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组织工程及缓释体系中聚乳酸类医用材料的应用* 

张文龙，王  勇，鲍玉成，章津津 

Application of polylactic acid based medical materials in tissue engineering and controlled 

release system 

Zhang Wen-long, Wang Yong, Bao Yu-cheng, Zhang Jin-jin 

Abstract 

BACKGROUND: Polylactic acid (PLA) and its copolymers have good biocompatibility and biodegradability, because of good 

physico-mechanical properties and good thermal forming properties, as well as final degradation product is H2O and CO2, PLA 

has been widely studied and applied in tissue engineering and drug delivery areas.  

OBJECTIVE: Although the PLA and its copolymers have been studied and applied in tissue engineering and drug delivery area 

of sustained-release preparations. This study aims to investigate the application as a scaffold and a drug carrier material in bone 

defects caused by bone tuberculosis through reviewing the documents. 

METHODS: A computer-based online search of Medline database (1993-01/2010-06) and CNKI Database was performed using 

the key words of “Tissue engineering, drug delivery, sustained release degradation, lactic acid, glycolic acid, bone tuberculosis” 

in English and in Chinese. 

RESULTS AND CONCLUSION: A total of 157 documents were screened out. Repetitive research was excluded, after reading 

titles and abstracts, 31 literatures were included in analysis. PLA and its copolymers as bone tissue engineering scaffolds are 

conducive to the growth of osteocytes, and are superior to traditional materials of bone repair. As a drug carrier, they 

sustained-release degrade in vivo to play the best efficacy, can reduce the toxicity of drugs to the body especially liver and kidney. 

But few studies report its role as both a scaffold and a drug carrier. 
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摘要 

背景：聚乳酸及其共聚物是一种有良好的生物相容性和可降解性材料，由于具有较好的物理机械性能和热成型性且它的最

终降解产物是 H2O和 CO2。因此在组织工程、药物载体缓释制剂等领域中被广泛研究和应用。 

目的：尽管聚乳酸及其共聚物，已分别在组织工程支架、药物载体缓释制剂领域中被广泛研究和应用。希望通过复习相关

文献，研究其同时既为支架材料，又为药物载体材料在骨结核疾病造成骨缺损临床中的应用。 

方法：应用计算机检索Medline数据库(1993-01/2010-06)，及中国知网数据库。英文检索词为“Tissue engineering、 drug 

delivery、 sustained release degradation、 lactic acid、 glycolic acid、 bone tuberculosis”，中文检索词为“组织工程、

药物载体、缓释降解、聚乳酸、聚羟基乙酸、骨结核等。 

结果与结论：初检得到 157篇文献，排除重复性研究，阅读标题和摘要进行初筛，保留 31篇进行归纳总结。聚乳酸及其共

聚物作为骨组织工程支架，有利于骨细胞生长，优于传统的骨修复材料。作为药物载体，在体内的缓释降解发挥最佳药效，

能够减少药物对全身特别是肝、肾的毒副作用。但是其既作为支架材料又同时作为药物载体的研究文献不多。 

关键词：聚乳酸；组织工程；药物载体；缓释降解；聚羟基乙酸；骨结核 

doi:10.3969/j.issn.1673-8225.2011.03.030 
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0  引言 

 

生物降解类医用材料目前应用研究已遍及

整个生物医学领域，广泛用作组织工程材料、人

体器官、药物控制释放材料、三维多孔支架、仿

生智能材料等
[1-9]
。聚乳酸(polylactic acid，PLA)

及其共聚物是一种具有良好的生物相容性和可

降解的聚合物，是美国食品药品监督管理局

（FDA）认可的一类生物降解材料，它具有较好

的机械强度、弹性模量和热成型性，在骨组织工

程、软骨组织的再生与修复、药物缓释制剂载体

等领域中基本能满足不同的临床要求。通过调节

相对分子质量、结构和组成等手段可改善聚乳酸

类共聚物的力学性能和降解速度，由于它的最终

降解产物是H2O和CO2，中间产物乳酸也是体内

正常糖代谢产物，所以不会在重要器官聚集
[10]
。

近年来，国内外对其在组织工程及缓释体系方面

重点领域进行了深入的研究。本文复习相关文

献，希望同时利用聚乳酸类共聚物既为支架材

料，又为药物载体材料临床上应用在骨结核造成

骨缺损疾病的治疗。
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1  资料和方法 

 

