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Abstract

Objectives : 

Ginseng Radix Rubra water extract(RGE) has been used in vivo test for its beneficial 

effects on neuronal survival and neuroprotective functions, particularly in connection with 

APP-related dementias and Alzheimer's disease (AD). APP derived from proteolytic 

processing of the β-amyloid precursor protein (APP), including the amyloid-β peptide (Aβ), 

plays a critical role in the pathogenesis of Alzheimer's dementia. 

Methods : 

We determined that RGE inhibits formation of APP, which are the behavior, and possibly 

causative, feature of AD. 

R esults and Conclusions : 

In the cells, RGE significantly activated antiapoptosis and decreased the activity of 

APP-grim, a key enzyme in the apoptosis cell-signaling cascade. These results suggest that 

neuronal damage in AD might be due to two factors: a direct APP toxicity and multiple 

cellular and molecular neuroprotective mechanisms, including attenuation of apoptosis and 

direct inhibition of APP, underlie the neuroprotective effects of RGE.
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Ⅰ. 서  론

痴呆는 우리나라  65세 이상의 노령인구 약 

8.2~10.8 %에서 나타날 정도로 흔하며
 
인구의 

급속한 고령화와 함께 심각한 사회문제로 대

두되고 있는 대표적인 노년기 질환으로1)  후

천적으로 지적능력을 상실하고 인지장애, 행동 

및 성격의 점진적 황폐화라는 임상증상을 나

타내는 퇴행성질환이다2). 

알츠하이머 병(Alzheimer's disease, AD)은 

가장 많은 유형의 치매로3,4) 대뇌 피질이나 해

마에 생기는 뇌위축과 노인반, 신경섬유다발 그

리고 신경세포의 과립공포변성, Hirano체 등의 

조직학적 소견을 특징으로 하며5-7), 베타 아밀로

이드(β-amyloid, Aβ)는 노인반의 주요 구성성

분으로 AD가 발생하는 중요한 원인으로 추정

되고, 활성 산소종(reactive oxygen species, 

ROS)을 발생시켜 산화적 스트레스로 인한 신경

세포사멸을 유발하는 것으로 알려져 있다
8)
.

한의학에서 痴呆는 임상증후상 呆病, 健忘, 

癲狂, 虛勞 등의 범주에 포함되고, 주요병인으

로는 年勞虛衰, 飮食失調, 情志失調, 中毒外傷, 

痰飮, 瘀血 등이 관여하며, 辨證으로는 肝腎不

足, 氣血虧虛, 痰濁阻竅, 氣滯血瘀가 제시되고9) 

治法으로는 補益肝腎, 益氣補血, 豁痰開竅, 活

血化瘀通竅를 활용한다10).  특히 문헌적, 임상

적으로 치료와 예후에 있어서 元氣와 胃氣가 

중요한 역할을 한다
11,12)

.

서양의학에서는 AD의 치료방법으로써 신경

전달물질인 acetylcholine(ACh)의 감소에 근거

한 인지기능 개선
13)

을 위한 cholinesterase 

inhibitor14)와 NMDA(N-methyl- D-aspartate) 

receptor antagonist15) 등의 약물요법이 있고, 

행동 심리증상 치료를 위한 항우울제, 진정제 

등의 향정신성 약물요법16)과 심리, 인지, 행동, 

작업, 재활치료의  비약물요법17)이 활용되고 

있으나, 정확한 원인요법은 아직 없는 실정이

고 천연 한약재에 대한 연구가 더욱 필요한 

상황이다.   최근 한의학계에선 한약의 AD에 

대한  효과를 입증하는 연구들이 많이 진행되

고 있는데, 遠志18,19), 石菖蒲,20), 釣鉤藤21), 등의 

단미제와 調胃升淸湯22,23), 六味地黃湯加減24,25), 

聰明湯加減
26,27)

  등의 복합처방, 그리고 人蔘藥

針28)이 기억 학습증진 및 항치매 효과가 있다

는 것으로 보고되었다. 

