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Ⅰ. 서 론

치은염 및 치주염이 진행되면서 치아 주위의 치조골의

파괴 및 치아상실을 초래할 수 있다. 질환 초기의 과정 중

에 적절한 치료가 동반된다면 치조골의 파괴 및 장기적이

고 지속적인 치료가 필요한 경우까지 가지 않을 수 있다.

치주질환은 잇몸의 초기 염증부터 시작한다. 생체 내에서

발생하는 모든 염증의 단계에는 면역세포들이 관여하는

데, 이 중에서 가장 많이 관여되는 대표적인 염증전구물질

로는 Interleukin-1β(IL-1β), Tumor Necrotic Factor (TNF-α)

등과같은사이토카인으로알려져있다. 그외에도 Interleukin-

4, Interleukin-6, Interleukin-10과 같은 많은 사이토카인들이

염증에 전반적으로 관여하고 있다. Cyclooxy-genase (COX-

2)는 IL-1β등의 cytokine에 의해 유도되며 염증반응과정에

서 핵심적인 역할을 하며, prostaglandin E2 (PGE2)의 촉진

제 역할로서 알려져 있다. 이와 같은 많은 염증전구인자의

발현에 초점을 맞추어져서 신약 개발 및 염증치료제를 개

발하였고, 개발진행중에있다. 

그 중에서도 히알우론산은 점도가 높은 고분자의 점액다

당류(mucopolysaccharide)의 일종으로 관절액을 구성하는

성분물질로 알려져 있으며, 관절을 부드럽게 해주며 윤활

작용을 도와주는 기능이 있는 물질로 잘 알려져 있다1. 이

러한 작용 때문에 정형외과, 피부과 그리고 안과영역에서

염증과정의 치유에 있어서 히알루론산의 역할에 대해 효

과가 이미 입증되어 있다. 특히 백내장 수술2,퇴행성 관절

염3, 방사선 상피염(Radio-epithelitis)4 무릎관절의 관절염치

료5,6에 있어서 유의성 있는 개선 효과가 있음이 임상 지표

로 보고되어 있다7. 그러나 치과영역에서는 염증치료제로

쓰이는 히알우론산 제제의 염증 및 재생에 관한 연구는 결
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여되어 있다. 본 연구에서는 히알우론산이 염증에 관련된

사이토카인 중에서 초기 염증의 단계에서 많은 관여를 하

고있는 IL-1β, COX-2, PGE2와 같은 유전자 발현에 어떤 영

향을 미치는지 염증이 유발된 동물 마우스 모델을 이용한

실험과, 마우스의 조직 검사 및 전자현미경 검사를 통하여

조직내의 상태를알아보고자 하였다. 

Ⅱ. 연구재료 및 방법

1. 실험동물 및 실험재료

20 g 내외 6주령 수컷 ICR mouse (샘타코, 청주, 한국) 28

마리를 사용하였다. 실험기간 중 고형사료와 물은 자유롭

게 공급하였고 사육실은 온도 22 ± 2℃, 습도 50 ± 5%로

유지하였으며 일정한 조도와 광주기 및 암주기를 12시간

조절하여 생활주기에 맞추어 1주일간 적응시킨 후 실험에

사용하였다. 각각의 실험군은 아무것도 처리하지 않은

control군(negative), 염증유발 후 바세린을 도포한 control군

(positive), 프로토픽 도포군, 히알루온산 도포군 등 4군으로

나누어각 군마다 7마리씩 실험하였다.

