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Complex microbial communities play an important role in the human health and co-evolved with human in the form of symbiosis. Many 

literatures provide new evidences that the increased prevalence of obesity cannot be attributed solely to changes in the human genome, 

nutritional habits, or reduction of physical activity in our daily lives. The intestinal flora was recently proposed as an environmental factor 

responsible for the control of body weight and energy metabolism. A number of studies suggest that the modulation of gut microbiota 

affects host metabolism and has an impact on energy storage and demonstrated a role for the gut microbiota in weight gain, fat increase, 

and insulin resistance. Variations in microbiota composition are found in obese humans and mice and the microbiota from an obese mouse 

confers an obese phenotype when transferred to an axenic mouse. As well, the gut microbial flora plays a role in converting nutrients 

into calories. Specific strategies for modifying gut microbiota may be a useful means to treat or prevent obesity. Dietary modulations of 

gut microbiota with a view to increasing bifidobacteria have demonstrated to reduce endotoxemia and improve metabolic diseases such 

as obesity. The fermentation of medicinal herbs is intended to exert a favorable influence on digestability, bioavailability and 

pharmacological activity of herbal extract. Therefore we also expect that the fermented herbal extracts may open up a new area to treat 

obesity through modulating gut microbiota.
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Ⅰ. 서  론

비만 인구는 세계적인 유행처럼 증가되고 있다. 

비만은 복합적인 유전 인자와 환경 인자를 포함한 

다양한 요소로 발생하는데, 예전에 비해 감소된 신체

활동과 쉽게 얻을 수 있는 음식들은 식습관과 생활양

식의 변화를 가져왔고1), 향상된 생활 여건은 인류에

게 비만이라는 현대 사회의 부작용을 초래하기도 하

였다. 하지만 발전된 국가에서도 지속적으로 증가되

는 비만의 유병률을 열량 섭취와 소모의 부적절한 

균형으로만 설명하기에는 부족한 점이 있다
2)

. 

사람의 유전자 역시 체중을 결정함에 큰 역할을 

하는 것으로 잘 알려져 있으나, 지난 수 십년간의 

폭발적인 비만 유병률 증가를 단기간의 유전자의 변화

로 발생하였다고 보기는 힘들다는 의견도 제시되고 

있다3).

최근의 비만 연구에서는 인간의 장내에 존재하는 

미생물 균총(microbiota)에 주목하여, 미생물 균총이 

체내 에너지 대사에 영향을 미쳐 비만과의 관련성이 

있음을 보고하고 있다
4-6)

. 인간의 체내에서 함께 더불

어 살며 진화해온 장내 미생물 균총의 균형은 체내 

건강에 중요한 역할을 담당하게 된다. 비만인과 마른 

사람간의 장내 미생물 균총이 다름이 밝혀지고 있어, 

비만인들이 마른 사람에 비해 음식에서 열량을 흡수

하고, 지방세포로 저장을 촉진하는 장내 미생물을 더 

많이 가지고 있다고 제시되고 있다
4)

.

또한 최근 미생물의 유전 분석에 대한 기술의 발전

으로 장내 미생물과 비만과의 관계에 대한 연구가 

가속화되고 있는 상태로
7)

, 인간의 장내 미생물들의 

변화는 급속도로 증가하고 있는 비만 유병률의 중요

한 원인으로 여겨지고 있다. 그러므로 미생물 균총의 

역할을 파악하고, 균형을 유지하는 것이 비만인들의 

에너지 균형을 조절할 수 있는 획기적인 방안이 될 

것이라 기대한다. 

향후 비만 치료에 있어서는 장내 미생물 균총을 

조화롭게 조절하는 것을 간과해서는 안 될 것이며, 

미생물 균총과 체중조절 사이의 관계를 밝혀 효과적인 

비만 치료의 전략을 제시해야 할 것이다. 

본 연구에서 장내 미생물의 체내에서의 역할을 규명

하고, 에너지 대사에 관여하여 비만에 취약하게 만드는 

기전과 비만치료에 도움이 되는 미생물과 한방치료

에 있어 장내 미생물의 균형을 증진시키기 위한 활용 

방안을 살펴보도록 한다.

1. 장내 미생물의 체내에서의 역할 - 미생물과 

인체의 공생

복잡한 다양성을 지닌 미생물들은 지구상의 거의 

모든 환경에 적응을 하면서 존재하여 왔으며, 우리 

몸에서도 숱한 미생물들이 우리와 함께 더불어 살고 

있다8). 장에서만도 인체의 총 세포수보다 많은 약 

10배(1014개)가 더 많은 수가 존재하고, 그 밖의 신체

부위에도 수많은 미생물들이 살고 있어, 우리의 몸은 

실로 자연의 미생물 배양기로 비유될 수 있을 것이다9). 

성인의 장은 100조 개에 이르는 미생물 균총을 가지고 

있는데, 이는 인간 유전체보다 100배가 넘는 수로
10)

, 

최근에는 장내에 120여종이 넘는 바이러스가 존재한

다는 것이 발견되었다.

