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　　摘要：聚乳酸（ｐｏｌｙｌａｃｔｉｃ　ａｃｉｄ）材料是一种用途广泛的可生物降解高分子材料，已经成为生物医用材料中最

受重视的材料之一。但是聚乳酸也存在许多缺陷，限制了其在医药领域的广泛应用。本文综述了聚乳酸疏水

性强、细胞亲和性差、力学性能不足，降解产物造成局部酸性积累而导致机体发生无菌性炎症反应，缺乏修复、

降解、吸收速度与细胞的增殖、组织修复速度匹配的系列产品，成本高，均聚物成孔性能差等缺陷，总结了近些

年国内外针对以上各个缺陷做出的改进方案，并对聚乳酸医用改性的研究发展方向进行了展望。
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引言

生物材料又称生物医用材料，是指对生物体进行治疗、诊断和置换坏损的组织器官或增进其功能的
材料。酯键和酰胺键是容易水解的化学键，因此高分子生物材料多是含酯键或酰胺键的聚合物。聚羟基
酸，如聚乳酸（Ｐｏｌｙｌａｃｔｉｃ　ａｃｉｄ或Ｐｏｌｙｌａｃｔｉｄｅ，缩写为ＰＬＡ），就是典型的含酯键的生物材料，有关聚乳酸的
研究一直是生物降解性高分子材料研究领域的热点［１，２］。人们发现聚乳酸植入体内后，其降解产物可参
与三羧酸循环，不会发生明显的排斥作用。自获得美国ＦＤＡ认证［３］以来，聚乳酸材料在生物医学工程领
域，如医用外科手术缝合线、骨折内固定材料、眼科材料、药物控制释放、组织修复等方面，得到了广泛的
研究和应用［４～６］。

１　聚乳酸作为医用材料使用时存在的缺陷

聚乳酸具有化学稳定性、可吸收性及环境可降解性，在医学领域广泛应用，但作为植入体仍存在许多
缺点。

１．１　疏水性强，亲和性差
作为组织工程材料使用时，要求材料对细胞具有良好的亲和性、不会引起细胞变性、以及不对细胞的

生长、传代产生影响；而聚乳酸主链上含有大量酯键，表面的疏水性强，降低了它与周围组织的生物相容
性，即缺乏组织相容性。当聚乳酸被植入机体后，细胞膜表面的受体会积极寻找与之接触的材料表面所
提供的信号，以区别所接触的材料为自体或异体。而聚乳酸表面缺乏活性功能基团，难以与细胞表面的
受体形成特异性分子识别，产生特异性相互作用，不利于细胞在材料表面粘附、迁移、增殖及分化等生理
行为，缺乏良好细胞亲和性。

１．２　力学强度不能满足要求
作为细胞支架使用时，要求材料三维空间结构具有一定的力学强度，以保证在细胞形成组织器官的

过程中承受机体中的正常应力。作为硬组织修复用组织工程材料使用时，材料应满足相应的强度、模量
要求，以及软组织修复用材料的韧性、弹性要求。而聚乳酸脆性高，抗冲击性能差，在强度方面往往不能
满足要求，缺乏对生物环境的抗性。
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１．３　降解产物会导致局部酸性积累
随着酯键不断水解，高分子量聚乳酸降解为含大量羧端基的聚乳酸低聚物，到后期则水解成乳酸，造

成局部酸性积累，导致其应用效果不佳［７］。因此，纯聚乳酸作为生物材料植入生物体后会导致一些温和
的无菌性炎症反应。

１．４　缺乏修复、降解、吸收速度与细胞的增殖、组织修复速度匹配的系列产品
细胞支架材料在完成修复以后，自动地从机体消失，不会成为异物影响组织细胞的增殖，因此生物材

料在机体内的降解及吸收速度应与细胞的增殖速度以及组织的修复速度相匹配。基于不同组织、损伤程
度不同的组织修复需要不同的时间，要求降解速度不同的多种生物降解材料。而生物降解速度及体内吸
收速度匹配的、系列化、定型化的生医用聚乳酸仍处于研究阶段。

１．５　成本及工艺问题
聚乳酸作为组织工程材料使用时，由于对其要求高，加工工艺复杂，因此价格极高。要聚乳酸组织工

程材料走向临床，必须改进材料的制备工艺、扩大产量、降低价格。

１．６　孔径
聚乳酸作为组织工程用细胞支架时，必须具备三维多孔结构，足够大的表面积，以利于细胞的粘附、

分化和增殖；具有良好的孔隙间连通性，以便于营养物质的进入和细胞分泌物的扩散排出；具有适宜的孔
隙结构，以满足不同种类的细胞生长需要；具有一定的体积和外观，以满足组织工程基础和临床应用研
究。尽管现有的制备方法和技术在调控多孔支架的外形和孔结构上已取得了很大的进展，但各种制备方
法和技术各有其优缺点，尚没有一种方法能同时满足支架的所有要求。
为了克服聚乳酸材料在临床应用中存在的各个方面的问题，必须对其进行多方面改性，国内外做了

