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헛개열매추출액발효물이 흰쥐의 에탄올 경구투여에 의한 간손상 지표와
체중 감량 완화에 미치는 영향
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Abstract

This study was performed to investigate the effect of fermented Hovenia dulcis Thunb fruit water extract on biomarkers 
for acute (a) ethanol-induced hangover and chronic (c) ethanol-induced liver injury in rats. For acute ethanol-induced 
hangover, the rats were administered distilled water (D.W., 10 mL/kg body wt.), Hovenia dulcis Thunb fruit water 
extract (HWE, 400 mg/10 mL/kg body wt.) and fermented HWE (FHWE, 400 mg/10 mL/kg body wt.), respectively, 
before 40% ethanol (5 g/kg body wt.) was administered. For chronic ethanol-induced liver injury, the rats were 
randomly divided into the normal control (cNC), ethanol (cET), cET-HWE and cET-FHWE groups. The cNC and 
cET groups were administered D.W. (10 mL/kg body wt.) before 40% alcohol (5 g/kg body wt.) was administrered 
for 21 days. The cET-HWE and cET-FHWE groups were administered HWE (400 mg/10 mL/kg body wt.) and 
FHWE (400 mg/10 mL/kg body wt.), respectively before 40% ethanol (5 g/kg body wt.) administration for 21 
days. For acute ethanol-induced hangover, the serum alcohol and acetaldehyde concentrations were more significantly 
reduced in the aHWE and aFHWE groups than in the aET group. Moreover, the effect of FHWE was greater 
than that of HWE. For chronic ethanol-induced liver injury, the serum ethanol, acetaldehyde, γ-glutamyl transpeptidase 
(γ-GTP) levels and the hepatic lipids concentration more significantly dropped in the cET-HWE and cET-FHWE 
groups than in the cET group. The FHWE administration showed faster recovery of the serum glucose concentration 
than in the cET and cET-HWE groups. The body weight reduction tended to normalize in the cET-HWE and 
cET-FHWE groups, which is ideal for chronic ethanol administration. These results suggest that FHWE has a protective 
effect against ethanol-induced liver damage, as evidenced by its ability to lower the serum ethanol and acetaldehyde 
concentrations after alcohol administration, and by its ability to decrease the level of γ-GTP and hepatic lipids. 
FHWE also elevated serum glucose concentration. Therefore, FHWE is effective in reducing ethanol-induced hangover 
and can play a beneficial role in the treatment of ethanol-induced liver damage as well as body weight reduction.
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음주는 전 세계적으로 만연한 생활습관으로 적절한 알코

올 섭취는 사교 및 건강증진에 도움을 주어 삶을 윤택하게

할 수 있지만 과음은 숙취로 인한 오심, 구토, 갈증, 두통

및 근육통 등의 증상을 유발하여 일상생활에 장애를 초래한

다. 또한 만성적인 알코올 섭취는 체내 영양소 흡수나 대사
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과정을 저해하여 영양결핍을 일으키며 알코올성 지방간,

간염, 간경변 등의 간질환과(1), 암(2,3), 당뇨(4,5), 심혈관계

질환(6-9), 신경정신장애(10,11) 등을 초래하여 막대한 사회

경제적 손실을 발생시킨다. 뿐만 아니라, 만성적인 알코올

대사는 저혈당과 저체중을 유도하여 에너지 대사에 불균형

을 초래한다.

알코올은 간에서 알코올분해효소(alcoholic dehydrogenase,

ADH) pathway, microsomal ethanol oxydizing system

(MEOS), catalase pathway 등 3가지 경로에 의해 대사된다.

조직의 알코올 농도가 낮을 때는 ADH체계, 알코올 농도가

높을 때는 MEOS체계가 주로 알코올 대사에 관여하여 알코

올이 아세트알데하이드(acetaldehyde)를 거쳐 아세테이트

(acetate)로 산화된다. 아세트알데하이드는 숙취(hangover)

의 원인 물질로 체내 농도가 높을 때는 간세포에 잔류하게

되어 미토콘드리아의 기능 저해, 알데하이드분해효소

(aldehyde dehydrogenase, ALDH) 활성 감소, 심장의 근육

단백질 합성 등을 일으키며 간 이외의 다른 조직, 특히 중추

신경계에 유해한 영향을 미치므로 아세트알데하이드의 신

속한 제거는 알코올 독성으로부터 간을 보호할 수 있는

것으로 사료된다(12). 또한 과잉의 알코올은 지질대사에도

영향을 미쳐 말초 지방조직의 지질분해 증가, 지방산의 과

잉생산, 지방산 산화 감소를 초래하여 간세포에 triglyceride

가 축적되는 지방간을 유발한다(13). 따라서 알코올 섭취로

인한 숙취를 제거하고 간 손상을 억제할 수 있는 물질에

대한 관심은 지속적으로 증가하고 있으며 이에 대한 연구가

활발히 진행되고 있다.

