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고지방 식이 섭취로 유발된 비만 쥐의 시상하부 BDNF발현과 렙틴 mRNA 발현, 
혈청 렙틴과 항비만과의 관계에 대한 운동트레이닝의 효과
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ABSTRACT The purpose of this study is to examine how to relate with hypothalamus protein BDNF and mRNA 
leptin expression, and test the effect of exercise training upon anti-obesity in high-fat induced obese rats. Weight 
and plasma TC of the high-fat diet group (HF) significantly reduced in comparison to those in the high-fat diet and 
training group (HF-T), high-fat diet and normal diet group (HF-ND), and high-fat diet, training, and normal diet group 
(HF-ND+T) (P<0.05). Plasm TG of the HF group significantly decreased in comparison to the HF-ND+T group (P< 
0.05). The plasma leptin level significantly reduced in the HF-T group in comparison to the HF group, in the HF-ND 
group compared to the HF-T group, and the HF-ND+T group in comparison to the HF-ND group (P<0.05, respectively). 
All groups were significantly increased in hypothalamus BDNF protein expression in comparison to the HF group. 
In hypothalamus leptin mRNA expression, the HF-T and HF-ND groups reduced, but the HF-NF+T group increased 
in comparison to the HF group. This result suggests that it shows the effect of exercise training upon anti-obesity 
in high-fat diet induced obese rats and the combined exercise and/or normal diet may affect the optimal obesity improve-
ment and prevention in appetite and weight control.
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서   론

비만은 저밀도 지단백 콜레스테롤(LDL-C), 총콜레스테

롤(TC), 중성지방(triglyceride; TG)의 증가와 고밀도 지단

백 콜레스테롤(HDL-C)의 저하를 가져와 lipid profile 불균

형을 초래하고, 면역체계의 이상을 가져와 염증반응이 발생

하며(1), 이러한 염증은 세포의 손상과 신경변성(neurode-

generative)을 유발하여 세포사를 유발한다(2). 또한 비만

은 대사증후군(metabolic syndrome), 고혈압(hyperten-

sion), 동맥경화(atherosclerosis)와 관련된 심혈관질환

(cardiovascular disease, CVD), 당뇨병(diabetes melli-

tus), 그리고 다른 만성적인 질병들을 일으키는 주요한 위험

요소로 인식되고 있으며, 심혈관 합병증으로 인한 높은 사망

률로부터 위협받고 있다(3-7). 

비만을 유발하는 식이섭취와 관련된 인자들은 일반적으

로 건강의 중요한 예측인자이다(5-8). 그러나 뇌구조와 기

능에 대한 식이의 실질적인 영향은 명확하게 설명이 되지 

않고 있다. 현재의 서구화된 습관성 고지방식이는 학습을 

위한 설치류의 뇌기능 능력을 감소시키고, 신경유연성을 위

협하고 있다.

고지방 식이는 신경영양인자의 하나인 시상하부의 brain- 

derived neurotrophic factor(BDNF)를 감소시키며, 이는 

감소된 학습 수행과 관련이 있다고 하였다(8). BDNF는 뇌

뿐만 아니라 말초에서도 발견되는 단백질로서 중추신경계

와 말초신경계의 특정 뉴런에서 활성화되어 뉴런이 생존하

는데 지원해 주는 역할을 한다. 또한, 신생 뉴런과 시냅스의 

성장과 분화를 도와주어 학습, 기억, 그리고 사고력 활성을 

위한 역할을 수행한다. 최근에 BDNF는 뇌에서 생성되는 

물질로서 장기기억에 관여하는 것으로 알려져 있지만, 동물

실험에서는 다른 요인과 함께 식욕과 체중을 조절하는 역할

을 한다는 연구결과가 발표되었다(9,10). 그러나 비만상태

에서 운동트레이닝이나 식이제한으로 체중이 감소한 이후 

시상하부의 BDNF에 어떠한 변화가 일어나는 지는 아직 보
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Table 1. An ingredient of experimental diet            (%)
Components Normal diet1) High fat diet2)

Carbohydrate
Protein
Fat
Vitamin mix
Mineral mix
Other

91.0
 3.4
－

 0.1
 0.1
 5.4

35.0
20.0
40.0
 1.0
 3.5
 0.5

1)Purchased from Samtako bio Korea (Gyeonggi, Korea) feed.
2)High fat diet: 40% beef tallow Modified AIN-76A Purified

Rodent Diet (Dyets Inc., Bethlehem, PA, USA).

