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In order to investigate the possibility of SHT as therapeutic for the treatment of atopic dermatitis (AD), 

cytotoxicity, anti-oxidant activity, modulatory and suppression activities of SHT were tested. 90% or higher 

cell viability was observed in all tested groups from 25 to 200 ug/ml using Raw 264.7 cells. SHT showed 

dose-dependent DPPH scavenging activity, with more than 80% scavenging activities at 400 and 800 ug/ml 

concentrations. SHT showed dose-dependent suppression activity of ROS production, especially at 200 ug/ml 

of 57.4%. SHT decreased NO production activity dose dependently, expecially at 200 ug/ml of 28.8%. IL-1β, 

IL-6, MCP-1, TNF-α production rate were decreased by 45.7%, 15.5%, 8.9%, 16.5% respectively when Raw 

264.7 cells were treated with LPS and with SHT of 200 ug/ml. However, only IL-6 and TNF-α showed 

significant changes. The results above indicate that SHT significantly reduces the effect of oxidative and 

inflammatory cytokines. The use of SHT in dermatitis can be widely suggested.
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Ⅰ. 서  론

최근 증가 추세에 있는 아토피피부염은 가려움

을 동반한 습진을 주 병변으로 하는 만성 피부 

염증질환이다1). 이는 피부 건조와 피부 장벽의 

기능, 피부 염증 등 피부의 생리학적 이상을 동반

한 다양한 비특이적 자극 반응 또는 특이적 알레

* 교신저자 : 김동희, 대전대 한의과대학 병리학교실 

  투고일 : 2011년 12월23일  수정일 : 2012년 1월31일

  확정일 : 2012년 2월2일

르기 반응이 관여하는 것으로 알려져 있다2-6). 

아직 원인이 명확히 밝혀지지 않았기에 현재 

치료 대책은 유전적 요인을 포함한 여러 가지 요

인을 고려한 원인과 악화 인자의 탐색과 제거, 스

킨케어, 약물 치료가 기본적으로 행해지고 있다
7). 그 중 약물 치료가 주로 이루지고 있으며, 스

킨케어는 주로 스테로이드 외용제나 타크로림스 

연고가 이용되고 있으나 치료약에 대한 저항성, 

피부 수축과 일과성 자극감 그리고 그에 따른 증

상의 심화 및 재발 등의 다양한 부작용이 보고되
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고 있다8.9).

韓醫學에서 疾病은 邪氣와 사람과의 상호 작용

의 과정으로, 病者의 整體的 反應 상태와 病邪의 

特徵에 따라 다양한 양상을 나타낸다고 인식하고 

있다. 특히 皮膚 疾患에서 자주 기술되고 있는 

‘司外揣內’ ‘皮膚病雖發于外 本于內’ ‘沒有內亂 

不得外患’ ‘外治之理 卽內治之理’ 등은 整體的 

관점에서 臟腑와의 상관성을 제시하고 있다.

皮膚病의 辨證은 크게 內外治를 불문하고, 邪

氣의 특징이 분명하면 六淫辨證, 表裏의 특징이 

분명하면 六經辨證, 發疹性 熱性病에는 衛氣營

血辨證, 濕熱病, 濕病에는 三焦辨證을, 병 발생 

부위가 특징적이면 經絡辨證을, 생리기능과 정신

과의 상관성이 있을 때에는 臟腑辨證을 응용한

다10.-14).

아토피피부염 역시 상기한 이론에 의해 치료가 

이루어지고 있으며, 실험적 연구 역시 전통적인 

피부과 질환 처방, 임상 활용방 및 단일 약재에 

대한 연구15-24)가 지속적으로 이루어지고 있다.

本 試料인 ‘石紫解肌湯’은 ‘瀉胃湯’과 ‘荊芥連

翹湯’을 합방하여 가감한 처방으로 현재 임상에

서 아토피피부염을 비롯한 소양증이 심한 피부질

환에 다용되고 있는 임상방이다. ‘瀉胃湯’ ‘荊芥

連翹湯’ 모두 공통적으로 四物湯加減方인데, 本 

試料는 보다 發散力과 解毒力을 높이기 위하여 

四物湯類를 빼고, 生地黃, 魚腥草, 紫草, 石膏를 

加味함으로써 補陰淸熱, 疎散風熱, 消腫排膿 효

능을 증가시켜 임상에서 實證性 피부 증상에 활

용되고 있다.

부작용이 없는 치료제, 특히 천연물 유래의 치

료제 개발에 관심이 집중되고 있는 시점에서 비

록 단일 물질이 아닌 복합 처방이지만 실제 임상

에서 활용되는 처방에 대한 효능 규명은 고의서 

유래 처방의 효능 규명보다 보다 실용적이고 의

미 있는 연구라 사료된다.

