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논문개요

본 연구는 L-arginine을 6주간 투여하였을 때 에너지대사 및 운동지속시

간에 미치는 영향을 관찰하고자 하였다.동물실험은 수컷 흰쥐 30마리를 세

그룹으로 나누어 통제집단(controlgroup),L-arginine투여집단(L-arginine

treated group), L-NMMA투여집단(N
G
-monomethyl-L-arginine treated

group)으로 구분하였다.6주 동안 매일 오전 9시에 L-arginine투여집단과

L-NMMA투여집단에게 각각 단위체중(kg)당 L-arginine은 10mg/kg/day,

L-NMMA은 5mg/kg/day을 구강 내 투여하였다.본 연구결과에서 혈중 인

슐린 및 글루코스 농도는 L-arginine 투여집단이 유의하게 높았고

L-NMMA투여집단이 가장 낮은 결과를 보였다.비복근과 가자미근에서 글

리코겐,글리코겐 합성효소,산화질소 그리고 nNOS발현도 L-arginine투여

집단이 유의하게 가장 높았으며,L-NMMA투여집단은 가장 낮게 나타났다.

운동지속시간도 L-arginine투여집단,통제집단,L-NMMA투여집단 순이었

다.이러한 결과로 장기간의 L-arginine투여가 nNOS 발현을 활성화시켜

NO 생성의 증가를 가져와 지구성운동시 골격근에 글루코스 섭취를 조절하

는 요인으로 작용함으로써 운동지속시간 증가에 효과가 있음을 확인할 수

있었다.그리고 인체실험에서는 핀 수영선수 9명을 대상으로 하였다.동일 피

검자에게 Placebo섭취와 L-arginine(GNC co.,USA)를 구분하여 섭취물질에

따른 변화를 관찰하는 반복측정 실험설계를 채택하였다.L-arginine섭취 시 6

주 동안 매일 아침식사와 함께 체중당 100mg을 250ml의 물과 함께 섭취케

하고 Placebo섭취 실험 에서는 L-arginine섭취 실험과 같은 양의 물에 인공

감미료를 용해시켜 같은 시간에 섭취하도록 하였다.본 연구 결과에서

L-arginine섭취는 Placebo섭취보다 호흡상과 글루코스가 증가되었고,젖산은

감소됨으로써 운동지속시간이 6.3분 정도 증가하였다.중성지방과 인슐린은 섭

취 물질 간에 차이가 없었다.L-arginine섭취의 경우 글루카곤은 운동 15분과



60분에 증가되었고,유리지방산은 Placebo섭취 보다 감소되었다.따라서 장기

간 L-arginine섭취는 간에서의 글루코스 공급을 증가시키고 NO 생성을 활성

화시켜 골격근에 글루코스 섭취를 조절함으로써 운동지속시간을 연장시키는데

유효할 수 있다고 생각된다.

연구결과는 다음과 같다.

1.혈중 인슐린은 L-arginine투여군과 L-NMMA 투여군 및 통제군 사이에

통계적인 유의차가 나타났으며,L-NMMA 투여군과 통제군 사이에 통계적인

유의차가 나타났다.

2.혈중 글루코스는 L-arginine투여군과 L-NMMA 투여군 및 통제군 사이

에 통계적인 유의차가 있었으며,L-NMMA 투여군과 통제군 사이에 통계적인

유의차가 나타났다.

3.비복근 글리코겐은 L-arginine투여군과 L-NMMA 투여군 및 통제군 사

이에 통계적인 유의차가 있었으며,L-NMMA 투여군과 통제군 사이에 통계적

인 유의차가 나타났다.

4.비복근 글리코겐 합성효소는 L-arginine투여군과 L-NMMA 투여군 및

통제군 사이에 통계적인 유의차가 있었으며,L-NMMA 투여군과 통제군 사이

에 통계적인 유의차가 나타났다.

5.비복근 NO는 L-arginine투여군과 L-NMMA 투여군 및 통제군 사이에

통계적인 유의차가 있었으며,L-NMMA 투여군과 통제군 사이에 통계적인 유

의차가 나타났다.

6.비복근 NOS는 L-arginine투여군과 L-NMMA 투여군 및 통제군 사이에

통계적인 유의차가 있었으며,L-NMMA 투여군과 통제군 사이에 통계적인 유

의차가 나타났다.

7.가자미근 글리코겐은 L-arginine투여군과 L-NMMA 투여군 및 통제군

사이에 통계적인 유의차가 있었으며,L-NMMA 투여군과 통제군 사이에 통계

적인 유의차가 나타났다.



8.가자미근 글리코겐 합성효소는 L-arginine투여군과 L-NMMA 투여군

및 통제군 사이에 통계적인 유의차가 있었으며,L-NMMA 투여군과 통제군

사이에 통계적인 유의차가 나타났다.

9.가자미근 NO은 L-arginine투여군과 L-NMMA 투여군 및 통제군 사이에

통계적인 유의차가 있었으며,L-NMMA 투여군과 통제군 사이에 통계적인 유

의차가 나타났다.

10.가자미근 NOS는 L-arginine투여군과 L-NMMA 투여군 및 통제군 사

이에 통계적인 유의차가 있었으며,L-NMMA 투여군과 통제군 사이에 통계적인

유의차가 나타났다.

11.최대수영시간은 L-arginine투여군과 L-NMMA 투여군 및 통제군 사이

에 통계적인 유의차가 있었다.

12.호흡상은 Placebo섭취보다 운동 30분부터 60분까지 L-arginine섭취에

서 유의하게 증가 하였다.

13.혈중 글루코스 농도는 L-arginine섭취가 Placebo섭취 보다 운동 15분

부터 60분까지 유의하게 증가하였다.

14.젖산농도는 운동 15분과 45분 및 60분에 L-arginine섭취가 Placebo섭

취 보다 유의하게 감소되었다.

15.중성지방 농도는 섭취물질 간에 차이가 없었다.

16.유리지방산 농도는 운동시작과 30분에 Placebo섭취가 L-arginine섭취

보다 낮은 것으로 나타났다.

17.인슐린 농도는 L-arginine섭취와 Placebo섭취에서 안정시와 운동시 증

가되는 경향을 보였으나 통계적으로 유의한 차이가 없는 것으로 나타났다.

18.글루카곤농도는 운동 15분과 60분에 유의하게 증가하였다.

19.운동지속시간은 L-arginine섭취가 평균 6.3분 정도 유의하게 증가되었

다.



이상의 결과를 종합해 볼 때 L-arginine을 6주간 정기적으로 투여하였을 때

동물실험의 경우 골격근에서 nNOS발현을 활성화시켜 NO생성의 증가를 통

해 글리코겐 농도가 증가됨으로써 운동지속시간이 증가되었으며,인체실험에

서는 간에서 글루코스 공급을 증가시키고 NO생성을 활성화시켜 골격근에 글

루코스 섭취를 조절함으로써 운동지속시간을 연장시키는데 유효할 수 있다는

결론을 도출하였다.
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I.서론

1.연구의 필요성

현대과학의 발전과 더불어 스포츠 과학도 발전을 거듭하고 있으며,모든 스포

츠경기가 점차 경쟁화 되면서 운동선수들과 스포츠 과학자들은 운동수행능

력을 향상시키기 위한 다양한 연구를 진행하고 있다.최근에는 효과적인 식

이요법과 과학적 트레이닝 방법뿐만 아니라,운동수행 향상물질(ergogenic

aids)에 대한 관심이 높아지고 있는 실정이다(Gregory & Fitch 2007;

McClung,2007).현재 운동선수들은 운동수행능력,즉 경기력을 향상시키기

위해 다양한 영양물질들을 복용하고 있다.이러한 영양보조물질 중에서 아

미노산은 단백질합성의 전구체가 될 뿐 아니라,아미노산의 유도체가 여러

가지 생리적 기능을 주관하고 있기 때문에 많은 관심을 끌고 있으며,그 역

할과 기능에 대한 많은 연구와 새로운 보고들이 발표되고 있다.아미노산은

인체 내에서 단백질 구성단위의 역할 그리고 호르몬,보조효소,신경전달물

질 등의 전구체로,다양하고 중요한 생물학적 역할을 담당한다(Lehningeret

al.,1993).아미노산 중에서 L-arginine은 염기성 아미노산이고 모든 세포에

서 사용되는 조건부 필수 아미노산으로 분류된다(Visek,1986).L-arginine의

주요 기능 중 하나는 단백질합성이며,아미노산 요소의 형성을 통해 질소가

분해 작용을 하는 동안 형성된 암모니아의 해독에도 관여한다(Campbellet

al.,2004).또한 L-arginine은 산화질소,크레아틴,agmatine,글루타민산염,

오르니틴,시트룰린과 같은 다양한 생물학적 활동 및 합성 등 수많은 대사

경로에 의해 이용된다(Tong& Barbul2004;Wu& Morris,1998).이러한

생리활성 뿐만 아니라,운동수행과 관련하여 L-arginine은 creatine합성과

산화질소(nitricoxide;NO)를 증가시켜 운동수행능력을 향상시키는 물질로
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알려져 있기 때문이다(Chromiak,& Antonio2002;Campbelletal.,2004).

NO는 산화질소합성효소(Nitric Oxide Synthase:NOS)에 의해 합성되며

(Bredtetal.,1990),L-arginine의 GuanidinoNitrogen이 산화되어 만들어지

는데 이때 산소와 NADPH (nicotinamideadeninedinucleotidephosphate)를

L-arginine과 같이 기질로 삼아 L-citrulline이 생성된다(Fikeetal.,2000;

Michel& Feron,1997).NOS는 전신에 분포하는 nNOS(neuronalNOS:

NOSⅠ)와 cytokine에 의해 조절되고 대식세포에 존재하여 세포독성에 관여

하는 iNOS(inducibleNOS;NOSⅡ)가 있으며 혈관 내피세포에 특징적으로

존재하는 eNOS(endothelialNOS;NOSⅢ)가 있다.이와 같이 NOS는 서로

다른 성질을 가진 세 종류의 이성질체(isoform)로 구성되는데 분포하는 세포

에 따라 세 가지 형태로 나눠진다(Alderton etal.,2001).인체의 골격근에서

nNOS는 근섬유의 근섬유막과 세포질에 위치한다(Frandsen etal.,1996).

L-arginine의 식이보충은 NOS 활성을 증가시키며, NO의 전구체인

L-arginine투여는 NO 생성에 변화를 가져 올 가능성이 있다고 제시되고

있다(Wu& Morris,1998).또한 NO는 인슐린과 근수축에 의한 글루코스

이동을 증가시킴으로써 운동시 골격근에 글루코스 섭취를 조절하며 운동수

행능력을 증가시킨다고 하였다(Kingwelletal.,2002;Balon& Nadler,1997;

Etgenetal.,1997).이와 같이 L-arginine섭취는 근육으로의 글루코스 섭취 증

가와 해당과정을 억제 하며(Balon& Nadler,1994;Mohretal.,1996),미토콘

드리아의 호흡을 포함한 근육 대사를 조절하여(Reid,1998)근 피로를 유발하

는 대사산물인 젖산과 암모니아를 감소시킨다(Schaeferetal.,2002).또한 혈

중에 L-arginine농도가 증가하면 글루카곤 분비를 촉진함으로써 간에서 글루코

스 공급을 증가시켜 근육에서 글루코스 이용을 향상시킨다고 하였다(Trabelsi

& Lavoie,1996;Colombanietal.,1999).따라서 장기간의 L-arginine섭취는

NO 생성의 활성화와 간에서 글루코스 공급을 증가시키는 상승효과를 도모하

여 골격근의 글루코스 섭취에 중요한 조절자로 작용할 수 있을 것이며,운동선
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수에게 적용된다면 경기력 향상에 중요한 결과를 도출 할 수 있을것으로 사료

된다.지금까지 L-arginine의 장기섭취로 NO의 발현을 도모하여 골격근내로

의 글루코스 유입을 증가시킴으로서 운동시 탄수화물대사에 중요한 글리코

겐의 이용을 개선시켜 지구성운동능력을 향상시키고자 하는 연구는 부족한 실정이

다.이에 본 연구는 L-arginine을 장기간 투여 했을때 골격근에서 nNOS발현

을 활성화시켜 NO생성을 증가시킴으로써 에너지 대사를 활성화 시켜 운동수행능력

이 향상되는지 알아보고자 한다.

