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Abstract

The Anti-Inflammatory Effect of Duchi extract on Ulcerative Colitis
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Objective
The purpose of this study is to learn the anti-inflammatory effect of Douchi on ulcerative colitis (UC).

Methods
Three-month-old mice were divided into 4 groups as follows: control group (Ctrl), UC induced group (UCEG), 

Pentasa treated group after inducing UC (OPTG), and Douchi treated group after inducing UC (FGTG). NF-κB, 

p-IκB, iNOS, COX-2 were observed by immunohistochemistry and Masson trichrome, PAS, and Phloxine-tartrazine 

staining were used to observe histochemical changes.

Results
Inflammation indicators of the large intestine were significantly lower in FGTG than in the UCEG and OPTG. 

Also, indicators involved in pulmonary alveolar formation were significantly higher in the FGTG than in the UCEG 

and OPTG.

Conclusions
The result of this study suggests that Douchi extract was effective in ulcerative colitis and helped in the 

formation of alveolar. This result suggests that the lungs and colon are correlated.
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Ⅰ. Introduction

궤양성 대장염 (Ulcerative colitis, UC)은 원인이 불분

명한 대장의 염증성 질환으로 병변이 불연속적인 크론

병 (Crohn’s disease)와는 다르게 병변이 직장에서 시작

되어 연속적으로 발생한다. 현재까지도 발병의 기전이 

특정되지 않았으며, 면역학적 이상, 유전적 요인, 식습

관, 스트레스, 약물 등의 기전들이 복합적으로 작용하

였을 것이라 추정된다1,2).과거 UC는 미국, 유럽에서 주

로 발병하는 병으로 여겨졌으나, 최근 국내에서도 UC

의 발병률이 급증하고 있다. 한국에서 UC의 유병율은 

1980년에는 3.8%이던 것이 1995년 8.1%로 증가하였

고, 2009년에 10만명 당 41.4명에서 2016년에 이르러

서는 66명으로 약 1.6배 증가하였으며 발병률 또한 

2009년 10만명 당 4.0명에서 2016년 5.3명으로 1.3배 

증가하였다3,4). 염증성 장 질환 (inflammatory bowel dis-

ease, IBD)으로 인한 증상에는 혈변, 점액변, 심한 복

통 등이 있으며 이러한 증상들이 장기화되면 대장암

으로 발전할 수 있다5). 염증성 장 질환이 20대와 30대

에서 호발하지만 소아에게서도 7~20%의 발병률을 

보이고 있으며, 소아에게서 UC이 발병하하면 성장장

애를 일으킬 수 있다2). 또한, 기존에 치료약으로 사용

되는 Pentasa 같은 5-ASA 계통의 약물이 근본적인 원인

을 치료하는 것이 아니라 임상적 증상만 완화시켜서 

치료 효율이 높지 않으며, 부작용으로 혈성 설사를 악

화시키고 폐렴과 간염을 유발하기도 한다6-12). 현재 UC

의 확실한 치료약은 존재하지 않으며, 한약재를 이용

한 치료약물 또한 개발이 전무한 상황이다.

한의학에서 두시 (Douchi, fermented Glycine max 

Merr.; 豆豉)는 폐에 入하며 解表除煩, 宣發鬱熱의 효

능이 있다고 알려져 있으며, Th2 분화 조절에 관여하

여 아토피성 피부염, 알러지성 비염 등의 면역관련 질

환에 효과가 있다13,14). 두시 추출물은 genistein, daid-

zeind이라는 isoflavone 성분이 함유되어 있으며, iso-

flavone 성분은 Th2 skewed condition 조절에 관여하여 

항염증 효과가 있음이 보고된 바 있다15-19). 또한 최근 

하태독법에 이용되는 황련, 감초 복합추출물의 항염증 

효과를 통해 폐와 대장간에 상관관계가 있다는 연구결

과가 보고되었기에20) 두시 역시 이와 유사한 효과가 있

을 것으로 생각되었다.

본 연구는 태령 3주의 생쥐에 Dextran sulfate sodium 

(DSS)을 통해 UC를 유발한 후, 두시 추출물이 폐포 형

성과 대장에서의 항염증 효과를 관찰함으로써 한의학

에서의 폐, 대장의 표리관계가 실제로 상관관계가 있

는지 확인하고자 하였으며, 유의한 결과를 얻었기에 

보고하는 바이다.

