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1. 서    론1)

피부 표피의 최외각에 위치한 각질층은 각질세포와 각질세포 간 지

질로 이루어져 있으며 세포 간 지질은 주로 세라마이드, 지방산, 콜레

스테롤 및 중성지질 등으로 구성되어있다. 세포 간 지질 중에서 세라

마이드는 40~60%의 비중을 차지하며 라멜라 구조를 형성하여 각질 

세포 간의 공간을 지지함으로써 피부 장벽기능 및 피부 보습에 매우 

중요한 역할을 하는 것으로 알려져 있다. 피부 내에 세라마이드의 양

이 감소하면 피부 장벽기능이 약화되면서 외부 자극에 노출되어 각질

세포의 박리현상, 아토피, 건선 등 여러 피부 질병이 나타나는 것으로 
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보고되고 있다[1-3]. 이러한 증상들은 피부 속에 세라마이드를 충분히 

공급함으로써 증상을 개선할 수 있으나, 세라마이드는 물이나 오일 

에 용해가 어려운 난용성 물질로 일반적인 제형에 세라마이드를 충분

한 양을 넣어 만들기가 어렵다.
세라마이드는 스핑고신(sphingosine)에 지방산이 연결된 구조의 스

핑고지질(sphingolipid)로, 비극성 지방분자 간 작용하는 반데르발스 인

력과 아미노-카르보닐기(amido-carbonyl group), 하이드록시기(hydroxyl 
group)의 극성분자 간 수소결합이 작용한다[4,5]. 이러한 구조적 특이

성으로 인해 제형에 세라마아드가 함유되면 세라마이드 결정화가 진

행되면서 석출, 겔화(gelling) 등이 발생하여 제형의 안정성이 떨어진

다. 따라서 세라마이드를 함유한 대부분의 제형에서 세라마이드는 1% 
이하의 함량으로 사용되고 있다[6-8].

세라마이드 함량을 높이면서 제형의 안정화를 해결하기 위한 시도로, 
먼저 세라마이드를 포함한 고형의 라멜라 과립이나 코아-쉘(core-shell) 
구조의 캡슐을 만들고 나서, 이를 제형에 분산시키는 방법이 적용되
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초    록

인지질과 세라마이드 간 상호적 자가회합 특성을 활용하여 수화 액정형 베시클 제조를 시도하였다. 인지질과 세라마
이드의 혼합지질에 에지 액티베이터를 첨가하면 난용성의 세라마이드를 고 함량으로 함유하는 베시클 제조가 가능하
였다. 본 연구에서는 인지질, 세라마이드, 에지 액티베이터의 혼합 조성에 따른 수화 액정상의 구조적, 열적 특성 등의 
변화를 관측하고, 혼합 조성을 달리하여 만든 베시클의 입자크기 및 베시클 분산액의 안정성을 비교하였다. 실험 결
과, 인지질과 세라마이드 간 혼합에서 세라마이드 비율을 최대 70%까지 늘려서, 베시클 분산액 전체 대비 세라마이드
를 3.5 wt% 함유되는 제형을 제조할 수 있었다. 

Abstract
An attempt was made to prepare hydrated liquid crystalline vesicles by utilizing a mutual self-assembly between phospholipid 
and ceramide. When an edge activator was added to the mixture of phospholipid and ceramide, it was possible to prepare 
a vesicle containing a high content of poorly soluble ceramide. In this study, we investigated changes in structural and thermal 
behaviors of the hydrated liquid crystalline phase according to the mixed composition between phospholipid, ceramide, and 
sodium deoxycholate. Also, both the droplet size of the vesicles with different composition and stability of the vesicle dis-
persion solution were observed. From results of the experiments, by increasing the ratio of ceramide up to 70% in the mixture 
between phospholipid and ceramide, a formulation containing 3.5 wt% of ceramide in the vesicle dispersion solution could 
be obtained.
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고 있다[9-11]. 그러나 이러한 방법들은 세라마이드가 고형의 과립이

