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  요 약 : 본 연구는 차세대 랫드에서 오메가 6(n-6)와 오메가 3(n-3) 지방산 비율이 서로 다른 식이
(0, 1.2:1, 8:1, 19:1)의 섭취가 간에서 새롭게 합성․분비되는 glycerolipid의 대사적 분할에 관한 메카니
즘을 구명하였다. 그 방법으로써 경정맥 캐뉼라를 부착한 랫드에서 생체모니터링 기법을 이용하였다. 
glycerolipid 대사에 의한 산화로써 나타난 14CO2 배출율 범위는 8:1 이하 그룹에서 7.05-20.17%로 나
타났으며 대조구에서 가장 낮았다(p<0.05). 총 glycerolipid는 대조구가 가장 높았으며 19:1, 8;1, 1.2:1 
그룹의 순서로 높았다(p<0.05). 중성지방 분비량은 대조구와 비교할 때 1.2:1, 8:1, 19:1 그룹의 순서로 
각각 36.35, 20.93, 13.72% 감소하였다(p<0.05). 총 glycerolipid에 대한 인지질의 분할 비율은 대조구와 
비교할 때 1.2:1, 8:1, 19:1 그룹의 순서로 각각 1.38, 1.29, 1.17배 높았다(p<0.05). 총 glycerolipid에 
대한 14CO2 생성비율은 대조구와 비교할 때 1.2:1, 8:1, 19:1 그룹의 순서로 각각 1.61, 1.52, 1.29배 
높았다(p<0.05).

주제어 : 오메가 6/오메가 3, 차세대 랫드, 경정맥, 캐뉼라, 지질 

  Abstract : The objective of this study was to investigate the effect of diets with different 
omega-6 (n-6) and omega-3 (n-3) fatty acid ratios (0, 1.2: 1, 8: 1, 19: 1) on mechanisms of 
partitioning of in vivo hepatic glycerolipid metabolism in next generation rats. Biomonitoring 
techniques were used in rats (jugular vein cannula were attached). The range of 14CO2 exhaled by 
glycerolipid metabolism was 7.05-20.17% in the group having diet with n-6/n-3 ratio less than 
8:1. It was the lowest in the control group. Total glycerolipid was the highest in the control       
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group. For groups with different n-6/n-3 ratio, it had the following order: 19:1>8:1>1.2:1. 
Secreted triglyceride was decreased by 36.35%, 20.93%, and 13.72% in 1.2:1,8:1, and 19:1 groups, 
respectively, compared to that in the control group. The ratio of phospholipid to total glycerolipid 
was 1.38, 1.29, and 1.17 times higher in 1.2:1, 8:1, and 19:1 groups, respectively, compared to 
that in the control group. The ratio of 14CO2 to total glycerolipid was 1.61, 1.52, and 1.29 times 
higher in 1.2:1, 8:1, and 19:1 groups, respectively, compared to that in the control group. 

Keywords : Omega 6 to omega 3, second generation rat, jugular vein, cannula, lipid 
   

1. 서 론

  오메가-6(n-6)와 오메가-3(n-3) 불포화지방산
은 인간과 기타 포유동물에서 n-3 탈포화를 위
한 내재성 효소가 없기 때문에 생체 내 합성이 
어려운 필수지방산으로서 식이로부터 공급되어야 
한다 [1,2]. 서양인의 식품에는 높은 수준의 n-6
가 포함되어 있지만 n-3는 매우 낮기 때문에 
n-6/n-3 비율이 20:1로써 건강에 해로운 것으로 
알려졌다. 건강을 위하여 n-6/n-3 비율을 낮추
는 것이 고려되어야 하며 바람직한 n-6/n-3 비
율은 4:1 이하로 알려지고 있다 [3-6]. n-6/n-3
의 불균형 한 비율은 n-6에 유리하게 작용하여 
혈전 형성 및 염증 반응을 높이기 때문에 죽상동
맥경화증, 비만 및 당뇨병의 발병을 초래할 수 
있다 [1,7]. 식이 내 n-6/n-3 지방산의 비율을 
낮추면 치명적인 심혈관계 질환의 위험이 감소한
다 [2,3,8]. 
  n-6/n-3 지방산 비율이 출생한 어린이 성장과 
체조성에 영향을 미친다는 연구결과가 보고되었
다 [9]. 2016년 n-6/n-3 비율과 우울증 사이의 
관련에 관한 리뷰가 있었다. 우울증과 관련하여 
염증성 사이토카인의 생성 증가 메카니즘을 제시
하였으며 세포막의 n-6/n-3 비율 중가는 우울증
을 높여주지만 n-6/n-3 비율 감소는 이를 예방
하는데 도움이 될 것으로 검토하였다 [10]. 식이
의 지방은 차세대 랫드에서 지질대사에 적응을 
촉진할 수 있으며 [11,12], 부모 세대로부터 차세
대 랫드에 이르기까지 n-6/n-3 비율이 8:1 이하
로 낮아진 식이를 섭취하면 영양소 대사작용 활
성화 메카니즘에 의한 혈액 중 유해지질 감소, 
간 기능 유지 및 성장을 자극하는 것으로 보고되
었다 [13]. 

