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γ聚谷氨酸水凝胶的制备、性能及其应用

庄华红ａ　王淑芳ａ　高靖辰ａ　洪彦航ａ　高伟霞ｂ　宋存江ｂ
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摘　要　系统介绍了γ聚谷氨酸水凝胶的制备方法及其生物可降解性、高吸水性及保湿性、ｐＨ敏感性、生物
相容性和可修饰性等性能，同时综合介绍了其在组织工程、药物控释和创面修复等方面的应用，结合本研究组

工作对其未来的发展进行了展望。
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γ聚谷氨酸［γＰｏｌｙ（ｇｌｕｔａｍｉｃａｃｉｄ），简称 γＰＧＡ］是一种可由多种杆菌发酵合成的均聚氨基酸，是
某些微生物荚膜的主要组成部分，相对分子质量在１０５～１０６之间。由Ｄ型和Ｌ型谷氨酸通过γ酰胺键
连接而成的聚谷氨酸的结构式如Ｓｃｈｅｍｅ１所示。可见，该聚合物结构中含有—ＣＯＯＨ反应活性基团，因
此具有很强的亲水性。

Ｓｃｈｅｍｅ１　ＳｔｒｕｃｔｕｒｅｏｆγＰＧＡ

水凝胶（Ｈｙｄｒｏｇｅｌ）是能在水中溶胀并保持大量水分而不溶解的高分子网络，一般由亲水性高分子
通过各种交联作用构成，这些作用包括化学键、氢键、离子间相互作用和疏水性相互作用等［１］。水凝胶

可分为天然水凝胶和合成水凝胶，天然水凝胶容易降解，但存在批次间差异、性能重复性差、力学强度弱

等缺点，因此其应用受到一定的限制，而合成水凝胶的结构与性能可以精确调控，可避免不同批次间的

差异［２］。但是经常用于制备水凝胶的水溶性高分子大多为石油产品，且不能生物降解，易对环境产生污

染，所以，可生物降解水凝胶的研制成为近年来的一个研究热点。

１　γ聚谷氨酸水凝胶的制备
γ聚谷氨酸水凝胶可通过辐射交联或化学交联的方法制备。

１．１　辐射交联
在γ射线（６０Ｃｏ）的作用下，诱导γＰＧＡ主链上亚甲基的碳氢键断裂，再与临近的γＰＧＡ链结合，形

成具有超强吸水能力的三维网状结构γＰＧＡ水凝胶。γＰＧＡ的浓度、辐射剂量和辐射剂量率等因素均
影响ＰＧＡ交联物的吸水率。

Ｃｈｏｉ等［３］在γＰＧＡ质量分数为５％、剂量率为１６ｋＧｙ／ｈ、辐射剂量大于２０ｋＧｙ条件下，得到了吸
水率为３５０～５０００ｇ／ｇ（去离子水）的γＰＧＡ水凝胶。随着剂量的增加，凝胶的收率逐步增加，但凝胶吸
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水率显著降低。同时，当吸附介质中存在 ＮａＣｌ、ＣａＣｌ２及在酸性环境下，水凝胶的吸水率大大降低。此
后，Ｋｕｎｉｏｋａ等［４］在剂量大于１９ｋＧｙ和γＰＧＡ质量分数为２％条件下，制备出ｐＨ敏感、可水解和生物降
解的γＰＧＡ水凝胶。刘静等［５］用 γＰＧＡ在质量分数为 ６％、总剂量为 １０ｋＧｙ、剂量率为 １０～
４０ｋＧｙ／ｈ条件下，得到了吸水率为２０５２ｇ／ｇ（去离子水）的水凝胶，并测定了其在ＮａＣｌ溶液、人工血、人
工尿和碱性条件下的吸水率和溶胀能力，其性能优于Ｋｕｎｉｏｋａ等制备的水凝胶。

辐射交联制备γＰＧＡ水凝胶，反应过程中不需要添加交联剂，产物纯度高，并且操作简便，辐射交
联反应在较低温度下发生，同时对产物进行了辐射灭菌。但是需要电子直线加速器或６０Ｃｏ辐射装置，因
此其广泛应用受到限制。

