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달맞이순 (Oenothera laciniata) 에탄올 추출물 섭취가 고지방식이로 유도한 비만 

마우스에서 항산화 및 비만억제효과*
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ABSTRACT

Purpose: Sprouts of evening primrose (Oenothera laciniata, OL) were reported to have high contents of flavonoids and potent 
antioxidant activity. This study examined the antioxidant and antiobesity activities of OL sprouts to determine if they could 

be a natural health-beneficial resource preventing obesity and oxidative stress. Methods: OL sprouts were extracted with 
50% ethanol, evaporated, and lyophilized (OLE). The in vitro antioxidant activity of OLE was examined using four different 

tests. The antiobesity activity and in vivo antioxidant activity from OLE consumption were examined using high fat diet-induced 

obese (DIO) C57BL/6 mice. Results: The IC50 for the 2,2-diphenyl-1-picryl-hydrazyl (DPPH) radical scavenging and 

superoxide dismutase (SOD)-like activities of OLE were 26.2 μg/mL and 327.6 μg/mL, respectively. OLE exhibited the ferric 

reducing antioxidant power (FRAP) activity of 56.7 μg ascorbic acid eq./mL at 100 μg/mL, and an increased glutathione level 

by 65.1% at 200 μg/mL compared to the control in the hUC-MSC stem cells. In an animal study, oral treatment with 50 mg 

or 100 mg of OLE/kg body weight for 14 weeks reduced the body weight gain, visceral fat content, fat cell size, blood leptin, 

and triglyceride levels, as well as the atherogenic index compared to the high fat diet control group (HFC) (p < 0.05). The 

blood malondialdehyde (MDA) level and the catalase and SOD-1 activities in adipose tissue were reduced significantly by the 

OLE treatment compared to HFC as well (p < 0.05). In epididymal adipose tissue, the OLE treatment reduced the mRNA 

expression of leptin, PPAR-γ and FAS significantly (p < 0.05) compared to HFC while it increased adiponectin expression (p

< 0.05). Conclusion: OLE consumption has potent antioxidant and antiobesity activities via the suppression of oxidative 

stress and lipogenesis in DIO mice. Therefore, OLE could be a good candidate as a natural resource to develop functional 

food products that prevent obesity and oxidative stress. 
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서  론

비만과 대사증후군의 발병률은 국내 뿐 아니라 많은 국

가에서 빠르게 증가하고 있어 심각한 보건사회적 문제로 

대두되고 있다. 비만은 지방조직, 특히 내장지방세포에 중

성지방이 과도하게 축적된 상태를 말하나 점차적으로 간

이나 근육, 췌장 등 다른 여러 기관에도 축적되어 정상

적인 기능을 방해함으로써 다양한 질병을 야기한다. 지방

조직은 잉여에너지를 저장하는 장소일 뿐 아니라 생리

학적으로 매우 중요한 역할을 하는 다양한 아디포카인 
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(adipokines)을 합성 분비함으로써 전신의 대사과정에 폭

넓게 영향을 미치기 때문에 내분비 기관으로도 인식되고 

있다 [1]. 특히, 내장지방조직에 지방이 과도하게 축적

되면 렙틴 (leptin), 아디포넥틴 (adiponectin), 레지스틴 

(resistin), TNF-α, plasminogen activator inhibitor-1 등 아디

포카인의 분비이상이 초래되고, NADPH oxidase 발현 증

가, 대식세포의 침투 증가, 활성 산소 (ROS)의 생성 증가 

등으로 인하여 만성적인 염증 및 산화적 스트레스를 증가

시킴으로써 인슐린 저항성, 당뇨병, 대사증후군, 심혈관질

환, 알츠하이머와 같은 퇴행성 신경질환, 암 등의 발생을 

촉진한다고 알려져 있다 [1-5].
한편, 역으로 세포 내 산화적 스트레스가 증가하면 산화

환원 상태에 민감한 (redox-sensitive) 전사인자들의 작용에 

의하여 지방세포의 증식과 분화가 촉진되기 때문에 비만을 

촉진한다는 보고도 증가하고 있다 [6]. 최근 연구보고에 

따르면 퀘세틴 (quercetin), 에피갈로카테친 (epigalloca-
thchine), 갈릭산 (gallate), 커큐민 (curcumin), 레스베라트

롤 (resveratrol) 등의 플라보노이드와 폴리페놀 함량이 높

은 식물의 추출물을 지방세포에 처리하였을 때 산화적 스

트레스가 감소하였고 이로 인하여 지방세포의 분화 및 성

숙이 억제되었다 [7-10]. 또한, 고지방식이의 섭취로 비만

을 유도한 동물에게 항산화효과가 우수한 식물의 추출물

을 함께 섭취시킨 결과 지방합성 관련 인자들의 발현은 억

제시킨 반면 지방의 분해 및 산화에 관여하는 인자들의 발

현은 촉진되어 체중증가 및 지방축적을 억제시키는 항비

만 효과를 나타내었다 [11-13]. 더 나아가 사람을 대상으

로 한 역학연구나 중재연구에서도 폴리페놀이 많이 함유

된 식사를 장기간 섭취하였을 때 비만과 인슐린 저항성, 
고지혈증 등을 완화함으로써 심혈관질환 등의 위험성이 

유의하게 낮아졌다는 보고 [11,14-16]가 이어졌고, 그 결과 

항산화효과가 우수한 물질들의 일부는 항비만 물질로도 

인정받게 되었다 [17]. 이에 비만 및 대사증후군 예방과 치

료과정에 항산화물질이 풍부한 식물을 활용하는 전략에 

더욱 관심을 갖게 되었고 천연의 식물로부터 항산화효능

과 항비만효능을 동시에 갖는 소재를 발굴하고자 하는 노

력이 증대되고 있다.
우리나라에서는 전통적으로 봄철에 달맞이꽃 (Oenothera 

laciniata)에서 새로 돋아 나온 어린잎과 어린줄기를 채취

해서 삶아 나물로 먹어 왔다. 달맞이꽃의 종자유는 감마 

리노렌산을 다량 함유하고 있어 염증반응을 억제시키는 

효과가 있다고 알려져 있고 [18], 뿌리는 한방에서 월견초

라 불리는데 피부염증에 효과가 있다고 알려져 있다 [19]. 
또한, 뿌리를 제외한 부분의 50% 메탄올 추출물은 in vitro 
시스템에서 자극을 받은 인간 중성구에 처리했을 때 ROS 

