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Abstract

This study was designed to evaluate the anti-obesity and hypoglycemic effects of Gugija (Lycium chinense 
Mill) extracts in 3T3-L1 adipocytes. We investigated the α-amylase and α-glucosidase inhibitory activities of 
extracts from Gugija. Gugija was extracted by 70% EtOH and 80% MeOH and aqueous, respectively. A single 
oral dose of Gugija extract inhibited the increase of blood glucose levels significantly at 0, 30, 60, 90 and 120 
min and decreased incremental response areas under the glycemic response curve. These results suggest that 
Gugija 70% EtOH extracts may delay carbohydrate digestion and reduce postprandial hyperglycemia. In addition, 
triglyceride content in 3T3-L1 adipocytes decreased at higher concentrations of Gugija 70% EtOH extract. Free 
fatty acid content in 3T3-L1 adipocytes was increased at higher concentrations of Gugija 70% EtOH extract. 
Also, glucose transporter 4 (GLUT4), the key insulin signaling pathway transcription factor, was remarkably 
increased by the Gugija 70% EtOH extract when compared to those of control cells in protein expression levels. 
Therefore, Gugija can be developed as an effective anti-obesity and hypoglycemic agent.
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서   론

우리나라는 빠른 경제성장과 함께 소득수준의 향상, 식습

관의 변화, 신체 활동량의 감소 등의 이유로 비만, 당뇨병, 

고혈압, 동맥경화 등의 성인병 발생율이 증가하고 있는 추세

이다(1).

성인병 유발의 가장 기본적인 원인은 비만인데 2007년 의

료정책연구소 발표에 의하면 우리나라 당뇨사망자는 OECD 

회원국의 평균인 13.5명보다 2.5배 높은 35.3명으로 회원국 

중 가장 높은 수치를 기록하였고 우리나라에서 최근 10년 

동안 제2형 당뇨병 환자의 수가 5배 이상 증가하여 전체 인

구의 약 10%가 제2형 당뇨병 환자이고, 특히 40대와 50대에

서 그 유병률이 급격히 상승하고 있으며(2,3), 앞으로도 계속 

증가할 것으로 예상된다.

당뇨병은 그 발생 원인에 따라 제1형 당뇨병과 제2형 당뇨

병으로 나누어진다. 제1형 당뇨병은 유전적인 결함이나 감

염에 의해 췌장세포가 파괴되어 인슐린이 분비되지 않아 발

생하며, 제2형 당뇨병은 비만으로 인해 인슐린이 정상적이

거나 초과로 분비되지만 그 작용이 효과적으로 이루어지지 

않아 발생하는 것으로 인슐린 저항성이 있다고 하며, 상대적

인 인슐린 결핍을 나타낸다(4). 비만의 일반적인 특징으로 

나타나는 hyperinsulinemia는 과도한 지방조직의 축적, 특

히 복부 비만에 의해 유발된 insulin resistance에 의해 나타

난다. 이것은 insulin target cell인 지방세포에서 후수송체인 

insulin receptor substrate-1(IRS-1)의 장애에 따른 insulin 

신호 전달 체계 장애 결과, glucose transporter 4(GLUT4) 

장애에 의해 고혈당이 초래되고, 이를 보상하기 위해 hyper-

insulinemia가 초래되는 것으로 보고되었다(5,6).

이러한 특징을 가지는 제2형 당뇨병 치료를 위해 대표적

으로 사용되는 혈당강하제인 acarbose는 복부팽만, 설사 등

의 부작용을 동반한다. 따라서 천연물 중 이러한 부작용이 

없으며, 제2형 당뇨병 합병증인 지방간 분해를 통한 간 보호 

효과와 항고혈압 및 혈당강하 작용 등의 보고는 있으나, 제2

형 당뇨와 관련한 기전연구에 관한 논문이 없는 구기자를 

선택하여 제2형 당뇨병에 미치는 기전을 알아보고자 하였다

(7-11).

