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실험동물 랫드를 이용한 미세먼지 기도노출에 따른

호흡기계 독성에 대한 마늘의 예방효과 탐색

이윤범*  · 김근우* · 송영민* · 한영훈* · 하창수* · 이지선** · 김민희** · 

손혜영** · 이기용** · 허 용*
,

**
,

***
†
  · 김창열*

,

**
†
 

*대구가톨릭대학교 의료보건산업대학원 화학물질독성평가학과, **대구가톨릭대학교 GLP센터,

***대구가톨릭대학교 바이오메디대학 산업보건학과

Preventive Effect of Garlic Administration on Respiratory Toxicity Induced 

through Intratracheal Instillation of Fine Dust (PM10) in Rats

YoonBum Lee*, GeunWoo Kim*, YoungMin Song*, YoungHoon Han*, ChangSu Ha*, JiSun Lee**, 

MinHee Kim**, HyeYoung Son**, GiYong Lee**, Yong Heo*,**,***†, and ChangYul Kim*,**†

*Department of Toxicity Assessment, Graduate School of Medical and Health Industry,

Daegu Catholic University

**GLP Center, Daegu Catholic University

***Department Occupational Health, College of Bio and Medical Sciences, Daegu Catholic University

ABSTRACT

Objectives: Exposure to fine dust (PM10) could contribute to the occurrence of cardiovascular disease or

respiratory abnormalities. Since garlic is known to possess an anti-oxidative stress effect, the present study was

performed to evaluate the effect of garlic intake on fine dust-mediated pulmonary toxicity.

Methods: Rats were intratracheally instilled with fine dust at 15 mg/kg body weight (BW)/day for five days

following five-day intragastric intubation of garlic at 0.7 or 1.4 g/kgBW/day, or 13.1 mg/kgBW/day S-allyl-cysteine

(SAC) as a reference component in garlic. Blood and bronchoalveolar lavage fluid (BALF) were collected.

Results: Deposit of fine dust was visually and histopathologically observed in the lungs. Body weight gain during

the instillation period was significantly lowered in all the groups instilled with fine dust. Neutrophil numbers in

blood were significantly elevated in the fine dust alone group, but this alteration was diminished in the groups

administered with garlic. Levels of serum glutathione were lower in the rats instilled with fine dust alone, and this

decrease in the glutathione level seems dose-dependently compensated among the groups administered with garlic.

Similar findings were observed in the BALF with statistical significance. Typical pulmonary histopathological

observation related with inflammation was demonstrated in the lungs of the rats exposed to fine dust alone, whereas

such histopathologic findings were not improved in the groups administered with garlic.

Conclusion: The present study suggests that garlic intake could alleviate fine dust-mediated pulmonary or

systemic toxicities. Further investigation is necessary to delineate the mechanism of garlic-mediated effects on

pulmonary function.
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I. 서 론

지난 몇 년간 환경보건 분야에서 가장 많은 쟁점

이 되었던 주제 중 하나는 미세먼지(fine dust,

particulate matter, PM)이다. 미세먼지의 발생은 자

연적 원인과 인위적인 원인이 있으며, 인위적인 발

생 원인으로 자동차나 공업시설, 쓰레기 소각장 등

의 매연이나 공업시설이나 농업시설에서 배출되는

질소산화물, 아황산가스, 납, 오존, 일산화탄소 등이

있으며1), 이는 자연적으로 발생된 먼지보다 독성이

더 강하여, 건강에 미치는 영향이 크다. 미세먼지는

눈으로는 식별할 수 없을 정도로 입자가 매우 작은

먼지를 일컫는 대기 중의 부유물질로서 지름이 10

mm 보다 작은 미세먼지(PM10)와 지름이 2.5 mm 보

다 작은 초미세먼지(PM2.5)로 나뉘며2) 세계보건기구

(World Health Organization, WHO)는 1987년부터

미세먼지를 대기 질 가이드라인에 포함하여 관리하여

왔으며, WHO 산하 국제암연구소(International

Agency for Research on Cancer)에서는 2013년부터

미세먼지를 사람에게 발암이 확인된 1군 발암물질

(Group 1)로 지정하였다.3)

