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스트레스에 대한 고려 인삼의 효능
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Abstract : Stress activates hypothalamic–pituitary–adrenal (HPA) axis and subsequently increases the systemic levels of
glucocorticoids. It also inhibits the release of gonadotropin-releasing hormone (GnRH) from hypothalamus. Korean gin-
seng (Panax ginseng CA Meyer) has been proven as an anti-stress agent. However, most of the anti-stress effects of gin-
seng on stresses such as immobilization, electronic foot shock, and cold swim, which subsequently cause oxidative
damage in brain, were obtained by using ginseng extract or ginseng total saponin. Moreover, anti-stress and anti-oxidative
effects of ginseng were demonstrated by determination of enzyme or hormone levels but not mRNA as well as tran-
scriptome. Further studies on transcriptome, proteomics, and systems biology as well as signal transduction would be
required to elucidate molecular action mechanisms of ginseng on stresses.
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서 론

고려인삼 (panax ginseng C.A. Meyer)은 오갈피나무과

(Araliaceae)의 인삼 속에 속하는 다년생 초본류로서 뿌리를

중요한 약재로 사용하여 왔으며1), 주요 생리활성 성분으로는

사포닌, 페놀성 성분, 폴리아세틸렌 성분, 알칼로이드 성분,

다당체 등이 알려져 있다2). 인삼의 페놀성 성분들은 노화억제

에 유효성분으로 10여종 이상의 항산화성, 페놀성 물질들이

밝혀졌고, 이들은 고혈압억제, 항암, 항산화, 미백활성 등의

생리활성으로도 알려져 있으며3-5), 또한 다양한 스트레스에 대

해 비특이적으로 육체적, 정신적 안정 상태를 유지시킨다6).

고려 인삼의 항 스트레스 효과는 격한 운동7-8), 수영9), 또는

저온에서 수영10-11), 고정화12)등과 같은 육체적 스트레스 조건

에서 혈액 중의 특정 성분이나 효소활성 및 행동 관찰을 측

정함으로써 입증되었다. 이런 물리적 인자 들은 Pack

(2001)20) 등에 의해 분류된 신체적, 화학적, 생리학적, 사회적

스트레서와 결합하여 뇌에 산화적 손상을 유발하여 여러 가

지 질병을 일으키게 된다.

사회가 고도로 성장함에 따라 스트레스는 그 종류도 많아

지고 그에 따른 영향도 다양하게 나타나고 있으며, 최근 이러

한 다양한 스트레스의 영향에 대처하기 위해 약물투여나 웰

빙 의식 등에 대한 관심이 고조되고 있다.

1. 스트레스

여러 질병의 반응에 영향을 주는 스트레스는 항상성과 기

관의 균형이 파괴되었을 때 나타나는 육체적, 정신적인 변화

라고 정의할 수 있다13). 스트레스를 받는 동안 항상성을 유지

하기 위해 여러 기관에서 이에 대처하는 특이적 적응 반응들

이 활성화된다. 이런 적응 반응은 중추 신경계의 지배를 받으

며 환경요소에 의해서도 변화된다. 스트레스 자극의 대부분은

두 종류의 반응으로 구분할 수 있으며 첫째는 일반적인 스트

레스 반응으로서 부신 피질 자극 호르몬(adrenocorticotropic

hormone, ACTH)과 부신 corticosterone 의 분비를 포함하

는 일반적인 반응이다. 또 다른 하나는 개별적인 스트레스 반
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응으로서 유전적인 요인이 관여하는 ‘conditioning factor’에

의한 것이다. ‘Conditioning factor’는 스트레스 반응 마다

각각 다르다14).

