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ABSTRACT

Objectives : This study aims at examining the immuno-modulating activity in the fermentative extract of the 

root of Scutellaria baicalensis Georgi (Scutellariae Radix) on the production of inflammatory mediator in 

LPS-stimulated RAW264.7 mouse macrophages.

Method : Measurements were done for the influences on the cell viability, generation of hydrogen peroxide in 

cells and nitric oxide (NO) generation using the macrophage of mouse with the specimen SBS as the 

fermentative extract of Scutellariae Radix (SBS) with Saccharomyces cerevisiae STV89.

Result : As a result of carrying out MTT assay to check the cellular toxicity of the fermentative extract of 

Scutellariae Radix, any excessive toxicity to the macrophage did not occur from treatments by concentration for 

SBS. SBS increased the generation of hydrogen peroxide in the macrophage. SBS suppressed the NO generated 

in macrophages and SBS concentration higher than 25 ㎍/mL significantly suppressed the increased NO 

generated in LPS-stimulated macrophages. SBS concentration higher than 25 ㎍/mL significantly suppressed the 

generation of IL-6, IL-10, IL-12p40 and MCP-1 in LPS-stimulated macrophages.

Conclusion : Our findings indicate that SBS has an immuno-modulating activity in macrophage activation 

through suppressing the generation of inflammatory substances, NO, IL-6, IL-10, IL-12p40 and MCP-1.
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서 론1)

발효한약은 전통발효공법을 통해 한약재를 미생물이 잘 이

용할 수 있게 찌거나 삶은 다음, 공기 중의 미생물 또는 유산

균과 같은 순수 분리 미생물을 이용하여 발효한 한약재를 말

한다. 이는 한약재 약효성분의 체내흡수율과 생체 이용률을 

모두 극대화시킨 일종의 가공방법으로 약리적 기능성 뿐만 아

니라 한약의 제형개량과 포제방법을 향상시킬 수 있고 이를 

통해 한약의 새로운 수요를 창출하고 고부가치의 새로운 한약

제품을 개발할 수 있다는데 그 의의를 두고 있다1).

발효 한약에 대한 선행 연구 논문으로 윤 등2)은 유산균으

로 발효된 한국산 겨우살이 추출물의 면역학적 활성화와 종양

전이 억재효과를 보고하였고, 손3)은 버섯균사체로 발효시킨 

복령과 후박의 항산화 및 항암효과를 보고하였고, 정 등1)은 

인진호, 금은화, 지구자 등의 한약재를 주원료로 제조된 발효

추출물로 숙취해소 효능을 보고하였고, 차 등4)은 차가버섯과 

어성초 함유 발효 조성물로 암 예방 및 항암식ㆍ의약품의 소

재 개발 가능성을 제시하였다. 이러한 최근의 발효연구동향에 
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주목하여 淸熱瀉火, 燥濕解毒, 止血, 安胎의 효능이 있는 黃

芩을 약재로 선택하여 黃芩 발효 추출물의 면역활성에 대한 

연구를 하게 되었다.

黃芩은 神農本草經5) 中品에 “黃芩, 味苦平. 主諸熱黃疸, 

腸澼, 泄利, 逐水, 下血閉, 惡創恒蝕, 火瘍. 一名腐腸. 生川

谷.”이라고 처음 收載되었으며, 임상에서 淸熱瀉火, 燥濕解

毒, 止血, 安胎의 효능으로 肺熱咳嗽, 熱病高熱神昏, 肝火頭

痛, 目赤腫痛, 濕熱黃疸, 瀉痢, 熱淋, 吐衄, 崩漏, 胎熱不安, 

癰腫疔瘡 등을 치료하는 약물로 사용되고 있다6).

黃芩의 성분으로는 flavonoid계 화합물로서 30여 종이 분

리되어 있는데, baicalein, biacalin, chrysin, oroxylin-A, 

oroxylin-α-7-O-glucuronide, wogomin, wogonoside, 

skullcapflavone, dihydrobaicalin 등이 있다7). 黃芩의 약리

작용으로는 항천식작용8), 항암작용9), 항균작용10), 항산화활성
11), 항고지혈효과12), 생체보호작용13), 면역조절기능14) 등이 

보고 되었다.

