
 http://qks.cqu.edu.cn
第３３卷第１１期 重 庆 大 学 学 报 Ｖｏｌ．３３Ｎｏ．１１

２０１０年１１月 ＪｏｕｒｎａｌｏｆＣｈｏｎｇｑｉｎｇＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ Ｎｏｖ．２０１０

　　文章编号：１０００５８２Ｘ（２０１０）１１０９６０６

犘犖犐犘犃犃犿包覆 犕犆犕４１复合材料的
合成与温度敏感释药

张光辉，曹　渊，王　晓，夏之宁，徐彦芹，代薇薇
（重庆大学 化学化工学院，重庆４０００４４）

收稿日期：２０１００６０２

基金项目：国家自然科学基金资助项目（２０７７５０９６）；科技部国际合作项目（２００６ＤＦＡ４３５２０）；中国博士后科学基金资助项

目（２００８０４４０６９６）

作者简介：张光辉（１９５８），女，重庆大学工程师，主要从事分析化学和药物化学研究，（Ｅｍａｉｌ）ｚｇｈ６３０７＠１６３．ｃｏｍ。

摘　要：以３氨丙基乙氧基硅烷（３ａｍｉｎｏｐｒｏｐｙｌｔｒｉｅｔｈｏｘｙｌｓｉｌｉｃａｎｅ，ＡＰＳ）为偶联剂，用微波法合

成了氨丙基修饰的 ＭＣＭ４１（ａｍｉｎｏｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｚｅｄｍｅｓｏｐｏｒｏｕｓＭＣＭ４１，ＡＰＭＣＭ４１），将其与Ｎ

异丙基丙烯酸胺（Ｎｉｓｏｐｒｏｐｙｌａｃｒｙｌａｍｉｄｅ，ＮＩＰＡＡｍ）原位聚合制备了一种新型的温度敏感性复合材

料ＡＰＭＣＭ４１／ＰＮＩＰＡＡｍ，使用氮吸附／脱附，Ｘ射线衍射、Ｆｏｕｒｉｅｒ红外、热重分析等对材料进行

表征。结果表明，成功制备了一种新型复合材料，并有良好的温度敏感性。选取氢氯噻嗪为模型药

物，用浸渍法组装，研究了不同温度下材料的释药行为，结果显示，当温度高于复合材料的相转变温

度（Ｌｏｗｅｒｃｒｉｔｉｃａｌｓｏｌｕｔｉｏｎｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ，ＬＣＳＴ）时复合材料失水收缩阻碍了药物的释放，低于

ＬＣＳＴ时由于材料亲水性增强使释药量明显增加。
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ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅｉｓｓｙｎｔｈｅｓｉｚｅｄ．Ｂｙｌｏｗｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ Ｎ２ ａｂｓｏｒｐｔｉｏｎｄｅｓｏｒｐｔｉｏｎ，Ｘｒａｙｄｉｆｆｒａｃｔｉｏｎ，Ｆｏｕｒｉｅｒ

ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｆｒａｔｅｄｓｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙａｎｄｔｈｅｒｍｏｇｒａｖｉｍｅｔｒｙａｎａｌｙｓｉｓｅｔｃ．，ｉｔ’ｓｆｏｕｎｄｔｈａｔｔｈｅｎｅｗｃｏｍｐｏｓｉｔｅ

ｍａｔｅｒｉａｌｐｏｓｓｅｓｓｅｓｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ．Ｓｅｌｅｃｔｉｎｇｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｏｔｈｉａｚｉｄｅａｓａｍｏｄｅｌｄｒｕｇａｎｄｕｓｉｎｇｔｈｅ

ｉｍｐｒｅｇｎａｔｉｏｎｍｅｔｈｏｄ，ｉｔｓｒｅｌｅａｓｅｂｅｈａｖｉｏｒｕｎｄｅｒｄｉｆｆｅｒｅｎｔｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅｓａｒｅｓｔｕｄｉｅｄ．Ｔｈｅｒｅｓｕｌｔｓｓｈｏｗｔｈａｔ

ｗｈｅｎｔｈｅｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅｉｓｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈｅｌｏｗｅｒｃｒｉｔｉｃａｌｓｏｌｕｔｉｏｎｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ（ＬＣＳＴ），ｔｈｅｈｙｄｒｏｐｈｏｂｉｃｉｔｙｏｆ

