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초록: Catechin(CTEC)은 천연항산화제로 알려져 있고 항염증에 효과적이며 피부 창상치료제로 응용되고 있다. 이

연구는 β-cyclodextrin(β-CD)으로 나노입자화한 CTEC을 poly(vinyl alcohol)(PVA)/pectin(PT) 조성의 하이드로젤에

첨가하였다. 피부상처의 재상피화를 위해 CTEC과 β-CD을 분자복합(molecular complex) 방법에 의해 나노입자 제

조를 수행하였다. 하이드로젤에 첨가된 CTEC 나노입자는 250±17.5 nm이며, 입자 내 CTEC의 담지 효율은 처음첨

가량의 74%가 담지되었음을 확인하였다. CTEC는 하이드로젤 필름으로부터 pH7.4와 pH5.5 버퍼에서 72시간 동안

각각 86.51±3.14%와 35.95±2.14%의 방출을 보였다. 창상치료 실험에서 CTEC 나노입자가 적재된 PVA/PT 조성의

하이드로젤은 CTEC이 함유된 도포형 젤보다 빠른 치유력을 관찰할 수 있었다.

Abstract: Catechin (CTEC) is well-known as a very powerful antioxidant, containing the effects of anti-inflammation

and skin wound healing. In this study, CTEC/β-cyclodextrin (β-CD) nanoparticles were incorporated into poly(vinyl alco-

hol) (PVA)/pectin (PT) hydrogel. The composite was designed for the induction of re-epithelializaton in skin wound.

CTEC/β-CD nanoparticles were prepared by a molecular complex method. The size of the CTEC nanoparticles formed

in the hydrogel was in the range of 250±17.5 nm. The incorporation efficiency of CTEC in the nanoparticles was 74%.

The cumulative amounts of CTEC released from the hydrogel containing CTEC nanoparticles in the buffers of pH7.4

and 5.5 were 86.51±3.14% and 35.95±2.14% of total CTEC loaded in the hydrogel within 72 h, respectively. Also, in

the wound healing test, the CTEC nanoparticles-loaded PVA/PT hydrogel showed faster healing of the wound made in

rat dorsum than the CTEC gel.

Keywords: catechin, herbal medicine, transdermal delivery, re-epithelialization.

서 론

항산화능을 가진 catechin(CTEC)은 지질 산화(lipid oxidation)

을 억제시키는 기능을 가지고 있으며, 항염증과 항균에 효과

적인 것으로 알려져 있다. CTEC의 주성분인 플라보노이드는

의약품과 기능성 식품에 활용하기 위해 제형화 등의 다양한

제형화 공정을 필요로 한다. 특히, 물에 불용성이며 온도, 빛,

pH의 조건에 제약을 받고 과량 섭취 시 체내 pH, 효소 반응

및 다른 영양분의 흡수 억제뿐 아니라 저장 기간 동안 빛과

산소에 영향을 많이 받는다. 이 같은 특성들은 기능성 식품

과 의약품으로 활용하기 위해 캡슐화 및 코팅기술을 필요로

한다. 또한 나노입자화 같은 약물 전달 시스템 활용은 그들

의 장점을 보호해주고, 서방출을 유도하며, 다른 생리활성 화

합물의 양상을 증가시켜 준다. CTEC은 창상 치료에 효과적

이며 흉터 형성에 대한 연구가 많이 이루어지고 있다.1,2 창상

의 치유과정은 일반적으로 염증단계, 증식단계 및 성숙단계

의 3단계로 구분할 수 있으며 창상의 치유 단계는 확실한 구

분 없이 중첩되면서 연속적으로 진행되는 특징을 갖는다.3 창

상은 화농, 삼출물, 괴사성 조직 형성 및 세균에 의해 pH 지

수가 달라지게 되며 이에 따라 창상의 회복 거동이 영향을

받게 된다. 이상적인 드래싱 재료로 창상부위를 외부 환경에

노출되는 것을 차단하여 감염을 예방하고 초기 삼출물을 적

절히 흡수하여 염증반응을 억제할 수 있어야 한다. CTEC은
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항균성 및 항염증성이 뛰어난 천연물질로 합성 약물에 비해