1.1. 스트레스의 반응기전

스트레스가 작용하면 뇌는 대체로 두 가지 생리작용의 기

본 축에 의해서 적응하게 되는데 하나는 부신 피질 자극 호

르몬 방출 호르몬 (corticotrophin releasing hormone,

CRH)계의 생리적 반응이고, 다른 하나는 자율 신경 (교감신

경) 계통에 의한 것이다15) (Fig. 1). 스트레스는 중추신경계

내에 존재하는 신경전달물질 (norepinephrine, dopamine,

serotonin, acetylcholine, enkepalin 등)의 균형에 장애를 초

래할 수 있으며 이는 (1) 중추신경계 자체, (2) 시상하부를

통해 자율 신경계, 혹은 (3) 시상하부-뇌하수체를 통해 내분비

계에 영향을 미치게 된다16). 스트레스 자극 시 신체 항상성의

불균형은 시상하부에서부터 나타나게 되는데, 이러한 불균형

이 망상계를 비롯한 시상하부 주변의 신경세포나 섬유를 통

해 뇌와 특정 신경성 내분비 세포에 도달되면, 부신 피질 자

극 호르몬 분비 인자에 의해서 부신 피질 자극 호르몬을 분

비하게 된다. 이 과정에서 정신적 또는 신체적 스트레스 뿐만

아니라 혈중 포도당 농도의 감소가 시상하부를 자극하여 뇌

하수체 전엽에서 부신 피질 자극 호르몬이 분비되도록 한다
17). 추위, 더위, 차가움, 뜨거움, 상처, 근심, 걱정, 불안, 공포

등 대부분의 신체적, 정신적 스트레스는 부신 피질 자극 호르

몬의 분비를 증가시키며 코티졸의 분비를 증가시킨다18). 한편

자율 신경계에 의한 반응은 주로 뇌간 (brain stem)에 분포

하며, 카테콜아민의 분비를 촉진하여 교감신경계를 활성화 시

킨다. 그 결과, 혈압이 상승되고, 어지러움, 발한, 근육 긴장

등이 초래된다. 만성 스트레스에 노출되어 교감신경계가 지나

치게 오랫동안 활성화될 경우 고혈압, 관상 심장질환이 유발

될 가능성이 높아진다19).

1.2. 스트레스의 원인과 증상

스트레스의 유발 물질을 스트레서 (stressor) 또는 유발인

자 (trigger) 라 하며, 이것은 우리 몸의 항상성을 파괴하여

여러 가지 증상을 유발한다. 일반적으로 스트레서는 신체적,

화학적, 생리학적, 사회적 스트레서 네 가지로 분류될 수 있

다 20). 신체적 스트레스 인자들은 추위, 열, 방사선, 소음, 진

동 등이 있고, 화학적 스트레스 인자로는 모든 유해물질들을

포함한다. 생리학적 스트레스 인자들은 정신적인 과정에 영향

을 미치고 불안, 두려움 또는 좌절과 같은 행동변화를 가져온

다. 사회적 스트레스 인자들은 실업이나 이혼 등이 포함된다.

이런 스트레스 인자들은 immobilization, electronic foot

shock, cold swim 등과 같은 육체적 요소와 결합하여 뇌에

산화적 손상을 일으킬 수 있다 21-23).

2. 고려인삼의 항 스트레스 효능

현재까지 밝혀진 인삼의 효능으로는 항 산화 효과24), 항암

Fig. 1. Control mechanism of stress by central nervous system (민병일, 1997).
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효과25), 항 스트레스5), 지방과산화물의 감소26), 간 기능회복
27) 등이 있다. 이러한 여러 가지 인삼의 효능 중 항 스트레

스 효과는 현대인들에게 필수 효능으로 여겨지고 있는데 그

이유는 스트레스로 인한 여러 가지 기능장애와 질병이 유발

되어 우리의 삶에 영향을 미치기 때문이다. 따라서 항 스트레

스에 관한 고려 인삼의 연구가 더욱 요구되며 그 효능의 향

상 또한 기대된다.

