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Abstract

  Objective : Ephedra sinica (ES) has has been used as remedy of allergic diseases for a long time in Korea. In 

the present study, we investigated the anti-allergic effects of ES on experimental allergic asthma mouse model 

using ovalbumin (OVA). 

  Methods : BALB/c mice were sensitized and challenged with 100 ug of OVA and 1 ㎎ of aluminum potassium 

sulfate of 0.2 ㎖ phosphate-buffered saline(PBS) intraperitoneally on  day 1 and 15. mice were challenged on 3 

consecutive days with 5% OVA and AHR was assessed 24 h after the last challenge. we examined the lung 

histology, airway hyper sensitivity, total inflammatory cell count in bronchoaveloar lavage fluid(BALF), 

Th2-associated cytokines production and IgE production. 

  Results : ES potently inhibited the lung damage and the development of Penh. ES also reduced the number of 

BAL cells during OVA-induced allergic asthma. Furthermore, ES inhibited cytokines production such as IL-4, IL-13 

productions, and IgE level of serum. 
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  Conclusion : These results suggest that ES may inhibit the production of IL-4, IL-13, IgE and infiltration of 

inflammatory cell and be beneficial oriental medicine for allergic asthma.
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Ⅰ. 서  론

  기관지 천식은 可逆的인 氣道 收縮에 의해 발작적 

呼吸困難, 喘鳴, 咳嗽, 肺의 過吸氣, 囉音등의 증상을 

나타내고 세계인구의 약 10%를 차지하는 흔한 질환

이다1). 병태생리학적으로 많은 세포와 세포성 요소들

이 역할을 하는 만성 염증성 기도질환으로, 만성 염증

은 기도의 과민성을 야기하게 한다2). 호흡기계 질환

의 하나인 알러지성 천식은 기도내 염증에 의한 기도

과민성과 점액 과분비를 동반한 가역적인 기도 폐쇄

를 나타내는 질환으로, 염증반응은 T 세포, B 세포, 

호중구, 비만세포 및 호산구 등의 염증세포와 사이토

카인, 케모카인과 같은 화학 매개체들에 의해 유발된

다3). 천식 관련 주된 염증 세포들은 림프구, 호산구, 

비만세포, 항원제시세포 등으로 점액의 과분비, 상피

하 그물층의 비후, 평활근의 비후등과 같은 기도에서

의 병리학적 변화는 기도 조직에서 이러한 염증 세포

들의 직접적인 영향 때문이다. 비만세포는 항원에 노

출된 후 즉각적으로 여러 매개체들을 생산할 뿐 아니

라, 다양한 cytokine을 생산하여 알레르기 염증반응에 

중요한 역할을 한다4). 현재 임상에서 시행되고 있는 

천식의 치료방법으로는 원인인 알레르겐 및 악화 인

자를 회피하는 환경요법, 원인 알레르겐을 소량씩 피

하 주사로 반복 시행하여 원인 알레르겐을 소량씩 피

하주사로 반복 시행하여 원인 알레르겐에 감수성을 

약화시켜 증상의 호전을 유도하는 면역요법, 약물 요

법 등이 있으며, 최종적으로 스테로이드를 경구 투여

한다5). 

  알레르기성 천식은 IgE와 관련되어 있다. 대기 중 

의 알레르기항원이 기도로 들어와서 IgE를 생성하는 

과정은 알레르기항원이 항원전달세포(antigen presenting 

cell)인 수지상세포(dendritic cell)와 결합하여 림프절

로 이동하는 것으로부터 시작된다3). 항원과 결합된 

항원전달세포가 림프절 내의 naïve T-helper cell 

(Th0)에 작용하여 Th0가 분화되는 과정은 확실히 밝

혀져 있지 않다. 천식의 기도염증에서는 type 2 

helper T(Th2)세포가 우세한데 그 기전은 확실히 규

명되지 않았지만 Th0세포의 일차 분화시기에 알레르

기항원에 의해 자극된 전구 CD4 T-세포에서 분비되

는 IL-4에 의해 Th2 세포로 분화된다4). 반면 바이러

스, 세균 등의 항원에 의해서 대식세포로부터 분비되

는 IL-12에 의해 type 1 helper T(Th1)세포로 분화된

다고 알려져 있다. 또한 같은 항원이라도 항원의 양이 

많으면 Th2 세포로 분화되며 적당량의 항원에는 Th1 

세포로 분화된다고 알려져 있다.

