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The effects of intravenously administered of high concentration of taurocholic acid (TCA) on α-D- and β-D 
-mannosidase activities in rat liver lysosomes were studied. These liver lysosomal enzymes, and serum lysosomal α-D- 
and β-D-mannosidase isozymes activities were determined in experimental rats with common bile duct ligation (CBDL). 
The liver lysosomal β-D-mannosidase activity as well as the serum lysosomal α-D- and β-D-mannosidase isozymes 
activities were found to be significantly increased in the CBDL plus TCA injected group than in the control group such 
as CBDL alone group. However, the liver lysosomal α-D-mannosidase activity was found to be significantly decreased 
in the CBDL plus TCA injected group. The above results suggest that TCA repress the biosynthesis of the lysosomal 
α-D-mannosidase and induce the biosynthesis of the lysosomal β-D-mannosidase in the liver. And that the elevated 
serum lysosomal α-D and β-D-mannosidase isozymes activities are most likely due to increased hepatocyte membrane 
permeability caused by TCA mediated liver cell necrosis 
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서  론 

 
담즙울체간에서 그 활성도가 변동되는 효소들 중 그 기

전의 일부가 밝혀져 있는 효소는 alkaline phosphatase15), γ 
-glutamyl transpeptidase12), catalase, alcohol dehydrogenase, mi- 
crosomal, ethanol oxidizing system, aldehyde dehydrogenase13), 
arylesterase8), carboxylesterase9), cholinesterase20), benzoyltrans- 
ferase11), arylamine N-methyltransferase21), cathepsin B, cathepsin 
D, acid phosphatase18), α-D-glucosidase 및 β-D-glucuronidase19) 
등이며 taurocholic acid (TCA)가 이들 효소의 유전자 발현률

을 변동시켜 이들 효소의 합성 속도를 변동시킨다는 것이다. 
따라서 담즙울체간에서 그 활성도가 변동되는 효소들에 대
해서 TCA가 어떤 효과를 나타내는지를 알아낸다면 담즙울

체간에서 그 활성도가 변동되는 효소들 중 그 기전이 밝혀

지지 않은 효소들의 활성도 변동 기전의 일부가 밝혀질 것
으로 생각된다. 

α-D-Mannosidase (α-D-mannoside mannohydrolase, EC 3. 2. 1. 
24)는 과당질의 말단 비환원 위치의 α-D-mannosyl 기를 가

수분해하는 반응을 촉매하는 효소이며3,24,26), β-D-mannosidase 
(β-D-mannoside mannohydrolase, EC 3. 2. 1. 25)는 당단백질에 
결합되어 있는 과당질에서 말단 비환원 위치의 β-D-mannosyl 
기를 가수분해하는 반응을 촉매하는 효소이다4,25,26). 이 두가

지 효소는 간의 라이소좀에 풍부히 국재되어 있는 효소이며
14,16) 담즙울체간에서는 라이소좀 α-D-mannosidase는 그 활성

도가 감소되고17) 라이소좀 β-D-mannosidase는 그 활성도가 
증가되는 것17)으로 알려져 있다. 그러나 담즙울체간에서 이
들 효소의 활성도 변동에 대한 기전을 규명한 보고는 아직

도 없다. 따라서 쥐에게 총담관 결찰을 시켜 담즙울체를 야
기하고 아울러 TCA와 간의 효소 합성에 영향을 미치지 않
는다는 tauroursodeoxycholic acid (TUDCA)8,9,12,15)를 각각 정
맥 내에 주사함으로써 담즙울체간에서 이들 효소의 활성도 
변동 기전의 일부가 밝혀질 것으로 생각된다. 또한 담즙울체

간에서 이들 효소의 활성도 변동 기전을 알아냄으로써 간담

도 질환 시 라이소좀에 국재되어 있는 효소들의 동태가 일부 
파악될 것으로 생각된다. 

