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互穿网络水凝胶的药物释放及抗菌性能
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　　摘　要:以海藻酸钠(Sodiumalginate,SA)和 NＧ异丙基丙烯酰胺(NＧisopropylacrylamide,NIPAAm)为原料,采
用氧化还原自由基聚合和物理交联的方法合成海藻酸钙/聚(NＧ异丙基丙烯酰胺)互穿网络结构水凝胶(AlginateＧ
Ca２＋/PNIPAAmIPNhydrogel).利用红外光谱仪(FTＧIR)、差示扫描量热仪(DSC)以及扫描电子显微镜(SEM)对

制备的水凝胶材料进行理化性质表征;以SA/NIPAAm 比例、药物浓度、载药方式和介质温度为实验变量,研究水凝

胶的盐酸四环素释放行为,并以抑菌圈表征其抗菌性能.结果表明:NＧ异丙基丙烯酰胺比例越高,药物累积释放率

越低;药物浓度越高,药物累积释放率也略有下降;采用直接包埋的方法可有效的延长药物缓释的时间,具有良好的

药物释放性能;在３７℃的介质温度下,药物的累积释放率远大于２５℃,并且具有良好的抗菌效果.制备所得水凝胶

在创伤敷料应用方面将具有良好的前景.
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０　引　言

水凝胶是亲水性高分子通过共价键、氢键、范德

华力或物理缠结形成的交联网络,其在水中溶胀而

不溶解,并可保持原有形状[１].水凝胶敷料具有良

好的生物相容、透湿、吸收组织渗出液以及阻隔外界

细菌侵入等特性,为创面愈合提供了适宜的微环

境[２Ｇ３];此外,水凝胶敷料可敷贴于创面而不发生黏

连,在更换敷料的过程中不会对新生组织造成损伤,
在医疗卫生领域具有潜在的应用前景[４].充当药物

载体和具备抗菌能力是水凝胶敷料所需具备的两项

重要功能,其对于提高药物利用率、避免创面炎症等

方面具有重要意义.
海藻酸钠是一种源自于褐藻的天然多糖类高分

子,具有来源广泛、低毒性和良好生物相容性等特点[５],
而 聚 NＧ异 丙 基 丙 烯 酰 胺 (NＧisopropylacrylamide,

PNIPAAm)是一种具有温度敏感特性的有机高分

子,其在３３℃左右具有一个转变温度,随着外界温

度的变化显示出良好的亲/疏水性变化[６Ｇ７],由于其

转变温度与体温较为接近,常作为温度敏感单元而

被引入到生物医用水凝胶体系中,以实现对药物的

可控释放.盐酸四环素作为一种广谱抗生素,是四

环素碱的盐酸盐[８],具有分子量低、水溶性好、毒副

作用小以及贮存期长等特点,在创面愈合过程中可

实现快速抑菌的目的且效果显著.
本文以海藻酸钠(Sodiumalginate,SA)和 NＧ异

丙基丙烯酰胺(NＧisopropylacrylamide,NIPAAm)这
两种高分子为原料,通过自由基聚合和物理交联

的方法合成了海藻酸钙/PNIPAAmIPN温敏水凝

胶,利用红外光谱仪、差示扫描量热仪和扫描电子

显微镜研究水凝胶的化学结构、转变温度以及表

面形 貌;选 取 盐 酸 四 环 素 为 模 型 药 物,以 SA/

NIPAAm比例、药物浓度、载药方式和介质温度为

实验变量,通过紫外Ｇ可见分光光度法研究药物累

积释放率,并通过抑菌圈法表征载药水凝胶的抗

菌性能.



