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热响应纳米金球作为非共价药物载体合成及性质研究!
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摘&要&以聚 +:异丙基丙烯酰胺接枝的聚酰胺作为稳定剂!以纯水作为溶剂!采用原位合成的方法合成了具

有可调光热响应行为%智能响应释药行为的有机无机杂化金纳米粒!并以 )/.%紫外:可见分光光度计测定其

在不同温度下分别对金核的粒径和表面等离子吸收峰的影响!采用$W:3.0!10对上述聚合物做了表征5通过

紫外:可见光分光光度计测定了不同组样品的低临界溶胀Q溶解温度#,(2)$值!发现不同组样品 ,(2)有一定

差别!通过激光照射测定了样品的体外光热响应性能5选用难溶性吲哚美辛作为模型药物!考察了各组样品的

载药释药行为5实验研究结果表明!聚 +:异丙基丙烯酰胺接枝的聚酰胺修饰的金纳米粒较单独的聚合物 +:聚

异丙基丙烯酰胺更适宜作为多功能药物载体(具有更接近人体生理温度的 ,(2)值!并且具有随温度变化而

发生变化的光热响应性质及温度响应的药物释放行为5因此它在难溶性药物的控制释药%光热肿瘤消融领域

具有较为广阔的应用前景5

关键词&金纳米粒! 热响应聚合物! 光热转化! 非共价包裹药物载体

&&纳米给药系统近些年来受到广泛关注!在这
些给药系统中!尽管有部分脂质体及 */‘等纳米
粒已经被商业化生产 )$* !但是!它们的生产规模!
新产品数量仍然太少!远远不能满足需要5因此!
开发新的纳米给药系统成为迫切需要5作为新型
纳米给药系统的一类!聚合物纳米粒介导的给药
系统最近已经进入临床试验阶段 )"! 9* !其未来还
具有一定的发展空间5就目前而言!将聚合物连接
于各类无机纳米材料!以实现各种生物功能是此
类研究的热点! 比如!量子点 )%* %金纳米粒 )!* %顺
磁性纳米球 )8*等都可被引入到聚合物体系中!利
用这些无机材料独特的光学 )>* %电磁学等性
质 );* !使其具有成为多功能材料的潜力!如药物
控释载体%诊断试剂%显影剂%光热治疗试剂等5

聚合物无机纳米材料的研究中!金纳米粒子
因其独特的性质而被广泛应用于光学元件%电子
学元件%医学材料 )=! $#*等5其中!金纳米粒高的生
物相容性!悠久的药用历史 )$$*以及其独特的可调
节光电性质 )$"*使其在涉及医学应用的报道中仍
然较为活跃!同时!由于其具有高的光吸收截面!
高的散射截面!可调节的表面等离子共振峰位!高

的光热转化效率等特性!也使金纳米药物成为具
有光热治疗 )$9* %显影 )$%* %释药 )$!*等多功能潜力的
医学试剂5

目前!相关文献报道了基于表面等离子的金
纳米光热治疗材料 )$8* !其在多功能材料研究中占
有重要地位5而且由于智能响应能够更好地实现
其功能!因此!此类材料正向智能响应方向发展5

金纳米粒子间的距离影响其表面等离子共振
吸收峰!这为其成为智能响应光学材料提供了可
能性!有文献报道了基于聚集态改变 )$>*的智能响
应金纳米材料!其中! 36A研究组 )$9*成功以环境
IW值为开关来改变金核聚集态从而使光热治疗
得以在特定环境中进行!最终提高了肿瘤杀伤效
率5由于药物治疗结合光热治疗肿瘤效果会有显
著提高! 因此!开发兼具控制释药及光热治疗两
种功能的载体尤为重要5

目前!由于大多数智能响应金纳米载药系统
的报道均以将药物共价连接到金纳米粒之上为策
略!虽然可以达到智能控制释放的目的!但其仍存
在制备复杂!药物应用于此种方式强烈依赖于药
物自身化学结构从而造成药物适用范围窄的缺
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陷!因此!开发非共价载药且具智能响应的光热纳
米金药物载体具有必要性52KZVNKF)$;*研究组开发
了以热响应金纳米壳非共价包裹药物并具备光热
治疗的新材料!但是金纳米壳制备相对复杂!有机
溶剂残留多!这限制了其作为药物载体的应用5因
此本文设计制备了更为简单的!具备非共价载药
功能的智能响应聚合物纳米金球!以热响应纳米
材料为非共价载药功能基件引入到金纳米球中!
以期得到较为理想的热响应非共价纳米金药物载
体5