헛개나무(Hovenia dulcis Thunb.)는 갈매나무과의 낙엽

교목으로 지구자 나무라고도 하며, 한의학에서는 알코올

해독작용과 함께 지방간, 간경화 등의 간 기능 개선 효능이

우수한 것으로 알려짐에 따라 알코올이나 사염화탄소로

유도한 간손상 동물모델에서 간독성을 억제하는 효과에

대한 연구가 많이 보고되고 있으며(15-23) 최근에는 헛개나

무열매의 간기능 개선 작용뿐만 아니라 streptozotocin 당뇨

모델에서의 항당뇨 효능(24) 및 항산화 작용(25) 등이 보고

되었다.

따라서 본 연구에서는 알코올 분해 및 간기능 개선 효과

가 우수한 것으로 보고된 헛개열매열수추출물의 발효 시료

에 대해 동물실험을 이용한 기능성을 비교하고자 흰쥐에

알코올을 투여한 후 간손상, 저혈당 및 체중조절 관련 바이

오마커를 상호 비교․검증하였다.

재료 및 방법

시료 제조

본 실험에 사용된 헛개나무열매는 경동시장에서 유통되

는 건조된 형태의 국내산 한약규격품을 원료로 이용하였

다. 헛개나무열매는 세척한 후 추출에 적합하도록 세절하

여 시료 1000 g당 10배의 증류수를 가하여 98℃에서 2시간

동안 추출하였고, 이를 2회 반복한 후 감압여과장치로 여과

하여 헛개열매열수추출물을 획득하였으며 추출수율은

26.7% 였다. 헛개열매추출액발효물은 헛개열매열수추출

물에 Lactobacillus fermenturm NUC-C1 KCCM10929P와

Saccharomyces cereviseae를 각각 0.3%씩 접종하여 30℃에

서 7일간 발효하여 제조하였다. 헛개열매열수추출물, 헛개

열매추출액발효물은 동결 건조하여 분말화한 후 본 실험에

사용하였다.

실험디자인

급성 알코올 투여에 의한 숙취해소 효능검증

급성 알코올 투여에 의한 숙취해소 효능 검증을 위한

실험디자인은 다음과 같다. 오리엔트바이오로부터 Wistar

계 랫드(수컷, 6주령, 190~220 g)를 입수하여 2주일간 순화

시켰다. 순화기간동안 음용수와 사료(Purina Inc., Seongnam,

Korea)는 자유롭게 섭취하도록 하였고, 사육실은 낮과 밤

주기 12시간, 온도 20~26℃, 습도 40~60%의 환경으로 2주

간 랫드를 적응시킨 후 알코올대조군(ET), 헛개열매군

(ET-HWE), 헛개열매발효군(ET-FHWE)으로 각 7마리씩 3

개 군으로 무작위로 나누어 실험을 진행하였다. 식이에 의

한 알코올 흡수와 분해의 차이를 없애기 위하여 랫드는

12시간 금식시킨 후 알코올대조군(ET)은 증류수 10mL/kg

body wt.를 헛개열매군(ET-HWE)과 헛개열매발효군(ET

-FHWE)은 헛개열매열수추출물과 헛개열매추출액발효물

을 각각 400 mg/10 mL/kg body wt.씩 경구 투여하였고,

30분뒤에 20% 알코올 5 g/kg body wt.을 세 개의 실험군에

경구 투여하였다. 알코올 투여 후 1시간 및 3시간 후에는

꼬리에서, 5시간 후에는 심장에서 혈액을채취하여 3,000×g

에서 20분 동안 원심 분리하여 혈청을 분리하였다. 1시간,

3시간, 5시간에 채취된 혈청은 알코올, 아세트알데하이드

측정에 사용되었고, 5시간에 채취된 혈청은 alanine

transaminase(ALT), aspartate transaminase(AST) 및 γ-glutamyl

transpeptidase(γ-GTP) 농도 측정에 사용되었다.

