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  요  약 : 고지방식이를 섭취한 수컷 쥐에서 PPARα activator fenofibrate 단독처방(H/F)과 수영운동 단
독처방(H/S)에 비해 fenofibrate와 수영운동의 조합처방(H/F/S)이 백색지방조직의 염증 개선에 유익한 상
승효과를 나타낼 것인지를 조사하였다. 몸무게, 체내 백색지방조직의 무게 및 혈청 총 콜레스테롤 수치는 
저지방식이를 섭취한 쥐(L)에 비해 고지방식이를 섭취한 쥐(H)가 증가하였으며, H에 비해 H/F와 H/S 모
두 감소하였으며, fenofibrate에 의해 감소된 수치는 fenofibrate와 수영운동의 조합처방(H/F/S)에 의해 더 
효과적으로 감소하였다. 체내 백색지방조직에서 염증성 사이토카인 유전자와 지방산 산화 관련 유전자의 
발현을 조사한 결과, L에 비해 H는 증가하였으며, H에 비해 H/F와 H/S 모두 감소하였고, H/F/S는 H/F
에 비해 더욱 감소시켰다. 따라서 본 연구는 고지방식이를 섭취한 수컷 쥐에서 fenofibrate와 수영운동의 
조합처방은 fenofibrate 단독처방에 비해 지방산 산화를 촉진하여 비만으로 발생한 백색지방조직의 염증을 
더욱 효과적으로 억제한다는 것을 밝힘으로써, 비만으로 발생하는 지방조직의 염증을 개선하는 실질적인 
방법을 제시하였다.

주제어 : 비만, PPARα, Fenofibrate, 수영운동, 염증, 백색지방조직 

  Abstract : It was investigated whether a combination of PPARα activator fenofibrate and swimming 
exercise (H/F/S) would have a beneficial synergistic effect on improving inflammation of white adipose 
tissue compared to the single prescription of fenofibrate (H/F) and swimming exercise (H/S) in male 
mice that fed high fat diet. The body weight, weight of white adipose tissue and total cholesterol levels 
in the serum increased in mice-fed high fat diets (H) compared to mice-fed low fat diets (L).     
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Compared to H, both H/F and H/S decreased these. These levels reduced by fenofibrate were more 
effectively reduced by the combination of fenofibrate and swimming exercise (H/F/S). As a result of 
examining the expression of inflammatory cytokines genes and fatty acid oxidation genes in white 
adipose tissue, H increased compared to L, both H/F and H/S decreased compared to H, and H/F/S 
decreased further compared to H/F. Thus, this study revealed that the combination of fenofibrate and 
swimming exercise in male mice fed high-fat diet suppresses inflammation of white adipose tissue 
caused by obesity through promoted fatty acid oxidation more effectively than the fenofibrate alone, 
and suggested a practical way to improve inflammation of adipose tissue caused by obesity.

Keywords : Obesity, PPARα, Fenofibrate, Swimming exercise, Inflammation, White adipose tissue 

1. 서 론
  
  현대사회가 비만을 막으려는 노력에도 불구하
고 전 세계적으로 과체중과 비만 인구는 계속 증
가하는 추세이다. 지방세포 내에 과도한 지방 저
장의 증가로 지방조직무게가 증가하는 지방 과다 
또는 비만은 고혈압, 제2형 당뇨병, 심혈관계질
환, 암 등 만성 대사성질환의 발병과 매우 밀접
한 관련이 있다[1]. 특히 총 지방조직 무게보다 
내장 백색지방조직 무게의 증가는 비만과 관련된 
만성 대사성질환의 발병과 더 밀접한 관련이 있
다. 지방조직은 지방세포와 지방전구세포 이외에
도 대식세포, 수지상세포(dendritic cell) 등 면역
세포도 존재하며, 지방조직의 무게가 증가하면 지
방세포의 양과 수가 증가하는 동시에 면역세포의 
수도 증가한다[2]. 
  선행 연구들에 의하면, 백색지방조직은 단순히 
여분의 에너지를 저장하는 조직이 아니라 면역 
및 염증을 포함한 생리학적 및 병리학적 과정을 
조절하는 중요한 내분비기관의 기능을 담당하는 
것으로 밝혀졌다[3]. 비만인의 지방조직은 tumor 
necrosis factor-α (TNF-α), interleukin-6 
(IL-6), monocyte chemotactic protein-1 
(MCP-1) 등의 pro-inflammatory protein의 발
현이 증가되어, 비만을 낮은 수준의 전신성 염증
이라고 한다[4]. 지방조직에서 생성되고 분비되는 
염증성 사이토카인은 비만과 관련된 인슐린 저항
성, 심혈관질환 등의 위험을 증가시키는데 적극 
참여한다[5].   
  규칙적인 신체활동은 대사증후군의 위험과 신
체 염증을 감소시킴으로써 심혈관질환, 제2형 당
뇨병 등 만성 대사성 질환의 발병을 감소시킨다
고 알려져 있다[6,7]. 1일 60분씩, 18m/min 속도