이에 저자는 본 연구에서 黃芩을 Saccharomyces 

cerevisiae STV89(효모)로 발효 추출하여 제조하여(SBS) 

lipopolysaccharide(LPS)에 의해 활성화된 마우스 대식세포

에서 세포생존율, 세포내 하이드로겐 퍼록사이드(H2O2)생성, 

일산화질소(nitric oxide; NO) 생성 및 각 종 사이토카인

(IL-6, IL-10, IL-12p40, MCP-1) 생성에 미치는 영향을 

조사하여 염증물질 억제효과에 대한 유의한 결과를 얻었기에 

이에 보고하는 바이다.

재료 및 방법

1. 재료

1) 약재
실험에 사용된 黃芩(Scutellariae Radix)은 대한민국 서울

의 경동시장에서 2007년 10월에 구입하였으며, 약재는 가천대

학교 한의과대학 본초학교실에서 감정하였고 모든 약재는 실험 

전에 초음파 세척기(Branson, USA)를 이용하여 불순물을 제

거하고 실험에 사용하였다. 黃芩의 발효에 사용한 균주로는 

Saccharomyces cerevisiae STV89(효모)를 사용하였다.

2) Cell line
실험에 사용된 대식세포는 마우스 복강 대식세포(mouse 

macrophage line)인 Raw 264.7 세포로서 한국세포주은행

(KCLB, Korea)으로부터 구입하여 사용하였다.

3) 시약 및 기기
본 실험을 위해서 ethyl alcohol (Samchun Chemical, 

Korea), DMSO (Sigma, USA), DMEM (Sigma, USA), 

1×PBS (Sigma, USA), EDTA (Sigma, USA), isopropanol 

(Sigma, USA), trypsin-EDTA (Sigma, USA), Bio-Plex 

cytokine assay kit (Panomics, USA) 등이 사용 되었다. 

본 실험에 사용된 기기는 CO2 incubator (Nuaire, USA), 

rotary vacuum evaporator (Eyela, Japan), research 

microscope (Becton dickinson, USA), centrifuge (Hanil, 

Korea), fume hood (Hanil, Korea), clean bench (Jeio 

thec, Korea), ultrasonic cleaner (Branson, USA), microplate 

reader (Bio-Rad, USA), vortex mixer (Vision Scientific 

Co, Korea), water bath (Intron Biotech, Korea), 

ice-maker (Vision Scientific Co, Korea) 등이다.

2. 방법

1) 시료의 제조
黃芩 50 g을 정확하게 중량을 측정한 뒤 환류추출기에 1

차 증류수 2,000　mL와 함께 넣은 뒤 탕액이 끓는 시점으로

부터 2시간 동안 가열하여 추출한 다음 추출액을 filter 

paper (Advantec No.2, Japan)로 감압 여과한 여과액을 

rotary vacuum evaporator를 이용하여 농축액을 얻었다. 

이 농축액을 동결건조기를 이용하여 건조한 분말을 시료로 사

용하였다. 동결건조 추출물은 17.4 g을 얻었으며, 수율은 

34.8 %였다.

위에서 제조된 黃芩 추출물을 이용하여 다음과 같은 방법

으로 黃芩 발효 추출물을 제조하였다.

① 조효소 조제 : 조효소제인 α-Herbzyme (한국효소) 3 

g에 증류수 100 mL를 가하고 37℃에서 30분간 침출

하여 여과시킨 후 그 여액을 조효소액으로 사용하였다.

② 열수출하여 건조한 黃芩추출물(3.0 g, pH:4.72)을 

Screw cap tube에 담고 미리 추출된 조효소액 2.2 

mL를 첨가하여 37℃에서 2시간 효소반응하였다.

③ 효소반응 후 95℃에서 10분간 살균하였다.

④ Saccharomyces cerevisiae STV89를 黃芩추출물에 4 

%씩 접종하여  30℃에서 4일간 배양하였다.

⑤ 배양 후 60℃에서 20분간 열처리하였다. 

⑥ Saccharomyces cerevisiae STV89에서 배양 후 pH는 

4.75였다.