따라서 본 연구에서는 임상적 유용성을 지닌 

처방의 객관적인 효능 규명을 통하여 

EBM(Evidence based medicine)을 구축함과 동

시에 임상에서의 활용성 제고를 위한 기초적 자

료를 제공하기 위하여 ‘石紫解肌湯’을 시료로 산

화적 손상과 기본적인 염증 유관 인자에 미치는 

영향을 검색하고자 하였다. 최근 보고된 아토피

피부염에 대한 효능 평가에서 산화적 손상과 염

증 유관인자에 대한 효능 평가는 기본적인 검색 

방법으로 사용되고 있어, 본 실험에서는 동물 실

험에 앞서 in vitro에서 기본적인 검색을 통한 객

관적인 효능 규명에 중점을 두었다. 

Ⅱ. 실 험

1. 재료

1) 약물

본 실험에 사용한 ‘石紫解肌湯’ 

(Seokjahaekitang ; 이하 SHT)의 구성 약재들은 

대전대학교 난치성면역질환의 동서생명의학연구

센터 (TBRC)에서 구입하여 정선하여 사용하였

고, 그 내용과 분량 (1첩)은 다음과 같다.

Table 1. The Composition of 

Seokjahaekitang (SHT)

Common

 name
Botanical origin

Amount

 (g)

荊  芥 Schizonepetae Spica 4

連  翹 Forsythiae Fructus 4

防  風 Saposhnikovia Radix 4

柴  胡 Bupleuri Radix 4

枳  殼 Aurantii Fructus 4

黃  芩 Scutellariae Radix 4

梔  子 Gardeniae Fructus 4

白  芷
Angelicae Dahuricae 

Radix
4

桔  梗 Platycodi Radix 4

生地黃 Rehmanniae Radix 8

牧丹皮 Moutan Cortex Radicis 8

赤芍藥 Paeoniae Radix Rubra 8

石  膏 Gypsum 28

魚腥草 Houttuyniae Herba 10

紫  草 Lithospermi Radix 10

Total 108

2) 시약

실험에 사용된 시약 중 trypan-EDTA, acetic 

acid, tris-base, tris-HCl, dulbecco's 
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phosphate buffered saline (D-PBS), 2,2- 

diphenyl-1-picrylhydrazyl (DPPH), 2',7'- 

Dichlorodihydrofluorescin diacetate (DCFH-DA) 

등은 Sigma (USA)사 제품을, MTT assay kit 

(EZ CyTox)는 Daeil Lab Service (Korea)사 

제품을, NO assay kit는 인트론 바이오 (Korea)

사 제품을, IL-4, IL-5, IL-6, IL-13, TNF-α, 

IFN-γ Milliplex panel (IL-1β, IL-6, MCP-1, 

TNF-α)은 Millipore (USA)사 제품을 구입하여 

사용하였으며, 기타 일반 시약은 특급 시약을 사

용하였다.

3) 기기

본 실험에 사용된 기기는 rotary vacuum 

evaporator (EYELA Co, Japan), CO  

incubator (Sanyo Co, Japan), autoclave, 

deep-freezer (Nihon Co, Japan), clean bench, 

water bath, vortex mixer, heating block, Ice 

Flaker Machine (Icematic Co, Italy), plate 

shaker (Lab-line Co, USA), flow cytometer 

(Becton Dickinson, USA), centrifuge (Hanil 

Co, Korea), 48well microchamber 

(Neuroprobe, Gaithersburg, MD, USA), 

ELISA reader (Molecular Devices, Co, USA), 

Luminex (Millipore, Co, USA) 등을 사용하였

다.

2. 방법

1) 시료

시료 추출 방법은 SHT 2첩을 한약 유출기에 

넣고, 증류수 1200 ㎖와 같이 혼합하여 3시간 열

탕하여 추출한 후 흡입 여과하였다. 이를 rotary 

vacuum evaporator에서 감압 농축하여 SHT을 

분리한 후, 다시 동결 건조기에서 24시간 동결 

건조하여 분말 18.7 g을 얻었으며, 얻어진 분말

은 초저온 냉동고 (-80℃)에서 보관하면서, 실험

에 따라 필요한 농도로 증류수에 희석하여 사용

하였다.

2) Raw 264.7 세포에 대한 세포독성 측정

SHT의 세포독성 여부를 확인하기 위해 Raw 

264.7 세포를 이용하여 세포독성을 확인하였다. 

Raw 264.7 세포는 1 × 104 cells/100 ㎕의 농

도로 96 well plate에 분주한 다음 SHT을 25, 

50, 100, 200 ㎍/㎖ 농도로 처리하여 24시간 동

안 배양하였다. 배양 후 10 ㎕의 WST solution

을 첨가한 후 37℃, 5% CO2 배양기에 30분 반

응 시킨 후 ELISA reader를 이용하여 wave 

length 450nm에서 흡광도를 측정하였다.

