６］ （图 ３）。 用亲合配

体修饰的晶胶通过配体⁃受体作用吸附含有相应受

体的生物微粒，当施加适当压力时，晶胶发生弹性形

变，配体⁃受体相互作用被破坏，该生物微粒随着流

动的液体离开晶胶而被分离。

图 ３　 生物微粒通过弹性压缩实现生物微粒分离［１６］

Ｆｉｇ． ３ 　 Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｉｌｌｕｓｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ
ｄｅｔａｃｈｍｅｎｔ ｏｆ ｂｏｕｎｄ ｐａｒｔｉｃｌｅｓ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ ｃｏｍｐｒｅｓｓｉｏｎ［１６］

１􀆰 ３　 晶胶的结构表征

孔结构、孔径分布和孔隙率是晶胶重要的结构

参数， 可 使 用 压 汞 法、 光 学 显 微 镜 （ ｏｐｔｉｃａｌ
ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｙ， ＯＭ ）、 扫 描 电 镜 （ ｓｃａｎｎｉｎｇ ｅｌｅｃｔｒｏｎ
ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｙ， ＳＥＭ） ［１０］、环境扫描电镜（ ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌ
ｓｃａｎｎｉｎｇ ｅｌｅｃｔｒｏｎ ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｙ， ＥＳＥＭ） ［８］、共聚焦显微

镜（ｃｏｎｆｏｃａｌ ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｙ， ＣＭ）和微计算机断层扫描

技术（ｍｉｃｒｏ⁃ｃｏｍｐｕｔｅｄ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ， μＣＴ） ［１５］ （图 ４）
等手段测定或检测。

晶胶的孔结构及形貌通常使用光学显微镜或电

子显微镜等手段进行定性表征。 晶胶须先用染料或

图 ４　 通过不同仪器手段对晶胶的观察：ＯＭ （ａ），　 ＳＥＭ （ｂ），
ＣＭ （ｃ）［ ７］ａｎｄ ＥＳＥＭ （ｄ）［７］， ２Ｄ⁃μＣＴ （ｅ） ａｎｄ ３Ｄ⁃μＣＴ （ｆ）［１５］

Ｆｉｇ． ４　 Ｃｒｙｏｇｅｌｓ ｖｉｓｕａｌｉｚｅｄ ｂｙ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｉｎｓｔｒｕｍｅｎｔａｌ ｔｅｃｈｎｉｑｕｅｓ：
ＯＭ （ａ）， ＳＥＭ （ｂ）， ＣＭ （ ｃ） ［ ７］ ａｎｄ ＥＳＥＭ （ｄ） ［７］ ， ２Ｄ⁃μＣＴ
（ｅ） ａｎｄ ３Ｄ⁃μＣＴ （ｆ） ［１５］

荧光剂染色，才能在 ＯＭ 或 ＣＭ 下观察。 聚（γ⁃谷氨

酸）晶胶石蜡切片用结晶紫染色后在 ＯＭ 下可见

（图 ４ａ）；图 ４ｂ 是其相应的 ＳＥＭ 图像，适用于在干

燥状态下观察精细的孔结构。 ｐＡＡｍ 晶胶用荧光探

针（ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｉｎａｍｉｎｅ， ｉｓｏｍｅｒ Ｉ）偶联后在 ＣＭ 下可见

（图 ４ｃ）。 ＥＳＥＭ 的优势在于可观察晶胶不同含水

量时的形貌（如图 ４ｄ）。 微计算机断层扫描技术采

用 Ｘ 射线成像原理进行高分辨三维成像，可以在不

破坏样本的情况下清楚了解样本的内部显微结构；
通过计算机软件，进行图像重构，还原成在电脑中可

分析的 ２Ｄ（图 ４ｅ）或 ３Ｄ（图 ４ｆ）图像。

晶胶的多孔性质（如孔隙率、孔径分布和孔贯

通性）也可通过对比水流阻力或流速来间接说明。
晶胶的孔隙率是孔隙体积占凝胶总体积的百分

比。 Ｇａｌａｅｖ 等［８］ 使用三种测量孔隙率的方法测量

ｐＡＡｍ 晶胶的孔隙率： （１ ） 水蒸气吸收法 （ ｗａｔｅｒ
ｖａｐｏｒ ａｄｓｏｒｐｔｉｏｎ），孔的体积等于水在晶胶里面的总

体积减去聚合物吸收的结合水的体积；（２）良溶剂

（水 ）⁃不 良 溶 剂 （ 环 己 烷 ） 吸 收 法 （ ｃｙｃｌｏｈｅｘａｎｅ
ｕｐｔａｋｅ），亲水性的聚合物在环己烷中不溶胀，测得

数据反 映 干 燥 样 品 中 的 孔 体 积； （ ３ ） 密 度 法

（ｓｗｅｌｌｉｎｇ），比较晶胶干燥和溶胀平衡两种状态下的

密度，得到孔体积。 实验发现三种方法得到的孔隙

率一致（表 １）。
此外，根据阿基米德原理，使用比重瓶也可测得

晶胶的孔隙率；压汞法不仅可测量孔隙率，还可获得

孔径分布。 水分子在溶胀的晶胶中主要以三种形式

存在：通过氢键结合在聚合物上的结合水、填充在晶

胶小孔孔隙中的自由水、填充在大孔孔隙中的自由
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水，通过差示扫描量热法（ＤＳＣ）可测得自由水含量。
同时，填充在大孔孔隙中的自由水在晶胶受到挤压

发生弹性形变时被排出［８］。

表１　 －１２ ℃下制备的不同单体浓度的 ｐＡＡｍ晶胶的孔体积［８］

Ｔａｂｌｅ １ 　 Ｐｏｒｅ ｖｏｌｕｍｅ ｏｆ ｐＡＡｍ⁃ｃｒｙｏｇｅｌｓ ｐｒｏｄｕｃｅｄ ａｔ － １２℃
ｆｒｏｍ ｆｅｅｄｓ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｍｏｎｏｍｅｒ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ［８］

ｃｒｙｏｇｅｌ
ｓａｍｐｌｅ

ｐｏｒｅ ｖｏｌｕｍｅ（％ ）
ｗａｔｅｒ ｖａｐｏｒ
ａｄｓｏｒｐｔｉｏｎ

ｃｙｃｌｏｈｅｘａｎｅ
ｕｐｔａｋｅ

ｓｗｅｌｌｉｎｇ

６⁃ｐＡＡｍ ９３ ９３ ８８􀆰 ４
１０⁃ｐＡＡｍ ８６􀆰 ６ ８５ ８６􀆰 ５
１５⁃ｐＡＡｍ ８１􀆰 ６ ７９􀆰 ２ ８０􀆰 ２
１８⁃ｐＡＡｍ ７４􀆰 ７ ７２􀆰 ５ ７４􀆰 ０
２２⁃ｐＡＡｍ ７０􀆰 １ ６８ ６５􀆰 ６

２　 聚合物晶胶的功能化改性

功能化改性可赋予材料特定功能，促进、扩展材

料用途。 聚合物晶胶可通过不同的方法进行化学改

性，赋予其特定的功能，常用化学改性方法有：功能

单体共聚法，表面偶联法，表面接枝聚合法，双交联

法，复合法等。
２􀆰 １　 功能单体共聚法

通过主要单体与功能单体的共聚合反应，可在

聚合物晶胶中直接引入功能基团［１７，１８］。 通常，功能

单体的浓度占主要单体总浓度的 ５ ～ １０ ｍｏｌ％ 。 功

能单体携带的功能基团在制备晶胶的聚合过程中可

发挥特殊作用，使其多孔结构有别于普通单体聚合

得到的晶胶。 如 Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ 等［１７］在制备具有金属亲

合配体亚氨基二乙酸（ ｉｍｉｎｏｄｉａｃｅｔｉｃ ａｃｉｄ， ＩＤＡ）的

ｐＡＡｍ 晶胶时，由于共聚单体中功能基团的作用，聚
合过程中发生相分离，孔径呈双峰分布，制得的晶胶

贯通大孔的孔壁还镶有小孔；而 ＡＡｍ 与烯丙基缩水

甘油醚（ＡＧＥ）共聚晶胶则呈单一分布多孔结构，孔
壁致密。 不同功能单体种类、浓度及制备方法得到

的晶胶多孔结构不同；在具体应用中，对特定金属离

子和蛋白质的吸附能力也有很大差别。
功能单体共聚可赋予晶胶生物活性。 含有精氨

酸⁃甘氨酸⁃天冬氨酸（ＲＧＤ）残基序列的多肽可与细

胞表面受体结合， 具有促进细胞黏附的功能。
Ｇａｌａｅｖ 等［１９］ 将含有 ＲＧＤ 残基序列的功能单体

（ａｂＲＧＤｍ）通过共聚合的方法接枝到 ｐＡＡｍ 晶胶骨

架上，使其能够促进细胞黏附。
２􀆰 ２　 晶胶表面偶联法

将功能配体偶联到晶胶表面，是其功能化改性

的重要方法之一。 晶胶表面偶联有很多途径，可以

将带有活性基团的单体共聚到晶胶体系，再将配体

偶联到活性基团上。 如制备功能化 ｐＡＡｍ 晶胶时，
通常将含有环氧基的烯丙基缩水甘油醚（ＡＧＥ）加

到 ＡＡｍ 共聚体系中，再通过配体与环氧基的反应进

行表面偶联改性［１７，２０］。 此外，也可以通过偶联剂

（如戊二醛）的方法把配体连接到晶胶表面上［１７，２１］。
如制备 ＰＶＡ 晶胶时，通常使用戊二醛偶联剂活化羟

基，再将各类蛋白酶连接到晶胶表面［２２］。
２􀆰 ３　 晶胶表面接枝聚合法

在晶胶孔壁上接枝聚合物链，改变单体的种类、
数量以及接枝步骤，可调控晶胶的表面化学性质。
不同的聚合物链，如非离子型的、聚电解质型的、温
敏型的、带羟基或环氧基的聚合物链，都可以在水或

者水⁃有机溶剂体系中进行接枝。
Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ 等在 ｐＡＡｍ 晶胶接枝改性方面做了大

