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요 약 문

제목.Ⅰ
하고초의 면역조절에 의한 항암효과를 이용한 의 개발 및 상품화Pharmafood

연구개발의 목적 및 필요성.Ⅱ
본 연구에서는 하고초의 꽃 전초 뿌리의 활성성분 연구를 통해 유용물질을 분석하고 다양한, , ,

생리활성 항고지혈증 항산화활성 항균활성 등 을 함유하는 천연물소재 및 조성물을 개발한 후 개( , , )
발소재에 대한 대식세포 활성화 및 임파구 증식능과 각종 및 종양발생억제기능을 갖는cytokines
유전자의 발현을 연구함.
또한 한고초 천연물소재로부터 조사된 면역조절 활성을 기초로 in vitro에서 암세포 전이와 관

련한 비특이적 면역반응 자연살해 세포활성 과 인체 암세포주 및 에서 암세포( (NK) ) (HL-60 MCF-7)
성장 억제능, in vivo 생존 연장율 및 를 이용한 암전이 억제능을 검증하고 이러C57BL/6 mouse ,
한 연구결과에 기초하여 함양군에서 다량 재배되고 있는 하고초를 이용한 다양한 유형의 약용식

품 을 개발하고 이를 지역관광 브랜드상품으로 집중 육성코저 함(Pharmafood) , .

연구개발 내용 및 범위.Ⅲ
구분 연도 연구개발의 내용 연구개발의 범위

차1
년도

2006

원료 하고초 의 전처리 방법개발( )• 전처리 조건별 건조수율 추출수율 측정,•
시료별 동결건조 수율 측정 및 조건선정•

하고초의 꽃 전초 및 뿌리의 유효성,•
분 및 지표물질 함량 분석

용매별 추출물의 유효성분 분석•
메탄올 추출물의 지표물질 함량 분석•
하고초꿀의 당함량 분석•

하고초 추출용매별 분획별 생물활성,•
검증

하고초 전초추출물의 항산화활성 측정•
유기용매 분획별 항균활성 측정•
하고초 전초 및 뿌리의 항산화활성 비교•

하고초 추출물의 면역활성 연구•
하고초의 면역조절관련 의 생성연구Cytokines•
암세포 살해 및 성장억제 관련 면역활성•
자연살해세포 의 활성 측정(NK cell)•
림프구의 증식 및 세포독성 림프구 활성 측정T T•
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구분 연도 연구개발의 내용 연구개발의 범위

차2
년도

2007

하고초의 최적 배합조건 확립 및 최•
적조성물 개발 생산공정확립( )

하고초 함유 최적배합조건 확립•
최적조성물 개발 및 생산공정 확립•

개발신소재의 생물활성 검증• 하고초 부위별 추출물의 항산화활성 연구•
동물실험을 통한 항고지혈증 효과 연구•

면역증강물질 지표물질 의 함량 분석( )• 열수추출물 및 추출물의 지표 물질MeOH•
함량분석

하고초의 대식세포 활성화 검증•
면역증강활성 관련 대식세포 활성화검증•
- 탐식능 측정 반응성 산소종 및 생성, (ROI) NO
측정

임파구 증식반응에 대한 영향연구- B, T

차3
년도

2008

하고초 추출물 및 유효성분의 항암•
활성 검증

하고초 유용물질을 이용한 면역증강활성 연구•
하고초 유용물질의 암세포 살해 및 성장억제와 관•
련된 면역증강활성 연구

하고초 유용물질의 암 전이 억제in vivo/in vitro•
능에 대한 연구

대량생산 공정 구축• 하고초 천연물소재의 생산공정 구축•
개발제품의 생산공정 최적화 연구•

개발 시제품의 평가 저장성 품질( , )•
개발시제품의 일반성분 및 영양성분 분석•
개발시제품의 저장성 연구•
개발시제품의 품질평가•

개발시제품의 생물활성 검증• 동물실험을 통한 개발제품의 섭취량에따른•
항고지혈증 활성 연구

시제품 생산 및 상품화•
산업재산권 출원 및 등록•

유형별 시제품 생산 분말류액상류( , )•
특허등록 건 상표 등록 건2 , 1•



하고초의 면역조절에 의한 항암효과를 이용한 의 개발 및 상품화Pharmafood

iv

연구개발결과.Ⅴ

하고초1. (Prunella vulgaris 의 전처리 방법 및 최적조성물 개발, Hagocho)

하고초 건조조건 선정실험에서는 열풍건조 동결건조 태양건조 음건 순으로 높은 수율을, , ,

보였으며 추출조건은 열수 에탄올 메탄올 추출물 순이었으며, , , , 선정된 전처리 조건에 따라 제

조된 천연물 신소재를 포함하여 항고지혈증 효과가 우수한 최적조성물 개발을 위해 혈액순환기계질

환 개선에 적합한 부원료 종을 선정하여 활성검증용 하고초 최적조성물로 사용하였음5 .

하고초의 유효성분 및 지표물질 분석2.

하고초의 추출물의 무기질 함량 분석결과 열수추출물 및 에탄올 추출물 분획에서는 각각 칼륨 의, (K)

함량이 로 가장 많이 검출되었으며 열수추출물에서 와 이 각각65.92 /ml , Vitamin C Vitamin B1㎍
로 분석되었고 는 검출되었다 하고초의 지표물질인0.741ppm, 0.281ppm , Tannic acid 0.438ppm .

는 속에 의 함량을 확인할 수 있었으며 하고초 꿀의 당은 가ursolic acid 300ppm 0.516 , Xylose㎕
으로 함량이 가장 높았으며 는 는 으로 각각 분석되었음5,599ppm , Glucose 2,443ppm, Sucrose 388ppm .

또한 하고초 용매별 부위별상부하부 추출물의 함량분석 결과 메탄올 추출물의 상부에, ( , ) Ursolic acid ,

서는 하부에서는 측정되었음2.02%, 1.02% .

개발시제품 평가3.

하고초를 이용한 개발시제품의 일반성분을 분석한 결과 열량 탄수화물 조, 7.3kcal/100g, 1.3g/100g,

단백 조지방 으로 조사되었으며 조회분은 조섬유는 로 나타났다 특0.3g/100g, 0.1g/100g , 0.4%, 0.02% .

히 무기질 분석결과에서는 칼륨 의 함량이 으로 가장 높게 검출되었음 개발시제품의(K) 57.08mg/100g .

영양평가 항목인 당류는 포화지방은 이었으나 트랜스지방과 콜레스테롤은 검출1.2g/100g, 0.1g/100g ,

되지 않았음.

개발시제품의 저장중 품질평가4.

제품 저장중 고형분 산도는 저장기간이 길어질수록 다소 낮아지는 경향을 보였으나 유의적인pH, , ,

차이는 보이지 않았음 또한 미살균 처리된 군에서는 저장기간 동안 단위의 일반세균이 검. 72/300㎕
출되었으나 살균처리 실험군에서는 저장중에는 대장균과 일반세균은 검출되지 않았음 색차계, . Hunter

를 이용하여 개발제품의 색도를 측정결과 저장기간이 길어질수록 값명도은 약간의 감소를 보였으, L ( )

나 유의적인 차이는 보이지 않았고 대체적으로 불투명한 색상을 나타내었으며 값은 저장기간 중, a

의 범위 값은 범위로 조사되었음 개발 시제품의 관능평가 에 있어서 색+19.22~+21.40 , b +16.11~+22.5 .

상은 전반적으로 보통 수준이었으며 향미는 약함 신맛은 다소 강함 단맛은 좋음으로 평가되었음, , , .
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하고초 부위별 추출물의 생물활성5. MeOH

하고초를 부위별 전초 꽃대 및 줄기 로 메탄올 추출하여 항산화 활성을 비교한 결과 총( , )

페놀 화합물은 꽃대에서 으로 다른 부위에 비해 유의적인 차이를 보였으며77.1 mg/100 g ,

전초와 줄기는 이하였음 플라보노이드는 줄기에서 으로 가장54.0 mg/100 g . 36.1 mg/100 g

높았음 전자공여능은 시료의 농도에 의존적으로 증가하는 경향으로 첨가 시에. 500 g/mLμ
는 이상의 전자공여능을 보였으며 첨가 시 꽃대에서 로 유의적으70% , 1,000 g/mL 92.1%μ
로 높았고 환원력은 전자공여능과 유사한 경향이었으며 꽃대에서 첨가. , 100~1,000 g/mLμ
시 전초는 줄기는 의 범위로 꽃대 전초 줄기 순서로 높았음0.3~1.9, 0.2~1.6, 0.2~1.5 > > .

소거능은 첨가 시 이상이었으며 부위별 유의차가 없었Hydroxyl radical 100 g/mL 80% ,μ
고 계에서 지질과산화 억제능은 첨가 시 로, -carotene-linoleic acid 1,000 g/mL 47.5~84.6%β μ
꽃대에서 항산화능이 가장 높았음 라디칼 소거능은 첨가시 이상의. ABTs 250 g/mL 50%μ
소거능을 보였으며 첨가 시 로 농도간에 유의차가 없었음, 500~1,000 g/mL 85.0~92.3% .μ

첨가 시 소거능은 꽃대에서 로 전초 및 줄기에 비해 유의적1,000 g/mL nitric oxide 19.7%μ
으로 높았고 아질산염 소거능은 꽃대와 줄기에서 각각 와 로 전초에 비해 유의, 30.7% 32.5%

적으로 높았음.

하고초 최적조성물의 항산화활성6.

개발된 최적조성물의 전자공여능을 측정한 결과 실험군 모두 시료의 농도가 증가함에 따,

라 전자공여능이 높게 나타났으며 특히 결명자 산사육 하고초의 전자공여능이 높게 관찰, , ,

되었음 부원료 시료의 농도에 비례적으로 환원력이 증가하였으며. , 주원료를 첨가하지 않은

조성물군 보다는 하고초 천연물소재를 첨가했을 경우 더 높은 항산화활성을 확인할 수 있었

음 특히 하고초 신소재의 농도가 이상 첨가된 조성물군에서는 총페놀 플라보노이. 1000ppm ,

드 전자공여능 및 환원력이 하고초 천연물소재 무첨가군에 비해 유의적으로 높은 활성을 나,

타내었음.

개발 시제품의 항고지혈증 효과 검증7.

개발시제품을 이용한 동물실험 결과 체중 증가량은 고지혈증 유발군대조군과( ) Hagocho 200, 300

급이군에서는 정상군에 비해 전반적으로 증가하는 경향을 보였으며 급이군에서, Hagocho100

로 가장 높은 증가를 나타내었음 또한 실험동물의 식이량은 정상군에 비해 모든 실험군158.57±27.34g .

이 다소 적어지는 경향이었으며 식이효율 은 정상군에 비해 모든 실험군에서 유의적으로 높은, (FER)

경향을 보였음 간과 췌장의 무게는 정상군과 실험군간에 유의적인 차이를 보이면서 감소되는 경향이.

었으며 심장 신장 비장의 무게는 다소 감소되는 경향을 보였으나 전반적으로 유의성 있는 변화는, , ,

보이지 않았음 정상군의 혈당은 였고 고지혈증 유발군대조군의 혈당은. 136.27mg/dL , ( ) 181.34mg/dL

로 증가함이 확인되었는데 하고초 시제품의 농도를 달리하여 급이한 실험군에서는 혈당 감소효과가,

정상군 수준에는 미치지 못하였으나 혈당이 다소 감소되었음 혈청 중 총 지질은 고지혈증 유발군에, .
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서는 로 증가하였으나 하고초 급이군에서는 농도 의존적으로 유의성 있는 감소를275.61±5.23mg/dL ,

보였고 총 콜레스테롤은, 급이군에서 정상군 수준의 콜레스테롤 감소효과를 보였음Hagocho300 .

고지혈증 유발군의 중성지방은 로 매우 높게 나타났으나 하고초 급이군에서는 유의58.28±3.96mg /dL ,

적으로 낮아지는 경향을 보였으며 특히 급이군에서는 정상군과 유사한 수준까지 중성지, Hagocho300

방 함량이 감소되는 결과를 보였음 또한. 함량을 측정한 결과 하고초 시제품 급이군HDL-cholesterol ,

에서는 농도 의존적으로 증가되는 경향을 보였으며 특히 과 급이군에서는 정상군과, Hagocho 200 300

유사한 수준까지 이 증가하였고 과 동맥경화지수 는 감소되는 경향을 보였음 혈청HDL-C , LDL-C (AI) .

중 단백질 함량은 실험군간 유의적인 차이는 보이지 않았으나 급이군에서는 다소 증가, Hagocho300

하는 경향이었으며 및 함량은 개발 시제품 급이군에서는 농도 의존적으로 감소되는 경향, GOT GPT

을 보였음 특히 급이군에서는 유의적인 감소효과가 없었으나 이상 농도의. Hagocho100 , Hagocho200

시제품 급이군에서는 유의성 있는 감소효과가 관찰 되었음 간장 조직중의 소거능은 하고초 시. DPPH

제품 농도에 의존적으로 증가하였으며 함량은 급이군에서 정상군 보다 오히려, TBARS Hagocho300

우수한 활성을 보였음.

하고초8. (Prunella vulgaris) 유용물질을 이용한 면역증강 활성 연구

하고초 추출물의 세포독성에 대한 영향 조사 세포독성이 나타나지 않은 에: 1~100 g/mlμ
서 하고초 꽃 줄기의 열수 추출물과 추출물을 실험에 사용함 면역조절관련, EtOH .

의 생성에 대한 영향 조사 하고초 꽃과 줄기의 열수 추출물에서만cytokines : TNF- , IL-6,α
의 생성량이 증가하였음 특이적 면역반응 관련 비장 림프구 활성 측정 하고초 꽃과IL1 . :β

줄기의 열수 추출물에서만 전체 비장 림프구 림프구 림프구 활성이 증가하였음 종양, T , B .

발생 억제관련 유전자인 의 발현에 대한 영향 조사 하고초 꽃과 줄기의 열수 추출물iNOS :

에서 의 유전자 및 단백질 발현이 증가하였음iNOS .

하고초 유용물질의 암세포 살해 및 성장억제와 관련된 면역증강활성 연구9.

비특이적 면역반응인 자연살해세포 의 암세포 살해능에 대한 영향 조사 결과 하(NK cell) ,

고초 꽃과 줄기의 열수 추출물에서 자연살해세포의 암세포 살해능이 증가하였음. In vitro

암세포 증식 억제 활성에 대한 영향 조사에서는 하고초 꽃과 줄기의 열수 추출물에 의해

인체 간암 세포주 인체 유방암 세포주 인체 폐암 세포주HepG2 ( ), MCF-7 ( ), A549 ( ), EL-4

인체 림프종 의 암세포 증식능에 변화가 없었음( ) .

하고초 유용물질의10. in vivo / in vitro 암 전이 억제능에 대한 연구

In vivo 암 전이 억제능에 대한 영향 조사결과 하고초 전초에 의해 폐암 전이 및 고형암,

생성이 억제되었음. In vitro 암전이 억제능에 대한 영향 조사에서는 하고초 전초에 의해

의 유전자 발현 및 단백질 활성이 감소하였으며 의 조절에 관여하는 전사조MMP-9 , MMP-9

절인자가 임을 확인하였음NF- B .κ
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SUMMARY
The aim of the present study was to investigate their the antioxidant activities of

methanol extracts from whole plant, flower stalk and stem of Hagocho(Prunella vulgaris).

Content of total phenolic compound was the highest in flower stalk (77.1 mg/100g) and

those of others below 54.0 mg/100g. Flavonoid contents was the highest in stem (36.1

mg/100 g) than other samples. Electron donating ability of Prunella vulgaris was activated

over 70% in all sample at 500 g/mL concentration, especially, the activity was theμ
highest(92.1%) in flower stalk extracts. Reducing power was similar tendency to electron

donating ability, which was significantly higher flower stalk(0.3 1.9),～ whole plant(0.2～
1.6) and stem(0.2 1.5). Hydroxyl radical was scavenged over 80% in 100 g/mL～ μ
concentration, was not significant between different parts. Antioxidant activity in β
-carotene-linoleic acid system, was 47.5~84.6% when 1,000 g/mL methanol extractsμ
added to reaction mixtures, and flower stalk showed the highest activity. Ability of

ABTs cation decolorization from Prunella vulgaris was activated over 50% in all samples

when 250 g/mL ofμ methanol extracts added to reaction mixtures and 500 g/mL were theμ
most suitable concentration for its activation. Nitric oxide scavenging activity was lower

under 20%, but its activity was significantly higher in flower stalk than other parts. The

results indicate that flower stalk from Prunella vulgaris has potent antioxidant activities.

Prunella vulgaris (P. vulgaris) has been used as a traditional medicine in the clinical

treatment of herpetic keratitis and for its antioxidative and antimicrobial activities. In this

study, we examined the immunostimulatory and antitumor activity of P. vulgaris in

murine macrophage RAW 264.7 cells. Thus, we investigated the effects of an aqueous

extract of P. vulgaris (PVAE) on macrophage function. We found that PVAE stimulated

macrophage phagocytic activity, nitric oxide (NO) production and cytostatic activity. In

addition, PVAE induced gene expression and production of macrophage-related cytokines

such as TNF- , IL-1 and IL-6.α β Transient transfection revealed that NF- B mediated theκ
PVAE-induced increases in macrophage-related cytokine expression levels.
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Mitogen-activated protein kinases (MAP Kinase) were also significantly activated by the

PVAE-induced NF- Bκ activation. Pretreatment with NF- B inhibitor and MAP Kinaseκ
inhibitors inhibited the NO production and the phagocytic activity induced by PVAE.

This demonstrates that PVAE stimulates macrophage activation via NF- Bκ
transactivation and MAP kinase activation. In addition to, we investigated the effects of

Prunella vulgaris on lung metastasis and solid tumor growth in mouse. Prunella vulgaris

has a strong inhibitory tumor growth effect and anti-metastasis effect. In this current

study, the effects of Prunella vulgaris on MMP-9 expression and activity were assessed in

HT-1080 fibrosarcoma cells. Results indicated that Prunella vulgaris were decreased

PMA-induced MMP-9 expression and activity in a dose-dependent manner by RT-PCR

and gelatin zymography but didn't change TIMP-1 expression by RT-PCR. This

demonstrates that PVAE stimulates macrophage activation via NF- B transactivation andκ
MAP kinase activation. Moreover, PVAE has anti-cancer effect via NF- B transactivation.κ
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2

제 장 연구개발과제의 개요1
연구개발의 목적1.
본 연구에서는 예부터 민간약초로 알려진 하고초의 꽃 전초 뿌리의 성분연구를 통해 생물활성을 나타내, ,

는 유용물질을 분획분리한 후 물질의 구조를 구명하고 분리된 천연신소재에 대한 임파구 증식능과 대식, ,․
세포 활성화 및 각종 및 종양발생억제기능을 갖는 유전자의 발현을 조사함cytokines .
또한 천연물의 이러한 면역조절 활성을 기초로 in vitro에서 암세포 전이와 관련한 비특이적 면역반응 자(

연살해 세포활성 과 인체 암세포주 및 에서 암세포 성장 억제능 생존 연장(NK) ) (HL-60 MCF-7) , in vivo
율 및 를 이용한 암전이 억제능을 검증함C57BL/6 mouse .
이러한 검증 결과에 기초하여 함양군에서 집중육성하고 여 농가에서 다량 재배되고 있는 하고초를 이100

용한 다양한 유형의 약용식품 을 개발하여 이를 지역관광 브랜드상품으로 육성코저 함(Pharmafood) .

연구개발의 필요성2.
하고초는 꿀풀(◦ Prunella vulgaris 에 속하는 여러해살이풀로 꿀풀 두메꿀풀 흰꿀풀의var. lilacina) , ,
지상부이다 중국에서 한약으로 이용되고 있는 지식이 우리나라에 전해져서 우리나라에서는 한방과 민간.
에서 폐결핵 황달 고혈압 자궁염 등에 약재로 많이 이용되고 있음, , , .
하고초의 성분으로는 수용성 무기염류 약prunellin, ursolic acid, caffeic acid, rutin, hyperoside, (◦

를 함유하고 그 중의 약 는 이라고 보고되어 있고 수상화서에는3.5%) 68% KCl , ursolic acid,
의 등이polyphenol-flavonoid type tannin, galactose, glucose, xylose, arabinose, rhamnose

함유되어 있음.
약리작용에 관한 연구로는 열수추출물의 에 대한 부종 및 유발 관절염의 억rat carrageenin adjuvant◦
제작용과 에 대한 이뇨작용 및 중추신경계의 체온 하강작용하고초 건조중량의 를 차지하는mouse , 6.1%

의 항산화작용 및 의 과 뿐만rosmarinic acid ursolic acid lymphocytic leukemia cells P388 L1210
아니라 에도 유의성 있는 를 보고되었음human lung carcinoma cell A-549 cytotoxicity .
또한 웅성 자발성 고혈압을 유발시킨 백서에서는 하고초 등을 가미한 처방에서 혈압을 유의적으로 감소◦
시키는 것으로 보고 되었으며 하고초 전초의 열수추출물로부터, human immunodeficiency virus

활성이 억제된다는 보고도 있었다 또한 하고초의 이뇨작용 수렴작용 지혈작용 등이 보고된type-1 . , ,
바 있으며 하고초 약침액이 효과적으로 효소의 활성을 저해시키고 발암물질과, cytochrome P4501A1 ,

의 결합을 저해시킬 뿐만 아니라 을 소거하고 의 대사를 저해함으로써 외DNA free radical polyamine
부 물질 또는 대사물에 의해 일어날 수 있는 암 발생을 억제하였다고 보고하였음.
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하고초는 꿀풀(◦ Prunella vulgaris 에 속하는 여러해살이풀로 꿀풀 두메꿀풀 흰꿀풀의var. lilacina) , ,
지상부이다 중국에서 한약으로 이용되고 있는 지식이 우리나라에 전해져서 우리나라에서는 한방과 민간.
에서 폐결핵 황달 고혈압 자궁염 등에 약재로 많이 이용되고 있음, , , .
하고초의 성분으로는 수용성 무기염류 약prunellin, ursolic acid, caffeic acid, rutin, hyperoside, (◦

를 함유하고 그 중의 약 는 이라고 보고되어 있고 수상화서에는3.5%) 68% KCl , ursolic acid,
의 등이polyphenol-flavonoid type tannin, galactose, glucose, xylose, arabinose, rhamnose

함유되어 있음.
약리작용에 관한 연구로는 열수추출물의 에 대한 부종 및 유발 관절염의 억rat carrageenin adjuvant◦
제작용과 에 대한 이뇨작용 및 중추신경계의 체온 하강작용하고초 건조중량의 를 차지하는mouse , 6.1%

의 항산화작용 및 의 과 뿐만rosmarinic acid ursolic acid lymphocytic leukemia cells P388 L1210
아니라 에도 유의성 있는 를 보고되었음human lung carcinoma cell A-549 cytotoxicity .
또한 웅성 자발성 고혈압을 유발시킨 백서에서는 하고초 등을 가미한 처방에서 혈압을 유의적으로 감소◦
시키는 것으로 보고 되었으며 하고초 전초의 열수추출물로부터, human immunodeficiency virus

활성이 억제된다는 보고도 있었다 또한 하고초의 이뇨작용 수렴작용 지혈작용 등이 보고된type-1 . , ,
바 있으며 하고초 약침액이 효과적으로 효소의 활성을 저해시키고 발암물질과, cytochrome P4501A1 ,

의 결합을 저해시킬 뿐만 아니라 을 소거하고 의 대사를 저해함으로써 외DNA free radical polyamine
부 물질 또는 대사물에 의해 일어날 수 있는 암 발생을 억제하였다고 보고하였음.
이러한 하고초에 대한 체계적인 재배관리는 본 사업 참여업체인 하고초꿀영농조합법인에서 년부터2003◦
재배면적을 확대하여 년 현재 약 여평에 달하고 있으며 재배농가 또한 해마다 증가하여2006 60,000 ,
여농가 여명이 농가소득원으로 재배하고 있음100 250 .

또한 함양군은 지리산덕유산 등 이상의 고산지역이 개소에 이르는 등 다양한 심곡 뚜렷한1,000m 11 ,◦ ․
사계절 심한 일교차로 약초 및 특용작물 재배의 최적환경을 갖춘 지역으로서 그간 약초 재배 및 판매의,
차 산업 위주의 생산구조였으나 약초가공식품개발 및 유통판매 등 차 산업의 고부가가치 전략산1 23․ ․
업으로 육성시켜 지역경제발전에 이바지하고자 재정경제부로부터 함양지리산약초건강식품특구로 지정, “ ”

받아 하고초 등 약초를 이용한 고부가가치 산업화의 기반을 이미 구축한 상태임(2005.4) .
하지만 상기와 같이 하고초에 대한 다양한 생물활성 및 항암활성 연구는 연구가 대부분이고in vitro ,◦
식품소재로서 이용할 수 있도록 동물실험을 통한 현대과학적 근거를 마련할 수 있는 세포독성 및 면역

증강활성에 대한 연구는 너무나 부진하기 때문에 하고초의 지역브랜드 상품화를 위해서는 반드시 체계

적 연구와 다양한 상품 개발이 절실히 요구되고 있음.
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연구개발의 내용 및 범위3.
구분 연도 연구개발의 내용 연구개발의 범위

차1
년도

2006

원료 하고초 의 전처리 방법개발( )• 전처리 조건별 건조수율 추출수율 측정,•
시료별 동결건조 수율 측정 및 조건선정•

하고초의 꽃 전초 및 뿌리의 유효성,•
분 및 지표물질 함량 분석

용매별 추출물의 유효성분 분석•
메탄올 추출물의 지표물질 함량 분석•
하고초꿀의 당함량 분석•

하고초 추출용매별 분획별 생물활성,•
검증

하고초 전초추출물의 항산화활성 측정•
유기용매 분획별 항균활성 측정•
하고초 전초 및 뿌리의 항산화활성 비교•

하고초 추출물의 면역활성 연구•
하고초의 면역조절관련 의 생성연구Cytokines•
암세포 살해 및 성장억제 관련 면역활성•
자연살해세포 의 활성 측정(NK cell)•
림프구의 증식 및 세포독성 림프구 활성 측정T T•

차2
년도

2007

하고초의 최적 배합조건 확립 및 최•
적조성물 개발 생산공정확립( )

하고초 함유 최적배합조건 확립•
최적조성물 개발 및 생산공정 확립•

개발신소재의 생물활성 검증• 하고초 부위별 추출물의 항산화활성 연구•
동물실험을 통한 항고지혈증 효과 연구•

면역증강물질 지표물질 의 함량 분석( )• 열수추출물 및 추출물의 지표 물질 함량MeOH•
분석

하고초의 대식세포 활성화 검증•
면역증강활성 관련 대식세포 활성화검증•
- 탐식능 측정 반응성 산소종 및 생성, (ROI) NO
측정

임파구 증식반응에 대한 영향연구- B, T

차3
년도

2008

하고초 추출물 및 유효성분의 항암•
활성 검증

하고초 유용물질을 이용한 면역증강활성 연구•
하고초 유용물질의 암세포 살해 및 성장억제와 관•
련된 면역증강활성 연구

하고초 유용물질의 암 전이 억in vivo/in vitro•
제능에 대한 연구

대량생산 공정 구축• 하고초 천연물소재의 생산공정 구축•
개발제품의 생산공정 최적화 연구•

개발 시제품의 평가 저장성 품질( , )•
개발시제품의 일반성분 및 영양성분 분석•
개발시제품의 저장성 연구•
개발시제품의 품질평가•

개발시제품의 생물활성 검증• 동물실험을 통한 개발제품의 섭취량에따른 항고지•
혈증 활성 연구

시제품 생산 및 상품화•
산업재산권 출원 및 등록•

유형별 시제품 생산 분말류액상류( , )•
특허등록 건 상표 등록 건2 , 1•
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제 장 국내외 기술개발 현황2
국내기술개발 현황1.
현재까지 개발되어 식품소재 및 임상에 이용되는 항암 화학요법제로는 화제 대사 길항물질 항생물alkyl , ,◦
질 등이 있다 그러나 이것들은 골수억제 소화기장애 및 신장애 등의 부작용을 유발하여 다른 감염증에. ,
대한 저항력까지 더욱 약하게 하는 결과를 초래한다 즉 항암 화학물질들은 종양세포에만 선택적으로 작.
용하지 않으며 또한 암의 종류에 따라서 약물의 종양세포 독성능의 정도도 매우 다르므로 이러한 문제,
점을 해결하기 위한 수단의 하나로 새로운 종양세포 성장억제 인자의 개발연구가 계속되고 있는 실정이

다 일반적으로 천연 화합물들은 합성 화합물에 비하여 정상세포에 대한 독성이 적으며 종양세포에 대한.
독성은 상대적으로 큰 것으로 되어 있어 항암 화학요법제의 주요 근원 물질로서는 합성 화합물보다는,
천연 화합물의 종양세포 성장억제 인자를 선호하고 있다 특히 항암제 개발 연구에 있어서는 미국 국립.
암연구소에서 항암성 에 이용된 물질 중 약 가 천연물이었다는 사실은 매우 주목되는 점screening 47%
이다.
우리나라는 특히 우수한 생약제를 많이 보유하고 있을 뿐만 아니라 이러한 생약제에 대해 고대로부터의◦
민간요법을 통해 얻은 지식도 많이 축적되어 있다 따라서 이러한 여건을 충분히 활용하면 경제적으로.
비용이 적게 들면서 인체에 대한 부작용이 적고 또한 기존 항암제보다도 효과적인 항암제를 개발할 가,
능성이 높다고 할 수 있다.
이러한 측면에서 하고초는 한방 및 현대과학적 연구결과를 기초로 볼 때 항암 면역증강용 기능성 소재개◦
발에 매우 유용한 생약재로 사료된다.
현재 암치료법에는 외과적수술요법 화학요법 방사선요법이 주종을 이루나 전이암 및 재발암에 대한 치, ,◦
료는 대부분 불가능한 상태이다 이러한 상황에서 암에 대한 면역요법의 중요성이 강조되고 있으며 암. ,
에 대한 면역요법은 암세포 표면에 있는 종양특이항원을 인지한 세포를 이용하는 방법과 여러종류의 암T
세포에 공통으로 존재하는 종양 공통 표지자를 인지하여 암세포를 비 특이적으로 살해하는 세포NK

세포 및 대식세포를 이용하는 방법이(natural killer cell), LAK (lymphokine activated killer cell)
있다 비특이적 암세포 살해면역세포는 등과 같은 싸이토카인에 의해 활성화되는. IL-2, IL-12, INFr
것으로 알려져 이들 유전자 재조합 싸이토카인을 이용한 항암면역요법 연구가 활발히 진행되고 있다.
그러나 유전자 재조합 싸이토카인은 생체내 독성이 심하고 반감기가 매우 짧아 이에 따른 부작용이 심하◦
여 이용에 한계가 있으며더욱이 이들 싸이토카인은 서로상승적으로 작용하므로 독성이 적은 물질로서,
생체내에서 여러종류의 항암성 싸이토카인을 지속적으로 생성시킬 수 있는 물질이 발굴된다면 암의 예방

및 치료에 크게 기여할 것으로 기대된다.
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국외기술개발현황2.
외국에서는 현재 발굴된 대표적인 비특이적 항암 면역증강제로는 미생물의 건조 균사체인 BOG,◦

미생물의 세포벽 성분인 합성 화합물인CK-432, MDP, polyinosinic cytidic acid(POLY I.C),
흉선성분인 버섯의 다당체인 알칼로이드인 가AS101, thymosin, lentian, swainsonine, flavonoid

연구이용중에 있다 또한 암환자에 대한 화학요법 및 방사선요법시 조혈세포의 사멸에 의한 부작용이.․
심하여 항암제 및 방사선의 용량을 높이는데 제한이 되고 있다 현재 조혈세포의 재생을 위하여는.

가 사용되고 있으나 혈구중 과립구 및GM-CSF(granulocyte moncyte colony stimulating factor) ,
단핵구 수만 편파적으로 증가시키고 임파구 및 혈소판에 대한 재생효과가 결여되고 있으므로 모든 종류,
의 혈구세포를 균형있게 증식시킬 수 있는 약제가 요구되고 있다 또한 대식세포는 세포성 면역에서.

가 감염된 세포를 사멸하거나 감염된 세포내에서 의 복제를 억제함으로서 감염에 대한virus virus virus
중요한 역할을 하며 다양한 물질에 의해 생체내 투여시 에 대한 저항성을 증가시킨다고 보고되었, virus
다 또한 암의 자발적인 퇴보가 활성화된 대식세포의 존재에 기인된다는 보고도 있어 대식세포의 활성화.
경로와 작용기전에 대한 연구가 활발하다.
따라서 본 연구에서는 하고초의 꽃 전초 뿌리의 성분연구를 통해 유용물질을 분획분리한 후 물질구조, ,◦ ․
를 구명하고 분리된 신소재에 대한 임파구 증식능과 대식세포 활성화 및 각종 및 종양발생, cytokines
억제기능을 갖는 유전자의 발현을 조사함.
또한 천연물로부터 조사된 이러한 면역조절 활성을 기초로◦ in vitro에서 암세포 전이와 관련한 비특이적
면역반응 자연살해 세포활성 과 인체 암세포주 및 에서 암세포 성장 억제능( (NK) ) (HL-60 MCF-7) , in
vivo 생존 연장율 및 를 이용한 암전이 억제능을 검증하고 이러한 결과에 기초하여C57BL/6 mouse ,
함양군에서 다량 재배되고 있는 하고초를 이용한 다양한 유형의 약용식품 을 개발하고 이(Pharmafood) ,
를 지역관광 브랜드상품으로 육성코저 함.
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국내외의 연구현황3. ․
전세계적으로 생활 및 의료 수준의 비약적인 발전에도 불구하고 역기능으로서 환경오염 스트레스 식생, ,◦
활의 인스턴트화 및 발암성 물질에 대한 노출로 암으로 인한 사망률은 계속적으로 증가하고 있는 실정

이다.
외과적 수술요법 항암약물요법 등을 거쳐 현재 임상적으로 응용되고 있는 각종 항암제들은 여 종으, 50◦
로 알려져 있지만 대부분 강한 독성 및 내성을 보여주고 있어 임상응용에 제약을 받고 있다, .