Ⅱ. Materials and Methods

1. 실험재료

1) 실험동물

오리엔트 (한국)에서 분양 받은 태령 3주된 Balb/C 

수컷 생쥐를 무균사육장치내에서 2주일동안 적응시킨 

후 체중 15 ± g된 생쥐를 선별하여 사용하였다. 대조군 

(Ctrl), DSS로 UC 유발군 (UCEG), DSS로 UC 유발 후 

Pentasa 처리군 (OPTG), DSS로 UC 유발 후 두시추출물 

처리군 (FGTG)으로 나누었으며, 각 군에 각 10마리씩 

배정하였다. 본 연구과정은 부산대학교 IACUC 승인을 

받아 시행되었으며 (IACUC number: PNU-2018-1959), 

실험실 동물의 관리와 사용에 대해서는 NIH 가이드라

인에 따라 시행되었다.

2) 두시추출물

두시는 남영제약영농조합 (Muju, Korea)에서 구입하

여 사용하였다. 두시는 청호 (Artemisia Apiacea Herba, 靑
蒿)와 소엽 (Mori Folium, 蘇葉)의 전탕액에 흑대두를 담

가 흡수시킨 후, 남은 전탕액으로 흑대두를 삶고, 흑대

두를 37~38 ℃에서 3~5일간 발효시켜 제조되었다. 두

시 100 g을 증류수 1000 ㎖에 넣고 3시간 동안 전탕한 

후 여과하였다. 그 여액을 rotary evaporator를 이용하여 

50 ㎖로 감압, 농축한 후 동결 건조하여 추출물 20.2 

g (수득률 20.2%)을 얻어 연구에 사용하였다. 

2. 실험 방법

1) UC 유발

UC을 유발하기 위해 5일 동안 5% (wt/vol) Dextran 

sulfate sodium (DSS, with a molecular weight of 40,000, 

ICN, Aurora,OH)을 voluntary administration 시켰다. 

2) 두시추출물과 펜티사 투여

생리식염수에 희석된 펜타사 (Pentasa SR Tab, 한국

페링제약)는 OPTG에 UC 유발 후 5일 동안 40 ㎎/㎏
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/day으로 100㎕ 구강투여 하였다. 생리식염수에 희석

된 두시추출물은 FGTG군에 UC 유발 후 5일 동안 40 

㎎/㎏/day으로 100 ㎕ 경구 투여 하였다. Ctrl과 UCEG

에는 생리식염수 100 ㎕/day으로 구강투여 하였다. 

3) 조직표본제작

DSS 처리 5일 후 sodium pentobarbital 용액으로 마

취한 후 vascular rinse와 10% 중성 포르말린용액 

(neutral buffered formalin: NBF)으로 심장관류고정을 

실시하였다. 대장과 폐를 분리한 후 실온에서 24시간 

동안 10% NBF에 고정하였다. 고정된 조직은 통상적

인 방법으로 paraffin에 포매한 후 5 ㎛ 두께의 연속절

편으로 제작되었다. 

4) 조직화학

대장과 폐조직 변화는 Masson trichrome 염색을 통

해 조사되었다. 우선 50-60 ℃ Bouin 용액에서 1시간 

동안 매염 처리한 다음 70% 에탄올에서 picric acid를 

제거하였다. Weigert iron hematoxylin에서 10분 동안 

반응시켜 핵 염색하고, Biebrich scalet-acid fuchsin와 

phosphomolybdic-phosphotungstic acid에서 각각 15분

간, aniline blue에 5분간 처리한 후 관찰하였다.

대장점막 손상정도는 점액장벽유지에 관여하는 점

액분비세포의 분포조사를 통해서 이루어졌으며, peri-

odic acid-schiff reaction (PAS) stain를 통해 확인되었다. 

우선 periodic acid에서 5분간 반응시킨 후 Schiff reagent

에서 15분 동안 처리하였다. 그런 다음 sulfurous rinse

에서 각 2분씩 3회 세척한 후 Hematoxylin에 대조염색

하였다.

