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This study was conducted to investigate the effects ofthe red ginseng
compositeon antidiabeticactivitiesand antioxidativesystem in thediabetic

mice.

Thediabetic micewererandomlyassignedintocontrolgroup(Halan

diet),redginsenggroup(300mg/kg,b.w.),andredginsengcomposite(300mg/kg

and600mg/kg,b.w.).

Theredginsenganditscompositewereadministeredwithdietfor6weeks

on diabeticmice,anditsantidiabeticactivitywasassayed.

The red ginseng composite inhibited the increase ofbody weightin a

dose-dependent manner,but the weights of epidermalfat pad have no

significantdifferencebetweenredginsengcompositegroupsandcontrolgroup.
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ThecontentsoftotalcholesterolandLDL-cholesterolinredginsengandits

compositegroupwerelowerthanthatofcontrolgroupinadose-dependent

manner.In contrast,thecontentsofserum HDL-cholesterolin red ginseng

compositegroupsweresignificantlyincreasedthanthatofcontrolgroup.

Thecontentsofserum triglyceridein redginseng compositegroupswere

significantlylowerthanthatofcontrolgroup.

Thehighlevelofbloodglucoseinthediabetic micewassignificantly

decreased by thesupplementation ofredginseng compositestothediabetic

miceinadose-dependentmanner.

Especially,The contents of totalglycated hemoglobin was significantly

decreasedbyredginsengcompositefeeding.

Thefinalserum insulincontentswereincreasedinredginseng composite

groupscomparedwiththatincontrolgroup.

Theactivitiesofserum AST andALT,andcontentsofcreatinineanduric

acidweresignificantly decreasedby redginseng compositefeeding whereas

serum albumincontentsweresignificantlyincreased.

Thedisaccharidseactivities,suchasmaltase,sucraseandlactaseinsmall

intestinewereinhibitedbyredginsengcompositefeeding.

TheactivitiesofSODandGSHpxinliverweresignificantlyincreasedbyred

ginsengcompositefeedinginadose-dependentmanner.

ThecontentsoflipofuscinandO2- inlivertissueofredginsengcomposite
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groupsweresignificantlydecreasedcomparedwithcontrolgroup.

Theredginsengcompositedevelopedinthisstudyinhibitedtheincreaseof

body weight,glucoseelevation,totalcholesterol,LDL-cholesterol,triglyceride,

AST,ALT,creatinine,uricacid in bloodwhereasincreased serum albumin,

insulinandHDL-cholesterol.

Theredginsengcompositealsoinhibitedtheintestinalmaltase,sucraseand

lactaseactivitesinthediabetic mice.

Also,redginsengcompositeregardedtosupresslipidperoxidationasanfree

radicalscanvengesystem bytheinhibitionofoxidativestress.

These results suggestthatred ginseng composite could be effective on

insulin-independentdiabetesmellitustype2.
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제제제 111장장장 서서서 론론론

최근 우리나라는 식생활 양상의 서구화와 노령화 사회의 진입으로 인해 고령자

가 증가되면서 당뇨병,심장순환계 질환,암 등 만성 퇴행성 질환의 발병율이 점차

증가하고 있다.그 중에서 당뇨병의 유병율은 전체 인구의 약 2%,성인 인구의

8-10%,그리고 65세 이상 인구의 약 65%를 상회하면서 현저하게 증가하고 있는

추세이다(1).

당뇨병은 사회의 현대화와 더불어 증가 일로에 있는 생활습관병으로 심장병,신

장장애,말초순환장애,백내장을 비롯한 안질환 등 여러 가지 합병증으로 많은 사

람에게 고통을 주고 있다.당뇨에는 인슐린이 분비되지 않는 인슐인의존형 당뇨병

(제1형 당뇨)과 인슐린 저항성 및 인슐린 분비의 상대적인 결핍으로 인해 발생되는

인슐린비의존형 당뇨병(제2형 당뇨)이 있는데 우리나라의 경우 제2형 당뇨가 전체

당뇨환자의 90～95%를 차지하고 있다(2).

당뇨병은 췌장의 랑게르한스섬 β-세포의 인슐린(insulin)분비 장애나 인슐린에

대한 말초 조직의 저항성에 의해 초래되는 고혈당을 특징으로 하는 대사성질환으

로서 혈당농도의 증가와 함께 당이 뇨로 배설되는 등의 탄수화물 대사 이상뿐만

아니라 단백질과 지질대사 및 전해질의 대사이상을 초래한다(3).탄수화물의 대사

는 여러 가지 호르몬에 의해 조절되나 가장 중심이 되는 호르몬(hormone)은 인슐

린이며 글루카곤(glucagon), 코티솔(cortisol), 성장호르몬 및 카테콜아민
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(catecholamine)등의 혈당조절 인자를 들 수 있다.이들 호르몬은 각기 작용 양상

에서 차이를 보이고 있으나 모두 세포내에서 당대사 조절에 관여함으로서 혈중 포

도당의 농도를 정상화 하는데 작용한다.또한 탄수화물은 소화효소에 의해서도 그

대사가 조절되기도 하는데,즉 외부에서 섭취된 음식물에 함유되어 있는 탄수화물

을 분해하는 일련의 효소들의 작용으로 다당류인 탄수화물이 분해,흡수되어 이동

되기 쉬운 형태인 단당류(glucose)로 전환되므로 이들 효소들의 작용이 중요하다고

보고되어 있다.그러나 이들의 작용은 그 단독으로 탄수화물 대사에 영향을 줄 수

있으나,대부분 위에 언급한 호르몬의 작용에 의해 탄수화물 대사가 효과적으로 조

절된다.즉 인슐린 분비자극이나 억제 또는 인슐린이 표적세포에 작용할 때 그 반

응도에 변화를 주어 탄수화물의 대사에 영향을 준다.이와 같이 호르몬이나 효소작

용에 의한 탄수화물의 대사조절이 부적절하게 될 때 나타나는 탄수화물 대사이상

은 당뇨병 유발의 요인이 될 수 있다(4,5).

당뇨 합병증의 발생은 당뇨병 상태에서 산화 스트레스의 증가와 밀접한 관련이

있는 것으로 보고되고 있다(6,7).산화 스트레스는 산소로부터 생성된 유리기의 양

과 체내 항산화 방어력 사이의 불균형이 초래된 상태를 뜻한다.최근 연구에 의하

면 당뇨병 환자에게서 흔히 발생하는 합병증 중 심혈관질환의 가장 중요한 위험인

자 중 하나는 혈장과 조직 내의 산화 스트레스 증가로 인한 지질과산화물의 증가

이며,지질과산화물이 혈관조직을 침해하여 세포손상을 가져오는 것으로 보고된 바

있다(8-10).당뇨병에서의 지질과산화의 증가 정도는 당화 혈색소 및 혈당의 조절

정도,유병기간,연령,혈관 합병증의 유무 등과 상관관계가 있으며,이러한 지질과

산화의 증가는 생체막의 구조와 기능의 변화 등을 통하여 당뇨병 합병증의 발생과

연관될 수 있음이 보고되었다(11).당뇨병 상태에서 산화 스트레스 증가는 비효소
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적 당화와 자동 산화적 당화의 증가,항산화 방어계의 변화 등이 관여하고 있다

(12).당뇨병 치료는 고혈당 상태를 교정하여 정상 혈당을 유지시키고 산화적 스트

레스에 대한 방어능력을 향상시켜 당뇨병으로 인한 대사이상과 합병증을 예방하는

것이 필수적이라 할 수 있다(13).

고등동물에서 포도당은 특히 뇌와 적혈구의 주 에너지원이고,이러한 포도당은

간을 통하여 혈당의 조절 및 유지가 이루어지는데 간에서의 당대사 조절은 단기적

으로는 해당작용에서 gluokinase,phosphofructokinase,pyruvatekinase등과,당

신생합성에서 glucose-6-phosphatase, fructose-1,6-bisphos-phatase, pyruvate

carboxylase,phosphenolpyruvatecarboxykinase등의 조절효소의 활성조절에 의

해 일어나며 장기적으로는 호르몬에 의한 단백질 합성조절에 의해 일어난다(14).

그러나 이러한 호르몬 조절 중 인슐린 부족이나 인슐린 작용에서 결함이 생기게

되면 고혈당이 초래되고 이와 더불어 뇨당의 출현,공복감으로 인한 다식,고 삼투

압에 따른 탈수현상 및 그에 따른 수분 섭취 증가,그리고 당 대신에 지질과 단백

질을 에너지원으로 사용하므로 체중감소 등이 나타나게 된다.또한 당뇨병이 장기

간 지속되면 혈관 벽이 손상되어 동맥경화나 안구의 각막증 등 여러 가지 합병증

이 생긴다고 알려져 있다.이러한 당뇨병의 개선을 위한 방안으로는 운동과 식이요

법을 기본으로 인슐린 및 혈당강하제가 사용되고 있으며,특히 경증의 당뇨병에는

인슐린 보다 혈당강하제가 일차적으로 시도되고 있다(15,16).

그러나 일반적으로 약물에 의한 부작용을 고려할 때 최근에는 동양을 중심으로

당뇨병 치유에 사용되어 온 인삼과 각종 생약재에 대한 연구가 관심을 끌고 있다.

인삼( C.A.Meyer)은 오갈피나무과( )인삼속( )에

속하는 다년생 초본류로서 한방에서는 그 뿌리를 인삼(Ginsengradix)이라 하여 약
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용으로 사용한다.고려인삼의 학명은 C.A.Meyer로 어원을 보면

Pan은 “모든 것”,Axos는 “의학”이라는 뜻으로 “만병통치”라는 의미이다(17).

홍삼은 백삼과 달리 수삼을 증숙한 후 건조하여 제조한 것으로 이러한 수치과정

에서 수삼 또는 백삼과는 다른 성분이 생성된다고 알려져 있다.홍삼을 제조하면

백삼에 존재하는 malonyl-ginsenosideRb1,Rb2,Rc,Rd는 malonyl그룹이 떨어져

서 ginsenoside Rb1,Rb2,Rc,Rd가 생성되며,ginsenoside의 C-20 위치에서

glycosyl잔기가 이탈되거나 C-20위치에서 이성화되어 20(S)-ginsenoside Rg3,
20(R)-ginsenosideRg2,20(S)-ginsenosideRb2,20(R)-ginsenosideRh1으로 전환된

다(18).

홍삼의 제조공정과정에서 수삼을 증자 열처리하면 성분의 화학적 변환이 일어나

수삼이나 백삼에 존재하지 않은 새로운 생리활성물의 생성과 함께 농도의 증가가

일어난다.홍삼 제조과정동안 변화되는 주요성분은 사포닌(saponin)계와 비사포닌

계인 폴리아세틸렌(polyacetyline),산성다당체,아미노산(aminoacid)등이다(18).

사포닌계 성분은 홍삼에 30종,백삼에 22종이 보고되고 있으며 홍삼과 백삼에 공

동으로 존재하는 하포닌은 18종,홍삼에 특이하게 존재하는 사포닌 12종,백삼에만

존재하는 4종의 사포닌이 규명되어 있다.동일한 수삼원료로 제조한 홍삼과 백삼의

미량 사포닌 농도를 보면 백삼보다 홍삼의 농도가 높다(18-21).

동일한 6년근 수삼시료를 각각 4등분으로 절단하여 건조한 수삼보다 증자시간에

따른 진세노사이드의 종류와 농도를 분석한 결과 건조수삼보다 증숙한 홍삼에서

진세노사이드의 종류가 11종에서 16종으로 증가하였으며 또한 개별 사포닌 농도가

증가하는 것이 확인되었다.증숙한 수삼의 diol계 사포닌 종류와 농도가 증가하는

현상은 diol계 사포닌의 비당부위(aglycone)을 가지고 있는 malonyl-ginsenosides가
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증숙처리에 의해 malonyl기가 분해되어 사포닌의 변화가 일어나기 때문이다(21).

비사포닌계 성분을 보면 인삼의 대표적인 폴리아세틸렌 성분으로 panaxynol,

panaxydiol,panaxytriol3종이 있으며 panaxytriol은 홍삼에 존재하는 특이성분이

다(19).또한 인삼의 산성다당체는 체세포 분해작용과 암환자의 식욕감퇴 및 체중

감소를 일으키는 호르몬에 길항작용을 나타내는 성분으로 백삼보다는 홍삼에서 추

출수율이 4-7%로 8배 정도 높은 편이다(20).홍삼제조과정을 거치는 경우 아미노

산은 백삼에는 0.2%로 소량 포함되어 있지만 홍삼에는 5%로 농도가 증가한다.

홍삼의 증숙과정에서 호화된 전분에 아밀라제(amylase)와 말타제(maltase)가 작

용하여 생성된 maltose,glucose 및 fructose와 인삼에 많이 함유된 아미노산

arginine과 반응하여 maillard반응이 일어나서 홍삼은 담황갈색 또는 담적갈색을

띠게 된다.또한 maltol은 열처리과정에서 maltose와 아미노산이 반응하여 생성된

페놀성 성분으로 홍삼성분을 확인하는 지표물질로 사용되며 생체노화와 관련된 지

질의 과산화를 억제하는 효능이 있는 것으로 알려져 있다(21).