의 트레드밀 운동은 심실근육과 골격근의 toll- 
like receptor 2 (TLR2)와 TLR4 염증 유전자 발
현과 단백질의 양을 감소시켰고, 1일 60분씩, 
12-20m/min 속도의 트레드밀 운동은 지방조직
의 TLR4, TNF-α 등 염증 유전자의 발현과 단
백질 양을 감소시켰다[8,9]. 그러나 급성 운동은 
오히려 골격근의 TLR4, TNF-α, IL-6 등 염증 
유전자의 발현과 단백질 양을 증가시켜 골격근의 
손상을 일으켰고[10], 뿐만 아니라 지방조직에서
의 염증성 사이토카인도 증가시켰다[11]. 그리고 
중강도의 운동은 질병에 대한 민감성을 감소시키
지만, 극한 수준의 고강도 운동은 질병에 대한 
민감성을 증가시킨다는 연구결과가 있다[12]. 이
러한 선행연구결과들은 운동 조건에 따라 염증, 
면역력 등 건강에 미치는 영향이 다르다는 것을 
의미한다. 
  Donatelle (2019)에 의하면, 심폐체력을 향상시
키고 비만 조절에 효과적인 운동유형은 유산소 
운동이며 운동강도는 중강도 운동으로 수행할 경
우 주당 5일, 1회 최소 30분 이상 할 것을 권장
한다[13]. 16주 동안 주당 5일, 1일 30분의 수영
운동은 비만 쥐의 몸무게, 체지방량 및 혈청 속 
지질 성분을 감소시켰고[14], 8주 동안 주당 5일, 
1회 60분의 수영운동은 비만 쥐의 몸무게를 감소
시켰다[15]. 이러한 선행연구들은 규칙적인 수영
운동은 비만조절과 건강개선에 유익한 효과를 가
져온다는 것을 의미한다. 
  규칙적인 운동은 에너지 대사작용을 조절하여 
에너지 소비를 증가시킴으로써 체지방량을 감소
시키고 비만을 조절한다고 알려져 있다[16]. 수영
운동은 비만 쥐의 간과 근육조직에서 지방분해 
대사에 관여하는 유전자의 발현을 증가시켰으며
[17,18], 근육조직에서 지방산 β-산화를 촉진하
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는 peroxisome proliferator-activated receptor 
α (PPARα) 표적 유전자(target genes)와 열발생 
관련 uncoupling protein 3 유전자의 발현을 억
제함으로써 몸무게와 백색지방조직무게를 감소시
켜 비만개선의 효과를 보였다[19].
  PPARα는 리간드(ligand)에 의해 활성화되는 
핵 수용체(nuclear receptor)이다. 리간드에 의해 
활성화된 PPARα는 표적 유전자의 peroxisome 
proliferator response elements에 결합하여 표적 
유전자의 전사를 조절한다[20]. PPARα는 지방
산 산화가 활발히 일어나는 간, 심장, 골격근 등
에서 높은 수준으로 발현되며, 혈관내피(vascular 
endothelium), 단핵구(monocyte), 대식세포
(macrophage) 등 기타 조직에서도 낮은 수준으
로 발현된다[21]. PPARα는 특히 간에서 지방산 
β-산화와 관련된 유전자의 전사를 촉진하여 지
방을 감소시키는 것과 관련이 있다. 
  PPARα activator인 fenofibrate는 혈청 속 중
성지방 수치를 감소시키는 고지혈증 치료제로 널
리 알려져 있다[22]. Fenofibrate는 간의 지방산 
산화 경로에 관여하는 유전자의 발현을 촉진하여 
몸무게, 지방조직무게, 혈청 속 중성지방을 감소
시킨다[23]. 그리고 fenofibrate는 간에서 IL-6로 
유도된 급성기(acute phase response) 반응물질인 
fibrinogen-α, -β, -γ 유전자, serum amyloid 
A 유전자 등의 발현을 억제하였다[24]. 또 다른 
PPARα activator인 Wy-14,643은 간에서 fatty 
acid binding protein과 퍼옥시좀 지방산 β-산화 
관련 효소들의 mRNA 유전자 발현을 촉진함으로
써 간의 지질축적과 지방간염을 개선하였다[25]. 
이러한 선행연구결과들은 PPARα는 간에서 지질
이화작용을 촉진하고 간의 염증을 개선하는 효과
가 있다는 것을 제시하였다. 이와 같이 염증에 
대한 PPARα의 기능은 주로 간 조직에서 연구가 
이루어져 왔다. 
  최근 Hinds 등 (2021)은 지방조직에서 PPAR
α 결핍이 백색지방조직의 무게를 증가시키고 백
색지방조직에서 대식세포의 유형을 anti- 
inflammatory M2에서 pro-inflammatory M1으
로 변화시킨다는 것을 밝힘으로써 PPARα가 백
색지방조직의 염증을 억제한다는 것을 제시한 바 
있으나[26], 백색지방조직 염증에 대한 PPARα
의 연구는 매우 부족한 상태이다. 그리고 PPAR
α의 백색지방조직 염증에 대한 수영운동의 영향
과 그 조절 기전도 아직 명확히 규명되지 않았
다. 따라서 본 연구는 에너지 저장장소이면서 염

