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摘　要　将齐聚碳酸六亚甲基酯二酸和癸二酸按照 25∶ 75、 50∶ 50和 75∶ 25(质量比 )的比例共聚 ,合成出

含有脂肪聚碳酸酯片段和癸二酸酐 ( SA )的聚碳酸六亚甲基酯 -共 -癸二酸酐 ( PHCSA) ; PHCS A的结构经

FT IR和 1 H NM R证实 . PHCSA在 0. 1 mo l /L、 p H 7. 4磷酸盐缓冲溶液中的降解速率随着 S A含量的增加而

增大: 降解 1周后 , SA摩尔分数分别为 80% 、 58%和 32%的 PHCSA,其失重率分别为 64. 3% 、 45. 2%和

21. 5% ; PHCSA的降解为酶所催化: SA摩尔分数分别为 58%和 32%的 PHCS A在含有 1%脂肪酶的缓冲溶

液中降解 1周后 ,其失重率分别为 51. 2%和 26. 1% ; PHCSA降解样内外层的分子量存在明显的差异: 降解

2周后 , SA摩尔分数分别为 80% 、 58%和 32%的 PHCS A,其内外层分子量与初始分子量之比 Mw /Mw0分别为

89. 9%和 27. 9% 、 98. 1%和 39. 1%以及 97. 8%和 47. 2% ;这些结果说明 PHCSA具有表面降解的特性 .
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用于药物控制释放体系的生物材料应当具备生物相容性、可加工性、可降解性以及适宜的机械强

度 [1 ] . 近年来 ,能够在生理环境中以可控制方式降解的聚合物 ,受到了高度重视 [2, 3 ] . 聚酸酐是一类可生

物降解的聚合物 ,得到了广泛而又深入的研究 ;有的聚酸酐已为美国 FDA批准 ,在脑癌临床治疗中用

作药物的控释基质 [ 4] . 聚酸酐的降解周期从几天直至数年 ,可由聚合物主链结构的简单变化而加以调

节 [5 ] . 脂肪聚碳酸酯 (如聚碳酸三亚甲基酯 PTMC)是另一类可生物降解的聚合物 ,具有较低的玻璃化

转变温度 (重均分子量为 42 000的 PTMC, Tg= - 15℃ )和良好的加工性能 ,但其降解速率非常缓

慢
[6 ]
. 因此 ,我们设想:将对水敏感的酸酐键引入脂肪聚碳酸酯主链上 ,制得一类新型生物材料 ,其降解

性能、加工性能以及机械性能可望得以改善 .

为了提高脂肪聚碳酸酯的降解速率 , Edlund等 [7 ]试图将 TMC和己二酸酐进行共聚 ,尽管他们尝试

了种种反应条件 ,仍未获成功 . 我们也曾提出一种改善脂肪聚碳酸酯降解行为的途径 ,合成出聚 (碳酸

烷基酯酸酐 ) ( PACA) ; PACA的降解速率明显高于 PTMC,但体外降解 3个月 ,样品仍观察不到质量变

化
[8 ]
. 增多聚合物主链上可断裂键的数目 ,将大大提高其降解速率 ;这可通过与脂肪酸酐的共聚来实

现 . Langer等
[9～ 11 ]对酸酐 -酰亚胺共聚物的一系列研究表明 ,与脂肪酸酐共聚可获得具有良好综合性能

的聚合物 . 本文将阐述含有脂肪聚碳酸酯片段和癸二酸酐 ( SA)的共聚物的合成、表征及其体外降解性

能 .

1　实验部分

1. 1　合　成

将碳酸二乙酯和过量的己二醇进行酯交换反应 ,制备出齐聚六亚甲基碳酸酯二醇 ( O HMCD) ,再与

琥珀酸酐进一步反应 ,转化为相应的二酸 [8 ] ;然后 ,与乙酸酐回流 20 min制得相应的混酐 . 再与癸二酸

的预聚物按质量比 25∶ 75、 50∶ 50和 75∶ 25,在 180℃、抽真空下熔融缩聚 2. 5 h,即得相应的共聚酸

酐 . 反应过程如下:
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Scheme 1　 The synth esis o f po ly( hexamethy lene carbona te-co-sebacic anhydride) ( PHCS A)

1. 2　表　征

将样品溶于二氯甲烷中 ,涂膜并用 BRUK ER V ECTOR22 FTIR仪测其红外光谱 ;将样品溶于

CDCl3中、以 TM S为内标 , 用 AVAN CE DMX500核磁共振仪测其 500 MHz 1H NM R谱 ;共聚物的分

子量及其分布用 Waters 510 GPC系统测定 .

