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Abstract — We reported previously that the extracts of Yacon tuber and leaf have spermatogenic activity and testosterone

level increasing effect in men. The aim of this study was to investigate the mechanism of testosterone level increasing effect

of Yacon tuber and leaf extracts. In this study, we found that Yacon leaf extracts and chlorogenic acid, a constituent of Yacon

extracts showed significantly inhibition effect of testosterone degradation in rat liver homogenate. We suggest that this

could be a part of direct mechanism about increasing effect of testosterone level. Futhermore, we evaluated the inhibition

effect of testosterone metabolism of Torilis japonica and Coix lacryma-jobi have been reported as 5α-reductase inhibitor. The

inhibition ratio of testosterone metabolism of these were Torilis japonica>Coix lacryma-jobi>Yacon. We also evaluated the

benign prostatic hyperplasia (BPH) score with the preparation composed of these natural product, Yacon pill. It showed the

decreased the BPH score in men. Rats with BPH showed significantly increased dihydrotestosterone (DHT) levels in the

serum; however, Yacon pill extracts treated rats showed significant reduction of DHT levels compared with the BPH group.

Conclusively, Yacon pill showed the possibility as ameliorable agents of BPH symptoms.
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야콘(Smallanthus sonchifolius)은 국화과(Asteraceae, Com-

positae)에 속하는 다년생 식물로 원산지는 남아메리카 안데스 지

역의 에콰도르, 페루이며, 고산지역 인디언들의 식품 및 민간약

으로 이용되어 왔으며, 우리나라에는 1985년에 일본에서 도입되

어 현재 전국 각지에서 재배되고 있다.

야콘 잎과 뿌리의 약리활성에 대한 연구로는 혈당강하효과, 지

방대사 촉진효과, 항산화 활성 등이 있는 것으로 보고되고 있으

며,1-3) 활성성분은 chlorogenic acid, caffeic acid, ferulic acid 등

의 페놀성 화합물과 프락토올리고(fructo-oligo)당이 다량 함유되

어 있는 것으로 밝혀져 있다.4,5)

본 연구자 등은 야콘추출물이 흰쥐 및 사람에게서 정자수 증

가효과 및 남성호르몬 증가 효과가 있음을 보고한 바 있다.6,7) 또

한 본 연구자 등은 야콘 추출물 함유 시판품이 전립선비대 증상

개선효과가 있는 것을 발견하고 문헌을 검색해 본 결과, 야콘 등

에 풍부하게 들어있는 것으로 보고되고 있는 polyphenol과 같은

물질들은 5α-reductase를 억제하여 전립선비대 억제효과를 나타

내는 것으로 보고되고 있다.8)

전립선에 이상이 생기면, 배뇨와 성생활에서 큰 장애를 일으

키는데 특히 우리나라의 경우 현대사회로 넘어오면서 서구화된

식생활과 생활습관으로 인해 전립선염, 전립선비대증, 전립선암

등 전립선관련 질환이 크게 늘고 있다. 전립선 비대증의 발생 과

정은 testosterone이 혈액 속에서 전립선 조직으로 유입되어 이

것이 5α-reductase의 작용으로 dihydrotestosterone(DHT)로 변

하고, 전립선 세포내의 수용체와 결합하여 전립선이 커지고, 동

시에 증식된다고 알려져 있다.9)

전립선비대의 약물치료는 크게 전립선 크기를 줄여주는 약물

인 5α-reductase 억제제와 항남성호르몬제 등과 전립선 요도를

열어주는 약물(α-차단제)로 나뉜다. 5α-reductase는 1형과 2형 2

가지가 존재하는 데, 시판되고 있는 5α-reductase 억제제로는 2

형만 억제하는 '프로스카(finasteride)'와 두 가지를 모두 억제하
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는 '아보다트(dutasteride)'가 있다. 화학적으로 합성된 5α-

redutase 억제제인 finasteride, dutasteride 등은 성욕과 발기기

능에 중요한 역할을 담당하는 testosterone이 DHT로 바뀌는 변

화를 억제하는 것으로, 장기 복용 시 발기부전, 성욕감소 및 사

정량 감소 등의 부작용이 보고되고 있다. 따라서 이러한 부작용

이 없는 천연물유래 5-환원효소 억제제를 이용하여 탈모 치료제

및 전립선비대증 치료제를 개발하려는 노력이 시도되어 왔다.10,11)

본 연구에서는 야콘의 전립선비대 증상 개선효과의 원인을

규명하기 위해 전립선비대와 관련이 있는 것으로 밝혀진

testosterone과 DHT 농도에 미치는 야콘추출물의 영향을 in vitro

와 in vivo 시험을 통하여 추적관찰 하였다.

