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摘要  基于热重测量法提出了一种对组织工程 PLA 微孔支架材料进行泡孔孔径相关的热分

解动力学特性评价和寿命估计的新方法. 实验研究中采用无溶剂 CO2 超临界固态发泡技术, 

在 1~5 MPa 饱和压力下制备了泡孔孔径 550~20 m 的聚乳酸(PLA)支架材料, 并进行热分解

动力学研究, 获得了 PLA 支架材料的泡孔孔径所决定的热稳定性、降解时间以及寿命的估计. 

实验结果证明, 高饱和压力条件下制备的 PLA 支架材料具有小泡孔孔径和大泡孔密度; PLA

原材料经过发泡后热稳定性下降, 降解时间缩短; 在较低温度下大泡孔孔径支架材料具有较

低的活化能和较差的热稳定性, 其分解时间缩短到原材料的几十分之一. 研究结果可以针对

组织器官对支架材料的泡孔孔径和降解时间的要求, 优化固态发泡制作参数, 为组织工程支

架材料的精确设计及其降解特性的定量分析提供依据.  
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组织工程是继细胞生物学和分子生物学之后 , 

生命科学发展史上又一新的里程碑 , 它标志着医学

将走出器官移植的范畴, 步入制造组织和器官[1]的新

时代 . 组织工程支架是细胞生长的框架结构 [2,3], 并

引导细胞朝特定的方向生长 , 它必须有适度的生物

降解速率, 良好的结构相容性, 一定的可塑性, 良好

的表面相容性; 而且支架材料要有良好的孔洞结构, 

适合细胞的附着和生长 . 组织工程支架材料为细胞

提供生存空间, 使细胞能够获得足够的营养物质, 进

行气体交换 , 并使细胞按预制形态的三维支架生

长[4].  

作为一种可再生的生物可降解材料 , 聚乳酸

(PLA)可以通过水解作用分解成人体代谢可排除的产

物[5]. 近年来针对 PLA 共聚改性方面的研究较多, 通

过将 PLA 与其他聚合物单体共聚, 或接枝含有活性

官能团的小分子等手段降低 PLA 分子链的规整度和

结晶度, 以提高 PLA 的柔性和弹性, 同时改进 PLA

的降解性能、亲水性及力学性能, 获得较低成本产品, 

从而更好地满足在医学领域或环保领域的需求 [6]. 

Mc Neill 和 Leiper[7,8]研究了 PLA 材料在控制持续升

温和等温升温条件下的分解情况, 指出 PLA 分解过

程中的主要产物是低聚物(包括丙交酯), 另外含有一

些低沸点产物 , 例如二氧化碳、乙醛、乙烯酮等 . 

Kopinke 等人[9,10]提出了 PLLA 材料的多步高温分解

过程, 发现 PLLA 材料在高温分解过程中主要是内部

酯基转移作用, 纯净的 PLLA 材料和含锡 PLLA 材料

具有不同的高温分解过程.  

虽然 PLA 原材料的抗冲击性能较弱, 但可以通

过微孔发泡技术来改善 , 因此当前在生物降解医用

材料领域中备受重视. 过去的研究主要集中在 PLA
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原材料和各混合聚合物的热分解研究, 以及 PLA 支

架材料的亲水性和生物相容性研究 , 而对于不同物

理微结构的 PLA 发泡材料的热分解动力学研究及其

寿命估计仍很少研究. 在微孔发泡技术中, 为了获取

高孔隙率的生物可降解的组织工程支架材料 , 主要

采用纤维黏结方法[11]、溶剂浇铸/粒子沥滤技术[12]、

相分离法和气体发泡技术 [13]. 但这些方法使用到的

有机溶剂或沥滤粒子会导致组织再生的生物相容性

降低. 因此, 我们采用物理无溶剂固态发泡技术来制

备 PLA 微孔支架材料[14,15].  

实验证明 , 具有微孔结构组织工程支架材料的

微结构形态、孔隙率、泡孔孔径以及比表面积等参数

均对材料的形态和力学特性以及组织的可再生速度

有重要影响. 如果支架材料孔径太小, 组织细胞再生

速度较为缓慢; 如果支架材料孔径太大, 将会影响组

织工程支架的机械性能 , 同时也会降低细胞再生的

附着效果. 因此, 泡孔孔径和泡孔密度的精确控制在

组织工程支架材料的研究中尤为重要 . 利用扫描电

子显微镜虽然可以获得 PLA 支架材料的形态学特性, 

但不能用来分析组织再生以及 PLA 支架材料的降解

特性[16]. 热重分析技术(TGA)通过测量在程序控温条

件下材料的质量变化来研究其热分解特性 [17], 而热

分解动力学 [18]可以为材料组成鉴定、氧化反应、脱

水反应、动力学分析提供了一种快速测试的方法, 进

行材料热分解动力学特性和材料微结构的关系研究

以及降解寿命的估计[19].  

