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  摘 要:
 

为应对传统伤口修复材料力学性能欠佳、抗菌效能不足等难题,开发了一种新型光热抗菌复合水凝胶

敷料GelMA/GA-TA/Fe3+。以甲基丙烯酰化明胶(GelMA)与阿拉伯树胶(GA)为主体,通过掺杂单宁酸(TA)与

Fe3+的络合物,采用光交联法制备GelMA/GA-TA/Fe3+水凝胶;分析GelMA/GA-TA/Fe3+水凝胶的微观形貌、力
学性能、溶胀性能,并探究其光热抗菌能力。结果表明:GelMA/GA-TA/Fe3+水凝胶具有致密且均一的多孔网络结

构,压缩强度达到140
 

kPa,为GelMA水凝胶的2.5倍;具备良好的吸水保湿性能,溶胀率约200%;GelMA/GA-
TA/Fe3+水凝胶表现出优秀的光热性能,经2

 

W/cm2 的808
 

nm近红外光照射10
 

min后,其表面温度迅速从室温上

升至52.5~55.8
 

℃,该温度可高效破坏细菌细胞膜,实现有效抗菌,对金黄色葡萄球菌和大肠埃希菌的抑菌率分别

达95.69%和95.18%。该研究制备的GelMA/GA-TA/Fe3+水凝胶敷料兼具力学支撑、吸水保湿、光热抗菌等多方

面优势,为治疗伤口感染的实际应用提供了新策略。
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Abstract:
  

Addressing
 

the
 

challenges
 

of
 

insufficient
 

mechanical
 

strength
 

and
 

poor
 

antibacterial
 

efficacy
 

in
 

traditional
 

wound
 

dressings
 

remains
 

a
 

critical
 

priority.
 

Herein,
 

we
 

engineered
 

a
 

novel
 

photothermal
 

antibacterial
 

composite
 

hydrogel
 

(GelMA/GA-TA/Fe3+)
 

by
 

integrating
 

tannic
 

acid
 

(TA)
 

and
 

Fe3+
 

coordination
 

complex
 

into
 

a
 

matrix
 

of
 

methacrylated
 

gelatin
 

(GelMA)
 

and
 

gum
 

arabic
 

(GA).
 

The
 

morphology,
 

mechanical
 

properties,
 

and
 

swelling
 

behavior
 

of
 

the
 

GelMA/GA-TA/Fe3+
 

hydrogel
 

were
 

analyzed,
 

and
 

its
 

photothermal
 

antibacterial
 

capacity
 

was
 

investigated.
 

The
 

results
 

demonstrated
 

that
 

the
 

GelMA/GA-TA/Fe3+
 

hydrogel
 

features
 

a
 

dense
 

and
 

uniform
 

porous
 

network
 

structure.
 

Its
 

compressive
 

strength
 

reaches
 

140
 

kPa,
 

which
 

is
 

2.5
 

times
 

that
 

of
 

the
 

GelMA
 

hydrogel.
 

Furthermore,
 

the
 

hydrogel
 

exhibits
 

excellent
 

water
 

absorption
 

and
 

moisture
 

retention,
 

with
 

a
 

swelling
 

ratio
 

of
 

approximately
 

200%.
 

Under
 

808
 

nm
 

near-infrared
 

irradiation
 

(2
 

W/cm2)
 

for
 

10
 

min,
 

the
 

surface
 

temperature
 

of
 

the
 

hydrogel
 

rapidly
 

increased
 

from
 

room
 

temperature
 

to
 

52.5~55.8
 

℃.
 

This
 

elevated
 

temperature
 

effectively
 

disrupts
 

bacterial
 

cell
 

membranes,
 

achieving
 

high
 

antibacterial
 

rates
 

of
 

95.69%
 

and
 

95.18%
 

against
 



Staphylococcus
 

aureus
 

and
 

Escherichia
 

coli,
 

respectively.
 

