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  【摘要】 目的 研究兼具细胞膜仿生磷酰胆碱基团与二苯甲酮（BP）光响应基团的聚合物涂层

对聚甲基丙烯酸甲酯（PMMA）义齿基材表面的抗生物污染性能。方法 合成含BP基团的光反应单

体4⁃（3⁃甲基丙烯酰氧基⁃2⁃羟丙氧基）二苯甲酮（MHPBP），将其与细胞膜仿生单体2⁃甲基丙烯酰氧乙基

磷酰胆碱（MPC）通过自由基聚合，制备 3种不同 MPC/MHPBP 物质的量比（9∶1、8∶2、7∶3）的聚合物

（简称 PMH）。采用浸涂-紫外线照射法在 PMMA表面构建亲水涂层。通过水接触角筛选最优配比

（优选 PMH82）。通过蛋白吸附、细胞黏附与细菌黏附实验评价涂层抗污性能，细胞计数（CCK⁃8）法和

溶血实验评价其生物相容性。多组间比较采用单因素方差分析及Tukey检验，两组间比较采用独立样

本 t检验。结果 成功合成了MHPBP单体及PMH91、PMH82、PMH73聚合物。抗生物污染实验显示，

PMMA裸片表面蛋白吸附量为（4.0 ± 0.5） μg/cm2，PMH82涂层表面吸附量降低至（2.6 ± 0.2） μg/cm2，

差异具有统计学意义（t = 4.8，P = 0.008）。金黄色葡萄球菌（S. aureus）和大肠杆菌（E. coli）在PMMA裸片

表面的黏附量分别为（4.2 ± 0.9）×105和（4.3 ± 0.5）×105 CFU/cm2，在 PMH82 涂层表面分别降至（2.2 ± 
0.2）×103和（1.4 ± 0.1）×103 CFU/cm2，差异具有统计学意义（tS. aureus = 7.5，PS. aureus = 0.002；tE. coli = 13，PE. coli＜

0.001）。细胞黏附实验显示，PMH82涂层表面几乎无细胞附着。CCK⁃8实验共培养 5 d后细胞存活

率大于 95%。涂层溶血率仅为（0.22 ± 0.15）%。结论 聚合物涂层可显著抑制细胞、细菌黏附与蛋

白吸附，且具有良好的细胞相容性和极低的溶血率，为 PMMA义齿提供了一种简便、高效的椅旁防

污改性策略，具有临床转化应用前景。
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  【Abstract】   Objective   To investigate the anti⁃biofouling effect of a polymer coating that combines 
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  义齿是口腔修复的重要组成部分，其表面性能

