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            Abstract
          
        

        
          
            목적
            천연 항산화제인 갈릭산이 포함된 하이드로겔 콘택트렌즈를 제작하고, 천연다당류로 네트워크한 콘택트렌즈의 특성 및 항산화 지속시간을 평가하고자 한다.

          

          
            방법
            갈릭산이 포함된 하이드로겔 콘택트렌즈를 중합한 다음, 콜라겐과 히알루론산으로 상호침투고분자네트워크를 진행하여 콘택트렌즈의 내부에 더블네트워크 및 트리플네트워크가 되도록 하였다. 항산화 시험은 DPPH를 이용한 흡광도를 측정하여 라디칼소거율로 계산하였다. 콘택트렌즈의 성능평가를 위해 함수율, 습윤성, 산소투과율, 항균성 등을 측정하였다.

          

          
            결과
            갈릭산이 포함된 콘택트렌즈는 라디칼 소거율이 높으며 항산화성이 있었다. 또한 습윤성과 산소투과성이 높으며 항균성도 있었다. 히알루론산이 네트워크된 콘택트렌즈는 습윤성이 매우 좋아졌다. 천연다당류로 더블네트워크한 콘택트렌즈는 항산화 지속시간이 향상되었으며 트리플네트워크된 콘택트렌즈는 라디칼 소거율은 비교적 낮지만 항산화 지속시간이 향상되었다.

          

          
            결론
            갈릭산이 포함되고 히알루론산으로 네트워크된 콘택트렌즈는 습윤성이 향상되고 항산화 유지시간이 길어짐을 확인하였다.

          

        

        
          
            초록
          
        

        
          
            Purpose
            The purpose of this study was to manufacture hydrogel contact lenses containing gallic acid, a natural antioxidant, and evaluate the characteristics and antioxidant duration of contact lenses networked with natural polysaccharides.

          

          
            Methods
            Hydrogel contact lenses containing gallic acid were polymerized, and then an interpenetrating polymer network was performed with collagen and hyaluronic acid to form a double network and triple network inside the contact lenses. An antioxidation test was conducted by measuring the absorbance using DPPH and the radical scavenging rate. For performance evaluation of the contact lenses, the moisture content, wettability, oxygen permeability, and antibacterial properties were measured.

          

          
            Results
            Contact lenses containing gallic acid had a high radical scavenging rate and antioxidant properties. They also exhibited high wettability, oxygen permeability, and antibacterial properties. Contact lenses networked with hyaluronic acid improved the wettability. Contact lenses networked with collagen and hyaluronic acid exhibited slightly lowered physical properties, such as moisture content and oxygen permeability; however, contact lenses networked with hyaluronic acid significantly improved the wettability. The improved triple-networked contact lenses had a relatively low radical scavenging rate but improved antioxidants duration.

          

          
            Conclusions
            It was confirmed that contact lenses containing gallic acid and networked with hyaluronic acid improved wettability and increased antioxidant retention time.
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      서 론
      하이드로겔은 물리적, 화학적으로 또는 중합을 통해 가교 된 친수성 폴리머 사슬로 구성된 3D 고분자 네트워크 구조이다.[1] 고분자 네트워크에 다양한 작용기를 도입하면 하이드로겔의 특성을 변화시킬 수 있으며, 온도, 이온강도, pH, 빛과 같은 외부 환경 자극에 따라 반응하는 하이브리드 하이드로겔의 제조도 가능하게 한다.[2] 이러한 특성으로 인해 하이드로겔은 생물학, 의학, 재료 과학 및 공학, 생물 의료 기기, 특히 콘택트렌즈와 같은 많은 분야에서 널리 적용되어 왔다.[3]

      하이드로겔 콘택트렌즈는 함수율, 기계적 물성, 생체적 합성 등이 뛰어나며 시야가 넓고 안경의 착용에서 오는 미용상의 단점을 피할 수 있어 시력 교정 기능 외에 미용의 목적으로도 사용되며 관련 시장이 지속적으로 성장하고 있다.[4]

      이와 같은 장점에도 불구하고 콘택트렌즈를 장시간 착용하게 되면 각막상피에 자극을 가해 저산소증으로 인한 내피의 기능부전에 영향을 미치게 된다.[5] 또한 렌즈의 수분이 점차 증발하여 렌즈 탈수로 인해 콘택트렌즈 착용자는 건조한 증상으로 인한 불편함을 겪는 것으로 나타났다.[6] 이러한 문제점은 렌즈의 산소투과성과 습윤성이 연관되어 있다.

