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摘 要 通过开环聚合( ＲOP) 和原子转移自由基聚合( ATＲP) 制备了一类聚己内酯-聚阳离子酯嵌段共聚物

( LPCL-b-PJDMA) ． 聚合物的制备通过四步反应合成: ( 1) 月桂醇引发开环引发 ε-己内酯合成 LPCL; ( 2) 以 2-
溴异丁酰溴( BIBB) 封端 LPCL 制备大分子引发剂; ( 3) 用氯乙酸甲酯对甲基丙烯酸二甲氨基乙酯( DMA) 进行

季铵化反应制备阳离子小分子( 命名为 JDMA) ; ( 4) 用五甲基二乙基三胺( PMDETA) /溴化亚铜为催化剂，催

化不同链段数的 LPCL 与 JDMA 发生 ATＲP 反应制得 LPCL-b-PJDMA． 通过核磁氢谱( 1H-NMＲ) 对聚合物的化

学结构进行表征，确认合成目标产物． 利用示差扫描量热仪( DSC) 对其热性进行研究，并用水接触角的方法测

量聚合物膜亲水性，最后通过测试细菌在聚合物膜上的存活率的方法测定其抗菌性能． 结果表明，LPCL 与

PJDMA 共聚后，随着 PCL 重复单元数增加，共聚物结晶温度相对于纯 PCL 出现明显的先降低后升高趋势．
LPCL-b-PJDMA 的亲水性都比纯 PCL 好，且与 LPCL /PJDMA 的比例有关． 所有的 LPCL-b-PJDMA 膜对革兰氏

阴性菌和革兰氏阳性菌都具有抗菌能力．
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随着生活水平的提高，人们开始广泛关注阻

止细菌传播的途径和材料． 目前应用较多的抗菌

剂是无机抗菌剂［1，2］． 其缺点在于小分子和重金

属离子存在着毒性，而且价格比较昂贵，所以有机

抗菌材料发展起来． 有机抗菌材料包括含氮或磷

阳离子表面活性抗菌剂以及高分子抗菌剂，而后

者性能更稳定，不挥发，使用寿命长，易于加工，易

于贮存，不会渗入人或动物表皮，因此近几年来的

研究较多［3，4］． 对于水不溶性聚合物抗菌剂，通常

将抗菌剂小分子通过物理或化学方法固定在高分

子载体上制得聚合物抗菌剂［5，6］． 而对于水溶性

聚合物抗菌剂，则通常是通过表面接枝等化学方

法固定在材料表面［7 ～ 9］．
聚己内酯是 FDA 认证的生物友好材料，非水

溶性，可降解为无毒无害的小分子． 但是由于链段

较强的疏水性和缺乏可修饰性功能基团，限制了

它的应用． 所以目前对聚己内酯的改性是形成嵌

段聚合物，例如 PCL-PEG，PCL-PHEMA 等两亲性

聚合物结构［10 ～ 12］． 含阳离子和聚己内酯的两亲聚

合 物 如 PDMAEMA-PCL-PDMAEMA，PEG-PCL-
PDMAEMA，PEG-PCL-PU 等也有报道［13 ～ 19］． 在这

些研究中通常是将聚合物中叔胺质子化得到含季

铵盐的 PCL，且这些共聚物主要在药物载体 /基因

载体等方面，基本没看到用于做抗菌膜的研究． 而

单纯作为抗菌表面的季铵盐聚合物，多为亲水性

材料，主要通过表面接枝等化学反应到表面． 本文

将聚己内酯与季铵盐结合，制备成具有抗菌能力

的聚己内酯-聚阳离子酯嵌段共聚物膜材料，并对

其抗菌性能做了相关研究． 据我们所知，将聚己内

酯通过 ATＲP 法聚合季铵盐单元的方法鲜有报

道，聚己内酯-聚季铵盐是一种新型抗菌材料．

1 实验部分

1. 1 实验试剂

ε-己内酯( ε-CL) ，ABCＲ 公司，纯度 ＞ 99%，

使用前先经过减压蒸馏处理; 辛酸亚锡，Sigma 公

司，纯度 95% ; 甲基丙烯酸二甲氨基乙酯( DMA) ，

阿拉丁试剂公司，纯度 99% ; 氯乙酸甲酯，西亚试

剂 公 司，纯 度 97% ; 五 甲 基 二 乙 烯 三 胺

( PMDETA) ，TCI 试剂公司，纯度 98% ; 2-溴异丁

酰溴( BIBB) ，TCI 试剂公司，纯度 97% ; 溴化亚

铜，成都科龙试剂公司，使用前先用乙酸，乙醇各
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洗涤 3 次，最后再用丙酮洗 3 次． 其余溶剂和试剂