Table 2. Classified table of experimental animal
Group (n=60) Group description

HF 15 8-week non-exercise and high fat diet 
after 8-week induced obese 

HFT 15 8-week exercise and high fat diet after 
8-week induced obese

HFND 15 8-week non-exercise and normal diet 
after 8-week induced obese

HFNDT 15 8-week exercise and normal diet after 
8-week induced obese

고된 바가 없다. 

운동과 관련된 BDNF의 연구는 Neeper 등(11)은 쥐를 

대상으로 3일 동안의 달리기 운동 후 시상하부의 BDNF 

mRNA 발현이 증가하였다고 보고하였으며, 최근 Levinger 

등(12)은 중년 남녀를 대상으로 10주간 웨이트 훈련을 실시

한 결과, 근력과 제지방(LBM) 체중은 증가하였으나 BDNF

와의 상관성은 없었다고 하였고, 추가적으로 유산소훈련이

나 식이요법과의 관계를 규명하는 연구가 필요하다고 제안

하였다. 국내에서 Lee(13)는 흰쥐를 대상으로 규칙적인 운

동은 NGF(nerve growth factor), BDNF와 같은 neuro-

trophic factor의 발현을 증가시켜 뇌 기능을 향상시킨다고 

하였으며, Lee와 An (14)은 seizure 유발 쥐를 대상으로 

8주간 수영운동을 시킨 결과 NGF와 BDNF의 발현을 증가

시켰다고 하여 규칙적인 운동이 NGF나 BDNF와 같은 neu-

rotrophic factor 증가에 긍정적인 영향을 준다는 것을 알 

수 있다. 이와 같이 운동은 neurogenesis를 자극하고, 뇌손

상의 예방과 학습 및 정신적 기능을 강화하며(15), 동시에 

세포 성장의 핵심조절자로서 긍정적인 역할을 수행한다

(16). 선행연구와 같이 운동트레이닝이 BDNF에 미치는 영

향은 뇌기능과 관련된 연구가 대부분이며, 비만을 유발하는 

식욕과 체중조절 간의 관련성을 규명하고자 한 연구는 본 

연구가 처음이라 할 수 있다. 

선행연구(17)에서 BDNF는 섭식조절 중추의 일부인 시

상하부에서 분비되는데, 에너지 항상성에 중요한 역할을 담

당할 때 렙틴이 이 과정에서 간접적으로 영향을 미칠 수 있

다고 보고하였다. 비만유전자의 산물인 렙틴은 음식 섭취, 

에너지 소비, 탄수화물 및 지방대사, 그리고 대사적 유전자 

발현에 뛰어난 효과를 가지고 있다(18-22). 이는 렙틴이 음

식섭취와 체중을 감소시키기 때문에 비만은 렙틴과 부적인 

관련성이 있다고 할 수 있다. 그러나 대다수의 비만인이나 

비만동물에서 높은 렙틴 농도를 보이고 있는데(20,23,24) 