년대 들어서는 면역학의 급진적 발전과 더불어 차세대 암치료법으로서 면역 치료요법과 유전자 치1980◦
료요법이 대두되기 시작하여 많은 연구가 진행되고 있으나 기존의 치료요법 만큼 획기적인 성과를 얻는,
데는 아직 미흡한 실정이다.
전세계적으로 부작용 및 독성이 적으면서 높은 항암효과를 나타내는 새로운 물질을 천연물 생(◦
약 로부터 찾고 있지만 아직까지 만족할 만한 치료제는 개발되지 않고 있는 실정이다) .
전세계적으로 생활 및 의료 수준의 비약적인 발전에도 불구하고 역기능으로서 환경오염 스트레스 식생, ,◦
활의 인스턴트화 및 발암성 물질에 대한 노출로 암으로 인한 사망률은 계속적으로 증가하고 있는 실정

이다.
외과적 수술요법 항암약물요법 등을 거쳐 현재 임상적으로 응용되고 있는 각종 항암제들은 여 종으, 50◦
로 알려져 있지만 대부분 강한 독성 및 내성을 보여주고 있어 임상응용에 제약을 받고 있다, .

년대 들어서는 면역학의 급진적 발전과 더불어 차세대 암치료법으로서 면역 치료요법과 유전자 치1980◦
료요법이 대두되기 시작하여 많은 연구가 진행되고 있으나 기존의 치료요법 만큼 획기적인 성과를 얻는,
데는 아직 미흡한 실정이다.
전세계적으로 부작용 및 독성이 적으면서 높은 항암효과를 나타내는 새로운 물질을 천연물 생(◦
약 로부터 찾고 있지만 아직까지 만족할 만한 치료제는 개발되지 않고 있는 실정이다) .
따라서 면역조절물질의 개발은 많은 연구자들의 관심의 대상이 되어 왔으며 년까지 세계,1997◦
각국에서는 종의 새로운 약효의 신약이 발매되었는데 그중47 , 종4 (Zenapax, Copaxone,
Aldara, Zadaxin)이 면역조절제이다 국내에서도 면역조절물질에 대한 관심을 가진 연구자나.
기업들이 증가하고 있으나 타 분야에 비해 취약한 상태이어서 면역조절제의 개발은 시급한 것

으로 사료된다.
현재까지 개발된 면역조절제는 미생물 합성화합물 및 호르몬 등이며 천연물로부터 개발된 것, ,◦
은 이끼벌레에서 분리한 Bryostatin이 면역증강제로 사용 중에 있고 남아공화국에서 서식하,
는 나무의 껍질에서 분리한 Quil A(saponin)가 면역보조제로서 알려져 있어 식물로부터의

면역조절제 개발 가능성은 매우 크다고 할 수 있다.
이러한 관점에서 하고초 꿀풀 은 외부의 물리 화학 및 생체적 스트레스에 대한 생체저항성을( ) ,◦
강화 시키며 이는 면역조절 기능과 관련이 있고 생체방어 기전에 중요한 역할을 하는 것으로,
사료된다.
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제 장 연구개발수행 내용 및 결과3
제 절 하고초의 전처리 조건 및 최적조성물 개발1

하고초1. (Prunella vulgaris 의 전처리 방법 개발, Hagocho)
가 연구재료.
하고초는 경남 함양군 백전면 양천마을 지리산 일대 에서 꽃이 지기 시작할 무렵인 월( ) 7
말부터 월초 사이에 전초를 채취하여 건조조건별로 건조한 후 로 절단하여8 2~3cm 95℃
에서 시간 동안 열수 추출한 후 진공농축 한 다음 동결건조하여 시료로 사용하였다5 .

나 원료 전처리.
하고초 전초와 뿌리는 태양건조 음건 열풍건조 동결건조 한 후 건조수율을 구하였으며, , ,

각각의 건조 시료는 다시 물과 에탄올로 추출한 후 수회 반복 농축한 다음(Table 3-1),
동결건조하여 추출수율을 확인하였고 그 중 가장 수율이 높고 산업화에 적합한 조건을 최,
종 전처리 조건으로 선정하고자 하였다.
그 결과 열풍건조 조건에서 전초와 뿌리의 건조 수율이 각각 으로 가장80.3%, 80.0%
높게 나타났으며 동결건조 조건에서도 상당히 높은 건조 수율을 보였고 그 다(Fig.3-1), ,
음으로는 태양건조 음건 순으로 낮은 수율이 관찰 되었다 이러한 결과에 기초하여 향후, .
실험 시료의 전처리 조건으로 열풍건조 방법을 선정하였다.

Table 3-1. Conditions of dry method
Sample(g) Temperature( )℃ Time

Sun
dry

Stalk 50 Room temp. 12-15 hr
Root 50 Room temp. 13-16 hr

Shade
dry

Stalk 50 Room temp. 3days
Root 50 Room temp. 3days

Heat
dry

Stalk 50 70~80℃ 7-8 hr
Root 50 70~80℃ 7-9 hr

Freeze
dry

Stalk 50 45~48℃ 12 hr
Root 50 45~48℃ 12 hr
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건조 조건별 하고초 전초【 】

하고초 꽃대 하고초 전초 하고초 뿌리

열풍건조 동결건조 음건

건조 조건별 하고초 뿌리【 】

열풍건조 뿌리( ) 동결건조 뿌리( ) 양건 뿌리( )

음건 뿌리( ) 양건 꽃대( ) 양건 줄기( )
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Fig. 3-1. Dry rate of Prunella vulgaris on the dry condition.
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Fig. 3-2. Extraction rate of water extracts on the dry condition.
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하고초의 건조방법에 따른 열수추출물의 수율을 조사하기 위하여 양건 음건 열풍건조, , ,
동결건조된 시료를 각각 열수추출한 후 추출물의 농도 를 측정하고 추출농축액을(Brix) , ․
동결건조한 후 건조 수율을 측정한 결과는 와 같다Fig.3-2 .
하고초의 열수추출 수율은 열풍건조 시료 중 뿌리에서 전초에서 로 높2.115%, 2.052%
게 관찰되었으며 하고초 뿌리의 태양건조 조건에서도 로 높은 추출수율이 관찰 되, 2.011%
었다 또한 이와 같이 건조조건 실험과 열수추출물의 수율측정 실험에서 모두 열풍건조 조.
건에서 가장 높은 활성을 보였으며 부위별 추출 실험에서는 뿌리보다 전초에서 높은 추출,
수율이 관찰되었다.

또한 물 에탄올 메탄올 용매에 따른 하고초 전초의 추출수율을 조사하기 위하여 열풍건, ,
조된 시료를 각각 추출농축하였으며 농축액은 다시 동결건조하여 건조 수율로 계산하였,․
다 이 때 에탄올 및 메탄올 추출농축액은 증류수를 이용하여 회 이상 반복 증류한 후. 5․
농축하였으며 이 농축액을 동결건조한 결과 과 같이 물추출물에서의 추출 수율이, , Fig.3-3

로 가장 높게 관찰되었으며 에탄올 추출물에서는 메탄올 추출물에서는2.052% , 1.052%,
로 관찰되었다 이와 같은 결과로 볼 때 하고초의 산업화를 위한 전처리 방법으로1.325% .

는 열풍건조 조건으로 건조하여 열수 추출물을 이용하는 것이 보다 효과적인 방법일 것으로

사료되었으며 또한 뿌리 보다는 하고초 전초의 이용율이 보다 높을 것으로 판단되었다, .
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Fig. 3-3. Extraction rate of solvent extracts.
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하고초 함유 최적조성물 개발2.
가 항고지혈증 및 간장질환 개선용 부원료.
선정된 추출방법 추출조건에 따라 제조된 천연물 신소재를 포함하여 항고지혈증 효과가 우수한 최,
적조성물 개발을 위해 한방문헌을 통해 처방빈도수가 높은 부원료를 선정한 결과는 표와 같다.

표 심장질환 개선용 부원료 선정3-2.
처방명

전씨안신환

( )錢氏安神丸

성심산

( )醒心散

사심탕

( )瀉心湯

십미도적산

( )十味導赤散

단 방

( )單方 식품원료

가능여부
효 능 심이 허할 때 보호 심의 허열 치료 심열 치료

심장의 실열 등

치료
보혈

부

원

료

명

맥문동( )麥門冬 맥문동( )麥門冬 - 맥문동( )麥門冬 맥문동( )麥門冬 부

마아초( )馬牙草 - - - - 불

백복령( )白茯笭 - - - - 부

산약( )山藥 - - - - 주

한수석( )寒水石 - - - - 불

감초( )甘草 - - 감초( )甘草 - 주

- 인삼( )人蔘 - - - 주

- 오미자( )五味子 - - 오미자( )五味子 주

- 원지( )遠志 - - 원지( )遠志 부

- 복신( )茯神 - - 복신( )茯神 불

- 생지황( )生地黃 - - 생지황( )生地黃 부

- 석창포( )石菖蒲 - - 석창포( )石菖蒲 불

- - 황련( )黃連 황련( )黃連 - 불

- - - 황금( )黃芩 - 주

- - - 반하( )半夏 - 불

- - - 지골피( )地骨皮 - 불

- - - 복신( )茯神 - 불

- - - 적작약( )赤芍藥 - 부

- - - 목통( )木桶 - 불

- - - 생지황 생지황( ) - 부

- - - - 주사( )朱砂 불

- - - - 적석지( )赤石脂 불

- - - - 금박 과( )金箔

은박( )銀箔
불

- - - - 황단( )黃丹 불

- - - - 귀갑( )龜甲 불

- - - - 연자( )蓮子 불

- - - - 행( )杏 불

- - - - 소맥( )小麥 불

- - - - 서각( )犀角 불

- - - - 계자( )鷄子 불

- - - - 초목( )椒目 불

계 종( ) 종6 종6 종1 종9 종17
* 주 주원료로 사용가능 부 부원료로 사용가능 불 식품원료로 사용불가: , : , :
참고문헌 동의보감:※
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표 간장질환 개선용 부원료3-3.
처방명

청간탕

( )淸肝湯

사청환

( )瀉靑丸

세간산

( )洗肝散

당귀용회환

( )當歸龍 丸薈
단 방

( )單方 식품원료

가능여부*
효 능

간경 혈허 및

노화 치료

간이 실한 증세

치료

간이 허한 증세

치료

간장실열 협통,
치료

간담의 기를

보익

부

원

료

명

백작약( )白芍藥 - - - 작약( )芍藥 부

천궁( )川芎 천궁( )川芎 천궁( )川芎 - - 부

당귀( )當歸 당귀( )當歸 당귀( )當歸 당귀( )當歸 - 주

시호( )柴胡 - - - - 불

산치자( )山梔子 치자( )梔子 치자초( )梔子炒 산치자( )山梔子 - 부

목단피 목단피( ) - - - - 불

- 초용담( )草龍膽 - 초용담( )草龍膽 - 불

- 대황외( )大黃渨 대황( )大黃 대황( )大黃 - 불

- 강활( )羌活 강활( )羌活 - - 불

- 방풍( )防風 방풍( )防風 - - 불

- - 박하( )薄荷 - - 주

- - 감초구( )甘草灸 - - 주

- - - 황련( )黃連 황련( )黃連 불

- - - 황백( )黃柏 - 불

- - - 황금( )黃芩 - 주

- - - 노회( )蘆薈 - 불

- - - 청대( )靑黛 - 불

- - - 목향( )木香 - 불

- - - 사향( )麝香 - 불

- - - - 세신( )細辛 불

- - - 결명자( )決明子 결명자( )決明子 주

- - - - 차전자( )車前子 불

- - - - 제자( )子虀 불

- - - - 복분자( )覆盆子 주

- - - - 청상자( )靑箱子 불

- - - - 산조인( )酸棗仁 부

- - - - 산수유( )山茱萸 부

- - - - 초삼( )炒蔘 불

- - - - 창이자( )蒼耳子 불

- - - - 고삼( )苦蔘 불

- - - - 청피( )靑皮 불

- - - - 모과( )木瓜 불

- - - - 소맥( )小麥 불

- - - - 총백( )蔥白 불

- - - - 구( )韭 불

- - - - 이( )李 불

계 종( ) 종6 종7 종8 종12 종19
* 주 주원료로 사용가능 부 부원료로 사용가능 불 식품원료로 사용불가: , : , :
참고문헌 동의보감:※
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나 한의학에 의한 고지혈증 개선용 부원료 선정.
한방처방 빈도수가 높은 생약재 선정 결과를 기초로 본 연구사업의 자문가로 참여중인 한

의사 명 에게 혈액순환기질환 항고지혈증 항콜레스테롤 등 개선에 적합한 부원료 추천(5 ) ( , )
을 의뢰한 결과는 다음 표와 같다.
따라서 최종선정 부원료는 한방처방 빈도수가 높고 혈액순환기계질환 개선에 적합할 것,
으로 추천되는 부원료 중 종을 선정하여 생물활성연구 시료로 사용하였다5 .

표 혈액순환기계질환 개선용 부원료 선정3-4.
구 분 처방 1 처방 2 처방 3 처방 4 처방 5

최종

선정주요

처방

심장과

간 보호

심장 보호

어혈 치료
심의 허혈보호

보혈 및 간담의

기보익

간의 혈허

치료

부원

료명

갈근 - - - -
승마 - - - -
시호 - - - -
- 감초 - - -
- 음양곽 - - -
- 구기자 - - -
- 당귀 - - -
- 동충하초 - - -
- 백합 - - -
- 인삼 - - -

오미자 오미자 - 오미자 - 선정

- 영지 영지 영지 - 선정

- 하수오 하수오 - 하수오 선정

강황 - 강황 - -
- - 괴화 - -
- - 몰약 - -
- - 소목 - -
- - 홍화 - -
- - 결명자 결명자 결명자 선정

- - - 금은화 -
- - - 대황 -
- - - 상기생 -
- - - 목단피 -
- - - 웅담 -
- - - 지골피 -
- - - 황금 -
산사 - - 산사육 산사자 선정

- - - - 길경

- - - - 영지

- - - - 해조

계 종( ) 종6 종10 종8 종11 종6
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다 하고초 및 선정생약재의 추출수율.
하고초 및 선정된 부원료를 각각 에서 열수 추출하여 감압농축한 후 동결건조 수율100℃
을 측정한 결과는 표와 같이 주원료인 하고초는 였으며 부원료는 산사육 하수오36.3% , , ,
오미자 결명자 영지 순으로 수율이 높게 나타났다, , .

표 주원료 및 부원료의 추출수율3-5.

Sample 하고초
(Prunella
vulgaris)

결명자
(Cassia
obtusifolia
Linne)

하수오
(Polygoni
multiflori
Radix)

영지
(Ganoderma
lucium)

오미자
(Schizandrae
fructus)

산사육
(Crataegus
pinnatifida
Bunge)

Extracts rate(%) 36.3 6.33 14.16 1.5 9.83 17.83

라 하고초 조성물의 배합조건 확립.
최종 개발 대상 하고초 신소재는 건강기능식품업체 납품조건에 적합하도록 하고초 추출․
농축액에 분말상 을 첨가한 후 동결건조시켜 제조하였으며 제조된 신소재를 주원Dextrin ,
료로 하여 차 선정과정을 통해 최종선정된 생약재 종을 배합하여 항산화 검증용 하고초3 5
최적조성물로 사용하였다.

표 하고초 신소재 및 최적조성물의 배합조건3-6.

Sample
하고초
(Prunella
vulgaris)

결명자
(Cassia
obtusifolia
Linne)

하수오
(Polygoni
multiflori
Radix)

영지
(Ganoderma
lucium)

오미자
(Schizandrae
fructus)

산사육
(Crataegus
pinnatifida
Bunge)

Comp. 1 0 1000ppm 1000ppm 1000ppm 1000ppm 1000ppm
Comp. 2 500ppm 1000ppm 1000ppm 1000ppm 1000ppm 1000ppm
Comp. 3 1000ppm 1000ppm 1000ppm 1000ppm 1000ppm 1000ppm
Comp. 4 3000ppm 1000ppm 1000ppm 1000ppm 1000ppm 1000ppm
Comp. 5 5000ppm 1000ppm 1000ppm 1000ppm 1000ppm 1000ppm
Comp. 6 10000ppm 1000ppm 1000ppm 1000ppm 1000ppm 1000ppm
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제 절 하고초의 유효성분 및 지표물질 분석2
하고초의 유효성분 및 지표물질 분석1.

가 하고초의 유용물질 분획.
하고초 유용물질을 분리함에 있어서 최적 추출조건을 설정하기 위하여 하고초 전초 시

료 을 배 용량의 증류수 메탄올로 각각 환류 추출하였고 또한 증류수 또는 메탄100g 15 , ,
올을 추출용매로 하여 에서 시간 추출하여 감압 농축한 증류수 를 적정량의60 8 extract℃
물에 용해시키고 등의 용ethyl acetate, ether, chloroform, butanol, isopropanol
매를 순차적으로 사용하여 분획한 각 추출물을 감압 농축한 후 동결건조하여 분석시료로

사용하였다.

Fig. 3-4. Fractionation of functional meterial from Prunella vulgaris.
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나 무기질 함량 분석.
무기성분으로는 하고초의 열수추출물과 에탄올 추출물의 및 의 함량을 분Ca, Cu, K, Mg, Na P
석하였으며 시료 에 질산 황산 유기물 제거 를 넣고 가압한 후 로 전처리, 2ml 3ml, 1ml( ) microwave
하였다 이때 는 분 분 분 분으로 처리하였. microwave power 200W:5 , 400W:5 , 600W:5 , 200W:5
다 로 전처리된 시료는 증류수 로 정용한 후 분석용 시료로 하여. microwave 50ml ICP(Optima

로 분석하였다3300DV) .
그 결과 하고초의 열수추출물과 에탄올 추출물의 및 의 함량에 있어서는Ca, Cu, K, Mg, Na P Fig.

과 같이 열수추출물 분획에서는 이 로 가장 많이 검출되었으며 다음으로는3-5~3-7 K 65.92 /ml , P㎍
순으로 분석되었다 또한5.548 /ml, Mg 4.147 /ml, Ca 1.478 /ml, Na 1.164 /ml, Cu 0.243 /ml .㎍ ㎍ ㎍ ㎍ ㎍

에탄올 추출물 분획에서는 열수추출물과 동일하게 의 함량이 다른 무기질에비해 로 가장K 4.651 /ml㎍
많이 검출되었으나 열수추출물에 비해서는 아주 극소량으로 분석되었다 이와 같이 의 함량이 높게. K
분석된 결과는 옛문헌을 통해 알려진 하고초의 염에 의한 이뇨작용을 증빙할 수 있는 좋은potassium
자료로 사료된다.
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Fig. 3-5. Mineral contents of water extract and EtOH extract from Prunella vulgaris.
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Fig. 3-6. Mineral contents of water extract from Prunella vulgaris.
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Fig. 3-7. Potassium contents of water extract and EtOH from Prunella vulgaris.

다 유용물질 분석.
하고초 열수추출농축액 고형분 를 으로 희석하여 시료로 사용하였으며( 6brix) 1/6 ,․
는 농도로 준비하여 으로 희석하여 씩 주입하였다 분석기기STD 1mg/ml 50ppm 20 .㎕
의 은 은(HPLC) Column Bischoff Eurobond C18(250X4.0)mm, runtime 50min,
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는 의 조건하에서 상온에서 진행하였다Flow rate 0.6ml/min 254nm, .
그 결과 수용성 의 검출시간은 은 은Vitamin 2~3min, Rutine 25~30min, Kaemferol 40min,

는 약 의 시간에서 검출되었으며 그 중 열수추출물에서 가장 많이Vitamin K 50min (Fig3-8),
검출된 유용물질은 와 이 각각 로 나타났으며Vitamin C Vitamin B1 0.741ppm, 0.281ppm ,
수렴작용이 알려진 으로 검출되었다 이러한 결과는 하고초의 종류 중Tannic acid 0.438ppm .
하나인 꿀풀에 수용성 비타민이 높게 함유된 것으로 알려진 결과와 유사한 결과로 사료된

다.

Fig. 3-8. Functional material contents of water extract from Prunella vulgaris.

라 지표물질 분석.
하고초 추출농축 한 후 동결건조한 시료를 에 녹인 용액에 증류수를MeOH 20ml 4g․
가하여 CH2Cl2로 분획하였다 농축하여 얻은. CH2Cl2 분획을 용hexane-EtOAC (8:2)
매로 를 실시하여 얻은 의 함량을 분석silica gel column chromatography ursolic acid
하였다.

의 를 씩 각각 주입한 를 기준으로 하300ppm Ursolic acid 20 , 40 , 60 standard㎕ ㎕ ㎕
여 검량선을 작성한 후 하고초 시료를 에 녹여 의 함량을 분석한 결과, MeOH Ursolic acid
아래 그림과 같이 속에 의 의 함량을 확인할 수 있었다 이300ppm 0.516 Ursolic acid .㎕
러한 결과는 향후 타 지역의 하고초 뿐만 아니라 수입산 하고초 여러종으로 구분되어 있는,
하고초 꿀풀 제비꿀 등 의 규격화에 좋은 자료가 될 것으로 사료된다( , ) .
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Fig. 3-9. Ursolic acid contents of MeOH extract from Prunella vulgaris.

마 하고초 꿀의 당 함량 분석.
하고초 꿀 시료 원액을 농도로 녹인 후 로 여과하였으며13mg/ml 0.45 PVDF , STD㎛
당은 모두 농도로 준비하여 과 으로 희석한 뒤 검량선을 결정하1mg/ml 800ppm 500ppm
였으며 분석기기 의 은, (HPLC) Column Shodex NH2P 504E, Flow rate 0.3ml /min
의 조건에서 로 분석하였다RI detector .
하고초 꿀 시료 원액을 HPLC(Column : Shodex NH2P 504E, Flow rate 0.3ml
의 조건에서 로 분석한 결과는 아래 그림과 같다 하고초 꿀 속에 들어/min) RI detector .

있는 당은 가 으로 가장 많이 함유되어 있었으며Xylose 5,599ppm , Glucose 2,443ppm,
과 미지의 당이 개 포함되어 총 개로 예측되었다Sucrose 388ppm 2 5 .
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Fig. 3-10. Saccharide contents of from Prunella vulgaris honey.

용매별 추출물의 지표물질 함량 분석2. (ursolic acid)
가 하고초 추출물의 함량분석. ursolic acid

분석 조건(1)
과 비율Acetonitril water①

과 만 용매로 사용하는 경우 가 넓어지고 잘 분리되지 않아Acetonitril water peak
를 용매에 첨가하였다 먼저 의 농도를ammonium formate . ammonium formate 0.05M

로 고정하고 비를 의 세가지 용매를 사용하여acetonitrile:water 75:25, 80:20, 85:15
의 위치를 조사한 후 하고초 샘플을 분석한 결과standard ursolic acid pick

의 양이 많아지면 의 이 각각acetonitrile ursolic acid retention time 18.173min,
으로 점점 짧아지므로 가장 적합한 조건은 으로 결정하였으13.526min, 8.136min 80:20

며 는 로 하였다, flow rate 0.6 mL/min .
농도Ammonium formate②

와 겹치는 성분이 있어 이 두 성분이 나타내는 를 최대한 분리하기 위Ursolic acid peak
해 의 농도를 변화시키면서 분리한 결과 의 농도에서 분ammonium formate 0.1M peak
리능력이 가장 높게 나타나 분석조건으로 적용하였다.
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분석 및 계산방법(2)
실험에 사용된 는 은 의 하standard 100ppm (100mg/L), sample 10,000ppm (0.5g
고초 추출물을 메탄올 에 용해 으로 하였으며 농도는 과50mL ) , standard peak sample

의 높이 비로부터 의 농도로 구하였다 또한 농도peak sample ursolic acid . ursolic acid
에 샘플 부피를 곱하여 샘플에 포함된 양을 구하였으며 함량은 하고초 추출ursolic acid ,
물에 포함된 의 조성 고체 비 로 계산한 결과는 표와 같다ursolic acid ( ) .

하고초 추출용매별 함량(3) ursolic acid
상기 분석방법에 따라 하고초 전초 열수추출물 시간 을 과 물에 각(100 , 4 ) 95% MeOH℃
각 용해시켜 분석한 결과 열수추출물은 보다 물에 잘 용해 되었으나 뿌리 추출물MeOH ,
은 이나 물에서 잘 용해되지 않았다 또한 두 용액에 녹인 샘플을 로 분석한MeOH . HPLC
결과 물추출물에서는 가 포함되지 않은 것으로 나타났다ursolic acid .

하고초 부위별 추출물의 함량(4) MeOH ursolic acid
하고초 메탄올 추출물의 함량을 분석한 결과 하고초 상부에는 하ursolic acid 2.02%,
부에는 를 포함하여 하고초 상부의 함량이 하부에 비해 두 배 정도 높1.02% ursolic acid
다는 것은 확인할 수 있었다 그러나 하고초 전체 메탄올 추출물의 함량이. ursolic acid

정도로 하고초 하부 농도보다도 오히려 더 낮은 값을 나타내었는데 이러한 결과는0.53% ,
전초 추출과 상부 하부 추출 기간의 차이 추출 농도의 차이 등에 기인하는 것으로 사료되, ,
므로 향후 비교시에는 동일 조건에 의한 전초 전체와 부위별 함량비교가 필요할 것으로 사,
료되었다.
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표 하고초 부위별 추출물의 함량 비교3-7. MeOH ursolic acid

구 분 계 산 방 식 Ursolic acid
함량비(%,w/w)

하고초
전초

•


×  
   

 


• 

×  

•
×




×  

0.53

하고초
전초 상부

•


×  
   

 


• 

×  

•
×




×  

2.02

하고초
전초 하부

•


×  
   

 


• 

×  

•
×




×  

1.02

하고초
뿌리 가 없는 것으로 나타남ursolic acid .• -

Fig. 3-11. Standard of ursolic acid.
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Fig. 3-12. Ursolic acid of Hagocho(total)

Fig. 3-13. Ursolic acid of Hagocho(upper part)
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Fig. 3-14. Ursolic acid of Hagocho(lower part)

개발시제품 평가3.
가 개발시제품의 일반성분 분석.
개발시제품의 일반성분은 법에 준하여 분석하였다 탄수화물 함량은 총AOAC . (g/100g)
중량에서 수분 단백질 지방 그리고 회분 함량을 제외한 함량으로 표시하였으며 조단백질, , ,

은 법 조지방 은 법 조회분 은 회화법 조(g/100g) micro-Kjeldahl , (g/100g) Soxhlet , (%) ,
섬유 는 식이섬유 분석용 효소 및 를 순차적(%) -amylase, protease amyloglucosidaseα
으로 반응시켰다 반응 후 침전물은 여과하여 침전 잔사량을 구하고 잔사 중 회. ethanaol ,
분과 조단백질 함량을 감하여 시료 중 총 섬유소 함량을 산출하였다 또한 무기질.

은 시료 취하여 회화로에서 시간 회화시켜 냉각한 후 용(mg/100g) 5gdmf 500 2 HPLC℃
증류수 와 질산용액 를 가하고 의 열판에서 과량의0.5mL (HNO3:H2O=1:1) 3mL 100℃
질산을 제거한 후 이를 다시 회화로에서 시간 동안 회화시킨 다음 염산용액500 1℃

으로 가 되게 정용하여 무기질 분석 시료로 사용하였다 시료의(HCl:H2O=1:1) 50mL .
무기질 분석은 발광 플라스마 분석기를 이용하였으며 일반성분을 분석한 결과는, Table
과 같다3-8 .
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Table 3-8. The proximate composition of Hagocho products
Component Yield(/100g)

Calorie(kcal/100g) 7.3
Carbohydrate(g/100g) 1.3
Protein(g/100g) 0.3
Lipid(g/100g) 0.1
Ash(%) 0.4
Dietary fiber(%) 0.02

열량은 으로 일반적인 수준이었으며 탄수화물은 영양소 기준치인7.3kcal/100g ,
보다 배정도의 함량을 보엿고 조단백은 조지방은 으0.4g/100g 3 , 0.3g/100g, 0.1g/100g

로 조사되었으며 조회분은 조섬유는 로 나타났다 특히 무기질 분석결과에, 0.4%, 0.02% .
서는 칼륨 의 함량이 으로 가장 높게 검출되었으며 칼슘(K) 57.08mg/100g (Table 3-9), ,
마그네슘도 각각 으로 나타났다20.57mg/100g, 14.43mg/100g .

Table 3-9. Mineral contents of Hagocho products
Component Yield(/100g)
Ca 20.57 mg
Fe 0.03 mg
Mg 14.13 mg
K 57.08 mg
Na 12.4 mg

나 개발시제품의 영양성분 평가.
개발시제품의 영양평가는 식품위생법의 표시기준에 따라 개발대상 제품의 유형인 액상제

품을 대상으로 실시하였으며 영양소 기준치를 기준으로 열량 탄수화물 당류 조단백질, , , , ,
조지방 포화지방 트랜스지방 콜레스테롤 및 나트륨에 대해 총 종의 영양성분을 분석한, , , 9
결과는 과 같다Table 3-10 .
탄수화물은 영양소 기준치보다 높게 나타났으며 당류는 조단백 조지방은, 1.2g/100g, ,
각각 으로 분석되었다 또한 포화지방은 이었으나 트랜0.3g/100g, 0.1g/100g . 0.1g/100g ,
스지방과 콜레스테롤은 검출되지 않았다 본 영양성분표는 그림과 같이 최종 개발제품의 포.
장지에 표기하여 사용하였다.
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Table 3-10. Nutritional constituent of Hagocho products

다 개발시제품의 저장성 연구.
최종 개발시제품의 저장시험은 포 기준으로 실험군당 각 포씩 에서 분100mL/ 3 100 30℃
간 중탕살균 처리한 후 살균 미처리군과 함께 에 저장하면서 각 시료의37 incubator℃
변화 고형분 변화 산도 를 측정하였으며 부패 여부를 판단하기 위해서pH , (Brix) , (mg%) ,

일반세균 및 대장균의 검출여부를 을 이용하여 살균전후 저장 일 일3M petrifilm , 4 , 10 ,․
일 일 단위로 조사하였다20 , 30 .
제품 저장중의 일반특성 변화는 과 같이 고형분 산도는 저장기간이 길Table 3-11 pH, ,
어질수록 다소 낮아지는 경향을 보였으나 유의적인 차이는 보이지 않았다 또한 미살균 처, .
리된 군에서는 단위의 일반세균이 검출되었으나 살균처리 후 저장기간에 따른 미72/300 ,㎕
생물 검사 결과에서는 대장균군과 일반세균은 검출되지 않았다(Table 3-12, Fig. 15).

Table 3-11. The Changes of pH, Brix and Acidity during storage for 30days at 37℃
after sterilization

Non. 1 day 5 days 10 days 20 days 30 days
pH 5.47 5.43 5.05 5.03 4.97 4.93
Brix(°) 1.6 1.5 1.3 1.4 1.3 1.1

Acdity(mg%) 1.50 1.30 1.05 1.35 1.50 1.55
* Non. : before sterilization.
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Table 3-12. Changes in microbial growth of products during storage for 30days at 37℃
after sterilization

Non. 1 day 5 days 10 days 20 days 30 days
E.coli - - - - - -

Bacteria

(/300 )㎕ 72 - - - - -

* Non. : before sterilization.

10days(Bacteria) 21days(Bacteria) 30days(Bacteria)

10days(E.coli) 21days(E.coli) 30days(E.coli)
Fig. 3-15. Photomicrographs of microbial growth during storage for 30days at 37 after sterilization℃

라 개발시제품의 품질평가.
최종 개발제품의 품질평가는 저장중의 색도변화와 관능평가 색상 향미 신맛 단맛 항목( , , , )
을 중심으로 연구원 명이 직접 참여하였으며 기호성을 중심으로 종합평가를 실시하였다10 , .

균등 색 공간은 색 공간을 표준화 한 것으로 밝기를 나타내는CIELAB Hunter Lab L*
를 수직 축으로 하고 색도를 나타내는 a*, b*를 수평 평면으로 하는 공간으로 구성 되어 있

다 여기서. a*가 양의 방향으로 큰 값일수록 빨간 기미를 많이 띠고 음의 방향으로 큰 값일

수록 녹색 기미를 많이 띤다 또한. b*가 양의 방향으로 큰 값일수록 노란 기미를 많이 띠고

음의 방향으로 큰 값일수록 파란 기미를 많이 띤다 중앙은 무채색을 나타낸다. .
이러한 색차계를 이용하여 개발제품의 색도를 측정결과는 과 같이Hunter Table 3-13
저장기간이 길어질수록 값 명도 은 약간의 감소를 보였으나 유의적인 차이는 없었으며L ( ) ,



하고초의 면역조절에 의한 항암효과를 이용한 의 개발 및 상품화Pharmafood

34

대체적으로 불투명한 결과를 보였다 녹색과 빨간색의 정도를 나타내는 값은 저장기간 중. a
의 범위를 보였는데 이는 제품의 색상이 다소 적녹색을 나타내는 것으로 평19.22~21.40 ,

가되었으며 값은 범위로서 노란색의 불투명한 노란색으로 조사되었다, b 16.11~22.5 .

