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Microstructure modeling and effective diffusivity 

prediction of porous scaffolds 

using discrete element method

Suhwan Yu

Department of Ocean Systems Engineering 

Graduate School of Korea Maritime and Ocean University

Abstract

The scaffolds are used to regenerate the damaged tissues of cartilages and 

bones growing the patients’ cells. In particular, it is very important that 

the pores of scaffolds are connected to one another without interruption 

because they serve as channels for supplying oxygen or various nutrients 

required for cell growth to the tissue cells. To model the pores and their 

interconnectivity generated by leaching cubic salt particles, packing and 

compression processes of salt particles are simulated using the discrete 

element method. Based on the pore configurations obtained using the discrete 

element simulations, the domains through which the oxygen and nutrients flow 

are modeled and the diffusion analyses are then conducted to evaluate the 

scaffold performance in an indirect manner. The effect of the size and mass 

of salt on the scaffold is investigated by calculating one- and 

three-dimensional effective diffusivities. It is confirmed that a high 

diffusivity is obtained with a high level of pore connectivity, which would 

lead to good performance of cell growth.

KEY WORDS: Scaffold 세포지지체, Discrete element method 이산요소법, Effective 

diffusivity 유효확산계수, Particulate leaching 침출법
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제 1 장  서 론

1.1 연구 배경

현대의 사람들은 문명과 과학기술의 발달로 인해 그들의 삶을 영위하기 위한 

편리한 도구와 수단을 이용할 수 있다. 따라서, 인간의 수명을 점점 증가하고 

있고, 질병에 대한 다양한 대처가 가능하며, 물리적인 외과의학 혹은, 화학적인 

약학의 도움을 받을 수 있다. 하지만, 전쟁이나 대형사고, 교통사고로 인한 물

리적 인체의 손상에 대한 대처방법은 그리 많지 않다. 대표적으로 인체의 한 

부분 혹은 기관을 대신할 인공조직이나 장기를 이용하는 방법이 있으나, 신체

의 거부반응이나 합병증 및 부작용으로 인한 후유증으로 정상적인 삶을 영위하

지 못하는 경우도 존재한다. 따라서 인공 조직이나 장기가 필요한 환자의 세포

를 이용하여 필요한 조직이나 장기를 직접 재생성하여 이용한다면 조직거부반

응 및 부작용으로 인한 후유증, 면역억제제 복용 등의 어려움뿐만 아니라 현재 

절대적으로 부족한 장기기증의 부족 등의 다양한 문제를 해결할 수 있다(Lee, 

et al., 2010).

앞서 설명한 환자의 세포를 이용하여 직접 조직을 재생성하기 위해서는 세포

가 성장하기에 적합한 환경을 만들어 줄 수 있는 세포지지체가 필요하다. 세포

지지체는 조직세포의 재생 과정에서 신생 조직이 형성되는 것을 유도하고 성장

에 필요한 산소나 다양한 영양분을 조직세포에 공급하는 통로역할을 한다

(Huang, et al., 2019). 따라서 세포지지체는 지지체 안쪽 표면에 부착하여 성장

하는 특성을 갖는 조직세포의 특성을 고려하여, 다공화 구조로 구성하는 것이 

중요하며 각 공극들은 세포성장에 필요한 산소 및 영양분의 이동 통로로써 공

극끼리 끊이지 않고 연결되는 것이 중요하다(Song, et al., 2018). 만약, 세포지

지체 내부의 고립된 공극이 존재한다면, 공극 안에서 성장해야할 조직세포는 

필요한 산소와 영양분을 공급받지 못하게 되어 괴사하게 된다. 이처럼 공극끼

리의 연속성은 세포지지체의 성능과 밀접한 관련이 있으며 이를 공극의 상호연

결성이라 정의한다. 공극의 상호 연결성으로 세포지지체의 성능을 나타내는 지
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표가 될 수 있다.

세포지지체는 일반적으로 인체의 물리적 손상이 발생하여 재생이 필요한 부

분에 투입되므로 기존 손상되기 전의 물리적 조직 형상을 유지하기 위해 기존 

조직과 비슷한 강도를 가져야 한다. 그러므로 앞서 설명한 공극의 연결성을 극

대화하기 위해 단순히 공극의 크기를 증가시키거나 공극의 비율을 높이는 것은 

세포지지체의 강도 및 형상유지 능력에 대한 문제를 발생시킬 수 있고 세포지

지체의 성능도 저하시킬 수 있다. 또한, 기존의 조직과 공존할 수 있도록 독성

이 없어야 하며, 조직 세포가 성장하여 조직을 대체하게 되었을 때 몸속에서 

분해되어야 하며 분해된 성분도 인체에 무해한 생분해 특성을 가져야한다.

이러한 세포지지체를 제작하는 일반적인 방법에는 가스 발포법, 동결건조법, 

전기방사 공정, 침출법 등의 방법이 있다. 가스 발포법은 높은 압력에서 중합체

용액(Polymer solution)에 CO등의 가스를 발포하여 고분자를 팽창시켜 공기방

울에 의하여 공극을 발생시키는 방법(Manavitehrani, et al., 2019)이고, 동결 건

조법은 물과 중합체 용액을 섞은 후 냉각시켜 얼음에 의해 공극을 발생시키는 

방법(Offeddu, et al., 2016)이다. 또한, 전기방사는 전압을 이용하여 노즐에서 

중합체 용액을 분출시키고 건조하여 세포지지체를 제작하는 방법(Ghosal, et 

al., 2019)이다. 

