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초록: 천연 젤라틴에 메타아크릴레이트 그룹을 첨가하여 아크릴산(AA)과 중합할 수 있는 메타이크릴레이티드 젤라           

틴을 공중합하고 이를 이용하여 현탁중합을 통해 pH 감응성 및 점막부착성 수화젤 입자를 합성하였다. 우수한 분산              

성을 가진 수화젤 입자를 제조하기 위한 조건을 찾기 위하여 분산안정제의 농도, 분산매의 양, 그리고 교반속도 등               

합성조건이 수화젤 입자의 크기와 분산성에 미치는 영향을 조사한 결과, 분산안정제의 농도, 분산매의 양, 그리고             

교반속도가 증가할수록 입자의 분산성이 향상되는 것을 알 수 있었다. 합성된 P(AA-co-GelMA) 수화젤 입자는 pH             

5를 기준으로 5 보다 낮은 pH에서는 작은 팽윤비를, 5보다 높은 pH에서는 큰 팽윤비를 보여주었고 수화젤 내 AA                

함량이 증가할수록 5보다 높은 pH에서 수화젤의 팽윤비가 더 많이 증가하였다. 또한 P(AA-co-GelMA) 수화젤 입             

자는 pH 감응성 방출거동을 보여주었는데, 수화젤 입자에 탑재된 FITC-dextran의 방출량을 pH 2.6과 pH 7.0에서             

비교한 결과, pH 7.0에서의 방출량이 많았으며, 수화젤 내 AA 함량이 감소함에 따라 두 pH 사이에서 방출량의 차                

이가 감소하는 것을 볼 수 있었다.

Abstract: pH-Responsive and mucoadhesive hydrogel particles using acrylic acid (AA) and gelatin were synthesized via 

free-radical suspension polymerization. The methacrylate groups were introduced into native gelatin to make methac-

rylated gelatin (GelMA) capable of polymerizing with AA. In order to determine the optimal synthesis conditions for pro-

ducing the well-dispersed hydrogel particles, the effects of various reaction conditions such as concentration of dispersion 

stabilizer, amount of continuous medium, and stirring speed on the size and dispersibility of hydrogel particles were 

investigated. When the stabilizer concentration, amount of continuous medium, and stirring speed increased, the dis-

persibility of particles was improved. The pH-sensitive swelling and release behaviors of P(AA-co-GelMA) hydrogel par-

ticles were also investigated according to various composition of AA and gelatin in the hydrogels. P(AA-co-GelMA) 

hydrogel particles showed low swelling ratio at a pH less than 5 but high swelling ratio at a pH greater than 5, and the 

swelling ratio of the hydrogel increased at a pH above 5 with AA content in the hydrogel. The P(AA-co-GelMA) hydro-

gel particles also presented a pH-responsive release behavior. The difference in the released amount of FITC-dextran from 

the hydrogel particles between pH 2.6 and pH 7.0 decreased, when the AA content in the hydrogel decreased.

Keywords: pH-responsive copolymers, gelatin, hydrogel particles, suspension polymerization, oral drug delivery.

서  론

단백질약물의 경구투여용 전달시스템을 개발하는 데 있어     

발생하는 주요 문제점들은 단백질약물이 인체의 위장과 소장      

에서 변성되거나, 소장에서 흡수될 때 소장벽을 통과하는 흡       

수율이 상대적으로 낮다는 것이다. 이러한 문제들을 해결하    

는 방법으로 pH 감응성과 점막부착성을 보유한 약물전달체    

를 사용하여 단백질약물을 경구 전달하려는 연구가 시도되고    

있다.1-5 수화젤은 다량의 물을 흡수할 수 있지만 가교결합으    

로 인해 불용성인 3차원 네트워크 구조를 가진 물질로, 우수    

한 생체적합성과 친수성 등의 특성 때문에 생명공학 및 의약    

학 분야에서 많이 사용되어지고 있다. 특히, 나노 및 마이크    

로미터 크기로 합성된 수화젤 입자는 작은 크기, 큰 비표면    
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적, 표면 개질의 용이성, 그리고 약물의 캡슐화 등 많은 장점         

