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Objectives. The aim of this study was to evaluate the antibacterial effect caused by a combination of Xanthorrhizol (Xan) and 

several surfactants on planktonic and biofilm of S. mutans. An additional aim was to confirm the safety of a combined solution 

as a MTT cell viability assay.

Methods. The Xan, isolated from Indonesian folk medicinal plants, was used at concentrations of 12.5 and 25 ppm. Ethanol (12.5%) 

was used as a solvent, while sodium lauryl sulfate (SLS; 200, 250 ppm) and sodium methyl cocoyl taurate (Tau; 250, 300 ppm) 

were used as surfactants. The planktonic S. mutans ATCC 25175 (2×107 CFU/ml) was mixed with Xan containing surfactant 

and ethanol for 5 minutes, and counted as colonies of live cells. The antibacterial effect of Xan was tested by a biofilm model 

with S. mutans, which was used with the saliva-media, hydroxyapatite (HA) disc and BHI broth. The cultured biofilm on HA 

disc was exposed to the treatment solutions mixed with Xan, surfactants, and ethanol for 5 minutes. This process was repeated 

at 16, 40, 64 hours later. MTT assays were carried out to evaluate cell viability and cell proliferation after exposure of Xan.

Results. Antibacterial effect of Xan on planktonic S. mutans significantly increased when applied with 200 ppm SLS and 300 ppm 

Tau (p<0.05). The formation of S. mutans biofilm was inhibited by 25 ppm Xan mixed with 250 ppm SLS or 300 ppm Tau. 

In addition, the cytotoxicity of Xan was similar to that of 0.2% chlorhexidine oral rinse. 

Conclusions. The solutions of Xanthorrhizol with surfactants such as SLS and Tau showed significant antimicrobial effect on 

planktonic and biofilm cells of S. mutans (p＜0.05). These solutions also exhibited biological safety similar to chlorhexidine oral 

rinse. 
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서론

  구강양치액은 대표적인 화학적 치태조절 방법이라고 

할 수 있다. 클로르헥시딘이 함유된 구강양치액은 항균

작용이 뛰어난 구강양치액으로 가장 널리 알려져 있다. 

하지만 클로르헥시딘은 뛰어난 항균작용, 항치은염 효

과를 나타내지만 맛이 쓰고 장기간 사용 시 치아와 연조

직에 변색을 유발시키며, 치석형성을 일으키는 문제점

이 있다
1,2)
. 따라서 최근에는 식물에서 추출한 천연 물질

인 에센셜오일을 구강양치액에 활용하려는 움직임이 활

발하다. 에센셜오일이 함유된 구강양치액은 치석형성이

나 치아 착색과 같은 부작용이 없어 안전하며 상당한 항

균작용, 항치은염 효과, 치태감소 효과를 나타내는 것으

로 알려져 있다3).