  생체모니터링 기법을 이용하면 간에서 새롭게 
합성, 분비되는 glycerolipid의 대사적 분할기작을 
명확하게 구명할 수 있다 [14,15]. 랫드에서 지질
대사의 분할 메카니즘을 구명하는데 있어서 간에
서 분비되는 콜레스테롤 대사와 중성지방 및 인
지질 생합성, 분비와 관련한 glycerolipid의 대사
적 분할에 관한 생체모니터링은 매우 중요하다 
[16,17]. 선행연구에서 서로 다른 지방을 함유하
는 식이를 섭취한 랫드에서 지질대사의 생체모니
터링 결과, 랫드의 간에서 산화 또는 glycerolipid 
합성을 위한 지방산 활용에 포함된 3개의 분지에
서 acyl moieties 유입, 분할의 정량화는 어유를 
섭취한 처리구가 삼겹살기름, 옥수수기름 및 홍화
씨기름에 비교하여 인지질 합성 쪽으로 분할비율
을 높여서 혈액 내 중성지방과 콜레스테롤을 낮
추어 뇌혈관 및 심장혈관질환의 위험을 낮출 수 
있음을 보고하였다  [18]. 소화관에서 
chylomicron의 분비로 인한 혈장 중 트리글리 세
라이드가 풍부한 지단백질 입자와 그 잔여물의 ​​
식후 축적은 지단백질 리파아제 작용에 대해 경
쟁하기 때문에 간에서 초저밀도지단백질-트리아
실글리세롤 (very low density lipoprotein- 
triacylglycerol, VLDL-TAG)을 계속 분비함으로
써 건강이 더욱 악화될 수 있다 [14]. 그러나 식
이 내 n-6/n-3 비율과 관련하여 차세대 랫드에
서 진행된 직접적인 새로운 결과는 보고되지 않
았다.  
  본 연구의 목적은 n-6/n-3 지방산 비율이 서
로 다른 식이의 섭취가 랫드의 간에서 새롭게 합
성․분비되는 glycerolipid의 대사적 분할에 관한 
메카니즘을 규명하는 것이었고 그 방법으로써 경
정맥 캐뉼라를 부착한 랫드에서 생체모니터링 기
법을 이용하였다.
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2. 실 험

2.1. 실험설계

  본 연구는 강원대학교 동물실험윤리위원회의 
승인(승인번호 2016-0017)을 얻어서 진행하였다. 
Sprague-Dawley 계통 랫드 암수(평균 체중, 암
컷 318 g, 수컷 236 g) 각각 12마리씩을 대한바
이오링크(주)로부터 구입하여 4처리구 3반복(반복 
케이지 당 3마리씩)으로 완전임의 배치하였다. 
n-6/n-3 비율이 서로 다른 실험사료를 처리구별
로 30일 동안 각각 급여하였다. 동일한 실험사료
를 섭취한 암수끼리 교미하여 임신기간을 거치고 
분만, 이유, 성장(평균 체중 313 g) 기간까지 동
일한 실험사료를 급여하였다. 실험 처리구는 대조
군(n-6/n-3 비율이 없음)과 3개의 처리군
(n-6/n-3 수준 1.2:1, 8:1, 19:1)으로 구분하였
다. 흰쥐는 평판 프라스틱 케이지 내에서 사육하
였으며 사육실의 온도와 습도는 각각 20℃와 
50%를 유지하였고 12시간(08:00-20:00) 점등을 
실시하였다. 물과 실험사료를 자유섭취도록 하였
다. n-6/n-3 비율이 서로 다른 실험사료를 섭취
한 차세대 랫드(부모 시기부터 동일한 실험사료
를 섭취 후 출생, 이유, 성장한 차세대 랫 총 24
마리, 처리구 당 6마리씩 완전임의배치)에서 생화
학적 지질대사에 관한 분할 메카니즘을 규명하였
다.  

2.2. 실험사료

  실험사료는 미국영양연구소에서 제시된 실험동
물 랫드의 영양소요구량 [19] 수준을 충족 또는 
초과할 수 있도록 조절된 정제고형사료를 배합하
였다(Table 1). 사료 내 n-6/n-3 비율은 대조군
의 경우 코코넛유 7.0%를 첨가하였으며, 
n-6/n-3 수준은 1.2:1(아마씨유 3.50+옥수수유 
3.50%), 8:1(아마씨유 0.46+옥수수유 6.54%), 
19:1(대두유 1.68%+옥수수유 5.32%)로 각각 조
절하였다. 실험사료를 제조한 후 펠렛 가공하였고 
20℃ 송풍건조기에서 수분 함량이 10% 될 때까
지 건조하였으며 저온실에서 보관하면서 실험동
물에게 급여해 주었다. 지방 급원의 지방산 조성
은 Table 2에 제시하였으며 사료 지방산 조성은 
Table 3과 같다. n-3 지방산은 코코넛유 0%, 아
마싸유 52.08%, 옥수수유 0.40%, 대두유 6.80%
로 나타났으며 n-6 지방산은 각각 1.03, 16.96, 
49.08, 51.19%로써 코코넛유는 93.12%가 포화지
방산으로 구성되었음을 확인하였다. 