이는 렙틴 저항성 또는 렙틴의 이상 기능으로 제안되고 있

다. 그러므로 시상하부는 에너지 항상성 조절에 대한 렙틴 

활성의 주요한 장소이기 때문에 비만상태일 때와 체중감소 

후 시상하부에서의 렙틴활성 변화를 이해하는 것은 매우 의

미가 크다고 할 수 있다. 이러한 가설을 바탕으로 본 연구는 

고지방 식이로 유도된 비만이 운동트레이닝을 통해 체중이 

감소한 후 BDNF의 변화가 시상하부의 렙틴 mRNA 발현에 

어떻게 영향을 미치는 지를 조사하고자 한다. 그러므로 규칙

적인 운동처치로 비만을 개선시킴으로써 neurogenesis 과

정에 긍정적인 영향을 줄 수 있다고 가정해 볼 수 있을 것이

다. 그러나 이와 연관된 연구는 국내외적으로 거의 찾아 볼 

수 없으며, 특히 high-fat 식이섭취로 유발된 비만으로 인한 

에너지 항상성과 밀접하게 관련되어 있는 신경영양인자인 

시상하부의 BDNF와 렙틴 mRNA 발현에 어떠한 연관성이 

있는지, 그리고 항비만효과로서 운동트레이닝이 얼마나 영

향을 미치는지에 대한 연구는 전무한 실정이다.

따라서 본 연구는 고지방식으로 유도된 비만이 에너지 항

상성 조절인자인 신경영양인자와 섭식조절 호르몬인 렙틴 

mRNA 발현에 어떠한 관련성이 있는지를 규명하는 것이 첫

째 목적이 있고, 규칙적인 운동트레이닝으로 나타나는 체중

감소와 관련하여 분자생화학적인 측면에서 어떠한 개선 효

과가 있는지를 규명하는데 두 번째 목적이 있다. 

재료 및 방법

실험동물 

본 연구의 실험대상은 Daehan Biolink(Eumseong, 

Korea)로부터 분양받은 Sprague-Dawley 수컷 흰쥐(4주

령) 60마리를 8주간의 고지방 식이(지방 40%, 단백질 20%, 

탄수화물 35%)를 통해 비만을 유도하였다(Table 1). 비만

유도 이후 지속적으로 8주간 고지방 식이 지속군(HF; high 

fat diet) 15마리, 고지방 식이 운동군(HFT: high fat diet 

+training) 15마리, 일반식이 전환군(HFND: high fat di-

et+normal diet) 15마리, 일반식이 전환 운동군(HFNDT: 

high fat diet+normal diet+training) 15마리로 구분하였

으며, D대학 의과대학 동물실험실에서 한 cage에 4마리씩 

넣어 사육하였다(Table 2). 

동물 사육실은 HEPA(high efficiency particulate ar-

restant) 무균청정공기를 공급시키는 필터와 외부의 오염공

기가 차단되는 양압 설비를 갖추고 있으며, 사육실 내의 온

도, 습도, 조명 등이 자동 제어되어 일정한 조건의 사육환경

을 제공하도록 되어 있는 시설을 갖추어 동물실험에 영향을 

미치는 환경적 요인을 제어할 수 있는 곳에서 사육하였다. 

모든 실험은 의학연구소의 동물실험위원회 지침에 따라 시
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Table 3. Exercise training protocol

Variable
Exercise intensity Exercise time

(min)
Exercise frequency

(time/week)
Exercise duration

(week) Velocity (m/min) Slope (°)

VO2max 50%
2
5
10

0
0
0

5
5
20

5
5
5

1～4

VO2max 60%
5
10
14

0
0
0

5
5
20

5
5
5

5～8

This exercise training protocol was used by modified Mazzeo et al. (25).

행하였다.

식이 섭취량 및 체중 변화

실험 기간 동안 식이 섭취량은 매일 같은 시각(10시)에 

측정하였으며, 체중은 매주 1회 일정한 시간에 computing-

scale 체중계(CAS, Seoul, Korea)를 이용하여 측정하였다. 

식이 섭취에 의한 일시적인 체중 변화를 막기 위해 측정 2시

간 전에 식이 그릇을 제거한 후 실시하였다.