3) 항산화 활성 측정

(1) 2,2-diphenyl-1-picrylhydrazyl (DPPH) 

소거능 측정

150 mM DPPH/EtOH 150 ㎕에 SHT을 25, 

50, 100, 200, 400, 800 ㎍/㎖ 농도로 희석하여 

100 ㎕씩 첨가한 후 37℃에서 30분간 반응시켰

다. 이를 ELISA reader를 이용하여 wave 

length 517nm에서 흡광도를 측정한 후 아래의 

방법으로 계산하였다.

DPPH 소거능 (%) =

(대조군의흡광도
대조군의흡광도 투여군의흡광도

) × 100

(2) 세포내 reactive oxygen species (ROS) 

활성 측정

Raw 264.7 세포 내에서 reactive oxygen 

species (ROS)를 측정하기 위하여 2',7'- 

Dichlorodihydrofluorescin diacetate (DCFH-DA)

를 이용하였다. 48 well plate에 Raw 264.7 세

포를 2 × 10 /well/400 ㎕씩 첨가하고 LPS 1 

㎍/㎖ 및 SHT 50, 100, 200 ㎍/㎖ 농도를 처리

한 후 37℃, 5% CO  배양기에서 24시간 배양하

였다. 배양 종료 후 DCF-DA 10 μM을 처리하여 

15분 동안 빛이 차단된 상온에서 배양한 후 차가

운 PBS를 넣어 1,200 rpm에서 5분간 원심분리

한 다음 상청액을 제거하고 다시 PBS 400 ㎕를 

부유시켜 유세포 분석기(Flow cytometer)를 이

용하여 형광강도의 세기에 따른 ROS를 측정하였

다.
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(3) Total Nitric oxide (NO) 생성 억제 효과 

측정

NO의 농도는 배양액 내의 nitrite 농도를 

Griess Reagent System을 이용하여 측정하였

다. Raw 264.7 세포를 96 well plates에 1 × 

104 cells/well로 분주하여 24시간 동안 배양 한 

후, SHT 각각의 농도를 50, 100, 200 ㎍/㎖로 

처리하고, LPS 1 ㎍/㎖을 처리하여, 다시 24시간 

동안 배양하였다. N1 buffer를 50 ㎕를 각 well

에 처리한 후, 10분간 상온에서 암소반응 후, N2 

buffer 50 ㎕를 각 well에 처리하고, 10분간 반

응시킨 후, 540nm에서 흡광도를 측정하였다. 

Nitrite standard의 농도별 표준곡선을 이용하여 

배양액의 NO 농도를 결정하였다.

4) Raw 264.7 세포에서의 사이토카인 생성량 

측정

6 well culture plates에 Raw 264.7 세포를 3 

× 105 cells/㎖로 분주하여 24시간 동안 배양 

한 후, SHT 각각의 농도를 25, 50, 100, 200 ㎍

/㎖로 처리하고, LPS 1 ㎍/㎖을 처리하여, 다시 

24시간 동안 배양하였다. 배양 후 세포배양액을 

수거하여 배양액에 함유된 IL-1β, IL-6, 

MCP-1, TNF-α를 custom-made 4-plex 

cytokine Milliplex panel을 이용하여 다음과 같

이 측정하였다. Well에 Raw 264.7 세포배양액을 

25 ㎕씩 분주하고 assay buffer 및 matrix 

buffer, antibody-immobilized Beads를 각 25 

㎕씩 가하여 혼합한 후 2시간 동안 실온에서 반

응시키고 washing buffer를 이용하여 2회 세척

하였다. 이를 다시 25 ㎕의 detection antibody

을 가하여 1시간 동안 실온에서 암소 반응시키고 

추가로 25 ㎕의 Streptavidin-Phycoerythrin을 

가하여 30분 동안 실온에서 반응시킨 후 

washing buffer를 이용하여 2회 세척하였다. 세

척 후 PBS를 150㎕ 넣고 5분간 shaking한 후 

Luminex를 이용하여 측정하였다.

3. 통계처리

다양한 실험으로부터 얻은 결과는 mean ± 

standard error (S.E.)로 기록하였고, 유의성 검

증은 Student＇s t-test 분석법을 이용하여 결정

하였다.

Ⅲ. 실 험 성 적

1. Raw264.7 cells 에서의 세포독성에 미치는 

영향

세포독성을 관찰한 결과 Raw 264.7 세포에서

는 대조군의 세포생존율 100 ± 0.0 (%)에 대하

여, SHT의 25, 50, 100, 200 (㎍/㎖) 농도에서 

각각 137.3 ± 10.8, 118.5 ± 12.0, 109.3 ± 

8.7, 112.7 ± 10.0 (%)으로 나타났다 (Fig. 1). 
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Fig. 1. Effects of SHT on the viability of 

Raw 264.7 cells. 

