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ABSTRACT
  Wounds are commonly created during almost every kind of surgery, trauma and skin diseases. Delayed wound 

healing affects a plenty of patients and requires prolonged treatments that seriously reduce the quality of life for 

patients. Skin damage involving large areas or great severity can lead to disability or even death. Wound healing 

involves a complicated series of actions, of various tissues and cell lineages, concerning inflammation, migration, 

proliferation, reepithelialization, and remodeling.

  Sopung-san is reported to have anti-inflammatory effect and has been used for various skin diseases such as 

allergic dermatitis and atopic dermatitis. In this study, the hypothesis that oral treatment with Sopung-san could 

enhances healing potential on rat full thickness skin wounds was tested. Twenty young male Sprague-Dawley 

rats were used for the studies. A full-thickness skin wound was made on the dorsal skin of the rats. Either 

Sopung-san water extract (SPS) or saline (Control) was orally administrated every day. The wound area was 

measured  and the percentages of wound contraction, wound healed and wound epithelization were calculated. 

Wound tissue samples were excised following injection for histopathological and immunohistological examination. 
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  Wound area in rats of SPS group significantly was decreased compared to Control. SPS group showed 

significant promotion of wound healing compared to Cotrol group in the percentages of wound contraction, wound 

healed and wound epithelization. Histopathological examination revealed that SPS induces neo-vascularization 

potential in wound healing process. SPS treatment in rats significantly accelerated cutaneous wound healing in 

the neo-vascularization process by increasing VEGF and TGF-β1 synthesis. The results suggest that Sopung-san 

affects key cellular processes responsible for wound repair and point to a unique potential for this molecule in 

the therapy of skin wounds, particularly as an angiogenic agent.
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Ⅰ. 서론1)

  상처는 다양한 종류의 수술, 외상, 피부질환에 의
해 종종 발생하는데, 상처치유의 지연은 전체 치료기
간의 연장을 초래하여 환자들의 삶의 질 저하에 영향
을 미치게 된다1). 넓은 면적의 피부손상 혹은 정도가 
심한 피부손상은 영구적인 장애나 사망을 초래 할 수
도 있다2). 그럼에도 불구하고, 상처치유를 위해 사용
되는 약제에 대한 연구는 아직 부족한 실정이다. 
  상처치유는 조직의 염증(inflammation), 이동(migration),
증식(proliferation), 재상피화(re-epithelialization), 
재구축(remodeling)의 복잡한 과정을 거쳐 진행된다3). 
상처치유의 각 과정들은 서로 긴밀하게 연결되어 있
으며, 각 단계들이 모두 상처조직의 완전하고 적절한 
회복에 필수적인 역할을 하게 된다. 그런데, 이러한 
과정 중에서 상처로 유발된 혈관의 손상이 회복되는 
과정이 상처의 치유와 회복에 있어 가장 중요하다 할 
수 있는데4), 이를 angiogenesis 또는 neovascularization
이라 부르며, vascular endothelial cell growth factor(VEGF), 
basic fibroblast growth factor(bFGF) 그리고 transforming 
growth factor beta 1(TGF-β1)등의 cyokine에 의
해 촉진된다5,6).
  VEGF는 granulation tissue의 형성에 필수적인 
신생혈관형성(angiogenesis)를 자극하는 가장 중요한 
cytokine중에 하나이다7). VEGF 발현의 상승은 새롭
게 형성된 모세혈관의 수를 늘려서 granulation 
tissue의 형성을 촉진하여 결과적으로 혈관형성과 상
처치유를 증가시키게 한다8). 또한, TGF-β1은 전체 