나 마이크로 크기의 캡슐에 내포되어 있기 때문에 세라마이드가 피부 

각질층 내부로 침투가 어렵다. 따라서 세라마이드를 피부 내부에 효

과적으로 전달하기 위해서 세라마이드를 나노 에멀젼, 마이크로 에멀

젼, 나노파티클 등과 같은 작은 분산입자 형태로 제조하거나, 세라마

이드를 리포좀에 포집시켜 침투시키는 등의 방법 등[12-15]이 적용되

고 있지만, 이들 방법은 세라마이드 함량이 낮거나 제조 과정이 단순

하지 않은 등의 한계를 지니고 있다.
이러한 문제 해결을 위해 본 연구에서는 인지질과 세라마이드 혼합

지질의 상호적 자가회합 특성을 활용하여 세라마이드를 고함량으로 

함유하는 수화액정형 베시클을 제조하였다. 베시클 제조 시 인지질과 

세라마이드 혼합물에 에지 액티베이터(edge activator) 기능성분을 첨

가하여 베시클에 세라마이드 함량을 높이는 방안을 시도하였다. 인지

질, 세라마이드, 에지 액티베이터 간 혼합 조성을 달리하여 만든 베시

클의 입자크기와 이들 베시클 분산액의 안정성을 비교하여 베시클 구

성 조합을 최적화하고, 또한 혼합 조성에 따른 수화 액정상의 구조적, 
열적 특성의 변화 등을 관측하여 에지 액티베이터가 인지질과 세라마

이드의 상 구조에 미치는 영향을 분석하였다. 마지막으로 sodium do-
decyl sulfate 처리로 손상된 porcine 피부 모델에 세라마이드 고 함량

의 수화 액정형 베시클을 적용했을 때 피부 장벽구조의 회복 기능을 

분석하였다.

2. 실    험

2.1. 사용 재료

본 실험에서 사용된 인지질은 soybean에서 추출한 지질을 수소첨가 

반응시켜 불포화 성분을 제거한 레시틴으로 phosphatidyl choline (PC) 
성분이 95% 이상인 Emulmetik 930 (Lucas Meyer, USA)을 사용하였고, 
이후로는 편의상 인지질의 명칭을 HPC (hydrogenated phosphatidyl 
choline)로 표기하였다. 세라마이드는 ceramide NP 성분인 DS-Cera- 
mide Y30 (두산 솔루스, 한국)제품을 사용하였다. 이 밖에 sodium de-
oxycholate (이후 SDOC로 표기), cholesterol, polysorbate 80, sodium 
chloride, sodium dodecyl sulfate (이후 SDS로 표기)은 모두 Sigma-Al- 
drich (St. Louis, USA) 제품을 사용하였고, lysolecithin은 LPC-50H 
(뉴로피드, 한국)를 사용하였다. 에탄올은 (주)대정화금(한국)의 순도 

99.5% 제품을 사용하였다. Porcine skin은 메디키네틱스(한국)사의 1 
mm 두께의 제품을 사용하였다.

2.2. 사용기기

수화 액정형 베시클 제조 시 사용하는 초음파 분쇄기는 프로브 타

입의 Sonic & Materials Inc.의 VC505 모델을 사용하였고, 베시클 입

자 크기와 표면전하는 레이저 광산란 측정장치인 Otsuka사의 Zeta-Po- 
tential & Particle Size Analyzer ELSZ-2000모델을 사용하여 측정하였

다. 액정상 구조관찰을 위해 편광 현미경은 Nikon사의 ECLIPSE E400 
POL 모델을 사용하였고 WAXD (wide angle X-ray diffraction) 측정은 

Bruker사의 D8 Advance 모델을 사용하였다. 수화 액정의 열적 특성은 

TA의 시차주사 열량계(DSC) Q-10 모델을 사용하여 질소가스 주입속

도 50 mL/min 승온 속도 10 ℃/min로 설정하고 측정하였다. FT-IR을 

이용한 피부 내 지질 패킹의 변화는 JASCO 사의 4200 모델을 사용하

였다. 그래프에서 나타낸 특성 값은 측정된 결과들의 평균값 ± S.D.이
고 통계분석은 5% 유의수준에서 student’s t-test를 실시하였다. 

