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서    론

    활성산소종 (reactive oxygen species, ROS)과 활성질소종 

(reactive nitrogen species, RNS)에 의한 oxidative stress가 노화 및 

노인성 질환의 발생 과정에 관여한다는 것이 잘 알려져 있다1,2). 

NO는 세포막을 쉽게 확산하여 다른 활성산소들과 반응할 수 있

으며, 특히 superoxide anion radical (․O2
-
)와 쉽게 반응하여 반

응성이 매우 높은 산화제인 peroxynitrite (ONOO-)를 생성한다3). 

산화 스트레스 가설에 의하면 활성질소․산소가 세포 및 조직 

손상을 초래하여 노화 과정을 촉진한다고 하였으며1), 노화의 염

증 가설에 의하면 이 때 생성되는 ONOO-가 노화의 주범이라고 

제안하였다
4).

    ONOO-는 NO와 ․O2
-
보다 독성이 더 강한 것으로 알려져 

있으며, 지질, 단백질, 그리고 DNA의 산화와 니트로화 과정을 

통해 혈관 평활근 세포의 이완, 혈소판 응집 저해 및 guanylate 

cyclase의 자극, tyrosine의 니트로화 외에도 lysine, arginine, 

histidine 같은 아미노산의 변형, thiol, thioether 뿐만 아니라 

peptide, 단백질의 methionine 잔기 산화 및 지질과산화의 유도

에 의한 세포 독성 등에 관여한다. 또한 미토콘드리아의 호흡 억
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제, 세포막 펌프 억제, GSH의 고갈, ADP ribosyl transferase의 

활성화로 인한 DNA 손상 및 세포 에너지 고갈, mitochondrial 

ATP synthase, aconitase 같은 세포질 효소의 저해를 일으켜 세

포사를 유발한다고 한다. 결국 이러한 ONOO-
의 독성 작용은 노

화, 암, 관절염, 동맥경화, 당뇨병, 심근장해, 패혈증, 고혈압, 피

부 염증 등 여러 질환과 관련되는 것으로 보고되고 있다
3-7)

.

    노화 과정의 주요한 원인으로 reactive species (RS) 뿐만 아

니라 cyclooxygenase-2 (COX-2), inducible nitric oxide synthase 

(iNOS), xanthine oxidase (XOD), NADPH oxidase와 같은 활성

종을 생성하는 효소들이 중요한 역할을 담당하고 있다8)
. 특히 여

러 가지 자극에 의해 반응되는 것으로 알려진 redox (산화환원) 

감수성 인자 nuclear factor κB (NF-κB)는 다른 전사인자와는 다

르게 inhibitor κB (IκB)라 불리는 저해성 분자에 의해 불활성 상

태로 세포질에 존재한다. NF-κB는 p50 (NF-κB1), p52 (NF-κB2), 

p65 (Rel-A), c-Rel 등이 결합한 형태로 존재하는데 주로 p65-p50 

heterodimer의 NF-κB가 주로 관찰된다9). NF-κB는 유전자 발현을 

통해 apoptosis, 종양 형성, 세포 증식, 염증, 면역 반응을 조절한

다. NF-κB의 활성화와 그것에 의한 유전자 발현은 노화, 암, 동맥

경화증, 방사능에 의한 조직 손상, 바이러스성 복제, 급성 염증상

태, 조직이식 숙주반응, 독성/부패성 조직 손상 등을 포함하는 여

러 가지 병리적인 상태와 관련되어 있다10). 또한 노화 과정과 노

인성 질환에는 NF-κB의 활성화를 초래하는 RS 반응이 밀접하게 

관련되어 있다. 특히 COX-2는 노화 과정에서 현저히 발현이 증가

하고 염증 반응에서 중요한 역할을 하는 노화 지표이다8).

