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ABSTRACT
Objectives:ModifiedGamgil-tangisaprescriptioncommonlyusedforrespiratorydiseases.Thisthesiswascarriedoutto

checkthetreatmenteffectsanddiversityofdrugformulationbycomparingextractionmethodofethanolandwaterofmodified
Gamgil-tang.

Methods:Allexperimentswerecarriedoutwithwaterand50% ethanolextractionforcomparison.Invivoexperiment,
hyaluronidaseinhibitoryeffectsandtrypsininhibitoryeffectsweretestedtomeasuretheanti-inflammatoryeffectsactivity.
ScavengingeffectsofDPPH freeradical,xanthineoxidaseinhibitoryeffectsandinhibitiononTBA-RSformationwere
experimentedtomeasureanti-oxidativeeffects.Withtheinvivoexperiment,ICRgroupmiceandSDgroupratswereusedas
experimentalanimals.Ananti-inflammatoryeffectsexperimentwerecarriedouttomeasuretheactiononcarrageenin-induced
hindpawedema;analgesiceffectsweremeasuredusingwrithingsyndromeinducedby0.7% aceticacidinmice; antipyretic
effectwasmeasuredusingendotoxin,andinhibitoryeffectsofincreasevascularpermeabilityinducedby0.5% histaminewere
measured.

Results:Forextractionofglycyrrhizincontents,ethanolextractwasextracted2timesofthatofwaterextract.
Anti-inflammatoryeffectsshowedhighinethanolextract.Anti-oxidativeeffectsmeasuredhighinethanolextract.No
significantresultwasfoundininhibitiononTBA-RSformation.Analgesiceffectswerefoundtobesimilarinwaterand
ethanolextract.Antipyreticeffectswerefoundtobestrongerinwaterextract.Inhibitoryeffectsofincreasevascular
permeabilityinducedby0.5% histamineshowedstrongerinethanolextract.

Conclusion:Bymeasuringanti-inflammatoryeffects,analgesiceffects,antipyreticeffects,anti-oxidativeeffects,and
histaminepermeationinhibitioneffectsbothinwaterextractandethanolextractafteraddingagentssuchasMenthaHerba,
GardeniaeFructus,andpropolistoexistingGamgil-Tang,ethanolextractwasfoundtobemoreeffectiveinanti-inflammatory
effects,analgesiceffects,anti-oxidativeeffects,andhistaminepermeationinhibitioneffects.Theconversewasfoundfor
antipyreticeffect.

Keywords:Gamgil-tang,anti-inflammatory,analgesic,anti-oxidative,histamine
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Ⅰ.서 론

우리가 일상생활에서 경험하는 질환 중 가장 흔

한 것이 호흡기 질환이며 특히 급성 상기도 질환

인 感冒는 걸려보지 않은 사람이 없을 정도이다.

대부분 感冒는 자연치유율이 높으나 신체적으로

허약한 상태에서는 지속적인 증상과 타질환의 합

병증의 유발성이 높다
1
.

우리나라 2004년도 건강보험통계에 의하면 외래

다빈도 질환중 1.급성편도선염,2.급성기관지염,

3.다발성 및 상세불명 급성 상기도질환,5.급성

인두염,7.급성비인두염(감기)등이 차지하고 있

다
2
.그리고 임상관련 논문에서 이

3
는 감기로 진단

된 한방병원 내원한 환자 72명의 주증상은 咳嗽,

喀痰,咽痛 및 咽痒으로 대부분 風熱型 感冒

(84.7%)라고 보고 하였다.한
4
도 小靑龍湯을 이용

한 感冒임상시험에서 주 증상이 咽喉痛이 제일 많

았으며,콧물 기침,재채기 순으로 호소한다고 보

고 하였다.이처럼 최근에는 咽喉증상과 관련된 感

氣가 늘어나고 있으므로 이러한 증상에 대처할 治

方을 개발 및 연구하여야 할 것으로 생각된다.

傷寒論에서 少陰病 二三日 咽痛者에 桔梗과 甘

草가 主藥인 甘桔湯으로 치료한다고 되어 있으며,

方藥合編에 少陰客寒 咽痛에 甘桔湯(甘草 桔梗)으

로,東醫寶鑑에서는 風熱咽喉腫痛 或 喉痺에 必用

方甘桔湯(桔梗 甘草 荊芥 防風 黃芩 薄荷)으로 治

療한다고 하였다.

이에 저자는 甘桔湯에 發散風熱하고 利咽喉하는

작용이 있는 薄荷
5
와 淸熱瀉火작용으로 咽痛 치료

에 효과적인 梔子
5
와 현재 염증에 많이 사용되고

있는 propolis,menthol
9
을 가하여,甘桔湯加味方을

구성하였다.

또한 한약물이 갖고 있는 유효성분을 보다 많이

추출하여 치료의 효능을 높이기 위하여 물뿐만 아

니라 에탄올을 이용하여 甘桔湯加味方을 추출하여

消炎,鎭痛,抗酸化 및 histamine투과 억제 효과

등과 관련된 다양한 실험을 시행하여 유의한 결과

를 얻었기에 이를 보고하는 바이다.

