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Objective : Bee venom (BV) has been used for the treatment of inflammatory diseases such

as rheumatoid arthritis and relief of pain in Oriental medicine. The two main components of

BV are melittin and phospholipase A2 (PLA2). Of these, melittin, the major active ingredient

of BV, has been reported to induce apoptosis and to possess anti‐tumor effects. Several

studies have established that the agents inducing apoptosis in target organs suppress

tumorigenesis. As the other component, PLA2 has been reported to induce neurite outgrowth

in PC12 cells. However, there was no report about proliferative effect of BV in neuronal

cells. In order to examine the effect of BV on glioma cell, human glioma cell line, U87 was

used.

Methods : Analysis of proliferation was confirmed by MTT assay. BV increased cell

number through dose‐ and duration‐dependent manner and these effects are apparent at a

concentration of 10 ug/ml. To observe which signaling molecules will be activated by BV,

phosphorylation of Akt, MAPK, PYK2 or CREB were examined by Western blot analysis. To

study the long term effect of BV in U87 cells, the image of cells treated with BV for 4 days

were obtained.

Results : The phosphorylation levels of PYK2 and Akt were increased at 5 min after

addition of 10 ug/ml of BV and sustained to 2 hours. On the other hand, phosphorylation

of MAPK and CREB were increased at 5 min, maximum at 10 min, and returned to 30 min.

These imply that BV may activate two different signaling pathways, PYK2/Akt and

MAPK/CREB. BV treated cells showed increased neurite number and length.

Conclusion : These results propose that BV may induce differentiation as well as

proliferation of U87 cells through the activation of PYK2/Akt and MAPK/CREB.
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Ⅰ. 緖 論

여러 질환에 대한 한의학적 치료방법으로

蜂毒藥鍼이 많이 사용되고 있다
1)

. 蜂毒藥鍼은

꿀벌의 毒囊에 들어 있는 蜂毒을 추출, 가공하

여 질병과 유관한 부위 및 穴位에 주입함으로

써 자극효과와 蜂毒의 생화학적 약리작용을

동시에 이용한 것이다
2)

.

여러 염증질환의 치료에 관한 실험3,4) 및 봉

독의 성분, 약리작용, 독성 등에 관한 연구가

현재 미국, 중국, 러시아, 북유럽 등과 국내에

서 활발히 이루어지고 있다5). 봉독의 효능에

관한 기존연구에서는 주로 근육통, 근염, 섬유

근염, 근막장애통증증후군, 급성 및 만성 관절

염, 통풍, 신경통, 편두통, 류마티즘, 관절염,

연조직과 골조직의 만성 외과적 염증, 홍채염,

피부염에 대하여 우수한 효과가 있다고 보고

되어 있다3).

한편, 신경교종 세포는 뇌에 발생하는 악성

종양으로서 원발성뇌종양의 약 50%를 차지한

다. 일반적으로 이 종양은 주변의 뇌로 퍼져가

며, 정상적인 뇌와의 경계가 명확하지 않아 수

술로 전부 적출하는 것은 어려우므로, 보통 재

발을 예방하기 위해서 수술 후에 방사선요법

이나 화학요법 등이 필요하다
6,7)

.

현재까지 신경교종 세포에 관하여 한의학적

으로 이루어진 연구는 胡桃 약침의 신경교종

세포 유발 저산소증 방어효과에 대한 보고
8)

및 鬱金을 이용한 신경교종 등의 항암효과에

대한 동물실험 연구 보고9) 등이 있었으나, 蜂

毒을 이용한 신경교종 세포의 반응연구는 없

었다.

이에 蜂毒이 신경교종 세포에 미치는 효과

를 알아보기 위해, 蜂毒 원분말 희석액을 배양

신경교종 세포에 투여한 뒤 MTT assay 및

Western blot의 방법을 사용한 결과 유효한 성

적을 얻었기에 보고하는 바이다.

