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摘要：水凝胶是具有亲水性而又不溶于水的，并呈三维网状空间结构的一类高分子材料，具有良好的理化性质和生物学

性质，目前在药物和生物医学领域得到广泛应用。本文将不同水凝胶在抗肿瘤药物的应用上进行了综述，并对其发展进

行展望。 
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ABSTRACT: Hydrogels are widely used in drug and biomedical fields due to their hydrophilicity, moderate, crosslinded, 
branched polymers and excellent physicochemical and biological properties. In this paper, different hydrogels used to antitumor 
drugs were reviewed. In addition, some suggestions for the future application research of hydrogels were given. 
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随着我国人口老龄化趋势的加剧、环境及生

活方式的改变，恶性肿瘤的发病率已呈逐年上升

趋势，肿瘤的治疗备受人们关注[1]。化疗在目前肿

瘤治疗中发挥着重要的作用，化疗药物直接作用

于肿瘤细胞，通过蛋白沉淀、与细胞膜结合、抑

制核酸合成等途径，阻碍肿瘤细胞代谢，诱导其

凋亡[2]。但化疗是一种全身治疗措施，其药物缺乏

肿瘤细胞的靶向性，大部分化疗药物在杀伤肿瘤

细胞的同时也损伤了正常组织细胞，造成全身毒

性反应，而且化疗药物在肿瘤内部不能达到有效

的药物浓度，使化疗药物的抗肿瘤作用不能完全

发挥，导致疗效不理想[3-6]。 

近年来，随着高分子聚合物在药物和生物医

学中的不断发展，将高分子聚合物和药物相结合，

形成药物控制释放体系已经受到来越来越多学者

关注[7-10]。药物控制释放体系不仅能够控制药物的

释放速率，对肿瘤细胞或肿瘤组织产生靶向作用，

维持有效的药物浓度，延长药物作用时间，使化

疗药物更好地发挥抗肿瘤作用，改善了肿瘤化疗

药物治疗的效果[11-13]。水凝胶是近年来发展很快

的一种高分子材料，将药物装载在水凝胶中，并

将水凝胶植入体内，原位形成类组织结构，发挥

应有的生物学物理学作用，使其成为一种药物控

制释放体系，从而大大增强治疗效果，并显著改

善不良反应[14-20]。 

1  水凝胶特性 

水凝胶是线性高分子链通过交联形成三维网

状空间结构，具有杰出吸取水分能力(从自身干重

的 10%到几千倍吸水量)却不溶于水的一类高分子

材料。它具有环境敏感性，良好的生物相容性，

生物可降解和对多种刺激有响应等特点。此外，

水凝胶的表面蛋白和细胞黏附很小，含有的大量

水与充盈有大量水性液体的机体组织非常相似，

柔软、润湿的表面以及与组织的亲和性大大减少

了对人体的刺激。大多数制作水凝胶的材料无毒。

根据对外界刺激的响应，水凝胶可分为普通水凝

胶和智能水凝胶，前者对环境的变化不敏感，后

者受到 pH、温度、光电等影响，凝胶体积及性状

可以发生改变。这些水凝胶目前已广泛应用于组

织工程、药物传输等领域[18, 21-23]。笔者按照智能

水凝胶种类、性质综述了近年来不同水凝胶在肿

瘤药物方面的应用，并对其发展进行展望。 

2  水凝胶的分类及抗肿瘤应用 

目前智能水凝胶应用到抗肿瘤治疗中有很

多，包括温度敏感性水凝胶、pH 敏感性水凝胶、

温度 pH 双敏感性水凝胶、磁场响应性水凝胶等。 
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2.1  温度敏感凝胶在抗肿瘤药物中的应用 

