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고지방 식이를 섭취한 흰쥐에서 발효 삼정환의 항비만 효과
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Objectives: This study was performed to evaluate the effects of fermented Samjung-hwan (SJH) 
extracts on weight, serum lipids and blood glucose.
Methods: SJH was fermented using three different probiotic bacterial strains (Lactobacillus 
plantarum [LP], Leuconostoc mesenteroides [LM], Bifidobacterium longum [BL]) separately. 
Thirty-six rats were divided into normal, control (high fat diet), SJH-UF (high fat 
diet+unfermented SJH 200 mg/kg), SJH-LP (high fat diet+LP fermented SJH 200 mg/kg), 
SJH-LM (high fat diet+LM fermented SJH 200 mg/kg) and SJH-BL (high fat diet+BL 
fermented SJH 200 mg/kg). For 8 weeks later, we examined body weight, total cholesterol, 
high-density lipoprotein (HDL)-cholesterol and blood glucose. 
Results: The control group showed significantly increased weight gain compared with normal 
group and SJH-LP and BL groups had less weight gain than control group, significantly. In the lipid 
serum tests, control group showed significantly increased total cholesterol levels compared with 
normal group and only SJH-LP represented decreased  total cholesterol levels compared with 
control group. However there was no significant change in the HDL-cholesteol levels. In the blood 
glucose tests, that of control group significantly incereased more than that of normal group, 
SJH-BL showed significantly decreased blood glucose levels compared with control group.
Conclusions: SJH-LP, SJH-BL showed weight control effect, SJH-LP decreased TC and SJH-BL 
reduced blood glucose.
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서  론

비만은 에너지 섭취와 소비 간의 불균형에 의해 섭취가 

소비를 능가할 때 과도하게 체지방이 축적되는 현상으로 고

지혈증, 고혈압, 당뇨병 및 동맥경화증 등 각종 질환의 발병

률을 증가시키는 요소로1) 기존 비만 치료 약물들의 부작용

을 극복하기 위하여, 최근 다양한 천연물로부터 비만에 적

용 가능한 식품 혹은 약물소재를 찾고자 하는 연구들이 활

발히 진행되고 있다2,3). 

삼정환(Samjung-hwan, SJH)은 동의보감에 “오래 복용

하면 몸을 가볍게 하고 수명을 연장시키며, 얼굴을 동자와 

같이 되도록 하는 효능이 있다”라고 기록된 처방으로 오디

(상심자) 20근과 창출, 지골피 각 1근으로 구성된다. 상기 

약재들을 가루 및 즙으로 내어서 고루 섞은 뒤 옹기 내에서 

밀봉 상태로 숙성시킨 후 환으로 제조한다고 소개되어 있어4) 

발효 과정을 거친 후 제조했음을 유추할 수 있다. 기존 연구

에서 구성약물인 오디의 항고지혈증, 항산화, 지질대사 개

선의 효과5,6)와 창출의 혈압강압효과7), 콜레스테롤 저하효

과8) 및 지골피의 혈당9), 혈압 강하효과10) 등이 각각 밝혀져 

있다. 또한 SJH의 항비만 효과를 관찰한 연구에서 발효하
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지 않은 SJH를 고지방 식이를 시킨 흰쥐에 30주간 투여한 

결과 체중 및 leptin, acetyl-CoA carboxylase, fatty acid 

synthetase가 감소된 것으로 나타났다11). 또한 발효한 SJH

를 6주간 투여한 결과 복강 내 지방조직을 감소시키고 혈중

지질을 개선시키는 것으로 밝혀졌지만, 발효하지 않은 SJH

와 비교한 연구는 아니었다12).

