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ABSTRACT
The present study investigated the anti-inflammatory effect of Jakyakgamcho-tang in lipopolysaccharide-exposed rats.
The plasma concentration of IL-1β, IL-6 and TNF-α peaked at 5hrs after LPS injection, and these values of the 300 ㎎/㎏

Jakyakgamcho-tang group were lower than those of the control group.
The plasma concentration of IL-10 peaked at 5hrs after LPS injection and the values of the Jakyakgamcho-tang groups

were higher than those of the control group.
In the liver cytokines measurement was done at 5hrs after LPS injection. The concentrations of liver IL-1β and IL-6 in

the 300 ㎎/㎏ Jakyakgamcho-tang were lower than that of the control group. The concentrations of liver TNF-α, and IL-10
showed no significant differences among all the treatment groups.
These results indicate that the Jakyakgamcho-tang has anti-inflammatory activities.
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Ⅰ. 서 론

작약감초탕은 張의 중경전서
1
에 최초로 수록된

처방으로서, 작약과 감초 두 약물로
2,3

구성되어 기

관지천식, 신경통, 자궁내막염성 복통, 배뇨통 등
4-9

에 응용되고 있다. 작약 및 감초의 성분연구에서,

감초에 내재하는 glycyrrhizin은 혈중 bilirubin치의 상

승을 억제하고
10
, strychnine, atropine 및 chloralhydrate

의 독성 감소
11
와 histamine에 대한 해독작용

12
이

보고되었다. 또한 작약성분인 paeoniflorin과 감초

추출물을 병용한 실험에서 항염증작용, 항궤양작용

및 진해작용 등이 보고되었다13. 이상의 연구 결과

들을 참고해 보면 한방임상에서 응용되는 작약감

초탕은 생체 내의 염증억제기능에 지대한 효과를

나타낼 것으로 생각된다. 그러나 그 동안 임상현장

에서 작약감초탕이 다양한 질환에 응용되어 많은

효과를 보았으나, 본 처방이 질환치료과정에서 나

타내는 특정효능에 대한 구체적인 연구결과는 미

미한 상태다. 따라서 본 연구는 작약감초탕의 항염

증효과를 알아보기 위하여 작약감초탕 추출물을

급여한 흰쥐에게 LPS 쇼크를 주어 급성염증을 유

발시킨 후, 혈액 및 간장 내의 전 염증성 cytokine

농도를 처리군 간에 비교하여 작약감초탕의 항염

증효과를 검토한 연구로, 새로운 결과를 얻었기에
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보고하는 바이다.

Ⅱ. 재료 및 방법

1. 시험동물 및 시험군

평균 체중이 195.28±4.67 g의 Sprague-Dawley계

수컷 흰 쥐 32마리를 1주일간 시험식이에 적응시킨

후, 평균체중이 유사하게 대조군(생리식염수 100

⦌ ㎎/㎏, body weight), 처리1군 (작약감초탕 추

출물 100 ㎎/㎏, body weight), 처리2군 (작약감초

탕 추출물 200 ㎎/㎏, body weight) 및 처리 3군

(작약감초탕 추출물 300 ㎎/㎏, body weight)으로

나누어, 각 처리군당 8마리 씩 임의 배치했다.

2. 식이 및 물

식이 (Table 1) 및 물은 시험기간 동안 자유 섭

취하도록 하였다.