3) 세포 배양
Raw 264.7 세포는 37℃, 5% CO2 조건에서 10% FBS, 

penicillin(100 U/mL), streptomycin(100 ㎍/mL)이 첨가된 

DMEM 배지로 배양되었다. Raw 264.7 세포를 75 cm2 

flask (Falcon, USA)에서 충분히 증식된 후 배양 3일 간격

으로 배양세포 표면을 phosphate buffered saline (PBS) 용

액으로 씻어준 후 50 mL flask 당 1 mL의 0.25% 

trypsin-EDTA용액을 넣고 실온에서 1분간 처리한 다음 

trypsin용액을 버리고 37℃에서 5분간 보관하여 세포를 탈착

하여 계대 배양하였다. 탈착된 세포는 10% FBS가 첨가된 

DMEM 배양액 10 mL에 부유시킨 다음 새로운 배양용기(50 

mL culture flask)에 옮겨 1 : 2의 split ratio로 CO2 배양

기(37℃, 5% CO2)에서 배양하였다.

4) 세포독성 검사(cytotoxicity assay)
준비된 시료가 Raw 264.7 세포에 나타내는 세포독성유발 

정도를 알아보기 위하여 MTT assay를 실시하였다. 96 well 

plate에 1×104 cells/well의 세포를 100㎕씩 넣고 37℃, 

5% CO2 incubator에서 24시간동안 배양한 후 배지를 버리

고 배양세포 표면을 phosphate buffered saline(1×PBS) 
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용액으로 씻어주었다. 같은 양의 배지와 PBS에 녹인 시료  

(25, 50, 100, 200 ㎍/mL)를 각 well에 처리하고 24시간 

동안 배양하였다. 배양이 끝난 후 PBS에 녹인 1 ㎎/mL 

MTT (Sigma, USA)를 100㎕씩 각 well에 처리하여 알루미

늄호일로 차광시킨 후 2시간 동안 같은 조건에서 배양하였다. 

배양액을 모두 제거한 후 DMSO를 100㎕ 처리하고 37℃에

서 2시간 방치 후 microplate reader (Molecular Devices, 

USA)를 이용하여 540 nm에서 흡광도를 측정하였다. Cell 

viability는 다음 공식으로 계산되었다.

Cell viability(%) = 100 × AT / AC 

AC : absorbance of control 

AT : absorbance of tested extract solution.

5) 과산화수소(Hydrogen peroxide) 생성 측정 
세포내의 과산화수소(hydrogen peroxide, H2O2)의 생성양

은 dihydrorhodamine 123(DHR) assay를 이용하여 측정하

였다. 먼저, 96 well plate 1×104 cells/well의 cell을 100

㎕씩 넣고 37℃, 5 % CO2 Incubator에서 24시간동안 배양

한 후 배지를 버리고 배양세포 표면을 phosphate buffered 

saline(1×PBS) 용액으로 씻어주었다. 다양한 농도의 시료(0, 

25, 50, 100, 200 ㎍/mL)를 배지에 담아 각 well에 처리하

고 24시간동안 37℃, 5 % CO2 Incubator에서 배양한 후 

microplate reader(Bio-Rad, USA)를 이용하여 490 nm에

서 흡광도를 측정하였다. 세포내 H2O2 생성은 다음 공식으로 

계산하였다.

Intracellular Productions of H2O2(%) = 100 × AT / AC

AC : absorbance of control

AT : absorbance of tested extract solution.

6) 일산화질소(Nitric oxide) 생성 측정
일산화질소(nitric oxide, NO)의 기질인 L-알기닌은 L-시

트룰린과 일산화질소로 변하는데, 이는 빠르게 안정된 이산화

질소, 아질산염, 질산염으로 변한다. 그리스 시약(griess 

reagent : 0.5 % sulfanilamide, 2.5 % phaphate, 0.5 % 

naphthylethylenediamine dihydrochloride, NED)은 아질

산염과 화학 반응하여 보라색의 아조염을 형성하고 이것은 일

산화질소의 농도와 일치하기 때문에, 아조염의 농도로부터 아

질산염의 농도를 추정하기 위해 Microplate Reader를 이용

하여 540 nm에서 흡광도를 측정하여 NO의 생성정도를 비교

하였다. 이를 위해 다음과 같이 실험하였다. LPS를 단독처리

(2 ㎍/mL)하거나 혹은 다양한 농도의 시료(25, 50, 100, 

200 ㎍/mL)와 함께 배지에 담아 각 well에 처리하고 24시간 

동안 37℃, 5 % CO2 Incubator에서 배양한 후 세포배양 상

등액 100  ㎕을 채취하여 여기에 그리스 시약 100 ㎕을 혼

합하여 15분 동안 반응시킨 후 Microplate Reader

(Bio-Rad, USA)를 이용하여 540 nm에서 흡광도를 측정하

였다. 세포의 nitric oxide 생성은 다음 공식으로 계산하였다.

