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생지황을 이용하여 전통방법으로 제조한 숙지황의 항산화 활성
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ABSTRACT : The objective of this study was to evaluate antioxidant activities of Rehmannia glutinosa (Raw Jihwang) by

traditional method. The total phenol content of Rehmannia radix Preparata (the final cycle of Jihwang) was increased to

205%, compared with Rehmannia glutinosa. Antioxidant activities, determined by ferric-reducing antioxidant potential

(FRAP), 2,2'-azinobis(3 ethybenzothiazoline-6-sulfonic acid) (ABTS) radical scavenging activity, 1,1-diphenyl-2-picrydrazyl

(DPPH) and hydroxyl radical scavenging activities, increased remarkably as the number of steaming-drying cycles

increased. Especially, FRAP value increased 285%. Also, IC50 values for DPPH and hydroxyl radical scavenging activities of

the final 9th-cycling product, decreased 48.4% and 76%, respectively, compared with those of Rehmannia glutinosa. Our

result was suggested that antioxidant activities of Rehmannia radix Preparata improve according to the increasing number

of steaming-drying cycles. 
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서 론

지황 (Rehmannia radix)은 현삼과에 속하는 다년생 초목인

Rhemannia glutinosa LIBOSCHITH var. purpurea MAKINO

의 뿌리로 잎은 긴 타원형이고 주름이 많이 있으며 온몸에 흰

색의 부드러운 잔털이 밀생해 있다 (Park et al., 2002). 근엽

과 잔뿌리를 제거하여 깨끗이 씻은 것을 생지황 (生地黃)이라

하고 생지황을 양건한 것을 건지황 (乾地黃)이라하고 황주, 백

주 또는 사인주로 구증구포한 것을 숙지황 (熟地黃)이라 한다

(Ahn et al., 1999). 국내에서 지황은 충남 금산, 경북 군위,

전남 화순, 충북 제천 등지에서 많이 재배되고 있다. 한때, 우

리나라에서의 지황재배면적은 89년에 392㏊이었으나 중국에

서의 수입증가로 재배면적이 감소하였었다. 허나 현재에는 고

품질의 지황을 선호하는 소비자가 늘어가며 국내 지황의 생산

이 증가하는 추세이다 (You et al., 2011). 지황의 주요성분으

로는 catalpol, rehmanin, carotene, β-sitosterol, 5-HMF (5-

Hydroxymethylfurfural), Vitamin A 및 glucose, raffinose,

mannotriose를 비롯한 당류 등이 알려져 있으며 (Ahn et al.,

1998; Ma et al., 2002; Morota et al., 1989; Park et al.,

1989), 생지황과 숙지황은 각각 약리를 달리하여 사용하고 있

다. 숙지황의 약성 및 효능이 생지황과 숙지황이 차이가 나는

것은 그 제조과정에서 함유성분의 함량 및 성상이 변화되기

때문인 것으로 알려져 있다. 기존의 숙지황에 대한 연구로는

숙지황의 제조과정 중 일반성분 변화에 관한 연구 (Hwang et

al., 2001)와 수치와 포제에 따른 숙지황 중의 5-HMF 함량을

분석한 연구 (Lee et al., 2002; Chun et al., 2002), 국내산

숙지황의 유효성분을 효율적으로 추출하기 위한 공정 개발

(Chun et al., 1997; Lee et al., 2004)등의 연구가 보고되었

으며, 대부분의 숙지황의 지표성분인 5-HMF의 함량의 관한연

구 (Lee et al., 2002; Chun et al., 2002)와 한약재로서의

연구 (Chun et al., 1997; Lee et al., 2004)가 대부분이다. 