量的工作。 他们首先报道了以二过碘酸合铜为引发

剂，在 ｐＡＡｍ 晶胶表面引发甲基丙烯酸二甲胺乙酯

（ＤＭＡＥＭＡ）接枝聚合，制备分离牛血清白蛋白 ＢＳＡ
的色谱固定相［２３］。 ｐＡＡｍ 晶胶的多孔结构为接枝反

应提供了合适的反应场所。 接枝方法有两种：一步法

接枝，即直接将晶胶置于含有引发剂和反应单体的溶

液中，从而完成接枝聚合；在两步法接枝中，先将晶胶

浸泡在引发剂溶液中引发，再放入单体溶液中进行聚

合（图 ５）。 两步法可显著降低可溶性均聚物的生成，
接枝效率较高，由于晶胶表面上引发的位点较少，支
链长且稀疏，适合吸附更多的 ＢＳＡ。 一步法易产生可

溶性均聚物，接枝效率较低，在晶胶表面上引发的位

点较多，形成的支链较短，不利于 ＢＳＡ 的吸附。

图 ５　 ｐＡＡｍ 晶胶接枝改性机理［２３］

Ｆｉｇ． ５ 　 Ｔｈｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ ｇｒａｆｔ ｐｏｌｙｍｅｒｉｚａｔｉｏｎ ｏｎｔｏ ｐＡＡｍ
ｃｒｙｏｇｅｌ［２３］

采用相同的方法，Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ 等将阴离子交换型

的聚（甲基丙烯酸二甲胺乙酯） （ ｐＤＭＡＥＭＡ）及聚

［２⁃（甲基丙烯酰氧）乙基三甲基氯化铵］（ｐＭＥＴＡ），
或阳离子交换型的聚丙烯酸酯接枝到 ｐＡＡｍ 晶胶表

面，制备离子交换型色谱固定相，并研究其对各种小
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分子（如金属、染料） 和大分子 （如蛋白质） 的吸

附［２４］。 进一步研究发现，接枝聚合反应未显著改变

晶胶的多孔结构，但随着接枝聚合物链的密度增加，
溶质的流速降低。 ｐＡＡｍ 晶胶表面对小分子（如金

属、染料）的吸收随着接枝密度的增大而呈线性增

加，与接枝方法（一步法或两步法）无关；而对于蛋

白大分子，ｐＡＡｍ 晶胶是通过接枝聚合物链以“触
手”绑定的方式吸附的，其吸附量受到接枝的聚合

物链层结构的影响较大。 通过两步法修饰的 ｐＡＡｍ
晶胶，表面含有稀疏的长支链，更易于与带有负电的

ＢＳＡ 蛋白相互作用，因此蛋白质的吸附量也更高。
此外，Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ 等将丙烯酸接枝到 ｐＡＡｍ 晶胶

表面［２５］，制备固定溶菌酶的色谱填料。
２􀆰 ４　 双交联法

Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ 等［２６］最先提出使用双交联法制备具

有双网络结构的晶胶，即先制备初始晶胶，然后再浸

泡在其他单体 ／预聚体溶液中，再次冷冻聚合⁃解冻，
在初始晶胶的贯通大孔内形成新的晶胶网络。 利用

双交联法制备的晶胶，初始晶胶网络与第二网络纵

横交错，具有开放多孔结构或者梯度的孔隙率，孔径

可达 １５０ μｍ，第二网络可增强初始晶胶的机械强度

和弹性，达到与动物组织相似的机械强度（０􀆰 ４ ～
３５０ ＭＰａ）。 浙江大学孙建中等［２７］ 制备了聚（Ｎ⁃异
丙基丙烯酰胺） ／ 聚丙烯酰胺（ｐＮＩＰＡｍ ／ ｐＡＡｍ）双网

络晶胶，在碱性条件下水解后具有温度 ／ ＰＨ 双敏感

响应性能，且力学性明显提高。
双交联法，有助于将具有生物活性的配体、聚合

物或者蛋白引入到晶胶网络中，实现晶胶的改性。
经过改性的双网络结构晶胶，具有大小合适的贯通

孔结构、适宜的机械强度、弹性和形变回复能力，并
具有优良的生物相容性，可作为三维组织工程支架

材料，具有很好的应用前景。

２􀆰 ５　 复合晶胶法

将填料颗粒（微米颗粒或纳米颗粒）与单体 ／聚
合物预聚体溶液混合，经凝胶化制备复合型晶胶。
一些复合晶胶如磁性纳米颗粒⁃ｐＡＡｍ 复合晶胶［２８］、
分子印迹聚合物颗粒⁃ｐＡＡｍ 复合晶胶［２９］、碳颗粒⁃
ｐＮＩＰＡｍ 复合晶胶［３０］、多壁碳纳米管⁃聚乙烯醇复合

晶胶［３１］、内嵌 ＳｉＯ２ 纳米颗粒的超大孔复合 ｐＡＡｍ
晶胶［３２］等已得到较详细的研究。 在复合晶胶制备

中，功能性填料颗粒的微孔有可能被聚合物堵塞，从
而导致填料的性能降低，如碳颗粒的吸附性能等。
为解决上述问题，Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ 等［３０］ 先合成 Ｎ⁃异丙基

丙烯酰胺⁃烯丙胺共聚物微粒，然后将碳粒子与含有

共聚物颗粒、偶联剂戊二醛的悬浮液共混，冷冻聚

合⁃解冻。 由于 Ｎ⁃异丙基丙烯酰胺⁃烯丙胺共聚物微

粒大于碳微粒的孔径，碳微粒的孔隙在晶胶制备过程

中未被填塞，其吸附性能得以保留。 这种方法制备的

复合晶胶对苯酚的吸附能力明显优于直接混合法制

备的复合晶胶。 此外，还有报道将含有转化生长因

子⁃β１ （ＴＧＦ⁃β１）的微胶囊与明胶晶胶支架复合，调控

ＴＧＦ⁃β１ 的释放，以达到组织工程应用的要求［３３］。

３　 晶胶的应用

通过控制凝胶化速率和溶剂结晶速率，可调控

晶胶的结构和性质；而通过表面化学改性，可赋予其

特殊的表面性质。 通常，孔径小于 １􀆰 ０ μｍ 的晶胶

适合制备成珠状，而孔径为 １０􀆰 ０ ～ １００ μｍ 的晶胶

可被制成块状、盘状或薄板状。 不同形状和孔径的

晶胶有不同的应用。 弹性珠状的晶胶可用于细胞和

酶的固定化，或富集特定小分子。 块状晶胶可作为

色谱介质，用于病毒、细胞器、微生物和哺乳动物细

胞等的色谱分离，亦可用作细胞培养三维支架材料。
表 ２ 总结了各种晶胶体系及用途。

表 ２　 晶胶体系及用途
Ｔａｂｌｅ ２　 Ｏｖｅｒｖｉｅｗ ｏｆ ｃｒｙｏｇｅｌｓ ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ
ｍｏｎｏｍｅｒ ／ ｐｒｅｃｕｒｓｏｒ ｐｏｒｅ ｓｉｚｅ（μｍ） ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｒｅｆ
ａｃｒｙｌａｍｉｄｅ １０ ～ ２００ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｎａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅｓ （ ｅｎｚｙｍｅ， ｐｒｏｔｅｉｎ ） ａｎｄ ｃｅｌｌｓ，

ｓｃａｆｆｏｌｄｓ ｆｏｒ ｃｅｌｌ ｃｕｌｔｕｒｅ
１３，１９，３４ ～ ４３，８９

ｇｒａｆｔ⁃ｐＡＡｍ １ ～ １００ ｉｍｍｏｂｉｌｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｄｙｅ， ｌｙｓｏｚｙｍｅ， ｐｒｏｔｅｉｎ． １４，２３ ～ ２５，４４ ～ ４７
ｄｉｍｅｔｈｙｌａｃｒｙｌａｍｉｄｅ １０ ～ １００ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｎａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅｓ ４８，４９
ｐｏｌｙｖｉｎｙｌａｌｃｏｈｏｌ ｍｏｎｏｌｉｔｈｓ １ ～ １５０ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｎａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅｓ， ｓｃａｆｆｏｌｄｓ ｆｏｒ ｃｅｌｌ ｃｕｌｔｕｒｅ ５０，７８ ～ ８２，９１
ｐｏｌｙｖｉｎｙｌａｌｃｏｈｏｌ ｂｅａｄｓ ０􀆰 １ ～ １ ｉｍｍｏｂｉｌｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ｅｎｚｙｍｅ ５１，５２
ｈｙｄｒｏｘｙｅｔｈｙｌ ｍｅｔｈａｃｒｙｌａｔｅ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｎａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅｓ， ｓｃａｆｆｏｌｄｓ ｆｏｒ ｃｅｌｌ ｃｕｌｔｕｒｅ ５３ ～ ５６，８３ ～ ８７
ｐｏｌｙ （ｅｔｈｙｌｅｎｅ ｇｌｙｃｏｌ） ｄｉａｃｒｙｌａｔｅ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎ ａｎｄ ｐｏｌｙｍｅｒ ｎａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅｓ， ｓｃａｆｆｏｌｄｓ ｆｏｒ ｃｅｌｌ ｃｕｌｔｕｒｅ ５７，１１，８８
ａｇａｒｏｓｅ ｓｃａｆｆｏｌｄｓ ｆｏｒ ｃｅｌｌ ｃｕｌｔｕｒｅ ５８，７５，７６
ｃｈｉｔｏｓａｎ ３０ ～ １００ ｐｒｏｔｅｉｎ ｐｕｒｉｆｉｃａｔｉｏｎ， ｓｃａｆｆｏｌｄｓ ｆｏｒ ｃｅｌｌ ｃｕｌｔｕｒｅ ５９ ～ ６１， ７３
Ｎ⁃ｉｓｏｐｒｏｐｙｌ ａｃｒｙｌａｍｉｄｅ １ ～ １００ ｓｃａｆｆｏｌｄｓ ｆｏｒ ｃｅｌｌ ｃｕｌｔｕｒｅ １６，２７
ｇｅｌａｔｉｎ １００ ～ ３００ ｓｃａｆｆｏｌｄｓ ｆｏｒ ｃｅｌｌ ｃｕｌｔｕｒｅ ３３，５８，６１，７５，７７
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３􀆰 １　 生物物质色谱分离材料

