
29

한방안이비인후피부과학회지 제30권 제1호(2017년 2월)
J Korean Med Ophthalmol Otolaryngol Dermatol 2017;30(1):29-42
pISSN 1738-6640 eISSN 2234-4020

 
http://www.ood.or.kr

http://dx.doi.org/10.6114/jkood.2017.30.1.029

     Original Article / 원저  

이온화된 맥반석이 아토피 피부염 유발 Nc/Nga mice의 

피부손상 및 염증 완화에 미치는 영향

김종채·홍승욱

동국대학교 대학원 한의학과 안이비인후피부과교실

The Effects of Ionized Maifanite on Skin Damages of Nc/Nga Mice after 

Atopic Dermatitis Elicitation

Jong-Chae Kim·Seung-Ug Hong

Dept. of Oriental Medicine Ophthalmology & Otolaryngology & Dermatology, 
College of Oriental Medicine, Dongguk University

 

Abstract

  Objectives : Atopic dermatitis accompanies with severe pruritus and collapse of skin barrier, inflammation. 

Maifanite could be used as an ointment for skin disease. However, there have been few studies about maifanite 

uses for atopic dermatitis. We report the anti-inflammatory and promoting skin recovery effects of ionized 

maifanite on damaged skin barrier with experimentally elicited atopic dermatitis.

  Methods : Nc/Nga mice were divided into 3 groups: control group(CON), atopic dermatitis elicited group(AE 

group), ionized maifanite treated group after atopic dermatitis elicitation(MT group).

After 5% SDS was applied D. pteronyssinus crude extract also applied for 3 weeks to elicit atopic dermatitis-like 

skin disease. MT group was treated for 3 weeks with ionized maifanite. Ionized maifanite was applied once a day 

and voluntarily administrated. AE group and control group were treated with normal saline in the same way. 

  Results : In MT group, skin lesions like eczema were more improved than AE group.  p-ERK1/2 positive 

reaction was reduced in MT group. MMP-9 and substance P positive reaction at dermal papillae was also reduced 

in MT group. With skin angiogram, capillary vessel decreased in MT group. Also, IL-4 positive reaction cell and 

STAT-6 positive reaction cell reduced more in MT group than in AE group. NF-κB p65 positive reaction cell and 

iNOS positive reaction cell also declined more in MT group than in AE group.
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Ⅰ. 서  론

아토피 피부염(Atopy dermatitis, AD)은 면역학

적, 유전학적, 약리 및 생리학적, 그리고 환경 등 다인

자적인 요인에 의해 발병되는 피부 질환이다1). 원인

이 명확하게 밝혀져 있지 않지만, 감염, 스트레스, 계

절, 자극 인자 등에 따라 반복적으로 일어나는 만성적

인 염증성 피부질환으로서, 영유아에서부터 성인에 

이르기까지 광범위하게 나타난다2). 임상적 특징은 심

한 가려움으로 인한 피부 장벽의 붕괴, 염증, 혈청 내 

IgE의 증가, 염증 부위에 호산구의 침윤 및 Th2(제2

형 helper T) 세포의 편향된 발달을 들 수 있다1,3). 

Th2 세포에 의한 IL-4 등의 발현이 증가하고, 혈중 

IgE 항체의 양이 증가하는 반면, IFN-γ의 발현은 저

하되어 Th2가 Th1보다 우세하게 되어 Th2의 반응 

편향화가 나타나게 된다4).

아토피 피부염은 한의학에서 내선(奶癬), 태선(胎

癬), 사만풍(四彎風), 침음창(浸淫瘡), 태렴창(胎斂瘡), 

습렴창(濕斂瘡) 등의 범주에 속하며5), 품성불내(稟性

不耐), 습열내온(濕熱內蘊)한 상태에서 다시 풍습열사

(風濕熱邪)가 침습한 후 내외 병사(內外 病邪)가 상박

(相薄)하여 피부에 병이 발생하는 것이 특징이다6). 발

병 원인은 혈열(血熱), 습열(濕熱), 혈조(血燥) 등이며, 

청열(淸熱), 해독(解毒), 제습(除濕), 거풍(祛風), 양혈

(養血) 등 치법을 주로 활용하고 있다5).

맥반석(Maifanite, 麥飯石)은 《本草綱目》7)에 수

록되어 있으며, 《東醫寶鑑 湯液編》에 백맥반석이라 

하여 맷돌을 만드는 돌로 불에 달구었다가 식초에 담

구어 수치하여 사용하며 옹저(癰疽)에 효과가 좋고, 

《東醫寶鑑 雜病篇》에 수록된 영응고(靈應膏)의 주요 

구성 약재로서 옹저(癰疽), 악창(惡瘡), 나력(瘰癧), 결

핵(結核), 유옹(乳癰)을 치료한다고 하였다8). 이는 풍

(風), 한(寒), 습(濕), 열사(熱邪)에 의한 피부 질환에 

효과가 있을 것으로 사료된다.

맥반석에 대한 최신 연구로는 알츠하이머 모델 마

우스 동물실험에서 학습, 기억능력을 향상시키고 항

산화 효과가 있는 것으로 보고되었으며9), 카드뮴 섭

취 돼지 실험에서 카드뮴의 조직 내 잔류와 독성을 

완화시키는 등10)의 연구 결과가 보고되었다. 또한 맥

반석의 주요 성분 중 규산염은 마우스 동물실험에서 

알루미늄 규산염을 식이로 급여 시에 면역 활성을 증

진시키는 것으로 보고되었으며, 더불어 바이러스 감

염 돼지에서도 규산염 급여는 바이러스의 체내 청

소율(clearance)을 증진시켰다고 보고되어11) 면역기

능에 영향을 미치는 바가 있음을 시사한다고 할 수 

있다. 

