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In vitro에서 시스테인에 대한 흰쥐의 경피 흡수
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ABSTRACT : Chemicals for cosmetics, including skin, the skin absorbs some of the 

research in the field of science or pharmacy recently, about the environment and the health of 

the heightened interest in skin absorption, and many other human attributes and absorption 

evaluation studies are underway in various areas. In this study, The effects of commercial 

permanent wave products to skin which are composed with cysteine and bases using rat. 

Results are as follows; the content of penetration 4 hours later with steady state and no 

significant changeable after 20 hours later. In cysteine groups lag time and permeability 

coefficient of young skin is 3.32hr and 0.102 ㎍/㎠․hr,  lag time and permeability coefficient 

of old skin is 4.04hr and 0.106 ㎍/㎠․hr. In conclusion of study lag time and permeability 

coefficient in old skin and wounded skin are faster than healthy skin. We notified that fine 

rinkle and rash of skin were changeable in the case of treating with permanent wave drugs 

than normal skin.

Keywords : Percutaneous absorption, L-cystein, lag time, permeability coefficient

1. 서 론

우리 인간이 살아가는 동안 접촉하는 화학물

질은 다양하며 다양한 신체기관과 접촉한다. 그 

중에서 모발은 남성 및 여성의 특징을 나타내

는 중요한 역할도 하며 더위 및 추위로부터 두

✝
주저자 (e-mail : dcjung@incheon.ac.kr)

부를 보호할 뿐만 아니라 인체에 필요하지 않

은 수은, 비소 및 아연 등의 중금속을 흡수하여 

체외로 배출하는 기능 등을 가지고 있다
1,2). 모

발의 주성분인 케라틴의 폴리펩타이드형의 단

백질이 여러 개의 측쇄 결합으로 연결된 그물 

구조를 이루고 있다
3,4). 이중 시스테인(cystine)

이라는 아미노산을 많이 함유하고 있으며 시스

테인의 화학식은 HOOC-CH(NH2)-CH2-S-S- 

CH2-CH(NH2)-COOH 이다. 모발은 많은 단백
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질의 결합인 케라틴 구조로 이루어져 있는데 

각 단백질은 이웃하고 있는 시스테인간의 이황

화 결합으로 연결되어 있다. 건강한 모발의 pH

는 5.0 전후의 약산성으로, pH 4.5～6.5 정도는 

모발에 손상을 일으키지 않으나, pH가 강산이

나 강알칼리성이 되면 모발은 심하게 팽윤 및 

연화되어 모발 손상을 초래한다. 모발 웨이브를 

형성하는데 중요한 것은 여러 개의 측쇄 결합 

중 가장 견고한 이황화 결합이다. 이 결합은 환

원제에 의하여 절단되어 시스테인으로 되며 산

화제에 의하여 다시 새로운 이황화 결합을 생

성한다. 퍼머 약제의 종류에는 pH를 낮게 하고 

티오글리콜산(thioglycolic acid)의 양을 많게 하

는 종류와 pH를 높이고 티오글리콜산을 적게 

하는 종류가 있으며 웨이브의 강약 조절은 티

오글리콜산과 알칼리제에 의하여 가능하다5,6). 

이러한 다양한 퍼머 약제에 의하여 아름다움을 

추구할 수 있는 모발이지만, 모발의 바탕이 되

는 피부는 고등생물의 몸체를 둘러싸고 있는 

다기능 막 구조로 인체에서 가장 큰 조직 중 

하나이다. 

피부를 투과하는 성분은 어떤 경로인지에 관

계없이 수동 확산에 의해 일어난다. 따라서 기

본적으로 적용한 기제 중 유효성분의 농도와 

피부 중에서의 성분 농도의 차이가 흡수의 구

동력이 된다. 수용성 성분은 친수성 영역을 통

과하기 때문에 그 투과속도는 기제 중의 유효

성분 농도에 비례하고, 지용성 성분은 주로 친

유성 영역을 통과하기 때문에 그 투과속도는 

기제중의 농도와 기제/피부간 성분의 분배계수

에 비례한다
7). 투과현상은 농도 구배와 이동속

도의 관계를 나타내는 Fick의 제1식[(1)]으로 

표현된다.