Ingredients (%) Basal diet

Casein 20.0

α-Corn starch 35.5

Sucrose 11.0

Lard 4.0

Corn oil 1.0

Mineral mix1) 3.5

Vitamin mix2) 1.0

Cellurose powder 23.7

DL-methione 0.3
1) Mineral mix. (g/kg diet) : CaCO3, 29.29; CaHPO4․
2H2O, 0.43; KH2PO4, 34.30; NaCl, 25.06; MgSO4․
7H2O, 9.98; Feric citrate hexahydrate, 0.623; CuSO4․
5H2O, 0.516; MnSO4․H2O, 0.121; ZnCl2, 0.02; KI,
0.005; (NH4)6 MO7O24․4H2O, 0.0025.
2) Vitamin mix (㎎/㎏ diet) : Thiamine-HCl, 12;
Riboflavin, 40; Pyrodoxin-HCl, 8; Vitamin-B12, 0.005;
Ascorbic acid, 300; D-biotin, 0.2; Menadione, 52; Folic
acid, 2; D-calcium pantothenate, 50; P-aminobenzoic acid,
50; Nicotinic acid, 60; Cholin choloride, 2000 (IU/kg diet);
Rethinyl acetae, 5000(IU/kg diet); Cholecalciferol, 250
(IU/kg diet).

Table 1. Composition of Experimental Diet

3. 작약감초탕 추출물 및 급여

傷寒論譯詮
14
에 준하여 처방한 작약감초탕(Table

2) 20첩 분량인 600 g을 적량으로 나누어 수조상에

서 냉각수 환류하에 EtOH로 5시간씩 3회 추출하

고, 여과, 감압 농축하여 EtOH extract 125 g을 얻

었다. 급여는 매일 오후 5시경에 죤대를 이용하여

경구 투여하였고, 대조군은 동일한 방법으로 생리

식염수를 급여했다.

Herbs Dose

白芍藥 (Paeoniae Radix alba) 15.0g

甘草 (Glycyrrhizae Radix) 15.0g

Table 2. Composition of Jakyakgamcho-tang(per
1 package)

4. LPS 처리

LPS 처리는 6주간의 작약감초탕 급여기간이 종

료된 후, 5 ㎎/㎏의 수준으로 각 처리군 모두 동일

하게 복강 주사하였다.

5. 혈액 및 간장 채취

혈액 채취는 시험 최종일에 LPS 처리 직전(0h),

LPS 처리 후 2시간(2h) 및 5시간 (5h)에 각 처리

군 별로 심장 천자법에 의해 채혈했다. 간장 채취

는 LPS 처리 후 5시간에 혈액 채취가 끝난 후 적

출하였다.

6. Cytokines 정량

Plasma cytokine정량용 시료는 채혈 직후, plasma

을 분리하여 -80℃에 냉동 보관하였다. 간장 cytokine

정량용 시료는 1 g의 간장을 채취하여 5 ml의 cold

phosphate buffered saline (PBS, pH 7.4, containing

a protease inhibitors cocktail)과 함께 혼합하여 얼

음위에서 분쇄(homogenized)하였다. 분쇄혼합물을

4℃, 15,000 rpm, 15분간 원심분리한 후, 상층부를

0.45 ㎛ 필터로 여과하고, 다시 원심분리해서 상층

부를 -80℃에 냉동 보관하였다.
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Raw 264.7 cells들이 생산한 cytokines 정량을 위

해 배양액을 4℃, 15,000 rpm, 15분간 원심분리한

후, 상층부를 0.45 ㎛ 필터로 여과하고, 다시 원심

분리해서 상층부를 -80℃에 냉동 보관하였다.

Cytokine(IL-1β, TNF-α, IL-6 및 IL-10)정량은

시판 Kit(Biosource International, U.S.A.)를 이용

했다. TNF-α의 최저 측정농도는 0.7 pg/㎖이며, 다

른 cytokine들은 3-8 pg/㎖이다. 간장 cytokines 정

량은 5 ㎖의 PBS에 간장 1 g을 혼합한 조정액으로

측정하였으며, pg/㎎ 단위로 나타내었다.

7. 통계처리

실험결과는 SPSS package를 이용하여 one-way

ANOVA검정을 수행하였으며, 각 처리군간의 유의

성 검정은 Duncan's multiple range test 에 의해

P<0.05 수준에서 실시했다.