침출법은 소금이나 설탕과 같은 입자와 폴리머를 혼합하여 몰드에 담은 후 

고온·고압을 가하여 공극의 연결성을 극대화하고 입자를 침출하여 세포지지체

를 제작하는 방법(Oh, et al., 2003)이다. 침출법은 가장 손쉽고 경제적으로 세포

지지체를 제작할 수 있는 방법 중 하나로, 세포의 성장에 악영향을 주는 유기

용매를 전혀 사용할 필요가 없는 경우도 있어 가장 빈번히 사용되는 방법 중 

하나이다. 
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침출법 중 하나인 염침출법(Salt-leaching)은 주로 소금과 폴리카프로락톤

(Polycaprolactone, PCL)을 이용하여 세포지지체를 제작한다. Fig. 1은 염침출법

을 이용한 세포지지체의 제작과정을 나타낸 것이다. Fig. 1(a)는 폴리머와 소금

이 섞여있는 상태로 이후 소금은 침출되어 Fig. 1(b)와 같은 폴리머로 구성된 

다공성 세포지지체가 완성된다(Prasad, et al., 2017). 이때 Fig. 1(b)를 보면 침출

되는 소금에 의해 형성된 공극을 확인할 수 있다. 더불어 소금의 겹침(Overlap)

에 의한 공극 간 연결성 또한 Fig. 1(b)에서 확인할 수 있다. Fig. 2는 염침출법

으로 제작된 실제 세포지지체의 내부 형상이다(Lee, et al., 2005).

Fig. 1 Salt-leahcing process

Fig. 2 Porous scaffold fabricated using the salt-leaching method
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1.2 연구 목적 및 내용

세포지지체를 평가하는 방법은 매우 다양하다. 크게 나누어 보았을 때 공극

률과 공극크기를 측정하기 위한 형태학적 분석시험, 조직형성에 필요한 강도를 

측정하기 위한 압축시험인 기계적 강도 분석시험, 생체 내의 분해성을 확인하

기 위한 분해성 평가 시험, 열적 안정성과 표면의 화학적 성질 등의 주변 조직

에 대한 안정성과 적합성을 평가하는 것이 목적인 화학적 구조 분석 시험 등이 

존재하며 이하 시험들은 좀 더 세부적으로 분류하면 더욱 많은 종류의 시험이 

존재한다.

이처럼 세포지지체에 대한 성능을 확인하는 방법에는 구체적인 실험방법이 

여러 가지 존재한다. 그러나 세포지지체는 그 제작 특성상 같은 형상의 모델이 

없고, 일반적으로 한 가지 모델로 모든 세포지지체 평가 실험을 시행할 수 없

기 때문에 단순 비교를 위한 실험에 필요한 세포지지체의 개수가 비약적으로 

증가하게 된다. 그러나 이산요소법을 통해 모델링된 세포지지체는 같은 형상으

로 유지될 수 있기 때문에 세포지지체에 행하는 세포증식률실험이나 압축강도

평가 등의 실험들을 비교적 적은 모델 수로 대체할 수 있다.

본 논문에서는 침출법으로 제작되는 세포지지체를 선정하여 모델링하였다. 

이때 주로 사용되는 소금과 무독성의 폴리카프로락톤이라 부르는 폴리머를 선

정하여 염침출법의 모델링 과정을 진행하였다. 염침출법으로 제작되는 세포지

지체를 모사하기 위해 이산요소법을 이용하여 다공성 구조의 세포지지체를 모

델링하고, 소금으로 이루어진 공극형상을 통해 확산해석을 진행하였다. 먼저 적

층과 압축의 방향을 고려하여 1차원 유효확산계수를 통해 공극의 상호연결성과 

유효확산계수의 관계를 확인하였다. 그리고 실제 세포지지체의 현상을 모사하

여 모든 면에서 내부로 일어나는 3차원 확산해석을 진행하고, 이때 3차원 유효

확산계수를 이용하여 소금의 질량과 크기가 공극 간 상호연결성에 미치는 영향

을 파악하였다. 
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제 2 장  이산요소법과 공극 형상 모델링

대표적인 전산기법 중 하나인 유한요소법(Finite element method, FEM)은 다

수의 고체입자 각각에 대하여 조밀한 격자망을 생성하면서 자유도가 증가하게 

되어 해석시간이 오래 걸리는 단점이 있다. 하지만 이와 달리 이산요소법은 각 

입자에 요소를 생성하지 않고 3개의 병진 자유도와 3개의 회전자유도를 부여하

여 입자의 거동을 파악하므로 다수의 고체입자를 계산할 때 상대적으로 시간이 

단축되는 장점을 가진다. 염침출법으로 제작된 세포지지체는 다수의 소금과 폴

리머를 적층 및 압축하여 만드는 방법이다. 따라서, 본 연구에서는 다수의 입자

의 거동을 계산하기 위해 시간이 많이 필요한 유한요소법 대신 이산요소법을 

선정하여 세포지지체의 공극을 모사하였다.