증숙 열처리와 건조공정을 거치면서 이상과 같은 인삼에 포함된 사포닌계와 비

사포닌계 화합물의 생성과 농도의 증감 등의 화학적인 변화와 함께 갈변에 의한

색상의 변화,전분 호화의 물성의 변화,수소공여능,혈소판 응집 억제능 등의 변화

가 일어난다.

인삼은 당뇨유발물질인 알록산(alloxan),스트렙토조토신(streptozotine)등으로

유발된 고혈당을 저하시키고 당뇨병으로 인한 대사 장애를 개선시키는 작용이 있

음이 국내․외 여러 연구자들에 의해 보고된 바 있다.예로부터 인삼은 「동의보

감」에 생진지갈(生津止渴:침 등 분비물을 발생시켜 갈증을 그치게 함)이란 말로

당뇨병에 대한 효과를 기술하고 있다.당뇨병에 대한 인삼연구는 Saito(22)가
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epinephrine에 의한 고혈당 및 식이성 고혈당에 대하여 인삼이 억제적으로 작용한

다고 보고한 이래 본격적으로 여러 학자에 의해 당뇨병환자에 대한 임상실험과 더

불어 실험동물을 이용한 혈당강하 기전,항당뇨 기전구명에 대하여 많은 연구가 진

행되어 왔다.Yoshida등(23)은 3개월 이상 인슐린으로 치료 중에 있는 당뇨병 환

자 20례와 경구용 혈당강하제를 내복 중에 있는 당뇨병성 결막증 환자 1례에 대하

여 홍삼캡슐을 3개월간 복용시키면서 공복 시 혈당치,요당량 및 요단백의 변동,

홍삼투여 전후의 혈액검사를 위약군과 비교한 결과 전신권태감 피로감,어깨결림

등의 자각증상 개선과 혈압이 안정됨을 관찰하였고,인슐린 투여 중에 있는 일부의

환자에서는 어느 정도 인슐린 사용량의 감소가 가능하였다고 보고하였으며,당뇨병

성망막증에 대해서도 개선효과를 관찰하였고 홍삼복용으로 인한 부작용은 발견되

지 않았다고 보고하였다.Yamamoto등(24)은 홍삼캡슐을 당뇨병환자 24명에게 1

개월간 투여하면서 이중맹검법(doubleblindtest)으로 홍삼의 효과를 조사한바 피

로감,전신증상,허약체질을 비롯하여 수족냉증,어지러움증,심계항진 등에 대하여

유의한 효과를 확인하였다고 보고한 바 있다.

Okuda 등(25)도 인삼성분이 당뇨병 환자의 증상을 개선시킨다고 보고하였고,

Kimura등(26)도 고려인삼의 혈당강하 작용 특징은 정상혈당상태에서는 작용하지

않지만 고혈당상태가 되면 인슐린의 분비를 촉진시켜 혈당강하 작용을 나타낸다고

동물실험 결과를 통해 보고한 바 있다.국내에서는 Lee등(27)이 인삼 사포닌 중

protopanaxatriol(PT)계 사포닌은 아드레날린에 의한 과혈당을 촉진하고 proto-

panaxadiol(PD)계 사포닌은 억제 효과를 나타내며,인삼사포닌은 간과 지방조직에

서 유리지방산의 ester화를 촉진하고 TG(triglyceride)의 혈당으로의 동원을 억제한

다고 보고하였다.Woo등(28)은 인삼사포닌을 투여한 군에서는 알록산 단독투여군
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에 비하여 통계적으로 유의한 당뇨병성 병변이 경감하였음을 보고하였으며,김 등

(13)은 인삼사포닌이 장관으로부터의 당 흡수에 작용할 가능성을 보고한 바 있다.

이상의 결과와 더불어 당뇨병 환자를 대상으로 한 임상실험에서도 인삼의 투여는

인슐린 투여 단위의 감소와 자각증상을 호전시킨다는 보고가 국내․외에서 계속

제시되고 있다.

최근까지 천연물에서 항당뇨 활성을 탐색한 연구는 인삼 및 홍삼 외에 생약재와

일반식품소재에서 광범위하게 수행되었으며,이 중에서 항당뇨 활성이 비교적 높은

천연물은 누에분말,상엽(桑葉),녹차,산약,치커리,둥글레,선인장추출물,오미자,

두충 등을 비롯한 다수의 소재에서 보고되었다(30-42).

누에는 본초강목을 비롯한 동양의학 고서에 상엽,상백피,누에번데기,누에고치

와 함께 소갈의 치료효과가 있음이 기록되어 있다(43).현재까지 누에 관련물질들

에 관하여 연구되어온 바를 살펴보면,스트렙토조토신으로 당뇨병이 유도된 마우스

에서 상엽이 강력한 혈당강하 작용을 하는 것으로 밝혀졌으며(44～46),그 작용 기

전은 장내의 탄수화물 분해효소를 억제하는 것으로 보고되었다(47).또한 정 등(48)

은 상엽에 다량의 myoinositol이 함유되어 있는 것을 확인하였으며,이는 당뇨병성

신경병증에 치료효과를 가지고 있는 것으로 알려져 있다.한편,누에는 단당류인

maltose와 sucrose의 혈당상승억제효과가 있으며,이 효과는 농도 의존적으로 작용

함이 밝혀졌다(49).

녹차는 flavanols,flavanon,flavonoid,phenolicacid를 포함한 폴리 페놀류를 함

유하고 있어 강한 항산화력을 나타낸다.이러한 물질들은 건조 중량의 약 30%를

차지하며,대부분 녹차의 폴리페놀류는 catechin으로 알려진 flavanol류이다.몇 가

지 주요한 녹차의 catechin으로는 (-)-epigallo-catechin3-O-gallate(EGCg),(-)-
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epi-gallocatechin(EGC), (-)-epicatechin3-O-gallate(ECG), (-)-epicatechin(EC),

(+)-gallocatechin(GC),(+)-catechin(C)등이다.또한 주요한 alkaloid인 caffeine,

theobromine,theophylline등이 건조중량의 약 4%에 해당한다.녹차를 비롯한 다

류의 다엽 중에 존재하는 폴리페놀성 화합물인 catechin은 혈압저하,혈소판 응집

감소 및 혈중 콜레스테롤 저하(50,51),항균작용(52),충치억제작용(53),항암작용

(54),중추신경계 활성화(55),항돌연변이 및 항알레르기작용(56)등의 여러 약리작

용이 있는 것으로 보고되고 있으며 특히 항산화작용(57)및 혈소판 응집능 억제

(58-60)에 대한 효과가 여러 연구를 통해 다수 보고되고 있어 당뇨합병증 예방을

위한 기능성 소재로 각광을 받고 있다.

참마( Thunb)는 마과(Dioscoreaceae)에 속하는 다년생 덩굴

식물로서 덩이뿌리를 가지고 있으며 뿌리를 약재 또는 강장식으로 사용한다.참마

는 우리나라 전국 각지와 일본 및 중국 등의 나라에서 자생하거나 재배되고 있다.

일반적으로 뿌리줄기의 주피를 제거하고 그대로 또는 쪄서 말린 것을 산약

( Rhizoma)이라고 하며 저령이라는 생약명으로도 사용된다.마의 주성분

은 전분질이고 단백질,무기질,vitaminC 및 vitaminB₁등을 함유하고 있으며

mucin질이 있어 점성이 높다.마에 함유된 단백질은 생물가가 우수한 당단백이며,

무기질 중 특히 Na,K 및 Fe가 다량 함유되어 있고 Zn의 농도도 높다고 보고되었

다(61,62).김 등(41)은 참마의 메탄올 추출물을 4종으로 분획하여 스트렙토조토신

유발 당뇨 흰쥐에 경구투여하여 헥산분획군을 제외한 3종 분획투여군에서 혈당수

준과 중성지방수준을 감소시키는 결과를 얻어 참마가 당뇨 예방 및 개선에 유용한

기능성 소재임을 보고하였다.

손바닥 선인장( var.saboten)은 성인장과에 속하는 다년초
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로서 열대지방이 원산지이고 우리나라에서는 제주도에서 재배되어 식용,약용 및

관상용으로 이용되고 있다.손바닥 선인장의 열매와 줄기는 예로부터 당뇨,변비,

고혈압,식욕증진 및 기관지 천식에 효능이 있어 사용되어 왔고 또한 부종 및 화상

치료에도 효과가 있어 민간 약재로 전해져 내려오고 있다(63,64).선인장은 노화방

지와 항암효과 및 항돌연변이 효과가 있는 페놀성물질과 플라보노이드(flavonoid)

가 5% 정도 함유되어 있고,소량의 비타민C(vitaminC)가 함유되어 있다.또한 변

비완화와 장운동 활성에 관여하는 식이 섬유가 30% 이상 함유되어 있다.잎의 경

우 총 식이섬유 함양은 46.1%로 그 중 수용성 식이섬유는 4.3%,수불용성 식이섬

유는 35.9%로 구성되어 있으며,열매의 경우 총 식이섬유는 36.6%로 그 중 수용성

식이섬유는 17.1%,수불용성 식이섬유는 16.6%로 구성되어 있다(65,66).최근 신

등(33)은 발현군 당뇨병 모델 생쥐를 사용하여 5주간 선인장 잎 또는 열매

를 투여하면서 당뇨병 개선효과를 조사한 결과 선인장 투여군에서 혈당상승억제,

뇨단백질 배설 억제,이당류 효소 활성 억제 등 항당뇨 활성이 우수한 결과를 보고

한바 있다.

둥글레( )는 백합과( )에 속하는 다년초 식물로 근

경은 한방과 민간에서 지갈,강장,허약체질 보강 등의 목적으로 많이 이용된다

(67).임 등(68-70)에 의하면 둥글레 추출 분획물을 당뇨병쥐에 투여한 결과 혈당

강하 효능이 있음이 밝혀졌고,또한 둥글레 식이를 인슐린비의존형 당뇨병 환자를

대상으로 섭취하게 한 후에 공복 혈당 수치를 측정한 결과,유의적 수준으로 감소

하였다고 보고된 바 있다.이와 같이 둥글레가 탁월한 혈당강하 효능이 있음을 착

안하여서,최 등(71)은 둥글레의 혈당강하효능에 대한 기전을 알아보고자 하는 목

적으로 당뇨병쥐를 대상으로 하여서 일정기간 동안 둥글레를 섭취시킨 후에 내인
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성 인슐린 분비를 억제시키고 혈청 인슐린 수치를 외인성 인슐린을 정주하여서

steadystate로 고정시킨 상태에서 포도당 이용에 대한 인슐린 작용을 조사한 결과

체내 인슐린 예민도 증가에 의한 항당뇨 활성이 관찰되었다.

치커리 뿌리는 오래전부터 커피의 맛을 부드럽게 하는 커피혼합제 또는 커피대용

음료로 구라파에서 이용되어 왔으며,우리나라에서는 현재 치커리 차(치커리 볶음.

teabag)및 치커리 청 등의 형태로 섭취되고 있다.치커리 뿌리의 유효성분으로

알려진 이눌린(inulin)은 저장 탄수화물로써 치커리 건조중량의 약 65-70% 차지한

다. 이눌린은 D-fructose가 β(2-1)결합된 구조를 하고 비환원성 말단기에

D-glucose가 α(1-2)결합을 하고 있으며,치커리 이외에도 돼지감자,양파,다알리아

등의 구근에 저장되어 있는 식물체 fructan이다.이러한 이눌린의 농도 및 구조는

식품의 종류에 따라 달라지며,중합도(degreeofpolymerization)는 3부터 100까지

다양하고 중합도 2이상부터 20이하의 이눌린은 프락토올리고당

(fructooligosaccharide)로 정의하고 있다(72).프락토올리고당은 수용성 식이섬유와

같이 물에는 완전히 용해되지만 점도는 높지 않고,장에서 칼슘과 마그네슘의 흡수

를 증가시키는 것으로 보고되었다(73).또한 프락토올리고당은 다른 종류의 올리

고당과 같이 에너지는 내지 않고 단맛을 내기 때문에 비만이나 당뇨환자를 위한

대체 감미료 혹은 식품 첨가물로써 이용하기 위한 연구가 널리 진행되고 있다(74).

이러한 이눌린과 프락토올리고당은 인체내 소화효소에 의해 가수분해 되지 않고

소화되지 못한 것은 대장의 유익한 장내미생물인 에 의해 일차적으로

이용되어 장내총균을 개선시키는 것으로 보고되었다(75).또한 fructan류들은 장내

미생물에 의해 발효되는 과정에서 단쇄지방산을 생성하고,생성된 단쇄지방산은 여

러 대사경로를 통해 혈당 및 혈중지질에 유익한 영향을 미치며(76,77),수용성식이
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섬유,당알콜,저장성 전분과 유사한 대사과정을 겪는 것으로 알려지고 있다(78).

