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생약재와 와송 추출물의 복합조성물이 Streptozotocin 유발 당뇨성

흰쥐의 혈당강하 및 혈중 지질성분에 미치는 영향
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Abstract

The hypoglycemic and hypolipidemic effects from Wa-song (Orostachys japonicus) extracts with mixtures
of medicinal herbs (such as Baekbokyung, Changchul and Sa-in) were evaluated in the streptozotocin (STZ)-
induced diabetic rats. Thirty-five Sprague-Dawley rats were assigned to five groups; normal, diabetic control
(D-control), a group fed a medicinal herbs mixture (D-MH), and a group fed composites of O. japonicus with
mixtures of medicinal herbs (1:1, D-MHOA and 3:1, D-MHOB). All were fed on their diet for 4 weeks. After
4 weeks, the body weight of all experimental groups increased compared to the diabetic control group, with
the D-MHOB group having a significantly higher increase. Fasting glucose levels in all experimental groups
(compared to the D-control group) significantly decreased after 2 weeks, but between 2∼3 weeks, the levels
in the D-MH group were similar to the D-MHOA group. After 4 weeks, the fasting glucose level of the D-MHOB
group was the lowest compared to the other groups. In a test of oral glucose tolerance, blood glucose levels
were highest 60 minutes after feeding glucose; however this level improved significantly in the groups fed an
experimental diet compared to the D-control group. Glycosylated hemoglobin levels were 1.9 times higher in
the D-control group than the normal (3.9%), but levels in the experimental groups were significantly decreased
in D-MHOA and D-MHOB groups compared to the D-MH group. In the high amounts of O. japonicus to medici-
nal herbs mixture, total lipids and cholesterol significantly decreased in the serum, while HDL-C levels increased.
GPT activity was significantly lower in the D-MHOB group compared to the other groups. Lipid peroxide levels
decreased in the D-MHOA and D-MHOB groups compared to the D-MH group. Antioxidant activity was higher
depending on the dose of O. japonicus. Overall, O. japonicus exhibited effective hypoglycemic and hypolipidemic
actions enhanced by a combination of medicinal herbs.
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서 론

동물성 식품의 섭취량이 많아짐에 따라 과영양에 의한 비

만 인구의 증가와 동맥경화, 고지혈증, 심장병 등의 혈관질

환과 당뇨병과 같은 만성퇴행성 질환의 발병율도 높아지는

추세에 있다. 이러한 만성질환은 약물로 치료되기 어렵거나,

치유 효능이 있는 약물이라도 장기간의 처방에 따른 부작용

으로 사용이 기피되는 경향이 많다. 특히 당뇨병은 치유보다

는 일생을 통한 합병증의 발병 지연을 위한 관리차원에서

약물보다는 민간요법에 따른 식이 조절이나 처방에 의존하

려는 경향성이 크다(1). 이미 전 세계적으로 천연물의 탐색

을 통하여 인슐린 작용의 향상, 포도당 자극에 의한 인슐린

분비 촉진, β-세포의 세포수 증가, 간에서 포도당 신생합성

억제 및 탄수화물의 소화 흡수 지연 등의 측면에서 항당뇨

활성을 위한 치료나 예방 약제가 상당히 개발되어 있다(2).

제 2형 당뇨병은 인슐린 분비량의 감소와 말초조직에서

인슐린 저항성의 증가로 발생되는 생체 내 영양소의 대사장

애성 질환이다(3). 당뇨로 인한 혈당의 상승은 체내 비효소
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적 당화를 초래하며, 이러한 과정에서 발생되는 유리기로

고지혈증, 동맥경화 등의 지질대사 장애나 생체 내 지질과산

화를 일으킨다(4). 따라서 당뇨병의 추가적인 진행을 막아

합병증의 발병을 지연하기 위해서는 우선적으로 혈당의 조

절이 중요하게 인지되고 있다. 특히 만성적인 고혈당은 생체

내 산화적 스트레스의 증가로 장기적인 치료가 요구되므로

이를 예방하기 위해서는 항당뇨성 천연식물 소재의 활용에

대한 요구도 증가되고 있다(5,6).

와송(Wa-song, Orostachys japonicus)은 오래전부터 민

간요법으로 여러 질병의 치료를 위한 소재로 사용되어져 왔

으며, 항산화(7-9), 항당뇨 활성(10,11)이 보고된 바 있다. 더

욱이 quercetin과 kaempferol 유도체가 와송의 총 플라보노

이드 함량에 대해 약 53%를 차지하는 것으로 보고된 바 있

는데(7), quercetin은 혈당 강하에 효과적이며 혈중 총 콜레

스테롤 및 중성지방 수준의 감소, 췌장으로부터 인슐린 분비

를 촉진시키는 것으로 알려져 있다(12-14). 그 외에 백복령

(Baekbokryung, Poria cocos Wolf)과 사인(Sa-in, Amomum

xanthioides)은 혈당강하 효과가 있으며(15,16), 창출(Chang-

chul, Atractylodis rhizoma)은 지방세포의 분화 억제(17) 및

혈당 강하(18) 등의 효능이 있다. 이들 식물류의 개별적인

효능은 이미 잘 알려져 있으나, 식물류의 혼합물에 대한 생

리활성 연구결과는 의외로 적은 편이다. 또한 개별적으로

항당뇨 활성을 지닌 식물류의 혼합물이 in vivo에서 생리활

성을 상승시키며 이는 시료 중 여러 성분의 공동작용에 기인

하여 시너지 효과가 발휘되기 때문으로 알려져 있어(11,19,

20) 이와 관련한 더 많은 연구의 진행이 요구되고 있다.

