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ABSTRACT 

Scaffold - a porous structure is an important component in tissue engineering, 
because it supports the formation of 3D structure. Therefore, this study was 
conducted to fabricate scaffold from polylactic acid (PLA). Nonsolvent induced 
phase separation method (NIPS) was applied and important factors affecting 
the formation of scaffold such as solvent types, polymer concentration, 
temperature of solvent system, the ratio of ethanol/water, and the ratio of 
solvent/nonsolvent (v/v) were investigated. Experimental results showed that 
when increasing the concentration of polymer and the water content in the 
nonsolvent were reducing pore size of scaffold. In contrast, when increasing 
the temperature and the ratio of solvents/nonsolvent were increasing the pore 
size of scaffold. Scaffold in the pore size of 42.4 μm could be prepared at 
condition of PLA 150 g/L, 40 ºC, the ethanol to water volume ratio of 96/4, the 
solvent/nonsolvent volume ratio of 1/20. In addition, the results of mechanical 
tests showed that tensile strength of scaffold decreased as the pore size 
increased. Tensile strength of scaffold in pore size of 42.4 μm was 65.5 MPa 
and its specific surface area was 25.7 m²/g. 

TÓM TẮT 

Scaffold - dạng cấu trúc khung xốp, là một thành phần quan trọng trong kỹ 
thuật mô vì nó góp phần vào việc tạo nên cấu trúc mô ba chiều. Vì thế, đề tài 
này được tiến hành nhằm nghiên cứu chế tạo scaffold từ polymer phân hủy 
sinh học polylactic acid (PLA). Phương pháp tách pha dung môi được sử dụng 
và các yếu tố ảnh hưởng đến sự hình thành scaffold như loại dung môi, nồng 
độ polymer, nhiệt độ trao đổi, tỉ lệ ethanol/nước của hệ dung môi trao đổi, tỉ 
lệ dung dịch và dung môi trao đổi được tiến hành khảo sát. Kết quả thí nghiệm 
cho thấy khi tăng nồng độ polymer và lượng nước của dung môi trao đổi làm 
giảm kích thước lỗ xốp. Ngược lại, khi tăng nhiệt độ trao đổi và tỉ lệ dung môi 
hòa tan/dung môi trao đổi làm tăng kích thước lỗ xốp. Scaffold có kích thước 
lỗ xốp 42,4 m có thể được chế tạo ở nồng độ PLA là 150 g/L, nhiệt độ trao 
đổi là 40ºC, dung môi trao đổi có tỉ lệ ethanol/nước là 96/4, tỉ lệ thể tích dung 
môi hòa tan/dung môi trao đổi là 1/20. Ngoài ra, kết quả thử nghiệm cơ học 
cho thấy độ bền kéo của scaffold giảm khi tăng kích thước lỗ xốp. Scaffold với 
lỗ xốp 42,4 m có độ bền kéo là 65,5 MPa và diện tích bề mặt riêng là 25,7 
m2/g. 

Trích dẫn: Hồ Quốc Phong, Tao Thế Dương, Huỳnh Liên Hương và Trần Sỹ Nam, 2019. Nghiên cứu chế tạo 
scaffold polylactic acid bằng phương pháp tách pha dung môi. Tạp chí Khoa học Trường Đại học 
Cần Thơ. 55(4A): 82-91. 



Tạp chí Khoa học Trường Đại học Cần Thơ  Tập 55, Số 4A (2019): 82-91 

 83 

1 GIỚI THIỆU 

Kỹ thuật mô xuất hiện như là một khái niệm đầy 
hứa hẹn cho sự phát triển và sửa chữa lại cấu trúc 
mô hay tái tạo xương bằng cách sử dụng các tế bào 
thích hợp và các vật liệu tự nhiên hoặc tổng hợp. 
Một trong những phương pháp chính của kỹ thuật 
cấy mô là nuôi dưỡng các tế bào thành mô hay cơ 
quan có cấu trúc ba chiều (3D). Tuy nhiên, trong 
thực tế các tế bào không thể tự phát triển thành cấu 
trúc 3D mà sẽ phát triển một cách ngẫu nhiên tạo 
thành lớp tế bào có cấu trúc hai chiều (2D) (Burg, 
Porter et al., 2000). Vì vậy, cần phải có khung xốp 
hay còn gọi là scaffold, được xem như là khung kiến 
trúc nhân tạo đóng vai trò như là khuôn nền ngoại 
bào nhân tạo (extracellular matrix - ECM) để hướng 
các tế bào phát triển theo cấu trúc 3D. Scaffold với 
cấu trúc 3D xốp giúp điều tiết tế bào, là nơi để các 
tế bào bám lên, sinh trưởng và phát triển hình thành 
mô 3D. Khi các tế bào bám lên scaffold, chúng sẽ 
biệt hóa, tổ chức thành mô khỏe mạnh bình thường 
đồng thời tiết ra các thành phần nền ngoại bào để tạo 
mô (Shajkumar, 2015). 