한편, 앞서 밝혔듯이 전립선 비대의 치료방법은 5α-reductase

억제제 또는 α-차단제 등이 사용되고 있으며, 이들을 병용하는

방법도 사용되고 있다. 이에 본 연구자 등은 화학약제에 비해 부

작용은 적으나 약효가 떨어지는 단점을 보완하고자 병용처방을

구성하고자 하였다. 따라서 야콘 이외에 기존에 5α-reductase 억

제제로 밝혀진 사상자,12) 의이인13)에 대해서도 testosterone 대

사에 미치는 영향을 측정하고 약재를 선별하였다. 또한 α-차단

효과를 나타내는 천연물을 검색한 결과 석창포가 유력한 것으로

나타났다.

본 연구에서 사용 된 약재들의 특성을 살펴보면 사상자는 미

나리과(Umbeliferae)에 속하는 1년생 또는 월년생(越年生) 초본

인 벌사상자 및 동속 근연식물의 성숙한 과실을 사용하는 데, 우

리나라에서는 Toriolis japonica의 성숙한 과실을 쓰고 있다. 사

상자의 효능은 항균작용, 항바이러스작용 및 남성 호르몬 비슷

한 작용이 있는 것으로 밝혀져 있다.12)

의이인(Coix lachryma-jobi)은 벼과(Gramineae)에 속하는 1년

생 초본인 염주 및 율무의 종인(種仁)으로 우리나라 전국 각지에

서 재배되고 있다. 의이인은 식품의 소재로도 많이 사용되는 약

재로 암세포사멸효과,14) 알러지에 대한 면역조절효과15) 및 위장

보호 활성 등16)에 대한 연구보고들이 있으며, 특히 항암 및 면역

등 대사억제와 관련된 연구보고들이 다수 있었다.

석창포는 천남성과(Araceae)에 속하는 다년생 초본으로 학명

은 Acorus gramineus로 뿌리줄기에 0.5~0.9%, 신선한 잎에

0.25%의 정유가 들어있는 것으로 밝혀져 있다. 정유의 63~81%

는 β-아사론이며, 이 밖에 α-아사론 8~14%, 카리오필렌 1~4%

등 다양한 정유성분이 들어 있으며, 그 외에 팔미트산, 페놀성 물

질, 미량원소 등이 들어있다. 현재까지 밝혀진 석창포의 약리작

용으로는 진정, 진경작용이 있어 신경정신성 질환에 임상에서 자

주 이용되고 있다.17)

따라서 본 연구자 등은 야콘 이외에 전립선 크기를 줄여줄 것

으로 기대되는 5α-reductase 억제 천연물로 밝혀진 사상자 및 전

립선 요도를 열어주는 α-차단제 기능을 가지는 것으로 판단되는

석창포를 동시에 함유하는 처방을 구성하여 전립선지수가 8 이

상인 자발적 지원자에 투여해 본 결과 전립선 비대증상 개선제

로서의 개발 가능성을 나타낸 결과를 얻었기에 이에 보고하고자

한다.

실험방법

야콘, 사상자 및 의이인 추출물의 제조

건조한 야콘 괴근과 야콘잎은 "온당야콘"(충북 옥천)에서 구입

하고 사상자 및 의이인은 한약건재상(푸른약업사, 서울)에서 구

입한 것을 추출하기에 적당한 크기로 자른 후 물 또는 에탄올

(30%, 50%, 70%) 주정을 넣고 60oC, sonication 하에서 5시간

동안 때때로 저어 주면서 3회 추출한 후 여과하여 여액을 수집

하였다. 이 여액을 회전식 증발농축기를 써서 농축하여 -70oC 냉

동고에 넣어 얼린 후 동결건조기를 이용하여 건조시켜 추출물 분

말을 제조하였다.

야콘, 사상자, 의이인 추출물의 testosterone 분해억제효과

측정

효소액의 제조 −간 마이크로좀 현탁액은 Liu 등18)의 방법을

사용하여 제조하였다. 24시간 절식한 성숙한 숫컷 Sprague-

Dawley rat(생후 7~8주)을 diethylether로 치사시키고, 간장을

빙냉한 pH 7.2 Krebs-Ringer phosphate buffer로 관류하였다.

적출한 간장에 5배량의 빙냉한 Tri-HCl buffer(pH 7.2)를 가하여

균질화 하고, 900×g, 10분 간 원심 분리하였다. 상층을 5,000×g,

10분 간 원심분리하고, 그 상층을 9,000×g, 10분 간 원심분리 하

여 얻은 상층을 효소액으로 사용하였다. 효소액은 -70oC에서 동

결보존 하였다.