을 갖고 있어서 약물 전달 시스템 분야에서 많이 활용되고        

있다.6-10

본 연구에서는 인체의 위장과 소장 사이의 pH 차이에 따        

라 단백질약물을 선택적으로 방출할 뿐만 아니라 인체의 소       

장에서 장시간 체류할 수 있는 경구투여용 약물전달체를 제       

작하기 위하여 아크릴산(AA)과 메타크릴레이트 젤라틴(GelMA)    

을 사용하여 입자 형태의 P(AA-co-GelMA) 수화젤을 합성하였      

다. AA 또는 메타크릴산(MAA)를 함유하는 음이온성 수화      

젤은 주변 pH 변화에 따른 수화젤의 팽윤거동이 큰 영향을        

받는다.11-13 따라서 음이온성 수화젤이 산성 환경인 위장에 있       

으면, 팽윤하지 않기 때문에 수화젤 내부에 탑재된 단백질약       

물이 방출되지 않으면서 위산 및 분해효소로부터 보호받고,      

소장에 다다르면 소장의 염기성 또는 중성인 pH 환경에서 수        

화젤이 팽윤하여 내부의 단백질약물을 방출할 수 있다. 또한       

젤라틴은 소장벽에 존재하는 점막에 우수한 점착력을 가진      

것으로 알려져 있으므로,14-18 젤라틴이 포함된 P(AA-co-     

GelMA) 수화젤은 소장벽에 오랫동안 부착되어 소장내에서     

수화젤의 체류시간을 증가시켜 소장벽을 통한 단백질약물의     

흡수를 향상시킬 수 있을 것으로 기대한다. 본 연구의 목표는        

입자 형태로 P(AA-co-GelMA) 수화젤을 합성하는 방법을 확립      

하고, 단백질약물의 경구투여 전달체로서 P(AA-co-GelMA)    

수화젤 입자의 가능성을 평가하는 것이다. 천연 젤라틴은 AA       

와 중합할 수 있도록 메타크릴레이트 그룹을 도입하였고, 우       

수한 분산성을 보유한 P(AA-co-GelMA) 수화젤 입자를 합성      

하기 위하여 중합에 사용되는 분산안정제의 농도, 분산매의 양,       

그리고 교반 속도 등 합성조건이 P(AA-co-GelMA) 수화젤 입       

자의 크기와 분산성에 미치는 영향을 조사하여 최적의 합성       

조건을 확립하였다. 합성된 P(AA-co-GelMA) 수화젤 입자의     

pH에 따른 팽윤 및 방출 거동과 수화젤 내 다양한 AA와 젤          

라틴의 조성에 따른 팽윤 및 방출 거동도 조사하여 P(AA-co-        

GelMA) 수화젤 입자의 단백질약물의 경구투여용 전달체로     

서의 가능성을 평가하였다.

실  험

재료. 실험에 사용된 methacrylic anhydride(MA), acrylic acid      

(AA), 젤라틴(from porcine skin), 2-hydroxy-2-methylpropiophenone    

(Irgacure 1173), fluorescein isothiocyanate–dextran(FITC-   

dextran, MW 3000-5000), poly(ethylene glycol) diacrylate     

(PEGDA, Mn 575), 그리고 실리콘 오일은 Sigma–Aldrich(미국)     

로부터 구입하였다. 2-Methoxy(polyethyleneoxy) 6-9propyl   

heptamethyl trisiloxane과 Dulbecco’s phosphate buffered    

saline(DPBS)는 Gelest(미국)와 Welgene(대한민국)로부터  

각각 구입하여 사용하였다. 