  본 연구에서 주목한 물질은 인도네시아 약용식물인 

Curcuma xanthorrhiza의 뿌리 부분에서 추출한 잔토리졸

(Xanthorrhizol, 1,3,5,10-bisabolatetraen-3-ol, Xan)이다. 잔

토리졸은 구강 내 미생물에 대해 뛰어난 항균효과를 나

타내며, 특히 치아우식증 원인 균주인 Streptococcus 

mutans (S. mutans)에 뛰어난 항균효과를 가지는 것으로 

보고되었다
4,5)
. 잔토리졸은 바이오필름의 항균에도 효과

적이어서 S. mutans 바이오필름에 0.025 mg/ml 농도의 잔

토리졸을 5분간 노출시킬 경우 61.9% 미생물이 감소되

고 30분간 노출시킬 경우 89.9%까지 감소되는 것으로 알

려져 있다
6)
. 그러나 잔토리졸은 sesquiterpenoid 계열의 

화합물로써 소수성(hydrophobic)의 특성을 갖는다. 일반

적으로 약물은 용해되어 있는 상태에서만 약리작용을 

나타낼 수 있으므로 소수성의 특성을 가지고 있는 잔토

리졸이 항균효과를 나타나게 하기 위해서는 적절한 유

기용매를 사용하여 가용화 시켜야하고, 이러한 상태를 

안정적으로 유지하는 것이 필요하다. 이를 위해서는 적

절한 유화제의 사용이 필요한데, 잔토리졸의 경우 실험

실 연구에서는 주로 dimethyl sulfoxide (DMSO)를 사용한

다. 그러나 잔토리졸을 실제 임상에서 구강양치액의 형

태로 활용하기 위해서는 에탄올과 같은 안전성이 확보

된 유기용매의 사용이 필요하다. 그러나 잔토리졸의 경

우 에탄올만으로 가용화시키고자 할 때는 고농도로 사

용해야 하며, 이는 구강건조증을 비롯한 각종 부작용을 

초래할 수 있다
7)
. 에센셜오일을 사용한 대표적인 구강양

치액인 리스테린의 경우 에센셜오일을 가용화시키기 위

해서 20% 이상의 에탄올을 사용하기 때문에 이로 인한 

구강점막 자극 및 어린이들의 안전사고 등이 문제가 되

고 있다
8-10)

. 따라서 잔토리졸을 구강양치액의 형태로써 

효과적으로 활용하기 위해서는 에탄올의 함량을 최소로 

하면서 에센셜오일의 용해도를 높일 수 있는 새로운 가

용화 방법이 필요한 실정이다. 

  물이나 수용액에 잘 녹지 않는 약물을 가용화 하는 방

법으로는 계면활성제(surfactant)를 이용한 마이크로 에

멀젼의 형성, 공용매(cosolvent)의 사용, 흡수성 물질의 

첨가, 사이클로덱스트린(cyclodextrin)과의 복합체 형성, 

고상(solid-state)으로의 변환 및 프로드럭(prodrug) 형성 

등 다양한 방법들이 있다. 이들 중 전통적으로 가용화에 

가장 많이 사용된 계면활성제는 용액 내에서 마이셀

(micelle)을 형성하여 난용성 약물의 가용화를 돕는다. 마

이셀은 수용액 상에서 양친성(친/소수성) 분자에 의해 

형성되는 입자이다. 블록 공중합체(amphiphilic block 

copolymer)는 수용액 상에서 회합하여 내부의 소수성 영

역과 외부의 친수성 영역으로 구성되는 마이셀을 형성

한다. 이 마이셀 내부에 소수성 약물을 봉입함으로써 가

용화가 이루어진다. 

  이에 본 연구의 목적은 Curcuma xanthorrhiza에서 추출

한 난용성 항균물질인 잔토리졸을 가용화시키기 위해서 

저농도의 에탄올을 사용하면서 수종의 계면활성제를 병

용하여 가용화를 시키는 방법을 탐색하는 것이다. 또한 

S. mutans 부유성 모델과 바이오필름 모델을 이용하여 새

로운 성분의 용액의 항균 효과를 평가하고, MTT 세포독

성 실험으로 안전성을 평가하는 것이다. 

연구대상 및 방법

1. 연구재료

  1.1. 잔토리졸(Xanthorrhizol): 본 연구에서 사용한 Xan

은 바이오신소재 연구실(연세대학교)에서 공급받았다. 

Xan은 약용식물인 C. zanthorrhiza Roxb을 메탄올을 이용

하여 추출한 후 flash 컬럼 크로마토그래피에 적용하여 

정지상으로 실리카 겔(silica gel)을 사용하였고, 이동상

으로 에틸 아세테이트(ethyl acetate)를 사용하여 정제하

였다5). 본 연구에서 이용한 잔토리졸 농도는 12.5, 25.0 

ppm의 농도였다
6)
. 잔토리졸 용액의 제조를 용이하게 하
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기 위해 먼저 100% 에탄올을 이용하여 125와 250 ppm의 

저장용액(stock solution)을 제조한 후에 희석하여 사용하

였다. 

