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ABSTRACT

Objectives : Obesity is caused by the excess accumulation of fat in the body due to energy imbalance, and it causes 

various diseases. The aim of this study was to investigate an anti-obesity efficacy and an antioxidant activity of water 

from herbal mixture extract (SM17). 

Methods : The antioxidant activities were evaluated through radical scavenging assays using 1,1-diphenyl-2- 

picrylhydrazyl (DPPH) and 2,2'-azino-bis (3-ethylbenzothiazoline-6-sulphonic acid) (ABTS) radicals. To evaluated 

anti-obesity effect of SM17, we used a high fat diet fed mouse model. The SM17 (150 ㎎/㎏ body weight/day, p.o.) 

was treated every day for 6 weeks to C57BL/6 mice. Body weight and food intake were measured every day. The changes 

of reactive oxygen species (ROS), alanine aminotransferanse (ALT), aspartate aminotransferase (AST), triglycerids (TG) 

and total cholesterol (TC) in serum were analyzed after experiment. Also, expression of lipid metabolism related 

proteins were investigated by western blot analysis. 

Results : It was effective in antioxidant measurements, SM17 administration inhibited the biomarkers of lipid metaboism 

in serum and tissues. The administration of SM17 showed a significant reduction of body and tissue weight. Morever, 

it decreased ROS, ALT, AST, TG and TC in serum, compared with those of the obese mice. Adipogenesis-related protein 

expressions increased in obese mice compared to normal mice. However, SM17 group exhibited the down-expression 

of these proteins.

Conclusion : A SM17 aqueous extract has a great effect on the stimulation (AMPK) activation, and may have a benefit 

to reduce a fatty acid metabolism through inhibition of lipid accumulation.
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Ⅰ. 서   론

비만은 에너지 섭취와 신체활동의 감소로 인하여 소비의 

불균형으로 남은 에너지가 과도하게 축적되는 상태를 말하는

데1), 현대사회에서는 서구화된 식생활과 환경의 변화에 따라 

비만 인구가 급증하고 있다2). 비만이 위험한 이유는 고지혈증과 

심혈관계 질환 같은 성인병3), 암 뿐만 아니라 신경퇴행성 질병의 

발생을 증가시키는 요인4)으로 작용하기 때문이고 최근 이러한 

비만으로 인한 대사증후군의 발생률이 해마다 증가하고 있다5).

체내 항산화 시스템의 불균형으로 인한 지질과산화물의 형

성은 비만과 밀접한 관계를 가지고 있다6). 지방이 몸으로 축

적될 경우 지질과산화물이 형성되고 체내 산화스트레스가 증

가하게 되는데7) 이때 과도하게 생성된 활성산소종 (reactive 

oxygen species; ROS)은 세포를 손상시키는 작용을 한다8).

세포 내에서 AMP-activated protein kinase (AMPK)는 

에너지의 항상성 유지 센서 역할을 하는 중요한 효소이며, 지방 

대사 조절에 있어서도 중요한 역할을 한다. AMPK가 활성화

되어 인산화가 이뤄지게 되면 지방 합성 기전에 관여하는 효

소들이 비활성화 되고 이는 지방산 합성 감소로 나타난다9). 

비만에 의해 증가되어진 산화적 스트레스가 각종 질병의 원인을 

제공함으로 체내 항산화 시스템을 이용하여 산화적 스트레스를 

억제하고 예방할 수 있는 연구를 필요로 한다10).

한편 전 세계적으로 비만 치료제의 개발을 위한 다양한 연

구가 진행되고 있는 가운데 현재 비만 치료제인 Orlistat 같은 

성분은 부작용을 유발할 수 있어 장기적인 사용은 금하고 있

으며11), 사용 기준이 강화되는 등의 논란이 일고 있어 우수한 

효능과 함께 안전성이 높은 물질의 개발이 요구되고 있다12). 

식물체에는 다양한 항산화 물질을 함유하고 있는데, 이는 질

병의 원인으로 알려져 있는 유리 라디칼에 의한 손상으로부터 

생체를 보호하는 중요한 유효성분으로 주목을 받고 있다13).

이에 본 연구에서는 항비만 소재로 알려진 한약재 중 선행

연구를 통하여 10가지 항비만 소재 (丁香, 肉桂, 綠茶, 五味子, 

鬱金, 何首烏, 桑白皮, 竹葉, 羊乳根, 夜關門)를 선정하였으며, 

각 추출물을 배합하여 항비만 효과에 대해 알아보고 소재 간의 

시너지 효과를 분석함으로써 기능성 소재로서의 활용 가능성을 

확인해 보고자 실험을 진행하였다.   