운동 트레이닝

운동 트레이닝은 Mazzeo 등(25)이 사용한 방법을 변형

한 주 5일, 1일 30분씩 8주간 동물용 트레드밀을 이용하여 

운동을 실시하였다. 트레드밀 운동은 1주에서 4주까지는 

VO2 max 50%에 해당하는 강도로 경사도 0%에서 고정된 

조건에서, 처음 5분간은 2 m/min의 속도로, 다음 5분간은 

5 m/min의 속도로, 그리고 남은 시간은 10 m/min의 속도로 

운동을 실시하였다. 5주에서 8주 까지는 VO2 max 60%에 

해당하는 강도로 경사도 0%에서 고정된 조건에서 실시하였

으며, 처음 5분간은 5 m/min의 속도로, 다음 5분간은 10 

m/min의 속도로, 그리고 남은 시간은 14 m/min의 속도로 

트레이닝을 실시하였다(Table 3). 

채혈 및 조직 샘플링

본 실험의 채혈 및 조직 샘플링은 D 대학교 의과대학 의과

학 실험지원 센터에서 실시하였다. 운동트레이닝 후 마지막 

트레이닝의 운동 효과를 최대한 배제시키기 위해 적어도 훈

련 종료 48시간 경과 후에 실시하였으며, 사료는 채혈 및 

조직 샘플링 12시간 전에 공급을 중단하였다. 그러나 음수

는 계속 제공하였다. 대조군으로 분류된 실험동물들은 실험

실에 도착한 후, 충분히 안정을 취한 뒤 마취제 에틸 에테르

(ethyl ether)를 이용하여 마취를 시켰다. 마취된 실험동물

은 해부판 위에 사지를 고정시키고 70% 알콜 분무기로 분무

한 후, 복부를 절개하여 복부 대동맥에서 10 mL의 동맥혈을 

채혈하였다. 채취된 혈액은 3,000 rpm으로 10분간 원심분

리하여 혈청을 분리한 후 분석에 사용될 때까지 -20°C에 

보관하였다. 채혈 후 2 g의 시상하부를 샘플링하였다. 시상

하부 조직은 deep freezer(Nihon Freezer, Tokyo, Japan)

에 넣어 차후 조직 분석에 사용될 때까지 -70°C 상태로 보

관하였다. 

생화학적·분자생물학적 분석

혈중 지질 및 렙틴: 총콜레스테롤(total cholesterol, TC)

과 중성지방(triglyceride, TG) 함량은 효소법에 의한 정량

용 kit(TC, AM201-K; TG, AM202-K: Asan Co., Seoul, 

Korea)로 측정하였다. 혈청 2 μL에 효소용액 300 μL를 첨

가하여 교반하고, 37°C에서 5분간 반응시켜 발색한 후 

blank를 대조로 하여 분광광도계(TECAN AUSTRIA GMBH 

Sunrise, Grödig, Austria)로 흡광도 500 nm와 550 nm에

서 측정하였다. 그리고 렙틴은 동물용 렙틴 ELISA(en-

zyme-linked immunosorbent assay) kit(R&D systems, 

Minneapolis, MN, USA)를 이용하여 흡광도 450 nm에서 

측정하여 분석하였다.

BDNF western blot: 시상하부에서 protein을 추출하기 

위하여 조직에 150 mM NaCl, 5 mM EDTA, 50 mM 

Tri-HCl(pH8.0), 1%-NP 40, 1 mM aprotinin, 0.1 mM 

leupeptin, 1 mM pepstatin이 함유된 용액을 첨가하여 분쇄

한 다음 14,000 rpm에서 30분 동안 원심분리 하였다. 

