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미토콘드리아 생합성 촉진을 통한 신선초와 홍삼 복합물의

운동수행능력 증가 효과
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Ashitaba and red ginseng complex stimulates exercise capacity by
increasing mitochondrial biogenesis
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Abstract Mitochondrial biogenesis-a process that leads to an increment in the number and density of mitochondria,
improves physical performance and body health by enhancing exercise capacity. In the present study, we investigated the
stimulatory effect of Ashitaba and red ginseng complex (ARC) on exercise capacity in L6 skeletal muscle cells and mice.
In L6 skeletal muscle cells, ARC increased the mitochondrial contents and ATP production by activating AMP-activated
protein kinase (AMPK), sirtuin 1 (SIRT1), and peroxisome proliferator-activated receptor gamma coactivator-1 alpha (PGC-
1α) and up-regulating the mRNA expression of nuclear respiratory factor-1 (NRF-1) and mitochondrial transcription factor
A (TFAM). In the animal experiments, mice treated with ARC showed an increment in exercise capacity as compared with
mice treated with Ashitaba extract or red ginseng extract alone. These studies indicate that ARC might serve as a potential
natural candidate for enhancing exercise capacity by stimulation of mitochondrial biogenesis.
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서 론

인간의 부족한 신체활동은 현대사회에 발생하는 대사성 질환

을 야기하는 주요 원인이다. 극심한 스트레스, 서구화된 식습관,

불규칙한 생활리듬 등에 의한 신체 활동의 저하는 체력을 떨어

뜨리고 비만, 당뇨, 고혈압, 우울증, 근감소증 등을 야기하여 삶

의 질을 약화시킨다(1). 최근, 이러한 대사성 질환 및 피로가 운

동에 의해 완화된다는 연구결과가 발표되어 건강한 삶을 위해 규

칙적인 운동이 요구되고 있다(2,3). 이에 따라, 운동 효과를 증가

시키기 위한 다양한 식이요법이 제시되고 있으며, 운동능력향상

보조제 및 기능성 식품 등이 개발되고 있다(4).

근육은 우리 몸의 40-50% 구성하는 기관으로 대사작용과 신

체활동에 가장 크게 기여 한다(5,6). 근육 세포 안의 미토콘드리

아(mitochondria)는 신체활동에 필요한 에너지 아데노신 삼인산

(adenosine triphosphate, ATP)을 생산 및 공급하는 세포소기관

(organelle)으로 미토콘드리아 생합성(mitochondrial biogenesis)을 통

한 수와 밀도의 증가는 ATP의 생산을 높여 운동수행능력을 향

상시킨다(7,8). 미토콘드리아는 지방과 당의 분해로 인해 생성되

는 부산물로 ATP를 생성하기 때문에 미토콘드리아의 수 및 활

성의 증가는 비만 및 당뇨의 치료 타깃으로 적용할 있다(9). 따

라서 미토콘드리아 생합성은 운동수행능력 증가와 더불어 신체

활동 부족으로 발생되는 대사성 질환을 개선시킬 수 있다.

운동은 AMP-activated protein kinase (AMPK)와 sirtuin 1

(SIRT1)을 근육에서 활성화시켜 미토콘드리아 생합성에 관여하는

주요 단백질 peroxisome proliferator-activated receptor-gamma

coactivator 1 alpha (PGC-1α)의 활성을 조절한다(7,10). 이때,

AMPK는 PGC-1α를 인산화(phosphorylation)시키고, SIRT1은 인산

화된 PGC-1α에 있는 아세틸(acetyl)기를 제거하여 이의 역할을

촉진시킨다(7). PGC-1α는 전사인자 nuclear respiratory factor-1

(NRF1)와 함께, mitochondrial transcription factor A (TFAM)의

발현을 촉진하여 미토콘드리아 생합성에 가장 밀접한 미토콘트

리아 DNA (mitochondrial DNA, mtDNA)의 전사(transcription)

및 복제(replication)를 증가시킨다(11). 운동으로 인해 이러한 인

자들의 일련의 세포 신호 전달 체계의 촉진으로 미토콘드리아 생

합성이 증가되며, 따라서 이러한 인자들의 활성을 증가시키는 생

리활성 물질의 탐색 및 발굴은 미토콘드리아 생합성 촉진을 통

한 운동수행능력을 증가시키는 하나의 전략이 될 수 있다.

