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Objectives: Betula Platyphylla(BP) has been used as a analgesic, anti-microbial, anti-oxidant drug in Eastern Asia. 
However, it is still unknown whether BP ethanol extract could exhibit the inhibitory activities against ultraviolet 
B(UVB)-induced skin injury on human keratinocytes, HaCaT cells. This study was aimed to investigate the protective 
activity of BP ethanol extract on UVB-irradiated skin injury in HaCaT cells. 
Methods: The skin injury model of HaCaT cells was established under UVB stimulation. HaCaT keratinocyte cells 
were pre-treated with BP ethanol extract for 1 h, and then stimulated with UVB. Then, the cells were harvested to 
measure the cell viability, production of reactive oxygen species(ROS), pro-inflammatory cytokines such as 
interleukin(IL) 1-beta, IL-6, and tumor necrosis factor(TNF)-α, hyaluronidase, type 1 collagen, matrix 
metalloproteinase(MMP)s. In addition, we examined the mitogen activated protein kinases(MAPKs) and inhibitory 
kappa B alpha(Iκ-Bα) as inhibitory mechanisms of BP ethanol extract. 
Results: The treatment of BP ethanol extract inhibited the UVBinduced cell death and ROS production in HaCaT 
cells. BP ethanol extract treatment inhibited the UVB-induced increase of IL-1beta, IL-6, and TNF-α. BP ethanol 
extract treatment inhibited the increase of hyaluronidase, MMP and decrease of collagen. BP ethanol extract treatment 
inhibited the activation of MAPKs and the degradation of Iκ-Bα. 
Conclusions: Our result suggest that treatment of BP ethanol extract could inhibit the UVB-induced skin injury via 
deactivation of MAPKs and nuclear factor kappa B(NF-κB) in HaCaT cells. This study could suggest that BP ethanol 
extract could be a beneficial agent to prevent skin damage or inflammation.
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서 론

현대 과학의 발달로 평균 수명이 증가하게 되고, 

그에 따라 삶의 질을 높이기 위한 관심이 증가하고 

있다. 특히, 건강하고 젊은 피부를 유지하기 위해 많

은 사람들은 피부 미용에 관심을 기울이고 있다. 이

에 따라 미용 산업에서 피부 노화 억제 화장품을 개

발하는데 많은 관심을 가지고 있으며, 화장품 개발을 

위해 항산화 효능 혹은 항주름 효능을 가진 소재에 

관련된 연구를 진행하고 있다. 노화는 세월에 따라 자

연스럽게 일어나는 내인성 노화와 자외선(Ultraviolet, 

UV)에 오래 노출되어 얼굴, 손등, 목 뒤 등에서 발

생하는 외인성 노화로 구분할 수 있다.1) 적당한 자

외선 노출은 비타민 D의 합성을 위하여 필수적이나, 

너무 과도한 노출은 피부의 손상을 일으키고, 때에 

따라 피부 색소 침착 및 피부 건조, 피부 노화 등을 

초래한다.2) 자외선에 의한 피부 노화를 광노화라고 

하는데, 이 광노화는 활성산소종(reactive oxygen 

species, ROS)과 염증성 사이토카인 분비를 통하여 

유발되며, 이러한 염증 매개 물질들은 피부 내 산화

적 스트레스를 증가시켜 세포막과 피부 구성 단백질 

손상 및 염증을 초래한다.3) 

자외선은 파장길이에 따라 UVA(320~400 nm), 

UVB(280~320 nm), UVC (200-280 nm)로 나눌 수 

있으며 그 중 UVC는 가장 유해하나 대부분 오존층 

대부분 흡수 되어 인체에 미치는 영향이 미미한 것

으로 보고되어 있다.2) UVB는 급성 노출 시 피부 표

피층에 흡수되어 피부홍반 및 일광화상을 일으키고 

만성 노출시 피부암을 유발한다.4) 자외선에 노출되

면 신호전달 체계를 통해서 matrix metalloproteinase 

(MMP)가 활성화되는데 이는 세포 외 기질을 분해

하여 피부의 구조를 변형시키게 된다.5) 그 중, 

MMP-1은 피부세포에 가장 많이 존재하는 구조 단

백질인 type I collagen과 type III collagen을 분해

한다. 이렇게 분해된 collagen은 gelatinase B인 

MMP-9에 의해서 더 작은 분자로 분해된다.6) 이러

한 collagen의 분해는 피부의 구조적 변화를 일으켜 

주름을 생성하고 피부의 탄력을 잃는 등의 피부 노

화 현상을 가져오게 된다.7) 따라서 ROS, 염증성 사

이토카인, MMP의 발현을 억제하고, collagen 합성

을 도와주는 소재를 개발하여, 광노화 예방 및 조절 

화장품 개발이 필요하다. 

