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Rat에서 2, 3, 7, 8-Tetrachlorodibenzo-p-dioxin 유도 독성에 대한

귀뚜라미 추출물의 보호효과
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  This study was carried out to investigate preventive effects of extracts of cricket, Gryllus bimaculatus, 
against the 2,3,7,8-tetrachlorodibenzo-p-dioxin(TCDD)-induced toxicity in 7-week-old Sprague-Dawley male 
rats. Thirty five male rats were divided into 5 groups: one normal control group treated with vehicle and 
saline (G1); one TCDD-treated group by single intraperitoneal injection (G2); three preventive groups (G3, 
G4, and G5). The last three groups, G3, G4, and G5, were fed on cricket extracts (50, 100, and 200 ㎎/㎏, 
respectively) for 2 weeks before TCDD treatment. Various harmful effects were shown by TCDD treatment. 
The body weights of rats were lost by TCDD. In addition, severe hypertrophy and color change, and the 
weights gaining were found in the livers of TCDD-treated rats. It was observed that the cytoplasmic 
vacuolizations and inflammatory cell infiltration around portal triad in the liver. TCDD also elevated the 
serum activity levels of alanine transaminase(ALT) and aspartate transaminase(AST). However, those losses 
were compensated by cricket extracts treatment at the level of 200 ㎎/㎏. These findings indicate that cricket 
extracts may have protective effects against TCDD-induced toxicities in rats.
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다이옥신(dioxin)계 화합물은 최근 환경호르몬 혹은 내

분비 교란물질이라 불려지며 전 세계적인 문제가 되고 

있다. 환경호르몬이란 생체의 호르몬 분비기능에 변화를 

주는 외인성 내분비 교란물질로서, 세포의 호르몬 수용체

와 결합하여 호르몬과 같은 역할을 하거나 정상적인 호
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르몬과 수용체의 결합을 방해하는 것으로 알려져 있다(장 

등, 2001).  또한 환경에 오염된 이들 환경호르몬이 먹이

사슬을 통해 유입(Abraham 등, 1988)되면 생체 내 지방

조직에 주로 축적되어 광범위한 독성을 유발한다(안 등, 
2002). 2,3,7,8-tetrachlorodibenzo-p-dioxin(TCDD) 및 

polychlorinated biphenyls (PCBs) 등의 환경호르몬은 열, 
산, 알칼리 등에 매우 안정하고, 광분해에 의해 탈염소화 

되기 쉬우나, 미생물에 의한 분해는 거의 일어나지 않으

며, 이러한 물리화학적 성질 때문에 일단 환경 중에 방출

되면 거의 분해되지 않는다(강 등, 2002; Pitot 등, 1980). 
그 중에서도 가장 강력한 독성을 가진 환경호르몬으로 

알려진 TCDD은 에스트로겐과 유사한 작용을 하므로 내

분비계를 혼란시키며, 그 결과 체중 감소(Poland와 

Knutston, 1982), 생식기 기형 및 기능 저하, 간 독성

(Buu-Hoi 등, 1972; Hook 등, 1975; Matsumura 등, 1984; 
Brewster 등, 1989), 정신 지체 및 행동장애 발생이상, 흉
선의 위축(Mcconnel, 1980; Dean 등, 1984)등과 같은 독

성 작용이 유발된다. 그 외에도 류마티스 관절염, 퇴행성 

뇌질환과 같은 다양한 만성질환(하, 2003)과도 관련이 있

는 것으로 생각되며 지질대사 이상으로 고지혈증, 고콜레

스테롤혈증, 지질과산화, 탄수화물대사 이상 등을 유발하

는 것으로 알려져 있다(신 등, 1996). 
다이옥신의 이러한 독성기전은 지용성이 크므로 세포

막을 확산하여 세포질에 있는 아세틸콜린 수용체와 결합

을 하고 이 복합체는 핵 안으로 들어가 DNA와 결합하여 

cytochrome-p-450을 증가시켜 독성을 유발하는 것으로 

알려져 있다(신 등, 1996; Matsumura 등, 1992). 그뿐만 

아니라 다이옥신은 햄스터에서 피부암, 마우스 및 rat에서 

구강, 비강, 폐, 간, 갑상선, 부신피질, 흉선 등에서 암을 

유발하는 것(Poland와 Knutston, 1982)으로 알려져 있는

데 DNA를 손상시키지는 않으므로 돌연변이원은 아니라

고 알려져 있지만 아세틸콜린 수용체를 경유하여 암 발

생을 촉진하는 것으로 보고되었다(강 등, 2002; Jon 등, 
1987; Breslin 등, 1988).