만성 알코올 투여에 의한 간기능 개선 효능검증

만성적인 알코올 섭취로부터 헛개열매추출액발효물의

간기능 개선 효능 검증은 다음과 같이 진행하였다. 오리엔

트바이오로부터 입수한 Wistar계 랫드(수컷, 7주령, 210~

264 g)는 음용수와 사료(Purina Inc., Seongnam, Korea)를

자유롭게 섭취하도록 하였고, 사육실은 낮과 밤 주기 12

시간, 온도 20~26℃, 습도 40~60%의 환경으로 2주간 적응

시킨 후 정상대조군(NC), 알코올대조군(ET), 헛개열매군

(ET-HWE), 헛개열매발효군(ET-FHWE)으로 7마리씩 4개

군으로 무작위로 나누어 3주간 사육하였다. 즉, 정상대조군

과 알코올대조군(ET)은 증류수 10 mL/kg body wt.를 경구
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투여하고, 30분 뒤에 각각 증류수와 40% 알코올 5 g/kg

body wt.를 각각 3주간 경구투여 하였다. 헛개열매군

(ET-HWE) 및 헛개열매발효군(ET-FHWE)은 각각의 시험

물질 400 mg/10 mL/kg body wt.를 경구 투여하였고, 30분

뒤에 40% 알코올 5 g/kg body wt.를 3주간 경구 투여하였다.

21일째 투여 후 12시간 금식시킨 뒤 22일에도 각각의 시료

와 알코올을 경구 투여하였으며 알코올 투여 3시간 후에

모든 실험동물을 에테르 마취시켜 심장 채혈하였다. 채취

된 혈액은 3000×g, 4℃에서 20분간 원심 분리하여 혈청을

분리하였고, 시료 분석 시까지 -70℃에 보관하였으며, 알코

올, 아세트알데하이드, ALT, AST, γ-GTP, 중성지방, 총콜레

스테롤, HDL-콜레스테롤 농도와 혈당 농도 측정에 사용되

었다. 또한 실험동물의 간조직은 phosphate buffered

saline(PBS) 용액에 수차례헹군 후표면의 수분을 제거하여

칭량하였고, 효소활성도 측정, 지질 정량용으로 분리 수집

하여 액체질소에 급냉시킨 후 시료 분석시까지 -70℃에서

보관하였으며, 간조직 중성지방 및 콜레스테롤 농도 측정

에 사용되었다.

혈청 알코올 농도 측정

혈청 알코올 농도는 알코올 측정 kit(Roche, Hayward,

CA, USA)를 이용하여 제조사의 매뉴얼에 따라 측정하였

다. 알코올 측정 kit에 포함된 반응용액 3 mL에 혈청 0.1

mL을 혼합하여 20℃에서 3분간 incubation시킨 다음 340

nm에서 흡광도를 측정(A1)하고, ADH 0.05 mL를 넣은 뒤

20℃에서 5분간 incubation한 뒤 340 nm에서 흡광도를 측정

(A2)하여 두 흡광도차를 아래의 계산식에 대입하여 혈중

알코올 농도를 측정하였다.

Concentration = 0.7259/3.6×△A

△A = sample (A2-A1) - blank (A2-A1)

혈청 아세트알데하이드 측정

혈청 아세트알데히드 농도는 아세트알데히드 측정

kit(Roche)를 사용하여 측정하였다. 아세트알데하이드는

반응용액 3 mL에 혈청 0.2 mL을 혼합하여 20℃에서 3분간

incubation시킨 다음 340 nm에서 흡광도를 측정(A1)하고,

ALDH 0.05 mL를 넣은 뒤 20℃에서 5분간 incubation한

뒤 340 nm에서 흡광도를측정(A2)하여 두 흡광도차를 아래

의 계산식에 대입하여 혈중 아세트알데하이드 농도를측정

하였다.

Concentration = 0.7158/3.6 × △A

△A = sample (A2-A1) - blank (A2-A1)

간기능 지표인 혈청 ALT, AST, γ-GTP 활성도 측정
ALT, AST 및 γ-GTP 농도는 자동혈청분석기(Konelab 

20XT, Thermo Electron, Louisville, CO, USA)를 사용하여

측정하였다.

혈청 지질 및 혈당 농도 측정

혈청 중성지방, 총콜레스테롤 및 high density lipoprotein

(HDL)-콜레스테롤 농도와 혈당 농도는 자동혈청분석기

(Konelab 20XT, Thermo Electron, Louisville, CO, USA)를

사용하여 측정하였다.