温度敏感性水凝胶是指能随着环境温度变

化，体积发生改变的水凝胶，这种凝胶具有一定

比例的疏水和亲水基团，温度的变化可影响这些

基团的疏水作用以及大分子链间的氢键作用，从

而使凝胶结构改变，发生体积变化。其体积发生

变化的温度称为“低临界相变温度(lower critical 

solution temperature，LCST)”。这类水凝胶低于这

个温度，凝胶在水溶液中溶胀，当温度升高至

LCST 时，凝胶发生收缩。它的这种独特性能可作

为药物载体，在低温条件下与药物结合后注射到

体内，通过体温形成凝胶，使其成为一个药物缓

释系统，这样不仅可以简化医疗手段，同时降低

患者痛苦[24]。 

Cheng 等 [25] 将紫杉醇载入到 PELG-PEG- 

PELG 温敏性水凝胶中，这种水凝胶临界溶解温度

低，在降解后不会产生酸性微环境，此外这种水

凝胶的凝胶性可以被不同疏水或亲水氨基酸的共

聚作用调整，使得这种具有溶胶-凝胶特性的水凝

胶成为一种理想的载药体系。将药物在体外与液

态水凝胶融合，注射到肿瘤组织中，在体温作用

下形成水凝胶并持续释放药物可以超过 21 d。这

种聚合物水凝胶不仅具有良好的生物相容性，明

显延长药物持续释放时间，还可以有效抑制肿瘤

的生长，并且没有明显的全身不良反应。 

Liu 等[26]制备了含有阿糖胞苷的 PLGA-PEG- 

PLGA 温敏性水凝胶。此水凝胶由聚己丙酰胺和聚

乳酸聚合而成，这种嵌段共聚物是温敏水凝胶中

的一种，利用温敏性水凝胶特性，将药物在体外

与液态水凝胶融合，注射到肿瘤组织后，在体温

作用下将药物包裹成凝胶，持续将药物传递到目

标区域可以超过 10 d，同时增加了药物对组织的

渗透性。 

Chen 等[27]通过将平阳霉素装载在壳聚糖/甘

油磷酸钠(CS/GP)温敏性水凝胶上。这种具有壳聚

糖和甘油磷酸钠、可在中性条件下保持稳定的溶

液状态，为该系统加载蛋白质类的药物甚至活的

细胞提供了便利条件，而且具有温度敏感性，可

以形成一个局部药物缓释体系。在室温下将药物

与液态水凝胶融合，并将其注射到体内，在体温

条件下形成凝胶，当注射到血管中，这种半固体

栓塞可以闭塞血管，减少对目的组织的营养，并

持续延长释放平阳霉素(体外 12 d，体内 18 d)，达

到一个有效的药物浓度。将这类给药方式用于肿

瘤的治疗，不仅可以通过栓塞血管减少肿瘤组织

的营养，还能提高药物对肿瘤的药效，同时也减

少了其他正常组织的不良反应，是一种理想的治

疗方式。 

Cheng 等[28]将顺铂与聚(N-异丙基丙烯酰胺)-

羧甲基壳聚糖水凝胶结合。聚(N-异丙基丙烯酰胺)