      하이드로겔 콘택트렌즈의 산소투과율을 향상시키기 위해 실리콘 성분이 첨가된 실리콘 하이드로겔 콘택트렌즈가 개발되었다.[7] 이 렌즈는 하이드로겔의 장점을 유지하며 산소투과율을 향상시켰다. 그러나 실리콘 하이드로겔의 소수성인 성질로 인해 단백질, 지방과 같은 침전물의 침착으로 렌즈 표면의 습윤성이 낮아지게 되어 착용감을 저하시키며, 안질환을 유발하여 문제가 제기되었다.[8]

      스마트폰, 컴퓨터와 같은 전자기기 사용과 장시간 동안 실내 환경에서 근무하는 현대인의 생활, 콘택트렌즈의 착용 증가 등과 같은 환경적 요인으로 인해 안구 건조 인구가 많이 증가 되고 있으며,[9] 이러한 안구건조 예방을 위해 습윤성이 좋은 콘택트렌즈 재질이 개발되고 있다. 습윤성이 높은 콘택트렌즈는 lysozyme, albumin 등과 같은 눈물 내에 있는 단백질 침착이 적고 착용감과 안구건조 등의 문제점들을 감소시켜준다.[10,11]

      콘택트렌즈의 성능을 향상시키기 위해 고산소투과성, 고습윤성 등 장점을 극대화하며 단백질의 흡착을 최소화하기 위한 연구도 활발히 진행되어지고 있다.[12]

      최근에는 미용 및 굴절력 교정 외에도 안질환의 치료, 약물전달시스템을 위한 목적으로도 활용범위가 확대되고 있다.[13,14]

      콘택트 렌즈는 각막대사, 각막 항상성 및 눈물막 안정성 유지를 위해 산소가 충분히 공급되어야 한다.[15] 하지만 콘택트렌즈의 장시간 착용으로 활성산소가 안구에 누적되고, 안구 내 라디칼 형태의 반응산소종(reactive oxygen species, ROS)인 활성산소 생성이 증가되어 세포 손상이 야기된다고 보고되고 있다.[16,17]

      안과 분야에서 반응산소종(ROS)의 증가는 백내장, 포도막염, 연령 관련 황반 변성, 녹내장성 신경 변성 및 안구표면 질환을 비롯한 많은 안과 질환의 발생에 중요한 요인으로 간주되고 있으며, 이러한 활성산소는 항산화제에 의해 제거된다.[18,19]

      항산화제에는 탄닌산, 퀘르세틴, 커큐민, 카테킨, 등의 천연 항산화제[20-23]와 Butylated Hydroxy Anisole(BHA), Butylated Hydroxy Toluene(BHT) 등의 합성항산화제가 있다. 합성 항산화제는 강력한 항산화력을 가지지만, 간독성 등 부작용 문제가 제기되어 이를 대체할 수 있는 식품에서 유래된 천연 항산화제 개발이 요구되고 있으며, 이에 따라 안전성이 확보된 천연물을 이용한 천연 항산화제 개발에 관한 연구가 활발하게 진행되고 있다.[24] 천연 항산화 물질 중 하나인 갈릭산은 폴리페놀 화합물로 강력한 항산화제이자 광범위하게 생체에 이용되고 있으며[25] 콘택트렌즈에 적용한 연구도 있다.[26]

      하이드로겔의 기능 향상을 위한 방법으로 기능성이 높은 천연다당류들을 이용한 상호침투고분자네트워크(IPN)가 사용되고 있다. IPN에 사용되는 천연다당류에는 키토산, 알지네이트, 히알루론산, 콜라겐 등이 연구되고 있다.[27,28]

      IPN을 이용한 콘택트렌즈는 함수율을 비롯하여 습윤성, 산소침투성, 단백질 흡착성, 항균성 등의 콘택트렌즈 기능 향상 뿐만 아니라 약물의 지속적이고 제어된 방출을 위한 조건을 제공하였다.[29,30]

      현재 콘택트렌즈에 대한 연구는 지속적으로 많이 진행되고 있지만 눈 건강 유지에 중요한 항산화성, 항산화지속시간, 그리고 항균 작용 등에 관한 연구는 많이 진행되어지지 않고 있다. 따라서 콘택트렌즈의 항산화성 및 기본적인 물성 향상 뿐만 아니라 항산화 지속시간의 연장에 대한 연구가 필요하다.