    露蜂房 (Vespae Nidus)은 胡蜂科 (말벌과; Vespidae)에 속한 

果馬蜂 (Polistes olivaceous Degeer), 日本長脚胡蜂 (P. japonicus 

Saussure) 혹은 異腹胡蜂 (Parapolybia varia Fabricius)의 벌집을 

채취하여 晒乾하거나 약간 삶은 후 죽은 벌이나 번데기를 제거

하고 건조한 것으로14) ‘蜂腸’이라고도 한다. 祛風 攻毒 殺蟲 등의 

효능으로 驚癎 瘈瘲 風痹 癰疽 瘰癧 陽痿 痔漏 등의 치료에 활용

되어 왔다15). 최근 露蜂房의 추출물인 propolis가 강한 항산화 활

성을 가지며 항균, 함염증, 항종양 등의 다양한 약효를 나타낸다

고 알려지고 있으며, acetaminophen에 의한 간손상을 유발한 마

우스에서 catalase 및 SOD 활성을 증가시키고 glutathione 함량을 

증가시킨다고 보고되었다16). 그러므로 혈관 염증과 관련하여 노인

성 질환 및 노화를 조절하는 효능을 나타낼 가능성이 기대된다. 

    본 연구에서는 露蜂房이 t-butylhydroxyperoxide (t-BHP) 처

리에 의해 생성되는 ROS, NO 및 ONOO-
에 대한 억제능이 있는

지를 검토하고 lipopolysaccharide (LPS) 처리로 산화 스트레스

를 유도한 마우스에서 염증 인자 단백질인 iNOS, COX-2 및 NF-

κB의 발현에 미치는 영향을 조사하였다.

재료 및 방법

1. 재료

 1) 약재

    露蜂房 (Vespae Nidus)은 시중 (태원당약업사, 대구, 한국)에

서 상등품을 구입한 후 정선하여 사용하였다.

 2) 시약 및 기기 

    Dulbecco's Modifide Eagle Medium (DMEM), fetal bovine 

serum (FBS), streptomycin-penicillin 등의 세포 배양용 시약들은 

Gibco BRL (Grand Island, USA), sodium dodesyl sulfate (SDS), 

acrylamide는 Bio-Rad (Hercules, USA), NP-40, CAPS, protease 

inhibitors, 3-Morpholinosydnonine (SIN-1), DL-penicillamine, 

sodium nitroferricyanide(Ⅲ) dihydrate (SNP), 

lipopolysaccharides (LPS) 등은 Sigma chemical Co. (ST. Louis, 

MO, USA), dihydrorhodamine 123 (DHR 123)과 2’,7’-dichloro 

dihydrofluorescein diacetate (DCFDA)은 Molecular Probes 

(Eugene, OR, USA), ONOO-
, carboxy-PTIO sodium salt는 

Calbiochem (A Brand of EMD Biosciences, Inc., USA), 

4,5-diaminofluorescein (DAF-2)는 Dai ichi Pure Chemical Co. 

(Tokyo, Japan), 1차 및 2차 항체는 Santa Cruz Biotechnology 

(Santa Cruz, USA)에서 구입하였고, sodium chloride, hydrogen 

peroxide, ethanol, methanol 및 기타 시약은 시중에서 특급품을 

구입하여 사용하였다. 기기는 GENios (GENios-basic, TECAN, 

Austria), UV-VIS spectrophotometer (UV-2401PC, SHIMADZU 

Co., Japan) 등을 사용하였다.

 3) 동물 

    생후 6주령된 체중 25 g 내외의 외관상 건강한 ICR mouse 

(오리엔트, 대구, 한국)를 Light dark cycle 12 h, 온도 25℃, 습도 

60% 유지되는 조건에서 적응 사육하여 사용하였다. 

2. 방법 

 1) 검액의 조제

    잘게 분쇄한 露蜂房에 3배 량의 95% methanol을 가하고 6

0℃에서 중탕으로 24시간씩 3회 반복 추출하였고 추출액은 실온

으로 냉각시킨 후 감압 여과한 여액을 회전 감압농축기를 사용

하여 동결 건조하여 실험에 사용하였다.

 2) 세포 배양 

    Rat의 혈관내피세포인 YPEN 세포를 ATCC (American 

Type Culture Collection)에서 분양받아 75 cm2
 tissue culture 

flask (Corning Co., New York, USA)에 5×10
6 cells/ml의 밀도가 

되게 배양하였다. 이 때 사용한 배지는 5% fetal bovine serum을 

함유하고 여기에 glutamine (5.84 ㎍/㎖), amphotericin B (0.25 

㎍/㎖), penicillin (100 U/㎖) 및 streptomycin (100 U/㎖)을 첨

가하였다. 그리고 NaHCO3을 가하여 pH 7.4-7.6으로 조절한 

Dulbecco's Modified Eagle Medium (DMEM: Nissui, Tokyo, 

Japan)로 37℃, 5% CO2의 조건에서 배양하였으며, 2일에 1회씩 

subculture하여 세포주를 유지하였다.

