
书书书

檵檵檵檵檵

檵檵檵檵檵

殝

殝殝

殝

综合评述

基于修饰的 β环糊精的超分子体系研究及应用进展

李琳琳　段尊斌　朱丽君　项玉芝　夏道宏

（中国石油大学（华东）重质油国家重点实验室　山东 青岛２６６５８０）

摘　要　β环糊精是一类环状的、由７个Ｄ吡喃葡萄糖单元通过α１，４糖苷键连接而成的低聚糖，具有“内疏
水、外亲水”的刚性锥形空腔结构。近年来，基于β环糊精的超分子体系的制备及应用取得前所未有的显著进
展。本文主要综述了β环糊精衍生物、低聚物以及多聚物在合成方面的新进展，介绍了基于β环糊精的分子
组装，以及以β环糊精及其修饰物为超分子主体的超分子体系在药物运输、基因传递、催化反应、污染治理等
方面的最新应用。目前，对β环糊精基本性质及应用的研究已日趋成熟，但仍存在许多实际性的问题需要解
决。随着研究的进一步深入，有望实现β环糊精在各领域的大规模、深层次应用。
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超分子化学是一门致力于研究探索分子间组装和成键情况的前沿化学［１］。一个超分子是由两个或

两个以上的分子基于分子间非共价键力的作用而形成的体系［２］。以冠醚、环糊精、杯芳烃等为代表的大

环超分子主体的出现，不仅为研究超分子领域的自组装以及分子识别提供了更形象的模型，而且为超分

子体系能够应用于更广泛的领域奠定了基础，有效推动了超分子化学的快速发展。

环糊精是一类环状的、通过α１，４糖苷键连接的Ｄ吡喃型葡萄糖单元组成的低聚麦芽糖。常见的
有α、β和γ环糊精，分别含有６、７、８个葡萄糖单元（如图１ａ所示）。环糊精相比于其它的大环分子，其
特别之处在于它具有一个内腔疏水、外腔亲水的刚性锥形空腔结构，此空腔的窄口端称为环糊精的第一

面，宽口端称为环糊精的第二面（如图１ｂ所示）。这一特殊结构使环糊精可以通过疏水相互作用、范德
华力、主客体分子间的匹配性等与有机分子、无机分子、稀有气体等多种化合物发生包合作用，从而成为

近年来超分子化学领域研究的最主要对象之一。β环糊精相比于 α环糊精具有较大的空腔内径，相比
于γ环糊精生产成本较低，因此近年来迅速成为研究热点，应用范围更加广泛。为了更进一步拓宽环糊

图１　环糊精的分子结构（ａ）和三维结构示意图（ｂ）
Ｆｉｇ．１　Ｔｈｅｍｏｌｅｃｕｌａｒｓｔｒｕｃｔｕｒｅ（ａ）ａｎｄ３Ｄｓｔｒｕｃｔｕｒｅ（ｂ）ｏｆｃｙｃｌｏｄｅｘｔｒｉｎ
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精主体的应用领域，需利用化学修饰或分子组装等方法对环糊精加以改性。本文主要综述了近年来 β
环糊精及其修饰物的合成和以β环糊精及其修饰物为超分子主体的超分子组装及应用进展。

１　以β环糊精及其修饰物为超分子主体的研究

１．１　β环糊精衍生物
对于不同的使用场所，常常需要β环糊精具有不同的溶解性、包埋性能或毒理学性质等，为达到这

一目的，最简单的方式即在单个环糊精分子中引入相应的功能基团。通常，研究工作者们利用环糊精分

子中的羟基或其他具有反应活性的基团来进行醚化、氧化、酯化等多种化学反应。近年来，随着对环糊

精研究的进一步深入以及对环糊精性质更苛刻的要求，在环糊精分子中所引入的功能基团也趋于多样

化、复杂化。

在β环糊精的第一面引入功能基团的研究已经较为成熟，而对于在其第二面上功能基团的引入却
相对困难。要在第二面引入功能基团通常要先将β环糊精分子上的羟基进行磺酰化得到中间产物，再
进行下一步反应。多年来，研究工作者们一直致力于改善中间产物单２对甲苯磺酰基β环糊精的合成
方法。Ｗａｎｇ等［３］在１，４二恶烷／碳酸盐缓冲溶液中以 Ｎ磺酰基咪唑为磺酰化试剂对单２对甲苯磺酰
基β环糊精中间体进行了有效制备。并且进一步研究显示，在相同的反应体系下如果延长反应时间可
以得到另外一种重要的β环糊精中间体（Ｓｃｈｅｍｅ１）。此合成方法避免了使用大量的极性有机溶剂、特
定的催化剂以及易燃气体，因此具有较好的潜在应用价值。

Ｓｃｈｅｍｅ１　ＳｙｎｔｈｅｓｉｓｍｅｔｈｏｄｆｏｒｍｏｎｏｓｕｌｆｏｎｙｌａｔｉｏｎｏｆβＣＤａｔｔｈｅ２ｐｏｓｉｔｉｏｎ［３］

环糊精空腔内疏水、外表面亲水的特殊结构使其被广泛应用于分离领域。Ｙｕ等［４］合成了一种新型

手性离子液体功能化的β环糊精，即６Ｏ２羟丙基三甲基铵β环糊精的四氟硼酸盐（ＨＰＴＭＡβＣＤ），可
以作为手性选择剂用于多种药物对映体的拆分。研究表明，这种功能化的环糊精相对于母体环糊精在

缓冲溶液中具有更高的溶解性，而且能够产生稳定的电渗电流，从而实现对映体的有效分离。

为克服β环糊精在溶解性和安全性方面的缺陷，改善其对于蛋白质药物的口服给药方面的性能，
Ｚｈａｎｇ等［５］合成了一种由羟丙基（ＨＰ）和羧甲基（ＣＭ）两种亲水性基团取代的 β环糊精衍生物。ＨＰβ
环糊精相比于β环糊精水溶性更好，毒副作用更小，而ＣＭβ环糊精是一类能够作为手性选择剂的阴离
子环糊精衍生物，能够提高某些特定物质的生物制药属性。因此，将这两种基团同时引入β环糊精分子
中所制备的ＣＭＨＰβ环糊精，具有更低的细胞毒性，在临床应用方面更加安全。