이에 저자는 맥반석의 아토피 피부염에서 항염증 

작용 및 피부 손상의 회복에 대한 효과를 검증하기 

위해 쥐의 피부에 sodium dodecyl sulfate (SDS)와 

D. pteronyssinus crude extract striper를 사용한 아

토피 피부염 모델에 대해서 이온화된 맥반석 용액을 

투여 및 도포하여 피부 상피내 세포 활성, 신생혈관형

성, 아교섬유, 비만세포, Th2 분화, 염증 전사인자인 

NF-κB, iNOS 등의 변화를 조사하여 유의한 결과를 

얻었기에 보고하는 바이다.

Conclusions : It is supposed that ionized maifanite has anti-inflammatory effects on NC/Nga mice’s atopic 

dermatitis with suppressing IL-4 production and Th2 cell differentiation, and controlling NF-κB activation.
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Ⅱ. 재료 및 방법

1. 실험 동물

대한실험동물센타에서 분양 받은 태령 6주된 

Nc/Nga 암컷 생쥐를 무균사육장치내에서 standard 

protocol에 따라 조절된 온도(20±2℃)와 습도

(55-65%)에서 2주일 동안 적응시킨 후 체중 20 g된 

생쥐를 선별하여 사용하였다. 대조군(CON), 아토피 

피부염 유발군 (AE군), 아토피 피부염 유발 후 이온화 

된 맥반석 투여군 (MT군)으로 나누었으며, 각 군에 

각 10마리씩 배정하였다. 

2. 아토피 피부염의 유발

본 실험에서는 인위적으로 아토피 피부염을 유발하

기 위해 우선 생쥐 등쪽 부위 피부를 면도한 다음 계

면활성제(surfactant)인 5% sodium dodecyl sulfate 

(SDS: Sigma, USA) 1 ㎖를 면봉으로 20회 문질러서 

각질층 내 세포간 지질막(lipid lamella)를 제거한 후
12), 집먼지 진드기 antigen인 D. pteronyssinus 

crude extract striper(100㎎, Biostir, Japan)를 3주 

동안 주 6회씩 도포하여 유발하였다13).

3. 이온화 된 맥반석의 제조 

  맥반석은 국내산을 사용하였으며, 맥반석(80%)에 

무수탄산나트륨(20%)을 이온화 용매로 함께 전기 가

열식 용광로에서 1,700℃ 이상 가열하여 용융시킨 후, 

규산염 농도 14%로 정제수에 최대 용해도로 이온화

하였다. 용융 시설과 이온화 시설은 주식회사 국송(대

한민국 충청남도 연기군)시설을 이용하였다. 

4. 시료의 희석 및 투여

  MT군은 아토피 피부염 유발 후 3주 동안 이온화 

된 맥반석을 생리식염수에 4% 희석액으로 voluntary 

administration을 시켰고, 아토피 피부염 유발 부위에

도 생리식염수에 25% 희석액 100 ㎕를 매일 1회씩 

도포하였다. 

  AE군은 아토피 피부염 유발 후 3주 동안 일반 생

리식염수를 voluntary administration 시켰고, 아토피 

피부염 유발 부위에도 일반 생리식염수 100 ㎕를 매

일 1회씩 도포하였다. 

  CON군은 AE군과 같은 방법으로 3주 동안 일반 

생리식염수를 voluntary administration 시켰고, 등쪽 

피부에 일반 생리식염수 100 ㎕를 매일 1회씩 도포하

였다.

5. 피부 조직 표본 제작

  D. pteronyssinus crude extract striper 처리 후 

각 군을 sodium pentobarbital 용액으로 마취하고 

vascular rinse와 10% 중성 포르말린용액 (NBF: 

neutral buffered formalin)으로 심장 관류 고정을 실

시하였다. 얻어진 등쪽 피부를 10% NBF에 실온에서 

24시간 동안 고정한 후 통상적인 방법으로 paraffin에 

포매하고 5 ㎛ 두께로 연속 절편을 만들었다. 만들어

진 연속 절편은 hematoxyline과 eosin으로 염색하여 

표본을 제작하였다. 

6. 피부 손상에 대한 효과 관찰

1) 상피 세포 과형성 변화 

  피부 상피 내 세포활성 변화를 조사하기 위해 

phosphorylated-extracellular–signal-related 

kinase(p-ERK) 1/2를 이용한 면역조직화학적 염색을 

실시하였다. 우선 피부 절편을 proteinase K(20 ㎍/

㎖)에 5분 동안 단백질 가수분해 과정을 거친 후 

blocking serum인 10% normal goat serum에서 2시

간 동안 반응시켰다. 그리고 1차 항체인 mouse 

anti-p-ERK 1/2(1:100, Santa Cruz Biotec, USA)에 

4℃ humidified chamber에서 72시간 동안 반응시켰

다. 그런 다음 2차 항체인 biotinylated goat 

anti-mouse IgG2a(1:100, DAKO, USA)에 실온에서 



한방안이비인후피부과학회지 제30권 제1호(2017년 2월)

32

24시간 link하였고, 그런 다음 avidin biotin 

complex kit(Vector Lab, USA)에 1시간 동안 실온

에서 반응시켰다. 0.05% 3,3'-diaminobenzidine과 

0.01% HCl이 포함된 0.05M tris-HCl 완충용액(pH 

7.4)에서 발색시킨 후, hematoxylin으로 대조 염색하

였다. 영상분석을 통해 피부 상피 내 p-ERK1/2의 반

응을 계산하였다. 