Table 3-13. Changes of total color difference during storage for 30days at 37 after sterilization℃
Non. 1 day 5 days 10 days 20 days 30 days

L 15.55 15.67 14.27 14.42 12.42 14.47
a 20.69 20.66 20.36 19.66 19.32 20.10
b 21.58 21.11 19.42 19.44 16.11 18.88

* Non. : before sterilization.
밝기 노란색↑

녹색← 빨간색→

파란색↓
색공간 균등색공간Hunter Lab (CIELAB )【 】

관능평가용 추출정제수 조성비【 】
구 분

시료명 및 배합량(g/100ml)
하고초 A-01 B-02 C-03

하고초 **.0 초과**.0 **.0-**.0 미만**.0
*** - 초과6.0 4.0-6.0 미만4.0
*** - 초과2.5 1.5-2.5 미만1.5
등**** - 초과20.0 10.0-20.0 미만10.0
나무**** - 초과6.0 4.0-6.0 미만4.0
색상

육안검사( )
짙은 갈색

연한 흑색( ) 짙은 갈색 연한 갈색 연한 노란색

색상

색차계( )
명도L( ) **.9 8.04 **.98 4.18
적 녹a(+ , - ) **.74 1.53 -**.24 -0.85
노 파b(+ , - ) **.41 7.46 **.30 1.61
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마 개발시제품의 관능평가.
개발 시제품의 관능평가를 위해 명 남 여 의 연구원을 대상으로 최종제품에 대한10 ( 3, 7)
관능평가를 실시한 결과는 와 같다Table 3-14 .
색상은 전반적으로 보통 수준이었으며 향미는 보통이하 신맛은 다소 강함 단맛은(+) , , ,
좋은 평가 수준을 보였는데 전반적으로 생약재의 특성으로 인해 보통 또는 좋음 수준을 나,
타내었다.

관능평가표【 】

구 분

평 가 방 법 및 점수

시료명

하고초추출물(A: )
시료명

(A-01)
시료명

(B-02)
시료명

(C-03)

성상의1.
기호도

아주좋다 좋다(5), (4),
보통 미흡(3), (2),
아주미흡(1)

아주좋다 좋다(5), (4),
보통 미흡(3), (2),
아주미흡(1)

아주좋다(5),
좋다 보통(4), (3),
미흡 아주미흡(2), (1)

아주좋다(5),
좋다 보통(4), (3),
미흡 아주미흡(2), (1)

색상의2.
기호도

아주좋다 좋다(5), (4),
보통 미흡(3), (2),
아주미흡(1)

아주좋다 좋다(5), (4),
보통 미흡(3), (2),
아주미흡(1)

아주좋다(5),
좋다 보통(4), (3),
미흡 아주미흡(2), (1)

아주좋다(5),
좋다 보통(4), (3),
미흡 아주미흡(2), (1)

향미의3.
기호도

아주좋다 좋다(5), (4),
보통 미흡(3), (2),
아주미흡(1)

아주좋다 좋다(5), (4),
보통 미흡(3), (2),
아주미흡(1)

아주좋다(5),
좋다 보통(4), (3),
미흡 아주미흡(2), (1)

아주좋다(5),
좋다 보통(4), (3),
미흡 아주미흡(2), (1)

맛의4.
기호도

아주좋다 좋다(5), (4),
보통 미흡(3), (2),
아주미흡(1)

아주좋다 좋다(5), (4),
보통 미흡(3), (2),
아주미흡(1)

아주좋다(5),
좋다 보통(4), (3),
미흡 아주미흡(2), (1)

아주좋다(5),
좋다 보통(4), (3),
미흡 아주미흡(2), (1)

종합평가5.
아주좋다 좋다(5), (4),
보통 미흡(3), (2),
아주미흡(1)

아주좋다 좋다(5), (4),
보통 미흡(3), (2),
아주미흡(1)

아주좋다(5),
좋다 보통(4), (3),
미흡 아주미흡(2), (1)

아주좋다(5),
좋다 보통(4), (3),
미흡 아주미흡(2), (1)
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Table 3-14. The organoleptic characteristics of Hagocho products during storage for 30days
1 day 5 days 10 days 20 days 30 days

Color + + + + +
Flavor - - - + +
Acidity +++ +++ +++ +++ +++
Sweet ++ ++ ++ ++ ++

Overall acceptability ++ ++ ++ ++ ++
* 아주좋음 좋음 보통 나쁨 아주나쁨(+++), (++), (+), (+), (- -).

생약재 추출물 및 추출정제수의 성상【 】
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제 절 하고초의 생물활성 연구3

하고초 추출물의 항산화활성 및 항균활성1.
가 하고초 추출물의 항산화활성.

소거능(1) DPPH radical
전자공여능은 에 대한 전자공여 효과로 시료1,1-di-phenyl-2-picrylhdrazyl (DPPH)
의 환원력을 측정하였다 즉 일정농도의 하고초 시료액 에. 1ml 1×104 용액M DPPH 3ml
를 가하여 혼합한 다음 분간 반응시킨 후 에서 흡광도를 측정하였다 전자공여30 525 nm .
능은 시료첨가구와 시료무첨가구의 흡광도의 감소율 로 나타내었다(%) .
그 결과 하고초 추출물의 라디칼 소거능 전자DPPH(1,1-di-phenyl-2-picrylhdrazyl) (
공여능 은 시료의 농도에 따라 전자공여능이 증가하는 경향을 보였으며 특히 이) , 100ppm
상의 농도에서는 이상의 전자공여능을 관찰할 수 있었다50% .

Fig.3-16. Electron donation ability of water extracts from Prunella vulgaris.

환원력(2)
환원력은 농도별 하고초 시료 에(10, 25, 50, 100, 250, 500, 1000ppm) 1ml 200ml

완충용액 를 가해 충분히 혼phosphate (pH 6.6) 1ml 1% potassium ferricyanide 1ml
합한 다음 에서 분간 반응시킨 후에 용액 를 첨가하고 에50 20 10% TCA 1ml 4.000rpm℃
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서 분간 원심분리하고 이 상징액 에 증류수 와 를 가해 혼5 , 1ml 1ml ferric chloride 0.1ml
합한 다음 에서 흡광도를 측정하여 흡광도 값을 환원력으로 나타내었다700 nm .
그 결과 환원력은 항산화력과 밀접한 관계에 있으며 일반적으로 의 존재와 관, reductone
련이 있다고 알려져 있다 항산화 반응은 가 제공하는 수소원자가. reductones free

사슬을 분쇄함으로써 시작되는데 환원력은 반응조건에 첨가되는 시료의 농도에 따radical ,
라 달라지며 대부분이 시료 첨가량의 증가에 따라 환원력이 상승하는 경향이나 추출용매에,
따른 환원력의 차이는 시료의 성질에 따라 상이함을 나타내는 것으로 보고 되어있다 이에.
본 실험에서는 추출시료의 농도별 로 환원력을(10, 25, 50, 100, 250, 500, 1000ppm)
측정한 결과 시료농도 까지는 환원력이 완만하게 증가하다가 이후 부터100ppm 100ppm
는 급격히 증가하여 시료 농도 에서는 값이 로 가장 높게 나타났다1000ppm OD 1.16 .

Fig. 3-17. Electron donation ability of water extracts from Prunella vulgaris.

소거능(3) Hydroxy radical(OH)
시험관에 1 mM FeSo4 용액 용액 하고초 농도별 시/EDTA , 10 mM 2-deoxyribose ,
료를 각 씩 가하고 완충액 와0.2 ml 0.1 M phosphate (pH7.4) 1.2ml 10mM H2O2를
가하여 수욕상에서 시간 반응시켰다 여기에 용액 를 가하여 반응을37 1 . 2.8% TCA 1ml℃
중지시킨 다음 용액 를 가하여 다시 의 수욕상1% TBA (Thiobarbituric acid) 1ml 100℃
에서 분간 가열시킨 후 급냉한 것을 에서 흡광도를 측정하였다 시료의10 532 nm . OH․
소거능 은 다음의 식에 의해 구하였다(%) .
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소거능OH (%) = 1-(A• 〔 s-Ao)/(Ac-Ao)]×100
As와 Ac 각각 시료를 첨가한 실험구와 대조구의 흡광도:
Ao 에서의 반응이 생략된 시약 혼합액의 흡광도: 37℃

하고초 시료를 농도별로 가하여 전처리한 후 에서 흡광도를 측정하여532nm Hydroxy
소거능을 관찰한 결과 그림에서와 같이 의 농도에서 소거능이 급radical 50ppm radical

격히 증가하는 경향을 보였는데 이는 라디칼 소거능에서 활성이 높게 관찰된 하, DPPH
고초 시료의 농도에서 보다 더 높은 활성을 나타냄을 알 수 있었다.

Fig. 3-18. Hydroxy radical scavenging ability of water extracts from Prunella vulgaris.

소거능(4) Nitrite
아질산염 소거작용 측정은 1mM NaNO2 용액 에 각 시료 를 가하고ml 1ml 0.1 N HCl
과 구연산 완충액으로 로 보정한 다음 완충액을 가하여 총 부피를 로0.2 M pH 2.5 10ml
하였다 이 용액을 에서 시간 반응시킨후 각 반응액 를 취하여 초산용액. 37 1 1ml 2%℃
와 초산용액으로 용해한3ml 30% Griess reagent (1% sulfanilic acid : 1%

를 차례로 가한 후 진탕 혼합하여 실온에서 분간 방치naphthylamine = 1:1) 0.4ml 15
후 에서 흡광도를 측정하였다 대조구는 대신 증류수를 가하여520 nm . Griess reagent
측정하였으며 아질산염 소거능은 시료 첨가구의 흡광도 무첨가구의 흡광도, 100- ( / )×10〔
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으로 나타내었다0 .〕
아질산염의 소거작용은 아질산염이 환원성 물질에 의하여 로 전환되기 때문에nitric oxide
관찰할 수 있는데 및, ascorbic acid, cysteine, hydroquinone nicotinamide adenine

등이 주로 대표적인 환원성 물질로서 작용하는 것으dinucleotide, phenolic compounds
로 알려져 있다 본 실험에서는 하고초의 아질산염 소거능을 관찰하기 위하여 시료 전처리.
과정을 거친 후 에서 흡광도를 측정한 결과 다음 그림과 같이 하고초 추출물 시료의520nm
농도가 낮은 경우에는 아질산염 소거능이 아주 낮게 나타났으나 시료의 농도가, 250ppm
이상인 경우에는 아질산염 소거능이 완만하게 증가하는 것을 관찰할 수 있었다.

Fig. 3-19. Nitrite scavenging activity of water extracts from Prunella vulgaris.

하고초 전초와 뿌리의 전자공여능(5)
하고초 전초 시료 전처리방법과 동일하게 건조한 후 추출농축하여 동결건조한 하고초․
뿌리 시료의 전자공여능은 상기 실험방법에 의해 하고초 전초와 뿌리의 항산화 활성을 비교

하기 위하여 전초 열수추출물 동결건조분과 뿌리 열수추출물 동결건조분을 각각 100,
의 농도로 조제한 후 에 대한 전자공여능을 측정한250, 500, 1000ppm DPPH radical

결과 전초 추출물 시료에서는 의 농도 이상에서 아주 높은 전자공여능을 보였으나100ppm
뿌리 추출물 시료에서는 이상의 농도에서도 이하의 전자공여능을 나타나는500ppm 50%
것으로 보아 하고초 뿌리 보다는 전초의 항산화활성이 비교적 높은 것으로 사료되었다.
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하고초 전초와 뿌리의 전자공여능 하고초 전초

하고초 뿌리

Fig. 3-20. Electron donation ability of water extracts from Prunella vulgaris stalk
and Prunella vulgaris root.

하고초 전초와 뿌리의 소거능(6) OH radical
하고초 뿌리 추출물의 소거능은 뿌리를 건조한 후 추출농축하고 동결건OH radical ,․
조한 후 농도별 시료를 조제하여 하고초 전초의(100, 250, 500, 1000ppm) OH

소거능과 비교 분석하였다radical .
하고초 뿌리 열수추출물의 소거능과 전초 열수추출물의 소거능OH radical OH radical
을 비교 분석하기 위하여 각 시료의 농도별 로 조제하여 분석(100, 250, 500, 1000ppm)
한 결과 다음 그림과 같이 나타났다 그림에서와 같이 하고초 뿌리 열수추출물 시료에서는.
아주 낮은 소거능이 관찰되었으나 전초 열수추출물 시료에서는 전자공Hydroxy radical ,
여능 실험결과와 동일하게 이상의 농도에서도 아주 높은 소거능을100ppm OH radical
보였다 이와 같은 결과로 보아 하고초 뿌리 보다는 하고초 전초의 항산화활성을 이용한 상.
품화 기술이 개발되는 것이 타당할 것으로 사료된다.
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Fig. 3-21. Hydroxy radical scavenging ability of water extracts from Prunella
vulgaris stalk and Prunella vulgaris root.

나 하고초 추출물의 항균활성.
시료 을 배 용량의 증류수 메탄올로 각각 환류 추출하였고 또한 증류수 또는 메100g 15 , ,
탄올을 추출용매로 하여 에서 시간 추출하여 감압 농축한 증류수 를 적정량60 8 extract℃
의 물에 용해시키고 등의 용ethyl acetate, ether, chloroform, butanol, isopropanol
매를 순차적으로 사용하여 분획한 각 추출물을 감압 농축한 후 에 의paper disk method
해 항균활성을 측정하였다 본 실험에 사용된 균주는 한국미생물보존센터 으로부터. (KCCM)
분양 받았으며 사용된 균주는, Streptococcus mutans ATCC25175, Escherichia coli

를 사용하였으며 배지는ATCC25922 , Brain Heart Infusion(BHI, Difco. MA., USA)
와 를 각각 사용하였다Luria Bertani Broth(LB, Difco) .
그 결과 충치유발균인 균에 대해서는 분획물 중Streptococcus mutans isopropanol
분획물에서 가장 높은 항균활성 을 나타내었으며 하고초 열수추출물에서는 대장균(+++) ,
에 대하여 유의적인 항균활성을 관찰할 수 있었다.
향후 및 메탄올 추출물에 대한 대장균 및 균에 대isopropanol Streptococcus mutans
한 항균활성을 체계적으로 진행할 계획이며 이러한 결과는 하고초 소재의 치약소재화 산업,
화도 가능할 것으로 사료되었다.
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Fig. 3-22. Photography showing the antibacterial activity of Prunella vulgaris on the
Streptococcus mutans.

하고초 부위별 추출물의 생물활성2. MeOH
가 추출 수율 및 갈색도. , pH
하고초 부위별 메탄올 추출물의 추출 수율 및 갈색도를 측정한 결과는, pH Table 3-15
와 같다 추출 수율은 전초에서 꽃대 부위에서 줄기에서 로 메탄올 추. 5.6%, 4.1%, 5.5%
출에 따른 하고초 부위별 수율의 차이는 적었다 시료의 는 의 범위로 시료간. pH 7.0~7.4
에 유의차가 있었으나 모두 중성 범위였다, pH .

등은 종의 한약재를 대상으로 물추출물의 수율을 측정한 결과 씨 잎 꽃 줄기의Ju 16 > > >
순으로 수율이 높아 식물류의 추출 시 시료의 사용부위에 따라 수율이 상이한 것으로 보고,
한 바 있다.

에서의 흡광도 값은 항산화성 물질의 용출정도와 방향족화합물의 함량을 추정하280 nm
기위해 이용되는데 하고초 메탄올 추출물은 부위에 관계없이 모두 로 시료 간에 유의, 0.5
적인 차이가 없었다 에서의 흡광도 값은 갈색화 반응생성물의 농도를 나타내는 것. 420 nm
으로 흡광도 값이 클수록 항산화성 물질이 많은 것으로 추정하는데 하고초 부위별 메탄올,
추출물의 흡광도 값은 전초 및 줄기에서 이었는데 꽃대는 로 전초와 줄기에 비해1.7 , 0.7
훨씬 낮은 값을 나타내어 갈색화 물질의 함량이 적은 것으로 추정되었다.

종의 한약재 물추출물의 흡광도를 측정한 결과 꿀풀에서 로 가장 높았으며 항16 2.872 ,
산화능도 우수한 것으로 보고되어 있으나 갈색화 반응물의 함량이 많을수록 오히려 항산화,
능이 감소되었다는 보고도 있다.
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Table 3-15. Extraction yield, pH and absorbance value of Prunella vulgaris
Sample Effective part

(plant parts used) Yield(%) pH Absorbance
at 280 nm1)

Absorbance
at 420 nm2)

Whole* Total parts 5.6 7.4±0.03C 0.5±0.00NS 1.7±0.00B
Flower
stalk Upper part 4.1 7.0±0.02A 0.5±0.01 0.7±0.01A

Stem layer part 5.5 7.1±0.01B 0.5±0.00 1.7±0.00B
*Whole : Flower stalk + Stem
1) sample concentration is 250 g/mLμ
2) sample concentration is 1,000 g/mLμ
A-CMeans with different superscripts in the same column are significantly different at p<0.05.
NSNot significant

나 총페놀 및 플라보노이드 함량.
하고초 전초의 부위 상층부위 하층부위 별 추출물의 총페놀 및 플라보노이드 함량( , ) MeOH
을 측정한 결과는 과 같다Fig. 3-23 .

는 하고초 상부에서 으로 가장 높게 나타났Phenolic compounds 77.10±3.73mg/100g
으며 함량은 상부와 하부에서 유의적인 차이는 보이지 않았다 이러한 결과는, flavonoids .
하고초 부위별 지표물질 함량 분석결과 상층부위 상부 에서 함량이 가장 높게 관찰된 결과( )
와 관련이 높을 것으로 사료되었다.
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Fig. 3-23. Total phenolic compounds and flavonoids contents of Prunella vulgaris.
Whole : Flower stalk + Stem
a,bMeans with different superscripts in the same experiment are significantly different at p<0.05.
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다 전자공여능.
전자공여능은 일정농도의 하고초를 부위별로 로 추출한 후 농축하고 농축액에 물을MeOH ,
회 가하여 을 완전히 제거한 다음 동결건조한 추출시료액 에5 MeOH 1ml 1×104 M DPPH
용액 를 가하여 혼합한 다음 분간 반응시킨 후 에서 흡광도를 측정하였고 그 결3ml 30 525 nm ,
과는 과 같이 시료첨가구와 시료무첨가구의 흡광도의 감소율 로 나타내었다Table 3-16 (%) .

에서와 같이 하고초 시료 부위 중 전자공여능이 가장 높게 나타난 부위는 하Table 3-16
고초 상층부위 상부 였으며 이러한 결과는 시료의 농도변화에 관계없이 부위별 차이는 뚜렷( ) ,
하게 나타났다 특히 상층부위와 하층부위에서 가장 큰 차이를 보이는 시료의 농도는. 250㎍
로 관찰되었다/ml .

Table 3-16. Electron donating ability of methanol extracts from Prunella vulgaris
(%)

Samples
Sample concentration( g/mL)μ

100 250 500 1000
Whole* 17.4±1.36aA 44.4±0.16bB 80.6±0.57cB 89.9±0.08dA

Flower stalk 21.9±0.96aB 52.9±1.07bC 86.9±0.26cC 92.1±0.17dC

Stem 16.6±1.30aA 37.3±1.86bA 73.1±0.28cA 90.7±0.47dB
*Whole : Flower stalk + Stem
a-dMeans with different superscripts in the same row are significantly different at p<0.05.
A-CMeans with different superscripts in the same column are significantly different at p<0.05.

라 환원력.
하고초를 전초 상층부위 및 하층부위로 구분하여 로 추출 후 동결건조한 시료의, MeOH
농도별 로 시료 에 완충용액(100, 250, 500, 1000ppm) 1ml 200ml phosphate (pH

를 가해 충분히 혼합한 다음 에서 분6.6) 1ml 1% potassium ferricyanide 1ml 50 20℃
간 반응시킨 후에 용액 를 첨가하고 에서 분간 원심분리한 후10% TCA 1ml 4.000rpm 5 ,
이 상징액 에 증류수 와 를 가해 혼합한 다음 에서1ml 1ml ferric chloride 0.1ml 700 nm
흡광도를 측정하여 흡광도 값을 환원력으로 나타내었다.
그 결과 전자공여능 측정 결과와 유사하게 모든 실험농도에서 하고초 상층부위의 환원력

이 높게 나타났으며 특히 시료의 농도가 증가할수록 상층부위와 하층부위 시료의 환원력은,
비례적인 차이를 보였다.
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Table 3-17. Reducing power of methanol extracts from Prunella vulgaris
(absorbance value at 700 nm)

Samples
Sample concentration( g/mL)μ

100 250 500 1000

Whole* 0.2±0.00aA 0.5±0.01bA 0.9±0.01cB 1.6±0.03dB

Flower stalk 0.3±0.01aB 0.6±0.01bB 1.1±0.02cC 1.9±0.04dC

Stem 0.2±0.00aA 0.5±0.01bA 0.8±0.01cA 1.5±0.02dA

마 라디칼 소거능. OH
시험관에 1 mM FeSo4 용액 용액 하고초 추/EDTA , 10 mM 2-deoxyribose , MeOH
출물 농도별 시료를 각 씩 가하고 완충액 와0.2 ml 0.1 M phosphate (pH7.4) 1.2ml
10mM H2O2를 가하여 수욕상에서 시간 반응시켰다 여기에 용액37 1 . 2.8% TCA 1ml℃
를 가하여 반응을 중지시킨 다음 용액 를 가하여 다1% TBA (Thiobarbituric acid) 1ml
시 의 수욕상에서 분간 가열시킨 후 급냉한 것을 에서 흡광도를 측정하였100 10 532 nm℃
고 시료의 라디칼 소거능 은 다음의 식에 의해 구하였다, OH (%) .

소거능OH (%) = 1-(A• 〔 s-Ao)/(Ac-Ao)]×100
As와 Ac 각각 시료를 첨가한 실험구와 대조구의 흡광도:
Ao 에서의 반응이 생략된 시약 혼합액의 흡광도: 37℃

하고초 추출물의 시료 부위별 소거능을 측정한 결과는 과MeOH OH radical Table 3-18
같이 시료 농도에 따라 최대 활성을 나타낸 부위는 각각 다르게 나타났으나 실험군간 유의,
적인 차이는 보이지 않았다.
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Table 3-18. OH radical scavenging ability of methanol extracts from Prunella vulgaris
(%)

Samples Sample concentration( g/mL)μ
100 250 500 1000

Whole* 80.3±1.75aA 85.9±0.36bA 87.5±1.19bcA 88.5±0.85cA
Flower stalk 84.9±0.55aB 85.4±1.02abA 86.9±0.54bA 88.8±1.16cA
Stem 84.6±0.68aB 86.2±0.53bA 86.8±0.24bcA 87.4±0.73cA

*Whole : Flower stalk + Stem
a-cMeans with different superscripts in the same row are significantly different at p<0.05.
AMeans with different superscripts in the same column are significantly different at p<0.05.

바 계에서의 지질과산화 억제능. -caroten-linoleic acidβ
에서 측정한 항산화 활성은 에서와 같이-caroten-linoleic acid system Table 3-19β

저농도에서는 하고초 상층부위의 항산화능이 높게 나타났으며 고 농도에서는 하층부위의,
활성이 비교적 높은 것으로 관찰되었다.
이상의 결과로 볼 때 하고초의 면역활성물질인 함량은 물 추출물보다는ursolic acid

추출물에서 높게 검출되었고 하고초 전초 전체와 상층부위 하층부위로 분리하여MeOH , ,
각각의 의 함량을 분석한 결과 하고초 상층부위에서 가장 높게 검출되었다ursolic acid .
또한 각 부위별 추출농축액에 회 하여 를 제거한 후 동결건조한MeOH 5 MeOH加水․
시료의 생물활성 검증을 위해 항산화활성을 측정한 결과 전반적으로 하고초 상층부위의 항

산화 활성이 우수하게 관찰되었다.
이러한 결과는 향후 개발 대상인 하고초 기능성식품의 원료를 하고초 전초 건조물 중 활( )
성이 높은 상층부위만을 사용할 수 있는 기초자료로 활용될 수 있을 것으로 기대되며 이러,
한 효과는 하고초 원료의 저장시 발생하는 고 비용을 절감하는데 기여할 것으로 사료된다.

Table 3-19. Lipid peroxidation inhibitory effect of methanol extracts from Prunella
vulgaris in -carotene-linoleic acid systemβ (%)

Samples Sample concentration( g/mL)μ
100 250 500 1000

Whole* 20.4±1.85aA 36.4±1.07bA 38.3±2.83bA 47.5±1.07cA
Flower stalk 25.9±3.21aB 45.7±1.07bB 67.3±5.66cC 84.6±3.86dC
Stem 22.2±1.85aAB 45.1±2.83bB 48.2±0.00bB 77.8±3.71cB

*Whole : Flower stalk + Stem
a-dMeans with different superscripts in the same row are significantly different at p<0.05.
A-CMeans with different superscripts in the same column are significantly different at p<0.05.
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사 라디칼 소거능. ABTs
하고초 메탄올 추출물의 라디칼 소거능은 과 같이 첨가ABTs Table 3-20 250 g/mLμ
시 이상의 활성을 나타내었으며 첨가 시에는 로 활성이50% 500 g/mL 88.1~92.3%μ
유의적으로 증가하였다 그러나 첨가 시에도 활성은 로. 1,000 g/mL 85.0~91.4% 500μ

첨가 시에 비하여 유의적인 차이가 없었으며 하고초의 부위별 소거능은 전초 꽃g/mL , >μ
대 줄기 순이었다> .
진달래꽃의 물 및 에탄올 추출물은 라디칼 소거능이 이상으로 높았다60% ABTs 90%
고 보고되어 있다 또한 제비꽃 용매별 추출물의 라디칼 소거능은 첨. ABTs 1,000 g/mLμ
가 시 로 아세톤 추출물에서 가장 우수하여 시료의 전자공여능 및 환원력11.26~43.53%
과는 다른 경향을 보이는데 이는 시료의 항산화능 기작이 상이하기 때문이라고 보고된 바,
있다 등은 시판 다류 제품의 열수 추출물에 대한 라디칼 소거능 측정결과 시. Choi ABTs
료의 라디칼 소거능은 전자공여능과 상관관계가 높으며 그 활성에는 폴리페놀과 비ABTs
타민 이외에 시료 중에 존재하는 다른 항산화성 물질이 기여함을 추정하였는데 이는 본C ,
실험 결과와도 잘 일치하였다.

Table 3-20. ABTs radical scavenging ability of methanol extracts from Prunella vulgaris
(%)

Samples
Sample concentration( g/mL)μ

100 250 500 1000

Whole* 28.8±0.70aB 74.3±0.57bB 92.3±0.23cC 91.4±0.76cC

Flower stalk 36.7±0.39aC 75.6±1.62bB 90.6±0.36cB 89.8±0.59cB

Stem 20.0±3.05aA 55.1±2.25bA 88.1±0.97cA 85.0±0.61cA

*Whole : Flower stalk + Stem
a-cMeans with different superscripts in the same row are significantly different at p<0.05.
A-CMeans with different superscripts in the same column are significantly different at p<0.05.

는 생체 내에서 의 촉매작용에 의해 으로Nitric oxide(NO) NO synthase L-arginine․
부터 생성되는 반응성이 강한 자유 라디칼로 세포독성이 강하며 다량이 생성될 경우 염증,
반응 면역 체계이상 등의 산화반응을 일으키는 것으로 알려져 있다, .
하고초 메탄올 추출물이 소거능에 미치는 영향을 비교한 결과nitric oxide Table 3-21
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과 같이 전초 꽃대 및 줄기는 첨가 시에도 미만의 소거능을 보여 다, 1,000 g/mL 20%μ
른 항산화능 측정 결과에 비해 다소 활성이 낮았다 반면에 꽃대는 로 전초 및 줄기. 19.7%
에서 각각 및 인 것에 비하면 유의적으로 높았는데 이러한 현상은 다른 항14.6% 14.9% ,
산화능 측정과도 일치하는 결과였다.
함초는 총 페놀 함량이 높은 추출물에서 소거능이 우수하여nitric oxide nitric oxide
소거에 페놀 화합물이 관여하는 것으로 보고되어 있는데 본 실험결과에서도 페놀화합물의,
함량이 높은 꽃대에서 소거활성이 유의적으로 높았다nitric oxide .

Table 3-21. NO radical scavenging activity of methanol extracts from Prunella vulgaris
(%)

Samples
Sample concentration( g/mL)μ

100 250 500 1000

Whole* 6.3±1.10aA 11.3±2.12bAB 11.8±1.45bcA 14.6±1.70cA

Flower stalk 11.1±2.33aB 14.3±2.12aB 18.3±0.97bC 19.7±1.32bB

Stem 3.5±1.40aA 8.43±1.19bA 14.4±1.16cB 14.9±1.17cA

*Whole : Flower stalk + Stem
a-dMeans with different superscripts in the same row are significantly different at p<0.05.
A-CMeans with different superscripts in the same column are significantly different at p<0.05.

아 아질산염 소거능.
하고초 메탄올 추출물의 아질산염 소거능은 와 같다 전초는Table 3-22 . 250 g/mLμ
이상 첨가 시 로 시료 첨가량에 따른 아질산염 소거능에 유의차가 없었으나19.3~21.7% ,
꽃대와 줄기는 첨가 시 이상으로 전초에 비해서 유의적으로 소거능이1,000 g/mL 30%μ
높았다.
한약재의 아질산염 소거능은 농도의 산조인 산수유 감국 꿀풀 금물초1,000 g/mL , , , , ,μ
오가피 단삼 울금 물추출물에서 이상인 것으로 보고되었는데 대부분이 페놀 화합물, , 50% ,
의 함량이 높은 식물들이었다 차류 및 약용식물류의 아질산염 소거능은 메탄올 추출물이.
물추출물보다 높았는데 이는 메탄올에서 페놀 화합물의 용출이 높았기 때문인 것으로 보고,
되어 있다.
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Table 3-22. Nitrite scavenging activity of methanol extracts from Prunella vulgaris
in pH 2.5 reaction system

(%)

Samples
Sample concentration( g/mL)μ

100 250 500 1000

Whole* 15.3±2.76aA 19.3±2.52bB 20.0±1.45bAB 21.7±1.07bA

Flower stalk 11.8±1.03aA 13.8±2.34abA 16.1±1.41bA 30.7±1.39cB

Stem 14.7±2.42aA 20.3±1.24bB 21.6±2.85bB 32.5±0.99cB

*Whole : Flower stalk + Stem
a-cMeans with different superscripts in the same row are significantly different at p<0.05.
A,BMeans with different superscripts in the same column are significantly different at p<0.05.

하고초 추출물의 항고지혈증 효과3.
가 재료 및 방법.

실험재료(1)
시료는 경남 함양군 백전면 일대에서 대량재배되는 하고초를 채취하여 열수 추출하고 감

압농축한 후 동결건조한 시료를 고지혈증 유발 식이와 함께 배합하여 실험동물의 식이로 사

용하였다.

실험동물 사육조건 및 식이조성(2) ,
실험동물은 생후 주된 의 계 수컷 성장기 흰쥐를 주 샘타5 150±10 g Sprague-Dawley ( )
코 서울 로부터 분양받아 온도 습도 명암주기 시간( , Korea) , 22±2 , 50±5%, 12 (07:0℃

이 자동설정된 동물사육실에서 주간 시판 고형사료 삼양사 로 적0 19:00) 1 (Rat, chow, )～
응시킨 후 외관상 건강한 흰쥐를 체중에 따른 난괴법으로 마리씩 그룹으로190±10 g 10 3
나누어 사육상자에 한 마리씩 넣어 주간 실험사육하였다 실험식이군은 기본 식이군4 .

시판 고지방식이 사료 첨가군(Normal), (Rodent Diet with 45kcal% fat) (Control),
고지방식이군에 하고초 추출물 분말 첨가군 하고초 추출물 분말0.2% (Hagocho 0.2%),



제 장 연구개발수행 내용 및 결과3

51

첨가군 으로 구성하였다 이때 하고초 분말 대신에 에서 동0.5% (Hagocho 0.5%) . starch
량을 제외시켰다.

식이섭취량 식이효율 및 체중측정(3) ,
실험기간 동안 식이는 매일 오후 시에 급여하였고 다음날 오전 경에 식이섭취량을5 10
조사하였다 식이섭취량의 오차를 최소화하고자 손실량을 보정하였다 물은 매일 신선한, .
생수를 공급하였으며 체중은 주일에 한번씩 일정한 시간에 측정하였고 실험기간 동안의1
체중증가량을 같은 기간 동안의 총 식이섭취량으로 나누어 다음의 식에 따라 식이효율을

구하였다.

식이효율(FER) =
주간 체중 증가량4 (g)

주간 식이섭취량4 (g)

실험동물의 처리(4)
실험 최종일에 실험동물을 시간 절식시킨 후 에테르로 가볍게 마취시켜 심장에서 채혈16
하였다 채혈된 혈액은 빙수 중에서 분간 응고시킨 후 원심분리기 한일사. 30 (Mega 17R, ,

로 에서 분간 원심분리시켜 혈청을 얻어 에 보관해두고 분석용Korea) 3,000 rpm 15 -70℃
시료로 사용하였다 장기 간장 심장 신장 비장 고환 폐 는 채혈 후 즉시 분리시켰으며. ( , , , , , ) ,
생리식염수로 혈액을 씻은 다음 흡수지로 물기를 제거하고 무게를 측정한 후 에 보관-70℃
하였다.

