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ABSTRACT

Objectives : The aim of this study is to evaluate the potential biological activity of Veronica incana extracts (VIE) 

through in vitro, ex vivo, and in vivo experiments.

Methods : In vitro, we conducted analyses on the total polyphenol (TP) and total flavonoid (TF) levels, alongside DPPH 

and ABTS radical scavenging activities. Ex vivo evaluations on adipose tissue measured glycerol release as a marker 

of lipolysis. In LPS-induced RAW 264.7 cells, we quantified nitric oxide (NO) production. Following H2O2 induction 

in U2OS cells, we performed mitochondrial assays such as MitoSox and MitoTracker. Moreover, Bodipy assays were 

conducted in 3T3-L1 cells. In vivo, we performed anti-osteoarthritis effect of VIE against monosodium iodoacetate 

(MIA)-induced osteoarthritis in rats.

Results : The results presented encompass a myriad of models, from cell culture to animal experiments as well as ex 

vivo studies. VIE demonstrated high TP and TF contents, potent DPPH and ABTS scavenging activities, and regulated 

glycerol release. Moreover, the inhibition of NO production in LPS-induced inflammation was notably confirmed and 

the reduction of lipid droplets was distinctly shown. Furthermore, in H2O2-induced U2OS cells, MitoSox was effectively 

reduced while MitoTracker noticeably increased. In vivo assays confirmed a significant increase in hindpaw weight 

distribution (HWD) decreased by MIA after VIE treatment. Additionally, VIE inhibited serum inflammatory cytokines 

(TNF-α, IL-6, and IL-1β) and MDA levels in joint tissue.

Conclusion : In conclusion, Veronica incana exhibited various pharmacological effects including antioxidant, anti- 

obesity, and anti-inflammatory properties.    1)
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Ⅰ. 서   론

고대부터 현대에 이르기까지 많은 식물이 전통 의학에 사용

되었다1). 최근에는 새로운 분석법이 개발되어 다양한 활성 스

펙트럼을 갖는 식물화학물질을 분석하고 식별할 수 있게 되었

다. 따라서 역사적인 식물화학 연구와 식물의학에서의 활용이 

크게 증가하는 추세이다2). 

Veronica 속 (꼬리풀속)은 speedwell, bird’s eye, gypsy 

weed 등으로 불리며, 전 세계적으로 450종이나 교잡을 통한 

새로운 품종 개발로 그 수가 계속적으로 증가하고 있다3). 

Veronica 속은 100가지 이상의 식물화학물질을 포함한 다양한 

화합물을 가지고 있으며, 이는 주로 이리도이드 배당체와 페

놀성 화합물로 주로 구성되어 있다4). 이 식물은 상처, 류머티즘, 

객혈, 후두 인두염, 탈장, 폐 및 호흡기 질환 (예: 기침 또는 

거담제) 치료를 위해 전통적으로 사용되었다5). 예를 들어, 

Veronica 속 중 Veronica peregrina는 출혈, 위궤양, 감염, 

대식세포 매개 염증성 질환 등과 관련된 질병의 치료 및 항암 

치료에 유용하다고 알려져 있다6). Veronica spicata로 만든 

차는 항산화 및 항균 작용을 가지고 있어 기침 및 목 헹굼용 

거담제로 사용되고 있다7). 또한, Veronica officinalis (일반

적인 speedwell)은 발칸 전통 의학에서 간, 습진, 궤양, 뱀 물

림, 상처 치유 및 피부 병변 치료에 사용된다8). 그리고 다양한 

Veronica 속의 지상부에서 얻은 추출물은 전 세계적으로 암 

치료를 위한 민간요법으로 사용되고 있다9).

최근 국내에서도 온도에 따른 자생 꼬리풀속 8종의 발아에 

대한 연구, 자생 꼬리풀속의 개화 및 광에 대한 연구, 꼬리풀

아속의 계통 및 생물지리학적 연구, 한국산 꼬리풀속의 성분 

분석 등 다양한 연구가 진행되고 있다10). 그러나 Veronica 속에 

속하는 Veronica incana에 대한 생리 활성 연구는 부족하며, 

이 식물의 효과와 그 작용 기전은 아직 밝혀지지 않았다. 

이에 본 연구에서는 Veronica incana의 다양한 생리 활성을 

탐구하기 위해 in vitro, ex vivo 및 in vivo 실험을 수행하여 

Veronica incana의 기능성 식품 소재로서의 잠재 가능성을 

조사하고자 한다.    

Ⅱ. 재료 및 방법

1. 시료 추출

이 실험에 사용된 Veronica incana extracts (VIE)는 

Traditional Medical Research Institute (TMRI, Ulaanbaata, 

Mongolia)로부터 공급받았다. Veronica incana (200 g)에 

10배량의 증류수를 첨가하여 100℃에서 2시간 동안 추출한 

후 감압으로 농축하였으며, 동결건조된 파우더는 실험 직전에 

증류수에 녹여 사용하였다.