2.3. 수화 액정형 베시클 제조

HPC, 세라마이드, 에지 액티베이터의 조성을 달리하여 다양한 수

화 액정형 베시클 제조를 시도하였고 각각의 조성은 Table 1과 같다. 
수화 액정형 베시클은 수화과정을 통해 lyotropic 라멜라 액정 배열을 

유도한 후, 액정을 rotational isomerization 상태에서 물속에 분산시키

는 비교적 간단한 2단계 공정으로 만들어진다[16]. HPC와 세라마이드 

두 지질을 비율별로 혼합하여 전체 지질 중량을 1 g으로 고정하고, 에
지 액티베이터 0.1~0.2 g, 에탄올 0.8 g, 이외에 나머지는 증류수로 전체 
용액 중량을 20 g으로 만들었다. 제조 과정은 다음과 같다. HPC, 세라

마이드, 에지 액티베이터를 각각 조성별로 정량하여 250 mL 둥근 바

닥 플라스크에 넣고 에탄올을 첨가하였다. 플라스크 입구를 마개로 

밀봉한 후 65 ℃의 항온조에서 두 지질과 에지 액티베이터를 에탄올

에 완전히 용해시켜 투명한 졸(sol) 상태의 용액을 만들었다. 교반기를 

가동하여 전단력이 가해지는 상태에서 먼저 증류수 2 mL를 천천히 

넣어주면, 투명하였던 졸 용액은 유백색의 수화 액정상(liquid crystal-
line phase)이 형성되면서 겔(gel)과 같은 점성을 갖게 된다. 이러한 액

정상에 정량송액 펌프를 이용하여 나머지 증류수를 서서히 첨가하면

서 전단력을 가하면, 수화 액정상이 구형의 베시클 입자 형태로 물속

에 분산되면서 콜로이드 용액이 만들어진다. 베시클 입자를 더 작고 

균일한 사이즈로 만들기 위하여 베시클 분산용액을 비이커에 옮겨 담

은 후, 2 min 동안 초음파를 가하고 이를 상온에서 서서히 식혀 HPC/
세라마이드의 수화 액정형 베시클을 최종적으로 제조하였다.

2.4. 피부 지질 장벽 패킹(packing) 실험

Porcine skin 장벽 지질 구조를 교란시키기 위해서 Franz cell (직경 

1 cm)의 receiver chamber에 식염수(NaCl 0.9%)를 채우고 dornor cham-
ber 사이에 porcine skin을 위치시켰다. 이후 donor chamber에 SDS를 

식염수(NaCl 0.9%)에 5%로 용해한 것을 16 h 동안 처리하였다. 이후 

porcine skin의 표면을 증류수로 세척한 이후 SDS를 처리한 부분에 측

정하고자 하는 제형 20 uL를 도포하고 3 h 배양하였다. 이후 SDS 
0.01% 용액과 증류수로 순차적으로 세척하였다. 이 표면을 FT-IR을 

통해서 1460~1480 cm-1의 영역을 5회 반복 측정하였다. 이후 이 데이

터의 2차 미분값 그래프를 생성하고 이를 바탕으로 2개의 peak (1475/ 
1463)의 local height를 계산하여 상대적인 비율을 수치화 하였다[29].

3. 결과 및 고찰

에탄올에 용해된 인지질 HPC에 일정 비율의 물을 가하면, 에탄올/
물 간의 용해력(solvation) 차이에 의해 HPC 분자의 자가회합이 일어

나면서 액정이 유도된다. 이 액정은 지질 이중층(lipid bilayer)과 물 층

이 교대로 배열되는 라멜라 구조로, 이 액정을 구형의 입자 형태로 과

량의 물에 분산시키면 수화 액정형 베시클이 완성된다. HPC와 세라

마이드를 9 : 1의 (중량)비율로 HPC에 세라마이드를 10% 소량 혼합

하여도 두 물질 상호 간 자가 회합으로 액정이 형성되면서 베시클이 

만들어진다. 하지만 세라마이드의 비율을 20%로 높이면(HPC : 세라

마이드 = 8 : 2), 베시클은 만들어지지만 시간이 지나면서 베시클 분

산액이 겔 상태로 굳어지는 되는 현상이 나타난다. 따라서 HPC에 세

라마이드를 혼합할 수 있는 비율은 10% 내외에 불과하고, 이를 전체 

분산액 중량 대비로 환산하면 세라마이드 비율은 0.5%에 불과하다.
세라마이드의 함량을 더 높이기 위해 에지 액티베이터 역할을 하는 

SDOC를 HPC와 세라마이드 혼합 지질에 첨가하였는데, Figure 1에서 

보듯이 SDOC를 첨가함으로써 베시클 분산액이 외관상 확연히 달라
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Figure 1. Change in the appearance of Ceramide/HPC vesicle dispersion
solution due to the addition of sodium deoxycholate.

