
Journal of the Korea Academia-Industrial 
cooperation Society
Vol. 16, No. 4 pp. 2958-2965, 2015

http://dx.doi.org/10.5762/KAIS.2015.16.4.2958
ISSN 1975-4701 / eISSN 2288-4688

2958
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요  약  공중합체인 PLGA는 생분해성 고분자로서 의료용 이식재료로 사용되고 있으며, 이를 이용한 멤브레인은 양호한 생분
해 특성 및 지속적 약물 전달체로서 치조골 유도제로 적용할 수 있다. 본 연구는 락티드, 글리콜리드 합성 및 공중합과정을 
거쳐 상전이법을 이용하여 PLGA 멤브레인을 제조하였으며, 멤브레인의 광학적(NMR, IR), 기계적(인장강도), 열적(DSC)특
성을 조사하였다. 또한 PLGA 멤브레인의 생분해 특성은 PBS (Phosphate Buffered Solution)이 담긴 항온조(60℃) 내에서 
분해시간에 따른 표면분해 정도, 멤브레인의 질량변화 및 용액의 pH 변화로 측정하였다. 

Abstract  The PLGA(Poly lactide-co-glycolide) Copolymer have been actively applied to the medical implant material
as biomaterials. PLGA membrane was able to alveoloplasty with osteotomy for favorable degradation characteristics
and possibilities for sustained drug delivery. In this study, PLGA membrane was prepared using phase inversion 
method, and examined to optical method analysis(NMR, IR), mechanical property measurement (tearing strength) and
thermal characteristic analysis(DSC). In addition, the biodegradation characteristics of the PLGA membrane filled with
a PBS(Phosphate Buffered Solution) of the water bath (60℃) according to the degree of surface degradation in the
degradation time, the pH change of the solution and change of the mass of the membrane were measured.
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1. 서론

20세기부터 현재까지 생체재료에 대한 연구가 지속적
으로 이어져 왔고, 생체재료에 쓰이는 재료로는 금속재
료, 세라믹재료, 합성고분자재료, 천연고분자재료가 있
다. 그러나 금속재료들이 부식성이 있고, 세라믹 재료가 
잘 깨지고, 천연 고분자재료의 물성이 약해서 가공성이 

어렵다는 단점을 갖고 있다. 반면에 합성고분자재료는 
다양한 화학구조를 가진 단량체를 선택하여 고분자로 제

조할 수 있다. 그 중 생분해성 합성고분자재료는 체내에 
필요한 기능적인 부분을 수행하여 분해 흡수된다[1-5]. 
체내 흡수되는 과정에서 세포에 저항성이 없고 무독성으

로 생체적합성이 우수하다. 특히 21세기로 접어들면서 
의공학과 생체재료 분야의 발전에 힘입어 손상된 인체조
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직의 복원 및 재생 가능성을 향상시킬 수 있는 원동력이 

되었다[6-8].
합성고분자재료 중 인기 많이 얻는 고분자는 생분해

성 고분자이다. 생분해성 고분자는 분해산물의 무독성 
그리고 대사 및 배설가능성, 용도에 따른 적당한 기계적 
물성 등 장점이 있어서 의학 및 약학에 적용할 수 있으며 

관심을 많이 받고 있다[9-11]. 이중에 대표적인 고분자는 
Poly Lactide(PLA), Poly Glycolide (PGA) 및 Poly Lactide 
-co-Glycolide(PLGA)공중합체이며, 이들은 생체 내에서 
가수분해에 의하여 젖산과 글리콜산으로 전환되며 결국

에는 이산화탄소와 물로 체외로 배출된다. 
PLGA는 생분해성과 생체적합성을 지니고 있어 생체 

내에 세포운반체 재료로써 미국 FDA 승인을 받은 공중
합체이다[12-14]. PLGA는 다양한 생분해성 재료 중에서 
가장 인기가 있다. 그 이유는 PLGA는 오래 동안의 임상 
경험,  양호한 분해 특성 및 지속적인 약물 전달에 대한 
매체이다[15,16]. 또한 PLGA는 생분해성 고분자로 조직
공학용 재료로 많이 활용되는데 그 중에서도 생체흡수성 

