
Journal of the Korean Applied Science and Technology
Vol. 38, No. 2. April, 2021. 356~367
ISSN 1225-9098 (Print)
ISSN 2288-1069 (Online)
http://dx.doi.org/10.12925/jkocs.2021.38.2.356

- 356 -

비알코올성 지방간을 가진 난소절제 쥐에서 

염증에 대한 수영운동의 영향

정선효✝

목원대학교 테크노과학대학 의생명․보건학부, 교수
(2021년 3월 11일 접수: 2021년 4월 23일 수정: 2021년 4월 26일 채택)

The effect of swimming exercise on inflammation in 
ovariectomized mice with non-alcoholic fatty liver

Sun-Hyo Jeong✝

✝Division of Biomedical Engineering & Health, Science Management, Mokwon University,
Doanbuk-ro 88, Seo-gu, Daejeon 302-729, Korea

(Received March 11, 2021; Revised April 23, 2021; Accepted April 26, 2021)

  요  약 : 본 연구는 폐경 후 비만 여성의 동물모델을 이용하여 수영운동이 비알코올성 지방간에서 염증
에 미치는 영향을 조사하였다. 실험동물은 수영운동을 하지 않은 모의수술군(S/N), 수영운동을 하지 않은 
난소절제 수술군(O/N) 및 수영운동을 실시한 난소절제 수술군(O/S)으로 구분되어 8주 동안 고지방식이 
사료를 섭취하면서 사육되었다. 간 조직의 지방축적, 간 무게 및 혈청 속 AST와 ALT는 S/N에 비해 O/N
에서 증가하였으나, O/N에 비해 O/S에서는 감소하였다. S/N에 비해 O/N는 간 조직에서의 IκBα의 유
전자 발현이 감소하였고 MCP-1, IL-6 및 TNF-α의 유전자 발현은 증가하였다. 그러나 O/N에 비해 
O/S는 간 조직에서의 IκBα이 증가하였고 MCP-1, IL-6 및 TNF-α의 유전자 발현은 감소하였다. 결론
적으로 본 연구는 난소절제 후 고지방식이의 섭취로 비만이 유도된 비만 쥐에서 수영운동이 비만으로 유도
된 비알코올성 지방간에서 염증을 개선함으로써 건강증진에 효과적임을 제시하였다. 

주제어 : 비알코올성 지방간, 염증, 수영운동, 고지방식이, 비만

  Abstract : This study investigated the effect of swimming exercise on inflammation in non-alcoholic 
fatty liver using animal models of postmenopausal obese women. Experimental animals were divided 
into a sham-operate + non-swimming trained group (S/N), an ovariectomize + non-swimming trained 
group (O/N) and an ovariectomize + swimming trained group (O/S), and were bred while eating a high 
fat diet for 8 weeks. Fat accumulation in liver tissue, liver weight, and serum AST and ALT increased 
in O/N compared to S/N, but decreased in O/S compared to O/N. Compared to S/N, O/N decreased 
the gene expression of IκBα in liver tissue and increased gene expression of MCP-1, IL-6, and   
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TNF-α. But compared to O/N, O/S increased the gene expression of IκBα in liver tissue and 
decreased gene expression of MCP-1, IL-6, and TNF-α. In conclusion, this study suggested that 
swimming exercise was effective in improving physical health by improving inflammation in 
non-alcoholic fatty liver in obese mice induced obesity by high fat diet after ovariectomy.

Keywords : Non-alcoholic fatty liver, Inflammation, Swimming exercise, High fat diet, Obesity