폐에서 혈관생성변화 관찰을 위해 Phloxine-tartrazine 

염색법을 실시하였다. Mayer's hematoxylin에 5분간 핵 

염색한 후 phloxine 용액에 30분간 반응시켰다. 그런 다

음 tartrazine 용액에서 분별 후 관찰하였다.

모든 조직화학 결과는 광학현미경 (BX52. Olympus, 

Japan)을 통해서 관찰하였다.

5) 면역조직화학

면역조직화학은 조직을 proteinase K (20 ㎍/㎖)에 5

분 동안 proteolysis 과정을 거친 후 blocking serum인 

10% normal goat serum에 4시간 동안 실온에서 반응시

켰다. 그리고 1차 항체인 mouse anti-NF-kB P65 (1:500, 

Santa Cruz Biotec, USA), mouse anti-p-IkB (1:500, Santa 

Cruz Biotec, USA), mouse anti-iNOS (1:200, Santa Cruz 

Biotec, USA), mouse anti-COX-2 (1:100, Santa Cruz 

Biotec, USA), mouse anti-EGF (1:100, Santa Cruz Biotec, 

USA), mouse anti-catalase (1:100, Santa Cruz Biotec, 

USA), mouse anti-Hoxa-5 (1:50, Santa Cruz Biotec, USA) 

그리고 mouse anti-Hoaxb-5 (1:50, Santa Cruz Biotec, 

USA)에 4 ℃ humidified chamber에서 72시간 동안 반응

시켰다. 2차 항체인 biotinylated goat anti-mouse IgG1 

(1:100, Santa Cruz Biotec)에 실온에서 24시간 동안 반

응시켰고, 그런 다음 avidin biotin complex kit (Vector 

Lab, USA)를 이용하여 1시간 동안 실온에서 반응시켰

다. 0.05% 3,3'-diaminobenzidine과 0.01% HCl이 포함

된 0.05 M tris-HCl 완충용액 (pH 7.4)에서 발색시킨 

후, hematoxylin으로 대조염색하였다. 

6) 영상처리, 분석

면역조직화학의 결과는 image Pro Plus (Media cy-

bernetics, USA)를 이용한 영상분석을 통해 수치화 

(means ± standard error) 했다. 각 군의 표본에서 임의로 

선정된 조직을  촬영한 다음 positive pixels /10,000,000 

pixels로 영상분석하였다.

7) 통계

통계는 SPSS software (SPSS 25, SPSS Inc., USA)를 이

루어졌으며, one-way ANOVA 시행을 통해 유의성 

(p<0.05)을 검증하고 Least significant difference (LSD)로 

사후 검증하였다.

Ⅲ. Results

1. 폐포와 대장점막의 변화

UCEG의 손상된 대장점막의 표면상피 상층부 (apical 

surface)에서는 출혈성찰과에 따른 점막손상, 점막고유

층 붕괴와 염증세포의 침윤증가와 같은 UC에 따른 조

직손상이 광범위하게 관찰되었다. 이에 반해 OPTG과 

FGTG에서는 완화된 점막손상을 보였으며, FGTG에서 

가장 낮은 손상을 관찰하였다. 또한 PAS 양성염색된 

점액분비세포의 분포 변화도 조사되었는데. UCEG의 

손상된 표면상피 상층부 (apical surface)에서는 PAS 양

성반응을 보이는 창자세포가 관찰되지 않았지만, 
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OPTG와 FGTG의 일부 표면상피 상층부를 제외하고는 

정상적인 창자세포의 배열을 확인하였다 (Fig. 1).

UCEG의 기관지 (bronchus) 주변에서 미성장된 폐포

를 확인되었다. 이에 반해 OPTG과 FGTG의 일부 지역

을 제외하고는 대조군과 유사한 폐포의 분포가 확인되

었다. 또한 FGTG이 OPTG보다 폐포의 분포가 많은 것

으로 관찰되었다. 페포사이내 혈관생성은 PT를 통해서 

조사되었는데, UCEG의 혈관생성은 제대로 이루어지

지 않았으나, OPTG과 FGTG의 일부 지역을 제외하고 

대조군과 유사한 혈관분포를 보였다 (Fig. 1).