Table 1. Composition of basal purified pellet 
diet

Ingredients Amounts (%)

Corn starch 39.75

Casein 20.00

Sucrose 10.00

Dextrose 13.20

Fat 7.00

α-Cellulose 5.00

Mineral mix1) 3.50

Vitamin mix2) 1.00

L-cystine 0.30

Choline bitartrate 0.25
Tert-butylhydroquinone
Total 100

  

1)AIN’93-mineral mixture(mg/kg) : calcium 
5,000; phosphorus 1,561; potassium 3,600; 
sulfur 300; sodium 1,019; chloride 1,571; 
magnesium 507; iron; 35; zinc 30; manganese 
10; copper 6; iodine 0.2; molybdenum 0.15; 
selenium 0.15. 
2)AIN ’93-vitamin mixture(u/kg) : nicotinic 
acid 30 mg; pantothenate 15 mg; pyridoxine 6 
mg; thiamin 5 mg; riboflavin 6 mg; folic acid 
2 mg; vitamin K 750 ug; D-biotin 200 ug; 
vitamin B  25 ug; vitamin A 4,000 IU; 

vitamin D3 1,000 IU; vitamin E 75 IU. 

2.3. 생체모니터링

  차세대 랫드에서 사양실험이 종료된 후 각 처
리구별로 3마리씩 선정, 완전임의배치(총 12마리: 
4처리구, 처리구 당 3반복)하여 경정맥 캐뉼라를 
설치한 후 지질대사 분할에 관한 생체 모니터링
기법을 이용하였다 [15, 20].

지질단백질 공여 동물 : 체중 460g의 Sprague- 
Dawley 계통 수컷 쥐를 (주)대한바이오로부터 구
입하여 간에서 새롭게 합성된 VLDL-TAG의 분
비를 가속화하기 위하여 혈액 채취 48시간 전에 
10% fructose 용액을 음수로써 공급하였다. 48시
간 후 지질단백질 공여동물을 희생하여 복대동맥
으로부터 혈액 10 mL를 채취하여 혈장을 분리한 
다음 지질단백질 동위원소 라벨에 사용하였다. 
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Fatty acids Coconut oil Linseed oil Corn oil Soybean oil
Octanoic acid 8.46 - - -
Decanoic acid 7.06 - - -
Lauric acid 46.04 - - -
Myristic acid 18.53 - - -
Palmitic acid 9.18 5.22 12.56 11.76
Palmitoleic acid - - - 0.12
Stearic acid 3.86 3.86 2.65 5.43
Oleic acid 5.85 21.88 34.00 24.08
Linoleic acid 1.03 16.96 49.08 51.19
Arachdic acid - - 0.69 -
Linolenic acid - 52.08 0.40 6.80
Behenic acid - - 0.26 0.62
Erucic aicd - - - -
Lignoceric acid - - 0.36 -
Total 100 100 100 100
SFA 93.12 9.08 16.52 17.81
UFA 6.88 90.92 83.48 82.19
n-6/n-3 - 0.33 121.45 7.53
UFA/SFA 0.07 10.01 5.05 4.61

-: not detected, SFA: saturated fatty acids, UFA: unsaturated fatty acids

Table 2. Fatty acids composition of oils                                                (%)

Fatty acids
n-6/n-3 ratio

0 1.2:1 8:1 19:1
Octanoic acid 5.92 0.15 0.13 0.17
Decanoic acid 6.01 0.09 0.04 0.06
Lauric acid 42.56 0.63 0.17 0.28
Myristic acid 18.28 0.33 0.15 0.22
Palmitic acid 10.49 8.90 12.01 12.46
Palmitoleic acid 0.35 0.16 0.18 0.16
Stearic acid 4.31 3.62 2.92 3.41
Oleic acid 8.19 26.95 32.11 31.84
Linoleic acid 3.72 31.55 45.32 47.69
Arachdic acid 0.15 0.39 0.90 0.74
Linolenic acid - 26.99 5.70 2.55
Behenic acid - 0.08 0.24 0.35
Erucic aicd - 0.04 - -
Lignoceric acid - 0.12 0.12 0.07
Total 100.00 100.00 100.00 100.00
SFA 87.73 14.31 16.69 17.75
UFA 12.27 85.69 83.31 82.25
n-6/n-3 - 1.17 7.95 18.69
UFA/SFA 0.14 5.99 4.99 4.63

Table 3. Fatty acids composition of experimental diet1)                                   (%)
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생체 캐뉼레이션 : 저자가 취득한 유럽 실험동물 
취급면허(영국 특허장법인, SCT-W94058)에 의
하여 생체 캐뉼레이션을 실시하였다. 케타민(50 
mg/mL)과 럼푼 혼합액(3:1)을 흰쥐 체중 100 g
당 0.15 mL 복강주사하여 마취시키고 항생제 
0.4 mL (amoxycillin 0.6 g을 citric saline 2 mL
에 용해)를 복강주사하였다. 오른쪽 경정맥을 노
출시켜 소독된 폴리에틸렌 캐뉼라(ID 0.63 mm, 
OD 1.19 mm; Silastic tubing, VWR–Dow 
Corning No. 508-003, Midland, ML, USA)를 
주입시켰다. 수술부위에 acramide를 뿌려주어 꿰
맨 다음 카테타 주사기를 이용하여 캐뉼라를 머
리 쪽으로 이동시켜 완전히 꿰맸다. citric saline 
0.3 mL를 1일 3회 캐뉼라 속으로 주입하여서 혈
액의 흐름을 확인하고 5일간의 회복기를 두었다 
[20]. 

