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  摘要:聚乳酸具有良好的生物相容性和生物可降解性,在众多领域有着广泛的应用。但是,聚乳酸自身的

耐热性较差,且化学改性较为困难,难以进行功能化。近年来,研究者围绕着聚乳酸的化学改性及功能化开展

了大量研究。特别地,通过对聚乳酸的合成单体———丙交酯的设计和修饰,可以得到具有不同结构的内酯类单

体,进而通过开环聚合得到具有特定侧链结构的“类聚乳酸”。这类高分子在保留了聚乳酸可生物降解性和生

物相容性的同时,往往具有更加优异的耐热性能以及可拓展的功能性。本综述介绍了两类制备“类聚乳酸”的

方法:直接化学改性及丙交酯衍生物开环聚合,并对已有的“类聚乳酸”材料的合成及应用进行了梳理。
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聚酯;
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引言

近年来,人们对环境保护问题日益重视,不可降解的石油基高分子材料带来的环境污染已经成为亟

待解决的全球性问题[1]。与传统的石油基聚合物相比,生物基高分子能被自然界中的微生物降解,是一

类对环境友好材料[2]。因此,具有可生物降解和可生物再生的材料受到人们的广泛关注[3,
 

4]。聚乳酸

[Poly(lactic
 

acid),PLA]是世界范围内年产量最大的可生物降解高分子[5],聚乳酸的主要优点为:(1)
 

在

自然条件下可完全降解,最终生成二氧化碳和水,对环境的污染相比其它材料少[6];(2)
 

具有良好的生物

相容性,其在体内代谢的最终产物也是二氧化碳和水,不会对人体造成伤害[7~9];(3)
 

加工方便,机械性能

及物理性能良好,可与某些石油基高分子相媲美[10,
 

11]。因此,聚乳酸在众多领域均有着重要应用,例如,
包装及织物[12~14]、药物载体[15]、免拆型手术缝合线[16~18]、一次性输液用具等[19,

 

20]。
聚乳酸的合成主要有两种途径:乳酸单体直接缩聚[21],以及丙交酯(乳酸的环状二酯)的开环聚

合[22,
 

23](见图1)。由于乳酸直接缩聚的反应后期体系黏度会急剧上升,所以难以得到高分子量的聚乳

酸,故在实际生产中主要采取第二种途径[24,
 

25]。根据丙交酯中手性碳的构型,可将其分为左旋丙交酯

(L-lactide)、右 旋 丙 交 酯
 

(D-lactide)、外 消 旋 丙 交 酯
 

(D,L-lactide)
 

以 及 内 消 旋 丙 交 酯
 

(meso-
lactide)[23,

 

26]。由L-和D-丙交酯聚合而成的聚乳酸分别称为聚(L-乳酸)
 

[poly(L-lactide),
 

PLLA]和聚

(D-乳酸)
 

[poly(D-lactide),
 

PDLA];由两种对映异构体的随机序列组成的外消旋高分子则称为聚(D,
 

L-乳酸)
 

(PDLLA)。
尽管聚乳酸是目前产量最大的可生物降解高分子,但仍有一些不足之处:(1)

 

韧性较差,断裂伸长率

小于10%[27~29];(2)
 

由于聚合物中含有大量的酯基,表面疏水性强,影响了它的生物相容性以及与细胞

的亲和能力[30,
 

31];(3)
 

聚乳酸通过骨架酯基的水解而降解,其降解速率取决于聚乳酸的结晶度、分子量、
分子量分布、形貌等[32,

 

33],通常在自然条件下降解速度较慢,降解周期也难以控制。因此,对聚乳酸的改
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图1 聚乳酸的合成途径:(a)
 

乳酸的直接缩聚,(b)
 

丙交酯的开环聚合,以及具有不同立体结构的乳酸,丙交酯和聚乳酸[37]

Figure
 

1 The
 

way
 

to
 

synthesize
 

polylactic
 

acid:
 

(a)
 

direct
 

polycondensation
 

of
 

lactic
 

acid,
 

(b)
 

ROP
 

of
 

lactide
 

and
 

the
 

stereoisomers
 

of
 

lactic
 

acid,
 

lactide
 

and
 

PLA[37]