본 실험에 사용한 물질로는 젠지겔(Gengigel, hyaluronic

acid, 0.2%, SIGMAR Italia S.R.L, italy Via sombreno, 11-

ALME’-BG), 프로토픽 연고(halobetasol propinate cream,

0.03%, Ultravate, Bristol Myers Squibb Compsoyavatincetonav

NJ, U.S.A)을 사용하였고, TRI Reagent Total RNA extraction

My Kit (atemega, CA, USA), chlotefotm, isopropanol alco-

hol,yethanol,yActone (MERCK Inc., yHA, Germsoy),

Oligonucleotide (제노텍, 대전, 한국), 4% parafotmaldehyde

(Sigma-Aldrich, CA, U.S.A), Diethyl Pyrocarbonate (Sigma,

CA, USA), Maxime RT-PCR PreMix kit (iNtRON BIOTECH-

NOLOGY, 서울, 한국), agate,e (Bio-Rad, SPIAN), TAE

buffer (Tris-Acetic-EDTA buffer) 및 DNFB (2,4-DINITRO-

FLUORO BENZENE. St. Louis, MO, USA)와 같은 재료를

사용하였다. 

유전자 발현을 확인하기 위하여 전기영동 kit을 사용하였

으며, UV illuminate에서 확인하였다. Spectrophotometer

(Bio-Rad, California, USA)를 사용하여, 260 nm에 농도를

확인하였다. 

2. 마우스 염증유발 및 연고 도포 실험

마우스에 염증을 유발하기 위하여 DNFB가 함유된 oil을

매일 아침저녁 두 번 마우스의 귀 중앙부위의 앞뒤로 도포

하여 경과를 지켜보았다. 실험에 사용한 시약은 히알우론

산제제 젠지겔(한미약품, 서울, 한국)을 제공받아 사용하

였다. 대조군으로 사용된 프로토픽(한국 아스텔라스제약,

서울, 한국)제제는 타크로리무스 수화물류의 제제로서 제

공받아 사용하였다. Diethyl Pyrocarbonate-DNFB (Sigma,

CA USA)는 마우스의 염증을 유발하는데 사용하였다.

DNFB를 마우스에 처리하기 위하여 olive oil (Sigma, CA

USA)을 이용하였다.(Fig. 1-4.) 마우스에 7일 간 DNFB가 함

유된 oil을 도포하고 마우스의 각 실험군에서 귀 부종(ear

swelling)과 귀의 조직학적 형태변화를 측정하고 관찰하고

캘리퍼스를 이용하여 귀 두께를 측정하였다. 또한 마우스

외관의 염증 및 표피의 괴사와 같은 외형적인 손상에 대한

관찰을 하였다. Negative control을 제외한 나머지 3개의 군

각각에 7일 동안 바세린, 히알우론산 및 프로토틱제제를

하루에 두 번 아침저녁으로 마우스의 염증 유발된 귀에 도

포하였다. 7일째 되는 날 경추탈골(cervical dislocation)하여

mouse를 희생시킨 후 귀 조직을 채취하였다. 마우스의 귀

조직에 대한 실험을 진행하기 위하여 귀 부분의 1/2 은액화

질소(LN2)에 급속 보관하였으며, 보관된 조직을 이용하여

mRNA 발현을 보고자 하였다. 나머지 1/2 조직은 4%

paraformaldehyde에보관하였다.

3. RNA 추출

경추탈골법으로 희생시킨 mouse의 귀 조직을 채취하여

액화질소에 넣어 동결시켜 막자사발에서 powder 형태로

만든 후 tube에 보관했다. 채취한 귀 조직에 TRI Reagent

800 μl 첨가하여 잘 혼합한 다음 chloroform 100 μl을 추가하

고 진탕(vortexing)하여 11,000 rpm에서 20 min동안 원심분

리를 실시 후 상층액을 새 tube에 옮기고 동량의 iso-

propanol을 넣은 후 inverting을 실시 한후 실온에 10분간 두

었다. 10분 후 10,000 rpm에서 10 min동안 원심분리를 실시

한후 침전물(pellet)외에 상등액은 버린다. 70% diethyl

pyrocarbonate (DEPC) 에탄을 1 mL를 첨가하여 잘 혼합하

여 씻어준 다음 10,000 rpm에서 10 min정도 washing하고 실

온에서 건조시킨 후 DEPC 증류수를 100 μl 넣어 RNA pel-

let을 녹였다. 녹인 RNA sample은 각각 새 tube에서 RNA 농

도를 측정하기 위하여 Spectrophotometer를 이용하여 260

nm에서 흡광도를측정하여 RNA 정량분석을 하였다.