Ⅱ. 재료 및 방법

1. 실험 동물

4주령 웅성 C57BL/6 mouse (오리엔트, 서울)를 구매하여, 

물과 고형사료 (항생제 무첨가, 삼양사)를 충분히 공급하며 1

주간 실험실 환경에 적응시킨 후 실험에 사용하였다. 실험은 

대구한의대학교 동물 실험 윤리위원회의 승인 DHU2017-041

을 얻어 시행하였으며 동물관리 규정을 준수하였다. 동물 사

육실의 조건은 conventional system으로 온도 22 ± 2℃, 

습도 50 ± 5%, 명암주기는 12시간 주기로 조절하였다. 정상

군은 일반사료 (조단백질 22.1% 이상, 조지방 8.0% 이하, 조

섬유 5.0% 이하, 조회분 8.0% 이하, 칼슘 0.6% 이상, 인 0.4% 

이상, 삼양사, 항생제 무첨가)를 급여하고, 고지방식이군은 

Diet사에서 구입한 60% high-fat diet (HFD； Diet 12492, 

Research Diets, Inc., New Brunswick, NJ, USA)를 매일 

새롭게 공급하였다.

2. 시료 추출

본 실험에 사용한 丁香, 肉桂, 綠茶, 五味子, 鬱金, 何首烏, 

桑白皮, 竹葉, 羊乳根, 夜關門은 옹기한약국 (대구, 한국)에서 

구입한 것을 생약 규격집에 맞추어 약전규격에 합격한 것만을 

정선하여 사용하였다.

각 약재는 200 g에 증류수 2,000 ㎖를 가하여 열탕 추출

기에서 2시간 추출하여 얻은 액을 감압 추출장치로 농축한 후 

동결 건조기를 이용하여 완전 건조시켜 파우더를 얻었으며 이들 

냉동 (-80℃) 보관하였고 10가지 한약재 동일한 비율로 혼합

한 것을 “SM17”로 하였다.

No. Scientific name Yield (%)

1 Syzygium aromaticum Merrill et Perry 3.7

2 Cinnamomum cassia Blume 22.2

3 Camellia sinensis O.Kuntge 19.9

4 Schisandra chinensis Baillon 27.7

5 Curcuma longa Linne 7.2

6 Polygonum multiflorum Thunberg 28.0

7 Morus alba Linne 6.9

8 Sasa borealis 6.2

9 Codonopsis lanceolata (S. et Z.) 27.3

10 Lespedeza cuneata. 13.1

Table 1. The Yield Of Herbal Extracts

3. 시약

본 실험에 사용된 2.2-Diphenyl-1-picrylhydrazyl 

(DPPH), 7 mM 2,2'-azino-bis(3-ethylbenzothiazoline- 

6-sulphonic acid) (ABTS), potassium phosphate 

monobasic, potassium phosphate dibasic은 Sigma Aldrich 

(St Luis, MO, USA)에서 구입하여 사용하였다. 2',7'- 

Dichlorofluorescein diacetate (DCFH-DA)는 Molecular 

Probes (Eugene, OR, USA)에서 ECL Western Blotting 

Detection Reagents는 GE Healthcare (Arlington Height, 

IL, USA)로부터 구입하여 사용하였다. Phenylmethylsulfonyl 

fluoride (PMSF), Histone, AMP-activated protein kinase 

(AMPK), phospho-AMP-activated protein kinase 

(p-AMPK), Peroxisome proliferator-activated receptor 

alpha (PPARa) sterol regulatory element-binding 
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transcription factor 1 (SREBP-1)와 2차 항체는 Santa 

Cruz Biotechnology (Dallas CA, USA)로부터 구입해서 사용 

하였다. 단백질 정량을 위한 Bicinchoninic acid (BCA) protein 

assay kit는 Thermo Scientific (Rockford, IL, USA)에서 

구입하였으며 triglyceride (TG), total cholesterol (TC), 

alanine aminotransferanse (ALT), aspartate 

aminotransferase (AST) assay kit는 Wako Pure Chemical 

Industries, Ltd. (Osaka, Japan)에서 구입하였다.