효소액의 단백농도 정량 −효소액 중의 단백농도는 dye-binding

assay 방법으로 측정하였다.19) 간 homogenate 일정 희석액에

dye binding assay kit 희석액 일정량을 가하고 흡광도(595 nm)

를 측정하였으며, standard로서 bovine serum albumin을 사용하

여 작성한 검량선으로 부터 protein 농도를 산출하였다. 이 검량

선으로 부터 protein 농도를 구하고 그 농도가 0.125 mg/ml이 되

도록 Tris-HCl 완충액으로 homogenate를 희석하여 testosterone

분해효소 농도를 일정하게 조정한 후 시험액으로 하였다.

Testosterone 대사억제 실험 −Testosterone 대사억제 실험은

Matsuda 등20)의 방법을 사용하였다. 즉, Tris-HCl 완충액(pH 7.2)

1.5 ml에 500 ppm 농도의 testosterone 0.3 ml를 가하고, 각각의

천연물 추출물 10 mg/ml, 20 mg/ml, 50 mg/ml, 100 mg/ml 용액

0.2 ml 및 효소액 1.0 ml를 가하여 혼화하였다. 따라서 전체 배양

액 중 추출물의 최종 첨가농도는 각각 6.67 µg/ml, 13.34 µg/ml,

33.34 µg/ml 및 66.67 µg/ml가 되도록 하였다. 이어서 NADPH

(0.77 mg/ml) 0.5 ml을 가하여 반응을 개시하고, 37oC에서 10분

간 배양하였다. 일정시간 간격으로 샘플을 채취한 후 dichloro-



야콘 추출물의 남성호르몬 대사 억제효과 243

Vol. 57, No. 4, 2013

methane 5 ml을 가하여 반응을 정지시키고, 내부 표준물질

(ibuprofen, 250 µg/ml) 0.5 ml를 가하여 10분간 진탕하고, 5,000×g

서 15분 간 원심분리 하였다. 상층을 제거한 후, dichloromethane

층을 남기고 질소로 유기용매를 날린 다음, methanol 500 µl을

가하여 고속 액체크로마토그래피(HPLC)용 시료로 사용하였다.

효소액 중에서 각 추출물의 testosterone의 대사억제율은 다

음 식을 이용하여 산출하였다.

Testosterone 대사 억제율(%)=

cont 0: 추출물을 가하지 않고, NADPH를 가하기 전에

dichloromethane을 가해서 반응을 일으키지 않도록

한 것

cont 1: 추출물을 가하지 않고 수행한 것

HPLC에 의한 testosterone의 정량 −HPLC는 Hitachi사(L-

6000 pump, L-6200 intelligent pump, L-4200 UV-VIS Detector

및 D-2500 Chromato-integrator)의 것을 사용하였으며, 컬럼은

C18 column(Vydac, 250×4.6 mm)을 사용하였다. HPLC 분석조

건으로 용매는 CH3CN 45%를 사용하였으며, 유속은 0.8 ml/

min, 시료 주입량은 25 µl, 파장은 UV 242 nm이었다. 시료 중

testosterone의 정량은 Kumar 등21)의 방법을 수정하여 사용하

였다.

야콘환의 제조

기본 처방을 구성하고 이들로 이루어진 환제를 제조하였다. 즉,

야콘, 사상자 및 석창포 2 : 1 : 1 혼합물(야콘환) 2 kg를 약탕기에

넣고 물 10리터를 가한 다음 3시간 끓인 후 여과하였다. 여액을

50 Brix가 되도록 농축하고, 별도로 상기 처방의 약재 1 kg을 준

비하여 분말화 하였다. 마지막으로 분말화한 약재를 농축액을 써

서 반죽 후 제환하였다.

전립선증상(비뇨기증상) 점수 설문조사

전립선 비대증에 있어서의 질환의 중증도는 요류 동태 검사,

전립선 중량, 그리고 국제 전립선 증상 점수(International

Prostate Symptom Score; I-PSS, Table I) 등의 평가를 이용하

여 판정되고 있는데, 본 연구에서는 하부 요로 증상의 중증도를

평가하는 지표의 하나인 I-PSS를 이용, 상기 환제의 복용 전과

후 질문에 대한 회답을 점수화하여 전립선 비대증에 수반되는 임

상 증상의 개선 작용을 확인하고자 하였다.

각 항의 질문에 대하여 해당사항의 숫자를 합산하여 합산한

점수가 0점인 경우 증상없음, 1~7점인 경우 경미한 증상, 8~19

점은 중등도의 증상, 20~35점은 심한 증상으로 판정하였다.