생성을 억제하는 항산화효과가 우수하였고 hyaluronidase 
와 lipoxygenase 활성을 억제함으로써 항염증활성을 보였

다고 보고 된 바 있다 [20]. 그러나, 한국인들이 채소로 흔

히 섭취해 온 국내산 달맞이순에 대한 생리활성 연구는 거

의 없는 실정이다. 최근, 본 연구팀은 국내산 달맞이순이 

높은 폴리페놀 및 플라보노이드 함량을 갖고 있고, 에탄올 

추출물의 항산화효과가 매우 우수함을 보고하였다 [21]. 
따라서, 본 연구에서는 항산화효과가 우수한 달맞이순 추

출물을 섭취 시 항비만효과를 나타낼 수 있는지 동물모델

을 이용하여 확인하고자 하였다. 

연구방법

시료의 구입, 전처리 및 추출
달맞이순 건나물을 농업회사법인 하늘농가(주)로부터 

구입하여 분쇄기 (PIN MILL HKP-140, Korea Pulverizing 
Machinery, Korea)롤 이용하여 잘게 부수었다. 시료 무게

의 7배 부피의 50% 주정 (Samchun Chemicals, Seoul, 
Korea)을 넣고 상온에서 24시간 동안 교반 추출한 다음 다

시 80°C에서 24시간 동안 교반 환류 추출하였다. 추출액

의 이물질 제거를 위하여 10 μm 여과포를 이용하여 2회 

여과한 후 rotary vacuum evaporator (EYELA, Tokyo, 
Japan)로 70°C, 감압 하에 최대한 에탄올을 증발시켜 농축

액을 얻었고 이를 오븐 건조기 (Daesan Machinery, Gyeongju, 
Korea)를 이용하여 70°C에서 48시간 동안 건조시킨 다음 

분쇄기로 분말화하여 최종 추출시료 (OLE)를 얻었다. 건
달맞이순으로부터 얻은 최종 OLE의 수율은 18.7%였다. 

in vitro 항산화 효과 측정 
달맞이순 추출물의 DPPH 라디칼 소거능과 ferric 

reducing antioxidant power (FRAP)는 이전의 연구 [21]와 

같은 방법으로 측정하였다. Superoxide dismutase (SOD) 
유사활성은 Marklund와 Marklund의 방법 [22]에 따라 

pyrogallol의 자동산화를 억제하는 효과를 측정하였다. 
1 mM EDTA를 포함하는 50 mM Tris-cacodylic acid 
buffer (pH 9.0)에 추출시료를 여러 농도로 용해시킨 다음 

pyrogallol을 최종농도가 2 mM이 되도록 넣고 15분 후에 

1 N 염산을 넣어 반응을 중지시킨 후 420 nm에서 흡광도

를 측정하였다. 대조군에 비하여 감소된 흡광도의 비율로

부터 산화억제율을 계산하였다. 세 가지 방법 모두 ascorbic 
acid (AA)를 양성대조시약으로 사용하였고, 각 시료의 항

산화효과는 ascorbic acid equivalent를 계산하여 μg AA 
eq./mL 단위로 제시하였다. 
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세포 내 glutathione (GSH) 수준 측정
세포 GSH 수준은 최근에 개발된 FreSHtracer (Cell2in, 

Seoul, Korea)를 이용하여 측정하였는데, FreSHtracer는 

GSH와 가역적으로 반응하는 프로브로 살아있는 세포에서

도 GSH 수준을 측정할 수 있다 [23]. FreSHtracer는 580 
nm에서 형광을 방출하지만 (F580), GSH의 티올과 반응

하면 510 nm에서 형광을 방출 (F510)하기 때문에 F510/ 
F580의 비율을 구하여 비교함으로써 GSH 수준을 평가하

였다. 인간 탯줄 유래 중간엽줄기세포 (Human umbilical 
cord-derived mesenchymal stem cell, hUC-MSC)를 계대배

양하여 세포를 96 well plate (PerkinElmer, Waltham, MA, 
USA)에 3 × 104 cells/mL의 밀도로 분주하고 10% Fetal 
Bovine Serum과 1% penicillin-streptomycin을 포함하는 

Minimum Essential Medium α (Gibco, Rockville, MD, 
USA) 배양액을 넣어 37°C, 5% CO2 조건에서 24시간 배

양하였다. 배양액을 교환하면서 추출시료를 농도별로 처

리하고 24시간 동안 더 배양하였다가 배지를 제거하고 

HBSS (LB 003-02, Welgene, Gyeongsan, Korea)로 2회 수

세한 후 5 μM FreSHtracer를 처리하고 1시간 동안 37°C에서 
배양하였다. FreSHtracer를 제거하고, HBSS 100 μL를 넣은 

후 Operetta high-content imaging system (PerkinElmer, USA)
을 이용하여 510 nm와 580 nm에서 형광의 강도를 측정하

였다. 양성대조시약으로는 α-tocopherol (Sigma-aldrich, St. 
Louis, MO, USA)을 사용하였다. 

실험동물 및 비만유도
동물실험을 위하여 5주된 C57BL/6 마우스 수컷을 (주)

대한 바이오링크에서 구입하여 온도 (22 ± 2°C)와 습도 

(50 ± 15%), 12시간 명암주기 (07:00 ~ 19:00) 조건의 무균

사육실에서 사육하였다. 1주일간의 적응기간 후 체중을 

측정하고, 각 군당 8마리씩 평균체중이 동일하도록 4개 

군으로 나누었다; (1) 저지방식이군 (low fat control, LFC), 
(2) 고지방식이군 (high fat control, HFC), (3) OLE 저농도

군 (OL50), (4) OLE 고농도군 (OL100). 식이는 LFC군은 

rodent 10% fat diet (D12450B, Research Diet, New 
Brunswick, NJ, USA)를, 나머지 3개 군은 rodent 45% fat 
diet (D12451, Research Diet)이 공급되었다. 이 때 식이와 

물은 자유롭게 섭취하도록 하였다. 동시에 OL50군과 

OL100군에는 달맞이순 추출시료 (OLE)를 생리적 식염수

에 용해시켜 각각 50 mg/kg body weight (BW)와 100 
mg/kg BW 수준으로 14주 동안 주 5일 경구 투여하였고, 
LFC와 HFC군에게는 생리적 식염수를 투여하였다. 식이

는 주 2회 신선한 것으로 공급하면서 식이섭취량을 측정

하였고, 체중은 주 1회 측정하였다. 본 동물실험은 우정유

전체연구센터의 실험동물윤리운영위원회의 승인을 받아 

수행하였다 (WJIACUC- 20181118-4-18).

