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ICR계 마우스에서 홍화씨 에탄올 추출물의 급성독성시험
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Acute Toxicity of Ethanolic Extract of Safflower Seed in ICR Mice
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Abstract : The present study was carried out to investigate the potential acute toxicity of safflower

seed by a single oral dose in ICR mice. Twenty animals of each sex were randomly assigned to four

groups of 5 rats each and were administered singly by gavage at dose levels of 0, and 2,500 mg/kg body

weight. Mortalities, clinical findings, and body weight changes were found and complete gross postmortem

examinations were performed. Throughout the study period, no treatment-related deaths were observed.

There were no adverse effects in clinical signs, body weight, and gross findings at any dose tested. The

results showed that the single oral administration of safflower seed did not cause any toxic effect at the

dose levels of 2,500 mg/kg in rats and the minimal lethal dose was considered to be over 2,500 mg/kg

body weight for both sexes.
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서 론

홍화 (Carthamus tinctorius L.)의 씨앗은 전통적

으로 혈액순환 증대, 울혈 개선· 진통에 사용되어

왔으며, 골절, 골다공증·골형성 부전증 등 골질환의

치료에 효과가 있음이 구전 되어 왔다. 홍화씨는 그

성분 및 효능에 대한 연구가 드물지만 추출유에는

리놀레산이 다량 함유되어 있고 동맥경화 예방 및

치료, 뇌수초염의 증상을 개선하는 것으로 알려져

있으며, 홍화씨 메탄올 추출물의 CCl4간독성에 대한

보호작용 등이 보고 된 바 있다1. 최근에는 칼슘채널

을 활성하여 골절치유에 효과가 있음이 확인되었다.

불포화지방산인 리놀레산이 갈색 지방조직내에서 주

요한 연료원으로서 열생산에 기여한다2,3. Gibney와

L’Estrange4은 리놀레산이 고농도로 함유된 홍화씨

를 첨가한 사료를 면양에게 급여한 결과 체지방 중

리놀레산의 함량이 증가한다고 보고하였다. 이는 분

만초기에 나타날 수 있는 cold stress에 의한 면양의

치사율을 감소시킬 수 있다5,6. 김 등7은 홍화씨 분말

을 산란계의 사료첨가제로 이용하여 난각에 미치는

영향을 평가한 결과 후기 난각질과 부화율의 개선

을 통해 종란 생산성을 향상시킬 수 있다고 보고하

였다. 이와 같이 홍화씨 추출물의 약리활성과 영양

학적 연구는 증가하고 있으나 안전성에 대한 평가

는 미흡하다.

본 연구에서는 홍화씨 에탄올 추출물을 제조하여

단회 투여한 후 급성독성을 평가하기 위해 식품의

약품안전청의 의약품 등의 독성시험기준8에준하여

시험을수행하였으며부가적으로혈액학적검사를실시

하였다.

재료 및 방법

시험동물 및 사육환경

본 시험에서는 바이오링크㈜에서 입수한 4주령의

특정병원체 부재 (specific pathogen free) ICR 마우

스를 사용하였다. 1주일간의 검역 및 순화를 거친

뒤 건강하다고 판정된 것을 선발하여 시험에 공시

하였다. 실험동물은 MJ사의 GOG 항온항습장치를

이용하여 온도 23±2℃, 상대습도 55±3%, 조명시간

12시간 (07:00∼19:00) 및 조도 150∼300 Lux로 설

정된 사육환경에서 폴리카보네이트 사육상자에 사

육상자당 5마리로 수용하였으며 실험동물용 고형사

료와 상수도 여과수를 자유급식시켰다.

시험물질의 추출 및 조성

칠곡 소재의 농장으로부터 홍화씨를 구입하여

100g 당 에탄올 1,000ml 비율로 혼합하고, 70℃에서

5시간 동안 중탕 추출하였다. 이 추출액을 1,500g

에서 15분간 원심분리시키고 상층액을 여과하여 감

압농축한 다음 동결건조시켰다. 시험물질은 건조된

분말을 멸균증류수로 희석하여 고용량군과 저용량

군의 시험물질을 조제하였다. 대조군은 멸균증류수

만을 사용하였다.