１．２　化学交联
１．２．１　二元胺作为交联剂　在水溶液中，以水溶性碳化二亚胺（ＷＳＣ）为催化剂，γＰＧＡ与烷基二胺
（如１，３丙二胺（１，３ＰＤ）、１，４丁二胺（１，４ＢＤ）、１，６己二胺（１，６ＨＤ）等反应可制备γＰＧＡ水凝胶［６］，

如Ｓｃｈｅｍｅ２所示，先用 ＷＳＣ活化 γＰＧＡ链上的 γ羧基，然后再加入二元胺进行交联，其吸水率介于
３００～１９９３ｇ／ｇ之间。如果对ＰＧＡＷＳＣ产物进行冷冻干燥处理后再加入二元胺，得到的水凝胶产率较
高。

但多数二元胺，如１，３丙二胺、１，４丁二胺和１，６己二胺等，熔点较高，室温下是固体，操作困难，反
应得率最高才３９９％，并且二元胺类化合物对于环境和人体有害，制约了其在生物医药领域的应用。
Ｍｕｒａｋａｍｉ等［７］利用天然糖类替代二元胺化合物作为交联剂，与 γＰＧＡ在 ＤＭＳＯ中反应生成水凝胶，所
得水凝胶最高吸水率为３０００ｇ／ｇ。γＰＧＡ与环糊精反应制得的水凝胶吸水率普遍高于γＰＧＡ与直链糖
类反应所得水凝胶。Ｍｕｒａｋａｍｉ等［７］还考察了此种水凝胶在碱性条件下的水解。此外，同样在ＷＳＣ催化
下，赖氨酸（ＰＬＬ）和 γ聚谷氨酸通过侧链上羰基和氨基以酰胺键结合，得到无毒的可生物降解水凝
胶［８］。

Ｓｃｈｅｍｅ２　γＰＧＡｈｙｄｒｏｇｅｌｃｒｏｓｓｌｉｎｋｅｄｂｙｄｉａｍｉｎｅ［６］

１．２．２　环氧树脂作为交联剂　环氧树脂分子内含有２个环氧基，性质活泼，与二元胺类通过酰胺键进
行的交联反应条件相比，环氧树脂同γＰＧＡ的反应更为温和且易于操作。如 Ｓｃｈｅｍｅ３所示，环氧树脂
端基的环氧环在酸性条件下开环，进攻 γＰＧＡ侧链的羰基，形成酯键［９］。反应无需活化过程和有机溶

剂，采用含二元环或多元环的环氧树脂进行反应，可制得吸水率不同的水凝胶。

１）以乙二醇缩水甘油醚为交联剂
张新民等［１０１１］以聚谷氨酸为原料，以乙二醇缩水甘油醚为交联剂，通过交联剂上的环氧基和γＰＧＡ

侧链的游离羧基酯化反应，制备得到具有网络结构的 γＰＧＡ高吸水树脂。γＰＧＡ质量浓度为１２０ｇ／Ｌ，
乙二醇缩水甘油醚用量为γＰＧＡ的１８７５％，ｐＨ＝５０，在６０℃下反应４４～４８ｈ，得到吸水率为９５０ｇ／ｇ
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Ｓｃｈｅｍｅ３　γＰＧＡｈｙｄｒｏｇｅｌｃｒｏｓｓｌｉｎｋｅｄｂｙｅｐｏｘｙｒｅｓｉｎ［９］

的高吸水性树脂。

本课题组［１２］以聚谷氨酸为原料，乙二醇二缩水甘油醚为交联剂，通过在制备过程中不断调节 ｐＨ
值至初始值，制备得到了吸水率为１６００～２２００ｇ／ｇ的高吸水性水凝胶。
２）以聚乙二醇缩水甘油醚为交联剂
李贺敏等［９，１３］以γＰＧＡ为原料、聚乙二醇缩水甘油醚为交联剂制备高吸水树脂的最佳反应条件