   

 


                        (1)

           투과면적 ,

  농도  , 

  확산계수  ,

  투과속도  , 

 시간 ,

 투과거리 막의 두께 
피부투과는 대부분 정상상태에서의 투과속도

로 정해진다. 피부가 barrier막이고, 식(1)에서 

  가 X에 관계없이 일정하고 피부표면의 

투과물의 농도가 0이라고 가정하면, 피부라는 

막에서의 투과물의 농도는 실제 측정이 불가능

하므로 공여체와 수용체의 농도와 분배계수의 

곱으로부터 구한다. 투과물이 분배계수 K에 따

라 피부에 분배되고 수용체에서 항상 sink 

condition이 유지되고 있다고 하면 수용체 층으

로의 누적 투과량 Q는 다음의 (2)식으로 나타

내진다.

    


 


 

 



∞




  

             
 

           (2)

이 식으로부터 비선형 최소자승법을 이용하

여 누적 투과량-시간곡선을 해석하여 K와 D를 

구할 수 있다. 정상상태의 기울기가 투과속도 J

이며 이 직선을 시간축에 외삽했을 때의 교점

이 lag-time [LT]에 해당하므로 J와 LT는 그

래프로부터 구할 수도 있다. 식(2)에서 t→∞(정

상상태)가 되면

    

 


               (3)

식(3)으로부터 정상상태의 투과속도 J, 

lag-time LT, 투과계수 Kp는 

                  (4)

  
 
                           (5)

  


                            (6)

따라서 피부 barrier의 두께 L을 안다면 

lag-time으로부터 D를 구하고 D와 Kp로부터 K

를 구할 수 있다. 

화학물질에 대한 피부흡수 연구는 일부의 화

장품을 포함한 피부과학이나 약학 분야에서 최

근에는 환경과 보건에 관한 관심이 고조되면서 

피부흡수, 인체특성 및 흡수량 평가 등의 여러 

분야에서 다양한 연구가 진행되고 있다. 특히 

화학물질의 체내 흡수량 중에서 피부흡수 경로

를 통한 연구도 상당부분을 차지하고 있음이 

강조되고 있다. Wieczorek 등
8)은 인간의 화학

물질 폭로시험에서 피부로부터의 흡수량과 호

흡기로부터의 흡수량을 폐에서의 유기용제 섭
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Group Number of Rats

Young Skin 15

Old Skin 15

Wound Skin 15

취율과 폐에서의 환기속도 그리고 경피흡수 계

수 및 폭로되는 피부 면적 등으로부터 연구한 

결과 피부로부터 흡수율은 전체 흡수량의 0.7～

5.0%에 해당한다고 했으며 Tsuruta 등9,10)은 

nude mouse를 이용하여 유기용제에 따른 경피

흡수 실험에서 경피 흡수량과 호흡기로부터의 

흡수량은 종류에 따라 차이는 있으나, 경피 흡

수량이 전체 흡수량의 5～11%를 차지한다고 

보고하였다. 여러 학자와 의사들은 일부 퍼머제

의 모발 적용과 그에 따른 부작용 즉 두피, 안

면 그리고 목과 손등의 피부장애나 산전ㆍ산후 

및 병후의 사람은 가급적 사용을 피하라고 주

의를 주고 있다1). 그러나 퍼머약 사용에 따른 

경피흡수 특성과 흡수량의 연구에 대한 자세한 

보고는 없는 실정이다. 

따라서 본 연구에서는 시스테인을 주성분으

로 하는 모발 웨이브용 제품을 흰쥐를 이용하

여 in vitro에서 경피 흡수를 측정하였고, 모발 

웨이브 제품의 피부에 미치는 영향에 관하여 

연구하였다.

