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ABSTRACT In the present study, we examined whether or not an herbal mixture extract (HME) has attenuation 
effects on immobilization stress and sleep disturbance in rats. Immobilization stress was induced by restricting movement 
using a constraint box for 2 h, and sleep disturbance was induced by exposure to 300 lx of constant light for 24 
h and injection of caffeine (1 mg/kg, i.p.). Rats were orally treated with distilled water (vehicle) or HME for 3 weeks 
at different doses of 10, 30, and 100 mg/kg/d (HME Ⅰ, Ⅱ, and Ⅲ, respectively). In the immobilization model, HMEⅢ 
treatment significantly decreased adrenal gland weight, whereas HME Ⅱ and Ⅲ treatment reduced plasma levels of 
cortisol. HME Ⅱ and Ⅲ also reduced the level of IL-6. In the sleep disturbance model, HME Ⅱ and Ⅲ meaningfully 
reduced the plasma level of cortisol, and the increased plasma level of melatonin. HMEⅢ significantly increased 
body weight. HME reduced immobilization stress and ameliorated disturbance in rats. These findings suggest that 
HME may have beneficial potential for attenuation of sleep disturbance and stress.
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서   론

현대사회는 도시화와 정보화로 인해 다양하고 긴장된 생

활의 연속이며, 복잡한 대인관계, 과중한 업무 부담, 조직사

회에 대한 피로 등으로 인해 과중한 스트레스를 유발하고 

있다. 과중한 스트레스는 심리적으로 불안정을 초래하고 신

체의 평형상태를 유지하는 자율신경계의 균형을 깨뜨려 심･
뇌혈관 질환과 함께 호르몬의 불균형 및 수면장애 등을 초래

하게 된다(1-3).

수면은 인체 내 생리작용을 조절하는 데 있어서 필수적인 

과정이며, 수면이 부족하게 되면 위장관계 질환, 근육통, 피

로 등의 신체적 문제뿐만 아니라 불안 및 우울 등의 정신적

인 문제를 초래하게 된다. 이러한 수면장애의 원인으로는 

스트레스, 긴장, 불안 등 다양하고 이 중에서도 현대인들은 

스트레스로 인한 수면장애를 겪는 빈도가 높은 편이다(4- 

6). 이처럼 현대인들에게 스트레스 및 수면장애는 아주 흔히 

발생하는 질환인데 반해 대부분의 환자는 처방을 통해 전문

의약품 치료를 받는 대신 음주 또는 비처방 일반의약품으로 

극복하려는 경향이 있다(7). 물론 처방약에 의존하는 사람들

도 있는데 흔히 벤조디아제핀(benzodiazepines) 계열의 약

물과 졸피뎀(zolpidem)이나 조피클론(zopiclone)과 같은 

약물을 사용한다(8). 그러나 이러한 처방약은 약물 의존성을 

유발하기도 하며 장기복용 시 두통, 악몽, 낮 시간의 피로, 

메스꺼움, 어지러움, 넘어짐 등의 부작용이 있다는 보고가 

있다(9,10). 따라서 부작용이 적으면서 불면증에 효과를 지

닌 천연물 유래 대체 식･의약품을 개발하는 것이 절실히 필

요하다(11).

허브란 라틴어의 ‘herba’에서 유래된 ‘풀’이라는 뜻이지

만 현대에 와서는 줄기, 잎, 꽃, 뿌리 등의 부위가 인간에게 

유용한 식물을 총칭한다(12). 허브는 예로부터 서양 요리에

서 맛과 향을 증진하고 불쾌한 냄새를 없애기 위한 향신료로 

많이 이용되었으며(13), 미용이나 방향요법으로 사용되거

나 다양한 생리활성 기능을 지니고 있어 민간요법에서 약초

로 이용되었다. 구절초, 목향, 로즈메리, 라벤더, 유칼립투스 

등 많은 허브가 항균 효과와 항산화 기능을 지니고 있으며
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(14-16), 알레르기, 진통, 고지혈증, 암, 당뇨, 심혈관계 질

환, 비만 등에 허브가 많은 효과를 나타낸다(17-21). 인간 

삶의 질을 떨어뜨리는 수면장애에 대해서도 허브를 이용한 

민간요법이 전해져 왔으며, 라벤더와 캐모마일 등이 대표적

인 예이다(22-24). 그러나 정확한 용량-효능 관계 및 용법 

등에 대한 보고가 미비한 실정이므로 동물모델 등을 이용한 

검증실험 및 기전연구가 필요하다.

