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두충 열수추출물 급여에 의한 갱년기 유도 모델 흰쥐의 지질, 당질 및

항산화 대사 개선에 미치는 영향
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Water extracts of Eucommia ulmoides improve lipid, glucose, and
antioxidant metabolism in ovariectomized rats
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Abstract In postmenopausal women, estrogen deficiency can be associated with metabolic diseases, such as obesity,
diabetes, and cardiovascular diseases. The purpose of this study was to investigate factors related to lipid, glucose and
antioxidnat metabolism. Sprague-Dawley female rats were subjected to either bilateral ovariectomy or sham operation and
randomly divided into 3 dietary groups, (n=8) sham-operated fed with normal diet (SHAM), ovariectomized fed with normal
diet (OVX), and ovariectomized fed with normal diet supplemented with Eucommia ulmoides extract (OVX-EU). The OVX-
EU group showed significantly lower body weight, triacylglycerol, and total cholesterol than that showed by the OVX group.
In addition, the OVX-EU group showed improved lipogenesis, glucose-regulating enzyme activities, adipokine and antioxidant
enzyme activities. These findings demonstrate that extracts from E. ulmoides extract can be used as a functional food.
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서 론

초고령화 사회로 접어들면서 갱년기 이후의 삶의 질 향상과 건

강 증진에 관한 관심은 고조되고 있으나, 여성들의 경우 폐경에

따른 에스트로겐 감소로 인한 혈중 지질 조성의 변화 등으로 심

혈관계 질환의 발병률이 높아지게 된다(1). 이러한 갱년기 이후

의 건강 관련 문제점을 감소시키기 위한 기능성 소재로서 감태

(2), 대황(3) 등 식이섬유소가 풍부하고 골다공증에도 효과가 기

대되는 해조류 추출물의 활용에 관한 연구들이 진행되고 있다.

두충나무의 수피인 두충은 관절염에 효능이 있다고 알려져 있

는 생약으로(4,5) 약리효능을 나타내는 성분으로는 이리도이드 유

도체와(6-9) 리그닌 배당체(10-14) 등이 있으며, 이들 성분들이 나

타내는 생리활성 효능으로는 콜라겐합성 증진작용(15), 혈당저하

효과(16,17), 혈압 강하효과(18,19) 및 파골세포의 분화에 미치는

효과(20) 등 건강 기능성 식품 소재로 다양하게 보고되고 있다.

최근에는 두충의 열수 추출물로부터 에스트로겐의 성질을 가지

는 성분인 aucubin, woginin, baicalein 등의 플라보노이드 화합물

유도체에 관한 연구들도 진행되어(21), 갱년기 이후의 골대사를

포함하여 지질 및 당질대사 개선 효능도 기대할 수 있을 것으로

판단된다. 실제로 두충잎 추출물을 흰쥐에게 보충 급여한 결과,

고지질식이에 의해서 유도되는 고지혈증 및 비만 억제 효과가 있

었다(22).

이에 본 연구에서는 난소 절제에 의해서 갱년기를 유도한 흰

쥐에게 두충 열수추출물을 보충 급여함에 따른 지질, 당질대사

및 항산화 대사 관련 지표를 분석함으로써 노화에 따른 대사성

질환의 예방효과를 기대할 수 있는 건강 증진용 식음료 소재로

서의 가능성을 검토하고자 한다. 갱년기 유도 모델 동물은 난소

절제술을 시행함으로써 에스트로겐의 생성을 저하시켜 인위적으

로 폐경을 유도하는 것이므로 폐경이후 노화에 따른 지질 및 당

질대사 및 항산화 대사의 생화학적 지표 분석을 통한 연구에 광

범위하게 활용되고 있다.