2. 대장내 염증 억제

UCEG에서 nuclear factor kappa B (NF-κB) 양성반응 

(50,328 ± 1,654/20,000,000 pixel cells)은 증가하였으

며, Ctrl (3,632 ± 228/20,000,000 pixel cells)에 비해 양

성반응이 1286% 증가하였다. 이에 반해 OPTG (31,304 

± 692/20,000,000 pixel cells)에서는 UCEG에 비해 양성

반응이 38%, FGTG (18,147 ± 534/20,000,000 pixel 

cells)에서는 UCEG에 비해 양성반응이 64% 감소하였

다. FGTG은 OPTG에 비해 42% 유의성 있는 감소를 

보였다 (Fig. 2).

UCEG에서 p-IκB 양성반응 (44,908 ± 1,172/20,000,000 

pixel cells)은 증가했으며, Ctrl (4,203 ± 191/20,000,000 

pixel cells)에 비해 968% 증가하였다. OPTG (25,835 ± 

908/20,000,000 pixel cells)에서는 UCEG에 비해 양성

반응이 42%, FGTG (15,149 ± 547/20,000,000 pixel 

cells)에서는 UCEG에 비해 양성반응이 66% 유의성 있

게 감소하였다. FGTG은 OPTG에 비해 41% 유의성 있

는 감소를 보였다 (Fig. 2).

UCEG에서 iNOS 양성반응 (43,557 ± 985/20,000,000 

pixel cells)은 증가하였으며, Ctrl (4,121 ± 178/20,000,000 

pixel cells)에 비해 957% 증가하였다. OPTG (27,566 ± 

Fig. 1. Histochemistry feature of large intestine and lung mouse with ulcerative colitis by Pentasa and fermameted 
Glycine max Merr

(FG). abbreviation. Ctrl, no treated mouse; UCEG, Ulcerative colitis elicited mouse; OPTG, Oral Pentasa treated mouse after Ulcerative colitis

elicitation; FGTG, FG treated mouse after ulcerative colitis elicitation;  MT, Masson trichrome stain; PAS, periodic acid-schiff reaction; PT, 

phloxine-tartrazine stain; MU, mucosa; SM, submucosa; Br, bronchus; Square, ulcerative colitis induced region; Ciccle, un-development region; Bar 

size, 100 ㎛.
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687/20,000,000 pixel cells)에서는 UCEG에 비해 양성

반응이 37%, FGTG (15,960 ± 819/20,000,000 pixel 

cells)에서는 UCEG에 비해 양성반응이 63% 유의성 있

게 감소하였다. FGTG은 OPTG에 비해 42% 유의성 있

는 감소를 보였다 (Fig. 2).

UCEG에서 COX-2 양성반응 (50,039 ± 1,000/20,000,000 

pixel cells)은 증가하였으며, Ctrl (6,725 ± 174/20,000,000 

pixel cells)에 비해 644% 증가하였다. OPTG (35,891 ± 

681/20,000,000 pixel cells)에서는 UCEG에 비해 양성

반응이 29%, FGTG (24,076 ± 1,030/20,000,000 pixel 

cells)에서는 UCEG에 비해 양성반응이 52% 유의성 있

게 감소하였다. FGTG은 OPTG에 비해 33% 유의성 있

는 감소를 보였다 (Fig. 2).

3. 폐포 형성

UCEG에서 Epithelial Growing Factor (EGF) 양성반

응 (12,349 ± 969/20,000,000 pixel cells)은 줄었으며, 

Ctrl (47,258 ± 925/20,000,000 pixel cells)에 비해 양성

반응이 74% 감소하였다. OPTG (23,047 ± 693/20,000,000 

pixel cells)에서는 UCEG에 비해 양성반응이 87%, 

FGTG (34,707 ± 623/20,000,000 pixel cells)에서는 

UCEG에 비해 양성반응이 181%  유의성 있게 증가하

였다. FGTG은 OPTG에 비해 51% 유의성 있는 증가를 

보였다 (Fig. 3).