따라서 본 연구팀은 라벤더 및 캐모마일과 더불어 민간요

법으로 긴장완화 효능이 알려진 수종의 허브에 대하여 동물

모델에서 예비실험을 하였을 때 라벤더, 캐모마일, 레몬버베

나, 타임을 1:1:1:1(w/w), 2:2:1:1(w/w), 3:3:1:1(w/w), 

4:4:1:1(w/w)의 다양한 비율로 혼합하여 제조한 물 추출물 

중에서 3:3:1:1(w/w)로 혼합한 물 추출물이 스트레스 완화 

효과가 잘 나타난 결과를 얻었다. 그리고 이 혼합 물 추출물

을 차(tea)로 마셨을 때 풍미를 더하고 조화로운 맛을 위해

서 바질을 추가하였고 결과적으로 라벤더, 캐모마일, 레몬버

베나, 타임, 바질을 3:3:1:1:2(w/w)의 비율로 제조하게 되었

다. 따라서 본 연구에서는 이들 5가지 허브 혼합물 추출물에 

대하여 보다 정확한 용량-효능 관계를 검증하고자 하였다.

재료 및 방법

시료 제조

본 실험에 사용한 모든 허브는 (주)허브나라농원(Pyeong-

chang, Korea)에서 꽃과 잎 부분을 완전히 건조한 상태로 

공급받았다. 이용된 시료는 라벤더, 캐모마일, 레몬버베나, 

타임, 바질을 각각 3:3:1:1:2(w/w)의 비율로 혼합하고 분쇄

하여 사용하였다. 혼합한 시료 5 g을 증류수 100 mL로 80 

°C에서 1시간씩 3회 추출하여 여과한 다음 회전식 감압농축

기(EYELA Rotary evaporator N-1000, Tokyo Rikakikai 

Co., Ltd., Tokyo, Japan)로 40°C에서 10 mL로 감압 농축

한 후 15 mL의 증류수를 더하여 총 25 mL의 물 추출물[이

하 HME(herbal mixture extract)로 표기]을 제조하고 -20 

°C에 보관하면서 사용하였다.

실험동물

실험에 사용된 동물은 280~300 g의 Sprague Dawley 

(SD) 랫트를 샘타코(Gyeonggi, Korea)로부터 구입하여 일

주일간 사육실 환경(습도 50%, 온도 22±1°C, 12시간 간격 

조명)에 적응시킨 후 실험에 사용하였다. 각 실험모델에서 

한 그룹당 6마리씩 평균 체중이 유사하도록 배치하였다. 실

험기간 동안 실험에 사용된 모든 랫트가 고형사료와 물을 

자유롭게 섭취하도록 하였다. 실험동물 사육의 전 과정은 

아주대학교 동물실험윤리위원회의 승인을 받고 시행되었으

며, 실험 동물관리원칙(Care and Use of Laboratory Ani-

mals US National Institute of Health publication No. 

85-23, revised 1996)을 준수하였다.

구속 스트레스 유도

스트레스 유도 모델은 총 3주간의 실험기간 동안 매일 

10시~12시까지 2시간 동안 구속케이지(6×6×19 cm, W× 

L×H)에 넣었다. 실험동물은 5군으로 분류하여 실험하였으

며 정상군은 구속 스트레스를 유도하지 않으면서 매일 증류

수를 경구투여 하였고, 대조군은 구속 스트레스를 유도하면

서 매일 증류수를 경구투여 하였다. HMEⅠ군은 구속 스트레

스를 유도하면서 HME를 10 mg/kg 농도로 경구투여 하였

고, HMEⅡ군은 구속 스트레스를 유도하면서 HME를 30 mg 

/kg 농도로 경구투여 하였으며, HMEⅢ군은 구속 스트레스

를 유도하면서 HME를 100 mg/kg 농도로 경구투여 하였다.

