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요 약

본 연구는 액적기반 미세유체 장치를 이용하여 단분산성 마이크로캡슐의 간단한 제조방법에 관한 것이다. 본 연구

에서 제시한 제조 방법은 이중액적을 생성시키기 위해 기존의 복잡한 표면처리가 필요한 이중 유화과정을 대신하여

하나의 교차점을 가진 단일공정을 사용하고자 한다. 먼저, 분산상은 광중합이 가능한 ethoxylated trimethylolpropane

triacrylate (ETPTA) 단량체와 fluorocarbon (FC-77) 오일을 사용하고 연속상은 poly(vinyl alcohol) (PVA) 수용액을 사

용하였으며, 미세유체 채널 내부로 흘려 주면 하나의 교차점에 흐름이 집중되어 균일한 이중액적을 생성한다. 생성된

이중액적은 광중합을 통해 마이크로캡슐을 제조한다. 상기 방법은 ETPTA 유체의 부피유속을 조절하여 이중액적의 껍질

두께 제어가 가능하고 연속상인 물의 부피유속을 조절하여 전체 직경을 제어할 수 있다. 더 나아가, 본 시스템을 사용

하여 다양한 물질들을 함입한 마이크로캡슐을 제작할 수 있으며, 약물전달시스템의 응용 기술에 활용될 것으로 예측된다.

Abstract − In this study, we present simple microfluidic approach for the synthesis of monodisperse microcapsules by

using droplet-based system. We generate double emulsion through single step in the microfluidic device having single

junction while conventional approaches are limited in surface treatment for the generation of double emulsion. First, we

have injected disperse fluid containing FC-77 oil and photocurable ethoxylated trimethylolpropane triacrylate (ETPTA)

and water containing 3 wt% poly(vinyl alcohol) (PVA) as continuous phase into microfluidic device. Under the condi-

tion, we easily generate double emulsion with high monodispersity by using flow focusing. The double emulsion drop-

lets are transformed into microcapsules under the UV irradiation via photopolymerization. In addition, we control

thickness of double emulsion’s shell by controlling flow rate of ETPTA. We also show that the size of double emulsions

can be controlled by manipulation of flow rate of continuous phase. Furthermore, we synthesize microcapsules encap-

sulating various materials for the application of drug delivery systems.
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1. 서 론

마이크로캡슐은 외부 물질로부터 내부에 있는 분산상(disperse

phase) 을 보호하기 위한 중간체로써, 내부물질을 코팅하거나 함입하

여 외부물질과 내부물질의 물질전달을 방해하고 외부물질이 내부물

질에 영향을 끼치지 못하도록 하는 역할을 한다[1]. 마이크로캡슐

(microcapsule)의 크기는 현재 수 마이크로미터에서 밀리미터 영역까

지 제조가 가능하며 내부물질의 산화를 방지하고, 껍질에 기능성을

부여하여 pH나 온도 변화에 따라 물질전달을 제어할 수 있다[2,3].

이러한 장점들을 통해, 마이크로캡슐 내부에 다양한 물질을 함입하

여 화장품 산업(cosmetic)[4], 제약 산업(drug)[5], 식품 산업(food)[6]

등에 사용되고 있다.

마이크로캡슐을 제조하기 위해, 산업사회에서 사용되는 전형적인

방법으로 Spray-drying[7], 계면중합[8], 압출성형[9] 등이 있다. 이

방법들은 마이크로캡슐을 대량생산할 수 있으나, 일정하지 않은

전단력(shear force)으로 인해 생산된 마이크로캡슐의 크기분포가 균

일하지 않으며, 마이크로캡슐의 두께와 함입되는 내부물질의 양을

조절하기가 어렵다는 단점을 가지고 있다[10]. 위에서 열거된 문제

점들은 마이크로캡슐이 보다 넓은 영역에 사용되는데 어려움으로 작

용한다.
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E-mail: rhadum@cnu.ac.kr



