
低碱法制备羧甲基壳聚糖及表征

宋庆平　岳文瑾　丁纯梅
*

(安徽工程科技学院生物化学工程系　芜湖 241000)

摘　要　以壳聚糖为原料 ,在水性溶剂中 , 与氯乙酸钠反应 ,介绍了制备羧甲基壳聚糖的一种新方法———低碱

法。研究了投料比 、反应温度 、反应时间 、催化剂等单因素对取代度的影响 ,合成高取代度的最佳反应条件为

m(壳聚糖)∶m(氯乙酸)=1∶5、温度 90 ℃、时间 5 h、催化剂量为 3%(与壳聚糖的质量分数),可制得取代度为

1. 68的羧甲基壳聚糖。结果表明 ,产品的取代度优于醇水混合溶剂法。并对产品的理化性质如溶解度 、等电

点 、吸湿性 、特性粘度进行了研究 。最后用 IR、TGA 、XRD测试技术对羧甲基壳聚糖进行了表征。

关键词　壳聚糖 , 羧甲基壳聚糖 , 取代度 ,特性粘度 , 低碱法

中图分类号:O636. 1　　　　　文献标识码:A　　　　　文章编号:1000-0518(2006)08-0913-05

2005-10-09收稿 , 2005-12-02修回

安徽省教育厅自然科学基金重点项目(2003k j008 zd)