 3) 세포 보호 효과

    t-BHP에 의한 세포사로부터 露蜂房이 세포를 보호하는 효

과를 Tada 등의 방법21)으로 측정하였다. 노란색의 

(3-[4,5-Dimethylthiazol-2-yl]-2,5-diphenyltetrazolium bromide 

(MTT) 용액은 살아 있는 세포에서는 mitochondria의 succinyl 

dehydrogenase에 의해 비수용성인 보라색의 formazan으로 환원

된다. 이 formazan의 발색 정도를 spectrophotometer로 측정하
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여 세포의 생존율을 측정함으로써 露蜂房의 세포 보호 효과를 

측정할 수 있다. 혈관내피세포인 YPEN 96 well plate에 1 x 

104
/well로 접종하여 24시간 배양하고 serum free 배지로 바꿔준 

후, 露蜂房추출물을 1, 10, 50 ㎍/㎖의 농도로 배지에 가하여 1시

간 전처리한다. t-BHP를 최종 농도 30 μM이 되도록 가하여 3시

간 더 배양한 후 배지를 제거하고 0.5 ㎎/㎖ MTT 용액을 세포에 

가하여 4시간 추가 배양한 후 solublization 용액 (dimethyl 

sulfoxide:ethanol, 1:1)을 가하여 24시간 배양한 후, 595 nm에서 

발색 정도를 측정하였다.

 4) 혈관내피세포에서 ROS, NO 및 ONOO-
 소거능 측정 

    YPEN 세포를 96-well plate에 1 x 104
/well로 심은 후 하루 

동안 배양한 다음 1, 10, 50 ㎍/㎖의 露蜂房추출물을 처리하여 

1시간 배양한 후, t-BHP 10 μM을 처리하여 1시간 배양한다. 

DCFDA를 처리하고 형광광도계 (여기파장 490 nm/방출파장 

520 nm)로 형광을 측정하여 활성산소 제거능을 검토하였다
22). 또한 DHR 123을 처리한 후 여기파장 500 nm / 방출파장 

536 nm에서 형광을 측정하여 ONOO- 제거능을23), DAF-2를 처

리하여 여기파장 485 nm/방출파장 530 nm에서 NO 제거능을
24) 

평가하였다.

 5) 산화 스트레스 유발 및 검액의 투여

    실험 동물을 정상군, LPS를 처리한 대조군 및 露蜂房추출물

을 투여하고 LPS를 처리한 실험군으로 분류하였으며, 각 군에 5

마리씩 배정하였다. 露蜂房추출물은 10, 20, 50 ㎎/㎏의 용량을 1

일 1회 5일간 경구투여하였고, 대조군에는 동량의 증류수를 투여

하였다. 6일째 LPS 5 ㎎/㎏을 복강주사하고 5시간 후 ether로 가

볍게 흡입 마취시킨 상태에서 복부 정중선을 따라 개복하고 신

장을 적출하여 균질화한 후, postmitochondria 분획을 실험에 사

용하였다.

 6) Lipid peroxide 함량

    조직내 Lipid peroxide 함량을 Ohkawa 등의 방법25)
에 따라 

측정하였다. 조직 마쇄 균질액을 1,000 × g에서 원심분리한 후 

상층액을 취해 8.1% sodium dodecyl sulfate, 20% acetate buffer 

(pH 3.5) 및 0.8% thiobarbituric acid (TBA) 용액을 가해 95℃에

서 1시간 동안 반응시키고 실온으로 냉각한 다음 생성된 홍색의 

TBA reactive substance를 n-butanol : pyridine (15:1) 혼액으로 

이행시켜 파장 532 nm에서 흡광도의 변화를 측정하여 정량하였

다. 생성된 시료의 malondialdehyde (MDA) 농도는 free MDA

로 표준선을 구하여 계산하였으며 MDA 함량은 조직 ㎎당 

nmole로 나타내었다.

 7) Glutathione 함량

    조직내 GSH 함량은 Ellman 등의 방법26)에 따라 측정하였

다. 조직 균질액을 1,000 × g에서 원심분리한 후 상층액에 4% 

sulfosalicylic acid를 가하여 혼합한 후 1,000 × g에서 10분간 원

심분리하고 상층액을 취하여 1 mM DTNB 용액과 혼합하여 실

온에서 20분간 방치한 후 412 nm에서 흡광도를 측정하였으며 

GSH 함량은 protein 1 ㎎ 당 nmole로 나타내었다.