최근 들어 곤충의 다양성과 특성을 새롭게 인식하고 

건강에 관심이 높아지면서 곤충의 생리활성물질을 산업

적으로 이용하거나 의약품을 개발하는 데 일부 곤충이 

이용되고 있다. 그 중 귀뚜라미는 예로부터 민간요법으로 

사용되어져 왔는데 어린아이의 경기나 고열에 사용하면 

효과가 있으며 일본에서는 성충을 설사와 이질, 장티푸스

에 치료제로서 사용하였다. 또한 17세기 유럽에서는 귀뚜

라미의 침출액을 결석을 치료하는 약 또는 이뇨제로 사

용한 흔적이 있으며 이외에도 방광의 신경마비 또는 수

뇨관의 경련, 심인성 수종, 노인의 소변장애, 부인의 난산 

등에 사용하였다(박, 2001; 안 등, 2002).  
TCDD와 같은 환경호르몬의 광범위한 독성에 대해 임

상적으로 효과가 인정되는 약물은 거의 전무한 실정이어

서 현재는 유효한 천연약물 탐색이 많은 연구자에 의해 

이루어지고 있다. 이러한 연구의 일환으로 본 연구에서는 

남방귀뚜라미(Gryllus bimaculatus) 추출물을 실험동물에 

14일간 전투여한 후 TCDD를 투여해 독성을 유발하였으

며, 이후 14일간동안 관찰하고 부검하여 체중의 변화, 혈
액생화학적 검사, 각 장기중량의 측정 및 간의 독성병리

학적 검사를 수행함으로써 TCDD에 의한 rat의 전신 독성

에 대한 보호효과를 연구하고자 하였다. 

II. 재료 및 방법

1. 실험동물 및 사육조건

Sprague-Dawley계 수컷 rat(200±20g)를 (주)샘타코바이

오코리아(경기도 오산)로부터 구입하여 7일간 적응시킨 

다음 실험에 사용하였다. 실험동물은 표준적인 사육조건

으로서 온도(23±2℃), 상대습도(50±10%), 및 명암주기(12
시간)가 조절되는 환경에서 사육하였고, 실험동물용 고형

사료 ((주)샘타코바이오코리아, 오산)와 식수를 제한 없이 

공급하였다.

2. TCDD 용액의 제조

TCDD는 AccuStandard Inc.(New Haven, CT, USA)로
부터 99.1%이상 순도(가스크로마토그래피 분석)의 화합

물을 구입하였다. TCDD(2㎎)는 미량의 DMSO(50㎕)와 

아세톤(450㎕)에 녹인 다음 corn oil(4.5㎖)에 희석한 것을 

stock solution(400㎍/㎖)으로 하였으며, working solution
은 TCDD의 최종농도가 60㎍/㎖이 되도록 corn oil로 희

석한 다음 실험에 사용하였다.

3. 귀뚜라미 추출물의 제조

시험 원료물질인 귀뚜라미는 (주)다농네츄럴(충북 충

주)에서 분양 받았으며 항온실(온도 28℃, 암조건, 상대습

도 60%)에서 인공사료로 사육하였다. 성충을 대상으로 
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－20℃에서 보관하여 시료로 사용하였다. 시료 1㎏에 물 

2ℓ를 넣어 중탕기에서 2시간 동안 중탕하여 거름종이로 

거르고, 증류기와 동결건조기에서 완전 건조시켜 실험에 

사용하였다.

4. TCDD 및 귀뚜라미 추출물의 투여

7주령의 rat 수컷 35마리를 7마리씩 5개 군으로 분류한 

다음, G1과 G2에는 생리식염수를, G3과 G4, G5에는 각

각 체중 ㎏당 50㎎과 100㎎, 200㎎의 귀뚜라미 추출물

(YCY; extracts of cricket)을 매일 1회씩 14일간 경구로 

투여하였다. 또한 실험개시 2주차에 1군에는 corn oil을, 
2-5군에는 체중 ㎏당 60㎍의 TCDD를 복강 투여하였으

며, TCDD투여 후 2주간의 관찰기간을 두었다(Fig. 1).

