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            초록
          
        

        
          Earthing, caused by direct skin contact with the Earth's surface, is used to reduce the symptoms of inflammation (fever, fever, swelling and pain). However, there is little evidence to support the anti-inflammatory effects of earthing mattresses. Therefore, this study was conducted to investigate whether anti-inflammatory effect of earthing mattress using an in vivo animal model. The anti - inflammatory effect was evaluated by measuring ear thickness and foot volume in 12-O-tetradecanoylphorbol-13 acetate (TPA) - induced ear edema and carrageenan - induced paw edema model, respectively. Balb/c mouse in carrageenan paw edema model showed significant anti - inflammatory effect in the group treated with earthing mattress for 4 hours or 24 hours for 3 days. For females, the anti-inflammatory effect was greater when the earthing mattress was added to the mattress than the mattress alone treatment. From the above results, it was found that the female responds more to the effect of the earthing as well as the mattress effect. In addition, when the male and female Balb/c mice were exposed to mattresses and earthing mattresses for 24 h for 3 days, respectively, the mattress and earthing mattresses showed significant inhibition of IL (Interleukin)-1β levels compared to the control. In the TPA ear edema model, Balb/c mouse showed significant anti - inflammatory effect in the group treated with the earthing mattress for 4 hours or 24 hours for 3 days. Both males and females showed more anti-inflammatory effects when they were exposed to earthing mattresses with mattresses added to the mattresses. From the above results, it was found that both male and female respond to the effect of earthing as well as the mattress effect in the TPA ear edema model. In conclusion, in this study, we have verified that earthing mattress shows inhibitory effects on TPA and carrageenan-induced inflammation. From these results, it is suggested that the anti-inflammatory effect can be expected by applying the earthing mattress to patients suffering from inflammatory diseases. However, there is a need to pinpoint exactly how the earthing mattress relieves inflammation, and further research is needed to investigate the mechanism.
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      서 론
      염증은 유해 물질에 대한 신체의 자기 보호의 반응이며 유해한 자극을 제거하고 치유과정을 시작하기 위한 유기체의 보호조치 이다1). 이러한 염증은 반응의 기간에 따라 급성 또는 만성으로 분류되며 급성 염증 반응은 혈장 및 백혈구의 손상 또는 감염 부에 침투하여 시작되며2) 톨 유사 수용체 (Toll-like receptor) 등 면역 계통의 수용체에 의해서 유발될 수 있다3). 반면 만성 염증은 지속적인 자극에 대한 조절 불량 반응이며 조직의 오작동과 관련이 있다. 여기에는 암, 알레르기, 관절염, 즉 상 동맥경화증, 자가 면역 질환을 비롯한 만성 질환과 관련되어 있다2).

      어싱 (Earthing)은 맨발이나 손과 같이 지구 표면과의 직접적인 피부 접촉 또는 다양한 접지 시스템을 의미하며 이러한 어싱은 수면 중 야간에 몸을 접지하면 아침 피로감, 주간 에너지 및 야간 통증 수준에서 긍정적인 영향을 미치는 것으로 나타났으며4) 어싱은 부상 후 홍역, 염증, 열, 부기, 통증 및 기능 상실의 염증 징후를 감소시키거나 예방한다고 알려져 있다5).

      카라기난 (Carrageenan, Carr)은 해조류에서 추출한 고 분자량의 황산화 다당류를 지칭하며 유아용 조제유, 유제품, 아몬드 우유, 가공육 및 콩기름 제품과 같은 우유 대체 식품을 포함한 상업용 식품의 질감을 개선하기 위한 농축 및 유화제 식품 첨가물로 일반적으로 사용되는 이름이다6). 가장 일반적인 형태로 람다 (λ), 카파 (κ) 및 이오타 (ι)가 있다7). 카라기난은 황산화 이당류의 조성을 가지고 있어 자연적으로 발생하는 글리코사미글리칸 (Glycosaminoglycans)을 닮았다7).

      카라기난은 재현성 염증 반응을 일으키며 항염증제의 급성 염증 및 효과를 검사하기 위한 표준 화학 물질로 남아 있다8). 카라기난은 발의 염증을 유도하여 동물의 항염증 반응을 선별하는 데 흔히 사용되는 기법이다9). 랫트 (Rat) 뒷다리의 카라기난 유발 부종은 광범위하게 사용된 염증 모델이다10). 이 염증 작용제는 히스타민 (Histamine), 세로토닌 (5-Hydroxytryptamine, 5-HT), 프로스타글란딘 (Prostaglandin, PG)을 유도하며 염증을 일으켜서 실험 약학에서 흔히 사용되며 동물에서 염증의 장 모델로 사용되고 흉막 공간 및 복막을 포함한 Extra-colonic sites에 염증을 유발한다11-14).