Ⅲ. 결과 및 고찰

작약감초탕은 작약과 감초로 구성된 처방으로,

작약은 性味가 苦,酸,凉하고 肝,脾経에 入하여, 柔

肝止痛, 養血斂陰, 平肝하며, 解痙, 止痛, 抗潰瘍, 消

炎작용 등이 있고, 평활근과 골격근의 항경련작용

과 중추신경에는 진정작용이 있어 鎭痙 ,鎭痛의 효

과가 있는 것으로 알려져 있다. 감초는 性味가 甘,

平하고, 心,脾,胃,肺経에 入하여 補脾益胃, 和中緩

急, 潤肺止咳,淸熱解毒, 調和諸藥의 효능과 解毒,

鎭痙, 胃酸分泌抑制, 祛痰, 抗炎症, 抗Allergy작용

등이 보고
7

되고 있으며, 처방의 구성은 여러 한약

재가 약물의 상호작용으로 효과를 증대시키기도

하는데, 작약감초탕은 작약과 감초로 구성되어 있

기 때문에, 두 약물의 상호작용을 용이하게 알아볼

수 있다.

이에 저자는 본 연구에서 작약감초탕의 항염증

효과를 검토해 보기 위하여 작약감초탕 추출물을

급여한 흰쥐에게 LPS를 투여하여 급성기 염증반응

을 유발시킨 후, 혈액 및 간장의 전염증성 cytokines

농도를 조사하였다. LPS처리 후, plasma 및 간장

의 cytokine 측정시간의 채택은 염증반응으로 나타

나는 cytokines의 농도에 크게 영향을 미친다. 따라

서 본 연구에서는 여러 연구자들의 실험결과를 참

고하여 마우스의 내독소 쇼크를 검토하기 위한

plasma cytokine 측정시료채취는 LPS 처리 전

(0h), 처리 후 2시간(2h) 및 5시간(5h)에 실시하였

으며, 간장 cytokine측정 시료채취는 LPS 처리 후

5시간(5h)에 실시하였다
15-17
. LPS 처리농도는 5 ㎎

/㎏으로 하였으며, 이 농도는 단시간에 마우스에

내독소의 쇼크를 주어 간장과 혈액내의 cytokine농

도를 높인다는 다른 연구자의 실험결과를 참고했

다
18
.

1. Plasma IL-1β

대조군과 3개 처리군 들의 plasma IL-1β 농도

(Table 3)의 시간대별 변동은 LPS 처리 전에는 모

든 시험군 들이 상호간에 유의한 차이를 나타내지

않았다. 그러나 LPS처리 후, 2시간부터 증가하여,

5시간에도 계속적으로 증가하였다. 항염증효과를

검토하기 위한 다른 연구자의 실험결과
16
에서도

LPS 처리 후 4-6시간에 plasma IL-1β농도가 최고

치를 나타내어 본 시험의 결과와 유사하였다. 이러

한 결과는 본 시험에서 채택한 시료채취시간 및

LPS 주입량이 항염증효과를 검토하는데 잘 부응

하였음을 인지시켜준다. IL-1β는 in vivo나 in vitro

에서 LPS 독성의 mediator로서 알려진 전염증성

cytokine이다. IL-1β의 생물학적 기능은 TNF-α와

유사하다. 또한 이들 두 cytokine들은 여러 형태의

실험에서 상호 상가효과를 나타낸다는 것이 밝혀

졌으며, 급성기 염증반응에서 급격히 증가한다
16
.

본 연구에서는 LPS 처리 후, 2시간에서는 처리군

간에 유의한 차이를 나타내지 않았으나, 5시간에서

작약감초탕 처리군 들 중 200㎎/㎏ 및 300㎎/㎏ 처

리군 들이 대조군보다 낮은 수치를 보여, 작약감초

탕 처리가 LPS 염증반응을 완화시킬 가능성을 시

사했다.
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2. Plasma IL-6

IL-6는 monocytes/macrophages 및 간장의 Kupper

cell에서 생산되는 중요한 전염증성 cytokine이다
17
.