Protein(20 μL)은 10% SDS-polyacrylamide difluoride 

membrane에 전이되며, membrane은 phosphate-buf-

fered saline(PBS)(NaCl 8 g, KCl 0.2 g, Na2HPO4 1.44 

g, KH2PO4 0.24 g, pH 7.4)에 5% skim milk가 첨가된 용액

에서 blocking 하였다. 그 다음 BDNF antibody(1:1,000, 

Santa Cruz Biotechnology, Santa Cruz, CA, USA)가 첨가

된 용액에서 1시간 동안 반응시킨 후 PBS에 0.1% tween- 

20이 함유된 용액에서 1×15 min과 2×5 min 동안 세척하였

다. Membrane은 각각 anti-rabbit 1gG conjugated sec-

ondary antibody가 첨가된 용액에서 1시간 동안 반응시킨 

후 kodak 필름을 통해 immunoreactive bands를 측정하였

다. Bands의 상대적 강도는 densitometer(Sci-Scan 5000 

USB, Cleveland, OH, USA)를 통해 정량화 하였다.

렙틴 리셉터 RT-PCR: Total RNA를 분리하기 위해 

TRIzol을 사용하였다. TRIzol 1 mL를 용해시킨 후, 500 

μL의 chloroform을 첨가하여 4°C에서 5분간 반응하였다. 

이후 4°C, 13,000 rpm에서 20분간 원심분리 하여 상층액을 

새로운 튜브에 옮겼다. 동량의 isopropanol을 첨가하여 실

온에서 10분간 반응하였다. RNA는 건조 후 DEPC를 함유
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Fig. 1. Changes of body weight after 8 weeks exercise training
and/or restricted diet in the groups. HF: high-fat diet, HFT: high-
fat diet training, HFND: high-fat deit and normal diet, HFNDT:
high-fat diet and normal deit training. Values represent means±
standard error. *P<0.05 vs. HF.
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Fig. 2. Changes of plasma TC levels after 8 weeks exercise 
training and/or restricted diet in the groups. HF: high-fat diet,
HFT: high-fat diet training, HFND: high-fat deit and normal
diet, HFNDT: high-fat diet and normal deit training. Values rep-
resent means±standard error. *P<0.05 vs. HF.
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Fig. 3. Changes of plasma TG levels after 8 weeks exercise tran-
ing and/or restricted diet in the groups. HF: high-fat diet, HFT:
high-fat diet training, HFND: high-fat deit and normal diet, 
HFNDT: high-fat diet and normal deit training. Values represent
means±standard error. *P<0.05 vs. HF.

한 증류수 50°C로 용해하여 spectrophotometer로 흡광도

를 측정하여 정량한 후 역전사(reverse transcriptase, RT)

를 수행하였다. 이후 아래의 primer를 사용하여 중합효소반

응(polymerase chain reaction, PCR)을 수행하였다.

Forward primer (5' to 3'): TGAAACATTTGAGCAT-

CTTT

Reverse primer (5' to 3'): CGATGCACTGGCTGAC-

AGAA

PCR 중합반응은 94°C에서 1분, 60°C에서 1분, 72°C에

서 1분의 조건으로 36 cycle을 수행하였으며, 이후에 72°C

에서 10분간 더 수행하였다. PCR의 반응산물은 1% agar-

ose gel 전기영동법으로 확인하였다.

자료 처리

본 연구에서 얻어진 자료는 SPSS Windows Ver 18.0 

통계 package(SPSS, Chicago, IL, USA)를 이용하여 모든 

측정 항목에 대해 평균과 표준오차를 산출하였으며, 집단간 

체중 차이검증을 위해 이원분산분석(two-way ANOVA)을 

이용하였고, 트레이닝에 따른 혈액성분 및 조직 분석은 집단

간 일원분산분석(one-way ANOVA)를 실시하였다. 통계적 

유의 수준이 있을 시 Duncan의 사후분석을 실시하였으며, 

모든 통계적 유의 수준은 P<0.05로 설정하였다.

결과 및 고찰

체중 및 혈중 지질 

8주간 운동트레이닝 또는 정상식이 전환에 대한 각 그룹

간의 체중 변화를 Fig. 1에 나타내었다. 8주후 HF 그룹

(581.29±19.09 g)에 비해 HFT(536.71±17.63 g), HFND 

(483.29±11.76 g), 그리고 HFNDT(471.14±8.43 g) 그룹

에서 유의하게 감소하였다(P<0.05).