5. 체중 및 장기중량의 측정

체중은 1주에 2회 측정하였으며, 실험 종료 후 실험동

물은 ether로 마취하고 복대동맥으로 채혈하였다. 채혈 후 

간, 비장, 신장(좌, 우), 고환(좌, 우), 부고환(좌, 우), 전립

샘, 심장, 폐, 흉선, 부신(좌, 우), 갑상샘(좌, 우), 악하샘

(좌, 우), 뇌의 장기중량을 측정하였다.
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Fig. 1. Protocol for study of preventive effects of cricket extracts 
against toxicity induced by 2,3,7,8-Tetrachlorodibenzo-p-dioxin in 
rats. This study was used 7-week-old Sprague-Dawley male rats. 
Thirty five male rats were divided 5 groups: normal control group 
received vehicle and saline; TCDD-treated group received single 
intraperitoneal injection of TCDD(60㎍/㎏) and saline; preventive 
groups received cricket extracts (50, 100, 200 ㎎/㎏) for 2 weeks 
before TCDD treatment.

6. 혈액생화학적 검사

혈액생화학적 검사는 부검시에 18시간 절식시킨 후 에

테르 마취하에 복대동맥에서 채혈하여 얻은 혈액을 실온

에 30분간 방치하여 응고시킨 다음 원심분리(3000 rpm, 
15 min)해서 얻은 혈청에 대하여 alanine transaminse 
(ALT), aspartate transaminase(AST), alkaline phosphat-
ase(ALP), triglyceride, cholesterol, high-density lipopro-
tein(HDL), low-density lipoprotein(LDL), glucose, creatin-
ine, total protein, albumin, uric acid, blood urea nitrogen 
(BUN), calcium, inorganic phosphate치를 생화학자동분석

기(Hitachi-747; Hitachi medical co, LTD, Japan)를 이용

하여 측정하였다.

7. 독성병리학적 검사

장기를 적출하고 중량을 측정한 다음, 10% 중성포르말

린용액에 고정하였다. 장기조직은 3일 이상 충분히 고정

한 후 자동조직처리기에서 탈수 및 파라핀 침투과정을 

거친 후, 파라핀 포매기로 포매하였다. 포매한 조직을 

rotary microtome으로 4㎛ 절편을 만들어 H&E 염색을 수

행하여 광학현미경으로 검사하였다.

8. 통계학적 분석

대조군과 실험군 간의 체중변화, 장기중량 및 혈청생화

학적 검사에 대한 실험결과는 평균치±표준편차로 표시하

였고, student’s t-test법을 이용하여 통계적인 유의차를 분

석하였으며, 유의차가 5% 미만일 때 유의성이 있다고 판

정하였다.

III. 결      과

1. 임상증상 및 체중변화

실험 전 기간 동안 모든 군에서 폐사한 동물은 없었다. 
그러나 TCDD를 투여한 모든 군에서 피모가 거칠게 관찰

되었고, 행동과 섭식이 양호하지 못하였다. 특히 TCDD 
단독투여군에서 이러한 외관상의 변화는 매우 현저하게 

관찰되었다.
체중변화에 있어서는 시험물질 투여기간 동안 모든 군
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Fig. 2. Change in body weights of male rats orally administered with cricket extract or saline for 2 weeks 
before TCDD treatment.
◇: normal control; -: TCDD treatment; △: TCDD + cricket extract 50㎎/㎏; ×: TCDD + cricket extract 
100㎎/㎏; □: TCDD + cricket extract 200㎎/㎏
*Significantly different from normal control(p<0.05).
**Significantly different from normal control(p<0.01).

의 체중이 지속적으로 증가하였으나, TCDD를 투여하고 

14일의 관찰기간 동안에는 정상대조군을 제외한 모든 군

에서 TCDD 투여 후 7일째부터 체중의 지속적인 감소가 

관찰되었다. TCDD 투여 후 14일째에는 정상대조군

(361.74±23.92g)에 비해 TCDD 단독투여군(317.78± 
21.53g)에서 유의하게 체중의 감소가 관찰되었으며

(p<0.01), 저용량 및 중용량의 귀뚜라미 추출물 투여군

(321.42±35.59, 325.30±25.20g)에서도 유의한 감소가 관

찰되었다(p<0.05). 그러나 고용량의 귀뚜라미 추출물 투

여군(339.28±34.76g)에서는 이러한 체중의 감소가 다소 

억제되고 있는 경향을 보였다(Fig. 2).

