
생 약 학 회 지
Kor. J. Pharmacogn.
42(4) :  336 ∼ 340 (2011)

336

산초(Zanthoxylum schinifolium) 추출물의 다제내성 

Acinetobacter baumannii 억제 효과
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Abstract − The aim of this study was to investigate the possible utilization of Zanthoxylum schinifolium as a source of anti-

microbial agents. The antimicrobial effects of Zanthoxylum schinifolium extracts were investigated against Acinetobacter bau-

mannii, which is a multi-drug resistant pathogen, and 5 other pathogenic microorganisms. The hexane extract of Zanthoxylum

schinifolium was more effective than the ethyl acetate, n-butanol and methanol extracts which were active against Acinetobacter

baumannii 25, with minimum inhibitory concentrations(MIC) ranging from 0.8 mg/ml to 1.6 mg/ml. Tetracycline had no effect

on Acinetobacter baumanniii. The hexane extract was highly active against Candida albicans IFO 6258, with an MIC of 1.5

mg/ml. In contrast, the ethyl acetate, n-butanol and methanol extracts showed no activity against the 5 pathogenic micro-

organisms. Furthermore, a combination of hexane extract and ethyl acetate extract was significantly more active against the 5

Acinetobacter baumannii strains than n-butanol and methanol. These results suggest that Zanthoxylum schinifolium extracts

have great potential as antimicrobial compounds against multi-drug resistant pathogens, and further studies are warranted. 
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1929년 영국의 Fleming에 의해 페니실린이 발견되어 미

생물 감염에 대한 치료에 많은 도움이 되었으나, 곧 내성이

생겨 새로운 항생물질인 메치실린을 개발하게 되었고, 병원

성 미생물 특히, Staphylococcus aureus 의 치료에 큰 역할

을 하였다. 그러나, 이 항생물질의 과다한 사용으로 또다시

대부분의 항생물질에 대해서도 내성을 보이는 MRSA

(methicillin-resistant Staphylococcus aureus)등이 출현하여

인간에게 예상치 않는 문제점이 나타나게 되었다.
1,2)

 그 중

현재 병원 감염의 원인균으로 증가하고 있는 Acinetobacter

baumannii는 그람음성 짧은막대균으로 운동성이 없으며

oxidase 음성, catalase 양성이고, 포도당을 발효하지 않고

nitrate를 환원하지 않는다. 흔히 토양이나 물 등의 자연환경

에 널리 존재하며 특히 건조한 침대시트, 베게 및 호흡기구,

혈관 내 삽관 튜브 등의 병원환경에 오랫동안 서식하다가

면역력이 약한 환자에게서 결막염, 피부염, 폐렴, 뇌수막염,

패혈증, 수술부위 감염, 요로감염 등의 합병증을 일으키는 것

으로 알려져 있다.
4)
 과거에 A. baumannii는 전쟁과 같은 상

황에서 상처를 입은 환자들에게서 가장 흔히 분리되었다.
7,20)

그러나 최근에는 원내감염을 일으키는 균으로 알려져 있고

특히 중환자실에서 A. baumannii에 의한 폐렴감염이 많이

보고되고 있다.
6)

 더욱이 일반적으로 사용하는 여러 항생제

에 내성을 나타내는 다약제내성을 띄며 습한 환경보다는 건

조한 환경에서도 오래 생존하여 병원감염의 역학에 중요한

역할을 한다. 또한 A. baumannii는 Beta-lactam 항균제를 비

롯한 대부분의 약제에 높은 내성을 보이고 있다.
20)

 현재까

지는 imipenem이 가장 효과적인 치료제로 사용되고 있었다.

그러나 imipenem에도 내성을 보이는 균주가 나타나고 있으

며, imipenem 내성 균주에 의한 감염은 사실상 기존에 쓰

이던 항균제로는 치료가 어려우며 최근 colistin 같은 기존

에 쓰이지 않던 치료제를 사용하거나 두 가지 이상의 항균
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제를 병합하는 것이 시도되고 있다.
17)

 하지만 최근에는 이

들 항생제에도 내성을 보이는 균주가 보고되고 있다.
3)

 현재

A. baumannii에 감염되면 효과적으로 치료할 수 있는 적절

한 항생제가 아직까지는 없는 점에서 내성병원균주에 대한

강력한 살균효과를 나타내는 새로운 항생제의 개발이 시급

한 것으로 판단된다.