ｔｈｅｍａｔｅｒｉａｌｔｈａｔｂｌｏｃｋｓｔｈｅｒｅｌｅａｓｉｎｇｏｆｔｈｅｄｒｕｇｗｉｌｌｂｅｆｏｒｍｅｄ，ａｎｄｗｈｅｎｔｈｅｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅｉｓｌｏｗｅｒｔｈａｎ
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　　新型的靶向型药物制剂（ｔａｒｇｅｔｅｄｄｒｕｇｄｅｌｉｖｅｒｙ

ｓｙｓｔｅｍ，ＴＤＤＳ）和 智 能 型 药 物 制 剂 （ｉｎｔｅｇｒａｔｅｄ

ｄｙｎａｍｉｃｄｒｉｖｉｎｇｓｙｓｔｅｍ，ＩＤＤＳ）具有较高的药物利

用率，提高治疗效果，减少对用药者的不良反应和剂

量等优点，而选择适当的药物载体是新型靶向和智

能载药体系的重要组成部分。２００１年 ＶａｌｌｅｔＲｅｇｉ

等［１］首次将介孔材料（ｍｅｓｏｐｏｒｏｕｓｍａｔｅｒｉａｌｓ）ＭＣＭ

４１用于载药释药领域，由于此材料具有良好的生物

相容性、理化及生物稳定性、极低的毒性，较高的载

药性等，是一类理想的药物载体，利用介孔材料作为

药物载体的研究都得到了较好结果［２４］。改变介孔

分子筛孔道和使用硅烷试剂对分子筛孔道及表面进

行官能团修饰，可以更有效地调节药物的释放以达

到更好的缓释效果［５７］。

将有序分子筛与环境敏感性（如ｐＨ，温度等）材

料复合［８］，所得的复合材料具有环境敏感药物缓释

效果［９１０］，这种材料在靶向释药方面有良好的应用

前景。例如，Ｓｏｎｇ等
［１１］首先将ＳＢＡ１５装载血蛋

白，然后将其与ｐＨ 敏感型材料ＰＡＡ（ｐｏｌｙａｃｒｙｌｉｃ

ａｃｉｄ）复合，得到的材料在不同的ｐＨ中有不同的蛋

白质释放效果，当ｐＨ＝７．４时蛋白质的释放率要大

于ｐＨ＝１．２时的释放率，这种材料可运载在小肠和

结肠靶向释药的药物。

Ｚｈｕ等
［１２］将磁性纳米颗粒和 Ｎ异丙基丙烯酸

胺（Ｎｉｓｏｐｒｏｐｙｌａｃｒｙｌａｍｉｄｅ，ＮＩＰＡＡｍ）原位聚合于

ＳＢＡ１５的孔道中，进行布洛芬的释药研究，在这个

药物运载系统中表现出了典型的温度释药敏感性。

目前此类的温度敏感型的复合材料的释药行为为：

温 度 低 于 相 转 变 温 度 （Ｌｏｗｅｒｃｒｉｔｉｃａｌｓｏｌｕｔｉｏｎ

ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ，ＬＣＳＴ）时凝胶吸水膨胀，阻塞了释药

的介孔孔道，释药量小，温度高于ＬＣＳＴ凝胶失水收

缩使孔道变大体系处于开放状态，释药速率明显增

加；这种温度敏感释药体系达到体内后由于温度高

于ＬＣＳＴ会快速释药，不利于药物的靶向释药；因此

研究一种在体温时释药速率比较小，而局部受到温

度改变刺激释药增加的体系，可以更好地发挥体内

靶向释药的作用。

笔者制备了一种ＰＮＩＰＡＡｍ将 ＭＣＭ４１包裹起

来的ＡＰＭＣＭ４１／ＰＮＩＰＡＡｍ复合材料，选取氢氯噻

嗪为模型药物测定了载药量及释药的温度敏感性，实

验表明所得的复合材料有较高的载药量，释药行为有

明显的温度敏感性，并且与在孔道内接枝ＰＡＩＰＡＡｍ

的释药行为不同，高于ＬＣＳＴ时ＰＮＩＰＡＡｍ疏水在材

料表面形成了一层致密的膜，阻止了药物从内部向外

的释放，而低于ＬＣＳＴ时，由于材料的亲水性，内部的

药物以自由扩散的形式向外释放，处于开的状态，这

种结构可以通过改变温度控制药物的释放，在体内靶

向释药方面有一定的意义。

１　实 验

１．１　原料和试剂

十 六 烷 基 三 甲 基 溴 化 铵 （ｃｅｔｙｌｔｒｉｍｅｔｈｙ

ｌａｍｍｏｎｉｕｍｂｒｏｍｉｄｅ，ＣＴＡＢ）；氢氧化钠；３氨丙基三

乙 氧 基 硅 烷 （３ａｍｉｎｏｐｒｏｐｙｌｔｒｉｅｔｈｏｘｙｌｓｉｌｉｃａｎｅ，

ＡＰＳ）；盐 酸；无 水 乙 醇；Ｎ异 丙 基 丙 烯 酰 胺

（ＮＩＰＡＡｍ）；Ｎ，Ｎ’亚甲基双丙烯酰胺（Ｎ，Ｎ’

ｍｅｔｈｙｌｅｎｅｂｉｓａｃｒｙｌａｍｉｄｅ，ＭＢＡ）；过硫酸钾（ＫＰＳ）；

氢氯噻嗪（ｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｏｔｈｉａｚｉｄｅ）；以上药品为分析纯，

正硅酸乙酯（ｔｅｔｒａｅｔｈｏｘｙｓｉｌａｎｅ，ＴＥＯＳ）为化学纯。

１．２　复合材料犃犘犕犆犕４１／犘犖犐犘犃犃犿的制备

１．２．１　ＡＰＭＣＭ４１的合成

０．５ｇＣＴＡＢ 溶于 ２５０ ｍＬ０．２８ ｍｏｌ／Ｌ 的

ＮａＯＨ溶液中，缓慢加入４．０ｍＬＴＥＯＳ和０．８ｍＬ

ＡＰＳ，充分搅拌３ｈ，将所得的悬浊液放入 ＴＣＭＣ

２０４型温控式微波化学反应器中，微波（功率１２０Ｗ）

５０ｍｉｎ，过滤，洗涤，干燥得白色粉末。称取１ｇ干燥

后的样品分散在１００ｍＬ盐酸和乙醇的混合溶液中

（体积比为１∶９），在８０℃静置６ｈ，过滤，用乙醇洗

涤，除去模板剂。在６０℃下干燥，所得的产物记为

ＡＰＭＣＭ４１ （ａｍｉｎｏｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｚｅｄ ｍｅｓｏｐｏｒｏｕｓ

