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ABSTRACT

Background : The purpose of this study was to investigate the anti-inflammatory properties of stems and leaves of 

Eleutherococcus senticosus (Rupr. & Maxim.) Maxim. (ES) from Gangwon-do.

Methods and Results : Stems and leaves of ES were collected from two areas in Gangwon-do: Cheorwon-gun and 

Samcheok-si. Samples were extracted with water by using the pressurized liquid extraction method and with 70% 

prethanol A by using the heat reflux extraction method.

The anti-inflammatory effects of ES were evaluated through the 3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyltetrazolium 

bromide(MTT), lactate dehydrogenase(LDH) assay, nitric oxide(NO) assay, enzyme-linked immunosorbent assay(ELISA), 

and Western blot analysis in RAW 264.7 macrophages stimulated with lipopolysaccharide (LPS).     1)

Results showed that ES leaf extractions were not cytotoxic at a concentration of up to 30 ㎍/㎖. The leaves of 

70% prethanol A extractions of ES(30 ㎍/㎖) inhibited NO, interleukin-6(IL-6), and tumor necrosis factor-α(TNF-

α) production and decreased the protein level of cyclooxygenase 2(COX-2). There was no significant change in the 

protein level of inducible nitric oxide synthase(iNOS). The stem extractions of ES did not exhibit anti-inflammatory 

effects.
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Conclusions : In this study, the leaves of 70% prethanol A extractions of ES demonstrated anti-inflammatory effect 

on RAW 264.7 macrophages. The 70% prethanol A extractions have a relatively higher anti-inflammatory effect on 

RAW 264.7 macrophages than water extractions.

Key words : Eleutherococcus senticosus, Anti-inflammation, COX-2, Inducible nitric oxide synthase, Nitric oxide, 

RAW 264.7

Ⅰ. 서   론

가시오갈피(Eleutherococcus senticosus (Rupr. & Maxim.) 

Maxim.; ES)는 두릅나무과(Araliaceae)에 속하는 시베리아 

원산의 다년생 목본으로 한국, 일본, 중국, 러시아 등에서 자생

하고 있다1). 두릅나무과의 오갈피나무속 식물들은 잎, 열매, 

줄기, 뿌리 등 다양한 부위가 약용으로 사용되며, 공통적으로 

유효 활성 물질인 eleutheroside B, E 등을 함유하고 있다2,3). 

가시오갈피는 염증 억제, 면역조절, 혈당 저하, 항 스트레스 

및 신경 보호 효과가 각각 보고4-8)되어 있으며, 가시오갈피의 

종자, 잎, 줄기 및 뿌리 모두에서 항산화 효과가 있다고 알려져 

있다9). 

가시오갈피는 식용으로 줄기, 순, 잎, 열매 및 뿌리를 사용 

가능하다. 약용으로 사용되는 刺五加는 가시오갈피의 뿌리 및 

뿌리줄기를 건조한 것으로, 補腎强腰, 益氣安神, 活血通絡의 

효능이 있어 腎虛體弱이나 腰膝酸軟, 脾虛乏力 등을 치료하는데 

사용된다10). 가시오갈피가 주로 사용되고 연구되는 부위는 약

용부위인 뿌리 및 뿌리줄기에 한정되어 있고, 지상부에 대한 

연구와 활용은 부족한 편이다. 본 연구는 가시오갈피의 잎과 

줄기에 대한 효능 연구를 통해, 가시오갈피의 비약용부위인 

잎과 줄기도 의약품이나 기능성 식품으로 응용할 수 있는 가

능성을 확인하고자 한다.

가시오갈피는 국내에서 1978년부터 태백산맥에서 자생하던 

것을 식재하여 강원도를 중심으로 재배하였으며, 강원도에 춘천, 

정선 태백, 삼척, 철원, 양구 등에서 재배되고 있다11). 그러나 

현재 강원도의 특산물인 가시오갈피를 활용한 식·의약 제품 및 

건강기능식품 개발은 거의 이루어지지 않고 있다. 강원도의 

생리활성 우수 소재인 가시오갈피의 기능성을 확인하고 상품 

개발을 위한 기초 자료를 마련하기 위하여 강원도 삼척시, 철

원군의 농가에서 채취한 시료를 대상으로 연구를 진행하였다.