본 실험의 결과 (Table 4)에서 LPS 처리 후 5시간

경과 시에 각 처리군 들의 Plasma IL-6의 농도는

모두가 높은 수치를 보여, LPS 유발 염증반응 실

험에서 Plasma IL-6 농도의 최고 피크 시간은

LPS 처리 후 4-6시간이었다고 보고한 다른 연구자

의 결과
16
와 유사했다. 또한 LPS 처리 후 2시간

경과 시에는 모든 작약감초탕 처리군 들의 Plasma

IL-6의 농도는 대조군보다 낮은 값을 보였으나, 5

시간이 경과한 후는 작약감초탕 300㎎/㎏ 처리군

만이 대조군보다 낮은 값을 보였다. 이러한 결과는

IL-1β의 변동 경향과는 다소 차이를 보였으며, 작

약감초탕이 cytokines의 생산에 미치는 영향은 LPS

처리 후 경과시간과 cytokines의 종류에 따라 상당

하게 달라질 수 있음을 시사해 준다.

Treatment
IL-6(pg/㎖), Time(h)*

0h 2h 5h

Control(saline, 100㎎/㎏) 21.53±4.29
NS

272.19±33.45
b

503.81±52.69
b

Jakyakgamcho-tang (100㎎/㎏) 23.15±3.85
NS

182.64±25.39
a

521.14±43.75
b

Jakyakgamcho-tang (200㎎/㎏) 22.47±4.03
NS

205.29±34.17
a

484.38±32.57
b

Jakyakgamcho-tang (300㎎/㎏) 21.71±4.55NS 164.31±23.15a 411.27±21.16a

*: 0h, 2h and 5h after LPS injection.
a,b,c: Means in the same column with different superscripts are significantly different (p<0.05). NS: Not significantly
different (P>0.05).

Table 4. Effect of Jakyakgamcho-tang on Plasma IL-6 Concentration in Lipopolysaccharide-exposed Rats

3. Plasma TNF-α

TNF-α는 LPS를 비롯한 여러 가지의 자극에 반

응하여 monocytes와 macrophage에 의해 방출되는

peptide mediator이며
19
, endotoxin의 제거효과를 가

지는 가장 중요한 mediator로 가정되었다
20
. 그러나

TNF-α는 LPS의 쇼크시에 Kuffer cell로부터 방출

되어 간장에 상처를 주고, 간세포의 사멸을 일으키

며
21
TNF-α가 과잉으로 생산되면 광범위한 pathogenic

상태를 일으킨다. 근래에 들어와서 학자들은 생체

내에서 TNF-α의 생산을 하락시키는 방법을 연구

하고 있다
15
. 본 실험의 결과에서 LPS 처리 후 2

시간이 경과 하였을 때 모든 시험군 들의 Plasma

TNF-α농도(Table 5)는 급격하게 증가하여, 5시간

까지 높은 수치를 유지했다. 이러한 결과는 LPS에

의한 쇼크가 상당히 컸음을 시사해 준다. 또한 각

처리군 별 plasma TNF-α 농도의 시간대 별 변동

경향에서 작약감초탕 처리군들 모두가 유의한 차

이는 아니었으나 LPS 처리 후 2시간 및 5시간에서

대조군보다 낮은 경향을 보여 작약감초탕이 TNF-

α 농도의 억제에 긍정적으로 작용하고 있음을 시

사해 준다.
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Treatment
TNF-α(pg/㎖), Time(h)*

0h 2h 5h

Control(saline, 100 ㎎/㎏) 15.31±3.72
NS

834.58±42.17
b

882.43±51.92
c

Jakyakgamcho-tang (100 ㎎/㎏) 13.12±2.57
NS

804.65±57.38
b

787.31±40.37
ab

Jakyakgamcho-tang (200 ㎎/㎏) 14.75±3.05
NS

795.31±45.61
b

802.41±32.71
b

Jakyakgamcho-tang (300 ㎎/㎏) 14.08±3.39
NS

713.58±30.96
a

725.85±33.17
a

*: 0h, 2h and 5h after LPS injection.
a,b: Means in the same column with different superscripts are significantly different (p<0.05). NS: Not significantly
different (P>0.05).