直接影响患者的使用体验与口腔健康。聚甲基丙

烯酸甲酯（polymethyl methacrylate，PMMA）因其透光

性佳、力学性能良好和加工便利，长期以来被广泛

用作义齿基材及修复体材料等［1⁃3］。然而，临床实践

中部分患者对义齿表面的抗污性能有更高需求，例

如易形成牙结石者及因年龄增长、维护习惯欠佳或

行动不便而难以有效清洁义齿的老年群体［4⁃5］。菌斑

生物膜易在义齿疏水性 PMMA 表面形成，进而导致

义齿着色，产生异味，甚至诱发义齿性口炎、龋病及

牙周病等并发症［6⁃7］。因此，开发适用于义齿表面的

抗生物污染涂层具有重要临床意义。

  生物污染通常始于蛋白质的非特异性吸附，进

而介导细菌、细胞等的黏附与增殖［8］。现有抗污策

略主要包括引入抗菌剂与构建抗黏附表面［9⁃11］。抗

菌剂释放型涂层可短期杀灭微生物，但存在药效衰

减、细胞毒性及诱发耐药性等风险［12⁃13］；抗黏附表面

则通过物理屏障抑制初始附着，被认为更为安全、

长效［14⁃15］。其中，2⁃甲基丙烯酰氧乙基磷酰胆碱［2⁃

（methacryloyloxy） ethyl phosphorylcholine，MPC］聚合

物的侧链带有与细胞膜外层结构相似的磷酰胆碱基

团，能够与水分子紧密结合形成水化层，有效抑制非

特异性蛋白质吸附，进而抑制细菌和细胞等黏附，具

有良好的生物相容性和抗污性能［16⁃17］。但MPC单体

的合成十分复杂，日本东京大学 Ishihara教授［18］率先

突破了MPC产业化的瓶颈，推动了MPC聚合物技术

在人工关节、血管支架领域的转化应用。然而，将

MPC聚合物接枝到基材表面通常需要无水、无氧等

苛刻的工业条件［19］，难以在口腔诊室或患者家中便

捷操作，极大地限制了临床普及应用。

  鉴于光化学技术在牙科材料领域应用广泛，预

先合成光响应性的MPC聚合物，通过光化学技术在

义齿基材表面构建抗污涂层，是解决该问题的可行

方案。而且该方法操作简便、条件温和、空间选择

性 高 ，是 理 想 的 表 面 改 性 途 径［20］。 二 苯 甲 酮

（benzophenone，BP）类光引发剂在紫外线（通常波长

范围 250 ~ 365 nm）照射下能够夺取聚合物链上的

氢原子，形成自由基，与材料表面的C—H键发生偶

cell membrane ⁃ mimetic phosphorylcholine groups and benzophenone（BP） photoresponsive groups on 
polymethyl methacrylate （PMMA） denture base material. Methods   A photoreactive monomer containing 
BP groups， 4 ⁃（3 ⁃ methacryloyloxy ⁃ 2 ⁃ hydroxypropyloxy）benzophenone（MHPBP）， was synthesized and 
copolymerized with cell membrane ⁃ mimetic 2 ⁃ methacryloyloxyethyl phosphorylcholine（MPC） via free ⁃
radical polymerization to prepare photoreactive three PMH polymers with different MPC/MHPBP molar 
ratios （9∶1， 8∶2， 7∶3）. Coatings were constructed on PMMA surfaces by dip ⁃ coating followed by UV 
irradiation. The optimal formulation （PMH82） was selected based on water contact angle measurements. 
Anti ⁃ fouling performance was evaluated by protein adsorption， cell adhesion， and bacterial adhesion 
assays， and biocompatibility was assessed using CCK⁃8 and hemolysis tests. Multiple group comparisons 
were performed using one ⁃ way ANOVA with Tukey′s test， while comparisons between two groups were 
performed using independent samples t ⁃ test. Results   The MHPBP monomer and three polymers， 
PMH91， PMH82， and PMH73， were successfully synthesized. The protein adsorption amount on bare 
PMMA was （4.0 ± 0.5） μg/cm2， which was significantly reduced to （2.6 ± 0.2） μg/cm2 on the PMH82 ⁃
coated surface （t = 4.8，P = 0.008）. The adhesion of Staphylococcus aureus（S. aureus） and Escherichia coli 
（E. coli） on bare PMMA was （4.2 ± 0.9） × 105 and （4.3 ± 0.5） × 105 CFU/cm2， respectively， and these 
values decreased to （2.2 ± 0.2） × 103 and （1.4 ± 0.1） × 103 CFU/cm2 on the PMH82⁃coated surface （tS. aureus = 
7.5，PS. aureus = 0.002；tE. coli = 13，PE. coli＜0.001）. Cell adhesion assays showed that almost no cells adhered to 
the PMH82 coating. After 5 days of co ⁃ culture， cell viability exceeded 95% in the CCK ⁃ 8 assay. The 
hemolysis rate of the coating was only （0.22 ± 0.15）% . Conclusions   The polymer coating significantly 
inhibits cell adhesion， bacterial adhesion， and protein adsorption， exhibits good cytocompatibility and an 
extremely low hemolysis rate， and provides a simple and efficient chairside anti ⁃ fouling modification 
strategy for PMMA denture bases， showing promising prospects for clinical translation.
  【Key words】   Cell membrane ⁃ mimetic；   Phosphorylcholine；   Benzophenone；   Coating；   Anti ⁃
biofouling
  Fund programs：GDAS Project of Sciences and Technology Development（2022GDASZH ⁃
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联反应，实现共价键固定［19，21］。基于此，本课题组在

前期 MPC 聚合物膜材料成果基础上［22］，提出一种

“预先合成、椅旁光照”策略，即通过化学合成手段，

预先将光响应BP基团引入MPC聚合物主链，制备出

兼具抗污与光反应活性的共聚物。在诊室环境下，

仅需简单的浸涂与紫外线照射步骤，即可在义齿基材

表面原位构建牢固的抗污涂层，简化操作流程。

  基于此，本研究合成了一种含 BP 光反应基团

的单体——4⁃（3⁃甲基丙烯酰氧基⁃2⁃羟丙氧基）二

苯 甲 酮（3 ⁃ methacryloyloxy ⁃ 2 ⁃ hydroxypropyl ⁃ 4 ⁃
oxybenzophenone，MHPBP），并采用自由基聚合将其与

