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　　［摘要］　目的　制备一种新型二硫化钼／海藻酸钠纳米复合凝胶，评价其微观结构、理化特性和止
血抗菌性能。方法　采用两步法制备二硫化钼／海藻酸钠纳米复合凝胶。通过水热法合成二硫化钼
（ｍｏｌｙｂｄｅｎｕｍｄｉｓｕｌｆｉｄｅ，ＭｏＳ２）纳米片。制备２％海藻酸钠（ｓｏｄｉｕｍａｌｇｉｎａｔｅ，ＳＡ）溶液，然后以此为模板，
添加不同浓度ＭｏＳ２分散液，混合均匀后通过钙离子交联得到 ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ凝胶；扫描电子显微镜观察
ＳＡ、ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ微观结构；傅里叶红外光谱测试（ＦＴＩＲ）通过图谱上各种振动峰的标定分析物质表面官
能团；紫外可见光吸收光谱（ＵＶＶｉｓ）测试物质对特定波长的吸收等；光热抗菌实验评价 ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ凝
胶对大肠杆菌和金黄色葡萄球菌繁殖的抑制作用；大鼠肝脏出血模型评价ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ凝胶的体内止血
效果。结果　扫描电子显微镜结果显示，两步法合成的ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ凝胶的纤维网络呈三维立体多孔结
构，其孔隙大小和密度与纯ＳＡ凝胶有区别；ＭｏＳ２附着于ＳＡ凝胶表面，均匀分布；紫外可见光吸收光谱
显示ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ比ＳＡ在８０８ｎｍ处吸收峰值显著增加。ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ凝胶（分别含１ｍｇ／ｍＬ和２ｍｇ／ｍＬ
ＭｏＳ２）对大肠杆菌和金黄色葡萄球菌的光热抗菌效果显著高于 ＳＡ组（Ｐ!

０．０５）。ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ凝胶对
ＳＤ大鼠肝脏出血模型的止血效果显著高于对照组（Ｐ

!

０．０５）。结论　两步法制备的 ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ凝胶
具有良好的孔隙率和ＭｏＳ２结合稳定性，其光热特性和理化性能得到进一步提高，且对大肠杆菌和金黄
色葡萄球菌具有较好的抗菌活性，同时具有良好的止血效果。
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　　针对交通事故、自然灾害、军事作战等造成的创伤
出血至今仍然是造成大出血死亡的第一原因［１］。理

想的快速止血材料应具有良好的力学性能、多孔结构、

优异的生物相容性、抗菌活性等特点［２］。海藻酸钠

（ｓｏｄｉｕｍａｌｇｉｎａｔｅ，ＳＡ）由于其独特的生物相容性、廉
价、高持水性以及温和的凝胶条件等优点，在止血材

料、组织工程等方面表现出了巨大的可用性和潜力，是

目前生物医用材料研究的热点［３］。纳米二硫化钼

（ｍｏｌｙｂｄｅｎｕｍｄｉｓｕｌｆｉｄｅ，ＭｏＳ２）具有良好的分散性、表面
负电荷、光热抗菌特性和低细胞毒性等特点［４－５］，将无

机纳米材料引入有机多糖框架中不仅不影响自身功

能，还能为新合成的材料增添新的功能。凝胶合成一

般需要添加交联剂，其中钙离子（凝血因子Ⅳ）既是常
用离子交联剂，同时也是凝血途径中所必需的因子，在

止血方面具有重要作用。本研究探讨 ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ凝
胶的合成，评价其微观结构、理化特性、光热抗菌和快