2. 실험방법  

2.1 재료 및 군 분리

실험에 이용한 약제로는 모발 웨이브용 퍼머

약으로 이용되는 L-시스테인 및 그 염산염을 

사용하였으며 in vitro 실험에서 대체 혈장용액

은 인산염 완충용액으로서 Merck사의 

phosphate buffered saline을 이용하여 pH 7.4

로 제조하였다. 또한 동물실험은 (주)대한바이

오링크에서 4주령 된 체중 100～150g의 특정 

병원체 부재(Specific Pathogen Free, SPF) 암

컷과 수컷 SD(Sprague-Dawley)계 흰쥐를 분

양받아 온도 23±3℃, 습도 50±5%, 환기 10～15

회/일 및 12시간 주기 명암 교대의 환경 하에

서 일주일간의 적응기간이 지난 5주령의 건강

한 동물을 사용하여 폴리카보네이트 사육상자 

당 3마리씩 군 분리를 하여 실험하였으며 사용

한 깔짚은 펄프재질을 사용하였다. 동물 사료와 

음용수 섭취는 배합사료와 1차 정수된 정수기 

물을 음용수로 사용하였다. 또한 실험에 사용한 

동물은 평균 체중에 대한 차이를 최소화하여 

군 분리를 시행
10)하여 실험하였으며 건강한 피

부인 대조군(young skin) 15마리, 12주령 이상

의 늙은 피부군(old skin) 15마리와 등 쪽 피부

에 인위적인 상처를 유발시킨 상처군(wound 

skin) 15마리 등으로 구분하여 실험하였으며 이

를 Table 1에 나타내었다. 상용 퍼머넌트 웨이

브 약제의 피부투과실험에 측정된 흰쥐의 피부

는 sigma plat(SPSS Inc., ver. 9.0)을 이용하여 

확산 속도식
7)을 이용하여 측정하여 물질별 및 

군별 산술평균과 표준편차를 구하고, 시험물질

의 시간별 투과량으로 부터 피부투과속도를 그 

기울기 값으로부터 산출하였다. 

Table 1. Grouping of Rats for Skin 

         Permeation Experiments

2.2 분석 방법

흰쥐의 피부를 이용한 시스테인의 in vitro에

서 경피투과 실험을 Simadzu사의 자외선분광기

(UV-1811)을 사용하여 분광 광도법으로 200～

400nm에서 최대 흡수 파장에서의 농도를 측정

하였다. 또한 시스테인이 흰쥐 피부에 대한 영

향을 확인하기 위하여 피부미세 주름 측정기

(Optical Measurement Coding Analysation, 

GF Messtechnik)을 이용하여 흰쥐 피부의 홍

반과 미세 주름을 측정하였다.

2.3 시스테인의 최대 흡수 파장 측정 및 

    검량선 작성

실험에 사용한 시스테인의 농도는 완충용액

인 PBS에 용해하여 항온조(37±0.5℃)에서 교반

시키고 이 용액을 자외선분광기를 이용하여 각 

약물의 최대 흡수 파장(λmax)에서 흡광도를 측

정하였다. 실험에서의 검량선은 각 약물의 일정

량을 정밀히 측정한 후 PBS에 용해시키고, 50, 

75, 100, 125, 150, 200 및 250mg/ℓ의 농도로 

희석하여 각 시스테인의 최대 흡수 파장에서 

흡광도 값을 측정하여 투과된 약물의 농도를 

계산하였다. 또한 각 시스테인의 가수분해 반응

을 측정하기 위하여, 퍼머약의 농도를 10-1～

10-5M까지 변화시켜 항온조에서 교반시켜 자외

선분광기를 이용하여 측정하였다.
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2.4 흰쥐 경피 흡수 

