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서 론

당뇨병은 대표적인 만성질환으로 최근에 많이 발생하고

있는 추세이다.1 대한당뇨병학회에 따르면 우리나라의 30

세 이상 당뇨병 환자는 현재 480만 명이며, 우리나라 성인

의 25%가 당뇨 전 단계를 가지고 있다.1 또한 10명 중 3명

은 본인이 환자임에도 불구하고 인지하지 못하고 있으며,

당뇨 환자의 10.8%는 여전히 치료를 받지 못하고 있다.1

당뇨병은 여러 가지 유형이 있으며 이 중 제 2형 당뇨병은

생활 습관으로 인해 발병하는 것으로 서구화된 식습관과

운동 부족 등이 원인이 될 수 있다. 

당뇨병에 걸리면 체내 산화 스트레스 증가로 인해 reactive

oxygen species 형성이 증가하며 이로 인해 세포 DNA에

손상을 일으켜 거의 모든 조직에 영향을 주어 다양한 합병

증을 유발시킨다.2 Streptozotocin으로 유발 시킨 당뇨 쥐

의 경우 정상쥐에 비해 DNA 손상 정도가 유의적으로 높

은 것이 확인되었으며,3,4 Mozaffari 등5은 뇨의 8-OHdG로

본 DNA 손상도가 정상쥐에 비해 제2형 당뇨쥐에서 유의

적으로 높음을 보고하였다. 이처럼 당뇨병은 산화 스트레

스로 인한 세포 손상을 일으키기 때문에 항산화 방어 체계

를 완화 시키게 되면 동맥경화나 심혈관질환 등 합병증으

로 진전될 위험을 줄일 수 있다. 이에 따라 당뇨병에 걸린
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환자나 동물모델을 대상으로 항산화 물질들을 투여하는

영양 중재 연구가 활발하게 진행되고 있으며 항산화제 투

여로 인해 체내 항산화 상태가 호전되는 효과가 있음이 보

고되고 있다.6-8 Shirpoor 등6은 streptozotocin 유발 당뇨쥐

에게 비타민 E를 보충시켰을 때 보충시키지 않은 당뇨군

(DMC)에 비해 항산화 효소인 SOD와 catalase농도가 유의

적으로 증가함을 보고하였으며, Mitri 등7은 당뇨 환자에게

비타민 D를 보충하였을 때 disposition index로 본 췌장 β세

포의 기능이 향상됨을 보고하였다. 제 2형 당뇨 환자에게

아연을 보충시켰을 때, placebo군에 비해 당뇨환자의 혈장

TBARS 농도가 유의적으로 감소하여 산화 스트레스가 개

선되었음도 보고되었다.8

당뇨를 예방하거나 치료하기 위해 항산화 비타민 혹은

무기질 뿐 만 아니라 천연식품에서 생리활성물질을 추출

하거나 천연 가공식품 등을 투여하는 연구도 활발하게 이

루어지고 있다.9-11 Lee 등9은 β-glucan 함량이 높은 유색

보리와 귀리를 이용하여 당뇨환자용 즉석죽을 제조하여

streptozotocin 유발 당뇨쥐에게 섭취시킨 결과 대조군에

비해 인슐린 분비 기능이 향상되었음을 보고 하였고, 생약

재와 와송 추출물의 복합조성물을 streptozotocin 유발 당

뇨쥐에게 보충시킨 결과 혈당 저하 및 지질 개선 효과가 관

찰되었다.10 제 1형 당뇨 모델쥐와 제 2형 당뇨 모델쥐에게

녹차 추출물을 보충 시킨 결과, 당뇨의 형태에 상관없이 혈

당 증가 억제 효과가 나타났다.11 또한 녹차 추출물의 섭취

가 제2형 당뇨 또는 대사 증후군에 있어 산화 스트레스 감

소 뿐 만 아니라 인슐린 민감성도 개선시키는 효과를 보였

다.12 이 밖에도 수많은 영양중재 연구들이 당뇨환자나 당

뇨쥐를 대상으로 수행되고 있으나 당뇨환자나 당뇨쥐를

대상으로 음용수 또는 음료를 이용한 영양중재 연구는 매

우 제한되어 있다.

자화수는 물을 특수 제작된 영구자석에 통과시킨 것으

로, 자석을 통과하는 동안 물의 흐름이 자장선 (magnetic

field lines)과 수직이 되어 물 분자 구조가 우리 몸의 생체

수와 같은 육각형구조로 새로이 변화된 것을 말한다.13 이

렇게 되면 무기질 이온이 활성화되고 생체 내 흡수가 향상

되며 조직세포의 생체활성이 촉진되어 각종 만성 질환에

치료효과가 있는 것으로 알려져 있다.13 특히, 자화수 섭취

가 당뇨병에 효과가 있음이 음용경험 및 사례보고로 알려

져 있으나 과학적인 실험결과는 매우 제한되어 있다.3 현

재 알려진 자화수의 효능에 대한 연구로는 자화수의 섭취

가 치석을 감소시키며,14 glutamate decarboxylase 활성을

증가시킨다는 연구15가 있으며, 그 외 중국에서 보고된 자

화수의 요석증 치료효과16 및 결석용해 효과17 등이 있다.

