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초록: 졸-젤법을 이용한 전기방사법과 캐스팅법으로 폴리(ε-카프로락톤)(PCL) 나노섬유와 PCL/실리카 막을 각각 제

조하였다. 용매에 N,N-dimethylformamide(DMF)를 혼합한 경우 부드럽고 연속적인 PCL 나노섬유가 제조되었다.

PCL 기지상에 tetraethyl orthosilicate(TEOS) 농도가 0에서 40 vol%로 증가함에 따라 PCL/silica의 강도는 12에서

8 MPa로 감소하였지만, 7주까지 phosphate buffered saline solution(PBS) 침지에 따른 강도값의 변화는 없었다. 실

리카 첨가에 따른 인장강도의 감소는 기공도의 증가에 기인하였다. PCL/실리카 막의 결정구조는 사방정계로 실리카

농도가 0에서 40 vol%로 증가함에 따라 crystallite 크기는 57에서 18 nm로 감소하였다. 세포독성 실험결과, PCL/실

리카는 시편의 수축 및 변형이 없고, 검체 주위에서 변색이나 L-929 세포의 이상이 관찰되지 않는 무독성이었다.

Abstract: Poly(ε-caprolactone) (PCL) nanofibers and PCL/silica membranes were synthesized by sol-gel derived elec-

trospinning and casting, respectively. Smooth PCL nanofibers were obtained from the precursor containing N,N-

dimethylformamide (DMF). PCL/silica membranes were prepared by varying the tetraethyl orthosilicate (TEOS) con-

tents from 0 to 40 vol% to investigate the effect of silica addition on mechanical properties and cytotoxicity of the mem-

branes. Although the strength of the membranes decreased from 12 to 8 MPa with increasing the silica content, the

strength remained almost constant 7 weeks after dipping in phosphate buffered saline solution (PBS). The strength reduc-

tion was attributed to the presence of a patterned surface pores and micro-pores present in the walls between pores. The

crystal structure of the membranes was orthorhombic and the crystallite size decreased from 57 to 18 nm with increasing

the silica content. From the agar overlay test, the PCL/silica membranes exhibited neither deformation and discoloration

nor lysis of L-929 fibroblast cells.

Keywords: membrane, poly(ε-caprolactone), silica, pore, cytotoxicity.

서 론

자연 뼈는 콜라겐 기지상에 HA(hydroxyapatite, Ca10(PO4)6

(OH)2)의 복합체로 구성되어 있고 단순한 세라믹에 비해 유

연성이 우수하다.1 HA는 뼈의 주성분으로 조직과 생체 내에

서 생체친화성이 우수하다. 특히, 세포배양에서 세포지지체로

서 골아세포를 비롯하여 각종 세포의 기질배양용 소재로 응

용된다. PCL(poly(ε-caprolactone), (C6H10O2)n)은 생분해성 및

생체적합성 고분자로 에스테르기의 (-COO-) 존재로 가수분

해되어 체내에서 완전 방출 후, 별도의 제거과정 없이 사용

이 가능하다.1-7 하지만, PCL은 세포의 증식과 이동, 재생하

려는 조직세포의 표면점착과 분화에 영향을 미치는 세포 친

화성(affinity)과 강성(stiffness)이 낮은 문제점을 갖고 있다. 상

기 문제점을 해결하기 위하여 PCL에 생체활성(bioactive) 무

기질 재료인 calcium phosphate(Ca3(PO4)2)나 생체유리를 복

합화하는 방법이 사용되고 있다. 최근에는, 상온에서 졸-젤법

을 이용한 PCL/실리카 하이브리드(hybrid) 복합체가 널리 사

용된다. 실리카는 다공성 구조로서 높은 소결온도가 요구되

는 무기재료와 달리 생체적합성이 우수하여 약물(drug) 및 성

장인자(growth factor) 전달에 적합하다.2,3 실리카 나노입자는

유사체액(SBF, simulated body fluid) 하에서 HA 생성과 PCL/

실리카 복합체의 기계적 특성 향상에 기여한다고 발표되었다.1

실리카 나노입자는 calcium phosphate의 핵생성(nucleation)
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site 역할을 하여 HA 생성을 촉진시키는 것으로 보고되었다.1 

본 연구내용은 크게 세 가지로 첫 번째는 PCL을 이용하여

나노섬유를 제조하고 가장 적합한 용매를 선택하였다. 두 번

째로는 PCL의 생체적합성 특성을 증진하고자 최적화된 용매

를 이용한 졸-젤법으로 PCL/실리카 하이브리드 막을 제조하

였다. 마지막으로 실리카 농도에 따른 PCL/실리카 복합체의

기계적 특성 및 생물학적 안정성을 평가하였다.