따라서 본 논문에서는 구기자 추출물의 탄수화물 소화관

련 효소 작용 및 비만억제 효과를 알아보기 위해 3T3-L1 
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adipocyte를 이용한 관련 기작 연구를 통하여 제2형 당뇨병 

약제로서 구기자의 기능성 효과를 얻었기에 이를 보고한다. 

재료 및 방법

실험재료

구기자는 경상북도 성주군 추루면에서 재배되어 2007년 

10월에 채취한 건조구기자를 사용하였으며, 저장은 4oC 냉

장고에서 보관하였다.

추출용매별 추출물

80% MeOH, 70% EtOH 추출물: 시료 추출에 사용된 

용매인 methanol, ethanol은 J.T.Baker사(Mallinckrodt Baker 

Inc., Philipsburg, USA)의 특급시약을 사용하였고, 100 g의 

건조된 구기자에 80% MeOH, 70% EtOH 1 L을 넣고 실온에

서 24 hr 4회 반복 추출하여 여과한 뒤 감압 농축한 후 동결 

건조하여 사용하였다.

물추출물: 70～80
oC의 물 1 L에 건조구기자 100 g을 넣고 

1 hr 2회 반복 환류 추출을 실시한 후 여과하여 감압 농축하

여 동결 건조하여 사용하였다.

탄수화물 소화관련 효소작용 저해능 측정

Salivary α-amylase(SAA)와 pancreas α-amylase 

(PAA)의 활성저해:  인간 타액 유래의 SAA와 돼지 췌장 

유래의 PAA(Sigma, MO, USA)에 대한 저해활성은 starch 

(Sigma)를 기질로 하여 측정하였다. 효소액(0.5 unit)과 구

기자의 추출물이나 SAA, PAA 및 비교로서 acarbose 

(Bayer, Leverkusen, German)을 50 mM-phosphatel buf-

fer(pH 6.8)에 넣고, 37oC에서 20분간 혼합, 반응시킨 후 

0.5% starch를 가하여 37oC에서 5분간 반응시키고, DNS발

색시약을 넣어 반응을 정지시켰다. 이를 100oC에서 10분간 

가열하여 발색을 시키고, 냉각 후 540 nm에서 흡광도를 측

정하였다. 

α-Glucosidase(AG): 효모기원의 0.75 unit의 AG(Sigma)

와 구기자추출물과 비교로서 acarbose를 기질인 3 mM 

p-nitrophenyl α-D-glucopyranoside(Sigma)와 50 mM- 

phosphatel buffer(pH 6.8)에 혼합하여, 37oC에서 20분간 반

응 후, 0.5 M Na2CO3를 가하여 반응을 정지시켰다. 405 nm

에서 흡광도를 측정하여 저해율을 계산하였다.

내당능 측정

정상인 ICR mouse를 난괴법으로 세 군으로 나누고, 동물

을 24시간 동안 절식시킨 후, 꼬리정맥에서 채혈하여 혈당을 

간이혈당계로 측정하였다. 대조군(n=3)은 soluble starch(1 

g/kg, Sigma Co.)를, 실험군은 soluble starch(1 g/kg)와 

70% EtOH 구기자 추출물(100, 200 mg/kg)을 경구투여 하

였다. 투여 후 30, 60, 90, 120분에 꼬리 정맥에서 채혈하여 

혈당을 측정하였다. 각 시점의 혈당 증가치를 계산하여 혈당

증가곡선을 구하였다.