为：γＰＧＡ质量分数为１８％，交联剂用量为γＰＧＡ单体摩尔量的８％，ｐＨ＝４８，６０℃，反应４０ｈ左右。
用聚乙二醇相对分子质量为１０００（ＰＥＧ１０００）缩水甘油醚为交联剂合成的吸水树脂的吸水率最大可达
２２００ｇ／ｇ。

３）１，４丁二醇二缩水甘油醚（ＢＤＤＧＥ）作为交联剂
ＹＡＯ等［１４］以ＢＤＤＧＥ作交联剂制备γＰＧＡ水凝胶的条件是：０２ｇγＰＧＡ，１６ｍｇＢＤＤＧＥ，８ｍｇ溴

化四乙胺作催化剂，溶解于二甲基亚砜（ＤＭＳＯ）中，在６０℃水浴摇床反应４８ｈ。γＰＧＡ的质量分数低于
１５％，不能与交联剂有效交联，得不到水凝胶，ＢＤＤＧＥ和羧基的摩尔比低于００２２，也不能形成水凝胶。
随着ＢＤＤＧＥ增加，凝胶交联度增加，力学强度也增加，ＢＤＤＧＥ用量太小时，形成的凝胶很软，吸水状态
下很易变形；ＢＤＤＧＥ太多时，力学强度增大，但吸水率很低，而且很容易破碎。ｐＨ值在２～１０，凝胶的吸
水率随着ｐＨ值增大而上升。ｐＨ值小于５，凝胶吸水率随着羧基的电离而增大，ｐＨ值大于７，在碱性条
件下凝胶合成时引入的大量氢键被破坏，凝胶吸水率增加。因此，吸水率随ｐＨ值增加而增大的凝胶变
化范围更大，更有可能用作ｐＨ敏感材料。
１．２．３　糖类作为交联剂　Ｍｕｒａｋａｍｉ等［７］以糖类为交联剂制备了 γＰＧＡ水凝胶，如 Ｓｃｈｅｍｅ４所示，
γＰＧＡ的侧链羧基与糖类中的羟基酯化形成水凝胶。１００ｍｇ（０７７ｍｍｏｌ）γＰＧＡ、９４ｍｇ（００７７ｍｍｏｌ）
ＤＭＡＰ、糖（果糖、乳糖、环糊精，用量为 γＰＧＡ摩尔分数的２５％）和１ｍＬＤＭＳＯ加到一起超声溶解，完
全溶解后加入８０ｍｇＷＳＣ，２５℃搅拌反应２４ｈ，若用水溶性壳聚糖则反应体系体积减半。反应结束后加
入过量丙酮分离产物。得到的产物保存到ｐＨ＝７的磷酸缓冲液中过夜，然后加入１ｍｏｌ／ＬＮａＯＨ溶液调
节ｐＨ值至８，再把溶液透析１周，每天换１次蒸馏水，再除去过多水分后冻干，得到干燥的凝胶。用环糊
精作交联剂时所得凝胶的吸水率比其它糖类要高得多。随着糖用量的增加，凝胶交联度增加，吸水率降
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低。用糖交联得到的凝胶可以完全生物降解。

Ｓｃｈｅｍｅ４　ＰｏｓｓｉｂｌｅｓｔｒｕｃｔｕｒｅｏｆγＰＧＡｇｅｌｓｃｒｏｓｓｌｉｎｋｅｄｂｙｎｅｕｔｒａｌｓａｃｃｈａｒｉｄｅｓ［７］

本课题组［１５］以γＰＧＡ为原料，采用低相对分子质量壳聚糖（也叫壳寡糖）为交联剂，在水溶液中进
行反应，利用碳化二胺和Ｎ羟基琥珀酰亚胺活化聚谷氨酸上的羧基使之与壳寡糖的游离氨基形成酰胺
键，进而形成具有三维网状结构的具有生物相容性的γＰＧＡ水凝胶。