2.1. 사회적 고립 스트레스 (Social isolation stress)

인간은 자기 자신이 좋은 위치에 있는 사회적 구성원이라

는 인지를 바탕으로 사회적인 성취를 이루게 되는데 이런 사

회로부터 고립이 되면 성취감을 박탈당하게 되어 스트레스를

받게 된다. 마우스를 격리 시키면 스트레스로 인한 뇌 지방의

과산화작용이 증가되어 세포막에 산화적 손상이 나타나는 반

면 유아기 이후 사회적 고립이 지속된 실험실 동물들은 다양

한 corticosterone, ACTH, catecholamine 과 같은 생리적

장애로 인해 스트레스가 발생하게 된다28-29).

사회적 고립으로 인한 스트레스를 주기 위해 6주 동안 사

회적 고립 기간을 주고, 5 년산 베트남 인삼으로부터 분리한

Majonoside-R2 (MR2)를 복강 내 주사로 투여한 후 지방

과산화물과 산화질소, glutathione 측정하여 그 수치를

Majonoside-R2 (MR2)를 투여하지 않은 그룹과 비교하였을

때 사회적 고립 스트레스를 받은 그룹에서는 지방 과산화물

과 산화질소, glutathione 의 수치가 증가하는 반면 Majono-

side-R2 (MR2)를 투여한 그룹에서는 그 수치가 낮아졌다
30)(Fig. 2). 이 결과는 사회적 고립 스트레스가 뇌에 산화적

손상을 일으키며 스트레스로 인한 산화적 손상을 Majono-

side-R2 가 감소시킬 수 있음을 보여준다.

2.2. Cold stress 

Cold stress는 환경요소적인 스트레스로서 갑작스런 온도

저하 및 저온상태에서 장시간 노출되어 발생하는 스트레스를

의미한다31). 90명의 남 여 지원자들을 세 그룹으로 나누어

홍삼 (red ginseng; RG)과 위약 (placebo), nifedipine을 각

각 투여하고 cold stress를 준 후 혈압과 맥박 등을 측정한

결과 RG가 cold stress에 효과가 있었으며, 실험이 끝난 후

에도 RG를 투여한 그룹은 다른 그룹에 비해 쉽게 감기에 걸

리지 않았다. 이 결과는 RG가 치료뿐 만 아니라 생체 기관

의 항상성 유지 역할을 함을 제시한다31). 또한 Choi 등

(2003)의 실험3)에서 마우스에 ginseng total saponin (GTS)

을 투여한 후 cold water swimming stress를 가했을 때

cold water swimming stress로 인해 나타나는 tail-flick 반

응이 감소되었다.

2.3. Work stress

일반적으로 산업피로는 정신적 피로와 육체적 피로 모두를

포함한다. 간단한 육체적 피로는 간단한 휴식으로 쉽게 치료가

되지만 정신적 스트레스 또는 복잡한 정신적, 육체적 피로는

치료가 더 어렵고 복잡하며, 면역기능 약화로 병이 유발되기

쉽다31). 23명의 남성 택시 기사들 (43~65세)에게 red gin-

seng (RG) 또는 위약 (placebo, PL)을 근무하기 전과 후에

복용시킨 후 F value (flicker values; F value)를 측정 (복

용 후/복용 전)하여 비교하였다. F value는 정신적 노동자의

피로 정도를 측정하는 parameter로 사용되고 있으며, 일반적

으로 정신적 피로에 의해 감소한다. 실험 결과 PL은 거의

변화가 없었으나 RG를 복용한 사람은 F value가 유의성 있

게 증가되었다32) (Fig. 2).

2.4. Oxidative stress

산화적 스트레스의 원인은 항산화 영양소가 부족하거나 활

성산소 (reactive oxygen species, ROS)가 과잉생산 되기

때문이다. 산화적 스트레스가 발생하면 체내 항 산화 체계의

균형이 깨져 DNA 손상, 세포 칼슘 유리와 철 이온 농도 증

가, 생체막의 이온 수송계 손상, 지질 과산화를 포함한 세포

대사가 심각하게 불균형상태로 된다33-35).