저자극이며 무독성이므로 창상치료제로 활용이 가능하다. 시

중에 판매되고 있는 창상피복제용 하이드로젤의 대부분은

poly(vinyl alcohol)로 구성되어 있으며 alginate, chitosan이 혼

용되어 의료용 소재로 활용되고 있다. 본 연구에서는 수용성

이며 무독성인 PVA와 다가양이온으로 용액상에서 산성환경

을 조성하는 pectin(PT)을 혼용하여 이온자극에 의해 젤이 형

성되는 점을 이용하여4 CTEC 나노입자를 첨가한 창상치료용

하이드로젤을 개발하고 드래싱 재료로서의 가능성을 알아보

고자 하였다. Martinez 등은5 PVA와 PT 함유 하이드로젤에

fluoquinolone계 항생제인 enrofloxacin을 첨가하여 방출 실험

한 연구가 보고된 바가 있다. 본 연구에서는 PVA와 PT을 혼

합하여 창상에 활용할 수 있는 최적의 비율을 선별하고 PVA

와 PT 하이드로젤에 CTEC 나노입자를 적용시켜 창상보호

및 치료를 위한 창상피복제 재료로 활용가능성을 관찰하였다.

실 험

시약. 본 실험에 사용한 poly(vinyl alcohol)(PVA, Mw 70000

~100000), pectin citrus peel(PT, galacturonic acid 74.0%),

β-cyclodextrin(β-CD)은 Sigma Aldrich Co., Ltd(St. Louis,

USA)에서 구입하여 사용하였다. Catechin(CTEC)은 ㈜향원

스파이스에서 제공받아 사용하였다. 그 밖의 시약은 정제과

정 없이 사용되었으며 증류수는 3차 증류수를 사용하였다.

CTEC-나노입자의 제조. Molecular host-guest 시스템을 인

용하여6 나노입자화를 진행하였다. β-CD는 1134.99 g/mol,

CTEC은 290.26 g/mol 분자량을 각각 사용하였다. β-CD

40 mg과 증류수 10 mL를 50 oC에서 30분 동안 교반하였다.

CTEC 10 mg을 에탄올 10 mL에 용해시키고 5분 동안 초음

파로 분해하고 원심분리를 통해 완벽하게 용해시켰다. CTEC

용액을 200 rpm으로 교반 중인 β-CD용액에 적하시켰다. 혼

합된 β-CD/CETC 용액을 20 oC에서 4시간 동안 냉각시킨 후

혼합된 용액은 상온에서 24시간 동안 50 rpm으로 β-CD 구

조 안에 CTEC의 분자가 혼합될 수 있도록 교반시켜 준다.

24시간이 지난 후, 혼합된 용액은 질소퍼지 후 동결시켜 24

시간 동안 동결 건조하여 나노 입자화된 분말을 얻었다.

PVA/PT 하이드로젤의 제조. PVA/PT 하이드로젤을 얻기

위해 냉동과 해동(freezing-thawing)을 3번 반복하여 제조하

였다. PVA과 PT을 4:6, 5:5, 6:4 wt% 비율로 100 mL증류수

에 넣고 호모게나이저(Basic T25; IKA Co., Wilmington, NC,

USA) (12500 rpm)로 10분간 혼합시킨 후, 고압멸균기(AC-

13, Lap Camp Co., Ltd, Korea) (121 oC, 90분)를 이용하여

용해시켰다. PVA/PT 혼합용액을 기포 제거를 위해 메스실린

더에 넣어 상층에 존재하는 소량의 기포를 pipette을 이용하

여 제거하였다. 기포가 빠진 PVA/PT 용액에 CTEC 나노입자

1 g 첨가하고 200 rpm에서 3시간 교반시킨 후 petri dish에

20 g씩 넣고 -80 oC에서 4시간 방치하고, 상온에서 8시간 동

안 해동시키는 과정을 총 3회 진행하여 하이드로젤을 형성시

켰다.