최근 천연물에 대한 관심도가 커짐에 따라 의약품에서 식품

에 이르기까지 다양한 방면으로 연구가 이루어지고 있다. 한

약재 및 천연물들을 이용한 항염증 연구 결과들이 다수 발표

되었고, 다양한 천연물들을 이용한 기초 연구의 필요성이 높아

지고 있다12). 이전에 발표된 가시오갈피의 논문에 따르면 추출

물과 단일성분에 대한 항염증 효과들은 보고13,14)되어 있지만, 

강원도 가시오갈피의 지역별(철원 또는 삼척 농가), 부위별

(줄기 또는 잎) 및 용매별(물 또는 70% 주정) 추출물에 대한 

항염증 활성 비교에 대한 논문은 현재 보고된 바가 없기에 본 

연구에서는 RAW 264.7 대식세포를 기반으로 강원도에서 자

생하는 가시오갈피의 항염증 효과에 대한 기초자료를 제시하

고자 한다.       

Ⅱ. 재료 및 방법

1. 실험재료 및 추출 방법

본 연구는 식품 원료로 사용하기 전 기초실험단계로써 항

염증 실험에 대한 활성을 세포 수준에서 확인하고자 하였으며, 

사용한 가시오갈피는 철원 또는 삼척 농가에서 재배한 것을 

사용하였다. 주식회사 하람에서 가시오갈피의 부위를 나눈 뒤 

제조 및 공정 과정을 거쳤으며, 철원과 삼척에서 재배된 가시오

갈피를 각각 수집하여 사용하였다. 본 실험에 사용한 가시오

갈피는 2022년도 강원지역에서 재배되는 2곳(철원 또는 삼척 

농가)에서 재배하여 줄기와 잎으로 나누어 건조한 후 물(정제

수)과 70% 주정 추출을 시행하였으며, 물 추출은 압력(125℃

에서 4시간) 추출 방법으로 수행하였고, 70% 주정 추출의 경우 

환류(95℃에서 4시간) 추출 방법으로 진행하였다. 모든 추출

물의 경우 325 mesh(44 μm)에서 여과되었으며, 농축 및 분

말화 과정까지 주식회사 하람 중앙연구소(충북 청주시)에서 

진행한 뒤 경희대학교에 제공되어 본 실험에 사용되었다. 동결

건조된 샘플은 실험 전까지 –20℃에서 냉동 보관하였다.

2. 시약 및 용액

세포 배양에 사용된 Dulbecco’s modified Eagle’s medium 

(DMEM)배지와 Fetal bovine serum (FBS)는 GIBCO(Grand 

Island, NY, USA), penicillin/streptomycin(HyClone, 

Logan, UT, USA)에서 구매하였고, 산화질소(NO)를 측정하기 

위한 kit은 Promega(WI, USA)에서 구입하였다. A murine 

enzyme-linked immunosorbent assay(ELISA) kit for 

TNF-α와 IL-6는 R&D Systems(Minnesota, USA)에 구입

하여 사용하였다. Antibodies 종류는 Cell Signaling Technology 

(COX-2, β-actin, Goat Anti-Rabbit IgG; Boston, USA) 

와 Abcam(iNOS; Cambridge, UK) 제품을 사용하였다. 

Lipopolysaccharide 및 그 외의 제품은 Sigma-Aldrich(St. 

Louis, MO, USA)에서 구입하였다.

3. 세포 배양

마우스 대식세포 세포주인 RAW 264.7 대식세포는 한국 

세포주 은행에서 구매를 하였으며, 이를 37℃에서 5% 이산화

탄소(CO2)의 조건하에서 10% FBS, 100 U/㎖ penicillin 과 

100 ㎍/㎖ streptomycin이 보충된 DMEM에서 배양하여 실

험에 사용하였다.
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4. 세포독성 측정

가시오갈피의 세포 생존력은 MTT와 LDH분석에 의해 측정

되었다. RAW 264.7 대식세포(1×104 cell/well)를 37℃에서 

가습된 5% CO2에서 24시간 동안 96-well plate에 세포를 

하루 동안 부착시켰으며, 이후 10, 30 및 100 ㎍/㎖ 범위의 

농도를 1시간 전에 처리하고 LPS(1 ㎍/㎖)를 23시간 동안 반

응시켰다. 각 웰에 3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5- 

diphenyltetrazolium bromide(MTT) 또는 Lactate 

dehydrogenase(LDH) 시약을 넣고, 2시간 후 각 well의 흡

광도를 마이크로플레이트 리더로 570 또는 450 ㎚의 파장에서 

측정되었다.