Ⅱ. 實驗材料 및 方法

1. 재료

1) 봉독(Bee Venom : 이하 BV)

봉독은 미국산 이탈리아 꿀벌 마른봉독 1g

을 200ml의 식염수에 녹여 사용하였다.

2. 방법

1) 세포주와 세포배양

실험에 사용한 사람의 glioma 세포주 (U87)

로 ATCC 에서 구입을 하였다. 세포는 37℃,

5% CO2 incubator에서 10% Fetal Bovine

Serum (FBS; Sigma, USA)이 함유된

Dulbecco's modified Eagle's medium

(DMEM, USA) 을 사용하여 배양하였다. 오염

방지를 위해 항생제로 100unit/ml penicillin,

100ug/ml streptomycin(Gibco/BRL, USA)을

첨가하였다. Trypsin-EDTA(Gibco/BRL)를 처

리하여 계대 배양하였다. 배지는 2-3일 마다

교환하여 주었다.

2) 세포의 배양

Human glioma cells, U87 세포의 배양액은

DMEM + FBS 10%의(v/v) + PS 1%(v/v)을

사용하였으며 직경 100nm 둥근 플레이트를

사용하여 세포를 증식을 하였다. Conflunence

가 80%가 되었을때 trypsin (0.5/100ml, 최종

농도)으로 세포를 회수한 후에 플레이트 당 1

x 106개씩 배양하였다. 세포배양조건이 37℃,

5%의 CO2 조건에서 대개 2-3일 정도씩 소요

되었다.
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3) 세포생존율도 측정

MTT (tetrazolium3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)

-2,5-diphenyltetrazolium bromide, Sigma)

assay는 Sladowski의 방법을 따라 행 하였다
10). MTT assay는 탈수소 효소작용에 의하여

노란색의 수용성 기질인 MTT tetrazolum을

청자색을 띄는 비수용성의 MTT formazan으로

환원시키는 세포의 능력을 이용하는 검사법이

다. MTT formazan의 흡광도는 580nm의 파장

에서 최대가 되며, 이 파장에서 측정된 흡광도

는 살아있고 대사가 왕성한 세포의 산화환원

력을 반영한다
11)

.

MTT assay는 우선 24 well plate에 glioma

U87 세포(5x103cells/well)를 12시간 배양한 후

FBS를 첨가하지 않은 serum free medium

(Invitrogen)으로 교환하여 4시간동안 안정화시

키고, 1, 2, 5 및 10 ug/ml 농도로 봉독을 첨

가하여 24시간 배양을 하였다. 그리고 MTT

2mg/ml를 넣고, incubator에서 4시간 배양한

후 dimethylsulfoxide (DMSO; Sigma)로 용해

시켜 580nm의 파장에서 microplate reader

(Molecular devices, USA)로 흡광도를 측정하

여 세포생존율을 계산하였다.

세포생존율(Cell Viability, %)은 다음과 같이

정의를 하였다. 정산군의 값을 control로 하고

이때의 O.D. 값을 세포의 생존도가 100% 라고

정의하고, 나머지 군을 측정한 O.D. 값을 상대

치로 환산을 하였다.

Cell Viability = ( 측정치 / control 군)

4) Western blot

Western blot 분석법은 앞서 언급된 이론과

관련하여 시행되었다
7)

. 모든 세포 용해질들은

표본 완충제(62.5 mmol/1 Tris-HCl, pH 6.8,

2% SDS, 20% glycerol, 10% 2-mercaptoethanol)

내에 boiling cell에 의해 만들어졌다. 단백질

정량은 bicinchoninic acid (BCA, Pierce)법을

사용하였다. 정량된 단백질 시료 50 ug을

4-12% sodium dodecylsulfate-polyacrylamide

gradient gel (Invitrogen) 전기 영동법

(SDS-PAGE)으로 분리되었고, nitrocellulose

paper (Amersham) 로 옮졌다. 단백질이 옮겨

진 막을 Ponceau-S로 염색하여 단백질이 완전

하게 옮겨졌음을 확인하고 0.1 % Tween 20을

포함하는 Tris-buffered saline (TBS-T) 로 씻은

후 5% 탈지분유 액으로 30분 이상 blocking

하였다. 항 인산화 Akt (anti phospho-Akt,

Ser473) 및 anti-Akt 항체 (Cell signaling

tech.) 와 함께 4℃에서 16시간 동안 반응시킨

후 막을 TBS-T에서 10분씩 3회 세척한 후 blot

을 2차 항체와 함께 1시간 반응시켰다.

