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요 약

본 논문에서는 생체적합성 고분자들의 자기 조립 특성을 이용하여 마이크론 단위의 캡슐을 제조하여, 캡슐 내부에

단백질을 넣고 시간과 pH에 따른 방출 거동을 고찰하였다. 본 연구에서는 키토산과 헤파린 그리고 알지네이트를 사용

하여 동공(hollow) 캡슐을 제조하였다. 멜라민과 포름알데히드를 일정 비율로 혼합하여, 표면에 전하를 가지는 마이크

론 단위의 core를 제조한 후, 음전하를 가지는 헤파린 혹은 알지네이트를 core 위에 흡착시키고, 양전하를 띠는 키토산을

흡착시킨 후, core 위에 교대로 흡착시켜 Multilayer를 형성시켰다. 4 층을 쌓은 후에 HCl을 이용하여 pH 2로 조절하

면, core는 제거되고 속이 비어 있는 캡슐을 제조할 수 있었다. 동공 캡슐은 투과전자현미경, 표면주사현미경 및 광학

현미경으로 관찰하였다. 이러한 캡슐은 pH에 따라서 각기 다른 거동을 보이는데, 본 연구에서는 내부에 FITC-albumin

을 넣어 UV분광기로 방출되는 상대적인 양을 관찰한 결과, 키토산-헤파린 캡슐과 키토산-알지네이트 캡슐은 각기 다

른 pH에서 개폐됨을 알 수 있었다.

Abstract − The aim of this work is the fabrication of polyelectrolyte microcapsules composed of biocompatible poly-

mers such as chitosan, heparin and alginate, to encapsulate the fluorescein isothiocyanate(FITC)-albumin, and to inves-

tigate the protein release behavior therefrom. Polyelectrolyte capsules with 4-layer structures could be prepared with

biocompatible materials by oppositely charged adsorption using melamin-foramide as a template. Transmission electron

microscope(TEM), scanning electron microscope(SEM) and optical microscope confirmed hollow capsule structures.

Protein release before and after encapsulation was monitored with a UV-Vis spectrometer. Microcapsules have different

behaviors depending on the kind of polyelectrolyte polymers, chitosan-heparin capsules or chitosan-alginate capsules. In

conclusion, the polyelectrolyte multilayer shells can be switched between an open and closed state by means of tuning

the pH value.

Key words: Microcapsule, Biocompatible, Polyelectrolyte Multilayer, pH, Chitosan, Heparin, Alginate

1. 서 론

최근 들어 고분자전해질 다층구조로 이루어진 마이크로 미터 및

그 이하 크기의 캡슐이 많은 주목을 받고 있다[1,2]. 기본적으로 이

방법은, 다가이온들의 흡착이 포화를 이루게 되면, 그에 따라 각 층

이 적층된 후 박막 최종 표면의 전하성질이 바꿔지게 되는 원리를 응

용한다. 이 방법은 1 nm의 분자 조성보다 더 나은 정밀도로 초박막

다층구조의 설계를 가능하게 한다. 이를 위해 나노미터 크기 혹은 마

이크로미터 크기의 여러 가지 주형(template)(0.1~5 마이크로 미터의

콜로이드 입자, 즉, 라텍스 구(sphere), 지방질 튜브, 미세결정, 생체

세포 및 기타 콜로이드 등)이, 고체 담지체 위에 다층구조를 축조하
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는 공정들에 적용되어져 왔다. 이러한 캡슐들은 주로 콜로이드 주형입

자들의 표면에 반대전하를 가진 고분자전해질을 적층 구조로 흡착시키

고 나중에 주형의 중심부위를 제거하는 방법으로 제조되어 왔다[3,4].

콜로이드의 중심 부분을 분해시키게 되면 동공의(hollow) 고분자

전해질 캡슐이 얻어지게 되는데[5-10], 캡술의 크기는 주로 콜로이드

중심부의 크기로 결정된다. 캡슐은 지름이 0.1~10 µm 범위로 만들

어졌다. 벽의 두께는 층수에 의존하고 나노미터 범위로 조절할 수 있

다. 다층 물질의 양은 표면의 미터 제곱 당 밀리그램으로 조율되어

질 수 있다. 캡슐의 중요한 성질 중 하나로 분자량이 500보다 큰 것

은 고분자전해질 다층들을 투과할 수는 없지만, 반면에 작은 분자량

과 이온들은 확산을 통해 투과가 가능하다[5,6].