시험물질의 투여

5ml의 증류수에 용해하여 투여 가능한 최대용량

인 2,500mg/kg 용량을 투여하였으며 임상에서의 주

요 적용경로인 경구로 하였다. 모든 동물은 투여 4

시간 전에 절식시킨 후 금속제 경구용 존대와 주사

기를 이용하여 강제 경구투여를 하였고, 3∼4시간

후에 사료를 급여하였다. 투여 당일 체중을 기준으

로 체중 kg 당 10ml로 투여량을 계산하였다.

체중 측정

모든 동물에 대하여 투여 직전과 투여 후 1, 3, 7

및 14일째에 체중을 측정하였다.

일반증상 관찰 및 부검

투여 당일에는 투여 후 6시간까지 매시간마다, 익

일부터는 매일 1회 이상 투여 후 14일째까지 일반

증상을 관찰하였다. 투여 후 14일째에 전 생존동물

을 CO2로 마취시킨 후 개복하여 혈액학적 검사를

위해 후대정맥에서 채혈 후 방혈 치사시켜 육안적

으로 모든 장기를 검사하였다.

혈액학적 검사

혈액시료는 각각의 EDTA가 들어있는 채혈병

(MICROTAINER
®
, USA)에 취한 후 자동혈구계수

기 (MS9-5, France)를 이용하여 측정하였다.
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통계학적 분석

본 시험에서는 얻은 측정치의 통계학적 분석은

SPSS 프로그램을 이용하여 one-way ANOVA에서

유의한 F 값이 관찰되는 항목에 대하여 대조군과

각 용량군 사이의 유의수준 p < 0.05로 t-test를 이

용하여 실시하였다. 사망동물이 관찰되지 않아 반수

치사량 (LD50)의 산출을 위한 통계처리는 실시하지

않았다.

결과 및 고찰

최근 골다공증 예방 및 혈액순환 개선, 사료첨가

제로서의 가능성을 가진 홍화씨로부터 에탄올을 이

용하여 추출한 물질에 대한 안전성 평가의 목적으

로 식품의약품안전청의 독성시험기준(2005)에 따라

추출물 2,500mg/kg를 단회 경구투여 한 후 급성독

성을 조사하였다.

체중 변화

시험물질을 투여한 후 체중을 측정한 결과(Table

1), 처치군 및 대조군에의 체중은 모두 정상적으로

증가하였으며, 대조군과 처치군 사이의 체중은 통계

학적 유의성은 인정되지 않았다.

일반증상 및 부검소견

시험기간 중 일반증상을 관찰한 결과(Table 2),

수컷 2,500 mg/kg 투여군에서 투여초기에 탈모가

관찰되었다. 그 외의 전 시험군 및 대조군에서 임상

증상은 관찰되지 않았다. 시험기간 중 관찰된 탈모

소견은 발생빈도가 매우 낮을 뿐 아니라 용량 상관성

이 인정되지 않으므로, 이는 동일군 내의 강제 경구

투여에 의한 스트레스에 기인한 것으로 사료된다9,10.

시험물질 투여 후 14일째 육안적인 부검소견을 관

찰한 결과(Table 3), 모든 생존동물에서 본 시험물

질의 투여에 기인한 것으로 사료되는 병변은 관찰

되지 않았다.

사망동물 및 치사량

시험물질을 투여한 후 14일간 사망유무를 관찰한

결과(Table 4), 모든 시험군에서 시험물질의 투여에

기인된 사망은 관찰되지 않았다. 따라서 마우스에서

본 시험물질의 최소치사량(minimal lethal dose)은

암수 모두 2,500mg/kg을 상회하는 것으로 나타났다.

혈액학적 검사

혈액학적 검사 소견에서는 대조군과 비교하여 차

이를 나타내지 않았으며 모두가 정상범위 내에 속

하였다 (Table 5).

