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Abstract

Objectives : The purpose of this study was evaluated hypoglycemic effect of culture broth of

germanium-fortified Tricholoma matsutake mycelium and yeast.

Methods : We examined α-glucosidase inhibitory activity, blood glucose level, concentration of serum

lipid, and serum metabolic variables of Tricholoma matsutake mycelium and yeast fortified Germanium. in

streptozotocin induced diabetic rat.

Results : In the α-glucosidase inhibitory activity, germanium-fortified yeast was significantly higher

than germanium-fortified Tricholoma matsutake mycelium. The hypoglycemic effects of germanium-

fortified Tricholoma matsutake mycelium was higher than germanium-fortified yeast. The activity of

alkaline phosphatase(ALP), aspartate aminotransferase(AST) and alanine aminotransferase(ALT) was

significantly lower in the germanium-fortified Tricholoma matsutake mycelium and yeast than in diabetic
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control(DC) group and diabetic positive control(PC) group. The concentration of total cholesterol and

triglyceride of germanium-fortified yeast was significantly lower than germanium-fortified Tricholoma

matsutake mycelium, DC group and PC group.

Conclusions : The results suggest that germanium-fortified Tricholoma matsutake mycelium and yeast

have improvement effects in blood glucose, serum lipid and liver function.

Key words：organic germanium, Tricholoma matsutake mycelium, Yeast, diabetes mellitus,

Streptozotocin(STZ).

I. 서 론
게르마늄(Germanium dioxide, GeO2, 鍺曼

寧)은 1886년 독일의 화학자 Clemen Winkler

가 최초로 발견한 아금속 반도체 물질로 자연

계에는 동식물, 흙, 암석 등에 널리 분포되어

있다.
1)

1930년 스페인 국경 Lourdes 지역의 게

르마늄 함유 샘물이 질병치료 효과가 있는 것

으로 최초로 알려지면서
2)

면역증강, 항산화, 항

암활성 등의 약리효과가 연구되고 있으며
3)

식

물계에서는 유기게르마늄(Organic germanium)

의 형태로 인삼, 마늘, 영지, 명일엽, 알로에 등

에 천연상태로 다량(100～160 ug/kg) 함유되어

있는 것으로 보고되었다.
2)-4)

이러한 유기게르마늄은 게르마늄으로부터 촉

매반응에 의해 화학적으로 합성되는 것으로 천

연 생합성 유기게르마늄, 생체 함유 유기게르마

늄, 화학 합성 유기게르마늄 등으로 분류되고

있으며, 특히 효모 등의 미생물은 무독화된 유

기게르마늄을 자체적으로 합성하여 축적할 수

있는 것으로 보고되어 있어
5) Saccharomyces

sp.를 이용하여 게르마늄이 결합된 단백질을

함유하는 효모를 대량 생산 하려는 시도가 이

루어지고 있다.
6)

또한 효모 등의 미생물 세포

내에 축적된 게르마늄은 주로 수용성으로 대

부분 핵산이나 단백질과 결합되어 있고
7)

균체

내에 축적된 게르마늄은 대부분 유기게르마늄

으로 전환되어 있어 인체에 무독하며 다양한

생리활성능을 갖고 있는 것으로 보고되어 있

다.
8)

이러한 지속적인 연구결과 효모는 게르마

늄을 흡수하여 균체내에 자체적으로 축적시킬

수 있으며 이러한 균체내의 게르마늄은 대부분

유기게르마늄으로 전환되었음을 Wei 등
9)

이 보

고하고 있어 최근에는 효모 외에 버섯류 균사

체를 이용한 무기게르마늄의 유기게르마늄 전

환에 관한 연구도 지속적으로 수행되고 있다.
10)

송이버섯은 고등균류에 속하는 담자균류로

서, 맛과 향이 뛰어나 식용으로 이용되고 있으

며 ß-glucan 등 다당체 성분이 함유되어 있어

면역증강, 항암활성, 콜레스테롤, 혈당 저하 등

의 성인병 예방 효과가 있는 것으로 보고되어

있다.
11,12)

한편, 현대 산업사회의 대표적 대사관련 질

환인 당뇨병은 췌장의 랑게르한스섬의 ß-세포

에서 인슐린 분비에 장애가 발생하거나 혈액내

의 인슐린 저항성에 의해 당이 흡수 분해되지

않고 고혈당을 유지하여 발생하는 질병으로

주요사망원인인 심혈관계 질환의 독립위험인

자로 인식되면서 천연물에서 혈당강하 물질을

찾고자 하는 연구가 활발히 진행되고 있다.
13-15)

이에 본 연구에서는 게르마늄 강화 배지에

송이 자실체와 동일한 효능을 지닌 송이균사

체와 효모균체를 배양하는 방법을 통해 균체

내로 게르마늄을 유입시켜 유기게르마늄을 생
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Fig. 1. Preparation of Tricholoma mycelium and yeast fortified Germanium dioxide(GeO2)

성하였으며 이렇게 생성된 송이균사체 유기게

르마늄과 효모균체 유기게르마늄이 혈당 및 혈

청지질에 미치는 효능을 streptozotocin(STZ)으

로 유발된 당뇨쥐에서 비교 실험하였다.