γＰＧＡ水凝胶可以应用于环境和生物医学有关领域，最终在环境或者人体内降解。以天然化合物
为交联剂的最终降解产物对环境或者人体无害［７］。

１．２．４　卤代烷作为交联剂　二卤代烷作为交联剂在二甲亚砜（ＤＭＳＯ）和 ＮａＨＣＯ３中与 γＰＧＡ形成水
凝胶。如Ｓｃｈｅｍｅ５所示［１６］，但反应条件苛刻，它必须用游离型的聚谷氨酸，按照一定质量比（如２０／８０）
溶解在ＤＭＳＯ中，经ＮａＨＣＯ３的催化与聚谷氨酸交联。ＮａＨＣＯ３用量一般是聚谷氨酸单体摩尔量的０５～
２倍，在此范围内随着ＮａＨＣＯ３用量的增加，凝胶得率增加。此法优点是产物的得率较高（９５％以上），并
且对γＰＧＡ的酯化有借鉴作用。缺点在于反应步骤多、工艺复杂、凝胶吸水率比较低（１００倍左右）。反
应须在有机相（ＤＭＳＯ）中进行，且须使用催化剂，给分离带来困难。而 γＰＧＡ与正丙基溴发生酯化反
应，所得丙酯化的γＰＧＡ在ＮａＣｌ溶液中表现出温敏特性，酯化后的γＰＧＡ与六甲撑二异腈酸酯反应生
成的低吸水率水凝胶同样具有ｐＨ敏感性和温敏的特性，可应用于生物领域［１７］。

Ｓｃｈｅｍｅ５　γＰＧＡｈｙｄｒｏｇｅｌｃｒｏｓｓｌｉｎｋｅｄｂｙｓａｔｕｒａｔｅｄｄｉｈａｌｉｄｅ［１６］

１．２．５　多价金属离子作为交联剂　张绪瑛等［１８］用 γＰＧＡ作为载体，螯合金属离子钙，得到一种新型
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的钙制剂，γＰＧＡ质量分数１％，氯化钙（ＣａＣｌ２）浓度０５ｍｏｌ／Ｌ，３７℃反应２ｈ，当羧基与钙离子摩尔比
为１∶２时，结合率可达５４％，具有缓释能力，在酸性及中性条件下均能缓慢释放钙。张绪瑛等［１９］还用

γＰＧＡ为载体，螯合金属离子锰，当羧基与锰离子物质的量比为１∶２时，结合率可高达９１％，具有良好的
抗氧化作用及缓释作用。Ｈｕａｎｇ等［２０］用质量分数１０％的 γ聚谷氨酸钙盐（ＣａγＰＧＡ）和质量分数为
５％的海藻酸钠制得的水凝胶膜片，具有ｐＨ敏感性，用作伤口辅料，可有效地促进凝血。张新民等［１１］以

聚谷氨酸为原料，十二水硫酸铝钾（明矾）为交联剂，得到网络结构的γＰＧＡ高吸水树脂。当２ｇ聚谷氨
酸、５ｍＬ０２ｍｏｌ／Ｌ十二水硫酸铝钾、７ｍＬ蒸馏水混合时，在 ｐＨ＝４２，４０℃反应３２ｈ，可得吸水率为
１１５ｇ／ｇ高吸水性树脂。
１．２．６　二硫键交联　γＰＧＡ与半胱氨酸在１乙基（３二甲基氨基丙基）碳酰二亚胺（ＥＤＣ）催化下发生
缩合反应，制备得到含有二硫键交联的γＰＧＡ水凝胶在生理环境下易于降解，体内的还原剂（如半胱氨
酸和谷胱甘肽）均可使二硫键断裂形成硫醇，如 Ｓｃｈｅｍｅ６所示。此种水凝胶可视作构建细胞和细胞外
基质三维组织工程的模型，是培养细胞和细胞产胶原的新型高密度复合材料，可广泛应用于组织工程领