2 . 4 . 1  I n vitro에서의 경피 흡수 실 험

흰쥐에 대한 경피 흡수 실험은 Franz 확산 

셀 형태의 수평막 셀을 사용하여 실험을 하였

다. In vitro에서의 피부 투과 실험을 위해 막

으로서 흰쥐의 피부를 적출하여 사용하였다. 흰

쥐의 피부 적출은 고압 증기 멸균 처리한 수술

도구를 사용하였으며, 포르말린을 사용하여 질

식시킨 후, 수술용 칼로 표피를 1.5×1.5 cm로 

피부를 적출하여, 피하지방과 혈관 등을 상하지 

않게 조심스럽게 제거하였다. 적출한 흰쥐의 피

부를 수평막 셀의 중앙에 고정시킨 후 투과 실

험을 실시하였다. 투과 셀의 상층부에는 약제 

30 ㎖를 적하 하고, 하층부에는 대체 혈장 용액

인 PBS를 넣고, 혈류속도를 110 rpm으로 고정

하고 교반기를 사용하여 막 주위의 농도분극이

나 boundary resistance를 제거하면서 37±0.5℃

로 유지된 항온조에서 실험하였다. 이때, 하층

부의 용적도 상층부와 같은 30ml로 고정하였다. 

투과가 진행되는 동안 자외선분광기를 사용하

여 투과된 농도를 측정하였으며 측정을 위해 

시료를 채취한 후에는 즉시 동량의 PBS를 넣

어 sink condition을 유지하였다. 이상의 실험은 

모발 웨이브용 퍼머약 처리방법 및 처리시간에 

준하여  실험하였다.

2 . 4 . 2 .  시스테인 처 리  전 ㆍ 후 의 흰쥐 피부  

      변 화  측 정

앞서 실험한 피부 투과 실험과 동일한 실험

조건 하에서 사육하였으며, 각 군의 평균 체중

에 있어서 군 간의 차이가 최소화되도록 실험 

군을 분리하였다12). 우선 건강한 흰쥐 등 쪽 부

위를 전기면도기를 이용하여 피부에 상처가 나

지 않도록 조심스럽게 2.5×2.5 ㎝로 제모한 후, 

1회용 면도기를 이용하여 잔털을 제거하여 

70%의 에틸알코올로 피부를 소독하여 24시간

이 지나고 육안상으로 피부에 이상이 없는 건

강한 흰쥐를 이용하여 실험하였으며 실험에 사

용한 흰쥐는 10마리에 대한 평균값을 나타내었

다. 미세주름 측정방법으로 제모한 흰쥐를 에테

르가 들어있는 유리상자에 넣어서 일시적으로 

마취를 시키고 미세주름 측정기에 넣고 제모한 

피부의 상태를 관찰하였다. 같은 방법으로 모발 

웨이브용 시스테인 약제의 처치순서와 시간에 

따라 실험을 실시하였다.

 3.  결과 및 고찰

3.1 상용 퍼머넌트 웨이브용 약제의 최대

    흡수파장 및 검량선 결정

경피 흡수 실험을 하기 위해서 먼저 약물의 

최대 흡수파장(λmax)을 용매인 PBS에서 측정하

였다. 측정한 모발 웨이브 약제인 시스테인의 

최대 흡수파장은 287nm이었고 이 때 최대 흡

수파장에서 시스테인의 농도를 달리하여 흡광

도 값을 측정하고, 그 측정값으로부터 검량선을 

작성하여 Fig. 1에 나타내었다. 작성한 검량선

(y = 1.6750735931e-3 X + 3.5064935065e-5)을 

사용하여 in vitro 실험에서 약물의 투과량을 

계산하였다.

Fig. 1.  Schematic diagram of calibration 

       curve to λmax by L-cysteine.