ＭＣＭ４１，ＡＰＭＣＭ４１）。

１．２．２　复合材料的合成

０．６ｇＮＩＰＡＡｍ，０．００８２ｇＭＢＡ溶于１５ｍＬ

蒸馏水中，加入０．１０３６ｇＡＰＭＣＭ４１，超声分散，

通Ｎ２５ｍｉｎ后加入０．０２７６ｇＫＰＳ为引发剂，再通

１５ｍｉｎＮ２，密封反应２４ｈ，所得的材料即是复合材

料ＡＰＭＣＭ４１／ＰＮＩＰＡＡｍ。将得到的复合材料切

块在蒸馏水中室温浸泡３ｄ，每１２ｈ更换水以除去

未反应的单体及引发剂，再放进６０℃的水中，待其

自然收缩。将收缩的复合材料放入真空烘箱中６０℃

干燥至恒重后，在干燥器中存放备用。

１．３　性能表征

复合材料ＬＣＳＴ的测定：采用德国 ＮＥＴＺＳＣＨ

公司产ＤＳＣ２００ＰＣＰｈｏｘ热流式差示扫描热量仪

对充分溶胀的复合材料样品进行ＤＳＣ分析，升温范

围为２０～６０℃，升温速率为２℃／ｍｉｎ，干燥氮气氛

（流率７０ｍＬ／ｍｉｎ）。按照文献报道的方法测定复合

材料在２０～５０ ℃的平衡溶胀比（ｓｗｅｌｌｉｎｇｒａｔｉｏ，

ＳＲ）和４５℃的水保留率（犠Ｒ）及去溶胀（收缩）动

力学［１３］。

７９第１１期　　　　　　　张光辉，等：ＰＮＩＰＡＡｍ包覆 ＭＣＭ４１复合材料的合成与温度敏感释药



 http://qks.cqu.edu.cn

采用ＲｉｇａｋｕＤ／ｍａｘ３ＡＸＲＤ衍射仪进行Ｘ射

线衍射测试，靶材为ＣｕＫα，管电压４０ｋＶ，管电流

３５ｍＡ，扫描速度２°／ｍｉｎ，扫描范围２θ为２°～１０°。

用ＪＳＭ６４９０ＬＶ扫描电子显微镜观察复合材料的表

面。用Ｎｉｃｏｌｅｔ（５ＤＸ、５５０Ⅱ）ＦＴＩＲ光谱仪进行红外测

试，采用ＫＢｒ压片法，波长范围为４００～４０００ｃｍ
－１。

采用ＡＵＴＯＳＯＲＢ１氮吸附分析仪进行Ｎ２吸附脱附

分析，低温Ｎ２ 吸附的实验温度为７７Ｋ，ＢＥＴ测比表

面积，ＢＪＨ计算孔径。采用ＤＴＧ６０Ｈ型差热热重分

析仪进行热重（ＴＧＡ）测试，升温范围常温至１０００℃，

升温速度为１０℃／ｍｉｎ。

１．４　氢氯噻嗪的组装

采用Ｔ６新世纪型紫外可见分光光度计通过液

体紫外法对氢氯噻嗪进行定量测定，以无水乙醇为

溶剂配制氢氯噻嗪标准曲线（４～１３ｍｇ／Ｌ），扫描范

围为２００～４００ｎｍ，用２７３ｎｍ处的最大吸收峰进行

定量分析，标准曲线方程为 犃＝０．０６０８８犆＋

０．００４４２，犚＝０．９９９７。

取２０ｍｇ复合材料于１００ｍＬ、１０００ｍｇ／Ｌ的

氢氯噻嗪溶液中，密封搅拌２６ｈ，离心测定药物的残

留量，用差减法计算复合材料的载药量犠＝［（犕原

－犕残）／犕材］×１００％，其中犕原 为原液中氢氯噻嗪

的质量，犕残 为复合材料载药后残留的质量，犕材 为

