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청혈플러스가 혈관내피세포에서 염증 지표인자에 미치는 영향

 서동효1 ·  주인환1  ·  김동희1*

대전대학교 한의과대학 병리학교실1

서  론

 죽상동맥경화 (atherosclerosis)는 중성지방이나 콜
레스테롤 등의 지방성 물질이 혈관에 침착하여 혈관
이 좁아지고 혈액의 순환에 장애가 발생하는 질환이
다. 관상동맥이 좁아져 생기는 관상동맥 질환 (협심
증, 심근경색증 등)과 뇌로 가는 혈관이 좁아져 생기
는 뇌경색증 및 사지로 가는 혈관이 좁아지는 말초
혈관 질환 등이 여기에 해당된다. 죽상동맥경화는 정
확한 원인이 아닌 나이, 성별, 식습관, 질병 등 다양
한 요인들에 의해 발생한다고 알려져 있으나, 최근에
는 발생 과정에서  염증 반응이 중요한 병리적 반응
으로 인식되어 이에 대한 다양한 연구가 진행되고 
있다1). 일단  죽상경화성 질환이 발생하면 재발의 
가능성이 높고 조절이 어렵기 때문에 질환으로 발전
하기 전에 위험 인자를 개선하여 예방하는 것이 가
장 효과적인 치료 대책이다2,3).

한의학에서 죽상동맥경화라는 병명의 표기가 없으나
주로 심장과 간의 기능 실조로 인한 心悸, 中風, 眩, 
心恍 및 肝陽上亢 등의 범주4,5)에서 다루어지고 있으
며, 주된 요인을 痰飮, 瘀血 및 火熱 등으로 인식하
고 있다. 
죽상동맥경화의 요인들 중 하나인 콜레스테롤 및 중
성지방 등의 지질대사에 대한 연구로는 白何首烏6), 
枸杞子7)등의 단일 약재 연구와 茵蔯 복합추출물8), 
淸心蓮子湯9) 및 四物活血湯10)등의 처방 연구가 지속
적으로 이루어져 왔고, 혈관내피세포에서 혈관 염증
에 대한 연구로 쏙 가수분해물11), 콩잎 추출물12), 土
茯苓13) 등의 한약재에 대한 연구는 꾸준히 진행되어 
왔으나 처방에 대한 연구는 소수에 불과하다. 
본 시료인 청혈플러스는 茵蔯, 鬱金, 山楂, 丹蔘으로 
구성되어 현재 임상에서 지질대사 이상으로 인한 다
양한 증상에 예방 혹은 치료제로 활용되고 있다. 이
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에 대한 연구로 茵蔯14), 鬱金15-17), 山楂18)의 항염증 
효능이 규명되어 있고, 이상지질혈증에 대한 茵蔯
19,20), 鬱金21,22), 山楂23,24), 丹蔘25,26)의 다양한 연구가 
진행되었다.
이에 본 실험에서는 청혈플러스가 지질대사에 효능
을 나타낸 연구 결과들27,28)에 착안하여 최근 죽상동
맥경화의 주된 요인으로 대두되고 있는 혈관 염증에 
대한 효능을 확인하고자 인간 혈관내피세포인 
Human Umbilical Vein Endothelial Cells 
(HUVECs)에서 혈관 염증을 유도하는 세포부착인자, 
혈관 염증을 진행시키는 염증성 사이토카인 및 염증 
억제 조절인자 등에 대한 실험을 통하여 객관적인 
효능을 제시하고자 하였다. 

재료 및 방법

1. 약재
본 실험에 사용한 청혈플러스 (ChungHuyl-Plus 이
하, CHP)의 구성약재들은 [Table 1]과 같으며 ㈜옴
니허브에서 구입하여 대전대학교 TBRC-RIC에서 정
선 후 사용하였다. 