１　实验部分

１．１　试剂和仪器

试剂:海藻酸钠(Sodiumalginate,SA,粘度大于

等于 ２０００cP)、氯 化 钙 (CaCl２,分 析 纯),均 来 自

SigmaＧAldrich公司;NＧ异丙基丙烯酰胺(NIPAAm,

９８％)、N,ǸＧ亚甲基双丙烯酰胺(MBAA,９９％)、过硫

酸铵(APS,９９．９９％)、N,N,Ǹ,ǸＧ四甲基乙二胺

(TEMED,分析纯)、盐酸四环素(TCH,９６％),均来

自阿拉丁公司;磷酸氢二钠(分析纯)、磷酸二氢钾

(分析纯)、氯化钠(分析纯)、氯化钾(分析纯),均来

自天津市科密欧化学试剂有限公司;营养琼脂(分析

纯)、酵母浸粉(分析纯)、蛋白胨(分析纯),均来自杭

州百思生物技术有限公司;大肠杆菌(E．coli)和金

黄色葡萄球菌(S．aureus)来自上海鲁微科技有限公

司.
仪器:电子天平(ML１０４/０２,瑞士梅特勒Ｇ托利

多公司),pH 计(FEＧ２０,瑞士梅特勒Ｇ托利多公司),
冷冻干燥机(FDＧ１CＧ５０,北京博医康实验仪器有限

公司),红外光谱仪 (VERTEX７０,德国布鲁克公

司),差示扫描量热仪(Q２０００,美国 TA 公司),扫描

电子显微镜(JSMＧ５６１０LV,日本电子株式会社),紫
外可见分光光度计(Lambda３５,美国珀金埃尔默公

司),高压灭菌锅(MLSＧ３７５１L,日本松下电器产业

株式会社),台式恒温振荡箱(TQZＧ３１２,上海精宏实

验设备有限公司),隔水培养箱(GHPＧ９０８０,上海一

恒科技有限公司).

１．２　实验方法

１．２．１　干态浸泡法制备载药水凝胶

无氧条件下向洁净的试管中依次加入一定量的

SA、NIPAAm、交联剂 MBAA,并用２０mL去离子

水使其充分溶解;接着加入引发剂 APS和促进剂

TEMED,密封试管中２５ ℃反应１２h.反应结束

后,将试管中的样品浸泡于１．０％(w/v)的氯化钙溶

液中２４h,得到海藻酸钙/PNIPAAmIPN温敏水凝

胶.随后将冷冻干燥后的干态凝胶浸泡于一定浓度

的盐酸四环素水溶液４８h以达到溶胀平衡的状态;
最后再次将载药后的水凝胶冷冻干燥至恒重,等待

测试.干态浸泡法制备载药水凝胶的实验流程如图

１所示,原料配比列于表１.

图１　干态浸泡法制备载药水凝胶的实验流程示意

表１　海藻酸钙/聚(NＧ异丙基丙烯酰胺)互穿网络结构温敏水凝胶制备的原料配比

样品编号 SA/g NIPAAm/g MBAA/mg APS/mg TEMED/μL 去离子水/mL

１ ０．２ ０．５ ６．８ ２０ ６．０ ２０

２ ０．２ １．０ １３．６ ２０ ６．０ ２０

３ ０．２ ２．０ ２７．２ ２０ ６．０ ２０

１．２．２　直接包埋法制备载药水凝胶

用２０mL 去离子水将 SA、NIPAAm、交联剂

MBAA和一定量的盐酸四环素充分溶解,随后加入

引发剂 APS(２０mg)和促进剂 TEMED(６．０μL),
密闭试管后在２５ ℃的水浴中反应１２h.反应结

束后,将样品浸泡在氯化钙和盐酸四环素的混合

溶液中２４h,得到载药水凝胶,其中,氯化钙浓度

为０．０１g/mL,盐酸四环素浓度与第一步相同.载

药水凝胶的干燥方式与干态浸泡法一致,待干燥

至恒重后密闭保存,等待后续实验测试.直接包

埋法制备载药水凝胶的流程如图２所示,原料配

比与表１一致.
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图２　直接包埋法制备载药水凝胶的实验流程示意

１．３　测试与表征

１．３．１　海藻酸钙/PNIPAAmIPN温敏水凝胶化学

结构的表征

利用红外光谱仪表征水凝胶样品的官能团组

成,扫描范围为４０００~５００cm－１,扫描次数为６４
次,分辨率为４cm－１.

１．３．２　海藻酸钙/PNIPAAmIPN温敏水凝胶转变

温度的表征

利用差示扫描量热仪测试水凝胶样品的转变温

度,升温范围为２５~４０ ℃,升温速率为３ ℃/min,
氮气流速为５０mL/min.