홍삼(Red ginseng)은 인삼(Panax ginseng)을 말리기 전의 수삼

을 98-180

o
C로 증자하고 건조시킨 것이다. 홍삼은 홍색 내지 갈

색을 띄며, 진세노사이드(ginsenoside) Rb1, Rg1, Rg3를 포함한 다

량의 진세노사이드를 함유하고 있다(12). 현재까지 밝혀진 홍삼

의 생리활성 성으로 면역 증진, 중성지방의 분해, 피로 개선, 산

화방지 등이 있다(13-17). 아시타바(Ashitaba)라 불리는 신선초
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(Angelica keiskei)는 명일엽, 선삼초, 신립초 등으로도 불리며 아

열대 지방에서 자생한다(18). 신선초에 대한 항비만 및 항당뇨,

산화방지, 항암 등의 효능이 검증된 바 있으나(19-22), 아직까지

신선초의 운동능력 향상효과에 대해서는 밝혀진 바가 없다. 공통

적으로 홍삼과 신선초는 항비만 등의 대사성 질환 개선 및 산화

방지 효능이 있는 것으로 보고된 바 있다. 따라서 본 연구에서는

세포실험과 강제 수영 및 트레드밀을 이용한 동물실험을 통해 신

선초 추출물(Ashitaba extract, AE)과 홍삼 추출물(red ginseng

extract, RGE) 그리고 신선초와 홍삼 복합물(Ashitaba and red

ginseng complex, ARC)의 운동능력향상 효과를 평가하고, 운동능

력향상 및 신체 활동 부족으로 인한 대사성 증후군을 개선 할 수

있는 자연 소재로의 기능성을 제시하고자 한다.

재료 및 방법

시약

본 연구에서는 Dulbecco’s modified Eagle’s medium (DMEM),

소태아 혈청(fetal bovine serum), 말 혈청(horse serum)을 Hyclone

Laboratories Inc. (Logan, UT, USA)에서 구입하여 사용하였다.

AMPK, p-AMPK, SIRT1, α-tubulin 항체는 Cell Signaling Technology

Inc. (Beverly, MA, USA)에서, PGC-1α 항체는 Santa Cruz

Biotechnology Inc. (Santa Cruz, CA, USA)에서 구입하여 사용하였다.

또한 Trizol과 MitoTracker Green FM (MitoTracker)은 Invitrogen

Ltd. (Carlsbad, CA, USA)에서 구입하여 실험을 진행하였다.

시료 제조

강원도 횡성에서 구매한 신선초를 착즙 후 수분을 제거하였다.

수분을 제거한 신선초와 80% 에탄올을 1:9 (w/v)의 비율로 80

o
C

에서 14시간 동안 1차 추출하여 추출액을 회수한 뒤, 남은 잔여

물을 30% 에탄올로 80

o
C에서 24시간 동안 2차 추출하였다. 1차,

2차 추출액을 혼합하여 고형물의 함량이 60%가 될때까지 감압

농축하였으며, AE에 함유된 잔토안제롤(xanthoangelol)의 함량은

0.6442%였다. 충남 금산에서 구매한 홍삼과 30% 에탄올을 1:10

의 비율로 75

o
C에서 10시간씩 4회 반복 추출 후, 추출액을 고형

물 함량이 60%가 되도록 감압 농축하였으며, RGE에 포함된 Rb1,

Rg1, Rg3의 함량은 각각 1.922, 0.321, 0.056%였다. ARC는 AE

와 RGE를 동량 비율(1:1)로 혼합하여 제조하였다.

세포 배양

American Type Culture Collection (ATCC, Manassas, VA, USA)

에서 구입한 렛트 유래 L6 근원세포(myoblast)를 10% 소태아혈

청이 함유된 DMEM을 사용하여 5% CO

2
와 37

o
C의 환경 조건에

서 배양하였다. L6 근관세포(myotube)로 분화시키기 위해 기존의

배지를 제거한 후, 2일에 한번씩 시료와 2% 말 혈청이 함유된

DMEM을 6일 동안 처리하였다. 이 때 양성 대조군으로 레스베

라트롤(resveratrol, Res, Sigma-Aldrich Co., St. Louis, MO,

USA)을 사용하였다.

미토콘드리아 양 측정

분화가 완료된 L6 근관세포에 50 nM MitoTracker이 함유된

DMEM를 처리하고, 5% CO

2
 환경 조건에서 40분 동안 배양하였

다. 40분 뒤, DMEM 를 제거하고 흡수 파장 490 nm과 방출 파

장 516 nm에서 형광도를 GloMax-Multi Detection System (Promega

Co., Madison, WI, USA)으로 미토콘드리아에 붙은 MitoTracker의

양을 측정하고, 아무것도 처리하지 않은 대조군과 비교하여 백분

율(%)로 나타내었다.