通讯联系人:丁纯梅 ,女 , 1956年生 ,教授;E-m ail:adsqp@163. com;研究方向:生物高分子改性及应用

壳聚糖 (CTS)是自然界储量极丰富的天然高分子多糖 ,但是壳聚糖只能溶解于酸和酸性水溶液中 ,

而不能直接溶于水 ,这在很大程度上限制了其应用 ,因此壳聚糖的化学改性一直是引人注目的课题。羧

甲基壳聚糖 (CMC)是壳聚糖羧甲基化后的产物 ,由于它既保留了壳聚糖的优点 ,又极大地改善了水溶

性 ,因而具有更广泛的用途
[ 1]
。G e等

[ 2]
用氯乙酸和壳聚糖在水溶剂中反应 ,微波催化下 ,可制备取代度

0.85的羧甲基壳聚糖 。赵爱杰等
[ 3]
将一定量的壳聚糖溶于 1%乙酸后 ,加入 30 mL质量分数为 50%

N aOH溶液碱化 2.5 h ,加入 4 mo l /L氯乙酸 70 mL,室温反应 4 h,调 pH值至中性 ,用乙醇洗涤过滤 ,分

离提纯 ,可制得取代度 (DS)为 0.898的羧甲基壳聚糖。陈浩凡等
[ 4]
认为壳聚糖羧甲基化影响最大的因

素为 NaOH用量 ,同时碱化也是制得羧甲基壳聚糖的关键 。实验发现 ,碱浓度过低 ,用量少 ,不能得到羧

甲基壳聚糖 。如果不提前碱化 ,由于壳聚糖是一种较高的晶区聚合物 ,反应试剂很难进入结晶区。而碱

化后的壳聚糖容易与渗入的氯乙酸反应 ,较易发生羧甲基化反应 。陈凌云等
[ 5]
用 50%浓氢氧化钠碱化

壳聚糖 ,在水和异丙醇的混合溶剂中和氯乙酸反应 ,室温反应 2 h,再升到 65 ℃反应 2 h,可制得取代度

大于 1.0的产品。王峰
[ 6]
以壳聚糖 5 g, 10mo l /L的 N aOH ,异丙醇 60mL,氯乙酸 5 g, 60 ℃,反应时间

4 h,可制备取代度为 0.854的羧甲基壳聚糖。上述方法有 4个缺点:(1)羧甲基反应需要在浓碱条件下

碱化反应 ,需消耗大量的碱 ,使生产成本提高并造成环境污染;(2)反应介质常用有机溶剂异丙醇 ,使生

产成本加大 ,也会造成环境污染;(3)产品的取代度很低(一般在 0.6 ～ 1.5之间 ),造成产品的溶解度不

高 ,限制了其应用;(4)对羧甲基壳聚糖的理化性质报道较少。本文尝试在水性溶剂中 ,低碱条件下 ,讨

论了制备羧甲基壳聚糖的一种未见文献报道的新方法。

1　实验部分

1. 1　试剂和仪器

壳聚糖 (青岛金湖甲壳有限公司 ),脱乙酰度 90%;其他试剂均为分析纯 。EQU INOX55型傅立叶变

换红外光谱仪(德国 B ruke r公司 );T-4Q型 X射线衍射仪 (丹东射线仪器公司);Py ris-1型热重分析仪

(美国 PE公司 )。

1. 2　羧甲基壳聚糖的制备

取 1 g壳聚糖加到的锥形瓶中 ,氯乙酸溶解在 50 mL水中 ,用碱液中和转变成钠盐并略显碱性 ,然

后和 K I一起加到锥形瓶中搅拌 ,在给定温度下反应一定时间 ,在反应过程中体系返酸时 ,不断滴加碱液

2 ～ 3滴 ,使溶液的 pH值保持弱碱性。反应结束后 ,向反应混合物中加入 50 mL H2O ,用醋酸调节溶液
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pH值约为 7,充分搅拌 ,离心分离后 ,收集上层澄清液 ,边搅拌边加入约 2倍量的无水乙醇进行沉淀 ,待

沉淀完全后 ,抽滤 ,滤渣用无水乙醇洗涤 2次 ,除去产品表面上的水分 ,置 60 ℃的烘箱内真空干燥 ,得白

色颗粒状固体 ,产品的取代度采用灰分分析法
[ 7]
测定 ,特性粘度用乌氏粘度计测定 。

2　结果与讨论

2. 1　单因素实验

2. 1. 1　投料比对反应的影响　图 1为改变壳聚糖与氯乙酸质量比 ,对产品取代度 (图 1曲线 a)和产品

特性粘度(图 1曲线 b)的影响(下同 )。图中可见 ,随投料比增加 ,取代度值先增大后减小 ,而特性粘度

则下降 。氯乙酸含量增加 ,有利于壳聚糖和氯乙酸钠反应 ,但二者投料比超过 1∶5时 ,产品的取代度下

降 。可能因投料比增加 ,氯乙酸钠的水解副反应增加 ,消耗了原料 ,使取代度降低 。反应的最佳投料比

为 1∶5时 ,取代度为 1.31。

图 1　取代度和特性粘度随投料比的变化图

F ig. 1　DS and in trinsic v iscosity vs feed ra tio plots

a. DS;b. in trinsic viscosity

t=95℃;tim e=5 h

图 2　取代度和特性粘度随反应温度的变化图

F ig. 2　DS and intrinsic visco sity vs

reac tion tem pe ra ture p lo ts

a. DS;b. intrin sic viscosi ty;

