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ABSTRACT 

In this study arange of homopoly(lactide) were synthesized by bulk copolymerization and 
subjected to in vitro hydrolytic degradation. In vitro degradation studied was conducted at 37oC 
in pH 7.4 phosphate buffered saline. The effect of lactide type and molecular weight on 
biodegradable of PLA was studied. The degradation products form in the saline buffer solutions 
further characterized by SEM, IR, 1H-NMR; 13C-NMR and GC-MS. 

 
I - §ÆT VÊN §Ò 

Sù ph¸t triÓn cña lÜnh vùc vËt liÖu sinh häc 
trong nh÷ng n¨m gÇn ®©y, ®Æc biÖt phÇn l¬n c¸c 
c«ng tr×nh nghiªn cøu tËp trung vμo c¸c lo¹i 
polyme cã kh¶ n¨ng ph©n hñy sinh häc. §· cã 
rÊt nhiÒu s¶n phÈm ®−îc ph¸t triÓn tõ polylactic 
axÝt (PLA) vμ c¸c copolyme cña chóng nh− 
poly(lactide-co-glycolide) (PLGA) ®· ®−îc øng 
dông réng r·i trong y tÕ, nh− chØ kh©u tù tiªu, 
vËt liÖu cÊy ghÐp m«, hÖ gi¶i phãng thuèc�[1]. 
Nh÷ng s¶n phÈm nμy ngμy cμng ®−îc øng dông 
réng r·i, v× chóng cã tÝnh t−¬ng hîp sinh häc 
cao, cã kh¶ n¨ng ph©n hñy b»ng thñy ph©n c¸c 
liªn kÕt este tèt, s¶n phÈm ph©n hñy kh«ng ®éc 
vμ rÊt dÔ gia c«ng theo nhiÒu h×nh d¹ng kh¸c 
nhau [2]. Thêi gian ph©n hñy in vitro cña PLA 
thay ®æi trong mét kho¶ng thêi gian réng tõ 2 - 
36 th¸ng. Tèc ®é vμ kh¶ n¨ng ph©n hñy cña 
PLA phô thuéc vμo nhiÒu yÕu tè nh−: nhiÖt ®é, 
®é pH, m«i tr−êng thö nghiÖm, khèi l−îng ph©n 
tö vμ lo¹i polylactic [3]. Trong bμi b¸o nμy 
chóng t«i tr×nh bμy mét sè kÕt qu¶ b−íc ®Çu 
nghiªn cøu sù ph©n hñy thñy ph©n cña PLA 
trong in vitro. 

II - THùC NGHIÖM 

1. Nguyªn liÖu, hãa chÊt 

- Polylactic: Tæng hîp t¹i VHHCNVN nh− 
m« t¶ trong tμi liÖu [5].  

- Na2HPO4: hμm l−îng ≥ 99% h·ng s¶n xuÊt 
Merck (§øc). 

- NaH2PO4: hμm l−îng ≥ 98% h·ng s¶n xuÊt 
Merck (§øc). 

- NaN3: hμm l−îng ≥ 99,5% h·ng s¶n xuÊt 
Merck (§øc). 

2.  Ph−¬ng ph¸p nghiªn cøu sù ph©n hñy 
thñy ph©n 

a) ChuÈn bÞ mÉu 

§Ó nghiªn cøu sù ph©n hñy thñy ph©n, c¸c 
mÉu mμng ®· ®−îc chuÈn bÞ nh− sau: tiÕn hμnh 
hßa tan PLA trong dichlorometan ®Ó thu ®−îc 
dung dÞch polyme cã nång ®é 0,16 g/ml. Sau ®ã 
t¹o mμng b»ng c¸ch ®æ dung dÞch ®· pha lªn ®Üa 
thñy tinh råi cho dung m«i bay h¬i ë nhiÖt ®é 
phßng. Sau kho¶ng 5 giê sau khi dung m«i ®· 
bay hÕt mμng PLA h×nh thμnh trªn ®Üa ®−îc bãc 
t¸ch vμ ®ªm ®i sÊy kh« ë 60oC trong ch©n kh«ng 
sau 24 giê tr−íc khi tiÕn hμnh nghiªn cøu sù 
ph©n hñy thñy ph©n trong in vivo. §Üa cã ®−êng 
kÝnh lμ 20 mm, mçi mμng t¹o thμnh cã khèi 
l−îng xÊp xØ 0,5 g. 