따라서 본 연구에서는 항당뇨 활성이 있는 천연식물류 3

종(백복령, 사인 및 창출)을 선별하여 이들의 혼합물이 in

vivo에서 혈당 강하에 미치는 영향을 측정하였으며, 와송의

혼합에 따른 생리활성의 변화에 미치는 영향을 살펴봄으로

써 경구용 혈당강하제로써 와송 복합물의 활용가치를 알아

보고자 하였다.

재료 및 방법

시료의 제조

와송(O. japonicus A. Berger)은 경남 산청지역에서 자생

된 것을 동정 후 구입하여 지상부를 수세한 후 열풍 건조시

켰다(8). 백복령, 사인 및 창출은 문헌 조사 결과 항당뇨 활성

이 있는 식물류 중 사용 빈도가 높은 식물류로 선정되었으

며, 생약재상에서 건조품을 구입하였다(9,11). 3종의 생약재

와 와송은 각각 건조 시료 중량에 대해 10배의 물을 가하여

95oC의 수욕상에서 3시간 동안 2회 반복 추출하여 추출물을

얻은 후 동결건조 하였다. 3종의 생약재는 각각 1 g씩 혼합하

여 생약재 혼합물(MH)을 제조하였으며, MH 0.5 g에 와송

추출물을 0.5 g을 혼합한 와송 복합물(MHOA, 1:1, w/w)과

MH 0.25 g에 와송 추출물을 0.75 g을 혼합한 와송 복합물

(MHOB, 1:3, w/w)을 각각 조제하였다.

실험동물의 사육 및 처리

Sprague-Dawley계 수컷 흰쥐(5주령, 체중: 130～150 g)

는 (주)샘타코(Osan, Korea)에서 분양받아 온도 22±2oC, 습
도 50±5% 및 명암주기 12시간(07:00～19:00)이 자동으로

설정된 실험동물 사육실(DJ1-252-2, Daejong Instrument

Industry Co. Ltd., Seoul, Korea)에서 사육하였다. 실험사육

초기 1주에 시판 고형사료(Samyang Corp., Seoul, Korea)로

적응시킨 후 체중에 따른 난괴법으로 각 군당 7마리씩으로

나누어 정상 식이(AIN-93G)를 1주 동안 급여하여 실험 식

이에 대해 적응을 하도록 하였다.

당뇨 유발은 streptozotocin(STZ, Sigma Co., St. Louis,

MO, USA)을 0.01 M citrate buffer(pH 4.5)에 용해하여 50

mg/kg b.w.을 복강주사 하였으며, 정상군은 동량의 citrate

buffer를 주사하였다. 48시간 경과 후 공복상태에서 꼬리정

맥혈로부터 혈당을 측정하여(ACCU-CHEK, Mannheim,

Germany) 300 mg/dL 이상인 실험동물을 당뇨 유발 상태로

판정하였다. 각 실험군은 Table 1에 나타낸 바와 같이 나누

어 정상군(Normal), 당뇨 대조군(D-control), 당뇨 실험군은

MH 급여군(D-MH), MHOA 급여군(D-MHOA) 및 MHOB

급여군(D-MHOB)의 5군으로 구분하였으며, 생약재와 와송

추출물은 총 식이 중에 1%가 되도록 조제하여 4주간 급여하

였다. 실험기간 동안 식이는 매일 오후 5시에 급여하였고 다음

날 오전 10시경에 잔량을 측정하여 식이섭취량을 산출하였

으며, 물은 수도수로 매일 신선하게 공급하였다. 체중은 주

1회 일정 시간에 측정하였으며, 식이효율(FER)은 실험기간

동안의 총 체중증가량을 동일 기간 동안의 총 식이섭취량으

로 나누어 계산하였다. 실험 최종일에는 16시간 절식시킨 후

에테르로 가볍게 마취시킨 후 심장 채혈하여 혈액을 얻었다.

혈당 측정 및 경구 당부하 검사

실험 사육기간 동안 주 1회 일정시간에 12시간 절식시킨

다음 꼬리정맥혈로부터 공복혈당을 측정하여 혈당 변화를

관찰하였다. 경구당부하 검사는 실험사육 4주 후 12시간 절

식하여 공복혈당을 측정한 직후 glucose(2 g/kg b.w.)를 경

구투여 하여 30, 60, 120, 180 및 240분 경과에 따른 혈당

변화로 측정하였다.

