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  摘要  甲壳素作为一种含量丰富的天然碱性多糖, 近年来,其研究和开发应用越来越受到关

注。本文综述了甲壳素的存在、制备和性质, 尤其是化学改性及应用。

  甲壳素 ( Ch it in), 又称几丁质、壳多糖、甲壳质,它广泛存在于低等动植物体内,尤其是虾、

蟹等甲壳纲动物的外壳、昆虫的甲壳、软体动物的壳和骨骼以及真菌和藻类的细胞壁中。估计

自然界每年生物合成的甲壳素达 10~ 100亿吨, 是含量仅次于纤维素 ( Cellulose)的第二大天

然多糖和可再生资源,同时也是大量存在的唯一的天然碱性多糖。

  甲壳素是由 N-乙酰-2-氨基-2-脱氧-D-葡萄糖以 B-1, 4糖苷键形式连接而成的,即 N-乙酰-

D-葡萄糖胺的聚糖。甲壳素在强碱条件下脱去乙酰基就得到壳聚糖 ( Chitosan)。由于甲壳素

在生产过程中会脱掉部分乙酰基,因而商品化的甲壳素都是 N-乙酰-D-葡萄糖胺与 D-葡萄糖

胺的共聚物。甲壳素与壳聚糖没有明确的分界线, 有一种观点是以乙酰基脱掉一定数量例如

55% (即脱乙酰度为 55% )以上的称为壳聚糖。比较实用的方法是以在酸性溶液能否溶解来

区分, 能溶的为壳聚糖。甲壳素、壳聚糖和纤维素的结构很相似 (见图 1) , 它们与纤维素结构

上的差别主要是 C2位的取代基不同。纤维素 C2位的取代基为羟基 ( ) OH ),而甲壳素和壳聚

糖为乙酰氨基 ( ) NHCOCH3 )或氨基 ( ) NH2 )。因而,甲壳素和壳聚糖不但具有与纤维素相类

似的性质和用途,而且在许多领域具有比纤维素更大的应用潜质。

图 1 纤维素、甲壳素和壳聚糖的结构式

 

1 甲壳素和壳聚糖的制备

  原则上,凡是含有甲壳素的物质都可以作为制备甲壳素的原料, 但从生产成本考虑,最常

用的原料是作为水产品加工固体废弃物的虾、蟹壳。在我国,甲壳素和壳聚糖大多采用以下工

艺流程生产
[ 1]
:

    虾、蟹壳
清洗

净壳
脱钙

4% ~ 6%盐酸溶液

清洗
除去无机盐的壳

脱蛋白

10%烧碱溶液
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2 甲壳素和壳聚糖的性质

2. 1 一般物理性质
  商品甲壳素和壳聚糖为白色或略带淡黄色的无定形半透明固体,相对分子质量因原料和

提取方法的差异而为数十万至数百万不等,如从阿拉斯加深海 (高寒高压 )生长的雪蟹壳中提

取的甲壳素的相对分子质量为几百万,而从我国东海的虾蟹壳提取的甲壳素的分子量仅为几

十万。甲壳素和壳聚糖大分子链上分布着大量的羟基、氨基和 N-乙酰氨基, 它们会形成各种

分子内和分子间氢键,形成致密的结晶结构 (以甲壳素为例,见图 2
[ 2]
), 不溶于水和普通有机

溶剂。尤其是甲壳素,无论酸性或碱性的水溶液中,都不会溶解,只溶于浓盐酸、硫酸、浓磷酸、

图 2 甲壳素的分子内和分子间氢键

 
无水甲酸等,但同时会伴随部分主链的降解, 此外还可溶于某些复合溶剂如酰胺 /L iC l。由于

壳聚糖分子链中存在大量的氨基,易于质子化形成胺盐, 溶解性好于甲壳素,可以溶解在各种

酸性介质中,尤其是当脱乙酰度约 50%时, 由于分子链实际上成为典型的无规共聚物而不结

晶,甚至于能直接溶于中性水溶液中,这对扩展其应用范围具有重要意义。但总的来说,溶解

性差、难于找到合适的溶剂,是限制甲壳素和壳聚糖应用的主要原因。目前,对甲壳素和壳聚

糖进行的某些化学改性的目的之一就是改善其在水中或有机溶剂中的溶解性,如羧甲基化、邻

苯二甲酰化等。

2. 2 化学性质

  甲壳素和壳聚糖残基上都含有两种羟基 ( ) OH ), 分别为 C6位的一级羟基和 C3位的二级

羟基 (见图 1), 在一定条件下能够进行与 ) OH相关的反应,常见的有 O-酰化 (酯化 )、O-烷基

化 (醚化 )以及一些引入另一官能团的反应, 如羟烷基化、羧烷基化、氰烷基化, 羧酰化等。甲

壳素乙酰氨基 N上的 H是很稳定的,但在一些强烈的条件下, 也能发生取代反应。壳聚糖的

氨基属于一级氨基,具有一对孤对电子,亲核性很强, N上的 H很活泼, 可以进行多种化学反

应如 N-酰化、N-烷基化和西佛碱化等。

  自 1811年发现甲壳素以来, 经过近 200年的研究,人们对甲壳素和壳聚糖的化学性质已

有较多的了解,至今, 对其化学性质的研究仍继续深入, 不断地有新的衍生物被制备出来, 这些

衍生物赋予甲壳素和壳聚糖更多优异的性能, 大大扩展了它们的应用范围。
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3 甲壳素 /壳聚糖及其衍生物的应用

  甲壳素资源丰富,价格低廉,具有许多优异的性能, 如易成膜成纤、良好的吸附和螯合能力
等,尤其是固有的生物活性、生物相容性、生物可降解性、安全无毒可食用等性能更是许多合成

高分子所无法比拟的。近年来,甲壳素 /壳聚糖及其衍生物的应用范围不断扩大。目前,在废

水处理、重金属回收、食品、化妆品、农业、医药卫生、生物工程、纺织、造纸、烟草等许多领域均

有应用。以下对每一主要领域以 1~ 2个实例予以说明。

3. 1 在环境保护中的作用

  甲壳素 /壳聚糖及其衍生物在环境保护方面的应用主要包括两个方面: 作为絮凝剂和作为

重金属螯合剂。

  现在通用的水处理絮凝剂可分为两类:无机絮凝剂 (包括低分子 (如明矾、三氯化铁 )和高

分子 (如聚合氯化铝, 聚合氯化铁 ) )和有机高分子絮凝剂 (如聚丙烯酰胺 )。作为饮用水的预

处理, 这两类絮凝剂均有弱点。使用无机絮凝剂会造成水体中铝离子或铁离子含量增高, 长期

饮用这种水会损害健康;而使用有机高分子絮凝剂,虽然这类高聚物本身没有毒性, 但高聚物

内部带有的未聚合的单体丙烯酰胺或丙烯腈是有毒的。若使用甲壳素 /壳聚糖作为净水剂,不

但能有效除去水中悬浮的无机和有机固体物 (如泥沙、蛋白质 ) ,还能除去一些有害的极性有

机物 (如一些农药,表面活性剂 ) ,并且用量少, 效果好,是一类理想的絮凝剂。

  壳聚糖对过渡金属离子具有螯合作用,其螯合容量大体按如下顺序递减
[ 3]
。
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  所以,壳聚糖可用作盐溶液、天然水、海水、含盐工业废水等富集过渡金属离子的螯合剂,
其效果好于合成螯合树脂如 Dow ex A-1。一般认为, 壳聚糖对金属离子的螯合与其残糖基上

的 ) NH2和 ) OH有关,以 Cu
2+
为例

[ 4]
,见图 3。

图 3 壳聚糖-Cu2+螯合物的结构

 
3. 2 在食品工业中的应用
  将壳聚糖悬浮于水中剧烈搅拌, 可以形成均匀的凝胶状物质,将其加入到食品中,不但能

起增稠、稳定和抑菌保鲜作用,而且可以改变食品的风味,起到与常用调味品 (如味精 )不同的

效果。

  壳聚糖及其衍生物对肉类和果蔬具有明显的保鲜、防腐作用, 这主要源于其良好的成膜性
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和抑菌作用。将壳聚糖溶液喷洒在肉类和果蔬 (如蕃茄、猕猴桃等 )表面, 干燥后可在表面形