域［２１］。

Ｓｃｈｅｍｅ６　γＰＧＡｈｙｄｒｏｇｅｌｃｒｏｓｓｌｉｎｋｅｄｂｙｄｉｓｕｌｆｉｄｅｂｏｎｄ［２１］

１．２．７　其它交联剂　γＰＧＡ水凝胶具有ｐＨ敏感性，通常与具有温度敏感性的聚（Ｎ异丙基丙烯酰胺）
（ＰＮＩＰＡＡｍ）及其共聚物制备具有 ｐＨ和温度双重敏感的水凝胶。Ｚｈａｏ等［２２］将聚（ＮＩＰＡＭｃｏＨＥＭＡ）
（ＰＮＨ）和γＰＧＡ共１００ｍｇ，按一定比例加入并溶解在 １５ｍＬ的 ＤＭＳＯ中，完全溶解后加入 ５０ｍｇ
ＥＤＣ·ＨＣｌ和６ｍｇ４，４二甲氨基吡啶（ＤＭＡＰ）的溶液作为引发剂和催化剂，充分混匀后在室温下反应
２４ｈ，制得的水凝胶具有 ｐＨ敏感和温度敏感性。ＲｏｄｒｉｇｕｅｚＦｅｌｉｘ等［２３］以１，５二溴戊烷为交联剂制得
γＰＧＡ水凝胶。然后将干燥的γＰＧＡ水凝胶置于丙烯酰胺溶液（２９ｇ丙烯酰胺和１ｇＮ′，Ｎ′亚甲基双丙
烯酰胺）中溶胀，Ｎ′，Ｎ′亚甲基双丙烯酰胺为交联剂，然后加入过硫酸铵（引发剂）以及四甲基乙二胺
（催化剂）。冰浴条件，γＰＧＡ水凝胶充分溶胀，反应约１０ｍｉｎ，制得具有ｐＨ和温度双重敏感性水凝胶。

综上所述，通过物理作用力形成的 γＰＧＡ水凝胶受热时可转变成溶液，而采用化学交联剂制备的
γＰＧＡ水凝胶具有永久性，但有可能影响包埋物质的性质，而且交联剂本身往往有毒，所以在使用之前
一定要除去未反应的交联剂，以免影响水凝胶的生物相容性。

２　γ聚谷氨酸水凝胶的性能
２．１　生物可降解性

Ｍａｔｓｕｓａｋｉ等［２４］将γＰＧＡ（Ｍｗ＝１２３×１０
６）在８０℃下置于磷酸缓冲溶液（ｐＨ＝７４）中４８ｈ。体系

中存在低聚物γＰＧＡ（Ｍｗ＝２×１０
３），并且随着时间的延长，低聚物的含量增加。Ｋｕｎｉｏｋａ等［２５］将γ射线

辐射交联制得的γＰＧＡ水凝胶置于去离子水中，在４０℃加热３ｈ后，水凝胶没有降解；而将温度升至
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１００℃、４５ｍｉｎ后，有７６％的γＰＧＡ水凝胶降解。
王敬等［２６］以γＰＧＡ为原料，甲基丙烯酸羟乙酯作交联剂制得的 γＰＧＡ水凝胶在３７℃下，加入木

瓜蛋白酶，５ｄ后能降解６０％，１５ｄ时仅残余少量水凝胶，具有良好的生物降解性。
２．２　高吸水性及保湿性

γＰＧＡ含有侧链羧基，具有很强的亲水性，将其通过物理或者化学方法制备成为三维网状结构，使
得γＰＧＡ水凝胶既具有很高的吸水性（可高达几千倍的吸水量）又具有很好的保湿性。Ｍｕｒａｋａｍｉ等［７］