Scaffold có rất nhiều hình thái khác nhau như 
màng xốp, hạt, sợi, gel,… Trong kỹ thuật mô, tùy 
vào hình thái và đặc tính riêng biệt mà mỗi loại 
scaffold sẽ có những ứng dụng riêng. Chẳng hạn, đối 
với những scaffold có diện tích bề mặt riêng lớn, độ 
tương hợp sinh học cao có thể dùng để dẫn truyền 
thuốc, tái tạo mô da, dây chằng, dây thần kinh hoặc 
scaffold cơ tính tốt có thể dùng tái tạo xương, sụn. 
Tùy theo mục đích sử dụng mà scaffold có thể được 
chế tạo từ nhiều nguồn vật liệu khác nhau, thường 
từ 3 nguồn chính là: polymer tự thiên, polymer tổng 
hợp và gốm sứ (ceramic). Scaffold được chế tạo từ 
ceramic thường có cơ tính rất cao, tương đối trơ về 
sinh học nên thường được sử dụng trong xương nhân 
tạo, chỉnh hình. Scaffold chế tạo từ polymer thường 
có độ mềm dẻo cao. Tuy nhiên, những loại scaffold 
này lại có một nhược điểm là cơ tính yếu (Okamoto 
and John, 2013). Việc này có thể được khắc phục 
bằng cách phối trộn nhiều loại polymer lại với nhau 
hoặc bổ sung thêm khoáng ceramic.  

 Ngoài việc lựa chọn nguyên liệu thích hợp, 
việc lựa chọn phương pháp chế tạo cũng ảnh hưởng 
rất lớn đến cấu trúc, hình thái và tính chất lý hóa của 
scaffold. Hiện nay, có rất nhiều phương pháp chế tạo 
scaffold từ polymer được sử dụng rộng rãi trên thế 
giới, ví dụ như kết sợi (fiber bonding), ép đùm 
(extrusion), ép khuôn (compression molding), kéo 
sợi điện thế (electrospinning), tách pha (phase 
separation) hay in 3D (3D printing). Mỗi phương 
pháp đều có ưu, nhược điểm riêng và tùy vào mục 
đích sử dụng, phương pháp chế tạo scaffold phù hợp 

sẽ được sử dụng. Trong đó, tách pha dung môi là 
một phương pháp đơn giản, dễ sử dụng trong việc 
chế tạo vật liệu polymer có cấu trúc xốp (Guillen, 
Pan et al., 2011). 

Tách pha dung môi hay còn được gọi là tách pha 
bằng bể đông tụ, là phương pháp làm tách pha giữa 
dung môi và polymer để tạo thành cấu trúc polymer 
xốp. Polymer được hòa tan trong dung môi thích 
hợp (solvent) để tạo thành dung dịch polymer đồng 
nhất. Dung dịch polymer sau đó trao đổi với chất 
lỏng không hòa tan polymer (nonsolvent). Quá trình 
trao đổi giữa dung môi của polymer và dung môi 
không hòa tan diễn ra, dẫn đến quá trình tách pha 
nhằm hình thành nên cấu trúc xốp. Đặc tính quan 
trọng của phương pháp là sự trao đổi giữa dung môi 
hòa tan polymer (solvent) và chất lỏng trao đổi 
(nonsolvent). Như vậy, sự hình thành cấu trúc 
polymer xốp phụ thuộc nhiều vào các yếu tố khác 
nhau như loại dung môi hòa tan (solvent), dung môi 
trao đổi (nonsolvent), nhiệt độ quá trình trao đổi và 
tỉ lệ thể tích solvent/nonsolvent.  

2 HÓA CHẤT VÀ PHƯƠNG PHÁP 
NGHIÊN CỨU 

2.1 Hóa chất 

Polylactic acid (PLA) là polymer phân hủy sinh 
học được sử dụng phổ biến trong các nghiên cứu chế 
tạo vật liệu sử dụng trong lĩnh vực y học. Trong 
nghiên cứu này, PLA có khối lượng phân tử 60,000, 
được cung cấp bởi Sigmaaldrich. Các dung môi 
chloroform (CHCl3), tetrahydrofuran (THF), 1,4-
dioxane, 1,2-Dichloromethane (CH2Cl2) được cung 
cấp từ Công ty Merck Việt Nam và cồn tuyệt đối 
xuất xứ Việt Nam. 

