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통계청 2007년 한국의사회지표에 의하면 우리나라 국민

의 질병에 의한 사망원인 중 하나인 간질환이 5위를 차지할

만큼 매우 높고 특히, 40~50대 성인남성의 경우는 간질환

에 의한 사망률이 2위를 점유할 정도로 높은 수준이다. 간암

에 의한 사망률 역시 2006년 기준 인구 10만 명당 남자

33.9명, 여자 10.9명으로 사망원인 중 매우 높은 수준이다

(Korea National Statistical Office, 2007). 간암을 포함한 만성

간질환에 의한 사망은 우리나라뿐만 아니라 전 세계 각국의

문제로 질병을 극복하고자 하는 노력이 세계 각국의 많은

연구자에 의해 활발하게 연구되고 있으며 이러한 간질환 치

료와 예방을 위해 예로부터 한방이나 민간약으로 이용되어

온 약용식물자원에서 찾고자 관심을 두고 있다.

최근 급속한 생활수준의 향상과 웰빙 트렌드에 따른 건강

에 대한 관심이 고조됨에 따라 다양한 가공식품과 의학의

발전에 따른 의약품이 개발되고 있다. 그러나 소비자의 오남

용으로 오히려 건강에 심각한 영향을 미침에 따라 그 대처

방안으로 각종 질병의 치료와 예방을 위한 약용식물자원에
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ABSTRACT

We aimed to investigate whether the extracts of Lycii fructus, Lycii folium, and estradiol can attenuate on the level of

cholesterol on serum and ultrastructure alteration of hepatocytes isolated from ovariectomized rats. Experimental groups

are divided into five: Sham (sham-operated), OVX (ovariectomized animal), LCF (OVX, Lycii fructus), LCL (OVX, Lycii

folium), and E2 (OVX, estradiol).

The body weights of OVX group showed increase compared with Sham, LCF, and LCL groups. The levels of total

cholesterol and low-density lipoprotein (LDL) cholesterol were significantly decreased in the LCF and LCL groups

compared with those of OVX group. Moreover, the High-density lipoprotein (HDL) cholesterol level was increased in the

LCL group. As the results of electron microscopical observation, lipid droplets in the OVX group showed increase com-

pared with Sham group. But in the LCF group not showed lipid droplets.

In conclusion, administration of Lycii fructus or Lycii folium lowers the serum cholesterol content of the ovariec-

tomized rats and also the damage of the hepatocytes and formation of lipid droplets.
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대한 관심이 높아지고 있어 이의 안전성과 효능평가를 위

한 체계적인 과학적 검증이 필요하다고 생각된다.

구기자나무(Lycium chinensis Mill.)는 가지과(Solanaceae)

에 속하는 낙엽송 소관목으로 성숙한 열매를 枸杞子 (Lycii

fructus), 뿌리의 껍질을 地骨皮 (Lycii cortex), 잎을 枸杞葉

(Lycii folium) 그리고 어린순을 天精草라 하여 예로부터 식

용 및 약용으로 사용되어온 한약재의 일종으로써 간장보호,

허로, 무력감, 소갈, 고혈압, 고지혈증, 당뇨병, 결핵, 해소, 토

혈 등에 사용되고 있다 (Kim et al., 1994; Shin et al., 1997;

Kim & Roh, 2000). 구기자와 구기엽은 補肝腎, 益精血, 明

目 등의 효능이 있어 補養藥으로 쓰이며, 지골피는 高血

壓, 解熱, 消渴 등의 치료에 쓰인다(Park et al., 2000).