Table 5. Effect of Jakyakgamcho-tang on Plasma TNF-α Concentration in Lipopolysaccharide-exposed Rats

4. Plasma IL-10

Plasma IL-10 농도 (Table 6)는 LPS 처리 후, 2

시간 및 5시간 모두에서 전 시험군 모두가 증가하

였다. 그러나 각 처리군 별 증가량은 달랐으며,

LPS 처리 후, 2시간에서는 작약감초탕 300 ㎎/㎏

처리군이 대조군을 비롯한 여타 작약감초탕 처리

군 들보다 높은 증가량을 나타내었으며, LPS처리

후 5시간 경과 시에는 모든 작약감초탕 처리군 들

이 대조군보다 높은 수치를 나타내었다. IL-10은

lymphocytes와 macrophages에 의해 생산되는 강력

한 pleiotropic anti-inflammatory cytokine이다
22
. 이

것은 T helper type 1 cells, mono/macrophages 및

polymorphonuclear cells에 의해서 IL-6 및 TNF-α 

등의 전 염증성 cytokine들의 합성을 억제하며, in

vitro와 in vivo에서 T-cell 활성화를 감소시켰다고

보고되었다
18,23
. 본 실험의 결과에서 LPS처리 후 5

시간에서 작약감초탕 처리군 들의 IL-10 농도가

대조군보다 높은 값을 나타내었다. 이러한 결과는

작약감초탕에 의한 IL-10 생산 증가가 여타 전 염

증성 cytokine들의 생산 억제에 영향을 주었을 것

으로 생각된다.

Treatment
IL-10(pg/㎖), Time(h)*

0h 2h 5h

Control(saline, 100 ㎎/㎏) 24.17±5.94
NS

43.15±4.71
a

104.27±13.19
a

Jakyakgamcho-tang (100 ㎎/㎏) 22.73±4.85NS 55.27±5.02a 131.75±11.31b

Jakyakgamcho-tang (200 ㎎/㎏) 26.12±5.77NS 44.21±6.39a 171.38±19.42c

Jakyakgamcho-tang (300 ㎎/㎏) 23.59±5.04
NS

79.62±5.13
b

180.22±21.59
c,

*: 0h, 2h and 5h after LPS injection.
a,b,c
: Means in the same column with different superscripts are significantly different (p<0.05).

NS
: Not significantly

different (P>0.05).

Table 6. Effect of Jakyakgamcho-tang on Plasma IL-10 Concentration in Lipopolysaccharide-exposed Rats

5. Liver cytokines

각 처리군 별 Liver cytokines 들의 농도를

Table 7에 나타내었다. IL-1β의 농도는 작약감초

탕 200 ㎎/㎏ 및 300 ㎎/㎏ 처리군이 대조군보다

낮은 수치를 나타내었으며, IL-6의 농도는 작약감

초탕 처리군 모두가 대조군보다 낮은 경향을 보였

으나, 작약감초탕 300 ㎎/㎏ 처리군을 제외한 여타

처리군들은 유의한 차이를 나타내지는 않았다.
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Treatment IL-1β(pg/㎎) IL-6(pg/㎎) TNF-α(pg/㎎) IL-10(pg/㎎)

Control (saline, 100 ㎎/㎏) 21.75±4.31b 9.35±2.02b 1.77±0.49NS 1.93±0.62NS

Jakyakgamcho-tang (100 ㎎/㎏) 23.42±5.73
b

8.27±1.17
ab

1.83±0.57
NS

1.83±0.71
NS

Jakyakgamcho-tang (200 ㎎/㎏) 15.44±3.65
a

9.05±2.11
ab

1.71±0.83
NS

1.75±0.55
NS

Jakyakgamcho-tang (300 ㎎/㎏) 12.57±3.19
a

6.31±1.11
a

1.78±0.77
NS

1.90±0.84
NS

a,b: Means in the same column with different superscripts are significantly different (p<0.05). NS: Not significantly
different (P>0.05).

