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多巴胺基水下粘合剂在生物医学领域的研究进展
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摘要:面对体内的复杂环境,传统医用粘合剂缺乏优异的组织粘附性能。贻贝启发的粘合剂凭借优异的水下粘

附能力,在生物医用领域的应用备受关注。多巴胺与贻贝蛋白中的邻苯二酚具有相似的结构和性能,通过引入

多巴胺而制备的粘合剂被广泛研究。首先,多巴胺基粘合剂中的高活性酚羟基凭借共价或非共价的相互作用,

在生物组织表面可以实现稳定粘附;其次,高活性酚羟基还可以赋予粘合剂优越的细胞亲和力和细胞粘附性。

多巴胺基粘合剂可以实现在水环境下粘附性能的保持,并且具有生物相容性、细胞粘附性等特性。由此可见,

多巴胺的引入为组织粘合剂提供了更加广阔的空间和巨大的发展潜力。本文综述了多巴胺基粘合剂在生物医

学领域的最新研究进展。根据引入多巴胺的方式,从超支化聚合物的功能化和线形聚合功能性小分子两个方

向分析其结构设计、粘附强度的影响因素;最后讨论了多巴胺基粘合剂目前存在的问题以及未来的发展前景。
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Abstract:Facing
 

complex
 

internal
 

environment
 

in
 

human
 

body,
 

traditional
 

medical
 

adhesives
 

have
 

bad
 

perform-
ance

 

in
 

binding
 

tissues.
 

Mussel-inspired
 

adhesives
 

have
 

excellent
 

underwater
 

adhesion
 

capability,
 

which
 

has
 

aris-
en

 

much
 

attention
 

on
 

the
 

application
 

of
 

such
 

type
 

of
 

adhesives
 

in
 

the
 

field
 

of
 

biomedical
 

materials.
 

Because
 

dopa-
mine

 

has
 

a
 

similar
 

structure
 

and
 

properties
 

to
 

the
 

catechol
 

in
 

mussel
 

protein,
 

adhesives
 

based
 

on
 

dopamine
 

have
 

been
 

investigated
 

widely.
 

Firstly,
 

the
 

highly
 

active
 

phenolic
 

hydroxyl
 

groups
 

in
 

dopamine-based
 

adhesives
 

can
 

adhere
 

stably
 

to
 

the
 

surface
 

of
 

tissues
 

through
 

covalent
 

or
 

non-covalent
 

interactions.
 

Secondly,
 

the
 

highly
 

active
 

phenolic
 

hydroxyl
 

group
 

can
 

also
 

give
 

adhesives
 

superior
 

cell
 

affinity
 

and
 

cell
 

adhesion.
 

Dopamine-based
 

adhe-
sives

 

can
 

maintain
 

the
 

adhesion
 

property
 

underwater
 

and
 

have
 

the
 

characteristics
 

of
 

biocompatibility
 

and
 

cell
 

ad-
hesion.

 

It
 

can
 

be
 

seen
 

that
 

the
 

addition
 

of
 

dopamine
 

provides
 

a
 

larger
 

room
 

for
 

developing
 

tissue
 

adhesives.
 

This
 

paper
 

reviews
 

the
 

latest
 

research
 

progress
 

of
 

dopamine-based
 

adhesives
 

in
 

the
 

field
 

of
 

biomedical
 

materials.
 

According
 

to
 

the
 

different
 

ways
 

of
 

adding
 

dopamine,
 

the
 

influencing
 

factors
 

of
 

their
 

adhesion
 

strength
 

and
 

struc-
ture

 

design
 

are
 

analyzed
 

from
 

two
 

directions:
 

functional
 

hyperbranched
 

polymer
 

and
 

linear
 

polymerization
 

of
 

small
 

molecules.
 

