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초록: 본 연구에서는 소프트리소그래피(soft lithography) 공정을 이용하여 폴리디메틸실록산(polydimethylsiloxane,

PDMS) 재질의 미세채널을 제작하였고, 이를 활용하여 구형의 폴리(N-이소프로필아크릴아미드)(poly(N-isopropylacryl-

amide), PNIPAm) 미세-하이드로젤을 합성하였다. 합성된 미세-하이드로젤은 온도가 상승할수록 부피가 감소하였으

며, 32 oC 주변에서 최저임계용액온도(lower critical solution temperature, LCST) 거동을 보였다. 미세-하이드로젤을

폴리비닐알코올(poly(vinyl alcohol), PVA) 용액 또는 염화나트륨(sodium chloride, NaCl) 용액에 담구었을 때, 용액

의 농도 및 온도에 따른 미세-하이드로젤의 부피변화를 관찰하였다. 부피변화로부터 미세-하이드로젤에 포함된 물과

고분자의 부피분율 변화를 계산하였다. Flory-Huggins 이론을 도입하여 각 용액의 농도 및 온도에 따른 삼투압 변화

를 확인하였다. 측정된 부피변화와 삼투압 변화 결과로부터 제조된 미세-하이드로젤은 온도 및 농도측정 센서로 활

용가능함을 확인하였다.

Abstract: In this study, PDMS microchannels were fabricated by using a soft lithography process. Poly(N-isopro-

pylacrylamide) (PNIPAm) micro-hydrogel spheres were synthesized by using the microfluidic channel. The volume of

synthesized micro-hydrogel was reduced as increasing temperature, exhibiting lower critical solution temperature (LCST)

behavior at around 32 oC. The volume changes of the micro-hydrogels were monitored as they were immersed into

poly(vinyl alcohol) (PVA) or sodium chloride (NaCl) solution. The effects of temperature and solution concentration on

the volume of the micro-hydrogels were investigated. The osmotic pressures of the micro-hydrogels were calculated from

the solid contents in the micro-hydrogel by using the Flory-Huggins theory. It was suggested that the micro-hydrogel can

be used as a sensor detecting concentration of solution and temperature.

Keywords: osmotic pressure, poly(N-isopropylacrylamide), microgel, hydrogel, microfluidics.

서 론

최근에는 미세채널(microfluidic channel)을 활용한 다양한

연구들이 보고되고 있는데, 예를 들면 단분산 입자(mono-

disperse particle)의 합성, 생물의학적 응용, 유체의 흐름, 및

점도측정 등이다.1-12 또한 여러가지 디자인의 미세채널 제조

방법이 보고되고 있다.13,14 미세채널의 제조는 폴리디메틸실

록산(polydimethylsiloxane, PDMS)을 이용한 소프트리소그래

피(soft lithography) 공정이 주로 활용되고 있다.4-7,11-14 PDMS

를 이용한 소프트리소그래피는 제작 비용이 저렴하고, 포토

마스크(photo mask)의 패턴을 통해 다양한 채널 크기와 모양

을 설계할 수 있다. 제조된 미세채널을 이용하면 적은 양의

유체도 활용할 수 있는 장점이 있다. 또한 제작된 하나의 몰

드(mold)로부터 많은 PDMS 복제품(replica)을 제작할 수 있

어 대량생산이 가능하다.14

미세채널을 이용하여 제조된 단분산 기능성 입자(mono-

disperse functional particle)는 대부분 동일한 표면적과 부피

를 가지기 때문에 동일한 특성과 거동을 필요로 하는 응용연

구에 특히 유용하다.1-4,6-10,15-17 그중 다량의 물을 흡수하여 팽

윤하는 단분산 하이드로젤(hydrogel)의 합성에 대한 활용 연
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구도 많이 보고되고 있다.18-27 본 연구그룹에서는 미세채널을

