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1. 서론 
 

수화젤 입자(hydrogel particle)는 물에 의해 팽윤 가능한 구조의 

입자로서 평균 직경이 나노미터에서 서브 마이크로미터인 나노입자

(nanoparticle) 또는 나노스피어(nanosphere) 및 마이크로미터에

서 수천 마이크로미터에 이르는 마이크로스피어(microsphere)를 포

함한다. 마이크로스피어에 있어 직경이 수백 마이크로 이상인 경우 

고분자 비드(polymer bead)라 정의되기도 한다. 다양한 고분자 소

재의 수화젤 입자는 물 그리고 온도, pH, 이온강도 등 외부자극에 의

해 형태가 변하는 특징을 가지고 있으며 구조적으로 생체조직과 유

사하여 생체재료로서 관심을 받고 있다.  

1980년대 후반에서 1990년대 까지 수화젤 입자에 관한 연구는 

고분자 재료를 마이크로 크기로 입자화하고 표면 및 내부를 화학적

으로 개질함으로써 색전술(塞栓術, embolization),1-4 효소고정화

(enzyme immobilization),5,6 약물전달(drug delivery) 등의7 분

야에 응용되어 왔다. 2000년대에 진입하면서 나노기술의 발달과 

더불어 수용성 고분자를 이용한 나노크기의 입자 제조 및 응용에 관

한 연구가8-10 진행되고 있으며 외부자극에 감응하는 고분자를 사

용한 수화젤 입자에 관한 연구가 활기를 띠기 시작했다. 특히 poly 

(N-isopropylacrylamide)(PNIPAM),8,10-15 poly(N-vinyl ca-

rolactam),9 poly(acrylamide) 등의16,17 고분자는 온도가 증가함

에 따라 특정 온도 즉 임계하한용해온도(臨界下限溶解溫度, lower 

critical solution temperature, LCST) 이상에서 부피의 변화를 

동반하고 일정 농도 범위에서 수화젤을 형성하는데 이러한 기능성

을 활용한 열응답성 입자에 대한 관심이 급격히 증가하고 있다. 또

한 고분자 전해질(polyelectrolyte)을 사용하여 pH의 변화에 따라 

팽윤거동이 상이한 입자를 제조하고 이를 약물전달에 이용하는 결

과도18 발표되었다.  

현재까지 수화젤 입자에 관한 대부분의 연구는 바이오신약 및 

바이오장기 분야에 응용을 목적으로 하여 생분해성 고분자를 사용

기능성 수화젤 입자의 제조 및 응용 
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하며 비침습적(非侵襲的, non-invasive) 시술을 위해 주입가능형

(注入可能, injectable) 구조로 제조하는 것에 집중되고 있다. 상기 

분야는 약물전달시스템, 색전술, 조직공학용 스캐폴드, bulking 

agent, 및 임플란트(implant) 등을 포함한다. 이밖에 단백질의 분

리 및 농축 그리고 안정화, 면역검정(immunoassay), 바이오리액

터(bioeactor), 센서, biospecific 크로마토그래피 그리고 화장품 

충진제(cosmetic filler) 등의 분야에도 폭넓게 사용되고 있다.  

본 고에서는 수화젤에 관하여 간단히 설명하고 수화젤 입자의 

일반적인 특징과 제조방법, 그리고 구체적인 응용 예에 대하여 소개

하고자 한다.  

 

 

2. 고분자 수화젤  

 

고분자 수화젤은 인류역사의 시작과 함께 현대에 이르기까지 항상 

인간과 함께해 온 고분자 소재로써 인체 장기를 비롯한 모든 생명

체의 생명활동에 관련되어 있을 뿐만 아니라, 식품류 및 의료제품, 

화장품, 콘택트렌즈, 2차 전지 등 일상생활에서도 쉽게 접할 수 있

는 소재이다.  

이러한 수화젤은 많은 고분자가 사슬중의 어떤 특정부위의 결합

에 의하여 서로 부분적으로 연결되어 3차원적인 망상구조를 형성한 

구조물로서(그림 1) 일반적으로 용매인 저분자물질을 내부에 포함

하고 있는 것이 보통이며, 조성상으로도 액체부분이 많은 것이 보통

이나 역학적 성질은 3차원적인 가교에 의하여 탄성을 보이는 고체

의 성질을 나타낸다.  

이러한 수화젤은 외부 이력에 대한 유동성이 거의 없는 구조적

으로 안정한 3차원 구조를 형성하는데 고분자 사슬을 연결하는 가교

결합의 세기에 따라 물리젤과 화학젤로 분류될 수 있다. 그림 2는 

가교제를 사용하여 폴리비닐알코올 수화젤이 생성되는 모식도이다. 

화학적 젤과는 달리 물리적 젤은 공유결합에 의해 가교점이 형성

되는 것이 아니라 구조 내 미세결정(microcrystal), 정전기적 상호

작용 및 소수성 상호작용 등이 가교점 역할을 하여 젤을 형성하는 

것으로 생체에 유해한 가교제를 사용하지 않으며 솔-젤 전이가 일

정 정도 가능하다는 특징으로 많은 연구자들에 의해 연구가 진행되

고 있다(그림 3). 이러한 수화젤은 젤 내의 모세관 및 삼투압에 의한 

수분/액상물질의 함유하며 투명성, 산소투과성, 적절한 부착력, 습윤

성, 우수한 기계적 물성, 형태 안정성, 유연성 등의 우수한 특성을 

보유하고 있다.  