Finally,
 

existing
 

problems
 

and
 

future
 

development
 

of
 

dopamine-based
 

adhesives
 

are
 

discussed.
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  物竞天择、适者生存,大自然中的生物在进化

过程中,都练就了自己的独特本领。海洋贻贝便

有着独特的生存能力[1]。他们可以牢固地附着在

海边的礁石和船底,展现出了超强的水下粘附能

力[2]。研究发现,贻贝几乎可以粘附在所有材料

的表面,如矿物、金属、玻璃[3,4],甚至是超疏水的

聚四氟乙烯(PTFE)[5]。人们对贻贝粘附蛋白的

宏观、微观结构展开研究,发现贻贝是通过足腺分

泌贻贝粘附蛋白形成丝足与足盘,进而粘附在基

材表面。丝足与足盘是由多种粘附蛋白组成,并
且几乎 每 种 粘 附 蛋 白 都 含 有 二 羟 基 苯 丙 氨 酸

(DoPA)成分,通过分析贻贝粘附蛋白的组成成分

及粘附机理,可以发展一种模拟贻贝粘附蛋白的

仿生设计方法。首先,合成的聚合物应该具有较

高的邻苯二酚含量[6],因为在贻贝丝足的粘附蛋

白中,DoPA含量高达27%[7]。其次,聚合物应具

有较低的水溶性,以防止其溶于水而丧失强度。
受贻贝启发,人们尝试将与DoPA结构相似

的多巴胺(DA)[8]引入到生物组织粘合剂的设计

当中,克服普通粘合剂在动态生理环境中与目标

组织结合性差的不足[9,10],开发一种在体液条件下

仍然能够使用的组织粘合剂[11]。为了适应生物医

学领域应用要求,粘合剂的开发需要兼具生物相

容性、水下组织粘附能力以及一定的承载能力。
多巴胺基粘合剂中高活性的酚羟基与生物组织表

面产生共价和非共价的相互作用[12~16],使其具有

优异的水下粘附能力,能够在体液存在的环境下

实现组织粘合[17~21];同时DA具有很好的生物相

容性,对组织生长和伤口愈合不会造成不良影

响[22]。目前多巴胺基粘合剂实现功能化的方式主

要有物理共混聚多巴胺微球(PDAMS)、利用DA
对超支化聚合物进行封端或者在自由基聚合过程

中共聚引入DA组分[23]。大量文献报道了通过共

混PDAMS的方法获得多巴胺功能化水凝胶的研

究[24,25],但是物理共混容易造成功能基团分布不

均,使得水凝胶性能不稳定。而功能化超支化聚

合物和线形聚合功能性小分子这两种设计方式,
可以制备出兼具多种特性的粘合剂,从而为生物

医用粘合剂提供了更加广阔的应用空间和巨大的

发展潜力。本文对通过不同功能化方式所制备的

超支化聚合物粘合剂和线形聚合物粘合剂的相关

性能进行了综述,并对其粘附性能优化作出展望。

1 超支化聚合物的多巴胺功能化

  物理共混PDAMS的水凝胶通常水下粘附强

度较差[24,26],因此,有很多研究旨在提升多巴胺基

粘合剂的粘附强度,以扩展其在生物医学领域的

应用。DA经过氧化团聚之后,比表面积下降,与
组织表面氨基、巯基等形成氢键的酚羟基失去活

性[27~29],并且在凝胶体系内交联,使得流动性大

幅下降,抑制了活性基团的流动与扩散[30,31],丧失

了其优异的粘附性能。改善多巴胺基粘合剂的粘

附强度的关键在于保持DA的活性和分子链的流

动性。为了更好地实现或提高多巴胺基粘合剂的

粘附性能,直接引入DA对聚合物功能化是解决

这一矛盾的主要方法,既保证了聚合物体系中DA
的含量,又避免了活性基团分布不均现象的出现。
目前有报道用DA对超支聚合物进行封端[25,32],
再通过氧化剂进行氧化交联[33],制备出了具有优

