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Abstract 

Optical coherence tomography (OCT) allows non-invasive, cross-sectional optical imaging of biological tissue with 
high spatial resolution and acquisition speed. In principle, it is analogous to ultrasound imaging, but uses near-infrared 
light instead of ultrasound, measuring the time-delay of back-scattered light from within biological tissue. Compared to 
ultrasound imaging, it exhibits superior spatial resolution (1~10 um) and high sensitivity. Therefore, OCT has been 
applied to a wide range of applications such as cellular imaging, ophthalmology and cardiology. Here, we describe a 
novel application of OCT technology in visualizing microneedles embedded in tissue that is developed to deliver drugs 
into the dermis without the injection mark in the human skin. Detailed three-dimensional structural images of 
microneedles and biological tissues were obtained. Examining structural modification of microneedles and tissues 
during insertion process would enable to evaluate performance of various types of microneedles in situ. 
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1. 서 론 

  Microneedle 은 사용 시에 그 바늘 사이의 간격

이 피부의 통점의 간격보다 좁고 또 진피 부분에

서 통점의 깊이보다 Microneedle 의 투과 깊이가 
짧은 경우가 많아 우리 몸에 큰 고통을 야기하지 
않는다. 또 표피가 아닌 진피로 바로 약물을 전달

할 수 있고 주사기 자국 등도 많이 남지 않아 미

래 화장품 산업이나 피부과 치료 등에 사용 가능

성이 큰 분야이다. 따라서 많은 곳에서 Microneedle

의 재질 및 모양을 변경하며 성능을 높이려는 연

구가 꾸준히 진행되고 있다.[1] 
  그럼에도 불구하고, 지금까지 Microneedle 을 통

한 약물 전달이 잘 이루어지는 지에 대한 판단이

나 Microneedle 의 모양이 생체 조직에 들어감에 
따라 구조의 변화가 어떻게 변하는지에 대한 판단 
방법 개발 등의 관련 연구는 현재 많이 이루어지

지 않았다. 
  전통적으로 Microneedle 의 성능이나 약물의 분

포를 확인해보기 위해서는 약물이 들어간 피부 조

직을 부분적으로 직접 떼어내거나 사용 후의 
Microneedle 의 변형된 모양으로 유추하는 것과 같

이 체내에 사용하고 있는 그대로의 상태에서 바로 
이루어질 수도 없을뿐더러 직접적이지 않은 방법

이 대다수이다.[2] 따라서 여러 산업에 각광받고 
있는 Microneedle 기술의 빠른 성능 향상 및 개발

을 위해서는, Microneedle 이 체내에 삽입되면서 체
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내에서 퍼지는 직접적인 약물 전달 과정이나 피부

에 그 Microneedle 이 들어감에 따라 삽입 주변 부

분의 피부 조직이나 Microneedle 의 구조적인 변화

가 어떻게 이루어지는가를 고분해능과 실시간으로 
판단할 수 있어야 한다. 

이러한 관점에서, 광간섭 단층 영상기 (Optical 
coherence tomography)는 피부에 꽂혀있는 Micro- 
needl 의 구조를 별다른 조작 없이 확인할 수 있다

는 점에서 이 분야에 응용 가능성이 큰 기술이다. 
또한, 기존 초음파 영상기와 달리 향상된 해상도

를 제공하기 때문에 크기가 작은 Micro-needle 의 
tip 모양을 종류별로 체 내에서 찍어볼 수도 있거

나 더 나아가 Microneedle 이 꽂혀있는 주변 조직

들의 모양도 관찰 가능할 것으로 생각된다. 본 연

구에서는 고분해능 OCT 영상 기술을 개발하고 이

용하여 생체조직에 삽입된 Microneedle 의 구조적 
영상을 실시간으로 관찰하여 보고자 한다. 
 

2. 광간섭 단층 영상기 

2.1 광간섭 단층 영상기 

광간섭 단층 영상기술 (OCT)은 근적외선 파장

(0.8~1.3 um) 대의 저간섭 광원(Low coherence Light 
Source)을 사용한 Michelson 간섭계를 이용하여 물

체의 내부 단층 구조와 기능적 정보를 비침습, 실

시간, 고해상도로 측정할 수 있는 기술이다. 

 

 

 
Fig. 1 Schematic of optical coherence tomography. 

  Huang et al. 이 최초로 개발한 OCT 기술은 급속

한 속도로 발전하여 다양한 임상분야로 적용되었

다.[3] OCT 기술은 동작 원리를 기준으로 시간 영

역 OCT 기술과 주파수 영역 기술로 분류 할 수 
있으며, de Boer et al. 이 증명한 바와 같이 주파수 
영역 기술이 시간영역 기술과 비교하여 향상된 민

감도와 속도를 제공하여 많은 연구진들이 주파수 
영역 OCT 기술 연구를 진행하고 있다. [4]  Fig.1
는 광간섭 단층 영상기의 기본 구성도로 크게 광

대역 파장의 저간섭 광원과 탐지기(Detector), 시료 
관찰대(Sample Arm)와 기준 관찰대(Reference Arm), 
이를 연결해 줄 광섬유 기반 광분리기(Beam 
Splitter) 또는 간섭계(Coupler)로 구성된다. 