!"实验部分
!K!"试剂与仪器

+:异丙基丙烯酰胺 #’(0+2!美国$"偶氮二
异丁腈#江天化工集团!中国$"巯基乙酸#江天化
工集团!中国$"$:#9:二甲基氨基丙基$:9:乙基碳
二亚胺盐酸盐#阿拉丁试剂厂!中国$"乙二胺%丙
烯酸甲酯#精细化工研究所!中国$"氯金酸#国药
试剂集团!中国$"硼氢化钠 #江天化工集团!中
国$5

$W:3.0谱仪!e6ZB6F 13+e’3.0型核磁共
振波 谱 仪 # !## .WY! 美 国 $" 红 外 光 谱 仪!
)/32+0">#德国$"透射电镜!R/.$##(@" 型透射
电子显微镜#日本$"紫外分光光度计!je"%!#!升
温速率 #P! ?QABF#日本$"热重分析仪!3/)[2(W
)‘"#=#德国$在惰性气氛中进行!质谱仪!’OBCKFJ
89$##美国$"凝胶渗透色谱!c6JKZV%$# #美国$!
淋洗剂为四氢呋喃!9! h!流速 #P9 A,QABF!聚苯
乙烯为标样"高速离心机!<KMXA6F 2BOA69X$!
#美国$"超速离心机!<KMXA6F +IJBA6.’@:@*
#美国$"冷冻干燥机!博康 ,‘R$##中国$"真空旋
转蒸发仪!0/!" #中国$"光纤耦合二极管激光
器!R/3+*)1?R+,S:9#:T(:$" #德国 $"热电偶!
0HK:ZAVSBOBJ6C.HCJBAKJKZV";> TCHXK#美国$5
!K#"聚酰胺$A9O9O%RLK& 代的合成

将乙二胺#9P##! O! #P#! A4C$甲醇溶液加入
到带有磁力搅拌%温度计的三口烧瓶中!冰浴!缓
慢滴加丙烯酸甲酯 #"!P; O! #P9 A4C$的甲醇溶
液5滴毕!反复抽真空!氮气保护!在 9! h下反应
"% N5旋蒸除去未反应的丙烯酸甲酯和溶剂甲醇!
得到浅黄色的黏稠液体 )$=*5产物经 .2%$W:3.0
表征!以确定产物的结构5<UG(%#%P8"$W:3.0
#(S(C9!’$("P%;8#%W!3(W"(W"3$!"P%99 #;W!
(W"(++(W9 $! "P>89 # ;W!3(W"(W"(+$! 9P>9>

#$"W!(W"(++(W9$5
!K$"聚酰胺 R!KL 代的合成

将乙二胺#9P8#8 O! #P#8 A4C$甲醇溶液加入
到带有磁力搅拌%温度计的三口烧瓶中!冰浴!缓
慢滴加 *’.’.‘#P!#%P#% O! #P#$ A4C$的甲醇
溶液5滴毕!反复抽真空!氮气保护!在 9! h下反
应 %; N5反应完毕!采用真空旋转蒸发仪在 9! h
下蒸除甲醇!产物经 2KIN6LKi,W:"# 柱纯化除去
过量的乙二胺!采用 .2%$W:3.0表征!以确定产
物的结构5<QG(!$8P""$W:3.0#S"+!’$("P%#9
#%W! 3(W"(W"3$! "P!;$ # ;W! 3(W"(W"(+$!
"P""$ # ;W! 3(W"(W"(+$! 9P"! # ;W! (+3W:
(W"(W"$!"P;#"#;W!(W"(W"3W"$5
!K%"聚酰胺 R!K& 代的合成

将丙烯酸甲酯#!P$8 O! #P#8 A4C$的甲醇溶
液加入到带有磁力搅拌%温度计的三口瓶中!冰
浴!缓慢滴加 *’.’.‘$P##"P!; O! #P##! A4C$
的甲醇溶液5滴毕!反复抽真空!氮气保护!在
9! h下反应 ;" N5旋蒸除去未反应的丙烯酸甲酯
和溶剂甲醇!得到浅黄色的黏稠液体5产物经
.2%$W:3.0表征!以确定产物的结构5<UG(
!$8P""$W:3.0#S"+! ’$( "P">9 # ;W! (W"(+:
3W$! "P%"" # $8W! (W(++$! "P%!= # $"W!
3(W"(W"3$! "P8>9 # $8W!3(W"(W"(+$! 9P$%"
#;W!(W"3(+$!9P8>##"%W!(++(W9$5
!K&"聚酰胺 R#KL 代的合成

