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ABSTRACT
  This study was to investigate whether cultivated ginseng (CG), cultivated wild simulated ginseng (CWG) and 
cultivated red ginseng (CRG) extracts influences on the obesity. The saponin contents of 3 kinds of ginsengs were 
analysed by HPLC–ESI-TOF-MS. Total saponin contents were determined in CG on the most contents and since 
red ginseng has the highest PD (protopanaxadiol type) / PT (protopanaxatriol type) ratio, there may be differences 
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between ginseng, wild ginseng, and red ginseng with respect to their pharmacological effects. Male C57BL/6J mice 
were fed a normal diet(N), HFD (60% Kcal fat, C), HFD with CG, CWG and CRG extracts (800 ㎎/kg) for 5 weeks. 
We observed change of total body weight, degree of hepatic lipid accumulation and immunohistochemical change of 
GLP-1 and insulin-secreting cells. Also this study attempts to use the physiological analysis method to analyze the 
changes of blood lipids, insulin and leptin concentration. The change of body weight and size of accumulated lipid 
droplets in liver lobules decreased in all of the experimental groups than the control(C) group. In the pancreas, the 
immunohistochemical density of insulin-secreting cells were significantly stronger in the CWG and CRG than C 
group. The levels of serum insulin and leptin significantly decreased 55.6%, 54.3% respectively in CWG and CRG. 
The changes of triglyceride, total cholesterol in serum decreased in CRG than the C group. Obesity related CG, 
CWG and CRG extracts might have contribute to improvement of obesity by regulating the levels of blood lipids and 
biochemical indicator of fat accumulation. 

Key words : cultivated ginseng, cultivated wild simulated ginseng, cultivated red ginseng, anti-obesity, leptin, insulin, 
lipids.

Ⅰ. 서론1)

  체중과 체지방 증가의 대사 질환 중 하나인 비만은 
높은 칼로리 섭취와 낮은 활동 수준의 불균형으로 인
해 발생한다1). 지방 조직의 축적과 혈중 지질의 증가 
등 비만 문제가 야기되고 있음에도 불구하고, 음식의 
기호성과 탄수화물보다 높은 체지방 전환 효율로 인
해 지방 소비는 증가하고 있다2). 고지방식이에 장기
간 노출되면 체중과 지방이 증가 되지만 고지방식이
로 유발되는 비만의 기전은 여전히 불확실하다3).
  즉, 비만과 과체중은 다인성 장애로 당뇨병, 고혈
압, 심혈관 질환 및 여러 유형의 암과 같은 만성 질
환과 관련이 있으며 이환율과 사망률이 크게 증가하
고 있다4). 이미 다수의 약제가 개발되어 비만 조절에 
이용되고 있지만 부작용과 부담스러운 비용으로 인해 
재 구매율은 낮다. 특히, 약물의 부작용은 무시할 수 
없고 개인마다 반응이 다르므로 항비만제를 처방할 
때 이를 고려해야 한다. 따라서 비만관련 천연물 소
재에 대한 연구가 지속되고 있으며, 천연물 소재는 
약물의 부작용 없이 항비만 효과를 나타내는 것으로 
보고되어 있기 때문에, 고지방식이로 유발한 비만 마
우스에서 천연물 및 식물 추출물에 대한 많은 연구가 
수행되고 있다5).
  인삼(Panax ginseng C.A. Meyer)은 동양에서 건

강식품 및 전통 의약 처방으로 널리 사용되어 왔다6). 
인삼은 동맥경화, 고지혈증, 고혈압 및 비 인슐린 의
존성 당뇨병과 같은 생활 습관과 관련된 질병에 약리
학적 영향을 미친다는 연구가 다수 보고되어 있다7). 
진세노사이드는 올레아놀산기를 제외한 사포닌의 화
학적 구조에 따라 프로토파낙시디올(protopanaxadiol)과 
프로토파낙사트리올(protopanaxatriol)의 두 그룹으
로 분류되어 있다. 프로토파낙시디올(Rb1, Rb2, Rc 
및 Rd)은 항산화 활성을 가지고 있으며8), 프로토파낙
사트리올(Re, Rf 및 Rg1)은 학습 및 기억 활성의 개
선 효능을 가지고 있다9). 최근 연구에 따르면 고려 
인삼의 진세노사이드는 다른 나라의 인삼보다 다양한 
종류가 있으며 혈청의 총 콜레스테롤 수준을 낮추어 
항비만 또는 항당뇨 효과를 나타내고 있다10). 치료에 
사용된 유형 및 용량에 따라 지방 생성의 억제 및 증
가 효능이 다양하기 때문에 인삼의 항비만 효과에 대
한 연구가 필요하다.
  산삼(Wild ginseng)은 직사광선에 노출이 적은 깊
은 산에 파종을 하여 재배된다. 산삼은 재배된 산양
산삼 보다 더 많은 생리활성을 가지고 있지만 가격이 
비싸고 수득하기가 어렵다. 산삼 및 산양산삼에 대한 
연구는 약침과 관련된 연구가 많이 진행되고 있으며, 
한의학적으로 혈당저하 및 항암 효과를 나타낸다고 
보고되고 있다11). 
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  홍삼(Red ginseng)은 인삼의 껍질을 벗기지 않고 
찌고 건조하여 생산된다12). 홍삼은 증숙을 하는 과정
에서 화학적 변화에 의해 Rg3, Rg5 및 Rh1과 같은 
특정 진세노사이드가 생성된다. 제조 공정에 따라 진
세노사이드의 조성 및 함량이 다양해지며, 면역력 증
진, 항암 및 항염, 항산화 및 항고혈압과 같은 다양
한 효능이 보고되어 있다13,14).
  인삼, 산삼, 홍삼은 지역마다 성분의 차이로 인해 
지속적으로 연구되고 있다. 그러나 인삼, 산삼, 홍삼
의 성분 분석과 약리학적 활성을 비교한 연구는 없
고, 대부분의 연구는 비만이 유도되지 않은 마우스에
서 고지방식이와 후보물질을 투여하는 병행 치료를 
수행하였다.
  본 연구에서는 고지방식이로 유발된 비만 마우스에
서 인삼, 산양산삼, 홍삼 추출물의 항비만 효과를 비
교 관찰하였다.

