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초    록 

 

상처 또는 창상은 치유 단계에 따라 가변적인 pH 환경을 가지며 

산성 환경 조성이 치유속도 개선에 유의한 효과가 있는 것으로 알려져 

있다. 따라서, 본 논문에서는 천연유래 활성물질인 커큐민의 항염 

효과와 아연 이온(Zn2+)의 항균 효과를 활용하여, pH 조절 및 pH-

반응성 유효성분 용출의 동시적 작용이 가능한 이중층 창상피복재를 

제조하였다. 외층의 경우, pH 반응성 금속 유기 구조체인 ZIF-8 기반 

커큐민 전달 시스템(CCMZIF)을 부직포 섬유에 도입하였다. 내층에는 

pH 조절 특성을 부여하기 위하여 아세트산을 함유한 

폴리비닐피롤리돈(PVP) 전기방사 섬유를 제조하였다. 

ZIF-8의 약물 함침 및 선택적 용출 메커니즘을 분석한 결과, 

커큐민은 Zn2+와의 수소결합에 의해 ZIF-8 내에 함침되며, 산성 환경 

노출 시 ZIF-8 내 유기리간드의 양성자화에 따른 배위결합 끊김에 

의해 커큐민 및 Zn2+가 용출되는 것으로 추정하였다.   

생체외 커큐민 또는 Zn2+ 용출성 평가 결과, 제작된 CCMZIF가 

pH에 따른 선택적인 커큐민 용출성(pH 5.0; 약 80%, pH 7.4; 약 

45%)을 가지며 이를 섬유에 도입하여도 pH 반응성이 유지됨을 

확인하였다. 이에 산성 레이어를 결합하자 용출 매질의 pH가 

즉각적으로 7.4에서 6.5로 조절 및 유지되었으며, CCMZIF의 pH 

반응성이 향상되어 커큐민 및 Zn2+의 용출성이 증가함을 확인하였다. 

이는 제조된 드레싱이 표적 부위의 pH를 효과적으로 조절하고, 조절된 

산성 조건에서 유효성분을 선택적으로 전달하여 궁극적으로 상처치유 

효과를 극대화할 수 있음을 의미한다. 

제작 드레싱의 수분 특성, 항균성 및 세포 독성을 분석하여 

창상피복재로서의 요구특성을 평가하였다. CCMZIF 코팅 시 순수한 
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레이온 부직포 대비 높은 흡수성 및 낮은 투습성을 가져, 상처부위의 

적절한 습도환경을 조성하기 유리하게 개질되었음을 확인하였다. 산성 

레이어를 결합한 CCMZIF 도입 섬유는 CCMZIF 분해에 따른 Zn2+의 

용출이 촉진됨에 따라 Escherichia coli에 대한 항균성을 보였다. 주요 

작용 물질인 CCMZIF는 인간진피 섬유아세포에 대하여 유의한 독성을 

갖지 않는 것으로 나타나, 제작 피복재의 생체적합성이 문제되지 않음을 

확인하였다. 

본 연구는 pH 조절과 pH 반응성 약물 전달이 동시에 구현할 수 

있는 금속유기골격체 도입 섬유형 창상피복재를 개발함으로써 향상된 

항염 및 항균 효과를 통한 상처치유 속도 개선을 구현하고자 하였다. 

ZIF-8의 약물 함침 및 용출 메커니즘을 제시하고 선행연구에서 거의 

시도된 바 없는 새로운 전략을 바탕으로 기능성 드레싱을 제작하여, 

상처 드레싱 개발에 있어 실제적인 정보를 제공하는 학문적 기여가 

가능할 것으로 기대된다. 또한, 제작 드레싱의 항균성 및 생체적합성을 

평가함으로써 실제 산업으로의 적용 가능성을 시사하였다.  

 

주요어 : 창상피복재, pH 반응성, pH 조절, 금속유기구조체, 커큐민, 용출 

학   번 : 2021-28212 
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제 1 장 서    론 

 

 

제 1 절 연구의 필요성 및 목표 

 

상처치유 과정 중 상처의 만성화를 방지하기 위해서는 적절한 

환경을 조성하는 것이 중요하다. 일반적으로 상처치유는 지혈-염증-

증식-성숙의 과정을 거치는데, 평균 치유 기간 내에 4단계를 거쳐 

정상상태로 돌아오는 급성 상처와 달리 만성 상처는 염증 단계 이후 

정상적인 회복 단계를 거치지 못하고 염증 및 감염 상태가 지속된다[1]. 

만성 상처는 피부 괴사, 2차 감염을 통한 합병증 유발 등 심각한 

질병으로 이어질 수 있으므로 이를 방지하는 것은 상처치유에 있어 

반드시 해결되어야 하는 과제라 할 수 있다. 

상처는 치유 과정에 따라 pH가 민감하게 변화하는 특징을 갖는데, 

일반적으로 염증 단계에서 감소 후 증식 및 성숙 단계를 거치며 약 pH 

8.5까지 증가하였다가 약산성의 정상상태로 회복된다. pH 환경은 치유에 

관여하는 인자들의 활성화 및 박테리아 감염을 결정짓는 중요한 변수로, 

예를 들어 만성 상처의 pH가 염기성 환경에 머무르는 것은 세포조직 

재생의 불균형과 미생물막 형성을 초래할 수 있다[2]. 따라서, 

상처부위의 가변적인 pH 환경을 활용하고 이를 산성으로 조절하는 것은 

상처 치유의 가속화를 위한 효과적인 전략이 될 수 있다.  

현대의 범용적인 창상피복재 또는 상처 드레싱은 필름, 하이드로젤, 

폼 등의 다양한 형태로 제작되어 습윤환경 조성을 주된 기능으로 하고 

있다[3]. 하지만, 단순히 상처부위의 수분 상태를 조절하는 것은 

능동적인 항균이 불가능해 세균 증식을 억제할 수 없다는 문제점이 

있으며 상처 회복의 주요인자인 pH는 아직까지 고려되지 않고 있다.  
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최근에는 드레싱에 능동적인 치유 효과를 부여하기 위하여 항균 

혹은 항염성 약물을 직접적으로 도입하려는 시도가 활발히 이루어지고 

있다. 특히, 천연유래 약물 중 하나인 커큐민(curcumin)은 

종양괴사인자-α(TNF-α), 인터루킨-1(IL-1), NF-κB 등 염증 

유발 효소들의 활성을 억제하여 우수한 항염성 구현을 가능케 

한다[4,5]. 하지만, 커큐민은 pH, 온도, 빛 등 외부환경 조건에 따른 

변형이 쉽게 발생하며 높은 생체분해성을 가진다는 한계가 있다. 따라서, 

커큐민을 타겟하는 부위에 안정적으로 전달하기 위하여 나노입자와 

커큐민을 결합시키는 약물 전달 기술 개발이 주목받고 있다[6-8]. 

Metal-organic frameworks(MOFs)는 금속 이온과 유기 리간드가 

배위결합을 이루며 형성된 다공성 입체 구조체로, 넓은 비표면적, 큰 

기공 부피뿐만 아니라 pH, 빛, 열 등 외부자극에 의한 선택적 약물 

전달이 가능하여 차세대 약물 전달 시스템으로 각광받고 있다[9-11]. 

ZIF-8은 대표적인 pH 반응성 MOF 중 하나로, 산성 환경에서 구조적 

분해가 일어나 낮은 pH 값을 갖는 염증성 상처부위에 대한 약물전달 

매개체로서 그 활용성이 높다[6,12-14]. 또한, 구조 분해 시 방출되는 

아연 이온(Zn2+)은 박테리아의 세포막을 파괴시키는 항균성을 구현할 

수 있다[15]. 즉, 커큐민을 도입한 ZIF-8을 드레싱에 적용할 경우, 

별도의 조작없이 pH 변화에 따른 즉각적인 항염 및 항균 효과를 구현할 

수 있을 것으로 기대된다.  

이처럼 상처부위의 pH 상승을 억제하거나 염증 단계에서의 pH 

감소를 활용하는 드레싱에 대한 연구는 진행되고 있으나, 아직까지 pH 

조절과 pH 반응성을 한 드레싱에 동시에 구현하고자 하는 시도는 

미흡한 실정이다. 상처의 pH를 산성으로 조절할 수 있는 물질은 환부의 

pH 안정화뿐만 아니라 pH 반응성 물질의 활성화를 유도할 수 있으므로, 

각 물질을 단독으로 처리하는 경우보다 더욱 향상된 치유효과를 기대할 

수 있다. 따라서 본 연구는 아세트산을 pH 조절 물질로 활용하였다. 
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본 연구는 항염작용을 하는 커큐민과 항균작용을 하는 Zn2+에 의해 

치료효과를 발현할 수 있는 드레싱을 개발해, 궁극적으로 상처치유 속도 

개선에 유의한 도움을 주는 것을 목적으로 한다. 이를 위해 1) 용해성 

고분자를 사용한 산성 레이어(Acid@PVP)를 제작하여 즉각적인 pH 

조절을 목표하였으며 2) 커큐민과 결합한 ZIF-8(CCMZIF)을 부직포 

섬유 표면에 코팅(CCMZIF-Zn@R)하여 산성 조건에서 ZIF-8의 

분해를 유도함으로써 항염제인 커큐민과 항균제로 작용하는 Zn2+의 

용출을 유도하고자 하였다(Figure 1). 최종적으로 두 레이어를 결합시킨 

이중 레이어 형태의 창상피복재(CCMZIF/Acid)을 제작하여 pH 조절과 

반응성의 동시적 작용을 확인하였다. 

CCMZIF의 약물 함침 및 용출 메커니즘을 화학적 구조 분석을 

통해 추정하였으며, 제작된 CCMZIF 입자와 섬유 드레싱을 대상으로 

생체외 커큐민 및 Zn2+ 용출성 평가를 진행하여 pH 반응성을 

조사하였다. 특히, 이중 레이어 드레싱의 경우 용출성 평가 중 pH 

변화를 동시에 추적하여 pH 조절이 활성성분 용출성에 미치는 영향을 

분석하였다. 제작 드레싱의 응용성을 평가하기 위해 항균성, 수분 특성, 

물리적 강성 및 생체적합성을 분석하였다. 본 연구는 기존의 섬유형 

상처 드레싱 선행연구에서 거의 다루어지지 않던 pH 조절을 새로운 

기능으로 도입하고, MOF 기반의 pH-반응형 약물전달시스템을 

결합함으로써 상처치유에 있어 유효성분의 효율을 극대화할 수 있는 

새로운 드레싱 개발에 기초적인 아이디어를 제공할 것으로 기대된다. 
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Figure 1. Schematic illustration of pH-responsive and 

modulating ZIF-8-loaded nonwoven for CCM and Zn2+ delivery as 

the smart therapy for wound dressing.  
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제 2 절 이론적 배경 

 

2.1 상처치유 과정 

 

상처치유는 환부가 재생(regeneration) 또는 수복(repair)의 

상태에 도달하기까지의 생물학적 과정을 의미한다[16]. 일반적으로 

지혈-염증-증식-성숙의 4단계를 거쳐 2주 이내에 완료되는데, 각 

과정을 주도하는 세포들의 활성 정도는 환부의 pH, 수분 환경, 항생 

물질의 작용 등의 환경적 요인에 영향을 받는다. 따라서 창상피복재에 

해당 인자들을 제어하는 기능을 부여하는 것은 상처치유 속도 개선에 

있어서 효과적인 전략이라고 할 수 있다. 

 

2.1.1 pH 환경의 상처치유 속도에의 영향 

 

피부의 pH는 박테리아의 활동, 기질금속단백질 분해효소(MMPs)의 

활성도, 세포 이동성 등에 직접적인 영향을 미치는 인자로, 상처 환경 

내의 pH 값은 치유 과정에서 발생하는 모든 생화학적 반응과 

직간접적으로 높은 상관성을 갖는다[2]. 피부는 구조층에 따라 pH가 

상이한데, 일반적으로 외부환경에 노출된 각질층은 약 pH 6.0에 가까운 

산성을 띠며 진피층으로 갈수록 pH 8.5에 가까운 알칼리성을 띤다[17]. 

