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Abstract

Persimmons are shown to contain high levels of phenolics. The present study was designed to investigate
if a sweet persimmon wine (SPW) would affect the development of alcoholic fatty liver in rats. Initially, male
Sprague-Dawley rats were housed singly in stainless steel wire-bottomed cages in a room of controlled temper-
ature and lighting. The rats had free access to a nutritionally adequate AIN-93G diet and deionized water. After
the acclimatization period, rats were weight-matched and assigned to the following three groups: two groups
were fed 6.7% ethanol or the caloric equivalent of maltose-dextrin in a Lieber-DeCarli diet and the other group
was fed the isocaloric Lieber-DeCarli diet containing SPW at the same ethanol level. All three groups were
fed their respective diets for 6 weeks. Serum transaminase, cholesterol, and triglyceride levels were measured.
Liver lipids and histology were assessed at 6 weeks. The total phenolic content and the antioxidant and free
radical scavenging activities of SPW were determined. SPW significantly increased antioxidant and free radical
scavenging activities. As markers of liver injury, serum alanine and aspartate transminases were markedly low-
ered by SPW at 6 weeks. SPW significantly reduced the serum levels of serum cholesterol and triglyceride
compared to ethanol treatment. SPW delayed the development of an alcoholic fatty liver by reversing fat accumu-
lation in the liver, as evidenced in histological observations. Taken together, SPW seems to protect the liver
from becoming fatty by alleviating fatty liver symptoms and lowering hepatic and serum lipid levels. Such a
protective effect of SPW appears to be in part due to its phenolics.
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서 론

음주는 인류의 역사와 함께 고유한 식문화로 발전되어 왔

다. 그러나 현대사회에서 만성적인 음주로 인한 알코올 환자

의 증가는 서구 선진국뿐 아니라 전 세계적으로 커다란 사회

문제로 대두되고 있다(1). 우리나라도 음주문화가 만연하여

음주로 인한 환자 및 의료비 부담이 증가하는 추세에 있으며

(2), 음주 관련 질환을 예방하거나 억제하는 알코올음료 개

발 연구가 어느 때보다 주목받고 있다.

감나무는 아열대에서 온대에 이르기까지 넓은 지역에 분

포하며 우리나라에서도 전역에 걸쳐 재배되고 있다. 감은

수분 함량이 적고 포도당과 과당이 약 14%를 차지하며 다양

한 비타민이나 무기질 함량이 높은 영양가치가 우수한 알칼

리 식품이다(3,4). 뿐만 아니라 등황색 색소 성분인 lycopene,

carotenes, zeaxanthin 함량이 비교적 높고 강한 항산화 성질

을 갖는 탄닌 계열 성분도 풍부하다는 연구도 있다(4). 이러

한 관계로 감을 소재로 한 항산화, 항동맥경화, 항암, 항혈액

응고 및 알코올 대사촉진 등에 관한 연구도 다수 보고되어

있다(5-9). 이러한 생리활성을 응용한 감발효주도 최근에 시

중에 유통되고 있다. 그러나 감의 유용성분에 의한 생리활성

이 발효 및 감발효주 제조 후에도 지속되는지에 대한 연구가

아직 미비하다. 특히, 단감발효주가 알코올성 지방간 생성에

어떤 영향을 미치는지에 대한 연구는 전혀 보고된바 없다.

단감을 주재료로 발효, 숙성한 관계로 생리적으로 활성을

띠는 각종 색소 성분이나 항산화성이 우수한 페놀성 화합물

이 풍부하게 함유된 것으로 기대된다.

따라서 본 연구는 지방간과 관련하여 단감발효주의 기능

성 연구가 전혀 보고되지 않아 흰쥐에 단감발효주를 6주간
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Table 1. Liber-DeCarli diet composition1)

Ingredient
Amount (g/L)

Control Ethanol SPW

Casein
L-Cystine
DL-Methionine
Corn oil
Olive oil
Safflower oil
Maltose dextrin
Cellulose
Mineral mix
Vitamin mix
Choline bitarrate
Xanthan gum
Ethanol (mL)
Sweet persimmon wine

41.4
0.5
0.3
15.7
28.4
2.7
99.2
10.0
8.8
2.5
0.5
3.0
－
－

41.4
0.5
0.3
15.7
28.4
2.7
8.7
10.0
8.8
2.5
0.5
3.0
67.0
－

41.4
0.5
0.3
15.7
28.4
2.7
8.7
10.0
8.8
2.5
0.5
3.0
－
454.6

1)
Basal diet was formulated and supplied from Dyets, Bethle-
hem, PA, according to the recommendations of the AIN.

지속적으로 공급했을 때 알코올성 지방간의 각종 생화학적

지표에 어떤 영향을 미치는지를 조사하기 위하여 설계되었

다.