1. 3　体外降解

参考文献 [2 ]方法 ,准确称取一定量的共聚物 ,在 2 MPa下压 1 min,制成圆柱状样品 ,各加 3 mL含

有或不含有 1%脂肪酶的磷酸盐缓冲溶液 ( 0. 1 mol /L、 pH 7. 4) ,置入 37℃恒温振荡箱中 ,每日更换缓

冲溶液 ,定期取样 ,真空干燥 ,称重 ,计算失重率 ,并用凝胶渗透法测定其分子量 .

2　结果与讨论

制得的 OHMCD为白色粉末 ,数均分子量和熔点分别为 1 177和 50℃ ;在 OHMCD的红外光谱图

中 , 3 552和 1 745 cm
- 1处出现羟基和羰基的特征吸收峰 ; O HMCD的核磁氢谱在W为 4. 11～ 4. 15、

3. 65、 1. 68～ 1. 69、 1. 56～ 1. 58和 1. 40～ 1. 42处 ,出现对应于— COOCH2、 HOCH2、— O COCH2 CH2、

HOCH2 CH2和— CH2 CH2CH2—的吸收峰 . 端基羧化的 OHMCD与癸二酸进行共缩聚 ,即可在脂肪聚碳

酸酯主链上引入酸酐键 (见 Scheme 1) . 共聚物 PHCSA的红外特征吸收峰位于 1 812和 1 745 cm- 1 ,表

明分子链上含有酸酐键 .
1
H NM R谱进一步证实了共聚物 PHCSA的结构:在化学位移为 4. 16、 2. 67、

1. 67～ 1. 69和 1. 38～ 1. 44处出现 的吸收峰 , 分别归属于 — O CH2、 — COCH2、 — OCH2 CH2、

— COCH2 CH2和— COCH2 CH2CH2 . 从W为 4. 16(代表碳酸酯片段 )和 1. 38(代表 SA片段 )的峰面积 ,可

以计算出投料比为 25∶ 75、 50∶ 50和 75∶ 25(质量比 )所得 PHCSA中 SA的摩尔分数分别为 80% 、

58%和 32% .

实验表明 ,共聚物的降解速率随着 SA含量的增加而增大:降解 1周后 , SA摩尔分数分别为 80% 、

58%和 32%的 PHCSA,失重率分别为 64. 3%、 45. 2%和 21. 5% (见图 1) ;这说明 PHCSA的降解速率

可通过共聚物中 SA的含量加以调节 . 由于在 PHCSA分子链中 ,水敏基团包括碳酸酯键和酸酐键 ,而

酸酐键比碳酸酯键易于水解
[7 ]
;因此 ,在第 1周内 PHCSA的失重率不断增大 ;此后碳酸酯片段的含量

不断增大 ,使得样品的降解缓慢下来 (图 1) .

图 2表明 , PHCSA的降解为酶所催化: S A摩尔分数分别为 58%和 32%的 PHCSA在含有 1%脂肪

酶 ( lipase)的缓冲溶液中降解 1周后 ,其失重率分别为 51. 2%和 26. 1% ,明显高于不加酶的降解结果

( 45. 2%和 21. 5% );说明 PHCSA是一种可生物降解的材料
[12 ] .

在实验过程中还观察到:样品尺寸不断减小 ,而仍保持其圆柱状 ;样品外表疏松而内核保持致密 (见

图 3) . 实验测得样品内外层的分子量与样品初始分子量之比 (Mw /Mw0 )存在明显差异:降解 2周后 , SA
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图 1　 PHCSA在 37℃磷酸缓冲溶液 ( 0. 1 mol /L ,

p H= 7. 4)中的失重曲线

Fig. 1　 The mass lo ss o f po ly( hexamethy lene

ca rbonate-co-sebacic anhydride ) ( PHCSA) a t

differ ent deg radation time in PBS

( 0. 1 mo l / L, p H= 7. 4) at 37℃

△ PHCSA32; ● PHCSA58; ○ PHCSA80;

