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Abstract 

Chitosan, derived from chitin, is a natural high molecular polysaccharide that is second only to 
cellulose in nature. Because of its excellent biocompatibility, biodegradability, antibacterial activ-
ity, cytotoxicity and specific protein affinity, it has broad application prospects in biomedicine. In 
this paper, the biological characteristics of chitosan and its derivatives and their progress in med-
ical applications are reviewed. 
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摘  要 

壳聚糖衍生于甲壳素，是自然界中产量仅次于纤维素的天然高分子多糖。由于它具有生物相容性、生物
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可降解性、抗菌性、无细胞毒性以及非凡的蛋白亲和性等优异性能，在生物医药方面具有广阔的应用前

景。此文对壳聚糖及其衍生物的生物特性以及在医药应用中的进展进行了综述。 
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1. 引言 

甲壳素又名甲壳质，壳多糖，是存在于自然界中的、带阳离子的、能被生物降解的、分布极其广泛

的高分子材料，大量存在于海洋节肢动物(虾，蟹)的甲壳中，也存在于低等动物菌类，昆虫，藻类细胞膜

中。壳聚糖是甲壳素的脱乙酰产物，又名甲壳胺或可溶性甲壳质，是生物界唯一的碱性多糖。壳聚糖化

学名称为 β-1,4-2-氨基-2-脱氧-D-葡萄糖胺(结构式见图 1)，进一步解聚可生成水溶性壳聚糖和低分子壳寡

糖。壳聚糖性质不活泼，不与体液和体内组织产生免疫反应，可被溶菌酶降解为对人体无毒的氨基葡萄

糖。壳聚糖无毒性、不溶血、无刺激性、无热原性、无致突变性，具有很好的生物相容性和生物可降解

性。由于壳聚糖与纤维素结构类似，故它具有与纤维素类似的用途，而且基于氨基多糖的特性，它又具

有了许多优良的生物特性。因此它在医药领域具有十分广泛的用途。近年来已研究出了用壳聚糖制造医

用缝合线，人造皮肤，人工眼泪，骨组织，神经组织修复剂等医用材料。 
 

 
Figure 1. The structure of chitosan 
图 1. 壳聚糖结构式 

2. 壳聚糖及其衍生物的生物特性 

壳聚糖为阳离子聚合物，约 180℃分解，不溶于普通有机溶剂，在碱液中稳定，有很强的亲水性，

可在稀盐酸，稀醋酸溶液中膨胀形成凝胶，依次特性可制成各种缓稀和控制制剂。因制备工艺和需求的

不同，脱乙酰度由 60%~90%不等。脱乙酰度和平均分子量是它的两个主要性能指标。根据产品和粘度的

不同又可分为高粘度，中粘度和低粘度 3 种不同的类型，一般来说分子量越大，粘度越大，而且用途也

有所不同，但其主要的生物特性包括以下： 

2.1. 抗肿瘤作用的特性 

壳聚糖及衍生物具有抗肿瘤的作用，其机理主要包括：调节和增强机体的免疫功能、直接作用于肿

瘤细胞、以及诱导细胞凋亡的作用[1]。一方面壳聚糖抗肿瘤的作用可以通过增强人体内巨噬细胞的吞噬
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功能与分泌水解酶的活性，刺激巨噬细胞产生淋巴因子，启动免疫系统，有效提高机体的抗肿瘤免疫功

能。其机理是壳聚糖能激活巨噬细胞、T 淋巴细胞、B 淋巴细胞、NK 细胞、补体系统并诱导许多细胞因

子产生，这在其抗肿瘤中起重要作用[2]。壳聚糖能够使机体微环境保持弱碱性，以利于活化免疫细胞，

增强机体抗癌效应，此外壳聚糖上含有的胺基碱性基团还可以适当地调节体内的化学平衡，可调节癌细

胞周围的 pH 值，通过改变淋巴细胞的生理活性产生抗肿瘤增值的作用。而肿瘤细胞糖蛋白的糖链结构

异常与肿瘤的发展也密切相关。沈力[3]等研究发现，壳聚糖可降低肺癌细胞株 A549 中的 ppGalNAcT2
和 133GaLT7 的 mRNA 的表达，抑制作用呈浓度依赖性，由此可表明，壳聚糖可影响肿瘤细胞的周期调

