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纳米多孔聚苯乙烯微球的合成及其用于负载 L-薄荷醇 
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摘要  采用悬浮聚合法合成了多孔高分子聚苯乙烯交联微球(PS)为载体, 采用“孔内析晶”策略将薄荷醇凉味剂成功

地负载到 PS 微球孔道中, 制备了一系列负载 L-薄荷醇的多孔 PS 微球样品. 采用热风吹扫的方式, 研究了负载薄荷醇

的 PS 球在不同温度下的薄荷醇释放行为, 发现薄荷醇的释放过程符合双相动力学规律. 相对于机械混合的样品, 负载

型 PS 样品释放薄荷醇的速率在较宽的温度范围内(30～80 ℃)均显示出较好的缓慢释放特点. 这种新颖的制备工艺为

设计高性能负载型薄荷醇制品提供了新的思路. 
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Synthesis of Nanoporous Polystyrene Microspheres for  
Efficient Incorporation of L-Menthol 

Liu, Shaohua†,a    Wang, Xiqing†,b    Huang, Tianhuia    Deng, Yonghui*,b  

Wu, Yana    Feng, Shou'aia    Bai, Jiafenga    Tian, Zhaofua   
(a China Tobacco Guangxi Industrial Co., Ltd., Nanning 530001) 

(b Department of Chemistry, Fudan University, Shanghai 200433) 

Abstract  In this study, cross-linked polystyrene microspheres (PS) with high porosity were synthesized via a suspension 
polymerization method. A series of menthol@polystyrene microsphere composites were synthesized via a novel “in-pore crys-
tallization” strategy by employing porous PS microspheres as the carrier. The release behavior of menthol under different tem-
perature was studied by a hot-air sweeping method, and it was found to be fitted with the law of biphase kinetics. Compared to 
the samples obtained via mechanically blending, the present supported composites display a controlled release of menthol in a 
rather broad temperature range (30～80 ℃). This kind of new preparation technology is expected to be useful for designing 
novel high-performance menthol-based products. 
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多孔材料具有相互贯穿或封闭的孔道, 因而具有比

表面积高、相对密度低的优异性质, 在生物医药、催化

以及环境保护等诸多方面具有十分广泛的应用前景. 

Han 等[1]通过水热方法合成了石墨烯-四氧化三锰多孔

复合材料, 并将其用于二氧化碳的吸附, 最大吸附量为

多孔材料用量的 11 wt%. 唐煌等[2]制备了一种微孔和介

孔复合的规律酸盐吸附剂, 并将其用于柴油吸附脱硫, 

研究发现 , 脱硫效果优于微孔 Y 型分子筛和介孔

MCM-41. 多孔材料的孔道结构使其十分适合用于药物

的控制释放研究. 许红涛等[3]合成了一种具有介孔壳层

的空腔纳米二氧化硅微球, 并将其用作目标药物溴甲酚

绿的缓释载体. 在多孔材料中固定酶可以制成具有特定

光学响应的生物传感器等器件. Létant 等[4]合成了多孔

硅材料, 用于固定 β-葡萄糖醛酸酶, 负载的酶表现出很

高的活性和荧光性质. Yu 等[5]合成了具有多孔壳层的中

空二氧化硅球, 负载酶之后, 可用作化学发光生物传感

器 , 可以检测出人血清中浓度范围在 7.72×10－6～  

2.54×10－2 mol•L－1之间的葡萄糖, 其检出限低至 8.0×
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10－7 mol•L－1. 在多孔材料的孔道内部沉积金属等可以

表现出较好的催化活性. Shao 等[6]报道了在多孔中空

Pd-Cu 合金上沉积单层 Pt, 其氧化还原活性是沉积在块

体 Pd 上的 Pt 的 3.5 倍, 是 Pt/C 电化学催化剂的 14 倍. 

Zhang 等[7]通过简单吸附将 Rh-MonoPhos 负载到具有管

状和笼状孔道的介孔硅材料中, 用于衣康酸二甲酯的不

对称加氢反应, 与纯的 Rh-MonoPhos 相比具有更高的

活性(TOF: 4800 vs. 936 h－1)和对映选择性(96.0% vs. 

94% ee). 