본 연구에 사용된 紅蔘은  본래 人蔘(Panax 

ginseng C.A. Meyer)의 뿌리29,30)를 장기보관의 

목적으로 蒸熟 후 건조하여 제조한 것에서 유

래하였으나 현대의 과학적 분석결과 水蔘 혹

은 白蔘과는 다른 성분이 생성되어 효능이 우

수한 것으로 알려져 있다31,32).

人蔘의 주요 유효성분으로 알려진 saponin

도 紅蔘이 白蔘보다 많고, 紅蔘의 

Non-saponin 성분 중 다당체(polysaccharides)

는 항암작용을 비롯한 다양한 조절작용이 보

고되고 있다33). 또한 항산화34,35), 면역기능강화
36,37) 등의 약리적효능과 중추신경계의 작용으

로 학습 및 기억에 관한 작용이 보고
38)

되고 있

지만 치매 초파리 모델을 통한 紅蔘의 작용에 

관한 연구는 아직 없었다. 이에 저자는 紅蔘 

水抽出物(Ginseng Radix Rubra Water Extract, 

RGE)을 APP(Amyloid precursor protein) 형

질 전환한 초파리를 이용하여 초파리의 생존

률, 비행 상승 능력, 비행횟수를 정상군과 

RGE를 투여한 그룹과 비교 관찰한 바, 유의한 

결과를 얻었기에 보고하는 바이다.

Ⅱ. 실험재료 및 방법

1. 실험재료
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 1) 시약 및 기기

실험에 사용된 시약은 DMEM배지, fetal 

bovine serum (FBS), penicillin /streptomycin, 

trypsin (Gibco BRL), Ethanol (Merck, 

Germany), anti-Alexa Fluor 568 mouse IgG 

및 ECL kit는 Amershrm pharmacia에서, 2차 

항체인 FITC, Alexa Fluor 568은 Molecular 

Probe사에서 구입하였고, 시약은 모두 특급 및 

일반시약을 사용하였다.

본 실험에 사용된 기기는 CO2 incubator 

(VS-9108 MS, vision scientific Co.), light 

microscope (Olympus), confocal 

immunofluorescence microscope (Olympus), 

Scanning Electron Microscope (FESEM / EDS, 

JEOL JSM-6300 F/ LINKeXL) 등을 사용하였다.

 2) 紅蔘 水抽出物의 조제

본 실험에 사용한 紅蔘 水抽出物(이하 RGE)

은 원광대 한의과대학에서 사용 중인 紅蔘 1 

Kg을 엄선하여 세말한 다음 적당량의 3차 증

류수 5,000 mL를 첨가하여 65℃에서 8시간 열

탕을 가한 다음 식힌 후 RGE 600 g중에서 동

결건조 하여 150 g을 회수하여 사용 전 -80℃

에 보관하여 3차 증류수로 적당한 농도로 희

석하여 실험에 사용하였다.

2. 연구방법

 1) 초파리 형질전환  

초파리 사육을 위해 과당 600 g, yeast 

extract 120 g, 옥수수전분 420 g, bokinin 20 

ml, propionic acid 30 ml, agar 60 g을 물 6 

L에 녹여서 멸균하여 사용하였다. 본 실험에 

사용한 형질 전환 초파리모델은 야생형인 

Drosophila melano gaster W18에 UAS-GAL4

시스템을 통해서 뇌신경세포에 잘 발현되도록 

형질 전환된 elav-GAL4와 세포사멸에 관여하

는 UAS-GRIM 초파리를 순차적으로 교배시킨 

후 이를 다시 APP-GAL4 초파리와 교차교배를 

시킨 다음 치매형질 전환모델인 

APP-GAL4/UAS-GRIM을 작제하여 유전적으로 

잘 발현되는지 그 유무를 RT-PCR를 수행하여 

유전자 염기서열을 확인한 후 정확한 치매모델

용 초파리를 선정하여 본 紅蔘 水抽出物을 대상

으로 치매 치료제 유효성을  검정하였다. 

