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오디 추출물(Morus alba L.)의 혈행개선 효과
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Effect of Mulberry (Morus alba L.) Extract on Blood Flow Improvement
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ABSTRACT The objective of this study was to investigate the beneficial effects of mulberry extract (MBE) on blood 
flow improvement. The SC50 value for the DPPH radical scavenging activity of MBE was 89.36±5.46 μg/mL. Analysis 
of the cellular toxicity of MBE on RAW 264.7 and HepG2 cells showed no toxicity under a concentration of 2,500 
μg/mL. We found that MBE inhibited the enzyme activity of cyclooxygenase (COX)-2 as well as oxidation of human 
LDL. Western blotting analysis showed that MBE inhibited protein expression of COX-2 and 5-lipoxygenase in RAW 
264.7 cells. In addition, MBE inhibited protein expression of intercellular adhesion molecule-1 and vascular cell adhesion 
molecule-1 in human umbilical vein endothelial cells. Furthermore, MBE reduced the serum levels of total cholesterol 
and C-reactive protein in a concentration-dependent manner. These results both in vitro and in vivo suggest that MBE 
can be employed for the improvement of blood flow.
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서   론

오디는 상심자, 상심, 상실, 오심이라고도 불리며 뽕나무

과(Moraceae), 뽕나무속(Morus)에 속하는 뽕나무(Morus 

alba L.)의 열매로서 식품공전에서 주원료(열매, 잎, 어린가

지)로 식품에 사용 가능한 동식물로 분류된다. 오디는 cya-

nidin-3-glucoside와 cyanidin-3-rutinoside와 같은 an-

thocyanin 계통의 색소를 다량 가지고 있으며(1,2), citric 

acid, malic acid 및 succinic acid와 같은 유기산과 poly-

phenol 등이 다량 함유되어 있다(3-5). 현재까지 확인된 오

디의 생리활성 기능들에는 항당뇨(6), 혈관신생억제효능(7), 

항산화(8) 효과 등이 있다.

혈액순환장애는 혈액이나 림프액의 순환에 장애가 생기

는 질병이며 원인으로는 당뇨, 고혈압, 이상지질혈증, 고연

령, 가족력, 흡연, 비만, 운동부족 및 스트레스 등이 있으며

(9,10), 관련된 질환으로는 고혈압, 협심증, 심근경색증, 관

상동맥경화증, 고지혈증, 뇌졸중 및 뇌출혈 등이 있다(11-14). 

혈액순환장애를 유발하는 인자들 중에서 이상지질혈증은 

total cholesterol, triglyceride 및 LDL-cholesterol이 정

상보다 혈중농도가 높은 경우나 HDL-cholesterol이 정상

보다 혈중농도가 낮은 경우이다(15). 또한 체내 cholesterol 

합성을 조절하는 효소인 HMG-CoA 환원효소(3-hydroxy- 

3-methyl glutaryl-coenzyme A reductase, HMGR)의 활

성화(16), 혈관협착을 유발하는 세포 간 접착분자인 ICAM- 

1(inter cellular adhesion molecule-1) 및 VCAM-1(vas-

cular cell adhesion molecule-1)의 생성 증가(17), 동맥경

화증에서 정상보다 높게 나타나는 염증지표인자인 혈중 

C-reactive protein의 농도(18), 혈전형성에 관여하는 물질

인 thromboxane A2(19), 대식세포와 같은 염증세포의 활성

으로 동맥경화증의 진행 및 죽상판의 취약성에 관여하는 효

소인 COX-2(cycloxygenase-2)(20) 및 혈전의 형성과 확

대에 관련된 LDL(low density lipoprotein)의 산화(21) 등

이 혈액순환장애에 관련되어 있다.

따라서 본 연구에서는 오디의 HMGR 활성억제 및 human 

LDL의 산화억제 효과를 예비실험에서 확인하고 오디 추출

물의 직･간접적인 혈행개선 효과를 체계적으로 검증하기 위

하여 in vitro에서 항산화 활성, human LDL의 산화억제 및 

COX-2의 효소 활성 저해, 마우스의 대식세포주인 RAW 

264.7 세포와 인간 간세포주인 HepG2에 대한 세포안전성 

측정, 인간제대혈관내피세포(human umbilical vein endo-

thelial cell, HUVEC)에서의 ICAM-1과 VCAM-1의 세포

내 발현억제 및 RAW 264.7 세포에서의 COX-2 및 5-LO의 
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발현억제를 연구하였다. 또한 in vivo에서는 고지혈증 동물

모델을 이용하여 혈중 total cholesterol의 감소 효과 및 염

증지표인자인 혈청 CRP의 농도를 측정하였다. 이에 본 연구

의 결과들을 고찰하여 오디추출물의 혈행개선 효과를 확인

하였다.