控和增值的能力。另一方面壳聚糖可以通过化学改性形成的衍生物也表现出较好的抗肿瘤作用。例如何

康等[4]进行硫酸壳聚糖体内抗肿瘤实验，发现硫酸壳聚糖高、低剂量组均可抑制小鼠体内移植性肿瘤

S180 肉瘤的生长，同时发现硫酸壳聚糖可延长艾氏腹水癌(EAC)小鼠的生存时间，且抗肿瘤的作用可能

与调节免疫作用有关。 
此外，壳聚糖能抑制血管内皮细胞生成，减少肿瘤组织血管生成，限制肿瘤生长，还可封闭血管内

皮细胞黏附分子的黏附，从而限制肿瘤的生长与转移。 

2.2. 降血压、降血脂、降血糖的特性 

医学研究表明，血压的升高与食盐中的氯离子有关，与钠离子无关，而壳聚糖能中和体内氯离子和

血液酸性物质并排除体外，可抑制血管紧张素转换酶的活性和减少血管紧张素 II 的形成，平稳降压[5]。 
壳聚糖还能有效阻止消化系统吸收胆固醇和甘油三酯，防止胆固醇及脂肪酸在体内蓄积，促进这些

物质从体内排出。而壳聚糖之所以能降脂和降胆固醇的机理包括：吸附作用、静电作用、包埋作用、调

节脂肪酶活性，以及分子机制等[6]。通过一系列机理的变化起到了降脂和降胆固醇的作用。 
壳聚糖还具有降血糖的作用，其作用机理为：一是壳聚糖在肠内为凝胶状，有极大的膨胀率，增加

胃腹饱胀感，减少摄入食物量；增大肠液粘稠度，降低葡萄糖向肠壁的扩散速度；能在较高的葡萄糖浓

度下吸附葡萄糖，降低其有效浓度；抑制 α 淀粉酶的催化活力，延长酶作用于淀粉的时间，减缓了葡萄

糖的释放[7]。二是由胰岛素分泌不足而引起的糖尿病患者，其体液呈酸性，糖利用率降低，呈高血糖。

壳聚糖的碱性可提高胰岛素利用率，pH 每提高 0.1，胰岛素敏感度上升 30%，可以使 pH 调节到弱碱性，

有利于糖尿病的防治[8]。三是壳聚糖具有调节内分泌系统的作用，能够促进胰岛 β 细胞恢复功能，通过

双向调节，使胰岛素分泌量趋于正常，维持血糖正常代谢。陈建国等[9]对糖尿病小鼠的研究发现，壳聚

糖能明显促进四氧嘧啶糖尿病小鼠症状的缓解，明显降低其空腹血糖、糖化血清蛋白和血糖曲线下面积，

促进其体重恢复和降低肝体比、肾脏重和肾体比的作用，并以低剂量组效果最明显；高剂量壳聚糖还具

有促进糖尿病小鼠血清胰岛素分泌的作用。 

2.3. 抗菌作用的特性 

壳聚糖及其衍生物具有较好的抗菌活性，能抑制一些细菌、真菌、以及病毒的生长繁殖[10]。壳聚糖

的抑菌活性主要源于壳聚糖分子结构上的氨基，其可能的抗菌机理包括以下三个方面[11]：一是壳聚糖具

有多聚阳离子，带正电荷的壳聚糖易于与真菌、细菌和病毒细胞表面带负电荷的基团发生静电作用，从

而改变细胞膜的流动性和通透性，阻断营养物质进入细胞而导致菌体死亡；或损坏细胞壁的完整性使细

胞壁趋于溶解，导致胞内的蛋白质及其它细胞成分泄漏，促使细胞凋亡。李和平等[12]研究发现壳聚糖对

真菌、细菌、酵母菌等微生物有不同程度的抑制作用，他们认为壳聚糖结构中的-NH2 发生质子化作用转

化为 3-NH+，使得壳聚糖带正电荷，因此能与细菌带负电荷的细胞膜作用，损害细胞膜基本功能，导致细

胞质流失，从而造成细胞死亡。二是壳聚糖可渗入细菌的核中并和 DNA 结合，干扰 DNA 的复制与转录，
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抑制 mRNA 的合成，达到抗菌作用。朱旭明等[13]研究发现壳聚糖进入菌体后，既可以和 DNA 等核内