１．３．３　海藻酸钙/PNIPAAmIPN温敏水凝胶表面

形貌的表征

利用扫描电子显微镜观测所得水凝胶样品的表

面形貌,测试前样品表面需进行喷金处理.

１．３．４　海藻酸钙/PNIPAAmIPN温敏水凝胶药物

释放行为的表征

以pH 值为７．４,浓度为０．０１mol/L的PBS缓

冲液作为释放介质,在２５℃或３７℃的恒温水浴中

进行药物释放实验.释放过程如下:将载药的干态

水凝胶放入含有３０mL释放液(PBS,pH＝７．４)的
锥形瓶中,恒温振荡(７５r/min),定时移取３mL释

放液用于测定药物释放率,并补充上等体积的新鲜

空白PBS缓冲液.采用紫外可见分光光度法测定

盐酸四环素在介质中的浓度,工作曲线为c＝(A＋
０．０４３６)/０．０３５５,计算并绘制药物累积释放曲线图,
其中:A 为吸光度;c为盐酸四环素浓度,μg/mL.

１．３．５　海藻酸钙/聚(NＧ异丙基丙烯酰胺)水凝胶

抗菌性能的表征

将３．３g营养琼脂溶于１００mL去离子水中,加热

融化,１２０℃高压灭菌３０min,待冷却到６０℃左右倒入

培养皿中,冷却形成固体培养基.移取０．１mL菌液

(菌种浓度为１０５CFU/mL)均匀涂覆于固体培养基上,
利用打孔法注入载药水凝胶样品,于３７℃或２５℃下

恒温培养１８h,观察抑菌圈大小,并以抑菌环直径评价

水凝胶样品的抗菌性能[９],计算公式如式(１)所示:

D′＝D－d (１)

式中:D′为抑菌环直径;D 为抑菌圈外径;d为被测

样品直径.

２　结果与讨论

２．１　海藻酸钙/PNIPAAmIPN温敏水凝胶的理化

性质表征

２．１．１　红外谱图分析

图３为海藻酸钙、PNIPAAm 以及海藻酸钙/

PNIPAAmIPN温敏水凝胶的红外光谱图.从图３
中曲线a可以看出,３４１２cm－１处为－OH 的伸缩振

动吸收峰,２９２７cm－１处为－CH 的伸缩振动吸收

峰,１６１８cm－１ 和 １４１９cm－１ 处 为 海 藻 酸 钙 中 －
COO－ 的对称和反对称伸缩振动峰,１０３７cm－１处则

为吡喃环中 C－O 的伸缩振动吸收峰;曲线b中,

３６００~３２００cm－１处为 N－H 的伸缩振动吸收峰,

１６４９cm－１和１５４７cm－１处存在酰胺I带和酰胺II
带的特征吸收峰,分别为C＝O的伸缩振动峰,N－H
面内弯曲振动与部分C－N伸缩振动耦合产生的吸

收峰[１０],１３８５cm－１和１３７５cm－１处则为－CH(CH３)２
的特征吸收峰;而曲线c中,海藻酸钙与PNIPAAm
的特征吸收峰同时存在,其中在３４３３cm－１处出现

的强而宽的峰为海藻酸钙中的－OH 的伸缩振动吸

收峰与PNIPAAm中的 N－H 的伸缩振动吸收峰

相互叠加的结果,１６５５cm－１处则为 PNIPAAm 组

分酰胺中C＝O的伸缩振动吸收峰.

a．海藻酸钙水凝胶;b．聚(NＧ异丙基丙烯酰胺)水凝胶;