      본 연구에서는 천연 항산화제인 갈릭산이 포함된 하이드로겔 콘택트렌즈를 제작하고 천연다당류인 콜라겐과 히알루론산을 이용하여 더블네트워크 및 트리플네트워크 구조를 형성하여 콘택트렌즈의 항산화 지속시간의 향상과 항산화 콘택트렌즈의 물성 평가를 목적으로 한다.

    

    

  
    
      실 험
      
        1. 시약 및 재료
        본 연구에서 하이드로겔 콘택트렌즈 제조를 위해 사용된 친수성 단량체는 2- Hydroxyethyl methacrylate(HEMA, Junsei Chemical Co, Japan)와 N-Vinyl-2-pyrrolidone(NVP, Sigma-Aldrich, Korea), Methacrylic acid(MAA, Sigma-Aldrich, Korea), 2-Methacryloy loxye thyl phosphorylcholine(MPC, Sigma-Aldrich, Korea)를 사용하였고, 소수성 단량체로 Styrene(Sigma-Aldrich, Korea)를 사용하였다. 교차결합제는 Ethylene glycol dimetha crylate(EGDMA, Sigma-Aldrich, Korea), 개시제는 2,2-Azobisisobutyronitrile(AIBN, Junsei Chemical Co, Japan)를 사용하였다. 콘택트렌즈의 약물 방출을 알아보기 위한 하이드로겔에 포함된 약물은 Gallic acid(Sigma-Ardrich, Korea)를 사용하였으며, 상호침투고분자네트워크 형성을 위해 Ammonium persulfate(APS, Sigma-Aldrich, Korea)와 N,N’-Methylenebis acryl-amide solution(MBAA, Sigma-Aldrich, Korea)를 사용하였다.

        사용한 다당류인 Collagen(Ambe Phytoextracts Pvt. Ltd. India: ~60 kDa)과 Hyaluronic Acid(Sigma-Aldrich, Korea: 8,000~15,000 kDa)는 Fig. 1에 구조를 제시하였다.

        
          
          

          Fig. 1. 
				
          

          
            Chemical structure of collagen A and hyaluronic acid B.
          
          

          

        

      

      
        2. 시료 제작
        본 연구에 사용되는 하이드로겔 콘택트렌즈는 하이드로겔의 기본 재료인 HEMA와 함수율과 습윤성을 높이기 위한 MPC, MAA를 사용하였다. 그리고 중합을 위해 교차결합제는 EGDMA를 사용하였으며 열 개시제인 AIBN은 HEMA에 5%로 희석하여 사용하였다. 갈릭산의 함량은 0.05%이며 구체적인 구성물질과 혼합비율은 Table 1에 제시하였다. 콘택트렌즈는 굴절력이 0.00D인 P.P몰드를 사용하였으며 100°C에 1시간 동안 열중합하였다. 중합된 콘택트렌즈는 몰드에서 분리한 후 증류수를 사용해 미반응 단량체를 제거한 후 실험에 사용되었다.

        
          Table 1. 
				
