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사이클로덱스트린과 전분을 이용한 coenzyme Q10 복합체의 특성 연구
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Abstract This study focused on assessing the solubility and structural characteristics of two types of coenzyme Q
10

(CoQ
10
) complexes: the CoQ

10
-starch and the CoQ

10
-cyclodextrin complexes. The solubility of CoQ

10
-starch complex

increased significantly as the temperature was increased. However, the solubility of CoQ
10
-cyclodextrin complex reached a

peak at 37oC, and strong aggregation occurred at 50oC. When the temperature was raised to 80oC, the CoQ
10
-cyclodextrin

complex dissociated owing to the weakening of bonds, resulting in CoQ
10
 emerging at the surface of water. Therefore,

CoQ
10
-cyclodextrin complexes have lower solubility, due to their reduced heat-stability, than do the CoQ

10
-starch

complexes. Structural differences between the two CoQ
10 
complexes were confirmed by Fourier transform infrared (FT-IR)

spectroscopy, X-ray diffractometer (XRD), and differential scanning calorimeter (DSC). The CoQ
10
-cyclodextrin complex

included an isoprenoid chain of CoQ
10
, while the CoQ

10
-starch complex included both the benzoquinone ring and the

isoprenoid chain of CoQ
10
. These results suggest that CoQ

10
-starch complexes possess higher heat-stability and solubility

than do the CoQ
10
-cyclodextrin complexes.
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서 론

Coenzyme Q10 (2,3-dimethoxy-5-methyl-6-decaprenyl-1,4-benzo-

quinone)은 식품의약품안전청에서 인증한 항산화 기능성 물질이

다(1). Coenzyme Q10은 비타민C와 함께 항산화력이 강한 대표적

인 성분으로 유럽과 미국에서는 꾸준히 매출 3위 안에 들 정도

의 영양보충식품이다(2). 이는 유비퀴논(ubiquinone)으로 불리우며

자연계의 거의 모든 호기적 대사를 하는 동·식물체의 조직에서

발견되는 보조효소이다(3). 또한 신체내에서 다양한 생리작용을

한다. 항산화 기능, 항노화, 심장 및 순환계 질환, 파킨슨병, 알츠

하이머, 헌팅톤 질환(Huntington’s disease)과 같은 퇴행성신경 질

환에 관련되어 coenzyme Q10의 연구가 진행되었다(4-11). 하지만

coenzyme Q10은 열에 안정하지 못하여 식품공정에서와 마찬가지

로 오랜 시간 열처리를 하는 경우 파괴되어 효능을 잃어버릴 수

있다. 이러한 열 안정성을 개선하고자 한다면 미세캡슐 등의 방

법을 통해 coenzyme Q10의 열에 의한 파괴를 최소화하여 효율적

으로 응용할 수 있을 것으로 예상된다. 또한 coenzyme Q10은 물

에 녹지 않는 물질로 구조적 특성상 소수성기가 대부분을 차지

하여 용해도가 낮은 문제점을 가지고 있다. 따라서 스포츠 드링

크나 건강 드링크 등의 음료 제품에 첨가할 경우에는 용해도를

높이는 것이 중요하다(12). 생체이용율은 액제 >현탁제 >경질캅

셀제 >압축정제 >코팅정제 순으로 감소하고 그에 따라 난용성

약물의 생체이용율을 높이기 위해서는 액상제제가 바람직한 제

형으로 기대되고 있다(13). 그러므로 coenzyme Q10의 용해도증가

에 따라 생체이용개선을 함께 기대할 수 있으며, 다양한 생리활

성을 갖춘 기능성 소재인 coenzyme Q10을 지금까지는 주로 의약

품이나 화장품 산업에서 주로 이용되어 왔으나 불안정한 열 안

정성, 낮은 용해도와 생체이용율 개선을 통하여 다양한 제형으로

식품뿐만 아니라 건강기능식품 산업 발전이 기대된다. Coenzyme

Q10의 수용화 및 안정성개선과 더불어 생체이용율을 높이는 방법

은 크게 3가지로 나눌 수 있다.

첫째, 유화제를 사용하여 에멀젼을 제조하는 방법이다. 에멀젼

은 2개 또는 그 이상의 섞이지 않는 액체를 혼합하여 안정한 유

화액을 만드는 작업이다. 이러한 에멀젼을 제조하기 위해선 유화

제가 필요하다. 유화제는 한 분자내에 친수성과 소수성 기를 모

두 가져야 한다(14). 난용성 물질은 마이크로 또는 나노 에멀젼

으로 제조함으로써 분산안정성을 개선시킬 수 있으며 생체이용

율 개선에 도움을 줄 수 있다(15,16). Coenzyme Q10은 다양한 유

화제와 균질기를 사용하여 용해도를 높이고 광, 열 안정성의 개

선이 연구된 바 있다. 초고압 균질기를 이용하여 coenzyme Q10

나노 에멀젼을 제조하여 안정성을 개선을 확인하였고(17) 또한

제조된 에멀젼의 생체이용율 개선을 확인한 보고 있다(18-21).
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둘째, cyclodextrin 복합체를 형성하는 방법이다. Cyclodextrin은

전분을 CGT-ase로 분해하여 얻은 cyclic oligosaccharides로서 glu-

copyranose분자가 α-1,4결합을 한 환상의 구조물이다(22). 이러한

환상의 구조물은 외부는 친수성을 나타내고, 내부는 C-H와 글루

코시드 산소만이 존재하여 소수성을 나타낸다. 따라서 cyclodextrin

분자 내 소수성 공동에 불안정한 구조를 갖고 있는 각종 소수성

화합물을 포접시켜 포접복합체를 형성할 수 있다고 하였다(23).