 8) Western blot analysis

    마우스에서 적출한 신장 조직 균질액의 cytosol 분획에서 단

백질을 분리하여 염증 인자의 단백질 발현을 관찰하였다. 동일량

의 단백질을 sodium dodecyl sulfate-polyacrylamide gel 

electrophoresis (SDS-PAGE)로 분리시킨 후, nitrocellulose 

membrane에 단백질들을 전이시켜 주었다, 이 membrane을 분

리한 후 5% skim milk로 단백질이 결합하지 않은 부분에의 비특

이적 antibody 결합을 차단시키고 각 타겟 단백질의 1차 

antibody를 2시간 처리하였다. 이 membrane을 0.1% Tween 20

을 함유한 TBST로 30분간 세척한 다음 2차 antibody를 2시간 반

응시키고, TBST로 40분간 세척한 다음 membrane에 ECL 

solution을 반응시켜 발생된 형광을 X-ray film에 감광시켰다. 각 

시료의 단백질 정량은 Bradford protein assay kit를 사용하여 

595 nm에서 흡광도를 측정하여 실시하였다.

 9) 단백질 정량

    단백질의 정량은 Lowry 등의 방법27)과 Bradford protein 

assay kit를 사용하여 정량하였다.

 10) 통계 처리

    실험 성적의 분석은 각 실험군 간의 평균치와 표준편차로 

표시하고 각 실험군 간의 유의성 검정은 student's t-test를 이용

하여 통계 처리하였다.

성    적

1. 혈관내피세포에서 t-BHP로 유도한 세포사에 대한 세포 보호 

효과

    30 μM의 t-BHP를 처리하였을 때 세포 생존율은 75%였으나, 

露蜂房추출물 1, 10, 50 ㎍/㎖로 전처리한 세포는 생존율이 81, 

89, 95%로 나타나 농도 의존적으로 t-BHP에 의한 세포사가 저해

되는 것으로 나타났다(Fig. 1).
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Fig. 1. Cytoprotective effect of Vespae Nidus on t-BHP induced cell 

death in YPEN cells. Cells were exposed to t-BHP (30 μM) in the present 
and absence Vespae Nidus (1, 10, 50 ㎍/㎖). After 3 hr exposure the cell viability 

was evaluated by MTT assay. Each value is the mean±S.D. a) Significantly 

different from the not-treated t-BHP. b) Significantly different from the t-BHP 

group(** : p < 0.01, * : p < 0.05).

2. 혈관내피세포에서 t-BHP에 의한 ROS, NO 및 ONOO- 생성에  

미치는 영향 

    정상 혈관내피세포의 ․O2
-는 108.44±7.11 fluorescence/min
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인데 비하여 t-BHP 처리에 의해 231.15±17.15 fluorescence/min

으로 생성이 증가되었으나 露蜂房추출물을 처리한 경우에 농도 

의존적으로 감소되어 50 ㎍/㎖ 농도에서 148.91±11.09 

fluorescence/min으로 유의성 있게 감소되었다(Fig. 2).
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Fig. 2. Effect of Vespae Nidus on t-BHP induced ROS in YPEN 

cells. Cells were pre-treated with various concentration of Vespae Nidus for 1hr 
and then treated with t-BHP (10 μM) for 1hr. Detection of intracellular ROS by 

staining with fluoremeter using DCFDA. Each value is the mean±S.D. (n=5). a) 

Significantly different from the not-treated t-BHP. b) Significantly different from the 

t-BHP group (** : p < 0.01).

    NO는 정상 세포에서 84.22±6.85 fluorescence/min인데 비하

여 t-BHP 처리에 의해 156.71±13.49 fluorescence/min으로 생성

이 증가되었으나 露蜂房추출물을 처리한 경우에 농도 의존적으

로 감소되어 10 ㎍/㎖ 농도에서 138.09±12.27 fluorescence/min, 

50 ㎍/㎖ 농도에서 100.64±8.36 fluorescence/min으로 유의성 있

게 감소되었다(Fig. 3).
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Fig. 3. Effect of Vespae Nidus on t-BHP induced NO in YPEN cells. 
Cells were pre-treated with various concentration of Vespae Nidus for 1hr and 

then treated with t-BHP (10 μM) for 1hr. Detection of intracellular ROS by staining 

with fluoremeter using DAF-2. Each value is the mean±S.D. (n=5). a) Significantly 

different from the not-treated t-BHP. b) Significantly different from the t-BHP 

group (** : p < 0.01, * : p < 0.05).