활성산소 종에는 superoxidation radical, hydrogen peroxide,

hydroxy radical (•HO), singlet oxygen (1O2) 등이 존재하며

반응성이 높은 활성산소종의 과다분비는 생체 방어체계의 용

량을 초과하게 하여 산화적 스트레스를 야기 시켜 세포막 분

해. 단백질 분해 등 심각한 생리적 장애를 주며 심할 경우 생

명을 잃게 하는 것으로 알려져 있다 (Cerutti 1985; Cohen

1988; Halliwell et al., 1984). 최근 항산화 관련 효소와 이차
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대사 산물에 대한 연구가 약용작물을 중심으로 하여 급진전되

고 있기는 하지만 다양한 약용식물에서의 항산화 효소와

phenol 화합물에 대한 정보가 미흡할 뿐 아니라 phenol 화합

물의 합성수준과 항산화성의 상관관계를 규명할 필요성이 대

두되고 있다 (Lee et al., 2004). 이처럼 지황의 효능 및 효과

에 대한 연구가 많이 이루어지고 있으나, 항산화에 관련되어

서는 연구가 미비하다. 따라서 본 연구에서는 생지황을 전통

방법으로 구증구포하여 단맛이 나는 숙지황을 제조하는 과정

에서의 항산화 특성을 검토하였다.

재료 및 방법 

1. 재료 및 숙지황제조

본 실험에서 사용한 생지황은 금산군 남이면 GAP농가에서

재배한 고려지황을 사용하였으며, 숙지황 제조 시 사용되는 막

걸리는 이동백운주조에서 제조한 포천 쌀 막걸리를 사용하였

다. 생지황을 이용한 제조공정은 Fig. 1에 나타내었다. 생지황

및 건지황을 탁주에 넣고 24시간 주침 (酒浸)한 후 찜통에서

100℃의 수증기로 약 2시간 동안 증숙 후 시료를 건조기에서

50℃로 16시간 동안 건조, 9시간 탁주에 주침하는 과정을 9번

반복하여 숙지황을 제조하였다. 

2. Total Phenol 함량

페놀성 물질이 phosphomolybic acid와 반응하여 청색을 나

타내는 현상을 이용한 방법으로 Singleton 등 (1965)의 Folin-

Denis법에 의해 측정하였다. 시료의 전처리는 시료 1.5 g에 메

탄올 50 mL을 가한 후 1200 rpm에서 15시간 동안 추출하여

감압 농축하였다. 제조된 농축물을 250㎎ 당 1 mL PBS

(Phosphate buffered saline) buffer를 첨가하여 250㎎/mL 농

도의 추출물 용액을 제조하여 시료 용액으로 사용하였다. 증

류수 2.5 mL에 시료 0.33 mL, Folin-Denis 0.16 mL, Na2CO3

0.3 mL을 넣고 암실에서 30분 발색시킨 후 760㎚에서 흡광

도를 측정하였으며 standard는 tannic acid를 사용하였다.

3. DPPH (1,1-diphenyl-2-picryl hydrazyl) radical 소거능

DPPH라디칼 소거작용은 Blois (1958)의 방법에 따라 측정

하였으며 시료의 전처리는 시료 1.5 g에 메탄올 50 mL을 가한

후 1200 rpm에서 15시간 동안 추출하여 감압 농축하였다. 농

축물은 250㎎ 당 1 mL methanol을 첨가하여 250㎎/mL 농

도의 추출물 용액을 제조하여 시료 용액으로 사용하였다. 시

료용액 50 µL에 1.5 × 10−4 mM DPPH (1,1-diphenyl-2-picryl

hydrazyl)용액 150 µL을 가한 후 30분 후에 515㎚에서 흡광

도를 측정하였다. 제조 한 시료 용액을 20배, 50배, 100배,

200배, 400배로 희석하여 라디칼 소거능 (%)을 다음의 식으로

계산한 후 각 농도별 라디칼 소거능에 대한 검량선에서 라디

칼 소거능이 50%가 되는 농도인 IC50을 구하였다.

AbsDPPH: DPPH 시약의 흡광도 

Abssample: DPPH 시약과 Sample의 반응 흡광도 

4. FRAP (ferric-reducing antioxidant potential) value 측정

FRAP 측정은 Benzie and Strain (1996)의 방법을 참고하여

측정하였다. 시료의 전처리는 시료 1.5 g에 메탄올 50 mL을

가한 후 1200 rpm에서 15시간 동안 추출하여 감압 농축하였

다. 농축물 250㎎ 당 1 mL methanol을 첨가하여 250㎎/mL

농도의 추출물 용액을 제조하여 시료 용액으로 사용하였다. 제

조된 0.9 mL FRAP reagent에 시료 0.03 mL과 증류수 0.09

mL을 넣은 후 37℃에서 10분간 반응시킨 후 593㎚에서 흡

광도를 측정하였다. 