당화 헤모글로빈 함량 측정

당화 헤모글로빈 함량 측정은 실험 최종일에 심장 채혈로

얻은 전혈을 EDTA 처리하여 사용하였으며, Helena labo-

ratories kit 시약을 사용한 microcolumn chromatography

방법으로 hemoglobin A1c(Glycosylated hemoglobin, Asan

pharm. Co., Seoul, Korea)로 측정하였다. 총 헤모글로빈에

대한 당화 헤모글로빈의 흡광도비에 의해 당화 헤모글로빈

함량을 산출하였다.
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Table 1. Composition of experimental diets (g/100 g diet)

Groups
Ingredients

Normal
Diabetic induced groups

D-control D-MH D-MHOA D-MHOB

Corn starch
Sucrose
Dextrin
Casein
Soybean oil
Cellulose
Mineral mix.1)

Vitamin mix.
2)

L-cysteine
Choline bitartrate

39.74
10
13.2
20.0
7.0
5.0
3.5
1.0
0.3
0.2

39.74
10
13.2
20.0
7.0
5.0
3.5
1.0
0.3
0.2

38.74
10
13.2
20.0
7.0
5.0
3.5
1.0
0.3
0.2

38.74
10
13.2
20.0
7.0
5.0
3.5
1.0
0.3
0.2

38.74
10
13.2
20.0
7.0
5.0
3.5
1.0
0.3
0.2

MH
3)

O. japonicus extract4)
－
－

－
－

1
－

0.5
0.5

0.25
0.75

1)AIN-93 mineral mixture.
2)
AIN-93 vitamin mixture.
3)MH: mixture from hot water extract of Poria cocos, Amomum xanthioides and Atractylodis rhizoma (w/w/w, 1:1:1).
4)O. japonicus extract: hot water extract of O. japonicus.
Normal: Diabetic not induced normal group, fed group only basal diet.
D-control: Diabetic induced control group, fed group only basal diet.
D-MH: Diabetic, supplemented group with MH.
D-MHOA: Diabetic, supplemented group with MH and O. japonicus extract (1:1, w/w).
D-MHOB: Diabetic, supplemented group with MH and O. japonicus extract (1:3, w/w).

혈청 중 지질 함량 측정

혈청의 총 지질 함량은 혈청 20 μL에 phospho-vanillin

시약을 첨가하여 37oC에서 15분간 반응시킨 후 시료 무첨가

구를 대조로 하여 540 nm에서 흡광도를 측정하였다(21). 총

콜레스테롤, 중성지방 및 HDL-콜레스테롤 함량은 총 콜레

스테롤 측정용 kit(AM 202-k, Asan Pharm. Co.), 중성지방

측정용 kit(AM 157S-k, Asan Pharm. Co.) 및 HDL-콜레스

테롤 측정용 kit(AM 203-k, Asan Pharm. Co.)을 사용하여

각각의 효소법에 따라 측정하였다. LDL-콜레스테롤 함량은

총 콜레스테롤－(HDL-콜레스테롤＋중성지방/5)에 의해

산출하였다(22).

Amylase, GOT, GPT 및 ALP 활성 측정

혈청의 amylase 활성도는 amylase 측정용 kit(AMY-S,

Asan Pharm. Co.)으로 측정하였다. 간 기능 지표효소인

GOT(glutamic oxaloacetic transaminase), GPT(glutamic

pyruvic transaminase) 활성도는 GOT, GPT 측정용 kit

(AM 101-k, Asan Pharm. Co.)으로 측정하여 혈액 1 mL당

karmen unit로 표시하였다. ALP (Alkaline phosphatase)활

성도는 ALP 측정용 kit(AM 105S, Asan Pharm. Co.)으로

측정하였으며, 혈액 1 mL당 K-A unit로 표시하였다.

지질과산화물 함량 및 항산화 활성 측정

혈중 지질과산화물 함량은 Yagi(23)의 방법에 따라 혈청

100 μL에 1/12 N 황산 용액 및 10% phosphotungstic acid를

차례로 가한 후 2,800×g에서 10분간 원심분리 시켰다. 잔사

에 증류수 및 thiobarbituric acid(TBA) 시약 1 mL를 가하

고, 95
o
C의 수욕상에서 60분간 반응시킨 후 생성된 지질과산

화물을 butanol에 이행시켜 532 nm에서 흡광도를 측정하였

다. 표준물질로 1,1,3,3-tetraethoxypropane(Sigma Co., St.

Louis, MO, USA)을 사용하여 형성된 malondialdehyde

(MDA)의 mmol/mL로 나타내었다.

항산화 활성은 Lim 등(24)의 방법에 따라 혈청 100 μL에

100 mM tris-HCl 완충액(pH 7.4) 및 0.5 mM의 1,1-di-

phenyl-2-picrylhydrazyl(DPPH) 용액 3 mL를 가한 다음

37oC에서 15분간 반응시켰다. 여기에 chloroform 4 mL를

가하여 2,800×g에서 10분간 원심분리 시킨 다음 chloro-

form 층을 회수하여 517 nm에서 흡광도를 측정하였으며,

시료첨가구와 무첨가구의 흡광도 비(%)로 나타내었다.