이와 같이 인체에 유용한 작용을 하는 것으로 알려진 fructan류를 다량 함유하고

있는 치커리로부터 추출한 추출물이 당뇨에 미치는 영향을 확인하기 위해서,이 등

(39)은 볶음치커리추출물을 스트렙토조토신 유발 당뇨쥐에 섭취하여 당뇨쥐의 당과

지질대사에 미치는 영향을 조사한 결과 인슐린 의존형 당뇨쥐의 지질대사개선 및

혈당조절에 유익한 효과가 있는 것으로 보고하였다.

따라서 본 연구에서는 식용으로 사용이 가능하면서 항당뇨 활성이 확인된 상엽,

누에분말,둥글레,치커리,산약,녹차,선인장추출물을 이용하여 홍삼 단독제품보다

항당뇨 및 지질대사 개선활성을 상승시킬 수 있는 무독성,고활성 항당뇨 홍삼복합

조성물을 개발한 다음 이들 조성물의 활성연구를 당뇨 2형 비만당뇨모델 동물인

mouse를 대상으로 항당뇨,지질대사 및 항산화활성을 조사하였다.
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제제제 222장장장 재재재료료료 및및및 방방방법법법

111...항항항당당당뇨뇨뇨 소소소재재재의의의 선선선정정정

인슐린 비의존성 당뇨병에 있어서 가장 큰 문제점인 당뇨합병증의 유발 억제 및

개선을 위해서는 혈당조절 뿐만 아니라 합병증 원인물질인 중성지방과 콜레스테롤

의 개선과 지질 과산화 억제 효과 등이 동시에 발휘되는 조성물이 필요하기 때문

에 본 연구에서는 지금까지 보고된 항당뇨 천연물 중에서 식용으로 자주 사용되는

소재 중에서 상기 당뇨 관련 활성이 보고된 상엽,누에분말,둥글레,치커리,산약,

녹차,선인장을 최종 선정하여 홍삼 복합물 제조에 사용하였다.

222...항항항당당당뇨뇨뇨 소소소재재재의의의 추추추출출출

본 실험에 사용된 상엽,누에분말,둥글레,치커리,산약,녹차,선인장은 모두 국

내산으로서 재배농가 또는 한약건재상에서 직접 구입하였고,홍삼추출물은 개성인

삼협동조합에서 열수 추출하여 농축한 사포닌 농도가 70mg%인 75Brix농축액

을 사용하였다.
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상기 7종의 소재는 원료대비 물을 7-10배 가한 후 냉각관이 부착된 환류추출기

로 95℃,4시간 추출한 다음 감압농축기로 20Brix로 농축하여 사용하였다.

333...홍홍홍삼삼삼조조조성성성물물물의의의 조조조제제제

본 연구에 사용한 홍삼조성물의 특성 및 조성은 Table1과 같다.

TTTaaabbbllleee111...IIInnngggrrreeedddiiieeennntttooofffrrreeedddgggiiinnnssseeennngggcccooommmpppooosssiiittteee

MMMaaattteeerrriiiaaalllsss FFFuuunnnccctttiiiooonnn RRRaaatttiiiooo

Redginsengextract ▪antidiabeticactivity
▪multiactionherb

30%
(75Brix,70mg% saponin)

Greentea antioxidantactivity 10%(20Brix)

(상엽) hypoglycemiceffect 10%(20Brix)

Silkworm powder hypoglycemiceffect 10%(20Brix)

(둥글레) hypoglycemiceffect 10%(20Brix)

Chicoryextract hypoglycemiceffect 10%(20Brix)

(산약) hypoglycemiceffect 10%(20Brix)

(선인장) hypoglycemiceffect 10%(20Brix)

상기 조성물을 열수추출하여 Table1의 비율로 혼합한 다음 동결건조하여 red

ginseng(300㎎/㎏ B․W/0.2㎖/day),red ginseng compositeI(300㎎/㎏ B․
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W/0.2㎖/day),redginsengcompositeII(600㎎/㎏ B․W/0.2㎖/day)의 dosage로

경구투여 하였다.

444...실실실험험험동동동물물물

실험동물은 당뇨모델인 6주령의 C57BL/KsJ종에서 개발된 모델로 당뇨병은 염색

체 4에 있는 한 개의 유전자가 돌연변이를 일으켜 나타나는 것으로 알려져 있으며,

지방조직의 leptin생산은 정상이나 시상하부 포만중추에 있는 leptinreceptor에 결

함이 있어 과식 및 체중 증가를 초래하는 수컷 mouse24마리를 사용하였

다. mouse의 특징은 비만,췌도비대,인슐린저항성,고지혈증,고혈당이 선

행되어 지며,시판되는 사료로 병태가 발견되어진다.그리고 각 그룹은 control6마

리,redginseng(300㎎/㎏ B․W/0.2㎖/day)6마리,redginsengcompositeI(300

㎎/㎏ B․W/0.2㎖/day)6마리,redginsengcompositeII(600㎎/㎏ B․W/0.2㎖

/day)6마리를 체중 범위에 따른 무작위법에 의하여 군(group)분리를 실시하여 실

험에 사용하였다.

555...식식식이이이조조조성성성

대조군의 기본식이는 Halan식이(Table2)만을 급이 하였고,홍삼투여군은 사포

닌이 70mg%함유된 75Brix 홍삼농축액을 급이 하였으며,홍삼조성물투여군은

Table1에서 조제된 조성물을 경구투여 하였다.(Table3)
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666...사사사육육육환환환경경경

사육환경은 온도 21±2℃,습도 55±5%,환기 횟수 15～17회/Hour,조도 150～300

Lux,그리고 조명은 12시간 명암(점등:06:00,소등:18:00)으로 조정하여 실험

기간동안 일정하게 SPF(specific pathogen free)상태로 유지하였다.고형사료

(USA, Halan)와 물(autoclaved water)은 자유 급이․급수시켰으며 부검 및

sampling전 12시간 절식시킨 후 실험에 사용하였다.
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TTTaaabbbllleee222...CCCooommmpppooosssiiitttiiiooonnnooofffbbbaaasssaaallldddiiieeettt

Ingredients Ratio(%)
CrudeProtein 18.90
CrudeOil 5.70
CrudeFiber 3.80
Ash 5.90
NFE* 55.70
Carbohydrate 57.33
Starch 41.24
Sugar 4.93
DigestibleEnergy ㎉/g(MJ/㎏) 3.4㎉/g(14.03MJ/㎏)
MetabolizableEnergy ㎉/g(MJ/㎏) 3.3㎉/g(13.70MJ/㎏)
*NitrogenFreeExtract

TTTaaabbbllleee333...CCClllaaassssssiiifffiiicccaaatttiiiooonnnooofffeeexxxpppeeerrriiimmmeeennntttaaalllgggrrrooouuupppsss

Groups Experimentaldiets

Control Halandiet

Redginseng Halandiet+redginseng

Redginsengcomposite Halandiet+redginsengcomposite
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777...실실실험험험동동동물물물 및및및 투투투여여여방방방법법법

실험군은 control6마리,redginseng(300㎎/㎏ B․W/0.2㎖/day)6마리,red

ginsengcompositeI(300㎎/㎏ B․W/0.2㎖/day)6마리,redginsengcomposite

II(600㎎/㎏ B․W/0.2㎖/day)6마리를 공시하였으며,물질은 0.2㎖/day로 경구

투여하였다(Table4).대조군은 0.2㎖의 멸균수를 경구투여 하였으며,redginseng

composite실험군은 각각의 그룹별 체중에 상응하게 물질을 0.2㎖에 희석하여 경

구투여 하였다.

TTTaaabbbllleee444...EEExxxpppeeerrriiimmmeeennntttaaalllgggrrrooouuupppsss

Group Number
ofhead Sex

Doseof
adiministration
(㎎/㎏ B․W)

Controla 6 Male 0

Redginsengb 6 Male 300㎎/㎏ B․W

RedginsengcompositeIc 6 Male 300㎎/㎏ B․W

RedginsengcompositeIId 6 Male 600㎎/㎏ B․W

Halandiet;b:Halandiet+r ․ Halandiet

․ Halandiet ․
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888...혈혈혈액액액의의의 생생생화화화학학학적적적 검검검사사사

혈액은 에테르(diethylether)로 마취한 다음 안와채혈(眼窩採血)방법으로 혈액

을 0.7㎖ 채취하였으며,혈장분리관(VP3081R,MEDIGENE CO.,LTD.Korea)을

이용하여 혈액을 실온에서 응고시킨 후,냉장고속원심분리기(HA-1000-3,Hanil,

Korea)를 이용하여 3,000rpm에서 25분간 원심 분리하였다.분리된 혈장은 deep

freezer(-80℃)에 보관하여 혈액생화학적분석기(7020,Hitachi,Japan)를 사용하여

GOT(Glutamicoxaloacetictransaminase),GPT(Glutamicpyruvictransaminase),

γ-GT(Gamma-glutamyltransferase),TC(Totalcholesterol),HDL(High density

lipoprotein),LDL(Low densitylipoprotein),TG(Triglyceride),Glucose,Creatinine,

UA(Uricacid),ALP(Alkalinephosphatase),Albumin,Totalprotein등을 측정하

였다.또한,독성 지표로서 간(liver)과 신장(kidney)을 관찰하기 위하여 시료를 채

취하였다.

999...혈혈혈중중중 당당당화화화헤헤헤모모모글글글로로로빈빈빈 (((hhheeemmmoooggglllooobbbiiinnnAAA111ccc,,,HHHbbbAAA111ccc)))측측측정정정

6주간의 실험 종료 후 에테르로 가볍게 마취하여 혈액을 심장으로 부터 채혈하였

다.당화헤모글로빈(HbA1c)측정을 위해 채혈한 혈액 중 wholeblood 0.2㎖은

EDTA가 처리된 튜브에 넣어 4℃ 이하에서 측정 시 까지 보관하였다.HbA1c는

microparticleemzymeimmunoassay(MEIA)방법으로 7일 이내에 측정하였다.
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111000...소소소장장장점점점막막막의의의 이이이당당당류류류 분분분해해해효효효소소소 활활활성성성 측측측정정정

Lactase,maltase,sucrase활성은 Dahlqvist방법(79)에 의해 측정하였다.즉 실

험동물을 희생한 직후 절제한 소장을 얼음 위에서 생리식염수로 세척하고 십이지

장 부분을 제거한 후 같은 길이로 세 등분하여 각각을 proximal,middle,distal로

구분하여 절개한 후 각각 차게 냉장시킨 생리식염수로 깨끗하게 씻어 가아제로 수

분을 제거하였다.

얼음 위 냉각판에서 점막을 microscopicglass로 긁어서 무게를 달고 4배의 증류

수와 함께 homogenizer로 균질화시켜 4℃,7,000×g에서 10분간 원심분리한 후

상층액을 취해 효소활성 측정시료로 사용하였다.

희석시킨 효소 시료 0.1㎖와 기질용액(0.056M disaccharidesolution/0.1M

sodium malatebuffer,pH 6.0)0.1㎖를 시험관에 넣고 잘 혼합해서 37℃ 수욕 중

에서 60분간 반응시킨 다음 증류수를 0.8㎖ 첨가하고 2분간 끓는 물에 담근 후 수

돗물로 식혔다.

위의 시료용액 중 0.5㎖를 시험관에 취하고 glucoseoxidase용액 3㎖를 첨가

한 후 37℃ 수욕중에서 1시간 반응시킨 다음 420㎚에서 흡광도를 측정하였다.

이당류 분해효소 활성도는 specificactivity(unitsofactivity/gprotein)로서 나타

내며 장점막의 단백질 농도는 bovine serum albumin을 표준물질로 사용하여

Lowry법(80)에 의해 정량하였다.
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111111...간간간 조조조직직직 중중중의의의 항항항산산산화화화계계계 효효효소소소활활활성성성 측측측정정정

111)))분분분석석석시시시료료료의의의 전전전처처처리리리

간조직을 각 간엽에서 고르게 일정량을 취하여 Potter-Elvejhem homo

-genizer를 사용하여 0.25 M surcrose/0.5 mM ethylene diamine tetraacetic

acid(EDTA)/5 mM N-2-hydroxyethyl-piperazine-N-2-ethane sulfonic acid

(HEPES)용액으로서 10%(w/v)마쇄액을 만들었다.

마쇄액의 일부를 8,000×g에서 20분간 원심분리하여 그 상징액을 과산화지질

정량에 사용하였고,나머지는 10,000×g에서 30분간 원심분리하여 그 상징액 일정

량을 취해 0.4배량의 ethanol:chloroform 냉혼합액(5:3)을 가하고 2분간 진탕한 다

음 10,000×g로 원심분리한 후 상징액의 일부는 다시 105,000×g에서 30분간 원

심분리하여 얻은 상징액(cytosol)을 glutathioneperoxidase,superoxidedismutase

등의 농도 및 활성도를 측정하였다.모든 실험 조건은 4℃를 유지하면서 행하였다.