이렇게 포접된 복합체는 식품산업에서 다양하게 응용된다. Cyclo-

dextrin으로 난용성 기능성원료 및 의약품과 복합체를 형성하여

용해도개선 및 생체이용율 개선을 확인하였다(24-27). Coenzyme

Q10은 이미 cyclodextrin으로 포접하여 복합체를 형성하는 선행연

구가 진행되었다. Lutka와 Pawlaczyk는 coenzyme Q10을 다양한

cyclodextrin으로 포접하였고, 복합체의 안정성 및 용해도를 분석

하였다. 또한 coenzyme Q10의 경우 구조상 큰 잔기를 포함하고

있기 때문에 포접할 수 있는 내부공동이 가장 큰 γ-cyclodextrin

이 복합체를 형성할 수 있는 확률이 가장 크기 때문에 coenzyme

Q10과 복합체를 형성함에 있어 가장 유리할 것이라고 보고하였다

(28-31). 뿐만 아니라 coenzyme Q10-cyclodextrin 복합체를 제조후

복합체의 용해도, 열 및 광 안정성 개선, 생체이용율 개선을 보

고한바 있다(32-35).

셋째, starch 복합체를 형성하는 방법이다. Starch내의 amylose

는 나선구조를 통해 복합체를 형성 할 수 있으며 나선의 외부는

α-1,4 glucose chain의 glucosyl hydroxyl 기가 존재하며 내부는 소

수성 물질과 복합체 형성이 가능한 glycosidic oxygens, methylene

기와 같은 hydrophobic 기가 있다(34). 복합체는 난용성 분자를

물에 분산시켜 분산액을 제조 할 수 있다(36-40). Kim 등(41)은

starch와 dextrin으로 coenzyme Q10 분산액을 제조하였으며 제조된

분산액은 nano particle로 3주 동안 안정하였다. 또한 산소에 민

감하여 산화에 의해 부정적인 영향을 받는 향료 및 기능성 원료

를 보호할 수 있다(42,43).

현재까지 coenzyme Q10은 다양한 측면에서 난용성, 낮은 생체

이용율을 개선하기 위한 연구가 진행되었다. 그 중 가장 흔히 사

용하는 방법이 첫번째 방법으로 제시된 유화제를 사용하는 방법

이다. 하지만 유화제는 식품 첨가물로 분류된다. Lee 등(44)은 식

품첨가물은 인체에 해가 없는 것만으로 허가가 되지만 대개 화

학적으로 합성된 화학적 합성품으로 식품의 안정성과 관련하여

식품첨가물의 남용이 독을 만들 수 있으므로 이를 과량 섭취할

경우 유독하다고 보고하였다.

따라서 본 연구에서는 유화제의 사용 없이 coenzyme Q10의 수

용화 및 생체이용율을 개선시킬 수 있는 cyclodextrin 복합체와

starch 복합체를 비교하고자 하며 산업적 응용성, 제품 적용 및

제형 선택에 중요한 척도인 용해도를 온도에 따라 비교하였고 그

에 따른 두 복합체의 용해도 차이를 구조적 측면에서 원인을 찾

고자 FT-IR, XRD, DSC를 이용하여 구조적 특성을 분석하였다.

재료 및 방법

실험 재료

본 연구에 사용한 host compound는 내부공동이 가장 크기 때

문에 큰 잔기를 포함하고 있는 coenzyme Q10을 포접하여 복합체

를 형성할 수 있는 확률이 가장 크다고 보고된 선행연구 결과에

따라 γ-cyclodextrin을 선정한 뒤 coenzyme Q10과 복합체 형성을

유도하였으며, γ-cyclodextrin (r-100, 98% 이상)은 Ensuiko sugar

refining Co., Ltd. (Yokohama, Kanagawa, Japan)에서 생산된 제품

을 사용하였고 high amylomaize starch (HylonVII, 70% amylose)

는 National Starch and Chemical Company (Bridgewater, NJ,

USA)에서 생산된 제품을 사용하였다. Guest compound인 coen-

zyme Q10 (Kaneka Q10, 98% 이상)은 Kaneka Co., (Osaka,

Japan)에서 생산된 제품을 사용하였다.

Coenzyme Q
10
-cyclodextrin 복합체제조

Coenzyme Q10-cyclodextrin 복합체는 Fir 등(33)의 방법을 응용

하여 제조하였다. Cyclodextrin 7.5 g을 증류수 15 mL에 녹여 80oC

에서 30분간 보관한 후 cyclodextrin과 1:1 molar 비율에 해당하

는 coenzyme Q10 4.983 g을 첨가하고 고속균질기(T25 Digital,

IKA-Werke GmbH & Co. KG, Staufen, Germany)를 활용하여

10,000 rpm, 30초간 처리하였다. 보다 견고한 복합체를 형성하기

위하여 복합체 용액을 25oC에서 24시간 보관하였고, free 상태의

coenzyme Q10과 cyclodextrin을 제거하기 위해서 고속원심분리기

(5,000×g, 10 min, 4oC)를 이용하여 n-hexane으로 두 번 세척 하고

증류수로 한 번 세척 한 뒤 가라앉은 침전물을 55oC, 24시간 건

조하였다. 건조된 복합체는 100 µm 체를 사용하여 분말화된 복

합체를 얻었다.