통계 분석

모든 결과는 5회 이상 반복 측정하여 평균±표준편차로

나타내었다. 각 실험군에 대한 유의차 검정은 SPSS 12.0

(SPSS Inc., Chicago, IL, USA)을 사용하여 분산분석을 한

후 p<0.05 수준에서 Duncan's multiple range test를 실시하

였다.

결과 및 고찰

체중 변화, 식이 섭취량 및 식이효율

생약재와 와송의 복합물 급여가 당뇨 유발 흰쥐의 체중

변화, 식이 섭취량 및 식이효율에 미치는 영향을 분석한 결

과는 Table 2와 같다. 당뇨를 유발하기 전 실험동물의 초기

체중은 평균 215.0～218.8 g이었는데, 실험 식이를 4주간 급

여한 후에는 정상군에서 347.0 g으로 약 129.0 g이 증가되었

으나 당뇨 대조군(D-control)은 6.6 g의 증가에 불과하였다.

생약재 급여군(D-MH)은 12.2 g이 증가된 반면 와송 복합물

을 급여한 D-MHOA 및 D-MHOB군은 각각 14.0 g과 18.0
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Table 2. Effect of the O. japonicus composite with medicinal herbs on changes in body weight, food intake and food efficiency
ratio in streptozotocin induced diabetic rats

Groups
1) Initial body weight

(g)
Final body weight

(g)
Food intake
(g/day)

Total body weight gain
(g/4 weeks)

FER
3)

Normal
D-control
D-MH
D-MHOA
D-MHOB

218.0±8.4NS2)
215.0±5.0
218.8±7.6
215.0±5.0
217.0±4.5

347.0±16.4c
221.6±6.5a
231.0±5.5ab
229.0±4.2ab
235.0±5.0b

18.9±0.8a
24.2±0.9c
22.3±1.3b
21.5±0.7b
21.1±1.1b

129.0±14.3c
6.6±2.3a
12.2±3.0ab
14.0±2.2ab
18.0±2.7b

24.3±2.1c
1.0±0.3a
2.0±0.5ab
2.3±0.4ab
3.1±0.6b

1)Refer to the Table 1. 2)Values are mean±SD (n=7). 3)FER: Food efficiency ratio.
NS: not significant.
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Fig. 1. Effect of the O. japonicus composite with medicinal
herbs on the blood glucose level during experiment of the
4 weeks in streptozotocin induced diabetic rats.
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Fig. 2. Effect of the O. japonicus composite with medicinal
herbs on the OGTT, after experiment of the 4 weeks in
streptozotocin induced diabetic rats. a-eValues in a different
groups sharing the same superscript letter are not significantly
different at p<0.05.

g이 증가되어 당뇨 대조군에 비해 D-MHOB군에서만 유의

적인 체중 증가를 보였다. 1일 식이 섭취량은 당뇨 대조군이

실험군이나 정상군에 비해 유의적으로 많았으며 실험군간

에 유의차는 없었다. 식이효율은 정상군에 비해 당뇨 대조군

에서 유의적으로 감소되었으며 D-MH군과 D-MHOA군은

대조군과 유의차가 적었으나, 와송의 첨가 비율이 높은

D-MHOB군은 대조군에 비해 유의적으로 증가됨을 보였다.

다식(多食) 현상은 당뇨병의 대표적인 증상으로 체내 당

대사의 결함으로 발생되는데, 당뇨 유발군의 식이 섭취량이

정상군에 비해 유의적으로 높음에도 불구하고 체중 증가량

이 작은 것은 당뇨에 의한 퇴행성 대사 장애의 발생때문인

것으로 보고되고 있다(25). 본 연구에서도 정상군에 비해 당

뇨 대조군의 다식 현상이 두드러지게 나타났는데, 생약재

및 와송의 복합물 급여 시 이러한 현상이 다소 완화되는 경

향이었다. 당뇨 유발 흰쥐에 와송의 열수 및 에탄올 추출물

이 0.1% 급여되었을 때 실험쥐의 다식 현상 완화에 유의차

가 없었으나, 0.5%의 에탄올 추출물 급여는 대조군에 비해

다식 현상의 완화나 식이효율의 유의적인 증가에 효과적인

것으로 보고된 바 있다(10). 국화과 식물인 창출의 건조 분말

이 당뇨 유발 흰쥐에 10% 수준으로 급여된 결과 여타의 식

물류보다 다식 현상이 감소되어 당뇨에 의한 식이효율 감소

와 같은 퇴행적인 변화를 회복시켰다는 보고(18)는 본 연구

와 유사한 결과였다.

혈당 변화 및 경구 당부하 검사

당뇨 유발 흰쥐에 생약재와 와송의 복합물을 4주간 급여

하는 동안 공복 혈당 변화를 측정한 결과는 Fig. 1과 같다.

