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Abstract

The objective of this study was to investigate the anti-obesity and lipid-lowering effects of extracts of per-
simmon leaf (PWE), buckwheat leaf (BWE), and chinese matrimony vine leaf (LWE) in rats fed a high-fat
diet (HFD). Male Sprague-Dawley rats (n=40) were divided into four groups: HFD (35% fat, w/w), HFD (38.5%
fat, w/w) supplemented with PWE (10%, w/w), BWE (10%, w/w), and LWE (10%, w/w) groups. The epididymal,
perirenal, and interscapular white adipose tissue (WAT) weights as well as plasma leptin level were lowest
in the LWE group. Supplementation with PWE and BWE also tended to lower the perirenal and retroperitonal
WAT weights compared to the HFD control group, and there was a significant decrease in plasma leptin concen-
tration. Furthermore, plasma triglyceride concentration, hepatic cholesterol content, and hepatic lipid droplet
accumulation were significantly lower in the PWE, BWE, and LWE groups than in the HFD group. BWE supple-
mentation markedly lowered plasma total cholesterol concentration, although there were no significant differ-
ences in plasma HDL-cholesterol concentration and ratio of HDL-cholesterol/total cholesterol among the groups.
Hepatic HMG-CoA reductase activity was significantly higher in the PWE and LWE groups than in the HFD
group, and hepatic ACAT was not changed by extract supplementation. However, supplementation with PWE,
BWE, and LWE significantly increased fecal acidic sterol content in rats fed a HFD. These results suggest
that supplementation with PWE, BWE, and LWE may be an effective anti-obesity strategy by lowering body
fat weight and improving plasma and hepatic lipid profiles in HFD-fed rats.
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서 론

식생활의 다양화 및 서구화로 인해 고칼로리 및 동물성

식품의 섭취가 증가됨에 따라 비만, 뇌졸중, 동맥경화, 고혈

압 및 당뇨병 등의 각종 성인병 발병이 늘어나고 있으며,

특히 심혈관계 질환의 발병율은 지난 수십년간 계속 증가하

여 주요 사망 원인 중 하나가 되었다(1-3). 심혈관계 질환에

서는 혈중 콜레스테롤, 중성지질의 증가 및 지단백질 함량의

변화와 같은 비정상적인 지질대사가 문제시되고 있으며

(4-6), 지질대사의 변화는 식습관을 비롯한 생활습관과 밀접

한 관계가 있음이 역학조사를 통해 지적되고 있다(7). 1970

년대에는 총열량의 7.3%에 불과하던 지방 섭취량이 1985년

에는 13.7%, 1995년에는 18.8%로 급증하였고, 2005년에는

25%에 이르렀으며, 지방섭취 종류별로 볼 때 식물성 지방의

섭취 비율은 감소된 반면, 동물성 지방의 섭취 비율은 현저

하게 증가하고 있다. 우리나라의 경우에도 2001년도 식품수

급표에 따르면 1970년대 이후 육류 공급량 및 동물성 식품으

로부터의 열량 공급량, 그리고 동물성 지방 공급량이 계속해

서 증가하고 있으며, 2008년도 국민건강영양조사에 따르면

지방급원 에너지 섭취율이 1969년(7.2%)에 비해 1998년

(40.1%)에 크게 증가한 후 최근 10년간 유지되는 추세이다.

이에 포만감을 주는 동시에 칼로리가 낮은 식품을 섭취하

려는 욕구가 높아져서 섬유소를 함유한 저칼로리 식품이나

고지혈증 및 비만을 예방할 수 있는 건강기능식품 개발에

많은 관심을 갖게 되었다(8,9). 특히 식이섬유소, 페놀성 화

합물 또는 플라보노이드의 보충이 심혈관계 질환을 비롯한
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만성 성인병의 예방과 치료에 효과적인 것으로 나타났다

(10-12). 과일이나 채소를 충분히 섭취하는 것이 암, 심장병

및 심혈관계 질환을 예방한다는 것은 이들에 풍부하게 함유

되어 있는 무기질과 비타민을 염두에 둔 말이기도 하지만

동시에 식물성 식품 속에 미량으로 존재하면서 건강에 유익

한 생리활성을 가지고 있는 물질을 가리키는 용어인 phy-

tochemicals의 체내 역할을 간접적으로 설명한 표현이기도

하다(13). 최근 식품에 포함된 다양한 생리활성 성분을 고루

섭취하기 위해서, 정제된 식품 성분이 아닌, 식품 자체를 실

험재료로 사용한 연구가 이루어지고 있다.

천연물 중 시엽과에 속하는 감(Diospyros kaki Thunb;

Ebenaceae) 나무의 잎은 예로부터 민간에서 차의 원료로 이

용되어 왔으며, 동의보감과 본초강목 등의 고문에 약리작용

과 효능이 보고되어 있다. 감잎에는 생리활성 물질인 gallate

를 포함한 tannin 화합물뿐만 아니라 astragalin, myricitrin,

isoquercitrin과 같은 flavonoid 배당체가 포함되어 있다(14).

감잎의 생리활성 물질인 탄닌은 여러 가지 축합형 탄닌의

혼합물로 (-)-epicatechin, (+)-catechin, phloroglucinol,

(+)-catechin, (+)-catechin-3-gallate, (+)-gallocatechin,

(+)-gallocatechin-3-gallate 등과 같은 flavan-3-ol 화합물

과 proantocyanidin에 속하는 축합형 tannin이 많은 것으로

알려지고 있다(15,16). Funayama와 Hikino(17)는 감잎에서

gallate를 함유한 탄닌 화합물들이 고혈압 환자에 있어서 혈

압 상승 억제 효과가 있음을 입증한 바 있으며, Uchida 등

(18)은 축합형 탄닌이 활성산소의 free radical 억제 효과를

나타낸다고 하였다. 이 밖에 감잎 플라보노이드의 항산화

(19-21), 항암(22,23) 및 생리활성물질의 효소저해 효과(24,

25) 등 많은 보고가 있다(26).

메밀은 쌍자엽식물의 마디풀과에 속하는 일년생 초본으

로서 낟알의 조성이 곡류와 비슷하여 잡곡으로 분류된다.

메밀의 줄기는 붉고 잎은 초록색에 뿌리는 노란색이며, 꽃은

흰색에 열매는 검정색을 띄고 있기 때문에 오행식물이라 한

다. 메밀은 탄수화물 식품이지만 lysine, arginine, leucine

등 필수아미노산을 많이 함유하고 있으며, 다른 곡류에 비하

여 영양학적으로 우수한 아미노산 조성을 가지고 있다(27).

메밀의 주요 지방산은 palmitic acid, oleic acid, linoleic acid

등이며(28), 칼슘(Ca), 철분(Fe), 마그네슘(Mg), 셀레늄(Se)

및 망간(Mn) 등의 무기질 및 각종 수용성 비타민들도 풍부

하게 함유하고 있다(29). 또한 메밀의 잎, 종실, 꽃, 뿌리, 줄

기 등에는 모세혈관의 투과성을 향상시키는 flavonol로 rutin

이 다량 함유되어 있고(30,31), 당뇨병의 안구압에 관여하는

quercetin과 같은 flavonoid계 성분도 함유되어 있어(32), 혈

관계 질환의 예방 및 치료제로 개발될 가능성이 있다. 뿐만

아니라 메밀은 trypsin inhibitor를 함유하고 있는데, trypsin

inhibitor는 췌장의 크기 및 소화효소와 호르몬 분비(33,34),

그리고 여러 생화학적 요인들(11,35)에 영향을 미치는 것으

로 알려져 있다.

