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球形印迹交联壳聚糖聚合物的制备

及其对尿素的吸附性能研究
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摘要!采用乳液聚合法制备了球形尿素F壳聚糖分子印迹聚合物# 通过正交试验优化了印迹聚合物的制备条件!在乙酸体

积分数为 '\$戊二醛用量为 ) 1R$转速为 G(( %[12.$模板分子用量为 ! M的条件下制备的印迹聚合物对尿素的吸附量为

VD)X 1M[M$非印迹聚合物对尿素的吸附量为 !DW" 1M[M# 聚合物的红外图谱研究表明$戊二醛参与了交联反应且模板分子尿素

被印迹在聚合物上$聚合物经洗脱后模板分子被基本除去# 分子印迹聚合物表面具有均一选择性的吸附位点$最大表观吸附量

为 GDXG 1M[M#
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H收稿日期!'()! F)) F'"

H作者简介!程苑&)GWW F'$男$硕士生$研究方向为分子印迹$30-.M:74.i'(()Y)'X&3+1#

HH分子印迹聚合物&*+5-3754%61$%2.9-, <+5:1-%$

*6<'是通过分子印迹技术制备的空间结构和结合

位点上与印迹分子完全匹配的聚合物吸附材料$具

有与天然抗体同样的识别性能和与高分子同样的抗

腐蚀性能的双重优点$因而广泛应用于生物工程"临

床医学"环境监测"食品工业等领域() F')

#

尿素是肾功能衰竭和尿毒症患者血液中存积的

主要毒性成分$高效地清除尿素一直是生物医药领

域中人工肾和口服尿素吸附剂研究的重要课题# 目

前$常见的除去尿素的方法有!

$

活性炭吸附法$该

方法的缺点是用作人工肾材料时$微碳粒易脱落$有

造成人体内栓塞的危险%

%

利用氧化纤维素"氧化淀

粉等高分子吸附剂直接吸附尿素分子$氧化淀粉或

氧化纤维素是其分子上的醛基与肠道氮氨结合成为

席夫碱刺激肠壁$服药后表现为腹痛"腹泻等副作

用(!)

%

&

壳聚糖Fd."U-"*."/7 等金属配合物作为

尿素的吸附剂近年来有较多报道(" FX)

$金属配合物

对尿素的吸附量较高$但在实际临床血液透析时须

在患者血液中形成相应的尿素F金属离子配合物$

局限性较大$且金属元素对人体的毒副作用还有待

考查# 由于常规的吸附剂存在吸附容量低"选择吸

附性差"生物和血液相容性不好等缺点$因此$尿素

吸附剂的研究一直未能取得突破性进展# 故设计合

成出一种具有高吸附性"无毒副作用"生物血液相容

性好"选择性高的新型尿素吸附剂是亟待解决的新

课题#

壳聚糖&/029+84.$/CP'是一种性能优良的天然

高分子材料$具有无毒"杀菌抑菌"增强免疫力等功

能(V FW)

$其分子中有大量活性的氨基"羟基基团# 笔

者利用乳液聚合法$以尿素为模板分子$壳聚糖为功

能载体$戊二醛为交联剂$液体石蜡为分散介质$司

盘FW( 为乳化剂制备出对尿素具有较强吸附性能的

交联壳聚糖印迹聚合物#

#@实验部分

#F#@仪器与试剂

W(F' 离心机$上海医疗仪器厂生产%ELF' 微

型漩涡混合仪$上海泸西分析仪器厂生产%eA''((
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型超声波清洗器$昆山市超声仪器有限公司生产%

