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1. 서    론1)

피부 각질층의 각질세포 사이에는 라멜라 구조의 지질층이 있으며, 
이 지질층은 주로 세라마이드, 지방산, 콜레스테롤, 기타 중성지질 등

으로 구성되어있다. 세라마이드는 지질층에서 30~40%의 중량비율을 

차지하는데, 지질층의 라멜라 구조를 견고하게 만들어 수분증발을 막

고 외부 물질의 피부 침투를 막는 등 피부 장벽기능에 매우 중요한 

역할을 하는 것으로 알려져 있다[1,2]. 피부 내에서 세라마이드 양이 

감소하게 되면 피부의 장벽기능이 약화되면서 외부 자극에 노출되어 

아토피, 비늘증, 건선, 피부건조 등과 같은 여러 피부 질환이 나타나는 
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것으로 보고되고 있다[3-6]. 세라마이드를 피부 속에 충분히 공급해주

면 피부 장벽이 재생되면서 이러한 질환의 증상들이 개선될 수 있지

만, 세라마이드는 난용성 물질이기 때문에 세라마이드를 함유한 제형

을 만드는 데 어려움이 많다.
스핑고지질(sphingolipid)의 일종인 세라마이드는 비극성 지방분자 간 

작용하는 반데르발스 인력과 아마이드(amide group), 하이드록시기

(hydroxyl group)의 극성분자 간 수소결합이 작용한다[7,8]. 이러한 강한 

인력의 작용으로 인하여 세라마이드는 결정성이 높고, 제형에 세라마

이드가 함유되면 세라마이드 결정화로 인하여 석출, 겔화(gelling) 등
이 발생하면서 제형의 안정성이 떨어진다. 따라서 결정화로 인한 제

형의 변화를 막기 위해서 세라마이드는 일반적으로 제품에 1% 이하

의 소량으로 처방되어 사용되어 왔다. 
제형에 세라마이드 함량을 높이기 위한 방법으로, 세라마이드를 고

농도로 함유한 고형의 라멜라 과립이나 캡슐 등을 만든 후, 이를 최종 

제형에 분산시키는 방법이 적용되고 있다[9-11]. 이러한 방법들은 고
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초    록

세라마이드와 인지질, 콜레스테롤 등과의 상호적 자가회합이 가능한 최적의 조성을 구성하여 세라마이드 고함량의 
수화 액정형 베시클을 제조하였다. 혼합조성을 달리하여 다양한 베시클을 제조한 결과, 에지 액티베이터인 sodium de-
oxycholate (SDOC)와 가용화제인 PEG-60 hydrogenated castor oil (HCO 60)을 혼합하여 베시클을 만들었을 때, 가장 작
은 나노 사이즈의 입자가 만들어지고, 베시클 분산액은 약산성이면서 가장 안정한 상태를 유지하였다. 또한 편광현미
경과 열분석을 통해 SDOC와 HCO 60의 첨가가 세라마이드 등 지질 성분의 결정성 억제에 영향을 미치는 것으로 확인
되었다. 베시클 분산액은 8주 동안의 고온의 장기 보관에서도 외관 및 점도의 변화없이 안정성이 그대로 유지되었다. 

Abstract
Hydrated liquid crystalline vesicles containing a high content of ceramide were prepared by constituting an optimal composi-
tion in which ceramides can be mutually self-associated with phospholipid and cholesterol. From the result of manufacturing 
various vesicles with different component composition, when the edge activator sodium deoxycholate (SDOC) and the solubil-
izer PEG-60 hydrogenated castor oil (HCO 60) were mixed to form vesicles, the smallest nano-sized particles were produced 
and the vesicle dispersion solution was weakly acidic and maintained the most stable state. In addition, it was confirmed 
through polarized light microscopy and thermal analysis that the addition of SDOC and HCO 60 had an effect on the in-
hibition of crystallinity of lipid components such as ceramide. The stability of the vesicle dispersion solution was maintained 
without change in appearance and viscosity even after long-term storage at high temperature for eight weeks.
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형의 과립이나 마이크로 크기의 캡슐이 피부 각질층 내부로 침투가 

어렵기 때문에 세라마이드의 충분한 피부 흡수를 기대하기 어렵다. 
세라마이드의 피부흡수를 위하여, 세라마이드를 리포좀, 나노 에멀젼, 
마이크로 에멀젼, 나노 입자 등 여러 형태로 제조, 분산하는 방법 등