장내의 미생물 군집(microbiome)의 형성은 장이라는 

특수 환경과 미생물들 간의 복잡한 교류, 그리고 인간

과의 상호 이익추구에 직접적인 영향을 받으며 공생

해왔기 때문에, 인간과 미생물들은 깊은 상호 의존성을 

갖고 다양하고 밀접한 영향을 주고 받는다8).

근래 16S rRNA 의 염기서열을 기조로 한 분자생물

학적 분석 방법들이 도입되면서, 미생물 연구는 새로운 

국면을 맞이하였는데, 장내 미생물 균총이 특별히 

눈에 띄는 이익이나 불이익을 주지 않는 동반자(com-

mensal)로서의 의미에서부터 발전하여 밀접한 상호

관계(mutualism)를 통해 인간의 건강에 다양하게 영향
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을 주는 꼭 필요한 장기와 같은 존재로서 인식되기 

시작하였다8).

장내 미생물들은 대부분 혐기성으로 체내에서 비

소화성 전분의 발효를 통해 짧은 사슬 지방산을 공급

하여 에너지 대사에 관여하며, 장내 내피세포의 영양

작용과 융모의 생성으로 면역계의 발달에도 도움을 

준다
7)
. 또한 포합 담즙산의 생체 전환, 비타민의 합성에 

관여하는 등11), 체내에서 장에서 흡수된 대사산물을 

통해 에너지를 공급하여 에너지 항상성에 관여하게 

된다.

최근에는 장내 미생물 군집을 인간의 장기 중의 

하나로 보고, 이들 유전자들을 인간 유전체의 연장선

에서 보는 시각도 등장하여
12)

, 장내 미생물은 ‘exterio-

rized organ'으로 불리어지기도 한다7). 

2. 장내 미생물 불균형으로 생길 수 있는 질환들

장은 인체와 외부환경 사이에서 가장 넓은 접촉 

공간을 차지하면서 인체에 필요한 영양분으로 혈중

으로 흡수하고 미생물, 미생물에 의한 부산물, 항원, 

장내 염증 전구물질과 같은 인체에 해로운 물질의 

흡수를 차단하는 방어벽으로서 역할을 수행한다13). 

특히 정상 성인에서 장관 내 정상적으로 존재하는 

미생물들은 장점막 세포의 기능을 수행하는데 중요한 

역할을 하여, 병원균의 증식을 억제하고 pyroglutamin

과 같은 항생물질과 short chain fatty acid를 생산하고 

미세융모의 성장과 활동, 장관근육의 주요 성분인 

actin과 myosin의 생성과 장관벽 구조의 형성을 담당

한다14).

또한 장내에서 형성된 독성물질의 제거, 장내 면역

기능을 자극하는 역할에 관여하기 때문에15), 장내 미생

물 균총의 변화는 알러지와 같은 다양한 염증성 질환

을 유발시킬 수 있다. 정상 미생물 균총이 줄고 이상 

세균이 증식하게 되면 상부 위장관에서 소화가 덜 

되어 내려온 단백질을 분해하여 vasoactive amine을 

생산하여 장내 모세혈관 벽의 투과성이 증가하게 되어
16)

,

여러 가지 염증성 질환이 발생하게 된다. 

혐기성 세균의 과다 증식은 내독소를 생산하거나 

직접적으로 장관 벽에 부착하여 손상을 일으키며 호

기성 세균은 효소나 대사산물을 통해 장관 벽에 손상을 

주기도 한다. 이들은 포합된 (conjugated)형태로 변화되

어 배출되는 담즙을 비포합(deconjugated)형태로 전환

시켜 지방의 흡수저하를 야기할 뿐 아니라 담즙산이 

직접적으로 장벽손상을 일으키게 하는 원인을 제공

한다. 또한 자체적으로 단백분해효소를 생산하여 췌

장의 단백분해효소를 파괴함으로써 음식물 중 단백

질의 소화, 흡수를 저하시키며 직접적으로 장관벽에 

손상을 주게 된다
15)

. 

증가된 장 투과성은 염증성 장질환의 주요 병인으로 

설명되어지는데, 주로 장점막 치밀 결합이 와해되어 

염증 관련 물질들이 장 점막으로 지속적으로 들어와 

질병의 발생과 악화에 관여한다13).

결장암의 발생도 장내 미생물 균총에 의한 발암물

질과 발암촉진 물질의 생성에 기인한다는 보고도 있

는데17), 섭취된 식이와 담즙으로 배설된 담즙산이 장

내 미생물의 효소 작용에 의해 여러 가지 화학 물질로 

전환되고, 이들 중 발암물질과 발암촉진 물질이 결장암, 

유방암, 위암의 발생을 촉진하는 것으로 추측하였다. 