性可以提高其各方面的性能,满足不同的需求,具有显著的研究价值。
对聚乳酸的化学改性有两种途径:直接对聚乳酸进行化学修饰,以及通过改性的单体进行聚合。由

于聚乳酸主链及侧链上缺少可以反应的活性位点,直接对其进行修饰较为困难[34~36]。因此,对聚乳酸的

修饰及官能化往往需要从丙交酯的修饰入手,进而通过开环聚合得到“类聚乳酸”高分子。“类聚乳酸”高
分子不仅可以保留聚乳酸的可生物降解性和生物相容性,同时又可以表现出某些优于聚乳酸的特性,在
提升材料性能的同时,提供了合成功能性生物基高分子的途径。本综述将分别介绍上述这两种对聚乳酸

进行化学改性的策略。

1 直接对聚乳酸进行改性

对聚乳酸直接进行修饰有两种选择:端基修饰[38,
 

39]和主链修饰[40~43]。聚乳酸的链端可用于引入官

能团(FG)。具有反应性端基的聚乳酸可用作大分子单体,用于进一步的后聚合改性,共聚或交联反应。
该官能化策略是通过封端反应(见图2a)和/或通过使用功能性引发剂进行聚合(见图2b)来完成的[44]。

硫醇化学反应在聚合物科学中起着重要作用,目前研究人员已开发出多种方法来获得链端硫醇官能

化的聚乳酸。由于硫醇基团可以进行多种反应,将这些反应性官能团引入脂族聚酯主链中增加了操纵大

分子链的可能性,从而赋予聚合物新的功能和特性。它们可用于将生物活性标签附着在高分子材料上,
并用于制造交联氧化还原反应载体,这种载体通常在血液中稳定,在细胞内也可降解[45]。以含吡啶二硫

基物质为引发剂,辛酸亚锡Sn(Oct)2 作为催化剂,对丙交酯单体进行开环聚合,可以合成二硫键末端官
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图2 聚乳酸链端官能化的一般策略[44]

Figure
 

2 General
 

strategy
 

for
 

the
 

functionalization
 

of
 

polylactic
 

acid
 

chain
 

ends[44]

能化的聚乳酸(见图3)[46]。尽管聚合温度高且反应时间长,但是吡啶基二硫化物基团没有受到影响,可
以用于进一步的链端修饰。

图3 吡啶基二硫键末端官能化的PLA的合成[46]

Figure
 

3 Synthesis
 

of
 

pyridyl
 

disulfide
 

chain-end
 

functionalized
 

PLA[46]

Jędrzkiewicz等[47]通过使用新型氨基酚酸镁或锌配位化合物,将着色物质引入为聚丙交酯(PLA)的
端基,制备出了聚丙交酯-染料共轭物(见图4)。该聚丙交酯-染料共轭物由具有精确长度的PLA链和以

受控方式获得的染料端基组成,为合成彩色PLA提供了可能。与传统的物理染色系统相比,以这种方式

获得的产品由于不会出现染料迁移的不利现象,织物颜色稳定,染色的持续时间要长得多。此外还可以

通过单体与引发剂的初始比例以及与未染色的PLA的共混来精确地调节聚合物的颜色强度。

Beuille等[48]研究了利用“自由基卤化反应
 

(free-radical
 

halogenation)”对聚乳酸进行修饰的方法

(见图5)。研究结果表明,溶液中的自由基卤化具有区域选择性,只能对高分子末端的单元进行卤化。
对于具有较高分子量的聚乳酸而言,链末端的改性对于整体性能的影响有限。但是,这种方法的确为聚

乳酸进行二次扩链提供了一种可能的途径。
相较链末端修饰而言,对聚乳酸主链的修饰更有可能对整体性能带来更为显著的影响[49~51]。除了

主链的酯键之外,聚乳酸重复单元中活性最高的位点是具有弱酸性的α-质子。因此,一种可能的途径是

通过大位阻的强碱(如二异丙基氨基化锂,LDA),在羰基的α位上形成碳负离子位点。这些碳负离子位

点可以进一步与亲电试剂反应,将官能团连接到聚乳酸链上[52,
 

53]。这种途径可被称为“阴离子活化
 

(anionic
 

activation)”(见图6)。通过阴离子活化对聚乳酸的修饰还可分为“本体改性”和“表面改

性”[54~56]。这两种方法的一般步骤如下:首先,通过非亲核性强碱移除主链上的α-质子,形成聚合物阴离

子,然后添加相应的亲电试剂进行反应。该反应的主要缺点是从高分子阴离子产生的“回咬
 

(back-
biting)”会一定程度地影响聚合物链,使聚合物的分子量降低。如果考虑到这一问题,只进行表面改性则

可以避免聚合物本体发生显著的整体性降解。
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图4 镁/锌络合物存在下丙交酯“染料引发的聚合”的一般方案[47]

