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Protective effects of hot water extract from glasswort (Salicornia 
herbacea L.) on ethanol-induced hepatic injury in mice
알코올성 간 손상 동물 모델에 대한 함초 열수추출물의 간 보호 효과 
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Abstract Chronic ethanol intake induces hepatic steatosis and injury. Glasswort (Salicornia herbacea 
L.) contains betaine and other bioactives with potential hepatoprotective effects. Male C57BL/6 mice 
(n=10/group) were assigned to four groups and reared for 6 weeks on Lieber-DeCarli liquid diets: 
normal diet (N), ethanol diet (C), ethanol diet plus silymarin (100 mg/kg, P), and ethanol diet plus 
hot water extract from glasswort (HWEG, 6.7 mg/kg, A). Ethanol feeding was gradually adapted 
and maintained at a final concentration while providing 36% of total energy from ethanol. Serum 
biomarkers and liver histology (H&E) were evaluated. Body weight gain was lower in ethanol‑fed 
groups than in N, without significant differences among ethanol groups. Compared with C, HWEG 
significantly decreased serum lactate dehydrogenase and total cholesterol, and lowered aspartate 
aminotransferase; high‑density/low‑density lipoprotein profiles were improved. Histologically, 
HWEG reduced both size and number of hepatocellular fat globules relative to C, approaching the 
morphology of N. Oral administration of a HWEG at 6.7 mg/kg exerts hepatoprotective effects 
against ethanol-induced liver injury in mice, with biochemical and histological improvements 
comparable in trend to silymarin. These findings support HWEG as a promising ingredient for 
development of functional foods targeting alcohol‑related hepatic dysfunction. Further work to 
quantify active constituents (e.g., betaine) and delineate mechanisms is warranted.
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1. 서론
알코올의 장기간 섭취는 간 조직의 병리학적 변화를 초래한다고 알려져 있다. 에탄올은 간의 염증, 

괴사, 섬유화, 지방질 및 콜라겐의 집적을 이루며 섭취 기간이 장기화 할수록 간 비대 및 간 경화에 
이르게 되어 간 조직의 형태적 변화를 초래하는 것으로 알려져 있다(Kasdallah-Grissa 등, 2007; 
Ponnappa와 Rubin, 2000). 알코올 중독의 원인으로 알려져 있는 지방산의 대사 변화와 지방간 유도
는 아직 완전하게 그 메커니즘이 밝혀지지는 않았으나 혈중 triglyceride, total cholesterol, 그리고 
LDL-cholesterol(low-density lipoprotein cholesterol) 증가가 가장 큰 원인으로 알려져 있다. 이후 
LDH 농도 변화 및 간 손상에 따른 간 경화로 진행되므로 알코올 섭취에 의한 간 손상에 대한 효과 
검증은 장기적인 병변 관찰 기간이 필요하다(Chen 등, 2004). 국내에서는 알코올 섭취로 인한 간손
상을 보호하는 소재로써 헛개(Na 등, 2004)를 주원료로 한 건강기능성 원료 및 제품들을 시중에서 
쉽게 찾아볼 수 있으며, 이외에도 갈근(Kim, 2017), 갈화(Cho 등, 2001), 울금(Sung 등, 2016) 등의 
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약용작물들을 주원료로 한 제품들이 알코올성 간손상 및 숙취
해소를 목적으로 판매되고 있다. 기존의 천연물 기반 간보호 소
재들은 주로 항산화 또는 해독 작용을 통해 간세포 손상을 완화
하는 데 초점을 맞추어왔다. 예를 들어, 헛개(Hovenia dulcis)는 
dihydromyricetin 및 플라보노이드 화합물을 통해 알코올 대사 
촉진 및 아세트알데하이드 해독 효과를 나타내며(Na 등, 2004), 
울금(Curcuma longa)은 curcumin 성분의 항산화 및 항염 활성으
로 ROS(reactive oxygen species) 및 염증성 간손상 억제 효과를 
보인다(Sung 등, 2016).