Combining
 

robust
 

mechanical
 

support,
 

excellent
 

moisture
 

retention,
 

and
 

efficient
 

photothermal
 

antibacterial
 

activity,
 

the
 

GelMA/GA-TA/Fe3+
 

hydrogel
 

presents
 

a
 

promising
 

novel
 

strategy
 

for
 

combating
 

wound
 

infections.
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0 引 言

  皮肤是人体抵御外界环境的第一道屏障,其完

整性对于维持机体稳态和预防感染至关重要[1-2]。
烧伤、糖尿病足溃疡及物理创伤等引起的皮肤缺损,
常常会由于细菌感染导致伤口愈合延缓,同时还可

能引发慢性溃疡、败血症等危及生命的并发症,给患

者造成沉重的健康与经济负担[3]。目前,传统的伤口

处理主要依赖抗生素或抗菌纱布等,但长期使用易诱

导细菌耐药性[4];另外,现有敷料往往缺乏动态响应

性,难以营造有利于组织再生的微环境[5]。因此,开
发兼具高效抗菌活性与主动促修复功能的新型智能

敷料已成为组织工程与再生医学领域的研究热点。
近年来,抗菌水凝胶凭借优异的生物相容性、生

物降解性及多样的抗菌机制,在伤口愈合、组织再生

等领域展现出广阔前景[6]。在水凝胶中通过物理负

载或化学接枝银[7]、氧化锌[8]等无机纳米材料,能够

利用金属离子的释放破坏细菌代谢,实现广谱杀菌

并降低感染率[9];利用季铵盐等阳离子聚合物,则可

通过静电作用改变细菌细胞膜的通透性,达到物理

抑菌的效果[10]。此外,结合光热[11]或光动力疗

法[12]的智能响应型抗菌水凝胶也备受关注,其产生

的局部高温或活性氧(Reactive
 

oxygen
 

species,
 

ROS)
能有效清除顽固的细菌生物膜[13],但合成类抗菌材

料表现出强劲的杀菌能力,在实际应用中仍面临生物

相容性欠佳、代谢安全隐患及合成过程复杂等挑

战[14]。因此,高生物安全性、环境友好且具备多重生

物活性的天然产物是新型抗菌敷料的理想基材。
在众多天然产物中,明胶因其保留了胶原蛋白

特有的细胞黏附位点(精氨酸-甘氨酸-天冬氨酸多

肽序列)和基质金属蛋白酶响应性降解位点,已成为

皮肤组织工程的核心基质材料之一[15-16],但单一组

分的明胶水凝胶力学性能较弱且功能单一,难以满

足复杂创面对抗感染与加速组织再生的双重需

求[17]。近年来,引入功能性多糖(如海藻酸钠、壳聚

糖等)构建杂化网络,并结合金属-多酚配位网络

(Metal-phenolic
 

networks,
 

MPNs)已成为提升水

凝胶综合性能的新策略。阿拉伯树胶(Gum
 

arabic,
 

GA)作为一种来源广泛、安全性高的水溶性复合多

糖[18-19],其丰富的羟基和羧基能显著增强敷料的抗

压缩与抗疲劳性能[20],并能通过提升屏障保湿性促

进细胞定向迁移与增殖[21]。同时,天然多酚单宁酸

(Tannic
 

acid,
 

TA)不仅具有广谱抗菌与抗氧化活

性[22],还能与金属离子(如Fe3+)通过动态配位键

形成稳定的交联网络[23]。这种金属-多酚络合物不

仅能增强水凝胶的结构稳定性[24],还能赋予材料卓

越的光热转化效率,实现近红外光(Near
 

infrared,
 

NIR)驱动的温控杀菌并促进局部血液循环[25-26]。
因此,将明胶/多糖基质与MPNs的有机结合,对构

建高性能、多功能的创面敷料具有重要的科学价值。
基于各组分间的协同效应,本文通过在甲基丙

烯酰化明胶(Gelatin
 

methacryloyl,
 

GelMA)和GA
混合溶液中掺杂TA/Fe3+络合物,进一步采用光交

联法制备了一种集机械支撑、生物活性与光热响应

于一体的GelMA/GA-TA/Fe3+复合水凝胶敷料;
分析GA及TA/Fe3+络合物对水凝胶微观形貌、力
学性能、溶胀性能的影响,探讨 GelMA/GA-TA/
Fe3+复合水凝胶敷料的光热性能、光热稳定性及光