구기자는 가지과의 구기자속의 목본식물로 우리나라를

비롯한 중국, 대만, 일본, 유럽 등지에 자생하거나 재배되고

있는 생약재이다. 구기자의 열매, 잎, 뿌리 등에는 betaine,

rutin, kukoamine A, β-sitosterol 등의 다량의 기능성 성분

이 함유되어 있고, 그 외에도 비타민 A, B1, B2, C, 칼슘, 인,

철, 아연, nicotinic acid 등 영양분을 풍부하게 함유하고 있다

(36-38). 구기자는 항균, 항암, 항산화, 면역 증진 및 혈압강

하 효과뿐만 아니라(36-38) 혈청과 간조직의 중성지질과 콜

레스테롤의 축적을 억제하고(39) 혈당 강하 및 혈중 콜레스

테롤 저하 효능이 있는 것으로 알려져 있으나(40) 기성 한약

서에 명시된 정도이므로 동물실험을 통한 약리작용 기전의

규명이 필요한 실정이다.

따라서 본 연구에서는 식이섬유 및 phytochemical 성분을

다량 함유하고 있는 감잎, 메밀잎 및 구기자잎 추출물의 항

비만 및 지질대사 조절과 관련된 생리기능을 검증하고자 고

지방 식이를 급여한 흰쥐의 체지방 감량 및 혈장과 간조직의

지질대사 개선에 미치는 영향을 살펴보았다. 본 연구에서

사용된 감잎, 메밀잎, 구기자잎은 식품으로서 상용되는 열매

이외의 부위로서, 이를 이용할 경우 위 식물들의 부가가치를

향상시킬 것으로 예측된다.

재료 및 방법

실험재료

국내를 비롯한 전 세계적으로 식물류에 함유되어 있는 생

리활성 성분에 대한 관심이 높아지고 있고, 이들 생리활성

성분을 함유한 신소재 식물들을 차나 음료로 개발하려는 시

도가 계속적으로 이루어지고 있다(41,42). 페놀성 화합물은

여러 가지 식물류에 널리 분포되어 있으며 다양한 구조와

극성을 가지고 있고 flavonoid류가 주를 이룬다. Flavonoid

류는 지용성이 강한 quercetin, kaempferol 등이 있는 반면,

극성 용매에 더 잘 용해되는 catechin류와 rutin 등도 있다

(43). 감잎, 메밀잎 및 구기자잎에는 지용성과 수용성 성질을

지닌 다양한 flavonoid류를 포함한 페놀성 화합물들이 혼재

해 있다. 특히 감잎속에는 수용성 flavonoid인 탄닌 화합물이

다량 함유되어 있으며(14), 메밀잎과 구기자잎에는 rutin과

비타민 C 등의 수용성 생리활성 물질이 존재한다(30,36-38,

44). 따라서 본 연구에서는 감잎, 메밀잎 및 구기자잎을 시중

에서 흔하게 구할 수 있고 즐겨 마시는 차나 음료로 개발하

고자 열수 추출로 획득한 후 이들의 생리활성 효능을 평가하

였다.

본 실험에서 사용된 감잎(persimmon leaf), 메밀잎(buck-

wheat leaf) 및 구기자잎(chinese matrimony vine leaf) 추출

물은 (주)바이오뉴트리젠(BNG)사(Daejeon, Korea)에서 제

공받았다. 감잎은 대전 소재 유기농산물 판매점에서, 구기자

잎은 청양에서 구입하여 추출하였고, 메밀잎은 대전 생명공

학연구소에서 직접 재배한 메밀을 수확하여 잎을 추출하였
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Table 1. Composition of test materials as functional sub-
stance

PWE1) BWE2) LWE3)

%, dry basis

Crude fiber
Crude protein
Crude carbohydrate
Crude fat
Crude ash
Water

17.16
5.06
58.89
0.24
12.72
5.93

12.77
6.17
55.01
0.24
21.19
4.62

9.23
25.13
36.45
0.02
23.68
5.31

Total 100 100 100
1)
PWE: persimmon leaf water extract.
2)
BWE: buckwheat leaf water extract.
3)
LWE: Lycii fructus leaf water extract.

Table 2. Composition of the experimental diets (%)

Group
1)

HFD PWE BWE LWE

Casein
DL-Methionine
Choline bitartrate
Corn starch
Sucrose
Cellulose
Mineral mix

2)

Vitamin mix
3)

Corn oil
Lard
PWE
BWE
LWE

20
0.3
0.2
15
37.6
5
3.5
1
10
7.4

20
0.3
0.2
15
27.6
5
3.5
1
10
7.4
10

20
0.3
0.2
15
27.6
5
3.5
1
10
7.4

10

20
0.3
0.2
15
27.6
5
3.5
1
10
7.4

10

Total (%)
kcal/100 g diet
Calories from fat (%)

100
447
35

100
407
38.5

100
407
38.5

100
407
38.5

1)HFD: high fat diet control, PWE: persimmon leaf water ex-
tract, BWE: buckwheat leaf water extract, LWE: Lycii fructus
leaf water extract.
2)
Mineral mixture according to AIN-76.
3)Vitamin mixture according to AIN-76.

다. 건조한 감잎, 메밀잎 및 구기자잎에 건조소재의 4～10배

의 증류수를 가하여 96～100oC의 온도에서 4시간 추출한 후

filter를 투과한 후 농축기로 이동시켜, 40
o
C에서 3～4시간

25～35 brix로 농축하였다. Brix는 ATAGO사(Tokyo, Ja-

pan)의 HAND REFRACTO METER로 측정하여 확인하였

다. 감잎은 열수추출 농축한 후 분무건조 하였고 메밀잎과

구기자잎은 동결건조하여 사용하였다(감잎 추출물 건조수

율 22.8 kg, 메밀잎 추출물 건조수율 24.75 kg, 구기자잎 추출

물 건조수율 28.5 kg). 본 실험에 사용된 시료의 성분 분석은

(주)과학기술분석센터에서 행해졌으며, 그 성분은 Table 1

과 같다.

실험동물의 사육 및 식이

실험동물은 3주령(40～50 g)의 Sprague-Dawley종 수컷

흰쥐 40마리를 (주)오리엔트바이오(Seongnam, Korea)로부

터 구입하였다. 사육실 온도는 24
o
C, 상대습도는 55%를 유

지시키고 8:00～20:00시까지 12시간 간격으로 light cycle을

유지하여 개개의 stainless cage 안에서 사육하였다. 처음

1주일간 pellet형의 lab-chow 식이를 제공하면서 적응시킨

후, 난괴법(randomized block design)에 의해 4개의 군으로

나누었다. 실험식이는 Table 2에 제시된 바와 같이, 고지방

식이군(high fat diet, HFD)들은 지방 급원으로 corn oil 및

lard를 사용하여 총 열량의 35～38.5%를 지방으로 공급하여

사육하였다. 감잎 추출물 보충군(PWE), 메밀잎 추출물 보충

군(BWE) 및 구기자잎 추출물 보충군(LWE)은 고지방식이

에 10%(w/w)의 감잎, 메밀잎 및 구기자잎을 첨가하였으며,

실험식이는 2주에 한 번씩 제조하여 4oC에 냉장보관하면서

6주 동안 자유식(ad libitum)으로 먹게 하였고, 식수도 자유

로이 섭취하도록 하였다.