혈액과 간, 내장지방조직의 채취 및 전처리
실험동물은 투여기간이 종료된 후 절식시키고 안와정맥

총 (venous orbital plexus)으로부터 혈액을 채취하여 EDTA-
모세관 채혈관 (BD, Canaan, CT, USA)에 넣고 잘 흔들어 

준 후 10,000 rpm에서 10분간 원심분리하여 혈장을 모아 

냉동 보관하였다. 이어서, 경추탈출에 의하여 희생시킨 후 

개복하여 간과 복강 내 부고환지방, 장간막지방, 신장지방

을 떼어 무게를 측정한 다음 잘라서 Hematoxylin & Eosin 
(H&E) 염색용은 4% 파라포름알데히드 용액 (pH 7.0 ~
7.6, Biosolution, Korea)에 넣고, RNA추출용은 Trizol 용
액 (RNAiso plus, Takara, Tokyo, Japan)에 넣고, 나머지는 

생화학 분석을 위하여 튜브에 담아 액체질소로 급속 냉동

시킨 후 -80°C 냉동고에서 보관하였다. 

혈액분석
혈장의 중성지방, 총 콜레스테롤, HDL-콜레스테롤 농도

는 AceChem kit (Youngdong Pharm., Korea)를 이용하여 

측정하였고, 렙틴 농도와 malondialdehyde (MDA) 농도는 

각각 KOMA ELISA kit (KO331250, KomaBiotech, Seoul, 
Korea)와 Elabscience ELISA kit (E-EL-0060, Elabscience, 
Houston, TX, USA)를 이용하여 측정하였다.

면역화학적 염색 및 지방세포 크기 측정
파라포름알데히드 용액에 고정시켜 두었던 부고환 지방

조직을 파라핀 포매한 후 4 μm 두께로 잘라 H&E 염색을 

시행하였다. 지방세포의 조직학적 관찰을 위하여 BX51 
광학현미경과 연결된 D70 디지탈 카메라 (Olympus, 
Tokyo, Japan)를 이용하여 각 표본마다 3군데의 이미지를 

촬영 저장하였고 Image J 프로그램 (NIH, Bethesda, MD, 
USA)을 이용하여 표본 당 60개의 지방세포들의 면적을 

측정하였다. 

부고환지방에서 항산화효소 활성 측정 
부고환 지방조직의 일정 무게를 취한 후 9배 부피의 차

가운 1 mM EDTA를 함유하는 150 mM KCl, 50 mM 
Tris/HCl 완충액 (pH 7.4)을 넣고 균질기 (Ultra-Turrax, 
T8, IKA Works, Wilmimgton, NC, USA)를 이용하여 균질

화한 다음 800 g, 4°C에서 10분간 원심분리하여 상층액을 

얻었다. 이를 다시 10,000 g, 4°C에서 15분간 원심분리한 

후 상층액을 얻어 -80°C에서 냉동 보관하였다가 항산화 

효소활성을 측정하였다. Catalase 활성은 Abei의 방법 [24]
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Conc.
(μg/mL)

Inhibition rate 
(%)

IC50
5)

(μg/mL)
AAEA6)

(AA μg/mL)

DPPH1)  10 29.5 ± 2.5 26.2 ± 4.2 0.87 ± 0.14

 20 45.2 ± 6.1 1.74 ± 0.34

 50 78.0 ± 8.2 3.57 ± 0.46

100 95.0 ± 0.6 4.52 ± 0.03

SOD2) 100 5.9 ± 0.6 327.6 ± 12.9 11.2 ± 0.9

200 25.4 ± 0.4 42.1 ± 0.6

400 64.2 ± 3.8 103.5 ± 6.1

600 98.3 ± 0.9 157.6 ± 1.4

O.D.4) AAEA
(AA μg/mL)

FRAP3)   0 0.007 ± 0.001 -

100 0.364 ± 0.002 56.7 ± 1.7

250 0.934 ± 0.008 130.5 ± 2.3

500 1.665 ± 0.025 260.9 ± 1.6

Values are means ± SD. 
1) DPPH radical scavenging activity 
2) Superoxide dismutase-like activity 
3) Ferric reducing antioxidant power 
4) Optical density at 953 nm
5) Sample concentration showing 50% inhibition 
6) Ascorbic acid equivalent antioxidant activity

Table 2. in vitro antioxidant activities of OLE 

PPARγ F 5'-GCC CAC CAA CTT CGG AAT C-3' 

R 5'-TGC GAG TGG TCT TCC ATC AC-3' 

SREBP-1c F 5'-GGA GCC ATG GAT TGC ACA TT-3'

R 5'-GGC CCG GGA AGT CAC TGT-3'

FAS F 5’-AGC CCA CGT CGT AGC AAA CCA-3’

R 5’-GCA GGG GCT CTT GAC GGC AG-3’

CPT-1 F 5′- TGT TGG GTA TGC TGT TCA TGA CA-3′
R 5′- GCG GCC TGG GTA GGA AGA-3′

Leptin F 5'-TGT GCT GCA GAT AGC CAA TGA-3'

R 5'-TGG AGA AGG CCA GCA GAT G-3'

Adiponectin F 5'-AAC CCC TGG CAG GAA AGG-3'

R 5'-TGA ACG CTG AGC GAT ACA CAT-3'

GAPDH F 5'-GGG AAG CCC ATC ACC ATC T-3'

R 5'-CGG CCT CAC CCC ATT TG-3'

Table 1. Primer sequences으로 측정하였고, Cu, Zn-superoxide dismutase (SOD-1)의 

활성은 Marklund와 Marklund의 방법 [22]에 따라 측정하

였으며, glutathione peroxidase (GPx) 활성은 Tappel 등의 

방법 [25]으로 측정하였다. 단백질 농도는 상업용 시약 

(Pierce, Rockford, IL, USA)을 이용하여 bicinchroninic 
acid 방법으로 측정하였다. 