樺皮(Betula Platyphylla)는 樺木科(자작나무과 ; 

Betulaceae)에 속한 落葉喬木인 만주자작나무 및 자

작나무의 樹皮로 宋代《開寶本草》에 최초로 수록

되었으며 異名으로는 樺木皮 ․樺樹皮 ․白樺皮 등이 

있다.8-10) 樺皮의 性味는 苦, 寒 無毒하고 胃經에 작

용하며 淸熱利濕 ․祛痰止咳 ․消腫解毒 등의 효능이 

있어 痢疾, 泄瀉, 黃疸, 肺熱咳嗽, 扁桃腺炎, 폐렴, 

신염, 요로 감염, 만성 기관지염, 급성 편도선염, 치

주염, 癤腫, 癢疹, 痒疹, 肺風瘡, 여드름 등을 치료

한다는 보고가 있다.8-11) 또한 樺皮의 물 추출물과 

에탄올 추출물은 실험적으로 항산화 효과, 항균 효과 

등이 보고되어 있다.12,13) 樺皮가 여드름, 癢疹, 痒

疹, 肺風瘡 등의 피부질환에 전통적으로 사용되었

고,9,10) 서양에서도 birch oil 등으로 피부 테라피에 

사용되는 등 피부질환 치료에 다용되고 있다. 樺皮

는 아직까지 뚜렷한 독성학적 및 생리학적 평가가 

이루어지지 않았지만 오랜 기간 동안 피부 질환 치

료에 사용되었다. 따라서 in vitro 실험을 통해 그 효

과를 평가하여 객관적 근거를 확보하는 것은 매우 

큰 의의가 있다.

이에 본 연구에서는 피부 각질 형성 세포주인 

HaCaT 세포가 UVB로 인하여 손상을 입었을 때, 

樺皮 에탄올 추출물의 보호 효과 및 보호 기전을 연

구하였다. HaCaT 세포에 UVB로 피부 염증을 유도

하여, ROS 및 염증성 사이토카인을 측정하여 염증 

반응을 조사하였고, 보호 기전을 조사하기 위하여 

MAPKs의 활성과 Iκ-Bα의 분해를 조사하였고, 이에 

유의한 결과를 얻었기에 이에 보고하는 바이다. 
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재료 및 방법

1. 시료의 조제

본 논문에 사용한 樺皮(산지:중국)는 광명당 제약

(울산, 대한민국)에서 구입하여 정선하여 사용하였

다. 樺皮 에탄올 추출물은 70% 에탄올 1 L에 樺皮 

100 g을 넣고 실온에서 초음파 분쇄한 후 3일간 추

출하였다. 거즈로 여과하고 여과지(No. 2)를 사용해 

진공펌프로 여과한 후 rotary evaporator로 감압 농

축하여 15.32 g(수득률 15.32%)의 건조된 추출물을 

얻었다. 시료는 DMSO (Dimethyl sulfoxide)에 녹

여 사용하였고 DMSO는 최종 0.01% 이하의 농도 

범위에서 사용하였다.

2. 시약

Fetus bovine serum(FBS), RPMI1640, penicillin/ 

streptomycin은 GIBCO (Gaithersburg, MD, USA)

에서 구입하였다. Diethylpyrocarbonate(DEPC), trizol 

용액은 Invitrogen(Carlsbad, CA, USA), high-capacity 

RNA-to-cDNA kit는 Applied biosystems(ABI, San 

Diego, CA, USA)사에서 각각 구입하였다. Total 및 

phospho-specific mitogen activated protein kinases 

(MAPKs) 항체(extracellular signal-regulated kinase 

1/2 [ERK 1/2], c-Jun NH2-terminal protein kinase 

[JNK], p38), inhibitory kappa B alpha(Iκ-Bα)은 

Cell Signaling Technology(Beverly, MA, USA), β

-actin은 Santa Cruz Biotechnology(Santa Cruz, CA, 

USA)사의 제품을 사용하였다. 3-(4, 5-Dimethylthiazol- 

2-yl)-2, 5-diphenyl-2H-tetrazolium bromide(MTT)

는 Sigma Aldrich(Saint Louis, Missouri, USA)에

서 구입하여 사용하였다. 