혈중 지질 함량 분석(5)
혈청의 총 콜레스테롤 함량은 총 콜레스테롤 측정용 시약(total cholesterol) kit (AM

을 사용하여 실험하였다 즉 효소시약을 효소시약 용해액에 용해시202-k, Asan, Korea) . ,
킨 후 시료 에 조제한 효소시약 를 첨가한 후 에서 분간 배양한 후 시료20 L 3 mL 37 5μ ℃
무첨가구를 대조로 하여 파장 에서 흡광도500 nm (Optizen 2120UV, Mecasys Co.

를 측정하였다 혈중 함량은 표준검량선에 의해 로 표시하였다Ltd, Korea) . mg/dL .
혈청의 중성지방 함량은 중성지방 측정용 시약(triglyceride) kit (AM 157S-k, Asan,

을 사용하였으며 효소시약을 효소시약 용해액에 용해시킨 후 시료 에 조제Korea) , 20 Lμ
한 효소시약 를 첨가한 후 에서 분간 배양한 후 시료 무첨가구를 대조로 하3 mL 37 10℃
여 파장 에서 흡광도를 측정하였다 혈중 함량은 표준검량선에 의해 로 표550 nm . mg/dL
시하였다.

함량의 측정은 측정용 시High density lipoprotein cholesterol(HDL-C) HDL-C kit
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약 을 사용하였다 즉 혈청 에 침강시약 을 가(AM 203-k, Asan, Korea) . , 20 l 0.2 mLμ
하고 잘 혼합한 후 실온에서 분간 정치시킨 다음 에서 분간 원심분리하였10 3,000 rpm 10
다 상층액 을 취하여 효소시약 과 잘 혼합하여 에서 분간 배양한 후. 0.1 mL 3 mL 37 5℃
시료 무첨가구를 대조로 하여 파장 에서 흡광도를 측정하였으며 혈중 함량은 표준500 nm ,
검량선에 의해 로 표시하였다mg/dL .
총 지질 의 함량은(total lipid) 등의 방법에 따라 혈청 에Frings 20 Lμ

시약을 첨가한 후 에서 분간 배양한 후 시료 무첨가구를 대조로phospho-vanillin 37 15℃
하여 파장 에서 흡광도를 측정하였다540 nm .

함량 및Low density lipoprotein cholesterol(LDL-C) Very low density
함량의 측정은 등의 방법에 따라 다음의lipoprotein cholesterol(VLDL-C) Friedewald

계산식에 의해 산출하였다.

LDL-C(mg/dL) = Total cholesterol - (HDL-C + Triglyceride/5)

VLDL-C(mg/dL) = Total cholesterol - (HDL-C + LDL-C)

혈중 및 활성 분석(6) GOT, GPT LDH
혈청의 및GOT(glutamic oxaloacetic transaminase) GPT(glutamic pyruvic

활성도 측정용 및 측정용transaminase) GOT kit(P 3150, Fugi, Japan) GPTⅢ
로 혈액분석기 에서 분kit(P 3250, Fugi, Japan) (DRI-Chem 3500I, Fugi, Japan)Ⅲ

석하였으며 혈청 당 로 표시하였다 혈청 중 젖산 탈수소 효소, 1 mL Karmen unit .
의 활성은 측정용 시약(lactate dehydrogenase, LDH) LDH kit (AM 159-k, Asan,

으로 측정하였으며 혈청 당 로 표시하였다Korea) , 1 mL Wroblewski unit .

간장조직의 지질 분석(7)
간장 조직의 지질 함량은 간조직 에 혼합액0.5 g chloroform : methanol (C:M=2:1,
을 가하여 로 마쇄v/v) Poter-Elvehjem tissue grinder(DAIHAN WOS01010, Korea)

하여 로 정용한 다음 냉암소에 하룻밤 정치시켜 지질을 추출하였다 이를 여과30 mL .
하여 일정량을 취하여 건고시킨 것을 사용하였으며 간조직의 지질은 총(Watman No. 7) ,

콜레스테롤 중성지방 및 총 지질을 상기의 분석방법에 따라 측정하였다, .

항산화 활성 측정(8)
혈청의 항산화 활성은 혈청 에 완충액 을 가100 l tris-HCl (100 mM, pH 7.4) 1 mLμ
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하여 혼합한 후 용액 를 가한0.5 mM 1,1- diphenyl-2-picrylhydrazyl (DPPH) 1 mL
다음 의 암실에서 분간 반응시켰다 여기에 를 가하여37 15 . chloroform 2 ml 3,000℃
에서 분간 원심분리시켜 하층부의 을 취하여 파장 에서 흡광도rpm 10 chloroform 517 nm

를 측정하였다 항산화 활성은 시료첨가구와 무첨가구의 흡광도 비로 나타내었다 간조직의. .
항산화 활성은 간조직 에 용액으로 균질액을 제조한 다음 이를1 g 1.5% KCl 10% 100
취하여 상기와 동일한 방법에 따라 측정하였다l .μ

간조직의 지질과산화물 함량 측정(9)
간조직 에 용액을 가하여 로 마쇄하여 균질액을 만든1 g 1.5% KCl homogenizer 10%
다음 이를 를 취하여 의 와 의 를, 0.5 mL 3 mL 1% phosphoric acid 1 mL 0.6% TBA
넣어 잘 혼합하였다 이것을 에서 분간 가열한 뒤 의. 95 water bath 45 4 mL butanol℃
를 가하여 발색물질을 추출한 다음 에서 분간 원심분리한 층의 흡광3,000 rpm 10 butanol
도(OD535-520 를 측정하였다 간장조직의 함량은 표준용액으로) . TBARS

을 사용한 표준 검량선으로부터 산출하였다1,1,3,3-tetraethoxy -propane .

통계처리(10)
실험으로부터 얻은 결과는 를 이용하여 실험군당 평균 표준편차로 표시하SPSS package ±
였고 통계적 유의성 검정은 일원배치 분산분석 을 한 후, (one-way analysis of variance)

수준에서 를 시행하였다p<0.05 Duncan's multiple range test .

나 결과 및 고찰.
체중증가량(1)

고지방식이와 하고초 열수추출물 동결건조 분말의 첨가 수준을 달리하여 주간 사육한 결4
과 실험동물의 체중증가량은 과 같다Table 3-23 .
체중증가량은 정상군에 비해 고지방식이 대조군에서는 증가하였으나 하고초 열수추출물

분말시료 첨가군에서는 정상군 수준의 체중증가량을 보였으나 분말시료 첨가0.2% , 0.5%
군에서는 정상군에 비해 증가하였으나 실험군간의 체중변화에 있어서는 유의적인12.7g ,
차이는 나타나지 않았다.
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Table 3-23. Changes in weight gainof SD rats fed high-fat diet containing Hagocho for 4 weeks

Group1)
Body weight (g)

Initial Final Gain
Normal 163.7±3.4 287±13.4 123.3±11.8
Control 165.2±3 294.4±20.9 129.2±19.4

0.2%Hagocho 165.6±3 288.4±15.3 122.8±13.4
0.5%Hagocho 167.2±5.2 303.2±23.8 136±20.3
1) Control : high-fat diet.
0.2%Hagocho : high-fat diet+0.2% Hagocho powder.
0.5%Hagocho : high-fat diet+0.5% Hagocho powder.

식이섭취량 물섭취량 및 식이효율(2) ,
고지방식이에 하고초 열수추출물 분말을 각각 첨가하여 급이시킨 후 주간0.2%, 0.5% 4
실험동물의 식이섭취량 물섭취량 및 식이효율을 관찰한 결과는 와 같다, Table 3-24 .
식이섭취량은 고지방식이군에서 정상군에 비해 상당히 낮게 나타났으나 하고초 열수추출,
물 분말시료를 첨가한 군에서는 고지방식이군에 비해 분말시료 농도에 비례적으로 식이섭취

량이 증가되었다.
또한 정상군의 물섭취량은 로 가장 높았으나 다른 실험군에서는 유의적인 차50.3±11.5
이는 보이지 않았고 식이효율은 정상군 하고초 열수추출물 분말시료 첨가군 고지방식이, , ,
대조군 순으로 낮게 나타났다.

Table 3-24. Changes in food and water intake, food efficiency ratio(FER) of SD
rats fed high-fat diet containing Hagocho for 4 weeks

Group1) Body weight (g)
Normal Final Gain

Normal 163.7±3.4 287±13.4 123.3±11.8
Control 165.2±3 294.4±20.9 129.2±19.4

0.2%Hagocho 165.6±3 288.4±15.3 122.8±13.4
0.5%Hagocho 167.2±5.2 303.2±23.8 136±20.3

1) Control : high-fat diet.
0.2%Hagocho : high-fat diet+0.2% Hagocho powder.
0.5%Hagocho : high-fat diet+0.5% Hagocho powder.
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장기의 무게(3)
고지방식이로 유도된 고지혈증 유발군에 하고초 열수추출물 분말시료를 각각 0.2%,
급이한 후 실험동물의 장기무게 변화를 비교한 결과는 와 같다0.5% Table 3-25 .

간장의 무게는 정상군에 비해 고지방식이군이 가장 낮은 경향을 보였으나 하고초 열수추

출물 분말시료 첨가군에서는 정상군과 가장 유사한 무게를 보였다 또한 심장은 실0.5% .
험군 모두 정상군에 비해 무게가 증가되는 경향을 보였으나 하고초 열수추출물 분말시료

첨가군에서는 간장 무게변화에서와 같이 가장 정상군과 유사한 수준을 나타내었다0.5% .
실험동물의 신장은 실험군 모두에서 유의적인 수준은 관찰되지 않았으며 비장 또한 정상군,
에 비해 다소 증가되었으나 실험군간의 큰 차이는 보이지 않았다 고환의 무게를 관찰한 결.
과 정상군에 비해 고지방식이군과 시료 첨가군에서는 다소 증가하였으나 시료 첨가0.5%
군에서는 오히려 감소되는 경향을 보였다 이와같이 하고초 열수추출물 분말시료 첨가가 실.
험동물의 간장 심장에는 어느정도 영향을 미친 것으로 관찰되었고 신장 비장 및 고환의, , ,
무게에는 영향이 없는 것으로 나타났다.

Table 3-25. Organ weights of SD rats fed high-fat diet containing Hagocho for 4 weeks

Group1)
Organ weight (g/100g body weight)

Liver Heart Kidney Spleen Testicle

Normal 18.32±2.22 1.06±0.13 2.45±0.29 0.69±0.07 3.11±0.29

Control 15.47±4.58 1.15±0.08 2.45±0.28 0.73±0.09 3.16±0.29

0.2%Hagocho 19.45±0.46 1.23±0.09 2.5±0.09 0.72±0.05 3.19±0.42

0.5%Hagocho 18.76±2.02 1.09±0.13 2.47±0.19 0.72±0.08 2.93±0.31
1) Control : high-fat diet.
0.2%Hagocho : high-fat diet+0.2% Hagocho powder.
0.5%Hagocho : high-fat diet+0.5% Hagocho powder.

혈청 중 총콜레스테롤 및 콜레스테롤 함량(4) HDL-
하고초 열수추출물 분말시료를 주간 급이한 실험동물의 혈청 중 총콜레스테롤 및4 HDL
콜레스테롤 수준을 측정한 결과는 과 같다Table 3-26 .
총콜레스테롤은 정상군에 비해 실험군에서 다소 높게 나타났으나 하고초 열수추출물 분,
말을 급이한 군에서는 총콜레스테롤이 로서 거의 정상군 수준과 유사하였다72.0±8.9 .
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콜레스테롤 은 고지혈증 유발군에서는 다HDL- (high density lipoproteins cholesterol)
소 감소되었으나 하고초 시료 첨가군 모두에서는 증가하였는데 특히 첨가군에서는, , 0.2%

첨가군 보다 이 오히려 높게 나타났다0.5% HDL .
이와 같이 하고초 열수추출물 동결건조 분말 급이군에서 콜레스테롤 개선효과가 나타난

것은 향후 하고초 추출물 소재가 다양한 항콜레스테롤 식품개발에 응용 가능성이 매우 높을

것으로 사료된다.

Table 3-26. Cholesterol compositions in serum of SD rats fed high-fat diet containing
Hagocho for 4 weeks

Group1)
Serum cholesterol compositions (mg/ )㎗
TCHO HDL

Normal 72.4±4.3 44.2±14

Control 75.4±17 43±23.8

0.2%Hagocho 78±7.5 52±11.5

0.5%Hagocho 72±8.9 50.3±5
1) Control : high-fat diet.
0.2%Hagocho : high-fat diet+0.2% Hagocho powder.
0.5%Hagocho : high-fat diet+0.5% Hagocho powder.

함량 및 활성(5) Triglyceride Lactate dehydrogenase
하고초 열수추출물 동결건조 분말시료의 첨가수준을 달리하여 고지방식이로 유도된 고지

혈증 실험동물의 혈청 중성지방 함량을 측정하고 간손상 보호 정도를 알아보기 위해 혈청

중의 활성도를 측정한 결과는 과 같다LDH(lactate dehydrogenase) Table 3-27 .
혈청중 중성지방의 함량은 정상군에 비해 실험군에서 모두 감소되는 경향을 보였으며,
간 근육 골격 뇌 적혈구 신장 심장 등에 분포하면서 를 로 산화, , , , , , L-Lactate pyrubate
시키는 효소로 알려져 있으며 간 등에 염증이 생겼을 경우 혈중 농도가 증가되는 의, LDH
혈중 농도를 측정한 결과 고지혈증 유발군에서는 으로 정상군에 비해 비교적273.8±269.6
높게 나타났으나 하고초 시료 첨가군에서는 로 거의 정상군 수준과 유사, 0.5% 245±98.4
하였으며 특히 첨가군에서는 으로서 오히려 정상군의 수준보다, 0.5% 219.5±74.6 LDH
낮게 나타났다.
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이러한 결과는 항콜레스테롤 작용과 일치되는 결과로서 향후 고지혈증을 비롯한 혈액순환

기계질환을 예방 및 개선할 수 있는 제품개발을 위한 기초자료로 활용코저 한다.

Table 3-27. GOT, GPT and Lactate dehydrogenase activity in serum of SD rats
fed high-fat diet containing King Oyster mushroom for 4 weeks

Group1) Triglyceride
LDH

(Wroblewski unit/ )㎖

Normal 40±7.6 248.8±30.8

Control 34.8±7.7 273.8±269.6

0.2%Hagocho 32.2±9.4 245.0±98.4

0.5%Hagocho 33.5±2.9 219.5±74.6
1) Control : high-fat diet.
0.2%Hagocho : high-fat diet+0.2% Hagocho powder.
0.5%Hagocho : high-fat diet+0.5% Hagocho powder.

혈청 및 활성(6) GOT GPT
하고초 추출물 동결건조 분말의 간손상 보호 정도를 측정하기 위해 혈청 중의

및GOT(glutamic oxaloacetic transaminase) GPT(glutamic pyruvic transaminase)
활성도를 측정한 결과는 과 같다Table 3-28 .
간 손상의 지표가 될 수 있는 혈액 중의 는 고지혈증 유발군에서는 정상군에 비해GOT
다소 높게 나타났으며 시료 첨가군에서는 정상군 보다 오히려 감소되는 경향을 보였다 또, .
한 수준은 하고초 시료 첨가군에서는 각각 로서 고지혈증 유발GPT 26.8±7.4, 26.0±1.8
군 및 정상군에 비해 낮게 나타났다.
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Table 3-28. GOT and GPT activity in serum of SD rats fed high-fat diet containing
Hagocho for 4 weeks

Group1) GOT GPT
(Karmen unit/mL)

Normal 97.2±15.4 28.4±2.9
Control 98.4±5.2 32.8±2.6

0.2%Hagocho 93.6±15.2 26.8±7.4
0.5%Hagocho 90±8.6 26±1.8

1) Control : high-fat diet.

실험동물 간조직의 지질농도 변화(6)
하고초 열수추출물 분말의 첨가 수준을 달리하여 주 동안 급이한 실험동물의 간 조직4
중 총 콜레스테롤 및 중성지질의 농도를 측정한 결과 와 같이 총 콜레스테롤, Table 3-29
은 고지방식이군에서 유의한 수준으로 증가하였으며 하고초 첨가군에서는 유의성이0.2%
없는 수준으로 감소하였으나 하고초 첨가군에서는 정상군과 유의한 수준으로 감소, 0.5%
되었다 또한 간조직중의 중성지질은 고지방식이군에서 아주 높게 나타나 정상군과 유의차.
를 확연히 보였으며 하고초 시료를 첨가한 실험군에서는 정상군은 수준은 아니지만 유의수,
준을 관찰할 수 있는 범위까지 감소되었다 이러한 결과로 볼 때 고지방식이로 고지혈증의.
유도 정도를 관찰할 수 있는 범위는 혈청보다는 간조직중의 지질농도 변화에서 보다 뚜렷이

나타남을 알 수 있었으며 개선효과 또한 조직중의 유의적인 지질변화 관찰로 인해 하고초,
의 항고지혈증 효과를 확인할 수 있었다.

Table 3-29. Hepatic lipid composition in liver of SD rats fed high-fat diet containing
Hagocho for 4 weeks

Groups1) Hepatic lipid(mg/g of wet liver)
Total cholesterol Triglyceride

Normal 0.9±0.1a 6.5±2.0a
Control 1.3±0.4b 20.6±5.1c

0.2%Hagocho 1.1±0.2ab 14.1±2.6b
0.5%Hagocho 0.8±0.1a 11.5±4.4ab

1) Control : high-fat diet.
0.2%Hagocho : high-fat diet+0.2% Hagocho powder.
0.5%Hagocho : high-fat diet+0.5% Hagocho powder.
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하고초 최적조성물의 항산화활성4.
가 주원료 및 부원료의 항산화활성.
하고초 천연물소재 및 최적조성물을 제조하기 위해 선정된 부원료의 항산화활성을 측정한

결과는 과 같다Table 3-30 .
총페놀 및 플라보노이드 함량은 결명자가 각각 151.01±5.20 mg/100g, 43.69±5.59mg
으로 각각 가장 높은 값을 보였으며 다음으로는 산사육 오미자 순으로 높을 값을 보/100g , ,

였다.
조성물 원료 각각의 전자공여능을 측정한 결과 과 같이 실험군 모두 시Table 3-31~3-32
료의 농도가 증가함에 따라 전자공여능이 높게 나타났으며 특히 결명자 산사육 하고초의, , ,
전자공여능이 높게 관찰되었다.
또한 하고초와 조성물 제조 부원료의 환원력에서도 결명자 산사육 하고초의 활성이 가, ,
장 높게 나타났으며 시료의 농도에 비례적으로 환원력이 증가함을 확인 할 수 있었다, .

Table 3-30 . Total phenolic compounds and flavonoids of Hagocho and herbs
(mg/100g)

Sample Phenolic compounds Flavonoids
Hagocho(Prunella vulgaris) 12.07±0.64 11.12±0.20
Cassia obtusifolia Linne 151.01±5.20 43.69±5.59
Polygoni multiflori Radix 10.62±0.25 4.56±0.17
Ganoderma lucium 54.03±2.23 9.33±0.15
Schizandrae fructus 77.27±2.77 36.13±1.87

Crataegus pinnatifida Bunge 92.75±0.69 6.14±0.23
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Table 3-31. Electron donation ability of Hagocho and herbs

Samples
Sample concentration( g/ml)μ

단위( :%)
100 250 500 1000

Hagocho(Prunella vulgaris) 13.35±0.60 27.22±1.98 52.34±0.65 84.96±0.08
Cassia obtusifolia Linne 21.50±1.02 45.97±1.00 75.81±1.48 86.78±0.14
Polygoni multiflori Radix 0.700±0.23 0.77±0.41 1.76±0.38 5.13±0.35
Ganoderma lucium 7.23±0.77 17.00±0.72 32.69±0.72 58.10±1.01
Schizandrae fructus 2.22±0.21 7.53±0.38 13.13±0.25 22.49±0.52
Crataegus pinnatifida Bunge 20.56±0.78 41.26±0.90 67.03±1.42 92.03±0.13

Table 3-32. Reducing power of Hagocho and herbs

Samples
Sample concentration( g/ml)μ

단위( :OD value)
100 250 500 1000

Hagocho(Prunella vulgaris) 0.14±0 0.24±0 0.37±0 0.62±0.02
Cassia obtusifolia Linne 0.16±0 0.29±0 0.47±0 0.79±0.02
Polygoni multiflori Radix 0.07±0 0.08±0 0.12±0 0.16±0
Ganoderma lucium 0.10±0 0.17±0 0.26±0 0.44±0
Schizandrae fructus 0.08±0 0.12±0 0.15±0 0.23±0
Crataegus pinnatifida Bunge 0.15±0 0.26±0 0.43±0 0.68±0.01

나 하고초 조성물의 항산화활성.
상기 결과에 기초하여 하고초 천연물소재를 주원료로 하고 선정된 부원료의 함량을 일정

하게 한 다음 주원료 하고초 천연물소재 의 농도를 달리하면서 제조된 최적조성물의 항산화( )
활성을 측정한 결과는 과 같다Table 3-33 .

에서와 같이 주원료를 첨가하지 않은 조성물군 보다는 하고초 천연물소재를 첨Table 3-33
가했을 경우 더 높은 항산화활성을 확인할 수 있었으며 특히 하고초 신소재의 농도가,

이상 첨가된 조성물군에서는 총페놀 플라보노이드 전자공여능 및 환원력이 하고초1000ppm , ,
천연물소재 무첨가군에 비해 유의적으로 높은 활성을 나타내었다 이러한 시너지 효과의 결과.
는 향후 하고초 신소재의 상품화를 위해 적용할 수 있는 유용한 기초자료로 사료된다.
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Table 3-33. Antioxidant activity of Hagocho compounds

Sample1) Phenolic compounds
(mg/100 g)

Flavonoids
(mg/100 g)

Electron donation
ability
(%)

Reducing power
(OD value)

Comp.1 44.09±0.67 33.15±0.15 40.09±1.48 0.36±0
Comp.2 63.93±2.41 41.49±0.12 46.87±1.70 0.46±0
Comp.3 73.67±1.39 43.41±0.41 53.61±1.11 0.51±0.01
Comp.4 99.55±3.56 50.13±0.20 67.90±0.44 0.66±0.01
Comp.5 124.37±3.04 54.84±0.52 78.33±0.20 0.81±0
Comp.6 191.91±2.60 66.74±1.35 86.25±0.42 1.17±0.01

1) comp.1 : Hagocho 0%+5herbs, comp.2 : Hagocho 16.7%(500ppm)+5herbs,
comp.3 : Hagocho 16.7%(1000ppm)+5herbs, comp.4 : Hagocho 16.7%(3000ppm) +5herbs,
comp.5 : Hagocho 16.7%(5000ppm)+5herbs, comp.6 : Hagocho 16.7% (10000ppm)+5herbs.

개발 시제품의 항고지혈증 효과 검증5.
가 실험동물의 사육.
평균체중이 인 계 주령 수컷 흰쥐를 주 샘타코 서울150±10 g Sprague-Dawley 5 ( ) ( ,

로부터 분양받아 동물사육실에서 고형사료로 주일간 적응시킨 후 대두유를Korea) , 1 7%
함유한 기본식이 로 다시 주일간 예비사육하여 체중에 따라 각 군의 체중이(normal diet) 1
비슷하도록 마리씩 군으로 나누어 사육상자에 한 마리씩 넣어 주간 실험사육하였다 사7 5 4 .
육실의 조건으로 온도는 습도는 명암주기는 시간 으22±2 , 50±4%, 12 (07:00 19:00)℃ ～
로 조절하였으며 사육 기간동안 물과 사료는 자유급이하였다, .

나 식이의 조성.
하고초 개발 시제품의 고지혈증 개선효과 연구를 위해 사용한 식이는 고지혈증 유발용으

로 구입한 고지방식이에 하고초 액상 시제품을 성인 일 섭취량 기준 즉60kcal (60kg) 1 ,
일 포 포 포 로 구분하여 동결건조 한 후 와1 1 (100ml), 2 (200ml), 3 (300ml) Table 3-34
같은 비율로 제조하였다.
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Table 3-34. Composition of experimental diet
High fat diet(g) Hagocho powder(mg)

ND - -
Control 22

Hagocho100 22 4.8mg
Hagocho200 22 9.6mg
Hagocho300 22 14.4mg

* 하고초 완제품 의 동결건조 수율(100ml) : 1.15%(1.15g)
* 실험동물 기준 급이 포 포 포250g : 1 (4.8mg), 2 (9.6mg), 3 (14.4mg)

다 실험동물의 처리.
실험 최종일에 시간 절식시킨 후 에틸에테르로 가볍게 마취하여 심장으로부터 채혈16
하여 혈액을 얻었다 혈액은 약 분간 빙수 중에서 응고시킨 후 에서 분. 30 3,000 rpm 15
간 원심분리시켜 혈청을 분리하여 에 보관하였다 각 장기 조직 간장 심장 신장- 70 . ( , , ,℃
비장 고환 폐 은 채혈 후 즉시 적출하여 냉각된 생리식염수로 혈액을 충분히 제, , ) 0.9%
거한 다음 흡수지로 물기를 제거하고 무게를 측정한 다음 에 보관해 두고 분석에- 70℃
사용하였다.

라 실험동물의 체중 식이섭취량 및 식이효율 측정. ,
체중은 주일에 회 오전 경에 측정하였으며 실험 사육 주간동안 회 실시하였다1 1 10 , 4 4 . 1
일 평균체중은 실험사육 주간의 총 체중증가량 을 총 실험기간으로 나누어 산출하였다4 (g) .
실험기간 동안 식이는 매일 오후 시에 급이하였고 다음날 오전 경에 잔량을 조사하5 , 10
여 식이섭취량을 산출하였다 물은 수도수를 매일 신선하게 공급하였다 식이효율. . (food

은 체중 증가량 을 같은 기간 동안의 식이섭취량 으로 나누어efficiency ratio, FER) (g) (g)
계산하였다 에서와 같이 체중 증가량은 고지혈증 유발군 대조군 과. Fig.3-24 ( ) Hagocho

급이군에서는 정상군에 비해 전반적으로 증가하는 경향을 보였으며200, 300 ,
급이군에서 로 가장 높은 증가를 나타내었다Hagocho100 158.57±27.34g .

또한 실험동물의 식이량은 정상군에 비해 모든 실험군이 다소 적어지는 경향이었으며

식이효율 은 정상군에 비해 모든 실험군에서 유의적으로 높은 경향을(Fig.3-25), (FER)
보였다(Fig.3-26).
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Fig. 3-24. Total body weight gain of hyperlipidemic rats after 4 weeks.
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Fig. 3-25. Food intake of hyperlipidemic rats after 4 weeks.
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Fig. 3-26. Change in food efficiency ratio(FER) of hyperlipidemic rats after 4 weeks.

마 장기의 무게.
실험사육 주 후 각 실험군간의 장기의 무게를 비교한 결과는 와 같다 간과4 Table 3-35 .
췌장의 무게는 정상군과 실험군간에 유의적인 차이를 보이면서 감소되는 경향이었으며 심,
장 신장 비장의 무게는 다소 감소되는 경향을 보였으나 전반적으로 유의성 있는 변화는, ,
보이지 않았다.

Table 3-35. The organ weight of liver, heart, kidney, spleen and testicle
(tissue g/100 g body weight)

Group1) Liver Heart Kidney Spleen Testicle
Normal 3.75±0.53b 0.35±0.04ab 0.75±0.07b 0.18±0.02ab 1.02±0.10b
Control 3.22±0.44a 0.33±0.03ab 0.66±0.06a 0.20±0.03b 0.92±0.06a

Hagocho100 3.15±0.35a 0.31±0.03a 0.70±0.05ab 0.17±0.02a 0.88±0.05a
Hagocho200 3.40±0.51ab 0.36±0.04b 0.70±0.03ab 0.17±0.01ab 0.96±0.07ab
Hagocho300 2.94±0.34a 0.34±0.03ab 0.68±0.05a 0.19±0.02ab 0.96±0.10ab

F
(p-value)

3.277
0.024

1.639
0.190

2.202
0.093

2.099
0.106

3.271
0.024

a-bValues in a column sharing the same superscript letter are not significantly different at p<0.05
1) Refer to the Table 1
2) Values are mean±SD (n=7)
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바 실험동물의 혈액성분 분석.
혈당 분석(1)

혈당은 측정용 시약 으로 측정하였다 의glucose kit (AM 201-k, Asan, Korea) . 20 Lμ
혈청에 의 효소시약을 첨가한 후 에서 분간 한 후 혈청 무첨가구를3 mL 37 5 incubation℃
대조로 하여 파장 에서 흡광도를 측정하였다 혈당 함량은 표준검량선에 의해500 nm .

로 표시하였다 정상군의 혈당은 였으며 고지혈증 유발mg/dL (Fig.3-27). 136.27mg/dL
군은 로 증가함이 확인되었다 하고초 시제품의 농도를 달리하여 급이한 실181.34mg/dL .
험군에서는 혈당 감소효과가 정상군 수준에는 미치지 못하였으나 혈당이 감소되는 것으로,
관찰되었다.

Blood glucose
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Fig. 3-27. Blood glucose in serum of hyperlipidemic rats.

총 지질 측정(2) (total lipid)
총 지질은 의 혈청에 시약을 첨가한 후 에서 분간 배양20 L phospho-vanillin 37 15μ ℃
한 후 혈청 무첨가구를 대조로 하여 에서 흡광도를 측정한 결과는 와 같540 nm Fig.3-28
이 고지혈증 유발군에서는 로 증가하였으나 하고초 급이군에서는 농275.61±5.23mg/dL ,
도 의존적으로 유의성 있는 감소를 보였다.
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Fig. 3-28. Total lipid, total cholesterol and triglyceride in serum of hyperlipidemic rats.

총 콜레스테롤 측정(3) (total cholesterol)
총 콜레스테롤은 총 콜레스테롤 측정용 시약 으로 측정하kit (AM 202-k, Asan, Korea)
였다 효소시약을 효소시약 용해액에 용해시킨 후 의 혈액에 의 효소시약을 넣. 20 L 3 mLμ
고 에서 분간 한 후 혈청 무첨가구를 대조군으로 하여 파장 에서 흡37 5 incubation 500 nm℃
광도를 측정하였다 혈중 함량은 표준검량선에 의해 로 표시한 결과는 와 같. mg/dL Fig.3-28
다.
그림에서와 같이 총콜레스테롤은 급이군에서는 유의적인 차이를 나타Hagocho100, 200
내지 않았으나 급이군에서는 정상군 수준의 콜레스테롤 감소효과를 보였다, Hagocho300 .

중성지방 측정(4) (triglyceride)
중성지방은 중성지방 측정용 시약 으로 측정하였다 혈kit (AM 157S-k, Asan, Korea) .
청 에 조제한 효소시약 를 첨가한 후 에서 분간 한 후 혈청20 L 3 mL 37 10 incubationμ ℃
무첨가구를 대조로 하여 파장 에서 흡광도를 측정하였다 혈중 함량은 표준검량선에550 nm .
의해 로 표시하였다 고지혈증 유발군의 중성지방은 로 매mg/dL (Fig.3-28). 58.28±3.96mg /dL
우 높게 나타났으나 하고초 급이군에서는 유의적으로 낮아지는 경향을 보였으며 특히, ,

급이군에서는 정상군과 유사한 수준까지 중성지방 함량이 감소되는 결Hagocho300 과를 보

였다 이러한 결과로 볼 때 콜레스테롤 및 중성지방 감소효과가 있는 급이군은 향후. Hagocho300
고지혈증 개선활성용 시제품의 상품화 적극 활용할 수 있을 것으로 사료된다.
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측정(5) HDL-C(High density lipoprotein cholesterol)
함량의 측정은 측정용 시약 으HDL-cholesterol HDL-C kit (AM 203-k, Asan, Korea)

로 측정하였다 혈청 에 침강시약 을 가하고 잘 혼합한 후 실온에서 분간. 20 L 0.2 mL 10μ
정치시킨 다음 에서 분간 원심분리하였다 상층액 을 취하여 효소시3,000 rpm 10 . 0.1 mL
약 과 잘 혼합하여 에서 분간 한 후 혈청 무첨가구를 대조로 하여3 mL 37 5 incubation℃
파장 에서 흡광도를 측정하였으며 혈중 함량은 표준검량선에 의해 로 표시500 nm , mg/dL
하여 에 나타내었다Fig. 3-29 .
고지혈증 유발군은 정상군에 비해 이 로 유의성 있게 감소되HDL-C 30.93±1.40mg/dL
었으나 하고초 시제품 급이군에서는 농도 의존적으로 증가되는 경향을 보였으며 특히, ,

과 급이군에서는 정상군과 유사한 수준까지 이 증가하였다Hagocho 200 300 HDL-C .
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Fig. 3-29. HDL-cholesterol in serum of hyperlipidemic rats.