RNA 추출 및 real-time PCR
부고환 지방조직에서 RNeasyⓇ Lipid Tissue Mini kit 

(Qiagen, Hilden, Germany)을 이용하여 제조사의 protocol
에 따라 총 RNA를 추출 분리하였으며, SuperScript™ II 
Reverse Transcriptase kit (Thermo Fisher, Waltham, MA, 
USA)을 사용하여 cDNA를 합성하였다. 유전자들의 

mRNA 발현정도를 측정하기 위하여 SYBR FAST qPCR 
Master Mix (2X) Universal (Kapa Biosystems, Wilmington, 
MA, USA)을 이용하였고, 기기는 real-time PCR detection 
systems (Bio-Rad, Hercules, CA, USA)을 사용하였다. 
Reference gene으로 glyceraldehyde 3-phosphate dehydro-
genase (GAPDH)를 사용하였고, mRNA의 상대적인 발현

량은 2-ΔΔCt 방법으로 계산하였다. PCR의 증폭은 hot 
start (95°C, 10분), denaturation (95°C, 10초), annealing 
(56 ~ 65°C, 30초), extension (72°C, 20초)의 과정을 40 
cycle 시행하였다. 본 연구에서 사용한 primer는 Table 1과 

같다.

통계분석
실험의 모든 결과는 평균 ± 표준오차로 나타내었다. 실

험군 간 평균값의 유의성 차이는 Statistics Analysis 
Systems 통계프로그램 (ver 9.4, SAS Institute, Cary, NC, 
USA)을 이용하여 ANOVA-test 실시하여 실험군 간에 유

의한 차이가 있는 경우 p < 0.05 수준에서 Duncan multiple 
range test로 사후 검정을 하였다. 

결  과

달맞이순 50% 에탄올 추출물 (OLE)의 in vitro 항산화

효과 
OLE의 DPPH 라디칼 소거능 측정 결과는 Table 2와 같

다. DPPH 라디칼을 50% 제거하는 시료농도 (IC50)는 26.2 
μg/mL이었다. 20 μg/mL와 50 μg/mL 농도에서 DPPH 라
디칼은 각각 45.2%, 78.0% 감소되었고, 이는 각각 1.74 μg 
AA eq./mL와 3.57 μg AA eq./mL에 해당되는 효과였다. 
OLE의 SOD 유사활성을 측정한 결과 pyrogallol 자동산화

를 50% 억제하는 농도인 IC50은 327.6 μg/mL이었다. 200 

μg/mL과 400 μg/mL로 처리 시 산화 억제율은 각각 25.4%
와 64.2%이었고, 이는 각각 42.1 μg AA eq./mL과 103.5 μ
g AA eq./mL에 해당하는 항산화효과였다 (Table 2). OLE
의 환원력 (FRAP)을 측정한 결과 100, 250, 500 μg/mL의 

시료는 각각 56.7, 130.5, 260.9 μg AA eq./mL에 해당하는 

항산화효과를 나타내었다 (Table 2). 

세포에서 GSH 수준 상승을 통한 OLE의 항산화효과
서로 다른 passage (4-12)의 hUC-MSC 세포를 이용하여 

FreSHtracer 프로브로 GSH 수준을 측정 비교한 결과 



Journal of Nutrition and Health (J Nutr Health) 2019; 52(6): 529 ~ 539 / 533

(A)

  

(B)

Fig. 1. Effect of OLE treatment on the GSH level in hUC-MSC cells. (A) GSH level according to the different passages of the cells. (B) Effect 
of OLE treatment on the GSH level in passage 15 cells. Each bar represents the mean ± SD. *** p < 0.001 compared with passage 4 
(p4) or control. 

Group
(n = 8)

Initial BW (g) Final BW (g) BW gain (g) Liver (g) FER (%)

LFC 21.6 ± 0.91NS1) 29.7 ± 3.11b2) 8.12 ± 2.58b 1.26 ± 0.11ab 3.00 ± 0.93c

HFC 21.6 ± 0.59 39.7 ± 2.87a 18.07 ± 2.74a 1.33 ± 0.22a 7.61 ± 1.14a

OL50 21.7 ± 0.46 32.2 ± 2.79b 10.58 ± 2.43b 1.10 ± 0.14b 4.35 ± 0.63b

OL100 21.6 ± 0.73 32.1 ± 3.59b 10.44 ± 3.09b 1.11 ± 0.13b 4.43 ± 1.28b

Values are means ± SD. 
1) No significance 
2) Means that do not share the same superscript are significantly different by ANOVA/Duncan's multiple test at p < 0.05.

Table 3. Body weight gain, liver weight and food efficient ratio (FER) in mice

Fig. 2. Effect of OLE oral treatment on the body weight gain of 
mice fed high-fat diet. Data are represented as the mean ± SD 
(n = 8). Means that do not share the same superscript are 
significantly different by ANOVA/Duncan's multiple test at p < 0.05.

passage가 높아질수록 점차 낮아져서 passage 12의 GSH 
수준은 pasaage 4에 비하여 42.8%나 감소하였다 (Fig. 1A). 
이 결과를 바탕으로 GSH 수준이 낮아진 passage 12의 세포

를 이용하여 OLE를 여러 농도로 처리한 결과 200 μg/mL와 
400 μg/mL 농도에서 GSH 수준이 대조군에 비하여 각각 

65.1%와 106.6% 상승하였고 (p < 0.05), 양성대조시약인 

α-tocopherol은 100 μM에서 128.6% 증가시켰다 (Fig. 1B).

