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1)

요 약: 병풀추출물은 다양한 효능으로 인하여 화장품 원료로 많이 사용되지만, 분자량이 크고 용해도가 낮아 

피부에의 흡수 효과를 기대하기 어렵다. 이러한 문제점을 해결하기 위하여 지질 기반 다양한 형태의 리포좀을 

개발하여 피부흡수율을 높이고자 하였다. 이에 본 연구에서는 기존 리포좀에 edge activator로서 계면활성제를 

사용하여 트렌스퍼좀을 제조함으로써 피부흡수율을 높이고자 하였다. 리포좀과 Span 80 및 Tween 20, 60, 

80, 85를 각각 함유한 트렌스퍼좀을 high-pressure homogenizer를 이용하여 제조하였고, 입자크기, 다분산지

수, 제타전위, 피부흡수율에 대하여 평가하였다. 그 결과, 25 ℃에서 60 d까지 입자크기, 다분산지수 및 제타전위

의 물성변화가 거의 없었으며, 45 ℃에서는 60 d 경과 후에 Tween 20, 60, 80을 함유한 트렌스퍼좀의 입자크기가 

증가하였다. Franz diffusion cell을 이용한 피부흡수율은 병풀추출물의 주요 성분 중 하나인 madecassoside를 

지표 성분으로 사용하여 계산하였다. 그 결과, Tween 20을 함유한 제형에서 가장 흡수율이 높았으며, 반면에 

Span 80을 함유한 제형에서 가장 적었다. 흡수계수(Kp) 값에 의하면 모든 제형에서 ‘very fast’로 나타났고, 

Span 80을 함유한 제형을 제외하고 리포좀보다 흡수 속도가 유사하거나 크게 나타났다. 이를 통하여 비이온성 

계면활성제의 HLB 값이 클수록 트렌스퍼좀의 입자크기가 작았으며, 베시클 막의 유연성 향상으로 피부흡수율이 

증가함을 확인하였다. 본 연구를 통해 edge activator로서 계면활성제를 사용한 트렌스퍼좀은 화장품 원료나 

제품으로서뿐만 아니라 피부흡수율 증가로 피부의 국소적 문제 해결 가능성을 기대할 수 있다. 

Abstract: Centella asiatica extract is widely used as a raw material for cosmetics due to its various effects, but it is difficult 

to expect penetration into the skin due to its high molecular weight and low solubility. In order to solve these problems, 

lipid-based liposomes of various types were developed to increase skin absorption. Therefore, in this study, we tried to 

increase the skin absorption rate by preparing transfersomes using surfactants as edge activators in existing liposomes. 

Liposome and transfersomes containing Span 80 and Tween 20, 60, 80, and 85, respectively, were prepared using a 

high-pressure homogenizer, and we evaluated the particle size, polydispersity index, zeta potential, and skin absorption 

rate. As a result, there was almost no change in the physical properties of particle size, polydispersity index and zeta 
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potential from 25 ℃ to 60 d, and the particle size of transfersomes containing Tween 20, 60, and 80 increased after 

60 d at 45 ℃. Madecassoside, main substances of the Centella asiatica extract was used as an standard and madecassoside 

was measured and calculated when measuring the skin absorption rate using Franz diffusion cells. As a result, formulations 

containing Tween 20 were the most, whereas formulations containing Span 80 were the least. According to the skin 

absorption coefficient (Kp) value, all formulations showed 'very fast', and the absorption rate was similar or greater than 

that of liposomes, except for formulations containing Span 80. Through this, it was confirmed that the larger the HLB 

value of the nonionic surfactant, the smaller the particle size of the transfersome, and the increased skin absorption rate 

due to the increased flexibility of the vesicle membrane. Through this study, transfersome using surfactant as an edge 

activator can be expected to solve local skin problems not only as a cosmetic raw material or product, but also by increasing 

skin absorption. 