중국에서 신령스러운 풀이라 하여 신초로 불리는 함초는 중
심자목 명아주과(Amaranthaceae)의 한해살이풀로써, 국내에서
는 주로 신안 증도, 자은, 해남 산이 등 서남해안 갯벌과 폐염전
에서 재배되며, 연간생산량은 약 4,200톤에 달한다. 함초에는 
고농도의 염스트레스에 내성을 가지기 위해 betaine과 같은 양
쪽성 물질(zwitterionic compound)이 다량 함유된 것으로 알려
져 있으며(Lee 등, 2004), 함초에 다량 함유된 식이섬유소 및 
미네랄 등 생리활성 물질로 인한 지질성상 개선 및 지방 축적 
억제 등의 항비만 효과(Lee 등, 2012)와, 함초 효소적 가수분해
물의 스트렙토조토신 유발 당뇨쥐에 대한 항당뇨 효과(Kim 등, 
2008) 및 장 이동률을 증가시켜 장 운동 촉진과 변비 해소작용
에 도움을 줄 수 있다는 연구(Cho 등, 2008) 등이 보고된 바 
있다. 간보호 효과와 관련해서는 사염화탄소로 유발된 간손상
에 대한 보호효과(Ha와 Lee, 2005) 등이 연구된 바 있으나 알
코올성 간손상 유발모델에 대한 간 보호효과에 대한 연구는 미
미한 실정이다. 함초는 고염 환경 적응을 위해 축적된 betaine, 
미네랄, 식이섬유 등 내삼투성 활성 물질을 함유하고 있어, 단
순 항산화뿐 아니라 간 내 지질대사 조절 및 대사성 간보호 기
전이 특징적이다(Lee 등, 2004; Lee 등, 2012). 따라서 이 연구
에서는 6주간 에탄올 식이 급여로 유발된 간손상 동물 모델에 
이용하여 함초 열수추출물(hot water extract from glasswort, 
HWEG)의 간 보호효과를 구명하고자 한다. 

2. 재료 및 방법

2.1. 시료(시약) 및 기구
실험에 사용된 기기로는 생화학 분석 장비(Roche Ltd, Basel, 

Switzerland), glass teflon homogenizer(Chang shin scientific 
Co., Seoul, Korea), Microplate Reader(Bio-TEK, Winooski, 
VT, USA), Chemi-Doc(BIORAD, Hercules, CA, USA), UV- 
spectrophotometer(Shimadzu UV-1201, Kyoto, Japan), centrifuge 
(Hanil FLETA5, Seoul, Korea), water bath(Thermo minder 
taitec, Saitama, Japan), deep freezer(Sanyo, Tokyo, Japan)를 
사용하였다. 실험 시료로 사용한 실리마린(silymarin)은 시그마 
(Sigma-aldrich, St Louis MO, USA)에서 제공받았으며, HWEG 

시료는 약재상(허브스토리메디신, 경기도 화성시, 한국)에서 구
입한 원료를 10배수를 가하여 99℃에서 3시간 열수추출 한 후, 
filter paper(Whatman No. 2)를 이용하여 여과하고, rotary 
evaporator로 60 °Brix로 농축 후 동결건조하고 분쇄하여 시료
로 사용하였다. 선행연구 결과를 바탕으로 할 때, 최종 수율은 
원료 대비 약 18.5±0.8%로 나타났다. 총폴리페놀 함량은 7.8± 
0.4 mg GAE/g extract로 측정되었다.

2.2. 실험동물 
실험동물은 6주령의 수컷 C57BL/6 mouse를 BIOKOREA 

(Osan, Korea)로 부터 분양받아 (주)동남의화학연구원 동물사 
(동물시설등록증: 제 412호)에서 일주일간 검역과 순화를 거친 
후 건강한 동물을 사용하였다. 사육환경은 온도 22±3℃, 습도 
50±10%, 12 h light/dark 조건으로 설정하였다. 적응기간(1주
일) 동안 일반식이(AIN-93 diet)를 공급하였으며 식수를 자유
롭게 섭취하도록 하였고, 적응 기간 후 난괴법에 의해 군마다 
10마리씩 4군으로 분류하였다. 본 연구는 (주)동남의화학연구
원 동물실험위원회(SEMI IACUC)의 방침 및 법규에 따라 진
행되었다(승인번호: SEMI-16-12).

