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Abstract 
Modification of hydrogels is the necessary precondition of their applications in many biomedical 
fields. This paper summarized the modification of composit hydrogel of Polyvinyl Alcohol (PVA) 
and gelatin, protein hydrogel, nano hydrogel and other smart hydrogels. At the same time, it also 
points out that it is important to keep a close eye on biocompatibility, modified cost, biodegrada-
bility and application range of modified hydrogels, in order to put these hydrogels to clinical ap-
plication, and obtain a wider range of applications. 

 
Keywords 
Composite Hydrogel, Smart Hydrogels, Modification of Hydrogel, Biomedical Application 

 
 

水凝胶的改性及其在生物医学中的 
应用研究进展 

郭振超1,2，胡  克1,2，马晓娥1,2，周乃珍1,2，张天柱1,2*，顾  宁1,2 
1东南大学生物科学与医学工程学院，南京 
2江苏省生物材料与器件重点实验室，南京 
Email: *zhangtianzhulq@sina.com 
 

 

 

*通讯作者。 

http://www.hanspub.org/journal/amc
http://dx.doi.org/10.12677/amc.2014.22005
http://www.hanspub.org
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/


水凝胶的改性及其在生物医学中的应用研究进展 
 

 
33 

收稿日期：2014年3月26日；修回日期：2014年4月10日；录用日期：2014年4月18日 
 

 
 

摘  要 

水凝胶的改性是水凝胶在多方面获得应用的前提条件。本文重点综述了几类水凝胶的改性及其应用进展，

包括聚乙烯醇(PVA)和明胶复合水凝胶、蛋白质水凝胶、新型智能水凝胶以及纳米水凝胶。同时指出要

密切关注改性水凝胶的生物相容性、成本价格、生物可降解性、适用范围，使更多水凝胶能走向临床，

获得更广泛的应用。 
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1. 引言 

水凝胶可分为合成高分子水凝胶和天然高分子水凝胶。化学合成水凝胶以丙烯酰胺(AAM)及其衍生

物的均聚物和共聚物、丙烯酸(AA)及其衍生物的均聚物和共聚物居多。其次，还有聚乙烯醇(PPA)、聚磷

腈(PPZ)等。天然高分子材料如壳聚糖(CS)、葡聚糖(dex)、瓜胶(GG)、胶原、蛋白质等。由于传统水凝胶

存在响应速度、机械强度等性能问题，研究者展开了一系列的改性工作，希望所制备的水凝胶能在实际

应用中按不同的目的和要求发挥相应的作用。 
水凝胶改性是通过改变优化水凝胶原有的性能或复合具备新的优良性能。比如良好的生物相容性、

可降解性、易于调控的物理化学性质和结构等，在生物医学领域具有诱人的应用前景[1]。具有敏感响应

的智能水凝胶是人们最为感兴趣的课题之一[2]。为了提高水凝胶的响应速率，人们又研究发展了以下几

种新型智能水凝胶：大孔或超孔水凝胶、互穿网络(IPN)水凝胶、纳米水凝胶等[3]。 

2. 水凝胶的改性 

不同水凝胶的物理化学性质不同，改性方法也不完全相同，但不外乎化学接枝，物理共混，以及与

其它特定物质复合等方法。以下举例说明。 

2.1. 聚乙烯醇(PVA)类水凝胶改性 

改性方法：1) 化学改性法：通过接枝等化学方法，或把水凝胶接枝到具有一定强度的载体上。如将

苯酐或琥珀酸酐与 PVA 酯化，得到侧链含羧基的 PVA。2) 物理共混法 ：利用高分子链间分子间作用力

形成分子聚集体，制备性能优良的复合体系。例如以丙三醇为增塑剂，加入淀粉改性。3) 与无机填料或

有机小分子复合：其中无机填料如磷酸三钙，生物活性玻璃等。有机小分子作为复合润滑剂。4) 与生物

活性分子的复合：通过共混，制得成型凝胶或让生物活性分子扩散进去。如胶原，透明质酸盐、纤维素、

壳聚糖，海藻酸盐等[4]。 

2.2. 蛋白质水凝胶改性 

蛋白溶液在一定浓度、pH 值下通过合适的加热变性、冷却，形成网络结构凝胶。蛋白质具有多种有

反应活性的侧基，包括氨基、羟基、巯基、酚基、胍基和羧基等。活性基可作为化学改性和交联位点，

产生新的聚合物结构。 
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蛋白质水凝胶的吸胀改性主要有四种：一是简单将水溶性蛋白质交联；二是用丙烯类化合物进行接