将乙二胺##P98 O! #P##8 A4C$的甲醇溶液加
入到带有磁力搅拌%温度计的三口烧瓶中!冰浴!
缓慢滴加 *’.’.‘$P! ##P8#" O! #P! AA4C$的
甲醇溶液5滴毕!反复抽真空!氮气保护!在 9! h
下反应 =# N5反应完毕!采用真空旋转蒸发仪在
9! h下蒸除甲醇!产物经 2KIN6LKi,W:"# 柱纯化
除去过量的乙二胺!采用 .2%$W:3.0表征!以确
定产物的结构5<UG( !$8P""$W:3.0#S"+!’$(
"P%#" # $"W! 3(W"(W"3 $! "P!;9 # "%W!
3(W"(W"(+$! "P""% # "%W!3(W"(W"(+$! 9P"!
# "%W! (+3W(W"(W" $! "P;#% # $8W! (W"(W":
3W"$5
!K, " 羧 基 末 端 的 聚 (0异 丙 基 丙 烯 酰 胺
$A4[A9O%的合成

依据文献)"#*报道的方法合成 *31*’.!流
程如下(以偶氮二异丁腈为引发剂!以巯基乙酸为
链转移剂!通过自由基聚合得到末端带羧基的
*31*’.:(++W5将 +:异丙基丙烯酰胺 #31*’.$

#!8
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#% O! #P#9! A4C$和偶氮二异丁腈 #’1<3$ #$$8
AO! #P>#8 AA4C$置于装有回流冷凝管和温度计
的 $## A,烧瓶中!用甲醇#$8 A,$溶解后!加入
巯基乙酸#$## %,! $P%% %A4C$5反复抽真空!氮
气保护!于 8# h下恒温搅拌 "% N5反应结束后!减
压除去溶剂甲醇!产物用四氢呋喃溶解后!在大量
乙醚中沉淀5经四氢呋喃Q乙醚中沉淀纯化 9 次
后!再溶于少量水中!加热!趁热过滤!进一步纯
化5将过滤得到的产物真空干燥!得到白色粉末产
物5‘*(("F _"=##! "D _9$##!*S1_$P#>"

$W:
3.0# S"+! ’$( $P#" # 3W(W # (W9 $ " $! $P%9
# (W(W" $! $P;; # (W(W" $! 9P>8 # 3W(W:
#(W9$ "$5
!K’ " 聚 (0异丙基丙 烯酰 胺修饰的聚 酰 胺
$A4[A9O0A9O9O%的合成

将前述得到的*31*’.均聚物##P" O! #P#8>
AA4C$以及 *’.’.‘"P###P$ O! #P#> AA4C$溶
于蒸馏水中!搅拌 $! ABF 后!加入 $:#9:二甲基氨
基丙基$:9:乙基碳二亚胺盐酸盐 ##P$ O! #P!""
AA4C$!在 "> h下搅拌反应 "% N!产物装入透析
袋#"D_>###$!用大量水透析 9 天!将产物的水
溶液冷冻干燥!得到白色固体粉末产物 *’.’.:
*31*’.)"$* #‘*(( "F _;8##! "D _=%##! *S1_
$P$$5
!K."复合金纳米粒的合成

向带有磁子的圆底烧瓶中加入一定量的氯金
酸水溶液#$\!HQH$和 *31*’.:*’.’.水溶液
#两者比例设定见下方$!室温下搅拌 9# ABF 以使
其充分混匀!然后向上述混合液中加入冰硼氢化
钠水溶液!室温下!搅拌反应 8 N!结束后!先离心
#8### ZQABF$$# ABF!除去未结合上聚合物的金
纳米粒!而后超速离心 #$!### ZQABF$ "# ABF!取
沉淀即为产物复合金纳米粒!复溶于水中备用5复
合金纳米粒分为两组合成(第一组 #简称 ‘$ $!
*31*’.:*’.’.%氯金酸%硼氢化钠的摩尔比为
#P9]$]$#"第二组 #简称 ‘"$!*31*’.:*’.’.%
氯金酸%硼氢化钠的摩尔比为 $]$]$#5
!K/"复合金纳米粒光热效应研究