재료 및 방법

오디추출물의 제조

오디(전라북도 부안군) 1 kg을 식품용 분쇄기로 700 rpm

에서 5분간 분쇄 후 4배량(w/v)의 40% 에탄올 수용액으로 

50°C에서 4시간, 총 3회 추출하였다. 추출액을 0.125 mm 

(80 mesh) 규격의 스테인리스 스틸 거름망을 사용하여 여

과한 후 여액을 여과지(Whatman No. 2, GE Healthcare, 

Buckinghamshire, UK)를 사용하여 여과하였다. 얻어진 여

액을 60°C에서 50 Brix까지 감압 농축하고 여기서 얻어진 

농축액을 동결건조 하여 오디추출분말 113.2 g을 수득하였

으며 이를 MBE(mulberry fruit extract)라 명하였다. 

DPPH 라디칼 소거능 실험

각 시료를 농도별로 용해한 시료용액 75 μL에 DPPH(0.2 

mM in ethanol) 750 μL를 첨가하고 다시 3차 정제수 675 

μL를 넣고 교반하였다. 상온에서 30분간 반응하고 96 well 

plate에 반응액 200 μL를 옮긴 후 ELISA reader(VERSA 

max, Molecular Devices, Sunnyvale, CA, USA) 기기로 

520 nm의 파장에서 흡광도를 측정하였다. DPPH 라디칼 

소거활성(%)은 (1－시료 첨가구의 흡광도/ 시료 무첨가구

의 흡광도)×100의 계산식을 사용하였다. SC50값은 발생한 

라디칼 50%를 소거하는데 필요한 최소농도를 μg/mL 단위

로 표시한 것이다.

COX-2의 활성저해

아라키돈산을 기질로 하여 프로스타글란딘(PG)을 생성

하는 COX-2의 효소활성을 측정하기 위하여 COX inhibitor 

screening assay kit(Cayman Chemical, Ann Arbor, MI, 

USA)을 사용하였다. 먼저 1.5 mL 튜브에 COX-2 효소용액

(30 units/mL) 10 μL, heme 용액(150 μM/mL) 10 μL, 반응 

완충액(0.1 M Tris-HCl, 5 mM EDTA, 2 mM phenol, pH 

8.0) 950 μL를 넣고 여기에 농도별로 희석된 시료 20 μL를 

첨가한 후 37°C에서 5분간 안정화하였다. 여기에 기질인 

아라키돈산 용액(10 mM)을 10 μL 넣고 37°C에서 2분간 

반응시킨 후 1 M HCl 50 μL를 넣고 반응을 정지하였다. 

생성된 prostaglandin H2(PGH2)를 prostaglandin F2α

(PGF2α)로 전환하기 위하여 SnCl2 용액(50 mg/mL) 100 μL

를 첨가하여 교반한 후 상온에서 5분간 반응시켰다. 생성된 

PGF2α를 정량하기 위하여 경쟁적 효소면역반응(EIA, en-

zyme immunoassay)을 실시하기 위하여 상기 반응액을 

EIA 완충액(0.1 M phosphate, 0.1% BSA, 0.4 M NaCl, 

1 mM EDTA, 0.01% sodium azide)으로 2,000배 희석하고 

이를 프로스타글란딘 항체가 코팅된 96 well plate에 50 

μL씩 분주 후 PGs screening AChE tracer를 50 μL와 an-

tiserum을 50 μL씩 첨가한 후 18시간 동안 4°C에서 반응시

켰다. 반응을 완료하고 완충액으로 5회 세척한 후 Ellman's 

reagent를 200 μL씩 넣고 60분간 발색한 후 ELISA read-

er(Molecular Devices) 기기를 이용하여 410 nm의 파장에

서 흡광도를 측정하였다. COX-2 활성억제의 정도는 제조

사의 방법을 준용하여 50% 억제하는 농도인 IC50(μg/mL)값

으로 나타내었다. 실험 결과는 3회 반복하여 평균±표준편

차로 나타내었다.

Human LDL 산화억제

Human LDL의 산화억제 실험은 thiobarbituric acid re-

acting substance(TBARS) 방법을 사용하였다. 즉 10 mM 

PBS buffer(pH 7.4) 10 mL에 human LDL(≥ 5 mg/mL, 

Sigma-Aldrich Co., St. Louis, MO, USA)을 희석한 후 320 

μL를 취하여 각 시험관에 분주하고 여기에 0.1 mM CuSO4 

40 μL 및 농도별로 희석한 시료 40 μL를 첨가하여 37°C에

서 30분간 반응시킨 후 20% TCA(trichloroacetic acid) 1 

mL 및 0.67% TBA(2-thiobarbituric acid, in 0.05 M 

NaOH)를 1 mL 첨가하였다. 95°C, 45분간 water bath에서 

반응시키고 얼음으로 냉각시킨 후 1,000×g에서 10분간 원

심분리 하였다. 생성된 MDA(malondialdehyde)를 ELISA 

reader(Molecular Devices) 기기를 이용하여 532 nm에서 

흡광도를 측정하였다. LDL의 산화율은 다음과 같은 식을 

사용하여 나타내었다.