4. 조직검사실험

4% paraformaldehype에서 고정 보관된 조직을 파라핀 포

매를 실시하여 포매된 조직을 조직을 파라핀 포매를 실시

하여 포매된 조직을 4 μm 두께로 마이크로톰(Leica, LA,

USA)을 이용하여 박절하였다. 절편에서 파라핀을 제거한

다음 함수과정을 거쳐 증류수로 수세하였다. 절편을 100%

알코올에서 탈수한 후 실온에서 1분간 드라이 시킨 뒤에

eosin 용액에 5분 동안 침수하여 반응을 유도한 다음 꺼내

어서 100% 알코올에서 수 차례 담구어서 탈수를 유도하였

다. Hematoxylin에 5분간 반응을 유도한 다음 xylene에 몇

차례 수세하고 봉입하고 현미경(Olympus, Tokyo, Japan)을

이용하여 조직을관찰하였다. 



5. RT-PCR (reverse transcriptase-polymerase chain reac-

tion)을 이용한 유전자 발현 실험

Spectrophototmeter (Bio-RAD, CA, USA)를 사용하여 얻어

진 정량 값을 이용하여 cDNA을 template로 사용하여 PCR

을 수행하였다.(Table 1.) cDNA template는 1.0 ug, dNTP

(2.5 mM each) 5.0 uL, 10X i-Taq DNApolymerase Plus Buffer

5.0 uL, Forward primer 1.0 uL, Reverse primer 1.0 uL, Taq

DNA polymerase 0.5 uL, Ddwater 32 uL (Roche, CA, USA)을

사용하여 PCR을 수행하였다. PCR은 PCR machine (Hybaid,

NY, USA)을 사용하였다. PCR 사이클은 초기 1 사이클은

94℃에 10분 동안 진행하였으며, 다음 사이클로는 94℃에

30초, 58℃에 30초, 72℃에 40초 동안 30 사이클을 수행하

였다. 마지막 extension 과정에서 72℃에 10분 동안 1회의

사이클을 하였다. 

PCR 과정이 끝난 마이크로 tube의 PCR product의 발현양

을 보기 위하여 1,5% agarose gel (Bio-Rad, CA, USA)을 이

용하여 발현패턴 및 밴드양상을 실험하였다. Agarose gel

실험을 진행하기 위하여 TAE buffer (Sigma, CA, USA)을

사용하였다. 전기영동은 100 voltage에서 20분 동안 진행하

였으며, 전기영동이 끝난 agarose gel (Bio-Rad, USA)은

ethidium bromide 염색을 실시하여 UV illuminate (Bio-Rad,

CA, USA)을 이용하여 밴드를 확인하였다. 밴드는 Image

Processing and Analysis in Java (NIH, Maryland, USA) 프로

그램을 이용하여 DNA의 정량값을 얻을 수 있었으며, 각

그룹 7번씩 실험하여 평균값을 실험을 진행하여 평균값을

얻을 수 있었으며, 이에 대한 평균값은 SigmaPlot (Systat

Software, Inc., CA. USA)프로그램을 이용하여 얻을 수 있었

다.

6. 전자현미경 실험

원형의 유리커버글라스(직경 24 mm) 위에 조직 시료를

고정시킨 후 인산완충용액 phosphate buffer, pH 6.8을 이용

하여 세척한 후 실온에서 조직을 건조시켰다. 전자현미경

실험조건을 유지하기 위하여 완충용액의 농도, pH, 온도,

시간을 정확하게 유지하였다. 고정이 끝난 시료는 동일의

인산완충용액으로 충분히 세척한 후 충분히 건조시킨 후

ion coater (Jeol, Tokyo, Japan)을 사용하여 2분 동안 7 mM

진공상태에서 금 코팅을 실시하였다. 그런 다음 20.0[Kv],

1.0 K에서 조직의괴사 및염증 부위를관찰하였다.   

Ⅲ. 연구 결과

1. 염증소견 결과

마우스의 귀 전체의 두께를 측정한 결과 혈관이 충혈되

고 부종이 생겼으며 외관의 염증 및 표피의 괴사와 같은 외

형적인손상이 보였다.(Fig. 1, 2.)

