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Anti-adipogenic Effect of Kaempferol, a Component of Polygonati Rhizoma

Jae-Sik Jang, Ji-Cheon Jeong
Dept. of Internal Medicine, College of Korean Medicine, Dongguk University

Objective: It has been reported that Polygonati rhizoma (Pr) has anti-hyperglycemia, anti-triglycemia, anti-diabetic, 
and anti-tumor activity. Total extract of Pr was tested to identify anti-adipogenic activity in 3T3-L1 differentiation 
and molecular mechanism of Pr in 3T3-L1 differentiation.
Methods: Differentiation of 3T3-L1 pre-adipocyte was induced in the presence of Pr extract and kaempferol. The 
level of lipid accumulation was measured by Oil Red O staining. The expression of genes associated with adipocyte 
differentiation was measured by RT-PCR.
Results: Extract of Pr and its component kaempferol reduced lipid accumulation in 3T3-L1 during adipogenesis and 
also reduced mRNA levels of genes associated with adipogenesis, such as adipsin, aP2, LPL, SERBP-1c and PPARγ. 
Conclusions: In this study, we showed that the molecular mechanism of Pr and kaempferol activity is related to 
regulation of PPARγ expression and activation.
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서 론
지방조직은 백색지방조직 (white adipose tissue)

과 갈색지방조직 (brown adipose tissue)으로 구분되

며, 지방세포와 섬유질로 이루어져 있다. 지방전구

세포는 인체내의 에너지 대사 및 지질대사 조절을

통해 지방세포로 분화가 유도되어 지방조직을 형성

한다. 많은 연구를 통해 지방세포 분화에 작용하는

유전자들이 연구되고 있으며, 중요한 기능을 하는

유전자로는 peroxisome proliferator-activated receptor 
-γ (PPAR-γ), CCAAT-enhancer binding protein 

(C/EBP) family, sterol regulatory element binding 
protein (SREBP) family가 보고되어 있다. 이들은

전사인자로서 각각의 표적단백질의 발현을 조절하

여 지방전구세포에서 지방세포로의 분화를 유도한

다
1-3).
분화가 완성된 지방세포로 구성된 지방조직은 에

너지를 지방 형태로 저장하거나 분비하여 지질대사

의 항상성을 유지하고, 혈당의 흡수를 통한 당 대사

조절, 호르몬이나 신호전달물질의 분비를 통한 체내

에너지 항상성을 유지하는데 중요한 기능을 한다. 
현대 사회는 에너지 과잉섭취, 운동부족, 환경적인
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영향 등으로 인해 지질대사의 조절에 문제가 생겨나

는 경우가 많아지고 있고, 이러한 문제는 비만, 고지

혈증, 고혈압, 당뇨병 등의 질병으로 나타난다4,5). 
비만은 한의학에서 肥, 肥人, 肥貴人, 肥膚盛, 肥

胖 등6)으로 표현되고 있다. 先天稟賦, 飮食失調, 七

情, 久臥久坐 등의 원인으로 濕, 痰, 氣虛, 氣滯 및

瘀血 등이 유발되어 발생하므로, 약물 치료에는 化

濕, 祛痰, 利水, 補氣, 健脾, 通腑, 行氣 및 化瘀 등의

치법이 활용되고 있다7-9).
黃精은 補中益氣, 安五臟, 益脾胃, 潤心肺, 塡精

髓, 助筋骨 등의 효능으로 食少 肺虛乾咳 病後 虛羸

體倦乏力 消渴 등의 치료에 활용되어 왔다10). 실험

연구에 의하면 黃精추출물은 당뇨병에 유발된 쥐의

혈당을 저하시키고 고지혈증을 유도한 쥐의 혈액 내

지질을 감소시켰다11-13). 이러한 효과들은 黃精이 체

내의 지질대사 조절에 관여할 것이라는 것을 시사하

지만 그것에 대하여 분자 수준에서의 기전이 명확히

밝혀진 바 없다.
저자들은 黃精과 그 성분인 kaempferol이 지질대

사에 관여하는 지와 그 분자적 기전을 규명하기 위

하여 지방세포의 분화에 억제 효과를 나타내는 지를

검토하고 분화에 관련된 유전자의 발현을 관찰하여

유의한 결과를 얻었기에 보고한다. 