고지방식이로 유도한 비만 마우스 모델에서 OLE의 

체중증가 억제 효과
실험기간 동안 실험동물의 체중 변화는 Fig. 2와 같으며, 

체중증가량과 식이효율은 Table 3과 같다. 실험식이 투여

시작 4주 이후부터 고지방식이식이군이 저지방식이군에 

비하여 체중이 유의하게 높아지기 시작하였고 (p < 0.05), 
8주 이후부터 OLE의 투여에 따른 체중증가 억제효과가 

나타나기 시작하였다 (p < 0.05) (Fig. 2). 
14주 동안의 체중증가량은 HFC군이 LPC군에 비하여 

유의하게 높았으나 (p < 0.05), 고지방식이와 함께 OLE를 

경구투여한 OL50군과 OL100군의 체중증가량 및 간 무게

가 HFC군에 비하여 유의하게 낮았다 (p < 0.05). 식이효율 

또한 HFC군은 LFC군에 비하여 유의하게 높았으며 (p <
0.05), OL50군과 OL100군은 HFC군보다 유의하게 낮았으

나 LFC보다는 높은 수준이었다 (p < 0.05). 체중증가량, 간 

무게, 식이효율 모두 OL50군과 OL100군 사이에 유의한 

차이는 없었다 (Table 3).
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(A) (B)

(C)

Fig. 3. Effect of OLE oral treatment on the visceral adipose tissue accumulation and morphology in mice. (A) Visceral adipose tissue 
weight. (B) Representative H&E staining of epididymal adipose tissue and (C) size of adipocytes. Each bar represents the mean ± SD. Bars 
that do not share the same superscript are significantly different by ANOVA/Duncan's multiple test at p < 0.05.

LFC HFC OL50 OL100

Leptin (pg/mL) 439.2 ± 241.9c1) 1108.8 ± 292.1a 812.7 ± 206.1b 708.9 ± 149.3bc

TG (mg/dL) 67.3 ± 10.9ab 77.3 ± 8.8a 67.4 ± 19.6ab 52.3 ± 12.9b

TC (mg/dL) 141.5 ± 23.7b 173.0 ± 29.0a 155.4 ± 19.4ab 153.6 ± 17.5ab

HDL-c (mg/dL) 77.5 ± 10.5b 95.4 ± 15.8a 80.2 ± 9.8a 95.8 ± 3.3a

%AI2) 82.2 ± 12.6a 81.5 ± 8.6a 72.1 ± 8.3a 59.9 ± 13.5b

MDA (ng/mL) 130.5 ± 12.2b 200.0 ± 26.4a 155.4 ± 57.7ab 141.6 ± 47.8b

Values are means ± SD. 
1) Means that do not share the same superscript are significantly different by ANOVA/Duncan's multiple test at p < 0.05. 
2) Atherogenic index = (TC - HDL) / HDL × 100 

Table 4. Plasma concentration of leptin, lipid and MDA and atherogenic index in mice 

OLE의 내장지방량 및 지방세포 크기 감소효과
부고환지방, 장간막지방, 신장지방 무게 및 이들 3가지

를 합친 총 내장지방량은 HFC군이 LFC군에 비하여 유의

하게 높았고 (p < 0.05), OL50군과 OL100군은 HFC군보다 

유의하게 낮았다 (p < 0.05). HFC군의 총 내장지방량은 

LFC군의 약 2.9 배로 크게 증가하였으나, OL50군과 OL100
군은 HFC에 비하여 각각 40.5%와 45.9% 낮았다 (Fig. 3A).

한편, 부고환지방을 H&E 염색하여 촬영한 이미지는 

Fig. 4B와 같고, 지방세포들의 크기를 측정한 결과는 Fig. 
4C와 같다. HFC군의 지방세포 평균면적은 LFC군의 약 

2.2 배로 유의하게 증가하였고 (p < 0.05), OL50과 OL100
군은 HFC군에 비하면 각각 33.1%와 35.4% 낮았지만 
(p < 0.05) LFC군보다는 여전히 더 컸다 (p < 0.05). 복부지

방량과 지방세포 크기에 있어서도 OL50과 OL100군 사이

에 유의한 차이는 없었다.

OLE의 혈중 렙틴, 중성지방 농도 및 동맥경화지수 

감소효과
HFC군의 혈중 렙틴 농도는 LFC군의 약 2.5배로 크게 

상승하였고, OL50군과 OL100군의 렙틴농도는 LFC군에 

비하여는 높았지만, HFC와 비교하면 각각 26.7%와 36.1% 
감소하였다 (p < 0.05) (Table 4). 

혈중지질농도를 살펴보면 HFC군의 중성지방 농도는 

LFC군에 비하여 약간 상승하였으나 통계적 유의성은 없

었고, 총 콜레스테롤 농도 및 HDL-콜레스테롤 농도는 모

두 유의하게 상승하였다 (p < 0.05). OL50군은 중성지방, 
총콜레스테롤 농도가 통계적으로 유의하지는 않았으나 

HFC군에 비하여 감소하는 경향을 보였고 동맥경화지수는 

변화가 없었다. 반면, OL100군은 HFC군에 비하여 중성지

방 농도가 유의하게 감소하였고 (p < 0.05) 총콜레스테롤 

농도는 감소하는 경향을 보임으로써  HDL-콜레스테롤 농

도의 증가가 없었음에도 동맥경화지수가 유의하게 감소하
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Fig. 4. Effect of OLE oral treatment on the antioxidant enzyme activities in epididymal adipose tissue of mice. Each bar represents the 
mean ± SD. Bars that do not share the same superscript are significantly different by ANOVA/Duncan's multiple test at p < 0.05.

Fig. 5. Effect of OLE oral treatment on the mRNA of adipokines and lipid-metabolism related genes in epidydimal fat tissue of mice. Each 
bar represents the mean ± SD. Bars that do not share the same superscript are significantly different by ANOVA/Duncan's multiple test at 
p < 0.05.

였다 (Table 4). 

OLE의 in vivo 항산화효과 
체내 산화적 스트레스의 지표로 널리 이용되는 혈중 

MDA 농도를 측정한 결과 HFC군은 LFC군의 약 1.5배 정

도로 크게 상승하였다 (p < 0.05). OL50군의 혈중 MDA 농
도는 HFC군에 비하여 통계적 유의성은 없으나 낮은 경향

을 보인 반면, OL100군은 HFC군에 비하여 유의하게 낮았

다 (Table 4). 
한편, 부고환지방에서 측정한 항산화효소의 활성은 Fig. 

