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In this study, we examined the efficacy of the immune regulation of β-1,3/1,6-glucan and Lactobacillus 
plantarum LM1004 on atopic dermatitis models. The oral administration of β-1,3/1,6-glucan and L. 
plantarum LM1004 on mice significantly decreased the amount of scratching, leakage to evans blue, 
and concentrations of serum immunoglobulin E (IgE) and histamine compared with the atopic derma-
titis–induced group. When atopic dermatitis was induced, the transcription factors (GATA-3, retinoic 
acid-related orphan receptor γ T [RORγT]) and cytokines (interleukin-4 [IL-4], IL-17) of Th2 and Th17 
cells were overexpressed at the transcriptional level, and they significantly decreased with oral admin-
istration of β-1,3/1,6-glucan and L. plantarum LM1004. In addition, β-1,3/1,6-glucan and L. plantarum 
LM1004 were shown to modulate the immune balance by increasing the expression of Th1 and Treg 
transcription (T-bet, forkhead box p3 [Foxp3]) and cytokines (interferon-γ [IFN-γ], transforming 
growth factor-β [TGF-β]). Galectin-9 and filaggrin were significantly lower in the atopic dermatitis–
induced group and significantly higher in the β-1,3/1,6-glucan-treated group. In contrast, thymic stro-
mal lymphopoietin (TSLP) was highest in the atopic dermatitis–induced group, while mice that were 
orally administered β-1,3/1,6-glucan and L. plantarum LM1004 showed similar TSLP levels to the con-
trol group. These results indicate that β-1,3/1,6-glucan and L. plantarum LM1004 have immunomodu-
latory effects and atopic dermatitis improvement effects in an animal model of atopic dermatitis. 
Therefore, it is expected that β-1,3/1,6-glucan and L. plantarum LM1004 can be used as natural materi-
als in the treatment of atopic dermatitis.
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서   론

아토피 피부염은 주로 영유아기에 발병되는 대표적인 난치

성 질환으로 알려져 있으며 일반적으로 피부 건조(xeroder-

ma), 가려움(pruritus), 염증(inflammation)을 동반한 아토피

성 습진(eczema)을 말한다[28]. 아토피성 피부염의 면역학적 

기전으로는 T helper cell type 1 (Th1)/Th2 세포간의 불균형, 

cytokine 체계 이상(dysfunction), Langerhans cell의 활성 증

가 등이 있다[30, 31]. 또한 Nograles 등[39]은 Th17 세포의 

생산(produce)과 기능 조절의 불균형으로 아토피성 피부염이 

발생된다고 보고하였다. 

아토피성 피부염의 원인 물질이 체내에 들어오면 Th2 세포

는 IL-4, IL-5, IL-13 등의 cytokine을 과잉 분비하여 IgE의 생성

을 증가시키고 비만 세포(mast cell)와 호산구(eosinophil)의 

분화(differentiation)를 유도시킴으로써 histamine, leuko-

triene 등의 화학물질 탈과립(degranulation)이 일어난다[21, 

34, 35]. 이러한 탈과립 물질들에 의해 피부에 붉은 반점(spot), 

부종(edema), 가려움증 등을 동반한 아토피성 피부염이 유발

된다. 아토피성 피부염 발병에 관여하는 중요한 분자로 TSLP

는 급성 및 만성 아토피성 피부염 환자와 생쥐 모델의 각질형

성세포(keratinocyte)로부터 과발현 되며[47, 51], IL-3, IL-13, 

TNF-α mRNA의 발현을 증가시켜 수지상세포로부터 Th2 세

포 반응을 유도한다[38]. 이로 인해 표피단백질(epidermis 

protein)인 filaggrin mRNA의 발현이 감소되어 피부 장벽 손

상이 일어나 아토피 피부염이 유발된다[54].

Galectin은 체내의 여러 장기(viscera)에 분포하면서 특히 
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면역계 반응(immune system reaction)에 관여하는 다양한 세포

들의 기능을 조절하는데, Galectin-9은 Treg 세포를 활성화하

여 자가면역질환(autoimmune disease)을 완화시킨다[29, 44].