Ⅱ. 재료 및 방법
1. 실험재료
 1) 동물 및 사료
  본 실험에 사용된 실험동물(C57BL/6J, 수컷, 7주
령)은 다물사이언스(대전)에서 분양받아 1주일간 적응
시킨 후 항온항습(22 ± 2 ℃, 65 ± 2% RH)하에서 
조명은 12시간 dark/light cycle로 일정하게 조절하
였다. 기본사료인 AIN-93G와 고지방 사료인 high 
fat diet (HFD) 60 cal% diet는 Feedlap (Guri, 
Korea)에서 구입하였으며 실험기간 동안 식이와 식
수는 자유섭취하도록 하였다. 기본사료와 고지방사료
의 배합비율은 다음과 같다(Table 1).

 2) 약재
  실험에 사용된 인삼(cultivated ginseng, CG)은 금
산 수삼시장에서 구입하였고, 산양산삼(cultivated 
wild simulated ginseng, CWG)은 완주군 상관면에
서 재배한 것을 구입하였으며, 홍삼(cultivated red 
ginseng, CRG)은 농협에서 구입하였다. 각각의 재료
는 00대 한의과대학 방제학교실에서 기원과 가공방식
에 대한 검증을 마친 후 시료의 제조를 실시하였다.

2. 실험 방법
 1) 시료의 제조

  인삼, 산양산삼 및 홍삼 추출물을 3000 ㎖의 둥근 
플라스크에 건조한 수삼, 산양산삼 및 홍삼 300g을 
각각 증류수 2000 ㎖를 넣어 5시간 열수 추출하고 
여과(whatman paper, No.2)한 후 추출액 1800 ㎖
를 동결 건조하여 최종 수득물을 회수하였으며 인삼
은 143g(회수율, 47.7%), 산양산삼은 130g(회수율, 
43.3%), 홍삼은 135g(회수율, 45%)을 회수하였다. 
회수한 일부 시료는 사포닌 분석을 위하여 HPLC–
ESI-TOF-MS를 이용한 분석에 사용하였다(Fig. 1). 

 2) 실험동물의 분류 및 투여
  실험동물은 각 군에 5마리씩 분류하여 기본사료
(AIN-93G) 급여군(normal group, N), 고지방사료 
급여군(control group, C), 고지방사료 급여와 동시
에 인삼 추출물 경구투여군(cultivated ginseng group, 
CG), 산양산삼 추출물 경구투여군(cultivated wild 
simulated ginseng group, CWG), 홍삼 추출물 경
구 투여군(cultivated red ginseng group, CRG)으
로 나누었다. 실험개시 6주 전부터 N군은 기본사료
인 AIN-93G purified rodent diet를 자유 급식시켰
으며 N군을 제외한 모든 실험군은 고지방사료인 
HFD 60% kcal fat diet를 6주간 자유급식시키면서 
비만동물 모델을 만들어 사용하였다. 실험개시 후 비
만동물의 체중은 27∼30g내외로서 N군과 C군은 생
리식염수를, 실험군은 각각의 추출물을 800㎎/kg 농
도로 제조하여 5주간 경구투여 하였다(Table 2).
 
 3) 체중의 변화 측정
  체중 측정은 추출물을 경구 투여하기 시작한 날을 
기준으로 1주 간격으로 동일한 시간에 수행하였으며 
총 5주간 체중의 변화를 관찰하였다.

 4) 혈액과 조직의 채취 및 처리
  실험이 종료된 후 실험동물을 12시간 절식시킨 다
음 diethyl ether 마취하에 복부와 흉강을 절개하여 
심장에서 혈액을 채혈하였다. 채취한 혈액을 응고시
킨 후 3,000 rpm, 4℃에서 20분간 원심분리하고 혈
청을 분리하였다. 혈액채취 후 부고환 주위지방과 신
장 주위의 지방조직을 절제하여 각각의 지방 무게를 
측정하였으며 췌장의 조직은 절취하여 Bouin′s 
solution용액에 고정하여 paraffin절편을 제작하였고, 
간 조직은 20% sucrose가 포함된 Bouin′s solution
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에 다시 고정시킨 후 동결절편을 제작하였다.

 5) 지방증가량과 지방세포의 크기 측정
  실험종료 후 각 군에서 부고환 주위지방과 신장 주
위지방을 적출하여 지방증가량의 변화 및 총 지방무
게로 측정하였다. 공장(jejunum) 조직은 Bouin′s 
solution으로 고정한 후 통상적인 방법에 의하여 수
세 및 탈수과정을 거쳐서 paraffin 포매를 한 후, rotary 
microtome  (Jung Histocut 820, Leica,germany)
으로 7㎛ 두께의 paraffin 조직절편을 제작하여 H&E 
(Hematoxylin & Eosin) 염색을 시행하여 공장주위
의 장간막에 염색된 12∼15개의 지방세포의 면적을 
측정하여 지방세포의 크기를 관찰하였다.

 6) Oil red O 염색에 의한 간 조직 내 지질의 조직
학적 변화 측정

  간 조직 내 지질의 조직학적 변화를 관찰하기 위하
여 실험이 종료 된 후 각 군의 간 중엽 일부를 절취
하여 Bouin′s solution과 20%(w/v) sucrose용액에 
24시간 고정한 다음 동결조직 포매제인 optical cutting 
temperature (O.C.T) compound (SAKURA, USA)
에 고정시켜 동결조직 block을 만들었으며, 고정된 
조직은 냉동절편기(cryocut 300, Leica Inc., 
Germany)를 이용하여 20㎛의 두께로 절단하였다. 
준비된 절편은 자유부유법(free-floating method)을 
이용하여 oil-red O로 염색을 시행하였으며 100% 
propylene glycol에 5분간 탈수한 다음 oil-red 
O(Sigma-Aldrich Inc., St. Louis, MO, USA)로 60℃ 
dry oven에서 7분간 염색하였고, 85% propylene 
glycol에 3분간 과염색된 염색약을 제거한 후 증류수
로 수세하고 슬라이드 위에 조직 절편을 붙여 glycerine 
jelly로 봉입하고 광학현미경으로 관찰하였다.