골절합용 플레이트, 스크루와 치과재료로 쓰이는 조직수
복용 멤브레인, 소아 경골과 관부 골절 치료용 흡수성 핀, 
봉합사 재료로도 활용되고 있어 그 쓰임새가 다양하다

[15, 16].
멤브레인은 크게 비 흡수성 멤브레인과 흡수성 멤브

레인으로 분류된다. 비 흡수성 멤브레인은 조직 내 흡수
가 이루어지지 않는다. 가장 큰 장점은 제거하기 전까지 
조직 내에서 본연의 업무를 충실히 수행하므로 세포가 

증식되는 데 필요한 기간 확보가 용이하다. 부드러워 조
작하기 편리할 뿐 아니라, 장착 후 강도가 더 단단해지는 
특성을 갖고 있어 형성된 공간을 유지하는 데에도 효과

적이다. 그러나 일정기간 경과 후 수술을 통해 제거해야 
하는 부담이 없다. 일단 노출된 막은 자연 치유가 어려워 
시술 부위의 감염으로 발전하기도 쉽다. 그러므로 부득
이하게 조기 제거 시 충분한 세포·골 증식을 기대할 수 
없다.
이전에 치과용 차폐막은 주로 콜라겐으로 제조된 흡

수성 멤브레인을  많이 적용했다[21]. 콜라겐 멤브레인은 
분해물질로 구성돼 시간이 경과됨에 따라 흡수되기 시작

한다. 이어서 외과적 재수술이 필요 없어 의사의 부담을 
줄일 뿐만 아니라, 환자도 재수술의 고통은 견딜 필요가 
없다[22]. 그리고 콜라겐 멤브레인은 재생조직에 대한 좋
은 세포 친화성과 생체 적합성을 가진다. 그러나 이러한 

콜라겐 차폐막은 보통 강도가 약해 조작하기가 어렵고 

정상적인 조직 치유 과정에 맞추어 흡수 속도를 조절하

기가 어렵다[19, 20]. PLGA는 오래 동안의 임상 시험하
고 양호한 분해 특성 및 지속적인 약물 전달에 대한 매체

라서 합성 고분자 중합체인 PLGA 멤브레인을 개발되고 
치주골 유도체로 적용할 수 있게 되었다. 그리고 PLGA
는 가수 분해를 통해 에스테르 결합이 무작위로 깨진다. 
이 과정은 분해 속도, 락티드와 글리콜리드의 비율, 
PLGA의 분자량, 체형과 매트릭스의 구조를 포함하여 다
양한 파라미터에 의존한다[17, 18].
본 연구에서는 락티드 및 글리콜리드를 합성한 후 공

중합법으로 생분해성 PLGA를 제조하였으며, 멤브레인
은 합성된 PLGA에서 상전이법으로 제조하였다. 중합체
인 PLGA의 합성된 구조특성은 H-NMR으로 통해 확인하
였고, 멤브레인의 기계적 특성은 인장강도 실험과 
GC-MASS로 통해 분석하였다. PLGA 멤브레인의 생분
해성은 멤브레인의 질량변화, PBS의 pH값의 변화 및 흡
수율의 변화로 측정하였으며, PLGA 멤브레인의 형태적 
특성은 실사현미경을 통해 확인하였다. 

2. 실험재료 및 방법

2.1 Lactide 합성

3-neck flask(250㎖)에 lactic acid 180g(2mol)과 촉매인 
Stannous oxide 0.9g(0.5Wt%), 용제 toluene 100㎖를 넣은 
다음 dean stack trap에 콘덴서와 3-neck flask를 설치하여 
교반을 하면서 온도 155℃유지하면서 가열하였다. 부산
물 물의 양은 36g (2mol)정도 나올 때까지 계속 가열하고 
난후 용제를 분리해냈다. 실험과정이 끝난 후 생성된 단
량체를 정제하기 위한 방법에는 승화법과 재결정법이 있

는데, 본 실험에는 재결정법을 이용하여 Lactide를 정제
하였다. Glove box안에서 500㎖ 가지 달린 플라스크에 
Lactide와 toluene을 1:3의 비율로 넣고 교반하면서 70℃
까지 가열시켜 Lactide를 완전히 용해시킨 후, 상온에서 
서서히 냉각시켜 재결정시켰다. 재결정된 Lactide는 진공
건조를 통해 toluene을 최대한 제거하였다. 위의 과정을 
3회 반복하여 무색투명한 Lactide를 얻었다. 일반적으로 
Lactide 대 용매 비가 클수록, 재결정화 횟수가 많을수록 
결정의 크기가 큰 고 순도의 Lactide(Fig. 1) 결정을 얻을 
수 있다.
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Fig. 1. Synthesis of Lactide.

