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ABSTRACT In this study, the effects of Colpomenia sinuosa (CS) extract on serum lipid level and bone formation 
in an ovariectomized animal model were investigated. Twenty four nine-week old female Sprague-Dawley rats were 
randomly assigned to four groups: sham-operated rats (SHAM), ovariectomized control rats (OVX-CON), and ovariec-
tomized rats supplemented with CS extract at 50 mg/kg bw (OVX-CS50) or 200 mg/kg bw (OVX-CS200). Three 
OVX groups were surgically ovariectomized while the SHAM group was sham-operated. CS extract was orally adminis-
trated at 1 mL per day. Analysis of serum lipid contents found that the total cholesterol, triglyceride, and low density 
lipoprotein cholesterol levels in the OVX-CON group were higher than those in the SHAM group. Notably, upon 
administration of CS extract after ovariectomy, triglyceride levels tended to significantly decrease. In addition, platelet 
aggregation ability decreased in groups treated with CS extract compared to the OVX-CON group. Serum alkaline 
phosphatase activity as an indicator of bone formation was lower in the CS extract group compared to the OVX-CON 
group. Collagen contents in bone and cartilage were reduced by ovariectomy, whereas the CS extract-supplemented 
groups exhibited higher concentrations in bone. According to these results, CS extract improved serum lipid parameters 
and osteogenesis in ovariectomized rats.
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서   론

2015년 현재 동아시아에서 일본의 경우 고령인구의 비율

이 약 26%로 이미 초고령 사회에 접어들었고 한국을 포함한 

나머지 국가들도 고령화 사회에 진입하였으며, 아직 개발경

제 수준에 머무는 중국 또한 고령인구 비율이 약 9.5%로 

고령화 사회에 진입하였다(1). 현재의 인구 추이가 앞으로도 

계속된다고 가정한다면 2030년에는 동아시아에서 중국을 

제외한 모든 국가가 초고령화 사회가 될 것으로 예측할 수 

있으며, 특히 고령화 문제에 일찍 봉착한 일본의 경우 총인

구의 약 30%, 나머지 국가들은 20% 이상이 고령자로 구성

될 전망이다(1). 또한, 통계청 자료에 따르면 2019년에는 우

리나라가 고령화 사회(aging society)에서 고령사회(aged 

society)로 바뀔 것으로 예상하며, 최근 조사에서는 그 시기

가 더 앞으로 앞당겨질 것으로 나타내고 있다(2).

고령화 사회로 접어들면서 노인 인구 증가에 따른 항노화

의 요인과 퇴행성 질환에 관한 관심이 증가하는 추세로, 폐

경 후 여성에서는 에스트로겐 감소에 의해 지방이 점점 복부 

내장에 축적되어 중심성 비만(central obesity)이 유발되는 

것으로 보고되고 있다(3-5). 복부의 지방 축적은 폐경 후 

많은 대사 변화와 연관되며, 지질대사의 변화에서 고밀도 

지단백(high density lipoprotein, HDL) 콜레스테롤은 감소

하고 총중성지방, 총콜레스테롤 및 저밀도 지단백(low den-

sity lipoprotein, LDL) 콜레스테롤은 증가하게 된다(6). 여

성에서 심혈관 질환의 위험도가 남성보다 10년 정도 늦은 

50~64세경에 급격히 증가하는 것 또한 이를 뒷받침한다
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Table 1. Experimental design of animals
Group (n)1) Treatment
SHAM (6) Operated rats

OVX-CON (6) Ovariectomized rats
OVX-CS50 (6) Ovariectomized rats supplemented 

Colpomenia sinuosa water extract 
50 mg/kg bw/d

OVX-CS200 (6) Ovariectomized rats supplemented 
Colpomenia sinuosa water extract 
200 mg/kg bw/d

1)n: number of rats.

(7). 한편 폐경기 여성의 골다공증은 칼슘섭취의 부족과 함

께 계속 증가하고 있어서 중요한 공중보건문제의 하나로 대

두하고 있다(8). 골다공증 환자는 고령화의 영향으로 꾸준히 

늘어 5년 동안 31% 증가하였고 전체 환자 가운데 93%가 

여성일 정도로 여성이 월등히 많으며, 이는 여성이 폐경기 

이후 골밀도가 급격히 떨어지기 때문이다(9). 골다공증은 요

통 이외에는 뚜렷한 자각증상이 없어 조기발견이 어렵고 잦

은 골절 및 지방색전으로 인해 골절 1년 이내에 10% 정도의 

사망률을 초래하는 대퇴골 골절을 일으키기도 한다고 보고

되어 있어(10) 조기발견과 치료가 매우 중요하다. 따라서 

최근 들어 골다공증 치료를 위한 에스트로겐 투여의 여러 

부작용을 보완하기 위해 골 형성 증가에 관련된 몇 종류 천

연물의 효능을 근거로 한약재 및 식품 등 천연물의 활성성분

을 이용한 연구가 활발하게 진행되고 있다(11-14). 이와 같

이 에스트로겐 일정량은 인체 내 유익한 효과가 있는 필요한 

물질로써, 에스트로겐 손실은 심혈관계 및 골 대사에 불균형

을 가져오기 때문에 최근 이러한 갱년기 장애가 가져오는 

부작용을 줄이기 위해 호르몬 대체 요법(hormone replace-

ment therapy)이 개발되어 사용되고 있다(15). 