최근 Hafizi 등18은 마우스에 2주일 동안 자화수를 먹였을

때 나팔관 상피세포의 길이가 증가하는 것으로 보아 동물

의 생식능력과 관련된 지표들을 개선시키는 효과가 있음

을 보고하였다. 또 동물실험에서 전자기장 (electromagnetic

fields)은 생식 기관에서의 세포 발달 및 성장에 잠재적인 효

과가 있는 것도 관찰되었다.19 저자들의 선행연구로 실험동

물의 발암물질로 자주 사용되고 있는 diethyl nitrosamine

(DEN)을 사용하여 ICR mouse에게 암을 유발시킨 후 6주

이상 자화수를 투여한 결과 동물의 임파구 DNA 손상이

유의적으로 감소한 것을 관찰하였다.20 또 streptozotocin

으로 유발한 제1형 당뇨쥐 모델에 자화수를 8주 동안 투여

한 결과, 혈당 강하 효과 및 세포 DNA 손상 감소 효과가

나타나는 것을 관찰하였다.3 그러나 아직까지 제2형 당뇨

모델에서 자화수의 혈당 강하효과를 본 연구는 보고된 바

없다.

따라서 본 연구는 제1형 당뇨쥐에서 자화수의 혈당 강하

효과를 본 전보3에 이어 제2형 당뇨쥐에서도 자화수가 혈

당 강하 효과 및 DNA 손상 감소효과를 보이는지 확인해

보기 위해 제2형 당뇨 발현 마우스 (CB57BL/KsJ-db/db)에

게 자화수를 4달 동안 섭취시킨 후, 혈당, DNA 손상 및 항

산화 영양상태가 어떻게 달라지는지 관찰하고자 수행되

었다.

연구방법

실험동물의 사육 및 실험설계

자화수의 혈당 강하 및 DNA 손상 감소효과를 보기위한

실험동물로는 유전적 소인에 의해 제2형 당뇨병이 발현되

는 모델인 db/db 마우스 (CB57BL/KsJ-db/db) 6주령 14마

리를 당뇨군과 자화수군으로 각 7마리씩 나누었고, 대조

군으로 이형접합체 (heterozygote) 마우스 (CB57BL/KsJ-

db/+(db/+)) 10마리를 사용하여 3군으로 나누어 16주 동

안 사육하였다. 실험동물은 중앙실험동물 (Central Lab.

Animal Inc. Korea)에서 구입하여 온도와 습도가 자동 조

절되는 동물실험실에서 사육하였다. 실험동물은 한 마리

씩 케이지에 넣어 사육하였으며 물과 사료를 마음껏 먹게

하여 1주일간 적응시킨 후 실험에 사용하였다.

실험에 사용한 자화수는 9,000~13,000 가우스의 자장

을 통과한 물로서 (주)코리아크린시스템으로부터 공급받

아 물 대신에 투여하였다. 실험동물의 기본 실험 식이는

AIN-93 식이를 제조하여 사용하였으며 AIN-93 실험식이

의 내용은 Table 1과 같다. 세 군 모두 동일한 사료를 주되,

대조군과 당뇨군은 일반 식수를 먹게 하고 자화수 투여군

은 일반식수 대신에 자화수를 먹게 하였다. 본 동물실험은

한남대 동물실험윤리위원회의 심의를 통과하였다 (승인
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번호: HNU 2016-17).

채혈 및 간 조직 채취

대조군, 당뇨군 및 자화수 투여군으로 나누어 실험식이

를 급여한 16주째에 12시간 절식시킨 후 세 군의 동물을 모

두 희생시켜 심장으로부터 혈액을 채취하였다. 전혈은

Comet 분석을 위해 70 μL, 당화혈색소 분석을 위해 50 μL

를 각각 분주하고 나머지 혈액은 lithium-heparin 처리한

polystyrene tube에 담아 3,000 rpm에서 15분간 원심 분리

하여 혈장 인슐린 및 혈장 TRAP 분석을 위해 혈장을 분리

하였다. 적혈구는 iso-osmotic phosphate buffered saline

(pH 7.4)을 첨가하여 3,000 rpm에서 10분간 원심 분리를

세 반복한 뒤 buffer와 1:1로 희석하여 erythrocyte

suspension으로 만들었으며 혈장과 적혈구는 분석 전까지

-70oC 냉동고에 보관하였다. 간 조직은 희생시킨 후 간을

절제하여 차가운 식염수로 세척한 다음 여과지로 물기를

제거하고 액체질소로 급속 냉동시켜 분석할 때까지 -70oC

에 보관하였다. 