生物工程的重要一环是从发酵液或者破碎细胞

悬浮液中分离提纯目标产物。 尺寸较大的生物纳米

颗粒（如质粒、细胞器、病毒、蛋白质涵体、大分子聚

集体等）或不同种类的细胞具有相对大的粒度（２０
～ ３００ ｎｍ）、低的扩散速率和复杂的分子表面，与一

般的可溶性大分子（粒径 ＜ １０ ｎｍ）有很大区别，其
分离提纯仍然是一个难题。 分离生物微粒的传统方

法有超速离心法、微细过滤法和超滤法等，由于细胞

碎片和目标微粒的大小和密度相近，这些方法往往

分辨率低、分离规模小且耗时。
色谱技术是一种简易、高分辨率、可高通量的分

离方法。 传统填充床色谱尽管具有优异的分辨率，
但其填料易被生物微粒填塞，致使水流阻力增大并

最终导致柱体阻塞，因而不能用于分离含有生物微

粒的液体，如细胞悬浮液或细胞匀浆。 制备高孔隙

率的填充床色谱材料，使其适合分离细胞碎片甚至

是整个细胞而不被阻塞，是该领域的研究热点。 晶

胶的贯通大孔结构能够允许细胞、细胞碎片等生物

微粒顺利通过，可在高流速下实现从复杂料液中直

接提取和分离目标产物的目的。 超大孔连续床晶胶

介质材料易得，制备成本较低，操作压力低，目标物

在床层内停留时间短，选择性强，在重组大分子蛋

白、酶、质粒 ＤＮＡ 等生物大分子的分离纯化方面有

广阔应用前景［１３］。
　 　 晶胶作为生物物质的色谱分离材料研究，发展

时间较短，但国内外已有较丰富的研究成果。 瑞典

的隆德大学的 Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ 和 Ｇａｌａｅｖ 课题组专注于以

ｐＡＡｍ 晶胶为主体的离子交换色谱柱和固定金属亲

和色谱柱研发，在其工作基础上已发表多篇综述。
土耳其的 Ｄｅｎｉｚｌｉ、印度的 Ｋｕｍａｒ 和俄国的 Ｌｏｚｉｎｓｋｙ
课题组在用于蛋白分离的晶胶色谱柱研究方面也有

突出的成果。 国内浙江工业大学、浙江大学、清华大

学、西安交通大学、天津大学等也有学者致力于该方

面的研究，并取得了丰硕的成果。
Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ 等［３５］使用丙烯酰胺、烯丙基缩水甘

油醚（ＡＧＥ）制备孔径为 １０ ～ １００ μｍ 的晶胶，并在

其表面偶联亚氨基二乙酸（ ＩＤＡ）；以该晶胶为色谱

填料，从大肠杆菌细胞匀浆中分离提纯组氨酸标记

的乳酸脱氢酶（（Ｈｉｓ） ６ ⁃ＬＤＨ）。 在 ０􀆰 ０１ＭＰａ 下，水
流可以 ７５０ ～ ２０００ ｃｍ ／ ｈ 的线流速自由通过 ４ ｃｍ 高

的晶胶色谱柱；相比之下，高效液相色谱在大于 ２ ～
１０ ＭＰａ 下，流速仅为 ３００ ～ １７００ ｃｍ ／ ｈ［６］。 使用晶胶

色谱柱材料，大肠杆菌细胞匀浆不需预先过滤或者

浓缩，大大简化操作步骤；分离可在较低柱压下进

行，细胞匀浆中的生物微粒不会堵塞色谱柱。 经过

６ 次反复的分离，色谱柱柱效不变，且无明显损坏。
此外，将伴刀豆球蛋白固定在类似的晶胶上，可用于

分离人血浆中的人类免疫球蛋白 Ｇ （ ＩｇＧ） ［３７］。
Ｈｉｌｄｅｒ［６２］ 将带有正电荷（⁃ＮＲ４

＋ ）或负电荷（ＳＯ３
－ ）

的纳米颗粒物理包埋在 ＰＥＧ 晶胶中，提高标准蛋白

的分离效果。
贯通多孔结构的晶胶还可用来分离纯化不同种

类的细胞。 Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ 等［３４］ 制备了两种含有不同配

体的 ｐＡＡｍ 晶胶色谱柱：含有阴离子交换配体 ２⁃二
甲氨 基 乙 基 的 离 子 交 换 色 谱 柱 （ ｉｏｎ⁃ｅｘｃｈａｎｇｅ
ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ， ＩＥＣ）、含有螯合剂亚氨基二乙酸

（ＩＤＡ）的固定金属亲和层析柱 （ ｉｍｍｏｂｉｌｉｚｅｄ ｍｅｔａｌ
ａｆｆｉｎｉｔｙ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ， ＩＭＡＣ）；两种色谱柱均具有

连续贯通的多孔结构（孔径 １０ ～ １００ μｍ），可允许大

肠杆菌细胞（１ × ３ μｍ）无阻通过。 在低离子强度

下，表面带负电荷的大肠杆菌细胞由于静电作用被

吸附在带有正电荷的 ＩＥＣ 柱上，使用 ０􀆰 ３５ ～ ０􀆰 ４０ Ｍ
ＮａＣｌ 溶液可洗脱出 ７０％ ～８０％的细胞；通过金属配

体作用，表面带有咪唑基的大肠杆菌细胞可被吸附

在 ＩＭＡＣ 柱上，使用 １０ ｍＭ 咪唑溶液或 ２０ ｍＭ
ＥＤＴＡ 溶液可洗脱出 ～ ８０％ 的细胞。 另外，大肠杆

菌细胞在吸附和洗脱两个过程中，都能保持活性。
上述结果说明，功能化的聚合物晶胶色谱柱可用来

分离纯化微生物细胞。
浙江大学王良华课题组［１３］通过固载金属离子，

制备金属螯合亲和 ｐＡＡｍ 晶胶；通过孔内直接接枝

法，固载磺酸基和氨基功能基团制备离子交换晶胶；
以酵母发酵液中三磷酸胞苷（ＣＴＰ）和三磷酸腺苷

（ＡＴＰ）的分离为例探讨晶胶的应用。
此外，张凯［６３］ 利用晶胶作为固定相，初步完成

制备型连续床层析仪的系统开发，实现了连续床层

析分离的自动控制。
３􀆰 ２　 生物分子、细胞固定材料

聚合物晶胶具有高比表面积及可修饰性，可用

于固定生物大分子（如酶、多糖、核酸）和细胞。
生物大分子在晶胶中的固定有两种方式，一种

是包埋在孔壁里，另一种是偶联在孔的内表面。 前

者直接将生物大分子和丙烯酸酯单体共混 ／共聚制

备而成［６４，６５］。 通过这种方法固定的生物大分子被

包裹在致密的聚合物网络中，与外界介质隔离。 低

分子量的底物可通过扩散进入聚合物晶胶孔壁，与
固定的生物大分子相互作用。 这种固定方式中，生
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物大分子的有效浓度比实际的要低。 后一种固定方

式是将生物大分子通过共价键的形式偶联到晶胶孔

的内表面，例如将枯草杆菌蛋白酶［５１］、猪胰腺脂肪

酶［５２］、脂蛋白脂酶［６６］、胰凝乳蛋白酶［６７］、嗜热菌蛋

白酶［６８］等共价偶联到珠状聚乙烯醇（ＰＶＡ）晶胶表

面。 这种方法固定的生物大分子直接暴露在晶胶表

面和孔隙内表面，容易与外界介质中的各种高分子

量或低分子量的底物结合，生物活性高。 但这种固

定方式的生物大分子数量有限，蛋白负载能力为 １
～ １０ ｍｇ ／ ｍＬ 数量级。［６７，６８］ 多孔结构的晶胶可为各

种生物催化反应提供良好的物质运输环境。
此外，晶胶还适合用作固定细胞的载体。 与生

物大分子的固定相似，细胞的固定也有两种方式：化
学作用（共价偶联或吸附）和物理包埋。 Ｌｕｓｔａ 等［６９］

将大肠杆菌细胞通过化学键偶联到醛基衍生化的

ｐＡＡｍ 晶胶上。 Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ 等［７０］ 制备含有亲和配体

蛋白 Ａ 的 ＰＶＡ 珠状晶胶，然后通过抗体⁃免疫球蛋

白作用，吸附固定人类血液淋巴细胞。
通过包埋方式固定时，细胞被包埋在晶胶的孔

壁中或大孔孔隙里。 具体方法是将微生物（如细

菌、孢子、细胞器）与凝胶预聚体（单体溶液［７１］ 或者

活性聚合物和交联剂溶液［７２］ ）混合，然后通过低温

凝胶化技术制备多孔凝胶，细胞被固定在孔壁的交

联网络中或孔隙里。
３􀆰 ３　 组织工程支架

在组织工程研究中，支架材料为细胞提供物理

支持及合适的生化信号，以促进细胞在支架材料上

的黏附、增殖、迁移、分化、细胞外基质分泌等功能。
为了模拟体内的三维微环境，支架材料须满足以下

条件：开放的多孔结构 （孔径一百微米至数百微

米）、合适的孔隙率、良好的细胞 ／生物相容性、适宜

的机械强度、易灭菌、耐存储等。
晶胶的三维贯通多孔结构利于营养物质、氧气、

代谢产物的扩散及输运，适宜作为组织工程支架材

料，并具有明显的优势和良好的发展前景。 使用细

胞 ／生物相容性好的前体 ／单体，可制备适于细胞培养

的组织工程支架材料。 另外，晶胶可以承受高压灭菌

处理，能够快速干燥并储存在干燥环境中，也可以迅

速复溶胀。 根据制备晶胶材料的不同，用于组织工程

支架的聚合物晶胶及其应用领域归纳如表 ３。 其中

天然聚合物有明胶、壳聚糖、琼脂糖、藻酸盐、葡聚糖

等；合成聚合物有 ＰＶＡ、ｐＨＥＭＡ、ｐＡＡｍ、ＰＥＧ 等。

表 ３　 用于组织工程的晶胶研究概况

Ｔａｂｌｅ ３　 Ｏｖｅｒｖｉｅｗ ｏｆ ｃｒｙｏｇｅｌｓ ｕｓｅｄ ｆｏｒ ｔｉｓｓｕｅ ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ
ｃｒｙｏｇｅｌ ｍｏｄｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｃｅｌｌ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｒｅｆ
ｃｈｉｔｏｓａｎ⁃ｇｅｌａｔｉｎ — ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ （Ｃｏｓ⁃７） ｔｉｓｓｕｅ ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ ６１
ｃｈｉｔｏｓａｎ ＲＧＤ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ， ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ｓｏｆｔ ｔｉｓｓｕｅ ａｎｄ ｈａｒｄ ｔｉｓｓｕｅ ７３
ｄｅｘｔｒａｎ ｏｒ ｇｅｌａｔｉｎ ｌａｍｉｎｉｎ， ｈｕｍａｎ ｕｍｂｉｌｉｃａｌ ｃｏｒｄ ｂｌｏｏｄ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌ ｎｅｕｒａｌ ｔｉｓｓｕｅ ｒｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ７４，１７
ｇｅｌａｔｉｎ ｐｏｌｙｅｌｅｃｔｒｏｌｙｔｅ ｍｉｃｒｏｃａｐｓｕｌｅｓ ｗｉｔｈ