3. 세포주

본 실험에 사용된 HaCaT 세포는 Addexobio(San 

Diego, Califonia, USA)로부터 분양 받아 실험에 사

용하였다. 각질 형성 세포인 HaCaT 세포주를 10% 

FBS과 1% penicillin/streptomycin을 첨가한 RPMI1640 

배지를 사용하여 5% CO2, 37℃ 세포 배양기에서 

배양하면서 실험에 사용하였다.

4. MTT 분석

세포의 사멸을 측정하기 위하여 MTT 분석을 시

행하였다. 피부 각질 형성 세포에 樺皮 에탄올 추출

물을 처리한 후 24시간 동안 배양한 뒤 MTT 용액

을 첨가하고 다시 30분 동안 배양하였다. 30분 후, 

배양액을 제거하고 Formazan 생성물은 DMSO로 

용해했다. Formazan의 용해액을 96-well plate에 

loading 한 후, spectrophotometer(MD, USA)를 이

용하여 540nm에 흡수되는 양을 측정하였다. 세포의 

생존율은 어떠한 처리도 가하지 않은 control cell과

의 비율로 나타내었다. 

5. UVB조사

세포의 자외선 조사는 300~315 nm를 가장 강하

게 방출하는 UVB lamp 306 nm(동서과학, 한국)를 

사용하였으며, UV광량은 UVA/UVB light meter 

850009(Sperscientific, Scottsdale, AZ, USA)로 측

정하였다. RPMI 배지를 제거한 다음, Phosphate 

buffered saline pH 7.4(PBS)로 2번 씻어낸 후 자외

선 조사 동안 세포가 건조되지 않도록 PBS 1 mL을 

세포 배양 접시에 넣은 후 UVB 200 mJ/cm2로 조

사하였다. 

6. 형광 유세포 분석(Fluorescence-activated 

cell sorting, FACS)

세포 내 활성 산소의 생성을 측정하기 위하여 형

광 유세포 분석을 진행하였다. HaCaT 세포에 樺皮 

추출물을 1시간 전처리한 후 UVB 조사한 후 24시

간 동안 배양하였다. 세포를 수확하기 전에 10 μM 

DCF-DA(Sigma, MO, USA)를 처리하여 37℃에서 

20분 동안 배양하였다. 배양한 세포는 PBS로 세척

하고 1% Trypsin-EDTA(Sigma, MO, USA) 용액을 
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처리하여 세포를 수확하고 다시 PBS로 세척하여 

flow cytometry(FACS Calibur, BD Biosciences)로 

형광을 측정하였다. 정보의 분석은 Cell Quest 

software(Becton Dickinson)을 이용하였다.

7. Total RNA 추출 및 mRNA 발현 측정

염증성 사이토카인 발현을 측정하기 위하여, RNA

를 추출하고 mRNA의 발현을 측정하였다. 세포를 

획득한 후, trizol 용액을 1 mL 넣어서 세포를 용해

한 후 100 µL의 chloroform 용액을 가하고 잘 섞어

준 뒤 15,000 rpm에서 15분간 원심 분리하여 상층

액을 수집하여, 2-propanol과 1:1로 섞은 뒤 15,000 

rpm에서 10분간 원심 분리하여 위에 상층액은 버리

고 남은 침전물에 80% ethanol로 2회 씻고 침전물

을 건조했다. 그리고 침전물에 DEPC 처리한 증류수

를 15 µL씩 넣어 RNA를 용해하고 정량하였다. 추

출한 RNA는 cDNA Kit를 이용하여 Master mix 11 

μL, RNA 1 μg을 튜브에 넣고 PCR machine (ABI, 

San Diego, CA, USA)에서 cDNA로 합성하였다. 

그 후에 PCR machine을 이용하여 Reverse 

transcription polymerase chain reaction (RT-PCR)

은 2X Taq PCR Pre-Mix kit를 사용해 각각의 튜브

에 합성한 cDNA를 1 μL 넣고 95℃에서 2분 반응

시켰다. 그 후에 95℃에서 20초 합성 후, 각각 

primer 60℃ 40초, 72℃에서 1분 합성하였으며, 이 

과정을 40 cycle 반복하였고, 마지막으로 72℃에서 

5분간 합성하였다. 사용한 primer는 Applied biosystems 

(ABI, San Diego, CA, USA) 사에서 상용되는 

PCR primer를 구입하였다. 