2.연구 목적

본 연구는 장기간의 L-arginine투여로 흰쥐의 골격근에서 NOS발현을 활성

화시켜 NO 생성을 증가시킴으로써 근육으로의 글루코스 섭취가 증가되어 지

구성 운동능력이 향상되는지 관찰하고,이러한 실험동물의 결과를 근거로 인

간에게 장기간 L-arginine을 투여했을 때 지구성 운동시 탄수화물대사와 관련

된 에너지기질 이용의 변화와 지구성운동능력에 미치는 영향을 분석하고자

하였다.

3.연구 가설

본 연구에서 설정한 가설은 다음과 같다.

첫째,L-Arginine투여가 집단별 혈중 인슐린 생성에 차이가 있을 것이다.

둘째,L-Arginine투여가 집단별 혈중 글루코스 생성에 차이가있을 것이다.

셋째,L-Arginine투여가 집단별 비복근 글리코겐 생성에 차이가 있을 것이다.

넷째,L-Arginine투여가 집단별 비복근 글리코겐 합성효소 생성에 차이

가 있을 것이다.
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다섯째,L-Arginine투여가 집단별 비복근 NO생성에 차이가 있을 것이다.

여섯째,L-Arginine투여가 집단별 비복근 NOS생성에 차이가 있을 것이다.

일곱째,L-Arginine투여가 집단별 가자미근 글리코겐 생성에 차이가 있을

것이다.

여덟 번째,L-Arginine투여가 집단별 가자미근 글리코겐 합성효소 생성

에 차이가 있을 것이다.

아홉 번째,L-Arginine투여가 집단별 가자미근 NO생성에 차이가 있을 것이다.

열 번째,L-Arginine투여가 집단별 가자미근 NOS생성에 차이가 있을 것이다.

열한 번째,L-Arginine투여가 집단별 수영 시간에 차이가 있을 것이다.

열두 번째,호흡상은 L-arginine섭취가 Placebo섭취 보다 유의하게 증가

할 것이다.

열세 번째,글루코스 농도는 L-arginine섭취가 Placebo섭취 보다 유의하게

증가 할 것이다.

열네 번째,젖산 농도는 L-arginine섭취가 Placebo섭취 보다 감소 할 것이다.

열다섯 번째,중성지방 농도는 L-arginine섭취가 Placebo섭취 보다 유의

하게 증가 할 것이다.

열여섯 번째,유리지방산 농도는 L-arginine섭취가 Placebo섭취 보다 유의

하게 증가 할 것이다.

열일곱 번째,인슐린 농도는 L-arginine섭취가 Placebo섭취 보다 유의하게

증가 할 것이다.

열여덟 번째,글루카곤 농도는 L-arginine섭취가 Placebo섭취 보다 유의

하게 증가 할 것이다.

열아홉 번째,운동지속시간은 L-arginine섭취가 Placebo섭취 보다 유의하

게 증가 할 것이다.
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4.용어 정의

1)L-arginine

Arginine은 영양학적으로 인간의 성장을 위한 필수아미노산이다.쥐의 경우

체내에서 합성되지만,정상적인 성장을 위한 충분한 양은 아니다.L-arginine

은 creatine의 생합성을 위한 formamidinedonor뿐만 아니라,세포내 신호

분자인 산화질소의 전구체 역할을 수행한다.

2)산화질소(Nitricoxide;NO)

단지 몇 초의 반감기를 가지는 불안정한 분자로서,내피세포로부터 파생

되어 혈관을 이완시키는 강력한 인자이다.산화질소는 L-arginine,분자산

소,NADPH,그리고 다른 인자로부터 효소인 NOS에 의해서 활성 된다.

nNOS는 근섬유의 근섬유막과 세포질에 위치한다.NO는 대부분의 포유류

동물의 세포내에서 생성되고 신경계에서는 화학적 신호전달 물질이다.골격

근에서는 대사와 근수축 조절 등 생리학적으로 중요한 조절물질로 알려져

있다.

3)산화질소 합성효소(Nitricoxidesythase;NOS)

NOS는 내인성 기질인 L-arginine을 이용해 NO를 생성하며 NOS는

eNOS,nNOS,iNOS등 3가지 형태가 있다.이 중 eNOS와 nNOS는 정상적

인 생리적 기능을 위한 NO를 생성하는 반면 iNOS는 평상시에는 세포 내에

존재하지 않다가 외부 상처에 대한 반응 및 염증 같은 면역방어기전의 다양

한 과정을 매개하는 cytokines 인 interleukin1 등 염증 원인 내 독소

LPS(lipopolysaccharide)등에 의해 발현하면 NO를 생성한다.그리고 eNOS

와 nNOS는 calmodulin이 존재한 곳에 cytoplasmic칼슘이온이 증가됨으로

써 빠르게 활성 되며,shearstress와 estrogen에 의해서 활성 된다.
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4)L-NMMA

L-NMMA(NG-monomethyl-L-arginine)는 NOsynthase억제제이다.

5)인슐린(Insulin)

인슐린은 췌장의 β세포에서 합성,분비되는 것으로 혈액 속의 포도당의

양을 일정하게 유지시키는 역할을 한다.혈당량이 높아지면 분비되어 혈액

내의 포도당을 세포로 유입시켜 글리코겐의 형태로 저장시키도록 하며 간세

포의 글루코스를 억제한다.그리고 인슐린은 부신수질에서 분비되는 혈당조

절 호르몬으로 세포로 당을 유입시켜 글루코스와 지방산을 저장하는 역할을

한다.운동을 지속적으로 수행하게 되면 인슐린의 양은 감소하고 글루카곤의

양이 증가하게 되는데 이는 운동자체가 인슐린과 같은 작용을 하기 때문에 인

슐린의 분비가 억제되는 효과가 있다.

6)글루코스(Glucose)

글루코스는 탄수화물 대사의 중심적 화합물로서 그 이용 경로는 매우 복

잡하며,에너지원으로서 분해되는 경로는 특히 중요하다.글루코스는 먼저

헥소키나아제의 작용으로 글루코스-6-인산이 되고,해당과정을 거쳐서 피루

브산으로 분해된다.또한 호기적 조건에서는 TCA회로를 거쳐서 이산화탄소

와 물로 분해된다.글루코스는 이러한 세포호흡을 통해 분해되어 에너지를

생산하고,그 에너지는 ATP의 형태로 저장된다.이 에너지는 발효·호흡 등

에 사용된다.

7)글리코겐(Glycogen)

근육세포에서,글리코겐은 포도당이 필요할 때 즉시 포도당을 공급하는

역할을 한다.기타 세포들도 글리코겐을 저장하고 사용한다.근육세포에는

포도당육인산화효소(글루코오스-6-포스파타아제)가 없어 포도당을 혈액으로
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운반할 수 없다.따라서 간세포와는 달리,근육 내부에 저장된 글리코겐은

근육세포에서만 소모된다.

8)GLUT4(glucosetransporters4)

인슐린 의존성 포도당 운반체이다.즉,GLUT 4를 암호화하는 GLUT 4gene

의 발현은 인슐린에 의해 조절된다.지방조직,심장근,골격근 세포에서 발견

된다.

9)에르고제닉 에이드(ergogenicaids)

그리스어에서 일(ergo)과 생산(gen)의 합성어로 에르고제닉은 일을 할 수

있는 잠재능력을 향상시킨다(increasepotentialforworkoutput)는 뜻과 돕

는다(aid)뜻이 합성된 용어로 경기력 향상을 목적으로 트레이닝 이외에 사용

하는 영양보조물이나 심리적,기술적 처치들을 뜻한다.
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II.이론적 배경

1.L-arginine특성

1886년,Schulze및 Steiger가 루핀(Lupin)발아물의 물 추출액에서 얻어진

침전물 중에서 발견하여 명명하였다.생체 내에서는 암모니아의 대사나 요소

의 합성에 관여하는 요소 사이클의 중간체로서,아르기닌노호박산으로부터 생

합성되고,아르기나아제에 의해서 분해되어 요소와 오르니틴으로 되여,글루타

민산을 거쳐 TCA사이클에서 주로 대사된다(Rodriguezetal.,2003;Morriset

al.,2002).체내에서 정상치 이하일 경우 생리적 욕구를 충족시키기 위해 체내

에서 합성되지만 필요량을 충족시키기 위해 식사의 형태로 적당량 섭취해야

하는데 면역상태를 증진을 위한 경장영양과 정맥영양의 면역영양 공급원으로

도 사용된다.또한 생명유지를 위한 단백질 합성과 뇨 형성 과정에서 생성되

는 암모니아의 해독작용 및 산화질소,creatine,polyamines,L-glutamate,

L-poline,agmatin,tetrapeptidetuftsin등과 함께 면역 조절 물질로도 작용하

며,당신생 아미노산으로 사용되거나 생물적 에너지 생산을 위해 분해될 경우

D-glucose나 glycogen으로 전환될 수 있다.과량의 L-arginine은 뇌하수체의

성장호르몬과 prolactin,췌장의 glucagon과 lnsuiln분비를 자극한다.분자식은

C6H14N4O2,분자량 174.20dalton으로 알려져 있다.아르기닌은 단백질의 구성

단위의 하나로서,생체 내에서 오르니틴 회로의 구성성분이며,아르기나제의

작용에 의해 요소와 오르니틴으로 분해되며,또한 시트룰린과 아스파라긴산으

로부터 생성된다(Rodriguezetal.,2003).아르기닌은 생체 내에서 각종 조직

의 기능을 조절하는 작용을 하며,특히 면역기능 향상과 종양세포를 억제하는

항암활성을 나타낸다(Roomietal.,2005).
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1)L-arginine의 화학반응

그림1. L-arginine의 화학적 반응(FuWJetal.,2005)

산화 기질 아르기닌 보충의 역할을 위해 제시된 메커니즘.

(1)크렙스 회로 효소

(2)산화질소 신타아제

(3)구안닐리 싸이클러제

(4)헴산화효소(HO)

(5)피부르산염 탈수소효소

(6)필수지방 아실코에이(지방산의 운반분자)효소

(7)당분해 효소
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2.산화질소(NitricOxide)

1)산화질소(NitricOxide)의 반응

NO는 L-arginine산화질소 경로 (L-arginine/nitricoxidepathway)를 통하

여 산화질소 합성 효소(nitricoxidesynthase:NOS)가 L-arginine을 기질로 삼

아 합성되며,전하를 띠지 않으므로 세포내나 세포막을 가로질러서 세포 사이

를 자유롭게 확산하여 이동할 수 있는 무기물질로 이루어진 신호전달물질이다.