구기자의 효능 연구에 대해서는 구기자 추출물의 항균효

과 (Park et al., 1992), 인체에 유익한 젖산균 생육촉진효과

(Joo et al., 1997), 항산화효과 (Cho et al., 2005; Park et al.,

2005; Park et al., 2006), 항고혈압효과 (Cho et al., 2005), 흰

쥐 비장세포 증식능에 의한 면역조절 활성 (Park et al.,

2000) 등이 보고되었으며 구기자 추출성분의 혈당강하작용

(Kim et al., 1998), 항발암효과(Park et al., 2002) 등이 보고되

었다. 한편 간에 대한 구기자의 효능 연구로는 인체 간암세

포의 증식억제 효과 (Park et al., 2002), 가토의 실험적 간장

장애에 대한 구기자 추출물의 효과 (Sheo et al., 1986), 구기

자 알콜 추출물이 흰쥐 간조직의 유해산소 및 알콜대사 효

소활성에 미치는 영향(Yoon et al., 2001), 구기자 투여 간손

상 흰쥐의 GOT 및 GPT 상승 억제효과 (Kim & Roh, 2000),

흰쥐 간손상에 의한 구기자의 유리자유기 소거능 (Yoon et

al., 2003), 사염화탄소(CCL4)로 유발된 간손상에 대한 구기

자 추출물의 효과(Kim et al., 1994; Cho et al., 2004)에 관련

된 보고가 있었고 최근에는 구기자 추출물의 간독성 보호

효과(Kang et al., 2006)에 대한 보고가 있었다.

본 연구는 구기자와 구기엽이 난소를 적출한 흰쥐의 간

에 미치는 영향을 규명하고자 흰쥐의 양쪽 난소를 절취한

후 비만이 유발되어 가는 과정에서 각각의 추출물을 음용

수에 혼합하여 8주간 투여한 후 체중, 혈청 지질, transa-

minase의 활성, 간세포의 미세구조 변화 등을 관찰하였다.

재료 및 방법

1. 실험 재료

1) 실험동물

실험에 사용할 동물은 200±10 g의 Sprague-Dawley계 암

컷 흰쥐를 사용하며, 일반 고형사료(다물사이언스, Rat용)와

물을 충분히 공급하면서 1주간 실험실 환경에 적응시킨 후

실험에 사용하였다.

2) 구기자와 구기엽의 추출 및 동결건조

본 실험에 사용한 구기자와 구기엽은 전남 진도군 진도

구기자유통영농조합에서 2005년도에 친환경유기농법으로

생산된 것을 제공받아 사용하였다. 구기자와 구기엽에 증류

수를 가하여 대웅약탕기 (DWP-9900T, 한국)로 2시간 30분

전탕하였다. 전탕 후 감압 농축하였으며, 추출액은 부직포와

Whatman paper No.1으로 여과한 다음 동결 건조기

(SFDSM06, 삼원, 한국)를 이용하여 동결 건조 후 분말 추

출물을 얻었다. 

2. 실험 방법

1) 흰쥐의 난소적출

생후 9주령의 Sprague-Dawley 흰쥐 (SD계)를 무균 조작

하에 양측 난소 적출술을 시행하였다. 일반적인 수술 전 처

치방법에 따라 10% 포비돈 요오드로 수술부위 및 주위를

소독한 후, 무균 조작 하에서 하복부의 피부, 근육, 복막의

절개를 시행하여 양쪽 난소를 모두 노출시킨 후 난소를 적

출하고 절제부위는 결찰 및 봉합하였다.

2) 실험군의 설정 및 약물투여

구기자와 구기엽의 골다공증 예방효과에 관한 실험군은

정상군으로 난소적출하지 않고 하복부의 피부와 복막 절개

후 봉합한 가장수술군 (Sham), 난소적출군 (OVX), 난소적출

후 구기자 투여군 (LCF)과 구기엽 투여군 (LCL), 골다공증

예방 및 치료제인 에스트로겐 투여군(E2)의 5개 군으로 분

류하였다. 난소를 적출한 다음날부터 Sham군은 음용수로

물을 투여하였으며, LCF군과 LCL군은 음용수에 건조분말

100 mg/kg을 희석하여 매일 공급하였다. E2군은 에스트로겐

0.01 mg/kg을 1일 1회 8주간 복강 주사하였다. 

3) 체중측정

대조군과 실험군의 체중은 12시간 동안 절식시킨 다음

측정하였으며, 매주 1회 8주 동안 동일하게 측정하였다.

4) Total cholesterol, LDL cholesterol, HDL cholesterol, 
Triglyceride 함량측정

약물 투여 8주 후 흰쥐를 Pentobarbital sodium (Entobal,

한림제약)으로 마취 (50 mg/kg/body weight, I.P.)한 다음 복

부의 정중선을 따라 절개하고 심장 채혈을 시행하였다. 혈

액은 시험관에 넣어 실온에서 30분간 방치하여 혈액을 응

고시킨 다음 3,000 rpm에서 원심분리하여 혈청을 얻었다.