웨스턴 블롯팅(Western blotting) 분석

분화가 완료된 L6근관세포에 NP-40 세포용해완충용액(lysis

buffer, Elpis-Biotech. Inc., Daejeon, Korea)을 처리하여 세포를 용

해시킨 후, 16,500×g, 10분 동안 원심분리하여 세포막 성분들을

제거하였다. 원심 분리하여 얻은 단백질을 Bradford법(23)을 이용

하여 정량하였으며, 동량의 단백질을 10% SDS-폴리아크릴아마

이드 젤(polyacrylamide gel)에 전기이동하였다. 단백질을 gel에서

나이트로셀룰로스 막(nitrocellulose membrane)으로 110 V에서 1

시간 동안 transfer한 뒤, membrane을 트리스완충욕액식염수(tris-

buffer saline Tween 20, TBST)에 녹인 5% skim milk에 30분 동

안 반응시켜 background를 제거하였다. 3회 세척한 후, p-AMPK,

AMPK, SIRT1, PGC-1α, α-tubulin 항체를 2.5% 소혈청알부민

(bovine serum albumin, Bioworld Co., Dublin, OH, USA)에 1:

1000의 비율로 희석하여 16시간 동안 4

o
C에서 membrane과 반응

시켰다. 1차 항체 반응이 끝난 후, TBST로 membrane을 10분간

3회 세척하고 각 1차 항체를 인지하는 2차 항체(Bethyl Laborato-

ries, Inc., Montgomery, TX, USA)를 2.5% 소혈청알부민

(Bioworld Co.)에 1:5000이 되도록 희석하여 2시간 동안 4

o
C에서

반응시켰다. 2차 항체의 반응이 끝난 후 다시 TBST로 10분간 3

회 세척하였고, 웨스턴 블롯팅 검출시약(Western blotting detection

reagent, Amersham Biosciences Corp., Little Chalfornt, UK)를 이

용하여 G:BOX EF imaging system (Syngene Ltd., Cambridge,

UK)으로 단백질 밴드 확인 및 정량 처리하였다.

세포 내 ATP 함량 측정

ATP determination kit (Molecular Probes, Eugene, OR, USA)

를 제조사의 프로토콜에 따라 사용하여 세포내의 ATP 양을 측

정하였다. ATP 생성에 따른 발광(luminescence)의 밝기는

MicroLumatPlus LB 96V luminometer (Berthold Technologies

GmbH & Co. KG, Bad Wildbad, Germany)를 사용하여 측정하였

고, 아무것도 처리하지 않은 대조군과 비교하여 백분율(%)로 나

타내었다.

강제수영

생후 6주된 수컷 ICR 쥐를 DooYeol Biotech, Inc. (Seoul,

Korea)에서 구입하여 온도 19-20

o
C, 습도 52-58%, 12시간 명암주

기(light/dark cycle)의 조건에서 사육하였다. 1주 순화 후, 대조군

(Normal), 신선초 추출물 100 mg/kg/day 처리군(AE100), 홍삼 추

출물 100 mg/kg/day 처리군(RGE100), 신선초 추출물과 홍삼 추출

물 혼합물 100 mg/kg/day 처리군(ARC100)으로 군 당 7마리씩 총

4군으로 분류하였다. 각 시료는 1회/1일 총 3주간 경구 투여하였

으며, 대조군은 시료 대신 생리식염수를 투여하였다. 본 동물 사

육은 Laboratory Animal Resource of the National Research Council과

(주)풀무원 Institutional Animal Care and Use Committee (IACUC)의

지침에 준하여 진행하였다(IACUC number: PMO20130727-B).

3주간의 시료 투여 후, 강제수영을 통해 운동수행 능력을 측정

하였다. 아크릴 플라스틱 수조(70 cm×70 cm×60 cm)에 25

o
C 물을

70% 채운 뒤, 수영을 하게 하여 운동시간을 측정하였다. 운동 시

간은 수영 시작부터 탈진하여 더 이상 움직임이 없는 상태를 종

료 시점으로 설정하였다.

젖산 발생량

혈액 내의 젖산 함량을 측정하기 위해서 수영 시작 전, 수영
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직후, 회복기 10분 및 30분 총 4회 쥐의 꼬리에서 채혈을 하였

으며, Lactate Pro

TM
 LT-1710 (Arkray Inc., Kyoto, Japan)을 이용

하여 젖산 함량을 측정하였다.