Coenzyme Q
10
-starch 복합체제조

Coenzyeme Q10-starch 복합체는 Kim 등(41)의 방법을 응용하여

제조하였다. 전처리를 통해 지방이 제거된 starch (HylonVII) 500

mg을 1M NaOH 6mL에 용해한 후 증류수 38 mL로 희석하고,

1M HCl로 중화시킨 다음 산화방지를 위하여 질소가스를 5분 동

안 주입 후 고압멸균기를 이용하여 121oC에서 20분 동안 처리하

였다. 이 starch 용액에 coenzyeme Q10 150 mg을 넣고 고속균질

기를 10,000 rpm, 30초 처리하고 70oC에서 12시간 교반한 다음

다시 6시간 교반하면서 천천히 냉각한다. 냉각한 용액은 동결건

조하고 건조된 복합체는 100 µm 체를 사용하여 분말화된 복합체

를 얻었다.

온도에 따른 coenzyme Q
10
 용해도 비교

분말화된 복합체 1 g을 증류수 50 mL에 넣고 25, 37, 50 및 80
oC에서 185 rpm으로 shaking하며 12시간 처리후 용해되지 않은

복합체와 용출된 coenzyme Q10을 글라스 필터(G2, 40-100 µm)를

이용하여 제거하였고 여과된 용액내의 coenzyme Q10 용해도를 분

석하였다.

Coenzyme Q
10
 분석

Coenzyme Q10 용해도는 여과액 중 5 mL을 취하여 동결건조하

고 건조된 복합체내의 coenzyme Q10의 함량을 정량하였다. 건조

된 복합체내에서 coenzyme Q10을 추출하기 위하여 N,N-methyl-

formamide 5 mL에 건조된 복합체를 용해후 60oC에서 1시간 초

음파 처리하였다. 추출된 coenzyme Q10 용액은 0.45 µm filter로

여과후 HPLC (Jasco Co., Tokyo, Japan)로 정량분석 하였다.

HPLC 조건은 Table 1에 나타내었다.

FT-IR

FT-IR spectrophotometer (Spectrum GX1, Perkin Elmer Co.,

Norwalk, CT, USA)를 이용하여 복합체의 형성 유무와 coenzyme

Q10-cyclodextrin 복합체, coenzyme Q10-starch 복합체의 구조적 특성

을 비교하였다. 복합체의 형성유무는 물리적 혼합물, host compound,

guest compound와 비교를 통해 확인하였다. 분석조건은 각각의

sample 1.5mg을 300mg의 KBr과 고르게 혼합하여 disk를 제조하

였다. 제조된 disk는 4000-400×10−1 cm 조건에서 분석하였다.



182 한국식품과학회지 제 46권 제 2호 (2014)

XRD

X-선 회절 패턴을 통해 복합체의 결정성을 확인하기 위하여

X-ray diffractometer (SXV-090A, XAVIS Co., Ltd., Seongnam,

Korea)를 이용하였다. Target은 Cu-Ka로 voltage 40 kV, current

30 mA로 작동하였고, 회절 각도는 2-30o (2θ)로 스캔 속도는 1.0o/

min으로 측정하였다.

DSC

복합체의 열적특성을 알아보기 위하여 시차주사열량계(Auto-

MDSC Q2000, TA Instruments, New Castle, DE, USA)로 분석

하였다. 각각의 sample 2 mg을 알루미늄 팬에 담아 밀봉하여 분

석하였다. Calibration을 위한 baseline과 reference로서 빈 팬을 이

용하였다. 분석조건은 25oC에서 250oC까지 5oC/min의 속도로 가

열하면서 복합체의 열적거동을 확인하였다.

In vitro 소화 방출 패턴

In vitro 소화 방출 패턴은 Yoo(45)의 in vitro simulated diges-

tion model을 응용하였다. 구강, 위장 및 소장에 대한 효소는 α-

amylase, pepsin, pancreatin을 사용하였다. 효소를 처리한 simula-

tion solution과 효소를 처리하지 않은 control solution을 제조하여

효소에 의한 coenzyme Q10의 방출양을 분석하였다. 제조된 각각

의 solution 1 mL을 sample 10 mg에 각각 용해하여 37oC에서 구

강조건은 30분, 위장·소장 조건은 2시간 반응하였다. 반응 후

원심분리(4000×g, 20 min)하여 침전물을 회수하고 동결건조 하였

다. 건조된 침전물내의 coenzyme Q10의 함량을 HPLC를 이용하

여 정량분석 하였다.

방출량(%)=초기복합체내의 coenzyme Q10 (mg)−침전된 복합체

내의 coenzyme Q10 (mg)/초기복합체내의 coenzyme Q10 (mg)×100

- 구강조건: α-amylase solution은 pH 7.0의 1 mM CaCl2 25

mL에 α-amylase (Sigma A4551, Sigma-Aldrich Co., St. Louis,

MO, USA) 32.5 mg을 용해하였다.

- 위장조건: pepsin solution은 pH 2.0의 0.1 N HCl 20 mL에

pepsin (Sigma P7000, Sigma-Aldrich) 0.01 g을 용해하였다. 

- 소장조건: pancreatin solution은 pH 7.5의 0.1M NaHCO3 25

mL에 pancreatin (Sigma P7545, Sigma-Aldrich) 0.1 g과 bile salts

(Sigma 48305, Sigma-Aldrich) 0.625 g을 용해하였다.