재료 및 방법

단감발효주의 총 페놀성화합물 측정

동물실험에 6주간 공급된 단감발효주(상품명: 단감와인

시월애)는 (주)맑은내일(Changwon, Korea)에서 제조, 공급

되었다. 이 발효주는 동물실험 6주 기간 동안 냉동보관하면

서 실험동물에 공급되었다. 총 페놀성화합물 분석은 Sin-

gleton 등(10)의 방법을 변형한 Dewanto 등(11)의 방법을

따랐다. 증류수 0.5 mL에 단감발효주 125.0 μL를 혼합한 후

Folin-Ciocalteu 시약 125.0 μL를 첨가하여 6분간 방치하였

다. 이 혼합물에 7% sodium carbonate 1.25 mL를 넣고 최종

부피가 3.0 mL가 되도록 증류수로 조절한 후에 90분간 실온

에서 방치한 후 760 nm에서 흡광도를 측정하였다.

단감발효주의 1,1-diphenyl-2-picrylhydrazyl(DPPH)

라디칼 소거능 및 superoxide dismutase(SOD) 유사활

성 측정

DPPH 라디칼 소거능 측정은 Blois의 방법을 따랐다(12).

시료 0.2 mL에 0.2 mM DPPH 0.8 mL와 에탄올 2.9 mL를

혼합한 후 실온에서 10분간 방치하여 525 nm에서 흡광도를

측정하였다. SOD의 유사활성 측정은 변형된 Marklund와

Marklund(13)의 방법을 따랐다. 단감발효주 0.2 mL에 Tris-

HCl 완충액 3.0 mL, 7.2 mM pyrogallol 0.2 mL 첨가한 다음

25oC에서 10분간 반응시킨 후 1 N HCl를 첨가하여 반응을

정지시킨 다음 420 nm에서 흡광도를 측정하였다.

Lieber-DeCarli 액체식이 조성

동물실험에 사용된 식이는 미국영양학회(American In-

stitute of Nutrition, AIN)가 추천하는 Lieber-DeCarli 식이

(Bethlehem, PA, USA)였고 지방간을 효과적으로 유도하기

위해서 corn oil를 첨가하여 지방의 함량을 조정했다(14). 대

조군과 에탄올군의 액체식이는 기본적으로 1 kcal/mL 열량

을 함유하며, 대조군의 식이는 열량을 기준으로 지방에서

41.4%, 단백질에서 18.1%, 탄수화물에서 39.3%가 공급되었

으며 그리고 에탄올군 식이의 경우, 지방과 단백질은 대조군

의 것과 같으며 탄수화물을 3.43%로 줄이고 대신에 에탄올

에서 35.8%가 공급되도록 조성되었다(Table 1). 단감발효주

군의 식이에 첨가된 단감발효주(알코올 함량 14.0%)의 양

(mL) 계산은 이전 논문에서 상세하게 기술한 것처럼 사람과

흰쥐의 열량소비 비율을 적용하여 계산하였다(15). 이 비율

은 사람이 하루에 약 8,360 kJ(2,000 kcal) 열량을 소비하고

흰쥐가 하루에 334 kJ(동물 구입 후, 3주간 하루 평균 약 ～20

g 분말식이를 소비하는 것으로 조사됨)의 열량을 소비하는

것을 바탕으로 구했다. 그래서 이 비율(8,360 kJ/334 kJ=25)

을 적용해서 실험동물이 먹는 80.0 mL 단감발효주 액체식이

의 알코올 함량은 약 5.09 mL으로 계산되었다. 이 양은 사람

에게 적용했을 때 현재 시판중인 단감발효주(750 mL/병)

약 1.2병에 해당하는 알코올 함량과 같아서 실험동물에 공급

된 단감발효주가 포함된 80 mL Lieber-DeCarli 액체식이는

사람이 매일 마시는 단감발효주 약 1.2병에 해당하는 알코올

영향과 비교될 수 있다.

동물사육 및 Lieber-DeCarli 액체식이 공급 방법

실험에 사용된 동물은 8주령(240.2±7.3 g) 수컷 Sprague-

Dawley 흰쥐(Harlan Sprague Dawley, Inc., (주)중앙실험

동물, Seoul, Korea)를 구입하여 3주간 창원대학교 동물사육

실에서 항온항습장치를 이용하여 상대온도 22±2oC, 상대습

도 55±5%로 유지하였고, 자동점등장치를 이용하여 12시간

간격의 명암주기 환경에서 개인별 케이지로 자유롭게 공급

된 증류수와 무제한 분말형 AIN-93G 식이공급 조건하에서

3주간 사육하였다. 그리고 난괴법으로 7마리씩 3군으로 나

눈 후, 10일 동안 Lieber-DeCarli 액체 표준식이에 적응시켰

다. Lieber-DeCarli 액체 표준식이만 공급받는 동물군을 대

조군, 대조군 표준식이의 탄수화물(maltose dextrin) 대신에

에탄올에 의한 열량 보충으로 대조군과 열량적으로 같은 액

체식이를 공급받는 동물군을 에탄올군, 14.0% 알코올을 함

유하는 단감발효주가 혼합된 액체식이를 공급받는 동물군

을 단감발효주군으로 정하였다. 에탄올군과 단감발효주군

에 공급된 식이의 알코올 함량은 모두 같으며, 알코올 함량

에 의한 영향을 모두 같게 설계하였다. 이러한 조건 하에서

Lieber-DeCarli 액체식이를 매일 80 mL씩 6주 동안 정해진

시간에 실험이 끝날 때까지 공급하였다. 동물의 체중 변화량

을 측정하기 위해서 매주 각 동물의 체중을 정해진 시간에

6주에 걸쳐 측정하였다.