산화방지 효소 함량 측정

강제 수영 후, 희생된 실험동물로부터 적출된 근육 무게의 5배

가 되는 cold assay buffer에 근육을 넣고 균질기(homogenizer)를

처리하였다. 처리 후 10,000×g, 15분 간 원심분리하여 상층액을

수거하였다. 카탈라아제(catalase) 분석 키트(K773-100, Biovision

Inc., Mountain View, CA, USA)와 글루타싸이온 과산화효소 (glu-

tathione peroxidase, GPx) 분석 키트 (K762-100, Biovision Inc.)을

사용하여 상등액으로부터 카탈라아제와 GPx 활성을 각각 측정하

였다.

알라닌 아미노기전달효소 함량 측정

강제 수영 후, 혈청을 분리하였다. 알라닌 아미노기전달효소

(alanine aminotransferase, ALT)의 함량을 측정하기 위하여 Reit-

man-Frankel 법(24)에 따라 AM 101-K kit (Asan Pharm. Co.

Ltd., Seoul, Korea)를 사용하여 측정하였다.

지구력 측정

5주된 수컷 C57BL/6J 쥐를 DooYeol Biotech, Inc. 에서 구입하

여 온도 20-25

o
C, 습도 41.0-55.5%, 12시간 명암주기(light/dark

cycle)의 조건에서 사육하였다. 구입 후 1주일간 순화시키고 대조

군(Normal), 신선초 추출물 200 mg/kg/day 처리군(AE200), 홍삼

추출물 200 mg/kg/day 처리군(RGE200), 신선초 추출물과 홍삼 추

출물 혼합물 200 mg/kg/day 처리군(ARC200) 등 총 4군으로 나누

었다. 1회/1일 총 8주간 시료를 경구 투여하였으며, 이 때 대조

군은 시료 대신 생리식염수를 투여하였다. 본 동물 사육은 Lab-

oratory Animal Resource of the National Research Council과 (주)

풀무원 IACUC의 지침에 준하여 진행하였다(IACUC number:

PMO20150705-01-A).

8주간의 시료 경구 투여 후에 트레드밀을 이용하여 지구력을

측정하였다. 지구력 측정 방법은 Kim 등(25)의 방법을 변형하여

진행하였다, 지구력 측정 전날, 트레드밀 달리기에 적응시키기 위

해 경사도 10

o에서 10 m/분 속도로 15분 동안 운동을 수행시켰

다. 24시간 후, 지구력 테스트를 진행하였다. 경사도 10

o에서 10

m/분 속도로 10분간 진행 후, 1 m/분씩 10 m/분에서 15 m/분까지

속도를 높여 60분간 진행하였으며 60분 이후 20 m/분까지 속도

를 올려 운동을 수행하도록 하였다. 1 mA 전기 자극에서 2초이

상 머무는 것이 3회 이상인 경우 또는 5초간 연속적인 전기 자

극에도 불구하고 움직임이 없는 경우 측정에서 제외하였다.

Reverse transcriptase polymerase chain reaction (RT-PCR)

지구력 측정 후, 희생하여 적출한 뒷다리 근육 조직 및 분화

가 종료된 L6 근관세포에 Trizol용액 1 mL 처리하여 세포를 용

해하였다. 조직 또는 세포에 chloroform 200 μL을 넣고 16,500×g,

10분 간 원심분리하여 RNA를 추출하였으며, 추출된 RNA를

NanoDrop 1000 (Thermo Fisher Scientific Inc., Waltam, MA,

USA)를 이용하여 정량 후 cDNA를 합성하였다. 합성된 cDNA와

표적 유전자 프라이머(primer) 염기서열(Table 1)을 PCR-premix

(Elpis)에 넣고 94

o
C에서 5분간 전처리를 한 뒤, denaturation을 위

해 94

o
C에서 30초, annealing을 위해 50-60

o
C에서 1분, extension

을 위해 72

o
C에서 1분, 총 2분을 1 cycle로 하여 25-30 cycle의

조건으로 Gene Amp PCR System 2700 (Applied Biosystems

Inc., Foster City, CA, USA)을 사용하여 PCR을 실시하였다. PCR

반응 산물을 1.5% agarose gel을 이용하여 분리한 후, G:BOX EF

imaging system (Syngene Ltd.)을 이용하여 유전자 발현 정도를

확인 및 정량 처리하였다.