2) 진피 내 아교섬유 분포 변화  

  아교섬유(collagen fiber)의 변화를 관찰하기 위해 

Masson trichrome 염색을 실시하였다. 우선 50-60℃ 

bouin 용액에서 1시간 동안 매염 처리한 다음 70% 

에탄올에서 picric acid를 제거하였다. Weigert’s iron 

hematoxylin에서 10분 동안 반응시켜 핵 염색하고, 

biebrich scalet–acid fuchsin과 phosphomolybsic- 

phosphotungstic acid에서 각각 15분간, aniline blue

에 5분간 처리하여 아교섬유(청색)를 염색한 후 관찰

하였다.

3) 아교섬유분해효소 변화

  아교섬유분해효소인 matrix metalloproteinases 

(MMP)-9 분포변화를 관찰하기 위해 goat anti mouse 

MMP-9(1:100, Santa Cruz Biotec, USA) 항체를 이

용한 면역조직화학적 염색을 실시한 후 관찰하였다.

4) 비만세포 변화  

  신경펩티드를 분비하는 비만세포의 분포와 형태 변

화를 조사하기 위해 Luna's method를 실시하였다. 

우선 진피 내 비만세포 과립을 aldehyde fuchsin에 

30분간 염색하였다. 그런 다음 weigert's iron 

hematoxylin과 methyl orange 용액에 각 각 1분, 5

분 동안 대조 염색한 후 관찰하였다. 

5) 진피 내 신경펩티드 변화

  진피 내에서 동통 및 소양증에 관여하는 신경펩티

드중 하나인 substance P 분포변화를 관찰하기 위해 

goat anti mouse substance P(1:250, Santa Cruz 

Biotec, USA) 항체를 이용한 면역조직화학적 염색을 

실시한 후 관찰하였다. 

7. 신생혈관형성 억제 효과 관찰  

1) 신생혈관형성의 영상분석 변화

  피부를 절개하여 젖힌 후 나타난 혈관을 ×4 배율로 

촬영한다. Image pro Plus(Media Cybernetic, USA)

에서 먼저 image 기능의 sharpen low-filter를 사용

하여 혈관을 명확하게 한다. 그런 다음 binary 

morphology에서 invert 기능을 선택하여 모세혈관을 

intensity 180-200으로 전환 ․ 부각시킨 후 관찰하였다.

2) 진피 유두 내 혈관분포 변화 

  진피 유두에 분포하는 혈관의 변화를 관찰하기 위

해 Phloxine-tartrazine 염색법을 실시하였다. 

Mayer's hematoxylin에 5분간 핵 염색한 후 phloxine 

용액에 30분간 반응시켰다. 그런 다음 tartrazine 용

액에서 분별 후 관찰하였다. 

8. IL-4 생성 억제 효과 관찰

  Interleukin(IL)-4의 분비 변화를 조사하기 위해 

goat anti-mouse IL-4 (1:250, Santa Cruz Biotec, 

USA)항체를 이용한 면역조직화학적 염색을 실시하였다. 

  한편 IL-4의 Janus family tyrosine kinase(Jak) - 

signal transducers and activators of transcription 

(STAT)에 관여하는 STAT-6의 활성 변화를 조사하기 

위해 rabbit goat anti-STAT-6(1:250, Santa Cruz 

Biotec, USA)항체를 이용한 면역조직화학적 염색을 

실시하였다.

9. NF-κB 조절을 통한 항염증 효과 관찰  

  염증유발유전자들을 조절하는 전사인자 nuclear 

factor(NF)-κB의 분포 변화를 조사하기 위해 NF-κ
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B p65(1:250, Santa Cruz Biotec, USA)항체를 이용

한 면역조직화학적 염색을 실시하였다. 또한 염증 효

소인 inducible nitric oxide synthase(iNOS)의 조직 

내 분포를 조사하기 위해 rabbit anti-mouse 

iNOS(1:250, Santa Cruz Biotec, USA)를 이용한 면

역조직화학적 염색을 실시하였다.

10. 영상분석과 통계처리 

  혈관 분포와 면역조직화학 결과의 수치화를 위해 

Image pro Plus (Media Cybernetic, USA)을 이용한 

영상분석(image analysis)을 실시하였다. 영상분석 결

과는 Sigma Plot 2000(Sigma)을 통한 Student 

t-test(p<0.05)로 유의성을 검증하였다. 

Ⅲ. 결  과

1. 피부 손상에 대한 효과 

1) 외부 피부 형태 및 조직 손상 완화 

  AE군의 피부 대부분의 지역에서 각질층이 손상된 

습진(eczema)이 나타났으며, 일부 가장자리 지역에서

는 탈락과정에 있는 혈병(blood clot)과 표피 잔재도 

관찰되었다(Fig. 1. A~E). 이에 반해 MT군은 일부 

지역을 제외하고는 정상적인 외부 형태로 관찰되었다

(Fig. 1. F~J). 