재료 및 방법

실험재료

본 실험에 사용된 두충은 경북 김천에서 재배된 것으로 대구

약령시에서 구입하였다. 이후 이물질 제거를 위해 수회 세척을

한 후 100 부피의 증류수를 가하여 3시간 30분 동안 열수 추출

을 진행하였고, 원물과 용매 분리는 거름종이(filter paper, Whatman

No. 1, Clifton, NY, USA)를 이용하였다. 추출물은 동결건조(Fre-

eZone 6 Liter Benchtop Freeze Dry Systems, Labconco Corp.,

Kansas City, MO, USA) 후 −70oC에서 보관하였다. 실험에 사용

된 분석용 시약은 Merck KGaA (Darnstadt, Germany)와 Sigma

Aldrich (Steinhein, Germany)에서 구입 후 사용하였다.
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In vitro 항산화 활성 분석

두충 추출물의 항산화 활성분석은 동결건조 된 분말을 10 mg/

mL 의 농도로 dimethylsulfoxide (DMSO)에 녹여 분석에 사용하

였고, 총항산화력(ABTS, [2,2'-azinobis-(3-ethylbenzothiazoline-6-sul-

fonic acid)] 측정은 Choi 등(23)의 방법을 참고 하였다. 라디칼 소

거능은 2,2-dipheny1-2-picrylhydrazyl (DPPH)용액을 이용하여 다

음 식에 의해 산출되었으며 As는 시료첨가군, Ac는 DPPH 무첨

가군의 흡광도 값을 대입하였다(24).

EDA (%)=(1−(As−Ac)/control)×100

환원력(reducing power)은 Oyaizu(25)방법에 따라 700 nm에서

흡광도를 측정하였다.

동물실험 설계

두충 추출물의 식이 섭취가 폐경 및 노화 이후의 대사 개선에

미치는 영향을 확인하기 위해 (주)중앙동물실험(Seoul, Korea)에

서 평균 240-250 g인 Sprague-Dawley 암컷 24마리를 구입하여 1

주간 적응시킨 후, 폐경을 유도하기 위해 난소절제 수술을 시행

하였고, 비난소절제 대조군은 sham-operation을 진행하였다. 수술

후 1주일간의 회복기간이 지난 후 난괴법(randomized complete

block design)에 의해 군을 나누었다. 실험동물은 AIN 76 식이를

기본으로 하여, 비 난소절제 대조군(SHAM), 난소절제 대조군

(OVX) 그리고 난소절제 및 두충 추출물 섭취군(OVX-EU, 100

mg/kg/day)으로 각 8마리씩 3군으로 나누어 사육하였다. 실험식

이는 펠릿 형식으로 만들어 총 8주간 공급하였으며, 동물 사육실

환경은 항온(25±2oC) 및 항습(50±5%) 조건을 유지하였고, 조명

(light and dark cycle)은 6:00에서 18:00까지 일정하게 조절하였으

며, 개개의 stainless cage안에서 사육하였다. 8주후 실험동물을 12

시간 절식시킨 후 Zoletil (Virbac, Carros, France; 25 mg/kg, 복강

투여)로 마취하여, 혈액 및 장기조직(간, 지방, 신장)을 채취하였

다. 혈액은 혈장을 분리하기 위하여 600×g에서 10분간 원심분리

하였고, 간, 지방 그리고 신장조직은 효소원 분리를 위해 Hulcher

등(26)의 방법을 일부 수정하여 적용하였다. 즉, 실험동물의 동일

간엽에서 취한 간조직 0.3 g을 완충용액(0.1M triethanolamine,

0.2M ethylenediamine tetracetate (EDTA), pH 7.4), 0.002M

dithiothreitol (DTT)으로 균질화시킨 후 600×g (4oC)에서 15분간

원심분리, 9,500×g (4oC)에서 20분간 재원심분리 하였다. 이 후

얻은 침전물은 미토콘드리아 분획으로 완충용액을 첨가, 원심분

리한 후 침천물을 재현탁시켜 CPT (Carnitine palmitoyl trans-

ferase) 활성도 측정에 사용하였고, 이때 얻어진 상층액은 세포질

분획으로 GK (glucose kinase,), PEPCK (phosphoenolpyruvate

carboxy kinase), SOD (superoxide dismutase) GR (glutathione

reductase) 활성도 측정에 사용되었다. 마이크로좀 분획은 상층액

의 세포질 분획과 분리된 침전물로 완충용액을 첨가하여 50,000×g

(4oC)에서 한 시간 동안 다시 원심분리한 후 침전물을 1 mL 완

충용액에 녹여 FAS (fatty acid synthase), ME (malic enzyme),

PON (paraoxonase) 활성도 분석에 사용하였으며, 지방 및 신장

조직 효소원은 간 효소원 분리 방법과 동일하게 진행하였다. 본

동물실험은 경북대학교 동물실험 윤리위원회에서 정해진 메뉴얼

에 따라 동물실험을 진행하였다(승인번호 KNU 2014-0113).