物质结合，干扰遗传信息的复制和表达，也能与细胞器以及细胞质结合，通过干扰微生物细胞内的正常

代谢，影响其生长繁殖，从而达到抗菌的作用。三是壳聚糖结合金属的能力很强，C2 位上的-NH2 是主要

的作用位点。壳聚糖及其衍生物与金属离子螯合，抑制微生物对微量元素的摄取，并且与微生物生长所

必需的营养物质结合，从而达到对微生物的抑制作用[14]。滕丽菊等[15]研究壳聚糖对大肠杆菌和金黄色

葡萄球菌的作用机制，提出了壳聚糖可以与细菌所需的 Mg2+相螯合，抑制其细菌内部酶活性，并且还可

以与 Ca2+结合，从而阻塞膜表面的离子通道，使细胞失活的假设。但当金属络合浓度达到饱和时，壳聚

糖能够提供的作用就相对有限了。同时，有研究成果[16] [17] [18]说明壳聚糖与金属离子螯合，壳聚糖的

抑菌效果是降低的。因此，关于壳聚糖的抗菌性与金属离子之间的关系还需进一步进行研究加以确定。 

2.4. 抗凝血活性的特性 

壳聚糖是自然界中唯一含有氨基的阳离子多糖，它能够吸引带负电荷的血小板和红细胞。由于氨基

亲水性的原因，能够增加纤维蛋白原的吸附数量，从而可以增加血小板的聚集，激活凝血系统促进血栓

形成[19]。研究还发现壳聚糖的止血作用不仅与血小板聚集有关，更与红细胞聚集有关。当血液与壳聚糖

乙酸盐的生理盐水溶液混合时，红细胞发生聚集并变形，而在相对分子质量为 1 × 105~1 × 106 的范围内，

低脱乙酰度的壳聚糖盐溶液中红细胞的异常聚集和变形更为显著[20]。红细胞膜的负电荷与壳聚糖的正电

荷基团间的离子作用力可能就是壳聚糖止血活性的一个原因。因而，载正电荷的壳聚糖作为止血剂比甲

壳素更为有效[21] [22] [23]。此外壳聚糖和甲壳素具有类似肝素的链结构，经磺化后其结构与肝素相似，

具有抗凝血性，成为类肝素药物。壳聚糖的磺化酯抗凝活性与磺酸化程度有着密切关系，Yang Jianhong
等[24]首次报告了以三甲基硅烷衍生物制备壳聚糖硫酸酯化衍生物，试验表明：活化部分凝血活酶时间

(APTT)，凝血酶时间(TT)均延长，但对凝血酶原时间(PT)没有影响。 

3. 壳聚糖及其衍生物在医药领域的应用发展 

3.1. 壳聚糖及其衍生物在医用材料上的应用 

3.1.1. 医用敷料 
壳聚糖具有较好的抑菌型、止血、生物相容性、表面活性、并可降解。利用壳聚糖制成的医用敷料，

能够有效控制皮肤表层水蒸气的透过速率，以及伤口分泌物的排出，给病人冷爽之感以减轻其伤口疼痛，

并可抵抗细菌的侵入；壳聚糖纤维具有极好的氧气通透性，并可通过体内酶自然降解，降解时产生的 N-
乙酰葡糖胺，极大地加快了伤口愈合速度[25]。 

3.1.2. 硬组织修复材料 
壳聚糖因其本身具有良好的生物降解性，抗菌性能，生物相容性，可塑性以及可修饰性，可形成多

孔结构，适于细胞向内生长和骨传导。Chen 等[26]设计了一种双层支架，一层为加入了转化生长因子 β1
质粒的壳聚糖–明胶支架用于修复软骨层，另一层为加入了骨形态发生蛋白 2 质粒的羟基磷灰石/壳聚糖

–明胶支架用于软骨下骨的修复。 

3.1.3. 抗凝血材料 
相关研究[27] [28]表明，通过对壳聚糖进行化学改性(如烷基化、醚化、羧基化、硫酸/磺酸化)以及分

子间作用力(如交联反应、自组装、接枝共聚)等方式，可使壳聚糖及其衍生物具备较强的抗凝血功能。高

琦宽等[29]将壳聚糖硫酸酯接枝到经过活化的稀土元素钕，铕，镧和钪的纳米氧化物表面上制成杂化材料，

抗凝血实验和复钙实验说明 4 种杂化材料比纳米稀土氧化物具有更好的抗凝血性。 
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3.2. 壳聚糖及其衍生物在抗肿瘤方面的应用 

