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壳聚糖维生素 Ｃ复合物的合成及性能

田晓琳　田大丰　莫风奎

（沈阳药科大学药学院　沈阳 １１００１６）

摘　要　通过离子间静电引力作用合成了壳聚糖维生素Ｃ复合物。采用红外光谱和差热分析测试技术表征
了复合物的结构。溶解度测定结果表明，该复合物具有水溶性。邻苯三酚自氧化速率测定结果表明，该复合

物对·Ｏ－２的清除作用优于壳聚糖。
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壳聚糖具有生物相容性和生物可降解性，因此，被认为是一种理想的聚合物载体药用辅料［１］。壳聚

糖在生理环境中的溶解性较差，使其在医药领域应用受到限制。为改善壳聚糖的溶解性和制备具有特

定生物活性的壳聚糖衍生物，因而化学修饰多在Ｃ３和Ｃ６位的羟基及Ｃ２位的氨基上引入功能基团［２］。

维生素Ｃ是生物体内常见的抗氧化性物质，但遇光、空气及高温时极不稳定。为增加维生素 Ｃ的稳定
性，人们合成了各种衍生物如金属盐（钠盐、钙盐等）、醚、酯及多糖衍生物等［３］。壳聚糖含有在酸性介

质中可质子化的氨基，维生素Ｃ含有酸性的羟基官能团，二者可通过离子间静电引力作用形成复合物。
本文研究了壳聚糖维生素Ｃ复合物的合成方法并进行了结构表征，同时测定了其溶解度及体外抗氧化
性。

壳聚糖（浙江金壳生物化工有限公司），粘均分子量８５６×１０４Ｄａ，脱乙酰度８４％；维生素 Ｃ（东北
制药集团有限公司）；实验用水为双蒸水，邻苯三酚及其它试剂均为分析纯。

ＩＦＳ５５型傅立叶变换红外光谱仪（德国Ｂｒｕｋｅｒ公司）；ＵＶ９１００型紫外可见分光光度计（北京瑞利
分析仪器厂）；ＤＳＣ６０型差示扫描量热仪（日本岛津公司）。

将２５０ｍＬ三径瓶中装入６０ｇ壳聚糖和６０ｍＬ异丙醇，通入 Ｎ２气并搅拌１ｈ，加入２５ｍＬ溶解有
６６２ｇ维生素Ｃ的水溶液，搅拌３０ｍｉｎ，加入２６ｍＬ异丙醇和１１ｍＬ蒸馏水的混合溶液，继续搅拌２ｈ，
Ｎ２气保护下过滤，回收固体产物。Ｎ２气保护下采用１６０ｍＬ异丙醇和４０ｍＬ水的混合溶液洗涤１次，再
加入２００ｍＬ异丙醇洗涤１次，得到的浅棕色固体用Ｎ２气吹干，４０℃下真空干燥２４ｈ，得壳聚糖维生素
Ｃ复合物。

取ｍ（壳聚糖）∶ｍ（维生素 Ｃ）＝２∶１的混合物及所制备的复合物适量，采用 ＫＢｒ压片法在波数
４０００～４００ｃｍ－１范围测定红外光谱，以１０℃／ｍｉｎ的速率从３０℃升温至３００℃，进行差热分析。

取０１ｇ复合物，加入到１ｍＬ或１０ｍＬ不同溶剂中，根据《中华人民共和国药典》２００５版二部凡例
Ⅳ页有关溶解度的规定，测定溶解度。

通过测定邻苯三酚自氧化抑制率分析样品的抗氧化性［４］。将４５ｍＬＴｒｉｓＨＣｌ缓冲液（００５ｍｏｌ／Ｌ，
ｐＨ＝７２）加入到１０ｍＬ试管中，然后加入１ｍＬ去离子水（作为空白）或１ｍＬ不同浓度的样品，涡悬。
加入０１ｍＬ邻苯三酚溶液（１０ｍｍｏｌ／Ｌ），涡悬。以空白溶液为参比，在３２５ｎｍ波长处每隔６０ｓ测定
１次紫外吸收光谱，计时４ｍｉｎ。加入样品前（ｋ０）后（ｋ１）邻苯三酚的自氧化速率常数由吸光度时间曲线
的斜率计算。样品的抗氧化率（％）＝［（ｋ０－ｋ１）／ｋ０］×１００％。
结果与讨论