 

 

3. 수화젤 입자의 특징  
 

3.1 작은 크기 및 부피  
일반적으로 고분자는 그 분자량이 10,000 이상이다. 따라서 입자

가 하나의 고분자로 구성되어 있다하더라도 이론적으로 입자의 크

기는 5 nm 보다 작아질 수 없다. 10,000의 분자량을 갖는 1,000

개의 고분자는 30 nm의 크기가 되나 수화젤 입자의 경우 물 분자

들에 의해 수화ᆞ팽윤되므로 수계에 있어 hydrodynamic volume

은 이보다 훨씬 크게 된다. 수화젤 입자는 그 크기가 작기 때문에 

외부 자극에 의해 빠르게 반응하며 부피 변화의 완화시간은 입자

의 반지름의 제곱에 비례하기 때문에 빠른 반응 속도를 갖는 미세

반응기(microreactor)로 사용될 수 있다.19  

3.2 넓은 비표면적(Specific Surface Area)  
지름이 0.1 µm인 1 g의 미세구의 전체 표면적은 대략 60 m2에 

이르며 직경에 반비례한다. 이러한 넓은 표면적은 흡착 또는 탈착, 

화학 반응, 빛의 산란 등에 이용될 수 있다.  

3.3 높은 확산성 및 이동성  

미세구가 분산되어 있는 매체는 같은 질량의 고형분이 용해되어 

있는 용액보다 점도가 낮으며 높은 유동성을 갖는다. 이러한 고분

자 콜로이드의 점도는 미세구의 겉보기 부피 분률의 함수로 표현되

며 pH 및 온도 등의 외부환경에 따라 변할 수 있다.20 콜로이드에 

있어 고분자 수화젤 입자는 거시적으로 중력 또는 전기장 등에 의

해 이동하며 미시적으로는 Brown 운동에 의해 이동하게 된다. 이

러한 운동은 미세구와 매체 간 새로운 계면을 유지하게 하며 수화젤 

입자 표면에 부드러운 층을 형성하게 함으로써 물 분자들이 층을 투

과하게하며 수계에서 미세구가 이동할때 저항을 적게 발생시키도록 

유도한다. 때때로 수화젤 입자는 표면에 전하가 거의 없음에도 불구

 
그림 3. 가교결합의 세기에 따른 수화젤의 분류 및 특성. 

젤(gel) 

물리젤(physical gel) 화학젤(chemical gel) 

 
그림 1. 고분자 수화젤 및 3차원적 망상구조 형성의 모식도. 

 

그림 2. 폴리비닐알코올(poly(vinyl alcohol)) 수용액의 화학적 가교에 의한

수화젤 형성. 

고분자 사슬외 3차원적 망상구조 형성 

젤 (gel) 솔 (sol) 
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하고 높은 전기영동성을 갖게 되는데 세포나 다른 생체 콜로이드가 

비이상적으로 높은 전기영동성을 갖게 되는 원인이 된다.21  

3.4 안정한 분산  
수화젤 입자의 분산상에 있어 포텐셜 에너지 그리고 안정성은 정

전기적 반발력(electrostatic repulsive force), 반데르바알스 인력

(van der Waals' attractive force), 그리고 수화젤 입자 간의 공간

적 척력(steric repulsive force)의 기여분에 의해 결정된다. 수화젤 

입자의 안정성은 다음 식으로 표현된다.  

 

s

q

k

k
W =  

 

여기서 kq와 ks는 빠르거나 느린 응집화 속도상수며 이 값에 변화

에 따라 수개월 이상 안정하게 분산매 내에서 응집 없이 보관될 수 

있다.22 때때로 고분자 콜로이드의 높은 안정성은 분산매로부터 입

자를 분리하는 것을 매우 어렵게 할 수 있다. 특히 매우 작은 수화

젤 입자의 경우 침강속도(sedimentation rate)가 입자의 직경의 제

곱에 비례하여 상당히 낮은 침강속도를 갖게 되므로 원심분리와 같

은 방법으로 입자를 분리하는 것이 불가능하다. 이런 경우 약간의 염

을 첨가함으로써 입자를 응집시키고 물로부터 입자를 분리하는 것

이 일반적으로 사용되는 방법이며 자기장이나 전기장을 가하여 물

로부터 입자를 분리하는 방법도 이용되고 있다.  

3.5 균일성  
고분자 콜로이드에 관한 많은 연구자들이 1980년대 이후 입자

의 크기를 고르게 하여 단분산성으로 제조하는 것에 관심을 갖기 

시작했다.23-26 이러한 노력의 결과 입자의 크기 분산성 제어 기술

은 급격히 발달하게 되어 현재는 미세구의 분산지수(입자의 무게평

균직경의 수평균직경에 대한 비)가 1.005 보다 작은 단분산성의 입

자를 제조하게 되었다.  

단분산성 미세구를 사용함에 따라 각 응용분야에 있어 정밀하고 

신뢰할만하며 재현성이 매우 높은 결과를 도출하게 되었다. 이를 위

해서는 입자 크기의 균일성 뿐 아니라 입자가 생성될때 화학적 측

면 및 형태학적 측면에 대해서도 높은 수준의 고찰이 있어야 한다.  