간조직 지질 농도 측정

간조직 지질은 Folch 등(26)의 방법으로 추출하였다. 간

조직 0.5 g을 잘게 자른 후 5 mL chloroform:methanol(2:1)

용액으로 균질화시켜 조직 지질을 추출하였다. 추출액은

Whatman 여과지(No. 2)로 걸러내고 질소 가스로 건조시킨

후 동일 추출용매 1 mL에 다시 녹였다. 이 중 중성지질과

총콜레스테롤측정용으로 각각 100 μL를 취하여 다시 질소

가스로 건조시키고 5 mL의 에탄올로 용해시킨 후, 측정

kit(아산제약 kit)를 이용하여 제조사의 매뉴얼에 따라 측정

하였다.

통계처리

실험의 모든 결과는 컴퓨터 통계 프로그램 중의 하나인

SPSS package program (SPSS Inc., Chicago, IL, USA)을

이용하여 산출되었다. 각 군간의 평균차이에 대한 유의성

검정은 one-way ANOVA(analysis of variance)를 실시하고

다군간의 차이는 Duncan's multiple range test에 의해 p<0.05

수준에서 사후검정을 실시하였으며, 그 결과를 Mean±

SE(standard error)로 표시하였다.

결과 및 고찰

급성 알코올 투여에 의한 숙취해소 효능 검증

혈중 알코올 및 아세트알데하이드 농도

일반적으로 알코올은 경구투여한 후 약 30분 이내에 섭

취량의 60~90%가 흡수되고 음주 후 60~120분 사이에 최고

치에 도달한다고 알려져 있다(27). 알코올 투여 후, 알코올

의 최고농도에 도달한 시간은 모든 실험군이 1시간으로

나타났고, 1시간 이후 서서히 감소하는 것으로 나타났다.

알코올 섭취 3시간 후, 알코올대조군(ET)에 비해 헛개열매

열수추출물을 투여한 헛개열매군(ET-HWE)에서는 알코올

농도가 19.1%, 헛개열매추출액발효물을 투여한 헛개열매

발효군(ET-FHWE)에서는 46.1% 정도의 유의적인 감소를

보였다(Fig. 1). 알코올 5시간의 혈중 알코올 농도는 헛개열

매군(ET-HWE), 헛개열매발효군(ET-FHWE) 모두 알코올

대조군(ET)보다 유의적으로 감소하여 정상수준으로 회복

되었다. 헛개열매의 혈중 알코올 농도 저하 효과는 이미
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Fig. 1. Effect of the Fermented Hovenia dulcis Thunb fruit water extract on serum alcohol (A) and acetaldehyde (B) concentrations in
rats given acute ethanol administratoin.

Data are Mean±SE.
abc

Means not sharing a common letter are significantly different between groups at p<0.05. NS, not significant; NC, normal control; ET, ethanol; ET-HWE,
ethanl+Hovenia dulcis Thunb fruit water extract; ET-FHWE, ethanol+Fermented Hovenia dulcis Thunb fruit water extract.

여러 차례 보고되었고(15-18), Kim 등(17)의 연구결과에

따르면 헛개열매 열수추출물 투여에 의해 ADH와 ALDH

활성이 대조군에 비해 증가하는 것으로 보고되었다. 본 연

구결과에서도 헛개열매열수추출물은 혈중 알코올 농도를

감소시켰고, 헛개열매추출액발효물이 헛개열매열수추출

물보다더욱빠른 시간 안에 혈중 알코올 농도를 정상 수준

으로 회복시키는 것으로 나타나, 헛개열매열수추출물은 발

효에 의해 직간접적으로 ADH 수준이나 활성을 조절하는

것으로 사료된다.

알코올 섭취가 유해한 것은 알코올 자체보다 대사과정에

생성되는 중간 산물인 아세트알데하이드에 의한 영향이

크며(28), 아세트알데하이드가 과량일 경우에는 혈류를 통

하여뇌와 다른 장기로 이동하여 유해한 영향을 미칠 뿐만

아니라 ALDH 활성도를 감소시키는 것으로 알려져 있다

(29).