222)))SSSuuupppeeerrroooxxxiiidddeeedddiiisssmmmuuutttaaassseee(((SSSOOODDD)))활활활성성성 측측측정정정

SOD 활성은 알칼리 상태에서 pyrogallol의 자동산화에 의한 발색을 이용한

Marklund의 방법(81)에 따라 측정하였다.즉 Tris-HClbuffer(50mM Tris/10mM

EDTA,pH 8.5)1.5㎖에 효소용액 0.1㎖를 넣고 7.2mM pyrogllol0.1㎖를 가함

으로서 반응을 시작시킨 다음 25℃에서 정확히 10분간 반응시킨 후 1N-HCl0.05

㎖를 가해 반응을 정지시켜 산화된 pyrogallol의 흡광도를 420㎚에서 측정하였다.

그리고 효소활성의 1unit는 반응액 중의 pyrogallol의 산화를 50% 억제하는 효소

의 양으로 정하였다.
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333)))GGGllluuutttaaattthhhiiiooonnneeepppeeerrroooxxxiiidddaaassseee(((GGGSSSHHHpppxxx)))활활활성성성 측측측정정정

GSHpx활성은 Lawerence및 Burk의 방법(82)에 따라 측정하였다.즉 1mM의

EDTA를 함유하는 pH 7.0의 0.1M potassium phosphatebuffer1.72㎖에 효소용

액 0.05 ㎖와 0.2 mM NADPH 0.3 ㎖,glutathion redutase 100unit,1 mM

soudium azide0.3㎖ 및 1mM 환원형 glutathion(GSH)용액 0.3㎖를 넣고 0.25

mM H2O2용액 0.3㎖를 가하고 25℃에서반응을 시작시켜 340nm에서 측정하였

다.그리고 효소활성의 1단위를 1분간 1nmol의 산화형 NHDPH를 생성하는 효소

의 양으로 나타내었다.

111222...간간간 조조조직직직 중중중의의의 지지지질질질과과과산산산화화화물물물 손손손상상상 측측측정정정

111)))간간간 조조조직직직의의의 과과과산산산화화화지지지질질질(((ttthhhiiiooobbbaaarrrbbbiiitttuuurrriiicccaaaccciiidddrrreeeaaaccctttiiivvveeesssuuubbbssstttaaannnccceeesss,,,TTTBBBAAARRRSSS)))농농농도도도

과산화지질의 정량은 thiobarbituricacid(TBA)와 반응하는 물질(TBARS)을 측

정하는 Satoh법(83)을 이용하였다.간 조직의 마쇄액을 8,000×g에서 처리하여 얻

은 상층액 0.5㎖에 10% TCA 용액 2.5㎖를 가하여 잘 섞은 후,실온에서 10분간

방치한 다음 1,500×g에서 10분간 원심분리하여 상층액을 버리고 침전물을 0.05

M 황산으로 1회 세척한 후 그 침전물에 0.05M 황산 2.5㎖와 0.6% TBA 3.0㎖

를 가하여 잘 섞은 후 95℃의 항온수조에서 30분간 가열한 다음 즉시 냉각시켰다.

여기서 n-butanol:pyridine혼합액(15:1,v/v)3.0㎖를 가하여 잘 섞은 후,1,500

×g에서 10분간 원심분리하여 그 상층액을 취해 530㎚에서 흡광도를 측정하였다.

이 때 표준품으로는 1,1,3,3-tetramethoxypropane을 사용하였다.
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222)))간간간 조조조직직직 중중중의의의 llliiipppooofffuuusssccciiinnn농농농도도도

생체내에서 malondialdehyde(MDA)와 단백질 성분이 결합하여 생성되는 것으로

알려진 소모성 노화색소인 lipofuscin의 측정은 Fletcher등의 방법(84)에 따라 측정

하였다.즉,간 조직을 일정량 취하여 1.15% KCl-10mM phosphatebufferwith5

mM EDTA solution(pH 7.4)용액으로서 마쇄하였다.

마쇄액의 일부는 chloroform :methanol혼합액(2:1,v/v)와 d-H2O를 각각 4㎖

넣은 다음 3,000×g에서 원심분리하여 그 하층액을 spectrofluorometer(Jaso)로

excitation345㎚와 emission435㎚에서 측정하였고,standard용액으로는 quinine

sulfate를 사용하여 다음과 같이 계산하였다.

㎍ 형광도 ×표준용액 농도 ㎍ ㎖형광도

333)))간간간 조조조직직직 중중중의의의 sssuuupppeeerrroooxxxiiidddeeerrraaadddiiicccaaalll(((OOO222---)))농농농도도도

가.시료의 전처리

간 조직의 mitochondria분획은 Haper의 변형된 방법(85)에 따라 완충용액

(1.15% KCl/10mM phosphatebuffer/5mM EDTA,pH 7.4)을 사용하여 균질

화 한 다음 700×g에서 10분간 원심분리하여 얻은 상층액을 다시 9,000×g에서

15분간 원심분리하여 mitochondira분획을 분리하였다.이 때 생긴 pellet층에 완충

용액을 2㎖ 부유시킨 후 1㎖씩 나누어서 -80℃에 보관한 후 실험에 사용하였다.
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나.Superoxideradical생성량 측정

Superoxideradical농도 측정은 Azzi등의 방법(86)에 준해 50mM K.P.

buffer(pH 7.5)일정량에 기질인 90mM succinate,150mM KCl,30mM KCN,

0.3mM cytochromec및 mitochodira효소원을 첨가하여 최종 반응액이 3.0㎖가

되게 하였다.이 반응액을 37℃에서 2분간 반응시키면서 550㎚에서 흡광도의 변화

를 측정하여 superoxideradical의 농도를 산정하였다.Superoxideradical농도는 1

㎎의 단백질이 1분간 생성시킨 reducedcytochromec의 양을 nmol로 나타내었다.

111333...단단단백백백질질질 정정정량량량

각 시료의 단백질량은 표준품으로 bovineserum albumin을 사용하였고 각 효소

의 단백질 정량은 Lowry등의 방법(80)을 이용하여 정량하였다.

111444...통통통계계계처처처리리리

조제식이 투여과 대조군 사이의 통계학적 유의차는 Student'st-test에 의하여

검정하였고,p<0.05를 실험군 간의 유의성 있는 차이로 판정하였다.
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제제제 333장장장 결결결과과과 및및및 고고고찰찰찰

111...동동동물물물부부부검검검 소소소견견견

부검 동물의 임상소견으로는 간(liver)과 신장(kidney)에서 이상 병변을 관찰할

수 없었다(Table5).그리고 장기의 크기(size)는 대조군,홍삼 단독 실험군,홍삼조

성물 실험군에서 정상이었으나,색깔(color)은 대조군에 비하여 홍삼단독 및 홍삼조

성물 실험군에서 조금 더 짙은 선홍색을 나타냄을 확인하였다(Fig.1).또한,복부

지방(epidermalfatpad)을 관찰한 결과,대조군과 홍삼 및 홍삼조성물 실험군에서

의 복부 지방은 확연한 차이를 보이지는 않았다(Fig.2).
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TTTaaabbbllleee555...AAAuuutttooopppsssyyyfffiiinnndddiiinnngggooonnn mmmiiiccceeeaaadddmmmiiinnniiisssttteeerrreeedddwwwiiittthhheeexxxpppeeerrriiimmmeeennntttaaalll

dddiiieeettt

GGGrrrooouuuppp
MMMaaallleee

LLLiiivvveeerrr KKKiiidddnnneeeyyy

Control(n=6) N N

RedGinseng(n=6) N N

RedGinsengcompositeI
(n=6) N N

RedGinsengcompositeII
(n=6) N N

Mice were administrated with experimentaldiets for6 weeks.Micewere
sacrificedandmeasuredthepathologicalchangesinliverandkidney.Seethe
legendofTable4.N :Normal
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AAA BBB

CCC DDD

FFFiiiggg...111...PPPhhhoootttooogggrrraaappphhhooofffllliiivvveeerrrooofff mmmiiiccceeeaaadddmmmiiinnniiisssttteeerrreeedddwwwiiittthhheeexxxpppeeerrriiimmmeeennntttaaalll
dddiiieeettt...Micewereadministratedwithexperimentaldietsfor6weeks.
Miceweresacrificedandphotographedthelivers.Seethelegendof
Table4.
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AAA BBB CCC DDD

FFFiiiggg...222...PPPhhhoootttooogggrrraaappphhh ooofffeeepppiiidddeeerrrmmmaaalllfffaaatttpppaaaddd aaannnddd ooorrrgggaaannn ooofff mmmiiiccceee
aaadddmmmiiinnniiisssttteeerrreeeddd wwwiiittthhh eeexxxpppeeerrriiimmmeeennntttaaallldddiiieeettt...Mice were administrated
with experimentaldiets for6 weeks.Mice were sacrificed and
photographedthefatpadandorgans.SeethelegendofTable4.
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222...체체체중중중 증증증가가가율율율

홍삼 및 홍삼조성물을 실험동물 mouse에 투여 후,6주까지의 체중변화

(bodyweight)를 대조군과 비교하여 측정하였다.그리고 식이섭취량에 따른 체중변

화에 대하여 관찰한 결과,대조군에 비하여 홍삼 및 홍삼조성물 투여군에서 2주 후

부터 체중증가가 감소되어 5주째에 최대로 감소하는 경향을 보였으며,홍삼 단독

실험군 보다 홍삼조성물에서 체중이 점차 감소하는 결과를 얻었다(Fig.3).

일반적으로 홍삼은 베타-3아드레날린 수용체를 통한 교감신경계의 활성화를 통

한 체지방율의 감소효과가 있음이 보고되었고(87-89),streptozotocin으로 유도된

당뇨 흰쥐에서도 홍삼을 첨가하면 체중감소를 확인한 박 등(90)의 결과와 유사하였

다.특히 홍삼 단독실험군보다 홍삼 복합조성물 실험군에서 체중증가가 더 많이 감

소된 것은 녹차의 카테킨,치커리와 둥글레의 이눌린에 기인되는 것으로 사료된다

(39,42,50,51).

박 등(137)은 백삼,홍삼,화기삼의 에탄올 추출물을 multiplelow dose(MLD)

streptozotocin으로 유도한 당뇨쥐에 투여하여 체중 변화를 조사한 결과 백삼,홍삼,

화기삼 투여군 모두에서 7일까지는 체중이 거의 증가하지 않았으나,그 이후 서서

히 증가하기 시작하여 14일째에는 유의적인 차이를 보여,홍삼,백삼,화기삼은 고

혈당으로 인해 야기되는 체중 감소에 대한 억제활성이 있음을 보고하였다.

이런 상반된 결과는 당뇨실험동물의 차이에 기인하는 것으로 추측된다.
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FFFiiiggg...333...CCChhhaaannngggeeesss ooofff bbbooodddyyy wwweeeiiiggghhhttt ooofff mmmiiiccceee aaadddmmmiiinnniiisssttteeerrreeeddd wwwiiittthhh
eeexxxpppeeerrriiimmmeeennntttaaallldddiiieeettt...Micewereadministratedwithexperimentaldiets
for6weeks.Changesofbody weightweremeasuredevery week.
Valuesareexpressedasthemeanfrom sixmice.Seethelegendof
Table4.● :Control,○ :RG,▼ :RGC1,▽ :RGC2
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333...혈혈혈액액액의의의 생생생화화화학학학적적적 분분분석석석 검검검사사사

혈장 중에 있는 각종 효소 활성을 측정하는 가장 중요한 이유는 당뇨 및 합병증

의 개선효과를 판단하는 매우 중요한 지표로서,특히 설치류에 있어서 세포 내 손

상은 사람 조직에서의 손상 또는 생리적 변화와 유사한 경향을 나타내어 이의 예

측에 중요한 지표가 되어진다.조직파괴에 의해 alkalinephosphatase(ALP),GOT

(glutamicoxaloacetictransaminase)등이 증가하며,특히 GPT(glutamicpyruvic

transaminase)효소가 간 손상에 의하여 증가한다.따라서 간 과 신장의 활성 및

독성평가로서 AST(aspartateaminotransferase:GOT),ALT(alanineaminotrans-

ferase:GPT),TC(TotalCholesterol)량을 측정하였으며,기타의 γ-GT(Gamma-

glutamyltransferase),HDL(High density lipoprotein),LDL(Low density lipo-

protein),TG(Triglyceride),Glucose,Creatinine,UA(Uricacid),Albumin,Total

protein등은 당뇨2형의 합병증 유발시에 직･간접적 인자로 작용하기 때문에 대조

군과 홍삼 단독 투여군 및 홍삼 조성물 투여군에 있어서 활성차이를 조사하였다.
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111)))혈혈혈중중중 aaassspppaaarrrtttaaattteeeaaammmiiinnnoootttrrraaannnsssfffeeerrraaassseee(((AAASSSTTT)))활활활성성성

아스파르트산 아미노기 전달 효소(AST)는 간경변,알콜성 간염,간암,심근경색

등의 질환을 진단하는데 있어서 중요한 지표로 사용된다.간 조직파괴에 의해 관동

맥이 지방질의 침착으로 폐쇄되면 국소적으로 심한 산소 결핍이 되어 최종적으로

는 심근조직이 국부적으로 변성하게 된다.이 과정을 심근경색증(myocardial

infarction)이라고 부르며 이와 같은 상해로 많은 효소 중에서도 아미노기 전달효소

가 손상된 심근 세포로부터 유래되어 혈장내의 AST 활성을 증가 시킨다.본 실험

에서 당뇨모델인 mouse에 홍삼 및 홍삼조성물 I,II(300mg/kgB․W,600

mg/kgB․W)을 1회/day경구투여 하였으며 6주일 후 혈장 내 AST의 활성을 측

정한 결과,대조군에 비해 홍삼 및 홍삼조성물 실험군에서 약간 감소하는 경향을

보였다(Fig.4).또한 홍삼 단독 투여군 보다는 홍삼 복합 조성물 투여군에서 농도

의존적으로 감소한 결과로 미루어 보아 홍삼조성물이 간장질환과 심장질환 등에

개선효과가 있는 것으로 나타났는데,이런 결과는 홍삼과 홍삼복합방(홍삼,구기자,

인진,백복령,감초,지구자)을 사용해 간장에 대한 보호작용을 조사한 결과,홍삼

복합방이 홍삼단독 투여군보다 효능이 좋은 것으로 나타나 김(91)의 보고와 유사한

경향을 보였다.