1. 서 론

  
  최근 현대의 생활환경과 사회구조의 변화는 신
체의 에너지 불균형을 유발하여 비만 현상을 증
가시키고 있다. 특히 50대 이후 중년여성들은 폐
경이라는 생리적 특성에 의해 폐경 전 여성에 비
해 폐경 후 여성의 비만이 증가하고 있고, 폐경 
후 복부비만 여성들은 심혈관계질환, 고혈압 등 
만성질환이 발생하는 경향이 있다[1]. 섭취하는 
에너지와 소비되는 에너지 간의 불균형으로 발생
하는 잉여 에너지는 중성지방(triglyceride, TG)의 
형태로 지방조직, 간, 근육 등에 저장되며, 지나
친 지방의 축적은 비만의 발생뿐만 아니라 제2형 
당뇨병, 심혈관계질환, 비알코올성 지방간질환 등 
만성질환을 유발한다[2].
  비알코올성 지방간질환(non-alcoholic fatty 
liver disease, NAFLD)은 알코올 섭취 없이 발생
하는 대사성 질환으로, 영상의학적 검사나 조직검
사에 의해 보여주는 간세포 내 지방축적 소견이 
나타난다. 그리고 비알코올성 지방간질환은 비알
코올성 지방간(non-alcoholic fatty liver), 비알코
올성 지방간염(non-alcoholic steatohepatitis, 
NASH) 및 간섬유화(liver fibtosisi)를 동반하는 
간경화(cirrhosis) 모두 포함하는 광범위한 간 질
환을 의미한다[3]. 비알코올성 지방간은 간세포에 
중성지방, 콜레스테롤 등 지질성분이 비정상적으
로 축적되어 일어나며 이것을 방치하면 염증성 
간 질환인 비알코올성 지방간염으로 이어지고 이
것이 더욱 진행되면 간경변증, 간암 및 사망으로 
이르게 하는 위험한 현상이다[4,5]. 
  비만, 제2형 당뇨병, 고지혈증, 대사증후군 등
은 비알코올성 지방간질환의 위험인자로 널리 알
려져 있다[6]. 이 밖에 비알코올성 지방간질환은 
나이가 들수록, 낮은 근육량을 가질수록 유병률이 
높다고 보고되었다[7,8]. 폐경기 여성은 에스트로
겐 여성 호르몬의 감소와 노화 현상으로 체지방
량이 증가하고 근육량이 감소하여 비만 발생률이 

증가한다[9,10]. 이와 같이 비알코올성 지방간질
환의 위험인자로 인식되는 비만, 노화, 낮은 근육
량은 폐경 후 여성에서 나타나는 주된 현상이므
로, 폐경기 비만 여성에서 비알코올성 지방간질환
의 발생은 증가할 것으로 예측된다. 따라서 폐경
기 비만 여성의 건강한 삶을 위해 비만 조절을 
통한 간 기능의 개선이 절실히 필요하다. 
  비만의 예방과 치료를 목적으로 한 운동요법으
로는 유산소 운동이 권장된다[11]. 규칙적인 유산
소 운동이 대사증후군 위험인자를 낮출 수 있다
고 보고되었다[12]. 유산소 운동은 혈중 총 콜레
스테롤과 중성지방 수치를 감소시키고 고밀도 지
단백질 콜레스테롤 수치를 증가시킴으로써 심혈
관계질환을 개선하였다[13]. 또한 규칙적인 유산
소 운동은 골격근의 미토콘드리아 기능을 향상시
키고 지질대사를 개선하였다[14]. 자발적 러닝 휠
(voluntary running wheels) 운동은 비만동물모델
인 Otsuka Long-Evans Tokushima Fatty 
(OLETF) rats의 몸무게 증가도(body weight 
gain)를 완화시켰고, 혈청 속의 포도당, 중성지방, 
자유 지방산(free fatty acid, FFA)을 감소시켰으
며, 또한 간에서 지방산 산화효소의 발현을 증가
시키고 지방산 합성효소의 발현을 감소시킴으로
써 간의 지방축적을 감소시켰다[15]. 
  전신 유산소 형태의 운동인 수영운동은 골격근
에서 미토콘드리아 내의 지방산 산화를 촉진시키
는 peroxisome proliferator-activated receptor 
α (PPARα) 표적 유전자의 발현을 증가시킴으
로써 혈중 지질대사를 개선하고 몸무게와 지방무
게를 감소시켰다[16]. 또한 수영운동은 골격근에
서 미토콘드리아 생합성을 조절하는 유전자와 지
방분해를 촉진하는 유전자의 발현을 증가시켜 비
만을 개선하였다[17]. 최근 연구에 의하면 폐경기 
비만 여성의 동물모델에서 하루 1시간씩 8주 동
안의 수영운동이 백색지방조직의 항혈관신생작용
을 통해 몸무게와 백색내장지방을 감소시킴으로
써 수영운동이 폐경기 비만여성의 비만조절에 효
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과적임을 제시하였다[18]. 또한 수영운동은 수중
에서 물의 저항과 부력을 이용하므로 무릎관절과 
근육에 큰 충격을 주지 않는 운동으로써 노약자, 
관절이 약한 사람, 비만인에게 도움이 된다[19]. 
따라서 수영운동은 폐경기 비만여성의 비만조절
에 적합한 운동으로 인식되고 있다.
  신체의 각 조직에서 에너지 생산에 사용되고 
남은 과도한 지방산은 염증을 유발하는데 중요한 
역할을 한다[20]. 따라서 비만으로 유도된 염증은 
신체의 주요 신진대사 기관인 지방조직, 간, 근육 
등에서 자주 관찰되며 염증성 사이토카인의 분비
를 증가시킨다 [21]. 운동에 의해 염증이 조절된
다는 연구들이 보고되고 있다. 하루 1시간씩 트
레드밀 운동(treadmill running, 18m/min)을 실
시한 고지방식이를 섭취한 수컷 쥐는 골격근에서 
염증반응의 핵전사인자인 nuclear factor-kappa 
B (NF-κB)를 활성화시키는 세포막 수용체 toll 
like receptor (TLR)인 TLR2와 TRL4이 감소되
었고[22], 고지방식이를 섭취한 쥐가 트레드밀 운
동(12-20m/min)을 하루 1시간씩 실시한 결과 
지방조직에서 TRL4와 염증성 사이토카인
(inflammatory cytokine)인 tumor necrosis 
factor-α (TNFα)이 감소되었다[23]. 
  그러나 수영운동이 비만 조절과 지질대사 개선
에 도움이 있다는 연구는 보고되고 있으나, 비만
으로 유도된 비알코올성 지방간이 있는 폐경기 
비만여성의 동물모델에서 수영운동이 간 염증에 
미치는 영향에 관한 연구는 미비한 상태이다. 따
라서 본 연구는 비만 조절에 효과적인 하루 1시
간씩 8주 동안의 수영운동이 폐경기 비만여성의 
동물모델인 고지방식이를 섭취한 난소절제 암컷 
쥐에서 비알코올성 지방간과 간 염증의 개선에 
효과가 있는지를 조사하였다.

