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Nelumbo nucifera(NN) is a oriental medicinal herb which has been used traditionally for the treatment of

antidiarrhea, sedative action and various brain diseases including convulsion and epilepsy. In order to examine the

mechanism of anticonvulsive effect, we treated the methanol extract of NN(100, 200 mg/kg, P.0) to the sleeping time

and pentylenetetrazole(PTZ)-induced convulsive mice. The methanol extract of NN prolonged sleep time by

pentobarbital. Methanol extracts of NN were not effected the concentration of GABA and GABA-T activity in the brain

of PTZ-induced mice. Methanol extracts of NN significantly inhibited the convulsion state as well as the level of lipid

peroxidation in the brain. The butanol and dichloromethane fraction of methanol extracts among the others effectively

inhibited in vitro lipid peroxidation dose dependently(5.0 x 10-6 ∼ 2.0 x 10-5 g/ml). These results suggest that the

anticonvulsive effect of NN is possibly due to the antioxidative effects of the free radical formation at brain for the

PTZ-induced convulsion if it were by due to generating system.
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서 론

경련은 돌발적이고 일과성인 발작을 특징으로 하는 만성 중

추 신경계 질환을 총칭하는 하는 것으로 경미한 경련 상태 및 경

련을 수반하지 않는 순간적인 의식 상실 등의 증상까지 포함할

때 총인구의 약 1%의 비율로 흔하게 나타나는 질환으로 보고되

고 있다1,2). 현재 전세계적으로 인구의 약 1%정도가 경련성 질02

환인 간질(epilepsy)환자로 추정되고 있으며, 미국의 경우 약 250

만 명이 경련성 환자로 집계되고 있으나 이나마 우리나라는 뚜

렷한 통계자료가 없는 실정이다. 따라서 현재 이들의 경련성 질

환의 치료제인 항경련성 약물은 신약에서 많이 개발되고 있으나

이들 약물의 상호작용 및 약물 독성에 대한 문제가 심각하며, 질

병의 특성상 장기적인 치료가 불가피 하므로 이들 약물에 대한

내성 문제도 대단히 심각하게 대두되고 있는 실정에서 천연자원

물질로부터 새로운 물질을 찿고자 많은 학자들에 의하여 시도되

고 있으나 아직까지 대단히 미흡한 실정이다.

현재 임상적으로 경련의 진단은 뇌파기록계상에서 비정상적

인 신경 방전이 특징적으로 관찰되고 있다. 이와 같은 병변은 유

전적 소인, 생화학적 대사이상, 두개골 손상, 뇌혈류 장애, 퇴행

성 뇌기능 장애, 감염 등의 주로 중추신경계의 이상으로 인해 초

래되는 것으로 생각되고 있다3). 더욱이 근래에 급증하는 교통사

고와 산업 현장에서의 안전사고에 의한 두개골 손상 및 전자 오

락물, 약물 오. 남용에 의한 중독 등이 간질 발작의 원인이 되고

있는 점을 고려할 때 간질의 환자는 점차 증가하고 있는 추세이

다. 이러한 경련의 발생 기전은 정확하게 밝혀지고 있지 않으며

최근에 와서 중추의 흥분성 신경 전달 기능과 억제성 전달 기능

사이의 균형 소실이 발작의 원인이라는 학설이 제시된 후 중추

신경계에서 흥분성 또는 억제성 신경 전달 물질로 작용하는 아

미노산들이 관심의 대상이 되고있다4,5).

간질, 치매현상등과 같이 뇌조직의 퇴행성 기능장해를 초래

하는 질환들의 병태생리학적 현상들은 활성산소종의 생성과 분
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해기구의 조절증이 상실되어질 때 잔존하는 과량의 활성산소들

이 뇌조직 중의 불포화지방산을 과산화시켜 세포막의 손상을 유

도하는 산화적 스트레스 유도과정과 밀접한 관계를 갖고 있음이

밝혀지고 있다6,7).

