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有机高分子抗菌剂的制备及抗菌机理
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　　摘要：综述了有机高分子抗菌剂的研究进展�分别对带有季铵盐、季鏻盐、有机锡、吡啶类、胍盐类、卤代胺
类和壳聚糖衍生物类七种抗菌基团的有机高分子抗菌剂的合成及应用等方面作了评述�重点介绍了季铵盐与
季鏻盐两种有机高分子抗菌剂的发展情况�对季铵盐和季鏻盐应用于抗菌剂领域的优劣进行了比较。介绍了
近几年发展较快的几种有机高分子抗菌剂的制备方法和抗菌机理�并对高分子抗菌剂的发展趋势做出了展望�
指出提高抗菌性能和稳定性将是今后研究的热点。
　　关键词：高分子抗菌剂；抗菌基团；制备方法；抗菌机理

引言

为了抑制细菌生长�减少细菌对人类的危害�各种新型的抗菌材料不断涌现出来�尤其在医疗卫生行
业�抗菌材料的使用更为广泛。如何采用简便的方法�制备出具有高抗菌效率的抗菌剂和抗菌材料一直
被国内外从事抗菌剂研究的团队所关注。抗菌剂分为无机抗菌剂和有机抗菌剂两大类�其中有机抗菌剂
又分为天然、低分子和高分子有机抗菌剂。低分子有机抗菌剂的研究已经颇为成熟�主要有季铵盐类、季
鏻盐类、双胍类、醇类、酚类、有机金属、吡啶类、咪唑类等［1］。然而低分子有机抗菌剂存在如下缺点：易挥
发、不易加工、化学稳定性差、毒性较大、对环境污染较大、释放难以控制以及时效短［2�3］。相对低分子有
机抗菌剂来说�高分子有机抗菌剂具有性能稳定�不挥发�使用寿命长�易于加工�易于贮存�不会渗入人
或动物表皮等优点［1］�且通过改变材料表面的物理化学性质�可以从源头上防止细菌生物膜的形成�达到
治标先治本�事半功倍的效果［4］�因此有机高分子抗菌材料成为了近几年的研究热点。
1　有机高分子抗菌剂的制备与抗菌机理
1．1　季铵盐类高分子抗菌剂

季铵盐类抗菌剂价格低廉、抗菌速度快、实用性较强�发展较快。国内外对季铵盐类低分子抗菌剂都
有较为深入的研究�使季铵盐类抗菌剂成为目前使用最为广泛的抗菌剂之一。季铵盐的抗菌机理存在四
个关键步骤：吸附于带负电荷的细菌细胞表面、侵入细胞壁、与细胞膜结合和摧毁细胞膜。对季铵盐的高
分子化可以增加抗菌剂中正电荷的密度�从而增强其对细菌细胞表面的有效吸附。且带有较长烷基链的
季铵盐由于与细胞膜结合能力更强�所以抗菌效果也会更好。

Young等［5］发现氯代十六烷基吡啶（CPC）和苄基二甲基十六烷基氯代铵（BDHAC）两种含长链烷烃
的小分子季铵盐具有极好的抗菌效果�其分子式如图1所示。

为了获得具有更高抗菌性能的棉纤维�Young 等［6］又通过一种阴离子桥联剂（4-氨苯磺酸氯代三
嗪）�将氯代十六烷基吡啶（CPC）和苄基二甲基十六烷基氯代铵（BDHAC）两种小分子季铵盐接枝到棉纤
维中�从而解决了棉纤维素缺乏吸引阳离子化合物位点的问题。抗菌测试显示改性后的棉比改性前具有
更高的抗菌活性。

除了接枝于棉等纤维制品中�季铵盐还可接枝于塑料等多种材料中�赋予材料抗菌性能。王广莉
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图1　两种小分子季铵盐结构式
Figure1　Structures of quaternary ammonium salts