异粘附性能的多巴胺基粘合剂。下面综述了近几

年超支化结构的多巴胺基粘合剂的相关研究,包
括材料组成、交联方式、粘附效果以及生物相容

性等。
首先合成前聚体,通过氧化交联进而实现粘

附性能。其中高碘酸钠是配合多巴胺基粘合剂使

用的典型氧化剂。如图1(a)所示,Mehdizadeh
等[34]通过一步法合成了一种可注射的多巴胺基生

物粘合剂(iCMBA)前聚体,随后用高碘酸钠进行

氧化交联制备一系列水凝胶粘合剂。由图1(b)可
见该系列粘合剂都具有很强的粘附能力,粘合剂

的剪切强度比市售粘合剂的金标准纤维蛋白胶高

出两倍以上,iCMBA
 

(PEG1000,DA=3
 

mol%)中加

入与前聚体之比为8%(w/w)的NaIO4 制备得到

的iCMBA-P1000D0.3PI:8%水凝胶剪切强度甚至达

到123.2±13.2
 

kPa。该水凝胶还具有组织弹性

特征,以 及 快 速 止 血(大 鼠 背 部 的 伤 口 模 型:

2
 

cm×0.5
 

cm)的能力,这在使用纤维蛋白胶时是

难以实现的。

Ejima等[35]对具有不同数目酚羟基的共聚物

进行详细研究,结果表明粘附强度随着单体上羟

基数量增加呈线性增加,每个羟基使强度增加约

1~2
 

MPa。活性酚羟基的数量是粘合剂粘附效果

实现的关键因素也得到了研究的证实。图2(a)
中,Oh等[36]分别使用DA和4-羟基苯胺(TA)对
四臂聚环氧丙烷-聚环氧乙烷进行封端,再与过氧

化氢(H2O2)和过氧化物酶(HRP)进行混合,制备

多巴胺水凝胶(TDA)和4-羟基苯胺(TTA)水凝

胶。该水凝胶可以通过改变 H2O2 和 HRP的
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图1 可注射多巴胺基生物粘附剂
 

(iCMBA):
 

(a)通过缩聚反应合成iCMBA前聚体示意图;
 

(b)
 

iCMBA和纤

维蛋白胶对湿猪小肠粘附的剪切强度[34](2014
 

Elsevier版权许可)

Figure
 

1 The
 

injectable
 

dopamine-based
 

bioadhesive
 

(iCMBA).
 

(a)
 

The
 

schematic
 

strategy
 

to
 

synthesize
 

iCMBA
 

pre-polymer
 

through
 

polycondensation
 

reaction;
 

(b)
 

Adhesion
 

strength
 

of
 

iCMBAs
 

and
 

fibrin
 

glue
 

to
 

wet
 

porcine
 

small
 

intestine
 

submucosa
 

measured
 

through
 

lap
 

shear
 

strength
 

test
 

(Reprinted
 

with
 

permission
 

from
 

Ref.[34];
 

Copyright
 

2014
 

Elsevier)

浓度,实现凝胶化时间及交联程度可控,从而控制

水凝胶的粘附性能。生物相容性实验结果如图

2(b)所示,表明该系列水凝胶具有很好的生物相

容性。进一步通过剪切强度测试粘附效果,发现

两种水凝胶与市售粘合剂相比具有更优异的粘附

性。图2(c)~2(e)结果也证明了在相同条件下,

TDA具有更高的粘附强度,其中浓度为10
 

wt%
时强度最大,交联密度和粘附强度也呈现出正比

例关系。由此可见,通过合成含更多羟基结构的

封端分子,进而提高粘合剂的粘附性能是可行的。
前文已经证明,酚羟基数量直接影响着粘合

剂的粘附性能[35~37],提高体系中的酚羟基数量,
除了可以在单体上增加其数量,增加超支化聚合

物的端基数量也是一个便捷有效的方法。超支化

聚合物端基数量有限以及聚合物链的屏蔽效应,
导致引入DA十分困难,这也很大程度地限制了

粘合剂粘附性能的提升。为了突破这一限制,He
等[38]合成了一种具有9个DA的19臂星形PCL
(s-PCL19-CA9),如图3所示。DA 的引入赋予

s-PCL19-CA9优异的粘附性能。交联s-PCL19-CA9
对猪皮的粘附强度高达102±10

 