미세먼지는 폐렴, 폐암, 만성폐쇄성 폐질환(Chronic

Obstructive pulmonary Disease, COPD)의 발생률과

직접적인 상관관계가 있는 것으로 알려져 있으며, 체

내에서 산화스트레스 유발과 염증반응을 초래할 수

있다.4-6) 또한, 미세먼지의 농도가 10 mg/m3 증가할

때마다 만성폐쇄성 폐질환으로 인한 입원율은 2.7%,

사망률은 1.1% 증가하며 초미세먼지의 농도가 10

mg/m3 증가할 때마다 폐암 발생률은 9% 증가되며,

심장질환 및 폐질환에 직·간접적 영향을 끼쳐 심근

경색과 부정맥의 심혈관 질환자의 증상을 악화시키

며 일반인들도 미세먼지에 장시간 노출될 경우 동일

질환으로 인한 사망률이 6~13% 증가된다고 보고되

고 있다.4,5) 또한 임산부에서 저체중과 조산 등의 문

제점도 보고되고 있다.7-9) 사회의 급속한 발전 및 도

시화로 미세먼지는 지속적으로 발생될 가능성이 높

으며 과거 미세먼지는 분진이 발생하는 작업장 노동

자의 문제였다면 현재는 생활환경의 대기에서도 영

향을 미쳐 일반인에게도 심각한 문제로 여겨지고 있다.

미세먼지의 건강영향에 대한 관심이 높아지면서

호흡기질환의 예방 및 치료 효과가 있는 천연식재료

에 대한 관심 역시 높아지고 있다. 그 중 마늘은 아

시아와 유럽의 여러 나라에서 수세기 동안 식품뿐만

아니라 각종질환에 대한 예방 및 치료에 사용되어져

왔으며, 과학적인 연구를 통해 작용기전도 밝혀지고

있다. 마늘은 항산화, 항염증, 항균과 같은 면역조절

기능과 심혈관, 간, 소화기의 기능 유지에 효과를 가

지는 것으로 보고되고 있다.10,11) 최근 연구들에 따르

면 마늘은 간 손상후 기능 회복, 여러 병원체들의

폐 감염에 따른 기능 손상 회복, 각종 암의 예방에

효과가 있음이 보고되고 있다.12-16) 마늘이 폐 손상

회복에도 효과가 있음을 고려할 때 미세먼지 노출에

따른 호흡기계 독성도 예방할 수 있는지 추론하여

볼 수 있지만 아직까지 관련 연구 결과는 보고된 바

없다.

본 연구는 랫드를 이용해 미세먼지의 기도 내 점

적 후 표적기관인 폐 독성 유발 정도를 평가하고 마

늘의 섭취가 이러한 독성에 예방 효과가 있는지를

분석하였다. 또한 마늘의 주성분 중 하나인 S-알릴

시스테인(S-allyl-cysteine, SAC)을 사용하여 마늘의

효능을 검증하고자 하였다.

II. 연구 방법

1. 실험동물

 실험동물은 5주령 수컷 Sprague-Dawley (SD) 랫

드를 ㈜코아텍(경기도 평택시)에서 구입하였다. 실험

에 사용할 랫드는 순화 기간이 종료된 후 평균 무

게에 유의한 차이가 없도록 무작위로 분류하여 증류

수 투여 대조군(Control) 3수, 미세먼지 단독투여군

(Dust) 3수, 미세먼지+마늘 저용량 투여군(Garlic

(Low)) 4수, 미세먼지+마늘 고용량 투여군(Garlic

(High)) 4수, 미세먼지와 SAC 투여군(SAC) 3수로

하였다. 사육환경은 온도 22±3oC, 상대습도 30~70%,

환기 횟수 10~20회/hr, 암모니아 농도 20 ppm 이하,

조명 명암 1회/12 hr, 조도 150~300 Lux, 소음 60 dB

이하의 조건이었다. 식이와 식수는 자유섭취가 이루

어졌다. 본 시험은 대구가톨릭대학교 동물실험윤리

위원회의 심의(승인번호: IACUC-2018-038-1호)에

따라 수행되었다.