成一层透明的可食用壳聚糖薄膜。由于这层膜独特的物理和生物性能, 可在一定程度上起到

保鲜的效果。

3. 3 在化妆品中的应用

  保湿剂是化妆品最重要的成分之一, 无论是护发还是护肤,都少不了保湿剂。特别是近代

由于居住环境的变化,如空调的使用,空气污染,臭氧层空洞造成的紫外线辐照量增加等, 加剧

了人们体表水分的散失,促进皮肤角质化,甚至导致皮肤病。透明质酸 ( HA )是目前公认最好

的保湿剂,是从牛眼、鸡冠、人的脐带等特殊原料中提取的,近年也有从某些细菌如马链球菌中

提取。由于资源和提取工艺的限制, 这种天然保湿剂的价格很昂贵。甲壳素 /壳聚糖的结构与

透明质酸的结构
[ 5]
很相似,见图 4,主要差别在于 HA中有羧基。于是人们模仿透明质酸的结

构,研制出羧甲基甲壳素 /壳聚糖
[ 6]
及其他类似结构的衍生物,其性能已接近 HA, 而且具有

HA所不具备的抗菌性。

图 4 透明质酸与羧甲基甲壳素 /壳聚糖的结构

 
3. 4 在医药卫生方面的应用

  甲壳素 /壳聚糖最引人注目的功能是其生物学功能,这些功能涉及增强免疫、延缓衰老、增

强排毒、生理调节等, 故在国际会议上被称为 /人体免疫卫士0; 日本和欧美医学界还将其誉为

继糖、蛋白质、脂肪、纤维素和矿物质 5大生命要素之后的 /第 6生命要素 0 [ 7]
。

3. 4. 1 降脂和降胆固醇
  甲壳素 /壳聚糖能有效阻止消化系统对胆固醇和甘油三酯的吸收, 防止胆固醇和脂肪酸在

体内囤积,这对防治动脉粥样硬化、高血压和脂肪肝具有重要的意义,同时也可用于减肥。为

了减少口服剂量, 提高甲壳素 /壳聚糖的降脂作用, 可制备相应的衍生物,如烟酰化壳聚糖
[ 8]

和季铵化的壳聚糖
[ 9]
, 结构见图 5,均具有很好的疗效。

图 5 烟酰化壳聚糖与季铵化壳聚糖的结构

 
3. 4. 2 凝血和抗凝血

  壳聚糖本身具有很强的凝血作用,在手术中用以替代止血用的明胶海绵,不但能起到更好

的止血效果,还可防止感染。但有趣的是,壳聚糖的一类衍生物却可作为肝素替代物,具有抗

凝血作用。

  肝素具有相当高的抗凝血活性, 是一种手术常用的抗凝血药物。但因来源于动物肝脏,提
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取困难,售价很高。肝素的结构复杂,分子量约 10
4
,含硫量 9. 0% ~ 12. 9%, 一般认为, 它的活