kPa,明显高于商

用 PEG 基 和 纤 维 蛋 白 基 生 物 粘 合 剂。交 联

s-PCL19-CA9的溶胀率低至3.4%±0.2%。此

外,s-PCL19-CA9无细胞毒性,具有良好的生物相

容性。因此,s-PCL19-CA9有望成为一种有前途

的用于伤口闭合的外科生物粘合剂。
如图4所示,Liu等[39]通过多乙烯基单体与

DA的迈克尔加成反应来引入大量DA,制备了具

有疏水功能的主体和粘附功能的DA端基的超支

化聚合物粘合剂(HBPA-DDA)。随着在水中固

化时间的增加,HBPA-DDA粘附强度先提高再降

低,固化12
 

h粘附强度达到峰值273.12
 

kPa,随
后粘附强度开始缓慢下降,时间达到72

 

h后,粘附

强度呈现出断崖式下降,推测是聚合物的酯键发

生水解造成的。他们通过建立大鼠股动脉出血和

肝出血模型研究了 HBPA-DDA的止血性能。结

果显示HBPA-DDA粘合剂的止血效果显著,失血

量得到了很好的控制。总体结果表明,HBPA-
DDA粘合剂具有良好的粘附效果和止血性能。
但是该粘合剂的高强度粘附性能不能快速实现,
等待时间过长也将限制其在生物医学领域的应

用。面对这个问题,Gong等[40]将静电相互作用作

为粘合剂的主要功能机制,该体系中PEA摩尔分

数为0.85的水凝胶粘附强度接近180
 

kPa,粘附

能量约为70
 

J·m-2。我们是否可以在共聚物中引

入带正电或负电的单体,提高粘合剂的快速响应

是一个值得深入研究的问题。
以上几种通过DA进行封端的超支化结构聚

合物粘合剂,相比共混PDAMS的水凝胶,其粘附

强度有了量级上的提升,但是DA封端的超支化

聚合物粘合剂也有一定的弊端。首先前体聚合物

的种类、链段长度、亲疏水性能都会影响聚合物端

基的活性,进而影响封端效率;另外仅通过封端反

应引入DA的数量有限,难以实现粘附强度的进

一步突破。所以发展自由基引发的线形多巴胺基

粘合剂是解决这一限制的可行方法。
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图2 TDA和TTA水凝胶合成与性能表征。(a)
 

聚合物TDA和TTA的合成示意图;
 

(b)
 

TDA和TTA水凝胶培

养基质中细胞活/死检测的荧光显微镜图像;(c)
 

不同聚合物含量的 TDA和 TTA水凝胶的粘附强度;(d)添加

0.033
 

wt%
 

H2O2 和0.01
 

mg·mL-1
 

HRP的TDA和TTA水凝胶(10
 

wt%)在猪皮上的粘附强度;(e)不同交联密

度的TDA和TTA水凝胶的粘附强度[36](2022
 

Springer版权许可)

Figure
 

2 Synthesis
 

and
 

characterization
 

of
 

TDA
 

and
 

TTA
 

hydrogels.
 

