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bjectives：The ginsenoside Rg1 and Rb1, the major components of ginseng saponin, have neurotrophic and 

neuroprotective effects including promotion of neuronal survival and proliferation, facilitation of learning and 

memory, and protection from ischemic injury and apoptosis. In this study, to investigate the molecular basis 

of the effects of ginsenoside on neuron, we analyzed gene expression profiling of SH-SY5Y human neurobla-
stoma cells treated with ginsenoside Rg1 or Rb1. 

Methods：SH-SY5Y cells were cultured and treated in triplicate with ginsenoside Rg1 or Rb1(80μM, 40μM, 20

μM). The proliferation rates of SH-SY5Y cells were determined by MTT assay and microscopic examination. We 

used a high density cDNA microarray chip that contained 8K human genes to analyze the gene expression profiles 

in SH-SY5Y cells. We analyzed using the Significance Analysis of Microarray(SAM) method for identifying genes 

on a microarray with statistically significant changes in expression.  

Results：Treatment of SH-SY5Y cells with 80μM ginsenoside Rg1 or Rb1 for 36h showed maximal proliferation 
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compared with other concentrations or control. The results of the microarray experiment yielded 96 genes were 

upregulated(≥3 fold) in Rg1 treated cells and 40 genes were up-regulated(≥2 fold) in Rb1 treated cells. Trea-
tment with ginsenoside Rg1 for 36h induced the expression of some genes associated with protein biosynthesis, 

regulation of transcription or translation, cell proliferation and growth, neurogenesis and differentiation, regulation 

of cell cycle, energy transport and others. Genes associated with neurogenesis and neuronal differentiation 

such as SCG10 and MLP increased in ginsenoside Rg1 treated cells, but such changes did not occur in Rb1-

group. 

Conclusion：Our data provide novel insights into the gene mechanisms involved in possible role for ginse-
noside Rg1 or Rb1 in mediating neuronal proliferation or cell viability, which can elicit distinct patterns of gene 

expression in neuronal cell line. Ginsenoside Rg1 have more broad and strong effects than ginsenoside Rb1 in 

gene expression and related cellular physiology. In addition, we suggest that SCG10 gene, which is known to be 

expressed in neuronal differentiation during development and neuronal regeneration during adulthood, may have 

a role in enhancement of activity dependent synaptic plasticity or cytoskeletal regulation following treatment of 

ginsenoside Rg1. Further, ginsenoside Rg1 may have a possible role in regeneration of injured neuron, promo-
tion of memory, and prevention from aging or neuronal degeneration. 
 
KEY WORDS：Ginsenoside Rg1·Ginsenoside Rb1·Microarray·Gene expression·SCG10. 

 

 

 
서     론 

 

인삼은 수천년에 걸쳐 동양에서 널리 사용되어온 건

강촉진 생약으로, 식물분류학상 오갈피과 Panax속에 속

한 다년생 초본으로서 북위 30~48도의 극동아시아 지

역인 한국, 중국, 소련 등이 자생지이나 대부분 재배되

어 생산되고 있다.1) 인삼 학명의 어원을 보면 Pan은“모

든 것”Axos는“의학”이라는 뜻으로“만병통치약”이라

는 의미이다.2) 인삼은 예부터 한국, 중국, 일본 등 동양

에서 우수한 약재로 취급되었다. 인삼은 약재 중에서도 

으뜸의 자리를 지켜온 선약 또는 영약으로 오늘날까지 

동의약 처방에서 사용되고 있으며 미국에서도 식품보조

제로 그 소비가 증가하고 있다. 특히 고려인삼은 인삼 중

에서도 상품으로 취급되고 있다. 