性与下列多糖序列有关
[ 5]
。

图 6 肝素的活性结构单元

 
  将适当分子量的甲壳素 /壳聚糖部分硫酸化后再部分羧化,可以得到肝素的类似物,其抗

凝血活性高于肝素,且价格低廉。

3. 4. 3 壳低聚糖的生物功能
  临床观察发现,甲壳素 /壳聚糖及其衍生物,尤其是其低聚糖 (又称壳寡糖 )如六糖和七糖

有明显的提高免疫力和抑制肿瘤生长的作用。研究认为,其抗肿瘤的机理与甲壳素 /壳聚糖的

聚阳离子电解质和碱性多糖的性质有关
[ 10 ]
。

  壳低聚糖的制备,大体有 3类方法:酸水解法、氧化法和酶解法。酸水解法不好控制,所得

产品多为单糖和二糖,很难得到所需的活性低聚糖;氧化法降解是近年来研究得最多的方法,

包括过氧化氢法、过硼酸钠法和次氯酸钠法,其中以过氧化氢法为主,已经用于生产, 氧化法的

弱点是较难控制反应条件,往往会有副反应发生; 酶解法是利用专一性 (即甲壳素酶或壳聚糖

酶 )或非专一性酶对甲壳素或壳聚糖进行降解的方法, 安全无毒, 无副反应, 目前也已工业化

生产。

  此外,壳低聚糖还用作生物农药,能杀灭某些农作物的害虫,而且对人体无害,这一点从根

本上克服了化学农药的弊端。

  甲壳素或壳聚糖在盐酸中充分降解可得到氨基葡萄糖盐酸盐,它是生产抗癌药物氯脲霉

素和治疗关节炎药物氨基葡萄糖硫酸盐的重要原料,这是近年来我国氨基葡萄糖出口量增大、

价格升高的原因之一。

3. 4. 4 医用纤维和人造组织材料

  甲壳素 /壳聚糖具有很好的成纤性,可以挤成很细但强度很高的丝状原纤维, 可用作自降

解手术缝合线代替普遍使用的聚酯缝合线或羊肠线。后两者均有不足之处,如缝合和打结不

好操作,易产生抗原-抗体反应,伤口愈合后必须拆线等。甲壳素 /壳聚糖制成的缝合线可避免

以上弊端,这种缝合线在预定时间内,可在血清、尿、胆汁、胰液中保持良好的强度,经过一段时

间,该缝合线又能被人体产生的溶菌酶溶解,从而自行吸收, 不必拆线。

  人的皮肤是再生能力很强的组织,即使是大面积的烧伤和创伤,也可通过自身皮肤的再生
或自体移植皮肤而逐渐愈合,但大面积烧伤病人在愈合过程中需要用人造皮肤来防止水分和

体液的蒸发和流失,防止伤口感染,促进伤口愈合等。甲壳素 /壳聚糖是一种制造人造皮肤的

理想材料,除具备以上功能外, 它既透气, 又吸水, 还有止血、消炎、免疫和抑制疼痛的功效, 且

能在伤口愈合自身皮肤生长过程中被自行吸收, 从而大大减少病人的痛苦。因而, 也可以用

于制作创口贴、医用纱布和绷带等的材料。近年来,在研制人工肾膜和人工肝脏等方面,甲壳

素 /壳聚糖也引起了重视。

4. 4. 5 眼科材料

  甲壳素 /壳聚糖膜的透光性好,机械强度稳定, 湿润性好,对气体尤其是氧气和二氧化碳有
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良好的透过性,还具有高度的生物相容性,这使得它成为制作接触镜片 (隐形眼镜 )的理想材

料,可以取代通用的聚甲基丙烯酸羟乙酯、纤维素乙酸-丁酸酯和聚硅氧烷等材料,其易于被酸

性溶液溶解或被眼泪中的溶菌酶分解的弊端可通过制备交联壳聚糖来解决。

  此外,甲壳素 /壳聚糖及其衍生物还可用作药物载体,在药物缓释和控释方面的应用也已

成为一个研究热点。

4. 5 在其他方面的应用

  除上述应用以外,甲壳素 /壳聚糖及其衍生物还可作为织物的整理剂, 增强织物的机械性

能;作为印染助剂,提高纤维的染色性能; 在造纸工业,可作为施胶剂,用于纸张的表面处理,改

善其机械性能、耐水性能和电绝缘性能;在功能材料方面,可作为固定酶和某些金属催化剂的

载体, 用于工业催化的生产过程中;也可作为膜材料, 用于物质的分离; 在农业方面, 可作为种

子处理剂,激发种子提前发芽, 促进作物生长并提高其抗病能力;在烟草工业,用于过滤嘴以降

低焦油含量。

  利用和研究纤维素已有数千年的历史,对甲壳素的研究和开发却只有近百年,而真正引起

人们兴趣不过几十年的时间,但已取得了重大进展。甲壳素 /壳聚糖及其衍生物在许多领域展

现出诱人的风采,引起了化学、医学、材料学等多领域研究者的普遍关注,随着研究的进一步深

入,还将会取得更大的进步,使甲壳素这类可再生资源更好地为人类服务。
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在手性复合物中持有质子的小分子

  Indiana大学 ( B loom ington)的 B. M. Nugent, RA. Yoder和 J. N. Johnson设计并合成了一种能够在手性复合

物中持有质子的分子。这种质子化的小分子在制备手性产物的有机反应中, 可以起

到加速和指向的作用。实验证明, 设计一种能够较长时间持有质子, 以便用作手性

催化剂的配位复合物是可能的。而过去认为把这样一种复合物用于这样的反应是

难以实现的。作者曾经把它用于所谓的 aza-H enry反应, 即将硝基烷基加成到碳氮

双键上的反应, 如果用的是未质子化的小分子, 反应就和未加催化剂时一样, 进行缓

慢, 产物为外消旋混合物。而质子化后,这种小分子就可以使得反应加快, 对映异构

体产率可高达 95%。
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