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摘要：两亲性超分子的自组装主要是基于分子之间的非共价键相互作用，自组装成形貌各异的稳定聚集体，

并可以通过外界刺激响应来实现两亲性分子的自组装与去组装．两亲性分子在外界条件变化下改变原有形

貌形态，源于非共价键具有良好的可控性和可逆性．本文综述了具有两亲性的有机小分子、高分子、生物分子

的自组装以及外界刺激对两亲性分子自组装的影响，并介绍了两亲性分子自组装的相关应用．
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０　引言

基于分子之间的非共价键相互作用的超分子

自组装材料，尤其是由溶液自组装体系所形成的

超分子聚集体材料的研究，得到研究者的广泛关

注［１］．两亲性分子，即同时包含亲水部分和疏水部

分的分子，以分子的结构、形状和组分等作为影响

自组装的基本因素，通过非共价键的相互作用自

组装形成多样化的超分子形貌．另外，由于非共价

键具有良好的可控性与可逆性，可以通过外界刺

激响应来实现两亲分子自组装与去组装．有关调

控两亲分子自组装形貌的方法已有很多报道，如

组分和外界刺激对两亲分子自组装的影响，其中

外界刺激包括溶剂组成、温度、ｐＨ 值、氧化还原

等［２］．因两亲性分子结构的可设计性以及独特的

光电性质，含有π 共轭体系的分子被广泛地引入

有机电子器件中．基于π 共轭分子的超分子体

系，大致可分为π 共轭小分子、π 共轭低聚物、π

共轭聚合物，由于这类分子的结构特点（含芳香环、

杂环、杂原子取代基或带电荷基团等），它在本体及
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选择性溶剂中，能形成一些特殊的自组装形态［３６］．