연자육(Nelumbo nucifera)은 수련과(Nymphaeaceae)에 속하

는 연꽃의 잘 익은 종자를 가을에 수확하여 과피를 제거하여 말

린 것으로 한방에서는 비의 기능이 기능을 보하여 설사를 멎게

하며, 자양강장, 식욕증진 및 심장의 열을 식혀주며 정신을 안정

시켜주는 효과로 불면증에 효능이 있으며 관련된 연구로서 항

균, 항당뇨, 항산화 효능 등8-11)이 보고되고 있고 최근에 와서는

식물 호르몬인 dihydrophaseic acid의 분리 동정, 돌연변이원성

에 대한 효과와 연자육에는 아미노산인 세린과 메티오닌이 풍부

하다는 보고12,13) 및 우울증에 치료 등에 대한 보고14)가 이루어지

고 있다.

이에 본 연구에서는 연자육의 물 추출물을 이용하여 진정효

과와 항경련 작용 기전을 항산화 작용과 관련하여 검토하였다.

재료 및 방법

1. 동물 및 재료

본 시험에 사용한 ICR계 30-35 g의 수컷 생쥐는 효창사이언

스(대구)로 부터 분양 받아 동물사에서 일정한 조건(온도 :

22±0.5℃, 습도 : 46-60%, 명암 : 12시간 light/dark cycle)으로 1

주 동안 검역과 순화 사육을 거친 건강한 동물로 실시되었다.

사료는 실험동물용 고형 사료(천하제일사료, 대전시 대화동), 음

수는 상수도를 자유 섭취시켰다. 이때 효소 활성의 일중의 변동

을 고려하여 실험동물을 일정시간(오전 10:00-12:00) 내에서 처치

하였다. 실험에 사용된 연자육은 부산진 시장에서 구입한 것을

먼지 등의 부착물을 제거할 목적으로 세척한 후 건조하여 사용

하였다. 건조된 연자육을 분말로 하여 1 kg당 3 L의 methanol을

가한 다음 70℃에서 5시간 간격으로 3회 반복추출하고 여과하여

methanol 분획(192 g)을 얻고 농축하였다. 여기에 증류수를 가하

여 완전히 현탁시킨후 현탁액에 ether 1 L를 가하여 분별 깔대기

에서 3회 분리하여 ether 분획(35 g)을 얻었다. 남은 여액에 150

ml의 n-butanol을 가하고 분리하여 butanol 분획을 얻고 이 분획

을 감압농축(18 g)하였다. Butanol 분획에 다시

dichloromethane(CH2Cl2)을 가하여 혼합한 후 CH2Cl2로 이행되

는 부분을 분별깔대기에서 분리하여 감압농축하고 CH2Cl2 분획

(7.3 g)으로 하였다. 이렇게 얻어진 연자육 추출물은 1%

carboxymethyl cellulose(CMC) 용액에 현탁(100, 200 mg/kg)하

여 4주간 esophagus needle을 사용하여 경구로 투여하였으며,

대조군은 같은 방법으로 1% CMC 용액을 경구 투여하였다. 실험

동물은 처치 전 12시간 동안 사료를 제거하고 물만 섭취하도록

하였다.

2. 수면유도 및 수면시간 측정15)

생쥐 10마리를 한군으로 하여 시료를 경구투여한 30분후

pentobarbital sodium 42 ㎎/㎏을 복강 주사하였다. 15분 이내에

수면을 취하지 않는 동물은 실험에서 배제 하였고, 정향반사 소

실을 지표로 수면효과를 관찰(정향 반사가 소실되는 시점부터

정향반사가 회복되는 시점까지의 시간)하였다. 대조물질로는 염

산 chlorpromazine 50 mg/kg을 경구투여 하였다.