(a)
 

The
 

schematic
 

synthesis
 

of
 

polymers
 

TDA
 

and
 

TTA;
 

(b)
 

Fluorescent
 

microscopic
 

images
 

of
 

the
 

hDFBs
 

cultured
 

in
 

various
 

hydrogel
 

matrices
 

for
 

the
 

live/dead
 

assay;(c)
 

Adhesive
 

strength
 

of
 

TDA
 

and
 

TTA
 

hydrogels
 

with
 

varying
 

polymer
 

contents;(d)
 

Adhesive
 

strength
 

of
 

TDA
 

and
 

TTA
 

hydrogels
 

(10
 

wt%)
 

on
 

porcine
 

skin
 

with
 

0.033
 

wt%
 

H2O2 and
 

0.01
 

mg·mL-1
 

HRP;(e)
 

Adhesive
 

strength
 

of
 

TDA
 

and
 

TTA
 

hydrogel
 

(10
 

wt%)
 

with
 

different
 

crosslinking
 

densities
 

(Reprinted
 

with
 

permission
 

from
 

Ref.[36];
 

Copyright
 

2022
 

Springer)

图3 s-PCL19-CA9 的合成示意图[38](2015
 

Elsevier版权许可)

Figure
 

3 The
 

schematic
 

synthesis
 

of
 

s-PCL19-CA9 (Reprinted
 

with
 

permission
 

from
 

Ref.[38];
 

Copyright
 

2015
 

Elsevier)

·797·



高 分 子 通 报 2023年

图4 HBPA-DDA的合成示意图[39]

Figure
 

4 The
 

schematic
 

synthesis
 

of
 

HBPA-DDA[39]

2 线形聚合多巴胺功能化小分子

  线形聚合物是指具有长链结构,在其聚集体

中彼此贯穿、重叠和缠结在一起的聚合物。对于

线形多巴胺基粘合剂而言,DA可以通过与丙烯基

单体反应形成具有烯基的多巴胺功能单体,再结

合其他一种或多种单体[41],通过自由基聚合制备

出优异的水下粘合剂[42]。这一部分综述了近年来

的线形多巴胺基粘合剂,包括单体组成、聚合方

式、粘附性能等。
模拟壁虎足底阵列结构一直是动物仿生领域

的研究热点[43~45],研究发现该结构在湿态条件

下,粘附强度下降明显[46,47],在生物医用领域的应

用存在极大的限制。直到2007年,Lee等[48]报告

了一种共聚物聚(甲基丙烯酰多巴胺-丙烯酸甲氧

基乙酯)(p(DMA-co-MEA)粘)合剂,去模拟贻贝

丝足中的湿粘附蛋白,涂覆在壁虎仿生的纳米阵

列柱结构(直径为400~600
 

nm,中心距为1~
3

 

mm,高度为600~700
 

nm)表面。该阵列结构湿

粘附 强 度 的 增 强 尤 其 显 著,当 用 p(DMA-co-
MEA)涂层时,每根柱体在Si3N4 表面的湿粘附力

增加了近15倍(从每柱5.9
 

nN增加到86.3
 

nN)。
这种引入了贻贝粘合剂的突出设计元素,在任何

环境中都可以附着到各种表面,对当时现有材料

来讲,是重大的突破。当时作者就提出了这种湿

态粘合剂的设计理念应当引入到医用粘合剂的设

计中。
直接聚合法可以简便地控制线形聚合物的组

成,为了更加直观考察p(DMA-co-MEA)中甲基

丙烯酰多巴胺(DMA)对粘附性能的影响。在前

人的研究基础上,Xiong等[49]探讨了p(DMA-co-

MEA)中DMA的含量对多巴胺基粘合剂在空气

和水 中 粘 附 强 度 的 影 响。当 DMA 含 量 为

2
 

mol%、3
 

mol%时,在水中没有展现粘合能力,
含量为7

 