2. 시약 
사용된 시약은 6,8-dimethyl esculetin (254886; 
Sigma, U.S.A.), salvianolic acid B (49724; ; 
Sigma, U.S.A.), quercetin (1592409; Sigma, 
U.S.A.), EGM™-2 Medium (Lonza, Switzerland), 
EGM™-2 SingleQuots™ Kit (Lonza, Switzerland), 
trypan blue (Sigma, U.S.A.), EZ-Cytox (Daeilab, 
Korea), dulbecco's phosphate buffered saline 
(D-PBS : Welgene, Korea), Total RNA prep kit 
(Intronbio, Korea), AccuPower CycleScript RT 
PreMix (Bioneer, Korea), SYBR Green (Qiagen, 

Germany), DEPC-DW (Bioneer Co., Korea)등을 
사용하였다. 
3. 기기 
사용된 기기는 rotary vacuum evaporator (Büchi 
B-480, Switzerland), freeze dryer (EYELA 
FDU-540, Japan), HPLC (Shimadzu, Co., Japan), 
CO2 incubator (Forma scientific Co., U.S.A.), 
clean bench (Vision scientific, Korea), autoclave 
(Sanyo, Japan), vortex mixer (Vision scientific, 
Korea), centrifuge (Hanil, Korea), deep-freezer 
(Sanyo, Japan), ice-maker (Vision scientific, 
Korea), plate shaker (Lab-Line, U.S.A.), 
microplate reader (Molecular Devices Co., 
U.S.A.), (Nanodrop (Thermofisher, U.S.A.), Alpha 
Cycler 1 PCRmax (PCRmax, U.K.) real time PCR 
(Qiagen, Germany)등을 사용하였다.

4. 시료 추출
CHP 120 g에 증류수 2,000 ㎖를 넣어 3시간 동안 
환류추출을 한 후 rotary vacuum evaporator로 감압 
농축하였으며, 농축된 용액을 freeze dryer로 동결 
건조하여 얻어낸 분말 33.54 g (수율 27.95%)을 초
저온 냉동고 (-80℃)에서 보관하며 실험에 필요한 
농도로 증류수에 희석해 사용하였다.
5. HPLC 분석
HPLC의 이동상을 0.1% phosphoric acid in water 
(A)와 0.1% phosphoric acid in acetonitrile (B)로 
gradient elution system을 적용시켜 0~20분 (A; 
80%, B; 20%), 20~30분 (A; 60%, B; 40%), 
30~35분(100% B), 35~40분 (A; 80%, B; 20%), 
55~70분(5% B)로 설정하였으며. 유속은 1 ㎖/min, 
column 온도는 40℃로 유지하였다. 이 후 20 ㎎/㎖ 
농도로 준비된 CHP를 주입하여 UV wavelength 
280 ㎚에서 6,8-dimethyl esculetin, salvianolic 
acid B, quercetin 함량을 분석하였고 430 ㎚에서 
curcumin 함량을 분석하였다.

6. 세포 배양 
HUVECs는 EGM™-2 Medium과 EGM™-2 
SingleQuots™ Kit으로 혼합된 배지를 사용하여  3
7℃, 5% CO2 조건이 유지되는 세포배양기에서 배양
하였으며, 2-3일 주기로 계대 배양하여 실험을 진행

Table 1. The Prescription of CHP
Herbal 

medicine 

name

Pharmacognostic name
Weight 

(g)

茵    蔯
Artemisia iwayomogi 

Kitamura
30

鬱    金 Curcuma longa Linne 30

山    楂
Crataegus pinnatifida 

Bunge
30

丹    蔘
Salvia miltiorrhiza 

Bunge
30

Total amount 120
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하였다.
7. 세포 생존율 측정 
96 well plate에 HUVECs를 1.5×105 cells/well로 
분주하여 24시간 동안 배양 하였다 실험을 하기 전
에 새로운 배양액으로 교체하였고, CHP를 각각 1, 
10, 100, 200 ㎍/㎖의 농도로 처리하여 다시 24시간 
동안 배양하였다. 배양 후 10 ㎕의 EZ-Cytox 용액
을 첨가하여 세포배양기에서 30분간 반응시켰다. 반
응 후 450 ㎚에서 흡광도의 변화를 측정하여 대조군
에 대한 세포 생존율을 백분율로 표시 하였다.