m(ch itosan)∶m(ch loroacetate)=1∶5;Tim e=5 h

2. 1. 2　温度对反应的影响　图 2是改变反应温度对产品取代度和特性粘度的影响 。图中可见 ,随着反

应温度的升高 ,产物取代度提高 ,当反应温度为 90℃时 ,取代度最大 ,而产物的特性粘度随温度升高而

降低。这说明温度升高 ,加快了壳聚糖的羧甲基化反应 ,取代度升高 ,当温度达到 90 ℃后 ,取代度反而

会降低 。这是因为温度过高增加了氯乙酸钠的水解副反应 ,降低了取代度;温度的升高会使羧甲基壳聚

糖分子链发生降解 ,导致特性粘度降低 ,产品颜色发黄。因此 ,最佳反应温度为 90 ℃,取代度为 1.43。

反应温度是制备高取代度羧甲基壳聚糖的一个很重要的因素 。文献
[ 3 ～ 6]
中制备羧甲基壳聚糖通常

在 30% ～ 50%的浓碱溶液中对壳聚糖进行羧甲基化反应 ,由于碱浓度高 ,反应温度如果高于 70 ℃,氯

乙酸钠和浓碱的水解反应成为主反应 ,降低羧甲基化率。对于低碱法 ,由于氯乙酸钠不易水解 ,可以在

更高温度下进行羧甲基化 ,可大大促进反应 ,因而能制备高取代度的羧甲基壳聚糖。

2. 1. 3　反应时间对反应的影响　图 3为改变反应时间对产品取代度和特性粘度的影响。图中可见 ,随

反应时间延长 ,取代度增加而特性粘度降低。在最初 5 h内 ,取代度有较大提高 ,反应 5 h后 ,取代度增

加幅度减小 ,变化平缓 ,表明羧甲基化反应基本在 5 h内完成;反应时间太长 ,分子链会发生降解 ,特性

粘度降低 ,因此反应时间以 5 h较适宜 ,此时产品的取代度为 1.43。

2. 1. 4　催化剂用量对反应的影响　在投料比 1∶5 ,反应温度 90℃,反应时间 5 h的条件下 ,分别加入壳

聚糖质量分数的 1%、3%、5%、7%、10%的碘化钾催化剂 ,进行羧甲基反应 ,结果如图 4。

从图 4可以看出 ,取代度和特性粘度随催化剂用量的增加先增加后降低 ,当催化剂用量为壳聚糖质

量分数的 3%时 ,产物的取代度最高。这是因为 K I与 C lCH2COON a反应生成 ICH2 COONa,由于 I
-
的离
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图 3　取代度和特性粘度随反应时间的影响

F ig. 3　DS and in trinsic visco sity vs reaction tim e plo ts

a. DS;b. in trinsic viscosity

m(ch itosan)∶m(ch loroacetate)=1∶5;t=90℃

图 4　取代度和特性粘度随催化剂用量的影响

F ig. 4　DS and intrinsic v iscosity vs am ount of ca talyst plots

a. DS;b. intrin sic viscosi ty

m(chi tosan)∶m(ch loroacetate)=1∶5;T im e=5 h;t=90℃

去能力大于 C l
-
,因此 , ICH2COONa更容易与壳聚糖反应 ,生成羧甲基壳聚糖 。但催化剂量继续增加 ,

ICH2COONa的水解副反应也会增强 ,故最适宜的催化剂用量为壳聚糖质量分数的 3%,此时产品的取代

度为 1.68。

2. 2　产品的理化性质和结构表征

羧甲基壳聚糖为白色颗粒状固体 ,在空气中吸湿性强 ,易溶于水 ,不溶于乙醇 、丙酮等有机溶剂。其

水溶液的 pH值在 9 ～ 10,以羧甲基壳聚糖的钠盐形式存在 。

2. 2. 1　取代度对产品溶解度的影响　溶解度是羧甲基壳聚糖一项重要理化性质 ,但羧甲基壳聚糖在水

中的溶解度数值文献报道较少 。图 5为不同取代度羧甲基壳聚糖的溶解度。羧甲基壳聚糖的溶解度随

取代度的增大而增加 ,并且溶解度 (Y )与取代度 (X)成线性关系 Y =- 3.397+8.858X ,线性相关系数

R =0.998。

图 5　溶解度随取代度的变化关系

F ig. 5　Re lationship between DS and so lubility

图 6　羧甲基壳聚糖和壳聚糖的吸湿率

F ig. 6　M oisture uptake o f CTS and CMC

2. 2. 2　取代度对产品吸湿性的影响　图 6为不同取代度羧甲基壳聚糖和壳聚糖的吸湿率随时间的变

化曲线 。从图中可以发现 ,高取代度产品的吸湿率高于低取代度的 ,而壳聚糖的吸湿率最低 。取代度为

1.68的羧甲基壳聚糖 (图 6曲线 c)在 1 h左右吸湿率可达 33.5%,取代度大于 0.56的羧甲基壳聚糖

(图 6曲线 b)的吸湿率为 27%,而壳聚糖 (图 6曲线 a)的则为 18%。

2. 2. 3　取代度对产品等电点的影响　表 1为不同取代度羧甲基壳聚糖的等电点 ,等电点的测定采用李

继珩等
[ 8]
的方法。
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表 1　取代度对产品等电点的影响