b) Sù ph©n hñy thñy ph©n cña PLA trong in 
vitro  
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C¸c mÉu chÝnh cho nghiªn cøu ph©n hñy 
thñy ph©n chuÈn bÞ tr−íc ®−îc ®Æt trong mét 
dung dÞch muèi ®Öm pH = 7,4 t¹i 37oC. Thμnh 
phÇn dung dÞch muèi ®Öm bao gåm: 9 g NaCl, 
10,73 g Na2HPO4.7H2O, 2,12 g NaH2PO4 ®−îc 
pha trong 1 lÝt n−íc cÊt, pH cña dung dÞch ®Öm 
®−îc ®iÒu chØnh tíi 7,4 b»ng c¸ch thªm NaOH. 
C¸c mÉu thÝ nghiÖm ®−îc thùc hiÖn trong 10 ml 
dung dÞch muèi ®Öm. §Ó ng¨n chÆn sù ph¸t triÓn 
cña vi khuÈn, 1 ml cña dung dÞch NaN3 nång ®é 
0,04% ®· ®−îc thªm vμo. C¸c mÉu ®−îc l¾c ®Òu 
nhÑ nhμng trªn m¸y l¾c ngang trong suèt thêi 
gian ph©n hñy. Sau c¸c kho¶ng thêi gian nhÊt 
®Þnh lμ  1, 2, 5, 10, 15 vμ 23 tuÇn c¸c mÉu ®−îc 
lÊy ra ph©n tÝch. §Ó ph©n tÝch x¸c ®Þnh c¸c s¶n 
phÈm ph©n hñy, 2 ml dung dÞch muèi ®Öm ®· 
®Æt mÉu ®−îc lÊy ra ph©n tÝch trªn thiÕt bÞ GC-
MS ®Ó x¸c ®Þnh thμnh phÇn ph©n hñy. Mμng 
polyme cßn l¹i ®−îc röa b»ng n−íc cÊt vμ sÊy 
kh« tr−íc khi ph©n tÝch c¸c th«ng sè kh¸c [1, 4]. 

3. C¸c ph−¬ng ph¸p ph©n tÝch ®Æc tr−ng cÊu 
tróc tÝnh chÊt cña s¶n phÈm ph©n hñy 

- X¸c ®Þnh khèi l−îng ph©n tö cña polyme 
b»ng ph−¬ng ph¸p ®o ®é nhít vμ ph−¬ng ph¸p 
s¾c ký thÊm qua gel. 

- Ph−¬ng ph¸p chôp ¶nh SEM ®Ó x¸c ®Þnh 
cÊu tróc bÒ mÆt 

- GC-MS ph©n tÝch x¸c ®Þnh s¶n phÈm ph©n 
hñy ®−îc thùc hiÖn trªn thiÕt bÞ Agilent 
Technologies 7890A GC-System (NhËt B¶n). 

- §é bÒn kÐo ®øt theo tiªu chuÈn ISO-527-2 
(1993) trªn thiÕt bÞ ®o ®a n¨ng Housfield cña 
Anh. 

III - KÕT QU¶ Vμ TH¶O LUËN 

1. §éng häc ph©n hñy trong in vitro 

Sù cã mÆt c¸c liªn kÕt este trong polylactide 
cho phÐp sù ph©n hñy thñy ph©n cña polyme diÔn 
ra theo c¬ chÕ bËc. C¬ chÕ sù ph©n hñy trong in 
vitro cña homopolylactic tæng hîp trong nghiªn 
cøu nμy cã thÓ ®−îc minh chøng th«ng qua phÐp 
®o ®é nhít ®Æc tr−ng vμ sù mÊt khèi l−îng. H×nh 
1a vμ 1b chØ ra sù suy gi¶m ®é nhít ®Æc tr−ng vμ 
sù mÊt khèi l−îng cña PLA theo thêi gian thö 
nghiÖm. KÕt qu¶ h×nh 1a cho thÊy ®é nhít ®Æc 
tr−ng cña polyme gi¶m liªn tôc sau khi ®Æt vμo 
m«i tr−êng dung dÞch muèi ®Öm ë 37oC. 