캡슐은 껍질 성분으로 다양한 물질을 사용하여 제조하게 된다. 천

연 혹은 합성 고분자전해질, 단백질, 핵산, 무기나노입자, 염료 그리

고 지질등이 동공 캡슐을 만드는데 연구되었다. 그리고 일정한 수준

의 분자들의 투과성과 나노미터 범위에서의 두께와 같은 껍질의 성

질은 우리가 바라는 껍질의 특징에 잘 맞게 조율할 수 있다[11]. 이

러한 캡슐들은 다양한 범위의 분자로 채워질 수 있다. 특히, 캡슐 안

쪽뿐만 아니라 바깥쪽에 위치한 고분자전해질은 캡슐 껍질을 가로지

르는 pH-구배의 원인이 되기도 한다[5,12].

다층(multilayers)들은 대부분, 양으로 대전된 poly(allylamine) hydro-

chloride(PAH) 또는 음으로 대전된 poly(sodium styrene sulfonate)(PSS)

를 교대로, 정전기적인 흡착 방법으로 자기 조립시켜 만든다[13]. 그

렇지만 PSS와 PAH는 생체적합성이 없는 것으로 알려져 있다. 그런

까닭에 본 논문에서는, 나중에 제조된 캡슐이 인체에 무해한 약물방

출시스템 등으로 응용가능하게 하기 위해 생체적합성 캡슐을 제조하

였다. 다가양이온(polycation) 층으로 키토산, 그리고 다가음이온

(polyanion) 층으로 헤파린을, 생체적합성 고분자로 사용했다. 음전

하 물질로는 알지네이트를 사용했다.

본 논문의 목적은 FITC-알부민을 피막 형성시킨 생체적합성 고분

자 즉, 키토산, 헤파린 그리고 알지네이트로 구성된 고분자전해질 캡

슐을 제조하고 그 단백질 방출 거동을 연구하는 것이다.

2. 실 험

2-1. 시약 및 방법

2-1-1. 시 약

주형(Template)으로 사용된 Melamine(Mw 126.12)과 formaldehyde

(Mw 30.03, 37% solution)는 Sigma Aldrich에서 구입하였다. Chitosan

(Mw 30,000)은 Showai Chemical Co.에서 구입하였다. 높은 분자량

때문에 물에 용해되어지지 않기 때문에 분자량 감소를 위해 전처리를

수행했다. Heparin(Mw 15,000), alginic acid sodium salt(Mw 15,000)

그리고 fluorescein isothiocyanate(FITC)-labeled albumin은 Aldrich에서

구매하였다. Sodium nitrite(NaNO
2
) 및 sodium borohydride(NaBH

4
)

는 각각 Junsei Chemical Co.) 및 Wako Pure Chemical Industries에

서 구입하였다. 위에서 열거한 모든 시약들은 추가 세정 없이 그대

로 사용했다. 

2-1-2. 주형(Template)

Melamine(6.3 g, 0.05 mol)과 formaldehyde(7.5 g, 0.25 mol)는 진

동 속도 400 rpm으로 유지하며 혼합하였고, 반응 온도는 80에서

85 oC 정도로 유지하였다. 반달 타입의 교반기를 갖춘 4구의 둥근 플

라스크 500 mL, 온도계 그리고 작은 응결기를 갖춘 반응기를 사용

하였다. 물에 녹여진 혼합물의 pH는 1 N NaOH를 사용해 8~9로 조

정하였다. 100~120분 정도 반응을 진행시킨 후, 10%의 citric acid 용

액을 추가하여 혼합물의 pH를 다시 4~6으로 조정하였다[13].

2-1-1-2. 다가 양이온(Polycation)

양으로 대전된 물질로는 키토산을 사용했다. 키토산은 비 독성, 비

면역원성, 생분해성, 그리고 생체적합성인 고분자이다. 낮은 분자량

의 키토산은 Fig. 1과 같이 준비하였다.