혈당 측정 및 복강 내 당부하 검사 (intraperitoneal

glucose tolerance test, IPGTT)

혈당은 실험식이 급여 16주째 동물을 12시간 절식 시킨

후 꼬리 정맥에서 혈액을 채혈하여 혈당계 (Accutrend GC,

Roche, Germany)를 이용하여 측정하였다. 복강 내 당부하

검사를 위해 공복 혈당 수준을 initial data로 한 후 incubation

tube를 사용하여 50% glucose 용액 (2 g glucose/1 kg bw)

을 복강 투여하고 30분, 60분, 90분, 120분 및 180분에 꼬리

정맥으로부터 채혈하여 정맥혈의 혈당 농도 변화를 혈당

계 (Accutrend GC, Roche, Germany)로 측정하였다. 

당화혈색소 (glycated hemoglobin) 측정

당화 혈색소는 Hemoglobin A1c kit (BioSystem. Ltd)를

이용하여 측정하였다. 전혈 50 μL을 potassium phtalate 용

액 200 μL와 섞어 상온에 15분 동안 반응시켰다. Column

을 통해 hemolysate를 phosphate buffer로 내려 준 후 UV/

VIS spectrophotometer로 415 nm의 파장에서 absorbance

를 측정하였다. 

혈장 인슐린 측정

실험동물의 혈장 인슐린 수준은 전보3에서와 같이 enzyme-

linked immunosorbent assay에 따라 insulin ELISA kit

(Linco. Ltd)를 사용하여 측정하였다. 96 plate well에 10

μL assay buffer, 10 μL matrix solution, 혈장 10 μL을 순서

대로 넣어 준 80 μL detection antibody와 혼합하여 2시간

동안 상온에서 shaking하였다. Wash buffer로 3번 씻어 준

후 100 μL enzyme solution을 넣고 다시 상온에서 30분간

shaking 한 후 wash buffer로 씻어 주었다. 여기에 100 μL

substrate solution을 넣은 후 15분 간 shaking 하여 590

nm의 파장에서 ELISA reader (SUNRISE)를 이용하여

absorbance를 측정하였다. 

혈장 TRAP 수준 분석

혈장 중 TRAP 수준은 ABTS (2,2'-azinobis 3-ethylben-

zothiazo-line 6-sulfonate), (150 µM)와 metmyoglobin (2.5

µM)을 H2O2 (75 µM)로 활성화시킴으로써 생성된 ferryl

myoglobin radical species와의 상호 작용에 의해 형성된

ABTS radical cation의 absorbance를 측정하는데 기초를

두고 있으며 그 absorbance의 억제 정도는 sample (0.84%

plasma)에 들어 있는 antioxidant capacity에 비례하게 된

다. Sample을 6분 동안 30oC에서 배양한 후 UV/VIS

spectrophotometer로 740 nm의 파장에서 absorbance를 측

정하였다. 혈장의 TRAP 수준은 trolox의 calibration curve

를 이용하여 계산하였으며 TEAC (trolox equivalent anti-

oxidant capacity, mM)로 표현하였다.

적혈구 항산화 효소 활성 측정

적혈구 SOD (superoxide dismutase) 활성도를 측정하기

위해 적혈구 현탁액을 증류수로 용혈시킨 후 ethanol과

chloroform을 가하고 이를 3,000U/min에서 2분간 원심 분

리하였다. 그 상층액을 여러 농도로 나누어 37oC에서 10분

간 배양 후 20 μL의 pyrogallol (1.2.3-Trihydroxybenzol)

를 첨가하여 그 농도를 UV/VIS spectrophotometer로 320

Table 1. Composition of experimental diet1)

 Ingredients Grams/kilogram diet 

 Casein 200.000

 Cornstarch 397.486

 Dextrose 132.000

 Sucrose 100.000

 Cellulose 50.000

 Soybean oil 70.000

 t-Butylhydroquinone 0.014

 Salt mix2) 35.000

 Vitamin mix2) 10.000

 L-cystine 3.000

 Choline bitartrate 2.500

1) Reeves PG, Nielsen FH, Fahey GC Jr. AIN-93 purified diets for

laboratory rodents: final report of the American Institute of Nutri-

tion ad hoc writing committee on the reformulation of the AIN-

76A rodent diet. J Nutr. 123(11):1939-51. 1993 2) AIN-93 diet,

Dyets Inc., USA
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nm에서 180초간 측정하였다. 적혈구 내 SOD의 활성은

pyrogallol의 자동산화를 50% 억제하는 항산화능으로 정

의하였다.

Glutathione peroxidase (GSH-Px) 측정을 위해 용혈시

킨 적혈구에 glutathione, glutathione reductase, NADPH

를 첨가한 후 37oC에서 10분간 배양한 후에 T-butylhydro-

peroxide를 넣어 반응시켰으며 이때 감소된 NADPH의 농

도를 UV/VIS spectrophotometer로 340nm에서 90초 동안

측정함으로써 GSH-Px의 항산화 정도를 측정하였다.