증성 사이토카인을 생성하고 분비하는 중요한 내
분비기관의 기능을 담당하는 백색지방조직에서 
PPARα의 염증 작용을 알아보고, 더 나아가 염
증에 대한 PPARα 기능에 수영운동이 어떠한 상
호작용을 하는지를 조사하였다. 

 

2. 실 험

2.1. 실험대상 및 운동방법

  7주령의 wild-type 수컷 쥐(C57BL/6J mice)는 
㈜대한바이오링크(Chungbuk, Korea)로부터 구입
하였으며, 12시간 light/darkness cycle과 항균 상
태에서 먹이와 물을 충분히 주면서 사육하였다. 
동물실험은 M 대학교의 동물실험윤리위원회 규
정에 따라 시행하였다(No. NVRQS AEC-13). 
수컷 쥐는 무작위로 저지방식이 섭취 그룹(L; 
Low fat diet), 고지방식이 섭취 그룹(H; High 
fat diet), fenofibrate가 처리된 고지방식이 섭취 
그룹(H/F; High fat diet + fenofibrate), 고지방
식이 섭취하면서 수영 운동한 그룹(H/S; High fat 
diet + Swimming), 그리고 fenofibrate가 처리된 
고지방식이 섭취면서 수영 운동한 그룹(H/F/S; 
High fat diet + fenofibrate+ Swimming)으로 분
류하였다. 그룹당 사용된 쥐는 8마리이며(n=8/ 
group), 8주간 실험하였고 실험 쥐의 몸무게는 
주당 2회 측정하였다. 
  실험에 사용된 사료는 미국 Research Diets 사
(Reseatch Diet, New Brunswick, NJ)의 저지방
식이 사료(Low fat diet: 10% kcal fat) 또는 고
지방식이 사료(High fat diet: 45% kcal fat)이
며. fenofibrate(Sigma, St. Louis, MO)는 고지방
식이 사료에 혼합하여 사용하였다(500mg/kg, 
0.05% wt/wt). 수영운동은 35±1℃ water bath 
(1m×1m, Jeiotech, Seoul, Korea)에서 1주일에 
5일, 하루 60분, 8주 동안 실시하였다. 1회 운동
시간을 10분씩 점진적으로 증가시켜 60분에 도달
하는 운동 적응 기간을 실험 시작 1주 동안 가졌
다.