Keywords: Centella asiatica, edge activator, liposome, transfersome, skin absorption

1. 서  론 

피부는 많은 외부 환경에 노출되어 있으며, 지속해서 자

외선, 유해물질 등으로부터 자극받는다. 자외선은 신체 대

사의 원동력이 되지만 지속적인 노출은 피부암, 광노화 및 

염증 등 피부질환을 유발한다. 이러한 요인으로 인하여 피

부의 진피층에 존재하는 섬유아세포의 작용이 감소하고 

콜라겐, 엘라스틴 등의 구조 단백질의 합성량이 감소하며 

피부의 수분이 손실된다[1]. 피부는 외부 환경으로부터 신

체를 보호하고 수분의 손실을 막기 위한 역할을 하고 있으

며, 각질층은 피부 최외각층에 존재하여 각질세포와 라멜

라 막으로 구성된 지질이 풍부한 매트릭스로 구성되어 있

어 피부장벽의 역할을 한다. 이는 외부 유해물질, 미생물 

등에 의한 산화적 스트레스를 막아 우리 몸을 보호하지만, 

분자량이 크고 난용성인 유용한 물질의 피부흡수는 기대

하기 어렵다. 이러한 문제점을 해결하기 위하여 경피전달

시스템(transdermal delivery system)에 대한 연구가 이루어

졌으며, 피부 구조와 유사한 지질 기반의 리포좀(liposome)

에 관한 연구가 진행됐다. 리포좀은 인지질로 구성되어 지

질 이중층을 형성하며 친수성과 소수성 물질을 동시에 담

지할 수 있는 장점으로 인하여 의약품이나 화장품 산업에 

많이 유용된다[2]. 그러나 베시클의 불안정성, 낮은 유화 

안정성 및 낮은 포집효율로 인하여 효과를 기대하기 어려

운 경우가 많이 보고되고 있다[3,4]. 또한 효능성분이 피부

에 깊게 침투하지 못하고 각질층의 위쪽 부분에만 존재하

는 것으로 보고되고 있다[5]. 이러한 리포좀의 문제를 보완

하기 위하여 1990년대 초 G. Cevc는 지질 이중층에 단일 

사슬 계면활성제인 edge activator를 사용하여 베시클 막을 

불안정하게 하여 막에 가변성을 형성하도록 하는 트렌스

퍼좀(transfersome, TS)을 제안하였다[6]. 트렌스퍼좀은 인지

질과 edge activator로 나트륨콜레이트, 나트륨데옥시콜레이

트, Tween 20, Tween 60, Tween 80, Span 60 또는 Span 80

과 같은 양친매성으로 구성되어 소포체의 탄력성과 가변

성을 가지게 된다[7-11]. 가변성을 가진 리포좀은 탄성을 

가지게 되어 효능성분이 경표피 삼투압 기울기의 영향으

로 각질층의 세포 간 지질 경로로 빠르게 침투할 수 있다

고 보고되고 있다[10,12-14]. 이러한 트렌스퍼좀은 기존 리

포좀에 비해 더 깊은 피부 침투를 기대할 수 있다고 보고

된 바 있다[15,16].

본 연구에서 트렌스퍼좀 내 성분으로 사용한 미나리과 

병풀속에 속하는 다년생 포복성 초본인 병풀(Centella 

asiatica)은 아프리카의 마다가스카르섬이 원산지로 알려져 

있으며 남아시아와 인도네시아, 말레이시아와 함께 우리나

라 제주도 및 남부 도서지방의 고온 다습한 환경에서도 자

생하는 것으로 알려져 있다[17]. 병풀의 다양한 효능은 항

산화[18,19], 항균[20], 항염증[21], 신경세포 보호[22], 주름

Figure 1. Main ingredients of Cetella asiatica.
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개선[23], 보습[24], 미백 및 자외선 차단[25], 피부각질 개

선[26] 및 피부재생[27] 등 다양하게 밝혀져 있다. 병풀의 

주요 효능성분인 madecassic acid, asiaticoside, asiatic acid, 

madecassoside는(Figure 1) 피부결합 조직인 섬유아세포와 

glycosaminoglycans의 조절에 중요한 역할을 하며, 각화 세

포를 유도하여 빠르고 건강한 피부로의 성장을 촉진해 준

다고 보고되고 있다[17]. 

