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摘要:利用三相微流控技术制备聚乳酸－羟基乙酸共聚物(ＰＬＧＡ)微球ꎬ并探索微球对水溶性药物的载药量和包封率的影

响ꎮ 结果表明ꎬ三相微流控技术制备的 ＰＬＧＡ 微球大小均一ꎬ平均粒径约为 ４９ μｍꎮ 随着内水相模型药物浓度的增加ꎬ在保持

微球形貌和尺寸均一的前提下ꎬ载药量能增加到 １０􀆰 ９１％ꎬ而药物的包封率仍然维持在 ９６％以上ꎮ 在 ＰＬＧＡ 油相中加入油溶性

药物ꎬ不影响 ＰＬＧＡ 微球对水溶性药物的载药量和包封率ꎬ说明 ＰＬＧＡ 微球具有优异的载药性能ꎮ
关键词:ＰＬＧＡ 微球ꎻ微流控法ꎻ载药量ꎻ包封率
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　 　 载药微球是一种由 １ 个或多个可混溶的聚合物

连续相组成的均相结构ꎬ药物溶解或分散在成球材

料中形成微小球形或者类球形微粒ꎬ其粒径范围一

般在 １~２５０ μｍꎬ可以通过口服、注射等使用ꎮ 与普

通剂型相比ꎬ载药微球可以提高药物的稳定性及利

用率ꎬ达到缓释和靶向治疗等优点ꎬ从而提高药物的

疗效ꎬ降低药物的不良反应和延缓给药的周期ꎬ提高药

物的顺应性ꎬ避免多次给药给病人带来的痛苦[１－４]ꎮ
载体材料的选择对微球的临床应用至关重要ꎮ

聚乳酸－羟基乙酸共聚物[ ｐｏｌｙ( ｌａｃｔｉｃ －ｃｏ －ｇｌｙｃｏｌｉｃ
ａｃｉｄ)ꎬＰＬＧＡ]是由 ２ 种单体－乳酸和羟基乙酸聚合

而成的一种可降解高分子化合物ꎬ具有良好的生物

相容性和生物可降解性ꎬ并且通过了 ＦＤＡ 认证ꎬ可
作为药物载体应用于人体[５－８]ꎮ

微球的药物负载能力是决定其应用价值的一个

重要性能参考指标ꎮ 药物的负载情况则与微球的制

备方法紧密相关ꎮ ＰＬＧＡ 微球的主要制备方法有:
乳化 /溶剂挥发法[９]、喷雾干燥法[１０]、超临界 ＣＯ２

法[１１]以及微流控法[１２－１５] 等ꎮ 不同的制备方法所得

到的 ＰＬＧＡ 微球除了形貌和尺寸上的差异ꎬ主要的

表现在对药物的负载性能上的差异ꎮ 笔者利用微

流控技术制备 ＰＬＧＡ 微球ꎬ重点探索 ＰＬＧＡ 微球的

载药性能ꎬ从而为其今后的应用提供更多的参考

信息ꎮ

１　 原料与方法

１􀆰 １　 仪器与试剂

ＰＬＧＡ(１００ ｇ ＰＤＬＧ ５０１０)ꎬＣｏｒｂｉｏｎ Ｐｕｒａｃ 公司

􀅰０２１􀅰
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生产ꎻ聚乙烯醇(ｐｏｌｙｖｉｎｙｌ ａｌｃｏｈｏｌꎬＰＶＡ)ꎬ美国 Ｓｉｇｍａ
公司生产ꎻ二氯甲烷ꎬ分析纯ꎬ国药集团生产ꎻ亚甲基

蓝(ＭＢ)ꎬ麦克林生物化学有限公司生产ꎻ尼罗红

(ＮＲ)ꎬ美国 Ｓｉｇｍａ 公司生产ꎮ Ｈａｒｖａｒｄ Ａｐｐａｒａｔｕｓ
Ｐｕｍｐ１１ Ｅｌｉｔｅ 型微量注射泵ꎻＰ－９７ 型拉管仪ꎬＳｕｔｔｅｒ
公司生产ꎻＮｏｖａ Ｎａｎｏ ＳＥＭ ４５０ 型场发射扫描电镜ꎬ
日本 ＦＥＩ 公司生产ꎻ紫外分光光度计 ( ＵＶ２５５０)ꎬ
ＳＨＩＭＡＤＺＵ 型ꎬ日本生产ꎮ
１􀆰 ２　 ＰＬＧＡ 载药微球的制备