c．海藻酸钙/聚(NＧ异丙基丙烯酰胺)互穿网络结构水凝胶

图３　水凝胶的红外光谱图
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２．１．２　转变温度分析

图４为海藻酸钙/PNIPAAmIPN温敏水凝胶的

DSC曲线图.依据文献[１１],PNIPAAm分子链中存

在着亲/疏水平衡,当外界温度低于转变温度时,高分

子链呈现亲水性,当温度高于转变温度时,分子链剧

烈收缩并相互缠结,呈现疏水性,发生相分离现象,并
同时伴随着相应的放热行为.从图４中可以看出,每
条曲线均存在一个明显的吸热峰(峰值定义为转变温

度),并且随着SA/NIPAAm比例的变化,水凝胶的转

变温度均分布在３４．３５~３５．５４℃的狭小区间范围

内,与纯PNIPAAm的转变温度(３４．７３℃)较为接近.
这是 由 于 在 互 穿 网 络 结 构 体 系 中,海 藻 酸 钙 和

PNIPAAm网络之间无化学键结合,相对保持独立,
导致PNIPAAm仍可保持着自身的温敏性质;另一方

面,与纯PNIPAAm 相比,海藻酸钙/PNIPAAmIPN
温敏水凝胶的吸热峰尖锐程度下降,峰宽变宽,表明

海藻酸钙/PNIPAAmIPN温敏水凝胶的温敏响应速

率比纯PNIPAAm略有降低.

图４　海藻酸钙/聚(NＧ异丙基丙烯酰胺)互穿

网络结构温敏水凝胶的 DSC曲线

２．１．３　表面形貌分析

图５为不同SA/NIPAAm 比例时的海藻酸钙/
PNIPAAmIPN温敏水凝胶表面形貌图.从图５中

可以看出,水凝胶均存在着明显的孔洞结构,这种孔

洞结构的形成主要是由于溶剂的存在以及孔壁取向

的结果,同时,在水凝胶的合成过程中,SA中－COO－

存在着的静电斥力作用也可导致网络之间形成一定

的空间而形成孔洞结构[１２].另一方面,随着 SA/
NIPAAm比例中 NIPAAm组分的增加,水凝胶表面

的孔洞结构从蜂窝状逐渐转变为不规则状.这是因

为在一定的 NIPAAm 比例范围内,随着水凝胶中

NIPAAm含量的增加,有效交联密度增加,水凝胶孔

洞的蜂窝状结构逐渐变得规整;然而,随着 NIPAAm
含量的继续增加,孔洞开始被填埋,由规则蜂窝状结

构(图５(b))又逐渐转变为了不规则状(图５(c)).

图５　不同SA/NIPAAm比例的海藻酸钙/聚(NＧ异丙基

丙烯酰胺)互穿网络结构温敏水凝胶的表面形貌图

２．２　海藻酸钙/PNIPAAmIPN温敏水凝胶的药物

释放行为分析

２．２．１　SA/NIPAAm比例对药物释放行为的影响

采用干态浸泡法负载盐酸四环素,并研究海藻

酸钠/NIPAAm比例对药物释放行为的影响.结果

表明,SA/NIPAAm比例与水凝胶的载药量存在着

密切联系,当SA/NIPAAm比例为１︰２．５、１︰５和

１︰１０时,水凝胶的载药量分别为３４６．３、３２６．９μg/g
和２８０．７μg/g.图６则为海藻酸钠/NIPAAm比例

不同时的载药水凝胶药物释放曲线图.从图６中可

以看出,水凝胶的盐酸四环素累积释放率在前期迅速

增加,后逐渐趋于平缓,并且在２４h附近达到释放平

衡状态.这是由于在释放前期,水凝胶内外的盐酸四

环素存在着显著的浓度差,随着时间的延长,浓度差

趋于减小,并最终达到了内外浓度差的平衡状态;同
时,由于作为阳离子聚电解质的盐酸四环素与海藻酸

钙中的－COO－ 之间存在着静电引力,两方面的共同

作用导致累积释放率最终逐渐趋于稳定.另一方面,
相同释放时间下,样品的累积释放率随着 NIPAAm
比例的增加而降低.这是因为海藻酸钙/PNIPAAm
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IPN水凝胶网络中含有 NIPAAm的－CONH－和海