트렌스퍼좀에 사용되는 계면활성제는 고유 HLB 

(hydrophilic-lipophilic balance) 값을 가지며, W. C. Griffin에 

의한 유화 실험을 통해 값을 구하였다[28,29]. 계면활성제

는 한 분자 내에 친수기와 친유기를 동시에 가지고 있으며 

이 비율, 화학적 구조 및 종류에 따라 계면활성제의 성질

이 달라진다. 솔비탄 링에 고급지방산으로 에스터 반응시

킨 sorbitan ester (Span) 계면활성제를 제조할 수 있고, HLB

는 10 이하로 친유성이다. Sorbitan ester에 ethylene oxide를 

부가시켜 제조한 PEGs sorbitan ester (Tween)은 HLB 10 이

상으로 친수성 계면활성제이다[30]. Sorbitan ester 중 

sorbitan monooleate (Span 80)은 알킬기 사슬 내 이중결합

으로 존재하고, Tween 계열의 계면활성제 친수기는 에틸

렌옥사이드 20 mol로 일정하며, 친유기의 탄소수에 따라 

종류가 나뉘게 된다. Tween 20의 친유기에 평균 4개의 탄

소가 증가하면 Tween 40이 되고, 다시 2개의 탄소가 증가

하면 Tween 60이 된다. Tween 80은 Tween 60과 탄소수가 

같으나 이중결합이 1개 존재하는 불포화 지방산인 oleic 

acid가 결합하고 있다. Tween 85의 경우 trans 형의 elaidic 

acid가 섞여 있는 구조이다(Table 1). 따라서 본 연구에서는 

병풀추출물을 함유한 리포좀과 HLB 값이 다른 비이온성 

계면활성제인 Span 80과 Tween 계열 4종을 edge activator

로 하는 트렌스퍼좀을 제조하여 물성과 피부흡수율에 관

한 연구를 진행하였다. 

2. 재료 및 실험

2.1. 시약 및 기기

트렌스퍼좀을 만드는 데 사용한 인지질은 수소 첨가를 

통해 불포화 성분이 없는 hydrogenated lecithin (Lipoid 

No Name INCI Structure HLB value

1 Span 80 Sorbitan monooleate 4.3

2 Tween 20 Polysorbate 20 16.7

3 Tween 60 Polysorbate 60 14.9

4 Tween 80 Polysorbate 80 15.0

5 Tween 85 Polysorbate 85 11.0

Table 1. Structure and HLB Value of Edge Activator
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S75-3, Lipoid, Germany)를 사용하였으며, edge activator로 

계면활성제인 sorbitan monooleate (HLB 4.3, Span 80, 

Sigma, USA), polysorbate 20 (HLB 16.7, Rheodol TW-L 

120V, Tween 20, Kao, Japan), polysorbate 60 (HLB 14.9, 

Rheodol TW-S120V, Tween 60, Kao, Japan), polysorbate 80 

(HLB 15, Rheodol TW-O120V, Tween 80, Kao, Japan), 

polysorbate 85 (HLB 11, Tween 85, TCI, Japan)을 사용하였

으며, 화학구조를 Table 1에 나타내었다. 병풀추출물의 주

요 효능성분을 포함한 Centella quatro (Biospectrum, Korea)

를 butylene glycol (1,3-Butylene glycol, Daicel, Japan)에 5%

가 되도록 가온하여 녹인 후 사용하였고, 지표(효능)성분

으로는 병풀의 주요 성분 중 madecassoside (Aladdin, China)

를 사용하였다. Madecassoside는 Centella quatro에서 가장 

많이 함유되어 있으며, 주요 성분 4종 중 가장 검출한계가 

낮아[31] 지표 성분으로 선정하였다. 이외에 glycerin 

(Glycerin, Acid Chem Co., India)와 water (정제수)는 증류수 

제조기(Pure RO 130, Human Co., Korea)에서 제조한 것을

(< 0.1 µS/cm) 사용하였다. 언급되지 않은 다른 모든 화학 

성분은 분석용 등급을 사용하였다.