5. NO, TNF-α와 IL-6 생성량 측정

RAW 264.7 대식세포를 96-well plate에 seeding하고 1시

간 동안 30 ㎍/㎖ 농도에서 전처리한 다음 LPS(1 ㎍/㎖)를 

23시간 동안 반응시켰다. 이후, 상층액을 사용하여 NO는 NO 

kit로, TNF-α와 IL-6는 ELISA에 의해 측정되었다. 실험에 

사용된 kit은 제조회사에서 제시한 방법대로 시행하였으며, 

흡광도는 마이크로플레이트 리더로 520 또는 450 nm의 파

장에서 측정되었다.

6. 웨스턴 블롯 분석

단백질 발현은 웨스턴 블롯을 통해 분석되었다. RAW 264.7 

대식세포를 seeding하고 1시간 동안 가시오갈피(10, 30 및 

100 ㎍/㎖)로 전처리한 다음, 23시간 동안 LPS(1 ㎍/㎖)로 

반응하였다. 이어서, 수확된 세포를 RIPA 용해 완충액에 용해

시켜 단백질을 수득하고, Bradford 단백질 정량방법을 사용

하여 그 농도를 정량하였다. 동일한 양의 단백질(15 ㎍)을 8% 

SDS-PAGE 겔을 통해 전기영동하고 PVDF 또는 NC 막(Billerica, 

MA, USA)으로 단백질을 이동시킨 뒤, 1차항체(iNOS, COX-2 

및 β-actin; 1:1,000)로 면역 블롯팅을 4℃에서 하루 동안 

반응시켰다. 이후 반응된 막을 씻어내고 2차 항체(1:10,000)

에서 반응시켰으며, 2차에 반응된 잔여 단백질을 세척한 후, 

EZ-western Lumi Femto kit(DoGen, Seoul, Korea)에 의

해 측정되었다. 밴드의 이미지는 정량을 위해 Image J 1.47v 

소프트웨어(National Institutes of Health)를 사용하였고, 

β-actin 수준으로 정규화되었다.

7. 통계처리

본 연구의 실험의 각 데이터는 3개의 독립적인 실험에서 

얻은 평균 ± 표준편차(mean ± standard deviation(S.D.))로 

나타내었다. 모든 통계분석은 GraphPad Software Inc(version 

9.0, San Diego, CA, USA)를 이용하여 일원분산분석(one-way 

ANOVA)과 t-검정(t-test)을 통해 통계적인 분석을 시행하였

으며, 각 평균치 간의 차이는 p < 0.05의 수준에서 유의성을 

확인하였다.

Ⅲ. 결   과

1. 추출 수율

모든 추출물 샘플의 약어는 Table 1에 기재된 내용을 바탕

으로 본 논문에 사용되었다. 철원의 가시오갈피 추출물인 

CSW과 CS70은 각각 11.9, 8.5%, CLW과 CL70은 26.9, 

29.0%의 수득률을 얻었다. 그리고 삼척의 추출물인 SSW과 

SS70은 12.1, 8.9% 얻었으며, SLW과 SL70은 37.6, 33.6%

의 비율로써 추출물을 얻었다. 모든 추출물에 대한 수율은 줄

기보다 잎에서 더 높은 수율을 나타내었다(Table 1).

Area Plant part Solvent Abbreviation Yield (%)

Cheorwon-gun

Stem
Water CSW 11.9

70% prethanol A CS70 8.5

Leaf
Water CLW 26.9

70% prethanol A CL70 29.0

Samcheok-si

Stem
Water SSW 12.1

70% prethanol A SS70 8.9

Leaf
Water SLW 37.6

70% prethanol A SL70 33.6

Table 1. Extraction yields of various plant E. senticosus (ES) by water and 70% prethanol A solvents.

2. 가시오갈피 추출물의 세포 생존율에 미치는 영향

가시오갈피 추출물의 각 시료에 대한 대식세포의 세포 생

존율을 확인하기 위해 MTT(Fig. 1A, B)와 LDH assay(Fig. 

1C, D)로 나누어 평가하였다(Fig. 1).