2.2 Glycolide 합성

3-neck flask(250㎖)에 glycolic acid 196g(2.58 mol)과 
촉매인 Stannous oxide 0.98g (0.5Wt%), 용제 toluene 100
㎖를 넣은 다음 dean stack trap에 콘덴서와 3-neck flask
를 설치하여 교반을 하면서 온도 155℃유지하면서 가열
하였다. 부산물 물의 양은 46.44g(2.58mol)정도 나올 때
까지 계속 가열하고 난후 용제 분리해냈다. glycolide 정
제를 위해 Glove box안에서 500㎖ 가지 달린 플라스크에 
Glycolide와 toluene을 1:3의 비율로 넣고 교반하면서 7
0℃까지 가열시켜 Glycolide를 완전히 용해시킨 후, 상온
에서 서서히 냉각시켜 재결정시켰다. 재결정된 Glycolide
는 진공건조를 통해 toluene을 최대한 제거하였다. 위의 
과정을 3회 반복하여 흰색분말의 Glycolide(Fig. 2)를 얻
었다.

Fig. 2. Synthesis of glycolide. 

2.3 PLGA 공중합

Lactide와 Glycolide를 몰 비 80:20의 양을 계산하여 
넣어주고, 촉매인 Stannous oxide 1g(0.5 Wt%)를 넣고 교
반하여 온도 160℃에서 30시간동안 가열 및 유지하였다. 
그리고 미반응 물질을 제거하기 위해  중간에 압력 2Torr
인 Vaccum distillation로 반복하였다. 위에 제조된 PLGA
는 50℃, 진공으로 12시간 이상 건조하여 수분을 충분히 
제거한 후 용제인 Chloroform 안에 넣고 3%를 제조하고 
완전히 녹인 후 Filtering 시킨다. 이 때에 촉매 Stannous 
oxide는 용제에 녹지 않아 분리 가능하다.

Fig. 3. Synthesis of Poly(Lactide-co-Glycolide) by Copolymer. 

2.4 PLGA  membrane 제조

제조된 3%PLGA를 적당한 양을 취하고 유리기판에 
얇게 펴놓고 즉시 비 용매 에탄올 있는 20℃ 유지하는 항

온조에 침지하여 용매교환을 유도하고 membrane을 형성
시킨다. 이런 상전이법으로 3시간 유지하여 용매 및 비 
용매 간 완전히 용매교환이 이루어지도록 하였고 추가로 

증류수로 채워진 20℃의 항온조 내에 8시간 동안 담가서 
잔류용매 성분을 제거하였다.  
제조된 PLGA는 적당한 온도에, 진공상태로 건조하여 

수분 충분히 제거한 후 사용하였다. 용매Chloroform는 대
정화금에 생산된 99.5%를 사용하였다. 비 용매로는 에탄
올(Duksan pure chemicals 사 생산된 99.9%)을 사용하였
다. 용매하고 비 용매는 전 처리 없이 사용하였다.  PLGA 
함량을 3%로 용매에 혼합 하여 24 시간 정도 자연스럽게 
녹인 적당한 양을 취하여  유리기판에 얇게 펴놓고 즉시 

비 용매 에탄올 있는 20℃ 유지하는 항온조에 침지하여 

용매교환을 유도하고 멤브레인을 형성시킨다. 이런 상전
이법으로 3시간 유지하고 용매 및 비 용매 간 완전히 용
매교환이 이루어지도록 하였고 추가로 증류수로 채워진 

20℃의 항온조 내에 8시간 동안 담가서 잔류용매 성분을 
제거하였다. 이후 제조된 PLGA 멤브레인을 꺼내서 상온
에서 12시간 이상 건조 하여 제조하였다. 
생분해성 실험을 보기 위해 제조된 PLGA 멤브레인