分子自组装软材料可以应用在环境、材料以

及生物科学等领域，如蛋白质、缩氨酸、磷脂的生

物分子自组装膜可应用在生物传感器、分子器材、

医用生物材料等方面．研究基于非共价键的两亲性

分子自组装机理，尤其是通过外界刺激响应来实现

两亲性分子的自组装与去组装，构筑稳定而多样化

的超分子结构，对阐明生物体内的分子组装机理

及光、电、磁性材料的物理性质具有重要意义．

１　自组装

自组装是指构筑基元在没有人工参与的情况

下自发地形成有序结构，其构筑基元可以是有机

小分子、高分子和生物分子等．分子自组装的驱动

力是非共价键作用，包括范德华力、氢键、金属离

子配位作用、静电力、阳离子 π吸附作用、ππ堆

积作用、亲疏水作用、主客体相互作用等［７］．虽然

非共价键作用力比共价键作用力小，但是这些非

共价键作用力在分子的自组装方面起着非常重要

的作用．在超分子化学中，构建各种稳定的分子聚

集体不单纯依靠单一的分子间作用力，而是通常

由它们共同协同作用来完成．分子自组装存在领

域广泛，如金属配位化合物的合成、液晶形成、分

子在表面上的有序排列、生物大分子形成高度组

织、功能化的复杂结构等．

２　有机小分子的自组装

刘凯等［８］利用萘和萘酰二亚胺间的定向分子

间电荷转移，构筑了一系列形状可调控的超两亲

性分子．当含１，５取代萘的构筑基元与含萘酰二

亚胺的构筑基元在水溶液中复合后，可以得到Ｘ

型的超两亲性分子，并进一步组装为一维纳米结

构；将萘的构筑基元中萘环上的取代位置进行微

小的改变（从１，５取代变为２，６取代），可以得到

Ｈ型的超两亲性分子，并进一步组装为二维纳米

结构．刘凯等还利用三磺酸基芘（ＰＹＲ）和烷基紫

精（ＲＶ）制备了一种超两亲性分子（如图１所示），

这两种构筑基元均溶于水，它们之间存在电荷转

移和静电相互作用，在水溶液中自组装形成纳米

纤维．

图１　三磺酸基芘（犘犢犚）和烷基紫精（犚犞）的分子结构

作为主体分子的大环分子可以识别相应的客

体分子，进而产生主客体相互作用．大环分子可以

是杯芳烃、葫芦脲、冠醚以及环糊精等，主客体分

子的结构及其环境可以影响分子之间主客体相互

作用的强度［９］．如图２所示，分子的疏水尾端上连

接偶氮苯基团，吡啶盐作为亲水基，中间由烷基链

相连，通过主客体相互作用该两亲性分子与环糊

精（Ｃｙｃｌｏｄｅｘｔｒｉｎ）构成超两亲性分子，此超两亲性

分子在水溶液中自组装形成囊泡．环糊精分子在

烷基链和偶氮苯基团之间发生可逆滑动，通过偶

氮苯分子发生顺反异构，实现囊泡的去组装与再

组装［１０］．

图２　环糊精分子的可逆滑动示意图

Ｓ．Ｙａｇａｉ等
［１１１２］报道了一系列基于分子间氢

键形成的离子液晶．如图３所示，吡啶类衍生物与

烷基链取代不同位置的苯甲酸之间以氢键形式构

筑超分子，通过调控分子间作用力可分别形成近

晶Ｃ相（单取代）、矩形柱状相（双取代）和立方相

（三取代）．

图３　基于氢键相互作用的超分子离子液晶

７３１
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３　高分子的自组装

高分子的自组装是指高聚物或低聚物分子自

发地构筑成拥有特别的形态和结构的集合体的过

程［１３］．目前，有关高聚物大分子自组装的研究在

液晶高分子、嵌段共聚物、树枝状大分子以及通过

π键或氢键形成的聚合物等领域取得了进展
［１４］．

Ａ．Ｂｏｈｌｅ等
［１５］报道了两亲性分子刚棒 线团

寡聚（对苯酰胺）聚（乙二醇）（ＯＰＢＡ狀ＰＥＧｍ），

其分子结构如图４所示．该聚合物通过氢键和

ππ堆积协同作用发生聚集，并显示出不同的液

晶结构．

图４　刚棒线团共聚物犗犘犅犃狀犘犈犌犿的分子结构

周其凤等［１６］报道了刚棒 刚棒二嵌段二聚

［（４甲氢基苯基）羰基］苯犫聚（γ苄基犾谷氨酸）

（ＰＭＰＣＳ犫ＰＢＬＧ）的自组装行为，其合成路线如

图５所示．通过改变嵌段共聚物中ＰＢＬＧ的含量

可调节它的自组装结构：当犳ＰＢＬＧ为０．５时，形成

的是层状结构，其中ＰＭＰＣＳ部分组装成无序的

柱状，ＰＢＬＧ部分形成六方堆积的圆筒状结构，通

过ＴＥＭ观察并结合共聚物分子的模拟长度，进