  1.2. 계면활성제(surfactants): 본 연구에서는 잔토리

졸 가용화를 위해서 치약에서 계면활성제로 널리 사용

되고 있는 sodium lauryl sulfate (SLS, Sigma Chemical Co., 

USA)와 저자극성 계면활성제로 알려진 Sodium methyl 

cocoyl taurate (Tau, Durae Co., Korea)를 사용하였다. 잔

토리졸의 가용화를 위한 조건을 탐색하기 위해 잔토리

졸이 함유된 저장용액과 계면활성제 용액을 혼합하여 

최종 계면활성제의 농도를 각각 SLS는 200과 250 ppm, 

Tau는 250과 300 ppm이 되도록 하였고, 이 때 에탄올의 

함량은 12.5%이었다. 

2. 연구방법

  2.1. 균주의 배양: 실험에 사용한 구강미생물로는 S. 

mutans ATCC 25175 균주를 한국생명공학연구원 생물자

원센터로부터 분양받아 사용하였으며, 이 균주를 BHI 

(Brain Heart Infusion, Difco Co., USA) agar 배지에서 순수 

배양하였다. 48시간 동안 혐기 배양(5% CO2) 후 잘 분리

된 집락 2∼3개를 백금이로 선별하여 BHI 액체배지에 접

종하여 37
o
C 배양기에서 24시간 배양하였다. 배양한 균

주를 최종 2×10
7
 CFU/ml이 되도록 10% glycerol solution

에 담아 −80oC에 보관하여 실험에 이용하였다. 

  2.2. 부유성 S. mutans에 대한 항균력 평가: 잔토리졸을 

계면활성제(SLS: 200, 250 ppm, Tau: 250, 300 ppm)와 섞

은 뒤 12.5% 에탄올에 잔토리졸의 농도가 12.5, 25.0 ppm

이 되도록 혼합하였다. 각각의 혼합물은 1.5 ml microtube

에 넣고 잘 혼합될 수 있도록 와동하였다. 혼합된 실험 

용액 800μl와 2×107 CFU/ml S. mutans 200μl을 1.5 ml 

microtube에 넣어 균과 용액이 고루 섞이도록 한 뒤 5분

간의 반응 시간을 부여하였다. 5분 뒤 실험용액에 접촉

된 균을 최종 10−4 까지 희석하였으며 희석된 용액의 20

μl만을 채취하여 15% 자당(sucrose)이 함유된 MSB agar 

plate에 도말하였다. 37
o
C에서 72시간 동안 혐기 배양한 

후 균의 집락 수(CFU/ml)를 확인하였다. 

  2.3. S. mutans 바이오필름에 대한 항균력 평가: 실험

실 실험에서 바이오필름 형성을 유도하기 위해 살균된 

인공타액(Gastric musin 4.4 g, NaCl 0.762 g, CaCl2 0.426 

g, KH2PO4 1.476 g, KCl 2.228 g in 2,000 ml distilled water)

에 직경 10.6 mm, 높이 1.3 mm의 수산화인회석 디스크

를 담궈 4시간 동안 37
o
C 항온기에서 코팅하였다. 인공

타액으로 코팅된 수산화인회석 디스크를 인공타액(800

μl)이 0.3% 포도당(최종 포도당 농도 0.15%)이 함유된 

BHI 액체배지(800μl)를 1：1 비율로 섞은 타액-배지

(saliva-media)에 담갔다. 최종적으로 S. mutans 200μl를 

접종시킨 후 바이오필름이 형성되도록 37
o
C혐기 배양하

였다. 16, 40, 64시간 배양 시점에 새로운 타액-배지(타액

(800μl)＋0.15% 포도당과 0.15% 자당(최종 0.075% 포도

당＋0.075% 자당)이 함유된 BHI 액체배지(800μl))로 교

체해 주었다.

  배양 후 16시간째에는 바이오필름이 형성된 디스크을 

새 배지로 옮기기 직전 항균물질(1 ml, 상온)에 5분 동안 

노출시킨 후 생리 식염수로 세척하였다(3×2 ml, 10초 동

안 두 번 침적시킴). 세척한 디스크를 새로운 타액-배지

로 옮긴 후 배양하였다(37
o
C, 10% CO2). 이후 항균물질 

노출은 20, 24, 40, 64시간에도 다시 반복해 주었고, 40과 

64시간째에는 배지교환 과정을 시행하였다. 