MPC 单体共聚，制备了不同 MPC/MHPBP 物质的量

比（9∶1、8∶2、7∶3）的聚合物poly（MPC⁃co⁃MHPBP），简
称PMH。通过简单的浸涂-紫外线照射方法在PMMA
表面形成稳固的亲水涂层，考察 MPC 单元含量对

PMH 涂层亲水性的影响，确定最优单体投料比；系

统评价了涂层的亲水性、抗蛋白吸附、抗细胞/细菌

黏附性能及生物相容性，以期为 PMMA义齿提供一

种简便、高效、椅旁可即时实施的防污改性新策略。

材料与方法

  一、实验材料与仪器

  1. 材料：MPC、荧光素二乙酸酯（fluorescein 
diacetate，FDA；Sigma，美 国）；4 ⁃ 羟 基 二 苯 甲 酮

（hydroxybenzophenone，4⁃HBP）、甲基丙烯酸缩水甘

油酯（glycidyl methacrylate，GMA）、四甲基氯化铵

（tetramethylammonium chloride，TMAC）、2，2′ ⁃偶氮

二异丁腈（2，2′⁃azobisisobutyronitrile，AIBN）、牛血清

白蛋白（bovine serum albumin，BSA）、十二烷基硫酸

钠（sodium dodecyl sulfate，SDS）、曲拉通 X⁃100（上海

阿拉丁生化科技股份有限公司）；乙醚、氯仿、二氯甲

烷、NaOH（广州化学试剂厂）；PMMA片材（东莞市惊

鸿塑胶有限公司）；金黄色葡萄球菌（Staphylococcus 
aureus，S. aureus，ATCC 6538）、大肠杆菌（Escherichia 
coli，E. coli，ATCC 8739；广东环凯微生物科技有限

公司）；3T3 小鼠成纤维细胞（中国科学院细胞库）；

胎牛血清（fetal bovine serum，FBS）、DMEM细胞培养

基、磷酸盐缓冲液（phosphate buffer solution，PBS；
Gibco，美国）；细胞计数试剂盒（cell counting kit⁃8，
CCK⁃8；上海碧云天生物技术有限公司）；Micro BCA
蛋白检测试剂盒（Thermo，美国）。

  2. 主要仪器：接触角测量仪（DSA25，Krüss，德
国）、酶标仪（Spark，Tecan，奥地利）、核磁共振波谱

仪（500 MHz，Bruker，德 国）、凝 胶 渗 透 色 谱 仪

（Waters 1515，Waters，美国）、紫外固化灯（UVB，上海

森慧电气有限公司）、离心机（JW1024，安徽嘉文仪器

装备有限公司）和细胞培养箱（MCO⁃170AICUVL⁃PC，
Sanyo，日本）、倒置荧光显微镜（DMi8，Leica，德国）。

  二、光反应单体的合成

  称取 GMA（14.2 g）、4⁃HBP（21.8 g）和 TMAC
（1wt%）加入圆底烧瓶中，于 85 ℃油浴中搅拌反应

5 h。反应结束后，加入 100 mL二氯甲烷溶解产物，

用 0.1 mol/L NaOH溶液萃取洗涤，收集有机相，减压

旋蒸除去二氯甲烷，得到淡黄色黏稠液体 MHPBP。
通过核磁共振氢谱（proton nuclear magnetic resonance 
spectroscopy，1H NMR）和紫外吸收光谱对产物进行

表征。

  三、不同单体比例聚合物的合成

  采用自由基聚合法合成不同单体配比的 PMH
聚合物。按MPC与MHPBP的物质的量比（9∶1、8∶2、
7∶3）配制总浓度 0.5 mol/L的乙醇溶液，AIBN为引发