2) 상피 세포 과형성 조절을 통한 세포 증식 억제 

  AE군의 피부에서는 각질층의 탈락, 세포 과형성, 

과립백혈구와 림프구의 기저층으로 침윤 증가가 관찰

되었다. 이에 반해 MT군은 일부 지역을 제외하고는 

각질층 탈락, 상피층 증가, 침윤 과립백혈구와 림프구

의 출현이 감소하였다(Fig. 2. A~C). 

  한편, 상피에서 관찰되는 p-ERK1/2 양성반응은 세

포질에서 강하게 나타났으며. AE군에 비해 MT군에

서 p-ERK1/2 양성반응이 감소된 것으로 관찰되었다. 

AE군은 대조군에 비해 1190% 증가한 반면 MT군에

서는 AE군에 비해 43% 감소한 것으로 관찰되었다

(Fig. 2. D~F, Table 2). 

Fig. 1. The effect of ionized maifanite on external 
morphology. 

A~E. The skin damages as eczema were shown in AE. 
F~J. The skin damages were mitigated in MT. 

Abbreviations
AE : Atopic dermatitis (AD) elicitated group, MT : ionized 
maifaite treated group after AD elicitation.

Fig. 2. Regulation of epidermic hyperplasia. 
A. CON. B. AE. C. MT. The damage of intercellular space of 
stratum corneum, hyperplasia, edema, infiltration of 
lymphocytes, and congestion, were increased in AE, but 
decreased in MT(H&E, ×200). 
D. CON. E. AE. F. MT. The phosphorylated-extracellular- 
signal-related kinase(p-ERK) 1/2 positive reacted epithelial cell 
(arrow) in MT remarkably decreased(p-ERK 1/2 
immunohistochemistry, ×400). 

Abbreviations
CON : No treated group, AE : Atopic dermatitis (AD) 
elicitated group, MT : ionized maifaite treated group after AD 
elicitation, EPI : epithelium, DER : dermis, Sub : subcutaneous 
layer
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3) 진피 내 아교 섬유 분포 변화 

  AE군의 진피유두에서 피하 인접부까지 아교섬유의 

분포가 적었지만, MT군에서는 AE군에 비해 많은 수

가 관찰되었다(Fig. 3. A~C).

  한편, 진피 유두에서 관찰되는 MMP-9 양성반응은 

세포질에서 강하게 나타났으며, AE군에 비해 MT군

에서 MMP-9 양성반응세포가 감소된 것으로 관찰되

었다. AE군은 대조군에 비해 6260% 증가한 반면 

MT군에서는 AE군에 비해 69% 감소한 것으로 관찰

되었다(Fig. 3. D~F, Table 2).

4) 비만세포 분포 변화 

  AE군의 진피 유두에서 피하 인접부까지 많은 수의 

비만세포가 분포하였으며 주로 탈과립형

(degranulated type)으로 관찰되었다. 이에 반해 MT

군에서는 AE군에 비해 적은 수가 관찰되었으며, 주로 

과립형이었다(Fig. 4. A~C).

5) 진피 내 신경펩티드 변화 

  진피 유두에서 관찰되는 substance P 양성반응은 

세포질에서 강하게 나타났으며, AE군에 비해 MT군

Fig. 3. The effect of ionized maifanite on edema. 
A. CON. B. AE. C. MT. The distribution of collagen fiber 
were decreased in AE, but increase in MT (Masson
trichrome method. ×400). 
D. CON. E. AE. F. MT. The MMP-9 positive reacted cell
(arrow) in MT remarkably decreased (MMP-9
immunohistochemistry, ×400).

Abbreviations
MMP : matrix metalloproteinases, Other abbreviations are the 
same as in Fig. 2.

에서 substance P 양성반응세포가 감소된 것으로 관

찰되었다. AE군은 대조군에 비해 1234% 증가한 반

면 MT군에서는 AE군에 비해 81% 감소한 것으로 관

찰되었다(Fig. 4. D~F, Table 2). 

Fig. 4. The effect of ionized maifanite on master cell, 
substance P. 

A. CON. B. AE. C. MT. The degranulated mast cell (double 
arrow) in dermal papillae were increased in AE, but 
decreased in MT (arrow, granulated mast cell, Luna's 
method, ×400). 
D. CON. E. AE. F. MT. The substance P positive reacted cell 
(arrow) in MT remarkably decreased (substance P 
immunohistochemistry, ×400).

Abbreviations same as Fig. 2.

Fig. 5. The effect of ionized maifanite on capillary 
distribution. 

A. CON. B. AE. C. MT. The angiogenesis were increased in 
AE, but decreased in MT (×4). 
D. CON. E. AE. F. MT. The distribution of capillary (arrow) 
in dermal papillae were increased in AE, but decreased in 
MT (Phloxine-tartrazine method. ×400). 

Abbreviations same as Fig. 2.
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2. 신생혈관형성 억제 효과 

  아토피 유발 피부를 절개하여 진피 쪽 피부를 영상

분석 한 결과. 대조군에 비해 AE군에서는 그 가지수

가 증가한 반면, MT군에서는 AE군에 비해 유의성 있

는 감소를 보였다. 대조군에 비해 AE군은 1250%나 

증가한 반면, MT군에서는 AE군에 비해 72% 감소된 

것으로 나타났다(Table 1, Fig. 5. A~C). 

  AE군에서 손상이 심했던 상피주변의 진피 유두에

서는 많은 수의 모세혈관이 관찰되었다. 이에 반해 

MT군의 진피 유두에서는 모세혈관의 수가 AE군에 

비해 적었다(Fig. 5. D~F). 