본 실험을 통해 혈중 아세트알데하이드를 시간별로측정

한 결과, 헛개열매군(ET-HWE), 헛개열매발효군(ET-FHWE)

은 모두 알코올 투여 1시간 후에 최고 농도에 도달하였으며

이후 꾸준히 감소하는 것으로 관찰되었다. 반면, 알코올대

조군(ET)은 알코올 투여 3시간 후에 최고농도에 도달하는

것으로 나타났다. 알코올 투여 3시간 후 혈 중 아세트알데하

이드 농도는 헛개열매군(ET-HWE)이 알코올대조군(ET)보

다 감소하는 경향을 보였고, 헛개열매발효군(ET-FHWE)은

알코올대조군(ET)보다 48.7% 유의하게 감소하였다. 5시간

후 혈중 아세트알데하이드 농도 또한 헛개열매군

(ET-HWE)이 알코올대조군(ET)보다 감소하는 경향을 보였

고, 헛개열매발효군(ET-FHWE)은 알코올대조군(ET)보다

39% 정도 유의하게 감소하였다(Fig. 1). 이를 통해 헛개열매

추출액발효물은 헛개열매열수추출물보다 숙취의 원인 물

질인 아세트알데하이드를더욱신속하게 대사시켜그 농도

를 감소시키는 것으로 나타나 알코올 섭취로 인해 나타나는

증상을 경감시킬 수 있을 것으로 예상된다.

간기능 지표인 혈청 AST, ALT, γ-GTP 활성도 측정
일반적으로 AST, ALT, γ-GTP는 간세포에 존재하는 효

소로 간조직이 손상되면 세포외로 다량 유출되어 혈액에

증가되어 간손상 지표로 이용되는 효소로, 알코올로 인한

간 손상 시에도 그 수치가 증가한다(30). 본 실험에서는

알코올 단회 투여 5시간 후 채취한 혈청을 분석한 결과,

AST, ALT 및 γ-GTP는 군간 유의적인 차이가 나타나지

않았다(Table 1). 따라서 알코올의 단회 투여는 간 기능 관련

효소활성도에는 유의한 영향을 미치지않는 것으로 사료되

며 이는 알코올의 단회 투여가 알코올대사 효소의 활성에

영향을 미치지 못한다는 보고와 일치하는 결과이다(31).

Table 1. Effect of the Fermented Hovenia dulcis Thunb fruit
water extract on serum ALT, AST and γ-GTP activities in rats
after 5 hours of acute ethanol administration

　 ALT (U/L) AST (U/L) γ-GTP (U/L)

ET 34.77 ± 1.90
NS

148.43 ± 6.93
NS

5.52 ± 0.36
NS

ET-HWE 34.97 ± 0.93 142.57 ± 4.63 4.23 ± 0.49

ET-FHWE 38.43 ± 1.84 160.64 ± 9.19 4.83 ± 0.67

Data are Mean±SE. NS, not significant; ET, ethanol; ET-HWE, ethanl+Hovenia dulcis
Thunb fruit water extract; ET-FHWE, ethanol+Fermented Hovenia dulcis Thunb fruit
water extract.

만성 알코올 투여에 의한 간기능 개선 효능검증

혈중 알코올 및 아세트알데하이드 농도

21일 동안 40% 알코올 5 g/kg을 투여하고, 22일째알코올
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Fig. 2. Effect of the Fermented Hovenia dulcis Thunb fruit water extract on serum alcohol (A) and acetaldehyde (B) concentrations in
rats administrated ethanol orally for 3 weeks.

Data are Mean±SE.
abc

Means not sharing a common letter are significantly different between groups at p<0.05. NC, normal control; ET, ethanol; ET-HWE, ethanl+Hovenia dulcis
Thunb fruit water extract; ET-FHWE, ethanol+Fermented Hovenia dulcis Thunb fruit water extract.

투여 3시간뒤의 혈중 알코올 농도를측정한 결과는 다음과

같다(Fig. 2). 알코올대조군(ET)의 혈중 알코올 농도는

50.62 mg/dL로 가장 높게 관찰되었으며 헛개열매군

(ET-HWE) 및 헛개열매발효군(ET-FHWE)의 혈중 알코올

농도는 각각 35.85±1.43, 30.96±4.97 mg/dL로 알코올대조

군(ET)보다 혈중 알코올 농도가현저히 감소한 것으로 나타

났다. 따라서 헛개열매열수추출물과 헛개열매추출액발효

물의 섭취는 알코올 대사를 빠르게 진행시켜 더욱 빠른

시간 안에 혈중 알코올 농도를 저하시키는 것으로 사료

된다.

만성적인 알코올 섭취 후, 혈중 아세트알데하이드 농도

를 측정한 결과, 알코올 농도와 유사하게 헛개열매군

(ET-HWE)과 헛개열매발효군(ET-FHWE)의 아세트알데하

이드 농도는 각각 0.40±0.05 mg/dL, 0.40±0.03 mg/dL로 나

타나 알코올대조군(ET)(0.50±0.03 mg/dL)보다 혈중 아세

트알데하이드 농도가 현저하게 감소된 것으로 나타났다

(Fig. 2).