먼저, MTT assay로부터 1차 세포 생존율을 확인하였으며, 물 
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추출물을 10, 30, 100 ㎍/㎖의 농도로 처리하였을 때 모든 

샘플군의 100 ㎍/㎖에서 통계적으로 유의하게 세포사를 나타

내었고(Fig. 1A), 70% 주정 추출물을 처리한 Fig. 1B.에서는 

100 ㎍/㎖의 철원의 줄기(CS70)와 삼척의 잎(SL70)에서만 

세포사를 나타내었다.

1차에서 세포사가 나타난 군을 제외한 나머지 군에 한 해 LDH 

assay로 2차 세포사에 대한 검증을 시도하였으며, 공통적으로 

30 ㎍/㎖ 이하의 농도 군에서는 세포사를 나타내지 않은 것을 

확인할 수 있었다(Fig. 1C, D).

본 연구는 삼척시와 철원군의 가시오갈피에서 부위별 및 

추출물별 항염증 활성을 비교하는 것이기 때문에 비교가 가능

한 그룹만을 선별(CS70 및 SS70 군 제외)하여 최대 농도를 

30 ㎍/㎖으로 설정하여 실험을 진행하였다.

Fig. 1. Cell viability and LDH release of ES on LPS-induced RAW 264.7 cells. Murine macrophage cell line(2×104) was incubated for 24 
h with three varying concentrations(10, 30, and 100 ㎍/㎖) of ES. Effect of A; water and B; 70% prethanol A extracts on cell viability by 
MTT assay(n=5). Effect of C; water and D; 70% prethanol A extracts on cell viability by LDH assay(n=3). All data represent the mean ± 
S.D. of experiments. *p < 0.05, **p < 0.01, ***p < 0.001 versus LPS treated group(LPS+) and ###p < 0.001 versus H2O2 group. CSW, ES 
stem water extract from Cheorwon-gun; CLW, ES leaf water extract from Cheorwon-gun; SSW, ES stem water extract from 
Samcheok-si; SLW, ES leaf water extract from Samcheok-si; CS70, ES stem 70% prethanol A extract from Cheorwon-gun; CL70, ES 
leaf 70% prethanol A extract from Cheorwon-gun; SS70, ES stem 70% prethanol A extract from Samcheok-si; SL70, and ES leaf 70% 
prethanol A extract from Samcheok-si. 

3. NO 생산에 대한 가시오갈피의 영향

NO는 염증유발을 일으키는 활성산소 중 하나이며, NO의 

생성에 30 ㎍/㎖의 가시오갈피 추출물이 어떤 영향을 미치는지 

알아보았다. RAW 264.7 대식세포에 각 추출물과 LPS(1 ㎍/

㎖)를 처리하여 24시간 배양한 결과, NO의 양은 LPS 단독 

처리(LPS+)군이 100.0 ± 1.32%(###p < 0.001)일 때, 70% 

주정 추출물(30 CL70; 92.5 ± 1.79%, 30 SL70; 94.0 ± 

1.15%, **p < 0.01)의 효과가 물 추출물(30 CLW; 96.7 ± 

1.62%, *p < 0.05)보다 좋았으며, 물 추출물을 기준으로 확

인하였을 때, 줄기(CSW와 SSW)보다 잎(CLW와 SLW)에서 

NO 감소 효과가 나타나는 경향성을 확인하였다 (Fig. 2).

4. TNF-α 및 IL-6 생산에 대한 가시오갈피 추

출물의 효과

Macrophage가 분비하는 TNF-α 및 IL-6과 같은 사이토

카인들은 주로 면역세포의 증식 및 분화를 조절하여 염증반응을 

매개하는 인자이다. 이를 조절하게 되면 염증성 질환의 원인 

규명과 치료에 매우 중요하기에 우리는 pro-inflammatory 

cytokine의 대표적인 TNF-α와 IL-6의 생성에 30 ㎍/㎖의 

농도의 가시오갈피 추출물이 가지는 활성을 알아보았다(Fig. 3).