对应复合材料的质量。

１．５　复合材料释药的温度敏感性测定

以人工胃液（ｐＨ＝１．２，盐酸溶液）为溶剂，配制

４～１３ｍｇ／Ｌ氢氯噻嗪溶液，用２７３ｎｍ处的最大吸

收峰进行定量分析，得氢氯噻嗪人工胃液中的标准

曲线为：犃＝０．０５４９犆＋０．０１１，犚＝０．９９９３。

不同温度的平行释药行为的测定，将组装氢氯

噻嗪的复合材料分散于２７℃和３７℃不同温度的人

工胃液中（ｐＨ＝１．２，盐酸溶液），定时取释放液测定

紫外吸收，并补充等量的人工胃液。

３０ｈ时将３７℃的释药体系移入２７℃的环境

中，定时取样测定紫外吸收，并补充等量的人工胃

液，测定温度突变时复合材料释药行为的变化。

将组装氢氯噻嗪的复合材料分散于７℃恒温的

人工胃液中，控制温度缓慢上升，在每个取样点至少

恒温１５ｍｉｎ，取样测定紫外吸收，并及时补充人工胃

液，测定氢氯噻嗪复合材料组装体随温度变化的释

放行为。

２　结果与讨论

２．１　犃犘犕犆犕４１的犡犚犇分析

由图１可知ＡＰＭＣＭ４１在２θ＝３°左右有一个

较强的峰（１００），且２θ在３°～７°出现了相应的衍射

峰（１１０）、（２００）和（２１０），证明材料具有二维有序六

方结构，符合 ＭＣＭ４１的结构特点。

图１　犃犘犕犆犕４１的犡犚犇图

２．２　复合材料的犛犈犕图分析

图２　犃犘犕犆犕４１／犘犖犐犘犃犃犿的犛犈犕图

由ＳＥＭ图中可以看到干燥的复合材料表面粗

糙，有很多的褶皱，这是由于材料失水收缩所致；当

水溶液中温度低于ＬＣＳＴ时，整个材料在水中呈半

透明的吸水溶胀态，水分子可以自由进出材料；当温

度高于ＬＣＳＴ时，材料失水，整个表面收缩，材料表

面透明但是内部呈白色，形成一层紧密的膜，水分子

不能自由进入材料内部。

２．３　红外谱图分析

从红外图（图３）中３６００～３２００ｃｍ
－１处有一个很

宽的吸收带，为－ＮＨ－、－ＮＨ２ 和吸附水分子的吸收

峰，在ＰＮＩＰＡＡｍ３０８０．４ｃｍ－１复合材料３０６９ｃｍ－１处

为次强酰胺带的倍频收缩振动峰，２９７５、２９２０、

２８５３ｃｍ－１处为甲基及次甲基的 Ｃ—Ｈ 振动峰，

１６４７、１６３８、１６２４ｃｍ－１为羟基Ｏ—Ｈ之间的振动，为

羟基Ｏ—Ｈ之间的振动，１５５８、１５４４ｃｍ－１为Ｃ—Ｎ

的收缩振动峰，１４６０、１４５８ｃｍ－１处为—ＣＨ３的不对

称弯曲振动峰，１３８６、１３６７ｃｍ－１处为—ＣＨ（ＣＨ３）２

上双甲基的对称振动耦合分裂而形成的峰。１０８０、
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１０９２ｃｍ－１处为Ｓｉ—Ｏ—Ｓｉ键的伸缩振动峰，７９７、