近年来，为适应环保要求，可生物降解和环境友好这一主题吸引了大量的关注。对于环糊精衍生物

来说，要实现这一目标的关键在于溶剂的选择，要避免使用有机溶剂并且尽量在水溶液中进行反应。

Ｇａｒｃíａ等［６］将一水合磷酸钠和β环糊精加入到琥珀酸水溶液中，制备出了可以作为药物超分子主体的
琥珀酰β环糊精，该合成过程所用原料成本低且环保，反应条件相对温和，而且产率较理想（７６２％），
成功实现了β环糊精衍生物的绿色合成。
１．２　β环糊精低聚物

环糊精分子低聚物是将环糊精分子空腔通过功能化基团桥连而成的环糊精为基础的超分子主

体［７］。环糊精二聚体由于具有两个相邻的腔体结构，与普通环糊精相比具有更高的与客体分子结合的

能力及反应选择性。因此，以二硫化物、联吡啶、乙二醇、偶氮苯以及对称二苯代乙烯等为桥连基团的环

糊精二聚体相继被合成。
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Ｔａｎｇ等［８］改进了二硫化物桥连的β环糊精二聚体的合成方法，并测定了其与地喹氯铵（ＤＱＣ，一种
治疗口腔、牙龈等感染的抗菌药物）在水溶液中所形成的包合物的荧光光谱。结果显示此包合物产生的

荧光强度相比于ＤＱＣ与未改性的 β环糊精所形成的包合物的荧光强度有了显著增强，因此提高了
ＤＱＣ荧光光谱测定的灵敏度和选择性。Ｃｈｅｎ等［９］测定了烯酰吗啉与硫化物桥连的 β环糊精二聚体所
形成的包合物的荧光光谱，结果同样表明其测定的灵敏度和选择性有了显著提高。

为了能够通过外界刺激来调节主客体包合作用，ＣａｓａｓＳｏｌｖａｓ等［１０］首次合成了在第二面上连有偶

氮苯的β环糊精（Ｓｃｈｅｍｅ２），偶氮苯可逆的顺反光学异构特性为环糊精在包合过程中能够实现光控提
供了可能。

Ｓｃｈｅｍｅ２　ＳｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆβＣＤｄｅｒｉｖａｔｉｖｅｓｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｉｚｅｄｗｉｔｈａｚｏｂｅｎｚｅｎｅ［１０］

Ｍａ等［１１］又通过点击化学设计合成了哑铃状的偶氮苯β环糊精（ＡＺＯβＣＤ）二聚物（Ｓｃｈｅｍｅ３），该
合成路线能够实现定量合成并且得到高纯度产物。探究了水溶液中偶氮苯β环糊精同偶氮苯改性的聚
己内酯（ＡＺＯＰＣＬ）的聚集行为（如图２所示），结果显示二者之间可以形成稳定的纳米颗粒，稳定期限

Ｓｃｈｅｍｅ３　ＳｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆＡＺＯβＣＤｂｙｃｌｉｃｋｃｈｅｍｉｓｔｒｙ［１１］

图２　偶氮苯β环糊精与偶氮苯改性的聚己内酯在水溶液中可能的聚集模型示意图［１１］

Ｆｉｇ．２　ＳｃｈｅｍａｔｉｃｒｅｐｒｅｓｅｎｔａｔｉｏｎｏｆａｐｏｓｓｉｂｌｅａｇｇｒｅｇａｔｉｏｎｍｏｄｅｏｆＡＺＯβＣＤａｎｄＡＺＯＰＣＬｓｕｐｒａｍｏｌｅｃｕｌａｒｃｏｍｐｌｅｘｅｓ［１１］
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至少３周，相比于普通囊泡具有明显的优势。而且光响应的偶氮苯改性的聚己内酯使这种聚集行为能
够在外界刺激下表现出极好的选择性。

同样为了得到光控调节环糊精作为主体的超分子结构，Ｋｕａｄ等［１２］合成了对称二苯代乙烯桥连的

β环糊精二聚物，并探究了它与金刚烷衍生物在水溶液中的包合作用，结果显示不同波长的光照射下所
形成的超分子聚合物的结构是不同的，但二者之间可以相互转化（Ｓｃｈｅｍｅ４）。

Ｓｃｈｅｍｅ４　Ｔｈｅｐｒｏｐｏｓｅｄｃｏｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｃｈａｎｇｅｏｆｃｉｓｓｔｉｌｂｅｎｅｂｉｓ（βＣＤ）ｄｉｍｅｒｓｔｉｍｕｌａｔｅｄｂｙｌｉｇｈｔ［１２］

１．３　β环糊精多聚物
β环糊精的多聚物的制备通常是将环糊精及其衍生物进行交联、聚合或与其它聚合物相连，所得到

的多聚物呈现固定化、链状或网状等结构［１３］。

Ａｌｓｂａｉｅｅ等［１４］为解决交联制备的β环糊精聚合物吸附表面积较低的问题，成功制备了一种由刚性
芳香化合物相连的具有介孔结构的β环糊精聚合物（如图３所示）。这种新型呈网状结构的β环糊精聚
合物具有很高的比表面积，吸附性能也大大改善或提高。通过测定其对水中的有机污染物如双酚 Ａ等
的吸附作用并与活性炭吸附进行比较发现，其对水中有机污染物的吸收更加迅速并且彻底。进一步表