II. 재료 및 방법
1. 재료

본 연구에서는 PDB(Potato Dextrose Broth)

배지를 기본으로 하여 게르마늄(germanium

dioxide, GeO2)을 바이오헬스(주)에서 구입하여

게르마늄 함유 PDB배지의 원료로 사용하였으며,

사용균주로는 송이균사체(Tricholoma matsutake

mycelium, 경북 울진산)는 국립산림과학원에

서, 효모균체(Saccharomyces cerevisiae 7268)

는 한국생명공학연구원에서 분양받아 계대 배

양 후 실험에 사용하였다.

2. 시료 제조

송이균사체와 효모균체 배양배지는 게르마늄

(GeO2)을 0, 1,000, 3,000 ppm의 농도로 PDB배

지에 각각 용해한 후, 게르마늄 입자의 분산을

위해 2,450 MHz(1Kw)의 microwave로 10분간

처리하여 제조한 다음 121℃에서 20분간 멸균

한 후 배지로 사용하였다. 농도를 달리해 제조

한 게르마늄 함유 PDB배지(PDB+Ge medium)

에 송이균사체와 효모균체 전배양액을 각각

5%(v/v)씩 접종하여 송이균사체는 24℃에서

14일간 진탕(170 rpm) 암배양 하고, 효모균체
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는 24℃에서 48시간 진탕배양하였다. 배양 후

송이균사체는 여과하여, 효모균체는 원심분리로

각각의 균체를 회수하여 증류수로 3회 세척한

후 동결 건조하여 시료로 사용하였다.

0, 1,000, 3,000 ppm의 게르마늄 함유 PDB

배지에서 송이균사체를 배양한 배양물을 각각

TC, TL, TH로 명명하였으며, 효모균체를 배

양한 배양물을 각각 YC, YL, YH로 명명하였다.

3. α-glucosidase 저해활성 측정

α-glucosidase 저해활성 측정은 Gua 등16)의

방법을 변형하여 수행하였다. 동결건조한 각

시료를 10ug/mL로 희석 후 0.1unit/mL의 α-

glucosidase(Sigma Chemical Co., St. Louis,

MO, USA) 효소액 50uL, 200mM PBS buffer(pH

7.0) 50 uL에 넣고 혼합하여 37℃에서 15분간 반

응시킨 후 3mM pNPG(p-nitrophenyl-ß-D-

galactoside, Sigma, Co, U.S.A)를 가하여 37℃

에서 10분간 반응시켰다. 1 M glycine-NaOH

를 가하여 반응을 정지시킨 후 405 ㎚에서 흡

광도를 측정하여 저해율을 계산하였다. 배양물에

대한 양성 대조군으로 acarbose를 사용하였다.

4. 실험동물 및 당뇨유발

실험동물은 6주령의 Sprague Dawley계(♂)

의 흰쥐를 (주)샘타코에서 분양받아 실험실 환

경(온도 22 ± 2℃, 습도 50 ± 5%, 명암주기 12

시간)에서 한 마리씩 stainless cage에 넣어 일

주일 동안 적응시킨 후 실험에 사용하였다.

당뇨유발은 실험동물을 16시간 절식시킨 후

streptozotocin(STZ, Sigma Chemical Co., St.

Louis, MO, USA)을 0.01 M citrate buffer(pH

4.5)에 50 mg/kg BW(body weight) 농도로 녹

여 복강에 투여하여 유도하였다. 정상군은 동

일한 스트레스를 주기 위해 동량의 citrate

buffer 용액을 주사하였다. 당뇨유발 확인은 24

시간 후 꼬리정맥에서 혈액을 채취하여 비공

복시 혈당농도가 300mg/dL 이상인 것을 당뇨가

유발된 것으로 간주하여 실험에 사용하였다.

실험동물은 정상대조군(normal control group;

NC)과 당뇨유발군으로 분류하였으며, 당뇨유

발군은 다시 당뇨대조군(diabetic control group;

DC)과 양성대조군(positive control group; PC),

T-0 투여군(TC), T-1000 투여군(TL), T-3000

투여군(TH), Y-0 투여군(YC), Y-1000 투여군

(YL), Y-3000 투여군(YH)의 총 9군으로 나누

었다. NC군과 DC군은 0.9% 식염수를, PC군은

경구용 당뇨치료제인 acarbose를 50 mg/kg

BW 농도로, 각 배양물은 식염수에 200 mg/kg

BW 농도로 희석하여 1일 1회 일정시간에 경

구 투여하였으며 고형사료와 물은 자유롭게

섭취하도록 하였다.

5. 동물시료채취 및 분석

식이섭취량과 체중, 혈당은 3일 간격으로 일

정시간에 측정하였고, 혈당측정은 혈당측정기

(Accuchek Active. Roche Diagnostics Cmb,

Germany)를 이용하여 꼬리정맥에서 채혈하여

측정하였다. 실험동물의 혈액은 실험종료 후

12시간 절식시켜 ether로 마취하여 개복한 후

복대동맥에서 취하였다. 채취한 혈액은 2시간

방치한 후 3000 rpm에서 20분간 원심 분리한

후 분석시료로 사용하였다. 채혈 후 즉시 간,

신장, 고환을 분리 적출하여 생리식염수로 세

척한 후 거즈로 수분을 제거하였고 각각의 무

게를 측정하였으며 체중 100g 당 장기무게로

환산하였다.