 7) 혈액학적 분석
  (1) 혈청 중 비만 관련 호르몬의 변화 측정
   혈청 내 insulin 함량은 sandwich ELISA 방법으
로 mouse insulin ELISA kit(Shibayagi Co., Ltd. 
Japan)를 이용하였다. Anti-mouse insulin antibody가 
코팅된 96 well plate를 washing buffer로 세척한 
다음 biotin conjugated anti insulin antibody와 혈
청 및 표준용액을 첨가한 후 실온에서 2시간 반응시
켰다. 반응 후 HRP conjugated streptavidin solution

을 첨가하여 실온에서 30분간 반응시킨 후 TMB 기
질 용액을 가하여 실온에서 차광시킨 다음 30분간 발
색시켰다. 발색 후 1 M H2SO4를 가하여 반응을 정지
시키고, ELISA reader를 이용하여 450 nm파장에서 
측정하였다. 혈중 leptin 농도의 측정은 insulin의 측
정 방법에 준하여 mouse leptin ELISA kit(KOMA 
BIOTECH Co., Korea)를 이용하였다.
 
  (2) 혈청지질의 변화 측정
   혈청지질인 triglyceride, total cholesterol, HDL- 
cholesterol 함량은 아산제약(Asan Co., Korea)의 
enzymatic kit를 사용하여 microplate reader 
(Molecular Device, VERSAmax, USA)로 측정하였다. 
사용 방법은 제조회사의 지시에 따라 시행하였다.

 8) 면역조직화학적 분석
  췌도 내 GLP-1과 인슐린 분비세포의 변화를 관찰
하기 위하여 고정된 췌장 표본을 통상적인 방법에 의
하여 수세 및 탈수과정을 거쳐서 paraffin 포매를 한 후, 
rotary microtome으로 7㎛ 두께의 paraffin 조직 절
편을 제작하여 면역조직화학 염색을 시행하였다. 면
역조직화학염색 방법은 췌장 조직 절편을 0.1M 
phosphate buffer(PB)로 세척한 후 0.3% H2O2를 넣
은 용액에서 내재적인 peroxidase를 제거하였으며, 
비특이적인 면역염색을 제거하기 위해 1% normal 
goat serum과 0.3% Triton X-100으로 처리하였다. 
1차항체는 anti-mouse  glucagon-like peptide(GLP)1 
(abcam, Cambridge, UK), anti-mouse insulin 
antibody (Sigma-Aldrich, USA)를 각각 1:3000과 
1:150,000으로 희석하여 조직 절편에 떨어뜨린 후 실
온에서 12시간 동안 반응시켰다. 반응이 끝난 조직절
편은 실온에서 0.1 M PB로 세척한 후 2차 항체인 
biotinylated anti-mouse IgG (Vector Laboratories, 
Burlingame, CA, USA)를 실온에서 1시간 반응시켰
다. 세척한 후 3-3' diaminobenzidine (DAB, Sigma- 
Aldrich)을 0.1 M PB로 녹인 용액에서 반응시킨 후 
과산화수소를 0.005%가 되도록 첨가하여 발색반응을 
시행하였고, 반응이 끝난 조직들은 통상적인 방법에 
따라 탈수와 투명화를 거친 후 permount로 봉입하여 
광학현미경으로 관찰하였다.
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3. 통계분석
  모든 데이터는 Mean±SD로 나타내었고 통계분석
은 SPSS 프로그램(Statistical Package for the 
Social Science, ver. 19.0)을 이용하여, one-way 
ANOVA(one-way analysis of variance)를 실시한 
후, p<0.05 수준에서 Duncan′s multiple range test
에 의하여 개별 비교하였다.

Ⅲ. 결과
1. 인삼, 산양산삼 및 홍삼 추출물의 사포닌 분석
  인삼, 산양산삼 및 홍삼 추출물의 사포닌을 HPLC–
ESI-TOF-MS를 사용하여 분석한 결과 총 사포닌의 
함량(㎎/100g)은 인삼에서는 1420.77㎎, 산양산삼에
서는 1214.86㎎, 홍삼에서는 1138.89㎎으로 인삼에서 
가장 많이 검출되었고, 그 다음은 산양산삼 및 홍삼 
순으로 검출되었다. 현재까지 알려진 비만 및 고지혈
증과 관련된 사포닌으로는 Rb1과 Re가 있으며, 각각
의 추출물에서의 사포닌의 함량(㎎/100g)과 백분율
(%)을 비교 한 바, 인삼에서는 각각 190.81㎎(13.4%)
과 77.16㎎ (5.4%)이었으며, 산양산삼에서는 각각 
161.81㎎(13.3%)과 82. 57㎎(6.8%)이었고, 홍삼은 각
각 9.70㎎(9.7%)과 6.50㎎(6.5%)으로 인삼에서 가장 
많이 검출되었고, 그 다음은 산양산삼 및 홍삼 순으로 
증가하였다. 프로사포게닌(prosapogenin)은 홍삼의 특
정 성분으로 인삼과 산양산삼에 비해 홍삼에서 2배 
이상 검출되었고, 추출물의 프로토파낙사디올과 프로
토파낙사트리올의 비는 각각 1.822, 1.995 및 2.620 
으로 홍삼에서 가장 많이 검출되었다(Table 3.).

