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난소절제 골다공증 흰쥐모델에서 유기태 칼슘보충제가

칼슘 이용성과 생리기능에 미치는 영향
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Abstract

We evaluated the effects of organic Ca supplements chelated with milk protein (CaMP) in ovariectomized
osteoporotic rats. Eight week-old Sprague-Dawley female rats were ovariectomized and fed a low CaCO3 diet
(0.1%) for 4 weeks to create an osteoporotic model. At that point, L4-CaCO3 rats were sacrificed and the rest
of the rats were divided into 4 groups, each of which was fed an experimental diet for 4 weeks: low-CaCO3
(0.1%; L8-CaCO3) and CaMP at 3 Ca levels: low (0.1%; L8-CaMP), normal (0.5%; N8-CaMP), and high (1.5%;
H8-CaMP). Daily weight gain, serum ALP, weight and breaking force of femurs, Ca content of the lumbar,
and Ca absorption were measured. Daily weight gain increased in the N8-CaMP and H8-CaMP groups compared
to the low Ca groups. The ALP activity in the CaMP-fed rats was significantly lower than in the CaCO3-fed
rats. Both breaking force and femur weight were higher in the N8-CaMP and H8-CaMP groups compared to
the L8-CaCO3 group. Ca content of the lumbar increased dose-dependently with Ca intake levels of CaMP.
Ca absorption rates of the CaMP-fed rats increased more than that of the rats fed low Ca levels of CaCO3.
These results demonstrate that the CaMP supplement had positive effects on bone metabolism and Ca bioavail-
ability in ovariectomized osteoporotic rats. Therefore, CaMP may be recommended as a useful Ca supplement
to prevent bone loss in osteoporosis.
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서 론

칼슘은 인체 내에서 가장 중요한 다량 무기질 중의 하나로

서, 골격과 치아의 형성뿐만 아니라, 근육 수축, 혈액 응고,

특정 효소의 활성화 및 세포막의 투과성 등 조직과 세포수준

에서 다양한 생리적인 반응을 조절한다(1). 이러한 기능유지

를 위해 일생 동안 지속적이고 충분한 칼슘 섭취가 중요하지

만, 칼슘은 우리나라 국민들이 영양소 권장 섭취량에 비해

가장 낮게 섭취하고 있는 영양소 중의 하나이며, 칼슘 섭취

의 부족은 거의 모든 연령층에서 나타나고 있다. 2008년 국

민건강영양조사에 의하면, 한국인의 평균 칼슘 섭취량은 권

장량의 66% 정도이며 특히, 50세 이상 성인 여성의 경우

권장 섭취량 대비 55% 수준으로 낮게 보고되었다(2). 50세

이상 성인 여성은 칼슘 섭취 저하와 폐경에 의한 에스트로겐

분비 감소로 인해 골 손실이 증가됨에 따라 골다공증 발병율

이 높게 나타난다. 골다공증은 골 대사성 질환으로 노령화로

인해 골밀도가 감소되고 골절의 감수성이 증가된 상태를 말

한다. 주요 발병 원인으로 첫째, 연령의 증가로 칼슘 흡수율

이 감소됨에 따라 혈청 칼슘 농도 또한 감소하고 para-

thyroid hormone(PTH)의 분비가 상승하여 뼈의 용출이 증

가되고 둘째, 폐경 후 에스트로겐의 분비 및 신체 활동이

감소에 따른 뼈의 용출 증가를 들 수 있다(3). 그 밖에 연령

증가에 따른 혈중 비타민 D 농도의 감소 등이 골다공증 발병

율을 증가시키는 원인으로 파악된다. 2008년 국민건강영양

조사 결과에서 50세 이상 골다공증 유병율은 19%를 차지하

며 남성(5%)에 비해 여성(33%)이 6배 높게 나타나(2) 폐경



666 조수정․박미나․김희경․김재홍․김민호․김완식․이연숙

후 골다공증은 심각한 여성의 영양문제임이 드러났다.

골다공증을 예방하기 위해서는 성인기에 도달하는 최대

골질량을 높게 유지할 필요가 있으며, 이를 위해 지속적이고

충분한 양의 칼슘 섭취가 중요하다. 그러나 우리나라의 식습

관 상 칼슘의 체내 이용성이 높게 평가되는 우유 및 유제품

의 섭취가 높지 않고, 칼슘의 급원을 식물성 식품에 의존하

기 때문에 충분한 칼슘 섭취는 어려운 실정이다. 그러므로

골다공증 예방을 위해서는 칼슘 보충제를 통한 권장량 수준

의 칼슘 섭취의 필요성이 제안되고 있다. 현재 시판되고 있

는 칼슘 보충제로는 탄산칼슘(CaCO3), 구연산칼슘, 구연산-

말산 칼슘(CCM), 인산칼슘, 황산칼슘, 젖산칼슘, 글루콘산

칼슘 등으로 다양하지만, 칼슘염의 종류에 따라 칼슘의 함량

과 용해도가 달라서 섭취 시 체내 이용성에 있어서도 차이를

보인다.