먼저, TNF-α는 LPS+ 군에서 40.7 ± 1.29 ng/㎖(###p < 

0.001)일 때, 물 추출물은 모든 군에서 통계적으로 유의하지 

않으며, 70% 주정 추출물에서 효과가 유의함을 나타내었다

(30 CL70; 36.4 ± 0.62%, 30 SL70; 37.7 ± 0.35%, **p < 

0.01, Fig. 3A).
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그리고, IL-6는 LPS+ 군에서 671.1 ± 12.62 pg/㎖

(###p < 0.001)일 때, 물 추출물을 기준으로 확인하였을 때, 

줄기(CSW와 SSW)보다 잎(CLW(**p < 0.01)와 SLW(*p < 0.05)) 

에서 IL-6 감소 효과가 나타났으며, 70% 주정 추출물에서 

효과가 통계적으로 가장 유의하게 감소한 것을 나타내었다(30 

CL70; 618.7 ± 4.21 pg/㎖(***p < 0.001), 30 SL70; 614.0 

± 14.98 pg/㎖(**p < 0.01), Fig. 3B).

Fig. 2. Effect of ES on NO production in LPS-induced RAW 264.7
cells. NO production was measured using the NO kit(n=3). All data
represent the mean ± S.D. of experiments. *p < 0.05, **p < 0.01 
versus LPS treated group(LPS+) and ###p < 0.001 versus non- 
treated group (LPS-). 30 CSW, Stem water extract at a 
concentration of 30 ㎍/㎖ from Cheorwon-gun; 30 SSW, Stem 
water extract at a concentration of 30 ㎍/㎖ from Samcheok-si; 
30 CLW, Leaf water extract at a concentration of 30 ㎍/㎖ from 
Cheorwon-gun; 30 SLW, Leaf water extract at a concentration 
of 30 ㎍/㎖ from Samcheok-si; 30 CL70, Leaf 70% prethanol A 
extract at a concentration of 30 ㎍/㎖ from Cheorwon-gun; 30 
SL70, Leaf 70% prethanol A extract at a concentration of 30 ㎍/㎖
from Samcheok-si.

Fig. 4. Effects of ES on iNOS and COX-2 protein expression in 
LPS-induced RAW 264.7 cells. iNOS and COX-2 protein expression
was measured using Western blot analysis (n=3). All data represent
the mean ± S.D. of experiments. *p < 0.05 versus LPS treated 
group(LPS+) and #p < 0.05, ##p < 0.01 versus non-treated group
(LPS-). 30 CL70, Leaf 70% prethanol A extract at a concentration 
of 30 ㎍/㎖ from Cheorwon-gun; 30 SL70, Leaf 70% prethanol 
A extract at a concentration of 30 ㎍/㎖ from Samcheok-si.

Fig. 3. Effects of ES on TNF-α and IL-6 production in LPS-induced 
RAW 264.7 cells. TNF-α and IL-6 production were measured 
using the ELISA kits (n=3). All data represent the mean ± S.D. of 
experiments. *p < 0.05, **p < 0.01, ***p < 0.001 versus LPS treated
group(LPS+) and ###p < 0.001 versus non-treated group(LPS-). 
30 CSW, Stem water extract at a concentration of 30 ㎍/㎖ from 
Cheorwon-gun; 30 SSW, Stem water extract at a concentration 
of 30 ㎍/㎖ from Samcheok-si; 30 CLW, Leaf water extract at a 
concentration of 30 ㎍/㎖ from Cheorwon-gun; 30 SLW, Leaf 
water extract at a concentration of 30 ㎍/㎖ from Samcheok-si; 
30 CL70, Leaf 70% prethanol A extract at a concentration of 30 
㎍/㎖ from Cheorwon-gun; 30 SL70, Leaf 70% prethanol A extract
at a concentration of 30 ㎍/㎖ from Samcheok-si.

5. iNOS와 COX-2 단백질 발현에 대한 가시오

갈피 추출물의 효과

염증 유발 인자인 iNOS와 COX-2의 단백질 발현 억제효과

를 확인하기 위해 western blot을 통해 확인하였다. 본 연구

에서 사용한 internal control은 β-actin으로써 단백질 변화에 

대한 상대적인 측정치로 정규화를 시행하였으며, 그 결과는 

Fig. 4와 같다.

iNOS의 경우 LPS+ 군에서 79.0 ± 16.32 fold(##p < 0.01) 

일 때, 30 CL70과 30 SL70군에서는 통계적인 유의성이 나타

나지 않았다(not significant, Fig. 4A, B). 그리고 COX-2의 

경우 LPS+ 군에서 6.8 ± 0.55 fold(##p < 0.01)일 때, 30 CL70 

(5.5 ± 0.31 fold, *p < 0.05)과 30 SL70(4.1 ± 0.92 fold, 
*p < 0.05)군에서 COX-2 단백질 발현이 억제되었음을 확인