이용하여 탄성률이 매우 낮은 구형 폴리(N-이소프로필아크릴

아미드) (poly(N-isopropylacrylamide), PNIPAm) 하이드로젤

을 합성하였고, 하이드로젤의 탄성과 전단흐름에서의 변형에

대해 보고하였다.11,12

PNIPAm는 빛, 온도, pH 등과 같은 외부의 자극에 반응하

여 밀도와 같은 물리적성질이 변화하는 하이드로젤이다.24-30

PNIPAm은 온도가 상승함에 따라 물과 고분자사슬과의 혼합

깁스 자유에너지가 증가하다가 최저임계용액온도(lower critical

solution temperature, LCST)에서 혼합 깁스 자유에너지는 임

계값보다 큰 양의 값을 갖게 된다. 따라서 LCST 이상의 온

도에서는 물과 고분자사슬간의 열역학적인 상용성이 없어지

게 되면서 PNIPAm 하이드로젤 내부의 수분이 급격히 빠져

나가게 된다. 따라서 온도가 LCST 이상이 되면서 하이드로

젤의 부피가 급격히 줄어드는 특성을 보인다. 이런 특성을 이

용하여 약물전달체, 스마트 윈도우, 세포배양체 등의 다양한

활용 연구도 보고되고 있다.31-36 특히, 수십~수백 마이크로미

터 크기의 구형 하이드로젤은 외부 자극에 따른 응답시간이

빠른 장점이 있어 센서 등의 응용에 장점을 가지고 있다.37-39

많은 양의 수분을 함유하고 있는 하이드로젤은 이온성 액

체나 고분자 용액에 담구었을때, 하이드로젤 내부와 외부의

농도차에 의한 화학퍼텐셜의 변화로 인해 삼투압의 변화가

발생한다. 삼투압에 따라 물을 방출하거나 흡수하는 현상이

나타나게 된다. 삼투압은 순수 용매와 용액 사이에 화학퍼텐

셜을 같게 만드는데 필요한 압력으로 이상희석용액에서 van’t

Hoff 식으로 표현될 수 있다.40 고분자 용액의 경우 열역학적

상평형, 상분리 등의 현상을 설명하는 Flory-Huggins식으로

나타낼 수 있다.41-45 이와 관련한 젤의 변형이나 열역학적 모

델 등의 연구들 또한 계속해서 진행되고 있다.46-57

본 연구에서는 소프트리소그래피 공정을 이용하여 하이드

로젤의 합성을 위한 PDMS 미세채널을 제작하였다. 제작한

미세채널을 활용하여 구형의 PNIPAm 미세-하이드로젤을 합

성하였으며, 합성된 하이드로젤의 온도에 따른 크기 변화를

통해 LCST 거동을 확인하였다. 미세-하이드로젤을 폴리비닐

알코올(poly(vinyl alcohol), PVA) 용액과 염화나트륨(sodium

chloride, NaCl) 용액에 담구었을 때, 용액의 농도 및 온도에

따른 하이드로젤의 부피 변화를 관찰하였고, Flory-Huggins

이론을 이용하여 삼투압의 변화를 계산하였다. 측정된 부피

변화와 삼투압 결과로부터 제조된 미세-하이드로젤은 온도

및 농도측정 센서로 활용가능함을 확인하였다.

실 험

시약 및 재료. 미세채널 제조를 위한 리소그래피 공정의

몰드는 실리콘웨이퍼와 포토레지스트필름(photoresist film,

GM120, Dupont)을 사용하여 제작하였다. 미세채널은 폴리디

메틸실록산(polydimethylsiloxane, PDMS, Dow corning)으로

제조하였다. 하이드로젤의 합성에는 단량체인 N-이소프로필

아크릴아미드(N-isopropylacrylamide, NIPAm, TCI)와 가교제

인 N,N-메틸렌비스아크릴아미드(N,N-methylenebisacrylamide,

Biosolution)를 각각 사용하였다. 개시제와 촉매제는 과항산암

모늄(ammonium persulfate, APS, Sigma Aldrich)과 N,N,N',N'-

트라메틸에틸렌디아민(N,N,N',N'-tetramethylethylenediamine,

TEMED, Sigma Aldrich)을 각각 사용하였다. 유화제는

polyglyceryl-3 polyricinoleate와 sorbitan isostearate(Oleon,

Korea)을 사용하였다. 고분자용액은 폴리비닐알코올(poly(vinyl

alcohol), PVA, Junsei, Mw= 22000 g/mol)을 사용하였고, 이온

성 용액으로는 NaCl(Junsei)을 사용하였다.

