
응급알레르기 상황에서 사용하기 쉬운 하이드로겔 제제의 
제조 및 평가 과정

김철태1, 김훈2*

1건양대학교 응급구조학과 교수, 2건양대학교 제약생명공학과 교수

Manufacture and evaluation of hydrogel preparations that are easy 
to use in emergency allergy situations

Chul-tae Kim1, Hoon Kim2*

1Professor, Department of Emergency Medical Service, Konyang University
2Professor, Department of Pharmaceutics & Biotechnology, Konyang University

요  약  본 연구는 콜린성 두드러기를 치료하기 위해 기존 제품으로는 정제를 사용하였다. 정제의 단점으로는 졸음유발
문제나 접근성 및 투여량 감소 문제가 있었으며 이를 해결하기 위해 세티리진 염산염을 함유한 Hydro-Gel을 제조하였
다. 실험 방법은 점도, 겔화율, 팽윤도, 함량 평가, 투과성을 측정하였다. 연구에 따르면 세티리진 염산염을 함유한 하이
드로 겔은 콜린성 두드러기가 유발되지 않아 발생 부위에 직접 적용할 수 있다. 또한 이 제제는 기존 정제의 부작용을
최소화하여 제품 생산이 가능하리라 생각한다. 이 제제에 스테로이드와 같은 다른 주요 성분을 첨가함으로써 구강으로 
투여하는 방식보다 피부를 통해 투여할 수 있는 장점이 있어 활용도가 높을 것으로 사료된다. 또한 단독으로 사용해도 
효과가 있다고 판단되어 의약품 제조 공정을 진행할 수 있을 것으로 기대된다.

주제어 : 부작용, 세티리진 염산염, 겔화율, 응급알레르기, 피부투과성 

Abstract  Tablets were conventionally used to treat choline urticaria. Disadvantages of tablets included 
sleep inducing problems, accessibility and reduced dosage. To address this, hydrogel containing 
Cetirizine HCl was manufactured. The experimental method was to measure viscosity, gel fraction, 
degree of swelling, content evaluation, and permeability. Studies have shown that hydrogels containing 
Cetirizine HCl can be directly applied to occurrence area to improve Cholinergic urticaric with minimal 
side effects associated with the marketable tablets. This hydrogel includes other important substances 
including steroids which gives it an advantage when applied on the skin, improving its accessibility. In 
addition, it is expected that the drug manufacturing process will be able to proceed as this hydrogel 
is effective even when used alone.
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1. 서론

1.1 연구의 필요성
알레르기란 일부환경에 노출 또는 어떤 외래성 물질에 

접한 인체가 그 환경이나 물질에 대해서 정상 보다는 급
히 반응을 나타내는 응급상황의 하나이다[1].

최근 들어 알레르기 상황이 급증하고 있다. 서구화된 
공해 및 생활환경, 다양한 화학물질 사용 증가로 인해 국
내의 알레르기 환자 수는 6백만 명 이상이며 환자 수는 
계속 증가되는 추세이다. 전 인구의 15-20%의 알레르기 
환자수를 추정하고 있다. 우리나라는 성인의 약 10%, 어
린이 중 약 20%에서 나타나는 것으로 알려져 있다. 대표
적인 알레르기 질환은 진드기, 꽃가루, 동물의 털 등에 의
해 발병되며, 완치가 힘들고 급한 상황으로 알려지고 있
다. 계절형은 주로 봄철에 발생하며, 만성형은 계절에 상
관없이 1년 내내 나타나며 만성형으로 전환될 수 있다
[2-5].

알레르기 질환 중 콜린성 두드러기는 정신적 스트레스
나 사우나, 달리기 등 물리적 두드러기의 일종으로 심부
체온의 상승에 의해서 발생되며 다른 두드러기와는 달리 
가려운 느낌보다는 따끔거리는 느낌을 동반하며 
1~2mm 크기의 구진이 나타나는 특징을 보인다. 성별에 
상관없이 모두에게서 나타날 수 있으며, 그 중 20-30대
의 젊은 남성에서보다 흔하며, 몸통과 팔 부위에 호발 하
는 것으로 보고된다. 콜린성 두드러기의 발병 원인은 크
게 두 가지로 나뉘어 지는데, 무한증 혹은 전신성 발한 
감소증에서 CHRM3와 AChE의 발현 감소, 땀에 대한 과
민성이 그것이다[6].