Tõ h×nh 1a cho thÊy, sù suy gi¶m ®é nhít 
®Æc tr−ng cña c¸c polylactide víi khèi l−îng 
ph©n tö kh¸c nhau ®−îc thÓ hiÖn víi tèc ®é suy 
gi¶m xÊp xØ nhau vμ x¶y ra ngay sau khi c¸c 
mÉu PLA ®−îc ®Æt vμo dung dÞch muèi ®Öm. 
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H×nh 1a: Sù suy gi¶m ®é nhít theo thêi gian ph©n hñy 
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H×nh 1b: Sù mÊt khèi l−îng theo thêi gian ph©n hñy 
 

Tuy nhiªn sù mÊt khèi l−îng l¹i hoμn toμn 
kh¸c, sù mÊt khèi l−îng chØ x¶y ra sau mét 
kho¶ng thêi gian nhÊt ®Þnh tïy thuéc vμo KLPT 
ban ®Çu cña polyme. Sù mÊt khèi l−îng t¨ng 
nhanh khi thêi gian thö t¨ng lªn ®Æc biÖt lμ sau 
h¬n 120 ngμy thö nghiÖm. C¸c polyme cã KLPT 
thÊp bÞ mÊt khèi l−îng nhanh h¬n so víi c¸c 
polyme cã KLPT cao h¬n, t¹i cïng mét thêi 
gian ph©n hñy. 

2. Sù thay ®æi khèi l−îng ph©n tö vμ suy 
gi¶m ®é bÒn kÐo cña PLA trong qu¸ tr×nh 
ph©n hñy 

C¸c mÉu ®−îc gia c«ng theo tiªu chuÈn, 
®−îc ng©m trong m«i tr−êng dung dÞch muèi 

®Öm. ThÝ nghiÖm thùc hiÖn cho ba mÉu PLA cã 
KLPT ban ®Çu kh¸c nhau ®Ó so s¸nh. Sau 30 
ngμy ®Þnh kú mét lÇn, mÉu ®−îc lÊy ra, lau s¹ch, 
sÊy kh«, ®−a ®i x¸c ®Þnh ®é bÒn kÐo vμ pha 
thμnh dung dÞch cã nång ®é 0,1% trong 
chloroform ë 25oC ®Ó x¸c ®Þnh l¹i KLPT. KÕt 
qu¶ kh¶o s¸t sù thay ®æi KLPT, sù thay ®æi ®é 
bÒn kÐo cña PLA ®−îc tr×nh bμy trong b¶ng 1. 

KÕt qu¶ trong b¶ng 1 cho thÊy KLPT vμ ®é 
bÒn kÐo cña c¸c mÉu gi¶m ®i khi kÐo dμi thêi 
gian ng©m mÉu trong dung dÞch muèi ®Öm. §é 
suy gi¶m KLPT vμ ®é bÒn kÐo cña PLA x¶y ra 
nhanh h¬n sau 120 ngμy thö. C¸c mÉu PLA cã 
KLPT cao h¬n cã thêi gian ph©n hñy dμi h¬n. ë 

B¶ng 1: Sù thay ®æi KLPT vμ ®é bÒn kÐo theo thêi gian ph©n hñy cña c¸c mÉu PLA 

MÉu PLA: 61500g/mol MÉu PLA: 44000g/mol MÉu PLA: 30100g/molThêi gian ph©n 
hñy, ngμy KLPT δK, MPa KLPT δK, MPa KLPT δK, MPa 

0 61500 38,1 44000 35,4 30100 32,2 

30 57500 - 36040 - 24260 - 

60 30700 14,7 24040 13,6 16060 8,6 

90 21020 - 15990 - 7870 - 

120 15360 - 9030 5,4 2600 2,2 

150 8070 3,8 3140 - 450 - 

180 2870 - 630 - - - 
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cïng mét gi¸ trÞ KLPT mÉu PLA ®· bÞ thñy 
ph©n cho ®é bÒn kÐo thÊp h¬n rÊt nhiÒu so víi 
mÉu PLA ch−a thñy ph©n. Nh×n chung ®é bÒn 
kÐo cña tÊt c¶ c¸c mÉu PLA sau khi ph©n hñy 
trong m«i tr−êng in vitro ®Òu gi¶m m¹nh dÉn 
®Õn nh÷ng thö nghiÖm tiÕp theo lμ khã kh¨n, 
thËm chÝ kh«ng thÓ x¸c ®Þnh ®−îc ®é bÒn kÐo 
trong thêi gian sau ®−îc n÷a. 