等［7］采用共价修饰的方法�将含有氨基的纳米 Fe3O4颗粒用两种高分子季铵盐进行修饰�分别为己烷基
化的聚乙烯亚胺修饰和己烷基化的聚4-乙烯吡啶修饰。纳米 Fe3O4颗粒本身对革兰氏阴性细菌有一定
的抗菌效果�但当悬浮液浓度低于100mg／L 时�纳米 Fe3O4颗粒没有抗菌效果。经过修饰的纳米 Fe3O4
颗粒对革兰氏阳性和阴性细菌、真菌（酵母）的抗菌活性可达90％以上�且接枝稳定性好。Riva等［8］通过
“点击化学”的方法将季铵盐基团接枝到具有生物可降解性的聚己内酯（PCL）上�使其获得抗菌活性（见
图2）。抗菌机理研究发现其抗菌效果是由聚己内酯（PCL）与细菌接触产生的�而非由聚酯链水解释放的
铵盐或残余 Cu催化剂产生。

图2　抗菌 PCL 制备过程
Figure2　General scheme for the preparation of antimicrobial PCL

张昕等［9］通过硅胶接枝聚乙烯亚胺�并以环氧丙烷叔胺化、氯甲基苯季铵化�制得难溶性抗菌材料
QPEI／SiO2。抗菌实验结果表明此抗菌材料具有较好的抗菌能力�当剂量为15g／L 时对浓度为1×
109CFU／mL 的金黄葡萄球菌液和大肠杆菌菌液的抗菌率分别为100％和接近100％。且材料的季铵化
程度越高�其抗菌性能越强。同时�该实验也研究了 QPEI／SiO2的抗菌机理�证明此抗菌剂抗菌机理以
杀菌为主�抑菌为辅。吴远根等［10］通过氯丙基化将 PEI 接枝到纳米 SiO2上�然后分别接以1-溴己烷和
碘甲烷�制得难溶性的 MQAS／SiO2微粒�MQAS／SiO2经甲基化修饰后�季铵盐含量明显增加。抗菌测
试结果表明分子量最大的 PEI 接枝后的抗菌剂抗菌效果最好�高分子季铵盐与 SiO2载体化学键合牢固�
抗菌分子不易脱落�对环境友好。

季铵盐带有疏水链�可摧毁细菌细胞膜�带有较长烷基链的季铵盐由于与细胞膜结合能力强�其抗菌
效果更好。Gao 等［11］通过氯甲基化和季铵化反应�将季铵盐固定于聚苯乙烯接枝后的 SiO2凝胶颗粒上�
制备出了具有复合功能的 QPS／SiO2颗粒。作为水溶性抗菌材料�QPS／SiO2颗粒对大肠杆菌有高抗菌
活性。实验发现�随季铵化程度的提高�抗菌性能增强�且改用烷基链更长的三正丁基胺（TBA）接枝后�
抗菌活性更强。夏英等［12］以交联氯甲基聚苯乙烯（氯球）为载体�通过季铵化分别接枝三乙胺、三丙胺、
三丁胺、三乙醇胺�制备得到四种不溶性的季铵盐高分子抗菌剂（P 型抗菌剂）。抗菌性能测试结果为含
乙醇基的 P 型抗菌剂抗菌效果最好�其它三种抗菌剂随碳链增长抗菌效果增加。与 PP 共混后�材料的
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抗菌性能虽不如填充无机抗菌剂�但也有较好的抗菌率（86∙92％）。
1∙2　季鏻盐类高分子抗菌剂

由于各种新型小分子季鏻盐抗菌剂层出不穷�从而将季鏻盐基团接枝于聚合物上得到高分子季鏻盐
抗菌剂的工作也有较大进展。磷与氮为同族元素�季鏻盐高分子抗菌剂在抗菌机理上与季铵盐高分子抗
菌剂基本相同�但由于 P 元素在周期表中位于 N 元素下方�其电负性弱于 N�使得季鏻盐具有更好的吸
附细菌细胞的能力�所以季鏻盐高分子抗菌剂预期会具有比季铵盐高分子抗菌剂更高的抗菌性能。季铵
盐类抗菌剂存在抗菌持续时间较短�药用剂量大�长期使用易于使细菌对其产生抗药性等缺点。相比较
而言�季鏻盐类抗菌剂的优越性表现在以下几个方面：（1）季鏻盐更容易吸附细菌细胞；（2）季鏻盐较季铵
盐更稳定�与一般的氧化还原剂以及酸、碱等都不发生反应；（3）季鏻盐抗菌剂的使用范围更广�pH＝2～
12均可发挥较好的抗菌效力�而季铵盐抗菌剂只有在 pH≥9时才表现出较高的抗菌活性。