혈장 지질농도 분석

두충 추출물 섭취에 의한 폐경을 유도한 흰 쥐의 중성지방, 총

콜레스테롤, HDL 콜레스테롤은 측정용 키트(Asan Pharmaceutical,

Seoul, Korea), LDL 콜레스테롤은 Friedewald 등(26)의 방법을 통

해 산출되었으며 총콜레스테롤 및 유리지방산은 측정용 키트

(Bioassay systems, Hayward, CA, USA)를 사용하여 정량하였다.

간세포 손상여부를 나타내는 glutamic oxaloacetic transaminase

(GOT) 및 glutamic pyruvic transaminase (GPT) 수준은 측정용 키

트(Asan Pharmaceutical)를 통해 측정하였다. 또한, 동맥경화지수

(Atherogenic Index, AI)와 총 콜레스테롤 농도에 대한 HDL-콜레

스테롤의 비율은 총콜레스테롤과 HDL 콜레스테롤 농도 값으로

산출하였다.

지질대사 활성도 측정

Fatty acid synthase (FAS) 활성도 측정은 10 mM EDTA, 10

mM β-mercaptoethanol, 33 μM acetyl-CoA, 100 μM malonyl-

CoA, 100 μM NADPH가 되도록 제조한 후 100 μL의 세포질 분

획을 섞어 2분간 30oC에서 반응시킨 다음 흡광도 감소량을 측정

하였으며(27), Malic enzyme (ME)활성도 측정은 0.4M triethano-

lamine, 30 mM malic acid, 0.12M MgCl2를 혼합 한 용액에 3.4

mM NADP+ 200 μL와 cytosol을 첨가하여 1분 동안 NADPH를

생성시켜 발생하는 흡광도 변화를 340 nm에서 측정하였다(28),

Carnitine palmitoyl-CoA transferase (CPT) 활성도는 116 mM

Tris-HCl (pH 8.0), 1.1 mM EDTA, 2.5 mM L-carnitine, 0.5 mM

DTNB, 75 mM palmitoyl-CoA, 0.2% Triton X-100 반응액에 미

토콘드리아 분획 50 μL를 넣어 측정하였다(29).

당질대사 활성도 및 혈장 사이토카민 농도 분석

Glucokinase (GK) 활성도는 83.33 mM Hepes-NaOH에 1 M

KCl 100 μL, 2.5 mM DTE (Dithioerythritol) 100 μL, 10 mg/ml

BSA 50 μL, 50 mM NAD+ 10 μL, 1M glucose 10 μL에 세포질

분획을 첨가하여 측정하였으며(30), phosphoenolpyruvate carbox-

ykinase (PEPCK) 활성도는 Bentle and Lardy(31)의 방법에 준하

여 측정하였다. 76.92 mM Hepes-NaOH 650 μL에 10 mM DTT

100 μL, 25 mM NADH 10 μL를 첨가하고 L-malate dehydroge-

nase, IDP (inosine-5'-diphosphate), PEP (phosphoenolpyruvate)를

7.2 unit, 1, 2 mM의 농도가 되도록 각각 첨가한 다음 세포질 분

획 10 μL를 넣고 25oC에서 2분간 반응시킨 뒤, 340 nm에서의 흡

광도 변화를 측정하여 나타내었다. 혈장 leptin, TNF-α, adiponectin

농도는 각각 leptin ELISA Kit (Cayman, Ann Arbor, MI, USA),

TNF alpha RAT ELISA Kit (Abcam, Cambridge, MA, USA),

Rat High Molecular weight Adiponectin ELISA Kit (Shibayagi,

Shibukawa, Gunma, Japan)를 사용하여 측정하였다.