一步确定其形成的是双分子层状结构；当犳ＰＢＬＧ为

０．６９时，形成的是六方堆积的圆筒状结构，其中

ＰＭＰＣＳ部分作为中心核，ＰＢＬＧ部分互相交错包

裹着中心核，成为圆筒的外缘．

图５　刚棒刚棒二嵌段共聚物犘犕犘犆犛犫犘犅犔犌合成

示意图

ＪａｅＳｕｋＬｅｅ等
［１７］报道了在不同溶剂中的自

组装行为．在ＴＨＦ中，刚棒 线团 刚棒三嵌段聚

（己基异氰酸酯）犫聚（２乙烯基吡啶）犫聚（Ｎ己

基异氰酸酯）（ＰＨＩＣ犫Ｐ２ＶＰ犫ＰＨＩ）（如图６所

示）自组装成层状相；在ＣＨＣｌ３和ＣＨ３ＯＨ中，其

分别聚集为不同尺寸的实心和空心的球状胶束．

图６　三嵌段共聚物犘犎犐犆犫犘２犞犘犫犘犎犐的分子结构

ＷｅｉｚｈｏｎｇＹｕａｎ等
［１８］报道了两亲性三嵌段

树枝型嵌段聚（Ｌ乳酸）犫聚（２（Ｎ，Ｎ二乙基氨

基）乙基甲基丙烯酸酯）犫聚环氧乙烷（ＤＰＬＬＡ

犫ＰＤＥＡＥＭＡ犫ＰＥＯ）（如图７所示）自组装成胶

束，其中疏水部分ＰＬＬＡ作为中心核，亲水部分

ＰＥＯ作为壳围绕在其周围．ＰＤＥＡＥＭＡ部分根

据对ｐＨ值的响应，它的亲 疏水性得到调节，进

而组成壳 核部分，因此可通过改变溶液ｐＨ值来

调节胶束的尺寸和组成．

图７　三嵌段共聚物犇犘犔犔犃犫犘犇犈犃犈犕犃犫犘犈犗的

分子结构

４　生物分子的自组装

生物分子（包括酶、ＤＮＡ、蛋白质、缩氨酸、磷

脂等）的自组装在生物科学中起到重要作用．在现

代结构生物学中，阳离子 π相互作用是一种重要

的非共价键相互作用．在组成蛋白质的氨基酸中，

８３１



　第２期 陈峰春，等：两亲性超分子的自组装及应用

阳离子 π相互作用是带正电荷的氨基酸（Ｌｙｓ、

Ａｒｇ）和芳香族氨基酸（Ｐｈｅ、Ｔｙｒ、Ｔｒｐ）之间的一

种作用力．ＨｓｉｎＹｕｌｉｎ等
［１９］报道了短的胶原蛋白

肽链通过阳离子 π吸附作用，以头尾相接的方式

自组装成纤维，如图８所示．Ｓ．Ｇ．Ｒｏｓｃｏｅ等
［２０］探

讨了两种乳白蛋白（αＬＡ）在Ｐｔ表面的自组装．

图８　胶原蛋白短肽的分子结构

Ｚ．Ｌｉｕ等
［２１］报道了一种生物可降解的牛血

清蛋白与马来酰亚胺功能化的聚己内酯大分子偶

联物（ＢＳＡＰＣＬ），这个基于蛋白质的两亲性大分

子可以自组装成一个表面带有负电荷的纳米尺寸

级别的囊泡．为了增强囊泡作用于癌细胞的靶向

能力，将带有目标配体的西妥昔单抗连在囊泡的

周围，通过共聚焦显微镜观察发现，异硫氰酸荧光

素的绿色荧光与没连有单抗偶联物相比，其绿色

有了明显的增多，细胞吞噬作用有了很大的提高．

在体外药物释放试验中，包裹阿霉素的ＢＳＡＰＣＬ

与单独的阿霉素相比，其癌细胞抑制率增加了

２０％．

５　外界刺激对两亲性分子自组装的影响

组分结构和数目上的微小变化对聚集体的形

貌、结构以及自组装行为产生很大影响，如改变刚

棒的形状、柔性链的体积分数、柔性链的横截面

积、刚棒中心加入侧链等［２２２６］．但由于非共价键具

有良好的可控性和可逆性，因此也可以通过外界

刺激响应来调节两亲性分子的自组装［２７］，如溶剂

的极性及组成上的不同，都可能会使自组装体系

结构发生变化．除此之外，能够损坏非共价键的溶

剂也会对自组装过程产生影响，包括溶剂的类型、

ｐＨ值以及浓度等（图９）．

Ｍ．Ｈｅ等
［２８］报道了两亲性分子的二嵌段共聚

物聚（３丁基噻吩）犫聚（３己基噻吩）（Ｐ３ＢＨＴ）

（如图１０所示）在苯甲醚／ＣＨＣｌ３ 的不同比例混

合溶液中的自组装形貌，他们还探究了在降温过

程中，溶剂和温度对二嵌段共聚物Ｐ３ＢＨＴ的自

组装行为所产生的影响．他们研究发现，依靠良溶

剂／不良溶剂的混合比例，Ｐ３ＢＨＴ链经历了不同

的动力学路径，而在比值较低的溶液中（＜２∶１），

通过分子间ππ相互作用形成纳米线，而在比值

较高的溶液中（＞６∶１），又变为了纳米环．

图９　外界刺激响应自组装示意图

９３１
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图１０　二嵌段共聚物犘３犅犎犜的分子结构

Ｑ．Ｌｉｕ等
［２９］报道了二嵌段分子 ＰｙＣ１２或

ＰｙＥＯ１２与树形分子Ｌ１（如图１１所示）通过氢键

组成共聚物的自组装形貌．他们研究发现，不同比