칼슘 보충제가 기능성식품으로서 권장되기 위해서는 소

장세포막에서 흡수율이 높아야 한다. 그러나 칼슘은 흡수율

이 높지 않은 영양소로 칼슘의 형태 및 섭취량뿐만 아니라

유전적, 생리적 조건에 따라 변할 수 있으며, 일반적으로 성

인의 칼슘 흡수율은 25～30% 수준으로 알려져 있다(4). 일

반적으로 칼슘은 소화관 내에서 인산, 피틴산, 옥살산, 과잉

지방 등과 불용성염을 형성함으로써 이용성이 저하되는 것

으로 평가되어 왔으며, 단백질의 가수분해물인 oligopeptide

나 CPP(casein phosphopeptide)와 같이 소장 내 칼슘의 가

용화를 촉진시킬 수 있는 물질이 칼슘의 흡수를 증진시키는

물질로 알려져 왔다(5,6). Ashmead(7)는 칼슘염과 아미노산

이 킬레이트된 칼슘이 소장 내에서 수용성 상태가 되어 무기

태 칼슘보다 흡수가 우수하다고 보고하였다. 이러한 내용을

바탕으로 유기태 칼슘의 소재에 대한 연구가 진행되어 왔으

며, 선행연구에서 Choi(8)는 대두 펩타이드와 칼슘이 킬레이

트된 유기태 칼슘이 소장세포내로 칼슘의 흡수가 증가되는

것을 확인하였고, Ken 등(9)은 유청 단백질이 파골세포

(osteoclast)의 형성과 뼈의 재흡수를 억제하고, 난소 절제된

쥐에서 뼈의 강도를 증가시켜 골격대사에 영향을 준다고 하

였다. 본 연구에서는 유기태 칼슘 보충제의 소재로서 이미

제조된 유청 단백질과 킬레이트된 칼슘(Maeil Dairies Co.

Ltd., Phyungtaek, Korea)이 소화관 내에서 가용화가 촉진

되어 소장세포막으로 효율적으로 흡수되어 체내 이용성이

높을 것으로 예측되며, 골다공증 예방 및 치료를 위해 이용

될 경우 체내 이용성과 골격대사에 긍정적인 영향을 줄 것으

로 예상된다. 따라서 본 연구에서는 난소절제와 저칼슘 식이

로 유도된 골다공증 모델 흰쥐를 이용해 유기태 칼슘을 수준

별로 급여하여 유기태 칼슘의 생체 이용성 및 생리적 기능에

미치는 효과를 평가하고자 하였다.

재료 및 방법

실험설계와 동물 사육

8주령 된 암컷 흰쥐(Sprague-Dawley) 35마리를 오리엔

트바이오사(Seongnam, Korea)로부터 구입하여 평균 체중

이 약 240 g 되었을 때 난소절제술을 실시하고, 저칼슘 식이

(0.1%, CaCO3)를 4주간 급여하여 골다공증 모델을 설정하였

다. 군당 7마리씩 5군으로 임의배치한 후, 한 군을 희생시켰

다(L4-CaCO3). 나머지 4군은 각각 탄산칼슘 또는 유청 단백

질-칼슘 킬레이트 칼슘(CaMP)을 칼슘의 급원으로 포함한

실험식이를 4주간 더 급여하였다. 즉 실험군은 탄산칼슘-저

칼슘(L8-CaCO3), 유기태 칼슘-저칼슘(L8-CaMP), 유기태

칼슘-정상칼슘(N8-CaMP), 유기태 칼슘-고칼슘(H8-CaMP)

으로 설정하였다. 실험식이와 식수는 자유급여법(ad libitum)

으로 급여하였고, 실험동물 사육실 환경은 온도 22±2oC, 상
대습도 65±5%로 유지하였으며, 명암은 12시간 주기(light;

06:00～18:00)로 조절하였다. 실험동물의 구입과 사육의 모

든 과정은 서울대학교 동물실험윤리위원회(Institutional

Animal Care and Use Committee; IACUC)의 승인을 받고

규정에 따라 실행하였다.

실험식이

실험에 사용된 식이는 AIN-93G 패턴을 따른 정제식이로

조제되었다(Table 1). 실험식이 중 칼슘급원으로는 CaCO3

(Samchun Chemical Co. Ltd., Phyungtaek, Korea)과 유기

태 칼슘(Maeil Dairies Co. Ltd., Phyungtaek, Korea)을 이용

하였다. 비타민 혼합물(AIN-93-VX; G-bio Co. Ltd., Gwa-

cheon, Korea)은 구입하여 사용하였고, 칼슘과 인을 제외한

무기질 혼합물(AIN-93G-MX- Ca, P free)은 조제하여 사용

하였다. 개발된 유기태 칼슘의 주요 조성은 단백질 43%, 지

방 22% 및 칼슘 8%였다. 모든 실험식이의 질소함량은 첨가

되는 유기태 칼슘의 단백질 함량을 고려하여 총 단백질의

함량이 20%가 되도록 동일하게 조정하였다. 지방 급원으로

는 기본 대두유와 함께 유기태 칼슘에 함유된 지방 함량을

고려하여 무염버터(Maeil Dairies Co. Ltd.)를 첨가하여 총

지방의 함량이 7%가 되도록 하여, 각 실험식이에서 칼슘을

제외한 조성면에서 거의 차이가 없도록 하였다.

시료수집

희생시키기 전 하룻밤 절식 후, 0.1% Zoletil(Virbac,

Carros, France)로 근육 내 주사(0.04 mL/100 g B.W.)로 마

취하여 시료를 채취하였다. 경동맥에서 혈액을 채취하여 4
oC에서 보관하였다가, 3,000 rpm에서 20분간 원심분리(In-

verter union 5KR, Hanil Co., Anyang, Korea) 하여 혈청을

분리하였으며, 분석 전까지 -70oC에서 보관하였다. 양쪽 대

퇴골과 요추골 L2-L4를 적출한 후, 부착되어 있는 근육, 지

방, 인대 등 부착물을 모두 제거한 다음 무게는 전자천평으

로, 길이는 vernier carliper로 측정하고, 냉동보관 하였다.

분변은 4일간 매일 동일한 시간에 수집하였으며, 수집된 분

은 중량을 측정한 후 -70
o
C에서 보관하였다.