NO가 혈관계에서 혈관 이완과 혈류를 조절하는 신호 전달자(signaling

molecules)로 작용하는 것은 guanylatecyclase를 활성화하여 cyclicguanosine

monophosphate(cGMP)를 생산함으로써 혈관의 평활근 세포를 이완 시키기 때

문이다(Rapoportetal.,1983).따라서 NO 생산의 결함과 내피세포 장애는 다

양한 심혈관질환을 가진 환자의 운동능력을 제한하는 중요한 요소가 될 수 있

다.NO가 내피세포성 이완인자(endothelialderivedrelaxingfactor:EDRF)

로 알려지면서 NO의 전구물질인 L-arginine투여를 주제로 한 대부분의 연

구들은 고혈압,당뇨,간경변,허혈성 심장질환,뇌 조직의 허혈 재관류 손상

등의 질환에서 혈관 내피세포 기능의 개선에 초점이 맞추어 졌다.NO는 세

포막에 위치하고 있는 cellularguanylatecyclase를 자극시켜 세포내 2차 신

호전달물질인 cGMP농도의 상승에 관여하며 결과적으로 세포내 칼슘농도를

저하시켜 혈관의 평활근을 이완시킨다(Segal,1994).

따라서 NO는 혈관의 확장을 촉진하고 저항을 감소시킴으로써(Campbell

etal.,2004)내피세포의 기능장애를 조절하여 다양한 심혈관 질환을 개선시

키며,NO의 전구물질인 L-arginine섭취가 심혈관 질환자의 운동능력에 증

가를 가져온다는 연구들이 제시되고 있다(Cheng & Baldwin, 2001;

Ceremuzynski& Herbaczynska,1997;Craegeretal.,1992).골격근 대사에

서 NO의 중요 기능은 혈관확장을 통해 에너지 기질의 공급과 섭취를 증가

시키는 것이다(Kobzik et al.,1994).NO는 운동에 의한 혈류량 증가
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(hyperaemia)에 영향을 미치며(Lauetal.,1998),글루코스 섭취,해당과정,

미토콘드리아의 호흡을 포함한 근육 대사를 조절한다고 보고하고 있다

(Reid,1998).NO의 이러한 기능이 외인성 L-arginine투여로 향상된다면

골격근에 글루코스 섭취를 증가시켜 지구성 운동능력의 개선에 중요한 결과

를 얻을 수 있을 것이다.

2)산화질소(NitricOxide)의 촉매 반응과 기전

                      그림2.NO촉매 반응

전자는 NADPH에 의해 효소의 환원효소영역에 제공되고 FAD과 FMN

산화환원 반응 운송체를 통해 산소와 효소 영역까지 진행된다.그것들은 생

산물과 같이 L-arginine,시트룰린,NO와 산소촉매반응을 위한 활동장소에

서 haem iron과 BH4와 상호 작용을 한다.전자는 화합 Ca²⁺ CaM의 존재

를 필요로 하는 환원효소 영역을 통해 흐른다(Aldertonetal.,2001).
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3.인슐린과 글루코스 저장

인슐린은 내분비 기능을 하는 랑게르한스섬의 베타세포에서 분비되는 플리

펩티드 호르몬으로서 식사 등에 의해 혈당이 상승되면 분비가 촉진되고,조직

에 따라 연료의 이용을 조절하며 단백질의 합성을 도와주는 가장 중요한 호르

몬 중의 하나이다(Longhurstetal.,1979).인슐린은 골격근,심근,지방조직

등에 혈당의 흡수를 촉진시키고 혈당이 저하가 되면 인슐린 분비는 억제 된

다.인슐린의 정상 신호체계는 인슐린이 세포막에 존재하는 인슐린 수용체

(Insulin receptor;IR)에 부착한 후,세포질 내에서 인슐린 수용체 기질

IRS-1(Insulinreceptorsubstrate-1)에 의해서 세포내 신호경로가 관여하며,세

포내 티로신 인산과정은 IRS-1의 자기인산화를 촉진하고,활성화된 IRS-1은

PI3-Kinase(phosphatidylinositol3-kinase)와 같은 신호경로의 활성화를 통해

당수송체인 GLUT4(glucosetransporter4)가 세포막으로 이동(translocation)

이 일어나 세포내로 글루코스의 흡수를 증가시킨다(Jessen& Goodyear,2005;

Goodyear et al.,1995).또한 근수축시 글루코스 섭취의 조절은 칼슘,

PKC(protein kinaseC),AMPK(AMP activatedprotein kinase),NO(nitric

oxide)등 다양한 요인들이 관여한다(Richteretal.,2001;Hayashietal.,

1997).이러한 요인 중에 산화질소(NO)는 인슐린과 근수축에 의한 글루코스

전달 증가 강화에 작용함으로써 운동 시 골격근에 글루코스 섭취를 조절하며

운동수행능력을 증가시킨다고 한다(Kingwelletal.,2002;Balon& Nadler,

1997;Etgenetal.,1997).
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그림3.골격근에서의 인슐린의 작용

근육 수축과 인슐린은 GULT 4의 이동을 야기 시킨다.GULT 4를 함유한

소낭(vesicles)의 세포내 기원은 분명하지 않지만 운동과 인슐린은 별개의

GULT 4를 함유한 소낭을 보충하는 것으로 보인다.인슐린 유발 GULT 4

의 이동은 인슐린 수용체 기질 IRS-1(Insulin receptor substrate-1)과

PI3-Kinase(phosphatidylinositol3-kinase)와 Rab4의 배치전환을 포함한다.수

축은 PI3-Kinase와 AMPK(AMPactivatedproteinkinase)를 독립 메커니즘

으로 이용하고 Rab4의 재배치를 유발하지 않는다(Hayashietal.,1997).
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4.에르고제닉 에이드(ergogenicaids)

운동선수들의 운동수행능력향상에 영향을 미치는 요인들에는 체력,영양상태,

트레이닝방법 그리고 영양학적 에너지 보충제(Nutritionalergogenicaids)의

섭취 등을 들 수 있다.(Willams,1998).운동선수들의 경기력 향상에 대한 관

심이 증대되면서 최근 운동수행능력을 향상시키기 위한 목적으로 에르고제닉

에이드(ergogenicaids)에 대한 관심이 크게 증대되고 있다.운동수행능력의

증진을 목적으로 사용되는 보조물에는 암페타민,베타 차단제,카페인 코카인,

이뇨제 등이 있으며 호르몬제에는 혈액 도핑,염기성 약물 등이 있다

(Willmore& Costill,1995).이러한 영양보조물질 중에서 에너지대사와 관련된

탄수화물을 운동시 섭취는 혈당 보충과 포도당 산화를 증가시킴으로써 운동수

행능력을 증가시켰으며(Coyle,1994),탄수화물과 지방이 혼합된 용액의 섭취

시 운동수행능력이 향상에 도움이 되었다(Lambert,Hawley,Noakes.&

Dennis,1996).인체 내 보충된 탄수화물은 근 글리코겐의 저장량을 증가시켜

(Ahlborg& Felig1976)운동 중 근육과 간 glycogenolysis비율을 촉진할 수

있는 잠재적 역량을 높게 하여(Vissing,Wallace,Scheurink,Galbo,&

Steffevs,1989)결과적으로 운동수행능력을 증가시킨다고 하였다.에너지 보

충제로 탄수화물의 효과가 입증 되었다.(Bergstrom & Hultman,1996;Noble,

1986).이렇듯 지구성 운동시 에너지 대사의 활성화 과정에서 탄수화물이 주

된 에너지원으로 역할을 하게 된다.(Felig & wahren, 1971). 그중

BCAA(Branched-chainaminoacid)는 근 단백질에 존재하는 필수 아미노산

중 약 30%를 구성하는 물질로서 운동시간이 길어질 경우 골격근에서 산화되

어 에너지원으로 이용되는 대포적인 아미노산 이다.

운동시 활동근에서 BCAA의 분해는 상당히 증가되며,활동근에서의 산화율

증가는 혈장 BCAA 농도를 감소시킨다.그리고 BCAA의 분해 및 산화정도는

운동 강도와 운동 지속시간에 의존한다(Kaspet& Snider,1987).특히,BCAA
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의 산화율은 근 glycogen이 고갈되는 수준에서 상당한 수준으로 증가된다

(Block& Buse,1990).운동이 시작되면 근육내의 유리 아미노산중 glutamate

의 농도는 감소하고 alanine농도는 증가하는 것으로 알려져 있다(Sahlin,

Katz,& Broberg,1990).고강도 운동수행 시 신체의 산성증 현상은 무산소성

해당과정을 제한하고 세포내 pH농도를 저하시키는 원인이 되어 젖산과 수소

이온 농도(H+)를 증가시켜 피로를 증가시키는 가장 중요한 요인으로 작용한

다(Sahlin,1986).이러한 인체의 산성화 현상은 정상 상태에 비하여 피로를 빠

르게 느끼게 하여 탈진을 지속시키게 되는데 이를 사전에 저지하는 목적으로

인위적으로 알칼리화 시킨다면 혈중젖산농도의 증가와 운동수행능력의 향상이

가능하다는 연구가 보고되고 있으며 많은 연구가 진행 중에 있다.

5.선행연구

지금까지 NO의 전구물질인 L-arginine투여를 주제로 한 대부분의 실험들은

NO가 내피세포성 이완인자(endothelialderivedrelaxingfactor)로 알려지면서

고혈압,당뇨,간경변,허혈성 심장질환,뇌 조직의 허혈 재관류 손상 등의 질

환에서 NO합성과 분비 증가에 중요한 역할을 할 것으로 생각되어 혈관 내피

세포 기능의 개선에 초점이 맞추어졌다.또한 NO가 항산화효과를 상승시키는

것은 세포막에 위치하고 있는 cellularguanylatecyclase를 자극시켜 세포내 2

차 신호전달물질인 cGMP농도의 상승에 관여하기 때문으로 세포내 여러 질환

과 항산화효소들의 변화에 관해서도 연구가 진행되었다. Balon 과

Nadler(1994)는 쥐에게 8주간 트레드밀 운동을 실시한 결과 골격근에서 NOS

증가를 확인 하였고,Roberts등(1999)도 트레드밀 달리기 운동 후 비복근에서 

NOS가 증가되는 것을 관찰 하였다.그리고 Silveira등(2003)과 Tidball등

(1998)은 쥐에게 전기 자극을 주었을 때 골격근에서 NO 생산이 증가된다고

하였다.이와 같이 운동이 NOS의 발현을 증가시켜 NO 생성에 변화를 가져
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올수 있다는 연구도 보고되고 있다.고 콜레스테롤 쥐와 정상 쥐의 경우

L-arginine을 식이로 보충한 결과 최대산소섭취량이 증가되며(Maxwelletal.,

2001)특히 L-arginine의 장기섭취가 심혈관 질환을 보유한 환자의 최대산소

섭취량을 증가시킨다고 제시(Cheng& Baldwin,2001;Ceremuzynskietal.,

1997;Rectoretal.,1996)되고 있으나 건강한 사람의 경우 효과가 없었다는

연구(Abeletal.,2005)도 관찰되고 있어 명확한 결론에 도달되지 못하고 있

다.또한 실험동물에서 산화질소 합성 억제제를 투여할 경우 근육내 글루코스

섭취가 감소되는 것에 관해서도 논쟁이 계속되고 있어 후속연구가 필요한 실

정이다(Stephensetal.,2004;Rottmanetal.,2002;Higakietal.,2001).그

리고 L-arginine이 성장억제 호르몬인 somatostatin분비를 제한하여 성장호

르몬 분비를 촉진할 수 있어 골밀도와 관련이 있으며(Collieretal.,2006)운

동시 축적된 젖산농도의 감소에 효과가 있다고 한다(Burtscheretal.,2005).