5. ABTS radical 소거능

ABTS[2,2'-azinobis (3 ethybenzothiazoline-6-sulfonic acid)]

Free radical scavenging effect (%) =
AbsDPPH − Abssample

× 100
AbsDPPH

Fig. 1. Manufacturing process of Rehmanniae radix Preparata.
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radical cation decolorization의 측정은 Pellegrin의 방법 (1998)

에 의해 측정하였으며 시료의 전처리 방법은 다른 실험과 동

일하다. 농축물 250㎎ 당 1 mL methanol을 첨가하여 250

㎎/mL 농도의 추출물 용액을 제조하여 시료 용액으로 사용하

였다. 시료 용액 50 µL와 ABTS solution 1 mL를 30초 동안

섞은 후 2.5분간 incubation하여 734㎚에서 흡광도를 측정하

여 아래의 식에 의해 저해율을 계산하였다.

AbsABTS: ABTS Solution의 흡광도 

Abssample: ABTS Solution과 Sample의 반응 흡광도 

6. Hydroxyl radical 소거능

시료의 전처리는 시료 1.5 g에 메탄올 50 mL을 가한 후

1200 rpm에서 15시간 동안 추출하여 감압농축하였다. 실험에

사용된 시료 용액은 농축물 250㎎ 당 1 mL PBS (Phosphate

buffered saline) buffer를 첨가하여 250㎎/mL 농도의 추출물

용액을 제조하여 사용하였다. 제조 한 시료 용액을 20배, 50

배, 100배, 200배, 400배로 희석하여 시료용액 0.15 mL에

buffer 0.35 mL, 3 mM deoxyribose용액 0.1 mL, 0.1 mM

ascorbic acid용액 0.1 mL, 0.1 mM EDTA용액, 0.1 mM FeCl3

용액, 1 mM H2O2용액 0.1 mL을 넣어 잘 교반 한 후 37℃에

서 1시간 동안 반응시켰다. 반응이 끝난 후 2% TCA용액과

1% TBA 용액을 잘 섞은 후 100℃에서 20분간 반응한 후

냉각하여 원심 분리하였다. 상등액을 분광광도계를 이용하여

532㎚에서 흡광도를 측정하였다.

결과 및 고찰

1. Total phenol 함량

생지황을 숙지황으로 제조하는 과정의 지황에 대한 total

phenol함량 측정 결과는 Table 1에 나타내었다. 증포 과정에

따른 지황의 total phenol 함량은 생지황이 1.20㎎/mL, 1회

증포 시 2.05㎎/mL, 3회 증포 시 3.25㎎/mL, 6회 증포 시

3.57㎎/mL, 9회 증포 시 3.66㎎/mL으로 증포 과정이 반복될

수록 total phenol 함량이 유의적으로 증가하였다. 특히, 2회

증포 시 증가율이 108.1%였으며 9회 증포 시 205.4%의 높은

증가율을 나타내었다. 이는 생지황을 이용하여 숙지황을 제조

하는 과정에서 증포 과정의 반복에 따라 total polyphenol 함

량이 증가되는 것으로 사료된다. Woo 등 (2007)의 연구에 의

하면 생지황을 구증구포 방법으로 숙지황을 제조하는 과정에

서의 총 페놀 함량을 측정하였으며, 처리증수가 증가할수록 총

페놀 함량이 증가하는 본 실험과 동일한 결과를 나타내었다.

You 등 (2011)의 연구에 따르면 지황은 품종별로 다른 total

phenol 함량을 나타내며 그 중 고려지황의 total phenol 함량

이 가장 높은 것으로 측정되었다. 페놀성 화합물은 한분자 내

에 2개 이상의 phenolic hydroxyl기를 가진 방향족 화합물들

의 총칭으로 생체 내에서 다양한 생리활성을 나타내는 것으로

알려져 있으며 충치예방, 고혈압 억제, 항산화, 항암들의 다양

한 생리활성을 가진다 (Yu et al., 2006; Kang et al., 2002).

따라서 증포 과정이 반복됨에 항산화능이 증가되는 것은 total

phenol 함량의 증가로 기인한 것으로 사료된다.