광대역 파장 광원에서 나온 빛은 광분리기 혹은 

간섭계에서 시료 관찰대와 기준 관찰대로 나뉘어 

진다. 시료 관찰대로 입사된 빛은 렌즈를 통해 생

체조직에 입사되고 입사된 광은 조직 내부 모든 

깊이 층에서 반사된다. 반사된 빛 중에서 렌즈의 

초점 심도 주변에서 산란된 빛 만이 효과적으로 

시스템으로 재반사되며, 기준 거울에 의해 반사된 

빛과의 간섭 신호를 측정한다. 

여기서 깊이 정보를 얻는 방법에 따라 시간 영

역 광간섭 단층 영상기와 주파수 영역 광간섭 단

층 영상기로 구분된다. 시간 영역 광간섭 단층 영

상기의 경우 기준 거울을 시간에 따라 선형적으로 

왕복시켜 간섭 거리가 위치하는 깊이를 변화시켜 

깊이 정보를 얻는다. 이러한 방법은 구성하기 쉬

우나 거울의 관성으로 인해 스캔 속도의 제한을 

가지고 기계적 움직임에 의한 노이즈를 가지는 한

계를 가지고 있다. 이에 반해 주파수 영역 광간섭 

단층 영상기는 기준 거울을 고정시켜 둔 채 파장

에 대한 간섭파 주기가 깊이에 따라 서로 다른 점

을 이용하여 깊이 정보를 얻는다. 주파수 영역의 

광간섭 단층 영상은 빠른 속도로 영상을 얻을 수 

있으며, 기계적인 진동 또한 적어 더욱 선명한 영

상을 얻을 수 있다. 

 

2.2 Optical Frequency Domain Imaging (OFDI) 
주파수 영역 OCT 기술은 간섭 신호를 측정하는 

방법에 따라 Spectral-domain OCT 와 OFDI 로 분류

되며, 본 연구를 위하여 개발하고 사용한 OCT 기

술은 OFDI(Optical Frequency Domain Imaging, OFDI)
이다. OFDI 는 초고속 파장 가변 레이저(Wavelength 
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swept laser)와 초고속 탐지기를 동기화하여 빠른 
속도로 시간의 함수로 변하는 파장별 간섭 신호를 
고속으로 측정하고 신호처리를 통하여, 높은 해상

도의 영상을 얻을 수 있는 장치이다.[5-6] 
  Fig.2 는 본 연구를 위하여 사용된 OFDI 시스템

의 기본 구성도이다. 초고속 파장 가변 광원

(Wavelength-Swept light source) 는 중심파장 1310nm, 
파장 영역대 1250nm 부터 1360nm 를 가지는 
AXSUN 사의 SSOCT-1310 을 사용하였다. 1310nm
근처의 영역은 생체 조직에 의한 흡수와 산란이 
적어 깊은 영상 투과가 가능하다. 초고속 탐지기

로는 Thorlabs 사의 Balanced Detector 인 PDB410C
를 사용하였으며, 신호 취득에 있어서는, 최고 속

도 250MHz 까지 제공하는 AlazarTech 을 ATS9350 
Digitizer 를 사용하였다. 개발된 OFDI 기술은 최고 
3mm 의 깊은 투과 깊이를 가지고 있으며, 공간 
해상도 25um, 깊이 해상도는 5um, 신호-잡음비는 
90dB 이다. 
 
 

 

 
Fig. 2 Block diagram of Optical Frequency 

Domain Imaging. 

3. Microneedle 

3.1 실험에 사용한Microneedle

 
Fig. 3 Thermal drawing system for fabricating microneedle. 
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같은 생체조직이라도 위치에 따라 조직 morphology
나 dimension 이 다르고 용도에 따라 다른 종류의 
생체조직에 적용되어야 하는 Microneedle 의 쓰임새

에 미루어볼 때, thermal drawing 방식을 이용한 
Microneedle 공정법은 형태에 따른 기타 부속품이

나 다른 시스템이 필요치 않고 하나의 시스템 상

에서 drawing speed 및 온도의 변경 만으로 목적에 
맞는 다양한 형태의 Microneedle 을 만들 수 있는 
장점이 있다.  
본 실험에서 사용된 Microneedle 은 Fig. 3 과 같

이 생분해성 고분자 poly(lactic-co-glycolic)acid 
90/10 (PLGA90/10) 을 필름 형태로 가공한 후 유

리전이온도(Glass transition temperature) 이상의 열을 
가해 viscous 한 고분자를  Micro-pillar 에 접촉하

여 위로 들어올려 needle 구조를 형성하게 하는 
thermal drawing 방식을 사용하여 제작한다. 이전 
소개된 연구들과 같이 [2] 고분자 필름을 들어올

릴 Micro-pillar 와 substrate 위에 놓인 고분자 필름

의 온도를 조절하여 표면에너지 차이를 제어하며 
원하는 body profile 의 Microneedle 구조를 만들어 
낼 수 있다.  
이번 실험에서 생체조직에 삽입된 Micro-needle

