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Pluronic F127/聚乳酸纳米粒子的药物作用*★ 

李资玲1，黄优生2，熊向源1，龚妍春1，李玉萍1 

 
 

文章亮点：①采用透析法制备 Pluronic F127/聚乳酸纳米粒子，以粒度观测法比较纳米粒子在水及磷酸盐缓冲液中

的稳定性。②实验考察了温度对纳米粒子稳定性的影响，以高效液相色谱法证实包埋紫杉醇的 Pluronic F127/聚乳

酸纳米粒子的体外释放行为。③试验以 MTT 法考察和说明了 Pluronic F127/聚乳酸共聚物的细胞毒性。 

关键词：聚乳酸：Pluronic F127；纳米粒子；药物载体；细胞毒性；紫杉醇；体外释放；生物相容性；缓释药物；

嵌段共聚物 
 
摘要 

背景：国内关于纳米粒子在水及磷酸盐缓冲液中稳定性的研究报道较少。 

目的：考察 Pluronic F127/聚乳酸纳米粒子在水及磷酸盐缓冲液中的稳定性及 Pluronic F127/聚乳酸聚合物作为药物

载体的可行性。 

方法：采用透析法制备 Pluronic F127/聚乳酸纳米粒子，通过高效液相色谱研究该纳米粒子作为药物载体包埋紫杉醇

及体外释放行为，同时采用 MTT 法考察该聚合物的细胞毒性。 

结果与结论：Pluronic F127/聚乳酸纳米粒子在水中的稳定性优于磷酸盐缓冲液，其次，温度对于纳米粒子的稳定性

影响较大，无论是磷酸盐缓冲液还是水中，37 ℃条件下粒径变化均较大，因此纳米粒子在低温下稳定性较好。包埋

紫杉醇的 Pluronic F127/聚乳酸纳米粒子的释放曲线在前 20 h 内呈现快速释放，此后表现为缓慢释放，约有 20%的

紫杉醇释放出来，MTT 测试结果表明 Pluronic F127/聚乳酸嵌段共聚物具有很好的生物相容性。综合以上结果表明，

Pluronic F127/聚乳酸适合用作药物载体。 
 
 
Pluronic F127/poly(lactic acid) nanoparticles as drug carriers 
 

Li Zi-ling1, Huang You-sheng2, Xiong Xiang-yuan1, Gong Yan-chun1, Li Yu-ping1 

 
Abstract 

BACKGROUND: Few reports about the stability of nanoparticles in the water and PBS have been published in China. 

OBJECTIVE: To investigate the stability of pluronic/poly(lactic acid) nanoparcticles in the water and PBS and feasibility 
of pluronic F127/poly(lactic acid) block polymer as drug carriers 

METHODS: Pluronic poly(lactic acid) nanoparcticles were prepared by a dialysis method. In vitro high performance 
liquid chromatography, and the cytotoxicity of pluronic F127/poly(lactic acid) block polymer was investigated by MTT. 

RESULTS AND CONCLUSION: Pluronic /poly(lactic acid) nanoparticles had better stability in the water than in the 
PBS. In addition, pluronic /poly(lactic acid) nanoparticles were influenced greatly by the temperature, which had a good 
stability in low temperature. At 37 ℃, pluronic/poly(lactic acid) nanoparticles had a greater change in the particle size. 
The release curve of paclitaxel-loaded pluronic F127/poly(lactic acid) nanoparticles showed a rapid release within 20 
hours, and then presented with a slow release. Approximately 20% paclitaxel was released from the nanoparticles. 
MTT test results revealed that pluronic F127/poly(lactic acid) block polymer had a good biocompatibility. These findings 
indicate that pluronic/poly(lactic acid) nanoparticles can be used as drug carriers. 
 
