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서    론

    현대 사회의 산업화, 공업화에 따라 환경오염 물질들이 급증

하고 있으며 이에 따른 과민성 면역 질환은 해마다 증가하고 있

다. 선진국들을 비롯한 국내에서도 이러한 과민성 면역질환은 심

각한 문제로 대두되어 있으며, 우리나라 인구의 약 12~20% 정도

가 각종 과민성 면역 질환에 반응을 보이고 있는 실정이다. 

    면역 반응은 세균 감염 등에 대한 방어의 중요한 기능을 하

지만 과도하게 일어날 경우 조직 손상이나 질병을 일으킬 수 있

으며, 과도한 면역 반응에 의하여 야기되는 질환을 과민성 질환 

(hypersensitivity diesases)이라 한다1). 接觸性皮膚炎은 세포매개

성 면역반응인 제 IV형 지연형 과민반응의 하나로 외부 항원에 

감작된 T 림프구에 의해 매개되는 습진성 피부질환이다2). 接觸

性皮膚炎을 일으키는 알레르겐은 대부분 화학물질이며, 그 자체

는 불안정한 항원으로 합텐 (hapten)이라 불리우며, 이 합텐은 

먼저 피부를 침투하여 표피에서 매개 단백과 결합하며, 완전한 

항원이 된 다음 항원제시세포인 랑게르한스세포 (Langerhan's 

cell)와 접촉하게 되고, 이 세포는 T 림프구에 항원을 전달하게 

된다3-5). 랑게르한스세포는 정상 포유동물 표피에서 class II 

MHC 항원과 Fc 수용체, C3 수용체에 의해 인식되는 세포막 항

원 등을 포함하고 있다. 본 실험에서 사용한 dinitrochlorbenzene 

(DNCB)는 대표적인 합텐으로 작용하는 화합물로 동물의 피부에 

바르고 1~2주 후에 다시 같은 장소에 바르면 24시간 이내에 발

적(erythma) 및 종창(indration)이 생긴다6).

    接觸性皮膚炎의 치료제로 azelastine, cyclosporin A, 

disodium cromoglycate, ketotifen, tranilast 등이 사용되고 있으

나7-9) 스테로이드제는 장기간 투여할 경우 피부의 위축 등의 부

작용이 문제되고 있어 여러 가지 새로운 약재의 개발이 시도되

고 있으며, 특히 천연물 유래의 민간약 및 천연물을 이용한 항알

레르기 물질의 탐색과 개발에 많은 연구가 진행되고 있다10-12).

    한의학에서 피부병은 타 질병과 마찬가지로 整體疾病의 일
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부분으로, 비록 피부에서 병증은 발생되지만 내부 장부와 밀접한 

관계를 지니고 있다13,14)
. 病因은 크게 內外因으로 나눌수 있는데, 

內因으로는 七情所傷, 飮食不節, 勞倦所傷 및 체내 臟腑 기능 실

조로 인한 內生 六淫 발생이 주 요인이고, 外因으로는 六淫이 단

독 혹은 서로 錯雜 轉化하여 발생한다
13-16)

. 특히 急性時에는 濕熱

이 互結하여 피부를 熏蒸하고 이로 인한 內風이 발생하면서 심

한 瘙痒症을 중심으로 다양한 피부 질환이 발생한다15,16)
. 따라서 

實證 및 急性期에는 淸熱利濕祛風 작용이 있는 처방과 약물이 

다용되는데, 이는 역대 의가들의 피부병 病機에 대한 이론과 이

에 대한 치료 처방에 잘 나타나 있다. 

    接觸性皮膚炎은 한의학에서 ‘漆瘡’ ‘膏藥風’ ‘馬桶癬’의 범주

로 심한 소양증이 동반되는 것으로 기술되어 있다. 이에 대한 치

료법은 주로 實證型 病症을 동반한다는 점에서 상기한 바와 같이 

凊熱利濕祛風 치법을 중심으로 凉血解毒 치법이 병용된다17-19). 

    본 시료인 祛風燥濕解毒方(GJHB)은 實證性 피부 질환에 상

용20)되는 白鮮皮, 地膚子, 苦蔘 등을 중심으로 祛風, 淸熱, 利濕, 

解毒 작용이 있는 5종의 약물을 배합하여 작방한 처방이다. 이미 

구성 약물 모두가 실험, 임상 및 민간에서 다양한 피부염에 활용

되고 있어, 이들의 병용은 보다 유의성 있는 피부 염증 억제 작

용을 나타낼 것으로 사료된다. 

    이에 본 연구에서는 이를 시료로 DNCB로 유발된 Nc/Nga 

mouse 모델을 통하여 接觸性皮膚炎 억제 효과를 면역 관련 인자

들을 중심으로 검색하여 객관적인 효능을 검증하고자 하였다.