지방분해능 측정

세포배양 및 지방세포로의 분화 유도: 실험에 사용한 

3T3-L1 섬유아세포는 한국세포주은행(KCLB)에서 분양 받

아 사용하였다. 배양 및 분화배지는 Dulbecco's modified 

Eagle's medium(DMEM, Gibco BRL, CA, USA) high glu-

cose, 10% Calf serum, antibiotics, trypsin-EDTA는 Gibco 

BRL(Gibco BRL, Grand Island, NY, USA)로부터 구입하여 

5% CO2 습도, 37oC incubator에서 계대배양 하였다. 분화배

양배지는 Dulbecco's modified Eagle's medium(DMEM, 

Gibco BRL) high glucose, 10% fetal bovine serum(FBS), 

antibiotics, trypsin-EDTA는 Gibco BRL로부터 구입하여 

5% CO2 습도, 37oC incubator에서 3～4일 후 세포가 융합하

게 되면 trypsin/EDTA를 처리하여 세포를 분리하여 원심분

리기(1000 rpm, 5분)에서 세포를 모은 후, 세포 밀도가 

2×106 cell/cm2인 suspension용액을 만들어 100 φ dish에 

1 mL씩 plating하여 배양하였다. 4일 후 융합된 세포를 분화

배지(DMEM 배양액에 23 mg/mL IBMX, 5 mg/mL의 in-

sulin, 1 mM dexamethazone가 첨가된 배지)를 처리하여 분

화가 시작되게 하였다. 이틀 후 feeding medium(DMEM 배

양액에 5 mg/mL의 insulin만 포함된 배지)으로 배지를 갈아 

준 후, 2일에 한 번씩 계속 feeding medium으로 갈아주며 

세포를 분화시켰다.

세포 생존율 측정(MTT assay)

시료에 대한 세포 생존율은 MTT{3-(4,5-methylthiazol- 

2-yl)-2,5-diphenylte trazolium bromide} colorimetric as-

say 방법으로 실험하였다(12). 세포는 1×105 cell/200 μL의 

농도로 96 well plate에 분주하고 24시간 배양 후 배지를 제

거하였다. 여기에 새로운 DMEM 배지 200 μL에 농도별로 

희석한 시료를 각각 첨가하여 24시간 배양한 다음 2.5 

mg/mL로 제조한 MTT용액 20 μL를 각 well에 가하고 4시

간 동안 배양하였다. 배양종료 후 상등액을 제거하고 각 well

에 100 μL의 DMSO를 첨가하여 생성된 formazan 결정을 

용해시켜 microplate reader로 550 nm에서 흡광도를 측정하

였고, 이때 세포 생존율은 다음과 같이 계산하여 나타내었다.

Cell viability (%)＝{100－(대조군의 흡광도－

시료처리군의 흡광도)/대조군의 흡광도}×100

Leptin 측정

Cell을 lysis시킨 후 4oC에서 14000 rpm로 10분간 원심분

리 하여 그 상등액을 가지고 ELISA(enzyme liked im-

munosolvent assay) 방법을 이용하여 측정하였다. Goat 

anti-mouse leptin IgG 2 μg/mL를 Maxisorb ELISA plate 

(Nunc)에 넣어 overnight 배양한 후 PBS-T(0.05%의 

Tween 20을 포함하는 PBS)로 3차례 세척한 plate에 시료  

100 μL을 넣어 1시간 동안 배양하였다. 다시 PBS-T로 3차



1530 황은영․홍정희․최준혁․이은정․이인선

례 세척한 후 biotinylated goat anti-mouse leptin IgG 200 

μg/mL을 넣고 1시간 동안 상온에서 incubation한 후 다시 

PBS-T로 3번 세척하였다. Extravidin-horse radish perox-

idase를 상온에서 1시간 동안 배양한 후 3번 세척하였다. 

Immunoreactivity는 각 well에 100 μL의 tetramethylbenzi-

dine dihydrochloride substrate(TMB)를 넣고 30분 동안 반

응시킨 후 나타난다. 이 반응은 well 당 50 μL의 2 M H2SO4

를 첨가함으로써 반응을 종료시켰다. 반응 종료 후 흡광도는 

450 nm에서 측정하였다.

중성지방 측정

Cell을 lysis시킨 후 4oC에서 14000 rpm로 10분간 원심분

리 하여 그 상등액 0.02 mL와 중성지방 표준용액에 조제한 

반응시약(AM 157S-K 1 vial을 효소시약 용해액 1병에 용

해) 3 mL씩을 첨가하여 vortex mixer로 혼합하고 37oC에서 

5분간 반응시켜 550 nm에서 흡광도를 측정한 후, 시료의 

흡광도 값을 다음 식에 대입하여 중성지방 농도를 계산하였

다. 혈장 중성지방 농도는 효소법(13)에 의한 정량용 중성지

방 kit(Triglyceride AM 157S-K, 아산제약, 서울, 한국)로 

측정하였다.