4와 같다. Catalase 활성은 HFC군에서 LFC군에 비하여 

30.9% 상승하였으나 (p < 0.05), OL50과 OL100군은 HFC
군에 비하여 유의하게 감소하였고 (p < 0.05) LFC군과 
비슷한 수준이었다. SOD-1 활성 또한 HFC군이 LFC군에 

비하여 60.7% 상승하였으나 (p < 0.05) OL50군과 OL100은 
HFC군에 비하여 각각 16.8%와 28.7% 낮은 상태였다 

(p < 0.05). GPx 활성은 실험군 간에 유의한 차이가 없었다.

OLE 투여가 마우스 지방조직에서 아디포카인 및 지방

대사 관련 유전자 발현에 미치는 영향
OLE의 경구투여가 비만모델 마우스에서 체중 및 복부

지방축적량을 감소시키는 기전을 알아보고자 부고환지방

조직에서 아디포카인과 지방대사에 관여하는 주요 유전자

들의 mRNA 발현 수준을 real-time PCR로 측정한 결과는 

Fig. 5와 같다. 
HFC군의 렙틴 mRNA 발현량은 LFC군의 약 3.87배로 

크게 상승하였지만 (p < 0.05), OL50군과 OL100군에서의 

발현량은 LFC군과 비슷한 수준이었다. 반면, HFC군에서

의 아디포넥틴 mRNA 발현량은 LFC군의 0.56배 정도로 

유의하게 낮았는데 (p < 0.05), OL100군에서의 아디포넥틴 

발현량은 HFC군에 비하여 다소 증가하는 경향을 보였고, 
OL50군에서는 차이가 없었다. 

지방합성을 비롯한 지방대사 과정을 조절하는 주요 전

사인자인 PPARγ과 SREBP-1c의 mRNA 발현량은 HFC군

에서 LFC군에 비하여 각각 약 1.35배와 1.51배로 증가하

였다. 그러나, PPARγ의 발현량은 OL50군과 OL100군 모
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두 HFC군에 비하여 유의하게 낮아진 반면 (p < 0.05), 
SREBP-1c의 발현량에 있어서는 유의한 차이가 없었다. 
지방산 합성효소인 FAS의 mRNA 발현량 역시 HFC군은 

LFC군에 비하여 약 2.43배로 증가하였으나 OL50과 OL100
군에서의 발현량은 각각 LFC의 0.86배, 0.78배로 고지방

식이에 의한 FAS의 발현 증가가 유의하게 억제되었다 
(p < 0.05). 한편, 지방산 β-oxidation을 위하여 지방산을 세

포질에서 미토콘드리아로 이동시키는데 필요한 효소인 CPT-1
의 mRNA 발현량 역시 HFC군은 LFC군에 비하여 약 1.93
배 수준으로 상승하였지만 (p < 0.05), OL50군과 OL100군
에서의 발현량은 LFC군과 HFC군의 중간 정도로 감소하

는 경향을 보였으나 통계적으로 유의한 차이는 없었다. 본 

실험에서 지방대사와 관련된 주요 조절인자들의 mRNA 
발현량에 있어서 OLE 투여용량에 따른 차이는 보이지 않

았다. 

고  찰

본 연구에서 달맞이순 50% 에탄올 추출물을 시료로 사

용하였는데 이는 향후 달맞이순 추출물을 활용한 기능성

식품개발을 최종목표로 하고 있었기 때문에 생리활성 효

능과 함께 제품화 과정에서의 경제성과 용이성 등을 고려

한 선택이었다.
DPPH 라디칼은 비교적 안정된 자유라디칼로서 cysteine, 

GSH 등과 같은 함황아미노산과 ascorbate, butylated hy-
droxyanisole 등에 의하여 환원되므로 DPPH 라디칼 소거

능은 다양한 추출물의 in vitro 항산화활성을 일차적으로 

검색하는데 널리 사용되고 있다. SOD는 2O2·- + 2H →O2

+ H2O2로 전환시키는 효소로 ROS를 보다 안전한 형태인 

산소와 과산화수소로 전환한다. 따라서, 동식물에서 SOD
는 산소라디칼의 해로운 영향으로부터 생체를 방어하는 

매우 중요한 역할을 하는 효소이다 [21]. 또한, 항산화 작

용의 여러 가지 기작 중에서 ROS 및 유리기에 전자를 공

여함으로써 안정화시키는 방법이 있는데 이는 넓은 범위

에서 환원에 해당한다. 환원력을 발휘하는 물질은 전자공

여체로 작용하기 때문에 지질과산화 과정에서 중간생성물

의 생성을 억제시켜 2차적인 항산화제의 역할을 하는 것

으로 알려져 있다 [26]. 
세포 내 비단백질 티올 중 농도가 가장 높은 물질로 알

려진 GSH는 산화환원 완충제로 작용하여 ROS에 의한 산

화적 손상을 방지하고 산화환원 신호를 조절한다 [23]. 
GSH는 GPx의 작용으로 ROS에 전자를 전달해 주어 안정

화시키고 자신은 산화형태인 glutathione disulfide (GSSG)
가 된다. GSSG는 glutathione reductase에 의해 NADPH로

부터 전자를 받아 다시 GSH로 환원되는 사이클을 반복하

면서 세포 내 ROS를 효율적으로 제거한다 [27]. 따라서, 
세포 내 GSH 농도는 산화적 스트레스를 극복할 수 있는 

능력을 평가하는 중요한 지표가 될 수 있다. 만일 GSH가 

고갈되면 세포의 DNA가 쉽게 손상되거나 세포자살이 일

어나 많은 질병의 원인이 될 수 있기 때문에 세포 내 GSH 
농도의 유지는 매우 중요하다 [23].