LDL 산화율(%)=
시료 처리군의 흡광도

×100
시료 무처리군의 흡광도

세포주 배양

마우스의 대식세포주인 RAW 264.7 세포와 인간 간세포

주인 HepG2는 한국세포주은행(Seoul, Korea)으로부터 분

양받았으며, 세포배양을 위해 10% FBS(fetal bovine se-

rum)와 1% penicillin-streptomycin을 포함하는 DMEM 

(Dulbecco's modified Eagle medium, Gibco-BRL, Rock-

ville, MD, USA) 배지를 사용하였다. 또한 인간 제대정맥혈

관내피세포주인 HUVEC는 MTCC사(Seoul, Korea)에서 

분양받았으며, 세포배양을 위해 10％ FBS가 함유된 EGM- 

2(Endothelial Growth Media-2, Lonza, Walkersville, 

MD, USA) 배지를 사용하였다. 각 세포는 37°C, 5% CO2 조

건에서 배양(MCO-17AIC, SANYO, Osaka, Japan)하였다.

세포(RAW 264.7) 독성 측정

RAW 264.7 세포와 HepG2 세포에 대한 MBE의 독성 

측정은 MTT(3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyl- 

tetrazolium bromide)법을 실시하여 측정하였다(22). RAW 

264.7 세포 또는 HepG2 세포를 96 well culture plate에 
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Table 1. Ingredient of diet

Ingredient Diet % (w/w)
Normal diet High-cholesterol diet

Casein (from milk)
Corn starch
Sucrose
Cellulose
Corn oil
Mineral mixture
Vitamin mixture
Choline bitartrate
DL-Methionine
Cholesterol
Cholic acid

20
15
49
6
5

3.5
1

0.2
0.3
0
0

20
15
49
4.5
5

3.5
1

0.2
0.3
1

0.5
Total 100 100

Table 2. Classification of groups
Diet Groups Intake of sample/day (14 days)

Normal diet Sham －
High-

cholesterol
diet

(‒)Control
(+)Control
MBE-100
MBE-200
MBE-400

－
Lovastatin 20 mg/kg body weight
MBE 100 mg/kg body weight
MBE 200 mg/kg body weight
MBE 400 mg/kg body weight

MBE: mulberry extract.

분주(1×104 cells/well)한 다음, 37°C, 5% CO2에서 24시

간 동안 배양하였다. 24시간 후 이전 배양에 사용된 배지를 

제거하고 시료를 각 농도별로 용해한 배지를 분주하고 37 

°C, 5% CO2의 배양조건에서 24시간 동안 각각 반응시켰다. 

24시간 후 각 well 당 0.2% MTT용액을 20 μL씩 첨가하여 

37°C, 5% CO2 배양기에서 3시간 동안 반응시켰다. 반응 

후 상등액을 모두 제거하고 생성된 formazan을 DMSO(di-

methyl sulfoxide) 200 μL씩을 넣어 상온에서 10분간 모두 

용해하고 ELISA reader(Molecular Devices) 기기를 이용

하여 570 nm에서 흡광도를 측정하였다. 세포 생존율(%)은 

다음과 같은 식을 사용하여 나타내었다. 

세포 생존율(%)=
시료 처리군의 흡광도

×100
시료 무처리군의 흡광도

웨스턴 블랏(Western blot)

세포접착단백질(ICAM-1, VCAM-1)의 세포내 발현억제 

효과를 확인하기 위하여 HUVEC 세포에 시료 및 TNF-α

(10 ng/mL)를 처리하였고 염증관련 효소(COX-2, 5-LO)

