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　　摘要：采用沉淀聚合方法，以齐墩果酸为模板，系统考察了功能单体、溶剂、交联剂及引发剂等对齐墩果酸印迹聚
合物（ＯＡ－ＭＩＰｓ）形貌以及吸附性能的影响。结果表明，分子模拟计算结果不完全适用于沉淀聚合方法，在沉淀聚合
时，溶剂和功能单体对聚合物的形貌起主导作用。在以乙腈＋乙醇（二者体积比为３∶１）为溶剂，甲基丙烯酸为功能
单体，二乙烯基苯 ＋二甲基丙烯酸乙二醇酯（二者的物质量之比为４∶１）为交联剂，模板 ∶功能单体 ∶交联剂为
１∶４∶２０（物质量之比），偶氮二异丁腈用量为反应单体总量的２％等优化条件下，制备的 ＯＡ－ＭＩＰｓ形貌规则、粒径
均一，对齐墩果酸具有较高吸附性能。结果可为齐墩果酸分子印迹聚合物的制备和应用提供数据参考。
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　　齐墩果酸（ｏｌｅａｎｏｌｉｃａｃｉｄ，ＯＡ），别称庆四素，为
五环三萜类化合物，以游离或结合形式存在于多种

植物叶、茎、根及果实中［１］。研究表明，齐墩果酸具

有护肝［２］、抗肿瘤［３］、抗氧化［４］、抗炎［５］、降血脂［６］、

降血糖［７］等多种药理作用，是一种具有较高临床应

用价值的天然产物。目前制备 ＯＡ的常用方法为从
植物中进行提取和纯化，但传统的制备工艺如溶剂

提取和固相萃取技术等［８－１０］存在过程繁琐、有机溶

剂用量大、分离效率低、产物纯度不高等缺点。

分子印迹技术（ｍｏｌｅｃｕｌａｒｉｍｐｒｉｎｔｉｎｇｔｅｃｈｎｉｑｕｅ，
ＭＩＴ）是指制备对某一特定目标分子即模板具有特
异选择性的印迹聚合物 （ｍｏｌｅｃｕｌａｒｌｙｉｍｐｒｉｎｔｅｄ
ｐｏｌｙｍｅｒｓ，ＭＩＰｓ）的技术。印迹聚合物因具有与模板
分子空间结构互补、官能团相互作用的孔穴，而对

靶标具有特异性识别和选择性吸附能力，且物理化

学性质稳定。因此，ＭＩＰｓ在天然产物分离纯化领域
已得到广泛应用［１１－１４］。

笔者所在课题组在前期研究中通过量子化学

方法模拟了模板与不同功能单体的 ＯＡ－ＭＩＰｓ预组
装体系，通过理论计算筛选出功能单体和溶剂，并

采用本体聚合方法制备了ＯＡ－ＭＩＰｓ［１５］。但采用本

体聚合法制备的 ＯＡ－ＭＩＰｓ存在结合位点深、形貌
不规则等缺点。为了改善 ＯＡ－ＭＩＰｓ性能，方便聚
合物颗粒作为固相吸附材料使用，本研究采用沉淀

聚合法制备齐墩果酸印迹聚合物，并对聚合条件进

行优化，以期为ＯＡ－ＭＩＰｓ的制备提供借鉴和参考。

１　材料与方法

１．１　材料与仪器
齐墩果酸（ＯＡ，纯度＞９８％）购自中国标准物质

中心；三氟甲基丙烯酸（ＴＦＭＡＡ）、甲基丙烯酸
（ＭＡＡ）、二乙烯基苯（ＤＶＢ，纯度≥８０％）、二甲基丙
烯酸乙二醇酯（ＥＧＤＭＡ）、三羧甲基丙烷三甲基丙
烯酸酯（ＴＲＩＭ）、偶氮二异丁腈（ＡＩＢＮ）购自上海阿
拉丁生化科技股份有限公司；甲醇（色谱纯）购自德