8. Western blot 분석

樺皮 에탄올 추출물의 보호 기전을 연구하기 위하

여, MAPK와 Iκ-Bα를 조사하기 위하여 Western 

blot을 시행하였다. 세포를 획득하여 RIPA lysis 

buffer를 넣어 단백질을 lysis 시켜서 원심분리

(15,000 rpm, 20 min) 하여 pellet을 가라앉히고 단

백질을 정량하였다. 같은 양의 단백질을 샘플링 버퍼 

(4X)를 같이 넣어 섞은 다음 샘플을 전기영동한 후 

membrane에 옮기고 나서 5% skim milk로 2시간 

blocking 하였다. 단백질 발현은 ECL detection 용

액 (Amersham)으로 확인하였다.

9. 통계처리

모든 실험 결과는 3회 이상 실시하여 그 평균값을 

기초로 Mean ± S.E.M.로 나타내었다. 실험 결과에 

대한 통계처리는 Graphpad prism(v7.0)의 one way 

ANOVA를 사용하였고, Duncan method로 사후검

증을 하였다. P-value가 0.05 미만일 경우 유의한 것

으로 판정하였다.

결 과

1. 樺皮 에탄올 추출물의 HaCaT 세포에 대한 

독성 

HaCaT 세포에 樺皮 에탄올 추출물을 0.1, 0.5, 1, 

2 mg/mL의 농도로 처리하여 24시간 동안 배양한 

후, 세포 생존율을 조사하였다. 그 결과, HaCaT 세

포에서 정상군의 생존율이 100% 일 때, 0.1, 0.5, 1 

mg/mL 농도에서는 유의성 있는 세포 독성이 나타

나지 않았고, 樺皮 에탄올 추출물은 농도 2 mg/mL

에서 유의성 있는 세포 독성이 나타났다(Fig. 1). 따

라서, 樺皮 에탄올 추출물의 UVB로 인한 피부 손상 

보호 효과를 확인하기 위하여 0.1, 0.5, 1 mg/mL의 

농도를 선정하여 모든 분석에 적용하였다. 

2. UVB로 인한 HaCaT 세포 사멸에서 樺皮 

에탄올 추출물의 효과 

HaCaT 세포에 樺皮 에탄올 추출물을 0.1, 0.5, 1 

mg/mL의 농도로 1시간 전처리하고, UVB(200 

mJ/cm2)로 24시간 동안 자극 후, 세포 생존율을 관

찰하였다. 그 결과, HaCaT 세포에서 정상 군의 생존

율이 100% 일 때, UVB를 조사한 세포는 유의성 있

(250)
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는 피부 세포 사멸이 나타났다. 그러나 樺皮 에탄올 

추출물이 처리된 그룹은 농도 의존적으로 세포 사멸

이 감소하였다(Fig. 2).

3. HaCaT 세포에서 UVB으로 인한 ROS 

생성에서 樺皮 에탄올 추출물의 효과 

HaCaT 세포에 樺皮 에탄올 추출물을 0.1, 0.5, 1 

mg/mL의 농도로 1시간 전처리하고, UVB(200 mJ/cm2) 

조사 24시간 후, ROS 생성을 조사하였다. HaCaT 

세포에서 UVB를 처리한 세포는 유의성 있는 ROS 

생성이 나타났다. 그러나 樺皮 에탄올 추출물 처리

에 의하여 UVB으로 인한 ROS 생성이 농도 의존적

으로 감소하였다(Fig. 3). 

4. HaCaT 세포에서 UVB로 인한 염증성 

사이토카인 생성에서 樺皮 에탄올 추출물의 효과 

HaCaT 세포에 樺皮 에탄올 추출물을 0.1, 0.5, 1 

mg/mL의 농도로 1시간 전처리하고, UVB(200 mJ/cm2) 

조사 24시간 후, 염증성 사이토카인 생성을 조사하

였다. HaCaT 세포에서 UVB를 조사한 세포는 유의

성 있는 염증성 사이토카인 생성이 관찰되었다. 그러

나 樺皮 에탄올 추출물 처리에 의하여 UVB으로 인

한 염증성 사이토카인 생성이 농도 의존적으로 감소

하였다(Fig. 4). 

5. HaCaT 세포에서 UVB으로 인한 피부 수분 

조절에서 樺皮 에탄올 추출물의 효과 

HaCaT 세포에 樺皮 에탄올 추출물을 0.1, 0.5, 1 

mg/mL의 농도로 1시간 전처리하고, UVB(200 mJ/cm2) 

조사 24시간 후, 피부 수분 조절 인자를 조사하였다. 