이 반응에 관여하는 대표적인 장내 세균의 효소로는 

β-glucuronidase, azoreductase, nitroreductase, steroid 

7α-dehydroxylase 들이 알려져 있으며, 이러한 장내세균 

효소는 사람이 매일 섭취하는 음식물에 의해서도 많은 

영향을 받으며, 장내에 서식하는 미생물의 조성에 의

해서도 영향을 받는 것으로 알려져 있다. 

또한 자폐증18), 강직성 척추염19), 장염20), 염증성 관

절염 등에 이르는 다양한 질병들도 장내 미생물 균총의 

변이와 관계가 있는 것으로 보고되어 있다. 장내 미생물 

균총의 변화는 관절 염증성 항원들의 흡수를 증가시켜 

염증성 관절 질환을 유발하는 것으로 알려져 있다
21)

.

류마티스 관절염은 장내 미생물 중 Clostridium 
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perfringens 같은 박테리아 종의 증가와 연관성이 있으

며22), 채식을 섭취한 류마티스 관절염 환자에서 장내 

미생물 균총이 변화되고 질병 활성도가 감소되었다고 

보고한 연구도 있다
23)

. 

3. 장누수 증후군 Leaky gut syndrome

장 점막 세포의 손상으로 인해 장 투과성이 증가(in-

creased gut permeability)되어 발생하는 일련의 임상적 

장애를 가리켜 Leaky gut syndrome(LGS) 라고 하는데, 

정상 장 점막 상태에서는 흡수 될 수 없는 거대분자 

물질 즉 세균, 진균, 기생충, 소화되지 않은 거대 단백분

자, 미생물에 의해 생산된 내독소 등이 손상된 세포 간 

치밀결합(tight junction)부위를 통해 체내로 흡수되게 

되어 여러 가지 증상들이 발생하게 되는 것을 말한다
13)

.

증가된 장 투과성은 면역체계의 혼란을 일으키며, 

관련 증상으로는 급만성 간질환, 아토피, 류마티스 

관절염, 다발성 경화증, 전신성 홍반성 낭창 등의 자가 

면역 질환, 음식 알러지, 자폐증 등을 유발한다고 알려져 

있다24).

장 점막은 위장관 면역기능에 매우 중요한 요소로 장 

점막의 손상은 점막의 투과성을 증가시켜 장내 세균

전이 및 장관내독소 전이에 의한 패혈증과 내독소 혈증

을 일으킬 수 있다. 화상, 비스테로이드성 항염제 유발 

위장관 질환, 흉부수술, 개복술, 염증성 장질환, 췌장염 

등 여러 가지 질환 및 스트레스 상황에서 장점막 투과성

이 증가할 수 있고, 그로 인한 장내 세균 전위와 내독

소 혈증의 위험성도 증가하게 된다25,26). 

장내 세균은 세균성 복막염 및 균혈증을 유발하는 

것으로 알려져 있는데, 장내세균의 전위(bacterial 

translocation)는 장의 운동 이상에 의한 장내세균의 

과증식, 숙주 면역 기능의 감소와 더불어 장 투과성의 

변화가 중요한 발생 기전으로 제시되고 있다
27)

. 

또한 장 투과성의 변화는 간경변증과 같은 만성 

간질 환자에서 세균성 감염이 일어나는 것 뿐 아니라 

알코올성 간질환의 발생기전에도 중요한 역할을 한

다고 알려져 있으며27), 알코올 섭취가 장관 벽 기능 

이상을 유발하여 장내세균의 내독소가 순환혈류로 

유입되어 간에 염증성 반응이 유발된다고 본다. 장 

투과성이 증가한 환자에서 심한 감염증과 패혈성 합

병증의 빈도가 높다는 연구결과도 있다28).

4. 내독소 염증 유발기전과 대사 증후군

Leaky gut의 발생이 질병 발생에 어떻게 관여하는

지에 대한 연구가 활발히 진행되고 있는데 그 중에서 

가장 주목 받고 있는 발생기전은 내독소 혈증을 통한 

반응이다.

내독소 혈증(endotoxemia)은 그람 음성균에 의한 

내독소(endotoxin)인 지질다당질(lipopolysaccharide, 

LPS)과 Interlukin-1(IL-1), 종양괴사인자(tumor ne-

crosis factor, TNF)와 같은 염증을 일으키는 전구물질 등이 

혈중으로 유입되어 일어나는 병태를 지칭한다
24)

.

NF kappa β와 TNF-α를 통한 산화스트레스를 유발

함으로써 각 장기에 손상을 주며29-30), 과도한 유도산

화질소 (inducible nitric oxide synthase, iNOS) 합성의 

생성을 촉진하여 leaky gut의 형성뿐 아니라 질병 발생

에 관여하는 것으로 알려져 있는데,31,32) 장내 그람 음성

균의 세포벽에 존재하는 내독소중의 하나인 LPS는 TNF-

α, CRP(C-reactive protein) 등과 같은 여러 가지 염증성 

및 항염증성 cytokine의 분비를 자극하게 된다.