3. 항경련효과

경련상태는 Roussinov 등의 방법16)에 따라 경련발작 정도를

5단계(Table 1)로 구분하여 각 단계에서 발생하는 경련의 횟수의

곱을 모두 합하고 이 것을 다시 전체 경련횟수로 나누어 경련강

도(severity)를 산출하였다. 또한, Vogel의 방법17)에 준하여

pentylenetetrazole(PTZ, 70 mg/kg, s.c.)을 주사하여 경련의 발

현 및 사망의 유무를 관찰하였다. 항경련 효과는 PTZ 투여 후의

경련 발작 발현시간(onset time), 경련 지속시간(duration of

convulsion), 회복시간(recover time) 등을 측정하여 종합적인 현

상을 참조한 경련상태 지표로 나타내었다.

Table 1. Classifcation of signs shown in each degree of convulsions

Degree of convulsion Signs

0
1
2
3
4
5

No signs
Paralysis and fibrillations

Rising forelimbs and convulsions
Weak jerking

Strong jerking and jumping, shouting
Lasting of typical tonic-clonic seizure, expire

4. 뇌 조직중 GABA 함량 및 GABA-T의 활성 측정

GABA 함량 측정은 Allen등18)의 방법을 약간 변경하였다.

뇌 조직을 1 mM aminoethylisothiouronium bromide와 2 mM

pyridoxal - 5'-phosphate를 포함하는 0.3 M triethanolamine

buffer(pH 6.8)로 10% 마쇄균질액을 조제한 다음 15,000 x g에서

20분간 원심분리 하여 얻은 postmitochondria 분획을 일정량의

200 mM potassium phosphate buffer(pH 6.8)에 첨가한 후 빙냉

의 ethanol로 제단백 시켰다. 이것을 원심분리 하여 얻은 상징액

을 membrane filter를 사용하여 여과한 다음 여액중에 함유된

GABA의 함량을 고속액체 크로마토그래프를 이용하여 분리시킨

후 표준품의 유지시간(GABA: 11.3분)과 비교확인한 후 표준 검

량선에 준해 그 함량을 산정하였다(Table 2). GABA의 함량은 조

직 단백질 1 mg당 nmole로 나타내었다.

Table 2. Conditions of HPLC for the determination of brain GABA

concentration in mouse

Parameter Conditions

Column
TSK-ODS-80-TM(15 cm x 4.0 mm I.D.,

10 μm)

Flow rate 0.6 ml/min

Mobile phase
10 mM potassium acetate buffer (pH

6.5) - Methanol

Gradient Methanol 20% → 70%/40 min

Attenuation 8

Detector
Fluorescence detector

(λAC : 340 nm, λEm : 450 nm)

GABA-T의 활성은 Cupello등의 방법
19)
에 따라 일정량의

0.15 M potassium phosphate buffer(pH 6.8)에 60 mM α
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-ketoglutaric acid 100 μl와 기질인 4 μM GABA 50 μl및 조제된

효소원 100 μl를 첨가하여 incubator에서 30분간 반응시킨 다음,

이때 생성된 succinic semialdehyde에 조효소인 0.12 mM NADP

10 μl를 첨가하고 20분간 반응시켜 생성되는 NADPH를 340 nm

에서 측정하여 효소 활성을 산정한다.

5. 과산화지질 함량 측정

Ohkawa 등의 방법20)에 준해 조직 마쇄균질액 일정량에

8.1% sodium dodesyl sulfate, 20% acetate buffer(pH 3.5) 및

0.8% thiobarbituric acid(TBA) 용액을 가해 95℃에서 1시간동안

반응시키고 실온으로 냉각한 다음 생성된 홍색의 TBA reactive

substance를 n-butanol : pyridine(15:1) 혼액으로 이행시켜 파장

532 nm에서 흡광도의 변화를 측정하여 정량하였다. 과산화지질

의 함량은 단백 1 mg당 malondialdehyde (MDA)의 양을 nmole

로 나타내었다.

6. Hydroxyl radical scavenging 효과 측정

Halliwell 등의 방법
21)
에 따라 20 mM potassium

dihydrogen phosphate-potassium hydroxide buffer(pH 7.4)에

2.8 mM deoxyribose, 100 μM ferric chloride, 104 μM

ethylenediaminetetraacetic acid, 1mM hydrogen peroxide, 100 μ

M ascorbate를 최종부피가 3 ㎖되게 가하여 1시간동안 37℃ 에

서 반응시켜 이때 hydroxyl radical에 의해 생성되는

malondialdehyde의 함량을 과산화지질 함량 측정법과 동일한

방법으로 측정하였다.