国默克（Ｍｅｒｃｋ）公司；乙腈、乙醇、丙酮、乙酸、四氢
呋喃、三氯甲烷（分析纯）购自国药集团化学试剂有

限公司。

１．２　仪器设备
扫描电子显微镜（Ｓ－４８００，日本日立公司）；高

效液相色谱仪（２６９５，美国 Ｗａｔｅｒｓ公司）；氮吹仪
（Ｎ－ＥＶＡＰ１１２，美国 Ｏｒｇａｎｏｍａｔｉｏｎ公司）；电子天平
（ＡＥ－２００，瑞士梅特勒－托利多公司）；台式真空干
燥箱（ＤＺＦ－６０５０，无锡玛瑞特科技有限公司厂）。
１．３　试验方法
１．３．１　ＯＡ－ＭＩＰｓ的制备　称取一定质量浓度的
ＯＡ溶于有机溶剂中，加入功能单体，室温下预聚合
４ｈ，使模板与单体充分作用。然后加入一定浓度的
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交联剂和引发剂，通氮气１０ｍｉｎ以除去氧气，密封
反应器，放入恒温水浴锅中，于６０℃、２００ｒ／ｍｉｎ下
热聚合２４ｈ。反应结束后，聚合物用甲醇和丙酮各
洗涤３次，然后以甲醇＋乙酸（二者体积比为８∶２）
为溶剂，索氏抽提除去聚合物中的 ＯＡ，再以甲醇漂
洗除去乙酸，４０℃真空干燥，最终获得 ＯＡ－ＭＩＰｓ。
非印迹聚合物（ＮＩＰｓ）的制备不加模板分子。

在ＯＡ－ＭＩＰｓ制备过程中，分别考察功能单体、
溶剂、交联剂以及模板、单体、交联剂摩尔比和引发

剂浓度等对ＯＡ－ＭＩＰｓ形貌和吸附性能的影响。
１．３．２　色谱条件　Ｗａｔｅｒｓ２４９８紫外检测器；色谱
柱：Ｃ１８柱（５μｍ，３．９ｍｍ×１５０ｍｍ，Ｗａｔｅｒｓ公司）；流
动相为甲醇 ∶水 ＝９∶１（体积比），流速为
１．０ｍＬ／ｍｉｎ，柱温为４０℃，进样量为１０μＬ；检测波
长为２１０ｎｍ。
１．３．３　ＯＡ－ＭＩＰｓ吸附性能　称取２００ｍｇＭＩＰｓ或
ＮＩＰｓ于 三 角 瓶 中，加 入 ５ ｍＬ ＯＡ 溶 液

（１．４ｍｇ／ｍＬ），置于恒温振荡器中，室温（２５℃）反
应１２ｈ，８０００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ，采用高效液相色
谱仪测定上清液中ＯＡ含量，计算印迹聚合物对ＯＡ
的平衡吸附量（Ｑｅ）和印迹因子（ＩＦ）。Ｑｅ和 ＩＦ计
算公式如下：

Ｑｅ＝
（Ｃ０－Ｃｅ）Ｖｉ

Ｗ ； （１）

Ｋｄ＝
Ｑｅ
Ｃｅ
； （２）

ＩＦ＝
Ｋｄ（ＭＩＰ）
Ｋｄ（ＮＩＰ）

。 （３）

式中：Ｑｅ为静态平衡吸附量，ｍｇ／ｇ；Ｃ０和 Ｃｅ为聚合
物吸附前后溶液中 ＯＡ浓度，ｍｇ／ｍＬ；Ｖｉ为溶液体
积，ｍＬ；Ｗ为聚合物的质量，ｇ；Ｋｄ为静态分配系数，
ｍＬ／ｇ。

２　结果与分析

２．１　功能单体的选择
根据前期分子模拟计算结果，功能单体三氟甲

基丙烯酸（ＴＦＭＡＡ）与模板分子（ＯＡ）形成复合物的
结合能（ΔＥ）最高，为 －７０．９９ｋＪ／ｍｏｌ，且结构最稳
定［１５］，本研究首选 ＴＦＭＡＡ为功能单体，ＡＩＢＮ为引
发剂，ＤＶＢ＋ＥＧＤＭＡ为交联剂，不同极性的三氯甲
烷、四氢呋喃、甲醇、乙醇、丙酮、乙腈＋甲醇、乙腈＋
乙醇、乙腈＋三氯甲烷、乙腈 ＋丙酮为溶剂，采用沉
淀聚合法制备 ＯＡ－ＭＩＰｓ。结果显示，采用以上条

件制备的ＯＡ－ＭＩＰｓ均呈凝胶状。这与 Ｗａｎｇ等的
报道基本一致，原因可能是 ＴＦＭＡＡ影响了沉淀过
程中所形成的寡聚物的溶度参数［１６］。

理论计算结果显示，４－乙烯基吡啶（４－ＶＰ）与
ＯＡ物质量之比为２∶１时也可形成稳定的氢键复合
物［１５］。因此，本研究采用 ４－ＶＰ为功能单体，
ＤＶＢ＋ＥＧＤＭＡ为交联剂，三氯甲烷为溶剂，通过沉
淀聚合法制备 ＯＡ－ＭＩＰｓ，所得聚合物仍呈凝胶状
（图１），原因是三氯甲烷溶解性太强，聚合物不能从
反应介质中沉淀出来。为促进微球的形成，在乙腈