Total cholesterol, Triglyceride는 Cholesterol-SL Kit, Trigly-

ceride-SL Kit (ELITECH, France)를 사용하여 546 nm, 505

nm 파장에서 각각 측정하였다.

5) Transaminase 활성측정

혈중 중 GOT와 GPT의 활성 측정은 Reitman & Frankel
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(1957)의 방법에 따라 kit 시약 (아산제약)을 사용하여 측정

하였다. GOT와 GPT 기질액 1.0 mL을 시험관에 넣고 37�C

에서 5분간 방치한 다음 혈청 0.2 mL을 넣어 잘 혼합한 다

음 37�C에서 GOT는 60분, GPT는 30분간 반응시킨 다음

정색 시액 1.0 mL을 첨가하여 잘 혼합하여 실온에서 20분

간 방치하여 반응을 종료시키고, 0.4 N NaOH 용액 10 mL을

가하여 잘 혼합한 다음 실온에서 약 10분간 방치하였다가

505 nm에서 흡광도 (Photometer 5010, Germany)의 변화를

측정하였다.

6) 전자현미경 관찰

간조직의 일부를 절취하여 전고정액 속에서 1 mm3크기로

세절한 후 2.5% glutaraldehyde (phosphate buffer, pH 7.4)로

2시간 동안 전고정하였다. 전고정이 끝난 조직은 동일 완충

액을 사용 10분 간격으로 3회 세척한 후 1% osmium

tetroxide (OsO4)로 2시간 후 고정 한 다음 동일 완충액으로

3회 세척하였다. 세척 후 시료들은 상승농도 순의 에탄올로

탈수하여 propylene oxide로 치환한 후 Epon-Araldite 혼합

액으로 포매하였고 60�C 오븐에서 30시간 중합시켰다. 포매

된 조직들을 LKB-V형 ultramicrotome을 사용 1 μm 두께로

절편을 제작하여 1% toluidine blue로 hot plate (60�C) 상에

서 염색하였다. 염색된 시료를 광학현미경으로 관찰하여 조

직을 확인한 다음 동일한 부위에서 60 nm두께로 초박절편

을 제작하여 silver grid에 부착하였고, uranyle acetate와 lead

citrate로 이중 염색한 다음 Hitachi H-7600 투과형 전자현미

경(80KV)으로 관찰하였다.

7) 통계분석

모든 값은 mean±standard deviation으로 나타낼 것이며,

통계처리는 SAS (Statistical analysis system, version 6.12)

program에 의하여 각 실험군 별로 평균치와 표준오차를 계

산하고 unpaired t-test를 시행하며, 유의수준은 0.05 이하인

경우로 한다.

결 과

1. 체중의 변화

체중의 계측은 수술 직전과 수술 후 2주, 4주, 6주, 8주째

에 실시하였다. 실험에 사용한 모든 흰쥐는 12시간 동안 절

식시킨 다음 측정하였다. Fig. 1에서 보여 주듯이 체중은 난

소제거 후 현저하게 증가하여 8주후 OVX군(330±5.4 g)이

가장 높았으며, 구기자(328±3.0 g)와 구기엽(322±2.5 g)을

투여한 실험군은 대조군에 비하여 약간의 감소하였으나 통

계적인 차이를 보이지 않았다. E2군 (240±3.3 g)은 정상

Sham군(279±1.7 g)에 비하여 오히려 낮게 나타났다.

2. Total cholesterol, LDL cholesterol, HDL cholesterol,

Triglyceride 함량

총 cholesterol의 농도는 난소 절제술을 통하여 난소가 제

거된 OVX군 (105±4.2 mg/dL)에서 가장 높게 나타났는데

이와 같은 결과는 정상 Sham군 (91±4.5 mg/dL)에 비하여
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Fig. 1. Changes of body weight in rats. Sham: sham-operated, OVX:
ovariectomized, LCF, LCL and E2: ovariectomized and each of LCF,
LCL and estradiol (E2) administered group. Each point represents the
mean value±SD (n==7).