통계처리

모든 실험은 3번 반복하여 실시하였으며, 실험결과는 SPSS 21.0

통계 패키지(SPSS Inc., Chicago, IL, USA)를 통해 분석하여 평

균±표준편차로 표시하였다. 세포실험의 경우 일원배치분산분석

(one-way analysis of variance, ANOVA)으로 비교한 후, Scheffe’s

test로 p<0.05와 p<0.01 수준에서 유의성을 검정하였다. 동물실험

및 ATP 측정 실험은 각 시료에 따른 차이를 ANOVA로 비교한

후, 유의성을 p<0.05 수준에서 Duncan 다중범위 분석에 의해 검

정하였다. 레스베라트롤의 경우 Student’s t-test로 유의성을 확인

하였다.

Table 1. Primer sequences used in RT-PCR

Origin Gene Direction Sequence (5'-3')

Rat

PGC-1α
Forward

Reverse

ATG TGT CGC CTT CTT GCT CT

ATC TAC TGC CTG GGG ACC TT

NRF-1

Forward

Reverse

TGG ACC CAA GCA TTA CGG AC

GGT CAT TTC ACC GCC CTG TA

TFAM

Forward

Reverse

GCT TCC AGG AGG CTA AGG AT

CCC AAT CCC AAT GAC AAC TC

β-Actin
Forward

Reverse

AGC CAT GTA CGT AGC CAT CC

CTC TCA GCT GTG GTG CTG AA

Mouse

PGC-1α
Forward

Reverse

GTC CTT CCT CCA TGC CTG AC

GAC TGC GGT TGT GTA TGG GA

NRF-1

Forward

Reverse

CTT CAT GGA GGA GCA CGG AG

ATG AGG CCG TTT CCG TTT CT

TFAM

Forward

Reverse

ATA GGC ACC GTA TTG CGT GA

CTG ATA GAC GAG GGG ATG CG

β-Actin
Forward

Reverse

CCA CCA TGT ACC CAG GCA TT

AGG GTG TAA AAC GCA GCT CA
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결과 및 고찰

ARC의 미토콘드리아 생합성 증가 활성

ARC의 운동능력향상 효과를 검증하기 위해 ARC를 처리한 L6

근육 세포에서 미토콘드리아의 양을 MitoTracker로 측정했다. ARC

를 처리했을 때, 미토콘드리아의 양이 대조군에 비해 농도 의존

적으로 증가되는 것을 확인하였다(Fig. 1A). 운동은 AMPK와

SIRT1의 활성을 증가시켜 NRF1과 결합하여 TFAM의 발현양을

조절하는 PGC-1α의 촉진을 통해 미토콘드리아 생합성을 활성화

한다(7,10). ARC의 미토콘드리아 생합성 촉진 활성과 관련된 생

체지표의 변화를 RT-PCR과 웨스턴 블롯팅 기법으로 확인하였다.

ARC가 미토콘드리아 생합성에 관한 유전자 PGC-1α, NRF1,

TFAM의 mRNA의 발현양을 농도 의존적으로 증가시켰으며(Fig.

1B) 그 상위 생체지표인 AMPK와 SIRT1의 단백질 발현양이 ARC

Fig. 1. Effect of ARC on mitochondrial biogenesis. L6 cells were cultured with the differentiation medium containing ARC (0.1 and 1 μg/mL)
for 6 days. (A) Mitochondrial contents were measured using Mitotracker. (B) The mRNA expression of PGC-1α, NRF-1, and TFAM was

detected by RT-PCR. (C) The protein levels of p-AMPK, SIRT1, and PGC-1α were evaluated by Western blotting. β-Actin for RT-PCR and α-
tubulin for Western blotting were used as controls. Results are expressed as mean±standard deviation. Res (10 μM) was used as positive control.

##p<0.01 and **p<0.01 (control vs. sample-treated cells)
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에 의해 유의적으로 증가하였다(Fig. 1C). 이는 Kim 등(23)의 핑

거루트 추출물과 Jung 등(26)의 겨우살이 추출물의 미토콘드리아

생합성 증가 관련 분자적 기전 연구 결과와 유사함을 보여준다.

또한, 본 연구의 ARC의 AMPK/SIRT1/PGC-1α 세포신호절달 촉

진은 양성 대조군으로 사용한 레스베라트롤(27)의 AMPK/SIRT1/

PGC-1α 세포신호절달 기전에 의한 미토콘드리아 생합성 증가와

동일한 결과 나타내었다. 이러한 결과는 ARC가 일련의 신호전

달체계를 촉진하여 미토콘드리아의 양을 증가시키는 것을 의미한다.