- 32 -

FFFiiiggg...444...EEEffffffeeeccctttooofffRRRGGG aaannndddRRRGGGCCC ooonnnAAASSSTTT aaaccctttiiivvviiitttyyyiiinnndddiiiaaabbbeeetttiiiccc mmmiiiccceee...
Micewereadministratedwith experimentaldietsfor6weeks.Mice
weresacrificedandserum GOT activitiesweremeasuredasdescribed
inMaterialsandMethods.Eachvaluerepresentsthemean±SEof
six mice.*Significantly differentfrom the Control(p<0.05)See the
legendofTable4.



- 33 -

222)))혈혈혈중중중 AAAlllaaannniiinnneeeaaammmiiinnnoootttrrraaannnsssfffeeerrraaassseee(((AAALLLTTT)))활활활성성성

알라닌아미노기 전달효소(ALT)는 만성간염,간장애,지방간,진행성 간염

(infectionhepatitis)에 그 양이 증가되며 간질환 때에는 AST의 활성도 높아진다.

그러므로 심장과 간장의 질환을 임상에서 진단하는데 있어서 ALT와 AST는 매우

중요하다.홍삼 및 홍삼조성물 I,II(300mg/kg.B․W,600mg/kgB․W)을 1회

/day경구투여 하였으며 6주일 후 혈청 내 AST의 양을 측정한 결과,대조군에 비

해 혈장 내 alanineaminotransferase의 활성은 홍삼 및 홍삼조성물(300mg/kg

B․W,600mg/kgB․W)실험군에서 약간 감소하였으나,시험물질의 안전성을

판단하는 데에는 큰 이상이 없는 것으로 판단되어지며,간 질환에 대한 개선효과가

확인되었다(Fig.5).

특히 홍삼 단독 투여군보다 홍삼조성물 투여군에서 활성이 양호하게 나타났고,

홍삼조성물의 농도가 높을수록 유의적으로 개선되는 효과를 보였다.이런 결과는

홍삼추출물이 독성물질의 해독촉진작용이 탁월하다는 한 등(92)과 송 등(93)의 보

고,그리고 알콜해독 촉진작용(94)과 다이옥신을 비롯한 환경호르몬을 해독하는 효

과(95-97)가 우수하다는 결과를 미루어 보아 홍삼조성물의 당뇨 2형 비만 마우스

에 대한 AST 및 ALT 활성개선은 예측된 결과로 사료된다.
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FFFiiiggg...555...EEEffffffeeeccctttooofffRRRGGG aaannndddRRRGGGCCC ooonnnAAALLLTTT aaaccctttiiivvviiitttyyyiiinnndddiiiaaabbbeeetttiiiccc mmmiiiccceee...
Micewereadministratedwith experimentaldietsfor6weeks.Mice
weresacrificedandserum GPT activitiesweremeasuredasdescribed
inMaterialsandMethods.Eachvaluerepresentsthemean±SEof
six mice.*Significantly differentfrom the Control(p<0.05)See the
legendofTable4.
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333)))혈혈혈중중중 gggaaammmmmmaaa---gggllluuutttaaammmyyyllltttrrraaannnsssfffeeerrraaassseee(((γγγγ---GGGTTT)))활활활성성성

Hepatobiliarysystem의 이상에서 γ-GT 효소가 증가하는데,특히 obstructive

jaundice(폐쇄성 황달),hepatoma에서 현저히 증가한다.알코올 중독자에서 활성이

증가하는 것으로 보아 alcohol-inducedliverdisease의 진단에도 사용되며 항우울

증제 장기 복용 환자의 경우에도 증가한다.여러 조직에서 존재하나 신장,췌장,간

장에서 주로 일어난다.본 홍삼 및 홍삼조성물을 투여한 뒤의 실험동물에서의 γGT

의 변화는 대조군(control),홍삼 및 홍삼조성물(p<0.05)에서 통계적으로 차이가 없

는 것으로 나타나 본 연구에서 조제된 홍삼 및 홍삼조성물은 간 독성이 없는 것으

로 확인되었다(Fig.6).

이런 결과는 이 등(98)이 사염화탄소와 galactosamine으로 간독성 유발 후 홍삼

추출물을 투여하였을 때 정상군의 γ-GT의 활성은 사염화탄소 중독에 따라 현저히

증가되었으나,홍삼처리군에서는 실리마린처리군 보다는 미치지 못하나 정상치에

가까워져 간중독 개선효과가 인정된 보고와 비슷한 경향을 보였다.

김(91)은 홍삼엑기스와 홍삼복합방(홍삼,구기자,인진,백봉령,감초,지구자 등

으로 구성된 조성물)을 사용하여 간장에 대한 보호작용 등을 비교 검토한 결과 홍

삼복합방투여군이 단독 홍삼보다 r-GT를 비롯한 다양한 간보호 활성이 우수한 것

으로 보고하였다.

이상과 같이 본 실험에서 사용된 홍삼 조성물은 간독성을 유발하지 않고 오히

려 간독성을 해독하는 기능이 홍삼단독보다는 우수한 것으로 나타났다.
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Micewereadministratedwith experimentaldietsfor6weeks.Mice
weresacrificedandserum GTactivitiesweremeasuredasdescribedin
MaterialsandMethods.Eachvaluerepresentsthemean±SE of
sixmice(p<0.05).SeethelegendofTable4.



- 37 -

444)))혈혈혈중중중 tttoootttaaalllccchhhooollleeesssttteeerrrooolll농농농도도도

당뇨상태에서의 비정상적인 지질 대사는 혈중 중성지질과 콜레스테롤의 증가

및 HDL-cholesterol의 감소,LDL-cholesterol의 조직으로 이동속도 감소 등에서 관

찰되어지고 있으며(99),이러한 지질 대사 이상으로 인한 당뇨병 환자의어 순환계

질환의 발병률은 정상인에 비해 2～4배 이상 높으며(100)이들 질환은 당뇨로 인한

사망의 75～80%의 비중을 차지하고 있다(101).

대조군에서 혈장 및 간조직에서의 콜레스테롤 수치가 증가되는 것을 볼 수 있

었는데 이는 당뇨가 유발된 흰쥐의 대사에 있어서 탄수화물이 에너지원으로 이용

되지 못하고,유리지방산이 에너지원으로 이용되면서 콜레스테롤을 합성하기 때문

이라고 추정된다.당뇨가 잘 조절되지 않는 상태에서는 콜레스테롤 합성의 율속 효

소로서 세포내 콜레스테롤 합성의 초기단계를 조절하여 조직의 콜레스테롤 합성량

을 조절하는 간장의 3-hydroxy-3-methyl-glutarylCoA (HMG-CoA)reductase

활성이 감소되고,장의 HMG-CoA reductase는 활성이 증가되는데,이로 인해 장

내의 콜레스테롤이동이 증가되어 고콜레스테롤혈증이 나타나고 당뇨로서 수반되는

합병증으로 혈장내 높은 수준의 cholesterol과 중성지방 농도로 특징되는 고지혈증

이 있다고 보고된 바 있다(14,15).

따라서 혈장 내 totalcholesterol은 당뇨 합병증세 중의 하나인 심혈관계 질환

과 말초신경 장애를 유발하는 중요 원인물질로서 적정 농도의 관리가 필요하고,특

히 비만 원인이 되는 물질이다.홍삼조성물 실험군은 대조군 보다 총 콜레스테롤

농도가 농도 의존적으로 감소되는 경향을 보여 고콜레스테롤로 인해 발생하는 각
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종 장애를 개선하는 것으로 나타났으며,총콜레스테롤 감소 효과는 홍삼조성물 실

험군이 홍삼 단독 실험군보다 양호한 결과를 보였다.(Fig.7).

본 실험에 사용된 홍삼을 비롯한 녹차,상엽,치커리,둥글레,산약,선인장 등의

콜레스테롤 대사를 촉진하는 효능은 많은 연구자들에 의해 보고되었으며

(32,33,39,41,42,50,51),특히 Yamamoto(102)와 조 등(94)은 홍삼사포닌 성분이 혈중

콜레스테롤 농도 저하와 배설촉진,고콜레스테롤혈증으로 야기되는 병변을 예방하

는 효과가 있다고 하였다.
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mmmiiiccceee... Micewereadministratedwithexperimentaldietsfor6

weeks.Miceweresacrificedandserum totalchoesterolcontentswere
measured as described in Materials and Methods.Each value
representsthemean±SEofsixmice.SeethelegendofTable4.
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제 2형 당뇨 환자들에서 볼 수 있는 지질대사 이상으로 고중성지방혈증이 가장

높은 빈도로 나타나며,이러한 고지혈증은 그 자체가 죽상동맥경화를 유발하거나

진행을 가속화 시킨다(103,104).따라서 치료받지 않지 않은 당뇨환자의 경우,고

중성지방혈증이 당뇨환자의 25～30%까지 발병하는 것으로 보고되어 있다(105).

당뇨병 환자들에게서 고지혈증 유병률이 높은 이유는 인슐린 분비와 기능의 저

하로 세포내 포도당 이용률이 현저히 감소하면서 세포내 에너지원으로 지방을 이

용하기 위해서 유리지방산이 지방조직에서 과도하게 유리되어 간에서 중성지방의

생합성을 촉진하게 되어 verylow densitylipoprotein(VLDL)형태로 분비가 촉진

되기 때문이다(106,107).

일반적으로 당뇨군들의 중성지방 농도가 전체적으로 대조군보다 낮은 것은 당

뇨로 인한 인슐린의 기능저하로 세포내로 운반되어 오는 포도당의 양 감소와 세포

내 당신생반응의 촉진으로 간의 지방합성 효소 합성시의 전사과정을 자극하는

glucose-6-phosphate의 양이 감소하고 이미 생성된 지방마저 에니지원으로 이용되

었기 때문인 것으로 사료된다(14,15,16).

혈장 내 triglyceride도 totalcholesterol과 마찬가지로 비만 및 각종 질환을 유

발시키는 근원으로서,홍삼 및 홍삼조성물 실험군에서 감소하는 경향을 보였고,특

히 홍삼조성물 투여군이 홍삼단독 투여군보다 감소효과가 우수하였다.홍삼단독투

여군보다 홍삼조성물 투여군에서 비만당뇨마우스의 혈중 중성지방이 감소되는 폭

이 큰 것은 지방대사 개선작용이 보고된 치커리,둥글레,녹차,상엽 등의 시너지
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효과에 기인되는 것으로 예측된다(32,33,39,41,42,50,51).따라서 홍삼조성물 투여군

에서 TG의 수치가 농도 의존적으로 감소하는 것으로 미루어,비만 억제 효과와 동

시에 혈중 포도당 농도를 감소시켜 주는 원인으로 추정되어진다(Fig.8).
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mmmiiiccceee...Micewereadministratedwithexperimentaldietsfor6weeks.
Miceweresacrificedandserum triglyceridecontentsweremeasured
asdescribedinMaterialsandMethods.Eachvaluerepresentsthe
mean±SE ofsixmice.*Significantlydifferentfrom theControl.
SeethelegendofTable4.
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인슐린 비의존형 당뇨병환자에서 주로 지질대사의 비정상성은 고콜레스테롤혈

증과 혈중HDL-콜레스테롤농도의 감소를 들수있는데(108-111),이와 같이 고지

혈과 HDL-콜레스테롤 농도의 감소는 주요 당뇨합병증인 관상동맥 질환의 위험을

높이는 요인으로 알려져 있다(112,113).