用天然糖类作为交联剂与γＰＧＡ在 ＤＭＳＯ中反应，所得水凝胶最高吸水率为３０００ｇ／ｇ；Ｌｅｅ等［２７］制备

出以γＰＧＡ为主要成分的水凝胶，其水汽透过率为（２９７±０１１）ｋｇ／（ｍ２·ｄ），将其用于创伤敷料，可有
效地防止创伤部位水分流失。

２．３　ｐＨ敏感性
γＰＧＡ含有侧链羧基，在酸性条件下发生质子化，减少了电荷排斥，凝胶分子网格塌陷，使得溶胀体

图１　不同ｐＨ值缓冲溶液中溶胀变化
Ｆｉｇ．１　ＤｅｇｒｅｅｏｆｓｗｅｌｌｉｎｇｃｈａｎｇｅａｓａｆｕｎｃｔｉｏｎｏｆｐＨ

ａｔｃｏｎｓｔａｎｔｉｏｎｉｃｓｔｒｅｎｇｔｈ（２５ｍｍｏｌ／Ｌ）［２５］

积收缩；而在碱性条件下，则充分去质子化，生成大

量的羧基负离子，产生电荷排斥，溶胀率较高。即随

着ｐＨ值的增大，γＰＧＡ水凝胶的溶胀率也逐渐变
大，具有ｐＨ敏感性。Ｋｕｎｉｏｋａ等［２５］通过辐射交联制

备得到的γＰＧＡ水凝胶，在不同 ｐＨ值缓冲溶液中
的溶胀率如图１所示。从图１可以看出，γＰＧＡ水
凝胶在碱性条件下的溶胀率高于在酸性介质中。

２．４　良好的生物相容性
水凝胶的表面对蛋白质及细胞的粘附性很小。

并且含有大量的水，柔软而类似生物体组织［２８］。生

物来源的γＰＧＡ水凝胶具有良好的组织相容性且
无毒。王敬等［２６］对 γＰＧＡ水凝胶的细胞毒性实验
检测表明，Ｌ９２９细胞在γＰＧＡ水凝胶浸提液中的形
态正常；ＭＴＴ检测表明γＰＧＡ水凝胶浸提液组毒性为０级或１级。
２．５　可修饰性

γＰＧＡ水凝胶主链上的大量羧基易于修饰，因而易于和药物结合，有效提高药物的水溶性及稳定
性，提高药物生物利用度，降低药物毒副作用。Ｍａｔｓｕｓａｋｉ等［２４］用 γＰＧＡ和牛磺酸为原料，在 γＰＧＡ侧
链羧基上键接上磺酸基，如Ｓｃｈｅｍｅ７所示，实验证明，该磺化 γＰＧＡ具有抗凝性。Ｌｉｎ等［２９］以 γＰＧＡ／
明胶为原料制备水凝胶，负载庆大霉素后，将其用作创伤敷料，可有效地促进伤口愈合。γＰＧＡ水凝胶
还可以通过控制条件使之具备很好的缓释和控释性能，因而在生物医学领域，可用作药物传输体系、药

物控释体系、创伤敷料的药物载体、生物分子和细胞的固定化载体等［３０］。

Ｓｃｈｅｍｅ７　Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆｐｏｌｙ（γｇｌｕｔａｍｉｃａｃｉｄｓｕｌｆｏｎａｔｅ）（γＰＧＡｓｕｌｆｏｎａｔｅ）［２４］
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３　γ聚谷氨酸水凝胶的应用
无论是均聚γＰＧＡ水凝胶还是共聚水凝胶，均具有良好的生物相容性和亲水性，适用于多种组织

工程材料和药物缓释材料。同时，由于γＰＧＡ水凝胶的保水能力和絮凝能力，还可广泛应用于美容化妆
和农业生产领域。

３．１　组织工程材料
理想的组织工程材料应具有以下几点：１）生物相容性好，在体内不引起炎症反应和毒性反应；２）降

解速率可根据不同细胞的组织再生速率而进行调整；３）表面化学特性和表面微结构利于细胞的粘附和
生长；４）一定的力学强度。γＰＧＡ水凝胶既具有良好的生物可降解性以及组织相容性，又具有较强的力
学强度，同时其侧链含有可修饰的羧基，可以负载生长因子等，因此可以用于组织工程材料。

以７２％磺化的γＰＧＡ和纯γＰＧＡ为原料，乙二醇二缩水甘油醚（ＥＧＤＧＥ）为交联剂，形成半互穿网
络高聚物［３１］。这种具有ｐＨ敏感性的水凝胶可包裹成纤维细胞生长因子（ＦＧＦ２），并可由ｐＨ调控释放
具备生物活性的ＦＧＦ２，是新一代组织工程材料［３２］。

