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ε-己内酯与DL-丙交酯共聚物的体内降解性能*★ 

张  巍，杨  丹，王  萍，王  玲，甄  珠 

 
 

文章亮点：随着 ε-己内酯投料比的增加，聚(己内酯-co-DL-丙交酯)形状保持能力增强，降解速度减慢；相同共聚组
成的试样，尺寸越大，降解速度越快。 

关键词：共聚物；ε-己内酯；DL-丙交酯；生物降解材料；体内 

缩略语：聚(己内酯-co-DL-丙交酯)：ε-caprolactone and DL-lactide，PCDLA 

 
摘要 

背景：ε-己内酯与 DL-丙交酯共聚后具有良好的生物相容性和可调控的降解速率，它的应用与其体内降解性能有着

重要关系。 

目的：观察聚(己内酯-co-DL-丙交酯)在大耳白兔体内的降解性能。 

方法：将不同配比 DL-丙交酯和 ε-己内酯组成的聚(己内酯-co-DL-丙交酯)制备成不同尺寸的试样，植入到日本大耳

白兔背部皮下，定期观察试样的形态、失重率、相对分子质量和热性能。 

结果与结论：随着 ε-己内酯投料比的增加，聚(己内酯-co-DL-丙交酯)形状保持能力增强，降解速度减慢；相同共聚

组成的试样，尺寸越大，降解速度越快。 

 
 
Degradability of epsilon-caprolactone and DL-lactide copolymers in vivo  

 

Zhang Wei, Yang Dan, Wang Ping, Wang Ling, Zhen Zhu 

 
Abstract 

BACKGROUND: Copolymers of ε-caprolactone and DL-lactide (PCDLA) have good biocompatibility and adjustable 
degradation rate. And there is an important relationship between the application of PCDLA and its degradation property  
in vivo. 

OBJECTIVE: To investigate the degradation property of PCDLA in vivo of big ear rabbits. 

METHODS: The PCDLA with different copolymer compositions were made into samples with different sizes, and the 
samples were implanted in the back of Japanese big ear rabbits subcutaneously. The morphology, weight loss rate, 
number-average molecular weight and thermal properties of the samples were observed regularly. The degradation 
property of PCDLA in vivo was evaluated. 

RESULTS AND CONCLUSION: The results showed that the PCDLA shape retention was enhanced and degradation 

rate was slowed down with the feed ratio of ε-caprolactone increased. These suggest that for the same copolymer 

composition of samples, the larger size, and the faster degradation rate. 

 

Zhang W, Yang D, Wang P, Wang L, Zhen Z. Degradability of epsilon-caprolactone and DL-lactide copolymers in vivo. 

Zhongguo Zuzhi Gongcheng Yanjiu. 2012;16(38): 7131-7134. 
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0  引言 

 

聚ε-已内酯是一种可生物降解的脂肪族聚酯材料，

以其良好的生物相容性和药物通透性而得到广泛的应

用[1-3]，但其结晶性强且生物降解速度慢，在生物医学领

域中应用受到一定限制[4-6]。Sun等[7]结果表明起始相对

分子质量为6.6×104的聚己内酯胶囊在大鼠体内可完整

存在2年，所以该材料一般可用作长效药物的载体。最

近研究表明将多种生物相容性单体与己内酯共聚，可以

改变生物降解聚合物的化学结构和形态结构[8-9]，控制共

聚物的降解速率和机械性能[10-13]，从而适应不同药物载

体在人体内的吸收。 

本实验将亲水性强的非晶态DL-丙交酯与ε-已内酯

共聚，研究不同配比共聚物——聚(己内酯-co-DL-丙交

酯)(ε-caprolactone and DL-lactide, PCDLA)在大耳白

兔体内的降解性能。 

 

1  材料和方法 

 