2.1 이산요소법 이론

이산요소법은 각각의 단일 입자를 별개의 탄성체로 가정하고 뉴턴의 제 2법

칙에 따라 입자의 거동을 계산하는 방법이다(Cundall and Strack, 1979). 입자들

은 입자의 접촉에 대한 정의는 Hertz-Mindlin Model, Hysteretiv Spring Model, 

Damped Linear Spring Model 등 다양한 모델들이 사용되지만, 본 연구에서는 

널리 통용된 Hertz-mindlin 접촉식을 선정하여 사용하였다. 

Fig. 3와 같은 간단한 Spring-dashpot 모델을 고려하였을 때, Hertz-Mindlin 접

촉식에 의하면 입자 간의 충돌이 발생할 경우 마찰과 반발계수 등에 의해 접선

방향과 법선방향 접촉력을 계산할 수 있다. 이 때, 접촉지점에서 두 입자 와 

사이의 접선방향 및 법선방향 접촉력은 각각 식(1), (2)와 같이 표현된다. 
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Fig. 3 Hertz-Mindlin model in the DEM





 


 (1)


 

 
 

 
 (2)

여기에서 는 입자간의 겹침(Overlap), 는 두 입자의 상대속도, 위 첨자 과 

는 각각 접선 방향과 법선 방향을 의미한다. Hertz-Mindlin 접촉 이론을 토대

로, 식 (1), (2)의 접선 및 법선방향의 비선형 강성계수(Nonlinear stiffness 

coefficients) 는 식(3), (4)로 표현되고, 감쇠계수(Damping coefficients) 는 식

(5), (6)과 같이 표현된다.
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(6)

여기서 는 반발계수(Restitution coefficients)이고, , , , , 는 각각 입

자의 반지름(Radius), 질량(Mass), 탄성계수(Young’s modulus), 전단탄성계수

(Shear modulus), 포아송비(Poisson’s ratio)를 의미한다. 이 각각의 값들은  식

(7), (8), (9), (10)과 같이 정의할 수 있다.
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 (10)

식 (2)에서 법선방향 최대 접촉력은 미끄럼 마찰계수(Sliding friction 

coefficients) 와 관련된 쿨롬 분율 법칙(Coulomb fraction law)에 의해 식(11)과 

같이 제한된다.


 ≤ 

 (11)

구름 마찰계수(Rolling friction coefficients)을 고려하지 않았을 때 입자 의 

거동에 대한 지배방정식은 다음과 같다. 
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× (13)

이때 는 중력가속도, 은 질량, 는 질량 관성 모멘트를 의미하고, 와 

는 각각 입자 의 질량중심에서의 속도와 각속도를 의미한다. 또한, 는 입자 

와 의 접촉지점에서 작용하는 힘 벡터로 식 (1), (2)의 접선방향과 법선방향 

접촉력에 의해 계산된다. 는 입자 의 질량중심과 접촉지점사이의 거리벡터

를 의미한다. 식 (12), (13)에서 는 입자 와 접촉하는 입자들의 수를 나타낸

다.

위 식과 같이 이산요소법은 다수의 고체입자에서도 유한요소법에 대해 비교

적 적은 절점수를 가지고 입자들의 거동을 계산할 수 있다. (Sohn, et al., 2018)
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2.2 공극형상 모사를 위한 입자 선정과 질량비 설정

염침출법으로 제작된 세포지지체는 기본적으로 소금과 폴리머가 혼합되어 압

축되고, 건조 후 소금이 침출되어 폴리머 뼈대만 남게 되는 형상이다. 공극의 

형성은 소금 입자의 영향뿐 아니라 폴리머 간의 영향으로 인해서 형성되기도 

하지만, 본 연구에서는 세포지지체에 대해 소금이 미치는 영향을 비교하기 위

하여 소금으로만 구성된 공극의 형상을 모델링하여 비교하였다. 

Table 1은 모델링 과정에서 사용된 소금과 폴리머의 물성치와 각 계수를 표

기한 것이다. 폴리머는 온도에 영향을 받지 않는다는 가정 하에 폴리카프로락

톤(PCL-4500)의 물성치를 사용하였다.

Properties Salt Polymer

Density () 2165 1145

Poisson’s Ratio 0.252 0.25

Shear modulus () 12.61 1.2

Restitution coefficients 0.1

Static friction coefficients 0.1

Rolling friction coefficients 0

Table 1 Properties of salt and polymer
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2.2.1 소금의 겹침을 고려한 입자 선정