및 측정(6) LDL-C(Low density lipoprotein cholesterol) AI(Atherogenic Index)
함량의 측정은 혈청 총 콜레스테롤 중성지방 의 계산LDL-cholesterol - (HDL-C+ /5)

식에 의해 산출하여 나타내었으며 동맥경화지수 는 등, (atherogenic index, AI) Haglund
의 방법에 따라 계산한 결과 와 같이 하고초를 급이한 실험군에서는 전반적으로Fig. 3-30

과 동맥경화지수 가 낮아지는 경향을 보였으며 급이군에서는 각LDL-C (AI) , Hagocho300
각 로서 정상군과 유의적인 수준까지 감소되었다2.80±1.00mg/dL, 0.25±0.06mg/dL .
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AI = (Total cholesterol) - (HDL-C) / HDL-C【 】
LDL-C and AI
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Fig. 3-30. LDL-cholesterol and AI in serum of hyperlipidemic rats.

혈중 총 단백질 함량 측정(7)
혈청 중 단백질 함량은 법에 따라 총 단백질 측정용 아산제약 시약으Biuret kit( , Korea)
로 측정하였다 혈청 에 효소시약 를 첨가한 후 에서 분간 배양한 후. 50 L 5 mL 37 30μ ℃
시료 무첨가구를 대조로 하여 파장 에서 흡광도를 측정한 결과는 와 같540 nm Fig. 3-31
이 실험군간 유의적인 차이는 보이지 않았으나 급이군에서는 다소 증가하는, Hagocho300
경향이었다.
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Fig. 3-31. Total protein in serum of hyperlipidemic rats.
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(8) 및 활성측정GOT(glutamic oxaloacetic transaminase) GPT(glutamic pyruvic transaminase)
는 측정용 아산제약 및 는 측정용 아산제약GOT GOT kit( , Korea) GPT GPT kit( ,
로 분석하였으며 혈청 당 로 표시하였다Korea) , 1 mL Karmen unit .

고지혈증 유발 대조군 은 으로(control) GOT 86.00±4.58 unit/mL, GPT 16.33±1.53
매우 높게 나타났으나 하고초 시제품 급이군에서는 농도 의존적으로 감소되는 경향을 보였,
다 특히 급이군에서는 유의적인 감소효과가 없었으나 이상. Hagocho100 , Hagocho200
농도의 시제품 급이군에서는 유의성 있는 감소효과가 관찰 되었다 또한 측정 결과에. ALT
서도 유사한 결과를 보였다(Fig. 3-32).
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Fig. 3-32. GOT, GPT and ALT activities in serum of hyperlipidemic rats.

지질과산화물 함량 및 항산화활성 측정(9)
혈청 중 지질과산화물 함량은 혈청 에 황산용액100 L 1/12N 4 mL, 10% phosphoμ -

를 차례로 가하고 잘 혼합한 후 분간 반응시킨 후 에tungstic acid 0.5 mL 5 4,000 rpm
서 분간 원심분리시켰다 원심분리 후 침전물에 증류수 및 시약을 가하여10 . TBA 1 mL

에서 분간 반응시켰으며 여기에 을 가하여 다시95 water bath 60 , butanol 3 mL℃
에서 분간 원심분리한 후 상층액을 취하여 에서 흡광도를 측정하였4,000 rpm 10 532 nm

다 함량은 표준용액으로 을 사용한 표준 검량선으로부터. TBARS 1,1,3,3-tetraethoxypropane
산출하였다 실험동물 혈청 중 지질과산화물 은 급이군에서(Fig. 3-33). (TBARS) Hagocho100
정상군 수준으로 감소되는 경향을 보였는데 특히 주목할만한 것은 과 급이, Hagocho200 300
군에서는 지질과산화물이 로 정상군 수준보다 감22.47±1.33 mmol/mL, 18.59±0.63 mmol/mL
소되는 결과를 나타내었다.
또한 항산화활성 측정을 위해 소거능을 검사한 결과 하고초 시제품 급이군의 농DPPH
도 의존적으로 활성이 증가하였으며 지질과산화물 함량 측정결과와 유사하게, Hagocho
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이상의 농도로 급이한 실험군에서는 정상군 보다 우수한 항산화 활성이 관찰되었다200 .
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Fig. 3-33. TBARS contents and DPPH scavenging activity in serum of hyperlipidemic rats.

사 간장 조직의 분석.
간장조직의 지질성분 분석(1)

간장 조직으로부터 총 지질 총 콜레스테롤 및 중성지방을 분석한 결과는 과, Fig. 3-34
같다 간장 조직의 지질 추출은 등의 방법에 따라 간장 조직 에. Floch 0.5 g chloroform :

혼합액 을 가하여methanol (C:M=2:1, v/v) tissue grinder (DAIHAN WOS01010,
로 지질을 추출한 후 최종 부피를 로 하여 냉암소에 하룻밤 정치한 후 여과Korea) 30 mL

한 여액을 실험재료로 사용하였다 이 여액을 일정량씩 취하여 회전식 진공 증발기로 용매.
를 모두 휘발시킨 다음 총 지질 총 콜레스테롤 중성지방을 각각의 측정용 시약을 사, , kit
용하여 상기의 방법과 동일하게 하였다.
총 지질은 하고초 시제품 급이군의 농도 의존적으로 감소되는 경향을 보였으며 총콜레스,
테롤은 급이군에서 가장 우수한 콜레스테롤 감소효과를 보였으며 중성지방Hagocho300 ,
은 하고초 급이군의 농도에 의존적으로 낮게 나타났다.
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Fig. 3-34. Total lipid, total cholesterol, triglyceride and phosopholipids in liver of hyperlipidemic rats

간장조직의 및 과산화물 측정(3) DPPH (TBARS)
간장 조직의 항산화 활성은 간장 조직 에 용액으로 균질액을 제조한1 g 1.5% KCl 10%
다음 이를 취하여 완충액 을 가하여 혼합한 후100 L tris-HCl (100 mM, pH 7.4) 1 mLμ

용액 를 가한 다0.5 mM 1,1-diphenyl-2-picrylhydrazyl (DPPH, Sigma, USA) 1 mL
음 의 암실에서 분간 반응시켰다 여기에 를 가하여 에37 15 . chloroform 2 mL 3,000 rpm℃
서 분간 원심분리시켜 하층부의 을 회수하여 파장 에서 흡광도를 측정10 chloroform 517 nm
하였다 항산화 활성은 시료첨가구와 무첨가구의 흡광도 비 로 나타내었다. (%) (Fig. 3-35).

에서와 같이 간장 조직중의 소거능은 하고초 시제품 농도에 의존적으로Fig.3-33 DPPH
증가하였으나 정상군 수준에는 미치지 못하였으나 함량은 급이군, , TBARS Hagocho300
에서 정상군 보다 오히려 우수한 활성을 보였다.
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Fig. 3-35. DPPH scavenging activity and TBARS contents in liver of hyperlipidemic rats.
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제 절 하고초의 암세포 살해 및 성장억제 관련 면역증강 활성 연구4
실험방법1.
실험동물(1)
동물은 생후 주된 의 를 사용하여 실험하였다 사료4 18-20 g ICR male mouse . (purina

와 물을 자유롭게 먹도록 유지하며 사육장의 온도는 상대습도는korea) , 21-24 ,℃
로 유지 시간마다 낮과 밤이 반복되도록 사육장내 빛을 조절하였다40-80% . 12 .

복강거식세포 분리와 일차배양(2)
일정기간 시료를 투여한 후 실험동물을 질식사 시키고 를 복강주사 복부 부분을HBSS .
마사지한 후 거식세포 분리 세포를 씻어준 후 세포수를 측정하여. phenol red-free

배지로RPMI1640 5% CO2 배양기에서 시간 배양한 다음 부착되지 않은 세포는2 PBS
로 세척하고 부착된 세포 거식세포 를 일차 배양하였다( ) .
비장세포의 분리와 일차배양(3)

에 를 넣고Cell culture dish compelete RPMI media male mouse 비장을 분리하여 조직
을 으깬 후 원심분리를 수행하였다 을 로 한 번 한 후 다시 원심. pellet media washing
분리를 하고 ACK lysis buffer (0.15 M NH4Cl, 1 M KHCO3, 0.01 M Na2EDTA, pH

를 처리하여 적혈구 를 제거 다시 원심분리하고7.2-7.4) (Red blood cell ; RBC) . pellet
을 가 함유된 를 이용하여 비장세포를 일차 배양하였5% FBS compelete RPMI media
다.
임파구 증식능 측정(4)
비장 세포를 에 분주하고 임파구 유사분열유도물질 인96-well plate T (mitogen) Con　

또는 임파구 유사분열유도물질 인A (concanavaline A) B (mitogen) LPS
와 시료를 농도별로 처리하고 시간 후 를 이용하여(lipopolysaccaride) , 72 WST-1 Kit

임파구 증식능을 측정하였다.
생성량 측정(5) cytokine

생성량을 방법을 통해 측정하였다TNF- , IL-4 ELISA .α
자연살해세포 의 활성도 측정(6) (NK cell)
표적세포 인 세포를 형광 물질인 을 첨가하여 형광 표(target cell) YAC-1 calcin-AM
지화 시킨 뒤 주효세포 인 자연살해세포와 세포를 일(labelling) (effector cell) YAC-1
정시간 배양한 후 상층액를 에서 형광으로 측정하여 자연살해세, ex 485nm, em 530nm
포의 표적세포인 세포에 대한 세포독성 을 측정하였다YAC-1 (cytotoxicity) .

를 이용한 세포독성 측정(7) MTT Assay
에 을 하고 다음 날 가 없는 배지로 교체한48 well plate HT-1080 cells seeding , FBS

후 하고초 전초를 시간 처리하였다 준비한 를 씩 첨가24 . MTT labeling mixture 500㎕
한 후, 37 CO℃ 2 에서 반응 후 분 후에 을 시킨 후 에서 흡incubator 30 cell lysis 550nm
광도를 측정하였다.
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배양액 내 측정(8) Lactate dehydrogenase (LDH)
실험에 이용한 하고초 전초의 암 세포주 손상에 대한 영향을 조사하기 위하여 배지내

의 활성을 측정하였다 활성은 기질 가 로 감소되는 정도를LDH . LDH pyruvate lactate
조사하여 측정하였다 을 에. 0.1 M potassium phosphate buffer (pH 7.5) 2.7 cuvette㎖
넣고 를 첨가하고 을 넣은 후0.1 culture media , 0.02 M sodium pyruvate 0.1 ,㎖ ㎖

을 첨가하여 잘 섞어준 후 흡광도에서 분 동안 흡광도NADH (0.2 ) 0.1 340 nm 2㎎ ㎖
를 측정하였다.

를 이용한 유전자의 발현 측정(9) RT-PCR MMP
에 을 하고 다음 날 가 없는 배지로 교체한 후6 well plate HT-1080 cells seeding , FBS

하고초 전초를 농도별로 시간 전처리 후 를 시간 처리하였다1 , PMA 24 . 용액을RNAzol
이용하여 세포내 를 분리한 다음 분리한 를 와RNA , mRNA 0.1 g 0.5 g oligo d(T)μ μ

을 이용하여 를 합성하였다 합성한 를 이용하여reverse transcriptase cDNA . cDNA
발현에 대한 특이적 를 이용하여 증폭하고 상에서 전MMPs primer , 2% agarose gel

기영동 한 후 로 염색 및 으로Ethidium Bromide Image Analyzer System (KODAK)
확인하였다.

를 이용한(10) Gelatin zymography MMP 유전자 활성 측정
에 을 하고 다음 날 가 없는 배지로 교체한6 well plate HT-1080 cells seeding , FBS

후 하고초 전초를 농도별로 시간 전처리 후 를 시간 처리하였다1 , PMA 24 . 하고초 전
초와 가PMA 시간 동안 배양된24 에 들어 있는 단백질을media gelatin zymography
에서 전기영동한 후 으로 분 동안 염색한 후gel CBB-G250 staining solution 30

하고 이를 스캔하여destaing (50% MeOH, 40% DW, 10% Glacial acetic acid)
의 활성을 확인MMP-9 하였다.

(11) 를 이용한 의 전사조절인자 활성 측정Luciferase activity MMP-9
에 을 하고 다음 날 세포에 의48 well plate HT-1080 cells seeding , 0.2 g pCMV-μ β
의 각각의 플라스미드 그리고 를 사용 형질전환 시킨다-gal, 0.5 g , LipofectAMINE .μ

하고초 전초를 농도별로 시간 전처리 후 를 시간 처리하였다 시간 후 세1 , PMA 24 . 24
포 추출물을 얻어 의 를 측정하였다MMP-9 luciferase activity .

를 이용한(12) NF-kB inhibitor 의 발현 및 활성 측정MMP-9
에 을 하고 다음 날 가 없는 배지로 교체한6 well plate HT-1080 cells seeding , FBS

후 를 시간 전처리하고 하고초 전초를 농도별로 시간NF-kB activation inhibitor 1 , 1
처리하였다 를 시간 처리한 후. PMA 24 , 용액을 이용하여 세포내 를 분RNAzol RNA
리한 다음 분리한 를 와 을 이용, mRNA 0.1 g 0.5 g oligo d(T) reverse transcriptaseμ μ
하여 를 합성하였다 합성한 를 이용하여 발현에 대한 특이적cDNA . cDNA MMPs

를 이용하여 증폭하고 상에서 전기영동 한 후primer , 2% agarose gel Ethidium
로 염색 및 으로 확인하였다 배양액은Bromide Image Analyzer System (KODAK) .

에서 전기영동한 후 으로 분 동gelatin zymography gel CBB-G250 staining solution 30
안 염색한 후 하고 이를 스destaing (50% MeOH, 40% DW, 10% Glacial acetic acid)
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캔하여 의 활성을 확인MMP-9 하였다.
폐장 전이와 서혜부 종양 성장 동물모델 확립(13)
실험동물은 약 의 를 주25 30 g Specific Pathogenic Free (SPF) male C57BL/6 mice～
식회사 대한바이오링크로부터 구입하여 실험동물로 사용하였다 사료와 물은 자유롭.
게 섭취하도록 하며 사육실의 온도는 상대 습도는 로 유지하였다, 21 24 , 40 60% .～ ℃ ～
또한 사육실의 낮과 밤이 시간마다 반복되도록 조절하고 동물 사육장치내로 외부12 ,
오염물질이 침입하지 않도록 를 이용하였다Hepa-filter .
폐장 전이 실험(14)

를 마우스 꼬리에 정맥주사한 후 하고초 전초를 생리식염수B16F10 melanoma cells ,
에 희석한 후 농도별 로 일 동안 연속해서 경구 투여하였다 대조군(50, 200 / ) 14 .㎎ ㎏
은 생리식염수만을 경구 투여하여 하고초 전초에 대한 효능을 실시하였다 마지막 날. ,
폐를 적출한 후 전이된 흑색종의 수를 측정하였다, .
서혜부 종양 성장 실험(15)

를 마우스 서혜부에 피하주사한 후 하고초 전초를 생리식염수B16F1 melanoma cells ,
에 희석한 후 농도별 로 일 동안 연속해서 경구 투여하였다 대조군(50, 200 / ) 28 .㎎ ㎏
은 생리식염수만을 경구 투여하여 하고초 전초에 대한 효능을 실시하였다 마지막 날. ,
종양을 적출한 후 성장한 종양의 무게를 측정하였다, .
통계 방법(16)
실험결과는 평균 표준편차로 표시하였으며 각 군간의 통계적 유의성에 대한 검증± ,
은 를 이용하였다student' t-test .

하고초2. (Prunella vulgaris 유용물질을 이용한 면역증강 활성 연구)
가 하고초 추출물의 세포독성에 대한 영향 조사.
하고초 (Prunella vulgaris) 추출물의 면역증강 활성에 대한 영향을 측정하기 위하여 세

포독성이 없는 농도를 확인하였다 마우스 대식세포 주인 세포. (macrophage) Raw 264.7
에 하고초 추출물을 처리하고 3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyltetrazolium

방법을 이용하여 세포 독성을 확인하였다 방법은 세포의 증식 및bromide: MTT . MTT
활성을 측정할 수 있는 예민한 방법으로서 미토콘드리아의 탈수소효소 가(dehydrogenase)
노란색의 를 불용성인 으로 전환할 수 있는 능력을 이용한 방법이다MTT formazan . Raw

세포를264.7 1×106 로 에 분주하고 하고초 꽃 줄기cell/ml 96-well plate (flower),
열수 에탄올 추출물을 각각 로(stalk) (water), (ethanol) 1, 10, 50, 100, 200 g/mlμ
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처리한 다음 시간 뒤 의 를 에 처리하였다 시간24 2 mg/ml MTT 96-well plate 100 l . 4μ
뒤 상층액을 버리고 용액을 당 씩 넣고 균일하게dimethyl sulfoxide (DMSO) well 100 lμ
혼합한 뒤 에서 흡광 에서 측정하여 세포의 활성도Thermocycler ELISA Reader 540 nm
를 대조군에 대한 실험군의 결정의 흡광도로 아래와 같이 계산하였다formazan .
세포 독성 (Cell viabilaty) (%)

세포 독성을 측정한 결과 하고초 꽃 추출물의 경우 열수 추출물과 추출물에서 시EtOH
료를 처리하지 않은 대조군에 비하여 하고초 꽃 열수 추출물과 추출물EtOH 1~100 μ

처리군에서 세포 독성이 나타나지 않았으므로 의 농도로 하고초 꽃 열g/ml 1~100 g/mlμ
수 추출물과 추출물을 세포배양 실험에 사용하였다 또한 하고초EtOH (Fig. 3-36A, B).
줄기 추출물의 경우 열수 추출물과 추출물에서 시료를 처리하지 않은 대조군에 비하EtOH
여 하고초 줄기 열수 추출물과 추출물 처리군에서 세포 독성이 나타EtOH 1~100 g/mlμ
나지 않았으므로 의 농도로 하고초 줄기 열수 추출물과 추출물을 세1~100 g/ml EtOHμ
포배양 실험에 사용하였다 (Fig. 3-36C, D).

Fig. 3-36. Effects of water or EtOH extract from the flower and stalk of Prunella vulgaris
on cell viability in macrophages. RAW 264.7 cells (1×106 cells/ml) were cultured for
24 h in the presence of the media alone, with the indicated concentrations of
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water or EtOH extract from the flower (A, B) and stalk (C, D) of Prunella vulgaris
(1-200 g/ml). The cell viability was assessed using a MTT assay. Each barμ
shows the mean ± S.D. in triplicate. *P < 0.01, significantly different from the
control.

나 면역조절관련 의 생성에 대한 영향 조사. cytokines
면역작용의 조절은 암치료 자가 면역 질환 및 조직이식 등 다양한 질병에 적용할 수 있,
다 항암효과의 매개체로서 면역활성화 물질의 투여는 병원체에 대한 방어 기능을 증강시키.
거나 면역기능의 상승을 통해 항암작용을 증가시킬 수 있다 또한 면역활성화 물질의 투여.
는 암세포의 성장과 변형을 감소시키거나 변형된 암세포에 대한 면역기능을 증가 시킬 수

있으며 특히 면역 활성화 물질은 세포독성 치료 에 대한 내성능력을, (cytotoxic therapy)
조절하고 방사물 또는 세포독성 화합물에 대한 감응성을 증가시키고 암전이를 감소시키, ,
며 간접적으로 면역반응을 일으킬 수 있는 물질로 알려져 왔다 에 감염된 세포나, . Virus
암세포를 공격하여 상해 효과를 나타내는 대표적인 비특이적 면역세포인 자연살해세포

와 세포의 활성화에 관여하고 이러한 자연 살해 세(Natural killer cell; NK-cell) LAK
포의 세포 살해능은 종양 세포를 죽이는 숙주 방어기능의 차적 방어망이다 이는 여러 바1 .
이러스 및 세균에 의한 감염의 면역과 관련이 있으며 종양세포의 죽음과 관련이 있다 항, .
종양 면역기능은 선천성 면역반응에 기초한 세포 세포 거식세포를 이용한 비특NK , LAK ,
이적 면역반응과 획득 면역반응에 기초한 세포독성 림프구T (cytotoxic T lymphocytes:

세포를 이용한 특이적인 면역반응이 있다 이러한 비특이적 암세포 살해면역세포는CTL) .
여러 종류의 에 의해 활성화된다 사이토카인은 면역반응의 각 단계에서 림프구의cytokine .
활성을 조절하는 폴리펩타이드로서 면역능을 증가시킬 수 있으며 면역활성을 증가시키는,
것으로 가장 많이 보고된 은 등이 있다 세포cytokine TNF- , IL-6, IL1 . Raw 264.7α β
에 하고초 꽃 줄기 열수 에탄올 추출물을 각각(flower), (stalk) (water), (ethanol) 1,

로 처리한 다음 상층액을 수거하여 의 특이적인10, 50, 100 g/ml TNF- , IL-6, IL-1μ α β
항체를 이용하여 를 수행하였다ELISA .

의 생성량을 측정한 결과 하고초 꽃 추출물의 경우 열수 추출물과 추출물TNF- EtOHα
에서 시료를 처리하지 않은 대조군에 비하여 하고초 꽃 열수 추출물 처리군에100 g/mlμ
서 약 배정도 의 생성량이 증가하였으나 추출물 처리군에서는 의3.5 TNF- , EtOH TNF-α α
생성량의 변화를 확인할 수 없었다 또한 하고초 줄기 추출물의 경우 열(Fig. 3-37A, B).
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수 추출물과 추출물에서 시료를 처리하지 않은 대조군에 비하여 하고초 줄기 열수EtOH
추출물 처리군에서 약 배정도 의 생성량이 증가하였으나 추100 g/ml 2.7 TNF- , EtOHμ α
출물 처리군에서는 생성량의 변화가 없었다TNF- (Fig. 3-37C, D).α

Fig. 3-37. Effects of water or EtOH extract from the flower and stalk of Prunella vulgaris
on production of TNF- . RAW 264.7 cells (5×10α 5 cells/ml) were cultured for 4
h in the presence of the media alone, with the indicated concentrations of
water or EtOH extract from the flower (A, B) and stalk (C, D) of Prunella
vulgaris (1-100 g/ml). TNF- production was determined by measuringμ α
enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA). Each bar shows the mean ±
S.D. in triplicate. *P < 0.01, significantly different from the control.

의 생성량을 측정한 결과 하고초 꽃 추출물의 경우 열수 추출물과 추출물에IL-6 , EtOH
서 시료를 처리하지 않은 대조군에 비하여 하고초 꽃 열수 추출물 처리군에서100 g/mlμ
약 배정도 의 생성량이 증가하였으나 추출물 처리군에서는 의 생성량3.5 IL-6 , EtOH IL-6
의 변화를 확인할 수 없었다 또한 하고초 줄기 추출물의 경우 열수 추(Fig. 3-38A, B).
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출물과 추출물에서 시료를 처리하지 않은 대조군에 비하여 하고초 줄기 열수 추출물EtOH
처리군에서 약 배정도 의 생성량이 증가하였으나 추출물 처리100 g/ml 2.8 IL-6 , EtOHμ

군에서는 생성량의 변화가 없었다IL-6 (Fig. 3-38C, D).

Fig. 3-38. Effects of water or EtOH extract from the flower and stalk of Prunella vulgaris on
production of IL-6. RAW 264.7 cells (5×105 cells/ml) were cultured for 6 h in the
presence of the media alone, with the indicated concentrations of water or EtOH
extract from the flower (A, B) and stalk (C, D) of Prunella vulgaris (1-100 μ
g/ml). IL-6 production was determined by measuring enzyme-linked
immunosorbent assay (ELISA). Each bar shows the mean ± S.D. in triplicate. *P
< 0.01, significantly different from the control.

의 생성량을 측정한 결과로는 하고초 꽃 추출물의 경우 열수 추출물과 추출IL-1 EtOHβ
물에서 시료를 처리하지 않은 대조군에 비하여 하고초 꽃 열수 추출물 처리군100 g/mlμ
에서 약 배정도 의 생성량이 증가하였으나 추출물 처리군에서는 생2 IL-1 , EtOH IL-1β β
성량의 변화가 없었다 또한 하고초 줄기 추출물의 경우 열수 추출물과(Fig. 3-39A, B).
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추출물에서 시료를 처리하지 않은 대조군에 비하여 하고초 줄기 열수 추출물EtOH 100 μ
처리군에서 약 배정도 의 생성량이 증가하였으나 추출물 처리군에서g/ml 2 IL-1 , EtOHβ

는 생성량의 변화가 없었다IL-1 (Fig. 3-39C, D).β

Fig. 3-39. Effects of water or EtOH extract from the flower and stalk of Prunella vulgaris
on production of IL-1 . RAW 264.7 cells (5×10β 5 cells/ml) were cultured for 6 h
in the presence of the media alone, with the indicated concentrations of water
or EtOH extract from the flower (A, B) and stalk (C, D) of Prunella vulgaris
(1-100 g/ml). IL-1 production was determined by measuring enzyme-linkedμ β
immunosorbent assay (ELISA). Each bar shows the mean ± S.D. in triplicate.
*P < 0.01, significantly different from the control.

다 특이적 면역반응 관련 비장 림프구 활성 측정.
비장세포를 분리하기 위하여 마우스를 경추 탈구법으로 희생 시킨 후 복부를 절Balb/c ,
개하여 비장을 적출하고 주사기 뒷부분을 이용하여 세분 절편하였다 세포를1 ml . HBSS
에 부유시킨 후 원심용 시험관에 옮겨 에서 분간 원심 침전시켰다 세50 ml 1,000 rpm 5 .
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포 침전물을 비장 하나 당 ACK lysis buffer (Tris-buffered ammonium chloride:
0.16 M NH2 에 현탁하여 분 방치한 후 로 회Cl, 0.17 M Tris, pH 7.2) 5 ml 1 HBSS 2
세척하여 적혈구를 제거하였다 세포수를 측정하여. 1.5×106 농도로cells/ml 96-well

에 분주하고 하고초 꽃 줄기 열수 에탄올plate , (flower), (stalk) (water), (ethanol)
추출물을 처리하고 시간 후 를 에 넣고 분 동안 반응시킨 뒤72 WST-1 Kit 10 l/well 30μ

에서 흡광도를 측정하여 하고초 꽃 줄기 열수 에탄450 nm (flower), (stalk) (water),
올 추출물에 의한 비장 임파구의 증식능을 조사하였다(ethanol) .
비장 임파구의 증식능을 측정한 결과 하고초 꽃 추출물의 경우 열수 추출물과 추, EtOH
출물에서 시료를 처리하지 않은 대조군에 비하여 하고초 꽃 열수 추출물 처리군50 g/mlμ
에서는 약 배 처리군에서는 약 배정도 비장 임파구의 증식능이 증가하였2 , 100 g/ml 2.5μ
으나 추출물 처리군에서는 비장 임파구의 증식능의 변화를 확인할 수 없었다, EtOH (Fig.

또한 하고초 줄기 추출물의 경우 열수 추출물과 추출물에서 시료를 처3-40A, B). EtOH
리하지 않은 대조군에 비하여 하고초 줄기 열수 추출물 처리군에서는 약 배50 g/ml 1.6 ,μ

처리군에서 약 배정도 비장 임파구의 증식능이 증가하였으나 추출100 g/ml 2.2 , EtOHμ
물 처리군에서는 임파구 증식능 변화가 없었다 (Fig. 3-40C, D).

Fig. 3-40. Effects of water or EtOH extract from the flower and stalk of Prunella vulgaris
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on splenocytes proliferation. Splenocytes were treated with various
concentrations for 72 h. Cell proliferations were determined by a MTT assay.
Each bar shows the mean ± S.D. of triplicate. *P < 0.01, significantly different
from the control.

임파구 특이적인 임파구 증식능을 측정하기 위하여 비장 세포를B 1.5×106 농cells/ml
도로 에 분주하고 임파구 유사분열유도물질 인96-well plate B (mitogen) LPS

와 하고초 꽃 줄기 열수 에탄올(lipopolyssacaride) (flower), (stalk) (water),
추출물을 로 처리하고 시간 후 를(ethanol) 10, 50, 100 g/ml 72 WST-1 Kit 10μ μ

에 넣고 분 동안 반응시킨 뒤 에서 흡광도를 측정하여 하고초 추출물에l/well 30 450 nm
의한 비장 임파구 증식능을 측정하였다B .

임파구 특이적인 임파구 증식능을 측정한 결과 에 의해 배 증가된 임파구B , LPS 2.5 B
증식이 하고초 꽃 추출물의 경우 하고초 꽃 열수 추출물 처리군에서는 약 배50 g/ml 2 ,μ

처리군에서는 약 배 처리군에서는 약 배정도 임파구 증50 g/ml 3.5 , 100 g/ml 4.3 Bμ μ
식능이 증가하였으나 추출물 처리군에서는 임파구 특이적인 임파구 증식능 변화, EtOH B
가 없었다 또한 하고초 줄기 추출물의 경우 에 의해 배 증가된(Fig. 3-41A, B). LPS 2.5
임파구 증식이 시료를 처리하지 않은 대조군에 비하여 하고초 줄기 열수 추출물B 50 μ
처리군에서는 약 배 처리군에서 약 배 처리군에서g/ml 1.6 , 50 g/ml 3.2 , 100 g/mlμ μ

약 배정도 증가하였으나 추출물 처리군에서는 변화가 없었다3.8 , EtOH (Fig. 3-41C,
D).
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Fig. 3-41. Effects of water or EtOH extract from the flower and stalk of Prunella vulgaris
on splenocytes proliferation in the presence of B-cell mitogen lipopolysaccharide
(LPS). Splenocytes were treated with various concentrations of Prunella vulgaris
with LPS for 72 h. Cell proliferations were determined by a MTT assay. Each
bar shows the mean ± S.D. of triplicate. *P< 0.01, significantly different from
the control.

임파구 특이적인 임파구 증식능을 측정하기 위하여 비장 세포를T 1.5×106 농cells/ml
도로 에 분주하고 임파구 유사분열유도물질 인96-well plate T (mitogen) Con A　

와 하고초 꽃 줄기 열수 에탄올(concanavaline A) (flower), (stalk) (water),
추출물을 로 처리하고 시간 후 를(ethanol) 10, 50, 100 g/ml , 72 WST-1 Kit 10μ μ

에 넣고 분 동안 반응시킨 뒤 에서 흡광도를 측정하여 하고초 추출물에l/well 30 450 nm
의한 비장 임파구 증식능을 측정하였다T .

임파구 특이적인 임파구 증식능을 측정한 결과 에 의해 배 증가된 임파T , Con A 2.7 T　
구 증식이 하고초 꽃 추출물의 경우 하고초 꽃 열수 추출물 처리군에서는 약50 g/ml 2μ
배 처리군에서는 약 배 처리군에서는 약 배정도 임파구, 50 g/ml 3.5 , 100 g/ml 4.5 Tμ μ
증식능이 증가하였으나 추출물 처리군에서는 임파구 특이적인 임파구 증식능의, EtOH T
변화를 확인할 수 없었다 또한 하고초 줄기 추출물의 경우 에(Fig. 3-42A, B). Con A　
의해 배 증가된 임파구 증식이 시료를 처리하지 않은 대조군에 비하여 하고초 줄기2.7 T
열수 추출물 처리군에서는 약 배 처리군에서 약 배50 g/ml 1.6 , 50 g/ml 3.2 , 100μ μ μ

처리군에서 약 배정도 증가하였으나 추출물 처리군에서는 변화가 없었다g/ml 4.5 , EtOH
(Fig. 3-42C, D).
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Fig. 3-42. Effects of water or EtOH extract from the flower and stalk of Prunella vulgaris
on splenocytes proliferation in the presence of T-cell mitogen concanavalin A
(Con A). Splenocytes were treated with various concentrations of Prunella
vulgaris with Con A for 72 h. Cell proliferations were determined by a MTT
assay. Each bar shows the mean ± S.D. of triplicate. *P< 0.01, significantly
different from the control.

라 종양발생 억제관련 유전자인 의 발현에 대한 영향 조사. iNOS
면역활성을 증가시키는 것으로 가장 많이 보고된 은 등이cytokine TNF- , IL-6, IL1α β
있으며 종양발생 억제에 관여하는 유전자로는 가 알려져 있다 하고초 유용물질의, iNOS .

의 발현에 대한 영향을 조사하기 위하여 사이토카인의 생성량을 증가시켰던 하고초iNOS
꽃과 줄기의 열수 추출물을 이용하여 실험하였다 하고초 꽃과 줄기의 열수 추출물을. Raw

세포에 처리하여 확인한 결과 하고초 꽃과 줄기의 열수 추출물에 의해 유전자264.7 iNOS
및 단백질의 발현이 증가하였다(Fig. 3-43) (Fig. 3-44).
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Fig. 3-43. Effects of water extract of the flower and stalk of Prunella vulgaris on iNOS
gene expression in Raw 264.7 cells. Cells were treated with various
concentrations of Prunella vulgaris for 6 h. PCR amplification of the
housekeeping gene, -actin, was performed for each sample by real timeβ
PCR.

Fig. 3-44. Effects of water extract of the flower and stalk of Prunella vulgaris on iNOS
protein expression in Raw 264.7 cells. Cells were treated with various
concentrations of Prunella vulgaris for 24 h. the cell lysates were blotted with
the anti-iNOS or actin antibody.