速止血性能，旨在研发一种兼具光热抗菌和快速止血

作用的新型复合凝胶，以期最终作为新型医用止血抗

菌材料应用于创伤出血治疗。

１　材料与方法

１．１　材料、试剂与仪器
　　实验所用ＳＤ大鼠购自成都达硕生物科技有限公
司。均为雄性 ６～８周龄大鼠，平均体质量约 ２８０ｇ。

动物的购买、饲养以及实验，均按陆军军医大学第二附

属医院伦理委员会关于实验动物的指导方针执行。

　　大肠埃希氏菌［ＣＭＣＣ（Ｂ）４４１０２ＢＲ６１０８，重庆波
尔生物科技有限公司］，金黄色葡萄球菌［ＣＭＣＣ（Ｂ）
２６００３ＢＲ６１１８，重庆波尔生物科技有限公司］。无水钼
酸钠（Ｎａ２ＭｏＯ４，上海阿达玛斯试剂有限公司），硫代乙
酰胺（ＣＨ３ＣＳＮＨ２，上海阿达玛斯试剂有限公司），海藻
酸钠（Ｓｏｄｉｕｍａｌｇｉｎａｔｅ，ＳＡ，上海麦克林生化有限公
司），氯化钙（ｃａｌｃｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅ，上海麦克林生化有限公
司），Ｃｅｌｏｘ（深圳市其力实业有限公司）。电热恒温鼓
风干燥箱（ＤＨＧ９０２３Ａ，上海齐欣科学仪器有限公
司），冷冻干燥机（ＳＣＩＥＮＴＺ１０Ｎ，宁波新芝生物科技股
份有限公司），扫描电子显微镜（Ｚｅｉｓｓ，Ｇｅｒｍａｎｙ），傅里
叶红外光谱仪（ＮｉｃｏｌｅｔｉＳ５０，Ｔｈｅｒｍｏｆｉｓｈｅｒ），紫外可见
光吸收光谱（ＵＶ３６００，Ｓｈｉｍａｄｚｕ，Ｊａｐａｎ），电子分析天
平（ＦＡ２００４，上海舜宇恒平科学仪器有限公司），红外
热成像仪（ＳＴ９４５０，希玛仪器有限公司），近红外光源
（海特光电有限公司）。

１．２　水热法合成二硫化钼纳米片的制备
　　根据文献［６］报道，采用水热法合成了二硫化钼
纳米片。首先，称量 ０．２０６ｇ无水钼酸钠、０．４１２ｇ硫
代乙酰胺，将两者依次溶于５０ｍＬ去离子水中，磁力搅
拌３０ｍｉｎ形成均匀溶液。将均匀混合的溶液转移到
水热釜的聚四氟乙烯内衬中。然后，将高压釜放入电
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热恒温鼓风干燥箱，加热至２２０℃，２４ｈ。待加热完成
水热釜冷却至室温，将溶液取出转移到离心管中进行

高速离心清洗（９０００ｒ／ｍｉｎ，１０ｍｉｎ），分别用乙醇和去
离子水清洗３次，收集底部沉淀放入冰箱－１８℃冷冻
８ｈ，最后将冷冻的ＭｏＳ２用冷冻干燥机真空干燥２４ｈ，
得到ＭｏＳ２纳米片。
１．３　ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ复合水凝胶的制备
　　采用两步法进行 ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ复合凝胶的制备。

第一步，先按上述方法制备二硫化钼纳米片，称量２０ｍｇ
和４０ｍｇＭｏＳ２分散于５ｍＬ去离子水中，并经细胞粉
碎机超声处理 １０ｍｉｎ，功率为 ３００Ｗ。第二步，称量
９００ｍｇ海藻酸钠溶于４５ｍＬ去离子水，８０℃下磁力搅
拌溶解３ｈ至海藻酸钠完全溶解，得到浓度为２％ＳＡ溶
液［７］。同时配置浓度为２５％的氯化钙溶液。取１５ｍＬ
ＳＡ溶液分别加入５ｍＬ去离子水、５ｍＬ的２０ｍｇＭｏＳ２
分散液、５ｍＬ的 ４０ｍｇＭｏＳ２分散液，充分混匀，分别
记为ＳＡ、ＳＡ／ＭｏＳ２１、ＳＡ／ＭｏＳ２２。取一定量的混合液
完全浸泡氯化钙制备水凝胶。反应结束后，用去离子

水彻底冲洗表面氯化钙得到水凝胶片，并根据实验需

要进行冷冻干燥。

１．４　扫描电子显微镜观察（ＳＥＭ）
　　将冷冻干燥后的ＳＡ和ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ复合凝胶切割

成５ｍｍ×５ｍｍ小片，样品表面喷金，然后通过扫描电
子显微镜观察 ＳＡ和 ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ复合凝胶的三维网
络、孔隙以及ＭｏＳ２纳米片分布与尺寸大小等。
１．５　傅里叶红外光谱测试（ＦＴＩＲ）
　　将冷冻干燥后的ＳＡ和ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ复合凝胶裁剪

为１０ｍｍ×１０ｍｍ的方形，用无水乙醇清洁样品表面，
待无水乙醇挥发后进行测定［８］（波数４ｃｍ－１，扫描范围
为４００～４０００ｃｍ－１）。
１．６　紫外可见光吸收光谱（ＵＶＶｉｓ）
　　分别配置浓度为１ｍｇ／ｍＬ的ＳＡ、ＳＡ／ＭｏＳ２１、ＳＡ／

ＭｏＳ２２溶液（溶剂为去离子水），取 １００μＬ各样品溶
液滴入９６孔板中，采用紫外可见光分光光度计检测每
个样品的吸收光谱，波长扫描范围为２００～２５００ｎｍ。
１．７　光热性能
　　将ＳＡ和ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ复合凝胶置于ＰＢＳ缓冲溶液