2.3. 혈청 분석

  공복 12시간 후에 혈액을 채취하여 4℃에서 1
시간 응고시킨 후 원심분리(4,200 rpm, 20분, 
4℃)하여 혈청을 분리하였다. 지질 성분 함량은 
녹십자 의료재단(Green Cross Laboratories, 
Gyeonggi-do, Korea)에 의뢰하여 분석하였다.
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Gene Size(bp) Primer sequence Annealing(℃) Cycle

MCP-1 132
F: 5′-tgatcccaatgagtaggctggag-3′
R: 5′-atgtctggacccattccttcttg-3′

58 30

IL-6 155
F: 5′-tggagtcacagaaggagtggctaag-3′
R: 5′-tctgaccacgtgaggaatgtccac-3′

58 30

TNF-α 300
F: 5′-ggcaggtctactttggagtcattgc-3′
R: 5′-acattcgaggctccagtgaattcgg-3′

58 34

Thiolase 294
F: 5′-ggataacctcggagaatgtggc-3′
R: 5′-cactcacctgactggagttt-3′

52 45

MCAD 321
F: 5′-gacatttggaaagctgctagtg-3′
R: 5′-tcacgagctatgatcagcctctg-3′

58 40

β-actin 348
F: 5′-tggaatcctgtggcatccatgaaac-3′
R: 5′-taaaacgcagctcagtaacagtcc-3′

58 28

Table 1. Sequence of oligonucleotide primers and PCR conditions

2.4. 유전자 발현 분석

  Total RNA는 지방조직에서 추출하였다. 지방
조직 200mg에 trizol (GeneAll, Seoul, Korea) 
1ml를 넣고 homogenizer를 이용하여 조직을 분
쇄하였다. 균질화된 용액을 실온에서 5분간 반응
시킨다. Chloroform (sigma, U.S.A.) 200μl를 
첨가한 후 20초간 위아래로 흔들어 전체적으로 
잘 섞이도록 하고 3분 동안 실온에 반응시켰다. 
그 후 원심분리(13,000rpm, 4℃, 15분)하여 상등
액만을 새로운 튜브에 담고, 여기에 동량의 
isopropanol (sigma, U.S.A.)를 첨가하고 실온에
서 10분간 반응시킨 다음 원심분리(13,000rpm, 
4℃, 15분)하였다. 튜브 바닥에 생긴 RNA pellet
을 air dryer를 통해 완전히 건조시킨 후 0.01% 
diethl pyrocarbonate가 처리된 water 30μl를 첨
가하여 용해시켰다.
  Moloney murine leukemia virus reverse 
transcriptase (MMLV-RT, Korea)와 Oligo-dT 
(Qiagen, Netherlands)를 사용하여 total RNA 2
μg을 역전사시켜 complementary DNA (cDNA)
를 합성하였다. 즉 RNA에 MMLV-RT, 
MMLV-RT buffer, dNTP (deoxynucleotide) 및 
oligo-dT mixture를 혼합하고 50℃에서 60분 반
응시킨다. 합성된 cDNA는 MJ Research 
Thermocycler (Waltman, MA, USA)와 MJ 
MiniTM Gradient Thermal Cycler (PTC-1148, 
Bio-rad, CA, USA) 기기를 이용하여 증폭시켰

다. 사용된 PCR primers는 table 1에 제시하였
다. PCR 조건은 predenaturation(95℃에서 2분
간), 증폭반응(95℃에서 30초간 denaturation, 
52~58℃에서 30초간 annealing, 그리고 72℃에
서 30초간 elongation)으로 구성하였다. PCR 산
물은 1~2% agarose gel에서 전기영동으로 분리
하여, Syngene GeneGenius Gel Documentation 
System (Syngene, Cambridge, UK)를 이용하여 
분석한다. 