Ⅱ.실 험

1.재 료

1)약 재

桔梗,甘草,薄荷,梔子,멘톨은 경희한약(문막,

한국)에서 구입하여 대한약전 해당 항목에 적합한

것을 엄선하여 사용하였으며,프로폴리스(고형분

38%)는 하치노다카라코리아(서울,한국)에서 구입

하여 식품공전에 적합한 것을 사용하였다(Table

1).

Herb ScientificName Dose

桔 梗 PlatycodiRadix 20g

甘 草 GlycyrrhizaeRadix 5g

薄 荷 MenthaHerba 5g

梔 子 GardeniaeFructus 8g

Propolis Prolpolis 2.0㎖

Menthol Menthol 4g

Table1.ContentsofModifiedGamgil-Tang

2)검액의 조제

桔梗 200g,甘草 50g,薄荷 50g을 취하여 잘 혼합

한 후 roundbottom flask에 옮기고 각각 물 1,500

㎖과 50% 에탄올 1,500㎖를 가하여 2시간 환류추출

한 다음 여과하였다.각각 여액을 rotaryevaporator

로 감압농축하여 얻은 점조성 추출물을 동결건조

하여 加味甘桔湯 물추출 건조분말 117.0g(수율

39.0%,이하 S-I)과 50% 에탄올추출 건조물

117.9g(수율 39.3%,이하 S-II)을 각각 얻었다.

한편 조절한 梔子 100g을 roundbottom flask에

옮기고 80% 에탄올 500㎖를 가하여 2시간 동안 환

류추출한 다음 여과하였다.여액을 rotaryevaporator

로 감압농축하여 얻은 점조성 추출물을 동결건조

하여 梔子 추출물 25.8g(수율 25.8%)을 얻었다.
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加味甘桔湯 추출물 S-I및 S-II각각 12g에 梔子

추출물 1.0g,프로폴리스 2.0㎖ 및 멘톨 2.0g을 가하

여 잘 혼합한 후 甘桔湯加味方 물 추출물 조합을

Sample-I,50% 에탄올 추출물 조합을 Sample-II로

하였으며,각각 필요로 하는 농도로 희석하여 검액

으로 사용하였다.

3)시약 및 기구

Xanthine,xanthineoxidase,bovineserumalbumin,

NBT(Nitroblue Tetrazolium), CuCl2, trypsin,

trichloroaceticacid,TrizmaBase,hyaluronicacid-K,

hyaluronidase,DMABreagent,1,1-diphenyl-2-picryl

hydrazyl(DPPH),TBA,SDS (Sodium Dodecyl

Sulfate),1,1,3,3-tetraethoxypropane는 Sigma Co.

(미국),mannitol,Sucrose,EDTA-2Na,sodium

bicarbonate,phenol,sodium hydroxide,dimethyl

sulfoxide는 YakuriPure Chemicals Co.(일본),

glycyrrhizin는 WakoPureChemicalCo.Ltd(일

본),sodium carbonate,sodium ascorbate,casein은

JunseiChemicalsCo.(일본),HPLC용 H2O,AcOH,

acetonitrile은 J.T.BakerCo.(미국)등을 사용하

였다.

기구로는 감압농축기(EYELACo.,ModelNE-1,

일본),동결건조기(EYELA Co.,ModelFD-1,일

본),HPLC system(Waters Co,Alliance 2690

Separation Module,Column heater,Photodiode

arraydetector996,Millennium32Workstation,미

국),분광광도계(ShimadzuCo,UV-160A,일본),

원심분리기(VisionScientificCo.,VS-6000CFN,한

국),직장체온측정기(ShibauraElectricCo.LTD,

MGA-III 219, 일본), Plethysmometer(UGO

BASILE,Co.Italy)등을 사용하였다.

4)동 물

(주)샘타코(오산,한국)에서 구입한 25g전후의

ICR계 웅성 생쥐 및 250g전후의 SD계 웅성 흰쥐

를 사용하였고,물은 상수를 사용하여 충분히 공급

하면서 실험실 환경에서 2주간 순응시킨 후 사용

하였다.특별히 명시하지 않는 한 실험은 24±2℃,

습도 60%의 항온,항습장치가 되어 있는 실험실내

에서 실시하였다.

2.방 법

1)지표성분 Glycyrrhzin함량측정

지표성분 Glycyrrhzin 함량측정은 加味甘桔湯

(桔梗,甘草,薄荷)추출물인 S-I과 S-II를 이용하

였다.S-I 및 S-II 중 glycyrrhizin의 정량은

Kitagawa등의 방법10에 준하여 HPLC법을 이용하

여 측정하였다.따로 glycyrrhizin표준품 약 25mg

을 정밀하게 달아 묽은 에탄올을 넣어 100㎖로 하

여 표준액으로 하였다.검액 및 표준액 20㎕씩을

가지고 다음 조건으로 HPLC법에 따라 시험하여

표준액의 검량선으로부터 glycyrrhizin량을 산출하

였다.HPLC조건은 다음과 같다.