CTEC-PVA/PT 하이드로젤의 FTIR 분석. 하이드로젤에

CTEC 나노입자의 함유 전, 후의 화학 구조의 변화를 살펴보

기 위하여 적외선분광광도계(FTIR spectroscopy, Shimadzu-

IR Prestige-21, Japan)를 이용하여 분석하였다. 구 KBr pellet

을 만들어 시편을 제조하였으며, 시료와 KBr을 무게비 1:100

으로 잘 혼합하여 pellet을 제조하고 60 oC에서 12시간 동안

감압 건조를 이용하여 수분을 제거한 후 4000∼500 cm-1영역

에서 측정하였다.

CTEC-나노입자 방출실험. CTEC 하이드로젤로부터 CTEC

의 방출 패턴을 살펴보기 위해 하이드로젤(5 g)을 50 mL의

pH 7.4와 5.5 용액에 각각 담근 후 shaking incubator(VS-

8480SF, Vision Scientific Co., Daejon, Korea)에 넣고

80 rpm으로 37 oC에서 in vitro 방출실험을 수행하였다. 일정

한 시간 간격으로 상등액을 1 mL을 취하여 UV/VIS spectro-

photometer(shimadzu-160A, Shimadzu Co., Kyoto, Japan)를

이용하여 340 nm의 파장에서 흡광도를 측정하였고, 채취한

양만큼 pH용액을 첨가하여 동일한 조건을 유지하며 방출실

험을 계속하였다. CTEC을 농도별로 측정하여 검량선을 구하

고 누적 방출량 식에 대입하여 방출된 CTEC의 함량을 정량

화하였다.

누적방출량(Cumulative release, %) = ×100

(N: 약물 담지량, No: 시간에 따라 방출된 약물의 양)

하이드로젤의 물성분석. 제조된 하이드로젤의 젤강도를 측

정하여 기계적 물성을 예측하였다. CTEC 나노입자의 첨가에

따른 하이드로젤의 물성의 변화를 관찰하였다. 젤의 압축강

도는 만능물성시험기(Compac-100, Sun Scientific Co., Ltd,

Tokyo, Japan)를 이용하여 상온에서 평가하였다. 하이드로젤

의 시편 두께는 3±0.5 mm, 지름은 10 mm로 준비하였고 압

축강도 측정 시 크로스 헤드(cross head) 속도는 120 mm/min,

시편이 50% 이상 변형이 이루어 질 때의 값을 측정하였다. 

팽윤도는 함수율로 나타낼 수 있다. 제조된 하이드로젤을

물에 24시간 침지한 후 꺼내어 젤 표면에 물을 닦은 후 무게

를 잰다. 무게의 변화가 없을 때까지 팽윤시킨 젤의 무게가

팽윤된 젤의 무게(Ws)이다. 팽윤된 젤의 무게(Ws)와 건조된

젤의 무게(Wd)로부터 팽윤도를 계산하였다.

팽윤도(Swelling ratio, %) = (Ws/Wd) × 100

형태관찰. 하이드로젤 내부에 존재하는 CTEC 나노입자의

모폴로지는 주사전자현미경(SEM, S-4100, Hitachi, Japan)을

통하여 관찰하였으며, 시료 내 수분을 제거하기 위하여 동결

건조기에서 건조한 후 이를 gold coating하여 측정하였다.

N
o

N
------
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세포독성. 하이드로젤 필름의 세포 독성을 측정하기 위해

ISO 10993 근거하여 멸균된 하이드로젤 필름을 세포배양액

(DMEM, Dulbecco's modified Eagle's medium, Gibco)에 넣

어 37 oC에서 24시간 이상 배양하여 용출액을 제조하였다. 96

well tissue culture plate에 1×105 cells/mL로 각 well 당

100 µL씩 분주하여, 24시간 동안 배양한 RAW 264.7에 대조

군으로 세포에 배지만 처치하였고 실험군에는 하이드로젤 용

출액(100 µL)을 처리하였다. 24시간 후 약물이 포함되어 있는

배지에 MTT(3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyltetrazo-

lium bromide) 용액을 처리하여 37 oC에서 4시간 동안 반응시

킨 후 570 nm에서 ELISA reader(ELX808, Biotek Instruments,

Vermont, USA)을 이용하여 측정하였다.