4. 항산화 활성 측정

1) DPPH free radical 소거 활성 측정

항산화 활성을 측정하기 위하여 DPPH free radical 소거

활성을 측정하였으며 시료 중에 포함된 항산화 물질의 양을 

측정하는데 사용되는 대표적인 실험법이다. 일정농도의 시료 

100 ㎕과 60 ㎛ DPPH 용액을 100 ㎕ 넣고 혼합한 후, 실온

에서 30분간 반응 시켰다. 이 반응액을 UV spectrophotometer 

(UV1800, Shimadzu, Kyoto, Japan)를 사용하여 517 ㎚에서 

흡광도를 사용하여 측정하여 산출하였다. 흡광도를 50% 감소

시키는데 필요한 시료의 양을 IC50 값으로 하여 나타내었다.

2) ABTS free radical 소거 활성 측정

한방 복합물의 항산화 효능을 평가하기 위하여 ABTS free 

radical 소거활성을 측정하였다. 7 mM ABTS와 2.45 mM 

Potassium persulfate를 증류수에 녹인 다음 12시간동안 차

광하여 반응시킨 후, 이 반응액을 734 ㎚에서 ethanol을 이용

하여 흡광도 0.70 ± 0.02로 보정하였다. ABTS 용액 95 ㎕에 

시료 5 ㎕를 첨가하고 15분 동안 반응시킨 후 734 ㎚에서 흡

광도를 측정하였다14).

5. 항비만 효능 평가

1) C57BL/6 마우스를 이용한 비만 유발 동물모델

모든 마우스는 일정한 시간에 1회/1일 체중 및 사료 섭취

량을 측정하였다. 실험군은 각 군별로 7마리씩 3군으로 나눈 뒤 

1주일간 적응시킨 후 고지방식이 대조군 (Con)은 증류수를, 

약물투여군은 150 ㎎/㎏/day 농도로 존대 (Zonde)를 이용하여 

6주간 경구 투여하였다. 실험종료 하루 전 12시간 절식시킨 후 

실험종료당일 마취해 혈액 채취하여 30분 이내에 4,000 rpm, 

4℃에서 10분간 원심 분리하여 혈장을 분리하여 -80℃ 냉동

고에 보관하였고, 실험동물의 간 조직과 부고환 지방조직은 

혈액 채취 후 즉시 적출하여 -80℃에 보관하였다. 부고환 지

방조직의 무게는 몸무게에 나누어 측정하였다.

2) 산화적 스트레스 바이오마커 측정

산화적 스트레스 바이오 마커인 ROS 값은 혈청과 25 mM 

2',7'-dichlorofluorescein diacetate (Molecular Probes, 

Eugene, OR, USA)를 혼합한 후, 형광 광도계를 이용하여  0분

부터 매 5분씩 emission 파장 530 ㎚와 excitation 파장 485 

㎚를 이용하여 30분간 측정한 산출 값을 계산하였다.

3) 혈액 지질 및 간 손상 지표 분석

심장에서 채혈한 혈액을 4,000 rpm, 10분 동안 원심 분리

하여 혈청을 얻었다. 마우스 혈청의 triglyceride (TG), total 

cholesterol (TC), alanine aminotransferanse (ALT), 

aspartate aminotransferase (AST) assay kit (Wako Pure 

Chemical Industries, Ltd. Osaka, Japan)의 프로토콜에 

따라 측정하였다.

4) 조직 Western blotting

세포질을 얻기 위해 100 mM Tris-HCl (pH 7.4), 5 mM 

Tris–HCl (pH 7.5), 2 mM MgCl2, 15 mM CaCl2, 1.5 M 

sucrose, 0.1 M DTT, protease inhibitor cocktail을 첨가한 

buffer A를 넣고 tissue grinder (BioSpec Product, Oklahoma, 

USA)로 분쇄한 후 10% NP-40 용액을 첨가하였다. 아이스 

위에서 20분간 정치시킨 후 12,000 rpm으로 2분간 원심분리 

하여 세포질을 포함하고 있는 상층액을 분리하였다. 핵을 얻기 

위해 10% NP-40가 더해진 buffer A에 두 번 헹구고 100 ㎖의 

buffer C (50 mM HEPES, 50 mM KCl, 0.3 mM NaCl, 0.1 

mM EDTA, 1 mM DTT, 0.1 mM PMSF, 10% glycerol)를 

첨가해 재부유 시킨 뒤 10분마다 vortex을 3번 하였다. 4℃

에서 12,000 rpm으로 10분간 원심 분리한 후 핵을 포함하고 

있는 상층액을 얻어 –80℃에서 각각 냉동 보관하였다. 간 조직 

세포질의 AMPK, p-AMPK와 세포핵의 Histone, SREBP-1, 

PPARa 단백질 발현을 측정하기 위하여 10 ㎍의 단백질을 

8~15% SDS-polyacrylamide gel을 이용하여 전기연동 후, 

acrylamide gel을 nitrocellulose membrane으로 이동시켰다. 

