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Материалы на основе полилактида часто рассматриваются как альтернатива материалам из тради-
ционных трудно разлагаемых полимеров. Особенно привлекательными представляются пористые
мембраны, матриксы и каркасы из полилактида для применения в биомедицине. В обзоре рассмот-
рены физико-химические основы и структурно-морфологические возможности различных мето-
дов получения пористого полилактида: спекание, 3D-печать, электроформование, вспенивание,
травление, используя процессы фазового разделения и ориентационного растяжения. Отдельное
внимание уделено влиянию параметров пористой структуры на скорость гидролитической деструк-
ции полимера и перспективам развития областей использования подобных пористых материалов.
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ВВЕДЕНИЕ
Полимерные материалы широко применяют-

ся во многих отраслях промышленности и в быту,
успешно заменяя стекло, металл, бумагу и т.п.
Наиболее востребованные крупнотоннажные по-
лимеры, преимущества которых заключаются в
низкой себестоимости, термостойкости и хоро-
ших физико-механических характеристиках, как
правило, являются продуктами синтеза из нефтя-
ного сырья. Однако истощение запасов нефти и
газа заставляют искать альтернативные источни-
ки их замены. Из-за длительного срока разложе-
ния большинства промышленных полимеров
также остро встает экологическая проблема, свя-
занная с утилизацией отходов. В настоящее время
даже в развитых странах только порядка 30% ис-
пользованных материалов из полимеров перера-
батывается вторично, поэтому прогнозирование
количества отходов пластмасс и мероприятия,
направленные на их снижение, представляются
крайне важными [1, 2]. Один из эффективных
подходов для решения указанных задач – разра-
ботка и широкое применение биоразлагаемых
полимеров. Они должны сохранять эксплуатаци-
онные характеристики только в течение периода
использования, а затем претерпевать физико-хи-
мические и биологические превращения под дей-
ствием факторов окружающей среды (света, тем-

пературы, влаги) в продукты метаболизма при-
родных биосистем (бактерий, дрожжей, грибов,
водорослей). При этом высокомолекулярные ве-
щества разлагаются на низкомолекулярные (во-
да, углекислый газ и т.д.), гуминовые вещества и
биомассу, тем самым совершается естественный
круговорот веществ, способный поддерживать
экологическое равновесие в природе.

Среди биоразлагаемых полимеров полилак-
тид, который представляет собой термопластич-
ный сложный алифатический полиэфир, занима-
ет особое место [3]. Привлекательность полилак-
тида заключается в том, что сырьем для его
производства являются возобновляемые источ-
ники растительного происхождения, чем обу-
словлена относительно невысокая цена этого по-
лимерного материала. Его модификация за счет
создания высокой пористости с контролируемой
морфологией и размером пор существенно рас-
ширяет области потенциального использования
подобных материалов. В опубликованных за по-
следние 10 лет обзорах [4–8] основное внимание
уделено вопросам получения пористого полилак-
тида для решения различных биомедицинских за-
дач, таких как создание каркасов (скаффолдов),
имплантатов и т.д. Не менее важными представ-
ляются другие области применения, в которых
биоразлагаемые полимеры могут конкурировать
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и заменять пористые материалы, полученные на
основе трудно разлагаемых полимеров, а именно,
в качестве различных микрофильтрационных,
первапорационных разделительных мембран,
сорбентов, пенопластов. В настоящем обзоре
представлены физико-химические основы мето-
дов создания пористого полилактида и пути их
реализации. Экологические проблемы, в частно-
сти, связанные с утилизацией отходов полимер-
ного материала, представляются актуальными и
определяющими потенциальные перспективы
его использования. В связи с этим в обзоре будет
затронут также вопрос о влиянии параметров по-
ристой структуры на способность и скорость гид-
ролитической деструкции полилактида.

МЕТОДЫ ПОЛУЧЕНИЯ ПОРИСТЫХ 
МАТЕРИАЛОВ НА ОСНОВЕ ПОЛИЛАКТИДА

В литературе имеется большое количество ра-
бот по получению пористых материалов как на
стадии синтеза макромолекул [9, 10], так и уже су-
ществующих полимеров [11–15]. В настоящем
обзоре основное внимание уделено физико-хи-
мическим и механическим методам формирова-
ния пористых материалов из высокомолекуляр-
ного полилактида. В табл. 1 систематизированы
наиболее распространенные методы создания
пористой структуры полилактида и потенциаль-
ные области применения.

Спекание полимерных порошков или волокон
Метод спекания достаточно прост и позволяет

получать пористые материалы из различных не-
органических (керамика, металлы, силикаты и
т.д.) и полимерных (ПЭ, ПТФЭ, ПС и т.д.) мате-
риалов. Он основан на локальном сплавлении
контактирующих частиц, в результате которого в
местах соприкосновения исчезают межзеренные
границы, однако между ними сохраняются поры
(рис. 1).

Существует два основных варианта проведе-
ния спекания [17, 18]. Наиболее часто этот про-
цесс осуществляют, проводя прессование исход-
ного порошка или волокон при температуре не-
сколько выше температуры стеклования (на 5°C)
для аморфных полимеров или вблизи точки плав-
ления для кристаллических полимеров. При спе-
кании сферических частиц сополимера по-
ли(D,L-лактид-гликолида) (ПЛГ) (температура
стеклования 57°C) размером 200–600 мкм при
температуре 62°C было установлено [16], что диа-
метр пор в конечном пористом материале опреде-
ляется размером исходных частиц и распределе-
нием их по размерам, а также временем спекания.
Использование микросфер диаметром 200 мкм
приводило к формированию материалов с разме-
ром пор 67 мкм, при увеличении размера исход-
ных частиц до 400–600 мкм наблюдали возраста-
ние среднего диаметра пор до 150 мкм. При этом
пористость изменялась незначительно и состав-
ляла 32–39 об. %. Также было определено опти-
мальное время спекания 24 ч, поскольку при
меньшем времени не удавалось получать прочные
контакты между частицами, а при большем про-
исходило постепенное слияние частиц и исчезно-
вение пор.

Перспективным методом термического спека-
ния, который достаточно широко используется
для полилактида, его сополимеров и композитов,
является селективное лазерное спекание [19–21],
относящееся к аддитивным технологиям [22] и
позволяющее быстро изготавливать 3D анатоми-
ческие модели и имплантаты с высоким уровнем
точности. В данном случае лазерный луч опреде-
ленным запрограммированным путем проходит
по поверхности свободно насыпанного или
уплотненного порошка полимера с размером ча-
стиц от нескольких микрон до нескольких сотен
микрон (обычно используют частицы диаметром
30–60 мкм). Спекание происходит в результате
локального плавления на границе соприкоснове-

Рис. 1. Схема формирования пор в процессе спекания полимерных гранул и СЭМ-микрофотография получаемого по-
ристого материала из ПЛГ [16]. Цветные рисунки можно посмотреть в электронной версии.
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Таблица 1. Методы получения, характеристики и области применения пористых полимерных материалов на ос-
нове полилактида

Метод Условия получения Диаметр пор Структурные 
особенности

Потенциальные 
области применения

Лите-
ратура

Спекание Прессование порошка или 
волокон при нагревании

60–150 мкм Замкнутые поры, пори-
стость 30–40 об. %, раз-
мер пор определяется 
дисперсностью 
порошка

Прототипирование и 
изготовление каркасов 
для инженерии и реге-
нерации костной и хря-
щевой ткани; 
имплантаты с высоким 
уровнем точности; 
системы доставки 
лекарств

 [16–21]

Выдерживание частиц в 
субкритическом CO2 с 
последующим снижением 
давления

40–70 мкм Система взаимопрони-
кающих пор, пори-
стость 40–45 об. %

 [23, 24]

3D-печать Послойное нанесение рас-
плава филамента в соот-
ветствии с цифровой 
трехмерной моделью

300–1000 мкм Каркасная структура с 
открытыми порами, 
пористость 30–85 об. %, 
геометрия и размер пор 
определяется диамет-
ром филамента и циф-
ровой моделью

Быстрое прототипиро-
вание и изготовление 
трехмерных, в том 
числе малоинвазив-
ных, каркасов для реге-
неративной медицины 
и тканевой инженерии

 [28–37]

Электро- 
формова-
ние

Осаждение заряженной 
полимерной струи на про-
тивоположно заряженный 
коллектор

250 нм–5 мкм Система открытых, 
взаимосвязанных пор 
между неплотно упако-
ванными монолит-
ными или пористыми 
волокнами диаметром 
50 нм–2 мкм, пори-
стость 50–70 об. %

Каркасы для тканевой 
инженерии, имитирую-
щие естественный вне-
клеточный матрикс; 
носители для доставки 
лекарственных препара-
тов; микрофильтраци-
онные и разделительные 
мембраны; экосор-
бенты нефтепродуктов