Table 1.  The Image Analysis of Angiogenesis in 
Ionized Maifanite-treated Mice after Atopic 
Dermatitis(AD) Elicitation.

Angiogram

Group

CON AE MT

6541±305 88276±2030 24286±678*

(image analysis for 10,000,000 particles / range of intensity : 
80-100) 

Abbreviations
M ± S.D : Mean ± Standare Deviation, 
CON : No treated mice, AE : AD elicitated group, MT : 
ionized maifanite treated group after AD elicitation 
*, P < 0.05 compared with AE.

3. IL-4 생성 억제 효과 

  상피 기저부근처 진피에서 관찰되는 IL-4 양성반응

은 세포질에서 강하게 나타났으며, AE군에 비해 MT

군에서 IL-4 양성반응세포가 감소된 것으로 관찰되었

다. AE군은 대조군에 비해 1918% 증가한 반면 MT

군에서는 AE군에 비해 83% 감소한 것으로 관찰되었

다(Fig. 6. A~C, Table 2). 

  한편 상피 기저부근처 진피에서 관찰되는 STAT-6 

양성반응은 세포질 가장자리에서 강하게 나타났으며. 

AE군에 비해 MT군에서 STAT-6 양성반응세포가 감

소된 것으로 관찰되었다. AE군은 대조군에 비해 

3489% 증가한 반면 MT군에서는 AE군에 비해 95% 

감소한 것으로 관찰되었다(Fig. 6. D~F, Table 2).

4. NF-κB 활성 억제 효과 

  상피 기저부와 진피유두에서 관찰되는 NF-κB 

p65 양성반응은 핵 일부분과 핵막주변의 세포질에서 

Fig. 6. Regulation of Th2 differentiation.
A. CON. B. AE. C. MT. The IL-4 positive reacted cell (arrow) 
in MT remarkably decreased(IL-4 immunohistochemistry, 
×400). 
D. CON. E. AE. F. MT. The STAT-6 positive reacted cell 
(arrow) in MT remarkably decreased(STAT-6 
immunohistochemistry, ×400).

Abbreviations 
IL : interleukin, STAT : signal transducers and activators of 
transcription, Other abbreviations are the same as in Fig. 2.

Fig. 7. Regulation of inflammation. 
A. CON. B. AE. C. MT. The NF-κB p65 positive reacted cell 
(arrow) in MT remarkably decreased (NF-κB p65 
immunohistochemistry, ×400). 
D. CON. E. AE. F. MT. The iNOS positive reacted cell 
(arrow) in MT remarkably decreased (iNOS 
immunohistochemistry, ×400).

Abbreviations
NF-κB : nuclear factor-κB, iNOS : inducible nitric oxide 
synthase, Other abbreviations are the same as in Fig. 2.
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강하게 나타났으며, AE군에 비해 MT군에서 NF-κB 

p65 양성반응세포가 감소된 것으로 관찰되었다. AE

군은 대조군에 비해 4889% 증가한 반면 MT군에서는 

AE군에 비해 66% 감소한 것으로 관찰되었다(Fig. 7. 

A~C, Table 2). 

  한편, 상피 기저부근처 진피유두에서 관찰되는 

iNOS 양성반응은 세포질에서 강하게 나타났으며, AE

군에 비해 MT군에서 iNOS 양성반응세포가 감소된 

것으로 관찰되었다. AE군은 대조군에 비해 1294% 

증가한 반면 MT군에서는 AE군에 비해 59% 감소한 

것으로 관찰되었다(Fig. 7. D~F, Table 2). 

Table 2. The Image Analysis of Immunohistochemistry in 
Ionized Maifanite-treated Mice after Atopic 
Dermatitis(AD) Elicitation. 

Objective
Group

CON AE MT

p-ERK 1/2 3416±63 44068±1013 24954±899*

MMP-9 639±44 40621±813 12520±724*

SP 1367±17 19603±655 3668±145*

IL-4 1767±87 35636±910 6218±223*

STAT-6 251±12 87849±1614 4039±138*

NF-κB p65 846±22 472211±715 14212±475*

iNOS 803±26 11200±745 4563±286*

(image analysis for 10.000,000 particles / range of intensity : 
80-100)
  
Abbreviations
M ± S.D : Mean ± Standare Deviation, 
p-ERK : phosphorylated-extracellular-signal-related kinase, 
MMP-9 : matrix metalloproteinases-9, SP : Substance P, IL-4 : 
interleukin 4, STAT-6 : signal transducers and activators of 
transcription 6, NF-κB p65 : nuclear factor-κB p65, iNOS : 
inducible nitric oxide synthase, CON : No treated mice, AE : 
AD elicitated group, MT : ionized maifaite treated group 
after AD elicitation. 
*, P < 0.05 compared with AE.

Ⅳ. 고  찰

  아토피 피부염은 심한 가려움증이 주된 증상으로 

호전과 악화를 반복하는 만성적 재발을 특징으로 하

는 알러지성 피부 질환이다. 산업화된 사회에서 급증

하고 있으나, 현재까지 만족할 만한 효과가 있는 치료

제는 없는 실정이다. 

  Hanifin 등14)은 아토피 피부염의 관리에 대한 근거

중심 임상진료 지침에서 한 가지 약물을 사용하기 보

다는 효능이 있는 여러 가지 약물을 동시에 복용 또

는 도포해야 보다 효과적이라는 보고를 한 바 있다. 