mol%的粘合剂在水中的粘附强度达到

20
 

kPa,当DMA含量继续提高,粘合剂的粘附强

度反而随着DMA含量的增加而降低。这是因为

粘附性能受DMA含量、分子量等因素的协同影

响。DMA含量越高,粘附能力更强;但是 DMA
单体比例过高,可能导致合成聚合物分子量比较

低,整个聚合物链缠结程度低,分子链间相互作用

减弱,直接导致粘附能力降低,但这还需进一步研

究证实。
在体外环境下对p(DMA-co-MEA)物理性能

探索进行了大量研究,但是面对人体复杂应用场

景的研究仍然处于空白的状态。由于人的口腔环

境十分复杂,一般的医用粘合剂无论在粘附强度

还是抗污染能力都不能满足应用需求[50]。Lee
等[51]探究了p(DMA-co-MEA)作为牙科粘合剂

的应用潜力,如图5所示。在p(DMA-co-MEA)
体系中加入Fe3+,形成Fe3+-邻苯二酚配位,进一

步增强分子链间的相互作用[52,53]。该聚合物体系

作为添加剂可以进一步加强树脂粘合剂界面的结

合能力,粘附强度达到惊人的1.7
 

MPa。牙科粘

合剂添加p(DMA-co-MEA)后,可以有效地减少

因唾液污染导致的牙科修复失败的现象。他们又

继续进行细胞毒性实验,发现该聚合物没有抑制

人牙龈成纤维细胞增殖。上述结果表明开发贻贝

类医用粘合剂是可行的,在生物医用领域具有巨

大应用潜力。
随着对粘合剂研究的不断深入,大家对于开

发智能响应性粘合剂越来越感兴趣。响应性粘合
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图5 p(DMA-co-MEA)作为牙科粘合剂[51](2015
 

American
 

Chemical
 

Society版权许可)

Figure
 

5 p(DMA-co-MEA)
 

as
 

dental
 

adhesive
 

(Reprinted
 

with
 

permission
 

from
 

Ref.[51];
 

Copyright
 

2015
 

American
 

Chemical
 

Society)

剂是指根据外部刺激(如温度[54]、pH 值[55]、光
照[56]),可 以 进 行 按 需 粘 附/脱 附 的 智 能 粘 合

剂[57]。因为对粘附性的精确控制对于许多实际应

用有着重要意义,如可拆卸伤口敷料,可重复使用

的结构部件等。Zhao等[54]设计了一种温度响应

性的主-客体自组装聚合物体系。如图6所示,该
体系中金刚烷(AD)为客体聚合物p(DMA-AD-
MEA)中客体分子,聚(N-异丙基丙烯酰胺)和β-
环糊精(β-CD)结合制备出主体聚合物pNIPAM,

β-CD为主体分子。使用浸涂工艺将制备的客体

共聚物沉积在硅衬底上,然后通过主体-客体化学

自组装涂附上主体聚合物pNIPAM。在室温下,

pNIPAM与水分子形成氢键,转变为溶胀状态,屏
蔽DMA和表面之间的相互作用。温度降低时,
氢键被破坏,pNIPAM分子链塌缩,DMA被暴露,
相互作用被激活。由于pNIPAM 的温度响应性,
可以实现2.2

 

nN(40
 

℃)~23
 

nN(25
 

℃,可提升

945%)的响应性粘附/脱附,并且经过10个循环

的连续测试,在无机(玻璃、硅、钛和铝)和聚合物

(聚二甲基硅氧烷、PTFE)表面敏感的响应性粘附

没有显著衰减。

Wang 等[58] 通 过 可 逆 加 成-断 裂 链 转 移

(RAFT)聚合[59],合成了含有DA和冰片的嵌段

共聚物p(DA-b-BA),使其兼具PDA“粘合嵌段”
和PBA“抗菌嵌段”,如图7所示。这种聚合物在

各种基材(包括二氧化硅、氧化铝、硅和不锈钢)上
具有良好的粘附性,同时具有良好的广谱抗菌性

能,对大肠杆菌和金黄色葡萄球菌的抑制率分别

为92.7%和81.3%。说明所报道的p(DA-b-BA)