시료분석

혈액의 칼슘 농도, alkaline phosphatase(ALP) 활성은 혈
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Table 1. Composition of experimental diets1) (g/kg diet)

Ingredient
Low Ca (0.1%) Normal Ca (0.5%) High Ca (1.5%)

L4-CaCO3
5)

L8-CaCO3 L8-CaMP
6)

N8-CaMP H8-CaMP

Cornstarch
Casein
Sucrose
Soybean oil
Unsalted butter
Fiber
Min. mix.

2)
(Ca, P free)

Vit. mix.
3)

Calcium source
4)

KH2PO4
L-cysteine
Choline bitartrate
TBHQ

520.0
200
100
28.7
41.3
50.0
35.0
10.0
2.5
6.98
3.0
2.5
0.008

520.0
200
100
28.7
41.3
50.0
35.0
10.0
2.5
6.98
3.0
2.5
0.008

515.21
194.6
100
31.5
38.5
50.0
35.0
10.0
12.5
7.15
3.0
2.5
0.008

486.05
173.1
100
42.5
27.5
50.0
35.0
10.0
62.5
7.81
3.0
2.5
0.008

434.61
119.4
100
28.7
－
7)

50.0
35.0
10.0
187.5
29.25
3.0
2.5
0.008

1)Experimental diets were prepared according to AIN-93G composition.
2)
Mineral mix (Ca, P free): AIN-93G-MX.
3)Vitamin mix: AIN-93-VX.
4)
Calcium source: CaCO3 and CaMP.
5)L4-CaCO3: low Ca diet for 4 weeks, CaCO3 (0.1%); L8-CaCO: low Ca diet for 8 weeks, CaCO3 (0.1%); L8-CaMP: low Ca diet
for 4 weeks, CaCO3 (0.1%)＋low CaMP (0.1%) for 4 weeks; N8-CaMP: low Ca diet for 4 weeks, CaCO3 (0.1%)＋normal CaMP
(0.5%) for 4 weeks; H8-CaMP: low Ca diet for 4 weeks, CaCO3 (0.1%)＋high CaMP (1.5%) for 4 weeks.
6)
CaMP: calcium chelated with milk protein. It contains protein 43%, fat 22%, calcium 8% and etc.
7)It meets the 7% of fat in AIN-93G diet without unsalted butter by adding to threefold of CaMP than Normal to meet high Ca
contents.

액자동분석기(Fully Automated Dry Chemistry System;

SPOTCHEM; Daiichi Kagaku Co., Tokyo, Japan)를 이용하

여 측정하였다. 대퇴골 및 요추골의 칼슘의 함량은 각 조직

을 600oC 회화로에서 건식 회화시킨 다음, 식혀서 시료가

젖을 정도로 질산용액을 넣은 후, 다시 3시간 동안 회화하여

얻은 회분을 6 N HCl 용액으로 용해하였다. 이 용액을 2%

LaCl3·7H2O로 희석하여 원자흡광광도계(Automic absorption

spectrophotometer; 210 VGP, Buck Scientific, Inc., East

Norwalk, CT, USA)로 422.7 nm 파장에서 측정하였다. 인의

전처리는 칼슘의 경우와 동일하며, 몰리브덴 색소법을 이용

한 무기인 측정 kit(Bio Clinical system Corporation, An-

yang, Korea)를 사용하여 파장 650 nm에서 Spectrophoto-

meter(Beckman DU-530, Life science UV/Vis, Fullerton,

CA, USA)로 비색정량 하였다. 분은 4일간 동결건조 하여

조직의 전처리와 동일한 방법으로 측정하였다. 대퇴골의 파

단력은 materials-testing machine(Zwick Z010, Zwick

GmbH, Ulm, Germany)를 이용하여, 하중속도는 1 mm/min,

지단거리(span)는 13.98 mm로 측정하였다. 시료수집과 분

석에 이용된 모든 초자기구는 10% 염산용액에 24시간 담갔

다가 3차 탈이온수에 3회 이상 세척하여 사용하였다.

통계분석

실험결과는 SPSS 17.0(Statistical Package for Social

Science, SPSS Inc., Chicago, IL, USA)을 이용하여 평균과

표준오차(mean±SE)로 제시하였다. 4주와 8주의 저 탄산칼

슘군간의 분석은 p<0.05 수준에서 t-test로 분석하고, 8주에

서 칼슘급원과 수준에 따른 군 간의 차이는 one-way

ANOVA(analysis of variation)로 분석한 뒤 Duncan's

multiple range test에 의해 검증하였다(p<0.05).

결과 및 고찰

성장 및 식이섭취량

난소절제와 4주간 저칼슘의 탄산칼슘식이로 유도된 골다

공증 모델 흰쥐에게 저칼슘 수준의 탄산칼슘을 대조군으로

급여하고, 유기태 칼슘을 저칼슘, 정상칼슘, 고칼슘의 3가지

수준으로 4주간 급여한 후 식이섭취량 및 체중증가에 대한

결과를 Table 2에 제시하였다. 실험동물의 최종 무게는 칼슘

섭취 수준에 따라 유의적인 차이를 보이지 않았다. 그러나

식이섭취량은 탄산칼슘군보다 유기태 칼슘군에서 유의적으

로 증가하였고, 칼슘 섭취 수준 증가에 의해 유의적으로 높

아졌다. O 등(10)의 연구에서는 골다공증 모델 흰쥐가 칼슘

섭취 수준에 의한 영향으로 저칼슘식이(0.06%)를 섭취한 군

에서 유의적으로 식이섭취량이 감소하였다.

체중 증가는 정상 및 고수준의 유기태 칼슘을 섭취한 군에

서 유의적으로 높았으며, 8주 저탄산 칼슘군의 체중 증가가

가장 낮았다. 이러한 결과는 칼슘 섭취가 증가하면 체중증가

량이 감소하였다는 연구 결과와 차이를 보였다(11,12). 이것

은 본 연구에서 사용된 유기태 칼슘보충제가 유청 단백질과

칼슘을 결합시키는 방법에 의해 제조되었기 때문에 칼슘 이

외의 다른 유기 영양소에 의한 것으로 사료된다.