2.5. 자료통계처리

  자료 통계분석은 SigmaPlot 2001 (SPSS Inc., 
Chicago, IL, U.S.A.)의 unpaired, student’s 
t-test를 이용하여 통계적 유의성을 검증하였다. 
모든 값은 mean ± standard deviation (M ± 
SD)으로 표시하였고 유의수준은 p<0.05로 설정
하였다. 

3. 결과 및 고찰

3.1. Fenofibrate와 수영운동에 의한 몸무게의 

변화

  8주 동안의 몸무게 증가(body weight gain)는 
L은 4.32±2.62g이며, H는 11.83±1.27g이며, 
H/F는 6.28±1.96g이며, H/S는 5.85±1.36g이
며, 그리고 H/F/S는 3.31±1.02.g이다(Table 2). 
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Table 2. Effects of fenofibrate and exercise on the body weight gain (g)

week L H H/F H/S H/F/S

0    0.0±0.0    0.0±0.0    0.0±0.0    0.0±0.0    0.0±0.0

1   0.70±1.96   2.31±1.02   1.46±0.42   1.88±0.76   1.18±1.06

2   1.55±2.10   3.27±1.24   2.33±0.83   2.30±0.78   1.50±0.97

3   2.33±2.23   4.19±1.35   3.26±1.15   2.85±1.01   1.55±0.93

4   3.10±2.42   6.03±0.80   4.56±1.53   4.25±0.31   2.29±1.02

5   3.68±2.56   7.81±0.62   5.26±1.27   5.06±1.60   2.50±1.15

6   4.01±2.46   9.70±0.93   6.07±1.67   5.44±1.35   2.54±0.97

7   4.26±2.60  11.40±1.08   6.31±1.86   5.83±1.15   3.33±1.10

8   4.32±2.62  11.83±1.27#   6.28±1.96*   5.85±1.36*   3.31±1.01**

 All values are expressed as M ± SD. #p<0.05 compared with L, *p<0.05. compared with H, 
**p<0.05 compared with H/F.

8주 동안의 몸무게 증가는 L에 비해 H가 
173.97% 증가하였고, H에 비해 H/F와 H/S는 
각각 46.91%, 50.55%씩 감소하였으며, H/F에 
비해 H/F/S는 47.35% 감소되었다.

3.2. Fenofibrate와 수영운동에 의한 지방조직

무게의 변화

  체내 백색지방조직의 증가는 비만뿐만 아니라 
비만과 관련된 만성 대사성질환의 발병과 매우 
밀접한 관련이 있다. 따라서 체내 백색지방조직에 
해당하는 생식선주위 지방조직(epididymal adipose 
tissue), 신장주위 지방조직(retroperitoneal adipose 
tissue) 및 장간막주위 지방조직(mesenteric 
adipose tissue, M)의 무게를 조사하였다(Fig. 1). 
생식선주위 지방조직의 무게의 경우, L에 비해 
H는 227.0% 증가하였고, H에 비해 H/F와 H/S
는 각각 51.37%, 43.21%씩 감소하였으며, H/F
에 비해 H/F/S는 46.38% 감소하였다. 그리고 신
장주위 지방조직과 장간막주위 지방조직의 무게
도 생식선주위 지방조직의 무게 결과와 유사하게, 
고지방식이에 의해 증가된 지방조직 무게가 
fenofibrate와 수영운동에 의해 감소되었으며, 
fenofibrate에 의해 감소된 지방조직 무게는 
fenofibrate와 수영운동의 조합처방에 의해 더 감
소되었다.

3.3. Fenofibrate와 수영운동에 의한 혈중 총 

콜레스테롤의 변화

  혈청 속 총 콜레스테롤의 변화에 대한 
fenofibrate와 수영운동의 영향을 조사하였다(Fig. 
2). H의 혈청 속 총 콜레스테롤은 L에 비해 
29.66% 증가하였고, H에 비해 H/F는 변화가 없
었으며 H/S는 10.64% 감소하였고, H/F에 비해 
H/F/S는 19.45% 감소하였다.