Comet assay에 의한 임파구 DNA 손상 측정 
임파구 DNA 손상 측정을 위한 Comet assay는 선행연

구3에서와 같이 Singh의 방법21을 수정 보완하여 실시하였

다. 신선한 전혈 70 μL을 채취하여 low melting agarose gel

(LMA)과 normal melting agarose (NMA)를 이용하여 슬

라이드를 만들었다. Gel이 굳으면 LMA 용액 75 μL로 한

겹 더 덮은 후 cell lysis를 위해 미리 준비해 둔 차가운

alkali lysis buffer (2.5 M NaCl, 100 mM Na2EDTA, 10

mM Tris)에 슬라이드를 담가 저온, 암실에서 1시간 동안

침지 시키어 DNA의 이중 나선 구조를 풀어주었다. Lysis

가 끝난 슬라이드를 전기영동 tank에 배열하고 4oC의 차가

운 전기영동 buffer (300 mM NaOH, 10 mM Na2EDTA,

pH > 13)를 채워 unwinding 시킨 후 25 V/300 ± 3 mA의 전

압을 걸어 20분간 전기영동을 실시하였다. 전기영동이 끝

난 후 Tris 완충용액 (pH 7.4)으로 충분히 세척하고 건조시

킨 후 ethidium bromide로 핵을 염색하여 형광현미경

(Leica, Germany)상에서 관찰하고 CCD 카메라 (Nikon,

Japan)를 통해 보내진 각각의 세포핵 image는 comet

image analyzing system (Kinetic Imaging, UK)이 설치된

컴퓨터 상에서 분석하였다. 임파구의 DNA 손상 및 자화

수 섭취에 의한 손상억제 정도는 핵으로부터 이동한 DNA

파편의 거리인 tail length (TL), % DNA in tail (% DNA),

그리고 TL과 % DNA를 곱해준 값인 tail moment (TM) 등

3가지 분석 지표로 살펴보았으며, 각 대상자 당 2개의 슬라

이드를 만들어 각각 50개씩 총 100개의 임파구에서 DNA

손상 정도를 측정하였다. 

Comet assay에 의한 간 DNA 손상 측정

실험동물의 간 조직을 일정량 취하여 10배에 해당하는

HBSS buffer (1 mg/g collagenase)를 섞고 shaking incu-

bator (120 rpm, 37oC)에 넣어 세포를 분리한 후 low melt-

ing agarose gel과 섞어 슬라이드에 분산시키며 이후 혈액

comet 방법과 동일한 과정으로 분석하였다.

자료의 처리

모든 자료는 SPSS-PC+ 통계 package (version 18.0)를

사용하여 처리하였다. 각 항목에 따라 백분율과 평균치 ±

표준오차 (SE)를 구하였고 각 군별로 유의성 검증을 위해

서 일원분산분석 (ANOVA)를 실시한 후 사후검증 방법으

로는 Duncan’s Multiple Range Test를 통해 각 군 간의 평

균 차이에 대한 유의성을 검증하였다. 모든 통계적 유의성

은 α = 0.05 수준에서 평가하였다.

결 과

실험동물의 체중변화, 식이섭취량 및 수분 섭취량을 관

찰한 결과는 Table 2와 같다. 대조군 (CON)에 비해 당뇨군

(DMC)과 자화수 투여군 (DM+MW)의 체중변화와 식이

섭취량에는 차이가 없었으나, 수분섭취의 경우 혈당이 떨

어지는 시점에 맞추어 대조군에 비해 당뇨군이 높았으나,

자화수 투여군에서는 당뇨군에 비해 유의적으로 낮아짐

을 보였다. 

실험이 진행되는 16주 동안 세 군의 혈당 변화를 살펴본

결과는 Fig. 1과 같다. 대조군은 실험 기간인 16주 동안 혈

당의 변화가 거의 없었으며, 당뇨군의 경우에는 높은 혈당

을 유지하였다. 자화수를 투여하였을 경우, 투여 10주부터

당뇨군 (496.1 ± 10.2 mg/dL)에 비해 자화수 투여군 (437.9

± 76.9 mg/dL)의 혈당이 유의적으로 감소하였으며, 이러한

감소효과는 실험이 끝나는 주인 16주까지 지속되었으며

감소효과는 시간이 경과할수록 더 크게 나타났다 (Fig. 1).

자화수가 당뇨쥐의 내당능에 미치는 영향을 알아보기

위해 포도당을 동물에게 복강 투여한 후 시간별로 혈액을

채취하여 당부하 검사를 수행한 결과 혈당 곡선하면적

(area under the curve, AUC)은 Fig. 2에 나타냈다. 대조군

에서 포도당 투여 30분 후에 혈당이 증가하였고 60분 후에

는 감소하기 시작하여 90분, 120분, 180분에도 감소한 수준

을 유지하는 패턴을 보인데 비해 당뇨군에서는 포도당 투

여 30분 후에 증가한 혈당이 포도당 투여 180분 후까지 감

Table 2. Body weight gain, food intake and water intake of mice

Groups Initial BW (g) Final BW (g)
Food intake 

(g/day)

Water intake

(ml/day)

 CON 19.58 ± 0.24a 40.24 ± 3.20a 20.66 ± 3.18 10.55 ± 0.24a

 DMC 32.16 ± 1.34b 54.68 ± 6.95b 22.52 ± 7.60 62.95 ± 11.90c

 DM+MW 31.86 ± 1.28b 55.46 ± 7.50b 23.60 ± 8.10 30.04 ± 3.10b

Mean ± SD 

Abbreviations: CON, control (n = 10); DMC, diabetes mellitus con-

trol (n = 7); DM+MW, DM+Magnetic water (n = 7)