Li ZL, Huang YS, Xiong XY, Gong YC, Li YP. Pluronic F127/poly(lactic acid) nanoparticles as drug carriers.Zhongguo 
Zuzhi Gongcheng Yanjiu. 2012;16(51): 9529-9532.    
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0  引言 

 
聚乳酸是生物可降解及生物相容性聚酯，

聚乳酸嵌段共聚物是新型合成聚合材料之一，

美国食品药品管理局(FDA)已批准其在食品添

加剂及药物当中的应用[1-5]。生物相容两亲性聚

合物能在水中自聚集形成不同形态的纳米粒

子，在药物控制释放体系中的应用越来越    

广[6-9]。纳米粒子分散到液体介质得到粒度小而

均匀、稳定的分散体系，但纳米粒子在液体介

质中仍具有团聚倾向。因此了解纳米粒子在液

体介质中的分散稳定性很有必要[10]。 

实验采用透析法制备Pluronic F127/聚乳

酸纳米粒子，通过粒度观测法比较了纳米粒子

在水及磷酸盐缓冲液中的稳定性，并考察了温

度对纳米粒子稳定性的影响，通过高效液相色

谱法研究包埋紫杉醇的Pluronic F127/聚乳酸

纳米粒子的体外释放行为。此外，通过MTT

法考察Pluronic F127/聚乳酸共聚物的细胞毒

性。 

 

1  材料和方法 

 