혈장 내 highdensitylipoprotein의 농도는 홍삼조성물 투여군에서 대조군과 홍

삼단독군보다 증가하는 경향을 나타내었다.이러한 원인은 중성지방과 cholesterol

이 감소하는 주원인으로 기인됨과 동시에 적정량의 장기간 투여로 인한 혈중 포도당

의 감소원인으로도 예상된다(Fig.9).

HDL-cholesterol은 말초조직으로 부터 콜레스테롤을 간장으로 운반하고 LDL-

cholesterol이 혈관벽에 축적되는 것을 방지할 뿐 아니라 혈관벽에 축적된 콜레스

테롤을 제거함으로써 동맥경화 및 심혈관 장애 위험성을 낮춘다고 알려져 있다.

일반적으로 당뇨상태에서는 혈중 HDL수준은 감소되는데 이것은 HDL내 중성

지질 농도 증가로 인해 당뇨병상태에서 활성도가 증가되어진 hepaticlipase활성도

에 의해 그 파괴가 증가되고,혈중 VLDL대사 감소에 의해 HDL생산 감소가 초

래되어 HDL-cholesterol농도가 감소되었다고 할 수 있다.HDL-cholesterol농도

는 동맥경화 및 심혈관 장애 위험성과 역비례하며,뽕잎 추출물 등은 lipoprotein

lipase의 활성을 증가시킴으로 VLDL및 LDL의 분해를 촉진시켜 혈장 및 조직 내

콜레스테롤,중성지질,총 지질 등의 수준을 저하시킨다(32).뿐만 아니라 홍삼조성

물 등은 특히 총 콜레스테롤 중의 HDL-cholesterol이 차지하는 비율을 높임으로써
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단순한 고지혈증 억제작용 뿐만 아니라 관상동맥경화증을 비롯한 각종 동맥경화증

을 예방할 수 있는 가능성을 보여주고 있다(Fig.9).

본 연구에서도 혈중 총 콜레스테롤중의 HDL-cholesterol이 차지하는 비율은 홍

삼조성물 투여군이 대조군과 홍삼 단독 투여군보다 증가되었는데,이런 결과는 홍

삼뿐만 아니라 홍삼조성물 조제에 사용된 치커리 및 둥글레의 이눌린 성분,녹차의

카테킨(catechin),상엽의 플라보노이드 등의 협력 작용에 의해 향상되는 것으로 사

료된다.
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mmmiiiccceee...Micewereadministratedwithexperimentaldietsfor6

weeks.Mice were sacrificed and serum HDL-cholesterolcontents
weremeasuredasdescribedinMaterialsandMethods.Eachvalue
representsthemean ± SE ofsix mice.*Significantly different
from theControl.SeethelegendofTable4.
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인슐린은 말초조직의 LDL수용체의 활성도를 촉진시켜 혈중 LDL의 제거 속도

를 증가시키는데(114),인슐린 의존형 당뇨병에서는 인슐린 부족에 의해 LDL수용

체 활성이 저하되기 때문에 혈중 LDL의 제거가 지연되어 혈중 콜레스테롤이 증가

되어진다.

혈장 내 low densitylipoprotein(LDL)의 양이 홍삼조성물 실험군에서 감소하는

경향은 HDL의 증가로 인하여 상대적으로 감소하는 것이 일반적인 내분비 상태로

서 비만 및 당뇨질환에서 특히 높게 나타나는 것으로 알려져 있으나 본 실험에서

장기간의 투여로 인한 현상인지는 정확히 규명하기는 어려우나 당뇨질환의 모델에

서 LDL의 감소는 고콜레스테롤혈증으로 유발되는 각종 당뇨 합병증 예방 및 개선

에 효과가 있는 것으로 사료된다(Fig.10).

당뇨 동물에서의 혈중 총 콜레스테롤의 증가는 다른 선행 연구들(115)에서도 보

고된 바 있다.당뇨병 상태에서 혈중 총 콜레스테롤이 증가되는 기전으로서는 여러

가지 가설들이 제시되고 있다.인슐린은 말초조직의 LDL수용체의 활성도를 촉진

시켜 혈중 LDL의 제거속도를 증가시키는데(115),인슐린 의존형 당뇨병에서는 인

슐린 부족에 의해 LDL수용체 활성이 저하되기 때문에 혈중 LDL의 제거가 지연

되어 혈중 콜레스테롤이 증가된다고 주장하였다.또 한편으로는 당뇨병에서 관찰되

는 당화-LDL의 생성도 LDL의 분해감소의 원인이 될 수 있으며 동시에 고콜레스

테롤혈증 발생의 한 기전으로 제안되고 있다(116).또한 당뇨병 상태에서 VLDL의

합성과 VLDL의 대사산물인 LDL의 생성 증가도 혈중 콜레스테롤을 높이는 원인
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중의 하나로 보고 있다(117).

본 연구에서 혈청 총 콜레스테롤과 LDL-cholesterol수준은 홍삼조성물 투여군

에서 유의적으로 감소되었는데 이러한 결과는 홍삼조성물이 혈장 콜레스테롤 대사

를 촉진시켜 혈청 내 콜레스테롤 축적을 억제하는 것으로 볼 수 있다.
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mmmiiiccceee...Micewereadministratedwithexperimentaldietsfor6

weeks.Mice were sacrificed and serum LDL-cholesterolcontents
weremeasuredasdescribedinMaterialsandMethods.Eachvalue
representsthemean±SEofsixmice.SeethelegendofTable4.
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홍삼과 홍삼조성물을 경구 투여한 6주 후에 혈장 중의 포도당 수준은 대조군에

비하여 홍삼과 홍삼조성물투여군에서 감소하였고,홍삼단독투여군 보다는 홍삼조성

물투여군에서 농도 의존적으로 감소효과가 우수한 것으로 나타났다(p<0.05)(Fig.

11).따라서 홍삼조성물 실험군에서 포도당의 수치가 감소하는 것으로 미루어,비

만 및 당뇨 억제 효과가 있는 것으로 나타났다.포도당 농도가 정상수치(50～135

mg/dl)에 비하여 증가한 이유는 실험에 사용된 mouse는 당뇨모델이기 때문

이므로 실험에 사용된 mouse의 포도당 농도는 정상 범위내의 수치로 추정된다.

인슐린 비의존형 당뇨병의 경우는 β-세포의 기능과 인슐린저항 이상으로 β-세

포가 감소되어 랑겔한스섬에 amyloid가 축적된다고 보며 인슐린 분비가 현저히 방

해 받게 되어 고혈당이 나타난다(118,119).상승된 혈당수준은 vascularoxidation

대사의 이상을 초래하며 산소가 불완전하게 산화되어 생성된 유리기의 활성화로 β

-세포의 자동면역기능이 파괴되어 당뇨증상을 보이게 된다(120).

본 실험의 결과 혈장 중의 포도당 수준을 보면 대조군에 비해 홍삼조성물투여

군에서 지속적으로 낮은 수준을 보였으므로 혈당강하효과가 있는 것으로 보여진다.

지금까지 홍삼의 항당뇨 활성은 알록산과 스트렙토조티신 등으로 유발된 흰쥐

에서 고혈당을 저하시키고,당뇨병으로 인한 대사장애를 개선시키는 작용이 있음이

국내․외 연구자들에 의해 보고되었는데(22-29),주요 항당뇨 기전은 인슐린 분비

및 생합성 촉진,당대사 촉진 및 지방합성 촉진,당대사 관련 효소활성 개선 및 케
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톤체의 감소,인슐린 수용체의 활성증가 및 인슐린 길항호르몬 수용체의 활성 억제

에 기인하는 것으로 알려져 있다.
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FFFiiiggg...111111...EEEffffffeeeccctttooofffRRRGGG aaannndddRRRGGGCCC ooonnnssseeerrruuummm gggllluuucccooossseeecccooonnnttteeennntttsssiiinnndddiiiaaabbbeeetttiiiccc
mmmiiiccceee...Micewereadministratedwithexperimentaldietsfor6

weeks.Mice were sacrificed and serum glucose contents were
measured as described in Materials and Methods.Each value
representsthemean± SE ofsixmice.*Significantlydifferent
from theControl(p<0.05).SeethelegendofTable4.
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999)))혈혈혈중중중 당당당화화화헤헤헤모모모글글글로로로빈빈빈 (((HHHbbbAAA111ccc)))농농농도도도

당뇨의 경우 공복시 혈당은 여러가지 요인에 의해 영향을 받는 것으로 알려져

있으므로(121),장기간 식이에 의한 평균 혈당 변화를 확인하기 위해 총당화헤모글

로빈 농도를 측정하였다(Table6).

홍삼 및 홍삼조성물을 투여하면 총당화헤모글로빈 농도가 대조군에 비해 유의

적으로 낮아지며,따라서 6주간의 평균혈당 농도가 대조군에 비해 낮은 것으로 볼

수 있다.총당화헤모글로빈의 경우 실험 전날의 식이섭취량이나 섭취시간에 의한

영향을 받지 않으며,혈당조절이 잘되지 않을 경우 그 농도가 증가하는 것으로 알

려져 당뇨병의 합병증 발생 지표로 이용되기도 한다(122).

고혈당,고인슐린혈증,고지혈증 등과 같은 대사이상이 상당기간 지속됨으로서

당뇨병성 미세혈관 합병증이 발병하게 된다.당뇨병성 미세혈관합병증 중 당뇨병성

망막병증의 경우,당화헤모글로빈의 농도가 혈당농도보다 NIDDM환자의 망막병증

발병과 진행에 대해 더 의미 있는 지표임이 보고된 바 있다(123).Klein(123)의 연

구에서는 혈중 당화헤모글로빈의 농도가 9%에서 11%로 2% 증가할 경우,망막병

증의 위험성은 2배로 증가함을 보고하고 있는데 본 실험에서는 홍삼조성물 투여군

에서 당화헤모글로빈 농도의 유의적인 변화가 관찰되었다.

대조군의 당화헤모글로빈 농도가 8.2±0.25%인데 비해 홍삼 단독 투여군에서

는 7.0±0.78%로 다소 감소하였고,홍삼조성물 I(300㎎/㎏,B․W)과 II(600㎎/

㎏,B․W)투여군에서 각각 6.8±0.92%와 6.2±0.24%로서 대조군에 비해 1.4%

와 2.0% 감소하는 결과를 얻었다.
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이상의 결과는 홍삼 단독 보다는 홍삼조성물 추출물질의 섭취가 혈당 농도를

유의성 있게 저하시키며,당화헤모글로빈의 농도 또한 저하시키는 경향이 있음을

시사한다고 할 수 있다.
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TTTaaabbbllleee666...BBBlllooooooddd HHHbbbAAA111ccccccooonnnccceeennntttrrraaatttiiiooonnnsssiiinnn dddiiiaaabbbeeetttiiiccc mmmooouuussseeetttrrreeeaaattteeeddd
wwwiiittthhhrrreeedddgggiiinnnssseeennnggg(((RRRGGG)))aaannndddrrreeedddgggiiinnnssseeennngggcccooommmpppooosssiiittteeesss(((RRRGGGCCC)))

GGGrrrooouuuppp HHHbbbAAA111ccc(((%%%)))

Control(n=6) 8.2±0.25

RedGinseng(n=6) 7.0±0.78

Red Ginseng composite I
(n=6) 6.8±0.92*

RedGinsengcompositeII
(n=6) 6.2±0.24*

Micewereadministratedwithexperimentaldietsfor6weeks.Micewere
sacrificedandbloodHbAlccontentsweremeasuredasdescribedinMaterials
and Methods.Each value represents the mean ± SE ofsix mice.
*Significantlydifferentfrom theControl(P<0.05).SeethelegendofTable4.
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111000)))혈혈혈중중중 cccrrreeeaaatttiiinnniiinnneee농농농도도도

혈장 내 creatinine의 양은 당뇨 합병증으로 유발되는 신장기능장애,신부전증의

지표물질로서 중요한데,홍삼 및 홍삼조성물 실험군에서 대조군에 비해 감소하는

경향을 보였으나 유의성은 관찰되지 않았고(p<0.05),단지 홍삼조성물의 안전성에

는 별다른 이상이 없는 것으로 사료된다.