인삼에 대한 본격적인 연구는 Brekman3)이 인삼의 유

효성분은 사포닌이라고 발표한 이후,‘인삼은 각종 질병, 

스트레스에 대해 생체의 저항력을 비특이적으로 강화시

킨다’는 사포닌 성분이 adaptogen 활성이 있다고 발표4)

된 이래 사포닌을 중심으로 한 약리작용에 대한 연구가 

급진전되었고 인삼사포닌의 화학구조에 대해 집중적인 

연구가 시작되었다. 1960년대부터 분리기술의 발달과 

기기분석의 진보로 인삼사포닌의 화학적 연구가 활발히 

진행되어 1960년대 후반부터 1980년대 초반에 걸쳐 

Ra1, Ra2, Ra3, Rb1, Rb2, Rc, Rd, Re, Rf, Rg1, Rg2, 

Rh1 등의 사포닌이 분리되고 그 구조가 규명되었다. 한

편, 홍삼으로부터 홍삼 특이성분인 Rg3, Rh2가 분리되

었으며, 백삼에만 존재하는 malonyl-ginsenoside Rb1, 

Rb2, Rc, Rd 등이 분리되어 그 화학구조가 규명되었

다.5)6) 국내에서는 홍삼의 사포닌 성분을 집중적으로 연

구하여 Rg5, Rg6, Rh3, Rh4, Rs3, F4 등을 분리하여 

홍삼의 특이성분으로 보고되었다.7-11) 

인삼사포닌, 즉 ginsenosides는 인삼에서 추출하여 정

제된 성분이며 탄수화물을 함유하고 있는 스테로이드 

유도체이다. 일본의 Shibata 등,12)13) Tanaka 등,14) 그

리고 Sanada 등15)의 연구로 인삼사포닌의 비당부위

(sapogenin)의 전 화학구조가 밝혀졌다. 인삼사포닌은 

terpene 또는 steroid에 당이 결합되어 있는 배당체(gin-
senoside)로 정의되며, 비당부의 구조에 따라 protopa-
naxadiol(PPD)계, protopanaxatriol(PPT)계와 olean-
ane계 사포닌으로 분류되는데, 사포닌의 분포와 함량은 

인삼의 종류,16)17) 연근,18)19) 부위20)에 따라 많은 함량

차이를 나타낸다.  

인삼사포닌의 여러 성분중에 ginsenoside Rg1(이하 

Rg1)과 ginsenoside Rb1(이하 Rb1)은 대표적인 사포

닌으로 이에 관한 수많은 연구들이 있으나 특히 뇌기능 

및 중추신경계에 대한 작용과 관련하여 주로 많이 연구

되었고 수많은 효과들이 보고되었는데, 이들의 효과를 정
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리하면 다음과 같다. 

첫째, 신경세포의 증식과 성장에 대한 효과로서 Rg1

은 세포분열을 촉진하고,21) 세포증식 속도를 의미있게 가

속화시키며,22) Rb1도 적절한 농도에서는 세포증식을 효과

적으로 유도하고,23) 신경성장인자(Nerve Growth Factor, 

NGF)의 효과를 강화시켜 신경섬유성장을 촉진시킨다24)

고 보고된다.  

둘째, Ginsenoside의 학습과 기억에 대한 효과로서 Rg1

과 Rb1이 기억의 등록, 강화(consolidation), 회상의 호전

을 나타냈다고 보고된 바 있고,25) Rb1이 rat에서 항콜린

성약물처리에 의해 유도된 기억손상을 호전시킬수 있다

는 보고26) 및 뇌에서 활동의존성 시냅스가소성(activity 

dependent synaptic plasticity)에 영향을 준다고 주장

되고 있으며, Rg1과 Rb1을 투여한 weaning mice의 

기억획득을 촉진시키고 신체와 뇌발달을 촉진시키고 해

마의 CA3 부위에서 시냅스를 증가시킬 수 있음이 확

인되었다.27)28) 또 Mook-Jung 등29)은 Rg1과 Rb1을 

주사한 mice의 해마에서 고밀도의 시냅스 표식단백질인 

synaptophysin을 가지고 있었는데, 이는 Rg1과 Rb1이 

해마의 시냅스 밀도(synaptic density)를 증가시켜 공

간학습능력을 증진시키는 것이라고 하였고, Lee 등30)은 

Rb1이 아밀로이드베타(Aβ)의 Ach 분비억제효과를 최

소화하여 기억장애를 방지한다고 주장하였다.  