3.2 모발 웨이브용 시스테인  경피 흡수

모발 웨이브용 약제에 대하여 시스테인 약제

의 함량과 조건 즉 퍼머제와 퍼머제에 중화제

를 혼합한 경우와 피부조건에 따른 변화 등에 

대한 실험을 진행하였다. 우선 약제의 함량을 

현재 일반 처치방법(Ⅰ)과 그의 2배의 조건(Ⅱ)

로 구분하여 투과 실험을 하였다. 즉 시스테인

의 함량 변화에 따라서 Fig. 2 에서는 함량에 

따른 투과 결과 중에서 lag time을 제외한 투과 

결과 분포를 나타낸 것이다. 시스테인을 사용하

여 in vitro 실험에서 진행한 전체적인 투과 양

상을 보면, 4시간 전후에서 정상상태에 이르렀

으며, 20시간의 투과량은 함량의 변화에는 큰 

차이를 나타내지 않았다. 시스테인의 함량을 상

용 처치방법인 함량(Ⅰ)의 5.0wt%로 하고 투과 

실험을 진행하여 다음과 같은 결과를 얻었다. 
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Fig. 3에서는 순수 시스테인의 경우 건강한 피

부의 lag time과 투과속도는 3.32hr과 0.102㎍

/cm2
․hr, 상처 난 피부의 lag time과 투과속도 

3.84hr과 0.138㎍/㎠ㆍhr로 계산되었다. 

Fig. 2. The comparison of skin permeation 

distribution by change of contents of 

L-cysteine [The values expressed as 

a mean±SD (n=10)].

Fig. 3. Permeation amount of L-cysteine 

versus time for skin condition[The 

values expressed as a mean±SD 

(n=10)].

또한 Fig. 4에서와 같이 시스테인에 중화제

를 첨가한 경우도 건강한 피부의 lag time과 투

과속도는 4.02 hr과 0.095 ㎍/㎠ㆍhr, 늙은 피부

의 lag time과 투과속도는 3.33hr과 0.128㎍/㎠

ㆍhr 그리고 상처가 있는 피부의 lag time과 투

과속도는 4.69hr과 0.151㎍/㎠ㆍhr로 계산되었으

며 이들의 결과를 Table 2에 나타내었다.

Fig. 4. Permeation amount of 

L-cysteine+neutralizer permeation versus 

time for skin condition[The values 

expressed as a mean±SD (n=10)].

 결과에서와 같이 상처가 있는 피부 또는 늙

은 피부가 건강한 피부보다 기울기 값으로부터 

구한 lag time과 투과속도가. 특히 상처가 있는 

피부를 사용했을 때 가장 빠른 투과속도를 나

타내었다. 이는 피부조건에 영향을 주는 생물학

적 인자 중 생물 종별, 연령, 부위차, 온도 및 

병태 등이 피부 조건에 커다란 영향을 미치게 

하며 특히 화상, 찰상 및 UV 조사 등의 병태에 

의하여 피부투과성이 상승한다는 보고와도 일

치하는 것으로 나타났다
13,14,15). 본 실험에서도 

유사한 결과를 나타내어 상처가 있는 피부의 

경우 수분을 최대 70% 까지 함유한 피부의 표

피인 Malpighi층에서의 수분 증발량의 급격한 

증가에 의한 수분 손실로 인하여 피부 접촉이 

물질에 대한 피부의 주 기능인 장벽 능력을 상

실하여 투과속도가 증가하였다고 생각된다.