인간의 장내 박테리아 가운데 유산균은 대표적으로 가장 

많이 사용되고 있는 probiotics로서 장운동조절, 병원성 세

균의 억제, 소화 흡수의 촉진, 변비 설사 방지 등의 영양생

리적인 건강 증진과 더불어 발효유제품, 자연발효식품, 가

축의 사료 및 제약 분야에서 다양하게 사용되고 있다13). 유

산균 및 발효식품의 여러 건강 증진 작용 중 지질대사개선 

효과에 대하여 주목하여 보면, Lactobacillus acidophilus14), 

Streptococcus faecalis15), Lactobacillus plantarum (LP)16) 

및 Enterococcus faecium17)의 콜레스테롤 저하효과가 밝혀

져 있다. 유산균 및 발효식품의 항비만 효과에 대한 연구는 

활발히 진행되고 있으나, 유산균을 이용한 발효 약물의 제

품 개발에 대한 연구는 미미한 실정이다.

선행연구에서 저자는 발효 SJH를 5가지 주요 유산균으

로 발효시킨 후, 3T3-L1 전지방세포에서의 분화 억제 및 

지방분해 관련 전사인자의 유전자 발현 억제 작용을 분석한 

결과, 특히 LP로 발효한 SJH가 PPARγ, UCP-2, HMG- 

CoA reductase의 유전자 발현 조절을 통해 지방 분화를 억

제시키는 것을 확인할 수 있었다18). 이에 저자는 발효 SJH

의 항비만 효과를 보다 명확히 규명하기 위하여 고징방 

식이를 섭취한 흰쥐에 3가지 주요 유산균으로 발효시킨 

SJH를 각각 투여하여, 발효 SJH의 항비만 효과를 연구해

보았다.

재료 및 방법

1. 약재

상심자, 창출, 구기자는 동국대학교 일산한방병원(Dong- 

guk University Ilsan Oriental Hospital, Ilsan, Korea)에서 

구입하였으며, 상심자 425 g을 분쇄하여 만든 즙 250 ml에 

구기자 21.25 g, 창출 21.25 g을 섞은 후, 70oC에서 초음파 

처리하여 입자들을 고루 분산시킨 후, 지속적인 흔들림을 

주면서 항온수조에서 70oC로 3시간 동안 처리하였다. 이렇

게 제조된 SJH의 pH는 4.6이었으며, 이를 10 N NaOH 용

액을 이용하여 pH를 6.5로 맞춘 후, 121oC에서 20분간 고

압 멸균하였다. 실온에서 식힌 후 Cellbiotech (Kimpo, 

Korea)에서 구입한 LP, Leuconostoc mesenteroides (LM), 

Bifidobacterium longum (BL) 3종의 유산균을 SJH에 접종

(1% v/v)하여 48시간 동안 발효시켰다. 발효되지 않은 SJH 

대조군은 세균 접종 대신에 2% (v/v) 살균수를 사용한 것

을 제외하고는 같은 방법으로 준비하였다. 마지막으로 모든 

시료들을 각각 저속으로 원심분리 시켜서 침전물을 제외시

키고 상등액만을 시료로 사용하였다.

2. 동물

일정한 온도와 습도가 유지되는 조건에서 사육된 생후 8

주령 내외의 체중 120 g 정도 되는 외관상 건강한 Sprague 

Dawley계 흰쥐를 사용하였다. 20±2oC의 온도에 적응시키

고 12시간 교대로 밤낮 주기를 만들어 주며 음식과 물은 자

유롭게 섭취하도록 하였다. 본 연구는 동국대학교 일산한방

병원 동물윤리위원회의 심의(2010-0125)를 통과하고 실험 

과정은 미국 National Institute of Health의 동물실험 가이

드라인을 따랐다.

3. 고지방 식이의 구성

실험 동물의 비만을 유도하기 위하여 인위적으로 조제한 

고지방 식이는 Purina사(St. Louis, MO, USA)의 Rodent 

Laboratory Chow를 사용하였다.