2. 조직학적 소견

프로토픽 연고로 처리한 군(Fig. 9-11.)에서는 히알우론산

연고로 처리한 군(Fig. 12-14.)보다 염증세포가 더 많이 관

찰되었으며땀샘의 비대도관찰되었다.  

3. RT-PCR 소견

1) Interleukin- 1β(IL-1β)

Fig. 5는 interleukin- 1β발현양에 대한 DNA 사진으로서

GAPDH는 house keeping 유전자로서 실험조건을 설정하기

위하여 유전자 발현을 확인하였다. 각각의 군에 대한 발현

양을 control (negative)과의 비교로서 상대적인 발현양을

확인하였다. Control군은 염증을 유도하지 않았기 때문에

interleukin- 1β의 발현을 확인할 수 없었다. Positive control

군(바세린으로 처리한 군)에서는 interleukin- 1β가 발현되

어진 것을 확인할 수 있었다. 프로토픽군에서는 inter-

leukin- 1β의 발현이 positive control군보다는 감소가 되어

나타났고, 히알우론산군에서는 positive control군이나 프로

토픽군보다 interleukin- 1β의 발현이 50%이상 감소되어 나

타났다.(Fig. 5, 6.)

2) Cyclooxygenase II (COX-2)

바세린군보다는 프로토픽 연고군에서 COX-2 발현량이

상대적으로 감소되었으나 히알우론산 연고를 처리한 군에

서제일 많은감소를 보였다.(Fig. 7.)

3) Prostaglandin E2 (PGE2)

히알우론산 군에서 평균 값이(P < 0.05) positive conrol 군

이나 프로토픽군보다 상대적으로 감소된 것으로 나타났

다.(Fig. 8.)

4. 전자현미경적 소견

고리처럼 생긴 것이 세포와 세포를 이어주는 결합조직으
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Table 1. PCR.

GENE SEQUENCE (5’-3’)
Product 

size (bp)

INTERLEUKIN-1B-F GAG CCA GTA CAG CTC ACC AA
505

INTERLEUKIN-1B-R TGA AAT GGG TGT CAG TGA GC

COX-2-F CGGGTAAGCATTGTTCCTGA
151

COX-2-R AGATGAACCTAAAACCCTTCCT

PGE2-F GTGCCCTCAAGACCTACCTG
505

PGE2-R TACACTGCCAGGTCAGCAAG
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Fig. 1.
A. Photograph showing mouse with normal ear.

B. Photograph showing mouse with inflammation induced ear.

C. Photograph showing 0.2% hyaluronic gel (Gingigel�)

which was used in this study.

D. Photograph showing 0.1% tacrolimus ointment (Protopic

oint�) which was used in this study.

Fig. 4.
A. Scanning electron microscopy showing size of ear tissue

(14 × 20 um), control group, sagittal section × 1000.

B. Scanning electron microscopy showing size of edematous

ear tissue (22 × 30 um), protopic group, sagittal section

× 1000.

C. Scanning electron microscopy showing size of edematous

ear tissue (16 × 22 um), hyaluronic group, sagittal section

× 1000.

Fig. 2.
A. mRNA expression of IL-1β. 

B. T-test value of relative mRNA expression level of IL-1β.

C. T-test value of relative mRNA expression level of COX2.

D. T-test value of relative mRNA expression level of PGE2.

Fig. 3.
A-C. Light microscopy showing lots of inflammatory cells

and capillarys, protopic group, sagittal section and

HE stain X 100.