수면장애 유도

수면장애 유도 모델은 24시간 빛이 랫트에게 일주기 리듬

을 방해한다고 보고한 Park 등(25)의 연구에 기초하여 총 

3주간의 실험기간 동안 매일 24시간 300 lx의 빛 자극을 

주었고 더하여 카페인(Sigma-Aldrich Co., St. Louis, MO, 

USA)을 1 mg/kg/d의 농도로 매일 복강투여 하였다. 실험동

물은 5군으로 분류하여 실험하였다. 정상군은 식염수를 복

강투여 하고 정상적인 12시간 간격으로 빛 자극을 가하여 

수면장애를 유도하지 않으면서 매일 증류수를 경구투여 하

였고, 대조군은 수면장애를 유도하면서 매일 증류수를 경구

투여 하였다. HMEⅠ군은 수면장애를 유도하면서 HME를 

10 mg/kg 농도로 경구투여 하였고, HMEⅡ군은 수면장애

를 유도하면서 HME를 30 mg/kg 농도로 경구투여 하였으

며, HMEⅢ군은 수면장애를 유도하면서 HME를 100 mg/ 

kg 농도로 경구투여 하였다.

경구투여 및 체중 측정

3주간의 실험기간 동안 수면장애 모델과 구속 스트레스 

모델의 HME Ⅰ, Ⅱ, Ⅲ에 HME를 각각 10 mg/kg, 30 mg/ 

kg, 100 mg/kg의 용량으로 매일 오전 9시에 경구투여 하였

고, 정상군과 대조군은 같은 시간에 같은 양의 증류수를 경

구투여 하였다. 수면장애 모델의 체중은 실험 첫째 날과 21

일째 날에 동일 시간에 측정하였다.

부신 무게 측정

3주간의 실험이 끝난 마지막 날에 구속 스트레스 모델의 

랫트를 희생시킨 후, 양쪽 부신을 적출하여 지방조직을 깨끗

이 제거하고 생리식염수에 헹구어 각각의 무게를 측정하였

다. 양쪽 부신 무게를 측정한 후 평균값을 구하고 그 값을 

이용하였다.

혈액 채취 및 혈장 내 코티졸, IL-6, 멜라토닌 농도 측정

실험 21일째 날에 구속 스트레스 모델 및 수면장애 모델

의 랫트를 ethyl ether(Daejung Chemicals & Metals Co., 

Siheung, Korea)로 마취시킨 후 1 mL 용량의 일회용 주사

기에 3.8% sodium citrate(Sigma-Aldrich Co.)를 60 µL 
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Fig. 1. Effects of herbal mixture extract (HME) on adrenal gland 
weight in immobilized rats. Rats were immobilized for 2 h after 
pre-administered with herbal mixture extract (10, 30, 100 mg/ 
kg, p.o.) before 30 min. Results were expressed as box repre-
senting that upper edge is maximum value, lower edge is mini-
mum value and line (－) is mean. *P<0.05 vs. control (CTL) 
and #P<0.05 vs. vehicle (Veh). n=5∼6.

Fig. 2. Effects of the HME on plasma cortisol in immobilized 
rats. Rats were immobilized for 2 h after pre-administered with 
HME (10, 30, 100 mg/kg, p.o.) before 30 min. Data represent 
mean±SEM. *P<0.05 vs. control (CTL) and #P<0.05 vs. vehicle 
(Veh). n=5∼6.

Fig. 3. Effects of the HME on plasma IL-6 in immobilized rats. 
Rats were immobilized for 2 h after pre-administered with HME 
(10, 30, 100 mg/kg, p.o.) before 30 min. Results were expressed 
as box representing that upper edge is maximum value, lower 
edge is minimum value and line (－) is mean. *P<0.05 vs. con-
trol (CTL) and #P<0.05 vs. vehicle (Veh). n=5∼6.