2.2 Phương pháp chế tạo 

 

Hình 1: Sơ đồ chế tạo scaffold bằng phương 
pháp tách pha dung môi 

Polymer

Dung dịch polymer

Khuôn Teflon chứa  
dung dịch polymer

Scaffold

Hòa tan 
trong môi

Tráng lên 
khuôn Teflon

Trao đổi ethanol/nước 
trong bể đông tụ
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Phương pháp chế tạo scaffold được mô tả theo 
sơ đồ của Hình 1. Polylactic acid (PLA) được hòa 
tan trong dung môi ở nhiệt độ phòng để tạo thành 
dung dịch đồng nhất với nồng độ xác định. Dung 
dịch polymer (20 mL) được tráng lên khuôn Teflon 
(60 mm x100 mm x 5 mm). Khuôn chứa dung dịch 
polymer được loại bỏ hoàn toàn bọt khí, sau đó được 
cho vào bể đông tụ chứa hệ chất lỏng trao đổi là 
ethanol/nước. Sự trao đổi của hệ chất lỏng trao đổi 

ethanol/nước với dung môi dẫn đến sự hình thành 
nên polymer cấu trúc khung xốp. Các yếu tố ảnh 
hưởng đến sự hình thành scaffold cấu trúc xốp được 
khảo sát theo phương pháp luân phiên từng biến cho 
các yếu tố như loại dung môi, nồng độ polymer, 
nhiệt độ trao đổi, tỉ lệ ethanol/nước và tỉ lệ dung môi 
hòa tan/chất lỏng trao đổi. Chi tiết các khoảng khảo 
sát được trình bày trong Bảng 1. 

Bảng 1: Các yếu tố khảo sát 

Yếu tố khảo sát Khoảng khảo sát 
Loại dung môi Dioxane Chloroform THF DM 
Nồng độ polymer, g/L 75 100 125 150 
Nhiệt độ chế tạo, ºC 10 20 30 40 
Tỉ lệ ethanol/nước, v/v 90/10 80/20 70/30 60/40 
Tỉ lệ dung môi/chất lỏng trao đổi, v/v 1/10 1/15 1/20 1/25 

THF: Tetrahydrofuran; DM: Dichloromethane. 

2.3 Các phương pháp phân tích đánh giá 

2.3.1 Xác định hình thái và kích thước 
scaffold 

Hình thái và kích thước lỗ xốp của scaffold được 
xác định bằng kính hiển vi điện tử quét (SEM) 
Hitachi Tabletop Microscope TM-1000. Để phân 
tích hình thái và kích thước lỗ xốp, các mẫu scaffold 
sẽ được cắt với kích thước 1 cm x 1 cm, xử lí bằng 
phương pháp bẻ gãy tự nhiên để không ảnh hưởng 
đến cấu trúc xốp. Mỗi mẫu được chụp ở 3 vị trí khác 
nhau với các độ phóng đại x200, x500 và x1000 ở 
điều kiện điện áp 20 kv. Kích thước lỗ xốp trên hình 
được xác định bằng phần mềm phân tích ảnh 
ImageJ. 

2.3.2 Xác định diện tích bề mặt scaffold 

Diện tích bề mặt riêng của scaffold sẽ được xác 
định bằng phương pháp của Brunauer - Emmett - 
Teller (BET) trên máy Quantachrome Nova 2200. 
Thiết bị hoạt động với chất hấp phụ là khí nitơ có áp 
suất hơi bảo hòa Po = 765 mmHg, nhiệt độ buồng 
mẫu -195,65 oC, thể tích xi lanh Vs = 0,07645 cm3. 