3.6 다양성  
수화젤 입자는 에멀젼화, 코아세르베이션, 그리고 분무 건조 등

의 물리적 방법 및 불균일계 중합과 같은 화학적 방법으로 만들어 

진다. 이러한 다양한 제조방법을 통해 크기, 표면의 화학적 성질, 

조성, 표면 구조 등 여러 가지 물성을 갖는 수화젤 입자를 제조할 

수 있다.  

대부분의 수화젤 입자는 acrylamide, acrylic acid, N-isopro-

pylacrylamide 등과 같은 수용성 단량체를 역유화중합함으로써 제

조되며 의료용도 이외에 페인트, 접착제, 바인더, 코팅강화제 등으

로 기능화되고 있다.  

 

 

4. 수화젤 입자의 제조 방법  
 

4.1 불균일계 중합방법에 의한 입자 제조  
일반적으로 고분자를 사용하여 입자를 제조하는 것은 그림 4와 같

이 요약될 수 있다.  

첫 번째 루트는 수용성 단량체를 에멀젼중합, 현탁중합, 분산중

합, 침전중합함으로써 구형의 입자를 제조하게 된다. 두 번째 루트

보다 생산성이 월등히 높으며 중합방법에 따라 다양한 크기의 입자

를 제조할 수 있다는 장점이 있다. 그러나 입자의 크기분포가 교반속

도, 온도, 첨가제 등 다양한 중합변수에 의해 영향을 받고 있어 여

러 시도를 거쳐 크기 및 크기분포를 제어해야 하는 문제가 있으며 

특히 현탁중합의 경우 입자의 크기 및 분포가 단량체 droplet의 충

돌과 분리의 평형에 의해 결정되는데 아직까지 단분산성의 입자를 

제조하는 것이 쉽지 않으며 그 현상도 매우 복잡하여 이론적으로 

완전히 이해되고 있지 않다.  

표 1에서 여러 중합방법에 따른 입자의 크기가 나타내어 진다. 

에멀젼중합으로부터 서브마이크로 단위의 입자를 제조할 수 있는데 

얻어진 입자의 크기는 사용된 단량체 뿐 아니라 유화제 및 개시제

의 종류에 의해서 결정되기도 한다. 다양한 종류의 개시제가 사용

될 수 있으며 phosphatidylcholine을 함유하고 있는 아조계 개시

제를 사용함으로써 수화젤 입자의 표면에 인지질을 도입할 수 있다. 

이렇게 개시제는 중합후 입자의 표면 또는 내부에 공유결합을 통해 

 

그림 4. 고분자 입자의 제조 방법. 

표 1. 중합방법에 따른 입자 직경 범위 
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고정화되는데 반하여 유화제의 경우 콜로이드 내에서 입자의 표면

에 흡착과 탈착을 반복하게 된다. 탈착된 유화제는 일말의 오염물

질을 허용하지 않는 응용분야에 있어 심각한 문제를 야기하므로 

유화제를 사용하지 않는 중합방법(soap-free emulsion po-

lymerization) 또는 중합 가능한 유화제를 사용하는 방법이27,28 대

안으로 제시되고 있다.  

역에멀젼중합 또한 수화젤 나노입자를 제조하는데 유리한 방법

이다. 일례로 아크릴아마이드, methylenebisacrylamide(MBAAm) 

그리고 methacrylic acid(MAc)를 삼상공중합(terpolymeriza-

tion)하여 단분산성 수화젤 입자를 제조할 수 있는데 이 경우 MAc

가 풍부한 고분자 사슬은 in situ 현탁안정제로 작용하는 것으로 이

해되고 있다.29,30 이러한 시스템에 4번째 단량체로 p-nitrophenyl-

acrylate를 첨가함으로써 단분산성 그리고 반응성 수화젤 입자를 제

조할 수 있는데 얻어진 입자는 니트로기를 사용한 화학적 개질방법

으로 다양한 기능성을 가진 입자로 전환될 수 있다.31  

현탁중합의 경우 입자 크기의 분산성은 다소 낮으나 수십 마이크

로미터에서 수천 마이크로미터의 크기를 갖는 입자를 제조하는데 가

장 유리한 중합방법으로 특히 일정 굵기 이상의 혈관을 폐색하는 

색전재료를 제조하는데 많이 사용되는 입자의 제조 방법 중 하나이

다. 여러 색전재료 중 폴리비닐알코올(poly(vinyl alcohol), PVA)

