
　收稿日期 :2002206226 ;　修回日期 :2002207226

　基金项目 :国家高技术研究和发展项目 (8632715200220192) ,国家自然科学基金 (50072036)和中国科学院重点基金项目。

　作者简介 :吕春祥 (19662) ,男 ,山西代县人 ,研究员 ,1990年清华大学化工系毕业 ,一直从事炭材料的研究工作。

文章编号 :　100728827(2002) 0320011204

沥青基球状活性炭的医用性能评价
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摘　要 :　表征了沥青基球状活性炭的基本结构参数 (如比表面积、孔容量、球形度、强度、重金属含量等) ,测定了

其对血液中典型中、小毒性分子的吸附性能 (肌酐和 VB12 )和溶血反应率 ,分析了以沥青基球状活性炭为吸附剂的

人工炭肾的微粒释放量、热源和细菌含量 ,并进行临床试验。结果表明 :沥青基球状活性炭球形度好 ,强度高 ,具有

良好的广谱吸附性能 ,对血液中典型的中、小毒性分子吸附能力强 ,重金属含量低 ,溶血率低 ,微粒释放量少 ,无热

源、无菌 ,血液灌流临床试验效果满意 ,可以作为人工炭肾的吸附剂。
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1　前言

　　1964年希腊学者 Yatzidis 首次用活性炭灌流治

疗安眠药中毒 ,显著降低了血液中药物浓度 ,开创了

利用活性炭净化血液的先河。但是 ,活性炭释放的

微粒引起血管栓塞 ,不规则的表面造成一定的溶血

反应 ,这些副作用严重限制了其临床应用。直到 20

世纪 80年代中期 ,活性炭的高档产品———沥青基球

状活性炭 ( Pitch2based spherical activated carbon ,以下

简称 PSAC)问世 ,为血液净化奠定了物质基础。

PSAC具有杂质灰份含量低、机械强度高、孔径

分布易控、比表面积大、吸附性能好、球形度好、表面

光滑等一系列优良性能 ,成为一种较为理想的医学

和生理活性吸附材料 ,尤其是在血液净化方面 ,性能

更为优越。PSAC用作血液灌流的人工炭肾吸附材

料 ,治疗急慢性肾功能衰竭等疾病 ,利用人工炭肾对

吸毒者进行戒毒治疗也取得了满意的效果[1 ,2 ]
;通过

对 PSAC 孔结构和化学结构的有效控制 ,使人工炭

肾赋予强的吸附中大分子的功能 ,是治疗高血脂、高

胆固醇等富贵病的有效途径 ; PSAC 还可作口服抗

糖尿病药物、抗肾病综合症药物、促红细胞生成素抗

贫血作用的增强剂 ; PSAC 还可用于选择性排除抗

体、生物体液电化学解毒及生物电极材料等方面。

日本在 PSAC 研究、开发和生产上垄断亚洲市

场 ,拒绝出口给中国原料 PSAC ,而推销价格昂贵的

血液净化器 ,国内生产血液净化器的厂家成为无米

之炊。本研究工作对中国科学院山西煤炭化学研究

所研制的 PSAC 进行生物性能和医学性能评价[325 ]
,

为 PSAC的临床应用提供依据。

2　实验

2. 1　原料 PSAC

以煤焦油为原料 ,经过调制高软化点沥青、加致

孔剂改性、悬浮法成球、空气氧化稳定化、水蒸气活

化等工艺制得。

2. 2　比表面积和孔结构参数测定

采用美国麦克公司 ASAP2000组合型表面积孔

结构测定仪 ,以 N2 为吸附质 ,在液氮温度 (77 K)下

进行吸附 ,按照 B ET法计算比表面积 ,由 t2plot 计算

微孔孔容 ,由相对压力为 0. 95时的氮气吸附值计算

总孔容 ,总孔容与微孔孔容之差为非微孔孔容。

2. 3　强度

按 GB7762287活性炭强度测定方法 ,由中国兵

工总公司新华化工厂研究所测定。

2. 4　球形度

在显微镜下测定的沥青球的最小直径和最大直

径之比 ,取 100个球的平均值。
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2. 5　重金属( Pb)含量