미세채널 제조. 미세채널은 Figure 1의 소프트리소그래피

공정을 이용하여 제작하였다.11,12 먼저, 라미네이터(laminator)

를 이용하여 실리콘웨이퍼 위에 포토레지스트 필름을 붙이

고, 그 위에 설계된 도면의 포토 마스크를 올려서 28 mW/cm

의 UV를 약 40초 정도 처리하였다. UV 처리가 되지 않은

부분은 10 g/L의 탄산칼륨 용액을 사용하여 제거하였다. 제

작된 몰드에 단량체와 가교제의 비율이 10:1인 PDMS 혼합

액을 부은 후 데시케이터를 이용하여 1시간 동안 기포를 제

거하였다. 그 후 80 oC 진공오븐에 넣어 6시간 동안 경화시켰

다. 경화된 PDMS를 몰드에서 떼어내고, 슬라이드글라스에 붙

이기 위해 산소 플라즈마를 5초 가량 처리하였다. 제작된 미

세채널은 80 oC 진공오븐에 넣어 1시간 동안 건조하였다.

PNIPAm 하이드로젤의 제조. 제작된 미세채널의 도면은

Figure 2에 나타내었다. Figure 2의 입구 QD에는 분산상

(dispersion phase) 용액인 단량체 7.7 wt%, 가교제 1.0 wt%

및 개시제 0.9 wt%의 혼합 수용액을 1 mL/hr의 유량으로 흘

려보내었다. 첫번째 연속상(continuous phase, QC1)은 유화제

1 wt%가 첨가된 파라핀 오일을, 두번째 연속상(QC2)은 촉매

Figure 1. Schematic illustration of soft lithography process for

micro-channel fabrication.
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제 1 wt%가 첨가된 파라핀 오일을 각각 0.11 mL/hr의 유량으

로 흘려보내었다. 유량은 실린지펌프(NE-1600, New Era)를

이용하여 조절하였다. 출구를 통해 나오는 합성된 PNIPAm

하이드로젤은 헥산에 넣어 5번 이상 씻어내었다. 남은 헥산

을 상온에서 건조시킨 후 증류수에 분산시켜 합성된 PNIPAm

하이드로젤을 얻었다. PNIPAm 하이드로젤의 크기 변화는 도

립식 광학현미경(AE-31, Motic)을 사용하여 관찰하였다.

결과 및 토론

하이드로젤의 합성 및 크기분포. Figure 2의 M1 구간에서

는 분산상의 단량체/가교제/개시제 수용액이 연속상의 오일

에 의해 동그란 형태를 유지하며 흘러가는 것이 보인다. M1

에서 생성되는 분산상 방울의 크기 및 속도는 QD와 QC1의 유

량을 통해 조절할 수 있다. 일정한 크기의 PNIPAm 하이드

로젤을 얻기 위해 분산상 방울의 크기가 150~160 µm가 되도

록 일정한 유량을 유지하였다. M1에서 생성된 분산상의 방울

은 M2에서 촉매제/파라핀 오일 용액과 만나게 되어 합성이

빠르게 진행되기 시작한다. 채널 내에서 하이드로젤의 합성

을 완료하기 위해 M3와 같이 채널을 휘어지게 만들었고, 이

로부터 분산상 방울의 채널 내 체류시간을 늘릴 수 있었다.