혈청 중의 aspartate transferase(AST)와

alanine transferase(ALT), alkaline phosphatase

(ALP), 총 콜레스테롤, 중성지질, creatinine, BUN,

uric acid의 농도는 각각의 측정용 kit (Bayer,

USA)를 이용하여 자동분석기(Advia 1650, Tokyo,

Japan)로 측정하였다.
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Fig. 2. α-glucosidase inhibitory activities of Tricholoma mycelium and yeast fortified Germanium All values are

mean ± S.E.

Alphabet: Different superscripts in the columns indicate significant difference by Duncan’s multiple range

test(p<0.05).

TC: T-0 ppm GeO2 culture group, TL: T-1000 ppm GeO2 culture group, TH: T-3000 ppm GeO2

culture group, YC: Y-0 ppm GeO2 yeast culture group, YL: Y-1000 ppm GeO2 culture group, MH:

Y-3000 ppm GeO2 culture group

6. 통계처리

모든 실험 결과는 SPSS program을 이용하

여 각 실험군의 평균과 표준편차를 구하고 시

료간의 차이 검증은 일원 배치 분산 분석

(one-way ANOVA)를 사용하였으며 Duncan’s

multiple range test에 따라 p<0.05 수준에서 유

의성을 검증하였으며 모든 값은 mean standard

deviation 값으로 표기하였다.

III. 결 과
1. α-glucosidase 저해활성

각 배양물의 α-glucosidase 저해활성을 당뇨

치료제인 acarbose를 양성대조군으로 하여 비

교 측정한 결과 거의 모든 농도에서 효모균체

배양물이 양성대조군인 acarbose와 송이균사체

배양물보다 유의적으로 높게 나타났다. 송이균

사체 배양물의 경우 TC 17.27%, TL 8.06%,

TH 5.05%의 활성을 나타내 게르마늄의 첨가

로 α-glucosidase 저해활성이 낮아지는 것으로

나타났고, 효모균체 배양물은 YC 24.77%, YL

24.74%, YH 29.04%의 활성을 나타내 게르마

늄의 첨가량과 관계없이 모든 시료가 acrabose

보다 활성이 높은 것으로 나타났다.

2. 체중증가, 식이섭취량 및

식이효율에 미치는 영향

실험동물의 체중증가량, 식이섭취량 및 식이

효율의 변화를 3일 간격으로 측정한 결과 15

일간의 체중 증가량은 NC군이 5.55 g/day로

가장 높게 나타났고 나머지 실험군은 NC군에

비해 체중증가량이 낮게 나타났으며 군 간의

유의적 차이는 없었다. 식이섭취량에서는 큰

차이는 나타나지 않았으나 TL군이 유의적으로

NC군과 DC군에 비해 낮은 것으로 나타났고

다른 실험군들은 NC, DC군보다 다소 높은 것
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Table 1. Effect of Tricholoma mycelium and yeast fortified Germanium on body weight gains, feed intake and

feed efficiency ratio in STZ-induced diabetic rats

Group 
Body weight gain

(g/day)

Feed intake

(g/day)

Feed efficiency ratio

(%)

NC 5.55 ± 0.24b 25.43 ± 0.32ab 21.88 ± 1.09b

DC 0.73 ± 0.46a 26.42 ± 0.51ab 2.77 ± 1.78a

PC 1.11 ± 0.39
a

27.33 ± 0.39
b

4.17 ± 1.53
a

TC 0.56 ± 0.44
a

26.66 ± 0.55
b

2.15 ± 1.71
a

TL 0.40 ± 0.36a 24.40 ± 1.78b 2.05 ± 1.86a

TH -0.12 ± 0.39a 27.17 ± 0.15b -0.47 ± 1.42a

YC 1.06 ± 0.35
a

26.98 ± 0.27
b

3.96 ± 1.33
a

YL 0.54 ± 0.10
a

27.70 ± 0.40
b

2.00 ± 0.42
a

YH 0.46 ± 0.48a 26.51 ± 0.27b 1.72 ± 1.84a

All values are mean ± S.E.

Alphabet: Different superscripts in the table indicate significant difference by Duncan’s multiple range test

(p<0.05).

NC: normal control group; DC: diabetic control group; PC: diabetic positive control group; TC: T-0 ppm GeO2

culture group; TL: T-1000 ppm GeO2 culture group; TH: T-3000 ppm GeO2 culture group; YC: Y-0

ppm GeO2 culture group; YL: Y-1000 ppm GeO2 culture group; YH: Y-3000 ppm GeO2 culture

group.

으로 나타났다. 식이효율 또한 NC군이 21.88%

로 가장 높게 나타났고 다른 군들 간에는 유

의적 차이가 나타나지 않았다.