2. 체중 변화량 관찰
  6주간의 고지방 식이 후, 비만이 유도된 마우스의 
체중을 실험 시작 체중으로 하여 5주간 인삼, 산양산
삼 및 홍삼 추출물을 경구투여 한 후 체중의 변화를 
관찰한바 생리식염수를 주입한 C군은 2주째 0.34g 
증가하기 시작하여 5주째는 1.99g이 증가하였다. 
CWG군에서는 2주째 0.18g, 5주째 0.41g 증가하였으
나 CG군과 CRG군은 각각 2주째 –0.28g과 –0.63g, 5주
째 –0.32g과 -0.89g 감소하였다(Table 4.). C군에 비
하면 모든 실험군에서 유의성있게 감소하였으며 CRG
군이 체중의 감소 효과를 가장 많이 나타내었다.

3. 내장지방의 무게 및 감소율 
  내장지방 무게의 지표로 널리 사용되는 부고환과 
신장주위 지방의 무게를 측정하였다. 5주간의 실험기
간 동안의 부고환과 신장 주위 지방 각각의 무게는 
Fig. 2A에 나타내었다. 부고환 주위지방의 무게는 N
군에 비하여 C군에서 유의성 있게 증가하였다. 실험
군을 비교하면 C군에 비하여 CWG군은 유의성 있게 
감소하였고 CRG군도 약간 유의성 있게 감소하였다. 
CG군은 C군에 비하여 부고환 주위지방 무게가 감소
하였으나 유의성은 관찰되지 않았다. 신장주위 지방
의 무게는 N군에 비하여 C군에서 유의성 있게 증가
하였다. 실험군을 비교하면 C군에 비하여 CG군, 
CRG군, CWG군 순으로 유의성있게 감소하였다. 절
제한 부고환 주위지방과 신장주위 지방의 무게를 합
쳐 총 내장지방의 무게를 측정하여 각각의 무게와 함
께 비교하였다. 총 내장지방의 무게는 N군은 0.46 
± 0.11g, C군은 2.11 ± 0.33g로 N군에 비하여 C군
에서 456.3% 유의성 있게 증가하였다. 실험군을 비
교하면 CG군은 1.78 ± 0.29g, CWG군은 1.24 ± 
0.29g 및 CRG군은 1.63 ± 0.33g으로 대조군에 비
해 실험군 모두 유의성 있게 감소하였다. 

4. Oil red O 염색에 의한 간 조직내 지질의 변화
  간 조직 내 지질의 침착 정도를 관찰하기 위해 Oil 
red O 염색을 시행하여 간소엽(liver lobule)과 간소
엽사이의 주위공간(interlobular space)을 촬영하여 
Fig. 2B에 나타내었다. 간소엽내 염색된 지질 입자는 
C군에서 가장 광범위하게 분포하였고, 지질 입자의 
크기도 증가하였다. CG군, CWG군 및 CRG 군에서는 
C군에 비하여 지질 입자의 분포 및 크기가 미약하게 
관찰되었다. 

5. 지방세포의 크기
  비만이 유도된 마우스에게 5주간 인삼, 산양산삼 
및 홍삼 추출물을 경구투여 한 후 절제한 공장 주위
의 장간막에 염색된 지방세포 중 약 12∼15개 세포의 
면적을 측정하여 지방세포의 크기를 관찰하였다(Fig. 
2C). C군에서 지방세포의 면적은 1984.09 ± 19.94㎛²이
었으나 실험군인 CG군은 1730.00 ± 14.28㎛², CWG
군은 1611.36 ±1 7.46㎛², 및 CRG군은 1459.09 ± 
17.82㎛²로 실험군 모두 유의성 있게 감소하였다. 실
험군 가운데 가장 많이 감소한 군은 CRG군이었다.
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6. 혈액학적 분석
 1) 혈중 비만 관련 호르몬의 변화 관찰
  (1) 혈중 leptin 함량
   5주간의 실험이 종료된 후 혈청 내 leptin의 농도
를 측정한 결과는 Fig. 3A에 나타내었다. 혈청 내 
leptin의 농도는 N군 1.47 ± 0.08ng/㎖, C군 8.34 
± 1.09ng/㎖로 N군에 비하여 C군에서 567.1% 유의
성 있게 증가하였다. 실험군에서는 CG군 12.33 ± 
0.83ng/㎖, CWG군 3.81 ± 0.27ng/㎖, CRG군 
7.14 ± 0.37ng/㎖로 CG군은 C군에 비해 증가하였
으나 CWG군과 CRG군은 유의성 있게 감소하였다.

  (2) 혈중 insulin 함량
   5주간의 실험이 종료된 후 혈청 내 insulin의 농
도를 측정한 결과는 Fig. 3B에 나타내었다. 혈청 내 
인슐린(insulin)의 농도는 N군 0.36 ± 0.00ng/㎖, 
C군 0.90 ± 0.01ng/㎖로 N군에 비하여 C군에서 
252.1% 유의성 있게 증가하였다. 실험군에서는 CG군 
0.64 ± 0.01ng/㎖, CWG군 0.40 ± 0.01ng/㎖, 
CRG군 0.57 ± 0.01ng/㎖로 모든 실험군에서 C군에 
비해 각각 29.4%, 55.6%, 37.0% 유의성 있게 감소
하였다.

 2) 혈청지질의 변화 관찰
  (1) 혈중 triglyceride 함량
   5주간의 실험이 종료된 후 혈청 중 triglyceride의 
농도를 측정한 결과는 Table 5에 나타내었다. 혈청 
내 triglyceride의 농도는 N군 50.41 ± 1.51㎎/dl, 
C군 110.19 ± 2.94㎎/dl로 N군에 비하여 C군에서 
218.6% 유의성 있게 증가하였다. 실험군에서는 CG군 
71.83 ± 1.99㎎/dl, CWG군 85.47 ± 3.41㎎/dl, 
CRG군 68.10 ± 1.72㎎/dl로 C군에 비해 각각 34.8%, 
23.4%, 38.2% 유의성 있게 감소하였으며 CRG군이 
가장 많이 감소하였다.