采用玻璃毛细管制备微流控装置微通道ꎮ 首

先ꎬ用 Ｐ －９７ 型拉管仪将圆形玻璃毛细管拉制成 ３
段ꎬ两端短中间长ꎬ拉制结束后ꎬ将中间长的玻璃毛

细管沿中间位置截成两段ꎬ得到的毛细管均有一端

直径为 １０ μｍ 的锥形口ꎬ然后用砂纸将其中一个短

的玻璃毛细管的锥形口磨成装置内相管口直径

(Ｄｏ)为 １００ μｍ 左右ꎬ另一个相对较长的玻璃毛细

管磨成前一个管径大小的 ３ 倍ꎮ 将玻璃方形管裁成

２~３ ｃｍꎬ用胶水固定到载玻片上ꎻ将磨好吹净的毛

细管分别从已固定好的方形管左右两端插入ꎬ两管

管口距离约为较小的管口直径的距离(１００ μｍ)ꎬ各
管水平中心线对齐后用胶水固定晾干ꎬ然后分别固

定 ３ 个点胶针头ꎬ即得三相微流控装置ꎮ
利用去离子水作为三相微流控的内水相(Ｑｉ)ꎬ

质量分数 ０􀆰 ６％ ＰＬＧＡ 的二氯甲烷溶液作为中间油

相(Ｑｍ)ꎬ质量分数 ２％的 ＰＶＡ 水溶液作为外水相

(Ｑｏ)ꎬ分别用注射器吸取后ꎬ固定于 ３ 台微量注射

泵上ꎬ并利用 ＰＥ 管分别连接ꎮ 设置微量注射泵流

速分别为 １、２ ｍＬ / ｈ 和 ６ ｍＬ / ｈꎬ即 Ｑｉ、Ｑｍ 和 Ｑｏꎬ即
可在通道内形成 Ｗ/ Ｏ / Ｗ 型 ＰＬＧＡ 液滴ꎬ然后将配

制好的 ０􀆰 ５％ ＰＶＡ 水溶液作为收集液收集制备的液

滴ꎮ 收集完毕后ꎬ以 ２５０ ｒ / ｍｉｎ 磁力搅拌挥发溶剂ꎮ
然后通过反复离心(５ ０００ ｒ / ｍｉｎ)和蒸馏水清洗(５
次)ꎬ除去残留 ＰＶＡ 后ꎬ冷冻干燥即得 ＰＬＧＡ 微球ꎮ

重复上述制备过程ꎬ将内水相去离子水换成 ４
组不同浓度的亚甲基蓝水溶液ꎬ即以亚甲基蓝作为

模型药物ꎮ 得到 ４ 组亚甲基蓝与 ＰＬＧＡ 质量比为

０􀆰 ５ ∶７９、２􀆰 ５ ∶７９、５ ∶７９、１０ ∶７９ 的载药微球ꎮ 同理ꎬ在
保持上述相同亚甲基蓝与 ＰＬＧＡ 质量比的前提下ꎬ
中间相混入一定含量的尼罗红ꎬ即以尼罗红作为油

溶性药物ꎬ得到 ＰＬＧＡ 和尼罗红的二氯甲烷溶液作

为中间油相ꎬ再重复微球的制备过程ꎬ得到 ４ 组载药

微球并与上述 ４ 组进行对比ꎮ

１􀆰 ３　 分析与测试方法

１􀆰 ３􀆰 １　 微球形貌观察和粒径分析

　 　 利用三目体视显微镜(ＸＴＬ－Ｔ２ 型ꎬ上海严峰精

密仪器有限公司生产)观察微流控方法制备形成的

ＰＬＧＡ 微液滴ꎬ并分析其尺寸分布ꎮ
将适量干燥所得 ＰＬＧＡ 微球样品置于扫描电镜

托的导电胶上ꎬ喷金处理后ꎬ在合适的电子强度下拍

摄扫描其电子显微镜(ｓｃａｎｎｉｎｇ ｅｌｅｃｔｒｏｎ ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｅꎬ
ＳＥＭꎬＴｏｋｙｏꎬＪａｐａｎ)图ꎬ观察微球表面形貌和尺寸规

整度ꎮ
根据所得光学显微镜图像和 ＳＥＭ 图ꎬ分别选取

１００ 个 ＰＬＧＡ 微乳液样品和 ４００ 个 ＰＬＧＡ 微球样品ꎬ
利用 Ｎａｎｏ Ｍｅａｓｕｒｅｒ 软件进行粒径分析ꎬ再用 Ｏｒｉｇｉｎ
软件绘制出粒径分布图ꎮ 计算微球的平均粒径