          

          
            Percentage composition of hydrogel contact lenses
            (%)

          
          

        

        
          
            
              	HEMA
              	MPC
              	MAA
              	Styrene
              	EGDMA
              	5% AIBN
              	GA
            

          
          
            	72.65
            	10.00
            	10.00
            	5.00
            	0.30
            	2.00
            	0.05
          

        

        

        콘택트렌즈의 내부에 천연다당류로 추가적인 네트워크를 형성하도록 상호침투고분자네트워크(IPN)를 다음과 같이 진행하였다. 첫째, 더블네트워크 콘택트렌즈 제작을 위해서 3차 증류수에 콜라겐과 히알루론산을 각각 0.01% 비율로 넣고 초음파로 1시간 동안 교반시킨 다음 교차결합제인 MBAA 0.5%와 개시제인 APS 0.3%를 첨가하여 37°C에서 24시간 동안 네트워크를 각각 진행하였다. 둘째, 트리플네트워크 콘택트렌즈 제작을 위해서 콜라겐으로 더블네트워크를 진행시킨 후 히알루론산으로 추가로 네트워크를 진행하였다.

        더블네트워크인 경우 1% 콜라겐과 히알루론산 용액으로 각각 네트워크를 진행하였으며, 트리플네트워크인 경우 1% 콜라겐 용액으로 네트워크 진행 후 1% 히알루론산 용액으로 네트워크 진행하여 네트워크 구조를 형성하였다. 갈릭산이 첨가된 콘택트렌즈에 콜라겐과 히알루론산으로 네트워크를 형성하는 과정에 대한 모식도를 Fig. 2에 나타내었다.

        
          
          

          Fig. 2. 
				
          

          
            Transmittance of porous contact lenses with alginate and collagen.
          
          

          

        

        시료의 명명은 갈릭산이 포함되지 않은 기본 시료는 R, IPN을 하지 않고 갈릭산만 포함된 시료는 gaR로 정했다. 콜라겐으로 네트워크한 시료는 CO, 히알루론산으로 네트워크한 시료는 HA, 그리고 콜라겐과 히알루론산으로 트리플네트워크 구조를 형성한 시료는 COHA로 명명하였다.

      

      
        3. 콘택트렌즈 특성 평가
        제작한 콘택트렌즈의 항산화 측정은 DPPH 용액(0.2 mM)으로 시간에 따라 라디칼소거 정도를 평가하였다. DPPH 용액은 10 ml의 에탄올에 0.007 g DPPH를 넣어 제조한 후 10배 희석하여 0.2 mM로 사용하였다. 10 ml 바이알에 0.2 mM의 DPPH 용액을 3 ml씩 첨가한 후 각 샘플당 1개의 시료를 1차 증류수에 2회 세척 후 바이알에 넣고 빛을 차단시켜 37°C에서 24시간 동안 인큐베이션하였다. DPPH 라디칼 소거율은 UV-vis spectrophotometer(Agilent, Cary 60 UV-vis)를 사용하여 517 nm에서 흡광도 변화를 측정하여 계산하였다.

        광투과율 측정은 ISO 기준인 가시광선(380 nm~780 nm) 영역에 대한 투과율을 측정하였으며, 측정 장비는 Cary 60 UV-vis spectrophotometer를 사용하여 가시광선 파장의 평균값으로 투광도를 측정하였다.

        함수율 측정은 ISO 18369-4:2017의 Ophthalmic optics Contact lenses Part 4: Physicochemical properties of contact lens materials 중량 측정법(gravimetric method)으로 측정하였다. 함수율을 측정하기 전 네트워크를 하지 않은 시료는 37°C에서 PBS에 24시간 수화시켰으며, 콜라겐과 히알루론산으로 각각 네트워크 구조를 형성한 시료와 콜라겐과 히알루론산으로 트리플네트워크 구조를 형성한 시료는 각 시료당 10회씩 측정하였으며 평균한 값으로 정하였다.

        접촉각은 sessile drop 방법으로 PBS에 24시간 수화 후 Kruss GMBH의 Drop Shape Analyzer – DSA30를 사용하여 측정하였다. 접촉각 측정은 콘택트렌즈 표면의 물기를 Wiper로 제거한 후 실온에서 증류수 3 μl를 콘택트렌즈 표면에 떨어뜨려 형성된 각으로 정하였으며 각 시료당 3회씩 측정하여 평균하였다.