石英样品池装有 % AOQA,样品溶液!放置聚
苯乙烯泡沫中!热电偶插入样品液中并小心的避开
激光照射!对每组样品在 ;;# FA处用功率为 " c
激光照射 9# ABF!每隔 ! ABF 记录一次温度绘图5
!K!L"药物的包载

以吲哚美辛为小分子模型药物!于甲醇中分

别混合 9 组载体#‘$! ‘"! *31*’.:*’.’.$!以
各组样品所含 *31*’.:*’.’.质量与吲哚美辛
质量之比为 "]$来制备饱和载药纳米粒!然后!将
其复溶于蒸馏水中!充分搅拌后离心 # 8### ZQ
ABF$9# ABF!取上清液冻干后即得 9 组冻干粉5

载药量的计算!由 9"# FA处测定未被包裹的
吲哚美辛吸光度!结合吲哚美辛标准曲线#图 $!2
_#P#">;’f#P#!#9$可知未被包裹的吲哚美辛
#甲醇溶液中$量!进而计算出药物包载量分别为
"#\ # ‘$ $ 和 $$\ # ‘" $! $8\ # *31*’.:
*’.’.$5包封率!%8\ #‘$$和 9"\ #‘"$!!%\
#*31*’.:*’.’.$5

载药量计算公式及标准曲线如下(

SZHOC46LBFO_
<Jf<Z
H

r$##\

式中 <J!投药总质量" <Z!未载入药量"H!载体总
质量5

TBO5$&2J6FL6ZL MHZkK4bBFL4AKJNBFK

!K!!"药物释放行为研究
将载药复合金纳米粒复溶于 *<2# IW_>P%$

溶液中!然后以大量 *<2# IW_>P%$在剧烈搅拌
下对载药复合金纳米粒溶液进行透析#截留分子
量 "D_9!##$!每 $ N 取 % A,透析液!再用 *<2
#IW_>P%$溶液补足至原量!记录其在 9"# FA处
吸光度!结合标准曲线计算出溶液中含吲哚美辛
浓度!共监测 $" N!绘制累积释药曲线5累积释放
计算公式如下(

(HAAHC6JBkKZKCK6VKP
KV(

-W$

$
8#XK*<2 8-
H

Q$##R

其中 KV!所取样品溶液体积"8#!第 #次取样浓度"
8-!第 - 次取样浓度"-!取样次数"K*<2!*<2 体积"
H!载体中药量5

$!8
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#"结果与讨论
#K!"聚合物修饰纳米金粒子的表征
"P$P$&聚合物修饰纳米金及其聚合物载体核磁
和红外表征

采用离心纯化过的复合金纳米粒溶于重水进
行核磁测定!如图 "#6!a!M$5可以看到!形成的复
合金纳米粒的核磁图谱与 *31*’.:*’.’.的核
磁图谱一致!由此证明此时聚合物是存在于金表
面上的5

对实验样品红外测试 #溴化钾压片$结果如
图 9#6̂! a !̂ M̂$!与单独聚合物谱图相比!酰胺特
征峰#$8%> MAf$和 $!!= MAf$ $出现明显的展宽!
同时+3W+伸缩振动峰#9";! MAf$$出现了展宽
和轻微位移!此现象同样提示聚合物与金表面的
确发生了交互作用5

TBO5"&$W:3.0VIKMJZ64b*31*’.:*’.’. #6$ !

‘$# a$ 6FL ‘" #M$

"P$P"&聚合物修饰纳米金 )/.及粒径大小
采用 )/.#图 %%!$对所合成的两组纳米金粒

子分别进行金核粒径的表征!通过人工计数约
$## 个粒子得到了第一组#‘$$平均粒径约为 ;P$
FA#图 %$! 第二组#‘"$约为 %P9 FA#图 !$5两组
纳米金粒合成时 *31*’.:*’.’.用量不同使终
产物粒径不同!结果与很多类似报道一致 )"$*5
#K#"聚合物修饰纳米金等离子吸收峰表征

采用紫外吸收光谱表征了复合金纳米粒!进
一步确定了金核的存在#图 8$##P9 AO样品 % A,
装入 $ MA石英杯测定$!与 *31*’.:*’.’.对
比发现!‘$ 在 !%$ FA处!‘" 在 !9" FA处均出现
了明显的表面等离子吸收峰!证明金核存在5由于
表面等离子共振峰位强烈依赖于粒径!因此可以

TBO59&10VIKMJZ64b*31*’.:*’.’. # 6̂$ !