할 수 있었다(Fig. 4A, C).
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IV. 고   찰

급성 염증반응에 반응하는 대식세포는 주로 병원성 미생물

을 포식하는 면역세포 중 하나이며, 이는 미생물을 식균작용

(phagocytosis)으로 제거하기 위해 많은 염증매개물질

(inflammatory mediators)을 생성한다15). 염증매개물질이란 

내피세포, 침윤된 염증세포 또는 면역세포 등에서 분비되어 

염증반응을 매개하게 되는데, 주로 아라키돈산 대사산물

(arachidonic acid metabolites), 사이토카인, 활성산소

(oxygen free radicals) 및 산화질소(nitric oxide, NO) 등을 

일컫는다16,17). 사이토카인은 일련의 면역조절 분자로 특정 사이

토카인 억제제 및 가용성 사이토카인 수용체와 함께 작용하여 

인간 면역 반응을 조절하며, 그 종류에는 항염증성(anti- 

inflammatory) 과 전염증성 사이토카인(pro-inflammatory 

cytokine)이 있다18). COX는 arachidonic acid를 프로스타글

란딘(prostaglandin, PG)로 전환시키는 효소로써, 기능이 다른 

동형(isoform)으로 2가지가 존재한다. 정상적인 생리기능을 

유지하는 기능을 하는 COX-1과 pro-inflammatory cytokines, 

박테리아 독소(bacterial toxin) 및 종양 촉진제(tumor 

promoter) 등에 의해 유도되어 통증과 염증을 발생시키는 

COX-2로 나뉜다19,20). Pro-inflammatory cytokine은 주로 

활성화된 대식세포에 의해 생성되고, tumor necrosis 

factor-α(TNF-α) 및 interleukin-6(IL-6)와 같은 사이토

카인들의 분비로 인한 염증반응의 상향조절(upregulation)에 

관여21,22)하며, 동시에 신경 세포 전달 물질(neurotransmitter) 

로 바이러스를 포함한 세포 내 병원체를 제어하기 위해 감염 

부위에 대한 면역세포의 성장, 분화 및 활성화를 하는 역할을 

한다23,24). 체내 염증성 변화에 있어서 산화적 스트레스

(oxidative stress)는 염증반응이 일어나기 때문에 오랜 기간 

방치하면 만성 염증을 유도하게 되어 빠르게 제어하는 것이 

질병 예방뿐 아니라 난치성 환자들에 있어 병의 진행을 막고, 

합병증 등을 예방할 수 있다25).

염증반응이 일어나면 대식세포에서 inflammatory mediators

인 NO, prostaglandin E2(PGE2) 및 cytokine 등이 생성되며 

염증반응의 역할을 한다26). 이들과 같은 inflammatory 

mediators들에 의해 선천적 면역반응(innate immune 

response)을 유도하여 세포 및 조직에 손상을 주게 되는데 주로 

DNA 손상, 단백질 변이, 신경 손상, 세포 노화 및 산화 등을 

일으키게 된다27). 자유라디컬(free radical)의 생성을 억제하는 

항산화제로는 부틸레이티드 화합물(BHA와 BHT), ascorbic 

acid, α-tocopherol 등이 알려져 있으나, 이들은 소량의 독

성이 있다고 보고되었으며, 동시에 다량의 항산화제를 사용하면 

환자에게 악영향을 미친다는 논문이 있기에 보다 안전한 천연 

항산화제에 대한 기초연구를 진행해야 하는 바이다28-32).

RAW 264.7 대식세포에 대한 가시오갈피의 항염증 효능은 

이전에도 연구된 바 있으나, 각각 가시오갈피의 줄기 껍질과 

뿌리의 물 추출물에 대한 평가만이 이루어졌다33,34). 본 실험은 

기존에 연구되지 않은 부위인 가시오갈피의 줄기와 잎을 두 

가지 용매(물 또는 70% 주정)로 추출하여 항염증 효능을 평가

했다는 점에서 차별점이 있다.  