아토피성 피부염 완하제로는 항히스타민과 스테로이드 제

제가 많이 사용되고 있으나 장기간 사용할 경우 부작용이 발

생하여, 최근에는 부작용이 적은 천연소재에 대한 연구가 활

발히 이루어지고 있다[1].

Aureobasidium pullulans 균주에 의해 생산되는 풀루란 중에

서 가장 잘 알려진 것은 α-glucan이지만[24], β-1,3/1,6- 결합의 

분자 구조를 가짐으로써 생리활성 촉진 능력이 우수한 β-glu-

can을 생산한다[26]. β-glucan은 다당류의 일종으로 효모의 세

포벽, 버섯류, 곡류를 비롯하여 효모, 조류, 박테리아 등에 존

재하는 생리활성 물질이다[2, 11, 32]. 낮은 농도에서 높은 점성

을 나타내는 수용성 식이 섬유의 형태로서 항산화, 항암, 항콜

레스테롤, 면역증강 및 피부 재생 효과와 같은 다양한 생리활

성 촉진 효과가 밝혀져 있어 건강 식품 소재 및 식품 첨가물로 

많이 사용되고 있다[5, 12, 16, 37, 52]. β-glucan은 Dectin-1, 

Toll-like receptor (TLR)-2, TLR-6 등의 세포 수용체를 통해 

단핵구, 대식세포, 수지상세포, 자연살생세포, 호중구 내로 들

어가서 cytokine 분비를 유발하고 T 세포 및 B 세포를 자극시

켜 면역 반응을 조절하게 된다[6].

프로바이오틱스의 대표적인 유산균은 체내에서 유익한 효

과를 나타내며, 대부분 식품이나 체내에서 유래한 균주로서 

부작용이 거의 없고 비교적 안전하다[25, 36, 53]. 알레르기 및 

아토피성 피부염에 대한 유산균의 효과에 대하여 많은 임상 

연구가 이루어졌으며[33], 특히 L. plantarum은 비병원성, 그람 

양성 미생물로서 생쥐와 사람에게 있어 알레르기 증상을 완화

시키고[14, 20, 42, 43]. L. plantarum ATCC 8014는 CD4+/ 

CD25+/foxp3+ T 세포를 증가시킴으로써 면역반응을 자극시

키는 것으로 보고 되었다[19]. 하지만 아토피성 피부염에 대한 

β-1,3/1,6-glucan과 L. plantarum의 면역조절 기전 연구는 현재 

미흡한 부분이 많다.

본 연구에서는 비교적 소재가 풍부하지만 아토피성 피부염에 

대한 연구가 미흡한 β-1,3/1,6-glucan과 김치 유래 L. planta-

rum LM1004를 이용하여 아토피 피부염을 유발한 흰쥐와 생

쥐의 가려움증, 유출된 evans blue, 혈청 IgE, histamine, 면역

세포의 전사인자와 cytokine, galectin-9, filaggrin 및 TSLP의 

발현을 분석하였으며, 이러한 결과를 통해 β-1,3/1,6-glucan

과 L. plantarum LM1004의 면역조절 효과를 규명하고자 하였다.

재료  방법

시료

본 실험에서 사용한 β-glucan은 흑효모 Aureobasidium pul-

lulans SM-2001 균주에서 체외로 분비되는 β-1,3/1,6-glucan (β

- 1,3 linkage 68: β-1,6 linkage 32)이며, 평균 분자량은 2.6×105 

Da, 순도는 15%이며[50], ㈜글루칸(Busan, Korea)으로부터 제

공받았다. L. plantarum LM1004 (KCCM 43246) 농도는 2×1012 

cell/g이며, 배추김치에서 분리된 프로바이오틱스이다.