[12-18]이 시도되고 있지만, 이들 방법으로 제품화 하는 데 있어 세라

마이드 함량이 충분하지 않거나 제조 과정이 단순하지 않는 등의 여

러 한계를 지니고 있다. 
본 연구진은 인지질과 세라마이드의 상호적 자가회합(mutual self-

association) 특성을 활용하여 세라마이드를 고함량으로 함유하는 수

화 액정형 베시클을 제조하였는데, 에지 액티베이터(edge activator)로 

sodium deoxycholate를 도입하여 구성을 최적화한 경우, 최대 3% 대
의 세라마이드를 함유한 베시클 분산액 제조가 가능하였다[19]. 하지

만 베시클 분산액 자체를 제품으로 제형화하는 과정에서 다음과 같은 

문제점들이 발생하였다. 피부는 약산성일 때 가장 건강한 상태를 유

지할 수 있으며, 피부 장벽의 재생도 약산성에서만 가능하고 중성이

나 알카리성에서는 피부장벽의 재생이 지연되는 것으로 보고되고 있

다[20]. 하지만 앞서 개발된 베시클 분산액은 pH가 7 이상의 알카리성

이고, pH 조정을 위해 베시클 분산액에 산성의 물질을 첨가하게 되면 

베시클이 파괴되고 침전물이 형성된다. 또 다른 문제는 베시클 분산

액의 장기간 보관 안정성에 관한 것으로, 특히 고온에서 장기간 보관

할 경우 베시클의 팽윤에 의해 분산액의 점도가 그대로 유지되지 못

하고 점도가 증가하는 현상이 나타난다. 따라서 본 연구에서는 이러

한 문제점들을 해결하기 위하여, 가용화제를 포함하는 새로운 성분구

성으로 베시클 제조를 시도하였다. 가용화제 종류, 성분 구성에 따라 

베시클 형성 및 세라마이드 안정성에 미치는 영향을 살펴보면서 베시

클 구성 조합을 최적화하였다.

2. 실    험

2.1. 사용 재료

본 실험에서 사용된 인지질은 콩에서 추출한 지질을 수소첨가 반응

을 시켜 불포화 성분을 제거한 레시틴으로 phosphatidyl choline (PC) 
성분이 95% 이상인 Emulmetik 950 (Lucas Meyer사, 캐나다)을 사용

하였고 편의상 인지질의 명칭을 HPC (hydrogenated phosphatidyl 
choline)로 표기하였다. 세라마이드는 ceramide NP 성분인 두산 솔루스

(한국)의 DS-Ceramide Y30 제품(Cera로 표기)을 사용하였다. Sodium 
deoxycholate (SDOC로 표기), cholesterol (Chol로 표기) POE20 sorbi-
tan monooleate (상품명 Tween 80)은 모두 Sigma–Aldrich사의 제품을 

사용하였다. 이 밖에 PEG-60 hydrogenated castor oil (상품명 HCO 60, 
Nikkol사, 일본), Polyglyceryl-4 caprate (상품명 Soldoc PG410, IQL사, 
스페인), Octyldodeceth-16 (상품명 Emalex OD-16, Nihon emulsion사, 
일본), Decaglycerine monostearate (상품명 Almax9060, 일신웰스, 한
국) 등의 가용화제를 사용하였다. 가용화제는 편의상 본 논문에서 화

학명 대신 상품명으로 표기하였다. 에탄올은 대정화금(한국)의 순도 

99.5% 제품을 사용하였다. 

2.2. 사용 기기

수화 액정형 베시클 제조 시 사용하는 초음파 분쇄기는 프로브 타

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

자 크기와 표면 제타 전위는 레이저 광산란 측정 장치인 Otsuka사의 

Zeta-Potential & Particle Size Analyzer ELSZ-2000모델을 사용하여 

측정하였다. 액정상 구조관찰을 위해 편광 현미경은 Nikon사의 

ECLIPSE E400 POL 모델을 사용하였고. 수화 액정의 열적 특성은 

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

도 50 mL/min, 승온 속도 10 ℃/min로 설정하고 측정하였다. 장기보

관에 따른 분산액의 점도 변화는 우베로드(Ubbelohde) 점도계를 사용

하여 측정하였다. 그래프에서 나타낸 특성 값은 측정된 결과들의 평

균값 ± S.D.이고 통계분석은 5% 유의수준에서 student’s t-test를 실시

하였다. 
 