그러나 L-arginine정맥 주입은 건강한 사람과 관상동맥질환을 가진 환자의

심박수와 혈압에 영향이 없었으며(Brettetal.,1998;Quyyumi,1998),특히

운동시 사람의 골격근에 L-arginine을 주입한 경우에도 골격근의 혈류에 영향

이 없었다(Hickneretal.,1997).이와 같이 단기간에 주입되는 L-arginine의

정맥주사는 골격근의 혈류에 영향을 미치지 못하는 것으로 제시되고 있다.지

금까지 L-arginine투여가 영향이 없었다는 연구들을 종합해 보면 섭취기간이

단기간에 수행된 실험들이었다.그리고 실험설계도 운동수행시간이 짧았고,운

동강도가 높았으며,점증적 부하로 설정된 8-15분 정도의 최대산소섭취량을

이용한 실험으로 구성되었다.따라서 L-arginine을 장기간 투여했을 때 골격

근의 nNOS발현과 NO생성에 변화를 관찰하여 지구성운동시 에너지 대사에

미치는 영향을 분석하는 것은 의미있는 결과를 도출할 것으로 생각된다.
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III.연구 방법

1.연구대상

1)실험동물

본 연구는 KoreaInstituteofToxicology에서 분양받은 4주령 ICR계 수컷

흰쥐 30마리를 대상으로 하였다.실험동물 사육실은 사육실내의 온도,습도,

조명 등이 자동 제어되어 일정한 조건의 사육환경을 제공하도록 되어 있는

시설을 갖추어 실험동물에 영향을 미치는 환경적 요인을 제어하였다.실험

동물은 총 30마리를 세 그룹으로 나누어 통제집단(Controlgroup:CON)10

마리, L-arginine 투여집단(L-arginine treated group; LAG) 10마리,

L-NMMA투여집단(N
G
-Monomethyl-L-argininetreatedgroup;LNG))10마리

로 구분하여 6주간 사육하였다.실험동물의 분류와 그룹별 처치에 대한 실험

설계는 <그림 4>과 같다.

그림 4. 실험동물의 분류와 그룹별 처치 및 실험 설계.
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2)인체실험

본 연구의 대상자는 K 대학교(3명)와 H고교(6명)에 재학 중인 핀 수영선수

9명을 대상으로 하였다.이들은 실험 전 6개월 이내에 영양보조물이나 약물을

복용한 적이 없었고 건강상태가 양호하였다.피검자의 신체적 특성은 표 1과

같다

표 1.Physicalcharacteristicsofsubjects

Year(y) 17.7±1.6

Bodyheight(cm) 171.9±6.2

Bodyweight(kg) 72.8±6.7

V02max(ml/kg/min) 44.7±6.5

Career(y) 4.6±1.2

Valuesaremean±SD
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2.실험처치 및 설계

1)실험동물

본 연구에 본 연구에서 통제집단은 일반 멸균 사료와 무균음료를 충분히

제공하였다.L-arginine투여에 따른 효과를 분석하기 위한 L-arginine투여

집단은 매일 오전 9시에 단위체중(kg)당 10mg의 L-arginine을 구강 내 투여

하였고,L-NMMA투여집단도 매일 오전 9시에 단위체중(kg)당 5 mg의

L-NMMA을 구강 내 투여하였다.

(1)L-arginine& L-NMMA 투여

본 실험에 사용될 L-arginine(Sigma,U.S.A)은 NO의 전구체로서 사용되며,

L-NMMA (Calbiochem,U.S.A)는 NOS의 억제제로 사용되었다.통제군의 경

우 본 실험 전까지 정상식이를 실시하고 투여 그룹(L-arginine 투여,

L-NMME투여)은 존대(oralzondeneedle)를 사용하여 구강 내 투여하였다.모

든 투여는 오전 9시 1회 동일한 방법으로 실시하였다.

2)인체실험

본 연구에서는 동일 피검자에게 물 투여(Placebo)와 L-arginine(GNC co.,

USA)투여로 구분한 후 이 두 물질을 6주 간격으로 반복 적용하여 투여물질

에 따른 변화를 관찰하는 반복측정 실험설계를 채택하였다.투여물질을 달리한

처치 순서는 이중 맹검에 의한 무작위 할당법을 적용하였다.L-arginine투여

시 6주 동안 매일 아침식사와 함께 체중당 100mg을 250ml의 물과 함께 섭취

케 하고 물 투여실험에서는 L-arginine투여 실험과 같은 양의 물에 인공감미

료(레몬즙 첨가)를 용해시켜 같은 시간에 섭취하도록 하였다.
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3.실험절차 및 분석방법

1)실험동물

(1)측정변인

본 연구에서 L-arginine투여에 대한 효과를 관찰하기 위하여 최대 수영

운동시간,혈중 인슐린 및 글루코스 농도를 분석하였고,비복근(gastrocnemius

muscle)과 가지미근(soleusmuscle)에서 글리코겐(Glycogen),글리코겐 합성효소

(GlycogenSynthase;GS),산화질소(NitricOxide;NO)그리고 산화질소 합성효

소(NitricOxideSynthase;NOS)발현을분석하였다.

(2)최대 수영운동능력시간 측정

최대 수영운동능력시간 측정은 물의 온도 30℃로 유지하였으며,수조풀은

가로 180cm,세로 70cm,높이 80cm,크기의 직사각형 수조풀을 이용하였고,

실험동물의 꼬리가 수조풀 바닥에 닿지 않도록 수위를 조절하였다.최대수영

운동능력 시간의 측정은 한번에 6마리씩 탈진 시까지 수영운동을 시켰고,실

험동물이 수면에서 바닥으로 가라앉아 10초 이내에 다시 수면으로 떠오르지

못할 때를 탈진(exhaustion)으로 판정하여 그때까지의 시간을 최대수영운동능

력으로 측정하였다.

(3)혈액채취 및 혈액 분석

본 연구에서는 6주간의 실험종료 후 실험동물의 복대정맥에서 혈액을 채취

하였으며,채취된 혈액은 즉시 4℃에서 3,000rpm으로 20분간 원심분리하여

혈청에서 인슐린,글루코스를 측정하였다.인슐린은 InsulinAb가 코팅된 검사

튜브에 검체를 200㎕ 씩 첨가하였다.Ab가 코팅된 검사 튜브에 검체를 200
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㎕ 씩 첨가한 다음,
125
1insulin(DPC,U.S.A)을 1.0ml씩 다시 첨가하고 실

온(24℃)에서 20시간 동안 배양한 후,aspiration하였다.이러한 과정이 종료

되게 되면,튜브에있는내용물을완전히흡입해내고v-counter(COBRA5010IIQuantum,

U.S.A)를 이용하여 정량 분석하였다.글루코스는 Hitachi747(Hitachi,Japan)을

이용하여,U.V방법으로 340nm에서 측정하였다.

(4)조직 샘플링

실험동물의 조직은 6주간의 실험종료 후 채취하였다.에틸에테르(ethyl

ether)를 이용하여 마취시켰으며 마취된 실험동물은 오른쪽 뒷다리에서 비복

근과 가자미근을 샘플링 한 후 샘플링 한 조직은 액화질소 용기(MVE사,

U.S.A)에 넣어 급속 냉동시켜 분석 전까지 냉동고(Revco사,U.S.A)에 넣어

-80℃ 상태로 보관하고,Glycogen,GS,NO그리고 NOS를 분석하였다.

(5)조직 분석방법

가.Westernblot

실험동물의 비복근과 가자미근으로부터 단백질을 추출하기 위해 조직에

20mM Tris-HCIpH 8.01% NP-40,150mM EDTA,10% glycerol,0.1% β

-mercaptoethanol,0.5mM DTT를 넣고 분쇄하였다.그 후 4℃에서 12,000g

로 15분간 원심분리하여 상층액의 단백질을취하고,이후 Bradford법을 이용하여

spectrophotome-ter(SpectraMAXM2,MolecularDeviceCo.,USA)를 이용하여

단백질을 정량화하였다.단백질의전기영동은 sodiumdodecylsulfatepolyacrylamid

gelelectropho-resis(SDS-PAGE)를 시행하였다.단백질에 samplebuffer(0.125M

TrispH6.8,2%SDS,25%glycerol,bromphenolblue,2-mercaptoethanol)를 섞

어 100℃에서 진탕 후 samplebuffer에 녹인 단백질(40㎍)을 12%와 15%의

gradientgel에서 전기영동 하였다.전기영동시 minigel전기영동장치(SE 600
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HoferSci.Ins.USA)를 사용하였고,90V의 전압을 가하여 2시간 동안 진행하였다.

전기영동 후 gel을 CoomassiebrilliantblueR-250으로 1시간동안 염색시키고 탈염

색액(10% aceticacid&10% methanol)으로 탈색시켜 젤 상에서 단백질 밴드를 확

인하였다.Gel에 존재하는 단백질 중에서 NOS와 glycogensynthase단백질을 확인

할 목적으로 Western blot법을 시행하였다. 단백질 transfer 장치(Hoefer

Semiphor,PhanaciaBio.,USA)를 이용하여 120mA에서 2시간 동안 gel의 단백질

을 0.45㎛의 polyvinylidenedifluorid(PVDF)막 (MilliporeCo.,USA)으

로 옮겼다.이 PVDF막을 일차항체의 비 특이적 결합을 차단하기 위하여

Trisbuffersaline(TBS)에 3% bovineserum albumin을 녹인 blocking

buffer에 넣어 1시간 동안 반응시켰다.여기에 일차항체인 NOS와 glycogen

synthase(CellSignalingTechmology,USA)를 4℃에서 하룻밤 동안 반응시

킨 후 0.05% Tween20-TBS(TTBS)로 3회 세척하였다.이 후 이차항체인

goatrabbitIgCcinjugatedAP(SantaCruz,USA)를 1:2,000으로 희석하여 1

시간 동안 반응시켰다.TTBS로 2회 세척 후 alkalinephosphates용액(0.1

M Tris,0.1M NaCl,0.01M MgCl2)에 세척하고 여기에 NBT와 BCIP를 넣어

발색시켰다.또한 동일 조건에서 NOS와 GlycogenSynthase의 대조실험으로 β

-actin의 발현을 관찰 분석하였다.

나.조직 글리코겐 분석

글리코겐 분석은 전체 글리코겐 양과 이를 다시 프로글리코겐(proglycogen:

PG)과 메크로글리코겐(macroglycogen:MG)으로 나누어 정량하여 분석하였다.