넣어두고 꼬리정맥에서 혈액을 600 µL씩 채취하여 부드럽

게 섞어주었다. 그 후 20°C, 3,000 rpm에서 10분간 원심분

리 하여 상층액인 혈장(plasma)을 분리하고 실험 전까지 

-80°C에서 냉동보관 하였다. 구속 스트레스 모델과 수면장

애 모델의 혈장 내 코티졸(cortisol) 농도는 Cortisol ELISA 

kit(Mybiosource, San Diego, CA, USA)을 이용하였고, 구

속 스트레스 모델의 IL-6 농도는 Rat IL-6 ELISA kit(Invi-

trogen, Frederick, MA, USA)을 이용하였으며, 수면장애 

모델의 혈장 내 멜라토닌(melatonin) 농도는 Melatonin 

ELISA kit(Mybiosource)를 이용한 후 microplate read-

er(Molecular Devices, Sunnyvale, CA, USA)를 사용하여 

모두 450 nm 흡광도에서 값을 측정하였다.

통계처리

본 실험 결과는 각 항목에 따라 평균±표준오차를 구한 

것과 평균, 최댓값, 최솟값으로 나타낸 것으로 이루어져 있

다. 평균치 간의 유의성은 Student's t-test를 이용한 후 P

값이 0.05 미만일 때 유의한 것으로 판정하였다.

결   과

구속 스트레스 모델의 부신 무게

실험 종결 후 군별 부신의 무게를 측정하여 체중 대비 부

신의 무게로 계산하였다. 정상군과 비교했을 때 대조군의 

체중 대비 부신 무게는 유의적인 증가를 하였고 대조군과 

비교하여 HMEⅢ군의 체중 대비 부신 무게는 유의적으로 

감소하였다(Fig. 1).

구속 스트레스 모델의 혈장 내 코티졸 함량

구속 스트레스를 가했을 때 스트레스 호르몬인 코티졸의 

혈장 내 함량 변화에 미치는 HME의 효과를 보기 위하여 

3주간 HME를 각각 10, 30, 100 mg/kg의 농도로 매일 경구

투여 하고 혈장을 채취해 얻은 결과를 나타내었다. 정상군과 

비교하여 대조군의 코티졸 수치가 유의적으로 증가하였고, 

대조군과 비교했을 때 HMEⅠ군은 유의적이지는 않지만 감

소하는 경향이 보였으며, HME Ⅱ, Ⅲ군의 코티졸 수치는 

유의적인 감소를 하였다(Fig. 2).

구속 스트레스 모델의 혈장 내 IL-6 함량

스트레스 상황에서 증가한다고 알려진 사이토카인 IL-6

의 함량 변화에 HME가 미치는 효과를 보기 위하여 3주간 

구속 스트레스를 유발한 후 혈장을 채취하여 측정, 비교하였

다. 정상군과 비교했을 때 대조군에서 IL-6 함량이 유의한 

차이를 보였으며, 대조군과 비교하여 HMEⅠ군은 유의성 있

는 차이를 보이지 않았으나 HME Ⅱ, Ⅲ에서는 유의적인 감
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Fig. 4. Effects of the HME on body weight in sleep disturbed 
rats. Caffeine (1 mg/kg) was injected to intra-peritoneal after 
pre-administered with HME (10, 30, 100 mg/kg, p.o.). Data rep-
resent mean±SEM. *P<0.05 vs. control (CTL) and #P<0.05 vs. 
vehicle (Veh). n=5∼6. 

Fig. 5. Effects of the HME on plasma melatonin in sleep dis-
turbed rats. Caffeine (1 mg/kg) was injected to intra-peritoneal 
after pre-administered with HME (10, 30, 100 mg/kg, p.o.) in 
sleep disturbed rats. Data represent mean±SEM. *P<0.05 vs. 
control (CTL) and #P<0.05 vs. vehicle (Veh). n=5∼6. 

Fig. 6. Effects of the HME on plasma cortisol in sleep disturbed 
rats. Caffeine (1 mg/kg) was injected to intra-peritoneal after 
pre-administered with HME (10, 30, 100 mg/kg, p.o.) in sleep 
disturbed rats. Data represent mean±SEM. *P<0.05 vs. control 
(CTL) and #P<0.05 vs. vehicle (Veh). n=5∼6. 

소를 나타내었다(Fig. 3).

수면장애 모델의 체중에 미치는 영향

수면장애 모델에서 체중 변화에 미치는 HME의 효과를 

확인하기 위해서 실험 첫째 날과 마지막 날에 체중을 측정하

여 비교한 결과이다. 정상군의 증체량과 비교하여 대조군의 

증체량은 상대적으로 굉장히 낮게 나타났으며, 21일째 날의 

정상군 체중보다 대조군 체중은 유의적인 감소를 하였다. 