시료수집

식이섭취량은 이틀에 한 번 식이잔량을 측정하여 식이 제

공량으로부터 뺀 값을 기록하였으며, 체중은 매주 일정한

시간에 측정하였다. 사육기간 중 마지막 3일 동안은 분변을

수집하여 건조시킨 후 냉동 보관하였으며 분변중 산성 및

중성 스테롤 함량 측정에 사용하였다. 6주간의 사육 후 12시

간 절식시킨 동물들을 에테르 흡입을 통해 1차 마취하고,

ketamine-HCl(유한양행, Seoul, Korea) 마취제를 근육주사

(75 mg/kg B.W.)하여 2차 마취시켰다. 그 다음 복부하대정

맥으로부터 헤파린 처리된 주사기로 혈액을 채취하여 시험

관에 수집한 후, 3,000 rpm에서 15분간 원심분리 하여 혈장

을 분리하였다. 분리된 혈장은 시료 분석 시까지 -70oC에 보

관하였다. 그리고 간과 부고환 백색지방(epididymal white

adipose tissue), 신주위 백색지방(perirenal white adipose

tissue), 견갑골간 백색지방(interscapular white adipose

tissue) 및 갈색지방(interscapular brown adipose tissue)도

적출하여 0.9% 생리식염수로 헹군 후 물기를 제거하여 각각

칭량한 후 액체질소로 급냉하여 분석 시까지 -70oC에 보관

하였다. 혈장은 지질 농도, leptin 및 GOT/GPT 활성도 측정

용으로 사용하였고, 간조직은 형태학적 분석, 조직지질 및

콜레스테롤 조절효소 활성도 측정에 사용하였다.

혈장 leptin 수준 및 지질 농도 측정

혈장 leptin 수준은 방사면역측정법을 이용한 Murine

leptin RIA kit(Linco Research, St. Charles, MO, USA)로

측정하였다.

혈장 중성지질은 McGowan 등(45)의 효소법을 이용한 발

색법 원리에 따라 중성지질 측정용 시액(아산제약, Seoul,

Korea)을 사용하여 측정하였다. 먼저 혈장 중성지질을 lip-

oprotein lipase를 이용하여 글리세롤과 지방산으로 분해시

킨 후 ATP와 glycerol kinase를 첨가하여 L-α-glycero-

phosphate로 변형시켰다. 여기에 glycerophosphooxidase를

첨가하여 반응시키면 H2O2가 발생하는데, 이에 peroxidase

와 4-aminoantipyrin을 처리하여 적색으로 발색시킨 후 550

nm에서 흡광도를 측정하여 글리세롤 표준곡선과 비교하여
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정량하였다.

혈장 총 콜레스테롤은 Allain 등(46)의 효소법을 응용한

총 콜레스테롤 측정용 시액(아산제약)을 사용하여 정량하였

다. 혈장 콜레스테롤은 유리 콜레스테롤(FC) 및 에스테르형

콜레스테롤(CE) 등의 두 형태로 존재하므로 이들 모두를 정

량하기 위해 CE를 cholesterol esterase에 의해 FC와 지방산

으로 전환시켰다. 이렇게 전환된 FC와 혈장 중의 FC를 cho-

lesterol oxidase에 의해 Δ4-cholestenon로 바꾸고 이 생성물

과 기질인 H2O2를 peroxidase, phenol 및 4-aminoantipyrine

과 반응시켜 적색으로 발색시킨 후 500 nm에서 흡광도를

측정하였다. 흡광도 측정치는 콜레스테롤 표준곡선과 비교

하여 정량하였다.

혈장 HDL-콜레스테롤은 HDL-콜레스테롤 측정용 시액

(아산제약)을 사용하여 측정하였다. 혈장 100 μL를 취하여

분리시액 100 μL로 처리하여 분리시액 중 인텅스텐산과 마

그네슘 양이온의 작용으로 지단백질 중 특히 apo B를 포함

하는 LDL(low density lipoprotein) 및 VLDL(very low

density lipoprotein)을 침전시켰다(47). 이것을 원심분리 하

여 상층액에 남은 HDL(high density lipoprotein) 중의 콜레

스테롤을 총 콜레스테롤 측정과 같은 방법으로 발색시켜

500 nm에서 흡광도를 측정하고 콜레스테롤 표준곡선과 비

교하여 정량하였다.

간조직 지질 분석

간조직 지질은 Folch 등(48)의 방법으로 추출하였으며 중

성지질 및 콜레스테롤 농도는 Sale 등(49)에 의해 수정․보완

된 방법을 이용하였다. 간조직 1 g을 잘게 자른 후 10 mL의

chloroform : methanol(2:1) 용액으로 균질화시켜 조직 지질

을 추출하였다. 추출액은 Whatman 여과지(No. 2)로 걸러내

고 질소 가스로 건조시킨 후 동일 추출용매 1 mL에 다시

녹여, 이 중 중성지질과 총 콜레스테롤 측정용으로 각각 100

μL를 취하여 다시 질소 가스로 건조시키고 5 mL의 ethanol

에 용해시켰다. 중성지질의 경우 이 중 40 μL를 취하여 효소

시액 0.8 mL, 유화액 0.66 mL을 첨가하여 혈장 중성지질

정량법과 동일한 효소 반응법으로 정량하였고, 콜레스테롤

의 경우 ethanol 용해액 200 μL에 효소시액 0.8 mL, 유화액

0.5 mL을 첨가하여 혈장 총 콜레스테롤 정량법과 동일하게

정량하였다. 이때 유화액은 3 mM sodium cholate와 0.5%

Triton X-100를 혼합하여 사용하는데 이 중 sodium cholate

는 유화 성분이며, Triton X-100은 에탄올에 용해된 조직지

질의 발색 시 발생하는 혼탁성을 제거하는 역할을 한다.

분변 중 스테롤 배설량 측정

분변의 주요 중성스테롤(neutral sterol), 즉 coprostanol,

coprostanone, cholesterol 정량은 Czubayco 등(50)에 의한

방법에 따라 건조된 분변을 막자사발에 갈아 1 g 취한 후

internal standard로서 1 mg 5α-cholestane을 첨가하였다.

여기에 1 N NaOH(in 90% ethanol) 10 mL을 가하여 67
o
C

항온수조에서 1시간 동안 mild alkaline hydrolysis 시킨 후,

실온에서 식혀 증류수 5 mL와 cyclohexane 7 mL를 가하였

다. 이 용액을 25oC, 3,120 rpm에서 5분간 원심분리 시켜 상

층액은 시험관에 수집하고 침전물을 포함한 수용성 하층에

다시 7 mL의 cyclohexane을 가하여 동일한 추출 과정을 2회

더 반복하였다. 시험관에 수집된 추출 용액은 질소가스로

건조시킨 후 cyclohexane 1 mL로 용해시켜 GC(SHIMAZU,

Kyoto, Japan)로 정량하였다.