창상실험. 실험대상 SD rats을 마취 전 24시간 동안 절식

시켰고, 물은 공급하였다. 모든 실험군에서 창상유발 한 시간

전에, 졸레틸50과 럼푼을 (1:2)비율로 혼합하여 30 µL 사용하

여 근육 주사로 마취시킨 후, 전기제모기로 백서의 등 부위

털을 제거하였다. 등 부위에 10% povidine-iodine과 70%

ethanol을 각각 도포하여 소독한 뒤, 등 부위에 소독된 수술

용 가위를 이용하여 직경 2 cm×2 cm의 크기로 진피층을 포

함한 전층 결손 창상을 유발하였다. 총 세 그룹으로 나뉘어

실험을 진행하였다. CTEC이 첨가되지 않은 도포형 젤 군,

CTEC이 첨가된 도포형 젤 군 그리고 CTEC 나노입자가 첨

가된 하이드로젤을 처치한 그룹으로 나뉘어 창상 치유 효과

를 측정하였다. 도포형 젤 제형의 구성은 Table 1에 나타냈

다. 각각의 처치군은 5마리씩 실험에 사용하였다. 이후 각 처

치군의 동일한 환경을 제공하고자 멸균된 거즈(Tegaderm; 3M

Health Care, USA)를 덮고, 그 위에 탄력밴드(Cobanl; 3M

Health Care, USA)로 움직임에 지장이 없도록 감아주었다. 동

물실험은 전남대학교 용봉캠퍼스 동물실험 윤리 위원회에 적

합함을 승인받고(CNU IACUC -YB-2012-36) 실험하였다.

육안적 상처 변화의 관찰. 상처치료의 진행 과정을 관찰하

기 위해 창상 유발 시작 점부터 5일 간격으로 digital camera

(CAMEDIATM, Olympus Co., Tokyo, Japan)를 이용하여 각

군별로 일정 거리에서 촬영하여 상처의 변화를 육안적으로

관찰하였다. 또한 객관적인 지표로 나타내기 위하여 digital

calliper(Mitutoyo Co., Kawasaki, Japan)로 창상의 면적을 측정

하였다. 창상 치유율은 창상부의 면적변화를 선행연구에서7,8

제시한 방법으로 계산하였다.

창상 치유율(%) = 

기간별 치료 점유율(%) = 

Wo: 창상 유발 직후 창상부 면적

Ui: 측정일 창상부 면적

Ub: 이전 측정일 창상부 면적

조직학적 검사. 창상유발 후 20일 경과한 후 실험동물은

보건복지부고시 제88-9호의 실험동물 관리 지침서 등에 관한

기준에 명시된 향정신성 약의 과잉투여에 의한 방법에 따라

ethyl ether를 이용하여 조직 검사용 실험동물을 안락사시켰

다. 원형 창상 전체가 포함된 조직을 채취하고, 10% 중성

formalin 용액에 24시간 고정한 후, 창상 중앙을 통과하는 절

편을 취하여 탈수시킨 후 파라핀 블록에 포매하였다. 조직을

조직절편기를 이용하여 절단한 다음 polylysin으로 코팅된

slide에 붙여 파라핀 제거 및 함수과정을 거친 후 Hema-

toxylin-Eosin 염색과 Masson’s trichrome 염색을 실시하였다.

통계처리. 모든 실험 결과는 평균값과 표준편차로 표시하

였다. 대조군과 실험군 사이의 통계학적 유의성 검정은

student's t-test로 비교하였으며 p가 0.05 이하인 것과 0.01 이

하인 것만 유의한 것으로 하였다.