中完全膨胀，以模拟敷在伤口表面的生理状态。取出

后分别放在近红外光源下，采用近红外（波长８０８ｎｍ，
１Ｗ／ｃｍ２）辐照样品，同时利用红外热成像仪间隔３０ｓ

拍照测量样品表面的温度，拍至第１０ｍｉｎ，记录并绘制
不同样品的温升曲线。

１．８　近红外光热抗菌性能
　　所有物品预先紫外杀菌３０ｍｉｎ。选择革兰阴性菌
大肠杆菌和革兰阳性菌金黄色葡萄球菌作为试验菌。

将细菌接种于灭菌的 ＬＢ液体培养基，于恒温振荡培
养箱中培养 ２４ｈ（３７℃、２００ｒ／ｍｉｎ）。调整细菌悬液
浓度至１０５ＣＦＵ／ｍＬ，按１ｃｍ２ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ∶５０μＬ细菌
悬液（１０５ＣＦＵ／ｍＬ），实验组给予近红外光照 １０ｍｉｎ
（８０８ｎｍ，１Ｗ／ｃｍ２），对照组不予光照，完成后添加
５００μＬ纯 ＬＢ液体培养基将细菌悬液倍比稀释，涂布
于ＬＢ琼脂平板，３７℃下再次培养２４ｈ［９］。
１．９　止血性能
　　ＳＤ大鼠经腹腔注射３％戊巴比妥（０．２ｍＬ／１００ｇ）
麻醉后，常规取仰卧位，备皮，固定，消毒铺巾。逐层打

开腹腔，暴露肝左叶，用无菌棉球保护周围其他组织。

切除部分肝组织距肝下缘２ｍｍ处。将止血材料接触
肝模型出血部位，不施加任何外力，并记录出血时间和

出血量。实验空白对照组不作任何止血措施；阳性对

照为常用止血材料Ｃｅｌｏｘ。生物材料组分别为ＳＡ、ＳＡ／
ＭｏＳ２１和ＳＡ／ＭｏＳ２２，每组完全随机选取３只ＳＤ大鼠
重复止血实验。

１．１０　统计学分析
　　采用ＳＰＳＳ２３．０统计软件，数据以 珋ｘ±ｓ表示，止血
作用评价行单因素方差分析。检验水准α＝０．０５。

２　结果

２．１　ＳＡ和ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ水凝胶的微观结构
　　ＳＥＭ结果显示：相较于ＳＡ凝胶，ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ的纤

维排列紧密，网络结构规则，纤维之间孔隙小、孔隙密

度高。表明所制备的 ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ凝胶经冷冻干燥后，
呈立体网络结构，孔隙大小和密度与ＳＡ有差异（图１）。
２．２　傅里叶红外光谱测试（ＦＴＩＲ）
　　图２显示ＳＡ和ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ凝胶的ＦＴＩＲ光谱。在

ＳＡ样品的ＦＴＩＲ光谱中，１４２８ｃｍ－１和１０７８ｃｍ－１的峰
分别归因于ＣＯＯ和 ＣＯＣ的振动。当在 ＳＡ中添加
ＭｏＳ２后，ＳＡ样品中３３３２ｃｍ

－１的峰移动至３３５４ｃｍ－１，
这可能是 ＳＡ和 ＭｏＳ２通过分子间氢键相互作用的结
果。结果表明 ＭｏＳ２注入后对 ＳＡ材料表面有机官能
团的构成并未发生明显改变。
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Ａ：ＳＡ凝胶；Ｂ：ＳＡ／ＭｏＳ２１凝胶；Ｃ：ＳＡ／ＭｏＳ２２凝胶
图１　ＳＡ、ＳＡ／ＭｏＳ２１和ＳＡ／ＭｏＳ２２干燥凝胶的扫描电子显微镜观察
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图２　不同样品的ＦＴＩＲ光谱

２．３　紫外可见光吸收光谱（ＵＶＶｉｓ）
　　图３所示为 ＳＡ、ＳＡ／ＭｏＳ２１和 ＳＡ／ＭｏＳ２２的 ＵＶ

Ｖｉｓ光谱。对比各样品在近红外区域的吸收情况发
现，同一浓度下，ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ比 ＳＡ在 ８０８ｎｍ处吸收
峰值均显著增加。ＭｏＳ２２比 ＭｏＳ２１吸收峰值增加，
可能是由于 ＭｏＳ２含量增加提高了近红外光的吸收
（８０８ｎｍ），从而改善了电子的运动。
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图３　不同样品的ＵＶＶｉｓ光谱