2.2.1. Lieber-DeCarli 액체식이 조성 및 시료 투여
동물실험에 사용된 식이는 Lieber-DeCarli(Diet inc., Bethlehem, 

PA, USA) 액체 기본 식이(Normal diet) 및 에탄올 식이(Ethanol 
diet)를 사용하여 42일간 급여하였다(Lieber와 DeCarli, 1986). 
액체 기본 식이는 총열량의 35%를 지방, 18%를 단백질, 47%
를 탄수화물에서 공급받았으며, 에탄올 식이의 경우 지방과 단
백질은 액체 기본 식이와 구성이 같으며 탄수화물을 11%로 줄
이는 대신 에탄올에서 36%의 열량이 공급되도록 조성하였다. 매
일 일정시간 마리당 20 mL씩 6주 동안 액체식이를 공급하였으
며, 잔량을 확인한 뒤 액체식이를 교체하였다(Fengler 등, 2016). 
에탄올 식이 급여는 Rhodes 등(2005)과 Yin과 Lee(2008)의 방
법에 따라 에탄올에 대한 거부감을 해소하고, 적응기간을 두기 
위해 최초 0.5%부터 2일 단위로 0.5%씩 증량하여 최종적으로 
3.3% 농도로 설정하여 급이 하였다. 실험군은 군별 10마리씩 
N(정상), C(에탄올), P(에탄올+실리마린 100 mg/kg), A(에탄
올+HWEG 6.7 mg/kg) 총 4군으로 디자인하였으며, 양성대조
군인 silymarin은 100 mg/kg으로 시료군인 HWEG 시료군은 
6.7 mg/kg로 각각 매일 1회 총 42일간 경구(p.o) 투여하였다 
(Fengler 등, 2016). 본 실험에서 양성대조군으로 사용된 silymarin 
(100 mg/kg)의 용량은 선행연구에서 알코올성 간손상 모델에 
반복적으로 적용되어 유의한 보호효과를 보인 농도로 설정하였
다(Fengler 등, 2016; Sung 등, 2016). HWEG(6.7 mg/kg)의 경
우, 예비 실험에서 체중 및 간지표(aspartate aminotransferase, 
AST; alanine aminotransferase, ALT) 변화를 확인한 결과, 
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3.3-10 mg/kg 범위 내에서 무독성이 확인되었으며, 이 중 지표
효과가 뚜렷하고 사료섭취에 영향을 주지 않는 농도로 6.7 
mg/kg을 최종 선정하였다. 또한, 이 용량은 일반적인 식이 섭
취 수준에 근접하는 농도로, 기능성 소재로서의 실용적 적용 가
능성을 고려하였다. 시료 투여 42일 후, 해부 전 24시간 동안에
는 물만 주고 절식하였으며, 이때 효소 활성의 일중변동을 고려
하여 지정 시간 내에 실험을 진행하였다. 

2.2.2. 체중 측정 및 해부
실험동물의 체중 측정은 1주마다 동일시간에 실시하여 확인

하였다. 실험동물에 대하여 Lieber-DeCarli 액체 식이 및 실험 
시료를 42일간 급여 및 경구 투여하였다. 해부 전 24시간 동안 
물만 주고 절식하였으며 실험동물은 CO2로 마취시킨 후, 개복
하고 1 mL 주사기를 이용하여 복부대동맥에서 채혈하였다. 이 
후, 간은 생리식염수로 관류하여 적출한 후 냉각된 생리식염수
로 충분히 세척하고 물기를 제거한 다음 지방 등을 깨끗하게 
정리하여 무게를 측정하고 조직 검사에 사용하였다.

2.2.3. 혈청 생화학적 분석
얻어진 혈액은 약 30분간 실온에서 방치시킨 후 3,000 rpm

에서 15분간 원심 분리하여 혈청을 얻었다. 분리된 혈청은 혈
청 생화학기(Roche Ltd., Basel, Switzerland)로 AST, ALT, 
LDH, Total cholesterol, HDL-cholesterol, LDL-cholesterol을 
분석하였다. 