 [44–47]

Травление Вымывание частиц солей 
натрия или шариков пара-
фина из смеси с полилак-
тидом

30–400 мкм Система взаимопрони-
кающих пор, пори-
стость 30–97 об. %

Каркасы для тканевой 
инженерии, в том числе 
с контролируемым 
выделением лекар-
ственных препаратов; 
высокопористые под-
ложки

 [58–62]

Селективное вымывание 
фазы второго полимера из 
смеси с полилактидом

30 нм–450 мкм  [65–68]

Селективная деструкция 
фазы второго полимера из 
смеси с полилактидом

60–1000 мкм  [63, 64]

Вспенива-
ние

Насыщение полимера 
газами под давлением в 
процессе экструзии, вспе-
нивание при выходе из 
экструдера

200–400 мкм Сочетание замкнутых и 
открытых пор, пори-
стость 75 об. %

Каркасы для инжене-
рии костной ткани; 
носители для доставки 
лекарственных препа-
ратов; высокопористый 
пенопласт в качестве 
упаковочных и кон-
струкционных матери-
алов, тепло- и 
звукоизоляторов

 [72, 77]

Насыщение сверхкритиче-
ским СО2 с последующей 
декомпрессией

50–400 мкм Замкнутые или откры-
тые поры, пористость 
70–93 об. %

 [71–74]

Нагрев термически неста-
бильных неорганических 
или органических соеди-
нений, введенных в объем 
полимера, с выделением 
большого количества газо-
образных продуктов

90–500 мкм Преимущественно яче-
истые замкнутые поры, 
пористость 
47–90 об. %

 [78–80]
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ния частиц порошка при действии лазерного лу-
ча, не затрагивая объем.

При низкотемпературном варианте прессова-
ние проводят после обработки полимера раство-
рителем или смесью растворитель–осадитель,
причем температура кипения для растворителя
существенно ниже, чем для осадителя. Для этого
метода обычно используют достаточно токсич-
ные органические жидкости (дихлорметан, аце-
тон, этанол). Однако в работах [23, 24] показано,
что низкотемпературное спекание полилактида и
ПЛГ можно проводить в экологически безопас-
ном и нетоксичном субкритическом CO2 (15–
25 бар, 25°C). В таких условиях субкритический CO2
оказывает слабое пластифицирующее действие
на полимеры, вызывая понижение их температур
стеклования или плавления только в поверхност-
ном слое микросфер (диаметр 100–250 мкм). В
процессе снижения давления газа с умеренной
скоростью происходит объединение дисперсных
частиц с образованием пористого каркаса (пори-

стость порядка 40 об. %), содержащего систему
взаимопроникающих пор размером 40–70 мкм.

Основная область использования пористых
материалов из полилактида, полученных методом
спекания, – создание различных имплантатов
необходимой геометрии, в том числе покрытых
биоактивными веществами, ускоряющими реге-
нерацию ткани, например факторами роста, бел-
ками, гидроксиапатитом и т.д. [18, 23, 25]. Струк-
тура полимерного матрикса влияет на процесс
пролиферации, а именно, формирование клеток
происходит по стенкам пор, постепенно запол-
няя их, что способствует организации образую-
щихся клеток в виде концентрических слоев, по-
добно губчатой костной ткани, или в виде ориен-
тированных волокон [17, 26].

3D-печать

Среди методов получения пористых каркасов,
преимущественно используемых для инженерии
костной ткани, в последние десять лет наиболее

Фазовое 
разделе-
ние

Термически индуцирован-
ное разделение фаз по 
кристаллизационному 
механизму

10 мкм и
100–200 мкм

Анизотропная пори-
стая структура в виде 
пены с пористыми 
стенками, пористость 
80–96 об. %

Пористые каркасы для 
тканевой инженерии; 
модельные системы для 
in vitro скрининга про-
тивоопухолевых препа-
ратов; мембраны для 
гемодиализа и первапо-
рации; пористые 
покрытия для контро-
лируемого выделения 
целевых веществ, 
например, минераль-
ных удобрений; эко-
сорбенты 
маслопродуктов

 [86–92]

Термически индуцирован-
ное разделение фаз по 
жидкостному механизму

25–300 мкм Разнообразие пористых 
структур: от замкнутых 
макропор до губчатой 
ячеистой и волокни-
стой взаимопрони-
кающей структуры, 
пористость 85–93 об. %

 [94–96]

Разделение фаз по жид-
костному механизму при 
добавлении осадителя

10 нм–200 мкм Разнообразие пористых 
структур: от замкнутых 
макропор до губчатой 
ячеистой и волокни-
стой взаимопрони-
кающей структуры, 
пористость до 90 об. %

 [85, 97, 
98]

Ориента-
ционное 
растяже-
ние

Предварительное введе-
ние эластомерных или 
жидких добавок с последу-
ющим одноосным растя-
жением на воздухе

0.5–10 мкм Замкнутые поры, лока-
лизованы преимущест-
венно в объеме матери-
ала

Материалы для ткане-
вой инженерии; основа 
для получения нано-
композитов

 [113–
116]

Одноосное растяжение в 
присутствии ААС по меха-
низму крейзинга

10–30 нм Взаимопроникающая 
открыто-пористая 
структура, пористость 
возрастает с увеличе-
нием степени деформа-
ции до 40–60 об. %

 [120–
125]

Метод Условия получения Диаметр пор Структурные 
особенности

Потенциальные 
области применения

Лите-
ратура

Таблица 1. Окончание
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интенсивно развивается метод трехмерной (3D)
печати [27]. 3D-печать относится к аддитивным
технологиям, которая заключается в послойном
построении изделия из жидкой полимерной
струи на основе цифровой трехмерной модели,
что позволяет быстро проектировать и изготавли-
вать трёхмерные структуры с высокой точностью
и детализированной биомиметикой (рис. 2).

Печать может осуществляться расплавом из
полимерного волокна, концентрированным рас-
твором или суспензией (пастой), жидким моно-
мером, олигомером или преполимером с прове-
дением последующих реакций полимеризации
или сшивания под действием УФ-облучения [29,
30]. Современные устройства для 3D-печати мо-
гут создавать каркасы в масштабе от нанометров
с помощью адаптированного атомно-силового
микроскопа, снабженного специальной иглой-
соплом [31], до десятков миллиметров на коммер-
ческом 3D-принтере [32]. Как правило, подобные
матриксы содержат открытые и однородно рас-
пределенные по объему поры, размер которых за-

дан с хорошей точностью (относительная по-
грешность около 5%). Для 3D-каркасов на основе
полилактида размер пор обычно составляет не
менее 300 мкм. Добавление к полимеру полиэти-
ленгликоля, обладающего свойствами пластифи-
катора, позволяет снизить вязкость струи, и саму
печать провести при более низкой температуре,
что способствует лучшему контролю за процес-
сом и уменьшению размера пор в одном из на-
правлений до 75–150 мкм [33]. Анализ литерату-
ры показал, что объемная пористость материалов
из полилактида, получаемых методом 3D-печати,
как правило, тем выше, чем больше размер пор
(рис. 3).

Важно, что свойства 3D-матриксов зависят не
только от способа печати, но и от внутренней ар-
хитектуры и геометрии пор, которые бывают ор-
тогональными (наиболее часто используются),
треугольными, в виде сот и т.д. [28, 34–37]. Опти-
мальные параметры пористой структуры (форма,
размер и суммарный объем пор) подбираются в
соответствии с предполагаемым использованием

Рис. 2. Схема 3D-печати и СЭМ-микрофотография получаемого пористого каркаса из полилактида [28].
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Рис. 3. Зависимость размер пор–пористость для объемных каркасов полилактида, полученных методом 3D-печати.
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пористого матрикса и поддержанием баланса
между его механической прочностью и скоро-
стью разложения [38]. Например, в работе [39]
было установлено, что наиболее подходящий раз-
мер пор для каркаса с функцией регенерации
костной ткани составляет 750 мкм при общей по-
ристости 65 об. %, хотя каркас с размером пор
1000 мкм имел пористость на 20 об. % выше.
Именно в таких пористых матриксах с оптималь-
ным размером пор наблюдали максимальную
скорость роста клеток остеобластов человека и
протекание их дифференциации.

Метод 3D-печати также хорошо сочетается с
другими способами получения пористых матери-
алов на основе полилактида, например вспенива-
нием в сверхкритическом CO2 [40], что позволяет
создавать каркасы, содержащие как поры разме-
ром сотни микрон (300–700 мкм), так и диамет-
ром порядка 10 мкм. Кроме того, вспенивание
дополнительно приводит к росту объемной по-
ристости на 10–15 об. %. Подобный комбиниро-
ванный метод имеет хорошие перспективы для
создания матриксов с иерархической структурой
и их использования в тканевой инженерии.