재료 및 방법
 1. 재료

1) 약재

黃精을 시중 (태원당약업사, 대구, 대한민국)에서

구입하고 정선하여 사용하였다. 

2) 시약

Kaempferol, 3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyl 
tetrazolium bromide (MTT), Oil-red-O Dexamethasone, 
3-isobutyl-1-methylxanthine (IBMX), insulin, Dime- 
thysulfoxide (DMSO)는 Sigma (ST. Louis, MO, USA)
에서 구입하였다. FBS (Fetal bovine serum), BS 
(Bovine serum)는 GIBCO (Grand Island, NY) 제품

을 사용하였다. 

2. 방법
1) 검액의 조제

黃精 300 g을 잘게 분쇄하고 3배 량의 95% 
methanol을 가하여 60℃에서 중탕으로 24시간씩 3
회 반복 추출하여 추출액을 얻었다. 이 추출액을 실

온으로 냉각시키고 여지로 여과한 다음 여액을 회전

감압농축기를 사용하여 건조시켜 추출물 110.12 g 
(수율 36.71%)을 얻어 실험에 필요한 농도로 희석하

여 사용하였다.

2) 세포 배양 및 분화 유도

3T3-L1 세포는 heat inactivation한 10% (v/v) 
bovine serum, antibiotics/antimyotics (Invitrogen)를
Dulbecco’s modified Eagle’s medium (DMEM)에
혼합하여 5% CO2, 37℃ 조건에서 배양하였다. 3T3- 
L1 세포의 분화 유도는 6 well plate에서 100%로 자

란 세포를 2일간 더 배양하였고, 100 mM IBMX, 5 
㎍/ml insulin, 0.5 mM dexamethasone, heat inactivation
된 10% FBS가 첨가된 배지에서 2일간 배양한 후, 5 
㎍/ml insulin 10% FBS가 첨가된 배지를 2일마다

교체하며 배양하여 10～12일 후 실험에 사용하였다. 
黃精추출물, kaempferol, DMSO는 분화 유도와 함

께 처리하여 2일마다 배지 교체 시에 지속적으로 처

리 하였다.

3) MTT assay
3T3-L1 세포를 500 cells/well의 농도로 96 well 

plate에 분주한 후 黃精추출물을 농도 별로 처리하

여 72시간 동안 배양하였다. PBS에 녹인 MTT (2 
mg/ml) 50 ㎕를 처리하였고, 4시간 후 배지를 제거

하고, 150 ml의 DMSO를 well에 넣어준 후 540 nm
에서 흡광도를 측정하였다.

4) Oil-Red-O staining
분화가 진행된 3T3-L1 세포를 PBS로 2회 세척하

고, PBS에 용해된 10% formalin 용액 2 ml를 사용

하여 실온에서 5분간 고정하고, 용액을 제거한 후에
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Fig. 1. Cytotoxicity of Polygonati rhizoma (Pr) extract on 3T3-L1 cells. Cells were exposed indicated concentration of Pr
extract for 72 h. Data displayed reflect the mean SEM of three independent experiments
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다시 1시간 동안 고정하였다. formalin 용액을 제거

하고 60% isopropanol로 세척한 후 실온에서 건조

시켰다. Oil Red O working solution을 가하여 10분
간 반응시킨 후 DW를 이용하여 5회 세척하였다. 염
색된 세포는 현미경 사진을 찍었고, 100% isopropanol
을 가하여 세포 내에 축적된 lipid를 용출하여 500 
nm에서 흡광도를 측정하였다.