이 연구는 간세포의 라이소좀에 풍부히 분포되어 있으면

서 담즙울체 시 간 라이소좀에서 활성도가 변동되는 α-D 
-mannosidase와 β-D-mannosidase가 담즙울체간에서 그 활성
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도가 왜 변동되는지 그 기전의 일부를 알아내기 위하여 시행

하였으며, 쥐에게 총담관 결찰로 총담관을 폐쇄시킨 직후 
TCA와 TUDCA를 각각 상대정맥 내에 주입한 후 경시적으

로 혈청과 간에서 이들 효소의 활성도를 측정하여 이들 효
소의 활성도 변동 기전의 일부를 밝히고자 하였다. 

 
재료 및 방법 

1. 시 약 

4-Nitrophenyl α-D-mannopyranoside, 4-nitrophenyl β-D-manno- 
pyranoside, 4-nitrophenol, sodium cacodylate trihydrate, bovine 
serum albumin, glycine, cobalt chloride, Triton X-100, TCA (from 
ox bile, sodium salt), TUDCA (sodium salt), α-D-mannosidase 
(from almonds, M 1266), β-D-mannosidase (from snail, M 9400) 
및 단백질 표준액 (10 g/100 ml, bovine serum albumin) 등은 
Sigma사 (St. Louis, 미국)의 제품을 사용하였으며 그 외 일
반 시약들은 특급 또는 일급품을 사용하였다. 

2. 동물 및 처치 

동물은 4주 이상 같은 조건으로 사육한 체중 280~320 g이 
되는 Sprague-Dawley 종의 숫쥐를 사용하였으며 1군을 5마
리로 하여 다음과 같이 9군으로 나누었다. 즉 정상군 1군, 
가수술군은 가수술 후 1일 및 2일에 각각 희생시킨 군 총 
2군으로 하였고 총담관 결찰 (common bile duct ligation) 군
은 총담관 결찰 후 1일 및 2일에 각각 희생시킨 군 총 2군, 
총담관 결찰과 함께 TCA를 주입한 군은 총담관 결찰 직후 
Ogawa 등15)의 방법에 따라 TCA (체중 100 g당 45 µmol)를 
상대정맥 내에 주입한 후 1일 및 2일에 각각 희생시킨 군 
총 2군, 총담관 결찰과 함께 TUDCA를 주입한 군은 총담관 
결찰 직후 Ogawa 등15)의 방법에 따라 TUDCA (체중 100 g
당 45 µmol)를 상대정맥 내에 주입한 후 1일 및 2일에 각각 
희생시킨 군 총 2군으로 나누었다. 각 실험군은 개별 분리 
수용하였으며 실험 전후에 일정한 조건으로 사육하였다. 

총담관 결찰 수술 및 가수술은 효소 활성의 일중 변동을 
고려하여 쥐를 오후 2시에서 5시 사이에 희생시킬 수 있도록 
수술 시간을 조절하였으며 12시간 금식시킨 후 이터 마취 하
에서 실시하였다. 총담관 결찰은 간 근위부와 약 1 cm 아래

쪽의 원위부의 총담관을 각각 이중 결찰한 후 그 중간 부위

를 절단하였으며 간 적출 시 담관의 폐쇄상태를 확인하였다. 
그리고 가수술은 단순 개복술만 시행하였다. TCA 및 TUDCA 
액의 상대정맥 내 주입은 syringe pump (model 341A, Sage in- 
struments, 미국)를 사용하여 15분 동안 주입하였다. 

3. 간 적출 및 시료 조제 

모든 실험군에서 간의 적출은 12시간 금식시킨 후 이터 

마취 하에서 시행하였으며 복부 대동맥으로부터 채혈하여 
쥐를 실혈사시켰다. 그리고는 간문맥에 삽관한 후 4℃의 0.25 
M sucrose 액으로 관류하여 간에 남아 있던 혈액을 제거한 
다음 간을 적출하였다. 적출한 간은 면포로 균등히 압박하여 
간에 남아 있던 sucrose 액을 가능한 한 모두 제거하였다. 

간 라이소좀 효소 시료의 조제를 위하여서는 적출하여 
0.25 M sucrose 액으로 관류한 간을 즉시 2~4℃로 냉각시킨 
후 잘게 썰어서 절편으로 만들고 잘 혼합하여 사용하였다. 
간 절편의 마쇄를 위해서는 teflon pestle galss homogenizer 
(chamber clearance 0.005~0.007 inches, Thomas사, 미국)를 사
용하였으며 간 절편의 마쇄는 2~4℃를 유지하면서 400 rpm 
속도로 마쇄를 하였다. 