2차 항체 반응 뒤 막을 씻고 enhanced

chemiluminiscence system (ECL, Pierce)으로

원하는 단백질을 가시화 하였다. 단백질의 가

시화 및 정량 분석은 image 장비 (LAS-3000,

Fuji)을 이용하였다.

5) 영상분석

봉독을 처리한 세포를 광학 현미경 (Leica

DMI 6000B)과 카메라(Leica DFC 480) 및

image analysis program (Leica Q Win V3)을

이용하였으며 배율은 100배로 관찰하였다.

Ⅲ. 成 績

1. 봉독이 신경교종 세포의 생존에 미치는 영향

봉독을 Table 1에서와 같이 희석한 후 신경

교종 세포에 처리 후 24시간이 지난 뒤에 세

포 생존율을 관찰하기 위해 MTT assay법을

시행하였다. Table 1 및 Figure 1에서 보는바

와 같이 10 ug/ml과 5ug/ml 의 봉독이 농도
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Concentration of BV cell viability (%)

0 ug/ml 100 

10 ug/ml 119

5 ug/ml 112
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의존적으로 세포 생존율을 증가시켰다.

Table1. The Effects of Bee Venom on Glioma

Cell Viability.

Fig. 1. Dose dependent cytotoxicity effect of BV

essential oil in U87 cells.

2. Western blot

봉독에 의한 세포 증식의 기전을 알아보기

위해 세포내 신호단백질 중 세포 증식 및 생

존에 중요한 역할을 하는 MAPK와 Akt의 활

성정도를 항 인산화 특이항체를 이용하여 면

역불롯을 시행하였다. 봉독의 농도는 10

ug/ml로 처리하였고 시간별로 5, 10, 30, 60,

120분 후에 세포를 용해시켰다. 봉독에 의한

MAPK의 활성화는 봉독 처리 후 빠른 시간인

5분부터 증가하기 시작하여 10분까지 지속되

다가 30분에는 기저치로 되돌아 왔다 (Fig. 3).

이에 반해 Akt의 활성화는 5분에 최고치에 이

르렀다가 점차 감소하기 시작하여 120분까지

는 지속되었다 (Fig. 2).

그 다음으로 MAPK와 Akt의 상위 조절인자

를 찾기 위해 세포내 칼슘 유입에 의해 활성

이 조절된다는 PYK2의 활성화 정도를 인산화

특이 항체를 이용하여 관찰하였다. 봉독을 처

리한 후 5분부터 증가하기 시작하여 시간이

지나면 점차 감소하지만 2시간까지 인산화가

지속되었다 (Fig. 4). 이러한 활성화 패턴 결과

는 위의 Akt의 활성화 패턴과 일치한다. 따라

서 Akt의 상위 조절인자로 PYK2일 가능성이

높음을 제시한다.

이상의 결과는 봉독이 세포내 칼슘 유입을

증가시켜 일련의 신호전달 단백질을 활성화

시켰음을 제시한다. 따라서 MAPK의 down

stream 신호전달 단백질로 전사인자 CREB의

활성화를 관찰하였다. Fig. 5에서 보는 바와 같

이 봉독에 의한 CREB의 인산화도 5분에 최고

치에 이르렀으며 10분까지는 지속되다가 30분

에는 기저치로 되돌아왔다. 이러한 결과는 앞

의 봉독에 의한 MAPK의 활성 패턴과 유사하

며 봉독에 의해 활성화된 MAPK가 CREB의

인산화를 유도하였음을 시사한다.