산초(Zanthoxylum schinifolium)는 동북 아시아권에서 옛

날부터 사용되어 온 전통 향신료이며 우리나라, 일본, 중국

등에서 널리 자생하고 있는 운향과(Rutaceae)의 낙엽관목으

로서 산초나무의 과피는 청초라 하여 중국에서 사용되고 있

으며, 분지나무 또는 상초나무로도 불린다.
5,15-16)

 열매는 삭

과이고 둥글며 녹색을 띤 갈색이며 다 익으면 검은색의 종

자가 나온다. 또한 대한약전에는 초피나무(Zanthoxylum

piperitum)의 과피를 산초라 사용하며, 산초(Zanthoxylum

schinifolium)와 비슷하지만 잎자루 밑 부분에 가시가 1개 달

리고 열매가 녹색을 띤 갈색이며 꽃잎이 있는 것이 다르다.
10)

산초는 과실, 껍질, 잎 등을 향신료, 약용 및 제유용으로 이

용하며, 우리 정서에 친숙한 향미와 향기를 가져 광범위하게

사용되고 있으며, 구충제, 해독살충약, 감기약 등에 이용되어

왔다.
8,15,16,22)

 산초의 보고된 성분으로는 limonene, citronellal

등의 향기 주요성분과, flavonoid계 성분, caproic acid 등의

지방산 화합물이 있으며,
5,10)

 생리활성으로는 최근 항혈전 활

성, 항산화 활성 및 항염증 활성이 보고되어 있다.
10)

 또한

Vibrio parahaemolyticus 등의 식중독 세균 및 구강세균에

대한 항세균 활성이 보고되어 있으며,
9,12,13)

 항진균 활성으

로는 피부사상균(dermatophytes)에 대한 활성이 보고된 바

있다.
11,18)

 그러나 현재까지 산초 추출물의 A. baumannii 같

은 다제내성 세균 및 기타 병원성 세균에 대한 연구는 보고

된 바 없다. 이에 본 연구에서는 전통약재를 이용한 약리학

적 연구와 식품학적 연구를 바탕으로 한 항생물질 타겟 스

크리닝 시스템을 활용하여
21)

 산초추출물의 다제내성균 및

기타 병원성세균에 대한 효과를 살펴보고자 하였다. 

재료 및 방법

산초추출물 및 검정균 균주 − 본 실험에 사용할 산초는

청주한방병원(충북 청주시)이 서울경동재래시장(청주상회)

에서 구입, 보관중인 것(No. CHM 21)을 장병화 원장이 감

별하여 제공하였다. 검정균주는 2010-2011년 간 고려대학교

구로병원 감염내과에서 분양받은 45균주(A.baumannii 1-45)

의 A. baumannii를 사용하였다. 또한 다양한 병원성세균인

Bacillus subtilis IAM 1069, Micrococcus luteus JCM

1464, Streptomyces murinus JCM 4333, 진균인Candida

albicans IFO 6258, Aspergillus niger ATCC 9642를 사용하

였다.

산초 추출물 및 분획물의 조제 − 산초 지상부의 음건물

을 파쇄한 후, 각각 10배 중량의 methanol, ethanol(95%, 주

정), ethylacetate 및 hexane을 가하여 상온에서 24시간 추출

하였다. 한편 열수 추출의 경우에는 100
o
C에서 4시간 동안

추출하였다. 각각의 추출액은 여과 후 60
o
C이하에서 감압

농축하여 분말화한 후, 활성 및 수율을 평가하였다. 한편 추

출물의 활성분획은 산초 methanol 추출물을 물에 현탁한 후,

hexane, ethylacetate, 및 n-butanol을 사용하여 순차적으로 분

획하였으며, 최종적으로 물 분획을 회수하였다. 회수된 분

획 물은 동일한 방법으로 감압 농축하여 분말로 조제한 후,

A. baumannii 와 병원성세균억제 활성을 측정에 사용하였다.

검정균 배지 및 항균 활성평가 − A. baumannii 및 병원

성미생물의 항균활성 효과를 알아보기 위한 배지로는 45종

의 A. baumannii를 위해 brain heart infusion agar(Difco,

USA)를 사용하였고 Bouillon agar(3 g dextrose, 10 g

Fig. 1. Antimicrobial activity of hexane, ethylacetate, n-butanol and tetracycline ext. of Zanthoxylum schinifolium against A.