  마황은 마황과에 속한 다년생초본의 소관목인 초마

황, 목적마황 및 중마황의 지상부 草質莖이다. 성미는 

辛, 微苦, 溫, 無毒하며, 효능과 주치는 發汗解表, 宣

肺平喘으로 外感風寒의 表實證 및 風寒外束의 肺氣 壅

遏咳喘에 응용한다6). 마황은 한방에서 널리 사용하는 

약재로 중풍, 상한, 두통, 발한, 해열, 진해 및 항염증 

등에 응용되고 있다7). 약리적인 면에서는 adrenaline과 

유사한 작용을 하는 ephedrine에 의하여 중추흥분작

용, 진해작용, 발한작용, 항염증작용, 이담, 항알레르기 

등에 대한 효과를 나타낸다고 보고되었다8-14).

  마황에 대한 다양한 연구가 있어왔으나 마황 추출

물의 ovalbumin으로 유도한 알레르기성 천식에 대한 

연구는 되어있지 않았다. 이에 본 논문에서 저자는 

ovalbumin(OVA)을 항원으로 유도한 기관지 천식 모
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델에서 폐조직의 조직학적 변화와 기도과민성, 기관

지폐포세척액 내의 총 세포수 변화와 폐조직 내 사이

토카인의 생성 변화 및 IL-4에 의해 유도되는 항원 특

이 항체인 IgE의 생성에 미치는 효과를 관찰하여 마황

을 통하여 유의한 결과를 얻었기에 보고하는 바이다. 

Ⅱ. 재료 및 방법

1. 재료

1) 동물

  본 실험에 사용된 실험동물은 6주령된 암컷 

Balb./c 생쥐를 (주)오리엔트바이오(성남, 한국)에서 

공급받아 실험 당일까지 고형사료와 물을 충분히 공

급하고, 실온 22±2 ℃를 유지하였다. 

2) 약재

  실험에 사용된 마황(Ephedra sinica, ES)은 옴니허

브(영천, 한국)에서 구입하여 원광대학교 한의과대학 

본초학 교실에서 정선하여 사용하였다.

3) 시약 및 기기

  (1) 시약

본 실험에 사용된 시약은 난알부민 (OVA, 

chicken egg ovalbumin, Grade Ⅴ)는 Sigma 

(St. Louis, USA)에서, Alum (Aluminium 

potassium sulfate)은 Pierce(Rockford, IL, 

USA)에서, Diff-Quik Kit는 Green Cross 

(Osaka, Japan)에서 구입하여 사용하였다.

  (2) 기기

Freeze dryerm (EYELA FDU-540, Japan), 

clean bench, vortex mixer (Vision scientific 

Co, Korea), autoclave (Sanyo, Japan) micro- 

pipet (Gilson, France), centrifuge (Sigma, 

U.S.A), homogenizer (OMNI, U.S.A) 등을 

사용하였다.

2. 방법

1) 마황 추출물 분리

  마황 추출물을 얻기 위하여 감초 100g 에 증류수 1 

ℓ를 가하여 열탕 추출기에서 3시간 추출하여 얻는 

액을 흡입 여과한 후 얼렸고, 이를 다시 동결건조기 

(Freeze dryerm EYELA FDU-540, Japan)를 이용하

여 완전 건조한 마황분말을 냉동(-80 ℃) 보관하면서 

3차 증류수에 녹여 filter (0.2 ㎛ syringe filter)로 여

과 한 후 필요한 농도로 사용하였다.

2) 기관지 천식 생쥐 모델

  100 μg의 OVA과 1 ㎎ Alum를 PBS (phosphate 

buffered saline, pH 7.4) 0.2 ㎖에 혼합하여 복강내

로 주사하였다. 1차 전신 감작(sensitization) 후, 15일

째에 동일한 방법으로 2차 감작을 통해 면역 

boosting을 유도 한 후, 5% OVA in PBS 20 ㎖를 

분무하여 30분씩 22, 23, 24일에 3일 연속 흡입

(Challenge)시켜 알러지성 천식을 유도하였다. 마지막 

OVA을 분무한 24시간 후에 마우스를 분석하였다.