薄荷醇又名薄荷脑, 是一种天然香精, 可以从许多

天然植物中提取[8]. 薄荷醇作为清凉剂被广泛应用于食

品、香水等产品中. 此外, 由于薄荷醇具有良好的药理

作用, 医药上广泛将薄荷醇作为刺激药, 内服可用于治

疗头痛及鼻、咽、喉炎症; 外用于皮肤或粘膜, 具有清

凉止痒作用等. 在产品制备过程中, 薄荷脑清凉剂往往

是作为添加剂直接溶解或机械混合于一定的基质中使

用的, 其保存稳定性差, 在使用过程中释放速度过快, 

耐久性差. 在现代医药和药剂的研发方面, 许多药物如

抗肿瘤药物、强刺激性的药物等都需要进行微包囊化处

理, 对药物进行封装, 发展具有缓释功能, 达到持久释

放和治疗目的[9～11]. 在发展薄荷清凉剂产品方面, 同样

需要开发新型制备工艺来提高其使用性能[12]. 孙鹏宇

等[13,14]采用明胶乳状液和乙基纤维素作为包衣剂制备

了缓释型胶囊薄荷醇. 王璐等[15]采用脂肪作为壁材, 制

备了缓释型风味微胶囊化薄荷油产品. 但是, 由于缺少

多孔结构的调节作用, 这些微包囊中薄荷醇的释放速率

较难控制. 多孔高分子聚合物材料具有比表面积高、孔

体积大等特点, 同时其表面易于修饰、骨架机械稳定性

高, 适合于负载薄荷醇, 通过一定的工艺将薄荷醇清凉

剂包覆在多孔高分子聚合物中, 有利于提高薄荷醇的挥

发稳定性, 提高清凉剂产品的品质. 多孔聚苯乙烯(PS)

微球是一类典型的高分子聚合物材料, 粒径在微米-毫

米级的多孔 PS 微球可以通过悬浮聚合法制备得到, 通

过使用苯乙烯作为单体、二乙烯基苯作为交联剂, 在合

成体系中添加惰性溶剂作为致孔剂, 聚合反应后, 通过

乙醇等溶剂洗涤脱除致孔剂, 即获得高孔隙率的多聚苯

乙烯微球.  

本研究利用多孔 PS 球作为载体, 提出了一种“孔

内析晶”的策略, 利用薄荷醇易溶于低沸点溶剂的特点

以及易结晶的性质. 通过将其溶解在低沸点溶剂中, 利

用多孔 PS 微球的纳米孔的毛细作用, 使薄荷醇在孔内

富集, 并随着乙醇的挥发在孔内“原位结晶”形成纳米

晶体, 从而实现薄荷醇的负载. 通过控制多孔 PS 微球

载体与薄荷醇的质量比, 可以控制负载量. 本文详细考

察了负载薄荷醇的 PS 球在不同温度下的薄荷醇释放行

为, 发现释放过程符合双相动力学规律. 相对于机械混

合的样品, 负载型 PS 样品释放薄荷醇的速率在较宽的

温度范围内(30～80 ℃)均显示出有较好的缓慢释放特

点. 

1  结果与讨论 

1.1  多孔 PS 微球样品的制备 

多孔聚苯乙烯由悬浮聚合法合成, 具体过程见参考

文献[16,17]. 合成得到的PS球经过乙醇萃取, 并反复洗涤

脱除致孔剂, 并于 40 ℃下真空烘干备用. 图 1a 是多孔

PS 球的光学照片, 直径在 0.1～0.8 mm, 粒径呈现多分

散性, 且具有规则的球形形貌. 通过进一步采用扫描电

子显微镜(SEM)观察可以发现, 微球的内部和外部都具

有多孔结构, 分别见图 1b 和 1c, 从电镜图中可以测量

出其孔径分布在 10～30 nm, 且呈多级孔分布状态. 在

实际应用中这种多级孔结构有利于客体分子的吸附与

扩散. 图 2a 是 PS 微球的氮气吸脱附等温线, 红线和黑

线分别为吸附等温线和脱附等温线. 可以看出, 样品的

吸附等温线具有 IV 型曲线的特征. 图 2b 是多孔聚苯乙

烯微球的孔径分布曲线, 从分布图可以看出, 样品孔径

分布在 10～70 nm 范围内, 主要分布在 10～35 nm 介孔

尺寸范围内. Brunauer-Emmett-Teller (BET)方法计算结  

 
图 1  (a)多孔 PS 微球的光学照片、(b)球内部扫描电镜照片以

及(c)球外部扫描电镜照片 
Figure 1  (a) The photograph of PS microspheres, and the SEM 
images of (b) the interior structure and (c) surface morphology  
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图 2  (a)多孔 PS微球的氮气吸脱附等温线以及(b)孔径分布曲

线 
Figure 2  The N2 adsorption-desorption isotherms (a) and pore 
size distribution (b) of the porous PS microspheres 

果表明 PS 球的比表面积高达 612 m2/g, Barrett-Joyner- 

Halenda (BJH)模型计算表明其孔体积为 1.17 cm3/g, 因

此这种多孔 PS 球十分适合于负载薄荷醇等客体物质. 