염침출법으로 제작된 세포지지체의 공극형상을 모사하기 이전에 소금과 폴리

머의 형상을 고려할 필요가 있다. 실제 세포지지체에서 소금은 강체가 아닌 무

딘 재료로써 제작 과정 중 소금의 겹침이 발생하여 공극 간 상호연결성이 개선

되는 특징을 보인다. 하지만 이산요소법 해석과정에서 입자는 변형하지 않기 

때문에 이러한 겹침 과정을 모사하기에는 어려움이 발생한다. 더욱이 유한요소 

해석을 수행함에 있어 입자 간 접촉부분의 격자망 생성문제도 고려되어야 한

다. 따라서 본 연구에서는 소금의 겹침을 표현하기 위해 소금의 형상을 정육면

체로 가정하고 Fig. 4(a) 같은 가로, 세로, 높이 방향으로 각각 5개씩 총 125개

의 작은 구로 구성된 클러스터 형상을 사용하였다. Fig. 4(a)를 보면 소금의 전

체적 형상은 각 모서리가 작은 구의 반지름만큼 블렌딩된 형상을 가지게 되고, 

각각의 작은 구 사이에 빈틈도 존재하게 된다. 이러한 소금의 형상은 이후 공

극을 모델링하는 과정에서 입자가 정육면체 형상으로 바뀔 때 Fig. 4(b)와 같이 

자연스럽게 입자의 겹침을 모사할 수 있게 한다. 또한 작은 구의 빈틈으로 인

해 모서리와 모서리간의 겹침 뿐만 아니라 면과 꼭지점의 겹침 또한 모사할 수 

있다.

Fig. 4 Shape of salt particle and Overlap between salt particles 
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2.2.2 소금의 질량과 크기 결정

일반적으로 세포지지체를 제작할 때에는 소금과 폴리머의 질량비를 기준으로 

제작하게 된다. 실제 세포지지체에서는 소금의 크기를 고정하기 어려워 소금의 

크기차이에 대한 비교가 다소 어려우나 이산요소법을 이용한 모델링은 소금의 

크기조절이 용이하여 보다 직관적인 비교가 가능하다. 본 연구에서는 세포지지

체에 대한 소금의 영향을 확인하기 위해 폴리머의 질량은 고정한 후 소금의 질

량비와 크기를 조절하여 세포지지체를 모델링하였다. 소금과 폴리머의 크기는 

실험과 비교하기 위해 실제 크기를 사용하였다. 소금은 한 변의 길이가 , 

로 두 가지 모델을 사용하였고, 폴리머 입자 또한 지름이 인 구형 

입자로 모델링을 진행하였다.(Cho, et al., 2014)

실제 세포지지체 제작에 사용되는 폴리머와 소금의 질량비는 주로 폴리머 : 

소금 = 1 : 7 wt% 혹은 폴리머 : 소금 = 1 : 6 wt%이다. 그러나 본 연구에서는 

소금의 질량에 따른 영향을 보다 극단적으로 보기 위해 폴리머와 소금의 질량

비를 1 : 5 wt%에서  1 : 8 wt%까지 선정하여 비교하였다. 이 때 사용된 소금

의 질량과 사용한 입자의 개수는 Table 2와 같다. 폴리머의 질량을 0.02g으로 

고정하고, 소금의 질량을 0.10g에서 0.02g씩 증가시켜 공극 형상을 모델링하였

다. 이때 Model1은 소금크기 의 모델을 의미하고, Model2는 소금크기 

의 모델을 의미한다.
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       Model 1

PCL : Salt

Total mass 

of salt 

(g)

Mass of a 

cubic salt

(g)

Number of 

particles used in 

the simulations

1 : 8 wt% 0.16

92.8244e-06

1723

1 : 7 wt% 0.14 1508

1 : 6 wt% 0.12 1292

1 : 5 wt% 0.10 1077

PCL 0.02 2.0234e-06 9884

Table 2 Mass ratio of salt and polymer and size of salt

       Model 2

PCL : Salt

Total Mass 

of Salt

(g)

Mass of a 

cubic salt

(g)

Number of 

particles used in 

the simulations

1 : 8 wt% 0.16

138.56e-06

1154

1 : 7 wt% 0.14 1010

1 : 6 wt% 0.12 866

1 : 5 wt% 0.10 721

PCL 0.02 2.0234e-06 9884
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2.3 염침출법으로 제작된 세포지지체의 공극형상 모사 과정

2.2절에서는 염침출법으로 제작된 세포지지체의 제작과정을 모사하기 위한 

소금과 폴리머의 형상을 결정하고 변수를 설정하였다. 다음으로 2.3절에서는 앞

서 선정한 입자와 변수를 토대로 상용프로그램 EDEM을 이용하여 세포지지체

의 적층과 압축과정을 시행하였다. 또한, 각 모델의 총 질량이 다른 점을 고려

하여 각 모델의 높이를 계산하고, 경계조건을 부여할 경계면을 형성하였다. 