2. 간의 상대 장기중량의 변화

간의 중량은 TCDD 단독투여군(4.56±0.37%) 및 귀뚜

라미 추출물 50, 100, 200mg/kg 투여군(5.01±0.36, 4.74± 
0.17, 4.36±0.76%) 모두에서 정상대조군(2.75± 0.14%)에 

비해 유의하게 증가하였다(p<0.01, Fig. 3, Table 1, 2).

3. 혈청 내 효소활성 변화

AST 활성도에 있어 TCDD 단독투여군(744.46± 

314.83IU/L)의 경우 정상대조군(168.77±15.01IU/L)에 비

해 유의하게 증가하였으나(p<0.01), 50, 100, 200㎎/㎏의 

귀뚜라미 추출물의 투여군(257.74±145.23, 195.84± 
145.23, 289.60±110.72IU/L)에서는 TCDD 단독투여군에 

비해 유의하게 감소하였다(p<0.01).
또한 ALT 활성도에 있어서도 귀뚜라미 추출물 50, 

100, 200mg/kg 투여군(46.55±13.73, 37.93±6.24, 39.75± 
6.35IU/L) 모두에서 TCDD 단독투여군(75.63±26.59IU/L)
에 비해 유의하게 감소하였다(p<0.01, p<0.05, Table 3).

4. 지질대사에 미치는 효과

콜레스테롤은 정상대조군에 비하여 TCDD 단독투여군

에서 유의하게 증가하였으며, triglyceride와 LDL은 모두 

현저하게 증가(50.29±7.32, 17.14±5.19mg/㎗)하였다

(p<0.01). 한편 귀뚜라미 추출물 투여군에서는 TCDD 단
독투여군에 비하여 모두 억제되는 경향을 보였으며, 특히 

귀뚜라미 추출물 중용량군(100㎎/㎏)에서 유의하게 감소

하였다(Table 4.).
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Group
Organ

Normal TCDD TCDD+cricket TCDD+cricket TCDD+cricket

control treatment extracts 50 ㎎/㎏ extracts 100 ㎎/㎏ extracts 200 ㎎/㎏

Liver 9.64±0.88 14.94±1.86** 14.43±1.33** 13.71±1.73** 13.65±1.68**

Spleen 0.79±0.12 0.72±0.09 0.76±0.15 0.81±0.09 0.75±0.08

Kidney-L 1.28±0.14 1.22±0.10 1.20±0.06 1.25±0.11 1.14±0.13

Kidney-R 1.2700.15 1.27±0.14 1.19±0.10 1.28±0.11 1.17±0.20

Testis-L 1.63±0.22 1.65±0.18 1.74±0.11 1.69±0.13 1.75±0.24

Testis-R 1.71±0.12 1.63±0.15 1.79±0.08 1.67±0.09 1.70±0.24

Epididymis-L 0.50±0.13 0.49±0.11 0.48±0.06 0.465±0.05 0.47±0.10

Epididymis-R 0.55±0.11 0.48±0.11 0.45±0.06 0.51±0.07 0.51±0.12

Prostate gland 0.61±0.21 0.26±0.11** 0.43±0.12 0.39±0.14* 0.45±0.16

Heart 1.19±0.12 1.13±0.12 1.11±0.24 1.08±0.10 1.04±0.07*

Lung 1.69±0.18 1.70±0.24 1.39±0.35 1.65±0.13 1.51±0.14

Thymus 0.67±0.09 0.13±0.03** 0.13±0.04** 0.20±0.20** 0.19±0.11**

Adrenal gland-L 0.030±0.00 0.034±0.02 0.026±0.01 0.026±0.01 0.029±0.00

Adrenal gland-R 0.029±0.00 0.032±0.02 0.028±0.00 0.030±0.01 0.027±0.01

Thyroid gland-L 0.011±0.00 0.011±0.01 0.013±0.00 0.012±0.00 0.023±0.04

Thyroid gland-R 0.010±0.00 0.011±0.01 0.013±0.00 0.012±0.00 0.007±0.00

Submaxillary gland 0.76±0.20 0.54±0.09* 0.52±0.10* 0.53±0.07* 0.54±0.10*

Brain 2.11±0.05 2.04±0.06* 1.98±0.09* 2.04±0.18 2.06±0.06

Values are mean ±S.D.(n=7) 
*Significantly different from normal control(p<0.05). 
**Significantly different from normal control(p<0.01).