2. 시험물질 및 투여

경구투여 물질인 마늘 분말은 진공포장된 제품(의

성농산, 경상북도 의성군)을 구입하여 사용하였다.
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국내산 마늘 성분은 농촌진흥청 국립농업과학원의

농식품종합정보시스템의 국가표준식품성분표에 명시

되어 있어서 별도의 성분분석을 시행하지 않았다. 위

내 투여 용량은 마늘 저용량 투여군은 0.7 g/kg체중

/day, 고용량 투여군 1.4 g/kg체중/day, SAC 투여군

은 선행연구에서 항산화 및 저지혈증에 효능이 있었

던 13.1 mg/kg체중/day17)로 1일 1회, 5일간 동일한

시간에 투여하였다. 2일간의 휴지기를 거친 후 미세

먼지를 기도 내 점적하였다.

미세먼지 투여는 흡입독성시험방법 중 하나인 기

도 내 서서히 떨어뜨리는 점적투여(intratracheal

instillation) 방법을 사용하였으며 현재 미세먼지 참

조물질로 사용되고 있는 fine dust (PM10-like)(Sigma-

Aldrich ERM® certified reference material ERMCZ120,

St. Louis, MO, USA)를 구입하여 사용하였다. 미세

먼지는 혼합분말 형태로써 용해되지 않는 물질이기

에 증류수에 현탁액으로 제조한 물질의 100 µL를 슬

라이드글라스에 떨어뜨려 현미경(AxioCam MRc5,

ZEISS)으로 물질이 고루 분산되어 있음을 관찰한

후, 투여 직전 교반기를 이용하여 골고루 분산시킨

후 기도내 점적하였다(Fig. 1). 미세먼지 투여 용량

은 15 mg/100 µL 증류수/kg체중/day로 isoflurane (하

나제약, 경기도 화성시) 마취 하에 Visual Instillobot

(세종바이오, 대전)을 이용하여 1일 1회, 5일간 동일

한 시간에 투여하였고 2일의 휴지기 후 희생하였다

(Fig. 2).

3. 혈액학적 평가

복대동맥에서 채혈된 혈액은 자동혈액분석기(ADVIA

2120, Siemens, Germany)를 이용하여 적혈구, 백혈

구, 림프구, 호중구, 호산구, 호염구에 대한 정량적

분석을 실시하였다.

4. Total glutathione (GSH) 수준 분석

혈청과 기관지폐포세척액(Bronchoalveolar lavage

fluid, BALF)내 Total GSH 수준을 키트(Glutathione

Fig. 1. Instillation of fine dust into rats using the Visual Instillobot. (A) The PM10-like fine dust in deinonized distilled

water, (B) Visual Instillobot structure, (C) Pulling tongue to secure the airway following anesthesia,(D) Location

of vocal cord using camera connected to the Visual Instillobot, (E) Instillation of fine dust when the nozzle of

Visual Instillobot approaches to trachea.

Fig. 2. Overall experimental design. Rats were intra-gastrically administered 5 times with vehicle distilled water, 0.7 or

1.4 g garlic/kg·body weight (BW)/day, or 13.1 mg S-allyl-cysteine/kg·BW/day. After two day resting period, 5

time intra-tracheal instillations of PM10-like fine dust were proceeded for 5 days at concentration of 15 mg/kg·BW/

day. Blood and bronchoalveolar lavage fluid were collected two days after the last instillation of fine dust.



670 이윤범 · 김근우 · 송영민 · 한영훈 · 하창수 · 이지선 · 김민희 · 손혜영 · 이기용 · 허 용 · 김창열

J Environ Health Sci 2020; 46(6): 667-675 http://www.kseh.org/

Assay Kit, Cayman Chemical, Ann Arbor, MI,

USA)를 이용하여 측정하였다. 기관지폐세척액은 안

락사 후 랫드의 기관지를 절개하여 1 mL의 0.1 M

PBS 용액을 주입하여 누출없이 폐에 주입된 것을

확인한 후 2~3회 반복 세척한 뒤 채취된 세척액을

1,000 rpm에서 5분간 원심분리하여 세포 등 혼입물

을 제거하고 상등액을 채취하였다. Microplate reader

(Victor3, PerkinElmer, MA, USA)를 이용하여

405 nm 파장에서 total GSH 수준을 측정하였다.