0~4 oC에서 물(50 ml)에 녹인 NaNO
2
(0.488 g, 7.08 mmol) 용액을

일정한 교반과 함께 5%의 수용성 아세트 산(100 ml)에 녹인 키토산

(0.5 g) 용액에 추가하였다. 이 혼합물을 0~4 oC에서 9시간 교반했고,

그리고 농축된 수용성 암모니아로 중화시켰다. NaBH
4
를 추가한 용

액을, 실내 온도(23 oC)에서 하루정도 교반한 뒤 최종 다가양이온으

로 사용하였다.

2-1-1-3. 다가 음이온(Polyanion)

본 연구에서는 항혈전성 고분자인 헤파린과 천연고분자, 알지네이

트 나트륨을, 음으로 대전된 생체적합성 고분자로 선택하였다.

알지네이트는 수용성 용액에서 이가 양이온을 첨가하면 이온 가

교가 된다. 알지네이트는 단백질, 폴리펩타이드 그리고 합성 고분자

를 포함하는 다가양이온(polycation)들에 의해 강한 복합체를 형성하

는 것으로 잘 알려져 있다[14].

2-2. 캡슐 제조

Fig. 2는 키토산/헤파린 캡슐을 제조하는 과정을 나타낸 것이다. 먼

저 물(10 ml)에 키토산(20 mg, 2.0×10−3 mmol)과 헤파린(20 mg,

1.3×10−3 mmol)을 녹였다. 음으로 대전된 고분자 용액 10 mL에 5

Fig. 1. Depolymerization process of chitosan.

Fig. 2. Preparation of (chitosan/heparin)
4
 multilayer capsules.
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wt% Melamin-Formaldehyde(MF)-입자 용액(50 mL)을 추가하고, 흡

착 침투를 위해 15분 동안 둔 후, 여과를 통해 반응되지 않은 다가음

이온을 제거했다. 그런 다음 증류수로, 개질된 입자를 세척하였다. 두

번째 단계로, MF 입자에서 음으로 대전된 고분자와 함께 수용성 키

토산을 추가 흡착시키고, 과잉의 다가양이온은 여과로 제거시켰다.

같은 절차를 반복하여, 키토산/헤파린 4층으로 된 껍질(shell)을 형성

시켰다. 그 후, 용액의 pH 값을 2로 떨어뜨린 후, MF-입자를 용해시

킨 뒤, 빈 껍질인 MF-찌꺼기를 제거하기 위해 물로 세척하여 최종의

원하는 동공 캡슐을 얻을 수 있었다[3].

2-3. FITC-라벨된 알부민의 캡슐화

0.2 ml 캡슐을 물에 분산시키고, 용액 pH가 2에 도달될 때까지 0.1M

HCl 용액을 추가하였다. 다음 0.2 ml의 fluorescein isothiocyanate

(FITC)-라벨된 알부민 용액(1 mg/1 ml)을 4층의 고분자전해질 캡슐

과 혼합하였다. 이 혼합물을 실내 온도에서 15분 정도 놓아두었다가

물로 세 번 세척하여 최종 캡슐을 얻었다.

2-4. 측정

HITACHI사의 H-7500 80 kV 투과전자 현미경을 사용하여 TEM

사진을 얻었다. TEM 촬영용 시편은, 초음파 파동 진동에 의해 물에

분산시킨 뒤 침전된 것을, 구리 격자 구멍이 있는 carbon file에서 건

조시켜 준비하였다. 2,000X 배율로 촬영을 하였다. 

최종 생성물의 형태는 15 kV 전압으로 작동된 HITACHI사의 S-4200

Scanning electron microscopy(SEM)으로 관찰하였다. SEM 측정에

앞서, 시료는 glassy carbon으로 만들어진 carrier 위에 올린 뒤 금으

로 코팅하였다.

캡슐의 사진은 BX51 , OLMPUS 편광 현미경으로 얻었다. 1.4 구

경을 가진 100× 오일 잠금 장치가 사용되었다. 