均购自成都科龙试剂公司，纯度为分析纯; 用于合

成的试剂均经过蒸馏处理; 所用水为二次蒸馏水．
1. 2 聚合物的表征

核磁共振氢谱1H-NMＲ 在 Bruker 上 20 ℃ 测

定，分别以 CDCl3 和 DMSO 为溶剂，四甲基硅烷为

内标，测试频率为 400 MHz．
差 热 扫 描 数 据 由 Universal V4. 5A TA

Instruments 示差扫描量热仪( DSC) 在 10 mL /min
的氮气流下测得． 以 10 K /min 的速度从 40 ℃ 升

温到 100 ℃，稳定 3 min 消除热历史，然后再以 10
K /min 的速度降至 － 20 ℃，稳定 3 min，测定结晶

过程，最后再以 10 K /min 的速度升温至 100 ℃，

测定熔融过程．
水接触角数据由 Drop Shape Analysis System

DSA100( Hamburg，Germany) 测得． 用血盖片作为

基底材料，使用前经铬酸洗液浸泡过夜，用双蒸水

冲洗干净后，用乙醇洗涤后真空烘箱中烘干后涂

膜．
细菌菌落计数数据由 MF2 全自动菌落分析

仪提供． 细菌实验具体步骤如下: ( 1) 在含有 4 mL
的 LB 培养液的试管中活化原菌 16 h，测 试 其

CFU 值． ( 2) 用甲醇 /四氢呋喃的混合溶剂溶解待

测聚合物，使其浓度为 10 mg /mL． ( 3 ) 分别吸取

100 μL 聚合物溶液滴加在 24 mm × 24 mm 的干

净玻璃片上． ( 4) 采用溶剂挥发法使聚合物成膜．
( 5) 用 75%酒精擦拭容器，再与待测膜一起紫外

灭菌后，取 200 μL 菌液分别涂覆在灭菌膜玻璃片

和空白玻璃片上，37 ℃下接触培养 18 h． ( 6) 用 5
mL 无菌水洗脱，取 10 μL 洗脱液，用无菌水稀释

至 1 mL，取 100 μL 稀释后菌液加入直径 9 cm 的

含 20 mL 的 LB 培养液平板中混匀，37 ℃ 下培养

12 h 后进行菌落计数．
1. 3 合成部分

1. 3. 1 ε-己内酯的开环聚合( ＲOP)

