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综　述

含糖嵌段聚合物的合成
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（1∙中山大学化学与化学工程学院高分子研究所�广州　510257；
2∙深圳清华大学研究院�深圳　518057）

　　摘要：含糖嵌段聚合物生物降解性和生物相容性好�其分子链上含有大量可反应性基团（如羟基、氨基或羧
基）�可进行后续功能化改性�在热塑性弹性体、增容剂、表面活性剂、生物降解材料、药物载体材料等方面显示
出广阔的应用前景�是近年来发展起来的一种新型功能材料。本文综述了含糖嵌段聚合物的合成研究进展�糖
种类涉及寡糖、纤维素、葡聚糖、直链淀粉和透明质酸等�聚合方法主要包括阴离子聚合、阳离子聚合、自由基聚
合、开环聚合、酶促聚合、化学偶联等。
　　关键词：糖；嵌段聚合物；合成

引言

嵌段聚合物分子中同时存在两种或两种以上不同组成和性质的聚合物链段�各链段通过化学键连
接�通常是热力学不相容的�具有独特的微相分离特性�可发生本体、薄膜、界面或溶剂自组装�在热塑性
弹性体［1］、增容剂［2］、表面活性剂［3～4］、纳米材料的制备［5～12］及药物载体［13～16］等方面具有广阔的应用前
景�近年来倍受关注。

糖分子链上含有大量可反应性基团（如羟基、氨基或羧基）�生物降解性及生物相容性好�对细胞和蛋
白质具有很好的识别和结合功能［17�18］�将其引入到嵌段聚合物中�可望赋予产物良好的生物降解性、糖分
子靶向性及其它后续功能�近年来已引起人们极大的兴趣。迄今为止�有关含糖链段嵌段聚合物的研究
报道尚不多见�涉及的糖种类主要有寡糖、纤维素、葡聚糖、直链淀粉和透明质酸等。
1　含寡糖链段嵌段聚合物的合成

Nagasaki等［19］通过活性阴离子聚合反应合成了含寡糖链段的葡萄糖-聚乳酸-聚乙二醇三嵌段聚合
物�其具体合成路线如图1所示。通过类似的方法还得到了半乳糖-聚乙二醇-聚乳酸和乳糖-聚乙二醇-
聚乳酸三嵌段聚合物［19～21］。此类嵌段聚合物在水溶液中可形成“核-壳”结构胶束�表层糖分子对目标细
胞和蛋白分子具有很好的识别与结合能力�可望用作靶向药物载体。Haddleton等［22］以β-环糊精（β-CD）
为原料�通过乙酰化、开环及端羟基化等一系列反应制得含一端羟基乙酰麦牙七糖（ACMH-OH）�然后在
二氯甲烷中、0℃下与2-溴-异丁酰溴反应�得到大分子引发剂（ACMH-Br）�最后通过 ATRP 法引发甲基丙
烯酸甲酯（MMA）单体发生聚合�制得乙酰麦牙七糖-聚甲基丙烯酸甲酯两嵌段聚合物（ACMH-b-PMMA）�
最后脱去乙酰保护基团�得到麦牙七糖-聚甲基丙烯酸甲酯两嵌段聚合物（MH-b-PMMA）�具体合成路线如
图2所示。Li等［23］通过类似的方法得到 ACMH-OH�然后引发ε-己内酯单体开环聚合�最后脱去乙酰保
护基团�得到麦牙七糖-聚（ε-己内酯）两嵌段聚合物（MH-b-PCL）。该嵌段聚合物在水溶液中可自组装成
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纳米球形胶束。

图1　通过阴离子开环聚合反应合成葡萄糖-聚乙二醇-聚乳酸嵌段聚合物（Glucose-b-PEG-b-PLA） ［19］

Figure1　Synthetic route of Glucose-PEG-PLA block polymer by anionic ring-opening polymerization［19］