7. 단백질 정량 및 통계처리

단백질의 함량은 Lowry 등의 방법22)에 준하여 bovine

serum albumin(Sigma, Fr. V)을 표준품으로 하여 측정하였다. 본

실험에서 얻어진 결과는 평균치±표준편차로 표시하였고, 통계적

유의성 검증은 Duncan's multiple range test를 이용하였다.

결 과

1. 수면연장 시간

연자육 추출물 투여에 의한 수면시간을 알아보기 위하여 4

주간 연자육 추출물(100, 200 mg/kg)을 경구 투여하고, 투여 마

지막날 pentobarbital을 투여하고서 수면유도 및 수면시간을 관

찰한 결과가 Table 3이다. 대조군의 수면유도시간은 3,74 ± 0.36

분, 수면시간67.9 ± 5.9분이었으며, 연자육 추출물 100 mg/kg과

200 mg/kg을 전처리하고 pentobarbital을 투여함으로서 수면유

도시간은 대조군에 비하여 별다른 영향이 없었으나, 수면시간은

용량의존적으로 수면이 연장되었다. 대조군인 chlorpromazine의

투여에서는 수면유도시간이 단축되었으며 수면시간도 연장되는

것을 관찰하였다.

2. 경련발작 및 항경련효과에 미치는영향

연자육 추출물을 전처리하고 PTZ에 의해 유도되는 경련 발

작 및 항경련효과에 미치는 영향을 관찰한 결과 연자육 추출물

을 4주간 투여한 군에서는 대조군에 비하여 경련 발작이 용량의

존적으로 억제되었으며(Fig. 1), 경련발현시간, 사망률 및 사망시

간에서 유의한 차이는 나타내지 않았으나 연자육 추출물 200

mg/kg을 4주간 투여한군에서는 경련발현 시간이 연장되었으며,

사망률 및 사망시간을 유의적으로 억제시켰다(Table 4).

Table 3. Effect of pretreated of Nelumbo nucifera(NN) on onset and

sleep in pentobarbital-induced mice

Treatment
Dose

(mg/kg, p.o)
Sleeping latency

(min)
Sleeping time
(min)

Control 3,74 ± 0.36
a

67.9 ± 5.9
d

NN 100 4.12 ± 0.53a 98.6 ± 7.7b,c

200 3.98 ± 0.65a 139.7 ± 20.9b

CPZ 50 2.49 ± 0.51b 201.3 ± 16.5a

Mice were fasted for 24 hr prior to the experiment, the orally administered NN daily for
four weeks and 30 min after the final treatment of sample, animals were
intraperitoneally injected of pentobarbital(42 mg/kg). Data is mean ± SD(n=6). Values
sharing the same superscript letter are not significantly different each other(p<0.05) by
Duncan's multiple range test. CPZ; Chlorpromazine

Fig. 1. Effect of Nelumbo nucifera(NN) methanol extract on

convulsion severity in PTZ-induced convulsion mice. Metanol extract of
NN(100, 200 mg/kg) was administrated once a day for four weeks orally to mice.

An one hour after the final treatment of NN, animals were received

pentylenetetrazole(50 mg/kg, i.p.). The procedure was described in the

experimental methods. Values are Mean ± S.D. and values followed by the same

superscript are not significant(p<0.05) each other by new multiple square method.

Severity: [Σ(Degree of convulsion) x (Frequency of convulsion for each

degree)]/Total frequency of convulsion.