전립선비대증상 점수에 미치는 야콘환의 영향

본 연구자 등은 상기 설문응답자 중 전립선지수가 8 이상이며,

자발적으로 상기 처방의 환제를 복용하겠다고 한 남성 59명을

                                                                                                      

  
----------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------
시험액을 가할 때의 testosterone 양-cont 1의 testosterone 양

cont 0의 testosterone 양-cont 1의 testosterone 양

Table I − International Prostate symptom score (I-PSS).

Patient Name: __________ Date of birth: ________ Date completed __________

In the past
month:

Not at
All

Less than
1 in

5 times

Less than
Half the

Time

About
Half the

Time

More
than Half
the Time

Almost
Always

Your
score

1. Incomplete Emptying
How often have you had the sensation of not emptying your
bladder?

0 1 2 3 4 5

2. Frequency
How often have you had to urinate less than every two hours?

0 1 2 3 4 5

3. Intermittency
How often have you found you stopped and started again several
times when you urinated?

0 1 2 3 4 5

4. Urgency
How often have you found it difficult to postpone urination?

0 1 2 3 4 5

5. Weak Stream
How often have you had a weak urinary stream?

0 1 2 3 4 5

6. Straining
How often have you had to strain to start urination?

0 1 2 3 4 5

None 1 Times 2 Times 3 Times 4 Times 5 Times

7. Nocturia
How many times did you typically get up at night to urinate?

0 1 2 3 4 5

Total I-PSS Score

Score: 1~7: Mild 8~19: Moderate 20~35: Severe.
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대상으로 본 처방의 환제를 1개월간 투여 한 후 설문지를 다시

작성하도록 하여 본 처방의 환제가 전립선비대 증상(비뇨기증상)

에 미치는 영향을 분석하였다.

전립선비대 억제효과 동물실험

시약 −본 실험에 사용한 테스토스테론은 Jenasterone(Jenahexal

pharma GmbH, Germany)을 사용하였으며, 양성대조약으로

finasteride(한올제약, Korea)를 사용하였다.

실험동물 −실험동물은 평균 체중이 350~360 g인 12주령의 수

컷 S.D. rat을 샘타코(경기도)에서 구입하여 5일간의 순화기간을

거친 후 실험에 사용하였다. 사육실 및 실험실의 환경은 온도

23±2oC, 상대습도 55±10%, 조명주기 12시간(07:00~19:00), 조

도 150~300 lux로 조절하였다. 식이는 rat용 고형사료를, 물은

정제수를 자유롭게 섭취하도록 하였다.

본 연구에서의 모든 동물실험은 충북대학교 실험동물센터 동물

실험윤리위원회(Institutional Animal Care and Use Committee,

IACUC)의 승인 하에 동 센터의 표준작업순서(Standard Operation

Procedures, SOP) 및 1989년 미국독성학회(Society of Toxicology,

SOT)에서 채택한 "Guide Principles in the Use of Animals in

Toxicology"에 따라 수행되었다.

야콘환 추출물의 제조 −야콘환의 구성 약재 즉, 야콘, 사상자

및 석창포 2 : 1 : 1 혼합물 100 g에 증류수 1 l를 가하여 열탕 추

출기에서 3시간 추출하여 얻은 추출액을 여과한 후 이를 회전식

감압증류기(EYELA, Japan)로 농축하고, 동결건조기(EYELA FD-

5N, Japan)를 써서 건조한 후 실험동물에 투여할 때 필요한 농도

로 희석하여 사용하였다.

전립선비대 동물모델의 제작 −본 연구의 실험군은 정상대조군

(normal control group), 전립선비대 유발군(Benign Prostate

Hypertrophy, BPH group), 양성대조군인 finasteride 투여군

(positive control group) 및 야콘환추출물 투여군(200 mg/kg,

400 mg/kg) 등 5군으로 나누어 진행하였고, 각 군당 9마리씩을

배정하였다.

전립선비대를 유발하기 위해 처음 30일 동안 정상군은 기제로

사용한 올리브오일을 피하주사 하였다. 반면에, BPH 유발군, 양

성대조군 및 야콘환추출물 투여군(200 mg/kg, 400 mg/kg) 모두

에게 약물투여 없이 테스토스테론(3 mg/kg)을 피하주사 하였다.

이후 다시 30일 간 BPH 유발군, 양성대조군 및 야콘환추출물

투여군(200 mg/kg, 400 mg/kg) 모두에게 테스토스테론(3 mg/kg)

을 피하주사 하여 유발된 전립선비대가 지속적으로 유지되도록

하였다. 테스토스테론 피하주사(정상대조군은 올리브오일만 주사

함)와 함께 정상대조군 및 BPH 유발군은 정제수를 경구투여 하

였으며, 양성대조군에는 finasteride를 10 mg/kg 용량으로 경구

투여 하였고, 야콘환추출물 투여군은 야콘환추출물을 각각 200mg/

kg 및 400 mg/kg 용량으로 경구투여 하였다.