재료 및 방법

1. 재료

 1) 약물

    본 실험에 사용한 祛風燥濕解毒方 (GJHB)의 구성 약재들은 

대전대학교 부속한방병원에서 구입한 후 정선하여 사용하였고, 

그 내용과 분량은 다음과 같다.

Table 1. The compositions of GJHB

韓 藥 名 生 藥 名 用量 (g)

白鮮皮 Dictamni Radix 15

苦  蔘 Sophorae Flavescentis Radix 15

地膚子 Kochiae Fructus 15

蒼耳子 Xanthii Fructus 15

蛇床子 Torilidis Fructus 15

黃  柏  Phellodendri Cortex 15

蒼  朮 Atractylodis Rhizoma 15

生大黃 Rhei Radix Et Rhizoma 8

Total amount 113  

 2) 시약 

    본 실험에 사용된 시약 중 Diethyl pyrocarbonate (DEPC), 

2,2-diphenyl-1 -picrylhydrazyl, 3-4, 5-dimethylthiazol-2, 

5-carboxy methoxyphenyl-2, 4-sulfophenyl- 2H-tetrazolim (MTS), 

Dulbecco's phosphate buffered saline (D-PBS), antibody 

biotin-conjugated, antibody Avidin-HRP conjugeted ,TMB, 

EtOH, magnesium chloride 등은 Sigma 사 (U.S.A) 제품을, Taq 

polymerase와 Deoxynucleotide triphosphate (dNTP)는 TaKaRa 

사 (Japan) 제품을, CsA (cyclosporin A)는 중외제약 제품을, 

RNase inhibitor는 Promega 사 (Madison, U.S.A) 제품을, 우태아 

혈청 (fetal bovine serum, FBS)은 Hyclone 사 (Logan, U.S.A) 제

품을, DMED은 Gibco 사 (Gaithersburg, MD, U.S.A) 제품을, 

RNase는 Pharmingen 사 (Torreyana, U.S.A) 제품을,  IL-6, TNF-α 

ELISA kit는 Biosource 사 제품을, IgE, IgG1, IgG2a, IgG2b, IgM kit

는 Endogen 사 제품을, IL-4, INF-γ kit는 R & D system 사 (U.S.A.) 

제품을 사용하였으며, 기타 일반 시약은 특급 시약을 사용하였다.

 3) 기기

    본 실험에 사용된 기기는 열탕추출기 (대웅, Korea), 

microwave oven (LG, Korea), rotary vacuum evaporator, 

vacuum pump (Büchi B-480, Switzerland), freeze dryer (EYELA 

FDU-540, Co., Japan), CO2 incubator (Forma scientific Co., 

U.S.A.), clean bench (Vision scientific Co., Korea), autoclave 

(Sanyo, Co., Japan), micro-pipet (Gilson, Co., France), water 

bath (Vision scientific Co., Korea), plate shaker (Lab-Line, Co., 

U.S.A), vortex mixer, heating block (Vision scientific. Co., 

Korea), spectrophotometer (Shimazue, Co., Japan), centrifuge 

(한일. Korea), deep-freezer (Sanyo, Co., Japan), plate shaker 

(Lab-Line, U.S.A), ice-maker (Vision scientific Co., Korea), 

ELISA reader (Molecular Devices, Co., U.S.A.) 등을 사용하였다.

2. 방법

 1) 시료 추출  

    祛風燥濕解毒方 (GJHB) 2첩 분량에 증류수 2,000 ㎖를 가하

여 열탕 추출기에서 3시간 추출하여 얻은 액을 흡입 여과하여, 

이를 감압 증류장치 (Rotary evaporator, Büchi B-480, 

Switzerland)로 농축하였다. 농축액을 다시 동결 건조기 (Freeze 

dryer, EYELA FDU-540, Japan)를 이용하여 완전 건조한 16.0 g을 

냉동 보관 (-80℃) 하면서 적당한 농도로 희석하여 사용하였다.

 2) 피부염 유도 및 시료 처리

    NC/Nga 생쥐의 등 부위를 깨끗하게 제모한 후 제모가 끝

나면 피부의 미세 상처가 치유되도록 24시간 방치하였다. 그리고 

1% DNCB 용액 (아세톤 : 올리브오일 = 3 : 1) 200 ㎕를 등 부위

에 도포하였고, 4일 후부터, 1 주일에 2-3 번씩 0.2% DNCB 용액 

150 ㎕를 등 부위에 도포하였다 (12주부터 16주). 실험은  3개의 

그룹으로 나누고, 대조군에는 생리식염수를, 양성대조군에는 

CsA를 복강투여를, 실험군에는 GJHB를 6.7 mg/25 g/day의 농

도로 8주간 경구 투여하였다.

