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温敏聚合物修饰中空介孔二氧化硅纳米粒子
及其复合纳米纤维的构建与释药性能

裴文祥, 马世杰, 杨浪飞, 高玉洁, 吴金丹* 
 

( 浙江理工大学　纺织科学与工程学院 (国际丝绸学院)，杭州 310018 )

摘    要 ：传统的载药纳米纤维存在药物负载不稳定、释放过快等问题。基于此，本文利用温敏聚合物包覆中

空介孔二氧化硅纳米颗粒 (HMSN)，将其作为药物载体与聚己内酯 (PCL) 纳米纤维复合，探究了复合纳米纤

维膜的释药及抗菌性能。采用自由基聚合方法在 HMSN 表面接枝异丙基丙烯酰胺与丙烯酰胺的共聚物

(P(NIPAM-co-AM))，将疏水性药物环丙沙星 (CIP) 负载到共聚物改性纳米粒子 (PHMSN) 中，利用 SEM、

TEM、TG、比表面积分析 (BET)、FTIR 及紫外-可见吸收光谱 (UV-Vis) 等手段表征了 HMSN 和 PHMSN 的微

观 结 构 和 温 度 响 应 性 能 等 。 将 PCL 与 载 药 PHMSN 共 混 后 利 用 静 电 纺 丝 技 术 制 备 了 复 合 纤 维 膜

(CIP@PHMSN-PCL)。CIP@PHMSN-PCL 具有温度刺激响应的药物控释功能，在 45℃ 和 25℃ 下，72 h 时

CIP 的累计释放率分别达到 90.78% 和 72.67%。Korsmeyer-Peppas 模型较好地描述了药物释放动力学，表明

扩散是复合纤维膜释药的主要机制。45℃ 条件下，载药纤维膜对大肠杆菌 (E. coil) 和金黄色葡萄球菌 (S.

aureus) 的抑菌率均达到 100%；而在 25℃ 下，膜对两种菌的抑菌率仅为 92.34% 和 95.83%，证明了不同温度

下 CIP@PHMSN-PCL 膜释药性能的差异。总之，载药 PHMSN 复合纳米纤维膜具有环境温度调控的释药功能

及优异的抗菌活性，在生物医学领域具有潜在的应用价值。
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Abstract：Traditional drug-loaded nanofibers face challenges such as unstable drug loading and excessively rapid

release. In light of these issues, this study employs a thermosensitive copolymer (P(NIPAM-co-AM)) to coat hollow

mesoporous silica nanoparticles (HMSN), incorporating them as drug carriers in conjunction with poly(ε-caprolac-

tone)  (PCL)  nanofibers.  The  drug  release  and  antibacterial  performance  of  the  composite  nanofiber  membrane

were  investigated.  Firstly,  the  HMSN surface  was  functionalized through free  radical  polymerization by  grafting  a

copolymer  of  isopropylacrylamide  (NIPAM)  and  acrylamide  (AM)  (P(NIPAM-co-AM)). Hydrophobic  drug  cipro-

floxacin  (CIP)  was  loaded  into  the  modified  nanoparticles  (P(NIPAM-co-AM)-HMSN  or  PHMSN).  The  analysis  of

the microstructure,  composition,  and temperature-responsibility  of  the drug-loaded particles were performed us-

ing SEM, TEM, TG, BET analysis, FTIR, UV-Vis spectroscopy, etc. Blending PCL with drug-loaded PHMSN, a com- 
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posite  fibrous  membrane  (CIP@PHMSN-PCL)  was  fabricated  using  electrospinning.  CIP@PHMSN-PCL  exhibited

temperature-stimulated  drug  releasing,  with  cumulative  release  rates  of  CIP  reaching  90.78%  and  72.67%  at  45℃

and 25℃ after 72 h, respectively. The Korsmeyer-Peppas model apply described the drug release kinetics, suggest-

ing the diffusion as the primary mechanisms for drug release from the composite fiber membrane. At 45℃, the drug-

loaded fiber membrane exhibited a 100% inhibition rate against Escherichia coli (E. coli) and Staphylococcus aureus

(S. aureus). At 25℃, the inhibition rates were 92.34% and 95.83% against E. coli and S. aureus, respectively, demon-

strating  temperature-dependent  drug  release  performance  of  the  CIP@PHMSN-PCL  membrane.  In  summary,  the

drug-loaded  PHMSN  composite  nanofiber  membrane  exhibits  temperature-regulated  drug  release  functionality

and excellent antibacterial activity, holding potential application value in the biomedical field.