홍삼조성물의 투여 농도에 따라 혈중 creatinine농도가 점차 감소하는 것으로

보아 본 연구에서 개발된 홍삼조성물은 당뇨2형에서 유발되는 합병증 중의 하나인

신장기능장애를 예방 및 개선시키는데 활용이 가능 할 것으로 예상된다(Fig.12).
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FFFiiiggg...111222...EEEffffffeeeccctttsssooofffRRRGGG aaannndddRRRGGGCCCooonnncccrrreeeaaatttiiinnniiinnneeecccooonnnttteeennntttsssiiinnndddiiiaaabbbeeetttiiiccc
mmmiiiccceee...Micewereadministratedwithexperimentaldietsfor6weeks.
Miceweresacrificedandbloodcreatininecontentsweremeasuredas
described in Materials and Methods.Each valuerepresentsthe
mean±SEofsixmice.SeethelegendofTable4.
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111111)))혈혈혈중중중 uuurrriiicccaaaccciiiddd(((UUUAAA)))농농농도도도

혈장 내 uricacid의 농도는 당뇨병 환자의 신장기능 강화효과를 나타내는 중요

물질로서 본 실험에서는 대조군에 비해 홍삼 및 홍삼조성물 투여군에서 감소하는

경향을 보였으나,시험물질의 안전성을 판단하는데 큰 이상이 없는 것으로 사료됨

과 동시에 당뇨질환 모델에 있어 장기간 투여시에는 신장기능 강화효과가 있을 것

으로 기대된다(Fig.13).

홍삼 단독 처리군에서는 요산의 농도가 대조군에 비해 0.9% 정도 감소하였으

나,홍삼조성물을 300㎎/㎏,B․W 및 600㎎/㎏,B․W 투여군에서 홍삼 단독 투여

군 보다 0.8% 및 1.9%,대조군 보다 1.7% 및 2.8% 각각 농도 의존적으로 감소하

는 결과를 얻었다.

혈중 요산의 생리적인 변동은 purine체가 풍부한 식품과 고단백식이로 인해 현

대인의 혈청 요산 농도를 증가시키며,고뇨산혈증을 초래하는 모든 환자가 통풍발

작을 보이는 것은 아니나 혈중 요산을 측정하는 의의는 통풍진단과 예방을 위한

것이며,혈중 요산 농도를 증가시키는 질환으로는 당뇨병성 신증,신실질장애,지질

대사이상,비만 등을 들 수 있다(124).따라서 통풍의 예방이나 치료에도 홍삼조성

물이 사용될 수 있을 것으로 기대된다.
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FFFiiiggg...111333...EEEffffffeeeccctttsssooofffRRRGGG aaannndddRRRGGGCCCooonnnuuurrriiicccaaaccciiidddcccooonnnttteeennntttsssiiinnndddiiiaaabbbeeetttiiiccc
mmmiiiccceee...Micewereadministratedwithexperimentaldietsfor6weeks.
Miceweresacrificedandblooduricacidcontentsweremeasuredas
describedin MaterialsandMethods.Each valuerepresentsthe
mean±SEofsixmice.*Significantlydifferentfrom theControl.
(p<0.05).SeethelegendofTable4.
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111222)))혈혈혈중중중 알알알부부부민민민(((aaalllbbbuuummmiiinnn)))농농농도도도

혈장 내 알부민의 농도는 당뇨병 유발시점에서 6～8년 경과 후부터 점진적으로

감소하여 당뇨 합병증이 유발되는데 중요한 지표물질로 평가되고 있다.본 실험에

서 대조군(control)과 홍삼 실험군(p<0.05)에서는 통계적으로 큰 차이는 없었으나,

홍삼조성물 투여군에서는 약간 증가하는 경향을 보여 당뇨 합병증 예방효과가 있

을 것으로 기대된다(Fig.14).
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FFFiiiggg...111444...EEEffffffeeeccctttooofff RRRGGG aaannndddRRRGGGCCC ooonnnaaalllbbbuuummmiiinnncccooonnnttteeennntttsssiiinnndddiiiaaabbbeeetttiiiccc
mmmiiiccceee...Micewereadministrated with experimentaldietsfor6weeks.
Miceweresacrificed and blood albumin contentsweremeasured as
describedinMaterialsandMethods.Eachvaluerepresentsthemean
±SEofsixmice.SeethelegendofTable4.
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111333)))혈혈혈중중중 tttoootttaaalllppprrrooottteeeiiinnn(((TTTPPP)))측측측정정정

혈장 내 총 단백질의 양은 대조군(control),홍삼 및 홍삼조성물 실험군(p<0.05)

모두에서 통계적으로 큰 차이가 없는 경향으로 나타나 홍삼조성물이 독성이 없는

것으로 판명됨에 따라 안정성에는 큰 이상이 없는 것으로 사료된다(Fig.15).

일반적으로 단백질 농도는 당뇨인 악하선에서 감소되고 단백질 이화작용이 증

가되어 포도당 신생작용(gluconeogenesis)또는 열량급원으로 사용되어 진다(125,

126).당뇨 유발로 인한 정상적인 포도당 대사의 차단으로 일시적으로 간장의 단백

질이 보충에너지로 사용된 것으로 추정되나 본 실험에서는 홍삼조성물 II(600㎎/㎏,

B․W)투여군에서 총 단백질이 약간 높게 나타났다.주 등(127)의 연구에 의하면

혈장단백질 농도는 인슐린에 의해 크게 영향을 받지 않는 것으로 보고되어 있다.
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FFFiiiggg...111555...EEEffffffeeeccctttooofffRRRGGG aaannnddd RRRGGGCCC ooonnn tttoootttaaalllppprrrooottteeeiiinnn cccooonnnttteeennntttsssiiinnn dddiiiaaabbbeeetttiiiccc
mmmiiiccceee...Micewereadministratedwithexperimentaldietsfor6

weeks.Miceweresacrificedandbloodtotalproteincontentswere
measured as described in Materials and Methods.Each value
representsthemean±SEofsixmice.SeethelegendofTable4.
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444...SSSttteeerrroooiiidddhhhooorrrmmmooonnneee분분분비비비능능능
투여한 홍삼 및 홍삼조성물의 투여용량에 따른 steroidhormone의 변화를 알아

보기 위하여 인슐린,면역글로블린(immunoglobulineM:IgM)등을 각각 2회 반

복 측정하였다.

111)))IIInnnsssuuullliiinnn농농농도도도

인슐린 저항성이 있으면 포도당의 정상대사를 유지하기 위하여 췌장의 β-세포

는 더 많은 인슐린을 분비하여야 하며,이때 충분한 양의 인슐린이 분비되면 정상

적은 당대사가 유지되나,β-세포의 기능항진이 따라가지 못하면 그 정도에 따라 당

대사장애 혹은 인슐린비의존성 당뇨병이 발병하게 된다.인슐린비의존성 당뇨병의

병리생리는 인슐린 저항성과 이를 보상하기 위한 췌장 β-세포의 기능항진을 특징

으로 한다(128).

혈중 인슐린 농도를 측정한 결과 대조군에 비해 홍삼 단독 투여군에서는 약간

증가하였으나 통계적 유의성은 관찰되지 않았으며,홍삼조성물 300㎎/㎏,B․W 과

600㎎/㎏,B․W 투여군에서 농도의존적으로 증가하는 경향이 있었고,이런 결과는

혈당농도가 대조군에 비해 홍삼투여군에서 낮아진 것과 비례하여 인슐린농도가 증

가하는 경향을 보였다.(Fig.16).

홍삼조성물 투여군에서 농도에 따라 인슐린 수치가 증가하는 것으로 미루어,

마우스에서의 인슐린 농도 증가는 홍삼조성물이 인슐린 분비 기능 증가 또

는 생성에 관여하여 혈중 포도당 농도가 감소하는 것으로 기인되며,보다 정확한

기전 분석은 분자생물학적 근거에 기인한 assay를 실시함과 동시에 투여



- 64 -

별 그룹간 기간별 sampling하여 췌장 또는 근육 등의 조직에서의 인슐린 농도 및

receptor를 측정하여 밝혀져야 할 것으로 사료된다.
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FFFiiiggg...111666...EEEffffffeeeccctttsssooofffRRRGGG aaannndddRRRGGGCCC ooonnniiinnnsssuuullliiinnnppprrroooddduuuccctttiiiooonnniiinnndddiiiaaabbbeeetttiiiccc
mmmiiiccceee...Micewereadministratedwithexperimentaldietsfor6weeks.
Miceweresacrificedandserum insulincontentsweremeasuredas
described in Materials and Methods.Each value represents the
mean±SE ofsixmice.*Significantlydifferentfrom theControl.
SeethelegendofTable4.
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222)))IIImmmmmmuuunnnoooggglllooobbbuuullliiinnnGGG(((IIIgggGGG)))농농농도도도

혈장 내 ImmunoglobulinG(IgG)농도는 대조군에 비해 홍삼 단독 실험군에서

는 증가하는 경향을 보였으나 유의성은 없었고,홍삼조성물 600㎎/㎏,B․W 투여

군에서 유의성 있게 증가되는 결과를 얻어 면역증강에 따른 각종 질환의 예방 및

개선에도 효과가 있는 것으로 사료된다.
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FFFiiiggg...111777...EEEffffffeeeccctttsssooofffRRRGGG aaannndddRRRGGGCCC ooonnnIIIgggGGG cccooonnnccceeennntttrrraaatttiiiooonnniiinnndddiiiaaabbbeeetttiiiccc
mmmiiiccceee...Micewereadministratedwithexperimentaldietsfor6weeks.
Mice were sacrificed and serum IgG contents were measured as
described in Materials and Methods.Each value represents the
mean±SE ofsixmice.*Significantlydifferentfrom theControl.
SeethelegendofTable4.
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555...소소소장장장점점점막막막의의의 이이이당당당류류류 분분분해해해효효효소소소 활활활성성성

소장의 proximal부위에 대한 maltase,sucrase및 lactase효소활성은 탄수화물

섭취시 일어날 수 있는 당 흡수 속도와 혈당상승에 매우 중요한 요소가 되고 있다.

본 연구에서는 proximal소장 융모막의 이당류 분해효소를 측정한 결과 홍삼 단

독 투여군에서는 대조군에 비하여 유의성이 관찰되지 않았으나,홍삼조성물 투여군

에서는 농도 의존적으로 maltase,sucrase및 lactase활성이 감소하는 것으로 나타

났다(p<0.05).이러한 결과는 소장에서의 이당류 분해를 억제시켜 혈액으로의 단당

류 흡수를 방해함으로서 급격한 혈당의 상승을 완만하게 하며,이로 인해 급격한

혈액내의 인슐린 증가를 제어하여 당뇨병으로 인한 체내 영양소 대사 변화를 개선

시킬 수 있을 것으로 보여진다(Table7).

본 실험에서 제조된 홍삼조성물 중에 포함된 상엽,누에분말 등은 ⍺-

glucosidase의 활성 억제를 통한 혈당강하 기전이 규명된 바 있다(129,130).⍺-

glucosidase억제제는 소장의 융모막에서 이당류가 단당류로 분해되는 과정을 억제

함으로써 장내에서 당질의 소화와 포도당의 흡수를 지연시켜 식후 급격한 혈당의

상승과 이에 따른 인슐린의 과도한 분비를 감소시킬 수 있는 것으로 보고되었다

(131).또한 췌장에서 인슐린 분비를 자극하지 않아 인슐린 비의존형 당뇨환자에서

인슐린의 분비능력을 유지 시켜 주고 고인슐린혈증을 유발하지 않는 작용을 갖는

것으로 알려져 있다.김 등(132)은 고탄수화물 식이를 마우스에서 섭취시켜 고혈

당을 유발시킨 후 누에의 활성물질을 투여한 결과,장내 이당류 분해효소의 활성이

소장하부에서 증가하는 것을 관찰하였다.이는 소장상부에서 ⍺-glucosidase의 활
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성이 억제되어 이곳으로 미쳐 다 분해되지 못한 당류들이 소장 하부로 가면서 ⍺-

glucosidase의 활성을 증가시키는 것으로 이해된다.따라서 홍상조성물을 다량 복

용한 환자가 만약 저혈당을 일으킬 경우,그 환자에게 설탕물과 같은 이당류의 공

급보다는 ⍺-glucosidase의 작용 없이 그대로 흡수 될 수 있는 포도당을 즉시 공급

하는 것이 보다 효과적일 것으로 사료된다.
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TTTaaabbbllleee777...EEEffffffeeeccctttsssooofffRRRGGG aaannndddRRRGGGCCC ooonnneeennnzzzyyymmmeeeaaaccctttiiivvviiitttiiieeesssiiinnndddiiiaaabbbeeetttiiiccc
mmmooouuussseee

GGGrrrooouuuppp
EEEnnnzzzyyymmmeeeAAAccctttiiivvviiitttiiieeesss(((μμμμ///gggppprrrooottteeeiiinnn)))