Figure
 

4 General
 

scheme
 

for
 

“dye-initiated
 

polymerization”
 

of
 

L-LA
 

(lactide)
 

in
 

the
 

presence
 

of
 

magnesium/zinc
 

complexes[47]

图5 对聚乳酸进行末端溴化的方法[48]

Figure
 

5 Synthesis
 

of
 

brominated
 

poly(lactide)[48]

图6 通过阴离子途径对PLA进行化学修饰

Figure
 

6 Chemical
 

modification
 

of
 

PMA
 

via
 

anionic
 

route

在此基础上,Longo等[57]分两步合成了具有预定结构和组成的接枝PLLA共聚物,首先通过自由

基接枝沿c-PLLA主链引入官能团(IAH),然后通过 PLLA4k 末端羟基的亲核攻击,将预合成 的

PLLA4k 作为侧链共价键合到主链上。合成路线如图7所示。与具有相同组成的二元共混物相比,接
枝共聚物显示出更高的球晶生长速率,作者从分子成核的角度讨论了短支链在促进晶体成核和生长

中所起的作用。共混和接枝共聚物的结晶都是由短的立体规则序列引起的,在共混物中,一旦形成了
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由立构规整的低聚物形成的晶核,每个长的PLLA链必须连接到正在生长的晶体上(“分子成核”),然
后进行链排序才能使得晶体生长。而在接枝共聚物中,晶核由化学键合到长PLLA主链的短侧链制

成,而后者已经连接到晶体表面,因此不需要分子成核步骤进行后续晶体生长,使得接枝共聚物具有

更快的球晶生长速率。此外,由于玻璃化转变几乎不受链结构和组成的影响,因此通过向配方中添加

特定组分,即通过添加增塑剂以及除成核剂等其它特定添加剂之外,可以获得更快的结晶速度,是改

善PLLA不良结晶动力学的有效方法。

图7 合成PLLA-g-PLLA4k 的路线[57]

Figure
 

7 Synthetic
 

route
 

to
 

PLLA-g-PLLA4k
[57]

Kalelkar等[58]通过自由基溴化实现PLA的直接官能化,以实现沿聚合物主链多达10%重复单元的

取代,同时使聚酯主链的裂解量最小化。溴化聚乳酸(Br-PLA)可以作为多位大分子引发剂,用于甲基丙

烯酸甲酯和低聚(乙二醇)甲基丙烯酸甲酯(OEGMA)的原子转移自由基聚合(ATRP),从而提供两亲的

刷接枝共聚物PLA-g-POEGMA,合成方法如图8所示。两亲刷状共聚物可自组装形成直径小于100nm
的颗粒,而无需任何其它稳定剂或表面活性剂,因此无需进行其它纯化步骤。纳米粒子在缓冲液和血清

条件下表现出良好的姜黄素和染料分子摄取和释放,对哺乳动物细胞的毒性可忽略不计。因此,这些纳

米颗粒有希望作为疏水性药物和显像剂的静脉内输送的载体。此外,与三嵌段 POEGMA-PLA-
POEGMA[59]相比,PLA-g-POEGMA的临界胶束浓度(CMC)较低,这为通过改变三组分的相对数量和

链长来形成单一聚合物链纳米颗粒的PLA共聚物提供了一种思路。

Ponsart等[60]制备了带有同位素标记和荧光标记的聚乳酸。该方法是利用LDA活化聚乳酸链,进
而用放射性氚原子或荧光染料对聚合物进行标记(见图9)。该方法具有非常广泛的应用前景,可在体外

和体内监测聚乳酸的降解过程,还可用于标记其它的脂肪族聚酯。
但是,通过上述的“阴离子活化”策略对聚乳酸进行改性时,无法避免酯键在阴离子的存在下发生断

裂,进而降低整体的分子量。因此,对于聚乳酸的改性更多的是通过对丙交酯单体的化学修饰来实现。

2 通过环化反应合成丙交酯衍生物

对丙交酯的修饰可分为两种途径,一种是从α-羟基酸衍生物出发,合成内脂环[61~65];另一种则是直

接对丙交酯进行修饰。
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图8 PLA的自由基溴化和原子转移自由基聚合[58]