TNF-α는 세균에 감염된 동물의 혈중에서 추출된 

종양괴사를 일으키는 물질로, 단핵구, 대식세포구, 

마크로파지 등에서 분비되는 cytokine으로, 대부분의 

지방세포 형성인자 및 cytokine과 마찬가지로 지방세포

의 분화를 억제하여, 비만을 유발시킬 수 있다33). 

비만과 관련된 대사증후군은 지속적인 낮은 정도의 

만성 염증 상태(low grade systemic chronic inflamma-

tion)를 나타내어 염증과 밀접한 연관성이 있는데, 장

내 세균총의 불균형은 이러한 염증 상태를 지속시키
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므로, 당뇨 및 비만과 같은 대사 증후군을 유발시키는 

것으로 볼 수 있다34).

미생물 균총의 변화가 염증을 초래하는 기전은 다음

과 같이 가정할 수 있다. 장내 미생물 중 그람 음성균의 

LPS가 toll like receptors 4(TLR 4)를 매개로 하여 장내 

혈관 속으로 전위된 뒤35), 고지방 식이로 유발된 내피 

세포에서 생성된 킬로마이크론(chylomicron)을 이용하

여 타 장기로 이동하게 된다36). 그 후 면역세포의 표면에 

부착된 mCD14와 TLR4 복합체에 결합하여 염증전구

물질(proinflammatory cytokine)의 분비를 촉진하여 

염증이 유발되며, 비만유발의 위험성을 높이게 된다37).

당뇨 경향이 있는 쥐에게 항생제 치료로 장내 미생물 

균총을 변화시킨 실험에서 췌장 베타 세포의 파괴를 

야기시키는 염증반응이 줄어 당뇨로의 이환을 감소시

켰다는 연구 결과는 미생물 균총의 불균형으로 인한 

염증의 발생과 대사증후군의 관련성을 보여 준다
38)

.

LPS는 고지방 식이로 유발되는 대사 증후군의 초기 

원인인자로 볼 수 있는데, 고지방 식이를 섭취하였던 

쥐는 장내 LPS 농도가 증가하였으며, 4주 뒤에는 혈장

에서도 LPS 농도가 정상 쥐의 2-3배로 증가하여 내독소 

혈증이 유발되었음을 알 수 있었다39). 정상 쥐에 혈장 

LPS를 주입하면 인슐린 저항성, 고혈당증, 체중이 

증가된 반면, 고지방 식이를 섭취한 쥐에게 항생제를 

이용한 치료 시 내독소와 염증 지표, 내당능이 개선되

고, 체중 증가 정도가 감소되었으며, LPS의 주된 수용

체인 CD14가 결핍된 쥐도 항생제 치료를 받은 쥐와 

비슷한 대사 반응의 개선을 보여, 내독소인 LPS가 

2형 당뇨와 비만의 유발인자임을 알 수 있었다
40)

. 

또한 높은 체질량 지수, 2형 당뇨인 사람들에게서 

당뇨가 없는 대조군에 비해 혈청 LPS 농도가 높았으며, 

공복 인슐린은 당뇨가 아닌 사람에게서도 LPS 농도와 

연관성이 있는 것을 볼 수 있었다41).

이론적으로 내독소 혈증을 감소시키기 위해서는 

장관 내 세균의 과증식을 억제하고 장관 투과성을 

감소시켜야 하며, 숙주의 면역반응을 강화해야 하는데, 

이중 가장 중요한 것은 손상된 장관 점막세포를 회복 

또는 재생시켜 장관투과성을 감소시키는 것으로 여겨

지고 있다. 여기서 손상된 장관점막세포의 재생에는 

점막세포성장인자가 중요하게 생각되고 있으며 그 외

에도 재생에 필요한 영양성분들이 필요하리라 생각

할 수 있다42).

5. 장내 미생물이 에너지 대사의 개인차를 일으

키는 기전

최근의 비만 연구에서는 장내 미생물 균총에 주목

하여, 미생물 균총으로 인해 에너지 대사가 달라지고 

체중에 영향을 줄 수 있음을 밝히고 있다. 

Gordon의 연구에서는 장내 미생물과 비만과의 연관

성을 살펴보기 위해 비만한 사람과 쥐의 장내 미생물 

균총과 마른 대조군의 것을 비교하여, 비만군이 마른 

대조군에 비해 박테로이데트(bacteroidetes) 계열의 

박테리아가 적은 반면, 피르미쿠트(firmicutes) 계열의 

박테리아가 많음을 밝혀 특정 박테리아의 구성비가 

비만에 기여하는 것으로 보았다43). 

또한 12명의 비만한 사람을 대상으로 1년에 걸친 

식이조절로 체중 조절을 한 연구에서는 체중 감소에 

따라 장내 미생물 균총의 변화를 가져왔다고 밝혔는

데, 박테로이데트 박테리아가 체중 감소 후 증가하고, 

피르미쿠트 계열의 박테리아가 마른 사람의 비율 정

도로 줄었다고 하였다43). 

