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서론

리포좀은 약물전달과 화장품의 효과적인 전달을 위해 기능성 성분의 담지체와

전달체로 사용되고 있다 최근에는 리포좀 제조에 사용되는 지질의 종류와.[1]

제조방법에 따라 에 대한 안정성이 변하는 리포좀을 지능형 피부전달시스템에pH

사용하고 있다 일반적으로 피부표면과 피부 내부의 섬유아세포 및 멜라닌세포 등의.[2]

는 정도이다 따라서 중성에서는 안정한 리포좀을 유지하고 약산성에서는pH 5.0 . ,

리포좀에 담지되어 있는 기능성물질을 방출하는 즉 사용 전에는 제형내에서 기능성,

소재를 안정화시키며 피부적용 시 차적으로 피부표면에 방출을 유도하고 일부1 ,

리포좀이 피부에 투과시 표적세포에서 차적으로 기능성성분의 방출을 유도하는2 pH

감응성 나노리포좀에 대한 연구결과가 보고되고 있다.[3-5]

리포좀은 지질의 조성에 따라 그 형태가 변화하여 표면특성이 변화하게 되며 크기,

또한 변화하게 된다 또한 초음파를 공급함으로써 리포좀에 에너지가 가해져 리포좀의.

크기에 영향을 끼칠 것이라 여겨진다 또한 리포좀 크기와 안전성에 영향을 주게. Buffer

된다 따라서 본 연구에서는 지능형 피부전달시스템에 사용될 수 있는 감응성. pH

나노리포좀을 초음파를 이용하여 제조하였으며 반응시간과 지질 및 의 종류에, buffer

따라 제조된 리포좀의 입도와 안정성을 측정하였다pH .

실험

리포좀 제조에 사용한 지질은 과phosphatidylcholine (PC) phosphatidylethanolamine

이며 는 와(PE) buffer phosphate buffer solution(PBS) thylene Diamine Tetraacetic

를 사용하였다 리포좀은 원하는 지질의 조성과 농도로 용액에서Acid (EDTA) . buffer

을 사용하여 시켜 제조하였다 제조된 리포좀 용액은narrow tip sonication . UV

등을 이용하여 입자크기와spectrophometer, Electronic light scattering (ELS)

입자크기분포를 측정하였다 리포좀의 에 대한 안정성을 측정하기 위하여. pH , pH 4, 5,

그리고 등 네 가지의 용액속에서 리포좀의 변화를 입도와 투과도로6, 7.4 pH

관찰하였다 또한 리포좀의 붕괴를 실제로 측정하기 위하여 리포좀에 을 담지. calcein

시킨 후 용액의 변화에 따른 의 방출양을 측정하였다, pH calcein .

결과 및 토론

지질조성 및 반응시간의 영향 : 리포좀 제조시 지질의 조성에 영향을 받을 것이라는

추측에 맞게 만으로 만들어진 리포좀과 가 첨가된 리포좀의 사이즈는 크게 차이가PC PE
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Fig. 1. Particle size distribution of liposomes Fig. 2. Liposome size as a function of

prepared with different lipid compositions reaction time.

나타났다 에서 보이듯이 만으로 제조된 리포좀의 입자크기는 평균적으로. Fig. 1 PC

정도의 크기를 나타내고 있다 반면에 와 를 로 혼합하여 제조된274±20 . , PC PE 5:5

리포좀의 입도는 의 평균값을 나타내고 있다 약 배 정도의 크기가 커진 것을485±57 . 1.5

알 수 있다 전체적인 입도분포의 경향성을 살펴보면 가 많이 첨가될수록 그 평균. , PE

입자크기가 커지고 입도분포도 넓어짐을 알 수 있다 이러한 현상은 조성이 변화함에.

따라서 지질의 구조가 사각형인 가 삼각형 모양의 에 섞여서 리포좀의 크기가PE PC

증가하기 때문이다.

반응시간 역시 리포좀 크기에 영향을 주었다 는 를 통하여. Fig. 2 ELS sonication
시간에 따라 리포좀의 평균 입자크기를 관찰 한 것이다 를 살펴보면 분까지는. Fig. 2 20
미세한 변화가 발생하다 그 이후 급격한 크기변화가 일어나는 것을 알 수 있다 이러한.
현상은 시간이 증가할수록 리포좀에 가해지는 에너지가 증가하여 리포좀의sonication
크기를 감소시기 때문으로 여겨진다.
에 대한 리포좀의 안정성pH : 피부의 조건에서 피부로 전달된 리포좀이 붕괴되어pH

효과적으로 기능성성분이 피부 속으로 전달되는 리포좀을 제조하기 위하여 에 따른pH
리포좀의 안정성을 조사하였다 사용한 리포좀은 지질조성을. 10:0, 7:3, 5:5, 3:7 (PC :
의 비율로 제조하였으며 는 와 를 사용하여 의PE) buffer PBS EDTA buffer 영향을

관찰하였다.