PHCSA32, PHCSA58 and PHCSA80 denote PHCSA contained

32% , 58% and 80% (m ole f raction) SA, respectively

图 2　 PHCSA在 1%脂肪酶 /缓冲溶液 ( 0. 1 mo l / L,

pH= 7. 4)中的失重曲线

Fig . 2　 The mass lo ss of PHCSA at

diffe rent deg rada tion time in 1% lipase /PBS

( 0. 1 mo l /L , p H= 7. 4) a t 37℃

○ PHCSA58+ 1% lipase /PBS;

● PHCSA58+ PBS;

□ PHCSA32+ 1% lipas e /PBS;

■ PHCSA32+ PBS

摩尔分数分别为 80%、 58%和 32%的 PHCSA,其内外层的 Mw /Mw0分别为 89. 9%和 27. 9% 、 98. 1%和

39. 1%以及 97. 8%和 47. 2% (见图 4) ,说明样品外层的降解速率快于内层 . 上述结果表明 ,由于分子链

上含有易于水解的酸酐弱键 , PHCSA表现出表面降解特征 ,并随着 SA含量的增大而更加明显 .

图 3　 PHCSA于 37℃的 0. 1 mo l /L缓冲溶液

( pH= 7. 4)中降解不同时间后的外观

Fig. 3　 The appear ance o f PHCSA under

manifying g la ss( magnifica tion: 2× )

in PBS( 0. 1 mo l / L, p H= 7. 4) at 37℃

a. PHCSA80 af ter 0, 1, 5, 7, 14 days;

b. PHCSA58 af ter 0, 1, 7, 14, 28 days;

c. PHC SA32 af ter 0, 1, 7, 14, 28 days

图 4　 PHCS A于 37℃的 0. 1 mol /L缓冲溶液

( pH= 7. 4)中降解不同时间后的分子量

Fig. 4　 The molecular w eight o f PHCSA at differ ent

deg radation tim e in PBS( 0. 1 mo l / L, p H= 7. 4) at 37℃

Mw and Mw0 repres en t th e molecular w eigh t

af ter deg radation and th e ini tial molecular w eigh t, respect ively.

○ PHCSA32-i; △ PHCSA58-i; □ PHCSA80-i;

● P HCSA32-o; ▲ PHCSA58-o; ■ PHCSA80-o

i and o rep resent th e inner layer and th e outer layer, respectively
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Synthesis and in v itro Biodegradation of

Poly( hexamethylene carbonate-co-sebacic anhydride)

XIAO Cong-Ming
*

(Department of Material Science , Huaqiao University , Quanzhou 362011)

ZHU Kang-Jie

(Department of Polymer Science, Zhej iang Universi ty , Hangzhou )

Abstract　 Poly ( hexamethylene carbona te-co-sebacic anhydride ) s ( PHCSA ) containing alipha tic

polycarbona te and labile anhydride g roups w as synthesized by copo lymerization of diacid deriv ed f rom

o lig o (hexamethylene carbonate) dio l( O HCMD) with sebacic acid( SA) in mass ratio s of 25∶ 75, 50∶

50 and 75∶ 25. The st ructure of PHCSA was confi rmed by FTIR and 1 H NMR. The in vit ro

deg rada tion of PHCSA was performed in 0. 1 mo l /L pho spha te-buf fer saline( PBS, pH 7. 4) at 37℃ .

It was found tha t the deg radation rate o f PHCSA increased wi th the content o f SA. Af ter one-week

deg rada tion, the mass lo ss of PHCSA contained 80% , 58% and 32% ( mole f raction) S A were 64. 3% ,

45. 2% and 21. 5% respectively. It w as also found that the deg rada tion o f PHCSA could be cataly zed

by lipase. Af ter one-w eek deg radation in 1% lipa se /PBS( 0. 1 mol /L, pH 7. 4) at 37℃ , the mass lo ss

o f PHCSA contained 58% and 32% ( mo le f raction) SA w ere 51. 2% and 26. 1% respectively. There

w as an obv ious di fference betw een the inner and the outer lay er of samples in degrada tion. Af ter tw o-

w eek deg radation, the Mw /Mw 0 ( ra tio of final molecular w eigh t to the ini tial molecular w eigh t) of the

inner lay er and the outer layer o f PHCSA contained 80% , 58% and 32% ( mo le f raction) S A w ere

89. 9% and 27. 9% , 98. 1% and 39. 1% , 97. 8% and 47. 2% respectiv ely.

Keywords　 po ly( hexamethylene carbona te-co-sebacic anhydride) , synthesis, in vitro biodeg radation
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