2.2. 리포좀 & 트렌스퍼좀 제조

리포좀과 트렌스퍼좀을 제조하기 위하여 인지질인 

Lipoid S75-3을 사용하였으며, 트렌스퍼좀에는 edge 

activator로 Span 80 및 Tween 20, 60, 80, 85를 인지질과 

80:20의 비율로 구성된 된 유상(oil phase)과 5% Centella 

quatro로 구성된 수상(water phase)을 각각 70 ℃까지 가온

하여 용해한 후 유상에 수상을 천천히 넣고 homo-mixer 

(T.K. auto homomixer mark Ⅱ 2.5, Tokushukika, Japan)'을 

사용하여 3,000 rpm의 속도로 5 min 동안 유화시켜 제조하

였다. 유화된 것을 S. J. Yang 등[32]의 방법을 참고하여 

high-pressure homogenizer (nanodisperser, NLM1000, Ilshin 

autoclave, Korea)에 700 bar의 압력으로 2회 통과시켜 nano 

size의 리포좀과 트렌스퍼좀을 제조하였다(Table 2).

2.3. 온도별 제형 안정성 평가

제조된 리포좀과 트렌스퍼좀을 실온(25 ℃), 항온(45 ℃)

에 보관하여 1, 30, 및 60 d (day) 동안 상분리, 색상 및 석출 

여부에 대한 경시 변화를 관찰하였다. 제조된 리포좀과 트렌스

퍼좀의 입자크기(particle size), 다분산지수(polydispersity index, 

PDI) 및 제타전위(zeta potential) 측정을 위해 dynamic light 

scattering 방식을 활용한 입도분석기(zetasizer nano ZS 

system, Malvern Instrument Ltd., UK)를 사용하였다. 측정은 

리포좀과 트렌스퍼좀은 증류수에 10배 희석 후 진행하였

으며, 온도는 25 ℃로 일정하게 유지되도록 하였다. 

 

2.4. Madecassoside의 HPLC 분석

병풀추출물의 지표 성분인 madecassoside의 함량을 C. 

Monton 등의 방법[33]을 변형하여 high performance liquid 

chromatography (HPLC, e2695, Waters, USA)로 분석하였다. 

검출기는 PDA detector를 이용하여 202 nm로 측정하였으

며, 유속 1.0 mL/min의 조건으로 분석하였다. 이동상으로 

0.01% phosphate buffer와 acetonitrile을 이용하였고 gradient

로 이동상의 비율을 달리하여 분석을 진행하였다(Table 3).

2.5. in vitro 피부흡수 실험 

병풀추출물을 함유한 리포좀과 트렌스퍼좀의 피부흡수

율을 확인하기 위하여 T. I. Hyeon 등의 방법[34]을 변형하

여 Franz diffusion cell system (HDC-6TD, Logan instruments, 

Part Ingredient name Liposome TS-1 TS-2 TS-3 TS-4 TS-5

Oil phase

Lipoid S75-3 2.00 1.60 1.60 1.60 1.60 1.60

Span 80 - 0.40 - - - -

Tween 20 - - 0.40 - - -

Tween 60 - - - 0.40 - -

Tween 80 - - - - 0.40 -

Tween 85 - - - - - 0.40

Glycerin 5.00 5.00 5.00 5.00 5.00 5.00

Water phase
5% Centella quatro Stock sol. 10.00 10.00 10.00 10.00 10.00 10.00

Water up to 100

Table 2. Preparation of Liposome & Transfersome (TS) Using Different Edge Activators (unit: wt %)
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USA)와 인공피부(Strat-M membrane 25 mm discs, Merck 