결과 및 토론

CTEC 생리활성 함량 분석. 페놀 및 플라보노이드의 항염

작용과 창상작용의 실험에 의하면 플라보노이드는 급·만성

염증 억제작용이 강함과 동시에 육아종 형성 및 창상장력을

강하게 억제하며 이러한 억제작용과 항염작용이 거의 비례되

어 플라보노이드가 항염작용이 강하면 강할수록 염증세포 침

윤을 억제시킴과 동시에 섬유아세포와 콜라겐(collagen) 합성

등의 상관성을 가지고 있어 창상 실험에 매우 중요한 요소이

다.9-11

실험에 사용된 CTEC의 phytochemical 정성 분석은 페놀

및 플라보노이드, DPPH를 이용한 자유라디칼 소거능에 대한

함량을 계산하였다(Table 2). Gallic acid, tannic acid를 기준

으로 총 페놀의 함량은 111±0.023, 148.7±0.03 mg/g의 함량

을 가졌으며, quercetin를 기준으로 한 플라보노이드의 함량

은 75±0.017 mg/g이 나타냈다. 실험에 사용한 CTEC은 식용

이 가능한 분말로 시료 2 g/kg의 농도로 경구 투여 시 안전

했으며 그 밖의 독성이 나타나지 않았다.

CTEC의 pH분석. CTEC의 창상치유제로 사용하기 위해

외부의 환경에 의한 영향을 줄이고 고유의 약산성의 성질로

W
o

U
i

–

W
o

----------------- 100×

U
b

U
i

–

W
o

---------------- 100×

Table 1. Compositions of Gel Formulations

(Total volume : 100 mL)

Ingredients Formulations

CTEC(%, w/w) 1

Carbopol934(%, w/w) 2

Propylene glycol 2 mL

Ethanol 5 mL

Triethanolamin q.s to neutralize the gel base

Water q.s

*q.s: Quantum satis, quantum sufficit.



카테킨이 함유된 창상피복제용 하이드로젤의 개발 465

 Polymer(Korea), Vol. 37, No. 4, 2013

하이드로젤에 첨가시, 하이드로젤의 해리를 막기 위한 나노

입자화를 진행하였다. CTEC은 용매에 따라 pH 값의 영향을

많이 받는 것으로 관찰되었다(Table 3). 일반적으로 피부의

pH 지수는 4~6 정도의 약산성으로 유지되는데, 각질층과 피

부 내층으로부터 나오는 아미노산, 지방산 및 락트산은 피부

를 약산성으로 유지시켜 주며 외부 물질에 대해 보호장벽 역

할을 한다.12 그러나 창상의 경우 화농, 삼출물, 괴사성 조직

및 세균에 의해 pH 지수가 달라지게 되며, 이에 따라 창상의

회복 거동이 영향을 받게 된다. 증류수로 용해한 CTEC의 약

산성 특성은 에탄올로 용해 시 일반적 피부 pH로 변화되는

것을 관찰하였고, 에탄올에 용해시켜 CTEC을 나노입자화하

여 드레싱용 하이드로젤에 적용하였다.

CTEC-나노입자 형태. 실험에 사용된 CTEC의 SEM 사진

으로 Figure 1(a)는 1~100 µm의 불균일한 크기의 구형 형태

를 관찰할 수 있었다. Figure 1(b)는 1%의 CTEC을 에탄올에

용해시켜 건조시킨 후 관찰한 결과 100~200 nm 크기로 균일

하게 분산되어 있는 것을 확인할 수 있었다. CTEC의 pH 조

절과 외부환경에 의한 플라보노이드의 성분을 보호하고 드래

싱용 하이드로젤에 첨가하고자 나노입자화하여 동결 건조 후

얻은 분말의 이미지이다. 얇은 필름막과 같은 불균일한 형태

를 관찰할 수 있었다(Figure 1(c)). Figure 1(d)는 동결건조 후

얻은 분말을 증류수에 분산시켜 관찰한 결과 200 nm 정도의

Table 2. Antioxidant Activity, Polyphenol and Flavonoid Contents of the Catechin

Sample 

 Contents (mg/g)

DPPH radical inhibition
IC50 (mg/mL)

Polyphenol Flavonoid

Gallic acid Tannic acid Quercetin

Catechin 30.54 111±0.023 148.7±0.03 75 ± 0.017

All values are mean ±SD of triplicate determinations.