      12-O-tetradecanoylphorbol-13 acetate (TPA)는 Keratinocytes에서 Proinflammatory cytokines의 발현을 유도하는 것으로 밝혀졌으며 피부 염증에 관여하는 것으로 밝혀져 있다15). 귀 부종은 치료제의 항염증 활성을 평가하기 위한 유용한 약리학적 모델로 널리 사용됐으며16,17), Phorbol ester 중 하나인 TPA는 부종, 표피 과형성 및 염증 매개체의 과생산을 나타내며 피부 염증을 유발할 수 있다16,18). TPA에 의해 유발된 마우스 귀 부종은 항염증제 활성을 테스트하기 위한 동물 모델로 사용되었습니다. 이 모델에서 피부 부종은 프로스타글란딘 E2 (Prostaglandin E2, PGE2)와 류코트리엔 B4 (Leukotriene B4, LTB4)와 같은 에이코사노이드 (Eicosanoid)의 함량 증가와 관련이 있다고 알려져 있다19).

      따라서 본 연구진들은 어싱 매트리스의 항염증 유효성을 평가하기 위하여 재현성 염증 반응을 일으키며 항염증제의 급성 염증 및 효과를 검사하기 위한 표준 화학 물질인 카라기난과 Keratinocytes에서 Pro-inflammatory cytokines의 발현을 유도하는 TPA를 사용하여 in vivo 동물 모델에 염증을 유발 후 어싱 매트리스를 노출해 항염증 유효성을 평가하였다.

    

    

  
    
      재료 및 방법
      
        1. 재료
        Walking Test Set EFM 023 (BGT UAC-110)은 Kleinwachter GmbH사에서 구매하였다. Mouse IL-1β/IL-1F2 kit는 R&D Systems (Abingdon, UK) 사에서 구매하였고, TPA (P1585), 카라기난 (22049) 등은 시그마 (St. Louis, MO, U.S.A.) 사에서 구매하여 사용하였다. 어싱 매트리스는 닥터프렌드(Korea)의 어싱 매트리스를 사용했으며 수면 매트리스 사이에 신체 내의 전위차를 제거하는 판을 넣어 매트리스 형식으로 제작하여 만든 소재를 이용하였다.

      

      
        2. 실험 동물
        Balb/c mouse (생후 5주령)을 오리엔트 바이오로부터 구매하고, 온도 20±2도, 습도 50±10%, 12시간 명암주기가 유지되는 동물실에서 일주일 동안 예비 사육하였다. 어싱 매트리스에 4h 3일, 5일, 24h 3일, 5일 노출한 후에 다음의 염증 실험을 실시하였다. 대조군은 일반 스펀지로 진행하고, 처리군은 어싱 소재의 매트리스로 진행하였다.

      

      
        3. 카라기난 염증 모델에서 항염 효능 평가
        발바닥 부종 염증을 유도하기 위해 1% 람다 카라기난을 50ul씩 오른쪽 발바닥에 도포하고 카라기난 처리 4시간 후 Ketamine (100mg/kg), Xylazine (10mg/kg)로 마취하였다. Vernier calipers로 발의 두께와 발바닥 부종의 두께 변화를 좌우 앞발 사이에서 측정하였다.

      

      
        4. 뒤 염증 모델에서 항염 효능 평가
        귀 부종 염증을 유도하기 위해 오른쪽 귀에 아세톤으로 녹인 TPA 2ug/20ul/ear씩 도포하였다. TPA 처리 4시간 후 Ketamine (100mg/kg), Xylazine (10mg/kg)로 마취 후 귀를 잘라내고 잘라낸 귀를 지름 6.5mm 펀치로 같은 크기의 조직 확보 후 Vernier calipers로 귀의 두께를 왼쪽 귀와 오른쪽 귀 사이의 밀리그램 차이로 측정하였다.