분변 총 산성스테롤(bile acid) 함량은 Michael과 Ian(51)

의 방법을 보완한 효소법으로 측정하였다. 중성 스테롤 추출

과정에서 분리된 하층인 수용성 층에 10 N NaOH 2 mL을

첨가하여 120oC에서 고압을 가하여 ester를 알칼리성으로

가수분해 시켰다. HCl 용액을 사용하여 시료용액의 액성을

pH 2로 맞추고 chloroform : methanol(2:1) 용액 40 mL를 혼

합하여 32,500 rpm에서 5분간 원심분리 하였다. 수용성 층을

취하여 chloroform 20 mL로 재추출한 후 vacumm evapo-

rator(vv2000, Heidolph, Schwabach, Germany)로 용매를

휘발시켰다. 다시 chloroform : methanol(2:1) 용액 25 mL를

첨가하여 3,120 rpm에서 5분간 원심분리 하여 침전시킨 다

음 그중 상층액 5 mL를 취해 질소 가스로 chloroform을 휘발

시켰다. 추출된 시료는 methanol : H2O(5:1) 용액 1 mL로 녹

인 후 동일 용액으로 다시 10배 희석하여 bile acid 정량에

사용하였다. 희석한 시료에 0.2 mmol glycine/NaOH

buffer(pH 9.4), 0.15 mmol hydrazine hydrate, 0.1 μmol

EDTA, 2.6 μmol NAD를 포함한 반응시약 1 mL에 cholic

acid(in methanol)를 표준용액으로 하여 추출한 시료와 함께

각각 50 μL를 취해 섞었다. 각 시료 및 표준용액을 포함한

시험관에 3α-hydroxysteroid dehydrogenase 20 μL를 첨가

하여 상온(27.5oC)에서 1시간 동안 반응시켰다. 이어 Triton

X-100 20 μL를 첨가하여 현탁물을 제거한 후 340 nm에서

흡광도를 구하였으며, 표준시료와 비교하여 일일 분변량 당

배설되는 bile acid 농도를 계산하였다.

효소원 분리 및 간조직 단백질 함량 측정

간조직의 효소원은 Hulcher와 Oleson(52)이 실시한 분리

방법을 일부 수정하여 분리하였다. 적출한 간조직 2 g을 잘게

자르고 조직 1 g당 4배의 완충용액(0.1 M triethanolamine,

0.02 M ethylenediaminetetraacetic acid, 2 mM dithio-

threitol; pH 7.4)을 가한 후 빙냉 상태에서 glass teflon ho-

mogenizer (099C K44, Glascol, New Orleans, LA, USA)로

균질화하였다. 균질물은 3,000 rpm, 4oC에서 5분간 원심분리

하여 상층액을 취한 후 다시 13,000 rpm(4oC)에서 15분간

원심분리 하였다. 상층액은 32,500 rpm, 4
o
C에서 1시간 동안

초원심분리 하였으며 침전물은 다시 32,500 rpm에서 1시간

동안 초원심분리 하여 마이크로소옴 분획을 얻었다. 완충용

액 1 mL로 용해시켜 간조직의 콜레스테롤 대사 조절 효소

활성도 측정에 이용하였다.

단백질 정량은 Bradford 방법(53)을 이용하여 측정하였
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다. 2 mL의 단백질 시약에 간조직에서 효소원을 분리하여

희석한 시료를 교반한 후, ELISA reader를 이용하여 595

nm에서 측정하였다. 이때 표준물질로는 bovine serum

albumin(BSA, Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, USA)을 사

용하였다.

간조직의 콜레스테롤 대사 조절 효소 활성도 측정

Shapiro 등(54)의 방법을 수정 보완하여 간조직의 콜레스

테롤 생합성을 조절하는 효소 활성도를 측정하였다. 분리된

마이크로소옴 100～150 μg과 NADPH 500 nmol 및 [
14
C]

HMG-CoA 50 nmol(specific activity, 2.1083 GBq/mmol;

NEN
TM
Life Science Products, Boston, MA, USA)을 혼합

하여 전체 반응량을 60 μL로 하여 37
o
C 항온수조에서 15분

간 반응시켰다. 이 과정에서 HMG-CoA는 마이크로소옴 내

에 존재하는 HMG-CoA reductase에 의해 mevalonate로 전

환되며, 15분간 반응 후 반응부피의 1/4에 해당하는 10 N

HCl을 가하여 37
o
C에서 15분간 다시 반응시킴으로써 효소

반응을 종결시키는 동시에 mevalonate를 lactone form으로

전환시켰다. 반응종료 후 10,000 rpm, 4
o
C에서 5분간 원심분

리 하여 상층액 일부(20 μL)를 Silica Gel on Polyester TLC

plate(Sigma-Aldrich)에 점적한 후 benzene : acetone (1:1,

v/v) 용매에서 전개시켰다. 전개시킨 TLC plate의 me-

valonate spot(Rf 0.3～0.6)은 Image Analyzer(MacBas

1000, Fuji, Matsudo, Japan)를 사용하여 위치를 확인하였고,

mevalonate band를 잘라 Scintilation counter(Packard

Tricarb 1600TR, Packard, Sydney, Australia)로 [
14
C]me-

valonate 활성을 측정하였다. 효소 활성도는 1 mg의 마이크로

소옴 단백질이 생성하는 mevalonate의 양을 pmol로 나타내

었다.

Erickson 등(55)과 Gillies 등(56)의 방법을 수정 보완하여

간조직의 유리 콜레스테롤을 에스테르화하는 효소 활성도

를 측정하였다. ACAT assay에 사용된 콜레스테롤 용액은

Triton WR-1339에 녹여 준비하였다. 콜레스테롤 6 mg을

6 mL acetone에 녹인 후 6 mL의 acetone에 Triton WR-

1339 600 mg을 녹인 용액과 잘 섞어 질소 가스로 acetone을

모두 휘발시킨 다음, 20 mL의 물에 녹여 콜레스테롤(300 μg/

mL) 용액을 준비하였다. 기질로 이용되는 oleoyl-CoA는 200

μg/mL의 농도가 되도록 증류수에 녹였다. Trinton WR-

1339에 녹인 콜레스테롤 6 μg(20 μL), 1 M KPB(potassium

phosphate buffer, pH 7.4) 20 μL, 0.6 mM BSA 10 μL와

마이크로소옴 50～100 μg을 잘 섞고 180 μL가 되도록 증류

수로 채운 후 37
o
C에서 30분간 전반응 시켰다. [

14
C]oleoyl-

CoA(specific activity: 1.9795 GBq/mmol; NEN
TM
Life

Science Products) 5.62 nmol을 섞어 전체 volume이 200 μL

가 되게 하여 37
o
C에서 30분간 반응시킨 후, 500 μL의 iso-

propanol : heptane(4:1) 용액, 300 μL의 heptane 및 200 μL의

0.1 M KPB(pH 7.4)를 넣고 잘 섞은 후 실온에서 2분간 방치

하였다. 상층액 중 200 μL를 취하여 scintilation counting하

여 나온 값에 2배의 보정 인자를 곱하여 활성도를 측정하였

다. 효소 활성도는 1 mg의 마이크로소옴 단백질이 1분간

생성하는 cholesteryl oleoate의 pmol 수로 나타내었다.

조직세포 형태학적 분석

동물희생 시 적출한 간조직 일부를 10% formaldehyde 용

액에 24시간 고정한 다음, 같은 용액으로 2회 교환하였다.

그 다음 2배수 ethanol로 탈수하여 paraffin에 포매하고, 이

것을 4 μm 두께로 박절하여 hematoxylin-eosin(H-E) 염색

한 다음 광학현미경에서 200배 배율로 관찰하였다.