혈액 채취 및 전립선 중량 측정 −마지막 투여 후 20~24시간

절식시킨 동물을 에테르 마취하에, 복대정맥에서 채혈하여 얻은

혈액을 혈청분리용 원심분리관(SST-tube, BD micro vaccutainer,

USA)에 넣어 실온에 30분간 방치하여 응고시킨 다음, 원심분리

(3,000 rpm×15 min)해서 혈청을 채취하였다. 전립선은 채혈 후

수술로 절제하여 그 중량을 측정하였다.

ELISA에 의한 혈액 중 DHT 농도의 측정 −혈액 중 DHT 치

는 상기에서 채취한 혈액 중 일부를 취하여 ELISA(enzyme-

linked immunoassay) kit(ALPCO Diagnostics, Salem, NH,

USA)를 이용하여 사용자 지시에 따라 측정하였다. ELISA reader

(Bio-Rad Laboratories, Inc.)의 흡광도는 450 nm에서 측정하였다.

통계분석

모든 실험결과들은 평균±표준편차로 나타내었고 통계처리는

SigmaStat을 이용하여 one-way ANOVA test를 실시하였으며, *,

p<0.05를 기준으로 유의성 여부를 판정하였다.

실험결과 및 고찰

야콘, 사상자, 의이인의 용매에 따른 추출율

본 연구에서 testosterone 대사 억제효과를 측정하기 위해 사

용한 약재의 추출율은 Table II에 정리하였다. 다른 약재에 비해

사상자의 추출율이 비교적 낮은 것으로 나타났으며, 의이인의 경

우 물추출물의 경우 추출율이 높았으며, 에탄올 추출물의 경우

추출율이 낮아지는 경향을 나타내었다. 야콘은 추출용매에 따른

추출율 차이가 그다지 크지 않은 것으로 나타나났다.

HPLC에 의한 testosterone의 정량

상기 방법에 따라 시험액 중의 testosterone을 정량한 결과

testosterone은 유지시간이 17.4±0.5분, 내부표준물질인 ibuprofen

은 11.6±0.5분으로 잘 분리되는 양상을 나타내었다(Fig. 1).

Fig. 1 − HPLC chromatograms of testosterone and ibuprofen as

internal standard.

Table II − Extraction % of Yacon Leaf, Torilis fructus and Coicis

semen according to ethanol concentrations

H2O 30% EtOH 50% EtOH 70% EtOH

Yacon Leaf 15.6 19.6 18.2 23.0

Torilis fructus 08.9 06.6 07.7 06.1

Coicis semen 16.0 07.2 06.1 05.0
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야콘잎추출물을 첨가 했을 때 testosterone 대사억제효과

Fig. 2는 testosterone이 흰쥐의 간 균질액 배양액에서 대사되

어 농도가 감소되는 양상을 나타내는 HPLC 크로마토그램으로,

야콘잎 추출물을 첨가 했을 때 대조군에 비해 testosterone의 잔

존량이 증가된 것으로 나타났다.

Testosterone의 체내 대사과정은 대부분이 간에서 산화와 포

합반응에 의해 불활성화 되어 신장으로 배설되는 것으로 밝혀져

있다. Testosterone은 근육에서 androgen 수용체와 결합하여 작

용을 나타내는 것으로 알려져 있으며, 약 7% 가량은 cytochrome

p-450 효소의 하나인 5α-reductase에 의해 정소 및 피부에서

DHT로 변환되어 androgen 수용체와 결합하여 작용을 나타내고,22)

약 0.3%는 aromatase에 의해 estradiol로 변환되어 estrogen

수용체와 결합하여 작용을 발휘하는 것으로 알려져 있다.23)

Wood 등24)도 testosterone은 cytochrome p-450b에 의하여

androstenedione과 16- 및 16β-hydroxytestosterone 등으로 대

사된다고 밝혔다.

상기 결과에서 간 homogenate에 야콘 추출물을 첨가했을 때

testosterone의 잔존량이 증가한 것으로 나타난 이유는 야콘추출

물이 흰쥐의 간 마이크로좀 효소 중 cytochrome p-450 등에 의

한 testosterone의 대사를 억제했기 때문인 것으로 생각된다. 따

라서 본 대사실험에서는 야콘 추출물이 5α-reductase를 억제하

여 DHT 농도를 감소시키는 지는 직접적으로 확인하지 못했으

나 testosterone 대사를 억제하는 결과를 나타내어 본 연구자 등

이 전에 보고한6,7) 야콘추출물이 사람 및 흰쥐에서 혈중

testosterone 농도를 증가시키는 이유 중 일부 원인은 간에서

testosterone 대사 억제에 기인한 것으로 생각된다.