    ONOO-는 221.51±18.76 fluorescence/min인데 비하여 

t-BHP 처리에 의해 483.33±35.44 fluorescence/min으로 생성이 

증가되었으나 露蜂房추출물을 처리한 경우에 농도 의존적으로 

감소되어 10 ㎍/㎖ 농도에서 387.27±31.85 fluorescence/min, 50 

㎍/㎖ 농도에서 302.72±29.44 fluorescence/min으로 유의성 있게 

감소되었다(Fig. 4).
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Fig. 4. Effect of Vespae Nidus on t-BHP induced ONOO
-
 in YPEN 

cells. Cells were pre-treated with various concentration of Vespae Nidus for 1hr 
and then treated with t-BHP (10 μM) for 1hr. Detection of intracellular ROS by 

staining with fluoremeter using DHR 123. Each value is the mean±S.D. (n=5). a) 

Significantly different from the not-treated t-BHP. b) Significantly different from the 

t-BHP group (** : p < 0.01, * : p < 0.05).

3. LPS 처리 마우스에서 MDA 함량에 미치는 영향 

    정상군의 신장 조직중 과산화지질 함량은 11.60±0.58 MDA 

nmole/㎎이었으나 LPS를 처리한 대조군에서는 22.44±1.12 

MDA nmole/㎎으로 2배 가량 증가되었다. 반면에 LPS를 처리

하고 露蜂房추출물을 경구 투여한 실험군의 경우는 19.48±0.97, 

18.81±0.94, 16.14±0.81 MDA nmole/㎎으로 대조군에 비해 감소

되는 것으로 나타났다(Fig. 5)
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Fig. 5. Effect of Vespae Nidus on LPS-induced Lipid Peroxidation in 

mouse kidney. Mice were administrated Vespae Nidus (10, 20, 50 ㎎/㎏) for 5 
days and injected LPS (5 ㎎/㎏). Mice were sacrificed 5 hours after injection. 

Results are mean±S.D. (n=5). a) Significantly different from the normal. b) 

Significantly different from the control (** p < 0.01, * p < 0.05).

4. LPS 처리 마우스에서 glutathione 함량에 미치는 영향 

    정상군의 신장 조직중 glutathione 함량은 18.40±0.92 

nmole/㎎이었으나 대조군은 15.60±0.78 nmole/㎎으로 감소되었

다. 반면에 실험군의 경우는 17.02±0.85, 17.78±0.89, 19.82±0.99 

nmole/㎎으로 대조군에 비해 증가되는 것으로 나타났다(Fig. 6).

5. LPS 처리 마우스에서 COX-2 및 iNOS 단백질 발현에 미치는 영향 

    염증 인자인 COX-2의 발현 정도를 관찰한 결과 정상군에 

비하여 LPS를 처리한 대조군에서 증가되는 것으로 나타났다. 반

면에 露蜂房추출물을 경구투여하고 LPS를 처리한 실험군에서는 
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농도 의존적으로 감소되는 경향을 보였다(Fig. 7).

    iNOS의 발현을 관찰한 실험에서도 정상군에 비하여 대조군

에서 증가되는 것으로 나타났으나 실험군에서는 농도 의존적으

로 감소되는 경향을 보였다(Fig. 8).
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Fig. 6. Effect of Vespae Nidus on LPS-induced glutathione level in 

mouse kidney. Mice were administrated Vespae Nidus (10, 20, 50 ㎎/㎏) for 5 
days and injected LPS (5 ㎎/㎏). Mice were sacrificed 5 hours after injection. 