3. 장기무게에 미치는 영향

각 실험군의 간, 신장 및 고환 조직 무게를

측정한 결과 간 조직은 DC군이 3.81g/100g BW,

PC군과 TC, TH군이 동일하게 3.72 g/100g BW

로 나타난 것에 비해, YH군은 2.86 g/100g BW

로 유의적으로 낮았으며, NC군을 포함한 다른

실험군은 3.37～3.52g/100g BW로 유사한 수준

이었다. 신장 조직은 NC군이 0.69g/100g BW로

다른 실험군에 비해 유의적으로 낮았으며, 그

다음으로 PC군과 YH군이 각각 0.89, 0.88g/100g

BW로 낮았으며, 그 밖의 실험군은 0.90～0.97g/

100g BW로 유사한 수준이었다. 고환 조직 또

한 NC군이 0.90g/100g BW로 다른 실험군에

비해 유의적으로 낮았으며, 그 밖의 실험군은

1.10～1.22g/100g BW로 유사한 경향을 보였다.

4. 혈당에 미치는 영향

게르마늄 강화 균사체의 농도별 혈당에 미

치는 영향을 측정한 결과 15일간의 실험 기간

중 DC군은 지속적으로 고혈당을 유지한 반면,

다른 실험군들은 시간이 경과되면서 혈당이

낮아지는 경향을 나타내었다. 배양물 투여군

중에서는 송이균사체 배양물 투여군이 효모균

체 배양물 투여군보다 모든 농도에서 낮은 혈

당농도를 나타내 TC군이 366.50 mg/dL으로

가장 낮았고, TL군 375.50 mg/dL, TH군 380.0

mg/dL, YC군 380.25 mg/dL, YL군 395.50

mg/dL, YH군 402.00 mg/dL로 각각 나타났다.
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Table 2. Effect of Tricholoma mycelium and yeast fortified Germanium on organs weight in STZ-induced diabetic rats

(g/100g BW)

Group   Liver Kidney Testis

NC 3.37 ± 0.19
ab

0.69 ± 0.02
a

0.90 ± 0.04
a

DC 3.81 ± 0.06b 0.94 ± 0.02bc 1.11 ± 0.04b

PC 3.72 ± 0.11b 0.89 ± 0.01b 1.10 ± 0.05b

TC 3.72 ± 0.05b 0.96 ± 0.03bc 1.19 ± 0.06b

TL 3.52 ± 0.08
ab

0.90 ± 0.04
bc

1.15 ± 0.05
b

TH 3.72 ± 0.17
b

0.97 ± 0.02
c

1.22 ± 0.04
b

YC 3.50 ± 0.09
ab

0.91 ± 0.03
bc

1.12 ± 0.03
b

YL 3.43 ± 0.11ab 0.93 ± 0.01bc 1.11 ± 0.07b

YH 2.86 ± 0.56a 0.88 ± 0.01b 1.10 ± 0.03b

All values are mean ± S.E.

Alphabet: Different superscripts in the table indicate significant difference by Duncan’s multiple range test(p<0.05).

Abbreviations are same as Table 1.

Table 3. Effect of Tricholoma mycelium and yeast fortified Germanium on blood glucose levels in rats

(mg/dL)

0 1 3 6 9 12 15(day)

NC 117.20 ± 7.65 117.20 ± 7.65
a

123.80 ± 3.15
a

120.20 ± 8.13
a

124.20 ± 6.06
a

132.80 ± 4.24
a

127.80 ± 2.78
a

DC 103.00 ± 7.49 444.00 ± 27.76
b

431.25 ± 48.42
c

477.75 ± 28.41
b

402.50 ± 10.25
c

396.00 ± 9.95
c

418.00 ± 20.83
b

PC 115.00 ± 7.67 445.50 ± 17.76
b

355.25 ± 37.14
bc

430.0 ± 23.49
b

384.00 ± 28.89
bc

342.50 ± 16.81
bc

387.75 ± 4.17
b

TC 125.00 ± 2.61 422.50 ± 18.63
b

417.00 ± 21.06
bc

424.00 ± 15.26
b

376.25 ± 5.61
bc

367.25 ± 4.44
bc

366.50 ± 11.03
b

TL 120.25 ± 12.01 439.25 ± 53.77
b

413.75 ± 46.65
bc

390.0 ± 53.87
b

339.25 ± 29.47
b

318.00 ± 58.34
b

375.50 ± 36.78
b

TH 126.00 ± 3.18 409.25 ± 29.92
b

360.00 ± 5.59
bc

462.00 ± 43.00
b

385.00 ± 14.62
bc

382.75 ± 13.97
bc

380.00 ± 8.34
b

YC 116.50 ± 7.03 446.50 ± 23.77
b

362.25 ± 9.09
bc

402.25 ± 32.46
b

394.75 ± 7.20
bc

358.50 ± 7.79
bc

380.25 ± 12.87
b

YL 117.75 ± 4.13 432.25 ± 20.44
b

342.50 ± 13.09
b

396.00 ± 36.59
b

382.75 ± 12.23
bc

362.75 ± 13.11
bc

395.50 ± 13.81
b

YH 108.00 ± 4.02 441.00 ± 22.61
b

380.00 ± 10.65
bc

400.75 ± 23.35
b

365.00 ± 8.03
bc

378.75 ± 11.88
bc

402.00 ± 12.20
b

All values are mean ± S.E.

Alphabet: Different superscripts in the table indicate significant difference by Duncan’s multiple range test(p<0.05).

Abbreviations are same as Table 1.

