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Protective Effects of Cinnamomi Ramulus Herbal 

Acupuncture on β-cell Damage of 

Streptozotocin-induced Diabetic Rat
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Dept. of Acupuncture & Moxibustion, College of Oriental Medicine, Kyung Hee University

Objectives : For evaluation of preventive and anti-diabetic activities of Cinnamomi ramulus(CR) 

herbal acupuncture on pancreatic islet damage in streptozotocin(STZ)-induced diabetic rat. 

Methods : CR herbal acupuncture was performed at Bisu(BL20) for 3 weeks subcutaneously starting 

1 week before STZ i.p. injection. SD rats were divided into four groups(n=10 for each group); 1) NC 

group, non-treated normal control group, 2) STZ group, STZ administered control group, 3) CR125 

group, CR(125mg/kg) + STZ administered group, and 4) CR250 group, CR(250mg/kg) + STZ admi- 

nistered group. 

Results : Both of CR250 and CR125 groups showed increase in insulin secretion  and decrease in the 

level of serum triglyceride and non-esterified fatty acid in a dose-dependent manner compared to the 

STZ group. Only CR250 group showed decrease in the levels of glucose and total cholesterol compared 

to the STZ group. CR herbal acupuncture prevents β-cell damage of pancreatic islet, showing  round 

figure on the sections of the pancreas. In the pancreatic cells, expressions of iNOS, JNK-2, P-JNK-1/2 

and ERK-1/2 were decreased compared to the STZ group. CR herbal acupuncture solution did not show 

any cytotoxicity by MTS assay and inhibited expressions of iNOS and COX-2 in the STZ-induced 

diabetic rats. 

Conclusions : Therefore, we suggest that CR herbal acupuncture may act as a prophylactic as well 

as a therapeutic modality for diabetes mellitus. 
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Ⅰ. 서  론

제1형 당뇨병은 인슐린을 분비하는 췌장 β세포의 

파괴와 이에 따른 인슐린 결핍을 특징으로 하는 질병

으로 자가면역기전에 의한 췌장 β세포에 발생하는 국

소염증반응과 이에 수반하는 β세포의 선택적 파괴에 

의해 발생되는 것으로 알려져 있다
1)
. 인슐린 의존성 

당뇨병 발병 초기에 사망한 소아의 췌장 islet에서 

임파구의 침윤이 밝혀진
2)
 이래, 췌장 islet 염증의 세

포 침윤에는 대식세포 및 T-임파구가 주염증세포임

이 보고되었다
3)
. 또한 췌장 islet 염증 시 분비되는 

cytokine들이 β세포 파괴에 관여하는 주작용 분자 중

의 하나로 알려져 있다
4)
. 흰쥐와 사람의 췌장 islet에 

활성화시킨 단핵구를 넣어 배양했을 때 인슐린 분비 

억제와 췌장 islet의 손상이 일어나는데
5) 
이는 주로 

interleukin-1(IL-1)에 의한다고 알려진
6)
 이후 당뇨병 

발병기전에는 IL-1 이외에도 tumor necrosis factor α

(TNF-α), 및 interferon γ(IFN-γ) 등의 다양한 cytokine

이 관여한다고 알려졌다
7)
. 

계수나무의 어린 가지인 桂枝(Cinnamomi Ramulus)

는
8)
 녹나무과에 속하는 상록교목으로 性味가 辛甘溫

하고 發汗解肌, 溫經通脈, 通陽化氣, 平喘降逆하는 효

능을 가지고 있어 風寒感冒, 脘腹冷痛, 血寒經閉, 關節

痺痛, 痰飮, 水腫, 心悸, 奔豚 등의 치료에 응용되고 

있다
9-11)
. 桂枝藥鍼은 lipopolysaccharide(LPS)에 의해

서 유발된 관절염을 억제한다고 알려져 있으며
12)
, 이

에 대한 기전으로는 桂枝가 가지고 있는 진통 및 항

염증
13)
, 항산화 작용

14)
 등이 보고되고 있다.