실험동물

본 실험에서 사용한 6주령의 Sprague-Dawley (SD) 수컷 

흰쥐는 ㈜샘타코(Osan, Korea)에서 구입하여 아토피 피부염 

유발에 이용하였으며, 6주령의 ddY 수컷 생쥐는 ㈜중앙실험

동물(Seoul, Korea)에서 구입하여 가려움증 유발에 이용하였

다. 모든 동물은 일정한 온도(22±1℃), 습도(60±10%)가 유지되

며 12시간의 명암주기가 조절되는 동물실에서 사양관리 되었

다. 또한 동물들은 1주일간 동물사양실에서 적응 과정을 거친 

후 5개의 그룹으로 분리되었고, 전 실험기간 동안 고형사료 

AIN- 76 (Seoul, Korea)와 물을 자유롭게 섭취할 수 있도록 

하였다. 동물실험은 경남과학기술대학교 동물실험윤리위원

회의 인준을 받아 수행하였다(승인번호 2017-2).

아토피 피부염 유발  약물 투여

아토피 피부염 유발을 위하여 Ishiguro 등[18]의 방법에 따

라 히스타민 분비 촉진제인 Compound 48/48 (COM, Sigma, 

USA)을 사용하였다. β-1,3/1,6-glucan과 L. plantarum LM1004

는 7일 동안 매일 1회 0.2 ml(250 mg/60 kg)를 경구투여 하였

으며, 7일차에는 SD 흰쥐의 등 부위를 제모하고 COM 50 μl 

(10 μg/ml)를 제모 부위에 피내주사 하였다. 그리고 30분 후에 

0.5%의 Evans blue (Sigma, USA) 200 μl를 미정맥으로 투여하

였다.

가려움증 정 시험

가려움증 판정 시험을 위하여 β-1,3/1,6-glucan과 L. planta-

rum LM1004는 7일 동안 매일 1회 0.2 ml (250 mg/60 kg)를 

경구투여 하였으며, 7일차에는 ddY 생쥐 등 부위를 제모하고 

COM 10 ml/kg (3 mg/kg)를 제모 부위에 피하주사 하였다. 

그리고 COM 투여 30분 후부터 Ohtsuka 등[40]의 방법에 따라 

20분간 ddY 생쥐 몸 전체에서의 가려움증이 나타나는 횟수를 

관찰하였다.

유출된 evans blue 반  직경의 측정

Evans blue가 함유된 생리식염수 투여 30분 후, 모세혈관의 

확장에 의해 evans blue의 유출이 일어난 등 피부를 잘라내어 

digital caliper (Bluebird, NA500-150S)로 직경을 측정하여 

mm로 나타내었다.

유출된 evans blue의 정량

Katayama 등[22]의 방법에 따라 감작부위인 등 피부를 직

경 10 mm의 크기로 잘라내어 1.0 N KOH (1.0 ml) 용액에 

37℃, 48시간 동안 반응시킨 다음, 0.6 N H3PO4 (2.5 ml)와 
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Table 1. Primers for the target genes and GAPDH used in RT-PCR

Target gene Primer

GAPDH Forward

Reverse

5’ CCACCCAGAAGACTGTGGAT 3’

5’ CACATTGGGGGTAGGAACAC 3’

T-bet Forward

Reverse

5’ TCAACCAGCACCAGACAGAG 3’

5’ AAACATCCTGTAATGGCTTGTG 3’

GATA-3 Forward

Reverse

5’ CATTACCACCTATCCGCCCTATG 3’

5’ CACACACTCCCTGCCTTCTGT 3’

RORγT Forward

Reverse

5’ TTCACCCCACCTCCACTG 3’

5’ TGCAAGGGATCACTTCAATTT 3’

Foxp3 Forward

Reverse

5’ CCCATCCCCAGGAGTCTTG 3’

5’ CCATGACTAGGGGCACTGTA 3’

INF-γ Forward

Reverse

5’ TCAAGTGGCATAGATGTGGAAGAA 3’

5’ TGGCTCTGCAGGATTTTCATG 3’

IL-4 Forward

Reverse

5’ ACAGGAGAAGGGACGCCAT 3’

5’ GAAGCCCTACAGACGAGCTCA 3’

IL-17 Forward

Reverse

5’ TTC ATC TGT GTC TCT GAT GCT 3’