 실험은 6마리를 한 군으로 하여 정상군 (control 

group, Con), 천식 유발군 (positive group, OVA), 

실험군으로 나누었으며, 실험군은 ES 100 ㎎/㎏ 

group (천식 유발 후 ES 100 ㎎/㎏ 투여군), ES 200 

㎎/㎏ group (천식 유발 후 ES 200 ㎎/㎏ 투여군)으로 

나누었다. 정상군은 아무런 처치를 하지 않았고, 실험

군은 분석 전 1주일간 (18-24일) ES를 경구 투여하였

으며, 천식 유발군은 실험군과 같은 시간에 같은 양의 

생리식염수를 투여하였다(Fig. 1).

Fig. 1. Experimental protocol. 
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3) 기관지폐포세척액 (Bronchoalveola Lavage 

Fluid; BALF) 검사

  BALF는 마지막 분무 24시간 후에 마우스에 

Ketamine(Ketamine Hydrochloride 50 ㎎/㎖, 유한

양행) 1 ㎖과 Rompun 주사액(바이엘) 1 ㎖을 혼합하

여 마우스 복강내에 100 ㎕를 주사하여 마취시킨 후 

기관지를 절개하고 카테타를 이용하여 기도 내로 멸

균된 PBS 1 ㎖를 주입하여 기관지폐포세척액(BALF) 

약 700 ㎕를 채취하여 Cytospin을 사용 2000 rpm에

서 5분간 원심분리한 후 슬라이드를 건조하였다. 건

조된 슬라이드는 Diff-Quick 용액을 이용하여 염색하

였다. 이 슬라이드로부터 세포의 모양과 염색을 특징

으로 면역세포의 type을 결정하였다. 광학현미경 

×400 배율에서 관찰하여 단핵구(monocyte), 호산구

(eosinophil), 호중구(neutrophil), 림프구(lymphocyte) 

등의 총 세포 수를 측정하였다.

4) 조직병리검사

  마우스에서 폐조직을 떼어내어 10% 포르말린에 고

정시키고, 파라핀으로 embedding 한 후 4 ㎛ 두께로 

조직을 잘라 슬라이드에 붙인뒤 Hematoxylin/eosin 

(H&E) 염색하여 ×400 배율로 관찰하였다.

5) 기도과반응성 (Airway hyper-reactivity; 

AHR) 측정

  실험방법은 Peebles RS Jr15) 의 방법을 약간 변형

하였다. 마지막 분무 24시간 후, methacholine 

(Sigma, USA)을 PBS로 희석하여 2.5 ㎎/㎖, 10 ㎎/

㎖, 20 ㎎/㎖, 및 50 ㎎/㎖의 농도로 각각 5분간 분무

하여 노출시킨 후 동물용 체적 변동 측정기를 사용하

여 Penh (enhanced pause) 값을 5초 간격으로 3분간 

측정하여 평균을 대표값으로 취하였다.

6) RNA 추출

  적출한 폐조직을 TRI-zol 1 ㎖를 넣고 용해될 때까

지 분쇄한다. 이 혼합 부유액에 100 ㎕ chloroform 

(CHCl3) 용액을 가한후 잘 섞어준 뒤 15,000 rpm에

서 20분간 원심분리하여 맨 위의 상층액을 취한다. 

2-propanol을 회수한 상층액과 동량 혼합해 섞어준 

뒤 15,000 rpm에서 10분간 원심분리하여 위에 상층

액은 버리고 남은 침전물에 80% EtOH로 수세하고 

침전물을 건조시켰다. 추출한 RNA는 diethyl 

pyrocarbonate (DEPC)를 처리한 200 ㎕의 증류수에 

녹여 RNA를 용해시키고 정량하였다.

7) 정량적 중합 효소 반응

  기관지 천식 생쥐에서 적출한 폐 조직내의 IL-4, 

IL-13의 mRNA의 발현을 정량적으로 표현하기 위하

여 정량 중합 효소 반응을 측정하였다. 합성된 cDNA 

1 ㎕, Real time PCR master mix 4 ㎕ (Roche), 

primer 및 probe를 넣고 PCR 조건으로 반응시켰다. 