혈액으로부터 지질단백질 분리 : 공여동물로부터 
얻어진 혈액의 초저밀도 지질단백질의 잔유물
(very low density lipoprotein, VLDL remnants) 
분해를 가속화하기 위하여 헤파린을 첨가 후 반
응시약과 함께 37℃에서 30분간 배양하였다. 
5,000 xg에서 15분간 원심분리한 혈장을 분리하
고 다시 VLDL remnants 분리가 가능한 혈장의 
밀도(d=1,017 g/mL)를 유지해 주기 위해서 
NaCl/KBr (d=1,346g/mL)용액을 혈장과 동일한 
량을 시험관 기벽을 통하여 서서히 주입한 다음, 
VLDL remnants 분리를 위하여 12℃가 유지되는 
Sorvall centrifuge (RC 6 Plus, Thermo Fisher 
Scientific Inc, UK)에서 29,000 xg로 20시간 동
안 진공고속원심분리 하였다.

지질단백질의 동위원소 라벨링 : 20시간 원심분
리가 끝난 후 약 2 mL정도의 VLDL remnants 
함유물질을 분리하여 size-exclusion 
chromatography (Sephadex G25)를 통과시켜서 
KBr을 제거한 다음 분획을 모아서 VLDL 
remnants을 분리하고 lipopolysaccharide (LPS)를 
조제하였다. 한 개의 Quick fit small tube에 
[3H]cholesteryl oleoyl ether 9 μL와 
cholesteryl[14C]oleate 7.5 μL를 취하여 질소가
스 하에서 건조시키고, 다시 여기에 acetone 약 
1 mL를 첨가한 다음 아주 서서히 혼합하였다. 
사용할 [3H]와 [14C]의 Radiochemicals은 영국의 
Amershm Intemational (Amersham, Bucks., 
U.K.)으로부터 구입하였다. 앞의 시험관에 CETP 

(cholesterol ester transfer protein) 1.5 mL를 넣
고 혼합한 후 질소가스를 이용하여 15분간 기포
화 혼합하였다. 이렇게 하여 조제된 LPS 3.6 mL
에 반응시약을 각각 첨가하고 이것을 다시 
CETP-isotope 혼합물을 만든 후 15분간 질소가
스 하에서 기포화 혼합된 튜브에 넣었다. 37℃로 
유지되는 가열시스템 (DB-3, technique, UK)에
서 3시간 배양하여 지질단백질을 표식한 후 배양
서 3시간 배양하여 지질단백질을 표식한 후 배양
이 끝나면 재차 NaCl/KBr (b=1.346 g/mL)용액
을 시험관 상부기벽을 통하여 서서히 주입, 앞의 
과정을 반복함으로써 VLDL remnants을 분리하
고 VLDL remnants로부터 최종적으로 분리하여 
조제된 LPS를 사용직전에 0.45 μm filter pore 
size를 통과하여 여과시켰다. 

2.4. 생체주입 및 호흡대사 시험

  상기 제조하여 동위원소가 표지된 VLDL 
remnants를 Scintillation counter (Packard 
1600TR, Hewlett Packard, Palo Alto, CA, 
USA)에서 측정한 후 동물에게 주입할 양을 [14C] 
300,000 dpm, [3H] 300,000 dpm으로 조절하였
다. VLDL remnants를 60분 동안 경정맥 캐뉼라
를 통하여 주입한 다음 공기 (air 5/min rate)가 
공급되는 호흡챔버(desiccator chamber; pump  
by Masterflex model 7524-50;Cole-Parmer 
Instrument Co. Ltd.  breath-sampling bag by 
Laboratory for Expiration Biochemistry 
Nourishment Metabolism Co., Ltd.)에 넣고 호
흡대사 시험을 진행하였다 [21]. VLDL remnants
를 주입 15분 후 캐뉼라를 통하여 식염수 내 
10% Triton WR 1339 용액 1.0 mL를 주입하여 
순환에서 분비된 VLDL-TAG의 가수분해를 최
소화시켰다. 호흡대사 시험이 종료된 후 
pentobarbitone (50 mg/kg)을 복강주사하여 마취
시켰다. 간 및 혈액 샘플을 채취하고 지질을 추
출하여 간 및 분비된 트리 아실 글리세롤 및 인
지질과 관련된 14C 표지를 측정하였다. 이 과정을 
통해, 배출된 이산화탄소는 호흡챔버를 통해 공기
의 흐름 (10 L/min)을 유지함으로써 에탄올아민
과 에틸렌글리콜 모노메틸에테르 (1:2, v/v)의 혼
합액 100 mL에 포집하였다 [20].  
 