资料来源：由第一作者检索1993/2010 PubMed数据库

(http://www.ncbi.nlm.nih.gov/PubMed)及中国知网数据

库 (http://www.cnki.net/) 。 英 文 检 索 词 为 “ Tissue 

engineering 、 drug delivery 、 sustained release 

degradation 、 lactic acid 、 glycolic acid 、 bone 

tuberculosis”，中文检索词为“组织工程、药物载体、缓

释降解、聚乳酸、聚羟基乙酸、骨结核。  

纳入标准：①文章所述内容需与聚乳酸及其共聚物在组

织工程支架、降解、药物载体等方面的研究密切相关。②

同一领域研究选择近期发表或在权威杂志上发表的文章。 

排除标准：重复性研究。 

数据的提取：计算机初检得到157篇文献，阅读标题和

摘要进行初筛，排除因研究目的与本文无关及内容重复的

研究126篇，共保留其中的31篇归纳总结。  

质量评估：符合纳入标准的31篇文献中，文献[1,5,9-16]

探讨了聚乳酸及其共聚物药物缓释体系中的应用，文献

[2-8,17-31]探讨了聚乳酸及其共聚物组织工程方面的应

用。 

 

2  结果 

 

2.1  聚乳酸及其共聚物在药物缓释体系中的应用  缓释释放

就是将药物或其他生物活性物质和基质结合在一起使药

物通过扩散等方式，在一定时间内，以某一速率释放到环

境中。以生物降解材料聚乳酸为载体的缓释药物释放，可

通过在体内载体的缓慢降解逐渐释放药物，发挥最佳疗

效。聚乳酸及其共聚物被用作一些半衰期短、稳定性差、

易降解及毒副作用大的药物缓释制剂的载体，有效地拓宽

了给药途径，减少了给药次数和给药量，提高了药物的有

效浓度，最大限度减少药物对全身特别是肝、肾的毒副作

用
[11-12]
。 

通过聚乳酸包埋制备成载药微球或微囊目的是为了

提高药物的吸收程度、靶向性等。不同粒径微球靶向部位

不同，如5 µm以下的微球易达肝、脾脏，粒径在7~10 µm

的微球可被肺摄取，大于12 µm的微球用于癌变部位的动

脉血管
[13]
。 

聚乳酸作为药物控释载体已被应用到许多药物的控

制释放中，主要包括生物活性分子(如生长素，牛血清白

蛋白)、抗癌药物(如顺氯氨铂，阿霉素，博来霉素等)、抗

生素(如氯霉素，青霉素等)、麻醉剂、麻醉剂拮抗物、避

孕药以及其他药物的释放
[14]
。已商品化的有促黄体激素释

放激素LHRH类药物戈舍瑞林皮下植入剂、亮丙瑞林肌肉

注射混悬剂、促甲状腺激素释放激素TRH类药物曲普瑞

林、抗生素苯唑西林等。正在研究的药物很多，主要有抗

生素及抗癌化疗用药、结核类药物、神经系统用药、激素

及计划生育用药、多肽药物和疫苗等，都处于实验室研究

或动物实验阶段。赵耀明等
[15]
采用分散溶媒扩散法制备红

霉素-聚乳酸微球，其体外缓释半衰期为28 h，175 h后累

积释药百分率约为80%，注射微球混悬剂的兔肺组织中药

物含量为普通市售红霉素注射剂的6倍，达到了肺靶向的

目的。陈志奎等
[16]
采用复乳-溶剂挥发法制备了肿瘤内注

射用眼镜蛇毒细胞毒素-聚乳酸/羟基乙酸微球，具有较高

包封率，良好缓释效果，保持了眼镜蛇毒细胞毒素完整的

生物学活性，通过超声引导肿瘤组织内注射，可望提高肿

瘤局部的药物浓度，减少全身毒副作用，具有一定的应用

前景。 

目前聚乳酸及其共聚物微球作为多肽、蛋白类药物的

载体己广泛应用于免疫学、基因治疗、肿瘤治疗、骨缺损

修复、眼科等众多领域中
[17-19]
。 

作为药物载体，聚乳酸微球具有良好的药物保护、

缓控释性能。药物释出通过表面蚀解、骨架扩散、整体

崩解、水合膨胀、解离扩散等几种方式进行，刚开始是

吸附在微球表面的药物快速释放，随着载体逐步降解形

成更多的释放孔道，使药物逐渐溶出。初始阶段药物释