2. 실 험

2.1. 실험재료

  2.1.1. 실험대상 
  실험에 사용된 57BL/6J종 암컷 쥐(7주령)는 ㈜
대한바이오링크(Chungbuk, Korea)로부터 구입하
였다. 본 연구는 동물실험윤리위원회의 규정에 따
라 실행하였다(No. NVRQS AEC-16). 실험동물
은 수영운동을 하지 않은 모의수술군(S/N: 
sham-operate + non-swimming trained group), 

수영운동을 하지 않은 난소절제 수술군(O/N: 
ovariectomize + non-swimming trained group) 
및 수영운동을 실시한 난소절제 수술군(O/S: 
ovariectomize + swimming trained group)으로 구
분하였고, 각 그룹당 8마리씩의 쥐를 사용하였다
(n=8/group). 모든 실험동물은 고지방식이 사료
(High fat diet: 45% kcal fat, Reseatch Diets, 
New Brunswick, NJ)를 실험 기간 8주 동안 섭
취하였고, 항균 상태, 명암주기 12시간, 온도 
22±2℃가 유지되는 M대학교 동물사육실에서 사
료와 물을 충분히 공급받으면서 사육되었다. 난소
절제 수술군의 암컷 쥐는 난소절제 수술 후 1주 
동안의 회복기를 가진 후 실험에 사용하였다. 모
든 실험동물은 죽이기 12시간 전에 사료공급이 
중단되었다. 혈액은 실험 8주 후 채취하여 4℃에
서 1시간 반응시킨 후 20분간 원심분리(4,200rpm, 
4℃)하여 혈청을 얻었으며, 채취한 각 조직은 무
게를 측정한 후 사용할 때까지 –80℃에 보관하
였다. 
 
  2.1.2. 수영운동 프로그램
  수영운동을 실시하는 그룹인 O/S는 35±1℃ 
수온이 유지되는 실험동물용 pool (1m×1m, 
Jeiotech, Seoul, Korea)을 사용하여 운동을 하였
다. 실험시작 1주 동안은 1회 수영운동 시간을 1
회 10분씩 점차 증가시키면서 사전 적응훈련을 
하였다. 본 수영운동은 8주 동안 1회 60분, 1일 
1회, 주당 5일, 동일시간대에 실시하였다.

2.2. 실험방법

  2.2.1. 조직학적 분석
  간 조직은 하루 동안 10% phosphate-buffered 
formalin에서 고정하였다. 파라핀 절편(paraffin 
section, 5㎛)은 탈수과정과 세척과정을 거친 후, 
hematoxyin과 eosin으로 염색하여 현미경 하에서 
관찰하였다. 조직형태학적 변화는 Image Analysis 
System (Image pro-plus, MD, USA)을 이용하
여 분석하였다.     