二嵌段共聚物很好地将粘附性能与抗菌性能结

合。更重要的是,p(DA-b-BA)凭借优秀的粘附能

力可以在棉织物和商用纱布上涂层,以开发具有

持久耐洗性和优异生物相容性的抗菌纺织品,促
进先进抗菌表面的制备和应用。

利用DA的粘附作用而制备的涂层,在生物

医学领域的应用也被广泛探索[60,61]。腹壁修补手

术中使用补片是一个长期的金标准。其中聚丙烯

(PP)补片是修补腹壁缺损最常用的修复材料之

一,因为其具有良好的力学性能、孔隙率、无细胞/
基因毒性和生物惰性。不幸的是,PP补片对邻近

组织的刺激常常导致腹内器官和人工补片紧密粘

连,因此,PP补片在腹内疝修补术中的应用受到

一定的限制。为此,Ji等[62]合成了共聚物聚(聚乙

二醇甲基丙烯酸酯-多巴胺-甲基丙烯酰胺)(PED-
MA),凭借DMA良好的粘附能力,PEDMA原位

接枝到PP表面,如图8所示。实验结果表明,这
种改性的PP补片具有优异的抗组织粘附性能,通
过生物模型实验,可以直观地发现PEDMA改性

的PP可以有效地防止腹壁修复术后的组织粘连

现象的发生。
水下生命体征监测,包括实时心电图、呼吸频

率、血压等,对健康和体育管理都很重要[63]。然

而,电极要在水中的皮肤上形成稳定粘附,获得实

时可靠的信号,这仍然是一个挑战。线形多巴胺

基粘合剂提供了一种新的方法。如图9所示,Ji
等[64]通过自由基聚合,一步法将 DMA、丙烯酸

(AA)和MEA单体共聚形成无规共聚物p(DMA-
co-AA-co-MEA)(pDAM),疏水的 MEA 链段打
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图6 p(DMA-AD-MEA)共聚物响应性结构分析与性能表征[54]。(a,b)
 

p(DMA-AD-MEA)和

pNIPAM聚合物结构示意图;
 

(c,d)
 

pNIPAM聚合物在25
 

℃和40
 

℃的结构示意图;(e,f)通过调节

温度实现水下粘附可控的演示;(g)
 

pH值对材料湿粘附力响应性的影响(2017
 

Nature版权许可)

Figure
 

6 Structure
 

analysis
 

and
 

property
 

characterization
 

of
 

p(DMA-AD-MEA)
 

copolymer.
 

Sche-
matic

 

of
 

polymer
 

structure
 

of
 

(a)
 

p(DMA-AD-MEA)
 

and
 

(b)
 

pNIPAM;
 

Schematic
 

diagram
 

of
 

the
 

structure
 

of
 

pNIPAM
 

polymer
 

at
 

(c)
 

25
 

℃
 

and
 

(d)
 

40
 

℃;
 

(e,f)
 

Demonstration
 

of
 

reversible
 

control
 

of
 

underwater
 

attachment
 

by
 

adjusting
 

temperature;(g)
 

The
 

wet
 

adhesion
 

responsiveness
 

of
 

materials
 

with
 

different
 

pH.
 

(Reprinted
 

with
 

permission
 

from
 

Ref.[54];
 

Copyright
 

2017
 

Nature)

图7 p(DA-b-BA)的合成示意图[58]

Figure
 

7 The
 

schematic
 

synthesis
 

of
 

p(DA-b-BA)[58]
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图8 (a)
 

PEDMA的合成;(b)
 

PP网的涂层制备示意图[62](2019
 

The
 

Royal
 

Society
 

of
 

Chemistry版权许可)

Figure
 

8 Schematic
 

diagram
 

of
 

(a)
 

PEDMA
 

synthesis
 

and
 

(b)
 

coating
 

preparation
 

of
 

PP
 

mech
 

(Reprinted
 

with
 

permission
 

from
 

Ref.[62];
 

Copyright
 

2019
 

The
 

Royal
 

Society
 

of
 

Chemistry)

图9 pDAM结构与性能的测试[64]。(a)
 

pDAM的合成以及功能结构示意图;
 

(b)
 

pDAM水下粘附性能测试的演示;
 

(c)
 

pDAM在水下不同运动状态时的信号传递效果(2020
 

John
 

Wiley
 

&
 

Sons版权许可)

Figure
 

9 pDAM
 

structure
 

and
 

performance
 

test.
 