根据 GBΠT14233. 1293、《中华人民共和国药典》

1995年版二部葡萄糖注射液项下的规定 ,由原子发

射光谱仪测定。

2. 6　吸附性能评价

2. 6. 1　肌酐吸附率

根据廊坊爱尔血液净化器厂 QΠLAXJ 0121996标

准 ,配置 100 mgΠL 浓度的肌酐水溶液 ,PSAC与溶液

的比例为 1 gΠ5 mL ,在恒温 (37±1) ℃下静置 2 h ,沥

出溶液 ,用 7550分光光度计在 235 nm 测定其浓度 ,

计算吸附量。

2. 6. 2　VB12吸附率

根据廊坊爱尔血液净化器厂 QΠLAXJ 0121996标

准 ,配置 25 mgΠL 浓度的 VB12水溶液 ,PSAC 与溶液

的比例为 1 gΠ5 mL ,在恒温 (37±1) ℃下静置 2 h ,沥

出溶液 ,用 7550分光光度计在 361 nm 测定其浓度 ,

计算吸附量。

2. 7　微粒释放量

根据《中华人民共和国药典》1995 年版二部附

录 XC《注射液中不溶性微粒检测法》规定 ,将 PSAC

制成人工炭肾 ,以 2 000 mL 生理盐水以 50 mLΠmin～

100 mLΠmin速率淋洗 ,用四通道微粒释放仪分别测

定 10μm、25μm 以上的颗粒 ,由廊坊爱尔血液净化

器厂测定。

2. 8　急性毒性试验

根据 GBΠT14233. 1293全身毒性试验方法 ,以小

白鼠为试验体。供试液按 QΠLAXJ 0121996 (5. 2. 1)标

准配置 ,取 PSAC 16. 5 g ,用 300 mL 生理盐水冲洗

后 ,加入 85 mL 生理盐水灌注满 ,在 (37±1) ℃水浴

中静置24 h ,然后稀释至100 mL ,在压力蒸汽灭

菌器内 115 ℃下灭菌 30 min ,静置 2 h 后使用。以

50 mLΠkg尾静脉注入小白鼠体内 ,注射速度为

0. 1 mLΠs。与注射空白对照液体体积分数为 0. 9 %

的生理盐水的小白鼠进行比较 ,观察 4 h、24 h、48 h、

72 h的状态。由山西省药品检验所测定。

2. 9　溶血反应试验

根据 GBΠT14233. 1293溶血试验方法 ,以新西兰

大白兔为试验体。由家兔心脏采血 20 mL ,加质量

分数为 2 %的草酸钾 1 mL 制备新鲜抗凝血 ,取 8 mL

该血液加 10 mL 灭菌生理盐水稀释待用。在三组试

管中分别加入供试品、阴性、阳性对照样品 ,分别为

5 g PSAC加 10 mL 生理盐水、10 mL 生理盐水、10 mL

蒸馏水 ,在 (37±1) ℃水浴中静置 30 min 后 ,每个样

品加入稀释的兔血 0. 2 mL ,继续恒温 60 min ,倒出液

体离心 5 min (2 500 rΠmin) ,吸取清夜 ,用分光光度计

在 545 nm出测定吸光度 ,三种样品的平均吸光度分

别为 A、B、C ,溶血率 ( %) = [ (A - B )Π( C - B ) ] ×

100 %。由山西省药品检验所测定。

2. 10　细菌数

由廊坊爱尔血液净化器厂制成 YTS2150 炭肾 ,

由国家药品监督管理局广州医疗器械质量监督检验

中心检测。

2. 11　热源

由廊坊爱尔血液净化器厂制成 YTS2150 炭肾 ,

由国家药品监督管理局广州医疗器械质量监督检验

中心检测。

2. 12　临床试验

由青岛大学医学院附属医院进行。

3　实验结果

3. 1　PSAC的结构参数

几种 PSAC的结构参数如表 1所示。

由表 1可见 ,PSAC随着比表面积的增大 ,微孔

表 1　不同 PSAC的结构参数

Table 1　Structure parameter of PSAC

No. 1 2 3 4 5

Specific surface area　AΠm2·g - 1 683 871 1 042 1 379 1 452

Total pore volume　υΠmL·g - 1 0. 33 0. 43 0. 52 0. 64 0. 74

Micropore volume　υΠmL·g - 1 0. 28 0. 35 0. 38 0. 37 0. 35

Mesopore volume　υΠmL·g - 1 0. 05 0. 08 0. 14 0. 27 0. 39

Hardness 　% 85 85 97 98 97

Particle size　DΠmm 0. 40～1. 00 0. 45～1. 00 0. 45～1. 00 0. 45～1. 20 0. 45～1. 00

Sphericity 0. 94 0. 96 0. 96 0. 94 0. 94

pH 5～7 6～7 6～7 6～7 6～7

Ash　wΠ% 0. 6 0. 2 0. 43 0. 15

Content of heavy metal ion (Pb) 　wΠ10 - 6 0. 016 0. 019 0. 036
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孔容并非递增 ,当比表面积到一定值时 ,微孔孔容减