      

      
        5. 어싱 매트리스 노출
        Walking Test Set EFM 023 (BGT UAC-110) 인체 전위측정기를 통해 측정 전 229V가 어싱 매트리스에 발을 올린 후 0V로 내려간 것을 보고 어싱이 되었음을 확인 후 쥐를 어싱 매트리스에 시간별로 노출해 실험을 진행했다.

      

      
        6. 사이토 카인 발현 측정
        카라기난 주입 후 4시간 후에 피부 샘플을 채취했다. 시료는 10,000g x 15분 x 4℃으로 원심분리 후 RIPA buffer를 사용하여 조직 파열 장치로 균질화 시켰다. IL-1β 측정 키트 (R&D Systems, Abingdon, UK)를 사용하여 ELISA를 수행하였다. 흡광도는 450nm, 540nm에서 측정하였다. 결과는 조직의 g당 사이토 카인의 피코그램 (Pico gram, pg)으로 표현하였다.

      

      
        7. 통계
        개별 군의 평균을 % 대조군으로 전환하고 평균 ± S.E.M으로 나타냈다. 그룹 간 차이는 Post-hoc test로서 One-way ANOVA와 HolmeSidak test를 사용하여 평가하였고, p<0.05는 유의한 차이가 있는 것으로 간주하였다.

      

    

    

  
    
      결 과
      
        1. 어싱 매트리스의 3일간 시간별 노출에 따른 항염 효능
        Balb/C 수컷 5마리씩 어싱 매트리스에 1h, 2h, 4h, 6h씩 3일간 노출시킨 후 카라기난 실험을 시행하여 대조군과 처리군의 염증 발현을 측정함으로써 어싱의 항염증 효과를 알아보았다.

        Balb/C 수컷을 4h 3일 노출한 처리군이 1h, 2h, 6h씩 3일간 노출한 처리군보다 카라기난에 의해 유발된 염증을 유의하게 억제한다는 것을 관찰했다(Fig. 1). 이를 다시 확인하기 위하여 날짜별로 4h 3일, 5일로 날짜를 늘려 실험을 진행하였다.

        
          
          

          Fig. 1. 
				
          

          
            Inflammation levels in the male mouse exposed to Earthing mattress for 1h/day, 2h/day, 4h/day, 6h/day for 3 days. Fig1A After exposed to Earthing mattress for 1h/day for 3 days. Fig 1B After exposed to Earthing mattress for 2h/day for 3 days. Fig 1C After exposed to Earthing mattress for 4h/day for 3 days. Fig 1D After exposed to Earthing mattress for 6h/day for 3 days. λ-Carrageenan at 1% was injected into the hindpaw, causing acute inflammation. Respectively, average of each group converted to % control and result represent the mean ± S.E.M. (n=5) ** p < 0.01 vs control.
          
          

          

        

      

      
        2. 카라기난으로 유도된 염증 마우스 모델에서 어싱 매트리스 4시간 노출에 의한 항염 효능
        어싱의 항염증 효과를 알아보기 위해 4h 3일, 5일로 Balb/c 수컷 및 암컷 5마리씩 어싱 매트리스에 노출한 후 카라기난 실험을 수행하여 대조군과 처리군의 염증 발현을 측정하였다.

        Balb/c mouse 수컷과 암컷 모두 4h 3일, 5일 처리한 어싱 매트리스 처리군이 대조군보다 카라기난에 의해 유발된 염증을 유의하게 억제한다는 것을 관찰했다. 그러나 암컷의 경우 억제 효과가 약하여 날짜를 7일로 늘려 실험을 진행하였다(Fig. 2). 이러한 결과는 어싱 매트리스가 카라기난에 의해 유도된 염증을 억제한다는 것을 보여준다. 이후 노출 시간을 24시간으로 늘려 추가실험을 진행하였다.

        
          
          

          Fig. 2. 
				
          

          
            Inflammation levels in the Carrageenan injected mouse exposed to Earthing mattress for 4h/day. Anti-inflammation effect of Earthing mattress in the Carrageenan induced mouse inflammation. Fig 3A Male mouse was exposed to the Earthing mattress 4h/day for 3days. Fig 3B Male mouse was exposed to the Earthing mattress for 4h/day for 5 days. Fig 3C Female mouse was exposed to the Earthing mattress for 4h/day for 3days. Fig 4D Female mouse was exposed to the Earthing mattress for 4h/day for 5days. Fig 4E Female mouse was exposed to the Earthing mattress for 4h/day for 7days. After that, λ-Carrageenan at 1% was injected into the hindpaw, causing acute inflammation. Respectively, average of each group converted to % control and result represent the mean ± S.E.M (n=5) * p < 0.05 vs controls, ** p < 0.01 vs control.
          