상처 발생 시, 초기의 염증 단계까지는 형성된 고름에 의해 피부 표면의 

pH가 감소하나, 염증 단계 이후 노출된 피부 내부층에 의해 알칼리성 

환경이 조성된다(Figure 2).  

산성 환경일수록 박테리아의 집락 형성 및 MMPs의 활성화가 

저해되며 세포 이동 및 DNA 합성이 활발히 발생함을 고려하여[2], 

현대에는 환부의 pH를 산성으로 유지시키는 약물 처리법 혹은 드레싱 
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조건에 대한 연구가 지속적으로 이루어지고 있다[18-20].  

실제로 아세트산, 구연산 등의 산 수용액을 환부에 직접 도포하여 

산성 환경을 조성하였을 때 상처치유 속도가 개선됨이 확인되었다[18]. 

Tyeb et al.(2022) [19]은 한천 하이드로겔에 구연산 7% w/w를 처리해 

pH 8.5의 모사 체액의 pH를 약 6.5까지 감소시키는 상처 드레싱을 

개발하여, 피부의 콜라겐 형성 및 세포 증식의 활성도가 증가함을 

보였다. 드레싱의 경우, 비투과성 드레싱이 투과성 드레싱에 비하여 

산성 환경 유지에 더 효과적임이 밝혀진 바 있다[20]. 단, 아직까지 산 

수용액을 직접적으로 처리한 드레싱에 대한 개발 및 연구는 미흡한 

실정이다.  

 

 

Figure 2. Wound healing process and pH value of (a) acute wounds 

and (b) chronic wounds[2].  
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2.1.2 수분환경의 상처치유 속도에의 영향 

 

상처의 수분환경은 pH와 더불어 상처치유 속도에 유의한 영향을 

미치는 또다른 환경인자라 볼 수 있다. 일반적으로 환부의 수분은 

삼출물에 의해 공급되는데, 삼출물이 제거되지 못하고 누적될 경우 피부 

짓무름 및 2차감염이 발생할 수 있으며, 반대로 삼출물이 완전히 제거될 

경우 건조한 환경으로 인해 세포 이동성이 감소하여 상처치유가 지연될 

수 있다[21-23]. 이러한 상처의 수분환경은 상처 드레싱을 통해 조절 

가능하며, 이는 드레싱의 흡수성에 의해 결정된다. 높은 흡수성으로 

삼출물을 흡수하되, 이의 증발은 방지하여 상처부위의 적절한 습도를 

유지하는 것이 중요하다[22]. 섬유형 드레싱 중 친수성 섬유로 

이루어진 부직포의 경우, 기공도가 높은 다층구조와 우수한 젖음성을 

바탕으로 높은 흡수성을 구현할 수 있어 드레싱제로서 적합성이 높다. 

단, 투과성 구조로 인해 수분 증발이 쉽게 발생할 수 있으므로, 이를 

극복하기 위한 특성 개질이 요구된다. 
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2.1.3 창상피복재 

 

창상피복재 또는 상처 드레싱은 상처치유에 있어 가장 기본적으로 

처치되는 의료기기라 할 수 있다. 이상적인 창상피복재는 상처부위의 

습윤환경 유지, 가스의 확산 허용, 과도한 삼출액 흡수 및 보존, 

미생물로부터의 환부 보호, 일정한 온도 및 pH 환경 유지, 우수한 

생체적합성의 특성이 요구된다[24,25]. 

드레싱(피복재)의 종류는 크게 전통적인 건식 드레싱과 현대식의 

습식 드레싱으로 분류할 수 있다. 거즈, 멸균흡수성 면포와 같은 건식 

드레싱은 경제적이지만 물리적 보호만 제공할 수 있으며, 드레싱을 

제거하는 과정에서 표피에 2차 손상을 가할 수 있다는 한계가 

있다(Table 1). 따라서, 현대의 습식 드레싱은 습윤 환경 이론을 

기반으로 다양한 형태로 발전하여 환부의 적절한 습도 유지, 괴사조직 

제거, 지혈, 세균 침투 억제 등을 통해 상처치유에 있어서 보다 

기능적인 역할을 수행하고 있다[26,27].  

특히, 부직포(non-woven), 전기방사 나노섬유와 같은 섬유형 

드레싱의 경우 피부의 세포외 기질과 유사한 구조적 특징을 기반으로 

세포 활동에 있어서 이상적인 미세환경을 제공할 수 있다[28].  다공성 

구조 및 다층 구조에 의한 높은 삼출물 흡수력`, 우수한 기계적 강도 및 

유연성, 넓은 비표면적 등의 특성은 이상적인 드레싱의 요구 특성을 

다수 충족시킨다. 하지만, 여전히 구조적 특성으로 세균 침투를 

방지하는 것은 한계가 있으며 보존된 수분에 의해 세균 침투 시 세균이 

오히려 잘 증식할 수 있어, 상처 드레싱의 또다른 발전이 요구되었다[3].  

따라서, 최근에는 드레싱에 생물학적 유효성분을 도입하려는 시도가 

이루어지고 있다[1]. 능동적인 치유 능력을 드레싱에 부여함으로써 

별도의 약물 처치 없이도 상처치유 효과를 극대화하는 것이다. 많이 

사용되는 물질로 은 나노입자(Ag NPs), 테트라사이클린과 같은 항생 
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물질, TGF-β1과 같은 성장인자, 비타민 등이 있는데, 이들은 생체 내 

분산성이 낮거나 쉽게 분해되어 그 효과가 저감된다는 문제가 발생할 수 

있다. 따라서, 나노입자, 나노섬유 등을 기반으로 한 약물전달시스템을 

도입하여 유효성분의 작용 효율을 높이고자 하는 연구가 주목받고 

있다[14,27,29-31]. 특히, 나노입자 기반 약물전달시스템은 섬유상 

드레싱과 결합 시 드레싱에 요구되는 기본 특성이 보장되면서도 보다 

안정적으로 약물을 상처부위에 처치할 수 있다는 장점이 있다. 
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Table 1. Various types of commercial wound dressing[26,27]. 

Variety Appearance  Performances Limitations 

Gauzes Woven tissue  -High exudate 

absorption 

-Causing loss 

of granulation 

tissue 

-Dehydration 

-Vulnerable to 

microbial 

infection 

Hydrogel Three-

dimensional 

network 

consist of 

crosslinked 

hydrophilic 

polymer 

 -Hydrating dry 

wounds 

-Removal of 

necrotic tissues 

-Non-irritation 

-Relatively 

weak 

mechanical 

stability 

-Needs for 

secondary 

dressing 

Hydrocolloid Hydrogel 

combined with 

sticky layer 

 -High exudate 

absorption 

-Only for 

exudative 

wound 

-Can be 

irritant 

Alginate Woven or 

fibrous 

membrane 

consists of 

polysaccharide

s 

- -High exudate 

absorption 

-Hemostasis 

-Restrained 

for dry wounds 

Foam Soft pad 

consists of 

polyurethane 

or silicone-

base 

 -Semi-

permeability 

-Antibacterial 

activity 

-Comfortable 

and non-irritant 

-Needs for 

secondary 

dressing 

-Unsuitable 

for infected 

wounds 
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2.2 약물 전달 시스템 

 

약물 전달 시스템(Drug Delivery System, DDS)은 원하는 치료 

효과를 달성하기 위하여 약제학적 화합물을 표적 부위로 운반하는 데에 

관련된 접근법, 제형, 제조 기술 등을 통칭한다[32]. 현재 가장 

상용화된 캡슐형 시스템은 약물을 타겟 부위에 선택적으로 작용시킬 수 

없어, 치료 대상이 아닌 부위에서 발생하는 부작용 문제가 지속적으로 

대두되었다.  

약물에 의한 부작용을 최소화하고 그 효과를 극대화하기 위하여, 

타겟 환경에 선택적으로 도달할 수 있는 나노입자 형태의 시스템이 

활발히 연구되었다[33]. 전통적인 나노입자 기반의 DDS는 크게 고분자 

기반, 무기질 기반 및 지질 기반의 입자로 분류된다. 고분자 기반 

입자는 폴리머솜, 덴드리머, 등이 있으며 이는 표면 개질이 쉽다는 

장점이 있으나 높은 응집력 및 세포독성의 한계를 갖는다. 무기질 기반 

입자는 실리카 입자, 퀀텀닷, 금/은 나노입자 등이 대표적으로, 적정량의 

약물을 적절한 시기에 전달할 수 있는 치료진단학적 응용이 가능하나, 

낮은 용해성 및 세포 독성으로 인해 상용화가 어렵다. 지질 기반 입자는 

리포솜, 에멀젼 형태를 통해 친유성의 내부와 친수성 표면을 구현하여 

용해성이 낮은 약물의 생물학적 가용능(bioavailability)을 높일 수 있다. 

하지만, 약물 로딩 효율이 낮으며 친유성 약물에만 한정적으로 적용할 

수 있다는 한계가 존재한다. 따라서 이러한 전통적인 나노입자의 한계를 

보완할 수 있는 새로운 형태의 나노입자에 대한 필요성이 대두되었다. 
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2.3 금속 유기 구조체(Metal-organic frameworks, MOFs) 

 

2.3.1 금속 유기 구조체의 특징 

 

금속 유기 구조체(Metal-organic frameworks, MOFs)는 유기 

리간드와 금속 이온 혹은 클러스터의 배위결합에 의해 형성된 다공성 

입체 결정체로, 높은 비표면적, 넓은 기공, 높은 반응성, 촉매 활성 등의 

특성을 기반으로 오염물 흡착, 광분해, 에너지 하베스팅 등 다방면에서 

활발히 적용되고 있다[34]. 그 중 약물 전달 역시 지속적으로 주목받는 

MOFs의 활용 분야 중 하나이다(Figure 3).  

MOFs는 기존의 나노입자 DDS 대비 높은 비표면적 및 기공도를 

기반으로 우수한 약물 로딩 효율을 가지며, 다양한 기능기를 갖는 유기 

리간드를 활용해 약물과의 배위결합을 유도하여 기공 내부에 약물을 

안정적으로 함침시킬 수 있다. 약물 전달에 활용되는 MOFs의 경우 

ZIF-n, UiO-n, MIL-n이 대표적으로, 주로 인체에 무해한 아연(Zn), 

지르코늄(Zr), 철 (Fe) 이온이 사용되어 생체적합성 역시 높은 것으로 

평가된다. 실제로, UiO-66, UiO-67, MIL-100(Fe)는 안구조직 및 

인간섬유아세포에 대하여 8% 미만의 세포 독성을 갖는 것으로 

확인되었으며[35,36], Wang et al.(2022)[14]은 생체 내·외 평가를 

통해 커큐민을 함침시킨 ZIF-8이 용혈을 발생시키지 않고 유의한 혈액 

독성을 갖지 않음을 보였다. 이 중 특정 종류의 MOF의 경우 pH, 

글루코스, ATP, 이온, 빛, 열 등의 외부자극에 의해 결정 구조를 

변형시키는 것이 가능하여, 자극반응을 통해 내부의 함침된 약물을 

선택적으로 용출시키는 연구에 활발히 활용되고 있다[37,38].  
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Figure 3. The characteristics of MOFs as drug delivery system. 
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2.3.2 약물전달 매개체로서의 ZIF-8 

 

본 연구에서 약물전달 매개체로 선택한 ZIF-8은 zeolite imidazole 

frameworks(ZIF-n family)의 한 종류로, 알칼리성 또는 중성 환경에서 

유기리간드인 2-메틸이미다졸(2-mIm) 내 이미다졸릴의 질소(N) 

원자가 탈양성자화에 의해 음으로 하전되고 양전하의 아연 

이온(Zn2+)과 배위결합을 형성해 ZIF-8 구조체를 형성한다(Figure 4).  