5’ TTG ACC TTC ACA TTC TGG AG 3’

TGF-β Forward

Reverse

5’ GAAGGCAGAGTTCAGGGTCTT 3’

5’ GGTTCCTGTCTTTGTGGTGAA 3’

Galectin-9 Forward

Reverse

5’ GAGAGGAAGACACACATGCCTTTC 3’

5’ GACCACAGCATTCTCATCAAAACG 3’

Filaggrin Forward

Reverse

5’ CACTGAGCAAAGAAGAGCTGAA 3’

5’ CGATGTCTTGGTCATCTGGA 3’

TSLP Forward

Reverse

5’ AGAGAAGCCCTCAATGACCAT 3’

5’ GGACTTCTGTGCCATTTCC 3’

아세톤(6.5 ml)을 첨가하여 균질화 시키고 원심분리(900× g, 

10분)하여, 그 상층액을 620 nm에서 흡광도를 측정하여, 유출

된 evans blue의 양을 mg/site로 나타내었다.

청 IgE  histamine의 측정

Evans blue 투여 30분 후, 동물 희생시 대정맥에서 혈액을 

채혈하여 1,500 rpm에서 15분간 원심분리하여 혈청을 분리하

였다. 분리된 혈청에서 각각의 Hitachi optigen Allergen spe-

cific IgE assay system (Hitachi Chemical Diagnostics, USA)

과 Histamine EIA Kit (LDN, Germany)를 사용하여 IgE 및 

histamine의 양을 측정하였다.

사인자  cytokine의 측정

β-1,3/1,6-glucan과 L. plantarum LM1004의 면역조절 효과

를 분석하기 위해 혈관확장 SD 흰쥐를 희생시킨 후 장간막 

림프절을 분리하였다. 장간막 림프절은 Trizol® Reagent 

(ambion, USA)에 넣고 Silent Crusher M (Heiodlph, Ger-

many)을 사용하여 균질화하였다. Chomczynski와 Sacch[8]의 

방법에 따라 RNA를 분리하였으며, cDNA 합성할 때까지 -20 

℃에 보관하였다. cDNA 합성은 reverse transcription poly-

merase chain reaction (RT-PCR) Kit (TaKaRa, Japan)를 사용

하였으며 50℃에서 30분간 수행하였다. PCR cycling의 조건은 

95℃에서 10분 동안 initial denaturation 후 95℃에서 30초간 

denaturation, 55℃에서 30초간 annealing 및 72℃에서 1분간 

elongation의 조건으로 35cycle을 진행하였고 최종적으로 7

2℃에서 5분 동안 final elongation을 수행하였다. 실험에 사용

한 primer는 Table 1과 같다. Glyceraldehyde- 3-phosphate- 

dehydrogenase (GAPDH)를 reference gene으로 사용하여 

Th1, Th2, Th17 및 Treg 세포의 전사인자 및 cytokine의 발현

을 분석하였으며, 또한 Galectin-9, Filaggrin, TSLP의 발현을 

분석하였다.

통계처리

반복실험을 통해 얻은 결과는 IBM SPSS Statistics 20 (IBM, 

USA)을 사용하여 분산분석 하였으며, 평균±표준편차로 나타

내었다. 분석 결과에 대한 유의성 검정은 분산분석을 한 후 p< 

0.05 수준에서 Duncan’s multiple range test를 실시하였다[13].

결과  고찰

가려움증 정 시험

COM을 피하주사하여 ddY 생쥐의 20분간 긁는 행동의 횟
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Fig. 1. Effects of β-1,3/1,6-glucan and L. plantarum LM1004 on 

the incidences of scratching behaviors in the acute pruri-

tus induced by COM. C: Control, N: Negative control 

(induced AD), T1: β-1,3/1,6-glucan, T2: L. plantarum 

LM1004, T3: β-1,3/1,6-glucan and L. plantarum LM1004. 
a-bMeans are significantly different in each group (p< 

0.05). Data represent means±SD of 6 replicates.