5. 조직병리학적 평가

기관지폐포세척 종료후 10% 중성 완충 포르말린

용액으로 고정한 뒤 삭정, 탈수 및 파라핀 포매 등

의 일반적인 조직처리과정을 거쳐 조직절편을 제작

하였다. 이후 박절하여 hematoxylin & eosin (H&E)

염색을 실시하였으며, 폐의 부위별 미세먼지의 발견

유무와 미세먼지 주변부의 염증반응을 확인하는 것

에 중점을 두었다.

6. 통계분석

통계분석은 SPSS 19.0K (Chicago, IL, USA) 프

로그램을 이용하였다. 체중, 혈액학적 지표치, 혈청

및 기관지폐포세척액내 total GSH 수준에 대한 군

간 비교는 일원배치분산분석과 독립표본 t-검정으로

유의성 판정을 하였다. 유의성이 있는 경우 Levene

등분산 검정하여 등분산인 경우 Duncan multiple

range test, 이분산인 경우는 Dunnett’s test로 사후검

정하였다. 통계적으로 유의한 차이의 기준은 p<0.05

로 하였다.

III. 결 과

1. 체중변화, 혈액학적 분석 및 폐 육안검사

미세먼지 투여기간 동안 몸무게 증체량을 비교한

결과, Control군(57.7±1.9 g)에 비해 Dust군(37.3±

12.4 g), Garlic (Low)군(44.5±9.5 g), SAC군(48.3±5.0 g)

은 유의하게 낮은 증체량을 보였으며, Dust군에서

가장 낮은 증체량을 보였다(Fig. 3). 혈액학적 분석

에서는 호중구 수가 Control군(0.4±0.06×103/μL)에

비해 Dust군(0.8±0.14×103/μL)에서 유의하게 높았고,

적혈구 수는 Control군(6.6±0.04×103/μL)에 비해 Dust

군(6.2±0.11×103/μL)에서 유의하게 낮았다. Garlic

(Low)군, Garlic (High)군, SAC군에서는 적혈구 수,

총 백혈구 수, 림프구 수, 호중구 수 모두에서 Control

군과 유의한 차이가 없었다(Fig. 4). 기관지폐세척액

을 채취한 뒤 폐를 적출하여 육안검사와 사진촬영을

실시한 결과에서 미세먼지를 투여한 모든 개체에서

흑색의 미세먼지 축적이 관찰되었다.

Fig. 3. Differences in body weight gain during the PM10-like fine dust instillation period. Data were expressed as

means±SDs (n=Control; 3, Dust; 3, Garlic (low); 4, Garlic (high); 4, SAC; 3). *p<0.05; significantly different

between the Control and the Dust, Garlic (Low) or SAC group. #p<0.05; significantly different between the Dust

and the Garlic (High) group.
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2. Total GSH 수준 변화

혈청에서 GSH 수준은 Control군(35.64±0.548 mM)

에 비해 Dust군(33.10±0.832 mM)에서 낮은 경향을

보였으며 마늘투여에 따라서 용량 의존적으로 높아

진 것을 확인할 수 있었다(Garlic (Low)군: 34.36±

0.768 mM, Garlic (High)군: 34.69±0.784 mM) (Fig.

5). 또한 SAC군(33.44±1.060 mM) 역시 Dust군에 비

해 높은 GSH 수준을 보였다. 기관지폐세척액에서

GSH 농도는 Dust군(7.18±0.285 mM)에서 Control군

(12.79±0.236 mM)에 비해 유의하게 낮은 반면, Garlic

(High)군(9.99±0.276 mM)에서는 Dust군에 비해 유

의하게 높았다. Garlic (Low)(7.99±0.170 mM)군 및

SAC군(9.42±0.281 mM) 또한 GSH 농도가 Dust군

에 비해 높은 경향을 보였으나 통계적 유의성은 없었다.