藻酸钙残留端－OH这两个亲水基团,盐酸四环素作

为水溶性模型药物,其能够进入凝胶网络中,并与这

些亲水基团以氢键形式相结合[１３Ｇ１４],NIPAAm 比例

越高,有效交联密度越高,水凝胶的溶胀性能越差,载
药量也相应越低,造成释放过程中水凝胶内部的药物

浓度差减小,从而导致相同释放时间下的累积释放率

降低;此外,水凝胶的多孔网络结构作为盐酸四环素

扩散的通道,随着NIPAAm比例的增加,孔洞结构从

蜂窝状变为无规则状,并且孔洞深度随之逐渐变浅,
这也是导致盐酸四环素的累积释放率随着 NIPAAm

比例的增加而降低的一个原因.
比较３７℃和２５℃时的药物累积释放率可知,

３７℃时的盐酸四环素累积释放率大于２５℃.这是

由于２５℃低于海藻酸钙/PNIPAAmIPN温敏水凝

胶的转变温度,水凝胶网络呈溶胀状态,盐酸四环素

的释放主要依赖于内外浓度差,通过水凝胶内部的

多孔网络由内而外实现释放;当介质温度为３７ ℃
时,PNIPAAm 中疏水基团的缔合作用增强[１５],孔
洞结构发生坍塌,水凝胶开始收缩,溶胀程度较小,
致使盐酸四环素被挤出,挤压和内外浓度差的共同

作用导致累积释放率的增加.

图６　海藻酸钠/NＧ异丙基丙烯酰胺比例不同时的水凝胶药物释放曲线

２．２．２　药物浓度对药物释放行为的影响

以SA∶NIPAAm＝１∶５的比例制备海藻酸

钙/PNIPAAmIPN温敏水凝胶为研究对象,以干态

浸泡法负载盐酸四环素,实验选取的盐酸四环素浓

度为２０、１００μg/mL和２００μg/mL三个梯度,其载

药量分别为３３４．４、１３８２．４μg/g和３１００．７μg/g.
图７则为盐酸四环素浓度不同时的水凝胶药物释放

曲线.与图６相类似,药物累积释放率在初期迅速

增加,然后趋于平缓,并最终在１５~２５h内达到释

放平衡.其次,盐酸四环素浓度越低,累积释放率略

有增加.盐酸四环素作为阳离子聚电解质,与海藻

酸钙分子中的－COO－ 之间存在着静电引力的作

用,随着盐酸四环素载药量的增加,药物分子与水凝

胶高分子之间的静电引力增加,导致累积释放率随

着盐酸四环素浓度的增加而略有减小.
比较３７℃和２５℃时的药物累积释放率可知,随

着盐酸四环素的浓度从２０μg/mL增加至２００μg/mL,
其在两个温度条件下达到释放平衡时的平衡累积释

放率之差分别为２９．８９％、２５．９７％和２５．９４％,数值

略有减小.当介质温度从２５℃升高至３７℃时,盐
酸四环素分子的运动相对剧烈,削弱了盐酸四环素

分子与水凝胶基材之间的相互作用力,同时在水凝

胶网络坍塌收缩的作用下,盐酸四环素易于被挤出;
同时,由于水凝胶中的 NIPAAm 含量相同,水凝胶

基材本身的疏水性接近,然而,盐酸四环素浓度越

高,其与基材之间的静电引力越大,静电引力的作用

导致了３７℃和２５℃两温度之间的平衡累积释放率

之差略微有所减小.

图７　盐酸四环素浓度不同时的水凝胶药物释放曲线
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２．２．３　载药方式对药物释放行为的影响

图８为直接包埋法和干态浸泡法下的盐酸四环

素释放曲线.从图８中可知,直接包埋法具有更好

的缓释效果.以２０μg/mL为例,在３７℃的介质温

度下,采用直接包埋法的样品在１０h时仅有５６％的

累积释放率,而采用干态浸泡法样品的累积释放率

则已达到８９％;同时,与干态浸泡法相比,采用直接

包埋法的样品在２４h时仍未达到释放平衡.药物

的释放速率主要由两个连续的过程所决定的,即水

分子从外部介质向水凝胶内部迁移以及药物从凝胶

内部向外扩散并释放.干态浸泡法的冷冻干燥过程

易于对水凝胶的孔洞结构造成一定程度的破坏,加
快了水分子的迁移和盐酸四环素小分子的扩散,促
进了药物的向外释放;与之相反,采用直接包埋法的

水凝胶样品结构和力学性能均保持完好,有利于减

缓盐酸四环素的释放速率.