간독성 지표 분석

간세포 손상과 밀접한 관련이 있는 glutamic oxaloacetic

transaminase(GOT), glutamic pyruvic transaminase(GPT)

등을 Reitman-Frankel(57)의 비색분석법에 준한 효소법을

응용하여 분광광도계로 측정하여 분석하였다. 혈장 GOT의

경우 L-aspartate와 α-ketoglutamate, GTP의 경우 D-, L-

alanine과 α-ketoglutamate를 넣으면 혈장의 효소에 의해

기질이 pyruvate로 바뀌며, 이 pyruvate를 2,4-dinitrophe-

nylhydrazine과 반응시켜 0.4 N NaOH를 처리하면 비색으로

발색반응이 나타나고 이를 490～530 nm에서 흡광도를 측정

하여 피루빈산 리튬의 표준곡선과 비교하는 원리를 이용하

였으며 방법은 다음과 같다. GOT, GPT용 기질액을 1 mL씩

취하고 37oC에서 5분간 방치한 다음 혈청 0.2 mL를 가하여

37oC에서 GOT는 60분, GPT는 30분 방치하였다. Dinitro-

phenyl hydrazine 발색 용액을 1 mL씩 가하여 실온에 20분

방치하고 0.4 N NaOH 용액 10 mL와 혼합하여 10분간 방치

한 다음 흡광도를 측정하였다. 이때 표준곡선은 혈청 trans-

aminase 측정용 시약(아산제약) 중 검량선용 시약을 이용하

였다.

통계처리

본 실험의 모든 결과는 컴퓨터 통계 프로그램 중의 하나인

SPSS package program(Statistical Package for the Social

Sciences Ⅲ, SPSS Inc., Chicago, IL, USA)을 이용하여 분

석하였고, 각 군간의 평균차이에 대한 유의성 검정을 위해

one-way ANOVA(analysis of variance)를 실시하였다. 다

군 간의 차이는 Duncan's multiple range test에 의해 p<0.05

이상의 수준에서 검정하였다.

결과 및 고찰

식이섭취량, 체중증가량 및 식이효율

모든 실험군의 식이섭취량은 고지방식이 대조군과 비슷

한 수준이었으며, 체중증가량은 감잎 추출물 보충군을 제외

한 두 가지 시험군(BWE, LWE)에서 다소 낮았으나 통계적

유의성은 없었다(Table 3). 따라서 메밀잎 추출물 보충군의

식이효율(FER)이 고지방식이 대조군에 비해 유의적으로 감

소하였으며, 구기자잎 추출물 보충으로 식이효율이 감소하
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Table 3. Effects of PWE, BWE and LWE supplementation
on food intake, body weight gain and food efficiency ratio
in rat fed a high-fat diet1)

Group2)
Food intake
(g/day)

Body weight gain
(g/day)

FER3)

HFD
PWE
BWE
LWE

22.44±1.19
23.45±0.83
23.13±1.27
22.24±2.86

5.09±0.47
5.50±0.44
4.64±0.70
4.33±0.32

0.22±0.01a
0.23±0.01a
0.19±0.02b
0.20±0.01ab

1)
Mean±SE.
2)
HFD: high fat diet control, PWE: persimmon leaf water ex-
tract, BWE: buckwheat leaf water extract, LWE: Lycii fructus
leaf water extract.
3)
Food efficiency ratio＝body weight gain/ food intake.
a,b
Means in the same column not sharing a common superscript
are significantly different between groups (p<0.05).

Table 4. Effects of PWE, BWE and LWE supplementation on adipose tissue and liver weights in rats fed a high-fat diet
1)

Group
2) Epididymal WAT

3)

(g)

Perirenal WAT
(g)

Interscapular WAT
(g)

Interscapular BAT
4)

(g)

Total fat
(g)

Liver (g)

HFD
PWE
BWE
LWE

10.67±1.15a
10.79±0.68a
9.20±1.10a
6.92±0.37b

15.00±0.86a
13.30±1.06ab
12.88±1.93ab
10.44±0.99b

3.51±0.61a
2.70±0.27ab
3.30±0.51ab
2.16±0.16b

0.76±0.06
0.78±0.08
0.73±0.06
0.67±0.05

31.04±2.78a
26.17±1.66ab
24.70±3.25ab
19.97±0.89b

13.92±0.82
14.67±0.88
12.75±1.27
12.61±0.55

1)
Mean±SE.
2)HFD: high fat diet control, PWE: persimmon leaf water extract, BWE: buckwheat leaf water extract, LWE: Lycii fructus leaf
water extract.
3)WAT: white adipose tissue. 4)BAT: brown adipose tissue.
a,b
Means in the same column not sharing a common superscript are significantly different between groups (p<0.05).

는 경향을 보였다(Table 3). 채소와 과일에 함유되어 있는

다량의 식이섬유소 섭취는 칼로리가 거의 없고 오래 씹어

만복감을 주며 체중과 식이효율의 감소를 가져와 비만억제

에 효과가 있다고 하였다(58). 또한 수용성 식이섬유소는 장

의 점성을 증가시켜 연동운동 중 장 내용물과 영양성분의

이동을 둔화시킴으로써 포도당뿐만 아니라 단백질, 지질의

흡수율을 감소시키고, 그 결과 체중 증가와 식이효율 또한

감소된다고 보고된 바 있다(59,60). 본 연구에서 고지방식이

대조군과 비교 시 메밀잎 및 구기자잎 추출물 보충에 의해

체중 및 식이효율이 감소된 것은 고식이섬유소를 함유하고

있는 메밀잎 및 구기자잎의 섭취로 인해 생긴 포만감과 관련

된 것으로 사료된다. 하지만 고식이섬유소를 함유하고 있는

감잎추출물의 체중 및 식이효율이 고지방식이 대조군과 비

교 시 유의적인 차이가 없는 이유에 대해서는 향후 추가 연

구가 더 필요할 것으로 사료된다.

체지방량 및 간조직 무게

고지방식이와 실험물질을 6주간 급여한 흰쥐의 체지방량

및 간조직 무게를 비교한 결과는 Table 4와 같다. 일반적으

로 비만인에서 체지방 증가는 체중 증가보다 비만 관련 합병

증을 유도하는 주요 위험인자로 알려져 있다. 체지방은 형태

나 작용에 따라 백색지방(white adipose tissue)과 갈색지방

(brown adipose tissue)으로 구분된다. 백색지방은 주로 체

내 잉여에너지를 지방으로 저장하며 피하와 장기주변에 분

포하는 반면, 갈색지방은 열을 생산하는 기능을 하고 목주위

에 발달되어 있다(61). 구기자잎 추출물 보충은 체중 감량

시 특히 민감하게 반응한다고 알려진 부고환 백색지방조직

을 비롯한 신주위 백색지방조직 및 견갑골간 백색지방조직

의 무게를 고지방 대조군인 HFD군에 비해 유의적으로 낮추

었다. 신주위 백색지방조직과 견갑골간 백색지방조직의 무

게는 감잎 및 메밀잎 추출물의 보충에 의해서도 낮아지는

경향을 보였다. 열 발생 능력이 있는 견갑골간 갈색 지방조

직의 무게는 구기자잎 추출물 보충에 의해 12% 정도 낮아졌

으나 통계적 유의성은 없었다. 이들 각 지방조직의 무게를

합한 총 지방조직의 무게는 고지방식이 대조군에 비해 구기

자잎 추출물 보충군에서 유의적으로 감소되었으며, 감잎 추

출물 보충군 및 구기자잎 추출물 보충군에서 감소하는 경향

을 보였다. 따라서 세 가지 실험물질 보충군 중 구기자잎

추출물의 보충은 비만을 유도한 동물의 체지방 무게 감량에

가장 효과적인 것으로 증명되었다. Lee 등(62)은 감잎을 고

지방식이에 분말 형태로 혼합하여 6주간 급여하였을 때 체

중, 체지방량 및 지방구 크기가 대조군보다 유의적으로 감소

하였다고 보고하였는데 본 연구에서는 군별 유의적 차이가

없는 것으로 보아 감잎 분말이 감잎 추출물에 비해 체중 및

체지방 감량 효능이 더 큰 것으로 사료된다. 간조직의 무게

는 식이군 간 유의적인 차이가 없었으나, 세 가지 식물 추출

물군 중 구기자잎 추출물군의 간조직 무게가 가장 낮은 것으

로 관찰되었다.