D-F. Light microscopy showing less inflammatory cells in

hyaluronic group than in protopic group also showing

reduction of sweat gland, hyaluronic group, sagittal

section and HE stain × 100.
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로서 부종이 생기면서 마우스의 조직이 부풀어 올라 커진

것을 볼 수 있다. Control (negative)군이 정상조직이며(Fig.

15.) 프로토픽 연고로 처리한 군에서는 control군보다 두배

이상의 부종을 보이고 있으며(Fig. 16.) 히알루온산 연고로

처리한 군은 control군과 비교하여 약간의 차이가 있으나

프로토픽 연고로 처리한 군보다는 70% 이상 부종이 감소

한것을 볼수 있었다.(Fig. 17.) (Fig. 15-17. :20.0[Kv], 1.0K) 

Ⅳ. 고 찰

마우스의 유전자 서열은 인간의 유전자 서열과 99%가 일

치한다고 보고되고 있다. 그러한 이유로 질환 및 유전자적

인 변이 등과 같은 인간 질환에 대한 연구가 마우스로 많이

이루어 지고 있으며, 이에 대한 결과도 많이 보고되고 있

다. 특히 마우스의 귀 조직은 구강조직처럼 혈관이 풍부하

여 치은염증과 같은 환경을 만들어 연구하기에 좋은 동물

모델이다.  

구강 내 조직은 많은 혈관 분포와 함께 점막으로 이장되

어 있어서 외상 등으로 인한 손상을 입었을 때 인체의 다른

부위의 조직에 비해 치유속도가 빠른 것이 특징이다. 구강

내에서의 치은의 역할은 현재까지 알려진 바로는 치아의

뿌리를 감싸면서 치아를 보호하는 일차적인 방어막이라고

할 수 있다8,9. 그렇기 때문에 치은의 일차적인 세균감염이

나 외부적인 손상에 의한 손실 및 염증과 같은 질환은 치아

손실까지 염려되는 부분이라고 할 수 있다. 또한 치은질환

은 나이에 상관없이 면역기능이 떨어지거나 불량한 구강

위생 및 스트레스 등에서도 흔히 나타날 수 있는 질환이기

에 초기빠른 치유는큰 손실을막는 역할을할 수있다10. 

치은염이나 치주염과 같은 염증이 생긴 경우 히알우론산

도포효과에 대해 Vangelisti등11 및 Pagnacco등12은 예비 임

상 시험(preliminary clinical trials)으로 보고하였으며,

Rabasseda13 및 Jentsch등14은 치주질환의 치유에 있어서 히

알우론산의 역할에 대해 보고하였다. 또한 치은염에 히알

우론산 제제를 사용한 치료효과에 대한 논문도 보고되었

다15.

히알우론산은 음이온의 점액다당류로서 1973년 Toole가

히알우론산이 세포의 기능을 조절하는 역할을 가지고 있

다고 보고한 이래로16 염증반응과 세포의 기질 축적등 치유

과정에서 매우중요한 인자로인식되어 왔다.  

히알우론산은 1934년 소눈의 유리액으로부터 Meyer와

Palmer에 의해 처음으로 발견되었고, 1964년 처음으로 합

성되었다17. 또한 치은조직 및 구강 점막조직에서도 히알우

론산이 발견되었다. 히알우론산은 섬유모세포 및 각화상

피세포에 의하여 합성되고, 표피세포를 포함하여 대부분

의 세포는 소량의 히알우론산를 합성할 수 있는 것으로 알

려져 있다18,19.

히알우론산은 전하를 띤 많은 가지들을 이용하여 삼투압

유지를 통한 체내 수분의 균형을 유도하고 피부의 항상성

을 유지한다20. 히알우론산을 점막상피가 벗겨진 상처부위

에 도포하면 많은 양의 수분이 상처부위를 감싸서 다른 물

질에 의한 자극으로부터 상처부위를 보호해주고 통증을

감소시키며. 상처부위에 침착되어 혈관형성기전을 강화함

으로써빠른 치유를도모한다21.