혈청의 칼슘 농도 및 ALP의 활성

골다공증 모델 흰쥐에게 4주간 유기태 칼슘을 수준별로
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Table 2. Body weight, food intake and weight gain of osteoporotic rats fed experimental diet for 4 weeks

Groups
1)

Initial weight (g)
2) Final weight (g) Food intake (g/day) Weight gain (g/day)

L4-CaCO3 242.7±4.83) 317.1±4.1* 16.8±0.4 2.7±0.2*
L8-CaCO3
L8-CaMP
N8-CaMP
H8-CaMP

243.2±5.7
243.1±5.8
243.1±5.6
243.4±7.1

362.4±8.4
368.1±4.9
371.5±10.3
372.5±12.1

16.4±0.3b4)
17.8±0.3a
18.0±0.4a
18.3±0.3a

2.1±0.1c
2.6±0.2b
3.1±0.1a
3.1±0.2a

1)See Table 1. 2)Measured at 8 weeks. 3)Values are mean±SE of 7 rats per group.
4)
Values within the same column with different letters are significantly different at p<0.05 by Duncan's multiple range test.
*p<0.05 between L4-CaCO3 and L8-CaCO3 by t-test.

Table 3. The concentration of Ca, P and the activity of alka-
line phosphatase (ALP) in serum of the osteoporotic rats fed
experimental diets for 4 weeks

Groups
1) Ca

(mg/dL)
P

(mg/dL)
ALP
(IU/L)

L4-CaCO3 12.3±0.12) 7.5±0.2 189.3±13.2
L8-CaCO3
L8-CaMP
N8-CaMP
H8-CaMP

12.4±0.2a3)
12.2±0.1ab
12.0±0.2ab
11.7±0.2b

7.5±0.3b
7.9±0.3b
8.3±0.4ab
9.0±0.3a

198.8±8.1a
141.3±4.4b
126.7±15.0b
147.8±12.9b

1)
See Table 1.
2)Values are mean±SE of 7 rats per group.
3)
Values within the same column with different letters are sig-
nificantly different at p<0.05 by Duncan's multiple range test.

급여한 후 혈청 칼슘 농도 및 ALP 활성에 대한 결과를

Table 3에 제시하였다. 혈청 칼슘의 농도는 고수준의 유기태

칼슘을 섭취한 군이 8주 탄산칼슘군에 비해 유의적으로 감

소하였으나, 혈청 인의 농도는 반대로 증가하였다. 이러한

결과는 유기태 칼슘 제조 시 무기질 킬레이팅 관련 기능기인

인의 영향으로 유기태 칼슘의 섭취가 증가함에 따라 인의

흡수도 증가된 것으로 보인다. Thomas 등(13)은 암컷 흰쥐

를 난소 절제한 후 6주간 저칼슘과 정상칼슘식이를 급여한

결과 두 군의 혈청 칼슘 농도에는 유의적인 차이가 없다고

보고하였다. 그러나 Kalu 등(14)의 연구에서는 7개월 된

wister rats의 난소를 절제한 후 7개월간 정상칼슘 식이를

주었을 때 저칼슘 식이보다 혈청 칼슘의 농도가 감소하였다.

본 실험에서 모든 군의 혈청 칼슘 농도는 정상범위(7.2 ～

12.6 mg/dL) 내에 있었으며(15), 일반적으로 혈청 칼슘의

농도는 칼슘의 섭취량이 달라져도 PTH, calcitriol, cal-

citonin과 같은 호르몬에 의해서 신장, 뼈, 소장에서 흡수와

배설이 조절되는데(16), 유기태 칼슘 섭취에 따른 영향은 없

었다.

골격 형성 지표로 사용되는 ALP는 조골세포에 뼈 무기질

의 침착을 촉진시키는 요소로, 여러 연구들에서 폐경기 골다

공증 환자와 난소제거 후 ALP의 활성이 증가한다고 하였다

(17,18). 본 실험에서 ALP의 활성은 4주와 8주 저탄산 칼슘

군 간에 통계적 유의성은 없었으나 8주 저탄산 칼슘군이 증

가하는 경향을 보였다. 한편 ALP 활성은 유기태 칼슘군이

탄산칼슘군에 비해 유의적으로 낮아졌다(p<0.05). 이것은

지속적인 저수준의 탄산칼슘식이는 ALP의 활성을 증가시

키나 칼슘 섭취 수준에 관계없이 유기태 칼슘을 섭취한 경우

ALP의 활성이 감소되어, 난소제거에 의한 골 교체율의 증가

를 감소시킨 것으로 보인다. 또한 난소절제 후 에스트로겐의

결핍은 골 교체율의 증가를 초래하여 ALP의 활성을 증가시

키나(19) 유기태 칼슘은 탄산칼슘과는 달리 이러한 효과를

상쇄시켰다. Patwardhan 등(20)은 흰쥐를 대상으로 여러 종

류의 칼슘염을 보충하여 ALP의 활성을 비교한 실험에서 탄

산칼슘과 젖산칼슘을 보충한 군이 인산칼슘을 보충한 군에

비해 낮았음을 보고하였다. 본 실험에서는 유기태 칼슘의

섭취는 탄산칼슘보다 ALP의 활성을 낮춤에 따라 골다공증

예방 및 치료를 위한 칼슘보충제로서 뼈의 대사에 긍정적인

영향을 줄 수 있음을 시사한다.