2.2.4. 간 조직 H&E 염색 관찰 
절취한 간 조직을 10% formalin에 넣어 고정한 후 수세하고 

60%에서 100% alcohol을 이용하여 순차적으로 탈수한 후 파
라핀에 포매하여 block을 만들었다. 이것을 rotary microtome
을 사용하여 5 μm의 두께로 조직절편을 만들고 hematoxylin 
& eosin(H&E)으로 염색한 후 광학현미경(Nikon Co., Tokyo, 
Japan)으로 관찰하였다.

2.3 통계 처리
통계적 검정은 Statview 통계 프로그램을 이용하여, p<0.05, 

p<0.001 이하일 경우 통계적으로 유의한 것으로 검정하였다. 
각 항목에 대한 유의한 차이를 나타내는지의 비교분석은 
one-way ANOVA 이후 Tukey 다중비교 하여 통계적 유의성
을 검증하였다.

3. 결과 및 고찰

3.1. 체중 변화
체중은 실험동물의 순화 기간부터 시료투여 6주 동안 7일 간

격으로 측정하였다(Table 1). 정상군과 실험군 모두 실험 기간 
동안 체중이 점진적으로 증가하였다. 에탄올 식이군(C, P, A)
은 정상군(N)에 비해 체중 증가폭이 다소 낮은 경향을 보였으
나, 통계적으로 유의한 차이는 관찰되지 않았다(p>0.05). 따라
서 체중 변화는 각 군 간에 유의미한 차이를 보이지 않는 것으
로 판단된다. 

이와 같은 현상은 식이 섭취 감소에 따른 영양결핍 현상을 
배제한 Lieber와 Decarli(1974)의 연구와 Nam 등(2011)의 연
구에서도 에탄올 액체 식이 섭취 군에서 체중 감소 경향을 확
인할 수 있었으며, Pikaar 등(1987)은 지속적인 에탄올 섭취는 
알코올 산화 시스템에 영향을 미쳐 ATP 생성에 영향을 미쳐 
체중감소에 원인이 된다고 보고하였다.

3.2. 혈청 생화학 검사 
혈청 생화학 분석 장비를 통해 AST, ALT, LDH, total 

cholesterol, HDL-cholesterol, LDL-cholesterol을 분석한 결과
를 Table 2에 나타내었다.

간은 혈액 속 지방산을 이용하여 중성지방을 합성하고 유리 
지방산을 혈액으로 방출한다. 그러나 장기간 알코올 섭취는 유
리 지방산의 이동을 증가시켜 혈액순환계의 중성지방 및 총콜
레스테롤 농도를 높이며 동시에 간에 지방 축적을 유도하는 것

Table 1. Effect of HWEG on body weight during the 6‑week feeding period

Group Body weight (g)

Initial 1 week 2 week 3 week 4 week 5 week 6 week

N1) 22.23±0.812)ns3) 22.92±0.80* 24.93±1.27* 26.84±1.24* 29.19±1.85* 29.90±1.85* 31.71±2.28*