의 세포내 발현억제 효과를 확인하기 위하여 RAW 264.7 

cell에 시료 및 LPS(1 μg/mL)를 처리하였다. 시료의 처리농

도는 세포독성실험에서 세포에 안전하며 예비실험에서 

ICAM-1, VCAM-1, COX-2 및 5-LO의 발현을 억제하는 

최소 농도범위를 참고하여 100 μg/g, 200 μg/g 및 400 μg/g

으로 정하였다. 시료처리 24시간 후, 세포를 lysis buffer 

(20 mM Tris, 50 mM NaCl, 0.05 mM EDTA, 10 mM 

MgCl2, 0.1% SDS, 1% Triton X100, pH 7.5)로 용해시키

고 4°C에서 20분간 4,000 rpm으로 원심분리 한 후 총 단백

질을 분리하고 정량하였다. 동일한 농도로 희석한 단백질을 

각 well당 1 mg의 양으로 10% SDS-PAGE로 전기영동한 

후 nitro-cellulose 막에 transfer한 다음, blocking 완충용

액(5% skim milk, 0.5% tween in PBS)에 넣고 상온에서 

1시간 교반한 후, TBS-T 완충용액(20 mM tris, 137 mM 

NaCl, 0.1% tween 20, pH 7.4)에 1/1,000로 희석한 an-

ti-ICAM-1(Cell Signaling Technology, Danvers, MA, 

USA) 또는 anti-VCAM-1(Cell Signaling Technology) 또

는 anti-COX-2(Cell Signaling Technology) 또는 anti- 

5-LO(Cell Signaling Technology) 일차 항체에 넣고 상온

에서 1시간 교반한 후 4°C에서 24시간 교반하였다. TBS-T 

완충용액으로 3회 세척 후 TBS-T 완충용액으로 1/2,000

로 희석한 이차 항체(Santa Cruz Biotechnology, Dallas, 

TX, USA)로 상온에서 1시간 교반한 후 화학발광키트

(Enhanced Chemiluminescence kit, Pierce, Rockford, 

IL, USA)를 이용하여 X-ray 필름에 현상하였고 총 단백질

량의 동일성은 β-actin(Santa Cruz Biotechnology)의 양

으로 검증하였다. 각 단백질의 발현량은 ImageJ(National 

Institutes of Health, Bethesda, MD, USA) 프로그램을 이

용하여 정량하였다.

고지혈증 동물모델의 사육 및 식이

고지혈증 동물모델 제작을 위하여 실험에 사용한 동물은 

260~300 g의 7주령 수컷 Sprague Dawley계 흰쥐(샘타코, 

오산, 한국)를 구입한 후 체중을 기준으로 골고루 분산하여 

대조군 및 실험군을 각각 6마리로 구분하고 1주 동안 고형

사료(샘타코) 및 정제수를 자유롭게 섭취시켰으며, 사육실 

온도는 20±2°C, 상대습도는 55±5%를 유지하였고 광주기

와 암주기를 12시간이 되도록 빛을 조절하여 새로운 사육 

환경에 적응시켰다. Table 1에 나타낸 바와 같이 정상 식이

조성의 사료와 고지혈증을 유도하기 위한 고콜레스테롤 식

이조성으로 조절한 사료를 제조하고 적응이 끝난 동물에게 

2주간 sham군에는 정상 식이조성 사료를 공급하였고 음성

대조군과 양성대조군 및 실험군에는 고콜레스테롤 식이조

성 사료를 공급하였다. 2주 후 각 실험동물의 식이 섭취량 

및 체중을 측정하고 Table 2에 나타낸 바와 같은 시료의 

섭취량이 되도록 각 시료를 고콜레스테롤 식이조성 사료에 

첨가하고 다시 2주간 식이 하였다. 마지막 식이의 공급 24시

간 후 실험동물의 체중을 측정하여 사료에 첨가한 시료에 

따른 체중의 증감이 없었음을 확인하였고 에테르로 마취한 

후 하대정맥에서 채혈하고 20분간 상온에서 방치한 후 고속

원심분리기(MF80, ㈜한일에스엠이, 안양, 한국)를 이용하

여 3,000 rpm으로 15분간 원심분리를 시행하여 혈청을 얻

었다. 

MBE의 섭취량은 예비실험에서 탐색된 혈청 total cho-

lesterol의 유의적인 감소가 가능한 최소 섭취량 범위를 참



오디 추출물(Morus alba L.)의 혈행개선 효과 501

DPPH radical scavenging activity

0

10

20

30

40

50

60

70

80

90

100

15.6 31.3 62.5 125 250

MBE (μg/mL)

D
P

P
H

 ra
di

ca
l s

ca
ve

ng
in

g 
(%

)  
.

*

*

*

*

*

Fig. 1. DPPH assay of MBE. Data were obtained from three
independent experiments and are expressed as the mean±SE.
*Significantly different from the negative control at P<0.05.

Table 3. DPPH radical scavenging effects of MBE (unit: μg/mL)
DPPH radical scavenging activities SC50

1)

MBE
EGCG2)

Vitamin C3)

89.36±5.46
 6.24±1.10
 4.51±0.96

Results were represented as mean±SEM of three independent
experiments. 
1)SC50: half maximal scavenging concentration.
2),3)Positive control.
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Fig. 2. COX-2 activity assay of MBE. Data were obtained from
three independent experiments and are expressed as the mean±
SE. *Significantly different from the negative control at P<0.05.