4. 비만 유도 및 검액 투여

실험 동물을 일반 식이를 섭취시킨 정상군(normal), 고

지방 식이를 섭취시킨 대조군(control), 고지방 식이를 섭취

시키고 발효하지 않은 SJH 200 mg/kg을 투여한 군(high 

fat diet+unfermented SJH 200 mg/kg, UF-SJH) 및 LP, 

LM, BL로 발효한 SJH 추출물 200 mg/kg을 각각 투여한 

실험군(high fat diet+LP fermented SJH 200 mg/kg 

[LP-SJH], high fat diet+LM fermented SJH 200 mg/kg 

[LM-SJH], high fat diet+BL fermented SJH 200 mg/kg 

[BL-SJH]) 등 6개 군으로 무작위 배정하여 분류하였으며, 

각 군마다 6마리로 나누어 사육케이지에 분리하여 사육하

였다.
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Fig. 1. Effect of unfermented and fermented SJH preparations on the 
body weight gain of rats.
SJH: Samjung-hwan, HFD: High fat diet, SJH-UF: Unfermented SJH, 
SJH-LP: SJH fermented by Lactobacillus plantarum, SJH-LM: SJH 
fermented by Leuconostoc mesenteroides, SJH-BL: SJH fermented 
by Bifidobacterium longum. 
*Significantly different from normal. †Significantly different from HFD. 
Error bar means standard error.

물과 사료는 자유로이 섭취하도록 하였으며, UF-SJH, 

LP-SJH, LM-SJH, BL-SJH군은 200 mg/kg의 추출물을 

증류수에 현탁하여 1일 1회 8주간 경구 투여하였으며, 대조

군은 동량의 증류수를 투여하였다. 

5. 체중측정

체중은 실험 시작 후 매일 같은 시간에 측정하였다. 

6. Serum 분리

실험 시작 전과 8주 뒤 실험 종료 후 흰쥐를 ether로 마취 

후, 복대정맥으로부터 혈액을 채취하였다. 채취한 혈액을 

25oC에서 30분간 intubation한 후, 4oC에서 2,000 g으로 

15분간 원심분리하였다. 상충액을 조심스럽게 분리한 후, 

-80oC에서 보관하였다.

7. 혈중 지질 측정

혈중 high-density lipoprotein (HDL)은 BioVision사의 

HDL cholesterol quantification kit (San Francisco, CA, 

USA)를 이용하여 측정하였다. 10 μl의 serum과 100 μl의 

2Xprecipitation buffer를 섞은 후, 5,000 rpm으로 10분간 

원심분리 한다. 이때 상충액은 HDL fraction이 되며, 침전

물을 200 μl의 phosphate buffered saline (PBS)로 녹여 low 

density lipoprotein (LDL) fraction으로 이용하였다. 각 

fraction의 10 μl와 Reaction Mix 50 μl를 혼합한 후, 37oC

에서 60분간 intubation 후 570 nm에서 측정하였다. Total 

cholesterol (TC)은 Cholesterol-SL Kit (ELITech, Paris, 

France)에 반응시킨 후 photometer (5010, Robert Riele 

GmbH &Co., Berlin, Germany)를 이용하여 546 nm 파장

에서 측정하였다.

8. 혈당 측정

혈당 농도는 혈당 측정용 kit 시약(GLzyme, Eiken, Tokyo, 

Japan)으로 측정하였다. 즉, 혈청 0.02 ml에 효소 시액 3.0 

ml를 가하여 37oC에서 15분간 가온한 후, 500 nm에서 흡

광도를 측정하여 산출하였다.

9. Data 분석 및 통계처리

모든 측정값은 평균값±표준오차(mean±standard error)

로 표시하였고, 각 실험군 간의 통계학적 분석은 SPSS 12.0 

(SPSS Inc., Chicago, IL, USA)의 one-way ANOVA를 시

행하였으며, 사후 검증은 Tukey test를 통해 검증하였다. 전

체 실험의 통계적인 유의성은 P 값이 0.05 이하인 경우에 

유의한 것으로 인정하였다. 

결  과

1. 체중증가

정상군의 체중증가는 278±12.46 g이었으며, 고지방 식

이를 섭취한 대조군은 447.67±7.51 g으로 정상군에 비해 

유의성 있게 증가하였다. 발효하지 않은 SJH 투여군은 

413.50±26.08 g으로 대조군에 비해 체중증가가 적었지만, 

통계적인 유의성은 없었다. 발효 SJH 투여군 중 SJH-LP군

과 SJH-BL군은 각각 326.33±36.22 g, 321.00±11.45 g

으로 대조군에 비해 유의하게 체중증가가 적었으며, SJH- 

LM군은 437.00±17.21 g으로 유의한 차이가 없었다(Fig. 1).