Millipore, USA)를 사용하였다. 각질층이 위로 향하도록 하

여 적용칸(donor chamber)과 회수칸(receptor chamber) 사이

에 고정하고 용매로 20% ethanol 수용액을 사용하였다. 실

험이 진행되는 동안 온도를 37 ± 1 ℃로 유지하였으며 1, 

2, 4, 8, 12 및 24 h 후 회수칸에서 용액을 채취하여, HPLC 

system을 이용하여 madecassoside의 함량을 분석하였다. 또

한, 24 h 후 적용칸과 인공피부(membrane)에 흡수된 

madecassoside 함량을 측정하기 위하여 methanol로 희석 후 

분석하였다. 지표성분 고유의 흡수특성을 확인하기 위하여 

피부 플럭스(Flux, µg/cm2/h)와 흡수계수(KP, cm/h)를 확인

하였다. 흡수계수는 누적흡수량 그래프에서 정상상태

(steady-state) 구간의 선형 회귀(linear region) 분석을 통해 

계산하였으며, 피부 플럭스에서 지표성분의 초기 농도로 

나누어 계산하였다. 흡수 정도는 F. N. Marzulli 등의 분류 

기준에[35] 따라 확인하였다(Table 4). 

2.6. 통계적 검증

실험은 3회 반복 측정한 후 실험 결과를 평균값과 표준

편차로 나타내었다. 유의성은 student’s t-test로 진행하였으

며, 유의성에 따라 *p < 0.05, **p < 0.01로 나타내었다.

3. 결과 및 고찰

3.1. 온도별 관능평가 및 입자크기 

각각 제조된 리포좀과 트렌스퍼좀은 실온과 항온에 보

관하여, 1, 30 및 60 d에 입자크기, 다분산지수, 제타전위 

및 pH를 측정하며 경시변화를 관찰하였다. 실온에서 리포

좀과 트렌스퍼좀의 입자크기는 초기 대비 60 d까지 큰 변

화 없이 안정하였다. 친유성 계면활성제인 Span 80 (HLB 

4.3)을 사용한 TS-1 (135 ∼ 143 nm)와 Tween 85 (HLB 11)

을 함유한 TS-5 (109 ∼ 119 nm)는 Tween 20, 60, 80을 사

용한 트렌스퍼좀(92 ∼ 100 nm)보다 입자가 크게 나타났

다. HLB 값이 작을수록 입자크기가 증가하는 경향을 나타

내었다. 실온에서는 60 d 동안 크리밍(creaming), 응집

(flocculation), 합일(coalescence)은 물론 오스트발트 라이프

Absorption coefficient Absorption rating

KP > 6 × 10-3 Very fast

6 × 10-4 < KP ≤ 6 × 10-3 Fast

6 × 10-5 < KP ≤ 6 × 10-4 Moderate

6 × 10-6 < KP ≤ 6 × 10-5 Slow

KP ≤ 6 × 10-6 Very slow

Table 4. Penetrant Rating Chart for Permeability Coefficients

HPLC Condition

Instrument e2695 Waters, USA

Column
Kromasil C18 colunm, 5 ㎛, 4.6×250 

mm (AkzoNobel, Netherlands)

Mobile phase

Time 

(min)

Composition

0.01% Phosphate 

buffer (%)

Acetonitrile 

(%)

5 80 20

10 60 40

12 40 60

14 20 80

20 80 20

Detector wavelength UV 202 nm

Injection volume 10 µL

Flow rate 1 mL/min

Column temperature 40 ℃

Run time 20 min

Table 3. HPLC Condition for Determination of Madecassoside 

Elapsed time Temperature Formulation

1 d 25 ℃

30 d

25 ℃

45 ℃

60 d

25 ℃

45 ℃

Figure 2. Sensuality evaluation of liposome and transfersome 

after 1, 30, and 60 d at 25 ℃ and 45 ℃.
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닝(Ostwald ripening) 현상에 견딜 수 있는 안정한 상태임을 

알 수 있었다. 항온에서는 60 d 경과 후, 제형의 탁도가 증

가한 것으로 관찰되었다(Figure 2). 

Tween 계열의 계면활성제를 함유한 트렌스퍼좀(TS-2 ∼ 

5)은 유의하게 크기가 증가하였으며, Span 80을 함유한 트

렌스퍼좀(TS-1)은 오히려 크기가 작아졌음을 확인하였다

(Figure 3). 항온에서의 입자크기의 변화를 보면 리포좀과 

TS-5는 큰 변화가 없었으며, TS-2 ∼ 4는 시간이 지날수록 

입자크기가 증가하는 경향을 보였다. 이는 비이온 계면활

성제의 HLB 값이 큰 경우에, 작은 입자에서의 계면활성제

가 매질에 좀 더 녹아들어 간 후 큰 입자에 흡착되어, 작

은 입자는 더욱 작게, 큰 입자는 더욱 크게 커지는 오스트

발트 라이프닝 현상에 의한 것으로 판단된다(Figure 4) 

[36-38].