放缓慢，随着后期载体的迅速降解，释药速度不断增加。

应用聚乳酸作为载体材料制备多肽蛋白质微球的研究

已取得重大进展。但当前研究多局限于相对分子质量较

小的多肽，研制的微球仍然存在着很多有待解决的问

题，比如药物蛋白分子的稳定性、体内给药模式、制剂

体内外检测的准确度和精密度等。随着制备微球技术的

不断更新、改进，将有更多的药物制备成以PLA及其共

聚物为载体的缓控释制剂，聚乳酸药物缓释体系必将有

着广阔的应用前景。 

2.2  聚乳酸及其共聚物在组织工程方面的应用  美国科学家

Langer与Vacanti提出了“组织工程”这一再生医学新概

念，将其定义为研究开发具有修复、改善、替代人体组织

或功能的生物装置的生命科学工程技术
[20]
。 

目前国内外学者对聚乳酸在骨科组织工程方面进

行了深入的研究：聚乳酸作为骨科组织工程材料，与传

统的金属材料制品相比具有以下特点：①可降解吸收。

②较好的力学性能。③压电特性：聚乳酸材料受压后会

产生电压，刺激骨细胞的生长，促进骨愈合。因为聚乳

酸材料植入人体后具有一定的初始力学性能；随时间的

增加，可降解材料的力学性能下降速度与骨愈合速度相

匹配；骨完全愈合后，可降解材料及时降解，达到较好

的骨愈合效果。徐国富等
[21]
依据仿生原理制备了一种新

型的纳米羟基磷灰石与聚乳酸复合的骨框架材料，用于

骨组织工程。该材料的孔隙率为70%~95%，孔径为  

100 μm，其成分和结构都与天然骨非常相似。在保持高

孔隙率 (90%)的同时，该复合材料的抗压强度达到  

2.07 MPa，高于单纯的聚乳酸框架材料的抗压强度
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(0.89 MPa)。分离成骨细胞并在三维框架材料上培养，

用扫描电镜进行观察，结果表明该复合材料具有很好的细

胞贴附性能。Pan等
[22]
制备了静电纺丝葡聚糖/聚乳酸-羟

基乙酸(Dextran/PLGA)支架并对其在小鼠体内进行降解，

3 d后，支架几乎减少到原来的一半，3周后，支架的3/4

被吸收，周围组织得到完全修复。 

羟基磷灰石是人体骨骼的基本成分，它能与胶原蛋白

和细胞紧密结合，促进骨骼的生长，在硬和软组织的连接

中起到关键的作用，但是羟基磷灰石的明显缺点就是它缺

乏机械强度，特别是受到张力时表现得很脆。人们将羟基

磷灰石与聚左旋乳酸复合，希望生成一种新材料。有文献

报道把高聚相分子引入左旋聚乳酸中，能使其机械强度增

高近5倍。在聚乳酸中加入某些有机或无机成分，如骨形

成蛋白或磷酸脂蛋白，使材料既起到机械支撑作用，又起

到药物载体作用，加速了骨折的愈合
[24-25]
。 

目前组织工程研究主要集中于以下几个方面：①细胞

外基质替代物的研究。②种子细胞的体外培养。③工程化

组织对各种病损组织的替代研究。其中寻找一种理想的材

料作为细胞外基质替代物是组织工程研究的一个重要问

题
[26]
。作为一种理想的组织工程支架材料，临床上应满足

以下几点：①组织相容性好，无排斥反应。②生物可降解

性、降解可调性及降解无毒性。③易于塑形。④适应种子

细胞生长、繁殖需要的物理和化学特征。 

对于PLA用于组织工程支架材料方面：近两年，有人

采用聚乳酸作为体内、体外细胞培养的支架，从牛、羊关

节或肋软骨取软骨细胞，以及微孔状左旋聚乳酸作为细胞

生长的支架，同时进行体内、体外平行对照实验。定期取

样测定细胞数和新软骨基质发现，新软骨细胞充满了同时

降解的聚合物支架
[27]
。体内结果表明，细胞在聚左旋乳酸

上生长1~6个月，在聚合物支架上的增长向三维空间发

展。出现类似软骨组织的结构，从而揭示出在可降解聚合

物载体上培养软骨细胞具有生成新软骨的可能性。 

在此基础上，Yen等
[28]
采用熔融沉积法PLGA(50∶50)