Table 1. Total cholesterol, high-density lipoprotein (HDL) choleste-
rol, and triglyceride contents in the sera of sham-operated and ovari-
ectomized rats treated with and without LCF, LCL and E2

Cholesterol HDL LDL TriglycerideGroup (mg/dL) cholesterol cholesterol (mg/dL)(mg/dL) (mg/dL)

Sham 91±4.5 59.3±6.33 8.2±0.65 38.0±2.07
OVX 105±4.2* 63.3±5.21 12.6±0.89 40.2±2.03
OVX++LCF 86±3.9 64.9±4.04 8.8±0.45* 36.2±4.1
OVX++LCL 94±4.3 70.4±4.90 9.7±0.52* 38.3±0.9
OVX++E2 77±1.3* 65.8±3.55 3.3±0.23* 52.0±7.2*

Sham: sham-operated, OVX: ovariectomized, LCF, LCL and E2: ovariecto-
mized and each of LCF, LCL and estradiol (E2) administered group. Each point

represents the mean value±SD (n==7). *indicates significant difference
compared with Sham group at p⁄0.05.

Table 2. The GPT and GPT activities in the sera of Sham-operated
and ovariectomized rats treated with and without LCF, LCL and E2

Group GOT (U/L) GPT (U/L)

Sham 92±2.9 40±5.1
OVX 93±2.6 46±1.7
OVX++LCF 94±1.9 38±4.7
OVX++LCL 90±3.6 41±4.2
OVX++E2 70±2.9 45±4.8

Sham: sham-operated, OVX: ovariectomized, LCF, LCL and E2: ovariecto-
mized and each of LCF, LCL and estradiol (E2) administered group. Each

point represents the mean value±SD (n==7).



유의성 있게 증가한 것이다. LCF군(86±3.9 mg/dL)과 LCL

군 (94±4.3 mg/dL)이 OVX군에 비해 낮게 나타났으며 유

의성은 없었으나, E2군 (77±1.3 mg/dL)에서는 유의성 있게

감소하였다. 혈액 내 HDL cholesterol 함량은 OVX군 (63.3

±5.21 mg/dL)은 정상 Sham군에 비하여 약간 증가하였으

며, LCL군은 OVX군에 비하여 다소 증가하여 정상 Sham

군보다 높은 값을 나타냈다. LDL cholesterol 함량은 OVX

군 (12.6±0.89 mg/dL)이 가장 높았으며 LCF군, LCL군 그

리고 E2군은 OVX군에 비하여 유의성 있게 감소하였다. 구

기자 추출액 섭취가 혈액 내 중성지방에 미치는 영향을 관

찰한 결과 OVX군은 Sham군에 비하여 약간 증가하였으며,

LCF군과 LCL군은 Sham군에 비하여 약간 낮게 나타났다.

E2군 (52.0±7.2mg/dL)은 Sham군과 OVX군에 비하여 유의

성 있게 증가하였다(Table 1).

3. Transaminase의 활성

간 기능 활성을 검색하기 위하여 혈청 중 GOT와 GPT의

농도를 측정한 결과, GOT 활성은 Sham군 (92±2.9U/L),

OVX군 (93±2.6U/L) 그리고 구기자를 투여한 LCF군 (94±

1.9U/L)에서는 비슷한 수준을 나타냈다. 그러나 구기엽을

투여한 LCL군 (90±3.6U/L)에서 약간 감소하는 경향을 보

여주었으나 유의적인 차이는 없었다. GPT 활성은 OVX군

(46±1.7U/L)이 Sham군(40±5.1U/L)보다 높아지는 경향을

보였으며, LCF (38±4.7U/L)와 LCL군 (41±4.2U/L)에서는

Sham군과 비슷하게 감소하는 경향을 보였다(Table 2).