  2.2.2. 혈청 속 성분 분석
  간 기능의 생화학적 평가지표로 사용되는 혈청 
속의 AST (Aspartate transaminase)와 ALT 
(Alnmine transaminase) 농도는 녹십자 의료재단
(Green Cross Laboratories, Gyeonggi-do, 
Korea)에 의뢰하여 분석하였다.
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Gene Primer sequences Size (bp)
Annealing 

(℃)
Cycle

MCP-1
F: 5′-tgatcccaatgagtaggctggag-3′
R: 5′-atgtctggacccattccttcttg-3′

132 58 30

IL-6
F: 5′-tggagtcacagaaggagtggctaag-3′
R: 5′-tctgaccacgtgaggaatgtccac-3′

155 58 30

TNF-α
F: 5′-ggcaggtctactttggagtcattgc-3′
R: 5′-acattcgaggctccagtgaattcgg-3′

300 58 34

IκBα
F: 5′-tggaagtcattggtcaggtgaa-3′
R: 5′-cagaagtgcctcagcaattcct-3′ 

123 54 30

β-actin
F: 5′-tggaatcctgtggcatccatgaaac-3′
R: 5′-taaaacgcagctcagtaacagtccg-3′

348 58 28

Table 1. Sequences of oligonucleotide primers and PCR conditions

  2.2.3. Total RNA 추출
  TRIzolTM Regent (Invitrogen, Avenue 
Carlsbad, U.S.A.) 1㎖를 간 조직 100㎎에 첨가
하여 호모게나이저(homogenizer)로 조직을 균질
화한 후 5분간 실온에 두었다. Chloroform 
(Sigma, U.S.A.) 200㎕를 첨가하여 가볍게 흔들
어 혼합하고 실온에 3분간 반응시켰다. 원심분리
(12,000 rpm, 4℃, 15분)하여 새로운 튜브에 
RNA가 포함된 맑은 상층액을 분리하고 
isopropanol (Sigma, U.S.A.) 600㎕를 첨가하여 
혼합시킨 후 10분간 실온에서 반응시켰다. 원심
분리(12,000 rpm, 4℃, 10분)한 후 상등액은 제
거하고 튜브 바닥에 형성된 RNA pellet은 70% 
ethanol 1㎖를 첨가하여 2회 세척 하였다. 원심
분리(12,000 rpm, 4℃, 5분)하여 용액을 완전히 
제거하고 RNA pellet은 공기 중에 완전히 건조
시킨 후 0.01% diethyl pyrocarbonate (Sigma, 
U.S.A.)가 처리된 증류수(0.01% DEPC water)를 
30㎕ 첨가하여 RNA pellet을 용해하였다.

  2.2.4. 역전사 중합효소 연쇄반응(Reverse 
transcription-polymerase chain reaction, 
RT-PCR)

  Total RNA로부터 complementary DNA 
(cDNA)를 합성하기 위해 moloney murin 
leukemia virus reverse transcriptase (MMLV 
RT; Doctor Protein, Seoul, Korea)를 사용하였
다. 즉 total RNA(2㎍)에 MMLV RT, MMLV 
RT buffer, dNTP mixture, oligo-dT primer 
(GenDEPOT, Barker, USA) 및 0.01% DEPC 
water를 첨가하여 42℃에서 1시간 동안 반응시켰
다. 합성된 cDNA (5㎕)에 Forward primer, 

Reverse primer 및 HelixAmpTM Ready-2X-Go 
(Nanohelix, Daejeon, Korea)를 혼합하여 MJ 
Mini Gradient Thermal Cycler (Bio-rad, CA, 
USA) 기기를 이용하여 증폭시켰다. 표적 유전자
의 mRNA 발현을 분석하기 위해 사용된 primer 
sequences와 PCR 조건은 Table 1에 제시하였다. 

2.3. 분석방법

  본 연구의 자료분석은 SigmaPlot 2001 (SPSS 
Inc.)을 이용하였다. 기술 통계치는 평균(mean)과 
표준편차(standard deviation; SD)로 산출하였고, 
unpaired, student's t-test를 사용하여 항목별 집
단 간의 유의한 차이를 분석하였다. 유의수준은 
p 값이 0.05 이하인 경우에 통계적으로 유의성이 
있는 것으로 설정하였다.