짐을 볼 수 있었다. 세라마이드 20% 비율인 HC2 베시클 분산액은 유

백색의 크림과 같은 형태를 보이지만, SDOC가 첨가된 HC2S1 베시클 

분산액은 푸르스름한(bluish) 반투명의 콜로이드 용액이 되었다. HC2S1 
베시클 분산액은 오랜 시간이 지나도 겔화가 진행되지 않고, 제형의 안

정성을 그대로 유지하였다.
HPC와 세라마이드(8 : 2) 혼합지질에 에지 액티베이터의 종류를 달

리하여 첨가하였을 때, 베시클이 형성되는지 여부를 살펴보았고, Figure 
2에 이들 제형의 외관을 비교하였다. Cholesterol을 첨가한 HC2C1 제
형은 수화 액정형 베시클이 형성되지만, 시간이 경과하면서 분산액에

서 상분리가 일어나며 베시클이 분산액 아래로 침전되는 현상이 나타

났다. Polysorbate 80을 첨가한 HC2P1 제형은 제조 직후 바로 분산액

이 반투명 상태의 겔로 굳어지는 현상이 나타나고, lysolecithin을 첨가

한 HC2L1 제형도 시간이 경과하면서 겔 덩어리가 서서히 생기면서 

분산액이 굳어지는 결과가 나타났다. 결론적으로 HPC 세라마이드 혼

Figure 2. Change in the appearance of HPC/Ceramide vesicle dispersion
solutions with different edge activators.

합지질에 cholesterol과 SDOC를 각각 에지 액티베이터로 사용했을 때 

수화 액정형 베시클이 잘 형성되지만, 베시클 분산액이 상분리 없이 

균일한 콜로이드 용액을 유지하는 점을 고려한다면 SDOC가 HPC/세
라마이드 수화 액정형 베시클 제조에 가장 적합한 것으로 나타났다.

Figure 3은 편광현미경으로 분산된 베시클의 형태를 관찰하여 비교

한 것이다. (a)는 에지 액티베이터가 없는 HPC/세라마이드 베시클 제

형(HC2)으로 20%의 세라마이드 함량에서도 아주 미세한 입자들이 

뭉쳐서 분산되어 있는 모습을 볼 수 있다. (b)는 SDOC가 첨가된 베시

클 제형(HC6S2)으로 60%의 높은 세라마이드 함량에도 불구하고 베

시클이 균일하게 잘 분산되어 있는 모습으로 나타났다. 하지만 세라

마이드를 80% 비율로 더 높인 HC8S2 제형(c)은 전체적으로 분산액에 

결정이 석출되어 유동성이 없는 상태로 베시클을 찾아보기가 힘들다.
HPC에 세라마이드와 SDOC이 혼합되었을 때 수화액정의 상(phase) 

변화를 살펴보았다. 수화액정은 지질혼합물을 65 ℃에서 에탄올 0.8

Sample H HC1 HC2 HC2C1 HC2P1 HC2L1 HC2S1

HPC 1 0.9 0.8 0.8 0.8 0.8 0.8

Ceramide - 0.1 0.2 0.2 0.2 0.2 0.2

Cholesterol 0.1

Polysorbate 0.1

Lysolecithin 0.1

Sodium deoxycholate 0.1

Ethanol 0.8

D.W. up to 20

Sample HC3S1 HC4S1 HC5S1 HC6S1 HC6S1.3 HC6S1.5 HC6S1.7

HPC 0.7 0.6 0.5 0.4 0.4 0.4 0.4

Ceramide 0.3 0.4 0.5 0.6 0.6 0.6 0.6

Sodium deoxycholate 0.1 0.1 0.1 0.1 0.13 0.15 0.17

Ethanol 0.8

D.W. up to 20

Sample HC6S2 HC7S1 HC7S1.5 HC7S1.7 HC7S2 HC8S2

HPC 0.4 0.3 0.3 0.3 0.3 0.2

Ceramide 0.6 0.7 0.7 0.7 0.7 0.8

Sodium deoxycholate 2 0.1 0.15 0.17 0.2 0.2

Ethanol 0.8

D.W. up to 20

Table 1. Formulation of HPC/Ceramide Hydrated Liquid Crystalline Vesicles
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(a)                              (b)

(c)
Figure 3. Polarized microscope image (×400) of (a) HC2, (b) HC6S2, 
(c) HC8S2.