2.5. 시료채취 및 TLC분석

  상기의 방법으로 마취 후 적외선 등을 이용하
여 랫드의 체온을 유지하면서 복강을 절개하여 
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n-6/n-3 ratio
Incorporation of [3H], [14C] label(% of injected dose) 14CO2

production      Plasma Liver
[3H] [14C] [3H] [14C]

      0    1.20        25.15a         90.57         36.16a        7.05d

      1.2:1 1.12 16.20d  90.44   28.77d  20.17a

      8:1 1.10 17.57c  90.49   33.16c  18.44b

      19:1    1.11        22.16b         90.21         35.72b        10.36c

      PSE    0.0189       2.0141        0.3351        2.0121        2.0117
      P-value    0.9028       0.0001        0.8209        0.0001        0.0001 

PSE: pooled standard error of mean values. a,b,cValues within the same column with different 
superscript are significantly different (n=3, p<0.05). 

Table 4. 14CO2 production and incorporation of [3H], [14C] label into liver and plasma at 60 
min after injection of LPS(d<1.019) labelled with cholesteryl[14C]oleate in second 

generation male rats (from weanling to adult) fed experimental diets

펼친 다음 동맥으로부터 3 mL의 혈액을 신속하
게 채취하였다. 간의 경우 왼쪽 간엽을 저자가 
고안한 급속동결 시료채취법(cold clampling 
technique)에 의해서 취했으며 이때 스테인레스를 
이용하여 삼각형 모양으로 제작된 clamp를 이용
하였다. 간의 나머지 부분, 뒷다리 근육 및 지방
조직은 액체질소가스에서 급속냉동 후 분석 시까
지 보관하였다. 각 조직에서 지질을 추출하여 
Thin Layer Chromatography (TLC, Merck 
KGaA, Darmstadt, Germany)에 의해 각 지질 
분획을 분리하였다. 본 연구는 연구특성 상 실험
동물에게 수술에 의한 경정맥 캐뉼라를 부착하고 
일정기간 회복기를 둔 다음 일회에 많은 동물을 
이용하여 실험을 진행할 수 없기 때문에 수차례
에 걸친 반복실험을 실시하였다.

2.6. 통계분석

  얻어진 모든 자료의 통계처리는 SAS program
을 이용하였으며 각 처리구 그룹의 평균과 표준
편차를 구하고 분산분석을 실시한 다음 Duncan's 
multiple range test에 의하여 5% 수준에서 유의
성을 검정하였다.

3. 결과 및 고찰

  n-6/n-3 비율이 서로 다른 실험사료를 섭취한 
차세대 랫드(부모 시기부터 동일한 실험사료를 
섭취 후 출생, 이유시킨 성장기까지의 차세대 랫

드 총 12마리, 처리구 당 3마리씩 완전임의배치)
에서 경정맥 캐뉼라를 설치 후 조사한 혈액과 간
의 총지질 분획에서 glycerolipid 속으로 14C 표
지된 지질(이하 표지물로 표기함)의 합병율 및 
14CO2 배출율은 Table 4와 같다. 3H 표지물의 
간에서 합병율은 14C 표지물의 간과 혈액에서 합
병율에 비하여 높게 나타났다. 3H 표지물의 간 
내 합병율은 90.21-90.57%로서 높았으나 혈액 
속으로 합병율은 1.10-1.20%로서 매우 낮았으며 
3H 표지물의 간과 혈액 속으로 합병율은 각 처리
구 사이의 차이가 없었다. 간 지방산의 분할기전 
연구에 있어서 3H와 14C를 동시에 사용하는 이유
는 다음과 같다. [3H]-cholesteryl oleoyl ether를 
사용하는 이유는 14C 표지물의 주입 시 일어나는 
지질대사 즉 간에서 합성 분비되는 VLDL-TAG
의 대사율을 보정해주기 위함으로써 이 경우 지
질의 생체대사가 진행될 경우 3H 표지물의 간 합
병율은 14C 표지물의 간 합병율에 비하여 월등히 
높은 결과를 나타낸다. 그러나 혈액 속으로 3H 
합병율은 아주 낮거나 또는 거의 없다 [20,22]. 
[3H]-cholesteryl oleoyl ether는 
cholesteryl[14C]oleate와 달리 간에서 위와 같은 
대사경로를 거치지 않으며 90%이상이 그대로 간
에 남게 되므로 이 두 가지 동위원소 표지물질을 
이용하게 되면 보다 정확하게 간에서의 
glycerolipid 분할기전을 측정하는 것이 가능하다 
[20,22]. 14C 표지물의 간에서 합병율은 대조구, 
19:1, 8:1, 1.2:1 그룹의 순서로 높았으며 합병율 
범위는 28.77-36.11%로서 혈액의 합병율에 비해 
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n-6/n-3 ratio
Absorption of 
[14C]lipid (%)