준비된 membrane에 각각의 1차 antibody를 처리하여 4℃

에서 overnight 시킨 다음 PBS-T로 6분마다 5회 세척하고, 

각각 처리된 1차 항체에 사용되는 2차 항체 (PBS-T로 

1:3000로 희석해서 사용)를 사용하여 상온에서 1시간 반응시

킨 후, PBS-T로 6분마다 5회 세척하였다. 그리고 enhanced 

chemiluminescence (ECL) 용액에 노출시킨 후, Sensi-Q2000 

Chemidoc (Lugen Sci Co. Ltd, Seoul, Korea)에 감광시켜 

단백질 발현을 확인한 후, 해당 band를 ATTO Densitograph 

Software (ATTO Corporation, Tokyo, Japan)프로그램을 

사용하여 정량하였다.

5) 조직학적 관찰

주요 장기들에 대한 조직병리학적 관찰을 수행하기 위해 

간 조직과 지방조직을 10% neutral buffered formalin에 24

시간 동안 고정시킨 다음 graded alcohol로 탈수시키고, 파

라핀으로 포매하여 block을 제작한 다음 microtome으로 4 ㎜ 

두께의 조직 절편을 제작하여 hematoxylin & eosin (H&E) 

염색을 시행한 뒤 xylene clearing을 거쳐 permount로 처리

한 후 광학현미경위에서 조직 또는 장기별 특이 병변의 유무를 

관찰하였다.
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6. 통계분석 

모든 수치는 평균과 표준오차로 표시하였으며, SPSS (Version 

22.0, IBM, Armonk, NY, USA)을 사용하여 one-way analysis 

of variance (ANOVA) test를 실시한 후 least-significant 

differences (LSD) test로 사후검증을 실시하여 각 군의 평균 

차이에 대한 통계적 유의성을 p-value < 0.05에서 검증하였다.

Ⅲ. 결   과

1. 항산화 활성

DPPH free radical 소거능 측정방법과 ABTS free radical 

소거능 측정방법을 이용하여 한방복합 추출물을 측정하였으며, 

대조군으로는 항산화 효과로 널리 알려진 L-ascobic acid을 

사용하였다. 대조군인 L-ascrobic acid는 DPPH와 ABTS에서 

free radical 소거능 을 각각 (IC50 = 1.15 ± 0.06 ㎍/㎖), 

(IC50 = 3.08 ± 0.03 ㎍/㎖)로 나타났으며 SM17의 DPPH 

free radical 소거능 IC50 값은 99.16 ± 0.60 ㎍/㎖로 나타

났고, ABTS free radical 소거능 IC50 값은 215.74 ± 7.63 

㎍/㎖로 나타났다 (Table 1).

Sample
Radical scavenging activity (IC50)

DPPH free radical ABTS free radical

L-ascobic acid 1.15 ± 0.06 ㎍/㎖ 3.08 ± 0.03 ㎍/㎖

SM17 99.16 ± 0.60 ㎍/㎖ 215.74 ± 7.63 ㎍/㎖

Table 2. Anti-oxidant Effects Of SM17

2. 체중 변화율과 식이섭취량 및 지방 조직 무게 측정

고지방식이로 유도된 동물모델에서 한방 복합 추출물 투여

가 식이섭취량과 체중변화, 지방조직 무게 변화에 미치는 영

향을 조사해본 결과, 체중 증가량은 정상군 {6.86 ± 0.50 g 

(p<0.01)}에 비하여 대조군 (11.02 ± 3.28 g)은 유의성있게 

체중 증가량이 증가하였으며 SM17 투여군은 {6.13 ± 0.94 g 

(p<0.01)}으로 나타나 체중변화는 대조군에 비해 유의한 감소

를 나타냈다.