ZIF-8은 높은 산 민감도, 낮은 독성, 높은 비표면적, 넓은 기공 

크기(11.6 Å) 등의 특성으로 인해 많은 약물 전달 연구자들에 의해 

선호되어 왔다. 특히, 넓은 기공 크기 대비 좁은 기공 입구 (3.4 Å)를 

가져 pH 7.4와 같은 중성 조건에서는 내부 함침 물질의 조기 방출을 

방지하는 반면, 높은 산 민감도로 인해 pH 5.4-6.0(염증성 환부의 산성 

강도와 일치)에서 선택적 방출이 가능함이 입증되었다[39,40]. 이는 

산성환경에서 이미다졸의 질소(N)가 양성자화됨에 따라 Zn2+과 N 

사이의 배위 결합의 끊김에 기인한다(Figure 5).  

ZIF-8의 pH 반응성은 창상피복재 개발에 적극적으로 활용될 수 

있다. Wang et al.(2022)[14]는 히알루론산 개질을 통해 산 민감도를 

향상시킨 ZIF-8에 커큐민을 도입하여 화상에 적용할 수 있는 

드레싱제를 개발하였다. 이는 상처부위의 가변적인 pH 환경을 활용해 

ZIF-8의 커큐민 용출성을 조절하는 것이 가능함을 보였다. 하지만, 

나노입자 형태는 삼출물 노출 시 입자의 뭉침이 발생할 수 있으며 

환부에 균일하게 처리하는 것이 까다롭다는 한계가 있다. 

따라서 최근에는 ZIF-8을 섬유에 도입하여 상처부위에 보다 

안정적으로 적용시키고자 하는 연구가 이루어지고 있다[28,31,41]. 

ZIF-8을 폴리카프로락톤(polycaprolactone, PCL) 전기방사 섬유에 

도입할 경우, 체액 노출 시 팽창된 PCL 섬유를 통해 ZIF-8의 방출을 

유도할 수 있다[31]. 하지만, PCL 섬유의 swelling ratio는 약 12%에 
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그쳐 실질적으로 섬유 내부에 분산된 ZIF-8이 완전히 활용될 수 없다.   

ZIF-8의 안정성과 작용 효율을 동시에 충족시키기 위해서는 

입자를 섬유 표면에 성장 혹은 코팅시키는 방법이 있다. 섬유 고분자에 

적절한 기능기가 존재할 경우 섬유 표면에 Zn2+과 2-mIm 레이어를 

차례로 처리하여 ZIF-8의 성장을 유도할 수 있다[10,42]. 하지만, 

이러한 방법은 ZIF-8 합성 후에 post-encapsulation 방법으로만 

약물을 함침시킬 수 있는데, 이는 약물 로딩 효율이 현저히 떨어진다는 

단점이 있다[43].  

따라서 본 연구에서는 약물이 함침된 ZIF-8을 도파민이라는 

천연물질 유래 접착 성분을 활용하여 섬유 표면에 코팅시키는 방법을 

도입하여, ZIF-8의 약물 로딩 효율과 용출 효율을 모두 고려한 

드레싱제를 개발하고자 하였다. 

 

 

Figure 4. The structure of ZIF-8[44]. 

 

 

Figure 5. The mechanism of pH-responsive drug release of ZIF-

8[37]. 
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제 2 장 실    험 

 

 

제 1 절 시료 및 시약 

 

커큐민이 함침된 ZIF-8(CCMZIF)를 제조하기 위해 curcumin 

(순도; ≥ 65%, 평균 분자량 368 g·mol-1)(Shanghai Aladdin 

Biochemical Technology, China), 금속이온인 zinc nitrate 

hexahydrate(Zn(NO3)2·6H2O)(Daejung Chemicals, Korea), 

유기리간드인 2-methylimidazole(2-mIm)(Daejung Chemicals, 

Korea)을 사용했다. CCMZIF를 처리할 기질로써 viscose rayon 80%, 

polyester 20%로 이루어진 평량 100 g/m2의 needle-punching 

부직포(NamYang Nonwoven Fabric Co.,Ltd, Korea)를 사용했다. 

레이온 부직포에의 Zn-도핑 폴리도파민 레이어 코팅 시, 

탄산나트륨(sodium carbonate, Na2CO3)(Dawon Science, Korea), 

Zn(NO3)2·6H2O, 도파민(dopamine)(ThermoFisher Scientific, 

U.S.A.) 및 2-mIm를 사용했다. 이때 2-mIm 처리 시, 에탄올(ethyl 

alcohol anhydrous, EtOH)(Daejung Chemicals, Korea)을 용매로 

사용하였다. 산성 레이어 제작 시 아세트산(acetic acid, 

CH3COOH)(Daejung Chemicals, Korea)과 

폴리비닐피롤리돈(polyvinylpyrrolidone, PVP)(평균 분자량 1,300,000 

g·mol-1)(Sigma-Aldrich, U.S.A.)를 사용했다. 용출성 평가 시에는 

phosphate-buffered saline(PBS, pH 7.4)(Daejung Chemicals, 

Korea)와 Tween 20(polyoxyethylene sorbitan monolaurate, 

hydrophile-lipophile balance of 16.7)(Showa Chemical Industry, 

Japan)을 용출 매질로 사용하였다.   
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제 2 절 CCMZIF 및 CCMZIF/Acid 드레싱 제작 

 

2.1 CCMZIF 제작 

 

CCM이 함침된 ZIF-8(CCMZIF)는 one-pot 합성 방법을 통해 

제작하였다[12]. 이는 MOF 합성 과정에서 금속이온과 유효성분 간에 

화학적 결합 형성을 유도하여 구조체 내에 유효성분을 안정적으로 

함침시킬 수 있는 방법이다. 일반적으로, MOF 합성 후 유효성분 용액에 

MOF 입자를 분산시켜 물리적 함침을 유도하는 post-encapsulation 

방법보다 로딩 효율이 우수한 것으로 알려져 있다[43]. 

에탄올을 용매로 8 mg/mL 농도의 CCM 농축액을 준비하고, 0.84 

mol/L 농도의 Zn(NO3)2·6H2O 용액과 0.76 mol/L 농도의 2-mIm 

용액을 증류수를 사용하여 제조하였다. Zn(NO3)2 용액 7.5 mL에 CCM 

농축액 30 mL를 먼저 첨가한 후 실온에서 교반하였다. 이후 2-mIm 

용액 63.75 mL를 적가한 뒤, 혼합물을 상온에서 24시간 동안 교반하여 

금속 이온과 리간드 간의 배위 결합을 유도하였다. 이때 최종적인 

Zn2+:2-mIm 몰비율은 1:9에 해당한다. 합성된 CCMZIF 분산액을 

실온에서 7798 g 속도로 원심분리(Sorvall Biofuge Primo Centrifuge, 

ThermoFisher Scientific)한 후, 상등액을 제거하고 남은 CCMZIF를 

50% 에탄올 수용액에 3회 이상 수세하였다. 얻어진 슬러리는 

23 ℃에서 진공 건조처리 후 40 ℃ 오븐에서 건조시킴에 따라 

최종적으로 파우더 형태의 CCMZIF를 얻어냈다. 순수한 ZIF-8은 

동일한 프로토콜에 따라 합성되었으며, 30 mL CCM 농축액을 15 mL 

100% 에탄올로 대체하였다.  

CCMZIF의 CCM 로딩 용량(loading capacity, LC)은 아래의 

식(1)을 통해 계산되었다. CCMZIF로부터 ZIF-8의 완전한 분해를 

유도하기 위해 소량의 CCMZIF를 황산(70%) 100 μL에 용해시킨 후 



 

 18 

100% 에탄올 2 mL로 희석하였다. 도출된 CCM의 농도는 425 nm에서 

UV/Vis 흡광도(Synergy H1 multimode reader, BioTek)를 측정하여 

추정하였다.  

LC (%) =
𝑊𝑒𝑖𝑔ℎ𝑡 𝑜𝑓 𝑙𝑜𝑎𝑑𝑒𝑑 𝐶𝐶𝑀 𝑖𝑛 𝐶𝐶𝑀𝑍𝐼𝐹

𝑊𝑒𝑖𝑔ℎ𝑡 𝑜𝑓 𝑍𝐼𝐹−8 𝑖𝑛 𝐶𝐶𝑀𝑍𝐼𝐹
× 100 (%)  (1) 
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2.2 CCMZIF-Zn@R 제작 

 

시료 제작에 사용된 레이온 부직포(R)는 비스코스 레이온 80%, 

폴리에스터 20%로 이루어진 needle-punching으로, 이는 범용적으로 

사용되는 반창고의 드레싱제와 가장 유사한 구조적 특성을 가져 대상 

기질로 선정하였다(Table 2).  

ZIF-8의 우수한 CCM 로딩 효율을 유지하기 위하여, CCMZIF의 

합성을 먼저 유도한 뒤 섬유 표면에 CCMZIF를 부착시키는 방법을 

채택하였다. 또한, 섬유에는 Zn-도핑 폴리도파민 레이어를 선처리하여 

CCMZIF가 쉽게 결합할 수 있는 seeding site를 형성하였다(Figure 6).  

Zn-도핑 폴리도파민 레이어 형성을 위해 우선 증류수 100 mL에 

탄산나트륨 0.0390 g을 용해시켜 pH 값을 8.5로 조절하였다. 도파민은 

pH 8.5 이상의 알칼리성 환경에서 자가중합하여 폴리도파민을 형성하는 

것으로 알려져 있다[45]. 이후 도파민 0.200 g, Zn(NO3)2·6H2O 0.174 

g을 동시에 넣어 완전히 용해시킨 용액에 10 cm × 10 cm 크기의 

부직포 시료를 침지하였다. 침지 용액은 150 rpm의 속도로 37 ℃의 

항온기(SI-64, Hanyang Science Lab)에서 24시간 동안 교반하였다. 

교반 완료 후, 시료의 물기를 짜낸 뒤 1.0 mol/L 농도의 2-mIm/에탄올 

용액에 시료를 다시 침지하여 50 ℃에서 3시간 동안 교반해 2-mIm 

활성화를 유도한다. 이후 증류수에 수세한 뒤 40 ℃ 오븐에서 하루 

이상 건조한 시료를 Zn@R로 명명하였으며, 코팅된 Zn-도핑 

폴리도파민 레이어의 화학적 구조를 Figure 7에 나타내었다.  

Zn@R에 CCMZIF을 부착시키기 위하여, 2.1에서와 동일한 

방법으로 CCMZIF 합성 용액을 제작한 뒤 이에 Zn@R을 침지시키는 

방법을 채택하였다. 시료 침지 후 25 ℃에서 250 rpm 속도 하에 

24시간 동안 교반해 CCMZIF와 Zn-도핑 폴리도파민 레이어 간의 

화학적 결합 반응을 유도하였다. 증류수에 3회 이상 수세하여 완전한 
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결합을 이루지 못한 CCMZIF를 제거한 후 40 ℃ 오븐에서 하루 이상 

건조하여 CCMZIF-Zn@R을 구현하였다(Figure 8). 

 

Table 2. Structural properties of substrates. 

Materials 
Thickness 

(mm) 

Basis weight 

(g/m2) 

Porosity  

(%) 

R 0.97 (± 0.05) 101 (± 5) 85 (± 1) 

CCMZIF-Zn@R 0.98 (± 0.12) 118 (± 6) 80 (± 1) 

Nonwoven in 

band-aid 
0.58 (± 0.03) 68 (± 7) 71 (± 3) 

 

 

Figure 6. Schematic illustration for Zn-doped polydopamine coated 

rayon nonwoven (Zn@R) fabrication.  
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Figure 7 (a) Self-polymerization process of polydopamine[46] and 

(b) chemical structure of zinc (Zn)-doped polydopamine layer. 