2. DPPH (1,1-diphenyl-2-picryl hydrazyl) radical 소거능

생지황을 숙지황으로 제조하는 과정의 지황에 대한 DPPH

radical 소거능의 결과는 Fig. 2에 나타내었다. 항산화 활성 측

정방법 중 DPPH 라디칼 소거법은 항산화질의 전자공여능으

로 인해 방향족 화합물 및 방향족 아민류에 의해 환원되어 자

색이 탈색되는 정도를 나타내는 지표로 항산화능을 측정하는

데 유용하게 사용되어 지고 있다. (Doh et al., 2010). 생지황

의 숙지황 제조 과정 중 증포 횟수에 따른 DPPH radical 소

거능 IC50 값 (DPPH 라디칼을 50% 소거시키는데 필요한 농

도)을 dry basis로 산출한 결과 생지황이 26.64㎎/mL, 1회

증포 시 24.16㎎/mL, 3회 증포 시 18.56㎎/mL, 6회 증포

시 16.58㎎/mL, 9회 증포 시 13.74㎎/mL으로 증포 횟수가

증가 할수록 생지황에 비하여 9회 증포 시 약 2배 감소하였

다. 이는 생지황을 증포하여 숙지황을 제조하는 과정에서 증

포 횟수가 반복됨에 따라 지황의 항산화능이 증가한 것으로

사료된다. Kim 등 (2009)의 연구에서는 인삼을 구증구포의 계

속적인 증포 과정을 통하여 홍삼을 제조하는 과정에서 DPPH

분석한 결과 항산화력은 증포가 진행될수록 점차적으로 증가

Inhibition rate (%) =
(1 − Abssample)

× 100
AbsABTS

Table 1. Total phenol content of Rehmannia glutinosa by traditional method.

01) 12) 2 3 4 5 6 7 8 9

Total phenol 
content (㎎/mL)

1.20±0.08d3) 2.08±0.04d 2.50±0.08c 3.25±0.04b 3.26±0.06b 3.41±0.09b 3.57±0.08a 3.60±0.04a 3.65±0.11a 3.66±0.18a,*,**

Rate of 
increase (%)

0 65.0 108.1 171.2 171.9 184.2 197.9 200.6 204.1 205.4

1)0:Rehmannia glutinosa 2)1~9:Steam and dry-processing times.
*All values are Mean±S.D. of three replications.
**Different superscripts are significantly different by Duncan's multiple range test at p < 0.05.
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하는 본 실험과 유사한 결과를 나타내었다. 대한약전 (제7개

정에 따르면 숙지황의 5-HMF 함량은 0.1% 이상을 함유하고

있는 것으로 규정하고 있는데, Lee 등 (2002)은 숙지황의 제

조 시 구증구포 횟수의 증가에 따른 5-HMF의 함량의 증가를

나타내었다. 이는 숙지황 제조 시 구증구포 횟수에 따라 5-

HMF와 같은 성분의 증가로 항산화능이 증가하는 것으로 사

료된다. 

3. FRAP (ferric-reducing antioxidant potential) value 측정

생지황을 숙지황으로 제조하는 과정의 지황에 대한 FRAP

value의 측정 결과를 Table 2에 나타내었다. 생지황의 숙지황

제조 과정 중 증포 횟수에 따른 FRAP value는 생지황이

0.52㎎/mL, 1회 증포 시 0.88㎎/mL, 3회 증포 시 1.32㎎/

mL, 6회 증포 시 1.40㎎/mL, 9회 증포 시 1.99㎎/mL로 유

의적으로 증가하였다 (p < 0.05). 이는 Kim et al. (2011)의

연구에서 피부직삼을 구증구포하여 흑삼으로 제조하는 과정

중 흑삼 주정 추출물의 FRAP value를 측정한 결과 피부직삼

에 비하여 구증구포 과정을 거친 흑삼에서 FRAP value가

155.6% 증가한 결과와 같은 경향을 나타내었다. 따라서 이는

생지황의 증포 횟수를 거듭하여 숙지황을 제조하는 과정에서

지황의 항산화능이 증가되는 것으로 사료된다. 