A B

    

Fig. 2. Effects of β-1,3/1,6-glucan and L. plantarum LM1004 on the diameter of blue-dye spots and amount of leaked dye. (A) The 

diameter of blue-dye spots in the vasodilation induced by COM. (B) The amount of leaked dye in the vasodilation induced 

by COM. C: Control, N: Negative control (induced AD), T1: β-1,3/1,6-glucan, T2: L. plantarum LM1004, T3: β-1,3/1,6-glucan 

and L. plantarum LM1004. a-cMeans are significantly different in each group (p<0.05). Data represent means ± SD of 5 replicates.

수를 관찰한 결과 Fig. 1과 같이 아토피 피부염 유발그룹(N)에

서 39.17±9.95회의 긁는 행동이 관찰되었다. β-1,3/1,6-glucan 

처리군(T1), L. plantarum LM1004 처리군(T2) 및 복합 처리군

(T3)에서 긁는 횟수는 각각 19.83±4.92회, 19.67±4.97회 및 

18.67±5.68회로 나타나 아토피 피부염 유발그룹(N) 보다 가려

움증의 횟수가 유의적으로 적었다.

유출된 evans blue 반 의 직경  염색량의 변화

COM으로 유발된 모세혈관확장 아토피피부염 모델에 대한 

β-1,3/1,6-glucan과 L. plantarum LM1004의 효과를 분석하기 

위해 SD 흰쥐를 희생시킨 후 유출된 evans blue 반점 직경을 

측정한 결과는 Fig. 2A와 같다. 대조군(C)은 유출된 evans 

blue 반점의 크기가 유의적으로 가장 작았으며, 아토피 피부염 

유발그룹(N)은 5.7 mm로 유의적으로 가장 크게 나타났다. β- 

1,3/1,6-glucan 처리군(T1), L. plantarum LM1004 처리군(T2) 

및 복합 처리군(T3)의 유출된 evans blue 반점의 크기는 서로 

유의적인 차이가 없었지만 아토피 피부염 유발그룹(N) 보다 

유의적으로 낮은 값을 나타내어 COM으로 유발된 모세혈관확

장을 억제하는 효과를 보였다.

유출된 evans blue의 양을 분석하기 위해 SD 흰쥐의 등 피

부를 잘라내어 알칼리성 용액으로 용해한 후 상층액의 흡광도

를 측정한 결과는 Fig. 2B와 같다. 아토피 피부염 유발그룹(N)

은 유출된 evans blue가 0.04 mg/sites로 유의적으로 가장 많

았으며, β-1,3/1,6-glucan 처리군(T1)과 복합 처리군(T3)은 대

조군(C)과 유사한 수준으로 나타났다.

Histamine 분비 촉진제인 COM은 아토피 피부염 모델의 

모세혈관확장을 유발시켜 evans blue의 유출을 유도한다[18]. 

따라서 유출된 evans blue의 감소는 투여한 실험재료가 모세

혈관확장을 완화시켜 아토피 피부염에 효과가 있다는 것을 

의미한다[17, 46]. 본 연구에서 SD 흰쥐에 아토피 피부염을 유

발시킨 후 β-1,3/1,6-glucan과 L. plantarum LM1004를 투여하

였을 때 유출되는 evans blue의 크기와 양이 감소하는 것으로 

나타났다. 따라서 β-1,3/1,6-glucan과 L. plantarum LM1004는 

아토피 피부염에서 초래되는 급성 염증성 변화인 모세혈관확

장을 억제하여 아토피 피부염을 완화하는 데 도움이 되는 것

으로 판단된다.

청 IgE  histamine의 변화

아토피 피부염의 면역학적 지표로 알려진 혈청 IgE의 함량

을 측정한 결과는 Fig. 3A와 같다. 혈청 IgE의 함량은 아토피 

피부염 유발그룹(N)에서 7.44 ng/ml로 유의적으로 가장 높게 

나타났으며 β-1,3/1,6-glucan 처리군(T1), L. plantarum LM1004 

처리군(T2) 및 복합 처리군(T3)은 대조군(C)과 같은 수준으로 

나타내어 혈청 IgE의 생성은 β-1,3/1,6-glucan과 L. plantarum 

LM1004에 의해 유의적으로 억제된 것을 확인하였다.