Significantly different from control group (p < 0.05) by Duncan's

test. 
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소하지 않고 지속되었다. 이에 비해 자화수 투여군은 포도

당 투여 30분 후에 증가한 혈당이 60분에 최고를 보인 후,

120분부터 조금씩 감소하는 경향을 보이다가 180분 후에

유의적으로 감소하였다. 그러나 혈당 곡선하면적 (area

under the curve, AUC)은 당뇨군과 자화수 투여군에서 약

간의 차이는 보였으나 유의적으로 나타나지 않았다.

본 연구에서 당뇨군과 자화수 투여군의 혈장 인슐린 수

준을 비교해 본 결과는 Fig. 3과 같다. 대조군 (3.94 ± 2.67

ng/ml)에 비해 당뇨군 (5.97 ± 1.69 ng/ml)의 혈장 인슐린

수준이 높은 경향을 보였으며, 당뇨군에 비해 자화수 투여

군 (2.36 ± 0.93 ng/ml)에서 유의적인 감소하는 것으로 나

타났다.

장기간의 혈당 수준을 나타내는 지표인 혈액 당화헤모

글로빈 함량을 비교해 본 결과, 5.8%를 보인 대조군에 비

해 당뇨군의 경우 12.8%로 약 2.2배 증가하였으나 자화수

투여군에서는 10.4%로 당뇨군에 비해 유의적으로 감소하

여 자화수투여가 당뇨군의 당화헤모글로빈 생성을 감소

시키는 것을 확인할 수 있었다 (Fig. 4).

당뇨쥐의 혈액 임파구 DNA 손상 정도를 comet assay로

본 결과는 Fig. 5에 제시하였다. DNA 손상의 세 가지 지

표인 DNA in tail, tail length, tail moment로 보았을 때 대

조군에 비해 당뇨군의 DNA 손상이 유의적으로 높았으며

자화수 투여군에서는 DNA in tail에서 46.7%, tail length

로 보았을 때 24.0%, 그리고 tail moment로 보았을 때

60.1%가 감소함을 보였다. 이로써 16주간의 자화수 섭취

시 db/db mouse에서 높아진 혈액 임파구 DNA 손상이 자

화수 투여로 인해 효과적으로 낮아짐을 알 수 있었다

(Fig. 5).

Fig. 1. Effect of magnetized water on blood glucose in db/db

mice. Mean ± SD. Abbreviations: CON, control (n = 10); DMC, dia

betes mellitus control (n = 7); DM+MW, DM+Magnetic water (n =

7). Values within a group with different alphabet are significantly

different at p < 0.05 by Duncan's multiple range test. 

Fig. 2. Effect of magnetized water on area under the blood glu-

cose curve after oral glucose tolerance test in db/db mice. Mean

± SD. Abbreviations: CON, control (n = 10); DMC, diabetes mellitus

control (n = 7); DM+MW, DM+Magnetic water (n = 7); AUC, area

under the curve. Values with different alphabet are significantly

different at p < 0.05 by Duncan's multiple range test. 

Fig. 3. Effect of magnetized water on plasma insulin in db/db

mice. Mean ± SD. Abbreviations: CON, control (n = 10); DMC, dia-

betes mellitus control (n = 7); DM+MW, DM+Magnetic water (n =

7). Bar with different letters are significantly different at p < 0.05

after Duncan’s multiple range test.

Fig. 4. Effect of magnetized water on blood HbA1c in db/db mice 

Mean ± SD. Abbreviations: CON, control (n = 10); DMC, diabetes

mellitus control (n = 7); DM+MW, DM+Magnetic water (n = 7). Bar

with different letters are significantly different at p < 0.05 after Dun-

can’s multiple range test.
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동물의 간에서 DNA 손상 정도를 본 결과도 혈액 DNA

손상 정도와 같은 경향을 보였다. DNA 손상정도를 DNA

in tail, tail length, tail moment의 3가지 지표로 보았을 때,

제2형 당뇨쥐인 db/db mouse에서 높아진 DNA 손상 정도

가 자화수 투여로 인해 48%, 26%, 61% 유의적으로 감소

되는 것으로 나타났다 (Fig. 6).

당뇨쥐에 있어서 자화수의 항산화효과를 관찰하기 위해

적혈구 항산화 효소인 GSH-Px와 SOD의 활성을 살펴보았

다. 모든 군 간에 적혈구 내 항산화 효소활성도에는 차이를

보이지 않았다 (Table 3). 또 당뇨 쥐 혈장 내 총항산화능

(TRAP)을 살펴본 결과, 당뇨군과 자화수 투여군과의 유의

적인 차이는 보이지 않았다 (Table 3).