셋째, 허혈손상 및 세포사멸의 방지기능을 증명한 연구

들로서, Lim 등31)은 전두엽 허혈후에 Rb1의 뇌실투여가 

치명적 허혈손상에 대한 해마 CA1 neuron을 보호하게 

되는데, Rb1이 뇌허혈과 재관류 후에 그 장소에 과량 생

산되는 자유기(free radical)를 제거하는 기전이 작용하

는 것이라고 하였다. Chen 등32)은 도파민(DA)에 의한 

세포사멸 기전이 Rg1의 BCL-2(B-cell CLL/lymp-
homa 2)와 BAX(BCL2-associated X protein)비율의 

조절과 CASP3(caspase-3) 활성금지에 기인한다고 하

였다. Chen 등33)은 Rg1이 DA에 의한 ROS(reactive 

oxygen species)의 생성을 현저히 줄이고 결국 CASP3

의 활성을 억제시키고 Rg1 전처치가 iNOS(inducible NO 

synthase) 함량과 NO생성을 감소시켜 Rg1이 세포내 

oxidative stress를 억제함으로써 세포사멸을 방지할 수 

있고 나아가 이를 통해 파킨슨병에서 DA 신경세포를 

보호할 수 있다고 주장하였다. 한편, Liao 등34)은 Rg1과 

Rb1이 외상에 의한 척수손상시의 신경세포손실과 축색

돌기의 퇴화에 대한 신경보호 효과를 조사했는데, Rg1과 

Rb1이 용량 의존적으로 glutamate와 kainic acid에 의한 

excitotoxicity로부터 척수신경세포를 보호하고 H2O2에 

의한 oxidative stress를 방어하고 신경보호효과를 보

였다고 보고하였다. 이런 소견들은 수천년 동안 뇌혈관질

환을 예방해 온 인삼의 경험적 사용을 타당하게 하는 결

과들이며 또한 인삼이 수천년간 신경질환 등의 치료에 

사용된 근거가 될 수 있고 척수손상에 의한 장애에 대한 

효과적인 치료적 약제가 될 수 있는 가능성이 있음을 나

타내고 있다.  

넷째, 항노화 및 뇌기능개선효과로서, Liu35)는 Rg1이 

나이든 동물에서 쇠퇴한 면역기능을 증진시키고, 노화와 

연관된 행위 및 운동반응을 줄이고, 늙은 rat의 해마 신

경기능을 증진시키고, glutamate의 excitotoxicity를 부

분적으로 방지하여 항노화 및 뇌기능개선효과가 있음을 

설명하였다. Liu와 Zhang36)은 Rg1에 의한 cAMP의 증

가로부터 발생된 유전체 및 단백질 함량의 변화가 Rg1

의 항노화 및 퇴행방지기전을 설명해 줄 수 있고 나아가 

학습과 기억증진 그리고 특히 노화와 관련된 많은 질환

을 완화시켜주는 효과가 있을 수 있다고 제시하고 있다. 

또한, Li와 Zhang37)은 배양된 피질세포에서 Rg1이 신경

세포 생존능력을 증가시키고, LDH분비를 감소시키고, 핵

의 형태변화를 줄이고, DNA 손상을 줄인다고 하면서 

Rg1이 농도에 의존적으로 노화방지 효과를 나타낼 수 있

을 것이라고 설명하였다. 