热抗菌效果。本文通过多组分协同设计,旨在解决

传统伤口敷料在抗菌效率、力学性能和生物相容性

等方面难以兼顾的问题,为伤口修复材料的开发提

供新的思路。

1 实验部分

1.1 实验材料

  明胶(Gelatin,99%)和六水合氯化铁(FeCl3·

6H2O,99%)购自上海麦克林生化科技有限公司;阿
拉伯树胶(GA,97%)购自北京伊诺凯科技公司;甲基

丙烯酸酐(Methacrylic
 

anhydride,
 

MA,94%)和单宁

酸(TA,95%)购自上海阿拉丁生化科技股份有限公

司;苯 基-2,4,6-三 甲 基 苯 甲 酰 膦 酸 锂(Lithium
 

phenyl-2,4,6-trimethylbenzoylphosphinate,
 

LAP,
97%)购自上海毕得医药科技股份有限公司;营养琼

脂培养基和营养肉汤培养基均购自青岛海博生物技

术有限公司;大肠埃希菌(Escherichia
 

coli,
 

E.
 

coli)、金黄色葡萄球菌(Staphylococcus
 

aureus,
 

S.
 

aureus)购自上海通派生物科技有限公司;透析袋购

自上海源叶生物科技有限公司。
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1.2 GelMA的制备

  将80
 

g明胶溶解于50
 

℃的800.0
 

mL磷酸盐

缓冲溶液(pH
 

7.4)中,完全溶解后,加入7.2
 

mL甲

基丙烯酸酐并在50
 

℃下反应4
 

h。反应结束后,采
用截留分子量14000的透析袋在去离子水中透析3

 

d,通过冷冻干燥得到白色海绵状GelMA固体。

1.3 GelMA/GA-TA/Fe3+复合水凝胶的合成

  将4.0
 

g阿拉伯树胶和0.5
 

g
 

LAP溶解于90.5
 

mL磷酸盐缓冲溶液(pH
 

7.4)中,并加入5
 

g
 

GelMA,连续搅拌2
 

h。将TA和氯化铁以2∶1的摩

尔比溶解在上述溶液中,得到TA质量浓度为1
 

mg/mL的前驱体溶液。将前驱体溶液注入模具

中,并用波长405
 

nm的光固化灯照射1
 

min进行光

交联得到GelMA/GA-TA/Fe3+复合水凝胶(制备路

线如图1所示)。另外,根据相同的步骤但不加入TA
和氯化铁合成水凝胶,即为GelMA/GA水凝胶。

图1 GelMA/GA-TA/Fe3+的制备路线图

1.4 材料表征

  采用核磁共振波谱仪(AVANCE
 

AV400MHz,
瑞士Bruker公司)测定GelMA的甲基丙烯酰化程

度。采用扫描电子显微镜(Ultra55FE-SEM,德国

Carl
 

Zeiss
 

SMT公司)观察冻干水凝胶的形貌结构。
采用傅里叶变换红外光谱仪(Nicolet

 

is50,赛默飞

世尔科技有限公司)分析冻干水凝胶 GelMA,
GelMA/GA和GelMA/GA-TA/Fe3+的红外光谱。
采用紫外可见分光光度计(U3900H,日立 Hitachi
公司)测试Fe3+、TA、TA/Fe3+、GelMA/GA前驱

液以及GelMA/GA-TA/Fe3+复合水凝胶前驱液在

300~800
 

nm的吸光度。

1.5 流变性能测试

  将样品制备成合适的尺寸后置于平行板间,采
用旋转流变仪(Haake

 

Mars60,赛默飞世尔科技有

限公司)在振荡频率扫描模型下测试 GelMA,
GelMA/GA和 GelMA/GA-TA/Fe3+ 水凝胶的流

变性能,在室温下设定0.5%的恒定应变,于0.4~

100.0
 

rad/s的频率范围内扫描。

1.6 压缩性能测试

  将 GelMA、GelMA/GA 和 GelMA/GA-TA/

Fe3+水凝胶分别用模具制备为直径10
 

mm、高度5
 

mm的圆柱体。采用万能试验机(UTM,LDW-5,上
海松顿仪器制造有限公司)进行压缩测试,设定压缩

速率为2
 

mm/min,极限应变水平设置为原始高度

的80%。

1.7 水凝胶溶胀性能测试

  将冻干水凝胶在37
 

℃下浸入20
 

mL磷酸盐缓

冲溶液中,在预定时间从溶液中取出水凝胶样品,并
用滤纸去除表面水分;称重水凝胶,直到所有水凝胶

样品的质量保持不变。水凝胶的溶胀率(SR)计算

公式如下:

SR/%=
Wt-W0

W0
×100 (1)

其中:W0 为水凝胶的初始质量,g;Wt 为水凝胶的

溶胀预定时间后的质量,g。
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1.8 水凝胶光热性能测试

  将GelMA/GA-TA/Fe3+水凝胶浸泡在5
 

mL
磷酸盐缓冲溶液中,用2

 

W/cm2 的808
 

nm激光照

射10
 

min,每隔30
 

s用红外热成像仪记录1次温

度。光热循环测试则是在照射10
 

min后,自然冷却

至室温,再光照10
 

min并冷却,循环5次。
1.9 光热抗菌性能测试

  将 GelMA、GelMA/GA 和 GelMA/GA-TA/
Fe3+水凝胶分别放置于5

 

mL离心管中,向其中加

入200
 

μL
 

106
 

CFU/mL菌液和800
 

μL无菌培养

基,其中GelMA/GA-TA/Fe3+
 

+
 

NIR组样品采用

2
 

W/cm2的808
 

nm激光照射10
 

min,其余组不光

照;将离心管放入摇床于100
 

r/min,37
 

℃环境下培

养4
 

h,将菌液稀释104 倍后,取100
 

μL涂板,并于

37
 

℃过夜培养;待长出清晰可见的单菌落后取出平

板,统计每个平板的菌落数,实验组与未处理组的比

值即为抑菌率。对抗菌数据进行Student's
 

t-test
统计学显著性检验(*P<0.05,**P<0.01,***P<
0.001,****P<0.0001)。

2 结果与讨论

2.1 GelMA的修饰程度

  图2为明胶和GelMA的核磁共振氢谱图,从
图中可以看出,甲基丙烯酸酐的反应位点主要为明

胶分子中赖氨酸的游离氨基。对比修饰前后核磁共

振氢谱中赖氨酸亚甲基信号峰(δ
 

2.9×10-6)可知,
积分面积从2.32降低为1.24,下降了46.6%,说明

GelMA的甲基丙烯酰化程度为46.6%。

图2 核磁共振氢谱

2.2 水凝胶的理化性质表征

2.2.1 表面形貌分析

  图3为GelMA、GelMA/GA和GelMA/GA-
TA/Fe3+水凝胶的扫描电镜图。图3显示:3种水

凝胶均呈现典型的多孔网络结构,GelMA水凝胶的

孔隙较大,分布较稀疏,连通性一般并且孔壁相对光

滑,结构均匀性一般;GelMA/GA水凝胶孔隙尺寸

减小,连通性有所提升,并且孔壁出现交联后的粗糙

纹理。相比之下,GelMA/GA-TA/Fe3+复合水凝胶

展现出致密且均一的多孔网络,说明TA/Fe3+络合

物的引入能够通过增强交联作用提高水凝胶的微观

结构均匀性和稳定性。

图3 水凝胶的SEM图

2.2.2 红外光谱分析

  图4为GelMA、GelMA/GA及GelMA/GA-
TA/Fe3+水凝胶的红外光谱图,从图中可以看出:
1640

 

cm-1 处的吸收峰对应甲基丙烯酰基中C=O
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的伸缩振动,证实明胶的甲基丙烯酰化改性成功;
1500~1200

 

cm-1区域出现的酰胺Ⅱ带和酰胺Ⅲ带

特征峰,体现了明胶固有的多肽骨架结构;GelMA/
GA图谱在1600

 

cm-1 附近观察到明显的肩峰,对
应阿拉伯树胶中糖醛酸的羧基伸缩振动;GelMA/
GA-TA/Fe3+水凝胶的谱图在1057

 

cm-1附近产生

了新的振动吸收峰,这与TA/Fe3+络合物的形成密

切相关,这表明GelMA/GA-TA/Fe3+复合水凝胶

的成功制备。

图4 GelMA、GelMA/GA和GelMA/GA-TA/Fe3+

水凝胶的红外光谱图

2.2.3 紫外光谱分析

  图5为FeCl3、TA、GelMA/GA 及 GelMA/

GA-TA/Fe3+复合水凝胶的紫外吸收光谱。从图5
可见:TA在400

 