Productions of Nitric oxide(%) = 100 × AT / AC

AC : absorbance of control 

AT : absorbance of tested extract solution.

7) 사이토카인(cytokine) 분비 측정
사이토카인 분비와 관련된 시료의 영향을 알아보기 위해 

Anderson 등15)의 방법을 응용하여 Bio-Plex Cytokine 

Assay를 다음과 같이 시행하였다. 96 well plate에 1×105 

cells/mL의 cell을 100 ㎕씩 넣고 37℃, 5 % CO2 

Incubator에서 24 시간동안 배양한 후 배지를 버리고 배양세

포 표면을 1×PBS 용액으로 씻어준 뒤 각 well에 LPS를 단

독처리(2 ㎍/mL)하거나 혹은 다양한 농도의 시료(25, 50, 

100, 200 ㎍/mL)와 함께 배지에 담아 처리하고 24시간 동

안 배양하였다. 배양이 끝나면 상등액을 채취하여 Bio-Plex 

Suspension Array System의 Bio-Plex Cytokine Assay를 

실시하여 각종의 싸이토카인류(IL-6, IL-10, IL-12p40, 

MCP-1)의 발현에 대한 시료의 영향을 계산, 비교하였다.

3. 통계처리

본 실험에서 얻은 결과에 대해서는 mean ± SEM로 나타

내었으며, 대조군과 각 실험군과의 평균의 차이는 ANOVA 

test와 Student's t-test로 분석하여 p-value값이 0.05 미

만일 때 통계적으로 유의한 차이가 있는 것으로 판정하였다.

결  과

1. SBS가 대식 세포에 미치는 영향

1) 세포독성에 대한 효과
 SBS가 대식 세포의 증식에 미치는 영향을 비교하였다. 

24시간 배양처리 한 결과 25 ㎍/mL 이상의 모든 농도에서 

세포생존률이 증가하였다(Fig. 1).
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Fig. 1. Effect of SBS on cell viability in Raw 264.7 cells. Cells 
were incubated for 24 hrs. Values are the mean ± SEM of three 
independent experiments.
SBS : Water extract of Scutellariae Radix Fermented by Saccharomyces 
cerevisiae STV89. Normal :Treated with media only. ** represents 
P < 0.01 compared to the normal.

2) 과산화수소 생성에 대한 효과
SBS가 대식세포의 과산화수소(hydrogen peroxide, H2O2) 

생성에 미치는 영향을 비교하였다. 그 결과, 24시간 배양에서 

25 ㎍/mL 이상의 모든 농도에서 모두 유의한 증가를 나타내

었다(Fig. 2).
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Fig. 2. Effect of SBS on the intracellular production of hydrogen 
peroxide in Raw 264.7 cells. Cells were incubated for 24 hrs. 
Values are the mean ± SEM of three independent experiments.
SBS : Water extract of Scutellariae Radix Fermented by Saccharomyces 
cerevisiae STV89. Normal :Treated with media only. ** represents 
P < 0.01 compared to the normal.

3) 산화질소의 생성에 대한 효과
(1) 대식세포에서의 효과

SBS가 정상 대식세포의 산화질소(NO) 생성에 미치는 영향

을 비교하였다. 그 결과, 24시간 배양에서 25 ㎍/mL이상의 

모든 농도에서 모두 유의한 감소를 나타내었다(Fig. 3).
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Fig. 3. Effect of SBS on the nitric oxide production in Raw 264.7 
cells. Cells were incubated for 24 hrs. Values are the mean ± 
SEM of three independent experiments.
SBS : Water extract of Scutellariae Radix Fermented by Saccharomyces 
cerevisiae STV89.
Normal :Treated with media only.
* represents P < 0.05 compared to the normal.
** represents P < 0.01 compared to the normal.

(2) LPS로 활성화된 대식세포에서의 효과

SBS가 LPS로 활성화된 대식세포로부터 NO의 생성 증가

에 미치는 영향을 비교하였다. 그 결과, 24시간동안 LPS 단

독으로 배양한 경우 정상군(Normal) 보다 NO 생성이 유의하

게 증가하였으며 LPS로 활성화된 대식세포에 SBS를 처리한 

경우 SBS는 25 ㎍/mL 이상의 모든 농도에서 모두 유의하게 

감소되었다(Fig. 4).
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Fig. 4. Effect of SBS on the nitric oxide production in Raw 264.7 
cells treated with lipopolysaccharide (LPS; 2 ㎍/mL). Cells were 
incubated for 24 hrs. Values are the mean ± SEM of three 
independent experiments.
SBS : Water extract of Scutellariae Radix Fermented by Saccharomyces 
cerevisiae STV89.