상처치유 과정에 걸쳐서 중요한 역할을 하는데, 섬유
모세포의 증식과 섬유모세포 안에서의 아교질의 생성 
및 상처육아조직의 형성을 조절하며, 육아조직에서의 
섬유모세포의 근육섬유모세포로의 분화를 촉진하는 
것으로 알려졌다9). 또한 상처 주변부의 신생혈관 형
성과 상피수축을 촉진하는 데 영향을 미치는 것으로 
밝혀졌다10-12). 이전 연구를 통해 TGF-β1 유전자제
거 생쥐(knockout transgenic mouse)에서 재상피화 
과정이 지연되는 것을 발견하였으며, 이는 각질세포 
이동의 저해에 의한 것으로 밝혀졌다10). 
  消風散은 <外科正宗>에 수록된 처방으로 消風淸熱하
고 除濕止痒하는 효능이 있어서 습진, 풍진 및 과민성 
피부염, 신경성 피부염 등에 사용할 수 있으며13), 근래 
아토피 피부염과 두드러기 치료에 응용되는 한의학 처방
이다. 消風散에 관한 실험적 연구로는 BALB/c mouse
에서의 아토피 피부염에 유효한 효과14)와 histamine에 
의한 알러지성 피부염 동물모델에서의 효과15) 등이 확인
되었다. 그러나 피부손상에 대한 消風散의 효과는 아직 
연구된 바 없다. 이에 본 연구에서는 임상적으로 피부염
을 비롯한 다양한 피부질환에 효능이 있는 것으로 알려
진 消風散이 피부에서의 상처치유 과정에 미치는 영향을 
검증하기 위하여 흰쥐에 피부전층 상처를 유발한 후 消
風散 투여에 따른 상처 크기의 변화, 상처 부위의 조직
학적 변화 및 모세혈관의 생성과 VEGF 및 TGF-β1의 
발현변화를 관찰한 바 유의한 결과를 얻었기에 이에 보
고하는 바이다.
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Ⅱ. 실험방법
1. 실험동물
  실험동물은 샘타코(주)에서 구입한 9주령, 약 250g 
전후의 Sprague-Dawley계 수컷 흰 쥐를 사용하였
다. 흰쥐는 온도 21~23℃, 습도 40~60%, 조명 12시
간 명/암을 유지하는 사육실에서 무균음료와 사료가 
자유롭게 공급되었으며, 실험실 환경에 1주 이상 적
응시킨 후 사용하였다.
  본 연구의 모든 과정은 OO대학교 동물실험윤리위
원회의 규정 및 방침에 따라 진행되었다(승인번호: 
R2017-003).

2. 약물의 조제 및 투여
  실험에 사용한 消風散 처방의 내용과 1첩 분량은 
Table 1과 같다. 消風散 5첩 분량인 120g을 증류수 
2,000ml와 함께 round flask에 담고 냉각기를 부착
한 전탕기에서 2시간동안 전탕한 다음 1차 여과한 여
과액을 rotary evaporator로 감압농축한 후 완전 동
결건조시켜 물추출엑기스 34.8g을 얻었다. 투여량은 
흰쥐 체중 100g 당 물추출엑기스 102.9mg을 음용수
에 녹여 피부 상처를 유발시킨 후 매일 정해진 시간
에 경구투여 하였다.

Table 1. Herbal Composition of Sopung-san
Herb name Scientific name

Danggwi(當歸) Angelica Gigantis Radix
Jihwang(地黃) Rehmanniae Radix
Seokgo(石膏) Gypsum Fibrosum

Bangpung(防風) Saposhnikovia Radix
Changchul(蒼朮) Atractylodes Rhizoma
Moktong(木通) Akebiae Caulis

Ubangja(牛蒡子) Arctii Fructus
Jimo(知母) Anemarrhenae Rhizoma 
Homa(胡麻) Sesami Semen Nigra

Seontoe(蟬退) Cicandidae Periostracum
Gosam(苦蔘) Sophorae Radix 

Hyeonggae(荊芥) Schizonepetae Spica
Gamcho(甘草) Glycyrrhizae Radix

total  

3. 피부전층 상처(Full-thickness skin wound) 유발
16)과 실험군의 분리

  실험 당일 ethyl ether로 흰 쥐를 흡입 마취시키고 
흰쥐의 등쪽 피부의 털을 제거한 후 수술부위를 70% 
ethanol로 소독하였다. 등쪽 피부를 정사각형(15×15
㎜)을 작도한 후 멸균된 수술용 가위로 피하층까지 
절개한 후 피하조직을 분리하여 피부전층 상처를 유
발하였다. 상처유발 후 상처 부위의 감염을 방지하기 
위해 상처부 주위를 소독하고, PBS로 상처부의 혈흔
과 기타 삼출물을 정리하였다. 
  피부전층 상처를 유발 시킨 후 실험동물을 무작위로 
각각 10마리 씩 두 군으로 나누어 消風散을 투여하는 
SPS군과 동일량의 생리식염수를 투여하는 Control군으
로 분리하였다. 약물의 투여는 상처 유발일부터 시작
하여 15일간 매일 오전 동일한 시간에 경구 투여를 
통해 시행하였다. 또한 상처부위의 감염을 방지하기 
위해 매일 상처부위를 소독하였다.