2.3. 수화 액정형 베시클 제조

수화 액정형 베시클 제조를 위한 각각의 조성은 Table 1과 같다. 세
라마이드 2% 함량의 베시클 분산액 제형을 만들기 위하여, HPC와 콜

레스테롤의 혼합지질 대비 세라마이드 비율을 반으로 고정하였다. 따
라서 전체 20 g의 분산액을 만든다고 할 때, HPC와 콜레스테롤은 각

각 0.7, 0.1 g씩 혼합하고 세라마이드를 이들 혼합량의 반인 0.4 g을 

첨가하였다. HPC, 콜레스테롤, 세라마이드의 혼합성분이 베시클 막을 

구성하지만, 이들 외에도 베시클이 나노 사이즈로 안정하게 잘 형성

될 수 있도록 SDOC와 가용화제가 첨가되는데, 이들이 첨가되는 함량

의 합은 0.1로 고정하였다. 
수화 액정형 베시클은 수화과정을 통해 lyotropic 라멜라 액정 배열

을 유도한 후, 액정을 rotational isomerization 상태에서 물속에 분산시

키는 비교적 간단한 2단계 공정으로 만들어지는데[21], 제조 과정은 

다음과 같다. HPC, 콜레스테롤, 세라마이드, SDOC, 가용화제를 정량

하여 둥근 바닥 플라스크에 넣고 에탄올을 첨가한다. 65 ℃의 항온조

에서 상기 혼합물을 에탄올에 완전히 용해시켜 투명한 졸(sol) 상태의 

용액을 만든다. 투명한 용액에 증류수 1 g을 넣고 교반을 시키면, 투
명하였던 졸 용액은 유백색의 수화 액정상(liquid crystalline phase)이 

형성되면서 겔(gel)과 같은 점성을 갖게 된다. 이러한 액정 상에 정량

송액 펌프를 이용하여 나머지 증류수를 서서히 첨가하면서 교반을 통

해 전단력을 가하면, 수화 액정상이 구형의 베시클 입자 형태로 물속

에 분산되면서 콜로이드 용액이 만들어진다. 베시클 입자를 더 작고 

균일한 사이즈로 만들기 위하여 베시클 분산 용액을 바이알 병에 옮

겨 담은 후, 2분 동안 초음파를 가하고 이를 상온에서 서서히 식혀 수

화 액정형 베시클을 최종적으로 완성하였다. 

3. 결과 및 고찰

인지질(HPC)은 에탄올에 용해되지만, 여기에 일정 비율 이상의 물

을 가하게 되면 비용매성 물의 첨가에 의해 에탄올의 용해력(solvation)
이 감소하면서 HPC 분자가 배열하게 되고 유방성 (lyotropic) 액정이 

형성된다. 이 액정은 지질 이중층(lipid bilayer)과 물 층이 교대로 배열

된 라멜라 구조로 겔(gel)과 같은 점성을 갖는다. 이 액정에 서서히 물

을 가해주면서 전단력을 가하면 미세 입자가 물에 분산되면서 콜로이

드 형태의 베시클 분산액이 만들어지는데, 여기서 분산된 미세 입자

가 수화 액정형 베시클이다. HPC에 세라마이드를 첨가하여 혼합을 

하게 되면, 특정 혼합 비율 내에서는 두 물질 상호 간의 자가 회합 특

성이 유지되면서 수화 액정형 베시클이 형성될 수 있지만, 세라마이

드 혼합비율이 높아질수록 세라마이드의 결정성이 강하게 나타나 베

시클 형성이 점점 더 어려워진다. 또한 베시클이 일단 만들어지더라

도 시간이 지나면서 베시클이 팽윤(swelling)되면서 분산액 점도가 상

승하는 등 제형의 안정성 문제도 발생한다. 따라서 세라마이드의 혼

합 비율을 최대한 높여 베시클에 세라마이드가 고함량으로 함유되면

서도 베시클이 오래동안 안정된 상태를 유지하는 것이 중요하다. 
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Figure 1은 구성 성분의 조성을 달리하여 만든 베시클의 분산액 외