메타크릴레이트 젤라틴(GelMA)의 합성. 메타크릴레이트   

반응기가 함유된 GelMA는 이전에 보고된 방법을 따라 합성     

하였다.17 간략하게 정리하면, DPBS에 젤라틴을 용해하여     

10%(w/v) 젤라틴 용액을 제작한 후, 제작한 20 mL의 젤라틴     

용액에 4 mL의 MA를 시린지 펌프(NE-300, Just Infusion)를     

사용하여 0.5 mL/min의 속도로 첨가하였다. 이 혼합물을 65 ℃     

에서 3시간 동안 교반하여 반응시킨 후, 추가로 과량의 DPBS를     

첨가하여 반응을 완성하였다. 반응이 완료된 용액을 투석 카     

세트(12-14 KDa MW cut off, Spectrum Lab)에 넣고 증류수     

를 사용하여 일주일간 세척하였으며, 세척하는 동안 증류수     

를 매일 교체하였다. 세척이 완료된 용액을 50 mL 튜브에 옮     

기고 7일 동안 동결건조하여 얻은 최종 GelMA는 -80 ℃에서     

보관하면서 향후 실험에 사용하였다. GelMA에 도입된 메타     

크릴레이트 반응기는 1H NMR(Unity Inova 500MHz, Varian)을     

사용하여 확인하였다.

P(AA-co-GelMA) 수화젤 입자의 합성. P(AA-co-GelMA)    

수화젤 입자는 라디칼 현탁중합에 의해 합성하였는데, GelMA와     

AA의 중량비가 각각 0:100, 33:67, 67:33, 그리고 100:0으로     

혼합한 단량체 혼합물을 제조하고, 분산안정제인 2-methoxy     

(polyethyleneoxy) 6-9propyl heptamethyl trisiloxane을 포함한    

실리콘 오일에 앞서 제조한 단량체 혼합물과 와 광개시제인     

Irgacure 1173을 첨가한 후, 자유 라디칼 반응을 방해하는 용     

존 산소를 제거하기 위하여 질소가스를 5분간 주입하였다. 현     

탁중합을 위한 단량체 입자를 생성하기 위하여 호모지나이저     

(T10 basic Ultra-Turrax, IKA)를 사용하였고, UV(1000 mW/     

cm2)를 5분간 조사하여 P(AA-co-GelMA) 수화젤 입자를 합     

성하였다. 합성된 수화젤 입자는 탈이온수를 사용한 세척 과     

정을 거쳐서 오일과 분리하였으며, 분리된 입자는 24시간 동     

안 동결건조시켜서 실험에 사용하였다.

P(AA-co-GelMA) 수화젤 입자의 평가. P(AA-co-GelMA)    

수화젤 입자를 합성하기 위하여 사용한 반응조건들을 Table 1     

에 정리하였으며, 수화젤 입자의 합성조건에 따른 P(AA-co-     

GelMA) 수화젤 입자의 크기와 분산성은 광학현미경(Olympus     

Table 1. Reaction Conditions for Polymerization of P(AA-co-GelMA) Hydrogel Particles

Reaction conditions Variations

Silicone oil (mL, based on 0.3 mL of pre-polymer solution) 15, 30, 60

Stabilizer concentration (%, mL of stabilizer / mL of silicone oil) 3, 5, 7

Stirring speed (rpm) 8000, 10000, 30000
폴리머, 제48권 제4호, 2024년
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BX51)과 동적 광산란을 이용한 입도분석기(Partica LA-960,     

Horiba)를 사용하여 평가하였다.

P(AA-co-GelMA) 수화젤 입자의 팽윤 평가. P(AA-co-     

GelMA) 수화젤 입자의 pH 감응성 팽윤거동을 평가하기 위       

하여 건조된 수화젤 입자의 중량을 측정한 후, pH 2.6에서        

7.0 사이의 범위에서 제조한 완충용액에 투입하여 팽윤시키      

고, 24시간 경과 후 여과를 통해 입자를 완충용액으로부터 분        

리하여 중량을 측정하였다. 중량 팽윤비(q)는 건조 수화젤 입       

자의 중량에 대한 팽윤 수화젤 입자의 중량의 비로 계산하였다.