Raw 264.7 cells were cultured with various 

concentration of SHT for 24 hr and the cell 

viability was measured by cytotoxicity 

assay. The result were presented by the 

mean ± S.E.

2. 항산화 활성에 미치는 영향

1) DPPH 소거능에 미치는 영향

DPPH의 소거 활성은 SHT의 25, 50, 100, 

200, 400, 800 (㎍/㎖) 농도에서 각각 16.2 ± 

0.4, 41.4 ± 0.5, 54.8 ± 0.7, 65.4 ± 4.1, 90.8 

± 1.0, 92.9 ± 0.4 (%)로 의 소거 활성 효과를 

나타내었다 (Fig. 2). 
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Fig. 2. Scavenging activity of SHT. 

SHT were reacted with DPPH for 30 

minutes at 37℃, and the absorbance at 517 

nm due to DPPH radical was determined. 

The result are the mean ± S.E.

2) ROS 생성에 미치는 영향

Raw 264.7 세포내 생성되는 ROS 양을 측정한 

결과, 대조군(B)의 ROS 생산율이 100 (%) 일 때 

SHT(C,D,E) 처리군의 50, 100, 200 (㎍/㎖) 농

도에서 대조군에 비하여 각각 66.7, 64.8, 57.4 

(%)로 농도 의존적으로 감소하는 것으로 나타났

다 (Fig. 3).

Fig. 3. Inhibitor effects of SHT on the ROS 

production in Raw 264.7 cells. 

The Raw 264.7 cells were stimulated with 

LPS and treated with medium (Control, B), 

SHT (50, 100, 200 ㎍/㎖, C-E) for 24 hours. 

The ROS production was analysed following 

incubation with DCFH-DA by flow cytometry.

3) Total Nitric oxide (NO) 생성에 미치는 영향

Griess Reagent System을 이용하여 Raw 

264.7 세포 내 생성되는 NO 양을 측정한 결과, 

대조군을 100 %로 나타냈을 때 정상군이 20.8 

± 1.1 % 로 나타나 대조군에서 정상군에 비하여 

유의성 있는 (+++, p<0.001) 증가를 나타내었

고, SHT 투여군은 50, 100, 200 (㎍/㎖) 농도에

서 각각 79.6 ± 1.1, 73.9 ± 2.8, 71.2 ± 1.6 

(%) 로 대조군에 비하여 모든 농도에서 유의성 

있는 (***, p<0.001) 감소를 나타내었다 (Fig. 

4).
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Fig. 4. Inhibition of 

lipopolysaccharide-induced NO production 

by SHT in RAW 264.7 cells. 

The Raw 264.7 cells were stimulated with 

LPS (1 ㎍/㎖) and treated with medium, SHT 

(50, 100, 200 ㎍/㎖) for 24 hours. The 

results were represented by the mean ± 

S.E. Statistically significant value was 

calculated by compared with normal group 

by student's t-test (+++, p<0.001). 

Statistically significant value was calculated 

by compared with control group by student's 

t-test (***, p<0.001).

3. Raw 264.7 cells에서 사이토카인 생성량에 

미치는 영향

1) IL-1β 생성량에 미치는 영향

IL-1β 생성량을 측정한 결과, 대조군을 100 

(%)로 나타냈을 때 SHT 처리군은 50, 100, 200 

(㎍/㎖) 농도에서 각각 50.0 ± 5.0, 67.5 ± 2.5, 
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66.7 ± 17.7 (%)로 나타났으며, SHT 처리군의 

50(㎍/㎖) 농도에서 대조군에 비하여 유의성 있

는 (**, p<0.01) 감소를 나타내었다 (Fig. 5).

Fig. 5. Effects of SHT on IL-1β release by 

LPS in Raw 264.7 cells. 

The levels of IL-1β were determined using 

a commercially available ELISA kit. The 

result were presented by the mean ± S.E. 

Statistically significant value was calculated 

by compared with control group by student's 

t-test (**, p<0.01).

2) IL-6 생성량에 미치는 영향

IL-6 생성량을 측정한 결과, 대조군을 100 

(%)로 나타냈을 때 SHT 처리군은 50, 100, 200 

(㎍/㎖) 농도에서 각각 79.63 ± 7.1, 79.1 ± 

3.8, 69.0 ± 0.3 (%)로 나타났으며,  SHT 처리

군의 100, 200 (㎍/㎖) 농도에서 대조군에 비하

여 각각 유의성 있는 (*, p<0.05, ***, p<0.001) 

감소를 나타내었다 (Fig. 6). 