Keywords：  hollow mesoporous silica；thermosensitive；nanofiber membrane；drug release；antibacterial

中 空 介 孔 二 氧 化 硅 纳 米 颗 粒 (Hollow

mesoporous silica nanoparticles，HMSN) 具有独特

的空心腔结构，且具有密度低、孔隙率高、比表

面积大等特点，已被证明是最有前途的纳米药物

载体之一 [1-3]。由于空心腔结构的存在，HMSN 可

以有效负载更多药物，从而显著提高其载药量。

然而，HMSN 缺乏对药物的控释能力，可能导致

其在提高药物疗效、减少药物副作用等方面存在

不足 [4-5]。因此，将 HMSN 与外界刺激敏感型组分

复合来制备药物控释系统，具有重要的研究和应

用意义。迄今为止，关于外界刺激敏感型药物递

送系统的报道主要集中在磁场敏感 [6]、温度敏

感 [7-8]、pH 敏感 [9-10]、酶敏感 [11]、超声波敏感 [12-13]、

光 敏 感 [14-15] 等 。 其 中 ， 聚 N-异 丙 基 丙 烯 酰 胺

(PNIPAM) 是研究最广泛的热敏聚合物之一 [16]。

PNIPAM 同时含有亲水性酰胺段和疏水性异丙基

段，二者存在分子内相互作用，并与水分子产生

分子间的相互作用，表现出优异的温度响应性 [17]。

当环境温度低于最低临界溶解温度 (LCST) 时，

PNIPAM 变亲水，分子链呈现伸展状态；而当环

境温度高于 LCST 时，PNIPAM 变疏水，分子链呈

现卷曲收缩状态 [18-19]。利用上述转变，PNIPAM 类

载体可在不同温度条件下实现对药物释放速率的

调控。然而，PNIPAM 的 LCST 约为 32~33℃，这

使其控释窗口较为狭窄，限制了 PNIPAM 在生物

体中的应用。为了解决上述问题，可在 PNIPAM

聚合物链段中引入一定的亲水单元，从而赋予其

可调的 LCST。通过增加亲水组分的比例，可有效

提高共聚物的 LCST [20-21]，例如，当 N-异丙基丙烯

酰胺 (NIPAM) 与丙烯酰胺 (AM)、甲基丙烯酸共聚

时，所得共聚物的 LCST 较 PNIPAM 有所提高。

此外，纳米药物载体在某些仅需要局部作用

的应用场景下 (例如创面、脓肿等)，存在纳米材

料扩散、作用部位不精确、安全隐患大等问题。

纳米纤维具有直径可调、比表面积大、孔隙率高

等结构特点，已被广泛用作负载功能性纳米材料

的聚合物基质 [22]。本工作采用静电纺丝技术制备

了一种负载温敏性载药 HMSN 纳米粒子的复合纳

米纤维膜，并系统研究了药物释放行为及抗菌效

果。首先，通过接枝聚合的方式在 HMSN 表面修

饰温敏聚合物，并将其用于负载模型药物环丙沙

星 (CIP)， 获 得 温 敏 性 载 药 HMSN 纳 米 粒 子

(CIP@PHMSN)；进一步将上述纳米粒子与聚已内

酯 (PCL) 进行共混静电纺丝，制备复合纳米纤维

膜 (CIP@PHMSN-PCL)。在药物释放研究中，通过

改变环境温度可有效调控 CIP@PHMSN-PCL 的药

物释放行为及抗菌效果，为针对局部使用的药物

控释系统的研究及应用提供了参考。 

1    实验材料及方法 

1. 1    原材料

正硅酸乙酯 (TEOS)、碳酸钠、氨水购于国药

集团化学试剂有限公司。PCL (数均分子量 Mn 为

80 000)、 丙 烯 酰 胺 (AM)、 N-异 丙 基 丙 烯 酰 胺

(NIPAM)、 过 硫 酸 钾 (KPS) 购 于 美 国 Sigma-

Aldrich 公司。十六烷基三甲基溴化铵 (CTAB)、三

氯甲烷 (CF)、环丙沙星 (CIP)、N, N-二甲基甲酰

胺 (DMF)、四氢呋喃 (THF) 购于上海麦克林生化

科技股份有限公司。盐酸 (HCl) 购于杭州双林化

工，以上试剂均为分析纯。磷酸盐缓冲液 (PBS)