baumanni and other pathogen 

(A) Extracts of Zanthoxylum Schinifoliume against A. baumanni [1: Hexane fr., 2: ethylacetate fr., 3: n-butanol fr., 4: tetracycline, 5:

control (only DMSO)], (B) Extracts of Zanthoxylum Schinifoliume against pathogen(Bacillus subtilis IAM 1064) [1: Hexane fr., plus

ethylacetate fr., 2: hexane fr., 3: ethylacetate fr., 4: n-butanol fr., 5: tetracycline, 6: control (only DMSO)]. 
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polypeptone, 5 g NaCl, 10 g meat extract, 10 g agar, 증류

수 1,000 ml, pH 7.0)배지는 Bacillus subtilis IAM 1069,

Micrococcus luteus JCM 1464, Streptomyces murinus JCM

4333에 대해 사용하였으며, Sabouraud medium(Polypeptone

5.0 g, Glucose 30.0 g, Agar 11.0 g, 증류수 1,000 ml, pH

7.0)배지는 Candida albicans IFO 6258에, Yeast-starch

medium(Yeast extract 2.0 g, Soluble starch 10.0g, Agar

10.0 g)배지는 Aspergillus niger ATCC 9642에 사용하였다.

산초 추출물 및 분획물의 검정균에 대한 최소저해농도

(MIC)측정은 NCCLS의 표준화된 한천희석법으로 실시하였

다.
19)

 각각의 추출물들을 100 mg/ml에서 0.5 mg/ml까지 각

각 최종농도보다 10배 높은 농도로 만들어 멸균한 후 50
o
C

로 식힌 측정용 배지에 10개의 각 농도별로 만들어진 항생

물질을 9:1의 비율로 시험관에서 잘 섞은 후 표준 접시에

붓는다. 굳은 뒤에 35-37
o
C의 배양기에 넣어 30-45분간 말

린 후 3일 이내에 사용하였다. 접종한 최종균수를 5 × 10
5

CFU/ml로 맞춘 뒤 낮은 농도의 항생물질이 든 배지부터 접

종한 후 35
o
C에서 48시간 배양하였다. 각 균주는 duplication

하여 분주하였다. 배양한 후 육안으로 균이 자라지 않는 항

생물질 최소농도를 MIC로 결정하였다. 또한 hexane fr.과

ethylacetate fr.의 병용요법은 50 : 50(wt/wt)의 비율로 혼합

하여 사용하였다.

통계분석 − 모든 측정값은 3회 이상 반복 실험한 결과의

평균값과 표준편차(mean±SD)로 표시하였고, 각 실험군의

통계학적 분석은 window용 SPSS 12.0(SPSS Inc., Chicago,

IL, USA)을 사용하였다.

결과 및 고찰

A. baumannii 에 대한 산초 추출물의 최소저해농도의

측정 − 최소생육저해농도에 대한 실험결과 추출물에서 3종

의 A. baumannii 5, 15, 25에 대해 hexane fr.에서 1.6±0.5,

1.6±0.4, 0.8±0.2 mg/ml의 높은 항균활성을 보였으며

ethylacetate fr.에서 2종의 A. baumannii 30, 45에 대해

1.6±0.3 mg/ml의 비교적 강한 항균활성을 보였다. 이는

tetracycline의 최소생육억제농도 범위(25±0.1 mg/ml - >

Table I. Minimal inhibitory concentration(MIC) of organic solvents extract toward multi-drug resistant A. baumannii

Test organisms
Tetracycline 

(mg/ml)

Minimal Inhibitory Concentration(mg/ml)

Hexane fr. EtOAc
3)

 fr.  n-Butanol fr. Methanol fr. DMSO

A. baumannii 5
1)

>100±1.2
2)