은 리포좀 용액의 를 그리고 등으로 조절하고 일 동안 시간에Fig. 3 pH 4, 5, 6, 7.4 5

따른 이도분포를 관찰한 결과이다 에 나타난 바와 같이 에서 입자의 크기. Fig. 3 pH 4

변화가 가장 크게 나타났다 의 경우 상대적으로 넒은 사이즈 분포를 보이며 그. pH 4 ,

크기 또한 커지는 것으로 보여 진다 의 경우도 에 비해 변화가 적긴하지만. pH 5, 6 pH 4

넓은 분포상태로 변화하여 크기가 커진 리포좀을 발견할 수 있다 이는 리포좀이.

파괴되어 그들끼리 뭉쳐서 나타나는 현상에 의해 전체적인 리포좀 사이즈의 크기가 커진

것이라 여겨진다.

입자의 크기 변화로 나타낸 리포좀의 안정성은 지질의 조성에 따라 다르게 관찰되었다.

에 보이듯이 의 첨가량이 증가할수록 에 대한Fig. 5 , phosphatidyl ethanolamine pH

감응성 불안정성 이 큰 것으로 나타났다( ) .
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리포좀의 안정성은 지질의 조성뿐만 아니라 제조시 사용한 의 종류에 따라buffer

변화하였다 에서 나타난바와 같이 의 경우 약 일 동안 안정한 상태를. Fig.5 , EDTA 3

유지한 반면 를 사용하여 제조된 리포좀은 일 경과 후 입자의 크기가 급격히, PBS 1

증가하였다 이와 같은 실험 결과 리포좀의 제조방법에 따라 감응성을 조절할 수. pH

있는 것을 알 수 있다.
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Fig. 3. Particle size distribution of liposomes Fig. 4. Particle size changes of liposomes

after 1 day at different pH's. prepared with different lipid content. (after 1

day at pH 4)
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Fig. 5. Particle size changes of liposomes prepared with different buffers.

(after 1 day at pH 4)

리포좀의 안정성을 크기로 변화로 나타낸 위의 실험과 더불어 리포좀에 담지된 용질,

이 에 따라 방출량이 변화하는가를 관찰하였다 은 리포좀에 담지된 의pH . Fig. 6 calcein

방출량을 환경에 따라 나타낸 것이다 에 따라 리포좀 입자크기 증가율이 변화하는pH . pH

것과 유사하게 가 낮을 수록 리포좀의 의 구조에 변화가 생겨 방출, pH membrane calcein

량이 증가하였다 입자크기를 측정한 실험결과는 리포좀이 낮은 에서 실제로 붕괴가. pH

이루어 졌는지 혹은 붕괴되지 않고 리포좀이 되어 입자크기가 더 커진 것인지, swelling



Theories and Applications of Chem. Eng., 2008, Vol. 14, No. 1 448

화학공학의 이론과 응용 제 권 제 호 년14 1 2008

판단하기 어렵다 그러나 실제 용질의 방출량 측정은 리포좀이 붕괴되지 않더라도 용질. ,

이 방출되는 양의 변화를 관찰함으로써 실질적인 리포좀의 변화에 따른 감응성을 알pH

수 있을 것이다.
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Fig. 6. Release of calcein in liposomes at different pH.

결론

지능형 피부전달시스템에 사용될 수 있는 감응성 나노리포좀을 제조하고 특성을pH

분석하였다 초음파를 이용한 제조된 나노리포좀은 본 실험의 범위에서 지질의 함량이.

높을수록 제조된 리포좀의 크기가 증가하였으며 반응시간이 증가할수록 리포좀에,

가해지는 에너지가 증가하여 리포좀의 크기를 감소시킴을 알 수 있었다 반면에 지질의. ,

함량에 따라 안정성이 변화되었으며 일반적으로 가 낮을수록 안정성이pH , pH pH

감소되었다 을 리포좀안에 담지시킨 후 방출 속도를 의 변화에 따라 관찰한. Calcein pH

결과 가 낮을수록 의 방출 속도가 증가하였다 본 연구를 통하여 감응성, pH calcein . , pH

나노리포좀을 피부상태에 따라 응답하는 지능형 피부전달시스템에 사용될 수 있음을 알

수 있다.
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