明这种基于β环糊精的多孔聚合物在水处理领域将有着广阔的应用前景。

图３　由刚性芳香化合物制得的环糊精聚合物网状结构［１４］

Ｆｉｇ．３　βＣＤｐｏｌｙｍｅｒｎｅｔｗｏｒｋｓｄｅｒｉｖｅｄｆｒｏｍｎｕｃｌｅｏｐｈｉｌｉｃａｒｏｍａｔｉｃ［１４］

除了以上介绍的几种β环糊精修饰物外，β环糊精还能与环氧氯丙烷、多聚羧酸、柠檬酸衍生物等
多种物质交联生成不溶于水的基于 β环糊精的网状聚合物，应用于水处理等领域［１３］。或者与氯化胆

碱、氯乙酸等交联生成离子聚合物，应用于膜分离等领域［１５］。

６２１ 应 用 化 学　　　　　　　　　　　　　　　　　　　第３４卷　



２　基于修饰的β环糊精的分子组装研究

２．１　基于β环糊精的一次组装
基于环糊精的轮烷一般是指在一个具有一定长度的线状分子上穿有一个或多个环糊精单元，并且

线状分子的两端有体积较大的分子封端，以防止环糊精从线状分子上滑脱，这种超分子体系被称为轮

烷。而没有用大体积分子进行封端的体系，则被称为准轮烷，拥有多个环糊精单元的轮烷分子，称为聚

轮烷［１６］。在轮烷和准轮烷的结构中，构筑块上的功能取代基通常紧密排列在有限的空间内，这就使其

能够同时与底物的多个结合位点反应，从而有效增强构筑块的功能，这在生物分子领域意义重大。例

如，未组装前的蒽基改性的β环糊精上的蒽基官能团只能够插入ＤＮＡ最小的沟槽内从而对 ＤＮＡ产生
一个稳定的吸引力。Ｌｉｕ等［１７］将蒽基改性的β环糊精穿在线状分子聚丙二醇双（２氨基丙基）醚（ＰＰＧ
ＮＨ２）上，成功制备了两种荧光准轮烷（如图４所示），形成准轮烷后的蒽基基团既能够插入ＤＮＡ的最小
沟槽又能插入最大沟槽，证明此准轮烷对于ＤＮＡ有良好的感应性能，并且能将原本松散的ＤＮＡ浓集成
稳固的微粒结构。可见，轮烷作为分析感应的工具在基因表达和运输方面有着巨大的潜在应用价值。

图４　蒽基改性β环糊精与ＰＰＧＮＨ２形成的准轮烷结构示意图
［１７］

Ｆｉｇ．４　ＴｈｅｓｔｒｕｃｔｕｒｅｏｆβＣＤｂａｓｅｄｐｏｌｙｐｓｅｕｄｏｒｏｔａｘａｎｅｓｗｉｔｈａｎｔｈｒｙｌｇｒａｆｔｓ［１７］

图５　ＯＥＩ修饰的β环糊精与ＰＥＯＰＰＯＰＥＯ形成的轮烷结构示意图［２０］

Ｆｉｇ．５　ＴｈｅｓｔｒｕｃｔｕｒｅｏｆｃａｔｉｏｎｉｃｐｏｌｙｒｏｔａｘａｎｅｓｗｉｔｈｍｕｌｔｉｐｌｅＯＥＩｇｒａｆｔｅｄβＣＤｒｉｎｇｓ［２０］

此外，Ｇｏｎｚａｌｅｚ等［１８］首次制备了一种骨架上包含 β环糊精的线性阳离子聚合物，并将其用于基因
运输。这种含有环糊精的阳离子聚合物具有低毒性，并且能够有效的在细胞体系中运输 ＤＮＡ。更重要
的是，它与ＤＮＡ所形成的这种复合物由于具有多个环糊精结构因此能够通过包合作用进一步被修
饰［１９］。近年来，基于准轮烷的一些优点，Ｌｉ等［２０］将低聚糖乙烯亚胺（ＯＥＩ）修饰的 β环糊精穿在线状分
子聚环氧乙烷（ＰＥＯ）和聚氧化丙烯（ＰＰＯ）的三嵌段共聚物（ＰＥＯＰＰＯＰＥＯ）上，合成了一种新型阳离子
轮烷（如图５所示）。在适当的条件下，这种阳离子轮烷在封端前能够根据氨基的密度和超分子的灵活
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性来调控其结构和构象，得到性质不同的基因载体，从而得以更广泛的应用。

除了应用于基因运输，基于β环糊精的轮烷和准轮烷制备的水凝胶在药物运输领域也有着广阔的
应用前景［２１］。

β环糊精与量子簇的超分子作用对于量子簇的改性也有显著效果。Ｍａｔｈｅｗ等［２２］用 β环糊精对
４叔丁基苯基甲硫醇保护的Ａｕ２５原子簇（Ａｕ２５ＳＢＢ１８）进行了改性。环糊精除能改变其光电学性质，对于
其稳定性和光响应性也有所改善。由于Ａｕ２５ＳＢＢ１８对外界刺激比较敏感，环糊精的加入可以像伞一样保
护脆弱的原子簇不与金属离子、配合体等不稳定因素直接接触，这也为原子簇应用于更广泛的领域奠定

了基础。

２．２　基于修饰的β环糊精的二次组装
通常，轮烷和准轮烷的长度要取决于作为“轴”的线状分子的长度，这就使得要获得一个长的超分

子线性结构存在一定困难［２３］。而且为了防止环糊精从线状分子上脱除而存在的封端基团，往往会影响

轮烷在水中的溶解性并且阻止其进一步组装［２４］。

为解决这些问题，很多研究人员采用了二次组装的方法。Ｌｉｕ等［２４］成功制备了一种拥有金属中心、

通过分子内协调作用或包合作用组装的超分子产物。首先，用 β环糊精代替其它的大型基团作为准轮
烷的终端基团，得到相应的轮烷。此轮烷两端各有一个环糊精空腔，因此能够以２∶１的摩尔比与多种憎
水客体发生包合作用，从而完成二次组装。他们探究了此种轮烷与憎水客体 Ｃ６０的组装过程
（Ｓｃｈｅｍｅ５）。这种以环糊精本身作为终端集团的轮烷具有良好的水溶性，并且在结合了Ｃ６０后能够达到
初始轮烷长度的１３倍。