Figure 4. DSC thermogram of hydrated liquid crystalline phase of (a) 
HPC, (b) ceramide, (c) HPC/ceramide (8/2), (d) HPC/ceramide/SDOC
(8/2/1), (e) HPC/ceramide (4/6), (f) HPC/ceramide/SDOC (4/6/1.5).

g에 용해시키고 나서 증류수 2 g을 넣어 혼합한 후, 실온까지 냉각시

켜 만들었다. 먼저 수화액정의 열적 특성 및 결정성 변화를 살펴보기 

위하여 시차주사 열량계(DSC)를 사용하였고, Figure 4에 각 시료의 열

차트(thermogram)를 나타내었다. 열차트에서의 피크 온도는 수화액정

의 gel-fluid 상전이(phase transition) 온도를 나타내는데, 분자적으로 지

질 이중층(lipid bilayer)에서 acyl chain의 탄화수소 분자들이 trans-con- 
figulation 형태로 질서 정연한 겔(well-ordered gel) 상태를 유지하다가 

이 피크 온도 이상에서는 trans-gauche rotational isomerization 형태로 

무질서한 유체(disorder fluid) 상태로 변하게 된다[17]. 상전이 피크의 

면적 크기는 상전이에 필요한 g당 엔탈피(△H) 값으로, 이 값의 크기

로부터 액정의 결정성(degree of crystallinity)을 비교할 수 있다.
열차트를 보면 HPC(a)의 상전이 온도는 56.3 ℃로 나타나고, 세라

마이드(b)는 59 ℃ 근처에서 작은 pretransition 피크가 나타나지만, 주

Figure 5. WAXS patterns of hydrated liquid crystalline phase with di- 
fferent composition (a) HPC, (b) ceramide, (c) HPC/ceramide (8/2), 
(d) HPC/ceramide (4/6), (e) HPC/ceramide/SDOC (4/6/1.5).

요 상전이 온도는 73 ℃에서 나타났다. 세라마이드의 상전이 엔탈피 

값은 26.1 J/g로 HPC에 비해 결정성이 매우 높음을 알 수 있다. HPC
에 세라마이드를 20% 비율로 혼합(c)하면 HPC보다 낮은 온도에서 상

전이 단일 피크가 나타나고, 여기에 SDOC가 더 첨가된 수화액정(d)
은 더 낮은 온도에서 전이가 일어나고 단일 피크 폭이 완만한 모습으

로 나타났다. HPC 단독일 때는 HPC acyl chain의 탄화수소 분자들만

의 배열이 조밀하게 패킹(tight packing)이 가능하지만, 세라마이드가 

혼합되면 HPC와 세라마이드 분자들 간 서로 얽혀진 이중층(interdi- 
gited bilayer)이 형성되고, SDOC가 첨가되면 이중층 내에 자유부피

(free volume)가 생기게 된다. 서로 얽혀진 이중층이나 이중층 내 자유

부피 형성으로 탄화수소 사슬 분자 간 배열이 느슨해지면 사슬 분자 

간 작용하는 소수성 인력(hydrophobic interaction)이 약해지고 이로 인

해 결정성이 낮아지면서 더 낮은 온도에서 상전이가 일어나고 상전이

가 일어나는 온도의 분포도 넓어지게 된다[18]. 
세라마이드를 60% 비율로 높이면(e), 단일 피크가 아닌 이중 피크

의 모습이 나타났다. 세라마이드가 20% 비율이었을 때는 HPC와 세

라마이드 분자가 함께 라멜라 액정 배열을 균일하게 잘 형성하여 상

전이가 단일 피크로 나타났지만, 60% 비율일 때는 액정의 배열이 균

일하지 않고 액정의 상분리가 일어나 각각 다른 영역에서 피크가 존

재함을 알 수 있다. SDOC를 첨가해도(f), 여전히 이중 피크가 나타나

지만 상전이 엔탈피 값은 낮아졌다. 이는 SDOC가 HPC와 세라마이드 

간 상용성(compatibility)을 높이는데 기여하지 않지만 분자의 액정 배

열에 영향을 주어 세라마이드의 결정성을 낮추는 어떤 역할을 하는 

것으로 추측된다. 
수화 액정의 상구조 변화를 WAXS 패턴으로 살펴본 결과를 Figure 

5에 나타내었다. HPC(a)는 2ϴ = 3.4, 5.2, 21.5°에서 특징적 피크가 나

타나는데, 21.5°에서 나타나는 가장 강한 피크는 d-spacing으로 환산하
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Figure 6. Change in the particle size of HPC/ceramide vesicle with 
various mixing ratio between the constituent components (P < 0.05).