관 모습을 비교한 것이다. 
HC는 가용화제와 SDOC 첨가 없이 베시클을 제조한 것으로 분산

액이 우윳빛과 같은 불투명한 유백색으로 나타났다. 여기에 SDOC만

을 첨가하여 만든 HCS, SDOC와 가용화제 HCO 60을 혼합 첨가한 

HCHS로 갈수록, 분산액이 점점 더 투명해지고 푸르스름한 빛(bluish)
의 외관으로 변하였다. 가용화제를 HCO 60 대신 Emalex OD-16으로 

사용한 HCDS는 불투명한 외관으로 나타났다. 
이들 베시클 분산액을 제조한 지 8주가 지난 후에 바이알 병을 거

꾸로 놓고 외관을 비교하였다(b). HC에서는 병 표면에 분산액이 걸쭉

하게 묻어 있는 것을 볼 수 있는데, HC는 분산액 점도가 상승하는 등 

베시클이 매우 안정하지 못함을 쉽게 판별할 수가 있다. HC를 제외한 

나머지 세 분산액은 병의 벽면에 묻은 분산액이 거의 없이 깨끗하게 

보이지만,  HCS와 HCDS는 사진 위쪽 병 바닥면에 분산액이 조금 묻

어 있는 모습이 보였고, HCHS는 오랜 시간이 지나도 제조 직후와 거

의 같은 상태를 유지하고 있었다. 
베시클 분산액을 화장품 제형으로 만들고자 할 때, 베시클 분산액

에 항염제, 보존제 등 여러 성분들이 필요에 따라 더 첨가될 수 있다. 
따라서 어떤 다른 성분이 첨가되어도 베시클이 파괴되지 않는 안정성

이 필요하다. Figure 2는 HCS와 HCHS 각각에 젖산(lactic acid) 소량

을 첨가하였을 때 외관 변화를 비교한 것이다. HCS에 젖산 첨가 전(a)
과 후(b)을 비교하면, 젖산 첨가로 베시클이 완전 파괴되고 하얀 침전

물이 겔과 같이 형성됨을 볼 수 있다. 이에 반해 HCHS는 젖산 첨가 

전 후에 외관 변화가 거의 없이 베시클이 안정한 상태를 유지함을 알 

수 있다. HCS의 베시클이 파괴되는 이유는 베시클에 함유된 SDOC 
성분 때문이다. SDOC는 deoxycholic acid의 짝염기 성분으로, 베시클 

분산액을 알카리성으로 만들고 첨가되는 젖산과는 중화반응을 통해 

염침전물을 형성하게 된다. 에지 액티베이터인 SDOC는 수화 액정형 

베시클을 나노 사이즈로 작게 만들어 베시클의 분산 안정화에 중요한 

역할을 하는 때문에 SDOC를 배합하지 않고 베시클 형성이 어렵다. 
따라서 본 연구에서는 SDOC에 가용화제를 첨가 혼합하여 SDOC 함
량을 최소화하는 방안을 시도하였다. HCHS는 가용화제 HCO 60을 

첨가 혼합함으로써 SDOC 함량을 1/10로 줄인 베시클 분산액으로, 산
성물질에 대한 베시클의 안정성이 한층 높아짐을 확인할 수 있었다. 