식이섭취량은 정상군 (4.09 ± 0.69 g)에 비하여 대조군 

(2.54 ± 0.20 g)은 감소하였고SM17투여군 (2.23 ± 0.21 g) 

나타났고 각 군 간의 유의성은 없었으며 고지방식이로 유도된 

동물모델에서 조직 부고환지방 무게를 측정한 결과, 정상군 

{5.76 ± 1.62 g/㎏ (p<0.001)}에 비하여 대조군 (18.47 ± 

4.03 g/㎏)은 유의성있게 부고환지방 무게는 증가하였으며 

SM17 투여군 {14.86 ± 2.71 g/㎏ (p<0.05)}은 유의한 감

소를 나타냈다 (Table 3).

Group
Body weight Food intake

(g/day)
WATs weight

(g/㎏ body weight) Initial (g) Final (g) Gain (g)

Nor 20.53 ± 0.58 27.39 ± 0.70** 6.86 ± 0.50*** 4.09 ± 0.69 5.76 ± 1.62***

Con 20.11 ± 1.74 31.12 ± 3.65 11.02 ± 3.28 2.54 ± 0.20 18.47 ± 4.03

SM17 21.03 ± 0.91 27.16 ± 1.56** 6.13 ± 0.94*** 2.23 ± 0.21 14.86 ± 2.71*

Nor: normal mice, Con: high fat diet mice, SM17: high fat diet with treatment SM17 150 ㎎/㎏ body weight mice. All data are expressed 
means ± SEM, n=6 mice per group. Significance: *p <0.05, **p <0.01, ***p <0.001 vs. high fat diet mice. 

Table 3. Initial And Final Body Weight, Body Weight Change, Food Intake And WATs Weight In C57B/6 Mice

3. 혈청의 ROS 측정

혈청을 이용하여 산화적 스트레스 바이오 마커인 ROS를 

측정한 결과, 정상군 {102939.4 ± 15008.8 fluorescence/ 

min/㎎ (p<0.05)}에 비하여 대조군 (117604.0 ± 14754.8 

fluorescence/min/㎎)은 유의성있게 증가하였으며 SM17 투

여군 {94032.0 ± 13068.3 fluorescence/min/㎎ (p<0.01)}은 

유의성있는 감소를 나타냈다 (Fig. 1).

Fig. 1. Oxidative stress biomarkers reactive oxygen species (ROS) 
in serum. 
Nor: normal mice, Con: high fat diet mice, SM17: high fat diet with 
treatment SM17 150 ㎎/㎏ body weight mice. All data are expressed 
means ± SEM, n=6 mice per group. Significance: *p <0.05, **p < 0.01 
vs. high fat diet mice. 
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4. 혈청 내 ALT 및 AST 측정

혈액에서 혈청을 분리하여 혈청 내 간 손상 지표인 ALT 및 

AST 측정 하였다. ALT 측정 결과, 정상군 {4.95 ± 1.54 

IU/L (p <0.05)}에 비하여 대조군 (6.10 ± 0.54 IU/L)은 유

의성있게 증가하였고, SM17 투여군 (5.73 ± 0.52 IU/L)은 

유의성은 나타나지 않았으나 감소하는 경향으로 나타났다 

(Fig. 2A). 

혈청 내 AST 측정 결과, 정상군 {53.95 ± 15.54 IU/L (p < 

0.05)}에 비하여 대조군 (67.28 ± 15.04 IU/L)은 유의성있게 

증가하였고, SM17 투여군 {42.05 ± 10.44 IU/L (p <0.01)}은 

유의성있게 감소하였다 (Fig. 2B). 
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Fig. 2. Aminotransferase (ALT) and Aspartate Amino-transferase (AST) in serum.
(A); ALT, (B); AST. Nor: normal mice, Con: high fat diet mice, SM17: high fat diet with treatment SM17 150 ㎎/㎏ body weight mice. All 
data are expressed means ± SEM, n=6 mice per group. Significance: *p <0.05, **p <0.01 vs. high fat diet mice. 

5. 혈청 내 TG 및 TC 측정

혈액에서 혈청을 분리하여 혈청 내 중성지질 함량 및 총콜

레스테롤 함량을 측정하였다. 혈청 내 TG 측정 결과, 정상군 

{67.53 ± 5.75 ㎎/㎗ (p<0.001)}에 비하여 대조군 (89.08 ± 

10.34 ㎎/㎗)은 유의성있게 증가하였고, SM17 투여군 {15.08 

± 0.9 ㎎/㎗ (p<0.001)}은 대조군에 비해 유의성있게 감소

하였다 (Fig. 3A). 