8. 세포 내 유전자 발현량 측정
 1) RNA 추출
6 well plate에 HUVECs를 106 cells/well로 분주하
여 24시간 동안 배양하였다. 배양 후 새로운 배양액
으로 교체하였으며, CHP를 각각 1, 10, 100 ㎍/㎖의 
농도로 2시간 동안 전처리 후 10 ng/㎖의 TNF-α를 
처리하여 다시 22시간 동안 배양하였다. HUVECs를 
PBS로 2회 씻어준 뒤 easy blue 1 ㎖와 chloroform 
200 ㎕를 넣고 vortexing 해준 후 13,000 rpm, 4℃
에서 10분 동안 원심분리 하였다. 상층액 400 ㎕와 
binding buffer 400 ㎕를 실온에서 1분 동안 반응시
킨 뒤 반응액 700 ㎕를 column에 주입하여 13,000 
rpm에서 30초 동안 원심분리 하였다. Column에 
washing buffer A를 700 ㎕ 넣고 13,000 rpm에서 
30초 동안 원심분리 후 washing buffer B를 700 ㎕ 
넣고 동일하게 원심분리 하였다. Column 하단을 1.5 
㎖ tube로 교체한 후 column에 elution buffer를 50 
㎕ 넣고 1분 동안 반응시킨 뒤 13,000 rpm에서 1분 
동안 원심분리하여 추출된 total RNA를 모았다.  

 2) cDNA 합성
역전사 (reverse transcription) 반응은 RT premix 
kit의 mixture (reaction buffer, dNTPs mixture, 
RNase inhibitor, stabilizer, oligo dT15 primer)를 
사용하여 total RNA 1 ㎍이 되도록 diethyl 
pyrocarbonate (DEPC) 처리된 증류수에 최종 부피
가 20 ㎕가 되도록 하여 첨가하였다. 이 20 ㎕의 반
응 혼합액을 잘 섞은 뒤 45℃에서 60분 반응시켜 
first-strand cDNA를 합성한 후 95℃에서 5분 동안 
방치하여 M-MLV RT를 불활성화 시킨 후 합성을 
완료하였다.

 3) 유전자 발현량 측정
합성이 완료된 cDNA를 증폭시키기 위하여 
qRT-PCR을 진행하였으며, qRT-PCR 전용 tube에  
cDNA 1 ㎕, 각 primer 2 ㎕, SYBR Green 10 ㎕, 
DEPC-DW 5 ㎕씩 넣어 다음과 같이 진행하였다. 
94℃에서 5분 동안 반응한 다음 94℃에서 15초, 6
0℃에서 30초, 72℃에서 30초를 40회 반복하여 진
행하였고 이 후 유전자 발현량은 대조군에 비하여 
계산하였으며, 사용된 primer의 sequence는 [Table 
2]와 같다. 
Table 2. The Sequences of Primers in This Study

Primer F/R* Sequences

CCL5
F CGGGAGTACATCAACTCTTTGGA

R CAAGCTAGGACAAGAGCAAGCA

CXCL8
F TCTTGGCAGCCTTCCTGATT

R TTTCTGTGTTGGCGCAGTGT

CX3CL1
F TCACGTGCAGCAAGATGACA

R TCCTTGACCCATTGCTCCTT

MCP-1
F GCTCAGCCAGATGCAATCAA

R CTTGGCCACAATGGTCTTGA

VCAM-

1

F CCCTACCATTGAAGATACTGG

R ATCTCTGGGGGCAACATTGAC

ICAM-1
F TCTTCCTCGGCCTTCCCATA

R AGGTACCATGGCCCCAAATG

KLF2
F CCTCCTTGACGAGTTTTGTTTTTC

R AAGGCATCACAAGCCTCGAT

eNOS
F CTCATGGGCACGGTGATG

R ACCACGTCATACTCATCCATACAC

GAPDH
F GGCAAATTCCATGGCACCG

R TCGCCCCACTTGATTTTGGA

 * F : forward, R : reverse
9. 통계처리
실험 결과는 SPSS 21.0를 이용하여 mean±standard 
error of mean으로 나타내었으며, ANOVA를 사용하
여 다중 비교하였고 Duncan test를 통해 p＜0.05, p
＜0.01 및 p＜0.001 수준에서 유의성을 검정하였다.