Ginsenoside 가 항 산화 효과가 있음은 이미 밝혀졌지만

López (2007) 등36)은 ginsenoside가 성상세포에서 H2O2로

인한 스트레스에 방어 효과가 있음을 밝혔다. 즉 H2O2로 스

트레스가 유도된 astrocyte에 ginsenoside를 처리한 후 cata-

lase, superoxide dismutase (SOD), glutathione peroxi-

dases (GPx), glutathione reductase (GR), ROS의 형성을

측정하였을 때 ginsenosides Rb1, Rb2, Re and Rg1 처리는

astrocyte의 사멸을 감소시키는 효과가 있었고 Rb1, Rb2, Rd,

Fig. 2. Comparison of F value (after/before) (Kaneko H et al.,
2004).
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Re and Rg1는 ROS 의 형성을 또한 감소시켰다. 이런 결과

는 인삼이 항산화 효소를 활성화시켜 신경보호 작용을 나타냄

을 제시한다. 또한 Zhang (2008)37)등은 산화촉진제이며 산화

적 스트레스를 유발하는 cyclophosphamide (CP)와 인삼 총사

포닌 (total saponins from stem and leaf of P. ginseng

C.A.; TSPG)을 용량 별, 시간 별로 투여한 후 혈액을 채취하

여 항산화 효소인 T-SOD, GPx, CAT와 GSH 를 측정하였을

때 CP 처리는 항산화 효소의 증가를 유도하였으나. TSPG

을 투여했을 때에는 산화에 대해 방어 기능을 나타내었다

(Fig. 3-6).

또한 당뇨병이 유발된 흰쥐에 ginsenoside Re를 투여한

결과 blood glucose와 lipid level이 낮아짐을 확인하여 gin-

senoside Re가 당뇨병 유발된 rat에서 산화적 스트레스 방어

효과가 있음이 입증되었다38) (Fig. 7).

2.5. Immobilization stress

고정화 스트레스(immobilization stress; IMO) 는 신체적

스트레서와 생리적 스트레서가 합쳐진 형태로 나타나며, 고정

화 스트레스를 가하면 CRH mRNA 발현을 증가시킨다39).

 고정화 스트레스를 이용하여 스트레스를 유발시킬 때 인삼

이 항 스트레스 효과가 있음을 입증하는 결과들이 보고되었

다. Lee(2006)40)등에 의하면 고정화 스트레스 조건에서 스트

레스 지표 인 putrescine이 GTS, Rg3, Rb1 투여 후 그 수

Fig. 3. Effects of TSPG on T-SOD activity in the mouse plasma.
Mice in CP group give an intraperitoneal injection of CP
at 100 mg/kg. Mice in the drug groups were treated with
25, 50 and 100 mg/kg of TSPG 1 h prior to injection of CP,
mouse blood was drawn at 0.5, 1,2 and 3 h after CP
administration. Data are expressed as means ± SEM. ##P <
0.01 and ###P < 0.001 with respect to normal control
group. *P < 0.05, **P < 0.01 and ***P < 0.001 compared
with the group treated with CP alone. (Zhang et al., 2008).

Fig. 4. Effects of TSPG on CAT activity in the mouse blood. 
Mice in CP group give an intraperitoneal injection of CP
at 100 mg/kg. Mice in the drug groups were treated with
25, 50 and 100 mg/kg of TSPG 1 h prior to injection of
CP, mouse blood was drawn at 1 and 2 h after CP
administration. Data are expressed as means ± SEM. #P
< 0.05 and ##P < 0.01 with respect to normal control
group. *P < 0.05 and **P < 0.01 compared with the
group treated with CP alone. (Zhang et al., 2008).