3. 연구 결과

3.1. 간 무게와 간 조직의 지질축적에 대한

    운동의 효과

  고지방식이를 섭취한 난소절제 된 비만 암컷 
쥐에서 수영운동이 간 조직에 미치는 영향을 조
사하기 위해 간 무게를 측정하였다(Fig. 1). S/N
에 비해 O/N의 간 무게는 23.61% 통계적으로 
유의하게 증가하였고(p<0.05), O/S의 간 무게는 
O/N에 비해 21.36% 통계적으로 유의하게 감소
하였다(p<0.05). 간 조직의 지질축적에 대한 수영
운동의 영향을 조사한 결과, O/N은 S/N에 비해 
간 조직의 지질축적이 현저히 증가되었고 O/N에
서의 증가된 간 조직의 지질축적은 수영운동에 
의해 현저히 감소되었다(Fig. 2). 
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Fig. 1. Effects of exercise on liver weight.
All values are expressed as mean ± SD. *Significantly different versus S/N, p<0.05. **Significantly 
different versus O/N, p<0.05. S/N; sham-operate + non-swimming trained group, O/N; ovariectomize 
+ non-swimming trained group, O/S; ovariectomize + swimming trained group.

Fig. 2. Effects of exercise on hepatic lipid accumulation.
Arrows indicate the lipid droplets in hepatocytes. S/N; sham-operate + non-swimming trained group, 
O/N; ovariectomize + non-swimming trained group, O/S; ovariectomize + swimming trained group.

3.2. 혈청 속 AST와 ALT에 대한 운동의 효과

  고지방식이를 섭취한 난소절제 된 비만 암컷 
쥐에서 수영운동이 혈청 속 AST와 ALT 성분에 
영향을 미치는지를 조사하였다(Fig. 3). S/N에 비
해 O/N의 혈청 속 AST와 ALT 수치는 각각 
38.65%와 64.86% 증가하였으나(p<0.05), O/N
에 비해 O/S의 혈청 속 AST와 ALT 수치는 각
각 30.09%와 43.72%씩 감소하였다(p<0.05). 

3.3. 염증성 사이토카인의 유전자 발현에 대한 

운동의 효과

  고지방식이를 섭취한 난소절제 된 비만 암컷 
쥐에서 수영운동에 의한 간 조직에서의 염증성 
사이토카인의 유전자 발현을 조사하였다. S/N에 
비해 O/N은 monocyte chemotactic protein-1 

(MCP-1), interleukin-6 (IL-6) 및 TNF-α 유
전자의 mRNA 발현이 각각 80.16%, 61.72% 및 
41.26%씩 증가하였다(p<0.05) (Fig. 4). 그러나 
O/N에 비해 O/S의 MCP-1, IL-6 및 TNF-α 
유전자의 mRNA 발현은 각각 21.22%, 41.90% 
및 22.50%씩 감소되었다(p<0.05). 그리고 간 조
직에서 NF-κB 신호경로를 방해하는 inhibitor 
of nuclear factor-κB α (IκBα)의 mRNA 발
현에 대한 수영운동의 영향을 조사한 결과, O/N
의 IκBα 유전자의 mRNA 발현은 S/N에 비해 
28.12% 감소하였으나(p<0.05), O/N에 비해 O/S
의 IκBα 유전자의 mRNA 발현은 34.66% 증가
하였다(p<0.05) (Fig. 5). 
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Fig. 3. Effects of exercise on serum AST and ALT.
All values are expressed as mean ± SD. *Significantly different versus S/N, p<0.05. **Significantly 
different versus O/N, p<0.05. S/N; sham-operate + non-swimming trained group, O/N; ovariectomize 
+ non-swimming trained group, O/S; ovariectomize + swimming trained group.

Fig. 4. Effects of exercise on MCP-1, IL-6, TNFα in liver.
All values are expressed as mean ± SD. *Significantly different versus S/N, p<0.05. **Significantly 
different versus O/N, p<0.05. S/N; sham-operate + non-swimming trained group, O/N; ovariectomize 
+ non-swimming trained group, O/S; ovariectomize + swimming trained group.
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Fig. 5. Effects of exercise on IκBα in liver.
All values are expressed as mean ± SD. 
*Significantly different versus S/N, p<0.05. 
**Significantly different versus O/N, p<0.05. 
S/N; sham-operate + non-swimming trained 
group, O/N; ovariectomize + non-swimming 
trained group, O/S; ovariectomize + swimming 
trained group.