 3) 채혈 및 IgE 측정 

    NC/Nga 생쥐가 8주, 12주, 그리고 16주에 생쥐의 눈에서 

capillery 관을 이용하여 약 100 ㎕의 혈액을 채혈한 후 원심분

리기 6,500 rpm에서 20분간 원심분리하여 30 ㎕의 혈청을 분리

하였다. 분리된 혈청은 취하여 -70℃에 냉동 보관하였다. 시험 

종료 후 NC/Nga 생쥐의 혈청내 IgE 농도 측정은 

enzyme-linked immuno-sorbent assay (ELISA, Endogen, USA)
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로 IgE 수준을 측정하였다 각 well에 NC/Nga 생쥐에서 8주, 12

주, 그리고 16주에 채혈한 혈청 5 ㎕ (1/10 dilution)와 dilution 

buffer 45 ㎕를 혼합하여 각 well에 분주하고, 2 시간 동안 25 ℃ 

실온에서 방치한 후 2회 washing 완충 용액으로 세척한 다음 

antibody biotin-IgE conjugated를 넣고 2시간 방치하였다. 다시 

2회 수세 후 완충용액으로 세척한 다음 antibody Avidin-HRP 

conjugeted 100 ㎕를 처리하고 1 시간 실온에서 방치한 후 다시 

세척하였다. TMB 기질을 100 ㎕씩 분주하고 암소에서 30 분간 방

치한 후 100 ㎕의 stop 용액을 처리한 후 ELISA reader 450 nm에

서 흡광도를 측정하였다.

 4) 비장세포내 IL-4, IFN-γ 생성량 분석 

    실험 종료 후 비장세포(1 x 105
/well)를 anti-CD28 (1 μg/mL) 

(Pharmingen)과 anti-CD3 (1 μg/mL) 항체가 96-well Costar 접

시 (Corning Inc, Cambridge, Mass)에서 coating된 plate에서 48

시간 동안 동시 배양하였다. 비장세포내 IL-4, IFN-γ 생성량은 

ELISA kit(R&D system, U.S.A)로 측정하였다. 각 well에 DNCB

로 유발된  NC/Nga 생쥐의 비장세포 배양 상층액 100 ㎕씩 분

주하고, 1 시간 동안 실온에서 방치한 후 2회 washing 완충용액

으로 세척한 다음 antibody biotin-conjugated를 넣고 30분간 방

치하였다. 다시 2회 수세 후 완충용액으로 세척한 다음 antibody 

Avidin-HRP conjugeted 100 ㎕를 처리하고 1 시간 실온에서 방

치한 후 다시 세척하였다. 여기에 TMB 기질을 100 ㎕씩 분주하

여 암소에서 30 분간 방치하고, 여기에 100 ㎕의 stop 용액을 처

리한 후 ELISA reader 450 nm에서 흡광도를 측정하였다.

 5) 혈액내 염증 싸이토카인 분석

    실험 종료 후 ethyl ether로 마취하여 심장천자법으로 혈액

을 채혈한 후 혈청을 분리하였다. 분리된 혈청에서 IL-6와 

TNF-alpha 농도 측정은 DNCB로 유발된 NC/Nga 생쥐의 실험 

종료 후에 enzyme-linked immuno-sorbent assay kit(ELISA, 

Biosource, USA)로 생산량을 측정하였다. 각 well에 NC/Nga 생

쥐의 혈청 100 ㎕ (1/100 dilution)씩 분주하고, 1 시간 동안 실온

에서 방치한 후 2회 washing 완충 용액으로 세척한 다음 

antibody Avidin-HRP conjugeted 100 ㎕를 처리하고 1 시간 실

온에서 방치한 후 다시 세척하였다. TMB 기질을 100 ㎕씩 분주

하여 암소에서 30 분간 방치한 후 50 ㎕의 stop 용액을 처리하고 

ELISA reader 450 nm에서 흡광도를 측정하였다.

 6) 혈청내 immunoglobulin isotype량 ELISA 측정

    총 IgG1, IgG2a, IgG2b 그리고 IgM의 혈청내 농도 측정은 

실험 종료 후에enzyme-linked immuno-sorbent assay (ELISA, 

Endogen, USA)로 생산량을 측정하였다. 각 well에 CIA 생쥐의 

혈청 100 ㎕ (1/200 dilution)씩 분주하고, 12 시간 동안 4℃ 냉장

실에서 방치한 후 2회 washing 완충 용액으로 세척한 다음 

antibody biotin-conjugated를 넣고 30분간 방치하였다. 다시 2회 

수세 후 완충 용액으로 세척한 다음 antibody Avidin-HRP 

conjugeted 100 ㎕를 처리하고 1 시간 실온에서 방치한 후 다시 

세척하였다. 여기에 TMB 기질을 100 ㎕씩 분주하고 암소에서 30 

분간 방치한 후 100 ㎕의 stop 용액을 처리한 후 ELISA reader 

450 nm에서 흡광도를 측정하였다. 