항산화대사 활성도 측정

Superoxide dismutase (SOD) 활성도는 superoxide dismutase

assay kit (Cayman), catalase (CAT) 활성도는 50 mM potassium

phosphate buffer (KH2PO4:K2HPO4=1:1.55, pH 7.4)에 미토콘드리

아 분획을 넣고 25oC에서 5분간 반응 시킨 후 340 mM H2O2용

액을 첨가하여 25oC에서 5분간 추가로 반응시켜 240 nm에서의

흡광도 변화를 측정하였다(32). Glutathione reductase (GR) 활성도

는 1 mM EDTA, 1 mM GSSG, NADPH 0.1 mM를 포함하는

potassium phosphate buffer (pH 7.4)에 세포질을 첨가한 후 25oC

에서 2분 간 흡광도 감소량을 340 nm에서 측정하였다(33). Paraox-

onase (PON) 활성도는 Mackness 등(34)의 방법을 수정 및 보완

하여 측정하였다.

통계처리

본 실험 결과에 대한 통계분석은 SPSS (Ver. 22, Chicago, IL,
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USA) 통계 프로그램을 이용하여 다군 간의 차이에 대한 유의성

을 Tukey’s test에 의한 p<0.05수준에서 검정하였으며, 그 결과는

mean±SE (standard error)로 표시하였다.

결과 및 고찰

두충 추출물의 in vitro 항산화 활성 분석

동물실험의 선행연구로서 두충의 항산화 활성을 비교한 결과

는 Table 1에 나타내었다. 체내 적당한 양의 활성산소는 체내 생

체방어 작용을 하는 등의 유익한 기능도 있지만, 비만 및 대사

장애에 의한 과도한 양의 활성산소는 세포를 손상 시킬 수 있다.

ABTS를 산화시켜 생성된 proton radical인 ABTS+과 항산화제와

의 반응 후 감소된 라디칼 양을 측정하여 나타낼 수 있는데(35),

본 실험결과 총항산화력은 32.63 mg ascorbic acid equivalent per

100 g sample (AEAC)로 이는 두충 100 g 당 ascorbic acid 32.63mg

과 동일한 항산화능이 있음을 의미한다. 전자공여능은 활성 산소

에 전자를 공여하여 지방산화 및 체내에서 대사 작용으로 생성

된 활성산소를 억제 시킨다. DPPH는 양성자 라디칼이 소거되면

서 탈색되는 특징이 있어 항산화 활성 평가에 폭넓게 이용되고

있다(35). 두충 추출물의 DPPH 라디칼 소거능은 62.36%로 나타

났다. 환원력의 수치는 그 시료 자체의 환원력을 나타내므로 항

산화능을 볼 수 있는 지표중의 하나이다(36). 두충의 환원력은

0.79로 대조군보다 유의적으로 높게 나타났고, Xu 등(37) 의 두

충 에탄올 추출물 항산화 활성에서 환원력이 대조군보다 높게 나

타난 연구결과와 유사한 경향을 보였다.

체중 변화 및 식이효율

일반적으로 에너지 섭취와 소비의 불균형으로 인한 대사이상

은 비만을 야기 시키는데, 여성의 경우 폐경으로 인한 에스트로

겐 저하는 체내 에너지 저장율의 증가가 비만인 원인이 될 수 있

다(38). 두충추출물을 급여에 따른 폐경이 유도된 흰 쥐의 체중

변화 및 식이 효율을 Table 2에 나타내었다. 8주 동안의 실험식

이 급여 종료 후의 체중은 난소절제군인 OVX군이 가장 높은 증

가량을 보였으며, 하루 식이섭취량과 식이효율 역시 23.01 g, 0.08

로 유의적으로 높게 나타났다. 난소절제 흰쥐 모델의 에스트로겐

대체물질을 급여한 연구에서, 과다한 양의 에너지 저장을 억제하

여 체내 에너지 효율을 증가시킨다는 보고가 있었는데(39), 본 실

험결과 OVX-EU군이 OVX군보다 유의적으로 체중이 감소하여

두충이 에스트로겐 대체물질로서의 긍정적인 효과가 있을 것으

로 판단된다.