  수산화인회석 디스크에 형성된 바이오필름 내 균체량

을 측정하기 위해 1 ml의 생리식염수가 들어있는 튜브에 

디스크를 넣고 5분 동안 와동하였으며 초음파세척기를 

이용하여 나머지 균체를 떨어뜨렸다. 모아진 균체를 10
−

4
까지 희석하여 MSB 배지에 도말하여 48시간 동안 37

o
C

에서 혐기 배양하였다. 48시간 후 MSB 배지에 나타난 균

체를 확인하여 최종 CFU/ml를 계산하였다. 

  2.4. 세포 독성평가: 본 연구에서는 평가한 각종 시험

용액의 안전성을 평가하기 위해서 MTT 세포독성 평가

를 시행하였다. 시험용액은 12.5% 에탄올＋200 ppm SLS 

＋250 ppm 잔토리졸, 12.5% 에탄올＋250 ppm Tau＋250 

ppm 잔토리졸을 시험군으로 하였고 12.5% 에탄올, 200 

ppm SLS, 250 ppm Tau, 12.5와 25.0 ppm 잔토리졸, 0.1% 

클로르헥시딘과 아무것도 첨가하지 않은 경우를 대조군

으로 하였다. 5×105 cells/ml 929 세포주7) 200μl를 배지 

(Roswell park memorial institute-1640, Gibco BRL, USA)에 

넣고 24시간 동안 전배양을 하였다. 24시간 경과 후 배지

를 제거해 내고 각 well에 배지와 함께 시험 용액을 첨가

한 다음 5분 동안 37
o
C에서 반응시켰다. 5분 후 3-(4,5- 

dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyltetrazolium bromide (MTT) 

20μl를 각 well에 첨가한 후 4시간 동안 37oC에서 배양

하였다. 배양 후 well의 모든 용액을 제거하고 DMSO 
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Table 1. Antibacterial effects of xanthorrhizol containing surfactants on planktonic S. mutans (Log [CFU/ml])

Solutions
Concentration of Xanthorrhizol (ppm)

p-value
0.0 12.5 25.0

Dstilled Water 7.72±0.02 - - -

12.5%
EtOH

None
SLS (200 ppm)
SLS (250 ppm)
Tau (250 ppm)
Tau (300 ppm)

7.48±0.14
 2.80±0.18a

0.00±0.00
4.01±0.13a

3.61±0.12a

7.58±0.15
 1.80±0.17b

0.00±0.00
 0.90±1.56b

 0.00±0.00b

7.52±0.12
 2.09±0.36b

0.00±0.00
 1.29±1.14b

 0.00±0.00b

0.470
0.007

-
0.028
0.000

The differences among the groups were analyzed by one way ANOVA and Duncan's post hoc analysis. Same letters are not 
significantly different among the groups at the 5% level of significance. The data shown are the Mean±SD. 
EtOH=ethanol; SLS=sodium lauryl sulfate; Tau=sodium methyl cocoyl taurate.

Table 2. Antibacterial effects of xanthorrhizol containing surfactants on S. mutans biofilm

EtOH (%) DMSO (%) Xan (ppm) SLS (ppm) Tau (ppm) Log (CFU/ml)

12.5
-

12.5
12.5

-
1.0
-
-

-
25.0
25.0
25.0

-
-

250
-

-
-
-

300

7.92±0.05a

7.85±0.05a

6.87±0.02b

7.12±0.14b

The differences among the groups were analyzed by one way ANOVA and Duncan's post hoc analysis. Same letters are not 
significantly different among the groups at the 5% level of significance. The data shown are the Mean±SD. 
Xan=xanthorrhizol; EtOH=ethanol; SLS=sodium lauryl sulfate; Tau=sodium methyl cocoyl taurate.

200μl를 첨가하여 다시 30분 동안 37
o
C에서 배양한 후 

비색정량법(570 nm)으로 세포의 사멸율을 측정하여 세

포에 대한 독성을 평가하였다. 