Triglyceride (mg/dL)＝
검체의 흡광도 ×300

표준액의 흡광도

유리지방산 측정

지방세포에서 분비된 유리지방산의 양은 혈청유리지방산 

측정용 시약(SICDIA NFFAZYME, Shin Young Chemical 

IND. Co., LTD, Korea) 이용하여 농도별로 첨가한 배지 5 

μL와 NEFA시약-1A 200 μL 혼합하여 37oC에서 5분간 반응

시킨 후 NEFA시약-1B 100 μL 혼합하여 37oC에서 5분간 

반응시킨 후 550 nm에서 흡광도를 측정하였다.

Free fatty acid (mg/dL)＝
검체의 흡광도 ×1000

표준액의 흡광도

Western-blotting 법에 의한 유전자 발현 조사

3T3-L1 cell을 dish(100 mm)에 2×106 cells/well로 배양, 

분화시킨 뒤 cell에 lysis buffer(1 M Tris-HCl, 0.5 M 

EDTA, 1% Triton X-100, 100 mM PMSF)를 첨가하여 ly-

sis 시킨 후 BCA(Bicinconinic acid) kit로 단백질을 정량하

였다. 단백질 농도를 μg으로 조정하여 10% SDS-poly-

acrylamide에 loading하여 125 Ｖ로 전기영동 하였다. 전기

영동 하여 분리한 단백질은 immobilon-P transfer mem-

brane을 사용하여 transfer buffer(20% methanol, 25 mM 

Tris-Hcl, 192 mM glycine)를 사용하여 350 mA로 transfer 

시키고 5% non-fat skim milk solution으로 blocking한 후 

1차 항체 GLUT4, β-actin(Santa Cruz, CA, USA)와 2차 

항체 anti-mouse IgG와 anti-rabbit IgG(Cell signaling, 

MA, USA)를 붙였다. 항체 반응이 끝난 membrane에 ECL 

detection kit로 처리하고 X-ray film에 노출하여 현상한 후 

Table 1. Yield (%) of   Gugija (Lycium chinense Mill) extracts

Yield (%)1)

80% MeOH
19

70% EtOH
13.37

Aqueous
43.76

1)
Percentage of extract content per 100 g of Gugija (Lycium 
chinense Mill) solids when extracted with methanol, ethanol 
and water.

band를 확인하였다.

결과 및 고찰

용매별 구기자 추출물의 수율

건조된 구기자를 80% MeOH, 70% EtOH, 열수로 추출하

였다. 이들을 추출용매에 대해 차지하는 비율로 환산하면 

19%, 13.37%, 43.73%로 열수추출물의 수율이 가장 높았다

(Table 1).

탄수화물 소화관련 효소 저해 효과 

용매별 구기자 추출물에 따른 salivary α-amylase 

(SAA)와 pancreas α-amylase(PAA)에 대한 활성저해 효

과: 타액 및 췌장에서 분비되는 SAA와 PAA에 대한 추출 

용매별 저해 효과를 비교하기 위해 80% MeOH, 70% EtOH, 

열수 용매에 따른 구기자 추출물을 통해 적정 비교가능 농도

로 일정하게 희석한 후 활성저해 효과를 비교하였다(Table 

2). 이때 대표적인 혈당강하제로 시판되고 있는 acarbose와 

비교한 결과, 추출물 모두 SAA와 PAA에서 IC50값이 acar-

bose보다 2배 이상 낮은 값을 나타냈으며, 추출물의 SAA 

저해 활성의 경우 80% MeOH 및 70% EtOH이 가장 우수한 

효과를 나타냈으며, 두 용매간의 유의적인 차이는 없었다. 

추출물의 PAA 저해 활성은 70% EtOH에서 가장 우수하였다.