Figure
 

8 Radical
 

bromination
 

of
 

PLA
 

and
 

atom-transfer
 

radical
 

polymerization[58]

图9 通过主链修饰合成放射性标记的和荧光标记的聚乳酸过程[60]

Figure
 

9 Synthetic
 

route
 

of
 

radio-labeled
 

and
 

fluorescent-labeled
 

PLLA
 

through
 

main
 

chain
 

modification[60]

2.1 基于α-羟基酸合成丙交酯衍生物的方法

α-羟基酸
 

(AHA)
 

即羟基位于α位(与羧基碳原子直接相连的碳原子)的羧酸。这一类羟基酸活性

较高,具有较强的还原性。特别地,两分子的α-羟基酸可以通过脱水缩合形成内脂结构,为内脂环的开环

聚合提供了可能性。常规聚(α-羟基酸)的主要缺点是沿聚合物主链缺乏反应性官能团。因此,需要将各

种反应性的官能团(例如,烯烃、烯丙基、炔烃、羧酸、羟基和胺基等)作为聚(α-羟基酸)的侧链来调控其性

能。聚合物主链上的功能侧链有助于控制亲水性,调节机械强度,提高降解率,并结合生物活性化合物进

行活性靶向[66]。通过将功能性AHA与α-卤代酰卤或α-卤代羧酸缩合形成功能性酯,然后使这些酯进

行闭环反应,可以制备功能性的环丙内酯[67]。

Arıcan等[68]从α-羟基酸出发,制备出一种卤化羧酸中间体,再经过闭合环反应,得到氨基功能化的

不对称丙交酯单体(见图10)。之后,作者通过开环聚合合成了基于聚乙二醇(PEG)的功能性二嵌段和

三嵌段聚丙交酯,此聚合反应无需溶剂,反应时间较短,具有较高的转化率(高达96%)和较低的多分散

性。在H2 和Pd/C催化剂存在下进行共聚物的高效脱保护,从而获得了相应的游离胺官能化的脂肪族

聚(α-羟基酸)。作者制备了不同浓度的共聚物悬浮液,以此确定凝胶-溶胶的转变温度和浓度,然后用

1.0%的抗癌药物负载共聚物凝胶,进行了20天的药物释放研究。结果表明,具有保护胺官能团的共聚

物比游离胺官能团的共聚物药物释放速度快。这些可生物降解的热敏聚合物适用于局部治疗,可注射于

42℃左右的溶胶和冷却到体温后的凝胶。与已知的常规PEG-PLA凝胶相比,其水解降解更快(在30天

内高达47%),而且共聚物凝胶中紫杉醇的释放更有效(20天内可达95%),可以使功能性丙交酯成为递
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送载体控制/持续释放药物的首选候选药物。

图10 氨基功能化的不对称丙交酯单体的合成[68]

Figure
 

10 Synthesis
 

of
 

asymmetric
 

lactide
 

monomers
 

functionalized
 

with
 

amino
 

groups[68]