  (2) 혈중 total cholesterol 함량
   5주간의 실험이 종료된 후 혈청 중 총 cholesterol
의 농도를 측정한 결과는 Table 5.에 나타내었다. 혈청 
내 total cholesterol의 농도는 N군 70.16 ± 0.88㎎/dl, 
C군 124.45 ± 9.97㎎/dl로 N군에 비하여 C군에서 
177.4% 유의성 있게 증가하였다. 실험군에서는 CG군 
124.57 ± 3.47㎎/dl, CWG군 125.85 ± 0.88㎎/dl, 

CRG군 113.15 ± 6.29㎎/dl로 CG군과 CWG군은 C
군과 유사하게 감소하였으나 CRG군은 9.1% 유의성 
있게 감소하였다.

  (3) 혈중 HDL-cholesterol 함량
   5주간의 실험이 종료된 후 혈청 중 HDL-cholesterol
의 농도를 측정한 결과는 Table 5에 나타내었다. 혈
청 내 HDL-cholesterol의 농도는 N군 80.01 ± 
0.06㎎/dl, C군 105.50 ± 2.09㎎/dl로 N군에 비하
여 C군에서 130.2% 유의성있게 증가하였다. 실험군
에서는 CG군 116.72 ± 1.20㎎/dl, CWG군 93.22 ± 
0.69㎎/dl, CRG군 108.69 ± 2.39㎎/dl로 CWG군은 
C군에 비해 감소하였으나 CG군과 CRG군은 유의성 
있게 증가하였다

7. 췌도 내 glucagon like peptide(GLP)-1과 insulin 
분비세포의 발현

  췌장에서 β세포의 증식과 분화를 촉진시키는 
GLP-1과 혈당을 낮추어 주는 insulin에 대한 면역염
색 반응을 췌도에서 관찰하였다(Fig. 4A). GLP-1에 
대한 면역염색 반응은 대조군인 C군과 비교하면 CG
군의 염색반응이 대조군과 유사하게 강하게 관찰되었
고, CWG군과 CRG군에서는 대조군에 비해 미약한 
면역염색 반응을 나타내었다. 두 실험군 간에는 CRG
군이 CWG군에 비하여 미약하게 관찰되어 GLP-1의 
분비를 촉진시키는 것으로 추정되었다. 췌장에서 포
도당의 대사에 관여하여 혈당을 낮추어 주는 인슐린 
호르몬에 대한 면역염색 반응을 관찰한 결과, insulin분
비세포에 대한 면역염색 반응은 CG군, CWG군과 
CRG군 모두 C군에 비해 염색반응이 강하게 관찰되
었으며 특히 CRG군이 강하게 관찰되는 것으로 보아 
CRG가 인슐린 분비를 증가시켜 비만을 억제시키는 
것으로 사료되었다(Fig. 4B).

Ⅳ. 고찰
  비만은 당뇨, 고혈압, 신장 및 담낭질환과 밀접한 
관련이 있으며, 대표적인 만성질환으로 비만을 예방
하고 관리하기 위한 연구가 활발하게 진행되고 있다.
 인삼은 오래전부터 피로 완화, 면역 체계 강화, 통
증 완화 등 약리적 가치가 높게 평가 되어왔다. 인삼
의 주성분은 ginsenosides로 Rb1, Rb2, Re, Rd와 
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Rg1 등으로 나뉘어지며, 각각의 ginsenoside의 효능
에 대한 연구가 지속되면서 특히 Rb1, Rb2 등은 비
만과 밀접한 관련이 있다고 보고되었고, 혈당조절, 
지질대사 개선, 체중감량 및 에너지 대사 증가 등이 
보고되었다15). 또한 인삼 추출물의 in vitro 실험에서
는 지방세포의 지방축적 억제, 지방 분화 관련 전사
인자의 발현 억제 효과가 나타났으며16), in vivo 실
험에서는 비만형 동물 모델들의 체중 감소, 지방조직
의 무게 감소, 지방조직에서 지방 분화 관련 전사인
자의 발현 억제 효과가 나타났다17). 
  산양산삼은 산삼의 씨앗을 인위적으로 뿌려, 산에서 
재배한 것으로 자연에서 자생한 산삼의 효능은 인삼
보다 우수하다고 알려져 있으나 수득이 어렵고, 높은 
가격으로 인해 산양산삼이 주목을 받기 시작하였으며 
약침으로 상용화되어 연구가 활발히 진행되고 있다18).
  홍삼은 수삼을 수증기로 쪄서 건조한 것을 말하며, 
찌는 과정 중 열에 의해 암예방, 암세포 생장억제, 
항혈전 등의 효과가 있는 prosapogenine(Rg2, RG3, 
Rh1 및 Rh2) 등의 특이 사포닌이 생성된다. 이러한 
성분은 사포닌 배당체가 유기산에 의산 산 가수분해 
반응으로 생성되며, 다양한 비극성 성분 함량이 많아 
인삼보다 더 효과적인 약효를 보인다고 알려져 있다19).
  비만을 유발하기 위한 방법으로 유전적 형질을 갖
지 않는 동물모델에 식이유도, 호르몬 변화 유도 방
법 등이 있으며 유전 형질이 변이된 동물모델에는 
ob/ob mice, db/db mice, OLETF (otsuka long-evans 
tokushima fatty) rat 등이 사용되고 있다20). 이들 
중 정상 상태의 동물에게 고지방식이를 제공하여 비
만을 유도하는 동물모델은 사람이 식생활 습관에 의
해 비만해지는 경우와 매우 유사한 과정을 가지므로 
보편적인 비만 모델로 사용되고 있다. 특히 C57BL/6J 
마우스를 이용한 비만모델은 고인슐린혈증, 고혈당증 
등 비만으로 인한 인체의 대사적 변화와 가장 유사한 
형태를 나타내어 비만 연구에 주로 사용하고 있다21). 
  일반적으로 고지방식이 유도 2주 후부터 체중 증가
가 나타나며22), 고혈당은 4주 후부터 발현되므로23) 
본 연구는 인삼, 산양산삼 및 홍삼 추추물의 항비만 
효과를 관찰하기 위해 C57BL/6J 마우스에 high fat 
diet(60% kcal)를 6주간 공급하여 비만을 유도시킨 
후 인삼, 산양산삼 및 홍삼 열수 추출물을 5주간 경
구투여하며 관찰하였다. 
  먼저 인삼과 산양산삼, 홍삼의 성분 차이를 알아보