8) Ensyme-linked immunosorbent assay 

(ELISA) analysis

  천식 유발에 따른 Th2 사이토카인의 양을 측정하

기 위하여 적출한 폐조직에서 IL-4, IL-13의 양을 측

정하고, 심장 천자로 얻은 혈청으로부터 IL-4의 영향

으로 나타나는 항원 특이 항체 IgE의 양을 측정하기

위하여 IgE kit를 사용하여 ELISA 방법을 사용하였

다. 심장 천자로 얻어진 혈액은 5000 rpm에서 5분간 

원심분리 한 후, 상청액을 취해 혈청을 얻었다.

9) 통계 처리

  실험결과의 통계적 처리는 SPSS(ver. 8.0)를 이용

하였으며, 기술통계학적 분석을 통해 각 집단 간의 유

의성은 ANOVA test 방법으로 분석하였으며, 그 값

이 0.05 이하일 경우 유의 수준으로 인정하였다. 실험

치의 표현은 평균±표준편차 (mean±SD)로 하였다. 
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Ⅲ. 결  과

1. OVA로 유도한 기관지 천식에서 폐조직의 조

직학적 변화에 대한 ES의 효과

  

Fig. 2. Effect of ES on the lung histological structure in 
OVA-induced asthma. 

Lung tissues were sectioned and stained with hematoxylin and 
eosin(H&E) (Fig. 2A-D) and the severity was scored (Fig. 2E). 
Mice were immunized and challenged to OVA. Fig. 2A, none 
immunized mice, Fig. 2B, 2C, 2D mice that were immunized and 
challenged 3 consecutive days with OVA were sacrificed 24 
hours after last challenge. Fig. 2C, 2D, mice that were 
immunized and treated with ES (2C; 100 ㎎/㎏; 2D; 200 ㎎/㎏) 
before challenge 3 consecutive days with OVA were sacificed 24 
hours after last challenge. Original magnification, x400. Images 
are representative section of six mice per group. ＊p < 0.05 vs, 
control; ⍏p < 0.05 vs, OVA positive group.

  기관지 천식 유발 마우스의 폐조직에 미치는 ES의 

효과를 확인하기 위하여 OVA 마지막 24시간 후에 

폐조직을 H&E 염색해 관찰하였다(Fig. 2). 정상군에

서는 기도가 선명하고 염증세포의 침윤이 보이지 않

으나(Fig. 2A), 천식유발군에서는 기도의 협착과 기도

벽의 두께가 증가되어 있고 염증세포의 침착이 현저

하게 증가되어 있다(Fig. 2B). ES 100, 200 ㎎/㎏ 군

에서는 기도의 협착과 기도벽의 두께가 대조군에 비

해 감소하였는데, 실험군 Fig. 2C에서 보다 Fig. 2D

에서 더욱 감소되는 것을 확인할 수 있었다. 폐조직 

내의 염증 수준을 양적분석방법을 통하여 평가한 결

과 정상군에 비해 천식유발군의 염증정도가 확연하게 

증가하였으며, 실험군 ES 100, 200 ㎎/㎏에서 농도에 

따라 농도 의존적으로 폐의 염증이 감소하였다(Fig. 

2E). 

2. OVA로 유도한 기관지 천식의 기관지 수축에 

대한 ES의 효과

  알레르기성 과민반응에 의해 나타나는 기관지 수축

에 미치는 ES의 효과를 확인하기위하여 정상군, 천식

유발군과 실험군에 methacholine을 농도별로 노출시

켜 그에 대한 기도저항값(Penh)을 조사한 결과 

methacholine의 농도가 높을수록 Penh값이 상승하는 

것을 확인할 수 있었다(Fig. 3). 각 그룹간의 차이를 

조사한 결과 0 ㎎/㎖, 2.5 ㎎/㎖의 methacholine 농도

에 노출시켰을 때는 모든 군에서 비슷한 정도의 Penh 

값을 보였다. 10 ㎎/㎖ 이상의 농도부터는 천식유발군

의 Penh 값이 가장 높게 나왔고, 정상군의 Penh 값

이 가장 낮았으며, 실험군의 Penh 값은 ES 100, 200 ㎎

/㎏ 농도 의존적으로 감소하는 것을 확인할 수 있었다.