中添加不同助溶剂（三氯甲烷、四氢呋喃、甲醇、乙

醇和丙酮）。结果显示，只有采用乙腈和丙酮（二者

体积比为３∶１）为溶剂时，聚合物呈微球状，但该溶
剂无法溶解 ＯＡ，当溶剂体系中丙酮体积超过３０％
时，聚合物又不成颗粒。因此，选择４－ＶＰ为单体
时，由于无合适的溶剂，而无法获得形貌规则的

ＯＡ－ＭＩＰｓ。　

　　试验进一步选用弱酸性 ＭＡＡ（更接近 θ状态）
为功能单体，ＤＶＢ、ＥＧＤＭＡ和ＴＲＩＭ分别为交联剂，
乙腈＋乙醇（二者体积比为３∶１）为溶剂，ＡＩＢＮ为
引发剂，结果（图２）显示，聚合物颗粒可以从溶剂中
沉淀出来，且制备的聚合物呈规则微球状（图 ３）。
因此，在后续试验中选择ＭＡＡ为功能单体。

２．２　溶剂的选择和用量
在沉淀聚合反应中，溶剂对ＭＩＰｓ的形貌和吸附
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性能有重要影响。溶剂选择的原则是对模板和单

体具有较高溶解性，同时又不能溶解形成的聚合物

颗粒。前期研究结果显示，在沉淀聚合过程中，采

用三氯甲烷、四氢呋喃为溶剂无法制备出聚合物微

球［１７］；乙腈虽然是常用的溶剂［１８－１９］，但 ＯＡ分子不
溶于乙腈。因此，本研究在乙腈中加入了一定比例

的助溶剂，结果见表 １，添加乙醇的溶剂溶解性最
大，当乙腈和乙醇体积比为３∶１时，既可以充分溶
解模板分子，又可制备出粒径均一的球形聚合物。

故后续试验选择乙腈 ＋乙醇（二者体积比为３∶１）

作为溶剂。

溶剂用量（３２．０、１６．０、１０．７、８．０ｍＬ）对 ＯＡ－
ＭＩＰｓ形态和吸附性能的影响见图４和表１。由图４
可知，ＯＡ－ＭＩＰｓ的粒径随着溶剂用量的减小而增
大，当溶剂体积为８．０ｍＬ时，制备的 ＯＡ－ＭＩＰｓ形
貌规则、粒径均一，印迹因子 ＩＦ也达到最大值
（９５９）。虽然粒径小的聚合物会有大的比表面积
和高吸附量，但作为固相吸附材料装柱时会产生大

的柱压。故综合考虑，选定８．０ｍＬ作为反应溶剂
用量。　

表１　不同溶剂中沉淀聚合ＯＡ－ＭＩＰｓ

聚合物 溶剂
溶剂体积

（ｍＬ）
ＯＡ

（ｍｍｏｌ）
ＭＡＡ
（ｍｍｏｌ）

交联剂ａ

（ｍｍｏｌ）
ＡＩＢＮｂ
（ｍｇ） 聚合物形貌

印迹因子ｃ

（ＩＦ）

Ｐ１ 乙腈＋甲醇（体积比３∶１）ｄ ８．０ ０．１ ０．４ ２．０ ６．４４ 不规则颗粒 —

Ｐ２ 乙腈＋四氢呋喃（体积比３∶１）ｄ ８．０ ０．１ ０．４ ２．０ ６．４４ 不规则颗粒 —

Ｐ３ 乙腈＋丙酮（体积比６∶４）ｄ ８．０ ０．１ ０．４ ２．０ ６．４４ 不规则颗粒 —

Ｐ４ 乙腈＋乙醇（体积比３∶１）ｄ ８．０ ０．１ ０．４ ２．０ ６．４４ 微球 ９．５９

Ｐ５ 乙腈＋乙醇（体积比３∶１）ｄ １０．７ ０．１ ０．４ ２．０ ６．４４ 微球 ８．７４

Ｐ６ 乙腈＋乙醇（体积比３∶１）ｄ １６．０ ０．１ ０．４ ２．０ ６．４４ 微球 ８．８６

Ｐ７ 乙腈＋乙醇（体积比３∶１）ｄ ３２．０ ０．１ ０．４ ２．０ ６．４４ 微球 ８．５２

　　注：上标ａ表示交联剂为ＤＶＢ＋ＥＧＤＭＡ（二者的物质量之比为４∶１）；上标 ｂ表示 ＡＩＢＮ用量占总反应单体的２％；上标 ｃ表示 ＩＦ＝Ｋｄ
（ＭＩＰ）／Ｋｄ（ＮＩＰ）；上标ｄ表示助溶剂低于此比例，ＯＡ在此溶剂中不能充分溶解。