4. 논 의

  현대인들의 잘못된 생활 습관은 만성질환의 유
발과 관련된 비만의 발생율을 증가시킨다[24]. 고
지방식이 섭취로 비만이 유도되면 지방세포에 지
방축적이 이루어진 후 남은 과잉의 지방은 다른 
조직에 저장된다. 그 결과 지방조직 이외의 조직
에 과잉축적된 지방은 지방독성(lipotoxicity)과 
관련된 질환을 유발하게 된다. 간에서의 과도한 
지방축적은 지방독성을 일으켜 지방간염을 유발
하고 제2형 당뇨병, 비알코올성 지방간질환의 발
생에 중요한 역할을 한다[25,26]. 따라서 다양한 
대사성 만성질환의 예방과 치료를 위해 비만은 
개선되어야 한다.
  8주 동안의 수영운동(1일 1회. 하루 1시간)이 
비만 개선에 효과적인 운동임을 보여준 선행연구
[18]를 바탕으로, 본 연구에서는 8주 동안 1일 1

회. 하루 1시간씩의 수영운동이 간 기능 개선에 
효과가 있을 것이라는 가설(hypothesis)하에 폐경
기 비만여성의 동물모델인 고지방식이를 섭취한 
난소절제 암컷 쥐를 이용하여 비알코올성 지방간
의 억제와 간 염증의 개선에 대한 수영운동의 효
과를 조사하였다. 본 연구 결과는 고지방식이로 
비만이 유도된 난소절제 암컷 쥐가 8주 동안의 
수영운동을 통해, 간에서의 지방축적 및 혈청 속 
AST와 ALT 수치가 감소하였으며 간에서의 염증
성 사이토카인인 MCP-1, IL-6 및 TNFα 유전
자의 발현이 감소하였고 IκBα 유전자의 발현이 
증가하였음을 보여주었다.
  간 기능의 생화학적 평가지표로 혈청 속 AST
와 ALT가 사용된다. ALT는 간세포에 주로 존재
하고 AST는 골격근, 심장, 간, 신장, 적혈구에 존
재하며, AST와 ALT는 간 손상 시 혈청 내로 흘
러나오므로 간 질환 시 수치가 증가한다[27]. 
45% 지방이 함유된 고지방식이를 섭취한 
C57BL/6 수컷 쥐는 몸무게, 지방 무게 및 간 무
게의 증가와 함께 혈청 속 중성지방, AST 및 
ALT 수치가 증가하였고 간 조직에 지방축적이 
증가하는 비알코올성 지방간 현상이 나타났다
[28,29]. 이것은 고지방식이 섭취로 비만 발생과 
함께 비알코올성 지방간 형성이 유도된다는 것을 
의미하며, 고지방식이 섭취로 비만이 유도된 난소
절제 암컷 쥐에서 비알코올성 지방간 현상을 보
여준 본 연구 결과와 일치된다.
  최근 규칙적인 운동에 의해 지방간이 개선된다
는 연구 결과가 보고되고 있다. 심폐지구력 향상
에 도움이 된다고 보고된 TABATA 운동[30]을 
8주 동안 실시한 경계성 비만 중년여성들은 운동 
실시 전에 비해 체지방율이 감소하였고 혈중 
AST와 ALT 수치가 감소하였으며 대사증후군 위
험인자들이 개선되었다[31]. 규칙적인 유산소 운
동을 실시한 비만동물모델 쥐(OLETF rats)는 운
동을 실시하지 않은 쥐에 비해 몸무게와 지방무
게가 감소되었을 뿐만 아니라 혈청 속 ALT와 간
에서의 지방축적이 감소되었다[32]. 이러한 선행
연구 결과들은 고지방식이로 유도된 비만은 비알
코올성 지방간의 발생과 밀접한 관련이 있으므로 
간 기능 개선을 위해서 유산소 운동을 통한 비만 
관리가 무엇보다 필요하다는 것을 시사하고 있고, 
폐경기 비만동물모델에서 규칙적인 수영운동이 
간 기능 개선에 효과를 보여준 본 연구 결과를 
뒷받침해 준다. 
  운동은 비알코올성 지방간에 대한 유익한 분자
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생물학적 조절기전을 통해 간 기능을 개선한다. 
제2형 당뇨병 비만동물모델인 OLETF rats이 12
주 동안 유산소성 운동인 트레드밀 운동(20 
m/min, 60 min/day, 5 days/wk treadmill 
running)을 실시한 결과, 운동을 실시하지 않은 
쥐에 비해 혈청 속 중성지방, 자유 지방산 및 
ALT가 감소되었고 간 속의 중성지방이 감소되었
을 뿐만 아니라, 간에서 미토콘드리아의 수와 미
토콘드리아 기능 표지인자들의 발현이 증가되었
고, 세포 속으로의 지방산 유입에 관여하는 
CD36 단백질과 지방산 합성의 표지인자인 
acetyl-CoA carboxylase (ACC)와 fatty acid 
synthase (FAS) 단백질 발현이 감소되었다[32]. 
이러한 선행연구를 통해 유산소 운동이 간세포의 
미토콘드리아 기능을 향상시키고 간으로의 지방
산 유입과 지질합성을 억제시켜 간의 지방산 함
량을 감소시킴으로써 지방간 손상을 완화시킨 것
으로 여겨진다. 
  그리고 고지방식이(60% fat 함유)의 섭취로 비
만이 유도된 수컷 비만 쥐에서 10주 동안의 수영
운동은 간에서 지방대사를 조절하고 지방산 합성
효소의 발현을 감소시켰다[33]. 또한 수영운동은 
골격근에서의 지방산 산화 작용을 촉진하는 핵 
전사인자인 PPARα의 유전자 발현을 증가시켰고 
PPARα 표적 유전자인 carnitine palmito- 
yltransferase 1 (CPT1), medium-chain acyl- 
CoA dehydrogenase (MCAD) 및 thiolase 유전
자 발현을 증가시킴으로써 혈액 속의 중성지방 
수치를 개선하였다[16]. 이러한 선행연구 결과들
은 수영운동이 간에서의 지방대사를 조절하였을 
뿐만 아니라 골격근에서의 지방산 산화작용을 촉
진시킴으로써, 혈액을 통해 간 조직에 유입되는 
지방산을 감소시켰고 간의 지방축적을 감소시킨 
결과를 초래한다는 것을 시사하고 있다. 그리고 
이러한 선행연구들을 바탕으로, 고지방식이 섭취
로 비알코올성 지방간이 유도된 난소절제 암컷 
비만 쥐가 수영운동에 의해 비알코올성 지방간이 
개선된 것을 보여준 본 연구 결과는 간뿐만 아니
라 근육조직에서의 지질대사 조절을 통해 이루어
진 것으로 사료된다. 따라서 운동은 간내지방함량
(intrahepatic fat content)의 감소, 지방산 산화의 
증가, 지방산 생성의 억제 등 지방대사 조절을 
통해 비알코올성 지방간질환을 치료하는 효과적 
전략으로 고려된다[15]. 
  운동은 조직손상을 유발하는 염증을 개선한다. 
비알코올성 지방간에서 과도한 자유 지방산은 활