4. 간세포의 전자현미경 관찰

흰쥐 간 조직의 일부를 절취하여 전자현미경으로 간세포

를 관찰한 결과, Sham군(Fig. 2A)의 핵은 핵막이 비교적 둥

글게 나타났으며, 핵 주변에 조면소포체는 리보소옴이 부착

된 채로 층판구조가 분절된 형태를 이루고 있었다. 난소를

제거한 8주 후 OVX군(Fig. 2B, C)의 간세포에서 핵의 핵막

은 둥글고, 핵 주변 세포질에서는 조면소포체가 관찰되었으

나 전형적인 층판구조를 볼 수 없었다. 또한 조면소포체 표

면에는 리보소옴이 거의 탈락되어 있었다. 다양한 크기의

지방적들이 다수 관찰되었다. LCF군 (Fig. 2D)에서 핵은 핵

막이 비교적 둥글게 관찰되었다. 조면소포체는 Sham군에서

처럼 층판구조가 분절된 형태로 관찰되었다. 그러나 OVX

군에서 관찰되었던 지방적들은 거의 관찰되지 않았다. LCL

군(Fig. 2E)의 핵은 핵막이 둥글게 관찰되었다. OVX군에서

관찰되었던 지방적들이 관찰되었는데 크기는 OVX군에 비

하여 작았다. 조면소포체의 층판구조는 거의 관찰할 수 없

었다. E2군(Fig. 2F)은 핵막이 비교적 둥글게 관찰되었다. 핵

주변 세포질에서는 리보소옴이 부착된 조면세포체가 전형

적인 층판구조를 형성하였다.

고 찰

갱년기 여성은 급격한 생리적인 변화로 인해 50세 전후

로 하여 필연적으로 폐경기에 도달함에 따라 에스트로겐

(estrogen)의 생성과 분비가 억제되어 안면홍조, 불안, 우울,

신경과민, 기억력 감퇴, 혈액순환 부전, 체온조절 이상 등의

증상을 나타내며 갱년기 여성 70% 이상이 고통을 받고 있

고 이들 중 10~20% 정도는 치료를 요한다 (Bush &

Barrett-Connor, 1985; Utian, 1989; Ogita, 1990).

에스트로겐은 난소에서 분비되며 여성의 성기발육과 2차

성징 발현에 관여하고, 난자성숙과 발육, 자궁내막 증식 및

골 생성을 촉진하는 작용을 가지고 있는 호르몬으로 골대

사 및 심혈관계에 중요한 영향을 미치는데 (Frawley &

Neill, 1984), 폐경 후 에스트로겐의 급격한 감소는 골다공증

과 비만을 유발시킬 뿐만 아니라 지질 대사에도 영향을 미

쳐 동맥경화성 혈관질환 특히, 심혈관 질환을 유발할 가능

성이 증가되는데, 폐경 여성의 사망률 증가 원인 중 심근경

색증이 가장 큰 비중을 차지하는 것으로 보고되었다(Riggs,

1987; Rothmann & Simeone, 1992). 지질대사에 있어서 폐경

이나 난소를 절제할 경우 에스트로겐 감소는 high-density

lipoprotein (HDL) cholesterol 및 apolipoprotein (apo) A-1의

감소를 초래하고 low-density lipoprotein (LDL) cholesterol

은 증가하여 심혈관계 질환의 발병 위험률이 증가한다고

보고하였다(Ross et al., 1989; Campos et al., 1990).

본 연구에 사용된 구기자나무 (Lycium chinensis Mill.)는

가지과에 속하는 낙엽송 소관목으로 성숙한 열매를 구기자,

뿌리의 껍질을 지골피, 잎을 구기엽 그리고 어린순을 천정

초라 하여 예로부터 식용 및 약용으로 사용되어온 한약재

의 일종으로써 간장보호, 허로, 무력감, 소갈, 고혈압, 고지혈

증, 당뇨병, 결핵, 해소, 토혈 등에 사용되고 있다 (Kim et al.,

1994; Shin et al., 1997; Kim & Roh, 2000). 구기자, 구기엽

그리고 지골피 중에는 betaine, zeaxanthin, β-carotene, rutin,

kukoamine A, β-sitosterol, linoleic acid 등의 유효성분이 다

량 함유되어 있어 항균효과, 항암효과, 항산화효과, 면역증

진, 혈압강하 및 항당뇨 효과, 혈중 콜레스테롤 저하, 간기능

개선 효과 등의 다양한 생리∙약리활성을 갖는다고 알려져

있다 (Sheo et al., 1986; Park, 1995; Kim & Roh, 2000; Kang

et al., 2006).

이에 본 연구에서는 흰쥐의 난소를 적출하여 에스트로겐

결핍으로 인한 인공 폐경 병태 모델을 만들고, 난소적출로

인하여 비만이 유발된 흰쥐에 있어서 구기자 추출물의 장

기간 투여가 흰쥐의 혈청학적인 변화와 간 기능에 미치는

영향을 규명하고자 흰쥐의 양쪽 난소를 절취한 후 비만이

유발되어 가는 과정에서 구기자 추출물을 음용수에 혼합하

여 8주간 투여한 후 체중, 혈청 지질, transaminase의 활성,
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간세포의 미세구조 변화 등을 관찰하였다.