与胶原蛋白制成海绵样结构支架，用于细胞和组织培养，

目的在于提供细胞增殖附着的空间支架。多孔态表面极

大，可用作细胞培养产生人工器官的基质，而材料具有可

降解性，在一定时间内降解完全，获得单一的人工器官组

织。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。 

Miko等
[29]
将鼠的肝细胞种植于网状聚乳酸纤维支

架上，18 h已与聚乳酸纤维网表现出高程度的交流，并

没有发生不良反应，1周后培养物中主要是细胞与细胞

之间的交流而不是细胞与聚合物之间的交流。在体外肝

组织工程研究时发现用聚乳酸生物可降解膜包被PET

纤维网的一个部位能够诱导肝细胞的极性，取得具有几

何形状的生物肝支持系统，且这一复合结构在生物膜降

解时能保持稳定。肝细胞聚集物的形成除依赖于支架的

几何形状外，还与支架的预处理和介质情况有关，说明一

个外部空间构型良好的支架结构可以使肝细胞聚集固定

形成肝组织。 

Nakanishi等
[30]
等以机械力将胶原海绵和凝胶分别

引入聚乳酸共聚物织网内，形成两种聚乳酸共聚物网-

胶原复合支架。取猪膀胱壁的上皮和平滑肌细胞分别种

到两种不同的介质上，接种于聚乳酸共聚物网-胶原海

绵上的膀胱上皮细胞形成了上皮的三维结构，而平滑肌

细胞接种到聚乳酸共聚物网-胶原凝胶上也形成了平滑

肌层。这一利用自体细胞和可降解支架组织工程膀胱的

方法简单可行, 将成为膀胱再生的有力工具。 

Young等
[31]
分离了6个月龄猪的第三磨牙牙胚，酶消

化制成单细胞和细胞团的悬液种植于PLGA网状多孔支

架上，然后把“细胞-支架复合体”移植到宿主鼠的体

内，20~30周后，形成了可辨认的牙齿结构，即成本质

细胞、牙本质、牙釉质、成釉细胞有序排列，且有良好

的牙冠外形。这为牙齿干细胞的研究提供了科学依据，

科学家们预言有望在未来10年研究出完全生物来源的

组织工程化人工牙以替代缺失牙。此外，多孔聚乳酸材

料也已在人造角膜、人造皮肤等领域得到了广泛研究和

一定程度的应用。 

作者结合临床上多见的骨结核疾病，利用PLGA的

支架性能和包载药物缓释性能，正在设计并制备

PLGA(乳酸与羟基乙酸质量比75∶25)分别包载利福

平、异烟肼等一线抗结合药物，制成50~100 μm小球，

将含不同药物小球用生物黏合剂采用压膜法制成具有

一定强度和型状，置于骨缺损部位，微球的孔洞和微球

之间间隙有利于骨细胞贴附生长，PLGA的缓释降解保

证了病灶部位的药物浓度，该方法有望提高骨结核的治

愈率。 

 

3  讨论 

 

在生物活性大分子控释体系方面，生物活性大分子

的高级、甚至一级结构在制备和释放过程中受到物理、

机械、化学等因素的作用产生了不可逆的变化。除控制

药物释放靶区、释放量及速率外，保持蛋白和多肽药物

在制剂制备、释放过程中的生物活性仍然是需要解决的

关键问题。在组织工程支架材料方面，研究如何在可生

物降解聚合物支架上引入生物学、化学、物理学和力学

信号，并在不同时期通过一种或多种信号的协同作用，

诱导多细胞定位分布、定向分化和协调扩增，确保其沿

预定的途径扩增、分化并最终形成特定的组织。 

聚乳酸类高分子材料因其具有良好的生物降解性

和生物相容性而受到高度重视, 无论是作为缓释药物载

体还是作为组织工程材料或同时作为药物载体和组织
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工程支架，都将得到巨大的发展。 
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此问题的已知信息：聚乳酸及其共聚物在组织工程支

架细胞再生及药物载体缓释制剂领域中被广泛研究和应

用。 

本综述增加的新信息：聚乳酸及其共聚物既为支架材

料，又为药物载体材料在骨结核疾病造成骨缺损临床中的

应用。 

临床应用的意义：由骨结核造成的骨缺损疾病，临床

上有望利用 PLGA 的支架性能和包载药物缓释性能，提高

骨结核的治愈率。 