또한 계지를 경구 투여했을 때 제2형 당뇨병에서 

혈당수치를 10.3～29% 감소시키는 효과가 있다는 임

상논문들
15,16)
이 발표되었으며 Paul은 109명의 제2형 

당뇨병 환자를 대상으로 계지 1g씩 투여한 결과 기존

의 관리를 받은 경우에 비해 HbA1c가 0.83% 감소하

였다고 보고하였다
17)
. 김 등은 실험용 쥐에 있어 소장

의 당 분해 활동이 계지에 의해 증가되었다고 보고하

였다
18)
.
 
이러한 결과를 토대로 계지는 천연 인슐린 

sensitizer라고 불리며
19)
 향후 혈당조절에 미치는 효과 

및 그 기전에 대한 연구가 기대되고 있다. 

이에 저자는 桂枝藥鍼의 췌장세포 손상보호 및 항당

뇨 효과를 알아보기 위해 streptozotocin(STZ) 유발 제

1형 당뇨병 동물모델 흰쥐의 脾兪(BL20)에 3주간 桂枝

藥鍼 후 혈액지표와 췌장 islet의 조직변화 및 세포실

험을 통해 유의한 결과를 얻었기에 보고하는 바이다. 

Ⅱ. 실험 방법

1. 재료

1) 동물

5주령의 웅성 Sprague-Dawley(SD) rat을 오리엔

트(주)에서 구입한 다음 plastic cage에 보관하여 23± 

2℃, 상대습도 50±10%, light/dark cycle(12/12hr)의 

조건하의 동물실에서 사육하였으며, 물과 사료는 자

유로이 섭취하도록 하였다. 

2) 약재

桂枝는 Cinnamomi Ramulus의 어린가지를 덕현당 

㈜에서 구입하여 사용하였다. 

3) 桂枝藥鍼液의 제조

陰乾하여 잘 말린 桂枝 600g을 증류수 6,000㎖와 

함께 약탕기에 넣고 4시간 동안 가열하고 filter paper

로 여과한 후 감압 농축하고 freezing dryer로 동결건

조(yield : 9.8%)한 다음 normal saline으로 용해시켜 

桂枝藥鍼液을 제조하였다. 

4) 약침 주입기

1.0ml의 약침 주입기(주사침 26gauge, 녹십자의료

공업사, 한국)를 사용하였다. 

2. 동물실험

1) 취혈 및 실험군 설정

혈위는 흰쥐의 인체상응혈위20)에 근거하여 제12늑

간, 제12흉추 극돌기하연에서 측방 0.5㎝ 정도의 함요

처인 양측 脾兪(BL20)를 취혈하였다. 

실험군은 당뇨 유발 시 STZ 대신 citrate buffer 

solution만을 복강투여한 정상대조군(NC군 : normal 

control군), STZ 복강투여로 당뇨 유발21) 후 다른 처

치를 하지 않은 대조군(STZ군 : control군), 당뇨 유

발 전후 桂枝 125mg/kg을 약침한 군(CR125군), 당뇨 

유발 전후 桂枝 250mg/kg을 약침한 군(CR250군)으로 

나누고 각 군당 SD rat 10마리씩 배정하였다. 桂枝藥

鍼은 당뇨 유발 1주일 전부터 3주간 매일 피하로 脾

兪(BL20)에 교대로 약침을 시술하였다. 
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2) Streptozotocin 복강 투여 및 조직적출

정상대조군을 제외한 실험군에 당뇨를 유도하기 

위하여 실험시작 1주일 후 동물들을 12시간 絶食한 

후 STZ 65mg/kg을 0.1M의 sodium citrate buffer 

solution(pH 4.5)에 녹여 복강주사하였다. 투여 후 72

시간 지나 꼬리정맥에서 채혈한 혈당이 300mg/dL 이

상인 동물만 실험에 사용하였다. 당뇨 유발 후 2주간 

실험을 유지하여 총 3주간의 실험과정이 종료한 후 

실험동물들을 희생시켜 심장채혈 및 췌장적출을 시행

하였다. 