Электроформование

Электроформование или электроспиннинг
представляет достаточно простой безфильерный
метод производства тонких полимерных волокон
диаметром от десятков нанометров до десятков
микрометров. При таком способе к раствору или
расплаву полимера, выдавливаемого из капилля-
ра в виде струи, прикладывается высокое напря-
жение, которое индуцирует в ней одноименный

электрический заряд. В результате происходит
ускоренное движение полимерной струи к проти-
воположно заряженной заземленной подложке
(осадительный электрод), где она затвердевает в
волокнистой форме при испарении растворителя
или охлаждении и формируется пористый мате-
риал, похожий на вату или нетканый материал
(рис. 4) [41–43].

В этом процессе полимерная струя подверга-
ется удлинению и утончению до 105 раз со скоро-
стью порядка 103 с–1, кроме того, при определен-
ном соотношении значений вязкости, поверх-
ностного натяжения и плотности электрических
зарядов она может дополнительно расщепляться
на более тонкие струи. Морфологию подобных
волокон и параметры получаемого пористого
матрикса можно достаточно хорошо контролиро-
вать и регулировать характеристиками исходного
раствора или расплава (вязкость, концентрация и
ММ полимера, поверхностное натяжение, элек-
тропроводность), условиями  (величина прило-
женного напряжения, расстояние между капил-
ляром и осадительным электродом, тип подлож-
ки), температурой и влажностью [45]. Одна из
проблем волокон, полученных методом электро-
формования, заключается в образовании кап-
леобразных утолщений, появление которых чаще
всего происходит при использовании вязких рас-
творов или достаточно высокомолекулярного по-
лимера. Уменьшить этот эффект позволяет не
только подбор оптимальных условий формова-
ния, но и особенная конструкция коллектора,
позволяющая осуществлять при нагревании до-
полнительное механическое растяжение поли-
мерных волокон [46].

Рис. 4. Схема получения волокнистого материала методом электроформования и СЭМ-микрофотография получаемо-
го матрикса из полилактида [44].
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Формование волокон полилактида наиболее
часто проводится из растворов в гексафторизо-
пропаноле или хлористом метилене при напря-
жении электростатического поля 10–30 кВ. В ра-
боте [47] были определены параметры пористой
структуры материала, полученного из волокон
полилактида диаметром 0.5–1.2 мкм. Его пори-
стость составляла практически 70 об. %, а размер
пор 3–5 мкм. Высокотемпературный отжиг по-
добных мембран при 90°С приводил к уменьше-
нию среднего размера пор в 2 раза и одновремен-
но к увеличению механической прочности, что
позволило их использовать для микрофильтра-
ции воды от частиц TiO2.

Одно из основных применений пористых во-
локнистых материалов из полилактида, получен-
ных методом электроформования относится к об-
ласти биомедицины, а именно, получение карка-
сов для тканевой инженерии, имитирующих
естественный внеклеточный матрикс, а также но-
сителей для доставки лекарств [48–52]. Однако
поверхность волокон, полученных методом элек-
троформования, не содержащих дисперсных до-
бавок, обычно достаточно гладкая, а сами волок-
на прозрачны, что может стать препятствием хо-
рошей адгезии клеток к подобным материалам,
несмотря на их чрезвычайно высокую удельную
поверхность. Действительно, в исследовании [53]
было установлено, что наноразмерные поры на
поверхности волокон полилактида играют важ-
ную роль в прикреплении эпителиальных клеток.
В связи с этим свое активное развитие получили
работы, посвященные созданию дополнительной
пористой структуры на поверхности и в объеме
электросформованных волокон. Необходимо от-
метить, что даже хорошо совместимые раствори-
мые добавки и повышенная влажность могут
быть причиной возникновения у волокон поверх-
ностной шероховатости и пор. Для формирова-
ния пористых волокон наиболее часто использу-
ют методы, основанные на фазовом разделении,
индуцированном изменением температуры или
качеством растворителя в процессе его испарения
или добавления осадителя [54]. Размер таких пор
обычно составляет от нескольких десятков до не-
скольких сотен нанометров. Другой подход со-
стоит в добавлении наноразмерных частиц иной
природы, например γ-Fe2O3 [55]. Такой подход
позволил получить мембраны с двухуровневой
организацией пористой структуры, которые ока-
зались эффективными для адсорбции масла
(сорбционная емкость по отношению к моторно-
му маслу составила около 270 г/г) и разделения
смеси масло–вода. Существуют также работы,
направленные на создание пор другого уровня
непосредственно в нетканом материале. Для это-
го в качестве шаблонов, на которые происходит
осаждение волокон полилактида, используют
кристаллы льда, образующиеся на охлаждающем-

ся осадительном электроде из влаги воздуха, с по-
следующим их удалением методом сублимации
[44]. Сформированные подобным образом карка-
сы содержат в себе трехмерную систему взаимо-
связанных пор размером 10–500 мкм, что обеспе-
чивает достаточно эффективное прорастание че-
рез них клеток фибробластов и кровеносных
сосудов при исследовании in vivo. Отметим, что
похожий подход получения пористых материалов
с использованием криогенных технологий можно
применять и в процессе традиционного “мокро-
го” метода формования волокон полилактида из
раствора [56]. В данном случае также на первой
стадии образуется система волокон полилактида
диаметром 100– 400 нм и ледяных микросфер, ко-
торые действуют как макро-порообразователи
(средний размер 100 мкм) и удаляются в процессе
лиофильной сушки.

Травление

Метод травления (выщелачивание, вымыва-
ние), в основе которого лежит селективное удале-
ние какой-то части полимерного или композици-
онного образца, в настоящее время широко ис-
пользуется для изготовления матриксов с
пористостью выше 90 об. % [57]. Разработано не-
сколько подходов для реализации данного мето-
да. Для этого в полимер, который является осно-
вой каркаса, по растворной или расплавной тех-
нологии предварительно вводят вещества-
порообразователи (низкомолекулярные соли, са-
хар, воск и т.д.) или другой полимер, которые за-
тем селективно вымывают или разрушают, ис-
пользуя химические реакции (рис. 5).

Наиболее распространенный и простой метод
включает получение смеси полилактида с части-
цами нетоксичных солей натрия (например, хло-
рида, цитрата, тартрата) путем горячего прессова-
ния [59] или добавления их в раствор полимера (в
хлороформе или хлористом метилене) [60, 61] с
последующим формованием композиционного
материала и длительным (от 2 до 5 суток) вымы-
ванием из него соли в деионизированной воде.
Параметры полученных пористых матриксов не
зависят от типа использованной соли и определя-
ются только ее массовой долей в композите и раз-
мером частиц. А именно, пористость возрастает с
50 до 93 об. % с увеличением содержания соли с
50 до 90 мас. % и практически не зависит от раз-
мера частиц. Диаметр образующихся пор близок
к размеру исходных частиц соли, который обыч-
но варьируется от десятков до сотен микромет-
ров. Замечено, что при введении соли порядка
50–60 мас. % по растворной методике формиру-
ются асимметричные мембраны независимо от
размера частиц. В случае использования горячего
прессования из таких композитов вымывание со-
ли было затруднено. Введение более 70 мас. %
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позволяло полностью вымывать соль из полимер-
ной матрицы, при этом происходило образование
системы взаимопроникающих открытых пор. Та-
ким образом, этот метод позволяет независимо
контролировать размер пор, однако в данном слу-
чае сложно регулировать структуру и степень вза-
имосвязанности формируемых пор.

Возможности идентификации морфологии по-
ристой структуры возрастают, если вместо частиц
соли в качестве удаляемого компонента использо-
вать сферические частицы парафина заданного раз-
мера [58, 62]. Смесь полилактида с парафиновыми
шариками получают по растворной технологии
(раствор в пиридине или смеси диоксан/пири-
дин), из которой затем гексаном вымывают пара-
фин. Данная методика позволяет получать мат-
риксы пористостью до 95–99 об. %, содержащих
систему контролируемых взаимосвязанных сфе-
рических пор диаметром от 100 до 500 мкм, раз-
мер которых определяется размером исходных
парафиновых шариков. Дополнительная воз-
можность модификации пористой структуры по-
лимерного каркаса связана с использованием
процессов фазового разделения при формовании
матрицы [62]. В этом случае полимерная фаза
формируется в виде нановолокон, между которы-
ми имеются поры 0.2–1.5 мкм. Обнаружено, что
адсорбция белков сыворотки и адгезия клеток
остеобластов на подобную волокнистую структу-

ру значительно выше, чем в неволокнистых кар-
касах, что обеспечивает благоприятную основу
для роста тканей.