 7) 통계처리

    다양한 실험으로부터 얻은 결과는 mean ± standard error로 

기록하였고, 유의성 검증은 Student's T-test 분석법을 이용하여 

결정하였다.

결    과

1. IgE 생성량에 미치는 영향

    IgE의 생성량에 미치는 영향을 조사하기 위하여 NC/Nga 

생쥐의 눈에서 8주, 12주, 16주에 혈액을 채혈한 후 혈청을 분리

하여 IgE 생성량을 측정하였다. Fig. 1은 혈청 IgE 수치의 변화로 

정상군에서는 8주에 25.6 ± 6.2 (ng/㎖), 12주에 53.5 ± 12.1 (ng/

㎖), 16주에 72.0 ± 20.1 (ng/㎖), 대조군에서는 8주에 35.2 ± 2.0 

(ng/㎖), 12주에 214.3 ± 4.4 ng/㎖), 16주에 217.3 ± 6.8 (ng/㎖)

로 나타나 12주 이후 6배 이상의 IgE 수치가 증가하였고, 양성대

조군인 CsA에서는 8주에 43.1 ± 1.9 (ng/㎖), 12주에 114.3 ± 

18.1 (ng/㎖), 16주에 115.2 ± 4.9 (ng/㎖)로 나타내었다. 이에 비

해 GJHB 투여군에서는 8주에 64.1 ± 6.9 (ng/㎖), 12주에 189.2 

± 8.9 (ng/㎖), 16주에 188.2 ± 12.6 (ng/㎖)로 나타나, 12주 이후

부터 유의적인 (*p<0.05) 감소 효과를 나타내었다. 
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Fig. 1. Effect of GJHB on the serum levels of IgE in DNCB-induced 

dermatitis model of NC/Nga mice. The animals were administrated with 
normal (-◆), control (-■), CsA (-▲), GJHB (6.7 mg/25 g/day, -○) for 8 weeks.  

Serum levels of IgE were measured by sandwich ELISA at indicated time points. 

Each point represents the mean ± SE. Statistically significant value compared with 

NC/Nga mice group data  by T test (*p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001).

2. IL-4 생성량에 미치는 영향

    CD3/CD28로 활성화된 비장세포내 IL-4 생성량은 정상군이 

351.7 ± 18.1 (pg/ml), 대조군이 1042.5 ± 15.5 (pg/ml), CsA 투

여군이 904.3 ± 2.7 (pg/ml), GJHB 투여군이 460.2 ± 0.3 (pg/ml)

로 나타나, 대조군에 비하여 유의성 있는 (***p<0.001) 감소 효과

를 나타내었다(Table 2, Fig. 2).

Table 2. Effect of GJHB Extract on the Level of IL-4 in the Spleen 

of DNCB-induced NC/Nga Mice

Normal Control CsA GJHB 

IL-4
(pg/ml) 

351.7 ± 18.1 1042.5 ± 15.5 904.3 ± 2.7*** 460.2 ± 0.3***
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Fig. 2. Effects of GJHB on IL-4 production in the culture supernatant 

of CD3/ CD28-stimulated splenocytes.  Splenocytes were stimulated with 
anti- CD3 and anti-CD28 antibodies for 2 days and the levels of IL-4 were in the 

culture supernatant determined using commercially available ELISA kit. Statistically 

significant value compared with CIA-CT by T test (*p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001).

3. IFN-γ 생성량에 미치는 영향

     CD3/CD28로 활성화된 비장세포내 IFN-γ 생성량은 정상

군이 170.9 ± 23.0 (pg/ml), 대조군이 326.1 ± 8.9 (pg/ml), CsA 

투여군이 294.0 ± 2.2 (pg/ml), GJHB 투여군이 542.4 ± 11.2 

(pg/ml)로 나타나, 대조군에 비하여 유의성 있는 (***p<0.001) 증

가를 나타내었다(Table 3, Fig. 3).