5. 혈청 ALP, AST 및 ALT 활성에

미치는 영향

혈청의 대사 지표물질들 중 간 조직 상태를

반영하는 지표인 ALP, AST, ALT의 활성도를

측정한 결과 ALP는 NC군이 211.80 IU/L로 가

장 낮은 활성을 나타낸데 반해 DC군은 484.60

IU/L로 가장 높게 나타났다. PC군은 372.25

IU/L로 TC군 312.25 IU/L, YC군 318.75 IU/L

보다 높았다. AST는 PC군이 221.25 IU/L로
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Table 4. Effect of Tricholoma mycelium and yeast fortified Germanium on serum ALP, AST and ALT activities

in STZ-induced diabetic rats (IU/L)

Group  ALP AST ALT

NC 211.80 ± 18.64a 145.40 ± 9.25bc 32.40 ± 2.50a

DC 484.60 ± 62.39
b

119.40 ± 18.05
bc

54.80 ± 4.32
ab

PC 372.25 ± 21.49
ab

221.25 ± 98.74
c

98.50 ± 54.16
b

TC 312.25 ± 42.76ab 87.25 ± 7.43a 35.50 ± 2.78a

TL 414.75 ± 77.92
b

95.25 ± 13.00
a

38.75 ± 1.79
ab

TH 406.50 ± 51.08
b

138.25 ± 34.37
bc

68.50 ± 22.07
ab

YC 318.75 ± 41.33ab 93.75 ± 7.98a 32.00 ± 2.04a

YL 411.50 ± 57.55
b

93.75 ± 10.49
a

46.00 ± 3.18
ab

YH 430.00 ± 79.82
b

79.25 ± 9.72
a

39.75 ± 1.88
ab

All values are mean ± S.E.

Alphabet: Different superscripts in the table indicate significant difference by Duncan’s multiple range test(p<0.05).

Abbreviations are same as Table 1

Table 5. Effect of Tricholoma mycelium and yeast fortified Germanium on serum creatinine, BUN and uric acid

in STZ-induced diabetic rats (mg/dL)

Group  Creatinine BUN Uric acid

NC 0.62 ± 0.02a 16.82 ± 1.64a 2.22 ± 0.33b

DC 0.80 ± 0.03d 40.88 ± 4.46bcd 1.26 ± 0.10a

PC 0.67 ± 0.02
abc

31.87 ± 3.03
b

1.30 ± 0.19
a

TC 0.67 ± 0.06abc 31.67 ± 4.42b 1.00 ± 0.12a

TL 0.67 ± 0.02abc 32.60 ± 6.88b 1.75 ± 0.39ab

TH 0.72 ± 0.02
abcd

52.00 ± 7.88
d

1.42 ± 0.08
a

YC 0.65 ± 0.02ab 33.57 ± 2.43b 1.77 ± 0.21ab

YL 0.77 ± 0.04cd 49.57 ± 5.78cd 1.17 ± 0.21a

YH 0.75 ± 0.02
bcd

35.80 ± 3.09
bc

1.25 ± 0.25
a

All values are mean ± S.E.

Alphabet: Different superscripts in the table indicate significant difference by Duncan’s multiple range test(p<0.05).

Abbreviations are same as Table 1

가장 높게 나타났고, DC군이 119.40 IU/L인

반면, YH군이 79.25 IU/L로 가장 낮았고, 그

다음으로 TC군이 87.25 IU/L로 낮은 활성을

보였다. ALT 또한 PC군이 98.50 IU/L로 가장

높게 나타났고, DC군이 54.80 IU/L인 반면,

YC군이 32.00 IU/L로 NC군과 유의적으로

(p<0.05) 동일한 수준으로 나타났다. 그 다음

으로 TC군이 35.50 IU/L, TL군이 38.75 IU/L

로 낮았다.

6. 혈청의 creatinine, BUN, uric acid

농도에 미치는 영향

혈청의 대사 지표 물질들 중 creatinine, BUN

및 uric acid 농도를 측정한 결과 혈중 creatinine

은 DC군이 0.80mg/dL로 가장 높게 나타난 반
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Table 6. Effect of Tricholoma mycelium and yeast fortified Germanium on serum lipid concentration in

STZ-induced diabetic rats

Group Triglyceride Total cholesterol HDL-cholesterol

NC 118.40 ± 15.57
bcd

73.20 ± 3.18
a

22.00 ± 1.64
a

DC 133.80 ± 28.05cd 94.20 ± 4.31b 36.80 ± 3.12c

PC 144.50 ± 44.90d 95.25 ± 7.31b 37.00 ± 3.10c

TC 73.50 ± 17.60abc 79.00 ± 6.59ab 29.75 ± 2.49abc

TL 74.50 ± 14.70
abc

76.50 ± 3.47
a

29.75 ± 3.35
abc

TH 66.75 ± 3.30
ab

79.75 ± 8.61
ab

31.75 ± 3.77
bc

YC 41.50 ± 8.39
a

67.00 ± 4.16
a

23.50 ± 2.06
ab

YL 53.00 ± 4.14ab 64.00 ± 7.71a 25.75 ± 3.44ab

YH 59.50 ± 4.85ab 70.75 ± 1.70a 27.25 ± 1.03ab

All values are mean ± S.E.