검출기 :WatersPhotodiode
TM
ArrayDetector

996(측정파장 254nm), 칼럼 : Nucleosil C18

column(4.0×250mm),칼럼온도 :실온,이동상 :

물 ·아세토니트릴 ·초산 혼합액(620:380:5),

유속 :1.5㎖/min

2)Invitro

(1)抗炎症 활성도 측정

① Hyaluronidase저해 활성도 측정

Hyaluronidase저해활성은 각 검액을 일정 농도

가 되도록 조제하여 각각 0.1㎖씩 시험관에 취하고

hyaluronidase용액(frombovinetestis,7900unitsin

0.1M acetatebuffersoln.,pH5.0)0.05㎖를 가하고

잘 혼합한 후 37℃에서 20분간 incubation한 다음

activator로서 12.5mM CaCl20.1㎖를 가하고 잘 혼

합한 다음 다시 20분간 incubation하였다.기질로서

0.12% hyaluronicacid-K 용액 0.25㎖를 가한 다음

다시 40분간 incubation하고 0.4N NaOH 0.1㎖ 및

postassium borate용액 (boricacid49.44g을 증류

수 1ℓ에 녹인 용액에 KOH 22.5g을 가하여 용해

한 용액)0.1㎖를 가하여 3분 동안 끓는 수욕상에

서 가열하였다.흐르는 물에 식인 후 발색제로서

DMAB 시약(p-dimethylaminobenzaldehyde10g을
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빙초산 :10NHCl(7:1)용액 100㎖에 녹인 용액을

다시 빙초산으로 10배 희석함)3.0㎖를 가하여 3

7℃에서 20분간 incubation한 다음 585nm에서 흡

광도를 측정 계산하여 50% 저해농도(IC50)로 나타

내었다.

② Trypsin저해 활성도 측정

Trypsin20μg/㎖ 및 시료를 각각 1/15M phosphate

buffer(pH7.6)에 용해시킨 용액을 각각 40㎕씩 취

하여 37℃에서 20분간 incubation 하고, 5%

trichloroaceticacid1㎖씩 가하여 반응을 종결시키

고 0.05M HCl40㎕를 가한 후 3,000rpm에서 10분

간 원심분리하여 상등액을 얻었다.각 상등액 0.5㎖

씩을 취하고 0.5M NaOH1㎖씩 가한 후 phenol시

약 0.3㎖씩을 가한 다음 37℃ 수욕 중에서 15분간

incubation하고 다시 원심분리하여 얻은 상등액을

660nm에서 흡광도를 측정 계산하여 50% 저해농도

(IC50)로 나타내었다.

(2)抗酸化 측정

① DPPHfreeradical소거활성도 측정

Sample-I및 Sample-II을 메탄올로 실험에 필요

로 하는 농도로 희석하여 각 농도당 4㎖씩 시험관

에 옮기고,여기에 1×10
-4
M DPPH의 에탄올 용액

1㎖을 가한 다음 잘 혼합한 후 실온에서 30분간 방

치하고 520nm에서 흡광도를 측정하여 DPPH를 환

원시키는 정도로부터 抗酸化 활성을 구했다.

② Xanthineoxidase저해활성도 측정

0.05M sodium carbonatebuffer0.48㎖에 3mM

xanthine,3mM EDTA,0.15% BSA 및 0.75mM

NBT를 각각 0.02㎖ 씩 가하여 잘 혼합하였다.여

기에 필요로 한 농도로 증류수로 희석한 검액 0.02

㎖씩 각각 가한 후 실온에서 10분간 방치한 다음

xanthineoxidase6mU를 넣어 25℃에서 20분간 가

온하여 반응시키고 6mM CuCl20.02㎖를 넣어 반

응을 종결시킨 뒤 560nm에서 흡광도를 측정하여

비교관찰하였다.

③ 지질과산화 형성억제작용 측정

흰쥐에 20% 사염화탄소 1.0㎖/100g을 경구투여

한 후 12시간 동안 절식시킨 다음 복부를 절개하여

간문맥에 polyethylenetube를 삽입하여 4℃로 냉

각된 생리식염수액으로 세척한 후 간을 적출하였

다.적출한 간조직 5g에 16배 용량의 A용액(0.21M

Mannitol,0.1M EDTA-2Na,0.07M Sucrose,0.01M

Trizmabase)80㎖를 가한 다음 homogenizer로 균

질화하였다.균질액을 다시 3,000rpm에서 10분 동

안 원심 분리하여 liverhomogenate로 하여 실험에

사용하였다.Homogenate1㎖에 10% SDS0.4㎖를

가하여 30분간 37℃에서 incubation한 뒤,흐르는

물로 식힌 다음 1% phosphatebuffer3㎖와 0.6%

TBA1㎖를 가하였다.45분간 100℃ 수욕상에서 가

열하여 발색시킨 다음 흐르는 물로 식히고

n-butanol4㎖를 가하여 혼합한 뒤,3000rpm에서

10분간 원심분리하여 상등액을 정량용 검액으로

사용하였다.MDA 측정을 위한 검량선은 1,1,3,3-

tetraethoxypropane으로 검액을 만들어 535nm에서

흡광도를 측정하여 작성하였다.