Fig. 6. Effects of SHT on IL-6 release by 

LPS in Raw 264.7 cells. 

The levels of IL-6 were determined using 

a commercially available ELISA kit. The 

result were presented by the mean ± S.E. 

Statistically significant value was calculated 

by compared with control group by student's 

t-test (*, p<0.05, ***, p<0.001).

3) MCP-1 생성량에 미치는 영향

MCP-1 생성량을 측정한 결과, 대조군을 100 

(%)로 나타냈을 때 SHT 처리군은 50, 100, 200 

(㎍/㎖) 농도에서 각각 102.2 ± 2.2, 94.2 ± 

1.2, 95.1 ± 2.6 (%) 으로 나타났으며, SHT 처

리군의 100(㎍/㎖) 농도에서 대조군에 비하여 유

의성 있는 (*, p<0.05) 감소를 나타내었다 (Fig. 

7). 

Fig. 7. Effects of SHT on MCP-1 release 

by LPS in Raw 264.7 cells. 

The levels of MCP-1 were determined 

using a commercially available ELISA kit. 

The result were presented by the mean ± 

S.E. Statistically significant value was 

calculated by compared with control group 

by student's t-test (*, p<0.05).

4) TNF-α 생성량에 미치는 영향

TNF-α 생성량을 측정한 결과, 대조군을 100 

(%)로 나타냈을 때 SHT 처리군은 50, 100, 

200(㎍/㎖) 농도는 102.2 ± 2.2, 98.6 ± 2.9, 

92.9 ± 1.9 (%)로 나타났으며,  SHT 처리군의 

200 (㎍/㎖) 농도에서 대조군에 비하여 유의성 

있는 (*, p<0.05) 감소를 나타내었다 (Fig. 8). 
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Fig. 8. Effects of SHT on TNF-α release 

by LPS in Raw 264.7 cells. 

The levels of TNF-α were determined 

using a commercially available ELISA kit. 

The result were presented by the mean ± 

S.E. Statistically significant value was 

calculated by compared with control group 

by student's t-test (*, p<0.05).

Ⅳ. 고 찰

아토피피부염은 악화와 완화를 반복하며, 가려

움을 동반한 습진을 주 병변으로 하는 만성피부

질환으로 이는 피부의 건조와 피부 장벽의 기능

이상 등 피부의 생리학적 이상을 동반한 다양한 

비특이적 자극 반응 또는 특이적 알레르기 반응

이 관여하는 것으로 알려져 있다2).

아토피피부염의 치료에는 원인과 악화인자의 

제거, 스킨케어 또는 약물치료가 있으며, 염증에 

대해서는 스테로이드 외용제과 타크로림스 연고, 

피부장벽 기능 이상에는 외용보습제, 가려움에 

대해서는 항히스타민제와 항알레르기약이 사용

되고 있다8). 그러나 스테로이드 외용제는 부작용

의 위험성이 높아 적절한 사용이 요구되며, 타크

로리무스 연고는 얼굴 부위의 피부에 대해 스테

로이드제 대용제로서 많이 사용되고 있다. 또한 

항히스타민제와 항알레르기약은 가려움증의 일

부를 억제하는 정도로 사용되고 있어 근본적인 

치료 효과에 있어서는 한계성을 드러내고 있다
9.25.26). 따라서 부작용이 없고 안전한 치료제에 

대한 연구가 활발하게 진행되고 있으며, 특히 천

연물 유래의 약재로 이루어진 한약 및 한방 처방

에 대한 관심이 높아져 가고 있다. 한의학계에서

도 이러한 시대적 요구와 임상적 한계에 대한 공

유 인식에 따라 다양한 한약과 처방에 대한 검색

을 꾸준히 실시하고 있다.

本 試料인 ‘石紫解肌湯’은 기본방인 ‘荊芥連翹

湯’에서 發散力과 解毒力을 높이기 위하여 四物

湯類를 빼고, 生地黃, 魚腥草, 紫草, 石膏를 加味

한 처방이다. 이미 기존에 荊芥連翹湯에 다양한 

약물을 가미한 加味荊芥連翹湯을 시료로 본 연

구와 유관한 연구가 진행된 바가 있는데, 박27)은 

加味荊芥連翹湯이 알레르기 反應 및 비만세포로

부터 히스타민의 분비와 면역학적 자극제인 항 

DNP IgE 항체에 의한 수동적 피부 알레르기 反

應을 억제하고, 염증성 세포 활성물질인 TNF-a

와 IL-6의 생성을 모두 억제하여 알레르기성 비

염이나 중이염에 효과적임을 언급하였다. 李28) 

역시 加味荊芥連翹湯이 중이강 내의 염증 반응

에 관여하는 IL-2, IL-4, IL-6, TNF-a 등의 세

포 활성물질 조절능을 보고한 바가 있다.