기 위해 각 삼의 사포닌을 LC/MS를 이용하여 분석
한 결과 인삼과 산양산삼은 Rb1, Rb2, Re, Rc, 
Rb3, Rd, Rg1 성분이 많이 추출되었고, 홍삼은 
Rg3, Rg5성분이 많이 추출되었다. 
  분석된 사포닌의 총량은 인삼이 가장 높았으나, 홍
삼의 특유성분인 prosapogenin의 총량은 홍삼이 가
장 높았다. 이는 홍삼 제조 과정에서 인삼과 산양산
삼의 몇몇 성분이 탈락된 대신, 홍삼 특유의 성분이 
증가했다고 볼 수 있다. 사포닌은 1종의 올레아네인
계를 제외하면 프로토파낙사디올(PD)계와 프로토파낙
사트리올(PT)계로 나뉜다. PD계와 PT계의 사포닌의 
함량 차이에 따라 효능이 달라지는데, PD계가 항비
만에서 더 중요한 역할을 하는 것이 보고되었다24). 
PD/PT비의 경우 홍삼이 가장 높은 것으로 보아 인삼
과 산양산삼, 그리고 홍삼 사이에 효능의 차이가 존
재할 것으로 사료된다. 
  체중의 감소는 비만 환자의 의욕을 고취시켜 더욱 
좋은 비만 개선 효과를 기대할 수 있고, 체중의 감소
는 인슐린 저항성의 개선과 관상동맥 질환 등 비만 
관련 질환의 발생위험을 낮춘다는 보고가 있다25). 여
러 연구에서 인삼 추출물은 몸무게 증가를 감소시키
는 작용을 함으로써 비만을 조절한다고 보고 되었으
며26) 홍삼은 식욕 억제 특성을 가져 체중의 감소에 
영향을 미치는 것이 보고되었다. 본 연구에서도 추출
물의 경구투여를 처치한 2주째부터 CWG는 N군과 비
슷한 체중의 변화를 나타내었으나 CRG, CG에서는 
체중이 유의하게 감소되는 효과를 나타내었고, 5주차
에는 모든 군에서 체중감량에 유의한 결과를 나타내
어 비만 조절에 관여하고 있음을 보여준다.
  내장 지방과 대사 증후군 사이의 연관성은 명확하
지 않지만 큰 지방 세포는 포도당 생성을 억제하고 
말초 인슐린 감수성을 손상시킨다27). 부고환과 신장 
주위지방의 무게를 합쳐 총 내장지방의 무게로 계산
했을 때 N군에 비해 C군에서 체중과 총 내장지방 무
게가 현저히 증가함을 나타내었고, 이는 비만 환자의 
체중 증가량이 내장 지방량에도 영향을 미칠 것으로 
사료된다. CG, CWG, CRG군의 총 내장지방 무게는 
모두 C군에 비해 감소하였고, 그 중 CWG군이 가장 
유의적으로 감소되었다. 사포닌 분석에서 총 사포닌
량은 CG가 더 높으나 PD/PT는 CWG가 더 높은 것
으로 보아 CWG에 함유된 특정 성분이 내장지방의 
감소에 영향을 미칠 수 있으므로 CWG의 성분에 대
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한 연구가 좀 더 필요할 것으로 사료된다.
  간은 지질의 합성과 분해가 이루어지는 곳으로28) 
간조직 내에서의 지방 축적 변화를 알아보기 위해 간
소엽(liver lobule)과 간소엽사이의 주위공간(interlobular 
space)에서 Oil red O 염색하여 조직학적 분석을 실
시하였다. 
  지방분포의 정도를 나타내는 붉은색의 정도를 관찰
해보면 C군의 경우 간세포 사이에 lipid가 많이 축적
된 반면, CG, CWG, CRG 모두 지질 입자의 크기가 
감소하고, 지질의 분포도 대조군에 비해 미약하게 관
찰되었다. 이는 인삼을 섭취한 마우스의 지방간이 회
복됨을 보고한29) 연구결과와 일치하며, CG, CWG, 
CRG의 기능성 물질들이 간장 내 지질의 분해에 작용
하여 간장기능의 정상화에 도움을 주고 비만 개선에 
긍정적인 효과가 있을 것으로 사료된다. 
  공장 주위의 장간막의 지방세포를 염색하여 그 크
기를 관찰하였다. CG, CWG, CRG군 모두 지방세포
의 크기가 유의적으로 감소되었으며 특히 CRG군이 
가장 많이 감소되었다. 일반적으로 지방세포의 비대
는 중성지방인 트리글리세리드의 증가 때문에 발생된
다고 알려져 있으므로30) 이를 검토하기 위해 혈청 중 
triglyceride, total cholesterol, HDL-cholesterol의 
분석을 실시하였다.
  본 실험에서 혈청 중 triglyceride의 함량을 측정한 
결과 정상군에 비해 C군에서 크게 증가하였으며 CG, 
CWG, CRG 군 모두 유의성있게 감소되었고, CRG군
이 가장 많이 감소되었다. 이는 인삼의 사포닌 투여
가 저밀도 지단백 콜레스테롤, 중성지방 감소를 유발
한다는 보고와 일치한다31).
  Cholesterol은 인지질과 더불어 세포막을 구성하는 
주요 성분으로 쓸개즙, 부신피질호르몬, 성호르몬 등
의 전구물질이 되는 인체 내에서 중요한 성분이지만, 
cholesterol 함량이 높을 경우 동맥경화증이나 허혈
성 심장질환의 독립적인 원인이 되며 비만지수가 높
으면 혈청 중 cholesterol 함량이 증가하는 것으로 
밝혀져 비만의 유의한 의미를 가진다32). 본 연구에서 
total cholesterol의 함량은 N군에 비해서 C군에서 
유의적으로 증가하였으며 이는 CRG군에서 유의적으
로 감소되어 비만도가 감소함에 따라 total cholesteol과 
triglyceride가 감소하는 것을 확인하였다. 
  HDL-cholesterol은 주요 지단백의 하나로 세포 내
에 있는 cholesterol을 회수하여 간으로 운반한 후 