2　含纤维素链段嵌段聚合物的合成
在制备含纤维素链段嵌段聚合物中�通常先对高分子量纤维素或其衍生物进行降解�得到适当分子

量后采用偶联法或聚合法制备嵌段聚合物。
2∙1　偶联法

在偶联法制备含纤维素链段嵌段聚合物中�常将纤维素主链上的羟基保护起来�制备纤维素衍生物�
然后�高分子量纤维素衍生物在酸性条件下进行降解�得到单端羟基或双端羟基纤维素低聚物�最后利用
端羟基的活性与异氰酸酯、卤素原子等功能基发生偶联反应制备含纤维素链段嵌段聚合物。

文献［24�25］先将三醋酸纤维素（CTA）通过酸降解�得到双端羟基CTA�然后利用羟基和二异氰酸酯单体
发生反应�最后脱去乙酰保护基团�制备了一系列可被纤维素酶降解且降解性能优于纤维素的纤维素-二
异氰酸酯嵌段聚合物。在此基础上�利用异氰酸酯基团与聚丙二醇上的羟基进一步反应�制得了纤维素-
聚丙二醇嵌段聚合物［26］。Glasse 等［27�28］采用类似的方法�制得了纤维素醋酸酯-丙基木质素嵌段聚合物
和纤维素丙酸酯-木质素嵌段聚合物。实验发现嵌段聚合物的性质主要取决于纤维素丙酸酯的链长�当
纤维素丙酸酯链长较短时�嵌段聚合物具有类似“球形”高聚物的性质�而当纤维素丙酸酯链长较长时�嵌
段聚合物具有“杆状”高聚物性质。

Namazi等［29］通过 CTA分子链端羟基与聚乙二醇分子链上的氯原子发生偶联反应�制得了聚乙二醇-
纤维素三醋酸酯-聚乙二醇三嵌段聚合物（PEG-b-CTA-b-PEG）。具体合成方法为：首先将聚乙二醇用羧酸
进行处理�得到双端羧酸聚乙二醇�然后与 SOCl2进行反应�乙醚进行陈化处理�得到二氯代聚乙二醇�最
后通过氯原子与纤维素三醋酸酯上的羟基发生缩合反应�得到 PEG-b-CTA-b-PEG三嵌段聚合物。
2∙2　聚合法

Ceresa ［30］通过机械降解方法�将高分子量纤维素衍生物的主链断裂成聚合物大分子自由基�然后引
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图2　麦牙七糖-聚甲基丙烯酸甲酯两嵌段聚合物的合成路线（MH-b-PMMA） ［22］

Figure2　Synthetic route of MH-b-PMMA diblock polymer ［22］

发含双键基团的单体聚合形成嵌段聚合物。通过此方法得到了一系列含纤维素链段嵌段聚合物�如甲基
纤维素-丙烯腈嵌段聚合物�乙基纤维素-甲基丙烯酸甲酯嵌段聚合物�苄基纤维素-苯乙烯嵌段聚合物等。

Feger等［31～33］首先在盐酸作用下�将三甲基纤维素（TMC）部分降解成带有一个反应活性氯端基的三
甲基纤维素�然后TMC与AgSbF6反应形成三甲基纤维素大分子引发剂�引发四氢呋喃单体发生活性阳离
子聚合反应�得到三甲基纤维素-聚四氢呋喃二元嵌段聚合物（TMC-b-PTHF）。该嵌段聚合物具有良好机
械性能�可用作热塑性弹性体。

曹亚等［34�35］采用超声波技术合成了一系列不同分子量羧甲基纤维素（CMC）嵌段聚合物。其合成方
法为：CMC与表面活性大单体（十二烷基醇聚氧乙烯醚丙烯酸酯）的混合水溶液在超声波辐照下�CMC 分
子断链产生大分子自由基�引发表面活性大单体使其聚合�得到具有嵌段结构的聚合物�可用作高分子表
面活性剂。