Ｓｃｈｅｍｅ５　ＴｈｅｓｅｃｏｎｄａｒｙａｓｓｅｍｂｌｙｏｆβＣＤｂａｓｅｄｐｏｌｙｒｏｔａｘａｎｅｓｗｉｔｈＣ６０
［２４］

具有线性结构的超分子的二次组装除了可以发生在主链方向上，同样能发生在垂直于主链方向，由

此形成的新的超分子结构能够将ＤＮＡ进一步浓集，对基因的表达和运输有重要意义。Ｋｅ等［２５］用葫芦

脲［６］对基于β环糊精的准轮烷超分子线性结构的侧链进行二次组装，得到一种新型超分子产物，这种
超分子能根据准轮烷与葫芦脲的二次组装程度来控制其对 ＤＮＡ的浓集程度，当有７０％的 β环糊精侧
链与葫芦脲［６］相结合时可达到最大ＤＮＡ浓集效率。

此外，基于β环糊精的超分子二次组装还能够形成纳米管或纳米颗粒的结构。并且在特定条件下，
这些纳米管和纳米颗粒之间还可以相互转化。

Ｌｉ等［２６］利用酞菁分子桥连的双全甲基β环糊精和带有长疏水烷基侧链的阴离子卟啉组成的准轮
烷为结构单元，进行二次组装，形成了中空的纳米管结构。纳米管内外表面都是由有着刚性酞菁垫片的

全甲基化β环糊精／卟啉关联的结构单元组成，而纳米管壁的中间部分则是交织在一起的疏水烷基侧
链。这种纳米管不仅能提供大量的阴离子卟啉作为催化中心的固定位，而且能够提供一个疏水的微环

境。也就是说，烷基链相互作用所产生的疏水区域，恰好为憎水反应物提供了一个靠近催化中心的位

点，这就使得该纳米管在适宜条件下能够有效促进催化反应。例如，对于卤代芳烃和苯硼酸衍生物之间
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的偶联反应，室温１ｈ即可达到９３％～９９％的分离产率，并且易回收、易循环使用，无活性损失。
前面提到的以偶氮苯来修饰β环糊精而实现光控的例子，主要探究的是光控下的组装和解组装，

而对于光控下超分子组装产物的形态变化鲜有涉及。Ｓｕｎ等［２７］报道了亲水卟啉和偶氮苯桥连的双全甲

基β环糊精的二次组装产物在光控下纳米管纳米颗粒之间可逆的形态转换（Ｓｃｈｅｍｅ６）。

Ｓｃｈｅｍｅ６　ＲｅｖｅｒｓｉｂｌｅｃｏｎｖｅｒｓｉｏｎｏｆｎａｎｏｔｕｂｅａｎｄｎａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅｍｅｄｉａｔｅｄｂｙβＣＤｄｉｍｅｒｓ［２７］

２．３　基于修饰的β环糊精的多层次组装
除了简单的一次组装、二次组装，环糊精作为具有独特空腔结构和性质的第二代超分子主体，还能

够与多种有机、无机分子通过非共价相互作用协同构筑高级有序的聚集体，从而展现出比简单构筑单元

更优异的性能。中国科学家在这方面研究取得了领先进展。

Ｇｕｏ等［２８］利用多层次组装这一概念，通过向由金刚烷（Ａｄａ）单边修饰的低质均相对分子质量
（ＭＷ≤２Ｋ）聚乙二醇（ＰＥＧ）和α环糊精制备的超分子凝胶中加入βＣＤＳｉＯ２纳米颗粒的方法，制备出了
一种有机无机杂合水凝胶（结构如图６所示），这种新型杂合水凝胶与原生水凝胶相比，在机械强度和
粘度等性质方面有了很大改善。

图６　βＣＤＳｉＯ２的化学结构（Ａ）和与 ＡｄａＰＥＧ包合作用模型（Ｂ）；由 ＡｄａＰＥＧ２Ｋ（１０ｍｇ／ｍＬ），αＣＤ

（９６．７ｍｇ／ｍＬ），βＣＤＳｉＯ２（１０ｍｇ／ｍＬ）组成的超分子水凝胶的光学图片（Ｃ）和结构示意图（Ｄ）
［２８］

Ｆｉｇ．６　（Ａ）Ｃｈｅｍｉｃａｌｓｔｒｕｃｔｕｒｅａｎｄ（Ｂ）ｓｃｈｅｍａｔｉｃｒｅｐｒｅｓｅｎｔａｔｉｏｎｏｆβＣＤＳｉＯ２ａｎｄｉｔｓｉｎｃｌｕｓｉｏｎｃｏｍｐｌｅｘｗｉｔｈ

ＡｄａＰＥＧ．（Ｃ）Ｏｐｔｉｃａｌｐｈｏｔｏａｎｄ（Ｄ）ｓｃｈｅｍａｔｉｃｒｅｐｒｅｓｅｎｔａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｓｕｐｒａｍｏｌｅｃｕｌａｒｈｙｄｒｏｇｅｌｓｍａｄｅｏｆＡｄａＰＥＧ２Ｋ