本研究建立了 CO2 超临界 PLA 微孔发泡实验系

统, 在不同压力下对 PLA 原材料进行无溶剂固态发

泡, 制备了具有不同泡孔孔径和泡孔密度的 PLA 支

架材料, 分析了泡孔孔径和发泡压力的关系, 并利用

TGA 技术进行热分解动力学特性研究, 计算出不同

PLA 支架材料的活化能和热稳定性, 获得了 PLA 支

架材料的泡孔孔径所决定的热稳定性以及降解特性. 

结果表明 PLA 原材料经过发泡后热稳定性下降, 降

解时间缩短; 不同泡孔孔径 PLA 支架材料具有不同

的降解速度, 在体温环境下, 高饱和压力下制备的泡

孔孔径较小的 PLA 支架材料具有较好的稳定性和较

长的分解时间 . 本研究结果可以针对组织器官对支

架材料的泡孔孔径和降解时间的要求 , 优化固态发

泡制作参数 , 为组织工程支架材料的精确设计及其

降解特性的定量分析提供了依据 , 促进组织工程支

架材料的实际应用.  

1  原理与方法 

1.1  微孔发泡和孔径测量 

无溶剂固态发泡组织工程支架材料的制作过程

包括两个阶段[20,21]. 第一阶段, 将 PLA 原材料放置

在 CO2压力反应釜中, 在 1~6 MPa的范围内调节饱和

压力. 根据均相成核理论[22], CO2 分子会在压力作用

下渗透到 PLA 分子结构中直至饱和状态 , 每一个

CO2 分子可以看成一个微核. 然后将过饱和 PLA 样

品从压力反应釜中取出 , 在室温环境下进行一段时

间解吸附, 过饱和的 CO2 分子从材料中溢出, 达到一

种动态平衡状态而形成稳定的饱和固态 PLA 样品. 

第二阶段, 将饱和固态 PLA 样品放入到恒温水浴中

进行发泡. 当发泡温度高于 PLA 材料的玻璃化转变

温度时, CO2 气泡核受热膨胀, 直到 CO2 泡孔的内外

压力达到平衡时气泡大小稳定 , 在温度降低后形成

固态的 PLA 微孔支架材料.  

为了准确观察 PLA 支架材料的显微结构, 利用

扫描电子显微镜(JSM-5610LV, JEOL, 日本)对 PLA

微孔支架材料进行扫描成像 , 并利用图像处理软件

(ACT-2U)测量其泡孔孔径分布, 取 Feret 直径平均作

为泡孔孔径[22]. 实验中, PLA 原材料采用的是深圳新

生新型材料有限责任公司生产的聚乳酸材料 , 其中

包括 99.5%的 PLLA 和 0.5%的 PLDA 材料. PLA 原材

料厚度为 0.4 mm, 密度为 1.25 g/cm3, 熔点为 175℃, 

玻璃化转变温度为 63℃. 医用高纯度 CO2 是由南京

医用气体有限公司提供.  

1.2  热重测量和热分解动力学分析 

本研究采用热重分析仪 (Pyris 1 TGA, Perkin- 

Elmer)对 PLA 样品的热分解稳定性、起始分解温度、

分解速率以及材料寿命进行研究 . 选取不同饱和压

力下制备的具有不同孔径分布的 PLA 支架材料和原

材料进行热重分析, 在室温到 500℃的温度范围内, 

程序控制以不同的线性升温速率进行 TG 测量, 氮 

气吹扫的气流速率为 50 mL/min. 最后通过 Perkin- 

Elmer Pyris 软件对 PLA 样品的热动力学特性进行 

分析.  

活化能 [23]是指分子从稳定态转变为容易发生化

学反应的活跃状态所需要的能量 , 即化学反应中使

反应发生所需要的最小能量, 能够有效反映物质的化

学反应速度. 材料活化能可以通过 Kissinger 方程[24]: 
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其中为线性升温速率(℃/min), R 为摩尔气体常数, T