Kamitakahara等［36～38］经一系列反应将纤维素三醋酸酯（CTA）还原端上的乙酰基团转化为氨基�然后
与15-叠氮十五烷酰氯单体发生缩聚反应�通过严格控制15-叠氮十五烷酰氯单体的浓度�制得了一系列
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图3　纤维素-聚（十五烷酰胺）嵌段聚合物的合成路线 ［36］

Figure3　Synthetic route to cellulose-poly（pentadecanoyl amide） block polymers ［36］

具有不同分子量的三醋酸纤维素-聚十五烷酰氨嵌段聚合物�最后脱去乙酰保护基团�得到纤维素-聚十
五烷酰氨嵌段聚合物�其合成路线如图3所示。实验表明：所得嵌段聚合物具有玻璃化、结晶和熔融行
为�其玻璃化温度（Tg）和熔融温度（Tm）随着半刚性链段 CTA分子量的增大而升高�基本不受软链段（聚
十五烷酰氨）链长的影响；冷结晶温度（Tc）随着（聚十五烷酰氨）链长的增大而降低。
3　含葡聚糖链段嵌段聚合物的合成

葡聚糖的分子主链由α（1�6）糖苷键连接�存在少量α（1�4）或α（1�3） 糖苷键连接的支链。每个葡聚
糖分子链上含有一个还原端半缩醛羟基�其性质与主链上其它羟基不同。含葡聚糖链段嵌段聚合物可利
用此特性来制备�按还原端半缩醛羟基反应方式的不同�其制备方法可分为三种：（1）葡聚糖直接与胺端
基聚合物发生偶联反应制备嵌段聚合物；（2）葡聚糖氧化成内酯后与胺端基聚合物发生偶联反应制备嵌
段聚合物；（3）还原端功能化葡聚糖与含功能端基聚合物发生偶联或引发单体聚合制备嵌段聚合物。

（1） 葡聚糖与胺端基聚合物的偶联制备
此方法是利用葡聚糖还原端的半缩醛羟基在氰化硼氢化钠催化剂作用下与胺基发生反应而制备的�

合成路线如图4所示。此方法简单�但由于葡聚糖还原端的半缩醛羟基的活性较低�一般只适合于分子
量较低的葡聚糖（Mw≤6000）。Bosker ［39］采用此方法制备了葡聚糖-聚苯乙烯两嵌段聚合物。

（2） 氧化葡聚糖与胺端基聚合物的偶联制备
此法先将葡聚糖还原端的半缩醛羟基氧化形成内酯后�再与含胺端基聚合物发生偶联反应�具体合

成路线见图5。此方法与方法（1）相比�虽然增多一步氧化反应�但葡聚糖的反应活性明显提高［40�41］。
Hernandez 等［42］采用此方法制得了葡聚糖-聚乙二醇双亲水性两嵌段聚合物�然后利用葡聚糖链上的羟基
进行羧甲基化�制得了阴离子型羧甲基葡聚糖-聚乙二醇双亲水性两嵌段聚合物�在水溶液中具有 pH值
响应性。Hashimoto等［43］将葡聚糖氧化形成内酯后�与含胺端基聚酰胺发生偶联反应�制备了葡聚糖-聚
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图4　葡聚糖直接与胺端基聚合物反应制备含葡聚糖链段嵌段聚合物 ［39］

Figure4　Synthetic route to block polymer containing dextran segments via the reaction
of dextran with amino-functionalized polymers ［39］

酰胺两嵌段聚合物。

图5　葡聚糖内酯与胺端基聚合物反应制备含葡聚糖链段嵌段聚合物 ［42�43］

Figure5　Synthetic route to block polymer containing dextran segments via the
reaction of dextran-lactones with amino-functionalized polymers ［42�43］