‘$ # a $̂ 6FL ‘" # M̂$

TBO5% & )/. BA6OK4b‘$ 6FL JNKVBYKLBVJZBaHJB4F b4Z$##

I6ZJBMCKV

TBO5! &)/. BA6OK4b‘" 6FL JNKVBYKLBVJZBaHJB4F b4Z$##

I6ZJBMCKV

看到两组金纳米粒中!粒径较大的一组#‘$$发生
了一定的红移!其红移本质为纳米粒的介电性质
强烈依赖于其粒径!进而影响到表面等离子与外
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TBO58&je:eBVVIKMJZ64b‘" #6$ ! ‘$ # a$ 6FL *31*’.:

*’.’. #M$

场耦合频率!即表面等离子共振峰移动5
#K$"聚合物修饰纳米金表面聚合物分布研究

为进一步得到聚合物在金核表面分布信息!
我们分别对 ‘$%‘" 进行了热重分析 #)‘’$ #图
>$!分析表明!两组金纳米粒的 )‘’图中 "! U
%## h区间对应于制备过程中包裹于粒子中的小
分子!其中 "! U$## h 为水分子5这是由于
*’.’.的支化空隙以及其与金核间形成的空腔
易于包裹住小分子造成的5%## h之后质量损失
归属于金核表面的 *31*’.:*’.’.5由 )‘’数
据!结合金纳米粒 bMM晶胞密度 != 6J4AVQFA9 等
参数!我们使用下列公式计算了两组复合金纳米
粒表面 *31*’.:*’.’.的密度(

-I P
"OQ-OQ.QVO

9"I

"O! 金原子摩尔质量"VO! 纳米粒金核半径"-O! 纳
米粒金核密度".! *31*’.:*’.’.与金核质量
比""I! *31*’.:*’.’.摩尔质量5计算结果分别

为(-‘$ _;5=#MN6BFQFA
"$!-‘" _=5;#MN6BFQFA

"$

TBO5>&)‘’MHZkKV4b‘$ #6$ 6FL ‘" # a$

&&此结果说明 ‘$ 表面较 ‘" 表面更为裸露!因
此其具有更大的表面能!更容易发生聚集5这点与
后面 )/.实验结果一致5
#K%"聚合物修饰纳米金热敏性质测定

由于热敏性聚合物的相变性质与其所处的化
学环境有很大关系!因此!可以预期吸附于金纳米
表面后!复合纳米金的 ,(2)较聚合物 *31*’.:
*’.’.有所改变!我们对其进行了紫外透光率
的测定5

从图 ; 中可以看出!与未连接到金纳米粒上
的聚合物 *31*’.:*’.’.#,(2)为99P! h$相
比!两组 *31*’.:*’.’. 修饰的金纳米粒的
,(2)值均有提高 #,(2)分别为( ‘$!%#P9 h"
‘"!9;P" h$!这是因为 *’.’.多齿锚定于金纳
米表面后!致使其构像自由度剧烈下降!因此当
*31*’.发生相变时!*’.’.不能及时改变其构
象以适应 *31*’.的相变!这样相变所需能量必
然上升!即 ,(2)提高了5

TBO5;&jeJZ6FVABVVB4F VIKMJZ64b‘"! ‘$ 6FL *31*’.’.:

*’.’.

#K&"相变对载药纳米粒聚集态影响
图 = 考察了温度高于相变点后样品金核的变

化!从图中明显可以看出两组金核均发生了强烈
的聚集现象!提示温度控制纳米粒的表面等离子
共振特性能够很好的进行!这对光热治疗极其重
要!在目前报道的大多数类似粒子中!热敏聚合物
相转变后!金核仍不能发生明显聚集!从而无法将
其应用于体内光热治疗!本工作使用氨基为配体!
可以看出!其在这方面要优于以往的报道5对于产
生如此剧烈的聚集!我们认为有如下原因(纳米金
具有高的表面能!相比于共价键结合的有机分子!

