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질경이 열수 추출 투여의 마이스 사이토카인 및 비장세포 증식 효과
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Effect of Plantago asiatica L. Water Extracts on Mice Spleen and Cytokine Cells Activation 
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Abstract

Plantago asiatica L., observed frequently in East Asia, is a known herb used in traditional medical remedies several studies report 
that P. asiatica L has anti-inflammatory and  antioxidant effects. To determine the production of cytokines (IL-2, IFN-γ, and TNF-α) 
induced by lipopolysaccharide (LPS) and non-LPS-stimulated macrophages, an ELISA assay was conducted using cytokine kits. Mice 
splenocytes were cultured for 48 h with various concentrations of P. asiatica L. (5, 10, 50, 100, 250, 500, and 1,000 μg/mL) or 
with mitogens (ConA or LPS). P. asiatica L. increased the proliferation of mice splenocytes, especially under the condition of its 
concentration ranging from 250 to 1,000 μg/mL. In addition, Plantago asiatica L. notably induced cytokine production of (IL-2, IFN-γ, 
and TNF-α) at its concentration of 250~500 μg/mL. These results suggest that supplementation with P. asiatica L. water extracts 
may play a potential role in enhancing immune function by mediating splenocyte proliferation and cytokine production through its 
anti-inflammatory activit.
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서 론   

질경이(Plantago asiatica L.)는 우리나라 다양한 지역에서 

분포되어 있으며 질경이과(Plantaginacea)에 포함되는 식물로

(Jeong 등 2004; Park CH 1996) 한방에서는 요혈, 강심, 늑막

염해독제와 변비, 소염, 이뇨작용 등에 효과가 있는 것으로 

알려져 있다(Lee SJ 1996). 지금까지 보고 연구로 간독성에 

대한 해독작용(Chang IM 1998), 만성퇴행성 질환의 예방 및 

치료효과 등에 대한 다양한 연구가 이루어져 있다(Davidson 
등 1998; Anderson 등 1999). 또한 질경이를 투여한 흰쥐의 위

염 및 위궤양 완화 효과에 대한 연구가 알려져 있다. Park 등
(2011)은 질경이 추출물을 투여한 흰쥐의 항산화 활성과 콜

레스테롤 감소 및 중성지질 감소 효과에 대해 보고한 바 있

다. Jeong 등(2004)의 연구에서도 질경이의 항산화 항균활성 

효과가 연구된 바 있다. 
천연물을 소재로 한 면역효과에 대한 연구로는 생강 물 추

출물과 에탄올 추출물 투여의 결과에서 물 추출물을 첨가한 

군에서 cytokine(TNF-α, IL-1β, IL-6) 분비를 촉진시키고, 비장

세포 증식을 도운 것으로 알려져 있으며(Ryu & Kim 2004), 
수수 물 추출물과 톳 물 추출물의 마이스 경구투여가 항체생

성을 촉진시킨 연구가 보고되어 있다(Ryu 등 2006; Ryu 등 

2007). 더덕추출물이 면역세포 흉선, 비장세포, cytokine 유도

효과에 관한 연구가 알려져 있다(Sun JS 1996; So MS 등 

2004; Ryu HS 2009). 반면, 질경이의 면역기능에 관한 연구는 

부족한 실정이다. 한편, 질병과 사이토카인 분비와의 연구가 

활발히 진행되고 있으며, 최근 수포성 자가면역 질환 환자에

게서 IL-2, IFN-γ 분비가 증가되는 현상에 대해 연구된 바 있

다(Bhol 등 2000; Giurdanella 등 2013). 본 연구에서 천연식물
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소재 질경이를 소재로 하여 질경이 열수 추출물이 면역세포 

활성에 어떠한 영향을 미치는 지 검색하기 위해 농도를 달리

한 질경이 열수 추출물이 마이스 비장세포에 직접 작용시켜 

면역세포를 증식시키는 활성이 있는지 확인하고, cytokine 
(TNF- α, IL-2, IFN-γ) 분비능을 측정하여 면역세포의 증진효

과를 확인함으로써 질경이의 면역활성 효과의 가치를 찾아

보고자 하였다. 대식세포는 TNF-α, IL-1, IL-2, IL-6 등과 같은 

다양한 cytokine을 분비하여 면역능을 조절하는데(Kim 등 

2004), 이들 cytokine 중에서도 IFN-γ, IL-2, TNF-α는 세포와 

세포들 사이에서 신호전달을 수행하여 초기염증반응에 관여

함으로써 면역연구에서 중요한 역할을 담당한다고 알려져 

왔다(Barnes & Liew 1995; Ryu HS 2010). 따라서 본 연구에서 

IFN-γ, IL-2, TNF-α의 분비량을 측정하여 미토젠인 LPS로 대

조군으로 하여 자극한 대식세포로부터 분비된 cytokine 양을 

측정함으로써 대식세포의 활성에 대한 지표 기준을 근거로 

검색하고자 하였다.