CBF)G() 双光束紫外分光光度计$北京普析通用仪

器有限公司生产%傅里叶+红外光谱仪&)V(( 型'$

美国<>公司生产%IdUFX(;( 真空干燥箱$上海精

宏实验设备公司生产%#R/F')(D" 电子天平$赛多

利斯科学仪器有限公司生产%Z2c+.>)(( 光学显微

镜%/4.+. #X;( 相机# 壳聚糖$脱乙酰度 WG\$W(

目$广州凯利生物制品厂生产%尿素$#=$成都科龙

化工试剂厂生产%对二甲氨基苯甲醛$#=$成都科龙

化工试剂厂生产%戊二醛$#=$成都科龙化工试剂厂

生产%无水乙醇"乙酸等试剂均为分析纯#

#F!@印迹壳聚糖微球的制备

称取 ' M壳聚糖溶于 )(( 1R体积分数为 '\的

冰醋酸溶液中$配制成质量分数为 '\的壳聚糖溶

液# 其次$合成乳化体系$量取 '( 1R壳聚糖溶液$

加入一定量模板分子尿素$混合均匀待用%将一定体

积比的司盘FW( 加入 )(( 1R液体石蜡中$搅拌均匀

后$将备用壳聚糖溶液缓慢加入其中$在 "(k恒温

水浴中搅拌 ) 0$整个乳化过程搅拌速度保持在

V(( ]) )(( %[12.$以使体系均匀# 然后$向乳化体

系中加入一定量交联剂戊二醛$"(k恒温水浴条件

下反应 !( 12.$后升温至 X(k充分搅拌反应 ) 0#

交联反应结束后$静置 ! ]X 0$待完全分层后除去上

层清液$下层物质分别用石油醚和异丙醇洗涤 ! 次$

然后在 ;(k烘干箱中烘干 )' 0$即得到黄褐色壳聚

糖微球#

非印迹微球除不加模板分子尿素外$制备方法

同上#

#F$@印迹壳聚糖微球吸附实验

称取一组等量印迹聚合物和空白聚合物颗粒

)(( 1M$分别置于 ; 1R试管中$依次加入 ' 1R已知

质量浓度的尿素水溶液&质量浓度为 (D'"(D""(DX"

(DW")D( 1M[1R'$调节 $L至 V 左右$密封$于 '(k

条件下静置 X 0&每 !( 12. 涡旋 ) 次'$以确保吸附

平衡$然后将此混合物转入离心机中以 ! ((( %[12.

离心 ; 12.# 移取 ) 1R上清液$紫外测定吸附后溶

液中尿素浓度$根据吸附前后溶液中尿素浓度的变

化计算聚合物对尿素的吸附量(G)

#

#FA@壳聚糖印迹微球性能表征

)D"D)H形态表征

取少量印迹交联壳聚糖微球置于 )( 1R试管

中$加入蒸馏水$漩涡使其充分混合# 然后各取 ) 滴

置于载玻片上$盖上盖玻片$用 Z2c+. >)(( 光学显

微镜F/4.+.摄像系统观察各颗粒的形状#

)D"D'H红外光谱分析

采用eT%压片法制样$用红外光谱仪对壳聚糖

原料"印迹交联壳聚糖微球"非印迹交联壳聚糖微球

及洗脱后的印迹微球进行红外光谱分析#

)D"D!H交联度测试

准确称取一定质量 =

)

微球$置于 ;( 1R体积

分数为 (D;\的冰乙酸溶液中 '" 0$过滤后将得到

的微球烘干至恒重$质量为 =

'

# 交联度的计算公

式为!

!Q&=

'

T=

)

' Y)((\ &)'

#FB@正交实验设计

对影响印迹微球制备的因素乙酸体积分数

&#'"戊二醛用量&T'"转速&/'"模板分子用量&I'

进行正交设计$各因素分别取三个水平$研究上述因

素对印迹微球吸附量的影响#

!@结果与讨论

!F#@壳聚糖印迹微球形貌分析

在光学显微下观察合成的 *6<微球发现$制备

的微球粒径分布均匀$分散良好$分布在 ;( ]

)((

)

1之间# 成功地用悬浮聚合法制得球形印迹

聚合物#

!F!@红外光谱分析

壳聚糖原料红外谱线中$! ""W 31

F)处是壳聚

糖+ZL

'

峰$) (XX 31

F)处是伯醇和仲醇@+/伸缩

振动峰$G(( 31

F)附近是典型的
$

F,F吡喃苷的特征

峰# 壳聚糖印迹微球除保留了壳聚糖原有的特征吸

收峰外$在 ) X!V 31

F)附近处出现了 P302JJ键的

+

**

/ Z+伸缩振动峰$说明戊二醛参与了交联反

应# 印迹聚合物谱图中$! ;(( 31

F)附近为尿素分

子中Z+L伸缩振动峰$而原料壳聚糖与空白聚合

物谱图均无此峰$验证了模板分子尿素被成功印迹

在聚合物上# 洗脱后的印迹聚合物与非印迹聚合物

的峰型及强度基本一致$说明印迹聚合物中的模板

分子尿素已被基本除去#

!F$@交联度测试

壳聚糖的化学交联反应主要是在分子间发生$

也可在分子内发生%可发生在同一直链的不同链节

之间$也可发生在不同直链间# 壳聚糖的化学交联

通常是在双官能团的醛或酸酐等交联剂的作用下进

行$主要是醛基与氨基生成席夫碱结构$反应可在均

相或非均相条件下$在较宽的 $L范围内迅速进行$

交联化产物性质稳定$一般具有较强的耐酸碱性#

将正交择优条件下制备的印迹微球进行交联度
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测试# 平行测定 ! 次$印迹微球的交联度均值为