3. OVA로 유도한 기관지 천식의 BALF 내 총 

세포 수 변화에 미치는 ES의 효과

  알레르기성 기관지천식 유발은 폐의 염증유도에 의

한 백혈구, 림프구 등 염증성세포 수의 증가를 초래하
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는 것으로 알려져 있다16). 천식유발군과 실험군의 염

증성 세포 수의 변화를 비교하기 위하여 OVA 마지막 

분무 24시간 후 마우스의 BALF을 수거하여 세포 수

를 측정하였다. 그 결과 BALF 내 전체 세포 수는 천

식유발군에 비하여 실험군 ES 100, 200 ㎎/㎏ 에서 

농도 의존적으로 유의성 있게 감소하는 것을 확인할 

수 있었다(Fig. 4). 

Fig. 3. Effect of ES on airway hyper-reactivity (AHR) in 
OVA-induced asthma. 

Mice that were immunized and treated with ES(100 ㎎/㎏, 200 ㎎
/㎏) before challenge 3 consecutive days with OVA were 
sacrificed 24 hours after last challenge. AHR was measured by 
enhanced pause (Penh) under exposure to indicated doses of 
methacholine. These results are representative of three 
independent experiments (n=6 in each group).

Fig. 4. Effect of ES on the Bronchoalveola Lavage cell 
(BAL cell) in OVA-induced asthma. 

BAL cell were separated using a cytospin, and then stained with 
Diff-Quik. Differential cell counting was performed using 
standard morphological criteria. Values are represented as 
mean±SD (n=6). ＊p < 0.05 vs, control; ⍏p < 0.05 vs, OVA 
positive group. 

 4. OVA로 유도한 기관지 천식의 폐조직 및 

BALF 내 Th2 사이토카인 생성에 따른 ES의 

효과

  본 실험에서는 폐조직과 BALF에서 Th2 타입의 사

이토카인인 IL-4, IL-13의 농도를 조사하였다. 항원을 

인지한 T 림프구는 림프절에서 활성화하여 염증조직

으로 이동하게 된다. 알레르기성 항원인 OVA에 특이

적으로 작용한 T림프구들은 다수가 염증부위인 폐조

직으로 이동하여 Th-2 반응을 통하여 사이토카인을 

생산하기 때문에 폐조직과 BALF 내에서 발현되는 사

이토카인양을 조사하였다17-8). T 세포의 체액성 면역

을 유도하는 사이토카인으로 알려진 IL-4와, 혈관투과

성을 증가시켜 호산성백혈구의 기관지 및 폐조직 내

로 침윤을 증가시키고 점액을 생산하는 배상세포를 

증가시키는 사이토카인인 IL-1319)을 폐조직의 

mRNA 레벨에서 확인하였으며(Fig. 5A), BALF 내 

상청액을 따 Protein 레벨에서 확인하였다(Fig. 5B). 

IL-4는 천식 유발군에서 정상군에 비하여 확연하게 

증가하는 것을 확인할 수 있었으며, 실험군인 ES 100, 

200 ㎎/㎏에서 농도 의존적으로 유의하게 억제되었다. 

IL-13 또한 IL-4와 마찬가지로 천식유발군에 비해 실

험군인 ES 100, 200 ㎎/㎏에서 농도 의존적으로 유의

하게 감소하는 것을 확인할 수 있었다.

5. OVA로 유도한 기관지 천식의 혈청내 IgE 생

성에 미치는 ES의 효과

  IL-4, IL-13은 Th2에서 분비되는 사이토카인으로 

IgE의 생성을 유도하여 알레르기성 염증 반응의 병인

에 관여한다고 알려져 있다20). 알레르기성 기관지천식 

유발 마우스의 혈청내에서 IgE의 양을 관찰한 결과 

정상군에 비하여 천식 유발군에서 IgE의 양이 확연하

게 증가하는 것을 확인할 수 있었으며, 실험군인 ES 

100, 200 ㎎/㎏에서 농도 의존적으로 유의하게 감소

하는 것을 확인할 수 있었다. 
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Fig. 5. Effect of ES on Th2 cytokine expression in OVA-induced asthma. 
Mice were sensitized and challenged by OVA as described in the Materials and methods. mice that were immunized and challenged
3 consecutive days with OVA were sacrificed 24 hours after last challenge. The expression of indicated genes in tissues were 
determined by real-time RT-PCR (A), also BALF sup were determined by ELISA (B). Values are represented as mean±SD (n=6). ＊p
< 0.05 vs, control; ⍏p < 0.05 vs, OVA positive group. 