또한 박29)은 荊芥連翹湯加味方의 아토피피부

염 病態 모델에서의 免疫調節能에 관한 硏究에

서 시료의 피부염 개선효과는 세포간의 균형을 

유지시킴으로서 면역조절 작용의 회복을 도모하

고, 염증세포의 활성화를 억제하여 IL-6, TNF-α 

및 RANTES 와 같은 사이토카인과 케모카인의 

발현을 감소시켜 호산구와 과립구의 분화 및 침

윤을 억제함으로써 이루어진다고 언급한 바가 있

다. 이 밖에 李30)는 加味荊芥連翹湯의 면역 증강 

효과에서 인체 면역반응에서 중요한 위치를 차지

하는 T 세포의 증식과 IL-2, IL-4, IFN-γ의 생

성 및 mouse의 대식세포에 있어서 TNF-ɑ, 

IL-12의 생성에 긍정적인 영향을 미쳐서, 체내의 

면역력을 증가시킴으로써 만성 중이염이나 만성 

부비동염 등을 치료하는 처방으로 사용될 수 있

음을 보고하였다.

가미된 약물에 대한 연구로 주 등31)은 자초 뿌

리의 아토피피부염 관련 연구 현황에서 항균, 항

염증 및 아토피 개선에 관한 다양한 연구가 있음

을 소개하였다. 실험적 연구로 김 등32)은 자초 추
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출물 극성 성분의 보습 증진 및 아토피피부염 호

전 효과를 검색한 실험에서 세라마이드 함량이 

큰 폭으로 증가하고 표피 과증식을 억제하여 혈

청 IgE 감소 및 소양증 완화에 효과적임을 보고

하였으며, 金33)은 자초가 비만세포의 탈과립과 

히스타민 유리에 유의성 있는 억제 효과가 있음

을 보고한 바가 있다.

黃34)은 어성초 물 추출물의 항염 효능에서 본 

논문과 유사하게 어성초를 시료로 RAW 세포를 

LPS로 자극하여 IP-10, PDGF-BB, KC, VEGF, 

IL-4,5의 생성 증가에 미치는 영향을 조사하여 

모든 실험군에서 50 ㎍/ml 농도에서 유의성 있는 

억제 효과가 있음을 보고한 바가 있다. 아울러 

鄭35)은 아토피성 피부염 유발 NC/Nga mice 동

물 모델에 있어 三白草, 魚腥草, 紫草로 구성된 

복합 처방이 임상지수, IgE 농도, 비만세포, 호산

구수 등에서 유의성 있게 감소함을 보고하였다. 

이 밖에 두36)는 5% 어성초 추출물 수용액의 외

용요법이 여드름에 미치는 임상적 연구를 통하여 

단지 도포만으로도 유의적인 결과가 도출될 수 

있음을 보고한 바가 있다.

또한 김37)은 생지황 약침이 아토피 동물병태에 

미치는 영향에서 임상지수, 비만세포수, CCR3, 

호산구 등을 유의성 있게 감소시킨 반면, CD4+ 

세포의 발현을 강하게 증가시킴을 보고하였으며, 

김38)은 PI3K-Akt, COX-2를 통한 세포생존 및 

염증관련 단백질의 발현도 조절하여 신생혈관 억

제에 관여하며, NO생성 저해능을 통한 항염 효

과를 보고하였다.

본 연구에서 먼저 기본적인 실험으로 실시한 

세포독성에 관한 실험에서는 Raw 264.7 세포에 

대하여 25, 50, 100, 200 (㎍/㎖) 농도에서 모두 

100%의 이상의 세포 생존율을 보여 SHT가 세

포독성이 없는 것으로 나타났다 (Fig. 1).

염증성 질환에 있어 산화적 스트레스의 관여는 

널리 알려져 있으며 산화적 스트레스나 항산화 

작용은 의학 분야에서 염증, 감염면역, 어혈변화, 

암 등 많은 분야에서 거론되고 있다39). 특히 아토

피, 천식 등 알레르기성 염증성 질환에서 그 원인

으로써 질환 부위에 모여든 호산구, 호중구, 대식

세포, 림프구 등의 활성화된 염증세포로부터 방

출되는 활성산소종 (reactive oxygen species ; 

ROS)을 원인으로 하고 있다40). 산화적 스트레스

는 생체의 내인성 또는 외인성의 요인에 의해 생

성되는 활성산소를 충분히 처리하지 못하기 때문

에 일어나는 상태로, 활성산소에는 super 

oxide(O2-), 과산화수소 (H2O2), hydroxy 

radical (OH), 일중산소(1O2) 등 4종류가 있으

며, 이들 활성산소종 (ROS)이 세포를 공격하여 

산화 시킨다41.42). 산화적 스트레스는 다양한 경

로로 출현하기 때문에 생체는 항상 무엇인가로부

터 산화적 스트레스를 받고 있는 상태이다. 산화

적 스트레스에 의한 조직 손상이나 세포사가 일

어나는 과정에서 어떠한 원인에 의해 염증이 일

어나고 세포의 시그날 전달계의 활성 또는 억제

에 의해 사이토카인, 케모카인의 생산과 관련하

여 염증의 직접적인 원인이 되며 세포사는 활성

산소에 의한 DNA 손상에 의한 것으로 보고되고 

있다43.44).