MMMaaallltttaaassseee SSSuuucccrrraaassseee LLLaaaccctttaaassseee

Control 142.2±18.1 128.2±17.1 20.2±3.2

Redginseng 128.3±16.3 110.5±13.2 18.3±2.5

RedginsengcompositeI 111.5±13.2* 98.7±11.2* 16.6±1.8*

RedginsengcompositeII 92.6±10.2* 84.3±10.4* 12.1±1.4*

Micewereadministratedwithexperimentaldietsfor6weeks.Micewere
sacrificed.Intestineswereisolatedandmaltase,sucraseandlactaseactivities
were measured as described in Materials and Methods.Each value
representsthemean±SEofsixmice.*Significantlydifferentfrom the
Control.SeethelegendofTable4.
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666...간간간 조조조직직직중중중의의의 항항항산산산화화화 효효효소소소 활활활성성성

111)))SSSuuupppeeerrroooxxxiiidddeeedddiiisssmmmuuutttaaassseee(((SSSOOODDD)))활활활성성성 및및및 gggllluuutttaaattthhhiiiooonnneeepppeeerrroooxxxiiidddaaassseee(((GGGSSSHHHpppxxx)))활활활성성성

당뇨병 상태에서 산화적 스트레스 증가는 비효소적 당화(nonenzymaticgly-

csylation)와 자동산화적 당화(autooxidativeglycosylation)의 증가,항산화 방어계

(antioxidativedefensesystem)의 변화 등으로 인하여 나타난다고 보고되고 있다

(133).이러한 산화적 스트레스로 인하여 생체대사 과정 중에 freeradical이나 지질

과산화물이 끊임없이 생성되는데,생체에는 이들의 축적을 방지하기 위해 가동되는

여러 가지 종류의 산화 방어작용이 있다.생체내의 분해경로에서 생성된 전자가

cytochrome호흡사를 거쳐서 최종 전자 수용체인 분자상 산소에 1개의 전자가 결

합하면 superoxideradical(O2-)이 생성되는데,이러한 superoxideradical(O2-)과 반

응하여 hydroxyradical(․OH),singletoxygen(O21)등을 생성한다(134).SOD는

superoxide radical을 환원시켜 H2O2로 전환시키며,이때 생성된 H2O2 등은

GSHpx,catalase등의 작용에 의해 H2O로 무독화 됨으로서 산소독으로부터 생체

를 보호하게 되는 것이다.

본 실험에서는 생체 내 항산화 방어기구 중 효소적방어계의 하나로서 super-

oxideradical을 환원시킴으로서 산소독으로부터 생체를 보호하는 SOD 활성을 간

조직에서 측정한 결과 홍삼 단독 투여군에서는 유의성이 관찰되지 않았던(p<0.05)

SOD 개선활성이 홍삼조성물 투여군에서 농도에 따라 SOD 활성이 증가하는 것

(p<0.05)으로 나타나 항산화 활성 증가에 따른 당뇨 합병증의 유발 억제 및 개선효
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과가 기대된다.그리고 selenium을 함유하는 항산화 효소로서 체내에서 H2O2를

H2O로 무독화시킴으로서 과산화적 손상을 억제하는 GSHpx활성 변화를 간조직에

서 관찰한 결과 홍삼조성물 II투여군에서 농도에 따라 당뇨개선효과가 점차 증가

하는 경향을 보였다(Table8).
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TTTaaabbbllleee888...EEEffffffeeeccctttsssooorrrRRRGGG aaannndddRRRGGGCCC ooonnnaaannntttiiioooxxxiiidddaaatttiiivvveeeeeennnzzzyyymmmeeeaaaccctttiiivvviiitttiiieeesssiiinnn
dddiiiaaabbbeeetttiiiccc mmmiiiccceee

GGGrrrooouuuppp SSSOOODDD
(((uuu///mmmgggppprrrooottteeeiiinnn///mmmiiinnn)))

GGGSSSHHHpppxxx
(((nnnmmmooolllNNNAAADDDPPPHHH///mmmiiinnn///mmmgggppprrrooottteeeiiinnn)))

Control 3.61±0.43 151.71±17.1

Redginseng 3.69±0.46 158.51±18.2

RedginsengcompositeI 3.75±0.43 164.54±17.6

RedginsengcompositeII 3.94±0.52 168.85±18.0*

Micewereadministratedwithexperimentaldietsfor6weeks.Micewere
sacrificed.LiverwereisolatedandhepaticSOD andGSHpxactivitieswere
measuredasdescribedinMaterialsandMethods.Eachvaluerepresents
the mean ± SE of six mice. *Significantly different from the
Control(p<0.050).SeethelegendofTable4.
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222)))LLLiiipppooofffuuusssccciiinnn및및및 sssuuupppeeerrroooxxxiiidddeeerrraaadddiiicccaaalll(((OOO222---)))농농농도도도

노화의 정도를 평가하고 조직세포에 독성작용으로 성인병을 유발하며,노화를

촉진하는 freeradical로 인해 생성되는 소모성 노화색소인 lipofuscin의 생성을 조

사한 결과,Table9에서와 같이 홍삼조성물 투여군 I,II는 대조군에 비하여 약 2배

정도 감소하는 우수한 결과를 얻었다.또한 대표적인 자유라디칼인 superoxide

radical(O2-)생성을 측정한 결과 홍삼조성물 투여군에서 농도 의존적으로 감소하는

활성이 1.5배 정도 우수한 것으로 나타났다. 이러한 일련의 과정에서 생성된

superoxideradical(O2-),hydroxyradical(․OH)및 singletoxygen(O21)등이 세포

에 상해를 주며,특히 세포막의 다 불포화지방산에 작용하여 지질과산화물을 생성

하고,이로 인해 세포의 기능을 손상시키는 것으로 알려져 있다(135,136).생체는

이러한 유리기를 제거하는 항산화계를 가지며 SOD,GSHpx등의 효소계가 이러한

역할을 담당하고 있다.

이와 같은 결과는 홍삼조성물이 freeradical제거계인 GSHpx활성을 증가시킴

으로서 freeradical생성과 lipofuscin합성 주원료인 지질과산화물의 생성을 억제

시키는데 기인한다고 볼 수 있다.이상과 같이 항산화계 효소 활성을 관찰한 결과

당뇨2형 비만 동물인 mouse에 홍삼조성물을 경구투여하면 freeradical생

성계를 억제시키고 제거계인 항산화 방어 효소활성을 증가시킴으로써 산화적 스트

레스에 대해 방어력을 유도할 수 있음을 나타내었다.따라서 과산화적 손상정도도

정상군에 비슷한 수준으로 완화되었고,lipofuscin의 생성억제 효과도 볼 수 있어

산화적 스트레스에 의한 과산화 지질수준도 개선시킬 수 있을 것으로 사료되며,특
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히 지질과산화로 유발되는 각종 당뇨합병증의 완화․개선효과가 있는 것으로 확인

되었다.
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TTTaaabbbllleee999...EEEffffffeeeccctttooofffRRRGGG aaannndddRRRGGGCCC ooonnnllliiipppooofffuuusssccciiinnnaaannndddsssuuupppeeerrroooxxxiiidddeeerrraaadddiiicccaaallliiinnn
dddiiiaaabbbeeetttiiiccc mmmiiiccceee

GGGrrrooouuuppp LLLiiipppooofffuuusssccciiinnn
(((uuu///mmmgggppprrrooottteeeiiinnn)))

SSSuuupppeeerrroooxxxiiidddeeerrraaadddiiicccaaalll
(((nnnmmmooolll///mmmgggppprrrooottteeeiiinnn///mmmiiinnn)))

Control 2.37±0.32 18.41±2.12

Redginseng 1.95±0.22 14.28±1.68

RedginsengcompositeI 1.51±0.18* 12.18±1.42*

RedginsengcompositeII 1.23±0.21* 11.26±1.32*

Micewereadministratedwithexperimentaldietsfor6weeks.Micewere
sacrificed.Liverwereisolated and hepaticlipofusin contentsand hepatic
superoxide radicalscavenzing activities were measured as described in
MaterialsandMethods.Eachvaluerepresentsthemean± SE ofsix
mice.*Significantly differentfrom theControl(p<0.05).Seethelegendof
Table4.
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제제제 444장장장 요요요 약약약

성인 당뇨의 대부분을 차지하는 인슐린 비의존형 당뇨병(II형)에 있어서 가장 큰

문제점인 당뇨합병증의 유발 억제와 개선을 위해서는 효과적인 혈당조절 뿐만 아

니라 합병증 유발 원인 물질인 중성지방과 콜레스테롤 등의 개선 및 지질과산화

억제 효과 등이 동시에 발휘되는 소재가 요구되나 단일 소재가 당뇨합병증을 예

방･개선시키는 상기 기능을 모두 충족시키는 경우는 거의 없다.

따라서 본 연구는 당뇨합병증을 효과적으로 예방 및 개선시킬 수 있는 복합조성

물을 개발한 후 당뇨Ⅱ형 비만모델 동물인 mouse를 대상으로 항당뇨 효능,

지질대사 개선효과 및 항산화 활성을 검토하였다.

지금까지 보고된 천연물 중 식용으로 사용 되면서 독성이 없는 소재로 항당뇨

효능이이 우수한 것으로 알려진 홍삼을 비롯한 녹차,상엽,누에분말,둥글레,치커

리,산약,선인장을 제료로 하여 홍삼 조성물을(75Brix/70mg%사포닌,30%첨가)제

조하였다.

당뇨Ⅱ형 모델 동물인 mouse 수컷 24마리를 이용하여 홍삼 추출물

300mg/kg,B․W과 홍삼조성물을 1일 1회씩 300mg/kg,B․W 및 600mg/kg,B․W

씩 각각 경구 투여한 후,6주후에 부검,혈액의 생화학적 검사,당뇨관련 호르몬 분

석,이당류 분해효소 활성 및 지질과산화 억제효과 등을 조사하였다.

부검동물에서 홍삼투여군과 홍삼조성물 투여군은 대조군과 비교하여 간과 신장
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의 크기 등에 있어서 육안적 이상소견은 관찰되지 않았으나 홍삼 및 홍삼조성물

투여군은 대조군에 비하여 간의 색깔이 선홍색을 띠는 특징을 보였다.

홍삼 및 홍삼조성물은 투여 2주 후부터 체중증가를 억제하여 5주째에 최대로 감

소하는 경향을 보였으며,홍삼조성물 투여군에서 체중증가가 농도에 따라 현저히

억제되었다.

또 혈장 내 중성지방과 콜레스테롤 농도는 홍삼 및 홍삼조성물의 투여 농도에

따라 감소되는 경향을 보였는데 이것은 비만 mouse의 체중감소와 연관이

있는 것으로 추측된다.

매우 높은 혈당농도를 나타내는 특징을 가지는 mouse에 홍삼과 홍삼조성

물을 투여하면 6주 후의 혈중 포도당 수준은 대조군에 비하여 감소하였고 홍삼단

독 투여군 보다 홍삼조성물 투여군에서 농도 의존적으로 감소효과가 우수하였다.

장기간 식이에 의한 6주간 평균 혈당을 더 정확히 알기 위해 총 당화헤모글로빈

(HbA1c)농도를 측정한 결과 홍삼 및 홍삼조성물 투여군에서 각각 0.8% 와

1.4-2.0% 낮게 나타났다.

혈장 내 인슐린 농도는 대조군에 비해 홍삼 및 홍삼조성물 투여군에서 증가하였

고,특히 홍삼조성물 투여군에서 농도 의존적으로 증가하는 결과를 나타내었는데,

이는 혈중 포도당농도 감소의 원인으로 작용하는 것으로 예측된다.

홍삼조성물을 투여하면 혈장내 GOT 및 GPT활성,creatinine 및 요산 그리고

LDL-choleterol의 농도가 유의적으로 감소되고,알부민과 HDL-cholesterol의 농도

는 증가하는 당뇨합병증의 개선효과가 관찰되었다.

소장점막중의 이당류 분해효소인 maltase,sucrase및 lactase활성은 홍삼 및 홍삼
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조성물 투여군에서 감소하는 결과를 얻었는데,이 결과는 소장에서의 이당류 분해

를 억제시켜 혈액으로 단당류 흡수 방해를 통한 혈당 상승을 억제하는 것으로 나

타났다.

당뇨합병증의 유발과 연관이 있는 간 조직 중의 산화적 스트레스(oxidativestress)

를 억제하는 항산화 활성을 조사한 결과,SOD 활성과 GSHpx활성은 홍삼조성물

투여군에서 농도 의존적으로 증가하였다.

노화색소인 lipofuscin의 생성은 홍삼조성물 투여군에서 대조군에 비하여 약 2배

정도 감소되었고,superoixderadical(O2-)의 농도도 홍삼조성물을 투여하면 약 1.5

배 감소되는 결과를 얻었다.

이상의 결과에서 홍삼 및 홍삼조성물이 인슐린의 분비 촉진,소장에서 이당류 분해

효소 활성 억제로 인한 혈당량의 감소,콜레스테롤 및 중성지방량의 감소,알부민

량의 감소억제 및 항산화력을 증강시켜 조직의 산화적 손상을 감소시킴으로써 당

뇨합병증 유발 억제 효과를 나타낸 것으로 여겨진다.
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