통계분석

본 연구의 실험결과는 최소 3반복을 실시한 평균값과 표준편

차로 나타내었다. 실험결과에 대한 유의차 검정은 SAS (Statistical

analytical system version 9.1, SAS Institute Inc. Cary, NC,

USA) 이용하여 평균값과 표준편차를 토대로 Duncan의 다중범위

시험법(Duncan’s multiple range test)을 실시하여 통계적 유의성을

검증하였다.

결과 및 고찰

복합체 제조

Cyclodextrin과 coenzyme Q10은 복합체를 형성한다고 이미 연

구되었다(28-34). 본 연구는 선행연구를 통해 γ-cyclodextrin으로

cyclodextrin을 선정한 뒤 coenzyme Q10과 복합체 형성을 유도하

였으며 그 결과를 사진으로 나타내었다(Fig. 1). Cyclodextrin만 처

리한 경우(Fig. 1a)에서는 cyclodextrin이 물에 녹아 투명한 색으

로 나타난 것을 확인하였다. 하지만 coenzyeme Q10만 처리한 경

우(Fig. 1b)에서는 coenzyme Q10이 물에 녹지 않고 위에 뜨는 양

상을 확인하였다. 그에 비해 cyclodextrin solution에 coenzyme Q10

을 첨가하여 고속 균질화한 경우(Fig. 1c)에서는 노란색의 paste

가 형성되어 복합체가 견고하게 형성되었음을 확인하였다. 노랗

게 균질화된 paste를 통해 cyclodextrin과 coenzyme Q10이 복합체

를 형성하였음을 확인할 수 있었다. 이는 Fir 등(33)이 80oC에서

cyclodextrin과 coenzyme Q10이 노란색의 paste를 형성할 때까지

교반하는 방법을 제시하였기 때문에 노란색의 paste를 형성한다

면 복합체가 형성되었다고 판단할 수 있다.

Kim 등(41)은 지방이 제거된 Hylon VII과 가수분해한 덱스트

린으로 coenzyme Q10과 반응하여 nano dispersion을 형성한다고

보고하였다. Starch 복합체의 형성유무는 Fig. 2에 나타내었다.

Starch만 복합체 제조공정과 동일하게 처리한 경우에서는 starch

가 완전히 풀어진 것을 확인할 수 있으며(Fig. 2a), coenzyme Q10

만 처리한 경우에서는 coenzyme Q10이 물에 녹지 않은 것을 확

인할 수 있다(Fig. 2b). 그에 비해 starch solution에 coenzyme Q10

을 반응시킨 경우에서는 노란색의 현탁액이 나타나면서 복합체

가 형성된 것을 확인할 수 있다(Fig. 2c). 따라서 starch와 coen-

zyme Q10이 복합체를 형성하였음을 사진을 통해 확인가능하다.

또한 형성된 복합체의 형상은 Kim 등(41)의 복합체 형성과 비슷

한 결과를 나타내었다.

이렇게 형성된 cyclodextrin 복합체와 starch 복합체를 분말화하

여 용해도 및 구조적 특성을 분석하였다.

온도에 따른 복합체의 용해 형상

증류수 50mL에 용해된 복합체의 형상을 Fig. 3에 나타내었다.

복합체를 증류수에 용해후 미처 용해되지 못하고 가라앉은 복합

체와 용해과정에서 복합체의 붕괴가 일어나 coenzyme Q10이 용

출되어 물 위에 뜨는 양상을 확인하였다. 하지만 여과과정을 거

쳐 가라앉은 복합체와 뜨는 coenzyme Q10을 제거할 수 있다.

Starch 복합체는 온도가 증가 할수록 가라앉은 복합체의 함량이

감소하는 것을 확인하였다. 이는 온도가 증가할수록 복합체의 용

해도가 증가하여 미처 용해되지 못하고 가라앉은 복합체가 감소

하는 것으로 사료된다. 하지만 cyclodextrin 복합체는 25oC에서

37oC로 온도가 증가할 경우 가라앉은 복합체의 함량이 감소했으

나 50oC로 온도가 증가했을 경우 오히려 가라앉은 복합체의 함

량이 크게 증가하는 것을 확인하였다. 이는 coenzyme Q10의

melting point인 50oC 부근에서 복합체의 aggregation이 일어나 대

부분의 복합체가 가라앉은 것으로 사료된다. 또한 80oC에선 복합

체내의 결합이 약해짐에 따라 coenzyme Q10 용출이 일어나 물

위에 뜨는 것을 확인하였다. 따라서 cyclodextrin 복합체는 열에

대한 안정성이 starch 복합체 보다 떨어지는 것으로 사료된다. 이

렇게 여과된 용액내의 복합체 용해도와 coenzyme Q10 용해도를

Table 1. The operating conditions of HPLC for coenzyme Q
10

Parameters Conditions

Instrument HPLC (high performance liquid chromatopraphy)

Column Hypersil ODS-5 (4.6 mm×150 mm)

Mobile phase Methanol:Ethanol=13:7

Flow rate 1.0 mL/min

Injection 20 µL

Column temp. 35oC

Detector 275 nm



사이클로덱스트린과 전분의 CoQ10 복합체 특성 183

각각 분석하였다.