2. 시약 

Gallic acid, quercetin, Folin-Ciocalteu’s phenol reagent, 

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

리고 7 mM의 2,2’-azino-bis-3-ethylbenzothiazolin- 

6-sulfonic acid (ABTS) 및 monosodium iodoacetate 

(MIA)는 Sigma Aldrich Co. (St. Louis, MO, USA)에서 구

입하였다.

3. In vitro 항산화 활성 측정 

VIE의 total polyphenol (TP) 및 total flavonoid (TF) 함량 

및 DPPH와 ABTS radical의 소거능은 기존에 사용한 프로토

콜에 따라 측정되었다11). TP는 mg gallic acid equivalents 

(GAE)/g으로, TF는 mg quercetin equivalents (QE)/g으로 

환산되었으며, DPPH와 ABTS radical의 소거능은 IC50 (the 

half maximal inhibitory concentration)로 표시되었다.

4. Ex vivo glycerol release 분석 

25∼30 g의 수컷 마우스로부터 부고환주위지방을 분리하여 

세절하고, 각각의 시험관에 HBSS에 1% free fatty acid (FFA) 

free bovine serum albumin (Sigma-Aldrich)을 넣어 150 

mg/mL로 준비한다12). VIE와 양성대조약물인 isoproterenol를 

2 µg/mL로 각각 e-tube에 넣은 후, 37℃의 환경에서 1시간 

동안 배양한다. 1시간 후 상층액을 채취한 후, 지방이 분해되어 

유출된 glycerol의 양을 glycerol assay kit (Cat. MAK117, 

Sigma-Aldrich)를 사용하여 측정하였다.

5. In vitro RAW 264.7 세포 분석

RAW 264.7 세포는 American-type culture collection 

(ATCC, Rockwille, MD, USA)에서 구매하였으며, 세포 배

양은 DMEM (Hyclone, UT, USA) 배지에 10% FBS (Gibco, 

CA, USA)를 첨가하여 37℃ 및 5% CO2의 세포 배양기에서 

수행되었으며, 배지에는 1% 페니실린이 첨가되었다. 세포증

식률을 알아보기 위해 96 well에 5×103 cells/well로 분주하

여 24시간 안정화시켰으며, VIE는 다양한 농도 (50, 100, 

and 200 μg/mL)로 LPS (0.5 μg/mL) 처리 4시간 전에 처

리하였다. 그리고 16시간 동안 배양한 후, WST-8 시약 

(Cat. #10010199, Cayman Chemicals, Ann Arbor, MI, 

USA)을 90분간 처리한 다음, 상층액을 회수하여 450 nm 파

장에서 흡광도를 측정하였다. 세포증식률은 Normal군의 수

치로 정규화하여 표시하였다. Nitric oxide (NO) 생성량은 

Promega Corporation의 지시에 따라 CytoTox-96 Non- 

Radioactive Cytotoxicity Assay (Madison, WI, USA)를 

이용하여 측정하였다.

5. In vitro U2OS 세포 분석

세포증식률 실험에서는 각 well에 4×103 cells를 200 μL

씩 배양하여 24시간 동안 진행하였다. VIE는 4시간 동안 전

처리한 후에 H2O2 500 μM을 처리하고 overnight을 유지하
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였다. 세포증식률은 CCK-8 (Dojindo Molecular Technologies 

Inc. Kumamoto, Japan)을 이용하여 제조사의 프로토콜에 

따라 측정하였다. 미토콘드리아의 활성산소종 (ROS) 측정 및 

막전위 변화는 MitoSox™ (Invitrogen™, Carlsbad, CA, USA)와 

MitoTracker™ (MitoTracker™ Red CMXRos, Invitrogen™)를 

이용하여 분석하였다. MitoSox가 처리된 세포는 배양기에서 

20분 동안 유지하였고, 4% PFA를 이용하여 세포를 고정한 

후 Red signal은 Olympus BX51 Microscope를 이용하여 

200배 조건에서 분석하였다. 또한, LIVE/DEAD 세포 분석 

실험은 Thermo Fisher Scientific사의 상업용 제품 (L3224)을 

구매하여 측정하였으며, 형광 염색 이미지는 형광 필터가 장

착된 현미경 Olympus BX51 Microscope (Olympus Co., 

Ltd., Tokyo, Japan)을 사용하여 측정하였다.

6. In vitro 3T3-L1 세포 분석

3T3-L1 지방세포에서 중성 지질을 검출하기 위해 Bodipy 

(D3922, Thermo Fisher Waltham, MA, USA) 염색을 수

행하였다. 6 well plate에 2×105 cells/well로 세포를 접종

하고 배양기에서 overnight하였다. 그 후, 세포를 VIE로 전

처리하고 oleic acid (OA) 250 μM로 6시간 동안 배양하였다. 