대조군의 증체량에 비하여 HME Ⅰ, Ⅱ군의 증체량은 증가

한 경향을 보이나 유의성 있는 결과를 나타내지 않았으며, 

HMEⅢ군의 21일째 날의 체중은 대조군에 비하여 유의적인 

증가를 하였다(Fig. 4). 수면장애를 유발했을 때의 스트레스

는 체중 증가를 억제하지만 HME가 체중 증가를 회복시킴으

로써 항스트레스 효과가 있다고 판단된다.

수면장애 모델의 혈장 내 멜라토닌 함량

수면장애를 개선하는 데 HME가 미치는 효과를 알아보기 

위해서 3주간 수면장애를 유발한 후 혈장을 채취하여 수면 

촉진 호르몬인 멜라토닌의 수치를 비교하였다. 정상군과 비

교했을 때 대조군의 멜라토닌 함량은 유의적인 감소를 하였

고, HMEⅠ군은 대조군과 비교했을 때 유의성 있는 변화를 

보이지 않았다. 대조군과 비교하여 HME Ⅱ, Ⅲ군은 유의적

인 증가를 나타냈으며 HME의 농도 의존적으로 멜라토닌 

수치가 정상군만큼 회복되는 것을 보였다(Fig. 5).

수면장애 모델의 혈장 내 코티졸 함량

수면장애로 인한 스트레스에 대해 HME의 완화 효과를 

알아보기 위하여 3주간 수면장애를 유도한 후 혈장 내 코티

졸의 함량 변화를 관찰하였다. 정상군과 비교하여 대조군의 

코티졸 함량은 유의적인 증가를 하였고, 대조군과 비교하여 

혈중 코티졸 수치가 HME Ⅱ, Ⅲ군에서 유의적으로 감소하

였다(Fig. 6).

고   찰

스트레스에 노출되면 생체 내에서는 신경계와 내분비계

를 활성화하고 이는 면역기능에도 영향을 미친다(26). 스트

레스를 방치할 경우 두통, 불면증, 불안장애, 스트레스성 고

혈압, 과민성 대장증후군, 심부정맥, 기관지 천식, 만성 통증 

등이 발병하거나(27) 기저질환이 더욱 악화할 수 있고, 더하

여 만성 스트레스는 암세포의 전이를 촉진하는 등 조기사망 

위험률을 증가시킨다(28,29).

또한 수면장애는 집중력 및 반응속도, 판단력 저하 등을 

일으키고, 졸음으로 인해 일을 끝까지 수행하지 못하거나 

직업관련 사고 또는 교통사고를 겪는 등 삶의 질을 직접적으

로 저해한다. 스트레스로 인한 심리적으로 불안한 상태는 

수면장애를 일으키고 수면장애 자체가 또 다른 스트레스를 

일으켜 악순환이 반복된다(2). 따라서 스트레스와 수면장애
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는 밀접한 관계가 있으며 이를 완화하는 것은 인간의 삶의 

질을 높이고 정신적･신체적 건강을 위해서 필수적이다.

본 연구에서는 다양한 생리활성을 지닌 5가지 허브를 혼

합한 추출물을 이용했다. 라벤더(Lavandula angustifolia 

Mill.)는 꿀풀과(Labiatae)의 여러해살이풀로 지중해 연안

이 원산지이다. 라벤더는 신경을 안정시켜 두통, 우울, 불면

증에 도움이 된다고 민간요법에 알려졌으며 살균, 소독작용, 

외상 치료, 방충, 진정 및 이완 작용에 효과가 있다(30). 캐모

마일(Chamaemelum nobile(L.) All)은 국화과(Asteraceae)

의 여러해살이풀에 속하는 다년생 약용식물이고 항염증, 방

부, 구충약, 경련을 가라앉히는 데 좋으며, 감기예방과 불면

증 해소, 진정작용 등의 효과가 있는 것으로 알려졌다(31). 

또한 염증성 질환, 발열, 설사를 치료하기 위한 약용차로도 

이용되어 왔다(32). 레몬버베나(Aloysia triphylla BRITT.)