UCEG에서 catalase 양성반응 (10,155 ± 563/20,000,000 

pixel cells)은 줄었으며,Ctrl (43,443 ± 993/20,000,000 

pixel cells)에 비해 77% 감소하였다. OPTG (21,776 ± 

874/20,000,000 pixel cells)에서는 UCEG에 비해 양성

반응이 114%, FGTG (33,240 ± 839/20,000,000 pixel 

cells)에서는 UCEG에 비해 양성반응이 227% 유의성 

있게 증가하였다. FGTG은 OPTG에 비해 53% 유의성 

있는 증가를 보였다 (Fig. 3).

UCEG에서 homebox gene a-5(hoxa-5) 양성반응 (41,357 

± 810/20,000,000 pixel cells)도 줄었으며, Ctrl (7,551 

± 296/20,000,000 pixel cells)에 비해 82% 감소하였다. 

OPTG (17,748 ± 855/20,000,000 pixel cells)에서는 

UCEG에 비해 양성반응이 135%, FGTG (34,590 ± 

862/20,000,000 pixel cells)에서는 UCEG에 비해 양성

Fig. 2. Anti-inflammation of large intestine in mouse with ulcerative colitis by Pentasa and CG

Abbreviation. MC, Mucosa; SM, submucosa; arrow, positive reaction in immunohischemistry; Bar size, 50 ㎛; *, p<0.05 compared with UCEG; 

#, p<0.05 compared with FGTG. Other abbreviation same as Fig. 1.
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반응이 358% 유의성 있게 증가하였다. FGTG은 OPTG

에 비해 94% 유의성 있는 증가를 보였다 (Fig. 3).

UCEG에서 homebox gene b-5 (hoxb-5) 양성반응 (42,793 

± 1,229/20,000,000 pixel cells)은 줄었으며, Ctrl (8,564 

± 427/20,000,000 pixel cells)에 비해 80% 감소하였다. 

OPTG (19,119 ± 1,371/20,000,000 pixel cells)에서는 

UCEG에 비해 양성반응이 123%, FGTG (33,210 ± 

894/20,000,000 pixel cells)에서는 UCEG에 비해 양성

반응이 288% 유의성 있게 증가하였다. FGTG은 OPTG

에 비해 74% 유의성 있는 증가를 보였다 (Fig. 3).

Ⅳ. Discussion

최근 서구화된 식습관과 스트레스 등의 다양한 원

인과 진단방법의 발달로 인해 UC이 한국에서도 점차 

증가하고 있다21). 또한 UC은 혈전을 생성하여 색전증

을 일으켜 사망에 일으킬 수 있는데 소아, 청소년기에

도 발생한 사례가 최근 보고되고 있다22,23). 세균과 바

이러스 등에 의해 발생하는 장내 염증은 발병원인이 

특정되어 있고 일시적인 반면, UC은 6개월 이상 지속

되며, 발병원인이 불분명하기 때문에 원인을 찾아 치

료하기가 어렵다24). UC의 기존 치료제로는 Steroid, 

Sulfasalazine, Mesalmine 등이 있지만, Steroid는 UC의 

관해 유도에는 효과적이지만 장기간 복용 시 백내장, 

골감소증, 대퇴골 머리부의 골괴사, 근병증과 감염증 

등의 부작용이 있으며25), Sulfasalazine은  Sulfapyridine 

성분으로 인해 오심, 구역, 구토, 두통, 소화불량 및 설

사 등의 부작용이 생길 수 있다26). 이러한 이유로 임상

현장에서는 Sulfapyridine 성분이 없는 Mesalamine 제제

인 Pentasa의 사용이 권장되고 있으나25), Pentasa도 간

염, 혈성 설사, 폐렴 등의 부작용이 있다. 또한 한의학

에서 UC에 대한 치료에 상용하는 약물이 없어 한의 임

상 측면에서 대체할 수 있는 약물이 필요하다. 이러한 

이유로 계지가용골모려탕 (桂枝加龍骨牡蠣湯), 의이인 

(薏苡仁) 추출물 등이 UC에 효능이 있는지 실험한 선

행연구들이 있지만27-28), 대조군에 비해 효과가 있음을 

입증하였을 뿐 실제 임상현장에서 사용중인 Pentasa에 

비해 치료 효과가 우수한지는 연구된 바가 없다. 식방

풍 (植防風) 추출물을 Pentasa와 비교한 연구가 있지만 

기존 치료제를 대체할 정도로 효과가 있지는 않았다29). 