OA 처리 후, 세포를 PBS (pH 7.3, 10 mM)로 2회 세척하고, 

2 μM의 Bodipy를 첨가한 후 암실에서 실온에서 배양하였다. 

형광 염색 이미지는 형광 현미경인 Olympus BX51 

Microscope를 사용하여 신호를 감지하였다.

7. In vivo 골관절염 동물실험

7주 령 수컷 Sprague–Dawley (SD) 흰쥐를 DBL (Eumseong, 

Korea)에서 구입하여 일주일 동안 실험실 환경에 적응시킨 

후 실험에 사용하였다. 동물 사육실 환경조건은 명암 주기는 

12시간 주기이며, 온도는 22 ± 2℃, 습도는 50 ± 5%로 조절

하였다. 동물실험의 윤리적, 과학적 타당성 검토 및 효율적인 

관리를 위하여 대구한의대학교 동물실험윤리 위원회 (Institutional 

Animal Care and Use Committee: IACUC)의 승인 (번호: 

DHU2022-067)을 얻어 동물실험을 진행하였다.

정상군 (n = 7)을 제외한 모든 흰쥐는 골관절염 유발을 위해 

우측 무릎 관절낭 주변을 깨끗이 제모한 후, 골관절염 유도 

물질인 MIA를 31G insulin 주사기 (8 mm, Becton Dickinson 

and Company, NJ, USA)를 사용하여 우측 무릎 관절강에 

50 μL (80 ㎎/mL)씩 주입하였다. MIA 투여 일주일 후에 뒷

다리 체중 부하를 측정하였고13), 골관절염이 유발된 흰쥐를 

대조군 (MIA), indomethacin 2 mg/kg로 경구 투여한 양성

대조군 (INDO), VIE 200 mg/kg로 경구 투여한 실험군 (VI)

으로 각 군당 7마리씩 나누어 실험을 진행하였다. 

Indomethacin과 VIE는 하루에 한 번씩, 2주 동안 경구 투여

하였다. 뒷다리 체중 부하 (%) 공식은 골관절염이 유발된 오

른쪽 뒷다리 부하량 (g)/정상 왼쪽 뒷다리 부하량 (g) X 100

으로 산출하였다. 

실험 종료 후, isoflurane (Troikaa pharmaceuticals Ltd., 

Gujarat, India)을 사용해 흡입 마취를 시행하고 혈액을 복대 

정맥에서 채취하였으며, 관절 조직을 채취하였다. 그 후, 채

취한 혈액은 4℃에서 1,508 x g로 10분간 원심분리하여 혈

청을 얻었다.

1) 혈청 내 염증성 사이토카인 분석

혈청 내의 염증성 사이토카인 측정은 Koma Biotech (Seoul, 

Korea)의 TNFα, IL-1β, 및 IL-6 assay kit를 사용하여 측

정하였다. 각 well에 표준물질과 혈청 100 μL를 넣고, plate 

sealer로 덮어서 2시간 동안 실온에서 배양하였다. 이후에 혈

청과 표준물질을 제거하고, wash buffer로 세척한 후, 각각의 

검출 항체 100 μL를 넣고 plate sealer로 덮어서 2시간 동안 

실온에서 배양하였다. 그리고, 남은 액체를 제거하고, wash 

buffer로 세척한 후, streptavidin-HRP 100 μL를 넣어서 

30분 동안 실온에서 배양하였다. 그 후, 남은 용액을 제거하고 

wash buffer로 세척한 후, 각 well에 TMB solution 100 μL

를 넣고 실온에서 배양한 다음, 적절한 발색이 나타나면 stop 

solution 100 μL을 넣어주었다. 마지막으로, Microplate 

reader (Tecan, Infinite M200 pro, Switzerland)를 사용하

여 450 nm에서 흡광도를 측정하였다.

2) Malondialdehyde 분석

Thiobarbituric acid reactive substance (TBARS) 방법

으로 관절 조직에서 분리된 세포질 내 MDA를 측정하였다14). 

Microplate reader를 사용해 540 nm에서 OD값을 측정하였

으며, 표준물질 MDA 시약을 사용하여 표준 검량선을 구하였다.

8. 통계분석 

모든 수치는 평균 (mean)과 표준오차 (SEM)로 표시하였

으며, SPSS (Version 26.0, IBM, Armonk, NY, USA)을 

사용하여 one-way analysis of variance (ANOVA) test를 

실시한 후 least-significant differences (LSD) test로 사후 

검정을 실시하였다. 각 군의 평균 차이에 대한 통계적 유의성을 

p-value < 0.05에서 검증하였다.