는 마편초과(Verbenaceae)의 소교목으로 강한 레몬향이 

나며 허브차, 향신료, 약용으로 쓰인다. 또한 살균 효과로 

인해 여드름 치료에 쓰이며, 소화 촉진, 이뇨작용, 감기예방

에 뛰어나다고 민간요법에 알려져 있다. 타임(Thymus vul-

garis L.)은 꿀풀과(Labiatae) 티무스속의 여러해살이풀로 

우울증과 피로 회복에 도움이 되고 소화 촉진과 식욕증진, 

그리고 항균작용에 탁월하다(33). 바질(Ocimum basilicum 

L.)은 꿀풀과(Labiatae)의 한해살이풀로 약효로는 신경과민

에 대한 진정작용과 항산화 작용, 살균 효과, 진통, 항경련 

효능을 나타낸다(34).

In vivo에서 구속 스트레스는 다른 스트레스 유발 방법보

다 직접적인 통증을 유발하지 않아 인간에서의 정신적 스트

레스와 유사하여 흔하게 사용되는 정서적 스트레스 모델이

다(35-37). 따라서 본 연구에서는 랫트에게 구속 스트레스

를 가하였고 이에 따른 생체 내 반응과 HME의 효과를 관찰

하였다. 스트레스에 노출되면 신체 내에서는 시상하부-뇌

하수체-부신 축(hypothalamic-pituitary-adrenal axis, 

HPA axis)을 통하여 여러 반응이 일어나게 되는데(2), 중추

신경계가 외부자극을 감지하여 시상하부의 코르티코트로픽

방출호르몬(corticotropin-releasing factor, CRF)의 분비

를 자극한다. 분비된 코르티코트로픽방출호르몬은 뇌하수체

에서 부신피질자극호르몬(adrenocorticotropic hormone, 

ACTH)을 분비하도록 자극하고, 부신피질자극호르몬이 부

신피질을 자극하여 코티졸이 분비되는 기전을 갖는다. 또한 

교감신경이 흥분하여 부신수질과 말초신경에서 에피네프린

(epinephrine)과 노르에피네프린(norepinephrine)이 분비

되어 혈압과 심박동 수가 증가하여 스트레스에 대한 방어 

작용이 나타난다(38). 스트레스 상황에서 생체 내 항상성을 

유지하기 위해 활성화되는 시상하부-뇌하수체-부신계와 

교감신경-부신수질계 모두에서 부신은 중요한 기관이며 호

르몬을 분비하도록 지속해서 자극받는다(39). 이에 따라 스

트레스를 받은 생체 내에서는 부신비대 현상이 일어나게 된

다(39,40). 

본 연구 결과에서도 구속 스트레스를 가하지 않은 정상군

에 비하여 대조군의 체중 대비 부신 무게가 유의적으로 증가

하였고 이는 HMEⅢ군에서 유의적으로 억제되었다(Fig. 1). 