剂（5.0 mmol/L）。通氮气除氧30 min后，于60 ℃油浴

中反应 5 h 至溶液变黏稠，结束反应。将反应液倒

入乙醚/氯仿（90/10，v/v）中，收集沉淀，真空干燥后

将产物于去离子水中透析 3 d（截留相对分子质量

3 500），冻干得到 PMH聚合物。按照单体投料比将

聚合物分别命名为 PMH91、PMH82 和 PMH73。采

用 1H NMR 和紫外吸收光谱进行结构表征，凝胶渗

透色谱（gel permeation chromatography，GPC）测定重

均分子量（weight⁃average molecular weight，Mw）和多

分散指数（polydispersity index，PDI）。

  四、涂层的制备

  将 PMMA 基材切割成 1 cm × 1 cm大小，依次用

乙醇和去离子水清洗，氮气吹干。将PMH聚合物溶

于乙醇中配成 0.2wt%溶液。将 PMMA 基材浸入溶

液中，静置 1 min 后缓慢取出，室温干燥，于 295 nm
紫外线照射下固定。最后，用去离子水冲洗去除未

结合的聚合物。

  五、涂层亲水性表征

  采用接触角测量仪评价不同 PMH 涂层的亲水

性。首先测试不同紫外线照射时间（1、2 min）对涂

层亲水性的影响。其次采用座滴法测量涂层水接

触角，将 2 μL 去离子水滴于样品表面，接触角测量

仪记录图像并计算接触角值。每组样品至少测量

15 个不同位置。以未涂层的 PMMA 为对照组。为

评估涂层在水环境中的稳定性，将所有样品浸泡于
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去离子水中 24 h，其间多次换水冲洗，空气中干燥后

再次测量水接触角。综合各涂层亲水性测试结果，

筛选出最优的PMH配比用于后续实验。

  六、聚合物细胞毒性实验

  采用 3T3小鼠成纤维细胞评估聚合物的细胞毒

性。细胞培养于含10% FBS的DMEM完全培养基中，

置于37 ℃、5% CO2培养箱中。用DMEM完全培养基

配制 0.2wt%聚合物溶液。将 3T3细胞以 5×103个/孔
接种于 96孔板，加入上述溶液，分别培养 1、3和 5 d。
于各时间点，每孔加入 10 μL CCK⁃8溶液，37 ℃孵育

2 h后于 450 nm测吸光度（A450）值。以完全培养基组

为阴性对照，以不接种细胞组为空白对照。细胞存

活率按以下公式计算

  培养 1、3和 5 d后，用FDA对细胞进行染色。染

色后用PBS洗涤3次，于倒置荧光显微镜下观察。

  七、细胞黏附实验

  预先在 24孔板中制备PMH82涂层，3T3细胞以

6 × 104个/孔的密度接种，每孔加入 1 mL 培养基，置

于 37 ℃、5% CO2培养箱中培养 24 h。然后，用 PBS
轻柔漂洗 3次去除未黏附细胞，于显微镜下观察细

胞黏附形态。对照组未涂层。

  八、蛋白吸附测试

  采用 BCA（bicinchoninic acid）法测定涂层表面

吸附的蛋白量。以 BSA 为模型蛋白，将未涂层的

PMMA 裸片和 PMH82 涂层片分别置于 24 孔板中，

加入 1 mg/mL的 BSA溶液，37 ℃孵育 3.5 h。孵育结

束后，取出样品，PBS 洗涤 3 次后转移至新孔板中，

加入 1% SDS 溶液，超声洗脱表面吸附的蛋白。使

用 Micro BCA 蛋白检测试剂盒进行测量，计算单位

面积蛋白吸附量。

  九、细菌黏附测试

  采用平板菌落计数法评价涂层的抗细菌黏附性

能。选取S. aureus（ATCC 6538）和E. coli（ATCC 8739）
为测试菌株。将菌液浓度调节至 2 × 106 CFU/mL，将
未涂层的 PMMA裸片和 PMH82涂层片置于 48孔板