 2) 초파리 생존율 측정

본 실험에 사용한 초파리는 세포사멸이 민

감하게 반응하도록 형질 전환된 APP-GAL4 

/UAS-GRIM 초파리를 대상으로 수컷 25마리

를 2.5 Cm X9.5 Cm의 플라스틱 바이알에 정

사각형 1.5 Cm의 여과지에 5% 과당을 첨가하

고 산화적 스트레스를 주기 위해 100 μM의 

H2O2 를 첨가하였다. 紅蔘 水抽出物을 0, 10, 

50, 100, 500 ㎍/ml 농도별로 처리하고 또한 

50 ㎍/ml농도로 15일간동안 생존수를 관찰하

였다.

 3) 초파리의 행동학적 분석

초파리의 climbing speed는 야생형인 

Drosophila melanogaster W18과 세포사멸이 

민감하게 반응하도록 형질 전환된 

APP-GAL4/UAS-GRIM 초파리 성체 

3-day-old-females을 대상으로 18 cm-long 

vials에서 수행하였다. 실온에서 1시간동안 환

경에 적응 시킨 다음 초파리가 완전히 바닥에 

앉아 있는 시점을 기준으로 실시하였고 

climbing time은 시작부위에서 15 cm 말단부

위까지 5번 이상 도달하는 것으로 5회 반복실

험을 수행하였다. Flight assay는 3일된 암컷과 

30일된 암컷을 대상으로 Pesah방법을 적용하

여 수행하였다. (n>10) 단 통계는 T-test를 사

용하였으며 유의수준(P)은 0.05로 정해 P<0.05

는 유의한 것으로 판단하였다.
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3. 통계학적 분석

실험결과는 평균± 표준편차로 나타내었으며 

처리에 대한 결과의 유의성 검정은 student's 

t-test로 분석하였고, p<0.05인 경우, 유의성이 

있는 것으로 하였다. 

Ⅲ. 결  과

1. 초파리 생존에 미치는 영향

야생형 초파리 정상군과, APP-grim 형질전

환 초파리 대조군, 대조군에 H2O2동시처리군, 

紅蔘 水抽出物 50 ㎍/ml로 처리한 실험군의 

생존율을 15일간 관찰한 결과 개시전에는 각

각 25마리였으나 실험 초기경우부터 정상군은 

22±0.5 마리로 나타났고, 대조군인 APP/GRIM

은 17±0.5마리, APP/GRIM와 H2O2 동시 처리

군에서는 10±0.5마리였으며 15일경과 후에는 

정상군은 19±0.5마리로 나타났고, 대조군인 

APP/GRIM은 3±0.5마리, APP/GRIM와 H2O2 

동시 처리군에서는 2±0.5 마리였으며 紅蔘 水

抽出物을 처리한 실험군은 17±0.5마리였는데 

특히, 紅蔘 水抽出物이 p<0.005 범위 내에서 

유의성 있게 APP 형질전환 초파리에 대한 억

제효과로 인해 개체 생존율을 증가시켰다(Fig. 

1).

F i g .  1.  In c r e a s e d  m e d i a n  l i f e  s p a n  o f  

RGE -t r e a t e d  f l i e s .  S u r v i v a l  r a t i o  o f  N o r m a l  a n d  

AP P -GAL4 / U AS -GRIM  t r a n s g e n i c  a d u l t  f l i e s  a f t e r  

p r o l o n g e d  t r e a t m e n t  wi t h  t h e  RGE ,  H 2O 2 a n d  

AP P -GAL4 / U AS -GRIM  a n d  o f  n o n t r e a t e d  f l i e s  o f  

t h e  s a m e  g e n o t y p e s .  * ,  p <0. 05  o f  wh e n  c o m p a r e d  

wi t h  n o r m a l .  †,  p <0. 005  o f  wh e n  c o m p a r e d  wi t h  

AP P / GRIM  c o n t r o l s .  T h e  d a t a  r e p r e s e n t  m e a n  

v a l u e s  ± S . D .  o f  t h r e e  d i f f e r e n t  e x p e r i m e n t s  

p e r f o r m e d  i n  t r i p l i c a t e .