실험사육 전 기간 동안 정상군의 혈당은 92.8～95.0 mg/dL

의 범위였다. 당뇨가 유발된 대조군과 실험군의 초기 혈당은

311.3～315.8 mg/dL로 군간에 유의차가 없었으나, 실험 식

이의 급여 1주 후 당뇨 대조군은 350.3～361.8 mg/dL로 증가

하였으며 4주 동안 공복 혈당에 뚜렷한 변화는 없었다. 복합

물을 급여한 실험군의 공복 혈당은 실험 식이를 급여한 1주

후 대조군에 비해 유의적으로 낮아졌으나 생약재 급여군은

유의적인 감소를 보이지 않았다. 2주 후부터는 모든 실험군

에서 공복 혈당이 대조군에 비해 유의적으로 감소되었고 4

주 후에는 D-MHOB군의 공복 혈당이 가장 낮았으며, 이는

D-MHOA군 및 D-MH군에 비해 유의적으로 낮은 함량이

었다.

실험 식이를 급여한 4주 후, 경구 당부하 검사를 통하여

생약재 및 와송의 복합물 급여가 당뇨쥐의 내당능에 미치는

영향을 측정한 결과는 Fig. 2와 같다. 정상군의 공복 혈당은

97.4 mg/dL였는데 포도당 급여 60분경에 158.0 mg/dL로 최

고치를 보였다가 180분경에는 96.0 mg/dL로 최고 혈당치에

비해 약 39%정도 감소되어 공복 혈당과 비슷한 수준으로

회복되었다. 대조군의 공복 혈당은 348.8 mg/dL이었으며 포

도당 급여 180분경에 391.2 mg/dL로 최고 혈당치(412.2
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Fig. 3. Effect of the O. japonicus composite with medicinal
herbs on the glycosylated hemoglobin content in blood, after
experiment of the 4 weeks in streptozotocin induced diabetic
rats. a-eValues in a column sharing the same superscript letter
are not significantly different.

mg/dL)에 비해 5% 정도의 감소에 불과하였다. 생약재 및

와송의 복합물 급여군도 포도당 급여 60분경에 최고 혈당치

를 보였고 시간의 경과에 따라 점차 감소되어 180분 경과

후에는 15.6～27.9%의 감소율을 보였다. 또한 D-MH군보다

는 복합물 급여군의 혈당이 유의적으로 낮았으며, 180분 경

과 후 D-MHOB군은 D-MHOA군에 비해 유의적으로 낮아

포도당 급여 전의 공복 혈당과 유사한 수준까지 감소되었다.

당뇨 유발 쥐에서 창출 분말의 급여에 따른 혈당 감소 효

과는 식이 섭취량이 작았기 때문으로 보고되어 있으며(18),

와송 중의 플라보노이드를 포함한 페놀 화합물이 혈당 감소

에 효과적이라는 보고도 있다(10). 본 연구 결과 실험군의

식이 섭취량이 대조군에 비해 유의적으로 낮았으며, 와송의

첨가량이 많은 D-MHOB군의 혈당 감소가 가장 큰 것으로

볼 때 상기 보고와 유사한 결과라 사료된다. 또한 항당뇨

활성소재로 이용되는 수종의 천연물로 구성된 복합제에 대

한 항산화 활성과 인슐린성 물질의 분석 결과를 비교해 보면

총 페놀 및 플라보노이드 물질의 함량에 의존적으로 항산화

활성은 우수하나 인슐린 유사 물질의 함유량에는 비례적이

지 않다는 보고도 있다(26). 즉 페놀 화합물을 함유하는 식물

체는 당뇨쥐에 급여되었을 때 췌장 β-세포를 자극하여 인슐

린 분비를 촉진시키거나 식물체 중의 인슐린 유사 물질에

의해 췌장 세포를 재생시킴으로써 혈당 감소 효과를 내는

것으로 알려져 있다(18,27).

백복령, 사인 및 창출로 구성된 생약재 혼합물과 와송의

복합물에서 와송의 함유량이 많아질수록 in vitro상에서 라

디칼 소거, 지질과산화 저해 및 α-glucosidase 저해 활성은

증가되었으며(11), 이들 복합물을 구성하는 각각의 시료보

다 복합물의 저해활성이 더 높은 것으로 보고되어 있다(9).

또 항당뇨 활성이 있는 동충하초, 인진쑥 및 메밀쌀 등을

혼합한 복합제제를 당뇨환자에게 7주간 급여한 후 혈당 함

량은 급여 전에 비해 36.5% 정도 감소된 결과(27)로 미루어

보아 개별적인 활성을 가진 시료를 혼합할 경우 그 활성이

유지되거나 증가될 수 있으므로 식물류의 혼합으로 구성된

복합제는 기능성 식품 소재로써 활용 가능성이 높은 것으로

알려지고 있다(28). 따라서 본 연구 결과에서도 생약재와 와

송 복합물은 혼합에 의해 유효 성분이 다양화되므로써 혈당

강하 효과가 더 커진 것으로 사료된다.

당화 헤모글로빈 함량

당뇨 유발 흰쥐에 생약재와 와송의 복합물을 4주간 급여

한 후 혈중 당화 헤모글로빈 함량을 측정한 결과는 Fig. 3과

같다. 정상군의 당화 헤모글로빈 함량은 3.9%이었는데, 대

조군은 7.1%로 정상군에 비해 약 1.9배 증가되었다. 실험군

에서는 4.1～4.9%의 범위로 D-MH군에 비해 D-MHOA 및

D-MHOB군에서 유의적으로 감소되었으며, 특히 D-MHOB

군은 대조군에 비해 42% 정도 감소된 수준이었다.