Table 3. pH Measurement of CTEC Solution

Purified solvent CTEC CTEC capsule

Distilled water 6.573±0.06 3.883±0.06 4.143±0.017

Ethanol 6.937±0.07 5.060±0.005 5.915±0.036

PBS buffer 7.2±0.008 7.107±0.008 7.245±0.013

All values are mean±SD of triplicate determinations.

Figure 1. SEM Morphology of (a) CTEC; (b) CTEC solution; (c) CTEC loaded nanoparticles after freeze drying; (d) CTEC nanoparticles

solution.
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크기로 균일하게 분산된 입자를 관찰할 수 있었다. 나노입자

내 CTEC의 담지 효율은 처음 첨가량의 74%가 담지되었음

을 관찰하였다. CTEC-나노입자의 입자분포는 250±17.5 nm

로 단분산 형태의 일정한 크기를 갖는 입도분포를 보여주었

다(Figure 2). 

CTEC-함유 하이드로젤의 표면. Figure 3은 PVA/PT 하이

드로젤 필름의 대표적인 사진과 모폴로지를 SEM으로 관찰

한 결과이다. Figure 3(a)의 경우 CTEC이 함유되지 않은 젤

의 사진이며, CTEC이 함유된 Figure 3(b)의 경우 CTEC 고

유색인 주황빛을 띠는 하이드로젤을 관찰할 수 있었다. 나노

입자가 함유된 하이드로젤을 SEM으로 관찰한 결과 CTEC

나노입자가 표면에 분포되어 있는 것을 관찰할 수 있었다. 

PVA/PT 하이브리드 젤의 제조. PVA/PT 고분자를 냉동-해

동방법에13 의해 젤을 제조하였으며 탄력성을 가진 투명한 젤

을 제조하였다. Figure 4에 PVA/PT 젤과 CTEC-PVA/PT 젤

시편의 IR 스펙트럼을 나타내었다. 나노입자화된 CTEC의 특

성밴드가 서로 겹치게 되어 스펙트럼 상의 큰 차이를 관찰하

기 어렵지만, 700와 1450 cm-1 부근에서 -COOH의 카르보닐

흡수밴드가 미약하게 나타남을 확인 할 수 있었다. Chen 등

의 연구에서14 CTEC의 함량이 증가됨에 따라 나타나는 고유

피크의 특성과 같은 경향을 관찰하였다.

CTEC-나노입자 방출실험. CTEC의 방출 특성을 Figure 5

에 나타내었다. 정상 조직과 염증병소의 pH를 고려하여 방출

실험은 pH 7.4와 5.5. 조건에서 각각 수행하였다. CTEC는 하

이드로젤 필름으로부터 pH 7.4와 5.5 버퍼에서 72시간 동안

각각 86.51±3.14와 35.95±2.14%의 방출을 보였다(p>0.05). 산

성의 성질을 가진 CTEC의 수소이온(H+)은 산성 조건에서

안정하게 잘 결합한 상태로 존재하여 방출량이 적었으며, 염

기성 조건에서는 CTEC의 수소이온(H+)과 수산화 이온(-OH)

이 결합하면서 나노입자 내의 CTEC 방출이 증가되는 것을

관찰할 수 있었다.

Figure 2. Particle size distribution of CTEC nanoparticles.

Figure 3. Digital photoimages of PVA/PT hydrogels (a); PVA/PT hydrogel containing CTEC nanoparticles (b); SEM image of PVA/PT hydro-

gel containing CTEC nanoparticles (c) (applied voltage=2.0 kV, ×10000).

Figure 4. FTIR spectra of PVA/PT hydrogel (a); PVA/PT hydrogel

containing CTEC nanoparticles (b). 
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하이드로젤의 강도. Figure 6은 PVA:PT(4:6, 5:5, 6:4)비율

로 구성된 하이드로젤과 같은 비율에 1% CTEC 나노입자가

첨가된 하이드로젤의 젤강도를 측정한 값을 그래프화했다.