즉, 일반적으로 다용되는 국부성 corticosteroid, 

calcineurin 억제제, 항생제, 항히스타민 등의 약물 뿐 

아니라 알러젠 제한 또는 차단, 비약물성 치료, 한약

재를 이용한 치료 및 최면요법, 마사지요법 등 다양한 

보완 대체적인 치료도 복합적으로 관리에 활용되어야 

한다고 제시했다. 

  이처럼 아토피 피부염은 다양한 치료법과 약물을 

병행하여 치료하는 난치성 피부 질환이다. 피부 건조

화, 표피 과증식, 홍반, 부종, 심한 소양증, 삼출과 가

피를 특징으로 하고, 급성기에는 표피 내에 수포를 형

성하며 만성기에는 피부에 비후가 생기는 피부 염증 

등과 같은 여러 증상을 수반하는 질환이다15).

  면역학적으로 Th1세포와 Th2세포에서 분비되는 

cytokine의 불균형으로 Th2세포/Th1세포의 비가 높

아지며, IgE 혈청 농도의 증가를 보인다. cytokine의 

불균형은 이들 세포에서 분비되는 cytokine에 의한 

상호 활성 저해 때문인데, Th2세포는 IL-4, IL-5, 

IL-10, IL-13의 cytokine을 분비하며 Th1세포는 

TNF-β, IFN-γ, IL-2의 cytokine을 분비한다. IgE

는 Th2세포에서 분비되는 IL-4와 IL-13의 자극에 의

하여 B-세포에서 생성된다. Th1 세포에서 분비되는 

INF-γ는 IL-4와 IL-13의 분비를 저해 하는데 Th1세

포 활성과 INF-γ 농도가 감소되기 때문에 IL-4와 

IL-13에 의한 B-세포로부터의 IgE 생성은 더욱 증가

된다. 또한 Th2세포에서 분비된 IL-5는 호산구

(eosinophil) 활성을 유도하여 알레르기성 과민 반응 

유도에 직접적인 원인이 되는 호산구과다증

(eosinophilia)을 유발한다16). 그 밖에 혈관 작용성 매

개체의 분비와 약리학적인 반응의 변형도 아토피성 

피부염의 병리 상태에 중요한 역할을 한다고 보고되
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고 있다17).

  한의학에서는 내선(奶癬), 태선(胎癬), 태렴창(胎斂

瘡) 등으로 다양하게 한의서에 표현되고 있으며, 현재 

중국에서는 이위성 피부염(異位性 皮膚炎)으로 명명하

고 있고, 국내에서는 최근 내선(奶癬)으로 용어를 통

일하여 사용하고 있다. 원인은 체내 풍(風), 습(濕), 열

(熱)이 조합되어 발생하는 것으로 인식하였고, 변증은 

실증(實證)과 허증(虛證)을 분별하여, 실증에는 풍열

(風熱), 습열(濕熱) 등이, 허증에는 비허(脾虛), 음허(陰

虛), 혈허(血虛) 등으로 분류한다5). 이는 초기 급성기

의 삼출성 병변에 관하여 습(濕), 열(熱)이 관련된 것

으로 보고, 만성기에서의 피부 건조에 관하여 조(燥), 

풍(風), 허증(虛證)으로 보았다고 생각된다.

 《本草綱目》7)에서는 “…世傳麥飯石膏，治發背瘡甚

效，乃中嶽山人呂子華 秘方。…” 이라 하여 맥반석이 

일절의 옹저(癰疽)에 효과가 좋으며, 맥반석고를 만들

어 사용할 수 있다 하였고, 《東醫寶鑑》8)에서는 맥

반석이 감(甘), 온(溫)하고 무독하여 피부병에 탁월한 

효능이 있다고 하였다.

  맥반석은 석영반암, 장석반암류에 속하는 반심성암

으로 KAlSi3O8, NaAlSi3O8, CaAl2Si2O8, MgAl2Si2O8

등의 화학조성을 가지고 있으며, 오래 전부터 잘 알려

진 광석으로 경상도와 전라도를 중심으로 전국적으로 

분포한다. 각종 미네랄을 함유하고 있는 천연 광물로 

수중에서는 이온교환 작용, 흡착 작용을 함으로서, 수

질 개선의 효과, 용해 시 용존산소량의 상승, 원적외

선의 증가와 미네랄 성분의 함유량의 증가 효과가 있

다18).

  맥반석을 이용한 연구는 맥반석 첨가 식이의 조류

에 대한 무기질 함량, 혈액지수, 신장 기능 또는 식물

의 생장에 대한 연구19-21), 광물성 한약제로 인한 청정 

활성수 이화학적 측면의 연구18)가 대다수이며, 의약학 

분야의 연구로는 알츠하이머 모델 마우스를 대상으로 

맥반석 추출물의 적용이 항산화 기능의 증진을 통해 

학습, 기억 능력을 향상시킨다고 보고하였으며9), 카드

뮴 오염 사료의 섭취 돼지에서 맥반석을 첨가한 경우 

성장부진 방지와 간과 신장에서의 카드뮴 축적과 부

작용을 방지한다고 보고하였다10).

