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两亲性接枝聚天冬氨酸的合成与降解性能研究 
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摘  要：以 L-天冬氨酸为原料，利用酸催化聚合合成聚琥珀酰亚胺，再经与端氨基聚醚（商品名 Jeffamine）反应及

苄胺氨解破环，得到新型接枝聚天冬氨酸．利用红外光谱和核磁共振氢谱对最终产物作了表征．结果表明，亲水与疏

水基团成功接枝到聚天冬氨酸主链上，得到两亲性接枝聚天冬氨酸．研究了该两亲性聚合物胶束在 37,℃磷酸盐缓冲

液中的降解性能，表明该聚合物具有良好的生物降解性能． 
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Synthesis of Amphiphilic Grafted Polyaspartic Acid and Study on  

Its Degradation 
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（1. College of Science，Tianjin University of Science & Technology，Tianjin 300457，China；2. College of Material 

Science and Chemical Engineering，Tianjin University of Science & Technology，Tianjin 300457，China） 

Abstract：Polysuccinimide（PSI）was synthesized by acid-catalyzed polycondenastion of L-aspartic acid. New type of 

grafted polyaspartic acid was synthesized by PSI stepwise aminolytic ring-opening with Jeffamine and α-aminotoluene. The 

final product was characterized by FTIR and 1H NMR，and it was found that hydrophilic and hydrophobic segments was 

grafted onto main chains successfully. The fine degradation of the amphiphilic polymer was observed in phosphate buffer

solution at 37,℃. 
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聚氨基酸是一类具有类似蛋白质的酰胺结构的

生物可降解材料，其降解产物为氨基酸小分子．聚天

冬氨酸由于其具有良好的生物相容性，生物体内可降

解性、无毒副作用等特点已成为目前药物控释研究领

域的热点之一[1，2]．通过在聚天冬氨酸侧链引入不同

的基团或把药物直接键合到聚合物侧链上，改变材料

的亲疏水性、荷电性和酸碱性等，可以调节所载药物

的扩散速度和材料自身的降解速度[3，4]． 
具有两亲性的聚合物在水中可自组装形成纳米

级核-壳结构的胶束，药物通过物理包埋、静电作用

或共价键合等方式进入胶束内核．药物从胶束内核

的释放很大程度取决于聚合物的降解速率[5]． 
本研究中将亲水基团与疏水基团接枝到聚天冬

氨酸主链上，得到一种新型可作为药物载体的两亲性

聚合物．并通过特性黏度法测定聚合物胶束溶液中

聚合物相对分子质量的变化，来表征胶束的降解情

况，为载药应用研究提供必要的依据． 

1 实 验 

1.1 主要原料及仪器 

L-天冬氨酸，98%，Sigma-Aldrich 公司；苄胺，化
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学纯，中国医药（集团）上海化学试剂公司；端氨基

聚醚-600（leffamine-600），瑞士 Fluka 公司；环丁

砜，化学纯，北京化学试剂公司；其他试剂均为分 
析纯.． 

Bruker VECTOR22 傅里叶变换红外光谱仪，

Varian Mercury Vx300 核 磁 共 振 波 谱 仪 （ 300 
MHz）． 
1.2 接枝聚天冬氨酸的合成 

1.2.1 聚琥珀酰亚胺（PSI）的制备[6] 
将 25.4,mL 环丁砜、10,g（0.075,mol）L-天冬氨

酸、0.28,mL（0.004,mol）85%磷酸加入四口瓶中，在

180,℃氮气保护下缩聚反应 6,h．反应结束后，将反应

液冷却至室温，倒入 150,mL 无水甲醇中．将得到的

沉淀抽滤并用无水甲醇洗涤 2 次，在 40,℃下真空干

燥 24,h，得到白色固体粉末． 
1.2.2 苄基-聚环氧乙烷-接枝聚天冬氨酸的合成[7] 

在 100,mL 四口烧瓶中，加入 2,g（结构单元

0.024,7,mol）PSI，40,mL 重蒸过的 N，N-二甲基甲酰

胺（DMF），通入氮气，30,min 后立即加入 2.8,mL
（0.005,6,mol）Jeffamine-600，在室温下搅拌 24,h，

然 后 再 在 65, ℃ 条 件 下 反 应 24,h ；加 入 2.8,mL
（0.024,mol）苄胺，在室温下搅拌 4,h 后在 60,℃下

反应 8,h，冷却至室温．将反应液缓慢倒入 100,mL 冷

四氢呋喃中，出现大量粉红色絮状沉淀，趁冷抽滤，

并用丙酮洗涤沉淀数次，将沉淀物在 40,℃下真空干

燥 24,h． 
测定产物的红外光谱（IR）及核磁共振谱（1H 

NMR）． 
1.3 苄基-聚环氧乙烷-接枝聚天冬氨酸的降解[5] 