본 실험에서는 MTT assay, LDH assay를 통해 가시오갈피 

줄기, 잎의 세포 독성을 확인하였다. MTT assay는 수용성 

황색 염료인 MTT를 미토콘드리아 환원 효소의 작용으로 보

라색 포르마잔으로 환원시키는 원리를 이용하며, 가장 많이 

사용되는 세포 생존율 분석법이다35). LDH assay는 손상된 

세포에서 상등액으로 배출된 효소인 LDH의 활성을 측정하여 

세포 생존율을 분석하는 기법으로, 죽은 세포를 측정할 수 있

다36). MTT assay의 결과로 CSW, CLW, SSW, SLW, CS70, 

SL70 군은 100 ㎍/㎖ 농도에서 세포사가 나타났고, LDH 

assay의 결과로 CL70 군은 100 ㎍/㎖ 농도에서 세포사가 나

타났다. 세포 증식이 일어난 SS70과 세포 사멸이 일어난 CS70 

을 제외한 나머지 군에서 MTT assay, LDH assay 모두에서 

세포 독성을 보이지 않은 30 ㎍/㎖ 농도로 항염증 실험을 진행

하였다. 

가시오갈피가 RAW 264.7 대식세포에서 세포 독성을 나타

내는 농도 범위는 부위나 추출 조건에 따라 서로 다르게 나타

난다. 가시오갈피의 줄기 껍질 물 추출물의 경우, 1,000 ㎍/㎖

까지 세포 독성을 나타내지 않았다고 보고되며, 뿌리 60% 에

탄올 추출물은 100 ㎍/㎖까지 세포 독성을 나타내지 않았다
37-39). 가시오갈피의 추출 조건의 차이로 인하여 같은 용매를 

사용하더라도 다른 농도에서 세포 독성이 나타날 수 있다. 가

시오갈피 잎 에탄올 추출물에서는 500 ㎍/㎖까지 세포 독성이 

없었다는 연구 결과가 있으나, 고압 에탄올 추출물의 경우에는 

100 ㎍/㎖에서 세포 독성을 나타내었다40). 본 연구에서 물 

추출물은 압력 추출하였고, 70% 주정 추출물은 환류 추출하

였다. 물 추출물의 경우 압력 추출로 인해 기존의 연구들보다 

낮은 농도인 100 ㎍/㎖에서 세포 독성을 나타냈을 수 있다.

가시오갈피 잎 주정 추출물(CL70, SL70)과 잎 물 추출물

(CLW)은 30 ㎍/㎖ 농도에서 LPS에 의해 자극된 RAW 

264.7 대식세포로부터의 산화 질소 생성을 유의하게 억제하

였다. LPS로 염증이 유발될 시, RAW 264.7 대식세포의 산화

질소 생성량은 급격하게 증가하는 것으로 알려져 있다. 산화질

소는 대식세포 내의 iNOS(inducible nitric oxide synthase)에 

의해 생성되며, iNOS는 외부 병원체에 대항하여 생체 방어를 

위해 산화질소를 세포외로 방출시킨다. 세포 외 산화질소 방

출량과 세포 내 iNOS 발현량의 증가는 선천면역계의 중요한 

전염증성 면역 작용이다. 그러나 적당한 수준의 산화질소는 

바이러스를 죽이고 병원성 미생물에 대항하는 보호 작용을 하

지만, 과도한 산화질소는 오히려 급성 또는 만성의 염증과 조

직의 손상을 유발하는 병리적 작용을 한다41). LPS의 내독소 

작용으로 인해 RAW 264.7 대식세포로부터 방출되는 산화질

소의 증가는 과도한 염증 작용을 유발하게 된다. CL70, 

SL70, CLW 군이 산화질소 생성을 억제한 실험 결과는 가시

오갈피 추출물에 항염증 효과가 있음을 시사한다. 

가시오갈피 잎 주정 추출물(CL70, SL70)은 TNF-α의 세

포외 방출량을 유의하게 감소시켰고, 가시오갈피 잎 추출물

(CLW, SLW, CL70, SL70)은 IL-6의 세포외 방출량을 유의

하게 감소시켰다. TNF-α는 급성기 반응(acute-phase 

response; APR) 상황의 대식세포에서 주로 생성되며, 혈관

이완, 부종 유발, 백혈구의 접착 촉진, 면역세포의 조절, 종양의 

괴사를 유도하는 물질이다. 또한 TNF-α 염증성 질환의 발병 

기전에 가장 중요한 역할을 하는 인자 중 하나로 알려져 있어 

그 조절에 문제가 생길 시 다양한 질병을 유발하게 된다. 