부신비대 현상은 부신피질자극호르몬에 반응하여 코티졸을 

최대로 분비하려는 것뿐만 아니라 부신수질에서 분비되는 

카테콜아민(catecholamine)을 증가시키는 것과 관련이 있

다(39). 따라서 HMEⅢ군은 스트레스 상황에 부신에서 여러 

가지 호르몬을 분비하도록 조절시키는 상위단계를 억제하

는 작용과 밀접한 관련이 있다고 생각한다. 스트레스 상황에

서는 부신피질에서 코티졸이 분비되는데, 코티졸은 신체에 

필요한 에너지를 공급하기 위해 단백질과 지방을 분해해 혈

당을 높이고 이를 통해 스트레스에 대처한다. 또한 지속적인 

스트레스로 인해 코티졸이 과도하게 분비될 때는 단백질 과

다분해, 질소균형 저해, 면역기능 상실 등의 문제를 일으킨

다(41). 구속 스트레스로 인한 혈장 내 코티졸 함량 변화에 

관한 결과에서도 정상군보다 대조군에서 코티졸 수치가 증

가했고 대조군과 비교하여 HME Ⅱ, Ⅲ군은 코티졸 수치를 

현저히 감소시켰다(Fig. 2). HME Ⅱ, Ⅲ군의 코티졸 수치는 

유의적인 차이가 없었고, HMEⅡ군에서 코티졸 수치를 감소

시키는 데에 최대 효과가 나타난 것으로 보인다. 이를 통하

여 HMEⅡ군이 부신피질에서 코티졸 분비 억제에 가장 효과

적으로 작용하는 농도일 것이라고 판단된다. 스트레스를 받

으면 면역세포에서 사이토카인이 분비되어 행동과 감정을 

조절하는 등 중추신경계에 영향을 미치게 된다. 임상 보고와 

랫트를 통한 연구에서 스트레스로 인해 신체 내 IL-6 수치

가 증가한다고 알려졌으며(42-45), 이처럼 스트레스로 인

해 증가한 IL-6는 인간에게서 당뇨병, 동맥경화, 지방간, 암 

발병과 연관이 있다(45). 본 연구에서도 구속 스트레스로 

인해 혈장 내 IL-6 수치가 유의적으로 증가하였고 이에 대

한 HME의 효과를 보기 위해 구속 스트레스를 가하면서 매

일 HME를 경구투여 한 결과 HME를 30 mg/kg, 100 mg/kg

의 농도로 투여한 HME Ⅱ, Ⅲ군에서 유의성 있게 감소하였

다(Fig. 3). HME가 스트레스로 인한 면역계 활성화에도 긍

정적인 영향을 미친다는 것을 알 수 있다.

작용기능을 나타내는 활성물질이 in vitro 실험을 통해 

밝혀졌더라도 in vivo에서는 뇌혈관장벽(blood-brain bar-

rier, BBB)을 통과하지 못하여 실제 수면 효과를 나타내지 

못할 수도 있기 때문에(46) 수면증진을 위한 기능성 식품 

연구에서 동물실험은 특히 중요하다. 본 연구에서는 HME가 

수면장애를 유발한 랫트에 어떤 영향을 미치는지 알아보았

다. 수면장애를 유도하지 않은 정상군의 3주 후 증체량과 

실험기간 동안 끊임없이 빛을 가하면서 1 mg/kg의 농도로 

카페인을 투여하여 수면장애를 유도했던 대조군의 증체량

을 비교했을 때 실험 마지막 날의 평균적인 체중이 정상군보

다 유의적으로 낮게 관찰되었다. 이에 대해 HME의 효과를 

보면 HME를 100 mg/kg 농도로 경구투여 한 HMEⅢ군에서 

유의적으로 체중이 회복된 것을 알 수 있었다(Fig. 4). 수면

유도에 관련되는 호르몬인 멜라토닌의 혈장 내 수치를 비교

하여 수면장애 완화 효과를 보고자 하였다. 멜라토닌은 송과
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선(pineal gland)에서 분비되며 멜라토닌합성효소(NAT)의 

활성이 광(light) 정보에 의해 저해되므로 어두울 때 합성이 

촉진되고 밝은 상태에서는 억제되며(47), 또한 멜라토닌이 

수면을 안정화하는 데에 이바지한다고 밝혀졌다(48). 실제

로 Kim 등(49)의 연구에서 동물실험을 통해 혈액 내 멜라토

닌 생성량 증가가 수면을 유도한다고 보고하였다. 본 연구에

서도 수면장애 모델에서 멜라토닌의 수치를 비교해봤을 때 

수면장애를 유발하지 않은 정상군에 비하여 대조군은 멜라

토닌 함량이 유의적인 감소를 하였으며 HME를 30 mg/kg, 

100 mg/kg의 농도로 경구투여 한 HME Ⅱ, Ⅲ군에서는 대

조군보다 멜라토닌 수치가 유의적으로 증가함을 알 수 있었

다(Fig. 5). 이를 통하여 HME가 수면장애를 완화하는 효과

가 있다고 판단된다. 더하여 수면장애를 유도했을 때 스트레

스 호르몬인 코티졸의 분비 변화를 관찰하고 이에 대한 HME

의 효과를 확인하였다. 시상하부는 수면을 조절하는 데 중요

한 역할을 하는 것으로 알려졌으며 수면장애는 시상하부-뇌

하수체-부신 축을 활성화한다(50). 수면장애를 유도하지 않

은 정상군과 비교하여 대조군의 혈장 내 코티졸 수치는 유의

적으로 증가하였고, HME Ⅱ, Ⅲ군에서는 대조군보다 코티

졸 수치가 유의적으로 증가하였다(Fig. 6). 이는 수면장애로 

인하여 스트레스 호르몬이 증가한다는 Oh와 Shim(50)의 보

고와 일치하며 HME가 수면장애로 인한 스트레스에도 효과

적임을 확인할 수 있었다.