1.2  薄荷醇的负载及释放动力学 

薄荷醇在乙醇中具有良好的溶解能力, 将多孔 PS

球分散在事先溶解好的薄荷醇的乙醇溶液中, 随着乙醇

不断挥发, 薄荷醇浓度不断增大, 并通过毛细作用吸附

在 PS 的孔道中, 进而在孔内结晶形成小晶体(如图 3 所

示), 这种方法称为“孔内析晶”法. 它与纳米材料合

成中的“纳米浇筑”法(Nanocasting method)具有异曲

同工的道理. “纳米浇筑”法是利用毛细作用, 通过溶

剂挥发将客体物填充在多孔材料的孔道中, 待客体物固

化或转化为目标组成后, 选择性去除起模板作用的多孔

材料, 即获得具有反相结构的多孔材料. 本研究正是将

这种主-客体化学方法应用于薄荷醇的负载, 所得到样

品称为负载 Menthol@PS. 作为对比, 通过将一定质量

比的薄荷醇与多孔 PS 微球直接机械混合, 得到混合

Menthol/PS 样品. 

 

图 3  采用孔内结晶法在多孔聚苯乙烯孔道中负载薄荷醇的

示意图 
Figure 3  Schematic illustration of the in-pore crystallization 
method for loading menthol in the pores of porous PS 

本研究首先计算了多孔 PS 微球对于薄荷醇的最大

负载能力(极限负载量), 计算表明, 当所有孔道完全填

充薄荷醇时的负载率(Lmax)可达 51 wt%. 以 1 g 多孔 PS

球计算, 具体如下： 

Mmax(每克多孔 PS 的最大负载量)＝1.17(多孔 PS 球

的孔体积)×0.89(薄荷醇的密度)＝1.04 (g) 

薄荷醇的理论负载率(Lmax)为: 

Lmax＝1.04/(1＋1.04)×100%＝51%  

本研究中, 通过改变薄荷醇和多孔 PS 的用量, 制

备了一系列负载薄荷醇的 PS 样品(负载 Menthol@PS). 

为了方便对比, 本研究也制备了一系列相应的机械混合

样品(标记为混合 Menthol/PS). 

本研究采用示差扫描量热法(DSC)研究了负载量为

50%的Menthol/PS与相应的混合Menthol/PS样品. 从图

4 可以看出, 简单机械混合的样品在大约 42 ℃左右出

现一个尖锐的吸热峰, 该峰对应于左旋薄荷醇晶体的熔

点 . 有趣的是 , 通过“孔内析晶”法制备的负载

Menthol@PS 在较低的温度下就出现了两个吸热峰(30

和 34 ℃), 这一结果暗示纳米级薄荷醇晶体的存在. 其

中前一个峰主要是由生长在多孔 PS 球靠近外表面的孔

道中的薄荷醇小晶体融化引起的, 而第二个峰主要是

由生长在多孔 PS 球靠内部的孔道中的薄荷醇小晶体融

化引起的. 

本研究进一步研究了负载 Menthol/PS 和混合 

Menthol/PS 样品的在不同温度下空气氛吹扫作用下释

放薄荷醇的行为. 从图 5A 可以看出, 30 ℃空气吹扫下, 

两组样品逐渐释放薄荷醇, 二者在前 20 h的释放薄荷醇

的差别比较小, 释放百分比分别为15和12 wt%(见表1). 

然而, 随着时间的延长, 混合型样品的释放速率越来越

快, 140 h 的时候混合型样品累计释放薄荷醇(53.8 wt%, 

表 1), 这说明介孔孔道不仅能够有效地负载薄荷醇, 
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图 4   (a)负载 menthol@PS (50 wt%)和(b)混合 menthol/PS (50 

wt%)样品的示差量热扫描仪记录的曲线 
Figure 4  The DSC curves of (a) menthol@PS composite (50 
wt%) obtained after in-pore crystallization and (b) the mixed 
menthol/PS obtained via mechanical mixing  

 

图 5  50 wt%薄荷醇的混合menthol/PS (a)和负载menthol@PS 

(b)样品在 30 ℃空气吹扫下的薄荷醇释放曲线(A)以及采用双

相动力学方程拟合的释放速率曲线(B) 
Figure 5  The release rates of (a) menthol/PS sample and (b) 
menthol@PS sample both with 50 wt% menthol under air 
sweeping at 30 ℃ (A) and their corresponding fitted curves using 
bi-phase dynamics equations (B) 

表 1  30 ℃鼓风吹扫条件下样品中薄荷醇的随时间释放率 
Table 1  The release rates of menthol in menthol/PS and men-
thol@PS samples both with 50 wt% menthol under hot-air 
sweeping at 30 ℃ 

样品 
释放率/wt% 

20 h 40 h 60 h 80 h 140 h

混合 Menthol/PS 15 24 31 39 53.8
负载 Menthol/PS 12 20 26 29 35.7

而且能够抑制薄荷醇的过快释放. 这些结果证明本研究

所制得的负载体系具有优于此前相关体系的长效缓释

性能. 