폐경기 실험모델로 가장 많이 사용하는 흰쥐의 난소적출

(OVX)군은 에스트로겐이 분비되지 않으므로, 체내 에너지

저장이 현저히 증가하는데 (Wade et al., 1985; Richard,

1986), 사람에서도 폐경기 이후 에스트로겐의 분비가 점진

적으로 감소하면 체중, 특히 내장 지방의 증가가 폐경기 이

Fig. 2. Continued.

A

B C



후의 여성들에서 보고되고 있다(Simkin-Silverman & Wing,

2000; Tchernof et al., 2000). 에너지 균형에 대한 에스트로

겐 손실의 결과는 고에너지 식이를 하는 사람들에게서는

건강상 문제를 야기하게 되는데, 실험동물 모델에서 OVX

358 Korean J. Microscopy Vol. 38, No. 4, 2008

Fig. 2. Electron micrographs of Sham (A), OVX (B, C), LCF (D), LCL (E) and E2 (F) group. A number of lipid droplet are observed in the
OVX group. L, lipid droplet; M, mitochondria; N, nucleus; rER, rough endoplasmic reticulum; sER, smooth endoplasmic reticulum. A, C, E, ×
12,000; B, D, F, ×15,000.
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나 고에너지 식이에 의하여 유발된 비만은 비정상적인 포

도당과 지질대사를 유발한다는 보고가 있다 (Mantha et al.,

1999; Picard et al., 2002). 한편 여러 연구자들에 의해 구기

자 투여에 의하여 고지방 식이를 한 비만 흰쥐의 체중을 감

소시켰음이 보고되었고(Song, 1992; Kim et al., 1999; Kim &

Roh, 2000; Yoon et al., 2003), 난소를 절제한 후 구기자 추

출물을 투여한 결과 대조군 (OVX-control) 및 구기자 추출

물 투여군이 Sham군보다 몸무게가 증가하는 경향을 보였

음이 보고되었는데 (Kim, 2003), 본 실험에서도 OVX군이

체중증가가 가장 높았으며, OVX군 및 구기자와 구기엽을

투여한 LCF군과 LCL군이 난소를 절제하지 않은 Sham군

보다 체중이 증가하는 것으로 나타나 Kim (2003)의 보고와

유사한 결과를 나타냈다. 이것은 난소의 에스트로겐 결핍에

의한 것으로 구기자 및 구기엽 추출물이 체중감소에는 크

게 영향을 미치지 않았다. 한편 난소를 적출한 흰쥐에 에스

트로겐을 투여한 E2군은 정상 Sham군에 비하여 낮게 나타

나 에스트로겐 투여가 체중의 증가를 억제하는 것으로 나

타났다.