5) RNA extraction and Reverse-transcription and 
PCR

RNA는 TRIzol reagent (Invitrogen, Carlsbad, CA)
을 사용하여 분리하였고, 1 mg의 RNA를 MMLV 
reverse transcriptase와 random oligo (dT) primers 
(Invitrogen)를 이용하여 역전사 반응을 진행하여

cDNA를 준비하였다. PCR은 cDNA를 주형으로 하

여 다음의 primers를 이용하여 진행하였다. LPL, 
5’-ATCCATGGATGGACGGTAACG-3’ and 5’-CT- 
GGATCCCAATACTTCGACCA-3’, aP2, 5’-AAA- 
GACAGCTCCTCCTCGAAGGTT-3’ and 5’-TGAC- 
CAAATCCCCATTTACGC-3’, adipsin, 5’-CCTGA- 
ACCCTACAAGCGATG-3’ and 5’-GGTTCCACTT- 
CTTTGTCCTCG-3’, PPARg, 5’-TTTTCAAGGGT- 
GCCAGTTTCAATCC-3’ and 5’-AATCCTTGGCC- 
CTCTGAGAT-3’, GAPDH, 5’-CTGCACCACCA- 
ACTGCTTAGC-3’ and 5’-GGGCCATCCACAGT- 
CTTCTGG-3’. 증폭된 PCR product는 1.5% agarose 

gel 전기영동을 진행하였고, chemiluminescent detection 
system (ChemiDoc XRS system, Bio-Rad Laboratories, 
USA)을 이용하여 사진을 얻고 분석하였다.

6) 통계 처리

실험 결과의 통계 처리는 각 실험 결과의 평균값

과 평균 오차를 이용하여 표시하였고, student t-test
를 통하여 유의성을 검정하였다.

성 적
 1. 黃精추출물의 세포독성 측정

黃精 추출물이 3T3-L1 세포에 독성을 나타내는

농도를 확인하고자 0.1, 0.2, 0.5, 1, 10, 50, 100, 
200, 500, 1000 ㎍/ml 농도에서 MTT assay를 이용

하여 측정하였다. 黃精추출물은 1000 ㎍/ml 농도에

서도 세포에 독성을 나타내지 않았다.(Fig. 1)
 

2. 3T3-L1 세포 분화에서 triglyceride (TG)의 
축적 양 측정

3T3-L1 세포를 분화 유도한 후 축적된 TG의 양

을 측정하였다. 黃精추출물을 500 ㎍/ml농도로 처리

한 실험에서는 축적되는 TG의 양이 24.57% 감소되

었다. Kaempferol을 50 μM 처리했을 경우 축적되는

TG의 양은 76.14%로 黃精추출물에 비해 더 감소되
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Fig. 2. Polygonati rhizoma (Pr) extract and its component kaempferol reduces triglyceride accumulation in 3T3-L1
differentiation. 3T3-L1 cells were differentiated and treated with DMSO, Pr extract (Pol-ext, 0.5 mg/ml) and
Kaempferol (Kae, 40 μM). 10 days following differentiation, lipid droplets in cells were stained with Oil Red O, eluted
and measured. Data displayed reflect the mean SEM of three independent experiments
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Fig. 3. Kaempferol reduces lipid accumulation in differentiated 3T3-L1 adipocytes. 3T3-L1 cells were differentiated and
treated with DMSO, Kaempferol (40 μM). 10 days following differentiation, cells were stained with Oil Red O.
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었다.(Fig. 2) 현미경을 이용하여 관찰한 결과 DMSO 
대조군에 비해 kaempferol을 처리한 경우 분화가 일

어난 3T3-L1 세포의 수가 감소되어 있음을 확인할

수 있었다.(Fig. 3)
 

3. 지방세포 분화에 관여된 유전자의 mRNA 
발현 측정

3T3-L1의 분화 유도 후 성숙된 지방세포에서 발

견되는 유전자의 발현을 확인하였다. Adipsin, adipocyte 
protein 2 (aP2), lipoprotein lipase (LPL) 유전자들

의 발현은 黃精추출물과 kaempferol을 처리한 실험

모두에서 감소하였으며 黃精추출물보다 kaempferol
을 처리한 실험에서 더 감소되었다(Fig. 4). PPARγ

와 SREBP-1c의 mRNA 발현도 DMSO를 처리한 대

조군에 비하여 감소되었다(Fig. 5).