LeBeouf 등22은 초기 염증 단계에서 히알루론산의 다양한

역할에 대해 보고하였고, Wheeler 등23은 창상 드레싱시 하

이드로젤의 풍부한 수분과 대사물질의 투습성 및 감염방

지효과 등으로창상 치유에도움이 된다고보고하였다.

생체 내에서 발생하는 모든 염증의 단계에서 가장 많이

관여되는 대표적인 염증전구물질인 interleukin- 1β는 다른

사이토카인과 마찬가지로 chromosome 2번에 위치하고 있

으며 alzheimer’s disease, apoptosis, cytokine-cytokine recep-

tor interaction, MAPK signaling pathway 등 인체 면역시스템

전반에 걸쳐 관련되어있다. interleukin- 1β는 염증성 사이

토카인이라고도 불리며, 염증이 발생하면 과발현과 체온

상승 등의 작용을 하며, 면역과정에서 초기 가장 중요한 작

용을하는 것으로알려져 있다. 

1933년 Goldblatt에 의해 처음으로 소개된 prostaglandin24

은 전립선에서 합성되는 화학성분이라고 붙여진 이름으로

서 일반적인 PGE2의 합성과정은 외상 후 세포막 성분인

인지질로부터 불포화지방산인 arachidonic acid가 phospho-

lipase A의 효소작용에 의해서 생화학적으로 염증반응의

매개체를 형성한 후 cyclooxygenase에 의해서 prostaglandin

이 생성된다25. PGE2는 이미 잘 알려진 염증 반응의 매개체

로서의 역할 뿐만 아니라 Th2 면역반응을 촉진하고, Th1

면역반응은 억제하고, TNF-q, IL-1β, IL-12등과 같은 염증

성사이토카인의 생성과도관련을 한다.

COX-2는 염증반응과정에서 핵심적인 역할을 하며, 프로

스타글란딘(PGE2)의 촉진제제역활로서 알려져 있으며,

NSAIDs 약물의 효능이 Cox-2의 억제에 있는 만큼 염증반

응단계에서 가장 중요한 역할을 하는 것으로 보고되고 있

다. 최근에는 초기 암조직에서 가장 많이 발현되는 유전자

로알려져 있다. 

포유류의 cyclooxygenase (COX)는 COX-1과 COX-2의 두

가지 형태가 있다. COX-1은 조직의 항상성에 중요한 역할

을 하며 COX-2는 IL-1β등의 cytokine에 의해 유도되며 염

증에 중요한 역할을 한다. Acetylsalicylate (aspirin), ibupro-

fen과 같은 NSAID(Non-steroid antiinflammatory drug)는 이

러한 COX에 목표를 두고 있다. COX는 prostaglandin의 생

산에 중요한 효소이기 때문에 NSAID는 prostaglandin의 합

성을억제하여 염증반응을억제한다고 알려져있다26.

본 연구에서는 히알우론산 제제가 가진 염증억제 및 이

와 관련된 사이토카인의 발현에 대한 연구를 염증을 유발

시킨 마우스를 이용하여 실험을 디자인 하였다. 마우스에

염증을 유발하기 위하여 먼저 마우스 조직 중에서 가장 잇

몸과 비슷하며, 조직특성상 혈관이 많이 분포되며, 논문에

서 가장 많이 인용이 된 마우스의 귀에 염증을 유발하였다.
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염증을 유발시키는 제제는 페놀계통의 유기용매가 사용되

었으며, 일주일 정도 약물에 노출되면, 귀의 부종이 50%이

상 부풀어 오르며, 혈관이 노출되고, 조직이 박피된다. 이

러한 인위적인 염증을 유발시킨 마우스에 바세린, 히알우

론산 젤((0.2% HA gel): 한미약품) 및 프로토픽((0.1%

tacrolimus) 연고: 한국 아스텔라스제약) 이라는 스테로이

드 계통의 연고를 IL-1β는 초기 염증반응에서 활성화되어

과발현이 되며, 이것을 시작으로 다른 사이토카인 및 면역

관련 시그널을 보내면서 면역체계를 활성화 시키는 것으

로보고가 되고있다. 그러므로 초기 염증에 관련된 IL-1β를

검사하므로서 염증 유발된 마우스에 히알우론산 연고 제

제 및 프로토픽 연고제제가 염증반응을 억제하는지 알 수

있었다.