PDI 값은 0.25보다 큰 0.3 정도로 실온에서 60 d 동안 

큰 변화가 없었으나, 항온에서는 60 d 경과 후에 Span 80

을 함유한 TS-1의 값이 증가하는 것을 확인하였다(Figure 5). 

이는 오스트발트 라이프닝 속도(dr3/dt, Figure 4)가 상대적

으로 작아, 작은 입자와 큰 입자들이 공존하여 나타나는 

Figure 4. Plot of particle size (r3) versus elapsed time (day) at 

(a) 25 ℃ and (b) 45 ℃.

Figure 3. Particle size data over time at (a) 25 ℃ and (b) 45 

℃. The results were expressed as the mean ± SD (N = 3), *p < 

0.05, **p < 0.01 compared with each 1 d data.

Figure 5. PDI data over time at (a) 25 ℃ and (b) 45 ℃. The 

results were expressed as the mean ± SD (N = 3), *p < 0.05, 
**p < 0.01 compared with each 1 d data.
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현상으로 보인다. PDI의 값이 0.25 이하인 경우는 비교적 

안정한 상태의 단분산에 가까운 입자 분포를 하는 것으로 

알려져 있다[39].

3.2. Zeta potential 및 pH

제타전위는 dynamic light scattering (DLS) 방식으로 측정

하였으며, colloidal 계에서의 안정성은 입자 간의 Van der 

Waals force와 전기이중층에 의한 repulsive force로 결정된

다. 모든 입자가 같은 전하를 띄고 있을 때, 서로 반발하는 

경향을 보이며 서로 결합하려 하지 않아 응집현상이 잘 일

어나지 않는다. 일반적으로 ± 30 mV 이상일 때 안정하다

고 판단한다[40]. 각각 제형에서 60 d 동안의 제타전위를 

측정한 결과, 실온에서 60 d 경과 후에 리포좀에서는 감소 

경향을 보였으며, 트렌스퍼좀에서는 큰 변화가 나타나지 

않았다. 항온에서는 60 d 경과 후에 값이 증가하는 경향을 

보였지만 모두 ± 30 mV 이상의 값으로 확인되어 정전기

적으로 안정하다고 판단되었다(Figure 6).

리포좀과 트렌스퍼좀의 pH 결과에서는 60 d 동안 실온

과 항온에서 변화가 없이 pH 6.64 ∼ 7.06 정도로 측정되

었다(Figure 7). 

3.3. 피부흡수율(skin absorption rate) 및 피부흡수 

플럭스(Flux)

병풀추출물을 함유한 리포좀과 트렌스퍼좀의 피부흡수

율을 비교하기 위하여 Franz diffusion cells system을 이용하

Figure 7. pH data over time at (a) 25 ℃ and (b) 45 ℃. The 

results were expressed as the mean ± SD (N = 3).

Figure 6. Zeta potential data over time at (a) 25 ℃ and (b) 45 

℃. The results were expressed as the mean ± SD (N = 3), *p < 

0.05, **p < 0.01 compared with each 1 d data.

Figure 8. Cumulative skin absorption rates of madecassoside. The 

results were expressed as the mean ± SD (N = 3). The small 

graph on the right shows the cumulative absorption up to 8 h.
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여 인공피부(Strat-M membrane)에 대한 피부흡수율을 비교

분석 하였다. 1, 2, 4, 8, 12, 24 h 경과 후 시간마다 회수칸

의 용액을 취하였으며, 실험 종료 후 인공피부와 적용칸도 

함께 지표성분인 madecassoside의 함량을 HPLC system을 

통해 분석하였다. 