성산소종(reactive oxygen species, ROS)을 유도
하는 산화 스트레스(oxidative stress, OS)를 유발
하고 지방간염을 진행시켜 간 손상을 유발한다
[34]. 간세포의 염증(hepatic inflammation)은 비
알코올성 지방간질환에서 활성산소종의 과생산을 
일으켜 다른 항산화 방어 시스템(antioxidant 
defence systems)의 능력을 차단시킨다[35]. 그러
나 규칙적인 운동은 비알코올성 지방간질환에서 
항산화 효소(antioxidant enzymes)와 항염증 조절
인자(anti-inflammatory mediators)의 증가를 통
해 활성산소종의 과생산과 산화 스트레스를 억제
함으로써 간 손상을 막는다고 보고되었다[35]. 
  고지방식이 섭취로 비만이 유도된 쥐가 중강도
(moderate-intensity)의 트레드밀 운동을 8주 동
안 실시한 결과, 혈액 속의 TNFα 수치를 감소
시키고 간에서의 adiponectin receptor 2 신호경
로를 촉진시키고 NF-κB 신호경로를 억제하였다
고 보고되었다[36]. 6주 동안 경사도 0에서 
30m/min 속도로 하루 30분씩의 규칙적인 트레
드밀 운동을 실시한 수컷 쥐(Wistar rats)는 운동
을 하지 않은 쥐에 비해 몸무게, 혈중 포도당, 중
성지방 및 총 콜레스테롤이 감소하였고, 혈중 고
밀도 지단백질 콜레스테롤은 증가하였으며, 간에
서의 NF-κB 단백질 발현은 감소함으로써, 규칙
적인 유산소 운동은 비만 조절과 함께 간 염증을 
개선한다는 것을 시사하고 있다[37]. NF-κB는 
IL-6, TNFα 등 다양한 염증성 사이토카인 유전
자를 자극하여 염증, 면역반응, 세포생존에 관여
한다[38]. 규칙적인 수영운동은 고지방식이를 섭
취한 수컷 쥐의 백색지방세포에서 TNFα, IL-6 
및 MCP-1 유전자 발현을 감소시켰다[39]. 또한 
수영운동을 실시한 제2형 당뇨병 수컷 쥐는 수영
운동을 하지 않은 쥐에 비해 이자에서 NF-κB와 
염증성 사이토카인인 TNFα, IL-6 및 IL-1β의 
발현이 감소되었다[40]. 이러한 선행연구들은 규
칙적인 유산소 운동이 NF-κB 신호경로를 차단
함으로써 조직의 염증을 개선한다는 것을 시사하
고 있다. 
  NF-κB는 IκBα와의 결합에 의해 불활성된다
[38]. 고지방식이를 섭취한 비만 암컷 쥐가 유산
소 운동인 로타로드(rotarod) 운동을 규칙적으로 
실시한 결과, 골격근과 간에서의 지방축적이 감소
하였고 골격근에서 IκBα 단백질 발현의 증가로 
인해 NF-κB와 IL-6 단백질 발현이 감소함으로
써 염증이 개선되었다[41]. 이러한 선행연구는 규
칙적인 유산소 운동은 IκBα의 작용을 자극하여 
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염증에 대한 NF-κB 신호경로를 억제시킨다는 
것을 시사한다. 그리고 Yu 등(2019)의 연구[41]
는 규칙적인 수영운동이 비알코올성 지방간을 가
진 난소절제 암컷 비만 쥐의 간에서 IκBα의 작
용을 자극하여 염증성 사이토카인 유전자인 
MCP-1, IL-6 및 TNFα의 발현을 억제함으로
써 간 염증을 개선시킨 것을 보여준 본 연구 결
과를 뒷받침해 준다. 
  따라서 규칙적인 유산소 운동은 비알코올성 지
방간의 염증을 완화시킴으로써 비알코올성 지방
간질환의 발생을 억제시키는 효과가 있음을 시사
하고 있다. 본 연구는 규칙적인 수영운동이 고지
방식이로 비만이 유도된 폐경기 비만여성의 동물
모델에서 간의 지질축적을 감소시키고 간 염증을 
개선한다는 것을 밝힘으로써, 폐경기 비만여성의 
간 건강을 지키는데 유익한 분자생물학적 정보를 
제공할 것이다. 