4. 상처 면적의 변화17)

  실험동물에 피부 전층 상처유발 후 3, 7, 11, 15일
째 같은 시간에 각 군의 동물들의 상처부위를 촬영하
였다. 상처의 연축율은 상처유발 직후의 최초의 상처 
테두리면적(W0)에서 측정일별 연축된 상처의 테두리
면적(Wi)의 차이값의 백분률로 계산하였다. 상처의 
치유율은 상처유발 첫날의 상처 테두리면적(W0)에서 
각 측정일별 상처의 면적(Ui)의 차이값의 백분율로 
계산하였다. 상처의 상피화율은 상처유발 후 7일 째
부터 측정하였는데, 측정일별 상피화 면적은 상처의 
테두리면적(Wi)에서 측정일별 상처의 면적(Ui)의 차이
값의 백분율로 계산하였다. 상처테두리 면적과 상처
부위의 면적은 image processing program (NIH 
Image, version 1.52, Public Domain Software)을 
이용하여 측정하였다. 

  연축율   


× 

  치유율   


× 

  상피화율   
 

× 
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5. Histological analysis
  상처유발 후 15일에 실험동물을 희생하여 상처부와 
주변 피부조직을 채취하였다. 조직을 4% 중성 formalin 
용액에 24시간 고정한 후 상처 중앙을 통과하는 절편
을 취하여 탈수시킨 후 paraffin 블록에 포매하였다. 
조직을 5㎛두께로 조직절편기를 사용하여 절단한 다
음 gelatin으로 코팅된 slide에 붙여 paraffin 제거 
및 함수과정을 거친 후 Hematoxylin-Eosin(H&E) 
염색을 하였다. H&E 염색을 하기 위해서 조직절편을 
xylene을 이용하여 paraffin을 제거한 후 100, 95, 
90, 80, 70, 60% alcohol로 10분간 함수시켰으며, 
증류수로 세척하였다. Harris hematoxylin으로 30초
간 염색하고, 흐르는 물에 조직을 2분간 세척한 후, 
1% HCl 용액에 4~5회 담근 후 다시 흐르는 물에 세
척하였다. 세척이 끝난 조직을 ammonia water에 
4~5회 담근 후 다시 흐르는 물로 15분간 세척한 후 
eosin으로 10초간 염색반응을 유도하였다.  70, 80, 
90, 95, 100% alcohol 및 xylene을 이용하여 탈수한 
후 canada balsam을 이용하여 봉입하였다. 

6. VEGF의 관찰
  상처주위 조직에서의 VEGF와 TGF-β1의 발현을 
관찰하기 위하여 polyclonal primary anti-VEGF antibody 
(1:400, Abcam, Cambridge, UK), polyclonal primary 
anti-TGF-β1 antibody (1:300, Abcam, Cambridge, 
UK)를 primary antibody로 하고, biotinylated goat 
anti-rabbit IgG (Nichirei Co.)를 secondary antibody
로 사용하여 염색한 후 변화를 관찰하였다. 또한 상
처주변의 동일 구간에서의 면역 양성반응의 결과를 

정량화하기 위해 400×의 배율의 현미경 하에 일정
한 구역(1.2×105㎛2) 안에서 관찰되는 면역 양성반응 
세포수를 측정하여 수치화하였다. 

7. 통계처리
  실험결과의 분석은 Student T-test를 이용하여 위
험도 P<0.05 및 P<0.01로 유의성을 검증하였다. 모
든 값의 수치는 평균±표준오차(mean±standard 
error)로 표시하였다.

