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摘要

抗冻水凝胶可以在零下温度环境中调节内部水分子的冻结行为，从而保持其优异特性（如智能响应性和
液体运输）以及拓展其在寒冷条件下的应用。本文开发了一系列具有聚集诱导发光（AIE）活性的抗冻水
凝胶，可实现在零下温度的信息加密和解密。通过改变水凝胶内的甜菜碱含量，该水凝胶可呈现出不同
的冻结温度（Tf）。当温度高于/低于Tf时，编码于水凝胶内的AIE荧光分子不发射/发射荧光，从而可以实
现信息的加密和解密。此外，通过调控水凝胶的冻结程序或者在水凝胶内原位引入具有光热效应的硫化
铜纳米颗粒并结合特定的照射条件，可以实现信息的多级加密和解密，从而增强信息的安全性。最后，由
于解密的信息图案对温度波动具有不可逆性，因此该具有AIE活性的抗冻水凝胶可作为无需外界供能的
防伪标签，用于实时和可视化监测冷冻运输（−80 ℃）过程中生物样本（如间充质干细胞和红细胞）的
活性。
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1. 引言

自然界中许多生物（如变色龙和章鱼）进化出独特的

功能来改变它们的皮肤颜色，以适应环境，进行伪装和自

我保护[1‒3]。长期以来，研究人员一直试图通过柔软的

人造材料来模拟自然界中迷人的变色行为，从而用于机密

信息的保护和商业产品的防伪[4‒14]。特别是，智能水凝

胶由于具有类似人体组织的机械性能和在外部刺激（如化

学物质、pH值或温度）下发出不同颜色而受到了广泛关

注[4‒6,15‒25]。例如，Qin等[4]报道了一种用于可控信息

加密的自适应变色水凝胶干涉仪。Ji等[16]开发了几种基

于聚集诱导发光（AIE）分子的荧光水凝胶，并将其作为

积木组成“魔方”进行信息存储。Le等[6,26‒27]和Qiu等

[28]制备了一系列智能荧光水凝胶/有机水凝胶，可实现瞬

时信息存储、动态防伪、按需信息解密和传输等应用。这

些研究为开发先进的信息保护材料提供了新的解决方案。

值得注意的是，除了提高材料的信息存储容量、信息安全

性和耐用性外，研究人员最近对材料在低温场景下（如极

地、航空航天和低温运输）的性能表现出了极大的兴趣。

例如，许多高价值的生物制品如疫苗、抗体和治疗性活细

胞，对温度敏感，在很大程度上依赖于冷链物流[29‒31]。

利用智能水凝胶对这些生物制品在运输过程中的防伪和实
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时质量监控具有重要的经济意义。