(10mm×30mm)(두께는 90±10㎛) 샘플을 준비하였다. 각
각 질량 재고 25ml 바이알 안에 넣고 ph= 7.4±0.1의 PBS 
(Phosphate Buffered Solution) (137mM/L NaCl, 2.7mM/L 
KCl, 4.3mM/L Na₂HPO4, 1.4mM/L KH₂PO4) 20ml로 
채운다. 60℃ 유지된 항온수조에 놓고 16일 동안 유지하
고 관찰했다. 이틀 간격으로 꺼내서 잔류 용액의 pH 값
과 멤브레인의 질량을 측정하고, 100배 배율의 실사 현미
경 사진으로 분해된 멤브레인의 표면을 관찰하였다. 
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3. 결과 및 토론

3.1 핵자기공명 분광분석(NMR) 

핵자기 공명 분광분석법은 시료를 구성하는 원자들의 

스핀을 측정하는 방법으로, 수소의 스핀을 조사 분석하
였다. Fig. 4는 중합된 PLGA의 NMR 스펙트럼을 나타내
고 있다. 그림에서 보듯이, PLGA의 NMR spectra은 특정 
피크 3개를 나타내고 있다. 첫 번째의 피크는 7.2ppm 부
근에서 나타나는 데, 이는 O-H 결합을 의미한다. 두 번째
와 세 번째 피크는 5.1ppm(b)와 1.5ppm(a) 부근에서 나타
나고 있으며, 이는 각각 와 의 결합을 나타

내는 것으로 사료된다.

 
Fig. 4. NMR analysis of PLGA. 

3.2 PLGA 멤브레인의 인장강도

Fig. 5. Mechanical tearing strength of PLGA membrane.

제조된 멤브레인은 수술의 적합성을 위해서 어느 정

도의 기계적 강도가 요구되어진다. 이를 위해 본 연구에

서 제조된 멤브레인(5×0.207mm, 단면적 1.04mm²)의 인
장강도를 Fig. 5에 나타내었다. 그림에서 보듯이, 인장강

도는 0.611 
 이고 멤브레인의 연신율은 81.1%

으로 치과용 멤브레인으로 적합함을 알 수 있다.

3.3 PLGA 멤브레인의 GC-MASS분석 

GC-MASS 분석을 통하여 공중합된 PLGA 생성물 내
의 부산물 존재 여부를 측정하였다. Fig. 6은 젖산과 글리
콜산으로부터 합성된 PLGA 생성물에 대한 성분분석을 
나타내고 있다. 그림에서 보듯이, 공중합된 PLGA 생성
물에는 용제인 솔벤트와 미 반응된 젖산과 글리콜산의 

피크가 나타나지 않고 있다. 이는 공중합된 PLGA 은 정
제와 반응완결도가 높다는 것을 나타내는 것으로 사료된다.

Fig. 6. GC-MASS date of residue gas in a PLGA membrane. 

3.4 PLGA 멤브레인의 DSC분석

젖산과 글리콜산에서 합성된 PLGA으로부터 제조된 
멤브레인의 열적특성을 Fig. 7에 나타내었다. DSC 그림
에서 보듯이, PLGA 멤브레인의 유리전이온도()와 녹

는점()은 각각 55℃와 175℃으로 나타내었으며, 기존

에 제시된 값( ∼℃ )과 거의 일치하고 있다.
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Fig. 7. DSC thermograms of PLGA membrane 

3.5 PLGA의 적외선분광(FT-IR)분석  

FT-IR의 스펙트럼에서 특정 위치의 피크는 화합물 내
의 특정 작용기를 나타내므로, 특정 부분에서의 피크 분
석을 통하여 미지시료의 작용기 존재와 상대적 세기정도

를 알 수 있다. PLGA 맴브레인에 대한 FT-IR 스펙트럼
을 Fig. 8에 나타내었다. 그림에서 보듯이, O-H 작용기에 

해당되는 피크는 3,500 주변에서 나타나고 있다. 
또한, C=O 의 이중결합 피크와 C-O-O 피크는 각각 1,748 

와  ∼  주변에서 다양한 크기의 
피크유형으로 나타나고 있다. C-H 단일결합에 대한 피크

는 과 에서 나타있다. C-O 단일결

합에 대한 피크는  ∼에서 나타나고 있

다.

Fig. 8. The FT-IR peak of PLGA membrane.  