P(AA-co-GelMA) 수화젤 입자에 대한 FITC-dextran 탑재     

및 방출 평가. 10 mg/mL 농도의 FITC-dextran 고농도 용액을        

제조하고 용액의 흡광도를 UV-가시광선 분광 광도계(Agilent     

Cary 100)를 사용하여 492 nm의 파장에서 측정하였다. P(AA-       

co-GelMA) 수화젤 입자에 FITC-dextran을 탑재하기 위해서     

수화젤 입자를 앞서 제작한 FITC-dextran 고농도 용액에 담       

가 24시간 방치하였고, 담지하는 동안 일정 시간 간격으로       

FITC-dextran 용액의 흡광도를 측정하여 P(AA-co-GelMA) 수     

화젤 입자에 탑재된 FITC-dextran의 탑재율을 계산하였다. 수      

화젤로부터 FITC-dextran의 방출은 FITC-dextran이 탑재된    

P(AA-co-GelMA) 수화젤 입자를 pH 2.6과 7.0인 20 mL의 완        

충용액에 각각 투입하고 시간에 따른 완충용액의 흡광도를      

측정하여 방출된 FITC-dextran 계산하였다. 모든 FITC-     

dextran 탑재량과 방출량은 FITC-dextran 농도와 흡광도의 보      

정곡선으로부터 구하였다.

결과 및 토론

P(AA-co-GelMA) 수화젤 입자의 합성과 평가. 본 연구에      

서는 젤라틴과 AA를 수화젤에 포함시켜 입자를 제조하면 젤       

라틴의 우수한 점막점착성 때문에 소장 내에서 수화젤 입자의       

체류시간이 증가하여 단백질약물의 흡수율이 증가하는 한편,     

AA가 보유한 pH 감응성 때문에 위장과 소장의 pH에 따라서        

약물이 선택적으로 방출될 것을 예상하였다. 따라서 AA와 젤       

라틴을 함께 포함하는 수화젤 입자를 합성하기 위해서는 젤       

라틴과 AA를 공중합시켜야 하였다. 그러나 천연 젤라틴은 중       

합 반응에 참여할 수 있는 반응기가 없기 때문에 AA와의 중         

합이 불가능하였다. 따라서 본 연구에서는 천연 젤라틴에 중       

합반응기를 도입기 위하여 젤라틴과 MA를 반응시켰고 그 결       

과, 메타크릴레이트 그룹이 도입된 메타크릴레이트 젤라틴     

(GelMA)를 합성하였으며 1H NMR 분석을 사용하여 메타크      

릴레이트 그룹이 젤라틴에 도입된 것을 확인하였다(데이터는     

포함하지 않음). 이와 같이 제조한 GelMA를 AA와 공중합시       

켜서 P(AA-co-GelMA) 수화젤 입자를 합성하는 방법으로 소      

수성인 실리콘 오일을 분산매로 사용하여 친수성인 단량체      

혼합물(GelMA와 AA)을 현탁용액으로 제조한 후, 광중합을     

통해 입자를 합성하는 라디칼 현탁중합을 사용하였다. 현탁      

중합은 입자형 고분자를 생성할 수 있는 중합방법들 중 하나     

로, 낮은 분산점도, 고분자 생성물의 낮은 불순물, 용이한 열     

제거 및 온도 제어, 그리고 저렴한 분리비용 등의 장점을 가     

지고 있다.19,20 P(AA-co-GelMA) 수화젤 입자가 형성되는 과     

정은, UV 조사에 의해 광개시제가 자유 라디칼을 생성해서     

AA 및 GelMA의 메타크릴레이트 그룹의 이중결합을 활성화     

시켜서 반응을 시작하는 개시반응, 라디칼에 의해 활성화된     

단량체가 중합되어지는 성장반응, 그리고 단량체의 감소에 따     

른 활성화된 성장사슬의 소멸에 의한 정지반응의 자유 라디     

칼 중합의 3 단계를 거쳐서 이루어진다. 그리고 GelMA는 중     

합반응에서 단량체인 동시에 가교결합을 만들어 주는 가교제     

역할을 하기 때문에 GelMA가 없으면 가교구조를 가지는 수     

화젤을 합성할 수 없다. 따라서 본 연구에서 P(AA-co-GelMA)     

수화젤 중 GelMA:AA가 0:100인 수화젤 입자를 합성하기 위     

해서는 GelMA가 없는 대신 가교제로 PEGDA를 사용하였다.