中，每孔中加入 0.8 mL 菌液，37 ℃培养 3 h。培养

结束后，取出样品，用 PBS 轻轻漂洗 3 次去除未黏

附的细菌。将样品置于装有 1 mL PBS 的离心管

中，超声洗脱表面黏附的细菌，取适当稀释后的洗

脱液涂布于 LB 琼脂平板上，37 ℃过夜培养后进行

菌落计数。

  十、溶血实验

  采用含有抗凝剂的一次性真空采血管采集大鼠

新鲜血液，1 000 r/min离心10 min（离心半径10 cm），
分离得到红细胞，用 0.9% 氯化钠溶液配制成 2% 红

细胞悬液。将未涂层的 PMMA 裸片和 PMH82 涂层

片置于 24 孔板中，每孔加入 1 mL 红细胞悬液，于

37 ℃孵育 3 h。以 0.9% 氯化钠溶液为阴性对照，

0.1% 曲拉通 X⁃100 为阳性对照。孵育后将液体离

心（3 000 r/min，离心半径 10 cm）5 min，取上清液测

定A545值。溶血率按以下公式计算［23］

  十一、统计学处理方法

  数据均以 x ± s表示。多组间比较采用单因素方

差分析（one⁃way ANOVA）和 Tukey 检验，两组间比

较采用独立样本 t 检验。P＜0.05 表示差异具有统

计学意义。数据分析均使用Origin 8.5软件。

结  果

  一、光反应单体的合成与表征

  本研究合成了含BP基团的光反应单体MHPBP。
合成路线见图1A，GMA的环氧基团与4⁃HBP的酚羟

基发生开环加成反应。通过 1H NMR确认了MHPBP
的化学结构，化学位移 5.63 和 6.16 ppm 处为双键

端质子峰（＝CH2），证实了MHPBP中成功引入双键

（图 1B）。通过紫外吸收光谱验证了MHPBP的光敏

特性。如图所示，MHPBP 与 4⁃HBP 在 290 nm 处呈

现出相似的特征吸收峰（图 1C），证明了 BP 基团的

成功引入，为后续光反应提供了基础。

  二、不同单体比例聚合物的合成与表征

  通过自由基聚合法合成了3种具有不同MPC与

MHPBP物质的量比的PMH聚合物，其仿生细胞膜结

构与分子结构示意图见图 2A。其中，MPC单元中的

侧链（蓝色区域）模拟了细胞膜表面的磷脂酰胆碱

结构；而 MHPBP 单元引入的 BP 基团（红色虚线框）

则赋予聚合物光响应性。聚合物结构通过 1H NMR
确认（图 2B）。化学位移 3.34 ppm 处的强峰归属于

MPC单元的三甲基铵基［⁃N+（CH3）3］，化学位移 6.9 ~ 
8.0 ppm处的多重峰归属于MHPBP单元的苯环质子。

通过特征峰积分面积计算实际共聚组成，结果与投料

比相近（表1）。GPC测定结果显示（表1），3种PMH聚

合物的Mw为2.0 × 104 ~ 3.5 × 104，PDI均小于2.0，符合

常规自由基聚合的特征。所有聚合物均可溶于乙醇

A 样品-A 阴性

溶血率 =                   ×100%。
A 阳性-A 阴性

A 实验组-A 空白组

细胞存活率 =                       ×100%。
A 对照组-A 空白组
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和水，便于进行涂层制备。紫外吸收光谱（图 2C）显

示，PMH聚合物在290 nm附近均保留了BP基团的特

征吸收峰，且吸收强度与MHPBP含量正相关。

  三、不同聚合物涂层的亲水性

  为探究涂层制备条件，首先测试了不同紫外线

照射时间对涂层亲水性的影响。如图3A所示，延长

图 1 4⁃羟基二苯甲酮（4⁃HBP）与甲基丙烯酸缩水甘油酯（GMA）合成光反应单体 4⁃（3⁃甲基丙烯酰氧基⁃2⁃羟丙氧基）二苯甲酮（MHPBP）及其

表征 A：4⁃HBP与GMA反应生成MHPBP；B：4⁃HBP和MHPBP的核磁共振氢谱（1H NMR）图，红色虚线圈为双键特征峰；C：4⁃HBP与MHPBP
的紫外吸收光谱图。

图 2 具有仿生细胞膜结构的PMH聚合物的分子结构示意图及其不同组分产物的表征 A：2⁃甲基丙烯酰氧乙基磷酰胆碱（MPC）仿生细胞膜

结构与PMH聚合物的分子结构示意图；B：PMH聚合物的核磁共振氢谱（1H NMR）图，红色虚线框（化学位移 6.9 ~ 8.0 ppm）对应MHPBP单元中

苯环上芳香质子的特征峰，红色实线圈（化学位移 3.34 ppm）对应MPC单元中［⁃N+（CH3）3］上质子的特征峰；C：4⁃（3⁃甲基丙烯酰氧基⁃2⁃羟丙氧

基）二苯甲酮（MHPBP）和PMH聚合物的紫外吸收光谱图。PMH：以MPC与MHPBP为共聚单体的聚合物，按照单体投料物质的量比［n（MPC）∶
n（MHPBP）=9∶1、8∶2、7∶3］将聚合物分别命名为PMH91、PMH82和PMH73。

A

CB

A

CB
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紫外线照射时间对涂层水接触角几乎无影响，因此

后续涂层制备均采用光照 1 min。接着，对不同配比

涂层的亲水性及稳定性进行测试，结果如图 3B ~ 3C
所示。未涂层的PMMA裸片水接触角为82.6° ± 3.5°，
呈疏水性；经PMH涂层修饰后，水接触角显著降低：