(Ｄ０)、标准差(σ)和微球的离散系数(ＣＶ)ꎮ
１􀆰 ３􀆰 ２　 载药 ＰＬＧＡ 微球的载药量和包封率的测量

配制亚甲基蓝的水溶液ꎬ以质量浓度梯度为

０􀆰 ５、１􀆰 ０、２􀆰 ０、４􀆰 ０ μｇ / ｍＬ 和 ８ μｇ / ｍＬ 作为标准溶

液ꎬ通过紫外分光光度计 ( ＵＶ２５５０ꎬ ＳＨＩＭＡＤＺＵꎬ
Ｊａｐａｎ)测量其吸光度ꎬ建立其标准曲线的线性回归

方程ꎬ其中亚甲基蓝的最大吸收波长在 ６６４ ｎｍꎮ
利用紫外分光光度计 ( ＵＶ２５５０ꎬ ＳＨＩＭＡＤＺＵꎬ

Ｊａｐａｎ)检测载药微球中模型药物亚甲基蓝的含量ꎬ
具体方法:称取一定量干燥后的载药微球样品溶于

１ ｍＬ 的二氯甲烷中ꎬ静置 ３０ ｍｉｎꎬ然后加入 ５ ｍＬ 甲

醇萃取亚甲基蓝ꎬ ３０ ｍｉｎ 后离心 ( ８ ０００ ｒ / ｍｉｎꎬ
１０ ｍｉｎ)ꎬ提取上清液ꎬ在室温下干燥ꎬ再用去离子水

溶解ꎬ然后在 ６６４ ｎｍ 的波长下测量亚甲基蓝的吸光

度ꎬ通过亚甲基蓝的标准曲线的线性回归方程得到

其浓度ꎬ所有实验重复 ３ 次ꎬ结果以平均值±标准差

表示ꎮ 其中亚甲基蓝的包封率(ＥＥ)和载药量(ＤＬ)
的计算式分别为:

ＥＥ(％) ＝ (ＭＲ /ＭＴ) × １００％
ＤＬ(％) ＝ (ＭＲ /ＭＰ) × １００％

其中:ＭＲ 为载药微球中模型药物亚甲基蓝实际测

量的质量ꎻＭＴ 为载药微球中模型药物亚甲基蓝的理

论质量ꎻＭＰ 为载药微球总质量ꎮ

２　 结果与讨论

２􀆰 １　 ＰＬＧＡ 微液滴光学显微镜图及粒径分析

三相微流控制备的 ＰＬＧＡ 微乳液光学显微镜图

如图 １(ａ)所示ꎮ 由图 １(ａ)可以看出ꎬＷ / Ｏ / Ｗ 乳液

均为球形的乳液滴ꎬ且乳液滴的状态十分稳定ꎮ 利

用 Ｎａｎｏ Ｍｅａｓｕｒｅｒ 软件统计出的 ＰＬＧＡ 微乳液液滴

􀅰１２１􀅰
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的尺寸分布情况如图 １(ｂ)所示ꎮ 由图 １(ｂ)可以得

出ꎬ微乳液液滴的平均尺寸为 ２６７􀆰 ２３ μｍꎬ且尺寸分

布很窄ꎬ液滴的 ＣＶ 为 １􀆰 ５６％ꎬ远远小于 ５％ꎬ说明

ＰＬＧＡ 微乳液(Ｗ / Ｏ / Ｗ)液滴呈单分散分布ꎮ

(ａ)光学显微镜图

(ｂ)孔径分布

图 １　 ＰＬＧＡ 微乳液滴光学显微镜图及粒径分布

２􀆰 ２　 ＰＬＧＡ 微球的微观形貌和粒径分布

ＰＬＧＡ 微球的 ＳＥＭ 图如图 ２( ａ)所示ꎮ 从图 ２
(ａ)中可以看出ꎬ干燥后的 ＰＬＧＡ 微球大小均一ꎬ颗
粒间没有粘连ꎬ具有优良的分散性且球形圆整度极