3 KẾT QUẢ VÀ THẢO LUẬN 

3.1 Ảnh hưởng của hệ dung môi/dung môi 
trao đổi đến tính chất scaffold 

Các nghiên cứu cho thấy các loại dung môi 
thường được sử dụng để hòa tan PLA là chloroform 
(Mikos, Thorsen et al., 1994, Zoppi, Contant et al., 
1999, Ghorbani, Nojehdehian et al., 2016), 
tetrahydrofuran (THF) (Wei and Ma, 2004), 1,4-
dioxane (Yamaguchi, Shinbo et al., 2004, Ellis and 
Chaudhuri, 2007, Niu, Feng et al., 2009) và 
dichloromethane (Liu, Lee et al., 2004). Vì thế, ảnh 
hưởng của dung môi hòa tan đến cấu trúc của PLA 
scaffold được khảo sát.  Các loại dung môi hòa tan 
khác nhau như dichloromethane, 1,4-dioxane, THF, 

chloroform được sử dụng chế tạo mẫu scaffold. Mẫu 
scaffold được tiến hành với điều kiện thí nghiệm cố 
định nồng độ PLA 150 g/L, nhiệt độ phòng và hệ 
dung môi trao đổi ethanol/nước = 95/5 và tỉ lệ dung 
môi hòa tan/dung môi trao đổi là 1/20. Kết quả khảo 
sát cho thấy scaffold không hình thành từ dung môi 
dichloromethane. Scaffold tạo từ 1,4-dioxane rất 
mỏng và khó hình thành scaffold (Hình 2a). Scaffold 
được chế tạo từ dung môi hòa tan là THF có bọt khí 
xuất hiện rất nhiều trên bề mặt (Hình 2b). Scaffold 
được tạo thành từ dung môi chloroform có dạng tấm 
và bề mặt phẳng đẹp (Hình 2c). 

Như vậy, có thể nói dung môi đóng vai trò rất 
quan trọng trong sự hình thành scaffold. Dung môi 
hòa tan được lựa chọn phải có khả năng hòa tan tốt 
PLA và có khả năng trộn lẫn với dung môi trao đổi. 
Theo Hansen, sự hòa tan của polymer vào dung môi 
sẽ phụ thuộc vào sự chênh lệch năng lượng tương 
đối RED (relative energy difference) của polymer 
và dung môi hòa tan. RED được tính bằng Ra/Ro, 
trong đó: Ro là bán kính tương tác của polymer 
trong không gian Hansen và Ro của PLA là 10,7. Ra 
là tham số khoảng cách hòa tan được phát triển bởi 
Skaarup (Hansen, 1967) và được tính bằng công 
thức sau: 

 𝑅𝑎 ൌ ට4ሺ𝛿ௗଶ െ  𝛿ௗଵሻଶ ൅   ሺ𝛿௣ଶ െ  𝛿௣ଵሻଶ ൅  ሺ𝛿௛ଶ െ  𝛿௛ଵሻଶ 

Trong đó: 𝛿ௗ, 𝛿௣, 𝛿௛ lần lượt là tham số phân tán, độ 
phân cực, liên kết hydro. Chỉ số 1 và 2 được kí hiệu 
tương ứng cho polymer và dung môi. Các giá trị 𝛿ௗ, 
𝛿௣, 𝛿௛ của các chất được tham khảo từ sổ tay của 
Hansen (Hansen, 1967, Auras, Lim et al., 2010). 
Trong đó, giá trị RED tiến về 0 thì khả năng hòa tan 
polymer càng tốt. 

 Bên cạnh sự chênh lệch năng lượng tương 
đối RED, ଵଶ- tham số tương tác Flory cũng được 
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sử dụng để xác định khả năng hòa tan của polymer 
vào dung môi (Flory and Krigbaum, 1950, 
Koningsveld, Kleintjens et al., 1974). ଵଶ được tính 
bằng công thức: 

ଵଶ ൌ
௠

𝑅𝑇
ൣ൫ሺ𝛿ௗଶ െ  𝛿ௗଵሻଶ ൅   ሺ𝛿௣ଶ െ  𝛿௣ଵሻଶ ൅  ሺ𝛿௛ଶ െ  𝛿௛ଵሻଶ൯൧ 

Trong đó: ௠ (cm3.mol-1) là thể tích mol của 
dung môi, R là hằng số khí lí tưởng = 8.314 (j.mol-

1.K-1), T = 298K. Tương tự như RED, khả năng hòa 
tan của PLA vào dung môi sẽ tăng khi giá trị ଵଶ 
giảm. Giá trị của RED và ଵଶ được tính toán và trình 
bày trong Bảng 2. Kết quả từ Bảng 2 cho thấy độ 
hòa tan của PLA vào 4 dung môi giảm dần theo thứ 
tự sau dichloromethane > THF > chloroform > 1,4-
dioxane.

 

Hình 2: Hình scaffold được chế tạo từ các loại dung môi hòa tan khác nhau: (a) 1,4-dioxane, (b) THF, 
(c) chloroform. Mẫu được tiến hành với điều kiện cố định nồng độ PLA 150 g/L, nhiệt độ phòng và hệ 

dung môi trao đổi ethanol/nước = 95/5 và tỉ lệ dung môi hòa tan/dung môi trao đổi là 1/20. 