실 험

PCL 나노섬유 제조. PCL(Mw=80000, Sigma-Aldrich,

USA)과 용매로 DCE(1,2-dichloroethane, ACS reagent, >99%,

Sigma-Aldrich, USA), 클로로포름(>99.8%, Sigma-Aldrich,

USA)을 비용매로 DMF(N,N-dimethylformamide, 99.5%,

Junsei, Japan)를 사용하였다.5 PCL 나노섬유용 용액은 PCL/

(용매+비용매) 중 PCL을 중량비로 8~16%가 되도록 하고, 용

매중 용매/DMF의 부피비는 75/25로 하여 전기방사용 졸을

제조하였다.

PCL 나노섬유는 전기방사법을 이용하여 제조하였다. 전기

방사장치는 주사기 펌프(KDS-200, Stoelting Co., USA), 22-

게이지 B-D 스테인리스 주사바늘, 콜렉터(collector), 고전압

발생장치(ES30P-5W, Gamma High Voltage Research Inc.,

USA)로 구성되어 있다. 전기방사용 졸은 5 mL B-D Luer-lok

주사기를 통해 주사기 펌프의 0.003~0.5 mL/h의 속도로 금속

노즐로 공급되어 진다. 자세한 실험방법은 참고문헌에 언급

되어 있다.8-10

PCL/실리카 막 제조. PCL 분말 8 g을 30 mL DCE와

10 mL DMF의 혼합용액에 용해하여 PCL 용액을 제조하였

다. 실리카 졸은 TEOS(tetraethyl orthosilicate, 98%, Si

(OC2H5)4, Sigma-Aldrich, USA), 증류수, 에탄올을 몰비(molar

ratio) 1:1:1로 하여 혼합하고 1 N HCl 촉매를 1% 첨가하여 2

시간 교반하였다. 최종 졸은 PCL 졸 대비 TEOS를 부피비로

0, 20, 30, 40% 첨가하여 멤브레인용 PCL/실리카 졸을 제조

하였다. PCL/실리카 졸은 석영판 위에 blade를 이용하여 casting

하고 상온에서 12시간 건조하여 PCL/실리카 막을 제조하였다.

PCL/실리카 막 물성 평가. 건조된 막은 열분석기(Netzsch

STA 409 PC/PG, Germany)를 이용하여 200 oC까지 10 oC/

min 승온속도로 중량 및 열변화(TG/DSC) 측정하였다. 실리

카 함량에 따른 결정구조 및 조직변화를 관찰하기 위하여

XRD(X-ray diffraction, Mac Science, KFX-987228-SE,

Japan)와 SEM(scanning electron microscope, Hitachi S-

3000H, Japan)을 이용하였다.

막의 기계적 특성인 인장강도는 35×2×0.1 mm3 크기 시편

을 준비하여 만능시험기기(ElectroPlus E1000, Instron, USA)

를 이용하여 건조강도(dry strength)와 젖음강도(wet strength)

를 측정하였다.4 젖음강도는 37 oC PBS(phosphate buffered

saline solution) 40 mL에 침적하여 7주까지 시간별로 건조강

도와 동일한 방법으로 측정하였다. 분해능와 팽윤도는 시편

(30×30 mm2) 무게가 0.3 g이 되도록 준비하여 37 oC PBS

20 mL에 침적한 후 7주까지 시간별로 무게 변화를 측정하여

평가하였다.11-13

PCL/실리카 세포독성 평가. PCL은 독성이 없고 에스테르

기의 존재로 가수분해되어 체내에서 별도의 제거과정없이 사

용이 가능한 생분해성 고분자이다. 생분해성 PCL에 TEOS

함량에 따른 시편의 생물학적 안정성을 평가하고자 한천확산

방식인 세포독성실험을 ISO 10993:5:2009와 의료기기 생물

학적 안전에 관한 공통기준규격(식품의약품안전청고시 제

2014-115호)에 의거 수행하였다.12-14 세포주로는 L-929(CCL-

1, ATCC, USA)를 사용하였고, 양성 및 음성 대조군으로는

0.1% zinc diethyldithiocarbamate가 함유된 폴리우레탄 필름

(RM-A, Hatano Research Institute, Japan)과 고밀도 폴리에틸

렌 필름(RM-C, Hatano Research Institute, Japan)을 각각 사

용하였다.