Table 4. Influence of pretreated of Nelumbo nucifera(NN) on

PTZ-induced convulsion and mortality in rats

Treatment
Dose

(mg/kg, p.o)

Onset T.E. Mortality

Inc
(%)

Lat
(sec)

Inc
(%)

Lat
(sec)

Inc
(%)

Lat
(sec)

Control 0 100 45.1±5.14b 100 159.3±6.72b 100 191.5±5.88c

NN 100 100 54.2±3.99b 90 172.8±8.25b 90 221.6±9.27b

200 80 83.7±9.98
a
60 210.4±11.9

a
40 289.8±20.0

a

PHB 100 0 - 0 - 0 -

The assay procedure was described in the experimental methods. Value represent means
± SD (n=6). Values sharing the same superscript letter are not significantly different
each other(p<0.05) by Duncan's multiple range test. T.E., tonic extensive: Inc., incidence:
Lat., latent time from pentylenetetrazole treatment. PHB: phenobarbital

3. 뇌중 GABA 함량 및 GABA-T 활성에 미치는 영향

연자육 추출물을 전처리하고서 PTZ로 경련을 유발시키고,

뇌 조직중 GABA의 함량 및 GABA-T의 활성을 관찰한 성적이

Table 5이다. GABA 함량의 경우 대조군에 비하여 PTZ를 투여

함으로서 현저히 억제되던 뇌 조직내 GABA의 함량이 연자육 추

출물의 투여로 별다른 영향이 없었으며, GABA-T의 활성도 정상

군이 1.36±0.08 NADPH nmole/mg protein인데 비하여 PTZ투
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여군은 2.17±0.14 NADPH nmole/mg protein으로서 약 45% 증

가하였으나 연자육 추출물의 투여로 별다른 영향이 없었다. 한편

대조 약물인 vigabatrine을 100 mg/kg 투여로서 PTZ의 투여로

증가되던 효소의 활성이 정상군의 수준으로 회복되고 있음을 관

찰 할 수 있었다.

Table 5. Effect of pretreated of Nelumbo nucifera(NN) on the GABA

level and GABA-T activity in PTZ-induced rats

Traetment GABA level GABA-T activity

nmole/mg protein NADPH nmole/mg protein/min

Normal 2.18 ± 0.23a 1.36 ± 0.08d

PTZ 1.30 ± 0.11
d

2.17 ± 0.14
a

NN 50 1.39 ± 0.14c,d 2.38 ± 0.18b

100 1.37 ± 0.19b 2.42 ± 0.20b,c

VGB 100 1.98 ± 0.12 1.56 ± 0.15b,c

The assay procedure was described in the experimental methods. Value represent means
± SD (n=6). Values sharing the same superscript letter are not significantly different
each other(p<0.05) by Duncan's multiple range test. VGB: Vigabatrin

Fig. 2. Effect of Nelumbo nucifera(NN) methanol extract on lipid

peroxidation in brain homogenate in PTZ-induced convulsion mice.
The assay procedure was described in the experimental methods. Value represent

means ± SD (n=6). Values sharing the same superscript letter are not significantly

different each other(p<0.05) by Duncan's multiple range test.

Fig. 3. The hydroxy radical scavenging activity of several fraction of

metanol extract of Nelumbo nucifera(NN) in vitro. The reaction mixture(3
ml) contained 20 mM potassium dihydrogen phosphate-potassium hydroxide

buffer(pH 7.4), 2.8 mM deoxyribose, 100 μM ferric chloride, 104 μM

ethylenediaminetetraacetic acid, 1 mM hydrogen peroxide, 100 μM ascorbate and

enzyme preparation, and various concentration of NN fraction.

4. 지질과산화 함량 및 수산기 소거능에 미치는 영향

연자육 추출물을 전처리하고서 PTZ로 경련을 유발시키고,

뇌 조직중 지질과산화의 함량 및 시험관내에서 hydroxyl radical

scavenging 효과를 측정한 성적이 Fig. 2 & 3이다. PTZ로 경련을

유발시킨 실험동물에서의 뇌중 지질과산화의 함량을 관찰하였던

바 대조군에 비하여 PTZ를 투여함으로서 현저히 증가되던 뇌조

직중의 지질과산화의 함량이 연자육 추출물을 용량별로 4주간

전처리함으로서 용량의존적으로 현저히 억제되었으며, PTZ로

유발된 뇌조직을 사용하여 시험관내에 각 분획을 첨가하고서 수

산기 소거능을 관찰하였을 때 메탄올, 부탄올 및 디클로로메탄

분획을 각각 용량별(5 x 10
-6
에서 2 x 10

-5
g/ml)로 첨가함으로서

약 20%에서 최고 34.3%까지 감소시켰다.