大量研究。本论文将从各个方面着手，针对改进医用聚乳酸材料以上缺陷的研究作全面综述。

２　ＰＬＡ疏水性和相容性能改性

为了改善高分子生物材料的疏水性，提高其与周围组织的生物相容性，已经合成了很多两亲性嵌段
共聚物，如聚（环氧乙烷－癸二酸）（ＰＥＯ－Ｓ－ＰＳＡ）［８］、聚乙二醇－聚己内酯（ＰＥＯ－ＰＣＬ）［９］。常用的方法包括
表面等离子体处理引入亲水性基团［１０］，或在材料表面涂覆纤连蛋白、胶原等多肽［１１，１２］；通过氨解或共聚
反应在基体分子链中引入氨基来固定多肽［１３～１５］。下面综述了采用不同种类物质改善ＰＬＡ的亲水性和
相容性。

２．１　ＰＥＧ或ＰＥＯ
为了改善ＰＬＡ的亲水性和生物相容性，通过在ＰＬＡ分子链段上接枝ＰＥＧ、ＰＥＯ亲水性物质，改善

其亲水性。具体方法是以ＰＬＡ为主干，以ＰＥＧ、ＰＥＯ为片段，引发剂的作用下引发聚合，获得亲水性较
强的ＰＬＡ－ＰＥＧ或ＰＬＡ－ＰＥＯ共聚物，有利于药物的控制释放。

Ｌｅｅ等［１６］将Ｄ，Ｌ－丙交酯在ＰＥＧ与辛酸亚锡存在的条件下开环聚合，将产物在溶液中自组装得到

ＰＬＡ－ＰＥＧ的核壳结构，疏水性抗癌药物喜树碱为封装药物，制得粒径为１５０～２５０ｎｍ的纳米凝胶。该凝
胶具有很好的尺寸稳定性，能保持长时间不聚集。药物封装率能达到８０％，而且能在至少２０天内维持
稳定的药物释放，药物从凝胶中以扩散方式释放。

Ｌｉ［１７，１８］采用Ｚｎ、ＣａＨ为催化剂，缩聚制备ＰＬＡ／ＰＥＯ／ＰＬＡ，采用吸水性测试研究亲水性。图１是纯

ＰＬＡ与ＰＬＡ／ＰＥＯ／ＰＬＡ的吸水率曲线，下角标表示该聚合物的聚合度。从图中可以看出纯ＰＬＡ吸水
率很低，ＰＬＡ１０９／ＰＥＯ４１／ＰＬＡ１０９中ＰＥＯ的相对链段长度较短，其结晶度较高，吸水性能改善不明显；

ＰＬＡ４４／ＰＥＯ４１／ＰＬＡ４４和ＰＬＡ４３／ＰＥＯ４１／ＰＬＡ４３吸水率显著提高。

此外，Ｒａｓｈｋｏｖ［１９］、王勤［２０］、Ｊｅｏｎｇ等［２１］将亲水性ＰＥＧ或ＰＥＯ引入ＰＬＡ中，改善体系的亲水性，使
其更适于用作蛋白质类药物载体及组织工程支架材料。

２．２　酯类

Ｇａｎｇ等［２２］合成ＡＴＲＰ的引发剂三氮溴化酯，然后将其引入到片层基质中，再将片层与ＣｕＢｒ、吡啶
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图１　吸水性能测试
（●）聚乳酸；（）ＰＬＡ１０９／ＰＥＯ４１／ＰＬＡ１０９（Ｚｎ）；（○）ＰＬＡ４４／ＰＥＯ４１／ＰＬＡ４４（Ｚｎ）；（■）ＰＬＡ４３／ＰＥＯ４１／ＰＬＡ４３（ＣａＨ２）