2.3.1 이산요소법을 이용한 세포지지체의 공극형상 모사

앞서 선정된 소금과 폴리머를 이용하여 염침출법으로 제작된 세포지지체를 

모사하기 위해 밑면이   ×  , 높이가  인 직육면체의 해석영역

을 구성하였다. Fig. 5는 소금크기  , 질량비 1 : 6 wt%인 모델의 모델링 

과정을 나열한 것이다. 각 입자들은 Fig. 5(a)와 같이 일정한 질량비를 유지하며 

약 2초 동안 직육면체의 상단에서 무작위로 생성된다. 그 후 생성된 입자들은 

Fig. 5(b)의 그림처럼 중력에 의해 Z방향으로 자유낙하하면서 적층된다. 앞서 

언급한 총 질량만큼 생성되어 적층된 입자들은 Fig. 5(c)와 같이 윗면으로 압축

되는데, 이때의 압축속도는  로 압축면에 가해지는 응력이 약  

의 수준이 되면 압축을 정지하고 소금이 침출되기 전의 형상을 완성한다. 
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Fig. 5 Simulation of packing and compression process of salt and 

PCL particles using the discrete element method
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2.3.2 공극형상의 경계면 처리

이산요소법으로 완성된 세포지지체는 Fig. 6(a)와 같이 소금과 폴리머가 혼합

되어 있다. 상용프로그램 NX를 이용하여 소금의 좌표를 토대로 모델링 과정을 

거치게 되면 FIg. 6(b)와 같이 폴리머가 제거된 공극형상이 완성된다. 이렇게 완

성된 공극 형상은 이산요소법 해석과정에서 사용된 클러스터 형상의 소금보다 

모서리가 각진 정육면체의 집합으로 모델링된다. 이를 통해 입자 간의 접촉부

분이 증가하게 되며 소금의 겹침과 유한요소격자망 생성의 문제를 해결하였지

만, 반대로 소금의 각 모서리가 형성되며 Fig. 6(b)와 같이 초기에 세포지지체의 

형상으로 지정하였던 단면이   ×  인 직육면체의 형상을 벗어나게 된

다. 이러한 형상은 확산해석을 진행할 때 경계면의 위치를 정확히 알기 어려워 

경계조건을 부여할 때 균일하게 부여하기 힘들다. 따라서 각 경계면을 Fig. 6(c)

와 같이 다듬어 확산조건을 부여할 경계면을 형성하는 과정이 필요하다. 

일정한 경계면을 형성하기 위해 세포지지체의 모델링 과정이 밑면이 

  ×  인 직육면체에서 진행된 점을 고려하여 옆면을 다듬었다. 또, Z

방향으로는 압축면이  로 압축했다는 점을 토대로 초기 압축면의 높이

와 압축시간을 이용하여 최종 높이를 계산하고 경계면을 정리하였다. Fig. 6(c)

는 모든 경계면이 정리된 세포지지체의 공극형상이고, Table 3은 각 모델의 Z

방향 길이를 표기한 것이다. 

               Model
  

PCL : Salt

Model 1

()

Model 2

()

1 : 8 wt% 3.25 3.22

1 : 7 wt% 3.73 3.68

1 : 6 wt% 4.21 4.14

1 : 5 wt% 4.71 4.67

Table 3 The scaffold length in the Z-Direction
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Fig. 6 Modification of the boundaries of scaffolds
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2.3.3 세포지지체의 최종 공극형상

앞선 과정을 거쳐 모델링 된 공극형상은 질량비, 입자생성위치 등의 이유로 

모두 그 형상이 다르다. Fig. 7과 Fig. 8은 각각 소금크기  ,  인 

공극 형상이다. Fig. 7(a), Fig. 8(a)는 질량이 가장 적은 1 : 5 wt%의 모델이고, 

Fig. 7(b), Fig. 8(b)는 1 : 6 wt%, Fig. 7(c), Fig. 8(c)는 1 : 7 wt%, Fig. 7(d), Fig. 

8(d)는 1 : 8 wt%의 질량이 가장 큰 모델이다. 밑면은 모두 같은 

  ×  사이즈이고, 높이는 Table 3과 같이 모두 다르다. Fig. 7과 Fig. 

8에서 볼 수 있듯 모델과정 중 이산요소법을 이용한 입자들의 생성이 모두 무

작위로 생성되므로 그 형상이 모두 다르다. 이처럼 모델에 대한 램덤성 또한 

고려되어야할 부분이다. 
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Fig. 7 The final pore configuration of the scaffold (Model-1)
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Fig. 8 The final pore configuration of the scaffold (Model-2)
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제 3 장  세포지지체의 확산해석

3.1 1차원 확산해석과 유효확산계수

확산은 밀도나 농도 차이에 의해 물질을 이루고 있는 입자들이 밀도 혹은 농

도가 높은 곳에서 낮은 곳으로 이동하는 현상을 말한다. 세포지지체에서는 확

산과 같은 방법으로 외부에서 내부로 영양분과 산소 등이 이동하여 세포의 성

장을 촉진시킨다. 따라서 확산성능이 뛰어날수록 영양분과 산소가 이동하는 공

극 간 상호연결성이 뛰어난 것으로 볼 수 있고, 이는 곧 세포지지체의 성능과 

간접적으로 연결된다.

제 3.1절에서는 실제 세포지지체에서 발생하는 3차원 확산에 앞서 픽의 제 1

법칙(Fick’s first law)을 이용하여 X, Y, Z 각 방향별로 확산해석을 진행하였

다. 앞서 모델링된 세포지지체 공극 형상들은 각기 높이가 모두 달라 일반적인 

확산계수로 비교하기엔 무리가 있다. 따라서 상대적인 값을 비교하기 위해서 

다공성물질에 대해 자주 쓰이는 유효확산계수의 개념을 도입하였다. 결과적으

로 1차원 유효확산계수와 공극 간 상호연결성의 상관관계를 확인하였다.