C 21.66±0.79 21.38±0.77 22.62±0.71 24.25±0.87 25.61±0.94 26.19±1.01 27.37±1.61

P 20.98±0.86 21.59±0.30 22.81±0.72 24.34±0.91 25.73±1.29 26.48±1.22 28.02±1.49

A 21.41±0.60 21.49±0.85 22.68±1.31 24.41±1.28 25.77±0.97 25.84±0.97 26.76±1.47 
1)N, normal diet; C, ethanol diet; P, ethanol diet with silymarin (100 mg/kg); A, ethanol diet with HWEG (6.7 mg/kg).
2)All values are mean±SD (n=10). 
3)ns, not significant; *, means with different between group of samples by one‑way ANOVA with Tukey’s test (p<0.05).
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으로 알려져 있다(Zeman, 1991). 지방 대사에 관여하는 Total 
cholesterol의 농도는 Lieber-DeCarli 에탄올 식이 급여로 C군
에서 161.57±8.62 mg/dL 농도로 N군에 비해 많이 증가하였
다. 이는 Fengler 등(2016)의 연구와도 일치하는 결과로 장기적
인 알코올 투여는 혈중 총콜레스테롤 농도를 증가시켜 지방대
사에 영향을 끼쳐 지방간을 유도하는 것으로 보고하고 있다 
(Zeman, 1991). 한편 HWEG을 6주간 경구투여 결과 p<0.05 
유의수준으로 total cholesterol 농도가 줄어듦을 확인할 수 있
었다. 이는 HDL-cholesterol 및 LDL-cholesterol 농도에서도 
유사한 경향을 확인할 수 있었다. Lieber-DeCarli 에탄올 식이 
급여로 인해 C군의 HDL-cholesterol 농도는 감소하고 LDL- 
cholesterol 농도는 증가하였으나, silymarin을 투여한 P군 및 
A군(HWEG 투여군)에서 HDL-cholesterol 농도가 증가하였으
며 LDL-cholesterol 농도가 감소하는 것을 확인할 수 있었다. 
LDH는 조직에 분포하는 효소로서 pyruvic acid와 lactic acid
가 간의 가역적 전환에 관여하여 촉매작용을 하며 LDH를 내포
한 조직이 파괴될 때 혈액 중 흘러나와 혈중 LDH가 상승하며 간 
질환 중추신경에 영향을 주는 것으로 알려져 있다(Seo, 2007). 6
주간 에탄올 식이급여로 C군의 LDH 농도는 1,055.66±195.51 
U/L로 N군의 989.6±102.24 U/L에 비해 LDH 수치가 다소 상
승한 것을 확인할 수 있었다. 그러나 HWEG 투여로 657.50± 
300.67 U/L로 p<0.05 유의수준으로 감소하는 것을 확인할 수 
있었다. 한편 Lieber-DeCarli 에탄올 식이급여에도 불구하고 
혈청 ALT와 AST 활성이 군간에 유의적인 차이가 없는 것은 
다른 선행 연구와 비슷한 결과를 얻었다(Clugston 등, 2011; 
Fengler 등, 2016; Seo, 2007). 이는 6주간의 에탄올 식이 급여
가 지방대사 이상 및 LDH 상승에는 영향을 주었으나, AST 및 
ALT 활성 변화에는 통계적으로 유의한 차이를 유발하기에는 
부족했던 것으로 판단된다. 이러한 결과는 실험 기간이 상대적
으로 짧았던 점 외에도, HWEG 투여 용량의 제한, 사용된 동물 
모델(C57BL/6)의 감수성 차이, 및 에탄올 농도의 적응 효과 등 
다양한 요인에 의해 영향을 받았을 가능성이 있다. 그럼에도 불
구하고 HWEG 투여는 AST에서 p<0.05 유의수준으로 조절함

에 따라 향후 간 손상 회복에도 도움을 줄 것으로 사료된다.

3.3 간의 조직학적 관찰(H&E staining)
알코올에 의한 지방간 증상 및 HWEG 투여에 의한 지방간 

개선 효과를 조직학적 관찰 (H&E staining)을 통해 확인하였다 
(Fig. 1A). H&E 염색 이미지의 정량적 신뢰성을 확보하기 위
하여 각 군의 간 조직 절편(n=10)에 대해 ImageJ 프로그램을 
이용한 지방구 면적 분석을 수행하였다. 지방구의 평균 면적을 
산출한 결과, C군 대비 P군 및 HWEG 투여군(A군)의 지방구 
면적이 각각 약 47% 및 41% 감소하는 경향을 보였으며, 
p<0.05 수준에서 유의성을 나타내었다(Fig. 1B). 간 조직 H&E 
염색결과에서 N군의 간 세포질에 축적된 지방구의 양이 적게 
관찰되었으며 지방구 크기도 작았으나, 6주간 Lieber-DeCarli 
에탄올 식이를 급여한 C군의 간 조직에서는 지방구의 크기가 
급격히 늘어난 것을 관찰할 수 있었다. 이 결과는 앞서 혈청 
total cholesterol 검사와도 일치하는 내용으로 Fengler 등 
(2016)의 연구와도 유사한 결과를 얻었다. 한편 silymarin을 투
여한 P군 및 HWEG을 투여한 A군에서는 지방구의 크기와 지
방구 양은 지방간을 유도한 C군과 비교하여 현저히 줄어듦을 
확인할 수 있었다. 이는 6주간의 HWEG 투여로 혈중 지방 대
사에 관여하는 단백질 인자를 조절하여 간에 지방 축적을 억제
하는 것으로 사료된다. 