复合物是由２种或２种以上的化合物以静电引力、氢键、盐键、疏水键等非共价键结合形成的复合
体。通过复合作用可以改变其中的化合物的物理性质（如溶解性等）。由于制备方法简单，成本低廉，近
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年来在药物制剂方面应用逐渐增多［５］。在本文研究中“壳聚糖维生素Ｃ复合物”与“壳聚糖维生素Ｃ混
合物”的区别在于后者中的壳聚糖没有质子化。维生素Ｃ在碳２、３、５、６位含有４个具有不同酸性的羟
基，可发生酸碱反应。碳３位的羟基酸性较强（ｐＫａ＝４２），而碳２位、５位和６位羟基的 ｐＫａ值分别为
１１６、１７和１６［６］。根据路易斯酸碱理论，壳聚糖的氨基和维生素 Ｃ碳３位上的酸性羟基之间可发生复

Ｓｃｈｅｍｅ１　Ｒｅａｃｔｉｏｎｍｅｃｈａｎｉｓｍｆｏｒｆｏｒｍｉｎｇｃｏｍｐｌｅｘｅｓ
ｂｅｔｗｅｅｎｃｈｉｔｏｓａｎａｎｄｖｉｔａｍｉｎＣ

合反应，根据这一思路，通过摸索实验条件合

成得到壳聚糖维生素 Ｃ复合物，可能的反应
机理如 Ｓｃｈｅｍｅ１所示。维生素 Ｃ含有内酯
结构，与氨基还可发生开环反应。比较维生

素Ｃ和复合物紫外吸收的结果发现，它们在
最大波长２４２ｎｍ处的吸收峰相似，表明在复
合物的高分子链中存在维生素 Ｃ的结构，证
明在复合物合成过程中，维生素 Ｃ没有发生
开环反应。

图１为样品的红外光谱图。图１谱线ａ
３４１８ｃｍ－１处的强吸收峰为—ＮＨ２和—ＯＨ伸缩振动重叠峰，酰胺Ⅰ（ Ｃ Ｏ）的吸收峰出现在
１６４４ｃｍ－１处，２９２４ｃｍ－１处为聚合物骨架的 Ｃ—Ｈ伸缩振动峰，１３８４ｃｍ－１处为 Ｃ—ＣＨ３的变形振动
峰［７］；图１谱线ｂ中３５２４～３２１４ｃｍ－１之间的４个峰分别归属于Ｃ６、Ｃ３、Ｃ５、Ｃ２上的４个羟基。形成分子
内氢键的内酯羰基的伸缩振动峰出现在１７５４ｃｍ－１处，而形成分子间氢键的内酯羰基的伸缩振动峰出
现在１６７４ｃｍ－１处 ［８］；图１谱线ｄ和谱线ｃ存在较大差异，表明壳聚糖和维生素Ｃ形成了复合物。在维
生素Ｃ谱图中１７５４ｃｍ－１处的峰在图１谱线ｄ中移至１７２１ｃｍ－１处，且强度降低。图１谱线 ｄ中位于
３４２８ｃｍ－１处的—ＯＨ和—ＮＨ２重叠峰较图１谱线ａ中３４１８ｃｍ

－１处的峰减弱，表明形成复合物后壳聚

糖分子链上的游离—ＮＨ２减少，而在１６１６ｃｍ
－１处新出现了—ＮＨ＋３弯曲振动吸收峰

［９］。

图１　壳聚糖（ａ）、维生素Ｃ（ｂ）、壳聚糖维生素Ｃ
混合物（ｃ）和壳聚糖维生素Ｃ复合物（ｄ）红外光谱图
Ｆｉｇ．１　ＦＴＩＲｓｐｅｃｔｒａｏｆ（ａ）ｃｈｉｔｏｓａｎ，（ｂ）ｖｉｔａｍｉｎＣ，
（ｃ）ｃｈｉｔｏｓａｎｖｉｔａｍｉｎＣｍｉｘｔｕｒｅａｎｄ（ｄ）ｃｈｉｔｏｓａｎ