Fig. 4. Quantitation of major blood cells. Data were expressed as means±SDs. (n=Control; 3, Dust; 3, Garlic (low); 4,

Garlic (high); 4, SAC; 3) *p<0.05; significantly different between the control and the Dust group. Abbreviations:

WBC (white blood cells), LYM (lymphocyte), NEU (neutrophil), RBC (red blood cells).

Fig. 5. Glutathione levels in serum or bronchoalveolar lavage fluid (BALF). Data were expressed as means±SEMs

(n=Control; 3, Dust; 3, Garlic (low); 4, Garlic (high); 4, SAC; 3). *p<0.05; significantly different between the

Control and the Dust group. #p<0.05; significantly different between the Dust and the Garlic (High) group.
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3. 조직병리학적 판정

조직병리 판독 결과 미세먼지 입자는 세기관지와

폐포관, 폐포에서 모두 관찰되었다. 미세먼지에 노출

된 모든 군의 폐에서 미세먼지 주변 대식구 증식과

육아종 형성이 관찰되었으며 일부 실험 개체에서는

호산구와 호중구, 폐부종이 관찰되어 마늘 및 SAC

투여에 따른 Dust군간 차이는 없었다(Fig. 6).

IV. 고 찰

미세먼지는 폐렴, 폐암, 만성폐쇄성 폐질환 등 다

양한 폐 관련 질환을 유발할 수 있다.18,19) 최근 연구

에 의하면 전신적 염증반응, 근골격계 이상, 체중감

소 및 호르몬 이상 등의 소견이 만성폐쇄성 폐질환

진행에 기여한다고 보고되고 있다.20-22) 이에 본 연구

는 미세먼지 노출에 따른 혈액학적 변화와 산화적

스트레스에 의한 폐에서의 염증반응을 확인하고 마

늘 섭취의 예방 효과를 평가하고자 수행되었다. 한

국산업안전보건공단의 흡입독성시험 기술지침들에

따르면 흡입독성시험은 액체나 고체 에어로졸 혹은

응결 에어로졸을 형성하는 챔버를 이용하여 비부로

노출시키거나 정당성이 제시된 경우에만 전신 노출

이 허용되어 있다23). 하지만, 본 흡입 챔버 실험은

현재 우리나라에서는 몇 개 국공립연구기관에서 제

한적으로 사용되고 있다. 기도내 점적법(instillation)

은 흡입중의 조건변경이 어려우며 노출지속 시간이

짧고 연속적인 노출이 불가능하지만 정확한 목표 부

위에 정확한 양을 투여할 수 있고 흡입시험에서 필

요로 하는 투여기간의 단축과 시험물질의 양을 대폭

절약할 수 있다는 장점 때문에24) 보완책으로 흡입

(inhalation)법이 아닌 기도 내 점적법을 사용하였다.

체중변화는 시험물질의 독성을 예측할 수 있는 가

장 기본적인 지표이다.25) 만성폐쇄성질환 유병시 체

중감소는 여러 연구에서 보고된 바 있으며, 만성질

환에 따르는 호흡근육의 에너지소비량 증가, 영양의

불균형 등이 기여요인으로 여겨지고 있다.26,27) 본 연

구는 기도점적을 통한 미세먼지의 노출기간동안 증

체량은 Control군에 비해 Dust군에서 유의하게 낮은

반면, 마늘 섭취의 경우 용량의존적으로 증가하였다.

마늘 섭취가 미세먼지 노출과 관련된 증체량 감소를

상쇄하였을 가능성을 예측케 한다.

 미세먼지 노출에 따라 폐와 전신에서 산화스트레

스와 염증이 유발되고, 호중구와 호산구의 침윤증가,

IgE 항체 수준 증가는 대표적인 이상 지표로 알려져

있으며, 심혈관계 질환 악화도 보고되고 있다.28) 본

연구에서도 미세먼지 단독 투여된 Dust군에서 Control

군에 비해 호중구 수가 유의하게 높은 결과를 얻었

다. 또한, 조직병리학적 검사에서도 폐의 모든 위치

에서 미세먼지 입자들이 확인되었고 입자 주변에서

대식세포와 호중구 및 호산구가 발견되었다. 한편,

Fig. 6. Photomicrographs of rat lung (hematoxylin & eosin stain, ×400 magnification except). (A) Control group, (B)-(C)

Dust group, (D)-(E) Garlic (Low) and Garlic (High) group, respectively, (F) SAC group. The black arrows indicate

fine particles deposited and the red arrows indicate macrophages, neutrophils or eosinophils.