간기능 지표인 혈청 AST, ALT, γ-GTP 활성도 측정
급성 알코올 실험과 마찬가지로 3주간의 알코올 투여

결과에서도 AST, ALT 활성도는 실험군간 유의적인 차이가

나타나지 않았다. 반면 γ-GTP는 알코올대조군(ET)이 가장

높은 활성을 보여 만성적인 알코올 투여에 의해 γ-GTP의

활성이 증가한 것으로 관찰되었다(Table 2). γ-GTP는 γ
-glutamylpeptide를 가수분해함과 동시에 γ-glutamyl기와 다

른 아미노산이나 peptide의 전이 반응을 촉매하는 막결합

효소이고, 세포내의 glutathione의 분해와 합성에 관여한다

(32,33). 정상인 간에서는 이 효소의 활성은 대단히 낮지만

여러질환이 발생할 때 간에서의 활성은 증가되고 혈청에서

도 급격한 상승을 보인다(34). 알코올이나 약물로 인해 간장

애가 생기면 혈 중 γ-GTP가 증가하며, 특히 알코올에 민감

하게 반응하여 간이나담도에 질환이 있으면다른 효소보다

빨리 이상치를 보여 일반적으로 알코올에 의한 간 장애의

지표가 되며(35), γ-GTP와 지방간 정도는 양의 상관관계에

있어 흔히 지방간 수치로도 불린다. ALT, AST, ALP, 혈청

총단백 등 다른 간기능 검사는 정상이나 γ-GTP만이 고활성

을 보일 경우 알코올 섭취가 원인으로 해석되며 본 실험

결과에서도 AST, ALT는 군간 유의적인 차이가 없었으나

γ-GTP는 알코올대조군(ET)이 정상대조군보다 28.65% 유

의적으로 상승한 것으로 나타났다.

한편 헛개열매 열수추출물은 알코올 섭취에 따른 γ-GTP

활성을 억제하는 것으로 보고되었는데(36), 본 실험을 통해

서도 알코올 투여에 의해 상승된 γ-GTP 활성도는 헛개열매

군(ET-HWE)과 헛개열매발효군(ET-FHWE)에서 각각 6.71

±0.21 U/L, 6.72±0.44 U/L로 나타나 헛개열매열수추출물과

헛개열매추출액발효물은 알코올에 의해 상승된 γ-GTP 활

Table 2. Effect of the Fermented Hovenia dulcis Thunb fruit
water extract on serum ALT, AST and γ-GTP activities in rats
administrated ethanol orally for 3 weeks

　 ALT (U/L) AST (U/L) γ-GTP (U/L)

NC 36.50±2.14NS 118.64±6.92NS 6.23±0.37a

ET 40.47±2.69 129.03±5.04 8.02±0.24b

ET-HWE 38.75±1.73 111.38±8.84 6.71±0.21a

ET-FHWE 35.17±1.49 121.77±11.37 6.72±0.44a

Data are Mean±SE. abMeans in the same column not sharing a common superscript
are significantly different among groups at p<0.05. NS, not significant; NC, normal
control; ET, ethanol; ET-HWE, ethanl+Hovenia dulcis Thunb fruit water extract;
ET-FHWE, ethanol+Fermented Hovenia dulcis Thunb fruit water extract.
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성을 각각 16.3%, 16.1% 유의적으로 감소시키는 것으로

관찰되었다(Table 2).

체중 변화

알코올 섭취에 의한 체중 변화를 살펴 본 결과는 다음

Fig. 3과 같다. 알코올 섭취군들의 체중이 정상대조군보다

다소 감소하는 가운데 실험 종료일인 21일째에는 알코올대

조군(ET)이 비알코올투여군인 정상대조군(NC)에 비해

9.5% 유의적으로 체중이 감소하였다. 반면, 헛개열매군

(ET-HWE) 및 헛개열매발효군(ET-FHWE)의 체중은 알코

올대조군(ET)보다 각각 7.2%, 4.5% 증가하는 경향을 보였

으며 군 간 식이섭취량의 차이는 나타나지 않았다. 따라서

헛개열매열수추출물 및 헛개열매추출액발효물은 알코올

섭취로 인한 체중 감소현상을 일부 회복시키는 것으로 사료

되며 이는 알코올 유도 만성 간손상 동물 모델에서 헛개나

무열매 열수추출물의 보충이 알코올 섭취에 따른 체중 감소

를 억제한다는 기존의 보고와도 일관성 있는 결과이다(36).