Ｆｉｇｕｒｅ　１　Ｗａｔｅｒ　ａｂｓｏｒｐｔｉｏｎ　ｆｏｒ（●）ｐｏｌｙ（Ｌ－ｌａｃｔｉｃ　ａｃｉｄ），（）ＰＬＡ１０９／ＰＥＯ４１／ＰＬＡ１０９（Ｚｎ）

（○）ＰＬＡ４４／ＰＥＯ４１／ＰＬＡ４４（Ｚｎ），（■）ＰＬＡ４３／ＰＥＯ４１／ＰＬＡ４３（ＣａＨ２）［１８］

和甲基丙烯酸甲酯在室温下反应１８ｈ，得到具有聚甲基丙烯酸甲酯的片层。之后以此为引发剂，锡类物
质为催化剂在１００℃条件下引发Ｌ－丙交酯开环聚合，４１ｈ后得到以聚乳酸为刷的片层。

Ｓｐａｓｏｖａ等［２３］以ＰＬＡ－Ｂｒ为引发剂，ＣｕＢｒ／ＨＭＴＥＴＡ为催化剂，在四氢呋喃中６０℃条件下，引发聚
甲基丙烯酸－２－二甲基胺基乙酯（ＤＭＡＥＭＡ）发生ＡＴＲＰ反应，１６ｈ后得到产物ＰＬＡ－ＰＤＭＡＥＭＡ。通过
亲水角测试，引入ＰＤＭＡＥＭＡ后，接触角下降，表明ＰＤＭＡＥＭＡ可以有效地改善材料表面的亲水性。
并以Ａｌ（ＯｉＰｒ）３ 为催化剂，通过开环聚合合成了聚乳酸，然后在冰浴下与２－溴异丁酰溴反应生成ＰＬＡ－
Ｂｒ，之后以ＰＬＡ－Ｂｒ为引发剂，ＣｕＢｒ／ＨＭＴＥＴＡ为催化剂，在６０℃条件下四氢呋喃中，引发ＤＭＡＥＭＡ
发生ＡＴＲＰ反应，１６ｈ后得到产物ＰＬＡ－ＰＤＭＡＥＭＡ。图２为水滴在不同膜表面的接触角照片，ＰＤＬＡ
接触角为８４．０８±１．３８°，ＰＬＬＡ的为８４．９７±０．９９°，ＰＬＡ的立体复合物“ｓｃ”ＰＤＬＡ／ＰＬＬＡ接触角为

８６．４２±２．６１°，聚乳酸的接触角平均值为８５°，在共聚物中引入亲水性ＰＤＭＡＥＭＡ后，接触角急剧下降，
平均值为３４°，这可以表明ＰＤＭＡＥＭＡ可以有效地改善材料表面的亲水性。

图２　水滴（１０μＬ）在不同膜表面的接触角图片
（Ａ）ＰＤＬＡ；（Ｂ）ＰＬＬＡ；（Ｃ）“ＳＣ”ＰＤＬＡ／ＰＬＬＡ；（Ｄ）ＰＤＬＡ－ｂ－ＰＤＭＡＥＭＡ；

（Ｅ）ＰＬＬＡ－ｂ－ＰＤＭＡＥＭＡ；（Ｆ）“ＳＣ”ＰＤＬＡ－ｂ－ＰＤＭＡＥＭＡ／ＰＬＬＡ－ｂ－ＰＤＭＡＥＭＡ

Ｆｉｇｕｒｅ　２　Ｒｅｃｏｒｄｅｄ　ｉｍａｇｅｓ　ｏｆ　ｗａｔｅｒ　ｄｒｏｐｓ（１０μＬ）ｄｅｐｏｓｉｔｅｄ　ｏｎ　ｔｈｅ　ｓｕｒｆａｃｅ　ｏｆ　ｆｉｌｍｓ　ｏｆ（Ａ）ＰＤＬＡ，（Ｂ）ＰＬＬＡ，

（Ｃ）“ＳＣ”ＰＤＬＡ／ＰＬＬＡ，（Ｄ）ＰＤＬＡ－ｂ－ＰＤＭＡＥＭＡ，（Ｅ）ＰＬＬＡ－ｂ－ＰＤＭＡＥＭＡ，ａｎｄ（Ｆ）“ＳＣ”ＰＤＬＡ－ｂ－ＰＤＭＡＥＭＡ／ＰＬＬＡ－ｂ－ＰＤＭＡＥＭＡ

此外，改善ＰＬＡ相容性的聚酯还有甲基丙酸羟乙酯［２４］、聚甲基丙烯酸环氧丙酯［２１］、聚甲基丙烯酸甲
酯［２５］、丙烯酸酯类（丙烯酸丁酯和苯甲基丙烯酸酯［２６］、甘油丙烯酸酯［２７］、聚丙烯酸十八酯［２８］）等。