2. Total cholesterol

정상군은 28.89±1.99 mg/dl였고, 대조군은 52.52±5.54 

mg/dl로 대조군이 정상군에 비해 유의하게 증가하였으며, 

발효하지 않은 SJH군은 47.40±8.09 mg/dl로 대조군에 비

해 감소하였으나, 통계적인 유의성은 없었다. 실험군 중 
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Fig. 2. Effect of unfermented and fermented SJH preparations on the 
total blood cholesterol of rats.
SJH: Samjung-hwan, HFD: High fat diet, SJH-UF: Unfermented SJH, 
SJH-LP: SJH fermented by Lactobacillus plantarum, SJH-LM: SJH 
fermented by Leuconostoc mesenteroides, SJH-BL: SJH fermented 
by Bifidobacterium longum. 
*Significantly different from normal. †Significantly different from HFD. 
Error bar means standard error.

Fig. 3. Effect of unfermented and fermented SJH preparations on the 
HDL cholesterol of rats.
SJH: Samjung-hwan, HDL: High-density lipoprotein, nor: Normal, 
HFD: High fat diet, SJH-UF: Unfermented SJH, SJH-LP: SJH 
fermented by Lactobacillus plantarum, SJH-LM: SJH fermented by 
Leuconostoc mesenteroides, SJH-BL: SJH fermented by Bifido-
bacterium longum. Error bar means standard error. 

Fig. 4. Effect of unfermented and fermented SJH preparations on 
blood glucose of rats.
SJH: Samjung-hwan, HFD: High fat diet, SJH-UF: Unfermented SJH, 
SJH-LP: SJH fermented by Lactobacillus plantarum, SJH-LM: SJH 
fermented by Leuconostoc mesenteroides, SJH-BL: SJH fermented 
by Bifidobacterium longum. 
*Significantly different from normal. †Significantly different from 
HFD. Error bar means standard error.

SJH-LP군만이 33.53±3.60 mg/dl로 대조군에 비해 유의

하게 감소하였다. SJH-LM 및 SJH-BL군은 각각 33.94± 

6.75 mg/dl 및 40.81±1.99 mg/dl로 대조군과 비교 시 유

의한 차이가 없었다(Fig. 2).

3. High-density lipoprotein-cholesterol

정상군은 24.76±1.14 mg/dl였고, 대조군은 26.45±3.62 

mg/dl로 유의한 차이가 없었으며, 발효하지 않은 SJH군은 

28.67±2.06 mg/dl로 증가하였으나, 통계적인 유의성은 없

었다. 실험군 모두에서도 SJH-LP, SJH-LM 및 SJH-BL군

이 각각 31.89±2.94 mg/dl, 36.21±5.55 mg/dl 및 

35.71±4.50 mg/dl로 대조군과 발효하지 않은 SJH군에 비

해 상승하였으나, 통계적인 유의성은 없었다(Fig. 3). 

4. Blood glucose

정상군은 172.86±3.70 mg/dl였으며, 대조군은 242.41± 

6.79 mg/dl로 정상군에 비해 유의한 상승하였으며, 발효하

지 않은 SJH는 209.43±10.50 mg/dl로 대조군에 비해 감

소하였으나, 통계적인 유의성은 없었다. 실험군 중 SJH- 

BL만이 155.65±11.75 mg/dl로 대조군에 비해 유의하게 

감소하는 결과를 나타냈으며, SJH-LP, SJH-LM군은 

195.02±14.02 mg/dl, 238.90±12.17 mg/dl로 유의한 차

이가 없었다(Fig. 4).

고  찰

三精丸은『東醫寶鑑. 內景篇』의 “養性延年藥餌”에 기

재된 처방으로, 창출, 지골피, 상심자로 구성된 처방이다4). 