실험동물 랫드를 이용한 미세먼지 기도노출에 따른 호흡기계 독성에 대한 마늘의 예방효과 탐색 673

http://www.kseh.org/ J Environ Health Sci 2020; 46(6): 667-675

마늘 섭취 Garlic (Low)군, Garlic (High)군 및 SAC

군에서는 이러한 차이를 보이지 않았는데, 마늘 섭

취와 관련된 S-알릴시스테인에 의한 상쇄효과로 생

각된다. 조직병리학 판독 결과에 의하면 Control군

에서 발견되지 않은 대식구 증식과 육아종 형성, 호

산구와 호중구, 폐부종이 미세먼지에 노출된 모든 실

험군에서 관찰되었는데, 본 연구 틀에 따른 마늘 또

는 SAC 섭취가 조직병리학적 완화에까지는 그 효

과를 가져오지 않은 것으로 판단된다. 마늘 또는

SAC의 투여 횟수 또는 기간 및 투여량의 다양화를

통한 후속 연구가 필요하리라 판단된다.

GSH는 세포 내 0.5~10 mM 농도로 존재하며 세

포 내 산화 환원 환경을 유지하는 필수적인 단백질

로 환원형 GSH의 상태로 존재하다가 H2O2와 같은

활성산소에 의한 산화스트레스에 대항하는 역할을

한다.29-33) 본 연구에서는 미세먼지 노출에 따른 혈청

중 GSH 수준 저하를 확인하였으며, 특히 미세먼지

노출에 따른 산화스트레스 발생 표적 기관인 기관,

폐의 세척액에서는 유의하게 낮음을 확인하였다. 아

울러 마늘 투여 농도에 용량의존적으로 GSH 수준

이 유의하게 높아져 마늘의 섭취는 미세먼지의 산화

스트레스로부터 폐를 보호할 수 있는 것으로 해석될

수 있는 여지가 있다. 마늘의 주성분의 하나인 SAC

은 -OH기를 가지는 수용성 유기황화합물로 지용성

유기황화합물보다 안정적이며, 생물학적으로 이용이

유리한 물질이며, 산성 상태에서 화학적 변형이 일

어나지 않아 경구 투여하여도 위산에 의해 분해나

손실 없이 흡수되며 혈장 내에서도 안정적인 물질로

표적기관에서 효과적인 생리 활성을 나타낼 수 있는

장점이 있다.34-36) 비록 SAC에서도 통계적 유의성은

없지만, Garlic (High)군과 유사한 수준을 보여 호흡

기계 항산화 예방물질로서 SAC를 활용할 수 있는

가능성을 제기하였다.

V. 결 론

기도 점적법을 활용한 미세먼지의 노출에 따라 폐

에서 육안적, 조직병리학적으로 미세먼지 축적이 확

인되었으며, 미세먼지만 주입한 Dust군에서 체중 증

가가 감소하였으며, 호중구 수 증가, 기관지폐세척액

내 GSH 수준 감소가 유의하게 확인되었다. 이러한

변화는 마늘 또는 SAC을 투여한 군들에서 완화되

었다. 반면, 미세먼지 노출에 따른 폐의 조직병리학

적 변화는 마늘 또는 SAC 투여군에서 회복되지는

않았다. 본 연구에서 사용된 랫드의 수, 미세먼지 노

출 빈도 및 농도, 마늘 투여 빈도 및 농도에 제한성

은 있지만 본 연구 결과가 미세먼지 노출에 따른 독

성을 마늘 섭취가 상쇄할 수 있는 예방효과를 본격

적으로 검증하는데 기초자료로 활용될 수 있을 것이다.
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