        산소투과율의 측정은 Polarographic method를 사용하였으며, WL1000S(WITHLAB, Korea) 항온항습기 내부에서 36°C±0.5°C, 습도 98%의 환경에서 측정할 시료를 최소 2시간 이상 처리한 후 Model 201T O2 permeomterTM (CREATECH, U.S)로 측정된 전류값을 측정하여 산소침투성과 산소투과율을 측정하였다. 산소전달률 계산을 위한 콘택트렌즈의 두께는 Litematic VL-50(Mitutoyo, Japan)을 사용하여 측정하였다. 각 시료당 3회씩 측정하였으며 그 평균한 값으로 정하였다.

        항균성은 E-coli(ATCC 10536)을 사용하여 갈릭산이 포함된 항산화 콘택트렌즈와 천연다당류인 콜라겐과 히알루론산으로 네트워크 구조를 형성한 콘택트렌즈의 항균성을 알아보았다. 균주는 한국 미생물 보존 센터에서 분양받아 진행하였으며, 액체 배지로 항균성 실험을 진행하였다. 액체 배지는 증류수 200 mL에 pepton 1 g, beef 0.6 g을 혼합하고 pH 7.2로 맞춰 멸균기로 멸균 처리하였으며, 분양받은 E-coli을 20mL의 액체 배지에 1 μl 넣고 12시간 동안 37°C에서 1차 배양 후 사용하였다. 10mL의 액체 배지가 담긴 바이알에 각 시료를 넣고 배양시킨 E-coli을 1 μl 넣어 3시간 동안 37°C에서 배양한 후 식염수를 사용하여 10000배로 희석하였다. 희석된 용액을 건조 필름 배지(E-coli, 3M PetrifilmTM)에 1 mL 도말하고, 37°C에서 24시간 동안 인큐베이션 하였다. CFU(colony forming unit)는 각 시료당 3회씩 측정한 평균값으로 구하였다.

      

    

    

  
    
      결과 및 고찰
      
        1. 천연다당류의 종류에 따른 콘택트렌즈의 항산화 기능 평가
        모든 IPN은 full-IPN으로 진행되었으며, IPN을 통해 이루어진 더블네트워크 콘택트렌즈에서 콜라겐은 물리적 가교 결합으로[31] 이루어지며 히알루론산은 amide coupling 반응[32]으로 가교된 형태로 존재한다고 알려져 있다. 트리플네트워크에서는 콜라겐은 네트워크 형태를 이루며 히알루론산은 콜라겐 네트워크에 얽혀 있을 것으로 예상된다.[33] 이렇게 IPN 진행 전,후의 콘택트렌즈의 형상에는 변함이 없었다.

        제조된 콘택트렌즈에 콜라겐과 히알루론산으로 각각 IPN하여 더블 네트워크하였을 때와 콜라겐과 히알루론산으로 2차에 걸친 IPN으로 트리플 네트워크 구조를 형성하였을 때의 항산화 기능을 비교하기 위하여 반응산소종의 라디칼소거율을 계산하여 Fig. 3에 나타내었다.

        
          
          

          Fig. 3. 
				
          

          
            Relative radical scavenging capacities of contact lenses with an interpenetrating polymer network using collagen and hyaluronic acid.
          
          

          

        

        갈릭산을 콘택트렌즈에 첨가하면 친수성 단량체인 HEMA은 갈릭산이 가진 하이드록시기(-OH)와 카르복실기(-COOH) 중 반응성이 높은 카르복실기와 배위결합을 통하여 결합하였을 것으로 예상된다.[34]

        갈릭산을 포함하고 IPN을 하지 않은 gaR 콘택트렌즈의 경우, 24시간 동안 DPPH용액에 반응하였을 때의 자유라디칼 소거율은 95.69%로 매우 높게 나타났다. 히알루론산과 콜라겐으로 IPN하여 더블네트워크된 HY와 CO는 각각 90%와 66%의 라디칼 소거율을 나타내었다. 콜라겐과 히알루론산으로 2차 걸친 IPN을 통해 트리플네트워크된 COHY 렌즈는 30%의 라디칼 소거율을 보였다. IPN을 하지 않은 콘택트렌즈의 항산화율이 가장 높았으며 IPN의 횟수가 거듭될수록 낮아졌다. 이는 콘택트렌즈 내부에 다당류가 네트워크 될수록 내부의 공극이 줄어들면서 갈릭산이 용출되기 힘들어지기 때문으로 분석된다.