하고초 유용물질의 암세포 살해 및 성장억제와 관련된 면역증강활성 연구3.
가 비특이적 면역반응인 자연살해세포 의 암세포 살해능에 대한 영향 조사. (NK cell)
하고초 추출물에 의한 자연살해세포 의 암세포 살해능에(natural killer cell: NK cell)
대한 영향을 조사하기 위하여 표적세포 로 마우스 임파종 세, (target cell) (lymphoma)
포인 세포를 배양액으로 계대 배양하였다 표적세포 인YAC-1 RPMI 1640 . (target cell)

세포YAC-1 1×106개를 형광 물질인 을 되도록 첨가하여calcin-AM 15 M 37 , COμ ℃ 2
에서 분 반응시켜 형광 표지화 시킨 뒤 로 회 세척하였incubator 30 (labelling) HBSS 3
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다 주효세포 인 자연살해세포와 표적세포인 세포. (effector cell) YAC-1 (effector cell/
를 의 세 가지로 되도록 주효세포와target cell ratio; E/ T ratio) 10/ 1, 25/ 1, 50/ 1

표적세포를 1×104 개의 표적세포를 배양액에 넣어 씩 에 분주하고 하50 l 96well-plateμ
고초를 로 시간10, 50, 100 g/ml 4μ 처리하였다 를 원심분리 후 상층액. 96well-plate 50
를 에서 형광l excitation 485nm, emission 530nm (fluorescence spectrophotometer:μ

으로 측FL600, Bio-tek) 정하여 자연살해세포의 표적세포인 세포에 대한 세포독성YAC-1
을 로 나타내었다(cytotoxicity) % .

면역활성 효과가 확인된 하고초 꽃 열수 추출물에 의한 자연살해세포 (natural killer
의 암세포 살해능을 측정한 결과 아무것도 처리하지 않은 대조군 에cell: NK cell) , (VH)

비해 주효세포 인 자연살해세포와 표적세포인 세포의 비율이(effector cell) YAC-1 10/1,
에서 자연살해세포 의 암세포 살해능 증가로25/1, 50/1 (natural killer cell: NK cell)

인한 형광이 증가하였으며 하고초 꽃 열수 추출물 농도 의존적으로 형광을 증가시켜 하고,
초 꽃 열수 추출물이 자연살해세포의 세포 살해능을 증가시킴을 확인하였다 (Fig. 3-45).

Fig. 3-45. Effects of water extract from the flower of Prunella vulgaris on natural killer
(NK) cell activity in the splenocytes. As target cells, we used the NK
sensitive cell line YAC-1. Each bar shows the mean ± S.D. of four
independent experiments, performed in triplicate.

또한 하고초 줄기 열수 추출물에 의한 자연살해세포 의(natural killer cell: NK cell)
암세포 살해능을 측정한 결과 아무것도 처리하지 않은 대조군 에 비해 주효세포, (VH)

인 자연살해세포와 표적세포인 세포의 비율이(effector cell) YAC-1 10/1, 25/1, 50/1
에서 자연살해세포 의 암세포 살해능 증가로 인한 형광이(natural killer cell: NK cell)
증가하였으며 하고초 꽃 열수 추출물 농도 의존적으로 형광을 증가시켜 하고초 꽃 열수 추,
출물이 자연살해세포의 세포 살해능을 증가시킴을 확인하였다 (Fig. 3-46).
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Fig. 3-46. Effects of water extract from the stalk of Prunella vulgaris on natural killer
(NK) cell activity in the splenocytes. As target cells, we used the NK
sensitive cell line YAC-1. Each bar shows the mean ± S.D. of four
independent experiments, performed in triplicate.

하고초 추출물에 의한 자연살해세포 에 의해 살해되지(natural killer cell: NK cell)
않는 암세포에 대한 살해능 효과를 조사하기 위하여 임파구에 를IL-2 (Interleukin-2)

로 처리하여 일 배양하고 자연살해세포에 의해 살해되지 않는 암세포를 살해할10 U/ml 3
수 있는 림포카인활성살해세포 를 생성을(lymphokine activated killer cell; LAK cell)
유도하였다 표적세포 인 세포. (target cell) YAC-1 1×106개를 형광 을calcin-AM 15 μ
되도록 첨가하여M 37 , CO℃ 2 에서 분 반응시켜 형광 표지화 시incubator 30 (labelling)
킨 뒤 로 회 세척하였다 주효세포 인 림포카인활성살해세포와 표적HBSS 3 . (effector cell)
세포인 세포 를YAC-1 (effector cell/ target cell ratio; E/ T ratio) 10/ 1, 25/ 1,

의 세 가지로 되도록 주효세포와 표적세포를50/ 1 1×104 개의 표적세포를 배양액에 넣어

씩 에 분주하고 하고초를 로 시간 처리하였다50 l 96well-plate 10, 50, 100 g/ml 4 .μ μ
를 원심분리 후 상층액 를 에서96well-plate 50 l excitation 485nm, emission 530nmμ

형광 으로 측정하여 림포카인활성(fluorescence spectrophotometer: FL600, Bio-tek)
살해세포의 표적세포인 세포에 대한 세포독성 을 로 나타내었다YAC-1 (cytotoxicity) % .
하고초 꽃 열수 추출물에 의한 림포카인활성살해세포의 암세포 살해능을 확인한 결과 아

무것도 처리하지 않은 대조군에 비해 주효세포 인 림포카인활성살해세포와(effector cell)
표적세포인 세포의 비율이 에서 형광이 증가하였으며 하고초YAC-1 10/1, 25/1, 50/1 ,
추출물의 농도 의존적으로 형광발생을 증가시켜 하고초 꽃 열수 추출물이 림포카인활성살해

세포의 세포 살해능을 증가시킴을 확인하였다 (Fig. 3-47).
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Fig. 3-47. Effects of water extract from the flower of Prunella vulgaris on lymphokine
activated killer (LAK) cell activity in the splenocytes. As target cells, we used
the LAK sensitive cell line YAC-1. Each bar shows the mean ± S.D. of four
independent experiments, performed in triplicate.

하고초 줄기 열수 추출물에 의한 림포카인활성살해세포의 암세포 살해능을 확인한 결과

아무것도 처리하지 않은 대조군에 비해 주효세포 인 림포카인활성살해세포(effector cell)
와 표적세포인 세포의 비율이 에서 형광이 증가하였으며 하고YAC-1 10/1, 25/1, 50/1 ,
초 추출물의 농도 의존적으로 형광발생을 증가시켜 하고초 줄기 열수 추출물이 림포카인활

성살해세포의 세포 살해능을 증가시킴을 확인하였다 (Fig. 3-48).

Fig. 3-48. Effects of water extract from the stalk of Prunella vulgaris on lymphokine
activated killer (LAK) cell activity in the splenocytes. As target cells, we used
the LAK sensitive cell line YAC-1. Each bar shows the mean ± S.D. of four
independent experiments, performed in triplicate.
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하고초 유용물질에 의한 면역활성을 측정한 결과 하고초 꽃과 줄기의 열수 추출물에 의해

면역조절 인 의 생성량이 증가하였고 비장 임파구 증식능cytokine TNF- , IL-6, IL-1 ,α β
증가 및 자연살해세포와 림포카인활성살해세포의 암세포 살해능이 증가함을 확인하였다.

나. In vitro 암세포 증식 억제 활성에 대한 영향 조사

하고초 유용물질에 의한 In vitro 암세포 증식 억제 활성을 확인하기 위하여 대표적인 암

세포주인 인체 간암 세포주 인체 유방암 세포주 인체 폐암HepG2 ( ), MCF-7 ( ), A549 (
세포주 인체 림프종 에 대한 위 세포주에 대한 증식능을 조사하였다 하고초 꽃과), EL-4 ( ) .
줄기의 열수 추출물에 의해 이들 암세포주의 세포 증식에 대한 변화는 없었다 (Fig. 3-49).

Fig. 3-49. Effects of water extract from the flower and stalk of Prunella vulgaris on
proliferation in cancer cells. Cells (5X 105 cells/ml) were cultured for 24 h in
the presence of the media alone, with the indicated concentrations (1-200 μ
g/ml) of water extract from the flower and stalk in HepG2 cells (A), MCF-7
cells (B), A549 cells (C), and EL-4 cells (D). Each bar shows the mean ±
S.D. in triplicate. *P < 0.01, significantly different from the control.
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하고초 유용물질의 암 전이 억제능에 대한 연구4. in vivo / in vitro
가. In vivo 암 전이 억제능에 대한 영향 조사

암은 세포가 정상적인 기능을 수행하지 못하게 됨으로써 무분별한 세포의 증식에 의해 일

어나는 질병들을 통칭하는 용어이다 암은 인체의 모든 기관이나 조직에서 발생할 수 있으.
나 특별히 인체의 특정기관이나 조직에서 빈번히 발생하는데 가장 흔한 부위는 폐 간 유, , ,
방 대장 등이다 초기에 암이 발견되는 경우 외과적 수술을 통해 비교적 쉽게 제거가 이루, .
어질 수 있으나 암의 전이가 일어난 경우나 외과적 치료에 문제가 있는 부위 등 치료가 어,
려운 상황이 많이 발생하고 있으며 발생 기전 등 암에 대한 정확한 이해가 부족한 현 상황,
에서 암을 효과적으로 치료하기 위한 다양한 노력이 진행 중에 있다 통계자료에 따. WHO
르면 전 세계적으로 매년 악성종양 환자가 대략 천만명 가량 발생하고 있으며 악성종약으, ,
로 인한 사망은 심혈관질환에 이어 두 번째로 많은 사상자를 내고 있는 질병으로 알려져 있

다 암은 크게 정상적인 범위를 벗어나 끊임없이 세포분열을 하고 성장하는 양성종양과 다.
른 세포가 차지하고 있는 고유 영역을 침범하는 악성종양으로 구분할 수 있다 암은 세포의.
성장과 발육의 기본적인 규칙을 따르지 않는 질병이다 정상 세포의 성장은 몸 전체에서 필.
요로 하는 정도로 조심스럽게 조절되지만 암 세포는 자유자재로 또는 계속적으로 성장하여

결국은 정상 세포의 기능을 파괴하거나 억제한다 정상 세포에서 암 세포로의 형질전환은.
정상 세포의 생리를 조절하는 조절계의 생략에 의하여 일어나게 된다 인체에서 발생하는.
암의 종류는 종 이상이며 기원에 따라 암은 분류된다 대부분의 암은 상피성 종양100 , .

육종 및 백혈병 또는 임파종 과 같이(carcinoma), (sarcoma) (leukemia/lymphoma) 3
집단으로 나누어진다 인체 암의 약 는 상피성 종양이며 외배엽이나 내배엽의 상피세. 90%
포에서 유래한다 피부암 세포와 인체 구강 상피 암세포는 상피성 종양의 일종이다 암의. .
발생 기원은 위에서 정의한 것처럼 알려져 있어 분류는 가능해졌지만 발생 기전은 아직도

명확하지 않아 난치성 질병의 하나로 알려져 있다 이에 많은 항암제들이 개발되고 있지만.
암의 종류에 따라 다양한 약리작용을 나타내고 등 등(Hersh , 1986; Gillman , 1991)
또한 항암제의 독성에 의한 부작용도 다양하게 나타나기 때문에 암 치료시 문제점으로 지적

되고 있어 등 등 항암제의 부작용을 최소화하기 위하여 천연(Chung , 1987; Seo , 1992)
물을 이용한 항암제 개발이 시도되고 있다 등(Kawamura , 1988; Aburada, 1998).
하고초의 암 전이 억제능에 대한 영향을 조사하기 위하여 폐암과 고형암에 대한in vivo
영향을 조사하였다 폐암 전이 모델을 확립하기 위하여 를 마우. B16F10 melanoma cells
스 꼬리에 정맥주사한 후 하고초 전초를 생리식염수에 희석한 후 농도별, (50, 200 /㎎
로 일 동안 연속해서 경구 투여하였다 대조군은 생리식염수만을 경구 투여하여 하) 14 .㎏

고초 전초에 대한 효능을 실시하였다 마지막 날 폐를 적출한 후 전이된 흑색종의 수를. , ,
측정하였다 에 의해 전이된 폐의 흑색종이 하고(Fig. 3-50). B16F10 melanoma cells
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초 전초의 투여 농도에 비례하여 감소된 것을 폐의 흑색종 전이 실험을 통하여 확인하였다

(Fig. 3-51).

Fig. 3-50. Experimental protocol of in vivo experimental lung metastasis assay. The B16F10
cells were harvested and resuspended to give the appropriate concentrations in
HBSS. An amount of 0.2 ml of the resultant B16F10 cell suspension (5×105 cells)
was injected via the tail vein of the C57BL/6 mice (day 1). The Prunella vulgaris
was suspended in sterilized saline and administered orally to the mice
simultaneously with the inhibition of metastasis. The treatment was continued daily
for 14 days. Six mice from each group were sacrificed 14 days after being
inoculated with the tumor cells.

Group Dose Lung Tumor colony number Inhibition rate (%)

하고초 전초

(mg/kg)

0 54.5±3.54 0
50 8.4±0.82＊ 84.6＊
200 2.2±0.28＊ 95.9＊

Fig. 3-51. Effect of Prunella vulgaris on the experimental metastasis of B16F10 melanoma
cells. The lungs were dissected and observed for any metastases on the 14th
day after inducing a B16F10 melanoma. The Prunella vulgaris was started
simultaneously with the tumor cell inoculation through the lateral tail vein (14
times at 24 h interval, i.g). Values are mean ± SD. * P < 0.05 compared with
the control(B16F10).
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다음으로 고형암 모델을 확립하기 위하여 를 마우스 서혜부에 피B16F1 melanoma cells
하주사한 후 하고초 전초를 생리식염수에 희석한 후 농도별 로 일 동안, (50, 200 / ) 28㎎ ㎏
연속해서 경구 투여하였다 대조군은 생리식염수만을 경구 투여하여 하고초 전초에 대한 효.
능을 실시하였다 마지막 날 종양을 적출한 후 성장한 종양의 무게를 측정하였다. , , (Fig.

에 의해 성장한 서혜부의 고형암이 하고초 전초의 투여 농3-52). B16F1 melanoma cells
도에 비례하여 감소된 것을 서혜부 종양 성장 실험을 통하여 확인하였다 (Fig. 3-53).

Fig. 3-52. Experimental protocol of in vivo experimental solid tumor growth assay. The
B16F1 cells were harvested and resuspended to give the appropriate
concentrations in HBSS. An amount of 0.2 ml of the resultant B16F1 cell
suspension (5×105 cells/ml) was injected via the inguinal area of the
C57BL/6 mice (day 1). The Prunella vulgaris was suspended in sterilized
saline and administered orally to the mice simultaneously with the inhibition
of growth. The treatment was continued daily for 28 days. Six mice from each
group were sacrificed 28 days after being inoculated with the tumor cells.
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Group Dose Tumor Weight (g) Inhibition rate (%)

하고초 전초

(mg/kg)
0 3.99 ± 1.82 0
50 1.46 ± 0.13＊ 63.4＊
200 0.54 ± 0.06＊ 86.5＊

Fig. 3-53. Effect of Prunella vulgaris on the experimental solid tumor growth of B16F1
melanoma cells. The inguinal area were dissected and observed for any
growth on the 28th day after inducing a B16F1 melanoma. The Prunella
vulgaris was started simultaneously with the tumor cell inoculation through the
lateral inguinal area (28 times at 24 h interval, i.g). Values are mean ± SD.
* P < 0.05 compared with the control (B16F1).

나. In vitro 암전이 억제능에 대한 영향 조사

하고초의 in vivo 암전이 억제에 대한 영향을 측정하고 in vitro 세포주를 이용하여 이를

재확인하기 위하여 하고초 전초에 대한 의 세포 독성을 조사한 결과HT-1080 cells , 300
까지 세포 독성이 나타나지 않은 것을 및 를 통하여 확인하였다/ml MTT LDH (Fig.㎍

3-54, 3-55).

Fig. 3-54. Effect of Prunella vulgaris on cytotoxicity by MTT assay. The cells were plated
in a 48 well plate and various concentrations of Prunella vulgaris were treated
for 24 h. Cytotoxicity were estimated by MTT assay. Each bar represents the
mean±SD calculated from three independent experiments. *P <0.05, significantly
different from control (NA).
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Fig. 3-55. Effect of Prunella vulgaris on cytotoxicity by LDH assay. The cells were plated
in a 48 well plate and various concentrations of Prunella vulgaris were treated
for 24 h. Cytotoxicity were estimated by LDH assay. Each bar represents the
mean ± SD calculated from three independent experiments. *P < 0.05,
significantly different from control (NA).

종양이 성장하여 전이를 일으키기 위해서는 암 세포 침윤에 일차적인 장벽 역할을 하는

기저막 및 세포외 기질의 분해 과정이 필수적인데 최근 종양의 단백질 분해 효소 발현의,
변화를 연구함으로써 종양 세포의 생물학적 특징 및 예후 추측에 관련된 연구가 시도되고

있다. Matrix metalloproteinases (MMPs)는 조직의 형성 암 전이 염증 피부노화 및, , ,
주름 화상 및 상처 치료와 같은 병리학적 과정과 각종 질환에 관여하는 것으로 알려져 있,
으며 구조적 유사성과 기질 특이성을 근거로 하여 는MMPs collagenases, gelatinases,

그리고 알려지지 않은 등stromelysins, matrilysins, membrane type-MMPs MMPs
으로 분류된다 는 및. MMPs growth factors, cytokines, tumor promoters

등과 같은 다양한 외부 자극인자에 의해 과 발현된다 특히ultraviolet (UV) .
와 은 종양 세포의 악성도와 밀접한 연관성이 있다고 알려져 있으며gelatinase(MMP-2 9)

이러한 와 의 발현 증가를 보이는 경우 주위 조직으로의 침윤과 전이의 빈도가 증MMP-2 9
가하였다는 보고가 있다 는 에 의한 기질 분해작용을 조절하는 억제 인자인데. TIMP MMP ,
정상조직에서는 와 의 분비가 균형을 이룸으로써 기저막의 분해 대사가 적절히MMP TIMP
조절되고 있으나 악성종양에서는 이들 간의 불균형으로 인해 암의 침윤과 전이가 증가되는

보고가 있다 본 연구에서는 하고초에서 분리된 유용물질에 대한 암 세포주를 이용한. in
암전이 모델을 이용한 암전이 억제효과에 대한 연구를 수행하였다vitro .

에 하고초 전초를 농도별로 시간 전 처리한 후 를 시간 처리한HT-1080 cells 1 , PMA 24
후 법을 이용하여 의 발현을 조사한 결과 에 의해 증가된 의RT-PCR mRNA , PMA MMP-9
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발현이 하고초 전초의 처리 농도 의존적으로 감소하는 것을 확인할 수 있었으며, MMP-9
의 억제 유전자로 알려진 의 발현은 하고초 전초의 처리와 상관없이 발현 변화가TIMP-1
없었다 (Fig. 3-56).

Fig. 3-56. Effect of Prunella vulgaris on PMA induced-MMP-9 and TIMP-1 expression. The
cells were treated with or without various concentrations of Prunella vulgaris in
the present of PMA. Total RNA was isolated and then was analyzed for the
MMP-9, TIMP-1 and GAPDH expression by RT-PCR.

에 하고초 전초를 농도별로 시간 전 처리한 후 를 시간 처리한HT-1080 cells 1 , PMA 24
후 수거한 배양액을 이용하여 활성을 조사한 결과 에 의해 증가된gelatinase , PMA

의 활성이 하고초 전초의 처리 농도 의존적으로 감소하였다MMP-9 (Fig. 3-57).

Fig. 3-57. Effect of Prunella vulgaris on PMA induced-MMP-9 activity. The cells were
treated with or without various concentrations of Prunella vulgaris in the
present of PMA. Each conditioned media was collected and then was analyzed
for the gelatinolytic activities by gelatin zymography.

하고초 전초에 대한 의 발현 기전을 규명하기 위해 에 대한MMP-9 MMP-9 promoter
를 수행한 결과 에 의해 증가된 의 활성이 하고초 전reporter gene assay , PMA MMP-9

초의 처리 농도 의존적으로 감소하였다 또한(Fig. 3-58). , 직접적으로 관여하는 전사 조

절 인자를 규명하기 위하여 에 존재하는 및 의 결합부위MMP-9 promoter NF- B AP-1κ
를 한 을 이용하여 하고초 전초에 대한 의mutation luciferase reporter gene MMP-9



하고초의 면역조절에 의한 항암효과를 이용한 의 개발 및 상품화Pharmafood

96

를 수행한 결과 결합부위가 된 의reporter gene assay , NF- B mutation reporter geneκ
는 하고초 전초에 약간 감소하였으며 결합부위가 된luciferase activity AP-1 mutation

에서 는 하고초 전초의 처리 농도 의존적으로 감소하였reporter gene luciferase activity
다 이상의 결과를 미루어 하고초 전초에 의하여 활성화 된 에 의해서(Fig. 3-59). NF- Bκ

의 발현이 조절되는 것을 확인할 수 있었다MMP-9 .

Fig. 3-58. Effects of Prunella vulgaris on PMA induced-MMP-9 dependent luciferase
activity. The cells were transiently co-transfected with pCMV- -gal andβ
MMP-9 regulated luciferase reporter gene. After 4 h, cells were treated with
or without various Prunella vulgaris in PMA for 24 h. Each bar shows the
mean±S.D. of three independent experiments, performed in triplicate. *P <
0.05, significantly different from control (PMA).

Fig. 3-59. Effects of Prunella vulgaris on PMA induced-MMP-9 point mutation promoter
constructs luciferase activity. The cells were transiently co-transfected with
pCMV- -gal and MMP-9 point mutation luciferase reporter gene. After 4 h,β
cells were treated with or without various Prunella vulgaris in PMA for 24 h.
Each bar shows the mean±S.D. of three independent experiments, performed
in triplicate. *P <0.05, significantly different from control (PMA).



제 장 연구개발수행 내용 및 결과3

97

에 를 시간 전 처리하고 고농도의 하고초HT-1080 cells NF-kB activation inhibitor 1
전초 또한 시간 처리하였다 를 시간 처리한 후 법을 이용하여1 . PMA 24 RT-PCR mRNA
의 발현을 조사한 결과 에 의해 증가된 의 발현이 고농도의 하고초 전초의, PMA MMP-9
처리 농도에 의해 감소하였으며 의 전 처리에 의해, NF-kB activation inhibitor

의 발현이 사라지는 것을 확인하였다 또한 수거한 배양액을 이용하MMP-9 (Fig. 3-60). ,
여 활성을 조사한 결과 에 의해 증가된 의 활성이 고농도의 하gelatinase , PMA MMP-9
고초 전초의 처리 농도에 의해 감소하였으며 의 전 처리에, NF-kB activation inhibitor
의한 활성 또한 유사하게 사라지는 것을 확인하였다MMP-9 (Fig. 3-61).

Fig. 3-60. Effect of Prunella vulgaris on PMA induced-MMP-9 expression. The cells were
treated with 50 nM PMA for 24 h in the absence or presence of 10 nM NF-kB
activation inhibitor. Total RNA was isolated and then was analyzed for the
MMP-9 and GAPDH expression by RT-PCR.

Fig. 3-61. Effect of Prunella vulgaris on PMA induced-MMP-9 activity. The cells were
treated with 50 nM PMA for 24 h in the absence or presence of 10 nM
NF-kB activation inhibitor. Each conditioned media was collected and then
was analyzed for the gelatinolytic activities by gelatin zymography.
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제 절 개발제품의 대량생산공정 개발5
하고초 신소재 및 조성물 제조공정1.
건강기능식품업체 납품용 하고초 천연물소재의 제조공정은 다음과 같다.

추출 at 100 , for 4hr▶ ℃
↓

차농축1 진공감압농축, 550~650mmHg▶
at 45~55 , for 2~3hr, 10Birx℃↓

첨가Dextrin 분말형 주원료 함유량Dextrin, 20%▶
↓

차농축2 진공감압농축, 550~650mmHg▶
at 45~55 , for 2~3hr, 42Birx℃↓

동결건조 분무건조( ) 동결 건조-70 , 45▶ ℃ ℃
↓

천연물소재화 하고초 함유 천연물 소재화20%▶
↓

배합 선정 부원료 생약재 종 동결건조( 3 )▶
분말과 혼합↓

자외선 살균 저온 살균법 분말 살균용( )▶
↓

포장 10kg, 50kg, 100kg▶
↓

제품 건강기능식품업체 납품용▶
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하고초 제품별 제조방법 및 제조공정2.
가 원료배합비.
하고초를 주원료로 한 항고지혈증 액상제품의 배합비는 다음과 같다 주원료인 하고초.

부원료로는 대추 감초 미후등 생강나무가 사용되었으며 선정 생약재 외에 맛 향15%, , , , , , ,
색상을 위해 기업에서 최종 생산제품에는 첨가하고자 하였으며 제품의 색상분석은 색차계,
의 값으로 나타내었다L, a, b .
원료의 채취는 경남 함양군 백전면 양천마을 지리산 일대 하고초 재배지 만여평 에서 꽃( ) (6 )
이 지기 시작할 무렵 월말경 꽃피는 시기 월 월 건조는 태양건조 양건 절단은(7 , : 5 21~7 21), ( ),
약 정도의 크기로 하였으며 추출은 에서 시간 동안 열수추출 하였다 또한2cm , 95~100 4 .℃
농축공정에서는 열수추출액 이 가 되도록 진공농축 동결건조 효율에 적합한(1~2brix) 30Brix (
농도가 되도록 도 가능 하였으며 농축된 시료는 동결건조하여 제품화 시료로 사20~30Brix ) ,
용하였다.

하고초 액상제품 배합비【 】

* 부원료 배합비율 미공개: .
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나 하고초 액상제품 제조공정도.

다 하고초 환 과립제품의 제조공정. ,
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하고초 완제품 제조시설 배치도 및 공정도3.

액상제품 생산라인- -
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제 절 하고초 상품화 연구6

제품별 포장디자인 개발1.
가 액상제품 포장디자인.
하고초를 주원료로 한 액상제품은 씩 포 포장단위의 레토르트파우치 제품100ml 10 ×3box
으로 선정하였으며 포장디자인은 파우치 디자인 인박스 및 아웃박스 디자인 및 시안제작, ,
을 완료하였다 또한 각 제품은 함양군 지역특화품목으로서의 상품로고인 물레방아 마크 를. “ ”
부착하여 지역관광상품 유통시스템과 공동 판매전략을 수립 시행하는 것이 바람직할 것으,
로 사료된다.

파우치 디자인A.【 】

인박스 디자인 새로B. -【 】
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아웃박스 디자인C.【 Ⅰ】

꿀음료 디자인D.【 】
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나 분말 및 고형제품 포장디자인.
액상제품 외 개발 시제품은 천연물소재류 과립차 캡슐제품 환제품 종으로 선정하였으, , , 4
며 각각의 제품포장디자인 개발은 다음과 같다, .

하고초 건강기능식품 소재류E.【 】 하고초 과립차 제품F.【 】

하고초 캡슐 제품G.【 】 하고초 환 제품H.【 】
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상표개발2.

상표명 하늘빛고운초 하고초: ( )
출원일 : 2006. 12. 20
등록일 : 2007. 07. 10
분 류 제 류 음료용 야채주스 등 건: 32 ( 43 )
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특허출원3.
가 하고초를 이용한 건강음료의 제조방법.
(Manufacturing Method of Health beverage comprising Prunella Herba extract)
본 발명은 물 당 하고초 대추 감초 미후등 및 생강나1 10~15g, 4~6g, 1.5~2.5g, 10~20gℓ
무 의 비율로 건강음료재료를 혼합하는 단계 상기 건강음료재료 혼합물을 열수추출하여 추출4~6g ;
음료를 제조하는 단계로 구성되는 하고초를 이용한 건강음료의 제조방법을 제공한다; .
바람직하게는 상기 추출음료에 꿀 및 식품보조첨가제를 포함하는 단계를 더 포함하여 하고초를

이용한 건강음료의 제조방법을 제공할 수 있다 이때 더욱 바람직하게는 상기 꿀은 하고초꿀을 사. ,
용한다.
또한 식품첨가제로서는 대추농축액 꿀향료 고과당 구연산을 사용하는 것이 바람직하며 이때 상세, , ,
하게는 상기 하고초꿀 및 식품보조첨가제는 상기 추출음료 당 하고초꿀 대추농축액100 4~10g,㎖

꿀향료 고과당 구연산 의 비율로 포함되도록 한다1~5g, 0.01~0.02 , 5~15g, 0.01~0.02g .㎖
특허등록 완료 제 호 년 월 일 특허등록증 별첨( : 10-0749522 , 2007 8 8 , )

나 하고초 추출물을 유효성분으로 함유하는 암질환의 예방 치료 및 억제용 조성물. ,
본 발명은 하고초 추출물을 유효성분으로 포함하는 암질환의 예방 치료 및 억제용 조성물을 제공,
한다 또한 본 발명은 상기 조성물을 포함하는 암질환의 예방 치료 및 억제용 약학제제 및 암질환의. ,
예방 개선 및 억제용 기능성 식품을 제공한다, .
본 발명에 따른 하고초 추출물을 유효성분으로 함유하는 조성물은 대식세포 비장 임파구 자연살, ,
해세포 또는 림포카인활성살해세포 등의 면역계 활성 증강 효과 및 암세포의 생장억제 또는 암 전이

억제 효과를 가지는 것으로 나타난다 또한 이는 안전하고 독성이 없는 것으로 나타난다. .
즉 본 발명은 천연물 추출물로서 항암효과는 뛰어나고 부작용은 최소화된 암질환의 예방 치료 및, ,
억제용 조성물을 제공한다.
특허등록 완료 제 호 년 월 일 특허등록증 별첨( : 10-0849611 , 2008 7 25 , )
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제 장 목표달성도 및 관련분야에의 기여도4
목표달성도1.

구분 연도 연구개발 목표 연구개발 내용 달성도(%)

차1
년도

2006

원료 하고초 의 전처리( )•
방법개발

전처리 조건별 건조수율 추출수율 측정,•
시료별 동결건조 수율 측정 및 조건선정• 100

하고초의 꽃 전초 및,•
뿌리의 유효성분 및

지표물질 함량 분석

용매별 추출물의 유효성분 분석•
메탄올 추출물의 지표물질 함량 분석•
하고초꿀의 당함량 분석•

100

하고초 추출용매별,•
분획별 생물활성 검증

하고초 전초추출물의 항산화활성 측정•
유기용매 분획별 항균활성 측정•
하고초 전초 및 뿌리의 항산화활성 비교•

100

하고초 추출물의 면역활성•
연구

하고초의 면역조절관련 의 생성연구Cytokines•
암세포 살해 및 성장억제 관련 면역활성•
자연살해세포 의 활성 측정(NK cell)•
림프구의 증식 및 세포독성 림프구 활성 측정T T•

100

차2
년도

2007

하고초의 최적 배합 조건•
확립 및 최적 조성물

개발 생산공정확립( )
하고초 함유 최적배합조건 확립•
최적조성물 개발 및 생산공정 확립• 100

개발신소재의 생물활성 검증• 하고초 부위별 추출물의 항산화활성 연구•
동물실험을 통한 항고지혈증 효과 연구• 100

면역증강물질 지표물질 의( )•
함량 분석

열수추출물 및 추출물의 지표 물질MeOH•
함량분석

100

하고초의 대식세포 활성화•
검증

면역증강활성 관련 대식세포 활성화검증•
탐식능 측정 반응성 산소종- , (ROI)
및 생성 측정NO

임파구 증식반응에 대한 영향연구- B, T
100

차3
년도

2008

하고초 추출물 및•
유효성분의 항암 활성 검증

폐암전이 고형암 억제능 측정In vivo ,•
하고초 유용물질의 암세포 살해 및 성장 억제와•
관련된 면역증강활성 연구

하고초 유용물질의 암 전이in vivo/in vitro•
억제능 측정

100

대량생산 공정 구축• 하고초 천연물소재의 생산공정 구축•
개발제품의 생산공정 최적화 연구• 100

개발 시제품의 평가 저장성( ,•
품질)

개발시제품의 일반성분 및 영양성분 분석•
개발시제품의 저장성 연구•
개발시제품의 품질평가•

100

개발시제품의 생물활성 검증• 동물실험을 통한 개발제품의 섭취량에 따른•
항고지혈증 활성 연구

100
시제품 생산 및 상품화•
산업재산권 출원 및 등록•

유형별 시제품 생산 분말류액상류( , )•
특허등록 건 상표등록 건 완료2 , 1• 100
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관련분야 기여도2.
본 연구를 통하여 함양군과 경상남도농업기술원 함양약초시험장 에서 전략 육종품목으로 개발되( )○
어 생산되고 있는 하고초 꿀꿀 의 유용물질의 함량을 분석하고 이러한 생리활성물질을 이용하( ) ,
여 항고지혈증 활성 항산화활성 항균활성에 대한 전반적인 활성검증을 완료함과 동시에 면역, ,
활성 및 암전이 억제와 관련된 유전자 발현을 조절할 수 있는 효능을 지닌 물질을 탐색하고 그

기전을 밝혀냄으로서 혈액순환기질환 예방 및 개선용 식품과 면역증강용 기능성식품 개발 및,
실용화를 위한 기반기술을 제공함.

또한 이러한 연구결과는 하고초 꿀풀 가 외부의 물리 화학 및 생체적 스트레스에 대한 생체저( ) ,○
항성을 강화시키며 면역증강능 및 항암 활성을 가지고 있는 것이 확인되었으므로 향후 면역조, ,
절물질 및 의약품 소재로의 개발이 기대됨.

최근 선진국들의 시장 개방 압력과 물질 특허 독점에 따라 국내 산업을 보호하고 국제경쟁력을○
확보를 위해서는 우리가 사용해 온 식용식물 등의 천연물로부터 약리 효능을 가진 기능성 물질

의 개발과 이들 물질들의 생체영향 및 독성 평가는 매우 시급하면서도 중요한 과제인 것이로 사

료됨.