혈청의 각종 지방간 지표 성분 분석

혈액 채취는 혈액의 각종 지방간 관련 지표(biomarkers)
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의 변화를 측정하기 위해서 안구혈액채취법(retroorbital

sinus bleeding)을 이용, Lieber-DeCarli 액체식이가 공급하

기 직전(0주), 3주째, 그리고 6주째 시점에서 12시간 절식

후 모든 동물에서 채취하였다. 혈청 콜레스테롤 농도는 효소

비색법을 이용한 kit((주)아산제약, Seoul, Korea)을 이용하

여 측정하였다. 혈청 HDL-콜레스테롤 함량은 먼저 HDL를

분획한 후, 효소비색법을 이용, 상기한 방법으로 측정하였

다. Non-HDL-콜레스테롤의 계산은 총콜레스테롤에서 HDL-

콜레스테롤을 뺀 값으로 하였다. 혈청 중성지방(triglyceride)

농도는 효소비색법을 이용, 측정하였다((주)아산제약).

혈청의 serum alanine transminase(ALT)와 aspartate

transminase(AST) 농도 측정은 Reitman-Frankel법을 이

용해서 측정하였고 γ-glutamyl transpeptase(γGTP)와
alkaline phosphtase(ALP) 농도는 상업적 kit((주)아산제약)

을 이용해서 측정하였다. 총 단백질농도는 BCA 방법을 이

용한 kit(Thermo Fisher Scientific Inc., Rockford, IL, USA)

을 이용해서 측정하였다.

간조직 조직학적 분석(hepatic histology)

지방간 증상 정도를 육안으로 살펴보기 위해서 6주째 각

동물군에서 평균 체중에 가장 근접한 한 동물의 간을 현미경

하에서 사진촬영 하였다. 간의 일부 조직을 급 동결시킨 후

동결절편기(Leica CM 1850, Heidelberger, Germany)를 이

용, 5 μm 두께로 잘라 hematoxylin(Invitrogen Corporation,

Camarillo, UK)과 eosin(Sigma Chemical, St. Louis, MO,

USA)으로 염색하여 관찰하였다. 간조직의 지방 축적 정도

를 확인하기 위하여 oil red O(Sigma Chemical Co., St.

Louis, MO, USA)로 염색한 후 광학-형광현미경(Leica

DM6000B, Heidelberger, Germany)으로 관찰하였다.

간의 총지방량과 주요 지방 종류별 지방산 조성 측정

간의 총 지방은 Folch 등(16)의 방법에 따라 추출되었다.

간조직의 주요 지방별 총지방산을 측정하기 위하여 먼저 주

요 지방을 분획하였다. 주요 지방 분획은 solid phase 분획

방법에 준하되 약간 변형된 방법을 사용하였다(17,18). 간지

방 추출물의 주요 지방은 분획칼럼(aminopropyl solid phase

column: Bond Elut NH2, Varian Sample Preparation Pro-

ducts, Harbor City, CA, USA)과 진공추출장치(VAC ELUT

SPS 24, Varian, Brazil)를 이용하여 분획하였다. 가벼운 진

공 하에서 17:0을 포함하는 cholesteryl ester, triglycerides,

free fatty acids, phosphatidylcholine을 간지방 추출물에 표

준물질로 혼합한 후, 분획용 칼럼에 넣었다. 그리고 hexane,

hexane : chloroform : ethyl-acetate(100:5:5,v/v/v),

chloroform : methanol : acetic-acid(100:2:2, v/v/v), metha-

nol : chloroform : water(10:5:4, v/v/v) 등의 용매 5 mL를 순

서대로 각각 분획칼럼에 주입하여 cholesteryl ester, triglyc-

erides, free fatty acids, phospholipid 분획물을 획득하였다.

주요 지방별 총지방산은 변형된 Folch 등(16) 및 Slover와

Lanze(19)의 방법에 준하여 측정하였다. 먼저, 분획된 각 지

방에 0.5 N의 methanolic NaOH와 14% BF3를 2 mL씩 넣고

메칠화하였으며 유도화된 지방산의 분리는 GC(model GC

7890A, Agilent Technologies, Inc., Wilmington, DE, USA)

를 이용하였으며, 사용된 column은 (50%-Cyanopropyl)-

methyl polysiloxane 소재로 만들어진 DB-23 GC column

(60 m×I.D 0.25 mm×0.15 μm, Agilent J&W Scientific Inc.,
Santa Clara, CA, USA)이며, 같은 분석조건의 표준 지방산

(Nu-Chek Prep Inc., Elysian, MN, USA)과 비교해서 각

지방산의 양을 계산하였다.

통계처리

결과들은 평균치와 표준편차(means±SD)로 나타내었고,

SPSS package program software를 이용하여 ANOVA로

검증한 후, p<0.05 수준에서 Duncan's multiple range test로

비교, 분석하였다.