간 및 신장기능 혈액 지표

간과 신장기능 지표를 Table 4에 제시하였다. 간기능 혈

액 지표인 GOT 및 GPT는 간세포의 세포질에 있는 효소로

간세포 손상 시 혈액으로 유리되어 정상보다 많이 증가하게

된다(21). GOT 및 GPT의 활성은 4주 저탄산 칼슘군에 비해

유기태 칼슘군에서 증가하는 경향을 보였으나, 모두 정상범

위(GOT: 58～173 IU/L, GPT: 20～94 IU/L) 내에 있었다

(22). 신장기능 혈액 지표인 BUN, creatinine 및 uric acid

함량은 4주 저탄산 칼슘군에 비해 8주 저탄산 칼슘군에서

유의적으로 증가하였으나, 유기태 칼슘군에서 감소하는 경

향을 보였다. 이것은 유기태 칼슘의 섭취가 탄산칼슘에 비해

신장기능 지표가 유의적으로 감소함에 따라 신장 기능에 부

정적인 영향이 없는 것으로 사료된다. BUN과 uric acid의

농도는 L4-CaCO3군에 비해 유기태 칼슘군에서 감소하였으

나, creatinine의 농도는 유기태 칼슘군이 L4-CaCO3군보다

높은 수준을 나타냈으나 모두 정상 범위의 수준이었다.

이상의 결과로 유기태 칼슘의 섭취는 탄산칼슘보다 GOT,

GPT 활성 및 BUN, creatinine 및 uric acid의 농도를 감소시

킴에 따라 간 및 신장의 기능을 손상시키지는 않는 것으로

사료된다.

대퇴골 및 요추골의 무게, 길이 및 파단력

대퇴골 및 요추골의 무게, 길이 및 대퇴골의 파단력을

Table 5에 제시하였다.

골다공증 모델 흰쥐에게 실험식이를 급여한 결과 대퇴골

의 무게는 군별로 통계적 유의성은 인정되지 않았으나, 충분



난소절제 골다공증 흰쥐모델에서 유기태 칼슘보충제가 칼슘 이용성과 생리기능에 미치는 영향 669

Table 5. Weight and length of femur and lumbar (L2-L4) and breaking force in femur of osteoporotic rats fed of experimental
diet for 4 weeks

Groups
1) Femur Lumbar

Wet weight
2)
(mg) Length (mm) Breaking force (kg) Wet weight (mg) Length (mm)

L4-CaCO3 808.0±22.33) 35.6±0.3* 11.3±0.3 1078.0±11.5* 24.1±0.1*
L8-CaCO3
L8-CaMP
N8-CaMP
H8-CaMP

839.1±19.5
839.6±24.7
856.9±18.2
907.0±25.3

37.2±0.3
36.9±0.4
37.1±0.3
37.3±0.2

11.1±0.3b4)
11.7±0.3b
12.5±0.2a
12.7±0.2a

959.3±26.6b
1061.3±37.1ab
1088.8±44.7a
1093.3±38.8a

22.6±0.5
23.2±0.3
23.7±0.4
23.6±0.5

1)See Table 1.
2)
Average values of both femurs.
3)Values are mean±SE of 7 rats per group.
4)
Values within the same column with different letters are significantly different at p<0.05 by Duncan’s multiple range test.
*p<0.05 between L4-CaCO3 and L8-CaCO3 by t-test.

Table 4. The effect of organic Ca on parameters of liver and kidney function in serum of osteoporotic rats fed experimental
diets for 4 weeks

Groups
1)

GOT
2)
(IU/L) GPT (IU/L) BUN (mg/dL) Creatinine (mg/dL) Uric acid (mg/dL)

L4-CaCO3 108.5±7.1* 27.8±2.63) 14.0±0.4* 0.80±0.00* 2.2±0.0*
L8-CaCO3
L8-CaMP
N8-CaMP
H8-CaMP

142.5±5.0
138.2±7.1
136.3±1.7
140.5±4.6

31.0±2.0
35.3±8.2
27.0±2.6
40.4±6.1

15.7±0.5a4)
12.3±0.5b
12.3±0.6b
12.4±0.2b

1.08±0.03a
1.01±0.05ab
0.87±0.04c
0.90±0.03bc

2.4±0.1a
2.1±0.1b
2.1±0.1b
1.8±0.1c

1)
See Table 1.
2)GOT: glutamic oxaloacetic transaminase, GPT: glutamic pyruvic transaminase.
3)
Values are mean±SE of 7 rats per group.
4)Values within the same column with different letters are significantly different at p<0.05 by Duncan’s multiple range test.
*
p<0.05 significant difference between L4-CaCO3 and L8-CaCO3 by t-test.

량의 유기태 칼슘 섭취에 따라 대퇴골의 무게가 증가하는

경향을 보였다. 8주 저탄산 칼슘군에 비해 유기태 정상칼슘

군은 약 2%, 유기태 고칼슘군은 약 8%의 대퇴골의 무게가

증가하였다. Chen 등(23)에 의하면 어린 암컷 흰쥐에게 칼슘

섭취 수준을 달리하여 식이를 급여했을 때 칼슘함량이 0.1%

보다 1.2%와 2.0% 함유한 식이를 섭취한 군에서 대퇴골의

무게가 증가하였다고 보고하였다. 본 실험의 결과에서 정상

수준 이상의 유기태 칼슘의 섭취는 대퇴골의 무게를 증가시

켜 뼈의 대사에 긍정적인 영향을 미쳤다.