8주간 운동트레이닝 또는 정상식이 전환에 대한 각 그룹

간의 total cholesterol(TC) 변화는 Fig. 2에 나타내었다. 

8주후 혈중 TC는 HF 그룹(145.68±8.24 mg/dL)에 비해 

HFT(109.95±5.73 mg/dL), HFND(114.48±5.70 mg/dL), 

그리고 HFNDT(101.48±4.40 mg/dL) 그룹에서 유의하게 

감소하였다(P<0.05).

8주간 운동트레이닝 또는 정상식이 전환에 대한 각 그룹

간의 중성지방(TG) 변화는 Fig. 3에 나타내었다. 8주후 혈중 

TG는 HF 그룹(188.46±17.59 mg/dL)에 비해 HFNDT 그

룹(151.95±15.97 mg/dL)에서 유의하게 감소하였다(P< 

0.05).

혈중 렙틴의 변화는 Fig. 4에 나타내었다. Fig. 4에서와 

같이 HF 그룹(1.04±0.04 ng/mL)에 비해 HFT(0.83±0.03 

ng/mL), HFND(0.55±0.04 ng/mL), 그리고 HDNDT(0.33 

±0.01 ng/mL) 그룹에서 유의하게 감소하였으며(P<0.05), 

HFT 그룹에 비해 HFND 그룹과 HFNDT 그룹에서 유의하

게 감소된 혈중 렙틴 수준을 보여주었다(P<0.05). 또한 

HFND 그룹에 비해 HFNDT 그룹에서 유의한 감소를 나타

내었다(P<0.05).
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Fig. 5. Changes of hypothalamus BDNF protein expression after
8 weeks exercise training and/or restricted diet in the groups.
HF: high-fat diet, HFT: high-fat diet training, HFND: high-fat
diet and normal diet, HFNDT: high-fat diet and normal diet train-
ing. Values represent means±standard error. *P<0.05 vs. HF.
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Fig. 6. Changes of hypothalamus leptin receptor mRNA ex-
pression after 8 weeks exercise training and/or restricted diet in
the groups. HF: high-fat diet, HFT: high-fat diet training, HFND:
high-fat diet and normal diet, HFNDT: high-fat diet and normal
diet training.

시상하부 BDNF protein 수준과 렙틴 리셉터 mRNA 발현

시상하부에서의 BDNF protein 발현 변화는 Fig. 5에 나

타내었다. HF 그룹의 시상하부 BDNF 발현에 비해 HFT, 

HFND, 그리고 HFNDT 그룹에서 모두 유의하게 증가되었

음을 보여주고 있다(P<0.05). 이러한 실험 결과는 시상하부

의 BDNF 발현이 고지방식이로 유도된 비만쥐에서 규칙적

인 운동트레이닝 또는 식이제한으로 뇌기능과 관련된 정신

적 건강에 유익한 효과를 가져다준다고 할 수 있다. 

또한 이러한 증가는 Fig. 6에서 보는 바와 같이 섭식 및 

체중을 조절하는 시상하부 렙틴 리셉터 mRNA 발현에도 영

향을 미친다고 할 수 있다. Fig. 6에서와 같이 시상하부 렙틴 

mRNA 발현은 HF 그룹에 비해 HFT와 HFND 그룹에서 약

간의 감소를 보였으나, HFNDT 그룹에서는 증가하는 것으

로 나타났다. 