Results are mean±S.D. (n=5). a) Significantly different from the normal. b) 

Significantly different from the control (** p < 0.01, * p < 0.05).
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Fig. 7. Effect of Vespae Nidus on LPS-induced COX-2 in mouse 

kidney. Western blot was performed to detect COX-2 protein level in cytosol 
fractions from mouse kidney. Mice were administrated Vespae Nidus (10, 20, 50 ㎎

/㎏) for 5 days and injected LPS (5 ㎎/㎏). Mice were sacrificed 5 hours after 

injection. a) Significantly different from the normal. b) Significantly different from 

the control (** : p < 0.01, * p < 0.05).
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Fig. 8. Effect of Vespae Nidus on LPS-induced iNOS in mouse 

kidney. Western blot was performed to detect iNOS protein level in cytosol 
fractions from mouse kidney. Mice were administrated Vespae Nidus (10, 20, 50 ㎎ 

/㎏) for 5 days and injected LPS (5 ㎎/㎏). Mice were sacrificed 5 hours after 

injection. a) Significantly different from the normal. b) Significantly different from 

the control (* p < 0.05).

6. LPS 처리 마우스에서 핵내의 NF-κB 단백질 발현에 미치는 영향 

    NF-κB의 subunit인 p50 및 p65의 핵내 양을 관찰한 결과 정

상군에 비하여 대조군에서 증가되었으나 실험군에서는 농도 의

존적으로 감소되는 경향을 보였다(Fig. 9, 10).
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Fig. 9. Effect of Vespae Nidus on LPS-induced p50 in mouse 

kidney. Western blot was performed to detect p50 protein level in nuclear 
fractions from mouse kidney. Mice were administrated Vespae Nidus (10, 20, 50 ㎎

/㎏) for 5 days and injected LPS (5 ㎎/㎏). Mice were sacrificed 5 hours after 

injection. a) Significantly different from the normal. b) Significantly different from 

the control (** : p < 0.01).
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Fig. 10. Effect of Vespae Nidus on LPS-induced p65 in mouse 

kidney. Western blot was performed to detect p65 protein level in nuclear 
fractions from mouse kidney. Mice were administrated Vespae Nidus (10, 20, 50 ㎎

/㎏) for 5 days and injected LPS (5 ㎎/㎏). Mice were sacrificed 5 hours after 

injection. a) Significantly different from the normal. b) Significantly different from 

the control (** : p < 0.01, * p < 0.05).

고    찰

    露蜂房은 性味가 平苦鹹微甘이며 肝, 腎, 胃에 歸經하여 祛

風, 攻毒, 殺蟲, 止痛 등의 효능으로 驚癎 瘈瘲 風痹 癰疽 瘰癧 痔

漏 陽痿 등을 비롯한 염증성 질환과 외과 질환의 치료에 내복 및 

외용 약물로 활용되어 왔다13-15). 성분은 주로 밀랍과 수지이며
11-13), 추출물로 propolis가 있는데 이는 잎, 꽃, 열매 및 새싹을 보

호하기 위해 분비된 항균성과 방수성, 절연성을 가진 식물의 수

지화합물과 벌들의 타액효소가 혼합되어 만들어진 황갈색 또는 

암갈색의 물질을 말한다28). 최근 propolis에 대한 실험 연구에서 

항암, 항염증, 면역 조절, 항궤양, 항고혈압, 항산화 및 항균 활성

이 보고되었다16-19,29-31).

    Propolis의 항산화 활성은 주로 지질의 peroxy radical에 대
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한 flavonoid의 소거 효과에 기인하는 것이 알려져 있다
16)

. 

Flavonoid는 propolis의 주성분으로 DPPH 라디칼에 대한 강한 

소거 활성, 지질과산화 억제 활성, superoxide anion radical 소거 

활성, DNA에 대한 방사선 방어 효과 등이 알려져 있으며32)
, 또

한 ONOO
-
를 효과적으로 제거한다는 보고도 있다

33)
. 

    따라서 露蜂房이 노화 억제 효과를 나타낼 가능성이 기대되

므로 노화 과정과 노인성 질환 및 여러 만성질환들과 밀접한 관

계를 가진 활성산소와 NO, ONOO-
를 제거하는 작용이 있는지를 

검토하고, 염증 인자 단백질 발현에 미치는 영향을 조사하였다. 

    ONOO-
는 노화 과정뿐만 아니라 노인성 질환에 중요한 발

병 요인으로 주목받고 있는 매우 산화력이 강한 내인성 독성물

질이다. 노화 과정에서 염증 반응이 지속적으로 일어남으로써 활

성산소의 생성 증가와 iNOS 유도에 따른 NO의 대량 생성이 

ONOO- 생성을 더욱 증가시켜, 세포 및 조직 손상을 가져와 노

화 과정을 촉진한다고 하였다34).