 

 

Figure 8. Schematic illustration for CCM encapsulated ZIF-8 

(CCMZIF) and CCMZIF-Zn@R fabrication. 
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2.3 CCMZIF-Zn@R과 산성 레이어 결합 이중층 제작 

 

pH 조절 성능 구현을 위하여 아세트산과 용해성 고분자인 

폴리비닐피롤리돈(PVP)를 사용한 전기방사 레이어(Acid@PVP)를 

제작하였다. PVP는 수중 용해성이 매우 높은 생체적합성 고분자 중 

하나로, 수분에 노출되면 즉각적으로 용해됨을 활용하여 상처 부위의 

수분에 접촉 시 아세트산이 바로 용출되어 pH를 조절하도록 설계하였다. 

전기방사 용액은 총 에탄올 12 mL, PVP 2.0 g, 아세트산 1.44 mL을 

10시간 이상 상온에서 용해시켜 제조하였다. 미리 제조된 전기방사 

용액은 전기방사 장비(ESR200D, NanoNC, Korea)를 이용하여 21 

gauge의 금속 노즐을 통해 온도 25 ± 3 ℃, 상대습도 50 ± 5% 

조건에서 방사되었다. 방사 조건은 전압 18 kV, 용액 토출량 5 mL/hr, 

노즐과 콜렉터 거리 6 cm, 콜렉터 회전속도 150 rpm을 유지하여 

종이호일로 감싼 콜렉터 위에 총 20 mL를 방사하였다. 방사 후 40 ℃ 

오븐에서 24시간 동안 건조하여 Acid@PVP 레이어를 구현하였다.   

최종적으로 CCMZIF-Zn@R과 Acid@PVP를 접합시키기 위하여, 

Acid@PVP 표면에 증류수를 소량 처리하여 표면 용해를 유도한 뒤 

녹은 고분자의 접착성을 이용해 CCMZIF-Zn@R를 부착시켰다. 이후 

40 ℃ 오븐에서 24시간 동안 건조시켜 CCMZIF/Acid 드레싱을 

구현하였다.  

  



 

 23 

2.4 제작 시료의 특성 평가 

 

제작한 시료의 표면 특성은 전계방사 주사전자현미경(FE-SEM, 

JSM-7800F Prime, JEOL Ltd.)을 통해 분석하였다. 모든 시료는 FE-

SEM 분석 전에 스퍼터링 증착장치(108 Auto Sputter Coater, Ted 

Pella)를 이용해 20 mA, 200초 조건 하에 백금(platinum) 박막을 

처리하였다. FE-SEM 이미지로부터 이미지 분석 소프트웨어(Image J, 

U.S. National Institute of Health)를 이용하여 입자 및 섬유 직경을 

측정하였다. 표면 원소 조성은 energy dispersive spectroscopy(EDS, 

NORAN system 7, Thermo Scientific)에 의해 분석되었다.  

제작된 섬유 시료의 두께는 다이얼 인디케이터(2046F, Mitutoyo)로 

측정하였으며, 측정된 두께 및 중량값을 활용하여 식(2)를 통해 섬유 

시료의 기공도(Porosity)를 계산하였다.  

 

Porosity(%) = (1 −
𝑚

𝐴∙𝑇∙𝑑
) × 100 %                         (2) 

 

m은 건조된 섬유 시료의 무게(g), A는 시료의 면적(cm2), T는 

시료의 두께(mm), 그리고 d는 고분자 밀도(g/cm3)를 나타낸다. 레이온, 

PET, PVP의 고분자 밀도는 각각 1.53 g/cm3, 1.38 g/cm3, 1.19 g/cm3에 

해당한다. 

파우더 및 섬유상 시료 모두 결정 상 분석 시 구리(Cu)-표적 X선 

발생기를 사용하는 powder X-ray diffraction(PXRD, SmartLab, 

Rigaku Corp.)을 활용하였다. Brunuer-Emmett-Teller(BET) 흡착 

분석은 질소(N2)의 흡착-탈착 등온선(BELSORP-mini Ⅱ, 

MicrotracBEL)에 의해 ZIF-8 및 CCMZIF를 대상으로 수행되었다. 

파우더 형태의 샘플을 진공 하에 373 K에서 24시간 동안 탈기한 다음 

77 K에서 N2 가스(99.999%)를 퍼지하여 분석을 진행하였다. BET 
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표면적은 0.0 ~ 1.0 bar의 상대 압력 범위에서 아래의 식(3)을 통해 

계산되었으며 기공 직경은 측정 시 제공된 값을 사용하였다. 총 기공 

부피는 P/P0 = 0.99인 지점에서 분석되었다.  

 

1

𝑉[(
𝑃0
𝑃

)−1]
=

1

 𝑉𝑚𝐶
+

𝐶−1

𝑉𝑚𝐶
(

𝑃

𝑃0
)                            (3) 

 

V는 상대압력에서 흡착된 가스의 부피, P/P0는 상대압력, Vm은 전체 

표면적에 단층흡착된 N2 가스의 부피, C는 흡착질과 흡착제 사이의 

흡착력을 나타내는 BET 상수에 해당한다. 위의 식에서 얻어진 Vm값을 

활용하여 식(4)에 대입하면 최종적인 비표면적 값을 구할 수 있다.  

 

𝑆𝐵𝐸𝑇 =
𝑉𝑚×𝑁×𝐴𝑚

𝑀×𝑊
                                      (4) 

 

여기서 N은 6.02 × 1023, Am은 N2의 유효 단면적(0.162 nm2), 

M은 22.414 L, W는 입자의 질량(g)을 나타낸다.  

물질의 열적 특성 및 로딩 용량은 열중량 분석(TGA, Discovery 

TGA, TA Instruments)를 통해 확인되었다. 유속 25 mL/min의 N2 

가스를 사용하여 700 ℃ 도달 시까지 10 ℃/min의 승온 속도로 

승온하여 물질의 중량손실(%) 정도를 측정하였다. 물질의 화학적 

조성은 Fourier transform infrared-attenuated total reflectance 

spectroscopy(FTIR-ATR, Tensor27, Bruker Corp.) 를 이용하여 

400 ~ 4000 cm-1의 범위 내 스펙트럼으로 분석되었다. CCM, CCMZIF 

및 ZIF-8의 UV/Vis 흡수 스펙트럼은 흡광도 분석기(Synergy H1 

multimode reader)를 사용하여 분석되었다. 
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제 3 절 커큐민 및 아연 이온 용출성 평가 

 

커큐민(CCM) 및 아연 이온(Zn2+)의 용출성은 선행연구의 실험 

절차를 반영하여 측정하였다[47]. 1) CCMZIF 파우더 2) CCMZIF-

Zn@R 레이어 3) CCMZIF/Acid 레이어를 대상으로 생체 외 용출 

실험을 진행하였다(Figure 10). 섬유형 기질은 일반적인 반창고에 

부착된 흡수제의 크기인 2.2 cm × 1.3 cm 크기로 잘라 처리하였으며, 

이의 CCMZIF 로딩량(약 2 mg)을 계산하여 CCMZIF 파우더는 이와 

동량으로 처리하였다. 체액과 유사한 환경 조성을 위해 PBS를 

사용하였으며 매질 내 CCM의 분산 안정성을 향상시키고자 

계면활성제인 Tween 20 0.5 wt%를 첨가하였다. PBS의 양은 15 mL로 

고정하였는데, 이는 생성되는 삼출물 및 드레싱제의 처리 면적을 

복합적으로 고려하였다. 모든 실험은 3회 반복 수행되었다.  

CCMZIF 파우더 및 CCMZIF-Zn@R에 대한 실험 진행 시 PBS의 

pH 조건을 pH 5.0, 6.5, 7.4 및 8.5로 설정하였는데, 5.0은 일반적인 

상처부위의 평균적인 최저 pH, 6.5는 본 연구에서 목표하는 pH 조절 

기준치, 7.4은 미생물막이 생성되기 시작하는 기준치이자 진피층의 

정상상태 pH, 8.5는 상처부위의 평균적인 최고 pH를 대변한다.    

 

3.1 CCMZIF 파우더의 커큐민 용출성 평가 

 

CCMZIF 파우더 2 mg을 15 mL의 PBS/Tween20 용액에 분산시킨 

후 37 ℃의 항온기 내에서 150 rpm의 속도로 교반하였다. 정해진 시간 

t마다 7798 g에서 5분간 원심분리한 뒤 총 500 μL의 상등액을 

추출하여 이에 분산된 CCM의 용출량을 계산하였다. 추출 후에는 

동량의 순수한 PBS 용액을 첨가하였으며, 동일한 과정을 t = 24시간 

도달 시까지 반복하였다.  
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용출된 CCM을 구하기 위하여, 추출된 상등액의 UV/Vis 흡광도를 

425 nm에서 측정한 후 Figure 9a의 표준곡선을 바탕으로 용액 내 

CCM의 농도를 구하였다. 최종적으로 시간에 따른 CCM의 누적 

용출량을 계산하였다.  

 

3.2 CCMZIF-Zn@R의 커큐민 및 Zn2+ 용출성 평가 

 

정해진 크기로 자른 CCMZIF-Zn@R 레이어를 15mL의 

PBS/Tween 20 용액에 침지시킨 후 3.1의 CCMZIF 파우더와 동일한 

과정으로 실험을 진행하였다. 단, CCMZIF-Zn@R은 CCM과 함께 

Zn2+의 용출성 역시 측정하였으며, Zn2+ 전용 농도측정 키트(Zinc 

Assay Kit, Sigma-Aldrich)를 이용해 추출한 상등액에 Zinc Reagent 

Mix를 섞어 Zn2+ 농도에 따른 색 변화를 유도하였다. 이후 560 nm에서 

UV/Vis 흡광도를 측정하여 Figure 9b의 표준곡선을 바탕으로 시간에 

따른 Zn2+ 누적 용출량을 계산하였다. 

 

3.3 CCMZIF/Acid 이중층에서의 커큐민 및 Zn2+ 용출성 

평가 

 

CCMZIF/Acid의 경우 정해진 크기로 자른 레이어를 pH 7.4의 

PBS/Tween 20 용액 15 mL에 침지시킨 후, 앞선 실험과 동일한 과정 

하에 용출성 평가를 진행하였으며 시간에 따른 CCM 및 Zn2+의 누적 

용출량을 계산하였다. 단, Acid@PVP 레이어의 pH 조절성을 동시에 

확인하기 위하여, 정해진 시간 t마다 pH meter(HandyLab 100 portable 

pH meter, SI Analytics)를 사용해 pH 7.4로부터 pH 변화를 추적하였다. 
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Figure 9. Standard curves for (a) CCM and (b) Zn2+ ion 

concentration. 

 

 

Figure 10. Schematic illustration for in vitro release test.  
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제 4 절 창상피복재로서의 요구특성 평가 

 

이상적인 창상피복재는 상처부위의 과도한 삼출액을 흡수 및 

보유하여 적절한 습도 환경을 조성하고, 미생물로부터 상처를 보호할 수 

있으며, 생물학적으로 안전해야 한다[24]. 따라서, 제작 시료에 대하여 

대표적으로 항균성, 물리적 특성, 인체적합성 평가를 진행하여 

창상피복재로서의 응용 가능성을 조사하였다. 

 

4.1 항균성 평가 

  

제작한 드레싱의 항균성을 확인하기 위하여 CCM, ZIF-8, CCMZIF, 

Acid@PVP, CCMZIF-Zn@R 및 CCMZIF/Acid를 대상으로 

대장균(Escherichia coli, E. coli)에서 시험관 희석법(macrodilution 

method)을 통한 최소저지농도(Minimum inhibitory concentration, MIC) 

평가를 수행하였다(Figure 11). MIC는 미생물학에서 박테리아의 

가시적인 성장을 방지하는 약물의 가장 낮은 농도를 의미하며, 시험관 

희석법은 통상적으로 사용되는 원판 확산법과 달리 MIC 측정이 

가능하다는 점에서 약물에 대한 세균의 감수성을 보다 정량적으로 

평가할 수 있다[48]. E. coli는 피부 상처에서 진단되는 미생물 감염 중 

가장 흔하게 발견되는 그람음성균 중 하나이다[49]. 