好ꎮ 对图 ２(ａ)选取 ４００ 个微球进行粒径分析ꎬ可得

到 ＰＬＧＡ 微球的粒径分布如图 ２(ｂ)所示ꎮ 通过统

计分析ꎬ可得出微球平均粒径为 ４９􀆰 ０４ μｍꎬ其中粒

径主要分布在 ４６~５１ μｍ 之间ꎬ约占 ９５􀆰 ２％ꎬ计算得

到的离散系数 ＣＶ 为 ３􀆰 ８３％ꎬ说明三相微流控装置

制备的 ＰＬＧＡ 微球的粒径的离散程度很小ꎮ

(ａ)ＳＥＭ 图

(ｂ)粒径分布

图 ２　 ＰＬＧＡ 微球的 ＳＥＭ 图及粒径分布

２􀆰 ３　 负载亚甲基蓝的 ＰＬＧＡ 微球的药物装载率及

包封率的测量

通过改变水溶性药物在内水相的浓度考察用微

流控方法制备的 ＰＬＧＡ 微球的载药量以及药物负载

效率ꎮ 设置亚甲基蓝与 ＰＬＧＡ 的质量比为 ０􀆰 ５ ∶７９、
２􀆰 ５ ∶７９、５ ∶７９、１０ ∶７９ꎬ以同样操作得到不同 ＰＬＧＡ 载

药微球ꎬ结果发现ꎬ在上述实验操作范围获取的

ＰＬＧＡ 微球能维持过程中原有的稳定性ꎬ且微球的

稳定性和形貌不变ꎮ 因此ꎬ进一步对干燥后的微球

进行包封率和载药量的测量ꎬ结果如表 １ 所示ꎬ由表

１ 中可以看出ꎬ４ 组中负载亚甲基蓝的 ＰＬＧＡ 微球的

包 封 率 依 次 是 ９６􀆰 ８８％、 ９６􀆰 ２２％、 ９６􀆰 ３８％ 和

９７􀆰 ０８％ꎬ相 应 的 载 药 量 分 别 为 ０􀆰 ６０％、 ２􀆰 ９５％、
５􀆰 ７３％和 １０􀆰 ９１％ꎮ 因此ꎬ可以通过内水相水溶性药

物的浓度变化ꎬ改变 ＰＬＧＡ 微球的药物负载量ꎬ并且

随着载药量 ＤＬ 的增加ꎬ包封率 ＥＥ 并没有多大的变

化ꎬ都维持在 ９６％以上ꎮ 这与利用三相微流控制备

ＰＬＧＡ 微球有关ꎬ在 Ｗ/ Ｏ / Ｗ 体系中ꎬ内水相的亚甲

基蓝水溶液完全地被包裹在内部ꎬ形成的微乳液滴

在收集液中保持稳定ꎬ并且相互不融合ꎬ单分散性

好ꎬ随着搅拌二氯甲烷不断挥发ꎬ在收集液 ＰＶＡ 的

作用下ꎬＰＬＧＡ 固化成球ꎬ亚甲基蓝完全地被包裹在

ＰＬＧＡ 微球内部ꎬ因此拥有很高的包封率ꎮ 微球载

药量在 １０％左右ꎬ已经是较高的一个比例ꎬ进一步

增加载药量ꎬ可能会影响微球本身的稳定性ꎬ并会导

致相对较高的初期释放量ꎬ而最佳的载药量则要根

据实际应用中对于药物需要的浓度来量身制作ꎮ 此

外ꎬ从实验结果的误差也可以看出ꎬ微流控制备微球

的方法可重复性很强ꎬ因此可以保证微球药物负载

的性能也精确可控ꎮ
表 １　 负载不同亚甲基蓝(ＭＢ)含量的 ＰＬＧＡ 微球

包封率和载药量

序号
ｍ(ＭＢ) ∶
ｍ(ＰＬＧＡ)

ＥＥ /
％

标准偏差 /
％

ＤＬ /
％

标准偏差 /
％

１ ０􀆰 ５ ∶７９ ９６􀆰 ８８ ０􀆰 ７５ ０􀆰 ６０ ０􀆰 １３

２ ２􀆰 ５ ∶７９ ９６􀆰 ２２ ０􀆰 ８７ ２􀆰 ９５ ０􀆰 ８２

３ ５ ∶７９ ９６􀆰 ３８ １􀆰 ２２ ５􀆰 ７３ １􀆰 １９

４ １０ ∶７９ ９７􀆰 ０８ ０􀆰 ８６ １０􀆰 ９１ ０􀆰 ８８

２􀆰 ４　 负载亚甲基蓝和尼罗红的 ＰＬＧＡ 微球的药物

装载率及包封率的测量

通过在 ＰＬＧＡ 油相中混入一种油溶性药物尼罗

红来考察同样方法制备的微球对水溶性药物的负载

能力的变化情况ꎬ目的在于考察 ＰＬＧＡ 载体层的连

􀅰２２１􀅰
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续性对水溶性药物的影响ꎬ以及在此基础上考察不