ＴＧＦ⁃β１
ｍｙｏｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ ｔｉｓｓｕｅ ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ ３３

ａｇａｒｏｓｅ ｇｅｌａｔｉｎ ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ｉｓｌｅｔｓ， ｉｎｓｕｌｉｎｏｍａ ｃｅｌｌ，
Ｃｏｓ⁃７ ｃｅｌｌ

ｔｉｓｓｕｅ ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ ５８，７５

ａｇａｒｏｓｅ⁃ａｌｇｉｎａｔｅ — ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ （ＮＩＨ⁃３Ｔ３）， ｂａｃｔｅｒｉａｌ
ｃｅｌｌ （ＢＬ２１）

ｔｉｓｓｕｅ ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ ７６

ａｌｇｉｎａｔｅ ＡＣＲＬ⁃ＰＥＧ⁃ＲＧＤ ｍｕｒｉｎｅ ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌ，
ｌｕｃｉｆｅｒａｓｅ⁃ｔｒａｎｓｄｕｃｅｄ Ｂ１６⁃Ｆ１０ ｃｅｌｌ

ｔｉｓｓｕｅ ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ， ｃｅｌｌ
ｔｈｅｒａｐｙ

１５

ａｌｇｉｎａｔｅ ｇｅｌａｔｉｎ ｈｕｍａｎ ｍｏｎｏｎｕｃｌｅａｔｅｄ ｃｅｌｌ， ｐｒｉｍａｒｙ
ｃｈｏｎｄｒｏｃｙｔｅ， Ｃｏｓ⁃７， ＮＩＨ⁃３Ｔ３

ｔｉｓｓｕｅ ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ，
ｃｅｌｌ ｔｈｅｒａｐｙ

７７

ｐｏｌｙｖｉｎｙｌ ａｌｃｏｈｏｌ
（ｏｒ ＰＶＡ）

ｃｈｉｔｏｓａｎ， ｇｅｌａｔｉｎ， ｓｔａｒｃｈ，
ｈａｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，

ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌ， ｓｍｏｏｔｈ ｍｕｓｃｌｅ ｃｅｌｌ ｖａｓｃｕｌａｒ ｔｉｓｓｕｅ ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ ７８ ～ ８２，９１

ｈｙｄｒｏｘｙｅｔｈｙｌｍｅｔｈａｃｒｙｌａｔｅ
（ｏｒ ＨＥＭＡ）

ｄｅｘｔｒａｎ， ｇｅｌａｔｉｎ， ｂｏｖｉｎｅ ｔｙｐｅ⁃Ｉ
ｃｏｌｌａｇｅｎ， ｈｕｍａｎ ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ，
ｌａｃｔａｔｅ

ｍｙｏｓｋｅｌｅｔａｌ ｃｅｌｌ ｌｉｎｅｓ， ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ，
ｃｈｏｎｄｒｏｃｙｔｅ

ｓｏｆｔ ｔｉｓｓｕｅｓ， ｃａｒｔｉｌａｇｅ ｔｉｓｓｕｅ
ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ， ａｎｄ ｏｔｈｅｒｓ

８３ ～ ８７

ｐｏｌｙａｃｒｙｌａｍｉｄｅ
（ｏｒ ｐＡＡｍ）

ｔｙｐｅ Ｉ ｃｏｌｌａｇｅｎ，ａｂＲＧＤｍ，
ＮＩＰＡＡｍ，

ｈｕｍａｎ ｃｏｌｏｎ ｃａｎｃｅｒ ＨＣＴ１１６，ｈｕｍａｎ
ａｃｕｔｅ ｍｙｅｌｏｉｄ ｌｅｕｋｅｍｉａ ＫＧ⁃１ ｃｅｌｌ，
ｅｍｂｒｙｏｎｉｃ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ

ｔｉｓｓｕｅ ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ １９，８９

ｐｏｌｙ（ｅｔｈｙｌｅｎｅ ｇｌｙｃｏｌ）
（ｏｒ ＰＥＧ）

ｃｏｌｌａｇｅｎ ｔｙｐｅ Ｉ，ｍｉｎｅｒａｌｉｚａｔｉｏｎ ｈｕｍａｎ ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌ， ｂｏｖｉｎｅ
ｃｈｏｎｄｒｏｃｙｔｅ

ｔｉｓｓｕｅ ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ １１，８８

　 　 合成聚合物材料具有良好的机械性能，但生物

相容性欠佳，可通过复合 ／接枝天然高分子（如明

胶、胶原）或生物活性分子（ＲＧＤ 或蛋白质）等改性

手段提高细胞在材料表面的黏附能力。



Ｒｅｖｉｅｗ 化 学 进 展

·１１９８　 · Ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｉｎ Ｃｈｅｍｉｓｔｒｙ， ２０１４， ２６（７）： １１９０ ～ １２０１

在聚合物晶胶中加入明胶可增加细胞黏附能

力。 其中，研究较多的是 ＰＶＡ ／明胶晶胶［７８，８１，８２］，主
要用于血管组织工程。 爱尔兰都柏林城市大学

ＭｃＧｕｉｎｎｅｓｓ 等［７８］将壳聚糖、明胶和淀粉分别与 ＰＶＡ
溶液混合，制备相应的晶胶。 天然高分子的加入能

促进蛋白质吸附和牛血管内皮细胞的增殖，其中

ＰＶＡ ／明胶晶胶的效果最好。 以色列特拉维夫大学

的 Ｂｌｏｃｈ 等［５８］发现胰岛细胞在琼脂糖 ／明胶晶胶中

能较好地粘附，并且其胰岛素分泌明显高于相应的

二维培养的情况。
印度理工学院 Ｋｕｍａｒ 课题组较多研究了细胞

在晶胶中培养。 他们发现成纤维细胞（Ｃｏｓ⁃７）在壳

聚糖 ／明胶晶胶［６１］、琼脂糖 ／明胶晶胶［７５］ 中均表现

出高效的细胞黏附、增殖和细胞外基质分泌。 另外，
该课题组对比不同交联方式（戊二醛、碳化二亚胺 ／
Ｎ⁃羟基琥珀酰亚胺（ＥＤＣ ／ ＮＨＳ））制备的两种藻酸

盐⁃明胶复合晶胶（藻酸盐⁃明胶⁃戊二醛、藻酸盐⁃明
胶⁃ＥＤＣ ／ ＮＨＳ）对细胞生长的影响；发现交联方式不

仅影响支架材料的物理化学性质，而且导致细胞在

材料上表现不同的粘附形态。 细胞在戊二醛交联的

晶胶中均匀分布，铺展较好；细胞在 ＥＤＣ⁃ＮＨＳ 体系

制备的晶胶中呈团簇分布，铺展较差（图 ６） ［７７］。

图 ６　 细胞在不同交联方式制备的藻酸盐⁃明胶晶胶里

的粘附形态［７７］

Ｆｉｇ． ６ 　 Ｃｅｌｌ ａｄｈｅｓｉｏｎ ｉｎ ａｌｇｉｎａｔｅ⁃ｇｅｌａｔｉｎ ｃｒｙｏｇｅｌｓ ｐｒｅｐａｒｅｄ
ｕｎｄｅｒ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｃｒｏｓｓｌｉｎｋｉｎｇ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓ［７７］

ＲＧＤ（精氨酸⁃甘氨酸⁃天冬氨酸）多肽序列存在

于多种细胞外基质中，可与 １１ 种整合素特异性结

合，有效促进细胞在材料表面黏附。 西班牙 Ａｇｕｉｌａｒ
课题 组［７３］ 合 成 含 有 ＲＧＤ 序 列 的 低 聚 多 肽

（ＧＲＧＤＧＹ），以戊二醛为偶联剂将 ＧＲＧＤＧＹ 连接到

壳聚糖晶胶表面；在 ３２ μＭ ～６３ μＭ 范围内，提高晶

胶表面 ＲＧＤ 密度可促进人成纤维细胞的黏附和增

殖；当 ＲＧＤ 浓度大于 ０􀆰 １３ ｍＭ 时，细胞增殖受到抑

制。 ＲＧＤ 修饰的壳聚糖晶胶具有生物活性和生物

降解性，适合于作为软组织和硬组织的支架材料。
Ｇａｌａｅｖ 等［１９］使用由胍基丁胺修饰的模拟 ＲＧＤ

的大分子单体（ａｂＲＧＤｍ）改性 ｐＡＡｍ 晶胶或 ｐＡＡｍ⁃
ｐＮＩＰＡＡｍ 晶胶，发现成纤维细胞在 ａｂＲＧＤｍ 修饰的

晶胶中铺展较好，形成触角和粘附斑，增殖较快；无
ａｂＲＧＤｍ 修饰的 ｐＡＡｍ 晶胶里，成纤维细胞收缩成

球状，没有触角和粘附斑，增殖较慢。
美国哈佛大学 Ｍｏｏｎｅｙ 等［１５］制备基于甲基丙烯

酰基海藻酸盐（ＭＡ⁃ａｌｇｉｎａｔｅ）的可注射晶胶。 该晶胶

具有优异的形状记忆性能（图 ２），可承受 ９０％ 的压

缩应变且无永久形变或机械破坏。 使用丙烯酰⁃聚
乙二醇⁃ＲＧＤ（ＡＣＲＬ⁃ＰＥＧ⁃ＲＧＤ）共聚改性该晶胶，与
未经改性的晶胶相比，ＲＧＤ 的加入能促进细胞在晶

胶表面及内部的铺展和粘附（图 ７）。

图 ７　 ＭＳＣ 在 ＲＧＤ 修饰（Ａ）和未修饰（Ｂ）的 ＭＡ⁃ａｌｇｉｎａｔｅ
晶胶中培养 ５ 天后的黏附、铺展情况［１５］

Ｆｉｇ． ７　 Ａｄｈｅｓｉｏｎ ａｎｄ ｓｐｒｅａｄｉｎｇ ｏｆ ＭＳＣｓ ａｆｔｅｒ ５ ｄ ｏｆ ｃｕｌｔｕｒｅ
ｉｎ ａ ＲＧＤ⁃ｍｏｄｉｆｉｅｄ ｃｒｙｏｇｅｌ （Ａ）， ａｎｄ ｎｏｎ⁃ｍｏｄｉｆｉｅｄ ｃｒｙｏｇｅｌ
（Ｂ） ［１５］