ｖｉｔａｍｉｎＣｃｏｍｐｌｅｘ

图２　壳聚糖（ａ）、维生素Ｃ（ｂ）、壳聚糖维生素Ｃ
混合物（ｃ）和壳聚糖维生素Ｃ复合物（ｄ）的差热分析图
Ｆｉｇ．２　ＤＳＣｔｈｅｒｍｏｇｒａｐｈｓｏｆ（ａ）ｃｈｉｔｏｓａｎ，（ｂ）ｖｉｔａｍｉｎＣ，

（ｃ）ｃｈｉｔｏｓａｎｖｉｔａｍｉｎＣｍｉｘｔｕｒｅａｎｄ
（ｄ）ｃｈｉｔｏｓａｎｖｉｔａｍｉｎＣｃｏｍｐｌｅｘ

图２为各种样品的差热分析结果。由图２曲线ａ可知，壳聚糖降解的起始温度约为２４４６℃，维生
素Ｃ的熔点为１９６８３℃（图２曲线 ｂ），但壳聚糖和维生素 Ｃ的混合物的熔点降为１９１９４℃（图２曲
线ｃ），而复合物中（图２曲线ｄ）未见维生素 Ｃ的吸热峰。ＤＳＣ测定结果表明，壳聚糖和维生素 Ｃ通过
离子间静电引力作用形成了复合物。

尽管壳聚糖的骨架结构中有亲水基团，壳聚糖通常不溶解于水和常用有机溶剂中，如二甲基亚砜、

二甲基甲酰胺、乙醇和吡啶等。这种不溶性是由于壳聚糖分子链之间广泛存在的分子内和分子间氢键

作用。溶解性试验表明，壳聚糖维生素Ｃ复合物在常用有机溶剂中也不溶，但其在水中的溶解性有较明
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显的改善，０１ｇ复合物在１ｍＬ蒸馏水中形成透明的水凝胶，而在１０ｍＬ蒸馏水中形成粘性溶液，这是
由于壳聚糖分子中—ＯＨ和—ＮＨ２间形成的分子间氢键在复合物形成过程中断裂，削弱了其分子间作用

图３　壳聚糖（ａ）、维生素Ｃ（ｂ）及壳聚糖维生素Ｃ
复合物（ｃ）的抗氧化率

Ｆｉｇ．３　Ａｎｔｉｏｘｉｄａｔｉｏｎｒａｔｅｓｏｆ（ａ）ｃｈｉｔｏｓａｎ，（ｂ）ｖｉｔａｍｉｎＣ
ａｎｄ（ｃ）ｃｈｉｔｏｓａｎｖｉｔａｍｉｎＣｃｏｍｐｌｅｘ

力，从而破坏了壳聚糖的晶态结构，得到水溶性的壳

聚糖维生素Ｃ复合物。壳聚糖分子链上的活性羟基
和氨基是其具有抗氧化性的原因［１０］。图３显示，样
品对·Ｏ－２的抑制率随样品浓度的增加而增加。壳
聚糖维生素Ｃ复合物对·Ｏ－２的清除作用优于壳聚
糖。低质量浓度时（＜００５×１０－３ｇ／ｍＬ），壳聚糖维
生素Ｃ复合物的清除作用优于维生素Ｃ，但在质量
浓度＞０１×１０－３ｇ／ｍＬ时，复合物的清除作用小于
维生素Ｃ。

壳聚糖维生素 Ｃ复合物有较好的水溶性及优
于壳聚糖的抗氧化性，因此，作为药物载体使用时既

能达到壳聚糖单独载药时的缓释和靶向作用，又可

发挥抗氧化作用，避免药物因氧化而失活及产生的

毒性代谢产物。
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