이 가장 널리 사용되고 있는데 잘 알려진 바와 같이 PVA는 그 단

량체의 호변이성질화로 중합에 의해 직접 제조될 수 없고 폴리아세

트산비닐(poly(vinyl acetate), PVAc) 등과 같은 전구체를 중합하

고 이를 가수분해하여 얻어지는 수용성 고분자로 기계적 물성이 우

수할 뿐만 아니라 체내에서 염증성 반응을 일으키지 않는 생체적합

성이 높은 고분자이다. PVA 수화젤 입자를 제조하기 위해서 현탁

중합을 통하여 얻어진 단분산성 PVAc 입자(그림 5)를 알칼리 또는 

산 수용액에 분산시키고 표면에서부터 가수분해를 진행하여 표면은 

PVA이며 내부는 PVAc인 skin/core형 입자 또는 전체가 PVA인 

수화젤 입자를 제조할 수 있다.32,33  

4.2 고분자 용액을 이용한 입자 제조  
루트 2는 고분자 용액을 이용하는 과정으로 주로 약물을 함유하

는 입자의 제조에 주로 응용된다(그림 6). 특히 용매증발법은 소수

성 고분자를 메틸렌디크로라이드와 같은 휘발성 용매에 용해시켜 

손쉽게 단분산성 입자를 만드는데 매우 유리한 방법인데 친수성 고

분자인 경우 물의 증발이 쉽지 않고, 입자를 고형화 하기 위해 다관

능성의 가교제를 사용해야 하는 문제점이 있다. 또한 입자의 수득에 

있어서도 동결건조와 같은 에너지 소모가 큰 공정이 필요하므로 이

에 대한 개선 방법이 요구되고 있는 실정이다.  

다양한 천연고분자 및 합성고분자를 이용하여 루트 2에 의해 수

화젤 입자를 제조하는 과정은 다음의 3단계로 정리된다.  

첫 번째 과정에서 고분자를 물에 용해시키고 제 2의 용매 또는 

공기 등 연속상에 고분자 용액 droplet을 균일한 크기로 분산시킨다. 

이 과정에서 입자의 크기에 직접적으로 영향을 주는 droplet의 크

기 및 분포는 외부에서의 자극에 의해 결정된다. 코아세르베이션

법 및 용매증발법에 있어 유화제의 농도 및 교반속도가 그 예라 할 

수 있고 그림 7과 같이 입자 제조기를 사용하는 경우는 압전기의 진

동수, 연속상의 농도 및 유속, 그리고 인가된 전기장에 의해 입자의 

크기 및 분포가 결정된다. 그림 8은 보다 단순한 장치를 사용하여 수

 

 PVAc microsphers Separated PVAc microspheres Monodisperse PVAc microspheres 
 suspension-polymerized by milling with sodium sulfate after washing with distilled water 
  and sieving using standard sieves 

그림 5. 현탁중합된 PVAc 미세구 및 제전제를 사용하여 단분산성으로 분리된 미세구의 전자현미경 사진. 

그림 6. 고분자 용액을 이용한 수화젤 입자의 제조 과정. 

 

그림 7. Coaxial 노즐을 사용한 core/shell 형태의 입자 제조 장치. 
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화젤 입자를 제조하는 공정을 나타내는 모식도로서 균일한 입자의 제

조를 위해 외부자극으로 공기 또는 전기장을 사용하는 특징이 있다. 

입자 제조장치를 사용하는 경우 연속상에는 생성된 입자의 회합을 

억제하기 위해 부분적으로 가수분해된 PVA, 셀룰로오스 유도체, poly 

(vinyl methyl ether) 등 현탁안정제가 사용되고 있다.  

균일한 크기의 고분자 수용액 droplet이 형성되면 이의 고화과정

이 필요하다. 소수성 고분자를 사용할 경우 온도를 상승시켜 고휘발

성의 용매가 증발되면서 고화가 일어나나 친수성 고분자인 경우는 

사용된 유기 연속상 물질 보다 물의 끓는점이 높으므로 이러한 방

법을 사용하는데는 어려움이 많다. 따라서 고화과정의 일환으로 수

화젤의 형성원리를 응용하는데 가장 대표적인 것으로 화학적 가교

를 불균일계에서 진행하는 것을 들 수 있다.  

PVA 또는 젤라틴의 경우 측쇄의 -OH 및 -NH2기의 반응성을 

이용하여 젤화하는 것으로 다양한 방법을 통해 오일 상에 분산된 수

용액 droplet을 일정양의 아세톤 또는 알코올을 가하여 탈수하고 원

심분리하여 아세톤 및 알코올로 세척하고 건조하여 가교되지 않은 

입자를 얻는다. 얻어진 비가교 입자를 glutarladehyde(GA)가 함

유되어 있는 수용액에 분산시켜 표면에서부터 가교를 도입하여 

구조적으로 안정화된 수화젤 입자를 제조하게 된다.34  

알기네이트의 경우 분산된 입자를 염화칼슘 수용액에 분산하여 

dorplet 내부에 이온에 의한 가교를 도입함으로써 수화젤 입자로 

전환되며,35,36 human serum albumin은 carbodiimide를 사용함

으로써 젤화될 수 있다.37  

이 밖에 젤화 과정으로 PNIPAM 분산 용액의 온도를 상승시키

거나 고분자 수용액에 감마선을 조사하는 방법38 등 일반적으로 수

화젤 형성의 다양한 메카니즘이 불균일계에 적용됨으로써 수화젤 

입자의 제조에 활용되고 있다.  

4.3 입자의 개질에 의한 기능화  
Seeded 중합은 입자크기의 증가,40 새로운 기능성을 갖는 표피 

도입 그리고 중합 도중 상분리를 이용한 비구형 또는 불균일 표면

을 갖는 입자의 제조를 위해 이용되고 있다.  