同溶解性能的药物在微球内的多种负载可能性ꎮ 实

验中同样设置亚甲基蓝与 ＰＬＧＡ 的质量比为 ０􀆰 ５ ∶
７９、２􀆰 ５ ∶７９、５ ∶７９、１０ ∶７９ꎬ以同样操作方法得到不同

ＰＬＧＡ 载药微球ꎮ 结果发现在尼罗红质量为 ０􀆰 ０６
ｍｇ 的情况下ꎬ负载上述量的水溶性药物过程中的稳

定性不变ꎬ且微球的稳定性和形貌也维持不变ꎮ 因

此ꎬ进一步对干燥后的微球进行了包封率和载药量

的测量ꎬ结果如表 ２ 所示ꎮ 由表 ２ 中可以看出ꎬ在中

间相加入油溶性药物后并没有对内水相水溶性药物

的包封率和载药量产生明显影响ꎬ４ 组 ＰＬＧＡ 微球

对亚甲基蓝的包封率依次是 ９７􀆰 ０４％、 ９６􀆰 ６８％、
９６􀆰 ９３％和 ９６􀆰 ３９％ꎬ相应的载药量分别为 ０􀆰 ６１％、
２􀆰 ９６％、６􀆰 １４％和 １０􀆰 ８３％ꎮ 同样ꎬ微球对亚甲基蓝

的包封率 ＥＥ 依然都维持在 ９６％以上ꎬ微球的制备

过程稳定且数据可重复性强ꎮ
表 ２　 油溶性药物尼罗红对 ＰＬＧＡ 微球的包封率和

载药量影响

序号
ｍ(ＭＢ) ∶
ｍ(ＰＬＧＡ)