14CO2 production
(% of absorbed
dose)

Tissue [14C] lipid accumulation
(% of absorbed dose/g of tissue)

 Adipose
 tissue

  Liver
Muscle
(hind leg)

      0     66.52a            23.08d           1.65a       1.57a       0.79a

      1.2:1 55.75d 33.81a 0.56d 0.22d 0.15d

      8:1 59.12c 30.01b 0.87c 0.61c 0.38c

      19:1     63.02b            27.11c          1.16b       1.02b       0.51b

      PSE 1.3656 1.2678 0.1031 0.1018 0.0087
      P-value 0.0150 0.0220 0.0230 0.0117 0.0101
a,b,c,dValues within the same line with different superscript are significantly different (n=3, 
p<0.05).

Table 5. 14CO2 production and tissue accumulation of [14C] lipid in next generation male rats 

(from weanling to adult) fed experimental diets1)

높았다(p<0.05). 혈액 속으로 합병율은 대조구, 
19:1, 8:1 그룹의 순서로 높았고 1.2:1 그룹이 
가장 낮았으며 (p<0.05) 혈액 속으로 합병율 범
위는 16.20-25.15%로서 간에서 합병율에 비해 
낮게 나타났다. 간에서 cholesteryl[14C]oleate는 
[14C]oleic acid와 cholesterol로 대사되며 결국 
oleic acid는 산화와 에스터화 과정을 거치면서 
새롭게 VLDL-TAG의 합성에 이용되고 새로 합
성된 VLDL은 30분 후 혈액으로 이동된다. 따라
서 cholesteryl[14C]oleate를 사용하면 간에서 새롭
게 합병된 VLDL-TAG의 혈액 분비량을 측정하
는 것이 가능하다 [20-23]. glycerolipid 대사에 
의한 14CO2 배출율은 1.2:1 그룹이 높았고 대조
구에서 가장 낮았으며 처리군 사이의 차이가 인
정되었다(p<0.05). 14CO2 배출율 범위는 
7.05-20.17%로 나타나서 n-6/n-3 비율 함유식
이를 섭취한 동물 특히 n-6/n-3 비율 8:1 이하
의 그룹에서 glycerolipid 대사가 빠르게 진행되
는 것으로 나타났다. 간 지방산의 대사에 관한 
생체모니터링 연구에서 14CO2의 배출동력학은 약
간씩의 차이를 보이는데 그 이유는 간에서 14CO2

의 직접적인 생성 및 상피조직에서 14C 케톤체의 
산화를 들 수가 있다 [20]. 이론적으로는 14C 케
톤체가 지방합성 조직 내 14C-TAG속으로 합병
될 수 있음을 추정할 수 있으나 그 양은 14C 표
지물을 주입 1시간 후 약 2% 미만의 아주 적은 
양으로 보고되었기 때문에 생체모니터링 연구에
서는 14C 케톤체 산화보다도 14CO2 배출량에 더
욱 중요성을 두고 있다 [20, 23-24]. 결과는 새
롭게 주입된 14C 표지물로부터 간과 혈액 속으로 

glycerolipid 합병율은 n-6/n-3 비율을 갖지 않
았던 대조구가 가장 높았고 n-6/n-3 비율 8:1 
이하 식이를 섭취한 동물에서 낮았으나 14CO2 배
출율은 그 반대로 나타남을 보여준다. 따라서 동
물의 식이 내 n-6/n-3 비율 8:1 이하로 유지해
주면  glycerolipid 대사가 활성화된다는 사실을 
새롭게 확인하였다.  
  n-6/n-3 비율이 서로 다른 실험사료를 섭취한 
차세대 랫드에서 경정맥 캐뉼라를 설치 후 조사
된 14CO2 배출율, 조직 내 14C가 표지된 지질(이
하 표지물)의 축적율은 Table 5와 같다. 14C 표
지물의 흡수율과 14CO2 배출율은 모든 처리군에
서 유의적인 차이를 나타냈다(p<0.05). Cruz와 
Williamson (1992)은 14CO2 배출율은 절식 후 
사료를 급여한 이후 처음 1시간 동안에 직선적으
로 증가했으며 정상식이 섭취군에서 유의적으로 
낮아졌다고 보고했다. 그리고 이후 5시간 동안 
14C 표식물의 흡수율은 무제한 급여구의 쥐에서 
높아졌다고 했다 [25]. 따라서 이러한 차이를 보
정해주고 보다 정확한 자료를 제시하기 위해서는 
14CO2 배출율과 조직 14C 표지물의 축적율에 대
한 자료를 Table 5와 같이 흡수된 양의 %로 표
기하는 것이 바람직하다 [14,20]. 14C 표지물의 
조직 내 축적율은 대조구가 처리군에 비해서 유
의하게 높았고 간에서 1.2:1, 8:1, 19:1 그룹의 
순서로 낮았다(p<0.05). 14CO2 배출율은 1.2:1 
그룹이 가장 높았고 대조구와 비교할 때 1.2:1, 
8:1, 19:1 그룹은 각각 2.02, 1.91, 1.17배 높아
졌다. 이는 대조구에서 생체 지질 축적율 증가에 
의해서 이루어졌을 것으로 보이는데 산화(간, 근
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n-6/n-3 
ratio