Kenawy 等［13］将乙烯基苄基氯（VBC）分别与2-氯乙基乙烯基醚（CEVE）和甲基丙烯酸甲酯（MMA）
共聚�通过二乙烯基苯（DVB）形成交联共聚物。后分别用三乙胺、三苯基膦和三丁基膦对聚合物进行接
枝改性。抗菌测试结果表明�三苯基膦改性的共聚物（图3）具有比其它两种改性共聚物更好的抗菌
效果。

图3　两种三苯基膦改性的共聚物
Figure3　T wo copolymers modified by triphenylphosphine

同年�Kenawy 等［14］又将 L-型酒石酸二乙酯进行氯乙酰化�后与二乙胺缩聚制得基体聚合物�与先
缩聚后氯乙酰化制得的聚合物进行对照。两种聚合物上均分别接枝 Et3N、Ph3P 和 Bu3P。所得所有杀
菌剂均对革兰氏阴性和阳性菌显示很高的抗菌活性�但一些聚合物无抗真菌的能力�三丁基膦接枝的聚
合物抗菌能力最强。由于酒石酸在自然界分布很广�聚酒石酸酰胺很易合成且具有良好性能�所以此法
有很好的前景。

对于本身具有抗菌性能的天然高分子抗菌剂�接枝季鏻盐可获得双重的抗菌效果。方少明等［15］将
烯丙基三苯基氯化磷接枝到壳聚糖（CTS）中�制得了一种抗菌效果较好的壳聚糖／烯丙基三苯基氯化磷
抗菌材料。抗菌性能测试显示接枝共聚物的抗菌能力强于 CTS�且对于同浓度菌种�接枝共聚物对金黄
色葡萄球菌的抗菌效果优于对大肠杆菌的抗菌效果。

针对季鏻盐和季铵盐各自的优势�可以将两种抗菌剂设计于同一聚合物中�以期得到更好的效果。
张荣等［16］以二甲胺和环氧氯丙烷为原料合成了直链聚合物氯化-2-羟丙基-1�1-N-二甲胺�后将四羟甲基
硫酸磷接枝于聚合物上�制得一种新型聚季鏻铵盐杀菌剂。
1∙3　有机锡类高分子抗菌剂

有机金属聚合物在近几年获得了显著的发展�尤其以有机锡聚合物在抗菌材料方面应用最为广泛。
Mendes等［17］将 n-丁基锡三氯化物［（n-Bu）SnCl3］与2-吡啶甲酰胺缩氨基硫脲（H2Am4DH）及其衍

生物反应获得了三种对白色念珠菌和伤寒沙门氏菌都有很好抗菌效果的化合物。
Bharathi等［18］通过缩合反应用 N�N-双（2-羟乙基）蓖麻油脂肪酰胺（HECA）和三种有机锡二氢氧

化物合成了一系列新型有机锡聚合物（见图4）。三种有机锡二氢氧化物分别为二丁基锡二氢氧化物、二
甲基锡二氢氧化物、二苯锡二氢氧化物�三种聚合物对革兰氏阳性和阴性菌都表现出抗菌活性。
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1∙4　吡啶类高分子抗菌剂
低分子吡啶盐抗菌剂有很好的抗菌效果�将其接枝到高分子链上可以提高抗菌基团密度�使其抗菌

性能得到进一步改进。
吡啶季铵盐型阳离子聚丙烯酰胺有很强的抗菌性能�其抗菌机理是基于杀菌而不仅仅是抑菌。王蕊

欣等［19］将丙烯酰胺与4-乙烯基吡啶（4-VP）共聚合�后用硫酸二甲酯季铵化�制备出了吡啶季铵盐型阳离
子聚丙烯酰胺（QPAV）。通过研究发现随分子量的提高�QPAV 的抗菌性能明显增强�不同于一些文
献［20］提出的随分子量增大�穿透步骤受阻�抗菌性能下降的说法。