2. 초파리의 상승능력에 미치는 영향 

APP-grim 형질전환 초파리군의 비행능력에 

대한 紅蔘 水抽出物의 효과를 조사하기 위해 

초파리의 상승능력을 관찰한 결과 비행정도가 

최초 3일에서 정상군을 100%로 환산하였을 

때, 대조군의 경우 약 11±2%인데 반해 紅蔘 

水抽出物 처리군은 82±3%로 유의성 있게 증가

하였고(p<0.005), 30일이 경과한 후에는 대조군

의 경우 약 6±1%인데 반해 紅蔘 水抽出物 처

리군은 79±3%로 30일 경과에는 약간의 감소

하는 변화를 보였다(p<0.005)(Fig. 2).
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F i g .  2.  T h e  p e r c e n t a g e  o f  c l i m be r s  i s  r e d u c e d  by   

AP P  i n d u c t i o n .  T h e  p e r c e n t a g e  o f  f l i g h t  a bi l i t y  i s  

d e c r e a s e d  by  AP P  i n d u c t i o n ,  bu t  t h e  p e r c e n t a g e  

o f  f l i g h t  a bi l i t y  i n  RGE  t r e a t m e n t  i n c r e a s e d  a s  

s a m e  f l i e s .  C o m p a r i s o n  o f  c l i m bi n g  a bi l i t y  (* ,  

p <0. 05 ; †,  p <0. 005 ).  E r r o r  ba r s  i n d i c a t e  m e a n  ± 

S . D .  D e t a i l s  o f  a l l  t h e  i n d i c a t e d  g e n o t y p e s  i n  t h i s  

a n d  o t h e r  f i g u r e s  a r e  d e s c r i be d  i n  M e t h o d s  a n d  

M a t e r i a l s .  

3. 초파리의 비행횟수에 미치는 영향 

APP-grim 형질전환 초파리군의 비행능력에 

대한 紅蔘 水抽出物의 효과를 조사하기 위해 

Flight assay를 수행한 결과 비행시간 10분 동

안 정상군은 평균적으로 비행횟수가 3회 정도

이며 대조군의 경우 약 17±1회인데 반해 紅蔘 

水抽出物 처리군은 7±1회로 대조군에 비해 유

의성 있게 감소하였다(p<0.005). 30일이 경과한 

후에는 야생형인 정상군에서 4회인데 반해 대

조군의 경우 약 16±1회로 비행횟수가 늘어남

을 알 수 있고,  紅蔘 水抽出物 처리군은 9±1

회로 대조군에 비해 큰 변화를 보였다

(p<0.005)(Fig. 3). 

F i g .  3 .  C l i m bi n g  t i m e  i n c r e a s e  by  AP P  i n d u c t i o n .  

C o m p a r i s o n  o f  c l i m bi n g  r a t e  (* ,  p <0. 05 ; †,  

p <0. 005 ).  E r r o r  ba r s  i n d i c a t e  m e a n  ± S . D .  D e t a i l s  

o f  a l l  t h e  i n d i c a t e d  g e n o t y p e s  i n  t h i s  a n d  o t h e r  

f i g u r e s  a r e  d e s c r i be d  i n  M e t h o d s  a n d  M a t e r i a l s .

Ⅳ. 고  찰

痴呆는 정상적으로 일상생활을 유지하던 사

람이 대뇌반구 특히 대뇌피질 및 해마를 침범

하는 여러 질환에 의한 뇌기능 장애로 인해 

후천적으로 지적능력의 상실, 인지장애, 행동 

및 성격의 점진적 황폐화로 일상생활을 유지

하는데 심각한 지장을 초래하는 특정 증후군

으로
2)

 뇌의 퇴행성 변화에 의한 알츠하이머형 

치매(AD)와 뇌경색 등으로 유발된 뇌혈관성 

치매 그리고 兩者가 혼재된 혼합형 치매가 있

는데, 이 중 전 세계적으로 가장 많은 비율을 

차지하는 것이 AD이다3,4).