Ⅲ. 결   과

1. In vitro 항산화 활성 측정  

VIE의 TP와 TF 함량을 측정한 결과, TP의 경우 108.87 

± 0.55 mg (GAE)/g으로 나타났으며, TF 함량은 39.59 ± 

0.31 mg(QE)/g 함량을 나타냈다 (Table 1). VIE의 radical 

소거능을 확인하기 위해 DPPH와 ABTS 분석을 실시하였으며, 

양성 대조군으로는 L-ascorbic acid을 사용하였다. VIE의 

DPPH radical 소거능을 측정한 결과, IC50 값은 8.78±0.12 

μg/mL로 나타났으며 (Figure 1A), ABTS radical 소거 활

성은 IC50 값은 21.92±0.40 μg/mL로 높은 항산화 활성을 

나타냈다 (Figure 1B).
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Sample Total polyphenol (㎎ (GAE)/g) Total flavonoid (㎎ (QE)/g)

VIE 108.87 ± 0.55 39.59 ± 0.31

All values are expressed as mean ± SEM. VIE, Veronica incana extracts.

Table 1. Total polyphenol and total flavonoid contents of VIE.

Figure 1. DPPH and ABTS radical scavenging activities of VIE. 
(A) DPPH radical scavenging activity, (B) ABTS radical scavenging activity. The DPPH and ABTS radical scavenging activities were expressed 
as IC50 (μg/mL). Values are mean of three replicate determinations ± SEM.

2. Ex vivo glycerol release 분석

VIE의 지방분해 효과는 fat pad를 이용하여 glycerol이 배

출되는 함량을 측정하여 확인하였으며, VIE는 2 μg/mL로 

처치하였다. 그 결과, Normal군은 6.9 ± 0.0 mg/dL/hr였

으며, VIE의 경우는 25.0 ± 0.3 mg/dL/h로 glycerol 배출이 

정상군 대비 3.6배 유의하게 (p < 0.001) 증가하였다 

(Figure 2). 

Figure 2. Effect of VIE on release of glycerol.
All values are expressed as mean ± SEM (n = 4/group). ###p < 0.001, significant difference compared with the Normal group.

3. In vitro RAW 264.7 세포 분석

VIE의 RAW 264.7 세포에서 세포증식률을 확인하기 위해 

VIE를 50, 100 및 200 µg/mL로 처리한 후, WST-8시약을 

처리하여 분석한 결과, 모든 농도에서 세포 독성을 나타내지 

않았다 (Figure 3A). 또한, VIE이 LPS로 유발된 대식세포의 

NO 생성 억제에 대한 효과를 분석한 결과, LPS만 처리한 대

조군은 Normal군에 비해 31.7배 유의하게 (p < 0.001) 증가

하였으나 VIE 처리에 의해 농도의존적으로 유의하게 억제되는 

것을 확인하였다. 특히, VIE 200 µg/mL를 처리하였을 시, 

LPS만 처리한 대조군에 비해 71.1%의 NO 생성 억제를 보여

주었다 (Figure 3B).
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Figure 3. Effect of VIE on cell proliferation and NO production in LPS-stimulated RAW 264.7 cells. 
(A) Cell proliferation of VIE, (B) NO production. Raw264.7 cells were stimulated with 0.5 μg/mL of LPS. VIE supplied with different doses 
(50, 100, and 200 μg/mL) prior to LPS induction. All values are expressed as mean ± SEM (n = 4/group). ###p < 0.001, significant difference 
compared with the Normal group and *p < 0.05, **p < 0.01, significant difference compared with the LPS group. Normal, Treated with 
media only.

4. In vitro U2OS 세포 분석

VIE의 U2OS 세포에서 세포증식률을 확인하기 위해 VIE를 

50, 100 및 200 µg/mL로 처리한 후, WST-8시약을 처리하여 

분석한 결과, 모든 농도에서 세포 독성을 나타내지 않았다 

(Figure 4A). 또한, VIE이 H2O2 처리 후, 유발된 산화 스트

레스에 대한 Dead cell intensity를 분석한 결과, H2O2만 처

리한 대조군은 Normal군에 비해 14.6배 유의하게 (p < 0.001) 

증가하였으나 VIE 200 µg/mL 처리에 의해 유의하게 (p < 0.01) 

감소하는 것을 확인하였다. 특히, VIE 200 µg/mL 처리는 

H2O2만 처리한 대조군에 비해 12.91%의 억제하였다 (Figure 

4B). 또한, 미토콘드리아의 ROS는 MitoSox staining으로, 

미토콘드리아의 integrity는 MitoTracker staining으로 평

가하였으며, VIE 처치는 미토콘드리아의 ROS를 H2O2만 처리

한 대조군 대비 22.54% 유의하게 억제시켰으며, 미토콘드리

아의 막전위 변화를 H2O2만 처리한 대조군 대비 1.9배 증가

로 효과적으로 개선시켰다 (Figure 5). 