냉동된 10-12mg의 근육샘플에 200㎕의 과염소산(perchloric acid :PCA,

1.5M)을 첨가하여 20분간 얼음위에서 PCA용액에 용해시킨 후 3000rpm에서

15분간 원심분리 하였다.분리된 샘플의 상층액 100㎕는 새로운 튜브에 옮겨

MG의 측정을 위해 사용하였고,pallet은 분석을 위해 이용하였다.분리된 두

샘플에 1N 의 HCL을 첨가한 후 98℃ 수조(waterbath)에서 2시간동안 배양
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(incubation)시켰다.그 후 모든 샘플에 2M '3배 전색체‘(Trisbase)로 중성화

시키고 흔들어 희석 한 후 3000rpm에서 10분간 원심분리하여 다시 상층액을

분리한 뒤 분광광도계(spectrophotometer :SmartSpec 3000,Bio Red,

U.S.A)로 최종 분석을 수행하였다.전체 글리코겐은 폴리글리코겐과 메크로글

리코겐 농도를 합한 값으로 나타내었다.

다.조직 NO 분석

NO의 분석은 상용화된 Kit(Nitrate/NitriteColorimetricAssayKitCayman

chemical)를 사용하여 GriessReagent[(1% sufanilicacid+5% H3PO4)+(0.1% naphthl

ethylenediaminedihydrochloride+ Distilledwater)]를 이용한 방법으로 측정하였다.

nitratereductase를 이용하여 nitrate을 nitrite로 환원시킨 후 540㎚의

흡광도에서 측정하였다.NOx=nitrite(NO2)+nitrate(NO3)

2)인체실험

피검자들은 L-arginine투여 효과를 검증하기 위한 본 실험에 임하기 전 개

인별 상대적 운동강도(60%,80% 최대산소섭취량)를 결정하기 위해 자전거에르

고미터를 이용하여 ACSM(1991)의 방법으로 최대산소섭취량을 측정하였다.최

대산소섭취량의 측정은 본 실험 1주일 전에 실시하였다.피검자는 실험 당일 2

시간 30분 전에 실험실에 도착하여 약 30분간 의자에 앉아 대기하였다.본 운

동 시작 2시간 전에 규정식(640Kcal)과 함께 투여물질을 경구로 섭취하였다.

운동시작 30분 전에 약 5분간 준비운동을 하고,그 후 피검자를 자전거 에르고

미터에 앉게 하여 안장의 높이를 조절하면서,운동을 부하시킬 준비를 하고 휴

식을 취하였다.본 운동 10분 전에 5분간 피검자의 안정 시 호기가스를 측정하
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고,운동시작 5분 전에 주전정맥에 3-way가 부착된 카테터를 삽입시켜,운동

시작 1분 전에 주전정맥에서 채혈을 완료하였다.채혈 및 운동에 의한 체액 감

소를 방지하기 위하여 모든 운동시간에 걸쳐 생리 식염수를 분당 1ml씩 주입

하였다.점증적 최대운동부하 테스트를 통하여 얻은 최대산소섭취량을 근거로

최대산소섭취량의 60%에서 60분간 운동을 실시하고,60분 이후부터는 운동부

하 강도를 최대산소섭취량의 80%로 증가시켜 탈진할 때까지 운동을 실시하였

다.피검자가 페달을 50rpm 지속적으로 회전시키지 못할 때를 탈진시점으로

판정하였다.이 때 호흡상은 초기 60분 동안 최대산소섭취량의 60% 운동부하

시에 매 2분 동안 자동 가스 분석기를 이용하여 측정하였다.운동시작 후 탈진

까지의 시간은 Seiko사 전자식 stopwatch(1/100초)를 사용하여 계측하였다.

그리고 글루코스,젖산,유리지방산,중성지방,인슐린 및 글루카곤 분석을 위

한 혈액 채취는 피검자의 주전정맥에 설치 한 카데터를 통하여 운동 중에도

혈액을 용이하게 채취할 수 있도록 하였다.혈액의 채취 시기는 최대산소섭취

량의 60% 강도에서 60분간 운동 할 때 15분 간격으로 1회에 약 10ml씩 채취하

였다.혈액은 녹십자에서 분석하였다.본 실험의 운동과정은 <그림 5>와 같다.

그림 5. 실험 설계.
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본 실험에서는 예상 밖의 변인들이 영향을 줄 것으로 판단되어 피검자들은

실험기간 동안 비정상적인 생활습관 및 과격한 운동을 금지하였다.그리고 알

콜 및 카페인이 함유된 음료와 약물의 섭취도 제한하였다.피검자의 생체리듬

을 고려하고,측정의 오차를 최소한으로 줄이기 위해 피검자는 순번을 정한 다

음 주 1회,동일 요일,동일 시간에 실험을 실시하였다.모든 실험은 오전에 끝

날 수 있게 진행하였다.

4.자료분석

1)실험동물

본 연구의 자료처리는 SPSS 15.0통계 프로그램을 이용하여 각 변인별

평균과 표준편차를 산출하며,세 개의 집단 간 차이 비교는 one-way

ANOVA를 이용하여 분석하였다.유의한 차이가 나타난 변인에 대한 각 집

단 간 차이 분석은 Tukey로 검증하였고,모든 검증의 유의수준은 .05이하

로 하였다.

2)인체실험

본 연구에서는 L-arginine의 투여 효과를 검증하기 위하여 호흡상,글루코스,

젖산,유리지방산,중성지방,인슐린,글루카곤,운동지속시간 등에 대해 조건

별,측정 시기 별 차이를 알아보기 위해 이원반복측정분산분석(2-wayrepeated

measuredANOVA)을 실시하였으며,실험 조건 간 차이는 종속 T 검증을 실

시하였고,연구의 목적에 따라 운동시간에 따른 변화는 분석에서 제외하였다.

통계적 유의수준은 .05미만으로 설정하였다.
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표 2. The effect of fed with L-arginine and L-NMMA

Item G rou p Number Mean±S.D F value

Insulin 
(ng/ml)

    Control 5   0.27±0.03a,b

12.7    L-NMMA 5   0.19±0.02b

    L-arginine 5   0.36±0.02a

a:P<0.05 vs. Control group or b:P<0.05 between L-arginine and L-NMMA group.

IV.연구결과

1.혈중 인슐린

집단별 혈중 인슐린 농도는<표 2><그림 6>과 같다.혈중 인슐린 농도는 통

제군의 경우 0.27±0.03ng/ml,L-NMMA 투여군은 0.19±0.02ng/ml그리고

L-arginine 투여군은 0.36±0.02 ng/ml으로 나타나 L-arginine 투여군과

L-NMMA투여군 사이에 통계적인 유의차가 나타났다.

그림 6. 집단별 혈중 인슐린 농도.
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표 3. The effect of fed with L-arginine and L-NMMA

Item Group Number Mean±S.D F value

Glucose
(mg/dl)

    Control 5 132.00±4.27b

32.57    L-NMMA 5 106.20±4.25c

    L-arginine 5 157.40±4.91a,

a:P<0.05 vs. Control group or b:P<0.05 between L-arginine and L-NMMA group.

2.혈중 글루코스

집단별 혈중 글루코스 농도는<표 3><그림 7>과 같다.혈중 글루코스 농

도는 통제군의 경우 132.40±4.27mg/dl,L-NMMA투여군은 106.20±4.25mg/dl

그리고 L-arginine투여군은 157.40±4.91mg/dl으로 나타나 L-arginine투여

군과 L-NMMA 투여군 및 통제군 사이에 통계적인 유의차가 있었으며,

L-NMMA 투여군과 통제군 사이에 통계적인 유의차가 나타났다.

그림 7. 집단별 혈중 글루코스 농도.
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표 4. The effect of fed with L-arginine and L-NMMA

Item Group Number Mean±S.D F value

Gastrocnemius
glycogen 
(mg/g)

    Control 5   9.03±0.35b

35.51    L-NMMA 5   6.62±0.61c

    L-arginine 5  13.61±0.75a,

a:P<0.05 vs. Control group or b:P<0.05 between L-arginine and L-NMMA group.

3.비복근 글리코겐

집단별 비복근 글리코겐 저장량은<표 4>,<그림 8>과 같다.비복근 글리코

겐 저장량은 통제군의 경우 9.03±0.35mg/g,L-NMMA 투여군은 6.62±0.61

mg/g그리고 L-arginine투여군은13.61±0.75mg/g으로 나타나 L-arginine

투여군과 L-NMMA 투여군 및 통제군 사이에 통계적인 유의차가 있었으며,

L-NMMA 투여군과 통제군 사이에 통계적인 유의차가 나타났다.

그림 8. 집단별 비복근 글리코겐 저장량.
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표 5. The effect of fed with L-arginine and L-NMMA

Item Group Number Mean±S.D F value

Gastrocnemius 
GS

(% of control)

    Control 5 100.00±0.00b

42.74    L-NMMA 5  90.00±3.89b

    L-arginine 5 129.00±3.70a

a:P<0.05 vs. Control group or b:P<0.05 between L-arginine and L-NMMA group.

4.비복근 글리코겐 합성효소

집단별 비복근 글리코겐 합성효소 발현은<표 5>,<그림 9>와 같다.비복근

글리코겐 합성효소 발현은 통제군의 경우 100.00±0.00%,L-NMMA 투여군은

90.00±3.89% 그리고 L-arginine투여군은 129.00±3.70%로 나타나 L-arginine

투여군과 L-NMMA 투여군 및 통제군 사이에 통계적인 유의차가 있었으며,

L-NMMA 투여군과 통제군 사이에 통계적인 유의차가 나타났다.

그림 9. 집단별 비복근 글리코겐 합성효소 발현.
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표 6. The effect of fed with L-arginine and L-NMMA

Item Group Number Mean±S.D F value

Gastrocnemius NO
(arbutrary unit)

    Control 5   1.00±0.00b

26.23    L-NMMA 5   0.69±0.05b

    L-arginine 5   2.21±0.27a,

a:P<0.05 vs. Control group or b:P<0.05 between L-arginine and L-NMMA group.

5.비복근 NO

집단별 비복근 NO 활성은<표 6>,<그림 10>과 같다.비복근 NO 활성은

통제군의 경우 1.00±0.00,L-NMMA투여군은 0.69±0.05그리고 L-arginine투여

군은2.21±0.27으로 나타나 L-arginine투여군과 L-NMMA 투여군 및 통제군

사이에 통계적인 유의차가 있었으며,L-NMMA 투여군과 통제군 사이에 통계

적인 유의차가 나타났다.

그림 10. 집단별 비복근 산화질소 활성.
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표 7. The effect of fed with L-arginine and L-NMMA

Item Group Number Mean±S.D F value

Gastrocnemius NOS
(% of control)

    Control 5 100.00±0.00b

39.9    L-NMMA 5  84.20±2.35c

    L-arginine 5 123.80±4.93a,

a:P<0.05 vs. Control group or b:P<0.05 between L-arginine and L-NMMA group.

6.비복근 NOS

집단별 비복근 NOS발현은<표 7>,<그림 11>과 같다.비복근 NOS발현

은 통제군의 경우 100.00±0.00%,L-NMMA 투여군은 84.20±2.35% 그리고

L-arginine투여군은123.80±4.93%로 나타나 L-arginine투여군과 L-NMMA

투여군 및 통제군 사이에 통계적인 유의차가 있었으며,L-NMMA 투여군과

통제군 사이에 통계적인 유의차가 나타났다.