  이처럼 맥반석을 아토피 피부염에 직접 이용한 기

존의 연구는 없었으나, 아토피 관리에서 맥반석을 목

욕 요법에 활용하거나22), 섬유, 내장 타일 등에 활용23) 

하는 등 아토피 증상 경감에 활용되고 있으며, 맥반석

에 다량 함유된 규산염이 면역계에 영향을 미침을 시

사하는 연구 결과24)도 보고되고 있다. 

  한의학 의서에는 옹저, 등창, 종기 등 습열(濕熱)의 

특징을 지닌 피부질환에도 단독 또는 복합 고제의 형

태로 처방된 외용제로서25), 이온화 된 맥반석이 IL-4 

분비 억제를 통한 Th2 세포 분화조절과 NF-kB 활성 

억제를 통해 아토피 피부염의 급성기 피부 손상과 염

증 반응에 효과가 있을 것이라 사료되어 본 실험을 

수행하였다.

  본 실험에서 인위적으로 아토피 피부염을 유발하기 

위해 일으킨 피부 병변이 사람의 아토피 피부염에서 

나타나는 외견상 특징 및 면역학적 특징이 매우 유사

한 것으로 보고되었으며, 집먼지 진드기 추출물에 의

해서 민감하게 반응하여 아토피 피부염이 가속되는 

것으로 알려진 NC/Nga 마우스를 이용하였다26). 피부 

장벽 결손을 유도하기 위해 Minehiro 등12) 의 방법으

로 계면 활성제인 SDS(sodium dodecyl sulfate)를 도

포하여 각질층의 지질을 제거하고27), 아토피 피부염의 

유발원으로 보고된 D. pteronyssinus를 처리하여28) 

피부장벽 기능의 손상과 혈청 내 IgE의 급격한 증가

와 병변 부위의 eosinophil, basophil, mast cell, Th2 

세포, macrophage 등의 급격한 증가와 같은 일련의 

알러지성 면역학적 특징을26) 가진 아토피 피부염 모

델을 유발하였다.

  그 결과 Sudan black B 염색을 통한 각질층의 지

질 분포 감소와 항 ceramide를 이용한 면역조직화학

법을 통한 ceramide 분포 감소로 확인되었고, 아토피 

피부염의 대표적 지표로 보고 된1) 궤양성 구진성 홍

반(pruritic erythematous papules), 아급성 피부손상 

(subacute skin lesion), 상피세포 과형성, 과립 백혈
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구, 림프구, 탈과립형 비만세포의 침윤과 진피 유두 

내 신경펩티드 증가 등이 나타났다.

  피부 장벽 기능의 손상과 이와 관련된 면역 반응은 

아토피 피부염의 주요한 병인이 된다는 연구 결과는 

많은 연구에서 설명된 바 있으며29), 최근에는 아토피 

피부염 환자의 병변 부위 뿐 만 아니라 비 병변부의 

피부에서도 경피 수분 손실의 증가, 각질층 내 수분량

의 감소, 피부 표면 pH의 증가와 같은 피부 장벽의 

기능 이상이 관찰되면, 질병의 중증도와 연관이 있다

는 결과가 지속적으로 보고되고 있다30). 

  또한 동통 및 소양증의 신경전달물질인 substance 

P는 아토피 피부염 조직 내에서 증가되어, 혈관 내피 

의존성 혈관확장, 비만세포의 탈과립 유도, 염증세포

이주 및 증식에 관여하는 것으로 알려져 있다31). 실험 

결과 AE군에서 eczema 뿐 아니라 혈병, 표피 잔재가 

관찰되었고, substance P 양성반응 세포가 진피유두

에서 증가된 양상을 보였으며, MT군에서는 AE군에 

비해 감소된 양상을 보였다.

  아토피 피부염에는 T lymphocytes, langerhans 

cells, eosinophils, keratinocytes 등 세포와 cytokine 

들과 immunoglobulin과 같은 면역 인자들이 관여한

다32). 생성되는 cytokine의 종류에 따라 Th1과 Th2

로 구분되며 불균형이 나타나게 되는데, 급성기 아토

피 피부염에서는 Th2세포가 우세하게 나타난다33).

  Th1 세포는 IL- 2, IFN-ɤ, TNF 등을 생산하여 

macrophage를 활성화시켜 지연형 면역반응을 유발하

고, 반대로 Th2 세포는 IL-4, IL-5, IL-6, IL-10, 

IL-13을 생산하여 IgE 합성을 증가시키고 mast cells

과 eosinophils 분화를 유도해 type1 과민 반응을 유

발한다34). 급성기 아토피 피부염에서 Th2 면역반응이 

우세한 이유는 IL-4 수용체 유전자의 다형성과 같은 

유전적 요인이 관여하고 항원 노출 시 증가되는 

cytokine이나 항원 전달 세포들이 Th2 면역 반응을 

우세하게 나타내는데 기여하기 때문이라고 알려져 있

다. 또한, Th2세포에 의해서 생성된 cytokines은 B림

프구의 생성과 분화를 유도하고 Th1세포 활성을 억

제시킨다. 이렇게 급성기 아토피 피부염에서 우세한 

Th2 세포와 cytotoxic cell은 granzyme B를 발현하

여 피부의 염증 반응에 관여한다35).