따라서 본 실험 결과를 통해서 헛개열매열수추출물과 헛개

열매추출액발효물은 알코올 섭취에 의한 체중 저하를 일부

개선시키는 것으로 확인되었다.

Fig. 3. Effect of the Fermented Hovenia dulcis Thunb fruit water
extract on body weight changes in rats administrated ethanol orally
for 3 weeks.

Data are Mean±SE.
ab

Means not sharing a common letter are significantly different
between groups at p<0.05. NS, not significant; NC, normal control; ET, ethanol; ET-HWE,
ethanl+Hovenia dulcis Thunb fruit water extract; ET-FHWE, ethanol+Fermented Hovenia
dulcis Thunb fruit water extract.

혈청 지질 함량

만성적인 알코올 섭취는 세포내 체내 영양소 대사에 장

애를 초래하게 되며, 특히 말초 지방조직의 지질분해 증가,

지방산의 과잉생산, NADH/NAD ratio 증가에 따른 지방산

산화의 감소 등으로 인해 혈청및 간조직에서의 지질합성이

증가된다(13). Hong 등(14)의 연구결과에 따르면 헛개열매

열수추출물의 4주간 급여에서 HDL-콜레스테롤 농도는 유

의적인 차이가 없었고, 혈청 총콜레스테롤 및 중성지방 농

도는 알코올대조군(ET)에 비해 유의적으로 감소하였다. 본

연구에서는 21일간 알코올을 투여한 군들의 혈청 중성지방

농도는 정상대조군에 비해 유의적으로 증가한 반면, 헛개

열매추출액발효물의 투여는 혈청 중성지방 농도를 알코올

대조군(ET)보다 감소시키는 경향을 보였으며 혈청 총콜레

스테롤 농도와 HDL-콜레스테롤 농도는 군간 유의적인 차

이가 나타나지 않았다(Fig. 4).

Fig. 4. Effect of the Fermented Hovenia dulcis Thunb fruit water
extract on serum lipids concentration in rats administrated ethanol
orally for 3 weeks.

Data are Mean±SE. abMeans not sharing a common letter are significantly different
between groups at p<0.05. NS, not significant; NC, normal control; ET, ethanol; ET-HWE,
ethanl+Hovenia dulcis Thunb fruit water extract; ET-FHWE, ethanol+Fermented Hovenia
dulcis Thunb fruit water extract.

간조직 지질 함량

3주간의 알코올 섭취에 의해 지방간이 유발된 랫드의

간조직 지질 함량을측정한 결과, 알코올대조군(ET)의 간조

직 중성지방 함량은 정상대조군에 비해 유의적으로 증가하

였다. 반면 헛개열매열수추출물 및 헛개열매추출액발효물

을 투여한 시험군들은 알코올대조군(ET)에 비해 간조직

Fig. 5. Effect of the Fermented Hovenia dulcis Thunb fruit water
extract on liver lipids concentration in rats administrated ethanol
orally for 3 weeks.

Mean±SE. abMeans not sharing a common letter are significantly different between groups
at p<0.05. NC, normal control; ET, ethanol; ET-HWE, ethanl+Hovenia dulcis Thunb
fruit water extract; ET-FHWE, ethanol+Fermented Hovenia dulcis Thunb fruit water
extract.
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중성지방 함량이 유의적으로 감소하였고, 이는 정상대조군

의 간조직 중성지방 함량과 유사한 것으로 나타났다. 또한

간조직 콜레스테롤 함량도 헛개열매군(ET-HWE)과 헛개

열매발효군(ET-FHWE)에서 알코올대조군(ET)보다 유의

적으로 감소하였다(Fig. 5). 이를 통해 헛개열매열수추출물

과 헛개열매추출액발효물은 혈청 및 간 지질대사를 개선시

킴으로써 지방간으로 인한 간세포의 손상을 지연시키는

것으로 사료된다.

공복혈당 함량

일반적으로 간은 정상적인 혈당을 유지하기 위해충분한

글리코겐을 보유하지만 알코올 섭취 시에는 알코올 산화로

인해 NADH/NAD ratio가 증가되고 이는 gluconeogenesis를

억제하여 저혈당을 유발시킨다고 보고되었다(37). 본 실험

을 통해서도 알코올의 섭취로 인해 알코올대조군(ET)의

혈당 농도는 70.58±11.06 mg/dL로 정상대조군보다 41%

감소하였고, 헛개열매군(ET-HWE)도 정상대조군보다 혈

당 농도가 유의적으로 낮게 관찰되었다. 반면, 헛개열매추

출액발효물을 섭취한 헛개열매발효군(ET-FHWE)의 혈당

농도는 114.87±11.33 mg/dL로 알코올대조군(ET)보다

62.74% 유의적으로 증가하였고, 정상대조군의 혈당 농도

와 거의 유사하게 나타나 헛개열매추출액발효물은 알코올

투여로 인해 저해될 수 있는 간의 당대사를 정상화시켜

정상적인 혈당 농도 유지에 기여하는 것으로 사료된다

(Fig. 6).