Fig. 5. Effects of TSPG on GSH contents in the mouse blood. 
Mice in CP group give an intraperitoneal injection of CP
at 100 mg/kg. Mice in the drug groups were treated with
25, 50 and 100 mg/kg of TSPG 1 h prior to injection of
CP, mouse blood was drawn at 0.5, 1, 2 and 3 h after CP
administration. Data are expressed as means ± SEM. ###
P < 0.001 with respect to normal control group. *P <
0.05, **P < 0.01 and ***P < 0.001 compared with the
group treated with CP alone. (Zhang et. al., 2008)

Fig. 6. Effects of TSPG on GPx activity in the mouse blood. 
Mice in CP group give an intraperitoneal injection of CP
at 100 mg/kg. Mice in the drug groups were treated with
25, 50 and 100 mg/kg of TSPG 1 h prior to injection of
CP, mouse blood was drawn at 2 h after CP admini-
stration. Data are expressed as means ± SEM. ### P <
0.001 with respect to normal control group. ***P <
0.001 compared with the group treated with CP alone.
(Zhang et al., 2008).
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준이 감소되었고, Kim(2003) 41)등의 연구에서도 고정화 스트

레스를 유발시키고 GTS 를 용량 별로 투여하여 스트레스 시

증가하는 plasma IL-6 수준을 측정한 결과 GTS 5-20 mg/

kg에서 그 수준이 유의성 있게 감소되었으며(Fig. 8), 고정화

스트레스 후 ginsenoside Rb2, Rg1, Rd compound 처리

시에도 그 수준이 감소 되었다(Fig. 9). 또한 고정화 스트레

스를 급성과 만성으로 나누어 스트레스를 가한 후 인삼의 효

과를 확인했을 때 인삼은 급성보다 만성 스트레스에 더욱 효

과적이었다42).

요 약

스트레스 반응은 위급 상황에서만 활성화 되는 것이 아니

라 우리 주변을 둘러싼 모든 사회적, 물리적 환경에 의해 끊

임없이 기인된다. 예를 들어 소음, 강한 빛과 열, 주거의 공

간 등과 같은 물리적 환경과 타인과의 관계, 부당한 대우, 규

칙, 형식과 같은 사회적 관계 이 그것이다. 고려 인삼은 항

스트레스 작용을 한다고 알려져 있으나 현재까지 대부분의 연

구는 인삼 엑기스 또는 총 사포닌을 투여 시 나타나는 물리

화학적인 척도 (수영 시간, 뜨거움에 대한 반응, 포도당 및

호르몬 수준 등)를 측정하였으며 뇌에서 ginsenoside의 기능

연구는 매우 미흡한 수준이다. 특히 신호전달, 전사체 (tran-

scriptome), proteomics, system biology와 같은 분자생물학

적인 방법을 이용한 기전 연구는 전혀 수행된 바 없다. 따라

서 인삼의 항 스트레스 반응 기전을 이해하기 위해서는 인삼

투여 후 뇌에서 나타나는 분자적 변화에 대한 연구가 앞으로

요구된다. 또한 microarray 등의 분자생물학적 기법을 이용하

Fig. 7. Effect of orally administered ginsenoside Re (20 mg/kg/
day for 2 wks) on fasting serum glucose levels in control
normals and diabetic (DM) rats; *Pb0.05 compared with
vehicle-treated diabetic group by Mann-Whitney U test.
Results are expressed as mean±S.E.M (Cho et al., 2006).

Fig. 8. Effect of GTS injected i.p. on plasma IL-6 level in non-
stressed and immobilization-stressed mice (Kim et al.,
2003).

Fig. 9. Effect of ginsenoside Rb2 (A); Rd (B); and Rg1 (C)
injected i.p. on plasma interleukin-6 in immobilization-
stressed mice (Kim et al., 2003).
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여 인삼 투여에 의해 반응하는 유전자를 발굴함으로써 이러

한 인자들이 인삼 효능 시험 등에 지표로 응용될 수 있을

것이다.
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