Bảng 2: Giá trị RED và 𝟏𝟐 tương tác giữa PLA và một số dung môi 

Polymer/Dung môi PLA 1,4-dioxane Chloroform THF Dichloromethane 
Thể tích mol, cm3/mol - 85,7 80,7 81,7 63,9 
Nhiệt độ sôi, °C - 101 61 66 40 
Khối lượng riêng, g/cm3 1250 1033 1498 0,886 1327 
d,  ሺ𝑀𝑃𝐴ଵ/ଶሻ 18,6 19,0 17,8 16,8 18,2 
p,  ሺ𝑀𝑃𝐴ଵ/ଶሻ 9,9 1,8 3,1 5,7 6,3 
h,  ሺ𝑀𝑃𝐴ଵ/ଶሻ 6,0 7,4 5,7 8,0 6,1 
Ra 10,7 8,3 7,0 5,5 3,7 
RED - 0,8 0,7 0,5 0,3 
ଵଶ - 2,34 1,53 0,82 0,34 

d

Tuy nhiên, bên cạnh sự hòa tan tốt của PLA vào 
dung môi hòa tan thì sự trộn lẫn giữa dung môi hòa 
tan vào dung môi trao đổi cũng quan trọng không 
kém. Dung môi hòa tan và dung môi trao đổi phải 
trộn lẫn tốt vào nhau. Trong nghiên cứu này, ethanol 
được chọn làm dung môi trao đổi. Khả năng trộn lẫn 
của dung môi hòa tan vào ethanol được xác định bởi 
enthalpy tự do của hỗn hợp theo công thức:  

∆𝐺௠

𝑅𝑇
ൌ 𝑛ଵ𝑙𝑛ଵ ൅ 𝑛ଶ𝑙𝑛ଶ ൅ ଵଶሺሻ𝑛ଵଶ 

Trong đó: 𝑛 là nồng độ mol riêng phần,  là thể 
tích riêng phần. Trong đó, ethanol được kí hiệu bằng 

chỉ số 1 và dung môi hòa tan kí hiệu là chỉ số 2, ଵଶ 
là tham số tương tác Flory giữa ethanol và dung môi. 
Trong trường hợp này, tham số tương tác Flory ଵଶ 
được tính bằng công thức: 

ଵଶ ൌ
1

𝑛ଵଵ

ቈ𝑛ଵ𝑙𝑛
𝑛ଵ

ଵ

൅ 𝑛ଶ𝑙𝑛
𝑛ଶ

ଶ

൅
𝐺ா

𝑅𝑇
቉ 

𝐺ா là enthalpy tự do dư thừa và được xác định 
bởi biểu thức: 

GE = RT (n1ln1 + n2ln2) 

Trong đó, các hệ số hoạt động ln1, ln2 được xác 
định bằng phương trình bán thực nghiệm van Laar:  
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𝑙𝑛ଵ ൌ  
భమ

ቀଵା
భమ೙భ
మభ೙మ

ቁ
మ ; 𝑙𝑛ଶ ൌ  

మభ

ቀଵା
మభ೙మ
భమ೙భ

ቁ
మ 

Trong đó, ௜௝ được xác định bởi phương pháp 
của Shigetoshi Kobuchi như sau (Kobuchi, 
Takakura et al., 2013): 

௜௝ ൌ
௝

௜
𝑒𝑥𝑝 ൬െ

௜௝ െ ௜௜

𝑅𝑇
൰ 

௜௝ ൌ െሺ1 െ ௜௝ሻሺ ௜௝ሻ଴.ହ௜௝; i=j =>௜௝ ൌ 0 

௜௝ ൌ 1 െ ቆ
௜

௝
ቇ

଴.ହ ௜

௝
 

Khi ଵଶ tăng thì khả năng trộn lẫn của 2 dung 
môi vào nhau giảm, ଵଶtiến về 0 thì khả năng trộn 
lẫn của 2 dung môi là lý tưởng. Hình 3 thể hiện đồ 
thị sự phụ thuộc của ଵଶ vào ଵ - thể tích riêng phần 
của ethanol. Khi thể tích riêng phần của ethanol tăng 
thì ଵଶ của 4 loại dung môi hòa tan đều giảm. Đồ thị 
Hình 3 cho thấy khả năng trộn lẫn của 
dichloromethane trong ethanol là thấp nhất, do ଵଶ= 
0.83 ở ଵ = 1. 1,4-dioxane có khả năng trộn lẫn trong 
ethanol là tốt nhất, do có  ଵଶ = 0.6 ở ଵ = 1. 
Chloroform và THF cho khả năng trộn lẫn ethanol 
là tương đương nhau với ଵଶ = 0.5 ở ଵ = 1