然而，开发适用于低温场景的智能软材料仍然是一个

挑战。这是因为，材料在低温下不可避免地会受到损伤，

如冰晶形成导致的材料断裂、热力学和动力学过程的抑制

（离子传输、分子迁移率或化学反应）[32‒33]。进而，智

能软材料的优异性能，如液体运输性能和对外部刺激的智

能响应性，可能会下降甚至丧失。最近，抗冻水凝胶的开

发为解决这些问题提供了新思路。通过在水凝胶中加入抗

冻分子（如甜菜碱、甘油和乙二醇）或对水凝胶的网络骨

架进行修饰，可以增强水凝胶的抗冻性能，进而维持水凝

胶在低温场景下作为智能软材料的特性[32‒41]。例如，

Sui 等[38]将甜菜碱或脯氨酸引入海藻酸钙/聚丙烯酰胺

（PAAm）水凝胶中，使其在−40 ℃下保持不冻结的状态。

Zhang等[39]以亲水性EGINA交联剂和紧密交联的双网结

构为基础，在不添加任何抗冻分子的情况下制备了本征抗

冻水凝胶。目前，抗冻水凝胶使得可穿戴传感器[38,42]、

驱动器[43]和储能设备[44‒45]等在寒冷条件下运行。然

而，据我们所知，用于零度以下温度的信息保护和防伪的

智能材料鲜有报道。

在这项工作中，我们报道了一系列AIE活性抗冻水凝

胶，可以在零度以下的环境中智能地实现信息加密和解

密。AIEgens在聚集状态下由于分子内运动受限，可以发

射出强烈荧光[46‒48]。由于水溶性AIEgens的快速发展，

其应用范围已拓展到各种水环境中[18,49]。众所周知，随

着冰的生长，水溶性分子逐渐从水相中析出并在冰水界面

处聚集[50‒51]。因此，我们假设可以通过调控水凝胶的

冻结行为来调控内部AIEgens的聚集和荧光发射行为，从

而使这些材料应用于信息加密和解密，设计原理如图1所

示。首先，通过调节甜菜碱浓度，制备了一系列具有不同

冻结温度（Tf）的抗冻水凝胶。在Tf以上，AIEgens很好

地分散在水凝胶中，不发射荧光，因此编码于水凝胶中的

信息是加密的，并且无法通过传统的策略读取。当温度低

于Tf时，水凝胶内部水分子冻结，AIEgens在冰水界面处

聚集，因此，AIEgens发射强烈荧光，实现信息的解密。

2. 材料与方法

2.1. 材料

丙烯酰胺 （AAm） 和 N, N- 亚甲基双丙烯酰胺

（MBAA）购于 Alfa Aesar。过硫酸铵（APS）和甘油从

Acors Organics 公司获得。甜菜碱和聚乙烯吡咯烷酮

（PVP, Mw = 40 000）购自Sigma Aldrich。西安齐岳生物科

技有限公司合成了AIEgens (TPE-4CO2Na)。一水合乙酸铜

（II）购自希恩斯生物科技有限公司。硫氢化钠（NaHS）

购自 Infinity Scientific。

2.2. 抗冻水凝胶（Bx-gels）的制备

PAAm 水凝胶的制备方法如下：将 AAm (860 mg)、

MBAA (0.37 mg)和 APS (0.86 mg)溶于超纯水（3.44 mL）

中。去除气泡后，将混合液注射到自制的聚四氟乙烯模具

中，在 55 ℃下聚合 12 h。之后，将PAAm水凝胶浸泡在

Bx 溶液中（其中，x 代表甜菜碱浓度），直到达到平衡

状态。

2.3. AIEgens的转印

将滤纸调整成所需的形状，浸入 TPE-4CO2Na 溶液

（2 mmol∙L−1）中 5 min，然后将含有AIEgens的滤纸作为

印章贴附在Bx-gels表面 10 s。由于印章与Bx-gels之间存

在AIEgens的浓度梯度，因此AIEgens可以扩散到Bx-gels

图1. 可实现信息加密和解密的AIE活性水凝胶的设计原理示意图。
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中，并且在Bx-gels表面上转印定制的图案信息。