是一种典型的温度敏感聚合物，在温度的控制下

水凝胶发生溶胀和收缩反应；羧甲基壳聚糖具有

良好的水溶性、成膜性和极强的重金属螯合能力。

将二者结合形成的水凝胶具有良好的大孔结构与

溶胀能力，这种无毒、具有生物相容性的水凝胶

不仅可以避免顺铂不良反应，作为载体还可以将

药物输送到靶区域，并持续释放顺铂超过 16 d。 

此类水凝胶与不同肿瘤药物结合的研究也很

多，利用温度敏感性不仅可以靶向地将药物传输

到目标区域，形成一个药物的存储中心，稳定、

持续地释放药物到目的组织中，提高靶组织药物

浓度，增加药效，同时减少了其他正常组织器官

的药物毒性。如 Soni 等[29]将依托泊苷装载到泊咯

沙姆；Chang 等 [30]将托泊替康嵌入 PLGA-PEG- 

PLGA 温敏性水凝胶上等等都取得了理想的结果，

这些都为温敏性水凝胶的应用带来了新的方法。 

2.2  pH 敏感性水凝胶在抗肿瘤药物中的应用 

pH 敏感性水凝胶是指水凝胶体积随外界环境

pH 值、离子强度变化而变化的高分子凝胶。这类

凝胶中含有大量易水解或质子化的酸、碱基团，

如羧基和氨基。这些基团的解离受外界 pH 的影

响，当外界 pH 变化时，这些基团的解离程度相应

改变，造成内外离子浓度改变，另外这些基团的

解离还会破坏凝胶内相应的氢键，使凝胶网络的

交联点减少，造成凝胶网络结构发生变化，引起

水凝胶溶胀度的变化。利用这种性质可以方便地

调节和控制凝胶内药物的扩散和释放速率[31]。  

Sun 等[32]通过将丙烯酸嫁接到半纤维素，形成

半纤维素 pH 敏感性水凝胶。半纤维素是由几种不

同类型的单糖构成的异质多聚体，具有无毒、生

物可降解性、亲水性、高物质渗透性及良好的智

能回弹性等优点。这种水凝胶可以在 pH 1.5 时吸

收水分，在 pH 7.4~10 时候将其释放出来。阿司匹

林在近年的研究中发现，可通过抑制环氧合酶，

诱导一氧化碳合酶，抑制亚硝酸盐介导的 DNA 损

伤，降低生存素，抑制核转录因子，蛋白酶体以
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及钙激活中性蛋白酶体基因的表达等机制发挥抗