Ⅲ. 결과 
1. 상처의 육안적 변화
  전층 피부손상 유발 후 15일간 상처부위를 육안으
로 관찰한 결과 SPS군이 Control군에 비해 상처치유
가 촉진되는 것이 관찰되었다. 상처유발 당일에는 즉
시 염증반응이 시작되어 모든 실험동물의 조직에서 
혈액과 삼출물 분비가 관찰되었고, 3일째에는 육아조
직들의 증식이 관찰되었다. 상처유발 7일 후에는 상
처의 수축과 상피화가 진행된 것을 확인할 수 있었는
데, SPS군에서 Control군에 비해 상처의 수축과 상
피화가 상대적으로 빠르게 진행되는 것이 관찰되었
다. 또한 SPS군에서 Control군과 비교하여 상대적으
로 혈종이 감소되고 삼출물 분비가 줄어드는 것이 관
찰되었다. 이러한 변화는 11일째에 더욱 뚜렷이 관찰
되었으며, 실험 마지막 날인 15일째에는 상처부위의 
크기가 SPS군이 Control군에 비해 현저히 감소된 것
을 확인할 수 있었다(Figure 1).

Figure 1. Representative clinical images of wounds of Control and Sopung-san treated(SPS) groups.            The appearance of excision wounds after operation was observed every 4 days. Compared with Control group, rats of SPS group showed smaller open wound areas for 15 days.
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2. 상처 연축율
  최초의 상처 테두리면적에서 측정일별 상처의 연축
된 테두리면적의 차이값으로 계산된 연축율의 비교에 
있어 SPS군이 Control에 비해 전반적으로 높은 연축
률을 나타내었다. 특히 상처 유발 5일째의 연축률의 
비교에 있어 Control군이 33.1±4.4%를 나타낸 반
면, SPS군의 경우 44.0±2.6%를 나타내어 유의성 있
는 차이를 보였으며(P<0.05), 7일째에는 Control군이 

47.2±3.7%, SPS군이 61.9±3.5%로 측정되어 그 차
이가 더욱 뚜렷이 나타났다(P<0.01, Figure 2). SPS
군의 경우 상처 유발후 7일째에 상처면적이 50% 이
상 회복된 것에 반해, Control군의 경우는 9일째에 
50%이상 회복된 것으로 확인되었다. 상처 유발 9일
째 이후에도 비록 유의성 있는 차이는 아니었으나 
SPS군이 Control군에 비해 연축율이 증가하는 것으
로 관찰되었다.

day 3 day 5 day 7 day 9 day 11 day 13 day 15
Control 27.1±4.6 33.1±4.4 47.2±3.7 62.6±4.2 70.7±5.0 77.5±4.9 85.5±2.5

SPS 30.2±2.5 44.0±2.6* 61.9±3.5** 68.9±3.3 78.8±2.7 83.6±2.6 89.2±2.7
Figure 2. Mean percentage of wound contraction(%) for each group. 
          Wound contraction was significantly greater in SPS groups than in rats of Control group on 

day 5 and 7. 
          Data were expressed as mean±S.E. (* P<0.05, ** P<0.01)



대한한의학 방제학회지 제25권 제2호 (2017년 5월)
Herb. Formula Sci. 2017;25(2):123~134

128

3. 상처 치유율
  상처 치유율의 비교에 있어서도 消風散 추출물을 투여
한 SPS군이 Control군에 비해 상처유발 후 15일 동안 
전반적으로 높은 상처 치유율을 나타내었다. 특히 상처

유발 5일에 Control군이 34.5±3.6%, SPS군이 43.0±2.4%, 
7일 후에는 Control군이 49.9±3.5%, SPS군이 61.0±3.0%
로 측정되어 상처 치유율의 비교에 있어서 유의성 있는 
차이를 나타내었다(Figure 3). 

day 3 day 5 day 7 day 9 day 11 day 13 day 15
Control 20.8±3.6 34.5±3.6 49.9±3.5 68.6±5.2 81.4±3.6 89.4±2.9 93.5±2.3