８０３ｃｍ－１为Ｓｉ—Ｏ的伸缩振动峰。

由于复合材料的形成，ＡＰＭＣＭ４１在９５１．７ｃｍ－１

处Ｓｉ—ＯＨ的伸缩振动特征峰在形成复合材料后消失，

复合材料具有复合前两材料大部分的特征峰，可以

表明得到的 ＡＰＭＣＭ４１／ＰＮＩＰＡＡｍ 材料是两种

材料的成功复合。

图３　犃犘犕犆犕４１／犘犖犐犘犃犃犿和犘犖犐犘犃犃犿

及犃犘犕犆犕４１的红外谱图

１．ＡＰＭＣＭ４１／ＰＮＩＰＡＡｍ；２．ＰＮＩＰＡＡｍ；

３．ＡＰＭＣＭ４１

２．４　犖２ 吸附脱附分析

Ｎ２ 吸附脱附如图４，从ＡＰＭＣＭ４１的氮吸附

图可以看到狆／狆０＜０．２时呈线性增加，是由单分子

层的吸附引起的；由于Ｎ２ 在孔道中的毛细凝聚，在

０．３＜狆／狆０＜０．８之间曲线相对平缓；由于Ｎ２ 颗粒

间的毛细凝聚，在狆／狆０ 接近０．９时，等温线有一个

较大的突跃，说明合成的介孔材料具有均一的孔径。

得到分子筛的比表面积是３１４．９１９６ｍ２／ｇ，孔径为

３．７７４３ｎｍ。相比没修饰的 ＭＣＭ４１改性后的吸

附量明显减少，比表面积和孔径减小这是由于修饰

的氨丙基已经进入了材料的孔道内。

图４　犃犘犕犆犕４１和犃犘犕犆犕４１／犘犖犐犘犃犃犿的

犖２ 吸附—脱附等温线

ＡＰＭＣＭ４１／ＰＮＩＰＡＡｍ的氮吸附图表现为明

显的ＬａｎｇｍｕｉｒⅢ型（无孔固体或大孔固体）的吸附

曲线，得到复合材料的比表面积为９４．１２６６ｍ２／ｇ，

孔径为１８．９０３６ｎｍ，相比ＡＰＭＣＭ４１的比表面积

明显减少，表明凝胶ＰＮＩＰＡＡｍ已将 ＡＰＭＣＭ４１

包裹起来。

２．５　犜犌犃分析

热重曲线（图５）在０～１００℃区间的失重是由介

孔分子筛表面上脱水而造成的，３７０℃ＡＰＭＣＭ４１

和复合材料 ＡＰＭＣＭ４１／ＰＮＩＰＡＡｍ都有变化，这

是修饰在 ＭＣＭ４１内的氨丙基分解引起的；此后

ＡＰＭＣＭ４１没有明显的质量损失，证明分子筛的

模板剂已经清除干净，复合材料 ＡＰＭＣＭ４１／

ＰＮＩＰＡＡｍ在４２０℃以后质量损失较多，表明高于

此温度复合材料中的ＰＮＩＰＡＡｍ发生分解，从失重

的曲线上也可以看出在复合材料中ＰＮＩＰＡＡｍ所占

的比例较高，结合 ＤＴＡ 数据可以得出ＰＮＩＰＡＡｍ

在复合材料中的质量百分比约为６９．８１７％。

图５　犃犘犕犆犕４１和犃犘犕犆犕４１／犘犖犐犘犃犃犿

的热重曲线图

１．ＡＰＭＣＭ４１；２．ＡＰＭＣＭ４１／ＰＮＩＰＡＡｍ

２．６　复合材料的犔犆犛犜及温度敏感性

温度敏感性材料随外界温度变化而发生体积相

转变，本质上是一种相分离过程，伴随着相变热，通

过ＤＳＣ图（图６）可以看到在３２℃时有一个吸热峰，

则说明复合材料ＡＰＭＣＭ４１／ＰＮＩＰＡＡｍ的ＬＣＳＴ

为３２℃，这是由于疏水基团—ＣＨ（ＣＨ３）２ 和亲水基

团—ＣＯＮＨ—的相互作用决定的，当达到 ＬＣＳＴ

时—ＣＯＮＨ—和水之间的氢键被破坏需要一定的能

量，因此吸热温度降低出现如图６所示的峰。

从测得的平衡溶胀比可知（图７（ａ）），当环境温

度低于ＬＣＳＴ时，复合材料网络中高分子链上的亲

水基团通过氢键与水分子结合，导致复合材料溶胀

吸水。当温度上升时，这种氢键作用被减弱，而高分