Fig. 5. Protective effect of magnetized water on blood DNA dam-

ages in db/db mice. Mean ± SD. Abbreviations: CON, control (n =

10); DMC, diabetes mellitus control (n = 7); DM+MW, DM+Mag-

netic water (n = 7). Bar with different letters are significantly differ-

ent at p < 0.05 after Duncan’s multiple range test.

Fig. 6. Protective effect of magnetized water on liver DNA dam-

ages in db/db mice. Mean ± SD. Abbreviations: CON, control (n =

10); DMC, diabetes mellitus control (n = 7); DM+MW, DM+Mag-

netic water (n = 7). Bar with different letters are significantly differ-

ent at p < 0.05 after Duncan’s multiple range test.

Table 3. Effect of magnetized water on plasma TRAP and erythro-

cyte antioxidant enzymes in db/db mice

Variable TRAP (uM) GSH-Px (U/gHb) SOD (U/gHb)

 CON 1.41 ± 0.14 97 ± 33 2491 ± 425

 DMC 1.24 ± 0.14 95 ± 44 2314 ± 248

 DM+MW 1.35 ± 0.19 102 ± 16 2380 ± 398

Mean ± SD

Abbreviations: CON, control (n = 10); DMC, diabetes mellitus con-

trol (n = 7); DM+MW, DM+Magnetic water (n = 7)
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고 찰

제 2형 당뇨병은 인슐린 저항성으로 인해 인슐린 요구량

이 상대적으로 증가하다가 결국 인슐린 분비 기능에 결함

이 생겨 인슐린이 더 이상 분비 되지 않아 발병한다. 제 2형

당뇨병의 예방과 치료에 식품을 사용하는 연구들이 많이

보고되고 있으며, 특히 동물에서 혈당강하 및 산화스트레

스 감소 등에 대한 연구들11,12과 함께 인체연구로도 여러

방면에서 연구들이 발표되고 있다.22,23 그러나 식품이 아

닌 음료수를 이용하여 혈당 강하 효과를 본 인체 대상 연구

는 극히 제한되어 있다. 

본 연구에서 제2형 당뇨 모델 동물에게 16주 동안 자화수

를 투여한 결과, 당뇨대조군에 비해 자화수 투여군의 혈당

강하 효과가 뚜렷하게 나타났으며 혈장 인슐린 및 당화 혈

색소 지표에서도 자화수 투여의 효과가 뚜렷하게 나타났

다. 또한 자화수군의 수분섭취량도 혈당이 강하되는 9주

~10주 사이부터 당뇨군에 비해 감소하였는데 이러한 효과

는 아마도 혈당이 개선되면서 당뇨로 인해 증가하였던 수

분 섭취가 감소하였기 때문인 것으로 보인다. 본 연구실의

선행연구에서 자화수의 투여가 streptozotocin으로 유발한

제1형 당뇨쥐에서 혈당강하 효과가 있는 것이 확인된 것에

이어,3 이번에 제2형 당뇨 모델을 사용한 본 연구에서도 역

시 자화수를 16주 투여하였을 때, 혈당 강하 등 glycemic

control이 개선되는 효과가 나타났다. 당뇨 환자에 있어 혈

당 조절은 가장 기본적이며 매우 중요한 의미를 갖는다. 또

한 제2형 당뇨의 경우 인슐린 저항성은 인슐린 분비를 조

직에서 알아차리지 못하여 제대로 작용하지 못하게 되고

이는 다양한 합병증을 유발하기도 한다. 자화수의 투여가

혈장 인슐린 농도를 당뇨군에 비해 유의적으로 감소시키

고 혈당 강하가 일어난 것으로 보아 인슐린 저항성이 개선

된 것으로 생각된다.

당화혈색소는 공복혈당 지표보다 더 안정적인 당뇨 관

련 지표로 장기간의 혈당을 반영한다. 당화헤모글로빈이

증가하게 되면 적혈수의 산소 분해 능력이 저하되고 조직

으로의 산소 이동도 저하된다. 이로 인해 합병증이 유발되

며 이는 당뇨병에 있어 매우 중요한 의미를 갖는 지표로 사

용된다. 본 연구에서 일정 기간 동안의 자화수 투여가 제2

형 당뇨모델 동물의 당화 헤모글로빈을 유의적으로 감소

시킨 것으로 보아 장기간의 자화수음용은 당화 혈색소 농

도를 감소시켜 혈당 조절에 효과적인 역할을 하는 것으로

보인다.

자화수는 일반 물에 비해 pH와 전기 전도율이 높고,24 삼

투압도 높아 세포막을 통한 침투성이 강하며,25 세포 내에

직접적인 영향을 주어 세포 내 효소들을 활성화시키기도

한다.26 Kim 등27은 db/db mouse에게 일정기간 동안 이온

수 (electrolyzed reduced water)를 보충 투여한 결과 혈당

개선 효과를 보였는데 이는 이온수의 섭취가 동물 췌장의

β-세포 손상을 보호함으로써 나타난 결과라고 하였다. 이

온수는 pH가 높고 ROS 소거능이 뛰어난 것으로 알려져

있는데,27 자화수의 경우에도 일반 물에 비해 높은 pH를 가

지고 있고, 실험동물에서 DNA 손상을 감소시키는 효과도

있으므로3,20 이온수의 투여와 비슷한 결과들이 나타난 것

으로 보인다.