온도에 따른 coenzyme Q
10
 용해도

복합체내의 coenzyme Q10의 용해도 결과를 Fig. 4에 나타내었

다. Starch 복합체는 온도가 증가함에 따라 coenzyme Q10 용해도

가 증가하여 80℃에서 최대의 용해도를 보였다. 이는 Fig. 3에서

확인된 것처럼 용해되지 못하고 가라앉은 복합체의 함량이 감소

하는 양상과 같은 결과라고 할 수 있겠다. 그에 비해 cyclodextrin

복합체는 37oC에서 최대 용해도를 보였으며 50oC에서 용해도가

크게 감소하는 것을 확인하였다. 이는 50oC에서 aggregation이 일

어남에 따라 대부분의 복합체가 응집되기 때문에 용해도가 크게

감소하는 것으로 사료된다. 또한 복합체의 붕괴가 일어나는 80oC

에서 coenzyme-Q10 용해도가 증가하는 원인은 복합체에서 용출

된 free 상태의 coenzyme Q10과 free 상태의 cyclodextrin이 재반

응 하면서 물에 용해된 coenzyme Q10의 함량이 증가하는 것으로

사료된다. Starch 복합체는 용해온도가 증가할수록 복합체 및 복

합체내의 coenzyme Q10의 용해도가 유의적으로 증가하는데 비해

cyclodextrin 복합체는 37oC에서 coenzyme Q10의 최대 용해도를

보였으며 이후 50oC에서는 강하게 aggreagation이 일어났으며 80oC

에서는 약해진 결합에 의해 복합체가 깨짐으로써 coenzyme Q10

이 물 위에 뜨는 형상을 나타내었다. 따라서 starch 복합체에 비

해 cyclodextrin 복합체는 열안정성이 낮으며 그에 따라 용해도

역시 낮은 것으로 사료된다. 본 실험에 제조된 cyclodextrin 복합

체와 starch 복합체는 다른 양상의 용해 특성을 보였으며 이는 복

합체의 열안정성 차이에 의해 나타난 것으로 사료된다.

Coenzyme Q10 및 복합체의 용해도 정량 결과를 Table 2에 나

타내었다. Lutka 등(30)은 coenzyme Q10-cyclodextrin 복합체를 각

각 55, 60, 65oC에서 제조한 결과 65oC에서 제조된 복합체내의

coenzyme Q10 용해도가 약 6µg/mL로 가장 높았다고 보고하였다.

하지만 본 연구에서 용해된 coenzyme Q10의 함량은 cyclodextrin

복합체의 경우 최대 용해도를 보인 37oC에서 0.04 g/50 mL로 가

장 높았으며 이는 1 mL에 용해된 coenzyme Q10의 함량이 약 1.6

Fig. 3. Appearance of complexes at different temperature
conditions. 1)CC is coenzyme Q10-cyclodextrin complex, SC is
coenzyme Q10-starch complex

Fig. 1. Appearance of controls and coenzyme Q
10
-cyclodextrin

complex. (a) cyclodextrin alone, (b) coenzyme Q10 alone, (c)
coenzyme Q10 complex paste prepared with cyclodextrin

Fig. 2. Appearance of controls and coenzyme Q
10
-starch complex.

(a) cyclodextrin alone, (b) coenzyme Q10 alone, (c) coenzyme Q10

complex paste prepared with cyclodextrin
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mg이므로 선행연구의 복합체보다 약 266배 이상의 용해도를 보

이는 것으로 사료된다. Starch 복합체는 80oC에서 0.08 g/50 mL로

cyclodextrin 복합체내에 용해된 함량보다 높게 나타났다. 50 mL

에 최대 용해된 coenzyme Q10의 함량이 0.08 g로 다소 낮아 보일

수 있으나 식약청에서 권장하는 coenzyme Q10의 일일 섭취량이

성인 기준 0.1 g임을 감안한다면 100 mL에 용해될 coenzyme Q10

의 함량은 0.16 g으로 일일 섭취량 이상의 함량이기 때문에 starch

복합체는 유화제의 첨가 없이 기능성 음료로 활용 가능성이 높

다고 사료된다. 이러한 두 복합체의 열안정성 차이뿐 만 아니라

온도에 따른 용해도의 차이는 구조적 특성에 비롯되기 때문에 두

복합체의 구조적 특성을 비교하였다.

복합체의 적외선 분광 분석

Coenzyme Q10은 크게 C=O와 C=C의 benzoquinone ring

(1400-1700×10−1 cm)과 isoprenoid chain인 C-H 영역(2,800-3,000×

10−1 cm)으로 나타난다. 또한 1451×10−1 cm에서 C-H bending vibra-

tion band, 1,600-1,700×10−1 cm에서 carbonyl band 그리고 2,800-

3,000×10−1 cm에서 C-H stretching 복합체영역을 포함하고 있다.

Coenzyme Q10은 cyclodextrin, starch와 복합체를 형성함에 따라 고

유 밴드의 변화를 가지고 온다(28-31,34).

Cyclodextrin과 coenzyme Q10을 막자로 갈아 혼합시킨 물리적

혼합물(Fig. 5c)에 비해 cyclodextrin 복합체(Fig. 5d)는 2,800-

3,000×10−1 cm 영역에서 차이를 가지고 있다. 물리적 혼합물은

2,900-2,950×10−1 cm 영역 내에 두개의 peak가 존재하는데 반해

복합체는 두개의 peak가 하나의 peak로 합쳐졌고 intensity가 증

가하는 것을 확인하였다. 이는 Fir 등(33)의 보고와 동일한 결과

를 나타내었다. 하지만 benzoquinone ring 영역의 밴드 형태나

intensity의 차이는 나타나지 않았다. 따라서 본 연구에서 제조된

cyclodextrin 복합체는 cyclodextrin cavity 내에 coenzyme Q10의

benzoquinone ring이 아닌 isoprenoid chain 영역이 포접되어 있는

것으로 사료된다.