 

Hình 3: Sự tương quan giữa tham số tương tác Flory giữa dung môi hòa tan và thể tích riêng phần 
của ethanol 

 Như vậy, dung môi 1,4-dioxane có khả năng 
trộn lẫn với ethanol tốt nhất nhưng lại hòa tan PLA 
kém nhất nên scaffold được chế tạo từ 1,4-dioxane 
rất mỏng và khó hình thành. THF có khả năng trộn 
lẫn tốt với ethanol, tuy nhiên THF lại có khối lượng 
riêng thấp, điều này làm cho THF có xu hướng nổi 
lên trên bề mặt của hỗn hợp, dẫn đến quá trình kéo 
sợi cũng như xuất hiện bọt khí. Dichloromethane có 
khả năng hòa tan PLA tốt nhất nhưng khả năng trộn 
lẫn với ethanol lại không lý tưởng, hơn nữa nhiệt độ 
sôi của dichloromethane quá thấp, chỉ khoảng 40 ºC 
nên không phù hợp với điều kiện khảo sát. Scaffold 
tạo thành từ dung môi chloroform có bề mặt và cấu 
trúc liền khối (Hình 2c) nên phù hợp làm dung môi 
hòa tan PLA. 

3.2 Ảnh hưởng của nồng độ polymer đến 
hình thái scaffold 

Để khảo sát ảnh hưởng của nồng độ polymer đến 
cấu trúc, scaffold được chế tạo từ dung dịch polymer 
có nồng độ thay đổi từ 75 g/L đến 150 g/L). Trong 
đó, điều kiện thí nghiệm cố định: nhiệt độ 25 ºC, tỉ 
lệ ethanol/nước 96/4; tỉ lệ dung môi hòa tan/dung 
môi trao đổi là 1/20. Kết quả ảnh SEM cho thấy kích 
thước lỗ xốp hay độ xốp giảm khi tăng nồng độ 
polymer. Trong đó, kích thước lỗ xốp là 33,2 μm, 
28,1 μm, 24,7 μm và 17,9 μm tương ứng với nồng 
độ polymer là 75 g/L, 100 g/L, 125 g/L và 150 g/L. 
Ngoài ra, khi nồng độ PLA tăng, độ dày của vách 
ngăn giữa các lỗ xốp cũng trở nên dày hơn (Hình 4).
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Hình 4: Hình thái mặt cắt ngang của scaffold được hình thành từ dung dịch polymer ở các nồng độ 
khác nhau: (a) 75 g/L, (b) 100 g/L, (c) 125 g/L và (d) 150 g/L. Điều kiện cố định: nhiệt độ 25 ºC, tỉ lệ 

ethanol/nước 96/4; tỉ lệ dung môi hòa tan/dung môi trao đổi là 1/20. 

Điều này có thể được thấy, khi nồng độ của PLA 
tăng thì thời gian trao đổi hay tách pha giảm xuống 
từ đó dẫn đến giảm kích thước lỗ xốp. Hơn nữa, ở 
nồng độ cao thì lượng phân tử PLA trên bề mặt lớp 
dung dịch polymer cũng tăng, những phân tử PLA 
trên bề mặt sẽ ngăn cản sự di chuyển, làm tốc độ di 
chuyển của chloroform vào chất lỏng trao đổi giảm 
đi, đồng nghĩa dẫn đến kích thước lỗ xốp cũng nhỏ 
lại, vách ngăn lại trở nên dày hơn. Ở những mẫu 
scaffold có nồng độ thấp, việc chloroform di chuyển 
dễ dàng và thời gian tách pha lâu hơn dẫn đến kích 
thước lỗ xốp to đồng thời vách ngăn lỗ xốp mỏng. 
Đối với scaffold dùng cho kỹ thuật mô, kích thước 
lỗ xốp là một trong những yếu tố quan trọng. Lỗ xốp 
lớn và độ xốp cao sẽ giúp cho việc vận chuyển các 
chất cần thiết để tái tạo mô xảy ra dễ dàng hơn. Tuy 
nhiên, nếu độ xốp quá cao thì độ bền cơ lại không 
đảm bảo vì thế việc chọn lựa nồng độ polymer để 
chế tạo scaffold phụ thuộc vào mục đích sử dụng. 