ARC의 ATP생산 증가 활성

미토콘드리아는 ATP를 생산하는 세포소기관으로 운동은 미토

콘드리아 생합성을 촉진하여 ATP생산을 증가시킨다(7,8). L6근육

세포에 AE, RGE, ARC를 각각 처리한 결과, 모든 실험군에서

ATP 양이 대조군에 비해 증가하였으며, 특히 ARC에 의한 ATP

생산의 증가는 RGE와 AE 처리에 비해 유의적으로 증가하는 것

을 확인하였다(Table 2). ATP생산의 증가는 PGC-1α에 의한

mitochondrial DNA복제를 담당하는 단백질 TFAM의 발현양 증가

로부터 기인된 것이다(11). 따라서, ARC의 ATP증가는 앞서 언급

한 AMPK/SIRT1/PGC-1α 신호전달체계 촉진에 의한 미토콘드리

아 생합성으로부터 기인한 것이다. 홍삼에 주요 생리활성물질인

Rg1과 Rg3는 근육 세포에서 운동능력을 조절하는 주요 단백질

AMPK를 증가시켰으므로(28,29), 이들의 복합으로 인해 홍삼 추

출물의 ATP생산 증가 효과가 나타난 것으로 해석된다. 반면, 신

선초의 주된 생리활성물질인 4-hydroxyderricin과 잔토안제롤은 근

육에서 AMPK 촉진 활성이 없으므로(30) 신선초 추출물에 존재

하는 isobavachalcone, laserpitin 등의 생리활성물질(22)에 의해

ATP를 촉진시키는 것으로 판단된다. 복합물에서 더 많은 ATP가

생산된 것처럼 진세노사이드와 isobavachalcone 및 laserpitin의 생

리활성물질의 복합에서도 상승(synergy) 효과를 기대할 수 있으

나 추가적인 검증이 필요하다. 따라서, 신선초와 홍삼에 들어있

는 이러한 생리활성물질의 복합으로 인하여 단일 추출물에 비해

신선초와 홍삼 복합물에서 더 많은 양의 ATP를 생산하는 것으

로 생각된다.

ARC의 운동수행능력 증진 활성

ARC의 운동수행능력 증진 효과를 확인하기 위해 3주간의 시

료를 쥐에게 경구 투여 후, 강제수영을 통한 수영시간을 측정하

였다. 실험결과, 대조군에 비해 모든 실험군에서 수영시간이 증

가하였으며, 동일한 농도 조건 하에 ARC100군이 AE100군과

RGE100군에 비해 수영시간이 유의적으로 약 2배 증가하는 것을

확인하였다(Fig. 2A). 이러한 결과는 근육 세포에서 ARC의 ATP

증가 결과와 일치하며, 신선초와 홍삼 복합물이 단일 추출물 처

리에 비해 운동수행능력 향상효과가 뛰어남을 의미한다. 강제 수

영 종료 후, 독성 물질에 의해 손상된 간으로부터 혈액으로 누출

되는 간독성 평가 지표 중 하나인 ALT의 함량을 측정한 결과,

대조군과 비교하여 모든 실험군에서 ALT 수치가 유의적으로 낮

았으나 실험군 간에는 차이가 없었다(Fig. 2B). Park 등(31)의 연

구에서 4주간 홍삼의 경구 투여에 따른 독성 및 부작용이 실험

동물에서 관찰되지 않았다. 본 연구결과와 마찬가지로, Nagata 등

(32)은 신선초를 실험동물에 4주간 경구투여함에 따라 ALT, 아스

파트산 아미노기전달효소(aspartate aminotransferase), 알칼리성 인

산가수분해효소(alkaline phosphatase)가 대조군과 비교하여 농도

의존적으로 감소하였음을 발표하였다. 따라서, 홍삼 추출물과 신

선초 추출물, 신선초와 홍삼 복합물 모두 실험동물에 대해 독성

이 없는 것으로 판단된다.