전해질 캡슐 내에 담긴 FITC-라벨된 알부민 방출의 연구는 농도

측정에 의해 가능했다. 캡슐화하기 전 후의 단백질 방출은 Kontron

Instrument Uvikon 860 분광광도계로 측정하였다. 마이크로캡슐로부

터의 FITC-라벨된 알부민의 방출은 490 nm의 UV 흡광도로 측정하

였다. 0.2 ml 캡슐을 물에 분산시킨 후, 용액 pH가 2에 도달될 때까

지 0.1M HCl 용액을 추가하였고, 0.2 ml의 fluorescein isothiocyanate

(FITC)-라벨된 알부민 용액(1 mg/1 ml)을 4층의 고분자전해질 캡슐

과 함께 혼합하였다. 이 혼합물을 실내 온도에서 15분 정도 두었다

가, 여과작업을 통해 과잉의 라벨된 알부민 용액을 제거하였다. 라벨

된 알부민을 담은 캡슐은 물로 3회 세척하였고, 다시 여과작업을 통

해 최종 캡슐을 얻었다.

각기 다른 pH의 용액에서 FITC-라벨된 알부민 방출량의 측정을 위

해, 얻어진 캡슐은 0.1M HCl로 pH 2와 8로 조절된 용액에 각각 분산

시켰으며, 시간에 따른 FITC-라벨된 알부민의 방출량을 측정하였다. 시

간은 최초 1시간 내에서는 10분 간격으로 측정하였으며, 1시간 이후는

20분 간격으로 측정하였다. 또한, pH에 따른 FITC-라벨된 알부민 방출

량을 알기 위해, 0.1M HCl 용액을 추가하였고 pH를 0.5 단위로 조절하

였으며, 각 pH에서 FITC-라벨된 알부민의 농도를 측정하였다. 

3. 결과 및 고찰

3-1. 공동 캡슐의 형태

과잉의 고분자전해질은 침전시키고, MF core는 낮은 pH의 수용

성 용액에 노출시키면 쉽게 제거된다. 만약 모든 물질을 강산에서 녹

인다면, 캡슐은 존재하지 않을 것이다. 캡슐들의 크기는 처음 지지체

인 MF의 크기로 조절이 가능하다. MF의 크기는 멜라민과 포름알데

히드의 반응시간에 따라 크기 조절이 가능하다. 캡슐의 벽두께는 양

이온과 음이온의 적층 과정을 몇 회 반복하는가에 따라 결정된다. 적

층 과정의 반복이 많아질수록 두께는 두꺼워질 것이다. 

즉, 주형(template)인 MF의 제조시 반응시간을 달리하면, 다양한

크기의 지지체를 만들 수 있고, MF에 다가 양이온과 다가 음이온의

적층 횟수에 따라 캡슐의 크기가 결정된다. Fig. 3은 캡슐의 SEM 사

진인데, 주형 제거 후의 마이크로다층 캡슐이 명확하게 관찰된다.

SEM을 측정한 이유는 캡슐의 생성여부와 형태(morphology) 관찰을

위해서이다. SEM 측정을 위해서는 시료의 용매를 없애야 하고, 용

매가 사라지면서 캡슐들이 aggregate된 이미지로 나타난다. Fig. 4는

속이 빈 캡슐과 그렇지 않은 캡슐의 TEM 사진을 나타낸다. Fig. 4(a)

는 pH 7의 물에 불용인 MF 입자를 포함한 캡슐을 나타내고, 반면

Fig. 4(b)는 pH 2의 수용액에 MF 입자를 녹인 후의 동공의 캡슐을

나타낸 것이다. 캡슐의 안쪽 색을 비교해보면 MF를 포함한 것보다

동공의 캡슐 색이 더욱 더 밝음으로서 쉽게 그 차이를 확인할 수 있

Fig. 3. SEM image of (chitosan/heparin)
4
 layer capsules after remov-

ing the MF core.

Fig. 4. TEM image of a MF containing capsule (a) and a MF dissolved

capsule (b).



생체적합성 고분자를 사용한 다층 조립 구조 캡슐의 제조와 특성 181

Korean Chem. Eng. Res., Vol. 48, No. 2, April, 2010

다. Fig. 5는 많은 동공 캡슐의(chitosan/heparin)
4
 복합체의 TEM 사

진을 나타낸 것이다. 