Histamine은 주로 비만세포와 호염기성 세포에서 분비되

며, 아토피 피부염에서 모세혈관확장의 주요인이 된다. COM
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Fig. 3. Effects of β-1,3/1,6-glucan and L. plantarum LM1004 on the serum IgE and histamine levels. (A) The serum histamine level 

in the vasodilation induced by COM. (B) The serum IgE level in the vasodilation induced by COM. C: Control, N: Negative 

control (induced AD), T1: β-1,3/1,6-glucan, T2: L. plantarum LM1004, T3: β-1,3/1,6-glucan and L. plantarum LM1004. a-bMeans 

are significantly different in each group (p<0.05). Data represent means ± SD of 6 replicates.

으로 유발된 모세혈관확장을 조사하기 위하여 histamine을 분

석한 결과는 Fig. 3B와 같다. 아토피 피부염 유발그룹(N)에서 

41.43 ng/ml로 유의적으로 가장 높았으며, β-1,3/1,6-glucan 

처리군(T1), L. plantarum LM1004 처리군(T2) 및 복합 처리군

(T3)은 아토피 피부염 유발그룹(N) 보다 histamine의 함량이 

유의적으로 낮아 모세혈관확장을 완화하는 효과를 보였다.

IgE는 대부분의 아토피 피부염 환자들에게서 발현되는 im-

munoglobulin이며 비만세포, 호산구 및 호중구의 탈과립화를 

유발시켜 histamine과 같은 염증성 물질의 분비를 유도한다

[7]. Histamine은 급성 과민반응과 소양감을 유발하여 아토피 

피부염을 유도한다[48]. 본 연구에서 SD 흰쥐에 아토피 피부염

을 유발시킨 후 β-1,3/1,6-glucan과 L. plantarum LM1004를 투

여하였을 때 혈청 IgE 및 histamine은 정상수준으로 나타났다. 

이러한 결과로 볼 때 β-1,3/1,6-glucan과 L. plantarum LM1004

는 염증성 물질의 분비를 감소시킴으로써 아토피 피부염을 

완화하는 효과가 있는 것으로 사료된다.

사인자  cytokine의 변화

β-1,3/1,6-glucan과 L. plantarum LM1004가 아토피 피부염

을 완화하는 기전을 분석하기 위해 Th1, Th2, Th17 및 Treg 

반응의 전사인자로서 T-bet, GATA-3, RORγT 및 Foxp3의 발

현과 cytokine으로 알려진 IFN-γ, IL-4, IL-17 및 TGF-β의 발현

을 나타낸 결과는 Fig. 3과 같다.

Th1 반응의 전사인자 T-bet (Fig. 4A)와 cytokine IFN-γ 

(Fig. 4A), Treg 반응의 전사인자 Foxp3 (Fig. 4D)와 cytokine 

TGF-β (Fig. 4D)는 아토피 피부염 유발그룹(N)에서 유의적으

로 가장 낮았으며, β-1,3/1,6-glucan 처리군(T1), L. plantarum 

LM1004 처리군(T2) 및 복합 처리군(T3)에서 유의적으로 높게 

나타났다. Th2 반응의 전사인자 GATA-3 (Fig. 4B)와 cytokine 

IL-4 (Fig. 4B), Th17 반응의 전사인자 RORγT (Fig. 4C)와 cyto-

kine IL-17 (Fig. 4C)은 아토피 피부염 유발그룹(N)에서 유의적

으로 가장 높게 나타났으며, β-1,3/1,6-glucan 처리군(T1), L. 

plantarum LM1004 처리군(T2) 및 복합 처리군(T3)에서는 대조

군(C)과 유사한 수준으로 나타났다.