결과 및 토론

PCL 나노섬유. PCL/실리카 막을 제조하기 전에 PCL 특성

을 조사하기 위하여 다공성 막 제조가 가능한 PCL 나노섬유

를 제조하였다. PCL 용매로 클로로포름과 DCE(dichloroethane)

를 사용하였고, 비용매로는 DMF(dimethylformamide)를 사용

하였다. 용매/비용매 부피비는 75/25로 하였다.5 나노섬유 실

험결과는 Figures 1과 2에 나타내었다. PCL 용매로 클로로포

름만 사용 시 나노섬유가 관찰되지 않았다. 하지만, 용매인

Figure 1. Effect of flow rate on the morphology of 12% (w/v) PCL/

solvent [dichloroethane/DMF=75/25(v/v)] nanofibers. Note that

flow rates are (a) 0.003 mL/h; (b) 0.005 mL/h; (c) 0.007 mL/h.
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클로르포름이나 DCE를 비용매인 DMF와 75/25 부피비로 혼

합하여 제조 시 Figures 1과 2에서 보는 것처럼 부드럽고 연

속성을 가진 나노섬유가 관찰되었다. 나노섬유 제조 시

1.875 kV/cm 전기장 하에서 flow rate를 0.003에서 0.007 mL/

h로 변화시킨 결과, flow rate의 변화량이 작아 나노섬유 직

경의 큰 차이는 관찰되지 않았다. 하지만, Figure 2에서 보는

것처럼 flow rate를 0.005에서 0.5 mL/h로 급격하게 증가시킨

결과, 나노섬유의 직경도 증가하였다. 실험결과, 비용매인 DMF

첨가가 PCL 나노섬유 형성에 지대한 영향을 미치는 것으로

관찰되었다.

PCL/실리카 막의 물성. PCL 전구체의 최적의 용매조건은

DCE/DMF의 75/25 부피비이었다. PCL 전구체에 실리카 졸

을 첨가하여 PCL/실리카 복합 막을 제조하였다. Solution

casting법으로 제조한 PCL/실리카 막의 열분석 결과는 Figure

3에 나타내었다. PCL에 TEOS를 0%에서 40%까지 부피비로

첨가함에 따라 DSC의 heat flow의 흡열피크에서 보이는 것

처럼 용융온도(Tm)는 65.2에서 62.5 oC로 감소하였고, TG 곡

선의 급격한 무게 감소가 관찰되었다. 또한 PCL 기지상에 첨

가하는 실리카 농도가 PCL/실리카 복합체 용융온도에 영향

을 미치는 것으로 관찰되었다. PCL/silica 막 결정구조는 XRD

를 이용하여 10~60o 범위에서 분석하였다. 2θ가 21.4, 22.0,

23.7o에서 사방정계(orthorhombic crystal) 결정구조를 가진

PCL (110), (111), (200) 면의 XRD 피크가 Figure 4에서 관찰

되었다.6 TEOS 농도가 증가함에 따라 2θ가 낮은 각도로 전

이되고, XRD 피크 면적은 점점 넓어지는 것이 관찰되었다.

TEOS 농도가 0에서 40 vol%로 증가함에 따라 21.16o의 Si

XRD 피크(JCPDS 01-0787)의 영향으로 PCL/실리카 막의

XRD 피크가 21.6에서 21.4o로 변하였다. Bragg 법칙(dhkl=λ/

2sinθ)에 의거하면, 2θ가 낮은 각도로 이동한 것은 (hkl) 면간

거리가 증가한 것을 의미한다. XRD 실험결과, 사방정계의 결

정구조가 유지된 것으로 보아 PCL 격자에 TEOS의 Si 첨가

가 격자상수(면간거리)의 변화를 초래하지는 못하였다. 하지

만, 첨가된 Si이 PCL의 성장을 효과적으로 억제하여 2θ가 감

소한 것으로 사료된다. PCL (110) XRD 피크 면적의 증가는

PCL 결정 크기와 결정성이 TEOS 첨가에 따라 감소하였다.15

Scherrer 수식을 이용한 PCL 결정 크기는 TEOS 농도가 0에

서 40%로 증가함에 따라 57에서 18 nm로 감소하였다.