２．３　ＰＶＰ
石叔先等［２９］在辛酸亚锡的催化下，以端羟基聚乙烯吡咯烷酮为共引发剂，使ＤＬＬＡ常压本体开环聚
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合，制备了ＰＤＬＬＡ－ｂ－ＰＶＰ两嵌段共聚物，ＰＶＰ的引入，明显改善了聚乳酸的亲水性。此外，Ｇａｒｒｅｃ［３０］、
刘健［３１］、强涛［３２］、Ｌｕｏ［３３］将亲水性ＰＶＰ引入ＰＬＡ中，制备两亲性聚乳酸－聚乙烯吡咯烷酮（ＰＬＡ－ＰＶＰ）两
嵌段或ＰＶＰ－ＰＬＡ－ＰＶＰ三嵌段共聚酯作为药物缓释载体，将药物装入聚乳酸内，外围ＰＶＰ与生物体粘
附，改善体系的亲水性和相容性。

ＰＶＰ－ＰＬＡ－ＰＶＰ的亲水性与ＰＬＡ均聚物相比明显增强，在一定程度上改善了常规方法接枝率低以
及相对分子质量分布宽等缺点。聚乙烯基吡咯烷酮是一种具有优良的生理惰性、血液相容性和生理相容
性的水溶性高分子，由于氮的存在使其具有显著的络合能力，可与许多化合物生成络合物，具有承载药物
的作用，广泛用作医药的缓释剂、粘结剂、包衣剂、胶囊助剂等。

２．４　磷酸胆碱
刘霞［３４］通过三氯氧磷与氯化胆碱反应合成二氯磷酰胆碱，再通过消去反应合成了磷酰胆碱化聚乙

二醇，并以其为共引发剂，通过开环反应合成了含磷酰胆碱端基的聚乙二醇－聚乳酸共聚物（ＰＣ－ＰＥＧ－
ＰＬＡ）。
聚合物有磷酰胆碱基团、甲基丙烯酸羟乙酯磷酰胆碱（ＭＰＣ）聚合物会抑制血细胞粘附甚至在没有

抗凝血剂的血液中，ＭＰＣ聚合物还能够减少血浆或含有血浆的缓冲溶液中蛋白质吸附［３５～３８］。

２．５　氨基酸和蛋白质
氨基酸材料具有良好的生物相容性，其降解产物对人体细胞无毒害作用，是一类可用于聚乳酸改性

的优良生物材料。氨基酸的引入可以降低聚乳酸的结晶度并提高其降解性能，而且氨基酸活性基团可以
吸附蛋白质、糖类、多肽等，使共聚物大分子链获得特定的氨基酸序列，有利于细胞的识别。聚合物支链
可以与药物或交联剂连接，促进细胞的粘附和生长。近年来已有赖氨酸［３９］、丙氨酸［４０］、谷氨酸［４１］、半胱
氨酸［４２］等对聚乳酸改性的研究报道。
目前，氨基酸对聚乳酸的改性主要通过与其形成共聚物（尤其是ＰＬＡＡ）来实现。根据聚合的机理和

方式的不同，大致分为缩聚法、吗啉二酮开环聚合、分子修饰改性，以及丙交酯与氨基酸单体的共聚四种
方法。其中，最常用的是吗啉二酮的开环聚合，也有通过其它方法进行改性的报道。
赵剑豪等［４３］通过氨气等离子体处理在聚乳酸薄膜和多孔支架表面引入氨基，然后以戊二醛为偶联

剂，通过偶联反应接枝胶原蛋白，在保持聚乳酸基体强度的前提下来提高其细胞相容性。
目前，氨基酸的改性主要是引入亲水结构，进而改善聚乳酸的生物降解行为和组织相容性。尽管有