子链中疏水基团间的相互作用得以加强。当温度升
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至ＬＣＳＴ以上时，高分子链的疏水作用起主导作用，

高分子网络逐步解体，高分子链通过疏水作用互相

聚集，复合材料发生相转变，其溶胀比急剧下降。

图６　犃犘犕犆犕４１／犘犖犐犘犃犃犿的差示扫描曲线

图７（ｂ）为复合材料 ＡＰＭＣＭ４１／ＰＮＩＰＡＡｍ

的去溶胀动力学图，水凝胶ＰＮＩＰＡＡｍ在１ｍｉｎ内

失去大约５０％的水，在４ｍｉｎ内失去大约７０％的

水，４０ｍｉｎ内失去大约９０％的水，复合材料具有较

好的温度敏感性。

图７　犃犘犕犆犕４１／犘犖犐犘犃犃犿的温度敏感性曲线

２．７　载药和温度敏感释药

载药过程是在常温下进行的，氢氯噻嗪溶液可

以通过自由扩散进入材料内部，通过紫外光谱差减

法测得复合材料的载药量为５６．６９％。图８（ａ）为在

不同温度下平行释药的数据，可以看出从５ｈ到

３０ｈ有明显的缓释现象，在２７℃（犜＜ＬＣＳＴ）时复

合材料的释药效果要明显好于３７℃（犜＞ＬＣＳＴ），

同时放入释药体系中的复合材料１ｈ后在２７℃中

释药量达３７．３４％，２７ｈ后达８４．１０％，而在３７℃中

的复合材料２７ｈ后的释药量仅为４３．７０％，但是在

２个温度下５ｈ以后都表现出缓释现象。３０ｈ时将

３７℃的释药体系转移至２７℃的环境中释药曲线如

图８（ｂ）所示，可以得出７ｈ后释药量达８７．４８％，

５０ｈ时达９８．５４％，出现了明显的突释现象，利用复

合材料的这一性质可以用于药物的靶向治疗。

图８　氢氯噻嗪犃犘犕犆犕４１／犘犖犐犘犃犃犿组装体不同

温度释放率与时间关系图

从氢氯噻嗪复合材料组装体随温度变化释放曲

线（图９）可以明显看出：低于３２℃（ＬＣＳＴ）时，释药

速率较高，这是由于材料的亲水性使内部的药物以

自由扩散的形式向外释放，复合材料处于开的状态；

而当高于３２℃时，材料失水，表面形成了致密的失

水膜，阻止了药物从内部向外的释放，释药量明显减

少，释药速率明显变慢，材料处于关的状态。

图９　氢氯噻嗪随温度变化释放曲线
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３　结　论

用微波法成功合成了氨丙基修饰的 ＭＣＭ４１，

与Ｎ异丙基丙烯酰胺原位复合制备了复合材料

ＡＰＭＣＭ４１／ＰＮＩＰＡＡｍ，通过红外、热重等表征，

并通过ＤＳＣ和溶胀去溶胀过程证明此复合材料具

有良好的温度敏感性。用浸渍法将 ＡＰＭＣＭ４１／

ＰＮＩＰＡＡｍ与氢氯噻嗪组装，相比单纯的 ＭＣＭ４１

载药率明显增加；材料在释药过程中表现了良好的

温度敏感缓释效果。犜＜ＬＣＳＴ（３２℃）时可以突释

药物，从而达到靶向释药的目的，用此材料作为药物

载体通过改变身体局部的温度可以改变释药的速

率；相比其他的触发释药方式（如超声、磁场等）具有

对人体无害的优点，此材料在靶向抗肿瘤药物的运

载方面有一定的应用潜力。
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