합성이 완료된 PNIPAm 하이드로젤은 출구를 통해 나오게

되고, 파라핀 오일 및 미반응물의 제거를 위해 헥산 용액에

담겨 졌다. 출구를 통해 나온 파라핀 오일과 미반응물을 완

전하게 제거하기 위해 5번 이상 헥산으로 씻어내었고, 남은

헥산을 데시케이터에서 건조시켰다. 건조된 하이드로젤에 증

류수를 부어 Figure 3(a)와 같이 물 속에 분산시켰다. 합성된

PNIPAm 하이드로젤의 크기 분포는 Figure 3(b)에 나타내었

다. 합성된 PNIPAm 하이드로젤의 크기는 150~160 µm의 하

이드로젤이 약 55%, 그 이하(110~150 µm)는 약 30%, 그 이

상(160~180 µm)은 약 15 %를 차지하는 것을 볼 수 있고, 이

때 평균 크기는 156 µm이다. 본 연구에서는 크기가

155~160 µm인 하이드로젤을 사용하여 실험을 진행하였다.

온도에 따른 부피변화. 합성된 PNIPAm 하이드로젤은 온

도가 상승함에 따라 LCST(32 oC)에서 부피가 급격히 줄어드

는 특성을 가지고 있다고 알려져 있다. 본 연구에서 합성한

PNIPAm 하이드로젤 역시 Figure 4(a)와 같이 18 oC에서 직

경이 약 160 µm인 하이드로젤이 온도가 상승함에 따라 LCST

부근에서 크기가 급격히 줄어들고, 40 oC 이상에서는 직경이

약 60 µm 정도로 작아지는 것을 보았다. Figure 4(b)를 통해

30~32 oC 부근에서 LCST를 확인할 수 있으며, 40 oC 이상에

서는 초기 부피의 10% 이하로 작아졌다.

용액 및 온도에 따른 부피변화. PVA 고분자 용액과 NaCl

용액에 하이드로젤을 담구었을 때, 용액의 온도 및 농도에 따

른 하이드로젤의 크기 변화를 Figure 5에 나타내었다. V0는

18 oC 증류수에서 PNIPAm 하이드로젤의 부피이며, V는 각

온도 및 농도에서의 부피이다. 전체적으로 일정한 온도에서

PVA와 NaCl 용액의 농도가 증가함에 따라 하이드로젤의 부

피는 초기대비 작아지는 경향을 보였다. Figure 5(a)에서 PVA

용액에 하이드로젤을 담군 경우 온도가 낮을수록 하이드로젤

Figure 2. Drawing and optical images of micro-channel for hydro-

gel synthesis.

Figure 3. (a) Optical image of PNIPAm micro-hydrogel spheres; (b)

Size distribution of PNIPAm micro-hydrogel spheres.
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의 부피변화 폭은 크지만, PVA가 20 wt% 이상의 농도에서

는 온도변화에 따른 부피변화가 거의 없다. PVA의 농도가

30 wt%일 때, LCST 이하의 온도(18, 24, 28, 32 oC)에서 팽

윤비(swelling ratio, V/V0)는 각각 0.20, 0.16, 0.13, 0.10으로

서 차이를 보이지만, LCST 이상의 온도(36, 40 oC)에서는 V/

V0가 0.08로 같은 것을 보였다. Figure 5(b)에서 보면 일정한

온도에서 NaCl 용액에 하이드로젤을 담군 경우 팽윤비는

NaCl의 농도가 10 wt%까지 증가함에 따라 급격히 감소하지

만, 그 이상의 농도에서는 0.08로 일정한 값을 보인다. 또한

NaCl의 농도가 10 wt% 이상에서는 18 oC를 제외한 모든 온

도에서 V/V0가 거의 같은 것을 보였다. PVA 용액이 10 wt%

인 경우 온도에 따른 V/V0의 차이가 확실히 보이는 것과 대

비되는 결과이다. 이 결과로부터 LCST 이상에서는 PVA 및

NaCl 용액의 농도가 증가하여도 부피의 큰 변화는 보이지 않

았다.

