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Abstract 
This study aims to prepare erythromycin imprinted polymers(EM-MIPs) by surface polymeriza-
tion method at the surface of modified silica particles by using erythromycin(EM) as the template 
molecule. The synthesized EM-MIPs were characterized by scanning electron microscope (SEM) 
and particle size analysis. The results indicated that the MIPs layer has been successfully grafted 
on the surface of silica particles. The adsorption and recognition properties the obtained poly-
mers were evaluated by static binding test, dynamic binding test and selective binding test. The 
results showed that EM-MIPs displayed higher recognition ability and adsorption capacity to the 
template molecule- EM. 
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摘  要 

采用表面分子印迹技术，以红霉素(EM)为模板分子，制备红霉素分子印迹聚合物(EM-MIPs)。利用扫描

电镜和粒径分析对聚合物进行表征，通过静态吸附平衡实验、 动态吸附实验及选择性实验考察聚合物的

吸附性能，结果显示聚合物成功接枝在硅胶表面，EM-MIPs对红霉素具有良好的吸附性能和特异选择识

别能力。 
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1. 引言 

红霉素(erythromycin, EM)是一种大环内酯类广谱抗生素，在畜牧业中被广泛用于疾病的防治。禽畜

养殖过程中不规范使用红霉素会造成动物源食品中的药物残留，并通过食物链进入人体，危害人类的健

康。欧盟、美国及我国对 EM 最大残留量均有明确规定。因此，食品中 EM 残留检测是食品安全与质量

控制的重要环节。目前，检测 EM 及其残留的方法主要有 HPLC 及 LC-MS/MS [1] [2]等方法。这些方法

均需要进行样品的前处理，传统的前处理技术有液-液萃取、固相萃取等，然而常用的萃取介质存在对目

标物的特异性吸附不强，对动物源性食品中痕量残留物质富集倍数不高等问题。 
分子印迹聚合物(molecularly imprinted polymers, MIPs)是一类被精心裁制的，对特定的模板分子有选

择性结合的功能材料。由于 MIPs 具有特异识别性和较强的分离和富集能力，因此可以作为优良的固相萃

取介质[3] [4] [5] [6]。传统方法制备的 MIPs 存在印迹位点包埋过深、模板分子难以洗脱、产率低、传质

速度较慢等缺点[7] [8]。近年来发展的表面印迹技术可将分子印迹位点置于具有良好可接近性的固体颗粒

表面，克服了传统分子印迹技术中的模板“包埋”现象，所制备的表面分子印迹聚合物具有特异的选择性、

更易接近的结合位点、快速的传质速率和较高的结合动力等优点[9]。 
本研究采用表面印迹聚技术，以红霉素为模板分子，甲基丙烯酸为功能单体，乙二醇二甲基丙烯酸

酯为交联剂，在改性硅胶表面制备红霉素分子印迹聚合物。利用扫描电镜和粒径测定对聚合物形貌和物

理特性进行表征；结合 HPLC 法，采用静态吸附平衡实验、动态吸附实验及选择性吸附实验对红霉素分

子印迹聚合物的吸附性能进行考察，以期为建立红霉素药物和食品中痕量红霉素药物残留的分离、富集

方法提供实验依据。 

2. 仪器与试剂 

红霉素(EM)、罗红霉素(ROX)均由北京万佳首化生物科技有限公司提供；硅胶(100-200 目)、甲基丙

烯酸(MAA)、乙二醇二甲基丙烯酸酯(EDMA)、偶氮二异丁腈(AIBN)均购于国药集团化学试剂有限公司；

3-氨丙基三乙氧基硅烷(APTES)。MAA 使用前经旋转蒸发以除去阻聚剂；EDMA 使用前用 5%的氢氧化

钠洗涤以除去阻聚剂。 
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2300Ⅱ高效液相色谱仪(大连伊利特分析仪器有限公司)；SHA-C 型水浴恒温振荡器(江苏省金坛市医

疗仪器厂)；雷磁 PHS-3C 型 pH 计(上海精密科学仪器有限公司)，LXJ-IIB 低速大容量多管离心机(飞鸽牌)；
S-520 型扫描电子显微镜(日本日立公司)；KQ-250DB 型数控超声波清洗器(昆山市超声仪器有限公司)。 

3. 方法 

3.1. 红霉素表面印迹聚合物的制备 

3.1.1. 硅胶的活化及改性 
取 6 g 硅胶置于 50 mL 3 mol∙L−1 的盐酸溶液中，常温静置 24 h，然后用蒸馏水冲洗至中性，抽滤，

60℃下干燥 24 h，得到活化硅胶。 
取活化硅胶 5 g 和 50 mL 甲苯置于 100 mL 圆底烧瓶中，缓慢加入硅烷偶联剂 APTES 2 mL 和三乙胺