세라마이드에 HPC, 콜레스테롤 등의 지질과 SDOC, 가용화제 등을 

혼합하였을 때 결정구조의 변화를 편광현미경으로 살펴보았다(Figure 
3). (a)는 세라마이드만 에탄올에 녹인 후 물을 첨가 혼합하여 재결정

화가 일어난 모습의 사진이다. 몰타 십자가(maltese cross) 형태로 정

형화된 구정(spherulite)의 모습을 선명하게 볼 수 있는데, 이는 세라마

이드 분자가 라멜라 층을 이루면서 방사형으로 배열하고 있음을 나타

내는 것이다. 세라마이드에 HPC와 콜레스테롤을 혼합하여 만들어진 

수화 액정상(b)은 전체적으로 구정으로 크게 성장하지 못하고 아주 작

Sample HC HCH HCS HCHS HHS

HPC 0.7 0.7 0.7 0.7 0.7

Chol 0.1 0.1 0.1 0.1 -

Cera 0.4 0.4 0.4 0.4 0.4

Ethanol 0.6 0.6 0.6 0.6 0.6

HCO 60 0.1 0.09 0.09

SDOC 0.1 0.01 0.01

D.W. UP TO 20

TOTAL 20

Sample HCHS1 HCHS2 HCTS HCSS HCDS HCAS

HPC 0.6 0.8 0.7 0.7 0.7 0.7

Chol 0.1 0.1 0.1 0.1 0.1 0.1

Cera 0.4 0.4 0.4 0.4 0.4 0.4

Ethanol 0.6 0.6 0.6 0.6 0.6 0.6

HCO 60 0.09 0.09

SDOC 0.01 0.01 0.01 0.01 0.01 0.01

TW 80 0.09

Soldoc PG410 0.09

Emalex OD-16 0.09

Almax 9060 0.09

D.W. UP TO 20

TOTAL 20

Table 1. Formulation of Hydrated Liquid Crystalline Vesicles 
Containing Ceramide

(a)

(b)

Figure 1. Comparison of appearance of HPC/ceramide vesicle 
dispersion solutions with different component composition (a) 
immediately after manufacturing (b) after 8 weeks (upside down).  

(a)                      (b) 

Figure 2. Comparison of changes in appearance of vesicle dispersion 
solutions HCS and HCHS  (a) before addition (b) after addition of 
lactic acid. 
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게 형성됨을 볼 수 있었다. 맨 아래 (c)는 (b)의 조성에 가용화제와 

SDOC가 첨가된 수화 액정상을 관찰한 모습이다. Mosaic texture 형태

의 모습이 흐릿하게 나타나고, 위쪽 사진의 모습들과는 다르게 투과

되는 빛이 상당히 적어 사진이 어둡게 나타났다. 편광현미경의 편광

자(polarizer)와 검광자(analyzer) 사이에서 복굴절되어 나오는 빛의 양이 
적은 것은 시료 물질의 이방성(anisotropy)이 상대적으로 약함을 의미

하고, 이는 세라마이드 등 혼합지질의 결정성이 감소했기 때문이다. 
가용화제와 SDOC 혼합으로 결정성이 감소함은 시차주사 열량계

(DSC)의 열차트 분석을 통해 확인할 수 있었다(Figure 4). 세라마이드 

단독의 파우더(a)는 100 ℃ 이상의 온도에서 결정이 용융되기 시작하

며 용융 엔탈피 값(△H)은  92.0 J/g으로 나타났다. HPC 단독의 파우

더(b)는 60 ℃에서 약간의 상전이가 나타나지만, 대부분의 용융은 80 
℃ 이상의 온도에서 진행되고 용융 엔탈피 값은 34.1 J/g으로 나타났

다. 결정성이 높은 세라마이드가 HPC에 비해 용융점이 높고, 특히 용

융 엔탈피 값에서는 큰 차이가 있음을 알 수 있다. 세라마이드를 높은 

온도에서 소량의 에탄올에 녹인 후 냉각하여 만든 액정상(c)은 세라마

이드의 용융온도가 크게 낮아지고, 동시에 용융피크의 폭도 상당히 넓

게 나타났다. 세라마이드를 에탄올에 녹인 후 다시 물을 첨가하여 재

결정화된 조성물(d)을 살펴보면, 세라마이드의 용융온도가 80 ℃ 근처

로 떨어지고 용융엔탈피 값은 29.4 J/g으로 나타났다. 조성물(d)에서의 

세라마이드 비율이 1.2/3.8 = 0.32이기 때문에, 세라마이드 단독의 용

융 엔탈피 값에 혼합 조성 비율을 곱한 값 92 × 0.32 = 29.4 J/g과 거의 

동일한 수준의 용융 엔탈피 값이 나타났다. 이런 결과값으로 부터 세

라마이드는 에탄올, 물과의 혼합 조성에서도 결정성이 감소되지 않고 

그대로 유지됨을 알 수 있다. 세라마이드를 HPC, 콜레스테롤과 혼합

하여 에탄올에 녹인 후 물로 수화시킨 액정상(e)은 융용온도가 50 ℃ 

근방으로 크게 낮아지고 용융엔탈피 값도 20.1 J/g 로 나타났다. 수화 

액정상(e)의 조성에 가용화제 HCO 60과 SDOC까지 포함된 수화 액정

상(f)을 살펴보면, 수화 액정상(e)와 비교해서 용용 온도는 거의 변화가 

없지만 용융엔탈피 값이 13.4 J/g으로 크게 감소함을 알 수 있다. 여기서 
얻은 수화 액정상(f)의 용융 엔탈피 값은 결정성 고체 물질인 세라마이