라벤더의 주요 성분인 리날릴 아세트산(linalyl acetate)

과 리날로올(linalool)은 향기를 내도록 하며, 불안함을 완화

해주는 효과를 지닌다(51). 또한 라벤더를 마우스에 반복투

여 한 경우 입면시간이 빨라지고 수면 지속시간이 길어진다

는 보고가 있으며(52) 라벤더 오일이 중추신경계에 영향을 

주어 불안함과 스트레스를 완화한다는 연구 결과가 있다

(53). 캐모마일의 주요성분인 아피제닌(apigenin)이 뇌에서 

벤조디아제핀 수용체에 결합하여 진정 효과와 수면촉진 효

과를 나타낸다는 보고가 있다(54). 본 연구에 사용한 혼합물 

중 큰 비율을 차지하고 있는 라벤더와 캐모마일 모두 중추신

경계에 작용하여 진정, 항불안, 수면촉진 효과를 지니며, 이

외에도 혼합물을 구성하는 레몬버베나, 타임, 바질의 효능 

중에도 진정 효과가 제시되어 있다. HME는 각 혼합물의 구

성 비율 중에서 가장 효과적이라고 판단되는 비율을 적용하

여 제조한 것이므로 단일 추출물 투여보다 상승한 효과를 

지닐 것이라고 기대되지만, 추후 단일 추출물과 복합 추출물

의 효능 차이를 규명하는 연구가 필요하다고 생각된다.

이상의 결과로부터 5종의 허브를 일정 비율로 혼합하여 

제조한 HME의 섭취가 구속 스트레스를 유도한 동물모델에

서 코티졸과 IL-6 분비량을 감소시키고 코티졸을 분비하는 

부신의 무게에 영향을 준다는 것과 수면장애를 유발한 동물

모델에서 멜라토닌, 코티졸과 같은 호르몬과 체중에 영향을 

미친다는 것을 확인하였다. HME 100 mg/kg 농도를 투여한 

HMEⅢ군에서 호르몬 수치와 IL-6 변화뿐만 아니라 체중과 

부신 무게에도 영향을 미쳤지만 HME 30 mg/kg 농도를 투

여한 HMEⅡ군에서는 IL-6와 호르몬 수치만 유의적으로 변

화시켰다. 결과적으로 수면장애와 스트레스에 대해 HME의 

정확한 용량에 따른 효능을 확인할 수 있었다. 그러므로 향

후 스트레스 및 수면장애를 완화하기 위한 보조식품 또는 

기능성 식품으로 이용될 수 있을 것으로 생각한다.

요   약

본 연구에서는 라벤더, 캐모마일, 레몬버베나, 타임, 바질의 

복합 열수 추출물이 수면을 촉진하고 스트레스를 완화하는

지 확인하기 위하여 농도에 따라 동물모델에 미치는 효과를 

관찰하였다. 허브 복합추출물(HME)을 10, 30, 100 mg/kg

의 농도로 3주간 구속 스트레스 모델과 수면장애 모델에 각

각 경구투여 하였고, 실험 결과 구속 스트레스를 유도한 동

물모델에서 HMEⅡ군(30 mg/kg)과 HMEⅢ군(100 mg/kg)

은 혈장 내 코티졸과 IL-6 함량을 감소시켰으며, HMEⅢ군

은 체중 대비 부신 무게도 유의적으로 회복시킨 것을 확인하

였다. 수면장애 모델에서는 HMEⅢ군이 대조군에 비해 체중

이 증가하였고, HME Ⅱ, Ⅲ군은 혈장 내 멜라토닌 수치를 

높였으며 코티졸 수치를 감소시켰다. 이러한 결과를 통해 

본 실험에서 사용한 허브 복합추출물이 농도에 따라 스트레

스 완화와 수면장애 개선에 효과가 있음을 확인하였다.
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