대퇴골의 길이는 4주군에 비해 8주 저탄산 칼슘군에서 유

의적으로 길이가 증가하였으나, 유기태 칼슘의 섭취 증가는

대퇴골의 길이에 영향을 주지 않았다. 성장기간이 길수록

대퇴골의 길이는 증가하였으나, 8주간 탄산칼슘과 유기태

칼슘을 섭취한 군 간의 대퇴골의 길이는 유의적인 차이가

없었다. 따라서 대퇴골의 길이 성장은 칼슘 섭취 기간에 의

한 영향을 받으며, 칼슘의 종류와 섭취수준에 영향을 받지

않았다. Bell과 Orr(24)의 연구에서도 칼슘의 급원 및 섭취

수준이 골격의 길이에 영향을 주지 못한다고 하였다. Park

등(25)은 임신과 수유기간 동안 칼슘 수준을 달리한 실험식

이를 섭취한 어미쥐에서 태어난 새끼쥐의 대퇴골의 길이는

칼슘의 섭취수준에 영향을 받지 않는다고 하였다.

대퇴골의 파단력은 4주군과 8주 저탄산 칼슘군 간에 유의

적인 차이가 없었고, 정상 수준 이상의 유기태 칼슘을 섭취

한 군에서 유의적으로 증가하였다. Thomas 등(13)은 이유

한 쥐에게 성 성숙기 동안 저칼슘과 정상칼슘을 공급한 결과

정상 칼슘군에서 뼈의 강도가 더 높았다고 보고하였으며,

Takada 등(26)은 난소 절제한 쥐에게 정상칼슘식이에 유청

단백질을 첨가하여 급여한 결과 대조군에 비해 대퇴골의 파

단력이 증가함을 보고하였다. 따라서 본 실험에서 대퇴골의

파단력은 칼슘 섭취 수준 및 유기태 칼슘을 구성하는 유청

단백질에 영향을 받은 것으로 보인다.

요추골의 무게는 4주군보다 8주 저탄산 칼슘군이 11% 정

도 유의적으로 감소한 반면, 유기태 저칼슘군에서 약 2%

가량 감소되었는데, 이는 탄산칼슘에 비해 유기태 칼슘군에

서 보다 적은 뼈 손실이 일어난 것으로 볼 수 있다. 유기태

정상 및 고칼슘군의 요추골의 무게는 8주 저탄산 칼슘군에

비해 각각 13.5%, 13.9% 유의적으로 증가하여, 칼슘의 섭취

수준 역시 요추골의 무게 증가에 영향을 주었다. Kim 등(27)

의 연구에서 성장기 흰쥐에게 저칼슘 식이를 급여하고 난소

절제한 경우, 요추골의 무게는 칼슘 섭취 수준에 영향을 받

지 않았다고 하였다. 그러나 본 실험은 성숙기 암컷 흰쥐에

게 저칼슘 식이를 급여하였으므로, 칼슘 섭취 수준과 급원에

유의적인 영향을 받은 것으로 사료된다.

요추골의 길이는 4주군에 비해 8주 저탄산 칼슘군이 유의

적으로 감소하여, 골다공증 질환에서 지속적인 저칼슘의 섭

취는 요추골의 길이에 영향을 주었다. 또한 요추골의 길이는

유기태 칼슘의 섭취 수준에 의해 영향을 받지 않았다. 따라

서 골다공증이 진행된 후에는 칼슘의 섭취가 증가하여도 요
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Table 6. Ash, Ca and P contents in femur and lumbar (L2-L4) of osteoporotic rats fed experimental diet for 4 weeks
(mg/g wet wt)

Groups
1) Femur Lumbar

Ash2) Ca P Ash Ca P

L4-CaCO3 395.0±5.33) 119.3±1.8 54.4±2.1 262.4±3.4 69.8±1.5 32.1±0.8
L8-CaCO3
L8-CaMP
N8-CaMP
H8-CaMP

410.9±6.1b4)
418.5±8.5ab
437.1±7.2a
422.2±5.4ab

122.2±1.6
127.5±3.3
126.8±2.6
131.3±5.4

58.4±1.6a
53.8±1.6ab
51.5±1.6b
52.8±1.7b

265.8±5.1
272.3±6.8
283.4±7.9
273.0±5.4

71.7±5.4b
75.4±2.7ab
81.9±2.1ab
83.6±1.2a

32.1±1.7
33.1±0.6
34.6±0.9
35.3±1.0

1)
See Table 1.
2)Average values of both femurs.
3)
Values are mean±SE of 7 rats per group.
4)Values within the same column with different letters are significantly different at p<0.05 by Duncan’s multiple range test.
*
p<0.05 between L4-CaCO3 and L8-CaCO3 by t-test.

추골 길이의 감소를 회복시키지 못하는 것으로 나타났다.

이상의 결과에서 유기태 칼슘의 섭취 증가는 대퇴골 및

요추골의 무게 증가 및 대퇴골의 파단력을 증가시킴에 따라

골다공증을 위한 칼슘 보충제로서 충분한 기능을 할 수 있을

것으로 보인다.

대퇴골 및 요추골의 회분, 칼슘 및 인의 함량

대퇴골 및 요추골의 회분, 칼슘 및 인의 함량을 Table 6에

제시하였다.

대퇴골의 회분 함량은 4주군과 8주 저탄산 칼슘군 간에

유의적인 차이는 없었고, 정상수준의 유기태 칼슘섭취군에

서 회분량이 증가하는 경향을 보였다. 즉, 유기태 칼슘 섭취

가 증가함에 따라 8주 저탄산 칼슘군에 비해 각각 1.9%,

6.4%, 2.8%의 회분량이 더 증가하였다. 칼슘 급원이 골격에

미치는 영향을 살펴보면, 비타민 D 결핍 모델 쥐에게 소뼈

회분과 탄산칼슘을 보충하여 회복 효과를 본 Okano 등(28)

은 소뼈회분이 뼈 중 회분 무게와 무기질 밀도에서 더 빠른

회복을 보였다고 하였다.