为绝对温度, Tp 为某扫描速率下微商热重曲线的峰温, 

A 为指前因子, E 为反应表观活化能(kJ/mol), 为分

解转化率(%), G()为描述分解反应的积分函数. 根

据材料的活化能, 利用 Toop 方法可以进行材料寿命

的估计, 在某一恒定温度 TH 和分解转化率条件下, 

材料的分解时间满足 
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2  结果与讨论 

2.1  PLA 微孔支架材料泡孔特性 

组织支架材料的形态特性(泡孔孔径、泡孔密度、

相对密度等)对材料的热动力学特性及其降解特性起

着重要的作用. 在固态发泡技术中, 饱和压力决定了

成核数量 , 发泡温度决定了泡孔膨胀率 . 为了研究

PLA 支架材料的泡孔孔径分布与饱和压力的关系 , 

我们分别将 PLA 原材料放在压力为 1~5 MPa 的压力

环境下直至饱和, 取出后经过 30 min 的解吸附, 在

90℃的恒温水浴中加热发泡 20 s, 制备具有不同孔径

分布的 PLA 微孔支架材料, 其显微结构的扫描电子

显微镜图像如图 1 所示, 测量得到的 PLA 支架材料

泡孔孔径与饱和压力的关系曲线如图 2 所示, 其中离

散点代表实验数据, 平滑曲线是拟合曲线. 当压力由 1 

MPa 增强到 5 MPa, 其孔径大小从 550 m 减小到 20 

m; 当饱和压力低于 3 MPa 时, 孔径大小下降较快; 

而当饱和压力大于 4 MPa 时, 孔径不足 30 m, 但下

降速度变缓 . 可见泡孔孔径和饱和压力呈现指数关

系[22], 通过函数拟合得到泡孔孔径 D (m)和饱和压

力 p (MPa)满足 

 1500 exp( ).D p   (4) 

根据公式(4), 计算得到不同饱和压力下的 PLA

支架材料的孔径大小、单位体积(1 cm3)PLA 支架材料

中的泡孔密度及其比表面积(表  1), 同时也给出了实

验测量的泡壁厚度. 可见饱和压力越大, PLA 支架材 

 

图 1  PLA 微孔支架材料的扫描电子显微镜图 
(a) 饱和压力 2 MPa, 加压时间 48 h, 发泡温度 90℃; (b) 饱和压力 

4 MPa, 加压时间 24 h, 发泡温度 90℃ 

 

图 2  PLA 支架材料泡孔孔径随饱和压力变化关系 

料泡孔孔径越小, 泡孔密度越大, 比表面积越大, 泡

壁越薄. 例如, 5 MPa PLA 支架材料的泡孔密度和比

表面积分别是 1 MPa PLA 支架材料的 20000 倍和 25

倍, 而它们的泡壁厚度却分别是为 0.7 和 8.4 m.  
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表 1  PLA 支架材料的结构形态特征参数 

饱和压力
(MPa) 

泡孔孔径

(m) 

泡孔密度 

(个/cm3) 
比表面积
(cm2/cm3) 

泡壁厚度

(m) 

1 550 1.15×104 119 8.4 

2 300 7.07×104 200 7.5 

3 50 1.53×107 1200 1.3 

4 30 7.07×107 2000 0.9 

5 20 2.39×108 3000 0.7 

 

2.2  热分解动力学特性分析 

图 3 给出了不同饱和压力下几种 PLA 样品(原材

料和支架材料)在 20℃/min 的升温速率下实验测量得

到的 TG 曲线. 经过微分计算得到 2, 3 和 4.7 MPa 支

架材料的起始分解温度分别为 349.6, 341.9 和

326.5℃, 而 PLA 原材料的起始分解温度为 359.5℃, 

说明 PLA 原材料经过发泡以后, 进入 PLA 分子间的

成核气体膨胀减弱了分子间的连结状态 , 导致其起

始分解温度降低 . 同时 , 支架材料的泡孔孔径越小 , 

泡孔密度越大, 泡壁越薄, 起始分解温度越低.  

在不同升温速率条件下(5, 10, 20, 30 和 40℃/min), 

PLA 原材料和不同饱和压力下制备的支架材料的 TG

曲线如图 4 所示. 它们的起始分解温度如图 5 中的离

散点所示 , 直线是同一升温速率下不同起始分解温 

 

图 3  PLA 样品的 TG 曲线 

 

图 4  不同升温速率下 PLA 样品的 TG 曲线 
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图 5  PLA 原材料和不同饱和压力下制备的支架材料的 

起始分解温度 

度的线性拟合曲线. 可见在相同的升温速率情况下, 

较高饱和压力下制备泡孔孔径较小的 PLA 支架材料

的起始分解温度较低 , 同时线性拟合曲线近似相同

的斜率说明在不同的升温速率情况下, 不同 PLA 样

品具有基本相同的热分解特性.  