비만이 장내 미생물 균총의 환경을 변화시킬 수 

있음이 밝혀졌고, 역으로 미생물 균총의 구성이 비만을 

유발하는 지에 대한 연구도 이루어졌다. 

장내 미생물 균총은 불소화성의 음식을 분해하여 

에너지 대사에 관여하게 되는데, 무균 쥐에게 정상 

쥐의 장내 미생물 이식시 음식 섭취의 증가가 없었음

에도 불구하고 체지방이 60% 증가하고 인슐린 저항

성이 높아진 연구 결과에서, 장내 미생물 균총의 구성 

성분이 음식으로부터 에너지를 얻는 효율에 영향을 
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미쳤다고 생각할 수 있다
5)

. 

즉, 비만한 쥐의 장내 미생물 균총이 마른 대조군에 

비해 음식으로부터 영양을 얻어내어 저장하는 것에 더 

효율적으로 작용 한다고 볼 수 있는 것이다
44)

.

다른 연구에서도 leptin 결핍 비만 쥐의 미생물 균을 

마른 무균 쥐의 장에 이식하였을 때 2주 뒤 지방이 

증가되었으며, 이는 마른 쥐의 미생물을 이식받은 

대조군 쥐에 비해 유의성 있는 차이를 나타내었다. 

종합하여 보면 음식으로부터 열량을 추출하는 효율의 

차이는 미생물 균총의 구성비에 의한 것으로 볼 수 

있으며, 이로 인해 체중의 차이가 나타나는 것으로 

보여 진다45).

미생물이 체중 증가를 일으키는 기전은 첫째 장내 

당질 흡수의 증가, 둘째 불소화성 음식으로부터 열량 

흡수의 증가(발효를 통한 짧은 지방산 사슬의 형성), 

셋째로 높은 혈당으로 인한 고인슐린 혈증을 초래하여 

지방생성(lipogenesis)을 촉진하여 생기는 것으로 설명

할 수 있다46). 

지방저장에 관여하는 지방분해 효소(Lipoprotein 

lipase, LPL)는 다당류를 단당이나 짧은 사슬 지방산

으로 발효하여 흡수시켜 간에서의 중성지방의 형성을 

촉진하게 되는데
46)

, 장관 상피세포에 있는 fasting-

induced adipose factor(FIAF)는 LPL의 활성도를 저

해하는 역할을 한다. 장내 미생물 균총의 변화로 인해 

FIAF가 억제되면 결과적으로 지방세포에서 LPL 활성

을 유발하여, 간에서 생성되는 중성지방의 축적을 증가

시키게 된다. 무균쥐의 장에 정상 쥐의 장내 미생물을 

이식하였을 때 나타난 체중 증가는 FIAF의 억제로 

인한 LPL의 활성으로 볼 수 있다. 이러한 실험 결과는 

장내 미생물 균총이 에너지 저장을 조절하여 체중에 

영향을 주는 것으로 볼 수 있다
5)

. 

초기 장내 미생물 균총의 획득은 병원균에 대한 보

호와 자연적인 면역 과정의 발달로 볼 수 있으며, 유전

체와 환경은 이러한 장내 환경의 균형을 결정하는 

중요한 인자이다47).

초기 획득된 장내 미생물 균총이 장차 비만에 어떤 

영향을 미치는지에 대한 연구가 이루어졌는데, 비만한 

소아와 정상 체중의 소아의 유아기 시절 장내 미생물 

균총을 비교한 결과 정상 체중의 소아는 유아기 때 비만 

소아에 비해 bifidobacteria가 많았으며, 비만 소아는 

staphylococcus aureus가 많은 것으로 나타났다. 생후 첫 

달에 모체 피부를 통해 대개의 유아들은 S.aureus를 전

위 받는데48), 이는 후에 염증 전구물질을 운반하는 초

항원(superantigen) 같은 독소를 생성하게 된다. 이러한 

유아시절의 장내 미생물 균의 S. aureus 같은 균들의 

전위는 전신 염증 표지자인 CD14를 증가시켜 지속적인 

염증상태를 유발하여 비만과 관여되는 것으로 보인다49). 

6. 비만에 도움이 되는 미생물

장내 미생물의 구성이 비만에 밀접한 영향을 주는 것

이 밝혀짐에 따라, 비만치료에 도움이 되는 미생물들의 

연구도 활발해지고 있다. 

고지방 식이로 비만이 유발된 쥐에서 prebiotic oligo-

fructose의 섭취는 장 내 bifidobacteria의 수를 회복시키

고
50)

, 혈청 LPS 농도를 정상화시켜, 염증 상태를 감소

시키고 내당능과 인슐린 분비의 개선을 보였다. 다른 

연구에서도 prebiotic의 섭취가 bifidobacteria을 증가

시켜 체중이나 지방간, 대사 장애등에 효과적이었다고 

보고하였다51).