대퇴골의 칼슘 함량은 칼슘의 급원과 섭취 수준에 따라

각 군별로 유의적인 차이가 없었으나, 8주 저탄산 칼슘군에

비해 저, 정상, 고칼슘 수준의 유기태 칼슘군에서는 각각

4.3%, 3.8%, 7.5%의 칼슘함량이 증가하는 것으로 나타났다.

이러한 결과는 유기태 칼슘의 섭취 수준이 증가함에 따라

대퇴골의 칼슘 함량이 증가하였기 때문이며, Donahue 등

(29)은 10～11개월 된 흰쥐에게 0.02%, 1.0%의 칼슘을 주었

을 때 1.0%의 칼슘을 준 경우 대퇴골의 회분 및 칼슘함량이

더 증가했다고 하였다.

대퇴골의 인 함량은 4주군과 8주 저탄산 칼슘군 간에 유의

적인 차이는 없었으나, 유기태 칼슘군이 8주 저탄산 칼슘군

에서 비해 인의 농도가 낮았고, 특히 정상과 고수준의 유기

태 칼슘군에서는 유의적으로 감소하였다. 칼슘의 섭취가 증

가할수록 대퇴골의 칼슘함량은 증가하고, 인의 함량은 감소

하는 경향이 나타났다. 이러한 결과는 유기태 칼슘 섭취 수

준이 증가할수록 혈청의 칼슘농도는 감소하고 인의 농도는

증가하는데, 이것은 대퇴골과 혈액사이에 칼슘과 인의 항상

성을 맞추기 위한 결과로 사료된다.

요추골의 회분량은 8주 저탄산 칼슘군에 비해 유기태 칼

슘군이 증가하는 경향을 보였고, 정상수준의 유기태 칼슘군

에서 높았다. 요추골의 칼슘 함량은 탄산칼슘군 간에 유의적

인 차이가 없었지만, 유기태 칼슘의 섭취 수준이 증가할수록

칼슘의 함량이 증가하는 경향을 보였다. 특히 유기태 고칼슘

군이 8주 저탄산 칼슘군보다 칼슘의 함량이 유의적으로 증

가함에 따라 유기태 칼슘은 요추골의 칼슘 침착에 긍정적인

영향을 끼침을 알 수 있었다.

요추골의 인의 함량은 칼슘의 급원 및 수준에 따라 유의적

인 차이가 없었으나, 유기태 칼슘의 섭취 수준에 따라 요추

골의 인의 함량도 증가하는 경향을 보였다.

위의 결과에서 유기태 칼슘 섭취는 대퇴골 및 요추골의

회분량 및 칼슘의 함량을 증가시켰다. 그러므로 유기태 칼슘

이 골다공증으로 인해 악화되는 뼈의 대사에 긍정적인 영향

을 주는 것으로 보인다.

칼슘의 섭취량과 흡수율

칼슘의 섭취량 및 흡수율을 측정한 결과를 Table 7에 제

시하였다.

칼슘의 섭취량 및 분변 중의 배설량은 식이 칼슘 수준이

증가함에 따라 유의적으로 증가하였다. 칼슘의 섭취량은 유

기태 저칼슘군에 비해 유기태 정상 및 고칼슘군에서 각각

5배, 15배 높게 나타났으며, 칼슘 배설량은 각각 5배, 21배

증가하였다. 분 중의 칼슘 배설량은 4주군과 8주 저탄산 칼

슘군 간에 유의적인 차이를 나타내어 이는 성장 정도에 따른

흡수율 저하를 반영한 것이라고 본다. 그러나 유기태 저칼슘

군이 탄산칼슘군보다 분변 중으로 배설되는 칼슘의 양이 상

대적으로 적었으나, 칼슘의 섭취 수준이 증가함에 따라 분으

로 배설되는 칼슘의 양은 증가되었다.

칼슘의 흡수량은 4주군에 비해 8주 저탄산 칼슘군의 흡수

량이 약 47%로 감소한 반면, 유기태 저칼슘군에서 16%가

감소되었는데, 이는 탄산칼슘에 비해 유기태 칼슘이 체내

이용성이 높기 때문인 것으로 볼 수 있다. 또한 칼슘의 흡수

량은 유기태 정상 및 고칼슘군의 경우 유기태 저칼슘군에

비해 각각 5배, 10배 정도 증가하였다.

칼슘의 흡수율은 8주 저탄산 칼슘군이 43%, 유기태 저칼
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Table 7. Daily Ca intake, fecal Ca excretion, daily and apparent Ca absorption of osteoporotic rats fed experimental diet for
4 weeks

Groups
1) Ca intake

(mg/day)
Fecal Ca excretion

(mg/day)
Apparent absorption

(mg/day)
Apparent absorption

rate (%)

L4-CaCO3 16.4±0.52) 4.3±0.6* 12.7±0.4* 74.9±3.4*
L8-CaCO3
L8-CaMP
N8-CaMP
H8-CaMP

16.4±0.3c3)
18.3±0.6c
88.4±2.4b
275.5±10.0a

9.6±0.6c
8.4±0.5c
42.4±1.4b
173.0±13.3a

6.7±0.4c
10.7±0.8c
51.0±2.0b
102.4±2.6a

42.7±2.6b
58.1±2.7a
54.5±1.4a
37.7±0.9b

1)
See Table 1.
2)Values are mean±SE of 7 rats per group.
3)
Values within the same column with different letters are significantly different at p<0.05 by Duncan’s multiple range test.
*p<0.05 between L4-CaCO3 and L8-CaCO3 by t-test.