        IPN에 사용되는 고분자 종류에 따른 라디칼 소거율을 비교하면 히알루론산이 콜라겐 보다 27% 가량 더 높게 나타나서 히알루론산의 항산화 효과가 더 좋을 것으로 확인되었다. IPN을 하지 않거나 IPN을 1회 또는 2회 진행하여 콘택트렌즈 내의 네트워크 구조에 차이를 가진 콘택트렌즈의 항산화 지속시간을 살펴보면, gaR 콘택트렌즈는 1시간 까지만 항산화성이 유지되었으며 이후에는 항산화가 일어나지 않았다. 반면 콜라겐과 히알루론산으로 더블네트워크 된 콘택트렌즈는 3시간까지 라디칼 소거율이 크게 증가하다가 이후에는 다소완만한 상태를 유지하였다.

        트리플네트워크 구조를 가진 콘택트렌즈는 더블네트워크한 콘택트렌즈에 비해 라디칼 소거율은 많이 낮았지만 24시간 동안 꾸준하게 항산화 효과가 지속되었다. 이와같이 네트워크되는 횟수에 따른 항산화 지속시간의 차이는 네트워크된 고분자에 의해 갈릭산의 용출이 방해를 받기 때문으로 보인다.[35] 따라서 천연다당류에 의한 네트워크를 통해 콘택트렌즈 내의 항산화물질의 용출속도를 조절할 수 있음을 확인하였다.

      

      
        2. 갈릭산이 포함된 콘택트렌즈의 물리적 특성 평가
        
          2.1. 콘택트렌즈의 광투과율
          콘택트렌즈에 천연다당류인 콜라겐과 히알루론산을 사용하여 네트워크 구조를 형성한 콘택트렌즈의 광투과율을 측정한 결과를 Fig. 4에 나타내었다.

          
            
            

            Fig. 4. 
				
            

            
              Transmittance of contact lenses with a double network using polysaccharides.
            
            

            

          

          시료들의 광투과율 결과를 보면 콜라겐과 히알루론산으로 더블네트워크된 시료와 트리플네트워크 구조를 형성한 모든 시료들은 콘택트렌즈의 광투과율 기준(ANSI Z80.20)인 88% 이상의 광투과율을 보이는 것을 알 수 있다. 이는 갈릭산의 포함 여부, 네트워크 중합 유 · 무, 네트워크의 횟수에 상관없이 모든 콘택트렌즈의 광투과율에 영향을 미치지 않는다는 것을 알 수 있다.

        

        
          2.2. 콘택트렌즈의 함수율
          함수율은 콘택트렌즈의 착용감에 많은 영향을 주며 다른 물리적 특성에도 영향을 미치고 있는 중요한 특성 중의 하나이다.

          천연다당류로 네트워크 구조를 형성한 콘택트렌즈의 함수율을 측정한 결과를 Fig. 5에 각각 나타내었다.

          
            
            

            Fig. 5. 
				
            

            
              Water content of contact lenses with a double network using polysaccharides.
            
            

            

          

          갈릭산이 포함되지 않으며 다당류로 네트워크도 되지 않은 기본 렌즈 R의 함수율은 44.82%이다. 갈릭산은 포함되었지만 네트워크 구조를 형성하지 않은 gaR의 함수율은 45.05%이다. 콜라겐과 히알루론산으로 각각 네트워크된 CO와 HY, 그리고 콜라겐과 히알루론산으로 트리플네트워크된 COHY의 함수율은 43.41%, 43.56%, 그리고 41.08%로 각각 나타났다.

          기본 콘택트렌즈 R인 경우 함수율이 약 45%로 나타났으며, 갈릭산이 포함된 gaR은 기본 렌즈와 비슷한 함수율을 보였다. 이는 갈릭산의 추가는 콘택트렌즈의 함수율에 영향을 크게 미치지 않은 것으로 나타났다. 다당류로 더블네트워크된 CO렌즈와 HA렌즈는 gaR렌즈에 비해 함수율이 감소하였다. 그리고 트리플네트워크된 COHY는 더블네트워크된 렌즈보다 함수율이 더 많이 감소하였다. 이러한 현상은 기본 콘택트렌즈에 다당류로 네트워크를 함으로써 콘택트렌즈의 내부 공간이 줄어들면서 함수율이 감소되었음을 알 수 있다. 또한 트리플네트워크가 되었을 경우는 더블네트워크된 렌즈보다 내부 공간이 더욱 줄어들었기 때문에 함수율이 가장 낮게 나타난 것으로 볼 수 있다.