파우더 시료의 경우 최고 농도 2.5 mg/mL가 되도록 LB broth(0.02 

g/mL)를 이용해 분산액 2 mL을 제작하였으며, 액체배지 희석법을 

기반으로 고압멸균 처리한 유리관에 각각 1.25, 0.625, 0.32, 0.16 

mg/mL의 희석액을 제작하였다. 섬유상 시료는 파우더 시료와 동일한 

양의 CCMZIF가 로딩될 수 있도록 12 cm2(CCMZIF; 1.25 mg/mL와 

동일), 6 cm2, 3 cm2, 1cm2 면적의 샘플을 LB broth 2 mL에 침지하여 

준비하였다. 
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충분히 성장이 이루어진 균주를 LB broth를 이용해 희석하여 

최종적으로 1.9 × 106 CFU/mL 농도로 맞춘 후, 시료가 처리된 

유리관에 각각 100 μL씩 도말하여 18시간 동안 배양하였다. 양성 

대조군으로는 약물 없이 E. coli만 처리된 LB broth를, 음성 

대조군으로는 100% LB broth를 사용했다. MIC는 용액의 탁도(turbidity) 

변화를 기준으로, 용액의 탁도가 변화하지 않은 최저 농도로 판단하였다. 

 

 

Figure 11. Schematic illustration of macrodilution method for MIC 

determination. 
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4.2 물리적 특성 평가 

 

물리적 특성 평가는 R, Zn@R, CCMZIF-Zn@R를 주요 대상으로 

하였다. 제작된 섬유형 시료의 기계적 물성을 측정하기 위하여 

인장강신도 기기(5ST, Tinius Olsen)를 이용하여 인장강도 및 

인장신도를 측정하였다. 1 kN 로드셀을 이용하였으며, ASTM D3574를 

바탕으로 3 cm × 10 cm 크기의 시료에 대하여 gauge length 7 cm, 

cross head speed 500 mm/min의 조건 하에 각 시료 당 3회 이상 

반복측정을 진행하였다.  

흡수도(Swelling ratio)는 삼출물을 흡수할 수 있는 정도를 

나타내는 측정항목으로, 흡수도가 높을수록 드레싱제 내부에 삼출물 

혹은 수분을 저장할 수 있는 능력이 우수함을 의미한다[22]. ASTM 

D570의 기준을 기반으로, 대상 시료(1 cm × 1 cm)를 40 ℃ 오븐에서 

3일 이상 건조시켜 함유한 수분을 최대한 제거한 후 무게(W0)를 

측정하였다. 이후 37 ℃ 증류수에 시료를 침지하여 24시간 동안 방치한 

뒤 겉면의 여분의 물기를 제거하여 무게(W1)를 측정하였으며, 아래의 

식(5)을 통해 흡수도를 계산하였다. 

 

Swelling ratio (%) =  
𝑊1−𝑊0

𝑊0
× 100 (%)                  (5) 

 

드레싱이 삼출물 혹은 수분 흡수 후 적절한 습윤환경을 유지하기 

위해서는 적정한 투습성이 요구된다[22]. 투습도 평가는 KS K 

0594:2021에 기준하여 측정하였다. 시료에서 직경 약 70 mm인 

시험편을 3매 채취한 후 건조용 염화칼슘 33 g이 담긴 투습컵에 시편의 

표면이 흡수제 쪽을 향하도록 위치시켜 고정하였다. 시료가 처리된 

투습컵을 온도 40 ± 2 ℃, 상대습도 90 ± 5%의 공기가 순환하는 

항온항습 장치(JP/PL-3KPH, Espec)에 넣은 후 1시간 후에 꺼내어 
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곧바로 질량 a1을 측정하였다. 투습컵을 다시 항온항습 장치에 넣고 

24시간 후에 꺼내어 투습 후 질량인 a2를 측정하였다. 최종적인 

투습도는 식(6)를 통해 구하였다. S는 투습 면적(m2)을 나타낸다. 

 

WVTR (g/(𝑚2 × 24ℎ𝑟))  =  
𝑎2−𝑎1

𝑆
                        (6) 

 

제작 시료의 표면 젖음성을 분석하기 위하여 정적 접촉각(static 

contact angle, CA)을 접촉각 분석기(SmartDrop Lab, Femtobiomed 

Inc.)로 측정하였다. 3.0 ± 0.3 μL의 증류수를 시료 표면에 떨어뜨린 

후 1초 후 물방울과 시료 표면 사이에 형성되는 접촉각을 측정하였다. 

서로 다른 위치에서 총 10회 이상 측정하여 평균을 계산하였다.  

 

4.3 생체적합성 평가 

 

생체적합성 평가는 CCM, ZIF-8, CCMZIF 파우더를 대상으로 인간 

진피 섬유아세포(human dermal fibroblast, HDF)에 대하여 진행하였다. 

HDF 세포를 10% 태아 소 혈청(FBS) 및 1% 

페니실린/스트렙토마이신을 함유하는 Dulbecco 변형 배지(DMEM, 

Hyclone)에 배양한 후, 세포를 1:2.5의 희석 비율로 96-웰 플레이트에 

도말하여 37 ℃, 5% CO2에서 36시간 동안 배양하였다. 

파종 36시간 후, HDF 세포를 1, 10, 20 및 50 μg/mL 농도의 

ZIF-8 또는 CCMZIF로 처리하거나 0.311, 3.11, 6.22 및 15.55 

μg/mL 농도의 CCM으로 37℃에서 24시간 동안 처리하였다. 처리 

용액의 용매로는 100% DMSO를 사용하였다. CellTiter-Glo 

Luminescent Cell Viability Assay(PromegaTM Corporation)를 

사용하여 지침에 따라 입자의 세포독성을 분석했으며, 100% DMSO를 

음성 대조군으로 사용했다. 테스트는 총 3회 독립 시행하였다. 
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제 3 장 결과 및 고찰 

 

 

제 1 절 CCMZIF 및 CCMZIF/Acid 드레싱 구현 

 

본 연구에서는 ZIF-8의 pH 반응성과 아세트산의 pH 조절성을 

활용하여 상처부위에 항염 기능의 커큐민(CCM)과 항균 기능의 아연 

이온(Zn2+)을 효과적으로 전달할 수 있는 드레싱 개발을 목표하였다. 

제작 드레싱의 기능성을 평가하기에 앞서 제작 시료의 거시적인 형태적 

특성, 비표면적, 결정 구조 및 열적 특성을 분석하였다.  

 

1.1 제작 시료의 형태적 특성 

 

ZIF-8의 다공성 구조 및 커큐민(CCM)과의 친화성을 이용하여 

ZIF-8에 CCM을 함침시킨 CCMZIF를 제작하였다. One-pot 합성 

방법을 바탕으로 Zn2+와 2-mIm의 비율, CCM의 농도, 제작 온도 등 

공정 조건을 달리한 결과, Zn2+:2-mIm이 1:9, CCM 농도 8 mg/mL, 

25 ℃의 조건에서 CCMZIF의 로딩용량(LC)이 약 30%로 나타났으며 

전계방사 주사전자현미경(FE-SEM) 분석 시 가장 안정적인 형태를 

갖는 것으로 나타났다(Figure 12a). 합성된 CCMZIF의 평균 직경은 

406 ± 47 nm로 유사한 합성 조건에서 제작된 순수한 ZIF-8 (343 ± 

25 nm)에 비하여 입자 크기가 소폭 증가하였다(Figure 12c). SEM-

EDS 분석 결과, CCMZIF에 산소 원소(O)가 고르게 분포되어 있음이 

확인되었다. 순수한 ZIF-8의 화학적 구조 내에 O가 존재하지 않음을 

고려하였을 때, O의 분포는 ZIF-8 내 CCM의 존재 가능성을 나타낸다.  
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Figure 12. (a) SEM image and (b) EDS mapping of CCMZIF powder. 

(c) The size distribution of the diameter of CCZIF particles. (d) 

The chemical structure of CCM. 
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섬유형 드레싱은 1) CCMZIF가 코팅된 레이온 부직포(CCMZIF-

Zn@R)와 2) 아세트산이 로딩된 PVP 전기방사(Acid@PVP)를 각각 

제작한 뒤 계면을 부착시켜 최종적으로 CCMZIF/Acid를 구현하였다. 

레이온 부직포의 CCMZIF 부착성을 높이기 위해 Zn-도핑 

폴리도파민 레이어를 코팅(Zn@R)하여 seeding site를 

형성하였다(Figure 13). FE-SEM 이미지 분석 결과, 폴리도파민 

레이어를 코팅하지 않은 CCMZIF@R 대비 CCMZIF-Zn@R의 

CCMZIF 코팅 효율이 현저히 증가한 것이 확인되었다.  

CCMZIF-Zn@R의 SEM-EDS 분석 결과, 아연(Zn)과 질소(N) 

원소가 고르게 분포된 것을 통해 코팅된 입자가 ZIF 결정에 해당함을 

확인하였으며, 코팅된 CCMZIF의 평균 직경은 약 368 ± 42 nm, 

섬유의 평균 직경은 17.7 ± 2.4 µm로 측정되었다(Figure 14).  

 

 

Figure 13. SEM images of (a) Zn@R, (b) CCMZIF@R, and (c) 

CCMZIF-Zn@R. 
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Figure 14. (a) SEM image and (b) EDS mapping of CCMZIF-Zn@R 

fibers. (c) The size distribution of the diameter of CCZIF particles 

on CCMZIF-Zn@R. 
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아세트산을 로딩한 PVP 전기방사 레이어(Acid@PVP)의 경우 섬유 

평균 직경이 4.56 ± 1.03 µm로 나타났으며(Figure 15a), 반창고의 

흡수제와 유사한 크기(2.2 cm × 1.3 cm)의 레이어를 37 ℃의 pH 7.4 

PBS 용액에 침지 시, 즉각적으로 용해가 시작되어 2분 이내에 완전히 

용해되었다.  

최종적인 드레싱인 CCMZIF/Acid는 PVP의 수분용해성을 활용하여 

CCMZIF-Zn@R 레이어와 Acid@PVP 레이어의 계면을 접착시켜 

제작하였다. FE-SEM 분석 결과, 두 레이어가 분리되지 않고 

안정적으로 접합되었음을 확인하였다(Figure 15b). 

 

 

Figure 15. SEM images of (a) Acid@PVP layer and (b) lateral of 

CCMZIF/Acid.  
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1.2 제작 시료의 물리적 및 열적 특성 

 

제조된 시료의 X선 회절법(XRD) 패턴을 조사하여 결정 구조를 

확인하였다. Figure 16a에서 보이는 바와 같이, CCMZIF가 12.1°, 

8.5°, 6.9° 및 4.9°에서 특성 피크를 나타냈다. 이는 순수한 ZIF-

8의 (110), (002), (112) 및 (222) 결정면을 나타내는 회절 피크와 

일치하는 피크로, CCM 함침 후에도 ZIF-8의 결정 구조가 안정적으로 

유지됨을 의미한다. CCMZIF-Zn@R의 회절 피크에서도 순수한 

레이온(R)과 비교 시 12.2°, 8.4°, 6.9° 및4.9°에서 특성 피크가 

생성된 것이 확인되었으며, 이는 Zn@R에 CCMZIF가 성공적으로 

코팅되었음을 나타낸다(Figure 16b). Acid@PVP 레이어의 경우, 순수한 

PVP 대비 피크 변화가 관찰되지 않았으며, 이를 통해 아세트산이 

PVP와 화학적 결합을 이루지 않고 물리적으로 분산되어 있음을 

확인하였다(Figure 17). 