우리나라는 삼면이 바다로 둘러싸여 있고 비교적 해양생

물자원이 풍부해서 과거부터 해산물을 식용으로 널리 이용

해 왔고 해조류는 고대부터 식용으로 소비해 왔다. 더욱이 

제주도 연안은 우리나라에서 가장 수온이 높고 다른 지역에

서 볼 수 없는 아열대성의 남방계 해조류를 많이 볼 수 있으

며, 특히 톳과 모자반을 이용한 전통 음식이 많이 전해 내려

오고 있다(16,17).

최근에는 해조류의 다양한 건강 기능성이 알려지면서 해

조류에 대한 관심도가 증가하고 있다. 해조류에는 녹조류, 

갈조류, 홍조류가 있는데 이 중에서 갈조류에는 항암과 항염

증 생리활성을 갖는 라미나란(laminaran)과 푸코이단(fucoi-

dan)이라는 물질이 함유되어 있다고 보고되어 있다(18,19). 

선행연구에서는 감태, 곰피, 대황과 같은 해조류가 갱년기 

장애에 개선 효과가 있는 것으로 보고한 바 있다(20-22). 

본 연구에서는 갈조류 중의 하나인 불레기말에 대한 검토를 

하고자 하였다. 불레기말은 해조류에서도 고리매과에 속하

고 주로 조간대 하부의 바위 위나 해조에 착생하여 공 모양 

또는 불규칙한 모양으로 전 세계에 분포한다(23). 불레기말

을 이용한 생리활성 연구로는 신경세포 독성의 억제 효과

(24)가 있는 것으로 보고되어 있지만, 그 외는 전혀 없는 

실정이다.

Kimble 등(25)은 흰쥐에서 난소를 절제하면 골의 교환

(turnover)이 가속되고 골의 밀도가 현저하게 감소한다고 

하였고, 연골 또는 골 등의 결합조직을 구성하고 있는 콜라

겐은 난소절제 시 그 함량이 감소하는 것으로 보고하였다. 

또한, alkaline phosphatase(ALP)는 폐경 시 에스트로겐의 

결핍으로 인하여 뼈 전환이 증가하기 때문에 폐경 후 여성의 

골다공증에서 증가하는 양상을 보이며(26), 성인기 여성에

서는 골절과의 관련성을 보여 폐경 전후 여성에게 있어 뼈 

형성 지표로써 널리 사용되고 있다(27). 

따라서 본 연구에서는 흰쥐를 이용하여 인위적으로 갱년

기를 유도한 후 불레기말 추출물을 투여한 다음 혈중지질 

함량, 항혈소판 응집능, 혈중 ALP 활성 및 골조직 중 콜라겐 

함량 변화에 미치는 영향을 검토하여 그 효과를 확인하였다.

재료 및 방법

추출물의 제조

본 실험에 사용한 불레기말(Colpomenia sinuosa)은 2015

년 6월 제주도 해안 일대에서 채취된 것을 세척, 자연 건조 

후 분쇄하여 판매하는 것을 구입하여 사용하였다. 분말시료

에 각각 20배량(w/v)의 3차 증류수를 첨가한 후, 80°C에서 

4시간 동안 2회 추출하고 감압 농축기로 농축한 다음 분말

로 조제하여, 실제로 동물실험에서는 투여량 1 mL 중 체중 

kg당 50 mg 및 200 mg이 되도록 증류수에 용해하여 사용

하였다.

실험동물

실험동물은 230~270 g인 9주령의 암컷(Sprague- 

Dawley) 흰쥐 24마리를 (주)오리엔트 바이오(Seongnam, 

Korea)에서 분양받아 3일간 적응시킨 뒤 실험에 사용하였

다. 동물실험실 사육조건은 온도 24±2°C, 습도 50~55%를 

유지하였으며, 광주기 및 암주기를 12시간 간격으로 조절하

였다. 실험동물은 비 난소절제 대조군(SHAM), 난소절제 대

조군(OVX-CON), 난소절제 후 불레기말 열수 추출물 50 

mg/kg bw 투여군(OVX-CS50), 난소절제 후 불레기말 열

수 추출물 200 mg/kg bw 투여군(OVX-CS200)으로 각 6마

리씩 4군으로 나누어 1 mL의 시료를 6주간 매일 경구 투여

하였다(Table 1). 실험기간 동안 식이 섭취량과 체중은 매일 

일정한 시간에 측정하였으며, 체중은 이틀에 한 번씩 측정하

였고 물과 사료는 제한하지 않고 섭취시켰다. 실험 시료는 

증류수에 용해하였으며, 대조군(SHAM군 및 OVX-CON군)