용매별 구기자 추출물에 따른 α-glucosidase(AG)에 대

한 활성저해 효과: 식이 중의 전분은 소장에서 AG에 의해 

분해, 흡수되어 식후 혈당치를 증가시키므로, in vitro에서 

AG 저해활성을 나타낸 구기자 추출물이 혈당강하제로서의 

기능성을 검정하였다. 

추출용매별 AG에 대한 저해 효과를 비교하기 위해 80% 

Table 2. α-Amylase inhibitory activities of Gugija (Lycium 
chinense Mill) extracts

 
 

Saliva α-amylase
IC50 (mg/mL)

1)
Pancreas α-amylase
IC50 (mg/mL)

Acarbose
80%MeOH
70%EtOH
Aqueous

7.04±0.35a
3.19±0.03c      
3.20±0.07c
3.66±0.01d

10.97±0.22b
 4.16±0.18d
 3.07±0.10c
 3.55±0.06a

1)IC50 value is the concentration of sample required for 50% 
inhibition. Each value is expressed as mean±SD in triplicate 
experiments.
Mean values with different superscripts in the same row are 
significantly different (p<0.05). 
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Table 3. α-Glucosidase1) inhibitory activities of Gugija 
(Lycium chinense Mill) extracts

 IC50 (μg/mL)
2)

Acarbose
80% MeOH
70% EtOH
Aqueous

5.05±0.01a
5.01±0.01b
4.98±0.02bc
4.80±0.00c

1)α-Glucosidase: Concentration of acarbose and Lycii Fructus  
10 μg/mL.
2)IC50 value is the concentration of sample required for 50% 
inhibition. Each value is expressed as mean±SD in triplicate 
experiments.
Mean values with different superscripts in the same row are 
significantly different (p<0.05). 

MeOH, 70% EtOH, 열수용매에 따른 구기자 추출물을 통해 

적정 비교가능 농도로 일정하게 희석한 후 활성저해 효과를 

비교하였다(Table 3). 이때 대표적인 혈당강하제로 시판되

고 있는 acarbose와 비교한 결과, 추출물의 저해활성이 

acarbose보다 우수함을 알 수 있었다. 천연물의 AG 저해활

성을 탐색하여 혈당조절용 제품으로 개발하고자 하는 많은 

연구들이 이루어졌다. Mai 등(14)은 산채류(허브, 녹색채소 

등)의 polyphenol 성분이 높은 methanol 추출물에서 AG 저

해활성이 높다고 보고하여, 항당뇨 제품으로 개발될 수 있는 

가능성을 제시하였다. 뽕나무 잎 및 뿌리(15,16), 상백피(17) 

등에서 AG 저해제가 분리되었다. 본 연구에서 in vitro 상에

서 구기자 추출물의 AG 저해활성이 acarbose보다 우수함을 

관찰하였으므로 이에 관련된 물질을 분리 정제하여 사용하

면 약물치료로 인한 부작용을 예방할 수 있어 그 활용가치가 

좋을 것으로 기대된다.

70% EtOH 구기자 추출물의 혈당 억제효과: 탄수화물 

소화 관련 효소 저해효과를 in vitro에서 관찰한 결과, 70% 

EtOH 추출물이 우수한 결과를 나타냄을 알 수 있었다. 따라

서 70% EtOH 추출물을 이용하여 경구포도당 내당능 검사

(oral glucose tolerance test)를 실시하였다.

공복 시 대조군과 실험군 모두 정상범위(150～200 mg/dL)

로 시작하여 포도당 투여 후 30분일 때 대조군 333 mg/dL, 

100 mg/kg 70% EtOH 추출물 270 mg/dL, 200 mg/kg 70% 

EtOH 추출물 200 mg/dL으로 감소하여 대조군 및 실험군 

모두 120분 측정 시 다시 정상으로 떨어짐을 관찰하였다. 

이때 100 mg보다 200 mg에서 기울기가 완만하게 감소함을 

확인하였다(Fig. 1). 이러한 효과는 구기자 성분 중 rutin, 

ascorbic acid, uracil의 혈당강하효과에 대한 보고를 통해 α- 

amylase와 α-glucosidase 저해활성을 돕는 것으로 사료된다

(8,18,19). 당뇨병 예방 및 치료에 있어서 식후 혈당을 정상치

에 가깝게 조절하는 것이 매우 중요하므로(20,21), 구기자는 

당뇨병의 예방 및 치료에 있어서 유용한 식품으로 기대된다.