Table 7. Effects of Jakyakgamcho-tang on Liver Cytokines Concentration in Lipopolysaccharide-exposed Rats

LPS 쇼크 시에 간장의 활성화된 Kuffer cell들은

IL-1β를 지속적으로 방출하며, LPS처리 후 30분

이내에 간장 IL-1β 농도는 급격하게 증가한다고

보고되었다
17,24
. 또한, Sang 등

18
은 LPS 처리 후 30

분 이내에 IL-6 mRNA가 급격하게 증가하였으며,

3시간 후에도 이러한 현상은 지속되었다고 보고하

였다. 본 연구에서의 간장 cytokines의 측정시간은

LPS 처리 후 5시간으로, 다른 연구자들과 다소 차

이는 있으나, LPS 처리 후 3시간 이후에도 증가된

cytokines 농도가 지속되었음을 고려해 보면, 본 연

구의 결과도 LPS shock가 지속된 상태에서 측정된

것으로 생각된다. 또한 IL-1β 및 IL-6의 농도가 작

약감초탕 처리군들에서 대조군보다 낮은 경향을

보여 간장 내 cytokines합성에 작약감초탕이 어떤

영향을 미치고 있음을 시사한다. 그러나 TNF-α와

IL-10 의 농도는 시험군 모두에서 유의한 차이를

나타내지 않았는데, 이러한 결과는 간장에서 합성

된 TNF-α와 IL-10이 혈류로 유출되고 난 후의 휴

지기 상태로, 소량의 cytokines들 만이 잔류하였기

때문인 것으로 생각된다.

Ⅳ. 결 론

작약감초탕의 항염증효과를 알아보기 위하여 작

약감초탕 추출물을 급여한 흰쥐에게 LPS 쇼크를

주어 급성염증을 유발시킨 후, 혈액 및 간장 내의

전 염증성 cytokine들의 농도를 처리군 간에 비교

하여 작약감초탕의 항염증효과를 검토하여 다음과

같은 결과를 얻었다.

전 시험군들에서 Plasma IL-1β, IL-6 및 TNF-

α 농도는 LPS 처리 후, 2시간에서 급격히 상승하

여, 5시간에서도 계속적으로 증가하였다. 그러나

LPS 처리 후 5시간에서 이들 3개 cytokines의 농도

는 작약감초탕 300 ㎎/㎏ 처리군이 가장 낮은 값을

보였으며, 대조군과 비교하여 작약감초탕 처리군

들 모두가 낮은 경향을 보였다. Plasma IL-10 농도

는 LPS 처리 후, 2시간에 증가하여 5시간에서도

증가하는 경향을 보였으며, LPS 처리 후, 5시간에

서 모든 작약감초탕 처리군 들이 대조군보다 높은

경향을 나타내었다.

LPS 처리 후, 5시간에서 간장 내의 IL-1β 및

IL-6의 농도는 작약감초탕 300 ㎎/㎏ 처리군 이 대

조군보다 낮은 값을 나타내었으며, TNF-α 농도 및

IL-10의 농도는 각 처리군 들 간에 유의한 차이를

나타내지 않았다.

이상의 결과들은 작약감초탕이 생체 내에서 전

염증성 cytokine들의 생산에 영향을 주어 염증억제

효과에 긍정적으로 작용할 수 있음을 시사하는 것

으로 사료된다.
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