콜린성 두드러기의 기본적인 치료방법은 사우나, 운
동, 자극적인 매운 음식 등의 악화 인자를 피하고 가장 
보편적인 약물요법으로는 항히스타민제인 H1 차단제의 
사용이다. 약물요법으로는 H1 차단제인 항히스타민제의 
사용이 가장 보편적이나 심각한 콜린성 두드러기에서는 
반응이 나타나지 않는 경우도 적지 않다. 콜린성 두드러
기의 치료성분으로는 Danazol, 베타 차단제 및 
Scopolamine 등이 존재한다[7]. 

이 중 2세대 항히스타민제인 Cetirizine은 2세대 항
히스타민제로 hydroxyzine의 carboxylated 대사체이
며 H1-receptor에 특이적으로 작용하는 길항제이다. 이 
약물은 뛰어난 항 알레르기 효과를 나타내며, 비만세포 
(mast cell)에서 유리된 히스타민이 히스타민 수용체와 
결합하는 것을 억제하는 효과뿐만 아니라 late phase 
allergic reaction에서 알레르기 억제를 위해 호산구가 

염증부위로 이동하는 것을 막는 효과가 있다[8, 9]. 
Cetirizine의 구조는 Fig. 1.과 같다.

Fig. 1. Chemical Structure of Cetirizine HCl

모든 연령에서 지속성 또는 계절성 알레르기 비염과 
특히, 어른의 만성 특발성 두드러기에 좋은 효과가 있다
[10]. 

부작용으로는 졸림, 복통, 두통, 안구 건조증이 포함된
다. 발생되는 1세대 항히스타민에 비해 발생되는 졸림의 
정도는 적은 편이다. 뿐만 아니라, 콜린성 수용체나 세로
토닌에는 작용하지 않으며 선택적으로 말초성 H1 수용
체만 길항하며, 혈액 뇌관문(Blood Brain Barrier)도 통
과하지 않아서 배뇨장애, 구갈 및 위장장애와 같은 부작
용이 덜 나타나게 된다[11]. 진정 또는 항콜린성 부작용
이 1세대 항히스타민제와 달리 적게 나타나는 것이 특징
이다. Cetirizine의 약물동력학적 프로파일과 신장 배설
이 큰 것을 보면 이 약은 다른 항히스타민제보다 약물 상
호작용이 적을 가능성이 있음을 알 수 있다[8]. 콜린성 두
드러기의 증상은 업무나 학업의 효율을 떨어뜨리고, 일상
생활에 불편함을 주기 때문에 현재 시판되고 있는 콜린
성 두드러기의 제형인 정제로는 빠른 효과를 볼 수 없는 
실정이다. 이러한 상황에서 적합한 제제가 Hydro-Gel제
이다. 

Hydro-Gel제는 물을 분산매로 하는 겔제로서, 약물 
전달 시스템과 피부 수화 시스템으로 활용되고 있는 3차
원 구조로 이루어진 하이드로겔 제재의 물질이고, 우리 
몸에 친화적인 물질이다[12]. 수분 흡수에 있어서 하이드
로겔은 적어도 체중 량의 20% 이상을 흡수 할 수 있으
며, 그 중에서도 고 흡수성 하이드로겔은 95% 이상의 물
을 흡수하는 것을 말한다. 하이드로겔은 단일중합체 또는 
공중합체로 이루어져 있으며, 외부 이력에 의한 유동성이 
거의 없는 구조로 안정적인 삼차원 네트워크를 형성한다
[13]. 또한 팽윤도는 고분자 사슬간의 가교도, 고분자의 
화학구조와 친수성에 따라 조작이 가능하기 때문에 제조
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Scheme 1. The preparation of Hydrogel containing 
Cetirizine HCl

방법과 구성성분에 따라 조작이 가능하고 제조방법과 구
성 성분에 따라 다양한 형태와 성질을 가진 하이드로겔
의 제조가 가능하다[14]. 하이드로겔의 특징은 많은 양의 
수분의 담지가 가능하여 피부알레르기 질환에 좋은 제제
이다[15-18]. 또한, 전해질인 물을 분산매로 하기 때문에 
비교적 빠른 흡수성을 나타내며 이물감이 적어 투여가 
쉽고 간편한 장점을 가지고 있다[19]. 

1.2 연구의 목적
이에 본 연구는 자극반응성이 거의 없다는 점과 신속

한 효과를 보이는 장점을 살리고자 한다. 또한 본 실험에
서 콜린성 두드러기를 치료하는 의약품의 제형인 정제의 
단점인 졸음유발, 이로 인한 접근성과 복용률의 저하를 
해결하고자 Cetirizine HCl을 주성분으로 함유하는 
Hydro-Gel제를 제조하고자 한다. 더 나아가 경피투과도
가 낮은 Cetirizine HCl을 함유하고 있기 때문에 초음파 
투과 등을 진행하여 이를 개선하고 제조 및 평가를 진행
할 예정이다.