다섯째, Rg1 또는 Rb1의 기능중에 Glucocorticoid re-
ceptor(GR)와 결합하여 하나의 GR ligand가 될 수 있

다는 보고도 있는데, Lee 등38)은 Rg1이 GR에 1~10μM

의 친화력을 가지고 3[H]dexamethasone(Dexa)과 경

쟁하고 luciferase reporter gene을 함유하는 gluco-
corticoid responsive element를 활성시킨다고 보고하

였다. 같은 반응크기를 보이려면 비록 Rg1이 Dexa보다 

2-3배 높은 농도가 더 필요하지만 Rg1과 Dexa의 용

량-반응형식은 거의 동일하다고 하였고, Chung 등39)은 

Rg1과 GR 결합효과를 더 탐색하여 Rg1이 GR을 하향

조절시키고 cAMP와 함께 부가적으로 GR매개 전사를 

유도하는 것을 보여줌으로서 Rg1이 하나의 기능적인 GR 

lignad가 될 수 있다고 주장하였다.  

여섯째, Dopamine(DA)에 대한 효과로서 Rg1과 Rb1

이 methamphetamine에 의한 과활동뿐만 아니라 도파

민수용체 초민감성(supersensitivity)으로 인한 조건화

된 장소 선호도(conditioned place preference, CPP)를 
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억제하는데,40) 이는 Rg1과 Rb1이 CPP같은 metham-
phetamine에 의한 도파민성 행위나 과활동을 조절할 수 

있음을 의미한다. 한편, Kim 등41)은 시냅스후 도파민수

용체의 초민감성 발생을 Rg1과 Rb1이 억제하지만 시냅

스후 도파민수용체에서 항 도파민작용은 보이지 않으므로 

시냅스전 도파민수용체에서 Rg1과 Rb1이 coccaine에 

의한 도파민활성을 조절하고 이러한 조절로서 시냅스후 

도파민 활성의 억제를 불러일으킨다고 설명하였다.  

마지막으로, 세포내 전해질에 대한 영향을 보고한 논문

들도 있는데, Cao 등42)은 rat brain microsomal Na+-

K+-ATPase 활성이 Rb1에 의해 의미있게 급격히 억

제되는데, Rg1의 억제효과는 Rb1보다 약하다고 하였다. 

Jiang 등43)은 Whole cell patch clamp technique을 이

용하여 Rb1이 rat 대뇌피질의 synaptosome에서 Ca2+

과 K+ 흐름에는 아무 효과도 없으나, 낮은 용량에서 Na+-

K+-ATPase와 Ca2+-Mg2+-ATPase 활성을 증가시

키는 것을 보여주었고 Rb1에 의한 Ca2+ 저하는 ATPase 

activity 증가때문이라고 하였다. Liu와 Zhang44)은 배

양된 해마세포에서 세포내 칼슘을 측정하여 Rg1과 Rb1

이 glutamate에 의해 유도된 높은 Ca2+을 억제하여 neu-
ronal cell로 Ca2+의 과다한 유입을 차단하여 신경세포 

보호활동을 보인다고 주장하였다. 

위에서 살펴본 바와 같이 Rg1 및 Rb1이 신경세포에 

대해 다양한 작용이 있음을 확인할 수 있다. 지금까지 

ginsenoside에 대한 연구는 그 효과 측면에서 주로 연

구가 집중되었으나 이런 효과가 어떤 기전을 통해 나타

나는지에 대한 연구는 아직 미흡한 실정이다. 더구나 그 

기본이 되는 유전자 발현에 대한 연구가 거의 없으며 

저자들이 아는한 microarray를 사용하여 ginsenoside

에 의한 유전자 발현분석을 보고한 경우는 아직까지 없

었다. 따라서 이 연구의 목적은 ginsenoside를 신경세포

에 처리했을 때 과연 세포내의 유전자가 어떻게 발현될 

것인가에 대한 일차적인 세포내부의 변화를 조사하기 

위해 고안되었다. 유전자 발현변화는 전체 단백질수준

(proteomics)에서 측정되거나, mRNA수준(transcrip-
tomics)에서 측정될 수 있겠으나 여기서는 transcrip-
tome 분석에서 유용하게 널리 쓰이고 있는 cDNA mic-
roarray 방법을 사용하였다. 이 연구에서는 신경세포의 

유전자 발현연구에 흔히 사용되는 SH-SY5Y human 

neuroblastoma 세포45-47)에 Rb1과 Rg1을 처리한 후 

8천개 이상의 Human cDNA가 포함된 microarrary를 

사용하여 유전자 발현양상을 최초로 분석하여 ginseno-
side의 신경세포에 대한 분자생물학적 기전을 추정하고

자 하였다. 