혈장 leptin 수준

지방세포에서 생산되는 leptin은 지방조직에 저장되어 있

는 에너지 저장량에 대한 정보를 뇌에 전달하여 주는 대표적

인 인자로서(63), 지방조직과 시상하부 만복 중추 사이의 피

드백 루프(feedback loop)의 연결고리 역할을 하는 것으로

알려져 있다(64,65). 혈중 leptin 수준은 체지방량에 비례하

여 증가하며, 에너지 대사의 조절중추인 시상하부에 작용하

여 식욕을 저하시켜 식이섭취량을 감소시키고, 에너지 대사

를 증가시킴으로써 체중을 줄이는 작용을 한다. 본 연구에서

혈장 leptin 수준은 고지방식이 대조군과 비교하여 모든 실험

군(PWE, BWE, LWE)에서 각각 23%, 29%, 39% 감소하였

으며, 특히 세 가지 실험물질 보충군 중 탁월한 체중 및 체지
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Fig. 1. Effects of PWE, BWE and LWE supplementation on
plasma leptin concentration in rats fed a high-fat diet.
Mean±SE. a-cMeans not sharing a common superscript are sig-
nificantly different between groups (p<0.05). HFD: high fat diet
control, PWE: persimmon leaf water extract, BWE: buckwheat
leaf water extract, LWE: Lycii fructus leaf water extract.

Table 5. Effects of PWE, BWE and LWE supplementation on plasma lipid concentration and plasma GOT and GPT levels
in rats fed a high-fat diet

1)

Group2)
TG

3)

(mg/dL)
TC

4)

(mg/dL)
HDL-C

5)

(mg/dL)
HTR

6)

(%)
GOT

7)

(karmen/mL)
GPT

8)

(karmen/mL)

HFD
PWE
BWE
LWE

105.33±6.78a
71.58±1.56b
53.25±7.12b
52.29±2.44b

97.26±5.23a
94.77±6.38a
65.74±4.42b
89.90±4.85a

47.54±2.50ab
58.60±3.32a
50.62±3.42ab
38.10±1.66b

50.02±1.32ab
60.44±2.25a
64.76±3.16a
44.66±1.25b

60.24±4.22
51.13±3.06
54.85±2.47
56.64±1.26

28.55±2.60a
19.94±1.78b
19.94±1.23b
23.62±2.02ab

1)Mean±SE.
2)
HFD: high fat diet control, PWE: persimmon leaf water extract, BWE: buckwheat leaf water extract, LWE: Lycii fructus leaf
water extract.
3)
TG: triglyceride.

4)
TC: total cholesterol.

5)
HDL-C: HDL-cholesterol.

6)
HTR: HDL-cholesterol/total cholesterol.

7)GOT: glutamic oxaloacetic transaminase. 8)GPT: glutamic pyruvic transaminase.
a,b
Means in the same column not sharing a common superscript are significantly different between groups (p<0.05).

방 저하 효능을 보였던 구기자잎 추출물 보충군이 가장 현저

히 혈장 leptin 수준을 낮추어 이는 체중 및 체지방 저하 경향

과도 일치하였다(Fig. 1). 본 실험결과에서는 leptin의 기능

이 식이섭취량에는 반영되지 않았으나 체지방량이 저하된

실험물질 보충군에서 혈장 leptin 수준이 낮은 것으로 나타

났다. 이는 leptin의 생성 및 분비를 담당하는 지방조직의

양적수준과 혈장 leptin 수준 간에 양의 상관관계가 있음을

시사한다.

혈장 지질 농도

고지방식이에 감잎 추출물, 메밀잎 추출물 및 구기자잎

추출물을 첨가한 식이가 흰쥐의 혈장 지질 개선에 미치는

영향을 Table 5에 나타내었다. 혈장 중성지질 농도는 감잎,

메밀잎 및 구기자잎 추출물을 급여한 실험군들에서 고지방

식이 대조군과 비교하였을 때 각각 32%, 50% 및 50% 감소

되었다. Kang과 Kim(65)은 흰쥐를 대상으로 뽕잎, 감잎 및

깻잎을 분말화하여 식이섬유소 함량이 5%가 되도록 조제한

식이를 급여한 군에서 고콜레스테롤 대조군에 비해 혈청 중

성지질이 감소되었다고 보고한 바 있다. 또한 이는 구기자의

혈장 중성지질 저하 효과를 보고한 Kim 등(66,67)의 결과와

도 일치한다.

한편 당뇨쥐를 대상으로 한 연구에서 당뇨대조군과 비교

시 메밀식이의 급여는 혈중 중성지질뿐만 아니라 콜레스테

롤 농도를 저하시키는 것으로 나타났으며(68), 메밀이 고콜

레스테롤혈증의 예방 및 치료제로서의 개발가능 식품자원

임이 보고된 바 있다(69). 본 연구에서도 메밀잎 추출물 보충

은 혈장 총 콜레스테롤 농도를 고지방식이 대조군에 비해

유의적으로 낮추었다(Table 5). 감잎과 구기자잎 추출물도

혈중 콜레스테롤 농도를 다소 낮추었으나 통계적 유의성은

없었다. 본 실험에서 나타난 감잎, 메밀잎 및 구기자잎 추출

물의 혈중 지질 저하효능은 이들에 함유되어 있는 다량의

식이섬유소와 페놀성 화합물을 비롯한 폴리페놀류 등의 기

능성 물질 때문인 것으로 사료된다. 한편 Kim 등(70)의 연구

에서 감잎 에탄올 추출물이 녹차 에탄올 추출물에 비해 플라

보노이드와 식이섬유 함량이 낮음에도 불구하고 혈장 지질

수준을 더욱 감소시켰는데, 이 결과는 플라보노이드 및 식이

섬유의 함량뿐만 아니라 그 종류와 질에 의한 효과 차이인

것으로 해석된다.

항동맥경화의 지표인 혈장 HDL-콜레스테롤의 농도는 고

지방식이 대조군인 HFD군과 비교했을 때 감잎 및 메밀잎

추출물 보충군이 증가하는 경향을 보였다(Table 5). 이와 같

은 실험 결과를 바탕으로 동맥경화증 예방 요인 성향을 알아

보고자 혈장 총 콜레스테롤에 대한 HDL-콜레스테롤의 비

율인 HTR을 고지방식이 대조군과 비교하였을 때, 감잎 추

출물군 및 메밀잎 추출물군에서 증가하는 경향을 보여 감잎

및 메밀잎 추출물 보충이 혈장 지질 저하 및 동맥경화의 위

험을 감소시키는 것으로 평가되었다(Table 5). 반면, 구기자

잎 추출물 보충은 혈장 HDL 콜레스테롤 농도를 20% 정도

감소시켰으나 HTR의 군간 유의적인 차이는 없었다(Table

5). 이는 구기자가 동맥경화증을 예방할 수 있는 HDL-콜레

스테롤을 증가시켜 고지혈증을 예방하는 효과가 있다고 보

고한 Kim 등(40)의 결과와 상반된 결과이다. 반면, Yumiki

등(71)은 구기자의 주요 flavonoid인 rutin이 흰쥐의 혈장

HDL 콜레스테롤 농도를 유의적으로 낮추었다고 보고하였

다. 또한 폐경 후 고콜레스테롤혈증 여성에서 식이섬유소는
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Fig. 2. Effects of PWE, BWE and LWE supplementation on hepatic lipid content and morphology in rats fed a high-fat diet.
Mean±SE. a-cMeans not sharing a common superscript are significantly different between groups (p<0.05). HFD: high fat diet control,
PWE: persimmon leaf water extract, BWE: buckwheat leaf water extract, LWE: Lycii fructus leaf water extract.