CCMZIF의 표면적은 질소 가스(N2 gas)를 사용한 BET(Brunauer, 

Emmett, Teller)방법을 통해 측정하였다(Figure 18). 본 연구에서 

제작한 CCMZIF는 N2 흡착-탈착 등온선의 유형 중 Ⅰ형과 유사한 

Ⅳ형에 해당하는 히스테리시스를 보였으며, 이는 제작된 ZIF-8에 

메조포어(2~5 nm)와 마이크로포어(2 nm 이하)가 공존함을 

의미한다[50]. 이때, 유사 조건 하에 합성된 순수한 ZIF-8과 비교한 

결과(Table 3), ZIF-8 대비 CCMZIF의 비표면적과 기공 부피가 각각 

약 58%와 33% 가량 감소하였다. 이는 ZIF-8 기공 내부에 CCM이 

결합됨에 기인한다. 
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Figure 16. XRD spectra of (a) ZIF-8, CCM, CCMZIF and (b) 

CCMZIF, R, Zn@R, CCMZIF-Zn@R. 
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Figure 17. XRD spectra of PVP and Acid@PVP. 

 

 

Figure 18. Nitrogen sorption-desorption isotherms of ZIF-8 and 

CCMZIF. 
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Table 3. BET analysis of ZIF-8 and CCMZIF showing the specific 

surface area (SBET), total pore volume (Vtotal), and average pore 

diameter. 

Materials 
SBET  

(m2/g) 

Vtotal  

(cm3/g) 

Average pore size 

(nm) 

ZIF-8 1722 1.588 3.69 

CCMZIF 1006 0.527 2.09 
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CCMZIF와 CCMZIF-Zn@R의 열적 안정성 및 중량 백분율(로딩 

용량)을 TGA 데이터를 통해 분석하였다(Figure 19). ZIF-8은 약 

450 ℃까지 안정한 반면 순수한 CCM은 200 ℃부터 중량 감소를 

보였다. 450 ℃에서의 중량 감소는 MOF의 유기 리간드가 분해되는 

것에 기인한다. CCMZIF의 경우 약 350 ℃와 450 ℃ 부근에서 

두차례에 걸친 중량 감소가 나타났는데, 이는 차례로 CCM과 ZIF-8의 

분해에 의한 것으로 CCMZIF 제작에 따라 CCM의 열적 안정성이 

향상되었다고 볼 수 있다. CCMZIF-Zn@R의 경우 미처리 시료(R)와 

비교 시 중량 감소 경향에 유의한 차이가 나타나지 않았다.  

CCMZIF와 CCMZIF-Zn@R의 CCM 및 CCMZIF 중량 백분율은 

각각 식 (7), (8)에 의해 계산되었다.  

 

(1 − X) ∙ 0.3440 + 0.0036 ∙ X = 0.2676                        (7) 

(1 − Y) ∙ 0.0024 + 0.3676 ∙ Y = 0.0145                        (8) 

 

X는 CCMZIF에서의 CCM의 중량비율을, Y는 CCMZIF-

Zn@R에서의 CCMZIF의 중량비율에 해당한다. ZIF-8, CCM, 

CCMZIF의 700 ℃에서의 잔여중량은 각각 34.40%, 0.36%, 26.76% 

이며, Zn@R, CCMZIF-Zn@R의 잔여중량은 각각 0.24%, 1.45%이다. 

식에 따라 CCMZIF의 CCM 로딩 용량은 약 28.9%, CCMZIF-Zn@R의 

CCMZIF 로딩 용량은 약 4.6%로 추정되었다.  
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Figure 19. Thermogravimetric analysis (TGA) for (a) ZIF-8, CCM, 

CCMZIF and (b) CCMZIF, Zn@R, CCMZIF-Zn@R. 
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제 2 절 CCMZIF의 약물 함침 및 용출 특성 

 

2.1 CCMZIF의 CCM 함침 및 용출 메커니즘  

 

CCMZIF의 약물 함침 및 pH에 따른 선택적 용출 메커니즘을 

분석하기 위하여 UV/Vis 흡광 스펙트럼 및 FTIR-ATR 스펙트럼을 

이용해 화학적 구조를 조사하였다.  

UV/Vis 스펙트럼에서 CCM과 ZIF-8은 각각 425 nm와 213 

nm에서 뚜렷한 피크를 보였다(Figure 20). CCMZIF의 경우 CCM과 

ZIF-8의 두 피크가 모두 나타났으나, CCM의 π-π* 전이를 나타내는 

피크가 425 nm에서 약 500 nm로 적색편이 되었다. 이는 CCMZIF 합성 

과정에서 CCM이 ZIF-8과 화학적으로 상호작용함에 따라 CCM의 

공액계가 변화하였음을 의미한다[12].  

ZIF-8 내 함침에 따른 CCM의 화학적 구조 변화를 조사하기 

위하여 FTIR-ATR 분석을 수행한 결과(Figure 21a), CCMZIF에서 

각각 CCM의 페놀 수산기와 에놀 수산기에 해당하는 3508 cm-1과 

1626 cm-1 피크의 세기가 크게 감소하였다. 반면, ZIF-8의 Zn-N 

결합에 해당하는 420 cm-1와 CCM과 ZIF-8 간의 화학적 반응에 의한 

Zn-O 결합에 해당하는 470 cm-1의 피크가 생성되었다. 즉, CCMZIF 

제조 과정에서 Zn2+가 CCM의 β-diketone과 배위결합을 형성하여 

CCM이 화학적으로 함침됨을 발견하였다. 단, CCM의 제타 전위는 -15 

~ -45 mV[12,51], ZIF-8의 제타 전위는 +7 ~ +31 mV[52,53]에 

해당하므로, 정전기적 상호작용에 의한 물리적 흡착 역시 발생할 수 

있다.  

용출에 따른 CCM 및 ZIF-8의 화학적 구조 변화 역시 FTIR-

ATR을 통해 분석되었다(Figure 21b). CCMZIF 입자를 pH 5.0의 

PBS에 분산시켜 CCM의 용출을 유도한 후 CCM 용액 및 ZIF-8 
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잔여물의 FT-IR 스펙트럼을 측정하였다. CCMZIF에서 용출된 CCM의 

경우 소실되었던 페놀 수산기에 해당하는 피크(3665 cm-1)가 다시 

관찰되었으며, 이는 ZIF-8과의 결합으로 인해 화학적 구조가 변화했던 

CCM이 용출 시에는 자연 상태의 구조로 회복됨을 의미한다. 용출이 

완료된 ZIF-8에서는 Zn-N 결합에 해당하는 420 cm-1 피크 소실이 

관찰되었는데, 이는 산성 환경에서 ZIF-8의 구조적 분해가 발생했음을 

보인다.  

산성 조건에서 ZIF-8의 구조적 분해는 이미다졸레이트 이온의 

양성자화에 의해 촉발된다[37]. Zn2+과 양성자화된 이미다졸레이트 이온 

사이의 정전기적 반발이 발생하여 배위 결합의 파괴가 유도되는데, 이에 

따라 CCMZIF 분해 시 CCM뿐만 아니라 Zn2+ 역시 용출된다(Figure 

22). 용출된 CCM은 페놀의 수산기가 회복됨에 따라 염증환경에 H 

원자를 내어주어 자유라디칼을 제거해, 궁극적으로 항산화를 통한 

항염의 역할을 적극적으로 수행할 수 있다[54]. Zn2+의 경우, 음전하를 

띠는 박테리아 표면과 정전기적 인력을 형성하여 세포막에 부착됨에 

따라, 세포막의 공동(cavity) 및 완전성(integrity) 파괴를 유도하는 

항균 효과를 구현할 수 있다[15].  

 

 

Figure 20. UV/Vis absorption spectra of CCM, ZIF-8, and 

CCMZIF. 
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Figure 21. FT-IR graphs of CCM, ZIF-8, and CCMZIF (a) before 

and (b) after the exposure to an acidic condition. 
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Figure 22. Suggested chemical reaction between CCM and ZIF-8 in CCMZIF fabrication and CCM release in an acidic 

condition. 
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2.2 드레싱 형태에 따른 CCM 및 Zn2+ 용출 거동 

 

제작 드레싱의 유효성분 전달 가능성은 세 가지의 다른 실험적 

접근법에 의해 조사되었다. 먼저, CCMZIF의 pH 반응성 CCM 용출을 

조사하였다(Figure 23). CCMZIF 파우더를 다양한 pH 조건(pH 5.0, 6.5, 

7.4 및 8.5)의 PBS에 분산시킨 결과, 산성 조건(pH 5.0 및 6.5)의 

경우 6시간 이내에 CCM의 80% 이상이 용출된 반면, pH 7.4에서는 

누적 용출량이 약 45%에 그쳤다. 이는 산성 조건에서 ZIF-8의 분해 

및 CCM 용출이 촉진됨을 보인다. pH 8.5의 알칼리성 환경의 경우 

ZIF-8의 분해가 더욱 저해됨에 따라 CCM의 용출량이 약 20%에 

그쳤다. 단, 모든 pH 조건에서 용출 초기에 급속 방출(burst release)이 

관찰되었는데, 이는 ZIF-8 표면에 물리적으로 흡착된 CCM이 

상대적으로 약하게 결합되어 초기에 빠르게 탈착되는 것으로 추정된다. 

드레싱 도입에 따른 CCMZIF의 pH 반응성 유지 여부를 확인하기 

위하여 CCMZIF-Zn@R을 대상으로 동일한 조건 하에 실험을 

진행하였으며, CCMZIF의 분해 정도를 직접적으로 확인하고자 시간에 

따른 Zn2+의 농도 변화를 역시 측정하였다. 실험 결과, 섬유 표면에 

코팅된 상태에서도 CCMZIF의 pH 반응성이 유지되는 것으로 

확인되었다(Figure 24). 산성 조건인 pH 5.0 및 6.5에서 6시간 이내에 

약 50 ~ 55%에 달하는 CCM이 용출된 반면 pH 7.4와 pH 8.5의 경우 

CCM 용출량이 각각 약 40%와 25%에 그친 것으로 나타났다. 단, 

파우더 상태에 비하여 섬유에 로딩된 상태에서 전체적인 누적 용출량이 

감소하였는데, 이는 화학적 결합에 의한 ZIF-8과 CCM 간의 강한 

결합력과 더불어, 부직포의 다층구조로 인해 섬유층 내부에 위치한 

입자들의 용출성 감소에 기인하는 것으로 추정된다(Figure 24c).  

Zn2+ 역시 pH에 따른 용출성 차이가 관찰되었는데, pH 5.0 

환경에서 유의하게 높은 용출성을 보였으며, 알칼리성 환경에 
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노출될수록 pH 반응성이 감소하였다(Figure 24b). Zn2+은 PBS 내 

존재하는 인산염(PO4
3-)과 반응하여 인산아연(Zn3(PO4)2)을 형성할 수 

있다[55,56]. ZIF-8이 PBS 혹은 체액에 노출될 경우, 결정 내 Zn2+과 

인산염이 결합되어 ZIF-8 구조에 변형이 발생함에 따라 결정 내 

유효성분이 일시적으로 용출될 수 있다. 이때 Zn2+의 결합성은 pH 

환경에 따라 변화하는데, pH 6.5 이상의 알칼리성 환경에서는 인산염과 

같은 음이온에의 결합력이 증가하는 것으로 알려져 있다[57]. 한편, 

인산아연은 용해되지 않아 ZIF-8 표면의 인산아연 레이어가 

증가할수록 ZIF-8 내 물질 용출은 점차 감소하게 된다[55]. 즉, 산성 

환경에서는 H3O
+에 의한 ZIF-8의 구조적 분해가 우선적으로 촉진됨에 

따라 CCM과 Zn2+의 용출이 증가하나, 알칼리성 환경일수록 구조적 

분해 대신 인산아연 결합이 증가하여 Zn2+ 및 CCM의 용출이 감소하는 

것으로 사료된다.   