598 남진오·최창형·김종민·강성민·이창수

Korean Chem. Eng. Res., Vol. 51, No. 5, October, 2013

최근에는 기존의 문제점인 크기의 다분산성을 해결하기 위해 액

적기반 미세유체 기술(droplet-based microfluidic technology)이

활발하게 연구가 진행되고 있다[11,12]. 이 기술은 섞이지 않는 두 유

체의 조절된 유화(emulsification) 공정을 통해 크기 분산도가 낮고

마이크로 크기를 가진 단일액적(single emulsion)을 형성할 수 있다

[13,14]. 또한, 형성된 액적의 고분자화(polymerization) 또는 고형화

(solidification)를 통해 단분산성의 입자를 생산할 수 있다는 장점을

가진다[15-17].

액적기반 미세유체 기술은 또한 단일액적 뿐만 아니라 이중액적을

생성시킬 수 있으며, 크게 두 개의 방법론으로 구분할 수 있는데, 유

리모세관들의 정밀한 조립을 통해 제작하는 유리모세관장치(glass

capillary device)와 실리콘계 고분자(Polydimethylsiloxane)를 사용한

미세유체 장치(microfluidics device)으로 나뉜다. 유리모세관장치는

수백 마이크로미터의 직경을 가진 양쪽이 열린 사각유리모세관 내부

에 두 개의 원통형 유리모세관을 삽입 및 정렬하여 제작되고, 이를

통해 균일한 이중액적을 생산할 수 있었다[18,19]. 액적을 형성함에

있어 장치의 표면의 영향을 받지 않아 별도의 화학적 표면처리가 필

요 없다는 장점을 가지고 있으나, 해당 장치를 제작하기 위해서는 전

문적인 기술이 요구되어 장시간의 노동력이 필요하다는 단점을 가진

다[20]. 반면, 고분자 기반 미세유체 장치는 소프트-리소그래피(soft-

lithography) 공정을 통해 손쉽게 미세유체장치를 대량으로 제작할

수 있으며, 여러 유체의 주입을 위한 복잡한 마이크로채널 구현이 가

능한 장점이 있다. 최근, 웨이츠 그룹은 두 단계의 유화공정을 통해

이중액적을 생성함을 증명하였다[21]. 하지만, 미세유체 장치 내에서

단계별 유화공정을 형성하기 위해 PDMS 액적기반 미세유체 장치

내 교차점(junction) 마다 복잡한 표면처리 과정이 필요하다는 단점

이 있다[22-24].

본 연구에서는 고분자 액적기반 미세유체 장치를 통해 단일공정

으로 균일한 이중액적을 생성할 수 있는 간단한 시스템을 개발하였

다. 또한, 광중합을 통해 껍질을 선택적으로 고형화하여 단분산성 마

이크로캡슐을 제조하였다. 이는 미세유체 장치를 제작함에 있어서

기존의 복잡한 표면처리 과정을 단순화시켰으며, 제작 시 소요되는

시간을 단축시켰다. 또한 고분자 미세유체 장치 내에서 유체들의 부

피유속을 조절함으로써, 캡슐의 껍질 두께 및 전체 직경을 제어할 수

있음을 확인하였다.

2. 실험 및 방법

2-1. 재료

마이크로캡슐을 형성하기 위하여 poly(vinyl alcohol) (PVA, 87-89%),

ethoxylated trimethylolpropane triacrylate (ETPTA), fluorocarbon (FC-77),

2-hydroxy-2-methylpropiophenone (Darocur 1173)은 Sigma-Aldrich

chemicals (MO, USA)에서 구매하였고 연속상(continuous phase)은

1차 증류수를 사용하였다.

