
!!""#$"!$"!收稿，!""#$"%$!&修稿；国家自然科学基金（基金号 &"&’%"’#）、杰出青年基金（基金号 &"(!&%")）、重点基金（基金号 &"’%%""%）

和科技部国际合作重大项目（项目号 !""’*+,&"!"）资助项目；!!通讯联系人，-$./01：234567840/49 :1 9 47

温度敏感性 !"#!$%&!&!’((&!&)!*+三嵌段共聚物的
合成与自组装研究!

赵长稳;，! 庄秀丽; 陈学思;!! 景遐斌;

（; 中国科学院长春应用化学研究所 高分子物理与化学国家重点实验室 长春 ;%""!!）（! 中国科学院研究生院 北京 ;"""%)）

摘 要 通过大分子引发剂引发!$苄氧羰基$<$赖氨酸$!$羧酸酐（<=3$>?@）开环聚合和大分子缩合的方法合
成了聚（!$异丙基丙烯酰胺）$ "$聚（!$苄氧羰基$<$赖氨酸）$ "$聚乙二醇单甲醚三嵌段共聚物（A>BA@C$ "$AD<<$
"$.A-E）9用 EA?和;F$>C,对其结构进行了表征 9用芘荧光探针法证明了该三嵌段聚合物形成胶束的性质并
测定了临界胶束浓度（?C?）9动态光散射（*<G）研究表明，在固定 A>BA@C$ "$AD<<链段长度的情况下，.A-E分
子量为 !"""时，胶束在温度高于临界溶解温度（<?GH）时发生聚集，.A-E分子量为 &"""时，胶束在 <?GH以上
没有发生聚集 9
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智能型高分子自组装体系由于在生物医用材

料领域具有良好的应用前景受到广泛的关注 9聚
（!$异丙基丙烯酰胺）（A>BA@C）是研究最广泛的
温敏性智能高分子，在水溶液中最低临界溶解温

度为 %!I（<?GH）左右，此时发生从溶液到沉淀的
可逆相转变，使其共聚物能在水中实现可控的自

组装［; J %］9含聚氨基酸嵌段和亲水的嵌段共聚物的
胶束行为也是近年来的研究热点［( J ’］，这是因为聚

氨基酸与生物体具有良好的相容性，同时，由于聚

肽中存在"$螺旋、#$折叠等次级结构，聚肽能自组
装成高度精确有序且具有特殊生物功能的纳米材

料 9聚乙二醇（A-E）作为水溶性高分子，具有无毒，
无免疫反应的特点，另外，A-E也能够起到最小化
蛋白吸附和降低细胞的非特异性吸附的作用，是常

用的生物医用材料［#］9本文以端氨基的 A>BA@C引
发苄氧羰基保护的赖氨酸内酸酐开环聚合，得到聚

（!$异丙基丙烯酰胺）$"$聚（!$苄氧羰基$<$赖氨酸）
两嵌段共聚物（A>BA@C$AD<<）9然后再与端基羧化
的聚乙二醇单甲醚缩合，得到聚（!$异丙基丙烯酰
胺）$"$聚（!$苄氧羰基$<$赖氨酸）$"$聚乙二醇单甲
醚三嵌段共聚（A>BA@C$"$AD<<$"$.A-E）9并对该
嵌段共聚物的自组装行为进行了表征 9

, 实验部分

,-, 试剂与仪器

!$苄氧羰基$<$赖氨酸$!$羧酸酐（D$<=3$>?@）

参考文献［)］合成；巯基乙胺盐酸盐（@1KL045 公
司），单甲氧基聚乙二醇（.A-E，#7 M !"""，&"""，

@1KL045公司）；!$异丙基丙烯酰胺（>BA@C，@4LN3
OLP/7043公司，用前用正己烷重结晶 %次）；($二甲
基胺基吡啶（*C@A，@1KL045公司），!，!Q $二环己
基碳二亚胺（*??，吉尔生化有限公司）；!，!Q$偶
氮二异丁腈（@BR>）和丁二酸酐（国药集团化学试
剂有限公司）；四氢呋喃用 ?/F! 处理后再用金属