Figure 1. Optical microscope images of P(AA-co-GelMA) hydro-

gel particles synthesized using various concentrations of the stabi-

lizer: (a) stabilizer 3%; (b) stabilizer 5%; (c) stabilizer 7%.
 Polym. Korea, Vol. 48, No. 4, 2024
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P(AA-co-GelMA) 수화젤 입자의 크기 및 분산성을 제어하      

기 위하여 분산안정제의 농도, 분산매(실리콘 오일)의 양, 그       

리고 교반속도 등 다양한 합성조건이 수화젤 입자의 크기와       

분산성에 미치는 영향을 조사하였다. 분산안정제를 첨가하지     

않고 중합을 하였을 경우, 수화젤 입자들 사이에 응집이 발        

생하는 것을 볼 수 있었다. 따라서 분산성을 향상시키기 위한        

분산안정제로 2-methoxy(polyethyleneoxy) 6-9propyl heptamethyl   

trisiloxane을 사용하였다. Figure 1은 다양한 농도의 분산안정      

제를 사용하여 합성한 P(AA-co-GelMA) 수화젤 입자들을 촬      

영한 광학현미경 사진들이다. 분산안정제를 사용함에 따라 수      

화젤 입자의 응집이 전반적으로 적어지는 것을 볼 수 있었으        

며, 분산안정제 농도가 증가함에 따라 수화젤 입자의 크기는       

증가하였다. Figure 2는 분산매인 실리콘 오일이 P(AA-co-      

GelMA) 수화젤 입자의 크기와 분산성에 미치는 영향을 나타       

낸 것인데, 실리콘 오일의 양이 증가할수록 수화젤 입자의 분        

산성이 향상되는 것을 볼 수 있었다. 그 이유는 분산매의 양     

이 증가함에 따라 수화젤 입자들이 합성되어졌을 때 분산할     

수 있는 공간이 커지기 때문으로 설명할 수 있다. 그러나 실     

제적으로 실리콘 오일의 첨가량을 증가시키면 최종 입자를     

얻기 위해 오일로부터 분리하는 세척 공정의 횟수가 증가하     

게 되고 세척 공정에서 손실되는 입자가 많아져서 최종 입자     

의 수율이 감소하였다. 교반속도가 P(AA-co-GelMA) 수화젤     

입자의 크기와 분산성에 미치는 영향은 Figure 3에 나타내었     

다. 예상한 바와 같이 교반속도가 증가할수록 실리콘 오일 내     

분산되는 단량체 방울들의 크기가 작게 되고 따라서 최종 입     

자의 크기가 더 작은 수화젤 입자를 합성할 수 있었다. 이러     

한 결과들을 정리하여 최종적으로 P(AA-co-GelMA) 수화젤     

입자의 합성조건을 확립하였는데, 분산매인 실리콘 오일 30 mL,     

분산안정제의 농도 5%, 그리고 교반속도 30000 rpm으로 결     

정하였고, 이러한 조건들을 사용하여 합성한 P(AA-co-GelMA)     

Figure 2. Optical microscope images of P(AA-co-GelMA) hydrogel

particles synthesized using various amount of continuous medium 

(silicone oil): (a) silicone oil 15 mL; (b) silicone oil 30 mL; (c) sil-

icone oil 60 mL.

Figure 3. Optical microscope images of P(AA-co-GelMA) hydro-

gel particles synthesized using various stirring speed (rpm): (a) 

8000 rpm; (b) 10000 rpm; (c) 30000 rpm.
폴리머, 제48권 제4호, 2024년
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수화젤 입자의 평균크기는 12.6 µm(± 1.5 µm)이었다.