본 연구에서 FreSHtracer를 이용하여 산화적 스트레스에 

매우 민감한 세포로 줄기세포 중의 하나인 hUC-MSC를 

선택하여 OLE를 처리하고 세포 내 GSH 수준을 측정한 

결과 농도 의존적으로 상승되었으며, 400 μg/mL 농도에서 

대조군에 비하여 106.6%나 GSH 수준을 높였는데 이는 

100 μM의 α-tocopherol 투여가 GSH를 128.6% 상승시킨 

것과 비교해 보았을 때 OLE의 우수한 항산화효과를 뒷받

침하고 있다. 그럼에도 불구하고 동물실험에서 OLE를 경

구 투여한 마우스의 지방조직에서 catalase와 SOD-1의 활

성에는 유의한 영향을 미친 반면 GPx 활성에는 영향을 주

지 못하였다. Catalase는 H2O2의 농도가 생리적 수준 이상

으로 상승하였을 때 작동하는 반면 GPx는 생리적 수준 농

도의 H2O2 뿐만 아니라 지질과산화물과 같은 유기과산화

물을 분해시키는 역할을 한다는 것이 다른 점으로 알려져 

있지만 GPx가 지방세포에서 산화환원의 평형성을 유지하

는 과정에서 실제로 어떤 역할을 하는지 확실히 밝혀지지 

않았다 [28]. 그러나, ob/ob 마우스의 지방조직의 GPx의 

활성과 발현량이 정상 마우스의 지방조직에 비하여 낮은 

반면 GSH 농도는 높다고 보고된 것을 보면 [29], GSH가 

GPx의 기능을 위한 필수적인 요소이기는 하나 GPx 활성

은 여러 요인에 의하여 영향을 받기 때문에 GSH 농도가 

증가한다고 해서 GPx 활성이 꼭 증가하지는 않는다는 것

을 알 수 있다. 또한, 지방조직에서는 GPx-1, -4 그리고 -7
의 발현만이 확인되었으므로 [29] 향후 후속 연구에서는 

이들의 발현량은 측정해 보는 것이 좋겠다.
본 동물실험에서 산화적 스트레스의 주요 지표로 널리 

사용되는 혈중 MDA 농도를 측정한 결과 고지방식이와 

함께 OLE를 저농도 (50 mg/kg BW)와 고농도 (100 mg/kg 
BW)로 경구 투여 하였을 때 고지방식이 섭취로 유도된 

비만 쥐에서 증가하였던 MDA 농도가 농도 의존적으로 

유의하게 감소되어 OLE가 in vivo 시스템에서도 우수한 

항산화효과를 나타냄을 확인할 수 있었다. 아울러 많은 연

구들은 [13,15,30] 주로 간에서 catalase, SOD, GPx 등의 

항산화효소 활성을 측정하여 시료의 항산화효과를 평가한 

반면 지방조직에서 이들 활성에 대한 보고는 거의 없다. 
지방조직에서의 이들 항산화효소들의 활성은 간에 비하면 

더 낮지만 [6], 지방조직에서 분비되는 아디포카인 분비량
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과 항산화 스트레스와는 밀접한 상관성이 있기 때문에 본 

연구에서는 지방조직에서 항산화효소 활성을 측정하였다. 
부고환 지방조직에서 측정한 catalase 및 SOD-1의 활성은 

고지방식이에 의하여 유의하게 상승하였는데 이는 비만 

쥐에서 내장 지방량의 증가로 인하여 활성산소의 생성량

이 증가하였기 때문에 이들을 제거하기 위하여 항산화효

소들의 활성이 증가한 것으로 생각된다. 하지만 고지방식

이와 함께 OLE를 경구 투여 한 경우 이들 항산화효소의 

활성이 상승하지 않고 LFC군과 비슷한 수준을 그대로 유

지하고 있었다는 것은 고지방식이로 인한 산화적 스트레

스가 억제되었음을 의미한다. OLE가 체내에서 직접적으

로 ROS를 제거하는 효능과 함께 지방산합성을 억제함으

로써 내장 지방량의 증가를 억제하는 경로를 통하여 간접

적으로 ROS의 생성을 줄였기 때문으로 생각된다. Galinier 
등 [6]도 비만 쥐의 백색지방조직에서 catalase와 Mn-SOD 
활성은 마른 쥐에 비하여 증가한 반면, GPx 활성은 차이

가 없었다고 보고하여 본 연구결과와 일치하고 있다. 
지방조직의 증가는 크게 미성숙된 지방세포가 분화과정

을 통하여 성숙된 지방세포로 생성되는 경로와 분화로 생

성된 새 지방세포에 중성지방의 축적이 증가하는 2가지 

경로에 의한다 [7]. 지방세포의 생성, 지방합성, 지방분해 

및 산화과정을 비롯한 지방대사의 복잡한 과정은 매우 세

밀하게 조절되고 있다가 균형을 잃게 되었을 때 체중이 증

가하거나 감소하는 결과를 초래한다. Peroxisome proli-
ferator activator receptor γ (PPARγ), CCAAT/enhancer- 
binding protein α (C/EBPα)과 sterol regulatory element 
binding protein-1 (SREBP-1) 등은 지방합성 과정을 조절

하는 주요 전사인자로 알려져 있다 [26]. 특히, PPARγ는 

지방조직에서 가장 강력한 전사인자로 지방의 분화, 지방

합성과 당대사 과정에 중요한 역할을 한다. Fatty acid 
synthase (FAS)는 지방산합성 과정에 관여하는 중요한 효소

로 주요 기능은 acetyl-coA와 malonyl-coA로부터 palmitate
를 합성하는 것이다. 한편, 세포 내에 저장되어 있던 지방

은 지방산과 글리세롤로 분해된 다음 지방산이 미토콘드

리아 내로 들어가 β-oxidation 과정을 거쳐 산화됨으로서 

에너지를 발생시키는데 긴 사슬 지방산을 세포질에서 미

토콘드리아 안으로 이동시키는 과정에 carnitine palmitoyl 
transferase 1 (CPT-1) 효소가 필요하다 [31]. 본 연구 결과 

OLE를 50 mg/kg BW 또는 100 mg/BW 수준으로 투여 시 

두 군 모두 고지방식이로 증가된 PPARγ 와 FAS의 발현

을 효과적으로 억제시킴으로써 체중, 내장지방무게 및 지

방세포크기를 감소시킨 것으로 해석된다. 더구나, 100 
mg/kg BW로 투여하였을 때에는 혈중 MDA 농도 및 중성

지방 농도와 동맥경화지수도 감소되어 보다 직접적으로 

심혈관질환의 예방효과도 기대된다. 
건조시킨 달맞이순의 총 폴리페놀 및 플라보노이드 함

량은 각각 60.4 mg tannic acid/g 과 31.9 mg rutin/g 으로 

매우 높은 것으로 보고되었고 [21], 달맞이꽃의 잎과 줄기의 
에탄올 추출물에서 quercetin, kaempferol, myricetin, luteolin 
등의 플라보노이드와 gallic acid, 3-p-feruloylquinic acid, 
caffeic acid, ellagic acid 등의 페놀화합물과 그 유도체들