Fig. 3. Generation of alveolar sac and branching in mouse with ulcerative colitis by Pentasa and FG

(Br, bronchiole; arrow, positive reaction in immunohischemistry; Bar size, 50 ㎛). Other abbreviation same as Fig. 2.
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이런 이유로 본 연구에서는 두시추출물이 단순히 효과

가 있음을 넘어 기존에 사용되고 있는 Pentasa를 대체

할 수 있는지 가능성을 확인하고자 하였다.

NF-κB는 정상상태에서는 비활성상태로 있으나 급

성 또는 만성 염증이 발생할 시 빠르게 활성화되어 염

증에 관련된 다른 유전자들을 조절하여 반응이 일어나

도록 하는 전사인자이다30). 대장에서 NF-κB가 UCEG, 

OPTG, FGTG 순으로 낮아진 것은 두시추출물이 

Pentasa에 비해 NF-κB의 활성화를 억제하는 효능이 뛰

어난 것이라 생각된다.

p-IκB는 IKK복합체가 NF-κB dimer에 결합하여 

NF-κB의 활성을 억제하고 있는 IκB 단백질을 인산화

시켜 분리된 것으로, NF-κB가 활성화될수록 p-IκB 또

한 많이 관찰된다31). 본 연구에서는 Ctrl과 OPTG에 비

해 FGTG에서 p-IκB가 감소된 것을 볼 수 있는데, 이는 

앞에서 본 NF-kB가 FGTG에서 가장 낮은 양성반응을 

보인 것과 같은 결과를 나타낸다.

I-NOS는 macrophage에서 NO를 생성하는 화학반응

에 관여하는 산화환원효소이다. 염증반응에 의해 NO

가 과다하게 생성되면 조직 손상, 패혈성 쇼크, 신경손

상 등의 합병증을 유발할 수 있다32). 이러한 I-NOS의 

발현 기전은 모두 밝혀지지는 않았지만, NOS 프로모

터의 활성화는 NF-κB에 의해 유도된다33). 또한 COX-2

는 Prostaglandin의 대량 생성을 일으키며, 혈관의 이완

과 혈관이 새롭게 형성되는 부작용을 가지고 있다34-35). 

본 연구의 결과를 보면 I-NOS와 COX-2의 발현 억제 

또한 Ctrl과 OPTG에 비해 FGTG에서 유의하게 높았는

데, 이를 통해 두시가 I-NOS와 COX-2의 발현을 억제

하여 항염증 효과가 있음을 알 수 있으며 그 효과가 

Pentasa보다 우수함을 확인하였다.

대장 내 염증반응 개선에 있어 OPTG과 FGTG은 

Ctrl에 비해 효과가 있었다. 또한 FGTG은 OPTG에 비

해서도 더욱 뛰어난 효과가 있다. 이러한 결과는 두시

추출물이 대장 내 염증반응에서 Ctrl에 비해 유의한 효

과가 있음을 의미하고, OPTG에 비해서도 염증 치료에 

있어 유의하게 뛰어나므로 기존에 치료제로 사용되는 

Pentasa를 대체할 수 있는 가능성을 가지고 있음을 알 

수 있었다.

EGF는 폐에서 mesenchymal cell이 폐포로 분화되기 

위해 필요한 인자로써, 세포분열 주기 중 G1기의 길이

를 단축시켜 빠르게 S기로 들어갈 수 있도록 도와주는 

인자이다36). 본 연구에서 EGF의 양성반응을 관찰한 결

과, UCEG이 Ctrl에 비해 확연히 낮았으며, UCEG에 

Pentasa와 두시추출물을 각각 처리한 결과 FGTG에서 

양성반응이 증가하였다. 이러한 결과는 두시가 mesen-

chymal cell이 폐포로 분화되는 과정에 관여하였을 가

능성이 있음을 의미한다.

catalase는 폐포에 존재하는 내재성 항산화효소로 과

산화수소를 물과 산소로 분해하는데, 과산화수소는 인

체 내 다양한 조직의 손상을 야기하는 유해물질이다37). 