（１０ｍｇ／ｍＬ），αＣＤ（９６．７ｍｇ／ｍＬ），ａｎｄβＣＤＳｉＯ２（１０ｍｇ／ｍＬ）
［２８］

Ｌｉｕ等［２９］以β环糊精修饰的ＣｄＳ量子点（βＣＤ＠ＱＤ）为核，然后使 β环糊精与偶氮苯（ＡＺＯ）末端
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修饰的二嵌段共聚物ＡＺＯＰＤＭＡｂＰＮＩＰＡＭ的偶氮苯部分发生主客体包合，从而得到一种杂化包合物
（ＨＩＣ）。此种水凝胶能够对温度和超分子取代这两种刺激做出响应。此外，同样是用 ＡＺＯＰＤＭＡｂ
ＰＮＩＰＡＭ，若与β环糊精修饰的氧化石墨烯片层发生非共价键作用，也可形成杂化石墨烯包合物
（ＨＧＩＣ），经加热后转化成超分子聚合水凝胶［３０］。后来，在此基础上，同一课题组的 Ｄｕ等［３１］以 β环糊
精修饰的量子点为核，二茂铁（Ｆｃ）末端修饰的二嵌段共聚物 ｐ（ＤＭＡｂＮＩＰＡＭ）为壳，设计制备了一种
新型的二茂铁杂化包合物（ＦｃＨＩＣ）。由此得到的水凝胶具有良好的电化学活性，能够根据温度变化实
现溶胶凝胶的可逆转换，并对化学氧化和超分子竞争做出响应（Ｓｃｈｅｍｅ７）。为进一步探究具有电化学
活性的凝胶，Ｄｕ等［３２］又以环糊精修饰的量子点（ＣＤ＠ＱＤ）和单体功能化的二茂铁（ＦｃＭ）所形成的包
结络合物作为超分子交联点（ＦｃＳＣＬ），与Ｎ，Ｎ二甲基丙烯酰胺（ＤＭＡ）共聚从而得到一种新型的杂化
水凝胶。此种水凝胶的机械和荧光性质有望实现永久性电化学响应。

Ｓｃｈｅｍｅ７　ＳｃｈｅｍａｔｉｃｉｌｌｕｓｔｒａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｆｏｒｍａｔｉｏｎａｎｄｄｉｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｓｕｐｒａｍｏｌｅｃｕｌａｒＦｃＨＩＣｈｙｄｒｏｇｅｌ［３１］

Ｓｃｈｅｍｅ８　Ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ，ｓｅｌｆａｓｓｅｍｂｌｙ，ａｎｄｄｉｓａｓｓｅｍｂｌｙｐｒｏｃｅｓｓｅｓｏｆＣ１８ｂＨＰＧ
［３３］

为进一步验证应用小分子或聚合物片段通过非共价键力制备超分子两亲性化合物的设想，Ｔａｏ
等［３３］通过接枝有超支化聚缩水甘油的 β环糊精（ＣＤｇＨＰＧ）与金刚烷修饰的长烷基链 ＡＤＣ１８的主客
体包合作用，首次合成出了一种线性超支化超分子两亲性化合物（ＬＨＳＡｓ）。ＬＨＳＡｓ在水中能够通过自
组装形成具有良好稳定性和柔顺性的囊泡，而在主体 β环糊精竞争时会可实现解组装（Ｓｃｈｅｍｅ８）。后
来，同课题组的Ｌｉｕ等［３４］用顶端连有偶氮苯的超支化聚（３乙基３环氧丙烷甲醇）（ＡＺＯｇＨＢＰＯ）代替
ＡＤＣ１８制备了与此相似的Ｊａｎｕｓ型超支化超分子聚合物，李惠梅等

［３５］用偶氮苯基团修饰的线性聚苯乙

烯（ＡＺＯＰＳ）代替ＡＤＣ１８制备了另外一种线性超分子超支化聚合物 ＰＳｂＨＰＧ。而 Ｄｏｎｇ等
［３６］则利用

“ｂｒｉｃｋｓａｎｄｍｏｒｔａｒ”的超分子合成方法，基于（ｉ）金刚烷修饰的钙黄绿素（ＣＡＡＤ），（ｉｉ）枝接有 βＣＤ的
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聚乙烯亚胺（ＰＥＩＣＤ），（ｉｉｉ）金刚烷修饰的聚乙二醇衍生物（ｍＰＥＧＡＤ）和（ｉｖ）金刚烷修饰的叶酸
（ＦＡＡＤ）制备了一种水溶性的超分子荧光纳米颗粒（ＳＦＮＰｓ）（Ｓｃｈｅｍｅ９），这种纳米颗粒不仅大小可调
控，而且对于肿瘤特异性运输具有智能靶向能力。

Ｓｃｈｅｍｅ９　Ｓｃｈｅｍａｔｉｃｒｅｐｒｅｓｅｎｔａｔｉｏｎｏｆｃａｌｃｉｎｂａｓｅｄｓｕｐｒａｍｏｌｅｃｕｌａｒｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｔｎａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅｓ（ＳＦＮＰｓ）ｓｅｌｆａｓｓｅｍｂｌｅｄ

ｉｎｗａｔｅｒｖｉａｈｏｓｔｇｕｅｓｔｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｓｏｆβｃｙｃｌｏｄｅｘｔｒｉｎ（βＣＤ）ａｎｄａｄａｍａｎｔｉｎｅ（ＡＤ）［３６］

此外，Ｌｉ等［３７］利用超分子的组装和解组装，设计合成了一种基于包含 β环糊精的聚（甲基丙烯酸
缩水甘油酯）（ＰＧＭＡｓ）的有机无机杂化介孔纳米复合材料（Ｓｃｈｅｍｅ１０），可作为纳米阀门系统，用于可
控运输。Ｇｕ等［３８］同样利用同时包含β环糊精和偶氮苯的聚（甲基丙烯酸缩水甘油酯），自组装形成直
径约２００ｎｍ的超分子聚合物囊泡，可用于结肠药物的运输，并在Ｎａ２Ｓ２Ｏ４刺激下完成释放。

Ｓｃｈｅｍｅ１０　ＳｃｈｅｍａｔｉｃｒｅｐｒｅｓｅｎｔａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎｐｒｏｃｅｓｓｏｆＲｈＢｌｏａｄｅｄＭＳＮ＠ＰＧＭＡ
!