蒼朮은 芳香化濕藥으로서 性味가 溫無毒하고 辛苦하여, 

燥濕健脾, 祛濕散寒, 明目하는 효능이 있어, 上中下의 濕
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疾, 窠囊痰飮, 痃癖氣塊, 山嵐瘴氣, 風寒濕痺, 霍亂吐瀉, 

水腫脹滿을 치료하고, 地骨皮는 淸熱藥 중 淸虛熱藥으로

서 性味가 寒 無毒하고 甘하여, 凉血除蒸, 淸肺降火하는 

효능이 있어, 有汗骨蒸과 肌熱을 치료하고, 桑椹子는 補益
藥 중 補陰藥으로서 性味가 寒 無毒하고 甘酸하여, 補血滋
陰, 生津潤燥의 효능이 있어, 消渴을 치료하고 五臟을 편안

히 하며 久服하면 不飢하게 된다19)고 하였다.

최근 발효 한약에 대한 연구가 활발히 진행되고 있는데, 

발효 한약이란 한약재를 유익한 종균으로 발효시켜 원래 한

약이 가지는 약효를 증가시키거나 부작용을 줄이고 새로운 

기능이 추가된 것을 말한다20). 발효 한약은 약효성분의 체

내흡수율과 생체이용률을 극대화시키고, 소화기 불내성 등

의 부작용을 최소화하여 기존 한약의 효과를 증강시킬 뿐만 

아니라21) 장내 미생물의 균형을 도울 수 있는 장점22)이 있

어 최근 주목받고 있지만, 항비만 효과에 대한 연구는 아직 

부족한 상황이다. 비만치료 목적으로 처방되는 한약에서 다

용되는 약물인 마황을 Lactococcus confusus로 발효시켰을 

때, 3T3-L1 세포에서 PPAR-γ의 발현량을 감소시키고 

tumor necrosis factor-α를 증가시켰으며, 동물실험에서 

발효 마황이 불안 등의 자율신경계 부작용을 감소시킨 것으

로 나타난 연구가 있었다23). 또한 발효시킨 SJH를 고지방식

이 흰쥐에 6주간 투여한 결과 복강 지방조직 중량, 혈중 

triglyceride (TG), LDL-cholesterol을 유의하게 감소시키

는 것으로 나타난 연구가 있는데, 발효 방식에 있어 유산균 

접종 방식이 아니라 45일간의 자연 발효 과정을 거친 후, 생

균 분석이 이뤄지지 않아 유익균의 종류를 알 수 없으며, 또

한 발효하지 않은 SJH와의 비교 실험은 이뤄지지 않았다는 

것12)이 본 연구와의 차이점이다. 

저자는 선행연구에서 3T3-L1 지방세포를 이용하여 발

효 SJH의 지방분해능을 확인하였고18), 이에 고지방 식이로 

비만이 유발된 흰쥐에 8주간 발효하지 않은 SJH 및 발효 

SJH를 투여하여 발효 SJH의 항비만 효과를 보다 명확하게 

연구해보고자 하였다. 우선 체중 변화에 있어서는 발효하지 

않은 SJH 투여군은 고지방 식이 대조군에 비해 체중이 감

소하기는 하였으나, 통계적인 유의성은 없었으며. 발효 SJH 

투여군 중 SJH-LP군과 SJH-BL군에서는 유의한 체중 감

소를 나타냈다. 