HaCaT 세포에서 UVB를 조사한 세포는 유의성 있

는 피부 수분 분해 인자인 hyaluronidase 2, 4의 활

성을 증가시켰다. 그러나 樺皮 에탄올 추출물 처리 

때문에 UVB으로 인한 hyaluronidase 2, 4의 활성이 

농도 의존적으로 감소하였다(Fig. 5). 

6. HaCaT 세포에서 UVB으로 인한 피부 노화 

및 주름 관련 인자 발현에서 樺皮 에탄올 

추출물의 효과 

HaCaT 세포에 樺皮 에탄올 추출물을 0.1, 0.5, 1 

Fig. 1. The cytotoxicity of BP ethanol extract in human 
keratinocyte, HaCaT cells 
The cell viability was measured by MTT assay. HaCaT cells were 
incubated with or without BP ethanol extract as indicated doses 
for 24 h. The similar results were obtained from three additional 
experiments. *p < 0.05 significant as compared to normal.

Fig. 2. The effects of BP ethanol extract on UVB-induced 
cell death in human keratinocyte, HaCaT cells 
The cell viability was measured by MTT assay. HaCaT cells were 
pre-treated with BP ethanol extract for 1 h, and then stimulated 
with UVB (200 mJ/cm2) for 24 h. The similar results were obtained 
from three additional experiments. *p < 0.05 significant as compared 
to normal. +p < 0.05 significant as compared to UVB alone

(251)
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Fig. 3. The effects of BP ethanol extract on UVB-induced ROS production in human keratinocyte, HaCaT cells 
The ROS production were measured by relative DCFDA intensity using FACS. HaCaT cells were pre-treated with BP ethanol extract for 1 h, 
and then stimulated with UVB for 24 h. The similar results were obtained from three additional experiments. *p < 0.05 significant as compared 
to normal. +p < 0.05 significant as compared to UVB alone.

Fig. 4. The effects of BP ethanol extract on UVB-induced elevation of inflammatory cytokines in human keratinocyte, 
HaCaT cells 
The inflammatory cytokines were measured by realtime RT-PCR. HaCaT cells were pre-treated with BP ethanol extract for 1 h, and then 
stimulated with UVB for 24 h. The similar results were obtained from three additional experiments. *p < 0.05 significant as compared to normal. 
+p < 0.05 significant as compared to UVB alone.
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mg/mL의 농도로 1시간 전처리하고, UVB(200 mJ/cm2) 

조사 24시간 후, 피부 노화 및 주름 생성과 관련이 

있는 collagen과 MMP(matrix metalloproteinase)를 

조사하였다. HaCaT 세포에서 UVB을 조사한 세포

는 유의성 있는 collagen 감소 및 MMP의 증가가 

관찰되었다. 그러나 樺皮 에탄올 추출물 처리에 의

하여 UVB으로 인한 collagen 감소 및 MMP의 증가

를 농도 의존적으로 억제하였다(Fig. 6). 

Fig. 5. The effects of BP ethanol extract on UVB-induced hyaluronidase 2 and 4 in human keratinocyte, HaCaT cells 
The mRNA expression of hyaluronidase 2 and 4 were measured by realtime RT-PCR. HaCaT cells were pre-treated with BP ethanol extract 
for 1 h, and then stimulated with UVB for 24 h. The similar results were obtained from three additional experiments. *p < 0.05 significant as 
compared to normal. +p < 0.05 significant as compared to UVB alone.

Fig. 6. The effects of BP ethanol extract on UVB-induced collagen and MMP 1, and 9 in human keratinocyte, HaCaT cells
The mRNA expression of MMP1 and 9 were measured by realtime RT-PCR. HaCaT cells were pre-treated with BP ethanol extract for 1 h, 
and then stimulated with UVB for 24 h. The similar results were obtained from three additional experiments. *p < 0.05 significant as compared 
to normal. +p < 0.05 significant as compared to UVB alone.

(253)
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7. HaCaT 세포에서 UVB로 인한 MAPK 및 

NF-κB 활성에 대한 樺皮 에탄올 추출물의 

효과 

HaCaT 세포에 樺皮 에탄올 추출물을 1 mg/mL

의 농도로 1시간 전처리하고, UVB(200 mJ/cm2) 조

사 30분 후, MAPK와 NF-κB를 조사하였다. NF-κB

의 활성은 Iκ-Bα의 분해를 통하여 측정하였다. 