3)Invivo

(1)Carrageenin유발 부종에 대한 抗炎症작용

측정

흰쥐 1군을 6마리로 하여 정상 후지족의 용적을

Plethysmometer를 이용하여 측정한 후에 1%

carrageenin0.1㎖/rat를 후지 족척에 피하주사하여

부종을 야기시켰다.기염제 carrageenin주사 1시간

후에 Sample-I및 Sample-II각각 1.0g/kg 및

2.0g/kg을 경구투여하고 1시간 간격으로 5시간 동

안 경시적으로 후지족의 용적을 측정하여 부종증

가율을 아래의 식으로부터 산출하여 비교관찰하였

다.양성대조약물로 aspirin400mg/kg을 경구투여

하였다.

부종증가율(%)=
(Vt-Vn)

×100
Vn

Vn:기염제 주사전의 정상족의 용적

Vt:기염제 주사후의 부종족의 용적



추출 방법에 따른 甘桔湯加味方의 抗炎症,鎭痛,解熱,抗酸化 및 Histamine투과 억제효과

558

(2)초산법에 의한 鎭痛효과 측정

생쥐 1군을 5마리로 하여 Sample-I및 Sample-II

각각 1.0g/kg및 2.0g/kg을 경구투여 하고 30분 후

에 0.7% 초산생리식염수액 0.1㎖/10g의 농도로 복

강내로 투여한 다음 10분 후 부터 10분간의 생쥐에

서 나타나는 writhingsyndrome의 빈도를 측정하였

다.양성대조약물로 aspirin400mg/kg을 경구투여

비교관찰하였다.

(3)解熱작용 측정

흰쥐 6마리를 1군으로 하여 발열물질로는 endotoxin

(E.coli026:BC,lipopolysaccharide)50μg/kg을 꼬

리정맥으로 주사하여 발열시켰다.체온 측정은 직

장체온측정기를 사용하여 측정하였으며,실험 전

흰쥐의 체온을 두 차례 측정하고,발열물질을 투여

한 다음 검액을 각각 경구투여하고 1시간 간격으

로 5시간 동안 경시적으로 직장체온을 측정하였다.

Sample-I및 Sample-II각각 1.0g/kg및 2.0g/kg을

각각 경구투여하였고, 양성대조약물로 aspirin

400mg/kg을 경구투여하여 비교관찰하였다.

(4)Histamine에 의한 혈관투과성 항진에 대한

억제 효과 측정

생쥐 1군을 7마리로 하여 0.5% histamine

50mg/kg을 생쥐 복강내에 주사하고 30분 후에 4%

pontamineskyblue400mg/kg을 꼬리정맥내에 주

사하였다.색소투여 20분 후에 생쥐를 방혈치사시

킨 후에 상법에 따라 개복하고 복강에 누출된 색소

를 증류수 10㎖로 세척하였다.세정액을 3,000rpm에

서 15분간 원심분리한 후 상등액 중의 색소량을 분

광광도계를 이용하여 570nm에서 흡광도를 측정하

여 검량선으로부터 pontamineskyblue량을 산출

하며 아래의 식으로부터 혈관투과성 항진억제 효

과를 산출하였다.Sample-I및 Sample-II각각

1.0g/kg및 2.0g/kg을 histamine액 투여 30분 전에

투여하였으며,양성대조약물로 aspirin400mg/kg을

경구투여하여 비교관찰하였다.

혈관투과성 항진억제효과(%)=

(검액 처치군의 색소누출량

-대조군의 색소누출량)
×100

(대조군의 색소누출량

-histamine비처치 정상군의 색소누출량)

Ⅲ.결 과

1.加味甘桔湯 중 glycyrrhzin함량 비교 결과

Glycyrrhizin표준품의 peak가 Rt14.6분에서 나

타남을 관찰할 수 있었으며,S-I및 S-II각각에서

도 표준품과 동일한 위치에서 glycyrrhizin의 peak

가 검출되었다(Table2).그리고 glycyrrhzin표준

품의 검량선으로부터 S-I및 S-II의 glycyrrhizin

함량을 측정한 바 50% 에탄올로 추출한 S-II가 물

로 추출한 S-I에 비하여 약 2배 더 추출됨을 알 수

있었다(Fig.1).

Samples
Contents(%)

Glycyrrhzin Remark

S-I 0.34±0.022 -

S-II 0.64±0.029 191.1

Eachdatarepresentsmean±SEof3experiments.
S-I:GamiGamgil-Tangwasextractedwithdistilled
water
S-II:GamiGamgil-Tangwasextractedwith50%
ethanol

Table 2.ContentsofGlycyrrhezin from Gami
Gamgil-TangExtractedbyWaterand
50% Ethanol
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Fig.1.HPLCchromatogramofGamiGamgil-Tang

S-I:GamiGamgil-Tangwasextractedwithdistilledwater
S-II:GamiGamgil-Tangwasextractedwith50% ethanol
G:Glycyrrhizinstandard
Detector:WatersPhotodiode

TM
Arraydetector996(253nm),

Column:NucleosilC18column(4.0x250nm),
Mobilephase:H2O:CH3CN:AcOH(620:380:5),Flowrate:1.5㎖/min

2.Invitro

1)抗炎症 효과

Hyaluronidase저해활성은 甘桔湯加味方의 50%

에탄올추출물 Sample-II가 물추출물 Sample-I에

비하여 양호한 항염증활성을 나타냄을 알 수 있었

다(Table3).