Table 1. Effects of cricket extracts on absolute organ weights in male rats exposed to TCDD. (Unit: g)

Fig. 3. Effect of cricket extract on relative liver weights in male rats exposed to TCDD.
*  Significantly different from normal control(p<0.05). 
󰌕: normal control; 󰌵: TCDD treatment; : TCDD + cricket extract 50 ㎎/㎏;
󰌟: TCDD + cricket extract 100㎎/㎏; □: TCDD + cricket extract 200 ㎎/㎏
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         Group
  Organ

Normal TCDD TCDD+cricket TCDD+cricket TCDD+cricket

control treatment extracts 50 ㎎/㎏ extracts 100 ㎎/㎏ extracts 200 ㎎/㎏

Liver 2.75±0.14 4.56±0.37** 5.01±0.36** 4.74±0.17** 4.36±0.76**
Spleen 0.23±0.03 0.25±0.03 0.25±0.05 0.25±0.05 0.26±0.04
Kidney-L 0.37±0.03 0.38±0.03 0.41±0.05 0.40±0.04 0.40±0.03
Kidney-R 0.36±0.04 0.39±0.05 0.43±0.05* 0.39±0.03 0.40±0.03*
Testis-L 0.47±0.08 0.59±0.08* 0.56±0.04* 0.57±0.06* 0.53±0.05
Testis-R 0.49±0.07 0.57±0.07 0.55±0.04 0.59±0.07* 0.53±0.04
Epididymis-L 0.14±0.04 0.16±0.03 0.16±0.04 0.16±0.02 0.15±0.02
Epididymis-R 0.16±0.03 0.17±0.04 0.16±0.02 0.15±0.02 0.16±0.02
Prostate gland 0.17±0.06 0.15±0.06 0.09±0.04*C 0.12±0.07 0.12±0.04
Heart 0.34±0.03 0.35±0.03 0.38±0.06 0.37±0.10 0.34±0.01
Lung 0.49±0.08 0.51±0.06 0.57±0.07* 0.45±0.09 0.52±0.04
Thymus 0.19±0.02 0.07±0.05** 0.04±0.01** 0.04±0.01** 0.06±0.05**
Adrenal gland-L 0.008±0.00 0.010±0.00 0.012±0.01 0.008±0.00 0.008±0.00
Adrenal gland-R 0.008±0.00 0.009±0.00 0.011±0.01 0.009±0.00 0.009±0.00
Thyroid gland-L 0.003±0.00 0.007±0.01 0.004±0.00 0.003±0.00 0.004±0.00
Thyroid gland-R 0.002±0.00 0.002±0.00 0.004±0.00 0.003±0.00 0.004±0.00*C
Submaxillary gland 0.22±0.05 0.18±0.03 0.18±0.03 0.17±0.03 0.17±0.03
Brain 0.60±0.04 0.70±0.08* 0.69±0.07* 0.65±0.06 0.64±0.06

Values are mean ±S.D.(n=7) 
* Significantly different from normal control(p<0.05). 
** Significantly different from normal control(p<0.01).
CSignificantly different from TCDD treatment group(p<0.05).