삼투압 계산을 위해 하이드로젤 고분자의 부피분율(volume

fraction)을 합성된 하이드로젤의 고형분(solid content)으로부

터 계산하였다. 제조된 PNIPAm 하이드로젤의 고형분은

0.0523 wt%로, 각 온도 및 농도에서 측정된 하이드로젤의 부

피로부터 하이드로젤에 포함된 PNIPAm 성분의 부피분율을

Figure 6과 같이 얻었다. 여러 용액에 하이드로젤을 담구었을

때, 하이드로젤에 포함된 PNIPAm 성분의 부피분율은 온도

가 높을수록 커지는 것을 확인하였다. Figure 6(a)에서 보면

PVA 용액에 하이드로젤을 담구었을 경우, PVA의 농도가 커

짐에 따라 하이드로젤에 포함된 PNIPAm 성분의 부피분율이

선형적으로 증가한다. Figure 6(b)에서 보면 NaCl 용액에 하

이드로젤을 담구었을 경우, NaCl의 농도가 10 wt%까지는 하

이드로젤에 포함된 PNIPAm 성분의 부피분율이 NaCl의 농

도가 커짐에 따라 증가한다. 그러나 NaCl의 농도가 10 wt%

이상에서는 하이드로젤에 포함된 PNIPAm 성분의 부피분율

이 거의 일정한 값을 가졌다.

무차원의 Flory-Huggins 자유에너지밀도(Flory-Huggins free

energy density, fFH)는 고분자의 부피분율에 의존하는 함수로

식 (1)과 같이 나타낸다.44,58

fFH(φ) = (1 − φ)ln(1 − φ) + χFHφ(1 − φ) (1)

여기서, χFH는 부피분율 φ와 온도에 의존하는 Flory-Huggins

상호작용 파라미터(Flory-Huggins interaction parameter)이다.

χ는 Flory-Huggins 이론에서 고분자-고분자 또는 고분자-용매

간의 상호작용을 수치화시킨 파라미터로, 혼합에 따른 깁스

자유에너지에 의해 이해된다.59 삼투압은 앞서 구한 부피분율

Figure 4. (a) Optical images of micro-hydrogel spheres at various

temperatures; (b) Swelling ratio of micro-hydrogel spheres as a

function of temperature.

Figure 5. (a) Swelling ratio of the micro-hydrogel as a function of

PVA concentration in external solution at various temperatures; (b)

Swelling ratio of the micro-hydrogel as a function of NaCl concen-

tration in external solution at various temperatures.
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의 함수로서, 식 (2)와 같이 표현된다.44

Πosm(φ) = −[φ + ln(1 − φ) + χ(φ)φ2] (2)

여기서, Πosm는 삼투압, φ는 하이드로젤의 부피분율이며, χ는

식 (3)으로부터 얻는다.45 

χ(T, φ) = χ0+ χ1φ (3)

χ0= A0+ B0T, χ1= A1+ B1T (4)

여기서, A0= -12.947, B0=0.04496 K-1, A1=17.92, B1=0.0569 K-1

로 앞서 연구된 PNIPAm-water 용액의 파라미터를 사용하였

다.45 이 때, χ0=0.136, χ1=1.362로 계산되었다. Π0는 18 oC 증

류수에서의 삼투압으로, 계산 결과는 Figure 7에 나타내었다.

전체적으로 용액의 농도가 커질수록 삼투압은 증가하는 경향

을 보인다. Figure 7(a)에서 PVA 농도가 30 wt%일 때, 각각

의 온도 24, 28, 32, 36, 40 oC에서 삼투압은 하이드로젤이 증

류수에 있을 때와 비교하여 각각 20.5, 19.4, 9.8, 3.9, 1.3배

증가하였다. 이로부터 온도가 낮을수록 삼투압의 변화가 큰

것을 알 수 있다. LCST보다 높은 40 oC에서는 삼투압 변화

가 거의 없는데, 이는 LCST보다 높은 온도에서는 용액의 농

도에 따른 부피변화가 거의 없기 때문이다. Figure 7(b)의

NaCl 용액의 경우, 농도가 10 wt%까지 삼투압은 급격히 증

가하지만, 그 이상의 농도에서는 거의 일정한 값을 가진다.