실험 결과

1. HPLC 분석
CHP는 茵蔯의 지표 성분인 6,8-dimethyl esculetin
이 17.5 ㎎/ℓ, 丹蔘의 지표 성분인 salvianolic acid 
B가 693.8 ㎎/ℓ, 山楂의 지표 성분인 quercetin이 
6.1 ㎎/ℓ 함량으로 검출되었으며, 鬱金의 지표 성분
인 curcumin은 검출되지 않았다.[Fig. 1]
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2. 세포생존율 측정
HUVECs에서 세포생존율을 측정한 결과, 대조군이 
100.00±2.21로 나타났을 때, CHP 1, 10, 100, 200 
㎍/㎖에서 각각 97.32±2.62%, 101.33±1.14%, 
101.24±3.98%, 80.47±2.15%로 나타났다.[Fig. 2]

[Fig. 2] Cell viability of CHP in HUVECs. 

HUVECs were treated with CHP at 

concentration of 1, 10, 100, and 200 ㎍/㎖ 

for 24 h. Treated cells were exposed by 

EZ-Cytox for 30 min and then absorbance 

was measured at 450 nm using microplate 

reader. Cell viability was calculated as 

percentage versus control.

3. 염증성 사이토카인 유전자 발현량
CCL5 유전자 발현량을 측정한 결과, 정상군은 
0.26±0.11, 대조군은 1.00±0.04로 나타났을 때, 
CHP 1, 10, 100 ㎍/㎖ 농도 투여군에서 각각 
0.94±0.08, 0.77±0.05, 0.60±0.07로 나타나, 10, 
100 ㎍/㎖ 농도에서 대조군에 비해 유의성 있는 
(*** : p＜0.001) 감소가 나타났다[Fig.3A]. CXCL8 
유전자 발현량은 정상군이 0.27±0.01, 대조군이 
1.00±0.06로 나타났을 때, CHP 1, 10, 100 ㎍/㎖ 
농도 투여군에서 각각 0.93±0.06, 0.89±0.08, 
0.67±0.10으로 나타나, 100 ㎍/㎖ 농도에서 대조군
에 비해 유의성 있는 (** : p＜0.01) 감소가 나타났
다[Fig.3B]. CX3CL1 유전자 발현량은 정상군이 
0.08±0.01, 대조군이 1.00±0.08로 나타났을 때, 
CHP 1, 10, 100 ㎍/㎖ 농도 투여군에서 각각 
0.93±0.06, 0.81±0.03, 0.70±0.06으로 나타나, 10, 
100 ㎍/㎖ 농도에서 대조군에 비해 유의성 있는 (** 
: p＜0.01, *** : p＜0.001) 감소가 나타났다[Fig. 
3C]. MCP-1 유전자 발현량은 정상군은 0.10±0.01, 
대조군이 1.00±0.09로 나타났을 때, CHP 1, 10, 
100 ㎍/㎖ 농도 투여군에서 각각 0.62±0.06, 
0.51±0.09, 0.33±0.07로 나타나, 모든 농도에서 대
조군에 비해 유의성 있는 (*** : p＜0.001) 감소가 
나타났다.[Fig. 3D]

[Fig.1]. Indicator components analysis of CRP. Indicator components of CRP were analysis with HPLC 

chromatogram. 280 ㎚ : (A); 6,8-dimethyl esculetin, (B) salvianolic acid B, (C) quercetin, 430 ㎚ : (D) 

curcumin
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4. 세포부착인자 유전자 발현량
VCAM-1 유전자 발현량을 측정한 결과, 정상군은 
0.13±0.04, 대조군은 1.00±0.09로 나타났을 때, 
CHP 1, 10, 100 ㎍/㎖ 농도 투여군에서 각각 
1.02±0.14, 0.71±0.14, 0.61±0.16으로 나타나, 10, 
100 ㎍/㎖ 농도에서 대조군에 비해 유의성 있는 (* 
: p＜0.05, ** : p＜0.01) 감소가 나타났다[Fig. 
4A]. ICAM-1 유전자 발현량은 정상군은 
0.22±0.08, 대조군은 1.00±0.07로 나타났을 때, 
CHP 1, 10, 100 ㎍/㎖ 농도 투여군에서 각각 
0.83±0.08, 0.67±0.11, 0.60±0.06으로 나타나, 모
든 농도에서 대조군에 비해 유의성 있는 (* : p
＜0.05, ** : p＜0.01, *** : p＜0.001) 감소가 나타
났다.[Fig. 4B]
[Fig. 4] Effect of CHP on fold change of cell 

adhesion molecules expression in HUVECs 

stimulated with TNF-α. HUVECs were pretreated 

with CHP at concentration of 1, 10, and 100 ㎍/㎖ 

for 2 h, and then stimulated with 10 ng/㎖ TNF-α 

for 22 h. Fold change of cell adhesion molecules 

expression was quantified by qRT-PCR. +++ : p

＜0.001 vs normal group. * : p＜0.05, ** : p＜0.01, 

*** : p＜0.001 vs control group. (A); VCAM-1, (B); 

ICAM-1.