1.6±0.5 12.5±0.2 25±0.5 25±0.3 >100±1.3

A. baumannii 15 >100±1.4 1.6±0.4 12.5±0.6 25±0.5 50±1.5 >100±1.5

A. baumannii 25 25±0.1 0.8±0.2 25±0.1 12.5±0.2 50±0.4 >100±1.2

A. baumannii 30 25±0.1 5.0±0.1 1.6±0.3 12.5±0.3 12.5±1.1 >100±0.5

A. baumannii 45 50±0.2 5.0±0.3 1.6±0.2 50±0.4 12.5±0.5 >100±0.5
1)

Random isolated at shown to among the similar clear zones(data not shown) of each parts.
2)

Results are means of three determinations and are expressed as mg/ml. we adjust volume for each drug that used methanol, 
n-Butanol, hexane or EtOAc ext.

3)
Ethylacetate.

Table II. Minimal inhibitory concentration(MIC) of organic solvents extract toward various pathogenic microorganisms

Test organisms
Tetracycline 

(mg/ml)

Minimal Inhibitory Concentration(mg/ml)

Hexane fr. EtOAc
2) 

fr. n-Butanol fr. Methanol fr. DMSO

Bacillus subtilis 

IAM 1069 

50±1.1
1)

12.5±0.2 12.5±0.3 25±1.1 25±1.5 >100±1.1

Micrococcs luteus 

JCM 1464

>10±1.3 12.5±0.2 25±0.1 50±1.5 25±0.7 >100±1.5

Streptomyces murinus 

JCM 4333

25±0.5 25±0.1 12.5±0.2 50±0.7 25±1.4 >100±0.1

Candida albicans 

IFO 6258 

25±0.7 1.6±0.1 50±0.5 >100±1.7 50±0.3 >100±1.1

Aspergillus niger 

ATCC 9642 

50±0.4 5.0±0.4 >100±1.1 >100±1.5 50±0.2 >100±0.7

1)
Results are means of three determinations and are expressed as mg/ml; we adjust volume for each drug that used methanol, 
n-Butanol, hexane or EtOAc ext.

2)
Ethylacetate.
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100±1.2 mg/ml)와 비교해 볼 때 A. baumannii 종에 넓은 범

위의 항균스펙트럼을 갖는 것으로 판단된다. 그러나 n-butanol

fr.과 methanol fr.에서는 5종(5, 15, 25, 30, 45)의 A.

baumannii 에 대해 최소생육저해농도 범위(12.5±0.5 mg/ml

- 50±0.2 mg/ml)으로 비교적 약한 항균활성이 측정되었다

(Table I). 

병원성세균에 대한 산초 추출물의 항균효과 − 병원성 세

균과 진균에 대한 최소생육저해농도 측정결과 hexane fr.에

대한 Candida albicans IFO 6258와 Aspergillus niger ATCC

9642는 각각 1.6±0.1 mg/ml, 5.0±0.4 mg/ml로 낮은 농도에서

도 진균의 생육을 저해함이 관찰되었다. Bacillus subtilis IAM

1069, Micrococcus luteus JCM 1464, Streptomyces murinus

JCM 4333에 대한 hexane fr.의 항균효과는 각각 12.5±0.2,

12.5±0.2, 25±0.1 mg/ml 로 나타내었다. Ethylacetate fr.에서

는 최소생육저해농도 범위 12.5±0.2 mg/ml 에서 >100±1.1

mg/ml로 다양한 항균활성을 나타내었다. n-butanol fr.과

methanol fr.에서는 대조항생물질인 tetracycline과 비교하여

볼 때 농도범위 25±1.1 mg/ml에서 >100±1.3 mg/ml로 비슷

한 항생효과를 관찰할 수 있었다(Table II). 

A. baumannii에 대한 산초 추출물의 병용요법에 의한

항균효과 − 5종의 A. baumannii에 대한 산초추출물의 병용

요법에 의한 효과를 알아보기 위해 비교적 활성이 높게 나

타난 hexane fr.과 ethylacetate fr.을 사용하였다. 두 종의 A.

baumannii 5, 30에 대한 최소생육저해농도 측정결과 각각

0.8±0.2 mg/ml로 강한 항균활성을 나타내었으며, 3종의 A.

baumannii 15, 25, 45 대한 최소생육저해농도 측정결과도

1.6±0.1 mg/ml로 높은 항균활성을 나타내었다. 이에 반해 n-

butanol fr.과 methanol에서는 12.5±0.2 mg/ml에서 >100±1.2

mg/ml로 Table I과 유사한 결과를 나타내었다. 대조 항생물

질인 tetracycline은 50±0.1 mg/ml에서 >100±1.1 mg/ml로

낮은 항균활성을 나타내었다(Table III). 