Th1 세포는 IL-2, IFN-γ, TNF-α 등의 cytokine을 분비하여 

대식세포의 기능을 향상시켜 세포성 면역반응을 증진시키며, 

Th2 세포는 IL-4, IL-5, IL-13 등의 cytokine을 분비하여 B세포

의 항체 생산을 증가시키고 이로써 체액성 면역반응을 활성화

시킨다[4, 45]. 정상적인 상태에서 Th1과 Th2 세포는 상호작용

으로 균형을 이루어 면역반응을 유지하지만, 아토피 피부염은 

Th2 세포가 다량의 염증성 cytokine을 분비시킴으로써 면역

학적 불균형으로 인해 발생한다[27]. 또한 Th17 세포가 분비하

는 IL-17도 염증반응을 증가시켜 아토피 피부염을 유발하는 

것으로 알려져 있다[3]. Treg 세포는 IL-10, TGF-β와 같은 면역 

억제 cytokine을 분비하여 과한 염증반응을 억제할 뿐만 아니

라 무해한 항원이나 자가항원에 대한 면역 관용을 유도한다

[41]. 본 연구에서 SD 흰쥐에 아토피 피부염을 유발시킨 후 

β-1,3/1,6-glucan과 L. plantarum LM1004를 투여하였을 때 

Th1 및 Treg 세포의 전사인자 및 cytokine의 발현은 정상 수준

이거나 유의적으로 높게 나타났다. 그와 반대로 Th2 및 Th17 

세포의 전사인자 및 cytokine의 발현은 아토피 피부염 유발 

그룹보다 유의적으로 낮게 나타났다. 이러한 결과로 볼 때 β- 

1,3/1,6-glucan과 L. plantarum LM1004는 과발현 된 Th2와 

Th17 세포의 발현을 감소시키고 Th1과 Treg 세포의 발현을 

증가시킴으로써 면역 균형을 조절하여 아토피 피부염의 증상

을 완화하는 것으로 관찰되었다.

Galectin-9, Filaggrin  TSLP의 변화

Galectin-9, filaggrin 그리고 TSLP의 발현을 나타낸 결과는 

Fig. 5와 같다. Galectin-9과 filaggrin은 아토피 피부염 유발그

룹(N)에서 유의적으로 가장 낮은 값이었으며, β-1,3/1,6-glu-

can 처리군(T1), L. plantarum LM1004 처리군(T2) 및 복합 처리
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Fig. 4. Effects of β-1,3/1,6-glucan and L. plantarum LM1004 on the transcription factor and cytokine expression. T-cell polarization 

in mesenteric lymph nodes (MLN) was evaluated by analyzing the expression of T-bet, IFN-γ (Th1, A), GATA-3, IL-4 (Th2, 

B), RORγT, IL-17 (Th17, C) and Foxp3, TGF-β (Treg, D). C: Control, N: Negative control (induced AD), T1: β-1,3/1,6-glucan, 

T2: L. plantarum LM1004, T3: β-1,3/1,6-glucan and L. plantarum LM1004. a-eMeans are significantly different in each group 

(p<0.05). Data represent means ± SD of 5 replicates.

Fig. 5. Effects of β-1,3/1,6-glucan and L. plantarum LM1004 on 

the galectin-9, filaggrin, TSLP expression. C: Control, N: 

Negative control (induced AD), T1: β-1,3/1,6-glucan, T2: 

L. plantarum LM1004, T3: β-1,3/1,6-glucan and L. planta-

rum LM1004. 
a-dMeans are significantly different in each 

group (p<0.05). Data represent means±SD of 5 replicates.

군(T3)은 대조군(C)과 유사한 수준이었으며, 그 중에서도 β- 

1,3/1,6-glucan 처리군(T1)은 유의적으로 가장 높은 값을 나타

내었다. Galectin-9은 활성화된 장상피세포 및 면역세포로부

터 생성되며 CD4+ T cell을 자극시켜 Th1 면역 반응을 증진시

키고[9], Th17 면역 반응은 억제시키며 Treg 세포 유도는 증진

시킨다[49]. 또한 아토피 피부염이 유발된 상태에서 synbiotics

를 섭취하였을 때 장상피세포에서 galectin-9의 분비가 증가되

면서 Th1과 Treg의 반응이 유도된다는 보고가 있으며[10], fi-

laggrin의 발현 증가는 Th2 cytokine을 감소시키며 IgE의 저하 

및 피부장벽의 기능 완화와 관련이 있다[15].