1 mL，90℃下磁力搅拌回流 24 h。将反应后的硅胶用甲醇多次洗涤，50℃下真空干燥 24 h，得到改性硅

胶。 

3.1.2. EM 表面分子印迹聚合物的合成 
称取 0.1 g EM 置于 100 mL 甲醇中，超声溶解，加入 5 mL 单体 MAA 和 1.5 g 改性硅胶，25℃恒温

振荡 6 h 进行预组装。再加入交联剂 EDMA 0.2 mL 和引发剂 AIBN 20 mg，超声 30 min 后，通 N2 30 min，
密封后 60℃反应 24 h。反应结束后，减压抽滤，用甲醇/冰醋酸溶液(体积比为 9:1)洗涤 3 次，以除去模

板分子红霉素，用丙酮冲洗，最后用蒸馏水洗至中性，真空干燥即得 EM 表面分子印迹聚合物。 
非印迹聚合物(non-imprinted polymers, NIPs)的制备，除不加入模板分子 EM 外，其它步骤同上。 

3.2. HPLC 条件 

本实验中含量测定均采用 HPLC，色谱柱：Hypersil BDS C 18 (4.6 mm × 200 mm, 5 μm)，柱温：25℃；

流速：1.0 mL∙min−1。 
红霉素色谱条件为：流动相，乙腈-磷酸盐缓冲液(pH = 8.2) (6:4, V/V)；检测波长，215 nm。 
罗红霉素色谱条件为：流动相，0.067 moL∙L−1 磷酸二氢铵溶液(用三乙胺调节 pH = 6.5)-乙腈(65:35, 

V/V)；检测波长，210 nm。 

3.3. 聚合物吸附性能的考察 

3.3.1. 聚合物的静态吸附实验 
精密称定 EM-MIPs 20.0 mg，放入 10 mL 锥形瓶中，加入不同浓度的 EM 甲醇溶液各 4 mL，充分混

合后于 25℃恒温空气振荡器内振荡 24 h。高速离心沉淀，吸取上清液，用 HPLC 测定平衡质量浓度，NIPs
按同样操作进行。平衡吸附量(Q)按公式(1)计算[10]。 

( ) ( )1 3
0mg g 10tQ V mρ ρ− −⋅ = − × ×                             (1) 

式中： 0ρ 为吸附前 EM 的质量浓度(mg∙mL−1)； tρ 为吸附后 t 时间溶液中 EM 的平衡质量浓度(mg∙mL−1)；
V 为 EM 溶液体积(mL)；m 为 MIPs 或 NIPs 的质量(g)。 

3.3.2. 聚合物的动态吸附试验 
分别精密称定 20.0 mg EM-MIPs 和 NIPs 各 8 份，于 10 mL 锥形瓶中，加入 10 mL 一定浓度的红霉

素溶液，25℃恒温空气振荡器内振荡，分别于 0.5、1、1.5、2、2.5、3、4、5 h 取样，离心，测定上清液

中游离红霉素的含量。 
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3.3.3. 聚合物的吸附选择性实验 
分别精密称定 20.0 mg EM-MIPs 和 NIPs，于 10 mL 锥形瓶中，分别加入 0.4 mg∙mL−1 的红霉素溶液