          

          

        

      

      
        3. 카라기난으로 유도된 염증 마우스 모델에서 어싱 매트리스 24시간 노출에 의한 항염 효능
        어싱의 항염증 효과를 알아보기 위해 24시간 3일로 Balb/c 수컷 및 암컷 5마리씩 어싱 매트리스에 노출한 후 카라기난 실험을 수행하여 대조군과 처리군의 염증 발현을 측정하였다.

        Balb/c mouse 수컷과 암컷을 24h 3일 처리한 어싱 매트리스 처리군이 대조군보다 카라기난에 의해 유발된 염증을 유의하게 억제한다는 것을 관찰했다(Fig. 3). 이러한 결과는 어싱 매트리스가 카라기난에 의해 유도된 염증을 억제한다는 것을 보여준다. 이런 결과가 어싱의 효능인지 아니면 매트리스의 효능인지를 확인하기 위하여, 그룹을 늘려 실험을 진행하였다.

        
          
          

          Fig. 3. 
				
          

          
            Inflammation levels in Carrageenan injected mouse exposed to Earthing mattress for 24h/day. Fig 4A Male mouse was exposed to the Earthing mattress for 24h/day for 3 days. Fig 4B Female mouse was exposed to the Earthing mattress for 4h/day for 3 days. After that λ-Carrageenan at 1% was injected into the hindpaw, causing acute inflammation. Respectively, average of each group converted to % control and result represent the mean ± S.E.M. (n=5) ** p < 0.01 vs control.
          
          

          

        

      

      
        4. 카라기난으로 유도된 염증 마우스 모델에서 어싱 매트리스 및 매트리스 24시간 노출에 의한 항염 효능
        어싱의 항염증 효과를 알아보기 위해 24시간 3일로 Balb/c 수컷 및 암컷 5마리씩 어싱 매트리스에 노출한 후 카라기난 실험을 수행하여 대조군과 처리군의 염증 발현을 측정하였다.

        Balb/c mouse 수컷과 암컷을 24h 3일 매트리스와 어싱 매트리스에 노출했을 때, 어싱 매트리스 노출군이 대조군보다 염증이 유의하게 억제된 것을 확인할 수 있다(Fig. 4). 또한 암컷을 노출한 어싱 매트리스 노출군에서 매트리스 노출군보다 확연하게 억제된 것을 관찰할 수 있다(Fig. 4). 또한 어싱 매트리스 24시간 노출에 의한 사이토 카인 변화를 확인하였다.

        
          
          

          Fig. 4. 
				
          

          
            Inflammation levels in Carrageenan injected male mouse and female mouse exposed to mattress or Earthing mattress for 24h/day. Fig 5A Male mouse was exposed to the mattress or Earthing mattress for 4h/day for 3 days. Fig 5B Female mouse was exposed to the mattress or Earthing mattress for 4h/day for 3 days. After that λ-Carrageenan at 1% was injected into the hindpaw, causing acute inflammation. Respectively, average of each group converted to % control and result represent the mean ± S.E.M. (n=5) * p < 0.05 vs controls, ** p < 0.01 vs control.
          
          

          

        

      

      
        5. 카라기난으로 유도된 염증 마우스 모델에서 어싱 매트리스 24시간 노출에 의한 사이토 카인 발현
        어싱의 항염증 효능을 확인하기 위해 24h 3일 Balb/c 수컷, 암컷 5마리씩 어싱 매트리스에 노출한 후 카라기난 실험을 수행하였다. 카라기난 주사 4시간 후 발 조직을 얻은 후 ELISA에 의해 IL-1β 수치를 측정하였다.

        Balb/c mouse 수컷, 암컷을 24h 3일 매트리스와 어싱 매트리스에 각각 노출했을 때, 어싱 매트리스 노출군에서 대조군보다 유의하게 억제된 것을 확인할 수 있다(Fig. 5).

        
          
          

          Fig. 5. 
				