SPS 26.3±2.2 43.0±2.4* 61.0±3.0* 76.1±4.9 85.8±4.3 91.8±3.9 96.6±2.7
Figure 3. Mean percentage(%) of wound healed for each group. 
          Mean percentage of wound healed in SPS group was significantly increased on day 5 and 7 

as compared to Control group. 
          Data were expressed as mean±S.E. (* P<0.05)

4. 상처 상피화율
  상처 상피화율은 상피화가 진행되는 시기인 상처 
유발 후 7일째부터 측정하였는데, 15일 동안의 상처의 
상피화율의 비교에서 전반적으로 SPS군이 Control군
에 비해 상피의 재생이 빠르게 진행되는 것으로 관찰되었
다. 특히 상처유발 후 11일째에 Control군이 33.4±4.7%
를 나타낸 반면, SPS군의 경우는 45.9±4.2%로 측정

되어 SPS군에서 Control군에 비해 유의성있는 차이
로 빠르게 진행된 것으로 관찰되었다. 또한, 실험 마
지막일인 15일째에는 상피화 진행율이 Control군이 
80.7±4.4%, SPS군이 91.9±2.1%를 보여서 SPS군이 
Control군에 비해 유의성 있는 증가를 나타내었다
(Figure 4).
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day 7 day 9 day 11 day 13 day 15
Control 12.7±3.5 26.1±2.7 33.4±4.7 59.0±5.2 80.7±4.4

SPS 21.6±1.9 30.2±4.2 45.9±4.2* 67.3±4.5 91.9±2.1*

Figure 4. Mean percentage(%) of wound epithelization for each group. 
          The wound epithelization percentage was determined after day 7. The mean percentage of 

rats in SPS group was significantly increased on day 11 as compared to Control group. 
          Data were expressed as mean±S.E. (* P<0.05)

5. 상처부위의 조직학적 변화
  피부전층 상처를 유발시킨 후 15일째에 Control군과 
SPS군에서 모두 상피화와 더불어 표피의 각질화가 일
어났는데, SPS군이 Control군에 비해 상피화가 상대
적으로 더 많이 이루어진 것이 관찰되었다(Figure 5 
A,B). Control군과 SPS군에서 모두 상처부위에 염증
세포와 섬유모세포 및 세포외기질의 축적이 발견되었

으나 현미경 상에서 뚜렷한 차이는 관찰되지 않았다. 하
지만, 진피층에서의 혈관형성에서는 SPS군이 Control군
에 비해 모세혈관 증식이 뚜렷이 관찰되었다. 또한, 
새로운 혈관이 형성되면서 세포소기관과 hair follicle 
등의 생성이 발견되었으며, SPS군에서 Control군에 
비해 더 증가되는 것으로 확인되었다(Figure 5 C,D). 
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Figure 5. Hematoxylin and eosin (H&E) stained 
sections of the wounded skins(A, B) 
and dermis(C,D) in Control and SPS 
groups.

          The cross-sections, including wounds 
and surrounding skin tissues, from 
each group were collected on day 15 
of the experiment for histopathological 
examination. The rats in SPS group 
showed greater epidermal epithelialization 
compared with Control group. 

          Maginfication 100×(A, B), and 200×(C, D). 
Scale Bar 200㎛(A, B), and 100㎛(C, D).

6. VEGF와 TGF-β1의 면역조직화학적 발현
  피부의 전층 손상 유발 후 15일째에 각 실험군 상
처부위 주변에서 VEGF와 TGF-β1 단백질의 발현을 
관찰한 결과, SPS군이 Control군에 비해 VEGF의 뚜
렷한 양성 반응이 관찰되었다. 특히 신생혈관 주변에
서 VEGF의 발현이 더욱 뚜렷이 관찰되었는데, SPS
군이 Control군에 비해 신생혈관 형성이 더욱 촉진된 
것이 발견되었다. TGF-β1의 발현에서도 SPS군이 
Control군에 비해 발현이 증가된 것이 관찰되었으며, 
동시에 세포외기질의 축적도 더욱 활발한 것으로 확
인되었다(Figure 6). 