현재까지 개발된 면역조절제는 미생물 합성화합물 및 호르몬 등이며 천연물로부터 개발된 것, ,○
은 이끼벌레에서 분리한 이 면역증강제로 사용 중에 있고 남아공화국에서 서식하는Bryostatin ,
나무의 껍질에서 분리한 Quil A(saponin 가 면역보조제로서 알려져 있어 식물로부터의 면역조)
절제 개발 가능성은 매우 크다고 할 수 있음.

전세계적으로 부작용 및 독성이 적으면서 높은 항암효과를 나타내는 새로운 물질을 천연물 생(○
약 로부터 찾고 있지만 아직까지 만족할 만한 치료제는 개발되지 않고 있는 실정임) .

따라서 현대 과학적 기술을 활용하여 하고초의 유용성분으로부터 면역활성 증진 암전이 억제, ,○
항고지혈증 및 항산화활성을 가진 다양한 질환의 예방 효능을 지닌 물질들을 탐색하여 천연물

소재와 관련한 신기능성 소재를 개발한다면 천문학적 규모의 건강기능식품 영양의학식품 영양( ,
유전체식품 및 의약품시장에서 수입대체효과는 물론 고부가가치 상품화를 통해 국가경제발전에)
크게 기여할 것으로 사료됨.



제 장 연구개발 성과 및5
성과활용 계획
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제 장 연구개발 성과 및 성과활용 계획5
연구개발 성과 및 활용계획1.

가 실용화 실적.
생산제품명 실적 건( ) 성과활용계획

하늘빛고운초 진액 하고초 진액( )① 1 기술이전 생산 판매중( )

하고초 건강기능식품신소재② 1 건강기능식품 생산전문업체

소재 납품 예정

하고초 음료③ 1 생산 계획OEM

일반식품 환 과립( , )④ 2 직접생산 예정

나 특허등록 실적.

특 허 명 실적 건( ) 성과활용계획

하고초 추출물을 유효성분으로 함유하는 암질환의 예방,①
치료 및 억제용 조성물

특허 제 호 년 월 일 등록( 10-0749522 , 2007 8 8 ) 2 기술이전 및

상품생산 예정
하고초를 이용한 건강음료의 제조방법②
특허 제 호 년 월 일 특허등록( 10-0849611 , 2008 7 25 , )

하고초의 항고지혈증 활성 조성물③ 1 출원예정 월(2009.5 )

상표등록 하늘빛고운초( )④ 1 함양군 하고초 특산품 및

패키지 제품에 활용
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다 논문 및 학술발표 실적.
구 분 논 문 명

성과활용

계획

SCI
해외( )

Eun Hee Han, Jae Ho Choi,① Yong Pil Hwang, Hye Jin Park,
Chul Yung Choi, Young Chul Chung, Jong Kwon Seo, Hye
Gwang Jeong (2009) Immunostimulatory activity of aqueous
extract isolated from Prunella vulgaris. Food and Chemical
Toxicology 47(1): 62-69.

특허등록

및

기술이전

등재

학술지

국내( )

이수정 성낙주 정혜광 신정혜 정영철 서종권, , , , ,② 하고초 메탄올(2008)
추출물의 항산화 활성 (Antioxidant activities of methanol

한국식품영양과학회지extracts from Prunella vulgaris) 37(12):
1535-1541

특허등록

및

기술이전

학술발표

해외( )

Eun Hee Han,③ Jae Ho Choi, Young Chul Chung, Jong Kwon
Seo, Hye Gwang Jeong (2008) Immunomodulatory effect of
extracts aqueous extract isolated from Prunella vulgaris in
RAW 264.7 cells. 2008 Annual Conference. Nutraceutical,
Functional Foods, Natural Health Products and Dietary
Supplements. 2008. November 14-17. Taichung, Taiwan.
(2008 International Society for Nutraceuticals and Functional
foods. (2008 ISNFF) 국제기능성식품학회)

제품개발

기반기술

학술발표

해외( )

Eun Hee Han, Jin Hee Park, Young Chul Chung, Jong Kwon④
Seo, Hye Gwang Jeong (2009) Immunostimulatory activity of
aqueous extract isolated from Prunella vulgaris. The 48th
Annual Meeting of Society of Toxicology, Baltimore, MA,

미국 독성학회USA. Mar 15-19. ( )

제품개발

기반기술

학술발표

해외( )

Jong Kwon Seo, Jae Ho Choi, Young Chul Chung, Hye⑤
Gwang Jeong (2009) Prunella vulgaris inhibits tumor cell
metastasis and growth by modulating expressions of matrix
metalloproteinase-9. The 48th Annual Meeting of Society of
Toxicology, Baltimore, MA, 미국 독성학회USA. Mar 15-19. ( )

제품개발

기반기술

학술발표

국내( )

Eun Hee Han, Kim Ji Young, Young Chul Chung,⑥ Jong Kwon
Seo, Hye Gwang Jeong (2006) Immunostimulatory Effects of
Prunella vulgaris. 58th Annual Convention of the
Pharmaceutical Society of Korea. November 대한약6-7. Seoul (
학회)

제품개발

기반기술

학술발표

국내( )

Eun Hee Han, Jae Ho Choi, Young Chul Chung,⑦ Jong Kwon
Seo, Hye Gwang Jeong. (2008) Prunella vulgaris Increases
the Lymphocyte Proliferation and Natural Killer Cell Activity.
Annual Convention of the Pharmaceutical Society of Korea.

대한약학회 춘계April 30-May 3. Jeju, Korea ( - )

제품개발

기반기술

학술발표

국내( )

Eun Hee Han, Jae Ho Choi, Young Chul Chung,⑧ Jong Kwon
Seo, Hye Gwang Jeong. (2008) Effects of flower and stalk
from Prunella vulgaris on the macrophage functions. Annual
Convention of the Pharmaceutical Society of Korea. April

대한약학회 춘계30-May 3. Jeju, Korea ( - )

제품개발

기반기술
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구 분 논 문 명
성과활용

계획

학술발표

국내( )

Eun Hee Han, Jin Hee Park, Young Chul Chung, Jong⑨
Kwon Seo, Hye Gwang Jeong. (2008) Effects of Aqueous
Extract Isolated from Prunella Vulgaris on Macrophage
activation. Annual Convention of the Pharmaceutical Society
of Korea. 대한약학회 추계October 23-24. Seoul, Korea ( - )

제품개발

기반기술

학술발표

국내( )

Seo Jong Kwon, Soo Jung Lee, Jung Hye Shin, Young Chul⑩
Chung, Hey Gwang Jeong, Nak Ju Sung. (2008)
Antioxidative Activities of Hagocho (Prunella vulgaris)
Methanol Extracts. 49th International Symposium of Korean
Society of Life Science 한국. October 10-11. Taejeon, Korea (
생명과학회 추계- )

제품개발

기반기술

라 인력양성실적.

지원

총인원

지원 대상 학위별 취득자( , ) 성별 지역별

박사 석사 학사 기타 남 여 수도권 대전 기타지역

3 2 1 1 2 3

마 수상실적.
일 자 대회명 수상명 역할

2008-10 제 회 전국과학전람회54 교육과학기술부장관상

우수상 수상( ) 과학전람회 참가 지도교수

바 언론홍보실적.
구 분 계

방송 홍보실적TV ( ) 건6
신문 기사 홍보실적( ) 건23

국내외 전시 박람회 참가실적( ) 건5
합 계 건34
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제 장 연구개발과정에서 수집한 해외과학기술정보6
현재 에서는 이란 협력체를 결성해 독EU “ The Functional Food Science in Europe (FUFOSE) "○
일 영국 네덜란드 프랑스 스페인 벨기에 개국이 모여 기능성식품에 대한 과학적인 평가방법, , , , , 6

과 생체표지자 의 개발에 주력하고 있음 에서 발표한 가지 생리학 영역 중biomarker ( ) . FUFOSE 6

첫 번째 항목인 성장발달분화와 관련한 분야에는 면역기능조절 과 관련한 부분이 그 하위 항목. .

으로 포함돼 있어 면역기능 조절 관련 식품 소재개발 및 평가방법 구축을 위해 연구하고 있음,

건강기능식품 실태조사 및 분석( , 2004).

중국에서는 년 보건기능식품법과 보건식품을 위한 일반 위생 규칙을 제정하고 가지 보건1996 24○
식품의 기능을 정해 각각 그 기능성에 대한 평가를 위한 기본 요구사항 검사항목 검사 결과 등, ,

평가절차와 검사방법 및 식품안전성에 관한 독성학적 시험절차를 확립해 실시하고 있음 가지. 24

항목 중 그 첫 번째 항목이 바로 면역기능 조절과 관련한 항목임 여기에는 면역기능 증진기능이.

포함돼 있음 건강식품관리법규총집( , 1997).

면역기능 조절 관련 식품의 특허가 가장 많은 미국의 경우 면역 증가와 억제효과의 평가는 물론○
면역 독성의 평가에 모두 활용되는 미국의 “National Toxicology Programs Guideline for

을 보면 면역증가에 대한 평가는 대식세포 의 활성도를Immunotoxicity Evaluation" , (macrophages)

측정하는 방법과 형성 세포 측정 림프구의 활성도 측정 자연살해세포plaque , T , (natural killer

의 활성도 를 측정하는 방법 등이 있음 그리고 세포 자체의 활성도와 그 형성도 뿐cell, NK cell) .

만 아니라 면역세포에서 분비되는 이나 와 같은 각종interleukin (IL) tumor necrosis factor (TNF)

세포활성물질 을 분석하는 방법을 활용한 평가방법이 실제로 많이 이뤄지고 있음cytokine ( ) .

제품의 면역력증진 효과 연구 예○
키틴 키토산 은 면역글로불린 생성 보강활성 세포활성물질 생- - (Chitin-Chitosan) , (adjuvant activity),

성 폐 대식세포의 초회 항원 자극 등을 통해 면역능 증진 효과를 조사하였음, (Nishimura et al.,

1985).

초유 에 대하여 스태미너 증강효과 및 항피로효과와 면역증진기능과의 관련성을 평가하- (colostrum)

였음 (Matsumoto et al., 1996).

에키네시아 는 감기와 독감 그리고 감염증을 예방하고 치료하기 위해 북미대륙의 인디- (Echinacea)

안들에 의해 통상적인 민간약초요법으로써 사용돼 온 북미의 자생 식물임 이 식물의 면역능 증진.

효과를 평가하기위해 대식세포에서 세포활성물질의 발현 증가 면역관련 세포 수의 증가 등을 조사,

한 예가 있음 (Burger et al., 1997; Percival, 2000; Tragni et al., 1985; Tubaro et al., 1987, 1988)
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하고초에 대한 언론홍보 실적【 】

총 괄●
구 분 계

방송 보도실적TV ( ) 건6

신문 기사 게재실적( ) 건23

국내외 전시 박람회 참가실적( ) 건5

합 계 건34

방송 홍보실적TV ( )●
일 자 프로그램명 방송사 비고

2006-06-10 팡팡일요일 부산방송KNN( )
2008-05-25 뉴스 보랏빛 잔치의 초대 하고초( “ ”) KNN
2008-05-26 생방송 투데이 SBS 회1228
2008-06-08 얼쑤 일요일 고향 애 SBS 회44
2008-06-08 해피 실버 고향은 지금 MBC 회970
2008-06-16 생방송 전국시대 진주 MBC

계 건6
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신문 기사 게재실적( )●
일 자 언론사명 면수 보도요약 비고

2007-05-31 뉴시스 2 함양 백전면 양천마을 하고초 보랏빛 꽃 만발,
2007-06-01 광역일보 1 보랏빛 향기 농가 미소

2007-06-04 경남매일 1 함양 양천마을서 하고초 꽃잔치

2007-06-04 경남일보 1 함양 하고초마을 별천지“ ”
2007-06-05 부산일보 1 함양 양천마을 쌀농사 포기 하고초 심자“ ”
2007-06-08 중앙일보 2 함양 하고초 아시나요“ ”
2007-06-11 아시아일보 1 함양 백전면 양천마을 하고초 보랏빛 꽃 만발“ ”
2008-04-24 뉴시스 1 농식품부 경관보전직불제 부가가치 창출한다, “ 新

2008-04-24 연합뉴스 1 경관보전직불제로 농어촌 부가가치 커져

2008-04-28 농수축산신문 1 농어촌 경관보전직불제 부가가치 창출 기여新

2008-05-21 경남매일 1 함양 양천마을 하고초 축제“ ”
2008-05-22 오마이뉴스 3 보라색 하고초 꽃이 활짝 피었네“ ” !
2008-05-22 연합뉴스 2 함양의 익모초를 아시나요“ ”
2008-05-23 경남연합일보 1 함양 양천마을 보라색 꽃잔치

2008-05-23 뉴스경남 1 양천마을 다랭이논 보라색 꽃 장관

2008-05-26 신아일보 1 보라색 꽃대궐에 초대합니다“ ”
2008-05-26 환경일보 2 함양군 다랭이논 보라색 꽃물결

2008-05-26 전국매일 1 함양 양천마을 보라색 꽃잔치“ ”
2008-05-27 경남일보 2 함양군 다랭이 하고초 꽃 장관“ ”
2008-06-02 경남매일 1 다랭이논과 하고초 축제

2008-06-02 경남매일 1 하고초 축제

2008-06-04 경남신문 2 함양 하고초 꽃마을 인기 만발“ ”
2008-06-13 경남매일 2 하고초 축제를 자치단체 축제로

계 건23
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전시 박람회 참가실적( )●
일 자 축제 및 박람회 비 고

2006-10-13 2006-10-15～ 함양물레방아축제 및 함양약초심포지엄

2007-07-27 2007-07-29～ 함양산삼축제

2008-03-13 2008-03-15～ 동경국제식품박람회2008

2008-10-02 2008-10-05～ 경남특산물박람회2008 feel

2008-12-12 한국국제대학교 식품과학부2008
졸업작품전시회

계 건5
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방송TV ( ) - 2【 】

보라빛 잔치의 초대 하고초 경남 리' '( )
기사입력 년 월 일 일2008 05 25 ( ) 14:54

 
수퍼( )-
앵커( )
계절의 여왕이라 불리는 월은 축제의 계절이기도 합니다5 .
경남에서는 오늘 오통 보라빛 천지의 하고초 축제와 진주 논개제 음식축제 등이 열렸습니다, .
최광수 기자가 보도합니다.
리포트( )
할머니와 손주 등 일가족이 보랏빛 꽃 잔치에 초대를 받았습니다.
수퍼 하고초 축제장오늘 함양군 백전면 양천마을( )- / ,
여기를 봐도 보라색 저기를 봐도 보라빛 보라색 천지입니다, , .
보라색 산골마을 풍경에 아이들이 가장 신이 났습니다.
어르신들은 옛날 정서를 아이들에게 들려주고 달콤한 꽃잎을 입으로 빨아 봅니다.
인터뷰( )-
수퍼 이규연함양군 함양읍( )- /
꽃밭 한가운데는 토종 벌통도 보이고 지게까지 등장했습니다.
꽃의 이름은 하고초.
다른 식물들이 왕성하게 자라는 여름철에 시든다고 해서 하고초로 불리기도 합니다.
보통은 벌을 치고 고혈압 황달성 간염 폐결핵에 달여 먹기도 합니다, , .
인터뷰( )-
수퍼 채연희진주시 상평동( )- /
(StandUp)-
수퍼 최광수( )-
하고초 축제는 다음달 일까지 열리며 꽃은 다음 주 절정을 이룰 것으로 보입니다8 .
수퍼 전통 국악공연오늘 진주 촉석루( )- / ,
진주 촉석루에서는 전통 국악공연이 열렸습니다.
하얀 한복을 차려 입은 어르신들이 우리 국악의 향연에 빠져듭니다.
수퍼 영상취재 손명환( )-
이밖에도 오늘 진주 대한민국 음식 기획전하동 야생차 축제가 대단원의막을 내렸습니다, .

최광수KNN .###
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생방송 투데이 구 회( )(1228 ) 2008-05-26

화제 일 년에 딱 한번 벌을 받는 마을이 있다[ 1] ! ?
소문을 듣고 찾아온 곳은 경남 함양의 한 작은 마을!
마을 입구부터 심상치 않은 어르신들 보이고 팔굽혀펴기부터 시작해서 벌 받을 준비 하신다는~
데..
이들이 벌을 받는 것은 체벌의 그 벌이 아닌 꿀벌 이 마을에 집집마다 눈에 띄는 것은 벌통과 벌! !
집의 수많은 벌들 이때만 되면 특히 벌을 받느라 분주하다는데 딱 주간만 나타나는 꿀방망이가! ... 2
바로 그것 꿀방망이는 년에 단 한번 지금부터 딱 주간만 꽃이 피었다가 사라진다는 귀한 꽃의 별? 1 ! 2
칭 그 꽃의 이름은! 하고초 여름 하지가 되면 말라 죽는다고 하여 붙여진 이름이라는데 하지만 하! , .
고초 마을 사람들은 하고초라는 이름대신 꿀방망이라 부른다고 그 이유인즉슨 생긴 모양이 꿀방망‘ ’ , ~
이처럼 생긴 탓도 있지만 이 시골마을에 중요한 소득자원이 되고 있기 때문이라고..약 만평이 넘는6
마을의 땅마다 보랏빛을 뿜어내며 피어난 꿀풀 하고초, 때문이라는데 짧은 기간 반짝 폈다가 사라.
지는 것을 아쉬워하여 주 동안 마을에서는 축제가 벌어진다 입소문타고 찾아오는 사람들로 인해 작2 !
은 시골마을은 사람들 발길 끊이지 않고 북적인다는데 꽃 먹으러 꿀 먹으러 지금 떠나자 약 주간.. , ~ ! 2
의 보랏빛 달콤한 유혹이 시작된 함양 하고초 마을로 투데이 카메라가 따라가 본다!
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얼쑤 일요일 고향 애 회! (44 ) 2008-06-08

위더웰던의 생생 고향 달콤한 유혹 꿀방망이를 찾아서- ! ...▶
두드리면 달콤한 꿀이 나오는 꿀방망이가 실제로 존재한다면?
달콤한 유혹에 넘어간 발라당 경남 함양으로 떠났다, !
꿀방망이가 있다는 마을답게 입구부터 달콤하고 향긋한 향기가 예사롭지 않은데..
꽃방망이를 찾는 웰던에게 마을 어르신들이 알려준 곳은 보라색 꽃밭!
그 꽃을 하나 입에 넣으면 입안에서 퍼지는 꿀의 대 향연!
풀 하나에 꽃이 여러 개 달린 모습을 보고 이곳에서는 꿀방망이라고 부른다고..
그 정식 명칭은 하고초!!!!
월 말이 되면 꽃이 지는 모습을 보고 여름에 죽는 풀이라 하여 지어진 이름이란다6 , ' ' !
월 중순까지 활짝 핀 보라색6 하고초 꽃밭 만평4 이 일단 눈길을 사로잡고 그 향기가 가던 발길을

사로잡는다는데.. 동의보감에서 대 약재 중 하나로 쓰였다는 하고초는 꽃과 잎은 식용으로 대는4 ,
약용으로 쓰일 정도로 하나도 버릴 게 없다~~
보기 좋은 떡이 먹기에도 좋다고 꽃과 잎을 이용한 화려한 음식들까지, !!
경남 함양에서 만난 달콤한 유혹 꿀방망이 찾으러 웰던과 함께 가자, !
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하고초 향기로 부자 된 꿀풀 마을 경남 함양< > - 2008. 06. 08

경남 함양 지리산 자락 청정지역에는 만평의 다랭이논엔 핀 꽃6
이 있다 꿀풀로 더 잘 알려져 있는 하고초가 그 주인공 온 마을. .
주민들이 함께 가꾸는 하고초는 양천마을을 부자마을로 만들어

준 효자 작물이라고 꽃잎은 따서 동동주에 띄워 먹기도 하 고 비.
빔밥을 만들어 먹기도 하고 줄기와 잎은 튀김으로 해 먹으면 그,
만이다 게다가. 갑상선과 혈압조절 기능에 효과가 있어 더욱 유

용한 꽃이다. 농산물 수입 개방으로 농민들이 대체작물 선정에

어려움을 겪고 있지만 이 마을은 하고초 덕분에 걱정이 없다는데 하고초. 향기 따라 경남 함양으

로 가보자.
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더위야 물럿거라 하고초 나가신다, - 2008. 06. 16

올 여름 무더위가 걱정되신다고요?
이젠 고민 끝~
더위잡는 하고초를 소개합니다.

영상-------------------------------------. .
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일 자 언론사명 면수 보도요약 비고

2007-05-31 뉴시스 2 함양 백전면 양천마을 하고초 보랏빛 꽃 만발,
2007-06-01 광역일보 1 보랏빛 향기 농가 미소

2007-06-04 경남매일 1 함양 양천마을서 하고초 꽃잔치

2007-06-04 경남일보 1 함양 하고초마을 별천지“ ”
2007-06-05 부산일보 1 함양 양천마을 쌀농사 포기 하고초 심자“ ”
2007-06-08 중앙일보 2 함양 하고초 아시나요“ ”
2007-06-11 아시아일보 1 함양 백전면 양천마을 하고초 보랏빛 꽃 만발“ ”
2008-04-24 뉴시스 1 농식품부 경관보전직불제 부가가치 창출한다, “ 新

2008-04-24 연합뉴스 1 경관보전직불제로 농어촌 부가가치 커져

2008-04-28 농수축산신문 1 농어촌 경관보전직불제 부가가치 창출 기여新

2008-05-21 경남매일 1 함양 양천마을 하고초 축제“ ”
2008-05-22 오마이뉴스 3 보라색 하고초 꽃이 활짝 피었네“ ” !
2008-05-22 연합뉴스 2 함양의 익모초를 아시나요“ ”
2008-05-23 경남연합일보 1 함양 양천마을 보라색 꽃잔치

2008-05-23 뉴스경남 1 양천마을 다랭이논 보라색 꽃 장관

2008-05-26 신아일보 1 보라색 꽃대궐에 초대합니다“ ”
2008-05-26 환경일보 2 함양군 다랭이논 보라색 꽃물결

2008-05-26 전국매일 1 함양 양천마을 보라색 꽃잔치“ ”
2008-05-27 경남일보 2 함양군 다랭이 하고초 꽃 장관“ ”
2008-06-02 경남매일 1 다랭이논과 하고초 축제

2008-06-02 경남매일 1 하고초 축제

2008-06-04 경남신문 2 함양 하고초 꽃마을 인기 만발“ ”
2008-06-13 경남매일 2 하고초 축제를 자치단체 축제로

계 건23
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함양 백전면 양천 마을 하고초 보랏빛 꽃 만발, ' '
뉴시스[ 2007-05-31 14:31]

함양 백전면 양천마을 보랏빛 꽃 만발

함양 뉴시스=【 】
경남 함양군 백전면 양천마을 계단식 논밭에 보라빛 하고초 꽃이 만발 꿀벌들이 윙윙거리며 시골마을 온 천,

지가 꽃으로 장관을 이루고 있다.
하고초 꽃이 피어있는 양천마을은 매년 월에서 월초까지 외지인들이 몰려와 농촌체험을 하거나 사진작가들5 6

이 아름다운 작품사진을 찍기 위해 많이 방문한다.
이 마을은 년 전에는 쌀농사와 잡곡으로 생활하는 전형적인 산골마을 이었으나 함양군의 하고초재배 제의를4

받고 정진상 하고초꿀작목반장과 김재원씨 등이 마을주민들과 공동으로 하고초를 심어 하고초꿀마을의 브랜드’
를 만드는데 성공했다.
이들 농민들의 하고초 밀원을 바탕으로 연간 천되의 꿀방아 벌꿀을 생산해 병당 만원에 인기리에5 ' ' 2.4kg 7

판매되고 있다.
특히 하고초는 한방에서 대 항암약초로 알려져 있으며 항암물질과 함께 혈압조절 기능에 탁월한 효과4 가

있는 약초로 알려져 있어 양천마을의 벌꿀은 인기가 급상승하고 있다.
한편 진한 보랏빛으로 물든 하고초마을 양천마을은 지난해 월11 ‘살기 좋은 지역자원 경연대회에서 전국’
선 중100 함양 하고초 꿀방아란 브랜드로 쌀 대체작목으로 벌꿀 생산에 성공한 마을로 뽑혔다.
또 오는 일 한국생약협회는 명의 약초기행팀이 약초전문가들과 함께 양천마을을 찾는 등 전국 방방 곳곳5 80

에서 농촌체험 관광객들이 찾아 올것으로 예상된다.

이경화기자 khlee@newsis.com
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년 월 일 면 경남매일2007 6 4 1

하고초 체험행사 및 먹거리장터가 열리고 있는 함양군 백천면 양천마을.
온통 보랏빛 꽃물이 든 듯하다 사진제공 생태사진가 고귀웅. < = / >

함양 양천마을서 하고초 꽃잔치

일까지 체험 행사먹거리 장터 열려10 ·  ...

함양군 백전면 양천마을 이장 박종회 에 꽃잔치가 벌어졌다( ) .
하고초로 유명세를 타고있는 백전면 양천마을에서 지난 일부터 일까지1 10 하고초 체험행사 및 먹거리장터가

열리고 있다.
이 마을은 불과 년 전만해도 쌀농사와 잡곡으로 생활하는 전형적인 산골마을이었으나 군의 하고초 재배 제4
의를 받고 정진상 하고초꿀작목반장과 김재원씨 등이 마을주민들과 공동으로 하고초를 심어 하고초꿀마을‘ ’
의 브랜드를 만드는데 성공했다.
하고초 밀원을 바탕으로 연간 되의 꿀방아 벌꿀을 생산해 병당 만원에 인기리에 판매되고 있다5,000 ‘ ’ 2.4kg 7 .

최경인 기자< >
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년 월 일 면 경남일보2007 6 4 6

함양군 백전면 양천마을이 하고초꽃이 만개해 보랏빛 물결을 이루고 있다.

꿀벌마을 명성 함양 하고초마을 별천지‘ ' ‘ ’
함양군 백전면 양천마을 이장 박종회 이 벌과 꽃향기로 가득하다 아름다운 영화의 한 장면처럼 꿀벌들이 윙( ) .

윙거리며 날고 계단식 논밭에는 하고초가 만발해 조용한 시골마을이 별천지가 됐다 양천 마을은 꽃이 피는 월. 5
말에서 월초 사이엔 매년 외지인들이 몰려와 농촌체험을 하거나 사진작가들이 사진을 찍느라 분주하다6 .
이 마을은 불과 년 전만해도 쌀농사와 잡곡으로 생활하는 전형적인 산골마을이었으나 함양군의 하고초재배4

제의를 받고 정진상 하고초꿀작목반장 과 김재원씨 등이 마을주민들과 공동으로 하고초를 심어 하고초꿀마을의( ) ‘ ’
브랜드를 만드는데 성공했다. 하고초 밀원을 바탕으로 연간 되의 꿀방아 벌꿀을 생산5000 ‘ ’ 해 병당 만2.4kg 7
원에 인기리에 판매되고 있다하고초는. 한방에서 대 항암약초로 알려져 있으며 항암물질과 함께 혈압조절4
기능에 탁월한 효과가 있는 약초로 알려져 있어 양천마을의 벌꿀은 인기가 급상승하고 있다.
진한 보랏빛으로 물든 하고초천지 양천마을은 지난해 월 살기 좋은 지역자원 경연대회에서 전국 선 중11 ‘ ’ 100

함양하고초 꿀방아란 브랜드로 쌀 대체작목으로 벌꿀 생산에 성공한 마을로 뽑혔다 오는 일 한국생약협회. 5 80
명의 약초기행팀이 약초전문가들과 함께 양천마을을 찾는 등 전국 곳곳에서 농촌체험 관광객들이 몰려오고 있

어 를 극복할 수 있는 대안을 찾는데 성공한 마을로 평가받고 있다FTA .

노상봉 기자 nosa@gnnews.co.kr
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년 월 일 면 부산일보2007 6 5 10

꽃잔치 함양 양천마을[ ]
쌀농사 포기 하고초 심자‘ ' 월 들판 보랏빛 물들어... 5~6

경남 함양군 백전면 양천마을은 지금 꽃잔치다.

양천마을은 정부수매 감소와 의 영향에 따라 쌀농사를 포기하고 벌들의 먹이로 하고초식물을 심어 농가FTA
소득을 올리고 있어 주목받고 있다 이 마을은 불과 년 전만 해도 쌀과 잡곡 농사로 생활하는 전형적인 산골마. 4
을이었다 하지만 마을주민들이 공동으로 하고초꿀작목반을 만들고 하고초를 심어 하고초꿀마을 브랜드를 만드. ' '
는 데 성공했다.

특히 하고초가 만개하는 월이면 온 들판이 마치 물감을 뿌려놓은 것처럼 보랏빛으로 물든다 이에 벌나5~6 . ,
비들은 꽃을 보고 꿀 따러 몰려들고 전국 사진작가들은 작품을 만들기 위해 이 마을을 찾고 있다, .

양천마을은 의 하고초 밀원에서 연간 천 의 꿀방아 벌꿀을 생산해 고소득을 올리고 있다 하고초는11ha 9 ' ' .ℓ
한방에서 항암약초로 알려져 있으며 혈압조절에도 탁월한 효과가 있는 것으로 전해진다.

이 마을 박종회 이장은 지난해 월에 열린 살기 좋은 지역자원 경연대회에서 벌꿀 생산에 성공한 마을로" 11 ' '
뽑혔다 며 명의 한국생약협회 약초기행팀이 약초전문가들과 함께 우리 마을을 찾는 등 전국 곳곳에서 농촌체" "80
험 관광객들이 몰려오고 있다 고 말했다" .

최희수 기자
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년 월 일 면 중앙일보2007 6 8 W6

하고초 사진 란 묘한 이름의 풀이 있다 직역하면 여름에 말라죽는 풀 초여름 잠깐 꽃을 피웠다 한여( . ) . .夏枯草

름에 시들어 죽는다 해서 붙은 이름이다 전국 어디서나 볼 수 있는 토종 식물이지만 항암 이뇨 성분이 있는. .
것으로 알려져 한약재로도 각광받고 있다 경남 함양 백운산 자락에 가면 이 하고초를 대량 재배하는 마을이 있.
다 일명 함양 하고초 마을 함양군 백전면 오천리 이다 이맘때 그곳에 가면 언덕배기 다랑논 가득 보라색 꽃이. ( ) .
만발한 장관을 볼 수 있다 약초 기행을 떠난. 한국생약협회 회원들을 좇아 하고초 마을에 다녀왔다.

함양 글 사진 아웃도어 플래너 한형석< > · = hshan8611@naver.com

함양 하고초 아시나요` ’
꽃잎 넣은 비빔밥 부침개 동동주 별미· ·
간 신장에 좋은 약초 여드름에도 효과· …

지방 특산물 축제라면 으레 떠오르는 그림이 있다 요란하게 휘날리는 만국기 귀 따가운 트로트 음악 코를' ' . , ,
찌르는 번데기 졸이는 냄새 하지만 하고초 마을은 달랐다 황순원의 소설 소나기에 나오는 소년소녀 주인. . ' ' .…
공이 뛰어나올 것 같은 조용한 시골 풍경 그대로였다 마을 전체를 물들인 보라빛 꽃이 더욱 황홀해 보이는 것.
도 그 때문일 것이었다.
원래 이곳은 다랑 계단식 논에서 벼잡곡 농사를 짓던 전형적인 산골 마을이었다 년 전 함양군의 권유로 쌀( ) . . 4

대체작목으로 하고초를 재배하기 시작하면서 모든 게 달라졌다 짙은 보라색의 하고초 꽃은 낱낱일 땐 몰라도.
모아놓으면 장관이다 알음알음 입소문이 나면서 꽃이 필 무렵 전국에서 외지인들이 찾아들었다 하고초 꽃에서. .
꿀을 따고 꽃이 진 뒤엔 대와 잎을 말려 약재로 팔았다 벼농사를 지을 때보다 소득이 커졌고 마을도 활기를 되.
찾았다.
보라색 꽃밭을 걸어 마을로 들어가니 마을 주민들이 아름드리 느티나무 아래 한 상 가득 음식을 차려 놓고

손님을 맞는다 주 메뉴는 일곱 가지 나물과 하고초 꽃으로 맛을 낸 비빔밥 원 하고초 잎이 들어간 전. (5000 ).
원 과 보라색 꽃잎을 동동 띄운 동동주 되 원 도 있다 느티나무 그늘 아래서 산바람에 더위를 식혀(2000 ) (1 3000 ) .

가며 먹는 점심 밥맛이 기가 막히다 밥을 든든히 먹은 뒤엔 본격적으로 꽃밭을 거닐 차례 마을 뒤편에 본격적. .
으로 펼쳐져 있는 하고초 밭은 대략 만 평 규모 처음엔 평으로 시작했지만 해를 넘기면서 점점 재배 면4 . 3000
적이 늘고 있다 지척에 있는 백운산과 괘관산에 올라가면 하고초 이외의 다른 야생 약초도 구경할 수 있다. .
이날 약초 기행을 주관한 한국생약협회 는 한약재를 재배하는 전국 생약 생산자 단체(www.koreaherb.or.kr) .