为实验室自制。 

1. 2    HMSN 的制备

采用文献 [23] 报道的方法制备 HMSN。(1) 将

3.14 mL 氨水、71.4 mL 无水乙醇以及 10 mL 去离

子水加入到烧杯中，置于 30℃ 恒温水浴磁力搅拌

装置 (河南予华仪器有限公司) 中匀速搅拌直至混

合均匀。然后向上述混合液中迅速加入 6 mL

TEOS，并在 30℃ 条件下保持快速搅拌 2 h，得到
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白色分散液。用无水乙醇和去离子水对产物离心

洗涤 3 次 (台式高速离心机，湘潭湘仪仪器有限公

司；10 000 r/min，15 min)，冷冻干燥后得到白色

固 体 粉 末 SiO2。 (2) 称 取 0.5 g 上 述 SiO2， 加 入

100 mL 去离子水，超声 20 min 使其充分分散后加

入 0.75 g CTAB、150 mL 无水乙醇、150 mL 去离子

水 和 2.75 mL 氨 水 ， 继 续 超 声 2 h。 然 后 加 入

1.5 mL TEOS，搅拌反应 6 h。反应结束后，用去

离子水离心洗涤 3 次，冷冻干燥后得到白色固体

粉末。(3) 将上述白色固体粉末均匀分散于 50 mL

0.6 mol/L Na2CO3 溶液中，并于 80℃ 下搅拌反应

6 h，冷却至室温后，去离子水离心洗涤 3 次，收

集离心产物中空二氧化硅纳米粒子。(4) 采用离子

交换法将中空二氧化硅纳米粒子外壳中的表面活

性剂 CTAB 去除。将 1 g 上述反应产物和 1 mL 浓

盐酸加入到 180 mL 无水乙醇中，在 50℃ 下搅拌

8 h，使用无水乙醇离心洗涤 3 次后冷冻干燥。获

得的最终产物即为 HMSN。 

1. 3    HMSN 的表面修饰

将 50.0 mg HMSN 加入到 20 mL 无水乙醇中，

超声分散 30 min。然后，将 0.1 mL 3-(甲基丙烯酰

氧 ) 丙基三甲氧基硅烷 (MPS) 加入到上述分散液

中，在 80℃ 下连续搅拌反应 3 h。反应结束后，

用无水乙醇和去离子水对产物离心洗涤 3 次并冷

冻干燥 24 h，得到 MPS 修饰的 HMSN，记作 M-

HMSN。随后，将 0.2 g M-HMSN 超声分散在 85 mL

去离子水中，并加入 0.9 g  NIPAM、 0.1 g  AM 和

0.03 g KPS。将上述体系置于 75℃、氮气氛围中搅

拌反应 5 h。反应结束后，用去离子水对产物离心

洗涤 3 次，于 60℃ 下真空干燥过夜，从而得到

P(NIPAM-co-AM)/HMSN，简称 PHMSN。 

1. 4    载药 PHMSN 的制备

称取 50 mg 合成的 PHMSN，将其超声分散于

10 mL 浓度为 1 mg/mL 的 CIP/THF 溶液中。室温

下避光搅拌 24 h 后，用去离子水对产物离心洗涤

3 次，然后进行真空干燥 (45℃，12 h)，得到负载

CIP 的 PHMSN，记作 CIP@PHMSN。采用相同方

法 制 备 CIP@HMSN。 测 量 离 心 后 上 清 液 在

275 nm 处的吸光度，根据其标准曲线计算得出载

入的药物质量 ma，进而分别按下式计算包封率 E

及载药率 D：

E =
ma

mb
×100% (1)

D =
ma

mdl
×100% (2)