ＥＥ /
％

标准偏差 /
％

ＤＬ /
％

标准偏差 /
％

１ ０􀆰 ５ ∶７９ ９７􀆰 ０４ ０􀆰 ５３ ０􀆰 ６１ ０􀆰 １１

２ ２􀆰 ５ ∶７９ ９６􀆰 ６８ １􀆰 ９７ ２􀆰 ９６ ０􀆰 ５８

３ ５ ∶７９ ９６􀆰 ９３ ０􀆰 ３６ ６􀆰 １４ ０􀆰 ３３

４ １０ ∶７９ ９６􀆰 ３９ ０􀆰 ７７ １０􀆰 ８３ ０􀆰 ７５

对表 １ 和表 ２ 中的数据进行统计学分析ꎬ结果

如表 ３ 所示ꎮ 在实验所设置的 ４ 个亚甲基蓝质量浓

度下ꎬ计算在尼罗红存在下微球对亚甲基蓝的包封

率和之前的包封率进行统计学误差分析ꎬ发现 ｐ 值

分别为 ０􀆰 ８２、０􀆰 ７８、０􀆰 ５７、０􀆰 ４５ꎬ均为大于 ０􀆰 ０５ꎮ 同

样ꎬ计算在尼罗红存在下微球对亚甲基蓝的载药量

和之前的载药量进行统计学误差分析ꎬ发现 ｐ 值分

别为 ０􀆰 ９６、０􀆰 ９９、０􀆰 ６７、０􀆰 ９２ꎬ均为大于 ０􀆰 ０５ꎮ 因此ꎬ
均无显著性差异ꎬ确认了在 ＰＬＧＡ 油相中加入油溶

性药物并不会影响 ＰＬＧＡ 包裹水溶性药物的包封率

　 　 　 　 　 　 　表 ３　 尼罗红对 ＰＬＧＡ 微球的包封率和载药量影响的

统计学分析

序号 １ ２ ３ ４

ｍ(ＭＢ) ∶ｍ(ＰＬＧＡ) ０􀆰 ５ ∶７９ ２􀆰 ５ ∶７９ ５ ∶７９ １０ ∶７９

ｐ(ＥＥ)① ０􀆰 ８２ ０􀆰 ７８ ０􀆰 ５７ ０􀆰 ４５

ｐ(ＤＬ)② ０􀆰 ９６ ０􀆰 ９９ ０􀆰 ６７ ０􀆰 ９２

　 　 注:①ｐ(ＥＥ)为表 １ 和表 ２ 每组包封率之间的差异ꎻ②ｐ(ＤＬ)为
表 １ 和表 ２ 每组载药量之间的差异ꎮ ｐ<０􀆰 ０５ 代表显著性差异ꎮ

及装载率ꎬ这为以后 ＰＬＧＡ 微球进行更多的功能化

以及负载不同溶解性能的药物提供了基本的实验

基础ꎮ

３　 结论

ＰＬＧＡ 微球因其良好的生物相容性和可降解

性ꎬ常被用作药物缓释载体ꎮ 利用三相微流控技术

制备的 ＰＬＧＡ 微球尺寸大小均一、单分散性好ꎬ在负

载水溶性模型药物亚甲基蓝时可以通过改变药物浓

度ꎬ即可获得具有不同载药量的微球ꎬ且在操作条件

范围内均具有 ９６％以上的药物包封率ꎬ极大地增加

了药物利用率和使用范围ꎮ 在中间相加入油溶性药

物以后ꎬＰＬＧＡ 微球对水溶性药物的包封率和药物

装载率几乎没有差别ꎬ这些都说明了 ＰＬＧＡ 微球具

有优异的载药性能ꎬ这为以后 ＰＬＧＡ 微球进行更多

的功能化以及负载不同溶解性能的药物提供了基本

的实验基础ꎮ
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ＧＯ / Ｅｒ２Ｏ３ 复合涂层ꎬ研究了氧化石墨烯质量浓度和

烧结气氛对涂层结构的影响ꎮ 结果表明:
(１)当氧化石墨烯质量浓度达到 ５ ｍｇ / ｍＬ 时ꎬ

氧化石墨烯能完整地覆盖在 Ｅｒ２Ｏ３ 涂层表面ꎬ达到

提高阻氚因子的作用ꎮ
(２)在 Ｎ２ 和真空环境下烧结制备的 ＧＯ / Ｅｒ２Ｏ３

复合涂层中氧化石墨烯的结构差异性不明显ꎮ
(３)压痕实验中ꎬＧＯ / Ｅｒ２Ｏ３ 复合涂层压痕处存

在部分开裂和脱落现象ꎬ与纯 Ｅｒ２Ｏ３ 涂层相比具有

较弱的膜基结合力ꎮ
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[１３] Ａｎｎａ Ｓ ＬꎬＢｏｎｔｏｕｘ ＮꎬＳｔｏｎｅ Ｈ Ａ. Ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｏｆ ｄｉｓｐｅｒｓｉｏｎｓ ｕｓｉｎｇ
“ ｆｌｏｗ ｆｏｃｕｓｉｎｇ” ｉｎ ｍｉｃｒｏｃｈａｎｎｅｌｓ [ Ｊ] . Ａｐｐｌｉｅｄ Ｐｈｙｓｉｃｓ Ｌｅｔｔｅｒｓꎬ
２００３ꎬ８２(３):３６４－３６６.

[１４] Ｌｉｕ ＺꎬＬｉｕ ＬꎬＪｕ Ｘ Ｊꎬｅｔ ａｌ. Ｋ＋ ￣ｒｅｃｏｇｎｉｔｉｏｎ ｃａｐｓｕｌｅｓ ｗｉｔｈ ｓｑｕｉｒｔｉｎｇ
ｒｅｌｅａｓｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ [ Ｊ ] . Ｃｈｅｍｉｃａｌ Ｃｏｍｍｕｎｉｃａｔｉｏｎｓꎬ ２０１１ꎬ ４７
(４５):１２２８３.

[１５] Ｗａｎｇ ＷꎬＺｈａｎｇ Ｍ ＪꎬＸｉｅ Ｒꎬｅｔ ａｌ.Ｃｏｖｅｒ ｐｉｃｔｕｒｅ:Ｈｏｌｅâ ｓｈｅｌｌ ｍｉｃｒｏ￣
ｐａｒｔｉｃｌｅｓ ｆｒｏｍ ｃｏｎｔｒｏｌｌａｂｌｙ ｅｖｏｌｖｅｄ ｄｏｕｂｌｅ ｅｍｕｌｓｉｏｎｓ [ Ｊ ] .
Ａｎｇｅｗａｎｄｔｅ Ｃｈｅｍｉｅꎬ２０１３ꎬ５２(３１):７８８９－７８８９.■
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