Normal : Treated with media only.
Control : Treated with LPS only. 
# represents P < 0.01 compared to the normal.  
** represents P < 0.01 compared to the control.

4) 면역사이토카인 생성에 대한 효과
(1) IL-6 생성에 대한 효과 

SBS가 LPS로 활성화된 대식세포에서 IL-6 생성 증가에 

미치는 영향을 비교하였다. 그 결과, 24시간동안 LPS 단독으

로 배양한 경우 정상군(Normal)보다 유의하게 IL-6 생성이 

증가하였으며, LPS로 활성화된 대식세포에 SBS를 처리한 경

우 25 ㎍/mL 이상의 모든 농도에서 모두 유의하게 감소되었

다(Fig. 5).
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Fig. 5. Effect of SBS on the IL-6 production in Raw 264.7 cells 
treated with lipopolysaccharide (2 ㎍/mL). Cells were incubated for 
24 hrs. Values are the mean ± SEM of three independent 
experiments.
SBS : Water extract of Scutellariae Radix Fermented by Saccharomyces 
cerevisiae STV89. Normal : Treated with media only. Control : 
Treated with LPS only. # represents P < 0.01 compared to the 
normal. ** represents P < 0.01 compared to the control.

(2) IL-10 생성에 대한 효과

SBS가 LPS로 활성화된 대식세포에서 IL-10 생성 증가에 

미치는 영향을 비교하였다. 그 결과, 24시간동안 LPS 단독으

로 배양한 경우 정상군(Normal)보다 유의하게 IL-10 생성이 

증가하였으며, LPS로 활성화된 대식세포에 SBS를 처리한 경

우 25 ㎍/mL 이상의 모든 농도에서 모두 유의하게 감소되었

다(Fig. 6).
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Fig. 6. Effect of SBS on the IL-10 production in Raw 264.7 cells 
treated with lipopolysaccharide (2 ㎍/mL). Cells were incubated for 
24 hrs. Values are the mean ± SEM of three independent 
experiments.
SBS : Water extract of Scutellariae Radix Fermented by Saccharomyces 
cerevisiae STV89. Normal : Treated with media only. Control : 
Treated with LPS only. # represents P < 0.01 compared to the 
normal. ** represents P < 0.01 compared to the control.

(3) IL-12p40 생성에 대한 효과

SBS가 LPS로 활성화된 대식세포에서 IL-12p40 생성 증
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가에 미치는 영향을 비교하였다. 그 결과, 24시간동안 LPS 

단독으로 배양한 경우 정상군(Normal)보다 유의하게 IL-12p40 

생성이 증가하였으며, LPS로 활성화된 대식세포에 SBS를 처

리한 경우 25 ㎍/mL 이상의 모든 농도에서 모두 유의하게 

감소되었다(Fig. 7).
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Fig. 7. Effect of SBS on the IL-12p40 production in Raw 264.7 
cells treated with lipopolysaccharide (2 ㎍/mL). Cells were 
incubated for 24 hrs. Values are the mean ± SEM of three 
independent experiments.
SBS : Water extract of Scutellariae Radix Fermented by Saccharomyces 
cerevisiae STV89. Normal : Treated with media only. Control : 
Treated with LPS only. # represents P < 0.01 compared to the 
normal. ** represents P < 0.01 compared to the control.

(4) MCP-1 생성에 대한 효과

SBS가 LPS로 활성화된 대식세포에서 monocyte 

chemoattractant protein-1 (MCP-1) 생성 증가에 미치는 

영향을 비교하였다. 그 결과, 24시간동안 LPS 단독으로 배양

한 경우 정상군(Normal)보다 유의하게 MCP-1 생성이 증가

하였으며, LPS로 활성화된 대식세포에 SBS를 처리한 경우 

25 ㎍/mL 이상의 모든 농도에서 모두 유의하게 감소되었다

(Fig. 8).
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Fig. 8. Effect of SBS on MCP-1 production in Raw 264.7 cells 
treated with lipopolysaccharide (2 ㎍/mL). Cells were incubated for 
24 hrs. Values are the mean ± SEM of three independent 
experiments.
SBS : Water extract of Scutellariae Radix Fermented by Saccharomyces 
cerevisiae STV89. Normal : Treated with media only. Control : 
Treated with LPS only. # represents P < 0.01 compared to the 
normal. ** represents P < 0.01 compared to the control.