  2.5. 통계분석: 시험용액의 부유성 미생물과 바이오필

름 형성 억제 효과 및 세포독성 효과의 비교를 위해서 

ANOVA 분석을 시행하였으며, 다중검정은 Duncan과 

Tukey의 사후 분석 방법으로 확인하였다. 유의 수준은 

0.05로 정하였다. 모든 분석은 SPSS 12.0 프로그램(SPSS 

Inc. USA)을 이용하였다. 

연구성적

1. 가용화된 잔토리졸 용액의 부유성 S. mutans 에 대한 

항균효과

  부유성 S. mutans 모델을 사용하여 잔토리졸의 항균효

과를 평가한 결과 잔토리졸만 사용했을 경우 12.5% 에탄

올 용매에서도 충분히 가용화 되지 못하여 항균력을 거

의 나타내지 못했다(Table 1). 한편 SLS는 그 자체가 항

균효과가 있어서 250 ppm의 경우 잔토리졸 농도에 상관

없이 모든 균을 사멸시켰다. 200 ppm SLS의 경우 잔토리

졸과 병용했을 때 항균효과가 유의하게 향상되었다(p

＜0.05). 한편 Tau 자체는 SLS에 비해서 자체 항균력은 

적게 나타났지만, 250과 300 ppm 용액에서 잔토리졸과

의 상승 효과를 통해 항균력이 크게 향상되었다(Table 1).

2. 가용화된 잔토리졸의 S. mutans 바이오필름에 대한 항

균효과

  잔토리졸(25.0 ppm)은 1% DMSO에 녹였을 때보다는 

(Table 2) 에탄올과 계면활성제를 함께 이용해 가용화시

켰을 때 S. mutans 바이오필름 형성 억제 효과가 유의하

게 높게 나타났다. 잔토리졸만을 단독으로 포함하는 시

험용액 보다는 SLS 또는 Tau를 첨가한 시험용액에서 바

이오필름 형성 억제 효과가 각각 12.5%, 9.3% 향상되었다

(p＜0.05).

3. 세포 독성 평가 

  25.0 ppm 농도의 잔토리졸 자체는 0.1% 클로르헥시딘

에 비해 세포독성이 유의하게 낮았다. 또한 잔토리졸을 
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Fig. 1. Cytotoxicity of antibacterial agents by methyl thiazolyl
tetrazolium (MTT) assay. 1=ethyl alcohol (EtOH, 12.5%); 
2=cholrhexidine (CHX, 0.1%); 3=xanthorrhizol (XAN, 25 ppm);
4=sodium lauryl sulfate (SLS, 250 ppm); 5=SLS (250 ppm)＋
EtOH (12.5%)＋Xan (25 ppm); 6=sodium methyl cocoyl 
taurate (Tau, 300 ppm); 7=Tau (300 ppm)＋EtOH (12.5%)＋
Xan (25 ppm).

SLS 또는 Tau와 같은 계면활성제를 이용해서 가용화시

킨 실험 용액의 경우도 0.1% 클로르헥시딘에 비해서 비

슷한 수준의 세포 독성을 나타냈다(Fig. 1). 

고안

  본 연구에서는 구강 내 우식성 균주에 대해서 효과적

인 항균효과가 있다고 보고된 인도네시아 약용식물 추

출물인 잔토리졸을 구강양치액 형태로 개발하기 위해서 

저농도의 에탄올(12.5%)과 계면활성제(SLS or Tau)를 병

용하여 가용화시킨 뒤 항균효과를 평가하였다. 

  잔토리졸의 항균력을 보고한 대부분의 선행 실험실 

연구에서는 가용화를 위해서 1∼10% 농도의 DMSO를 사

용하였다4-6,11). 하지만 DMSO의 안정성에 대한 문제점이 

거론되면서 대체물질의 탐색이 필요한 상황으로 리스테

린의 경우 에센셜오일을 가용화시키기 위해서 21∼25%

의 에탄올을 사용하고 있다12-14). 하지만 이 정도 수준의 

에탄올은 위험성 또한 높기 때문에 가능하다면 보다 저농

도의 알코올이 함유된 구강양치액 개발이 필요하다
9,15)

. 