고 찰
 

 
黃精은 性이 平하며 脾, 肺, 腎經에 歸經하여 補

中益氣, 安五臟 益脾胃 潤心肺, 塡精髓 助筋骨 등의
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Fig. 4. Polygonati rhizoma (Pr) extract and kaempferol reduce the expression of genes associated with 3T3-L1 cell
differentiation. 3T3-L1 cells were differentiated and treated with DMSO, Pr extract (Pol-ext, 0.5 mg/ml) (A) and (B)
and Kaempferol (Kae, 40 μM) (C) and (D). 10 days following differentiation of 3T3-L1, the mRNA expression of
Adipsin, aP2, and LPL were monitored by RT-PCR (A) and (C). The expression of mRNA level was quantified
and normalized with GAPDH by chemiluminescent detection system (B) and (D).
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효능을 나타낸다. 임상에서 脾胃虛弱으로 小食하거

나 肺虛乾咳 病後 虛羸 體倦乏力 消渴 등의 치료에

활용되고 있다10). 실험 연구에 의하면 黃精추출물을

당뇨병에 유발된 쥐에게 장기 복용시켰을 때 혈당

및 체중이 감소되었고, 고지방 식이를 섭취시켜 고

지혈증이 유도된 쥐에게 장기 복용시켰을 때 체중

및 간 중량 감소 현상이 나타났고 혈중 콜레스테롤, 
중성지방, 지방산의 수치가 감소되어 고지혈증이 완

화되었다11,13,14,18,19).
Flavonoid는 야채, 과일, 곡물, 차, 포도주 등 주로

식물이나 식물을 이용한 음식에서 발견되는 폴리페

놀 화합물로서 항산화, 항암, 항염증 작용에 관여한

다16,17). Kaempferol은 자연에서 발견되는 flavonoid 

중 하나로서 항산화, 항염증, 항균 작용에 관여하고, 
암세포의 apoptosis를 유도하여 항암작용에 관여한

다18-24). 또한 혈당의 감소, 동맥경화 수준의 감소, 
허혈성심질환과 같은 관상동맥 질환에 대한 치료 효

과가 있다는 동물 모델 수준에서의 실험 결과들이

보고되어 있다1,25-27). 
이러한 효능을 보이는 kaempferol은 우리 주변에

서 쉽게 볼 수 있는 호박, 당근, 무, 가지와 같은 채

소에 많이 함유되어 있고, 녹차 (Green tea) 및 홍차

(Black tea)에도 함유되어 있다. 또한 은행잎 (白果

葉, Ginkgo biloba), 솔잎 (松葉, Pinus densiflora Sieb. 
et Zucc), 바디나물 (前胡, Angelicae decursivae 
radix), 둥글레 (黃精, Polygonati Rhizoma) 등의 한
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Fig. 5. Polygonati rhizoma (Pr) extract and kaempferol reduce expression of PPARγ and SREBP-1c in 3T3-L1 cell
differentiation. 3T3-L1 cells were differentiated and treated with DMSO, Pr extract (Pol-ext, 0.5 mg/ml) (A) and (B)
and kaempferol (Kae, 40 μM) (C) and (D). 10 days following differentiation, the mRNA expression of PPARγ and
SREBP-1c were monitored by RT-PCR (A) and (C). The expression of mRNA level was quantified and normalized
with GAPDH by chemiluminescent detection system (B) and (D).
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약재에도 함유되어 있다28-30). 
본 실험 결과 黃精의 이러한 효능은 실제 지방세포

분화에서 지방 축적을 24.57% 억제하는 것으로 나타

났다(Fig. 2A). 黃精의 활성물질 중 하나인 kaempferol
은 黃精추출물보다 더욱 지방 축적을 억제하여 76.14 
%의 감소를 보였다(Fig. 2B). 