3.1.1 정상상태(Steady-state)에서의 확산해석과 1차원 유효확산계수 유도

픽의 제1법칙에 의하면 시간에 따른 농도 변화율이 0인 정상상태일 때, 어떤 

성분의 확산속도는 농도기울기에 비례한다. 이는 간단히 식(14)로 표기할 수 있

는데 이때 는 확산계수(Diffusion coefficient)를 의미하는 비례상수이다.

J ∇  (14)

위 식(14)에서 J는 단위 시간당 단위 면적을 지나는 물질의 확산선속 벡터이

며  는 농도를 의미한다. 즉, ∇  는 농도변화율을 의미한다.  

Fig. 9(a)와 같이 직육면체 영역의 양과 음의 면에 ∆ 만큼 차이가 나는 농

도를 경계조건으로 부여하고 나머지 면에서는 확산이 없다고 가정하면 이는 직

육면체 영역에 대한 각 방향 1차원 확산문제로 간주할 수 있다. 이때 경계조건
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이 부여된 양과 음의 면 사이의 거리를 ∆라 하면, 1차원 확산방정식은 식 

(15)와 같이 정리된다.


 





 


∆

∆
(15)

식 (15)에서 
는 Fig. 9 모델에 대한 방향 유효확산계수를 의미한다. 확산

해석의 결과로부터 양과 음의 면을 통과하는 단위시간 당 물질 를 얻고, 

의 단멱적을 라 하였을 때 Fig. 9 모델의 방향 유효확산선속 
는 식 (16)

으로 표기할 수 있다.





(16)

따라서 식 (15), (16)에 의하여 유효확산계수 
는 식 (17)과 같이 정의된다.





∆

∆
(17)

본 연구에서는 각 방향별 유효확산계수를 측정하여 비교함으로써 세포지지체

의 방향성을 확인하고, 소금의 크기나 질량비에 따라 어떤 경향을 띄는지 확인

하였다.
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Fig. 9 Boundary conditions for diffusion analysis of scaffolds
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3.1.2 유효확산계수와 공극 간 상호연결성의 상관관계

세포지지체의 방향성을 확인하기 위해 직육면체의 확산계수를 1로 두

고 각 방향에 해당하는 경계면에 농도차를 주어 1차원 유효확산계수를 측정하

였다. Table 4는 각 방향별 유효확산계수를 표기한 것으로 여기서 Model 1과 

Model 2는 각각 소금크기 와 에 대한 것이다.

Table 4에 의하면 X, Y 방향의 유효확산계수는 거의 미미한 차이로 비슷한 

값이 보여진다. 반면에 Z 방향의 유효확산 계수는 X, Y방향에 비하여 약 1.15

배 정도의 확연한 차이를 보여준다. 이는 Z방향으로 소금과 폴리머입자의 적층 

및 압축이 진행됨으로써 Z방향의 공극 간 상호연결성이 개선되었기 때문으로 

이 결과로 유효확산계수와 공극 간 상호연결성의 상관관계를 확인할 수 있다.

더 나아가서 위 결과에 의하면 소금의 크기에 따른 영향을 비교하는 것은 다

소 어렵지만, 질량비의 영향은 확인할 수 있다. 소금의 질량이 커질수록 유효확

산계수가 증가하는 점에서 소금의 질량이 커질수록 공극 간 상호연결성은 개선

된다는 점을 확인 할 수 있다.

           Model

PCL : Salt   

Model 1 Model 2

X Y Z X Y Z

1 : 8 wt% 0.265 0.267 0.306 0.264 0.265 0.308

1 : 7 wt% 0.251 0.254 0.293 0.252 0.257 0.295

1 : 6 wt% 0.234 0.227 0.263 0.230 0.229 0.271

1 : 5 wt% 0.203 0.201 0.245 0.206 0.196 0.233

Table 4 Effective diffusivity of scaffolds
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3.2 3차원 확산해석

앞선 3.1절에서는 유효확산계수와 공극 간 상호연결성의 관계를 입증하고, 수

치화하여 소금입자가 세포지지체에 미치는 영향을 비교해보았다. 그러나 실제 

세포지지체에서는 하나의 방향으로 확산이 발생하는 것이 아니라 Fig. 10과 같

이 모든 경계면에서 내부로 확산이 발생한다. 따라서 3.2절에서는 이 점을 고려

하여 실제 세포지지체와 유사한 3차원 확산해석을 진행하고 시간에 따른 농도

변화를 비교하여 소금입자의 영향을 확인하였다.

Fig. 10는 시간에 따라 3차원 확산과정을 공극형상의 내부를 잘라 확인한 형

상이다. 농도가 0으로 일정한 초기상태 Fig. 10(a)를 가진 세포지지체에 Fig. 