在 烧 瓶 中 加 入 ε-己 内 酯 ( 11. 414 g，0. 1
mol) ，引发剂月桂醇( 0. 932 g，0. 005 mol) ，催化

剂辛酸亚锡( 0. 012 g，1% ε-CL 质量) ，将反应瓶

接到双排管上抽真空—充氮气—抽真空循环 3
次，在真空条件下将反应瓶放在 125 ℃ 的油浴锅

中反应 24 h． 反应完后用二氯甲烷溶解，冰乙醇沉

淀，过滤得到白色粉末固体．
1. 3. 2 ATＲP 大分子引发剂 LPCL-Br 的合成

瓶中加入 LPCL( 5. 478 g，0. 002 mol) ，连接到

双排管上进行抽真空—通氮气—抽真空循环 3
次，在氮气保护下加入 15 mL 甲苯溶解，并加入三

乙胺( 0. 606 g，0. 003 mol) ，在 － 10 ℃下缓慢加入

2-溴异丁酰溴( 1. 234 g，0. 003 mol) ． 低温条件下

1 h后于室温下反应 24 h． 反应完后滤去不溶性

盐，旋蒸 掉 部 分 甲 苯，用 冰 乙 醇 沉 淀 得 到 白 色

固体．
1. 3. 3 季铵盐的合成

在烧瓶中加入 DMA( 12. 576 g，0. 08 mol) ，用

10 mL 醇做溶剂，然后在恒压漏斗中加入氯乙酸

甲酯( 5. 425 g，0. 05 mol) ，用 5 mL 醇做溶剂，将

恒压漏斗中液体缓慢地加入烧瓶中，反应温度控

制在 40 ℃，反应 6 h． 反应完成后旋蒸点部分醇，

用冰冻 乙 醚 沉 淀 得 到 白 色 固 体 产 物，命 名 为

JDMA．
1. 3. 4 大分子引发剂与季铵盐的 ATＲP 反应

瓶中加入 LPCL-Br ( 0. 5 g，2. 2 × 10 －4 mol) ，

在另 一 个 瓶 中 加 入 JDMA ( 1. 16 g，4. 4 × 10 －3

mol) ，都进行抽真空—通氮气—抽真空循环 3 次，

在氮气保护下加入 10 mL DMSO 将 LPCL-Br 溶

解，醇将 JDMA 溶解，然后将溶有 JDMA 的醇溶液

迅速倒入装 LPCL-Br 的瓶中． 最后在氮气保护下

加入 PMDETA( 0. 076 g，4. 4 × 10 －4 mol) ，溴化亚

铜( 0. 047 g，3. 3 × 10 －4 mol ) ． 在 30 ℃ 下 反 应

36 h． 产物在透析袋中透析 3 天，冷冻干燥后得到

产物．

2 结果与讨论

2. 1 线形两亲嵌段聚合物合成

采用开环聚合( ＲOP) 结合原子转移自由基

聚合 ( ATＲP ) 反 应 合 成 线 形 两 亲 嵌 段 聚 合 物

LPCL-b-PJDMA． 合成的具体流程图如图 1． 己内

酯的 ＲOP 反应能够通过控制己内酯和引发剂的

用量比及温度得到设计链段数的聚己内酯． 通过

ATＲP 反应，能够合成出低分散度和确定分子量

及分子结构的聚合物． 在合成过程中，通过控制

JDMA 和大分子引发剂 PCL-Br 的比例来控制亲

水链段的长度． 聚合物的组成由核磁氢谱特征峰

确定．
图 2( A) 为 PCL 在氘代氯仿中的核磁图． 通

过 PCL 重复单元中亚甲基( δ = 2. 34，c 峰) 与链段

末端—CH2OH( δ = 3. 65，e'峰) 特征峰面积比值可

以算出 PCL 链段长度和平均分子量． 以上述典型

方 法 制 得 产 物 LPCL20 共 10. 527 g，产 率 为

387
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Fig． 1 Synthesis route to LPCL-PJDMA diblock copolymer

Fig． 2 ( A) 1H-NMＲ spectrum of LPCL20 in CDCl3 and ( B)

1H-NMＲ spectrum of LPCL20 -Br in CDCl3

92. 2% ． L20，L40 和 L60 分别表示单体与引发剂

配比分别为 20，40 和 60 得到的 PCL，实际得到的

链段长度分别是 22，43 和 62，产率均大于 90% ．
图 2( B) 为 PCL-Br 在氘代氯仿中的核磁图． 接溴

后，与末端羟基相连的 CL 的亚甲基峰—CH2OH
( δ = 3. 65) 消失，新出现了与相连的 CL 的亚甲基

峰—CH2—Br( δ = 4. 25) ，且 δ = 1. 92 处出现末端

溴旁边甲基的特征峰，再通过计算 e'峰与 δ = 0. 9
处的月桂醇末端甲基峰面积比例为 2 ∶ 3，完全符

合比例，说明接溴反应是完全进行了的． 纯化后得

到接溴产物 4. 872 g，产率 88. 9% ．
图 3( A) ，3 ( B) 分别是甲基丙烯酸二甲氨基

乙酯( DMA) ，DMA 与氯乙酸甲酯季铵化后产物

( 命名为 JDMA) 在重水中的核磁图． 从两图中均

可看出双键上的特征 a，b 峰分别在 6. 2，5. 8 处出

现，且完全满足 1∶ 1的比例，说明在 50 ℃下反应 6
hDMA 的双键没有断裂． 而图 3( B) 中 N 正离子旁

特征峰 e，d 与图 3( A) 中 e，d 峰相比，均有明显偏

移，且图 3 ( B) 中 e，d 峰在 δ = 2 ～ 3 处完全无显

示，证明季铵化反应基本完全 ． 实验过程中DMA

Fig． 3 ( A) 1H-NMＲ spectrum of DMA in D2O and ( B)