（3） 通过还原端功能化葡聚糖来制备
在方法（2）中�将葡聚糖还原端的半缩醛羟基氧化成内酯后�其反应活性虽得到了较好的提高�但只

限于与含胺端功能基聚合物发生偶联反应�应用面较窄。方法（3）结合了方法（1）及方法（2）的反应原理�
将葡聚糖直接或氧化成内酯后与含有功能团X的小分子胺（NH2－R－X）反应�制备还原端功能化葡聚糖
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（Dextran-NH－R－X）�再利用X基团的反应活性�与含功能端基聚合物发生偶联或引发单体聚合制备嵌
段聚合物�其合成路线如图6所示。此方法与方法（1）相比�葡聚糖活性得到了很大的提高�与方法（2）相
比�功能端基聚合物的功能基不仅限于 NH2－ �极大拓宽了偶联法制备葡聚糖嵌段聚合物的途径。另外�
此方法除通过偶联法制备嵌段聚合物外�还可作大分子引发剂�引发单体聚合制备嵌段聚合物�应用范
围广。

图6　还原端功能化葡聚糖与功能端基聚合物发生偶联或引发单体聚合
制备含葡聚糖链段嵌段聚合物 ［43～45］

Figure6　Synthetic route to block polymer containing dextran segments by functionalized dextrans coupling
with functionalized polymers or initiating monomers to polymerization［43～45］

Liu等［44］将葡聚糖直接与乙二胺反应制得胺端基葡聚糖�然后与末端丙烯酰化聚己内酯经加成反应
偶联�制得葡聚糖-聚己内酯两嵌段聚合物�此类嵌段聚合物在水溶液中可通过自组装形成直径为20～
50nm的球型胶束。Bernard等［45］将葡聚糖直接与丙炔胺发生反应�得到带炔丙端基的葡聚糖�然后与叠
氮黄原酸盐通过点击化学反应�制得葡聚糖-黄原酸盐嵌段聚合物�可作乳液聚合稳定剂使用。Hashimoto
等［43］先将葡聚糖氧化形成内酯后�与丁二胺发生反应�得到胺端基葡聚糖�然后与末端连有酰基内酰胺
基团的聚酰胺发生偶联反应制得葡聚糖-聚酰胺两嵌段聚合物。另外�他还将葡聚糖内酯与丁二胺反应
生成的胺端基葡聚糖与二元内酰胺反应制得末端带有酰基内酰胺基团的葡聚糖�然后用三甲基硅烷将葡
聚糖主链上的羟基保护起来�最后通过葡聚糖末端的酰基内酰胺基团�引发内酰胺单体聚合�最后脱去葡
聚糖主链上的三甲基硅烷保护基�得到葡聚糖-聚酰胺两嵌段聚合物。
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图7　酶促聚合法制备直链淀粉-聚苯乙烯两嵌段聚合物 ［48�49］

Figure7　Synthetic route to Amylose-Polystyrene diblock polymers by enzymatic polymerization［48�49］

4　含直链淀粉链段嵌段聚合物的合成
到目前为止�文献报道关于含直链淀粉链段嵌段聚合物的制备方法主要有两种：偶联法和酶促聚合

法。
（1） 偶联法
在采用偶联法制备含直链淀粉链段嵌段聚合物过程中�常先将高分子量的直链淀粉中的羟基先用保

护基团保护起来�制备直链淀粉衍生物�然后进行酸降解�制备含有可反应功能端基的低分子量直链淀粉
衍生物�接着通过功能端基之间的偶联反应制备嵌段聚合物�如直链淀粉/聚丙二醇、直链淀粉/聚丁二烯
嵌段聚合物［46］和直链淀粉-聚酯嵌段聚合物［47］�此类嵌段聚合物能被α-淀粉酶降解�具有生物降解性。
此法与前面介绍的纤维素/二异氰酸酯嵌段聚合物、纤维素/二异氰酸酯/聚丙二醇多嵌段聚合物的制备方
法类似［24�25］。