10(b)와 같이 표면에 농도차가 부여되고 내부로의 확산과정 Fig. 10(c)를 거쳐 

모든 절점에서 농도차가 거의 없이 일정하게 유지되는 평형상태 Fig. 10(d)에 

이르게 된다.
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Fig. 10 3D-diffusion process of scaffold 
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3.2.1 3차원 확산해석 이론 (3D Transient diffusion)

픽의 제1법칙은 시간에 따른 농도변화율이 0인 상태, 즉 정상 상태

(Steady-state)에서의 확산 현상을 분석하는데 적절하다. 그러나 실제 세포지지

체는 시간에 따라 내부농도가 변하는 비정상상태(Unsteady-state)이기 때문에 

앞서 정의한 해석방법으로 생각하기에는 다소 무리가 있다. 따라서 이 점을 고

려하기 위해 픽의 제 1법칙에서 파생된 픽의 제2법칙을 사용한다. 그 유도과정

은 아래와 같다.

Fig. 11(a)와 같은 두께가 인 무한 평판에 대해서 초기 농도 를 유지하다

가 시간   에서 표면농도가 
∞
로 변화하였을 때 적용되는 미분방정식은 식 

(18)과 같다. 또, 변수  
∞
라고 했을 때, 식 (18)은 다음의 식 (19)로 정리

된다.(Chai, et al., 2016)




 




(18)




 




(19)

이때, 초기조건은 식 (20), 경계조건은 식 (21), (22)와 같이 쓸 수 있다.

   ∞
       (20)

       (21)

        (22)

위 방정식의 해를     와 같은 곱의 형태로 표현할 수 있다고 

가정하면 방정식의 최종 급수해는 식 (23)처럼 나타 낼 수 있다.




∞


∞
 



 

∞




 

sin


 ⋯  (23)
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식 (23)은 초기조건과 경계조건에 의하여 식 (24)와 같이 표현할 수 있다.

    





∞






sin


  ⋯  (24)

식 (18)부터 식 (24)는 1차원 확산해석의 유도과정으로 Fig. 11(a)와 같은 무한 

평판 등에 사용할 수 있다. 그러나 만약 평판의 높이와 폭의 길이가 두께에 비

해 그다지 크지 않다면 위에서 언급한 도표를 더 이상 적용할 수 없다. 그러므

로 세포지지체의 확산해석에 적용하기 위해서는 위의 1차원 문제의 해를 조합

하여 다차원 문제의 해를 유도하여 사용하여야 한다. 아래 식 (25)부터 식 (27)

은 다차원 문제의 해를 유도하는 과정이다.

Fig. 11(b)와 같이 직육면체의 각 길이를   라고 가정할 경우 미분

방정식은 다음 식 (25)와 같다.




 







  (25)

변수분리법을 사용하여 해를      와 같은 

곱의 형태라고 가정하였을 때 방정식의 급수해는 식 (26)과 같이 쓸 수 있다.


 


 
 


× 
 


× 
 


(26)

즉, 급수해 는 앞서 유도한 1차원 문제의 해와 같이 초기조건과 경

계조건에 의하여 식 (27)로 유도할 수 있다.

    
∞





 


sin

 

×  
∞





 


sin

 

×  
∞





 


sin

 

(27)
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다만, 위의 과정은 세포지지체의 각 방향이 모두 등방성을 띈다는 가정 하에 

유도된 식이다. 실제 세포지지체는 각 방향마다 확산계수가 다른 비등방성물질

이므로 이 점에 대한 고려가 필요하다.

Fig. 11 Boundary conditions for a transient diffusion problem
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3.2.2 비교를 위한 영역 결정

3차원 확산해석의 결과를 비교하기 위해서는 먼저 고려해야 할 사항이 있다. 

세포지지체의 공극형상은 모두 그 모양과 부피가 다르다. 또한, 다공성 구조의 

특성상 세포지지체의 중심점이 공극이 아닌 즉, 모델을 보았을 때 공극이 존재

하지 않고 비어있을 가능성도 있기 때문에 단순하게 모델 중심점에서의 비교를 

하는 것은 어려울 수 있다. 따라서 본 연구에서는 모델의 농도 변화를 비교하

기 위해 모델 내부 중심으로부터 전체 부피의 0.1%의 직육면체 형상의 영역을 

별도로 선정하고, 확산해석 후 해당 역역에서 시간에 따른 평균 농도 변화를 

비교하였다. 

3.2.3 중심 부분에서의 농도 변화 비교

Fig. 12, Fig. 13은 시간에 따른 중심부분에서의 평균농도 변화를 그린 그래프

이다. 는 모델을 등방성으로 고려하였을 때의 유효확산계수를 의미하며, 세

로축과 가로축은 각각 평균농도, 시간을 의미한다. +모양으로 표시된 부분은 시

간별 평균 농도를 의미하고, 곡선은 이 평균 농도를 근사하여 그린 그래프이다.