체지방을 줄이는 등의 효과로 비만에 도움이 된다고 

잘 알려진 Conjugated linoleic acid (CLA)는 대개 음식 

섭취를 통해서 공급되어지는데, 장내 lactic acid-pro-

ducing bacterium (LABs) 계열의 probiotics가 발효 과

정을 통해 trans-10, cis-12-CLA를 공급하여 비만치료에 

효과를 보일 것으로 기대된다. 특히 probiotics는 장에서 

지속적으로 CLA를 공급할 수 있으므로, 순수한 형태의 

CLA를 먹는 것 보다 더 오래 효과를 발휘할 수 있는 

장점이 있다52).

Probiotics가 LDL 콜레스테롤 농도를 낮춘다는 연구 
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결과가 있는데, Enterococcus faecium과 streptococcus 

thermophilus 등의 probiotics 가 함유된 요구르트를 

섭취하여 LDL 콜레스테롤의 수치를 8.4% 감소시켰다

고 보고하였다
53)

. 하지만 probiotics마다 효과가 다양하

게 나타나 lactobacillus acidophilus, lactobacillus casei, 

bifidobacterium bifidum을 사용한 연구에서는 체중

이나 지방률, 콜레스테롤에 별다른 영향을 주지 못해
54)

, 

연구가 더 필요한 실정이다. 

7. 발효한약이 장내 미생물 균형에 미치는 영향

최근 한의학계에서는 발효한약에 대한 관심이 높아

지고 있다. 발효한약은 전통발효 공법을 통해 한약재를 

미생물이 잘 이용할 수 있게 찌거나 삶은 다음, 공기 

중의 미생물 또는 유산균과 같은 순수 분리 미생물을 

이용하여 발효한 한약재를 말한다. 이는 한약재 약효 

성분의 체내 흡수율과 생체 이용률을 모두 극대화시킨 

일종의 가공방법으로 약리적 기능성 뿐만 아니라 한약

의 제형개량과 포제방법을 향상시킬 수 있는 것이다55). 

발효는 아주 오래 전 인간이 자연에서 찾아낸 매우 

유용한 친환경 가공기술로 장류, 요구르트, 술 등의 

식품 뿐만 아니라 한의학에서도 한약의 효능을 변화

시키거나 높이는 炮製法 중 하나인 발효법을 이용해 

치료하였다. 발효법이란 약물을 일정한 처리를 거친 

후 일정 온도와 습도의 조건하에서 곰팡이와 효소의 

촉매 분해 작용에 의해 약물을 발효시키는 방법으로, 

한약에 따라 일정한 방법을 채용한 후 온도와 습도가 

적합한 환경 중 발효를 진행하게 된다. 발효법을 이용

하는 한약으로는 神麴, 淡豆豉, 紅麴 등이 있다56). 

발효 한약을 사용한 선행연구에서 다양한 기능과 활

용성을 보고하고 있다. 艾葉 발효 추출물은 대식세포에 

세포독성을 과도하게 유발하지 않으면서 reactive oxy-

gen species(ROS) 생성을 증가시키고 산화질소(nitric 

oxide) 생성을 감소시켰으며 LPS로 유발된 대식세포의 

TNF-α와 IL-6 생성증가를 억제하여 면역 활성을 가진 

것으로 나타났다
57)

. 이는 애엽 발효 추출물이 cytokine 

발현을 억제하여 염증 반응을 감소시키는 것으로 비만

치료에도 효과를 보일 것으로 기대된다. 

한약 혼합제제와 녹용발효추출물을 섭취한 동물 

실험에서는 장골 성장 길이와 총 성장판 높이가 유의

적으로 증가되고, 성장판내 골형성 단백(bone mor-

phogenic protein 2, BMP-2)과 인슐린양 성장인자

(Insulin-like growth factor 1, IGF-1)의 발현을 향상되

었다고 보고하였다58). 

섭취하는 음식 중 어떤 유효 성분들은 실험실에서 

측정하면 활성이 없으나 경구 투여시 장내 미생물들의 

전환으로 생리적인 기능을 나타내기도 하는데, 이는 

실제 체내에서 흡수되어 사용되기 위해서는 장내 미

생물들의 역할이 중요함을 나타내는 것이다.