[Fig. 4]

[Fig. 3] Effect of CHP on fold change of inflammatory cytokines expression in HUVECs stimulated with 

TNF-α. HUVECs were pretreated with CHP at concentration of 1, 10, and 100 ㎍/㎖ for 2 h, and then 

stimulated with 10 ng/㎖ TNF-α for 22 h. Fold change of inflammatory cytokines expression was 

quantified by qRT-PCR. +++ : p＜0.001 vs normal group. ** : p＜0.01, *** : p＜0.001 vs control group. 

(A); CCL5, (B); CXCL8, (C) CX3CL1, (D) MCP-1.
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5. 염증억제 조절인자 유전자 발현량
KLF2 유전자 발현량을 측정한 결과, 정상군은 
1.69±0.14, 대조군은 1.00±0.07로 나타났을 때, 
CHP 1, 10, 100 ㎍/㎖ 농도 투여군에서 각각 
1.25±0.12, 1.46±0.27, 1.64±0.15로 나타나, 모든 
농도에서 대조군에 비해 유의성 있는 (* : p＜0.05, 
** : p＜0.01) 증가가 나타났다[Fig. 5A]. eNOS 유
전자 발현량은 정상군이 1.8±0.1%, 대조군이 
1.0±0.1%로 나타났을 때, CHP 1, 10, 100 ㎍/㎖ 
농도 투여군에서 각각 1.6±0.1%, 2.3±0.4%, 
2.5±0.2%로 나타나, 모든 농도에서 대조군에 비해 
유의성 있는 (*** : p<0.001) 증가가 나타났다.[Fig. 
5B]

고찰

죽상동맥경화는 동맥의 가장 내측에 존재하는 내막
이 두꺼워지고 콜레스테롤 및 중성지방 등의 지질성 
물질이 침착하여 혈관이 굳어진다. 혈관 중막의 근육
세포는 파괴되어 얇아지고 외막은 염증세포의 침윤
으로 인해 부풀어 혈관이 좁아지거나 막히게 된다. 
또한 축적된 콜레스테롤에 의해 혈관 내피세포의 손
상이 발생하여 염증이 발생하고 죽상종이 파열되거
나 침식되어 혈관 내에 혈전이 생겨 혈관이 좁아지
게 된다1,2). 축적된 콜레스테롤은 조직 내 산화물질
에 의해 산화되고 이는 내피세포에 작용하여 세포부

착인자 (VCAM-1, ICAM-1)의 발현을 증가시켜 
단핵구를 내피 하조직으로 유입시키고 여러 가지 염
증성 사이토카인 (CCL5, CXCL8, CX3CL1)을 분비
시킨다29-32).
혈관 염증 반응은 염증세포, 내피세포, 혈관 평활근
세포 및 세포 외 기질 간의 복잡한 상호작용을 나타
내며, 혈관손상은 증가된 세포부착인자가 내피세포에 
작용하여 염증세포를 유입시키고 염증성 사이토카인
을 증가시킨다. 이러한 염증성 사이토카인의 지속적
인 증가는 죽상동맥경화증 및 고혈압과 같은 혈관 
기능 장애 및 혈관 질환과 관련이 있다. 혈관 내 염
증이 발생하는 질환들 중 죽상동맥경화는 세포부착
인자인 VCAM-1 및 ICAM-1이 작용하여 혈액 내 
콜레스테롤을 이동시키는 지질단백질과 염증 반응을 
야기하는 백혈구들이 혈관 내피세포에 침착되어 발
생한다29-32). 그리고 CCL5는 호산구와 호염기구, 
CXCL8은 호중구, CX3CL1은 T 세포와 단핵구, 
MCP-1은 단핵구의 화학주성인자로 작용하여 각각
의 염증세포를 이동시켜 혈관 내 염증반응을 유도하
여 죽상동맥경화의 진행에 중요한 역할을 한다31). 정
상적인 혈관상태를 유지하기 위해 혈관 내 염증을 
억제시키는 KLF2는 염증성 사이토카인에 의해 발현
이 억제되어 세포 부착인자의 발현이 유도되고 항혈
전 및 염증에 대한 효능을 나타내는 효소인 eNOS의 
발현을 증가시켜 혈관 염증을 조절하는 스위치 역할
을 한다33,34).
한의학에서 죽상동맥경화는 병리적 양상과 병증에 