Другой подход к созданию пористых материа-
лов методом травления заключается в получении
полимер-полимерных композитов как смешени-
ем в общем растворителе [63], так и по расплав-
ной технологии [64–68], причем в качестве вто-
рого компонента могут выступать полимеры, не
совместимые с полилактидом (например, поли-
стирол, поли-ε-капролактон, полиоксалаты, по-
лигидроксибутират, полиэтиленоксид). В данном
случае удается получать смеси со структурой не-
прерывных взаимопроникающих полимерных
фаз. При нагревании выше температуры плавле-
ния или размягчения обоих полимеров происхо-
дит укрупнение фаз, что позволяет контролируе-
мо управлять параметрами пористой структуры
получаемого матрикса полилактида. Удаление
второго полимера из композита осуществляют по
методике селективного вымывания (растворе-
ния), например, полистирол циклогексаном [65,
66], поли-ε-капролактон уксусной кислотой [67],
полиэтиленоксид водой [68] или используя се-
лективную деструкцию [63, 64]. После удаления
одной из двух фаз получается пористая структура
второго полимера, состоящая из связанных меж-
ду собой открытых пор объемом 30–80% и широ-
ко варьируемыми размерами от 30 нм до 1 мм.

Рис. 5. Схема получения пористого материала методом травления и СЭМ-микрофотография получаемого пористого
полилактида [58].
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Полученные каркасы из полилактида оказались
не цитотоксичными, с хорошей биосовместимо-
стью и обладающими высокой доступностью пор
для водных растворов биоактивных добавок. Та-
кой подход представляется перспективным для
создания материалов тканевой инженерии с кон-
тролируемым высвобождением лекарственного
препарата.

Вспенивание

Вспенивание является одним из промышлен-
ных методов производства пористых полимерных
материалов, часто называемых пенопластами.
Обычно в качестве порообразователей использу-
ются газы (воздух, азот, аммиак, диоксид углеро-
да), которые под давлением пропускают непо-
средственно через расплав полимера или которые
образуются в результате физических процессов,
например испарения, десорбции при нагреве и
снижении давления, или при протекании хими-
ческой реакции с выделением большого количе-
ства газообразных продуктов (рис. 6).

Чаще всего в качестве вспенивающего агента
используют CO2 – нетоксичный, негорючий, до-
статочно инертный и дешевый газ, который часто
применяют в экологически чистых, так называе-

мых “зеленых” технологиях [69]. Количество по-
глощаемого СО2 полимером зависит от условий
(давление, температура, время насыщения) и аг-
регатного состояния. При переходе от газообраз-
ного состояния к жидкому и сверхкритическому
сорбция СО2 полилактидом увеличивается, до-
стигая значений 6 мас. % при 15 ПМа, 40°С [70] и
20 мас. % при 27.8 МПа, 180°С [69]. Объем пор
вспененного полилактида при использовании
жидкого и газообразного СО2 не превышает 0.1–
0.3 см3/г, а в сверхкритическом CO2 может дости-
гать 2 см3/г. Особое внимание в качестве порооб-
разователя привлекает сверхкритический CO2
[71], поскольку можно тонко контролировать
скорость его диффузии и растворимость в полиме-
рах и регулировать параметры формирующейся по-
ристой структуры путем изменения давления, тем-
пературы, продолжительности экспозиции и ско-
рости декомпрессии. Процесс вспенивания в
сверхкритическом CO2 включает четыре стадии
(рис. 6, схема): растворение газа в полимере (ста-
дия насыщения), зарождение пузырьков (места
образования пор) путем изменения термодина-
мического состояния системы за счет повышения
температуры или понижения давления, рост пу-
зырьков (размера пор), выход газа из объема по-

Рис. 6. Схема получения пористого полимера методом вспенивания и СЭМ-микрофотографии получаемого матери-
ала из полилактида. Температура насыщения CO2 120 или 126оС (верхнее и нижнее фото соответственно), давление
5.5 МПа [69].
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лимера и стабилизация поры (стадия декомпрес-
сии). Для получения стабильной пористой струк-
туры необходимо, чтобы полимер в условиях
вспенивания был твердым, но СО2 довольно хо-
рошо растворялся. Для этого обычно насыщение
осуществляют в условиях, близких к температуре
стеклования или плавления соответственно для
аморфных или кристаллических полимеров. Не-
обходимо отметить, что CO2 оказывает значи-
тельное пластифицирующие влияние на поли-
лактид [72], в результате чего температуры кри-
сталлизации и стеклования полимера снижаются,
что необходимо учитывать при выборе темпера-
туры вспенивания. В работе [72] изучали влияние
температуры (от 5 до 55°С), давления (от 6 до 23 МПа)
и ММ (от 13 × 103 до 96 × 103 ) на параметры пори-
стой структуры аморфного полилактида. Увели-
чение давления и продолжительности насыще-
ния СО2 способствовали интенсивному зароды-
шеобразованию, что приводило к формированию
мелких пор ячеистого типа. С ростом температу-
ры и скорости диффузии, напротив, происходит
увеличение размера и доли открытых и взаимо-
связанных пор, к этому же приводит низкая ско-
рость декомпрессии. В то же время нагревание и
длительное время насыщения способствуют фор-
мированию однородной пористой структуры.
Было отмечено, что вспененные материалы на
основе более высокомолекулярного полилактида
пористостью порядка 70% и размером пор 200–
400 мкм оказались менее хрупкими [73].

Вспенивание частично кристаллического по-
лилактида проводят при более высокой темпера-
туре 100–140°С, в результате чего получаются бо-
лее стабильные и механически прочные материа-
лы с общей пористостью выше 90 об. %, из
которых порядка 75–80 об. % приходится на от-
крытые поры размером 40–140 мкм [69, 74]. До-
полнительные подходы, позволяющие варьиро-
вать параметры пористой структуры, а именно,
снижать размер пор до 5 мкм и увеличивать их ко-
личество в единице объема до 1.5 раза, связаны с
введением небольшого количества добавок в
сверхкритическую среду (например, 1–4 мас. %
ацетона) [75] или в полимер (например, 5 мас. %
полиэтиленгликоля) [76].

Процесс вспенивания в автоклаве (дискрет-
ный режим производства) имеет ограничения из-
за неэкономичности и в основном подходит для
лабораторных экспериментов, а также для полу-
чения пористых имплантатов заданной геомет-
рии. Более привлекательными для промышлен-
ности являются непрерывные процессы, напри-
мер осуществление вспенивания при экструзии
полимера. В данном случае газообразный пено-
образователь подается под давлением в экстру-
дер, где он смешивается с полимером [72, 77].
При выходе полилактида, содержащего газ, про-

исходит падение давления, что приводит к фазо-
вому разделению, образованию пор и их стабили-
зации в вязкой полимерной матрице. Было пока-
зано, что при использовании в качестве
порообразователя СО2 его оптимальная концен-
трация в полилактиде должна составлять 7–8 мас. %
[72]. В этих условиях формируются полимерные
пены пористостью 75 об. % с концентрацией пор
порядка 108 см–3 и размером 200–400 мкм. При
меньшей концентрации CO2 (менее 5 мас. %) об-
разуется мало пор – не более 105 см–3, при боль-
шей концентрации (выше 8 мас. %) – пористая
структура оказывается нестабильной и со време-
нем претерпевает значительную усадку.

При другом методе вспенивания, который
осуществляют в процессе экструзии, применяют
термически нестойкие химические порообразо-
ватели неорганической (карбонаты и бикарбона-
ты натрия и аммония в сочетании с лимонной
кислотой) [78–80] и органической (ДАК) [78]
природы. Вводить вспенивающие агенты можно
на стадии экструзии, в гель полилактида и ис-
пользуя процесс набухания полимера в растворе
исходных порообразователей. Последующее на-
гревание приводит к разложению введенных
агентов с образованием большого количества га-
зов, таких как CO2, NH3, N2, и формированию пор
ячеистого типа размером 100–500 мкм. При этом
в работе [80] отмечалось, что пористость поли-
лактида и доля открытых пор зависит только от
концентрации порообразователя.

Перспективы применения пористых материа-
лов из полилактида, полученных методом вспе-
нивания, находятся в области тканевой инжене-
рии, в качестве каркасов для имплантатов и кон-
тейнеров для систем доставки лекарственных
препаратов. Так, в работе [74] было показано, что
в открыто-пористых системах с высоким объе-
мом пор более 90%, в которых обеспечивается
эффективный перенос питательных веществ,
происходит интенсивная пролиферация клеток
эмбриональных фибробластов. Также из вспе-
ненных CO2 под давлением сферических частиц
полилактида методом спекания паром предлагается
получать достаточно прочный микропористый ма-
териал типа биодеградируемого пенопласта, кото-
рый можно рассматривать в качестве замены пори-
стым трудно разлагаемым полиолефинам [69].