 

 

Figure 23. Time and pH-dependent cumulative CCM release of 

CCMZIF particles. 
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Figure 24. Time and pH-dependent cumulative (a) CCM and 

(b) Zn2+ ions release of CCMZIF-Zn@R. (c) FE-SEM image of 

inner layer for CCMZIF-Zn@R after release test in pH 5.0.  
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궁극적으로 상처부위의 산성화를 유도하고 동시에 이를 자극인자로 

활용하여 CCMZIF의 활성 효율을 향상시키기 위해 CCMZIF-Zn@R에 

산성 레이어를 도입(CCMZIF/Acid)하였다. 따라서 CCMZIF/Acid의 

시간에 따른 CCM 및 Zn2+ 용출성, pH 변화를 측정함으로써 pH 조절 

및 반응성의 동시적 구현을 확인하였다(Figure 25). CCMZIF/Acid 

레이어를 pH 7.4의 PBS 용액에 침지하여 pH 변화를 24시간 동안 

추적한 결과, PVP의 즉각적인 용해에 따라 2분 이내에 pH 값이 6.5로 

조정되고 그 값이 유지됨을 확인하였다(Figure 25a).  

CCMZIF/Acid 처리 시, CCM 및 Zn2+ 모두 CCMZIF-Zn@R 

레이어를 pH 7.4에 단독으로 처리하였을 때보다 높은 용출 속도 및 

용출성을 보였으며, pH 6.5에의 단독 처리시보다도 용출성이 소폭 

상승하였다. 아세트산이 로딩되지 않은 CCMZIF/PVP의 용출성은 

향상되지 않았음을 토대로, 아세트산 처리가 CCMZIF-Zn@R의 pH 

반응성을 더욱 향상시킨 것으로 사료된다. Acid@PVP와 CCMZIF-

Zn@R 레이어가 접착된 상태에서 PVP 용해에 따라 용출된 아세트산이 

CCMZIF에 침투하여 ZIF-8의 분해를 촉진한 것으로 추정된다. 유사 

선행연구(약 60 ~ 75%)[14,41] 대비 본 연구의 최종 드레싱은 대등한 

누적 용출성(62%)을 보였으나 약 4시간 가량 빠르게 60% 이상을 

용출시킴에 따라 치유 과정에 보다 신속하게 관여할 것으로 기대된다. 

상처부위의 pH가 7.4 이상으로 증가하면 미생물막 형성이 

유리해지며 MMPs의 활성이 증가하여 상처치유에 불리한 환경이 

조성된다. 상처부위의 pH를 낮추는 것은 상처치유 속도 개선의 효과를 

기대할 수 있으나, pH 6.5 미만으로 떨어질 경우 상처치유 과정에서 

콜라겐 형성 및 세포 증식 활동이 오히려 저해될 수 있다[19]. 따라서 

본 연구에서는 환부의 pH를 7.4에서 6.5로 낮추는 것을 목표하였으며, 

제작한 Acid@PVP 레이어는 이에 적합한 성능을 갖는 것으로 나타났다. 

또한, Acid@PVP에 의해 형성된 산성 환경은 CCMZIF의 pH 반응성을 
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높임이 확인됨에 따라, CCMZIF-Zn@R 단독 처리 대비 

CCMZIF/Acid의 향상된 항염 및 항균 효과를 기대할 수 있다.  

 

Figure 25. (a) Time-dependent modulated pH and cumulative 

release of (b) CCM and (c) Zn2+ of CCMZIF/Acid.  
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제 3 절 창상피복재로서의 요구특성 구현 

 

3.1 CCMZIF 및 CCMZIF/Acid의 항균성 

 

제작 드레싱의 항균성을 평가하기 위해 대상 박테리아인 대장균 

(Escherichia coli, E. coli)에 대하여 시험관 희석법을 통한 최소 

억제농도(minimum inhibitory concentration, MIC) 평가를 

진행하였다(Figure 26 and Table 4). MIC는 박테리아의 가시적인 

성장을 억제하는 약물의 최소 농도로[48], MIC 값이 낮을수록 소량의 

약물 혹은 유효성분으로도 항균성을 구현할 수 있음을 의미한다.  

MIC 평가 결과, ZIF-8과 CCMZIF를 파우더 형태로 처리할 시 

각각 0.625 mg/mL, 1.25 mg/mL가 MIC인 것으로 확인되었다. 2.2 cm 

× 1.3 cm 면적 내 상처의 삼출물이 평균적으로 약 1.5 mL 가량 

생성되므로[58], CCMZIF의 경우 약 1.875 mg 만큼 처리하여야 환부 

내 E. coli의 성장을 억제할 수 있는 것이다. CCM의 독립적인 항균 

효과는 거의 유효하지 않음을 고려하였을 때(Table 4), 항균성은 ZIF-

8의 작용에 의해 구현되며 CCMZIF 내 ZIF-8의 중량비율이 77.6%에 

그침에 따라 100% ZIF-8 대비 항균성이 감소한 것으로 사료된다.  

섬유상 시료는 파우더 시료와 동일한 양의 CCMZIF가 작용할 수 

있도록 12 cm2(CCMZIF; 1.25 mg/mL와 동일), 6 cm2, 3 cm2, 1cm2 

면적으로 처리하였다. CCMZIF-Zn@R 단독 처리 시에는 시험 범위 

내에서 MIC가 나타나지 않았으나, CCMZIF/Acsid 처리 시 0.625 

mg/mL가 MIC인 것으로 나타났다. 섬유상 시료는 다층 구조로 인해 

시료 내부에 위치한 CCMZIF가 항균 작용에 제대로 참여하지 못하는 

것으로 추정된다. 하지만, CCMZIF/Acid의 경우 Acid@PVP 자체의 

항균성은 유의하지 않으나(Table 4), 산성 레이어에 의한 CCMZIF의 

분해가 촉진되어 Zn2+ 용출성이 증가해 항균성이 개선된 것으로 보인다.   
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Figure 26. Photographs for turbidity alteration of fabricated powders and substrates after treating E. coli for 18 hrs. 

 

Table 4. Minimum inhibitory concentration (MIC) of fabricated powders and substrates. 

Bacterial 

strain 
CCM ZIF-8 CCMZIF CCMZIF-Zn@R Acid@PVP CCMZIF/Acid 

E. coli - 0.625 1.25 - - 0.625 

* Note. The unit of results is mg/mL. 
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3.2 CCMZIF-Zn@R의 물리적 특성 평가 

 

제조한 CCMZIF-Zn@R 레이어의 인장강신도 측정 결과를 Figure 

27에 나타내었다. 미처리 R 대비 Zn@R의 인장강도는 약 1.7배 

증가하였으나 신장율은 약 50%까지 감소하였다. CCMZIF-Zn@R는 

CCMZIF 코팅 후에도 Zn@R의 향상된 인장강도가 그대로 유지되는 

것으로 나타났다. 금속이온이 함유된 폴리도파민 레이어 혹은 결정으로 

이루어진 CCMZIF 레이어가 섬유 표면에 화학적 결합을 형성함에 따라 

강도는 증가한 반면, 코팅 과정에서 레이온의 수축이 발생해 신도는 

감소한 것으로 사료된다. 일반적으로 상용화된 폼 형태의 드레싱의 

인장강도가 4 kg/cm2 이하인 점을 고려하였을 때[59], 제작 시료의 

내구성은 매우 우수하다고 볼 수 있다. 

흡수력(swelling ratio) 및 투습도(WVTR) 측정 결과(Figure 28a), 

미처리 레이온 부직포인 R 대비 Zn@R과 CCMZIF-Zn@R의 투습도는 

각각 4530 g/m2·24hr, 4679 g/m2·24hr로 약 20% 가량 

감소하였으나 swelling ratio는 각각 `3.3배, 2.6배 가량 증가하였다. 

이는 각 시료의 표면 코팅에 따른 표면 젖음성 변화에 기인한다. 물에 

대한 접촉각(CA) 측정 결과(Figure 28b), 일반적인 폴리도파민 처리 

시료(DA@R)와 달리 Zn@R은 초친수한 표면(CA; 0°)을 가지며 이에 

CCMZIF 코팅 시 소수한 표면(CA; 169 ± 6°)으로 개질됨이 

확인되었다.  

Zn를 도핑하여 폴리도파민을 코팅할 경우 표면에 2-

메틸이미다졸층이 활성화됨에 따라 N-H기가 노출되어 섬유 표면의 

젖음성을 증가시키는 것으로 추정된다. 표면 젖음성 증가 시 섬유가 

함유하는 수분량이 증가하므로 수분이 시료를 통해 이동하지 않고 

섬유에 흡착됨에 따라 투습도는 감소하고 흡수력은 증가한다[60]. 이 

위에 CCMZIF 코팅 시에도 Zn@R의 수분 특성은 유지되는 것으로 
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나타났다. 

부직포와 같은 투과성 드레싱제의 경우 삼출물 흡수성은 우수하나 

외부의 수분은 쉽게 침투하고 내부의 수분은 잘 빠져나간다는 문제가 

존재한다. 외부 수분 침투 시 이를 매개로 감염원이 침투해 교차감염을 

유발할 수 있으며, 상처부위의 습도가 낮을 경우 재생된 상피세포의 

생존력 및 기능이 저해되고 딱지가 형성되어 상처치유 속도가 지연될 수 

있다[22]. 따라서 CCMZIF 코팅을 통한 소수성 표면 개질과 Zn-도핑 

폴리도파민 코팅을 통한 투습도 감소 및 흡수력 증가는 액적 형태의 

외부 오염원으로부터 상처를 보호하고 환부에 적절한 습도 환경을 

제공할 것으로 기대된다. 

 

 

Figure 27. Stress-strain curves of R, Zn@R, and CCMZIF-

Zn@R. 
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Figure 28. (a) Water vapor transmission rate (WVTR) and 

swelling ratio and (b) water contact angle of fabricated substrates. 
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3.3 CCMZIF의 생체적합성 평가 

 

제작된 드레싱이 실제로 인체에 적용 가능함을 확인하기 위하여 

세포독성 평가를 진행하였다(Figure 29). 대상 세포인 인간 진피 

섬유아세포(human dermal fibroblast, HDF)는 인체 피부층 중 진피층에 

대표적으로 존재하는 세포로, 엘라스틴과 콜라겐을 생성하여 상처 치유 

과정에서 신생 조직을 형성하는 데에 주요한 역할을 한다[61]. 

세포독성 데이터는 3회의 독립시험 결과를 나타내며, DMSO만 처리한 

세포의 값이 100%의 통제 조건으로 설정되었다. P-value값은 독립표본 

양측 t-검정에 의해 결정되었다. 

ZIF-8 및 CCMZIF와의 비교를 위해 CCM의 세포 독성 역시 

평가하였으나, CCM은 미국 FDA의 승인을 받았으며 이미 범용적으로 

여러 분야에 사용되고 있어 안전성이 입증된 유효성분에 해당한다[62]. 