生物活性分子在晶胶上的修饰方法对其在晶胶

中的空间分布、密度、构象有重要影响，从而影响细

胞与材料的表面相互作用。 Ｇａｌａｅｖ 课题组［８５］ 采用

本体改性法和表面改性法将Ⅰ型胶原（ＣＧ）和人纤

维蛋白原（Ｆｇ）连接到 ｐＨＥＭＡ 晶胶上，其中本体改

性的晶胶记为 ＣＧ ／ ｐＨＥＭＡ 和 Ｆｇ ／ ｐＨＥＭＡ，表面改

性的晶胶标记为 ＣＧ⁃ｅｐＨＥＭＡ 和 Ｆｇ⁃ｅｐＨＥＭＡ。 ＣＧ⁃
ｅｐＨＥＭＡ 和 Ｆｇ⁃ｅｐＨＥＭＡ 晶胶的蛋白浓度依次为 ８０
～ ８５ μｇ ／ ｍｌ 和 １３０ ～ １４０ μｇ ／ ｍｌ。 实验观察到成纤

维细胞在 Ｆｇ⁃ｅｐＨＥＭＡ 晶胶里的增殖情况最好，说明

Ｆｇ 表面改性晶胶过程中未改变 Ｆｇ 的天然构象，而
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采用本体改性法将蛋白质连接到晶胶上，大部分的

活性配体被包埋在聚合物基体里，无法与细胞发生

相互作用， 因而不能促进细胞的黏附和增殖。
ＭｃＧｕｃｋｉｎ 等［７４］将层粘连蛋白连接到葡聚糖晶胶和

明胶晶胶上，发现层粘连蛋白的加入能促进人脐带

血干细胞在体外向人工神经组织分化。 晶胶植入大

鼠的 脑 组 织 或 器 官 型 海 马 脑 片 （ ｏｒｇａｎｏｔｙｐｉｃ
ｈｉｐｐｏｃａｍｐａｌ ｓｌｉｃｅｓ）里，未引起小胶质细胞介导的炎

症反应，同时阻止神经胶质疤形成。 含有层粘连蛋

白的晶胶支架能够促进神经细胞的渗透，具有优异

的神经再生性能。
在组织工程中，通常引入生长因子，以调控细胞

行为。 然而，生长因子的输运面临分子量高、半衰期

短、组织渗透慢等问题。 同时，生长因子具有潜在的

毒性和副作用，需严格控制剂量及释放量。 晶胶可

作为生长因子的合适载体。 比利时根特大学 Ｄｅ
Ｇｅｅｓｔ 等［３３］ 将含有转化生长因子 β１（ＴＧＦ⁃β１）的微

胶囊包进明胶晶胶里，调控 ＴＧＦ⁃β１ 的释放，以达到

组织工程应用的要求。 微胶囊未明显改变晶胶的形

貌、机械强度及细胞装载能力；同时，释放出的 ＴＧＦ⁃
β１ 仍保留生物活性。

Ｖａｒｇｈｅｓｅ 等［８８］研究了不同结构晶胶（海绵状多

孔晶胶和柱状多孔晶胶） 对人类间充质干细胞

（ｈＭＳＣｓ）存活、增殖、成骨分化的影响。 在体外培养

中，细胞在两种晶胶中的存活率和增殖相似，但海绵

状多孔晶胶更促进细胞的成骨分化。 矿化晶胶，无
论有无外源 ｈＭＳＣｓ，都能促进活体异位骨的形成。
无外源细胞的未矿化晶胶植入活体后，未观察到新

生骨组织。 柱状多孔晶胶利于宿主细胞的渗入和血

管化，而海绵状多孔晶胶不利于宿主细胞的渗入。
这主要与晶胶的孔径大小和贯通性相关。

国内浙江大学、四川大学、天津大学等单位开展

了聚合物晶胶用于组织工程支架的相关研究。 姚善

泾等［８９］制备了复合 ＴｉＯ２ 纳米颗粒的 ｐＡＡｍ 珠状晶

胶，其力学性能和稳定性都有提高，该具有网络结构

的珠状凝胶利于营养物质和氧气的传送，在生物技

术方面有一定应用前景。 四川大学林伟等［９０］ 制备

的双醛淀粉交联胶原晶胶具有无毒，具有血液相容

性，有望用作创伤敷料。 天津大学姜山等［９１］ 在二甲

亚砜⁃水混合溶剂中制备 ＰＶＡ 晶胶，其力学性能与

猪肝相似，可用作动物组织变形研究的替代物。

４　 结语与展望

低温凝胶化技术是制备聚合物多孔材料的重要

方法，具有操作简单、材料结构易控制等独特优点；
通过合适的功能化改性，聚合物晶胶在生物分子 ／细
胞的固定化、色谱分离等方面已获得广泛研究与

应用。
聚合物晶胶具备连续贯通的多孔结构，利于营

养物质、氧气和细胞代谢产物的输运；同时，聚合物

晶胶具有与软组织相似的弹性和强度；因此，聚合物

晶胶在组织工程领域有极大的应用潜力。 当前，聚
合物晶胶作为组织工程支架材料的研究还处于起步

阶段，一些重要的基础问题亟待研究，如提高晶胶的

机械强度，晶胶与细胞的相互作用机理，晶胶的力学

与结构特征如何影响细胞行为、功能及命运等；同
时，聚合物晶胶作为支架材料用于细胞培养或组织

工程领域的研究也将获得更广泛的研究。

参 考 文 献

［ １ ］ 　 Ｈｊｅｒｔéｎ Ｓ， Ｌｉａｏ Ｊ Ｌ， Ｚｈａｎｇ Ｒ． Ｊ． Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒ． Ａ， １９８９， ４７３：
２７３．

［ ２ ］ 　 Ｎａｍ Ｙ Ｓ， Ｐａｒｋ Ｔ Ｇ． Ｊ． Ｂｉｏｍｅｄ． Ｍａｔｅｒ． Ｒｅｓ． ， １９９９， ４７： ８．
［ ３ ］ 　 Ｗｏｏｄ Ｃ Ｄ， Ｃｏｏｐｅｒ Ａ Ｉ． Ｍａｃｒｏｍｏｌｅｃｕｌｅｓ， ２００１， ３４： ５．
［ ４ ］ 　 Ｋａｂｉｒｉ Ｋ， Ｏｍｉｄｉａｎ Ｈ， Ｚｏｈｕｒｉａａｎ⁃Ｍｅｈｒ Ｍ Ｊ． Ｐｏｌｙｍ． Ｉｎｔ． ，

２００３， ５２： １１５８．
［ ５ ］ 　 Ｈｅｎｔｚｅ Ｈ Ｐ， Ａｎｔｏｎｉｅｔｔｉ Ｍ． Ｒｅｖ． Ｍｏｌ． Ｂｉｏｔｅｃｈｎｏｌ． ， ２００２， ９０

（１）： ２７．
［ ６ ］ 　 Ｌｏｚｉｎｓｋｙ Ｖ Ｉ， Ｇａｌａｅｖ Ｉ Ｙ， Ｐｌｉｅｖａ Ｆ Ｍ， Ｓａｖｉｎａ Ｉ Ｎ， Ｊｕｎｇｖｉｄ Ｈ，

Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ Ｂ． Ｔｒｅｎｄｓ Ｂｉｏｔｅｃｈｎｏｌ． ， ２００３， ２１： ４４５．
［ ７ ］ 　 Ｐｌｉｅｖａ Ｆ Ｍ， Ｇａｌａｅｖ Ｉ Ｙ， Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ Ｂ． Ｊ． Ｓｅｐ． Ｓｃｉ． ， ２００７， ３０：

１６５７．
［ ８ ］ 　 Ｐｌｉｅｖａ Ｆ Ｍ， Ｋａｒｌｓｓｏｎ Ｍ， Ａｇｕｉｌａｒ Ｍ Ｒ， Ｇｏｍｅｚ Ｄ， Ｍｉｋｈａｌｏｖｓｋｙ

Ｓ， Ｇａｌａｅｖ Ｉ Ｙ． Ｓｏｆｔ Ｍａｔｔｅｒ， ２００５， １： ３０３．
［ ９ ］ 　 Ｐｌｉｅｖａ Ｆ Ｍ， Ｓａｖｉｎａ Ｉ Ｎ， Ｄｅｒａｚ Ｓ， Ａｎｄｅｒｓｓｏｎ Ｊ， Ｇａｌａｅｖ Ｉ Ｙ，

ＭａｔｔｉａｓｓｏｎＢ． Ｊ． Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒ． Ｂ， ２００４， ８０７（１）： １２９．
［１０］ 　 Ｐｌｉｅｖａ Ｆ Ｍ， Ｘｉａｏ Ｈ Ｔ， Ｇａｌａｅｖ Ｉ Ｙ， Ｂｅｒｇｅｎｓｔåｈｌ Ｂ， Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ

Ｂ． Ｊ． Ｍａｔｅｒ． Ｃｈｅｍ． ， ２００６， １６： ４０６５．
［１１］ 　 Ｈｗａｎｇ Ｙ Ｓ， Ｚｈａｎｇ Ｃ， Ｖａｒｇｈｅｓｅ Ｓ． Ｊ． Ｍａｔｅｒ． Ｃｈｅｍ． ， ２０１０，

２０： ３４５．
［１２］ 　 Ｔａｎｇ Ｓ Ｚ， Ｓｈｅｎ Ｓ Ｃ， Ｙｕｎ Ｊ Ｘ， Ｙａｏ Ｋ Ｊ． Ｊ． Ｃｈｅｍ． Ｅｎｇ． Ｃｈｉｎ．

Ｕｎｉｖ． ， ２０１０， ２４（６）： ９７４．
［１３］ 　 王良华（Ｗａｎｇ Ｌ Ｈ）． 浙江大学博士论文（Ｄｏｃｔｏｒａｌ Ｄｉｓｓｅｒｔａｔｉｏｎ

ｏｆ Ｚｈｅｊｉａｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ），２００８
［１４］ 　 陈芳（Ｃｈｅｎ Ｆ）． 浙江工业大学硕士论文（Ｍａｓｔｅｒ Ｄｉｓｓｅｒｔａｔｉｏｎ

ｏｆ Ｚｈｅｊｉａｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ）， ２００８．
［１５］ 　 Ｂｅｎｃｈｅｒｉｆ Ｓ Ａ， Ｓａｎｄｓ Ｒ Ｗ， Ｂｈａｔｔａ Ｄ， Ａｒａｎｙ Ｐ， Ｖｅｒｂｅｋｅ Ｃ Ｓ，

Ｅｄｗａｒｄｓ Ｄ Ａ， Ｍｏｏｎｅｙ Ｄ Ｊ． Ｐｒｏｃ． Ｎａｔｌ． Ａｃａｄ． Ｓｃｉ． ＵＳＡ，
２０１２， １０９（４８）： １９５９０．

［１６］ 　 Ｄａｉｎｉａｋ Ｍ Ｂ， Ｋｕｍａｒ Ａ， Ｇａｌａｅｖ Ｉ Ｙ， Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ Ｂ． Ｐｒｏｃ． Ｎａｔｌ．
Ａｃａｄ． Ｓｃｉ． ＵＳＡ， ２００６， １０３（４）： ８４９．