nm以上均无吸收,与Fe3+配位

后,从350
 

nm至800
 

nm范围出现了宽吸收,800
 

nm附近的吸收证明了TA/Fe3+ 络合物能在808
 

nm光照下发生光热效应;GelMA/GA-TA/Fe3+复

合水凝胶在400
 

nm以上波长的吸收也显著增加,
说明复合水凝胶的光热效应也来源于TA/Fe3+络

合物。

图5 复合水凝胶的紫外吸收光谱

2.3 水凝胶的机械性能分析

2.3.1 流变行为分析

  图6为GelMA、GelMA/GA和GelMA/GA-
TA/Fe3+水凝胶的流变特性曲线.从图中可以看

出,在低频范围内(<10
 

rad/s),3种水凝胶的储能

模量(Storage
 

modulus,
 

G')均表现出良好的频率

稳定性,未出现明显的频率依赖性。在整个扫描范

围内,所有样品的G'始终显著高于损耗模量(Loss
 

modulus,
 

G″),未出现模量交叉,证明了水凝胶内

部已形成了稳固的共价/物理双网络结构,表现出典

型的类固体弹性行为和良好的机械稳定性。对比不

同水凝胶的流变曲线可知,随着GA和TA/Fe3+的

引入,水凝胶的G'呈现上升趋势,表明组分间的相

互作用增强了网络的交联密度;但 GelMA/GA-
TA/Fe3+复合水凝胶的G'较GelMA/GA增幅有

限,这可能归因于水凝胶的弹性模量主要受控于

GelMA的共价键网络与GA形成的物理纠缠网络,
TA/Fe3+动态配位键的引入则提高了水凝胶网络

的稳定性并赋予其更多功能,表明GA及TA/Fe3+

络合物的引入协同增强水凝胶的网络致密性与力学

稳定性。
2.3.2 压缩性能分析

  图7为GelMA、GelMA/GA和GelMA/GA-
TA/Fe3+水凝胶的压缩曲线。图7显示,各组分的

引入有效增强了水凝胶的力学性能。80%应变下,
GelMA/GA-TA/Fe3+复合水凝胶的压缩应力达到

了140
 

kPa,分别为GelMA/GA和GelMA水凝胶

的1.6倍和2.5倍,且在整个应变区间内始终保持

最高应力水平。这种力学增强主要归因于交联密度

的提升:一方面,GA与GelMA间通过氢键形成了

多糖-蛋白网络;另一方面,TA丰富的酚羟基与

GelMA的氨基、GA的羟基等形成多重氢键。该多

重网络结构使复合水凝胶能够为伤口提供稳固的物

理支撑,有效缓解外界冲击导致的二次损伤。
2.4 溶胀性能分析

  图8为GelMA、GelMA/GA和GelMA/GA-
TA/Fe3+水凝胶的溶胀曲线,从图中可以看出:各
组水凝胶均能在24

 

h内达到溶胀平衡,GelMA/GA
水凝胶的平衡溶胀率最高(约1400%),显著高于

GelMA水凝胶(约1000%),这主要是由于GA中

富含的羟基及亲水性糖蛋白组分增强了基体与水分

子的相互作用,提升了网络的吸水能力;GelMA/
GA-TA/Fe3+水凝胶的溶胀率降低为200%,这可

能是由于形成的金属-多酚配位网络显著提高了交
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联密度,且TA的多酚结构与GA链间的氢键作用

进一步紧固了网络结构,限制了水分子的渗透,表明

了GelMA/GA-TA/Fe3+复合水凝胶仍保持了良好

的吸水性能,足以满足临床创面渗出液的管理需求。

图6 水凝胶的流变特性曲线

图7 GelMA、GelMA/GA和GelMA/GA-TA/Fe3+

水凝胶的压缩曲线

2.5 光热抗菌性能分析

  TA/Fe3+络合物的引入赋予了水凝胶卓越的光

热转化能力,图9为GelMA/GA-TA/Fe3+水凝胶在

2
 

W/cm2的808
 

nm
 

激光照射下的光热升温曲线。
图9表明:随着照射时间的延长,水凝胶表面的温度

图8 GelMA、GelMA/GA和GelMA/GA-TA/Fe3+

水凝胶的溶胀曲线

从室温升至52.5~55.8
 

℃并趋于稳定。该平衡温度

处于细菌的致死区间,主要通过诱导蛋白质变性及破

坏酶系统实现杀菌。在短时间照射下,该温度对成纤

维细胞及角质形成细胞等正常细胞的损伤较小,且能

适度促进局部血液循环,进而加速伤口愈合。
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图9 GelMA/GA-TA/Fe3+水凝胶的光热曲线