  또한 Th2 면역반응으로 생성된 cytokine이 직접적

으로 피부 장벽 기능을 저하시킨다는 보고가 있어 피

부 장벽 이상과 면역학적 이상에 대한 새로운 개념이 

제시되고 있다36). Th2 cytokine인 IL-4는 피부 장벽 

손상 후 회복을 저해하고, ceramide 합성과 항균 펩

타이드의 발현 및 filaggrin, desmoglein3, loricrine, 

involucrin의 발현을 억제한다. 또한 S100/A11과 p21

이 감소되어 있으며, IL-4/ IL-13에 의한 human beta 

defensin-3와 filaggrin의 억제는 이들에 의해서 나타

난다고 보고 되었다37). 이 외에도 serine protease 활

동의 증가는 피부 장벽의 이상을 초래할 뿐 아니라 

활성화된 IL-1을 증가시킨다.

  IL-4는 Th2 세포의 pleiotropic cytokine으로, Th2 

세포의 분화에 관여하고 Th1 관련 면역 반응을 억제

하고, macrophage 에서 IL-6의 생산을 촉진하며, 

IL-6는 keratinocyte proliferation을 유발한다38). 실

험 결과 MT군이 AE군에 비해 IL-4 양성 반응세포가 

유의하게 감소되었을 뿐 아니라 IL-4에 의해 활성화

되는 STAT-6 역시 AE군에 비해 MT군에서 유의하게 

발현이 감소된 것을 확인하였다. 이는 이온화된 맥반

석의 복용 및 도포 처치가 IL-4의 발현을 억제하여 

Th2 세포의 성장을 억제하고, IL-4에 의해 유도되는 

STAT-6의 활성 역시 억제하는 것으로 보여진다.

  DNA 전사인자인 NF-κB는 세포 기질에 존재하며 

NF-κB를 억제하는 IκB와 결합한 형태로 존재한다
39). NF-κB는 선천, 후천적 면역 반응과 관련되어, 

많은 염증성 질환에서 나타나는 대표적인 

pro-inflammatory cytokine이다. 아토피 피부염에서

는 각질층 내 ceramide 감소로 인해 protein kinase 

C(PKC) 활성이 유도되고, IκB kinase (IKKα, β)

의 활성에 의한 IκB protein의 serine residue 인산

화가 일어나며, 그 후 IκB protein은 ubiquitination 

되어 26S proteasom에 의해서 분해되고 그 결과, 유
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리된 전사인자 NF-κB가 핵으로 들어가 target 유전

자의 NF-κB binding site에 결합하여 iNOS 발현에 

의한 NO 생성이 증가되어 염증 반응이 유도된다40). 

  실험 결과 AE 군에 비해 MT군에서 NF-κB p65 

양성반응세포가 유의하게 감소되었으며, NF-κB에 

의해 발현되는 iNOS 양성반응세포 역시 유의하게 감

소되었음을 확인하였다. 이로서 이온화된 맥반석의 

복용 및 도포가 아토피 피부염에서의 NF-κB 활성을 

조절하여 염증 반응을 경감시키고 피부 손상을 완화

하는 것으로 생각된다. 

  이상의 실험 결과로 볼 때 혈액학적, 조직학적 관점

에서 이온화 된 맥반석이 급성(알러젠성) 아토피 피부

염에 피부장벽의 기능 회복과 염증 반응의 조절을 통

한 증상 완화에 효과가 있음을 알 수 있었다. 이러한 

결과들은 맥반석이 아토피 피부염의 치료제로서 활용 

가능성을 시사하는 것으로 향후 지속적인 연구가 필

요할 것으로 생각된다. 

  다만 본 실험에서는 이온화된 맥반석을 경구 투여 

및 국부 도포 방식을 동시에 활용하였는데, 개별 적용 

방법에 따른 피부 손상 회복 효과 및 맥반석 활용 치

료제의 다양한 제조 방법에 따른 효과에 대해 향후 

추가적인 연구가 필요하리라 보며, 또한 맥반석이 광

물성 약재임을 고려하여 섭취 및 국소 도포 시의 간, 

신장을 비롯한 주요 장기에의 축적 및 독성 반응에 

대한 연구도 보완되어야 할 것으로 사료된다.  

Ⅴ. 결  론

  맥반석의 항염증작용에 의한 아토피 피부염 유사 

피부손상 치료 효과를 조사하기 위해 Nc/Nga 생쥐에 

아토피 피부염을 유발시키고, 이온화 된 맥반석을 투

여, 병소에 도포한 후 피부 손상, 피부 장벽, 신생혈관

형성, IL-4 생성과 STAT-6발현, NF-κB 활성과 

iNOS 등의 변화를 관찰한 결과 다음과 같은 결론을 

얻었다.  

1. 피부 손상 (상피 세포 과형성, 탈과립형 비만세포 

증가, 과립백혈구와 림프구의 증가, substance P 

증가) 부위에서 피부 장벽 보호, 부종의 감소가 관

찰되었다. 

2. 진피 유두내 모세혈관의 분포가 감소하여 신생혈

관형성이 대조군에 비해 유의성 있게 억제되었다. 

3. IL-4 생성과 STAT-6 발현도 대조군에 비해 유의

성 있게 감소하여 Th2 분화가 조절되었다.

4. NF-κB의 활성 억제를 통한 염증효소 iNOS의 생

성 억제가 유도됨이 관찰되었다. 

  이상의 결과로 이온화 된 맥반석이 아토피 피부염

의 피부 장벽 기능의 이상을 완화시키고, 부종을 감소

시키며, 급성기 아토피 피부염의 진행을 차단하고, 항

염증 작용으로 피부 손상을 완화시켜 초기 아토피 피

부염의 증상 완화에 사용 가능할 것으로 사료된다. 
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