폐경으로 인해 여성에게서 나타나는 에스트로겐의 결핍

은 심혈관계 질환의 위험을 증가시키는데 이러한 에스트로

겐은 혈 중 동맥경화를 유발하는 LDL-cholesterol의 농도를

감소시키고 동맥경화를 억제하는 HDL-cholesterol의 농도

를 증가시켜 심혈관 질환을 예방한다고 알려져 있다 (Bush

& Barrett-Connor, 1985). 본 실험 결과 총 cholesterol의 농

도는 난소 절제술을 통하여 난소가 제거된 OVX군에서 가

장 높게 나타났는데 Sham군에 비하여 유의성 있게 증가하

였다. 구기자 및 구기엽을 투여한 LCF군과 LCL군은 Sham

군과 비슷한 수준이며 OVX군에 비해 감소를 나타냈고 E2

군에서는 유의성 있게 감소하였다. 한편 Kim (2003)은 난소

절제 후 구기자 추출물 투여군이 OVX군보다 혈중 HDL-

cholesterol 농도가 유의적으로 높게 나타났으며, LDL-cho-

lesterol의 농도는 OVX군이 Sham군보다 증가하였으나 구

기자 추출물 투여군은 Sham군보다 높으나 대조군보다 낮

은 경향을 나타냈다고 보고하였다. 본 실험에서도 혈액 내

HDL-cholesterol의 경우 OVX군은 Sham군에 비하여 약간

증가하였으나, 구기엽을 투여한 LCL군은 OVX군과 Sham

군보다 높은 값을 보여주었다. 또한 LDL-cholesterol 함량은

OVX군이 가장 높았으며, OVX군에 비하여 구기자 및 구기

엽을 투여한 LCF군과 LCL군 그리고 E2군은 유의성 있게

감소하였다. 구기자 추출액 섭취가 혈액 내 중성지방에 미

치는 영향을 관찰한 결과, OVX군은 Sham군에 비하여 약

간 증가하였으며, LCF군과 LCL군은 대조군에 비하여 약간

낮게 나타났다. E2군은 OVX군과 Sham군에 비하여 유의성

있게 증가하였다. 따라서 구기자 및 구기엽 투여군의 효과

는 난소적출 후 혈중 지질을 개선시켜 관상동맥질환의 발

생을 감소시키는데 역할을 할 것으로 사료된다.

간세포에 존재하는 효소인 glutamic oxaloacetic transa-

minase (GOT) 및 glutamic pyruvic transaminase (GPT)의 활

성치 증가는 세포장애 정도와 비교적 상관성이 좋을 뿐 아

니라 다른 혈중 유출효소에 비하여 예민하게 변동한다. 또

한 다른 조직보다 간은 transaminase의 조직 내 농도가 현

저하게 높고 혈 중으로 유출이 쉬운 혈행구조를 갖고 있기

때문에 GOT와 GPT의 혈 중 농도를 간질환의 진단에 널리

이용하고 있다(Reitman & Frankel, 1957). 본 실험에서 GOT

활성은 Sham군, OVX군 그리고 구기자를 투여한 LCF군은

비슷한 수준을 나타냈고 구기엽을 투여한 LCL군에서 약간

감소하는 경향을 보여주었으나 유의적인 차이는 없었다.

GPT 활성은 난소를 적출한 OVX군이 Sham군보다 높아지

는 경향을 보였으며, 구기자 및 구기엽을 투여한 LCF와

LCL군에서는 Sham군과 비슷하게 감소되었으며 유의적인

차이는 없지만 LCF군이 약간 더 감소한 경향을 보였다. 이

러한 결과는 난소적출 흰쥐에서 구기자 및 구기엽 투여가

GOT와 GPT 활성을 약간이나마 감소시키는 것으로 보아

간 기능을 개선시킬 가능성이 있을 것으로 생각된다.

간은 생체 내에서 가장 큰 장기로서 외부로부터 유입된

다양한 화학물질과 음식물에 대하여 각종 소화 및 해독에

관련된 효소들을 생산하여 일차적인 대사를 담당하며 생명

유지에 있어 중요한 역할을 수행한다. 따라서 간장은 여러

가지 손상에 대하여 직접 반응함으로써 취약하게 된다(Cho

et al., 2004). Yoon et al. (2003)은 사염화탄소로 간의 손상을

유발한 흰쥐의 모델에 구기자를 투여한 결과 간손상에 주로

관여하는 것으로 알려진 cytochrome P450 2E1 (CYP2E1)이

사염화탄소를 처리한 군에서는 매우 높게 나타났으나 구기

자 추출액을 전처리한 실험군에서는 거의 발현되지 않았으

며 간조직을 절편으로 제작하여 hematoxylin and eosin 방법

으로 염색한 후 광학현미경으로 관찰한 결과에서도 마찬가

지로 구기자는 CCl4로 유발된 실험적 간손상 모델에서 간

보호 활성을 가지고 있다고 하였다. 흰쥐의 난소를 절제한

후 간에 미치는 영향에 대한 보고로써, OVX 흰쥐에서 분리

한 간세포의 변화에 있어서 산화적 스트레스 및 염증에 대

해 에스트로겐을 투여함으로써 예방효과가 있다는 보고

(Castillo et al., 2005)와 OVX와 non-OVX 흰쥐에 카드뮴을

투여한 결과 간세포 괴사는 OVX 흰쥐에서만 발생하였고

신장독성 역시 현저하게 증가한다는 것을 관찰함으로써 카

드뮴이 난소절제 흰쥐에 신장독성과 간독성을 증가시킨다

는 보고 (Katsuta et al., 1993) 등이 있었다. 한편 Lee (2004)

는 광학현미경으로 간조직의 형태를 관찰한 결과 고지방

식이만을 급여한 대조군의 간조직에서는 지방과립이 조밀

하게 분포된 반면, 고지방 식이에 구기자 잎이 포함된 실험

군에서는 정상대조군과 유사한 수준의 지방과립 형태를 관

찰함으로써 지방축적 억제현상은 간조직 지질을 효과적으

로 저하시킨 결과라고 보고하였다.