은 동일 용량의 증류수를 투여하였다. 실험에 사용된 식이는 

일반사료를 구입하여 사용하였으며, 동물실험은 신라대학

교 동물실험윤리 위원회의 승인(SUACAC-2015-002)을 받

아 관리지침에 따라 수행하였다. 
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난소절제 시술

3일 동안 주위환경에 적응시켜 난괴법에 의해 군을 나누

어 난소절제 수술을 하였다. 수술은 ethyl ether 마취 후 심

마취기에 이르면 늑골하부를 절개하여 난소를 제거하고 절

개부는 봉합하였다. 시술 후 3일부터 매일 불레기말 열수 

추출물을 경구 투여하였다. 또한, 대조군 설정을 위하여 비 

난소절제군은 복막 절개까지 난소절제 수술과 같은 방법으

로 시행하고, 양측의 난소를 노출하였다가 절제하지 않고 

복막 속으로 다시 넣어 난소절제와 같은 스트레스를 주고 

다시 봉합하는 모의수술(sham operation)을 시행하여, 이

들을 대조군으로 사용하였다.

혈액 및 조직 채취

실험동물의 혈액은 해부 전 24시간 절식시킨 후 ethyl 

ether를 이용하여 마취한 다음 개복하여 복대 정맥에서 채

취하였다. 혈소판 응집능 실험을 위하여 혈액 채취 시 헤파

린으로 처리된 튜브를 사용하고, 3.2% sodium citrate를 

1:9의 비율로 혼합하여 분석에 사용하였다. 또한, 혈액의 생

화학적 분석을 위해 상온에서 30분간 방치한 후, 3,000 rpm

에서 10분간 원심분리에 의해 혈청을 분리하여 사용하였다. 

한편 심장, 신장, 부신, 자궁, 비장, 폐, 간을 적출하여 생리식

염수로 세척한 다음 주위의 지방과 물기를 제거하고 늑골과 

연골은 경계면에서 분리하여 실험 시까지 -70°C에 보관하

였다.

혈청 중의 지질 농도 분석

실험동물에서 채취한 혈청을 이용하여 중성지방(trigly-

ceride), 총콜레스테롤(total cholesterol), HDL-콜레스테

롤을 분석하였고, 지질 농도 분석은 자동 측정용 slide kit 

(FUJI FILM, Tokyo, Japan)을 이용하여 Dry Chemistry 

Analyzer 3500i(FUJI, Asaka, Japan)를 사용하여 분석하

였다.

혈소판 응집력 분석

혈소판 분리는 실험동물에서 채취한 혈액을 3.2% so-

dium citrate 용액과 1:9 비율로 혼합한 후 1,100 rpm에서 

10분간 원심분리 하여 상층의 PRP(platelet rich plasma)

를 얻은 다음, PRP를 3,000 rpm에서 10분간 더 원심분리 

하여 상층의 혈장을 제거하였다. EDTA를 포함하는 wash-

ing buffer(138 mM NaCl, 2.7 mM KCl, 12 mM NaHCO3, 

0.36 mM NaH2PO4, 5.5 mM glucose, 1 mM EDTA, pH 

6.5)를 가하여 혈소판을 재 현탁시켰다. 이 혈소판을 3,000 

rpm에서 10분간 원심분리 한 후 다시 suspending buf-

fer(138 mM NaCl, 2.7 mM KCl, 12 mM NaHCO3, 0.36 

mM NaH2PO4, 5.5 mM glucose, 0.49 mM MgCl2, 0.25% 

gelatin, pH 7.4)로 현탁시켜 washed platelet을 조제하였

다. Washed platelet은 suspending buffer로 희석하여 혈

소판 수가 5×108/mL가 되도록 하였다.

불레기말 추출물의 항혈소판 응집 효과는 Whole blood 

lumi-aggregometer(Chrono-Log Co., Havertown, PA, 

USA)를 사용하여 37°C에서 optical 방법으로 혈소판 응집

을 측정하였다. 응집 유도제로 콜라겐을 사용하였으며, mi-

cro-magnetic bar를 넣은 cuvette에는 미리 37°C에서 in-

cubation 시킨 PRP 50 μL와 suspending buffer, 10 mM 

CaCl2를 넣고 다시 incubation 한 후 콜라겐 2.5 μL를 가하

여 5분간 반응시켰다. 교반 속도는 1,100 rpm으로 유지하

였고, PRP를 얻은 후 2시간 안에 모든 실험을 진행했다. 