Figure 4. Effect of VIE on cell proliferation and Dead cell populations in H2O2-induced U2OS cells. (A) Cell proliferation of VIE, (B) Dead cell 
populations (Calcein live dye (green) and Ethidium dead dye (red) staining, 200X, scale bar 15 μm). U2OS cells were induced with H2O2 

500 μM. VIE supplied with 200 μg/mL prior to H2O2 stimulation. All values are expressed as mean ± SEM (n = 4/group). ###p < 0.001, 
significant difference compared with the Normal group and **p < 0.01, significant difference compared with the H2O2 group. 
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Figure 5. Effect of VIE on MitoSox and MitoTracker staining in H2O2-induced U2OS cells. 
(A) The representative image of MitoSox staining (630X, scale bar 15 μm), (B) The representative image of MitoTracker staining (400X, scale 
bar 10 μm), (C) Intensity of MitoSox, (D) Intensity of MitoTracker. U2OS cells were induced with H2O2 500 μM. VIE supplied with 200 μg/mL 
prior to H2O2 stimulation. All values are expressed as mean ± SEM (n = 4/group). ###p < 0.001, significant difference compared with the 
Normal group and *p < 0.05, **p < 0.01, significant difference compared with the H2O2 group. Normal, Treated with media only.

5. In vitro 3T3-L1 세포 분석

3T3-L1 세포에서 지질을 검출하기 위해 Bodipy 염색을 한 

결과, Normal군 대비 Oleic acid만 처리한 대조군은 지질이 

유의하게 (p < 0.001) 7.14배 축적되어 있는 것을 확인하였고, 

이러한 축적은 VIE 200 µg/mL 처치에 의해 16.96% 유의하게 

(p < 0.05) 감소하였다 (Figure 6).

Figure 6. Effect of VIE on lipid staining in oleic acid-induced 3T3-L1 cells. 
(A) The representative image of Bodipy, (B) Intensity of Bodipy 3T3-L1 cells were induced with oleic acid 250 μM. VIE supplied with 
200 μg/mL prior to oleic acid stimulation. All values are expressed as mean ± SEM (n = 4/group). ###p < 0.001, significant difference 
compared with the Normal group and *p < 0.05, significant difference compared with the Oleic acid group. Normal, Treated with media only.
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6. In vivo 골관절염 동물실험

실험기간 동안 측정된 체중의 변화 (g)는 정상군 60.1 ± 2.4, 

MIA군 65.6 ± 1.6, INDO군 61.1 ± 5.4, VI군 70.1 ± 

6.2로 나타났다. MIA로 골관절염을 유발 후 14일간의 체중 

측정에서 모든 실험군에서 체중이 증가하였으나 각 실험군 간의 

유의성은 보이지 않았다 (Figure 7A). 또한, 골관절염이 유발

된 흰쥐의 통증 변화를 평가하기 위하여 뒷다리 체중 부하를 

측정하였다. 정상군의 뒷다리 체중 부하를 100으로 환산했을 때, 

MIA 투여 일주일 후 0 day에는 정상군 대비 모든 골관절염 

유발군에서 유의하게 감소함을 보여주었다. 하지만, 7일 동안 

약물을 투여하였을 때, MIA군 대비 약물군이 유의하게 증가

함을 볼 수 있었다 (p < 0.001). 이러한 효과는 약물투여 14일

까지 지속이 되었다 (p < 0.001). 결과적으로 실험기간 2주 

경과 시, 정상군 대비 MIA군은 37.5%가 회복되지 못했으며, 

INDO군은 31.5%, VI군은 22.7%로 나타났다. 따라서, VIE의 

경구투여는 통증의 빠른 회복을 도와주는 것을 확인할 수 있

었다 (Figure 7B). 

추가적으로 혈청에서 염증성 사이토카인 및 관절 조직에서의 

MDA를 측정하였다. 그 결과, MIA의 골관절염 유도에 의해 

정상군 대비 MIA군에서 TNF-α, IL-6, IL-1β 및 MDA의 

수준이 유의하게 증가함을 보여주었고 (TNF-α, p < 0.01; 

IL-6, p < 0.001; IL-1β, p < 0.001, MDA, p < 0.001) 이

러한 증가된 수준은 VIE의 경구투여에 의해 유의하게 감소하

였다 (TNF-α, 30.4%; IL-6, 27.0%; IL-1β, 65.6%; MDA, 

73.4%). 특히, IL-1β의 경우 INDO군보다 VI군에서 유의하게 

억제하는 것으로 나타나 (p < 0.05) VIE의 경구투여는 염증성 

사이토카인인 IL-1β을 경유하여 골관절염을 더 효과적으로 

완화시키는 것으로 판단된다 (Figure 8). 