3.4. Fenofibrate와 수영운동에 의한 염증관련 

유전자 발현의 변화

  고지방식이를 섭취한 수컷 쥐의 체내 백색지방
조직에서 염증성 사이토카인 유전자 발현에 대한 
fenofibrate와 수영운동의 영향을 조사하였다(Fig. 
3). MCP-1 유전자 발현은 L에 비해 H는 
41.54% 증가하였고, H에 비해 H/F와 H/S는 각
각 21.74%, 18.48%씩 감소하였으며, H/F에 비
해 H/F/S는 20.83% 감소하였다. IL-6 유전자의 
발현은 L에 비해 H는 30.0% 증가하였고, H에 
비해 H/F와 H/S는 각각 23.08%, 21.79%씩 감
소하였으며, H/F에 비해 H/F/S는 21.67% 감소
하였다. 그리고 TNF-α 유전자의 발현은 L에 비
해 H는 39.7% 증가하였고, H에 비해 H/F와 
H/S는 각각 23.16%, 15.79%씩 감소하였으며, 
H/F에 비해 H/F/S는 21.92% 감소하였다. 
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Fig. 1. Effects of fenofibrate and exercise on the adipose tissue weight.
All values are expressed as M ± SD. #p<0.05 compared with L, *p<0.05. 

            compared with H, **p<0.05 compared with H/F.

Fig. 2. Effects of fenofibrate and exercise on total cholesterol in serum.
All values are expressed as M ± SD. #p<0.05 compared with L, *p<0.05. 

            compared with H, **p<0.05 compared with H/F.
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Fig. 3. Effects of fenofibrate and exercise on expression of inflammation genes.
All values are expressed as M ± SD. #p<0.05 compared with L, *p<0.05. 

            compared with H, **p<0.05 compared with H/F.

3.5. Fenofibrate와 수영운동에 의한 지방산 

산화 관련 유전자 발현의 변화

  고지방식이를 섭취한 수컷 쥐의 체내 백색지방
조직에서 지방산 β-산화 관련 유전자 발현에 대
한 fenofibrate와 수영운동의 영향을 조사하였다
(Fig. 4). Thiolase 유전자 발현은 L에 비해 H는 
37.87% 감소하였고, H에 비해 H/F와 H/S는 각

각 103.91%, 89.68%씩 증가하였으며, H/F에 비
해 H/F/S는 10.72% 증가하였다. MCAD 유전자
의 발현은 L에 비해 H는 14.41% 감소하였고, H
에 비해 H/F와 H/S는 각각 36.37%, 29.30%씩 
증가하였으며, H/F에 비해 H/F/S는 12.10% 증
가하였다. 
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Fig. 4. Effects of fenofibrate and exercise on expression of fatty acid oxidation genes.
All values are expressed as M ± SD. #p<0.05 compared with L, *p<0.05. 

            compared with H, **p<0.05 compared with H/F.

3.5. 고찰

  PPARα 작용에 관한 많은 선행연구들은 혈청 
속의 중성지방 수치와 간 속의 지질축적을 감소
시키는 PPARα 리간드의 유익한 작용을 보고하
였다. 그러나 현재까지 백색지방세포에서 염증에 
대한 PPARα의 역할은 덜 알려진 상태이며, 특
히 백색지방조직에서의 염증에 대한 PPARα 작
용에 수영운동이 미치는 영향에 관한 연구는 미
비한 상태이다. 따라서 본 연구는 고지방식이 섭
취로 비만이 유도된 수컷 쥐의 지방세포에서 
PPARα는 지방 과다와 염증을 개선하였으며, 이
러한 지방세포에서 PPARα 작용은 수영운동에 
의해 더욱더 유익한 효과를 나타낸다는 것을 밝
혔다. 
  백색지방조직은 에너지 저장기관뿐만 아니라 
여러 가지 adipokine과 cytokine을 분비하는 가
장 큰 내분비기관의 역할을 담당함으로써 백색지
방조직은 면역과 내분비기관이라 고려할 수 있다. 
대사증후군의 위험요소인 복부비만은 감염, 외상, 
암 등 없이 낮은 단계의 염증 상태이며, 이것은 