Fig. 2. Bee venom induces Akt phosphorylation in

U87 cells.

Glioma cells were seeded in 6 well plates and were stimulated 

with 10 ug/ml of bee venom for  5, 10, 30, 60  or 120 min 

in DMEM. After that, whole cell lysates were electrophoresed 

in SDS-PAGE and analyzed by immunoblotting with anti-Akt 

or Akt antibody. The intensity of phosphorylation and total Akt 

bands were quantitated by densitometric analysis, and the 

amounts of phosphorylated Akt were normalized versus total 

Akt. The data represent the means ± S.E. of three 

independent experiments. C: Unstimulated U-87 cells. 
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Fig. 3. Bee venom induces MAPKs

phosphorylation in U87 cells.

Glioma cells were seeded in 6 well plates and were stimulated 

with 10 ug/ml of bee venom for  5, 10, 30, 60  or 120 min 

in DMEM. After that, whole cell lysates were electrophoresed 

in SDS-PAGE and analyzed by immunoblotting with 

anti-MAPK or MAPK antibody. The intensity of 

phosphorylation and total MAPK bands were quantitated by 

densitometric analysis, and the amounts of phosphorylated 

MAPK were normalized versus total MAPK. The data represent 

the means ± S.E. of three independent experiments. C: 

Unstimulated U-87 cells. 

Fig. 4. Bee venom induces PYK2 phosphorylation

in U87 cells.

Glioma cells were seeded in 6 well plates and were stimulated 

with 10 ug/ml of bee venom for  5, 10, 30, 60  or 120 min in 

DMEM. After that, whole cell lysates were electrophoresed in 

SDS-PAGE and analyzed by immunoblotting with anti-PYK2 or 

PYK2 antibody. The intensity of phosphorylation and total PYK2 

bands were quantitated by densitometric analysis, and the 

amounts of phosphorylated PYK2 were normalized versus total 

PYK2. The data represent the means ± S.E. of three 

independent experiments. C: Unstimulated U-87 cells. 

Fig. 5. Bee venom induces CREB phosphorylation

in U87 cells.

Glioma cells were seeded in 6 well plates and were stimulated 

with 10 ug/ml of bee venom for  5, 10, 30, 60  or 120 min 

in DMEM. After that, whole cell lysates were electrophoresed 

in SDS-PAGE and analyzed by immunoblotting with 

anti-CREB or CREB antibody. The intensity of phosphorylation 

and total CREB bands were quantitated by densitometric 

analysis, and the amounts of phosphorylated CREB were 

normalized versus total CREB. The data represent the means 

± S.E. of three independent experiments. C: Unstimulated 

U-87 cells. 

3. 세포사진

봉독에 의한 glioma 세포의 증식을 관찰하

기 위해 10 ug/ml의 농도로 처리한 후 1일과

4일에 세포 사진을 찍어 관찰하였다.

Fig. 6에서 보는 바와 같이 봉독을 처리한

세포는 아무 처리도 하지 않은 세포에 비해 1

일과 4일 모두에서 세포수가 증가됨을 관찰할

수 있었으며 특이한 점은 4일째 처리한 세포

에서 대조군에 비해 모양이 길쭉한 세포의 수

도 같이 증가하였을 관찰하였다.

이는 세포가 증식뿐만 아니라 분화에도 봉

독이 관여한다는 단서를 제공한다.
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C 1d

BV 1d BV 4d

C 4d

Fig. 6. Cell images of bee venom-treated U87

cells.