PMH91为 53.6° ± 8.1°，PMH82为 45.3° ± 4.2°，PMH73
为 54.5° ± 4.0°，差异具有统计学意义（F=145，P＜

0.001）。其中 PMH82涂层的水接触角最小，亲水性

最佳。浸入水中 24 h后，PMH91涂层的水接触角升

高至 57.8° ± 5.8°，而PMH82和PMH73涂层的水接触

角无明显改变，表明涂层与基材结合更牢固。综

上，后续实验选用PMH82涂层。

  四、涂层抗生物污染性能

  为评估PMH82聚合物涂层的抗生物污染性能，

本研究依次开展了抗细胞黏附、抗蛋白吸附及抗细

菌黏附实验。首先，通过 3T3细胞黏附实验评价了

PMH82涂层的抗细胞黏附性能。结果显示（图 4A ~ 
4B），未涂层的空白孔表面黏附了大量细胞且形态伸

展良好；相比之下，PMH82涂层表面几乎未观察到细

胞黏附。进一步以BSA作为模型蛋白进行抗蛋白吸

附实验。如图 4C所示，PMMA裸片对BSA吸附量较

高［（4.0 ± 0.5） μg/cm2］，PMH82涂层样品的BSA吸附

量则显著降低至（2.6 ± 0.2） μg/cm2，差异具有统计学

意义（t = 4.8，P = 0.008）。最后，采用平板菌落计数法

评价了PMH82涂层对 S. aureus和E. coli两种代表性

病原菌的黏附抑制效果。如图4E所示，PMMA裸片表

PMH
聚合物

PMH91
PMH82
PMH73

投料比

（MPC∶MHPBP）
90∶10
80∶20
70∶30

共聚物组成 a

（MPC∶MHPBP）
89.3∶10.7
81.5∶18.5

76∶24

Mw
（×104）

3.1
2.9
2.0

PDI
1.88
1.79
1.96

表 1 不同单体投料比下PMH聚合物的组成、重均分子量（Mw）
及多分散性（PDI）表征

  注：PMH为以MPC和MHPBP为共聚单体的聚合物；MPC∶MHPBP
为2⁃甲基丙烯酰氧乙基磷酰胆碱（MPC）与 4⁃（3⁃甲基丙烯酰氧基⁃2⁃
羟丙氧基）二苯甲酮（MHPBP）在聚合时的投料物质的量比；a由 1H 
NMR特征峰积分面积计算。

图 3 不同PMH聚合物涂层经紫外线照射及水洗后的接触角变化 A：紫外线分别照射 1和 2 min，不同PMH涂层的水接触角；B ~ C：未涂层

的聚甲基丙烯酸甲酯（PMMA）裸片和不同PMH涂层样品浸入水中 1和 24 h后的水接触角及代表性图像。PMH：以 2⁃甲基丙烯酰氧乙基磷酰

胆碱（MPC）与 4⁃（3⁃甲基丙烯酰氧基⁃2⁃羟丙氧基）二苯甲酮（MHPBP）为共聚单体的聚合物，按照单体投料物质的量比［n（MPC）∶n（MHPBP） = 
9∶1、8∶2、7∶3］将聚合物分别命名为PMH91、PMH82和PMH73。组间比较差异具有统计学意义（aP＜0.05）。

A

C

B
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面 S. aureus和 E. coli的黏附量分别为（4.2 ± 0.9）×105

和（4.3 ± 0.5）×105 CFU/cm2；PMH82涂层表面细菌黏

附量显著减少，分别降至（2.2 ± 0.2）×103 和（1.4 ± 
0.1）×103 CFU/cm2，差异具有统计学意义（tS. aureus = 7.5，
PS. aureus = 0.002；tE. coli = 13，PE. coli＜0.001）。综合以上结