당화 헤모글로빈은 헤모글로빈과 포도당의 carbonyl group

간의 가역적 축합에 의해 생성된 Schiff base가 변형된 것으

로 혈중 포도당의 함량에 비례적이며, 장기간의 평균적인

혈당 관리의 지표로 활용되고 있다(29). 인삼을 포함하는 14

종의 생약재 혼합물을 STZ로 유발된 당뇨쥐에 급여한 결과

당화 헤모글로빈 함량이 대조군에 비해 15% 정도 감소되었

는데, 시료 중의 각기 다른 유효 성분의 공동 작용에 기인하

는 것으로 보고되어 있다(30). Quercetin은 STZ에 대한 췌장

보호 효과를 가짐으로써 고혈당을 개선하는 것으로 알려져

있으며(31), in vivo에서 α-glucosidase 저해 활성이 높은

acarbose와 유사한 수준으로 당화 헤모글로빈 및 혈당 함량

을 감소시켜 당뇨 개선에 효과적이라는 보고도 있다(12). 와

송이 quercetin과 kaempferol을 총 플라보노이드의 53%로

함유하는 것으로 볼 때(7), 생약재와 와송의 복합물 급여 시

당뇨쥐에서 당화 헤모글로빈 함량이 저하된 것은 시료 중의

플라보노이드 물질에 의해 췌장 보호 및 인슐린 유사 물질로

써의 작용 가능성이 높아졌기 때문인 것으로 여겨진다.

혈청 지질성분의 함량

당뇨 유발 흰쥐에 생약재와 와송의 복합물을 급여하였을

때 혈청 지질 성분을 분석한 결과는 Table 3과 같다. 총 지질

은 정상군에서 193.3 mg/dL이었는데 대조군에서는 287.3

mg/dL로 당뇨 유발 시 유의적으로 증가되었는데, 생약재

혼합물 및 와송 복합물 급여군이 대조군에 비해 유의적으로

감소되었다. 특히 생약재에 대한 와송의 첨가량이 많을수록

혈청 총 지질의 함량은 유의적으로 감소되어 D-MHOB군은

정상군과 유사한 수준까지 감소되었다. 총 콜레스테롤은 정

상군(47.6 mg/dL)에 비해 대조군에서 약 1.3배 증가되었는

데 D-MHOB군이 유의적인 차이로 대조군에 비해 감소되었

다. 중성지방의 함량 역시 대조군에 비해 실험군에서 유의적

으로 감소되었는데, 특히 와송 추출물이 첨가된 D-MHOA

및 D-MHOB군은 정상군과도 유사한 수준이었다. HDL-C

함량은 D-MH 및 D-MHOA군에서 대조군과 유의차가 작

았으나 D-MHOB군은 대조군에 비해 유의적으로 증가되었

다. LDL-C 함량은 대조군에 비해 실험군에서 19.1～39.1%
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Table 3. Effect of the O. japonicus composite with medicinal herbs on total lipid, total cholesterol, triglyceride, HDL-C, and
LDL-C levels in serum of streptozotocin induced diabetic rats (mg/dL)

Groups1) Total lipid Total cholesterol Triglyceride HDL-C LDL-C

Normal
D-control
D-MH
D-MHOA
D-MHOB

193.3±6.0a2)
287.3±7.8d
262.2±5.8c
246.6±9.4b
183.9±11.4a

47.6±4.3a
62.1±6.2c
54.9±3.9abc
56.5±2.8bc
53.1±8.0ab

37.0±2.6ab
46.1±2.6c
38.7±2.5b
35.1±2.1a
34.7±1.3a

36.3±2.2c2)
30.0±2.7a
32.0±2.2ab
33.0±1.9abc
34.4±3.5bc

6.6±0.3a
21.7±1.7d
15.8±1.4bc
17.6±2.9c
13.2±0.7b

1)Refer to the Table 1. 2)Values are mean±SD (n=7).
a-d
Values in a column sharing the same superscript letter are not significantly different.

Table 4. Effect of the O. japonicus composite with medicinal
herbs on the amylase, GOT, GPT and ALP activities in serum
of streptozotocin induced diabetic rats (unit/mL)

Groups1) Amylase GOT GPT ALP

Normal
D-control
D-MH
D-MHOA
D-MHOB

632.9±4.6a2)
753.1±7.7e
726.2±3.0d
714.2±1.5c
703.7±3.4b

64.8±8.6a
81.0±3.9b
68.0±3.4a
65.2±5.9a
62.4±2.9a

8.6±0.6ab
13.4±1.5c
10.2±1.3b
9.8±1.0b
7.6±1.1a

24.9±1.8a
44.6±3.5c
34.5±1.8b
34.6±2.7b
26.8±1.8a

1)
Refer to the Table 1.
2)
Values are mean±SD (n=7).
a-d
Values in a column sharing the same superscript letter are
not significantly different at p<0.05.

정도 낮은 함량이었다.