Table 2. Effects of cricket extracts on relative organ weights in male rats exposed to TCDD (Unit: %)

Group
(N)

AST
(IU/L)

ALT
(IU/L)

ALP
(IU/L)

Alb
(g/㎗)

TP
(g/㎗)

G1(7). 168.77±15.01 57.63±10.63 1116.86±15.77 3.94±0.13 6.32±0.31

G2(7) 744.46±314.83** 75.63±26.59 104.43±21.35 4.29±0.15 6.79±0.42

G3(7) 257.74±145.23D 46.55±13.73C 106.86±36.05 4.22±0.23 6.78±0.41

G4(7) 195.84±44.15D 37.93±6.24**D 94.43±29.31 4.38±0.16 6.99±0.20

G5(7) 289.6±110.72*D 39.75±6.35**C 81.57±13.94**C 4.19±0.12 6.67±0.21

Values are mean ±S.D.(n=7) 
*  Significantly different from normal control(p<0.05). 
** Significantly different from normal control(p<0.01).
C Significantly different from TCDD treatment group(p<0.05). 
D Significantly different from TCDD treatment group(p<0.01).
AST; aspartate aminotransferase, ALT; alanine aminotransferase, ALP; alkaline phosphatase, TP; total protein, Alb; albumin,
G1: normal control; G2: TCDD treatment; G3: TCDD+cricket extracts 50㎎/㎏; G4: TCDD+cricket extracts 100㎎/㎏
G5: TCDD+Cricket extracts 200㎎/㎏

Table 3. Effect of cricket extracts on liver function in TCDD-exposure male rat
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Group(N)  Cho (mg/㎗) TG (mg/㎗)  HDL (mg/㎗) LDL (mg/㎗)

G1(7) 64.57±8 45.14±16.38 44.83±2.88 10.11±3.77

G2(7) 93.86±20.75** 50.29±7.32 150.31±248.68 17.14±5.19*

G3(7) 110.86±32.78** 83.14±10.95**D 66.53±15.46* 19.81±11.2

G4(7) 81.86±16.15* 58.86±10.01 54.73±8.98* 11.23±2.83#C

G5(7) 89.43±33.93 74.57±40.94** 54.11±15.64 12.20±9.36

Values are mean ±S.D.(n=7) 
*  Significantly different from normal control(p<0.05). 
** Significantly different from normal control(p<0.01).
C  Significantly different from TCDD treatment group(p<0.05). 
D Significantly different from TCDD treatment group(p<0.01).
Cho; cholesterol, TG; triglyceride, HDL; high density lipoprotein, LDL; low density lipoprotein

Table 4. Effect of cricket extracts on lipid metabolism in TCDD-exposure male rat

Group(N) Ca2+ (mg/㎗) ＩＰ(mg/㎗) Cre(mg/㎗) BUN(mg/㎗) UA(mg/㎗)

G1(7). 10.96±0.32 7.53±0.52 0.52±0.01 16.00±1.73 0.55±0.22

G2(7) 13.73±1.11** 8.22±0.83 0.59±0.05* 25.14±3.34** 0.32±0.33

G3(7) 13.53±2.05* 7.57±1.17 0.55±0.04 24.29±3.55** 0.35±0.33

G4(7) 12.50±0.77**C 7.33±0.42C 0.56±0.03** 23.29±3.90** 0.16±0.12**

G5(7) 13.44±0.84** 7.12±0.81C 0.52±0.03C 22.43±3.41** 0.28±0.33

 Values are mean ±S.D.(n=7) 
*  Significantly different from normal control(p<0.05) 
** Significantly different from normal control(p<0.01)
C  Significantly different from TCDD treatment group(p<0.05)
Ca; calcium, IP; inorganic phosphorus, Cre; creatinine, BUN; blood urea nitrogen, UA; uric acid

Table 5. Effect of cricket extracts on inorganic matter and renal function in TCDD-exposure male rat.

5. 신장기능에 미치는 효과

BUN에 있어서는 TCDD 단독투여군의 경우 정상대조

군에 비하여 유의하게 증가(25.14±3.34mg/㎗; p<0.01)하
였으며, 귀뚜라미 추출물 고용량 투여군(200mg/kg)에서

만 감소(22.43±3.41mg/㎗; p<0.01)하였다. 요산의 경우에 

있어서는 귀뚜라미 추출물 중용량 투여군(100mg/kg)에서 

감소하는(0.16±0.12mg/㎗; p<0.01) 경향이 보였다. 크레아

티닌과 칼슘, 인에서는 유의한 변화가 관찰되지는 않았다

(Table 5).