면 4.1이 되는데, 이는 인지질 분자가 hexagonal packing으로 배열할 때 
이웃 분자와의 격자 간격(lattice spacing)에 해당하는 거리이다[19,20]. 
HPC와 달리 세라마이드(b)는 2ϴ = 4.5, 6.8, 11.5, 16.9, 19.8, 20.4, 
21.0, 22.4 등에서 여러 피크의 특성이 나타나는데, 앞서 다른 연구진

이 글리세린에 수화된 세라마이드를 측정한 결과와 거의 유사하게 나

타났다[21]. 세라마이드가 20% 비율로 혼합된 수화액정(c)에서는 HPC
의 특성 피크가 주로 나타나고 세라마이드는 6.8°에서 약한 피크 외에

는 거의 나타나지 않았다. 이는 세라마이드가 HPC와 함께 액정 배열

을 잘 이루어 배향되어 있음을 의미한다. 이와 달리 세라마이드가 60% 
비율로 혼합된 수화액정(d), (e)에서는 HPC와 세라마이드의 각각의 

특성 피크 대부분이 혼재해서 나타나고 19.8~22.4° 사이에서는 중첩

된 복합피크가 나타났다. 이는 DSC 결과와 마찬가지로 HPC와 세라

마이드가 균일한 액정배열을 이루지 않고 분리된 상이 형성됨을 뒷받

침하는 것이다.
HPC와 세라마이드의 혼합비율, 에지 액티베이터의 종류 및 첨가량 

등을 달리하면서 Table 1에서와 같은 다양한 조성의 수화 액정형 베

시클 제조를 시도하였고, 조성 비율을 달리해 만든 여러 베시클의 입

자 사이즈의 변화를 Figure 6에 비교하여 나타내었다. 먼저 HPC 단독

(H)이거나 세라마이드의 비율을 10%로 혼합(HC1)하였을 때, 수화 액

정형 베시클은 형성되지만 베시클 분산액은 시간이 경과하면서 베시

클이 분산액 아래로 가라앉는 상분리 현상이 나타났다. 세라마이드의 

비율을 20%로 높이면 앞서 언급한대로 베시클은 형성되지만 시간이 

경과하면서 베시클 분산액이 겔 상태로 굳어지는 현상이 나타났다. 
에지 액티베이터로 SDOC를 0.1 g (혼합지질의 10% 비율) 첨가하면, 
베시클 분산액이 상분리 되거나 겔로 굳어지는 현상이 없이 세라마이

드 비율을 50%까지 높여서 베시클을 제조할 수 있었다. 이 때 베시클 

입자는 세라마이드 비율을 높일수록 입자사이즈가 점점 증가하지만 

모두 수백 나노미터의 크기로 작게 형성되었다.
세라마이드 비율을 60%로 높여 만든 HC6S1 베시클은 입자가 마이

크로 사이즈로 크게 증가하고 오랜 시간이 지나면 분산액에서 약간의 

결정이 석출되는 현상이 나타났다. SDOC 함량을 좀 더 늘려 첨가한 

HC6S1.3, HC6S1.5 제형에서는 베시클이 다시 수백 나노 사이즈로 작

아지고 분산액이 안정한 상태를 그대로 유지하였다. 세라마이드 비율

을 70%로 크게 높일 경우 SDOC를 0.2 g (혼합지질의 20% 비율) 첨
가한 HC7S2에서만 베시클이 형성되고 이보다 적은 비율로 SDOC를 

첨가한 경우에는 베시클이 오랜 시간 안정한 상태를 유지하지 못하였

Figure 7. Change in the Zeta potential of various ceramide/HPC vesicle
with various mixing ratio between the constituent components (P < 0.05).

다. HC7S2 베시클은 그림에 나타내지는 않았지만 3 마이크로미터가 넘

는 매우 큰 입자 사이즈로 나타났고 세라마이드 비율을 80% (HC8S2)
로 높인 경우에는 베시클이 제대로 형성되지 않았다. 이상의 결과들

에서 SDOC가 HPC와 세라마이드에 적절한 양으로 첨가된 경우 베시

클이 잘 형성되고 입자크기가 수백 나노사이즈로 작아지는 것을 알 

수 있다. 이는 packing parameter 값이 1에 가까운 지질에 비해 0.5~1.0 
사이의 작은 값을 갖는 SDOC가 지질의 이중막 배열에 위치하면서 배