[Fig. 5] Effect of CHP on fold change of anti-inflammation modulators expression in HUVECs stimulated 

with TNF-α. HUVECs were pretreated with CHP at concentration of 1, 10, and 100 ㎍/㎖ for 2 h, and 

then stimulated with 10 ng/㎖ TNF-α for 22 h. Fold change of anti-inflammation modulators expression 

was quantified by qRT-PCR. ++ : p＜0.01, +++ : p＜0.001 vs normal group. * : p＜0.05, ** : p＜0.01, *** 

: p＜0.001 vs control group. (A); KLF2, (B); eNOS. 
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준하여 볼 때 氣血의 병리적 산물인 痰濁이 血脈에 
壅滯不暢하여 血瘀에 이르게 되고, 痰과 瘀가 互結하
여 膠着脈道되어 마침내 脈痺가 되면서 발생하는 것
으로 정의할 수 있다4,35).
본 실험에 사용한 청혈플러스는 茵蔯, 鬱金, 山楂, 丹
蔘이 동량으로 구성된 처방으로, 茵蔯은  利水滲濕藥
으로 淸熱利濕하는 효능이 있으며36), 항염증14) 및 
이상지질혈증19,20)에 대한 효능이 실험적으로 규명된 
바가 있다. 鬱金은 活血祛瘀藥으로 行氣解鬱하며 血
分에 들어가 凉血消瘀하여 血中의 氣藥36)으로 불리
우며, 유효 성분인 curcumin의 항염증15-17) 및 항고
지혈21,22) 효능이 보고되어 있으며 혈관내피세포 보
호37)에 대한 효능 역시 보고된 바가 있다.  
山楂는 消食健胃의 효능으로 소화기계 질환에 사용
되는 약재이며, 血分에서 化瘀散結하는 작용을 한다
36). 이 역시 항염증18) 및 항이상지질혈증23,24) 효능
이 검증된 바가 있으며, 혈압강하, 관상동맥 확장 작
용이 있어 임상에서 죽상동맥경화증에 응용하고 있
다38).
丹蔘은 凉血消腫, 活血去瘀 효능으로 瘀血性 증상에 
사용하거나 心煩, 失眠, 心腹疼痛 등의 증상에 사용 
된다36). 동맥경화로 인한 심장병이나 혈전패색에도 
효과적이라고 알려져 있으며39), 이상지질혈증 효능에 
대한 국내외 다양한 연구 역시25,26) 보고된 바가 있
다.
따라서 본 연구에서는 이러한 문헌적 근거와 이상지
질혈증에 대한 효능이 검증된 연구 결과들에 착안하
여 청혈플러스가 이상지질혈증이 아닌 죽상동맥경화
의 또 다른 요인인 혈관 염증에 대한 효능을 검증하
기 위하여 혈관내피세포에서 세포부착인자, 염증성 
사이토카인 및 염증 조절인자의 유전자 발현량을 측
정하였다.
인간 혈관내피세포인 HUVECs에 염증매개물질인 
TNF-α를 처리한 다음 혈관 내피에 지질단백질 및 
염증세포들을 부착시켜 죽상동맥경화를 발병시키는 
세포부착인자 VCAM-1과 ICAM-1 유전자 발현량
을 확인한 결과, TNF-α를 처리한 대조군은 TNF-α
를 처리하지 않은 정상군에 비해 5배 이상의 발현 
증가를 나타내었고, TNF-α와 청혈플러스를 처리한 
실험군은 대조군에 비해 농도 의존적인 감소를 나타
내었으며, 청혈플러스 100 ㎍/㎖ 농도에서는 
VCAM-1과 ICAM-1 유전자 발현량을 각각 39%와 