그림 11. 집단별 비복근 산화질소 합성효소 발현.
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표 8. The effect of fed with L-arginine and L-NMMA

Item Group Number Mean±S.D F value

Soleus glycogen
(mg/g)

    Control 5   7.50±0.63b

40.9    L-NMMA 5   4.29±0.26a

    L-arginine 5   10.08±0.39a

a:P<0.05 vs. Control group or b:P<0.05 between L-arginine and L-NMMA group.

7.가자미근 글리코겐

집단별 가자미근 글리코겐 저장량은<표 8>,<그림 12>와 같다.가자미근

글리코겐 저장량은 통제군의 경우 7.50±0.63 mg/g,L-NMMA 투여군은

4.29±0.26mg/g그리고 L-arginine투여군은 10.08±0.39mg/g으로 나타나

L-arginine투여군과 L-NMMA 투여군 및 통제군 사이에 통계적인 유의차가

있었으며,L-NMMA 투여군과 통제군 사이에 통계적인 유의차가 나타났다.

그림 12. 집단별 가자미근 글리코겐 저장량.
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표 9. The effect of fed with L-arginine and L-NMMA

Item Group Number Mean±S.D F value

Soleus GS 
(% of control)

    Control 5 100.00±0.00b

111.63    L-NMMA 5  86.40±2.11c

    L-arginine 5 135.80±3.61a,

a:P<0.05 vs. Control group or b:P<0.05 between L-arginine and L-NMMA group.

8.가자미근 글리코겐 합성효소

집단별 가자미근 글리코겐 합성효소 발현은<표 9>,<그림 13>과 같다.가

자미근 글리코겐 합성효소 발현은 통제군의 경우 100.00±0.00%,L-NMMA 투

여군은 86.40±2.11% 그리고 L-arginine 투여군은135.80±3.61%로 나타나

L-arginine투여군과 L-NMMA 투여군 및 통제군 사이에 통계적인 유의차가

있었으며,L-NMMA 투여군과 통제군 사이에 통계적인 유의차가 나타났다.

그림 13. 집단별 가자미근 글리코겐 합성효소 발현.



- 34 -

표 10. The effect of fed with L-arginine and L-NMMA

Item Group Number Mean±S.D F value

Soleus NO
(arbutrary unit)

    Control 5   1.00±0.00b

19.6    L-NMMA 5   0.77±0.05b

    L-arginine 5   1.89±0.23a,

a:P<0.05 vs. Control group or b:P<0.05 between L-arginine and L-NMMA group.

9.가자미근 NO

집단별 가자미근 NO 활성은<표 10>,<그림 14>과 같다.가자미근 NO 활

성은 통제군의 경우 1.00±0.00,L-NMMA투여군은 0.77±0.05그리고 L-arginine

투여군은 1.89±0.23으로 나타나 L-arginine투여군과 L-NMMA 투여군 및 통

제군 사이에 통계적인 유의차가 있었으며,L-NMMA 투여군과 통제군 사이에

통계적인 유의차가 나타났다.

그림 14. 집단별 가자미근 산화질소 활성.
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표 11. The effect of fed with L-arginine and L-NMMA

Item Group Number Mean±S.D F value

Soleus NOS 
(% of control)

    Control 5 100.00±0.00b

44.21    L-NMMA 5 77.00±2.61c

    L-arginine 5 127.00±5.97a,

a:P<0.05 vs. Control group or b:P<0.05 between L-arginine and L-NMMA group.

10.가자미근 NOS

집단별 가자미근 NOS발현은<표 11>,<그림 15>와 같다.가자미근 NOS

발현은 통제군의 경우 100.00±0.00%,L-NMMA 투여군은 77.00±2.61% 그리고

L-arginine투여군은 127.00±5.97%로 나타나 L-arginine투여군과 L-NMMA

투여군 및 통제군 사이에 통계적인 유의차가 있었으며,L-NMMA투여군과 통제

군 사이에 통계적인 유의차가 나타났다.

그림 15. 집단별 가자미근 산화질소 합성효소 발현.
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표 12. The effect of fed with L-arginine and L-NMMA

Item Group Number Mean±S.D F value

Swimming time
(min)

    Control 5  152.20±9.15b

19.24    L-NMMA 5 126.00±15.81b

    L-arginine 5 285.80±28.49a,

a:P<0.05 vs. Control group or b:P<0.05 between L-arginine and L-NMMA group.

11.최대수영시간

집단별 수영운동 시간은<표 12>,<그림 16>과 같다.최대수영운동 시간은 통

제군의 경우 152.20±9.15min,L-NMMA 투여군은 126.00±15.81min그리고

L-arginine 투여군은 285.80±28.49 min으로 나타나 L-arginine 투여군과

L-NMMA 투여군 및 통제군 사이에 통계적인 유의차가 있었다.

그림 16. 집단별 수영운동 시간.
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표 13. Changes of RQ during cycle ergometer exercise at 60% V02max.

 Group -120 0 15 30 45 60

 Placebo  0.79±0.08  0.89±0.04  0.86±0.03  0.86±0.03  0.85±0.02

L-arginine  0.81±0.09  0.92±0.04  0.90±0.03
*

 0.89±0.03
*

 0.88±0.03
*

*: P<0.05 

12.운동 중 호흡상 변화

운동 중 호흡상 변화는 <표 13>,<그림 17>과 같다.운동 30분에 L-arginine

섭취시 0.90±0.03,Placebo섭취시 0.86±0.03으로 나타났고,운동 45분과 60분

에 L-arginine섭취는 0.89±0.03및 0.88±0.03으로 나타났으며,Placebo섭취

는 0.86±0.03및 0.85±0.02로 나타나 운동 30분부터 60분까지 L-arginine섭취

에서 유의하게 증가되는 경향을 보였다.

그림 17. 운동 중 호흡상 변화.
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13.운동 중 글루코스 농도변화

운동 중 글루코스 농도변화는 <표 14>,<그림 18>과 같다.운동 15분과 30분

에 L-arginine섭취는 84.9±9.6 mg/dl및 85.1±8.8 mg/dl,Placebo 섭취는

73.8±3.6 mg/dl및 77.7±6.3 mg/d l로 나타났으며,운동 45분과 60분에

L-arginine섭취는 83.0±6.6mg/dl및 82.9±7.6mg/dl나타났고,Placebo섭취

는 78.8±5.6 mg/dl및 78.9±6.2 mg/dl로 나타나 혈중 글루코스 농도는

L-arginine섭취가 Placebo섭취 보다 운동 15분부터 60분까지 유의하게 증가

하였다.

표 14. Changes of glucose during cycle ergometer exercise at 60% V02max.

 G roup -120 0 15 30 45 60

Placebo  79.1±3.2  80.7±9.9  73.8±3.6  77.7±6.3  78.8±5.6  78.9±6.2

L-argin ine  81.4±7.2  84.2±7.6  84.9±9.6
*

 85.1±8.8
*

 83.0±6.6
*

 82.9±7.6
*

*: P<0.05 

그림 18. 운동 중 글루코스 농도변화



- 39 -

표 15. Changes of lactate during cycle ergometer exercise at 60% V02max.

 G roup -120 0 15 30 45 60

  Placebo  0.72±0.23  1.12±0.31  3.80±0.34  3.14±0.31  2.83±0.44 2.87±0.53

 L-arginine  0.84±0.24  1.03±0.33  2.68±0.35
*

 2.45±078  2.01±0.25
*

2.03±0.24
*

*: P<0.05 

14.운동 중 젖산 농도변화

운동 중 젖산 농도변화는 <표 15>,<그림 19>와 같다.운동 15분에

L-arginine섭취는 2.68±0.35mmol/l,Placebo섭취는 3.80±0.34mmol/l로 나타

났으며,45분과 60분에 L-arginine섭취는 2.01±0.25mmol/l 및 2.03±0.24

mmol/l로 나타났으며,Placebo섭취는 2.83±0.44mmol/l및 2.87±0.53mmol/l

로 나타내어 L-arginine섭취가 Placebo섭취 보다 유의하게 감소되었다.

그림 19. 운동 중 젖산 농도변화
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표 16. changes of triglyceride during cycle ergometer exercise at 60% V02max.

 G roup -120 0 15 30 45 60

 Placebo  86.5±38.9  105.0±44.8  123.1±52.9 122.0±52.5 118.9±51.5 116.3±51.9

L-arginine  95.8±31.2  110.5±39.6  116.9±33.2 112.5±31.2 111.0±31.1 107.1±35.9

*: P<0.05 

15.운동 중 중성지방 농도변화

운동 중 중성지방 농도변화는 <표 16>,<그림 20>과 같다.운동 중의

L-arginine섭취와 Placebo섭취는 혈장의 중성지방의 농도변화에는 섭취물질

간에 차이가 없었다.

그림 20. 운동 중 중성지방 농도변화
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표 17. Changes of free fatty acid, during cycle ergometer exercise at 60% V02max.

 Group -120 0 15 30 45 60

 Placebo 319.0±107.7  167.8±75.3 325.8±236.3 1176.3±329.1 1325.4±332.7 1510.8±373.7

L-arginine  304.4±430.6  105.8±49.0
*
  188.1±96.4  619.0±289.7

*
 996.9±389.4 1159.9±316.7

*: P<0.05 

16.운동 중 유리지방산 농도변화

운동 중 유리지방산 농도변화는 <표 17>,<그림 21>과 같다.운동시작과 30

분에 L-arginine섭취는 105.8±49.0uEq/l및 619.0±289.7uEq/l,Placebo섭취

는 167.8±75.3uEq/l및 1176.3±329.1uEq/l로 나타나 유리지방산 농도의 변화

는 Placebo섭취 보다 L-arginine섭취가 보다 낮은 것으로 나타났다.

그림 21. 운동 중 유리지방산 농도변화
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표 18. Changes of insulin during cycle ergometer exercise at 60% V02max.

 Group -120 0 15 30 45 60

 Placebo  15.4±1.9  29.3±17.4  19.3±3.4  15.3±3.5  13.7±2.1  13.2±2.2

 L-arginine  26.0±3.0  31.2±16.6  26.0±9.4  19.7±8.0  16.7±5.2  16.2±5.1

*: P<0.05 

17.운동 중 인슐린 농도변화

운동 중 인슐린 농도변화는 <표 18>,<그림 22>과 같다.본 연구결과 에서

인슐린 농도는 L-arginine섭취와 Placebo섭취에서 안정시와 운동시 증가되

는 경향을 보였으나 통계적으로 유의한 차이가 없는 것으로 나타났다.

그림 22. 운동 중 인슐린 농도변화
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표 19. Changes of glucagon during cycle ergometer exercise at 60% V02max.

 Group -120 0 15 30 45 60

 Placebo  57.9±12.7  66.8±10.1  67.8±9.8  73.0±18.3  73.7±13.7  73.3±10.1

 L-arginine  70.3±10.8
*

 75.1±7.6  81.3±9.8
*

 79.2±8.3  80.4±7.3  81.0±8.7
*

*: P<0.05 

18.운동 중 글루카곤 농도변화

운동 중 글루카곤 농도변화는 <표 19>,<그림 23>과 같다.운동 15분과 60분

에 L-arginine섭취는 81.3±9.8Pg/ml및 81.0±8.7Pg/ml,Placebo섭취는

67.8±9.8 Pg/ml 및 73.3±10.1 Pg/ml 로 나타났으며, 글루카곤 농도는

L-arginine섭취가 Placebo섭취보다 운동 15분과 60분에 유의하게 증가하였

다.