［１７］ 　 Ｐｌｉｅｖａ Ｆ Ｍ， Ｂｏｂｅｒ Ｂ， Ｄａｉｎｉａｋ Ｍ， Ｇａｌａｅｖ Ｉ Ｙ， Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ Ｂ． Ｊ．
Ｍｏｌ． Ｒｅｃｏｇｎｉｔ． ， ２００６， １９： ３０５．



Ｒｅｖｉｅｗ 化 学 进 展

·１２００　 · Ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｉｎ Ｃｈｅｍｉｓｔｒｙ， ２０１４， ２６（７）： １１９０ ～ １２０１

［１８］　 Ｏｚｍｅｎ Ｍ Ｍ， Ｏｋａｙ Ｏ． Ｐｏｌｙｍｅｒ， ２００５， ４６（１９）： ８１１９．
［１９］ 　 Ｄａｉｎｉａｋ Ｍ Ｂ， Ｓａｖｉｎａ Ｉ Ｎ， Ｍｕｓｏｌｉｎｏ Ｉ， Ｋｕｍａｒ Ａ， Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ Ｂ，

Ｇａｌａｅｖ Ｉ Ｙ． Ｂｉｏｔｅｃｈｎｏｌ． Ｐｒｏｇ． ， ２００８， ２４（６）： １３７３．
［２０］ 　 Ａｒｖｉｄｓｓｏｎａ Ｐ， Ｐｌｉｅｖａ Ｆ Ｍ， Ｌｏｚｉｎｓｋｙｂ Ｖ Ｉ， Ｇａｌａｅｖａ Ｉ Ｙ，

Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ Ｂ． Ｊ． Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒ． Ａ， ２００３， ９８６： ２７５．
［２１］ 　 Ｋｕｍａｒ Ａ， Ｐｌｉｅｖａ Ｆ Ｍ， Ｇａｌａｅｖａ Ｉ Ｙ， Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ Ｂ． Ｊ． Ｉｍｍｕｎｏｌ．

Ｍｅｔｈｏｄｓ． ， ２００３， ２８３： １８５．
［２２］ 　 Ｌｙｓｏｇｏｒｓｋａｙａ Ｅ Ｎ， Ｒｏｓｌｙａｋｏｖａ Ｔ Ｖ， Ｂｅｌｙａｅｖａ Ａ Ｖ， Ｌｏｚｉｎｓｋｉｉ Ｖ

Ｉ， Ｆｉｌｉｐｐｏｖａ Ｉ Ｙ． Ａｐｐｌ． Ｂｉｏｃｈｅｍ． Ｍｉｃｒｏｂｉｏｌ． ， ２００８， ４４ （３）：
２４１．

［２３］ 　 Ｓａｖｉｎａ Ｉ Ｎ， Ｇａｌａｅｖ Ｉ Ｙ， Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ Ｂ． Ｊ． Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒ． Ａ， ２００５，
１０９２（２）： １９９．

［２４］ 　 Ｓａｖｉｎａ Ｉ Ｎ， Ｇａｌａｅｖ Ｉ Ｙ， Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ Ｂ． Ｊ． Ｍｏｌ． Ｒｅｃｏｇｎｉｔ． ，
２００６， １９： ３１３．

［２５］ 　 Ｓａｖｉｎａ Ｉ Ｎ， Ｇａｌａｅｖ Ｉ Ｙ， Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ Ｂ． Ｐｏｌｙｍｅｒ， ２００５， ４６：
９５９６．

［２６］ 　 Ｐｌｉｅｖａ Ｆ Ｍ， Ｅｋｓｔｒｏｍ Ｐ， Ｇａｌａｅｖ Ｉ Ｙ， Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ Ｂ． Ｓｏｆｔ Ｍａｔｔｅｒ，
２００８， ４： ２４１８．

［２７］ 　 Ｚｈａｏ Ｑ， Ｓｕｎ Ｊ Ｚ， Ｗｕ Ｘ Ｆ， Ｌｉｎ Ｙ Ｔ． Ｓｏｆｔ Ｍａｔｔｅｒ， ２０１１， ７（９）：
４２８４．

［２８］ 　 Ｙａｏ Ｋ Ｊ， Ｙｕｎ Ｊ Ｘ， Ｓｈｅｎ Ｓ Ｃ， Ｗａｎｇ Ｌ Ｈ， Ｈｅ Ｘ Ｊ， Ｙｕ Ｘ Ｍ． Ｊ．
Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒ． Ａ， ２００６， １１０９： １０３．

［２９］ 　 Ｎｏｉｒ Ｍ Ｌ， Ｐｌｉｅｖａ Ｆ Ｍ， Ｈｅｙ Ｔ， Ｇｕｉｅｙｓｓｅ Ｂ， Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ Ｂ． Ｊ．
Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒ． Ａ， ２００７， １１５４： １５８．

［３０］ 　 Ｈａｊｉｚａｄｅｈ Ｓ， Ｋｉｒｓｅｂｏｍ Ｈ， Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ Ｂ． Ｓｏｆｔ Ｍａｔｔｅｒ， ２０１０， ６：
５５６２．

［３１］ 　 Ｋｕｅｓｅｎｇ Ｐ， Ｔｈａｍｍａｋｈｅｔ Ｃ， Ｔｈａｖａｒｕｎｇｋｕｌ Ｐ， Ｋａｎａｔｈａｒａｎａ Ｐ．
Ｍｉｃｒｏｃｈｅｍ． Ｊ． ， ２０１０， ９６： ３１７．

［３２］ 　 Ｘｕ Ｐ Ｐ， Ｙａｏ Ｙ Ｃ， Ｓｈｅｎ Ｓ Ｃ， Ｙｕｎ Ｊ Ｘ， Ｙａｏ Ｋ Ｊ． Ｃｈｉｎ． Ｊ．
Ｎｕｃｌ． Ｐｈｙｓ． ， ２０１０， １８（４）： ６６７．

［３３］ 　 Ｄｅ Ｃｏｃｋ Ｌ Ｊ， Ｄｅ Ｗｅｖｅｒ Ｏ， Ｖｌｉｅｒｂｅｒｇｈｅ Ｓ， Ｖａｎｄｅｒｌｅｙｄｅｎ Ｅ，
Ｄｕｂｒｕｅｌ Ｐ， Ｄｅ Ｖｏｓ Ｆ， Ｖｅｒｖａｅｔ Ｃ， Ｒｅｍｏｎ Ｊ Ｐ， Ｄｅ Ｇｅｅｓｔ Ｂ Ｇ．
Ｓｏｆｔ Ｍａｔｔｅｒ， ２０１２， ８（４）： １１４６．

［３４］ 　 Ａｒｖｉｄｓｓｏｎ Ｐ， Ｐｌｉｅｖａ Ｆ Ｍ， Ｓａｖｉｎａ Ｉ Ｎ， Ｌｏｚｉｎｓｋｙ Ｖ Ｉ， Ｆｅｘｂｙ Ｓ，
Ｂｕｌｏｗ Ｌ， Ｇａｌａｅｖ Ｉ Ｙ， Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ Ｂ． Ｊ． Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒ． Ａ， ２００２，
９７７： ２７．

［３５］ 　 Ａｒｖｉｄｓｓｏｎ Ｐ， Ｐｌｉｅｖａ Ｆ Ｍ， Ｌｏｚｉｎｓｋｙ Ｖ Ｉ， Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ Ｂ． Ｊ．
Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒ． Ａ， ２００３， ９８６：２７５．

［３６］ 　 Ｄａｉｎｉａｋ Ｍ Ｂ， Ｐｌｉｅｖａ Ｆ Ｍ， Ｇａｌａｅｖ Ｉ Ｙ， Ｈａｔｔｉ⁃ｋａｕｌ Ｒ， Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ
Ｂ． Ｂｉｏｔｅｃｈｎｏｌ． Ｐｒｏｇ． ， ２００５， ２１： ６４４．

［３７］ 　 Ｂａｂａｃ Ｃ， Ｙａｖｕｚ Ｈ， Ｇａｌａｅｖ Ｉ Ｙ， Ｐｉｓｋｉｎ Ｅ， Ｄｅｎｉｚｌｉ Ａ． Ｒｅａｃｔ．
Ｆｕｎｃｔ． Ｐｏｌｙｍ． ， ２００６， ６６（１１）： １２６３．

［３８］ 　 Ｙａｎ Ｌ Ｄ， Ｓｈｅｎ Ｓ Ｃ， Ｙｕｎ Ｊ Ｘ， Ｙａｏ Ｋ Ｊ． Ｃｈｉｎ． Ｊ． Ｎｕｃｌ． Ｐｈｙｓ． ，
２０１１， ５： ８７６．

［３９］ 　 Ｚｈａｎ Ｘ Ｙ， Ｌｕ Ｄ Ｐ， Ｌｉｎ Ｄ Ｑ， Ｙａｏ Ｓ Ｊ． Ｊ． Ａｐｐｌ． Ｐｏｌｙｍ． Ｓｃｉ． ，
２０１３， １３０（５）： ３０８２．

［４０］ 　 Ｓｈｅｎ Ｓ Ｃ， Ｗａｎｇ Ｌ Ｙ， Ｓｕｎ Ｚ Ｔ， Ｌｉ Ｍ Ｆ， Ｌｉｕ Ｃ Ｚ， Ｔｉａｎ Ｂ， Ｙｕｎ
Ｊ Ｘ， Ｈｕａ Ｙ Ｊ． Ｃｈｉｎ． Ｊ． Ｎｕｃｌ． Ｐｈｙｓ． ， ２０１３， ２１（６）： ６６３．

［４１］ 　 沈绍传（Ｓｈｅｎ Ｓ Ｃ）． 浙江大学博士论文（ Ｄｏｃｔｏｒａｌ Ｄｉｓｓｅｒｔａｔｉｏｎ
ｏｆ Ｚｈｅｊｉａｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ）， ２０１１．

［４２］ 　 Ｙｕ Ｘ Ｍ， Ｚｈａｏ Ｐ， Ｚｈａｎｇ Ｗ Ｂ， Ｚｈａｎｇ Ｙ Ｋ， Ｚｈａｎｇ Ｌ Ｈ． Ｐｒｏｇ．
Ｍｏｄｅｒｎ Ｂｉｏｍｅｄ． ， ２０１３， １３（６）： １０１５．