AD는 가족성 AD(familial AD, FAD)와 산

발성 AD(sporadic AD, SAD)로 크게 분류되고 

전체 AD 환자의 5-10% 정도를 차지하는 FAD

의 경우 원인 유전인자로 알려진 presenilin 

1(PS1), APP(amyloid precursor protein) gene, 

presenilin 2(PS2)에 돌연변이가 일어난 경우 

100% AD로 진행되는 것으로 보고되었다39). 
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AD 환자의 대부분을 차지하는 SAD의 경우는 

특정유전자의 돌연변이에 의해 발병하는 경우

는 발견되지 않았으며 apolipoprotein (APO) 

E4 allele와 같은 위험인자
40)

는 알려져 있으나 

FAD에서와 같은 전체의 경우를 설명하는 유

전학적 근거들은 보고된 바가 없다.

AD의 원인과 발병기전은 분명하진 않지만 

다양한 병인적 병리적 인자들이 관련되어 있

고41) AD의 발병과 진행에 관해 유전적 요인, 

지발성 또는 비통상적 바이러스, 불완전한 세

포막대사, 내인성독소, 자가면역질환, 알루미늄 

같은 미량원소에 의한 신경 독성등 다양한 요

인들이 관련되어 있다
41)

.

현재 AD의 치료로는 AD의 진행을 억제하

거나 완치할 수 있는 치료법은 없지만 AD의 

인지장애는 ACh(acetylcholine)의 감소와 연관

된 것으로13) ACh의 증가 목적을 위한 다양한 

시도로 acetylcholinesterase 억제제인 tacrine, 

aricept를 사용하고
14)

, NMDA receptor 길항제

인 memantine15) 등이 사용되고 있으며 AD의 

행동심리증상으로 자주 나타는 우울증에는 최

소의 항콜린성 작용약물인 선택적 세로토닌 

재흡수 차단제 등을 저용량으로 사용하고, 불

안과 피해망상(paranoid delusion)에 대한 항

정신약물 요법
16,17)

으로는 부작용이 적은 신경

이완제의 사용을 고려하지만 이들 약물요법들 

중 acetylcholinesterase 억제제의 효과는 매우 

일시적이고 한정적이며 미약한 수준으로 부교

감신경자극을 통해 오심, 구토, 기관지 수축, 

우울증, 불면증, 고혈압, 변비 등의 부작용을 

야기하기도 한다
42,43)

. 현재 전 세계적으로 5종

의 痴呆치료제(코그넥스, 아리셉트, 엑셀론, 메

만틴)만이 허용되어 시판되고 있으나 대부분 

화학적으로 조제된 의약품으로 그 안정성과 

부작용, 독성문제가 완전히 밝혀지지 않아 현

실적으로 치료에 어려움이 많다. 따라서 부작

용이 적으며, 효능이 좋고, 원인적 치료까지 

가능한 새로운 기억력 개선 및 치매치료제를 

개발하는 것이 절실히 요구되는 현실이다. 결

론적으로 이런 단점들을 보완한, 오랜 기간 지

속적으로 부작용 없이 독성이 낮고 강력한 콜

린신경계통 증진효과를 가지며 감퇴된 학습과 

기억력을 개선시켜줄 수 있는 뇌보호 및 뇌기

능향상에 도움을 주는 소재로 천연물제제를 

개발하는 것은 매우 가치 있는 일이라 할 수 

있다. 