Table 3. Effect of GJHB Extract on the Level of IFN-γ in the Spleen 

of DNCB-induced NC/Nga Mice

Normal Control CsA GJHB 

IFN-γ
(pg/ml)

170.9 ± 23.0 326.1 ± 8.9 294.0 ± 2.2** 542.4 ± 11.2***
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Fig. 3. Effects of GJHB on IFN-γ production in the culture 

supernatant of CD3/ CD28-stimulated splenocytes. Splenocytes were 
stimulated with anti- CD3 and anti-CD28 antibodies for 2 days and the levels of  

IFN-γ were in the culture supernatant determined using commercially available 

ELISA kit. Statistically significant value compared with CIA-CT by T test (*p<0.05, 

**p<0.01,***p<0.001).

5. 혈청내 IL-6 생성량에 미치는 영향

    혈청내 IL-6 생성량은 정상군이 6.8 ± 0.3 (pg/ml), 대조군이 

113.6 ± 4.9 (pg/ml), CsA 투여군이 80.7 ± 6.2 (pg/ml), GJHB 투

여군이 58.4 ± 5.1 (pg/ml)로 나타나, 대조군에 비하여 유의성 있

는 (***p<0.001) 감소 효과를 나타내었다(Table 4, Fig. 4).

6. 혈청내 TNF-α 생성량에 미치는 영향

    혈청내 TNF-α 생성량은 정상군이 32.3 ± 2.0 (pg/ml), 대조

군이 89.3 ± 8.6 (pg/ml), CsA 투여군이 58.8 ± 7.8 (pg/ml), 

GJHB 투여군이 48.3 ± 4.4 (pg/ml)로 나타나, 대조군에 비하여 

유의성 있는 (**p<0.01) 감소 효과를 나타내었다(Table 5, Fig. 5).

Table 4. Effect of GJHB Extract on the Levels of IL-6 in the Serum 

of DNCB-induced NC/Nga Mice

Normal Control CsA GJHB 

IL-6 
(pg/ml) 

6.8 ± 0.3 113.6 ± 4.9 80.7 ± 6.2** 58.4 ± 5.1***
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Fig. 4. Effect of GJHB Extract on the levels of IL-6 in the serum of  

DNCB-induced NC/Nga Mice. Blood was collected from the retro-orbital 
plexus under ether anesthesia and serum was obtained by 10,000 rpm 

centrifugation and stored at -20°C until use. The levels of IL-6 were determined 

using a commercially available ELISA kit. Statistically significant value compared 

with CT by T test (*p<0.05, **p<0.01,***p<0.001).

Table 5. Effect of GJHB Extract on the Levels of TNF-α in the 

Serum of  DNCB- induced NC/Nga Mice

Normal Control CsA GJHB 

TNF-α (pg/ml) 32.3 ± 2.0 89.3 ± 8.6 58.8 ± 7.8* 48.3 ± 4.4**

**
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Fig. 5. Effect of GJHB Extract on the levels of TNF-α in the serum 

of  DNCB-induced NC/Nga Mice. Blood was collected from the retro-orbital 
plexus under ether anesthesia and serum was obtained by 10,000 rpm 

centrifugation and stored at -20°C until use. The levels of TNF-α were determined 

using a commer- cially available ELISA kit. Statistically significant value compared 

with CT by T test (*p<0.05, **p<0.01,***p<0.001).

7. 혈청내 immunoglobulin 생성량에 미치는 영향 

 1) IgG1 생성량에 미치는 영향

    IgG1 혈중 농도는 정상군이 2645.0 ± 85.2 (μg/ml), 대조군

이 3774.0 ± 76.4 (μg/ml), CsA 투여군이 3238.5 ± 23.5 (μg/ml), 

GJHB 투여군이 3706.0 ± 25.1 (μg/ml)로 나타났다(Table 6, Fig. 6).
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Table 6. Effect of GJHB Extract on the Levels of IgG1 in the Serum 

of DNCB- induced NC/Nga Mice

Normal Control CsA GJHB 

IgG1 
(μg/ml)

2645.0 ± 85.2 3774.0 ± 76.4 3238.5 ± 23.5*** 3706.0 ± 25.1

***
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Fig. 6. Effect of GJHB extract on the levels of IgG1 in the serum 

of  DNCB-induced NC/Nga mice. Blood was collected from the retro-orbital 
plexus under ether anesthesia and serum was obtained by 10,000 rpm 

centrifugation and stored at -20°C until use. The levels of IgG1 were determined 

using a commercially available ELISA kit. Statistically significant value compared 

with CIA-CT by T test (*p<0.05, **p<0.01,***p<0.001).

 2) IgM 생성량에 미치는 영향

    IgM 혈중 농도는 정상군이 647.0 ± 30.9 (μg/ml), 대조군이 

929.5 ± 37.6  (μg/ml), CsA 투여군이 458.5 ± 56.5 (μg/ml), 

GJHB 투여군이 680.5 ± 12.8 (μg/ml)로 나타나, 대조군에 비하여 

유의성 있는 (***p<0.001) 감소 효과를 나타내었다(Table 7, Fig. 7).