Ｙｏｓｈｉｄａ等［３３］将含有二硫键的γＰＧＡ水凝胶进行静电纺丝，制备出了新型还原反应支架材料，能对
特定还原剂———半胱氨酸产生降解行为，故称为还原反应支架材料。这种全新的电纺材料具备良好的

生物相容性，利于细胞粘附和细胞增殖，可作为新兴抗感染组织工程支架材料。Ｇｅｎｔｉｌｉｎｉ等［３４］将苯基修

饰的γＰＧＡ（γＰＧＡＢｎ）进行静电纺丝，制备出新型的没有细胞毒性有利于细胞粘附的支架材料。
Ｌｅｅ等［３５］以γＰＧＡ、磷灰石为原料制得的 γＰＧＡ／磷灰石复合物有利于 ＭＣ３Ｔ３Ｅ１细胞的增殖，并

且其中含有组成骨骼的重要组分，因此可以应用于骨组织工程支架材料。

３．２　药物载体材料
γＰＧＡ水凝胶具有良好的生物相容性和生物可降解性，作为药物载体可表现出药物缓释性、靶向

性，提高药物水溶性，降低药物的不良反应，从而提高药效［３６］。

Ｌｉｎ等［３７］由γＰＧＡ钠溶液和 ＰＶＡ间形成氢键制得具有血液相容性的新型共聚水凝胶。虽然该水
凝胶的力学强度有所下降，但可减少血小板吸附和降低细胞毒性，将成为与血液接触类药物载体的优良

材料。Ｌｅｅ等［３８］用冷冻干燥和热交联的方法制备了由ＰＶＡ和γＰＧＡ组成的ｐＨ敏感阴离子水凝胶。这
种水凝胶也具备良好的生物相容性，可作为口服药物载体材料。ＲｏｄｒｉｇｕｅｚＦｅｌｉｘ等［３９］以聚丙烯酰胺和

γＰＧＡ为原料制得具有ｐＨ和温度双重敏感性水凝胶，用以负载阿莫西林，其药物释放量随着温度、ｐＨ
值以及γＰＧＡ含量的增大而增加，因此这种水凝胶对阿莫西林具有控制释放功能。
３．３　创面修复材料

传统创伤敷料可以起到保护创面、吸收渗出液，从而促进创面愈合的作用，但是容易与创面黏连，移

除时给创面造成二次伤害。而水凝胶敷料具有良好的生物相容性和亲水性，可以吸出创面渗出液，同时

保持创面清洁湿润，更重要的是水凝胶能够减少疤痕形成，阻止细菌侵入，防止感染。再加之 γＰＧＡ侧
链羧基具有很好的修饰性，因此既可以通过物理包埋，又可以对其进行化学键接的方法负载一些药物，

从而更好地促进创面愈合。

Ｗａｎｇ等［４０］用 γＰＧＡ／壳聚糖复合材料制备了具有一定抗菌作用的创伤修复材料。Ｔｓａｏ等［４１］用

γＰＧＡ为聚阴离子，壳聚糖为聚阳离子制得具有抗菌活性和生物相容性的生物材料。该聚电解质复合
物可以给创面提供较为合适的湿润环境，同时又具有很好的力学性能，可以从创面移除而不给创面带来

二次伤害，可以作为创伤敷料促进伤口愈合［４２］。

Ｌｅｅ等［２７］制备了由海藻酸盐／壳聚糖／γ聚谷氨酸组成的层状水凝胶，其吸水率达１０００％，且具有
良好的透气性，可有效地促进创面伤口的愈合。Ｌｉｎ等［２９］由γＰＧＡ／明胶为原料制得的负载庆大霉素的
水凝胶，具有较高的溶胀率及较低的粘附性，可以有效地促进创伤修复。

本课题组［４３］以γ聚谷氨酸为原料，以乙二醇二缩水甘油醚为交联剂，制备出负载有超氧化物歧化
酶（ＳＯＤ）的水凝胶。用牛磺酸制得的磺化γＰＧＡ，模拟肝素结合区，提高了与蛋白类物质氨基的结合能
力和ＳＯＤ的负载量。体外细胞毒性实验表明，该凝胶体系具有较好的生物相容性，无细胞毒性。同时，
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糖尿病鼠体内实验表明，该负载有 ＳＯＤ的水凝胶体系可以有效地促进伤口愈合。本课题组［４３］还采用