果表明，PMH82涂层具有优异的抗生物污染性能。

  五、聚合物细胞毒性与溶血性

  为评估 PMH82 作为义齿涂层材料的生物安全

性，分别通过CCK⁃8实验和溶血实验考察了其细胞

毒性与血液相容性。活细胞荧光染色结果（图 5A ~ 
5C）显示，随着培养时间延长，细胞数量逐渐增多，

且细胞形态正常。进一步的细胞存活率实验（图5D）
结果表明，3T3 细胞与 PMH82 共培养 1、3 和 5 d 后，

细胞存活率均高于 90%，其中第 3天、第 5天的细胞

存活率均大于 95%。上述结果表明 PMH82 聚合物

无细胞毒性。溶血实验结果（图 5E ~ 5F）显示，

PMH82涂层组的溶血率仅为（0.22 ± 0.15）%，远低于

ISO 10993⁃4 标准规定的 5% 及临床要求的 2%。综

上所述，PMH82聚合物具有良好的细胞相容性和血

液相容性，满足生物医用材料的安全性要求。

讨  论

  本研究成功合成了一系列含光响应性二苯甲

酮基团与细胞膜仿生磷酰胆碱基团的PMH聚合物，

并通过简单的浸涂-紫外线照射法在 PMMA表面构

建了亲水抗污涂层。该策略的核心优势在于，将工

业化的复杂接枝过程前移至聚合物合成阶段，临床

仅需椅旁涂布与光照即可完成义齿表面的抗污改

性，操作简便，无需特殊无水无氧环境，契合口腔诊

室的现实条件。

  在分子设计上，光响应聚合物 PMH 由 MPC 单

元与 MHPBP 单元组成，二者协同可赋予涂层良好

的抗污性和稳定性。一方面，MPC单元中的磷酰胆

碱基团与水分子紧密结合形成水合层，这不仅是抵

抗蛋白质非特异性吸附、进而阻断微生物黏附级联

反应的关键［24⁃25］，而且在界面处产生润滑作用，能够

有效降低摩擦系数，赋予涂层优异的耐磨性。大量

研究已证实，MPC聚合物涂层在体内可长期稳定存

在［26］。例如，在冠状动脉支架中，MPC 聚合物涂层

在植入 6个月后仍能稳定存在；表面接枝 MPC聚合

CBA

ED

图 4 PMH82涂层的抗细胞黏附、抗蛋白吸附及抗菌性能表征 A ~ B：细胞培养 1 d后空白孔和PMH82涂层表面细胞黏附图像；C：聚甲基丙

烯酸甲酯（PMMA）裸片和PMH82涂层样品牛血清白蛋白（BSA）吸附量；D ~ E：PMMA裸片和PMH82涂层样品与金黄色葡萄球菌（S. aureus）和

大肠杆菌（E. coli）共培养后的涂布结果。PMH82系由 2⁃甲基丙烯酰氧乙基磷酰胆碱（MPC）与 4⁃（3⁃甲基丙烯酰氧基⁃2⁃羟丙氧基）二苯甲酮

（MHPBP）按投料摩尔比8∶2共聚制得的聚合物。组间比较差异具有统计学意义（aP＜0.05）。
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物的超高相对分子质量聚乙烯（ultra⁃high molecular 
weight polyethylene，UHMWPE）衬垫经2 000万次滑动