肿瘤作用[33]。将阿司匹林装载到半纤维素水凝胶

后发现，在 pH 7.4 的环境下，85%的药物可以持

续释放达 5~6 h。叶青等[34]利用自由基聚合成功制

备了一系列丙烯酸和丙烯酰胺共聚接枝半纤维素

水凝胶。将阿司匹林与其结合后发现，药物在模

拟胃液中的释药速率较慢，而在模拟肠液中的释

药速率明显快于模拟胃液，释放时间为 12 h 时，

其累积释药率最大能达到 90%左右，显示出优异

的缓释性。 

Islam 等[35]将壳聚糖、聚乙烯醇在正硅酸乙酯

反应下生成壳聚糖-聚乙烯醇 pH 敏感性水凝胶。

壳聚糖水凝胶是一种可以被体内酶代谢、具有良

好的生物相容性、可降解性以及组织黏附性的高

分子物质且具有 pH 敏感性，是一种新型药物载

体。但是壳聚糖水凝胶脆性大，力学性能欠佳，

限制了其应用；聚乙烯醇是一种用途相当广泛的

无毒、水溶性高分子聚合物，二者结合后，可以

改善水凝胶凝胶力学性能与溶胀性等性能；地塞

米松与其他糖皮质激素一样，具有抗炎、抗内毒

素、增强应激反应等药理作用，目前应用于一些

激素依赖肿瘤中。将地塞米松装载到此水凝胶后

发现，当 pH 6.8 时，90.6%药物可以从水凝胶中持

续释放超过 7 h。同样的，Islam 等[36]将阿司匹林

装载到壳聚糖-聚乙烯醇水凝胶中也发现，在 pH 

6.8 时，83.25%药物可以从水凝胶中释缓慢放出来

超出 7 h。 

此外，Wang 等[37]先将地塞米松磷酸嵌入分子

印迹聚合物纳米微球中，再将这个聚合物装载在

一种 pH 温敏性水凝胶上，使其成为一种可以抑制

炎症反应的生物传感器。由于炎症反应可以导致

酸性坏境，这种 pH 敏感性水凝胶可以在 pH 

6.0~7.4 时快速释放出药物，达到抑制炎症的作

用，这种不同的方法都为 pH 敏感性水凝胶在抗肿

瘤药物的应用上带来了新的思路。 

2.3  温度-pH 双敏感性水凝胶在抗肿瘤药物中的

应用 

随着水凝胶技术的发展和人们对于药物缓控

释精密度要求的不断提高，多重敏感性水凝胶受

到了越来越多的关注。特别是兼具温度和 pH 双敏

感性水凝胶。温度和 pH 值是生理、生物和化学系

统中的 2 个重要因素，并且这 2 个因素容易被控

制。温度-pH 双敏感性水凝胶由温度敏感和 pH 值

敏感 2 个部分的亲水性聚合物网络组成，制备这

种凝胶的材料通常为 2 种及以上的单体或聚合物，

一种对温度有响应，而另一种对 pH 值有响应。 

Huynh 等[38]将苯丁酸氮芥装载在四臂聚乙二

醇-聚氨基甲酸酯聚合物水凝胶中。聚乙二醇是一

种 pH 中性、无毒、水溶性良好的亲水聚合物；聚

氨基甲酸酯也是一种具有良好亲水性和生物兼容

性的聚合物，且随环境温度及 pH 的变化发生可逆

性的膨胀-收缩的一种水凝胶。通过加成聚合反应

将二者合成为嵌段共聚物，将得到的共聚物和药

物一起溶于水溶液，通过聚合物的交联将药物包

埋在聚合物内。随后注射到目标组织内部或周边，

受到体温和 pH 的影响(37 ℃，pH 7.4)后，形成不

流动的凝胶吸附在组织上，随后水凝胶中的药物

以自由扩散的形式向外恒速释放超过 14 d，随后

水凝胶逐步溶解。 

Seo 等[39]制备出载有粒细胞-巨噬细胞集落刺

激因子与环磷酰胺的壳聚糖水凝胶。壳聚糖水凝

胶是一种可以被体内酶代谢、具有良好的生物相

容性、可降解性以及组织黏附性的高分子物质。

它的作用原理是将壳聚糖完全溶解后，将药物添

加到溶液中，并吸附在壳聚糖上，通过注射器，

将混合液传输到肿瘤组织内部，在体温和生理

pH(37 ℃，pH 7.4)作用下形成水凝胶。随后药物从

水凝胶中不断解吸释放到肿瘤组织可以超过 7 d，

随后水凝胶逐渐被体内酶清除。这种药物传输的

方式不仅增加药物对肿瘤细胞的靶向性，提高了

药物对肿瘤细胞的杀伤作用。与粒细胞-巨噬细胞

集落刺激因子连用还可以引起肿瘤特异性 CD8+ T

细胞的免疫反应，从而增强机体抗肿瘤免疫力，

引起肿瘤细胞凋亡，肿瘤消退，并且没有严重的

系统毒性。 

Lo 等[40]将表柔比星装载在普朗尼克-聚丙烯

酸 pH、温度敏感性水凝胶上。普朗尼克具有无毒、

无刺激、无免疫原性、可溶于体液、温度敏感性

等优点；而聚丙烯酸也具有良好的生物黏附性，

且具有优越的反应性能及其特有的 pH 敏感性，二

者结合后成为一种理想的药物缓释体系。将药物

在体外与液态水凝胶融合，通过口服混合液后，

在体内温度、pH 值分别达到 37 ℃、6.8 时形成凝

胶。这种具有良好的胶凝时间、生物黏附、可降

解的水凝胶，可以将药物传递给与之凝胶条件相

似的结肠，并在肠道至少保留 12 h，持续释放出
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药物。 