        

        
          2.3. 콘택트렌즈의 습윤성
          콘택트렌즈의 습윤성을 나타내는 척도인 접촉각은 습윤성이 좋을수록 그 값이 낮아진다. 더블네트워크 구조와 트리플네트워크 구조를 형성한 콘택트렌즈에 대한 접촉각을 측정하였으며, 그 결과를 Fig. 6에 제시하였다.

          
            
            

            Fig. 6. 
				
            

            
              Contact angle of contact lenses with a double network using polysaccharides.
            
            

            

          

          기본 렌즈 R의 접촉각은 48.35°이며, 네트워크 구조를 형성하지 않은 gaR시료의 접촉각은 46.07°으로 갈릭산이 첨가되며 접촉각이 낮아져서 습윤성이 약간 높아진 것을 확인할 수 있다.

          천연다당류로 더블네트워크 된 콘택트렌즈의 접촉각을 비교하면 히알루론산으로 네트워크된 HY렌즈는 접촉각이 36.4°로 가장 낮은 값을 나타내며, 콜라겐으로 네트워크된 CO렌즈는 54.3°으로 가장 높은 값을 보였다. 콜라겐과 히알루론산으로 트리플네트워크된 COHY의 접촉각은 43.6°을 나타내었다. 히알루론산으로 네트워크된 콘택트렌즈는 습윤성이 증가하였으나 콜라겐이 네트워크 되면 오히려 감소되었다. 이와같이 콜라겐의 경우 R과 gaR보다 습윤성이 낮아지는 이유는 콜라겐이 25~30°C부터 변성이 시작되고 겔화 현상이 일어나게 되는데 네트워크 구조를 형성하는 37°C에서 겔화 현상이 일어나 습윤성이 감소된 것으로 판단되어진다.[36] 이러한 콜라겐의 변화에도 불구하고 COHY에서 습윤성이 좋은 이유는 히알루론산에 수산화기가 많아 네트워크 구조를 형성하며 습윤성이 높아진 것으로 판단된다.[37]

        

        
          2.4. 콘택트렌즈의 산소전달률
          눈의 각막대사에 많은 영향을 주며 눈 건강에 매우 중요한 산소전달률(Dk/t)에 대한 실험 결과는 Fig. 7에 나타내었다.

          
            
            

            Fig. 7. 
				
            

            
              Oxygen transmittance of contact lenses with a double network using polysaccharides.
            
            

            

          

          기본 시료 R의 산소전달률은 15.93 Dk/t이었으며, 갈릭산이 포함된 gaR 렌즈는 16.48 Dk/t으로 친수성을 띄는 갈릭산이 첨가되며 산소전달률이 약간 상승하는 것을 알 수 있다.

          갈릭산이 포함된 콘택트렌즈에 콜라겐이 네트워크된 렌즈인 CO, 히알루론산으로 네트워크된 HY, 그리고 콜라겐 히알루론산으로 트리플네트워크된 렌즈인 COHY는 각각 15.37 Dk/t, 15.67 Dk/t, 그리고 15.00 Dk/t로 나타나서 R과 gaR보다 다소 낮은 산소전달률을 보였다. 갈릭산이 첨가된 콘택트렌즈에 콜라겐과 히알루론산으로 네트워크를 진행하였을 때, 천연다당류로 인한 산소전달률의 변화는 크게 나타나지 않았음을 알 수 있다.

          콜라겐의 경우, 산소전달률이 R과 gaR보다 낮아지는 이유는 콜라겐이 네트워크를 진행한 37°C에서 변성이 일어나 콘택트렌즈 내부에서 겔화가 진행하였기 때문에 렌즈 내부 공간의 크기가 감소되기 때문으로 분석된다.