담즙산으로 배설시켜 세포내 축적된 cholesterol의 
제거작용에 관여한다33). 비만도가 높으면 혈장의 
HDL-CHO의 농도는 감소하며, 말초조직의 콜레스테
롤 운반 능력을 감소시킨다34). 본 실험에서는 C군과 
비교하여 HDL-CHO의 함량을 증가시키는 것으로 나
타나 CG, CWG군이 혈청 지질대사를 개선시키고 비
만 개선에 영향을 미치는 것으로 사료되었다. 
  Leptin은 지방조직에서 생성되는 비만 단백질로 체
지방이 증가하면 지방조직에서 분비되어 시상하부에 
작용하여 식욕을 억제시키는 항상성 조절 호르몬으로 
알려져 있다35). 유전적으로 비만한 쥐에서 leptin을 
투여하면 음식물 섭취가 줄어들어 체중이 감소하며, 
비만인 사람에게도 뚜렷한 체중 감소의 효과가 나타
난다. 그러나 비만인 사람의 대부분에서 leptin의 농
도는 증가하였고 leptin이 결핍된 사람에서는 적은 
수에서 비만이 나타난 것으로 보아 비만인 사람에게
서 leptin의 저항성이 있음을 알 수 있다36).
  Insulin 또한 시상하부의 신호전달로 인해 식이 섭
취가 억제되며, leptin이 인슐린 저항성을 유발하여 
췌장의 인슐린 분비가 증가된다. 또한 고지방식이는 
시상하부에서 신호전달을 억제하여 렙틴 저항성이나 
인슐린 저항성을 유발시키므로 식욕을 억제시키지 못
하고, 인슐린 농도가 저하되어 당뇨병이 발생된다37). 
혈청 중 insulin의 함량을 측정한 결과 N군에 비해 
C군에서 인슐린 농도가 크게 증가되었고, 모든 실험
군에서 유의성 있게 감소되었다. CWG, CRG군은 
leptin의 유의성 있는 감소가 인슐린 저항성을 감소
시켜 인슐린의 농도를 회복시키고 비만을 개선한다고 
볼 수 있으나 CG군의 경우 leptin과 인슐린의 관계
가 유의적이지 않으므로 추가적인 연구가 필요할 것
으로 사료된다.
  Glucagon like peptide(GLP)-1은 preproglucagon의 
암호화된 유전자의 processing에 의하여 내장과 뇌에
서 생산되며, 인슐린을 분비하는 췌장의 β세포에서 
당에 대한 감수성을 회복시키고, β세포의 증식과 분
화를 자극하여 위산 분비와 운동을 억제하고 식욕을 
조절한다38). 췌도 내 GLP-1 면역반응 세포에 대한 
면역염색 반응을 관찰한 결과 대조군에 비해 모든 실
험군에서 면역염색 반응이 강해졌으며, 특히 CRG군
에서 강하게 관찰되었다. 또한 췌도 내 insulin 분비
세포에서도 대조군에 비해 모든 실험군에서 면역염색 
반응이 강해졌고, CRG군에서 가장 강하게 관찰되었
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다. 이는 홍삼 추출물이 췌도 내 GLP-1 분비 기능을 
활성화시켜 insulin 방출의 자극에 관여함과 식사 후 
위장관도에서 glucose homeostasis를 조절하는 중요
한 incretin 호르몬인 GLP-1이 췌장에서 베타세포의 
증식과 신생 및 베타세포의 apoptosis를 억제하는 것
을39) 알 수 있다. 
  이상의 결과는 인삼, 산양산삼, 홍삼 추출물을 비
만 유도된 쥐에 경구투여 하였을 때 체중의 감소, 내
장지방의 감소, 지방세포의 크기 감소, 간 조직 내 
지질의 감소, 혈청 지질농도의 감소, 혈청 내 비만관
련 호르몬 농도의 감소 등으로 항비만 효과를 확인하
였으며, 특히 홍삼 추출물은 체중의 조절, 지방세포
의 크기, 혈청 지질농도에서 유의적인 항비만 효과를 
보여주었다. 

V. 결론
  C57BL/6J 마우스에 high fat diet(60% kcal)를 6
주간 공급하여 비만을 유도시킨 후 인삼, 산양산삼 
및 홍삼 열수 추출물을 5주간 경구투여하여 비교 관
찰한 바 다음과 같은 결과를 얻었다. 
1. 인삼은 체중, 중성지질의 함량을 조절하고, 산양산

삼은 비만관련 호르몬(insulin, leptin) 농도를 억
제시켰으며, 홍삼은 체중과 혈중 지질의 함량을 
조절하고 지방 축적을 억제시켰다. 

2. 따라서 인삼, 산양산삼, 홍삼 추출물이 전반적으
로 항비만 효능을 보이고 있으며, 특히 홍삼 추출
물이 돋보이는 결과를 나타냈다. 
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Figure legends

Fig. 1. Flow diagram of cultivated ginseng, cultivated wild simulated ginseng and cultivated red 
ginseng extracting method.