피부흡수율은 24 h 후 인공피부를 통과한 madecassoside

의 누적흡수율로 나타내었다. 그 결과, Tween 20 계면활성

제를 함유한 TS-2가 71.39%로 가장 높았으며, TS-3은 

69.92%, TS-4는 67.6%, TS-5는 67.71%, 리포좀은 65.97%, 

TS-1은 57.95%의 순서로 나타났다. 사용된 계면활성제의 

HLB 값이 클수록 누적 피부흡수율이 높았으며, 친유성 계

면활성제인 Span 80을 사용한 트렌스퍼좀인 TS-1이 가장 

낮은 누적 피부흡수율을 나타내었다(Figure 8). 

누적 피부흡수율을 입자크기와 비교하였을 때, 입자크

기가 제일 작은 트렌스퍼좀인 TS-2의 흡수율이 가장 높았

고, Span 80을 함유로 입자크기가 가장 큰 TS-1의 흡수율

이 가장 낮았음을 확인하였다. 특히 TS-1의 경우 흡수 8 h 

전후 모두 다른 제형에 비해 피부흡수율이 낮음을 확인할 

수 있었다. 이는 HLB 값이 작은 계면활성제를 사용한 경

우, 초기 입자크기는 상대적으로 크나 베시클 막이 상대적

으로 유연하지 못함을 알 수 있다. 반면에 HLB 값이 큰 

계면활성제를 사용하면 초기 입자크기는 작으나, 특히 항

온에서 시간 경과 시 오스트발트 라이프닝 속도가 증가하

는 것으로 보아 베시클 막이 상대적으로 유연하며, 이런 

특성으로 인하여 피부흡수율이 증가한 것으로 보인다.

대조구인 리포좀과 비교하였을 때, Span 80을 사용한 

TS-1을 제외하고는 모두 피부흡수율과 피부흡수 속도가 

높았다. 친수성 계면활성제는 분자구조 상 벌키한 분자로 

트렌스퍼좀의 베시클 막을 유연하게 하여 효능성분의 피

부흡수를 증진할 수 있음을 알 수 있었다[39,40]. 

또한, 피부흡수 플럭스(µg/cm2/h)는, Flux = 흡수농도

(µg/cm3) × 흡수계수(KP)로서, 전체적으로 흡수 2 h 이후부

터 증가하여 흡수 4 h 경과 시 가장 높았다. 흡수 1 h이 지

났을 때 TS-1이 17.34 µg/cm2/h로 다른 제형보다(25.69 ∼ 

32.45 µg/cm2/h) 플럭스가 작은 것으로 나타났다. TS-1의 

경우 흡수 8 h 이후에는 TS-5의 제형과 비슷한 경향을 보

였으며, 흡수 24 h에도 TS-1이 13.86 µg/cm2/h으로 가장 낮

은 피부흡수 플럭스를 보였다(Figure 9). 

F. N. Marzulli 등[27]의 정의(Table 4)에 따라 Kp 정도를 

판단하면 모두 ‘very fast’의 투과도를 나타내었고, Span 80

을 함유한 TS-1을 제외하고 리포좀보다 Kp가 비슷하거나 

큰 것을 알 수 있었다(Table 5).   

4. 결  론

본 연구에서는 리포좀과 다양한 계면활성제를 edge 

activator로 사용하는 트렌스퍼좀에 병풀추출물을 캡슐화한 

제형을 제조하였으며, 물리화학적 특성과 피부흡수율에 대

한 비교를 진행하였다. 리포좀과 트렌스퍼좀의 입자크기, 

다분산지수, 제타전위, pH에 대하여 실온, 항온에서 60 d 

Formulation Steady-state flux (µg/cm2/h) Kp (cm/h) Absorption rating

Liposome 28.40 ± 0.21 0.024 ± 0.00010 Very fast

TS-1 22.97 ± 0.20 0.018 ± 0.00004 Very fast

TS-2 31.39 ± 0.20 0.027 ± 0.00021 Very fast

TS-3 27.69 ± 0.16 0.023 ± 0.00004 Very fast

TS-4 31.88 ± 0.66 0.027 ± 0.00059 Very fast

TS-5 27.45 ± 0.52 0.034 ± 0.00455 Very fast

Table 5. Mass Balance of Skin Absorption and Kinetic Parameters of Madecassoside Through the Strat-M Membrane

Figure 9. Skin absorption flux of madecassoside. The results 

were expressed as the mean ± SD (N = 3). 
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동안 관찰하였다. 