1.3.1 苄基-聚环氧乙烷-接枝聚天冬氨酸胶束溶液

的配制 
磷酸盐缓冲液（pH=7.4）（PBS）的配制：称取

3.4,g KH2PO4，加入 197.5,mL 0.1,mol/L NaOH 的溶

液，转移至 500,mL 容量瓶中，用蒸馏水稀释至刻度． 
称取 0.122,4,g 苄基－聚环氧乙烷－接枝聚天冬

氨酸于小烧杯中，加入 50,mL PBS，搅拌至全溶，超

声震荡 5,min，得到白色乳液． 
1.3.2 苄基-聚环氧乙烷-接枝聚天冬氨酸的降解 

实验 
将乌氏黏度计置于 37,℃ 恒温水浴槽中，测定

PBS 流过毛细管的时间，取相差不超过 0.2,s 的三个

数值，求得平均值 t0． 

再将苄基-聚环氧乙烷-接枝聚天冬氨酸胶束溶

液置于此乌氏黏度计中，每 24,h 测定一次溶液流过

毛细管的时间，取相差不超过 0.2,s 的三个数值，求得

平均值 t． 
求得不同时刻的相对黏度 ηr≈t/t0，对时间作图，

得到苄基-聚环氧乙烷-接枝聚天冬氨酸胶束降解过

程的黏度变化曲线． 

2 结果与讨论 

2.1 PSI 及接枝聚天冬氨酸的合成 

PSI 是合成聚天冬氨酸的中间体，本实验以单体

天冬氨酸为原料，85%磷酸为催化剂，在常压条件下

热缩合得到 PSI．反应式如下： 

 

Jeffamine 为 两 端 带 有 氨 基 的 聚 环 氧 乙 烷

（PEO）．氨基可使 PSI 上的酰胺键断开，亲水基团

Jeffamine 和疏水基团苄胺与 PSI 反应，PSI 开环，生

成两亲性接枝聚天冬氨酸．反应式如下： 

 

在产物的红外谱图（图 1）中，3,302,cm－1 处的

吸 收 峰 是 氨 基 上 H 的 振 动 吸 收 峰 ，3,032 ，735 ，

700,cm－1 处的吸收峰是苄胺中苯环上 H 的伸缩及变

形振动峰，1,651,cm－1 处的强吸收峰为羰基双键的伸

缩振动峰，1,102，950,cm－1 处的吸收峰为 Jeffamine
中 C—O—C 伸缩振动峰，由此说明苄胺与 Jeffamine
都成功地接枝到了聚天冬氨酸主链上． 

图 2 是产物在 CDCl3 中的 H 核磁共振谱图，δ

3.6 处是 Jeffamine 中（OCH2CH2）n 结构的化学位移

峰，δ4.9 为分子中的次甲基氢的化学位移峰，δ7.3
处代表苯环上的氢化学位移峰．由此进一步证明了

亲 水 与 疏 水 基 团 成 功 接 枝 到 了 聚 天 冬 氨 酸 主 
链上． 

由 1H NMR 谱图中亲水基团、疏水基团与主链

上 H 特征峰积分面积，可计算出亲水基团和疏水基
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团的接枝率分别为 26.75%和 14.29%． 

 
图 1 苄基-聚环氧乙烷-接枝聚天冬氨酸的红外谱图 

Fig. 1 IR spectra of polymer 

 
图 2 苄基-聚环氧乙烷-接枝聚天冬氨酸的核磁谱图 

Fig. 2 1H NMR spectra of polymer 

2.2 接枝聚天冬氨酸的降解性能 

药物从聚合物胶束中的释放速率很大程度上取

决于聚合物的降解速率．对于大多数可降解聚合物

来说，本体降解和表面侵蚀两种降解方式并存． 
聚合物的降解表现在分子质量的降低．由 Mark-

Houwink 方程可知，当聚合物、溶剂和温度确定以

后，特性黏度 ηr 数值仅由试样的分子质量 M 决

定．由此，可以通过测定聚合物胶束溶液黏度的变

化，直接体现其降解性能．图 3 为苄基-聚环氧乙烷-

接枝聚天冬氨酸胶束降解过程中 ηr 的变化曲线． 

 
图 3 苄基-聚环氧乙烷-接枝聚天冬氨酸降解 

过程中黏度的变化曲线 
Fig. 3 Viscosity alteration of the product during  

degradation 

由图 3 可见，ηr 随时间的变化明显下降，说明苄

基-聚环氧乙烷-接枝聚天冬氨发生了明显的降解，

并且 ηr 在一开始降低很快，说明发生了本体降解．苄

基-聚环氧乙烷-接枝聚天冬氨酸的中间降解产物有

酸性物质，酸对酰胺的降解起着催化作用，即酰胺的

降解具有自催化作用，降解的酸性物质不易从较大容

器内扩散出来，酸在较大粒子内的自催化作用使其初

始降解速率较快． 

3 结 论 

以 L-天冬氨酸为原料，利用酸催化聚合成聚琥

珀酰亚胺，使用 Jeffamine 与苄胺氨解破环，得到可作

为药物载体的两亲性接枝聚天冬氨酸．该两亲性聚

合物胶束在 37,℃磷酸盐缓冲液中的黏度变化，表明

该聚合物具有良好的生物降解性能，具有应用于药物

载体的潜在优势． 
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