혈소판 응집에 작용하는 시료의 효과는 응집 저해율과 slop, 

lag time, amplitude로 나타낼 수 있다. Slop은 반응이 일어

나기 시작할 때의 속도를 나타내며, lag time은 반응하는 

시간, amplitude는 최대 응집력을 나타낸다. 응집력은 반응

이 최종적으로 끝났을 때의 광학밀도를 나타낸다.

혈청 중 ALP 활성 측정 

혈청 중 골격 형성지표인 ALP 활성은 측정용 kit(FUJI 

DRY-CHEM SLIDE, Tokyo, Japan)을 이용하여 자동생화

학분석기 Dry Chemistry Analyzer 3500i(FUJI)를 사용하

여 측정하였다.

결합 조직 중의 collagen 함량 측정

골, 연골 및 피부 조직을 취하여 가수분해(6 N HCl, 110 

°C, 20 h)하고 여과, 농축하여 증류수로 시료를 녹인 후 정용

하여 실험에 사용하였다. 이 시료의 용액은 Woessner(28)

의 방법으로 colorimetric method로 hydroxyproline(Hyp) 

양을 측정한 후, collagen의 아미노산 조성으로부터 colla-

gen 양을 환산하였다. 일반적으로 collagen 중의 Hyp의 비

율은 평균 110잔기/ 1,000잔기이므로 조직 중의 collagen 

(µg/mL) 양은 100/11×Hyp 양(µg/mL) 식에 따라 산출하였

다. 

통계처리

본 실험에 대한 모든 실험의 결과는 mean±SD로 표시하

였고, 통계적 유의성 검정은 SAS 9.1 version 프로그램

(SAS Institute Inc., Cary, NC, USA)을 이용하여 실시하였

다. 집단 간의 차이를 알아보기 위해 일원변량분석(one-way 

ANOVA)을 이용하여 분석하였고, 사후검증은 Duncan's 

multiple range test에 의해 P<0.05 수준에서 각 실험군 

간의 유의성을 검증하였다.

결과 및 고찰

식이 섭취량, 체중 증가량 및 장기 중량

난소절제 및 불레기말 추출물의 투여에 따른 총 실험 기간 

동안의 체중 변화와 식이 섭취량을 Table 2에 나타내었다. 

난소를 절제한 OVX-CON군의 최종 체중은 난소를 절제하

지 않은 SHAM군에 비해 유의적으로 높게 나타났다. 난소절
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Table 2. Body weight gain, food intake, and food efficiency ratio of rats supplemented Colpomenia sinuosa water extracts for
6 weeks

    
Group1)

SHAM OVX-CON OVX-CS50 OVX-CS200
Final body weight (g)
Body weight gain (g/d)
Food intake (g/d)
FER (%)4)

324.75±19.19b2)3)

  1.41±0.28b

 14.62±1.74b

  0.09±0.00c

378.23±26.48a

  2.94±0.51a

 18.94±2.02a

  0.16±0.03ab

378.10±1.70a

  3.15±0.36a

 18.40±2.06ab

  0.19±0.03a

366.90±7.01a

  2.67±0.23a

 18.09±2.43ab

  0.15±0.01b

1)Refer the legend to Table 1.
2)Values are mean±SD.
3)Values with different letters in the same row are significantly different at P<0.05 by Duncan's multiple range test.
4)FER (food efficiency ratio): weight gain (g)/ dietary intake (g).

Table 3. Effects of Colpomenia sinuosa on weight of liver, heart, lung, spleen, adrenal, kidney, and uterus in ovariectomized rats
(g, fresh wt)

Group1)

SHAM OVX-CON OVX-CS50 OVX-CS200
Liver
Heart
Lung
Spleen
Adrenal
Kidney
Uterus

8.08±1.01NS2)3)

1.14±0.12NS

1.82±0.24NS

0.65±0.08NS

0.14±0.05NS

1.90±0.13NS

0.78±0.08a4) 

8.48±1.03
1.45±0.25
1.90±0.25
0.78±0.06
0.14±0.07
1.80±0.07
0.23±0.12b

8.18±1.04
1.36±0.26
 1.9±0.10
1.00±0.90
0.14±0.05
2.12±0.25
0.28±0.05b

8.16±0.64
1.34±0.11
1.98±0.28
0.78±0.16
0.12±0.04
2.12±0.22
0.22±0.16b

1)Refer the legend to Table 1.
2)Values are mean±SD.
3)NS: data in the same row are not significantly different.
4)Means with different letters in the same row are significantly different at P<0.05 by Duncan's multiple range test.

제로 유발된 체중 증가 현상은 여러 연구에서 보고되었는데

(29-32), 에스트로겐은 배아세포에서 조골세포의 분화를 

촉진하는 반면 지방세포의 분화는 억제한다는 보고에 근거

할 때(33) 난소 제거 후 에스트로겐 결핍으로 인한 체중 증

가는 지방조직 축적에서 기인한 것으로 추측되고 있다(34). 