제조 60 d 경과 후, 실온에서 리포좀과 트렌스퍼좀의 입

자크기는 큰 변화가 없었지만, 친유성 계면활성제인 Span 

80 (HLB 4.3)을 사용한 TS-2 (135 ∼ 143 nm)와 Tween 85 

(HLB 11)을 함유한 TS-5 (109 ∼ 119 nm)가 Tween 20, 60, 

80을 사용한 트렌스퍼좀(92 ∼ 100 nm)보다 크게 나타났

다. 계면활성제 HLB 값이 작을수록 입자크기가 증가하는 

경향을 나타내었다. 항온에서는 60 d 경과 후, Tween 계열

의 계면활성제를 함유한 트렌스퍼좀은 유의하게 크기가 

증가하였으며, Span 80을 함유한 트렌스퍼좀은 크기가 작

아졌음을 확인하였다. 이는 비이온 계면활성제의 HLB 값

이 큰 경우에, 작은 입자에서의 계면활성제가 매질에 좀 

더 녹아들어 간 후 큰 입자에 흡착되어, 작은 입자는 더욱 

작게, 큰 입자는 더욱 크게 커지는 오스트발트 라이프닝 

현상에 의한 것으로 판단된다.

제타전위는 실온에서 리포좀은 감소하였지만, 트렌스퍼

좀에서는 큰 변화가 나타나지 않았으며, 항온에서는 값이 

증가하는 경향을 보였지만 모두 ± 30 mV 이상의 값으로 

확인되어 정전기적으로 안정하다고 판단하였다. pH는 60 d 

동안 실온과 항온에서 큰 변화가 없음을 확인하였다. 

Franz diffusion cell을 이용하여 피부흡수율 평가한 결과, 

Tween 20을 사용한 TS-2가 가장 높았으며, Tween 60 

(TS-3)와 80 (TS-4)을 사용한 트렌스퍼좀은 유사한 피부흡

수율로 대조구인 리포좀보다도 양호하였다. Span 80 (TS-1)

을 사용한 트렌스퍼좀은 대조구인 리포좀보다도 피부흡수

율이 낮았다. 피부흡수 플러스에서는 흡수 8 h 경과 후 

TS-1과 TS-5의 시간당 흡수량이 가장 적었으며, 흡수 24 h 

경과 후 TS-1이 가장 낮은 흡수량을 보였고, TS-1을 제외

하고는 리포좀의 시간당 흡수량이 가장 적은 값으로 나타

났다. 

 이 결과로 트렌스퍼좀에 사용된 계면활성제가 베시클 

막의 가변성을 가지게 하여 피부흡수율을 향상하고, 각질

층 안에 존재하는 지질막의 계면장력 감소 및 피부장벽을 

느슨하게 함으로써 피부 내부로 효능성분의 전달이 좀 더 

효과적으로 이루어질 수 있을 것으로 판단된다[43-45]. 

피부흡수계수, Kp 정도를 판단하면 모두 ‘very fast’의 

투과도를 나타내었으며, Span 80을 함유한 TS-1을 제외하

고 리포좀보다 Kp가 비슷하거나 큰 것을 알 수 있었다.

따라서 본 연구를 통해 리포좀과 edge activator로 HLB

가 다른 계면활성제를 사용한 트렌스퍼좀에 대하여 물리

화학적 특징과 피부흡수 실험을 통해 HLB가 높을수록 입

자크기가 가장 작고, 피부흡수율과 피부 플러스/피부흡수

계수가 높은 것을 확인하였다. 다양한 HLB를 가지는 계면

활성제를 포함한 트렌스퍼좀에 대한 실험에 통해 병풀추

출물을 캡슐화한 트렌스퍼좀은 화장품 제형으로서의 이용 

가능성이 있음을 확인하였고, 화장품 원료나 제품으로서뿐

만 아니라 피부흡수율 증가로 피부의 국소적 문제 해결 가

능성을 기대할 수 있다.
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