利用 KorsmeyerＧPeppas模型[１６]进一步研究载

药方式不同时的药物释放速率,其公式如式(２)所
示:

Mt

M ∞
＝ktn (２)

式中:Mt 和M ∞ 分别代表水凝胶在t时刻的药物释

放量和药物总量;n为扩散指数;k为速率常数,表征

药物释放速率.
表２为海藻酸钙/PNIPAAmIPN 温敏水凝胶

的药物释放速率常数.从表２中可知,采用直接包

埋法的水凝胶药物释放速率常数k分布在０．１１３至

０．２１６的区间范围内,远远小于采用干态浸泡法的水

凝胶药物释放速率常数(k分布在０．２９７~０．５７０的范

围),k的数值越小,表明盐酸四环素的缓释效果越

好[１７],这一实验结果与图８所得结果相一致,即直接

包埋法比干态浸泡法具有更好的药物缓释效果.

图８　药物装载方式不同时的水凝胶药物释放曲线图

表２　海藻酸钙/聚(NＧ异丙基丙烯酰胺)互穿网络结构温敏水凝胶的药物释放速率常数

药物装载方式
不同温度时的浓度

/(μg􀅰mL－１)
速率常数k 药物装载方式

不同温度时的浓度

/(μg􀅰mL－１)
速率常数k

直接包埋法

２０(３７℃) ０．２１６
２０(２５℃) ０．２０１
２００(３７℃) ０．２０３
２００(２５℃) ０．１１３

干态浸泡法

２０(３７℃) ０．５７０
２０(２５℃) ０．２９７
２００(３７℃) ０．４４１
２００(２５℃) ０．３２４

２．３　海藻酸钙/PNIPAAmIPN温敏水凝胶的抗菌

性能评价

以未载药水凝胶(记作０)作为空白样,以直接

包埋浓度为２０、１００μg/mL和２００μg/mL盐酸四环

素的水凝胶(分别记作１、２和３)作为对照样,对金

黄色葡萄球菌和大肠杆菌进行抗菌性能测试,结果

如图９所示,抑菌圈尺寸列于表３.从图９可知,在

３７℃的培养温度下,１、２和３号水凝胶样品的周围

均出现明显的抑菌圈,而０号样品则无抑菌圈存在.
这是３７ ℃的环境温度高于海藻酸钙/PNIPAAm

IPN温敏水凝胶的转变温度,水凝胶网络坍塌并收

缩,盐酸四环素被释放并扩散至固体培养基中,从而

形成了抑菌圈[１８].另一方面,从表３可知,抑菌环

直径随着水凝胶中盐酸四环素浓度的增加而增大,
水凝胶抗菌性能的强弱与抑菌环直径大小紧密相

关,随着盐酸四环素浓度的增加,对金黄色葡萄球菌

和大肠杆菌的抑制作用均有所增加;同时,载药水凝

胶对金黄色葡萄球菌的抑制作用略高于大肠杆菌,
这是因为金黄色葡萄球菌作为革兰氏阳性菌,其细

胞壁中只含有肽聚糖成分,盐酸四环素可通过抑制
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肽聚糖中肽链的增长和影响蛋白的合成而产生抑菌

作用,表现出良好的抗菌效果,而大肠杆菌作为革兰

氏阴性菌,其细胞壁中除了肽聚糖外,还有存在脂多

糖组分,脂多糖的保护作用导致盐酸四环素对大肠

杆菌的抑制作用略低于金黄色葡萄球菌.与之相

反,２５℃的培养温度下,空白样和对照样均无抑菌

圈存在,这可能是由于以下两方面的原因造成的:首
先,２５℃非细菌生长繁殖的最适宜温度;其次,包埋

在海藻酸钙/PNIPAAmIPN 温敏水凝胶中的盐酸

四环素在转变温度以下难以通过固? 固界面的接触

而实现释放.故海藻酸钙/PNIPAAmIPN 温敏水

凝胶应用于创面敷料时具有良好的抗菌效果.