드, HPC, 콜레스테롤의 용융 엔탈피에 각각의 혼합 조성 비율을 곱하

여 계산된 값 17.5 J/g (콜레스테롤은 문헌[22]의 수치 73.7 J/g을 적용)
보다도 낮은 수치이다. 따라서 가용화제 HCO 60과 SDOC는 세라마이

드 혼합물의 결정성을 감소시키는 데 영향을 미치는 것으로 예측된다.
Figure 5에서는 성분과 조성을 달리하여 만든 여러 수화 액정형 베시

클의 입자 사이즈를 비교하였다. 에지 액티베이터 기능을 하는 SDOC
가 배합되지 않은 HC와 HCH는 다른 시료와 비교해서 입자 사이즈가 

월등히 큰 값으로 나타났다. 베시클 막을 구성하는 세라마이드, HPC는 

1에 가까운 packing parameter 값[23]을 갖고 있어 자기회합에서 라멜라 

구조를 유지하려는 반면, SDOC는 packing parameter 값이 작기 때문에 

구형(spherical)의 마이셀이나 베시클 형성에 유리하다. SDOC는 세라마

(a)

(b)

(c)

Figure 3. Polarized microscope image of hydrated liquid crystalline 
phase (a) Cera/Ethanol/DW(1.2/0.6/2.0) (b) Cera/HPC/Chol/Ethanol/ 
DW(0.4/0/7/0.1/0.6/2.0) (c) Cera/HPC/Chol/HCO60/SDOC/Ethanol/DW 
(0.4/0/7/0.1/0.09/0.01/0.6/2.0).

Figure 4. DSC thermogram of hydrated liquid crystalline phase of (a) 
Cera (b) HPC (c) Cera/Ethanol(1.2/0.6) (d) Cera/Ethanol/DW (1.2 
/0.6/2.0) (e) Cera/HPC/Chol/Ethanol/DW(0.4/0.7/0.1/0.6/2.0) (f) Cera 
/HPC/Chol/HCO60/SDOC/Ethanol/DW(0.4/0.7/0.1/0.09/0.01/0.6/2.0).
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이드, HPC의 라멜라 배열의 곡률반경을 높여 베시클이 작게 형성될 수 

있도록 중요한 역할을 하기 때문에[21,24], 나노 사이즈로 베시클을 안

정적으로 만들기 위해서는 SDOC의 첨가가 꼭 필요하다. 
SDOC가 0.1 함량(분산액 전체 대비 0.5 %)으로 배합된 HCS의 입

자 사이즈는 130 nm이었다. SDOC 함량을 1/10로 줄이고(0.1→0.01) 
줄인 양 만큼 가용화제를 대신 첨가하여 만든 시료 중에서, HCHS, 
HCTS, HCDS로 처방된 베시클은 HCS와 거의 비슷한 100 nm대의 입

자 사이즈가 형성되었다. 하지만 HCSS와 HCAS 처방으로 만들었을 

때는 베시클 입자 사이즈도 크고 분산액의 상태도 불안정해 보였다. 
베시클이 작게 잘 만들어지는 HCHS, HCTS, HCDS 처방은 가용화제

를 각각 HCO 60, TW 80, Emalex OD-16을 사용한 것인데, 이 3개의 

가용화제는 친수성 머리 부분이 polyethylene glycol로 구성된 공통점

이 있다. 베시클이 잘 안 만들어지는 나머지 두 가용화제는 친수성 부

분이 polyglycerine으로 구성된 구조이다. 세 가용화제 중에서도 HCO 
60로 만들었을 때, 베시클 입자 사이즈도 가장 작게 형성되고 분산액 

외관도 가장 투명하게 만들어졌다. HPC의 함량을 약간 달리하거나

(HCHS, HCHS1, HCHS2), 콜레스테롤을 혼합하지 않았을 때(HHS)의 

각 시료 간 베시클 입자 사이즈는 유의성 있게 크게 달라지지는 않았다.
SDOC가 베시클 분산액의 pH에 미치는 영향을 Figure 6에 나타내

었다. SDOC가 배합되지 않은 HC와 HCH 시료는 pH가 5~6 사이의 

약산성을 나타나지만 SDOC가 0.1 함량으로 배합된 HCS에서는 pH가 

7.8로 크게 높아졌다. 앞서 언급한 바와 같이 약칼리성의 분산액을 피

부에 직접사용이 어렵기 때문에 SDOC 함량을 최대한 줄이고자 여러 

시도를 하였다. 그 결과 SDOC 함량을 0.01로 줄인 시료(HCHS, HHS)
의 pH는 6.5 근처의 값으로 약산성 상태를 유지할 수가 있었다. 베시