枝共聚；三是弱亲水基团转换为强亲水基团；四是用多元酸酐进行酰化改性。其中多元酸酐改性蛋白具

有较高的吸水性[5]。 

2.3. 新型智能水凝胶改性 

2.3.1. 物理交联改性 
物理交联水凝胶在一定条件下是高分子溶液，当条件(如温度、pH 值等)改变时则形成凝胶。对于这

种物理交联的水凝胶研究较多的是聚乙二醇(PEG)与聚乳酸(PLA)的嵌段、接枝共聚物，聚乙二醇与聚对

苯二甲酸丁烯酯(PBT)的嵌段共聚物(PEG-BT)。这类水凝胶可以原位形成凝胶，具有低毒、易生物降解的

优点，特别适用于生物医药、药学等领域[6]-[9]。 

2.3.2. 快速响应改性 
方法有：1) 缩小凝胶的体积尺寸。凝胶的响应时间与其线性尺寸的平方成正比。2) 合成具有孔结构

的凝胶。有效扩散距离由相邻孔间的距离平均值控制，所以含孔结构的凝胶可加快体积的变化。3) 在凝

胶基体中引人接枝链，增强凝胶收缩塌陷时网络与水分子之间的排斥作用。此法可形成具有孔结构的凝

胶和接枝聚合物凝胶[10]。 

2.3.3. 规则构造改性 
合成具有规则构造的水凝胶是智能型水凝胶改性的主要研究方向之一。改性方法一是引入能通过分

子问相互作用形成有序结构的分子，例如聚电解质凝胶同带相反电荷的表面活性剂之间复合物的形成列

[11]；二是通过化学键在水凝胶中引入能自组装的侧基，如含有晶体或液晶侧基的疏水性单体和亲水性单

体的共聚就属于这一类[12]。最近几年，在分子结构中含有晶体或液晶结构侧基的水凝胶合成研究也有了

一定的进展[13]。 

3. 水凝胶复合、制备改性 

通过改变复合对象、制备工艺等途径，赋予水凝胶多方面的优良性能。以下举例说明。 

3.1. PVA 水凝胶与明胶复合 

明胶是胶原降解的产物。明胶具有良好的生物亲和性，没有抗原性，在体内能完全吸收。明胶随温

度升高或降低具有溶胶与凝胶的可逆转化的优良特性，但未交联的明胶膜易溶于水、硬脆，力学性能差。 
PVA 水凝胶与明胶复合的方法有是将一定量的明胶加热溶解，加入到一定浓度的 PVA 水溶液中，

反复冷冻成型，解冻，制得性能更优化的复合水凝胶，在生物医药方面具有巨大的实际意义[4]。 

3.2. 纳米水凝胶的制备改性 

3.2.1. 乳液聚合法 
乳液聚合法是将聚合单体加入到含有乳化剂而无引发剂的水相中，在剧烈的搅拌下形成小液滴，再

加人引发剂或通过高能辐射在水相中引发单体聚合形成纳米粒子。由乳液聚合制备的纳米凝胶的粒径 20 
- 300 nm 之间。Vinogradov 等[14]制备了聚氧乙烯(PEO-PPO-PEO)与聚乙烯亚胺(PEI)共聚物水凝胶纳米粒，

可固定类维生素 A 酸、消炎痛、寡核苷酸或疏水性分子等。 

3.2.2. 辐射聚合法 
辐射聚合法是利用 γ 射线或电子射线辐射引发单体聚合来制备纳米凝胶的方法，该法适合于制备数

量小、纯度高的生物医用材料。Ulański 等[15]发现，许多水溶性聚合物，如聚乙烯醇(PVA)、聚氧乙烯
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(PEO-PPO-PEO)等，在辐射条件下都会得到内部交联的分子结构。 