총 콜레스테롤과 함께 HDL 콜레스테롤의 유의적인 감소를

유도하였다(72). 구기자잎 추출물의 혈장 HDL 농도 저하와

관련된 작용기작에 대한 추후 더 체계적인 연구가 필요할

것으로 사료된다.

간조직 지질 농도 및 간조직의 형태학적 특징

일반적으로 고지방식이는 정상식이와 비교 시 혈장과 간

조직의 콜레스테롤 수준을 유의적으로 증가시킨다(73). 본

실험 결과, 감잎, 메밀잎 및 구기자잎 추출물을 보충한 모든

실험군의 간조직 콜레스테롤 함량은 고지방식이 대조군에

비해 유의적으로 감소되어 이들 식물추출물들이 고지방식

이로 인한 간조직의 콜레스테롤 함량 증가를 유의적으로 억

제시키는 것으로 평가되었다(Fig. 2). 광학현미경으로 간조

직의 형태를 관찰한 결과에서도 고지방 식이만을 급여한

HFD군의 간조직에서는 지방구의 크기가 크고 지방구가 조

밀하게 분포된 반면, 고지방 식이에 실험물질을 보충 급여한

나머지 군들에서는 지방구의 크기 및 수가 감소하는 것으로

나타나 감잎, 메밀잎 및 구기자잎의 간조직 지방축적 억제현

상을 뒷받침해주었다(Fig. 2). 이러한 감잎, 메밀 및 구기자

의 간조직 콜레스테롤 농도 저하 효능은 타 연구들(62,70,

74,75)에서 이미 보고된 바 있다. 간조직의 중성지질 함량은

혈장에서 나타난 결과와는 대조적으로 식이군간 유의적 차

이가 나타나지 않았다. 혈장의 중성지질 농도는 지방 섭취

량, 장관의 흡수, 간조직의 합성과 분비 및 지방조직의 흡수

와 저장 등 다양한 조건에 따라 달라진다(76). 본 연구결과에

서 혈중 중성지질 농도는 감잎, 메밀잎 및 구기자잎 추출물

에 의해 유의적으로 낮아졌음에도 불구하고 간조직의 중성

지질 농도에는 변화가 없었으므로 이들 세 가지 추출물에

의한 혈장 중성지질 농도의 변화는 간조직의 중성지질 합성

과 분비보다는 장관의 흡수나 이용도의 차이에 기인할 것으

로 사료된다. 메밀잎과 구기자잎에 다량 함유되어 있는

flavonoid인 lutin이 혈장에서 중성지질 가수분해 효소인

lipoprotein lipase 활성도를 증가시키고 혈장 중성지질 농도

를 낮추었으며(77), 식이섬유소는 소장에서의 중성지질 흡

수를 저해할 뿐만 아니라 분변 중의 중성지방 배설을 증가시

켜 혈장 중성지질 농도를 낮추었다(78). 또한 Lee 등(62,74)

의 연구결과에 의하면 고지방식이로 비만을 유도한 흰쥐에

서 감잎과 메밀잎 분말의 보충이 변중 중성지질 배설량을

유의적으로 증가시킴으로써 혈장 중성지질 농도를 현저히

감소시켰다.

간조직의 HMG-CoA reductase 및 ACAT 활성도

간은 콜레스테롤 대사의 항상성 유지에 중심적인 역할을

한다. 간조직에서 콜레스테롤 대사를 조절하는 효소에는 콜

레스테롤 생합성 경로를 조절하는 HMG-CoA reductase와

유리 콜레스테롤을 에스테르화하는 ACAT 등이 있다. HMG-

CoA reductase 저해로 인한 간에서의 콜레스테롤 합성 억제

는 세포내 콜레스테롤 공급을 줄이고 조직의 LDL 수용체

합성을 증가시켜 순환하는 LDL 입자가 조직 내로 유입되도

록 유도한다(79). 그러나 본 실험에서는, 감잎, 메밀잎 및 구



감잎, 메밀잎 및 구기자잎 추출물의 식이보충이 흰쥐의 체지방 감량과 지질대사 조절에 미치는 효과 1223

Table 6. Effects of PWE, BWE and LWE supplementation on hepatic cholesterol-regulating enzymes activities and fecal sterol
excretion in rats fed a high-fat diet1)

Group2)
Liver Feces

HMGR
3)

(pmol/min/mg)
ACAT

4)

(pmol/min/mg)
Acidic sterol
(mg/day)

Neutral sterol
(mg/day)

Fecal weight
(g/day)

HFD
PWE
BWE
LWE

58.23±0.26a
65.45±2.61b
62.17±2.65ab
65.65±2.07b

239.71±10.83
216.59±10.65
231.97±6.74
213.07±5.02

5.92±2.94a
25.90±14.50d
20.79±13.22c
15.56±28.77b

80.23±10.24
91.25±10.80
90.27±17.52
89.56±19.67

1.98±0.12a
2.63±0.10c
2.26±0.18b
2.41±0.10bc

1)
Mean±SE.
2)HFD: high fat diet control, PWE: persimmon leaf water extract, BWE: buckwheat leaf water extract, LWE: Lycii fructus leaf
water extract.
3)HMGR: 3-hydroxy-3-methylglutaryl CoA reductase.
4)
ACAT: acyl-coenzyme A:cholesterol acyltransferase.
a-cMeans in the same column not sharing a common superscript are significantly different between groups (p<0.05).

기자잎 추출물의 식이 첨가가 이 효소의 활성을 증가시켰다

(Table 6). Fig. 2에서 나타난 것처럼 이들 식이군의 간조직

콜레스테롤 함량이 고지방식이 대조군에 비해 감소된 것으

로 보아, 이러한 식물 추출물 보충에 의한 HMG-CoA re-

ductase 활성 증가는 이미 저하된 체내 콜레스테롤에 대한

항상성 기전에 의해 유도된 것으로 평가된다. 콜레스테롤

저장 효소인 ACAT 활성도는 군간 유의성이 나타나지 않았

다(Table 6).

분변 중 산성 스테롤 및 중성 스테롤 함량

일일 총 분변 배설량 및 분변으로 배설된 스테롤의 함량은

Table 6과 같다. 우선 일일 총 분변 배설량을 살펴보면, 고지

방식이 대조군에 비해 감잎, 메밀잎 및 구기자잎 추출물 보

충군에서 유의적으로 증가하였다. 이는 감잎, 메밀잎, 그리

고 구기자잎의 첨가로 인한 고식이섬유소 섭취에 의한 것으

로 보인다. Chau 등(80)은 불용성 식이섬유가 햄스터의 건조

분변량을 55～56% 증가시켰다고 보고한 바 있다. 한편, 분

변량은 섭취하는 식이섬유의 종류 및 질에 따라 증가 정도가

다르다(81).