1H-NMＲ spectrum of JDMA in D2O
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过量，以氯乙酸甲酯为计算标准，反应完成提纯后

得到白色固体产物 3. 718 g，产率 68. 5% ．
图 4 是 PCL-b-PJDMA 在氘代二甲基亚砜中

的核磁图． 图 4 中 δ = 3. 60 及 δ = 3. 80 处出现季

氮原子旁边亚甲基的特征峰，并且原本 δ = 1. 92
处的溴旁甲基峰移至 δ = 1. 75 处，说明反应进行．
通过计算新出现的氮旁边的亚甲基特征峰( δ =
3. 82) ，以及 PCL-Br 中不变的亚甲基( δ = 2. 34 )

特征峰比例，再利用已知 PCL-Br 的链段数，可以

计算得出亲水段 PJDMA 部分的链段数． 通过所得

嵌段产物质量与投料 JDMA 质量的比值，可以得

到 JDMA 的聚合率为 35. 7% ．

Fig． 5 DSC curves of LPCL and LPCL-PJDMA

Fig． 4 1H-NMＲ spectrum of LPCL20 -PJDMA5 in DMSO
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2. 2 聚合物的热性能研究

聚合物的热性能通过 DSC 得到． 图 5 给出了

PCL 设计重复单元数分别为 20 ( 实际 22 ) ，40 ( 实

际 43) ，60 ( 实际 62 ) 的聚合物的升温和降温曲

线． 随着 PCL 重复单元数增加，共聚物结晶温度

相对于纯 PCL 出现明显的先降低后升高趋势． 众

所周知，2 种链段的嵌段共聚物的结晶可能有 2
种情况: ( 1) A 链段起成核作用，促进 B 链段的结

晶． ( 2) A 对 B 链段结晶有限制作用，阻碍 B 规

整排列进入晶格从而抑制晶体形成． 对于我们的

PCL-b-PJMDA 嵌段共聚体系，在 PCL 链段数较低

的情况下，PJDMA 对 PCL 的结晶主要起限制作

用，抑制了共聚物结晶，造成结晶温度下降． 而随

着 PCL 链段数目的增加，PJDMA 部分主要起成核

作用，限制作用变小，所以结晶温度增加，结晶更

完善，熔融温度也随之增加［20 ～ 22］．
2. 3 聚合物的亲水性研究

图 6 为聚合物涂膜的水接触角，从图中可知，

3 种聚合度的 PCL 的接触角都在 70°左右，说明

其具有很强的疏水性，这是由于 PCL 链段本身具

有极强的疏水性． 而在聚合物引入 PJDMA 部分

后，L20-J5 的接触角为 27°，L40-J5 和 L60-J5 的接

触角分别为 55°，58°． 这是因为 PJDMA 为离子聚

合物，在水中可电离． 当膜表面滴上水后，内部的

离子基团会迁移到表面． 所以它的引入会增加嵌

段聚合物的亲水性． 其中 L20-J5 的亲水性最好，

其余嵌段聚合物中由于离子部分所占比例较少，

所以聚合物接触角虽然有所变小，但是整体依然

显现出一定的疏水性，而一定的疏水性是有利于

形成聚合物膜的．

Fig． 6 Water contact angle of LPCL and LPCL-PJDMA

2. 4 聚合物的抗菌性能研究

参照国标“纳米无机材料抗菌性能检测方

法”( GB /T 21510-2008 ) ，并结合材料特点，分别

采用了大肠杆菌( 革兰氏阴性菌) 和金黄色葡萄

球菌( 革兰氏阳性菌) 进行抗菌实验． 下图中纵坐

标表示每个直径 9 cm LB 平板中培养实验菌存活

菌落数． 需要指出的是，活化 16 h 后测得大肠杆

菌和金黄色葡萄球菌的浓度分别为 3 × 109 和 2. 4
× 109 CFU /mL，而所得菌落计数结果是活化后实

验菌液稀释 5 × 105 倍后在直径 9 cm LB 平板中

培养 12 h 得到的． 图 7 为聚合物膜抗大肠杆菌的

情况，图 8 为聚合物膜抗金黄色葡萄球菌的情况．
从空白对照组和实验组的细菌存活数目统计数据

可以看出，对于大肠杆菌来说，相比空白对照组，

LPCL-PJDMA 都显示了明显的抗菌能力，且 L20-
J5 的抗菌效果最好． 这是因为该聚合物中 JDMA
比例最高，季铵盐含量最高，抗菌效果最明显． 图

7 中分别算出 L20-J5，L40-J5，L60-J5 实验组相比

对照 组，存 活 菌 落 百 分 比 为 14. 8%，70. 5%，

63. 4% ． 对于金黄色葡萄球菌来说，同样也得到类

似的实验结果． 图 8 中分别算出 L20-J5，L40-J5，

Fig． 7 Survived colony forming units of E． coli on different

material

Fig． 8 Survived colony forming units of S． aureus on

different material
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L60-J5 实验组相比对照组，存活菌落百分比为

51. 5%，77. 3%，67. 3% ． 其抗菌的机理是阳离子

对细菌的阴离子细胞膜进行结合，导致其内部细

胞质等物质流出，从而导致细菌死亡，达到抗菌效

果． 但是由于金黄色葡萄球菌容易产生变异，本身

的耐药性较强，所以对材料的抵抗性相比大肠杆

菌强［23 ～ 25］． 研 究 同 时 也 显 示，如 果 继 续 增 加