3.3 Ảnh hưởng của nhiệt độ chế tạo đến 
hình thái scaffold 

Sự thay đổi nhiệt độ dẫn đến thay đổi tốc độ trao 
đổi giữa hai dung môi, vì thế nhiệt độ là một trong 

những yếu tố quan trọng ảnh hưởng đến hình thái 
của scaffold. Trong thí nghiệm này, nhiệt độ thay 
đổi từ 10 ºC đến 40 ºC để khảo sát sự ảnh hưởng đến 
cấu trúc của scaffold. Trong đó, điều kiện cố định: 
nồng độ PLA 150 g/L; tỉ lệ ethanol/nước 96/4 và tỉ 
lệ dung môi hòa tan/dung môi trao đổi 1/20. Kết quả 
ảnh SEM (Hình 5) cho thấy khi nhiệt độ tăng kích 
thước của lỗ xốp tăng và vách ngăn cũng trở nên 
mỏng hơn. Kích thước lỗ xốp là 15,5 μm, 18,6 μm, 
24,7 μm, và 42,4 μm tương ứng với nhiệt độ trao đổi 
là 10 ºC, 20 ºC, 30 ºC và 40 ºC. Do nhiệt độ ảnh 
hưởng trực tiếp đến độ nhớt của dung dịch, khi nhiệt 
độ tăng thì độ nhớt của dung dịch giảm, các phân tử 
chloroform dễ dàng di chuyển vào hệ dung môi hòa 
tan làm tăng tốc độ trao đổi. Khi tốc độ trao đổi dung 
môi tăng sẽ dẫn đến kích thước lỗ xốp tăng và ngăn 
giữa các lỗ xốp cũng mỏng dần. Kết quả này cũng 
phù hợp với nghiên cứu của Zheng và cộng sự 
(Zheng, Wang et al., 2006). Đối với scaffold dùng 
cho mô thì kích thước lỗ xốp chỉ cần lớn hơn 10 μm, 
song kích thước lỗ xốp càng cao thì càng tốt (Singh, 
Kasper et al., 2013). Do đó, nhiệt độ 40 ºC được 
chọn cố định để tiếp tục khảo sát các yếu tố còn lại.
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Hình 5: Hình thái mặt cắt ngang mặt của scaffold được chế tạo ở nhiệt độ khác nhau: (a) 10 ºC, (b) 20 

ºC, (c) 30 ºC và (d) 40 ºC. Điều kiện cố định: nồng độ PLA 150 g/L; tỉ lệ ethanol/nước 96/4 và tỉ lệ 
dung môi hòa tan/dung môi trao đổi 1/20 

3.4 Ảnh hưởng của tỉ lệ ethanol/nước đến 
hình thái scaffold 

Tính chất của hệ dung môi trao đổi ảnh hưởng 
đến cấu trúc scaffold được tiến hành khảo sát. 
Scaffold được chế tạo sử dụng hệ dung môi trao đổi 
ethanol/nước có tỉ lệ khác nhau. Mẫu scaffold được 
khảo sát ở điều kiện cố định: nồng độ PLA 150 g/L; 
tỉ lệ dung môi hòa tan/dung môi trao đổi 1/20; nhiệt 
độ chế tạo 40 ºC. Phân tích ảnh SEM (Hình 6) cho 
thấy kích thước lỗ xốp lần lượt là 13,5 μm, 11,4 μm, 
6,3 μm và 6,1 μm tương ứng với tỉ lệ thể tích 
ethanol/nước là 90/10, 80/20, 70/30 và 60/40. Như 

vậy, khi lượng nước tăng lên thì kích thước lỗ xốp 
giảm đáng kể. Kết quả tính toán thể hiện sự tương 
thích giữa hai dung môi (Hình 3) và số liệu do 
moment lưỡng cực của chloroform là 1,04 D, của 
ethanol là 1,69 D và của nước là 1,85 D. Điều này 
cho thấy chloroform phân tán tốt trong ethanol 
nhưng lại không phân tán tốt trong nước. Như vậy, 
việc sử dụng một lượng vừa phải nước để kiềm chế 
tốc độ trao đổi và dung lượng trao đổi để tạo và kiểm 
soát kích thước lỗ xốp. Tuy nhiên, nếu lượng nước 
quá lớn ở các tỉ lệ 70/30 hay 60/40 thì sự trao đổi 
khó diễn ra nên khó hình thành lỗ xốp.  
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Hình 6: Hình thái mặt cắt ngang của scaffold được chế tạo sử dụng hệ dung môi trao đổi ethanol/nước 
có tỉ lệ thể tích: (a) 90/10, (b) 80/20, (c) 70/30 và (d) 60/40. Điều kiện cố định: nồng độ PLA 150 g/L; tỉ 

lệ dung môi hòa tan/dung môi trao đổi 1/20; nhiệt độ chế tạo 40 ºC 

3.5 Ảnh hưởng của tỉ lệ (v/v) dung môi hòa 
tan và dung môi trao đổi đến hình thái scaffold 