P(AA-co-GelMA) 수화젤 입자의 pH 감응성 팽윤거동. 본      

연구에서 합성된 P(AA-co-GelMA) 수화젤은 음이온성으로    

수화젤 외부의 pH 변화에 따라 이온화되는 그룹을 포함하고       

있기 때문에, 수화젤의 pKa 보다 높은 환경에서는 이온화 그        

룹의 양성자가 해리되어 음이온을 띄게 되고 음이온을 가진       

그룹들 사이에 정전기적 반발력이 생겨서 외부 pH 변화에 감        

응하는 수화젤의 팽윤거동을 보여 줄 수 있다. 여기서 pKa는        

산해리상수(Ka)의 음의 로그이다. Figure 4는 pH 2.6에서 7.0       

사이에서 pH 변화에 따른 P(AA-co-GelMA) 수화젤 입자의      

중량 팽윤비를 나타낸 것이다. Gel100 수화젤 입자(젤라틴      

100%로 구성된 수화젤)는 AA 없이 제조되었기 때문에 외부       

pH 변화에 감응하는 이온화 그룹을 포함하고 있지 않아서 수        

화젤의 팽윤이 pH와는 관계가 없었다. 반면에 AA를 포함한       

나머지 수화젤 입자들은 음이온성 수화젤의 전형적인 pH 감       

응성 팽윤거동, 즉 수화젤의 pKa 보다 높은 pH에서는 큰 팽         

윤비를, 수화젤의 pKa 보다 낮은 pH에서는 작은 팽윤비를       

보여주었다. P(AA-co-GelMA) 수화젤의 pKa에 해당되는 pH     

는 5이므로 pH 5를 기준으로 P(AA-co-GelMA) 수화젤 입자       

의 중량 팽윤비가 급격히 변화하는 것을 볼 수 있었다. 즉,         

pH 5 미만에서는 수화젤이 거의 팽윤하지 않았으나, pH 5 이         

상에서는 수화젤이 많이 팽윤하였다. 이러한 이유는 수화젤      

의 pKa 보다 높은 pH에서는 수화젤에 존재하는 AA의 카르        

복실산 그룹이 이온화되어 음전하를 띄게 되고 음전하를 띤       

그룹 사이에 정전기적 반발력이 발생하여 수화젤의 네트워크      

구조가 크게 팽윤되기 때문으로 설명할 수 있다. 이와 같은        

pH 5를 기점으로 수화젤의 구조가 크게 수축되고 팽윤되는     

현상은 본 수화젤을 단백질약물의 경구투여용 전달체로 사용     

하는 데 매우 중요한 것이다. 왜냐하면 인체 위장의 pH는 약     

2이고 소장의 pH는 6 또는 7이기 때문에 P(AA-co-GelMA)     

수화젤 입자 내부에 단백질약물을 탑재하면 위장에서는 약물     

이 수화젤의 수축된 구조 때문에 방출되지 않아서 보호될 수     

있으며, 수화젤 입자가 소장에 도달하면 수화젤이 팽윤하기     

시작하여 내부에 탑재된 약물이 방출되어 소장벽을 통해 흡     

수될 수 있기 때문이다. 한편 P(AA-co-GelMA) 수화젤 내 AA     

의 조성이 증가함에 따라 pH 5보다 높은 pH에서의 팽윤비     

가 증가하는 것을 볼 수 있는데, 이는 P(AA-co-GelMA) 수화     

젤의 AA 함량이 증가함에 따라서 pKa 보다 높은 pH에서 이     

온화되어 음전하를 띌 수 있는 그룹이 많아지는 것으로 설명     

할 수 있다.

P(AA-co-GelMA) 수화젤 입자의 pH 감응성 방출거동.     

P(AA-co-GelMA) 수화젤 입자로부터 약물의 pH 감응성 방출     

거동을 조사하기 위해 모델물질로 FITC-dextran를 선정하여     

수화젤 입자에 탑재하였다. 수화젤 입자에 탑재된 FITC-     

dextran이 수화젤에 내부에서 외부로 방출되는 정도는 수화     

젤의 팽윤 정도와 밀접한 관계가 있다. FITC-dextran이 탑재     

된 P(AA-co-GelMA) 수화젤 입자를 pH 2.6 및 pH 7.0 완충     

용액에 넣고 시간이 경과함에 따라 P(AA-co-GelMA) 수화젤     

입자에서 방출된 FITC-dextran의 누적 방출량을 측정하여     

Figure 5에 나타내었다. AA가 포함되는 않은 Gel100을 제외     

한 P(AA-co-GelMA) 수화젤 입자들은 pH 차이에 따른 방출     

거동을 보여주었다. pH 2.6에서는 미량의 FITC-dextran이 수     

Figure 4. Weight swelling ratio of P(AA-co-GelMA) hydrogel par-

ticles as a function of pH having various AA and GelMA compo-

sitions.