화학적인 반응을 이용하여 입자의 표면을 개질함으로써 입자의 

크기는 동일하나 표면의 특성이 상이한 입자를 제조할 수 있다. 예

를 들면 styrene-AAm 공중합 입자의 표면을 개질함으로써 다른 

등전점을 갖는 일련의 양쪽성 입자를 제조할 수 있다.41  

이밖에 glycidyl methacrylate를 수용성 단량체와 공중합함으로

써 수화젤 입자에 단백질 등의 아민과 반응성이 높은 관능기를 도

입하여 생체기능성 물질에 대한 전달체로 적용 가능한 기능성을 부

여할 수도 있다.42,43  

 

 

5. 수화젤 입자의 응용분야  
 

표 2는 의학 또는 생물학적 응용분야에 적용 가능한 다양한 크기

의 수화젤 입자를 보인다.39 가장 작은 나노입자는 단백질 분자의 크

기보다 10배 정도 되며 이 크기는 세포의 크기에 상응한다. 보다 큰 

입자는 고분자 비드라 하며 배양될 세포의 전달체 또는 색전술에 사

용될 수 있다.  

5.1 입자형 색전물질  
색전술은 그 위치가 외과 수술로는 치료할 수 없는 부분에 존재

하는 병변(病邊), 또는 외과적 수술보다 더 좋은 결과를 기대할 수 

있을 때, 혈류 내에 특정 물질을 주입하여 혈류를 차단하는 치료기

법을 말한다. 즉 혈관을 통한 색전치료(塞栓治療, embolotheraphy)

는 병적인 혈관을 선택적으로 폐색하여 병변의 혈류를 차단하여 치

료하는 것이다. 그러므로 이 색전술은 특히 혈관 분포가 많은 과혈

관성(hypervascular) 종양, 동정맥기형(動靜脈奇形, arteriovenous 

malformation; AVM), 동정맥류 등의 혈관병변이나, 외상성 또는 

결핵과 같은 염증성 출혈의 치료에 이용된다(표 3).  

 

그림 8. 외부자극으로서 공기의 흐름 및 전기장을 사용한 입자 제조 장치. 

표 2. 고분자 미세구의 생체의학적 응용 

 

표 3. 재질 및 형태에 따른 색전물질의 분류 

형태 종류 이용대상질환 
입자 색전물 
고분자입자 
복합입자 

젤라틴, 콜라겐 

PVA (Contour 등) 
Embosphere 

Gelfoam, Avitene 

혈관성 종양 
혈관성 종양 
출혈, 혈관기형 

액체 색전물 
NBCA(cyanoacrylate) 

Oil 조영제 
Sclerosing agents 

Histoacryl-blue 
Lipiodol 

Ethanol, Sotradecol 

동정맥기형 
간암 

동정맥기형 

금속 색전물 
Tungsten coil 
Platinum coil 

Detachable coil 

Spriale 
Tornado, Vortex 
GDC, MDS, IDC 

동맥류, 경막동정맥루 
동정맥루 
동맥류 

분리 풍선 
Latex 분리풍선 

Silicone 분리풍선 

Debrun balloon 
Hieshima balloon 

동정맥루 
동정맥루, 동맥류 
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치료법의 특수성에 따른 이상적인 색전재료의 구비 조건은 다음과 

같다.  

① 치료부위의 조직반응 때문에 생체 적합성(biocompatibility)

이 우수한 물질로 이루어져야 하고,  

② 병변의 목표 부위에 효과적으로 도달해 우수한 치료 효과를 

나타내고 그의 예측이 가능하도록 재료의 물리적 크기 및 크기의 분

포가 규격화되어야 하며,  

③ 폐색된 혈관에 염증 등의 이차 병변을 유발하지 않도록 그 

표면이 평활해야 하며,  

④ 보편적인 임상 이용을 위해서 취급 및 주입이 용이해야 하고,  

⑤ 혈류의 재개통이 없는 영구적인 색전효과를 나타내야 하며,  

⑥ 시술 및 시술 후 혈관 폐색을 정확하게 평가하기 위하여 X-

선 불투과성(radiopacity)을 갖거나, 비이온성 조영제 내에서 균

일한 현탁을 형성해야 한다.  

입자색전물은 다른 색전재료와 다르게 사용되는 고분자 물질의 

물리적 크기와 균일성이 치료 효과 및 조작의 용이도와 밀접한 관

계를 가지고 있다. 세계 각국 연구진들이 개발하려고 하는 이상적인 

입자형 색전재료는, 치료 부위의 조직 반응을 고려하여 생체 적합성

이 우수한 수화젤 물질로 제조되어야 하고, 우수한 치료 효과를 나

타내기 위하여 병변의 목표 부위에 효과적으로 도달될 수 있어야 하

며, 보편적인 임상 이용을 위하여 취급 및 주입이 용이해야 하고, 치

료 후 혈관의 재개통이 없는 영구적인 색전 효과를 보여야 하며, 병

변에 관련된 특정 크기의 혈관만을 선택적으로 폐색하기 위하여 균

일한 크기 분포를 가져야 한다. 또한 색전재료의 표면이 거칠고 날

카로운 경우(그림 9)에 시술 후 혈관 벽과 장기간 접촉했을 때 염증

이 발생할 수 있으므로 이를방지 하기 위하여 균일한 구형의 표면

을 지녀야 한다. 한편 시술시 재료의 취급을 어렵게 하는 정전기 발

생을 억제하고자 비이온성 조영제 내에서 균일한 현탁을 형성해

야 한다.  