결과 및 고찰

단감발효주의 총 페놀함량과 항산화성

단감발효주에 함유된 총 페놀함량은 24.59 mg/100 mL의

값을 나타내었다. 단감에는 탄닌, catechin류 등과 같은 기능

성 페놀 성분이 다량 함유되어 있으며(20), 이러한 페놀성

화합물은 식물의 2차 대사산물로서, 수산기를 가지는 방향

족 화합물로 총칭하며, 페놀성 화합물의 수산기가 단백질

및 거대 분자와 결합하여 항산화 및 항암 등의 다양한 생리

활성을 나타낸다(21). Seo 등(22)은 부유 품종의 단감을 이

용한 단감주의 총 페놀함량은 31.59 mg/100 mL로 본 단감와

인과 비슷한 결과를 나타내었으며 국내에 시판되는 국내외

포도주 17종의 폴리페놀 함량을 조사한 결과 25.0～230.0

mg GAE/100 mL가 검출되어 본 연구와 비교해 볼 수 있겠

다(23).

SOD 유사활성은 항산화제의 superoxide 산화 억제 작용

을 알아보기 위한 실험으로 SOD는 산패로 인하여 형성된 세

포에 해로운 환원산소종을 과산화수소로 전환시키는 반응

(2O2
-＋2H+ → H2O2＋O2)을 촉매하고 catalase는 SOD에 의

해 생성된 H2O2를 무해한 물분자와 산소분자로 전환시키는

역할을 하는 효소이다. 본 연구에서는 생체내의 항산화 방어

기구 중 효소적 방어체계의 하나로서 superoxide 라디칼을

환원시켜서 산소독으로부터 생체를 보호하는 superoxide 라

디칼 소거활성을 pyrogallol 자동산화로 생성되는 superoxide

anion 라디칼 소거여부로 확인하였다(24). 본 동물시험에 사

용된 단감발효주의 SOD 유사활성은 Table 2에서 보듯이

20.86%로 나타났다. 단감주의 SOD 유사활성은 표준물질인

0.1%, 1% L-ascorbic acid의 활성(56.60%, 97.62%)보다 낮

았지만 0.01% L-ascorbic acid보다 높게 측정되어 어느 정

도의 유사활성을 가지는 것으로 보인다. DPPH는 항산화물

질로부터 전자나 수소를 받아 불가역적으로 안정한 분자를
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Table 2. In-vitro superoxide dismutase-like activity of sweet
persimmon wine (SPW)1)

Samples
Superoxide dismutase-like

activity (%)

SPW 20.86±1.26c

Reference
Ascorbic acid (100 ppm)
Ascorbic acid (1000 ppm)
Ascorbic acid (10000 ppm)

3.35±1.22d
56.60±1.04b
97.62±0.68a

1)
Values are means±SD, n=3. Different letters (a-d) within a
column indicate significant difference (p<0.05).

Table 3. In-vitro 1,1-diphenyl-2-picryl hydrazyl (DPPH)
radical scavenging activity of sweet persimmon wine (SPW)1)

Samples
DPPH radical scavenging

activity (%)

SPW 27.07±0.42b

Reference
α-Tocopherol (50 ppm)
α-Tocopherol (100 ppm)
α-Tocopherol (200 ppm)

12.90±1.35c
27.97±1.61b
57.07±0.62a

1)
Values are means±SD, n=3. Different letters (a-c) within a
column indicate significant difference (p<0.05).

Table 4. Changes in the mean body weights of rats fed a
liquid diet containing either ethanol (ethanol) or ethanol plus
sweet persimmon wine (SPW), compared with pair-fed con-
trols for 6 weeks

1),2)
(g)

Weeks Control Ethanol SPW

0
1
2
3
4
5
6

358.9±14.4
351.8±9.0a
366.1±9.3a
388.5±10.2a
404.9±11.3a
408.3±11.9a
418.4±11.2a

356.4±12.9
320.8±10.3b
335.5±11.4b
340.0±11.3b
342.3±11.9b
347.5±13.2b
361.4±16.1b

360.2±11.9
324.6±10.8b
336.7±12.9b
336.0±15.0b
341.0±13.4b
344.4±14.9b
362.1±16.3b

1)Values are means±SD, n=7.
2)
Values in a row not sharing a superscript differ significantly
(p<0.05).

형성하므로 전자공여능으로부터 항산화 활성을 추정할 수

있는데 항산화 활성이 있는 물질과 만나면 라디칼이 소거되

며 이때의 DPPH 고유의 청남색이 엷어지는 특성이 있고

이 색차를 비색 정량하여 전자공여능력을 측정한다(12).

Table 3은 단감주의 전자공여능을 나타낸 것으로 α-toco-

pherol을 표준물질로 하여 활성을 비교한 결과이다. 단감발

효주는 27.07%로 α-tocopherol 0.01% 정도의 활성을 보였

다. 전자공여 작용은 활성 라디칼에 전자를 공여하여 인체

내 활성 라디칼에 의한 노화를 억제하는 척도로 이용되고

있다(25).