본 연구결과, 난소절제로 인해 체중이 증가하는 조건에서 

불레기말 추출물이 체중 감소에는 별다른 영향을 미치지 않

는 것으로 나타났다(Table 2). Kim(35)의 연구에서도 고리

매 추출물이 체중감소에는 큰 효과를 나타내지 않았으며, 

이러한 보고들을 근거로 천연식물 추출물은 난소절제로 인

한 체중 증가에는 큰 영향을 주지 않는 것으로 추측된다. 

사료 섭취량 및 식이 효율에서도 OVX-CON군은 SHAM군

보다 유의적으로 높은 결과가 나타났으나, 불레기말 추출물 

투여로 인한 효과는 나타나지 않았다. 

각 실험동물의 장기 중량을 Table 3에 나타내었다. 간, 

심장, 폐, 신장, 부신 및 비장의 무게는 난소절제로 인한 차이

를 나타내지 않았다. 한편 자궁 무게의 경우 난소절제군인 

OVX-CON군이 SHAM군보다 유의적으로 낮은 것으로 나

타났다. 에스트로겐은 스테로이드 복합체로 주로 난소에서 

분비된다고 알려졌으며(36), 에스트로겐의 결핍은 혈중 에

스트로겐 감소 및 자궁 무게 감소를 유발한다고 알려졌다

(37). 따라서 난소절제로 인해 자궁의 퇴화가 일어나 OVX- 

CON군이 SHAM군보다 자궁 무게가 감소한 것으로 생각된

다. 한편 불레기말 추출물 50 mg/kg bw(OVX-CS50) 투여

군의 경우 OVX-CON군보다 증가하는 경향이 나타났으나 

유의적인 차이는 나타나지 않았다. 

혈청 지질 조성 개선 효과

갱년기의 시작은 폐경과 더불어 시작되며 폐경기의 에스

트로겐 변화로 발생하는 건강 문제 중 심혈관계 질환은 우리

나라 사망원인 중 제3순위를 차지하고 있어, 그 발생률이 

계속 증가하리라는 예측과 함께 그에 대한 관심 또한 더욱 

높아지고 있다(38). 폐경이 되기 수년 전부터 난소의 기능은 

난포세포 수의 감소 및 호르몬 합성 능력이 저하되기 시작하

여 이에 따라 서서히 폐경기 증상이 나타나기 시작한다(39). 

내분비학적 혼란은 혈중 지질 및 지단백질의 변화를 초래하

기도 하여 폐경기 이후 여성에게서 심장질환 발생의 원인이 

되기도 한다고 보고되고 있으며(40), 총콜레스테롤, LDL-

콜레스테롤, 중성지방 농도의 상승과 더불어 HDL-콜레스

테롤 농도는 변화가 없거나 감소하는 것으로 알려졌다(41). 

따라서 폐경 이후 지질 대사가 악화하여 심혈관 질환의 위험

이 증가하는 것으로 보고되고 있다(42). 

Table 4에 혈청 중 총콜레스테롤, 중성지방, HDL-콜레

스테롤 및 LDL-콜레스테롤 함량을 나타내었다. 총콜레스

테롤의 경우 난소를 절제한 OVX-CON군이 비 난소절제 대

조군 SHAM군과 비교해 유의적으로 증가하였으나 이에 반

해 난소절제 후 불레기말 추출물을 200 mg/kg bw(OVX- 

CS200) 투여하였을 때 유의적으로 감소하는 결과를 나타내
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Table 4. Effects of Colpomenia sinuosa extracts on serum total cholesterol (T-CHO), triglyceride (TG), high density lipoprotein 
cholesterol (HDL-C), and low density lipoprotein cholesterol (LDL-C) in ovariectomized rats

Group1)

SHAM OVX-CON OVX-CS50 OVX-CS200
T-CHO (mg/dL)
TG (mg/dL)
HDL-C (mg/dL)
LDL-C2) (mg/dL)

85.28±11.84b3)4)

58.75±10.96b

65.00±1.41a

32.03±12.62b

 110.6±6.65a

101.25±12.52a

 56.00±0.00b

 74.85±9.16a

107.75±12.68a

 62.50±12.81b

 56.00±7.93b

 64.25±7.31a

87.33±5.50b

61.33±25.89b

63.00±2.82ab

 36.6±7.85b

1)Refer the legend to Table 1.
2)LDL-C=T-CHO－(HDL-C－TG/5).
3)Values are mean±SD.
4)Means with different letters in the same row are significantly different at P<0.05 by Duncan's multiple range test.