지방세포 크기와 수의 증가와 함께 단핵구와 대
식세포의 유입 증가로 내장지방조직의 염증으로 
발생한다[27]. 지방조직에서 분비되는 MCP-1은 
단핵구(monocyte)나 대식세포(macrophage)를 지
방조직으로 끌어들이는데 중요한 역할을 담당한
다[28]. 그리고 지방세포의 활성화된 대식세포는 
TNF-α, MCP-1, IL-6 등 proinflammatory 
mediators의 중요한 공급원이다[27]. 인슐린 저항
성을 가진 비만인의 백색지방조직은 대식세포의 
수와 pro-inflammatory mediators의 발현이 증
가되었다[29]. 따라서 고지방식이 섭취나 비만으
로 기능이 손상된 지방세포는 염증성 사이토카인
을 분비하여 면역세포의 침투를 일으키며, 이는 
다시 염증성 사이토카인 분비를 증가시켜 결국 
염증을 유발하게 되고 포도당 내성, 인슐린 저항
성 등 대사 기능장애를 일으킨다[27]. 선행연구와 
유사하게, 본 연구에서도 고지방식이로 비만이 유
도된 수컷 쥐는 내장 백색지방조직의 무게가 증
가하였으며 지방조직의 염증성 사이토카인인 
TNF-α, MCP-1 및 IL-6의 유전자 발현이 증
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가하였음을 보여 주었다. 
  만일 비만으로 유도된 백색지방조직의 염증성 
사이토카인 유전자 발현이 증가한 상태가 개선되
지 않고 지속한다면 결국 지방조직의 염증이 유
발하여 만성 대사성 질환이 일어날 것으로 예측
할 수 있다. 따라서 비만과 염증을 예방관리하고 
치료하기 위한 전략이 필요하다. 이에 본 연구는 
고지방식이를 섭취한 쥐에게 fenofibrate를 단독
처방한 경우 고지방식이를 섭취한 경우에 비해 
몸무게, 내장 백색지방조직의 무게 및 지방조직의 
염증성 사이토카인의 유전자 발현이 감소하였음
을 밝혔다. 
  Hinds 등 (2021)은 백색지방조직에서 PPARα 
작용은 지방생성과 염증을 억제한다는 것을 밝혔
다[26]. 고지방식이를 섭취한 adipose-specific 
PPARα knockout mice는 몸무게와 백색지방조
직 무게가 증가하였고, 백색지방조직에서 지방생
성과 관련된 sterol regulatory element-binding 
protein-1 (SREBP-1) 신호 경로에 관여하는 유
전자의 발현이 증가하였으며, pro-inflammatory 
marker인 TNF-α, iNOS 유전자의 발현이 증가
하였다. 이러한 연구결과는 백색지방조직에서 
PPARα는 지방생성을 억제함으로써 지방 과다와 
염증을 개선한다는 것을 제시하였다[26]. PPAR
α는 백색지방조직에서 지방산 β-산화와 관련된 
PPARα target genes의 발현을 감소시킴으로써 
몸무게, 백색지방조직의 무게 및 지방세포 크기를 
감소시켰고 염증 관련 사이토카인인 leptin과 
TNF-α 유전자 발현을 감소시켰다[30]. 이러한 
선행연구결과들은 백색지방조직에서의 PPARα는 
지방생성 SREBP-1 신호경로는 억제하고 지방산 
β-산화 신호경로는 촉진함으로써 지방조직무게
를 감소하고 염증을 개선한다는 것을 시사한다. 
  대사성 질환을 가진 대상에서 규칙적인 운동은 
혈청 속 MCP-1와 IL-8 수치를 감소시켰으며, 
MCP-1의 감소는 내장 백색지방조직무게의 감소
와 밀접한 관련이 있다는 것이 보고되었다[31]. 
그리고 고지방식이를 섭취한 쥐에서 규칙적인 수
영운동은 간 세포 내로의 지방산 유입과 지방산 
β-산화를 촉진하는 PPARα 표적 유전자의 발
현을 증가시켰으며[14,15], 몸무게, 지방조직의 
무게 및 혈청 속 지질 성분을 개선하였다[16,17]. 
이러한 선행연구결과들은 수영운동이 간에서 
PPARα에 의해 활성화되는 지방산 β-산화를 
촉진함으로써 혈중 지질 성분을 감소시키고, 그 
결과 지방세포로 유입되어 에너지로 저장되는 지