ARC의 항피로 효과

신선초와 홍삼 복합물이 운동으로 인한 피로에 미치는 효과를

알아보기 위하여 혈중 젖산 농도 및 산화방지 효소 활성을 측정

하였다. 운동으로 인해 생성되는 젖산은 포도당 분해 과정인 해

당과정(glycolysis)를 통해 생성되며 근육에는 손상을 주지 않으

나, 운동으로 인해 과다 축적될 경우 해당과정을 방해하여 탈진

에 이르게 한다(33). 수영하기 전에 비해 수영 직후 젖산 농도가

모든 군에서 증가하였으나, ARC100군에 젖산 발생량이 가장 낮

았다(Fig. 3A). 수영 30분 후 모든 군에서 젖산 발생량이 감소하

였으며, 특히 ARC100군에서의 젖산 함량은 운동 전과 거의 비

슷한 수준으로 떨어졌다(Fig. 3A). 활성산소종으로 인한 산화스트

Table 2. ATP contents in L6 cells by AE, RGE, and ARC

treatments

Group

Relative luminescence activity 

(% of control)

Control 100.00±0.57

a

RGE 25 μg/mL 132.90±0.10

c

AE 25 μg/mL 129.26±1.06

b

ARC 25 μg/mL 141.40±2.15

d

Res 10 μM 133.82±0.27

c

a-dvalues are significantly different at p<0.05. 

Fig. 2. Effects of ARC on swimming test and hepatotoxicity. AE,

RGE, or ARC at the dose of 100 mg/kg/day was orally administrated

to ICR mice for 3 weeks. (A) Swimming test was performed and

swimming time was measured. (B) ALT from serum was measured.

Results are expressed as mean±standard deviation (n=8). For each
treatment, 

a-d
values are significantly different at p<0.05 by Duncan's

multiple range test.
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레스의 증가는 근육의 피로를 증가시키는 동시에 운동수행능력

을 감소시킨다(34). 산화방지 효소인 카탈라아제와 GPx 활성을

평가한 결과, 대조군, AE100, RGE100군에 비해 ARC100군에서

유의적으로 증가한 것을 확인하였다(Fig. 3B, 3C). Kwon 등(21)

은 신선초가 H

2
O

2
로부터 세포를 보호였으며 이는 신선초 추출물

의 산화방지 활성에 의한 것으로 규명하였다. Ramesh 등(17)의

연구에 따르면 홍삼은 카탈라아제, GPx, 초과산화물 제거효소

(superoxide dismutase), 글루타싸이온 환원효소(glutathione reduc-

tase)등의 산화방지 효소 활성 증가를 통해 산화적 스트레스를 감

소시켰다. 특히, 인삼에서 추출한 다당류의 경우, 11-12주령된 수

컷 ICR 쥐에 15일간 경구 투여 시 항피로 효과 있는 것으로 발

표된 바 있다(35). 또한, 인삼은 운동으로 인한 근육 손상 및 염

증을 억제 효과를 지니는 것으로 보고된 바 있다(16). 이러한 결

과를 기반으로 본 연구의 신선초와 홍삼 복합물의 산화방지 효

과는 홍삼과 신선초 각각의 산화방지 효과로부터 기인된 것으로

생각된다. 또한 홍삼과 신선초 단독처리와 비교하면 복합물에서

뛰어난 산화방지 효과와 젖산 감소효과를 나타냈으므로 복합물

은 홍삼과 신선초 각각에 비해 뛰어난 항피로 효과를 제공한다.

따라서, 신선초와 홍삼 복합물의 운동시간의 증가는 낮은 젖산

발생량과 뛰어난 산화방지 효과로부터 기인된 것으로 해석된다.

ARC의 지구력 증진 효과

ARC의 지구력 증진 효과를 확인하기 위해 8주간의 경구 투여

후, treadmill을 이용하여 운동거리 및 운동시간을 측정했다. Lee

등(36)의 연구에 따르면, 임상시험에서 10% 진세노사이드가 함유

된 100 mg/day UG0712 (10 mg/day 진세노사이드)의 복용이 대조

군과 비교하여 운동수행능력에 유의한 효과가 없었다. Reagan-

Shaw 등(37)이 제시한 방법에 근거하여, 피실험자에게 투여한 10

mg/day 진세노사이드는 2.06 mg/kg/day 진세노사이드를 쥐가 투

여 받는 것으로 환산되며 이는 본 연구에서의 100 mg/kg의 홍삼

추출물에 함유되어 있는 2.299mg/kg 진세노사이드와 농도적인

측면에서 큰 차이가 없다. 따라서, 임상시험을 위한 농도 설정으

로 인해 100 mg/kg/day가 아닌 200 mg/kg/day로 시료를 실험동물

에 경구 투여하여 지구력를 측정하였다. 측정 결과, 대조군에 비

해 모든 실험군의 운동수행능력이 증가하였으며, 동일한 농도조

건에서 AE200군과 RGE200군에 비해 ARC200군에서 운동시간

및 운동거리가 유의적으로 증가하였다(Fig. 4A,B). 이러한 결과는

Kim 등(23)의 핑거루트 추출물, Kim 등(25)의 trans-10와 cis-12

conjugated linoleic acid, Jung 등(26)의 겨우살이 추출물, Jeong 등

(38)의 chitooligosaccharide의 운동능력 향상 효과와 일치하였다.