3) 혈액지표 분석 

심장채혈을 통해 얻어진 혈액을 5,000rpm에서 15

분간 원심 분리한 후 혈장 분석하였다. 혈중 포도당 

농도는 glucose oxidase method(Trinder method)를 

사용하여 측정하였으며 흡광도 측정은 UV spectropho- 

tometer(U-3210, HITACHITM, Japan)를 사용하였다. 

혈중 인슐린 농도는 rat insulin ELISA kit(Shibayagi, 

Japan)을 구입하여 ELISA reader(Labsystems, Finland)

로 측정하였다. 혈중 중성지방(triglyceride, TG), 총 

콜레스테롤(total cholesterol, TC)은 아산제약주식회

사에서, 유리지방산(non-esterified fatty acid : NEFA)

은 신양화학회사에서 각 kit을 구입하여 측정하였다. 

간과 신장 기능 효소 지수인 sGOT(serum glutamic 

oxaloacetic transaminase), sGPT(serum glutamic py- 

ruvic transaminase), ALP(alkaline phosphatase), BUN 

(blood urea nitrogen) 및 CRE(creatinine)는 STANBIO 

회사에서 구입하여 SMART LAB 생화학기기로 측정

하였다.

4) 췌장조직의 형태학적 관찰

실험동물을 희생시킨 후 적출한 췌장조직을 10% 

neutral buffered formalin을 사용하여 고정하였다. 이

후 탈수 및 포매 과정을 거쳐 파라핀 blocks을 제작하

고 두께 5㎛의 관상 절편으로 제작한 후 xylene으로 

파라핀을 제거시키고, 100%, 95%, 90%, 80%, 70% 알

코올로 친수화시켰다. 염색 방법으로는 hematoxylin- 

eosin 염색으로 탈수 과정을 거쳐 Canada balsam으

로 봉입하고 광학현미경(Olympus, Japan)으로 관찰하

였다.

5) 단백질 정량 및 western blot

각 실험군의 췌장조직을 동일한 양으로 취하여 

PRO-PREP solution에 넣고 homogenization하여 5,000 

rpm에서 원심분리 하고 상층액을 취하였다. Bio-Rad 

DC protein assay 방법을 이용하여 단백질을 정량하

고 SDS-PAGE로 전기영동을 하고 nitrocellulose paper

로 electro transfer하였다. 단백질이 이동된 membrane

은 Ponceau S 용액으로 이동유무를 확인한 후, 5% 

skim milk 용액으로 1시간 blocking 하였다. 그리고 

PBS 완충액으로 1차 antibody와 membrane을 12시간 

이상 반응시켰고 TPBS로 3회 세척하였다. 다시 horse- 

radish peroxidase가 부착된 2차 antibody와 1시간 반

응시키고 TPBS로 3회 세척하였다. 그리고 ECL용액

으로 2분간 반응한 후 film에 감광하여 나타난 band

의 두께를 비교하여 단백질 발현 유무 및 그 차이를 

확인하였다.

3. 세포실험

1) 세포배양 

Rat insulinoma(RINm5F) 세포주는 ATCC(American 

Type Culture Collection)에서 구입하여 사용하였다. 

세포배양은 10% fetal bovine serum(FBS), penicillin 

(100U/ml), streptomycin(100U/ml) 및 glutamine을 함

유한 RPMI40 배지(Gibco)에 amphotericin B를 2.5 

ug/ml 농도로 첨가한 후 CO2 배양기에서 37℃, 5% 

CO2 조건으로 배양하였다. 