式中：ma 为载入纳米粒子中的药物质量；mb 为

投入体系中的药物质量；mdl 为载药纳米粒子的

质量。 

1. 5    CIP@PHMSN-PCL 复合纤维膜的制备

称取 50 mg  CIP@PHMSN，将其分散于 DMF

中；将 1.5 g PCL 溶于 10 mL CF 中，得到质量浓度

为 15wt% 的 PCL 溶液。随后将上述载药纳米粒子

分散液与 PCL 溶液以 2∶8 的体积比混合，搅拌

12 h， 获 得 分 散 均 匀 的 纺 丝 液 进 行 静 电 纺 丝

(静电纺丝机，云帆 (天津) 科技有限公司)，纺丝

参数如下：接收距离为 15 cm，电压为 12.6 kV，

推料速度为 2 mL/h。 5 h 后，得到 CIP@PHMSN-

PCL 复合纤维膜。 

1. 6    药物的体外释放

首先，称取 20 mg CIP@PHMSN 置于透析袋

(截留分子量为 8 000~14 000) 中，加入 5 mL  PBS

缓冲溶液，再将透析袋置于 45 mL PBS 缓冲溶液

中，在恒温振荡水浴装置中进行实验。实验温度

分别为 25℃ 和 45℃，振荡速度均为 120 r/min。

每隔一段时间取出 5 mL 释放介质，加入相同温度

和体积的 PBS 缓冲液后继续振荡。测定不同时间

释放介质在 275 nm 的吸光度，计算药物浓度后根

据下式计算累积释放率 Q：

Q =
CnV +

∑n−1

i=1
CiVi

m0
×100% (3)

式中：Cn 为第 n 个取样点释放介质中 CIP 的浓度；

V 为释放时体系的恒定体积 (50 mL)；Ci 为第 i 个

取样点释放介质中 CIP 的浓度；Vi 为每次取出的

释放介质的体积 (5 mL)；m0 为 20 mg CIP@PHMSN

中的药物质量 [23]。

CIP@PHMSN-PCL 复合纤维膜的药物释放实

验步骤如下：称取质量 60 mg 形状大小一致的纤

维膜，置于含 50 mL PBS 缓冲溶液的离心管中，

在恒温振荡水浴装置中进行实验。实验条件、测

试方法及累积释放率 Q 的计算与之前相同。 

1. 7    性能测试与表征

使用傅里叶变换红外光谱仪 (Nicolet 5700 型，

美国赛默飞科技公司 ) 对 HMSN 和 CIP@PHMSN-

PCL 复合纤维膜的化学组成进行表征。使用透射

电子显微镜 (JEM-1400 Flash 型，日本 JEOL 公司 )

和场发射扫描电子显微镜 (英国蔡司公司 ) 对
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HMSN 和 CIP@PHMSN-PCL 复合纤维膜的形貌进