4. ABTS radical 소거능

생지황을 숙지황으로 제조하는 과정의 지황에 대한 ABTS

radical 소거능 측정 결과를 Table 3에 나타내었다. 지황의 숙

지황 제조 과정 중 증포 횟수에 따른 ABTS radical 소거능은

각각의 시료가 12.5㎎/mL의 농도 일 때, 생지황이 28.43%,

1회 증포 시 37.17%, 3회 증포 시 47.80%, 6회 증포 시

51.93%, 9회 증포 시 77.93%으로 유의적으로 증가하였다

(p < 0.05). Kim 등 (2007)의 연구에서 인삼의 용매추출물에

따른 ABTS 라디칼 소거능을 검토하였으며 에탄올 추출물이

50%, 75% 에탄올 추출물이 40%의 소거능을 보여 이는 본

실험에서 생지황은 인삼 용매 추출물에 비하여 낮은 활성을

나타내었지만 생지황을 구증구포하여 숙지황으로 제조하였을

때는 77.93%로 더 높은 소거능을 나타내었다. 

5. Hydroxyl radical 소거능

생지황을 숙지황으로 제조하는 과정의 지황에 대한 Hydroxyl

radical 소거능 IC50 값을 측정한 결과를 Fig. 3에 나타내었다.

생지황을 이용하여 전통방법으로 9회 증포 과정의 hydroxyl

radical IC50 측정값을 dry basis로 산출한 결과 생지황이

18.44㎎/mL, 1회 증포 시 13.27㎎/mL, 3회 증포 시 8.69

㎎/mL, 6회 증포 시 8.53㎎/mL, 9회 증포 시 6.37㎎/mL으

Table 2. FRAP value of Rehmannia glutinosa by traditional method.

01) 12) 2 3 4 5 6 7 8 9

FRAP value
(㎎/mL)

0.52±0.00g3) 0.88±0.02f 1.20±0.07e 1.32±0.25de 1.34±0.02cde 1.37±0.15bcde 1.40±0.01bcd 1.49±0.20bc 1.52±0.17b 1.99±0.11a,*,**

Rate of 
increase (%)

0 70.0 132.3 154.5 158.4 164.0 170.7 189.0 193.8 285.0

1)0:Rehmannia glutinosa 2)1~9:Steam and dry-processing times.
*All values are Mean±S.D. of three replications.
**Different superscripts are significantly different by Duncan's multiple range test at p < 0.05.

Table 3. ABTS radical scavenging activity of Rehmannia glutinosa by traditional method.

01) 12) 2 3 4 5 6 7 8 9

ABTS radical
scavenging 
activity %

28.43±0.55h3) 37.17±0.81g 36.80±0.92g 47.80±0.30f 49.60±0.62e 50.17±0.29e51.93±0.78d64.80±1.08c 75.77±1.10b 77.93±1.50a,*,** 

1)0:Rehmannia glutinosa 2)1~9:Steam and dry-processing times.
*All values are Mean±S.D. of three replications.
**Different superscripts are significantly different by Duncan's multiple range test at p < 0.05.

Fig. 2. DPPH radical scavenging activity of Rehmannia glutinosa
by traditional method. 
1)0:Rehmannia glutinosa 2)1~9:Steam and dry-processing
times.
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로 증포 횟수가 증가할수록 IC50 값이 76.1% 감소하였다. 따

라서 증포 횟수가 증가할수록 IC50 값이 감소하여 항산화능이

증가하는 것으로 사료된다. hydroxyl radical (•OH)은 활성산

소 중 반응성이 매우 강하여 생체 산화에 주된 역할을 하는

것으로 알려져 있다 (Chung, 1997). 또한 활성산호 라디칼 중

에서 화학적으로 가장 반응성이 크며, 지질 산화를 개시하고

DNA 손상을 주거나 돌연변이를 유발하는 물질로 알려져 있

으며, 가장 독성이 강한 free radical이다 (Kim et al., 2011).

You 등 (2011)의 연구에 따르면 품종별 지황의 hydroxyl

radical 소거능 측정 결과 고려지황의 IC50 값이 가장 낮아 가

장 높은 항산화능을 나타내었으며, 식물체의 경우 사용부위에

따라서 전자공여능의 차이를 나타내며, 품종에 따라 차이를 보

인다고 발표하였다.
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