CTEC이 함유되지 않은 하이드로젤은 PVA의 함량이 증가될

수록 강도가 높아지는 것을 관찰할 수 있었다. CTEC 나노입

자가 함유된 하이드로젤 또한 같은 양상을 보였지만, CTEC

이 함유된 하이드로젤은 PVA와 PT의 이온자극에 의해 형성

되는 젤에 CTEC의 용액상에서의 산성인 성질과 OH 그룹에

의해 하이드로젤이 형성시 수분함량이 증가되면서 하이드로

젤 강도에 영향을 주는 것을 확인할 수 있었다.15 

하이드로젤의 흡수도. CTEC 나노입자가 함유된 PVA:PT

(4:6, 5:5, 6:4)비율의 하이드로젤의 흡수도를 확인하였다.

Figure 7에서 PVA의 함량이 높을수록 수분율이 증가하는 경

향을 보였으며, CTEC 나노입자를 첨가한 하이드로젤에서도

같은 양상을 관찰할 수 있었다. 특히 5:5비율로 구성된 하이

드로젤은 CTEC 나노입자를 첨가하여도 팽윤도에 큰 변화를

관찰할 수 없었다. 창상에 사용되는 드래싱은 밀폐할 때 상

처뿐만 아니라 주위 정상 피부까지도 밀폐하게 되므로 상처

면에서의 과도한 삼출액과 정상 부위에서 발생하는 수분이

모이면 주위 정상 피부의 침연을 일으킬 수 있다.16,17 따라서

드래싱의 팽윤성은 창상피복제 개발에 매우 중요한 요소이다.

하이드로젤의 세포독성. MTT assay를 이용하여 관찰한

CTEC 나노입자 함유 하이드로젤의 농도별 용출액의 세포독

성 평가는 모든 농도에서 95% 이상으로 독성이 없는 것을

관찰하였다. 농도에 따라 Figure 8에 나타냈다. 실험 결과 각

농도별로 처리한 후 세포가 95% 이상의 생존율을 보여 본Figure 5. CTEC release properties from the hydrogel containing

CTEC nanoparticles in pH 5.5 or 7.4 buffers.

Figure 6. Compress strength of PVA/PT hydrogel and PVA/PT

hydrogel containing CTEC nanoparticles.

Figure 7. Swelling properties of PVA/PT hydrogel and PVA/PT

hydrogel containing CTEC nanoparticles.

Figure 8. Cell viability of RAW 264.7 cells treated with the extracts

of the hydrogel containing CTEC nanoparticles.
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실험에 이용된 젤은 세포독성이 없는 생체 소재로 활용이 가

능하며, 다양한 생체재료로의 응용도 예측할 수 있다. 

창상에 대한 육안적, 조직학적 평가. Figure 9는 창상유발

당일에서 창상유발 후 15일 경과시점까지 창상유발군(control,

CTEC gel, CTET-hydrogel)에서 선택한 동일 개체의 창상부

분을 5일 간격으로 촬영하여 상처면적 변화를 나타낸 것이다.

Figure 9(a), (b), (c)는 SD rats 피부의 H&E 염색후 대조군과

실험군의 조직학적으로 관찰한 사진이다. Figure 9(a)는 창상

유발 당일에서부터 창상유발 후 15일 경과시점까지 창상유

발군의 대조군(control group)으로 상피층이 형성되지 않고 얇

고 불균일한 표면을 관찰할 수 있었다. Figure 9(b)는 CTEC

이 함유된 도포형 젤을 처치한 그룹으로 상피층에 딱지가 형

성되었으나, 진피층에 혈관 및 세포 형성을 관찰할 수 없었

다. Figure 9(c)의 경우는 CTEC이 함유된 하이드로젤 처치

군으로 일차적으로 scar에 습윤 상태가 유지되고 나노입자화

된 CTEC의 방출로 대조군에 비해 섬유아세포의 증식 및 교

원질의 형성을 관찰할 수 있고 특히, 모낭의 재생을 촉진시

켜 창상부위의 재생 효과가 뛰어난 것을 관찰할 수 있었다.