혈청 내 TC 측정 결과, 정상군 {799.89 ± 5.14 ㎎/㎗ 

(p<0.001)}에 비하여 대조군 (813.82 ± 4.63 ㎎/㎗)은 유의

성있게 증가하였고, SM17 투여군 (811.0 ± 5.14 ㎎/㎗)은 

유의성은 나타나지 않았으나 대조군에 비해 감소하는 경향으로 

나타났다 (Fig. 3B).
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Fig. 3. Triglycerids (TG) and total cholesterol (TC) in serum.
(A); TG, (B); TC. Nor: normal mice, Con: high fat diet mice, SM17: high fat diet with treatment SM17 150 ㎎/㎏ body weight mice. The 
effects of SM17 treated mice were compared with those of normal and control mice. All data are expressed means ± SEM, n=6 mice 
per group. Significance:  ***p <0.001 vs. high fat diet mice. 
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6. 간 조직에서 지질대사 관련 단백질의 발현에 

미치는 영향

간 조직에서 western blot을 실시하여 지질대사 관련 단백

질인 AMPK, p-AMPK, PPARa와 SREBP-1을 측정하였다. 

그 결과 p-AMPK는 정상군 (1.0 ± 0.21)과 비교하였을 때 

대조군 (0.60 ± 0.32)에서 단백질 발현이 감소하였다. 대조

군에 비하여 한방 복합물 투여군 (1.0 ± 0.20)은 유의성은 

없었으나 감소하는 경향으로 나타났다 (Fig. 4A).

PPARa는 정상군 (1.0 ± 0.09)과 대조군 (0.95 ± 0.15)을 

비교하였을 때 대조군은 감소하는 경향으로 나타났으며 대조

군에 비하여 한방 복합물 투여군 (0.64 ± 0.14)은 유의성은 

없었으나 감소 경향으로 나타났다 (Fig. 4B).

SREBP-1는 정상군 (1.0 ± 0.25)과 비교하였을 때 대조군 

(1.19 ± 0.12)은 증가하는 경향으로 나타났으며 대조군에 

비하여 한방 복합물 투여군 {0.62 ± 0.11 (p <0.05)}은 유의

성있게 감소를 나타냈다 (Fig. 4C).
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Fig. 4. Expression trgrlyceride synthesis protein in liver tissue.
Western bolt analysis of AMPK, p-AMPK, PPARa, SREBP-1 expression; (A), p-AMPK, (B), PPARa, (C), SREBP-1. expression levels in the
liver tissue. .Nor: normal mice, Con: high fat diet mice, SM17: high fat diet with treatment SM17 150 ㎎/㎏ body weight mice. The effects
of SM17 treated mice were compared with those of normal and control mice. All data are expressed means ± SEM, n=6 mice per group.
Significance: *p <0.05 vs. high fat diet mice. 

7. 간 조직학적 분석

부검 후, 적출한 간 조직을 H&E염색을 한 다음, 광학 현민경을 이용하여 관찰한 결과, 정상군 (A)에 비하여 대조군 (B)에서는 

혈관 주위의 염증 정도와 지방의 크기가 늘어남을 관찰할수 있었으며 한방 복합물 투여군 (C)에서는 비교적 염증과 지방이 감소

함을 관찰할 수 있었다 (Fig. 5).

(A) Nor (B) Con (C) HE

Fig. 5. Effect of SM17 on the histopathological change liver tissues of high-fat-diet mice.
Liver tissues were stained with H&E (Original magnification ×100).
(A) Nor; normal diet mice, (B) Con; high fat diet mice, (C) SM17; high fat diet treated with SM17 150 ㎎/㎏ body weight mice.
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8. 부고환 지방 조직학적 분석

부검 후, 적출한 부고환 지방 조직을 H&E염색을 한 다음, 광학 현민경을 이용하여 관찰한 결과, 정상군 (A)에 비하여 대조군 

(B)에서는 지방세포의 크기가 증가하였고 한방 복합물 투여군 (C)에서는 지방세포의 크기가 감소함을 관찰하였다 (Fig. 6).

(A) Nor (B) Con (C) HE
Fig. 6. Effect of SM17 on the histopathological change epididymis fat tissues of high-fat-diet mice.
FAT tissues were stained with H&E (Original magnification ×100).
(A) Nor; normal diet mice, (B) Con; high fat diet mice, (C) SM17; high fat diet treated with SM17 150 ㎎/㎏g body weight mice.