ＣＤａｎｄｉｔｓｒｅｌｅａｓｅ

ｏｆｃａｒｇｏｓｉｎｒｅｓｐｏｎｓｅｔｏＵＶｌｉｇｈｔｏｒｃｏｍｐｅｔｉｔｉｖｅｂｉｎｄｉｎｇ［３７］

３　β环糊精及其修饰物的应用

３．１　β环糊精及其修饰物在药物运输方面的应用
β环糊精的疏水空腔结构使得它能够与小分子、离子、蛋白质等多种化合物发生包合作用，并且它

的低毒性和低免疫原性使其能够作为超分子主体与药物发生包合作用从而应用于药物运输领域。β环
糊精的应用能够改善药物的溶解性和稳定性，提高药物吸收率，控制药物在局部释放并减轻毒性等。
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树状分子因具有独特的结构以及性质已经在药物运输领域引起广泛关注。Ｔｏｏｍａｒｉ等［３９］为将树状

分子特性与β环糊精的优异性质相结合，通过点击化学的方式合成了一种 β环糊精树状分子（如图７
所示），进一步研究发现，这种新型树状分子对抗癌药物甲氨蝶呤（ＭＴＸ）的包合率可达到７９８％，而且
体外实验表明无论是这种新型树状分子还是所形成的包合物都是没有细胞毒性的。在缓冲溶液中的体

外药物释放结果显示β环糊精树状分子有望作为一种可控的药物运输的纳米级载体用于癌症的治疗。

图７　基于β环糊精树状分子结构示意图［３９］

Ｆｉｇ．７　ＴｈｅｍｏｌｅｃｕｌａｒｓｔｒｕｃｔｕｒｅｏｆβＣＤｂａｓｅｄｄｅｎｄｒｉｍｅｒ［３９］

Ｙｉｎ等［４０］合成了一种叶酸缀连的、以抗癌药物阿霉素为靶向药物的新型 β环糊精衍生物，其具有
良好的药物结合性、生物相容性以及生理稳定性。细胞吸收及叶酸受体结合的竞争实验显示，这种新型

分子能够有效的将阿霉素运输到具有活跃的叶酸受体的癌细胞中，而且进一步研究显示，此种情况下阿

霉素的毒性可以得到缓解。后来，Ｔｏｆｚｉｋｏｖｓｋａｙａ等［４１］通过体外实验探究了６脱氧６［（１（２氨基）乙胺
基）叶酸］β环糊精（ＣＤＥｎＦＡ）在不同细胞体系中的细胞毒性以及其与ＭＴＸ发生包合之后生物性质的
变化，结果显示，ＣＤＥｎＦＡ在所研究的细胞体系中是没有细胞毒性的，并且与 ＭＴＸ相比，ｎ（ＣＤＥｎＦＡ）∶
ｎ（ＭＴＸ）＝１∶１包合物的细胞毒性对于癌细胞显著提高，而对于正常的细胞则降低了４倍。此外，Ｓｈｕ
等［４２］、Ｓｈｉ等［４３］、Ｈｕａｎｇ等［４４］、Ｗｅｉ等［４５］等也相继探究了基于 β环糊精的衍生物对于抗癌药物的携带
作用，可见其在抗癌领域的巨大潜在应用价值。

Ｙｅ等［４６］合成了一种新型铁乳蛋白改性的 β环糊精用于脑靶向药物的运输。结果显示，这种新型
β环糊精衍生物有效提高了血脑屏障的运输效率。因此，这种新型的纳米药物运输系统不仅有望用于
脑靶向药物的运输，而且可用于神经系统疾病的治疗以及作为诊断试剂。

Ｌｉ等［４７］通过控制不同交联密度合成了一系列β环糊精共轭透明质酸，用于治疗伤口愈合的抗炎药
物双氯酚酸钠的持续运输。这种共轭β环糊精有效延长了运输时间至２８ｄ，这对于伤口愈合过程中的
抗炎作用是非常有利的。

３．２　β环糊精及其修饰物在基因运输方面的应用
β环糊精具备非免疫原性、低毒性及优异的生物相容性等优点，并且在生物介质中能够通过增强细

胞膜对基因的吸收或稳定性来提高基因的生物利用度。因此，近年来，在基因领域有着越来越广泛的应

用。

Ｐｉｎｇ等［４８］利用β环糊精与低质均相对分子质量的ＰＥＩ（ＬＭＷＰＥＩ）组装的超分子作为母体基因载体
（ＰＥＩβＣＤ），并将其与一种１１肽（ＭＱＬＰＬＡＴＧＧＧＣ）共轭得到了一种新型的靶向基因载体（ＭＰＣ）来调
节靶向纤维母细胞生长因子受体（ＦＧＦＲ）对于 ＤＮＡ的运输。利用含二硫化物的金刚烷ＰＥＧ共轭物
（ＡｄＳＳＰＥＧ）可以将ＭＰＣ进一步聚乙二醇化，从而得到包合物 ＭＰＣ／ＡｄＳＳＰＥＧ。相比于非靶向聚合
物，ＭＰＣ基因转染效率更高。而包合物ＭＰＣ／ＡｄＳＳＰＥＧ在携带肿瘤的小鼠体内能够有效调节靶向肿瘤
基因的运输，这表明这种包合物能够作为一种潜在且安全有效的非病毒载体应用于癌症基因的治疗。
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Ｌｉ等［４９］合成了一系列以β环糊精为核心的星状基因运输载体（Ｓｃｈｅｍｅ１１）。这类阳离子聚合物能
够将ｐＤＮＡ浓集为聚合物或足够小的质粒纳米颗粒从而供细胞吸收以及之后的转染。而且，此类运输
载体溶血现象极低，这就表明其与血液具有很好的相容性。后来，Ｙｉｎ等［５０］又报道了一种新的透明质酸