Alphabet: Different superscripts in the table indicate significant difference by Duncan’s multiple range test(p<0.05).

Abbreviations are same as Table 1

면, YC군이 0.65mg/dL, PC군, TC군 및 TL군

이 동일하게 0.67mg/dL으로 DC군보다 유의적

으로(p<0.05) 낮았다.

BUN은 DC군이 40.88mg/dL로 높게 나타났

으며, TC군이 31.67mg/dL, PC군이 31.87mg/dL,

TL군이 32.60mg/dL, YC군이 33.57mg/dL의 순

으로 낮게 나타나 creatinine과 유사한 경향을

보였다.

반면, Uric acid는 NC군이 2.22mg/dL로 다른

실험군보다 유의적으로(p<0.05) 가장 높았고,

PC군이 1.30mg/dL인데 비해 TC군이 1.00mg/dL,

YL군이 1.17mg/dL로 실험군 중에서 낮은 수

치를 보였다

7. 혈청의 지질 함량에 미치는 영향

혈청의 중성지질과 총콜레스테롤 농도는 송

이균사체와 효모균체 각각의 배양물 투여군이

DC군 및 PC군 보다 유의적으로(p<0.05) 낮은

수치를 보였고, 송이균사체 배양물 투여군보다

효모균체 배양물 투여군이 낮은 수치를 보였

으나 유의적인 차이는 없었으며, 게르마늄 농

도에 따른 영향은 동일 배양물 투여군간에서

는 크게 나타나지 않았다. 총콜레스테롤은 PC

군이 95.25mg/dL, DC군이 94.20mg/dL로 높은

수치를 보인 반면, YL군이 64.00mg/dL, YC군

이 67.00mg/dL, YH군이 70.75mg/dL, TL군이

76.50mg/dL, TC군이 79.00mg/dL, TH군이

79.75mg/dL의 순으로 DC 및 PC군과 각각 유

의적인 차이(p<0.05)를 보였다. 중성지질은 PC

군이 144.50mg/dL, DC군이 133.80mg/dL로 높은

수치를 보인 반면, YC군이 41.50mg/dL, YL군

이 53.00mg/dL, YH군이 59.50mg/dL, TH군이

66.75mg/dL, TC군이 73.50mg/dL, TL군이

74.50mg/dL의 순으로 PC군과 각각 유의적인

차이(p<0.05)로 낮은 수치를 보였다.

8. 간 및 췌장조직의 형태학적 분석

간과 췌장조직의 형태변화를 관찰한 결과

간 조직의 경우 TH군에서 약간의 지방변성이

일어난 것을 제외하고는 모든 실험군에서 특
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Fig. 3. Effect of Tricholoma mycelium and yeast for-

tified Germanium on histopathological changes

of the liver in STZ-induced diabetic rats.

Abbreviations are same as Table 1

Fig. 4. Effect of Tricholoma mycelium and yeast

fortified Germanium on histopathological

changes of the pancreas in rats.

Abbreviations are same as Table 1.

별히 이상적인 변화는 관찰되지 않았다.

췌장조직의 경우 외분비선은 모든 실험군이

정상적인 상태로 판정되었고, 내분비선은 NC

군에서는 정상적인 상태로 공포 등의 손상이

발견되지 않은 반면, DC군과 YH군은 내분비

선의 변연이 불규칙하며 내부에 다수의 공포

가 발견되어 손상 정도가 큰 것으로 나타났으

며, 그 외 다른 실험군의 경우 다소간의 차이

는 있으나 공포가 관찰되었다

IV. 고 찰
게르마늄(Germanium dioxide, GeO2, 鍺曼

寧)은 그 동안의 실험연구 결과 다양한 질병예

방 및 치료효과가 확인되고 있다.

특히 유기게르마늄(Organic germanium)은

면역증강, 산소공급 및 해독작용, 활성산소 제

거 등에 효과가 있는 것으로 Goodman 등이

보고하고 있으며17) 유기게르마늄의 효과 실험

에 있어서 화학적 합성 유기게르마늄인 Ge132

의 항암활성 및 대식세포 활성도 보고되고 있

으며18), Ge132의 원료물질인 GeO2에 함유된 미

량의 화학 오염물질에 의한 신경독성, 신장독성

등 다수의 인체 독성도 보고되고 있다.19,20)

본 연구에서는 각종 실험을 통하여 입증되

고 있는 유기게르마늄의 효능을 극대화시키고

또한 무기게르마늄(GeO2)의 독성 등의 부작용

을 제거하기 위하여 송이균사체의 배양과 효

모발효 과정을 이용하여 유기게르마늄을 송이

균사체와 효모균체 내에서 생합성시키고21) 이

들의 α-glucosidase 저해활성과 streptozotocin

(STZ)으로 유도된 당뇨쥐에서의 송이균사체와

효모균체 내에 함유된 유기게르마늄의 항당뇨

에 관한 효능을 검증하였다.