Tab le 1　E ffect ofDS on the isoe lec tr ic point

DS 0. 559 0. 844 1. 208 1. 261 1. 46 1. 503

Isoelectric poin t 1. 09 1. 03 1. 1 1. 17 1. 05 1. 07

　　从表 1可以发现 ,等电点随取代度的变化不大 ,产品的等电点在 pI为 1.1左右。产品在等电点附近

的溶解性很差 ,当达到等电点时 ,产品几乎不溶于水 。

2. 2. 4　红外表征　从图 7中可以看出 ,在羧甲基壳聚糖中 1 595和 1 407 cm
-1
处出现了羧基钠盐的特

图 7　壳聚糖(a)和羧甲基壳聚糖(b)的红外谱图

F ig. 7　 IR spec tra o f(a)CTS and (b)CMC

征吸收峰 ,分别为 —COON a的不对称和对称伸缩振

动吸收峰 。壳聚糖中 1 654 cm
-1
为酰胺 Ⅰ谱带 ,

1 598 cm
-1
为氨基的吸收峰 ,在羧甲基壳聚糖中的

二峰重合为 1 595 cm
-1
单峰 ,且强度增加 ,是氨基发

生羧甲基化的标志。另外 ,壳聚糖中伯羟基和仲羟

基的碳氧键的伸缩吸收 峰分别为 1 033 和

1 091 cm
-1
,而在羧甲基壳聚糖中分别为 1 026和

1 068 cm
-1
,且强度减弱 ,说明伯羟基和仲羟基也发

生了羧甲基化反应。

2. 2. 5　TGA分析　壳聚糖和羧甲基壳聚糖的 TGA

曲线如图 8所示 。图中可以看出 ,壳聚糖(图 8a)的

分解温度要高于羧甲基壳聚糖 (图 8b),这是因为在

羧甲基化过程中 ,壳聚糖的聚合度受到一定的破坏 ,

因此产物羧甲基壳聚糖的热稳定性要差些 。

图 8　壳聚糖(a)和羧甲基壳聚糖(b)TGA曲线

F ig. 8　TGA curves o f CTS and CMC

图 9　壳聚糖(a)羧甲基壳聚糖(b)的 X射线衍射图

F ig. 9　XRD patte rns o f CTS and CMC

2. 2. 6　XRD分析　壳聚糖 XRD曲线 (图 9曲线 a)在 10°和 20°附近有 2个强结晶峰 ,说明壳聚糖分子

内有一定的结晶区 ,这是分子内氢键造成的 ,而羧甲基壳聚糖的 XRD曲线(图 9曲线 b),二处结晶吸收

峰基本消失 ,说明羧甲基基团的引入 ,使分子链间的距离增加 ,破坏了壳聚糖的结晶状态 ,结晶度降低 。
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Preparation ofCarboxymethyl Chitosan by

Low-A lkaliM ethod and Its Character ization

SONG Q ing-Ping, YUEWen-Jin , DING Chun-Mei
*

(Department of B iochem ical Engineering , AnhuiUn iversity of Technology and Science,Wuhu 241000)

Abstract　W ith ch itosan and sodium ch loroace tate as the reac tants and w a ter as the reac tion so lvent ,

carboxymethy l ch ito san(CMC) was syn thesized by a new k ind of me thod, .i e. , low-a lkali method. The

dependence of the deg ree of substitution of the CMC on the ra tio of reac tants, reaction tempe rature, reaction

time and amoun t of ca talystw as investigated. The resu lt show s that the best reaction conditions fo r synthesizing

CMC w ith a high deg ree o f substitu tion(1.68) are that the ratio o f chitosan to sodium chloroaceta te is 1∶5,

reaction temperature is 90 ℃, reac tion time is 5 h, and the amoun t o f cata lyst is 3%. The me thod is much

better than using an alcoho l-water m ixed so lven.t Physicochem ical prope rties, such as so lub ility, isoelectric

point, moistu re absorption, intrinsic v iscosity, were also studied. F ina lly, the CMC was characterized by IR,

TGA and XRD.

Keywords　chitosan, carboxymethy l chito san, degree of substitu tion, intrinsic visco sity, low-a lkalimethod
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