2-2. 미세유체 장치 제작

실리콘 웨이퍼는 SU-8을 사용하여 포토-리소그래피공정(photo-

lithography)을 통해 제작하였다. 미세유체 장치는 소프트-리소그래

피공정을 사용하여 제작하였으며 이를 자세히 기술하면 PDMS와 가

교제를 섞어 10:1의 비율로 혼합한 뒤 진공펌프를 사용하여 발생된

기포를 완전히 제거하고 실리콘 웨이퍼 위에 붓는다. 섭씨 65 oC에

서 6시간 동안 가교를 시킨 뒤 떼어내고 유체가 흐를 수 있도록 주

입채널과 배출채널에 튜브를 삽입할 정도의 구멍을 뚫어 연결라인을

형성한다. 미세유체 장치는 PDMS가 스핀코팅(spin coating)된 유리

기판과 함께 산소 플라즈마 처리(oxygen plasma treatment)를 하여

표면을 활성화시킨 뒤 접착하여 미세유체 장치를 형성한다. 이 때

PDMS 내 마이크로채널은 산소 플라즈마 처리로 인해 친수성을 띄게

되고 물이 연속상으로 사용될 수 있는 환경을 제공한다.

2-3. 마이크로캡슐의 제조

미세유체 장치를 이용하여 마이크로캡슐을 제조하는 방법은 Fig. 1을

통해서 확인할 수 있다. 세 개의 섞이지 않는 상으로 분산상에는

ETPTA와 FC-77을 사용하고 연속상에는 3 wt% poly(vinyl alcohol)

(PVA) 수용액을 사용하였다. ETPTA에는 광개시제(photoinitiator) 2-

hydroxy-2-methylpropiophenone (Darocur 1173) 1 wt%가 들어있으

며 이들은 실린지펌프를 사용하여 특정 부피유속에 도달하게 되고

미세유체 장치 내에서 세 유체가 하나의 교차 구간에서 접촉된다. 분

산상은 연속상에 의해 균일한 크기로 이중액적을 형성하여 안정하게

연속적으로 생성된다. 생성된 이중액적은 외부와 연결된 튜브로 이

동하고 작은 용기에 따로 받아 UV로 가교하여 균일한 크기를 가진

마이크로캡슐을 제조하게 된다.

2-4. 이미지 분석

본 논문에는 광학이미지를 촬영하기 위해 높은 분해능을 가지는

CCD (charge-coupled device) 카메라(coolsnap, roper science, USA)

가 장착된 광학 현미경(NIKON, TE2000, Japan)을 사용하였다. 촬영

된 이미지는 Image-pro plus (Media cybernetics, CA, USA) 프로그

램을 사용하여 크기를 측정하였다. 3차원적인 마이크로캡슐의 형상

과 단면은 전자현미경 SEM (scanning electron microscope)을 통해

확인하였다.

3. 결과 및 토의

본 연구에서는 간단히 마이크로캡슐을 제조하기 위해 하나의 교

차점을 가진 단일공정 PDMS 미세유체 장치를 사용하였다. Fig. 1은

Fig. 1. Schematic illustration of the generation of double emulsions

in microchannel and sequential photopolymerization to syn-

thesize polymeric microcapsules. We injected disperse fluid

containing FC-77 oil and photocurable ethoxylated trimeth-

ylolpropane triacrylate (ETPTA) and water containing 3 wt%

poly(vinyl alcohol) (PVA) as continuous phase into microflu-

idic device. Double emulsions were formed by flow focusing

and then placed in UV irradiation for photpolymerization.
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ethoxylated trimethylolpropane triacrylate (ETPTA)와 fluorocarbon

(FC-77) 오일을 분산상(disperse phase)으로 사용하여 미세유체 장치

내부에서 이중액적 생성과 UV 광중합을 통해 마이크로캡슐을 제조

하는 과정을 보여준다. 연속상(continuous phase)과 분산상들은 별도

의 채널을 통해 주입되며 PDMS 미세유체 장치 내 채널교차 구간에

서 처음 접촉한다. 분산상들은 연속상과 함께 좁은 채널교차 구간으

로 흐름이 집중되고 연속상의 전단력에 의해 연속적으로 매우 균일

한 크기의 이중액적을 생성한다. 생성된 이중액적은 미세유체 장치

내부 채널을 따라 외부로 나오게 되고 이는 광중합을 통해 고형화 된

다. 광중합은 반응성이 매우 강한 광개시제가 활성점을 생성하여 라

디칼 상태를 띄게 하며, 액적 내부의 단량체를 활성화시키고 연쇄사

슬반응을 일으켜 단량체가 고분자 사슬을 형성하도록 한다. 성장한

고분자 사슬은 활성 연쇄 중심이 파괴되어 정지반응을 일으키고 안

정된 고분자를 형성한다[25]. 