3.6 멤브레인 분해시간에 따라 질량변화 

PLGA의 생분해성은 수용성 용액 내에서 용해시간에 
따른 멤브레인의 질량 변화율을 이용하여 유추할 수 있

다. 멤브레인의 용해시간에 따른 질량변화율은 다음의 
수식으로 계산할 수 있다. 

여기서, 는 생분해 실험한 후 건조된 멤브레인의 질량

이며 는 원 시료의 질량이다.

질량 변화율(%)= 


                (1)

식(1)을 이용하여 계산된 PLGA의 질량변화율을 분해
시간의 함수로 Fig. 9에 나타내었다. 그림에서 보듯이, 멤
브레인의 질량 변화는 분해 초기(6day 이전)에는 지속적
으로 감소하였으나, 이후  ∼  사이에서는 거의 
질량변화가 없었다. 이는 멤브레인 내의 closed 기공이 
open 기공으로 전이되면서 기공내의 수분 흡착율이 증가
하기 때문으로 사료된다. 이는 Fig. 12의 멤브레인 사진
으로 어느 정도 유추가 가능한 것으로 사료된다. 그러나 
멤브레인의 질량변화율은 12day 이후에는 용해시간에 
따라 급격하게 감소하고 있다. 이는 가수분해 이후에 나
타나는 멤브레인의 메디아가 완전 붕괴에 기인하는 것으

로 사료된다. 이는 Fig. 12 멤브레인 표면분해 사진 결과
와도 일치하는 것으로 사료된다.

Fig. 9. The weight loss percentage during the degradation 
of PLGA membrane.

3.7 분해시간에 따른 용액의 pH 및 분해형태

Fig. 10은 PBS 용액 내에서 PLGA 맴브레인 분해시간
에 따른 분해용액의 pH를 나타내고 있다. 그림에서 보듯
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이, 분해용액의 pH값은 분해시간이 증가할수록 지속적
으로 감소하고 있다. 또한 급격한 멤브레인 분해속도 증
가로 인하여  ∼  분해시간에서의 pH의 변화속
도가 이전과 이후 분해시간에 대해 상대적으로 크게  나

타나고 있다. 

Fig. 10.　pH value change of solution during the degradation
of PLGA membran.

Fig. 11은 60℃에서 PBS 내에서 분해시간에 따른 분
해정도를 나타내는 카메라로 찍은 사진이다. 그림에서 
보듯이, 분해시간 2day까지는 멤브레인의 형태의 변화가 
거의 나타나지 않지만, 4day 이후의 멤브레인 형태는 변
화가 나타나기 시작하였다. 분해시간 14day 이후에는 멤
브레인의 형태는 초기 모습을 거의 갖지 않는 비정형 타

입의 가루로 소멸하였다.

Fig. 11. The gross appearance of the PLGA membrane 
during degradation

Fig. 12는 실체현미경(배율 100배)으로 찍은 멤브레인
의 상태이다. 사진을 보면 시간이 갈수록 기공 포사이즈 
늘어지고 멤브레인 분해하면서 형태도 달라지고 8day 이
후에는 거의 가루가 되기 시작하였다.

Fig. 12. The morphological change of the porous side 
on the PLGA membrane observed by Stereoscopic 
microscope.

4. 결론

젖산과 글리콜산에서 합성된 PLGA를 이용하여 제조
된 멤브레인의 특성과 생분해성에 대한 실험을 통해 다

음과 결론을 얻을 수 있었다.

(1) PLGA의 광학적, 기계적 및 GC -MASS 분석을 통
하여 반응완결도가 높은 공중합 생성물을 얻을 수 

있으며, 이를 이용하여 제조된 멤브레인은 치과용 
적용하기가 매우 적합한 것으로 사료된다.

(2)  ∼  기간에는 멤브레인 기공내의 수분 흡
착율이 증가하기 때문에 질량이 크게 변화 없지만 

이전과 이후의 질량이 급속히 감소했다.  
(3) 생분해 초기와 말기에 비해 중기인 가수분해기간
에는 용액의 pH 변화속도가 상대적으로 크게 나
타난다.

(4) 멤브레인 표면은 분해시간에 따라 기공 확대가 나
타나며, 8day 이후에는 메디아 분해가 나타나고 있
다.
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