钠回流干燥，常压蒸馏收集 9三乙胺，石油醚和三
氯甲烷用 ?/F! 干燥处理，常压蒸馏收集 9 !，!$
二甲基甲酰胺（*C+）无水硫酸镁干燥后减压蒸馏
收集 9

;F$>C,用 RLST6L @U%""核磁共振仪测量，以
?*?1% 为溶剂 9分子量及分布在 %&I下用装有

V/W6L3 GW=L/P61 FHX- 柱子和折射检测器的 V/W6L3
(;" EA?仪测量，溶剂为 HF+，流速为 ;Y" .<Z.07，
分子量是以 AG 为标准物 9在室温下，用 A6LT07$
-1.6L <G&"R荧光光谱仪测量荧光光谱，激发光谱
的检测波长$6.设为 %); 7.，狭缝宽度为 & 7.9胶
束粒径分布用动态光散射（*<G）测定，散射角为
)"[，恒温条件下，垂直偏振氦$氖激光（*@V>
-OG，V=/WW H6457N1NP=）9
,-. 两嵌段共聚物 !"#!$%&!&!’((的合成
氨端基的温度敏感的聚（!$异丙基丙烯酰

胺）均聚物（A>BA@C$>F!）按文献［;"］的方法合
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成，以 !"#$ 为引发剂，巯基乙胺为链转移剂 %
&$"&!’(!(&)** 的合成是将一定量的 &$"&!’(
$+, 和 )(*-.($/!共同溶于新蒸的 0’1中，,23
氩气保护下反应 4天后用乙醚沉出，并用氯仿5乙
醚反复沉淀，真空干燥得到白色固体，产率为

6,7 %
!"# $%&$’()!)$*++)!),$-.的合成
端羧基的聚乙二醇单甲醚合成方法参照文献

［88］%三嵌段共聚物的合成是向干燥的安瓶中加
入一定量的 &$"&!’(!(&)** 两嵌段共聚物和摩
尔数为其 89,倍的端羧基 :&;<，用氩气换气 4次
后加入新蒸的 0’1，溶解完全后加入与 :&;<等
摩尔的 0//和 0’!&，换气后，反应 4天减压蒸去
溶剂，氯仿5乙醚沉淀 4 次后室温真空干燥 %将得
到的产物用 0’1溶解后置于透析袋（截留分子量
为 42==或 2===）中，用二次水透析 >6 ?（每隔 @ ?
换一次水），冷冻干燥后得 &$"&!’(!(&)**(!(
:&;<三嵌段共聚物，产率 @,7 %
!"/ $%&$’()!)$*++)!),$-. 三嵌段共聚物
胶束溶液的制备和 0(0的测定
先将 8= :A 的三嵌段共聚物溶于 8= :* 的

B+1溶液中，分 4次在搅拌下向上述溶液中慢慢

滴加 82 :*蒸馏水，然后在 ,23下用旋转蒸发仪
除掉 B+1，定容至 2= :*%临界胶束浓度（/’/）以
芘为探针用荧光仪测定 % = 98 :A5*芘的丙酮溶液
加入一系列容量瓶中，使得各个容量瓶中芘在定

容后的最终浓度为 @9= C 8=D E :FG5*（这是芘 ,,3
时在水溶液的溶解度），真空干燥完全除去容量瓶

中的丙酮 %然后加入聚合物的胶束溶液，并用二次
水定容得到聚合物浓度从 6 C 8=D >到 =9> :A5:*
一系列胶束溶液，测其荧光谱图，从而得到 /’/
数值 %

1 结果与讨论

1"! $%&$’()!)$*++)!),$-. 三嵌段共聚物
的合成路线

通过自由基聚合得到了端氨基的聚（"(异丙
基丙烯酰胺），得到的 &$"&!’($+, 的分子量通过
8+($’H计算得出为 86==［8=］，再以它为大分子引
发剂引发 )(*-.($/! 开环聚合，得到了端氨基的
两嵌段共聚物 &$"&!’(!(&)**%再将其与端羧基
活化的聚乙二醇反应，即得到 &$"&!’(!(&)**(!(
:&;<三嵌段共聚物，反应过程如示意图 8所示 %