규칙적인 운동이 비만인들의 건강을 유지하고 삶의 질을 

개선시키며, 일상생활에서 발생하는 질병들을 감소시키는 

것은 명백하다. 반면 비만은 식욕 및 체중조절과 관련된 에

너지 항상성의 불균형을 유발하고, 신경영양인자의 생성기

전과 렙틴 저항성에 직·간접적으로 영향을 미친다. 운동트레

이닝을 통한 BDNF에 대한 기존의 연구들은 운동이 BDNF

를 증가시켜 정신적 기능과 우울증, 그리고 뇌 및 학습기능

을 향상시키고 세포 생존과 분화에 영향을 미치며, 시냅스

(synaptic)의 변형과 기억을 증가시키는 것으로만 연구되어

졌다. 최근 신경영양성인자인 BDNF를 유전적으로 결핍시

킨 마우스와 사람에서 과식과 비만이 나타난다는 것을 보고

하고 있으나, 구체적인 기전은 명확하지 않다. 이러한 기전

을 밝히기 위해 에너지 항상성을 조절하는 시상하부에서 

BDNF의 변화, 섭식, 에너지 소비, 탄수화물 및 지방 대사에 

크게 작용하는 렙틴 mRNA 발현과의 관련성을 통해 비만에 

기여하는 식욕 및 체중 조절에 대한 새로운 생화학적 경로를 

제시하고자 하였다.

혈중 지질에 대한 본 연구결과에서 HF 그룹에 비해 모든 

그룹에서 TC 농도가 감소한 것으로 나타났다. 이는 운동 

및 정상식이로의 전환이 혈중 지질에 유익한 효과를 가져 

왔으며, TG 농도는 운동과 정상식이의 복합처치가 효과적

인 것으로 나타나, 혈중 지질 농도에 대한 긍정적인 효과는 

식이와 운동의 병행이 바람직한 것으로 사료된다. 혈중 렙틴 

농도에 있어서도 HF 그룹에 비해 모든 그룹에서 유의하게 

감소한 것으로 나타났다. 이러한 결과는 운동과/ 또는 정상

식이 변화가 순환혈액 수준에서 렙틴 민감성을 증가시킨 것

으로 사료된다. 선행연구에서 고지방식이로 유도된 쥐에는 

렙틴의 농도가 높았으며, 렙틴 저항성이 증가한 것으로 보고

하였다(24,26,27).

BDNF에 대한 선행연구들이 뇌의 가소성을 연구하였다

면, 본 연구에서는 새롭게 대두된 에너지 대사 측면에서 관

찰하고자 하였다. 

Fig. 5와 같이 HF 그룹에 비해 다른 그룹들에서 모두 유

의하게 증가한 결과를 보였다. 이는 Unger 등(9), Wang 등

(10), Levin(28)이 제시한 시상하부 BDNF가 식욕과 체중

을 조절하는 역할을 보고한 것과 관련하여, 고지방식이로 

유도된 비만쥐에서 운동 또는 정상식이로의 전환은 비만을 
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야기하는 식욕과 체중 조절에 있어 BDNF가 biomarker로

서 작용할 수 있을 것으로 사료된다. 또한 Molteni 등(29)은 

고지방식이로 유도된 쥐에서 운동을 한 그룹이 통제그룹에 

비해 BDNF protein 농도가 증가한 것을 보고하여 본 연구

의 결과를 뒷받침한다고 할 수 있다. 이에 비만 지표로 알려

져 있는 시상하부 렙틴 리셉터 mRNA를 분석할 결과, Fig. 

6과 같이 HF 그룹에 비해 HFT와 HFND 그룹에서는 감소하

는 경향을, HFNDT 그룹에서는 증가하는 경향을 보였다. 

이러한 결과는 운동과 정상식이로의 전환을 통해 시상하부 

렙틴 민감성이 증가한 결과로 보이며, 운동과 정상식이로의 

복합처치는 렙틴 저항성이 감소한 결과로 사료된다. 