Фазовое разделение

В последние десятилетия методы фазового
разделения для создания 3D пористых полимер-
ных каркасов получили широкое развитие из-за
своей универсальности, простоты и возможности
контроля за морфологией, размером пор и степе-
нью их взаимосвязанности. Методология фазово-
го разделения заключается в изменении парамет-
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ров однофазной системы раствора полимера
(концентрация полимера, температура, термоди-
намическое качество растворителя и т.д.), что
приводит к образованию фаз, обогащенных или
обедненных полимером. После фазового разделе-
ния растворитель можно удалять различными
способами: с помощью лиофильной сушки [81],
сверхкритической сушки [82], а также используя
замену растворителя с последующей сушкой в ва-
кууме [83].

Изменение свободной энергии Гиббса при
смешении полимера и растворителя с образова-
нием гомогенного раствора можно вычислить по
уравнению Флори–Хаггинса [84]

где параметр взаимодействия Хаггинса χ12 =

= , R – газовая постоянная, Т – абсо-

лютная температура, Vr – мольный объем, n – ко-
личество вещества, φ – объемная доля, δ – пара-
метр растворимости, индексы 1 и 2 относятся к
растворителю и полимеру соответственно. Фазо-
вое разделение происходит, когда свободная
энергия Гиббса системы для нового двухфазного
состояния меньше, чем для исходной однофаз-
ной. Это может достигаться либо за счет измене-
ния температуры (так называемое термически
индуцированное фазовое разделение), либо за
счет изменения качества растворителя путем до-
бавления осадителя. На рис. 7 представлены фа-
зовые диаграммы для бинарной смеси с верхней
критической температурой растворения по типу
кристаллизационного (твердое тело–жидкость) и
жидкостного (жидкость–жидкость) разделения в
случае изменения температуры.

Чаще всего первый тип фазовой диаграммы
(рис. 7а) характерен для системы, в которой при
понижении температуры происходит кристалли-
зация растворителя, например, для растворов по-
лилактида в 1,4-диоксане. При охлаждении рас-
твора происходит кристаллизация диоксана (тем-
пература плавления 12°С), который затем
удаляется методом лиофильной сушки или в ва-
кууме [86–89]. В этом случае формируется анизо-
тропная высокопористая структура в виде пен с
объемом пор 80–96% и размером 100–150 мкм,
стенки которых содержат более мелкие поры по-
рядка 10–30 мкм [86, 90, 91]. Пористость поли-
мерного материала уменьшается, а его плотность
и количество остаточного растворителя увеличи-
ваются с повышением начальной концентрации
полилактида в растворе. Кроме того, кристалли-
зация полилактида способствует формированию
более пористых и прочных пен. Полученные по-
ристые матриксы считают перспективными для
использования в клеточно-инженерных кон-
струкциях [92] и в качестве носителей для биоло-

Δ = φ + φ + φ χ1 1 2 2 1 1 12ln( ln ,)G RT n n n

( )δ − δ 2
1 2

rV
RT

гически активных веществ с пролонгированным
действием, например для белка костного матрик-
са, обладающего остеоиндуктивными свойства-
ми [93].

При жидкостном механизме термически инду-
цированного фазового разделения получаемые
пористые структуры более разнообразны. В дан-
ном случае граница, отделяющая однофазный го-
могенный раствор от неустойчивого состояния,
описывается бинодалью, однако внутри этого
состояния имеется область метастабильного со-
стояния, ограниченного спинодалью (рис. 7б). В
области между бинодалью и спинодалью жид-
костное фазовое разделение происходит по флук-
туационному механизму через зарождение и рост
неоднородностей, в результате которого образу-
ются дисперсные частицы. Напротив, ниже спи-
нодали разделение приводит к образованию взаи-
мопроникающей сетки двух фаз, сопровождаю-
щееся гелеобразованием [94–96]. В работе [83]
изучено влияние концентрации полилактида, со-
става растворителя (тетрагидрофуран/вода) и
температуры охлаждения на морфологию форми-
рующегося высокопористого материала (объем
пор 85–93%). Было обнаружено, что увеличение
концентрации полимера от 6 до 10 мас. % приво-
дит к уменьшению среднего размера пор на поря-
док от 300 до 25 мкм. Аналогичный эффект на-
блюдается при уменьшении содержания воды в
растворителе.

Более тонко регулировать морфологию пор и
их размеры можно, используя двухкомпонентные
растворители (смесь хорошего растворителя и
осадителя). Фазовая диаграмма для таких систем
представлена на рис. 7в. В этом случае фазовое
разделение происходит вследствие добавления в
гомогенный раствор осадителя и ухудшения тер-
модинамического качества растворителя. Полу-
ченные пористые материалы характеризуются
высокой пористостью более 90 об. %, удельной
поверхностью до 54 м2/г и бимодальным распре-
делением пор по размеру, а именно, 10–15 нм и от
нескольких микрон до 200 мкм [85], и рассматри-
ваются как перспективные материалы для ис-
пользования в качестве имплантатов костной
ткани. В работе [97] обнаружена корреляция меж-
ду природой осадителя (совместимость с раство-
рителем хлористым метиленом), вязкостью рас-
твора и размером пор. Наиболее однородная по-
ристая структура с наименьшим размером пор
формируется при добавлении невязких жидко-
стей, совместимых с растворителем, но в которых
полилактид не растворяется (например, изопро-
панол). Увеличение вязкости осадителя приводит
к росту размера пор, а плохая совместимость с
растворителем делает пористую структуру неод-
нородной.
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Дополнительные возможности варьирования
морфологии пористой структуры появляются в
методе дробного осаждения, основанного на
быстром помещении раствора полилактида в эта-
нол на 48 ч, который является осадителем, с по-
следующей сублимационной сушкой [98]. В дан-
ном случае структура материалов пористостью
91–98 об. % и размером пор 1–4 мкм варьирова-
лась от зернистой, построенной из наночастиц,
до сетчатой, образованной нанолентами или на-
новолокнами при уменьшении растворимости
полилактида. Высокая концентрация исходных
растворов способствовала формированию более
тонкодисперсной структуры. Полученные пори-

стые материалы являются высоко гидрофобными
(их контактный угол смачивания 145°) и позици-
онируются как экосорбенты масла для разделе-
ния смесей масло–вода с сорбционной емкостью
до 2900 мас. %.

Дополнительный контроль за морфологией и
параметрами пористой структуры полилактида,
возникающей в результате фазового разделения,
возможен путем использования добавок гидро-
фильных полимеров (полиэтиленгликоль, ацетат
целлюлозы) или наночастиц (SiO2, монтморилло-
нит, активированный уголь) [99–103]. Обнаруже-
но, что пористость мембран полилактида и взаи-
мосвязанность пор, образующихся в присутствии

Рис. 7. Схематические изображения фазовых диаграмм и морфологий формирующихся систем в результате фазового
разделения для двухкомпонентной системы по механизму твердое тело–жидкость (а) и жидкость–жидкость (б),
для трехкомпонентной системы (в), а также СЭМ-микрофотография получаемого пористого материала из полилак-
тида (г) [85].
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добавок, более высокая, что связывают со стаби-
лизацией пор, а также за счет дополнительного
вымывания этих добавок. Кроме того, повышает-
ся гидрофильность пористого материала, что де-
лает его более водопроницаемым и привлекатель-
ным в качестве покрытий для гранул удобрения
(например, мочевины) с контролируемой скоро-
стью высвобождения [99] или в качестве сорбента
токсичного красителя Родамина Б из водных рас-
творов в широкой области рН 2–11.

Поскольку экологические проблемы в совре-
менном мире выходят на первый план, вопросы
замены токсичных органических растворителей
при получении пористого полилактида методом
фазового разделения важны. В последнее время
все большую актуальность приобретают подходы,
в которых применяют экологически безопасные
вещества. Для получения пористого полилактида
в качестве подобного растворителя используют
этиллактат, а в качестве осадителя – воду [81,
104]. В этом подходе морфология мембран зави-
села от времени испарения растворителя и изме-
нялась от макропористой (размер пор десятки
микрометров) до губчатой (размер пор единицы
микрометров) и, наконец, плотной. Использова-
ние сверхкритической сушки для такой системы
[105] позволяет значительно увеличить пори-
стость полилактида до 90–95 об. % и удельную
поверхность до 70–95 м2/г, а размер пор умень-
шить до нанометрового уровня (10–100 нм).

Другой часто используемой экологически чи-
стой средой является сверхкритический СО2, ко-
торый применяют не только для осуществления
сверхкритической сушки гелей полилактида, но и
в качестве осадителя [102, 106]. Использование
сверхкритического СО2 позволяет получить мате-
риалы с порами ячеистого типа размером до 100 мкм,
однородно расположенными по всему сечению.
При этом средний размер пор уменьшается с ро-
стом давления и плотности CO2, с увеличением
концентрации раствора полимера и понижением
температуры. Предполагается, что подобные ма-
териалы имеют хороший потенциал в качестве
альтернативных носителей лекарственных препа-
ратов.