2) MTS에 의한 세포독성 측정

농도별(0.063, 0.125, 0.250 및 0.50mg/ml) 桂枝藥鍼

液이 세포생존에 미치는 영향을 알아보기 위하여 3- 

(4 , 5-dimethyl th iazol-2-yl )-5-(3-carboxy 

methoxyphenyl)-2-(4-sulfophenyl)-2H-tetrazolium 

inner salt(MTS) assay법을 이용하여 분석하였다. 96 

well plate에 1×105cell/well의 농도로 RINm5F 세포

를 plating하고 桂枝藥鍼液을 농도별로 처리하였다. 

24시간 이후 MTS 용액 20㎕을 첨가하고 30분 동안 

37℃에 배양시켜 450㎚에서 흡광도를 측정하여 얻어

진 값을 통해 산출하였다.

3) Western blot을 이용한 염증관련 인자 

발현 측정

RINm5F 세포를 1×106cells/well의 농도로 6well에 

plating하고 하루 동안 안정화시킨 후 桂枝藥鍼液을 

0.063mg/ml, 0.125mg/ml 및 0.250mg/ml의 농도로 



The Journal of Korean Acupuncture & Moxibustion Society Vol. 26. No. 6. December 2009

4

　 NC STZ CR125 CR250

Glucose (mg/dL) 3.9±9.4 378.0±11.8 340.9±34.8 302.8±28.0*

Insulin (ng/ml) 2.18±0.17 0.65±0.03 1.41±0.11‡ 1.33±0.14†

TG (mg/dL) 69.2±3.9 249.7±60.1 118.2±11.5† 73.7±11.4‡

TC (mg/dL) 64.5±2.8 78.6±5.8 69.1±2.6 67.1±1.6*

NEFA (uEq/L) 469±24 806±85 519±74* 510±62*

sGOT (U/L) 119.6±34.7 208.2±26.5 274.7±87.8 130.7±33.6†

sGPT (U/L) 42.5±7.3 86.6±18.0 81.6±13.9 63.9±25.1*

ALP (U/L) 183.5±29.8 317.6±37.5 343.7±75.3 247.0±57.5*

BUN (mg/dL) 14.4±1.4 35.8±6.9 34.7±8.8 25.8±5.1*

CRE (mg/dL) 1.014±0.1 0.91±0.1 1.01±0.05 1.03±0.05

Values represent the mean±S.D. (n=10). 
Plasma parameters were analyzed in plasma samples obtained from cardiac puncture performed on the 21st day. 
* : p<0.05, compared to STZ group. †: p<0.01, compared to STZ group. ‡: p<0.001, compared to STZ group.  

Table 1. Effects of Cinnamomi ramulus (CR) Herbal Acupuncture on Plasma Parameters 

STZ 10mM과 함께 24시간 처리한 후 iNOS, COX-2 

등의 발현을 관찰하였다. 단백질 정량과 western blot

은 동물모델 실험의 과정과 동일하다.

4. 통계처리

실험 결과에 대한 통계처리는 mean±standard deviation 

(S.D.)으로 하였고 의미 있는 차이가 존재했을 때 유

의성 검정을 하기 위하여 SPSS(statistical program for 

social science) Ver 15.0 for Windows를 이용하여 t- 

test를 사용해 비교하였다.

Ⅲ. 성  적 
  

1. 혈액지표 분석결과 

桂枝藥鍼군의 혈액지표를 STZ군과 비교한 결과 

CR250군 및 CR125군 모두에서 인슐린의 농도가 유

의하게 증가하였으며 TG 및 NEFA의 수치는 유의하

게 감소하였다. Glucose, TC, sGOT, sGPT, ALP 

및 BUN은 CR250군에서만 STZ군에 비하여 유의하

게 감소하여 농도 의존적인 변화를 보였으며, creati- 

nine은 각 실험군 간 유의한 차이가 나타나지 않았다

(Table 1).