4. 요약

만성적인 에탄올 섭취는 지방간과 간 손상을 유발한다. 함초
(Salicornia herbacea L.)는 베타인 등 생리활성 성분을 함유하
여 간보호 효과가 기대된다. 함초는 고염 환경에 적응하기 위해 
betaine, 미네랄(특히 K⁺, Mg²⁺, Ca²⁺), 그리고 폴리페놀계 화합
물을 다량 함유하는 것으로 보고되어 있다(Lee 등, 2004; Lee 
등, 2012). 본 연구에서 사용된 HWEG 역시 이러한 수용성 성
분들을 주요 구성물질로 포함하고 있을 가능성이 높다. 특히 
betaine은 세포 내 osmolyte로 작용하여 알코올 대사 과정에서 

Table 2. Effects of HWEG on serum ALT, AST, LDH, total cholesterol, HDL cholesterol and LDL‑cholesterol after 6 weeks

Group ALT (U/L) AST (U/L) LDH (U/L) Total cholesterol
(mg/dL)

HDL-cholesterol
(mg/dL)

LDL-cholesterol
(mg/dL)

N1) 25.20±1.592)ns3) 54.70±3.58 989.6±102.24 140.29±13.02 154.40±21.49* 14.89±0.21

C 23.81±3.78 55.20±4.81 1187.18±142.08 161.57±8.62 118.21±7.32 15.14±0.15

P 24.30±4.37 54.43±6.78 1029.60±212.51 140.29±20.58 128.54±19.23 15.16±3.91

A 20.53±4.38 45.00±5.74* 657.50±300.67* 134.62±24.58* 124.28±19.87 16.01±2.46
1)N, normal diet; C, ethanol diet; P, ethanol diet with silymarin (100 mg/kg); A, ethanol diet with HWEG (6.7 mg/kg).
2)All values are mean±SD (n=10). 
3)ns, not significant; *, means with different between group of samples by one‑way ANOVA with Tukey’s test (p<0.05).
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생성되는 ROS에 의한 산화 스트레스를 완화하고, methionine- 
homocysteine 대사를 조절함으로써 지질대사 이상과 간세포 
손상을 억제하는 것으로 알려져 있다(Kasdallah-Grissa 등, 
2007). 또한 함초 열수추출물에는 플라보노이드 및 폴리페놀류
가 존재하여 항산화 효소(SOD, CAT, GPx) 활성 유지 및 지질
과산화 억제에 기여할 수 있다. Limongelli F 등(2022)은 함초
에서 회수된 폴리페놀군이 항산화 및 항지질축적 작용을 갖는
다고 보고하였으며, Náj ar AM 등(2024)의 동물/임상 연구에
서는 폴리페놀이 풍부한 함초추출물 투여가 지질 개선 및 일부 
간 지표 감소 효과를 보였다는 보고가 있다. 수컷 C57BL/6 마
우스(n=10/군)를 정상식이(N), 에탄올 식이(C), 에탄올 식이+
실리마린 100 mg/kg(P), 에탄올 식이+함초 열수추출물 6.7 
mg/kg(A) 4군으로 나누어 6주간 Lieber-DeCarli 액체 식이를 
급여하였다. 에탄올은 단계적 적응 후 최종 농도로 급여하였으
며 총열량의 36%를 에탄올에서 공급하였다. 혈청지표와 간 조
직학(H&E)을 평가하였다. 에탄올 식이군은 N군 대비 체중 증
가폭이 작았고, HWEG 투여군은 C군 대비 LDH, 총콜레스테
롤을 유의적으로 감소시켰으며 AST도 저하 경향을 보였다. 조
직학적으로는 HWEG가 간세포 내 지방구의 크기와 수를 감소
시켜 N군에 근접한 형태를 보였다. HWEG 6.7 mg/kg 경구 투

여는 에탄올 유발 간 손상에 대해 생화학 및 조직학적 개선을 
나타내어 간보호 효과가 있음을 시사한다. 향후 유효성분(베타
인 등) 정량과 작용기전 규명이 필요하다.
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