Starch와 coenzyme Q10 물리적 혼합물(Fig. 5a)에 비해 starch 복

합체(Fig. 5b)는 2,800-3,000×10−1 cm, 1,600-1,700×10−1 cm 영역에

서 차이를 가지고 있다. starch 물리적 혼합물은 2,900-2,950×10−1

cm 사이의 두개의 peak가 존재하나 starch 복합체는 두개의 peak

가 하나로 합쳐지고 intensity가 증가하였다. 또한 1,600-1,700×10−1

cm 영역의 밴드 intensity가 물리적 혼합물에 비해 현저히 감소하

는 것을 확인하였다. 이는 물리적 혼합물에 비해 복합체가 starch

나선 구조에 더 많이 포접되어 있다고 할 수 있다. 따라서

coenzyme Q10은 starch와 복합체를 형성하였고 형성된 복합체는

coenzyme Q10의 benzoquinone ring과 isoprenoid chain 영역 모두

나선에 의해 포접 되어 있음을 확인하였다.

따라서 coenzyme Q10은 cyclodextrin, starch와 각각 복합체 형

성할 수 있다. 하지만 starch 복합체는 cyclodextrin 복합체에 비

해 coenzyme Q10 고유 밴드의 intensity가 현저하게 감소된 것을

확인 할 수 있었다. Cyclodextrin 복합체는 starch 복합체에 비해

coenzyme Q10이 host compound 내부에 포접 되는 영역이 좁은

것으로 사료된다. 이는 cyclodextrin은 cavity의 영역이 한정되어

있어 그 내부에 coenzyme Q10 특히 benzoquinone ring을 포접하

기에는 한계가 있다. 하지만, starch는 나선형으로 coenzyme Q10

Fig. 4. Water solubility of complexes on the coenzyme Q
10
-

cyclodextrin complex (●) and coenzyme Q
10
-starch complex (○)

at various temperatures.

Fig. 5. Effect of temperature on coenzyme Q
10
 solubility of

coenzyme Q
10
-cyclodextrin complex (●) and coenzyme Q

10
-

starch complex (○) at various temperatures.

Table 2. Solubility of host compound, coenzyme Q
10
 and complex in the form of coenzyme Q

10
-cyclodextrin complex and coenzyme Q

10
-

starch complex at various temperature                                                                                                                                            (Unit: g/50 mL)

CC1) SC

Cyclodextrin Coenzyme Q10 Complex Starch Coenzyme Q10 Complex

25oC 0.10±0.02a 0.02±0.01a 0.12±0.03a 0.36±0.01a 0.02±0.00a 0.38±0.02a

37oC 0.19±0.03b 0.04±0.01b 0.23±0.04b 0.37±0.02a 0.02±0.00a 0.39±0.02a

50oC 0.25±0.03c 0.02±0.00a 0.27±0.04b 0.43±0.00b 0.06±0.00b 0.50±0.00b

80oC 0.68±0.00d 0.03±0.01ab 0.71±0.01c 0.67±0.02c 0.08±0.00c 0.75±0.02c

1)CC is coenzyme Q10-cyclodextrin complex, SC is coenzyme Q10-starch complex.
a-dMeans with different letters within columns are significantly different at p<0.05 by Duncan’s multiple range test.
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을 포접하기 때문에 benzoquinone ring 영역뿐만 아니라 isoprenoid

chain 영역도 나선 형태로 감싸져 있는 것으로 사료된다. 이를 토

대로 앞선 용해도 연구에서 cyclodextrin 복합체가 50℃에서부터

크게 aggregation이 일어나고 80oC에서 복합체가 깨져 coenzyme

Q10이 위에 뜨는 현상은 cyclodextrin이 coenzyme Q10의 isoprenoid

chain을 주로 포접하기 때문에 쉽게 빠져 나올 수 있는 것으로

사료된다. 그에 비해 starch 복합체는 benzoquinone ring과 iso-

prenoid chain에 걸쳐 포접되어 있기 때문에 안정성이 높은 것으

로 연관 지을 수 있다.

복합체의 결정 특성

Coenzyme Q10의 XRD 패턴은 2θ=19o, 23o에서 강한 peak를 확

인하였다. Cyclodextrin 복합체(Fig. 6c)는 coenzyme Q10 고유의 결

정 피크 intensity가 감소하는 반면 7, 14-17o 등에서 추가적인 피

크가 새롭게 발견 되었는데 이것은 coenzyme Q10과 cyclodextrin

이 복합체를 형성하여 새로운 결정구조를 나타낸 것으로 사료된

다. 하지만 물리적 혼합물(Fig. 6b)은 cyclodextrin과 coenzyme Q10

의 결정 패턴이 공존하며 coenzyme Q10의 결정성이 크게 감소

하는 것으로 확인하였다. 이는 Higashi 등(34)의 연구결과와 비슷

한 결과이다.

복합체 제조에 사용된 starch는 lipid-amylose 복합체내의 lipid

를 제거하는 전처리 과정을 거치고 그 과정에서 starch은 무정형

으로 존재하기 때문에 XRD 패턴에서 결정성의 peak가 나타나지

않았다(Fig. 6g). Starch 복합체(Fig. 6f)는 cyclodextrin 복합체와 동

일하게 coenzyme Q10 고유의 결정 피크 intensity가 감소하게 나

타났다. 반면 물리적 혼합물(Fig. 6e)은 coenzyme Q10 고유의 결

정 피크 intensity가 복합체에 비해 크며 그 외 다른 부분에서

coenzyme Q10의 남은 peak를 확인하였다.