간 라이소좀의 α-D-mannosidase 활성도 측정용 시료는 증
류수로 제조한 10% (w/v) 간 마쇄액을 105,000 ×g에서 1시
간 원심분리하여 얻은 상청액16,23)을 사용하였으며 간 라이

소좀의 β-D-mannosidase 활성도 측정용 시료는 증류수로 제

조한 10% (w/v) 간 조직 균질액1)을 사용하였다. 한편 채혈한 
혈액은 곧 원심분리하여 혈청을 얻은 후 효소 활성도 측정용 
시료로 사용하였다. 

4. 효소 활성도 측정 

혈청과 간의 라이소좀 α-D-mannosidase 활성도 측정은 4 
-nitrophenyl α-D-mannopyranoside를 기질로 사용하여 pH 4.5 
(0.5 M acetate buffer, pH 4.5), 37℃ 조건에서 10분간 반응시키

는 동안에 생성된 4-nitrophenol을 400 nm 파장에서 비색정

량하는 Opheim과 Touster 법16)에 의하였으며 혈청과 간의 
라이소좀 β-D-mannosidase 활성도 측정은 4-nitrophenyl β-D 
-mannopyranoside를 기질로 사용하여 pH 3.5 (0.25 M acetate 
buffer, pH 3.5), 37℃ 조건에서 1시간 반응시키는 동안에 생
성된 4-nitrophenol을 비색 정량하는 Bartholomew와 Perry의 
법1)에 의하였으며 이들 mannosidase 활성도의 단위는 1분간

에 1 mg의 단백질 또는 1 ml의 혈청이 반응하여 생성한 4 
-nitrophenol을 nmol로 나타내었다. 

이 실험에서 채택한 효소 활성도 측정법들의 정확도를 높
이기 위하여 Sigma사 (미국) 의 정제 효소들을 사용하여 검
정하였으며 같은 시료에 대하여 2회 측정하여 그 평균치를 
취하였다. 이 실험에서 효소 활성도 측정에 사용한 분광광도

계는 computer controlled enzyme spectrophotomer (Cary 210, 
Variam, 미국)였다. 

5. 단백질 정량 

효소 시료 중의 단백질 정량은 0.5 M perchloric acid와 
methanol-ether 혼합액 (3:1)으로 단백질을 정제하는 Green- 
berg와 Rothstein 법6)으로 효소 시료 중의 단백질을 정제한 
다음 biuret 법5)으로 정량하였다. 
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6. 성적 검정 

유의성 검정은 Student's t-test로 하였으며 유의수준은 0.05 
이하로 하였다. 

 
결  과 

1. 쥐에서 총담관 결찰과 담즙정체 시간이 간 라이소좀

의 α-D-mannosidase와 β-D-mannosidase 활성도에 

미치는 영향 

쥐에게 총담관 결찰을 시켰을 때 간 라이소좀의 α-D 
-mannosidase 활성도는 통계학적으로 유의한 감소를 나타내

었다. 즉 총담관 결찰을 시킨 후 1일 및 2일 경과시킨 군 (결
과 Table에서 CBDL 1 day 및 CBDL 2 days)에서 간 라이소

좀의 이 효소 활성도는 정상군 보다는 각각 약 19% (P<0.05) 
및 약 33% (P<0.001), 가수술군 (결과 Table에서 Sham 1 day 
및 Sham 2 days) 보다도 각각 약 19% (P<0.05) 및 약 33% 
(P<0.01)의 감소를 나타내었다. 그리고 간 라이소좀의 이 효

소 활성도를 총담관 결찰 후 1일 경과시킨 군과 2일 경과

시킨 군간에 비교했을 때는 2일 경과시킨 군이 1일 경과시

킨 군보다 약간 더 감소되었으나 통계학적 유의성은 없었다 
(Table 1). 