  본 연구에서는 부유성 S. mutans 모델을 사용하여 잔토

리졸의 항균 효과를 검토한 결과 12.5% 에탄올 용매만을 

사용한 경우에는 혼합용액의 항균력이 거의 없는 것으

로 보아서 잔토리졸이 가용화 되지 않은 것으로 여겨진

다. 그러나 200 ppm SLS를 첨가하자 잔토리졸의 항균력

이 크게 향상되었고 이는 SLS가 잔토리졸을 가용화시켰

기 때문으로 사료된다. 또한 Tau의 경우 잔토리졸에 각

각 250과 300 ppm을 첨가하자 항균력이 크게 향상되어 

잔토리졸이 가용화되었음을 알 수 있었다. 선행 잔토리

졸을 활용한 실험연구에서는 잔토리졸을 가용화시키기 

위해 DMSO를 주로 사용했으나 본 연구에서는 구강양치

액 제조라는 목표를 위해서 DMSO 대신 에탄올을 사용

하였다. 

  일반적으로 DMSO는 에탄올에 비해 점도와 밀도가 크

고 유전상수 또한 높다
16)
. 따라서 DMSO는 분자간 인력

을 방해하여 침전되는 것을 억제한다. 하지만 DMSO는 

특유의 향뿐만 아니라 안전성에 대한 우려 때문에 인체

내 사용이 제한되고 있다. Jennifer 등
17)
에 따르면 신경세

포가 DSMO에 주기적으로 노출된 경우 세포자살(apoptosis)

을 유발할 수 있다고 보고하였다. 에탄올 또한 난용성 약

물을 용해시키기 위한 유기용매로 널리 사용되고 있으

나 그 유해성이 지속적으로 제시되고 있으며, 특히 구강 

점막에 대해서 구강암을 유발할 수 있는 가능성도 제기

된 바 있다
8)
. 이에 본 연구에서는 미량의 계면활성제를 

병용함으로써 에탄올의 함량을 최소화하면서 잔토리졸

을 가용시킬 수 있는 방법을 탐색하였다. 계면활성제는 

단일분자 내에 극성 부분과 비극성 부분을 함께 갖고 있

는 양친 용매성 물질로써 세포막을 구성하는 인지질과 

유사한 구조를 갖고 있다. 즉 계면활성제는 수용액에서 

마이셀을 구성하고 안쪽에 형성된 비극성 영역에 난용

성 유효물질을 포집하여 수용액 내에 고루 분산되게 한

다. 이렇게 마이셀 내부에 캡슐화된 유효물질은 세포와 

접촉하게 되면 세포 안으로 유입되어 약리작용을 나타

낸다. 한편 계면활성제는 pH, 온도 등 주위 환경에 따라 

마이셀 형성에 영향을 받는다18). Yiv 등19)은 알코올 첨가

시 계면활성제에 의한 마이셀의 크기가 최소화되어 응

집이 줄어든다고 보고하였다. 따라서 본 연구에서 얻어

진 잔토리졸의 가용화 효과는 알코올과 계면활성제에 

의해 형성된 작은 마이셀 내부로 잔토리졸이 유입되어 

효과적으로 가용화가 되는 기전 때문이라고 여겨진다. 

  바이오필름을 형성하고 있는 세균은 부유 상태의 미

생물보다 항생물질에 대한 강력한 내성
20)
을 갖기 때문에 

바이오필름 평가에서는 잔토리졸의 농도는 25.0 ppm을 

선택하였고 계면활성제 역시 항균활성이 뚜렷하게 나타

난 농도를 선택하여 평가하였다. 그 결과 SLS 250 ppm이 
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함유된 잔토리졸 혼합용액과 Tau 300 ppm이 함유된 잔

토리졸 혼합용액은 바이오필름 형성을 유의하게 억제하

는 것으로 나타났다. 

  선행연구에 의하면 잔토리졸과 클로르헥시딘을 대상

으로 부유 상태의 S. mutans에 대한 minimum inhibitory 

concentration (MIC)을 비교했을 때 각각 2 μg/ml과 

1μg/ml으로 뛰어난 항균효과를 나타낸다고 알려졌다
5)
. 