따라서 두 복합체 모두 coenzyme Q10에 비해 결정성이 감소하

였으나 starch 복합체는 cyclodextrin 복합체보다 결정성이 크게 낮

은 것으로 확인하였다. 이는 starch 복합체가 coenzyme Q10의 결

정성을 더 크게 감소시키기 때문에 cyclodextrin 복합체에 비해

용해도가 높은 것으로 연관 지을 수 있다.

복합체의 열적 특성

Pure coenzyme Q10 (Fig. 7g)은 50oC 부근에서 melting point를

확인하였다. 이는 Lutka 등(30)과 동일한 결과이다. Pure γ-cyclo-

dextrin (Fig. 7b)은 300oC 이상에서 열분해가 일어난다고 알려져

있으며 100oC 부근의 흡열 peak는 cyclodextrin cavity 내부의 수

분에 의해 나타난 것으로 사료된다. Cyclodextrin 물리적 혼합물

(Fig. 7e)는 cyclodextrin 복합체(Fig. 7c)에 비해 coenzyme Q10 용

융 peak의 넓이가 넓은 것을 확인하였다. 또한 복합체에서 확인

되는 coenzyme Q10 용융 peak는 cyclodextrin과 약하게 결합된

coenzyme Q10이 용융되면서 나타나는 용융 peak라 사료된다. 또

한 cyclodextrin 복합체는 235oC 부근에서 새로운 용융 피크를 나

타내었다. 이는 앞선 결정 구조에서 복합체를 형성함에 따라 새

로운 결정구조를 형성한 것에 대한 새로운 용융 피크로 사료된다.

Starch 복합체(Fig. 7d)도 마찬가지로 coenzyme Q10의 용융 peak

가 물리적 혼합물(Fig. 7f)에 비해 감소하는 것으로 확인하였다.

Amylose와 소수성 리간드가 단일 나선 구조를 이룰 경우 흔히들

V-amylose 복합체라 불리우며 이는 120oC 부근에서 복합체 고유

의 용융 peak가 나타낸다고 보고된바 있다(46-48). 하지만 본 연

구에서 제조된 starch 복합체는 XRD 패턴에서 보았듯이 V6 패

턴을 나타내지 않았고 120oC 부근에서 용융 피크가 나타나지 않

았다. 따라서 제조된 starch 복합체는 coenzyme Q10한 분자에

amylose가 단일나선 형성을 하는 것이 아니라 연속적으로 amylose

가 포접되는 것으로 사료된다. 따라서 복합체의 용융 peak를 확

인할 수 없었다.

DSC 분석 결과 두 복합체 모두 복합체를 형성함에 따라

coenzyme Q10의 무정형영역이 증가하는 것을 확인하였다. 두 복

합체의 구조적 차이를 FT-IR, XRD, DSC를 통하여 확인한 결과

cyclodextrin 복합체는 coenzyme Q10의 isoprenoid chain에 주로 포

접이 되어 있는데 반해 starch 복합체는 coenzyme Q10의 iso-

prenoid chain 뿐만 아니라 benzoquinone ring에도 포접되어 있는

것을 확인 하였으며 또한 starch 복합체가 cyclodextrin 복합체에

비해 coenzyme Q10 무정형영역이 더 크게 증가되어 있는 것을

확인하였다. 이는 starch 복합체가 cyclodextrin 복합체보다 열 안

Fig. 6. IR spectra of coenzyme Q
10
-starch physical mixture (a),

coenzyme Q
10
-starch complex (b), coenzyme Q

10
-cyclodextrin

physical mixture (c), coenzyme Q
10
-cyclodextrin complex (d),

pure coenzyme Q
10
 (e), pure γ-cyclodextrin (f), pure starch (g).

Fig. 7. X-ray diffractometry patterns of pure coenzyme Q
10
 (a),

coenzyme Q
10
-cyclodextrin physical mixture (b), coenzyme Q

10
-

cyclodextrin complex (c), pure γ-cyclodextrin (d), coenzyme Q
10
-

starch physical mixture (e), coenzyme Q
10
-starch complex (f),

pure starch (g).
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정성 및 용해도가 높은 원인으로 사료된다.

In vitro 소화 방출 패턴

Cyclodextrin은 이미 안전한 약물 전달 캐리어로 중요한 역할

을 하는 것으로 알려져 있다(49). 또한 coenzyme Q10와 γ-cyclo-

dextirn으로 제조된 복합체를 가지고 in vitro, in vivo 실험을 통해

생체이용율 개선이 확인된바 있다(34,35). 본 연구의 cyclodextrin

복합체는 구강 조건에서 control solution에서 방출된 양(8.4%)과

α-amylase가 첨가된 simulation solution에서 방출된 양(10%)의 차

이는 약 1.6%로 유의적 차이를 보이지 않았고 위장 조건에서는

control solution에서 방출된 양(11.3%)과 pepsin이 첨가된 simula-

tion solution에서 방출양(8.6%)도 유의적 차이가 나타나지 않았다.

소장 조건에서는 control solution에서 방출된 양(55%)에 비해

pancreation이 첨가된 simulation solution에서 방출된 양(90.7%)이

약 35% 높게 나타나 유의적으로 크게 증가 하는 것을 확인하였

다(Fig. 8). Cyclodextin 복합체는 구강 조건의 α-amylase와 위장

조건의 pepsin 효소에 비해 소장 조건의 pancreatin 효소에 의해

복합체내 coenzyme Q10의 용출이 큰 것으로 확인하였다.