결론적으로, 약리학적 및 영양학적으로 이용 가능

성이 있는 홍화씨 추출물의 ICR 계통 마우스를 이

용한 단회 경구투여 결과, 2,500mg/kg 이하의 용량

에서 어떠한 독성작용도 나타나지 않았다. 따라서

본시험을 통하여 홍화씨 추출물은 안전한 천연 추

출물이라는 것을 확인하였다.
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Table 1. Body weight changes in male and female rats after single oral administration of ethanolic

extract of safflower seeds (n=5)

Dose

(mg/kg)

Days after treatment

0 1 3 7 14

Male

0 25.5 ± 0.7a 26.1 ± 0.7 28.0 ± 1.0 30.9 ± 2.0 33.5 ± 1.7

2,500 25.4 ± 0.6 25.7 ± 0.6 27.8 ± 1.3 30.9 ± 1.9 35.0 ± 2.3

Female

0 23.3 ± 0.6 24.0 ± 0.5 24.7 ± 0.9 26.0 ± 1.7 27.1 ± 2.1

2,500 23.1 ± 0.5 24.0 ± 0.5 24.7 ± 1.5 25.1 ± 1.7 27.9 ± 2.3

a Values are presented as means ± SD (g).

Table 2. Clinical finding in male and female rats after single oral administration of ethanolic extract of

safflower seeds (n=5)

Dose

(mg/kg)
Findings

Days after treatment

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

Male

0 normal 5
a

5 5 5 5 5 5 5 5 5 5 5 5 5 5

2,500 normal 5 5 5 5 5 5 5 5 5 5 5 5 5 5 5

Fur Loss 1 1 1 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

Female

0 normal 5 5 5 5 5 5 5 5 5 5 5 5 5 5 5

2,500 normal 5 5 5 5 5 5 5 5 5 5 5 5 5 5 5

a Number of dead animals.
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Table 3. Gross findings in male and female rats after single oral administration of ethanolic extract of

safflower seeds (n=5)

Dose (mg/kg) 0 2,500

Male

Normal Appearance 5
a

5

Female

Normal Appearance 5 5

a Number of animals with the gross findings.

Table 4. Mortality in male and female rats after single oral administration of ethanolic extract of

safflower seeds (n=5)

Dose

(mg/kg)

Days after treatment

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14
Motality

(%)

Male

0 0a 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

2,500 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

Female

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

2,500 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

a Number of dead animals.

Table 5. Gross findings in male and female rats after single oral administration of ethanolic extract of

safflower seeds (n=5)

Dose

(mg/kg)

Male Female

0 1250 2500 5000

RBC (106/㎕) 8.85 ± 0.73 8.68 ± 0.62 7.78 ± 0.72 8.54 ± 0.66

Hb (g/㎗) 13.35 ± 0.87 12.15 ± 0.79 14.50 ± 1.18 14.08 ± 1.09

HCT (%) 42.21 ± 2.68 45.92 ± 2.53 38.43 ± 2.56 45.56 ± 2.65

MCV (fl) 51.97 ± 3.34 51.37 ± 1.42 52.21 ± 2.84 51.62 ± 1.50

MCH (pg) 13.42 ± 0.46 14.75 ± 2.43 14.23 ± 0.74 15.94 ± 0.59

MCHC (g/㎗) 30.23 ± 2.64 30.81 ± 0.85 31.03 ± 1.71 30.71 ± 1.94

WBC (103/㎕) 5.27 ± 2.33 4.33 ± 1.22 5.29 ± 1.03 4.75 ± 1.13

PLT (10
3
/㎕) 776.8 ± 150.9 758.8 ± 97.5 678.8 ± 150.9 788.8 ± 97.5

Abbreviation : RBC, red blood cell; Hb, hemoglobin; HCT, hematocrit; MCV, mean corpuscular concentration;

MCH, mean corpuscular hemoglobin; MCHC, mean corpuscular hemoglobin concentration; PLT, platlet.