２．３　模板与功能单体摩尔比对 ＯＡ－ＭＩＰｓ形貌和
吸附性能的影响

模板与功能单体的比例是影响印迹聚合物性

能的因素之一，若功能单体量过少，模板和功能单

体之间预组装进行得不充分，导致聚合物选择性降

低；而过量的功能单体有时会发生自身缔合，致使

选择性结合位点反而减少［２０］。因此，本研究在固定

其他条件 ［乙腈 ∶乙醇为 ３∶１（体积比）、
ＤＶＢ∶ＥＧＤＭＡ为４∶１（物质量之比）、ＡＩＢＮ浓度占
反应单体总量的２％、聚合温度为６０℃］的基础上，
考察了模板ＯＡ与功能单体 ＭＡＡ的不同物质量之

比（１∶３、１∶４、１∶５、１∶６）对 ＯＡ－ＭＩＰｓ形貌和吸
附性能的影响，结果见图 ５。两者物质量之比对
ＯＡ－ＭＩＰｓ粒径及形貌没有明显影响，印迹因子
（ＩＦ）随ＭＡＡ比例的增加而增大，当两者比例大于
１∶４时，印迹因子逐渐减小，非特异性吸附增加。因
此，后续试验中选择模板与单体物质量之比为１∶４。
２．４　交联剂对ＯＡ－ＭＩＰｓ形貌和吸附性能的影响

ＤＶＢ和ＥＧＤＭＡ是沉淀聚合反应中常用的交联
剂。ＤＶＢ的交联度较大，制备的聚合物粒径也较
大，但产率低［２１］；ＥＧＤＭＡ虽可以提高产率，但产生
的聚合物粒径较小［２２］。为获得粒径大小适中及产

—１４１—江苏农业科学　２０２１年第４９卷第２期



率高的ＭＩＰｓ，本试验采用ＤＶＢ和ＥＧＤＭＡ为混合交
联剂，并考察两者物质量之比对 ＯＡ－ＭＩＰｓ性能的
影响。结果（图６）显示，随着ＤＶＢ物质量之比例的
增加，聚合物粒径逐渐变大，当 ＤＶＢ与 ＥＧＤＭＡ物
质量之比为４∶１时，所得 ＯＡ－ＭＩＰｓ粒径均一，分

散最好，印迹因子较高（９．３９）。因此，采用物质量
之比４∶１的ＤＶＢ和ＥＧＤＭＡ为交联剂。
　　功能单体与交联剂不同物质量之比（１∶３、
１∶４、１∶５、１∶６）对ＯＡ－ＭＩＰｓ性能的影响见图７，
可以看出，所有ＯＡ－ＭＩＰｓ呈规则球形，其粒径随交
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联剂物质量之比的增加而增大，当 ＭＡＡ与交联剂
物质量之比为 １∶５时，获得的 ＯＡ－ＭＩＰｓ粒径均
一，分散良好，且印迹因子最大（９．５１）。因此，功能
单体与交联剂物质量之比选择１∶５。
２．５　引发剂用量对ＯＡ－ＭＩＰｓ形貌和吸附性能的影响

在沉淀聚合反应中，引发剂用量对聚合物粒径

分布有一定影响。本研究在固定其他合成条件的

基础上，系统考察ＡＩＢＮ用量（其质量为总反应单体
的１％、２％、４％、６％、８％）对 ＯＡ－ＭＩＰｓ形貌、粒径
及吸附性能的影响。从图８可以看出，引发剂用量
在１％ ～８％范围内时，均可制备出球形印迹聚合
物，且聚合物粒径随着引发剂 ＡＩＢＮ用量的增加而
增大。当引发剂用量≥４％时，聚合物出现黏连现象，

颗粒均一性下降。吸附试验结果表明，当ＡＩＢＮ用量为
２％时，ＯＡ－ＭＩＰｓ的印迹因子最高（９．６２），因此，ＡＩＢＮ
浓度选择２％。

３　结论

研究结果显示，在沉淀聚合方法中，溶剂对聚

合物的形貌具有主导作用，在以乙腈 ＋乙醇（二者
体积比为３∶１）为溶剂，ＭＡＡ为功能单体，ＤＶＢ＋
ＥＧＤＭＡ（二者物质量之比 ４∶１）为交联剂，模
板 ∶单体 ∶交联剂为１∶４∶２０（物质量之比），ＡＩＢＮ
用量为反应单体总量的２％聚合温度为６０℃的条
件下，采用沉淀聚合方法制备的 ＯＡ－ＭＩＰｓ形貌规
则、粒径均一，同时对ＯＡ具有高的吸附性能。
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