近年来的研究表明，对壳聚糖进行表面修饰，例如羧甲基化、硫酸化、乙酰化等可使改性后的壳聚

糖的物理、化学性质均得到优化，在抑制肿瘤的生长和延长存活期方面起到了积极的作用。杨靖亚等[30]
对羧甲基壳聚糖体外活性进行了研究，证明羧甲基壳聚糖可抑制肿瘤细胞的增值，抑制率约达

27.9%~43.6%。另外许向阳等[31]制备了 N-正辛基-N'-琥珀酰基壳聚糖，实验表明其对人肝癌细胞，人白

血病细胞，人肺癌细胞和人胃癌细胞有较好的亲和性，并对这四种癌细胞有一定的抑制作用。 

3.3. 壳聚糖及其衍生物在组织工程中的应用研究 

3.3.1. 壳聚糖及其衍生物在骨组织工程中的应用 
骨组织工程就是应用工程学和生命科学的原理和方法，将种子细胞与支架材料复合后进行培养，在

体内形成具有生理功能的骨组织以替代或修复病变骨组织。天然生物高分子壳聚糖及其衍生物，由于具

备独特的物理、化学性质，已成为骨组织工程中的热门支架材料之一，已有不少研究表明，壳聚糖与成

骨细胞有很好的生物相容性，支持成骨细胞的黏附及增殖[32] [33]，但由于其机械强度较弱，且只能溶于

酸性溶液，因此目前支架的研究主要着眼于复合其他材料的壳聚糖复合支架。Jiang 等[34]采用冷冻干燥

技术制得纳米羟基磷灰石/壳聚糖/羧甲基纤维素新型可降解复合支架，体外试验表明 MG63 及骨髓间充质

干细胞种植于该支架后第 7 天时已铺满支架表面，生长状态良好。徐敬等[35]通过在软骨组织方面的研究，

结果表明将壳聚糖与种子细胞进行共同体外培养可以获得正常形态的软骨细胞并能合成特异性的细胞外

基质成分，在动物体内，壳聚糖支架与种子细胞所构建的组织工程软骨能够修复软骨损伤，形成与周围

正常软骨相似的组织。 

3.3.2. 壳聚糖及其衍生物在肝脏组织工程中的研究 
壳聚糖与其他生物大分子的复合材料因其具有良好的柔韧性和强度，它可以与胶原蛋白、明胶、白

蛋白结合以戊二醛为交联剂制备的材料作为细胞支架，促进肝细胞附着在骨架上。因此，壳聚糖与其他

生物大分子的复合材料在肝组织工程中具有良好的应用前景。徐光翠等[36]通过给予大鼠壳聚糖后染毒

镉，观察壳聚糖对镉致大鼠肝脏损伤的作用并探讨其机制，结果表明壳聚糖对镉致大鼠肝脏损伤有一定

的拮抗作用。 

3.3.3. 壳聚糖及其衍生物在皮肤组织工程中的研究 
壳聚糖也具有潜在的使用在皮肤损伤或烧伤后的修复和再生。壳聚糖具有良好的弹性和透气性，能

够防止水分和体液流失，能吸收创面渗出液，防止感染以及促进伤口愈合和抗菌的作用。壳聚糖与二氧

化硅交联后，与 L-929 细胞共培养，24 小时后无明显细胞毒性。此外，培养 24 和 48 小时后，支架材料

表现出良好的促细胞粘附和增殖的能力，因此可以用于皮肤组织工程[37]。 

4. 对壳聚糖及其衍生物的前景展望 

壳聚糖及其衍生物是一类具有独特生物活性的高分子化合物，是近年来国内国际十分重视的来源广

泛的新材料。由于壳聚糖及其衍生物的化学修饰方法不同，其分子质量大小也不同，故具有不同的作用

和用途，对其研究的深度和广度还远远不能适应日益发展的医药事业。总之，随着科学技术的不断进步

以及对壳聚糖及其衍生物研究的进一步深入，将有更多符合医药用标准的新型辅料得到广泛应用，进一

步地推动医药的发展。 
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