  현미경 하의 일정면적에서의 면역 양성반응을 보인 
세포수를 측정한 결과에서도 VEGF 발현의 경우 
Control은 69.5±5.2개/1.2×105㎛2인 반면, SPS군에서는 
87.6±6.7개/1.2×105㎛2로 유의성 있는 증가를 나타냈
으며, TGF-β1의 경우에서도 Control은 78.4±6.4개
/1.2×105㎛2인 반면, SPS군에서는 102.4±8.9개/1.2×105

㎛2로 양성면역세포수의 유의성 있는 증가가 관찰되었
다(Figure 7).

Figure 6. Immunohistochemical staining for 
VEGF(A, B) and  TGF-β1(C, D) of the 
wounded skins in Control and SPS 
groups.

            Immunohistochemistry demonstrated 
that the distribution of VEGF positive 
and TGF-β1 positive cells in SPS 
group was significantly more than 
that in Control group. The extracellular 
matrix (ECM) deposition was increased 
in dermis of rats of SPS group, as 
compared with Control group. the 
ECM deposition was coincident with 
the number of TGF-β1 positive 
cells.

            Maginfication 400×, Scale Bar 50㎛.
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Figure 7. The immunoreactivities for VEGF and TGF-β1 of the wounded skins in Control and SPS 
groups.

           The immunoreactivities of both VEGF and TGF-β1 were significantly increased in  SPS 
group, as compared with Control group. 

           Data were expressed as mean±S.E. (* P<0.05)

Ⅳ. 고찰
  일반적인 상처치유의 과정은 염증기(inflammation), 
육아기(granulation), 상피화기(epithelialization), 섬유
증식기(fibroplasia), 수축기(contraction) 등을 포함
하는 복잡한 과정을 거치게 된다3,18). 염증기에는 혈
소판 응고가 일어나며 응고인자를 방출하여 섬유소를 
생성하고 혈액응고를 일으킨다. 육아기에는 섬유모세
포(fibroblast)가 상처부위로 이동하고 증식하여 새로
운 세포외기질(extracelluar matrix: ECM)을 합성한
다. 상피화기에 이르면 표피는 두꺼워지고 상처 주변
의 기저세포(maginal basal cell)가 커지고 상처부위
로 이동하게 된다. 조직결손이 많은 상처일수록 염증
기와 육아기가 진행된 후에 상피화 과정은 상대적으
로 늦게 일어난다. 섬유증식기에는 섬유모세포에서 
생성된 새로운 교원섬유(collagen fiber)들이 나타나
는데, 교원성 기질이 형성되면서 상처내부 구조를 만
들게 된다. 수축기에는 주로 근섬유모세포(myofibroblast)가 
상처수축을 주도하게 된다19).
  消風散은 消風淸熱의 효능이 있어서 주로 아토피 