 

실험재료 및 방법 
 

1. 세포배양 

SH-SY5Y human neuroblastoma 세포는 2mM L-

glutamate와 Earle’s balanced salt가 포함된 minimal 

essential medium(MEM) 배지에 10% fetal bovine 

serum과 100IU/I penicillin, 10μg/ml stereptomycin

을 첨가하여 습기를 보유한 37℃, 95% air/5% CO2의 배

양기에서 배양하였다. 세포는 5×106cells/10-mm plate

가 되도록 polystyrene tissue culture dish에 분주하였

으며 24시간 동안 세포를 부착시킨 후, 새로운 배지로 갈

아주면서 80μL의 Rg1과 Rb1(80μM)을 각각 처리하

였다. 대조군은 80μL의 0.9% saline을 처리하였다. 각

각의 시료 처리 후, 12시간 마다 현미경을 이용하여 관찰

한 후 사진 촬영하였다. 
 

2. MTT assay 

이 연구에서 세포생존력 또는 세포증식을 가장 증진시

킬 수 있는 ginsenoside의 농도를 결정하기 위하여 MTT 

[3-(4, 5-dimethylthiazol-2-yl)2, 5-diphenyl tet-
razolium bromide] assay를 수행하였다. MTT assay

는 Mossman49)에 의해 개발되었으며 살아있는 세포의 

mitochondrial dehydrogenases에 의한 MTT의 환원

(reduction)에 근거하고 있으며 노란색의 tetrazolium 

salt는 대사가 활발한 세포에서 환원되어 불용의 자줏빛

의 formazan crystal을 형성한다. 이것은 detergent를 

추가하면서 용해되어 색깔변화를 spectrophotometer로 

양적으로 측정하게 된다. 각 세포형태는 세포수와 흡광도

사이에 선형관계(linear relationship)가 이루어져 세포생

존력(cell viability)이나 세포증식(cell proliferation)의 

변화를 정확하고 바르게 정량화할 수 있어 안전하고 정

확한 검사법이다. 이 연구에서는 다음 순서에 따라 MTT 

assay를 시행하였다. 

SH-SY5Y human neuroblastoma 세포를 96-웰 플

레이트에 각각 1×104개 분주하여 37℃, 5% CO2 배양기

에서 12시간 동안 배양하였다. 총진세노사이드(32μg/ 

10mL, 16μg/10mL, 8μg/10mL), Rg1(80μM, 40μM, 
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20μM), 그리고 Rb1(80μM, 40μM, 20μM)을 각 

웰에 처리하였다. 시간대별(12, 24, 36, 48시간)로 25

μL의 MTT[3-(4, 5-dimethylthiazol-2-yl)2, 5-

diphenyl tetrazolium bromide](5 mg/mL in PBS)를 

가한 후 37℃, 5 % CO2 배양기에서 4시간 배양하였다. 

배양이 끝난 플레이트에서 배지를 제거한 후 DMSO 100 

μL를 첨가하고 상온에서 30분 동안 천천히 교반한 후 

ELISA reader로 측정하였다.48) 
 

3. Total RNA 분리 

Chomczynski와 Sacchi50)에 의해 개발된 single-step 

RNA isolation method를 개선한 TRIZOL(Invitrogen, 

Carlsbad, CA) 방법으로 Total RNA 분리를 수행하였다. 