Таким образом, метод фазового разделения и
его комбинации для получения пористого поли-
лактида представляется достаточно эффектив-
ным способом, не требующим специального обо-
рудования, при котором возможен контроль за
параметрами пористой структуры и механиче-
ских свойств материала.

Ориентационное растяжение

Достаточно часто в процессе ориентационного
растяжения полимеров и композитов на их осно-
ве происходит формирование пор (рис. 8). В каче-

стве основных механизмов порообразования вы-
деляют следующие: кавитации как результат воз-
никновения локального трехосного напряжения
[107], крейзинг [108], отслаивание частиц напол-
нителя [109]. Известно, что материалы из поли-
лактида (с низким содержанием D-изомерных
звеньев) достаточно хрупкие, и величина их раз-
рывного удлинения обычно не превышает 5–10%
[110]. Связано это с низкой плотностью флуктуа-
ционной сетки зацепления “полужестких” цепей
полилактида [111]. В работе [112] для увеличения
плотности зацеплений и снижения хрупкости по-
лимера предлагают вводить длинноцепочечный
разветвленный полилактид в линейный полилак-
тид. Дополнительно полученную смесь опреде-
ленным образом ориентировали и структуриро-
вали по типу жестко-эластического материала,
используя метод многоступенчатой экструзии с
устройством умножения слоев [113]. В процессе
одноосного растяжения подобного материала на-
блюдали его “побеление” вследствие формирова-
ния в нем пустот с размерами субмикронного и
микронного уровня, которые увеличиваются
вдоль направления растяжения.

Другой подход снижения хрупкости полилак-
тида и увеличения его деформируемости заклю-
чается в добавлении в объем полимера мягкой
фазы (например, натурального каучука) [114] или
жидкой фазы (например, олигомерного полиди-
метилсилоксана) [115], или ионных жидкостей
[116]. В этих системах в процессе одноосного рас-
тяжения из-за облегчения возникновения кави-
таций или в результате отслаивания частиц на-
полнителя происходит формирование пор также
преимущественно микронного размера.

Достаточно универсальным структурно-меха-
ническим подходом к получению нанопористых
полимерных материалов на основе широкого
круга твердых аморфных стеклообразных и ча-
стично кристаллических полимеров является
крейзинг в присутствии ААС [117, 118]. По опре-
делению ИЮПАК [119] крейзинг – это процесс
образования в полимерном материале полостей
(трещин), стенки которых соединены системой
ориентированных разобщенных фибрилл, под
действием механической нагрузки. В работах
[120–124] были проведены систематические ис-
следования стадий возникновения и развития
фибриллярно-пористой структуры в аморфных
пленках и волокнах полилактида по механизму
крейзинга в присутствии различных жидких сред
(алифатические спирты, водно-этанольные рас-
творы, предельные углеводороды, кремнийорга-
нические жидкости). Было показано, что такой
процесс сопровождается формированием высо-
кодисперсной ориентированной структуры по
механизму классического крейзинга с диаметром
пор и фибрилл порядка 20–30 нм и увеличением
объемной пористости до 60 об. % с ростом степе-
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ни деформации (рис. 9). Морфология таких по-
ристых материалов в широком ряду по степени
деформации (от предела текучести до 350–400%,
когда полностью происходит переход исходного
полимерного материала в фибриллы) представля-
ет собой чередование недеформированных блоч-
ных частей и пористых крейзов. По данным мало-
углового рентгеновского рассеяния при высоких
степенях деформации в результате протекания
процессов неполного коллапса высокодисперс-

ной структуры крейзов образцы полилактида по
всему объему приобретают достаточно однород-
ную ориентированную фибриллярную кристал-
лическую структуру, содержащую щелевидные,
вытянутые в направлении растяжения поры раз-
мером (10–15) нм × 125 нм [123].

При деформации частично кристаллической
пленки полилактида, кристаллизацию которой
предварительно осуществляли в среде этанола
при 50°C (степень кристалличности составляет
40–45%), формирование пористой структуры
происходит по механизму делокализованного
(межкристаллитного) крейзинга [125]. В этом
случае пористая структура возникает одновре-
менно во всем объеме образца. При степени де-
формации 100% объемная пористость пленки по-
лилактида составляет порядка 40 об. % (рис. 9),
она содержит популяции пор двух размеров по-
рядка 10–20 нм и сотни нанометров. После удале-
ния жидкой среды из деформированных образцов
в изометрических условиях они становятся ста-
бильными и сохраняют открыто-пористую струк-
туру взаимопроникающих пор.

Полученные с использованием механизма
крейзинга пористые матрицы полилактида и за-
полненные фосфатами кальция обнаружили вы-
сокую биоактивность по отношению к остеобла-
стам MC3T3E1 [126]. Результаты исследований in
vitro показали, что скорость роста популяции кле-
ток в 5 раз выше на поверхности нанокомпозита
полилактида, чем контрольного образца.

Рис. 8. Схемы формирования пористой структуры полимеров в процессе ориентационного растяжения по механизму
образования кавитаций (а), крейзинга (б) и отслаивания частиц наполнителя (в).

(а)

поры кавитации 

(б)

(в)
поры наполнитель 

крейзы фибриллы 

Рис. 9. Зависимость объемной пористости полилак-
тида от степени деформации в этаноле в случае клас-
сического (1) и делокализованного (2) крейзинга.
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Таким образом, на сегодняшний день описано
достаточно много разнообразных методов созда-
ния пористой структуры в полилактиде, парамет-
ры которой можно варьировать в широком диа-
пазоне, а именно, величина объемной пористо-
сти может достигать 90–95 об. %, а размер пор от
10 нм до сотен микрон. Морфология пор также
различна и меняется от закрытого ячеистого типа
до системы открытых и взаимопроникающих
пор. Поскольку полилактид интересен именно
как экологически безопасный и биоразлагаемый
полимер, задачи управления процессами де-
струкции пористых материалов на его основе, об-
ладающими различными структурно-морфоло-
гическими типами и параметрами пористой
структуры, актуальны для их контролируемого
разложения в зависимости от условий и целей ис-
пользования.

ВЛИЯНИЕ ПОРИСТОЙ СТРУКТУРЫ 
НА СКОРОСТЬ ГИДРОЛИТИЧЕСКОЙ 

ДЕСТРУКЦИИ ПОЛИЛАКТИДА
Пористые 3D-матриксы, волокна и пленки из

полилактида и сополимеров на его основе пред-
ставляют интерес в качестве материалов с кон-
тролируемыми сроками разложения, например
для тканевой инженерии, как саморассасываю-
щиеся хирургические шовные нити, оболочки
для систем доставки лекарственных средств про-
лонгированного действия и т.п. Их разрушение
обычно происходит в результате гидролитиче-
ской деструкции сложноэфирных связей полиме-
ра во влажной среде. При этом продукты гидро-
лиза представляют собой безопасные метаболи-
ты, которые выводятся, не оказывая негативного
влияния на организм и окружающую среду [64].

Знания особенностей гидролитического раз-
ложения полилактида и возможностей контроля
за этими процессами важны для его промышлен-
ного производства и дальнейшего продвижения в
области биомедицины [12]. Так, принято считать
[127], что идеальная скорость разложения им-
плантата in vivo должна быть сопоставима или не-
много меньше скорости образования ткани. На-
пример, после остеоинтеграции процесс форми-
рования новой костной ткани и постепенной
резорбции имплантата происходит в течение 0.5–
1 года.

Деструкция может более интенсивно проте-
кать либо на поверхности, либо в объеме матери-
ала, что определяется различными факторами:
химическим и изомерным составом, молекуляр-
но-массовыми характеристиками, наличием
остаточного мономера, степенью ориентации и
кристалличности полимера, морфологией и фор-
мой образца, а также условиями окружающей
среды (рН, температура, влажность, присутствие
ферментов, микроорганизмов и т.д.) [128]. При

поверхностном разрушении реакция гидролиза
преимущественно происходит на границе поли-
мерного материала со средой во внешней диффу-
зионно-кинетической области. Образующиеся
продукты деструкции являются водорастворимы-
ми и легко удаляются из зоны реакции, что при-
водит к постепенному уменьшению массы (объе-
ма) полимера. Нужно сказать, что подобный про-
цесс поддается контролю, а скорость и степень
разрушения полимера прямо пропорциональна
изменению площади поверхности образца.