2.4. 差示扫描量热测试

将样品（5~10 mg）放入铝锅中，并转移到差示扫描

量热仪中（DSC 3500 Sirius, NETZSCH, Germany）。在

25 ℃下平衡5 min后，将样品以−5 ℃∙min−1的速率降温至

−40 ℃，并在此温度下维持 90 min，而后，以 1 ℃∙min−1

的速率升温至 25 ℃ [37]。升温过程中热流曲线的起始点

即为样品的Tf。

2.5. 荧光光谱测量

使用酶标仪（Infinity M200 PRO, Tecan, Switzerland）

在365 nm激发波长下测量样品的荧光光谱。

2.6. Cu2O纳米颗粒的合成

基于文献报道方法并在此基础上改进，合成Cu2O纳

米颗粒（NPs）[52]。首先，在转速 1000 r∙min−1下搅拌，

将 PVP (1 g)和乙酸铜（0.08 g）加入到乙二醇（30 mL）

中，在 70 ℃下反应 30 min。随后，将氢氧化钠（2 mol∙
L−1, 2 mL）加入到上述混合物中，反应30 min。在此过程

中，由于产生了水合铜，溶液逐渐变成深蓝色。然后加入

抗坏血酸溶液（0.15 mmol∙L−1, 10 mL）到深蓝色溶液中，

由于Cu2+的还原，深蓝色溶液逐渐变成深棕色。最后，收

集Cu2O NPs，用水洗涤三次，以便进一步利用。

2.7. Cu2O/ Bx-gels的合成

首先，将 AAm (860.00 mg)、Cu2O NPs (11.55 mg)、

MBAA (2.22 mg)和 APS (0.86 mg)溶于纯水（3.44 mL）

中。去除气泡后，将混合物注入聚四氟乙烯模具中。在

55 ℃下聚合 12 h 后，将水凝胶浸入 Bx 溶液中达到平衡

状态。

2.8. Cu2O NPs的原位硫化

滤纸在 NaHS 溶液中浸泡 5 min 后，将滤纸附着在

Cu2O/Bx-gels表面，进行Cu2O NPs的原位硫化。

2.9. 间充质干细胞冷冻保存

间充质干细胞（mesenchymal stem cells, MSCs）购自

Cryogen Biotechnology，使用专用培养基（OriCell, HUX‐

MA-90011，赛业生物科技有限公司），在 5%二氧化碳培

养箱中培养。当细胞融合度为90%后，用0.25%胰蛋白酶

消化细胞MSCs并离心收集细胞。随后，将1×106个MSCs

加入 1 mL 10% 二甲基亚砜（DMSO）冻存液中，随后，

将样品冷却至−80 ℃，冷却速率为−1 ℃∙min−1，最后在

−80 ℃下冷冻保存。

2.10. 兔红细胞冷冻保存

兔红细胞（RBCs）购于南京森贝佳生物技术有限公

司，并在4 ℃低温保存。实验前，红细胞用磷酸盐缓冲盐

水（PBS）溶液洗涤两次，离心（2000 r∙min−1, 10 min）收

集。将40 μL的红细胞加入40%甘油（红细胞的黄金标准

冷冻保存液）中，冷却至−80 ℃，冷却速率为−1 ℃∙min−1。

2.11. 间充质干细胞存活率测试

使用 Live/Dead 活力试剂盒（Molecular Probes, UK）

对MSCs进行染色。避光染色30 min后，使用倒置显微镜

（Eclipse Ti-S, Nikon, Japan）观察样品。通过计算活细胞

（绿色）和死细胞（红色）的数量来计算细胞活力[53]。

2.12. 红细胞存活率测试

将样品上清液加入 96 板，用酶标仪（Tecan Infinity 

M200 PRO）在450 nm处测定吸光度。红细胞的活力计算

方法如下[53‒54]：

细胞活力=100%−（A−A1）/（A0−A1）×100% （1）
式中，A、A0和A1分别为待测样品、阴性对照样品和阳性

对照样品的吸光度。阴性或阳性对照样品为等量新鲜红细

胞加入PBS溶液或纯净水。

3. 结果与讨论

3.1. AIEgens荧光强度的调控

在自然界中，一些抗冻植物通过积累两性离子甜菜碱

来避免冻结，使其在寒冷条件下存活[55‒57]。本文采用

甜菜碱作为抗冻剂来调节其水溶液或水凝胶的Tf，定义为

Bx-solutions或Bx-gels，其中，x代表甜菜碱的浓度。DSC

结果表明，随着甜菜碱浓度的增加，Bx-solutions 和 Bx-

gels 的 Tf 均下降 [图 2（a）；附录 A 中的图 S1 （a）和

（b）]，这与它们在零下温度观察到的冻结行为是一致的

（图2）。这一现象的原因是，甜菜碱通过静电诱导的水化

效应结合水分，从而阻碍了水分子的氢键网络形成，抑制

了冰的形成[58‒59]。与Bx-solutions相比，Bx-gels表现出

稍低的Tf，这是因为水凝胶的聚合物网络也可以通过氢键

效应结合水分子，并进一步阻碍冰的形成[60]。

接下来，研究了水溶性AIEgens TPE-4CO2Na（附录

A中的图S2）在不同Tf的Bx-solutions或Bx-gels中的荧光

发射。如附录A中的图S3所示，当温度高于Tf，AIEgens

在 Bx-solutions 和 Bx-gels 中都表现出可以忽略不计的荧

光。与之形成鲜明对比的是，当温度低于Tf，AIEgens在

Bx-solutions和Bx-gels中发射出强烈荧光。这是因为，当
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冰在低于 Tf的 Bx-solutions 或 Bx-gels 中生长时，AIEgens