Table 5. Effects of Colpomenia sinuosa extracts against collagen induced platelet aggregation
Group1)

SHAM OVX-CON OVX-CS50 OVX-CS200
Amplitude (%)
Slope2) (Ω/min)
Lag time (s)

 8.42±4.03NS3)4)

31.66±20.34NS

 1:08±0:14a5)

17.37±8.79
40.00±19.12
 0:10±0:01c

10.00±7.07
32.87±6.53
 0:38±0:16b

10.25±10.53
33.54±13.39
 0:19±0:01bc

1)Refer the legend to Table 1.
2)Intial slope is ohm change for the first on minute.
3)Values are mean±SD.
4)NS: data in the same low are not significantly different.
5)Means with different letters in the same low are significantly different at P<0.05 by Duncan's multiple range test.

었다. 중성지질 함량 또한, 난소절제에 의해 유의적으로 증

가하는 결과가 나타났으나, 난소절제 후 불레기말 추출물을 

50 및 200 mg/kg bw(OVX-CS50 및 OVX-CS200) 투여하

였을 때 유의적으로 감소하는 결과가 나타났다. 혈청 중의 

HDL-콜레스테롤의 경우 폐경 후 변화가 없거나 감소하는 

것으로 알려졌으나(42), 본 연구에서도 난소절제로 인한 인

위적인 갱년기 유도로 OVX-CON군이 SHAM군보다 감소

하는 결과를 나타내었다. 반면, 난소절제 후 불레기말 추출

물을 200 mg/kg bw(OVX-CS200) 투여한 경우 OVX-CON

군보다 HDL-콜레스테롤 농도가 증가하는 경향을 나타내었

다. 한편 혈청 중 LDL-콜레스테롤 함량은 난소절제군인 

OVX-CON군은 비 난소절제군인 SHAM군보다 유의적으로 

증가하였으나 불레기말 추출물을 200 mg/kg bw(OVX- 

CS200) 투여에 의해 유의적으로 감소하는 결과가 나타났다.

Lee 등(43)의 연구에 따르면 폐경 후 여성에서 나타나는 

중성지방과 LDL-콜레스테롤 농도의 증가는 내장지방 면적

의 증가와 관련이 있으며, HDL-콜레스테롤 농도의 감소는 

내장지방 면적보다는 폐경으로 인한 에스트로겐 농도의 감

소와 관련이 있을 것으로 보고되고 있다. 본 연구 결과 불레

기말 추출물의 투여는 갱년기 유도로 인해 혈청 중에 높아진 

총콜레스테롤, 중성지질 및 LDL-콜레스테롤을 감소시키

며, HDL-콜레스테롤은 대조군보다 증가시킴으로 인해 갱

년기에 일어날 수 있는 고지혈증 예방에 도움이 될 것으로 

기대된다.

항혈소판 응집에 미치는 영향

관상동맥 질환 및 뇌혈관 질환을 포함한 순환계 질환은 

우리나라 사람의 사망원인 대부분을 차지한다. 심혈관계 질

환은 남성과 마찬가지로 여성들에 있어서도 주요한 사망원

인으로 작용하고 있으며, 특히 폐경 후에는 폐경 전보다 심

혈관계 질환의 위험성이 두 배 이상 증가할 수 있다고 보고

되어 있다(44). 이는 여성호르몬이 혈액 응고와 관련하여 섬

유소 용해를 촉진하고 플라스미노겐 활성 억제제-1(plas-

minogen activator inhibitor-1)을 감소시켜 이롭게 작용하

지만 이와는 독립적인 경로로 혈액응고를 활성화하는 작용

이 있어 역효과를 보이는 것이다(45). 혈소판은 혈전증과 

지혈증에서 중요한 역할을 담당하고 있는 인자로서 혈관 내 

병적 이상으로 인한 과도한 혈전의 생성은 뇌･심혈관계 질

환의 중요한 유발인자로 작용하므로 뇌･심혈관계 질환이나 

항고지혈증을 연구하는 데 유용하게 이용되고 있다(46).