또한 잔토리졸은 5μg/ml의 농도에서 S. mutans의 바이

오필름 형성을 60% 감소시켜 치태 형성을 예방할 수 있

는 것으로 보고 된 바 있다
11)
. 하지만 바이오필름에 대한 

선행연구에서는 잔토리졸이 미리 코팅된 표면에 바이오

필름이 형성되는 것을 저해하는 효과를 보인 것이고 바

이오필름 형성 지지체 또한 표면이 매끈한 96-well 

microtiter plate를 이용했기 때문에 본 연구에서 사용한 

바이오필름 모델과는 다소 차이가 있다. 본 연구에서 이

용한 바이오필름 모델은 치아 성분으로 알려진 수산화

인회석를 디스크 형태로 제작하여 보다 실제 치아에 가

까운 표면 구조를 재현하였다. 바이오필름 형성 억제 효

과 또한 대부분의 선행 연구에서는 표면을 잔토리졸로 

미리 코팅한 후 평가를 시행하였기 때문에 실제 구강내

에서의 바이오필름 형성억제평가라는 점에서는 제한점

이 있었다. 이에 본 연구에서는 초기 6시간 동안 바이오

필름을 수산화인회석 디스크에 1차로 형성시킨 뒤 잔토

리졸을 5분간 노출시킴으로써 실제상황에 보다 가깝도

록 재현하였다. 이처럼 복합적인 요인을 반영한 바이오

필름 모델과 비교적 짧은 5분이라는 접촉시간을 고려했

을 때 SLS와 Tau에 의해 가용화된 잔토리졸의 바이오필

름 형성 억제 효과는 뛰어난 것으로 여겨진다. 

  한편 각종 천연 에센셜오일의 항균력을 평가한 Takarada 

등21)의 연구에 의하면 Manuka oil은 0.25%, Tea tree oil, 

Eucalyptus oil은 1.0%, Lavandula oil, Romarious oil은 1.0%

의 MIC를 나타났다. 또한 Mentha piperita 또는 Cuminum 

cyminum essential oil을 이용한 Shayegh 등22)의 보고에 따

르면 이들 물질들의 S. mutans에 대한 minimum bacte-

ricidal concentration(MBC)가 각각 6,000 ppm 또는 4,000 

ppm으로 잔토리졸에 비해 항균력이 현저히 낮은 것을 

알 수 있다. 즉, 대부분의 천연 추출 오일들의 경우 구강

내 형성된 바이오필름을 억제하기 위해서는 상당히 고

농도의 유효성분이 필요하며 이들을 가용화 하기 위해 

많은 유기 용매 및 계면활성제가 사용되어야 하는 문제

가 있다. 따라서 본 연구를 통해 도출된 가용화 방법을 

이용하여 잔토리졸을 활용할 경우 낮은 농도에도 불구

하고 효과적인 구강관리가 가능하리라 예상된다. 특히 

Fine 등
23)
의 보고에 따르면 에센셜오일을 주성분으로 함

유한 대표적인 구강양치액인 리스트린의 경우 불소 재

제 또는 triclosan 등을 주성분으로 함유한 양치액에 비해 

바이오필름 제거에 탁월한 효과를 나타내고 있어 향후 

잔토리졸의 활용성이 매우 높을 것으로 보인다. 

  항균력과 세포독성은 서로 밀접하게 관련된 개념으로

써 미생물에 항균력이 높다는 것은 반대로 세포독성 역

시 높을 수 있다는 것을 의미한다. 그러므로 새로운 물질

에 대해서는 세포독성 검사를 통해 안전성을 반드시 확

인할 필요가 있다. 세포독성 평가 결과 잔토리졸 혼합용

액은 현재 널리 사용되고 있는 0.1% 클로르헥시딘과 세

포독성 정도가 거의 유사하게 나타났다. 반면 에탄올과 

계면활성제가 포함되지 않은 순수한 잔토리졸의 경우는 

0.1% 클로르헥시딘에 비해 세포독성이 훨씬 낮게 나타

났다. 하지만 계면활성제와 혼합할 경우 세포독성이 높

아지는 것으로 보아 잔토리졸 혼합용액의 세포독성은 

주로 계면활성제의 영향인 것으로 보여진다. 특히 SLS는 

저렴한 가격에 뛰어난 항균효과로 치약에서 가장 많이 

사용되고 있는 계면활성제이다. 그러나 SLS는 구강 점막

을 자극할 뿐만 아니라 재발성 아프타성 궤양 발생을 증

가시키는 것으로 알려져 있어 대체물질에 대한 연구가 

진행되고 있는 실정이다
24,25)