TEM 사진과 함께, 동공의 크기와 동공 캡슐의 형태를 확인하기

위해 광학 현미경을 이용하였다. Fig. 6과 같이 많은 캡슐이 관찰된

다. Fig. 5의 TEM 이미지와 Fig. 6의 광학현미경 사진에서 볼 수 있

듯이 캡슐들은 용매 안에서는 분산되어 있다. 각각의 캡슐들은 양전

하를 가지는 키토산이 마지막 층으로 캡슐을 둘러싸고 있어, 전기적

으로 aggregate되는 것을 방지한다. 

이 제조공정의 첫 단계는 생체적합성 고분자로 만들어진 다층 고

분자전해질을 준비하는 것이다. 다층 고분자전해질 구조와 성질은

용액의 물리 화학적 파라미터에 크게 의존한다. 껍질 두 개의 고분

자전해질 성분 각각은 용액의 조건이 변할 때 구조 또는 성질 변화

로 대응한다. 가장 널리 사용된 고분자전해질 쌍 중 하나는, 강한 다

가음이온으로서 poly(sodium styrene sulfonate)(PSS)와 상대적으로

약한 다가양이온으로서 poly(allylamine hydrochloride)(PAH)로써,

고분자전해질 내에서의 상호작용의 영향으로 pH 변화에 민감하다

[15,16]. 이 고분자전해질 쌍은 편평하고 콜로이드적인 표면을 가진

다층들의 제조를 위해 광범위하게 사용되었다[17]. 캡슐 벽의 투과

성은 pH에 의해 조절할 수 있고, 동공의 PSS-PAH 고분자전해질 캡

슐에서의 고분자 피막형성은 다양한 pH 조절에 의해 가능해 질 수

있다[18].

지금까지 동공 고분자전해질 껍질은 대부분 PSS와 PAH와 함께

M-F를 주형으로 사용하여 제조되었다. 본 논문에서도 같은 방법을

사용하되, 생체 적합성고분자로서, 다가양이온층으로 chitosan, 그리

고 다가음이온층으로 heparin을 사용했다. PSS-PAH 계와 같은 비 생

체적합성 고분자 캡슐을 본 연구에서는 생체 적합성 고분자로 대체

하였지만, SEM, TEM 그리고 광학현미경 사진으로부터 캡슐이 성

공적으로 제조될 수 있음을 확인할 수 있었다. 

3-2. 고분자전해질 마이크로 캡슐로부터의 단백질 방출

고분자전해질 다층 캡슐은 pH 값의 조율에 의해 개폐되어질 수 있

다. 이것은 국소 지점에 나타난 벽의 전하효과에 기인된다. 고분자는

낮은 pH에서 캡슐 안으로 침투한다. 그러나 8보다 높은 pH에서는

들어갈 수가 없게 된다. 이러한 변화는 가역적이며, 이전에 열렸던

캡슐은 입구 위의 간단한 pH 상승에 의해 닫혀 질 수 있다. 이러한

성질은 일반적인 조건하에서 몇 분 내에 다른 물질을 피막 형성시키

기 위한 기회를 제공한다[18].

전해질 캡슐 내에 담긴 FITC-라벨된 알부민 방출의 연구는 농도

측정에 의해 가능하다. 단백질 피막형성과 방출은 UV-Vis 분광계로

측정하였다. 마이크로캡슐로부터 FITC-라벨된 알부민의 방출은 490

nm의 UV 흡광도로 측정하였다. 기록시간 간격은 몇 초에서 몇 분

또는 몇 시간까지 다양했다. 

캡슐외부에 흡착된 단백질의 양과 내부에 들어간 양을 구별하기

는 쉽지 않다. 다만, FITC-라벨된 알부민을 마이크로캡슐 내부에 넣

은 후 세정작업 시, 세정시간과 횟수를 늘여 캡슐 외부의 단백질을

최소화하는 것이 바람직할 것으로 생각된다. 이에 대해서는 차후 보

완연구를 수행하고자 한다. 