쥐에게 총담관 결찰을 시켰을 때 간 라이소좀의 β-D 
-mannosidase 활성도는 2일 경과시킨 군에서만 통계학적으로 
유의한 증가를 나타내었다. 즉 총담관 결찰을 시킨 후 2일 
경과시킨 군에서 간 라이소좀의 이 효소 활성도는 정상군 보
다는 약 63% (P<0.01), 가수술군 보다는 약 65% (P<0.01)의 
증가를 나타내었다. 그리고 간 라이소좀의 이 효소 활성도를 
총담관 결찰 후 1일 경과시킨 군과 2일 경과시킨 군간에 
비교했을 때는 2일 경과시킨 군이 1일 경과시킨 군보다 약 
37% (P<0.05) 증가하였다 (Table 1). 

2. 쥐에서 총담관 결찰 시 TCA 또는 TUDCA 주입이 간 

라이소좀의 α-D-mannosidase와 β-D-mannosidase 활

성도에 미치는 영향 

쥐에게 총담관 결찰을 시킨 직후 TCA를 주입시켜 1일 및 
2일 경과 (결과 Table에서 CBDL 1 day + TCA 및 CBDL 2 
days + TCA) 시켰을 때 간 라이소좀의 α-D-mannosidase 활성

도는 총담관 결찰만 시킨 군 (결과 Table에서 CBDL 1 day 
및 CBDL 2 days)에 비해 통계학적으로 유의한 감소를 나타

내었다. 즉 총담관 결찰 직후 TCA를 주입시키고 1일 및 2일 
경과시켰을 때 간 라이소좀의 이 효소 활성도는 총담관 결찰

만 시킨 군보다 각각 24% (P<0.05) 및 약 36% (P<0.01)의 
감소를 나타내었다 (Table 2). 

Table 1. Effects of time of biliary retention on liver lysosomal
α-D-mannosidase and β-D-mannosidase activities in rats 

α-D-Mannosidase  β-D-Mannosidase
Experimental group 

(nmol 4-nitrophenol min-1 mg protein-1)

Normal 2.1±0.22  30.8± 5.25 

Sham 1 day 2.1±0.23  30.2± 5.43 

Sham 2 days 2.1±0.24  30.4± 5.24 

CBDL 1 day 1.7±0.27a,d  36.8± 7.73 

CBDL 2 days 1.4±0.21c,h  50.3±10.42b,h,j

The data are expressed as mean ± SD with 5 rats in each group;
Sham 1 day or Sham 2 days: sacrificed on the 1st or 2nd day after
sham operation; CBDL 1 day or CBDL 2 days: sacrificed on the
1st or 2nd day after common bile duct ligation. 
a, P<0.05 vs. Normal; b, P<0.01 vs. Narmal; c, P<0.001 vs. 
Normal; d, P<0.05 vs. Sham 1 day; h, P<0.01 vs. Sham 2 days; j,
P<0.05 vs. CBDL 1 day 

Table 2. Effects of taurocholic acid (TCA) and tauroursodeoxycholic acid (TUDCA) infusions after common bile duct ligation (CBDL)
on liver lysosomal α-D-mannosidase and β-D-mannosidase activities in rats 

α-D-Mannosidase  β-D-Mannosidase 
Experimental group 

(nmol 4-nitrophenol min-1 mg protein-1) 

CBDL 1 day 1.7±0.27  36.8± 7.73 

CBDL 1 day + TCA 1.3±0.18j  56.7±11.24j 

CBDL 1 day + TUDCA 1.7±0.26  37.2± 8.73 

CBDL 2 days 1.4±0.21  50.3±10.42 

CBDL 2 days + TCA 0.9±0.15n  69.6±12.22m 

CBDL 2 days + TUDCA 1.4±0.23  49.6±11.67 

The data are expressed as mean ± SD with 5 rats in each group; CBDL 1 day or CBDL 2 days, sacrifrced 1st or 2nd day after common
bile duct ligation; One of the following bile acids, TCA and TUDCA (45 µmol/100 g bady weight) was intravenously administered 
through the superior vena cava. j, P<0.05 vs. CBDL 1 day; m, P<0.05 vs. CBDL 2 days; n, P<0.01 vs. CBDL 2 days 
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쥐에게 총담관 결찰을 시킨 직후 TCA를 주입시켜 1일 및 
2일 경과시켰을 때 간 라이소좀의 β-D-mannosidase 활성도

는 총담관 결찰만 시킨 군에 비해 통계학적으로 유의한 증
가를 나타내었다. 즉 총담관 결찰 직후 TCA를 주입시키고 
1일 및 2일 경과시켰을 때 간 라이소좀 분획의 이 효소 활성

도는 총담관 결찰만 시킨 군보다 각각 약 54% (P<0.05) 및 
약 38% (P<0.05)의 증가를 나타내었다. 