共轭的β环糊精星型聚合物。研究表明，这种新型聚合物细胞毒性低，能够高效浓集ｐＤＮＡ，尤其对于乳
腺癌细胞的阳性ＣＤ４４基因具有较高的转染效率。

Ｓｃｈｅｍｅ１１　Ｔｈｅｓｙｎｔｈｅｓｉｓａｎｄｓｔｒｕｃｔｕｒｅｏｆβｃｙｃｌｏｄｅｘｔｒｉｎｃｏｒｅｄｓｔａｒｌｉｋｅｐｏｌｙｍｅｒｓ［４９］

３．３　β环糊精及其修饰物在催化反应方面的应用
环糊精具有的疏水空腔能够对疏水有机物或有机金属等进行封装，而且其外表面又具有亲水性，因

此环糊精及其衍生物在绿色化学方面受到广泛关注。环糊精表面的亲水羟基能够被硫醇盐、磺丁基醚、

羟丙基等多种官能团修饰，修饰之后的环糊精不仅在自组装和药物运输等领域有着广泛的应用，而且能

够用于稳定具有催化活性的纳米颗粒。

Ｌｉａｎｇ等［５１］制备了３种水溶性的（二茂铁１，２，３三唑甲基）苯β环糊精的衍生物作为支撑剂用于
具有催化活性的钯纳米颗粒（ＰｄＮＰｓ）的制备和稳定。并用由此得到的 ＰｄＮＰｓ在一定条件下催化
ＭｉｙａｕｒａＳｕｚｕｋｉ反应，得到目的产物的产率可达９８％，而同样条件下用仅含 Ｋ２［ＰｄＣｌ４］的水溶液进行催
化反应所得目的产物的产率仅有１３％。这可能是由于支撑剂三唑二茂铁环糊精衍生物中的杂原子配
体与 ＰｄＮＰ所形成的 π键为其提供了弱的超分子稳定作用，从而使其催化效率大大增加。为了使
ＭｉｙａｕｒａＳｕｚｕｋｉ反应能够在环境友好的水溶液或纯水中进行，从而实现此反应的绿色化，Ｄｅｃｏｔｔｉｇｎｉｅｓ
等［５２］成功利用 β环糊精开发了一种无配体的以水为基础的反应方法。在使用低负载量催化剂的情况
下，通过对比添加少量β环糊精和未添加 β环糊精的实验表明，添加了 β环糊精之后目标产物产率明
显提高。

Ｐｏｔｉｅｒ等［５３］利用甲基化的β环糊精在水／有机相界面作为稀释剂，成功解决了加氢甲酰化反应中含
烯烃的有机相和含催化剂的凝胶相两相中出现的油滴饱和现象。这是因为适量的甲基化β环糊精的加
入可以控制相界面的性质，并且可以作为超分子主体参与底物的转化，从而达到更高的烯烃转化率。而

且，加入甲基化β环糊精之后，无论是催化剂活性还是反应选择性都有所改善。
３．４　β环糊精及其修饰物在分离方面的应用

在某些特定情况下，β环糊精形成包合物的过程与手性识别和物质分离的过程类似。Ｈｅ等［５４］制备

了一种新型的手性吸收材料，β环糊精的 Ｌ苯丙氨酸衍生物键合二氧化硅（ＬＰｈｅＣＤ／ＳｉＯ２），相同条件
下分别进行其对Ｌ丙氨酸和Ｄ丙氨酸的吸收实验发现，ＬＰｈｅＣＤ／ＳｉＯ２对 Ｌ丙氨酸的吸收能力远高于
对Ｄ丙氨酸的吸收能力，这就表明 ＬＰｈｅＣＤ／ＳｉＯ２对于 Ｌ丙氨酸具有很好的选择性。这可能是由于 β
环糊精被Ｌ苯丙氨酸修饰后，导致其对于Ｌ丙氨酸识别位点增加，识别能力增强，而相应的对于Ｄ丙氨
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酸的手性结合位点则减少，结合能力减弱，从而表现出较好的选择性。因此，ＬＰｈｅＣＤ／ＳｉＯ２可以应用于
手性外消旋丙氨酸的分离。此外，Ｈｏｎｇ等［５５］将硫酸酯化β环糊精衍生物吸附于二氧化锆载体上，得到
更为稳定的固定相，用于毛细管电色谱对同一系列手性化合物对映体的分离。Ｃｈａｎｇ等［５６］将羧基化的

单层碳纳米管（ＳＷＣＮＴＣＯＯＨ）与羟丙基β环糊精（ＨＰβＣＤ）相连，再与硅胶键合，所得到的新型化合
物被用于高效液相色谱法中的固定相，对相关物质进行分离。通过进一步探究其对多环芳烃及其类似

物的分离发现，这种新型的固定相比 ＨＰβＣＤ或只有单层碳纳米管键合的硅胶具有更高的选择性，从
而得到更好的分离效果。

３．５　β环糊精及其修饰物在脱除水中污染物方面的应用
由于β环糊精的疏水空腔能够包合疏水分子，因此在水污染物脱除领域引起广泛关注。而 β环糊

精具有一定的水溶性，导致其不能直接用于水中污染物的脱除。ＭｏｒｉｎＣｒｉｎｉ等［１３］报道过水不溶性的 β
环糊精环氧氯丙烷聚合物对水中污染物的脱除具有良好的效果。后来，Ｂｈａｔｔａｒａｉ等［５７］将β环糊精涂覆
于硅表面制备了吸附剂，用于水中多种污染物的脱除，结果显示脱除率高达９０％，并且脱除率随着环糊
精负载量的增加而增加（最合理负载量为０２３ｇ／ｇ）。其吸附能力也优于活性炭，而且易再生、吸附能力
损失小。Ｍａｍｂａ等［５８］合成了一种碳纳米管环糊精聚合物用于脱除低浓度的水污染物，并且其对于有
机污染物和无机污染物均有脱除效果。

３．６　β环糊精及其修饰物在其它方面的应用
由于β环糊精不仅能通过多种分子间相互作用（范德华力、静电作用力、疏水作用力、偶极偶极作

用力和氢键作用力等）来形成包合物，而且能够在温和的条件下进行可逆的分子组装，可被用于合成分

子印迹聚合物（ＭＩＰｓ）以简化制备过程和人工受体的回收过程。Ｋｙｚａｓ等［５９］合成了β环糊精的分子印迹
聚合物（ＣＤＭＩＰｓ）并探究了其吸附染料的最有利条件。通过比较其与壳聚糖分子印迹聚合物
（ＣＨＩＭＩＰｓ）的吸附效果发现，在任何温度下，ＣＤＭＩＰｓ与染料的再结合能力均要优于ＣＨＩＭＩＰｓ。