IJ?K:K 8 I-LM?K.N. OFPMK FQ MONRGFJS JFTFG-:KO &$"&!’(!(&)**(!(:&;<

在最初的文献中，通常把 &$"&!’端氨基所
带的盐酸盐用氢氧化钠中和掉［8,］，但是 IJ?GUUV
等［84］发现带盐酸盐的氨基在引发 $/!开环聚合
时能够抑制副反应的发生，因此本文并没有对

&$"&!’的端氨基的盐酸盐进行中和，结果表明
它仍然能很好的引发 $/!的聚合 %聚赖氨酸的链
段长度可以通过调节氨基与 $/!的比例得到控
制 %大分子之间的缩合反应较小分子要难以发生，
但是在分子量都不是较大的情况下也可以得到很

好的结果［8>，82］%本文中的嵌段共聚物的分子量都
在一万以下，因此缩合反应能够顺利地进行 %嵌段
共聚物的分子量和分布及其组成见表 8和图 8 %
1"1 嵌段共聚物的结构表征
图 ,是 &$"&!’(!(&)**和 &$"&!’(!(&)**(!(

:&;<的核磁谱图 %!W 898@处的峰为聚异丙基丙
烯酰胺的—/+（/+4）, 的甲基质子的化学位移，

498,处是 &)**段中与"(酰胺基相连的亚甲基质
子的化学位移，29==和 E9,>左右是苄氧羰基的亚
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甲基和苯环质子的化学位移 !在谱线 "中 #$%%左
右的峰是 &’()主链上—*+,-+,-—的亚甲基质

子的化学位移，#$..处是端基—*+,# 质子的化学

位移 !通过谱线 "中!/ 0$11和 .$.%处的吸收峰
面积与 #$..处的吸收峰面积的比值确定嵌段共聚
物的组成比，结果见表 .，与 )’+的结果基本一致 !

!"#$% & 234567489 :5;<=> 8?@ @;A>9;B7>;3? 3C ’DE’F2G’HIIG&’()

J8&K45 !?，>= 3C ’DHI !?，5LK
8 3C ’DHI !?

8，3C ’DHI) !?
B，3C ’DHI) !:M!?

B 6&6（<MI）

’.G’()-N #$O P .1# #$% P .1# 0$0 P .1# Q$- P .1# .$.- 0$%- P .1 R #

’-G’()-N 0$S P .1# 0$S P .1# Q$0 P .1# O$O P .1# .$.. -$%% P .1 R #

’.G’()0N #$O P .1# #$% P .1# O$T P .1# T$O P .1# .$-1 Q$## P .1 R #

’DHI / ’DE’F2G"G’HII，’DHI) / ’DE’F2G"G’HIIG"G&’()；8 +846748>5@ BU D2V ;? +W+4#；B W5>59&;?5@ BU )’+ ;? X,Y

Y;<! . )’+ >9865 C39 ’DE’F2G"G’HII（F，’-）8?@ ’DE’F2G"G

’HIIG"G&’()（"，’-G’()-N）;? X,Y

Y;<! - .,GD2V AK56>98 3C ’DE’F2G’HII（F，’-）8?@ &’()G

"G’HIIG"G’DE’F2（"，’-G’()-N）

’() 嵌段共聚物的胶束化研究
双亲性嵌段共聚物能在合适的条件下自组装

形成胶束 !最近含聚氨基酸的共聚物胶束受到了
越来越多的关注，这包括聚赖氨酸、聚天冬氨酸和

聚（"G苄基G谷氨酸）!本文以中间段为憎水段的聚
（#G苄氧羰基GIG赖氨酸），两端为亲水段的 ’()和
温度敏感性的 ’DE’F2在水溶液中自组装形成胶
束 !共聚物的胶束首先用芘作探针荧光技术表征，
在 ’DE’F2G"G’HIIG"G&’()的各个浓度下芘的激
发图谱见图 #，随着聚合物浓度的提高，可观察到