쥐에게 총담관 결찰 직후 TUDCA를 주입시켜 1일 및 2일 
경과 (결과 Table에서 CBDL 1 day + TUDCA 및 CBDL 2 
days + TUDCA) 시켰을 때 간 라이소좀의 α-D-mannosidase와 
β-D-mannosidase 활성도는 모두 대조군과 별 차이가 없었다 
(Table 2). 

3. 쥐에서 총담관 결찰과 담즙정체 시간이 혈청의 라이

소좀 α-D-mannosidase와 라이소좀 β-D-mannosi- 

dase 아이소자임 활성도에 미치는 영향 

쥐에게 총담관 결찰을 시켰을 때 혈청의 라이소좀 α-D 
-mannosidase 아이소자임 활성도는 통계학적으로 유의한 증

가를 나타내었다. 즉 총담관 결찰을 시킨 후 1일 및 2일 경
과시킨 군에서 혈청의 이 효소 활성도는 정상군보다는 각각 
102% (P<0.001) 및 약 120% (P<0.001), 가수술군 보다는 각
각 약 97% (P<0.001) 및 약 111% (P<0.001)의 증가를 나타

내었다. 그리고 혈청의 이 효소 활성도를 총담관 결찰 후 1
일 경과시킨 군과 2일 경과시킨 군간에 비교했을 때는 서로

간에 별 차이가 없었다 (Table 3). 
쥐에게 총담관 결찰을 시켰을 때 혈청의 라이소좀 β-D 

-mannosidase 아이소자임 활성도는 2일 경과시킨 군에서만 
통계학적으로 유의한 증가를 나타내었다. 즉 총담관 결찰을 
시킨 후 2일 경과시킨 군에서 혈청의 이 효소 활성도는 정상

군 보다는 약 26% (P<0.05), 가수술군 보다는 약 25% (P< 
0.05)의 증가를 나타내었다. 그리고 혈청 라이소좀의 이 효소 

활성도를 총담관 결찰 후 1일 경과시킨 군과 2일 경과시킨 
군간에 비교했을 때는 양군 간에 별 차이가 없었다 (Table 3). 

4. 쥐에서 총담관 결찰 시 TCA 또는 TUDCA 주입이 혈

청의 라이소좀 α-D-mannosidase와 라이소좀 β-D 

-mannosidase 아이소자임 활성도에 미치는 영향 

쥐에게 총담관 결찰을 시킨 직후 TCA를 주입시켜 1일 및 
2일 경과시켰을 때 혈청의 라이소좀 α-D-mannosidase 아이

소자임 활성도는 대조군인 총담관 결찰만 시킨 군에 비해 
통계학적으로 유의한 증가를 나타내었다. 즉 총담관 결찰 
직후 TCA를 주입시키고 1일 및 2일 경과시켰을 때 혈청의 
이 효소 활성도는 총담관 결찰만 시킨군보다 각각 약 36% 
(P<0.05) 및 약 34% (P<0.05)의 증가를 나타내었다 (Table 4). 

쥐에게 총담관 결찰을 시킨 직후 TCA를 주입시켜 1일 및 
2일 경과시켰을 때 혈청의 라이소좀 β-D-mannosidase 아이

소자임 활성도는 대조군인 총담관 결찰만 시킨 군에 비해 

Table 4. Effects of taurocholic acid (TCA) and tauroursodeoxycholic acid (TUDCA) infusions after common bile duct ligation (CBDL)
on serum lysosomal α-D-mannosidase and β-D-mannosidase isozymes activities in rats 

α-D-Mannosidase  β-D-Mannosidase 
Experimental group 

(nmol 4-nitrophenol min-1 ml-1) 