본 연구에서는 난소를 절제한 흰쥐의 혈액을 채취한 후 

washed platelet을 분리하여 콜라겐 2 µg으로 혈소판 응집

을 유도하고, amplitude, slop 및 leg time의 3가지 인자의 

분석을 통하여 불레기말 추출물의 항혈소판 응집능을 검토

하였다(Table 5). Amplitude(%)는 각 실험동물의 혈에서 

정제된 혈소판만을 분리하여 여기에 콜라겐 2 µg/mL를 넣

었을 때 일어나는 최대 응집 정도를 나타내는 것으로 난소절

제를 한 OVX-CON군이 난소절제를 하지 않은 SHAM군과 

비교하여 증가하였으며, 불레기말 열수 추출물 투여에 따라 

감소하는 경향을 나타내었으나 유의적인 결과는 나타나지 

않았다. Slop(Ω/min)은 응집 유도물질인 콜라겐을 넣은 직

후부터 1분 동안의 응집곡선의 기울기를 말하며, 이는 혈소

판이 콜라겐에 대한 민감성을 나타내는 것이다. 이때 응집의 

진행과 함께 혈소판이 platinum electrodes에 부착됨으로
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Fig. 1. Effects of Colpomenia sinuosa extracts on serum alkaline 
phosphatase in ovariectomized rats. See the legend of Table 1 
for experimental groups. Means with different letters (a,b) above 
the bars are significantly different at P<0.05 by Duncan's mul-
tiple range test.
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Fig. 2. Effects of Colpomenia sinuosa extracts on collagen con-
tent in cartilage (A), bone (B), and skin (C) of ovariectomized 
rats. See the legend of Table 1 for experimental groups. Means 
with different letters (a-c) above the bars are significantly differ-
ent at P<0.05 by Duncan's multiple range test.

써 발생하는 전기저항(impedance, Ω)의 크기를 혈소판 응

집치로 나타낸다. 난소절제로 인해 OVX-CON군이 비 난소

절제군인 SHAM군과 비교하여 slop이 증가하였으나 불레기

말 추출물 투여군에서 감소하는 경향을 나타내었다. 응집시

간을 나타내는 lag time(s)의 경우 난소절제에 의해 반응이 

일어나는 시간이 짧아졌다. 이는 응집제 첨가에 대한 응집 

효과가 빨리 나타나 난소절제로 인해 응집 효과가 더욱 촉진

된 것으로 생각된다. 이에 반해 불레기말 추출물 투여군인 

OVX-CS50 및 OVX-CS200군에서 OVX-CON군과 비교

하여 유의적으로 응집시간이 지연되었다. 녹차 및 조릿대 

분말을 투여하여 혈중 지질 및 혈소판 응집능을 측정한 결과

에 따르면 난소절제 후 식이에 녹차 분말을 10% 첨가하여 

4주간 투여한 결과 혈중 중성지질 함량이 감소하였으나 혈

소판 응집에서는 유의적인 결과가 나타나지 않았다고 보고

되고 있다(47). 본 연구 결과 불레기말 추출물 투여로 혈중 

중성지질 함량 감소뿐만 아니라 혈소판 응집저해 결과가 나

타나 혈행 개선 효과를 기대할 수 있으며 향후 투여량의 범

위 조절 등에 관한 추가적인 연구가 필요할 것이라 생각된

다.

혈청 중의 ALP 활성에 미치는 영향

ALP는 체내의 여러 조직에 존재하고 다양한 종류의 세포

에서 발현되는 당단백(glycoprotein)으로 이루어진 세포 외 

효소(ectoenzyme)이다. 건강한 성인의 경우 전체 ALP의 

약 95%는 뼈(골수)와 간에서부터 만들어지며, 조골세포에 

존재하여 국소의 뼈 무기질의 침착을 항진시키고 골세포 분

화 유도 시 그 발현이 증가하기 때문에 골 형성 시스템에서 

골아세포 분화의 초기 표지자로 알려졌다(48). 특히 폐경기 

골다공증 환자에서는 ALP 활성이 현저히 증가하고 골 흡수 

억제제 사용 시 감소하는 것으로 알려졌다. 혈청 중 ALP 

농도는 Fig. 1에 나타내었다. SHAM군(212.43±23.62 unit/ 

mL)보다 난소절제군인 OVX-CON군(328.67±10.50 unit/ 

mL)은 혈청 중 ALP의 활성이 증가한 반면, 불레기말 추출

물 50 mg/kg bw 및 200 mg/kg bw 투여군에서는 각각 

280.50±87.06 unit/mL, 255.67±26.05 unit/mL로 OVX- 

CON군보다 감소하는 결과를 나타내었다. 불레기말과 같이 

해조류에 속하는 고리매 열수 추출물을 투여한 난소절제군

의 ALP 활성은 감소하였고(35), 본 연구에서의 불레기말 

추출물을 투여한 경우에 있어서도 OVX-CON군보다 혈청 

중 ALP 농도가 감소하는 경향을 나타내었다. 

결합 조직 중의 collagen 함량

Collagen은 각 결합 조직에 분포하는 중요한 단백질로서 

골의 nonlinear 부분은 주로 typeⅠ collagen으로 이루어져 

있고(43), 피부 섬유아세포 중의 collagen은 에스트로겐에 
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의하여 생성량이 증가한다고 알려졌으며, 조직 내 collagen

의 손상은 연골조직의 노화와 골 관절염, 골다공증 병인의 

원인이 된다고 한다(49,50).