2. 췌장 islet의 형태학적 관찰

桂枝藥鍼 3주 후 SD rat의 췌장 islet 형태를 hema- 

toxylineosin 염색을 통하여 관찰한 결과 CR250군과 

CR125군의 islet의 형태가 STZ군에 비해 더욱 명확하

고 원형 모양을 나타내어 桂枝藥鍼군은 STZ로 인한 

췌장 islet 손상이 개선되었음을 알 수 있다(Fig. 1). 

3. 췌장 조직에서 염증관련 인자의 
발현변화

桂枝藥鍼 3주 후 SD rat의 췌장조직에서 염증관련 

인자들인 inducible nitric oxide synthase(iNOS), c-jun 

N terminal kinase(JNK), extracellular signal-egulated 

kinase(ERK)의 발현 변화를 western blot을 이용하여 

측정한 결과 iNOS의 발현은 CR125군 및 CR250군에

서 각각 STZ군에 비하여 현저히 감소되었고, JNK-2

와 P-JNK-2의 발현은 각각 감소되었으나, JNK-1은 

발현 변화가 없었고, P-JNK-1의 발현은 STZ군에 비

하여 뚜렷하게 감소되었다. 또한 ERK-1 및 ERK-2의 

발현은 STZ군에 비하여 감소되었으며 phosphoryl- 

ation된 P-ERK-2는 변화가 없었고, P-ERK-1은 STZ

군에 비하여 발현이 감소하였다(Fig. 2). 

4. MTS assay를 이용한 세포독성 측정

桂枝藥鍼液이 RINm5F 세포에 미치는 세포독성을 
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Fig. 1. Protective effect of Cinnamomi ramulus  

(CR) herbal acupuncture at Bisu(BL20) on pancre- 

atic islets from STZ-induced destruction

Microscopic views on the sections of the pancreas 
obtained from NC, STZ, CR125, and CR250 groups. H＆E, 
magnification ×200.

Fig. 2. Effects of CR herbal acupuncture at 

Bisu(BL20) for 3 weeks on inflammatory protein 

expressions in pancreas of STZ induced rats 

확인하기 위하여 0.063, 0.125, 0.250 및 0.50mg/ml의 

농도별 桂枝藥鍼液이 세포생존에 미치는 영향을 MTS 

assay법을 이용하여 분석한 결과 모든 농도에서 세포 

독성이 나타나지 않았다(Fig. 3).

5. RINm5F cell의 염증관련 인자의 

발현변화

桂枝藥鍼液이 RINm5F cell의 염증관련 인자의 발

Fig. 3. Effects of CR herbal acupuncture solution 

on cytotoxicity measured by MTS assay

Fig. 4. Effects of CR herbal acupuncture so- 

lution on inflammatory protein expressions in rat 

insulinoma (RINm5F) cells 

현에 미치는 영향을 알아보기 위하여 western blot을 

이용하여 염증관련 인자들의 발현변화를 측정한 결과 

iNOS와 COX-2의 발현이 0.063, 0.125 및 0.250mg/ml

의 桂枝藥鍼液을 처치한 군에서 STZ군에 비해 약간

의 감소를 보였으나, 그 외 P-JNK-1/2, JNK-1/2, P- 

ERK-1/2 및 ERK-1/2의 발현에는 변화가 나타나지 

않았다(Fig. 4). 

Ⅳ. 고  찰 

현대 사회에 들어 급속한 산업화와 경제성장, 서구
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화된 식생활 등에 의해 고혈압, 동맥경화, 중풍 등의 

순환기계 질환과 함께 당뇨와 같은 내분비계 질환의 

발생빈도가 급격히 증가하고 있다. 당뇨병 환자의 경

우 그 합병증 발생도 흔히 일어나게 되는데 관상동맥

질환, 뇌혈관질환, 말초혈관 질환을 포함한 동맥경화

성 질환의 발생빈도가 높으며 당뇨병에 의한 사망원

인의 70～80%를 이러한 합병증이 차지하고 있어
22)
 

당뇨의 발병 기전 및 치료를 위한 약물의 연구가 많

이 진행되고 있다.