2. 기기 및 시약

2.1 기기
본 실험은 2020년 6월 1일부터 2020년 12월 31일까

지 진행하였다. 실험에 사용된 기기는 Balance(CB-2000, 
AND), 교반기(MSH-20D, Wisd LABORATORY 
INSTRUMENTS, DAIHAN), 호모게나이저(DIAX900, 
Wisd LABORATORY INSTRUMENTS), 점도 측정기
( B R O O K F I E L D ) , U V - V i s i b l e 
spectrophotometer(GENESYS 10S UV-VIS, Thermo, 
USA), 피부투과기(VCT-300, LOGAN), HPLC(WATERS 
ALLIANCE 2695)를 사용하였다. 

2.2 시약
위 연구를 위하여 Cetirizine HCl(WHAWON), 

Carbomer 980(ECOFATORY), metolose(DAEJUNG), 
2-(2-Ethoxyethoxy)ethanol(SAMCHUN), Ethyl 
alcohol(SAMCHUN), Glycerin(SAMCHUN), Propylen 
glycol(SAMCHUN) 시약을 사용하였다.

3. 실험방법

3.1 겔의 제조
주성분인 Cetirizine HCl의 함량이3.0(w/w%)가 되

도록 Scheme 1의 순서대로 제조하였다. 먼저 Beaker 1
에 에탄올 전량의 1/2와 물을 혼합하고 용해보조제인 
TranscutolⓇ과 흡수촉진제인 Propylen glycol, 보습제
인 Glycerin을 첨가하여 교반 후 용해시켰다. 여기에 
Carbomer 980을 투입하고 팽윤·용해하였으며 이후 
Metolose를 첨가하여 팽윤시켰다. 

Beaker 2에는 에탄올 1/2 잔량을 모두 넣어 
Cetirizine HCl의 용액을 제조하고 고분자로 팽윤되어 
있는 Hydrogel에 투입한 후 증류수를 100ml 표선에 맞췄
다. 이후 Homogenizer를 사용하여 1500rpm으로 균질화
하여 맑은 겔을 제조하였다. 제조된 겔의 pH는 7.0~7.5가 
되도록 하였으며 에탄올의 함량은 40%(hydroalcoholic 
gel)가 되도록 각각 제조하였다.

3.2 점도측정
흡수촉진제인 Propylen glycol과 Glycerin의 함량

을 다르게 한 하이드로겔의 점도 측정은 각각 시료별로 
Viscometer(BROOKFIELD, RVT)를 이용하였다. 
Spindle RV-03을 사용하였고, 1.5RPM으로 2분 동안 
시료별 3회씩 측정 후 그 평균값을 계산하였다.

3.3 겔화율
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제조된 하이드로겔을 37℃ 의 물에 48시간 이상 충분
히 침지시켜 가교 반응에 참여하지 않은 고분자를 제거
시킨다. 충분하게 침지 된 하이드로겔을 꺼내어 겔 표면
에 있는 물을 닦아낸다. 그리고 건조기에 넣어 50℃에서 
48 시간 건조하여 무게를 재면, 가교 된 겔의 무게이다. 
건조된 겔의 무게를 Wd로, 처음 사용한 고분자 무게를 
Wi로 나타낸다.

       겔화율(%)=         × 　　　     (1)

　Wd : 침지 후 건조된 겔의 무게
　Wi : 처음 사용한 고분자 무게

건조된 겔의 무게(Wd)와 처음 사용한 고분자 무게(Wi)
로부터 겔화율의 계산 방법은 식 (1)과 같다.

3.4 팽윤도
팽윤도는 함수율로 나타낼 수 있으며 제조된 하이드로

겔을 물에 48시간 이상 충분히 침지시킨다. 충분히 침지 
된 하이드로겔의 표면을 닦아낸 후 무게를 재며 이 때의 
무게가 팽윤된 겔의 무게이고 팽윤된 겔의 무게를 Ws로, 
건조된 겔의 무게를 Wd로 나타낸다.

    팽윤도(%) =            × 10     (2)

 Ws : 팽윤된 겔의 무게
　Wd : 건조된 겔의 무게

팽윤된 겔의 무게(Ws)와 건조된 겔의 무게(Wd)로부터 
팽윤도를 식 (2)와 같이 계산하였다.