和罗红霉素溶液各 10 mL，25℃恒温空气振荡器内振荡 24 h，离心，取上清液，测定游离含量。 

4. 结果 

4.1. 硅胶表面红霉素分子印迹聚合物的制备 

先对硅胶颗粒进行酸活化处理，使其表面含有羟基基团。偶联剂 APTES 与活化硅胶发生反应，化学

键合于硅胶微粒表面，将氨基基团接枝在硅胶表面。加入的 EM 和 MAA 通过羧基与硅胶表面的氨基相

互作用，从而在硅胶表面发生聚合反应，使聚合物层包覆在硅胶表面，洗脱模板后，形成 EM 表面分子

印迹聚合物。 

4.2. 聚合物的形貌表征 

4.2.1. 扫描电镜 
借助扫描电镜分别对活化硅胶和 EM-MIPs 的表面形貌特征进行了观察，结果如图 1 所示。与活化硅

胶相比，EM-MIPs 的表面更粗糙，表明聚合物层在硅胶表面接枝成功。 

4.2.2. 粒径分布测定 
硅胶微粒和 EM-MIPs 微粒的粒径分布如图 2 所示。硅胶微粒的平均粒径为 60.5 μm，表面包覆聚合

物层的 EM-MIPs 微粒的平均粒径为 80.4 μm，表明硅胶微粒表面形成了聚合物层，粒径增大。 

4.3. 聚合物吸附性能的考察 

4.3.1. 静态吸附实验 
聚合物的静态吸附实验结果如图 3 所示。随着溶液 EM 浓度从 0.2 mg∙mL−1 升高到 4.0 mg∙mL−1，聚

合物的吸附量均增加，当溶液浓度增加至 2.0 mg∙mL−1，聚合物对 EM 的吸附处于平衡状态，MIPs 和 NIPs
聚合物的饱和吸附量分别为 101.3 mg∙g−1 和 70.2 mg∙g−1。在整个吸附过程中，随着 EM 初始浓度的升高，

MIPs 的吸附量明显大于 NIPs 的吸附量，可以看出 MIPs 对 EM 有明显的富集吸附的作用，有特异的吸附

能力。在制备过程中，EM 与 MAA 间存在氢键、静电作用力等非共价作用力，使硅胶表面形成了能与

EM 分子相匹配且具有特异识别位点的三维孔穴结构，因此 MIPs 除有同 NIPs 一样的非特异性吸附外，

还存在对模板分子的特异性吸附位点。 

4.3.2. 动态吸附实验 
聚合物的动态吸附实验结果如图 4 所示。随时间增加，聚合物对模板分子 EM 的吸附量均呈增加趋

势，在 3 h 后吸附达到平衡，且在任何时间段，MIPs 对 EM 的吸附量均明显高于 NIPs。 

4.3.3. 吸附选择性实验 
为考察 MIPs 对模板分子红霉素的选择性识别能力，选择罗红霉素为类似物进行吸附选择性实验。用

红霉素及罗红霉素为底物，由平衡结合方法测定 MIPs 和 NIPs 对底物的结合量，并计算静态吸附分配系

数 KD 和分离因子 α。 
MIPs 对分子的选择识别性能通常用静态分配系数 KD 和分离因子 α 来表征[11]。 
静态分配系数 KD 的定义为： 

D p sK C C=  
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(a)                                               (b) 

Figure 1. SEM images of (a) EM-MIPs and (b) activated silica gels 
图 1. (a) EM-MIPs 和(b) 活化硅胶的扫描电镜图 

 

  
(a)                                                      (b) 

Figure 2. Size distribution of (a) silica gels and (b) EM-MIPs 
图 2. (a) 硅胶微粒和(b) EM-MIPs 粒径分布 
 

 
Figure 3. Adsorption isotherms of MIPs and NIPs 
图 3. 聚合物的吸附等温线 
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Figure 4. Adsorption dynamic curves of MIPs and NIPs 
图 4. 聚合物的动态吸附曲线 

 
Table 1. The recognizing ability of MIPs and NIPs 
表 1. MIPs 和 NIPs 分子识别性能 

聚合物 底物 KD α 

MIPs 
EM 0.145 

2.10 
ROX 0.069 

NIPs 
EM 0.067 

1.03 
ROX 0.065 

 
式中，Cp 表示底物在聚合物中的浓度，Cs 表示底物在溶液中的浓度。KD 越大说明 MIPs 对底物的吸附能

力越强。 
分离因子 α的定义为： 

Di DjK Kα =  

式中， DiK 和 DjK 分别表示模板分子和竞争分子的静态分配系数。α越大表明 MIPs 对模板分子的选择专

一性越好。若 α < 1，则表明 MIPs 对底物没有选择性；若 α > 1 则表明，MIPs 对底物有一定的选择性。 
由表 1 可见，MIPs 中红霉素的 KD 明显大于罗红霉素的 KD，表明 MIPs 对红霉素的吸附能力更强。

MIPs 中红霉素的 KD 明显大于 NIPs 中红霉素的 KD，表明 MIPs 对红霉素分子产生了明显的印迹效应。α
的数值表明 MIP 对模板分子红霉素有一定的选择性，对罗红霉素没有选择性。 

5. 结论 

本实验以红霉素为模板分子采用表面分子印迹技术制备了红霉素分子印迹聚合物，扫描电镜和粒径分

析结果显示聚合物层已成功接枝在硅胶表面；静态吸附平衡实验、动态吸附实验和吸附选择性实验结果表

明 EM-MIPs 对 EM 具有良好的吸附性能和特异选择识别能力，用于选择性分离、富集红霉素是可行的。 
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