Fig. 2. Comparison results of CG, CWG and CRG on anti-obesity in high fat diets fed mice for 5 
weeks. (A) The weight of each periepididymal & perirenal fat and total visceral fats. (B) 
deposition of lipid droplets of interlobular space in hepatic lobule (Oil red O stain, ×100). 
(C) The photomicrograph of adipocyte in jejunal mesenteric fats (H&E stain, ×400). Data 
represent the mean ± SD of at least three independent experiments. Different alphabets 
mean significantly different between all the experimental groups at p<0.05 by Duncan's 
multiple range test.
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Fig. 3. Effects of adipocyte-related hormones in serum. (A) Leptin and (B) insulin concentration 
were determined in serum by ELISA. Data represent the mean ± SD of at least three 
independent experiments. Different alphabets mean significantly different between all the 
experimental groups at p<0.05 by Duncan's multiple range test.

Fig. 4. Effects on expression of glucagon like peptide (GLP)-1 and insulin secreting cells.  
Photomicrograph on expression of (A) GLP-1 and (B) insulin positive cells in islets of 
pancreas (immunohistochemistry, x400).
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Table 1. The components of experimental diets

Formulation AIN-93G HFD 60 cal%
gm% kcal% gm% kcal%

Casein 200 800 200 800
Sucrose 100 400 0 0
Dextrose 132 528 132 528

Corn Starch 397.486 1590 47.536 190
Cellulose 50 0 50 0

Soybean Oil 70 630 25 225
Lard 0 0 245 2205

Mineral mixa 35 0 35 0
Vitamin mixb 10 40 10 40
L-Cystine 3 12 3 12

Choline Bitartrate 2.5 0 2.5 0
TBHQ 0.014 0 0.014 0
Total 1,000 4,000 750.05 4,000

aThe compositions of mineral mixture were based on AIN-93G. 
bThe compositions of vitaminl mixture were based on AIN-93VX. 

Table 2. The classification of groups
Groupa Treatment administration (p.o.) Diet

N DWb AIN-93G
C DW HFDc

CG cultivated ginseng extract 800㎎/kg HFD
CWG cultivated wild simulated ginseng extract 800㎎/kg HFD
CRG cultivated red ginseng extract 800㎎/kg HFD

aN; Normal group, C; Control group, CG; Cultivated Ginseng group, CWG; Cultivated Wild simulated 
Ginseng group, CRG; Cultivated Red Ginseng group
bDW; Distilled water
cHFD; High fat diet(60 cal%)
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Table 3. Saponin contents of cultivated ginseng, cultivated wild simulated ginseng and cultivated red 
ginseng extracts by LC/MS method

(㎎/100g of dry matter)
Saponins cultivated ginseng cultivated wild simulated 

ginseng cultivated red ginseng
Rb1 190.81 161.81 9.7
Rb2 110.36 91.18 3.47

Rh1 48.07 31.77 60.51
Re 77.16 82.57 6.5

Rc 108.63 84.11 3.24
Rg2 43.8 57.48 49.36

Rb3 53.1 38.15 1.08
Rf 71.02 50.37 51.05

Rg3(S) 43.46 47.26 283.2
Rg3(R) 72.39 71.37 142.85

Rd 53.87 75.2 4.53
Rg1 107.21 63.09 3.59

Rk1 99.25 102.66 130.43
Rg5 123.04 135.47 207.57
Rg6 20.54 25.3 28.51
F4 51.13 62.31 74.01
Rk3 108.31 9.94 25.62
Rh4 38.3 22.17 53.68
Total 1,420.45 1,212.21 1,138.9
Psa 207.72 207.88 535.92

PD/PTb 1.822 1.995 2.620
aPs; Prosapogenin (RG2+RG3+Rh1+Rh2)
bPD; Rb1+Rb2+Rb3+Rc+RD+Rg3, PT; Re+Rf+Rg1+Rg2+Rh1
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Table. 4. The change of weekly body weight on CG, CWG and CRG in high fat diet fed mice for 5 
weeks.

(Mean ± SD)

Group Pre-induction Post-induction(weeks)
1 2 3 4 5

N 26.13 ± 1.02 26.23 ± 0.63a 26.42 ± 0.77a 26.81 ± 1.70a 26.78 ± 1.81a 26.52 ± 0.89a

C 30.18 ± 1.20 30.49 ± 2.79c  30.52 ± 2.09cd  31.07 ± 2.42cd 31.96 ± 3.67c 32.17 ± 2.07c

CG 31.79 ± 1.06 31.64 ± 0.81c 31.50 ± 1.27d 31.64 ± 1.47d 31.65 ± 0.68c 31.46 ± 0.74c

CWG 28.15 ± 0.82  28.24 ± 0.90ab 28.33 ± 0.85b  28.49 ± 1.14ab  28.75 ± 0.51ab 28.56 ± 1.27b

CRG 30.10 ± 2.00  30.01 ± 1.92bc  29.47 ± 1.75bc  29.35 ± 1.57bc  29.55 ± 1.45bc 29.21 ± 1.36b

N, normal group; C, control group; CG, cultivated ginseng extract group; CWG, cultivated wild 
simulated ginseng extract group; CRG, cultivated red ginseng extract group. Values are expressed 
mean ± SD. Different alphabets mean significantly different between all the experimental groups at 
p<0.05 by Duncan's multiple range test .

Table 5. The levels of lipid in serums
(㎎/dl)

Group Triglyceride Total cholesterol HDL-cholesterol
N  50.41 ± 1.51a  70.16 ± 0.88a  81.04 ± 0.09a

C 110.19 ± 2.94e 124.45 ± 9.97c 105.50 ± 2.09c

CG  71.83 ± 1.99c 124.57 ± 3.47c 116.72 ± 1.20e

CWG  85.47 ± 3.41d 125.85 ± 0.88c  93.22 ± 0.69b

CRG  68.10 ± 1.72b 113.15 ± 6.29b 108.69 ± 2.39d

N, normal group; C, control group; CG, cultivated ginseng extract group; CWG, cultivated wild 
simulated ginseng extract group; CRG, cultivated red ginseng extract group. Values are expressed 
mean ± SD. Different alphabets mean significantly different between all the experimental groups at 
p<0.05 by Duncan's multiple range test.