진세노사이드 Rb1과 Rg1을 처리하고 36시간이 지난 후

에 배지를 제거하고 차가운 phosphate buffered saline 

(PBS, pH 7.2) 완충액으로 2회 세척한 후 1mL의 TRI-
ZOL을 넣어 세포를 파쇄한다. 세포를 파쇄한 시료를 튜

브에 옮긴 후 200μL의 클로로포름(Sigma, USA)을 

첨가하여 단백질을 변성시켰다. 실온에서 15분 방치 후 

12,000g 15분, 4℃에서 원심분리하여 상층액을 회수

하여 새로운 튜브에 옮긴 후 동량의 isopropyl alcohol 

(Sigma, USA)을 넣어주고 얼음에서 1시간 동안 방치하

였다. 방치한 후 12,000g 15분, 4℃에서 원심분리하여 

상층액을 제거하고, 75% ethanol(DEPC 처리된 증류수)

로 첨가하여 교반한 후 12,000g 15분, 4℃에서 원심분

리하여 상층액을 모두 제거하였다. 튜브 아래의 응집체를 

15분 동안 상온에서 건조하고, DEPC(Amresco, Inc. 

USA) 처리된 3차 증류수 30μL를 가하여 녹였다. 분

광편광계(spectrophotometer VU 1601, Shimazu, Ja-
pan)를 이용하여 파장 260nm와 280nm로 흡광도를 측

정하여 A260/A280의 값이 1.7 이상 인지를 확인하였다. 
 

4. cDNA microarray  

유전자 발현을 조사하기 위해 약 8170 유전자를 보유

한 TwinChip TM Human-8K(Digital Genomics Inc, 

Korea)을 이용하여 cDNA microarrary를 수행하였다. 

PCR 튜브에 대조군 total RNA와 실험군 total RNA로 

각각 annealing 반응 혼합물(total RNA 100μg, control 

mRNA 1ng, oligo dT 시발체 2pmol)을 준비한 후 70℃ 

5분간 방치하고 즉시 튜브를 얼음으로 옮겼다. 새 튜

브에 실험군과 대조군 각각의 반응액 [5X AMV RT 

buffer, low dT dNTP, 1mM Cy3(대조군), Cy5(실험

군)-dUTP, Rnase inhibitor(40U/μL) AMV reverse 

transcriptase(100units)]을 준비하여, annealing 반응 

혼합물에 각각 첨가하고 42℃에서 1시간 동안 방치하

였다. 0.5M EDTA 5μL를 첨가하여 반응을 중단시켰다. 

각 튜브에 1N NaOH 10μL를 첨가하여 37℃에서 10

분간 방치한 후 1M Tris HCl(pH 7.5) 완충액을 25μL

를 첨가하였다. 완충액이 제거된 chromaspin column에 

준비된 대조군과 실험군의 반응액을 column의 중앙에 

넣은 후 1,300g, 5분 동안 원심분리하였다. 각각의 시료

에 100% ethanol 300μL와 3M sodium acetate 10μ

L를 첨가하고, -70℃에 30분 동안 방치한 후 12,000g 

15분, 4℃에서 원심분리하여 ethanol을 제거하고, 70% 

ethanol을 1mL 첨가하고 다시 원심분리하여 ethanol을 

제거하였다. Ethanol 제거 후의 응집체를 건조한 후 15

μL의 hybridization 완충액(25% formamide, 5×SSC, 

0.1% SDS)에 녹였다. 시료를 95℃에서 5분 동안 끓인 

후, pre-hybridization된 cDNA microarry의 표면에 

부하한 후 커버 글라스를 덮고, hybridization chamber

에 옮겨 58℃에서 16시간 동안 방치하였다. 방치 12시간 

후 42℃로 가열한 세척 완충액 I(2×SSC, 0.1% SDS)

에서 커버글라스를 제거하고, microarray를 세척 완충

액 I에 넣고 42℃에서 5분간 방치하였다. 세척 완충액 

II(0.1×SSC, 0.1% SDS)에 microarray를 넣고 실온

에서 1분간 방치하고, 이 과정을 4회 반복하였다. 이 후 

60g, 5분, 실온에서 원심분리하여 건조시켰다. Microar-
ray scanning은 Packard 사의 Scanarryseries Quant-
Array를 이용한 confocal laser scanning을 통하여 이