WWD"\$表明对壳聚糖的交联改性较为成功$改善了

壳聚糖不耐酸碱的特点$应用价值得到了提高#

!FA@正交试验结果

正交试验结果如表 ) 所示#

表 #@正交试验结果与分析

H试验号

乙酸体积

分数

&#'[\

戊二醛

用量

&T'[1R

转速&/'[

&%*12.

F)

'

模板分子

用量

&I'[M

吸附量[

&1M*M

F)

'

) ) )D; V(( ' !D(V

' ) ' G(( 'D; XD!W

! ) 'D; ))(( ! XD;V

" ' )D; G(( ! XDXX

; ' ' ))(( ' ;D(!

X ' 'D; V(( 'D; ;D')

V ! )D; ))(( 'D; !D"V

W ! ' V(( ! !D!X

G ! 'D; G(( ' "DX!

W

)

;D!" "D!G !DWW "D';

W

'

;DX! "DG! ;DWG ;D('

W

!

!DW' ;D"V ;D(' ;D;!

极差M )DW) )D(V 'D() )D'W

因素主
(

次 /#IT

优方案 /

'

#

'

I

!

T

!

通过表 ) 的极差分析与因素指标可以看出$"

个因素对吸附量的影响的主次是 /x#xIxT$即

转速对吸附量的影响最为显著$其后依次为乙酸体

积分数"模板分子用量"交联剂用量# 最佳工艺条件

为!/

'

#

'

I

!

T

!

$即冰乙酸体积分数为 '\$戊二醛用

量 'D; 1R$转速为 G(( %[12.$模板分子用量为 ! M#

在最佳条件下制备的印迹微球对尿素的吸附量为

VD)X 1M[M$非印迹微球对尿素的吸附量为 !DW" 1M[M#

!FB@尿素初始质量浓度对吸附的影响

尿素初始质量浓度对吸附的影响如图 ) 所示#

HHHHHHH

)+*6<%'+Z6<

图 )H尿素初始质量浓度对吸附的影响

由图 ) 可知$随着尿素初始质量浓度的增加$聚合物

对模板分子尿素的吸附量也随之增加# 印迹聚合物

较非印迹聚合物的吸附量增加更为显著$也验证了

印迹聚合物对模板分子的特异性吸附能力#

!FL@尿素溶液HK对吸附的影响

吸附时溶液 $L对吸附的影响如图 ' 所示# 由

图 ' 可知$随着 $L的增大$聚合物的吸附量增大$

当 $L为 X ]V 左右时$聚合物对尿素的吸附量达到

最大# 此后随着 $L的增大$聚合物对尿素的吸附

量减小#

)+Z6<%'+*6<

图 'H尿素溶液 $L对吸附量的影响

!FT@.>43>84(1模型分析

对*6<的实验数据进行 P349304%,分析$以LT!

对L作图如图 ; 所示$LT!j"VDGVD'V F"DG;L$

M

'

j(DG;W 为一线性方程$说明 *6<表面具有均一

选择性的吸附位点# 根据斜率和截距可以求得吸附

位点的平衡解离常数 W

,

j(D'(' 1M[1R$最大表观

吸附量L

14a

jGDXG 1M[M#

图 !H评价*6<亲和特性的 P349304%,图

$@结论

采用乳液聚合法制备了球形尿素F壳聚糖分子

印迹聚合物# 以尿素为模板分子$壳聚糖为功能载

体$戊二醛为交联剂$液体石蜡为分散介质$司盘FW(

为乳化剂制备了印迹交联壳聚糖微球# 对壳聚糖印

迹微球性能进行了表征$优化了印迹微球的制备与

吸附条件# 提出了一种生物相容性及血液相容性

好"吸附性较强的尿素吸附材料的制备方法#

HHHH !下转第 W' 页#
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U-/5
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'