고  찰

黃芩은 名醫別錄16)에 “治痰熱, 胃中熱, 小腹絞痛, 消谷, 

利小腸, 女子血閉, 淋露, 下血, 小兒腹痛.”이라고 수록 된이

래 味苦 性寒17)하고, 淸熱瀉火, 燥濕解毒, 止血, 安胎의 효능

으로 肺熱咳嗽, 熱病高熱神昏, 肝火頭痛, 目赤腫痛, 濕熱黃疸, 

瀉痢, 熱淋, 吐衄, 崩漏, 胎熱不安, 癰腫疔瘡 등을 치료하는 

약물로 사용되고 있다6).

이 약은 뿌리로 원주상 ~ 반관상 또는 평판상을 이루고 길

이 5 ~ 25 cm, 지름 5 ~ 30 mm이다. 바깥면은 황갈색을 띠

고 조잡하고 뚜렷한 세로 주름이 있으며 군데군데 곁뿌리자국 

및 갈색의 주피 파편이 남아 있다. 위쪽 끝에는 줄기자국 또

는 줄기의 그루터기가 붙어 있다. 묵은 뿌리에서는 목부가 썩

어서 흑갈색으로 되고 때로 속이 비어 있다. 질은 단단하고 

부서지기 쉽다. 꺾인 면은 황색이고 섬유성이다18).

黃芩의 성분으로는 flavonoid계 화합물로서 30여 종이 분

리되어 있는데, baicalein, biacalin, chrysin, oroxylin-A, 

oroxylin-α-7-O-glucuronide, wogomin, wogonoside, 

skullcapflavone, dihydrobaicalin 등이 있다7).

약리에 대한 연구로는 황 등8)은 항천식작용, 서 등9)은 항

암작용, 이 등10)은 항균작용, 김 등11)은 항산화활성, 노 등12)

은 항고지혈효과, 박 등13)은 생체보호작용, 이 등14)은 면역조

절기능을 보고하였다.

발효(fermentation)는 넓은 의미에서 미생물을 이용하여 

그 효소작용으로 유기물을 전환시키는 것을 뜻한다. 발효현상

은 유사 이래 인류에 의해서 관찰되고 이용되어 왔으나, 명확

하게 발효현상을 인식하게 된 시기는 확실하지 않다. 지구상

에 생명체의 탄생과 더불어 발생하여 인류의 역사만큼 오랫동

안 이용되어 온 발효현 상도 그 본체가 밝혀지기 시작한 것은 

200년이 되지 않는다. 발효란 뜻의 fermentation은 라틴어

의 ferverve(끓는다)로부터 유래되었으며, 이것은 알콜발효시

에 발생하는 탄산가스에 의해서 거품이 일게 되는 현상을 나

타낸 것으로 추측된다19).

최근 한의학계에서도 발효한약이라는 제제를 도입하여 임

상에서 사용하고 있으나 아직 탕약이 주된 제형으로 사용되는 

추세에서 발효 한약은 다소 생소한 이름이다. 하지만 환자들

을 치료하는데 좀 더 나은 방법이 있다면 새로운 제제로의 접

근도 의미 있을 것으로 생각된다20).

이에 著者는 발효한약의 유의성을 적용하여 黃芩을 발효 

추출하여 만들어진 시료 SBS로 마우스 대식세포를 이용한 세

포생존도, 세포내 과산화수소 및 산화질소 생성, 그리고 사이

토카인(IL-6, IL-10, IL-12p40, MCP-1) 생성에 미치는 

영향을 측정하였다.

Saccharomyces속의 대표균종인 Saccharomyces cerevisiae

는 영국의 맥주공장에서 분리된 맥주효모로 맥주 자발효가 지

나면 액표면에 거품과 함께 떠오르는 상면발효효모(上面醱酵

酵母, top fermentation yeast)이다. 맥주, 포도주 등의 각

종 주류, 알코올, 빵 등의 제조에 이용되는 등 이용범위가 넓

은 효모로 glucose, galactose, maltose, sucrose 및 일부 

raffinose를 발효하고 lactose는 발효하지 못한다.21) 발효미

생물 Sacchromyces계통은 생화학적 성질이 일정하고, 물에 

잘 분산되며, 자기소화에 대한 내성이 있어서 보존성이 좋고, 

당밀배지에서 증식속도가 빠르고 수득률이 높은 성질이 있다
22). 이에 본 실험에서는 Saccharomyces cerevisiae STV89

(효모)를 균주로 이용하여 발효하였다.