지방전구세포에서 지방세포로 분화가 이루어지면

지방세포특이적인 유전자의 발현이 나타난다. Adipsin, 
aP2, LPL 유전자는 성숙된 지방세포에서 발견되는

유전자로서 PPARγ와 SREBP-1c에 의해 조절되는

표적 유전자이다1,4,31). 이들은 지방세포 특이적인 지

방 축적 및 분비를 통한 항상성 유지, 당 대사 조절, 
생체호르몬 분비를 통한 신호 전달 등의 기능을 유

지한다. 이와 같은 지방세포 특이적인 유전자는 분

화과정에서 작용하는 PPARγ, C/EBP family, SREBP 
family의 3가지 전사인자에 의해 조절된다. PPARγ

는 지방세포 분화에 필요한 유전자들의 발현을 조절

하는 핵심 전사인자로서 작용하며, 그 표적 유전자

로는 aP2와 adipsin 등이 있고 PPARγ에 의해 그 발

현이 증가된다1,32-34). 이 표적 유전자들은 黃精 추출

물과 kaempferol을 처리한 경우에 그 발현이 감소됨

을 확인하였다(Fig. 4). 
PPARγ의 발현과 활성은 지방세포 분화에서 매우

중요한 부분으로 녹차, 포도 씨 사과, 딸기 등의 추

출물과 그 안에서 발견되는 flavonoids에 의해 발현

이 조절된다는 보고가 있으며 catechin, quercetin, 
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kaempferol 등에 의해 감소된다35-37). 黃精추출물 또

한 이러한 PPARγ의 발현을 감소시켰으며, kaempferol
에 의한 PPARγ의 발현 감소도 확인하였다(Fig. 5).

C/EBP family와 SREBP family는 PPARγ의 발현

과 활성을 조절하는 기능을 한다. SREBP family는
지질대사에서 중요한 기능을 하는 전사 인자로서, 
지방산대사와 지질 생합성에 주로 관여하며 표적 유

전자로는 LPL, fatty acid synthase (FAS), stearoyl- 
CoA desaturase (SCD1) 등이 있고, 지질대사 과정

에서 나오는 산물에 의해 PPARγ의 활성을 증가시

킨다. C/EBP family는 분화 초기에 PPARγ의 발현

을 증가시키는 기능을 한다4,31,38,39). 
3T3-L1 세포에 黃精추출물과 kaempferol을 처리

하여 분화 억제 효과가 나타났을 때 SREBP-1c의 발

현이 감소됨을 확인하였고, 그 표적 유전자인 LPL의
발현 억제도 확인하였다. 이와 같은 결과들은 黃精

이 지질대사에 관여하여 작용할 것이며, 약리 효능

이 PPARγ, SREBP family 등의 발현 조절 및 활성

조절에 의한 기전을 통하여 나타날 것임을 시사한

다. 또한 지방세포 분화 시 黃精에 의해 발현이 변

화되는 유전자들의 패턴 변화를 micro array 등의

방법을 이용하여 분석한다면 黃精의 작용 기전을 이

해하는데 도움이 될 것이다.

결 론
 黃精과 그 성분인 kaempferol이 지질대사에 관여

하는 지와 그 분자적 기전을 규명하기 위하여 지방

세포의 분화에 억제 효과를 나타내는 지를 검토하고

분화에 관련된 유전자의 발현을 관찰하였다. 黃精과

kaempferol은 3T3-L1 지방전구세포의 분화 과정 중

에서 세포 내에 지방 축적을 억제하였고, 지방세포

분화를 알려주는 지표인 adipsin, LPL, aP2 유전자

의 발현을 억제하였다. 또한 黃精은 분화 과정 내에

서 핵심 전사인자인 SREBP-1c와 PPARγ의 발현을

감소시켰다. 이상의 결과로 黃精과 kaempferol은
PPARγ, SREBP family 등의 발현 및 활성 조절에

의한 기전을 통하여 지질대사에 관여할 것임을 시사

한다.
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