小 ,非微孔孔容迅速增大。这是因为 ,活化反应初期

形成微孔 ,随着反应的进行 ,微孔逐步扩大 ,宏观表

现是比表面积和微孔孔容增大。随着活化程度的加

深 ,微孔扩大直至互相贯通 ,部分微孔发展成为中

孔 ,中孔孔容增大 ,微孔孔容可能减小。

由表 1 还可看出 , PSAC 浸出的重金属含量极

低 ,远低于医用标准 5×10
- 6。

3. 2　PSAC的吸附性能

PSAC的吸附性能如表 2所示。

由表 2可见 : (1)随着比表面积的增加 ,PSAC对

VB12和肌酐的吸附性能逐步增强 ; (2)包膜后 PSAC

对 VB12和肌酐的吸附性能降低 ,比表面积越小 ,吸

附性能降低的幅度越大 ; (3)当中孔孔容达到一定量

时 ,包膜对吸附性能的影响减弱 ; (4)包膜对 VB12吸

附性能的影响强于肌酐。

表 2　PSAC的吸附性能

Table 2　The adsorption property of PSAC

No. Standard 3 1 2 3 4 5

Adsorption capacity to VB12 　wΠ%
Not coated 52. 4 62. 0 82. 3 84. 7 84. 6

Coated > 60 4. 0 22. 0 47. 6 72. 7 83. 4

Adsorption capacity to creatinine　wΠ%
Not coated 96. 1 95. 4 97. 2 98. 1 99. 3

Coated > 60 75. 0 79. 2 93. 5 93. 0 92. 8

　　　　　　3 The serviceability standards were offered by Aier Blood Purification Apparatus Factory.

　　由于 PSAC 为微孔型活性炭 ,包膜材料附着在

球表面微孔出口 ,一定程度上减小了孔径 ,阻碍了被

吸附分子的进入 ,降低了吸附能力 ,这种影响对孔径

极小的微孔和尺寸较大的被吸附分子更加明显。当

非微孔孔容达到一定程度时 ,中大孔孔径已经足够

大 ,对于大部分中大孔而言 ,包膜对孔径的影响微乎

其微 ,已不足以影响其对中分子的吸附。因此 ,当中

孔孔容达到一定量时 ,包膜对吸附性能的影响减弱。

由于 VB12分子尺寸大于肌酐分子 ,因此 ,包膜

对 PSAC吸附 VB12的影响大于吸附肌酐的影响。

包膜虽然影响 PSAC 对某些分子的吸附 ,但是

限制了 PSAC微粒的脱落 ,提高了强度 ,同时改善了

PSAC的表面化学环境 ,增强了其与带有一定官能

团的分子的亲和力 ,有望增强选择吸附性能。

肌酐和 VB12在一定程度上代表了血液中小、中

分子毒性物质。No . 4、No . 5 PSAC 对这两种物质有

优良的吸附性能 ,显示出活性炭优良的广谱吸附性。

3. 3　PSAC的溶血率

No . 4、No . 5 PSAC的溶血反应结果见表 3。

可见 ,No . 4、No . 5 PSAC的溶血率远低于 5 %的

标准。因为 PSAC表面光滑 ,且呈现化学惰性 ,血液

在其表面停留时间极短 ,因此无溶血反应发生。

表 3　PSAC的溶血率

Table 3　The homolysis ratio of PSAC

Sample No. 4 No. 5

Homolysis ratio　% 2. 06 0. 973 3

3. 4　PSAC微粒释放分析

表 4为两种 PSAC微粒释放结果。

表 4　PSAC微粒释放结果

Table 4　The particle number released from PSAC

Standard 3 No. 4 No. 5

Particle number released

NΠn·mL - 1

≤10μm 20 14. 6 4. 0

≤25μm 2 1. 0 0. 2

　3 The serviceability standards were offered by Aier Blood Purification

Apparatus Factory .

　　由此可见 ,这两个样品的强度较高 ,微粒释放量

符合输液标准。

3. 5　PSAC热源、细菌含量分析

以 No . 5 PSAC为吸附剂制成人工炭肾 ,经检测

无热源、无菌。因为 PSAC在 950 ℃～980 ℃下炭化、

活化 ,已经成为非常纯净的炭 ,再经过炭肾制备过程

中酸、碱、乙醇、去离子水洗涤 ,Co60杀菌 ,无热源、无

菌。

3. 6　PSAC的临床试验

以 No . 5 PSAC 为吸附剂制成的人工炭肾 10

支 ,抢救汞中毒者 2人 ,砷中毒者 1人 ,有机磷中毒

者 1 人及安定中毒这 2 人 ,皆治疗痊愈 ,无毒副作

用。证明以 PSAC为吸附剂制备的炭肾具有稳定可

靠的解毒疗效。

4　结论

　　沥青基球状活性炭球形度好 ,强度高 ,具有良好

的广谱吸附性能 ,对血液中典型的中、小毒性分子吸
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附能力强 ,重金属含量低 ,溶血率低 ,微粒释放量少 ,

无热源、无菌 ,血液灌流临床试验效果满意 ,可以作

为人工炭肾的吸附剂。
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ABSTRACT:　The basic structural parameters of pitch2based spherical activated carbon (PSAC) were characterized ,
such as specific surface area by B ET model , total pore volume , micropore and mesopore volume , sphericity , hardness
and content of heavy metal ions . Its adsorption capacity to creatinine and vitamin B 12 , which are typical small and me2
dium toxic molecules in blood , were measured . Hemolysis ratio , number of particles released , pyrexic source and
germ count in a man2made kidney made of PSAC were checked . The results showed that PSAC had many excellent
properties such as high hardness , large adsorption range , good adsorbing ability to typical toxic molecules in blood ,
low content of heavy metal ions , low hemolysis ratio , few released particles and no pyrexic source and germs . Sati2
sfactory results have been obtained in clinical experiments for blood purification , which show that PSAC can be used as
an adsorbent for a man2made kidney .
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