设计：配对设计。 

时间及地点：实验于2010-07/12在辽宁省计划生育

科学研究院药物研究室完成。 

材料： 

实验动物：日本大耳白兔8只，3月龄，体质量  

1.8-2.2 kg，雌雄各半，由中国医科大学盛京医院实验

动物中心提供。 

主要材料：ε-己内酯购于美国Sigma-Aldrich公司；

DL-丙交酯由山东济南岱罡生物科技有限公司提供。共

聚物PCDLA 7030、PCDLA 8020和PCDLA 9010分别对

应ε-己内酯和DL-丙交酯的投料摩尔比为70∶30，  

80∶20和90∶10。 

实验方法：  

共聚物膜及棒的成型：共聚物膜采用溶液浇铸法制备。

将一定量的PCDLA 7030、PCDLA 8020和PCDLA 9010

溶解在氯仿中，浇铸在培养皿内，待氯仿完全挥发后揭

下，裁成20 mm×5 mm×0.6 mm规格。共聚物棒由

PCDLA 9010在130 ℃模压成型，规格为2 mm×3 mm× 

18 mm。该共聚物棒命名为PCDLA 90101，与PCDLA 

9010膜加以区分。所有试样用环氧乙烷消毒备用。 

体内降解实验：无菌条件下注射2 mg/kg盐酸利多卡

因(购于上海禾丰制药有限公司)进行局部麻醉，其中6

只实验兔背部植入上述4种试样，每种试样取3个平行

样，对称分布在脊柱两侧皮下。于术后30，60，90 d

分别处死2只兔子取材，进行表征。其余2只实验兔每只

背部植入6个共聚物棒(PCDLA 90101)，对称分布在脊

柱两侧。术后120，150 d各处死1只兔子取材，进行表

征。 

测试表征：降解试样按公式(m0-mr)/m0×100%计算失

重百分率(m0和mr分别为降解前和降解后的质量)；相对

分子质量及分布采用美国Waters公司1515凝胶渗透色

谱仪测定，四氢呋喃为流动相，流速1.0 mL/min，测试

温度35 ℃；共聚物热性质采用德国Nietzsche公司DSC 

200F3差示扫描热量仪测定，升温速率10 /min℃ ；表面

形貌变化采用美国FEI公司Philips XL-30E扫描电子显

微镜观察。 

主要观察指标：材料的质量损失、相对分子质量、

热性能及表面形貌。 

   

2  结果 

 

2.1  共聚物失重率的变化  术后30 d取材，PCDLA 7030

已经发生卷曲，但色泽未发生改变；其他3种试样没有明

显改变。60 d时，PCDLA 7030有泡胀现象，表面粗糙，

呈白色；PCDLA 8020略有卷曲；PCDLA 9010和PCDLA 

90101未发生明显变化。90 d时，PCDLA 7030已经碎裂，

很难完整取出；PCDLA 8020发生断裂；PCDLA 9010形

状未发生变化，有一定弹性；PCDLA 90101的表面已经

出现裂纹，且易于断裂。4种试样的失重率见图1。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

由图1可以看出，在降解周期内，质量损失率随着

PCDLA中ε-己内酯比例的增加而减小，而且随降解时间的

延长，质量损失速度逐渐加快(PCDLA7030除外)。对于共

聚组成相同的膜和棒，同一降解时间，棒的失重率大于膜。 

Figure 1  Relationship between mass and time during the 
degradation for ε-caprolactone and DL-lactide 
(PCDLA) 

图 1  聚(己内酯-co-DL-丙交酯)降解过程中质量随时间
的变化关系 
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2.2  共聚物相对分子质量的变化  4种试样在体内降

解后的相对分子质量变化见图2。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

由图2可见，所有的共聚物相对分子质量下降很快，

90 d时基本都达到  5×104 g/mol及以下，随着降解时间

的延长，相对分子质量下降速度逐渐趋于缓和。共聚物组

成中，ε-己内酯单元所占比例越低，相对分子质量下降越

快。对于共聚组成相同，形状不同的两组试样，PCDLA 

90101的相对分子质量下降速率明显大于PCDLA 9010。 

2.3  共聚物棒热性能的变化  对棒PCDLA 90101在体

内降解过程中的热性能变化进行表征，见表1。 

 

 

 

 

 

 