9!8
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TBO5=&)/.BA6OKV4b‘" 6FL ‘$ aKb4ZK#6! a$ 6FL 6bJKZ#M! L$ ,(2)

它更倾向于聚集!这样一旦失去亲水表面会导致
其剧烈聚集!而热敏聚合物在相变前是亲水的!而
相变后由于失去亲水能力使其表面成为疏水性!
从而如前所述出现纳米金的聚集5
#K,"载体光热性质研究

贵金属纳米粒在生物学领域广泛应用 )"" U"!* !
其中表面等离子光热治疗具有应用方便!副作用
低!较其它光热方式具有更高的转化效率 #如磁
热治疗 )"8* $ !有助于提高顺应性5本文将进一步对
合成的贵金属金粒的光热特性进行研究5

TBO5$# & ,6VKZZKVHCJVaKb4ZKIN6VKJZ6FVBJB4F 4bJNK

V6AICKVb4Z‘$ #6$ ! ‘" # a$ 6FL *31*’.:*’.’. #M$

本文选用 ;;# FA激光!因其处于人体治疗窗
范围内#!"# U=8# FA$!因此具有较高的现实意
义5从图 $#% $$ 观察到! 与对照组 #*31*’.:
*’.’.$相比!在相变前 " 组金纳米粒并无明显
升温出现!然而相变之后!" 组金均出现了光致热

TBO5$$&,6VKZZKVHCJV6bJKZIN6VKJZ6FVBJB4F 4bJNKV6AICKV

b4Z‘$ #6$ ! ‘" # a$ 6FL *31*’.:*’.’. #M$

现象!但是程度不同5此现象是由于相变后激光的
频率与纳米金表面等离子耦合共振而产生的5根
据电磁场相关理论!金纳米粒相变前后!其粒径的
变化会导致电子分布函数发生变化!表面等离子
跃迁频率也随之变化!由于表面等离子跃迁频率

与外界电磁场耦合相干频率的变化!从而使特定
的激光照射下!不同粒径金纳米粒产生不同响应5

这也是本载体优越性所在!与巯基修饰金纳米
粒 )""*不同!尽管本文同样以聚合物修饰纳米金
粒!但由于 *’.’.载体表面氨基与金表面结合
的特性!本文载体在热响应后可以使金核剧烈聚
集!从而使其光学性质可调!可以有效地减小光热
治疗副作用!提高病人顺应性5‘" 升温较 ‘$ 小!
是因为 ‘$ 粒径更大!其表面等离子共振频率更
加接近于外场电磁波所致5

%!8
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#K’"聚合物纳米金作为非共价载体的释药行为
由图 $" 可以看出!与未连接到金纳米粒上的

*31*’.:*’.’.释药行为相反!" 组复合金纳米
粒均在相变后呈现出了明显的释药上升趋势!前
面已经分析!聚合物的相变会引发金核的剧烈团
聚!其对释药行为的变化是不容忽视的5伴随着这
种现象!晶体内部一定会发生剧烈的运动%重排%
挤压!因此!有理由认为!挤压应该是释药的直接
动力5而对于没有连接于金纳米粒上的聚合物!由
于其不存在挤压过程!且相变使 *31*’.:*’.’.
发生凝聚进而阻止了药物的释放5对于相变前 "
组复合金纳米粒与 *31*’.:*’.’.释药行为相
反!解释如下(相变前!对照组中未接金纳米粒的
热敏聚合物 *31*’.部分处于自由松散的线团分

TBO5$"&(HAHC6JKZKCK6VK4bJNKLZHO6JLBbbKZKFJJKAIKZ6JHZKV

子状!因此!包载于其中的药物分子能够很快地从
中扩散释放出来! 而两组聚合物修饰的纳米金由
于金核的存在遮挡住了热敏聚合物 *31*’.:
*’.’.的大部分释放空间!因此!释药无法正常
进行5
&&两组复合纳米金相比!它们的释药速率及释
药完全程度并不相同!考虑到 *31*’.:*’.’.
在两组复合纳米金表面密度上的不同!两者相变
后聚集程度不同!密度小的一组!即 ‘$!其表面裸
露程度一定大于密度大的一组!即 ‘"!由此必然
造成两组表面能的不同!这样!在发生相变后表面
能大的一组应该聚集更强烈一些!从而导致其释
药速率更快!释药更完全一些!与此同时!这样的
结果也从另一个侧面说明了金核聚集过程对释药
行为的影响5

$"结论

本文合成了以热敏聚合物为载体的复合纳米
金作为智能响应药物控释载体!研究表明热敏性
聚合物可以有效的调控金核的聚集态!金核的存
在使热敏聚合物 ,(2)值升高并使热敏聚合物释
放药物行为发生改变!即由低于 ,(2)时的扩散
释药转变为高于 ,(2)时的挤压释药!使聚合物
修饰的纳米金更适合于作为药物控释载体5体外
释放研究也表明此种载体具有实际应用潜力!尽
管还有很多机理需要深入研究!但是!以此种思路
开发药物载体仍具有一定实践意义5
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