研究者实现了氨基酸与羟基酸的共聚合，但共聚物中氨基酸结构单元的含量很低。

２．６　其它
余斌［４４］利用改性材料对制作完毕的聚乳酸－羟基乙酸支架空隙内表面进行装饰，其中结合藻酸钙的

支架吸水能力最强。
张徭尧［４５］以Ｄ，Ｌ－丙交酯（Ｄ，Ｌ－ＬＡ）、甲基丙烯酸酐（ＭＡＨ）和衣康酸酐（ＩＴＡ）为原料，通过一系列

化学反应制备了亲水性强、富含活性基团的ＰＩＴＬＡ。
尚建疆等［４６］以乳酸、马来酸酐和乙二胺为原料，合成了ＥＭＰＬＡ，并对其工艺参数进行了优化，结果

表明通过酸酐间接引入亲水性的活性伯胺基团，ＥＭＰＬＡ的平衡吸湿率相对于聚乳酸提高了３１％。

３　ＰＬＡ力学性能提高

ＰＬＬＡ是一种脆性材料，其力学强度和韧性难以完全满足组织工程中修复身体某部件的要求，因此
需要对聚乳酸进行改性。

提高ＰＬＡ力学性能的方法很多［４７］，如共聚、共混、反应性共混［４８］等，此外，还有通过成型方法改善其
力学性能，如静电纺丝法。
陈炜［４９］在催化剂ＤＭＡＰ和偶联剂ＤＣＣ存在下，ＰＬＣＡ和ＯＨ－ＰＬＬＡ缩聚生成ＰＬＣＡ－ＰＬＬＡ，再与

ＰＥＧ缩聚生成ＰＬＣＡ－ＯＨＰＬＬＡ－ＰＥＧ多嵌段共聚物。力学性能试验表明，制得的共聚物具有良好的拉
伸性能以及较高的拉伸强度。
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宋谋道等［５０］将丙交酯（ＤＬ－ＬＡ）与聚乙二醇（ＰＥＧ）共聚得到一种三嵌段结构 ＨＯ－ＰＬＡ－ＰＥＧ－ＰＬＡ－
ＯＨ，当ＰＥＧ含量增加时，伸长率增加，共聚物逐渐由脆性向韧性转变。

克莱姆森大学的Ｒａｓａｌ［５１］通过单螺杆挤出机挤出制备聚羟基丁酸－羟基己酸（ＰＨＢＨＨｘ）／ＰＬＡ共混
物。当ＰＨＢＨＨｘ含量为９０％（ｗｔ）时，共混物薄膜的韧性从纯 ＰＬＡ 的４±２ＭＰａ提高到了１７５
±３５ＭＰａ。

孙梁等［５２］在聚乳酸中加入磷酸三钙，应用于骨折修复方面。实验结果表明：复合牛骨形态发生蛋白
的ＰＬＬＡ／ＴＣＰ支架具有良好的成骨效果，可以很好地修复兔长骨骨缺损。磷酸三钙的加入使材料起到
机械支撑和药物载体双重作用，加速了骨折的愈合。

可降解聚合物（如ＰＬＡ、ＨＡ）广泛应用于临床骨固定、修复和组织工程，因为在骨愈合后无需手术取
出。但是 ＨＡ未经改性制备的 ＰＬＡ／ＨＡ 由于两者相容性较差而使力学强度降低。霍华德大学的

Ｗａｎｇ［５３］在 ＨＡ粒子表面引入磷酸钙／磷酸酯杂化壳，引入大量反应性羟基。通过表面聚合ＰＬＡ接枝到

ＨＡ表面上。提高了ＰＬＡ与 ＨＡ的相容性。与未经改性 ＨＡ制备的复合材料相比，径向拉伸强度提高
了两倍；与纯ＰＬＡ相比，拉伸强度提高了２３％。

廖桂英［５４］采用ＰＣＬ通过化学和物理方法对聚乳酸进行复合改性，电纺丝法制备ＰＬＡ／ＰＣＬ共混、共
聚纤维膜。共聚物纤维膜比ＰＬＬＡ纤维膜表现出更高的断裂伸长率。表１所示为电纺ＰＬＬＡ和ＰＬＬＡ－
ｂ－ＰＣＬ纤维膜的力学性能，从表中可以看出，通过共聚物的组成调节软硬段比例，从而调控纤维膜的力学
性能。随着ＰＣＬ含量增加，共混纤维膜的模量和拉伸强度逐渐降低、而断裂伸长率增加。另外，高的孔
隙率和良好的力学性能使其具备了成为组织工程支架的条件。

表１　静电纺丝ＰＬＬＡ和ＰＬＬＡ－ｂ－ＰＣＬ纤维膜的力学性能

Ｔａｂｌｅ　１　Ｍｅｃｈａｎｉｃａｌ　ｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓ　ｏｆ　ｔｈｅ　ｅｌｅｃｔｒｏｓｐｕｎ　ＰＬＬＡ　ａｎｄ　ＰＬＬＡ－ｂ－ＰＣＬ　ｆｉｂｒｏｕｓ　ｍｅｍｂｒａｎｅｓ

Ｍｅｃｈａｎｉｃａｌ　ｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓ　 ＰＬＬＡ　 ＰＬＬＡ／ＰＣＬ（９０／１０） ＰＬＬＡ／ＰＣＬ（７５／２５） ＰＬＬＡ／ＰＣＬ（５０／５０）