HDF에 CCM을 3.11 µg/mL, 6.22 µg/mL씩 24시간 동안 처리하였을 때 

세포 생존력은 각각 약 20%, 50% 가량 감소하였다. 이에 비하여 ZIF-

8은 상대적으로 더 많은 양(10 µg/mL, 20 µg/mL)을 처리하였음에도 

불구하고, 모두 80% 이상의 세포 생존력을 나타냈다. CCMZIF 또한 10 

µg/mL, 20 µg/mL씩 처리하였을 때 세포 생존력이 80% 이상 유지되어 

유의한 세포 독성을 갖지 않음을 확인하였다. 이러한 결과는 CCMZIF를 

도입한 드레싱이 실제 응용에 있어서 생체적합성이 문제되지 않음을 

의미한다. 단, CCMZIF의 Zn2+가 체액 내 인산염과의 결합 시 생성되는 

인산아연의 생체적합성은 아직까지 분명히 밝혀지지 않았으므로, 이에 

대한 추후 연구가 요구된다. 
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Figure 29. Cytotoxicity of ZIF-8, CCMZIF and CCM on HDF after 

24 hr treatment. HDF cells were treated with different 

concentrations of ZIF-8 or CCMZIF (1, 10, 20 and 50 µg/mL) or 

CCM (0.311, 3.11, 6.22 and 15.55 µg/mL). The test and data were 

provided by the department of life science in Gachon university. 
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제 4 장 결    론 

 

본 연구에서는 상처치유 속도 개선을 목표하여, ZIF-8의 pH 

반응성과 아세트산의 pH 조절성을 활용해 상처부위에 항염제인 

커큐민과 항균제인 아연 이온(Zn2+)을 효과적으로 전달할 수 있는 

이중층 창상피복재를 개발하였다. 커큐민을 함침시킨 ZIF-

8(CCMZIF)을 도입한 레이온 부직포 섬유를 외층으로, 아세트산을 

로딩한 PVP 전기방사 섬유를 내층으로 구성하였다. 생체외 커큐민 및 

Zn2+ 용출성 평가를 통해 제작된 CCMZIF가 pH에 따른 선택적 

용출성(pH 5.0; 약 80%, pH 7.4; 약 45%)을 가지며, 섬유에의 도입 

후에도 pH 반응성을 유지함을 확인하였다. ZIF-8의 pH 반응성은 

CCMZIF의 화학적 구조 분석을 통해 결정체 내 배위결합 해리에 

의거함을 밝혔다. 제작된 이중층 드레싱은 PBS의 pH를 7.4에서 6.5로 

즉각적으로 조절하였으며, 아세트산의 작용으로 CCMZIF의 pH 

반응성을 높여 궁극적으로 향상된 커큐민 및 Zn2+ 용출성을 보였다. 

이는 개발 드레싱이 상처부위의 pH를 효과적으로 조절할 수 있으며, 

조절된 산성 환경을 다시 자극인자로 활용하여 유효성분을 보다 

효과적으로 전달할 수 있음을 의미한다. 제작 드레싱의 응용 가능성을 

평가하고자 수분특성, 항균성 및 세포독성을 분석하였다. CCMZIF를 

도입한 부직포 레이어는 미처리 부직포 대비 수분흡수율이 증가하고 

투습도는 감소하는 특성을 보여, 상처의 적절한 습도 환경 조성에 

유리하게 개질되었음을 확인하였다. 제작된 이중층 드레싱은 

Escherichia coli에 대한 항균 활성을 보였으며, 본 연구의 주요 

유효성분인 CCMZIF는 인체 피부 섬유아세포에 유의한 독성이 없는 

것으로 확인되었다. 

단, 본 연구는 생체외 시험에 국한하여 유효성분의 활성 가능성을 

간접적으로 살펴보았다는 한계점이 있다. 상처치유라고 하는 생물학적 
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기전은 염증 유발 및 억제 세포, 섬유질 세포, 성장 인자, 단백질 

분해효소 등이 복합적으로 관여하므로, 실제 피부에 제작 드레싱을 

직접 처리할 경우 생체외 시험으로는 예측할 수 없는 상호작용이 

발생할 수 있다. 따라서, 향후 연구에서는 생체 내 창상치유 실험을 

진행하여 제작 드레싱의 실질적인 치료 효과를 분석하는 것을 제안한다. 

본 연구의 핵심 목표는 상처 치유 속도 개선을 위한 창상피복재 

개발이며, 상처치유의 주요 영향인자인 pH를 변수로 활용하여 

능동적인 pH 조절과 pH 반응성 약물 용출의 시너지 효과를 유도하는 

독창적 제작 전략을 제시하였다. 본 연구는 pH-반응성 금속 유기 

골격체의 약물 로딩 및 방출 메커니즘을 분석하고 이를 효과적으로 

활용할 수 있는 접근법을 제안함으로써 새로운 형태의 기능성 상처 

드레싱 개발에 실용적인 정보를 제공하는 학문적, 산업적 의의를 

갖는다. 
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A wound exhibits a variable pH environment depending on the 

healing stage, and is known to show accelerated healing rate under 

an acidic environment. Herein, a bilayer fibrous dressing was 

fabricated to simultaneously implement pH-modulation and pH-

responsive release of active ingredients at the wound site. For outer 

layer, a pH-responsive metal-organic framework, ZIF-8-based 

curcumin delivery system (CCMZIF) was introduced into nonwoven 

fabric fibers. For inner layer, polyvinylpyrrolidone (PVP) 

electrospun loaded with acetic acid was fabricated to endow the pH 

modulating property. 

Stable CCMZIF was synthesized via the one-pot synthesis 

method, and the exposure of CCMZIF to the environment was 

maximized by coating the surface of cellulose fibers rather than 

impregnating CCMZIF inside the fibers. The coating efficiency of 

CCMZIF was increased through the Zn-doped polydopamine 

treatment. It was confirmed that the acetic acid-loaded PVP 

electrospun was capable of immediate pH control in PBS solution. For 
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drug loading and release mechanisms of ZIF-8, it was assumed that 

curcumin is impregnated into ZIF-8 at the hands of hydrogen bonding 

with Zn2+, while released from ZIF-8 as the coordination bond 

between organic ligands and metal ions of ZIF-8 is broken under the 

acidic environment. 

In vitro curcumin and Zn2+ release test confirmed that the 

fabricated CCMZIF has selective curcumin release behavior 

according to pH and maintains its pH-responsive property even in 

fiber. When the acidic PVP electrospun layer was combined, pH of 

the medium was immediately adjusted from 7.4 to 6.5 and sustained 

while the pH-responsive release behavior of CCMZIF was 

heightened. This means that the manufactured dressing can 

effectively modulate the pH of targeted area and selectively deliver 

the active ingredients under the modulated acidic condition, 

maximizing the therapeutic effects. 

Applicability as a wound dressing was evaluated by analyzing the 

moisture characteristics, antibacterial property and cytotoxicity of 

the fabricated dressings. After coated with CCMZIF, the fabricated 

dressing showed the increase in water absorption and decrease in 

moisture permeability compared to the pure rayon nonwoven. This 

modification is considered to be profitable to create an appropriate 

humidity environment of wound. The bilayer of CCMZIF-coated 

nonwoven and acidic PVP electrospun showed an antibacterial 

activity against Escherichia coli as the elution of Zn2+ was promoted 

by the accelerated CCMZIF decomposition. CCMZIF, a major active 

compound in this study, was found to have no significant toxicity to 

human dermal fibroblasts, approving the biocompatibility. 

This study aimed to improve the wound healing rate by 

developing a fibrous dressing with a metal-organic framework and 
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acetic acid that can simultaneously achieve pH modulation and pH-

responsive drug delivery. The emphasis of the study lies in 

presenting the analytical mechanism of drug loading and release of 

ZIF-8 and providing the insight for the development of wound 

dressings, fabricating a functional dressing based on the novel 

strategy that have hardly been tried in previous studies. 

 

Keywords : wound dressing, pH-responsive, pH-modulation, metal-

organic frameworks, curcumin, release 

Student Number : 2021-28212 


	제 1 장 서    론
	제 1 절 연구의 필요성 및 목표
	제 2 절 이론적 배경
	2.1 상처치유 과정
	2.1.1 pH 환경의 상처치유 속도에의 영향
	2.1.2 수분환경의 상처치유 속도에의 영향
	2.1.3 창상피복재

	2.2 약물 전달 시스템
	2.3 금속 유기 구조체(Metal-organic frameworks, MOFs)
	2.3.1 금속 유기 구조체의 특징
	2.3.2 약물전달 매개체로서의 ZIF-8


	제 2 장 실    험
	제 1 절 시료 및 시약
	제 2 절 CCMZIF 및 CCMZIF/Acid 드레싱 제작
	2.1 CCMZIF 제작
	2.2 CCMZIF-Zn@R 제작
	2.3 CCMZIF-Zn@R과 산성 레이어 결합 이중층 제작
	2.4 제작 시료의 특성 평가

	제 3 절  커큐민 및 아연 이온 용출성 평가
	3.1 CCMZIF 파우더의 커큐민 용출성 평가
	3.2 CCMZIF-Zn@R의 커큐민 및 Zn2+ 용출성 평가
	3.3 CCMZIF/Acid 이중층에서의 커큐민 및 Zn2+ 용출성 평가

	제 4 절  창상피복재로서의 요구특성 평가
	4.1 항균성 평가
	4.2 물리적 특성 평가
	4.3 생체적합성 평가

	제 3 장 결과 및 고찰
	제 1 절 CCMZIF 및 CCMZIF/Acid 드레싱 구현
	1.1 제작 시료의 형태적 특성
	1.2 제작 시료의 물리적 및 열적 특성

	제 2 절 CCMZIF의 약물 함침 및 용출 특성
	2.1 CCMZIF의 CCM 함침 및 용출 메커니즘
	2.2 드레싱 형태에 따른 CCM 및 Zn2+ 용출 거동

	제 3 절  창상피복재로서의 요구특성 구현
	3.1 CCMZIF 및 CCMZIF/Acid의 항균성
	3.2 CCMZIF-Zn@R의 물리적 특성 평가
	3.3 CCMZIF의 생체적합성 평가

	제 4 장 결    론
	참고문헌
	Abstract


<startpage>10
제 1 장 서    론 1
제 1 절 연구의 필요성 및 목표 1
제 2 절 이론적 배경 5
      2.1 상처치유 과정 5
        2.1.1 pH 환경의 상처치유 속도에의 영향 5
        2.1.2 수분환경의 상처치유 속도에의 영향 7
        2.1.3 창상피복재 8
      2.2 약물 전달 시스템 11
      2.3 금속 유기 구조체(Metal-organic frameworks, MOFs) 12
        2.3.1 금속 유기 구조체의 특징 12
        2.3.2 약물전달 매개체로서의 ZIF-8 14
제 2 장 실    험 16
제 1 절 시료 및 시약 16
제 2 절 CCMZIF 및 CCMZIF/Acid 드레싱 제작 17
      2.1 CCMZIF 제작 17
      2.2 CCMZIF-Zn@R 제작 19
      2.3 CCMZIF-Zn@R과 산성 레이어 결합 이중층 제작 22
      2.4 제작 시료의 특성 평가 23
제 3 절  커큐민 및 아연 이온 용출성 평가 25
      3.1 CCMZIF 파우더의 커큐민 용출성 평가 25
      3.2 CCMZIF-Zn@R의 커큐민 및 Zn2+ 용출성 평가 26
      3.3 CCMZIF/Acid 이중층에서의 커큐민 및 Zn2+ 용출성 평가 26
제 4 절  창상피복재로서의 요구특성 평가 28
      4.1 항균성 평가 28
      4.2 물리적 특성 평가 30
      4.3 생체적합성 평가 31
제 3 장 결과 및 고찰 32
제 1 절 CCMZIF 및 CCMZIF/Acid 드레싱 구현 32
      1.1 제작 시료의 형태적 특성 32
      1.2 제작 시료의 물리적 및 열적 특성 37
제 2 절 CCMZIF의 약물 함침 및 용출 특성 43
      2.1 CCMZIF의 CCM 함침 및 용출 메커니즘 43
      2.2 드레싱 형태에 따른 CCM 및 Zn2+ 용출 거동 47
제 3 절  창상피복재로서의 요구특성 구현 52
      3.1 CCMZIF 및 CCMZIF/Acid의 항균성 52
      3.2 CCMZIF-Zn@R의 물리적 특성 평가 54
      3.3 CCMZIF의 생체적합성 평가 57
제 4 장 결    론 59
참고문헌 61
Abstract 71
</body>