제1형 당뇨병은 유전적 소인
22)
이나 환경적 인자

23)

가 복합적으로 작용하여 발생하는 자가면역 질환으로, 

처음 임상적으로 발생할 때는 췌장 islet의 β세포가 

90% 이상 이미 파괴되어 있다. 총 β세포 숫자는 islet

의 재생과 파괴의 균형에 의해 결정될 수 있지만 islet 

세포의 재생에 관해서는 주로 도관 상피세포로부터 

유래하리라고 알려진 것
24)
 외에 현재까지는 islet 세포

가 파괴되는 기전에 관한 연구가 주로 이루어지고 있

다. 세포가 파괴되는 현상은 면역기전과 비면역기전 

두 가지에 의해 설명할 수 있으며
25)
, 그 과정이 서서

히 진행되는 자가 면역성 췌장 islet 염증에 의한 것

으로 설명되고 있다. 사람에서는 그에 해당되는 당뇨

병 전구 기간이 수년에 이르므로, 이 시기에 면역요법

을 시행하여 당뇨병의 발생을 감소시키려는 노력이 

광범위하게 이루어지고 있다. 또한 지속적으로 제1형 

당뇨병의 발생기전에 대한 연구가 이루어지면서 세포

독성 T세포 및 여러 가지 cytokine들의 상호작용 및 

그 역할들이 알려지고 있으며 이에 의해 유발되는 β 

세포의 사망과정에 세포자연사가 중요한 기전으로 작

용할 것이라는 연구들이 발표되었다
26-28)
.

≪神農本草經≫을 비롯하여 다양한 본초서에 기재

되어 있는 桂枝는 한방에서 해열, 발한, 진통, 진경, 

방향성 건위 등 다목적으로 사용되어 왔다
8)
. 현대적 

약리작용은 cinnamaldehyde, coumarin, β-sitosterol, 

proto- catechuic acid 등의 화학성분을 함유하여 진

정, 진통, 해열, 소염, 향균, 항바이러스 등의 작용이 

있는 것으로 알려져 있다
9)
. 이와 관련해 최

12) 
등은 

LPS 유발 관절염 동물모델에 桂枝藥鍼刺戟을 하여 

세포성 면역반응의 변화를 관찰하였고, 박
29)
 등은 카

라기난 유도 급성염증 모델과 LPS를 처리한 RAW 

264.7 세포에서 桂枝의 항염증 효과를 확인하였다. 또

한 김
30) 
등은 collagen 유발 관절염에서 桂枝가 관절

염억제효과가 있음을 보고하였다. 

또한 계지는 천연 인슐린 sensitizer라고 불리며
19)
 

Mang 등
15)
은 79명의 2형 당뇨 환자들을 대상으로 임

상 연구를 한 결과 계지가 혈당수치를 10.3% 감소시

키는 효과가 있으며 Hemoglobin A1c(HbA1c), total 

cholesterol(total-C), low-density cholesterol(LDL-C) 

등에는 유의한 변화가 없었다고 보고하였다. Khan 등
16)

은 60명의 제2형 당뇨 환자들을 대상으로 임상연구를 

시행한 결과 혈당 수치 18～29% 감소, triglyceride 

23～30%, low-density cholesterol(LDL-C)를 7～27% 

감소시키는 효과가 있다고 보고하였다. 

김
18) 
등은 제2형 당뇨 실험용 쥐에게 계지의 용량

을 다르게 하여 투여한 결과 혈당 수치가 계지의 용

량에 따라 유의성 있게 줄어드는 것을 발견하였으며 

이는 소장에서의 인슐린 민감성을 증가시키고 탄수화

물의 흡수를 낮춤으로써 혈당을 억제시키는 효과가 

나타난다고 보고하였다. 