          

          
            Changes of cytokine levels in the Carrageenan injected male mouse and female mouse exposed to Earthing mattress for 24h/day. for 3 days Fig 6A Inflammatory male mouse model induced to Carrageenan. Fig 6B Inflammatory female mouse model induced to Carrageenan. Respectively, after exposed to Earthing mattress for 24h/day for 3days, used to IL-1β kit. Average of each group converted to % control and result represent the mean ± S.E.M. (n=5) * p < 0.05 vs controls.
          
          

          

        

      

      
        6. TAP로 유도된 염증 마우스 모델에서 어싱 매트리스 4시간 노출에 의한 항염 효능
        어싱의 항염증 효과를 알아보기 위해 4h 3일, 5일로 Balb/c 수컷 및 암컷 5마리씩 어싱 매트리스에 노출한 후 TPA 실험을 수행하여 대조군과 처리군의 염증 발현을 측정하였다.

        Balb/c mouse 수컷과 암컷을 4h 3일, 5일 처리한 어싱 매트리스 처리군이 대조군보다 TPA에 의해 유발된 염증을 유의하게 억제한다는 것을 관찰했다(Fig. 6). 이러한 결과는 어싱 매트리스가 TPA에 의해 유도된 염증을 억제한다는 것을 보여준다. 또한 24h로 시간을 늘려 추가 실험을 진행하였다.

        
          
          

          Fig. 6. 
				
          

          
            Inflammation levels in the TPA injected male mouse and female mouse exposed to Earthing mattress for 4h/day. Fig 8A Male mouse was exposed to the Earthing mattress for 4h/day for 3days. Fig 8B Male mouse was exposed to the Earthing mattress for 4h/day for 5days. Fig 8C Female mouse was exposed to the Earthing mattress for 4h/day for 3days. Fig 8D Female mouse was exposed to the Earthing mattress for 4h/day for 5days. Mouse was induced to ear edema on using TPA. Average of each group converted to % control and result represent the mean ± S.E.M. (n=5) * p < 0.05 vs controls, ** p < 0.01 vs control.
          
          

          

        

      

      
        7. TPA로 유도된 염증 마우스 모델에서 어싱 매트리스 24시간 노출에 의한 항염 효능
        어싱의 항염증 효과를 알아보기 위해 24시간 3일로 Balb/c 수컷 및 암컷 5마리씩 어싱 매트리스에 노출한 후 TPA 실험을 수행하여 대조군과 처리군의 염증 발현을 측정하였다.

        Balb/c mouse 수컷과 암컷을 24h 3일 처리한 어싱 매트리스 처리군이 대조군보다 TPA에 의해 유발된 염증을 유의하게 억제한다는 것을 관찰했다(Fig. 7). 이러한 결과는 어싱 매트리스가 TPA에 의해 유도된 염증을 억제한다는 것을 보여준다. 이러한 결과가 어싱의 효능인지 아니면 매트리스의 효능인지 확인하기 위하여, 그룹을 늘려 실험을 진행하였다.

        
          
          

          Fig. 7. 
				
          

          
            Inflammatory levels in the TPA injected male mouse and female mouse exposed to Earthing mattress for 24h/day. Fig 9A Male mouse was exposed to Earthing mattress for 24h/day for 3 days or 5 days. Fig 9B Female mouse was exposed to Earthing mattress for 24h/day for 3 days or 5 days. Mouse was induced to ear edema on using TPA. Average of each group converted to % control and result represent the mean ± S.E.M. (n=5) * p < 0.05 vs controls, ** p < 0.01 vs control.
          
          

          

        

      

      
        8. TPA로 유도된 염증 마우스 모델에서 어싱 매트리스 24시간 노출에 의한 함염 효능
        어싱의 항염증 효과를 알아보기 위해 24시간 3일로 Balb/c 수컷 및 암컷 4마리씩 어싱 매트리스에 노출한 후 TPA 실험을 수행하여 대조군과 처리군의 염증 발현을 측정하였다.

        Balb/c mouse 수컷과 암컷을 24h 3일 매트리스와 어싱 매트리스에 노출했을 때, 어싱 매트리스 노출군이 대조군, 매트리스 노출군보다 염증이 유의하게 억제된 것을 확인할 수 있다(Fig. 8). 이를 통하여 어싱 매트리스가 염증 억제에 대해서 효과가 있음을 나타낸다.

        
          
          

          Fig. 8. 
				