Ｙｏｕｎｇ’ｓ　ｍｏｄｕｌｕｓ／ＭＰａ　 ５５．９±２．１　 １８．１±０．９４　 ８．３１±０．４５　 ６．２１±０．６４

Ｔｅｎｓｉｌｅ　ｓｔｒｅｎｇｔｈ／ＭＰａ　 ３．０５±０．２１　 ２．７５±０．０９　 １．８７±０．１４　 １．５８±０．１６

Ｅｌｏｎｇａｔｉｏｎ　ａｔ　ｂｒｅａｋ／％ ３７．３±３．９　 ６６．５±８．６　 ７９．５±９．３　 ９４．６±７．５

　　孟庆圆［５５］在ＰＬＬＡ中混合卵磷脂材料进行电纺丝，以制备血管组织工程支架材料，纯ＰＬＬＡ电纺丝
材料断裂伸长率为４６．８８％。在材料中混入３％、５％、７％和１０％质量浓度的卵磷脂后，材料的断裂伸长
率分别为６３．５％、１０１．２％、１１６．７％和１３５．７９％。

近年来，通过提高ＰＬＡ的相对分子质量以提高其力学性能，出现了利用扩链剂的活性基团和聚酯的
端羧基或端羟基进行扩链反应的新方法，克服了传统方法的缺陷，取得了满意的效果。此外，还有通过辐
射交联改善ＰＬＡ力学性能的报道。

曹雪波等［５６］使用了马来酸酐作为改性单体和聚乳酸（ＰＬＡ）进行适当的交联，聚乳酸和马来酸酐的
比例大于１０时，材料仍然较好地保持着弹性体的性质，压缩模量也得到提高。

４　解决酸性累积问题

聚乳酸为酸性高分子化合物，且不溶于极性溶剂。壳聚糖为碱性高分子化合物，易溶于水而不溶于
非极性溶剂。因此，涂浩［５７］以乙酸乙酯为溶剂，使用溶剂挥发法将两者复合，制出聚乳酸与壳聚糖均匀
复合且体外降解ｐＨ值接近中性的复合膜。

ＰＬＡ及其共聚物在降解中会产生单体乳酸，造成局部酸性累积，从而引起机体局部炎症。Ｚｈｏｕ
等［５８］采用赖氨酸、组氨酸、精氨酸分别于丙交酯／乙交酯共聚物进行复合，以期调节降解时酸性积累程
度。结果表明，碱性氨基酸能有效地缓解丙交酯／乙交酯共聚物降解后的集酸程度。其中，赖氨酸的添加
量为５％时能够得到较佳的综合调节效果。

朱小双［５９］以丙酮为溶剂，使用溶剂挥发法制出聚乳酸与壳聚糖均匀复合且体外降解ｐＨ值接近中性
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的复合膜。壳聚糖为碱性高分子化合物，可以中和聚乳酸降解后过多的羧基。

Ｍｉｋｅ等［６０］将ＰＬＡ与羟基磷灰石（ＨＡ）复合，研制多孔ＰＬＡ／ＨＡ复合材料，中和其酸性降解产物、
延缓材料早期降解，提高材料与骨的结合能力和生物相容性。
贾舜宸［６１］制备了聚乳酸（ＰＤＬＬＡ）／β－磷酸三钙（β－ＴＣＰ）复合骨修复材料，通过碱性磷酸钙盐中和聚

乳酸的降解酸性。
乙二胺改性聚乳酸（ＥＭＰＬＡ）是一种新型的生物医用材料［６２，６３］，具有降解环境不显酸性、降解速率

可控的特征，是一种具有广阔应用前景的材料。于学丽［６４］通过在聚乳酸上引入活性酸酐键，进而与二胺
反应，引入活性伯胺基团。ＥＭＰＡＬ中乙二胺的引入中和了因ＤＬ－ＰＬＡ自身降解产生小分子乳酸而导致
的酸性，也有效抑制酸性自加速降解。

５　系列性

刘弋潞等［６５］制备了壳聚糖－ＰＬＡ共混膜和壳聚糖－ＰＨＢ共混膜。表２是不同壳聚糖与ＰＬＡ或ＰＨＢ
配比共混膜的性能测试结果，从表中可以看出共混膜各项性能均介于其单一材料膜之间。因此，通过合
适配比，可调节膜的抗拉强度、吸水率、透气率和生物降解等性能，获得综合性能良好的共混膜，以满足不
同的医学使用要求。