당뇨병은 인슐린의 부족이나 결핍으로 나타나는 증상이

며 인슐린과 glucagon의 분비 조절이 원활하지 못하여 초래

되는 생체 내 대사 조절 기능의 장애이다. 이로 인해 혈중

중성 지질, LDL-C, 지질과산화물의 증가 및 HDL-C 함량의

감소 등과 같은 지질대사 이상과 두꺼워진 모세혈관 세포막

으로 인한 심순환기계 질환 등의 합병증 유발이 문제시 된다

(32,33). 따라서 이러한 순환기계 질환의 이상으로 초래되는

당뇨병은 혈당이 조절되지 않은 상태에서 장의 HMG-CoA

reductase의 활성이 증가되어 혈액 중으로 콜레스테롤의 이

동이 증가되고 최종적으로 혈중 콜레스테롤의 수치가 상승

된다(34). 이와 같이 D-MHOB군에서 복합물의 급여로 인한

총 콜레스테롤 수준의 감소는 복합물을 구성하는 각 소재의

혈청 지질 개선 효과로부터 비롯되었다는 보고(35)와 유사

한 결과였다.

Lee 등(10)은 와송의 물 추출물에 비해 에탄올 추출물이

당뇨쥐의 혈청 지질 개선에 더 효과적인 까닭으로 에탄올

추출물에서 페놀 및 플라보노이드성 물질 함량이 더 많았기

때문이라고 하였다. 창출은 당뇨쥐에 급여되었을 때 대조군

에 비해 혈중 콜레스테롤 및 중성지방 함량을 유의적으로

감소시킴으로써 동맥경화 지수가 정상군과 유사한 수준으

로 회복되는 것으로 보고된 바 있다(18). 당뇨쥐에 급여된

식물체의 플라보노이드 물질은 체내 콜레스테롤보다는 중

성지방과 LDL-C 함량의 감소에 더욱 효과적인 것으로 보고

된 바 있는데(36), 이는 본 실험 결과와도 잘 일치하였다.

따라서 생약재와 와송의 복합물은 당뇨쥐의 혈중 총 지질,

콜레스테롤 및 중성지방의 수준을 효율적으로 낮춤으로써

항당뇨성 소재로써 활용 가능성이 높을 것으로 판단된다.

Amylase, GOT, GTP 및 ALP 활성

STZ에 의한 당뇨 유발 흰쥐에 생약재 혼합물 및 와송의

복합물을 4주간 급여한 결과 혈중 amylase 활성과 간 기능

지표효소인 GOT, GPT 및 ALP 활성을 측정한 결과는 Table

4와 같다.

Amylase 활성은 대조군이 정상군에 비해 1.2배 증가되었

으나 생약재 혼합물 및 와송의 복합물 급여나 와송 첨가량이

많아질수록 유의적으로 감소되었다. GOT 및 GPT 활성은

정상군이 64.8 u/mL, 8.6 u/mL이었는데 이에 반해 대조군은

각각 1.3배 및 1.6배 증가되었고, 생약재 혼합물 및 와송의

복합물 급여군에서 GOT 및 GPT 활성은 대조군에 비해 유

의적으로 감소되었다. GOT 활성은 실험군 간에는 유의차가

없었으나 GPT 활성은 D-MHOB군이 여타의 실험군에 비

해 유의적으로 낮았다. ALP 활성은 GPT 활성과 유사한 경

향으로 D-MHOB군에서 가장 낮았다.

당뇨병에서 GOT 및 GPT 활성의 증가는 STZ에 의한 간

손상으로 이들 효소가 혈액 중으로 유출되기 때문이며 이때

신장은 creatinin이나 urea 등과 같은 대사물을 신속하게 제

거함으로써 체내 항상성을 유지하게 된다(37). 본 연구에서

실험군의 GOT 및 GPT 활성 감소는 시료의 섭취에 따른

간 및 신장 조직의 회복으로 추정되는데, 생약재와 와송 추

출물이 급여된 당뇨쥐에서 간 및 신장 조직의 항산화 활성이

대조군에 비해 유의적으로 높았다는 보고(11)는 이를 잘 뒷

받침하는 결과라 생각된다. 또한 실험군의 GOT 및 GPT

활성은 정상군과 유의차를 보이지 않았는데, 이로써 실험군

이 당뇨로 인한 간 조직 내 합병증을 유발하지 않은 것으로

추정된다.