본 연구에서는 마우스 대식세포인 Raw 264.7 세포에 발

효 黃芩 추출물을 25, 50, 100, 200 ㎍/mL의 농도로 처리

하여 세포생존율에 대한 효과를 측정한 결과, 25 ㎍/mL 이

상의 농도에서 정상세포에 비하여 黃芩 발효 추출물이 유의한 



50 大 韓 本 草 學 會 誌 ― Vol. 28 No. 5, 2013

세포생존율 감소를 나타내지 않았으며 이는 발효 黃芩 추출물

이 세포독성을 유발하지 않는다는 것으로 볼 수 있다.

과산화수소(Hydroperoxide, H2O2)는 대부분의 세포 내에

서 발생하는 활성산소종(reactive oxygen species, ROS)의 

일종으로 일반적으로 세포의 산화적 스트레스(oxidative 

stress)를 유발하는 인자이며 인체의 면역기능에도 중요한 역

할을 하는 것으로 알려져 있다. 즉, 인체 내의 염증반응이 시

작되면 대식세포나 호중구(neutrophils) 등의 면역세포는 과

산화수소 생성이 증가하고 이는 면역학적 반응(immunologic 

reaction)을 유발하는 것으로 알려져 있다. 최근의 연구에서

는 대식세포의 과산화수소 생성 증가가 인체에 침입한 병원체

를 공격하는 작용뿐만 아니라, T 세포와과 관련된 관절염

(arthritis)을 억제하는 등 자가면역질환 발생을 방어하는 작

용도 있음이 보고된 바 있다23,24). 본 연구에서 SBS가 대식세

포의 과산화수소 생성에 미치는 영향을 비교한 결과, SBS의 

모든 처리 농도에서 유의한 증가를 나타내었다. 이는 SBS에 

의한 대식세포의 과산화수소 생성 증가는 SBS가 병원체 제거 

뿐 아니라 면역 질환 발생을 억제 하는 치료제로서 개발 가능

함을 의미하는 것이다.

산화 질소(nitric oxide, NO)는 사이토카인의 자극 또는 

미생물의 침입으로 인해 세포가 활성화됨으로써 NO synthase

(NOS)에 의해 L-arginine으로부터 생성된다. NOS에는 세

포 특이적으로 발현되는 neuronal NOS, endothelial NOS 

외 사이토카인에 의해 유도되는 inducible NOS(iNOS)가 있

다. 특히 iNOS에 의해 생성되는 NO는 면역 염증반응에 관련

이 있으며, 혈관 내에서는 동맥경화와 관련이 있다고 알려져 

있다.25,26) 본 연구에서 SBS는 25 ㎍/mL이상의 모든 농도에

서 대식세포로부터 NO의 생성을 감소시켰으며, 또한 LPS로 

활성화된 대식세포에서의 NO 생성 증가를 유의하게 억제시키

는 것으로 나타났다. 이는 SBS가 활성화된 대식세포로부터 

분비되는 NO의 증가를 효과적으로 억제함으로써 NO 증가로 

악화될 수 있는 급성 혹은 만성의 염증반응을 제어할 수 있는 

효능을 가지고 있음을 의미한다.