고하여 MBE 100, 200 및 400 mg/kg 체중으로 설정하였다. 

혈청 total cholesterol 농도 측정

혈청 total cholesterol 농도는 총콜레스테롤 정량 검사용 

kit(아산제약, 서울, 한국)을 이용하여 측정하였다. 즉 시험

관에 혈청 또는 순차적 농도로 희석한 표준 cholesterol 용

액을 20 μL 넣고 kit에 포함된 효소시액을 3 mL 첨가한 

후 교반하고 37°C에서 5분간 반응시킨 후 ELISA read-

er(Molecular Devices) 기기를 이용하여 500 nm의 파장에

서 흡광도를 측정하였다. 혈청 total cholesterol의 농도는 

표준 cholesterol의 표준곡선을 이용하여 계산하였다. 

혈청 C-reactive protein 농도 측정

염증지표인 혈청 C-reactive protein의 농도는 Rat C- 

reactive protein ELISA kit(BD Biosciences, San Jose, 

CA, USA)를 이용하여 측정하였다. 즉 시험관에 혈청 또는 

kit에 포함된 표준 CRP를 농도별로 희석한 후 100 μL를 96 

well plate에 넣고 well에 코팅되어 있는 일차 항체에 혈장 

중의 항원을 결합시키고 각 well을 5번 세척하며 여기에 

conjugate가 결합되어 있는 detection 항원을 일차 항체

(anti-CRP antibody)에 30분간 반응시킨 후 각 well을 5번 

세척하고 기질인 TMB(tetramethyl-benzidine)로 10분간 

발색하고 반응을 정지시킨 후 ELISA reader(Molecular 

Devices) 기기를 이용해서 450 nm의 파장에서 흡광도를 

측정하였다. 

통계학적 분석

실험결과는 3회 반복하여 평균±표준오차(mean±SEM)

로 나타냈으며, SPSS(version 21, IBM Corp., New York, 

NY, USA) 통계프로그램으로 Student's t-test를 이용하여 

P<0.05일 때 유의한 것으로 판정하였고, one-way ANOVA

를 실시한 후 P<0.05의 유의수준에서 Duncan's multiple 

range test에 의하여 각 실험군의 평균치 간의 유의성을 검

증하였다.

결과 및 고찰

DPPH 라디칼 소거능

DPPH는 비교적 안정한 자유라디칼로서, 항산화 물질에 

의해 환원되어 탈색되므로 항산화능을 측정할 때 DPPH 라

디칼 포착능 측정법이 많이 이용된다. MBE가 각 농도별로 

DPPH 라디칼을 소거하는 비율은 Fig. 1에 나타내었고 DPPH 

라디칼을 50％ 소거하는 SC50값을 μg/mL 단위로 Table 3

에 나타내었다. MBE의 SC50값은 89.36±5.46 μg/mL이며 

양성대조군으로 사용한 EGCG 및 비타민 C의 SC50값은 각

각 6.24±1.10 μg/mL 및 4.51±0.96 μg/mL로 나타났다. 

현재까지 혈액순환장애를 비롯한 다양한 퇴행성질환의 

발병이 생체 내 에너지 대사과정에서 생성되는 활성산소와 

밀접한 관련이 있다는 연구는 꾸준히 보고되고 있다(23). 

MBE의 우수한 항산화능은 LDL의 산화 및 혈전의 생성 부

위에 발생하는 염증을 직･간접적으로 억제함으로써 혈액순

환장애의 개선에 긍정적인 영향을 미칠 것으로 사료된다.

COX-2의 활성저해 효과

각 농도별 MBE가 COX-2 효소를 억제하는 비율은 Fig. 

2에 나타내었으며, COX-2 효소를 50％ 저해하는 IC50값은 

Table 4와 같다. MBE의 IC50값은 215.94±18.15 μg/mL로 

COX-2 저해제로 시판되는 합성의약품인 Ibuprofen과 

Aspirin의 IC50값인 43.78±3.43 μg/mL 및 80.56±18.15 

μg/mL인 값보다는 높지만 MBE는 정제되지 않은 복합성분

임을 감안하면 상당히 우수한 효과가 있다고 사료된다. COX
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Table 4. Inhibitory effect of cyclooxygenase-2 by MEB
(unit: μg/mL)

COX-2 IC50
1)

MBE
Ibuprofen2)

Aspirin3)

215.94±41.37
 43.78±3.43
 80.56±18.15

Results were represented as mean±SEM of three independent
experiments. 
1)IC50: half maximal inhibitory concentration of cyclooxygenase-2.
2),3)Positive control.