Total glycerolipids
(% of cholesterol
[14C]-oleate
metabolized
in liver)

        % Secreted
Phospholipid/
total 
glycerolipid
(%)

14CO2/[14C]
total 
glycerolipid
(%)

Phospholipid
(% of total 
glycerolipid
labelled)

TG
(% of total
triacylglycerol
labelled)

0 82.09a 16.74c 58.15a 30.95d 25.70d

1.2:1 73.19c 31.47a 37.09d 42.86a 41.46a

8:1 74.09c 29.02a 45.98c 40.01b 39.17b

19:1 77.41b 22.33b 50.17b 36.31c 33.17c

PSE 2.0621 1.3602 2.7060 2.0307 2.1072
P-value 0.0405 0.0157 0.0129 0.0182 0.0180
a,b,c,dValues within the same line with different superscript are significantly different (n=3, 
p<0.05).

Table 6. Glycerolipid partitioning in liver of next generation male rats fed experimental diets 

form weanling to adult

육, 갈색지방) 보다는 오히려 지방조직 내 지질 
축적을 위한 새롭게 주입된 14C 표지물의 새로운 
흐름을 나타내는 것으로 추정할 수 있다 [16,18]. 
대조구의 지방조직에서 14C 표지물의 축적율이 
1.2:1, 8:1, 19:1 그룹에 비하여 각각 2.94배, 
1.90배, 1.42배 높았던 점은 이를 잘 반영해 주
고 있다. 근육은 산화를 위한 순환 중성지방의 
중요한 제거 부위로 알려져 있는 바 [16,20,22] 
본 연구에서는 뒷다리 골격근육 내 14C 표지물의 
축적율이 가장 높았던 대조구가 1.2:1, 8:1, 19:1 
그룹에 비해서 각각 5.26, 2.08, 1.55 배 유의하
게 높은 경향을 나타났다(p<0.05). 따라서 동물에
서 n-6/n-3 비율 19:1 이하를 함유하는 식이의 
섭취가 지질의 흡수를 억제함과 동시에 산화를 
가속화하여 줌으로써 생체조직 내 지질축적을 낮
추는 것으로 판단된다.   
  n-6/n-3 비율이 서로 다른 실험사료를 섭취한 
차세대 랫드에서 경정맥 캐뉼라를 설치 후 조사
된 혈액과 간 에스테르화 생성물에서 회수된 간
에서 대사된 cholesteryl ester의 비율은 Table 6
과 같다. Table 5에 제시되 값은 지질대사에 따
른 서로 다른 측정값의 차이를 보정해 주기 위해
서 3H 회수율(Table 4)을 기준으로 한 대사된 양
의 %농도로서 나타낸 수치이다. 총 glycerolipids
(간에서 대사된 cholesteryl[14C]oleate %)는 대조
구가 가장 높았으며 19:1, 8:1, 1.2:1 그룹의 순
서로 높았으나(p<0.05) 1.2:1, 8:1 그룹 사이의 
차이는 없었다. 인지질 분비량은 대조구와 비교할 
때 1.2:1, 8:1, 19:1 그룹의 순서로 1.88, 1.73, 