PCL/실리카 복합체 막 표면 조직 사진을 SEM을 이용하여

관찰하였다. Figure 5(a)에서 보는 것처럼, TEOS가 첨가되지

않은 PCL 시편의 표면에만 미세기공이 존재하고 매우 치밀

하고 평활한 조직이 관찰되었고 PCL 시편 내부에는 기공이

Figure 2. Effect of flow rate on the morphology of 12% (w/v) PCL/

solvent [chloroform/DMF=75/25(v/v)] nanofibers. Note that flow

rates are (a) 0.005 mL/h; (b) 0.05 mL/h; (c) 0.5 mL/h.

Figure 3. TG/DSC curves of the PLC/silica composite membranes

having different TEOS concentrations.

Figure 4. XRD patterns of the PCL/silica membranes having dif-

ferent TEOS concentrations. Note that PCL contains three strong

reflections at 2θ=21.4o, 22.0o, and 23.7o, corresponding to the (110),

(111), and (200) planes of orthorhombic crystal.
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존재하지 않았다(Figure 5(a')). 하지만, TEOS가 첨가된 PCL/

실리카 복합체 막은 pattern된 매크로 기공(macro-pore)이 표

면에서 막 내부까지 형성된 다공체이었다. 매크로 기공의 형

성은 선구체 용액 제조 시 첨가한 비용매(DMF, 에탄올, 증류

수)가 시편 표면에서 느린 휘발속도(evaporation)와 TEOS의

가수분해 반응에 기인한다고 발표되었다.3,7 높은 증기압을 가

진 DCE 용매는 캐스팅 후 휘발되면서 실리카 성분이 분포

된 PCL을 고상화한다. 상대적으로 휘발속도가 느린 비용매

인 DMF가 내부 기공을 형성한다. PCL/실리카 막의 매크로

기공 크기는 TEOS의 농도가 증가함에 따라 감소하였으나,

기공간 벽의 두께는 증가하였고 두께 부분에 2~3 µm 크기인

마이크로 기공이 관찰되었다. 파단면의 두께부분은 마이크로

기공으로 인하여 딤플(dimple)이 관찰되었다. 실리카 조성별

(20, 30, 40%) PCL/실리카 복합체 막 표면의 매크로 기공 크

기는 Figure 5에서 보는 것처럼 130, 120, 90 µm로 감소하였

다. 치밀한 구조를 가진 PCL은 세포 친화성이 낮지만 실리

카는 반대로 생체활성 무기질 재료이다. PCL의 단점은 실리

카를 첨가한 PCL/실리카 다공성 복합체를 제조하여 해결하

였다. 기공의 존재로 PCL/실리카 막의 기계적 강도가 감소하

였지만, 막 내부 구조를 다공체로 제조하여 세포 친화성과 약

물전달 능력이 향상되었다. PCL/실리카 복합체 막의 매크로

/마이크로 기공 존재는 골성장(bone ingrowth)에 매우 효과적

인 것으로 보고되었다.7,16,17

PCL/실리카 복합체 막의 분해능(degradation rate)을 측정하

기 위하여 37 oC PBS에 침적하여 7주 동안 무게 감량을 조

사하였다. 실험결과, Figure 6에서 보는 것처럼 7주까지 PCL

에 실리카 첨가와 상관없이 유의한 무게 감량은 관찰되지 않

았다. 하지만, PCL의 팽윤도는 3주까지 거의 변화가 없다가

4주부터 증가하였다. 증가한 이유는 Figure 5(a)에서 보는 것

처럼 소수성 PCL 막 표면에 제조 시 발생한 기공 때문으로

추정된다. 20% 실리카가 첨가된 PCL/실리카 복합체는 6주

까지 변화가 없다가 7주차에 팽윤도가 증가하였다. 실리카 첨

가량이 증가함에 따라 팽윤도는 Figure 7에서 보는 것처럼 6

주차에서 팽윤도의 증가가 관찰되었다. 40% 실리카가 첨가

된 복합체의 7주차 팽윤도는 13%까지 증가하였다. 팽윤도의

증가는 TEOS를 0에서 40 vol% 첨가에 따라 기공도가 2.2에

서 49.7%로 증가에 기인한 것으로 사료된다.