          산소전달률이 그림5의 함수율과 비슷한 패턴을 보이는 것은 함수율의 증가에 따라 산소전달률이 증가하는 특성 때문이다.[38] 함수율이 증가하면 콘택트렌즈 안의 물의 함량이 증가하며 물에 용해된 산소의 양 또한 증가하기 때문이다.

        

      

      
        3. 콘택트렌즈의 항균성 평가
        갈릭산이 포함된 콘택트렌즈에 대한 항균성을 평가하였으며 천연다당류를 이용한 네트워크여부 및 다당류 종류에 따른 항균성을 비교하여 Fig. 8에 나타내었다.

        
          
          

          Fig. 8. 
				
          

          
            E-coli, 3M PetrifilmTM of contact lens with double network using polysaccharide.
          
          

          

        

        갈릭산이 포함되지 않은 기본 렌즈인 R은 셀 수 없을 정도로 무수히 많은 균들(too numerous to count, TNTC)이 자라서 항균성이 없다는 것을 확인하였다. 반면에 갈릭산이 포함된 gaR 콘택트렌즈에서는 대장균의 발생 수가 현저히 감소하였다.

        콜라겐과 히알루론산으로 각각 네트워크 된 콘택트렌즈의 균 수는 각각 21.67 CFU/ml, 19.33 CFU/ml이며 콜라겐과 히알루론산으로 트리플네트워크를 형성한 콘택트렌즈의 균 수는 28.33 CFU/ml으로 천연다당류로 네트워크 구조를 형성하였을 때 균 수가 많이 감소함을 확인하였다. 트리플네트워크 콘택트렌즈는 더블네트워크된 렌즈에 비해 많은 균 수를 확인할 수 있었다. 이러한 현상이 나타나는것은 gaR렌즈는 IPN이 되지 않았기 때문에 갈릭산의 용출이 용이한 반면 더블네트워크나 트리플네트워크 된 렌즈는 다당류에 의한 네트워크로 인해 갈릭산의 용출이 비교적 어렵기 때문이다. 특히 트리플네트워크 렌즈는 더블네트워크 렌즈에 비해 더 촘촘한 네트워크를 형성하기 때문에 더 많은 균 수를 확인할 수 있다.[39] 천연 다당류인 히알루론산과 콜라겐의 경우, 생체적합성은 우수하지만 자체의 항균성은 없기 때문에[40,41] 다당류에 의한 영향은 거의 없으며 콘택트렌즈에서 용출되는 갈릭산의 농도에만 에만 의존한것으로 판단된다.

      

    

    

  
    
      결 론
      본 연구는 천연 항산화제인 갈릭산이 포함된 하이드로겔 콘택트렌즈를 제조하고, 천연다당류인 콜라겐과 히알루론산을 이용한 IPN을 통해 콘택트렌즈 내부를 더블네트워크와 트리플네트워크가 되도록 하였다.

      갈릭산이 포함된 콘택트렌즈는 라디칼소거율이 높게 나타나 항산화성이 있음을 확인하였다. 콜라겐과 히알루론산으로 더블네트워크 된 콘택트렌즈는 네트워크 되지 않은 렌즈에 비해 라디칼 소거능의 지속시간이 증가하였으며 트리플네트워크 된 콘택트렌즈의 라디칼 소거능 지속시간은 가장 많이 증가하였다.

      갈릭산과 천연다당류가 포함된 콘택트렌즈는 함수율, 산소투과성과 같은 물리적 특성은 저하되었으나, 습윤성은 향상되었다. 특히 히알루론산으로 네트워크한 콘택트렌즈는 가장 높은 습윤성을 보였다. 갈릭산이 포함된 콘택트렌즈는 항균성을 가지며 다당류에 의한 네트워크로 항균성이 저하되는 것을 알 수 있다.

      따라서 천연 항산화제인 갈릭산이 포함된 항산화 콘택트렌즈는 천연다당류로 네트워크함에 따라 항산화 지속시간을 향상시킬 수 있음을 확인하였다. 이는 갈릭산이 포함된 항산화 콘택트렌즈 착용으로 인해 안질환 예방에 도움이 될 것으로 판단되어진다.
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