3.5 피부투과실험
Cetirizine HCl의 피부투과량을 관찰하기 위하여 

VTC-300 Franz Diffusion Cell Drive 
Console(LOGAN, USA) Start-MⓇ Membrane 
Transdermal Diffusion Test Model(vertical type, 
dia : 25mm, EMD Millipore Corporation, USA)을 
사용하여였다. 시험액은 NaCl 0.9% 생리식염수에 
Tween #20을 3%비율로 한 혼합액을 제조하여 사용하
였다. 겔시료가 자연건조가 가능하도록 Start-MⓇ 

Membrane에 겔시료를 도포한 후 open cap을 덮어두
었다. 그리고 syringe를 이용하여 채취시간마다 2mL씩
을 취하였다. cell 내부의 온도는 37℃를 유지하도록 하

였으며 교반속도는 500rpm으로 하였다. 

3.6 HPLC 분석조건
Table 1과 같은 방법으로 이동상은 acetonitrile : 

water : 묽은황산혼합액 93 : 6.6 : 0.4의 비율로 맞추어 
혼합하였다. 그리고 230nm에서 유속 1㎖/min, 
column은 C18 3.9x150mm(5㎛)으로 설정했다.

Cetirizine HCl 표준품 5.0mg을 정확하게 달아 
sonication한 이동상을 넣어 volumetric flask로 50㎖
(0.1㎎/㎖)을 맞춘다. 여기에 희석액을 사용하여 농도 
10, 20, 30, 40 및 50㎕로 한 액을 제조한 것을 표준액
으로 하였다.

Cetirizine HCl 검액으로는 피부투과실험에서 시간
에 따라 채취한 midium으로 하였다.

HPLC conditions

Flow rate
(㎖/min) 1.0

HPLC column C18 3.9x150mm(5㎛)

Detection 230

Mobile phase acetonitrile : water : H2SO4(10%) = 93 : 6.6 : 0.4

Injection
volume(㎕) 10

Column
temperature(℃) 30

Table 1. HPLC conditions for analysis of Cetirizine HCl

3.7 함량 평가
Cetirizine HCl을 함유한 본 제형을 메스플라스크에 

넣어 물로 맞춘 후 50㎍/㎖농도의 Cetirizine HCl 표준
원액을 만들어서 검량선을 구하였다. UV 측정 지점은 표
준액을 포함하여 5지점을 측정한 뒤 검량선을 작성하여 
Fig. 2에 나타내었다. 

Fig. 2. Calibration curve of Cetirizine HCl
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4. 연구결과

4.1 하이드로겔제의 제조
Cetirizine HCl을 함유한 하이드로겔제를 Table 2의 

처방과 같이 제조하였다. Propylen glycol과 Glycerin
의 함량을 다르게 하여 제조한 결과 Propylen glycol의 
양에 따른 안전성의 문제는 나타나지 않았다. 하지만 
Glycerin의 함량이 높아졌을 때 점도는 높아지는 양상을 
보였고, 층이 분리되어 안정성에 문제가 확인되었다. 따
라서 안전성의 문제가 생긴 처방 D는 이후 평가시험에서 
제외하였다.

A B C D

Cetirizine HCl 3.0g 3.0g 3.0g 3.0g

Carbomer 980 1.3g 1.3g 1.3g 1.3g

Glycerin 5.0g 5.0g 5.0g 6.0g

Metolose 0.8g 0.8g 0.8g 0.8g

Transcutol 5.0g 5.0g 5.0g 5.0g

Propylen glycol 6.0g 5.0g 4.0g 5.0g

Water q.s. q.s. q.s. q.s.

EtOH 40g 40g 40g 40g

Table 2. Cetirizine HCl hydrogel formulation

4.2 점도측정
하이드로겔의 점도 측정 결과는 다음 Table 3에 나타

내었다. 각 처방 모두 하이드로겔의 경화가 일어나지 않
아 안전성에서는 문제가 없다고 판단하였다. 시판되는 하
이드로겔제와 점도를 비교해 보았을 때 처방 A, B, C가 
모두 시판되는 하이드로겔제와 점도가 유사하여 적합하
다 판단하였다.

Sample cPs

A 109500 ± 1100

B 99400 ± 900

C 101200 ± 1100 

Table 3. Viscosity for Hydrogel containing Cetirizine HCl
(Mean±S.D, n=3)

4.3 함량평가
Table 2의 처방에 따라 제조한 하이드로겔제에서 

Cetirizine HCl의 함량을 측정한 결과를 Table 4에 나
타내었다. 모든 처방에서 98.0~101.0%의 함량 범위 내
로 우수한 함량 균일성을 나타내었다.