(a)
 

Schematic
 

diagram
 

of
 

synthesis
 

and
 

functional
 

structure
 

of
 

pDAM;
 

(b)
 

Demonstration
 

of
 

pDAM
 

underwater
 

adhesion
 

performance
 

test;
 

(c)
 

Signal
 

transmission
 

effect
 

of
 

pDAM
 

underwater
 

under
 

different
 

motion
 

states
 

(Reprinted
 

with
 

permission
 

from
 

Ref.[64];
 

Copyright
 

2020
 

John
 

Wiley
 

&
 

Sons)

破水化层,DMA提供了水下粘附条件,而 AA在

水中去离子时赋予材料离子导电性,使电极可用

于收集 水 下 稳 定 可 靠 的 实 时 皮 肤 界 面 心 电 图

信号。

3 总结与展望

  与传统的组织粘合剂相比,多巴胺基粘合剂

具有诸多优点,如水下组织粘附性好、生物相容性

佳,粘附性强等,这为拓展多巴胺基粘合剂在生物

医学领域应用提供了基础。因此,多巴胺基粘合

剂近年获得了广泛的研究,但仍存在一些未解决

的问题。
(1)多巴胺基粘合剂的粘附强度仍有待提高,

单一组分多巴胺基粘合剂的粘附强度基本都是

kPa级的。如何在保证水下粘附的同时,提高其

粘附强度仍然是一个挑战。
(2)多巴胺基粘合剂水下粘附强度的定量表

征方法匮乏。目前主要通过宏观的人为在水环境

下进行粘合-拉伸表征水下粘附性能,尽管测试可

以提供一定的量化数据,但是结果受测试条件参

数影响巨大,涂膜均匀程度、氧化程度、固化等待

时间,目前尚未形成统一标准,所以造成表征结果

千差万别。
(3)多巴胺基粘合剂的活体实验仍待开展。

目前的多巴胺粘合剂的水下粘附实验仅限于体外

研究以及很少部分生物模型的定性分析。但是,
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生物组织环境复杂,其中包含体液和血液等其他

生化成分,并且各种组织中pH值也有所不同,这
些因素都可能影响粘附效果,活体复杂条件下多

巴胺基粘合剂的粘附性能仍需探究。
(4)尽管多巴胺基粘合剂具有吸引人的湿组

织粘附性能,但因为粘合剂自身不可降解,限制了

其在生物医学领域的应用。
综上可见多巴胺基水下粘合剂仍有许多问题

与难点需要克服。在此针对上述问题,结合自己

相关实践经验,提出一些解决问题的想法。首先

想大幅提高粘附性能,必须要对其机理再进行深

入的研究,进一步准确地得到DMA含量对粘附

强度提高的最优值,因为根据目前报道最优值不

固定,没有统一结论;其次,氧化程度是影响粘附

性能的重要因素,所以我们需要进一步考察氧化

程度对粘合剂的影响,开发一种能够避免粘合剂

氧化的工艺;最后,为了拓展该粘合剂在人体内的

使用,材料的降解性能是必须要面对的课题,目前

主要通过如下两种途径实现,一种是将低分子量

聚合物粘合剂作为添加剂加入到可降解的凝胶体

系内实现,另外一种是在聚合物链中共聚可降解

单体加以实现,如基于丙烯酰胺和环状烯酮缩醛

的共聚物已经被证明具有较好的可降解性能[65]。
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