체중 변화

6주 동안 단감발효주를 흰쥐에 공급하였을 때 체중변화에

미치는 영향은 대조군은 지속적으로 증가하였으나 에탄올

군과 단감발효주군에서는 지속적인 체중증가율 감소현상을

보였다. 6주째의 최종 평균체중은 대조군은 418.4±11.2 g,
에탄올군은 361.4± 16.1 g, 단감발효주군은 362.1±16.3 g으
로 나타나 에탄올군과 단감발효주군 간에는 유의적인 차이

는 없었다(Table 4). 식이 섭취량 감소에 따른 영양 결핍 효

과를 배제시킨 Lieber와 Decarli(26)의 연구에서 알코올을

열량의 36%를 쥐에게 투여하는 경우에도 알코올 군에서 체

중감소와 여러 가지 병리현상을 나타내었다고 하였으며

Pikaar 등(27)은 알코올 섭취로 인해 산소소비와 대사율이

증가됨으로써 마이크로좀(microsome)의 알코올 산화시스

템에서 ATP 생성이 저하되어 체중감소를 초래하는 것으로

보고하였다. 본 실험에서도 식이 섭취량 감소에 따른 영향을

제거하기 위하여 같은 양의 식이공급이 6주 동안 지속되었

지만 알코올군에서 체중증가율이 감소된 것으로 보아 알코

올 섭취 시 알코올 자체의 독성효과로 인한 소화율 저하와

여러 영양소의 불충분한 흡수 때문으로 생각된다.

혈액의 지방간 주요 표지자 농도 변화

6주 동안 단감발효주 공급이 실험동물 혈액의 중성지방과

콜레스테롤 농도, ALT, AST 농도에 미치는 영향은 Table

5와 같이 나타났다. 6주째에 혈액 중성지방의 농도는 대조군

에 비해서 실험군에서 알코올에 의한 영향으로 유의적으로

감소하였으나 에탄올군과 단감발효주를 공급받은 동물군과

의 비교에서는 유의적인 차이 없이 감소하는 경향만 보였다.

총콜레스테롤 농도에서도 대조군에 비해 실험군의 총콜레

스테롤이 유의적으로 증가하였으나 에탄올군과 단감발효주

군 간의 비교에서는 유의적인 차이가 없었으며, non-HDL

콜레스테롤 농도도 대조군에 비해서는 유의적인 증가가 뚜

렷하게 나타났으나 에탄올군과 단감발효주군 간에는 유의

적인 차이가 없었다.

간은 유입되는 혈중지방산을 이용하여 중성지방, 인지질,

콜레스테롤-에스테르를 합성하며, 중성지방을 혈액으로 방

출한다. VLDL(very low density lipoprotein), LDL(low

density lipoprotein), LCAT(lecithin cholesterol acyl-

transferase)는 모두 간에서 합성되며 간조직의 손상으로 이

들 작용이 영향을 받아 간에서의 중성지방의 유출이 억제되

어 혈액의 중성지방 수준은 떨어지게 된다(28). 알코올을 섭

취한 동물군의 혈액에서 중성지질의 농도가 감소하는 것은

알코올 섭취로 인하여 간이 손상되어 간조직에서는 축적되

고 혈액으로의 이동이 감소되었다고 판단된다. 그러나 대조

군보다 단감발효주를 공급한 동물군에서 혈액 중성지방의

농도가 유의적으로 감소되는 결과는 Park 등(29)의 연구에

서 감잎 추출물 첨가식이가 대조군보다 중성지방이 유의적

으로 낮게 나타났으며 Gorinstein 등(7)의 연구에서도 감의

급여가 중성지질 증가를 억제시킨다는 보고와 일치하는 결

과로 단감에 들어있는 다양한 폴리페놀의 혈액 콜레스테롤

억제 효과는 정확히 알려지지 않았으나 지방의 소장 소화

및 흡수 과정에서 흡수율 억제 가능성(30,31)과 변으로의 지

방 배설량을 증가시키고, 간에서의 담즙산 합성 증가와 간에



1552 남경숙․김주연․노상규․박중협․성언기

Table 5. Serum levels of triglyceride, cholesterols, transaminases, and other fatty liver-related biomarkers of rats fed a diet
containing either ethanol (ethanol) or ethanol plus sweet persimmon wine (SPW), compared with pair-fed controls1)-3)

Lipids Control Ethanol SPW

Triglyceride, mg/dL
Total cholesterol, mg/dL
HDL-cholesterol, mg/dL
Non-HDL cholesterol, mg/dL
ALT, U/L
AST, U/L
ALP, U/dL
γGTP, K-A
Protein, g/L

58.10±9.88a
79.06±9.91b
47.55±11.11
31.52±7.48b
91.94±25.81c
21.89±7.25b
31.38±9.36
1.16±0.37b
59.19±0.98a

47.49±7.45ab
107.52±5.92a
55.79±8.06
51.73±12.65a
512.78±110.42a
183.33±117.96a
27.93±13.32
1.85±0.42a
56.14±1.29b

42.81±5.77b
105.90±5.19a
52.72±8.28
53.18±7.81a
194.17±44.0b
30.06±1.91b
26.00±9.75
1.35±0.34b
55.73±1.50b

1)
Values are means±SD, n=6.
2)Values in a row not sharing a superscript differ significantly (p<0.05).
3)
Abbreviations used: ALT, alanine transaminase; AST, aspartate transaminase; ALP, alkaline phosphatase; γGTP, gamma-glu-
tamyl transpeptidase.