对GelMA/GA-TA/Fe3+水凝胶在2
 

W/cm2 的

808
 

nm
 

激光照射下的光热性能进行循环测试,结果

如图10所示,可以看出:经过5次循环照射后,水凝

胶表面的最高温度无明显降低,表明该水凝胶在多次

重复使用的场景下仍能保持可靠的光热稳定性。

图10 GelMA/GA-TA/Fe3+水凝胶的光热循环曲线

  通过菌落计数法评估各组水凝胶对E.
 

coli和

S.
 

aureus的抑菌效果,结果如图11所示,从图中可

以看出:无材料组中2种细菌均大量生长;随着水凝

胶组分逐步引入GA、TA/Fe3+络合物以及808
 

nm
激光照射处理,抑菌效果逐渐增强。

图11 不同水凝胶处理细菌在琼脂平板上的照片

  GelMA/GA组表现出一定的固有抑菌活性,对
E.

 

coli和S.
 

aureus分别为41.00%和55.93%,
引入TA/Fe3+络合物后,GelMA/GA-TA/Fe3+组

的抗菌性能显著增强,说明金属-多酚网络自身具备

一定的抗菌活性;GelMA/GA-TA/Fe3+在808
 

nm
激光照射下表现出极强的杀菌效率,对2种细菌的

抑菌率均超过95%(见图12),表明光热效应进一步

增强了该水凝胶的抗菌活性。
2.6 细菌形貌分析

  图13为光热处理前后细菌形态演变的SEM
图。从图13中可以看出:相较于未处理组,经

GelMA/GA-TA/Fe3++NIR处理后的E.
 

coli失

去了典型的短杆状形态,菌体呈现明显的皱缩、扭
曲及细胞膜破裂,并伴有胞内物质外泄导致的塌

陷特征;S.
 

aureus则从规整的球形变为表面凹瘪

和微孔化,局部可见明显的菌体裂解碎片。上述

结果表明,GelMA/GA-TA/Fe3+水凝胶既能通过

物理破坏细胞膜完整性实现直接杀伤,又能通过

光热作用破坏细菌生理活性。这种非抗生素依赖

的杀菌方式能有效降低细菌产生耐药性的风险,
为复杂创面感染的临床治疗提供了安全高效的

方案。
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图12 水凝胶的抑菌率柱状图

图13 细菌经GelMA/GA-TA/Fe3+水凝胶光照处理前后的SEM图

3 结 论

  本文针对传统伤口修复材料力学性能不足、抗菌

效果有限及易引发细菌耐药性等关键挑战,以GelMA
为基材,通过多组分协同设计策略成功构建了一种集

力学支撑、吸水保湿与光热抗菌于一体的GelMA/GA-
TA/Fe3+复合水凝胶敷料,得到主要结论如下:

a)GA及TA/Fe3+的引入促成了致密、均一的

多孔网络结构。多重交联机制提升了水凝胶的力学

稳定性,其在80%应变下的压缩应力达到140
 

kPa,
为GelMA水凝胶的2.5倍。
b)复合水凝胶具备适宜的吸水保湿能力。TA/

Fe3+配位网络的形成提高了体系交联密度,使复合

水凝胶的平衡溶胀率稳定在约200%,保留了吸收

与管理创面渗出液的物理基础。

c)TA/Fe3+赋予了水凝胶光热抗菌活性。在

808
 

nm
 

NIR照射下,水凝胶表面温度可升至52.5~
55.8℃。光热效应协同 MPNs诱导的细胞膜破裂

机制,使其对S.
 

aureus和E.
 

coli的抑菌率分别达

95.69%和95.18%。
综上,GelMA/GA-TA/Fe3+水凝胶具有优异的

光热抗菌性能,为伤口感染治疗提供了新途径,但其

体内降解行为、生物相容性、长期抗菌效果等仍需进

一步系统研究。未来可结合3D打印、药物控释等

技术,拓展其在感染创面修复、术后防黏连、智能抗

菌敷料等领域的应用。
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