Figure 9(d), (e)는 창상 부분의 크기를 5일 간격으로 digital

calliper로 측정하여 나타낸 결과 값이다. Figure 9의 육안적

Figure 9. Representative photographs of wound spot at 0, 5, 10, and 15 days. Histopathological studies, the right photographs (a,b,c) were

taken at 15 days after injury. (a) Control; (b) CTEC gel; (c) CTEC-PVA:PT, 5:5 hydrogel. Each wound on the indicated is the representative

of five rats in each group. The data represent the mean±SD of five rats(n=5). (d) Wound healing rate (repaired wound size) in the experimental

group and the control group. (e) Occupational rate of wound healing in the experimental group and the control group (*p<0.05, **p<0.01).
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으로 관찰되듯이 창상유발 당일에는 모든 창상유발 군에서

염증과 삼출액이 분비되고, 급성 염증의 변화는 창상유발 후

10일에서 처치군에 따라 삼출액 분비와 부종의 감소가 관찰

되었다. 특히 창상유발 5일 경과 후 CTEC이 함유되지 않은

젤을 도포한 control군과 CTEC이 함유된 젤 도포군은 미비

한 차이를 보였으나 CTEC은 Folkman 등의 보고와18 같이 상

처재생 시 혈관형성 과정에 산소와 영양분을 필요로 하며 충

족시 새로운 피부가 돋아난다는 연구 결과를 바탕으로 상처

에 의한 염증세포를 억제하고 일산화질소를 조절하여 도움을

줄 것으로 판단하였다. Kapoor 등의 연구에서19 CTEC은 새

로운 혈관을 형성하는데 효과적이며 특히 창상부위의 조직형

성에 도움을 주는 것으로 보고하였다.

CTEC 나노입자가 함유된 하이드로젤을 처치한 군에서는

창상주위의 수분을 관찰할 수 있었다. 창상유발 10일 경과 후

삼출액 분비가 없어지고 창상 면적이 감소하면서 상처가 회

복되기 시작했다. CTEC 함유 하이드로젤을 처치한 그룹은

다른 그룹에 비해 눈에 띄게 창상반경이 감소된 것을 관찰할

수 있었으며 창상 주변의 조직 또한 습윤 상태를 확인할 수

있었다. 15일 경과시 control 군에서 혈액 및 피떡이 형성되

어 있는 것을 관찰하였고, CTEC 젤 처치 그룹에서도 피딱지

가 형성되어 있었으며 매우 건조하고 마른 상태의 피부의 재

상피 조직을 관찰할 수 있었다. 하지만, CTEC 나노입자가 함

유된 하이드로젤을 처치한 그룹에서는 습윤 상태의 재상피화

를 관찰할 수 있으며 조직 병리학적 관찰에서 또한 대조군에

비해 섬유아세포의 증식 및 교원질의 형성을 관찰할 수 있고

특히, 모낭의 재생을 촉진시켜 창상부위의 재생 효과가 뛰어

난 것을 관찰할 수 있었다. Hwang 등의 연구에서와20 같이

하이드로젤 형태의 드래싱 제제의 습윤 상태는 창상 치유에

더 효과적인 것을 알 수 있었다.

결 론

본 연구는 항산화효과가 탁월하고 항염증에 효과적이며 혈

관생성에 도움을 주는 CTEC을 함유시킨 창상피복재의 개발

에 대한 연구이다. 실험에 사용된 CTEC의 생리활성을 관찰

하기 위해 DPPH 자유 라디칼 소거능 및 플라보노이드, 페놀

의 함량을 측정하고, PVA와 PT을 이용한 창상피복재용 하이

드로젤에 첨가하기 위한 CTEC 나노입자화를 진행하였다.

CTEC 나노입자가 함유된 PVA/PT 하이드로젤의 특성을 관

찰하고, 외과적인 창상을 유도하여 SD rats에서의 CTEC 함

유 하이드로젤의 효능을 관찰하였다. 하이드로젤의 습윤환경

이 창상조직을 치유하는데 도움을 주며 CTEC 나노입자 또

한 재상피화에 효과적이며 창상치료제로 활용이 가능할 것으

로 사료된다.
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