70% EtOH 구기자 추출물에 대한 3T3-L1 adipocyte에

서 항비만 효과

70% EtOH 구기자 추출물에 대한 3T3-L1 adipocyte의 

*

*

*

*
*

Fig. 1. Incremental blood glucose after administration of 70% 
EtOH extract of Gugija (Lycium chinense Mill). Control (●): 
Starch (1 g/kg) was administered orally to a rat after an over-
night-fast. 70% EtOH extract of Gugija (Lycium chinense Mill) 
(■): Starch (1 g/kg) with the 70% ethanol extract of Gugija (100 
mg/kg) was administered orally to a mouse after an over-
night-fast. 70% EtOH extract of Gugija (Lycium chinense Mill) 
(▲): Starch (1 g/kg) with the 70% ethanol extract of Gugija (200 
mg/kg) was administered orally to a mouse after an overnight- 
fast. Each value represents the means±SE of three independent 
experiments and is expressed relative to a control; 

*
p<0.05.

생존률: 세포 수준의 연구에 많이 이용되고 있는 MTT as-

say는 cell proliferation과 viability의 in vitro 분석에 매우 

유용하게 사용되고 있으며(22), 3T3-L1 adipocyte를 이용한 

70% EtOH 추출물을 농도별로 처리하여 일정시간 배양하였

을 때 농도 2 mg/mL까지 90%이상의 높은 생존률이 나타났

다(Fig. 2). 이는 70% EtOH 조릿대 잎 추출물(23)과 비교하

였을 때 0.5 mg/mL에서 100% 가까운 생존률을 나타냈으나 

5 mg/mL에서 23%로 현저히 떨어지는 결과가 나타났으므

로 70% EtOH 구기자추출물의 3T3-L1 adipocyte에 대한 

생존률이 높으며 독성이 낮아 기능성식품으로써 섭취할 수 

*

Fig. 2. Effects of 70% EtOH Gugija (Lycium chinense Mill) 
extracts on the growth of 3T3-L1 adipocytes. Each value rep-
resents the means±SE of three independent experiments and is 
expressed relative to a control; 

*
p<0.05.
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**
**

**

Fig. 3. Inhibition of leptin by 70% EtOH Gugija (Lycium chi-
nense Mill) extracts in 3T3-L1 adipocytes. Each value repre-
sents the means±SE of three independent experiments and is ex-
pressed relative to a control; 

**
p<0.01.

있는 가치가 있다고 사료된다.

Leptin: Dexamethasone을 포함한 다양한 종류의 스테

로이드를 처리한 지방세포에서 leptin의 발현을 증가시킨다

고 하였으며, insulin이 leptin 유전자의 발현을 증가시킨다

고 하였다(8,24-28).

Leptin은 지방세포의 비만 유전자에 의해 생성되는 호르

몬으로 시상하부에 작용하여 음식섭취를 억제시키고 에너

지 소비를 증가시켜 비만을 조절하는 단백질로 지방 세포 

내 지방축적량이 높을수록 leptin의 분비량이 증가하는 것으

로 알려져 있어 혈중 leptin 농도는 체지방량을 나타내는 지

표로 비만연구에 많이 사용되고 있다(29,30). 70% EtOH 구

기자 추출물 첨가에 의한 3T3-L1 adipocyte에서 분비된 

leptin의 농도는 대조군에 비해 농도가 증가함에 따라 감소

하였다(Fig. 3). 그중 청양고추와 고추장 추출물(31)에서 동

일한 방법으로 leptin을 측정한 연구에서 1 mg/mL 농도에서 

대조군에 비해 각각 25%, 28% 감소하였는데 70% EtOH 구

기자 추출물 1 mg/mL 농도에도 대조군에 비해 28% 감소하

였다. 따라서 대조군에 비해 70% EtOH 구기자 추출물을 

농도 의존적으로 처리함에 따라 leptin 함량이 감소하였으므

로 70% EtOH 구기자 추출물이 지방 축적을 억제시키는 효

과가 있음을 확인하였다.