당뇨의 침구 치료혈로 胃兪, 脾兪, 三陰交, 足三里, 

中脘, 腎兪 등이 있는데 이 중 脾兪(BL20)는 脾의 背

兪穴로 扶土祛水濕, 理脾助運化, 益營血하여 脾胃虛弱 

胃腸疾患, 糖尿病, 四肢不收, 浮腫, 多食羸瘦 등에 다

용되고 있는 중요한 경혈이다.

본 연구의 당뇨 유발에 사용된 STZ는 D-glucosamine

의 N-nitroso 유도체로서 1959～1960년에 streptomyces 

achromogense로부터 추출되어 항생제로 개발되었던 

물질이다
31)
. 항백혈병 치료제

32)
와 발암물질

33)
로도 보

고되었는데 1963년 Rakieten
34)
에 의해 당뇨병 유발이 

발견된 이후 당뇨병 모델 연구에 사용되고 있다. STZ

의 화학구조상 deoxyglucose 부분에 의해 β세포에 선

택적으로 세포막 통과가 항진되고 nitrosourea 부분에 

의해 세포 독성이 발생된다. 그러므로 당뇨병의 유발

은 STZ에 의한 직접적인 β세포의 작용 때문이라기보

다는 β세포에 대한 자가 면역 기전이 유발되어 당뇨

병이 발생하는 것으로 알려져 있다.

본 연구에서는 제1형 당뇨병 동물모델인 STZ으로 

유도된 고혈당 SD rat에 桂枝藥鍼을 脾兪(BL20)에 시

술한 후 혈액지표와 췌장조직형태를 관찰하고, 桂枝

藥鍼液으로 rat insulinoma cell을 이용한 세포실험을 

통하여 항당뇨 효과와 췌장 β세포의 보호효과를 알아

보고자 하였다. 

동물실험의 혈액지표 분석에서는 桂枝藥鍼은 STZ

에 의해 유발되는 혈중 인슐린 농도 저하를 유의하게 

억제시켰으며, β세포의 파괴에 의한 혈중 glucose, 

TC, TG 및 NEFA의 상승을 유의하게 억제하였다. 

다만 桂枝藥鍼의 STZ에 의해 유발되는 glucose 및 

TC 상승 억제 효과는 CR125군에서는 관찰되지 않아 

농도의존적인 변화를 보이는 것으로 생각된다.
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본 실험에서 STZ 투여 1주일 전부터 투여 2주 후 

총 3주간 脾兪(BL20)에 桂枝藥鍼을 시술한 후 췌장 조

직을 적출하여 췌장 islet의 형태를 관찰한 결과 桂枝

藥鍼은 둥글고 원형에 가까운 췌장 islet의 형태를 보

였는데, 이러한 결과는 桂枝藥鍼이 STZ에 의해 유도

되는 췌장 islet의 손상을 보호할 수 있다는 것을 의

미한다. 

iNOS는 reactive oxygen species의 일종인 산화질

소(NO)를 생성하는데, NO는 세포내 2차 신호전달자

로서 전염증성 작용을 하는 것으로 알려져 있다. 특히 

생체 내 고농도의 NO 생성은 숙주세포의 파괴, eosin- 

ophil의 증가 유도, shock에 의한 혈관확장, 염증유발

에 의한 조직의 상해를 초래할 수 있는 이중적 생물

학적 성질을 가지고 있다. iNOS 발현 증가는 혈관투

과성의 증가를 유도하여 oxidation stress를 증가시켜 

염증에 의한 조직 손상을 가속화 시킨다
35)
.

유도성 동종효소(inducible isoform)로 섬유모세포

와 대식세포를 포함한 여러 세포에서 발현되는 COX- 

2는 성장인자와 mitogen에 유도되어 prostaglandin 분

비 지속을 통한 다양한 만성염증질환, 즉 RA, Crohn’s 

disease, 궤양성 대장염, helicobacter pylori 유도 위염 

등을 유발하며, 혈관이완과 혈관신생에도 관여한다
36-38)
. 