클 분산액의 안정성을 살피기 위해 제타 표면 전위 값을 측정하였다

(Figure 7). SDOC가 배합되지 않은 HC와 HCH는 제타 전위가 0 근처

의 값으로 나타나지만, SDOC를 배합하였을 때 제타 전위는 최소 –20 
mV 이상의 큰 음전하 값으로 나타났다. 베시클 입자 표면의 제타 전

위가 큰 음의 값으로 나타날수록 입자끼리의 반발력이 더욱 크게 작

용해 응집 현상을 방지하고 분산액의 안정성이 높아지게 된다[25,26]. 
SDOC의 배합으로 베시클 입자 사이즈가 크게 감소하고 또한 분산 안

정성도 크게 높아지는 결과가 나타나는데, HCS에 비해 SDOC의 함량

을 1/10로 줄인 HCHS, HHS도 제타 전위 값이 큰 변동 없이 비교적 

안정된 범위의 값을 유지하였다. 
베시클의 분산액의 장기보관 안정성을 살피기 위해, 시료를 40 ℃ 

고온의 오븐에서 8주 동안 보관하면서 분산액의 점도 변화를 살펴보았

다(Figure 8). SDOC가 배합되지 않은 HCH는 제조 직후부터 다른 시

료에 비해 분산액의 점도가 높게 나타나고 보관 기간이 늘어나면서 분

산액이 점점 더 걸쭉한 상태로 변하였다. 가용화제 배합 없이 SDOC 
0.1 함량으로 만든 HCS가 다른 시료들에 비해 처음에는 점도가 가장 

낮게 나타나지만, 보관 기간에 따라 점도가 서서히 증가하고 특히 8주
가 지나면서는 점도가 크게 상승하는 것을 볼 수 있다. HCHS는 비교 

대상 시료들 중에 유일하게 8주 동안 점도 변화 없이, 처음 상태 그대

로의 안정성을 유지하였다. 콜레스테롤 배합 없이 만든 HHS는 8주가 

지나면서 점도가 크게 상승하였다. 베시클은 오래 시간이 지나면서 베

시클 막에 물이 침투되면서 팽윤이 일어나고 이로 인해 베시클 막이 

파괴되면서 베시클 분산액이 불안정해지는 현상이 자주 일어난다. 콜
레스테롤은 베시클 막을 더욱 견고하게 만들고 막 표면의 소수성을 높

이는 역할을 하기 때문에[27,28], 콜레스테롤을 베시클 성분으로 소량 

배합하면 물의 침투를 억제하여 베시클의 안정화를 기대할 수 있다. 

Figure 6. Comparison of pH of HPC/ceramide vesicle dispersion 
solutions with different component composition (P<0.05).

Figure 7. Comparison of zeta potential of HPC/ceramide vesicles with 
different component composition (P<0.05).

Figure 8. Change in viscosity of HPC/ceramide vesicle dispersion 
solutions with different component composition during storage period 
(P<0.05).

Figure 5. Comparison of particle size of HPC/ceramide vesicles with 
different component composition (P<0.05).
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4. 결    론

세라마이드, HPC에 콜레스테롤을 첨가하고 SDOC에 가용화제를 

배합하는 혼합 조성을 구성하여 세라마이드가 2% 함유되는 고함량의 

수화 액정형 베시클을 만들 수 있었다. 이러한 구성의 베시클은 입자 

사이즈가 100 나노 대로 측정되었고, 제타 전위 분석을 통해 베시클 

분산 안정성이 우수함을 확인하였다. 편광현미경과 DSC 열차트 분석

을 통해, 가용화제 HCO 60는 에지 액티베이터인 SDOC와 함께 세라

마이드, HPC, 콜레스테롤 등의 지질 성분의 결정성 억제에 영향을 미

치는 것으로 확인되었다. 베시클 분산액은 pH가 대략 6점 대인 약산

성을 유지하였고 8주 동안의 고온 장기 보관에서도 분산액은 점도 변

화 없이 안정성을 그대로 유지하였다. 
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