2)抗酸化 효과

지질과산화물 형성 저해작용을 제외한 DPPH

소거활성,xanthineoxidase저해활성 실험에서 甘

桔湯加味方의 항산화활성이 인정되고,甘桔湯加味

方 50% 에탄올 추출물 Sample-II 물 추출물

Sample-I에 비하여 양호한 결과를 관찰할 수 있었

다(Table4).

Groups
Activities(IC50,mg/㎖)a)

Sample-I Sample-II

Inhibitionon
hyaluronidase

144.6 63.8

Inhibitionontrypsin 92.5 68.5
Eachdatarepresentsmeanof3experiments.
a):Concentrationrequiredfor50% inhibition.
Sample-I:ModifiedGamgil-Tangwasextractedwith
distilledwater
Sample-II:ModifiedGamgil-Tangwasextractedwith
50% ethanol

Table 3. Inhibitory Effects on Trypsin and
HyaluronidaselofModifiedGamgil-Tang
invitro
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Groups
Activities(mg/㎖)

Sample-I Sample-II

DPPHscavenging
effect

0.169
a)

0.131

Inhibitionon
xanthineoxidase

0.105
b)

0.091

Inhibitionon
TBA-Rsformation

>100b) >100

Eachdatarepresentsmeanof3experiments.
a):ED50.:Concentrationrequiredfor50% effect.
b):IC50.:Concentrationrequiredfor50% inhibition.
Sample-I:ModifiedGamgil-Tangwasextractedwith
distilledwater
Sample-II:ModifiedGamgil-Tangwasextractedwith
50% ethanol

Table4.InhibitoryEffectsonSuperoxideAnion
RadicalGeneration,TBA-RSFormation
in Rat Liver Homogenate, and
Scavenging Effectof1,1-Diphenyl-2-
picryl-hydrazyl (DPPH) Radical of
ModifiedGamgil-Tanginvitro

3.invivo

1)Carrageenin유발 급성부종에 대한 抗炎症 효과

생리식염수만을 투여한 대조군에서는 지속적인

부종증가율을 보였다.한편 Sample-I2.0g/kg투여

군은 대조군에 비하여 p<0.001과 p<0.01의 유의한

부종증가억제효과를 관찰할 수 있었고,반면에 저

농도 1.0g/kg투여군에서는 별다른 영향을 미치지

못하였다.

Sample-II2.0g/kg투여군은 대조군에 비하여

p<0.001과 p<0.01의 유의한 부종증가억제효과를 보

였으나,저농도 1.0g/kg투여군에서는 1시간과 2시

간에서 다소 억제시키는 경향을 보이나 통계적으

로 유의성은 없었다.Aspirin400mg/kg투여군에서

는 투여후 대조군에 비해 지속적인 유의한 부종증

가억제효과를 관찰할 수 있었다(Fig.2).

Fig. 2. Antiinflammatory effect of modified
Gamgil-Tang on carrageenin-induced
HindPawEdemainRats

Eachbarrepresentsstandarderrorof6rats.
Sample-I : Modified Gamgil-Tang was
extractedwithdistilledwater
Sample-II : Modified Gamgil-Tang was
extractedwith50% ethanol
*:Statisticallysignificantcomparedwith
controldata(**:p<0.01and***:p<0.001)

2)초산법에 의한 鎭痛효과

초산법을 이용하여 진통효과를 평가한 결과 대

조군의 writhing syndrome의 빈도에 비하여

Sample-I및 Sample-II2.0g/kg투여군에서는 각각

대조군에 비하여 유의한(p<0.05)억제효과가 관찰

되었다.그러나 Sample-I및 Sample-II1.0g/kg투

여군에서는 다소 억제시키는 경향을 보이나 유의

성은 없었다.Aspirin400mg/kg투여군에서는 대조

군에 비하여 유의한(p<0.001)억제효과를 보였다

(Table5).

3)解熱효과

대조군은 정상군에 비하여 유의한 체온상승을

보였으며,38.0℃ 정도의 높은 직장체온을 나타내

어 발열됨을 알 수 있었다.Sample-I2.0g/kg투여

군은 검액투여 1,2,3시간 및 5시간에서 대조군에

비하여 유의한 체온상승억제효과를 관찰할 수 있

었으며,1.0g/kg투여군은 검액투여 1시간과 2시간

에서 유의한 체온상승억제효과를 보였다.양성대조

약물 aspirin400mg/kg투여군에서는 전실험 기간

동안 유의한 체온상승억제효과를 관찰할 수 있었
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다.

SampleI,II군 모두 고농도에서 체온 상승 억제

효과가 유지되는 것으로 보이나 aspirin처럼 전시

간동안 유지되지는 않았다(Fig.3).