Fig. 2는 PDMS 액적기반 미세유체 장치 내에서 균일하게 생산된

이중액적과 광중합에 의해 제조된 마이크로캡슐을 확인하였다. Fig.

2(a)는 미세유체 장치 내에 이중액적이 매우 균일한 크기로 생성됨

을 보여주며, 이는 이중액적이 육방정계(hexagonal)의 모양으로 채

워진 것을 통해 입증된다. 또한 Fig. 2(b)는 이중액적을 확대한 이미

지로써, 광학 현미경을 통해서 FC-77이 ETPTA에 함입되어 있는 핵

-껍질 구조의 확인이 가능하였다. 핵-껍질 구조는 세 유체 사이의 계

면장력 인자에 의해 형성되는 구조로써, 이는 수용액상에 존재하는

poly(vinyl alcohol) (PVA) 계면활성제에 의해 제어된다. PVA 계면활

성제는 핵-껍질 구조를 자발적으로 형성하도록 도와주며, 퍼짐 계수

(spreading coefficient)를 사용하여 이를 수식적으로 확인할 수 있다

[26]. 식 (1)은 유체들 간의 상대적인 계면에너지 관계를 결정하며,

계면장력(interfacial tension)을 사용하여 표현한다.

Si=γjk–γij–γik (1)

γjk, γij, γik는 두 유체(i, j, k) 사이의 계면장력을 뜻하는 인자로써, 실

험에 사용된 유체들의 계면장력은 pendant drop method를 사용하

여 측정하였다. 핵-껍질 구조의 이중액적이 생성되기 위해서는 각

퍼짐 계수들이 SF<0, SE>0, SW<0을 만족시켜야 됨을 참고문헌을 통

하여 확인하였다[27]. FC-77과 ETPTA는 오일상으로써 연속상으로

쓰이는 PVA 수용액과 섞이지 않아 높은 계면장력을 가지며, 분산

상으로 사용되는 ETPTA와 FC-77의 경우 서로 낮은 계면 장력을 가

지게 된다[28]. 계면장력을 통해 계산된 퍼짐 계수의 값은 SF=–13.1

mN/m, SE=2.3 mN/m, SW=–4.9 mN/m으로 측정됨으로써, 수식적인

핵-껍질 구조의 형성 조건과 계산된 퍼짐 계수의 값이 서로 부합됨

을 확인하였다. Fig. 2(c)는 전자 현미경을 사용하여 촬영한 이미지

로써, 고형화된 핵-껍질 구조의 마이크로캡슐을 확인할 수 있었다.

Fig. 2(d)는 마이크로캡슐의 핵 직경 및 전체 직경의 크기분포를 알

아본 그래프이다. 각각의 coefficient of variance (CV) 값이 1.3%와

1.5%를 가지며 US National Institute of Standards and Technology

(NIST)의 단분산성 기준값인 5% 보다 낮음을 확인하였다[29].

본 시스템에서 유체들의 부피유속을 조절하여 이중액적의 전체 직

경과 껍질 두께를 제어할 수 있음을 증명했다(Fig. 3). Fig. 3(a)은

ETPTA의 부피유속의 변화에 따라 껍질 두께 변화를 정량화시켜 표

현한 그래프로써, 연속상인 PVA 수용액과 분산상인 FC-77의 부피

유속은 각각 10 µL/min와 2 µL/min으로 고정되어 있으며, ETPTA

의 부피유속을 0.1 µL/min에서부터 1.0 µL/min까지 조절하면서 껍

질 두께 변화를 관찰하였다. 이는 Fig. 3(c)의 광학현미경 이미지를

통해서 두께의 변화를 확인할 수 있다. ETPTA의 부피유속의 증가는

껍질 두께 증가를 의미하며 전체적인 이중액적의 크기도 동시에 변

하게 된다. 이는 이중액적의 광중합 이후, 마이크로캡슐의 두께를 결

정하기 때문에 실험적인 데이터를 바탕으로 원하는 두께를 가진 마

이크로캡슐의 생성 가능성을 선형 회기 분석(linear regression analysis)