방이 감소하여 결국 백색지방조직의 무게가 감소
하고 염증이 개선되었다는 것을 의미한다. 
  이러한 여러 선행연구는 fenofibrate와 수영운
동이 백색지방조직에서 지방산 β-산화 관련 유
전자의 발현을 증가시켜 항염증 효과가 나타났다
는 것을 밝힌 본 연구결과를 지지하고 있다. 본 
연구는 고지방식이를 섭취한 쥐에게 fenofibrate
와 수영운동을 조합처방한 것은 fenofibrate 단독
처방한 것보다 더 효과적으로 비만과 백색지방조
직의 염증을 개선한다는 것을 밝혔다. 이것은 
PPARα에 의한 지방산 β-산화 신호경로에 유
산소 운동이 긍정적으로 참여함으로써 지방조직
의 무게가 감소하여 비만이 조절되고 백색지방조
직의 염증이 개선된 것으로 판단된다. 그리고 비
만으로 유도된 백색지방조직의 염증에 대한 
PPARα와 수영운동의 상호작용을 밝힌 본 연구
결과는 만성 대사성 질환의 예방관리 및 치료법 
개발에 기여할 것으로 사료된다. 

4. 결 론

  백색지방조직은 비만으로 발생하는 여분의 에
너지를 저장하는 장소인 동시에 염증성 사이토카
인들을 생성․분비하는 중요한 내분비기관으로써의 
기능도 가지고 있다. 따라서 본 연구는 에너지 
대사에 중요한 조절인자인 PPARα가 백색지방조
직에서 비만으로 발생하는 염증을 개선하는지와 
유산소 운동이 PPARα의 염증 작용에 어떠한 영
향을 미치는지를 조사하였다.
  본 연구결과를 종합하면 다음과 같다. 첫째, 고
지방식이를 섭취한 수컷 쥐에 비해 fenofibrate 
단독처방과 수영운동 단독처방은 모두 몸무게와 
백색지방조직의 무게를 감소시켰으며, fenofibrate 
단독처방에 비해 fenofibrate와 수영운동의 조합
처방은 몸무게, 백색지방조직의 무게 및 혈청 속 
총 콜레스테롤 수치를 감소시켰다. 둘째, 백색지
방조직에서 염증성 사이토카인 유전자 발현과 지
방산 β-산화 관련 유전자 발현은 고지방식이를 
섭취한 경우에 비해 fenofibrate 단독처방과 수영
운동 단독처방 모두 염증성 사이토카인의 유전자 
발현을 감소시켰으며 fenofibrate 단독처방에 의
해 감소된 수치는 fenofibrate와 수영운동의 조합
처방으로 더욱더 효과적으로 감소되었다. 
  결론적으로 본 연구결과는 PPARα는 지방산 
β-산화 신호경로를 촉진하여 백색지방조직에서
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의 염증을 개선하며 수영운동과의 상호작용으로 
백색지방조직의 염증을 보다 효과적으로 개선한
다는 것을 밝혔다. 따라서 본 연구결과는 비만으
로 발생하는 지방조직의 염증을 개선하는 실질적
인 방법을 제시하였고, 만성 대사성 질환을 유발
하는 비만, 고지혈증 등 대사증후군의 위험인자를 
예방하고 치료하는데 필요한 기초적 정보를 제공
할 것이다. 
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