Groups Dose(g/kg,p.o.) No.ofanimals Numberofwrithingsyndrome(10min) Inhibition(%)

Control - 5 66.8±3.52
a)

-

Sample-I 1.0 5 60.0±3.06 10.9

Sample-I 2.0 5 58.2±2.19* 12.9

Sample-II 1.0 5 60.2±2.16 9.9

Sample-II 2.0 5 57.6±2.54* 13.8

Aspirin 0.4 5 42.2±2.22*** 36.8
a):Mean±Standarderrorof5mice.
Sample-I:ModifiedGamgil-Tangwasextractedwithdistilledwater
Sample-II:ModifiedGamgil-Tangwasextractedwith50% ethanol
*:Statisticallysignificantcomparedwithcontroldata(*:p<0.05and***:p<0.001)

Table5.AnalgesicEffectofModifiedGamgil-TangontheWrithingSyndromeInducedby0.7% Acetic
AcidinMice

Fig.3.AntipyreticeffectofmodifiedGamgil-Tangonendotoxin-inducedFebrileRats

Eachbarrepresentsstandarderrorof6rats.
Sample-I:ModifiedGamgil-Tangwasextractedwithdistilledwater
Sample-II:ModifiedGamgil-Tangwasextractedwith50% ethanol
# ;Statisticallysignificantcomparedwithnormaldata(###:p<0.001)
*:Statisticallysignificantcomparedwithcontroldata(*:p<0.05,**:p<0.01and***:p<0.001)

4)Histamine에 의한 혈관투과성 항진에 대한

억제효과

대조군의 생쥐의 복강내 색소삼출량은 정상군에

비하여 유의한(p<0.001)증가를 보였다.
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Sample-I2.0g/kg투여군은 대조군에 비하여 유

의한(p<0.01)색소삼출량 억제효과를 나타내었고,

1.0g/kg투여군은 다소 억제시키는 경향을 보이나

통계적인 유의성은 없었다.Sample-II1.0g/kg및

2.0g/kg투여군은 대조군에 비하여 유의한(p<0.001)

색소삼출량 억제효과를 나타내며 검액의 농도의존

적임을 알 수 있었다.양성대조군 aspirin400mg/kg

투여군은 대조군에 비하여 유의한(p<0.001)색소삼

출량 억제효과가 관찰되었다(Table6).

Groups Dose(g/kg,p.o.) No.ofanimals LeakageofDye(㎍/mouse) Therapeuticvalue(%)

Normal - 7 27.1±2.57
a)

-

Control - 7 56.3±3.76
###

107.8

Sample-I 1.0 7 49.2±2.90 24.4

Sample-I 2.0 7 38.6±3.84** 60.8

Sample-II 1.0 7 39.1±2.03*** 58.8

Sample-II 2.0 7 30.9±3.40*** 87.0

Aspirin 0.4 7 28.6±1.94*** 94.7
a):Mean±Standarderrorof7mice.
Sample-I:ModifiedGamgil-Tangwasextractedwithdistilledwater
Sample-II:ModifiedGamgil-Tangwasextractedwith50% ethanol
# ;Statisticallysignificantcomparedwithnormaldata(###:p<0.001)
*:Statisticallysignificantcomparedwithcontroldata(**:p<0.01and***:p<0.001)
Thetherapeuticvaluesare% ofprotection thatiscalculated as100(valuesofhistaminecontrol-valuesof
sample)/(valuesofhistaminecontrol-valuesofnormal)

Table6.EffectofModified Gamgil-TangontheIncreaseVascularPermeabilityInducedby0.5%
HistamineinMice

Ⅳ.고 찰

감기는 임상에서 가장 흔히 관찰되는 호흡기 질

환으로 韓醫學에서는 感冒라고 표현하며 기침,喀

痰,咽痛,發熱,鼻涕등의 증상을 나타낸다.지난 수

세기 동안 한방,양방을 막론하고 감기의 치료를

위해 수많은 연구가 이루어지고 있으나,여전히 외

래 진료의 큰 비중을 차지하고 있다.

감기 치료의 기본적인 처방중의 하나인 甘桔湯

은 『醫方集解』에서는 甘草 二兩,桔梗 一兩으로

구성되어 “治少陰咽痛喉痺,肺癰吐膿,乾欬無痰,火

鬱在肺”
11
한다고 기록되어 있으며,『方藥合編』에

서는 甘草 一錢五分,桔梗 三錢五分으로 구성되어

“治少陰客寒,咽痛”으로 기록되어 있고,『東醫寶

鑑』에서는 甘草 一兩,桔梗 三兩으로 구성되어 口

辛,咽喉痛,傷寒咽痛,瘟疫의 治으로 수록되어 있

다.

桔梗은 宣肺利咽,祛痰排膿의 효능이 있어서,咳

嗽痰多,胸悶不暢,咽痛音啞,肺癰吐膿,瘡瘍膿成不

潰를 치료한다
5
.

桔梗의 함유성분으로는 inulin 및 fructo-

oligosaccaride등 탄수화물이 전체 추출물의 95%

이상을 차지하고 있으며 이 외에 platycodigenin,

polygalacic acid 등 oleanane계 triterpene을

aglycone으로 한 200여종의 사포닌 종들이 1-4%

정도 함유되어 있다고 알려져 있으며 이들 사포닌

성분들은 桔梗 추출물이 보여주는 다양한 약리활

성의 활성성분으로 주목받고 있다
12
.桔梗 및 桔梗

사포닌의 약리효능으로는 알레르기성 염증반응 억

제효과에 의한 喘息억제
13
,cytokines발현 억제에
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의한 면역조절효과14,전자공여작용에 의한 항산화

효과
12
등이 있다.