혈장 지질 농도 변화

두충급여에 따른 난소제거 흰쥐의 혈장 지질농도에 미치는 영

향을 Table 3에 나타내었다. 중성지질은 SHAM군에서 2.99±0.09

mmol/L을 나타낸 반면 OVX 군에서는 4.34±0.27 mmol/L로 유의

하게 증가하여 폐경 이후 여성호르몬 분비 감소로 인한 비만이

유도되었음을 확인 하였고, 두충 추출물을 섭취한 OVX-EU군은

3.24±0.08 mmol/L로 중성지방의 수준이 감소한 것을 알 수 있

었다. 총콜레스테롤 함량도 OVX-EU군이 8.87±0.09 mmol/L인 반

면 OVX군은 9.65±0.39 mmol/L로 두충의 보충 급여군에서의 수

치가 유의적으로 낮아졌다. 비만과 당뇨 유발 인자중의 하나인

LDL 콜레스테롤은 Friedewald 등(24)의 방법에 따라 산출하였는

데, OVX-EU군이 3.14±0.03 mmol/L로 OVX군(4.31±0.14 mmol/L)

보다 약 20% 감소되었으며, 유리지방산 역시 OVX-EU군에서 약

33% 감소한 것으로 나타났다. 폐경이후 estradiol-17β의 농도 변

화가 총콜레스테롤, 중성지질 LDL 콜레스테롤을 증가시킬 뿐만

아니라 HDL 콜레스테롤 수치를 감소시켜 혈관 손상을 일으키는

Table 1. Free radical scavenging activities of water extracts from

Eucommia ulmoides

Antioxidant activity

ABTS radical scavenging activity
(mg AAeq/100 g extract)

Eucommia
ulmoides

32.63±1.24

DPPH radical scavenging activity 
(%)

BHA 089.26±2.21b1)

Eucommia
ulmoides

62.36±1.98a

Reducing power
(O.D. at 700 nm)

BHA 00.51±0.01a

Eucommia
ulmoides

00.79±0.01b

1)Values are means±SE (n=3). Means in the column row not sharing
a common superscript are significantly different at p<0.05.

Table 2. Body weight and food efficiency ratio in ovariecto-

mized rats fed supplemented with Eucommia ulmoides extracts

SHAM1) OVX OVX-EU

Initial Body weight 
(g)

247.58±2.24a3) 246.60±3.95a 247.66±3.42a

Final Body weight 
(g)

284.69±3.01a 345.21±4.25c 305.63±3.53b

Weight gain (g) 36.82±1.05a 98.32±2.25e 57.58±2.02c

Feed intake (g/day) 15.06±0.79a 23.01±0.54c 18.79±0.77b

FER2) 0.04±0.00a 0.08±0.00c 0.05±0.00b

1)SHAM: Sham operated rats fed with normal control diet, OVX:
Ovariectomized rats fed with normal control diet, OVX-EU: OVX
+Eucommia ulmoides
2)FER: Food efficiency ratio=body weight gain/feed intake
3)Values are means±SE (n=8). Means in the same row not sharing a
common superscript are significantly different at p<0.05.

Table 3. Plasma lipid profile levels in ovariectomized rats fed

supplemented with Eucommia ulmoides extracts

SHAM1) OVX OVX-EU

Triacylglycerol 
(mmol/L)2)

2.99±0.09a3) 4.34±0.27c 3.24±0.08b

Total Cholesterol 
(mmol/L)

8.10±0.38a 9.65±0.39c 8.87±0.09b

HDL-C (mmol/L) 4.28±0.25b 3.34±0.09a 4.23±0.12b

LDL-C (mmol/L) 2.44±0.07a 4.31±0.14c 3.14±0.03b

Free fatty Acid 
(mmol/L)

2.68±0.09a 4.01±0.11b 2.71±0.14a

GOT (karman/mL) 38.21±0.99a 48.25±0.94b 40.26±1.53a

GPT (karman/mL) 29.98±1.27a 42.35±0.64b 30.49±1.03a

AI 0.89±0.07a 1.89±0.14c 1.09±0.03b

HTR 0.59±0.07b 0.35±0.14a 0.49±0.03b

1)SHAM: Sham operated rats fed with normal control diet, OVX:
Ovariectomized rats fed with normal control diet, OVX-EU: OVX
+Eucommia ulmoides
2)TG: Triacylglycerol, TC: Total cholesterol, HDL-C: High density
lipoprotein cholesterol, LDL-C: Low density lipoprotein cholesterol,
AI, atherogenic index: (TC-HDL-C)/HDL-C HTR: HDL-C/TC, GOT:
glutamic oxaloacetic transaminase, GPT: glutamic pyruvic transaminase
3)Values are means±SE (n=8). Means in the same row not sharing a
common superscript are significantly different at p<0.05.
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원인이 될 수 있다는 연구 결과가 있었는데(40), 본 실험 결과 두