JDMA 在聚合物中的比例，尽管得到的聚合物仍

具有抗菌性能，但聚合物成膜已经较困难．

3 结论

采用开环聚合和原子自由基转移聚合的方法

成功合成了聚己内酯-聚季铵盐嵌段聚合物． 随着

季铵盐的引入，聚合物的亲水性增加，显示出抗菌

性能，其中 LPCL20-PJDMA5 聚合物膜的抗菌能力

最好． 这类新型的抗菌材料为人们的抗菌提供了

新选择．
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Synthesis of Poly( carprolactone) -Poly( quaternary ammonium salt)
as an Anti-bacteria Material

Shao-dong Hu1，Chuan Wang2，Meng-tan Cai1，Shu-ying Zhai1，Xiang-lin Luo1，3*

( 1College of Polymer Science and Engineer，2College of Life Science of Sichuan University，

Sichuan University，3National Key Laboratory of Polymer ( Sichuan University) ，Chengdu 610065)

Abstract The block polymer poly( carprolactone) -poly( quaternary ammounium salt) ( PCL-b-PJDMA) was
synthesized through ring opening polymerization ( ＲOP) and atom transfer radical polymerization ( ATＲP )

reaction． The synthesis procedure was composed of following 4 steps: ( 1 ) LPCL was synthesized via ＲOP
reaction of ε-caprolactone using laurinol as an initiator; ( 2 ) LPCL was functionalized to get a macrointiator
PCL-Br for ATＲP by the reaction with 2-bromine butyryl bromine ( BIBB) ; ( 3 ) the quaternary ammounium
salt named with JDMA was synthesized by quaternarization of methyl chloroacetate and dimethylaminoethyl
methacrylate; ( 4) LPCL-b-PJDMA with different unit ratios were synthesized through ATＲP reaction of JDMA
using PMDETA /Cu( Ⅰ) Br as a catalyst and different unit number PCL-Br as the macrointiator． The molecular
structure was mainly confirmed by 1H-NMＲ． Thermal behavior and hydrophilicity of polymers were measured
by differential scanning calorimetry ( DSC) and water contact angle experiments of the polymer membrane，

respectively． The anti-bacterial property of the polymer films was measured by testing the survival rate of
bacteria living on the films． The results showed that the Tc of obtained PCL-b-PJDMA first reduced and then
increased with the increase of PCL units in PCL-b-PJDMA． All LPCL-b-PJDMA displayed better hydrophilicity
than pure PCL and the hydrophilicity of LPCL-b-PJDMA was related to the ratio of PCL to PJDMA． The
bacterial experiment result showed that all the polymer films had anti-bacterial ability to both gram-negative
bacteria and gram-positive bacteria．
Keywords Poly( carprolactone) ，Poly( quaternary ammounium salt) ，Block polymer，Anti-bacterial material
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