行表征。使用小角度 X 射线粉末衍射仪 (SAXD，

德国布鲁克 AXS 有限公司 ) 表征聚合物改性前后

HMSN 的晶型，扫描范围为 0°~10°。使用比表面

积分析仪 (BET， Micromeritics  ASAP  2460 型，美

国麦克仪器公司 ) 对 HMSN 的比表面积和孔径进

行分析，测试氛围为氮气，测试温度为 120℃。 

1. 8    纤维膜的抗菌性能测试

首先，将 100 mg CIP@PHMSN-PCL 复合纤维

膜置于 50 mL PBS 缓冲溶液中，分别在 25℃ 和 45℃

下振荡 12 h。分别取 200 μL 释放介质与 1 800 μL

浓度为 107 CFU/mL 的菌液混合，并置于恒温振荡

箱中培养 4 h，设置参数为 37℃、100 r/min。共培

养 4 h 后，将菌液稀释 10 000 倍，并取 100 μL 进

行涂板，培养 24 h 后观察菌落数，计算抑菌率。 

2    结果与讨论 

2. 1    PHMSN 的制备与表征

首先，利用改良的 Stober 法 [24] 合成 SiO2。然

后，以 CTAB 为模板，在 SiO2 表面生长介孔层。

进一步地，通过 Na2CO3 刻蚀和离子交换法去除

SiO2 核和 CTAB，HMSN 表现出均匀的球形形貌，

粒径大小约为 200 nm (图 1(a))，并且在 HMSN 中

还可以清晰地看到均匀的空心纳米结构和空心腔，

介孔壁厚度约为 20 nm (图 1(b))。

图 2(a) 是 HMSN 在去除模板前后的 FTIR 图谱。

可以看出， HMSN 在 1 085 cm−1 有明显吸收峰，

对应了 Si−O−Si 伸缩振动 [25]。HMSN 在去除模

板后，797 cm−1 处的 C−Br 峰的消失，且 2 910 cm−1

处 C−H 吸收峰明显减弱 [26]，表明样品中基本不

含 CTAB。通过 N2 吸脱附等温线研究了 HMSN 的

比表面积和孔结构，所制备的 HMSN 表现出典型

的 Langmuir IV 型迟滞回线 (图 2(b))，表明其存在

均匀的介孔结构。经计算可知，HMSN 的 BET 比

表面积为 246.0375 m2/g，总孔容为 0.36 cm3/g，孔

径为 3.72 nm。结合 TEM 图像可以表明，本实验

采用的方法基本去除模板，从而形成中空介孔结构。

在成功制备 HMSN 后，通过硅烷偶联剂 MPS

改性使其表面富含碳碳双键，进而通过自由基聚

合接枝温敏聚合物，得到 PHMSN。首先，通过

FTIR 图谱表征 HMSN 和 PHMSN 的化学组成，如

图 3(a) 所示，修饰后，在 1 463 cm−1 和 1 544 cm−1

处出现了两个新的峰，这是酰胺基团的典型吸收

峰 [27]，再次证实了 P(NIPAM-co-AM) 已成功接枝

到 HMSN 表面。如图 3(b) 所示，相较于 HMSN，

PHMSN 在 200~300℃ 时质量损失更多，是由于外

层的聚合物 P(NIPAM-co-AM) 在高温下大量分解

的缘故。从改性前后粒子的 XPS 图谱中可以看出，

 

400 nm

(a) (b)

400 nm

图 1    中空介孔二氧化硅纳米颗粒 (HMSN) 的 SEM (a) 和 TEM (b) 图像

Fig. 1    SEM (a) and TEM (b) images of hollow mesoporous silica

nanoparticles (HMSN)
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Fig. 2    FTIR spectra of HMSN (a) and nitrogen adsorption-desorption isotherm, pore size distribution (b)
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在结合能为 401 eV 附近的 N 元素特征峰显著增强

(图 3(c)、图 3(d))。对其进行半定量分析，N 元素

含量由 3.48wt% 增加到了 13.87wt%，Si 元素含量

由 16.74wt% 减少到 9.54wt%，N/Si 比值由 0.69 增

加到 4.81，证明了聚合物的成功接枝。

采用 DLS 表征聚合物接枝前后 HMSN 的水合粒

径，如图 4(a) 和图 4(b) 所示，HMSN 和 PHMSN 的

平均水合粒径分别为 (330±4.36) nm 和 (546±5.02) nm，

表明聚合物包覆后 HMSN 的粒径变大。为了研究

聚合物接枝对 HMSN 孔结构的影响，采用 SAXD

表征聚合物接枝前后 HMSN 的晶型 [28]，如图 4(c)

所示，HMSN 在 2θ=2°~3°范围内出现衍射峰，说

明其具有明显的介孔结构。然而，用温敏聚合物

P(NIPAM-co-AM) 修饰后，衍射峰基本消失。与

HMSN 粒子形貌相比 (图 1)，PHMSN 的表面更为

粗糙，且粒子间有薄膜状物质粘连 (图 4(d))，也

证明了温敏聚合物 P(NIPAM-co-AM) 已成功包覆

在 HMSN 表面。
 

2. 2    PHMSN 的载药释药性能
 

2.2.1    PHMSN 的载药性能

在进行药物释放实验前，进行了有关药物和

载体投料比对包封率和载药率的影响的系统研究。

具体而言，当药物和 PHMSN 的质量比分别为

1∶1、1∶3、1∶5 和 1∶7 时，相应的药物包封率

和载药率如图 5 所示。在 PHMSN 纳米粒子和药

物质量比较低的情况下，包封率随载体量的增加

而增加，当载体和药物的质量比值进一步增加时，

并未观察到显著的包封率提升。这可能源于载体

的药物负载率在该比例下达到饱和，继续增加载

体质量只会导致整体药物负载率的降低 (图 5(b))。
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Fig. 3    FTIR spectra (a) and TGA curves (b) of HMSN and copolymer modification HMSN (PHMSN); XPS spectra of HMSN (c) and PHMSN (d)
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具体而言，在药物和 PHMSN 质量比为 1∶5 时， 包封率为 52.77%，负载率为 9.54%，相较于 HMSN
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图 4    HMSN (a) 和 PHMSN (b) 的动态光散射 (DLS) 分析；(c) HMSN 和 PHMSN 的 SAXD 图谱；(d) PHMSN 的 SEM 图像 (插入图为 TEM 图像)