재료 및 방법

1. 시료의 추출 및 실험동물
질경이는 2014년도에 경동시장에서 구입하여 사용하였으

며, 동결 건조된 질경이에 증류수를 이용하여 환류 냉각시키

면서 80℃의 수욕상에서 3시간씩 3회 반복 추출하여 감압 농

축한 후 물 추출물을 얻었다. (주)대한실험동물센터에서 공급

받은 실험동물은 6~9 주령의 암컷 Balb/c mouse를 사용하였

다. 물과 고형사료는 자유롭게 급여하면서 일주일 정도 실험 

동물실에서 적응시키고 체중이 14~15 g 내외가 되도록 사육

한 후 실험에 사용하였다. 실험 동물실 습도는 40~60%, 온도는 

22±2℃로 유지하여 조절하였다.  

2. 마이스의 비장세포 분리 및 배양
마이스 비장세포의 분리는 Mishell & Shiigi(1980)의 방법

으로 시행하였다. 경추 탈골법으로 희생시킨 마이스의 비장

세포를 분리시켜 RPMI 1640 배양액으로 씻은 후, 분리된 세포 

현탁액을 200 mesh stainless steel sieve(Sigma Chemical Co., 
St. Louis, MO, USA)에 통과시켜 3,000 rpm에서 원심분리하는 

방법으로 하였다. 적혈구가 제거된 비장세포를 다시 RPMI 
medium 1640용액에 분산시켜, trypan blue solution으로 염색

한 다음 hemocytometer를 이용하여 세포수를 측정하였다. 

3. 사이토카인(IL-2, IFN-γ, TNF-α) 분비량 측정
마이스 복강대식세포 분리는 Mishell & Shiigi(1980)의 방

법에 의해 실시되었다. 마우스의 복강 내의 4% thioglycollate 
(Sigma) 1.3 mL를 주사하여 3일간 복강 내에 대식세포가 모

이게 방치하였다. 경추 탈골법으로 희생시킨 마이스의 복부

표피를 절개한 후, RPMI 1640으로 복강을 세척하여 대식세

포를 수집하였다. 수집된 세척액을 4℃에서 10분간 원심 침전

시켜 cell pellet을 얻었다. 적혈구를 제거하기 위해 이것을 tris- 
buffered ammonium chloride(0.87% NH4Cl, pH 7.2)와 증류수에 

현탁시켜 5분간 처리하였다. RPMI medium 1640 용액을 이용

하여 원심 세척한 후, 대식세포를 모아 1×106 cell/mL로 세포농

도가 되도록 희석하여 48-well plate에 1,000 uL씩 분주하였다. 

4. 통계분석
모든 연구 결과는 통계 SAS 프로그램(v8.0, SAS institute 

Inc., Cary, NC, USA)을 이용하였다. 통계결과는 평균 및 표준

편차를 계산하여 표시하였으며, 각 군의 비교는 분산분석

(Analysis of Variance, ANOVA)을 사용하여 검정하였다. 사후

검정은 Duncan's multiple range test로 p=0.05 수준에서 유의성 

검정을 하였다.

결과 및 고찰

1. In vitro 실험에서질경이열수추출물이마이스비장세
포에 미치는 영향

In vitro 실험에서 질경이 열수 추출물 저농도에서 고농도 

다양한 농도 0, 5, 10, 50, 100, 250, 500, 1,000 μg/mL의 농도로 

첨가하여 배양하였다. 대조군(positive control)으로 미토젠 ConA 
(5 μg/mL)를 첨가하여 배양하였다. 그 결과, Table 1에 나타낸 

것처럼 미토젠 ConA를 첨가한 경우, 대조군에 비해 세포 증

식능이 6.35±1.24로 증가하였다. 질경이 열수 추출물을 첨가한 

농도 0, 5, 10, 50, 100, 250, 500, 1,000 μg/mL에서 각각 1.00± 
0.25, 1.90±0.20, 1.39±0.10, 1.66±0.23, 0.92±0.17, 2.21±0.20, 2.27± 
0.04, 3.11±0.15의 결과를 나타났다. 이와 같이 질경이 열수 

추출물을 첨가한 250~1,000 μg/mL의 농도에서 유의적으로 

증가하였다. 이러한 결과는 선행 연구된 생강 열수 추출물 50
과 500 μg/mL에서 유의적인 높게 나타난 연구 결과와 유사한 

경향을 보였다(Ryu & Kim 2004). 다른 지표의 연구인 DPPH 
소거능을 농도별로 측정한 질경이의 항산화 활성한 관한 연

구 결과에 따르면 500 μg/mL 농도에서 70.30%로 비슷한 활

성을 보인 연구가 보고된 바 있다(Park 등 2011). 따라서 250~ 
1,000 μg/mL 농도로 첨가된 질경이 추출물이 면역세포에 영

향을 미쳐 면역 반응을 자극할 가능성을 보여준 결과이다. 