Ⅳ. 고   찰 

비만은 체내에 대사장애로 인해 지방이 과도하게 축적된 

상태를 말하며15), 다양한 질병을 일으킬 수 있는 위험 요인으로 

보고 되어 있다. 비만은 동맥경화, 고혈압 같은 심혈관계 질환, 

골관절염 같은 근골격계 계통의 질환 뿐만 아니라, 암 발생율을 

증가시키기 때문에 예방 및 치료가 매우 중요하다16). 비만의 

치료법으로는 운동요법, 식이요법, 약물치료 및 수술치료법 

등이 시행되고 있으며17), 이 중에서도 약물치료법이 가장 대중

적인 치료법이다. 현재 사용되는 항비만 전문의약품은 orlistat

가 대표적이며 체내에 섭취된 지방의 소화와 흡수를 억제하는 

작용을 하여 항비만 효과가 뛰어나지만 장기 복용하였을 때 

여러 부작용이 나타나는 것으로 밝혀졌다. 따라서 최근에는 

부작용을 줄이고 안전하게 사용할 수 있는 비만 치료 한약재에 

대한 연구의 필요성이 대두되고 있다18).

선행 연구를 통하여 항비만 효과를 나타낸 한약재 (丁香, 

肉桂, 綠茶, 五味子, 鬱金, 何首烏, 桑白皮, 淡竹葉, 羊乳根, 

夜關門)를 선정하였고, 한약재 추출물을 동일한 비율로 혼합

하여 고지방식이로 유도된 비만 마우스에 경구 투여한 후, 항

비만 및 항산화 효과를 확인하였다.

한방 복합물의 항산화 활성을 측정하기위하여 DPPH free 

radical 측정법과 ABTS free radical 측정법을 이용하여 한방 

복합물의 free radical 소거 활성을 측정한 결과 항산화 효과를 

나타냈다.

비만을 유발하기 위하여 4주령 C57BL/6 마우스를 1주일간 

적응기간을 거친 후 60% Kcal 고지방식이로 비만을 유도하

였으며 약물투여군은 한방 복합물을 150 ㎎/㎏로 6주간 경구 

투여를 한 후 부검하여 얻은 혈청 및 지방조직을 분석하여 지질

대사의 저해 활성 및 항산화 효과를 평가하였다. 한방 복합물의 

항비만 효과를 알아보기 위해 고지방식이를 6주간 먹인 마우

스를 실험기간 종료 후 체중 증가량 및 지방조직 무게를 측정을 

하였다. 식이 섭취량은 각 군간의 유의성 없었으며 체중 변화와 

지방 조직 무게는 대조군은 유의한 증가를 나타냈으나 한방 

복합물 투여군에서는 이를 각각 유의하게 감소시켰다.

ROS는 항산화 시스템의 불균형으로 ROS의 생성은 세포 

손상을 일으키며 각종 염증반응  관련이 있고19) ROS는 지질의 

과산화를 유발함으로써 심혈관계 질환 발병과 진행하는 역할을 

하게 된다20). 본 실험에서는 혈청을 분리하여 산화 스트레스 

바이오 마커인 ROS를 측정하였다. 대조군은 유의한 증가를 

나타내었고 한방 복합물 투여군에서는 이를 감소시켰다.

ALT는 간 조직에 다량 분포하며, ALT는 간 손상의 지표로 

활용되는데 약물이나 스트레스 등에 의한 간조직 손상으로 인해 

나타난다. 비만으로 인해 간에 지방이 축적이 이루어 지고 지방

과산화물의 생성은 활성 산소종을 발생시켜, 간손상을 유발시

키고 이들 효소의 증가를 나타낸다21). 혈청 내 ALT와 AST 

측정한 결과, 대조군은 각각 유의한 증가를 나타내었고 한방 

복합물 투여군에서는 ALT는 감소하는 경향을 나타내었고 

AST는 이를 유의하게 감소시켰다. 대조군은 고지방식이로 인

하여 높은 열량을 섭취하여 간에 지방이 축적되어 간손상에 

영향을 미치는 것으로 판단되었고, 한방 복합물이 지방 축적을 

억제하여 ALT, AST 수치를 감소시키는 것으로 사료된다. 