ＥＤＣ／ＮＨＳ活化体系，以ＳＯＤ的赖氨酸残基及聚谷氨酸侧链羧基，形成 ＳＯＤγＰＧＡ固定化产物，并用二
胺类交联剂胱胺二盐酸制得复合γ聚谷氨酸／ＳＯＤ凝胶体系。ＳＯＤ固定量对凝胶的细胞毒性无影响，而
抗氧化性能明显提升。由于ＳＯＤ是人体内清除超氧阴离子的抗氧化酶，可有效抵抗氧化应激对皮肤创
伤修复的伤害，因此这２种负载有ＳＯＤ的γ聚谷氨酸水凝胶体系可用作慢性皮肤创伤修复敷料，促进
伤口愈合。

３．４　其它生物应用
Ｚｈｏｕ等［４４］首先合成了聚（苯基谷氨酸）共聚谷氨酸（ＰＢＬＧｃｏＰＧＡ），然后与胶原交联（交联剂

ＮＨＳ，ＥＤＣ）生成全新的复合型生物材料。
Ｋｕｏ等［４５］用离子交换方法将海藻酸盐接枝到 γＰＧＡ支链上，制备得到海藻酸盐／γ聚谷氨酸接枝

共聚物，然后通过ＥＤＣ的作用在海藻酸盐支链键接上磺化的 ＮＨＳ，以便更好地负载神经元生长因子
（ＮＧＦ）。用这种负载有神经元生长因子的海藻酸盐／γＰＧＡ水凝胶体系可成功诱导全能性干细胞（ｉＰＳ）
分化，生成神经细胞。

３．５　环境领域
由γ射线辐射交联制得的 γＰＧＡ水凝胶具有出色的絮凝吸附能力，可用于吸附，如高岭土，铁、镁

等重金属离子和污水处理。Ｉｎｂａｒａｊ等［４６］制得的γＰＧＡ吸附剂，在ｐＨ值为６、温度为３０℃时，对重金属
镁的吸附量为９６７９ｍｇ／ｇ。Ｔａｎｉｇｕｃｈｉ等［４７４９］通过６０Ｃｏ辐射制得的交联γＰＧＡ在辐射剂量为２０ｋＧｙ时
的吸水能力为１００５６ｍＬ／ｇ。在高岭土悬浮液中只加入交联的 γＰＧＡ（ＣＬγＰＧＡ）时，没有出现絮凝现
象，若用聚合氯化铝（ＰＡＣ）预处理ＣＬγＰＧＡ，则出现很明显的絮凝现象。ＣＬγＰＧＡ的絮凝能力与其吸
水能力有关，而与粘度无关。絮凝机理可以解释为ＣＬγＰＧＡ、ＰＶＣ与被吸附成分（高岭土等）之间的静
电作用，中和了这些组分的界面电势电位，从而起到絮凝的作用。日本公司研制出可用于污水处理的

γＰＧＡ水凝胶促凝剂，少量该促凝剂（１ｇ／ｔｏｎ）和聚合氯化铝（ＰＡＣ）就可用于污水处理［５０］。

３．６　食品领域
γＰＧＡＣａ具有抗冻性，可用于食品储存；另外，在食品中添加γＰＧＡＣａ可以提高钙的浓度，防止骨

质疏松症［５１］。

４　结论与展望
γＰＧＡ水凝胶作为一种新型生物材料，具有良好的生物相容性、低细胞毒性、亲水性和保水性等优

良性能，可广泛应用于生物医药、组织工程、农业生产和食品工程等诸多领域。不同的制备方法，所得

γＰＧＡ水凝胶特性不同，因此，应从应用角度考虑γＰＧＡ水凝胶的合成和修饰方法，使其结构能满足其
应用性能的要求，并拓宽其应用范围。
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