设计：细胞毒性体外观察。 

时间及地点：于2010年12月至2011年5月

在生命科学医药材料实验室完成。 

材料：Pluronic F127/聚乳酸在本实验室合

成；其余试剂均为分析纯。四甲基偶氮唑盐购于

Solarbio公司；人卵巢癌细胞OVCAR-3由中国医

学科学院肿瘤研究所提供；NICOMP 380/ZL S 

纳米粒度分析仪为美国PSS公司生产。 

方法： 

Pluronic F127/聚乳酸的合成：在Plironic 

F127两端接上聚乳酸链以制备Pluronic F127/聚

乳酸嵌段共聚物。具体合成方法为：在氩气条件

下，往圆底烧瓶中加入一定量的丙交酯和F127，

加热使这两种物质熔融混合均匀；然后加入少量

的催化剂辛酸亚锡，并进行抽真空-通氩气的多

次循环，以除去烧瓶中的氧气；在此步骤后，将

反应物加热至160 ℃，搅拌反应15 h；然后，将

反应物冷却至室温，并加入二氯甲烷，接着将此

溶液沉入甲醇中，有白色物质沉出，过滤；然后

再用二氯甲烷溶解聚合物，并沉入乙醚中，过滤，

干燥，最终得到Pluronic F127/聚乳酸嵌段共聚

物。 

Pluronic F127/聚乳酸纳米粒子的制备：取一定

量的Pluronic F127/聚乳酸用少量的四氢呋喃溶

解，再将此溶液缓慢滴加至超纯水中，接着将其

装入截留相对分子质量为12 000-14 000的透析

袋中透析，得到Pluronic F127/聚乳酸纳米粒子。 

纳米粒子在水中的稳定性：采用纳米粒子配制

方法配制Pluronic F127/聚乳酸纳米粒子水溶

液3份，分别放置于4 ℃、25 ℃、37 ℃环境中，

并分别间隔2 h，6 h，10 h，24 h，48 h，4 d，

8 d，15 d，30 d测定纳米粒子大小。 

纳米粒子在磷酸盐缓冲液中的稳定性：采用纳

米粒子配制方法配制Pluronic F127/聚乳酸纳

米粒子，采用磷酸盐缓冲液进行最后一次透析，

分别放置于4 ℃、25 ℃、37 ℃环境中，并分别

间隔2 h，6 h，10 h，24 h，48 h，4 d，8 d，

15 d，30 d测定纳米粒子大小。 

包埋紫杉醇Pluronic F127/聚乳酸纳米粒子的制

备与体外释放：称取一定量Pluronic F127/聚乳酸

和紫杉醇用少量的四氢呋喃溶解，再将此溶液缓

慢滴加至超纯水中，装入透析袋中透析24 h，即

得到包埋紫杉醇Pluronic F127/聚乳酸纳米粒

子溶液。 

取适量该溶液装入透析袋中，置于500 mL

广口瓶中，瓶中放入10倍体积的磷酸盐缓冲液

(PBS，pH 7.4)，于37 ℃恒温振荡仪中进行释

放，在指定时间内取袋外透析液，同时加入磷

酸盐缓冲液进行置换以保持袋外释放液的体

积。用高效液相色谱测定释放的紫杉醇浓度，

色谱条件：流动相 (乙腈∶磷酸盐缓冲液=   

50∶50)，流速1.0 mL/min，检测波长227 nm，

柱温30 ℃。 

细胞毒性研究：以MTT法考察Pluronic F127/

聚乳酸纳米粒子的生物相容性。OVCAR-3细胞

用含2.0 mmol/L谷氨酰胺、体积分数10%小牛

血清、100 U/mL青霉素和100 U/mL链霉素的

DMEM培养基于37 ℃，体积分数5%恒温CO2

培养箱中培养。 

取对数生长的细胞分别接种于3块96孔培

养板中，每孔细胞悬液(2.5×105 L-1)200 µL，培

养8 h后，再分别用200 µL质量百分比为1×10-7 
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至0.01%的Pluronic F127/聚乳酸纳米粒子溶液取代培

养基进行再培养，经过4，12，24 h的培养后，加入10 µL 

MTT溶液(5 g/L)，置培养箱反应4 h，吸弃孔内培养上清

液后，每孔加入150 µL DMSO，振荡10 min，用酶标仪

测定492 nm处的吸光度值。 

细胞存活率的计算方法如下： 

 

 

 

试验组吸光度值和对照组吸光度值分别是用纳米

粒子处理和未用纳米粒子处理存活细胞的吸光度值。 

主要观察指标：通过测定细胞存活率观察Pluronic 

F127/聚乳酸纳米粒子对OVCAR-3细胞的毒性。 

统计学分析：第一作者采用Excel 2003软件对数据

进行处理。 

   

2  结果 

 