HaCaT 세포에서 UVB를 조사한 세포는 유의성 있는 

MAPK와 NF-κB의 증가가 관찰되었다. 하지만 樺皮 

에탄올 추출물 처리에 의하여 UVB으로 인한 

MAPK와 NF-κB의 활성 증가가 억제되었다(Fig. 

7). 

고 찰

고령화 시대가 도래함에 따라 웰빙, 안티에이징, 

웰에이징 등의 키워드가 부각 되면서 스파와 헬스케

어 등과 같은 미용산업에 대한 관심이 집중되고 있

다. 과중한 업무 스트레스를 벗어나 정신적 육체적인 

건강함을 삶의 최우선 가치로 꼽는 “웰빙”문화로 인

해 스스로에 대한 관심이 증가하고, 건강한 아름다움

을 지향하는 “웰루킹(well-looking)”이 새로운 트랜

드의 중심이 되고 있다. 웰빙, 웰루킹을 위해서는 탄

력 있고 건강한 피부 유지가 중요하며, 이는 항산화, 

항노화 관련 기능성 화장품 연구로 이어지고 있다. 

기존의 기능성 원료는 뛰어난 항산화, 주름 개선 효

과가 있지만, 합성 화학 성분에 과다노출, 부작용으

로 인한 트러블 등이 다소 동반된다. 이에 본 연구에

서는 천연 한약 소재를 사용함으로써 부작용을 최소

화하면서 광노화로 인한 피부 손상을 호전시킬 수 

있는 방안으로 樺皮를 연구하였다.  

樺皮는 樺木科(자작나무과; Betulaceae)에 속한 

落葉喬木인 만주자작나무 및 자작나무의 樹皮로서, 

《本草綱目》에 性은 平, 無毒, 味는 苦하며, 淸熱, 

解毒, 利濕, 消腫 등의 효능이 있어, 黃疸, 乳癰, 肺

風瘡, 癰癤, 梅毒, 皮膚發疹, 急性扁桃, 腺炎, 外傷

感染, 濕疹, 痒疹, 癰癤腫毒, 小兒瘡疹등의 증상을 

치료하는 것으로 나타나 주로 염증성 질환이나 피부

질환에 많이 응용되며,14-16) 실제로 濕熱의 증상이 

있는 아토피 피부염을 치료하는 처방에 가미하여 임

상에서 많이 사용되고 있다. 그 약리 성분은 특히 항

산화 기능 및 elastase 억제 효과가 있어 피부 주름

을 완화 시킨다고 보고된 바 있다.15) 따라서 이러한 

樺皮의 濕疹, 痒疹, 癰癤 등에 대한 효과가 피부질

환에 유효한 의미가 있을 것으로 판단되어 본 연구에 

소재로 이용하였다. 자작나무의 성분으로는 polyphenol

성 화합물로서 catechin및 epicatechin 등을 함유하

며, lupane 계열의 triterpene 계열의 화합물로서 

betulin이 함유되어 있다. 특히 樹皮에는 betulin이 

약 35 %로, 각종 고급지방산이 약 35% 이상이며, 

tannin이 약 7%가 함유되어 있다.17-19) Betulin은 항

염증, 항산화 효능을 가진 유명한 성분으로서,20) 이 

성분을 다량 함유하고 있다는 것은 추후 항염증 효

Fig. 7. The Effects of BP ethanol extract on UVB-induced 
MAPKs activation and the degradation of Iκ-Bαin 
human keratinocyte, HaCaT cells 
The activation of MAPKs and degradation of Iκ-Bα were measured 
by Western blot. HaCaT cells were pre-treated with BP ethanol 
extract for 1 h, and then stimulated with UVB for 30 min. The 
similar results were obtained from three additional experiments. 