2. 질경이열수추출물이사이토카인분비량에미치는영향
 
1) IL-2 분비량
IL-2 생성량은 Fig. 1에 나타내었다. 본 실험에서는 대식세
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포에 LPS를 처리하여 배양한 상층액 부분을 사용하였다. 
IL-2 분비량에 있어 대조군(0 μg/mL)을 비교한 결과 250~500 
μg/mL 농도에서 높게 나타났으며, 특히 500 μg/mL 농도에서 

높은 분비능을 보였다. 대식세포의 대조군(0 μg/mL)에서 12.52± 
3.12 pg/mL, LPS에서는 15.52±2.93 pg/mL IL-2가 분비되었다. 
질경이 열수 추출물 250 μg/mL 첨가농도에서 16.07±3.56 
pg/mL, 500 μg/mL 의 농도에서 16.08±2.49 pg/mL, 분비량을 

나타내었다. 따라서 질경이 열수 추출물 투여시에는 저농도

보다는 250~500 μg/mL의 농도에서 IL-2 분비량을 증가시키

는 것으로 나타났지만 유의성은 보이지 않았다. 도토리 열수 

추출물을 첨가실험에서 IL-2 분비량이 500 mg/kg B.W 농도

에서 높게 나타난(Ryu HS 2010) 연구 사례가 있다. 이는 본

Table 1. Differences of the proliferation index in mice 
splenocyte between cultured with extracted water of Pleu-
rotus ostreatus and mitogen 

Conc.
(ug/mL)

Proliferation Index1) Mitogen

Water Con A

0 1.00±0.25a2)1 　

5 1.90±0.20ab

10 1.39±0.10ab

50 1.66±0.23ab

100 0.92±0.17a 6.35±1.24d

250 2.21±0.20bc

500 2.27±0.04bc

1000 3.11±0.15c

1) Proliferation index= mean of O.D. in test wells / mean of O.D. 
in control wells.

2) Means±S.D. a~d Means with different superscript (a~d) within a 
column significantly different from each other (p<0.05) as 
determined by Duncan's multiple range test(a<b<c<d).

Fig. 1. Peritoneal macrophage-induced-IL-2 production cul-
tured with Pleurotus ostreatus water extracts.

연구의 결과와 유사한 경향을 보여주고 있다. 

2) IFN-γ 분비량

IFN-γ 분비능에 대한 결과는 Fig. 2와 같다. 대식세포에 

LPS를 양의 대조군으로 처리하여 배양한 상층액을 사용하였

다. 양의 대조군 LPS에서 85.25±10.67 pg/mL로 유의적으로 

양의 대조군에서 높은 IFN-γ가 분비되었다(p<0.05). 질경이 

열수 추출물의 농도 5, 10, 50, 100, 250, 500, 1,000 μg/mL 첨
가농도에서 각각 20.88±4.51, 18.27±2.53, 23.63±2.09, 28.93± 
1.22, 36.91±1.91, 34.54±1.55, 35.42±2.05 pg/mL의 IFN-γ 분비

량 수준을 보였다. 특히, 질경이 열수 추출물 투여의 250~ 
1,000 μg/mL 농도에서 높은 분비량을 보였다. 따라서 질경이 

열수 추출물이 IFN-γ 분비를 자극시키는 것으로 보여 진다. 
율무의 열수 추출물의 투여한 실험에서도 50 μg/mL와 500 μg/ 
mL의 농도에서 유의적으로 높게 나타난 결과가 있으며, 이
와 유사한 경향을 보이는 결과라 할 수 있다(Ryu & Kim 
2005). 이는 질경이 열수 추출물 첨가가 항원으로부터 자극시 

면역 반응을 촉진시킬 것으로 사료되는 결과이다. Th1에서 

유래되어 전구 염증성(proinflammatory) 사이토카인으로 분류

되어 있는 IFN-γ(Sypek 등 1994)는 특정 항염증성(antiinflam-
matory) 사이토카인 생성을 억제하여 전구염증성 사이토카인

과 항염증성 사이토카인의 균형을 조절하는 것으로도 알려

져 있다(Pisa 등 1992). 