逐渐从水相析出并积聚在冰/水界面处，导致分子内运动

和荧光发射受到限制[50‒51]。为了进一步验证这一机制，

我们研究了Bx-solutions和Bx-gels冻结行为与AIEgens荧

光之间的关系。如图2（b）和（c）所示，在Bx-solutions

和Bx-gels的相图中可以观察到三个区域：未冻水（白色

区域，高于Tf）、冰水混合物（灰色区域，低于Tf）和冰

（蓝色区域）。值得注意的是，AIEgens在白色区域不发射

荧光，而在灰色和蓝色区域观察到较强的荧光。此外，在

相同甜菜碱浓度下，蓝色区域的荧光强度高于灰色区域

[图2（d）和（e）]，这是因为冰形成的增加导致AIEgens

在水/冰界面处聚集更强[图2（f）]。这些结果进一步证实

了AIEgens的荧光发射对冰的形成很敏感，并且受水凝胶

Tf的调控。

3.2. AIE活性抗冻水凝胶用于信息的加密和解密

由于Bx-gels中的AIEgens在高于/低于 Tf时具有可调

的荧光发射，我们采用AIEgens作为“墨水”、不同Tf的

Bx-gels作为“柔性纸”进行信息加密和解密。作为概念

验证[图3（a）和（b）]，我们用含有AIEgens的印章分别

在B10-gels（Tf为−6.5 ℃）和B40-gels（Tf为−28 ℃）上

印了一个星形图案。当温度高于Tf，由于B10-gels或B40-

gels内部没有形成冰，输入的AIEgens没有聚集和荧光发

射，因此，实现了星形图案信息的加密。在−20 ℃和紫外

线（UV）照射下，由于 B10-gels 的冻结导致 AIEgens 的

发射，因此仅在B10-gels表面显现出星形图案。当温度进

一步降低到−30 ℃时，B10-gels和B40-gels上都出现了星

形图案。这些结果表明，通过AIEgens输入的信息图案可

以在Tf以上的Bx-gels中实现加密，同时正确的冻结温度

是信息解密的关键。

有趣的是，解密的信息可以在高于Tf的温度下轻松删

除，以防止二次信息泄漏。如图 3（b）所示，解密后的

星形图案在2 ℃时全部消失，擦除时间随着温度的升高而

图2. Tf调节AIEgens的荧光发射。（a）Bx-solutions和Bx-gels的Tf；Bx-solutions（b）或Bx-gels（c）的相图，其中，白色、灰色和蓝色区域分别表示

未冻水、冰水混合和冰；B10-solutions（d）和B10-gels（e）在20 ℃（白色区域）、−10 ℃（灰色区域）和−40 ℃（蓝色区域）下的荧光图像和荧光强

度；（f）AIEgens在Bx-gels中的不同聚集状态示意图。
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缩短[图3（c）]。这是因为，当冰在高于Tf的温度下融化