［４３］ 　 何兴娇（Ｈｅ Ｘ Ｊ） ． 浙江工业大学硕士论文（Ｍａｓｔｅｒ Ｄｉｓｓｅｒｔａｔｉｏｎ
ｏｆ Ｚｈｅｊｉａｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ）， ２００７．

［４４］ 　 Ｇｕｏ Ｙ Ｔ， Ｓｈｅｎ Ｓ Ｃ， Ｙｕｎ Ｊ Ｘ， Ｙａｏ Ｋ Ｊ． Ｃｈｉｎ． Ｊ． Ｂｉｏｔｅｃｈ． ，
２０１２， ２８（８）： ９９５．

［４５］ 　 Ｙｕｎ Ｊ Ｘ， Ｄａｆｏｅ Ｊ Ｔ， Ｐｅｔｅｒｓｏｎ Ｅ， Ｘｕ Ｌ Ｈ， Ｙａｏ Ｓ Ｊ， Ｄａｕｇｕｌｉｓ Ａ
Ｊ． Ｊ． Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒ． Ａ， ２０１３， １２８４： １４８．

［４６］ 　 Ｗａｎｇ Ｌ Ｈ， Ｃｈｅｎ Ｆ， Ｙｕｎ Ｊ Ｘ， Ｙａｏ Ｋ Ｊ， Ｙａｏ Ｓ Ｊ． Ｊ． Ｃｈｅｍ．
Ｅｎｇ． Ｃｈｉｎ． Ｕｎｉｖ． ， ２００９， ２３（３）： ４８０．

［４７］ 　 Ｙｕｎ Ｊ Ｘ， Ｄａｆｏｅ Ｊ Ｔ， Ｐｅｔｅｒｓｏｎ Ｅ， Ｘｕ Ｌ Ｈ， Ｙａｏ Ｓ Ｊ， Ｄａｕｇｕｌｉｓ Ａ
Ｊ． Ｊ． Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒ． Ａ， ２０１３， １２８４： １４８．

［４８］ 　 Ｄａｉｎｉａｋ Ｍ Ｂ， Ｋｕｍａｒ Ａ， Ｐｌｉｅｖａ Ｆ Ｍ， Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ Ｂ． Ｊ．
Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒ． Ａ， ２００４， １０４５： ９３．

［４９］ 　 Ｎｏｐｐｅ Ｗ， Ｐｌｉｅｖａ Ｆ Ｍ， Ｇａｌａｅｖ Ｉ Ｙ， Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ Ｂ． Ｊ．
Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒ． Ａ， ２００６， １１０１： ７９．

［５０］ 　 Ｐｌｉｅｖａ Ｆ Ｍ， Ｋａｒｌｓｓｏｎ， Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ Ｂ． Ｊ． Ａｐｐｌ． Ｐｏｌｙｍ． Ｓｃｉ． ，
２００６， １００（２）： １０５７．

［５１］ 　 Ｂａｃｈｅｖａ Ａ Ｖ， Ｐｌｉｅｖａ Ｆ Ｍ， Ｌｙｓｏｇｏｒｓｋａｙａ Ｅ Ｎ， ＦｉｌｉｐｐｏｖａＩ Ｙ，
Ｌｏｚｉｎｓｋｙ Ｖ Ｉ． Ｂｉｏｏｒｇ． Ｍｅｄ． Ｃｈｅｍ． Ｌｅｔｔ． ， ２００１， １１： １００５．

［５２］ 　 Ｐｌｉｅｖａ Ｆ Ｍ， Ｋｏｃｈｅｔｋｏｖ Ｋ Ａ， Ｓｉｎｇｈ Ｉ， Ｐａｒｍａｒ Ｖ Ｓ， Ｂｅｌｏｋｏｎ Ｙ
Ｎ， Ｌｏｚｉｎｓｋｙ Ｖ Ｉ． Ｂｉｏｔｅｃｈｎｏｌ． Ｌｅｔｔ． ， ２０００， ２２： ５５１．

［５３］ 　 Ｂｅｒｅｌｉ Ｎ， Ａｎｄａç Ｍ， Ｂａｙｄｅｍｉｒ Ｇ， Ｓａｙ Ｒ， Ｆｉｌｉｐｐｏｖａ Ｉ Ｙ， Ｇａｌａｅｖ
Ｉ Ｙ， Ｄｅｎｉｚｌｉ Ａ． Ｊ． Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒ． Ａ， ２００８， １１９０： １８．

［５４］ 　 Ｂａｙｄｅｍｉｒ Ｇ， Ｂｅｒｅｌｉ Ｎ， Ａｎｄａç Ｍ， Ｓａｙ Ｒ， Ｇａｌａｅｖ Ｉ Ｙ， Ｄｅｎｉｚｌｉ
Ａ． Ｃｏｌｌｏｉｄ． Ｓｕｒｆａｃｅ． Ｂ， ２００９， ６８： ３３．

［５５］ 　 Ｄｅｒａｚｓｈａｍｓｈｉｒ Ａ， Ｂａｙｄｅｍｉｒ Ｇ， Ａｎｄａｃ Ｍ， Ｓａｙ Ｒ， Ｇａｌａｅｖ Ｉ Ｙ，
Ｄｅｎｉｚｌｉ Ａ． Ｍａｃｒｏｍｏｌ． Ｃｈｅｍ． Ｐｈｙｓ． ， ２０１０， ２１１： ６５７．

［５６］ 　 Ｄｅｎｇ Ｙ Ｐ， Ｚｈａｎｇ Ｇ Ｈ， Ｘｕ Ｌ Ｈ， Ｓｈｅｎ Ｓ Ｃ， Ｙｕｎ Ｊ Ｘ， Ｙａｏ Ｋ Ｊ．
Ｊ． Ｃｈｅｍ． Ｅｎｇ． Ｃｈｉｎ． Ｕｎｉｖ． ， ２０１３， ２１（１）： １１９．

［５７］ 　 Ｃｈｅｎ Ｚ Ｙ， Ｘｕ Ｌ， Ｌｉａｎｇ Ｙ， Ｗａｎｇ Ｊ Ｂ， Ｚｈａｏ Ｍ Ｐ， Ｌｉ Ｙ Ｚ． Ｊ．
Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒ． Ａ， ２００７， １１８２： １２８．

［５８］ 　 Ｂｌｏｃｈ Ｋ， ＬｏｚｉｎｓｋｙＶ Ｉ， Ｇａｌａｅｖ Ｉ Ｙ， Ｙａｖｒｉｙａｎｚ Ｋ， Ｖｏｒｏｂｅｙｃｈｉｋ
Ｍ， Ａｚａｒｏｖ Ｄ， Ｄａｍｓｈｋａｌｎ Ｌ Ｇ， Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ Ｂ， Ｖａｒｄｉ１ Ｐ． Ｊ．
Ｂｉｏｍｅｄ． Ｍａｔｅｒ． Ｒｅｓ． ， Ｐａｒｔ Ａ， ２００５， ７５Ａ（４）： ８０２．

［５９］ 　 Ｓｕｎ Ｓ Ｊ， Ｔａｎｇ Ｙ Ｈ， Ｆｕ Ｑ， Ｚｈａｏ Ｙ Ｄ． Ｊ． Ｓｅｐ． Ｓｃｉ． ， ２０１２， ３５
（７）： ８９３．

［６０］ 　 Ｓｕｎ Ｓ Ｊ， Ｔａｎｇ Ｙ Ｈ， Ｆｕ Ｑ， Ｌｉｕ Ｘ， Ｇｕｏ Ｙ Ａ， Ｚｈａｏ Ｙ Ｄ， Ｃｈａｎｇ
Ｃ． Ｉｎｔ． Ｊ Ｂｉｏｌ． Ｍａｃｒｏｍｏｌ． ， ２０１２， ５０（４）： １００２．

［６１］ 　 Ｋａｔｈｕｒｉａ Ｎ， Ｔｒｉｐａｔｈｉ Ａ， ＫｕｍａｒＡ． Ａｃｔａ． Ｍｅｔａｌｌ． ， ２００９， ５：
４０６．

［６２］ 　 Ａｒｒｕａ Ｒ Ｄ， Ｈａｄｄａｄ Ｐ Ｒ， Ｈｉｌｄｅｒ Ｅ Ｆ． Ｊ． Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒ． Ａ， ２０１３，
１３１１： １２１．

［６３］ 　 张凯（Ｚｈａｎｇ Ｋ）． 中国地质大学硕士论文（Ｍａｓｔｅｒ Ｄｉｓｓｅｒｔａｔｉｏｎ
ｏｆ Ｃｈｉｎａ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ Ｇｅｏｓｃｉｅｎｃｅｓ）， ２０１２．

［６４］ 　 Ｋｕｍａｋｕｒａ Ｍ． Ｐｏｌｙｍ． Ａｄｖ． Ｔｅｃｈｎｏｌ． ， ２００１， １２： ４１５．
［６５］ 　 Ｓｕｔａｎｉ Ｋ， Ｋａｅｔｓｕ Ｉ， Ｕｃｈｉｄａ Ｋ． Ｒａｄｉａｔ． Ｐｈｙｓ． Ｃｈｅｍ． ， ２００１，

６１： ４９．
［６６］ 　 Ｈａｙａｓｈｉ Ｔ， Ｈｙｏｎ Ｓ Ｈ， Ｃｈａ Ｗ Ｉ， Ｉｋａｄａ Ｙ． Ｊ． Ａｐｐｌ． Ｐｏｌｙｍ．

Ｓｃｉ． ， １９９３， ４９： ２１２１．
［６７］ 　 Ｂｅｌｏｋｏｎ Ｙ Ｎ， Ｋｏｃｈｅｔｋｏｖ Ｋ Ａ， Ｐｌｉｅｖａ Ｆ Ｍ． Ａｐｐｌ． Ｂｉｏｃｈｅｍ．

Ｂｉｏｔｅｃｈｎｏｌ． ， ２０００， ８８： ９７．
［６８］ 　 Ｆｉｌｉｐｐｏｖａ Ｉ Ｙ， Ｂａｃｈｅｖａ Ａ Ｖ， Ｂａｉｂａｋ Ｏ Ｖ， Ｐｌｉｅｖａ Ｆ Ｍ，

Ｌｙｓｏｇｏｒｓｋａｙａ Ｅ Ｎ， Ｏｋｓｅｎｏｉｔ Ｅ Ｓ， Ｌｏｚｉｎｓｋｙ Ｖ Ｉ． Ｒｕｓｓ． Ｃｈｅｍ．



刘春桃等：聚合物晶胶的制备、性能及生物医学应用 综述与评论

化学进展， ２０１４， ２６（７）： １１９０ ～ １２０１ ·１２０１　 ·

Ｂｕｌｌ． ， ２００１， ５０： １８９６．
［６９］ 　 Ｌｕｓｔａ Ｋ Ａ， Ｓｔａｒｏｓｔｉｎａ Ｎ Ｇ， Ｇｏｒｋｉｎａ Ｎ Ｂ， Ｆｉｋｈｔｅ Ｂ Ａ， Ｌｏｚｉｎｓｋｉï