（2） 酶促聚合法
在酶促聚合法制备含直链淀粉嵌段聚合物过程中�常以麦牙寡糖（如麦牙七糖和麦牙五糖等）为原

料�先制备含麦牙寡糖链段嵌段聚合物�然后以其为底物�土豆磷酸化酶为催化剂�催化葡糖-1-磷酸酯单
体聚合形成含成直链淀粉链段嵌段聚合物。此法能很好地控制直链淀粉链段的分子量�但合成过程中涉
及底物的制备、土豆磷酸化酶的提取及酶促聚合等步骤�操作较繁琐。

Loos等［48�49］通过β-环糊精的酸式开环反应�先制得麦牙七糖�并以其为原料�通过三种方法制得了聚
苯乙烯/麦牙七糖嵌段聚合物�然后以此嵌段聚合物为底物�土豆磷酸化酶催化葡糖-1-磷酸酯单体聚合得
到了直链淀粉/聚苯乙烯嵌段聚合物�其合成路线如图7所示。此嵌段聚合物在四氢呋喃选择性溶剂中
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可形成星型胶束�在水溶液中�高温高压条件下可形成平头胶束［50］。Akiyoshi 等［51］以麦牙五糖/聚氧化乙
烯嵌段聚合物为底物�采用类似的方法合成得到了直链淀粉/聚氧化乙烯嵌段聚合物。此聚合物在氯仿
中能进行自组装�直链淀粉链段具有分子识别功能�能将水中的甲基橙分子萃取到氯仿层中［52］。
5　含透明质酸链段嵌段聚合物的合成

Yang等［53］先将高分子量透明质酸进行酸降解�得到低分子量透明质酸�然后利用还原端半缩醛羟基
与胺端基聚（2-乙基-2- 唑啉）发生偶联反应得到透明质酸-聚（2-乙基-2- 唑啉）两嵌段聚合物。其反应
原理与前面所述的葡聚糖直接与胺端基聚合物发生偶联反应制备含葡聚糖链段嵌段聚合物的原理相同。
6　结语

含糖嵌段聚合物具有良好的生物降解性、生物相容性及糖分子目标靶向性�另外�其分子链上含有大
量可反应性基团（如羟基、氨基或羧基）�有利于聚合物的后续功能化改性或通过化学键负载药物或生物
活性分子�在生物医药等领域具有广阔的应用前景�目前已成为嵌段聚合物领域的研究热点之一。然而
到目前为止�有关含糖嵌段聚合物的合成及性能研究的报道尚不多见�但随着新合成技术的不断出现�此
类新型嵌段聚合物必将得到更广泛的关注与应用。
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The Synthesis of Block Glycopolymers

CHEN L-i qiong1�2�ZHANG L-i ming1�∗�CHEN Jian-jun2�YANG Jian2�LI Rong-xian2
（1∙Institute of Polymer Science�School of Chemistry and Chemical Engineering�

Sun Yat-Sen （Zhongshan） University�Guangzhou510275�China；
2∙Reserch Institute of Tsinghua University in Shenzhen�Shenzhen518057�China）

Abstract：Block glycopolymer is a new kind of functional materials with good biodegradability and
biocompatibility．Moreover�there are many reactive pendant groups such as hydroxy�amino and carboxy groups in its
molecular chain which makes it possible to be further modified and obtain new functions．This kind of material can be
widely used as thermoplastic elastomers�compatibilizers�surfactants�biodegradable materials and drug delivery．In
this paper�the advances in the synthesis of this kind of materials are briefly reviewed�sugars involving
oligosaccharide�cellulose�dextran�amylose and hyaluronan�polymerization methods including free radical
polymerization�anionic polymerization�cation polymerization�open-ring polymerization�enzymatic polymerization
and coupling polymerization．

Key words：Sugar；Block polymers；Synthesis

·9·　第11期 高　　分　　子　　通　　报