5. 결 론

  비알코올성 지방간에 따른 지방간염이 만성 대
사성질환의 발생에 중요한 역할을 하므로, 본 연
구는 폐경기 비만 여성의 동물모델인 고지방식이
를 섭취한 난소절제 암컷 비만 쥐에서 수영운동
이 간의 지방축적을 감소시키고 간의 염증을 억
제하는지를 연구하였다. 
  본 연구 결과를 종합해보면 다음과 같다.
  첫째, 수영운동을 하지 않은 난소절제 수술군
은 수영운동을 하지 않은 모의수술군에 비해 간 
무게, 간의 지방축적 및 혈청 속 AST와 ALT 수
치가 증가되었다. 그러나 난소절제 수술군이 1일 
1회, 1일 1시간씩 8주 동안의 수영운동을 실시한 
결과 간 무게, 간의 지방축적 및 혈청 속 AST와 
ALT 수치가 감소되었다. 
  둘째, 수영운동을 하지 않은 난소절제 수술군
은 수영운동을 하지 않은 모의수술군에 비해 간
에서 MCP-1, IL-6 및 TNFα의 유전자 발현이 
증가되었다. 그러나 난소젤제 수술군에서 증가된 
염증성 사이토카인의 유전자 발현은 8주 동안의 
수영운동에 의해 감소되었다.
  셋째, 수영운동을 하지 않은 난소절제 수술군
의 간에서 IκBα 유전자 발현은 수영운동을 하
지 않은 모의수술군에 비해 감소되었으나, 수영운
동에 의해 증가되었다.
  결론적으로 고지방식이를 섭취한 난소절제 암

컷 비만 쥐에서 규칙적인 수영운동이 비알코올성 
지방간에서 간의 염증을 조절함으로써 간 기능을 
개선하였다는 것을 보여준 본 연구결과는 폐경기 
여성의 잘못된 생활습관으로 유도된 비알코올성 
지방간의 예방과 치료를 위한 신체활동 전략으로 
규칙적인 수영운동이 효과적임을 제시하고 있다. 
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