由疏水性PLA和亲水性PEG嵌段组成的热敏可注射水凝胶已广泛用于局部药物递送系统中。然

而,由于具有结晶性,基于PLA的共聚物降解速度慢,不适用于短期局部药物递送应用。因此需要开发

新的基于聚取代丙交酯的可注射系统,该系统在热凝胶应用中能够表现出理想的结晶度、可降解性和药

物释放率。

Lee等[66]报道了一种在聚酯主链中具有受控分子量的,由三氟甲基和甲基侧基组成的交替聚丙交酯

的合成,合成过程如图11所示。在三甲胺的存在下,三氟乳酸与2-溴丙酰溴反应生成线性溴酸酯,然后

经过闭环反应,即可得到氟取代的丙交酯单体。然后以苯甲醇为引发剂,2-乙基己酸锡(II)作为催化剂进

行开环聚合,得到氟取代的聚丙交酯衍生物(FPLA),NMR分析表明,聚合物结构由三氟甲基乳酸和乳

酸单元交替组成。此外,作者还制备了FPLA和聚乙二醇的两亲嵌段共聚物FPLA-PEG-FPLA,并在室

温下通过动态光散射(DLS)研究了该两亲性嵌段共聚物在水溶液中的分散性,可以观察到,共聚物开始

时会形成大小不一的胶束颗粒,而随着时间的推移,这些胶束会结合成相对均匀且稳定的颗粒。作为对

照实验,PLA-PEG-PLA嵌段共聚物即使在水中2周后,仍未形成均匀或稳定的颗粒或胶束。用透射电

子显微镜(TEM)研究共聚物FPLA-PEG-FPLA在水中的颗粒的形状和大小,结果表明其在稀水溶液中

形成了囊泡或蠕虫状胶束,而由外消旋PLA组成的两亲嵌段共聚物在水溶液中形成囊泡或蠕虫状胶束

的文章还未见报道,故作者推测FPLA-PEG-FPLA中三氟甲基基团增加的疏水性可能有助于形成囊泡

或蠕虫状胶束,可用于药物传输。这项研究为氟代可降解聚乳酸及其它聚酯的合成及生物医学应用开辟

了新的途径。

图11 氟取代丙交酯单体的合成[66]

Figure
 

11 Synthesis
 

of
 

fluorine-substituted
 

lactide
 

monomers[66]

Çetin等[69]通过α-羟基酸
 

[(S)-2-羟基-4-甲基戊酸]与2-溴丙酰溴的反应合成了一种新型高活性异
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丁基丙交酯单体(IBL),如下图12所示。然后通过开环聚合反应,获得了新型的热敏性的 MePEG-PIBL
二嵌段和PIBL-PEG-PIBL三嵌段共聚物。结果表明,基于PEG的PIBL嵌段共聚物在加热至体温附近

时表现出非常好的凝胶-溶胶转变行为,可用于刺激响应性局部药物递送系统,而且与常规的PLA-PEG
共聚物相比,这些共聚物具有更有效的药物释放能力。此外,作者还进行了体外细胞毒性试验,结果表

明,低于2.0mg/mL时,二嵌段共聚物不会引起细胞毒性,而三嵌段共聚物在所测试的浓度范围内对两

种细胞均无细胞毒性作用。由于这些共聚物的生物降解性、生物相容性和热敏性,新型抗癌药物负载的

PIBL-PEG凝胶有望用于局部肿瘤的注射治疗。

图12 异丁基丙交酯单体
 

(IBL)
 

的合成[69]

Figure
 

12 Synthesis
 

of
 

isobutyl
 

lactide
 

monomer
 

(IBL)[69]

Kalelkar等[70]将3-氯丙烷-1-伯醇选择性地氧化为3-氯乳酸,进而合成了环状内酯单体(见图13)。
由于3-氯乳酸是外消旋化合物,因此内酯化反应会形成三种立体异构体。该方法的优点在于,在合成丙

交酯衍生物时不需要高温等较为苛刻的反应条件,而且每个内脂环上可具有两个官能团。在此基础上,
将内消旋的氯丙交酯与丙交酯共聚,然后脱去氯化氢即可得到主链上含烯键的共聚物,即聚(丙交酯-co-
亚甲基乙交酯)(Ene-PL),其中含有亲电子的α,β-不饱和酯单元。由于主链上的C C可以进一步同硫

醇发生反应,从而为后续通过含硫醇的生物分子进行表面修饰提供了可能性。作者还通过添加硫醇取代

的荧光染料来探索其修饰功能性共聚物薄膜表面的潜力,成功将含硫醇的荧光染料添加到Ene-PL薄膜

上,该共聚物有望作为生物材料。
此外,Kalelkar等[71]还发展了一种合成带有硫醇取代基的聚丙交酯共聚物的方法。此类硫醇取代

的聚乳酸共聚物可作为一种亲核试剂,通过“点击”化学(click
 

chemistry)与缺电子的烯烃发生反应。除

了将化学官能团引入聚合物外,硫醇的引入还可用于调整酯-酰胺共聚物的物理性质。将硫醇取代的聚

乳酸定量添加到缺电子的烯烃中,为其在生物共轭化学(如马来酰亚胺取代的生物分子)中的潜在应用提

供了基础。此外,由于该共聚物具有良好的生物相容性和生物可降解性,扩展了聚乳酸在生物医学中的

应用。
上述方法均涉及到α-羟基酸衍生物的制备,然后通过内脂化形成开环聚合所需的环酯。在该类衍生

物的制备中,关环过程需要外界提供能量,之后在开环聚合过程中释放能量。

2.2 丙交酯的直接化学修饰

1969年,Scheibelhoffer等[72]首先证明了丙交酯可以直接功能化(见图14)。首先,用N-溴代琥珀酰

亚胺(NBS)丙交酯进行溴化,然后在三乙胺(Et3N)的作用下消除 HBr,即可得到带有双键的内脂单体,
即3-亚甲基-6-甲基-1,4-二噁烷-2,5-二酮(亚甲基丙交酯,MLA)。Britner等[73]的研究表明,MLA的反
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图13 氯取代丙交酯单体的合成路线[70]