(254)
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과가 있을 것으로 예측이 가능하다. 실제로 樺皮의 

추출물인 Birch 추출물은 아로마나 화장품 재료로서 

다양하게 사용되고 있으나, 실험적으로 피부 손상에

서 보호 효과가 있는지 연구가는 미비하다. 현재 樺

皮를 이용하여 항균 작용,21) 간 보호 작용,22) 항산화
23) 및 항암 작용24) 등이 보고된 바가 있으나, 자외선

으로 인한 피부 손상에서 樺皮 에탄올 추출물의 보

호 효과는 보고된 바가 없다. 樺皮의 우수한 항균성, 

항염증 효과에 대한 문헌적 근거가 많기 때문에, 樺

皮 에탄올 추출물이 UVB로 인한 피부 손상 개선에 

효과가 있을 것으로 판단되어 연구를 진행하였다. 피

부 최외각에 해당하는 표피의 각질 형성 세포

(keratinocytes)는 외부 물질 침입 시, ROS을 생성한

다.25) 과도하게 생성된 ROS은 피부의 항산화 방어 

체계를 손상시키고, 염증반응 유발, 피부 면역 기능 

억제, 세포 성분의 손상을 야기시키고 광노화를 촉진

시킨다.26) 따라서 자외선과 같은 외부 반응이 피부 

각질 세포에 반응했을 때, ROS 생성을 조절하여 세

포의 사멸을 억제하는 것은 피부 손상 및 노화를 억

제하는 아주 중요한 방법이다. 본 연구에서는 UVB

를 각질 형성 세포에 조사하였을 때, 각질 형성 세포

에서 ROS 생성이 유의성 있게 증가하였으며(Fig. 

3), 그에 따라 세포 사멸이 일어남을 알 수 있었다

(Fig. 2). 하지만, 樺皮 에탄올 추출물은 UVB로 인

한 ROS 생성 및 피부세포 사멸을 억제하는 것을 볼 

수 있었고, 이는 樺皮 에탄올 추출물이 UVB로 인한 

피부 손상에 유효한 효과가 있었다(Fig. 2, Fig. 3). 

피부 각질 형성 세포는 외부로부터 손상을 막아주

는 물리적 장벽의 역할뿐만 아니라, 면역세포와 마찬

가지로 interleukin-1(IL-1), interleukin-6(IL-6), tumor 

necrosis factor-α(TNF-α)와 같은 여러 가지 사이토

카인을 생성하여, 피부 면역을 조절하는데, 이것이 

잘 이루어지지 않으면 피부 염증 및 노화가 발생한

다.27) 노화(aging), 아토피성 피부염, 주름, 노화, 건

선 등과 같은 피부 염증 질환에서 TNF-α와 IL-6가 

다량 발현하고, 주요한 역학을 한다고 보고되어 있

다.28,29) 따라서 UVB로 인한 피부 손상 및 염증 반

응 연구 시, 각질 형성 세포에서 분비되는 염증성 사

이토카인 조절은 중요하다. 본 연구에서는 UVB로 

각질 형성 세포를 자극하였을 때, 염증성 사이토카인

이 유의성 있게 증가하였고, 이러한 증가는 樺皮 에

탄올 추출물에 의해 억제되었다. 이는 樺皮 에탄올 

추출물이 염증성 사이토카인 억제를 통하여 피부 염

증 반응 억제에 효과가 있었다(Fig. 4).

피부는 각질층에 존재하는 일정 수준 이상의 수분

이 유지되어야 탄력 있고 건강한 상태가 유지된다.30) 

Hyaluronan(HA)은 피부 기질의 주요 구성 성분으로

서, 수분을 보유할 수 있고,31) hyaluronidase에 의하

여 분해된다.32) 일반적으로 외부자극이나 노화에 의

하여 수분 손실이 일어나면 hyaluronidase 증가에 

의해 HA가 감소하게 되고, 결국 피부 탄력 감소 및 

건조증상이 발생하게 된다.32) 기존의 보고와 마찬가

지로 본 연구에서도 UVB로 각질 형성 세포에 피부 자

극을 주었을 때 hyaluronidase-2와 hyaluronidase-4의 

생성이 증가하는 것을 확인할 수 있었고, 이는 UVB

로 인하여 hyaluronidase가 증가하여 HA를 감소시

키고, 그에 따라 피부 수분 손실이 발생하고 있음을 

추측할 수 있다(Fig. 5). 하지만 樺皮 에탄올 추출물

을 전처리한 후 hyaluronidase-2와 hyaluronidase-4

의 생성이 억제되었고, 이는 樺皮 에탄올 추출물이 수

분 보유 단백질은 HA의 분해를 유도하는 hyaluronidase

의 생성 억제를 통하여 피부 수분 손실 억제에 효과

가 있었다(Fig. 5).