Fig. 6. Effect of the Fermented Hovenia dulcis Thunb fruit water
extract on serum glucose concentration in rats administrated
ethanol orally for 3 weeks.

Mean±SE.
ab

Means not sharing a common letter are significantly different between groups
at p<0.05. NC, normal control; ET, ethanol; ET-HWE, ethanl+Hovenia dulcis Thunb
fruit water extract; ET-FHWE, ethanol+Fermented Hovenia dulcis Thunb fruit water
extract.

이상의 결과를 통해 헛개열매추출액발효물은 헛개열매

열수추출물의 우수한 간기능 개선 효능을 유지하면서 알코

올 및 아세트알데하이드 분해능은 더욱증가시키는 것으로

나타나 이는 알코올분해 및 간기능 회복에 주요하게 작용하

는 유효성분인 dihydromyricetin(38)이 발효에 의해 증가되

었을 것으로 사료된다. 또한 헛개열매추출액발효물은 만성

적인 알코올 투여에 의해 발생하는 혈중 지질 증가나 혈당

감소는 헛개열매열수추출물보다 더욱 효과적으로 개선시

키는 것으로 나타나 발효에 의한 기능성 향상이 입증되었

다. 따라서 헛개열매추출액발효물은 만성 알코올 섭취에

의한 심한 체중 감소를 억제하며 숙취해소 및 알코올성

간손상 예방/치료 물질로서 헛개열매열수추출물보다 더욱

우수한 물질로 활용될 것으로 기대된다.

요 약

발효에 의한 헛개열매의 기능성 상승 정도를 검토하고

자, 헛개열매열수추출물을 발효시킨 후 급성 및 만성 알코

올 투여 간손상 동물모델을 통하여 체중감량 억제, 알코올

분해 및 간기능 개선 효능을 검증하였다. 급성 알코올 투여

동물모델에서 헛개열매발효군(ET-FHWE)은 알코올대조

군(ET)에 비하여 혈청 알코올 농도가 유의적으로 감소되었

고, 특히 알코올 투여 3시간 후의 알코올 농도는 헛개열매추

출액발효물에 의해 46.1%, 헛개열매열수추출물에 의해

19.1% 감소된 것으로 나타났다. 또한 알코올 투여에 의해

증가된 혈청 아세트알데하이드 농도는 헛개열매추출액발

효물에 의해 알코올 투여 3시간 후에는 48.7%, 5시간 후에

는 39%로 알코올대조군(ET)보다 유의적으로 감소하였고,

이는 헛개열매열수추출물은 발효에 의해 알코올 및 아세트

알데하이드 분해능이 증가하는 것으로 사료되었다. 만성

알코올 투여 간손상 동물모델 실험에서 알코올 투여에 의해

상승된 혈청 알코올 농도는 헛개열매열수추출물과 헛개열

매추출액발효물 투여에 의해 각각 31%, 41% 유의적으로

감소하였다. 혈청 아세트알데하이드 농도와 γ-GTP 활성도

는 헛개열매열수추출물과 헛개열매추출액발효물 투여에

의해 알코올대조군(ET)보다 유의적으로 감소되었으며, 장

기간 알코올 투여에 의한 체중 감소 억제 및 간조직 지질

수준의 유의적 감소를 나타내었다. 또한 헛개열매추출액발

효물은 장기간의 알코올 투여로 인해 감소된 혈당을 유의적

으로 증가시키는 것으로 나타났다. 본 연구 결과, 급성 알코

올 투여 동물모델에서 헛개열매열수추출물은 발효에 의해

알코올 및 아세트알데하이드 분해능이 증진되었고, 만성

알코올 투여 모델을 통한 실험에서는 발효에 의해 헛개열매

의 간기능 개선효능이 유지됨과 동시에 일부 효능(혈청 지

질 및 혈당 수준개선능)은 증가하는 것으로 나타났다. 따라

서 헛개열매추출액발효물은 급성 및 만성 알코올성 간손상

억제에 있어서 헛개열매열수추출물보다 더욱 강력한 기능

성 물질로 활용될 수 있을 것으로 기대된다.
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