피부염과 알러지성 피부염에 개선효과가 있으며, 실
험적인 연구를 통해서도 항염효과가 입증되었다14,15). 
본 연구에서는 흰쥐에 전층피부손상을 유발시킨 후 
消風散 물추출물을 15일간 경구투여하면서 상처부위
의 변화을 살펴본 결과, 消風散을 투여한 SPS군이 
Control군에 비해 상처주위의 조직 수축과 상피화가 
빠르게 진행되었으며, 혈종과 삼출물의 감소 등 상처
유발로 인한 염증반응을 억제시키는 것으로 관찰되었
다(Figure 1). 상처의 연축율 및 치유율의 비교에서
도 SPS군이 Control군에 비해 빠른 치료효과를 나타
냈는데, 연축율과 치유율이 주로 상처유발 후 5일 및 
7일째에 유의성 있는 증가를 나타내는 것으로 관찰되
었다(Figure 2, Figure3). 이러한 변화는 상처유발 7
일째 이후에 SPS군이 Control군에 비해 상처 표면에
서 육안으로 관찰된 상처부위의 수축 및 상피화가 빠
르게 진행된 것과 관련 있는 결과이다. 상처유발 7일 
이후의 상피화율 비교에서도 SPS군이 Control군에 
비해 상피화가 더 빠르게 진행되었는데, 상처유발 후 
11일째와 실험 마지막 일인 15일에 유의성 있는 변화
를 나타내었다(Figure 4). 이러한 결과들은 消風散이 
피부손상의 치유에 있어 염증 반응을 억제시키는 동
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시에 상처의 수축을 촉진시켜 상처부위의 면적을 감
소시키고 상피의 재생을 촉진하는데 유의한 효과가 
있는 것을 나타내는 것이라 할 수 있다.
  피부손상과 그에 따르는 혈관손상은 혈액구성성분
의 유출을 일으키고 혈소판응집과 혈액응고를 일으킨
다. 이러한 손상은 염증반응을 일으키고 회복 과정을 
준비하게 되는데, 조직손실에 대한 반응으로 섬유모
세포가 증식하여 손상부위로 옮겨져서 상처부위에 섬
유모세포가 위치하고 세포외기질이 축적되게 된다20). 
즉, 섬유모세포는 증식과 이동을 거쳐 상처를 수축시
키며 교원질 등의 세포외기질을 합성하는데, 이러한 
활동은 상처부위에 새롭게 형성되는 모세혈관의 영향
을 많이 받게 된다21). 다시 말해, 신생혈관 형성을 
통해 섬유모세포의 교원질 형성과 세포외 기질의 축
적을 촉진함과 동시에 재상피화와 상처수축을 위한 
영양분을 제공할 수 있다. 본 연구에서 상처유발 후 
15일째에 H&E염색을 통해 상처부위 조직의 변화를 
관찰한 결과 SPS군과 Control군에서 섬유모세포와 
세포외기질 형성이 관찰되었으며, 진피층에서 신생혈
관 형성이 다수 관찰되었다. 또한 새로운 모세혈관이 
형성되면서 세포소기관과 모공(hair follicle) 등이 
H&E 염색을 통해서 발견되었는데, 消風散을 투여한 
SPS군이 Control군에 비해 상대적으로 신생혈관의 
형성이 증가되는 것으로 관찰되었다(Figure 5). 이러
한 결과는 전층피부상처 유발 후 15일간의 실험기간
동안 消風散이 빠른 회복효과를 나타낸 것이 상처부
위의 신생혈관 형성을 자극함으로써 상처치유과정을 
촉진한 것임을 말해주는 것이라 할 수 있다.
  한편, 상처치유 과정에서의 이러한 신생 혈관의 형
성은 상처 주위에 존재하는 세포들로부터 분비되는 
각종 성장인자 및 cytokine들에 의하여 조절되는데, 
세포간의 상호작용을 위한 신호전달과 조절에 있어서 
중요한 역할을 하는 cytokine으로는 vascular endothelial 
growth factor(VEGF), transforming growth 
factor beta(TGF-β)와 platelet derived growth 
factor(PDGF) 및 epidermal growth factor(EGF) 
등이 있다5,6,22). 특히, VEGF는 각질세포에서 생성되
는데 가장 강력한 내피세포 유사분열촉진물질(mitogen)
로써 새로운 혈관생성에 관여하는데, 내피세포의 수
용체 인산화효소(receptor kinase)에 부착하여 혈관
투과성을 변화시키고 점진적으로 혈관을 형성하는 세
포내 신호전달을 유도한다. VEGF는 배아발생, 종양