Fig. 4    Dynamic light scattering (DLS) analysis of HMSN (a) and PHMSN (b); (c) SAXD patterns of HMSN and PHMSN; (d) SEM image of PHMSN

(Inserted image is a TEM image)
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Fig. 5    Effect of mass ratio of drug and PHMSN (ma/mb) on encapsulation efficiency (a) and drug loading efficiency (b)
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的包封率 (59.87%) 和负载率 (10.69%) 略有下降。

可能是由于聚合物堵塞了部分孔道，阻碍了药物

的进入。 

2.2.2    PHMSN 的药物释放曲线

为研究温敏聚合物对药物释放的影响，分别

在 25℃ 和 45℃ 下测量药物释放行为。结果表明，

温度对 CIP 在 HMSN 中的释药速率影响并不显著。

45℃ 下，药物释放在 24 h 时基本达到平衡；相较

于 PHMSN，释放速率无明显差异；药物在前期释

放速率都较快，这可能是由于部分药物吸附在载

体表面，从而导致爆释。在 12 h 时，CIP 在 25℃

和 45℃ 下 的 累 计 释 放 量 分 别 为 35.7%±1.4% 和

71.7%±2.6%，产生上述显著的释放差异的原因是[29]：

在 LSCT 以下 (25℃)，聚合物链完全延伸，覆盖

了 PHMSN 表面的介孔结构，从而阻碍了 CIP 的

释放；然而，在 LCST 以上 (45℃)，温敏聚合物和

水分子之间的氢键被破坏，疏水作用力增强，导

致分子链收缩，暴露出 PHMSN 表面的介孔结构，

从而表现出更高的 CIP 累计释放量。在 72 h 时，

由于载体内外的浓度基本一致，两种温度下的释

药累积量基本达到平衡 (图 6(a))。

为明确 CIP 在不同温度下的释放行为，进一

步对其进行药物动力学拟合，如图 6(b) 所示。使

用一级模型拟合时，相关系数 R2 分别为 0.98815

和 0.99379，符合一级过程。在该条件下，PHMSN

形成骨架缓释结构，释放过程中，随着药物逐渐

释放，浓度逐渐减少，不能维持恒定的浓度，因

而体现出一级释药。
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图 6    两种温度下环丙沙星 (CIP)@HMSN 和 CIP@PHMSN 的释药累计量曲线 (a) 和 CIP@PHMSN 动力学拟合曲线 (b)

Fig. 6    Drug release cumulative curves (a) of ciprofloxacin (CIP)@HMSN and CIP@PHMSN and the kinetic fitting curve (b) of CIP@PHMSN

at two temperatures
 
 

2. 3    CIP@PHMSN-PCL 纤维膜的表征分析 

2.3.1    复合纤维膜的制备和表征

在前面的实验中，已经证明合成的 PHMSN 具

有药物控释能力。进一步地，将其与静电纺丝纤维

膜复合，并研究膜是否具有药物控释能力。如图 7(a)

所示，在 FTIR 图谱中，1 060 cm−1 处的吸收峰对应

了 Si−O−Si 的伸缩振动，进一步证明纤维膜对载

药纳米粒子的成功负载。如图 7(b)、图 7(c) 所示，

与纯 PCL 纤维膜相比，CIP@PHMSN-PCL 纤维表

面较为粗糙，纤维中有凸起状，但纤维直径没有明

显的变化。进一步地，从 TEM 图像可明显看出纤

维对 CIP@PHMSN 粒子的成功包覆 (图 7(d))。 

2.3.2    药物的释放行为与释放机制

45℃ 和 25℃ 条件下，复合纤维膜中 CIP 的释

放行为如图 8(a) 所示。由图可知，两种温度下最

初的 0.5 h 内药物释放速率都较快，但存在一定差

异。在两种温度下，纤维膜中 CIP 的 24 h 累计释

放率分别为 54.45% 和 41.75%；随后两种温度下的

药物释放呈现出缓慢的趋势，在 72 h 时 CIP 的累

计释放率分别达到 90.78% 和 72.67%。为进一步探

索药物 CIP 在两种载体中的释放机制，对该释药

过程进行了多种模型的动力学拟合，如表 1、

表 2 和图 8(b) 所示，发现 Korsmeyer-Peppas 模型

(Mt=ktn) 最适合描述该体系。在这个体系中，Mt
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图 7    (a) 聚己内酯 (PCL) 纤维膜和 CIP@PHMSN-PCL 纤维膜的 FTIR 图谱；(b) PCL 纤维膜的 SEM 图像；CIP@PHMSN-PCL 纤维膜的