    생체 내에서 일어나는 거의 모든 현상들은 혈관을 거쳐 발

생하므로 혈관 내피세포에서 t-BHP를 처리하여 세포사를 유도

하고 露蜂房이 보호 효과를 나타내는지를 MTT assay로 검토한 

결과 露蜂房추출물의 농도 의존적으로 세포 생존율이 증가되었

다. 또한 혈관내피세포에서 t-BHP 처리에 의해 ROS, NO 및 

ONOO- 생성이 증가되었으나 露蜂房추출물 처리에 의해 농도 

의존적으로 감소되었다.

    활성산소는 불안정한 조직 세포를 공격하여 과산화지질을 

다량 생성시키고 이 때 생성된 과산화지질은 세포의 구성막 성

분을 파괴시켜 세포 손상을 유발시키는 내인성 독성물질로 알려

져 있다35). LPS 처리 마우스에서 MDA 함량이 증가되었으나 露

蜂房추출물을 투여한 경우에 농도 의존적으로 억제되는 것으로 

나타났다. 이는 露蜂房추출물이 ROS 및 ONOO- 생성 및 제거 

효과에 의해 세포막의 불포화지방산의 지질과산화를 억제함으로

써 MDA가 저해된 것으로 생각된다. 

    또한 glutathione 함량도 LPS 처리에 의해 감소되었으나 露

蜂房추출물을 투여한 경우에는 농도 의존적으로 증가되는 것으

로 나타났다. Glutathione은 주로 간에서 생합성되어 전신에 널

리 분포하는데 여러 가지 생화학적 반응에 필수적인 물질이며 

oxygen free radical의 소거에도 밀접하게 관여하고 있다36). 그

러므로 露蜂房추출물이 체내에 독성이 유발되면 생체 방어시

스템의 가동을 촉진시켜 해독 반응을 빠르게 촉진시키는 것으

로 생각된다.

    염증 인자 단백질의 발현에 미치는 영향을 검토한 실험에서 

LPS 처리에 의해 COX-2 및 iNOS 단백질 발현이 증가되었으나 

露蜂房추출물을 경구투여한 경우에 억제되는 것으로 나타났다. 

또한 露蜂房추출물은 핵내의 p50 및 p65 단백질의 발현이 LPS 

처리에 의해 증가되는 것을 농도 의존적으로 억제하여 NF-κB의 

활성화를 억제시키는 것으로 여겨진다. 그러므로 露蜂房이 활성

산소를 억제하는 항산화 효과에 의해서 염증 인자들을 억제시키

는 것으로 사료된다.

    본 연구의 결과를 종합해 보면, 露蜂房은 ONOO-, 활성산소 

및 활성질소를 소거하고 생성을 억제할 뿐만 아니라 여러 가지 

염증성 단백질의 발현을 억제하여 염증 과정 및 염증성 질환을 

조절하는데 유효한 약재가 될 것으로 사료된다.

결    론

    露蜂房이 t-BHP에 의해 생성되는 ROS, NO 및 ONOO
-
에 대

한 억제능이 있는지를 검토하고 LPS를 처리한 마우스에서 염증 

인자 단백질인 iNOS, COX-2 및 NF-κB의 발현에 미치는 영향을 

조사하였다. 露蜂房추출물은 혈관내피세포에서 t-BHP로 유도한 

세포사에 대하여 농도 의존적으로 저해하는 효과를 나타내었다. 

혈관내피세포에서 t-BHP에 의해 ROS, NO, ONOO-
 생성이 증가

되었으나 露蜂房추출물 처리에 의해 농도 의존적으로 감소되었

다. LPS 처리로 산화 스트레스를 유도한 마우스에서 MDA 생성

이 증가되고 glutathione 함량이 감소되었으나 露蜂房추출물 경

구 투여에 의해 회복되었다. 露蜂房추출물은 LPS 처리로 증가된 

iNOS, COX-2의 발현을 억제하였고, NF-κB (p65와 p50)의 발현

도 억제하였다. 이상의 결과로서 露蜂房은 ONOO-를 효과적으로 

소거하고 염증 인자 단백질의 발현을 억제하여 염증 및 염증성 

질환의 조절 약물로 작용할 가능성이 시사되었다.
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