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聚乳酸的合成及其毒性实验研究
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提 要 对聚乳酸的合成进行初步探讨并通过红 外光谱确证了聚乳酸
,

分析讨论了丙交酷的纯度
、

合成

反应的温度
、

时间及催化剂用量等因素对聚乳酸合成的影响
,

同时观察了合成的聚乳酸对家兔心
、

肝
、

肾形态

及功能的影响
.

结果表明
,

本实验合成的聚乳酸对机体无毒性作用
。

为进一步实验研究及应用提供了基础
。

关键词 聚乳酸
,
合成

,

毒性试验

中图法分类号 Q 6 31
.

5

聚乳酸是一种可生物降解且有良好生物相容性的

高分子材料
「,

, ’ 〕 。

由于它在体内可先降解为乳酸
,

再进

入生物代谢过程
,

故一般无毒副作用
,

已用于可吸收缝

合线
、

药物缓释材料
、

人工血管
、

止血剂
、

外科粘合剂等

方面
。

近来出现了可吸收自增强聚乳酸复合棒材
,

用于

骨折内固定圈
。

对于聚乳酸作为生物可降解材料的研

究
,

国内已有报道闭
,

但尚未见达到 实用阶段的报道
。

本文尝试探讨了聚乳酸的合成过程
,

对如何提高 合成

转化及聚乳酸分子量的方法进行了讨论
,

并对合成的

聚乳酸材料进行了毒性试验观察
,

为今后进一步的研

究工作打下了基础
。

1
.

2
.

2 动物与分组 家兔 60 只
,

体重 2
.

5一 3
.

0 k g
。

随机分

为聚乳酸治疗组和 明胶海绵对照组
.

1
.

2
.

3 手术方法 2% 巴 比妥钠 1 m l / k g 静注麻醉
,

严格无

菌操作
,

后路腰椎板切除术
。

治疗组安放聚乳酸板 以防硬脊膜

外纤维座痕粘连
,

对照组安放明胶海绵
。

L .2 4 观察指标与方法

1
.

2
.

4
.

1 取术前 。
.

5 月
,

术后 。
.

5
、

1
、
3 和 6 月的兔耳静脉血

及活 杀前的心血为测定标本
。

采用上 海长征试剂厂生产的试

剂
,

在贝克曼全自动生化分析仪 C X
一
4 上进行测试

。

测定肌哥

(C
r )

,

谷 丙转氨酶 ( A L T )
,

谷草转氨酸 ( A S T )
.

1
.

2
.

4
.

2 取术后 3 月和 6 月的心
、

肝
、

肾及椎板减压节段标本

做病理检查
。

2 结果

材料与方法 2
.

1 聚乳酸 的确证 (见图 1)

1
.

1 聚乳酸的合成

在 10 0 m l 三颈瓶中加入一定量的丙文酷川
.

用前经乙酸乙

酷重结晶 2~ 3 次
,
5 0℃下真空干燥 s h 以上

,

纯度大于 9 9
.

5 %
,

含水率及杂质含量低于 。
.

巧%
.

再加入适量的催化剂 (分析纯

教化亚锡
,

用量为丙交酚重量的 。
.

0 01 % ~ 0
.

01 % )
,

边减压边

加热
,

至丙交醋完全熔化
,

封闭体系
,

此时真空 为约 。
.

27 k P
a ,

在 l ?0 ℃下保温 6~ s h
。

反应后倒出
,

骤冷
,

得块状产物
.

用乙酸乙醋溶解产物
,

以水为沉淀剂
,

沉淀
、

过滤
。

重复操

作 3次
,

以除去聚合物中的残留单体及催化剂
。

产物经红外光

谱确证为聚乳酸
,

经真空干燥 ( 50 ℃
,

24 h )
,

置干燥 器中保存

备用
.

合成过程中观察丙交酷纯度
、

聚合温度
、

聚合时间及催化

剂用量对聚乳酸合成的影响
。

1
.

2 聚乳酸材料的毒性试验

1
.

2
.

1 材料加工 将合成的聚乳酸材料制成 2 。
m x l 。 m x

0
.

3 。
m 薄板

,

用 3 层聚 乙烯薄膜封装
,

环氧乙烷消毒后备用
。

一~ 厂习沁
16 0 0 3 2 0 0

.
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.
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入/ e m
一 `
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.
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图 l 合成的聚乳酸的红外光谱图
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2
.

2 影响聚乳酸合成的 因素

2
.

2
.

1 实验结果显示
,

丙交醋微量杂质如水
、

酷
、

有机酸的存

在
,

对产物分子量有明显 的影响
。

微量水存在可起助催化作用
.

但含量超过要求
,

则起阻聚作用
。

由实验得知
,

要得到分子量大

于一万的聚乳酸
,

要求丙交酷熔点大于 1 25 ℃
,

水份含量不 得超

过 0
.

1 5 %
。
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标准图谱比较证明为聚乳酸
,

且为 D
、

L
一

混合型乳酸聚

合物
.

3
.

2 影响聚乳酸合成的因素

由本实验结果可知
,

丙交酷纯度
、

聚合温度
、

聚合

时间及催化剂用量对聚乳酸合成有明显的影响
.

从图 2 可见
,

在 1 70 ℃下
,

聚合转化率和分子量都

达到应有的水平
;
大于 1 70 ℃

,

转化率略有升高
,

但分

子量反而下降
,

这是由于高温降解所致
。

本实验结果

表明
,

较优化聚合时间在实验条件下为 5~ 7 h 之间
。

这是因为时间太短
,

丙交醋 尚未聚合成较大分子量的

聚合物
;
时间太长部分已聚合分子将降解

.

本实验结果

显示
,

催化剂用量在 0
.

01 %以下时
,

聚合物分 子量随

催化剂用量增加而升高
,

且转化率也增大
;但催化剂用

量大于 0
.

01 %时
,

分子量和转化率无显著变化
;
根据

催化剂用量尽可能小的原则
,

应选 用催化剂用量 为

0
.

0 1 %
。

聚乳酸材料的毒性试验表明
,

本实验合成的聚乳

酸不仅对家兔的心
、

肝
、

肾的形态及功能无明显影响
;

而且局部组织学观察证明
,

本实验合成的聚乳酸材料

6 周时分别成大的碎片
,

3 月后仅残存部分小碎片
,

与

硬脊膜及椎旁肌无粘连
,

与椎板骨及新生骨紧密相连
.

这与 N iel se n
等川观察结果相似

。

说明本实验合成聚

乳酸材料对机体无明显毒副作用
,

且具防粘连
、

诱导骨

生成及逐步降解
、

吸引等特性
,

为进一步研究应用提供

了参考依据
。

4 结论

本实验合成聚乳酸为 D
、

L
一

混合型乳酸聚合物
,

可

生物降解
、

吸收
,

对机体无毒副作用
; 聚合因素的影响

由大到小的顺序为
:

丙交醋水份含量
、

聚合温度
、

聚合

时间
、

催化剂用量
。
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