循环后，产生的磨损颗粒数量不足未处理UHMWPE
的 1%。另一方面，MHPBP 单元中的 BP 基团，其光

响应吸收峰约为 290 nm。本研究采用 295 nm 紫外

线照射，该波长处于 BP基团的高效激发区间，能够

有效促使BP从PMMA基材表面及PMH聚合物链上

夺取氢原子，生成大量自由基，实现涂层与基材的

原位共价锚定，赋予涂层优异的界面稳定性，从而

解决传统物理涂覆易脱落的问题。文献研究表明，

基于 BP光化学固定方法所构建的涂层在含水及摩

擦环境中表现出优异的稳定性。例如，Nakano等［27］

将 MPC 与少量含 BP 基团的单体 MBPP 通过紫外线

照射交联于聚醚醚酮表面，所形成的涂层在1 000次

连续摩擦测试后仍保持极低摩擦系数且表面无划

痕；Yuan 等［28］将 BP⁃PEG 通过紫外光固定于聚氨酯

表面，在 9×104次循环拉伸后仍保持优异的抗血小

板黏附性能；Koc 等［29］制备的含二苯甲酮衍生物的

光交联共聚物涂层在特殊配制盐水中浸泡 7 d 后，

厚度保持率≥96%。尽管上述研究证实了BP光固化

涂层良好的稳定性，但口腔内长期食物摩擦及日常

刷洗所造成的长期磨损仍不容忽视。对此，本研究

构建的“光照固定”方法不仅操作简便，更赋予了涂

层独特的椅旁“可维护性”：当涂层因长期使用出现

局部脱落时，医师在患者复诊时即可快速重新涂布

并光照固化，使抗污功能得以恢复。此外，295 nm

紫外光自身还具有直接杀菌能力［30⁃31］，可在涂层固

化改性的同时抑制或杀灭口腔常见致病菌，实现光

照改性、同步抗菌的双重效果。相较于常规单一光

交联改性方案，这种集共价锚定、可维护性与同步

杀菌于一体的设计，进一步提升了义齿表面的生物

污染防控能力，是本技术的重要创新优势。

  水接触角测试结果表明，PMH82 中 MPC 与

MHPBP的比例（80∶20）实现了亲水性与稳定性的最

佳平衡。PMH91 虽 MPC 含量最高，但 MHPBP 含量

仅 10%，紫外线照射后可能因锚定位点不足，导致

部分聚合物在清洗过程中被洗脱，因此亲水性改善

有限且水中浸泡 24 h 后接触角升高（图 3B ~ 3C）。

PMH73 中 MHPBP 比例升高，引入了更多疏水苯环

结构，导致整体的亲水性降低。PMH82则兼具足够

的锚定密度和较高的MPC含量，实现了二者的最优

平衡。上述结果与文献中关于 MPC/疏水单体比例

平衡影响涂层亲水性的报道一致［32⁃33］。除了亲水性

能，涂层的厚度也是决定其临床适用性的关键因

素。值得指出的是，本研究制备的PMH82涂层厚度

处于纳米级。据文献报道，溶剂蒸发法制备的MPC
聚合物涂层通常为纳米级，在 0.1wt% ~ 1.0wt%的聚

合物浓度下，涂层厚度为20 ~ 100 nm［34］。Koc等［29］通

过AFM测得由二苯甲酮衍生物BPEMA光交联形成

的涂层粗糙度仅为 0.23 ~ 0.37 nm。由此可推测，

PMH82 涂层的厚度和粗糙度均远小于基材表面的

粗糙度及义齿与口腔黏膜之间的生理间隙。因此，

图5 PMH82涂层的体外细胞相容性与溶血性评估 A ~ C：3T3细胞与PMH82分别共培养1、3、5 d后活细胞荧光染色图；D：3T3细胞与PMH82分
别共培养1、3、5 d后细胞存活率柱图；E ~ F：聚甲基丙烯酸甲酯（PMMA）裸片和PMH82涂层样品的溶血率定量检测结果和溶血实验照片。PMH82系
由2⁃甲基丙烯酰氧乙基磷酰胆碱（MPC）与4⁃（3⁃甲基丙烯酰氧基⁃2⁃羟丙氧基）二苯甲酮（MHPBP）按投料物质的量比8∶2共聚制得的聚合物。

A C

D

B
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涂层的引入既不会增加义齿表面粗糙度，也不会对

软组织产生压迫或疼痛。

  在抗生物污染实验中，PMH82涂层显示出良好

的抗污效果。3T3细胞在涂层表面几乎不黏附，BSA
吸附量明显下降，对 S. aureus 和 E. coli 的黏附抑制

率均超过 99%。值得指出的是，这种基于物理排斥

的防污机制不释放抗菌剂，不易诱导细菌耐药性，

对长期使用的口腔医疗器械尤其重要。此外，抗黏

附涂层还可避免死菌在表面积累形成二次污染的

风险。

  生物相容性评价是生物医用材料临床转化的

必要前提。本研究中，PMH82聚合物与 3T3细胞共

培养 5 d 后细胞存活率大于 95%，活细胞荧光染色

显示细胞形态正常、增殖良好，表明聚合物无细胞

毒性。溶血实验中，PMH82涂层的溶血率仅 0.22%，

远低于 ISO 10993⁃4标准规定的5%及临床对植入材

料的通常要求（＜2%）。MPC 聚合物因其仿细胞膜

结构，已被证明具有良好的血液相容性，不会激活

补体系统或诱导血小板聚集和溶血［35⁃36］。本结果进

一步证实 PMH82 涂层在细胞水平和血液接触层面

均具有优良的安全性。

  此外，本研究构建的“预合成、光照固定”策略

操作简便，不仅适用于 PMMA 义齿基材，也有望拓

展至其他口腔高分子修复体、正畸矫治器及种植愈

合基台等表面的防污处理。然而，本阶段研究主要

聚焦于方法建立与初步性能验证，口腔内唾液、温

度波动、食物色素及义齿日常刷洗产生的机械摩擦

等复杂因素，均可能影响涂层的长期稳定性。因

此，后续仍需通过体外模拟义齿应用环境，系统评

估涂层的长期稳定性和耐刷洗性能，并进一步开展

动物实验及临床试验加以全面验证。

  综上所述，本研究设计合成了含光响应二苯甲

酮基团与细胞膜仿生磷酰胆碱基团的PMH聚合物，

并基于此建立了适用于 PMMA 义齿基材的椅旁即

时光化学抗污改性方法。其中 PMH82 涂层综合性

能最优，不仅亲水性强，且能有效抑制蛋白质吸附、

细胞及 S. aureus、E. coli等致病菌的黏附。在 295 nm
紫外线照射下，BP 基团在高效引发共价固定的同

时，还有望发挥协同的直接抑菌作用，实现涂层构

建与表面消毒的一体化。PMH82 聚合物无细胞毒

性，血液相容性良好。该技术操作简便、条件温和，

为口腔诊室内即时提升义齿抗生物污染性能提供

了新方案，具备可观的临床转化前景。
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