3.2.3. 分散聚合法 
分散聚合是反应前单体、分散剂和引发剂都溶解在介质中形成均相体系，随反应进行，聚合物链达

到临界链长，不溶解在介质中的聚合物沉析出来，借助于分散剂稳定地悬浮在介质中，形成稳定分散体

系。Capek[16]通过分散聚合制备出了梳型、星型、接枝共聚纳米凝胶。Leobandung[17]在聚甲基丙烯酸

聚乙二醇酯 Poly (NIPA-co-polyethylene glycol methacrylate)水凝胶纳米粒上载入等量胰岛素后，纳米粒在

高温、高剪切力条件下对胰岛素起到保护作用。 

3.2.4. 自组装法 
自组装是指由不同分子之间相互作用自发形成超分子结构的过程，对生物分子良好的识别性能为可

逆网络结构的组装提供了可靠保障。Kataoka[18]等合成了聚乙二醇(PEG)-聚天冬氨酸嵌段共聚物，并制

备了包裹阿霉素的纳米胶束粒子，粒径为几十纳米。在动物实验中，胶束粒子携带药物得以在肿瘤部位

长期有效释放，而对周围的正常组织则无影响。 

3.2.5. 互穿网络(IPN)法 
IPN 水凝胶纳米粒是指由两种共混的聚合物分子链相互贯穿并以化学键的方式各自交联而形成的网

络结构纳米凝胶，该技术也是制备水凝胶纳米粒的方法之一。如 Shin 等[19]在 N-异丙基丙烯酰胺(NIPAm)、
N,N-亚甲基双丙烯酰胺 (N, N-methylene double acrylamide)形成的均相体系中加入四甲基正硅酸

(Tetramethyl-d12 orthosilicate)盐，加水分解形成纳米多孔硅土，紫外照射下使 NIPAm、N, N-methylene 
double acrylamide 反应形成 IPN 凝胶，制备出了互穿结构的复合水凝胶纳米粒。当温度升高时，聚合物

水凝胶收缩，迫使药物进入多孔的通道中[20]。 

4. 水凝胶改性在生物医学中的应用 

4.1. 伤口敷料及人工器官 

高吸水凝胶又称高吸水树脂，能吸收自身重量 10~5000 倍的水、盐水、氨、尿液和血液。高吸水保

水蛋白质水凝胶也有广泛的应用。 
PVA 水凝胶可吸收大量渗液而不与伤口粘连，不易感染。在人工关节、人造肌肉、人工玻璃体、人

工角膜、虹膜等方面也有应用[4]。 

4.2. 组织细胞培养 

经过改性的 PEG 水凝胶中共价结合血管内皮生长因子(VEGF)，提高生物支架材料上的种子细胞的初

始种植效率；加入转化生长因子(TGF-β1)可促进细胞外基质(ECM)的产生。短肽精氨酸–甘氨酸–天冬

氨酸(RGD)增强了细胞间和细胞材料间的黏附。 
异丙基丙烯酰胺(PNIPA)凝胶可成功进行软骨、皮肤、角膜、肝脏方面的体内外移植研究。 

4.3. 分子检测与分离 

凝胶因可根据分离物质设计凝胶的交联密度或单体结构，用于蛋白质、酶、抗原和抗体的分离，和

常规方法相比，该法快速、灵敏、准确。 

4.4. 智能材料与生物传感 

智能型水凝胶对环境的细微变化或刺激能做出及时响应[21]。受关注的形状记忆材料，用 PVA 水凝
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胶可以制得。 
Xue 等[22]采用液晶蛋白分析法，检测浓度低的免疫球蛋白 G(IgG)、牛血清蛋白(BSA)和异硫氰酸荧

光素(FITC)等。 

4.5. 药物缓释载体及微胶囊 

脂质体的半径在 10 nm~100 nm 之间，药物被包裹在这些结构中的内水相和双层结构之间的疏水域中，

通过修饰在脂质体表面安装识别物质如抗体来识别病源细胞的结构[23]。 
将 PVA 水凝胶作为药物载体，与小分子药物以结合健的形式相联，或者将凝胶做成微胶囊，将小分

子药物包埋，使药物释放时间得到较大的延长，减少了药物的用量[24]。 

5. 结语 

生物医学领域是改性水凝胶得到广泛应用的重要领域之一。水凝胶通过改性在药物缓释、物质分离、

器官移植、组织培养、酶的固定以及免疫分析等方面具有许多优异的性能，正吸引着众多研究者对其不

断进行研究，期待早日应用于临床实际，服务于大众。需要注意的问题是，一定要从生物学的角度出发，

寻找可以模拟的人体凝胶类型体系，以材料学的技术和标准，去实现医学目标。要密切关注改性水凝胶

的生物相容性、成本价格、生物可降解性、适用范围，不断改进，推动水凝胶产品升级优化。 
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