表 2 列出了不同 PLA 样品的活化能 E 和指前因

子 A, 可以看出 Kissinger 和 Ozawa-Doyle 方法得到的

活化基本相似, 其变化趋势一致, 较低饱和压力下制

备的大泡孔孔径 PLA 支架材料具有较小的活化能和

较快的分解速度 , 即比较容易被生物组织分解和吸

收. 相反高饱和压力下制备的 PLA 支架材料泡孔密

度大, 比表面积大, 活化能较高, 分解时间长. 另外, 

4.7 MPa PLA 支架材料的活化能已基本接近 PLA 原

材料的活化能, 说明随着 PLA 支架材料的泡孔孔径

减小, 其热分解特性逐渐接近原材料.  

图 6 给出了 PLA 原材料和不同泡孔孔径支架材

料分解 5%所需时间随着温度的变化曲线, 可见 PLA

样品在低温氮气环境下稳定性比较好, 分解时间较长. 

与 PLA 支架材料相比, PLA 原材料最为稳定, 分解速

度最慢, 如 0℃时 PLA 原材料的分解时间为 4.7 MPa

支架材料的 52 倍. 由于泡孔孔径和泡孔密度的不同, 

0℃时 4.7 MPa 支架材料的分解时间是 2 MPa 支架材

料的 16 倍; 随着温度升高, 大泡孔孔径的 PLA 支架

材料分解时间的下降速率比较缓慢 , 在人体温度

37℃时 4.7 MPa PLA 支架材料的分解时间是 2 MPa 

PLA 支架材料的 4.5 倍. 但随着温度的升高, 分解时

间迅速缩短, 如 250℃时 4.7 MPa PLA 支架材料和  

2 MPa PLA 支架材料的分解时间分别为 5.3×106 和

6.3×106 min; 当温度接近支架材料的起始分解温度

时, 具有较低起始分解温度的 PLA 支架材料加速分

解, 因此在 300℃时 4.7 MPa PLA 支架材料的分解时

间为 4 min, 反而小于 2 MPa PLA 支架材料的分解时

间 51 min.  

虽然 PLA 支架材料在 37℃氮气环境下分解时间

很长, 但是在人体的酸、碱和酶的作用下, 其分解过

程将会加快, 但不同泡孔孔径 PLA 支架材料的分解

时间同样会存在很大的差异 , 因此通过优化固态发

泡参数 , 可以获得具有几个月到几年降解时间的

PLA 微孔支架材料[27], 实现泡孔大小和降解特性的

精确控制, 满足不同组织器官支架材料的应用要求.  

3  结论 

本研究利用 TGA 测量技术对无溶剂固态发泡技

术制备的 PLA 支架材料进行了热分解动力特性研究, 

分析了泡孔孔径和热稳定性的关系 , 并进行了降解 

表 2  PLA 样品的热分解动力学特性参数 

参数 
样品 

PLA 原材料 4.7 MPa PLA 支架材料 3 MPa PLA 支架材料 2 MPa PLA 支架材料 

lgA (1/min) 20.75 22.14 18.06 15.47 

E (kJ/mol) Kissinger 151.57 151.33 133.83 124.73 

E (kJ/mol) Ozawa-Doyle 153.75 153.72 137.24 128.68 

平均 E (kJ/mol) 152.66 152.52 135.54 126.71 

降解 5%所需的 

时间(min) 

0℃ 1.429×1016 2.7123×1014 9.1005×1013 1.5992×1013 

37℃ 6.11×1012 1.15×1011 9.16×1010 2.52×1010 

100℃ 2.85×108 5.30×106 1.28×107 6.31×106 

250℃ 216.45 4.01 46.73 51.85 
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图 6  PLA 原材料和支架材料在不同温度下分解 5% 

所需要的时间 

时间和寿命的评估. 实验结果表明, PLA 原材料经过

固态发泡后稳定性降低, 分解时间缩短; 制备过程中

饱和压力越大, PLA 支架材料的泡孔孔径越小, 泡孔

密度越大 , 活化能越大 , 但其起始分解温度却越低 . 

在人体温度下具有不同泡孔孔径 PLA 支架材料的降

解时间差别可以达到数十倍, 泡孔孔径越大, 材料的

分解时间就越短 . 本研究结果可以根据组织器官对

泡孔孔径和降解时间的要求 , 优化固态发泡制作参

数 , 为组织工程支架材料的精确设计及其降解特性

的定量分析提供依据 . 虽然本研究中固态发泡技术

制作是闭孔泡沫材料 , 但在后续研究中将采用声共

振、声空化以及超声微射流技术来增强 PLA 泡沫材

料泡孔的连通性 [21], 从而提高其通透性来促进细胞

的附着和再生.  
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