Ⅳ. 고  찰

  천식은 기관지의 만성 재발성 염증질환으로 다양한 

종류의 자극에 과민반응하여 발작성 수축을 일으키는 

것을 특징으로 하며21) 이러한 증상이 저절로 혹은 치

료로 호전되는 가역성 기류 폐쇄를 나타내는 질환이

다. 주로 어릴 때 많이 발생하는데 성인의 약 5%, 소

아의 7~10%가 앓고 있다22).

  한의학에서 喘息은 哮喘症에 해당하는 질환으로, 

哮와 喘은 구분할 수 있어 喉中有聲響한 것을 哮라 

하고 呼吸急促한 것을 喘이라 말한다23). 따라서 哮喘

은 일반적으로 呼吸急促하고 喘鳴有聲한 것을 지칭하

는 것이다24). 哮喘은 隋代 巢25)의《巢氏諸病 源候論》

에서 “上氣鳴息”, “呻嗽”라고 칭하는 것에서 그 유래를 

찾아볼 수 있으며, 그 병인을 肺의 장기적인 기능실조

로 보았다. 喘息의 원인으로는 巢, 朱 26), 樓27) 등은 

痰飮을 原因이라고 하였고 張28)은 “夙根”이라 하여 遺
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Fig. 6. Effect of ES on serum IgE level in OVA-induced 
asthma. 

Production levels of OVA specific IgE in serum were measured 
using ELISA method. All data were represented as calculated 
using reference serum.  Values are represented as mean±SD 
(n=6). ＊p < 0.05 vs, control; ⍏p < 0.05 vs, OVA positive 
group.

傳이나 臟腑의 機能低下 등의 내재적 素因을 가지고 

있는 사람이 過寒과 過勞시 발생한다고 하였다. 그리

고 정29)은 哮喘의 원인을 첫째 冷한 음료나 혹은 鹹, 

酸, 甘味를 지나치게 嗜食하게 되면 積痰 蘊熱하여 발

생하게 되고, 둘째 外感病邪를 초기에 表散시키지 못

하여 餘邪가 肺絡에 잠복해 있다가 다시 外邪가 침범

하면 발병하게 되며, 셋째 내재된 素因을 가지고 있는 

사람이 寒冷, 疲勞 등 어떤 誘因을 만나서 발생하게 

되고, 넷째 특정의 냄새에 대한 과민반응으로 발생되

며, 다섯째 肺, 腎의 呼吸機能 低下로 발생하게 된다

고 정리하였다. 哮喘의 치료는 朱30)의 補陰, 降心火, 

降痰下氣의치법과 王31)의 外邪와 攝生에 대한 주의 

그리고 張의 虛實판별에 의한 扶正氣, 攻邪氣의 治法

을 기본으로 하였다. 최근에는 小靑龍湯32,33), 定喘化

痰降氣湯, 麥門冬湯34), 神秘湯35), 定喘湯36)과 淸上補下

湯37), 瀉白散38) 등이 천식에 효과가 있다는 연구보고

가 있었고, 임상에서 활용되고 있다. 

  알레르기성 기관지천식은 항원, 비만세포 및 IgE가 

관여하여 분비되는 화학매체의 직접적인 약리작용에 

의해서 그리고 화학매체와 cytokine, 유착분자가 관여

하여 기관지로 모여온 염증세포에 의해서 발병하는 

기도의 만성 알레르기 염증성 질환으로 이해되고 있

다39). 기관지천식의 특징적인 병리소견은 기관지속에 

호산구의 수가 증가되어 있는 것인데 기도내로 유입

된 호산구가 활성화되면, 세포막으로부터 생성되는 

혈소판활성인자, leukotriens 등의 화학매체들은 기도 

수축, 객담 생성, 혈관투과성 증가, 부종 등을 발생시

키고, 더불어 화학주성이 있어 지속적으로 호산구를 

비롯한 염증세포들을 기도내로 유입시킬 뿐 아니라 

기도과민성을 생성하거나 증가시키며, 세포질로부터 

유리된 세포독성단백은 기도상피를 박탈시킨다40,41). 