본 연구에서는 산화적 손상에 대한 효능 평가

를 위하여 DPPH radical의 소거능을 측정한 결

과, 25, 50, 100, 200, 400, 800 (㎍/㎖) 농도에

서 각각 16.2 ± 0.4, 41.4 ± 0.5, 54.8 ± 0.7, 

65.4 ± 4.1, 90.8 ± 1.0, 92.9 ± 0.4 (%)로 

SHT가 농도 의존적으로 DPPH radical의 소거 

활성 효과를 나타내었다 (Fig. 2). 또한 Raw 

264.7 세포내 생성되는 ROS 양을 측정한 결과 

대조군에 비하여 50, 100, 200 (㎍/㎖) 농도의 

SHT 처리군에서 33.3, 35.2, 42.6% 감소하는 

것으로 나타나 (Fig. 3), SHT가 염증 유관 인자

로 인식되고 있는 산화적 스트레스에 대하여 유

의성이 있음을 객관적으로 확인할 수 있었다.

NO는 L알긴산으로부터 일산화질소 합성효소

(NOS)에 의해 생산 된다38). 피부에 있어 NO는 

감염, 자외선, 항원자극 등에 의해 생산되어 염증

이나 통증의 악화 등에 관여 하며45.46), 극심한 가

려움을 동반한 아토피피부염이나 건선 등의 피부

에서 NO 생성이 증가하는 것으로 보고되고 있다
47.48). NO의 가려움증 유발은 정확하게 알려져 

있지 않으나, Bull HA 등49)은 substance P가 
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NOS 발현 세포에 작용하여 NO가 생성되는 것으

로부터 substance P에 의해 긁기 행동을 유발하

는 것으로 보고하고 있다. Substance P에 의한 

긁기 행동은 비선택적 NOS 저해제나 NOS 

(NOS1) 선택적 저해제에 의해 억제되는 것으로 

보고되었는데50), Andoh T 등51)은 구성 약물면에

서 본 처방과 유사한 구성을 가지고 있는 溫淸飮

도 NOS1의 발현 억제에 관여하여 substance P

에 의한 긁기 행동을 억제하는 것으로 보고하고 

있다. 또한 아토피성 피부염 동물모델 마우스 

(NC/Nga)의 자발적인 긁기 동작에도 NO가 관여

하는 것으로 알려져 있다52.53). 결과적으로 NO는 

활성산소종 중에 가려움의 증강에 깊이 관여하고 

있는 것으로 보여, NO 억제는 아토피 등의 피부

염의 유발뿐만 아니라 악화 등을 억제할 수 있을 

것으로 생각되어 진다.

본 연구에서는 Griess Reagent System을 이

용하여 Raw 264.7 세포에 LPS를 처리하여 생성

되는 NO 양을 측정한 결과, 50, 100, 200 (㎍/

㎖) 농도 투여에서 각각 20.4, 25.0, 28.7 %로 

유의성 있게(***, p<0.001) 감소하는 것으로 나

타나 (Fig. 4), SHT가 NO 생성으로 인한 병리학

적 변화에 유의성이 있음을 확인할 수 있었다.