중성지방: 구기자 추출물의 중성지방 강하 효과를 검증

하기 위하여 분화시킨 3T3-L1 adipocyte에 농도별로 첨가

한 후 3T3-L1 adipocyte의 0.5 및 1 mg/mL에서는 유의적인 

효과가 없었으나, 2 mg/mL의 농도에서 유의적으로 감소하

였다(Fig. 4). 본 실험과 동일한 방법으로 홍국, 홍국메밀, 

돼지감자(32,33) 추출물에서 중성지방을 측정한 결과에서 

홍국과 홍국메밀에서는 대조군에 비해 2 mg/mL 농도에서 

54%, 70% 감소하였고 돼지감자에서는 유의적으로 감소하

지 않았지만 돼지감자의 성분 중 inulin 첨가 군에서는 유의

적으로 감소함을 나타냈다. Leptin 수준과 triglyceride 축적 

*

Fig. 4. Inhibition of triglyceride production by 70% EtOH 
Gugija (Lycium chinense Mill) extracts in 3T3-L1 adipocytes. 
Each value represents the means±SE of three independent ex-
periments and is expressed relative to a control; *p<0.05.

및 지방조직의 양과 밀접한 관련이 있으므로(35,36), 구기자

가 홍국과 홍국메밀에 비해 중성지방 감소율은 낮지만 lep-

tin 감소를 통해 지방축적을 억제시키는 효과가 있다.

유리지방산: 중성지방은 분해되면 글리세롤과 유리지방

산으로 나누어진다. 70% EtOH 구기자 추출물의 비만 억제 

효과를 알아보기 위하여 3T3-L1 adipocyte의 분해 효과를 

살펴보았을 때 지방분해시 생성되는 배지내의 0.5, 1 mg/mL

에서는 감소하였으나 2 mg/mL에서는 유의적으로 증가하였

다(Fig. 5). 따라서 70% EtOH 구기자 추출물은 지방세포에 

지방이 축적되는 것을 억제함으로써 비만을 억제하는 것으

로 판단된다. 구기자 성분 중 zeaxantin, betaine이 지방간 

분해에 효과가 있다고 보고가 되었고(30,36,37) 70% EtOH 

구기자 추출물이 이들 물질을 포함하였을 가능성이 있다고 

사료되며 그 결과 leptin 및 중성지방 농도 감소에 따른 배지 

내 유리지방산이 증가되었다고 판단되나 추후 검정이 필요

한 실정이다.

*

*

*

Fig. 5. Changes in FFA contents by 70% EtOH Gugija 
(Lycium chinense Mill) extracts in 3T3-L1 adipocytes. Each 
value represents the means±SE of three independent experi-
ments and is expressed relative to a control; 

*
p<0.05.
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β-actin

GLUT4

Con    0.25    0.5     1      2 

Concentration (mg/mL)

Fig. 6. Effects of 70% EtOH Gugija (Lycium chinense Mill) 
extracts on glucose transporter 4 (GLUT4) protein ex-
pression in 3T3-L1 adipocytes. Spot densitometry using image 
analyzing system was performed to determine the protein ex-
pression level of GLUT4. Each value is expressed as mean±SD 
in triplicate experiments.

GLUT4 단백질 발현

인슐린을 처리하면 3T3-L1 adipocyte의 세포막에 인슐린

이 insulin receptor(IR)와 결합하고 이것은 일련의 인슐린 

신호전달체계인 insulin receptor substrate-1(IRS-1)- 

phosphatidyl inositol-3-phosphate(PI3 kinase)-Akt의 과

정을 증폭시킨다(38). 실질적으로 혈액 내 포도당을 세포 내

로 이동시키는 glucose transporter 4(GLUT4)의 발현에 영

향을 주는 것으로 인슐린 신호전달체계에 중요한 역할을 한

다(39,40).