Figure 5. Cumulative amount of FITC-dextran released from P(AA-

co-GelMA) hydrogel particles in pH 2.6 and pH 7.0 buffer solutions 

as a function of time.
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화젤 입자로부터 방출된 반면, pH 7.0에서는 상대적으로 많은       

양의 FITC-dextran이 수화젤 입자로부터 방출되었다. 이러한     

이유는 앞서 팽윤거동에서 설명한 바와 같이, 젤라틴 100%       

로 구성된 수화제인 Gel100 수화젤의 경우 외부 pH에 감응        

할 수 있는 AA 그룹이 없으므로 pH에 따른 방출거동이 나         

타나지 않은 반면, AA를 포함한 P(AA-co-GelMA) 수화젤 입       

자들은 pH 변화에 따라 AA 그룹이 이온화되면서 pH 감응        

성 방출거동을 보여준 것이다. pH 2.6과 7.0에서 P(AA-co-       

GelMA) 수화젤 입자로부터 방출되는 FITC-dextran의 pH에     

따른 차이를 정량화하기 위해서 24시간 동안 pH 7.0에서 방        

출된 FITC-dextran의 누적 방출량과 pH 2.6에서의 누적 방출       

량을 비교하여 Table 2에 정리하였다. P(AA-co-GelMA) 수화      

젤의 AA 함량이 증가함에 따라서 pH 7.0과 2.6 사이에서 방         

출된 FITC-dextran 차이가 증가하는 것을 볼 수 있는데, 이        

러한 pH 감응성 방출거동은 앞서 언급한 P(AA-co-GelMA)      

수화젤의 pH 감응성 팽윤거동과 연관된 것으로, AA를 많이       

함유한 P(AA-co-GelMA) 수화젤 입자일수록 pH 7.0에서 음      

이온을 띌 수 있는 AA가 많아서 더 많이 팽윤할 수 있고 따           

라서 더 많은 FITC-dextran이 수화젤로부터 방출되는 것이다.      

이러한 P(AA-co-GelMA) 수화젤 입자의 pH 감응성 방출거      

동은 인체의 위장과 소장 사이의 pH 차이를 이용한 단백질        

약물의 경구 투여용 전달체를 구현하는데 있어서 유용하게      

사용될 수 있다.

결  론

메타크릴레이트 그룹을 도입한 젤라틴(GelMA)과 AA를 라     

디칼 현탁중합을 이용하여 다양한 AA와 젤라틴 조성을 갖는       

P(AA-co-GelMA) 수화젤 입자를 합성하였다. 중합에 사용되     

는 안정제의 농도, 분산매의 양, 그리고 교반속도가 생성되는       

입자의 크기 및 분산성에 미치는 영향을 조사하여, 최종적인       

합성조건은 안정제 농도 5%, 분산매의 양 30 mL, 그리고 교         

반속도 30000 rpm으로 확립하였으며, 이러한 조건을 사용하      

여 평균 크기 12.6 µm에 분산성이 우수한 P(AA-co-GelMA)       

수화젤 입자를 제조할 수 있었다. 합성한 P(AA-co-GelMA)      

수화젤 입자는 pH 5를 기준으로 급격한 팽윤비의 변화를 보        

여주었고, AA를 함유하지 않은 수화젤은 pH 감응성을 보여       

주지 않았지만, AA를 함유하는 경우에는 AA의 조성이 증가     

함에 따라 pH 5보다 높은 pH에서 팽윤비가 증가하는 것을     

볼 수 있었다. 이러한 P(AA-co-GelMA) 수화젤 입자의 pH 감     

응성 팽윤거동은 수화젤 내부에 탑재된 물질의 방출에도 영     

향을 미쳐서, 수화젤 입자에 탑재된 FITC-dextran이 낮은     

pH(pH 2.6)에서는 소량 방출된 반면, 높은 pH(pH 7.0)에서는     

다량이 방출되는 pH 감응성 방출거동을 보여주었으며, pH     

7.0과 2.6에서의 방출량 차이가 수화젤에 포함된 AA가 증가     

함에 따라서 함께 증가하였다. 이러한 결과들을 고려할 때,     

본 연구에서 합성한 P(AA-co-GelMA) 수화젤 입자는 단백질     

약물을 소장에서는 방출하는 경구투여용 약물전달체로 활용     

할 수 있음을 알 수 있었다. 
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