Table 5. Inhibitory effect of human LDL oxidation by MBE
Final concentration LDL oxidation (%)
MBE 100 μg/mL
MBE 200 μg/mL
MBE 400 μg/mL

94.68±3.20 
90.03±3.92* 
76.48±5.55*

Results were represented as mean±SEM of three independent
experiments. 
*Significantly different from the positive control at P<0.05.
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Fig. 3. Effect of MBE on the cell viability of RAW 264.7 and 
HepG2 cells. RAW 264.7 and HepG2 cells were treated with
various concentrations (5,000, 2,500, 1,250, 625, 312.5, 156.25
μg/mL) of MBE for 24 hours. Cell viability was measured by
MTT assay. Data were obtained from three independent experi-
ments and are expressed as the mean±SE. *Significantly differ-
ent from the negative control at P<0.05.

는 두 가지 종류로 구분되어 있다. COX-1은 생체 내에서 일

정하게 발현되어 위장, 신장, 혈소판 및 혈관 등의 조직에서 

정상적인 생리적 항상성을 유지시키는 기능을 하지만, COX- 

2는 염증 자극원에 의해 주로 염증성 세포에서 유도되며, 

염증 및 알레르기 반응을 매개하는 프로스타글란딘류를 형

성한다(24). 또한 COX-2는 죽상판의 확대에 관여한다는 연

구도 보고되었다(25). MBE의 COX-2 활성저해 효과는 이

러한 죽상판의 확대를 방지함으로써 혈액순환장애의 개선

에 긍정적인 효과를 낼 것으로 기대된다.

Human LDL 산화억제 효과

Cu2+로 유도된 human LDL의 산화억제 효과를 Table 5

에 나타내었다. MBE의 최종반응 농도가 100 μg/mL, 200 

μg/mL 및 400 μg/mL일 경우 human LDL의 산화는 각각 

94.68±3.20%, 90.03±3.92% 및 76.48±5.55%로, LDL의 

산화는 MBE가 100 μg/mL의 경우 유의적으로 감소하지 않

았지만, 200 μg/mL 및 400 μg/mL일 경우 유의적(P<0.05)

으로 감소하였다. 산화된 LDL은 대식세포에 탐식되어 거품

세포(foam cells)를 형성하여 혈관내피세포의 손상, 혈전형

성 및 죽상판의 확대를 야기하는 것으로 알려져 있다(26- 

29). 따라서 MBE의 LDL 산화억제 효과는 혈전형성 및 동맥

경화증에 있어서 죽상판 확대를 억제함으로써 혈액순환장

애의 개선에 도움을 줄 것으로 예상된다. 

세포독성 실험 결과

마우스 대식세포주인 RAW 264.7 세포와 인간 간세포주

인 HepG2에 대한 MBE의 세포독성을 알아보기 위하여 

MTT assay를 실시하였다. MBE를 농도별(5,000, 2,500, 

1,250, 625, 312.5, 156.25 μg/mL)로 24시간 동안 각각 

처리한 결과는 Fig. 3에 나타내었다. MBE를 5,000 μg/mL 

처리한 경우 RAW 264.7 세포의 생존율은 68.90±4.61%이

었으며 HepG2세포의 생존율은 83.33±5.40%로 약간의 독

성을 보였으나, 2,500 μg/mL 이하의 농도를 처리한 경우 

세포독성을 보이지 않았다.

세포접착단백질(ICAM-1, VCAM-1)의 세포내 발현억제 

효과

Fig. 4는 MBE가 TNF-α에 의하여 활성화된 인간 제대정

맥내피세포에서 증가된 ICAM-1 및 VCAM-1의 발현을 유

의적으로 감소(P<0.05)시킴을 확인한 웨스턴 블랏 결과이

다. 동맥경화증에서 ICAM-1 및 VCAM-1의 발현 증가와 

이에 따른 세포 간 접착의 유발로 혈관협착 및 혈전형성이 

가속화된다는 사실이 국내외 많은 연구에서 입증되었다

(30-33). MBE는 이러한 ICAM-1 및 VCAM-1의 발현을 

효과적으로 억제함으로써 혈액순환장애의 발생 및 악화를 

개선할 수 있을 것으로 기대된다.

염증관련 효소(COX-2, 5-LO)의 세포내 발현억제 효과

MBE가 LPS에 의하여 활성화된 마우스 대식세포(RAW 

264.7 cells)에서 증가된 COX-2 및 5-LO의 발현을 유의적

으로 감소시킴(P<0.05)을 확인한 웨스턴 블랏 결과는 Fig. 