表２　不同配比壳聚糖／ＰＬＡ和壳聚糖／ＰＨＢ膜的性能

Ｔａｂｌｅ　２　Ｔｈｅ　ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ　ｏｆ　ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ　ｒａｔｉｏ　ｏｆ　ｃｈｉｔｏｓａｎ／ＰＬＡ　ｆｉｌｍｓ　ａｎｄ　ｃｈｉｔｏｓａｎ／ＰＨＢ　ｆｉｌｍｓ

壳聚糖与ＰＬＡ或

ＰＨＢ的重量比

抗拉强度

／ＭＰａ

断裂伸长率

／％

吸水率

／％

透气率

／％

１∶０　 １９．３１±１．２０　 ３９．４７±０．４１　 ６２．９４±２．９２　 ７８．６５±２．０９

２∶１　 ２０．８２±０．２８／１８．３２±２．１８　２０．０７±０．２８／１９．９５±１．６９　４２．５５±２．３７／４８．７７±２．１２　 ６３／４２２）

１：１　 ２５．３９±１．６３／２３．４９±０．４３　２０．７６±２．８２／２１．１９±３．６９　３２．６５±２．４１／３３．７２±３．１１　５５．６７±１．１５／６１．００±１．７３

１：２　 ３０．８０±０．２８／２９．０６±０．５７　１８．４５±１．１６／２０．２８±１．３３　１１．８７±０．５８／１７．４４±３．６２　 ４１／４０２）

０：１　 ４２．６０±３．４４／３０．７１±０．３９　３１．５６±３．２０／１６．５１±０．４５　 ４．０１±０．４９／１３．５８±１．０８　３５．６６±３．２１／３９．３３±４．０４

　　张玉祥［６６］利用己内酯降解速度慢的特点，与聚乳酸共聚改性，能使改性聚乳酸的降解速度降低，制
备了ＰＬＡ－ＰＣＬ－ＰＬＡ嵌段共聚物，可以使改性聚乳酸的降解速度明显降低。
日本的Ｎａｇａｔａ［６７］以ＰＣＬ和ＰＬＡ为原料，４，４′－ 二（己二酰氧基）肉桂酸（ＣＡＣ）为扩链剂，合成出多

嵌段共聚物ＣＡＣ／ＰＣＬ／ＰＬＡ。ＣＡＣ／ＰＣＬ／ＰＬＡ（７５／２５）断裂伸长率比ＣＡＣ／ＰＬＡ的高，且力学性能随

ＰＣＬ、ＰＬＡ配比的变化而变化，ＰＣＬ／ＰＬＡ为１００／０、７５／２５、５０／５０、２５／７５、０／１００对应的拉升强度为９．２、

２５、２３、３３、１７ＭＰａ；杨氏模量随ＰＬＡ含量增加逐渐升高。
贾舜宸［６１］制备了聚乳酸（ＰＤＬＬＡ）／β－磷酸三钙（β－ＴＣＰ）复合骨修复材料通过磷酸钙和聚乳酸的比例

及聚乳酸分子量的调整，调节材料的力学性能及控制材料降解速度。

６　成本

要解决规模化聚乳酸的合成问题，重要的一条途径是先解决丙交酯的规模化合成问题。李永刚［６８］

在自主研发的设备上进行了丙交酯的合成工艺研究，探索规模化合成的工艺条件。
朱久进［６９］从改善催化剂和优化催化反应过程出发，以达到提高反应催化活性，降低反应温度，提高

丙交酯产率，筛选催化剂，达到高效催化乳酸合成丙交酯的目的，从而降低生产成本。

７　孔径

常用细胞支架制备方法包括纤维粘结（ｆｉｂｅｒ　ｂｏｎｄｉｎｇ）［７０～７２］、气体发泡（ｇａｓ　ｆｏａｍｉｎｇ）［７３］、相分离技术
（ｐｈａｓｅ　ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ）［７４，７５］、乳化／冷冻干燥技术 （ｅｍｕｌｓｉｏｎ　ｆｒｅｅｚｅ　ｄｒｙｉｎｇ）［７６］、快速成型技术 （ｒａｐｉｄ
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ｐｒｏｔｏｔｙｐｉｎｇ）［７７］、溶剂浇注／粒子沥滤（ｓｏｌｖｅｎｔ　ｃａｓｔｉｎｇ　ｐａｒｔｉｃｕｌａｔｅ　ｌｅａｃｈｉｎｇ）［７８］及各种改进技术等。
张永红［７９］采用溶液分散法制备出不同孔径的氯酸钠球形致孔剂，利用改进的溶液浇注／粒子沥滤技