Table 7. Effect of GJHB Extract on the Levels of IgM in the Serum 

of DNCB -induced NC/Nga Mice

Normal Control CsA GJHB 

IgM (μg/ml) 647.0 ± 30.9 929.5 ± 37.6 458.5 ± 56.5*** 680.5 ± 12.8***

***
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Fig. 7. Effect of GJHB extract on the levels of IgM in the serum of  

DNCB-induced NC/Nga mice. Blood was collected from the retro-orbital 
plexus under ether anesthesia and serum was obtained by 10,000 rpm 

centrifugation and stored at -20°C until use. The levels of IgM were determined 

using a commercially available ELISA kit. Statistically significant value compared 

with CIA-CT by T test (*p<0.05, **p<0.01,***p<0.001).

 3) IgG2a 생성량에 미치는 영향

    IgG2a 혈중 농도는 정상군이 1967 ± 55.9 (μg/ml), 대조군이 

2694.5 ± 33.8 (μg/ml), CsA 투여군이 1473.0 ± 70.1 (μg/ml), 

GJHB 투여군이 2153.0 ± 36.7 (μg/ml)로 나타나, 대조군에 비하여 

유의성 있는 (***p<0.001) 감소 효과를 나타내었다(Table 8, Fig. 8).

Table 8. Effect of GJHB Extract on the Levels of IgG2a in the 

Serum of  DNCB-induced NC/Nga Mice

Normal Control CsA GJHB 

IgG2a (μg/ml) 1967.5 ± 55.9 2694.5 ± 33.8 1473.0 ± 70.1*** 2153.0 ± 36.7***

***

***
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Fig. 8. Effect of GJHB extract on the levels of IgG2a in the serum 

of  DNCB-induced NC/Nga mice. Blood was collected from the retro-orbital 
plexus under ether anesthesia and serum was obtained by 10,000 rpm 

centrifugation and stored at -20°C until use. The levels of IgG2a were determined 

using a commercially available ELISA kit. Statistically significant value compared 

with CIA-CT by T test (*p<0.05, **p<0.01,***p<0.001).

 4) IgG2b 생성량에 미치는 영향

    IgG2b 혈중 농도는 정상군이 6968.0 ± 46.1 (μg/ml), 대조군이 

9284.5 ± 355.8 (μg/ml), CsA 투여군이 6191.5 ± 141.1 (μg/ml), 

GJHB 투여군이 6690.5 ± 501.6 (μg/ml)로 나타나, 대조군에 비하여 

유의성 있는 (**p<0.01) 감소 효과를 나타내었다(Table 9, Fig. 9).

Table 9. Effect of GJHB Extract on the Levels of IgG2b in the 

Serum of  DNCB- induced NC/Nga Mice

Normal Control CsA GJHB 

IgG2b (μg/ml) 6968.0 ± 46.1 9284.5 ± 355.8 6191.5 ± 141.1*** 7324.5 ± 287.6**

**

***
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Fig. 9. Effect of GJHB extract on the levels of IgG2b in the serum 

of DNCB-induced NC/Nga mice. Blood was collected from the retro-orbital 
plexus under ether anesthesia and serum was obtained by 10,000 rpm 

centrifugation and stored at -20°C until use. The levels of IgG2b were determined 

using a commercially available ELISA kit. Statistically significant value compared 

with CIA-CT by T test (*p<0.05, **p<0.01,***p<0.001).

고    찰

    GJHB의 직접적인 임상 효과를 조사하기 위하여 먼저 실험 
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동물의 IgE의 발현을 측정하였다. 과민성 면역질환의 경우 IgE에 

의해 매개되는 것으로 알려져 있어 NC/Nga 생쥐에 DNCB로 접

촉성 피부염을 유발시킨 뒤 혈청을 분리하여 IgE 생성량을 측정

하였다. 정상군에 비해 DNCB를 처리한 대조군에서 IgE 수치가 

12주 이후 6배 이상 증가하였으며, 양성 대조군인 CsA와 GJHB 

투여군에서는 대조군에 비해 IgE 생성량이 유의적으로 감소함으

로써(Fig. 1), 치료 기전을 떠나 본 시료가 항알러지 작용이 있음

을 입증해 주고 있다.

    생체 면역 반응에는 수많은 면역세포와 염증세포, 각종 화학매

개체들이 관여하며 이러한 아토피 피부염에 관여하는 주된 세포로는 T 

림프구, B 림프구, 랑게르한스세포, 호산구 및 호중구 등이 있다21,22)
. 