6. 독성병리학적 검사

TCDD 단독투여군에서 간세동이(portal triad) 주변을 

위주로 해서 염증세포의 침윤이 관찰되었으며, 이러한 염

증세포는 간세동이 주변뿐만 아니라 간소엽 전반에 걸쳐 

국소적(focal)으로 침윤되는 양상을 보였다. 또한 간소엽 

전반에 걸쳐 심한 공포화현상이 관찰되었으나, 이러한 병

변은 귀뚜라미 추출물의 투여로 인해 억제되는 경향을 

나타내었으며, 특히 귀뚜라미 추출물 고용량 투여군

(200mg/kg)에서는 공포화 현상 및 염증세포 침윤이 거의 

보이지 않았다(Fig. 4).



265

Fig. 4. Histological finding of rat liver tissues treated with TCDD or cricket extract. Severe vacuolations and inflammation cell 
infiltrations around portal triad are shown in TCDD-treated rats (B, C), but these findings are reduced by Cricket extracts 200 ㎎/㎏ 
treatment (D). There are no lesions in the normal control (A). H&E. 

IV. 고      찰

TCDD에 의한 독성으로 기니피그(황 등, 2002), Rat 
(Tuomisto 등, 2000; Brian 등, 2001), 마우스(Matsumura 
등, 1997) 등의 대부분 실험동물에서 체중이 감소하는 것

으로 보고되고 있다. 본 연구에서도 TCDD 단독투여군에

서의 체중증가율(48.2%)은 정상대조군(68.2%)에 비해 현

저히 감소하였으나 50, 100, 200mg/kg의 귀뚜라미 추출

물 투여군(49.2, 51.8, 58.5%)에서는 용량의존적으로 증가

하였다. 따라서 귀뚜라미 추출물은 TCDD에 의한 체중감

소에 대한 방어효과가 있음을 시사한다고 할 수 있겠다.
신장은 생체의 대사과정에서 생긴 불필요한 노폐물을 

체외로 배설시키고, 체액의 전해질 및 pH 조절을 통하여 

신체의 항상성을 유지시켜 주는 중요한 역할을 담당함과 

동시에, 항이뇨 호르몬 생성에 중요한 역할을 하는 내분

비 기능에도 관여한다. 신장 독성을 일으키는 물질은 매

우 다양하며, 그 독성양상 역시 동물에 따라 차이가 있다. 

아직 명확하게 그 기전이 밝혀지지는 않았지만 이와 같

이 신장이 독성 물질의 표적이 되는 이유는 혈류량이 많

고, 노폐물을 여과시키는 과정에서 혈액에 함유된 독성물

질에 그만큼 노출될 기회가 높고, 일시적으로 저장되는 

동안 독성물질의 농축이 일어나기 때문이라 생각된다. 본 

연구에서 BUN(blood urea nitrogen)은 TCDD 단독투여군

에서 정상대조군에 비해 57.1%가 증가하였으나 귀뚜라미 

추출물 200mg/kg 투여군에서 40%의 증가를 나타내었다. 
Kirschi 등(1975)은 TCDD가 간과 신장에 GSH-S- 
aryltransferase의 활성을 증가시킨다고 보고하였으며 ,이 

효소의 세포 내 농도 변화는 신장세포에서 무기이온의 

운반용량에 영향을 주고 TCDD의 선택적 작용에 의해 영

향을 받는다고 하였다. 본 연구에서도 TCDD 단독투여군

에서 BUN의 유의적인 증가를 볼때 TCDD를 투여한 경

우 신장에 손상을 가져오는 것으로 판단되며 귀뚜라미 

추출물을 투여한 경우 용량의존적으로 BUN이 감소하여 

회복되는 결과를 보였다. 크레아티닌과 칼슘, 인에서는 
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통계적인 유의성은 인정되지 않았다.
TCDD는 현재까지 사용되고 있는 모든 동물종에서 간

장의 비대를 일으키는 것으로 알려져 있는데 이는 TCDD
가 cytochrome P-450 효소계에 영향을 미침으로써 유발

되는 무과립형질내세망(SER)의 비대로 인한 간실질세포

의 과형성과 비대에 기인하는 것으로 알려져 있다(Lucier 
등, 1991). 이러한 변화는 microsomal monooxygenase의 

활성증가에 따라 나타나게 되며(Chapman 등, 1985), 또한 

TCDD로 인해 간장이 손상을 받으면 간세포의 파괴 내지 

염증에 기인한 세포막의 투과성이 항진되어 ALT, AST 
등의 효소를 포함한 세포내 물질이 혈중으로 유출되어 

효소들의 혈중농도와 활성이 증가하게 된다(황 등, 2002). 
AST, ALT는 모든 장기에 존재하나 AST의 경우 심장, 
간, 골격근에 많이 존재하는 반면, ALT는 간세포 특이성