5에 나타내었다. 고지혈증이나 당뇨병 등의 원인으로 형성

된 혈전은 COX-2 및 5-LO와 같은 효소 및 TNF-α, IL-1β 

그리고 IL-6와 같은 사이토카인 등의 작용에 의해 염증이 

확대된다(24,25). MBE는 이러한 COX-2와 5-LO의 발현

을 억제함으로써 혈전이 생성된 혈관에서 가속화되는 염증

을 억제하여 혈액순환장애의 악화를 방지할 수 있을 것으로 

사료된다.

혈청 total cholesterol 농도

MBE에 의해 고콜레스테롤 식이로 고지혈증을 유발한 

SD계 흰쥐에서 혈청 total cholesterol의 감소 효과를 

Table 6에 나타내었다. 고콜레스테롤 식이를 하고 정제수를 
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Fig. 4. Western blot analysis of ICAM-1 or VCAM-1 in HUVECs. 
The ICAM-1 or VCAM-1 protein expression was induced by TNF- 
α only (10 ng/mL, lane 2), TNF-α and MBE 400 μg/mL (lane 
3), TNF-α and MBE 200 μg/mL (lane 4), TNF-α and MBE 100 
μg/mL (lane 5), respectively. The total protein was fractionated 
by 10% SDS-PAGE, and the blotted membrane was reacted with 
anti-ICAM-1 or VCAM-1 IgG. Anti-IgG-HRP was used as secon-
dary antibody and immunoreactive protein was detected by chem-
iluminescence. Data were obtained from three independent experi-
ments and are expressed as the mean±SE. *Significantly different 
from the TNF-α and PBS treatment group at P<0.05. a-dDifferent 
letters denote statistically significant differences at P<0.05.
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Fig. 5. Western blot analysis of COX-2 or 5-LO in RAW 264.7 
cells. The COX-2 or 5-LO protein expression was induced by LPS 
only (1 μg/mL, lane 2), LPS and MBE 100 μg/mL (lane 3), LPS 
and MBE 200 μg/mL (lane 4), LPS and MBE 400 μg/mL (lane 
5), respectively. The total protein was fractionated by 10% SDS- 
PAGE, and the blotted membrane was reacted with anti-COX-2 
or 5-LO IgG. Anti-IgG-HRP was used as secondary antibody and 
immunoreactive protein was detected by chemiluminescence. Data 
were obtained from three independent experiments and are ex-
pressed as the mean±SE. *Significantly different from the LPS 
and PBS treatment group at P<0.05. a-dDifferent letters denote 
statistically significant differences at P<0.05.

식이한 음성대조군의 혈청 total cholesterol은 정상 식이한 

sham군의 271.4%로 증가하였다(P<0.05). 또한 HMGR의 

저해제로 사용되는 Lovastatin을 14일간 식이한 양성대조

군은 sham군의 133.9%로 유의적 증가(P<0.05), 음성대조

군의 49.3%로 유의적으로 감소(P<0.05)하였다. MBE를 식

이한 실험군(MBE-100, MBE-200, MBE-400)은 sham군

의 각각 251.8%, 233.9% 및 205.4%로 유의적으로 증가

(P<0.05)하였으며 음성대조군과 비교해서는 MBE-100군

은 유의적인 감소를 하지 않았고 MBE-200 및 MBE-400군

은 각각 86.2% 및 75.7%로 유의적인 감소(P<0.05)를 하는 
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Table 6. Reducing effect of total cholesterol by MEB
(unit: μg/mL)

Diet Groups Total cholesterol
Normal diet Sham 0.56±0.15*

High-
cholesterol

diet

(‒)Control
(+)Control
MBE-100
MBE-200
MBE-400

1.52±0.12
0.75±0.10*

1.41±0.10
1.31±0.04*

1.15±0.05*

Data were obtained from animal experiments and are expressed
as the mean±SE (n=5). 
*Significantly different from the negative control at P<0.05.

Table 7. Reducing effect of C-reactive protein by MEB
(unit: μg/mL)

Diet Groups C-reactive protein
Normal diet Sham 12.60±4.08*

High-
cholesterol

diet

(‒)Control
(+)Control
MBE-100
MBE-200
MBE-400

39.79±4.81
38.48±2.00
36.76±3.56
35.37±5.81 
33.85±6.51

Data were obtained from animal experiments and are expressed
as the mean±SE (n=5). 
*Significantly different from the negative control at P<0.05.