CBDL 1 day 43.5± 8.65  140.7±21.23 

CBDL 1 day + TCA 59.2± 9.64j  175.5±24.56j 

CBDL 1 day + TUDCA 44.1± 8.32  142.3±22.85 

CBDL 2 days 47.2±10.32  152.2±22.42 

CBDL 2 days + TCA 63.2± 9.73m  187.4±23.78m 

CBDL 2 days + TUDCA 45.6± 8.25  154.2±23.18 

The data are expressed as mean ± SD with 5 rats in each group. Experimental groups are described in Table 2 and text. 
j, P<0.05 vs. CBDL 1 day; m, P<0.05 vs. CBDL 2 days 

Table 3. Effects of time of biliary retention on serum lysosomal 
α-D-mannosidase and β-D-mannosidase isozymes activities in 
rats 

α-D-Mannosidase  β-D-Mannosidase
Experimental group

(nmol 4-nitrophenol min-1 ml-1) 

Normal 21.5± 3.34  120.6±16.73 

Sham 1 day 22.1± 3.47  121.4±17.24 

Sham 2 days 22.4± 3.53  121.6±17.67 

CBDL 1 day 43.5± 8.65c,f  140.7±21.23 

CBDL 2 days 47.2±10.32c,i  152.2±22.42a,g

The data are expressed as mean ± SD with 5 rats in each group. 
Experimental groups are described in Table 1 and text. 
a, P<0.05 vs. Normal; c, P<0.001 vs. Normal; f, P<0.001 vs. Sham
1 day; g, P<0.05 vs. Sham 2 days; i, P<0.001 vs. Sham 2 days 
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통계학적으로 유의한 증가를 나타내었다. 즉 총담관 결찰 직
후 TCA를 주입시키고 1일 및 2일 경과시켰을 때 혈청의 이 
효소 활성도는 총담관 결찰만 시킨군 보다 각각 약 25% 
(P<0.05) 및 약 23% (P<0.05)의 증가를 나타내었다. 그러나 
총담관 결찰 직후 TUDCA를 주입시켜 1일 및 2일 경과시켰

을 때 혈청의 이들 효소 활성도는 모두 대조군과 별 차이가 
없었다 (Table 4). 

 
고  찰 

 
임상적 및 병리학적으로 담즙울체를 주 소견으로 하는 간

담도 질환으로는 원발성 담즙성 간경변증, 담즙울체형 간염, 
원발성 경화성 담관염으로 인한 담관협착증, 담석에 의한 담
관폐쇄증, 담관 수술 후 및 담낭절제 후의 총담관협착증, 간
외 담도폐쇄증, 담관암 및 간세포암의 총담관 침범으로 인

한 담관폐쇄증, 췌장 질환 및 총담관 주변 림프절의 종대로 
인한 총담관의 외압성 폐쇄증, 기생충으로 인한 담관폐쇄증, 
약물 또는 임신으로 인한 담관폐쇄증, 양성 재발성 담즙울

체 등을 들 수 있다7,18,19,22). 이러한 담즙울체성 간담도 질환 
시 담즙울체의 시간이 경과하면 간 조직은 괴사, 지방변성, 
담도 증식, 섬유화, 경화성 변화 등 형태학적인 변화가 연
속적으로 나타남2)과 동시에 간세포는 기능 장애가 초래되며
7,22), 이때 담즙울체간과 혈청에서는 각종 효소들의 활성도가 
변동되는 것은 이미 잘 알려진 사실이다. 그러나 그 변동 기
전에 대해서는 밝혀져 있지 않은 것이 많다. 

Park 등17)은 쥐를 모델로 한 실험에서 라이소좀 α-D 
-mannosidase의 활성도가 담즙울체 시 담즙울체간에서는 감

소되었고 혈청에서는 증가되었다고 하였으며, 라이소좀 β 
-D-mannosidase 활성도는 담즙울체간이나 혈청에서 모두 증
가되었다고 하였다. 이 실험에서도 대조하기 위하여 쥐의 총
담관을 결찰하여 담즙울체만 야기시켰을 때 담즙울체간에서 
이들 효소의 활성도의 증감이 위의 문헌상의 결과와 일치하

였다. 이 연구에서는 이런 결과가 어떤 기전에 의해 나타난 
현상인지를 알고자 하였다. 