슘군과 정상칼슘군은 각각 58%, 55%의 흡수율을 보여, 탄산

칼슘보다 유기태 칼슘의 섭취가 칼슘의 흡수율을 증가시킨

결과를 나타냈다. 이것은 소장에서 유기태 칼슘의 가용화가

촉진되어 흡수율이 증가한 것으로 생각된다. 또한 유기태

고칼슘군에서는 칼슘 흡수율이 유의적으로 감소하였는데

이는 칼슘의 섭취량의 증가하면서 배설량도 증가하였기 때

문이다. 따라서 유기태 칼슘의 섭취는 칼슘의 흡수율과 흡수

량을 함께 고려했을 때 정상수준의 섭취가 적정할 것으로

보인다. Jang 등(30)의 연구에서는 성장기 수컷 흰쥐에게 주

정과 구연산 및 식이성 칼슘소재를 처리한 멸치 분말을 급여

한 결과 대조군에 비해 주정과 구연산 및 CPP를 첨가한 군

에서 유의적으로 칼슘의 흡수율이 높아 칼슘의 급원에 따른

차이를 나타냈다고 보고되어 있다. 최근 노인성 골질환 개선

을 위해 칼슘의 이용율을 증가시키는 물질에 대한 관심이

증가하고 있다. 그중 oligofructose 형태의 fructan은 대장에

서 미생물에 의해 발효되어 pH를 낮춤에 따라 칼슘의 흡수

율을 증가시킨다고 알려져 있다. Holloway 등(31)은 폐경기

여성이 fructan을 6주간 섭취한 결과 칼슘의 흡수가 증가됨

을 보고한 바 있다. 본 실험의 결과에서 유기태 칼슘의 섭취

는 탄산칼슘보다 칼슘의 흡수율을 증가시켜 골다공증 질환

의 예방 및 치료제로서 그 기능이 효과적일 것으로 생각된

다. 따라서 향후 연구에서는 유기태 칼슘이 골질환 개선제로

서 임상적인 평가가 필요할 것으로 보인다.

본 실험의 결과에서 칼슘 섭취 수준이 증가함에 따라 분변

으로 배설되는 칼슘의 양은 증가하여 칼슘의 흡수율이 크게

감소되었다. 그러나 유기태 칼슘의 섭취는 탄산칼슘보다 유

의적으로 칼슘 흡수율이 증가하였는데, 이것은 유기태 칼슘

제가 체내 이용성면에서 탄산칼슘에 비해 우수한 칼슘 보충

제임을 증명하는 결과로 해석된다.

요 약

본 연구는 유청 단백질과 칼슘이 킬레이트된 새로운 유기

태 칼슘 보충제를 난소절제와 저칼슘 식이로 유도된 골다공

증 모델 흰쥐에게 급여하여 유기태 칼슘 보충제의 칼슘 이용

성과 생리기능에 미치는 영향을 평가하기 위해 수행되었다.

실험은 8주령 된 암컷 흰쥐(Sprague-Dawley)를 난소절제

술을 실시한 후, 저수준(0.1%)의 탄산칼슘을 4주간 급여하

여 골다공증 모델을 설정하고, 탄산칼슘의 함량이 저수준

(0.1%), 유기태 칼슘의 함량이 저수준(0.1%), 정상수준(0.5

%), 고수준(1.5%)으로 한 실험식이를 4주간 급여하였다. 식

이섭취량 및 체중, 혈청의 칼슘 및 ALP 활성, 대퇴골과 요추

골의 무게, 길이, 회분양, 칼슘과 인의 함량, 대퇴골의 파단력

및 칼슘의 체내 이용성 등을 측정하였다. 그 결과 유기태

칼슘군의 식이섭취량은 8주 저탄산 칼슘군에 비해 유의적으

로 증가하였고, 체중 증가는 유기태 정상 및 고칼슘군에서

유의적으로 높았다. 혈청 칼슘 농도는 유기태 칼슘의 섭취량

이 증가할수록 감소하였다. 혈청 ALP의 활성은 유기태 칼슘

군에서 유의적으로 낮아졌다. 유기태 칼슘 섭취수준이 증가

할수록 대퇴골의 무게가 증가하는 경향을 보였다. 대퇴골의

파단력은 유기태 정상칼슘군 및 고칼슘군에서 유의적으로

높았다. 대퇴골의 회분양은 유기태 정상칼슘군에서 유의적

으로 증가하였고, 칼슘 함량은 칼슘 섭취가 증가할수록 높은

경향을 나타냈다. 요추골의 무게는 유기태 칼슘의 섭취 수준

에 따라 증가하였다. 대퇴골의 길이는 4주군에 비해 8주 저

탄산 칼슘군이 유의적으로 증가한 반면, 요추골의 경우는

유의적으로 감소하였다. 요추골의 회분양은 유기태 정상칼

슘군에서 가장 높았으며, 칼슘 함량은 유기태 고칼슘군에서

유의적으로 증가하였다. 칼슘의 섭취량 및 분 중의 칼슘 배

설량은 칼슘섭취 수준이 증가함에 따라 증가하였다. 칼슘의

흡수량은 유기태 저칼슘군에 비해 유기태 정상 및 고칼슘군

이 각각 5배, 10배 증가하였고, 칼슘의 흡수율은 유기태 저칼

슘 및 정상칼슘군에서 유의적으로 증가하였다. 결론적으로

유기태 칼슘 섭취 수준에 따라 정상 혈청 칼슘 농도는 유지

되었으나, 혈청 ALP의 활성은 유의적으로 낮아지는 결과를

보였다. 또한 유기태 칼슘의 섭취가 증가할수록 대퇴골, 요

추골의 무게 및 칼슘 함량이 증가하였고, 대퇴골의 파단력이

유의적으로 증가하였다. 칼슘 흡수율은 유기태 저칼슘군과

정상칼슘군이 유의적으로 높게 평가되었다. 따라서 유청 단

백질과 킬레이트된 유기태 칼슘소재가 골격 대사면에서 골

다공증의 예방 및 치료를 위해 새로운 칼슘 보충제의 급원으

로 추천할 만하다고 본다.
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