甘草는 和中緩急,潤肺,解毒,調和諸藥의 효능이

있어서 脾胃虛弱,腹痛便溏,肺痿咳嗽,咽喉腫痛등

을 치료5하며,그람 양성균에 대한 항균활성15이 있

고,에탄올 추출 시 항산화활성이 상승하며 열과

pH에 비교적 안정하다16,17.

薄荷는 宣散風熱,淸頭目,透疹하는 효능이 있어

서 感冒風熱,頭痛,目赤,喉痺,口瘡,風疹,胸脇脹

悶등을 치료
5
하며,superoxide라디칼,DPPH 라디

칼 소거작용 및 저밀도단백질의 산화에 대한 저해활

성 등 항산화효과
18
를 발휘하며,flavonoidglycoside

성분에 의한 항알러지효과19를 나타낸다.

梔子는 淸熱,瀉火,凉血의 효능이 있어서,熱病

虛煩不眠,黃疸,淋病,消渴,目赤,咽痛,吐血,血痢,

尿血,熱毒瘡瘍,扭傷腫痛등을 치료
5
하며,생리활성

연구로는 에탄올 추출물이 Escherichia coli.및

Bacilluscereus균에 대한 항균효과
20
을 나타내며,

항산화 효과가 있는 페놀 화합물을 평균

2.19mg/100g을 함유
21
하고 있다.

프로폴리스는 韓醫學 本草名으로 蜜蠟,白蠟과

露蜂房에 해당된다.露蜂房은 祛風,攻毒,殺蟲,止

痛의 효과가 있으며,齲齒牙痛,瘡瘍腫毒,乳癰,瘰

癧,皮膚頑癬,鵝掌風등을 치료한다
5
.프로폴리스는

그람양성균에 대한 항균효과22가 있고,운동 상황에

서 발생되는 활성산소를 지속적으로 억제시킴으로

써 항산화효과23를 나타내며 에탄올 추출시 항염

증
7
등의 효과가 보고 되고 있다.

따라서 甘草,桔梗,薄荷,梔子,프로폴리스,멘톨

로 구성된 甘桔湯加味方은 소염,진통,해열,항산

화 및 histamine투과 억제에 유효할 것으로 판단

되어,in vitro에서 항염증 활성도 측정을 위해

hyaluronidase저해 활성도 및 trypsin저해 활성도

실험을 시행하였고,항산화 작용 측정을 위해

DPPH freeradical소거활성도,xanthineoxidase

저해활성도 및 지질과산화 형성 실험을 하였고,실

험 동물을 이용한 invivo에서 carrageenin유발 급

성부종을 통한 항염증 실험,초산법을 이용한 진통

실험,해열 실험을 시행하였고,histamine에 의한

혈관 투과성 실험을 시행하였다.

항염증 관련 실험에서 hyaluronidase저해활성은

Sample-I과 Sample-II각각 IC50이 144.6mg/㎖과

63.8mg/㎖이었고,trypsin저해활성은 각각 92.5mg/

㎖와 68.5mg/㎖로 항염증활성을 관찰할 수 있었다.

Carrageenin으로 유발된 급성부종에 대한 항염

증 실험에서는 Sample-I2.0g/kg투여군은 검액 투

여 1시간과 2시간에서 각각 대조군에 비하여 유의

한(1시간:p<0.001,2시간:p<0.01)부종증가억제효과

를 관찰할 수 있었고,Sample-II2.0g/kg투여군은

검액 투여 1시간과 2시간에서 각각 대조군에 비하

여 유의한(1시간:p<0.001,2시간:p<0.01)부종증가

억제효과를 보였다.

전체적으로 Sample-II2.0g투여군이 Sample-I

보다 염증억제효과가 높은 것으로 관찰되어 일시

적인 염증과 관련된 호흡기질환에 응용할 수 있을

것으로 보인다.

초산법에 의한 진통작용에서는 Sample-I 및

Sample-II2.0g/kg경구투여군에서 각각 대조군에

비하여 유의한(p<0.05) 억제효과가 관찰되었고,

Sample-I및 Sample-II1.0g/kg간의 차이는 유의

하게 나타나지 않았다.

진통 효과가 있는 한약재로는 細辛,蟾酥,厚朴,

知母, 麻黃, 胡椒등이 있으며 특히 麻黃은

aminopyrine과 유사한 정도의 진통억제 작용을 보

이며,露蜂房도 역시 유의성 있는 진통효과를 보인

다24.이번 甘桔湯加味方의 진통효과로 咽痛,咽喉

불편감등에 효과가 있을 것으로 생각된다.

해열 작용에서 Sample-I2.0g/kg투여군은 검액

투여 1,2,3시간 및 5시간에서 대조군에 비하여 유

의한 체온상승억제효과를 관찰할 수 있었으며,

Sample-II2.0g/kg투여군은 검액투여 1,2시간 및

3시간에서 각각 대조군에 비하여 유의한 체온상승

억제효과를 보였다.두 경우 모두 1.0g/kg투여군과

비교했을때 용량 의존적인 해열 효과를 나타냈다.
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甘桔湯加味方의 해열작용이 확인됨으로써 感氣 초

기의 發熱상태뿐만 아니라 지속적인 微熱이 있는

咽喉질환에도 사용할 수 있을 것으로 생각된다.