3. Nghiªn cøu s¶n phÈm cña sù ph©n hñy 
thñy ph©n 

S¶n phÈm ph©n hñy h×nh thμnh trong suèt 
qu¸ tr×nh ph©n hñy thñy ph©n cña PLA trong 
dung dÞch muèi ®Öm photphat ®−îc x¸c ®Þnh 

b»ng s¾c ký khèi phæ. C¸c hîp chÊt t¹o ra tõ sù 
ph©n hñy cña polyme ®−îc x¸c ®Þnh b»ng c¸ch 
so s¸nh víi th− viÖn phæ vμ c¸c mÉu thö. H×nh 
2a vμ 2b chØ ra phæ khèi l−îng cña lactic axit vμ 
gi¶n ®å s¾c ký khÝ cña s¶n phÈm thñy ph©n h×nh 
thμnh sau 1,10 vμ 23 tuÇn. 

KÕt qu¶ ph©n tÝch s¶n phÈm ph©n hñy h×nh 
2b cho thÊy lactic axit, 2-hydroxyl valeric metyl 
este h×nh thμnh trong suèt qu¸ tr×nh ph©n hñy. 
Pic sè 1 lμ 2-hydroxyl valeric, sè 2 lμ lactic axit, 
sè 3 lμ metyl este. Sù nghiªn cøu vμ x¸c ®Þnh 
s¶n phÈm ph©n hñy lμ rÊt quan träng, cho phÐp 
dù b¸o kh¶ n¨ng kh¶ n¨ng ph©n hñy vμ tÝnh 
t−¬ng hîp sinh häc cña vËt liÖu. 

  

H×nh 2a: Phæ khèi l−îng cña lactic axit H×nh 2b: Gi¶n ®å GC s¶n phÈm ph©n hñy sau  
1,10 vμ 23 tuÇn 

  
4. Nghiªn cøu sù thay ®æi h×nh th¸i häc vμ 

cÊu tróc bÒ mÆt mÉu s¶n phÈm b»ng 
ph−¬ng ph¸p kÝnh hiÓn vi ®iÖn tö quÐt 

¶nh SEM trªn h×nh 3a, 3b,3c, cÊu tróc h×nh 
th¸i bÒ mÆt cña PLA sau c¸c kho¶ng thêi gian 
ph©n hñy kh¸c nhau. H×nh 3a lμ ¶nh chôp chôp 
bÒ mÆt cña PLA ë thêi ®iÓm ban ®Çu ch−a x¶y 
ra sù ph©n hñy, h×nh 3b, 3c lμ ¶nh chôp cÊu tróc 
h×nh th¸i cña PLA sau 2 vμ 4 tuÇn tiÕn hμnh 
ph©n hñy thñy ph©n trong m«i tr−êng invitro. Tõ 
c¸c ¶nh SEM cã thÓ thÊy râ sau 2 tuÇn bÒ mÆt 
PLA ®· xuÊt hiÖn c¸c vÕt nøt g·y, bÒ mÆt bÞ ¨n 
mßn dÇn. CÊu tróc bÒ mÆt bÞ biÕn ®æi m¹nh sau 
4 tuÇn ng©m trong m«i tr−êng in vitro. Sù ®øt 

g·y cña mμng PLA xuÊt hiÖn nhiÒu h¬n vμ râ 
h¬n. §iÒu nμy chøng minh r»ng sù ph©n hñy cña 
PLA ®· x¶y ra.  

III - KÕT LUËN 

Trong m«i tr−êng in vitro PLA ngay lËp tøc 
bÞ ph©n hñy do ph¶n øng thñy ph©n dÉn tíi sù 
suy gi¶m ®é nhít ®Æc tr−ng vμ KLPT. Khèi 
l−îng cña mÉu bÞ tæn thÊt vμ tÝnh chÊt bÒ kÐo 
®ång thêi bÞ gi¶m râ rÖt theo thêi gian thñy 
ph©n. Tèc ®é ph©n hñy x¶y ra nhanh h¬n sau 
kho¶ng 120 ngμy ng©m mÉu. 

S¶n phÈm cña qu¸ tr×nh ph©n hñy cña PLA 
kh«ng ®éc vμ cã tÝnh t−¬ng hîp sinh häc cao 
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chóng lμ nh÷ng lo¹i axit lactic, axit valeric ®· 
®−îc x¸c ®Þnh vμ minh chøng b»ng s¾c ký khèi 
phæ vμ so s¸nh víi phæ chuÈn. 

CÊu tróc h×nh th¸i cña PLA tr−íc vμ sau thêi 
gian ph©n hñy ®−îc thÓ hiÖn râ nÐt b»ng SEM.

 

H×nh 3: ¶nh SEM cña PLA (a), PLA sau 2 tuÇn ph©n hñy(b), PLA sau 4 tuÇn ph©n hñy 

b a b 
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