각 그림에 의하면 소금의 질량이 커질수록 크기가 작을수록 유효확산계수가 

증가하는 것을 볼 수 있다. 앞서 1차원 확산해석에서 보인 유효확산계수와 공

극 간 상호연결성의 상관관계를 고려하였을 때, 소금의 질량은 크고, 크기는 작

은 모델이 가장 공극 간 상호연결성이 탁월하다는 것을 확인 할 수 있다.
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Fig. 12 Concentration variation with time (Model-1)
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Fig. 13 Concentration variation with time (Model 2)
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3.3 세포지지체의 표면적과 소금입자의 상관관계

3.2절의 확산해석에서는 공극의 상호연결성을 확인하여 세포를 배양할 때 보

다 원활한 물질 교환이 발생하는 조건을 확인하였다. 그러나 세포지지체에 필

요한 조건은 상호연결성 뿐만은 아니다. 세포지지체를 이용하여 조직을 재생할 

때 세포는 세포지지체 내부의 표면에 부착되어 성장하게 된다. 이 때, 공극내부

의 표면적과 거칠기는 세포들의 부착환경을 조성하는 중요한 요인이 된다. 그

러나 앞서 언급하였듯이 위와 같은 모델링 과정에서 입자에 의한 거칠기를 표

현하는 것은 다소 어렵다. 따라서 본 논문에서는 소금입자에 의한 거칠기가 일

정하다고 가정하였다. 이 때, 세포지지체의 단위 부피당 표면적이 클수록 세포

를 고밀도로 배양할 수 있는 환경이 조성되어 세포 배양에 유리한 조건을 가질 

수 있다. Fig. 14는 침출 후의 세포지지체의 각 모델의 단위부피당 표면적을 그

래프로 나타낸 것이다. Fig. 14의 가로축은 소금입자와 폴리머입자의 질량비를 

의미하고, 세로축은 단위부피당 표면적을 의미한다. 그래프에 의하면 소금입자

의 질량비뿐만 아니라 입자의 크기가 세포지지체에 미치는 영향을 확인 할 수 

있다. 소금입자의 크기가 인 모델이 크기 인 모델에 비해 단위 부

피당 표면적이 넓은 것을 볼 수 있는데, 이는 세포지지체의 공극의 크기가 작

을수록 세포배양에 유리한 조건을 가질 수 있다는 것을 의미한다.
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Fig. 14 Surface area per unit volume
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제 4 장  결 론

본 연구에서는 이산요소법을 이용하여 다공성 세포지지체의 공극형상을 모델

링하고, 확산해석을 통하여 입자의 크기와 질량이 세포지지체의 성능에 미치는 

영향을 연구하였다. 입자 간 겹침을 고려하기 위해 클러스터 형상의 소금입자

를 선정하고, 질량과 크기를 변수로 세포지지체의 공극형상을 모델링하였다. 모

델링한 공극 형상에 대해서 각 방향으로 1차원 확산해석을 통해 유효확산계수

와 공극 간 상호연결성의 상관관계를 파악하였고, 실제 세포지지체와 흡사한 

조건인 3차원 확산해석을 통해 소금입자의 크기와 질량이 미치는 영향을 확인

하였다.

l 본 연구에서는 소금의 질량과 크기를 조절하여 세포지지체의 공극형상을 모

델링하고, 유효확산계수를 통해 세포지지체에 소금 입자가 미치는 영향을 

파악하였다. 

l 1차원 확산해석을 통해 공극 간 상호연결성이 탁월할수록 유효확산계수가 

증가함을 확인하였다. 또한, 소금의 질량이 커질수록 공극 간 상호연결성이 

개선됨을 확인하였다.

l 실제 세포지지체에서 발생하는 확산과 흡사한 3차원 확산해석과 유효확산계

수를 통해 소금의 질량이 커질수록 크기가 작을수록 공극 간 상호연결성이 

개선됨을 확인하였다. 

l 표면의 거칠기가 일정할 때, 단위부피당 표면적에 의하여 소금의 질량이 커

질수록 크기가 작을수록 고밀도의 세포 배양능력을 기대할 수 있다는 점을 

확인하였다. 
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l 이산요소법을 이용한 세포지지체의 모델링은 같은 모델에서 여러 결과를 얻

을 수 있다는 장점을 가지고 있지만 모델링 과정에서의 랜덤성 또한 무시할 

수 없으므로 몇 번의 반복해석을 필요로 한다.

l 3차원 확산해석을 통해 얻은 유효확산계수는 세포지지체를 등방성이라 가정

하고 도출해낸 것이다. 그러나 세포지지체는 원래 각 방향의 확산계수가 모두 

다르므로 이 부분에 대한 고려가 필요하다.

l 본 논문에서는 주로 세포지지체의 공극 간 상호연결성에 초점을 두고 해석

을 진행하였다. 그러나 서론에서 언급하였듯이 세포지지체는 공극 간 상호연

결성 외에도 기계적 강도, 화학적 구조, 분해성 등의 다양한 조건을 충족해야

한다.

침출법으로 제작된 다공성 세포지지체를 이산요소법을 통해 모델링하고 공극 

간 상호연결성을 비교하거나 표면적을 확인하였다. 이 과정에서 세포지지체의 

형상은 변형하지 않았고, 한 가지의 변수를 제외한 모두 동일한 조건 하에 결

과를 비교하여 입자가 세포지지체에 미치는 영향을 구체화할 수 있었다. 이러

한 일련의 과정들을 향후 세포지지체의 다양한 성능평가시험에 대해 시행할 수 

있다면 다수의 세포지지체를 소모하지 않고도 구체적인 비교결과를 얻을 수 있

을 것이다.
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