２．４　光热转换性能
　　分别将 ＳＡ和 ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ凝胶处理成 １ｃｍ

３大

小，放置在近红外光源下。光源距离约１０ｃｍ，使用近
红外光（８０８ｎｍ，１Ｗ／ｃｍ２）照射。红外测温仪实时测
量温度，记录并绘制温升曲线。图４Ａ显示，在近红外
光照射下，ＳＡ样品表面温度无明显变化，表明 ＳＡ无
光热转换性能。ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ组表现出明显的温升效
果，但ＳＡ／ＭｏＳ２２比 ＳＡ／ＭｏＳ２１在前 １００ｓ内升温速
率更快，这与纳米光热材料ＭｏＳ２浓度相关，最后两组都
稳定在４６℃，且无明显变化。结果表明，复合二硫化钼
纳米片的凝胶具有良好的光热转换能力。红外热成像

观测样品表面最高温度见图４Ｂ。ＳＡ在近红外光照射
下的最高温度为２１．６℃，ＳＡ／ＭｏＳ２１和 ＳＡ／ＭｏＳ２２的
最高温度为４７．０℃。
２．５　光热抗菌性能
　　通过在近红外光照射ＳＡ、ＳＡ／ＭｏＳ２１和ＳＡ／ＭｏＳ２２

样品评价其抗菌效果。对照组设置为无光照组，细菌

正常生长。对大肠杆菌的杀菌作用见图 ５Ａ，ＳＡ组近
红外光照射前后菌落数无显著差异，说明近红外光单

独照射ＳＡ对细菌生长没有明显抑制作用，且ＳＡ不具
有光热转换特性。未近红外处理的ＳＡ／ＭｏＳ２１和ＳＡ／
ＭｏＳ２２菌落数与 ＳＡ组的菌落数无显著差异，说明 ３
种材料在无光照下本身并无明显的抗菌作用。近红外

光照射处理的 ＳＡ／ＭｏＳ２１和 ＳＡ／ＭｏＳ２２菌落数与无
近红外光处理组的菌落相比几乎消失，说明 ＭｏＳ２在
近红外光照射下的光热作用可以有效杀灭大肠杆菌。

对金黄色葡萄球菌进行同样的处理，得到类似的结果，

见图５Ｂ。表明ＭｏＳ２在近红外波段具有良好的光热转
换能力，ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ水凝胶可通过近红外照射有效抑
制革兰阴性菌和革兰阳性菌的繁殖。

２．６　止血性能
　　基于ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ凝胶多孔结构以及富含钙离子，

２５７ 　　　　　　　　　　　　　　陆军军医大学学报，２０２２，４４（８）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　



推测其具有双重止血效应。因此，本研究构造了大鼠

肝体积缺损损伤模型，评估 ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ凝胶的快速止
血性能。止血典型代表图如图 ６Ａ所示，证实了 ＳＡ／
ＭｏＳ２Ｘ对大鼠肝脏创面有明显止血作用。各组出血时
间统计学检验结果如图 ６Ｂ，ＳＡ／ＭｏＳ２１和 ＳＡ／ＭｏＳ２２
组的出血时间少于 ＳＡ组、空白对照组和 Ｃｅｌｏｘ组

（Ｐ＜０．０１）；ＳＡ组与Ｃｅｌｏｘ组未见明显差别。各组出血
量统计学检验结果如图 ６Ｃ所示，ＳＡ／ＭｏＳ２１和 ＳＡ／
ＭｏＳ２２组的出血量明显少于 ＳＡ组、空白对照组和
Ｃｅｌｏｘ组（Ｐ＜０．０１）；止血时间快的生物材料出血量相
对较少。说明 ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ能有效减少大鼠肝创面出
血的出血量并缩短出血时间。
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Ａ：ＳＡ和ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ水凝胶的温升性能；Ｂ：ＳＡ和ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ水凝胶的红外热成像结果

图４　ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ凝胶的光热转化性能
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图６　大鼠肝体积缺损的止血实验