例的甲苯／ＤＭＳＯ以及混合溶剂对不同浓度的共

聚物在溶液中和固体基质上的自组装产生一定的

影响．

图１１　二嵌段共聚物犘狔犆１２或犘狔犈犗１２与树形的分子结构

Ａ．Ａｊａｙａｇｈｏｓｈ等
［３０］报道了对ｏｌｉｇｏ（狆ｐｈｅ

ｎｙｌｅｎｅｖｉｎｙｌｅｎｅ）（ＯＰＶ１）自组装性质的研究．他们

研究发现：ＯＰＶ１加入到聚苯乙烯（ＰＳ）中，再加

入光引发剂做成凝胶后，在荧光灯的照射下会发

出绿色荧光；通过有效调节发色基团可以控制

ＯＰＶ１ＰＳ（图１２）自组装结构的大小、形貌以及发

光性质，形成纳米级的螺旋结构．

图１２　二嵌段共聚物犗犘犞１犘犛的合成示意图

ｐＨ响应的聚合物一般包含碱性（铵盐）或酸

性（磺酸、羧酸）基团，即多数含有可离子化的基团

（ＣＯＯ－、ＮＲＨ＋
２ 、ＮＲ２Ｈ

＋、ＮＲ＋３ 等），它们在不同

ｐＨ环境下发生变化，使分子基团接受或给予质

子导致亲疏水性发生变化，从而使胶束的形貌发

生变化．Ｊ．Ｅ．Ｇｏｌｄｂｅｒｇｅｒ等
［３１］报道了 Ｐｅｐｔｉｄｅ

Ａｍｐｈｉｐｈｉｌｅ（ＰＡ）（如图１３所示）受ｐＨ响应的自

组装性质．他们研究发现，ＰＡ具有良好的生物相

容性，能自发的组装成各种形貌，并可以通过改变

分子间作用力来调控多肽序列．

图１３　狆犎响应肽链聚合物结构

王志强等［２］报道了聚乙二醇犫聚丙烯酸

（ＰＥＧ犫ＰＡＡ）（如图１４所示）通过静电作用和含

硒的化合物ＳｅＱＴＡ形成胶束状聚集体来包裹客

体分子．其中，ＳｅＱＴＡ 对氧化剂很敏感，加入

０．１％ Ｈ２Ｏ２使之氧化后可以变为砜类（硒被氧化

成硒砜结构），从而实现疏水到亲水的变化，使胶

束解离．凭借此氧化反应，可促进胶束状聚集体包

裹有机分子（客体分子）的可控释放．

　　图１４　嵌段共聚物犘犈犌犫犘犃犃、犛犲犙犜犃和

犛犲犙犜犃犗狓的分子结构

６　两亲性分子自组装的应用

临床上治疗癌症的药物大多数为非水溶性，

一般都需要借助一定的药物载体携带药物进入细

胞，到达病灶部位发挥功效．传统的药物载运系统

（ＤＤＳ）有脂质体、树形高分子、胶束、生物降解高

分子材料、水凝胶等，但它们都有一定的弊端，比

如靶向性不准确，提前释放药物，产生毒副作

用等．

Ｊ．Ｌｉｕ等
［３２］报道了一种两亲性多分支共聚物

Ｈ４０ｓｔａｒ（ＰＬＡ犫ＰＥＰＯＨ）（如图１５所示），它

在水中先是自组装成胶束，然后再聚集为胶束聚

合物（ＭＭＡ），最后形成载有阿霉素（ＤＯＸ）抗癌

药物的胶束．在对胶束的毒性测试中，通过 ＭＴＴ

比色法得出胶束的毒性很小，细胞的存活率几乎

０４１
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不受影响；通过 ＡＯ／ＥＢ双荧光染色法进一步证

明其具有良好的生物相容性．Ｈ４０ｓｔａｒ（ＰＬＡ犫

ＰＥＰＯＨ）是一种潜在、安全并且可用于药物运输

的生物材料．

图１５　两亲性多分支共聚物 犎４０狊狋犪狉（犘犔犃犫犘犈犘

犗犎）的分子结构

介孔材料作为药物载体在药物的装载和释放

中有很多优势［３３］．介孔材料纳米颗粒可将药物带

至病灶部位，发挥功效．Ｈ．Ｍｅｎｇ等
［３４］报道了一

种对ｐＨ响应的介孔硅纳米粒子／硅球（ＭＳＮＰ／

ＭＳＮ），由于分子具有自组装与去组装的特性，使

得药物得到了很好的装载和可控释放．

Ｂ．Ａ．Ｃｏｌａ等
［３５］通过计时电流法在不锈钢电

极上合成了聚噻吩（ＰＴｈ）膜，其中电解液为三氟

化硼乙醚（ＢＦＥＥ）和阴离子表面活性剂混合电解

液．在ＢＦＥＥ里生成的ＰＴｈ膜与其他强酸或有机

溶剂电解液中得到的膜相比，无论在电子性能还

是机械性能方面都有着明显的提高．

７　结论

基于非共价键构筑的两亲性分子，可自组装

形成稳定而多样化的超分子结构，通过组分结构

和数目上的微小变化改变自组装聚集体的形貌．

同时，非共价键具有良好的可控性和可逆性，也可

以通过外界刺激响应来实现两亲分子的自组装与

去组装，使自组装体系结构发生变化、改变原有的

形貌，有望在膜材料、纳米材料、生物科学等方面

得到广泛应用．
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