예를 들어 인삼의 주성분인 ginsenoid는 경구 투여시 

장내 미생물의 대사를 받아 compound K와 같은 화합

물로 전환되어 강함 암세포 독성과 암전이 억제 활성을 

나타내게 되는데, 이러한 대사 반응은 장내의 bacter-

oides, fusobacterium, provetella 등에 의해 촉발되는 것

이다. 물리화학적인 방법에 의해서도 전환될 수 있는

데, 인삼 중의 ginsenoside Rb1, Rb2, Rc 등은 열처리에 

의해 Rg3로 전환되어, 복용 시에 장내에서 미생물들에 

의해 ginsenoside Rh 2, protopanaxdiol로 전환된다. 암

세포에 대한 세포 독성도 인삼사포닌의 대사체인 com-

pound K나 ginsenoside Rh2가 우수하다고 보고되고 

있어 처리 과정이나 장내 미생물 대사의 차이로 약효에 

영향 줄 수 있음을 알 수 있다. 98명의 사람들을 대상

으로 인삼의 사포닌 성분을 약효성분으로 전환시키는 

능력을 측정하였을 때, 사람에 따라 다양한 차이를 

보였는데, 거의 대사시키지 못하거나 전혀 대사시키지 

못하는 사람들이 20% 정도였다. 약효의 성분을 증진시

키기 위해서는 활성성분으로 전환시키는 방법의 개

발이 필요할 것이며, 발효를 통해 기능을 활성화 시킬 

것으로 기대할 수 있다. 

백삼 농축액, 발효인삼 농축액, 홍삼 농축액의 유효
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성분인 고형분 조사 결과, 발효인삼 농축액, 백삼 농축

액, 홍삼 농축액 순으로 높았는데, 발효를 통해 한약물의 

유효 성분이 활성화되었다고 생각할 수 있다59). 임상 

응용에서 부위 및 가공을 통해 안전성과 유효성에 

대한 추가적인 검토가 필요할 것이라 생각되어진다. 

홍국(red yeast rice)은 쌀에 홍국균을 접종하여 생산

한 발효물로서, 기능 성분인 모나콜린K(monacolin-K)

는 3-hydroxy-3-methylglutaryl coenzyme(HMG-CoA) 

reductase inhibitor로 작용하며 이는 mevinolin 또는 

lovastatin으로도 알려진 statin 계열 약물의 주성분이다
60)

. 

많은 연구에서 모나콜린 K는 콜레스테롤 합성을 저해

하여 항 콜레스테롤 효과를 나타내는 것으로 보고하

였으며, 현재 국내에서도 홍국은 식품의약품안전청

(KFDA)의 혈중 콜레스테롤 조절 관련 기준규격 고시형 

건강기능식품 원료로 등재되어 있다.

홍국의 기능성분인 모나콜린 K는 statin계 약제로 

개발되어 당뇨환자, 공복혈당 장애자 및 내당능 장애

자에서 콜레스테롤 개선과 함께 혈중 중성지질의 감소

가 관찰되어 당대사와 관련된 개선 효과가 보고되고 

있다61).

Ⅱ. 고찰 및 결론

장내 미생물은 출생 때부터 모체로부터 이식되어와 

환경 등에 영향을 받아 개개별로 다른 장내 미생물 

균집을 형성하는데, 무수히 많은 숫자의 미생물 균총이 

체내에 함께 살며 균형을 이루어 여러 가지 생리적인 

기능을 담당하게 된다.

최근에 장 미생물과 비만과의 연관성이 밝혀지면서, 

미생물 연구의 중요성이 더욱 강조되고 있는데, 미생

물의 구성에 따라 에너지 대사가 달라져, 체중조절에 

중요한 역할을 담당하는 것으로 보인다. 

여러 연구에서 비만인과 정상인의 장내 미생물 균총

이 다름이 밝혀져, 특정 미생물들의 구성이 체중에 

영향을 미치는 것으로 밝혀졌으며, 장내 미생물 균총

을 다른 장에 이식하였을 때 역시 체중 변화가 유도되어 

장 미생물과 비만과의 밀접한 연관성이 있음을 알려

준다.

장내 미생물 균총이 에너지 대사에 관여하여 비만

을 유발하는 기전은 특정한 미생물 균총이 음식으로

부터 더 많은 열량을 추출해내고, 장내 미생물 균총의 

변화로 장관 상피의 FIAF가 억제되어 결과적으로 LPL

이 활성화되어 간에서의 중성지방의 생성을 촉진하여 

이루어진다. 또한 장내 미생물 균총의 변화는 혈장 내 

내독소인 LPS를 증가시키고 염증을 유발하여 결국 

비만이나 제 2형 당뇨 같은 대사 증후군을 초래하는 

것으로 설명되어진다
46)

.

장내 세균이나 내독소가 증가된 장 투과성으로 인하

여 다른 원위부 장기로 이동하는 것을 장내세균전위

라고 하는데, 이로 인해 내독소 혈증 및 다양한 질환이 

발생하게 되며62), 장내세균전위를 치료하거나 예방하

려는 시도로 장내세균의 과증식을 억제하기 위하여 

항생제 등을 사용하였는데, 항생제 사용에 의한 내성 

균주의 발현의 문제점과 아직 임상적으로 충분한 결

과가 획득되지 못하는 등 여러 문제가 있다63).

증가된 장점막의 투과성을 감소시키고 면역 반응을 

강화하기 위해 손상된 장관점막세포를 재생시키는 

영양인자들이 필요한데, 유산균을 이용한 발효음식이 

장내 미생물 균총의 기능을 회복시킬 것으로 주목받고 

있다.