同样地, 本研究考察了样品在较高温度下的释放行

为. 比较图 5A和图6A可以看出, 80 ℃下的空气吹扫条

件下, 两组样品的薄荷醇释放速率剧烈加快, 6 h 内混合

型样品释放率达到 63 wt%, 负载型样品释放率达 45 

wt%, 二者已经能达到相应样品在 30 ℃条件下挥发

140 h 的释放程度(表 2, 表 1). 进一步比较图 5A 和 6A

可以看出, 高温吹扫下, 在释放初期(半小时之内)两种

样品的释放差别就能明显体现出来, 说明高温下, 机械

混合样品中的薄荷醇相比吸附在 PS 微球孔壁上的薄荷

醇更容易挥发, 进一步证明了纳米孔道对于薄荷醇的释

放具有较好的抑制作用. 本研究分别采用零级动力学方

程[18]、一级动力学方程[19]、 Higuchi 方程和双相动力学

方程[20]和双相动力学方程[21]对上述数据进行模拟, 根

据拟合优度(R2)判断拟合情况, 发现上述释放过程符合

双相动力学过程. 因此, 本研究采用双相动力学方程 

Q0－Q＝Aeαt＋Beβt拟合薄荷醇的释放行为, 其中, α和 β

分别为2种释放速度常数, 整个方程由快、慢两相组成, 

即冲击相和缓释相, 冲击相反映出薄荷醇释放初期的突

释效应, 缓释相则反应出控释规律, 具体拟合情况见

表 3. 从表 3可以看出, 无论是 30 ℃还是 80 ℃下, 机械

混合样品缓冲相释放速率常数 β值都远大于相应的负载

样品 β值, 进一步定量说明了负载的薄荷醇具有缓慢释

放行为. 但总体上, 由于薄荷醇具有易挥发的特点, 即

使采用“孔内析晶”策略负载的薄荷醇, 所得到的样品

在高温下稳定性大大较低, 因此薄荷醇清凉剂即使经过

负载, 其储存环境温度不宜过高. 值得一提的是, 本研

究同时也制备了具有其它负载率的样品, 包括 10 wt%, 

20 wt% 和 30 wt%的样品, 模拟分析结果表明这些样品

的释放规律与 50 wt%的样品较接近, 说明这种“孔内

析晶”方法在多孔材料负载薄荷醇方面重复性好.  

2  结论 

本研究采用“孔内析晶”策略制备了一系列负载薄

荷醇的多孔 PS 微球样品. 研究其在不同温度下的薄荷 
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图 6  含有 50 wt%薄荷醇的混合 menthol/PS (a)和负载 men-

thol/PS (b)样品在 80 ℃空气吹扫下的薄荷醇释放曲线(A)以及

采用双相动力学方程拟合的释放速率曲线(B) 
Figure 6  The release rates of (a) menthol/PS sample and (b) 
menthol@PS sample both with 50 wt% menthol under air 
sweeping at 30 ℃ (A) and their corresponding fitted curves 
using bi-phase dynamics equations (B) 

表 2  80 ℃鼓风吹扫条件下含有 50 wt% 薄荷醇的样品中薄

荷醇的随时间释放率 
Table 2  The release rates of menthol in menthol/PS and men-
thol@PS samples both with 50 wt% menthol under hot-air 
sweeping at 80 ℃ 

样品 
释放率/wt% 

2 h 4 h 6 h 

混合 Menthol/PS 33 51 63 
负载 Menthol/PS 29 40 45 

醇释放行为, 发现在较宽的温度范围内, 负载型样品对

于薄荷醇的释放均具有较好的抑制作用, 显示出了优于

此前相关体系的长效缓释性能. 同时, 本研究对薄荷醇

释放过程进行了较深入的研究, 并模拟出释放动力学曲

线, 认为薄荷醇释放过程符合双相动力学. 因此将薄荷

醇清凉剂负载在多孔 PS 中, 有利于提高薄荷醇制品的

保存稳定性, 为新型薄荷醇制品的设计提供了新的思

路. 