당뇨로 인해 임파구 DNA 손상이 일어날 수 있음은 많

이 알려져 있다.28,29 Lazalde-Ramos 등28은 제 2형 당뇨 환

자들을 대상으로 한 연구에서 뇨의 8-hydroxy-2'-deoxy-

guanosine (8-OHdG) 본 DNA 손상정도가 대조군에 비해

높음을 보고하였으며, Lodovici 등29도 마찬가지로 제 2형

당뇨 환자가 대조군에 비해 임파구 DNA 손상도가 높음을

comet assay를 통해 확인하였다. 또한 비인슐린 의존성 환

자를 대상으로 한 연구들에서 산화 스트레스가 증가함에

따라 항산화 체계가 저하되는 것이 보고되었다.22,23

본 연구에서 당뇨로 인해 손상된 db/db mouse의 세포

DNA 손상이 자화수 투여로 회복되는지를 comet assay로

알아본 결과, 혈액과 간 모두 DNA 손상의 세 가지 지표로

본 DNA 손상이 자화수 투여 후에 유의적으로 감소되는 효

과가 나타났다. 본 연구실에서 수행한 선행연구에서 발암

물질의 일종인 diethyl nitrosamine (DEN)을 투여한 ICR

mouse에게 일정기간 동안 자화수를 투여하였을 때 DNA

손상 정도가 유의적으로 감소하였고,20 streptozotocin으로

유발한 제1형 당뇨쥐 모델에 자화수를 8주 동안 투여하였

을 때 임파구의 DNA 손상 감소효과가 나타났다.3 제2형

당뇨 모델인 db/db mouse를 사용한 본 연구에서도 역시

16주 동안의 자화수 투여 후에 세포의 DNA 손상 감소효

과가 확연히 나타났다. 이로써 장기간의 자화수 투여는 제

1형 뿐 아니라 제2형 당뇨에 있어서도 glycemic control 뿐

아니라 당뇨로 인해 혹은 다른 원인으로 인해 손상된 혈액

과 간 세포의 DNA를 회복시키는 효과도 있는 것으로 보

인다.

인체와 동물에 있어서 동맥경화증 예방과 치료에 대한 자

화수의 효과가 최근 연구되었으며, 그의 기전에 대해 여러

가지 일치하지 않는 가정들이 제안되고 있다.15,30,31 암컷

마우스의 생식기관에 미치는 자화수의 영향에 대한 연구결

과가 보고되었으며,18 자화수 투여는 나팔관 (fallopian)

의 길이와 corpus lutea의 수를 증가시키는 효과가 있었다.

이런 효과의 기전은 불분명하나 가능한 가설로는 자화수

의 이런 효과가 산화 스트레스와 상피세포에서의 세포 성

장과 관련이 있을 수 있음이 제시되었다.18
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그 동안 자화수와 일반 물과의 여러 가지 차이에 대한 연