PCL/실리카 복합체 막을 7주간 PBS 용액 침지 후 젖음강

도 실험결과는 Figure 8에 나타나 있다. 실험결과, 침지시간

과 실리카 조성에 상관없이 PCL/실리카 막의 인장강도 값의

큰 변화는 관찰되지 않았다. PCL 기지상에 실리카 농도가 0

에서 40 vol%로 증가함에 따라 건조강도는 12에서 8 MPa로

감소하였지만, 침지시간에 따른 강도값의 변화는 크지 않았

다. SEM에서 보는 것처럼 실리카 첨가에 따른 pattern된 기

공간 벽에 존재하는 마이크로 기공과 기공도의 증가로 인하

Figure 5. SEM images of the surfaces (a-d) and the cross-sections

(a'-d') of the PCL/silica membranes having different TEOS concen-

trations: (a)(a') 0 vol%; (b)(b') 20 vol%; (c)(c') 30 vol%; (d)(d')

40 vol%.

Figure 6. Degradation rates of PCL/silica membranes in PBS.
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여 표면이 치밀한 PCL보다 PCL/실리카 막의 인장강도가 감

소한 것으로 추정된다. 또한 Figure 6에서처럼 7주 동안 PBS

에 침적한 후에도 분해능에서 유의한 무게감소가 없는 것처

럼 강도값의 변화는 미미하였다. 

PCL/실리카 막의 세포독성. 한천확산 방식에 의한 세포독

성시험은 24시간 후 PCL/실리카 시료를 제거하고 현미경을

통해 세포 모양 및 세포내 탈색변화를 관찰하였다.13,14 모든

음성대조군에서 세포의 이상 및 탈색이 관찰되지 않는

cytotoxicity scale 0이었고 모든 양성 대조군에서는 세포의 이

상 및 탈색이 발생하는 cytotoxicity scale 3으로 관찰되었다.

모든 PCL/실리카 시료에서 시료의 수축 및 변형이 일어나지

않았다. Figure 9에서 보는 것처럼 검체 주위에서는 변색이나

L-929 세포의 이상이 관찰되지 않았다. 세포의 이상 및 탈색

부위가 검체의 바로 밑에만 발생하는 세포독성 반응이 2등급

으로 ISO 10993-5:2009 규정에 따라 PCL/실리카 막은 독성

이 없는 것으로 검증되었다. 무독성인 PCL/실리카 복합체 막

표면의 마이크로 기공 존재는 골성장에 효과적으로 약물전달

용 스캐폴드 및 골 결손부의 차폐막으로 적용 가능하다. 

결 론

-PCL 용매로 클로로포름만을 사용 시 나노섬유는 생성되

지 않았으나 용매인 클로로포름 혹은 DCE를 비용매인 DMF

와 혼합하여 제조한 경우 부드럽고 연속성을 가진 PCL 나노

섬유를 제조할 수 있었다.

-TEOS가 0에서 40%로 증가함에 따라 용융온도가 65.2에

서 62.5oC로 감소하였으며 온도에 따른 무게 감소도 비례하

여 일어나는 것이 관찰되었다.

-PCL 기지상에 TEOS 농도가 0에서 40 vol%로 증가함에

따라 PCL/실리카 막의 건조강도는 12에서 8 MPa로 감소하

였지만, 7주까지 PBS 침지시간에 따른 건조 및 젖음강도 변

화는 없었다.

-TEOS 첨가에 따른 pattern된 기공간 벽에 존재하는 마이

크로 기공과 기공도의 증가로 인하여 표면이 치밀한 PCL보

다 PCL/실리카 막의 인장강도가 감소하였다. 

-PCL/실리카 막 결정구조는 사방정계 구조를 가진 PCL이

었다. TEOS 농도가 0에서 40 vol%로 증가함에 따라 21.16o

의 Si XRD 피크의 영향으로 PCL/실리카 막의 XRD 피크가

21.6o에서 21.4o로 변하였다. Scherrer 수식으로 측정한 결정

크기는 TEOS 농도가 0에서 40%로 증가함에 따라 57에서

18 nm로 감소하였다. 

-한천확산 방식에 의한 세포독성 시험결과, PCL/실리카 시

료에서 시료의 수축 및 변형이 일어나지 않았고, 검체 주위

Figure 7. Swelling rates of PCL/silica membranes in PBS.

Figure 8. Tensile strength of PCL/silica membranes.

Figure 9. Agar overlay test: (a) PCL/20% TEOS; (b) PCL/30%

TEOS; (c) PCL/40% TEOS showed neither discoloration nor lysis

of L-929 fibroblast cells. 



328 손시원·최지은·조 훈·강대준·이득용·김진태·장주웅

폴리머, 제39권 제2호, 2015년

에서 변색이나 L-929 세포의 이상이 관찰되지 않는 무독성

이었다.
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