The live cell image were obtained at 1 day or 4 days after no 

treatment (upper panel : C1d, C4d), 10 ug/ml of bee venom 

treatment (lower panel : BV1d, BV4d) 

C:control, d:day

Ⅳ. 考 察

蜂毒은 꿀벌의 毒囊에 들어 있는 약 40여가

지의 유효성분으로 구성된 물질로, 염증, 알러

지 등을 유발하는 작용이 있으나, 진통과 소염

의 효능이 있는 것으로 알려져 있고
3)

, 한국을

비롯한 중국, 루마니아, 불가리아, 러시아 및

미국 등에서 임상에 사용하고 있다1).

봉독의 성분은 크게 peptide components,

non peptide components, enzymes로 구성되

어 있다12). Peptide components는 freeze-dried

venom의 약 50%를 구성하고 있으며, 주요 성

분으로는 apamine, MCD peptide, melittin 등

이 있다13).

봉독의 性味는 大熱有毒 辛甘鹹하며
14)

, 補益

精氣 除中益氣 通經活絡 消腫排膿 淸熱凉血의

效能15)과 祛風除濕 止疼痛 解痙平喘 消腫降壓

의 效能16,17)
이 있다.

봉독은 약 2000년 전부터 민간요법의 하나

로 관절염, 통풍 등의 제질환에 응용되었고5),

봉독을 질병치료에 사용한 기원은 기원전 168

년 매장된 馬王堆醫書의 <養生方>과 <雜療方>

에서 각1례씩 치료에 응용한 기록이 있다15).

근대에 들어서는 1870년대 영국의 Dr.

Rucumkis의 “봉독의 RA 및 Gout에 대한 효

과” 및 1988년 Dr. Philp의 “봉침과 RA의 특

이적 관계에 대한 보고”에서 시작되었다고 할

수 있다
18)

.

2000년부터 현재까지의 봉독 관련 학위논문

중 효능 실험에 관련된 33편의 논문 중에서

소염 · 진통작용에 관련된 논문이 15편, 면역

작용에 관련된 논문이 5편으로 대부분을 차지

하였고, 이는 봉독 관련 연구의 경향을 보여준

다.

이처럼 임상에서 봉독의 효과를 입증하는

논문뿐만 아니라 세포주에서 봉독에 관한 연

구도 활발히 이루어지고 있다. 봉독이 세포주

에 미치는 연구에 관해 살펴보면 봉독과 봉독

의 주 성분인 melittin이 Akt의 활성을 저해함

으로 vascular smooth muscle cell 의 증식을

억제하는 효과가 알려져 있으며19), 신장암

(renal cancer cell line), 폐암 (lung cancer) 및

간암세포 (hepatoma cell line)의 증식을 억제

하고 세포사멸을 유도함으로 항암효과가 있는

것으로 보고되었다
20-22)

. 또한 봉독의 성분이 항

균작용을 한다는 보고도 있다
23)

. 신경세포에서

봉독에 대한 연구를 보면 분화된 신경암세포

(neuroblastoma)에서 봉독의 성분인 apamin을

5 ug/ml의 농도로 처리했을 때 24시간 내에

세포가 죽는 것을 관찰하였다24). 이상의 연구

는 대부분이 봉독이 암세포를 죽이는 효과를

나타내는 것으로 결론지어질 수 있다. 그러나

본 연구에서는 신경교종 세포를 사용하여 봉

독의 효과를 연구하였다.

신경교종은 신경교세포의 발육분화의 모든

단계에 존재하는 세포로 이루어지는 종양으로
25)

,종양을 구성하는 세포의 형태에 따라 성상

세포종 (가장 악성인 교모세포종을 포함하면
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원발성뇌종양의 25%정도를 차지), 핍지교세포

종(원발성뇌종양의 약2.5%), 상의종(약2.5%),

맥락총 유두종(약0.5%), 수모세포종(약2.8%) 등

으로 분류된다
6,7)

. 신경교는 1854년에 Virchow

가 신경조직의 지지구조를 호칭한 술어로 , 변

화한 외배엽성분으로 이루어지는 미세한 망상

조직이며, 신경교세포는 대교세포

(macroglia,astroglia), 핍돌기교세포

(oligodendroglia) 및 소교세포(microglia)의 3

종으로 구별된다
25)

.