IL-1β, Cox-2, PGE2의 발현양상은 PCR 기법을 이용하여

검증하였다. PCR 기법은 조직 안에 존재하는 유전자 중에

서 IL-1β, Cox-2, PGE2 만을 specific하게 발현을 시켜주는

방법으로 조직 내에 존재하는 유전자의 copy수에 따라 발

현양상을 확인하는 기법이다. 본 연구에서는 염증의 병인

으로서 잘 알려진 IL-1β, Cox-2, PGE2에 대한 발현양을 조

사함으로서 선택적인 약물이 염증의 감소에 얼마나 특이

적인 작용을 하는지를 IL-1β, Cox-2, PGE2의 mRNA 발현

RT-PCR 실험을 통하여 알 수 있었다. 정상조직인 대조군

의 경우 염증 유발시에만 발현하는 IL-1β, Cox-2, PGE2 의

발현이 거의 확인되지 않았으며,  염증을 유발시킨 후 바세

린으로 처리한 positive control 마우스 군의 경우 IL-1β,

Cox-2, PGE2의 대폭적인 발현 증가된 것을 확인할 수 있었

다. 프로토픽으로 처리한 마우스군은 positive control군보

다는 적은 IL-1β, Cox-2, PGE2의 발현양을 확인할 수 있었

으나 히알루온산 처리군보다는 50% 이상 증가된 발현양을

확인할 수 있었다 프로토픽 처리한 군과 히알루온산 처리

군 사이의 각 유전자 발현양을 서로 통계학적으로 비교한

결과 유의한 차이를보여주었다. (P < 0.05) 이와 같은 결과

로 볼 때 히알루온산은 프로토픽에 비하여 치은염증을 더

많이감소시킬수 있을것으로기대할 수있다고사료된다.

Ⅴ. 결 론

마우스 귀에 염증을 유발시킨 후 대조군, positive control

군, 프로토픽 도포군 및 히알우론산 도포군으로 실험동물

을 배정 후 히알우론산의 항염증효과를 관찰하기 위하여

조직학적 및 분자생물학적 연구를 통하여 다음과 같은 결

론을얻었다.

1. 대조군(negative control)은 interleukin-1β, Cox-2, PGE2

의 발현이 거의 없었고 바세린군(positive control)에서

는interleukin-1β, Cox-2, PGE2의 발현이 과발현된 것을

확인할 수있었다. 

2. 프로토픽군에서의 interleukin-1β, Cox-2, PGE2의 발현

양은 바세린군(positive control)의 interleukin-1β, Cox-2,

PGE2의발현양보다는 적게나타났다. 

3. 히알우론산군의 interleukin-1β, Cox-2, PGE2 발현양은

대조군(control) interleukin-1β, Cox-2, PGE2의 발현양보

다는 높게 나왔지만, positive control군이나 프로토픽군

보다는현저하게 감소된것을 확인할수 있었다. 

4. 조직검사를 이용한 H&E 염색에서 프로토픽군보다 히

알우론산군에서 세포의 괴사 및 비대와 같은 조직상의

염증이현저하게 감소되었다. 

5. 전자현미경 사진에서 히알우론산군의 귀 부종이 대조

군(control)과 별 차이가 없을 정도로 감소된 것을 확인

하였다. 히알우론산이 염증과 동시에 부종의 감소를

유도한것을 확인할수 있었다.

이상의 결과에서 히알루온산 약제는 염증관련 사이토카

인의 발현을 차단해서 히알우론산 약제의 항염증 효과를

가져오는 것으로 사료되어 장기간 사용시 부작용 등에 관

한 연구가 필요하겠지만 치은염 등 구강점막의 염증치료

제로서 활용이기대된다.
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