3) TNF-α 분비량

TNF-α 생성량의 결과는 Fig. 3과 같다. 본 연구에서는 대식

세포에 LPS(양의 대조군)를 처리하여 배양한 상층액을 사용

하였다. 음의 대조군은 490.81±38.68 pg/mL의 TNF-α가 분비

되었고, LPS(15 μg/mL)를 첨가한 경우에는 2,917.66±1,204.49 

Fig. 2. Peritoneal macrophage-induced-IFN-γ production 
cultured with Pleurotus ostreatus water extracts. a~d Means 
with different superscript (a~d) within a column signifi-
cantly different from each other (p<0.05) as determined by 
Duncan's multiple range test (a<b<c<d). * Significant diffe-
rence from control at p<0.05.
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Fig. 3. Peritoneal macrophag-induced-TNF-α production cul-
tured with Pleurotus ostreatus water extracts. a~c Means with 
different superscript (a~c) within a column significantly different 
from each other (p<0.05) as determined by Duncan's multiple 
range test (a<b<c) * Significant difference from control at p<0.05.

pg/mL의 TNF-α가 분비되어 대조군에 비해 유의적으로 높은 

TNF-α을 분비능을 보였다(p<0.05). 질경이 물 추출물 50, 100, 
250, 500, 1,000 μg/mL 농도를 첨가한 경우 각각 1,838.92±465.15, 
1,254.31±233.49, 2,666.83±119.01, 2,271.22±642.15, 2,376.83± 
1,376.72 pg/mL로 대조군보다 높은 TNF-α 생성량을 보였다. 
따라서 질경이 열수 추출물은 대식세포를 활성화시켜 초기

염증반응을 유도하는 것으로 사료된다. 이러한 연구결과를 

의하면 질경이 열수 추출물을 첨가한 50~1,000 μg/ mL 농도 

모두에서 높은 생성량을 나타낸 것을 알 수 있다. 한편, 선행 

연구된 생강 물 추출물의 경우, 100 μg/mL 농도에서 TNF-α 

분비가 대조군에 비해 유의적으로 높게 나타나, 시료에 따른 

농도별 차이를 보이기도 하였다(Ryu & Kim 2006). 
이상의 결과에 따르면 질경이 열수 추출물이 마이스의 비

장세포 증식과 사이토카인 활성화에 관여하여 면역능 증진

에 도움을 줄 것으로 사료된다. 천연물 열수 추출물의 마이스 

경구투여를 통해 비장세포 증식능을 검색한 다른 선행 연구

는 생강 열수 추출물 경구투여의 500 mg/kg B.W. 농도에서 

높은 증식을 보여준 결과가 있다(Ryu & Kim 2004). 또한 더

덕 열수 추출물을 경구 투여한 비장세포 증식 효과에서도 50 
mg/kg B.W.의 농도 보다 500 mg/kg B.W. 농도에서 높은 증식

효과의 결과가 나타나, 이는 저농도보다 고농도에서 효과가 

있을 것으로 예측되는 결과로 보여 진다(Ryu 등 2009). 질경

이 추출물을 이용한 면역능 연구 결과로 질경이 추출물을 21
일 동안 경구 투여한 마이스의 항체 생성능(PFC)이 63 mg/ 
kg/day P-MA에서 대조군보다 현저히 향상된 결과가 있다(Kim 
등 1996). 또, 다른 연구로는 들깨 열수 추출물을 식이로 첨가

하여 LPS로 자극한 결과에서 유의적으로 높은 TNF-α의 분비

능을 나타낸 연구가 보고된 바 있다(Ramunans 등 2000).

따라서 질경이 열수 추출물이 외부의 항원에 반응하여 면

역세포를 활발하게 분비할 가능성 보여주는 결과라 할 수 있

을 것이다. 
 

요 약

질경이 열수 추출물 첨가가 마이스의 면역세포 증식 미치

는 영향에 대한 연구 결과, 음의 대조군에 비해 질경이 열수 

추출물을 첨가한 경우 모든 농도에서 비장세포 활성이 높게 

나타났으며, 특히 250~1,000 μg/mL 농도에서 유의적으로 증

가하였다(p<0.05). 한편, 대식세포 활성화로 유도된 cytokine 
분비량 IFN-γ, IL-2, TNF-α cytokine측정 결과, IL-2는 유의성

을 보이지 않았으나, IFN-γ, TNF-α 모두 250~500 μg/mL 농도

에서 유의적인 차이를 보였다(p<0.05). 이상의 나타난 결과로 

질경이 열수 추출물이 마이스 비장세포 생성을 유도하고, cyto-
kine 분비량에도 영향을 줄 것으로 보여 진다. 따라서 질경이 

물 추출물이 면역 기관과 면역세포를 자극하여 면역능 증가

에 기여할 것으로 사료된다.
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