          

          
            Inflammatory levels in the TPA injected male mouse and female mouse exposed to mattress or Earthing mattress for 24h/day. Fig 10A Male mouse was exposed to the mattress or Earthing mattress for 24h/day for 3 days or 5 days. Fig 10B Female mouse was exposed to the mattress or Earthing mattress for 24h/day for 3 days or 5 days. Mouse was induced to ear edema on using TPA. Average of each group converted to % control and result represent the mean ± S.E.M. (n=5) * p < 0.05 vs controls, ** p < 0.01 vs control.
          
          

          

        

      

    

    

  
    
      고 찰
      한의학에서 자연계의 모든 사물은 음과 양의 두 가지 상반되는 개념을 형성하며 어떠한 사물도 내부에서는 음적인 면과 양적인 면의 사이에서 상호대립, 상호의존, 상호소장 및 상호전화를 형성하여 음과 양의 평형을 유지하며 음과 양의 조화가 깨지면 인체 내에서 질병으로 나타나게 된다.

      어싱은 맨발이나 손과 같이 지구 표면과의 직접적인 피부 접촉 또는 다양한 접시 시스템을 의미하며 이러한 어싱에 의해 무수히 많은 질병이 치료된다고 보고되었는데, 통증, 염증, 순환장애, 피로 등에 개선 효능의 사례가 많이 보고되고 있다5). 또한 수면 중에 야간에 몸을 접지하면 아침 피로감, 주간 에너지 및 야간 통증 수준에 긍정적인 영향을 미치는 것으로 나타났다4). 이러한 지구와의 직접 접촉을 통하여 흡수된 자유 전자의 유입으로 활성산소 (Reactive oxygen species, ROS)를 중화하여 급성 및 만성 염증을 감소시키는 것으로 나타난다20). 이는 한의학의 음양 조화와 관련하여 과생성된 양전자를 자유 전자로 조화를 맞추어 신체의 균형을 맞추는 것으로 생각된다.

      염증은 숙주의 방어에 중요한 역할을 하는 필수 생리적 과정이며21), 유해한 자극을 제거하고 더 많은 상처로부터 보호하며 치유 과정을 시작하고 손상된 조직을 정상적인 생리 기능으로 회복시키는 것이다. 이러한 염증은 반응의 기간에 따라 급성 또는 만성으로 분류된다. 급성 염증 반응은 혈장 및 백혈구의 손상 또는 감염 부위의 침투에 의해서 시작되며2), 만성 염증은 지속적인 유해 자극에 대한 조절 불량 반응으로 조직 오작동과 관련이 있다. 또한 이러한 만성 염증 상태는 암, 알레르기, 죽상동맥경화증, 자가 면역질환 등의 만성적인 질환과 관련이 있다2).

      급성 염증과 달리 만성 염증은 수주, 수개월 또는 수년 동안 지속되어 조직의 변성 및 질병을 유발하며 수년 동안 만성 및 급성 염증은 별개의 원인, 다른 세포 및 염증 매개체의 활동으로 유발되어 다른 결과를 초래한다고 생각되었다. 그러나 최근에는 그 과정이 상호 연결되어 급성 염증 메커니즘의 결함이 만성 염증을 일으키는 것으로 받아들여지는 중이다22).

      만성 염증은 건강과 질병에 심각한 영향을 미치는 복합적이며 다각적인 상태이다23). 전신성 염증은 지방, 간 및 원위 소장을 비롯하여 다양한 조직에서 국소화 된 염증 반응이 발생할 수 있으며24), 이러한 염증 질환에 대하여 염증을 완화하는 제품 개발은 염증 질환 증상 개선에 있어서 중요하다. 이러한 바탕으로 어싱이 급성 염증 또는 만성 염증과 같은 염증 질환과 어떠한 관련이 있는지 TPA와 카라기난 실험을 통하여 연구를 진행하였다.

      카라기난은 해조류에서 추출한 고 분자량의 황산화 다당류이며 재현성 염증 반응을 일으키고 항염증제의 급성 염증 및 효과를 검사하기 위한 표준 화학 물질이다8). 카라기난은 발 염증을 유도하며 Rat 뒷다리의 카라기난 유발 부종은 광범위하게 사용되고 있는 염증 모델이다10). 이 염증 작용제는 히스타민, 5-하이드록시트립타민 (5-HT), 프로스타글란딘(PG)을 유도하여 염증을 일으키기 때문에 약학에서 흔히 사용된다.