또한, 운동시간 및 운동거리의 증가가 신선초와 홍삼을 단일 투

Fig. 3. Effect of ARC on fatigue. AE, RGE, or ARC at the dose of

100 mg/kg/day was orally administrated to ICR mice for 3 weeks.

(A) Lactate concentration from blood was measured. (B) Catalase

activity and (C) GPx activity were measured from muscle. Results

are expressed as mean±standard deviation (n=8). For each treatment,
a-d
values are significantly different at p<0.05 by Duncan’s multiple

range test.

Fig. 4. Effect of ARC on exercise endurance. AE, RGE, or ARC at

the dose of 200 mg/kg/day was orally administrated to C57BL/6J

mice for 8 weeks. (A) Exercise time and (B) exercise distance were

measured with treatmill test. Results are expressed as mean±

standard deviation (n=5). For each treatment, a-cvalues are significantly
different at p<0.05 by Duncan’s multiple range test.
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여에 비해 신선초와 홍삼 복합물에서 훨씬 뛰어났다. 이러한 결

과는 신선초와 홍삼 추출물의 복합이 상승 효과를 제공한다는 것

을 의미한다. 이전에 보고된 임상시험에 따르면, 홍삼 또는 신선

초의 투여에 따른 신체 내의 독성 및 특이한 부작용은 없었으며

(39,40), 따라서 신선초와 홍삼 복합물에 대한 독성 및 부작용은

없을 것으로 판단되나, 인체적용시험을 통한 운동수행능력에 대

한 효능 및 안정성 검증 이 필요하다.

ARC의 생체 근육 세포 내 미토콘드리아 생합성 관련 유전자

조절 활성

ARC의 운동수행능력 증가 효과가 근육조직 내 미토콘드리아

생합성에 의한 영향인지를 평가하기 위해 적출한 뒷다리 근육에

서 미토콘드리아 생합성 관련 유전자의 발현양을 RT-PCR을 통

해서 확인하였다. ARC200군의 근육조직에서 앞선 세포실험과 마

찬가지로 미토콘드리아 생합성 관련 유전자의 발현양이 유의적

으로 증가하였다(Fig. 5). 이러한 결과는 생체내로 흡수된 신선초

와 홍삼 복합물이 흡수 및 대사를 통해 근육조직 내의 PGC-1α,

NRF1, TFAM의 발현을 조절하여 미토콘드리아 생합성을 증가시

키고, 일련의 세포신호전달을 통해 생산된 ATP로 인하여 운동수

행능력이 증진되었음을 의미한다.

요 약

극심한 스트레스, 서구화된 식습관, 불규칙한 생활리듬 등에 의

한 부족한 신체활동은 체력을 약화시키고 비만, 당뇨, 고혈압, 우

울증, 근감소증 등을 야기한다. 본 연구에서는 ARC가 운동능력

증진에 미치는 효능을 세포 및 동물실험을 통해 검증하였다. ARC

를 처리함에 따라 근육 세포 내에서 p-AMPK와 SIRT1 단백질,

PGC-1α, NFR1, TFAM mRNA 발현양과 미토콘드리아 양이 증

가하였다. 세포실험에서 ARC는 RGE와 AE단독으로 처리에 비

해 ATP 생성을 더 많이 하였으며, 동물실험에서도 RGE군과 AE

군에 비해 ARC군에서 운동수행능력이 더 향상시켰다. 세포 실

험과 마찬가지로 ARC는 동물의 근육 조직 내에서 미토콘드리아

생합성에 관련된 유전자의 발현을 증가시켰으며, 젖산 발생량 감

소 및 산화스트레스 억제로 인해 운동으로 인한 피로를 쉽게 회

복시켰다. 따라서, 신선초와 홍삼 복합물에 대한 인체수준에서 과

학적인 증거 및 안전성이 확보될 경우, 운동수행능력 향상을 위

한 기능성 소재로서의 산업적인 활용이 확대될 것으로 기대된다.
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