소장내 탄수화물 분해효소인 α-glucosidase

는 탄수화물의 분해를 활성화하여 식후의 혈

당을 급격하게 상승시키고 인슐린의 과잉요구

를 일으킴으로써 지속적인 고혈당을 유지하게

되는 원인중의 하나로 작용하며 당뇨병의 합

병증 발병을 용이하게 하는 요소가 된다. 당

뇨병의 치료에 있어서 식후 단당류의 흡수를

지연시킴으로서 혈당 감소 효과를 가져오게

되는 α-glucosidase 저해 활성제는 acarbose,
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boglibose 등의 약으로 개발되어 임상에서 활

용되고 있으며 식 후 탄수화물의 가수분해를

억제하여 식 후 혈당을 떨어뜨리며 인슐린 요

구량을 감소시켜 당대사 이상에 의한 병증을

완화시킬 수 있게 해준다. 이에 본 연구에서 α

-glucosidase 저해활성을 살펴본 결과 YL군에

서 24.74%로 비교적 높게 나타났고 게르마늄

강화 효모균체 배양물이 송이균사체 배양물보다

다소 높았다. 이는 in vivo 실험상의 STZ 유발

당뇨쥐의 혈당 및 혈액분석 결과와 일치하지

않는 것으로서 유기게르마늄의 혈당강하 효과

는 α-glucosidase 저해활성 이외의 다른 기전이

관여한 것으로 판단되었으며 이 부분 또한 향

후 세밀한 연구가 필요할 것으로 판단된다.

임상에서의 당뇨병은 만성적인 대사성 질환

으로 유전적 요인과 더불어 비만, 운동부족, 불

균형적인 식생활, 스트레스 등의 후천적 요인

에 의해 발병하게 되는 것으로 알려져 있다
22)

.

그리고 당뇨병에 의한 당질대사 이상과 더불

어 단백질, 지질 등의 대사 조절 기능도 이상

이 발생되어 혈중 지방산 농도도 증가하게 되

며 간에서의 케톤체 형성이 촉진되고 케톤체

배설로 인한 부작용으로 탈수현상이 나타나고

나아가 단백질 대사이상도 나타나 혈중 아미

노산 농도가 증가하여 조직세포의 파괴 현상

도 발생하게 되는 것으로 보고되어 있다.
23)

현

재 임상에서 활용되고 있는 약물요법으로는

인슐린 분비 촉진제, 인슐린 유사 활성제, 인슐

린 저항성 개선제, 당분해 효소 억제제, 인크레

인 효소활성제 등의 경구 혈당강하제가 이용

되고 있다. 그러나 이러한 약물요법에 의한 심

혈관계 및 소화기계의 부작용이 나타나고 있

어
24)

천연물의 생리활성 물질을 이용한 기능성

물질 및 신약의 처방 및 개발이 요구되고 있

는 실정이다.

이에 본 연구에서는 송이균사체와 효모균체

를 이용한 유기게르마늄의 생합성 및 생합성된

균체내의 유기게르마늄에 의한 혈당강하 및

지질대사에 관한 실험을 STZ 유발 당뇨쥐를

이용하여 실시하였다. 본 연구에서의 STZ 유

발 당뇨쥐를 이용한 게르마늄의 당뇨치료 등

에 관한 효과
25)

에 있어서 식이효율은 YC군에

서 3.96%로 식이효율이 높게 나타났으며 그

외의 모든 실험군은 유사한 경향을 나타내었

다. 일반적으로 STZ 유발 당뇨쥐는 식이량은

증가하고 체중은 감소하여 식이효율이 감소하

는 현상이 나타나는 것으로 알려져 있다
26)

. 또

한 간, 신장 및 고환의 무게는 NC군보다 모든

실험군에서 대체로 높게 나타났으나 각 실험

군간에 유의적인 차이를 보이지 않고 있는데

이는 당뇨유발에 의한 당대사 활동의 저하에 의

한 지질성분 축적에 기인한 것
27)

으로 판단된다.

본 연구에서 각 실험군에 대한 각각의 배양

물 경구투여 후 15일간의 혈당농도 실험에 있

어서 경구용 혈당 강하제인 acarbose 투여군인

PC군이나 DC군보다 모든 송이균사체 배양물

투여군(TC, TL, TH)에서는 유의적으로 혈당

이 낮게 나타났으며 게르마늄 강화 효모균체

배양물 투여군(YL, YH)은 PC군보다는 다소

높은 혈당치를 나타내고 있었다. 특히 TC군은

366.50 mg/dL로 PC군에 비해 5.48% 혈당 농

도가 유의적으로 감소하여 혈당저하 효과가

높은 것을 확인할 수 있었다.

그리고 혈청 중 대사관련 지표 물질에 있어

서 간 조직의 괴사, 간 조직의 비대화 등 간

조직 상태를 반영하는 지표인 ALP, AST,

ALT의 활성도가 TC군에서 DC군, PC군에 비

해 현저히 낮게 나타났으나, 모든 게르마늄 강

화 배양물 투여군(TL, TH, YL, YH)에서는 다

소 높게 나타났다. 그리고 DC군보다 PC군에

서 낮은 활성을 보였고 게르마늄 무첨가 시료

군이 게르마늄 첨가 시료군보다 낮은 활성을

보였으며, 게르마늄 농도에 따른 변화에 경향

성이 없어서 향후 세부적인 실험 분석이 필요

할 것으로 판단된다. 또한 혈청 중 creatinine

과 uric acid는 각 실험군 중 DC군이 가장 높게
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나타났고 PC군, TC군, TL군에서 DC군 보다

유의적으로 낮았으며, BUN의 경우는 TC군,

YC군, YH군에서 PC군과 유사하였다.