Control Ethanol SPW

Fig. 1. Liver histology of rats fed
a diet containing either ethanol
(ethanol) or ethanol plus sweet
persimmon wine (SPW), com-
pared with pair-fed controls (He-
matoxylin & Eosin stain, ×200).

서 LDL 수용체의 수를 증가시켜 lipoprotein 대사에 영향을

주는 것으로 Nuria 등(32)은 추정하였다. 또한 감과 감잎에

함유된 탄닌 성분에 관한 연구에서도 탄닌이 혈중 중성지방

의 전환(turnover)을 촉진하거나 간의 중성지방 합성을 저해

함으로써, 체내 중성지방 수준을 감소하였다고 보고하였다

(33,34). 위와 같은 단감주의 혈중 지질 저하 효과는 감에

다량 함유되어 있는 페놀화합물과 탄닌 성분인 때문으로 추

정된다.

간조직 손상과 관련된 지방간 표지자의 혈중 농도 중 6주

째에 나타난 혈중 ALT 농도는 대조군에 비해서 에탄올군에

서 유의적으로 증가되었으나 단감주 공급에 의해서 유의적

으로 감소되는 것을 발견할 수 있었다(Table 5). 혈중 AST

농도 또한 ALT 농도 변화와 유사하게, 대조군에 비해서 에

탄올군에서 유의적으로 증가되었으나 같은 농도의 알코올

을 함유한 단감발효주를 공급하면 AST 농도가 유의적으로

대조군 수준까지 감소되는 것을 발견할 수 있다(Table 5).

그러나 혈중 ALP 농도는 본 실험조건에서 그룹 간에 유의적

인 차이가 없었다. 혈중 γ-GTP 활성은 대조군에 비해서

에탄올군은 증가되었으나 단감주군에서는 유의적으로 감소

하였다. 혈중 총 단백질 농도는 대조군에 비해서 에탄올군과

단감발효주군의 농도가 유의적으로 감소되는 경향을 보였

다. Shin 등(35)의 연구에 따르면 에탄올에 의해 유도된 지방

간 동물실험에서 양파추출물 급여에 따라 ALT, AST의 활

성도가 감소하였으며 이는 flavonoid 화합물이 에탄올대사

효소 alcohol dehydrogenase 활성도를 증가시키고 CYP 450

2E Ⅰ의 발현을 억제시켜 에탄올대사 과정에서 생기는 활성

산소의 독성을 감소시킴으로써 에탄올에 의한 세포손상 저

하와 관계가 있다고 보고하였다. 또한 Yoon 등(36)은 자두와

인 급여한 군이 순수한 알코올만 급여한 군보다 ALT, AST

활성이 유의하게 낮았다고 보고하여 본 연구와 일치함을 볼

수 있었다.

Shin과 Rho(37)의 연구에서 10%의 알코올을 음료형태로

7주간 섭취시킨 쥐에서 알코올 투여군의 ALT와 AST의 함

량이 유의하게 증가하였고, Harata 등(38)도 총 에너지의

30%를 에탄올로 투여한 쥐에서 ALT 활성이 증가하였다고

보고하였다. 또한 간세포가 손상된 사람에게 알코올을 섭취

시키면 혈청 γ-GTP 활성이 유의하게 증가하였다고 보고

되었다(39). 이와 같이 본 연구에서도 ALT, AST 활성은

에탄올군이 대조군에 비해 높았으나 단감발효주군은 대조

군과 같은 수준이었다. 대조군에 비해 단감발효주를 급여한

군에서 ALT, AST 효소활성이 대조군과 같은 수준으로 낮

아지는 것으로 보아 단감발효주의 페놀화합물과 같은 유용

성분이 지방간 흰쥐의 혈청 및 간에서 지질대사 및 과산화

환경을 개선시킴으로써 지방간으로 인한 간세포의 손상을

지연시켰을 것으로 판단이 된다. 이는 순수한 알코올을 음용

하는 것보다 간조직 손상을 줄일 수 있다는 가능성을 보여준다.

간의 조직학적 분석(hepatic histology)

간의 조직학적 분석은 지방간을 육안으로 직접 확인할 수

있는 방법이다. Fig. 1에서와 같이 6주간 단감발효주를 급여

한 후 각 실험군의 간 조직을 살펴보면 대조군에서는 간세포

에 축적된 지방구가 비교적 작고 고르게 퍼져 있으나 에탄올
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Table 6. Hepatic levels of α-tocopherol, phospholipid, total cholesterol and total lipid of rats fed a diet containing either ethanol
(ethanol) or ethanol plus sweet persimmon wine (SPW), compared with pair-fed controls1),2)

Control Ethanol SPW

α-Tocopherol, nmol/g liver
Phospholipid, μmol/g liver
Total cholesterol, μmol/g liver
Liver weight, g
Total lipid, mg/g

106.33±23.07b
39.51±1.23
7.34±1.42c
11.83±0.52a
85.15±7.08b

224.11±100.13a
41.48±3.08
23.75±3.55a
11.61±0.86a
183.75±32.21a

111.79±22.19b
40.19±2.45
11.94±1.64b
10.33±0.65b
107.39±7.82b

1)
Values are means±SD, n=6.
2)Values in a row not sharing a superscript differ significantly (p<0.05).