    CD4+ T 세포는 활성화되었을 때 분비하는 사이토카인에 따

라 Th1 세포와 Th2 세포로 분류된다. Th1 세포는 CCR5를 가지

고 있으며, 주로 IL-2, IL-12, IFN-γ를 분비하며, 지연형 과민반응

을 매개하지만, Th2 세포는 CCR3, CCR4, CCR8를 가지고 있으

며 IL-3, IL-4, IL-5, IL-6, IL-10, IL-13을 분비하여 즉시형과민반

응, 체액성면역반응에 관여한다23-26). 이러한 Th1 세포와 Th2 세

포는 상호길항작용을 통해 인체는 면역균형을 유지하게 된다
24). 

IL-4는 주로 CD4+ 보조 T 림프구의 Th2 세포에 의해 생산되는 

사이토카인으로 미감작 CD4+ 전구세포로부터 Th2 림프구의 분

화를 유도하며, B 림프구에 의한 IgE 생산 자극, 그리고 IFN-γ 

의존적 대식세포 기능을 억제시키는 작용을 한다
27-29). 본 실험에

서 비장세포 부유액내의 IL-4 생성량에 대한 검색에서는 정상군

에 비해 CD3/CD28 항체로 활성화된 대조군에서는 IL-4 생성량

이 증가하였으며, CsA와 GJHB 투여군에서는 대조군에 비해 

IL-4 생성량이 감소함으로써(Table 2, Fig. 2), IL-4의 생성량 억제 

효과를 나타내었다. 

    IFN-γ는 CD4+ 보조 T 림프구의 Th1 세포에 의해 생산되는 

사이토카인으로 선천 면역반응과 세포매개 적응면역 반응 모두

에서 대식세포를 활성화시키고, 지연형 면역반응을 매개한다30). 

비장세포 부유액내의 IFN-γ 생성량에 대한 본 시료의 영향에서

는 정상군에 비해 CD3/CD28 항체로 활성화시킨 대조군에서의 

IFN-γ 생성량이 증가하였으며, CsA의 경우 대조군에 비해 약간 

감소하였으나, GJHB 투여군에서는 대조군에 비해 더욱 증가하

였다(Table 3, Fig. 3). 이같은 결과는 GJHB이 CsA와 달리 IFN-γ

의 생성량을 증가시킴으로서 대식세포 등의 면역세포들을 활성

화시켜 接觸性皮膚炎을 조절한다는 것을 시사하고 있다. 

    IL-6는 활성화된 대식세포, 내피세포, 섬유아세포와 같은 여

러 유형의 세포로부터 생산되는 사이토카인으로 선천 및 적응면

역 모두에 작용하고, B 림프구의 성장에 관여하며 과민성 면역반

응을 매개한다31). 혈청 내의 IL-6 생성량에 대한 실험에서는 정상

군에 비해 DNCB로 接觸性皮膚炎을 유발시킨 대조군의 혈청에

서 IL-6 생성량이 증가하였으며, CsA와 GJHB 투여군에서는 대

조군에 비해 IL-6 생성량이 감소함으로써(Table 4, Fig. 4), IL-6 

생성량 억제 효과가 인정되었다. 

    TNF-α는 대식세포에서 생성되며 감염 부위로 호중구 및 단

핵구의 보충을 자극시키는 사이토카인으로 혈관 내피세포를 자

극하여 새로운 부착 분자를 발현하게 하며, 표적세포의 세포자멸

사를 증진시킨다32)
. 혈청 내의 TNF-α 생성량에 대한 실험에서는 

정상군에 비해 DNCB로 接觸性皮膚炎을 유발시킨 대조군의 혈

청에서 TNF-α 생성량이 증가하였으며, CsA와 GJHB 투여군에서 

대조군에 비해 TNF-α 생성량이 감소하였다(Table 5, Fig. 5).  결

과적으로 본 시료인 GJHB가 IL-4, IL-6, TNF-α 등의 사이토카인

은 억제시키고, IFN-γ는 유도함으로써 실험적으로 기존의 이론

에 부합되는 항알러지 작용이 인정되었다.

    B 림프구는 혈액, 골수 및 비장, 임파절 등의 임파 조직에 분

포하며, 체액성 면역반응에 관여한다33-35)
. 또한 B 림프구는 항체 

생성의 전구 세포이며, Pre-B 림프구는 세포질 내에서 IgM을 합

성하지만 세포밖으로 면역글로불린을 분비하지 않으며, 골수의 

pre-B 림프구는 림프절과 비장으로 이동한 후 세포질의 일부가 

없어지면서 pre-B 림프구 보다 크기가 작은 미성숙 B 림프구로 

분화되고 대부분의 세포 표면에는 IgD가 표지자로 나타난다33). 