Huynh 等[41]制备出由聚-氨基甲酸酯与聚乙

二醇组成的 pH、温度敏感性水凝胶，并将阿霉素

嵌入其中。聚乙二醇是一种水溶性高、无毒、生

物相容性好、易结晶的生物医学和药学材料；聚

-氨基甲酸酯是一种无毒、有良好的物理交联结

构、同时具有良好的温度敏感性的阳离子聚合

物。二者结合后形成一种无毒、降解率低、同时

具有 pH-温度敏感性的有前景的药物缓释系统。

药物在体外与聚合物水溶液混合，注射到体内

后，在生理条件下(体温 37 ℃，pH 7.4)快速形成

凝胶，随后逐步释放出药物可达 5 周。 

这种水凝胶受到温度与 pH 双重刺激，更能

适应人体体液这种复杂的环境。此外应用 2种及 2

种以上的材料，通过它们之间相互作用，不仅可

以提高水凝胶的机械强度，增加生物黏附性，还

能提升缓控释精密度，是一种很有前景的药物缓

释载体。 

2.4  磁场敏感性水凝胶在抗肿瘤药物中的应用 

磁场敏感性水凝胶是一类具有良好磁场响应

特性的聚合物-无机磁性粒子复合材料。赋予水凝

胶磁场响应特性的功能组分多为无机磁性粒子，

最常见的有 Fe3O4、-Fe2O3 等金属氧化物 CoFe2O4

以及等铁酸盐类物质[42]。它的原理是将药物与磁

性粒子包埋在凝胶骨架中，通过外加磁场(铁磁材

料被加热而使凝胶的局部温度上升，导致凝胶膨

胀或收缩)使药物脉冲释放。外加磁场的强度和频

率、共聚物的组成、磁性粒子的磁强度和方向性

等均可影响药物释放速度[43]。 

Liu等[44]研究了化学交联的明胶/Fe3O4磁场响

应性凝胶对药物的缓释作用，他将维生素 B12 载入

其中。维生素 B12 作为辅酶参与了嘌呤和嘧啶的合

成，它们的不平衡可能影响核酸代谢，并且造成

DNA 的合成与修复障碍，进而参与了致癌的过程，

提高组织维生素 B12 浓度可预防肿瘤的发生[45]。将

药物与聚乙烯醇、Fe3O4 磁性粒子通过冻融循环混

合后，在体外实验发现，在没有外加磁场时，凝

胶体系中的磁性粒子之间没有相互作用，凝胶的

孔径和孔隙率都较大，药物的释放速率较快，而

应用外磁场后，磁性粒子由于彼此之间的相互作

用而发生聚集，导致聚合物网链运动，凝胶网络

的孔径和孔隙率减小，药物的扩散受到阻滞，减

慢了药物的释放。  

Zhang 等[46]在对膀胱癌的研究中发现，将卡介

苗装载到由壳聚糖、-甘油磷酸钠和 Fe3O4 组成的

磁性温敏水凝胶，可以增强药物的靶向性，延长

药物的释放，最终提高抗肿瘤的作用。卡介苗通

过局部免疫起到抗肿瘤作用，目前在膀胱癌中有

很好的疗效；壳聚糖-甘油磷酸钠是一种可降解、

无毒、孔径大的可注射温度敏感性水凝胶，是目

前很有前景的一种药物传输体系。将药物在体外

与液状水凝胶混合后，注射到膀胱后，通过体外

磁场作用于水凝胶中的磁性粒子，将注射到膀胱

的液体水凝胶引导到特定区域，并在体温的作用

下形成凝胶。药物在之后的 48 h 中持续释放出来，

随后水凝胶被降解。这种载有卡介苗的磁性温度

敏感性的水凝胶相比于直接注射药物的形式，明

显延长了药物在膀胱停留时间，增强了药物的抗

肿瘤作用。 

魏亚超等 [47]制备了含磁性纳米粒的 PLGA- 

PEG-PLGA 温敏水凝胶，并将曲克芦丁嵌入其中。

磁流体是指经表面活性剂处理的磁性纳米粒子均

匀分散在基液中形成磁性胶体溶液。在交变磁场

中磁流体会吸收磁场的能量而产热，目前已被用

于肿瘤的热疗研究。纳米级的磁流体不仅产热性

能稳定，生物相容性较好，而且急性毒性低；

PLGA-PEG-PLGA 这种三嵌段共聚物是温敏水凝

胶中的一种，它可以在体内自行降解并具有良好

的生物相容性。将药物和纳米级的磁流体在体外

与液体状水凝胶混合，注射到体内后，通过体外

交变磁场可以使磁性温敏水凝胶升温并达到相变

温度而发生相变，当撤去交变磁场后，温度下降，

磁性温敏水凝胶又可重新恢复到原来的溶液状

态。这样就可以在体外通过交变磁场控制磁性温

敏水凝胶的温度来控制水凝胶的收缩与溶胀，进

而控制药物的释放，使其按照患者的病情需要进

行脉冲式释放。 

磁场敏感性水凝胶由于独特的磁场响应特

性，作为药物传输系统具有良好的应用前景。但

是这类水凝胶的研究目前还处于初步阶段，水凝

胶的结构均匀性、快速响应特性、物理化学稳定

性等还需要进一步完善。 

2.5  其他水凝胶在抗肿瘤药物中的应用 

闫宏吉[48]等将透明质酸和Ⅳ型胶原中的活性

肽段通过化学交联的方法制备出可注射的水凝

胶，并将 nodal 受体 cripto-1 的封闭抗体接枝到水
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凝胶的骨架上。这种以源自胚胎微环境中的透明