Table 7. Hepatic fatty acid levels of cholesterol ester, trigly-
ceride, free fatty acid and phospholipid fractions of rats fed
a diet containing either ethanol (ethanol) or ethanol plus
sweet persimmon wine (SPW), compared with pair-fed con-
trols1),2)

Lipid
Control

(μmol/g liver)
Ethanol

(μmol/g liver)
SPW

(μmol/g liver)

Cholesteryl ester
16:0
18:0
18:1
18:2
20:4
Triglyceride
16:0
18:0
18:1
18:2
20:4
22:6
Free fatty acid
16:0
18:0
18:1
18:2
18:3
20:4
22:6
Phospholipid
16:0
18:0
18:1
18:2
20:4
22:6

2.06±0.39b
0.36±0.04b
3.71±1.71b
1.39±0.67b
0.90±0.34b

13.17±4.69b
0.78±0.24b
23.68±8.54b
15.49±6.15b
1.57±0.46b
0.10±0.03b

4.78±0.84
3.14±0.54
5.27±1.18b
4.29±1.04b
0.05±0.01ab
3.38±0.60
0.36±0.08b

7.40±0.87b
9.64±1.19b
3.54±3.11
4.80±3.74
14.19±3.80
2.02±0.44b

17.68±10.25a
1.75±0.88a
46.54±24.12a
18.93±12.42a
2.57±1.26a

68.93±29.56a
5.70±2.51a
162.45±70.13a
118.62±61.02a
22.39±12.42a
4.61±3.53a

4.79±0.28
3.39±0.23
6.38±0.68ab
4.82±0.56ab
0.07±0.01a
3.41±0.36
0.51±0.07a

6.42±0.52a
12.19±0.61a
2.25±0.35
3.16±0.34
12.50±0.92
2.59±0.30a

2.78±1.11b
0.57±0.11b
10.92±2.82b
3.27±0.89b
1.26±0.34b

22.24±8.52b
1.70±0.50b
45.50±16.39b
30.38±11.63b
4.65±1.52b
0.77±0.38b

4.42±0.68
3.14±0.35
5.81±1.09ab
4.63±0.96b
0.05±0.02b
2.96±0.31
0.43±0.06ab

7.01±0.32ab
12.94±0.60a
2.03±0.32
3.17±0.38
13.52±0.52
2.91±0.15a

1)
Values are means±SD, n=6.
2)Values in a row not sharing a superscript differ significantly
(p<0.05).

군의 간세포의 지방구는 상당히 큰 형태의 덩어리로 축적되

어 있는 것을 현미경 사진을 통해서 확인할 수 있었다. 실제

로 Table 6에서 제시된 것처럼, 간의 총 지방 함량(mg/g

liver)도 조직 사진과 상응하여 대조군에서 85.15±7.08 에탄

올군에서 183.75±32.21, 그리고 단감발효주군에서 107.39± 
7.82로 에탄올군과 비교해 단감발효주군에서 유의적인 차이

로 감소되어 단감발효주에 의해서 간의 지방 축적 현상이

현격히 감소됨을 알 수 있었다. 이는 전형적인 간세포 지방

축적 현상으로 알코올성 지방간 흰쥐 모델에서 주로 발견되

는 모습이다. 같은 상황에서 같은 양의 알코올을 함유하는

단감발효주를 6주간 지속적으로 공급하였을 때, 간세포 내

에 축적되는 지방구의 크기나 양이 급격하게 감소하는 것을

간조직 사진촬영을 통해서 확인할 수 있었다. Kammerer 등

(40)의 연구에 의하면 적포도주에서 추출한 폴리페놀인

provinol을 0.2% 급여한 군에서는 간조직의 지방 축적이 감

소되어 지방간 증상이 완화된다고 보고하였는데 이는 본 연

구의 결과와 유사하다고 할 수 있겠다. 본 연구에서 사용된

단감발효주는 항산화 성질을 보이는 다양한 폴리페놀을 함

유하고 있어 알코올의 독성으로부터 간세포를 보호하고 간

조직의 형태적 안정화에 기여하여 지방간의 증상을 완화하

는데 긍정적인 효과를 보인 것으로 사료된다.

간조직의 총지방량과 주요 지방의 지방산 함량

6주 동안 단감발효주 공급이 간의 인지질, 총콜레스테롤,

총지질 함량에 미치는 영향은 Table 6과 같다. 간조직의 총

콜레스테롤 함량은 대조군에 비하여 에탄올군에서 유의적

으로 증가하였으며, 에탄올군에 비하여 단감발효주군에서

유의적으로 낮은 값을 나타내었다. 간조직의 총지방량 역시

대조군에 비해 에탄올군에서 유의적으로 증가되었고, 에탄

올군과 같은 양의 알코올을 공급받은 단감발효주군에서는

유의적으로 감소되어 대조군과 비슷한 수준을 나타내었다.