Полилактид является гидрофобным полиме-
ром, и для него при протекании гидролиза ММ
обычно уменьшается быстрее, чем масса образца.
Это связано с тем, что продукты разложения с
М > 1 × 103 не растворяются в воде и остаются в
объеме полимера. Следовательно, для материалов
из полилактида более характерна объемная де-
струкция, когда реакция гидролиза сложноэфир-
ных связей протекает одновременно во всем
объеме (исключение составляет проведение гид-
ролиза в сильнокислой при рН 2 или сильноще-
лочной среде при рН 12 и выше, когда процесс
протекает преимущественно на поверхности).
Причина заключается в автокаталитическом ха-
рактере процесса, обусловленного невозможно-
стью удаления продуктов деструкции – олигомеров
молочной кислоты, концевые карбоксильные
группы которых катализируют реакцию разрыва
сложноэфирной связи. Установлено, что из-за
медленной диффузии кислых продуктов деграда-
ции более толстые имплантаты разлагаются быст-
рее [129]. Подобный эффект был обнаружен при
сравнении даже относительно тонких пленок из
сополимера ПЛГ толщиной 10 и 100 мкм [130].
Важно отметить, что на начальных стадиях объ-
емная деструкция носит вероятностный харак-
тер, часто зависит от скорости диффузии воды и
доступности гидролитически активных центров,
поэтому скорость разрушения полимерного мате-
риала в данном случае может изменяться неожи-
данным образом.

Для контроля над процессами деструкции по-
лилактида используют различные подходы: гид-
рофилизацию поверхности материала, введение в
объем гидрофильных наполнителей, в том числе
наноразмерных, и ферментов, создание пористой
структуры. В настоящем обзоре основное внима-
ние будет уделено особенностям протекания гид-
ролитического разложения и возможностям его
контролируемого проведения в пористых мате-
риалах полилактида, полученных различными
способами.

В работе [26] было показано, что значение Mw

в непористом имплантате из сополимера ПЛГ за
8 недель выдерживания в деионизированной воде
уменьшилось в 3 раза. В аналогичных по химиче-
скому составу материалах с порами 400–700 мкм,
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полученных методом спекания микросфер, за тот
же период величина Mw снизилась менее чем в
2 раза независимо от размера пор. В качестве ос-
новной причины подобных различий указывает-
ся именно накопление и невозможность удале-
ния из непористого имплантата кислых продук-
тов деструкции полимера.

Таким образом, скорость деструкции зависит
не только от концентрации доступных для моле-
кул воды гидролитически активных сложноэфир-
ных групп полимера (а, значит, от скорости
транспорта воды в объем материала), но и от воз-
можности и скорости диффузии продуктов гид-
ролиза в окружающую среду. В связи с этим ос-
новными параметрами пористой структуры, вли-
яющими на разложение, являются не только
объемная пористость, размер пор и их морфоло-
гия, но в большей степени однородность распре-
деления пор по размерам и по объему образца по-
лилактида, а также их взаимосвязанность и до-
ступность окружающей среды. В работе [127]
исследовали процесс разложения in vitro трехмер-
ных пористых 3D-матриксов из сополимера ПЛГ
с пористостью 80–95% и размером пор 50–450 мм
в натрий-фосфатном буфере (PBS) при 37°C в те-
чение 26 недель. Было обнаружено, что образцы с
большим размером пор и меньшей пористостью
разрушались быстрее, чем образцы с меньшим
размером пор и более высокой пористостью. Это
объясняли тем, что материалы, содержащие от-
носительно небольшое количество крупных пор,
имеют более толстые стенки и меньшую площадь
поверхности, что приводило к подавлению диф-
фузии продуктов разложения и автокаталитиче-
скому характеру деструкции. Необходимо отме-
тить, что какие-либо значимые изменения массы
или механических характеристик для подобных
пористых 3D-матриксов на основе полилактида
[38] и его сополимеров ПЛГ [127] в результате вы-
держивания в растворе PBS при температуре
37°C, начинали происходить только через 8–
12 недель. Отметим, что аналогичные сведения
получены для матриксов из волокон полилактида
диаметром 600–700 мкм, полученных методом
электроспиннинга [50].

С повышением температуры реакция гидроли-
за сложноэфирных связей полилактида ускоряет-
ся, однако сохраняется характер влияния пори-
стости на этот процесс. В работе [131] исследова-
ли деструкцию пористых образцов с близкой
пористостью (90–92 об. %), но различным рас-
пределением пор по размерам, полученных мето-
дом вымывания водорастворимой добавки (хло-
рид натрия). Реакцию гидролиза осуществляли в
деионизированной воде при 60°C. В данном слу-
чае было отмечено, что непористые пластины и
каркасы с большим размером пор (300–500 мкм)
разрушаются быстрее – уже через 28 дней они те-
ряли свою целостность. Уменьшение размера пор

приводило к более медленной скорости потери
массы образцами полилактида и изменению их
структуры, и процесс продолжался примерно
49 дней. Наиболее устойчивыми к механическо-
му разрушению оказались материалы с широким
диапазоном размеров пор (90–500 мкм).

Более подробное исследование влияния гео-
метрии и размера пор было проведено в работе
[34]. Авторами описано поведение пористых кар-
касов из полилактида в среде, моделирующей
внеклеточную жидкость организма, ионный со-
став которой близок к человеческой плазме кро-
ви, при температуре человеческого тела в течение
28 дней. Образцы были получены методом 3D-
печати с использованием технологии быстрого
прототипирования и содержали поры в виде сот,
треугольной или квадратной формы с толщиной
стенок 150, 250 и 350 мкм. Обнаружено, что через
две недели в результате высаживания на стенках
пор фосфатов кальция масса каркасов несколько
увеличивалась, однако затем начинала падать в
результате протекания процессов гидролитиче-
ской деструкции. При этом наиболее интенсивно
указанные процессы протекали в образцах с
крупными порами треугольной формы (толщина
стенок 150 мкм), а наименее интенсивно – в об-
разцах с мелкими квадратными порами (толщина
стенок 350 мкм). Симбатно этим процессам изме-
нялась и прочность на сжатие, снижение которой
для каркасов с крупными порами составляло бо-
лее 20%, а с мелкими не превышало 6–8%. Иссле-
дование показало важность выбора оптимальных
параметров пористой структуры каркасов, кото-
рые позволят не только сохранить их структур-
ную стабильность и предотвратить преждевре-
менную фрагментацию, но и смягчить вредное
воздействие, вызванное снижением pH в процес-
се гидролитической деструкции.

Описанные примеры влияния пористой
структуры с уровнем размера пор десятки–сотни
микрометров, сформированных самыми различ-
ными методами (спекание, 3D-печать, травле-
ние, вспенивание), показали, что пористость
действительно способствует переводу реакции
гидролиза полилактида в неавтокаталитический
режим и значительному снижению скорости де-
струкции таких материалов. Однако в работе [132]
было обнаружено, что создание открыто-пори-
стой структуры с наноразмерными порами (10–
25 нм) и высоко развитой удельной поверхностью
фибрилл (75 м2/см3) по механизму крейзинга, на-
против, ускоряет данный процесс. Связано это с
ускорением разрыва химических связей при од-
новременном действии механического напряже-
ния и гидролитически активной среды, а также
благодаря высокой концентрации воды (20–
30 мас. %), введенной в результате крейзинга в
объем полимера, и доступных гидролитически
активных сложноэфирных связей. Показано, что
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в отличие от исходной непористой изотропной
пленки полилактида, для которой не наблюдали
каких-либо значимых изменений молекулярно-
массовых характеристик при выдерживании в
растворе PBS при 37°C за весь период экспери-
мента (6 недель), для пористых структурно-моди-
фицированных по механизму крейзинга материа-
лов уже через одну–три недели происходило сни-
жение среднечисловой и средневесовой ММ в
несколько раз и увеличение дисперсности до 4–5.
Локализацию процессов гидролитического раз-
ложения можно изменять путем варьирования
структуры, формируемой в процессе крейзинга.
Например, для пленок с чередованием крейзов и
блочного полимера скорость деградации неоди-
накова по объему (наибольшая – на границе
крейз–блочная непористая часть материала), что
приводит к бимодальному характеру распределе-
ния ММ макромолекул в образцах (рис. 10а) и
резкому их охрупчиванию через неделю выдер-
живания в PBS при 37°C. При этом рост пор, ко-
торые образуются в процессе деструкции, проис-
ходит вглубь блочного полимера (рис. 10б), что
может указывать на ускоренное протекание де-
струкции в непористых частях образца, по-види-
мому, благодаря автокаталитическому характеру
процесса. Для пленок полилактида, полностью
перешедших в фибриллярно-пористую структуру
при высоких степенях деформации (350%), с уве-
личением времени гидролитического разложения
вид кривой ММР сохраняется (рис. 10а), но она
постепенно смещается в область более низких
ММ и становится шире. Для таких образцов про-
цессы гидролитической деструкции протекают

достаточно однородно по всему объему, и изме-
нения структурно-механических параметров ме-
нее резкие, например, после шести недель гидро-
лиза подобные пленки сохраняют свою проч-
ность на уровне 90 МПа.