Figure 7. Effect of VIE on body weight changes and the relative changes of hind paw weight distribution. 
(A) body weight changes during the experimental period, (B) the relative changes of hind paw weight distribution. All values are expressed 
as mean ± SEM (n = 7/group). ###p < 0.001, significant difference compared with the Normal group and ***p < 0.001, significant difference
compared with the MIA group. 

Figure 8. Effect of VIE on serum pro-inflammatory cytokines and tissue MDA level. 
(A) thel levels pro-inflammatory cytokines such as TNF-α, IL-6, and IL-1β in serum, (B) tissue MDA level. All values are expressed as 
mean ± SEM (n = 7/group). ##p < 0.01, ###p < 0.001, significant difference compared with the Normal group, ***p < 0.001, significant 
difference compared with the MIA group, and $p < 0.05, significant difference compared with the INDO group,
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IV. 고   찰

과거에는 전통 의학이 소수의 사람들에게만 알려진 지식이

었지만, 현대에는 전 세계적으로 받아들여지는 의료 체계로 

발전하였다13). 이런 변화는 기술 발전으로 가능해졌다. WHO에 

따르면, 전 세계 인구의 약 80%가 여전히 식물을 기반으로 한 

약물을 사용하고 있다. 몇몇 의약품은 여전히 약용 식물에서 

유래되었다14). 오랫동안 천연자원이 치료 약물로 사용되어왔

으며, 이를 찾는 것은 여전히 중요한 과제이다. 약용 식물을 

연구함으로써 우리는 다양한 치료 목표에 대한 유용한 정보를 

얻을 수 있다.

Veronica는 현화식물인 Plantaginaceae (질경이과)에서 

가장 큰 속에 속하며, 이 중 Veronica incana는 일반적으로 

silver speedwell이라고 불린다. 또한, Veronica spicata의 

아종으로 (Veronica spicata subsp. incana) 간주되며7), 다년

생 식물로 동유럽 일부 지역과 러시아, 시베리아 전역, 몽골 

및 중국 북부가 원산지이다. 상부 호흡기 질환, 악성 신생물, 

위장관 및 비뇨생식기 장애, 당뇨병, 부종 및 상처 치료를 위해 

전통 의학에서 사용되었다15). 하지만 Veronica incana에 대한 

생리 활성 연구가 충분하지 않아, Veronica incana의 효과와 

그 기전에 대한 연구는 아직 미흡한 상태이다. 따라서 본 연구

에서는 Veronica incana extracts (VIE)을 이용한 in vitro, 

ex vivo 및 in vivo 실험을 통해 Veronica incana의 효과와 

그 작용 기전을 밝히고자 하였다.

세포는 정상적인 상황에서 산화와 항산화 작용이 균형을 

이루고 있으나 그 균형이 깨지면 산화 스트레스가 발생하게 

된다. 과도한 산화 스트레스를 방지하기 위한 방안으로 내인적

으로 효소 활성에 의한 과도한 radical 발생으로 인한 산화 과

정을 줄이거나 항산화 물질이 풍부한 항산화제를 외인적으로 

공급해 줄 수 있다16). 항산화제는 주로 페놀 구조를 가지며 

대표적으로 플라보노이드를 들 수 있다. VIE의 in vitro에서 

항산화 잠재력을 평가하기 위해 TP과 TF 함량을 측정하고, 

DPPH와 ABTS radical 소거능을 분석하였다. DPPH assay

는 페놀성 화합물의 항산화 능력을 평가하는데 사용되며, 

ABTS assay는 넓은 pH 범위에서 친유성 및 친수성 화합물의 

항산화 능력을 측정할 수 있다17). Radical 소거능은 IC50값으

로 표시하며, radical의 50%를 제거하는 데 필요한 시료의 최

소 농도를 의미한다. 따라서, IC50이 낮을수록 항산화 활성 능

력이 높은 것으로 평가된다18). 항산화 능력을 측정한 결과 

(Table 1, Figure 1), VIE는 높은 TP와 TF를 함유하고 있었

으며, DPPH와 ABTS radical 소거능에서 우수한 억제 효과를 

보였다. 

지방 조직 지방 분해 (lipolysis)는 지방 세포에 저장된 중성

지방 (TG)가 분해되고, 지방산 (fatty acid)과 글리세롤 

(glycerol)이 방출되는 이화 과정이다19). 이에 ex vivo glycerol 

release를 분석을 실시하였을 시 (Figure 2), glycerol 배출이 

Normal 대비 3.6배로 유의하게 증가하였고, 이는 VIE의 효

과적인 지방분해 효과를 의미한다. 