신경교종 세포를 사용하여 봉독의 효과를

연구한 결과, 10 ug/ml와 5 ug/ml에서 세포

사멸은 관찰되지 않았으며 세포의 증식과 분

화가 같이 유도됨을 관찰할 수 있었다. 이와

같은 결과는 rat Pheochromocytoma PC 12 세

포에서 봉독의 성분중에 하나인 secretory

phospholipase A2가 분화를 유도하였다는 보

고가 일치한다
26)

. 따라서 이상의 결과는 봉독

의 효과가 세포마다 차이를 나타내거나 봉독

의 성분에 따라 서로 다른 효과를 나타낼 수

있음을 시사한다. 본 연구에서도 봉독을 장기

간 처리 하였을 때 세포 모양이 변화함을 관

찰할 수 있었는데 이는 봉독의 성분이 세포분

화를 유도함였음을 시사한다.

CREB은 ATF-1, CREM, c-Jun을 포함하는

pZIP family에 속하며 이러한 전사인자는 그

들의 leucine zipper domains을 통해 homo-나

heterodimers를 형성하고 palindromic

response element인 CRE에 결합하여 여러

가지 세포내 반응을 매개한다
27)

. 세포내 cyclic

AMP (cAMP) 양의 증가에 의해 활성화 되는

PKA(protein kinase A)는 CREB의 133번 Ser

을 인산화한다. 또한 Ser-133의 인산화는 TFIIB

와 결합할 수 있는 CREB-binding 단백질(CBP)

과의 결합을 증가시켜 전사 활성을 유도한다
28)

.

CREB의 인산화를 유발하는 인자로는 PKA

뿐만 아니라 Ca
2+
의 세포내 유입으로 인해 활

성화되는 CaM 카이네이스 II과 CaM 카이네

이스 IV가 있다. 이러한 CaM 카이네이스 활

성화에는 CaM이 결합해야 하는데, 세포내

calcium 유입시 CaM 이 핵내로 이동하여

CaM 카이네이스를 활성화시켜 CREB의 133번

Ser을 인산화할 수 있다고 입증되었다
29)

. 또

한 90-kDa의 ribosomal S6 카이네이스도

CREB을 인산화시킨다고 보고되었다
30)

. 본 연

구에서는 봉독의 성분인 melittin이 세포내 칼

슘 유입을 증가시키는 것으로 알려져 있으므

로 봉독에 의한 전사인자 CREB 의 활성이 칼

슘유입에 의해 이루어졌음을 시사한다.

PYK2는 focal adhesion kinase (FAK)와 유

사한 단백질로 그 이름은 prolin-rich tyrosine

kinase에서 기원하였으며 칼슘에 의해 활성이

조절되는 이온채널과 밀접한 관계가 있으며

down stream 신호전달 단백질로 MAPK가 가

장 잘 알려져 있으나
31)

최근에는 PI3K를 통한

Akt의 활성경로도 보고되었다32). 본연구에서도

봉독에 의한 PYK2의 활성화 패턴이 MAPK와는

일치하지 않았으며 오히려 Akt의 활성화 패턴과

일치하였다. 따라서 본 연구에서 봉독에 의한

Akt의 활성화는 PYK2의 활성화에 의해 유도

되었음을 시사한다.

본 연구에서 봉독에 의한 신경교종 세포의

효과를 관찰하였을 때 세포 증식 뿐만 아니라

봉독을 처리한 후 4일까지 오래기간 배양 하

였을 때 세포의 모양 또한 변한 것을 알 수

있었다 (Fig. 5). 또한 신경세포에서 분화와 밀

접한 관련이 있는 단백질로 Akt의 활성도 증

가하였다. 따라서 이러한 결과는 봉독이 신경

세포의 증식뿐만 아니라 신경세포 분화에도

영향을 미칠 수 있음을 시사한다.