충 추출물의 생리활성 물질이 호르몬 변화로 심혈관계에 지질성

물질 즉, 플라크로 인해 발생할 수 있는 혈관 질환에 긍정적인

역할을 할 것으로 판단된다. Park 등(41)은 두충 열수 추출물을

섭취한 생쥐에서 총콜레스테롤을 비롯한 중성지방, 유리지방산

농도가 감소하였고, HDL 콜레스테롤 수치가 증가한 결과를 보

여주었는데, 본 실험결과와 일치하였다. 두충의 섭취가 간독성 여

부를 확인하기 위해 측정한 GOT와 GPT 결과는 OXV군이 유의

적으로 높았으며 OVX-EU군과 SHAM군에서는 유의적인 차이를

보이지 않아 두충이 GOT, GPT 활성의 상승을 억제하는 것으로

판단된다. 한편, 총콜레스테롤에 대한 HDL 콜레스테롤 비율은

OVX군이 유의적으로 낮았으며 SHAM군과 OVX-EU군은 유의적

인 차이가 없었으며, 동맥경화 지수(Atherogenic Index, AI)는

OVX군이 OVX-EU군에 비해 약 43% 감소하여, 두충 추출물은

폐경 유도로 인한 심혈관계 질환에 도움이 될 것이라 판단된다.

지질대사 개선효과

두충 추출물의 섭취가 폐경이 유도된 흰 쥐의 간조직과 지방

조직의 지질대사에 미치는 영향을 Table 4에 나타내었다. 많은 양

의 열량 섭취 및 높은 식이효율은 체내 과다한 에너지와 지방을

연속적으로 축적하고, 체내에서 이용되는 지방산의 상당량은 식

이지방을 통에 공급되므로 이는 대사 조절에 영향을 미칠 수 있

다(39). 지방산 합성관련 효소인 FAS에 의해 지방산의 길이가 연

장되고, ME는 지방산 합성에 필요한 조효소인 NADPH를 공급

하는 역할을 하는데, 본 실험결과 간조직의 경우 FAS와 ME는

OVX-EU군이 OVX군보다 각각 45, 16% 활성이 억제되었으며,

지방조직에서는 ME 활성도에서만 13% 감소한 것으로 나타났다.

CPT는 지방산 합성의 시작단계 조효소인 malonyl-CoA를 억제하

는 효소로 간조직에서는 OVX군들 간의 유의적인 차이를 보이지

않았으나, 지방조직에서는 약 1.58배 활성이 증가되었다. 이로서

난소절제 이후 감소된 여성호르몬으로 인해 변화되는 지질대사

관련 효소들이 두충 추출물에 의해 지방 생합성 증가와 산화를

조절할 수 있는 효과가 있는 것으로 판단된다.

당질대사 개선효과

GK는 간에서의 혈당 조절에 직접 관여하는 효소로 활성이 높

을 때 당신생합성 조절 관련 효소인 PEPCK를 억제시킬 수 있다

(41). Table 5에는 폐경이 유도된 흰쥐에서의 당질대사 관련 효소

활성 및 adipokine 농도를 나타내었는데, GK와 PEPCK 활성도는

난소절제군들 간에는 유의적인 차이가 없었다. 렙틴은 지방에서

분비되는 호르몬으로 식욕조절, 에너지소비 및 성성숙과도 관련

이 있으며, 폐경 이후 골 손상 방지에도 도움을 줄 수 있다(42).