항산화 효과측정 실험에서 Sample-II가 Sample-I

보다 DPPH에 대한 소거활성,xanthineoxidase저

해활성등 항산화 작용이 더 높은 것으로 관찰되었

다.

흰쥐 적출 간균질화물을 이용한 지질과산화물

형성에 대한 甘桔湯加味方의 지질과산물 형성저해

효는 각각 IC50이 100mg/㎖ 이상으로 측정되었으

며,유효성이 없는 것으로 나타났다.

Histamine에 의한 혈관투과성 항진억제효과는

Sample-I2.0g/kg투여군은 대조군에 비하여 유의

한(p<0.01)색소삼출량 억제효과를 나타내었고,저

농도 1.0g/kg투여군은 다소 억제시키는 경향을 보

이나 통계적으로 유의성은 없었다.Sample-II

1.0g/kg및 2.0g/kg투여군은 모두 대조군에 비하여

유의한(p<0.001)색소삼출량 억제효과를 나타내며

검액의 농도의존적임을 알 수 있었고,Sample-II가

Sample-I보다 저농도에서 유의한 억제효과를 보

였다.

기존의 연구에서 histamine에 의한 혈관투과성

항진억제효과가 유의한 것으로 보고된 약재로는

麻黃,木瓜,細辛,蓮子肉,蜈蚣,吳茱萸,知母,梔子,

蓽撥,紅花,胡椒,豨薟,露蜂房24등으로서,甘桔湯加

味方의 추가약물인 梔子와 露蜂房이 포함되어 있

다.Histamine은 기관지를 수축시켜 호흡곤란을 유

발
25,26
하기 때문에 甘桔湯加味方의 histamine에 의

한 혈관투과성 항진억제효과를 천식환자에게 응용

할 수 있을 것으로 생각된다.

이상의 결과를 종합해 보면,甘桔湯加味方은 甘

草와 桔梗으로 구성된 甘桔湯에 薄荷,梔子,프로

폴리스,멘톨을 가미한 처방으로서 甘桔湯의 少陰

客寒,咽痛,肺熱로 의한 口辛,咽痛,瘟疫과,肺癰

의 치료효능에 항염증,진통,해열,항산화,histamine

투과 억제 효과를 확인할 수 있었다.따라서 甘桔

湯加味方은 風熱性 호흡기 계통의 질환뿐만 아니

라,allergy성 질환에도 응용할 수 있을 것으로 판

단된다.

본 연구는 기존의 상용되던 한약 처방에 薄荷,

梔子,프로폴리스와 같은 약제를 첨가하여,새로운

치료효과를 확인하였다는데,그 의의를 둘 수 있을

것이다.앞으로도 이러한 새로운 약물의 개발과 약

제구성에 대한 연구가 지속적으로 이루어져야 할

것이다.

V.결 론

甘桔湯加味方의 물 추출 및 에탄올 추출물을 이

용하여 ICR계 웅성 생쥐 및 SD계 웅성 흰쥐를 대

상으로 소염,진통,해열,항산화 및 histamine투과

억제 효과를 실험한 결과 다음과 같은 결론을 얻

었다.

1.甘桔湯加味方추출물의Invitro에서의hyaluronidase

저해 활성도,trypsin저해 활성도를 측정한 결

과 50% 에탄올추출물이 물추출물에 비하여 양

호한 항염증활성을 나타냄을 알 수 있었다.

2.Invitro에서 DPPH freeradical소거활성도,

xanthineoxidase저해활성도를 측정한 결과 에

탄올추출물이 물추출물보다 양호한 항산화 효

과가 있는 것으로 나타났다.

3.Invitro에서의 지질과산화 형성 억제 작용은 유

의한 결과를 나타내지 않았다.

4.Invivo에서 carrageenin유발 급성부종에 대한

작용을 측정한 결과 물추출물 2.0g/kg과 에탄

올추출물 2.0g/kg에서만 유의한 부종억제를 보

였으며,에탄올추출물이 물추출물보다 더 우수

한 부종억제 효과를 보였다.

5.Invivo에서 초산법을 이용한 진통효과 실험에

서 물추출물 2.0g/kg과 에탄올추출물 2.0g/kg에

서만 유의한 진통효과를 보였고,물추출물과 에

탄올추출물의 진통효과는 비슷한 양상이었다.

6.해열효과는 물추출물 1.0g/kg과 2.0g/kg모두에



진형준⋅김남재⋅최혁재⋅정희재⋅정승기

565

서 유의한 체온상승 억제효과를 보였고,에탄올

추출물 1.0g/kg과 2.0g/kg모두에서도 유의한 체

온상승 억제효과를 보였다.물추출물이 에탄올

추출물보다 더 우수한 해열효과를 보였다.

7.Histamine에 의한 혈관투과성 항진에 대한 억제

효과는 물추출물 2.0g/kg과 에탄올추출물

1.0g/kg및 2.0g/kg에서 유의한 색소삼출량 억제

효과를 보였고,물추출물보다 에탄올추출물이

보다 우수한 억제효과를 보였다.
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