최근 치매에 대한 한의학계의 연구동향을 

보면 임상에서 활용되는 복합처방에서 노화 

및 항산화과정에 미치는 영향과 AD병태모델

에 미치는 영향에 대한 연구
44)

, 그리고 방
45) 

등

이 加味寧神丹에서 Neuro2A 세포주에서의 항

치매효과, 김46) 등이 安神淸腦湯의 

PC-12(phenochromocytoma cell lines)에서의 

치매억제효과를 보고하고 단미처방으로는 박47)

등이 日黃連의 mLFC(mouse lung fibroblast 

cell lines)과 PC-12에서의 항치매작용과 이
18) 

등이 遠志, 石蒼蒲의 SK-N-SH cell lines에서의 

항치매 작용에 대하여 보고하고는 있으나 이

들은 실제로 세포 실험내에서 이루어진 연구

로 복합처방이나 단방의 정확한 치매 치료 효

과로 평가하기에는 한계가 있다. 

이러한 논의 중 APP 형질전환 초파리를 활

용한 치매치료제 개발은 아직 미미하고 이를 

직접 이용한 효과 실험은 현재까지 이루어진 

바가 없다. 따라서 APP를 분자생물학적으로 

조작한 초파리에 대하여 연구해 보는 것은 극

히 중요하다고 생각하여 본 연구 실험을 진행

하게 되었다. 

한의학에서는 痴呆는 呆病, 健忘, 癲狂, 虛勞

를 근거로 辨證施治하고 있는데, 역대 문헌적 

고찰과 변증치료에서 元氣와 胃氣 그리고 臟

腑로는 脾胃의 중요성을  살펴볼 수 있다1, 12, 

48, 49).

한편 痴呆의 대표적 증상인 기억력 장애를 
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특징으로 하는 健忘에 대해서 김
50)  

등은 健忘

의 치료 및 처방이 언급된 역대 의서와 최근 

한의학 서적 20종을 대상으로 한 健忘의 병인 

및 치료에 관한 문헌고찰을 통해 健忘의 치료 

처방에 사용된 약물은 총 138종으로 그 중에

서도 人蔘이 가장 많이 활용되었음을 밝혔다.

人蔘(Panax ginseng C.A. Mayer)은 五加科

에 속하는 다년생 초본인 人蔘의 뿌리로 2,000

년 전부터 동아시아에서 중요한 약용식물로 

이용되어 왔으며
51)

 현재 세계에서 가장 널리 

사용되는 약용식물중 하나이다. 人蔘의 한의학

적 효능은 大補元氣, 寧神益智, 生津止渴, 補脾

益氣, 扶正祛邪, 止咳潤肺, 托瘡生氣 등이 있다
52, 53).

또한 人蔘은 가공방법에 따라서 크게 白蔘

(껍질을 벗기거나 벗기지 않고 말린 것)과 紅

蔘으로 구분하고 紅蔘은 水蔘을 蒸熟 후 건조

하여 제조한 것으로 水蔘을 열처리하는 제조

과정 중 성분의 화학적 변화가 일어나 水蔘이

나 白蔘에 존재하지 않은 새로운 생리활성물

이 증가되는데32) 紅蔘의 제조과정 중 변화되는 

중요성분은 사포닌계열과 비사포닌계열로 폴

리아세틸렌(polyacetylen),  산성다당체, 아미노

산 등이 있다52). 人蔘의 주요 유효성분으로 알

려진 사포닌은 별도로 ginsenoside라고 하는데 

白蔘보다 紅蔘에서 많아진다.

예를 들어 紅蔘을 제조하면 白蔘에 존재하

는 malonyl-ginsenoside Rb1, Rb2, Rc, Rd는 

malonyl 그룹이  떨어져서 ginsenoside-Rb1, 

Rb2, Rc, Rd가 되며. ginsenoside의 C-20 위치

에서 glycosyl 잔기가 이탈되거나 C-20 위치에

서 수산기가 이성화되어 20(S)- ginsenoside 

Rg3, 20(R)-ginsenoside Rg2, 20(S)-ginsenoside 

Rb2, 20(R)-ginsenoside Rh1으로 전환된다
31)

. 