본 연구결과는 산초로부터 hexane, ethylacetate, n-butanol

추출물이 항생제 내성 균주들을 포함한 다양한 세균 및 진

균에 우수한 항균활성을 나타내며, 특히 hexane 추출물의

Candida albicans IFO 6258와 Aspergillus niger ATCC

9642 같은 진균에 대한 항생효과는, 보리 흰가루병 곰팡이

에 대한 산초 추출물의 항진균활성 연구와
14)

 유사한 결과를

나타내어 항진균제로서의 가능성도 검토해 볼 필요가 있다

고 사료된다. 

결 론

본 연구에서는 전통약재로서 예로부터 향신료로 사용되

고 있는 산초추출물의 다제내성 A. baumannii 및 기타 병

원성세균에 대한 항균활성을 조사하였다. 산초추출물의

hexane fr.에서 5종의 A. baumannii 에 강한 항균활성이 있

음을 관찰하였다. 또한 ethylacetate fr., n-butanol fr.에서도

비교적 강한 항균활성을 보였다. 반면 1차 추출용매인

methanol과 대조군으로 사용한 tetracycline에서는 활성이 나

타나지 않았다. Bacillus subtilis IAM 1069를 비롯한 5종의

병원성 미생물에 대해서는 hexane fr.에서 강한 항균활성을

보였으며 ethylacetate fr.에서는 중등도의 항균활성을 나타

내었다. n-butanol fr., methanol fr. 및 tetracycline에서는 약

한 항균활성을 나타내었다. 강한 항균활성을 보이는 hexane

fr.과 ethylacetate fr.의 병용요법은 단독으로 사용한 n-butanol

fr. methanol fr.과 비교하여 볼 때 5종류의 A. baumannii에

모두 강한 항균활성을 나타내었다. 

이러한 연구결과는 최근 큰 이슈가 되고 있는, 슈퍼박테

리아로 불리우는 CRE(carbapenem-resistant enterococci),

MRSA(methicillin-resistant Staphylococcus aureus), VRSA

(vancomycin-resistant Staphylococcus aureus)등에 대하여,

기존 항생제와 hexane 추출물의 병용요법에 의한 항생제 내

성균주제어 가능성도 검토하고 있다. 또한 앞으로 hexane

추출물과 ethylacetate 추출물의 정제 및 물질동정연구의 진

행을 계획하고 있다. 이는 신규항생제 개발에 중요한 토대

를 마련할 수 있을 것으로 사료된다. 

Table III. Minimal inhibitory concentration(MIC) of hexane fr. plus EtOAc fr.  toward  multi-drug resistant A. baumannii

Test organisms
Tetracycline 

(mg/ml)

Minimal Inhibitory Concentration(mg/ml)

Hexane fr. plus

EtOAc fr.
Hexane fr. EtOAc

2)
 fr. n-Butanol fr. Methanol fr. DMSO

A. baumannii 5
1)

>100±1.1 0.8±0.2 12.5±0.3 1.6±0.3 25±1.1 50±0.8 >100±1.5

A. baumannii 15 >100±0.7 1.6±0.1 12.5±0.2 12.5±1.2 12.5±0.2 >100±1.2 >100±1.2

A. baumannii 25 50±0.1 1.6±0.4 1.6±0.1 25±1.6 12.5±0.3 50±1.2 >100±0.7

A. baumannii 30 50±0.2 0.8±0.3 0.8±0.4 25±0.9 50±0.7 50±0.9 >100±0.5

A. baumannii 45 >100±1.1 1.6±0.2 5.0±0.1 25±1.6 50±0.6 25±0.5 >100±0.6
1)

Random isolated at shown to among the similar clear zones(data not shown) of each parts. Results are means of three
determinations and are expressed as mg/ml; we adjust volume for each drug that used methanol, n-Butanol, hexane or EtOAc ext.

2)
Ethylacetate.
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