NaCl 10 wt% 용액에서 삼투압은 증류수에 있을 때와 비교하

여, 각각의 온도 24, 28, 32, 36, 40 oC에서 46.2, 36.6, 20.0,

7.4, 2.9배 크다. 이는 PVA 용액과 같이 온도가 낮을수록 농

도에 따른 삼투압의 변화가 큰 것을 말하며, PVA 용액의 농

도와 비교하여 더 작은 농도에서 삼투압의 변화가 컸다. 이

로부터 NaCl의 농도가 0~10 wt% 이내에서는 하이드로젤의

부피 및 삼투압이 민감하게 변하는 것을 알았다.

일반적으로 자연계에서 NaCl의 농도는 인간의 체액과 같

은 농도인 0.9 wt%의 생리식염수가 사용되고 있으며, 바닷물

의 농도는 평균 3.5 wt%로 알려져 있다. 미세채널을 이용할

경우 유량을 이용한 크기조절이 쉽게 가능하고, 많은 양의 하

Figure 6. (a) Volume fraction of PNIPAm in the micro-hydrogel as

a function of PVA concentration in external solution at various tem-

peratures; (b) Volume fraction of PNIPAm in the micro-hydrogel as

a function of NaCl concentration in external solution at various tem-

peratures.

Figure 7. (a) Osmotic pressure of PNIPAm micro-hydrogel as a

function of PVA concentration in external solution at various tem-

perature; (b) Osmotic pressure of PNIPAm hydrogel as a function of

NaCl concentration in external solution at various temperatures.
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이드로젤을 제조할 수 있으며, 또한 크기가 작아 외부자극에

대한 응답시간이 매우 짧다. 따라서 마이크로 크기의 PNIPAm

하이드로젤을 합성하여 이용할 경우 농도 및 온도에 따른 부

피변화를 빠른 시간에 쉽게 관찰할 수 있고, 이를 통해 온도

및 농도측정 센서로서 활용이 가능할 것으로 판단된다.

결 론

본 연구에서는 소프트리소그래피 공정을 이용하여 PNIPAm

하이드로젤 제조를 위한 미세채널을 제작하였다. 미세채널을

활용하여 제조된 PNIPAm 하이드로젤을 증류수에 분산시켜

직경이 평균 156 µm인 구형의 미세-하이드로젤이 합성되었

다. 제조된 PNIPAm 하이드로젤은 온도가 증가할수록 부피

가 감소하는 경향을 보였으며, 32 oC에서 LCST 거동이 나타

났다. 제조된 미세-하이드로젤을 PVA 용액 또는 NaCl 용액

에 담구어, 용액의 농도 및 온도에 따른 하이드로젤의 부피

변화를 관찰하였다. 부피변화로부터 미세-하이드로젤에 포함

된 수분 및 고분자의 부피분율의 변화를 계산하였다. 각 용

액의 농도에 따른 삼투압 변화는 부피분율과 Flory-Huggins

상호작용 파라미터를 사용하여 계산하였다. 두 용액에서 농

도에 따른 삼투압 변화는 온도가 낮을수록 커졌고, 또한 18 oC

에서 삼투압은 용액의 농도가 증가함에 따라 PVA 용액에서

는 최대 20.5배, NaCl 용액에서는 46.2배 증가함을 확인하였

다. NaCl 용액의 경우 10 wt% 이하에서는 급격한 부피 및 삼

투압 변화가 보이지만, 그 이상의 농도에서는 거의 일정한 값

을 가짐을 확인하였다. 미세채널을 이용한 마이크로 하이드

로젤은 비교적 균일한 크기로 많은 양을 쉽게 제조할 수 있

으며, 본 재료의 자극에 대한 빠른 응답성을 통해 용액의 온

도 및 농도측정 센서로서의 활용이 기대된다. 
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