본 실험에서 Sham군의 핵 주변에 조면소포체는 리보소

옴이 부착된 채로 층판구조가 분절된 형태를 이루고 있었

고, OVX군에서도 조면소포체가 관찰되었으나 전형적인 층

판구조를 볼 수 없었다. 또한 조면소포체 표면에는 리보소

옴이 거의 탈락되어 있었다. 그리고 LCF군에서 조면소포체

는 Sham군에서처럼 층판구조가 분절된 형태로 관찰되었다.

E2군은 핵 주변 세포질에서 리보소옴이 부착된 조면세포체

가 전형적인 층판구조를 형성하였다. OVX군에서는 다양한

크기의 지방적들이 다수 관찰되었다. LCF군에서 지방적들

은 거의 관찰되지 않았다. LCL군에서는 지방적들이 관찰되

었는데 크기는 OVX군에 비하여 작았다. 따라서 구기자와

구기엽이 잠재적으로 혈액 내 중성지방의 축적을 낮추고

항동맥경화 효과를 내포하고 있다고 사료되며, 이와 같은

결과는 전자현미경으로 관찰된 미세구조의 변화 결과와도

일치하였다.

이상의 결과로 보아, 구기자와 구기엽 추출액 섭취가 혈

액과 간세포 내 지방성분을 개선하는데 효과적일 것이라

생각되었다.
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⁄국문초록¤

구기자와 구기엽이 난소를 적출한 흰쥐의 간에 미치는

영향을 규명하고자 체중, 혈청 콜레스테롤, 간세포의 미세구

조 변화를 관찰하였다.

실험군은 가장수술군 (Sham), 난소적출군 (OVX), 난소적

출 후 구기자 투여군 (LCF)과 구기엽 투여군 (LCL), 에스트

로겐 투여군 (E2)의 5개 군으로 분류하였다. 난소를 적출한

다음날부터 Sham군은 음용수로 물을 투여하였으며, LCF군

과 LCL군은 음용수에 건조분말 100 mg/kg을 희석하여 매

일 공급하였다. E2군은 에스트로겐 0.01 mg/kg을 1일 1회 8

주간 복강 주사하였다.

체중은 OVX군이 가장 높았으며, E2군이 가장 낮았다. 총

cholesterol의 농도는 OVX군 (105±4.2 mg/dL)이 Sham군

(91±4.5 mg/dL)에 비하여 유의성 있게 증가하였으며, LCF

군 (86±3.9 mg/dL)과 LCL군 (94±4.3 mg/dL)이 OVX군에

비해 낮게 나타났다. HDL cholesterol 함량은 OVX군 (63.3

±5.21 mg/dL)에 비하여 LCF군 (64.9±4.04 mg/dL)과 LCL

군 (70.4±4.90 mg/dL)이 다소 높았으며, LDL cholesterol 농

도는 OVX군 (12.6±0.89 mg/dL)에 비하여 LCF군 (8.8±

0.45 mg/dL)과 LCL군 (9.7±0.52 mg/dL)이 낮았다. 간세포

의 미세구조를 전자현미경으로 관찰한 결과 OVX군에서는

세포질에서 다양한 크기의 지방적들이 다수 관찰되었으나

LCF군에서는 지방적들이 거의 관찰되지 않았으며, LCL군

은 세포질 전반에 걸쳐 지방적들이 관찰되었는데 크기는

OVX군에 비하여 작았다.

이상의 결과로 보아 구기자와 구기엽의 투여가 난소를

적출한 흰쥐의 혈청 콜레스테롤 함량을 낮출 뿐만 아니라

간세포의 손상과 지방적 생성을 억제하는 것으로 사료되었

다.