염증은 여러 가지 외부 요인과 내부 요인에 의

한 생체의 국소성 또는 전신성 반응으로, 염증의 

발병에 관여하는 사이토카인을 염증성 사이토카

인이라고 한다. 염증성 사이토카인의 대부분은 

단구나 마크로파지계의 세포에 의해 생산되지만, 

섬유아세포, 혈관내피세포 등의 조직 간질을 구

성하는 세포나 염증 과정에서 침윤되는 호중구 

등에서도 생산된다. 감염 등 염증이 일어나면 호

중구 등의 염증세포의 침윤이 일어난다54-56). 이

는 골수내 SCF (stem cell factor), IL-1, IL-6, 

GM-CSF (granulocyte-macrophage colony 

stimulating factor)나 IL-3가 작용해서 골수계 

세포의 증식 분화를 일으키며, 여기에 GM-CSF 

나 G-CSF (granulocyte colony stimulating 

factor)가 작용하여 증가한 호중구 등이 국소에 

침윤하기 때문에 염증세포와 혈관 내피세포상의 

각각에 대응하는 접착인자가 발현하여 상호 

receptor와 regand의 관계로 작용 한다57,58). 이 

혈관 내피세포의 접착분자의 증가는 IL-1, 

TNF-α 등의 사이토카인에 의해 증가한다. 침윤

한 염증세포의 종류를 결정하는 인자로써 세포주

화(走化)인자가 중요하며 사이토카인 중에 강력

한 주화인자인 chemokine이라 한다. 호중구나 T

세포의 침윤에는 IL-8이 있으며, 단구나 마크로파지

의 침윤에는 MCP-1 (monocyte chemoattractant 

protein-1), RANTES (regulated on activetion 

normal T expressed and secreted) 등이 관여하

며, 침윤한 세포는 IL-1, TNF-α 등의 사이토카

인에 의해 활성화된다. 급성 염증에서는 CRP 

(C-reactive protein) 등의 급성 염증단백질이 

유도되는데 이는 염증의 정도를 나타내는 지표로 

이용되고 있다. 급성 염증단백질의 생성을 유도

하는 사이토카인으로는 IL-1, TNF-α, IL-6 등

이 알려져 있다59-62).

본 연구에서는 생쥐 마크로파지 세포주인 raw 

264.7 세포를 LPS로 자극하여 생산 유도된 염증

성 사이토카인 생성량을 측정한 결과, IL-1β 생

성량이 50, 100, 200 (㎍/㎖) 농도에서 각각 50, 

32.5, 33.3 % 감소하였으며 50(㎍/㎖) 농도에서 

유의성 있는 (**, p<0.01) 감소를 나타냈다 (Fig. 

5). IL-6 생성량은 각각 20.4, 20.9, 31 % 감소

하였고 100, 200 (㎍/㎖) 농도에서 대조군에 비

하여 각각 유의성 있는 (*, p<0.05, ***, 

p<0.001) 감소를 나타내었다 (Fig. 6). ,MCP-1 

생성량은 100, 200 (㎍/㎖) 농도에서 5.8, 4.9 % 

감소하였고, 100 (㎍/㎖) 농도에서 대조군에 비

하여 유의성 있는 (*, p<0.05) 감소를 나타내었

다 (Fig. 7). 또한 TNF-α의 생성량은 100, 200 

(㎍/㎖) 농도에서 1.4, 7.1 % 감소하였고, 200 

(㎍/㎖) 농도에서 대조군에 비하여 유의성 있는 

(*, p<0.05) 감소를 나타내었다 (Fig. 8).

이상의 결과를 통하여 ‘石紫解肌湯’ (SHT)이 

항산화 활성과 LPS에 이해 유도된 Raw 264.7 

세포내 사이토카인 생성량에 대하여 유의성 있는 

억제를 나타냄으로써 기본적인 항염증 효능이 객

관적으로 입증되었다.
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Ⅴ. 결 론

石紫解肌湯(SHT)이 아토피피부염 치료제로써

의 가능성 및 효과를 살펴보기 위하여 세포독성 

및 항산화 효능 평가, in vitro에서 염증 반응 조

절 및 억제 효과를 확인한 결과 다음과 같은 결

론을 얻었다.

SHT은 Raw 264.7 cells에 대한 세포독성에서 

25, 50, 100, 200 (㎍/㎖) 농도 처리군에서 모두 

90% 이상의 세포 생존율을 나타내었다.

SHT은 DPPH 소거 활성에서 농도 의존적으로 

소거 활성을 나타내었으며, 특히 400 (㎍/㎖)와 

800 (㎍/㎖)의 농도에서 80% 이상의 소거 활성 

효과를 나타내었다.

SHT은 ROS 생성율을 대조군에 비해 농도 의

존적으로 감소시켰으며, 200 (㎍/㎖)의 농도에서

는 57.4% 억제 효과를 나타내었다.

SHT은 NO 생성율을 대조군에 비해 농도 의존

적으로 감소시켰으며, 200 (㎍/㎖) 농도 처리군

에서는 28.8%의 유의성 있는 감소가 나타났다.

SHT은 LPS를 처리한 Raw 264.7 cells의 200 

(㎍/㎖) 농도에서 대조군에 비해 IL-1β, IL-6, 

MCP-1, TNF-α 생성량을 각각 32.3%, 31.0%, 

4.9%, 7.1% 감소시켰으나, IL-6와 TNF-α에서

만 유의성이 나타났다.

이상의 결과로 보아 石紫解肌湯(SHT)의 염증 

반응 조절 및 억제 효과가 실험적으로 검증되어 

임상에서 항아토피 치료제로써의 활용이 제고될 

것으로 기대되며, 향 후 이를 기본방으로 가감을 

통한 염증 질환에 다양하게 응용될 수 있을 것으

로 사료된다.
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