catalase에 대한 선행연구를 살펴보면 폐섬유화가 일어

난 집단이 정상적인 폐를 가진 집단에 비해 catalase의 

활성이 낮음을 보여주는데, 이는 catalase의 활성도가 

폐의 손상과 연관이 있음을 보여준다38). 본 연구에서는 

catalase 양성반응이 UCEG이 Ctrl보다 낮았으며, OPTG

이 FGTG에 비해 양성반응이 증가하였는데, 이를 통해 

FGTG이 폐에서 catalase의 생성을 증가시켜 hydrogen 

peroxide로부터 폐포의 손상을 막았을 것이라 생각할 

수 있다.

homebox gene은 형태형성에 관여하는 유전자로써, 

homebox gene의 종류 중 하나인 hoxa-5와 hoxb-5는 pa-

ralog (이원체) 관계로써 폐의 mesenchymal cell에서 발

현되어 morphogenesis, differentiation에 관여하는 유사

한 기능을 가지고 있다39,40). hoxa-5 단백질의 RNA는 

EGF 관련 유전자의 발현을 증가시킨다. EGF가 mesen-

chymal cell이 폐포로 분화될 때 필요한 인자이며, 

hoxa-5 또한 폐포의 분화에 도움을 준다41). hoxa-5, 

hoxb-5는 UCEG이 Ctrl에 비해 양성반응 정도가 낮았

으며, OPTG보다 FGTG에서 hoxa-5, hoxb-5의 양성반

응이 증가하였다. 이는 두시추출물 투여가 폐포가 새

롭게 형성되는 데 도움을 주었음을 의미한다.

이러한 연구결과를 통하여 Pentasa나 두시추출물이 

대장에서의 염증반응 외에도 폐에서 폐포의 형성과 손

상에도 유의하게 영향을 미치는 것을 알 수 있다.

앞에서 UC을 유발하였을 때 미성장 폐포가 관찰되

었으며, Pentasa와 두시추출물을 처리하였을 때 대장에

서는 염증반응이 감소하였고, 폐에서는 미성장폐포가 

거의 관찰되지 않았다. 이는 대장과 폐를 표리관계로 

연관지어 생각한 한의학 이론이 의학적으로 타당하다

는 근거가 될 수 있다. 또한 본 연구결과는 Pentasa를 

대체할 수 있는 약물로서 두시추출물이 폐 질환에도 

이용될 수 있는 가능성을 제시한다. 특히 소아의 경우 

신체 장기가 완전히 발달되지 않아 mesenchymal cell이 

많이 존재하고 있는데42), 두시추출물 복용을 통해 소아

의 폐가 더 건강하게 발달할 수 있을 것이라 생각된다.

이상으로 본 연구결과를 통해 두시추출물이 기존에 
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사용하던 UC 치료제인 Pentasa에 비해 항염증 효과가 

더 우수함을 확인하였으며, 이를 통해 UC에서 한의학

적인 치료제로서의 가능성을 볼 수 있었다. 다만, 연구

를 진행하면서 폐와 대장이 관련 가능성이 있음을 확

인하였으나 구체적인 기전에 대한 부분은 밝히지 못하

였다. 향후 이러한 기전에 대한 추가적인 연구가 필요

할 것이라 생각한다.

Ⅴ. Conclusion

본 연구는 두시추출물의 대장에서 항염증 효과, 폐

포 형성에 대한 효과를 확인하고자 하였다. DSS로 UC

이 유발된 태령 3주의 생쥐에게 Pentasa와 두시추출물

을 투여하고 면역조직학적, 조직화학적인 변화를 관찰, 

비교하여 다음과 같은 결과를 얻었다.

1. UC이 유발된 군에서 미성장한 폐포가 관찰되었다.

2. 대장에서 NF-κB 양성반응, p-IκB 양성반응, iNOS 

양성반응, COX-2 양성반응은 FGTG군에서 유의

성 있게 감소하였다.

3. 폐에서 EGF 양성반응, catalase 양성반응, hoxa-5 

양성반응, hoxb-5 양성반응은 FGTG군에서 유의

성 있게 증가하였다.
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