Li等［21］制得一种抗菌聚酰亚胺膜（见图5）。改性后的聚酰亚胺膜的抗菌效果依赖于其表面季铵化
吡啶基团的数量。

图4　有机锡聚合物结构图
Figure4　Structure of organotin polymer 图5　抗菌聚酰亚胺膜结构图

Figure5　Structure of antibacterial polyimide film
1∙5　胍盐类高分子抗菌剂

国外科研工作者对有机胍化合物的研究已经相当深入�国内对它们的研究还不多�尤其是对长链烷
基胍的合成研究更少［22］。

Guan等［23］将聚六亚甲基胍盐（PHGH）与甲基丙烯酸缩水甘油酯（GMA）共聚�后由硝酸铈铵
（CAN）引发与纤维素纤维进行原位共聚合�得到含有抗菌胍盐基团的亚硫酸盐纸浆纤维�测试其对埃希
氏杆菌的抗菌活性很高。该实验还通过 AFM 证实了 PHGH 的抗菌机理为破坏细菌细胞膜。

Qian等［24］通过六亚甲基二胺和胍盐酸盐缩聚合成胍盐预聚物�后用环氧氯丙烷交联获得高分子量
的胍盐聚合物。此法合成的改性胍盐抗菌剂存在交联和侧基成环两种形式（见图6）�侧基成环形成的季
铵盐也为常用抗菌剂�改性后的胍盐抗菌剂最小抑菌浓度仅为8ppm�抗菌力极强。

图6　胍盐聚合物的两种形式
Figure6　T wo forms of guanidine polymer

Wei等［25］通过电喷雾飞行时间质谱（ESI-TOF-MS）研究了胍盐预聚物聚六亚甲基胍（PHMG）的分
子结构和组成�确定了7种 PHMG 的分子结构。同时研究了 PHMG 的抗菌活性与其质均分子量 Mw 之
间的关系�发现当质均分子量 Mw 高于640时�1∙0ppm 浓度下 PHMG 水溶液抗菌率即可达到90％
以上。
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我国对胍盐抗菌剂的研究主要集中于抗菌纸张的制备中。李旭等［26］通过改变单体己二酸、二乙烯
三胺、胍盐的加入顺序�得到两种性能不同的胍盐类高分子抗菌剂 PAGH-1和 PAGH-2。当此胍盐类抗
菌剂添加到纸张中时�不仅可以提供抗菌性能�而且可以提供增湿强效果。实验研究发现添加 PAGH-1
的纸张湿强度和抗菌效率都要好于添加 PAGH-2的纸张。
1∙6　卤代胺类高分子抗菌剂

卤代胺类化合物有明显的抗菌作用�其最大的优点就是安全性好�并且在使用后�可以通过卤化处理
重新活化［2］。

Liang等［27］合成了同时包含 N-卤代烷和季铵盐基团的水溶性硅氧烷共聚物 PHQS（见图7）。实验
测试了一系列聚合物涂布于棉样品上后的杀菌效率�结果表明 N-卤代胺基团和季铵盐基团都对金黄色
葡萄球菌有很好的杀菌效果�但只有 N-卤代胺基团对大肠杆菌 O157：H7有杀菌效果。

同年�Liang等［28］又分别用5�5-二甲基-3-（3-三乙氧基甲硅烷基丙基）乙内酰脲和其水解产物的聚合
物聚［3-（5�5-二甲基乙内酰脲基丙基）羟基硅氧烷］接枝到硅胶上�后用 NaClO 氯化合成了有杀菌效果的
粘附膜（见图8）。

图7　PHQS 共聚物结构示意图
Figure7　Structure of P HQS 图8　两种杀菌膜结构示意图

Figure8　Structures of two kinds of biocidal films

图9　羧甲基壳聚糖的合成及其季铵化
Figure9　Synthesis of carboxymethyl chitosan and quaternized carbosymethyl chitosan