. 그러므로 본 연구에서는 

SLS보다 안전성이 높다고 알려진 Tau를 사용한 결과 잔

토리졸의 가용화 및 의미있는 항균 결과를 얻을 수 있었

다. 이러한 결과를 활용할 경우 대표적인 에센셜오일계 

구강 양치액인 리스테린이 갖고 있는 점막 자극성이라

는 한계점을 극복하면서 사용감이 편한 구강양치액의 

개발도 가능하리라 사료된다.

  본 연구에서는 대표적인 치아우식증 유발 균주인 S. 

mutans만을 사용하여 부유성과 바이오필름 모델로 항균

효과를 평가했지만, 향후 연구에서는 치주질환 유발 균

주와 같은 다른 구강 내 미생물에 대한 항균 평가도 필요

하며, 아울러 가용화된 잔토리졸 함유 양치액을 이용한 

임상연구도 필요하다. 또한 향후 에탄올이 완전히 배제

된 양치액 개발을 위해 폴리옥시에틸렌 수소화 캐스터 

오일(Polyoxyethylene hydrogenated caster oil) 등의 새로

운 유화제를 탐색하는 노력이 필요하다. 한편, 현재 실험
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실 수준의 가용화가 실제 산업화 수준에서도 동일한 작

용을 하는지 검증이 필요할 것으로 사료된다.

  결론적으로, 난용성 천연 항균물질인 잔토리졸에 SLS

와 Tau를 병용할 경우 낮은 알코올 함량을 가진 용액의 

형태로 가용화시킬 수 있었으며, 이 용액은 S. mutans에 

대해서 우수한 항균효과를 보이면서 기존의 상용 클로

르헥시딘과 유사한 정도의 세포독성을 보이는 것으로 

나타났다. 이러한 연구 결과를 활용할 경우 향후 기존의 

구강양치액이 갖는 부작용을 최소화시킨 천연물인 잔토

리졸을 활용한 구강양치액의 제조가 가능할 전망이며, 

아울러 유아나 전신질환을 갖고 있는 환자의 구강관리

에 활용 가능한 제품의 개발도 가능하리라 사료된다.

결론

  본 연구에서는 난용성 약물인 잔토리졸을 이용한 구

강양치액 개발을 위해 가용화 기술을 탐색하였으며 다

양한 가용화 방법 중 계면활성제와의 상호작용에 대한 

효과를 부유성 및 바이오필름 모델에 적용하여 다음과 

같은 결과를 얻었다. 

  1. 부유성 S. mutans에 대한 항균력은 Tau에 비해 SLS

가 높았지만, 잔토리졸과의 시너지효과는 Tau에서 더 크

게 나타났다. 

  2. 바이오필름 모델 평가결과, 부유성 모델과 유사하

게 잔토리졸과 계면활성제 혼합에 의해 항균력이 상승

되는 현상을 확인하였다. 

  3. 바이오필름 모델에 대한 항균력은 12.5% 에탄올＋ 

250 ppm SLS＋25 ppm Xan 조성의 혼합액에서 가장 높게 

나타났다(p＜0.05). 

  4. 계면활성제를 이용한 잔토리졸 가용화 용액의 세포 

독성은 기존에 구강 항균물질로 많이 사용하던 0.1% 클

로르헥시딘 용액과 비슷한 수준을 보였다.

  본 연구를 통해 도출된 가용화 방법은 잔토리졸을 이

용한 다양한 구강관리용품에 활용될 수 있으며, 또한 여

러 난용성 약물의 가용화에 이용될 수 있을 것으로 사료

된다. 
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