  본 연구에서 저자는 마황의 알레르기성 기관지 천

식에 대한 효과를 알아보기 위하여 마우스 천식 모델

을 이용하여, Balb/c 마우스에 ovalbumin으로 알레르

기성 천식을 유발한 마황이 이에 미치는 효과를 확인

하였다. 기관지 과민반응은 폐조직에서 기관지의 수

축과 염증세포의 침학을 수반하게 된다.  마황이 이에 

미치는 효과를 확인하기 위하여 폐조직의 조직학적 

검사를 통하여 비후된 기도벽의 두께와 함께 염증세

포 침착정도를 확인하고 또한 기관지 수축정도를 확

인 하였다. 기도벽의 두께와 염증세포의 침윤정도를 

확인한 결과 천식 유발군에서 기도의 협착과 기도 벽

의 두께가 증가하였으며, 염증세포의 침착이 현저하

게 증가되는 것을 확인할 수 있었었으며. 실험군인 마

황 100, 200 ㎎/㎏를 처리하였을 때 천식 유발군에 비

해 기도의 협착과 기도벽의 두께, 염증세포의 침착정

도가 유의성 있게 감소하였다(Fig. 2). 또한 기관지 천

식의 특징적인 증상인 기도 과민성을 측정하는 Penh 

값에서 천식 유발군은 정상군에 비해 심한 기도수축

이 나타났으나, 실험군인 마황 경구 투여군에서는 농

도 의존적인 억제 효과를 보였다(Fig. 3). 이와 같은 

결과로 보아 마황이 기관지 평활근 증식을 억제하여 

기도 두께를 감소했을 가능성이 있으며, 또한 호산구

나 염증성세포의 기관지로 유입, 침윤을 막음으로서 

기도 과민성을 줄일 수 있었을 것으로 사료된다.

  천식모델에서 기관지폐포세척액(BALF) 내의 BAL 

세포를 연구하는 것은 천식 병리기전에 있어서 중요

한 연구방법으로 여겨지고 있으며, 다른 염증매개인
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자들을 제외하더라도 OVA로 유발된 이들 염증매개

인자들은 BAL 세포에서 분비된다. 또한 이들 세포는 

천식의 병리기전에 있어 결정적인 역할을 하는 것으

로 알려져 있다. 현재까지 연구결과에 의하면 호산구

는 천식에서 기도염증을 일으키는데 가장 중요한 역

할을 담당하는 세포이며, Th2 세포에 의해 매개되는 

염증 및 IL-13을 활성화시켜 천식발생에 있어서 중요

한 역할을 하는 것으로 알려져 있다42-44). 기관지폐포

세척액에 존재하는 총 세포수와 호산구(eosinophil) 

세포수의 변화를 확인한 결과 마황 100, 200 ㎎/㎏를 

처리하였을 때 천식 유발군에 비해 유의성 있게 총 

세포수와 호산구의 증식이 억제되었다. 이는 감초가 

호산구 증식 억제를 통하여 천식 억제에 유의한 효과

를 가진다는 것으로 사료된다(Fig. 4). 

  면역 반응 시 다른 세포에게 영향을 줄 수 있는 분

비성 단백질인 사이토카인은 세포간의 상호작용을 매

개하는 중요한 역할을 담당한다. 특히 알레르기성 기

관지 천식의 경우 Th2 형의 사이토카인인 IL-4, IL-5, 

IL-13의 level은 정상인에 비해 올라가있다. 이들 사

이토카인은 알레르기 반응에 관여하는 여러 백혈구들

의 이동에 중요한 역할을 하는 것으로 보고되어 있으

며 IL-4는 세포간의 정보를 전달하는 사이토카인으로 

Th2 세포에서 생성하여 B-cell의 분화와 증식을 촉진

시키고 Th2세포를 자극하여 IgE 생성을 증가시키며, 

천식의 주요 증상인 기도 과민반응을 일으키는데 매

우 중요한 역할을 한다. 특히 IL-13과 IL-5는 백혈구

가 염증 부위 주변에 집합하는데 주된 역할을 담당한

다45). 따라서 마황 경구투여가 폐조직 및 기관지폐포

세척액 내의 사이토카인의 생성에 양적 변화를 초래

하는지 확인한 결과, 정상군에 비해 천식 유발군에서 

IL-4, IL-13의 생산이 증가되었으나, 마황 100, 200 

㎎/㎏에서 IL-4, IL-13의 생산이 농도 의존적으로 유

의하게 감소하는 것을 확인할 수 있었다(Fig. 5).  