1.33배 각각 높게 나타났다(p<0.05). 중성지방 분
비량은 대조구와 비교할 때 1.2:1, 8:1, 19:1 그
룹의 순서로 36.35, 20.93, 13.72% 각각 감소하
였다(p<0.05). 총 glycerolipid에 대한 인지질의 
분할 비율은 대조구와 비교할 때 1.2:1, 8:1, 
19:1 그룹의 순서로 높았으며 각각 1.38, 1.29, 
1.17배 높았다(p<0.05). 14C으로 표지된 총 
glycerolipid에 대한 14CO2 생성비율은 대조구와 
비교할 때 1.2:1, 8:1, 19:1 그룹의 순서로 각각 
1.61, 1.52, 1.29배 높았다(p<0.05). 이러한 결과
는 n-6/n-3 비율 특히 8:1 이하의 식이섭취가 
차세대 랫드에서 지방산의 산화율을 가속화시켜
준다는 점을 나타낸다. 일반적으로 간에 의한 지
방산의 에스터화율이 낮아졌을 때 대부분의 인지
질은 간에서 그대로 유지되어 적절한 간장 세포
막 구조를 유지해주는 한편, 인지질 합성을 위해 
쓰이는 에너지를 절약해준다 [20,22]. 이상에서 
새롭게 주입된 14C 표지물로부터 간에서 혈액 속
으로 분비된 glycerolipid 분할율은 중성지방의 
경우 식이 내 n-6/n-3 비율을 조절해준 처리구
가 낮았으나 인지질 분비율과 14CO2 생성율은 그 
반대로 나타남을 알 수 있었다. 본 연구에서 밝
혀낸 새로운 사실은 n-6/n-3 비율이 8:1 이하로 
낮아질수록 간에서 새롭게 합성된 glycerolipid 
분할에서 중성지방 분비를 낮춤과 동시에 인지질 
분비를 증가시키고 14CO2 배출을 증가시켜서 혈
액 중 유해한 지질을 낮출 수 있다는 점이었다. 
  n-6/n-3 비율이 서로 다른 실험사료를 섭취한 
차세대 랫드에서 경정맥 캐뉼라를 설치 후 조사
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Fig. 1. Quantification of the partitioning of flux of acyl moieties at the major branch points for 
oxidation and glycerolipid synthesis in male rat liver fed experimental diet from weanling to 
adult (n=3). DG, diacylglyceride; TG, triacylglyceride; PC, phosphatidylcholine; PE, 
phosphatidylethanolamine. 
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된 지질합성에 관한 각 대사적 분기점 내 기여도
를 Fig. 1과 같이 정량화하였다. 간으로부터 14C
으로 표지된 중성지방 분비율에서 대조구 72.41, 
1.2;1 그룹 29.85, 8:1 그룹 40.00, 19:1 그룹 
53.95%로 나타나서 n-6/n-3 비율이 19:1에서 
1.2:1로 낮아질수록 중성지방 분할이 감소한다는 
점을 알 수 있었다. 인지질 분할에서 대조구 
9.20, 1.2:1 그룹 40.30, 8:1 그룹 32.86, 19:1 
그룹 23.68%로 나타났으며 n-6/n-3 비율이 
19:1에서 1.2:1로 낮아질수록 인지질 분할이 증
가한다는 사실을 확인하였다. n-6/n-3 비율을 
갖지 않았던 대조구와 비교할 때 n-6/n-3 비율
이 낮아질수록 생체 유해지질이 감소한 점은 
acyl-CoA, diacylglycerol, 인지질 및 중성지방 
분할경로로 이어지는 acyl moiety의 분할 방향에
서 다중적인 감소효과에 의해서 나타난 것으로 
볼 수 있다 [20,22]. 그러므로 산화하는 방향으로 
acyl-CoA의 증가 및 분비에 기인한 중성지방의 
세포 내 축적증가는 일반적으로 동일한 기여도를 
만든다. glycerolipid 합성은 쥐의 간에서 지방산 
대사의 주요한 루트이며 조직은 아주 적은 양이
지만 새롭게 합성된 지방산을 활용하여 일부 
glycerol의 에스터화를 꾀한다 [23-25]. 지방산화
를 위한 아실카르니틴 형성과 지방합성을 위한 
에스테르화 사이의 간 지방산 분할은 지방산의 
산화율을 결정하므로 산화와 에스테르화 사이의 
간 지방산 분할은 매우 중요하다. 사료를 섭취한 
쥐에서 지방산의 대사는 중성지방과 인지질 합성 
쪽으로 진행되며 간에서 합성되어 혈액 속으로 
분비된 중성지방을 함유하는 초저밀도지질단백질
은 동물의 지방조직 내 지질단백질 분해효소 
lipoprotein lipase의 기질로써 사용된다 [20-25]. 
본 연구결과 밝혀진 새로운 사실은 n-6/n-3 비
율이 19:1에서 1.2:1로 낮아질수록 간에서 합성 
분비되는 중성지방과 인지질의 대사적 분할능력
을 조절하는 메카니즘에 의해 혈액 지질을 낮춘
다는 점이었다. 

4. 결 론

  본 연구는 오메가 6와 오메가 3 비율이 서로 
다른 식이(0, 1.2:1, 8:1, 19:1)의 섭취가 차세대 
랫드에서 glycerolipid의 대사적 분할에 관한 메
카니즘을 구명하였으며 그 결과를 요약하면 다음
과 같다. 지방산의 산화율로써 나타낸 14CO2 배

출율은 대조구와 비교할 때 1.2:1, 8:1, 19:1 그
룹에서 각각 2.02, 1.91, 1.17배 높아졌다. 총 
glycerolipid에 대한 인지질의 분할 비율은 대조
구와 비교할 때 1.2:1, 8:1, 19:1 그룹의 순서로 
각각 1.38, 1.29, 1.17배 높았다. 총 glycerolipid
에 대한 14CO2 생성비율은 대조구와 비교할 때 
1.2:1, 8:1, 19:1 그룹의 순서로 각각 1.61, 1.52, 
1.29배 높았다. 간으로부터 14C 표지된 중성지방 
분비율은 대조구, 1.2:1, 8:1, 19:1 그룹에서 각
각 72.41, 29.85, 40.00, 53.95%로 나타났다. 인
지질 분비율은 대조구, 1.2:1, 8:1, 19:1 그룹에
서 각각 9.20, 40.30, 32.86, 23.68%로 나타났다. 
결론적으로 n-6/n-3 비율이 8:1 이하로 낮아질
수록 간에서 합성, 분비되는 중성지방과 인지질의 
대사적 분할능력을 조절하는 메카니즘에 의해 혈
액 지질을 낮춘다는 새로운 사실을 확인하였다. 
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