따라서 상기의 요구 조건을 모두 만족시키는 이상적인 색전재료

는 결국 생체 적합성이 있는 물질을 재료로 하여 제조한 균일한 크

기 분포의 미세구 형태임을 알 수 있다.  

입자색전물에 사용되는 수화젤 미세구는 PVA(그림 10)와 같은 

합성고분자와 젤라틴과 콜라겐과 같은 천연고분자 물질이 있다. 

이중 젤라틴과 같은 천연 고분자 물질들은 생체적합성이 우수한 반

면, 고분자 합성을 거치지 않고 자연계에서 직접 얻어지므로 그의 

화학전 변수 및 물리적 조건(입자의 크기 및 형상) 등의 조절이 매

우 어렵다. 특히 천연 고분자 물질은 혈관 폐색시 혈관 벽을 통해 

생체 내로 흡수되어 혈류의 재개통을 유발함으로써, 영구적인 폐색

이 불가능하며 이로 인하여 색전술에 의한 치료효과가 감소하게 

된다.  

단분산성 PVA 수화젤 입자는 색전제로 사용될때 요오드계 조

영제(contrast medium)에 분산되어 사용된다. 조영제는 PVA 수

화젤의 표면을 급격히 팽윤시켜 증가된 접착력으로 입자간의 회합

이 빈번하여 미세도관이 막히는 현상이 발생한다. 따라서 이러한 

문제를 해결하기 위해 VAc의 중합과정에서 MAc를 투입하여 표

면에 음이온을 도임함으로써 정전기적 반발력으로 입자의 회합을 

억제할 수 있으며 표면을 GA로 가교함으로써 구조적 안정도를 향

상시킬 수 있다(그림 11).  

5.2 수화젤 입자를 이용한 생체고분자의 분리  
단백질 및 DNA 등 생체 고분자는 분자의 크기 및 형태, 전하 및 

전하분포, 그리고 친수성/소수성 등의 다양한 특성을 가지고 있다. 

대부분의 생체 고분자는 수계에 용해되어 있거나 물과 접촉되어 있

어 그의 분리 및 농축이 용이하지 않다. 고분자 수화젤 입자는 수계

에서 이를 분리함에 있어 유용하게 사용되는 재료로서 biospecific 

 

그림 9. 상용 입자색전물(Contour®)의 주사전자현미경사진. 

 

그림 11. P(VAc-co-MAc) 미세구 및 가수분해 생성물, pH 감응형 수

화젤 입자 및 GA에 의해 가교된 미세구의 전자현미경 사진. 

 

그림 10. 현탁중합된 PVAc 미세구를 불균일계표면비누화반응을 통해

친수성 PVA로 전환된 단분산성 수화젤 입자. 
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chromatography에 사용되는 젤 비드는 유명한 bioseparator 중 하

나이다. 예를 들면 산성 또는 염기성 단백질을 분리할 때 diethyl-

aminoethyl(DEAE) sepharose 젤, 헤파린 젤 등이 가장 많이 사

용되는 충진제로서 적은 양의 생체화합물을 분리할때 매우 유용하

다. 대량의 정제과정에 있어서는 일정 압력 하 수 마이크로 크기의 

단분산성 수화젤 입자들이 사용되고 있는데 여기서 입자 크기의 균

일성은 매체의 안정적 흐름을 보장하며 효율적인 단백질의 분리를 

가능하게 한다. 이러한 크로마토그래피에 있어서 사용되는 입자의 

크기는 최소 3 µm 이상이어야 한다. 왜냐하면 더 작은 입자가 사

용되면 생리물질의 분리에 과도한 압력이 요구되며 생산성의 저

하를 유발하기 때문이다.  

칼럼 또는 크로마토그래피를 사용하지 않고 batch 형으로 단백

질을 농축하거나 분리하는 기술도 개발되고 있는데 이 경우 열응

답성 고분자 비드를 이용한다.44  

그림 12에 있어 A과정은 물을 과량으로 흡수하는 열응답성 고분

자 비드를 사용하여 단백질을 농축하는 것으로 Cussler 그룹에 의

해 제안된 것이다.45 사용된 고분자는 PNIPAM으로 32 ℃ 이하에

서 PNIPAM 젤 입자는 팽윤하여 대량의 물을 흡수하게 되며 온도

가 증가하면서 젤 구조가 수축하게 되어 물을 방출하게 되는 원리를 

이용한 것이다. 따라서 단백질이 용해되어 있는 용액에서 물만을 선

택적으로 흡수하게 되고 팽윤된 수화젤 입자를 시스템에서 분리하

여 단백질 용액을 농축하는 것이다. 이러한 과정은 낮은 온도 범위

에서 상분리에 의한 물의 흡착과 탈수가 가능하므로 에너지의 소모

가 낮은 장점이 있다. 단, 물의 흡착은 최대한 입자의 내부로 진행

되어야 하나 단백질의 흡착은 억제하는 요구를 충족해야 한다.  