야콘잎 추출물 제조 시 에탄올 농도에 따른 testosterone 대

사억제효과

Fig. 3은 배양액 중 흰쥐의 간 homogenate의 단백농도를 0.125

mg/ml로 하고, 전체 배양액 3 ml에 30%, 50% 또는 70% 에탄

올로 추출한 20 mg/ml의 야콘잎 추출물 200 µl를 첨가하여 10분

간 배양했을 때 testosterone 대사 억제효과를 측정한 것이다. 배

양액 내에서 testosterone은 급격하게 대사 되어 잔존량이 감소

하는 것으로 나타났으나, 야콘추출물을 첨가한 경우 대사가 지

연되는 것으로 나타났다. 한편, 추출용매로 사용한 에탄올의 첨

가량에 따른 야콘추출물의 testosterone 대사억제 효과는 별 차

이가 없는 것으로 나타났다. 따라서 야콘잎 추출물을 제조할 때

물로 추출하여도 무난할 것으로 판단되었으나, 이후 실험은 수

용성과 지용성 성분이 모두 추출되는 조건인 50% 에탄올 추출

물을 중점적으로 사용하여 시행하였다.

야콘잎추출물 첨가량에 따른 testosterone 대사억제효과

Fig. 4는 배양액 중 흰쥐의 간 homogenate의 단백농도를 0.125

Fig. 2 − HPLC chromatograms of testosterone treated with Yacon leaf extracts.

Fig. 3 − Inhibition effect of Yacon leaf extracts (13.34 µg/ml) against

testosterone metabolism in rat liver homogenate. The

concentration of ethanol, extraction solvent, were 30%, 50

and 70%, respectively. Data represented as mean±SD

(n=3).
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mg/ml로 하고, 전체 배양액 3 ml에 야콘잎추출물(YLE)의 농도

가 20 mg/ml, 50 mg/ml 또는 100 mg/ml인 용액 200 µl를 첨가

하여(배양액 중 추출물 농도는 각각 13.34 µg/ml, 33.34 µg/ml 및

66.67 µg/ml) 10분 간 배양했을 때의 testosterone 대사 억제효

과를 측정한 것으로 야콘잎추출물의 첨가량이 증가함에 따라 대

조군에 비해 testosterone 잔존량이 증가된 결과를 나타내었다.

야콘잎 50% 에탄올추출물 및 chlorogenic acid의 tes-

tosterone 대사억제율

Table III은 야콘잎 추출물과 야콘잎에 들어있는 polyphenol성

물질 중의 하나인 chlorogenic acid의 testosterone 대사억제율을

계산한 결과를 나타낸 것으로 야콘잎 추출물 및 chlorogenic acid

의 첨가량이 증가함에 따라 대사억제 효과가 증가하는 것으로 나

타났다. 야콘잎 추출물의 첨가량이 33.34 µg/ml 및 66.67 µg/ml

였을 때 5 min에 억제율은 각각 41.53% 및 44.96%로 높은 억제

율을 나타내었다. 특히 chlorogenic acid를 6.67 µg/ml을 첨가했

을 경우 5 min 및 10 min에 억제율이 각각 98.67% 및 89.86%

로 거의 완전히 억제되는 결과를 나타내어, 이것이 대사억제 효

과를 나타내는 하나의 활성물질일 가능성을 나타내었다.

사상자 추출물 제조 시 에탄올 첨가량에 따른 testosterone

의 분해억제효과

Fig. 5는 5α-reductase inhibitor로 알려진 사상자 추출물을 배

양액에 첨가한 경우 testosterone 분해양상을 나타낸 것으로

testosterone 잔존량이 증가하는 것으로 나타났다. 에탄올 함량

이 증가함에 따라 testosterone 잔존량이 증가하는 경향을 나타

내는 것으로 보아 사상자 추출물은 물보다는 에탄올로 추출하는

것이 바람직한 것으로 생각된다.

야콘, 사상자, 의이인 50% 에탄올추출물의 첨가량에 따른

testosterone 분해억제효과

Table IV는 50% 에탄올로 추출한 야콘추출물을 13.34 µg/ml,

33.34 µg/ml 또는 66.67 µg/ml을 배양액에 첨가하였을 때와 50%

Fig. 4 − Inhibition effect of 50% ethanol extracts of Yacon leaf

against testosterone metabolism in rat liver homogenate.

The concentrations of Yacon leaf extracts were 13.34 µg/

ml, 33.34 µg/ml and 66.67 µg/ml, respectively. Data

represented as mean±SD (n=3). *, significant difference

from the control value (ANOVA test, *, p<0.05).