Figure
 

13 Monomer
 

synthesis
 

of
 

the
 

chlorine-substituted
 

lactide
 

monomer[70]

应活性较高,有许多实际的应用和进一步开发的潜力。虽然 MLA容易进行自由基聚合,但由于亚甲基

会与末端醇形成酮而重排,故使用常规催化剂不能使 MLA进行开环聚合[74]。

图14 由L-丙交酯合成亚甲基丙交酯(MLA)[75]

Figure
 

14 Synthesis
 

of
 

methylene
 

lactide
 

(MLA)
 

from
 

L-lactide[75]

2008年,Jing等[76,
 

77]从Scheibelhoffer设计的路线出发,使用 MLA作为亲双烯体与双烯体环戊二

烯通过Diels-Alder反应,构建了新的三环化合物降冰片烯丙交酯
 

(NL)。特别地,NL具有两种可能的

聚合方式(见图15a)。一方面,使用1,5,7-三氮杂双环[4.4.0]癸-5-烯
 

(TBD)
 

作为催化剂,可以实现内

酯环的开环聚合。由于具有大尺寸的侧基,该聚合物的玻璃化转变温度
 

(glass
 

transition
 

temperature,
 

Tg)
 

约为113℃,远高于聚乳酸
 

(~60℃)。另一方面,利用Grubbs催化剂,可以实现降冰片烯的烯烃复

分解聚合
 

(ring-opening
 

metathesis
 

polymerization,
 

ROMP)。此外,NL也可以与1,5-环辛二烯(COD)
进行共聚,然后再将这种具有3∶97

 

(NL∶COD)
 

摩尔比的共聚物与D,L-丙交酯共聚(见图15b),结果

表明,该三元共聚物的断裂应变、拉伸强度和模量均低于PLA均聚物,与PLA、PCOD或PLA-PCOD二

元共混物相比,该聚合物的韧性有了明显的提升。此外,NL与1,5-环辛二烯的共聚物的断裂伸长率为

65%,抗拉强度为24MPa,抗拉韧性为16MJ·m-3,而PLA均聚物的这些值分别为5%、44MPa、2MJ·
m-3。作者认为,这可能是由于接枝共聚物的存在降低了PLA与橡胶相的界面张力,从而增加了它们的

界面附着力,进而显著提高了韧性。

2010年,Fiore和Jing等[75]对上述工作做了进一步的拓展,探索了环状取代基对PLA的Tg 的影

响。MLA除了可与环戊二烯进行Diels-Alder反应外,还可与1,3-环己二烯和异戊二烯发生Diels-Alder
反应,进而通过开环聚合得到侧链带有环状结构的聚合物(见图16)。此外,通过将降冰片烯-丙交酯氢化

制备出的饱和降冰片烷-丙交酯衍生物(1-L,见图16)也可以进行聚合。通过对这几种相应聚合物的热性
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图15 (a)降冰片烯丙交酯
 

(NL)
 

的合成及聚合;
 

(b)
 

聚乳酸-聚1,5-环辛二烯的制备过程[76]

Figure
 

15 (a)
 

Synthesis
 

and
 

polymerization
 

process
 

of
 

norbornene
 

lactide
 

(NL);
 

(b)
 

Preparation
 

of
 

a
 

PLA-polyCOD
 

composite[76]

能分析表明,环状结构直接与丙交酯环连接可以显著提高材料的Tg。通过将NL氢化然后聚合为P1-L
(107℃)或通过将双环结构扩展一个碳原子(P2-L,119℃),可以检测到Tg 的适度变化。相比之下,EML
与异戊二烯的Diels-Alder反应制得的P3-L侧链单环结构则会导致Tg 值(77℃)大大降低。可以看出侧