고 찰

간질, 치매현상 등과 같이 뇌조직의 퇴행성 기능장애로 초래

되는 질환들의 병태생리현상들은 활성산소종의 생성과 분해기구

의 조절능이 상실되어질 때 잔존하는 과량의 활성산소종들이 뇌

조직 중의 불포화지방산을 과산화시켜 세포막의 손상을 유도하

는 oxidative stress 유도과정과 밀접한 관계를 갖고있음이 여러

연구진에 의해서 밝혀지고 있다23,24).

뇌신경조직은 대단히 정밀하면서 복잡하게 구성되어있으며,

그 기능수행도 섬세한 단위기능들이 조화를 이루고 복합적인 반

응경로를 거치도록 되어있다. 이와 같은 뇌신경계의 질환에 대해

서 많은 연구진에 의해서 연구가 계속 진행되고 있으나 대부분

의 경우 확실한 병태생리학적 기전이 아직 밝혀지지 않고 있어

뇌신경계질환 치료제 개발도 많은 어려움이 있다. 최근의 연구결

과에 의하면 간질, 치매 및 파킨슨씨 질환 등 퇴행성의 뇌신경질

환들의 병태생리 조건들은 oxidative stress가 매개하는 과산화지

질생성 반응과 밀접한 상관관계가 있다는 사실이 밝혀지고 있어

관심을 갖게 하고 있다25). 본 논문에서는 인위적으로 경련 발작

을 유도한 동물모델을 이용하여 간질의 병태생리학적 기전연구

및 치료제로서의 이용가능성이 있는 물질의 작용기전을 연구하

고자 하였다. 연자육 추출물은 4주간 경구투여하고 수면연장에

어떠한 영향을 주는 가를 관찰하였던 바 정상군에 비하여 수면

이 연장되는 경향을 보였으며 PTZ의 투여로서 나타나는 항경련

효과를 관찰 하였던 바 PTZ에 의한 경련발작의 지속시간과 회복

시간 및 경련발적 정도가 유의성있게 감소됨을 관찰하였다. PTZ

는 strychnine과 picrotoxin과는 달리 접합 전 및 접합 후 기능에

는 관계없이 중추신경 흥분제로 chloride 이온 전도에 미치는

GABA의 작용을 저해하는 것으로 보고되어 있으며, 현재

absence seizure나 myochlonic seizure의 경련 양상을 일으키는

간질 발작을 유도하는 실험 모델로서의 용도로만 주로 사용되고

있는 약물이다
26,27)

. 연자육 추출물을 전처리한 실험동물에 PTZ

를 투여하고 뇌중 GABA의 함량을 측정하였을 때, 대조군에 비

하여 PTZ 단독 투여군에서는 GABA의 함량이 현저히 감소하였

으나, 연자육 추출물을 전처리한 군에서는 이러한 GABA 함량의

감소현상을 억제하지 못하였다. GABA-T는 뇌 조직 중에서 억제

성 신경섬유 말단과 망산 세포계 등에 분포되며, 재흡수된

GABA를 glutamic acid와 succinic semialdehyde로 불활성화 시

키는 역할을 하는 효소이다28-30). GABA-T의 활성은 PTZ 단독 투

여군에서 대조군에 비해 약 40% 정도 증가하였으나, 연자육 추

출물을 전처리한 군에서는 PTZ에 의하여 증가되던 효소의 활성
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에도 영향이 없었다. 이로볼 때 연자육 추출물의 항경련 작용은