그림 23. 운동 중 글루카곤 농도변화
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19.운동지속 시간

운동지속시간은 <그림 24>에 제시된 바와 같이 L-arginine섭취가 72.8±5.7분,

Placebo섭취가 66.5±3.5분으로 나타나 L-arginine섭취가 평균 6.3분 정도 유

의하게 증가되었다.

그림 24. 운동지속 시간
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V.논의

NO의 전구물질인 L-arginine투여가 운동수행능력 향상에 효과가 있다는

(Cheng& Baldwin,2001;Ceremuzynskietal.,1997;Craegeretal.,1992)

연구들이 제시되고 있다.NO의 수준은 L-arginine의 수준과 밀접한 연관성

을 가지고 있으며,NO가 골격근 대사에서 중요한 기능을 하는 것은 혈관확

장을 통해 에너지 기질의 공급과 흡수를 증가시키고(Kobziketal.,1994),

운동에 의한 혈류량 증가에 영향을 미치기 때문이다(Lauetal.,1998).또한

L-arginine 투여는 글루코스 흡수증가와 해당과정을 억제 하며(Balon &

Nadler,1994;Mohretal.,1996),미토콘드리아의 호흡을 포함한 근육 대사를

조절한다고 보고되고 있다(Reid,1998).

따라서 NO의 이러한 기능이 외인성 L-arginine투여로 향상된다면 골격

근에 글루코스 흡수를 증가시켜 지구성운동능력의 개선에 중요한 결과를 얻

을 수 있을 것이다.또한 혈액 내에 L-arginine농도가 증가하면 운동시와

안정시 글루카곤 분비를 촉진시킴으로써 간에서 글루코스 흡수를 증가시켜

근육에서 글루코스 이용률을 향상시킬 수 있다(Colombanietal.,1999;

Trabelsi& Lavoie,1996).이와 같이 L-arginine의 장기간섭취로 NOS의 발

현을 활성화시켜 NO 생성이 증가되고 간에서의 글루코스 공급을 증가시킬

수 있다면 상승효과를 도모하여 운동 시 골격근에서 인슐린에 의한 글루코

스 흡수를 조절하며 운동수행능력을 증가시킨다고 보고하였다(Kingwellet

al.,2002;Balon& Nadler,1997).운동 시 골격근에 글루코스 흡수가 증가하

는 것은 근 수축 시 세포막으로 GLUT4의 이동이 증가 되는 것 때문으로 알려

져 있다(Jeukendrupetal.,1999;Hayashietal.,1997).또한 운동 시 글루코스

흡수를 조절하는 기전은 다양하며,이러한 여러 요인 중에 NO는 운동 시 근육

에 혈류를 증가시키며,인슐린과 근 수축에 의한 글루코스의 흡수를 높이는 작
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용을 한다(Kingwelletal.,2002;McConell& Kingwell,2006).본 연구에서

제시된 바와 같이 인슐린 농도는 L-NMMA투여집단이 가장 낮게 나타났으

며, L-arginine 투여집단에서 가장 높게 나타났다. 이러한 결과는

L-arginine투여가 NO 합성을 위한 기질 이외에 인슐린,글루카곤의 분비를

촉진할 수 있으며(Bode-Bogeretal.,1999),L-arginine투여가 안정시 혈중

의 인슐린 농도를 약 2배 정도 증가시켰다는 연구와도 일치하였다(Quyyumi

1998).또한 L-NMMA투여집단에서 인슐린 농도가 가장 낮게 나타남으로써

NO 활성이 인슐린 분비와 관련성이 있는 것으로 사료된다.그러나 본 연구

와 선행연구의 결과는 안정시 수준에서 측정된 결과이다.McConell등

(2006)은 L-arginine투여 시 지구성 운동시 인슐린 농도에 변화 없이 골격

근의 글루코스 제거율(clearance)이 증가되었기 때문에 L-arginine투여로 증

가된 NO가 글루코스 제거율과 관련성이 있을 것으로 유추하였으며,추후

L-arginine투여가 지구성운동을 수행할 때 인슐린 농도와 글루코스 제거율

에 어떠한 영향을 미치는지 검토한다면 NO의 역할을 명확히 할 것으로 생

각된다.또한 투여 집단별 글루코스 농도는 인슐린의 결과와 같은 양상을

보였다.L-arginine투여집단의 경우 인슐린 농도가 가장 높게 나타났기 때

문에 혈중의 글루코스 제거율이 높아져 글루코스 농도가 낮게 나타날 것으

로 사료되었으나 가장 높은 농도를 보였다.이러한 결과는 L-arginine투여

는 운동시와 안정시에 글루카곤 분비를 촉진하여 간에서 글루코스 공급을

증가시켜 결과적으로 근육에서 글루코스 이용률을 증가시킨다는 연구결과

(Trabelsi& Lavoie,1996)로 설명되어질 수 있다.

본 연구에서는 L-NMMA투여집단의 경우 비복근(gastrocnemiusmuscle)

과 가지미근(soleusmuscle)에서 NOS와 NO가 가장 낮았고,글리코겐 합성

효소의 활성과 글리코겐 농도도 가장 낮게 나타남으로써 운동지속시간도 감

소되었다.따라서 이러한 결과는 NO가 골격근에서 글루코스 섭취를 조절하

는 중요한 요인으로 작용 할 수 있다는 것을 시사한다.
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본 연구에서는 NO의 역할을 명확히 하기 위하여 NO전구물질인

L-arginine을 장기간 투여한 결과 비복근과 가자미근의 NOS와 NO가 가장

높았는데 이러한 결과는 L-arginine투여가 NOS활성을 증가시켜 NO생성에

변화를 가져왔다는 연구결과(Fuetal.,2005;Wu& Morris,1998)와 일치하

였다.쥐 실험에서 트레드밀 운동 후 비복근에서 NOS가 증가되는 것을 관

찰 되었다(Robertsetal.,1999).그리고 Reiser등(1997)은 3주간 토끼 근육

에 자극을 주었을 때 NOS발현의 증가를 보고하였으며,또 다른 실험에서

는 쥐에게 전기 자극을 주었을 때 골격근에서 NO 생산이 증가된다고 하였

고(Silveiraetal.,2003;Tidballetal.,1998),8주간 트레드밀 운동을 실시

한 결과 골격근에서 NOS 증가를 확인 하였다(Balon& Nadler;1994).본

연구에서는 L-arginine투여만으로 선행연구에서 제시된 운동에 의한 NOS

활성 증가와 동일한 효과를 확인할 수 있었다.또한 비복근과 가자미근의

글리코겐 농도도 가장 높았고 운동지속시간도 증가되어 외인성 L-arginine

투여가 지구성 운동능력을 향상시키는 것으로 최대 수영운동시간을 증가로

확인되었다.이와 같이 L-NMMA투여집단과 L-arginine투여집단에서 제시

된 연구결과를 고려할 때 NO가 골격근에 글루코스 흡수를 조절하는 요인이

라는 것을 확인할 수 있었다.추후 인간을 대상으로 장기간 L-arginine을

투여한 후 지구성 운동 시 다양한 체내 생리활성 효과를 검증한다면 후속

연구의 기초자료로 제공될 수 있을 것이다.

내인성 L-arginine은 L-ornithine과 L-citrulline전구체로 부터 신장에서 주

로 합성되며(Dhanakotietal.,1990),외인성 L-arginine은 소장에서 흡수되어

간으로 이동되고,많은 부분이 ureacycle에 사용되므로 상대적으로 적은 양이

NO생산의 기질로 사용되어 질수 있다(Bogeretal.,2004).이와 같이 간에서

L-arginine을 urea로 분해하는 arginase의 활성이 높은 것은 외인성

L-arginine이 체순환에 도달되는 것을 제한하는 요인이 될 수 있으며(Vande

Polletal.,2004),섭취된 L-arginine의 약 68%가 혈액에 도달되는 것으로 보
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고되었다(Bode-Bogeretal.,1998).이러한 관점에서 건강한 성인의 경우 충분

한 양이 체내에서 생성되지만(Castilloetal.,1993;Castilloetal.,1994)장시

간 운동 시 내인성 L-arginine은 부족할 가능성이 시사되며,외부에서 투여되

는 L-arginine은 탄수화물 대사에 긍정적으로 작용 할 가능성이 있다.이에 본

연구에서는 운동선수에게 6주간 L-arginine을 섭취케 했을 때 지구성 운동 시

에너지 대사 및 운동지속시간에 미치는 영향을 알아보고자 하였다.호흡상은

운동 30분부터 60분까지 L-arginine섭취가 유의하게 증가되는 경향을 보였다.

이러한 결과는 본 연구의 인슐린 농도가 섭취물질 간에 차이가 없는 것을 고

려 할 때 L-arginine섭취에 의한 NO증가가 GLUT4이동을 증가시켜 활동근

에 에너지 생산을 위해 글루코스 이용을 증가시킴으로써 호흡상이 높아진 것

으로 생각된다.혈중 글루코스 농도는 L-arginine섭취가 물 섭취보다 운동 15

분부터 60분까지 유의하게 증가하였다.이러한 결과는 L-arginine섭취가 글루

카곤 분비를 촉진하여(Gerichetal.,1974),안정시와 운동 시 간에서 글루코스

공급을 증가시켜 근육의 글루코스 이용을 향상시킬 수 있다는 연구(Trabelsi

& Lavoie,1996;Colombanietal.,1999)를 반영한 것으로 생각된다. 본 연구

에서도 글루카곤 농도는 운동 15분과 60분에 유의하게 증가됨으로써 간에서

혈액으로 글루코스 공급이 증가되어 혈중 글루코스가 증가된 것으로 생각된다.