을 통해 예측했다. 또한 그래프를 통해 ETPTA의 부피유속과 껍질의

두께가 비례관계를 나타내는 것을 확인하였다. 하지만 실험 조건 범

위를 벗어난 ETPTA의 부피유속에서는 분산상들 사이의 흐름이 불

Fig. 2. Microfluidics production of monodisperse microcapsules. (a)

Bright-field image of hexagonal close-packed double emul-

sions in outlet. (b) Magnified image of double emulsions. (c)

SEM image of microcapsules having core-shell structure. (d)

Size distribution of microcapsules with monodispersity at Q
W

=16µL/min, Q
F
=2µL/min, and Q

E
=2µL/min; Q

W
:Q

F
:Q

E
=water:

FC-77:ETPTA.

Fig. 3. (a) Plot of the thickness of microcapsules’s shell versus flow

rate of ETPTA at Q
W
=15 µL/min and Q

F
=2 µL/min. (b) Plot

of diameter of microcapsule versus flow rate of Q
W
 at Q

F
=

12 µL/min and Q
E
=2 µL/min. (c) Representative images of

each double emulsion at different flow rate of EPTPA fluid;

Q
W
:Q

F
:Q

E
=water:FC-77:ETPTA.
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안정하게 되므로, 일정크기의 이중액적을 형성하기 위해서는 분산상

내부유체들의 부피분율 예측이 필요하다. 추가적으로, 분산상인 FC-

77과 ETPTA의 부피유속을 각각 2 µL/min과 2 µL/min으로 고정시

키고, 연속상의 부피유속을 15 µL/min에서 35 µL/min까지 조절함

에 따라서 이중액적의 전체 직경의 변화를 확인하였다. 연속상의 부

피유속이 증가함에 따라 이중액적의 전체 직경이 감소함을 관찰하였

으며, 이는 분산상들의 부피유속 조절 없이 연속상의 부피유속을 이

용하여 이중액적의 전체 직경 제어가 가능함을 확인하였다. 또한 선

형회귀분석에 의한 선형 그래프를 통해 연속상의 부피유속과 이중액

적의 크기가 반비례 관계임을 확인하였고, 이를 통해 원하는 전체 직

경을 가진 이중액적의 생성이 가능함을 예측하였다.

4. 결 론

본 연구는 액적기반 미세유체 장치 내 하나의 교차점을 가진 단일

공정을 통해 손쉽게 균일한 크기의 이중액적을 생성하고 이를 광중

합하여 단분산성 마이크로캡슐 제조 기술을 제시하였다. 또한 미세

유체 장치 내에서 유체들의 부피유속을 조절하여 마이크로캡슐의 전

체 직경 및 껍질의 두께를 제어할 수 있음을 확인하였다. 

본 연구에서 단일공정을 사용하여 이중액적이 생성됨을 제시함으

로써, 종래 기술인 이중 유화과정의 복잡한 표면처리 과정과 장시간

이 필요하다는 문제점을 해결하였다. 또한 PDMS 미세유체 장치를 통

해 간단한 마이크로캡슐 제조방법을 보여주어 실질적인 생산 또한 가

능함을 보여주었다.

더 나아가, 액적기반 미세유체 장치는 내부구조를 다양하게 형성

할 수 있으므로 교차되는 채널의 수가 증가함에 따라서 이중액적 및

삼중액적 등 더욱 복잡한 다중액적을 형성할 것으로 예상할 수 있어

두 개 이상의 벽을 가진 마이크로캡슐의 제조가 가능하게 될 것으로

보인다. 그리고 미세유체 장치를 사용하여 내부 물질에 다양한 성분

을 함입시켜 약물전달 시스템에 사용될 수 있는 마이크로캡슐을 제

조할 수 있을 것으로 기대한다.
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