40% 감소시켰다[Fig.4]. VCAM-1과 ICAM-1의 발
현을 비교해보면, 쏙 가수 분해물은 >10 kDa 분획
물 1 ㎎/㎖ 농도에서 각각 80%와 40% 이상의 발현 
억제를 나타내었고11), 土茯苓은 50 ㎍/㎖ 농도에서 
각각 80%와 94%의 발현 억제 효능을 나타내었다
13).  쏙 가수분해물의 경우 청혈플러스보다 많은 1 
㎎/㎖ 농도에서 동일한 ICAM-1의 발현 억제능을 
나타낸 것은 청혈플러스가 낮은 농도에서 세포부착
인자 억제 효능이 있을 것이라 사료된다. 단일 약재
인 土茯苓에서 복합물인 본 시료보다 효과적인 결과
가 도출되어 향 후 본 시료의 개별 약재에 대한 검
토를 통하여 이에 대한 결과를 확인한 후 이에 대한 
해석이 필요할 것으로 보인다.  
염증세포를 이동시켜 혈관 내 염증반응을 야기하는 
염증성 사이토카인 CCL5, CXCL8, CX3CL1 및 
MCP-1의 유전자 발현량에서는 TNF-α를 처리한 
대조군은 TNF-α를 처리하지 않은 정상군에 비해 4
배 이상의 발현 증가를 나타내었고 TNF-α와 청혈
플러스를 처리한 실험군은 대조군에 비해 농도 의존
적인 감소를 나타내었으며, 청혈플러스 100 ㎍/㎖ 농
도에서는 CCL5, CXCL8, CX3CL1 및 MCP-1 유전
자 발현량을 각각 40%, 33%, 30%, 67% 감소시켰
는데[Fig.3], 이는 1 ㎎/㎖ 농도에서 CXCL8와 
MCP-1 발현량을 30% 감소시킨 쏙 가수분해물 
>10 kDa 분획물보다 비교 우위적 억제능을 나타내
었다.
마지막으로 염증을 억제하는 조절인자 KLF2와 
eNOS 유전자 발현량을 확인한 결과, TNF-α를 처
리한 대조군은 TNF-α를 처리하지 않은 정상군에 
비해 2배의 발현 감소를 나타내었고 TNF-α와 청혈
플러스를 처리한 실험군은 대조군에 비해 농도의존
적인 증가를 나타내었으며, 청혈플러스 100 ㎍/㎖ 농
도에서는 KLF2와 eNOS 유전자 발현량을 각각 64%
와 150% 증가시켰는데[Fig.5], 이는 100 ㎍/㎖ 농도
에서 KLF2와 eNOS 유전자 발현량 각각 60%, 40%
를 증가시킨 콩잎 추출물보다 효과적인 결과 수치이
다. 
이상의 결과로 청혈플러스는 세포부착인자와 염증성 
사이토카인의 유전자 발현량의 유의적 감소와 더불
어 염증을 억제하는 조절인자의 유전자 발현량을 유
의적으로 증가시킴으로써 혈관 염증에 대한 객관적 
효능이 규명되었다. 따라서 현재 임상에서 활용되고 
있는 처방에 대한 객관적 효능 규명을 통해 향 후 
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이상지질혈증과 죽상동맥경화증의 다양한 처방 및 
유효 물질 개발에 기초적 자료를 제공할 수 있을 것
으로 사료된다. 

결론

혈관염증에 대한 청혈플러스의 효능을 알아보기 위
해 인간 혈관내피세포인 Human Umbilical Vein 
Endothelial Cells (HUVECs)에 염증 유도물질인 
tumor necrosis factor-α (TNF-α)를 처리하여 염
증과 관련된 유전자들의 발현량을 측정하여 다음과 
같은 결론을 얻었다.

1. 청혈플러스는 세포부착인자인 VCAM-1과 
ICAM-1 발현을 농도 의존적이고 유의적으로 감소
시켰다.

2. 청혈플러스는 염증성 사이토카인인 CCL5, 
CXCL8, CX3CL1 및 MCP-1 발현을 농도 의존적이
고 유의적으로감소시켰다.

3. 청혈플러스는 염증억제 조절인자인 KLF2와 
eNOS 발현을 농도 의존적이고 유의적으로 증가시켰
다.
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