또한 人蔘의 non-saponin계열 중 다당체

(polysaccharides)는 항암작용을 비롯한 다양한 

조절작용이 보고되어 있다
33)

. 여러 연구를 통

하여 다당체 성분이 人蔘의 약리효능을 나타

내는 중요한 성분임이 입증되고 있으나 화학

적 조성과 구조 및 작용기전이 아직 명확히 

규명되지 않고 있다
53)

. 白蔘에서 분리한 

Panaxan A-U의 저혈당작용을 갖는 21종의 다

당체 중 산성다당체가 8종이고 나머지는 중성

다당체로 산성다당체 함유량이 白蔘보다 紅蔘

에 더 많고54,55) 산성다당체는 면역체계에 미치

는 영향이 큰 것으로 보고56,57) 되고 있다. 이와 

같이 다당체의 경우도 白蔘의 다당체와 紅蔘

의 다당체는 화학적 성상이 다를 것으로 예상

되나 아직 紅蔘으로 분리된 다당체의 구조 및 

활성성분에 대한 연구는 미미한 실정이다
58,59)

. 

특히 人蔘의 중추신경계에 대한 국내외 연

구를 살펴보면 ginsenoside 일부가 nerve 

growth factor의 자극을 촉진하고
60)

 

CNS(central nerve system)에서 choline 분비

와 같은 metabolism을 증가시키고61) 

Ischemia
62)

, glutamate neurotoxicity
63)

에 대한 

hippocampal neurons에 대한 보호작용이 알

려져 있으며 특히 신경보호 작용에는 Rb1보다 

Rg1이 더 뛰어난 효과를 보였다
64)

. 이런 신경

계에 대한 인삼의 작용은 동물실험에서 기억

력과 학습능력을 증진시킬 뿐만 아니라65) 노화

와 허혈성 신경손상에 의한 신경보호 효과가 

있는 것으로 알려져 있다66). 더욱이 

ginsenosides가 rat에서 뇌신경보호 작용도 있

음이 밝혀졌다
67)

. 또한  ginsenoside 일부 성분

이 AD의 원인으로 추정되는 Aβ에 대한 신경

독성에 대한 보호효과68)가 밝혀지고 최근의 연

구에서는 紅蔘의 non-saponin계열 일부 성분

이 중추신경세포기능에 미치는 영향이 보고69)

되는 상황에서 독성과 부작용이 화학약물에 

비해 적고 임상적 효능이 우수한 천연 한약재

인 紅蔘에 대한 항치매효과에 대한  실험적 

고찰이 요구된다. 

이에 저자는 APP로 형질 전환된 초파리에
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서 정상군, APP 형질 전환군 그리고 APP 형

질 전환군에 紅蔘水抽出物을 50 ㎍/ml 농도로 

처리한 실험군으로 구별하여 생존율과 비행능

력, 비행횟수에 미치는 영향을 관찰하였다. 

APP-grim으로 형질 전환된 초파리에 있어

서 신경세포사멸로 인한 개체 생존의 치명적 

손상에 대한 紅蔘 水抽出物의 효과에 대해 야

생형 초파리 정상군과 APP -grim 형질전환 초

파리 대조군 APP-grim 형질전환 초파리에 

H2O2 처리한 대조군 그리고 紅蔘 水抽出物 50 

㎍/ml로 처리한 실험군의 생존율을 15일간 관

찰한 결과 개시 전에는 각각 25마리였으나 15

일경과 후에는 정상군은 19±0.5마리로 나타났

고, 대조군인 APP/GRIM은 3±0.5마리, 

APP/GRIM와 H2O2 동시 처리군에서는 2±0.5

마리였으며 紅蔘 水抽出物 처리군은 17±0.5마

리였는데 특히 紅蔘 水抽出物이 p<0.005 범위 

내에서 유의성 있게 APP 형질전환 초파리에 

대해 억제효과로 인해 개체 생존율을 증가시

켰다(Fig. 1).