에탄올을 만성적으로 섭취할 경우 NADH/NAD+의 비가

높아져 glycerol phosphate, 중성지질 합성효소의 활성도가

증가하여, 지방산 합성이 촉진되므로 혈액 중 지질농도가

높아지며 알코올성 지방간이 발달하는 것으로 알려져 있다

(41). Anila와 Vijayalakshmi(42)의 연구에서 flavonoid류는

NADH의 공급을 감소시킴으로써 NADH/NAD+비를 낮추

어 NADH/NAD+비 증가에 의한 glycerol phosphate, diac-

yglycerol acyltransferase 및 phosphatidate phosphohy-

drolase의 활성도를 감소시켜 간의 지방산 합성을 감소시켰

으며, Seo 등(43)도 항산화물질인 naringin이 에탄올을 투여

한 쥐의 지질대사를 감소시키는 효과가 있는 것으로 보고하

였다. 또한 고지방 식이를 먹인 흰쥐에서 flavonoid를 0.1%

수준으로 투여한 군에서 혈장과 간의 콜레스테롤과 HMG-

CoA reductase 활성이 대조군에 비해 낮았다고 보고하였다.

Flavonoids가 첫째로 지방 흡수를 저하시키고 배설을 촉진

시켜 간의 지방수준을 낮추고 지방합성에 관여하는 효소

(HMG-CoA reductase) 활성을 억제하여 지방 수준을 낮추

는 것과 관련이 있다고 보고하였다(44). 이상에서와 같이 단
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감발효주군에서 간조직의 총지방질, 총콜레스테롤의 값이

에탄올군에 비해 낮은 것은 단감발효주군에 급여된 fla-

vonoids와 관련이 있다고 유추할 수 있다. 6주간에 걸친 단

감발효주 투여가 간조직의 주요 지방 종류별(콜레스테롤, 중

성지방, 유리지방산, 인지질) 총지방산 조성에 미치는 영향

은 Table 7과 같다. 대부분의 지방산은 중성지방 분획에 존

재하는 것을 발견했으며, 중성지방 분획의 지방산 종류별

비교에서도 알코올군에서 특히 유의적으로 증가함을 보였

다. 에탄올군의 모든 지방산은 대조군의 지방산에 비해 유의

적으로 증가되었으나 단감발효주군의 중성지방 지방산들은

에탄올군에 비해서 유의적으로 감소되는 현상을 보였다. 이

러한 현상은 콜레스테롤이나 유리지방산 분획의 주요 지방

산에서도 유사하게 감소하는 경향을 보였다.

요 약

본 연구에서는 흰쥐를 이용, 단감발효주의 항산화성과 알

코올성 지방간 증상 완화에 미치는 영향을 조사하였다.

Lieber-DeCarli 액체 표준식이만 공급받는 동물군을 대조

군, 에탄올에 의한 열량 보충으로 대조군과 동일 열량의 액

체식이를 공급받은 에탄올군, 에탄올군과 동일한 양의 알코

올을 함유하는 단감발효주가 혼합된 액체식이를 공급받는

단감발효주군으로 하여 7마리씩 3그룹으로 나누어 6주간 사

육하였다. 시작 전, 3주째, 그리고 6주째에 혈액을 채취하였

고 간은 6주 혈액 채취 직후 적출되었다. 단감발효주의 총

페놀함량은 24.59 mg/100 mL이었고 SOD 유사활성은 20.9

%이었으며 DPPH 라디칼 소거능은 27%로 나타났다. 6주간

의 체중증가율은 대조군과의 비교에서 에탄올군에서는 유

의적으로 감소되었으나 에탄올군과 단감발효주간의 비교에

서는 차이가 없었다. 혈액의 중성지방 농도는 에탄올군과

단감발효주군에서 유의적으로 감소되었다. 혈액의 ALT,

AST 농도는 대조군에 비해서 에탄올군에서 유의적으로 증

가되었으나 단감발효주군에서는 유의적으로 감소하였다.

간조직의 사진촬영에서와 유사하게 간조직의 총지방량은

대조군에 비해 에탄올군에서 유의적으로 증가되었고 단감

발효주군에서는 유의적으로 감소하였다. 간조직의 주요 지

방 종류별 총지방산 비교에서도 중성지방 분획의 지방산들

은 에탄올군에서 유의적으로 증가되었으나 단감발효주군에

서는 유의적으로 감소되는 경향을 보였다. 본 실험을 통해

단감발효주가 알코올 섭취로 증가된 혈중 지질 수준과 간기

능 지표 수준을 개선시키는 효과를 나타냈으며 지방간 형성

이 유의적으로 억제되는 것을 간조직 지방분석을 통해 확인

하였다. 이는 전통기능성주인 단감발효주에 포함된 다양한

폴리페놀이 알코올에 의한 간 손상을 보호하는데 기여할 수

있음을 증명한 실험결과로 판단된다.
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