중추신경계의 억제성 전달물질인 GABA와는 연관이 없는 것으

로 생각된다. 지질과산화 반응의 진행은 생리 조건이 정상인 상

태에서는 방어체계의 조절에 의하여 free radical의 생성과 억제

의 균형이 유지되어 지질과산화 반응으로 기인되는 손상이 일어

나지 않지만 세포내의 산화적 자극이 증가하여 free radical의 생

성이 증가나 방어 체계 능력의 감소가 일어났을 때는 생체에 심

각한 독성을 나타내게 된다. 지질과산화의 생성은 병태 생리 현

상이나 조직의 손상 정도를 나타내는 지표로 생체막 구성 성분

인 인지질의 불포화 지방산은 활성 산소종과 같은 활성산소에

의해 과산화 반응이 시작되며 연쇄적으로 진행된다. 내외인성 요

인에 의하여 생성된 친전자성 물질을 포함하는 활성산소에 의한

지질의 과산화 반응은 세포막의 투과성을 항진시킬 뿐만 아니라

전반적인 세포독성을 초래하여 노화 현상이나 이에 따른 여러

가지 질환의 병리 현상을 초래하는 것으로 알려져 있다
31-33)

. 지질

과산화의 지표로 부산물인 malondialdehyde의 함량을 측청 할

수 있는데 본 연구에서 PTZ의 투여로 경련발작을 유도한 흰쥐에

서 PTZ는 뇌조직의 지질과산화반응을 촉진시켰으며 생리식염수

만을 투여한 대조군에 비해 과산화지질의 생성량도 40%정도 증

가하는 유의성있는 변화가 관찰되었다. 이는 PTZ에 의한 경련발

작의 유도는 지질과산화반응이 관여함을 보여주는 것이다. 일반

적으로 항산화작용은 free radical의 소거 작용과 상관성이 있는

경우가 많으므로 활성산소종들이 연쇄적인 반응으로 생성되어지

는 과정의 마지막 생성물이며 가장 강력한 활성을 지니고 있어

서 oxidative stress에 의한 조직 손상과정에서 대단히 중요한 핵

심적인 역할을 하는 인자로 알려지고 있는 hydroxy radical34,35)

에 대한 연자육성분의 소거작용을 조사하였다. 메탄올 추출물은

물론 부탄올 및 디클로로메탄 분획을 시험관내에 용량별로 첨

가하였을 때 5×10-6 g/㎖농도에서 화학반응으로 생성시킨 반응

액 중의 hydroxy radical의 양이 감소하다 최고농도인 2 x 10
-5

g/ml의 첨가에서 20%에서 최고 34.3%까지 용량의존적으로 현

저히 억제되었다. 또한, ether 추출물은 별다른 영향이 없었다.

이상과 같은 실험결과들을 종합하여 볼 때 연자육성분 중에는

항경련작용을 나타내는 물질이 함유되어 있으며 이 약리작용은

hydroxy radical의 소거작용 등으로 oxidative stress 상태를 개선

하여 과산화지질의 생성을 억제하는 기전으로 나타날 것으로 생

각되어진다.

결 론

본 연구에서는 연자육 추출물의 수면연장 시간 및 항경련효

과에 대하여 관찰한 결과 pentobarbital을 투여함으로서 용량 의

존적으로 수면시간이 연장되었으며, pentylenetetrazole(PTZ)에

의해 유도되는 경련 발작 및 항경련효과에 미치는 영향에서는

경련 발작이 억제되었고, 경련발현 시간이 연장되었으며, 사망률

및 사망시간을 유의적으로 억제되었다. 뇌중 GABA 함량 및

GABA-T의 활성에는 별다른 영향이 없었으며, 지질과산화의 함

량은 현저히 증가되던 것이 연자육 추출물의 투여로 억제되었다.

시험관내에서 PTZ로 유도된 뇌조직중의 hydroxy radical의 생성

량은 methanol, butanol 및 dichlomethane 분획의 첨가(2x10-5

g/ml)에서 약 20%에서 최고 35%까지 감소하였다.
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