폐경이 유도된 흰 쥐의 렙틴 농도는 OVX군이 유의적으로 낮은

결과를 보였는데, Chu 등(42)은 에스트라디올이 지방조직에서의

렙틴 분비를 유도하여 정상적인 수준을 유지하지만, 초기폐경 이

후 급속하게 저하된 호르몬으로 인해 렙틴 농도가 감소하고, 중

기가 지나면서 식이섭취 및 체중 증가 등으로 축적된 많은 양의

지방에서의 렙틴 분비량이 증가한다. 그러나 비만으로 인한 렙틴

수용체의 감수성 저하 때문에 렙틴의 역할을 제대로 할 수 없게

된다고 보고 하였다. 본 실험결과에서는 렙틴 농도가 OVX군이

유의적으로 높은 수준을 나타내었는데, 이는 초기폐경이 지난 중

기 이후로서 체중 증가로 인한 렙틴 분비량도 증가되고 있는 것

으로 판단된다. 두충 추출물의 생리활성 물질인 이리도이드 배당

체의 aucubin, catalpol, 그리고 geniposide는 COX-2, NF-κB 그리

고 TNF-α 활성을 억제한다는 연구결과가 있었는데(43), 본 실험

결과 TNF-α는 OVX군이 유의적으로 높았으며, OVX-EU군이 정

Table 4. Lipid-regulating enzyme activities in ovariectomized

rats fed supplemented with Eucommia ulmoides extracts

SHAM1) OVX OVX-EU

Hepatic enzyme acitivity (nmol/min/mg protein)

0FAS2) 1.53±0.11a3) 6.85±0.24c 3.52±0.55b

ME 17.24±0.95a 34.58±1.64c 29.16±1.22b

CPT 21.22±1.27a 24.53±1.14b 23.18±1.15b

Adipocyte enzyme acitivity (μmol/min/mg protein)

FAS 20.54±1.25a 36.87±2.42b 32.18±1.88b

ME 200.14±5.62a 232.51±6.75c 204.25±8.27b

CPT 2.52±0.22c 0.99±0.01a 1.56±0.09b

1)SHAM: Sham operated rats fed with normal control diet, OVX:
Ovariectomized rats fed with normal control diet, OVX-EU: OVX
+Eucommia ulmoides
2)FAS: fatty acid synthase, ME: malic enzyme, CPT: carnitine palmitoyl
transferase
3)Values are means±SE (n=8). Means in the same row not sharing a
common superscript are significantly different at p<0.05.

Table 5. Glucose-regulating enzyme activities and plasma

adipokine concentrations in ovariectomized rats fed

supplemented with Eucommia ulmoides extracts

SHAM1) OVX OVX-EU

Hepatic enzyme activity (nmol/min/mg protein)

0GK2) 1.15±0.15b3) 0.23±0.04a 0.19±0.01a

PEPCK 2.89±0.19a 5.91±0.14b 5.54±0.35b

Plasma concentration (ng/ml)

Leptin 144.22±8.17a 165.02±6.25c 150.21±5.65b

TNF-α 3.29±0.13a 5.75±0.22b 3.49±0.14a

Adiponectin 17.26±1.65c 11.06±0.89a 13.12±1.01b

1)SHAM: Sham operated rats fed with normal control diet, OVX:
Ovariectomized rats fed with normal control diet, OVX-EU: OVX
+Eucommia ulmoides.
2)GK: glucokinase, PEPCK: phosphoenolpyruvate carboxykinase.
3)Values are means±SE (n=8). Means in the same row not sharing a
common superscript are significantly different at p<0.05.

Table 6. Antioxidant enzyme activity in ovariectomized rats fed
supplemented with Eucommia ulmoides extracts

SHAM1) OVX OVX-CS

Hepatic enzyme activity (nmol/min/mg protein)

0SOD2) 0.77±0.06b3) 0.69±0.03a 0.64±0.02a

CAT 0.79±0.05b 0.52±0.03a 0.57±0.02a

GR 12.36±0.15c 9.15±0.09a 11.54±0.10b

PON 1.01±0.09c 0.42±0.04a 0.75±0.05b

Nephritic enzyme activity (nmol/min/mg protein)

SOD 1.03±0.05c 0.61±0.05a 0.83±0.04b

CAT 0.51±0.04c 0.23±0.01a 0.36±0.03b

GR 0.52±0.03b 0.24±0.01a 0.45±0.02b

1)SHAM: Sham operated rats fed with normal control diet, OVX:
Ovariectomized rats fed with normal control diet, OVX-EU: OVX
+Eucommia ulmoides.
2)SOD: superoxide dismutase, CAT: catalase, GR: glutathione
reductase, PON: paraoxonase.
3)Values are means±SE (n=8). Means in the same row not sharing a
common superscript are significantly different at p<0.05.
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상군(SHAM)의 수준까지 감소된 것으로 나타나 두충 추출물의