자외선의 과도한 노출로 인하여 주름과 같은 피부 

노화 현상이 일어날 때, MMP의 증가와 콜라겐의 

감소가 주요하게 영향을 미친다고 보고되어 있다.33) 

피부세포의 MMP는 피부 세포의 기질인 콜라겐을 

직접 분해할 수 있기 때문에 MMP의 조절은 주름 

조절에 있어서 중요하다고 볼 수 있다.34) 본 연구에

서도 마찬가지로, UVB로 각질 형성 세포를 자극하

였을 때, MMP-2, 9가 증가하고, 콜라겐이 감소하였

다(Fig. 6), 하지만 樺皮 에탄올 추출물은 콜라겐 감

(255)
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소 및 MMP의 증가를 농도 의존적으로 개선하였고, 

이는 樺皮 에탄올 추출물이 콜라겐 증가 및 MMP 

감소를 통하여 피부 주름 형성 및 노화 반응 억제에 

효과가 있었다(Fig. 6). 

피부 손상 혹은 노화 반응이 진행되면 ROS 및 염

증성 사이토카인들의 생성이 증가하게 되는데, 그 

upstream으로서 MAPKs(ERK, JNK, p38)와 NF-κ

B가 활성화가 알려져 있다.35) MAPKs의 인산화

(phosphorylation) 및 Iκ-Bα가 분해(degradation)는 

이 기전의 활성을 유도하고, 그에 따라 각종 산화적 

스트레스 및 염증반응이 일어나게 된다.36,37) 기존 보

고에서도 MAPKs와 NF-κB는 피부 염증 및 손상에

서 주요 기전으로 인식되었고, MAPKs와 NF-κB 억

제는 피부 손상 및 염증 억제 조절에 사용 되었

다.38,39) 본 연구에서도 UVB로 인하여 MAPKs의 인

산화 및 Iκ-Bα의 분해가 증가하였고, 이러한 MAPKs

와 NF-κB의 활성화는 樺皮 에탄올 추출물 처리로 

억제되었다(Fig. 7). 이는 樺皮 에탄올 추출물이 

MAPKs와 NF-κB 억제를 통하여 UVB로 인한 피부 

손상을 억제하였다.

결론적으로, 樺皮 에탄올 추출물은 피부세포 사멸, 

ROS 생성, 염증성 사이토카인 생성, hyaluronidase 

및 MMP의 생성을 억제하였고, 이는 MAPKs와 

NF-κB의 활성 억제를 통해서 일어나는 것으로 보인

다. 樺皮는 한의학적으로 利濕, 消腫 등 인체의 水

를 조절하는 효능이 있다.14-16) 水液조절은 인체 신

진대사를 주관하며, 피부 영양공급에 있어서 주요한 

역할을 한다. 樺皮의 利濕, 消腫 효능은 인체의 水

液조절을 통해 피부의 상태를 조절할 수 있음을 한

의학적으로 유추할 수 있고, 이를 실험적으로 본 연

구에서 증명하였다고 생각된다. 향후 樺皮 관련 제

품은 UVB 관련 다양한 피부 염증 질환에 응용하여 

화장품 및 피부 질환 치료제 개발에 응용될 수 있다

고 사료 된다.

결 론

피부 각질 형성 세포 HaCaT 세포에 UVB로 피부 

손상 반응을 일으켰을 때, 樺皮 에탄올 추출물의 피

부 보호 효과와 기전을 조사하여 다음과 같은 결론

을 얻었다.

1. 樺皮 에탄올 추출물은 HaCaT 세포에서 UVB으

로 인한 세포 사멸을 유의성 있게 억제하였다. 

2. 樺皮 에탄올 추출물은 HaCaT 세포에서 UVB으

로 인한 ROS 생성을 유의성 있게 억제하였다. 

3. 樺皮 에탄올 추출물은 HaCaT 세포에서 UVB으

로 인한 염증성 사이토카인의 생성을 유의성 있

게 억제하였다.

4. 樺皮 에탄올 추출물은 HaCaT 세포에서 UVB으

로 인한 Hyaluronidase의 생성을 유의성 있게 억

제하였다.

5. 樺皮 에탄올 추출물은 HaCaT 세포에서 UVB으

로 인한 collagen 감소 및 MMP의 생성을 유의

성 있게 억제하였다.

6. 樺皮 에탄올 추출물은 HaCaT 세포에서 MAPK 

및 NF-κB의 활성을 유의성 있게 억제하였다.

이상의 결과는 樺皮 에탄올 추출물이 HaCaT 세

포에서 MAPK 및 NF-κB의 활성 억제를 통하여 피

부 손상을 억제하였음을 보여준다. 
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