质酸分子为基本骨架材料构建的可注射水凝胶系

统具有可控的力学性能、通透性良好、疏松多孔

结构等特点，而且不损伤正常的组织器官，并能

在肿瘤组织局部形成逆转肿瘤的微环境。将液态

凝胶注射到小鼠肿瘤部位后，在瘤体内固化形成

不溶的胶体，局部形成逆转肿瘤的微环境，促进

细胞凋亡，降低细胞侵袭，显示出杰出的抗肿瘤

效果，在注射后 10 d 水凝胶逐步降解。这种类型

的水凝胶为肿瘤的治疗开辟了新的途径。 

王慧等[49]对壳聚糖水凝胶研究发现，这类水

凝胶本身对肿瘤在体内外的生长具有一定抑制作

用。壳聚糖水凝胶是一种可以被体内酶代谢、具

有良好的生物相容性、可降解性以及组织黏附性

的高分子物质，但壳聚糖在水中的溶解性差，且

在酸溶液中不稳定，这在很大程度上限制了它的

应用。然而壳聚糖基水凝胶可以改善壳聚糖在液

体环境中的稳定性，并且表现出对温度或 pH 的敏

感性。通过实验证明凝胶能轻微抑制肿瘤细胞的

体外生长，提高荷瘤小鼠免疫器官指数和细胞因

子水平，显著抑制荷瘤小鼠体内肿瘤组织的生长。

这种本身具有抗肿瘤药物特性的水凝胶，可能会

使凝胶系统在抗肿瘤的治疗中发挥重要的角色。 

Koehler 等[50]装载地塞米松在含有马来酰亚

胺的水凝胶中，并通过狄尔斯-阿尔德反应控制药

物的释放。这种利用狄尔斯-阿尔德反应制备的聚

合物，不需要催化剂，也不生成副产物，且水溶

液对该反应有促进作用，该反应特别适合于水凝

胶的合成。将载有药物的水凝胶用于人间充质干

细胞，发现受到狄尔斯-阿尔德反应控制后，药物

可以持续释放至靶区域超过 21 d，释放的药物浓

度非常利于成骨细胞的分化。这种方式为我们将

地塞米松用于骨肿瘤的治疗带来了新的思路。 

Moysan 等[51]制作了一种具有纳米颗粒结构

的水凝胶，他先将吉西他滨密封在脂质纳米胶囊

中，随后通过脂质纳米胶囊的浓度自发形成凝胶，

其凝胶反应迅速不需要模板或凝胶因子。将药物

装载在这类水凝胶中，可以通过注射的方式将载

有药物的纳米颗粒传递到肿瘤组织，在其内部或

周边自发的形成水凝胶，药物可持续释放对肿瘤

细胞造成杀伤超过 1 周，并逐步溶解。这种方式

为吉西他滨的应用提供了新的途径。 

其他类型如葡萄糖响应性水凝胶、蛋白基水

凝胶、光敏感性水凝胶在药物的传输中也发挥着

重要作用。这些通过不同刺激引起水凝胶变化、

最终达到控制药物释放的凝胶体系，目前仍然有

许多要解决的问题，比如在人体复杂环境中，这

些水凝胶受到刺激后的响应时间长短、机械强度

强弱、降解途径及产物对人体有无危害等等。随

着研究的不断进展，相信这些在今后的肿瘤治疗

中可能会有更新的突破。 

以上凝胶分类及应用整理见表 1。 

表 1  不同水凝胶在抗肿瘤药物中的应用 

Tab. 1  The application of different hydrogels in anti-cancer drugs 
响应类型 聚合物基质 药  物 持续时间 参考文献 

pH 敏感性 半纤维素接枝聚丙烯酸 阿司匹林 12 h [34] 

 壳聚糖-聚乙烯醇 地塞米松/阿司匹林 7 h [35] 

 聚丙烯酸 泼尼松龙 5 h [52] 

温度敏感性 聚丙位己内酯谷氨酸 紫杉醇 21 d [25] 

 壳聚糖/甘油磷酸钠 平阳霉素 18 d [27] 