봉독이 신경교종 세포의 증식 및 분화를 유

도할 때 어떤 신호전달 체계를 사용하는지를

관찰하기 위해 세포 증식에 가장 대표적인 단
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백질인 mitogen activated protein kinase

(MAPK)의 활성화정도를 인산화특이 항체를

사용하여 관찰한 결과 MAPK의 활성이 증가

하였다. 또한 세포 생존 및 분화에 중요한 역

할을 하는 단백질인 Akt의 활성도 증가를 보

였다. 이는 봉독의 의한 세포 생존 및 증식을

뒷받침하는 결과이다. 또한 봉독의 성분인

melittin은 칼슘과 결합하는 calmodulin단백질

의 활성을 조절하는 것으로 알려져 있다
33)

. 본

연구에서도 봉독처리에 의해 칼슘의 유입과

관련된 단백질로 PYK2와 CREB의 활성화를

관찰하였다. 따라서 이 같은 결과는 봉독이 신

경교종 세포의 칼슘 유입을 증가시켜 세포 증

식을 유도했음을 시사한다.

봉독에 의한 전사인자 CREB의 활성화 패턴

은 MAPK의 활성화 패턴과 일치하였는 데 이

러한 결과는 봉독에 의해 활성화된 MAPK가

CREB의 활성을 유도했음을 시사한다. 또한

PYK2의 활성화 패턴과 MAPK의 활성화 패턴

은 일치하지 않았으므로 봉독에 의한 MAPK

의 활성화에 PYK2 이외에 또 다른 상위 조절

인자가 관여할 수 있음을 시사한다.

이상의 결과를 종합하면 봉독에 의해 신경

교종 세포의 증식 및 분화가 유도되었으며 그

신호전달 체계로는 PYK2를 통한 Akt의 활성

화 pathway와 MAPK를 통한 CREB의 활성화

pathway로 나누어 볼 수 있다. 따라서 봉독에

의해 활성이 증가되는 두 가지 신호전달 체계

(PYK2/Akt, MAPK/CREB) 가 있음을 시사하

며 이 두 가지 신호전달을 통한 세포의 효과

가 무엇이며 각각 봉독의 어떤 성분에 의한

것인가에 관한 추후 연구가 필요하다. 또한 이

러한 결과는 신경세포의 증식 및 분화유도에

봉독이 치료제로 쓰일 수 있는 가능성을 제시

한다.

Ⅴ. 結 論

1. 봉독이 농도 의존적으로 신경교종세포의

세포생존율을 증가 시켰다.

2. Akt와 PYK2 의 활성화는 봉독 처리 후 5

분에 최고치에 이르렀다가 점차 감소하기 시

작하여 120분까지는 지속되었다 .

3. MAPK와 CREB의 활성화는 봉독 처리 후

빠른 시간인 5분부터 증가하기 시작하여 10분까

지 지속되다가 30분에는 기저치로 되돌아 왔다.

4. 사진 관찰결과 세포수와 길쭉한 모양의

세포수가 증가하였으며, 이는 세포가 증식뿐만

아니라 분화에도 봉독이 관여한다는 단서를

제공한다.

5. 봉독에 의해 신경교종 세포의 증식 및 분

화가 유도되었다.

6. 세포의 증식 및 분화의 신호전달 체계는

PYK2를 통한 Akt의 활성화 pathway와

MAPK를 통한 CREB의 활성화 pathway로 나

누어 볼 수 있다. 따라서 봉독에 의해 활성이

증가되는 두 가지 신호전달 체계 (PYK2/Akt,

MAPK/CREB) 가 있음을 시사한다.

7. 두 가지 신호전달을 통한 세포의 효과가

무엇이며 각각 봉독의 어떤 성분에 의한 것인

가에 관한 추후 연구가 필요하다.

이러한 결과로 볼 때 신경세포의 증식 및

분화유도에 봉독이 치료제로 쓰일 수 있는 가

능성을 제시한다.
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