이 다량 확인된 바 있다 [18]. 따라서, 본 연구에서 나타난 

OLE의 항비만효과 및 항산화효과는 이들 플라보노이드 

및 페놀 화합물들의 복합적인 작용에 의하여 초래된 것이

라 생각된다. 연구보고에 의하며 항산화효과가 우수한 

quercetin을 3T3-L1 지방세포에 처리하였을 때 PPARγ, 
C/EBP, FAS, lipoprotein lipase, adipocyte fatty acid- 
binding protein의 발현을 억제시킨 반면 adipose triglyceride 
lipase와 hormone-sensitive lipase의 발현은 촉진시킴으로

써 adipogenesis와 중성지방의 축적을 감소시켰다 [7]. 또, 
quercetin을 비만동물에게 섭취시켰더니 체중이 감소되었

고 대식세포가 내장지방조직으로 침투하는 정도를 조절함

으로서 TNF-α, IL-6, MCP-1 등의 염증성 사이토카인의 분

비를 감소시켰다는 보고도 있다 [32-34]. 한국인을 대상으

로 한 연구에서 과체중이나 비만인 성인에게 quercetin 
(100 mg/일)을 12주간 섭취시켰을 때 체질량지수와 체지

방무게가 감소되었다고 하였다 [35]. Luteolin 역시 동물실

험에서 항산화효과 및 항염증효과를 통하여 심혈관질환과 

비만을 억제하였으며 [36] 비만 마우스에서 인지기능의 

저하도 예방하였다고 보고되었다 [37].
지방조직에서 분비되는 대표적인 아디포카인의 하나인 

렙틴은 에너지 섭취와 저장, 인슐린 민감도, 대사속도 등

을 조절하는 중요한 물질이며, 아디포넥틴은 간에서 당신

생을 감소시키고 근육에서 지방산화를 증가시키는 동시에 

항염증성 사이토카인의 역할을 통하여 당뇨병 및 대사증

후군 등의 만성질환을 예방하는 중요 호르몬이다. 그런데, 
특히 내장지방조직의 지방세포의 크기 및 수와 양의 증가

는 렙틴 분비량과 양의 상관관계가 있고, 아디포넥틴 분비

량과는 음의 상관관계가 있는 것으로 알려져 있다 [2]. 본 

연구 결과 OLE는 아디포넥틴보다는 렙틴 발현에 더 큰 

영향을 주었다. OLE의 경구 투여는 비만 마우스에서 증가

한 렙틴의 발현을 강력하게 억제시켰고 그 결과 혈중 렙틴 

농도도 유의하게 감소된 반면 아디포넥틴의 발현은 OLE
를 고농도로 투여했을 때에만 증가되는 경향을 보였다.

요  약

본 연구에서는 달맞이순의 항산화 및 항비만효과를 확
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인하기 위하여 건달맞이순 50% 에탄올 추출물 (OLE)을 

이용하여 4가지 방법으로 in vitro 항산화효과를 측정하였

고, C57BL/6 마우스에게 고지방식이 (45%Kcal fat)를 14
주 동안 섭취시켜 비만을 유도하면서 OLE를 경구 투여 

하여 항비만효과와 in vivo 항산화효과를 알아보았다. 
OLE의 DPPH 라디칼 소거능과 SOD 유사 활성을 측정한 

결과 IC50은 각각 26.2 μg/mL과 327.6 μg/mL이었으며, 
FRAP 측정 결과 100 μg/mL 농도에서 56.7 μg AA eq./mL
의 효능을 보였다. 또한, hUC-MSC 세포에 OLE (200 μ
g/mL)를 처리 한 결과 노화로 인하여 감소된 GSH 수준을 

65.1% 증가시켰다. 한편, 마우스에게 고지방식이와 함께 

OLE를 저수준 (50 mg/kg BW; OL50)과 고수준 (100 
mg/kg BW; OL100)으로 경구 투여한 결과 체중증가량은 

대조군에 비하여 각각 41.5%와 42.2% 감소하였고, 내장지

방량은 각각 40.5%와 45.9% 감소하였으며, 부고환지방세

포의 크기는 각각 33.1%와 35.3% 감소하여 매우 우수한 

비만억제효과를 보였다 (p < 0.05). OLE의 경구 투여는 고

지방식이 대조군에 비하여 혈중 렙틴 농도와 중성지방 농

도를 유의하게 감소시켰고, 특히 OL100군에서는 동맥경

화지수 및 혈중 MDA 농도도 유의하게 감소하였다 (p <
0.05). 마우스 지방조직에서 측정한 catalase와 SOD-1의 

활성은 고지방식이섭취로 인하여 증가하였으나 OLE 경구 

투여 시 유의하게 감소하였다 (p < 0.05). 또한, 부고환 지

방에서 지방대사 관련 인자들의 mRNA 발현량을 RT-PCR
로 측정한 결과 OLE의 경구 투여는 고지방식이 섭취로 

인하여 증가하였던 렙틴, PPARγ와 FAS의 발현을 유의하

게 감소시킨 반면 고지방식이 섭취로 감소되었던 아디포

넥틴의 발현량은 유의하게 증가시켰다 (p < 0.05). 고지방

식이로 인하여 증가하였던 CPT-1의 발현량은 OLE 투여 

시 감소되는 경향을 보였으며, SREBP-1c의 발현량은 실

험군 간에 유의한 차이가 없었다. 이들 연구결과를 종합하

면, in vitro 항산화효과가 우수한 OLE를 고지방식이로 유

도된 비만 마우스에게 경구 투여하였을 때 체내 산화적 스

트레스를 낮추고, 지방합성을 억제함으로써 체중과 내장

지방량의 증가를 억제시키는 항비만 효과를 나타내었다. 
따라서, OLE는 항산화기능식품 또는 비만 및 비만관련 만

성질환을 예방하는 기능성식품의 개발에 기능성 천연소재

로 활용될 수 있으리라 기대된다.
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