 聚乳酸共聚物 阿糖胞苷 10 d [26] 

 聚(N-异丙基丙烯酰胺)-羧甲基壳聚糖 顺铂 16 d [28] 

pH-温度敏感性 四臂聚乙二醇-聚氨基甲酸酯 苯丁酸氮芥 14 d [38] 

 普朗尼克-聚丙烯酸 表柔比星 12 h [40] 

 聚-氨基甲酸酯/聚乙二醇 阿霉素 35 d [41] 

磁场敏感性 壳聚糖/-甘油磷酸钠/Fe3O4 卡介苗 48 h [46] 

葡萄糖敏感性 丙烯酰胺与葡萄糖烯丙基酰胺 阿司匹林 8 h [53] 

电场敏感性 聚吡咯/聚乳酸共聚物 柔红霉素 7 d [54] 

 

3  总结与展望 

恶性肿瘤已经成为全世界人类最大的致死原

因，发病率与死亡率均呈持续上升趋势。化疗药

物由于缺乏靶向性，产生严重的不良反应限制了

其在临床的应用。随着高分子聚合物的不断发展，

水凝胶作为一种高分子材料用于药物传输已经获

得长足的进步，将化疗药物与之结合已经成为目

前肿瘤防治的热点之一。但是将载药水凝胶用于
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临床仍然有许多需要改进的地方。首先，一些水

凝胶制作工艺复杂，制作过程繁琐，并不利于大

规模生产，如水凝胶的制作过程需不断的加入不

同类型、剂量的交联剂，大量生产时，这些溶剂

能否分布均匀？有些水凝胶则需要反复冻融等也

为水凝胶的制备带来了难题；其次，制作水凝胶

过程中需要使用一些有机溶剂或交联剂，如硼酸、

环氧氯丙烷、重金属盐等，这些添加剂反应不完

全而残留在体内对人体可能会产生毒害作用，而

且水凝胶在体内分布、降解途径及降解产物对组

织器官的影响，目前还不清楚，还需要进一步的

探索；再次，不少水凝胶材料存在性能不稳定、

响应速率慢、生物降解、生物相容性差和机械强

度差等缺点；此外，水凝胶的消毒也将会是我们

面临的难题。因此，在今后的研究中需要不断探

索解决这些问题，使水凝胶作为抗肿瘤药物载体

更好地应用于临床，为治疗恶性肿瘤做出贡献。 
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头孢西丁为头霉素抗菌药物，其抗菌作用类似

于二代头孢菌素，说明书和文献报道不良反应有消

化道反应(肠炎、恶心等)、血液系统反应(血栓性

静脉炎、血细胞减少)以及过敏反应(皮疹、瘙痒、

呼吸困难、嗜酸性粒细胞增多等)，实验室检查异

常(一过性转氨酶及胆红素升高等)。以“cefoxitin 

and liver injury”、“cefoxitin and DILI”为检索词

检索 PubMed 数据库，1989 年 Takegosh 等报道头

孢西丁的过敏反应可致轻度肝功能障碍，未检索

到头孢西丁引起 DILI 的相关报道。以“头孢西丁

钠和肝损伤”、“头孢西丁钠和药物性肝损伤”为

检索词检索中国知网(CNKI)期刊全文数据库、万

方数据、维普期刊资源整合服务平台等，均没有

检索到头孢西丁钠引起 DILI 的相关报道。以相同

方式检索其他头霉素类药物，未见其他头霉素类

药物致 DILI 的报道。相较于头霉素类药物，其他

头孢菌素类药物致 DILI 的报道比较多见，如江红

接报道头孢哌酮舒巴坦钠，邵晓冬等报道头孢氨

苄，陈英杰等报道头孢拉定，张俊忠等报道头孢

曲松等。 

本病例提醒临床医师，需关注头孢西丁钠引

起的 DILI，用药过程中严密观察病情变化，一旦

发现患者出现 DILI 后及时停用药物，并给予保肝

治疗，且用药前需详细询问患者过敏史，对头孢

类过敏者禁用。本例患者停用头孢西丁钠后积极

保肝治疗，患者疾病好转。 
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