성장, 상처치유 등 다양한 생리학적, 병리학적 상황
에서의 신생혈관 생성에 관여하는데, 특히 상처치유
의 과정에서 VEGF 생성의 증가에 의한 혈관생성의 
촉진은 육아조직의 생성과 성숙을 유도하고 탄력섬유
의 증가와 빠른 상처의 회복을 일으킬 수 있다23). 본 
연구에서도 전층피부 손상을 일으킨 후 消風散 물추
출물을 15일간 경구투여하여 상처부위에서 VEGF의 
발현을 면역조직화학적 방법을 통해 관찰한 결과, 
SPS군에서 Control군에 비해 양성 반응이 증가되는 
것으로 관찰되었으며, 특히 신생혈관 주변에서의 
VEGF의 발현이 더욱 뚜렷이 확인되었다(Fgure 6). 
현미경 하의 일정면적에서 VEGF에 대한 면역 양성
반응을 보인 세포수를 측정한 결과에서도 SPS군이 
Cotrol군에 비해 유의성 있는 증가를 나타냈다(Fgure 
7). 이러한 결과는 다양한 천연물 약제들이 상처치유
의 과정에서 VEGF의 발현을 증가시켜 신생혈관생성
을 촉진하여 상처회복을 돕는다는 이전의 연구결과들
과도 관련이 있는 것으로24-26), 消風散의 빠른 상처치
유 효과는 이러한 VEGF 생성 촉진을 통한 모세혈관 
형성에 의한 것으로 짐작할 수 있다.
  TGF-β1은 섬유모세포의 이동과 증식, 섬유모세포
에 의한 기질의 생성 및 상처육아조직의 형성을 조절
하며, 근육섬유모세포로의 분화를 촉진하는 기능을 
가지고 있어서 상처치유 과정에서 치유의 속도와 상
처부의 강도 등에 중요한 역할을 수행하는 것으로 알
려져 있다9,27). 또한 TGF-β1는 신생혈관형성을 자극
하여 상처치유를 촉진하는 것으로도 알려졌다. 본 연
구에서 상처 유발 후 15일째에 TGF-β1의 발현을 
면역조직화학법으로 관찰하여 비교한 결과, SPS군이 
Control군에 비해 발현이 현저히 증가되는 것으로 관
찰되었으며, 발현증가와 더불어 세포외기질의 축적도 
증가된 것으로 확인되었다(Fgure 6). 일정면적 안에
서의 TGF-β1의 양성 반응수를 측정한 비교에서도 
SPS군이 Cotrol군에 비해 증가되어 유의성 있는 차
이를 나타냈다(Figure 7). 이러한 결과는 상처치유를 
촉진하는 것으로 알려진 다양한 약제들이 VEGF의 
생성을 증가시킬 뿐 아니라 동시에 TGF-β1의 생성
을 증가시킴으로써 상처주위의 새로운 모세혈관을 형
성을 자극하여 유효한 작용을 나타낸다는 이전 연구
결과들27,28)과도 일치하는 것으로, 消風散 경구투여는 
상처부위에서 VEGF와 TGF-β1의 생성을 모두 촉진
하는 것으로 사료된다.
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  위의 모든 결과들을 종합하면, 消風散 투여는 상처
회복의 과정에서 VEGF와 TGF-β1의 생성을 촉진함
으로써 새롭게 만들어지는 모세혈관의 수를 증가시켜 
섬유모세포의 활동과 세포외 기질의 축적을 촉진함과 
동시에 상처부위에서의 재상피화와 상처수축의 속도
를 증가시키는 것으로 사료된다. 이처럼 消風散은 앞
서 언급한 아토피 및 알러지성 피부염에서의 효능 뿐 
아니라 피부상처의 회복과정에서도 유효한 효과가 있
는 것으로 밝혀졌으며, 이러한 결과들을 통해 상처치
유에 대한 한의학적 기초연구 뿐 아니라 실제 임상에
도 활용할 수 있으리라 기대해 본다. 

Ⅴ. 결론
  본 연구에서는 피부상처 치유과정에서 消風散이 미
치는 영향을 검증하고자 흰쥐에 인위적인 전층피부손
상을 유발시킨 후 15일간 消風散 물추출물을 경구투
여하고 피부상처의 회복과정을 육안으로 확인하고, 
이후 피부조직을 적출하여 상처부위에서의 H&E 염색 
및 VEGF와 TGF-β1에 대한 면역조직화학염색법을 
시행한 결과 다음과 같은 결론을 얻었다. 
  消風散은 전층피부손상에 의한 피부손실의 회복과
정에서 육안적으로 빠른 피부재생을 유도하였으며, 
상처 연축율, 상처 치유율, 상처 상피화율의 비교에
서 유의성 있는 증가를 나타내었다. 해부조직학적 검
사에서 消風散은 상처부위의 상피화를 촉진시키고, 
신생혈관 형성 및 세포외기질의 축적을 증가시켰다. 
消風散에 의한 이러한 빠른 상처회복의 기전은 상처
부위에서의 VEGF와 TGF-β1의 생성 촉진에 의한 
것으로 확인되었다. 따라서 消風散은 피부상처의 치
유에 유의한 효과가 있는 것으로 사료된다. 
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