본 연구에서는 hydroxyproline(Hyp) 양을 측정한 후, 

collagen의 아미노산 조성으로부터 collagen 양을 환산하

여 난소절제로 인하여 여성호르몬인 에스트로겐이 결핍되

었을 때 collagen 생성 변화에 있어 불레기말 추출물이 어떠

한 영향을 주는지 검토하였다(Fig. 2). 연골의 경우(Fig. 2A) 

비 난소절제군인 SHAM군보다 난소절제군인 OVX-CON군

의 콜라겐 함량이 유의적으로 감소하였으나, 난소절제 후 

불레기말 추출물 50 mg/kg bw를 투여한 군에서 유의적으

로 증가하는 결과가 나타났다. 골조직(Fig. 2B)에서는 난소

를 절제한 OVX-CON군이 난소를 절제하지 않은 SHAM군

과 비교해 유의적으로 감소하는 경향을 나타내었고, 난소절

제 후 불레기말 추출물 200 mg/kg bw 투여로 인해 콜라겐 

함량이 유의적으로 증가하는 결과가 나타났다. 피부 조직의 

경우(Fig. 2C) 불레기말 50 및 200 mg/kg bw 투여군 모두

에서 대조군보다 유의적으로 콜라겐 함량이 증가하는 결과

가 나타났다. 피부조직보다 연골 및 골조직의 collagen 대사

가 느린 것으로 보아 콜라겐 합성에는 추출물의 양을 50보

다 200 mg/kg/d 정도는 투여해야 할 것으로 추측된다. 이상

의 결과로부터 불레기말 추출물이 연골 및 골조직에서 난소

절제로 인하여 감소한 결합조직 중의 collagen 함량을 증가

시키는 것으로 나타났다. 갈조류 중에는 중성다당류인 lam-

inaran과 함황 산성다당류인 fucoidan과 alginate가 함유되

어 있는데, fucoidan은 heparin과 같은 혈액응고 활성, 항암 

및 항AIDS 등의 활성이 있다고 보고되어 있다(51,52). 또

한, L-fucose와 황 에스터기를 포함하는 수용성 다당류인 

후코이단(53)은 골 형성, 항혈전, 항종양 활성이 있는 것으

로 알려졌다(54,55). 따라서 본 연구에서 사용된 불레기말 

수용성 추출물의 갱년기 증상 완화 작용은 후코이단 등 다당

류의 작용으로 인한 결과라고 예측되며, 불레기말 수용성 

추출물은 갱년기 장애 개선 식품 소재로서의 이용 가능성이 

매우 높을 것으로 생각된다.

요   약

본 연구에서는 갱년기 장애를 유발한 흰쥐의 혈중 지질 농

도, 항혈소판 응집능, 혈중 alkaline phosphatase(ALP) 활

성 및 collagen 함량 검토를 통하여 갈조류인 불레기말 추출

물의 효과를 검토하고자 하였다. 9주령 흰쥐를 각 군당 6마

리씩 난소절제 모의 수술군(SHAM군), 난소절제군(OVX- 

CON군), 난소절제 후 불레기말 추출물 50 mg/kg bw 투여

군(OVX-CS50군) 및 200 mg/kg bw 투여군(OVX-CS200

군)의 4군으로 나누어 시술 후 6주간 추출물을 투여하며 사

육하였다. 혈청 중 총콜레스테롤 및 LDL-콜레스테롤의 경

우 난소절제군이 비 난소절제군과 비교해 증가하는 경향을 

나타내었으나, 난소절제 후 불레기말 추출물 200 mg/kg 

bw의 투여로 인해 유의적으로 감소하는 결과를 나타내었

다. 또한, 난소절제로 인해 증가한 중성지질 함량은 불레기

말 추출물의 투여로 인해 OVX-CS50군 및 OVX-CS200군 

모두에서 유의적으로 감소하는 결과가 나타났다. 항혈소판 

응집력을 검토한 결과 난소절제에 의해 혈소판 응집력이 증

가하였으나 불레기말 추출물 50 mg/kg bw 투여로 인해 응

집시간이 지연되는 결과를 나타내었다. 한편 골아세포 분화

의 초기 표지자인 혈중 ALP 활성은 난소절제로 인해 증가하

였으나, 불레기말 추출물을 투여한 결과 감소하는 경향이 

나타났다. 결합조직 중의 collagen 함량은 연골, 뼈, 피부에

서 난소절제로 인해 감소한 콜라겐 함량이 불레기말 추출물 

투여로 인해 유의적으로 증가하였다. 이상과 같이 불레기말 

추출물을 이용하여 난소절제로 갱년기를 유발한 동물에 대

한 지질변화 및 골 형성에 대한 영향을 검토한 결과 불레기

말 추출물이 지질 및 혈소판 응집능에 개선 효과를 나타내었

으며, 결합조직 중 콜라겐 합성을 촉진하는 결과가 나타났으

므로 이를 활용하여 식품 소재 및 기능성 식품 개발에 접목

해 이용할 수 있을 것으로 생각된다.
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