图９　金黄色葡萄球菌和大肠杆菌的抑菌圈照片

表３　海藻酸钙/聚(NＧ异丙基丙烯酰胺)
互穿网络结构温敏水凝胶的抑菌环直径

水凝胶样品
抑菌环直径/cm

金黄色葡萄球菌 大肠杆菌

空白样(０号) ０．００ ０．００
２０μg/mL盐酸四环素样品(１号) ３．０４ ２．８７
１００μg/mL盐酸四环素样品(２号) ４．６３ ４．５１
２００μg/mL盐酸四环素样品(３号) ４．６９ ４．５３

３　结　论

运用自由基聚合法合成了海藻酸钙/PNIPAAm
IPN温敏水凝胶,表征了其化学结构、转变温度和表

面形貌等理化性质,以此为基础,着重分析了以

SA/NIPAAm比例、盐酸四环素浓度、载药方式和

介质温度等因素下的药物释放行为,并表征了其抗

菌性能,主要结果如下:

a)运用自由基聚合法可成功制备海藻酸钙/

PNIPAAmIPN 温敏水凝胶,且SA 的用量对转变

温度无影响,均保持在３４℃左右.

b)SA/NIPAAm 比例、药物浓度、载药方式以

及介质温度均对药物累积释放率有一定的影响.

SA比例越高,海藻酸钙/PNIPAAmIPN 水凝胶的

药物累积释放率越高;药物浓度越高,药物累积释放

率略有下降;直接包埋法与干态浸泡法相比,具有更

优异的缓释效果;同时,由于 PNIPAAm 组分在转

变 温 度 以 上 的 收 缩 和 挤 压 作 用,海 藻 酸 钙/

PNIPAAmIPN温敏水凝胶在３７℃时的药物累积

释放率远大于２５℃.

c)海藻酸钙/PNIPAAmIPN温敏水凝胶在３７℃
时对大肠杆菌和金黄色葡萄球菌均出现明显的抑菌

圈,并且抗菌性能随着盐酸四环素浓度的提高而提高.
因此,以海藻酸钠/NIPAAmIPN 温敏水凝胶

为药物载体材料,可实现药物缓释的效果,达到提高

药物利用效率的目的,在医用敷料领域的应用具有

自身的潜在优势.
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LIBing,XUYizhou,WEIWei,WANGJiping
(a．EngineeringResearchCenterforEcoＧDyeing&FinishingofTextiles,MinistryofEducation;

b．KeyLaboratoryofAdvancedTextileMaterialsandManufacturingTechnology,

MinistryofEducation,ZhejiangSciＧTechUniversity,Hangzhou３１００１８,China)

Abstract:Inthisinvestigation,sodiumalginate(SA)andNＧisopropylacrylamide(NIPAAm)were
usedtosynthesizealginateＧCa２＋/poly(NＧisopropylacrylamide)interpenetratingnetwork(IPN)hydrogels
through a twoＧstep reaction route offree radical polymerization and physicalcrosslinking． The
physicochemicalpropertiesofpreparedhydrogelmaterialwerecharacterizedbyinfraredspectrophotometer
(FTＧIR),differentialscanningcalorimetry (DSC)andscanningelectron microscopy (SEM)．SA/

NIPAAm ratio,drug concentration,drugloading method and medium temperature were used as
experimentalvariablestostudythereleasebehavioroftetracyclinehydrochlorideofhydrogels,andthe
antimicrobialpropertywascharacterizedbytheinhibitionzone．Itwasfoundthatthecumulativedrug
releasepercentagedecreasedwiththeincreaseofNIPAAmcontent;thecumulativedrugreleasepercentage
decreasedslightly withtheriseofdrugconcentration．Thedrugreleasetimecould beeffectively
lengthenedbythedirectembedding method,andthedrugcould havegoodreleaseproperty．The
cumulativedrugreleasepercentagewasmuchgreaterthan２５℃underthemediumtemperatureof３７℃,

andthehydrogelownedfavorableantibacterialeffect．Therefore,thepreparedhydrogelwillhavevery
goodprospectintheaspectofwounddressingmaterialapplication．

Key words:thermoＧresponsive hydrogel;sodium alginate;poly(NＧisopropylacrylamide);drug
release;antibacterialproperty
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