  면역반응에 의하여 세포나 조직에 손상을 일으키는 

과민반응은 Ⅰ,Ⅱ,Ⅲ,Ⅳ형으로 분류되어 사용되고 있

는데, 이 중 Ⅰ,Ⅱ,Ⅲ형은 항체가 관여하는 체액성 면

역반응이고, Ⅳ형은 주로 대식세포와 T세포가 관여하

는 세포매개 면역반응으로 항원에 노출된 후 대체로 

수일 후에 증상이 나타나는 지연형 반응이다. 기관지 

천식의 주요 발생 기전은 제Ⅰ형 과민 반응에 해당되

며5), 제 Ⅰ형 과민 반응은 IgE에 의해 매개되는 반응

이다46). 기관지 천식의 경우 대기의 항원이 항원전달

세포(antigen presenting cell)인 수지상세포 

(dendritic cell)에 들어오면47) 림프내의 Th0가 Th1과 

Th2로 분화되는데 Th2는 IL-3,4,5,6,9,13등의 사이토

카인을 분비한다. 이들은 각종 세포들을 자극하여 

IgE 및 염증매개 물질들을 분비시켜 기관지 과민성과 

기도폐쇄를 일으켜 천식증상을 발생시킨다48,49). 이렇

게 분비된 IgE는 비만세포와 결합하여 비만 세포가 

자극 받았을 때, 여러 가지 천식 증상과 관련된 인자

들을 배출시키는데 중요한 역할을 한다. 따라서 이전

부터 천식의 치료에 있어서 IgE의 생성 level은 매우 

중요한 치료적인 목표로 여겨져 왔다50). 본 논문의 결

과에 의하면 마황은 천식 유발에 의하여 상승된 혈청

내 IgE level을 감소시켰는데(Fig. 6), 이러한 결과는 

마황이 천식 치료에 있어서 중요한 역할을 할 가능성

이 높다는 사실을 의미한다. 따라서 IL-4, IL-13, IgE

의 감소로 볼 때 마황추출물이 IL-4, IL-13을 억제함

으로써 B세포의 활성억제와 IgE의 생산을 억제하는 

역할을 함으로서 기관지의 염증 및 기도저항을 억제

해 기관지 천식을 유의하게 억제할 수 있다는 것을 

의미한다. 

  이상의 결과로 마황이 알레르기성 기관지 천식 억

제에 유효하다는 것을 확인 할 수 있었으며, 향후 이

에 대한 지속적인 연구와 활용이 필요하리라 사료된

다.

Ⅴ. 결  론

  OVA로 유도한 기관지 천식 모델에서 마황의 효과

를 실험적으로 알아보기 위하여 폐조직, 기도과민성, 
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기관지폐포세척액, Th2 사이토카인인 IL-4, IL-13 및 

혈청 내 IgE의 생산 정도를 조사한 결과 다음과 같은 

결론을 얻었다.

1. 마황은 폐조직에서 기도협착과 기도 벽의 두께, 염

증세포의 침윤을 유의하게 억제하였다.

2. 마황은 기도과민성을 유의하게 억제하였다.

3. 마황은 기관지폐포세척액에서 총 세포수와 호산구

의 생성을 유의하게 억제하였다.

4. 마황은 폐조직 및 BALF내 IL-4, IL-13의 생성을 

유의하게 감소시켰다.

5. 마황은 혈청내 IgE의 생성을 유의하게 감소시켰다.

 

  이상의 결과, 마황이 호산구의 활성화·증식 억제, 

Th2 세포의 분화 및 사이토카인 생성 감소, IgE의 생

성 감소에 의하여 천식억제 효과를 보인 것으로 사료

된다.
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