从 ### ?&到 ##0 ?&的红移，这是由于芘分子优
先进入胶束的憎水核内，从而改变了它的光物理

性质，证实了聚合物在水溶液中形成了胶束 !胶束
的产生和 +2+也可以通过荧光的发射光谱研究
得到 !对聚合物 ’DE’F2G"G’HIIG"G&’()，### ?&
和 ##O ?&选为芘分别完全存在水中和完全在胶
束憎水核中的荧光激发的峰值 !图 S是荧光在 ##O
?&和 ### ?&强度的比值对嵌段共聚物浓度的对
数值作图，在浓度低于某个值时，荧光强度的比值

为常数；超过这一值后，荧光强度随着浓度的对数

值增大而增大并最终达到一个平台 !在图中，可以
通过荧光强度的基线和迅速增加的曲线做切线相

交得到临界胶束浓度为 0$%- P .1R # &<M&I!通过 #
个共聚物的 +2+数值可以看出，当聚乙二醇段相
同时，聚（#G苄氧羰基GIG赖氨酸）段越长，聚合物
的疏水性越强，+2+越小 !当聚（#G苄氧羰基GIG赖
氨酸）相同时，聚乙二醇段的长度越长，聚合物的

亲水性越强，+2+越大 !

Y;<! # Y47395A65?65 5L6;>8>;3? AK56>98 3C KU95?5 ;? 8Z737A ’.G

’()-N A347>;3?

’DE’F2是一种典型的温度敏感型高分子，
在 I+JX以下聚合物具有良好的亲水性，能以单
分子无规线团的形式存在于水中，当温度高于

I+JX时，因 ’DE’F2 与水分子间的氢键被破坏，
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!"#$ % &’() (* !++, - !+++ ./0121 ’#" *(0 &34&5678 "9 :/"(9";/: <=)/0

从水中沉淀出来 $这一特性使它可以发生可逆的
亲水4疏水转变，从而在智能自组装体系中应用广
泛 $图 >是在 7> ?和 %> ?下 &3 4 &5678和 &3 4

&56>8浓度都为 @A@, B#-BC时 DCE测得胶束粒
径和分布图 $从图 >（=3）和（=7）可以看出，当共聚
物中的 &56分子量为 7@@@ 时，在 7>?时胶束的
疏水段为 &FCC，平均粒径为 %G 9B$当温度升至
%>?时，&HI&JK段发生由无规线团到卷曲球的转
变［3G］，表现为疏水性，此时 &56的含量还不足以
阻止胶束之间的疏水作用，胶束之间发生聚集，粒

径分布变宽 $这在以前的文献中也有报道［33］$当
共聚物中的 &56分子量为 >@@@时（图 >L3 和 L7），
胶束在 7>?时的平均粒径为 MM 9B，随着温度的
升高，&HI&JK 段疏水性增强，平均粒径变为 N3
9B$是由于胶束的亲水性足以阻止胶束之间的疏
水作用，胶束并没有发生聚集，此时粒径减小，具

体原因正在研究中，将另文发表 $

!"#$ > E";/ :"1)0"L2)"(9 (* &34&5678（=3，=7）=9: &34&56>8（L3，L7）B"O/’’/1

! 结论
通过大分子引发剂引发 HPJ开环聚合和大

分子缩合的方法合成了聚（#4异丙基丙烯酰胺）4
$4聚（!4苄氧羰基4C4赖氨酸）4$4聚乙二醇单甲醚
三嵌段共聚物（&HI&JK4$4&FCC4$4B&56）$ 6&P结
果表明，嵌段共聚物分子量可控且分布较窄，由
3Q4HKR确定了聚合物的结构 $通过芘荧光探针法

得到了聚合物的 PKP$结果表明在其他两段相同
的情况下，聚赖氨酸段越长，PKP越小；聚乙二醇
段越长 PKP越大 $并且 DCE 结果表明在 &56 的
分子量为 7@@@时，升高温度会发生胶束之间的聚
集 $但是当 &56的链段长度足够长时，即使温度
高于 &HI&JK 的 CPES，胶束之间也不会发生聚
集 $
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