3.3 흰쥐에 대한 미세주름 및 홍반 측정

    결과

상용 퍼머넌트 웨이브용 약제에 대한 실제 

피부의 변화를 관찰하기 위하여 남아 있는 10

마리의 건강한 흰쥐 피부에 실제 일반적인 퍼

머 시간과 방법대로 처리하고 미세 주름 측정

기를 이용하여 피부에서의 미세 주름과 홍반 

등의 변화를 관찰 및 측정하고 측정시 계산된 
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Formulation
Permeation parameter

Js(㎍/㎠ㆍhr)a TL(hr)b D(㎠/hr×104)c

L-cystein

Young skin 0.102 3.32 5.94

Old skin 0.106 4.04 4.97

Wound skin 0.138 3.84 5.84

L-cystein + Neutralizer

Young skin 0.095 4.02 7.27

Old skin 0.128 3.33 5.84

Wound skin 0.151 4.69 6.13

* The values expressed as a mean±SD (n=3～ 12)

Table 2. Permeation Parameters of Common Permanent Wave According to Rat Skin 

Condition 

흰쥐 피부의 roughness parameter들 중 파고 

사이의 거리(Rmax)를 Fig. 5에 나타내었다.

Fig. 5. The comparison of Rmax into 

roughness parameter according to 

skin condition by common permanent 

wave treatment.

이들 결과에 나타내었듯이 퍼머넌트 웨이브 

약제로 처리한 경우들이 정상 피부와 비교해 

보았을 때 피부의 거칠기 변화(roughness 

parameter) 각도에서 변화가 나타나있는데 특

히, 60～90°부근의 roughness parameter들이 정

상의 피부보다 큰 변화를 나타내었으며, 일정 

pH의 조건 하에서 진행하도록 도와주는 과산화

수소수를 주성분으로 하는 중화제인 제 2제(산

화제)보다 시스테인을 주성분으로 하는 제 1제

(환원제)를 사용할 때 피부에 커다란 영향을 나

타내었다. 일반적으로 모발 웨이브용 약제는 용

법과 주성분으로 구분하는데 현재 사용되는 약

제는 제 1제와 제 2제로 되어 있다. 이중 제 1

제는 모발 웨이브 형성을 위한 것으로 이황화 

결합을 절단하기 위한 것으로 환원제를 주성분

으로 한다. 건강한 피부와 모발은 pH가 약산성

인데 반하여 제 1제를 사용함으로서 일시적으

로 pH가 약염기성으로 변화함으로 인해 이것 

또한 흰쥐 피부에 자극을 주었다고 생각되며, 

또한 육안적으로도 모발 웨이브용 약제를 처치

하면 일부 홍반과 발진을 관찰 할 수 있었다. 

이러한 경피흡수실험과 미세주름 실험결과들로

부터 모발 웨이브 사용에 따른 경피특성과 흡

수량을 확인할 수 있었다.

4. 결 론

시스테인 및 그 염류를 주성분으로 하는 모

발 웨이브용 제품을 흰쥐를 이용, 경피 흡수 정

도를 측정하였고, 시스테인이 피부에 미치는 영

향에 관하여 연구하였다.

  1) 시스테인을 사용하여 in vitro에서 진행한 

실험에서의 전체적인 투과 양상을 보면 4

시간 전후에서 정상상태에 이르렀으며, 20

시간 동안 투과량 관찰에서 함량의 변화

에는 큰 차이를 나타내지 않았다.

  2) 시스테인에 대하여 피부조건에 따른 변화 

등에 대한 실험을 진행한 결과 상처가 있
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는 피부 또는 늙은 피부가 건강한 피부보

다 lag time과 투과속도가 빠르게 나타냈

으며 특히 상처가 있는 피부는 가장 빠른 

투과 속도를 나타내었다. 이는 상처가 있

는 피부의 경우 피부의 주 기능인 장벽능

력을 상실하여 이물질인 시스테인의 투과

를 원활히 해주기 때문으로 생각된다. 

  3) 실제 일반적인 모발 웨이브 시간과 방법대

로 처리하여 피부에서의 미세 주름과 홍

반 등의 변화를 관찰․측정한 경우 정상 

피부일 때보다 시스테인으로 처리한 경우

들이 roughness parameter에 상당히 큰 

변화를 나타내었으며, 또한 육안적으로도 

시스테인 약제를 처리하면 일부 홍반과 

발진을 관찰할 수 있었다.
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