Table III − Inhibition effect of 50% ethanol extracts of Yacon leaf

and its constituent, chlorogenic acid against testosterone

metabolism in rat liver homogenate

Inhibition ratio of testosterone
metabolism (%)

5 min 10 min

Yacon leaf extracts 13.34 µg/ml 19.34*±0.42 4.97±6.17

Yacon leaf extracts 33.34 µg/ml 41.53*±0.01 14.24*±6.44

Yacon leaf extracts 66.67 µg/ml 44.96*±4.74 15.19*±3.82

chlorogenic acid 1.33 µg/ml  4.62*±1.86  1.49±2.52

chlorogenic acid 2.67 µg/ml 58.90*±7.93 34.46*±4.96

chlorogenic acid 6.67 µg/ml 98.67*±1.15 89.86*±2.26

Data represented as mean±SD (n=3). *, significant difference
from the control value (ANOVA test, *, p<0.05).

Fig. 5 − Inhibition effect of Torilis semen extracts (13.34 µg/ml)

against testosterone metabolism in rat liver homogenate.

The concentration of extraction solvent, ethanol were 30%,

50 and 70%, respectively. Data represented as mean±SD

(n=3). *, significant difference from the control value

(ANOVA test, *, p<0.05).

Table IV − Inhibition effect of various natural products extracts

against testosterone metabolism in rat liver homogenate

Extracts
amount

Inhibition ratio of testosterone metabolism (%)

Yacon leaf Torilis fructus Coicis semen

06.67 µg/ml - 20.92*±6.26 28.57*±10.42

13.34 µg/ml  19.34*±0.42 47.59*±4.92 34.15*±0.860

33.34 µg/ml  41.53*±0.01 64.57*±8.24 52.30*±11.91

66.67 µg/ml  44.96*±4.74 - -

The extraction solvent was 50% ethanol. Data represented as
mean±SD (n=3). *, significant difference from the control value
(ANOVA test, *, p<0.05).
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에탄올로 추출한 사상자 또는 의이인 추출물을 각각 6.67 µg/ml,

13.34 µg/ml 또는 33.34 µg/ml를 첨가하여 5분 간 배양했을 때의

testosterone 대사 억제효과를 측정한 것이다. 그 결과 각 추출

물의 첨가량이 증가함에 따라 대조군에 비해 testosterone 잔존

량이 증가된 결과를 나타내었다. 이들 각각을 배양액에 33.34 µg/

ml를 첨가했을 때 억제율 크기는 사상자>의이인>야콘잎 순인

것으로 나타났다.

추출용매인 에탄올의 농도에 따른 사상자, 의이인 추출물의

testosterone 분해 억제효과

본 연구에서는 사상자, 의이인의 testosterone 대사 억제효과

를 나타내는 활성성분이 지용성인지, 수용성인지를 탐색하기 위

하여 추출용매인 에탄올 농도를 30%, 50% 또는 70%로 달리하

여 사상자 또는 의이인 추출물을 제조하였다. Table V는 이들 각

각의 추출물 33.34 µg/ml를 흰쥐의 간효소 균질액이 들어있는 배

양액에 첨가하여 배양 5분 후에 측정한 testosterone 분해 억제

효과를 나타낸 것이다.

사상자는 에탄올의 함량이 높을수록 억제율이 현저히 높아지

는 경향을 나타내었으며, 의이인 추출물은 사상자에 비해 에탄

올 농도의 영향을 적게 받는 것으로 나타났다. 따라서 사상자는

유효성분이 지용성인 특성을 가지고 있는 것으로 추정되어 에

탄올 농도를 50% 이상으로 추출하여 사용하는 것이 바람직하

며, 의이인은 50% 정도의 에탄올로 추출해도 무방할 것으로 생

각된다.

야콘환의 전립선증상 점수 개선효과

본 연구자 등은 본 연구에 착수하기 1년여 전부터 야콘환 시

판품에 대하여 전립선증상 개선효과를 추적 관찰하기 위해 국제

전립선지수에 대한 설문조사를 하였다. 자발적으로 설문과 야콘

환 복용에 응한 성인남자 200여명 중 처치가 필요하다고 판단되

는 전립선지수 8 이상인 40~60대 남성 59명에게 야콘환을 제공

하였다. 이후 야콘환 복용전과 복용 1개월 후 국제전립선지수 설

문지의 비뇨기증상점수를 합산하여 비교해본 결과 40대, 50대,

60대 모두의 경우에 있어 유의한 차이(*, p<0.05)로 전립선비대

증상이 개선된 것으로 나타났다(Data 나타내지 않음).