구들도 수행되었는데,32 자화수는 산소 농도와 무기질 용

해도를 증가시키고, 표면 장력 뿐만 아니라 전기 전도도를

감소시킴으로써 세포벽의 투과성 (침투성)이 향상되어 물

과 영양소를 신체의 모든 조직으로 잘 전달되도록 촉진시

킴으로써 세포가 효율적으로 성장하도록 도울 수 있다.33,34

Nakagawa 등34은 자기장 (magnetic field)이 있을 때 물에

대한 산소의 용해도가 가속되는 것을 관찰하였다. 또 자화

수는 세포 내에서 여러 효소들을 활성화시킴으로써 생화

학적 반응들을 증가시키는 것으로 보인다.18 Ma 등15은

potentiometric enzyme electrode법으로 효소활성도를 측

정한 결과 자화수로 인해 glutamate decarboxylase 활성이

약 30% 증가한 것을 관찰하여 자화수의 생리활성에 대한

기전을 glutamate decarboxylase 효소의 활성 증가로 인한

것이라 제안하였다. 이런 효소활성도의 증가는 자화수가

약한 자장을 형성하면 자화수 분자들 간의 상호작용은 감

소하는 반면 자화수와 효소가 상호작용을 일으켜 효소의

활성도를 변화시키기 때문이다. 자화수가 작은 분자들, 특

히 Ca2+와 같은 작은 분자의 세포막 투과성을 증가시키거

나 간에서 superoxide dismutase (SOD) activity를 증가시

킬 수 있음도 보고되었다.18 몇몇 동물실험에서 자화수 투

여는 심장, 신장, 그리고 간에서 superoxide dismutase 활성

을 증가시키고, oxidant-antioxidant 균형에 효율적으로 영

향을 주어 malondialdehyde (MDA) 양을 감소시키며, 산

화 스트레스를 감소시키는 nitric oxide의 양을 감소시킴이

관찰되었다.36 또 자화수 투여로 암컷 쥐의 생식작용이 향

상되었는데, 이는 자화수가 free radicals와 산화 스트레스

를 감소시키는 것과 관련이 있음도 제시되었다.37 따라서

본 연구에서 자화수 섭취로 인한 DNA 손상 감소 효과는

동물의 산화 스트레스 감소에 따른 것으로 여겨진다. 자화

수 투여로 DNA 손상이 감소되는 효과가 항산화 효소 활

성과 관련이 있을 것으로 생각되었으나 본 연구에서 항산

화 효소인 적혈구 SOD와 glutathione peroxidase (GSH-

Px) 활성이 자화수 섭취 후 유의적으로 개선되지 않았으므

로 DNA 손상 감소효과와 효소 활성도와의 관련성에 대한

부분은 앞으로 더 깊이 있게 연구가 되어야 할 것이다. 실

제로 체내 존재하는 수많은 효소들은 대사에 있어 서로 영

향을 미치기 때문에 어느 효소의 작용에 의한 것인지 그 기

전을 명확하게 알아보는 것은 쉽지 않으며 본 연구에서 항

산화 효소 외에 다른 효소들의 활성을 분석하지 않아 DNA

손상 감소효과의 정확한 기전은 규명하기 어려웠다.

본 연구에서 자화수 섭취시킨 당뇨쥐를 대상으로 DNA

손상도를 측정하였고 몇 가지 항산화 효소 활성도를 측정

하기는 하였으나 당뇨에 있어서 혈당저하의 작용기전을

뒷받침할 실험적인 관찰이나 nitric oxide 등 더 다양한 산

화 스트레스 지표를 측정하지 못한 점은 본 연구의 제한점

이라고 할 수 있다. 앞으로 당뇨의 혈당강하 기전과 관련된

좀 더 다양한 산화 스트레스 관련 지표들을 광범위하게 측

정하는 연구가 지속적으로 진행되어야 할 것이다.

이상으로 자화수 투여가 db/db mouse를 사용한 제2형 당

뇨의 혈당 강하를 포함한 glycemic control에 유리한 개선

효과를 보일 뿐 아니라 혈액과 간의 DNA 손상 감소효과

까지 보임을 확인하였다. 그 동안의 이러한 여러 연구에도

불구하고, 자화수의 의료분야에의 응용은 아직도 결론을

내기 어려운 상황이다.38,39 그러나 그 기전에 대해서는 확

실하게 규명하지 못하였으므로 앞으로 자화수음용 효과

를 뒷받침할 더욱 깊고 다양한 기전 연구가 수행되어야 할

것이다. 

요 약

자화수는 가격이 비싸지 않고 쉽게 만들 수 있으며 환경

친화적인 음용수임에도 불구하고 자화수 섭취의 건강상

의 유익에 관해서는 과학적인 문헌이 매우 제한적이다. 본

연구는 유전적 소인에 의해 제2형 당뇨병이 발현되는 모델

인 db/db 마우스 6주령 14마리를 당뇨군과 자화수군으로

나누어 각 7마리씩 배치하고, 이형접합체 마우스 10마리를

대조군으로 하여 총 3군으로 나누어 16주 동안 자화수를

투여하였다. 혈당 강하 효과를 보기 위해 공복혈당, 인슐린

농도, 내당능 검사, 당화 헤모글로빈을 측정 하였고, DNA

손상 감소 효과, 항산화 상태를 알아보았다. 당뇨군과 자화

수군의 혈당치는 대조군에 비해 유의적으로 높았으며, 당

뇨군의 혈당은 자화수 섭취 16주까지 높게 지속되었으나

자화수군의 혈당은 섭취 10주 후부터 유의적으로 감소하

였다. 혈중 당화헤모글로빈 함량도 마찬가지로 대조군보

다 당뇨군에서 증가하였고 자화수군에서는 유의적으로 감

소하였으나 경구 당부하 검사 결과, 혈당 곡선하면적 (area

under the curve, AUC)은 당뇨군과 자화수 투여군 사이에

유의적인 차이를 보이지 않았다. 당뇨쥐의 DNA 손상 정

도는 세 가지 지표 (DNA in tail, tail length, tail moment)

모두 자화수군이 당뇨군에 비해 유의적으로 감소하였으

며 이러한 효과는 혈액과 간에서 모두 나타났다. 적혈구 항

산화 효소인 SOD, GSH-Px glutathione peroxidase 활성도

는 대조군, 당뇨군, 자화수군 간에 차이를 보이지 않았고,

혈장 총항산화능인 TRAP 수준도 자화수 섭취로 인한 차이

를 볼 수 없었다. 결론적으로 자화수 투여가 db/db mouse를

사용한 제2형 당뇨의 혈당 강하를 포함한 glycemic control

에 유리한 개선효과를 보일 뿐 아니라 혈액과 간의 DNA
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손상 감소효과까지 보임을 확인하였다. 그러나 그 기전에

대해서는 확실하게 규명하지 못하였으므로 앞으로 자화

수음용 효과를 뒷받침할 더욱 깊고 다양한 기전 연구가 수

행되어야 할 것이다. 
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