매년 토종 생약 재배지 답사를 하며 생약 살리기 운동을 하고 있다 답사에 동행한 한국농업대학 장광진 교수는.
하고초에 대해 간이 나쁜 남편 신장방광이 좋지 않은 아내 여드름으로 고생하는 아이들에게 좋은 약재 라고" , . , "
했다 하고초 축제는 일까지 계속된다 축제가 끝난 뒤에도 일 정도는 더 꽃을 볼 수 있다. 10 . 10 .
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농식품부 경관보전직불제로 농어촌 부가가치 창출 한다, “ ”新

뉴시스[ 2008-04-24 11:12]

서울 뉴시스=【 】

경관보전직불제가 농어촌에 아름다운 경관작물의 재배를 확대하고 지역 축제와 농촌관광을 활성화하는

데 큰 기여를 한 것으로 나타났다.

농림수산식품부는 지난 년부터 시행한 경관보전직불제 성과평가 결과 한국농촌경제연구원 경관작2005 (2007, )
물 식재 후 지역축제가 확대되고 지역별로 배까지 도시민 방문객이 증가했다고 일 밝혔다1.25~150 24 .

경관보전직불제는 농지에 유채 메밀 들꽃 등 경관작물 재배하는 농가에 당 만원 지급한 것으로, , ha 100~170
지난 년부터 년까지 모두 농가 의 경관작물을 재배해 총 억원 직불금 지원했다2005 2007 2620 , 1740ha 32 .

이로써 경남 하동군 북천면 메밀축제 파주시 돌곶이 꽃마을 축제의 경우 경관보전직불제 시행 전 방문객 수,
가 여명 안팎이었으나 시행 후에는 각각 만명 만명으로 대폭 늘어났다200 46 , 50 .
지역축제를 찾는 관광객이 늘다 보니 숙박과 음식 판매로 인한 소득 파급 효과도 높은 것으로 나타났다 강.

원도 평창군 봉평면은 년 만여명이 방문해 약 억원의 소득파급효과를 거둔 것으로 조사됐다 또한 각2006 67 82 .
지역별로 경관작물을 원료로 농특산물과 가공품을 개발하여 지역의 브랜드 이미지를 높이는 효과도 큰 것으로

나타났다.

하고초 꿀풀 축제를 개최하는 경남 함양군은 하고초 꿀을 브랜드로 개발해 축제기간 중 연간 총 매출액( )
억 만원 의 이상을 판매(2 8000 ) 25% 했다 경남 남해의 두모마을의 경우 경관작물로 재배하는 유채와 메밀을 가.

공판매하는 등 마을 관광소득이 경관보전직불제 시행 전보다 배 만원에서 만원으로 증가 이상 증가한6 (500 3000 )․
것으로 나타나고 있다.

농림수산식품부 측은 제도의 성과를 확산하기 위해 올해부터 사업면적 을 늘리고 지('07:800ha '08:3252ha)→
원 대상 작물을 종전 유채 코스모스 등 개 종류에서 전체 초화류로 확대하는 한편 재배지 주변 탐방로 조성, 8 ,
등 농가의 의무도 강화해 나갈 방침이라고 밝혔다.

천금주기자 juju79@newsis.com
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년 월 일 연합뉴스2008 4 24

경관보전직불제로 농어촌 부가가치 커져 
서울 연합뉴스 신호경 기자 경관보전직불제가 관광 등의 측면에서 농어촌 부가가치 창출에 크게 기여하( = ) =

고 있는 것으로 평가됐다.

일 농림수산식품부와 농촌경제연구원의 조사 분석 결과에 따르면 경남 하동군 북천면과 파주시 교하리의24 ,
경우 경관보전직불제 지원을 받아 각각 메밀축제와 꽃마을축제를 연 뒤 한 해 여명 안팎에 불과하던 방문' ' ' ' 200
객이 각각 만명 만명으로 크게 늘었다46 , 50 .

경관보전직불제는 보기에 좋지만 다른 작물에 비해 소득이 적거나 거의 없는 유채메밀 등의 작물을 재배하.
면 정부에서 당 만 만원 정도의 보조금을 지급해 소득 차액을 메워주는 제도다1ha 100 ~170 .

강원도 평창군 봉평면 메밀 의 경우 지난 년 약 만명이 방문 숙박과 음식 판매를 통해 약 억원의( ) 2006 67 , 82
소득 파급 효과를 거둔 것으로 추정됐고 경남 함양군 백전면은 하고초 꿀풀 꿀을 브랜드로 개발해 한 해 꿀, ' ( ) '
판매에서만 억 천만원의 매출을 올리고 있다2 8 .

농식품부는 경관보전직불제 활성화를 위해 올해 전체 사업면적을 에서 천 로 크게 늘리고 유채코800ha 3 252ha .
스모스등 개 종류였던 지원 대상도 전체 초화류로 확대할 계획이다8 ' ' .

신호경 기자 : shk999@yna.co.kr
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년 월 일 농수축산신문2008 4 28

농어촌 경관보전직불제 부가가치 창출 기여新

년부터 시행된 경관보전직불제가 농어촌의 새로운 부가가치 창출에 기여하고 있는 것으로 나타났다2005                     .

경관보전직불제는 농지에 유채 메밀 들꽃 등 경관작물을 재배하는 농가에 당 만 만원을 지급하      ,  ,           ha  100 ~170  
는 제도로 농림수산식품부는 지난해까지 경관보전직불제 사업을 통해 총 억원의 직불금을 총 농가에 지               32      2620  
급 의 경관작물을 재배토록 유도한 결과 경관작물과 연계한 지역 축제 확대로 도시민 방문객이 증가하, 1740ha                        
는 효과를 거둔 것으로 조사됐다        .

실제 경남 하동 북천면 메밀축제나 파주시 돌곶이 꽃마을 축제의 경우 경관보전직불제 시행 이전 여명에                           200
불과했던 방문객이 이후 만 만명으로 늘었다       46 ~50   .

특히 강원 평창군 봉평면의 경우 년에만 만명이 방문해 억원의 소득 창출효과를 거뒀으며 경남 함           2006  67    82       ,   
양군은 하고초 꿀 축제를 계기로 하고초 꿀 브랜드를 개발해 연간 억 만원의 매출을 올리기도했다                   2 8000     .

이 같은 성과에 힘입어 농식품부는 지난해 였던 사업면적을 올해 로 대폭 늘리고 대상작물도             800ha      3252ha        
전체 초화류로 확대해 나가기로 했다        .

박유신 기자 (yusinya@aflnews.co.kr)
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년 월 일 경남매일2008 5 21

함양 양천마을 하고초 축제‘ ’
일부터 체험행사 먹거리장터 등23 ·

함양군 백전면 양천마을 이장 박종회 에 꽃잔치가 벌어졌다( ) .

하고초로 유명세를 타고 있는 양천마을에서 오는 일부터 월 일까지 하고초 재배지 체험행사 및 먹거리장23 6 8
터가 열린다.

먹거리 행사로 하고초꿀 하고초 엑기스 하고초 전튀김 하고초동동주 하고초비빔밥이 있으며 아마추어 사, , · , ,
진 찍기와 사진전이 펼쳐진다.

이 마을은 불과 몇 년 전만해도 쌀농사와 잡곡을 생산하는 전형적인 산골마을이었으나 함양군의 하고초 재배

제의를 받고 정진상 하고초작목반장과 김재원씨 등이 마을주민들과 공동으로 하고초를 심어 하고초 꿀마을의

브랜드를 만드는데 성공했다.

함양군은 하고초 밀원을 바탕으로 꿀방아 벌꿀을 생산해 병당 만원에 인기리에 판매하고 있다2.4 7 .㎏

최경인 기자< >



부 록

167

신문 기사( ) - 12【 】

년 월 일 오마이뉴스2008 5 22

사진 보라색 하고초 꽃이 활짝 피었네[ ] ' ' !
오마이뉴스[ 윤성효 기자]

함양군 백전면 양천마을 다랭이논에 하고초꽃이 활짝 피어 장관이다. ▲

지리산 자락 산골마을의 만 만평 다랭이논이 보라색 꽃으로 장관이다10 (3 ) .㎡
꿀풀이로 불리는 하고초 를 재배하고 있는 경남 함양군 백전면 양천마을 마을 전체에 보라색 하고' ' ( ) .夏枯草

초꽃이 활짝 피어났다. 약재인 하고초는 한방에서 찾는 대 약초의 하나4 다 가구의 마을 주민들은 년 전부. 30 4
터 하고초를 심기 시작했다 그래서 일명. 하고초 꽃마을' '로 불린다.
절반 이상의 마을 사람들은 벌꿀농사도 하는데 하고초꽃을 밀원으로 삼고 있다, . 하고초는 갑상성 고혈압 부

인병 폐에도 좋고 암에도 효험이 있는 것으로 알려,   지고 있다 이 마을의 하고초꿀은 없어서 못 팔 정도로 인.
기를 얻고 있다고 한다 하고초는 꽃잎을 따서 비빔밥을 해서 먹기도 하고 하고초찌짐이나. 하고초엑기스를 만

들어 먹을 수도 있다.
양천마을은 일부터 월 일까지22 6 9 하고초꽃 축제‘ ’를 연다 하고초 꽃밭 걷기와 사진 찍기 하고초음식먹기. , ,

산골길 걷기 하고초꿀 시음회 등 다양한 행사를 연다 박종화 마을이장은 산골마을의 풍경을 그리워하는 중년, . "
층이나 그러한 정서를 체험하고자 하는 도시사람들로 인기를 끌고 있다 고 말했다" .
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함양의 익모초를 아시나요<“ ">
함양 연합뉴스 지성호 기자 옛날 어느 마을에 가난한 모자 가 살았다 어머니가 소년을 낳은 뒤( = ) = ' ( ) .母子

계속 배가 아팠지만 형편이 어려워 약을 먹을 수 없었다 소년은 의원에게.
받아 온 약재를 직접 캐 어머니께 달여 드리니 몸이 회복됐다'

그래서 어머니를 이롭게 한 풀이라는 뜻에서 유익하다 와 어머니 를 합해 익모초 일명 하고' ' ' ( )' ' ( )' ' ( .益 母 益母草

초 란 이름을 지었다고 전해진다)' .

경남 함양군 백전면 양천마을 이장 박종회 에서 이 풀을 주제로 한 축제가 열린다( ) .

오는 일부터 내달 일까지 인근 다랑이논 만여 에 활짝 핀 익모초꽃 속에서 열리는 축제에는 꽃밭걷기23 9 10 ,㎡
사진찍기 익모초음식먹기 산골길 걷기 익모초꿀 시음회 등 다양한 프로그램이 펼쳐진다, , , .

이 마을은 천수답 다랑이논의 수익성이 떨어지자 년 전 벼 대신 대 약초의 하나이며 꿀풀이라고도 불리는4 4
익모초를 심었고 익모초꿀을 생산해 짭짤한 수입을 올리고 있다.

마을에서 생산되는 익모초꿀은 없어서 못 팔 정도로 인기가 높다.

특히 매년 월 중순부터 월말까지 귀족빛깔인 연보라색 꽃이 활짝 펴 장관을 연출하고 있으며 이 같은 익모5 6
초꿀의 인기로 이 마을은 하고초마을이라고도 불린다' ' .

산골마을의 풍경을 그리워하는 중년층이나 조용하고 은은한 농촌정서를 체험하려는 도시민들에게 보라색 추' '
억을 선사하려 축제를 마련했다는 것이 박 이장의 설명이다.

마을은 축제기간 익모초꿀을 비롯해 시중에서 흔히 볼 수 없는 익모초비빔밥 익모초전 익모초초액기스 등을, ,
선보이고 판매한다.
한편 익모초는 무월경 생리통 산후 자궁 수축 불량으로 출혈 복통이 있을 때 어혈 을 제거하고 자궁, , , ( )瘀血

수축을 돕는것으로 알려져 있다.
또 가벼운 이뇨작용이 있어서 소변 양이 적어지고 잘 나오지 않을 때 몸이 부었을때 사용하며 습진 가려움, ,

증 종기 등에 사용한다 씨앗인 충위자는 생리조절작용 시력증강 작용이 있다, . , .
이외에 약리작용으로 자궁흥분 작용 혈전용해 작용 심장과 관상동맥 혈류량 증가작용 호흡 흥분 작용 피, , , ,

부진균 억제 작용 등도 보고돼 있다.
축제에 관한 자세한 내용은 박종회 이장 에게 연락하면 알 수 있다( 011-441-9552) .☎

지성호 기자 : shchi@yna.co.kr
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함양 양천마을 보라색 꽃잔치,
천수답 다랭이논 만 하고초 심어 도시민들 초대10 ㎡

함양군 백전면 양천마을 이장 박종희 세 은 온( ·63 )
마을이 보라색 꽃잔치다.
양천마을은 일부터 월 일까지 하고초꽃 축제22 6 9
를 열어 하고초 꽃밭 걷기 사진 찍기 하고초음, ,
식먹기 산골길 걷기 하고초꿀 시음회 등을 펼친, ,
다.
이 마을은 천수답 다랭이논 만 만평 에 벼10 (3 )㎡
대신 꿀풀이라고도 불리는 하고초꽃를 심어 온

마을이 보라색 하고초꽃이 활짝 펴 장관을 이루

고 있다.

마을은 때맞춰산골마을의 풍경을 그리워하는 중년층이나 그러한 정서를 체험하고자 하는 도시민들에게 보라색‘ ’
꽃을 피워놓고 초대를 하고 있다.
하고초는 연보라색 꽃이 피는 약재로 한방에서 찾는 대 약초의 하나로 평가받는 것에 착안해 년 전부터 하고4 4
초를 심어 하고초꽃마을이라는 아름다운 이미지 외에도 이 꽃에 의한 벌꿀농사로 고수입을 얻고 있다‘ ’ .

가구 주민 중에 절반 이상이 하고초꽃의 밀원으로 벌꿀을 키워 꿀 생산을 하는데30 , 하고초에는 갑상성 고,
혈압 부인병 폐에도 좋으며 암 등에도 좋은 약초, , 로 알려지면서 이 마을의 하고초꿀이 없어서 못 팔정도로

인기를 얻고 있다.
하고초는 꽃잎을 따서 비빔밥을 해서 먹기도 하고 하고초지짐이 등의 음식과 하고초엑기스를 만들어 먹을 수

있는데 시중에서 먹을 수 없지만 축제 중에 양천마을에서 먹을 수 있다, .

김상문기자 ksm@gnynews.co.kr (2008-05-23)
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보라색 꽃대궐에 초대합니다‘ ’
함양 양천마을 다랭이논 하고초 꽃 장관,

함양군 백전면 양천마을 리장 박종희 세 은 온 마을이 보라색 꽃잔치다 양천마을은 일부터 월 일까지( ·63 ) . 22 6 9
하고초꽃 축제를 열어 하고초 꽃밭 걷기 사진찍기 하고초음식먹기 산골길 걷기 하고초꿀 시음회 등을 펼친, , , ,
다.
이 마을은 천수답 다랭이논 만 만평 에 벼 대신10 (3 )㎡ 꿀풀이라고도 불리는 하고초꽃를 심어 온마을이 보라

색 하고초꽃이 활짝 펴 장관을 이루고 있다 마을은 때맞춰 산골마을의 풍경을 그리워하는 중년층이나 그러한. ‘ ’
정서를 체험하고자 하는 도시민들에게 보라색 꽃을 피워놓고 초대를 하고 있다.
하고초는 연보라색 꽃이 피는 약재로 한방에서 찾는 대 약초의 하나로 평가받는 것에 착안해 년 전부터 하4 4

고초를 심어 하고초꽃마을이라는 아름다운 이미지 외에도 이 꽃에 의한 벌꿀농사로 고수입을 얻고 있다 가‘ ’ . 30
구 주민 중에 절반 이상이 하고초꽃의 밀원으로 벌꿀을 키워 꿀 생산을 하는데, 하고초에는 갑상성 고혈압, ,
부인병 폐에도 좋으며 암 등에도 좋은 약초, 로 알려지면서 이 마을의 하고초꿀이 없어서 못 팔정도로 인기를

얻고 있다.
하고초는 꽃잎을 따서 비빔밥을 해서 먹기도 하고 하고초찌짐 등의 음식과 하고초액기스를 만들어 먹을 수

있는데 시중에서 먹을 수 없지만 축제 중에 양천마을에서 먹을 수 있다, .
특히 간담에 화가 울체된 것을 다스리므로 간화로 인하여 눈이 충혈되고 아프면서 눈물이 나고 햇빛을 볼 수

없는 증상과 두통 어지럼증에 유효하다 결핵성 림프선염 종기의 초기에 단방이나 현삼 모려 등을 배합해서, . , ,
치료 한다.
신경성 고혈압의 혈압을 내리는데 단방 또는 두충 조구등을 배합해서 치료하면 효능이 뛰어난 것으로 알려,

져 있다.

함양 박우진기자/ wjpark@shinailbo.co.kr
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함양군 다랭이논 보라색 꽃 물결

만 에 꿀풀이라고도 불리는 하고초꽃이 활짝10 ㎡
경상남도 함양군 양천마을은 지난 일부터 월 일까지 하고초꽃 축제를 열어 하고초 꽃밭 걷기 사진찍기  22 6 9 , ,

하고초음식먹기 산골길 걷기 하고초꿀 시음회 등을 펼친다, , .

양천마을은 천수답 다랭이논 만 만평 에 벼 대신10 (3 )㎡
꿀풀이라고도 불리는 하고초꽃를 심어 온마을이 보라

색 하고초꽃이 활짝 펴 장관을 이루고 있다.
군은 때맞춰산골마을의 풍경을 그리워하는 중년층이‘ ’
나 그런 정서를 체험하고자 하는 도시민들에게 보 라

색 꽃을 피워놓고 초대하고 있다.
하고초는 연보라색 꽃이 피는 약재로 한방에서 찾는 4
대 약초의 하나로 평가받는 것에 착안해 년 전부터4
하고초를 심어 하고초꽃마을이라는 아름다운 이미지‘ ’
외에도 이 꽃에 의한 벌꿀농사로 고수입을 얻고 있다.
이 마을 가구 주민 중에 절반 이상이 하고초꽃의 밀30
원으로 벌꿀을 키워 꿀 생산을 하는데 하고초에는

갑상성 고혈압 부인병 폐에도 좋으며 암 등에도 좋, , ,
은 약초로 알려지면서 이 마을의 하고초꿀이 없어서

못 팔정도로 인기를 얻고 있다.
하고초는 꽃잎을 따서 비빔밥을 해서 먹기도 하고 하고초찌짐 등의 음식과 하고초액기스를 만들어 먹을 수

있는데 시중에서는 먹을 수 없지만 축제 중에 양천마을에서 먹을 수 있다.
하고초의 약효

간담에 화가 울체된 것을 다스리므로 간화로 인해 눈이 충혈되고 아프면서 눈물이 나고 햇빛을 볼 수 없는

증상과 두통 어지럼증에 유효하다 결핵성 림프선염 종기의 초기에 단방이나 현삼 모려 등을 배합해 치료한, . , ,
다.
신경성 고혈압의 혈압을 내리는 데 단방 또는 두충 조구등을 배합해서 치료하면 효능이 뛰어나다, .
약리 물과 알콜 추출액은 혈압을 내리고 달인 물은 혈관 확장 작용을 보인다 조기 염증반응에 현저한 억제: .

작용을 나타낸다 토기의 염증 반응을 억제하며 비 특이성 면역기능 이외에 특이성 면역기능에 강한 억제 작용.
을 나타낸다.
임상보고 고혈압에 유효성을 나타낸다 급성 황달형전염성 간염에 이 약물 대추 에 물 를: . 60g, 30g 1500mL

붓고 서서히 끓여서 하루 회로 나누어 복용해 비교적 좋은 치료 효과를 얻었다 폐결핵에 매일 씩 달여서3 . 60g
마시고 좋은 반응을 얻었다.

제옥례 기자 joy6339@hanmail.net

하고초의 물결▲
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함양 양천마을 보라색 꽃잔치' '
하고초 꽃 축제 새달 일까지 사진찍기 등 체험행사9 …

경남 함양군 백전면 양천마을은 온 마을이 보라색 꽃 잔치로 탈바꿈되면서 새달 일까지 하고초꽃 축제를 열9
어 하고초 꽃밭 걷기 사진찍기 하고초음식먹기 산골길 걷기 하고초꿀 시음회 등을 펼친다, , , , .

　
이 마을은 천수답 다랭이논 만 만평 에 벼 대신 꿀풀이라고도 불리는 하고초꽃를 심어 온마을이 보라색10 (3 )㎡

하고초꽃이 활짝 펴 장관을 이루고 있다.
　
마을은 때맞춰 산골마을의 풍경을 그리워하는 중년층이나 그러한 정서를 체험하고자 하는 도시민들에게 보라

색 꽃을 피워놓고 초대를 하고 있다.
　
가구 주민중에 절반 이상이 하고초꽃의 밀원으로 벌꿀을 키워 꿀 생산을 하는데 하고초에는 갑상성 고혈30 ,

압 부인병 폐에도 좋으며 암 등에도 좋은 약초로 알려지면서 이 마을의 하고초꿀이 없어서 못 팔 정도로 인기, ,
를 얻고 있다.

　
하고초는 꽃잎을 따서 비빔밥을 해서 먹기도 하고 하고초찌짐 등의 음식과 하고초액기스를 만들어 먹을 수

있는데 시중에서 먹을 수 없지만 축제 중에 양천마을에서 먹을 수 있다.

장 흠 기자 : jh5696@jeonmae.co.kr
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함양 백전면 양천마을 다랭이 논에 보라색 하고초 꽃과 소를 모는 농부의 모습이 한 폭의 그림 같다. 

함양군 다랭이 하고초 꽃 장관‘ ’
함양군 백전면 양천마을 이장 박종희 은 온 마을이 보라색 꽃으로 장관을 이루고 있다( ) .
양천마을은 일부터 내달 일까지 하고초 꽃 축제를 열어 하고초 꽃밭 걷기 사진 찍기 하고초음식먹기22 9 ‘ ’ , , ,

산골길 걷기 하고초꿀 시음회 등을 펼친다, . 
이 마을은 천수답 다랭이논 만 만평 에 벼 대신 꿀풀 이라고도 불리는 하고초 꽃을 심어 온 마을이 보10 (3 ) ‘ ’㎡

라색 하고초 꽃으로 짙게 물들여져있다. 
마을 주민들은 이 시기를 맞춰 산골마을의 풍경 을 그리워하는 중년층이나 그러한 정서를 체험하고자 하는‘ ’

도시민들에게 보라색 꽃을 피워놓고 초대를 하고 있다. 
하고초는 연보라색 꽃이 피는 약재로 한방에서는 대 약초중의 하나로 평가받는 것에 착안해 년 전부터 하4 4

고초를 심어 하고초꽃마을이라는 아름다운 이미지 외에도 이 꽃에 의한 벌꿀농사로 고수입을 올리고 있다‘ ’ . 
가구 주민 중에 절반 이상이 하고초꽃의 밀원으로 벌꿀을 키워 꿀 생산을 하는데 하고초에는 갑상성 고혈30 , ,

압 부인병 폐에도 좋으며 암 등에도 좋은 약초로 알려지면서 이 마을의 하고초꿀은 생산과 동시에 판매가 이, ,
루어 질 정도로 대단한 인기를 얻고 있다. 
하고초는 꽃잎을 따서 비빔밥을 해 먹기도 하고 하고초찌짐 등의 음식과 하고초 원액을 만들어 먹는데 시중,

에서는 구하기 어렵지만 축제 기간 중에 양천마을을 방문하면 누구나 맛 볼 수 있다.

노상봉 기자 nosa@gnnews.co.kr
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남해군 남면 다랭이 마을에서 월 일부터 일까지 제 회 다랭이논 써레질 모내기 축제가 열렸다 도의5 31 1 2 & . 45
비탈에 일군 개의 층층계단 여개의 삿갓배미 다랭이논 한배미에는 땀을 흘려가며 억척스럽게 살아온 다108 680
랭이 마을 사람들의 굳건한 삶이 묻어 있다 축제기간 동안 이곳에서는 자연과 삶을 사랑하는 사람들이 모여 써.
레질 모내기 물 논 달리기 등을 체험했다 사진위쪽, , . ( )
지리산 자락 함양군 백전면 양촌 하고초마을 만여 의 하고초 재배지에서 지난 월 일부터 오는 일까지18 5 23 8㎡

하고초 축제가 열리고 있다 사진 아래쪽은 관광객들이 하고초 재배지 체험행사를 하고 있다. .
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하고초 축제

 

지리산 자락 함양군 백전면 양촌 하고초 마을 만여 의 하고초 재배지에서 지난 월 일부터 오는 일까지18 5 23 8㎡
하고초 축제가 열리고 있다 사진은 관광객들이 하고초 재배지 체험행사를 하고 있다. .

이영환 기자< >
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레디 고 일 함양 백전면 양천마을에서 얼쑤일요일 고향 애 찰영을 하고 있다! 2 SBS ‘ ’ .

함양 하고초 꽃마을 인기 만발‘ ’
백전면 양천마을 논 만 보라색 장관10 ㎡
방송사들 축제현장서 프로그램 제작 열기

함양군 백전면 양천마을에서는 방송사들의 취재 경쟁이 치열하게 펼쳐지고 있다.
양천마을은 지리산 자락의 천수답 다랑이 논 만 에 대체작목으로 하고초를 심어 현재 하고초가 만발해 보10 ㎡

라색 꽃이 장관을 이루고 있기 때문이다.
지난 일1~2 얼쑤일요일 고향애 제작팀SBS ‘ ’ 연출 김소현 리포터 위더멜든 은 연보라색 꽃이 피는 약재로( , )

한방에서 찾는 대 약초의 하나로 평가받는 것에 착안해 년 전부터 하고초를 심어 하고초 꽃마을이라는 아름4 4 ‘ ’
다운 이미지 그리고 이 꽃에 의한 벌꿀농사로 고수입을 올리는 현장을 취재했다, .
지난달 일에는23~24 시 내고향 촬영팀KBS ‘6 ’ 연출 진정수 작가 박민숙 리포터 김연주 과( , , ) 생방송 투SBS ‘

데이 촬영팀’ 연출 김훈 작가 이지예 이 하고초 행사장을 찾은 관광객들이 하고초 꽃재배단지 체험현장 하고초( , ) ,
꿀 채취 장면과 하고초 음식을 나누어 먹는 현장을 생생하게 영상으로 담았다.
지난달 일25 지사장 최광숙 뉴스 촬영팀KNN( ) 은 하고초 축제 행사장의 생생한 현장을 뉴스를 통해 방영했

으며 일에는 방송인 윤문식씨가, 27 고향은 지금 촬영팀MBC ‘ ’ 과 함께 양천마을을 방문 하고초 축제의 생생한,
현장을 녹화했다.
또 진주 생방송 전국시대 촬영팀MBC ‘ ’ 도 하고초 축제 현장을 찾아 취재를 했다.
한국 사진작가협회 이사장 윤필수 는 지난 일 소속 사진작가 여명이 하고초 축제 행사장을 찾아 사진 촬( ) 1 50

영을 하기도 했다.
양천마을은 오는 일까지 꽃밭 걷기 사진찍기 하고초음식먹기 산골길 걷기 하고초꿀 시음회 등 다양한 행9 , , , ,

사를 마련했다 하고초마을 축제기간에 관광객들이 여명이 다녀 갔으며 특판장에는 하고초 꿀 및 하고초원. 1000 ,
액 판매로 여만원의 판매수익을 올렸다2000 .

서희원기자 sehw@knnews.co.kr
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하고초 축제를 자치단체 축제로

월 일부터 지난 일까지 함양군 백전면 양천마을에서는 제 회 하고초 축제5 26 8 4
가 열렸다 다랭이논과 어우러진 보랏빛 물결은 지난 보름간 도시민을 유혹하기.
에 충분했다.
시골마을이 분주하다 못해 주말께는 관광버스까지 대동한 나들이객 때문에 인

산인해를 이뤘다.
축제기간 동안 현지를 찾은 내방객들은 만여명이 넘어 하고초 축제는 함양을1
알리는데 큰도움이 됐다는 평가를 받고 있다.
지천에 널린 들풀을 단지화시켜 한봉사육과 연계해 꿀을 생산판매해 마을·
을 부농으로 만든다는 기발한 발상이 축제의 성공요인이라 할 수 있다.
축제 기간 동안 번 이상 행사장을 찾은 기자의 눈에는 아쉬운 점도 많이 보였5
다.
우선 마을주민이 일심동체가 돼 분주히 행사를 진행했지만 방문객이 너무 많아

이들만으로는 힘이 부쳤다.
부족한 주차공간과 좁은 진입로도 내방객들을 힘들게 했지만 축제의 성공에 힘입어 예산이 확보 돼 현재 공

사가 진행 중이라니 반갑다.
마을단위 행사를 산업축제로 자리매김하기까지는 관계 공무원들의 무수한 노고가 있었다는 것은 부정할 수

없다.
하지만 이처럼 성공을 거둔 하고초 축제가 개최 전 동네잔치로 평가 절하 된 것은 행정 착오가 아닌가 싶다.
하고초 축제가 상업축제로 성공하기 위해서는 하고초 마을만의 테마를 다양한 체험행사와 먹을거리로 연계해

나가야 한다.
하지만 마을을 지키고 있는 어르신들로만은 한계가 있다 이에 마을단위 행사인 이 축제를 면에서 주관하는.

축제로 승격시킬 것을 제안한다.
축제는 지속성을 가져야 살아남을 수 있다 축제에 참여했던 이들이 내년에 다시 찾고 또 입소문을 통해 축.

제가 성장해 나가야 한다.
하지만 마을주민들의 힘만으로는 부족함이 많다 백전면 양천마을 이장 박종회 은 가구 명이 거주하는. ( ) 20 32

작은 마을이다 가구가 하고초 작목반 반장 정진상 을 구성했고 이들은 축제를 통해 부농을 꿈꾸고 있다. 12 ( ) .
다랭이 논밭 에 하고초를 심어 볼거리를 제공하고 꿀을 비롯한 하고초 진액으로 수익을 올린다면 이들· 11㏊

의 바람은 꿈에서 끝나지 않을 것이 분명하다.

최경인 기자< >
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전시 박람회( )●
일 자 축제 및 박람회 비 고

2006-10-13 2006-10-15～ 함양물레방아축제 및 함양약초심포지엄

2007-07-27 2007-07-29～ 함양산삼축제

2008-03-13 2008-03-15～ 동경국제식품박람회2008

2008-10-02 2008-10-05～ 경남특산물박람회2008 feel

2008-12-12 한국국제대학교 식품과학부2008
졸업작품전시회

계 건5
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함양물레방아축제 및 함양약초심포지엄 참가 함양군 연계( )

시간 및 장소 함양군- : 2006. 10. 13 10. 15,～
참가자 하고초 사업 참여연구원- :
목 적 하고초를 이용한 건강기능식품 개발 사업 홍보 및 시제품 전시 시식회- : ,
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함양산삼축제 참가

시간 및 장소□ 함양군: 2007. 7. 27 7. 29,～
참 가 자□ 하고초 사업 참여연구원:
목 적□ 하고초 연구개발 시제품 전시 및 홍보 함양군 연계: ( )
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동경국제식품박람회2008
2008. 3. 13 15～

하고초 전시 및 홍보 바이어 상담- , -
주 경남무역 장생도라지 산학협혁[( ) & ]
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하고초 진액

주원료 하고초꿀풀: ( )◦
내용량 포: 100mL×30◦

◦하고초의 항염증활성 항산화활성을 이용한 제품,

건강기능식품학 전공 이 승 우

한국국제대학교 식품과학부 졸업작품전시회2 0 0 8
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경남특산물박람회 참가결과보고2008 feel
한국국제대학교 식품사업단

참가기관 :□ 한국국제대학교

참가기간 :□ 목 일 일간2008. 10. 2( ) 5( ) / 4～
장 소 :□ 창원컨벤션센터(CECO)
주 관 :□ 주 경남무역 주최 경상남도 창원시( ) / : ,
참가목적□
지역발전과 실용적 국제화를 선도하는 창조적 인재양성을 목표로 새로운 변화의 길로 도약하는 한국국제○
대학교 대회 홍보

경남 특산소재 및 한방약초를 이용하여 개발된 기능성식품 한방제과제빵 파프리카 요리 웰빙커피 전시, , ,○
및 시식회를 통해 산학연관 공동 연구개발 성과물을 경남도민들에게 널리 홍보함은 물론 지역관광상품화

에 적극 활용

한국국제대학교 식품사업단식품과학부의 건강기능식품 호텔조리 식품영양 전공 재학생들의 학습활동/ , ,○
소개 무료 비만측정 무료 시식회 개발제품 전시 및 시식회 등( , , )

참가내용□
한국국제대학교 홍보관 천재동 과장 외 예그리나 재학생 명 한방제과제빵 작품 전시 성태종교수 외( 2 ), (○
재학생 명 산학협동 연구개발제품 전시20 ), (하고초 파프리카 등 서종권 교수 외 재학생 명 웰빙, , 25 ),
커피 시식회 이현주 교수 외 재학생 명 무료비만측정 및 영양상담 실시 김소영 최정화 교수 외 재( 15 ), ( ,
학생 명 파프리카 요리 전시 및 시식회 황영정 교수 외 재학생 명 총 교수 명 학생 명15 ), ( 20 ) / 15 , 95
참가

주요성과□
○ 경남도민과 일반관람객 약 만여명을 대상으로 변화하는 한국국제대학교의 새로운 위상을 적극적으로 홍5
보할 수 있는 계기가 됨 영양상담 건 무료비만측정 건 웰빙커피시식 명.( 500 , 350 , 2,500 , 하고초 연구개

발제품 파프리카아이 스크림 시식 명 파프리카 요리시식 명, 3,500 , 200 )
참가학생 대표 명 주 경남무역 공로상 수상2 : ( )○
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