3  实验部分 

3.1  仪器与试剂 

苯乙烯(分析纯)、二乙烯基苯(含 60%二乙烯基苯, 

40%乙基乙烯基苯)、甲苯(分析纯)、无水乙醇和左旋薄

荷醇(L-Menthol)均购自国药集团化学试剂有限公司, 过

氧化苯乙酰(99%)购自 Aldrich, 去离子水(自制).  

3.2  实验方法 

3.2.1  多孔聚苯乙烯(PS)微球的合成 

将 3 g 羟乙基纤维素于 40 ℃溶解于 300 mL的氯化

钠水溶液中(浓度为 1 wt%), 并将其转入 500 mL 三颈瓶

中. 另外, 将 0.6 g 过氧化苯乙酰溶解于 60 g 苯乙烯、6 g

甲苯和 9 g 二乙烯基苯的混合溶液中, 然后将所得溶液

加入上述羟乙基纤维素水溶液中. 随后, 使用带搅拌桨

的机械搅拌装置将溶液匀化, 同时进行通氮气除氧处

理, 1 h 后升温至 80 ℃, 并保温 20 h. 反应结束后, 利用

布氏漏斗收集样品, 并用热水洗涤 3 次. 最后, 利用乙

醇作溶剂, 通过索氏提取法去除致孔剂甲苯, 干燥后即

得到多孔聚苯乙烯微球样品.  

3.2.2  多孔聚苯乙烯微球负载薄荷醇 

直接“孔内析晶”: 将一定量的薄荷醇溶解在 50 

mL 无水乙醇中, 然后将多孔聚苯乙烯(PS)微球超声分

散于所得溶液, 再缓慢搅拌使乙醇溶剂在室温下挥发

干, 从而得到负载薄荷醇的多孔 PS 球, 样品标记为负

载 Menthol@PS.  

机械混合法：按照直接“孔内析晶”方法相同的投

料比, 将事先在玛瑙研钵中研碎的薄荷醇晶体与多孔

PS 微球进行机械混合 10 min. 所得的样品标记为混合

Menthol/PS.  

3.2.3  薄荷醇释放动力学研究 

将上述负载薄荷醇的样品(重量 10 g)分别置于一定

温度的鼓风烘箱中恒温加热处理(气流速度 500 r/min), 

每隔一段时间用精密电子天平称量样品的质量, 记录样

品质量的变化(误差 0.2%), 并作质量随时间的变化曲

线, 并进一步进行数据分析与拟合. 

3.3  样品表征仪器与方法 

样品的光学照片使用数码相机拍摄. 样品质量使用

梅特勒分析电子天平, 精度为 0.1 mg. 样品高分辨扫描

电镜照片采用日本 Hitachi Model S-4800 场发射扫描电

镜在 20 kV 电压下拍摄. 制样时直接取少量样品通过导

电胶粘于样品台上, 放入样品室抽真空观察. 样品的比

表面积(SBET)采用 Brunauer-Emmett-Teller (BET)方法, 

根据相对压力在 0.04～0.2 范围内的吸附数据进行计算; 

孔径(D)和孔容(V t )由等温线吸附分支采用 Barrett-
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表 3  含有 50 wt%薄荷醇的混合menthol/PS (a)和负载menthol/PS (b)样品在不同温度空气吹扫下的薄荷醇释放行为的双相动力学

拟合方程  
Table 3  The fitting equations for the release behaviors of menthol in menthol/PS and menthol@PS samples both with 50 wt% menthol 
under hot-air sweeping at different temperatures 

样品 温度/℃ 拟合结果 拟合优度 R2

混合 Menthol/PS 30 Q＝73.9485－(36.2403e－0.0091t＋36.2403e－0.0091t) 0.9988 
负载 Menthol@PS 30 Q＝38.9755－(9.1352e－0.0376t＋30.5630e－0.0160t) 0.9995 
混合 Menthol/PS 80 Q＝48.1054－(24.161e－0.4544t＋24.161e－0.4544t) 0.9964 
负载 Menthol@PS 80 Q＝106.5081－(96.3129e－0.1457t＋10.2969e－1.8468t) 0.9987 
 

Joyner-Halenda (BJH)模型计算得到; 孔容用相对压力

p/p0＝0.995 处的吸附值计算. DSC 曲线在 Q2000 型差

示扫描量热仪上测得, 氮气气氛, 气体流速 20 mL/min, 

升温速率 10 K/min, 降温速率 20 K/min. 

 

辅助材料(Supporting Information)  负载薄荷醇前后

的多孔 PS 微球的红外谱图. 这些材料可以免费从本刊

网站(http://sioc-journal.cn/)上下载. 
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