链环状结构的细微变化也会对类聚乳酸的Tg 产生较为显著的影响。该报道为调节乳酸基材料的耐热

性能提供了一种可行的方法。

Castillo等[79]由L-丙交酯得到降冰片烯丙交酯,然后通过1,3-偶极环加成反应与含有叠氮化物的聚

乙二醇进行反应,得到了聚乙二醇(PEG)修饰的丙交酯单体,最后使用TBD作为有机催化剂将单体聚

合,即可得到相应的PLA-g-PEG接枝共聚物(见图17)。通过热重分析(TGA)评估聚合物的热稳定性,

PEG3-PLA的降解始于215℃,PEG7-PLA的降解始于285℃,而PEG40-PLA在332℃下才开始降解,因
此PEG侧链的长度稍微增加了PEG接枝聚合物的热稳定性。

为了研究新型PEG接枝PLA对降低非特异性蛋白吸附和细胞粘附的能力,进行了细胞粘附研究。
研究表明,向PLA添加PEG链可调节PLA的生物学反应。与PLA相比,新型PEG接枝的PLA降低

了细胞黏附能力,增加了成骨细胞的机械敏感性,即对机械刺激的特异性反应,并加速了用于骨修复和组

织工程的成骨细胞生长和发育。
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图16 亚甲基丙交酯衍生物的合成及聚合过程[78]

Figure
 

16 Synthesis
 

and
 

polymerization
 

process
 

of
 

methylene
 

lactide
 

derivatives[78]

图17 从L-丙交酯制备PEG-g-PLA的示意图[79]

Figure
 

17 Schematic
 

approach
 

to
 

the
 

preparation
 

of
 

PEG-grafted
 

PLA
 

from
 

L-lactide[79]

3 结语

随着人们对环境问题和可持续发展的不断关注,以聚乳酸为代表的可生物降解高分子将会有更为广

阔的发展前景。为了提高聚乳酸的性质,拓展其应用范围,发展“类聚乳酸”高分子具有非常重要的现实

意义和研究价值。由于聚乳酸的化学结构,直接对其进行改性较为局限。而通过设计与合成丙交酯衍生

物,再进行开环聚合则是一种具有较高拓展性的策略。通过这一途径,可以得到具有不同取代基团的“类
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聚乳酸”高分子。对聚乳酸的化学修饰可以提高材料的机械性能,特别是可以提高类聚乳酸的玻璃化转

变温度和韧性,使材料具有更高的热变形温度。同时,向聚乳酸中引入特定的官能团,如烯丙基、炔烃、羧
酸等,可以赋予聚合物新的功能和特性,还可以对水解速率、亲水性、生物相容性等进行调控,从而发展类

聚乳酸材料在药物传递、荧光标记等领域的应用,为新型生物基聚酯的开发提供可行的路径。
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Abstract:Due
 

to
 

its
 

good
 

biocompatibility
 

and
 

biodegradability,
 

polylactide
 

(PLA)
 

has
 

a
 

wide
 

range
 

of
 

applications
 

in
 

many
 

fields.
 

However,
 

the
 

application
 

of
 

PLA
 

is
 

limited
 

by
 

its
 

poor
 

heat
 

resistance,
 

and
 

it
 

is
 

challenging
 

to
 

be
 

chemically
 

modified
 

nor
 

functionalized.
 

In
 

recent
 

years,
 

lots
 

of
 

studies
 

on
 

the
 

chemical
 

modification
 

and
 

functionalization
 

of
 

PLA
 

were
 

carried
 

out.
 

In
 

particular,
 

synthesis
 

and
 

polymerization
 

of
 

lactones
 

with
 

different
 

structures
 

were
 

developed,
 

which
 

providing
 

an
 

efficient
 

approach
 

to
 

develop
 

PLA-derived
 

polymers
 

with
 

given
 

side-chain
 

structures
 

by
 

ring-opening
 

polymerization.
 

While
 

retaining
 

the
 

biodegradability
 

and
 

biocompatibility
 

of
 

PLA,
 

these
 

PLA-derived
 

polymers
 

could
 

possess
 

better
 

heat
 

resistance
 

and
 

rich
 

functionality.
 

This
 

review
 

will
 

introduce
 

two
 

methods
 

for
 

preparing
 

PLA-derived
 

polymers:
 

direct
 

chemical
 

modification
 

and
 

ring-opening
 

polymerization
 

of
 

lactones.
 

Also,
 

the
 

application
 

of
 

PLA-derived
 

polymers
 

are
 

summarized.
Key

 

words:Polylactide;
 

Lactide;
 

Polyester;
 

Chemical
 

modification;
 

Functionalization
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