것으로 나타났다. 난소를 절제하여 갱년기를 유도한 흰쥐에

서 오디추출물은 혈소판 응집을 억제하며 혈중 triglyceride 

및 total cholesterol의 농도를 감소시킨다고 보고되었다

(34). 본 연구에서는 고지혈증 동물모델을 사용하여 오디추

출물의 total cholesterol 생성억제를 확인한 결과 MBE가 

양성대조군으로 사용한 합성의약품인 Lovastatin보다 혈청 

total cholesterol을 효과적으로 감소시키지는 않지만, 200 

mg/kg 체중 이상으로 MBE를 섭취할 경우 유의적으로 감소

(P<0.05)시킴을 알 수 있었다. 

혈청 C-reactive protein 농도

MBE에 의해 고콜레스테롤 식이로 고지혈증을 유발한 SD

계 흰쥐에서 혈청 C-reactive protein의 감소 효과를 Table 

7에 나타내었다. 고콜레스테롤 식이를 하고 정제수를 식이

한 음성대조군의 혈청 C-reactive protein은 39.79±4.81 

μg/mL로 sham군의 12.60±4.08 μg/mL에 비해 약 316% 

유의적 증가(P<0.05)를 하여 고콜레스테롤 식이로 고지혈

증을 유발했음을 확인하였다. 그러나 HMGR의 저해제로 사

용되는 Lovastatin을 14일간 식이한 양성대조군은 sham군

에 비해 유의적 증가(P<0.05)를 하였으나 음성대조군에 비

해 통계적 유의수준 이하(P>0.05)로 3.29% 감소하였다. 또

한 MBE를 식이한 실험군은 각 농도별(100 mg, 200 mg 

및 400 mg/kg B.W/day, 14days)로 각각 음성대조군에 비

해 통계적 유의수준 이하(P>0.05)로 7.62%, 11.11% 및 

14.93% 감소하는 것으로 나타났다. 혈액순환장애 및 죽상

동맥경화증 환자들에게서 증가하는 것으로 보고된(35-40) 

염증지표인 혈청 C-reactive protein 농도가 본 연구의 고

지혈증 동물모델에서 MBE의 식이에 의해 유의적으로 감소

하지 않은 이유는 MBE의 식이기간이 충분하지 않았다고 

판단됨으로 향후 장기간의 MBE 식이에 따른 혈중 C-re-

active protein의 농도 유의적 변화를 연구할 필요가 있다고 

사료된다.

요   약

본 연구에서는 다양한 생리활성물질을 다량 함유하고 있는 

국내산(전라북도 부안군) 오디의 혈액순환장애의 개선 효과

를 확인하기 위하여 in vitro 및 고지혈증 동물모델을 이용한 

실험을 진행하였다. MBE가 DPPH 라디칼을 50％ 소거하는 

SC50값은 89.36±5.46 μg/mL로 정제되지 않은 복합물질임

을 감안하면 다른 식물추출물에 비해 항산화능이 우수함을 

알 수 있었다. RAW 264.7 세포 및 HepG2 세포에 대한 

MBE의 세포독성은 2,500 μg/mL 이하의 농도를 처리한 경

우 세포독성을 나타내지 않았다. In vitro 실험에서 COX-2

의 활성저해 효과를 측정한 결과 MBE의 IC50값은 215.94 

±18.15이었고, human LDL의 산화억제 효과는 최종반응 

농도가 200 및 400 μg/mL일 경우 유의적인 감소(P<0.05) 

효과가 있었다. 또한 TNF-α에 의하여 활성화된 HUVECs

에서 MBE가 증가된 ICAM-1 및 VCAM-1의 발현을 감소

(P<0.05)시켰으며 LPS에 의하여 활성화된 RAW 264.7 세

포에서 MBE가 증가된 COX-2 및 5-LO의 발현을 감소

(P<0.05)시킴을 알 수 있었다. 고지혈증 동물모델을 이용한 

실험에서 MBE의 일부 실험군(200 mg 및 400 mg/kg 체중

/day, 14 days)에서 혈청 total cholesterol의 수치는 음성

대조군에 비해 유의적으로 감소(P<0.05)시켰으나 혈청 

C-reactive protein의 수치는 모든 실험군에서 음성대조군 

대비 유의적으로 감소하지 않았다. 이러한 MBE의 항산화

능, COX-2 활성억제 및 COX-2와 5-LO의 발현억제를 통

한 염증억제, 혈중 total cholesterol 감소를 통한 이상지질

혈증의 개선 효과 및 ICAM-1과 VCAM-1의 발현억제를 

통한 혈관협착 방지의 효과들을 종합해 보면 오디추출물인 

MBE가 혈액순환장애를 유발하거나 확대시키는 다양한 핵

심요소들을 다각도로 개선시킴으로써 혈액순환장애의 예방

과 치료에 긍정적인 효과가 있을 것으로 사료된다. 
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