70% EtOH 구기자 추출물이 혈액 내 포도당을 세포내로 

이동시키는 역할을 하는 GLUT4에 미치는 영향을 확인하여 

보았다. 그 결과 70% EtOH 구기자 추출물의 농도가 증가함

에 따라 대조군에 비해 증가함을 확인하였다(Fig. 6). 따라서 

70% EtOH 구기자 추출물은 탄수화물 소화 관련 효소의 활

성을 저하시킬 뿐만 아니라 GLUT4 단백질 발현을 증가시

켜 혈당강하 효과가 있음을 알 수 있었다.

또한 구기자 추출물의 혈당강하 및 지방축적 억제 효과를 

가지는 성분 규명을 통해 기능성식품인 천연의 약제로 개발

할 수 있으리라 기대된다. 또한 추출물이 아닌 구기자의 성

분인 zeaxantin, betaine 등으로 추후 더 연구하여 보다 더 

정확한 성분을 조사할 필요성이 있다고 사료된다.

요   약

구기자는 식용가능하고 제2형 당뇨병 합병증인 지방간분

해, 고혈압 및 고혈당에 효능이 있다고 알려져 있다. 하지만 

당 대사 및 지질 대사에 작용하는 정확한 기작에 대한 연구

는 아직 미비하기에 탄수화물 소화효소인 α-amylase와 α- 

glucosidase의 저해활성 및 정상생쥐를 이용한 혈당강하 효

과와 3T3-L1 adipocyte를 통하여 비만축적 억제효과를 보

았다. 구기자 추출은 80% MeOH, 70% EtOH 및 열수추출하

였으며 이들 중 α-amylase 50% 저해 활성(IC50)은 saliva 

α-amylase에서 acarbose, 80% MeOH, 70% EtOH, aque-

ous(7.04, 3.19, 3.20, 3.66 mg/mL), pacreas α-amylase acar-

bose, 80% MeOH, 70% EtOH, aqueous(10.97, 4.16, 3.07, 

3.55 mg/mL)로 saliva α-amylase에선 acarbose보다 80% 

MeOH, 70% EtOH 추출물이 가장 낮은 농도에서 IC50값을 

나타냈고 pacreas α-amylase에서는 70% EtOH 추출물이 

가장 낮은 농도에서 IC50값을 나타냈다. 또한 10 μg/mL 농도

에서 yeast α-glucosidase 활성저해 IC50값은 80% MeOH, 

70% EtOH, aqueous(5.01, 4.98, 4.80 μg/mL)로 구기자 추출

물 모두 acarbose(5.05)보다 우수한 IC50값을 나타냈다. 정상

생쥐에게 탄수화물 소화효소의 저해활성이 높은 70% EtOH 

추출물을 전분과 함께 경구투여 한 후 내당능을 측정한 결

과, 전분과 함께 100, 200 mg/kg body weight를 경구투여 

한 경우, 대조군에 비해 투여 후 30, 60, 90, 120분에 혈당 

증가가 낮았다. 또한 추출물을 100 mg보다 200 mg 투여하였

을 경우 대조군에 비해 각각 19% 및 40%씩 저하되었으며, 

120분에는 대조군 수준이 되었다. 그리고 3T3-L1 adipocyte

에서 비만축적 억제효과를 측정한 결과 70% EtOH 추출물 

농도가 증가함에 따라 leptin, 중성지방 농도가 감소하였고 

유리지방산 농도는 증가하였다. 이상의 연구 결과 구기자 

추출물 중 70% EtOH는 acarbose보다 높은 α-glucosidase, 

α-amylase 저해활성을 나타냈으며, 정상생쥐를 통해 식후 

혈당증가를 저하시키는 효과를 확인하였고 GLUT4 발현 역

시 증가함을 확인했다. 이를 통해 구기자 추출물이 지방축적 

억제와 인슐린 저항성 억제 및 혈당강하 기전을 확인하여 

제2형 당뇨병 개선에 효과적인 것으로 판단, 추후 더 연구하

여 보다 더 정확한 성분을 조사할 필요성이 있다고 사료된다.
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