３　讨论

　　海藻酸钠由于其生物相容性好、低细胞毒性和低
成本等优点被广泛应用于生物材料领域，包括止血材

料、医用敷料等［２，１０－１１］。然而，海藻酸钠及目前基于海

藻酸钠开发的医用敷料的抗菌性能均依赖局部抗生素

释放，这促进了细菌耐药性形成。有报道，海藻酸钠可

以形成水溶胶、薄膜、海绵等形态，与其他具有治疗价

值的高分子聚合物材料如石墨烯、壳聚糖等形成复合

型海藻酸钠敷料，用于不同部位的伤口治疗；如应用氧

化石墨烯包裹在海藻酸钠基质中用于药物传递［１２］、海

藻酸明胶复合纤维用于伤口愈合［１３］。在止血材料领

域，已有报道海藻酸钠接枝多巴胺［１４］、壳聚糖／海藻酸
盐复合物［１５］、海藻酸钠／聚谷氨酸微球复合物［１６］等相

关研究来改善止血效果，但海藻酸钠／二硫化钼复合物
用作光热抗菌止血材料则鲜有报道。ＭｏＳ２作为二维
层状过渡金属化合物中的一员，由于其具有独特的光

催化、光热特性和良好的生物相容性，展示了其作为光

热抗菌功能材料的潜力［１７－１８］；本研究将具有光热抗菌

４５７ 　　　　　　　　　　　　　　陆军军医大学学报，２０２２，４４（８）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　



活性的 ＭｏＳ２纳米片与 ＳＡ结合形成具有光热抗菌活
性和快速止血性能的ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ凝胶，为开发兼具快
速止血和抗菌活性的 ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ功能性新型医用材
料奠定基础。

　　以ＳＡ为模板通过完全快速浸泡氯化钙溶液原位
合成水凝胶是常用的方法之一。此种方法通过正电荷

的钙离子快速交联带负电荷的ＳＡ，从而快速原位合成
水凝胶。即使加入不同浓度 ＭｏＳ２纳米片也对交联速
度无明显影响，理论上有利于赋予材料的新功能。本

研究制备ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ凝胶方法较之前报道的ＳＡ纳米
复合材料的制备更加简化［８］。本研究测试了 ＳＡ／
ＭｏＳ２Ｘ凝胶的理化特性、光热抗菌性能和快速止血性
能。ＳＥＭ结果显示，ＳＡ水凝胶的网络结构排列无序，
孔隙大且密度低；通过两步法获得的 ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ复合
的孔隙大小和密度均显著增强。这主要与纳米尺度的

ＭｏＳ２附着于 ＳＡ表面，形成独特的形态有关，提示
ＭｏＳ２在ＳＡ上的原位合成取得成功。由于 ＭｏＳ２为片
层结构，引入到 ＳＡ表面后，会改变整体的表面形貌，
大大增加其表面粗糙度；在粗糙的表面，由于其表面积

增加，可能利于细菌细胞的黏附，从而有效发挥杀菌和

止血功能。研究表明 ＭｏＳ２光热抗菌较适合的温度为
４５～５０℃。近红外辐射下ＭｏＳ２纳米片诱导的热疗可加
速细胞间谷胱甘肽（ＧＳＨ）的消耗，从而破坏细菌的抗氧
化应激系统［１９］。本研究制备的ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ复合凝胶具
有高效稳定的温升趋势，从而有利于 ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ抗菌
作用的发挥。本研究结果显示：ＳＡ／ＭｏＳ２１和 ＳＡ／
ＭｏＳ２２复合凝胶温度在１２０ｓ升到４６℃，随后几乎稳
定不变。同时，琼脂板菌落也对光照和无光照处理的

常见细菌金黄色葡萄球菌和大肠杆菌表现出明显差

异，证明其良好的抗菌性能，但其机制有待进一步探

讨。本研究制备的 ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ复合水凝胶具有中大
孔结构的三维立体空间结构，该结构有利于提高材料

的止血性能。ＳＡ／ＭｏＳ２１和ＳＡ／ＭｏＳ２２出血时间和出
血量低于单纯ＳＡ组和Ｃｅｌｏｘ组的出血时间和出血量，
提示ＳＡ／ＭｏＳ２２复合凝胶有利于创面止血所需要的
微环境。研究表明作为凝血因子Ⅳ的钙离子会加速凝
血途径级联反应［２０－２２］，ＭｏＳ２表面带负电荷

［４］，这可能

影响整个材料表面电荷，从而促进止血效果，但其具体

机制有待进一步探讨。

　　综上所述，本研究采用简单两步法制备的 ＳＡ／
ＭｏＳ２Ｘ复合凝胶具有良好的 ＭｏＳ２结合稳定性、孔隙
率、光热特性和止血性能，对常见的革兰阴性菌大肠杆

菌和革兰阳性菌金黄色葡萄球菌具有较好的抗菌活

性，同时也是一种较理想的新型止血材料。下一步，我

们将评估ＳＡ／ＭｏＳ２Ｘ复合凝胶的生物安全性、生物相
容性以及降解性、抗菌机制和止血机制等，其将有望成

为新一代高效、安全的多功能生物材料。
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