간은 TG를 포함하는 cholesterol를 생합성하는 주요 기관

으로 간에서 합성되어진 TG는 대사 불균형으로 인해 과다생

성되고, 간에 축적되어 지방간을 유발한다22). 혈청 내 중성지방 
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함량은 대조군에서 유의한 증가를 나타내었고 한방 복합물 투

여군은 대조군에 비해 30.05% 유의하게 감소시켰다.

간에서 합성되는 cholesterol은 지질을 기초로 하며 TC는 

비만일수록 증가하는 경향을 나타낸다23). 혈청 내 총 콜레스

테롤 함량은 대조군은 유의한 증가를 나타내었고 한방 복합물 

투여군에서는 감소하는 경향으로 나타냈다. 비만으로 인해 혈액 

내 지질 및 콜레스테롤 축적은 한방 복합물 경구투여로 인해 

지방 합성 억제를 통한 체내 지방 축적을 억제하는 것으로 사

료된다.

지질대사와 관련된 단백질을 분석하기 위하여 간 조직에서 

AMPK, PPARa, SREBP-1을 측정하였다. serine/threonine 

kinase의 일종인 AMPK는 세포 내 에너지 상태를 감지하는 

센서로 알려져 있는 효소이며 AMPK는 지방산, 콜레스테롤 

등의 합성을 억제하고 반대로 ATP를 생산하는 과정으로써 지

방산 산화, 해당과정을 활성화시킨다24). 한방 복합물 경구투

여는 AMPK 단백질 발현을 대조군에 비하여 82.72% 증가 시

켰다. 또한 간에서의 AMPK활성은 SREBP-1의 발현을 억제

시켜 SREBP-1의 표적 유전자들의 발현에 영향을 주어 지방 

합성을 억제시킨다25). 한방 복합물 경구투여는 SREBP-1 단

백질 발현을 48.11% 감소시켰다. 

항비만 효과를 평가하기 위하여 간 조직 내의 AMPK 활성화 

관련 단백질을 분석한 결과, 한방 복합물 투여군을 대조군과 

비교하여 p-AMPK 발현을 증가시키고 SREBP-1과 PPARa

단백질 발현을 감소시키는 것으로 나타났는데 AMPK 인산화를 

통하여 활성화시 SREPB-1의 발현을 억제 시키고 PPARa의 

발현을 증가시키는데 한방 복합물 경구투여는 PPARa 단백질 

발현이 감소하는 경향으로 나타났기에 지방산 산화 경로를 경유

하지 않는 것으로 사료되나 SREBP-1의 억제를 통해 항비만 

효과가 있는 것으로 판단된다.

Ⅴ. 결   론

본 연구에서는 항비만 효과를 보이는 한약재 (丁香, 肉桂, 

綠茶, 五味子, 鬱金, 何首烏, 桑白皮, 淡竹葉, 羊乳根, 夜關

門)를 동일한 비율로 혼합하여 만든 복합물인 SM17을 고지방

식이로 비만이 유도된 마우스에 경구 투여하여 항비만 및 항

산화 효과를 확인하였다.

 

1. 한방 복합물의 DPPH free radical 소거능 IC50 값은 

99.16 ± 0.60 ㎍/㎖으로 나타났으며 ABTS free radical 

IC50 값은 215.74 ± 7.63 ㎍/㎖으로 나타났다.

2. 동물실험을 통해 몸무게 변화와 지방 조직 무게 변화를 

확인한 결과 대조군과 비교하여 몸무게와 부고환지방 

무게는 유의적인 감소 효과를 나타냈다.

3. 한방 복합물의 경구 투여는 혈액에서 ROS 수치를 감소

시키고 TG와 TC 수치를 감소시켰으며 ALT와 AST의 

수치 또한 감소시켰다.

4. 한방 복합물의 경구 투여는 간 조직에서 AMPK를 활성화 

시켜 p-AMPK의 발현을 통해 SREBP-1의 생성을 유

의하게 감소시켰다.

5. 한방 복합물의 경구 투여는 간 조직과 지방조직에서 지방

세포의 크기를 감소함을 관찰하였다.

따라서 한방 복합물의 경구 투여는 혈액에서 ROS 및 ALT, 

AST 수치를 감소시키고 TG와 TC의 축적을 저해하였다. 

AMPK 활성화를 통하여 SREBP-1을 발현을 억제하여 결과

적으로 지질 축적을 감소시켰다. 한방 복합물은 AMPK 활성

화와 항산화 효과를 통한 항비만 효과가 뛰어난 소재로서 활용 

가능성이 높다고 사료된다.
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