Theo như đồ thị thể hiện mối tương quan giữa 
thể tích riêng phần của ethanol ( ) và tham số tương 
tác Flory (ଵଶ), khi thể tích riêng phần của ethanol 
tăng thì ଵଶ của hệ chloroform/ethanol giảm dẫn đến 
khả năng trộn lẫn của chloroform vào ethanol tốt 
hơn. Ở thí nghiệm này, lượng dung môi hòa tan và 
dung môi trao đổi sẽ được khảo sát tại các tỉ lệ thể 
tích khác nhau. Trong đó, điều kiện thí nghiệm cố 

định: nhiệt độ 40 ºC, tỉ lệ ethanol/nước là 90/10, 
nồng độ PLA là 150 mg/L. Kết quả ảnh SEM cho 
thấy lỗ xốp của scaffold có xu hướng tăng lên khi 
tăng lượng dung môi trao đổi (Hình 7). Kích thước 
lỗ xốp của scaffold là 7,7 μm, 11,5 μm, 13,5 μm và 
15,4 μm, tương ứng với tỉ lệ dung môi hòa tan/dung 
môi trao đổi 1/10, 1/15, 1/20 và 1/25. Tuy nhiên, sử 
dụng lượng lớn dung môi trao đổi sẽ tốn nhiều chi 
phí vì thế sử dụng lượng dung môi như thế nào cho 
phù hợp còn tùy kích thước lỗ xốp mong muốn. 
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Hình 7: Hình thái mặt cắt ngang của scaffold được chế tạo ở các tỉ lệ thể tích dung dịch/dung môi trao 
đổi: (a) 1/10, (b) 1/15, (c) 1/20 và (d)1/25 (d). Điều kiện cố định: nhiệt độ 40 ºC, tỉ lệ ethanol/nước là 

90/10, nồng độ PLA là 150 mg/L 

3.6 Ảnh hưởng kích thước lỗ xốp đến cơ 
tính của scaffold 

 
Hình 8: Quan hệ giữa cơ tính và kích thước lỗ 

xốp của của vật liệu scaffold 

Cơ tính vật liệu scaffold được đánh giá thông 
qua độ bền kéo đo trên thiết bị Zwick/Roell BDO – 
FB050TN. Thiết bị có công suất 0.6 kW, tải tác dụng 
khi kéo-nén là 50 KN. Tốc độ của con trượt là 0.001 
– 180 mm/phút. Vận tốc kéo mẫu là 500 ± 50 mm/ 
phút. Độ bền kéo được ghi nhận tại thời điểm vật 
liệu bị đứt. Kết quả đo ghi nhận được lực kéo cực 

đại của mẫu scaffold lần lượt là 65,5 MPa, 77,2 
MPa, 88,7 MPa, 166,3 MPa và 224,7 MPa tương 
ứng với kích thước lỗ xốp 42,4, 33,2 μm, 28,1 μm, 
22,6 μm và 17,9 μm (Hình 8). Như vậy, cơ tính của 
mẫu giảm khi tăng kích thước lỗ xốp. Ngoài ra, kết 
quả đo BET cho thấy rằng bề mặt riêng của mẫu 
scaffold có độ xốp 42,4 μm là 25,7 m²/g. 

4 KẾT LUẬN 

Nghiên cứu đã chế tạo thành công scaffold từ 
polylactic acid bằng phương pháp tách pha dung 
môi sử dụng dung môi hòa tan chloroform và hệ 
dung môi trao đổi là hỗn hợp ethanol/nước. Có thể 
chế tạo được scaffold có kích thước lỗ xốp 42,4 m, 
độ bền kéo là 65,5 Mpa và diện tích bề mặt riêng là 
25,7 m2/g. Với đặc điểm về kích thước lỗ xốp và cơ 
tính cho thấy vật liệu scaffold có thể sử dụng trong 
lĩnh vực kỹ thuật mô.  
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