야콘환 추출물의 혈중 DHT 농도에 미치는 영향

BPH군의 혈액내 DHT 치는 정상대조군보다 현저하게 높은

것으로 나타나 전립선비대가 양호하게 이루어진 것으로 나타났

다. 양성대조약으로 사용한 finasteride로 처치한 군의 DHT 치

는 BPH군에 비해 유의성 있게 더 낮은 것으로 나타났다. 또한,

야콘환을 투여한 군의 혈액내 DHT 치는 200 mg/kg 및 400 mg/

kg 투여군 모두에서 BPH군에 비해 유의성 있게 더 낮은 것으로

나타났다(Fig. 6).

흰쥐의 간 homogenate를 이용한 in vitro 대사실험에서 야콘,

사상자 또는 의이인 추출물은 testosterone 잔존량을 증가시키는

것으로 나타나 DHT 생성억제의 가능성을 확인하였다. 게다가

in vivo 동물실험을 통하여 야콘환추출물이 DHT 생성을 억제하

는 것으로 나타난 이와같은 결과로부터 야콘환은 전립선비대를

일으키는 원인중의 하나인 5α-reductase를 억제하여 testosterone

이 DHT로 분해되는 것을 억제함으로써 전립선비대 증상을 개

선하는 것으로 추정된다.

야콘환 추출물의 전립선 중량에 미치는 영향

Table VI은 30일 간 흰쥐에 testosterone 3 mg/kg을 피하주사

하여 전립선비대를 유발한 후, 양성대조군으로 finasteride 10 mg/

kg, 야콘환추출물 200 mg/kg 또는 400 mg/kg을 30일 간 투여한

후 체중 및 전립선무게를 측정하여 정상군 및 전립선비대 유발

양성대조군과의 전립선무게를 비교한 것이다.

전립선비대를 유발하기 위해 testosterone을 투여한 흰쥐는 투

여 2주 후부터 정상대조군에 비해 몸무게가 감소하기 시작하였

으며, 최종 몸무게는 약 20% 정도 감소하는 것으로 나타났다. 반

Table V − Inhibition effect of various natural products extracts

against testosterone metabolism in rat liver homogenate

on ethanol concentration

EtOH conc.
Inhibition ratio of testosterone metabolism (%)

Torilis fructus Coicis semen

30% 15.05*±0.52 22.63*±6.88

50% 32.96*±5.55 34.15*±0.86

70% 53.25*±9.00 37.13*±3.25

Data represented as mean±SD (n=3). *, significant difference
from the control value (ANOVA test, *, p<0.05)

Fig. 6 − Effects of Yacon pill extracts on DHT levels in serum. NC:

olive oil (s.c.)+purified water (p.o), BPH: testosterone

(s.c.)+PBS (p.o.), Finasteride: testosterone (s.c.)+finasteride

(10 mg/kg, p.o.), YC 200 mg/kg, YC 400 mg/kg: testosterone

(s.c.)+YC 200 mg/kg or 400 mg/kg, respectively (p.o). Data

represented as mean±SD (n=9). #, Significant difference

at p<0.05 compared with the NC group. *, Significant

difference at P<0.05 compared with the BPH group,

respectively.
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면에 전립선 무게는 양성대조군의 경우 정상군에 비해 2배 이상

증가하는 것으로 나타났다. 한편 양성대조약인 finasteride 투여

군의 경우 전립선 무게가 양성대조군에 비해 31.43% 유의성 있

게 감소한 것으로 나타났으며, 야콘환 투여의 경우 200 mg/kg 및

400 mg/kg 투여의 경우 모두 28.57% 유의성 있게 감소한 것으

로 나타났다.

결 론

이상의 실험 결과 야콘추출물은 흰쥐의 간 homogenate를 넣

은 배양액에서 testosterone 분해를 억제한 결과를 나타내었으며,

5α-reductase inhibitor로 알려진 사상자 및 의이인 등도 tes-

tosterone 분해를 억제하는 것으로 나타났다. 또한 인위적으로 전

립선비대를 유발한 흰쥐에 야콘, 사상자, 석창포로 구성된 야콘

환추출물을 투여 했을 때 혈중 DHT가 감소된 결과(Fig. 6) 및

전립선 무게가 감소된 결과(Table VI)를 나타내었다.

따라서 야콘환은 혈중 testosterone 농도를 높이면서 DHT 생

성을 억제함으로써, 화학약제인 finasteride를 전립선비대 환자에

게 투여했을 때 나타나는 성욕과 성기능이 억제되는 부작용과 테

스토스테론 생산이 저하되어 발기부전이 나타나는 단점을 보완

할 수 있는 전립선비대 개선제로의 개발 가능성을 나타내었다.
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