은 총 세 단계의 drawing 과정을 거쳐 만들어진다. 
고분자 필름의 온도를 200°C 까지 올린 후 120°C 
로 가열된 Micro-pillar 를 고분자 필름에 접촉 후 
100µm 를 들어 올린다. 이후 Micro-pillar 온도를 
150°C 로 올린 후 이미 들어올려진 고분자를 높

이 700µm 까지 들어 올린다. 그 후 고분자 필름

이 놓여진 substrate 을 상온으로 내리는 동시에 
Micro-pillar 온도를 200 도로 올려 needle tip 을 만

들어내며 Microneedle 을 형성한다. (Fig. 4)   
 

 
Fig. 4 Stereoscopic image of microneedle array. 

4. 실험 결과 

4.1 실험 조건 
   OCT 기술을 이용한 비침습적 실시간 영상화를 
검증하기 위하여 생체조직에 삽입된 Micro-needle
을 영상화 하는 실험을 수행하였다. 본 실험을 위

하여 지름 260µm, 높이 700µm 의 3 x 3 배열 구조

의 Microneedle 을 사용하였다. 이 Microneedle 은 
Fibrous 소재로 빛을 잘 투과하는 물질이다. 
   Microneedle 이 들어가는 것을 관찰할 시료로는 
돼지 목살 부위를 사용하였다. 
   2cm x 2 cm 면적을 50000 깊이정보/sec 의 속도

로 촬영하였으며, 이 때 초당 100 개의 깊이 단면 
영상을 얻을 수 있다 (100 frames/sec). 실험은 상온

(25°C)에서 수행하였다. 
 

4.2 실험 결과 
Fig.5 은 위의 조건으로 촬영한 생체 내 삽입된

Microneedle 배열의 측면 단층 영상이다. 그림에서 
관찰 가능하듯이 Microneedle 배열은 생체 조직에 
직접적으로 재반사되는 강한 빛을 피하고자 다소 
비스듬히 꽂혔으며, 3 개의 Microneedle tip 이 한 번

에 보이지 않는 이유는 스캔하는 방향이 Microneedle 
이 꽂혀있는 배열 판과 평행하지 않고 대각선으로 
진행되기 때문이다. Fig. 5 의 측면 단층 영상에서 
대각선으로 밝게 빛나는 Microneedle 배열 판을 
보면, Microneedle 이 샘플에 대해 비스듬히 꽂혀있

음을 보여준다. Microneedle 의 표면에서 빛의 반사가 
 

 
Fig. 5 Cross-sectional side OCT image of micro- 

needle array 
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많이 일어나 밝게 나타나며 Microneedle 의 내부는 

빛을 대부분 통과시키므로 어둡게 나타난다. 돼지 
목살 조직의 단층 구조를 관찰할 수 있으며 이는 
각 층의 조직의 밀도 및 성분에 따라 다른 광학 
성질을 가지고 있기 때문이다. Microneedle 과 돼지 
목살의 이러한 대조되는 성질을 통해 Microneedle
이 돼지 목살 조직에 꽂힌 모양을 정확히 관찰할 
수 있었다.  

Fig. 6 은 깊이에 따른 윗면 단층 영상이다. 이 영

상에서 3 x 3 개의 Microneedle 배열을 확인할 수 
있으며 깊이가 내려감에 따라 점점 뾰족해지며 반

지름이 줄어드는 Microneedle 의 모양을 확인할 수 
있다. 또한 표면의 Microneedle 배열 판보다 깊은 
부분의 단층 영상인 Fig. 6b 나 Fig. 6c 를 보면 
Microneedle 의 삽입으로 인하여 생긴 주변 조직의 
주름도 확인할 수 있다.  

5. 결 론 

 Fibrous 소재의 Microneedle 을 사용하여 생체 조

직에 꽂혀있는 상태로 그 구조 영상을 관찰하려 
하였다. 그를 위해 광 주파수 영역 OFDI 시스템

을 구성하였다. 또 사용한 Microneedle 은 새로운 
제작 방식인 Spatially discrete thermal drawing(SDTD) 
 

 
 

Fig. 6 Cross-sectional OCT images of 3 x 3 Micro-
needle array in response to depth. OCT 
tomograms obtained from a) 0um b) 75um c) 
150um d) 300um. 

 
 

을 이용해 제작되었다. 제작한 OFDI 장치를 이용

해 3 x 3 배열의 Microneedle 들의 측면 단층 영상 
및 깊이에 따른 단층 영상을 확인하였으며 주변 
조직들의 모습도 확인할 수 있었다. 더 나아가, 본 
연구에서 영상 촬영한 것을 바탕으로 하여, 
Microneedle 의 구조나 주변 조직들이 피부에 들어

간 깊이에 따라 어떻게 변화하는 지도 확인해 볼 
수 있을 것이다. 또 그러한 연구는 선행 연구를 
통해 알려진 각 위치의 위상 변화를 고려해 보다 
민감한 OFDI 시스템을 사용할 수도 있을 것이

다.[6] 
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