이 실험에서 쥐에게 총담관 결찰을 시킨 직후 담즙울체간

에서 유전자 발현률을 변동시킨다는 TCA를 주입시켜 1일 
및 2일 경과시켰을 때 간 라이소좀의 β-D-mannosidase와 혈
청의 라이소좀 β-D-mannosidase 아이소자임 활성도는 대조

군인 총담관 결찰만 시킨 군보다 통계학적으로 유의한 증가

를 나타내었다. 
이 결과로 보아 담즙울체 시 TCA는 간 라이소좀의 β-D 

-mannosidase의 합성을 자극한다고 추정할 수 있었으며 이런 
현상은 담즙울체로 손상을 받은 간세포를 자가분해시키기 
위해 일어난 하나의 현상이라 생각된다. 또한 이 결과로 보
아 담즙울체 시 간세포 내에 TCA가 부하되면 혈청에서는 

간의 라이소좀에서 유래된 β-D-mannosidase 아이소자임의 활
성도가 증가된다는 것을 알 수 있었으며, TCA가 간괴사를 
유발시키는 담즙산10)인 만큼 그 증가의 원인은 담즙울체 시 
TCA가 간 괴사와 아울러 간세포 막을 용해시켜 간세포의 
라이소좀 내에 있던 이 효소를 혈중으로 다량 유출시킨 것이 
아닌가 생각된다. 

이 실험에서 쥐에게 총담관 결찰을 시킨 직후 TCA를 주
입시켜 1일 및 2일 경과시켰을 때 간 라이소좀의 α-D-man- 
nosidase 활성도는 대조군인 총담관 결찰만 시킨 군 보다 통
계학적으로 유의한 감소를 나타내었다. 그러나 혈청의 라이

소좀 α-D-mannosidase 아이소자임 활성도는 유의한 증가를 
나타내었다. 이 결과로 보아 담즙울체 시 TCA는 간 라이소

좀의 α-D-mannosidase의 합성을 억제한다고 추정할 수가 있
었다. 그러나 이 실험에서 관찰한 라이소좀 β-D-mannosidase
가 간세포 내에서 TCA에 의해 그 합성이 촉진되며, 이 현상

은 손상 받은 간세포를 자가분해 시키기 위해 나타낸 하나의 
현상이라고 추정한 것과는 달리 이 효소의 간세포 내에서의 
합성 억제 현상은 이 실험만으로는 무엇이라 단언하기는 어
렵다. 따라서 이를 해결하기 위해서는 추후 더 연구해 보아

야 하겠다. 그리고 혈청에서 라이소좀 α-D-mannosidase 아이

소자임의 활성도 증가는 혈청의 라이소좀 β-D-mannosidase 
활성도 증가의 추론과 마찬가지로 TCA에 의한 간 괴사와 
간세포막의 용해로 간세포막의 투과성이 항진되어 나타난 
결과로 생각된다. 

이 실험에서 쥐에게 총담관 결찰을 시킨 직후 TUDCA를 
주입시켜 1일 및 2일 경과시켰을 때 간의 라이소좀과 혈청에

서 이 실험에서 측정한 두 효소들의 활성도는 모두 대조군과 
별 차이가 없었다. 이 결과를 볼 때 TUDCA는 이 실험에서 
관찰한 라이소좀 효소들의 합성과정 즉 유전자 발현에는 관
여하지 않는다고 추정할 수가 있었다. 

이상 이 실험의 결과들과 문헌상의 지견을 볼 때 담즙울체

간에서 활성도가 증가되는 라이소좀 β-D-mannosidase의 활
성도 증가는 담즙산 중 TCA에 의해 이 효소의 합성이 유도

되어 나타난 결과로 생각되며 반대로 담즙울체간에서 활성

도가 감소되는 라이소좀 α-D-mannosidase 활성도 감소는 
TCA에 의해 이 효소의 합성이 억제되어 나타난 결과로 생
각된다. 아울러 담즙울체 시 라이소좀 α-D-mannosidase와 
β-D-mannosidase 아이소자임들의 혈중 활성도 증가는 TCA
에 의한 간의 괴사로 간세포막의 투과성이 항진되어 이들 
효소가 혈중으로 다량 유출되어 나타난 결과로 생각된다. 
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