埋植实验前，因为共聚物中DL-丙交酯的含量较少，

材料主要体现ε-己内酯的热学性质。随着体内植入时间

的延长，玻璃化转变温度基本成降低趋势，熔点呈现了

先升高后下降的趋势。因为PCDLA共聚链上DL-丙交酯

单元水解速度比己内酯单元水解速度要快，而且吸收的

水分起到增塑作用，使得玻璃化转变温度降低。熔点的

升高是因为PCDLA在降解过程中，水渗透入非晶态区域

使得酯键无规水解断裂和水分子的增塑效应加强了分子

链的运动，引起晶体厚度的增加。而熔点的降低是因为

晶体厚度的降低或者水解引发晶区表面结构的改变[14]。 

2.4  共聚物棒微观形态的变化  图3为PCDLA 90101降

解前和降解150 d时表面和断面的扫描电镜照片。可以看

出，降解前，PCDLA的表面除了一些在模压过程中由模

腔表面形态造成的凹凸外，基本是平滑的。PCDLA的断

面也是光滑的，呈阶梯状。降解到150 d时，试样表面遍

布条形裂隙，在裂隙的周边有一些细小的侵蚀性的孔洞。

在降解过程中，细小孔洞的溶合会形成裂隙，而裂隙的加

深加宽会引起材料力学强度的迅速下降和结构的碎裂。同

时，在试样的表面和裂隙的内部有层叠的球形凹陷，表明

了体内的酶也参与了材料的降解。断面与表面差异明显，

致密度要好于表面，但也均匀分布着微小的孔洞。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

3  讨论 

 

聚己内酯和聚DL-丙交酯是目前应用较为广泛的一

类医用生物可降解高分子材料，关于它们的降解机制，从

国内外的研究情况来看
[15-18]，人们普遍认为主要为化学降

解，即聚合物主链水解断裂。但是降解后期，尤其是可溶

性副产物释放时，酶会参与降解。由本降解实验结果可以

看出，共聚物在体内的降解行为也符合此降解机制。

PCDLA在体内降解的前期，质量损失不大，相对分子质

量急速下降，此时主要生成还不能溶于水的寡聚体片段，

只有少量溶于水的低聚物。从第60天开始，共聚物的相对

分子质量下降速度放缓，质量损失速度逐渐加快，主要是

寡聚体开始进一步水解成溶于水的低聚物。而且共聚物棒

降解150 d的扫描电镜照片也显示了体内酶对共聚物进行

了溶蚀。从热性能的变化可以看出，共聚物的降解首先发

生在非晶区，随后晶区也会随着降解的进行而发生降解。 

从共聚物膜的形状变化、质量损失和相对分子质量

变化可知，随着ε-己内酯投料比的增加，试样形状保持

Figure 2  Relationship between number-average molecular 
weight (Mn) and time during degradation for 
ε-caprolactone and DL-lactide (PCDLA) 

图 2  聚(己内酯-co-DL-丙交酯降解过程中相对分子质量
(Mn)随时间的变化关系 
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Figure 3  Morphology changes of ε-caprolactone and 
DL-lactide 90101 during degradation observed 
under scanning electron microscope  

图 3  扫描电镜下聚(己内酯-co-DL-丙交酯)90101降解过
程中形态变化 

a: Initial surface morphology b: Surface morphology at 150 d 
after degradation 

c: Initial cross-section morphology d: Cross-section morphology at 
150 d after degradation 

表 1  降解过程中聚(己内酯-co-DL-丙交酯)90101的热性能
Table 1  Thermal properties of ε-caprolactone and DL-lactide 

90101 during degradation 

Property 0 d 30 d 60 d 90 d 120 d 150 d

Tg/℃ -42.3 -43.6 -45.4 -45.8 -46.6 -48.1 

Tm/℃ 54.6 58.2 59.7 60.3 61.5 59.5 
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能力增强，降解速度减慢。 

将ε-己内酯和DL-丙交酯投料摩尔比同为90∶10

的膜和棒进行比较，虽然棒的尺寸较大，相对分子质量

较高，但是从失重率和相对分子质量损失两个指标来

看，降解速度快于膜。这可能是因为共聚物在降解过程

中，水分子很快扩散到试样内部，使得能加速酯键水解

端的-COOH增加。随着降解时间的延长，试样内部的齐

聚物无法溶出时，会出现酸致自加速降解现象。Grizzi

等[19]研究了材料尺寸对PDLLA降解的影响，发现大尺寸

试样的降解速度快于薄膜和微球。当内部部分分子完全

降解后产生CO2和H2O溶出时，就会形成表面中空结构，

直到试样出现裂纹，最后断裂。 

综上所述，聚(己内酯-co-DL-丙交酯)两种单体的共

聚比例不同和样品的尺寸不同，共聚物的降解速度不

同；共聚物棒降解过程中热性能及微观形态的变化表明

在体内化学降解和酶解同时起作用。 
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