IL-6 역시 조직의 손상이나 감염에 반응하는 숙주 면역 반응을 
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통해 급성기 반응 상황의 대식세포에서 주로 생성된다. 감염 

상황에서 IL-6는 염증 반응을 보다 촉진시키며 면역세포의 

항체 생산을 자극하고, T cell 분화를 유도하는 작용을 한다. 

그러나 IL-6의 생성이 조절되지 못하고 과잉된다면 염증성 

질환, 만성질환이나 자가면역질환을 유발할 수 있다. IL-6와 

TNF-α의 세포외 방출량 억제를 통해 가시오갈피 잎 추출물의 

염증 억제제로서의 가능성을 확인하였다.

염증을 유발하는 iNOS, COX-2 단백질의 RAW 264.7 대

식세포 내 발현량을 western blot을 통해 측정하였다. iNOS 

발현량은 LPS로 자극한 군에서 모두 증가하였으나, 가시오갈피 

추출물로 인한 감소 효과는 확인되지 않았다. 가시오갈피를 

처리한 군에서 세포 외로 배출된 산화질소의 양이 감소한 것과 

달리 세포 내 iNOS 단백질 수준에서는 유의한 차이가 없었다. 

COX-2는 정상 생리상태일 때 COX-1에 비해 상대적으로 적은 

양만 발현되다가, LPS와 같은 전염증성 자극에 의해 그 발현

량이 크게 증가한다. COX-2의 발현은 염증매개물질인 

prostaglandin(PG)의 일종인 PGE2의 생성을 유도하며, 

PGE2는 대식세포로부터 생산되어 혈관 확장, 부종, 통증, 발

열을 유발한다42). 세포 내 COX-2 단백질 발현량 감소를 통해 

가시오갈피 잎 에탄올 추출물 또한 천연물 기반 COX-2 억제

제로 작용할 수 있음을 실험을 통해 확인하였다. 

가시오갈피의 염증 마커에 대한 억제 효과는 줄기 추출물

보다 잎 추출물에서 더 뛰어났다. 잎 추출물은 30 ㎍/㎖ 농도

에서 세포내 COX-2 생성량, 세포외 산화질소와 염증성 사이

토카인 TNF-α와 IL-6의 방출량을 모두 감소시켰다. 줄기 

추출물의 경우, 같은 농도에서 유의한 항염 효과를 확인할 수 

없었다. 특히 잎 주정 추출물(CL70, SL70)은 잎 물 추출물

(CLW, SLW)에 비하여 산화질소 생성량을 감소시키고 

TNF-α 방출량 줄이는 효과가 더 컸다. 가시오갈피의 항염 

효과를 지역(철원 또는 삼척 농가)에 따라 비교하였을 때, 산화

질소 생성량, 전염증성 사이토카인 방출량, iNOS 및 COX-2 

단백질 생성량에서 통계적으로 유의한 차이는 없었다

(p>0.05). 

Ⅴ. 결   론

본 연구에서는 LPS로 자극된 RAW 264,7 대식세포에 철

원군, 삼척시에서 수집한 가시오갈피 줄기, 잎 추출물을 처리

하여 항염증 효능을 확인하였으며, 다음과 같은 결과를 얻었다.

1. 가시오갈피 추출물을 30 ㎍/㎖ 이하 농도로 처리하였을 

때, SS70, CS70을 제외한 모든 군에서 공통적으로 세

포독성이 없었다.

2. 가시오갈피 추출물을 30 ㎍/㎖ 농도으로 처리하였을 때, 

CLW, CL70, SL70 군에서 산화질소 생성량이 유의성 

있게 감소하였다.

3. 가시오갈피 추출물을 30 ㎍/㎖ 농도으로 처리하였을 때, 

CL70, SL70군에서 TNF-α의 세포외 방출량이 유의성 

있게 감소하였고, CLW, SLW, CL70, SL70 군에서 

IL-6의 세포외 방출량이 유의성 있게 감소하였다.

4. 가시오갈피 추출물을 30 ㎍/㎖ 농도으로 처리하였을 때, 

CL70, SL70군에서 COX-2 단백질의 세포내 발현량이 

유의성 있게 감소하였다.

이러한 실험 결과들을 통해 강원도 가시오갈피 잎 추출물은 

항염증 효과가 있음을 확인하였고, 추출 용매는 물보다 주정을 

이용하는 것이 효과적이었으며, 철원과 삼척의 지역에 따른 

항염증 효능 차이는 없었음을 확인하였다. 
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