콜레스테롤은 인체의 필수생명 물질이나 지

질대사 이상, 지방과잉 섭취, 당뇨병 등에 의한

합병증과 연계되어 고지혈증을 유발시키고
28)

이러한 고지혈증은 죽상동맥경화를 발생시키

며, 특히 당뇨병은 죽상동맥경화를 더욱 가속

화시킨다. 이러한 당뇨병에 의한 합병증의 악화

는 지질대사 이상에 의한 병변을 발생시키며,

특히 인슐린 비의존성 당뇨환자들에서 많이

발생되고 있다. 또한 혈중 콜레스테롤 농도를

낮추는 것이 고지혈증, 동맥경화증, 심혈관계

질환 등의 순환기계 질환의 발병을 낮출 수

있는 것으로 보고되고 있는 바,
29)
본 연구에서

는 각 실험군에서의 중성지질과 총콜레스테롤

및 HDL-콜레스테롤의 함량을 분석하였다.

중성지질과 총콜레스테롤은 혈중 농도에 있

어서는 모든 실험군에서 PC군과 DC군보다 현

저하게 낮아 본 연구에서의 게르마늄 강화 송

이균사체와 게르마늄 강화 효모균체는 모두

혈중 지질 농도를 낮추어 주고 나아가 고지혈

증 등을 예방 또는 치료할 수 있을 것으로 판

단되었다. 그러나 HDL-콜레스테롤의 경우 각

실험군간의 경향성에 있어서는 다른 요인들과

일관성은 없었다.

간과 췌장조직의 형태변화는 간 조직의 경

우 TH에서 약간의 지방변성이 일어난 것을

제외하고는 모든 실험군에서 특별히 이상적인

변화는 관찰되지 않았으며 췌장조직의 경우

외분비선은 모든 실험군이 정상적인 상태로

판정되었다. 또한 내분비선은 DC와 YH에서의

손상이 관찰되었고 기타의 실험군에서는 특별

한 이상이 발견되지는 않았으나 소수의 공포

는 관찰되었다.

당뇨병에서의 혈당조절 기능의 장애는 혈중

단백질, 지방대사 이상으로 연계되고 나아가

허혈성 심장질환 등 심혈관계 합병증의 발생

으로 이어진다.
31)
따라서 혈중 지질, 단백질의

조절 또한 당뇨병에 의한 합병증에 중요한 영

향을 미치게 되며 이러한 혈당조절의 실패에

기인된 간장의 HMG-CoA (Hydroxymethyl

Glutaryl-CoA) reductase의 활성에 따른 고지

혈증의 발생도 보고되고 있다.
32)

당뇨병의 치

료에 있어 당뇨병 자체 병증보다 당뇨병에 의

해 발생된 혈관관련 합병증이 임상적으로 더

욱 심각한 의미를 갖게 되므로 본 실험에서

게르마늄 강화 송이균사체와 게르마늄 강화

효모균체의 혈중지질농도 저하효과는 당뇨병

의 개선에 있어서 중요한 요인으로 작용할 수

있을 것으로 보인다.

 V. 결 론
게르마늄(Germanium dioxide, GeO2, 鍺曼

寧) 강화 송이균사체와 효모균체 배양물에 함

유된 유기게르마늄이 STZ 유발 당뇨쥐의 혈

당강하 및 지질대사에 미치는 효과를 분석한

결과 α-glucosidase 저해활성은 효모균체 배양

물이 양성대조군인 acarbose와 송이균사체 배

양물보다 유의적인 차이로 높았다. STZ 유발

당뇨쥐에서 송이균사체 배양물 투여군이 효모

균체 배양물 투여군보다 모든 농도에서 혈당

강하 효과가 더 높았고, 저농도 게르마늄 강화

송이균사체 배양물과 게르마늄 무첨가 효모균

체 배양물이 각각 가장 높았으며, 양성대조군

보다 더 높은 효과를 보였다. 각 배양물 투여

군에서의 ALP, AST 및 ALT의 활성도는 대

부분이 당뇨대조군과 양성대조군보다 낮은 활

성을 보였고, 게르마늄 무첨가 시료군이 게르

마늄 강화 시료군보다 낮았다. 혈청 중성지질

과 총콜레스테롤 농도는 송이균사체와 효모균

체 각각의 배양물 투여군이 당뇨대조군과 양

성대조군보다 유의적인 차이로 낮았고, 송이균

사체 배양물 투여군보다 효모균체 배양물 투
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여군이 더 낮은 수치를 보였다.

이상의 실험결과에서 게르마늄 강화 송이균

사체 및 효모균체 배양물에 함유된 유기게르

마늄이 혈당강하 효과 및 혈중지질과 간기능

개선에 유용한 효능이 있음을 확인하였으며,

향후 지속적인 실험과 면밀한 연구검토 후 건

강기능 식품 및 의약품 소재로 활용이 가능할

것으로 판단되었다.
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