다양한 세포실험 (RAW 264.7 세포, U2OS 세포, 3T3-L1 

세포)을 통해 VIE의 항염증과 항산화 및 항비만 효과에 대한 

추가적인 생리 활성을 평가하였다. 

Lipopolysaccharide (LPS)로 유도된 RAW 264.7 세포에

서는 NO의 생성량을 측정하였다. LPS가 세포막에 있는 

Toll-like receptor 4 (TLR4)에 결합하게 되면 염증 신호가 

세포 내로 전달되게 되고, Nuclear factor kappa B (NF-κB)

와 같은 전사 인자는 염증성 매개인자인 inducible nitric oxide 

syntheses (iNOS)를 유도하게 된다. 최종적으로 iNOS는 

NO를 생성하게 되고, 사이토카인에 의해 자극을 받으면 더 

많은 양의 NO를 생산하게 된다20). 본 실험 결과 (Figure 3), 

VIE 200 µg/mL를 처리하였을 시, LPS만 처리한 대조군에 

비해 71.1%의 NO 생성 억제를 보여주었다. 이는 VIE가 NO의 

억제를 통해 염증을 효과적으로 감소시킬 것으로 판단되어진다. 

과산화수소 (hydrogen peroxide, H2O2)로 산화 스트레스를 

유도한 U2OS 세포에서 VIE의 미토콘드리아의 활성산소종 

(ROS)은 산화 스트레스와 세포 병리 생리학 사이에 깊은 연

관성을 가지고 있다. MitoSox는 미토콘드리아 ROS, 특히, 

초과산화물을 찾아내는 데에 널리 사용되는 것으로 알려져 있

으며21), 미토콘드리아의 막전위 변화는 MitoTracker로 평가

하게 된다. 여기서 MitoTracker는 살아있는 세포의 미토콘드

리아의 원형질 막을 통과할 수 있는 선택적 친유성 양이온 형광

염료이다22). U2OS 세포에 H2O2 처리 후, 유발된 산화 스트

레스에 대한 Dead cell intensity를 분석한 결과 (Figure 4), 

VIE 200 µg/mL 처리는 H2O2만 처리한 대조군 대비 12.91% 

가량 유의하게 억제시켰다. 

VIE 처치는 미토콘드리아 ROS를 유의하게 억제하였으며, 

미토콘드리아의 integrity는 유의하게 증가서 막전위 변화를 

개선했다. H2O2의 처리는 ROS를 유의하게 증가시켰으며, VIE의 

처치에 의해 22.54% 유의하게 감소하였다. 또한, 62.73%로 

유의하게 감소된 MitoTracker는 VIE의 처치에 의해 1.9배 

유의하게 증가하였다 (Figure 5). 이를 통해 VIE는 미토콘드

리아의 ROS를 억제시킬 뿐만 아니라 미토콘드리아의 기능을 

개선하는 것으로 판단된다. 

또한, 3T3-L1 세포에 oleic acid를 처리하면 지질 축적이 

유발된다. 지질 축적 정도는 살아있는 세포의 지질 축적에 대한 

마커인 Bodipy를 이용하여 측정하였다23). Oleic acid만을 처

리한 군은 지질이 7.14배 축적되었으나 VIE 200 µg/mL 처

치에 의해 16.96% 유의하게 감소하였다 (Figure 6). 이를 통해 

VIE 처치는 지질 축적을 억제하여 항비만 효과를 발휘하는 

것으로 생각된다. 

마지막으로 in vivo 골관절염 동물실험을 통해 항골관절염 

효과를 평가하였다. 퇴행성 관절염인 골관절염은 관절 연골의 

손상과 연관된 만성 질환이다. 이로 인해 관절에서 소실된 연

골 조직이 발생하며, 이는 관절 주변의 뼈, 관절막, 인대 등에 

영향을 주어24) 지속적인 통증, 운동 제약, 관절 형태 변형, 강

직감 및 기능 감소가 나타나 삶의 질을 저하시킨다25). 골관절

염은 monosodium iodoacetate (MIA)의 관절강 내 주입으

로 유도하며 이러한 동물모델은 연골의 손상 및 통증 등이 실

제의 골관절염과 유사하다고 보고되어있다26). 이에 본 연구에

서는 VIE가 골관절염이 유발된 동물모델에서 뒷다리 체중 부

하 측정, 혈청 내 염증성 사이토카인 분석, 관절 조직의 MDA 

측정을 통해 골관절염에 대한 효과에 대해 조사하였다. MIA

로 골관절염을 유발 후 14일간의 체중 측정 변화 (g)를 분석

하였을 시, 모든 실험군에서 체중이 증가하였으나 각 실험군 

간의 유의성은 보이지 않았다 (Figure 7A). 또한, MIA 투여 
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일주일 후 0 day에는 정상군 대비 모든 골관절염 유발군에서 