지질과산화 및 항산화 활성

당뇨 유발 흰쥐에 생약재 혼합물과 와송의 복합물을 급여

하였을 때 혈중 지질과산화물 함량 및 항산화 활성을 측정한

결과는 Table 5와 같다. 정상군에서 지질과산화물 함량은

27.3 mmol/mL이었는데, 대조군은 약 1.8배 증가된 값을 보

였다. D-MH군에 비해 와송 추출물의 첨가량이 많을 때 지

질과산화물 함량이 더 적었으나 와송의 첨가량에 따른 유의

차는 작았다. 혈청의 DPPH 라디칼 소거에 의한 항산화 활성

은 정상군에 비해 대조군이 21% 정도 낮았으나 생약재 혼합

물과 와송의 복합물을 급여한 실험군은 모두 대조군에 비해
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Table 5. Effect of the O. japonicus composite with medicinal
herbs on the lipid peroxide contents and antioxidant activity
in serum of streptozotocin induced diabetic rats

Groups1)
Lipid peroxide contents

(mmol/mL)
Antioxidant activity

(%)

Normal
D-control
D-MH
D-MHOA
D-MHOB

27.3±1.9a2)
49.7±1.8d
39.6±3.7c
32.0±3.4b
30.4±2.2ab

50.3±5.1b
39.8±3.0a
61.4±4.3c
71.2±3.3d
78.2±3.1e

1)
Refer to the Table 1.
2)
Values are mean±SD (n=7).
a-d
Values in a column sharing the same superscript letter are
not significantly different at p<0.05.

유의적으로 활성이 높았다. 즉 D-MH군은 1.5배, 와송 추출

물이 첨가된 D-MHOA 및 D-MHOB군에서 각각 1.8배 및

2.0배 정도로 대조군에 비해 항산화 활성이 높았으며, 와송

의 첨가량이 많을 때 활성은 더 높았다.

암, 동맥경화 등의 질병 발생이나 노화의 원인이 되는 지

질과산화 반응은 조직 세포의 산화적 스트레스 증가와 생체

내 항산화 방어 능력의 감소로 발생되는데, 생체 내에서 지

질과산화물은 체내 유리기에 의해 세포막 중 불포화지방산

의 산화적 분해에 의해 생성되므로 산화적 스트레스의 지표

로 활용되며, 그 함량은 조직 기관별로 민감도가 다른 것으

로 보고되어 있다(38,39).

플라보노이드를 포함하는 페놀 화합물은 그 화학적 구조

특징에 의해 당뇨병과 같은 산화적 스트레스에 의한 질병의

완화에 효과적인 것으로 알려져 있다(40). 더욱이 와송은 항

산화성 성분으로 작용하는 quercetin의 함량이 높아(7) 유지

기질 내에서도 와송의 첨가로 유지의 자동산화 억제 정도가

증가되며, 이는 시료 중의 페놀 화합물과 관련성이 높다고

보고되어 있다(41). 본 연구 결과 생약재 혼합물에 와송을

첨가하여 당뇨쥐에 급여한 결과 지질과산화 억제와 혈당강

하 효과를 보였는데, 이 같은 현상은 시료에 함유된 페놀성

물질에 의한 것으로 유추된다. 따라서 와송을 생약재 혼합물

에 첨가할 경우 그 활성이 증가되므로 생약재 혼합물은 와송

자체의 생리활성을 증가시키는데 도움이 될 수 있는 것으로

기대된다.

요 약

생약재(백복령, 사인 및 창출) 추출물을 동량으로 혼합한

것에 와송 추출물을 첨가하여 만든 복합물이 당뇨쥐의 혈당

강하 및 혈중 지질 성분 변화에 미치는 영향을 실험하였다.

정상군, 당뇨 대조군, 생약재 혼합물 급여군(D-MH), 생약재

혼합물과 와송 추출물의 1:1 복합물 급여군(D-MHOA) 및

1:3 복합물 급여군(D-MHOB)으로 구분하여 4주간 실험사

육하였다. 실험 사육 4주 후 체중의 증가량은 모든 실험군이

당뇨 대조군에 비해 증가되었으나, D-MHOB군에서만 유의

적인 증가를 보였다. 실험 사육 기간 동안 공복 혈당은 실험

식이의 급여 2주 후부터 모든 실험군에서 대조군에 비해 유

의적인 감소를 보였으며, 2～3주 동안에는 D-MH군과 D-

MHOA군 간에 비슷한 수준이었다. 4주 후에는 D-MHOB군

의 공복 혈당이 가장 낮았다. 내당능 측정 결과, 포도당 급여

60분에 모든 실험군에서 최고 혈당치를 보였으나, 생약재

혼합물 및 와송의 복합물 급여군이 대조군에 비해 유의적으

로 개선되었다. 당화 헤모글로빈 함량은 정상군(3.9%)에 비

해 대조군이 약 1.9배 증가되었으며, D-MH군에 비해 D-

MHOA 및 D-MHOB군에서 유의적으로 감소되었다. 생약

재에 대한 와송의 첨가량이 많을수록 혈청 총 지질 및 총

콜레스테롤 함량은 대조군에 비해 유의적으로 감소되었으

나, HDL-C 함량은 D-MHOB군이 대조군에 비해 유의적으

로 높았다. GPT 활성은 D-MHOB군이 여타의 실험군에 비

해 유의적으로 낮았다. 생약재 혼합물 급여군에 비해서 와송

추출물의 첨가군에서 지질과산화물 함량은 감소되었으나

와송의 첨가량에 따른 유의차는 작았다. 항산화 활성은 와송

의 첨가량에 따라 유의적으로 증가하였다. 따라서 와송은

생약재 혼합물에 첨가됨으로써 혈당 저하 및 지질 개선 효과

를 증가시키는 것으로 확인되었다.
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