      산화질소 (Nitric oxide, NO)는 Carr에 의해 유발된 부종에 중요한 역할을 하며 산화질소 합성효소 (Inducible nitric oxide synthase, iNOS)는 카라기닌 주입 후 4시간 이내에 이 모델에서 발현된다. NO의 후속 생산은 부종을 유지하며 염증 기전에 관한 연구에서 카라기난에 의한 염증 반응에서 L-arginine-NO 경로가 중요한 역할을 한다고 제안됐다. TNF-α는 T 세포와 대식세포를 활성화하며 다른 염증성 사이토 카인의 분비를 자극하여 면역 반응을 유도하는 염증 반응의 중요한 매개체이다. 이러한 TNF-α는 카라기난에 의해 염증 무력증의 중재자이며 통각 반응의 유지에 중요한 역할을 하는 것으로 알려진 키닌 (Kinin)과 류코트린 (Leukoreienes)의 추가 방출을 유도한다. 또한 IL-1β는 염증 반응의 조절에 중요한 역할을 하며 내피세포에 부착 인자의 발현을 증가시켜 백혈구를 이동할 수 있게 하고 통각 과민증 및 발열에 영향을 준다25). 이를 바탕으로 어싱이 카라기난 염증에 어떠한 영향을 미치는지 연구를 진행하였다.

      Balb/c mouse 수컷을 4h 3일 노출한 처리군이 1h, 2h, 6h씩 3일간 노출한 처리군보다 염증을 유의하게 억제하는 것을 확인하였으며 4h 3일, 5일 처리한 어싱 매트리스 처리군이 대조군보다 카라기난에 의해 유발된 염증을 유의하게 억제하는 것을 관찰하였다. 또한 성별 차이를 비교하기 위해 진행한 실험에서 Balb/c mouse 암컷을 4h 3일, 5일 노출한 어싱 매트리스 처리군이 대조군보다 카라기난에 의해 유발된 염증을 유의하게 억제한다는 것을 관찰하였다. 추가로 Balb/c mouse 수컷에 24h 3일을 어싱 매트리스 처리 시 어싱 매트리스 노출군이 대조군보다 염증이 유의하게 억제된 것을 확인하였으며 Balb/c mouse 암컷에 24h 3일 매트리스와 어싱 매트리스 노출했을 때 어싱 매트리스 노출군에서 매트리스 노출군보다 확연하게 억제된 것을 관찰할 수 있었다. 추가적인 어싱의 항염증 반응을 확인하기 위하여 사이토 카인 발현을 확인한 결과 Balb/c mouse 수컷, 암컷 각각 24h 3일을 노출하였을 때 어싱 매트리스 노출군이 대조군에 비해서 억제된 것을 확인하였다.

      귀 부종은 치료제의 항염증 활성을 평가하기 위한 유용한 약리학적 모델로 널리 사용됐다16,17). TPA는 Kerartinocyres에서 Pro-inflammatory cytokines의 발현을 유도하며15) 부종, 표피 과형성 및 염증 매개체의 과생산을 나타내는 피부 염증에 역할을 하는 것으로 알려져 있다16,18). 이러한 TPA에 의해 유발된 마우스 귀 부종은 항염증제 활성을 테스트하기 위하여 동물 모델로 사용되었다.

      Balb/c mouse 수컷, 암컷에 4h 3일, 5일 어싱 매트리스 노출군이 대조군보다 염증을 유의하게 억제하는 것을 관찰하였으며 이는 어싱 매트리스가 염증을 억제한다는 것을 보여주며 추가로 Balb/c mouse 수컷, 암컷에 24h 일 어싱 매트리스 노출군이 매트리스 노출군과 대조군보다 확연하게 억제된 것을 확인하였다.

      위의 결과들을 통해 어싱 매트리스로 생성된 자유전자들은 인체로 유입되어 체내의 양전자와 자유전자 간의 조화를 이루어 체내의 전위차를 해소하여 항염증 효과를 나타내는 것으로 생각된다. 이는 어싱 매트리스가 항염증 성분을 가지는 물질 중 하나라는 것으로 간주할 수 있으며 효과적인 항염증 제품을 생산할 수 있을 것으로 생각된다. 또한, 이러한 어싱 매트리스의 자유전자가 TPA와 카라기난으로 유발된 염증을 어떤 경로를 통하여 억제하는가를 알아보는 추가 연구가 필요하다.
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