또한 분변 중의 산성 스테롤 배설량이 고지방식이 대조군

인 HFD군에 비하여 모든 실험물질 보충군에서 유의적으로

증가하였다. 또한 체내 중성 스테롤이 이들 식물 추출물 보

충에 의해 분변으로 더 많이 배설되는 것으로 나타났으나

통계적 유의성은 없었다. 소장에서 흡수되지 않은 콜레스테

롤은 그대로 혹은 장내세균에 의해 변화되어, 최종적으로

분변으로 배설된다. 이것을 담즙산(산성스테로이드)과 구별

하여 중성 스테로이드라고 부른다. 분변 중 중요한 중성스테

로이드는 콜레스테롤과 세균에 의한 변화물인 coprostanol

이다. 이 밖에 coprostanone도 흔히 검출된다. 따라서 chol-

esterol, coprostanol 및 coprostanone 등이 분변 중 중성 스

테로이드의 95% 이상을 차지한다. 한편, 담즙산의 합성은

체내로부터 콜레스테롤의 제거와 관련되어 있다. 흰쥐에서

는 체내 대사에 관련된 콜레스테롤의 80～90%가 간에서 담

즙산으로 전환된다. 사람에서도 50% 이상에 이르나, 담즙산

합성이 항진되어 있는 조건하에서 담즙산 형태로의 배설은

몸에서 제거되는 대사와 관련된 콜레스테롤 중 80%에 이른

다. 따라서 담즙산 합성 능력은 체내 콜레스테롤의 과잉축적

방지와 밀접한 관련을 가지고 있다(82). Satoshi 등(83)은 정

상식이에 동결건조 시킨 감잎(73.8 mg/dL)과 고구마잎(76.6

mg/dL)의 분말을 흰쥐에 급여한 결과 혈장 총 콜레스테롤

함량이 정상식이군보다 저하되었고, 분변 총 스테롤 배설량

도 증가되었다고 보고하였다. Park 등(84)도 흰쥐를 대상으

로 1% 고콜레스테롤 식이에 0.1% rutin과 0.1% tannic acid

를 급여한 결과 본 실험과 유사한 결과를 보였다. 많은 연구

결과들이 폴리페놀의 콜레스테롤 저하 효과가 분변 콜레스

테롤 및 담즙산 배설 증가에 기인된다고 언급하였다(85-87).

일반적으로 장 통과시간 단축, 담즙산 흡착 증가, 콜레스테

롤 생합성 증가, 그리고 콜레스테롤 흡수 감소 등 식이섬유

의 여러 작용들이 분변 스테롤 배설량을 증가시키게 되고,

이로 인하여 혈중 콜레스테롤 농도가 감소하게 된다(88-91).

본 연구에서 간조직 총콜레스테롤 농도와 분변 스테롤 배설

수준의 결과를 미루어 볼 때, 식이 보충기간이 6주 이상으로

연장될 경우에는 메밀잎 추출물뿐만 아니라 감잎과 구기자

잎 추출물의 혈장 콜레스테롤 농도 저하 효능도 유의적일

것으로 사료된다.

혈장 GOT 및 GPT

GOT와 GPT는 간세포에 존재하는 효소로서 간조직이 손

상되면 혈중으로 방출되는 특징을 가지고 있으므로 간기능

검사의 대표적인 지표로 많이 사용된다(57). 따라서 혈장에

서 GOT 및 GPT의 효소 역가가 높으면 간 손상이 크다는

것을 알 수 있다. Chang 등(92)의 연구보고에 의하면 혈장

GOT 및 GPT의 수준이 고지방식이 섭취로 인해 정상식이

군에 비해 유의적으로 증가하였다. 본 실험에서 혈장 GPT

수준은 감잎 및 메밀잎 추출물 보충으로 고지방식이 대조군

에 비해 유의적으로 낮아졌으며 GOT 수준은 실험군간 유의

적인 차이가 없었다(Table 5). 따라서 지질저하 효능을 지닌

시험물질의 식이 보충이 고지방식이로 인한 흰쥐의 간기능

저하를 정상적으로 유지시키는 것으로 사료된다. 이는 난소

적출로 비만을 유도한 흰쥐에서 구기자잎 보충이 비만으로
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인해 증가한 혈청 GPT 수준을 감소시켰다는 Yoon 등(93)의

연구결과와도 일치한다.

요 약

본 연구는 한국 고유의 농산물 유래 천연식물인 감잎, 메

밀잎 및 구기자잎 추출물의 체내 지질대사 개선 및 항비만

효과를 살펴보기 위하여 고지방식이군(HFD), 고지방 식이

에 10%(w/w)의 감잎(PWL), 메밀잎(BWE) 및 구기자잎

(LWE) 추출물을 보충한 실험물질 보충군으로 나누어 6주간

실시하였다. 감잎, 메밀잎 및 구기자잎 추출물은 식이섭취량

에는 영향을 미치지 않았으나 고지방식이로 인한 체지방 및

혈장 leptin 수준 증가 현상을 억제하는 것으로 나타났다.

특히 구기자잎의 체지방 저하 효과가 세 가지 천연식물 추출

물 중 가장 탁월한 것으로 나타났으며 혈장 leptin 수준도

유사한 경향을 보였다. 혈장 중성지질 농도는 고지방식이

대조군과 비교하였을 때 모든 천연식물 추출물 보충에 의해

유의적으로 감소되었다. 혈장 총 콜레스테롤 농도는 메밀잎

추출물 보충으로 고지방식이 대조군에 비해 유의적으로 감

소하였으며 혈장 HDL-콜레스테롤 농도 및 HTR은 감잎과

메밀잎 추출물 보충으로 증가하는 경향을 보여 이들 식물추

출물 보충이 동맥경화를 예방하는 것으로 평가되었다. 간조

직의 콜레스테롤 농도는 세 가지 천연식물 추출물 보충군

모두에서 고지방식이 대조군에 비해 유의적으로 감소되었

다. 이러한 세 가지 식물추출물의 지질 저하 효능은 총 분변

배설량 및 분변으로의 담즙산 배설량 증가에 의한 것임을

확인할 수 있었다. 이상의 실험 결과 고지방 식이와 함께

급여한 감잎, 메밀잎, 구기자잎 추출물은 체지방량 감소나

혈장 및 간조직의 지질대사 개선에 긍정적인 영향을 미치는

것으로 나타났다. 이러한 결과는 이들 식물추출물에 다량

함유된 식이섬유소와 flavonoid 등의 생리활성 물질이 지질

대사를 개선시키고 지방축적을 억제하여 비만 및 비만과 관

련된 고지혈증 등의 심혈관계질환의 발생률을 감소시키는

데 효과가 있을 것으로 사료된다. 그 외에 어떠한 생리활성

성분이 어떻게 작용을 하는지에 대해서는 추후 더 체계적인

연구가 필요할 것으로 사료된다. 특히, 이들 식물에 대한 기

존 연구는 주로 열매의 생리활성에 대한 보고이며, 감잎의

경우 분말이나 에탄올 추출물의 항산화 효능에 대한 연구가

대부분이다. 식물의 잎은 일상에서도 쉽게 구할 수 있어 일

반인들이 식용으로 이용하기 용이하므로 차와 음료 등의 건

강 음료 및 고기능성이 부여된 효율적인 건강기능식품 개발

을 통해 소비를 활성화할 수 있을 것으로 기대된다.
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