세포손상에 관여되는 염증반응을 살펴보기 위하여 

췌장 조직과 RINm5F cell에서 염증관련 단백질의 발

현변화를 western blot 방법으로 측정한 결과 桂枝藥

鍼은 iNOS 및 COX-2의 발현을 억제하였다. iNOS 

및 COX-2의 발현은 transcription factor인 nuclear 

factor kappa B(NF-κB)의 활성화 유도로 이루어지므

로
32) 
桂枝藥鍼의 iNOS와 COX-2의 발현억제는 NF-κB

의 억제와도 관련이 있을 것으로 생각되며 이와 관련

된 추가 연구가 필요할 것이라 사료된다. 

Mitogen-activated protein kinases(MAPKs)는 ex- 

tracellular signal-regulated kinase(ERK), p38 MAPK, 

c-jun N-terminal kinase(JNK)로 크게 구분된다
39,40)
. 

성장인자는 주로 ERK 경로를 활성화하고, 자외선 등

의 stress, TNF 등의 염증성 cytokine은 주로 JNK와 

p38의 경로를 활성하고 MAPKs는 성장인자 등이 세

포막에 위치한 수용체를 활성화하면 이 신호를 세포

막으로부터 핵으로 전달한다
41,42)
. 그러나 이 경로들은 

완전히 독립된 것이 아니어서 자극이나 세포의 종류

에 따라서 여러 가지의 MAPK가 서로 다른 정도로 

활성화되고, 이에 따라 서로 다른 기질을 서로 다른 

정도로 인산화 함으로써 다양한 신호에 따르는 세포 

반응의 특이성을 나타내는 것으로 추정된다.  

桂枝藥鍼은 췌장 조직에서 JNK-1/2, ERK-1/2 등

의 발현을 억제하였다. 이는 streptozocin에 의해서 유

발되는 췌장 islet 세포의 염증 및 사멸을 막아 췌장 

β세포의 보호효과를 나타내는 것으로 생각된다. 

위의 결과들을 종합해보면 桂枝藥鍼은 STZ에 의

해 유발되는 췌장의 islet 세포손상을 iNOS, COX-2, 

JNK-1/2 및 ERK-1/2 등의 발현 억제를 통하여 농도

의존적으로 췌장세포를 보호하고 항당뇨 효과를 나타

낼 수 있는 것으로 사료된다. 

Ⅴ. 결  론

桂枝藥鍼의 췌장 β세포의 보호효과와 항당뇨 효과

를 알아보기 위해 STZ로 유도된 고혈당 SD rat의 脾

兪(BL20)에 桂枝藥鍼을 3주간 처치한 후 혈액지표와 

췌장조직형태를 관찰하고, rat insulinoma cell을 이용

하여 桂枝藥鍼에 대한 세포실험을 한 결과 다음과 같

은 결론을 얻었다.

1. 桂枝藥鍼은 동물실험의 혈액지표 분석에서 STZ

에 의해 유발된 혈중 인슐린 농도의 저하를 유

의하게 억제시키고, 혈중 glucose, TC, TG 및 

NEFA의 상승을 유의하게 억제하였다.  

2. 桂枝藥鍼은 STZ에 의해 유발된 췌장 islet 손상

을 개선하여 더 명확한 원형 형태로 유지시켰다. 

3. 桂枝藥鍼은 췌장 조직에서 iNOS, JNK-2, P- 

JNK-1/2 및 ERK-1/2의 발현을 억제시켰다.

4. 桂枝藥鍼은 RINm5F 세포에서 세포 독성을 나

타내지 않았다. 

5. 桂枝藥鍼은 RINm5F 세포에서 iNOS 및 COX-2

의 발현을 억제하였다.
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