사이토카인 중에 특히 인터루킨류(interleukins)는 림프구, 

대식세포를 포함한 백혈구 간 상호 신호전달역할을 하는 면역

조절 단백질군에 속하며 현재까지 약 100 여종이 밝혀져 있

고, 소량으로도 대식세포의 탐식작용을 도와주는 등 각종의 

면역반응을 조절하는 것으로 알려져 있는 중요한 염증매개인

자이다. 또한 IL-6는 림프계세포와 골수성 림프계세포에서 

생성되며 감염이나 손상 등에 의한 급성반응을 보이며 면역에 

관여하는 세포의 성장과 분화에 관여한다.27) IL-10은 중요한 

면역 조절 사이토카인으로 면역 억제, 항염증반응 및 B 림프

구 자극 특성을 포함하는 광범위한 생화학적인 작용 범위를 

갖고 있다28). 본 연구에서 SBS는 25 ㎍/mL 이상의 모든 농

도에서 LPS로 활성화된 대식세포로부터 IL-6과 IL-10의 생

성 증가를 유의하게 감소시켰다. IL-12는 수지상세포

(dendritic cell), 대식세포, 인간 B 세포 등에서 분비되며 안

정기의 T 세포와 B 세포를 활성화시키며, T 세포에 의한 

interferon gamma 분비 증가, NK 세포의 활동 증가, stem 

cell의 조혈과정을 촉진하는 작용을 가지고 있는 것으로 알려

져 있다.29) 본 연구에서 SBS는 25 ㎍/mL 이상의 모든 농도

에서 LPS로 활성화된 대식세포에서 IL-12p40 생성 증가를 

유의하게 감소시켰다. Monocyte chemoattractant protein-1 

(MCP-1)은 LPS에 의해 활성화된 대식세포, 단핵구

(monocyte), 비만세포(mast cell), 중성구(neutrophil), 성상

세포(astrocyte), 섬유아세포(fibroblast) 등의 많은 면역세포

에서 분비되는 사이토카인으로 세포성 면역반응 조절 및  세

포 성장과 분화에 관련되어 있다. 또한 MCP-1는 면역체계에

서 세균의 감염 시 염증반응을 매개하여 이를 제거하는 역할

을 하며 혈관내피세포(vascular endothelial cell)을 자극하여 

주위의 세포들을 자연사멸(apoptosis)시키는 역할을 하기도 

한다30,31). 본 연구에서 SBS는 LPS로 활성화된 대식세포에서

의 MCP-1 생성 증가를 유의하게 감소시켰다.

이러한 활성화된 대식세포에서의 다양한 사이토카인 생성 

증가에 대한 黃芩의 억제작용은 이미 윤 등32)에 의하여 보고

된 바 있다. 그러나 본 연구를 통해 발효 황금(SBS)의 염증

억제작용에 대한 효과는 확인한 결과 LPS에 의해 활성화된 

대식세포에서의 IL-6, IL-10, IL-12p40, MCP-1의 생성 

증가가 억제됨을 확인하였으며, 이는 SBS가 면역조절 사이토

카인의 발현을 조절함으로써 염증 반응 조절 효능이 있음을 

의미하는 것이다.

이상의 결과, 黃芩 발효 추출물은 대식세포에 세포독성을 

유발하지 않는 농도에서 과산화수소의 생성을 증가시키고 산

화질소의 생성을 감소시켰으며 LPS로 활성화된 대식세포에서 

IL-6, IL-10, IL-12p40, MCP-1 등의 면역사이토카인 생

성 증가를 억제시킴으로써 유의한 면역조절 활성이 있음을 알 

수 있었다. 앞으로 黃芩 발효 추출물을 이용한 대식세포 연관 

면역질환 치료제로의 개발을 위하여 더욱 많은 연구가 필요할 

것으로 사료된다.

결  론

Saccharomyces cerevisiae STV89 효모로 발효 추출한 

黃芩의 마우스 대식세포인 RAW274.7 세포에서의 염증유발

물질 생성에 미치는 영향을 측정하여 다음과 같은 결론을 얻

었다.

1. 黃芩 발효 추출물은 대식세포의 25 ㎍/mL 이상 농도에서 

세포독성을 나타내지 않았다.

2. 黃芩 발효 추출물은 정상 대식세포에서 세포내 과산화수소

(hydrogen peroxide, H2O2) 생성을 유의하게 증가시켰다.

3. 黃芩 발효 추출물은 정상 대식세포의 NO의 생성을 억제

시켰으며, LPS로 활성화된 대식세포의 NO 생성 증가를 

25 ㎍/mL 이상의 농도에서 모두 유의하게 감소시켰다.

4. 黃芩 발효 추출물은 LPS로 활성화된 대식세포에서 IL-6, 

IL-10, IL-12p40, MCP-1 생성을 25 ㎍/mL 이상의 

농도에서 모두 유의하게 감소시켰다.

이상의 결과, 黃芩 발효 추출물은 대식세포에 세포독성을 

유발하지 않는 농도에서 과산화수소 생성 증가 및 활성화된 

대식세포로부터 산화질소의 생성과 면역조절 사이토카인의 생

성을 억제함으로써 유의한 면역활성을 가지는 나타났다.
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