Sample content(%)

A 99.2±0.8

B 100.1±0.4

C 99.8±0.4

Table 4. Content uniformity of Cetirizine HCl hydrogel
(Mean±SD, n=3)

4.4 겔화율
하이드로겔의 겔화율 측정을 위해 초기 하이드로겔을 

3.0g 취하여 37℃ 증류수에 담지한 후 겔화시킨 뒤 24시
간 동안 50℃에서 열 건조한 하이드로겔의 무게를 측정
하여 겔화율을 계산하였다. 실험 결과 Propylen glycol
의 함량이 겔화율에 큰 영향을 주지 않는 것을 확인할 수 
있었다. 또한 A, B, C처방 모두 3±0.3% 이내로 하이드
로겔에 적합한 겔화율을 나타내었다.

4.5 팽윤도
하이드로겔의 팽윤도를 측정하기 위해 초기 하이드로

겔을 3.0g 취하여 증류수에 담가 37℃에서 24시간 팽윤
시키고, 따로 3.0g을 취하여 37℃에서 24시간 건조시켜 
무게를 잰 후 팽윤도를 계산하여 그 결과를 Fig. 3에 나
타내었다. Propylen glycol 함량이 낮을수록 팽윤도가 
낮아지는 양상을 보였다. 이는 용해보조제의 함량이 낮아
짐에 따라 하이드로겔 내부의 포화도가 높아져 수분 함
유 공간이 줄어들어 팽윤도가 낮아지는 양상을 보였다.

Fig. 3. Gel fraction of hydrogels with different Propylen 
glycol content

4.6 피부투과실험
시간에 따른 피부투과율을 비교하기 위하여 시간을 1, 

3, 5, 7, 10, 15, 20, 25, 30분으로 설정한 후 피부투과
실험을 진행하여 그 결과를 각각 Fig. 4, 5, 6에 나타내었
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다. 각 처방 모두 7~10분 사이에 투과율 증가 폭이 가장 
큰 것을 확인할 수 있었으며 15분부터는 투과율이 크게 
증가하지 않는 것을 확인하였다. 

처방 A, B, C를 비교해 보았을 때 Propylen glycol의 
양이 많을수록 피부투과율이 증가하지만 처방 A의 경우 
처방 B보다 Propylen glycol의 함량은 더 높지만 점도
가 높아 투과율이 더 낮게 나타났다.

Fig. 4. Permeability of Cetirizine HCl Hydrogels through
the skin (formulation A) 

Fig. 5. Permeability of Cetirizine HCl Hydrogels through
the skin (formulation B) 

Fig. 6. Permeability of Cetirizine HCl Hydrogels through
the skin (formulation C)

5. 결론 및 고찰

본 연구에서 Cetirizine HCl을 함유한 하이드로겔을 
제조하고 제형평가 및 흡수촉진제의 함량에 따른 피부투
과율을 비교하여 효과적인 사용의 가능성이 있는 제형에 
대하여 알아보는 평가를 통해 다음과 같은 결론을 얻었다. 
1. Cetirizine HCl을 함유한 하이드로겔을 제조하기 위

하여 Cetirizine HCl 3.0g, Carbomer 980 1.3g, Glycerin 
5.0g, Metolose 0.8g, Transcutol 5.0g, Propylen glycol 
5.0g, EtOH 40ml를 사용하여 제조된 처방 B가 하이
드로겔로서 가장 적합한 성상을 보였다.

2. 점도측정에서 A, B, C 처방은 평균적으로 103,400(±1,100)
임을 보였으며 이는 겔제로서 적합한 점도를 나타내었다. 이
를 통해 A, B, C 처방이 겔제로서 적합함을 알 수 있
었다.

3. 겔화율은 Propylen glycol의 양과는 연관성을 나타
내지 않았다. 

4. 팽윤도는 Propylen glycol의 양이 감소함에 따라 감
소하는 양상을 보였다.

5. 함량평가로 제제의 함량 균일성을 확인한 결과 평균 
99.7±0.5%로 우수한 함량 균일성을 나타내었다.

6. Propylen glycol 함량에 따른 피부투과율을 비교해 
본 결과 Propylen glycol의 양이 많을수록 피부투과
율이 향상되지만 Propylen glycol의 함량이 너무 높
을 경우 투과율이 적정량보다 상대적으로 낮게 나타
내었다.  

연구 결과 Cetirizine HCl을 함유한 hydrogel은 응
급 시 알레르기 개선을 위해 발생부위에 직접 도포하여 
투과되어 보다 효율적이고 빠르게 작용할 수 있으며 응
급구조사가 항시 휴대하면서 스테로이드의 사용 없이  
경피 투과만으로 신속하게 해결할 수 있는 방향으로 발
전 가능성을 제시할 수 있고 단독으로 사용 하였을 경우
에도 효과를 나타낼 수 있다고 사료되어 제제화가 진행 
될 수 있다고 사료된다. 
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