1∙7　壳聚糖衍生物类高分子抗菌剂
壳聚糖价格低廉、含有活性－NH2和－OH�具有广谱抗菌性�对人体无毒、无刺激�且具备生物相容

性�因而被广泛用于食品加工及医药行业［3］。
Qin等［29］研究发现�水溶性半 N-乙酰化壳聚糖和壳寡糖没有明显的抗菌活性�反而水溶性壳聚糖和

壳寡糖还会促进白色念珠菌的生长。但酸性介质中的水不溶性壳聚糖则显出良好抗菌性能。
由于壳聚糖本身就是一种天然高分子抗菌剂�所以将有机抗菌基团接枝于壳聚糖上可使其具有双重

抗菌效果。Sun等［30］制备了季铵化的羧甲基壳聚糖（QCMC）（见图9）�抗菌活性试验表明 QCMC 的抗
菌性能高于羧甲基壳聚糖（CMC）和季铵化壳聚糖（QC）。同时�QCMC 的抗菌活性受到季铵盐基团取代
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度和分子量的影响�但是受羧甲基取代度的影响并不明显。
汪灵等［31］用壳聚糖和2�3-环氧丙基氯化铵合成了取代度不同的三种壳聚糖季铵盐。抑菌性测试表

明壳聚糖季铵盐对金黄色葡萄球菌和大肠杆菌的抑菌效果均明显优于壳聚糖膜。李秀丽等［32］以壳聚糖
和双氰胺为原料�合成了一种新型壳聚糖双胍盐酸盐抗菌剂�合成路线简单�成本低�抑菌实验结果表明
壳聚糖双胍盐酸盐具有比壳聚糖更强的抑菌性。
2　高分子抗菌剂的发展前景
有机抗菌剂耐热性差、毒性大�同时无机抗菌剂又存在制造困难�易变色等问题。而高分子抗菌剂因其低
毒性�稳定性�抗菌持久性�尤其是便于改性等特点�将会得到更为广泛的应用。

（1）由于小分子季鏻盐抗菌剂正逐步取代季铵盐成为新型高效低毒抗菌剂�因此�将季鏻盐接枝到各
种高分子材料上得到高分子季鏻盐抗菌剂这一产业也必将得到很好的发展；

（2）新型抗菌剂的研发要以提高抗菌剂的抗菌效率为主要方向�同时要提高低分子抗菌剂接枝材料
的相容性与稳定性。由于许多有机抗菌剂都具有一定毒性�因此只有具备了良好的高抗菌性与稳定性�
新型抗菌材料才不会因抗菌剂的过量使用或脱落而造成二次污染�才能真正成为环境友好、低毒、高效的
抗菌材料。此外还需注意影响抗菌活性的各类因素�如高聚物的分子量�亲疏水的平衡问题和反离子的
影响等；

（3）将抗菌剂接枝于高分子材料中�可获得更为安全长效的抗菌效果�在医院等需消毒的场所大都依
靠喷洒消毒剂来杀菌�对人体有一定的危害�而国内很多抗菌医疗设备都依靠进口�价格昂贵�因此自主
研发低成本且抗菌效果好的医用材料具有广阔的市场前景。
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Preparation and Antimicrobial Mechanism of Organic Polymeric Biocides

LI Chun 1�SUN Rong1�ZENG Qiu-yuan2�AO Ning-jian 2∗

（1∙Dep artment o f Chemist ry�2∙Institute o f Biomedical Eng ineering�Jinan Univ ersity�Guangz hou510632�China）

Abstract：Advance in organic polymeric biocides was reviewed in this paper．Biocides with different
antibacterial f unctional groups�such as quaternary ammonium salts�quaternary phosphonium salts�
organotin�pyridine�guanidine�N-halamines�and chitosan derivatives�their synthesis and application
were described respectively． The development of quaternary ammonium salts and quaternary
phosphonium salts polymeric biocides was int roduced in detail�and their advantage and disadvantage
were compared．The preparation and antimicrobial mechanism of several organic polymeric biocides
which had been developed rapidly in recent years were int roduced．Meanwhile�the foreground of the
development t rend of polymeric biocides was also discussed．The improvement of antimicrobial
performance and stability of biocides would be main point of polymeric biocides in the future．

Key words： Polymeric biocide；Antimicrobial group；Preparation method；Antimicrobial mechanism
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