급여는 항염증 활성에도 효과가 있는 것으로 판단된다. 또한, 인

슐린 민감성을 향상시켜 당질 및 지질대사 조절에 중요한 역할

을 하는 아디포넥틴의 농도는 OVX-EU군이 OVX군보다 약 19%

향상된 것으로 나타났다.

항산화대사 개선 효과

활성 산소종은 노화 및 성인병을 비롯한 여러 대사 장애의 주

요 원인중의 하나인데, 이런 산화적 대사물을 조절 할 수 있는

항산화제가 주목을 받고 있다. 두충 추출물 급여에 의한 간조직

과 신장조직의 체내 항산화 활성도 비교를 Table 6에 나타내었다.

SOD와 CAT 활성도는 간조직에서는 난소 절제군들 간의 유의적

차이를 보이지 않았으나, 신장조직에서는 OVX-EU군에서 OVX

군보다 각각 36%, 56% 증가하였으며, 또한 GR 경우 간조직과

신장조직 모두 활성이 증가한 것으로 나타났다. Yen과 Hsieh의

연구에서는 두충 추출물의 항산화 활성은 폴리페놀과 밀접한 관

련이 있으며, 특히 플라보노이드와 이리도이드 등의 생리활성 물

질들이 자유 라디칼 및 자유 라디칼 반응을 억제하는 것으로 보

고 하였다(44). 한편, PON은 HDL 콜레스테롤과 결합된 에스테

르 분해효소로서 항산화작용 뿐만 아니라 혈액순환에 도움을 주

는 효소라 할 수 있는데, 두충 추출물 급여군인 OVX-EU군에서

OVX군보다 약 1.8배 증가한 것을 확인할 수 있었고, 혈장 HDL

콜레스테롤 수치 결과와도 유사한 경향을 나타내었다. 두충의 급

여가 폐경 이후 비만이 야기되면서 생성된 활성산소들을 억제할

뿐만 아니라 이것으로 인해 발생되는 성인병질환 뿐만 아니라 노

화를 억제 할 수 있는 항산화제로서의 가능성을 보여주었다.

요 약

본 연구는 폐경 이후 여성에 대한 두충 추출물의 효과를 확인

하고자, in vitro 항산화 활성 분석 및 암컷 흰쥐의 난소를 절제

한 후 폐경을 유도하여, 두충 열수추출물 보충 급여에 따른 지

질, 당질대사 및 항산화 대사 관련 지표를 분석하였다. In vitro

항산화 활성분석 결과 환원력은 0.79(O.D. at 700 nm)로 대조군

인 BHA (0.51, O.D. at 700 nm) 보다 유의적으로 높게 나타났다.

동물실험 분석결과로는 난소절제군에 비해서 난소절제 후 두충

추출물 급여군이 체중 감소경향을 보였으며, 혈장 지질농도 및

동맥경화지수도 유의적으로 낮은 것으로 나타났다. 간조직의 지

방생합성 효소활성도에는 OVX-EU군에서 활성이 억제되었으며,

지방조직에서는 유의적차이가 없었다. 지방산화 효소 활성은 지

방조직에서 OVX-EU군의 활성이 높은 것으로 나타났다. 간조직

의 당질대사 관련 효소 활성은 난소절제군들간의 유의적인 차이

가 없었으며, 혈장 adipokine 중 OVX군은 렙틴과 아디포넥틴 수

준이 유의적으로 낮게 나타났으며, TNF-α는 높게 측정되었다. 항

산화 효소 활성은 OVX-EU군이 간조직에서 GR과 PON, 신장조

직에서 SOD, CAT, GR 활성이 OVX군보다 높게 나타났다. 본 실

험의 결과들은 폐경이후 에스트로겐 결핍으로 인해 발생되는 비

만관련 대사장애의 개선 및 예방소재로서 두충의 기능성 소재 개

발도 가능 할 것으로 기대된다.
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