아토피 피부염의 주요한 생물학적 마커로 사용되는 TSLP

는 아토피 피부염 유발그룹(N)에서 유의적으로 가장 높은 값

을 나타내었으며 β-1,3/1,6-glucan 처리군(T1), L. plantarum 

LM1004 처리군(T2) 및 복합 처리군(T3)은 대조군(C)과 유사한 

수준이었으며, 특히 L. plantarum LM1004 처리군(T2) 및 복합 

처리군(T3)에서 유의적으로 가장 낮은 값을 나타내었다. TSLP

는 피부의 각질형성세포, 상피세포, 평활근세포 및 폐의 섬유

모세포 등에서 발현되며, 비만세포와 NK-T 세포를 유도하여 

과도한 Th2와 Th17 면역반응을 일으킨다[23].

본 연구에서 β-1,3/1,6-glucan과 L. plantarum LM1004는 아

토피 피부염 유발 그룹보다 galectin-9과 filaggrin의 발현을 

유의적으로 증가시켰으며 TSLP는 유의적으로 감소시켰다. 이

러한 결과로 볼 때 β-1,3/1,6-glucan과 L. plantarum LM1004는 

Th1과 Treg 반응을 증가시키며 Th2와 Th17 반응을 감소시키

는 것으로 나타나 전사인사 및 cytokine의 결과와 일치하는 
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경향이었다. 따라서 β-1,3/1,6-glucan과 L. plantarum LM1004

는 아토피 피부염의 증상을 개선하는 synbiotics로 개발될 수 

있음을 나타내고 있다.
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록：아토피 피부염 모델에 한 β-1,3/1,6-glucan과 Lactobacillus plantarum LM1004의 면역

조  효과
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본 연구에서는 아토피 피부염 동물 모델에 대한 β-1,3/1,6-glucan과 L. plantarum LM1004의 면역조절 효과를 

확인하고자 하였다. 가려움증의 횟수와 유출된 evans blue, 그리고 혈청 IgE와 histamine의 농도는 β-1,3/1,6-glu-

can과 L. plantarum LM1004를 섭취한 그룹에서 아토피 피부염 유발그룹에 비해 유의적으로 감소하는 결과를 나타

내었다. 아토피 피부염이 유발되면 전사 수준에서 Th2 및 Th17 세포의 전사인자 및 cytokine은 과발현되며, β- 

1,3/1,6-glucan과 L. plantarum LM1004를 섭취하였을 때 이를 유의적으로 감소되었다. 또한 β-1,3/1,6-glucan과 L. 

plantarum LM1004는 Th1 및 Treg 세포의 전사인자(T-bet, GATA-3, RORγT, Foxp3) 및 cytokine (INF-γ, IL-4, 

IL-17, TGF-β)의 발현을 증가시킴으로써 면역 균형을 조절하는 것으로 나타났다. Galectin-9과 filaggrin은 아토피 

피부염 유발 처리군에서 유의적으로 가장 낮았으며, β-1,3/1,6-glucan 처리군에서 유의적으로 가장 높게 나타났다. 

이와 반대로 TSLP는 아토피 피부염 유발그룹에서 유의적으로 가장 높았으며 β-1,3/1,6-glucan과 L. plantarum 

LM1004를 섭취한 그룹은 대조군과 유사한 수준이었다. 이러한 결과를 통해 β-1,3/1,6-glucan과 L. plantarum 

LM1004는 아토피 피부염 동물 모델에서 면역조절 작용 및 아토피 피부염의 개선 효과를 가짐을 알 수 있었다. 

따라서 β-1,3/1,6-glucan과 L. plantarum LM1004는 아토피 피부염에 유용한 천연소재로서 사용될 것으로 기대된다.

R. L. 2017. Loss of epidermal AP1 transcription factor func-

tion reduces filaggrin level, alters chemokine expression and 

produces an ichthyosis-related phenotype. Cell Death Dis. 
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