β环糊精的低毒性和生物兼容性使其在食品方面也有广泛应用。Ｍａｎｇｏｌｉｍ等［６０］探究了制备姜黄

素和β环糊精包合物的有效方法，并将所制得包合物用于制作香草冰激淋。这种包合物与纯的染料添
加剂制作出的冰激淋相比，无论是外观还是口感上均无差别。而且，与β环糊精形成包合物后的姜黄素
具有更好的分散性，要达到相同的效果，需要的用量要远小于纯染料，从而节省染料。

Ｊｅｏｎｇ等［６１］首次将超支化的β环糊精聚合物（βＣＤｐ）用作一种新型的硅电极粘结剂。这种超支化
β环糊精的网状结构能够与硅颗粒形成多维氢键，在二者之间形成很强的相互作用，有效延长其生命周
期。

Ｌｉｕ等［６２］用丙烯酰胺和模块化的β环糊精合成了一种新型的水溶性共聚物用于提高原油采收率。
通过与部分水解的聚丙烯酰胺（ＨＰＡＭ）比较发现，这种新型共聚物的粘度、耐热性、抗剪切强度、抗盐性
和长期稳定性均得到了很大提高。其采收率比水驱提高了１８３％，比ＨＰＡＭ驱提高了１２５％。

我们课题组首次提出以分子识别方法脱除油品中硫化物、氮化物的设想，并探索研究了 β环糊精
或修饰的β环糊精作为超分子主体对油品中有机硫化物［６３６４］、氮化物［６５６６］的脱除效果。研究表明，β环
糊精对油品中的硫化物和氮化物具有包合脱除作用，而且客体分子的尺寸及空间效应等决定着分子识

别包合脱除的效率；利用该方法对某些硫化物、氮化物的脱除率可分别达到５６５％及８４２％。将分子
识别方法应用于分离油品中硫化物、氮化物是炼油工业的创新思路，可以实现通过绿色化学方法对油品

进行加工，进而达到获得超低硫、超低氮油品的新思路、新方法，具有很强的原创性。

４　总结与展望
β环糊精腔体外表面上由于具有许多反应活性的—ＯＨ，因此能够根据需要与多种物质发生反应，

从而得到性能更为优良的修饰的β环糊精产物。而环糊精的疏水空腔结构使其能够与其它分子组装形
成轮烷、准轮烷等多种超分子，并进一步形成纳米管、纳米颗粒等更加复杂的二次组装产物，这均为环糊

精及以环糊精为主体的超分子在药物运输、基因运输、催化反应、分离等方面的应用奠定了基础，极大地

改善了相关反应的效率和选择性等。
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虽然目前对β环糊精及以β环糊精为主体的超分子化学的研究已经取得很大进展，但仍然有一些
具有挑战性的实际问题需要解决。如β环糊精及其修饰物在水中或其它有机溶剂中的溶解度问题；基
于β环糊精的超分子对酸碱或其它化学试剂的不稳定性问题等。而在环糊精化学未来的发展中，除了
努力开发新技术，竭力解决现阶段遇到的问题，还要扬长避短，最大程度发挥环糊精自身优势，如其低毒

无污染、独特疏水空腔的结构等。可以预见，未来将会有更多的新型分子被设计合成，并实现传统的共

价聚合物无法实现的一些反应，比如刺激响应、分子机器等，从而为其在各领域，尤其是生物技术、药物

运输方面实现更深层次的应用提供可能。此外，一些更精密的催化体系或能量转换体系也可能通过修

饰的β环糊精而得以实现，这对于可持续社会发展具有重大意义。
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《应用化学》２０１７年征订启事
《应用化学》创刊于１９８３年，是经国家科委批准向国内、国外公开发行的学术性期刊。由中国科学院主管，中国化

学会和中国科学院长春应用化学研究所主办，科学出版社出版。为中国科技核心期刊。

《应用化学》设有综合评述、研究论文、研究简报、研究快报栏目。出版周期短，报道新成果快。
《应用化学》期刊被１４家国内外重要检索机构、文摘收录。
《应用化学》面向科研单位、大专院校和化学化工领域的科研技术人员。
本刊承揽各类化学、化工材料、分析测试仪器及各类化学产品介绍和相关领域科技信息等广告业务。

《应用化学》投稿全部采用网上投稿方式（ｈｔｔｐ：／／ｙｙｈｘ．ｃｉａｃ．ｊｌ．ｃｎ点击“网上投稿”或“投稿注册”，按照提示步骤操
作）。

● 中国科学院主管，中国化学会和中国科学院长春应用化学研究所主办。
● 多次获国家、省、部级奖励，发行量大，广告宣传效果好。
● 国内外公开发行，月刊，每月１０日出版。
● 国内统一刊号ＣＮ２２１１２８／Ｏ６；国际标准刊号ＩＳＳＮ１００００５１８。
● 全国各地邮局订阅，国内邮发代号８１８４；每册定价３０．００元，全年定价３６０元
● 广告经营许可证号：吉工商广字２０６号
● 中国国际图书贸易总公司办理国外订阅（国外发行代号Ｍ８０９）
● 如未能在邮局订阅，可与编辑部联系订阅。

《应用化学》编辑部地址：吉林省长春市人民大街５６２５号　邮编：１３００２２
电 话：０４３１８５２６２０１６，８５２６２３３０　传真：０４３１８５６８５６５３　Ｅｍａｉｌ：ｙｙｈｘ＠ｃｉａｃ．ａｃ．ｃｎ　网 址：ｈｔｔｐ：／／ｙｙｈｘ．ｃｉａｃ．ｊｌ．ｃｎ
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