뒷다리 체중 부하 (%)가 유의하게 감소함을 보여주었다. MIA

를 오른쪽 관절강 내에 투여하면 오른쪽 뒷다리에 관절염이 

유발되고, 이에 따른 통증으로 인해 오른쪽 뒷다리를 지지하는 

힘이 약해진다. 따라서, 뒷다리 체중 부하 (%)를 평가하면 정

상군 대비 유의하게 감소한다. 그러나, 약물 투여 후 7일부터는 

뚜렷하게 개선되었으며, 실험 종료 시에는 정상군 대비 MIA 

군에서 약 37.5% 정도 회복되지 못했다. 반면에, 정상군 대비 

INDO군은 31.5%, VI군은 22.7%가 회복되지 못했음을 나타

내어, VIE 처치에 의해 뒷다리 체중 부하가 개선되어 통증이 

빨리 호전되는 것으로 보여, 약물에 의한 약간의 체중 증가는 

관절에 미치는 영향이 덜한 것으로 판단된다  (Figure 7B). 

또한, 혈청 내 염증성 사이토카인은 MIA 투여로 정상군 대비 

유의하게 증가하였으나 약물군에서는 유의하게 감소하였다 

(Figure 8A). 특히, IL-1β이 INDO군 대비 유의하게 감소

시키는 것으로 나타났다. 또한, VIE의 처치는 관절 조직 내 

증가된 MDA를 효과적으로 억제하는 것으로 나타났다 (Figure 

8B). 이러한 결과들은 VIE의 투여로 골관절염이 완화되었음을 

시사한다. 

한국에서 최근 다양한 연령대에서 대사증후군의 유병률이 

꾸준히 증가하고 있으며27), 이는 비만 인구의 증가와 밀접한 

연관이 있다. 비만은 만성적인 낮은 수준의 염증 상태를 의미

하며, 산화적 스트레스의 감소를 위한 항산화 물질, 염증을 

완화시켜주는 항염증 물질 및 지방 분해나 지방 축적을 조절

하는 물질 등의 처치에 의해 효과적으로 개선이 된다고 보고

되어 있다28). 따라서, VIE의 효과에 대해 전반적으로 평가하

였을 시, 다양한 생리 활성을 지니고 있어 대사증후군의 예방 

및 치료에 효과적일 것으로 판단되어진다. 

하지만 본 연구는 VIE의 다양한 생리 활성을 탐구하기 위함

이었기에 관련 효과에 대한 깊이 있는 기전 연구를 진행하지 

못하였다. 본 연구에서 나타난 항비만 및 항염증 효과에 대한 

기저 기전 연구 및 추가적인 동물실험이 진행되어 과학적인 

증거 기반을 마련해야 할 것으로 판단되어진다. 

Ⅴ. 결   론

본 연구에서는 Veronica incana의 다양한 생리 활성을 탐구

하기 위해 in vitro, ex vivo 및 in vivo 실험을 수행하였으며 

다음과 같은 결론을 얻었다.

 

1. VIE로 in vitro 항산화 활성을 측정한 결과, 높은 TP와 

TF를 함유하고 있었으며, DPPH와 ABTS radical 소거능

에서 우수한 억제 효과를 보였다. 

2. VIE로 ex vivo glycerol release를 분석한 결과, glycerol 

배출이 Normal 대비 유의하게 증가함으로 인해 효과적인 

지방분해 효과를 나타냈다. 

3. In vitro RAW 264.7 세포 실험을 한 결과, VIE 처치는 

LPS로 유도한 염증에서 NO 생성을 효과적으로 억제시켰다. 

4. In vitro U2OS 세포 실험을 한 결과, VIE 처치는 미토콘

드리아의 ROS를 유의하게 억제하였으며, 미토콘드리아의 

막전위 변화를 효과적으로 개선했다. 

5. In vitro 3T3-L1 세포 실험을 한 결과, VIE 200 µg/mL 

처치에 의해 지질 축적이 16.96% 유의하게 감소하였다. 

6. VIE로 in vivo 골관절염 동물실험을 한 결과, VIE 처치는 

뒷다리 체중 부하를 개선하여 통증의 빠른 회복 및 혈청 

내 염증성 사이토카인 중 IL-1β을 두드러지게 억제하여 

골관절염을 완화시켰다. 

따라서 Veronica incana의 다양한 생리 활성을 평가한 결과, 

Veronica incana는 산화 스트레스를 억제하고, 항비만 및 항

염증 효과를 지님을 확인하였다. 이러한 특성들은 추후 기능성 

식품으로 개발될 때, 대사성 질환의 예방 및 치료에 유용한 

잠재적 후보 소재로 간주될 수 있음을 시사한다.
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