이와는 반대로 B과정은 표적 단백질만이 PNIPAM 비드 내부로 

선택적으로 흡착되는 과정을 이용한 것이다. 이러한 선택성을 증가

시키는 가장 효율적인 방법은 수화젤 비드 내에 단백질의 전하와 

반대되는 전하를 도입하는 것이다.  

수화젤 비드 대신 단백질의 흡수에 나노입자가 사용될 수 있다. 

입자의 크기가 큰 비드 시스템에 있어서는 흡수와 흡착의 차이가 

크다. 그러나 나노입자를 사용한 경우에는 그 차이가 크지 않은데 

그것은 나노입자의 비표면적이 매우 크며 조밀한 가교도를 가지고 

있기 때문이다. 특히 높은 가교도는 나노입자를 수계에 안정적으로 

분산시키기 위해 필수적이며 분자량이 큰 단백질이 나노입자 내부

로 비가역적 침투하는 것을 억제한다. 따라서 나노입자의 경우는 흡

착과 흡수의 차이가 크지 않으며 만약 단백질과 나노입자의 상호작

용이 입자의 표면에서만 일어나는 흡착이 주가 된다면 반응 사이트

는 입자의 표면에 국한되며 모든 입자가 동일한 상태에 처하게 되

므로 단백질 및 입자간 상호작용에 의한 흡착 거동은 매우 균일하

게 될 것이다.  

온도에 따른 PNIPAM 나노입자의 표면에 대한 단백질의 흡착 거

동에 있어 낮은 온도 보다 높은 온도에서 immunoglobulin G, hu-

man serum albumin(HSA), 및 lysozyme 등이 더 높은 흡착량을 

나타낸다.46 이러한 흡착량의 증가는 PNIPAM이 LCST 이상의 온

도에서 수축하게 되며 증가된 표면의 소수성에 기인한 것이다. 따라

서 단백질 분리 및 농축 과정에 있어 단지 온도만 조절함으로써 흡

착되는 단백질의 양을 제어할 수 있으며, 특정한 조건에서 HSA

와 같은 단백질의 흡착과 탈리를 PNIPAM의 LCST를 통한 온도

의 조절에 따라 가역적으로 제어하는 것이 가능하다. 결과적으로, 

이러한 수화젤 비드 또는 나노입자를 이용하여 효소 반응의 생성물

을 정제하고 사용된 효소를 재이용할 수 있게 된다.  

5.3 Gene Delivery  
수화젤은 지난 수 십년간 pharmaceutical 단백질의 제어된 방

출 그리고 조직공학 용도로 널리 연구되어온 중요한 물질이다. 또

한 gene delivery에 있어 수화젤 입자는 gene의 투여량, 방출거

동 그리고 표적화에 다양한 유연성을 부여할 수 있다. 그러나 수

용성 고분자를 사용한 젤 입자의 제조에는 대부분 가교제가 사용

되는데 수화젤에 있어 화학적 가교는 함유된 생리활성 물질의 활

성에 문제를 야기할 수 있으며 사용된 가교제는 대부분 유독하여

체내 적용에 있어 확실히 제거해야하는 필요성을 동반한다.  

현재까지 다양한 종류의 생체적합성 그리고 생분해성 고분자 재

료가 gene의 전달에 이용되고 있다. 예를 들면 hyaluronan(HA) 수

화젤 입자는 DNA와 같은 거대 분자의 장기간 전달 시스템의 개발

에 관한 연구를 들 수 있다.47 특히 수화젤 입자의 제조에 있어 필

수적인 가교제를 adipic dihydrazide를 사용함으로써 구조적으로 

명확한 HA 유도체가 가능하고, 수화젤 입자의 크기가 반응 조건에 

영향을 받지 않으며 가교반응에 있어 우레아와 같은 부반응 생성

물 및 미반응물을 추석, 침전 및 초여과법 등으로 손쉽게 제거할 수 

있다는 장점이 있다. Gene delivery를 위해 DNA가 도입되거나 세

포지향 targeting을 위해 항원이 도입된 HA 미세구를 제조하였

다. W/O emulsion법으로 제조된 수화젤 미세구의 평균 크기는 5

∼020 µm였으며 수개월간 plasmid DNA를 방출하는 서방성을 나

타내었다. Yun 등이 gene delivery를 위해 제안한 이 방법은, 천

연의 HA를 사용하며 가교 및 DNA의 도입이 실온에서 일어나며, 

헥산 클로로포름, 메틸렌크로라이드 또는 GA와 같은 유해 용매 또

는 가교제를 사용하지 않고, 마지막으로 복잡한 기계적 장비가 필요 

없다는 특징이 있다.  

최근 물리적으로 가교된 수화젤에 대한 관심이 증가하고 있다. 이

러한 시스템에 있어 고분자 사슬간 물리적 상호작용에 근거한 비영

구적 결합이 생성된다. 물리적 가교에 대한 여러 방법이 연구되어 

왔는데, 매력적인 것은 젤이 즉시 생성되는 것이 아니라 수화젤 형

성 요소를 혼합 후 일정 조작(온도, pH, sterss 등)을 통해 임시적

인 가교가 형성되는 것이다. 이러한 시스템은 고분자 용액을 주입하

고 체내 특정 부위에서 젤화되는 것으로 때로는 트리거로서 UV를 

조사함으로써 화학적 가교를 통한 젤형성도 생각할 수 있다.  