SEM 图像 (c) 和 TEM 图像 (d)

Fig. 7    (a) FTIR spectra of poly(ε-caprolactone) (PCL) fiber membrane and CIP@PHMSN-PCL fiber membrane; (b) SEM image of PCL fiber membrane;

SEM image (c) and TEM image (d) of CIP@PHMSN-PCL fiber membrane
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Fig. 8    Drug release cumulative curves (a) and kinetic fitting (b) of fiber membranes at different temperatures
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代表了时刻 t 时释放的药物质量，k 是一个表示释

放系统结构和几何特征的常数，n 则为释放指数，

用于阐述药物释放的机制。当 n≤0.45 时，药物释

放机制为 Fick 扩散；当 n≥0.89 时，药物释放主要

以骨架溶蚀为主；而在 0.45<n<0.89 之间，药物释

放则是这两种机制的结合 [30]。在本研究中，CIP

在两种不同温度下的释放指数分别为 0.324 和

0.434，这表明在这个载体中，CIP 的释放机制都

是 Fick 扩散，这意味着药物在载体中的浓度差是

CIP 释放的主要动力。 

2.3.3    抗菌实验

最后，通过稀释涂板法研究复合纤维膜的抗

菌性能，如图 9 所示。载药纤维在两种温度条件

下均表现出较高的抗菌活性，与先前的药物释放

结果一致。尤其值得注意的是，在 45℃ 条件下，

载药纤维膜对大肠杆菌 (E. coil) 和金黄色葡萄球

菌 (S. aureus) 的抑菌率均达到 100%，在 25℃ 条件

下，膜对两种菌的抑菌率仅为 92.34% 和 95.83%，

突显出不同温度下纤维膜释药性能的差异。与此

同时，未载药纤维膜也展现出一定程度的抗菌性，

这很可能与负载的 HMSN 释放的硅离子具有一定

的抗菌活性相关 [31]。CIP 是一种喹诺酮类抗生素，

抗菌效果极为优异 [32]。与单独使用 CIP 相比，利

用 PHMSN 和聚合物纤维为载体负载 CIP，可以在

一定程度上控制其释放行为，实现按需给药，进

而提高药物生物利用度，避免产生细菌耐药性；

另一方面，复合纤维膜更适合应用于仅需要局部

作用的场景 (例如创面、脓肿等)，防止药物不受

控扩散，减少系统毒副作用。 

3    结 论
(1) 本研究采用共混静电纺丝技术成功合成了

一种复合纳米纤维膜环丙沙星@共聚物改性的二

氧化硅纳米粒子 -聚己内酯 (CIP@PHMSN-PCL)，

用于药物的温度响应型释放。其中，先通过自由

基聚合在 HMSN 表面接枝温敏聚合物异丙基丙烯

酰胺与丙烯酰胺的共聚物 (P(NIPAM-co-AM))，其

对抗菌药物 CIP 的载药量可以达到 52.77%，包封

率为 9.54%。

(2)  CIP@PHMSN 在释药 12 h 时，CIP 在 25℃

和 45℃ 下的累计释放量分别约为 35.7%±1.43% 和

71.7%±2.6%，表明调控体系温度可实现药物的控

制释放。

(3) 将该温敏载药纳米粒子负载于 PCL 纳米纤

维中后，复合纳米纤维膜同样表现出温度响应型

的药物释放功能。使用 Korsmeyer-Peppas 模型描

述药物释放动力学，表明了 Fick 扩散是药物在载

体中的主要释放机制。

(4) 抗菌试验中，该纤维膜对大肠杆菌 (E. coil)

和金黄色葡萄球菌 (S.  aureus) 的抑菌率均达到

100%，证明了纤维膜具有优异的抗菌活性。
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图 9    不同纤维膜对大肠杆菌 (E. coil) (a) 和金黄色葡萄球菌 (S. aureus) (b) 的抑菌率

Fig. 9    Antibacterial rates of different fiber membranes against Escherichia coli (E. coli) (a) and Staphylococcus aureus (S. aureus) (b)
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