젖산 농도는 물 섭취와 L-arginine섭취의 경우 L-arginine섭취가 물 섭취보

다 유의하게 감소되었다.건강한 피검자를 대상으로 L-arginine3g을 정맥 주

사하여 점증적 부하로 운동을 실시했을 때 L-citrulline이 유의하게 증가하였고

(Schaeferetal.,2002),젖산과 L-citrulline사이에 음의 상관이 있는 것을 관

찰 하였다.그리고 Mills등(1999)은 NO합성효소 억제제가 젖산을 증가시킨다

고 하였다.이러한 선행연구를 고려할 때 본 연구에서 젖산이 감소된 것은

L-arginine투여로 NO가 증가됨으로써 해당과정이 억제되어 나타난 결과로 생

각된다.중성지방은 운동시간이 지속됨에 따라 카테콜라민과 성장호르몬 등이

간의 hormonesensitivelipase를 자극하여 간의 중성지방 분비를 촉진함으로
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써 증가되는 것으로 알려져 있으나 본 연구에서는 투여 물질 간에 차이가 없

었다.그리고 활동근에 유리지방산 공급이 증가되면 근육의 citrate농도가 증

가되고,당 분해의 감소로 장시간 운동에 의한 탈진시간이 연장된다(Essinget

al.,1980).본 연구에서 유리지방산 농도는 물 투여보다 L-arginine투여가 낮

은 것으로 나타났다.이러한 결과는 L-arginine투여로 지방분해가 감소되었다

는 것을 의미하며,NO공여자(donor)가 지방조직과 지방세포의 지방분해를 활

성화시키는 카테콜라민의 영향을 약화시키고(Gaudiotetal.,1998;Klattetal.,

2000),NOS억제제는 피하지방조직에서 지방분해를 증가시키며,NO공여자인

니트로글린세린과 NO 가스는 지방세포에서 글리세롤 방출을 감소시킨다는 연

구(Anderssonetal.,1999)로 설명 되어질 수 있다.운동 시 카테콜라민은 증

가되는 것으로 관찰(McConelletal.,1994)되기 때문에 L-arginine투여에 의

한 NO증가가 카테콜라민 분비를 억제하여 본 연구의 유리지방산농도가 낮아

진 것으로 판단된다.L-arginine은 인슐린의 분비를 촉진하고,혈관확장에 기여

할 수 있다고 제시되고 있다(Anderson etal.,1991;Caidahletal.,1994;

Bode-Bogeretal.,1999).L-arginine이 인슐린 분비를 촉진하는 NO가 활성

화되어 cGMP를 증가 시키는 것과 NO의 혈관 이완작용으로 β 세포가 혈중

글루코스에 많이 노출되면 NO의 β 세포자극이 증가하기 때문이다(Schmidtet

al.,1992;Bilskietal.,1995;Kontureketal.,1997).따라서 근 수축에 글루코

스 이용 수준이 증가하는 것은 L-arginine에 의한 NO생산 증가가 GLUT4이

동을 증가시키기 때문인 것으로 유추하였다.그리고 Colombani등(1999)도 2주

간 L-arginine과 L-aspartate를 복합 투여했을 때 마라톤 31km와 운동 종료

시의 인슐린 농도를 분석한 결과 변화가 없었다고 하였다.본 연구에서도 인슐

린 농도는 L-arginine투여가 물 투여보다 안정시와 운동시 증가되는 경향을

보였으나 통계적으로 유의한 차이가 없는 것으로 나타나 동일한 결과를 보였

다.운동지속시간은 L-arginine투여가 평균 6.3분 정도 유의하게 증가되었다.

이러한 결과는 최성근 등(2009)이 동물실험에서 6주간 L-arginine을 투여 했을
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때 NOS발현을 활성화시켜 NO 생성의 증가를 가져와 골격근의 글루코스 섭

취를 조절하는 중요한 요인으로 작용함으로써 최대 수영운동 시간이 증가되었

다는 연구와 일치하였다.이상의 결과를 종합해 볼 때 L-arginine을 6주 이상

장기간 섭취 할 경우 지구성 운동 시 에너지 대사에 긍정적인 영향을 가져와

운동지속시간이 향상되는 것을 확인 할 수 있었다.향후 L-arginine과 함께

glucose나 fructose와 같이 glycemicindex가 상이한 물질이나,지방이용을 증

가시키는 물질과 함께 복합처치 후 다양한 체내 생리활성 효과를 검증한다면

운동선수의 경기력 향상에 기여할 수 있을 것이다.
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VI.결론

본 연구에서는 L-arginine을 장기간 투여 했을 때 NO 생성의 증가를 통

해 글리코겐 농도가 증가됨으로써 지구성 운동시 탄수화물 대사와 관련된

에너지기질 이용의 변화와 운동지속시간에 효과가 있는지 관찰한 결과 다음

과 같은 결론을 얻었다.

1.혈중 인슐린은 L-arginine투여군과 L-NMMA 투여군 및 통제군 사이에

통계적인 유의차가 나타났으며,L-NMMA 투여군과 통제군 사이에 통계적인

유의차가 나타났다.

2.혈중 글루코스는 L-arginine투여군과 L-NMMA 투여군 및 통제군 사이

에 통계적인 유의차가 있었으며,L-NMMA 투여군과 통제군 사이에 통계적인

유의차가 나타났다.

3.비복근 글리코겐은 L-arginine투여군과 L-NMMA 투여군 및 통제군 사

이에 통계적인 유의차가 있었으며,L-NMMA 투여군과 통제군 사이에 통계적

인 유의차가 나타났다.

4.비복근 글리코겐 합성효소는 L-arginine투여군과 L-NMMA 투여군 및

통제군 사이에 통계적인 유의차가 있었으며,L-NMMA 투여군과 통제군 사이

에 통계적인 유의차가 나타났다.

5.비복근 NO는 L-arginine투여군과 L-NMMA 투여군 및 통제군 사이에

통계적인 유의차가 있었으며,L-NMMA 투여군과 통제군 사이에 통계적인 유

의차가 나타났다.

6.비복근 NOS는 L-arginine투여군과 L-NMMA 투여군 및 통제군 사이에

통계적인 유의차가 있었으며,L-NMMA 투여군과 통제군 사이에 통계적인 유

의차가 나타났다.

7.가자미근 글리코겐은 L-arginine투여군과 L-NMMA 투여군 및 통제군
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사이에 통계적인 유의차가 있었으며,L-NMMA 투여군과 통제군 사이에 통계

적인 유의차가 나타났다.

8.가자미근 글리코겐 합성효소는 L-arginine투여군과 L-NMMA 투여군

및 통제군 사이에 통계적인 유의차가 있었으며,L-NMMA 투여군과 통제군

사이에 통계적인 유의차가 나타났다.

9.가자미근 NO은 L-arginine투여군과 L-NMMA 투여군 및 통제군 사이에

통계적인 유의차가 있었으며,L-NMMA 투여군과 통제군 사이에 통계적인 유

의차가 나타났다.

10.가자미근 NOS는 L-arginine투여군과 L-NMMA 투여군 및 통제군 사

이에 통계적인 유의차가 있었으며,L-NMMA 투여군과 통제군 사이에 통계적인

유의차가 나타났다.

11.최대수영시간은 L-arginine투여군과 L-NMMA 투여군 및 통제군 사이

에 통계적인 유의차가 있었다.

12.호흡상은 Placebo섭취보다 운동 30분부터 60분까지 L-arginine섭취에

서 유의하게 증가 하였다.

13.혈중 글루코스 농도는 L-arginine섭취가 Placebo섭취 보다 운동 15분

부터 60분까지 유의하게 증가하였다.

14.젖산 농도는 운동 15분과 45분 및 60분에 L-arginine섭취가 Placebo섭

취 보다 유의하게 감소되었다.

15.중성지방 농도는 L-arginine섭취시와 Placebo섭취시 혈장의 중성지방

의 농도변화에는 섭취물질 간에 차이가 없었다.

16.유리지방산 농도는 운동시작과 30분에 Placebo섭취가 L-arginine섭취

보다 낮은 것으로 나타났다.

17.인슐린 농도는 L-arginine섭취와 Placebo섭취에서 안정시와 운동시

증가되는 경향을 보였으나,통계적으로 유의한 차이가 없는 것으로 나타났다.

18.글루카곤농도는 운동 15분과 60분에 유의하게 증가하였다.
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19.운동지속시간은 L-arginine섭취가 평균 6.3분 정도 유의하게 증가되었다.

결론적으로 L-arginine을 6주간 정기적으로 투여하였을 때 흰쥐의 골격근에

서 nNOS발현을 활성화시켜 NO생성이 증가되고 글리코겐 농도가 증가됨으

로써 운동지속시간이 증가되었으며,인체실험의 경우 L-arginine섭취는 간의

글루코스 공급을 증가시키고 NO 생성을 활성화시켜 골격근에 글루코스 섭취

를 조절함으로써 운동지속시간을 연장시키는데 유효할 수 있다는 것을 확인하

였다.
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ABSTRACT

TheeffectsofL-arginineonenergymetabolism and

exhaustiontimeduringenduranceexercise

Lee,CheonHo

DepartmentofPhysicalEducation

GraduateSchool

SungShinWomen'sUniversity

The purpose of this study is to investigate whether L-arginine

administrationfor6weekscanaffecttheexhaustiontimeduringendurance

exercise.ThirtyofSprague-Dawleyratswererandomlydividedintothree

groups:thecontrolgroup,L-argininetreatedgroupandL-NMMA treated

group.Everydayon9am duringthesixweeksperiod,weperformedoral

administrationonL-argininetreatedgroupandL-NMMA treatedgroup

bygiving10mg/kg/dayofL-arginineand5mg/kg/dayofL-NMMA for

six weeks.Here,we found that L-arginine treated group showed

significantincrease on concentration ofinsulin and glucose,whereas

L-NMMA treatedgroupshowedsignificantdecreaseonconcentrationof

insulin and glucose. L-arginine treated group glycogen, glycogen

synthase, NO, and nitric oxide synthase expression in both the

gastrocnemius muscle and soleus muscle;whereas L-NMMA treated

groupshowedsignificantdecreaseonglycogen,glycogensynthase,NO,

andnitricoxidesynthaseexpression.Theamountofexhaustiontimewas



ordered as follows: L-arginine treated group, Control group, and

L-NMMA treated group. Our results suggested that prolonged

administration of L-arginine increased the nitric oxide synthase

expression aswellasproduction ofNO thatactsasa mediatoron

glucoseuptakeinskeletalmuscle.Asshowninaboveresults,wehave

provenasignificantincreaseinexhaustiontime.Toidentifytheeffectof

L-arginineinhumanwithexercise,wehypothesizewhetherL-arginine’s

prolongedadministrationcaninducethealterationontheenergymetabolism

andexhaustiontimeinfinswimmingathletes.Intwoexperimentsdesigned

as a double-blind crossover test,nine subjects ingested 100mg/kg of

L-arginineoraplaceboviatabletsfor6weeksandthenparticipatedincycle

ergometer.Theycycledat60% V02maxforonehourandthentheexercise

intensitywasgraduallyincreasedto80% V02maxuntilexhaustion.L-arginine

not only significantly increased the respiratory quotient and glucose

concentration during one hour of exercise but also decreased lactate

concentrationinbloodwhichenlargedtheexhaustiontimeby6.3min.The

administration of L-arginine did not cause any change in triglyceride

concentration,insulinconcentration,buttheglucagonconcentrationtendedto

increaseaccordingtothedurationoftheexercise.Theseresultssuggestedthat

prolongedadministrationofL-argininemayincreasetheliverglucoseoutput

andnitricoxideproduction,working asamediatorofglucoseuptakein

skeletalmuscle.


	I. 서론
	1. 연구의 필요성
	2. 연구 목적
	3. 연구 가설
	4. 용어 정의

	II. 이론적 배경
	1. L-arginine의 특성
	2. 산화질소(Nitric oxide)
	3. 인슐린과 글루코스 저장
	4. 에르고제닉 에이드(ergogenic aids)
	5. 선행연구

	III. 연구 방법
	1. 연구대상
	2. 실험처치 및 설계
	2. 실험절차 및 분석방법
	3. 자료분석

	IV. 연구결과
	1. 혈중인슐린
	2. 혈중글루코스
	3. 비복근 글리코겐
	4. 비복근 글리코겐 합성효소
	5. 비복근 NO
	6. 비복근 NOS
	7. 가자미근 글리코겐
	8. 가지미근 글리코겐 합성효소
	9. 가지미근 NO
	10. 가지미근 NOS
	11. 최대수영시간
	12. 운동 중 호흡상 변화
	13. 운동 중 글리코스농도 변화
	14. 운동 중 젖산농도 변화
	15. 운동 중 중성지방농도 변화
	16 운동 중 유리지방산농도 변화
	17. 운동 중 인슐린농도변화
	18. 운동 중 글루카곤농도 변화
	19. 운동지속 시간

	V. 논의
	VI. 결론 