Для теоретического моделирования влияния
различных параметров пористой структуры на
процесс гидролитической деструкции полилак-
тида в литературе описано несколько подходов. В
работе [133] использовали алгоритм клеточного
автомата для демонстрации влияния пористости
каркаса (80, 90 и 95 об. %) на скорость разложе-
ния. Результаты показали, что образец с самой
высокой начальной пористостью к концу теоре-
тического эксперимента имел наибольшую оста-
точную массу, ММ и концентрацию сложно-
эфирных групп, а также наименьшее количество
высвобождаемых и оставшихся в каркасе молекул
олигомеров. Это свидетельствует о более легкой и
быстрой диффузии олигомеров во время деструк-
ции. В то же время моделирование не выявило об-
разования каких-либо дополнительных полых
структур ни в одном из рассмотренных пористых
каркасов во время гидролиза, что указывает на
отсутствие в них автокаталитического ускорения
процесса.

Тот же алгоритм клеточного автомата был ис-
пользован для моделирования влияния геометри-
ческого размера каркаса полилактида с началь-
ной пористостью 90 об. % на его поведение в про-
цессе гидролитической деструкции [134]. Четыре
пористых образца разного размера были созданы
с помощью метода повторяющихся единиц. Рас-

Рис. 10. Кривые молекулярно-массового распределения исходного полилактида (1), полилактида, деформированного
на 80 (2) и 350% (3), после выдерживания в течение пяти недель в растворе PBS при 37oC (а), а также СЭМ-микрофо-
тография поверхности образца, деформированного на 80% (б), после выдерживания в течение пяти недель в растворе
PBS при 37oC [132].
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чет показал, что потеря массы связана с геометри-
ческим размером пористого каркаса и не зависит
от ММ полимера. Это свидетельствует о том, что
размерный эффект особенно важен при исполь-
зовании образцов небольшого размера и с низкой
пористостью.

В работе [135] рассматривалось влияние еще
одного важного параметра пористой структуры, а
именно, взаимосвязанность и открытость пор
(доступность окружающей среды). Материалы с
закрытыми порами ячеистого типа и с открыто-
пористой взаимопроникающей структурой из по-
лилактида и его сополимеров ПЛГ разного соста-
ва были получены методом вспенивания сверх-
критическим СО2 в контролируемых условиях.
Для теоретического описания процессов деструк-
ции в таких материалах использовали модель ре-
акция–диффузия, которая учитывает автоката-
литический механизм гидролиза и диффузию об-
разующихся олигомеров. Для полиэфиров с
произвольно распределенными изолированными
порами эффективный коэффициент диффузии
олигомеров зависит от величины объемной пори-
стости, а скорость их диффузии в порах намного
выше, чем в блочной непористой части полимер-
ной матрицы. Важно отметить, что пористость в
процессе деградации и вымывания олигомеров
постепенно возрастает, начиная с ранних стадий
деградации, что было продемонстрировано мето-
дом акустической микроскопии в работе [136].
Для таких систем с порами ячеистого типа важно
соотношение двух параметров: k1, представляю-
щего собой отношение скорости реакции неката-
литического гидролиза к автокаталитической
реакции, и Do, который вычисляется как отно-
шение скорости диффузии к скорости автоката-

литического гидролиза. На рис. 11 представлены
диаграммы для биоразлагамых полиэфиров в ши-
роком диапазоне безразмерных коэффициентов
диффузии и констант скорости некаталитическо-
го процесса разложения. Для полимеров, находя-
щихся в зоне А, эффект от создания пористой
структуры на скорость разложения незначителен.
Но для полиэфиров, находящихся в зоне D, фор-
мирование пор является хорошим способом за-
медлить деградацию. Для подобных полимеров
деструкция вспененного образца происходит на-
много медленнее, чем массивного непористого
материала.

Деградация открыто-пористых материалов в
основном определяется толщиной стенок пор,
через которые происходит наиболее медленная
стадия диффузии олигомеров. В этом случае
предполагается, что путь диффузии олигомеров
проходит от центральной части стенок пор к их
поверхности, и размер стенок пор и их распреде-
ление по размерам становятся ключевыми струк-
турными параметрами. А именно, чем тоньше
толщина стенки поры, тем быстрее происходит
диффузия олигомерных продуктов гидролиза, от-
сутствует их накопление, что обусловливает про-
текание гидролиза в режиме более медленного
некаталитического процесса. Так, расчеты пред-
сказывают, что снижение величины среднечис-
ловой ММ для матрикса с толщиной стенки
2.5 мкм составляет порядка 10% за 50 дней, в слу-
чае увеличения толщины стенки до 32.5 мкм
уменьшение величины Mn может достигать 60%.

Таким образом, придание полилактиду пори-
стой структуры действительно является эффек-
тивным инструментом, который позволяет про-
цесс гидролитической деструкции полимера пе-
реводить в контролируемый и предсказуемый
режим протекания с целью создания функцио-
нальных материалов с прогнозируемыми срока-
ми разложения.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В настоящее время доля биоразлагаемых пла-
стиков на мировом рынке чрезвычайно мала (по-
рядка 1%), что связано с достаточно высокой их
себестоимостью. Однако наблюдается тенденция
к расширению этого рынка, и потенциал его
огромен [137]. Основные области использования
биопластиков включают как биомедицинские,
так другие направления (например, в сельском
хозяйстве, автомобилестроении, производстве
игрушек, спортивного инвентаря и т.п.) [138, 139].
Наиболее частой сферой применения биоразла-
гаемых пластиков являются тара и упаковка для
пищевых продуктов.

Из всего разнообразия биоразлагаемых мате-
риалов, которые сейчас производятся, полилак-

Рис. 11. Диаграммы для биоразлагаемых полиэфиров
в широком диапазоне безразмерных коэффициентов
диффузии и констант скорости некаталитического
процесса разложения [135]. Пояснения в тексте.
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тид занимает особое место, благодаря оптималь-
ному сочетанию цены и его физико-механиче-
ских характеристик. На рынке биопластиков на
него приходится более 10% объема всей выпуска-
емой продукции, что составляет ежегодно более
200 тыс. тонн [137]. По прогнозам, к 2023 г. коли-
чество выпускаемой продукции на основе поли-
лактида удвоится. Модификация данного поли-
мера за счет создания высокой пористости с кон-
тролируемой морфологией и размером пор
существенно расширяет области потенциального
использования материалов на его основе. Совер-
шенствование методов создания пористой струк-
туры за счет комбинации различных подходов с
учетом экологических проблем – приоритетное
направление развития биоразлагаемых полиме-
ров. Работы последних десятилетий в основном
направлены на создание нового поколения изде-
лий медицинского назначения: рассасывающих-
ся шовных нитей, раневых покрытий, дифферен-
цированных в зависимости от типа раны и фазы
раневого процесса, 3D-матриц для тканевой ин-
женерии, полимерных имплантатов, систем кон-
тролируемого выделения лекарственных препа-
ратов [140, 141]. В последнее время пористые кар-
касы на основе полилактида с контролируемым
размером пор и степенью их взаимосвязанности
предлагается рассматривать в качестве основы
для моделирования раковых опухолей [142]. Эти
системы перспективны для in vitro скрининга
противоопухолевых препаратов c имитацией in
vivo условий.

Четкий контроль морфологии пористых мате-
риалов из полилактида открывает новые возмож-
ности использовать их как основу изделий биоме-
дицинского назначения и как первопарацион-
ные, микрофильтрационные и разделительные
мембраны, сорбенты, “умную” упаковку и дыша-
щие текстильные изделия, а также пенопласты.
Материалы из полилактида с пористостью выше
90% и большим многообразием морфологиче-
ских видов, благодаря своей гидрофобности, вы-
сокой пористости и капиллярным эффектам в
комбинации с биодеградируемостью потенци-
ально позиционируются как экосорбенты масел и
нефтепродуктов [68, 98]. Достаточно интересно
применение пористых мембран из полилактида в
сельском хозяйстве в качестве покрытий для гра-
нул удобрений с их контролируемым высвобож-
дением [99].

В перспективе материалы на основе биоразла-
гаемых полимеров могут составить реальную
конкуренцию крупнотоннажным пластмассам,
полученным из нефтехимического сырья, и
успешно заменять их. В этом направлении более
жесткие экологические требования к производ-
ству материалов и их свойствам способствуют
успешному продвижению биопластиков.

Работа выполнена при финансовой поддержке
Российского фонда фундаментальных исследова-
ний (код проекта 18-29-17016).
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