术（致孔剂粘结－溶液注入／粒子沥滤技术），制备聚乳酸细胞支架。孔隙率达９５％以上，直径为０．８１８±
０．０２９ｃｍ，高为０．２６０±０．０２８ｃｍ的圆柱形多孔聚乳酸支架，支架内部孔隙形态规则、孔隙连通、整体均
匀性好。图３为采用不同直径的致孔剂制备的三维支架的扫描电子显微镜图片。从图中可以看到，存在
有因洗出致孔剂微球所形成的球形孔隙，且大孔之间存在有许多连通孔使得各个大孔之间可相互连通，
说明致孔剂能很好的形成支架孔隙，保证了三维细胞支架的多孔性，支架能为细胞提供足够的粘附表面。

图３　孔洞直径不同的支架扫面电镜照片

Ａ．直径２００～３５０μｍ致孔剂制备；Ｂ．直径４００～６００μｍ致孔剂制备

Ｆｉｇｕｒｅ　３　ＳＥＭ　ｏｆ　ｓｃａｆｆｏｌｄｓ　ｗｉｔｈ　ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ　ｄｉａｍｅｔｅｒ　ｈｏｌｅｓ

Ａ．ｍａｄｅ　ｂｙ　２００～３５０μｍ　ｐｏｒｅ－ｆｏａｍｉｎｇ　ａｇｅｎｔ；Ｂ．ｍａｄｅ　ｂｙ　４００～６００μｍ　ｐｏｒｅ－ｆｏａｍｉｎｇ　ａｇｅｎｔ

李雪盛［８０］采用盐析法制备出外观乳白色、孔隙率大于９５％、孔径为１００～３００ｎｍ、剪切强度为４８
ＭＰａ的海绵体。

Ｅｆｔｈｉｍｉａｄｏｕ等［８１］通过聚甲基丙烯酸羟乙酯（ＰＨＥＭＡ）与ＰＬＡ聚合制备得到多孔中空改性微球。
研究表明，改性微球的药物装载和释放效果增强了。装载量增加可能是因为聚合物和药物之间的羟基和
羧基形成的氢键增加了。
王宗良［８２］用盐析法制备多孔泡沫网架，网架呈多孔三维空间结构，向支架接种真皮成纤维细胞和表

皮角质形成细胞，体外培养１周，结果发现复层组织工程皮肤在结构上与正常皮肤相似，具有真皮、表皮
双层结构。

Ｌａｎｇｅｒ等［８３］采用醇－水二步法使聚乳酸在水中充分浸润后用于细胞和培养组织，不仅提供细胞增殖
附着的空间支架还增大了多孔态表面。处理过的聚左旋乳酸圆片用于软骨细胞和肝细胞的培养，细胞完
全分布在多孔内，培养的组织出现均一的细胞组成。
宋英翠等［８４］将聚乳酸分别和纳米晶β－γ磷酸三钙（β－ＴＣＰ）及纳米晶羟基磷灰石（ＨＡ）按一定的比例

充分混合，配成浆料，然后用此种浆料通过三维直写成型技术，制备出了具有不同孔径大小和形状的生物
医用支架材料。将生物材料科学与先进的制造技术结合，制作出具备多孔复杂形状的高活性骨修复材
料，改进了传统的生物医用材料制备技术，同时也发展了三维直写成型技术在生物医用材料方面的应用。

８　结语

综上所述，聚乳酸在生物医用方面独具的优点勿庸置疑，具有良好的生物降解性和生物吸收性，已经
应用于医药包覆、缓释药物、手术缝合线、生物组织工程材料，具有无限的发展前景。国外对聚乳酸及其
改性聚合物的研究和应用方面已经比较成熟，我国尚属起步阶段，并没有大量应用，主要是由于聚乳酸在
作为生物材料使用时存在的一些问题还没有得到切实的全面的解决。为了得到更为理想的聚乳酸材料，
对聚乳酸均聚物进行改性已成为广大科研工作者研究的热点。对聚乳酸改性的研究已经取得了一定的
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成效，但任重道远。广大科研工作者需开阔思路，尝试用新材料、新工艺、多角度、全方位地对聚乳酸进行
改性，在克服原有缺点的基础上开发出多功能的新用途的聚乳酸材料，以满足医用领域的各种需求。如
作为骨内固定材料，需要高分子质量聚乳酸的高机械强度，而作为药物传输系统载体———药物缓释剂使
用时，则需要低分子质量聚乳酸。对于不同损伤程度的组织进行修复时，需要不同降解速率的聚乳酸产
品。另外，还需要进一步改进工艺，降低成本。
随着聚乳酸合成及改性技术的发展，聚乳酸材料必将在医用领域得到更为广泛的应用。
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