Starch 복합체는 불안정한 생리활성 물질을 섭취 시 위 환경에

서 생리활성을 잃지 않도록 보호 하고 이를 소장에서 효소 분해

작용에 의해 방출 될 수 있다고 하였으며 이는 기능성식품이나

제약 산업에서 delivery system의 개발에 사용될 수 있을 것을 기

대하였다(50-53). 이에 따라 starch 복합체도 cyclodextrin 복합체

와 비슷한 결과를 보였다. 구강 control solution에서 방출된 양

(23.6%)과 α-amylase가 첨가된 simulation solution에서 방출된 양

(28.2%)은 유의적 차이를 보이지 않았고 위장 조건에서는 control

solution에서 방출된 양(24.2%)과 pepsin이 첨가된 simulation solu-

tion에서 방출양(23.3%)도 유의적 차이가 나타나지 않았다. 소장

조건에서는 control solution에서 방출된 양(53.6%)에 비해 pancre-

atin이 첨가된 simulation solution에서 방출된 양(92.9%)이 약 40%

높게 나타나 유의적으로 크게 증가 하는 것을 확인하였다(Fig. 9).

Starch 복합체도 구강 조건의 α-amylase와 위장 조건의 pepsin 효

소에 비해 소장 조건의 pancreatin 효소에 의해 복합체 내 coen-

zyme Q10의 용출이 효과적인 것으로 확인하였다.

In vitro simulated digestion model을 통하여 각 소화기관 별 복

합체의 방출 패턴을 확인 한 결과 두 복합체 모두 구강, 위장의

효소 및 조건에 비해 소장의 효소와 조건에서 유의적으로 크게

coenzyme Q10의 방출이 확인되었다. 따라서 복합체의 체내섭취

시 위장의 낮은 pH에 coenzyme Q10의 생리활성을 잃지 않고 소

장에서 안정적으로 흡수 가능 할 것으로 사료된다.

본 연구에서 제조된 cyclodextrin 복합체와 starch 복합체는 모

두 구강과 위장 조건에서 효소에 의해 coenzyme Q10의 방출양이

낮은 반면 소장 조건에서 효소에 의한 방출율이 90%으로 높았

다. 따라서 coenzyme Q10은 cyclodextrin, starch와 포접되어 복합

체를 형성함으로서 α-amylase와 pepsin이 포함된 pH 2의 산성 조

건에서도 coenzyme Q10의 보호할 수 있고 그에 따라 복합체가

소장에서 pancreatin에 의해 분해되어 coenzyme Q10이 소장에서

활성을 잃지 않고 안정하게 흡수 될 수 있기 때문에 생체이용율

의 향상을 기대할 수 있다.

Fig. 8. DSC thermograms of pure starch (a), pure γ-cyclodextrin

(b), coenzyme Q
10
-cyclodextrin complex (c), coenzyme Q

10
-starch

complex (d), coenzyme Q
10
-cyclodextrin physical mixture (e),

coenzyme Q
10
-starch physical mixture (f), pure coenzyme Q

10
 (g).

Fig. 9. Release profiles of coenzyme Q
10
 from coenzyme Q

10
-

cyclodextrin complex in various in-vitro digestion models. ■,
control solution; □, simulation solution. Values are the means of
triplicate±SD; Means with different letters are significantly different
at p<0.05 by Duncan’s multiple range test.

Fig. 10. Release profiles of coenzyme Q
10
 from coenzyme Q

10
-

starch complex in various in-vitro digestion models. ■, control
solution; □, simulation solution. Values are the means of
triplicate±SD; Means with different letters are significantly different
at p<0.05 by Duncan’s multiple range test.
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요 약

본 실험에서는 coenzyme Q10을 cyclodextrin, starch를 이용하여

각각 복합체를 형성하고 형성된 복합체의 용해도 및 구조적 특

성을 확인하였다. Starch 복합체는 용해 온도가 증가할수록 복합

체 및 복합체내의 coenzyme Q10의 용해도가 유의적으로 증가하

는데 비해 cyclodextrin 복합체는 37oC에서 coenzyme Q10의 최대

용해도를 보였으며 이후 50oC에서는 강하게 aggreagation이 일어

났고, 80oC에서는 약해진 결합에 의해 복합체가 깨짐으로써

coenzyme Q10이 물 위에 뜨는 형상을 나타내었다. 두 복합체의

구조적 차이를 FT-IR, XRD, DSC를 통하여 확인한 결과 cyclo-

dextrin 복합체는 coenzyme Q10의 isoprenoid chain에 주로 포접이

되어 있는데 반해 starch 복합체는 coenzyme Q10의 isoprenoid

chain 뿐만 아니라 benzoquinone ring에도 포접되어 있는 것을 확

인하였고, 또한 starch 복합체가 cyclodextrin 복합체에 비해 coen-

zyme Q10 무정형영역이 더 크게 증가되어 있는 것을 확인하였다

. In vitro simulated digestion model을 통하여 각 소화기관 별 복

합체의 방출 패턴을 확인 한 결과 두 복합체 모두 구강, 위장의

효소 및 조건에 비해 소장의 효소와 조건에서 유의적으로 크게

coenzyme Q10의 방출이 확인되었다. 따라서 coenzyme Q10은

cyclodextrin, starch와 포접되어 복합체를 형성함으로서 생체이용

율의 향상을 기대할 수 있다.
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