 

그림 12. 열응답성 고분자 수화젤 입자를 이용한 단백질의 농축(A), 그

리고 분리(B). 
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그림 13은 서로 다른 표면 전하를 갖는 수화젤 입자를 혼합함으

로써 스스로 젤을 형성하고 일정 전단 응력의 부여 여부에 따라 가

역적인 반응을 보이는 새로운 시스템의48 예이다.  

각각의 전하 부여 입자는 hydroxyethyl methacylate가 도입

된 dextran 유도체를 (-) 전하 부여 단량체로 mathacrylic acid, 

(+) 전하 부여 단량체로 dimethylaminoethyl methacrylate와 

함께 공중합함으로써 제조한다.  

두 가지 다른 전하를 가진 수화젤 미립구를 충분히 팽윤시킨 후 

동량으로 혼합하여 젤 형성에 대한 연구를 진행했는데, 두개의 미립

구 분산액을 혼합하면 젤화가 매우 빠른 속도로 일어난다. 그러나 이 

혼합액을 피펫으로 쉽게 취급할 수 있는데 이는 순간적으로 형성된 

가교점이 스트레스나 변형에 노출되었을 때 쉽게 부서지고 또한 외

부 자극이 제거되면 다시 젤이 형성됨을 나타낸다.  

이 연구는 새로운 매크로스코픽 하이드로젤을 디자인하는 것으로 

전하에 의한 상호작용에 의해 물리적으로 가교된 수화젤 미세구의 

주입가능성을 결합한 것이며 여러 가지 가능성있는 응용분야를 가

지고 있으며 단백질이나 살아있는 세포의 전달에 유망할 것으로 기

대된다.  

5.4 화학적 센서49-52 
화학적으로 유도된 고분자의 팽윤은 화학 센서에 있어 매력적인 

변형 전략이다 왜냐하면 팽윤과 동반하는 고분자의 물성의 변화를 

모니터하는 다양한 방법이 있기 때문이다. 예를 들면 고분자가 팽윤

하면서 동반하는 컨덕턴스를 측정하는 것은 일반적인 접근 방법 중 

하나이다. 이때 열응답성의 PNIPAM 미세구를 사용하며 acrylic 

acid를 공중합함으로써 화학적 반응 거동을 조절하였다. 제조된 팽

윤 가능한 미세구를 수화멤브레인에 함침시키고 외부에서 열을 가

하여 함침된 미세구가 열에 의해 팽윤과 수축을 반복할때 변화되

는 광학적 특성을 센싱하는 것을 특징으로 한다. 이러한 방법은 여

러 가지 장점을 갖는다. 외부 자극에 의한 미세구의 팽윤은 고분자

의 굴절율을 감소시키고 메트릭스 고분자 수화젤의 굴절률과 유사

하게 되므로 거시적으로 투명한 물질이 된다. 자극에 대한 반응 시

간을 보다 빠르게 하기 위해 수화젤 입자가 분산되어 있는 거리를 

감소시키는데 이것은 분산된 수화젤 입자가 모든 차원에 있어 균

일하게 팽윤하게 하며 이로부터 센싱 효율을 향상시키고 메트릭스

와 분산된 수화젤 입자와의 기계적 스트레스를 감소시킨다. 결과적

으로 이러한 재료는 수많은 팽윤 수축 사이클을 겪더라도 기계적인 

물성의 저하를 겪지 않게 된다.  

이러한 메트릭스의 탁도는 근적외선을 포함한 다양한 파장의 광

에 의해 검출 가능하며 때로는 광섬유를 통해 원격적으로 측정하는 

것이 가능하여 다양한 용도로의 전개가 기대된다.  

 

 

6. 결론  
 

본 고에서는 수화젤 입자의 범주와 수화젤 및 입자의 특징, 그리

고 다양한 수화젤 입자의 제조 방법 및 간단한 입자들의 응용을 예

시하였다. 입자화된 고분자 재료에 관한 연구는 생분해성 고분자 재

료, 주입가능형 입자 구조, 단분산성 미세구의 제조, 기능성 단량체 

또는 개질을 통한 인공지능 부여, 세포 고착력 증대, 표적지향성 등 

다양한 분야에서 활발이 진행되고 있다. 특히 고분자 미세구 및 콜

로이드와 관련해서 정교히 제어된 재료, 나노기술 등 시대적 요구에 

따라 이러한 발전 경향은 더욱더 가속화 되고 있다. 그러나 아직까

지 중공 입자, 비대칭입자, 복합입자, 자기경화성 입자 등 새로운 기

능성을 갖는 흥미로운 입자들이 산재해 있으며 새로운 입자의 제조 

방법이나 분석 방법이 차례로 제시되고 있다. 특히 하나의 분자로 

구성된 단분산성 입자, 세밀히 제어된 표면을 갖는 입자의 설계, in-

telligent 입자의 응용, 입자간의 약한 물리적 상호작용에 의한 회합

의 제어, 입자의 정렬된 어셈블리 등의 분야는 많은 연구자들의 관

심을 유발하고 있다. 마지막으로 고분자 미세구 및 콜로이드에 관한 

몇 편의 리뷰 논문을53-57 제시하며 본 고를 마친다.  
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