이 높은 것이 특징이다. 결국 혈중 ALT 활성은 Disse 강 

내로 유리된 효소활성을 나타낸다. 간 기능이 손상되면 

총단백질 또는 알부민수치가 감소하고 AST, ALT 및 

ALP가 상승하며, 총 bilirubin, direct bilirubin 함량 및 γ

-GTP활성 등이 증가한다고 알려져 있다(신 등, 1996; 
Greig 등, 1973).

본 실험 역시 TCDD의 투여로 인해 이러한 간장의 비

대와 그로 인한 상대 장기중량의 증가, 그리고 혈중 효소 

활성도의 증가가 나타났으며 이러한 경향은 귀뚜라미 추

출물의 투여로 인해 개선되는 경향을 나타내었다. 세포의 

손상이 가벼운 경우 세포막이 파괴되지 않고 효소가 밖

으로 유출된다. 이는 세포내의 에너지 공급이 감소된 결

과로서 세포내의 K+ 이온이 세포외로 유출되고 Na+, Ca2+ 
및 수분이 체내로 유입되면서 그 결과 세포는 팽창되고, 
세포막이 늘어나게 된다(신 등, 1996; Greig 등, 1973). 

또한 독성병리학적 검사에 있어서도 정상대조군에서는 

아무런 변화가 없는 반면(Fig. 4A)에 TCDD 단독투여군

은 간세동이 주변을 위주로 염증세포의 침윤이 관찰되었

으며, 이러한 염증세포는 간세동이 주변 뿐만 아니라 간

소엽 전반에 걸쳐 침윤되는 양상을 나타내었으며 심한 

공포화 현상이 관찰되었는데(Fig. 4B, C), 이는 황 등

(1999)에 의한 결과와 일치하는 것이다. 그러나 고용량의 

귀뚜라미 추출물 투여군(200mg/kg)에서는 이러한 염증세

포의 침윤 및 공포화 현상이 현저히 감소하는 경향(Fig. 
4D)을 나타내었는데 이는 귀뚜라미 추출물이 TCDD에 

의한 간세포의 형태학적인 손상을 개선시키는 것으로 생

각된다.

V. 결      론

2,3,7,8-tetrachlorodibenzo-p-dioxin(TCDD)에 대한 독성 

및 생물농축은 인간 및 다양한 생물종에서 연구가 진행

되고 있으며, 인간에서 TCDD의 노출은 먹이연쇄를 통해 

이루어진다. 따라서 본 연구에서는 dioxin(TCDD)의 독성

을 경감시킬 수 있는 천연물을 탐색하고자 TCDD에 노출

된 rat에서 임상적인 생화학적 지표 및 간독성에 대한 귀

뚜라미 추출물의 보호효과를 조사하였다. Rat에 TCDD 
60㎍/kg을 단회 복강투여하였으며, 귀뚜라미 추출물은 

TCDD 투여 2주일 전부터 50, 100, 200mg/kg을 경구투여 

하였다. 체중의 증가율은 TCDD 단독투여군의 경우 감소

한 반면, 귀뚜라미 추출물 투여군의 경우 용량의존적으로 

증가하였다. TCDD의 독성에 의한 AST, ALT, 콜레스테

롤, TG, LDL, BUN등의 변화정도는 귀뚜라미 추출물을 

투여한 경우에 용량의존적으로 회복되었다. TCDD 단독

투여군에서는 간소엽 전반에 걸친 염증세포의 침윤 및 

공포화 현상이 관찰되었으나 고농도의 귀뚜라미 추출물 

투여에 의해 다소 회복되었다. 이러한 결과를 종합해 볼 

때 귀뚜라미 추출물은 TCDD의 독성에 대해 보호효과가 

있는 것으로 판단되어진다. 따라서 간의 이물질대사 효소

계 및 귀뚜라미 추출물의 활성성분에 대해서도 좀 더 깊

은 연구가 이루어져야 할 것으로 사료된다.
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