미성숙 B 림프구 (Immature B cell)는 세포 표면에 보체 수용체와 

IgG Fc 수용체로 확인할 수 있으며, 이 단계의 미성숙 B 림프구는 

특이 항원에 노출된 후 성숙 B 림프구로 분화되며, 항원에 특이적

인 항체를 형성하게 된다. 말초혈액에서 순환 림프구의 약 20-30 

%와 편도선과 비장의 림프구 중 약 50%는 B 림프구이다34). 

    면역 글로불린은 항원과 결합된 B 림프구에 의해 생산되는 

높은 수준의 특이성과 친화력을 갖는 일종의 당단백질로 기본적

인 구조 단위는 두 개의 동일한 중쇄와 두 개의 동일한 경쇄로 

구성된다34). 모든 개체들은 수백만의 각기 다른 항체를 가지고 

있는데, 이들 각각은 독특한 항원-결합 부위를 갖는다36). B 림프

구는 합성 면역글로불린의 종류에 따라 IgM, IgG, IgA, IgD와 

IgE로 분류할 수 있다. 면역 반응에서 1차 반응에 관여하는 항체

는 IgM과 IgD으로 세포의 표면에 결합하여 작용하는 표면항체

로서 작용하며, IgG, IgE, IgA는 분비항체로 작용한다37). 각각의 

B 림프구는 주로 한가지 종류의 면역글로불린을 합성하지만 항

원에 다시 노출되거나 Th 세포의 영향으로 IgM을 생성하던 B 

림프구가 IgG나 IgE를 형성하는 B 세포로 바뀔 수 있다36,37). 

    면역글로블린에 대한 영향에서는 먼저 혈청 내의 IgG1 생성

량은 정상군에 비해 DNCB로 접촉성 피부염을 유발시킨 대조군

의 혈청에서 IgG1 생성량이 증가하였으며, CsA 투여군의 경우 

대조군에 비해 IgG1 생성량이 감소하였으나, GJHB 투여군에서

는 대조군에 비해 아무런 영향이 없었다(Table 6, Fig. 6). 

    이와는 달리 GJHB가 혈청 내의 IgM 생성량에 미치는 영향

에서는 정상군에 비해 DNCB로 접촉성 피부염을 유발시킨 대조

군의 혈청에서 IgM 생성량이 증가하였으며, CsA와 GJHB 투여

군에서는 대조군에 비해 IgM의 생성량이 감소하였다(Table 7, 

Fig. 7). 혈청 내의 IgG2a와 IgG2b 생성량 역시 대조군에 비하여 

CsA와 GJHB 투여군에서 대조군에 비해 IgG2a (Table 8, Fig. 8)

와 IgG2b (Table 9, Fig. 9) 생성량이 감소하였다. 이상의 결과로 

보아 본 시료인 GJHB가 과민성 면역반응을 매개하는 IgE 외에 

IgM, IgG2a, IgG2b의 생성량을 억제함으로써, 接觸性皮膚炎에 

유의적인 작용을 발휘함을 알 수 있다. 아울러 상기한 바와 같이 

과민성 면역반응에 의해 생성되는 사이토카인인 IL-4, IL-6, 

TNF-α 등의 활성을 억제시킴으로서, 알러지 염증 반응에 유의적
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인 작용이 있음을 확인할 수 있었다. 

결    론

    祛風燥濕解毒方을 시료로 DNCB로 接觸性皮膚炎을 유발시

킨 NC/Nga 생쥐를 이용하여 IgE, 면역 관련 사이토카인 및 면

역 글로블린 생성량에 미치는 영향을 검색하여 다음과 같은 결

론을 얻었다. 祛風燥濕解毒方은 대조군에 비하여 유의성 있게 

IgE 생성량을 억제하였다. 祛風燥濕解毒方은 대조군에 비하여 

비장세포 부유액내 IL-4 생성량을 유의성 있게 감소시킨 반면 

IFN-γ 생성량은 유의성 있게 증가시켰다. 祛風燥濕解毒方은 대

조군에 비하여 혈청 내의 IL-6와 TNF-α 생성량을 유의성있게 감

소시켰다. 祛風燥濕解毒方은 대조군에 비하여 혈청내 IgM, 

IgG2a, IgG2b 농도를 유의성 있게 억제시켰으며, IgG1은 유의성

있는 변화가 나타나지 않았다. 

    이상의 결과로 祛風燥濕解毒方은 과민성 면역반응에서 나타

나는 다양한 매개 인자의 생성을 억제함과 동시에 염증 유발 사

이토카인을 억제시킴으로서, 면역 조절작용에 의한 接觸性皮膚

炎에 대한 항알러지 효능이 인정된다.  
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