혈중 지질대사를 개선하여 비만 관련 합병증을 예방할 

수 있는지 흰쥐의 혈청 중 TC, HDL-cholesterol의 함량 변

화를 관찰하였다. TC는 혈장(청)에 포함된 콜레스테롤의 

총량으로 약 1/3이 유리콜레스테롤이며 나머지가 콜레스테

롤에스테르로서 존재한다. 총콜레스테롤은 비만할수록 증

가하는 경향을 나타낸다24). 본 실험에서는 고지방식이를 섭

취시킨 대조군의 TC가 정상군에 비해 유의하게 증가하였

으며, 발효하지 않은 SJH군은 대조군에 비해 감소하였으나, 

통계적인 유의성은 없었고, 실험군 중 SJH-LP군만이 대조

군에 비해 유의하게 감소하였다. 한편, HDL-cholesterol은 

세포내의 축적된 콜레스테롤의 제거작용에 관여하며, 관상

동맥경화증의 예방인자이다25). 본 실험에서는 고지방 식이

를 섭취한 대조군이 정상군과 유의한 차이가 없었으며, 실

험군에서 대조군에 비해 수치가 상승하기는 하였으나, 통계

적인 유의성이 없었다. 비만으로 인해 인슐린 저항성이 높

아져서 혈당이 상승하게 된다26). 이에 발효 SJH의 혈당 강

하 효과를 관찰해보았다. 정상군에 비해 대조군이 유의하게 

상승하였으며, 발효하지 않은 SJH는 대조군에 비해 감소하

였으나, 통계적인 유의성은 없었다. 실험군 중 SJH-BL만이 

대조군에 비해 유의하게 감소하는 결과를 나타냈다. 

발효 SJH 중 유의한 효과를 나타낸 것은 SJH-LP군과 

SJH-BL군으로, 모두 체중증가를 억제하는 효과를 보였으

며, 혈중지질 중 TG 감소 효과는 SJH-LP, 혈당 강하 효과

는 SJH-BL이 각각 유의하게 나타냈다. LP는 lactic acid 

bacteria 중 가장 흔한 유산균으로 김치27), 된장28)에 많이 

함유된 유산균이다. Lactic acid bacteria는 콜레스테롤 

저하효과, 항당뇨 효과가 있고29-31), 그 중 LP는 hepatic 

cholesterol을 담즙산으로 분해시키는 과정을 증가시키는 

기전을 통해 LDL cholesterol, TG를 저하시키는 것으로 밝

혀진 유산균이다16). 또한 BL은 Bifidobacterium에 속하는 

유산균인데, bifidobacterium은 장내독소를 줄이는 가장 중

요한 유산균 중 하나이며, 장내 점막 기능을 향상시키는 것

으로 알려져 있다. BL은 내당능을 개선시키고, 내독소를 감

소시키며, 지방세포에서 분비되는 염증유발 사이토카인을 

감소시키는 것으로 나타났다32). 또한 고지방 식이 흰쥐에 

BL을 투여 시 체중감소 효과, 혈중지질 개선 효과를 나타내

었다33). 

본 연구에서 고지방 식이 흰쥐에서 LP, BL로 발효한 

SJH의 체중감량 효과와 LP 발효 SJH의 TC 감소효과 및 
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BL 발효 SJH의 혈당 강하 효과를 확인할 수 있었다. 혈중 

지질 중 TG 등을 측정하지 못했으며, 혈당 관련 검사를 다

양하게 진행하지 못한 한계가 있다. 따라서 추후 비만관련 

각종 사이토카인, 지방분화전사인자, 혈당 및 지질관련 조

절 인자의 측정 등 SJH의 항비만, 항고지혈증, 항당뇨 효과

를 보다 구체적으로 규명할 수 있는 연구가 이뤄져야겠다.

결  론

발효 SJH의 항비만 효과를 확인하고자 고지방 식이 흰쥐

에 8주간 3가지 주요 유산균으로 발효시킨 SJH를 투여하여 

다음과 같은 결과를 얻었다.

1. 체중의 경우 발효하지 않은 SJH군은 고지방 식이 대

조군과 유의한 차이가 없었던 것에 비해서 발효 SJH 중 

SJH-LP군과 SJH-BL군은 대조군에 비해 통계적으로 유의

하게 체중 증가가 적었다(P＜0.05).

2. TC의 경우 발효하지 않은 SJH 투여군은 대조군과 유

의한 차이가 없었던 것에 비해서 발효 SJH 중 SJH-LP군은 

대조군에 비해 통계적으로 유의하게 감소하였다(P＜ 0.05).

3. HDL-cholesterol의 경우 발효하지 않은 SJH 및 발효 

SJH 모두 통계적인 유의성을 나타내지 못했다.

4. Blood glucose의 경우 발효하지 않은 SJH군은 대조군

과 유의한 차이가 없었던 것에 비해서 발효 SJH 중 

SJH-BL군은 대조군에 비해 통계적으로 유의하게 감소하

였다(P＜0.05). 
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