2.1  Pluronic F127/聚乳酸的合成   实验室所合成

Pluronic F127/聚乳酸共聚物的相对分子质量(Mn)为   

33 000，分子质量分布(Mw/Mn)为1.2。 

2.2  纳米粒子在水中的稳定性  纳米粒子在水中的粒

径大小结果，见图1。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

从图1可以看出，在4 ℃和25 ℃条件下纳米粒子的

粒径变化不大，在37 ℃条件下纳米粒子粒径在开始的

48 h内变化不大，48 h后粒径呈增大趋势，随着时间的

延长粒径大小趋于稳定，通过观察纳米粒子水溶液的外

观发现，在4 ℃和25 ℃条件下保存的纳米粒子水溶液呈

乳化状，无沉淀析出，在37 ℃条件下保存的纳米粒子

水溶液在保存15 d后，有肉眼可见的沉淀析出，因此可

看出，纳米粒子水溶液在4 ℃和25 ℃条件下稳定性较

好，能维持纳米粒子的稳定性，在37 ℃条件下保存效

果不佳，分析其原因可能是因为纳米粒子在37 ℃条件

下发生降解，导致纳米粒子的重新聚集。 

2.3  纳米粒子在磷酸盐缓冲液中的稳定性  在4 ℃和

25 ℃条件下纳米粒子粒径变化不大，在37 ℃条件下纳

米粒子粒径变化非常明显，表现为纳米粒子粒径在保存

后的6 h内呈增大趋势，随着时间的延长逐渐稳定，通

过观察纳米粒子溶液的外观发现，在4 ℃和25 ℃条件

下保存的纳米粒子溶液呈乳化状，无沉淀析出，在37 ℃

条件下保存的纳米粒子磷酸盐缓冲液中保存3 d后，有

肉眼可见的沉淀析出，因此可看出，在磷酸盐缓冲液中，

纳米粒子在4 ℃和25 ℃条件下稳定性较好，在37 ℃条

件下稳定性较差。纳米粒子在磷酸盐缓冲液中的粒径大

小结果，见图2。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

综合比较纳米粒子在水和磷酸盐缓冲液环境中的

粒径变化发现，温度对于纳米粒子粒径的影响较大，无

论是在水还是在磷酸盐缓冲液中，低温对于纳米粒子粒

径的稳定性较好，在37 ℃条件下均易发生降解并重新

聚集的情况[6]。 

2.4  包埋紫杉醇Pluronic F127/聚乳酸纳米粒子的制备

与体外释放  紫杉醇在前20 h呈现快速释放，接着在长

达4 d的时间内呈现缓慢释放，且只有约20%的紫杉醇

释放出来，这可能与紫杉醇在疏水核内形成聚集体有

关。Pluronic F127/聚乳酸纳米粒子中紫杉醇的包封率

和载药量54%和7.2%。包埋紫杉醇Pluronic F127/聚乳

酸纳米粒子的体外释放曲线，见图3。 

2.5  细胞毒性测定结果  以MTT法考察Pluronic F127/

聚乳酸纳米粒子的细胞毒性，不同培养时间下的细胞存

活率与纳米粒子浓度的关系，见图4。结果表明，经24 h

培养后，细胞存活率约89%。聚乳酸与聚乳酸本身具有

很好的生物相容性，因此，合成的Pluronic F127/聚乳

酸嵌段共聚物也具有非常好的生物相容性。 

15 20 25 30 35
Time (d)

Figure 1  Particle size of nanoparticles in water 
图 1  Pluronic F127/聚乳酸纳米粒子在水中的粒径大小

注：在 4 ℃和 25 ℃条件下纳米粒子粒径变化不大，在 37 ℃条件下纳米粒

子粒径在开始的 48 h 内变化不大，48 h 后粒径呈增大趋势，随着时间的

延长粒径大小趋于稳定。 
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Figure 2  Particle size of nanoparticles in PBS  
图 2  Pluronic F127/聚乳酸纳米粒子在磷酸盐缓冲液中的

粒径大小 
 

注：在 4 ℃和 25 ℃条件下纳米粒子粒径变化不大，在 37 ℃条件下纳米粒

子粒径变化非常明显，表现为纳米粒子粒径在保存后的 6 h 内呈增大趋势，

随着时间的延长纳米粒子粒径大小逐渐稳定。 
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3  讨论 

 

通过对比纳米粒子在水和磷酸盐缓冲液中的稳定性

发现，首先，Pluronic F127/聚乳酸纳米粒子在水中的稳

定性优于磷酸盐缓冲液，其次，温度对于纳米粒子的稳定

性影响较大，无论是磷酸盐缓冲液还是水中，37 ℃条件

下粒径变化均较大，因此纳米粒子在低温下稳定性较好。

包埋紫杉醇的Pluronic F127/聚乳酸纳米粒子的释放曲线

在前20 h内呈现快速释放，此后表现为缓慢释放，约有

20%的紫杉醇释放出来，MTT测试结果表明Pluronic 

F127/聚乳酸嵌段共聚物具有很好的生物相容性。综合以

上结果表明，Pluronic F127/聚乳酸适合用作药物载体。 
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注：紫杉醇在前 20 h 呈现快速释放，接着在长达 4 d 的时间内呈现缓慢释

放，且只有约 20%的紫杉醇释放出来，这可能与紫杉醇在疏水核内形成聚

集体有关。 

Figure 3  The release behaviors of pacliaxel-loaded PlA- 
F127-PLA nanopariticles 

图 3  包埋紫杉醇的 Pluronic F127/聚乳酸纳米粒子的释放曲线 
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注：经 24 h 培养后，细胞存活率约 89%，合成的 Pluronic F127/聚乳酸嵌

段共聚物也具有非常好的生物相容性。 
Figure 4  Cytotoxicity of PLA-F127-PLA nanoparticles in 

OVCAR-3 cell lines 
图 4  Pluronic F127/聚乳酸纳米粒子处理 OVCAR-3 的 

细胞毒性 
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