Fig. 7은 마이크로캡슐에서 FITC-알부민의 방출을 나타낸다. 이 결

과 pH 값이 8인 용액 안에 있을 때 키토산-헤파린 마이크로캡슐은

적은 양의 단백질 밖에 방출되지 않음을 보여줬다. 이것은 아마 캡

슐 밖의 층에서 단백질 흡착이 일어나기 때문인 것으로 생각된다. 그

렇지만, 마이크로캡슐 현탁액이 HCl 용액에 의해 pH 값이 2인 용액

으로 변화되었을 때, 대부분의 단백질은 5시간 내에 방출되었다. 대

부분의 캡슐은 수용성 산성 용액에서 pH 값이 6 이상일 때 열려있

는 상태로 남아있다. 그러나 90%보다 더 많은 대부분의 캡슐은 pH

값이 8과 그 이상이면 닫혀졌다. 

알지네이트는 mucoadhesive한 성질을 가지기 때문에 장 계통, 약

물의 이동에 의한 mucodal 약물 전달 운반체제로서 성공적으로 작

용되어 질 수 있다[13]. 따라서 본 연구에서도 알지네이트를 캡슐로

이용한 연구를 수행하였다. 앞에 설명한 바와 같이, MF 입자를 주형

으로 사용하여 (chitosan-alginate)
4
 4층 구조의 전해질 층을 제조하였

다. Fig. 8은 키토산-알지네이트 다층 캡슐의 형태(morphology)를 나

타낸 것이다. 

pH-조절된 피막형성과 수 마이크론 지름의 고분자전해질 캡슐로

부터의 고분자의 방출을 연구한 Sukhorukove 등의 논문에 의하면,

5.2µm의 MF 입자 core를 주형으로 사용하고 8층의 PAH-PSS 캡슐을

제조한 뒤, FITC-라벨된 dextran(분자량 75,000)에 대해 연구한 결과,

pH 값이 6 아래에선 캡슐이 열렸고 pH 값이 8 이상일 때에는 닫혔

다[13]. 그들의 다른 연구에 의하면, urease 분자는 pH 8 이상에서 캡

Fig. 5. TEM image of (chitosan/heparin)
4
 hollow capsules.

Fig. 6. Optical microscope image of (chitosan/heparin)
4
 hollow capsules.
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슐을 유지했고 pH 6 아래에서는 열렸다[3].

Antipov 등은 MF 표면에 반대로 대전된 고분자전해질의 layer-by-

layer 흡착에 의해 캡슐을 제조한 뒤, core 이동에 따른 CdCO
3
 입자

의 움직임에 대해 연구하였다. 그들은 캡슐의 pH 값이 8과 그 이상

에서는 닫혔고, 고분자가 캡슐내부에 투과되었을 때는 pH 값이 6보

다 이하일 때 열렸다고 보고하였다[18].

이러한 캡슐들과, 키토산-헤파린 캡슐은 비슷한 거동을 보였다. 다

층 마이크로캡슐은 pH 값이 6 이하일 때, FITC-라벨된 알부민에 대

해 열렸고 pH 값이 8 이상에서는 닫혔다. Fig. 9(a)는 키토산-헤파린

캡슐과 키토산-알지네이트 캡슐에 의한 알부민 방출거동을 비교한

그림이다. 앞서 언급한 바와 같이, 키토산-헤파린 캡슐의 단백질 방

출 거동에 따르면, 캡슐 안의 단백질이 pH 8일 때는 방출되어지지

않았고, 반면에 pH 2일 때는 방출되었음을 나타낸다. 대조적으로,

Fig. 9(a)에서 알 수 있는 바와 같이, 단백질이 pH 2인 용액에서는 키

토산-알지네이트 캡슐로부터 방출이 일어나지 않는다. 그렇지만, 키

토산-알지네이트 캡슐이 pH 8인 용액으로 이동되었을 때, 단백질은

방출되었다.

Fig. 9(b)는 pH에 따라 캡슐이 개폐됨을 나타낸다. 키토산-헤파린

캡슐 현탁액의 pH 값이 2로 되었을 때, 캡슐은 pH 2에서 단백질을

 

Fig. 7. Release profile of albumin from microcapsules according to

the time (a) and pH (b).