선행연구에서 Sahu 등(30)은 고지방식이로 유도된 비만

쥐가 정상식이 비만쥐에 비해 시상하부 렙틴 리셉터 mRNA

가 감소되어 있는 것을 확인하여 비만쥐에서 렙틴 저항성이 

높은 것으로 보고하였다. Patterson 등(27)은 고지방식이로 

유도된 비만쥐에서 운동그룹이 통제그룹에 비해 렙틴 저항

성이 유의하게 감소하였음을 보고하였다. 이러한 결과들은 

본 연구결과를 뒷받침해주고 있다. 하지만 운동과 정상식이

로의 복합처치에 대한 고지방식이로 유도된 쥐에서 BDNF 

발현 및 렙틴 리셉터 mRNA를 연구한 결과는 본 연구자가 

조사한 바에 의하면 처음인 것으로 생각되어 독창적인 연구 

결과라 사료된다.

이상의 결과에서 시상하부의 BDNF 발현이 HF 그룹에 

비해 나머지 모든 그룹에서 유의하게 증가한 것으로 볼 때,  

운동 및 식이제한이 뇌기능을 향상시켰다는 선행연구와 동

일한 결과를 보였으며, 혈중 지질 및 혈중 렙틴의 유의한 

감소는 운동 또는 정상식이 전환이 항비만 효과를 나타낸다

고 할 수 있다. 

또한, 시상하부 렙틴 리셉터 mRNA 발현은 HF 그룹에 

비해 HFT와 HFND 그룹에서 약간의 감소를 보였으나, 

HFNDT 그룹에서는 증가하는 결과를 나타내었다. 이러한 

현상은 운동 또는 식이변환만 한 각각의 그룹에서 시상하부 

렙틴 리셉터의 발현이 감소하였을 지라도 혈중 렙틴의 감소

와 시상하부 BDNF 발현의 증가로 볼 때, 렙틴 저항성 감소 

즉 렙틴 민감성이 증가한 것으로 판단된다. 뿐만 아니라 

HFNDT 그룹의 시상하부 BDNF 발현은 HF 그룹에 비해 

증가한 것으로 볼 때, 운동트레이닝과 정상식이 전환을 같이 

병행한다면 시상하부 BDNF의 에너지 항상성 조절에 관여

하는 렙틴 리셉터의 민감성도 증가할 뿐만 아니라 혈중 렙틴 

저항성이 감소하여 섭식과 체중 조절에 유익한 결과를 가져

다 주어 비만 예방에 큰 역할을 할 것으로 사료된다.

요   약

본 연구의 목적은 고지방식으로 유도된 비만이 에너지 항상

성 조절인자인 신경영양인자와 섭식조절 호르몬인 렙틴 

mRNA 발현에 어떠한 관련성이 있는지를 규명하는 것과 비

만 쥐의 시상하부 BDNF 발현과 렙틴 리셉터 mRNA 발현, 

혈청 렙틴과 항비만과의 관계에 대한 운동트레이닝과 정상

식이로의 전환에 대한 효과를 확인하고자 하였다. 그 결과 

8주 후 비만 대조군(HF)에 비해 운동군(HFT), 정상식이군

(HFND), 운동 및 정상식이 트레이닝군(HFNDT)에서 각각 

유의한 체중 및 혈중 TC 감소를 보였다(P<0.05). 혈중 TG

에서는 HF군에 비해 HFNDT군에서 유의한 감소를 보였다

(P<0.05). 혈중 렙틴은 HF군에 비해 HFT군에서 유의한 감

소를(P<0.05), HFT군에 비해 HFND군에서 유의한 감소를 

보였으며(P<0.05), HFND군에 비해 HFNDT군에서 유의한 

감소를 나타냈다(P<0.05). 시상하부 BDNF 단백질 발현은 

HF군에 비해 모든 군에서 유의한 증가를 보였다(P<0.05). 

시상하부 렙틴 리셉터 mRNA는 HF군에 비해 HFT와 

HFND군에서 약간의 감소를, HFNDT군에서는 증가를 나타

내었다. 이상의 결과는 고지방식이로 유도된 비만쥐에 대한 

운동트레이닝은 항비만 효과가 있는 것으로 나타났으며, 운

동 또는 정상식이의 병행은 식욕과 체중조절에 최적의 비만 

예방 및 개선효과가 있을 것으로 사료된다.
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