상승하는 주지성(走地性)을 가진 야생형 초

파리를 APP-grim 형질전환 유도 시 APP에 의

해 ROS가 발생되어 신경세포사멸과 미토콘드

리아의 장애로 인해 운동장애가 나타나 비행

능력이 상실된다. 따라서 일정 높이에서 정상

군은 체공시간이 길고 APP 형질전환 초파리

군은 짧은데 APP 형질전환 초파리군에서 紅

蔘 水抽出物의 효과에 대한 체공시간을 조사

하기 위해 초파리의 상승능력을 관찰한 결과 

비행정도가 최초 3일에서 정상군 100% , 대조

군 약 11±2%인데 반해 紅蔘 水抽出物 처리군

은 82±3%로 유의성 있게 증가하였고(p<0.005), 

30일이 경과한 후에는 대조군 약 6±1%인데 

반해  紅蔘 水抽出物 처리군은 79±3%로 약간

의 감소하는 변화를 보였다(p<0.005)(Fig. 2).

음성 走地性으로 상승상태에 머무르는 경향

성을 가진 초파리는 수분공급이나 영양분을 

보충하기 위해 바닥의 배양배지를 먹으러 왕

복비행을 하게 된다. 이때 APP에 의한 신경손

상으로 비행장애로 왕복비행이 잦아지게 된다. 

이에 초파리의 Flight assay를 관찰한 결과 비

행시간 10분간 평균 비행횟수가 정상군 3회, 

대조군 약 17±1회인데 반해  紅蔘 水抽出物 

처리군은 7±1회로 대조군에 비해 유의성 있게 

감소하였다(p<0.005). 30일 경과 후에는 정상군

이 4회인데 반해 대조군의 경우 약 16±1회로 

비행횟수가 늘어남을 알 수 있고,  紅蔘 水抽

出物 처리군은 9±1회로 대조군에 비해 큰 변

화를 보였다 (p<0.005)(Fig. 3). 

이상의 결과와 같이 APP 형질전환 초파리

를 이용하여 만든 신경손상 모델에서 紅蔘 水

抽出物의 신경보호효과를 관찰한 결과 紅蔘水

抽出物이 APP 형질전환 초파리의 생존율을 

높이고 손상된 신경계에 따른 상승능력과 비

행횟수의 운동장애를 유의성 있게 억제하여 

신경독성에 대한 보호, 치료효과가 있는 것으

로 나타나 치매를 포함한 퇴행성 뇌질환에 임

상응용의 중요한 근거가 될 수 있을 것으로 

사료되며, 향후 다른 단일 약재 및 복합처방과

의 비교실험을 통해 치매에 효과적인 치료제 

개발을 위한 지속적인 연구가 뒤따라야 할 것

으로 생각된다. 

Ⅴ. 결  론

 

APP로 형질 전환된 초파리에서 紅蔘 水抽

出物을 이용하여 신경세포의 세포사 유도에 

대한 억제와 신경세포 보호효과를 관찰한 결

과 다음과 같은 결론을 얻었다.

1. 紅蔘 水抽出物은 p<0.005 범위 내에서 APP

로 형질 전환된 초파리에 대한 억제효과로 
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인해서 유의성 있게 개체 생존율을 증가시

켰다.

2. 紅蔘 水抽出物는 APP로 형질 전환된 초파

리에서 신경계 손상에 의한 상승능력을 증

가시켰다.

3. 紅蔘 水抽出物는 APP로 형질 전환된 초파

리에서 비행횟수의 운동장애를 유의성 있게 

억제하였다. 

이상의 연구결과를 종합하여 보면 紅蔘 水

抽出物은 APP로 형질전환 된 초파리에서 신

경세포의 세포사를 억제하고 신경세포를 보호

하므로, 뇌세포의 사멸에 의한 알츠하이머 치

매를 포함한 다양한 퇴행성 뇌질환에 대해서

도 임상적 근거가 가능할 것으로 사료된다. 
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