열의 변형성(deformability)과 곡률반경을 높여 베시클이 작게 잘 형성

될 수 있도록 역할을 하기 때문이다[16,22]. 리포좀과 같은 베시클의 

입자크기는 피부 각질층 투과에 매우 중요한데, 일반적으로 1 마이크

로미터 이상의 베시클 크기는 피부 각질층에 남지만 이보다 작은 수

백나노 사이즈의 베시클은 피부 각질층침투가 가능한 것으로 알려지

고 있다[23,24].
베시클 입자의 표면 전하는 분산액의 안정성에 영향을 주는 중요한 

변수가 되는데, 지질 혼합물 비율 변화와 SDOC 첨가 등이 베시클의 

표면전하에 미치는 영향을 살펴보기 위해 제타전위를 측정하였다. Fi- 
gure 7을 살펴보면 SDOC를 첨가하였을 때 제타전위 값이 대략 -20 
mV 이상의 큰 음전하 값으로 나타나고, SDOC를 첨가하지 않았을 때

(H, HC1)와 cholesterol을 첨가했을 때(HC2C1)는 제타전위 값이 0 근처

의 값으로 나타났다. HPC의 극성머리 부분은 phosphatidyl기와 chol-
ine기에 의해 -와+ 전하 모두 지니고 있어 HPC 단독으로는 제타전위 

값이 0 에 가까운 값으로 나타나지만, 음전하를 갖는 SDOC가 베시클

에 첨가되면 베시클 입자는 더욱 큰 음의 표면 전하를 띠게 되어 입자

끼리의 반발력이 더욱 크게 작용하고 응집현상을 방지해 분산액의 안

정성이 높아지게 된다[25,26].
손상된 피부에 세라마이드 고 함량의 베시클을 적용했을 때 각질층 

내 지질 장벽의 packing 상태를 회복하는 것을 FT-IR을 이용한 CH2-CH2 
scissoring band의 변화를 측정하여 확인하였다[27]. 건강한 피부 상태

를 대변하는 orthorhombic packing 상태에서는 2개(1475 and 1463 cm-1) 
의 피크를 관찰할 수 있고, 세라마이드 부족이나 외부 계면활성제 처

리 등에 의해서 약화된 피부에서는 이들이 hexagonal로 변함에 따라 

한 개의 피크(1468 cm-1)로 변하게 된다[28]. 건강한 피부를 SDS로 처

리하면 피부장벽 지질의 orthorombic packing 상태가 약화되고 손상된 

지질 구조에 시료를 처리 후 지질 패킹상태가 회복된다면, FT-IR로 측

정 시 CH2-CH2 scissoring의 2nd derivatives band가 변화하게 된다

(Figure 8. a). 이를 수치화하기 위해서 피크(1475/1463)의 local height 



550 박민선⋅최정원⋅이설훈⋅진병석

공업화학, 제 31 권 제 5 호, 2020

(a)

(b)
Figure 8. Verification of improvement of damaged lipid structure by 
HPC/ceramide vesicle using FT-IR (P < 0.05).

비율을 계산하였다[29]. SDS에 의하여 손상된 이후 증류수를 처리한 

control 군은 39.2 ± 9%를 나타내고 H 처리군은 40.2 ± 14%를 나타내

어 control 대비 장벽 패킹상태를 개선하지 못하였다. 그러나 HC6D2군
을 처리하였을 때는 60.2 ± 11%로 packing 상태가 control 대비 유의미

하게 개선되었다(Figure 8. b).

4. 결    론

인지질과 세라마이드 지질 혼합물에 SDOC를 첨가하여 세라마이드 

고함량의 수화 액정형 베시클을 제조할 수 있었다. 베시클 막을 구성

하는 지질 혼합물 중 세라마이드 비율을 최대 70%까지 높일 수 있는

데, 이를 전체 분산액 중량의 비율로 환산한다면 3.5 wt%의 세라마이

드를 함유한 베시클 분산액으로 제조할 수 있었다. 적절한 비율로 

SDOC를 첨가하면 세라마이드의 결정성이 낮아지기도 하지만, SDOC
가 planar bilayer을 형성하는 지질 액정배열에 변형성과 곡률을 유도

하기 때문에 베시클이 수백 나노 사이즈로 안정하게 잘 형성되어 진

다. 세라마이드 고 함량 베시클을 SDS에 의해서 손상된 피부에 적용

했을 때 피부 지질의 패킹구조를 효율적으로 개선하였다.
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