Fig. 8. Optical image of (chitosan-alginate)
4 
capsules.

Fig. 9. Comparison of the release profile of the albumin loaded into

chitosan-heparin capsules and chitisan-alginate capsules accord-

ing to time (a) and pH (b).
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방출한다. 반대로, 키토산-알지네이트 캡슐 내부의 pH 값이 6일 때

까지는 단백질을 보유하고 있지만 대부분의 단백질은 pH 값이 8과

그 이상일 때는 방출되었다.

캡슐내부에 들어가는 물질의 분자량은 적정 pH에서 캡슐이 열렸

을 경우 본 연구에서 사용된 캡슐 벽 구성물질인 키토산, 헤파린, 알

지네이트 외에 다른 물질을 사용하여 벽을 구성하고 적층 수를 달리

한다면, 보다 다양한 크기의 분자량을 가진 단백질도 캡슐내부에 담

았다가 방출할 수 있을 것이라 생각된다.

이는 마이크로캡슐이 고분자전해질 고분자의 종류에 따라 다른 거

동을 가진다는 것을 의미한다. 특히, 본 논문에서 다가음이온 변화에

의해, 다층 캡슐은 pH 값에 의존하여 다른 거동을 가짐을 확인할 수

있다.

약물 전달의 다른 일반적인 방법과 비교해 볼 때, 본 연구에서 수

행한 방법은 아래와 같은 이점을 가진다. (i) 마이크로캡슐의 벽두께

와 지름은 나노미터의 정밀도로 다양해 질 수 있다; (ii) 캡슐 벽은 다

양한 방법에 의해 축조가 가능하고 고분자, 지질, 효소, DNA, 그리

고 나노미터 크기의 미립자를 포함할 수 있다[19-22]. (iii) 항원 또는

항체의 흡착은 캡슐의 약물 표적화(targeting)를 가능하게 할 수 있다

[23]. (iv) 캡슐로의 주입을 위해 캡슐 사용을 고려한다면 지름이 1µm

보다 작게 만들 수 있다. 그리고 (v) Coacervate 전달 시스템을 기본

으로 한 고분자와 비교해 볼 때, 더욱 적은 ‘ballast’ 물질이 피막 형성

시 요구된다[24].

4. 결 론

본 논문에서는, FITC-알부민을 피막 형성시킨 생체적합성 고분자,

즉, 키토산, 헤파린 그리고 알지네이트로 구성된 고분자전해질 캡슐

을 제조하고 그 단백질 방출 거동을 연구하였다.

캡슐의 형태는 TEM, SEM 그리고 광학현미경 사진으로 확인하였

다. 이 사진들은 속이 빈 캡슐이 잘 구현되어진 것을 증명하였다. 피

막형성 전후의 단백질 방출은 UV-Vis 분광계로 측정하였다. 마이크

로캡슐은 고분자전해질 고분자의 종류에 따라 다른 거동을 보였다.

특히 다가음이온(polyanion)으로 다층 캡슐을 제조할 때 pH에 따라

단백질의 방출 거동이 다르게 나타났다. 고분자전해질 다층 껍질은

pH 값의 조절에 의해 다른 개폐 성질을 보여주었다. pH 값이 8인 용

액 안에 있을 때 키토산-헤파린 마이크로캡슐은 적은 양의 단백질밖

에 방출되지 않음을 보였지만 대부분의 캡슐은 수용성 산성 용액에

서 pH 값이 6 이상일 때 열려있는 상태로 남아있었다. 키토산-헤파

린 다층 마이크로캡슐의 경우, pH 값이 6 이하일 때, FITC-라벨된

알부민에 대해 열렸고 pH 값이 8 이상에서는 닫혔다. 단백질이 pH

2인 용액에서는 키토산-알지네이트 캡슐로부터 방출이 일어나지 않

는다. 그렇지만, 키토산-알지네이트 캡슐이 pH 8인 용액으로 이동되

었을 때, 단백질은 방출되었다. 

본 연구결과는 새로운 약물 전달체 제조를 위해 효과적으로 응용

되어 질 수 있을 것으로 기대된다. 
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