@$#=$西安三浦精细化工厂生产%Z4@L$

#=$西安化学试剂厂生产%油酸$#=$天津市北辰方

正化工试剂厂生产%罗丹明 T&=0T'$#=$上海试剂

三厂生产%明胶$/=$郑州超凡化工产品有限公司生

产%丙酮$#=$天津市科密欧化学试剂有限公司生

产%次甲基蓝$#=$天津科密欧化学试剂有限公司生

产%二乙烯基苯&I?T'$/=$百灵威科技有限公司生

产%正庚烷$#=$天津福晨化工试剂厂生产%过氧化

苯甲酰&T<@'$#=$上海山浦化工有限公司生产'%

实验过程所用水均为艾科浦公司#f̂F'(('FB型超

纯水机制取的超纯水#

#F!@实验方法

)D'D)H亲油性U-

!

@

"

纳米粒子的制备

亲油性U-

!

@

"

纳米粒子采用油酸同步修饰共沉

淀法制得()')

$具体过程如下!称取 XD; M的 U-P@

"

*

VL

'

@和 G M的 U-/5

!

*XL

'

@$充分溶于 );( 1R的水

中$并加入到 ;(( 1R的三口瓶中$加热至 X(k%然

后将 XD( M的Z4@L溶解在 W( 1R水中加入到体系

中$高速搅拌并加入 XD( M的油酸$保温 !( 12.$升

温至 G(k保温熟化 "; 12.# 冷却至室温后$油酸修

饰的磁性纳米粒子用正庚烷分散出来$调节固含量

为 )(\$密封储存备用#

)D'D'HU-

!

@

"

[<I?T磁性复合微球的制备

悬浮聚合制备U-

!

@

"

[<I?T磁性复合微球的过

程如下()!)

!向 ) R的三口瓶中加入 "(( 1R质量分

数为 )D;\的明胶水溶液$并向其中加入 " 1R质量

分数为 )\的次甲基蓝水溶液配成水相%称取

(D'; M的T<@溶解于 )(( MI?T中$再向其中加入

);D(( M油酸修饰的U-

!

@

"

纳米粒子$并使其均匀分

散$将混合均匀的油相加入三口瓶中$开启搅拌$转

速为 !;( %[12.$升温到 W;k后反应 W 0$磁分离得到

复合微球# 该微球经热水洗"干燥后得到 U-

!

@

"

[

<I?T磁性复合微球#

)D'D!HU-

!

@

"

[/磁性复合微球的制备

将制备得到的 U-

!

@

"

[I?T磁性复合微球装在

石英舟中$放入马弗炉并以 "k[12. 的升温速度加

热到 ;((k$保温反应 " 0$反应结束后$随炉冷却至

室温$即得 U-

!

@

"

[/磁性复合微球$煅烧及冷却过

程均在氮气氛围下进行#

)D'D"HU-

!

@

"

[/磁性复合微球对=0T的吸附

称取 );( 1M的 U-

!

@

"

[/磁性复合微球加入到

;( 1R的=0T溶液&(D('W 11+5$测得其最大吸收波

长
%

14a

j;;) .1'中$一定时间间隔取悬浮液磁分离

去除U-

!

@

"

[/磁性复合微球的上清液进行吸光度

测量# 吸附率!

&

&\' Q(&3

(

S3'T3

(

) Y)((\

其中$3

(

为初始溶液吸光度值$3为降解后溶液吸

光度值#

#F$@表征

热失重分析&CQ#'在 A;( 热分析仪&美国 C#

公司生产'上测定$升温速率为 )(k[12.$氧气氛围

下进行%磁性能测试&?P*'在 R4c-P0+%-V!(V 型振

动样品磁强计&美国 R4c-P0+%-公司生产'上进行$

于F)( ])( e@-之间室温下测定%扫描电子显微镜

测试在日本电子株式会社生产的 fP*FXV((U型扫

描电镜上进行%h=IFX((( 型h射线衍射仪$日本岛

津公司生产%紫外光谱及吸光度数据由北京莱伯泰

科仪器有限公司生产的 T57-P94%紫外可见光谱仪

&检测波长
%

范围!)G( ]) )(( .1$双光路$六联池'

测得#

!@结果与讨论

!F#@J'

$

%

A

O7磁性复合微球的形貌表征

油酸修饰 U-

!

@

"

纳米粒子"U-

!

@

"

[I?T磁性复

合微球"U-

!

@

"

[/磁性复合微球的电镜照片如图 )

所示# 由图 )&4'可以看出$所制备的U-

!

@

"

!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!
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