Ｖ Ｉ． Ｐｒｉｋｌ． Ｂｉｏｋｈｉｍ． Ｍｉｋｒｏｂｉｏｌ． ， １９８８， ２４（４）： ５０４．
［７０］ 　 Ｋｕｍａｒ Ａ， Ｃａｂａｌｌｅｒｏ Ａ Ｒ， Ｐｌｉｅｖａ Ｆ Ｍ， Ｇａｌａｅｖ Ｉ Ｙ， Ｎａｎｄａｋｕｍａｒ

Ｋ Ｓ， Ｋａｍｉｈｉｒａ Ｍ， Ｈｏｌｍｄａｈｌ Ｒ， Ｏｒｆａｏ Ａ， Ｍａｔｔｉａｓｓｏｎ Ｂ． Ｊ． Ｍｏｌ．
Ｒｅｃｏｇｎｉｔ． ， ２００５， １８： ８４．

［７１］ 　 Ｌｕｓｔａ Ｋ Ａ， Ｃｈｕｎｇ Ｋ， Ｓｕｌ Ｗ， Ｐａｒｋ Ｈ Ｓ， Ｓｈｉｎ Ｄ． Ｐｒｏｃｅｓｓ．
Ｂｉｏｃｈｅｍ． ， ２０００， ３５： １１７７ － １１８２

［７２］　 Ｓｃａｒｄｉ Ｖ． Ｍｅｔｈｏｄｓ Ｅｎｚｙｍｏｌ． ， １９８７， １３５Ｂ： ２９３．
［７３］ 　 Ｋｉｒｓｅｂｏｍ Ｈ， Ａｇｕｉｌａｒ Ｍ Ｒ， Ｒｏｍａｎ Ｊ Ｓ， Ｆｅｒｎａｎｄｅｚ Ｍ， Ｐｒｉｅｔｏ Ｍ

Ａ， Ｂｏｎｄａｒ Ｂ． Ｊ． Ｂｉｏａｃｔ． Ｃｏｍｐａｔ． Ｐｏｌ， ２００７， ２２（６）： ６２１．
［７４］ 　 Ｊｕｒｇａ Ｍ， Ｄａｉｎｉａｋ Ｍ Ｂ， Ｓａｒｎｏｗｓｋａ Ａ， Ｊａｂｌｏｎｓｋａ Ａ， Ｔｒｉｐａｔｈｉ Ａ，

Ｐｌｉｅｖａ Ｆ Ｍ， Ｓａｖｉｎａ Ｉ Ｎ， Ｓｔｒｏｊｅｋ Ｌ， Ｊｕｎｇｖｉｄ Ｈ， Ｋｕｍａｒ Ａ，
Ｌｕｋｏｍｓｋａ Ｂ， Ｊａｎｉｋ Ｋ Ｄ， Ｆｏｒｒａｚ Ｎ， ＭｃＧｕｃｋｉｎ Ｃ Ｐ．
Ｂｉｏｍａｔｅｒｉａｌｓ， ２０１１， ３２（１３）： ３４２３．

［７５］ 　 Ｔｒｉｐａｔｈｉ Ａ， Ｋａｔｈｕｒｉａ Ｎ， Ｋｕｍａｒ Ａ． Ｊ． Ｂｉｏｍｅｄ． Ｍａｔｅｒ． Ｒｅｓ． Ｐａｒｔ
Ａ， ２００９， ９０Ａ（３）： ６８０．

［７６］ 　 Ｔｒｉｐａｔｈｉ Ａ， Ｋｕｍａｒ Ａ． Ｍａｃｒｏｍｏｌ． Ｂｉｏｓｃｉ． ， ２０１１， １１（１）： ２２．
［７７］ 　 Ｔｒｉｐａｔｈｉ Ａ， Ｖｉｓｈｎｏｉ Ｔ， Ｓｉｎｇｈ Ｄ， Ｋｕｍａｒ Ａ． Ｍａｃｒｏｍｏｌ． Ｂｉｏｓｃｉ． ，

２０１３， １３： ８３８．
［７８］ 　 Ｌｉｕ Ｙ， Ｖｒａｎａ Ｎ Ｅ， Ｃａｈｉｌ Ｐ Ａ， ＭｃＧｕｉｎｎｅｓｓ Ｇ Ｂ． Ｊ． Ｂｉｏｍｅｄ．

Ｍａｔｅｒ． Ｒｅｓ． Ｂ， ２００９， ９０Ｂ（２）： ４９２．
［７９］ 　 Ｍａｔｈｅｗｓ Ｄ Ｔ， Ｂｉｒｎｅｙ Ｙ Ａ， Ｃａｈｉｌｌ Ｐ Ａ， ＭｃＧｕｉｎｎｅｓｓ Ｇ Ｂ． Ｊ．

Ｂｉｏｍｅｄ． Ｍａｔｅｒ． Ｒｅｓ． Ｂ， ２００８， ８４Ｂ（２）： ５３１．
［８０］ 　 Ｂａｊｐａｉ Ａ Ｋ， Ｓａｉｎｉ Ｒ． Ｊ． Ｍａｔｅｒ． Ｓｃｉ． Ｍａｔｅｒ． Ｍｅｄ． ， ２００９， ２０

（１０）： ２０６３．
［８１］ 　 Ｖｒａｎａ Ｎ Ｅ， Ｃａｈｉｌｌ Ｐ Ａ， ＭｃＧｕｉｎｎｅｓｓ Ｇ Ｂ． Ｊ． Ｂｉｏｍｅｄ． Ｍａｔｅｒ．

Ｒｅｓ． Ａ， ２０１０， ９４Ａ（４）： １０８０．
［８２］ 　 Ｖｒａｎａ Ｎ Ｅ， Ｍａｔｓｕｍｕｒａ Ｋ， Ｈｙｏｎ Ｓ Ｈ， Ｇｅｅｖｅｒ Ｌ Ｍ， Ｋｅｎｎｅｄｙ Ｊ

Ｅ， Ｌｙｏｎｓ Ｊ Ｇ， Ｈｉｇｇｉｎｂｏｔｈａｍ Ｃ Ｌ， Ｃａｈｉｌｌ Ｐ Ａ， ＭｃＧｕｉｎｎｅｓｓ Ｇ
Ｂ． Ｊ． Ｔｉｓｓｕｅ． Ｅｎｇ． Ｒｅｇｅｎ． Ｍｅｄ． ， ２０１２， ６（４）： ２８０．

［８３］ 　 Ｂｏｌｇｅｎ Ｎ， Ｖａｒｇｅｌ Ｉ， Ｋｏｒｋｕｓｕｚ Ｐ． Ｊ． Ｂｉｏｍｅｄ． Ｍａｔｅｒ． Ｒｅｓ． Ａ，
２００９， ９１Ａ（１）： ６０．

［８４］ 　 Ｓｉｎｇｈ Ｄ， Ｎａｙａｋ Ｖ， Ｋｕｍａｒ Ａ． Ｉｎｔ． Ｊ． Ｂｉｏｌ． Ｓｃｉ． ， ２０１０， ６（４）：
３７１．

［８５］ 　 Ｓａｖｉｎａ Ｉ Ｎ， Ｄａｉｎｉａｋ Ｍ， Ｊｕｎｇｖｉｄ Ｈ， Ｍｉｋｈａｌｏｖｃｋｙ Ｓ Ｖ， Ｇａｌａｅｖ Ｌ
Ｙ． Ｊ． Ｂｉｏｍａｔｅｒ． Ｓｃｉ． ， Ｐｏｌｙｍ． Ｅｄ． ， ２００９， ２０（１２）： １７８１．

［８６］ 　 Ｂöｌｇｅｎ Ｎ， Ｙａｎｇ Ｙ， Ｋｏｒｋｕｓｕｚ Ｐ， Ｇüｚｅｌ Ｅ， Ｈａｊ Ａ Ｊ， Ｐｉşｋｉｎ Ｅ．
Ｊ． Ｔｉｓｓｕｅ． Ｅｎｇ． Ｒｅｇｅｎ． Ｍｅｄ． ， ２０１１， ５（１０）： ７７０．

［８７］ 　 Ｓｉｎｇｈ Ｄ， Ｔｒｉｐａｔｈｉ Ａ， Ｎａｙａｋ Ｖ， Ｋｕｍａｒ Ａ． Ｊ． Ｂｉｏｍａｔｅｒ． Ｓｃｉ． ，
Ｐｏｌｙｍ． Ｅｄ． ， ２０１１， ２２（１３）： １７３３．

［８８］ 　 Ｐｈａｄｋｅ Ａ， Ｈｗａｎｇ Ｙ Ｓ， Ｋｉｍ Ｓ Ｈ， Ｋｉｍ Ｓ Ｈ， Ｙａｍａｇｕｃｈｉ Ｔ，
Ｍａｓｕｄａ Ｋ， Ｖａｒｇｈｅｓｅ Ｓ． Ｅｕｒ． Ｃｅｌｌｓ． Ｍａｔｅｒ． ， ２０１３， ２５： １１４．

［８９］ 　 Ｚｈａｎ Ｘ Ｙ， Ｌｕ Ｄ Ｐ， Ｌｉｎ Ｄ Ｑ， Ｙａｏ Ｓ Ｊ． Ｊ． Ａｐｐｌ． Ｐｏｌｙｍ． Ｓｃｉ． ，
２０１３， １２（５）： ３０８２．

［９０］ 　 Ｍｕ Ｃ Ｄ， Ｌｉｕ Ｆ， Ｃｈｅｎｇ Ｑ Ｓ， Ｌｉ Ｈ Ｌ， Ｗｕ Ｂ， Ｚｈａｎｇ Ｇ Ｚ， Ｌｉｎ
Ｗ． Ｍａｃｒｏｍｏｌ． Ｍａｔｅｒ． Ｅｎｇ． ， ２０１０， ２９５（２）： １００．

［９１］ 　 Ｊｉａｎｇ Ｓ， Ｌｉｕ Ｓ， Ｆｅｎｇ Ｗ Ｈ． Ｊ． Ｍｅｃｈ． Ｂｅｈａｖ． Ｂｉｏｍｅｄ． ， ２０１１，
４（７）： １２２８．