时，析出在冰水界面处的AIEgens重新溶解在水凝胶的水

相中，导致荧光消失。并且，重新溶解的AIEgens在第二

次冷冻后无法重新组装，因此，可以在擦除的Bx-gels上

重新转印不同的图案进行重复的加密和解密（附录A中的

图S4），证明了Bx-gels的重复利用性。此外，通过定制印

章形状，可以将不同的信息图案加载到水凝胶中

[图3（d）]。

3.3. 信息的多级加密和解密策略

基于上述信息加密、解密原理，我们接下来研究了两

种可实现信息多级加密、解密的策略，以用于提高信息的

安全性。一种方法是通过程序性地调控环境温度，如图4

（a）所示，将具有不同 Tf的AIE活性抗冻水凝胶组装成

“8”字形模块，在特定的温度下可以显示出不同的数字。

如图4（b）所示，对于一个特定“8”字形模块，采用不

同的升降温程序，总共可以获得6种不同的数字组合。因

此，除非知道特定的升、降温程序，否则将无法识别哪个

读数是真实的信息，因此这一策略可以提高信息的安

全性。

另一种方法是将Cu2O纳米颗粒引入到Bx-gels (Cu2O/

Bx-gels)中，作为一种更安全的“柔性纸”。如图4（c）和

（d）所示，首先用含有AIEgens的印章在Cu2O/Bx-gels上

转印星形图案。之后，水凝胶中的部分Cu2O NPs通过圆

形 NaHS 滤纸原位硫化成具有光热效应的 Cu9S8 NPs

（图2）。当温度低于Tf时，在紫外线照射下首先出现星形

图案，这是因为水凝胶内部结冰导致AIEgens聚集并发出

荧光。通过进一步的近红外（NIR）照射，可以逐渐看到

“空心星”图案[图4（d）]。这是因为水凝胶中Cu9S8 NPs

具有光热效应，导致该区域融化速率更快，荧光消失。同

样，如图4（e）所示，在低于Tf的温度下，首先观察到圆

形图案。在进一步的近红外照射后，可以看到“笑脸”图

案。这些结果表明，只有当冷却条件和辐照条件都正确

时，才能识别出正确的信息图案。

3.4. 低温防伪标签用于细胞活性监测

在过去的几十年里，细胞疗法（如干细胞、T细胞和

自然杀伤细胞）已经成为治疗各种难治性人类疾病的先进

医疗手段[61‒66]。例如，MSCs移植已被成功应用于多种

恶性肿瘤和骨髓衰竭综合征[64,67]。在移植前，这些细胞

需要低温保存（温度低于−80 ℃）和低温运输以便长距离

分配[30,68]。然而，在低温运输过程中，这些冷冻保存的

细胞对温度波动很敏感[69‒70]。在波动过程中，样品会

发生有害的冰重结晶，导致细胞活性下降[31,71]。因此，

对低温运输过程中的温度波动进行监测具有重要意义。目

前，活/死染色法是检测细胞活力最常用的方法[31]。然

而，这种方法需要精密的设备（如荧光显微镜），而且检

测过程复杂，无法实现冷冻运输过程中细胞活性的实时

监测。

如附录 A 中的图 S6 所示，我们制备了一系列具有

图3. 使用AIE活性抗冻水凝胶进行信息加密和解密。（a）加密和解密过程示意图；（b）在（左）室温（RT）、（中）零下温度或（右）20 ℃下，B10-
gels或B40-gels表面图案；（c）解密后的B10-gels在高于Tf温度下信息的擦除过程；（d）在−20 ℃下B10-gels解密出的不同图案。
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AIE活性的Bx-gels，并在低温（−80 ℃）、紫外线照射下

加载了“对号”的图案信息。当温度波动至20 ℃，并重新

下降至−80 ℃后，水凝胶上的“对号”信息在紫外线照射

下变得模糊甚至消失。此外，图案的清晰度与20 ℃下的暴

露时间呈负相关，与水凝胶的甜菜碱浓度呈正相关。基于

这一发现，我们接下来使用AIE活性Bx-gels作为低温防伪

标签贴在冻存管外部，以指示温度升高并进一步监测低温

运输过程中的细胞活性[图5（a）]。本文以骨髓间充质干

细胞和兔红细胞作为模型细胞来证明这一概念。如图 5

（b）和（c）所示，当温度升高到20 ℃后，MSCs的存活率

明显下降，在20 ℃下暴露时间越长，存活率越低。值得注

意的是，细胞存活率下降趋势与图案信息的清晰度具有对

应关系（图3）。同时，在红细胞冷冻运输中也出现了类似

的实验结果（附录A中的图 S7）。因此，用AIE活性Bx-

gels构建的低温防伪标签可以直观地向制造商或消费者提

供实时的细胞存活率信息，而且该标签无需外界供能。

图4. 多级信息加密和解密。（a）组装的AIE活性抗冻水凝胶显示的数字；（b）通过改变冷却程序获得的不同数字组合；（c）将光热纳米颗粒引入AIE
活性抗冻水凝胶中进行信息多级加密和解密的示意图；（d）、（e）两个案例证明。所有照片都是在365 nm紫外线照射下拍摄的。NIR：近红外。
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4. 结论

综上所述，我们开发了一系列具有AIE活性的抗冻水

凝胶。这些智能材料的独特之处在于它们在零下温度下具

有信息加密和解密的能力。这种信息保护策略依赖于具有

不同 Tf 的两性离子甜菜碱抗冻水凝胶，它提供了调节

AIEgens的荧光关闭/打开性能的平台。因此，通过AIE‐

gens输入到水凝胶中的信息可以被加密和解密。值得注意

的是，通过调控升、降温程序或在水凝胶中引入光热NPs

并结合特定的辐照条件，可以实现信息的多级加密和解

密。这大大提高了信息的安全性，因为这些预先设计的解

密过程只有经过授权才能正确解密。我们还展示了用水凝

胶构建的无需外界供能的低温防伪标签，用于冷冻运输过

程中实时可视化监测细胞活力。
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