발효는 유산균에 의한 음식물의 처리 과정으로 병

원체 물질의 오염을 피하고 음식 맛을 증가시키기 

위해 오래전부터 사용되어져 온 방법으로, 유산균이 

면역 증진, 장점막 방어벽의 안정화 등의 효과가 있다는 

것이 알려지면서 발효를 이용한 치료법들이 기대를 

끌고 있다64). 

장내 미생물 균총의 불균형은 염증성 장질환, 알러

지 및 류마토이드 관절염 등 다양한 질환을 유발시키

는데, probiotics가 장내 유익균과 해로운 균의 구성을 
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조정하여 항상성을 유지하여 건강을 증진시키는 것

으로 알려져 있다65). 비만치료에도 prebiotics와 pro-

biotics 는 좋은 효과를 보여, 염증상태를 감소시키고 

내당능과 인슐린 분비의 개선을 보였으며
50)

, 체중 조

절과 지방간, 대사 장애 등에도 효과적이라고 보고되

었다66).

Probiotics는 장내 서식이 가능한 미생물이므로, 지

속적인 건강 유지 효과를 보일 수 있으므로 장기적인 

관리가 요구되는 비만치료에서 probiotics를 활용한 

치료가 좋은 효과를 나타낼 것으로 기대된다. 

실제 체내에서 흡수되어 약효가 발휘되기 위해서는 

장내 미생물의 생리적 기능이 중요한 역할을 하는데, 

발효공법을 통해 한약재를 미생물이 잘 이용할 수 

있게 수치한 발효 한약은 약효성분의 체내흡수율과 

생체 이용률을 극대화시킬 수 있다55).

발효 한약을 이용한 선행연구에서 항암
67) 
항알러지 

효과68), 면역 증강 작용의 증가69) 

등이 보고되었으며, 갈근 발효 추출물을 이용하여 

폐경기 유발 쥐의 지방량을 감소시키는 등 비만치료에 

있어서도 발효한약의 임상 이용을 기대할 수 있다70). 

마황은 비만치료를 목적으로 가장 많이 연구된 본

초로, 식욕을 감소시키고, 소장에서 콜레스테롤 흡수를 

저해하며, 지방조직에서 에너지 소비를 증가시켜 체

지방 분해를 가속화 시키는 등 비만치료에 대한 효과가 

잘 알려져 있지만
71)

, 마황의 주성분인 ephedrine의 심

혈관계, 중추신경계에 미치는 영향으로 마황의 사용과 

그 용량에 대한 문제가 꾸준히 제기되어 왔다72). Lac-

tococcus confusus 균주로 발효시킨 마황은 비만 유발 

쥐의 체중 감소 및 지질대사에 대한 마황의 비만 치료 

효과를 유지하면서, 세포수준에서의 지방세포 분화

억제 효과를 나타내었고, ephedrine의 과량 섭취로 

인해 발생할 수 있는 부작용인 정서 및 행동의 변화를 

관찰하였을 때, 마황을 섭취한 군에서는 불안증이 

심화되었으나, 발효마황을 섭취한 군에서는 불안 증세

가 나타나지 않아 발효 마황은 마황의 교감신경자극에 

의한 부작용이 상대적으로 경미한 것으로 사료된다
73)

. 

쌀에 홍국 균을 접종하여 생산한 홍국의 항 콜레스

테롤 효과 및 당대사 개선 효과도 잘 알려져 임상에서 

응용되고 있다. 

그러나 다양한 발효한약의 비만치료 효과에 대한 

임상 연구는 미흡한 실정으로 치료 전 후의 비교 연구가 

필요한 실정이다. 특히 발효 한약의 항비만 효과가 

발효에 의해 변화된 약성 또는 2차적인 생성물에 의한 

것인지, 유산균 자체의 효과인지 알아보기 위해서 유

산균 대조군과의 비교도 필요할 것이다. 발효한약 복

용 후 장내 세균총의 변화를 관찰하는 것이 비만 조절과 

에너지 대사에 미치는 기전을 연구하는데 도움이 되리

라 사료된다.

지속적으로 증가하고 있는 비만의 유병률을 단순히 

열량과 소모의 역학적인 불균형 관계로만 설명하기

에는 부족하다. 최근에 비만과의 밀접한 연관성이 밝

혀지고 있는 장내 미생물들의 구조와 기능을 파악하고, 

미생물 균총의 균형을 맞추기 위해 노력하는 것이 

미래의 비만 치료에 있어 효율적인 접근이 될 수 있을 

것이다.

또한 발효 한약은 약효성분의 체내 흡수율과 생체 

이용률을 활성화시킬 수 있으므로, 비만치료에 있어 

그 역할을 더욱 기대해볼만 하다. 향후 잘 계획된 

임상시험을 통해 발효 한약의 비만에 대한 효과와 

안전성의 검토가 이루어져야 될 것이다. 
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