미지를 얻은 후 GenePix(Axon, USA) 프로그램을 이

용하여 각 유전자의 intesity 정량 및 유전자 발현 양상

을 분석하고, normalization을 수행하였다. 이 연구의 각 

유전자 발현 데이터는 Rg1이나 Rb1을 처리한 군은 Cy5 

dye에 의한 signal을 붉은색으로, 대조군의 Cy3 dye에 

의한 signal을 녹색으로 표시하여 두 image를 겹쳐서 

표시하였고 자료의 표준화를 위하여 DNA chip 연구자

들에게 일반적으로 받아들여지고 있는 intensity/loca-
tion-dependent normalization 방법51)을 이용하였다. 

유전자 발현 결과는 LOWESS(f=0.2)를 이용하여 nor-
malization을 거친 M value로 표시하였는데 MA plot은 

신호강도(signal intensity)와 Cy5/Cy3의 분포를 보여

주는 산점도(scatter plot)로서 가로축은 A, 세로축은 M
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값을 나타내며, M과 A값은 다음과 같은 식으로 계산된다. 

M=log2(Cy5/Cy3),  

A={log2(Cy5XCy3)}/2 

M값은 log2(Cy5/Cy3)의 식으로 계산되므로, Cy5/Cy3

가 1일 때 즉, M value가 0인 경우는 두 샘플 사이에 

mRNA 수준의 차이가 없는 경우, 1인 경우는 Cy5 signal

이 두배 더 높은 경우(2-fold), -1인 경우는 Cy3 signal

이 두배 더 높은 경우(0.5-fold)이다. 반복 실험을 하지 

않은 경우 어느 정도의 M 값이 의미 있는 값인지를 추

정하는 것은 매우 어렵지만, 많은 연구자들은 2-fold 에

서 3-fold를 발현의 차이를 보이는 유전자의 선정 기준

으로 사용하고 있다. 이 경우 M 값은 1(2-fold)과 1.59 

(3-fold)에 해당된다. 이 연구에서 발현의 차이를 보이

는 유전자 선정은 Rg1의 경우 3-fold(M=1.59)로, Rb1

의 경우 2-fold(M=1)로 임의로 정하였다. 일반적으로 

통계적으로 의미있게 발현이 차이가 나는 유전자를 선

별하기 위해서는 4회의 반복실험이 필요한 것으로 알려

져 있지만 이 실험에서는 Digital Genomics에서 제공

한 TwinChipTM을 이용한 Dye-swap 실험을 하여, 2

회의 반복실험으로 4회와 동일한 결과를 얻을 수 있었고, 

Significance analysis of microarrays(SAM)를 이용

하여 의미 있게 발현이 변화하는 유전자를 선별하였다. 

Tusher 등52)에 의해 제안된 SAM은 서로 다른 두 실험

조건에서 어떤 유전자들이 차이가 있는지를 알아보기 위

한 통계학적인 기술로서 유전자 발현과 반응변수 사이의 

관계의 차이의 정도를 측정하는 방법이다. 이때 유전자

별 통계량을 구하는 과정에서 SAM은 두 그룹간의 차이

는 작음에도 불구하고 분산이 너무 작아 t-검증 통계량의 

값이 커지는 것을 막기 위하여 보완인자(fudge factor)를 

구하여 분모에 더해 줌으로서 유전자별 통계량을 계산

한다. 

 

실험 결과 
 

1. MTT assay 결과 
 

1) 세포증식결과확인(현미경) 

Human neroblastoma SH-SY5Y세포에 ginsenoside 

Control 

0hr

12 hr

24 hr

36 hr

48hr

400μl            800μl                   400μM           800μM                 400μM           800μM 

Rb1 Rg1 

Fig 1. The microscopic pictures(×200) of SH-SY5Y cells treated with ginsenoside Rb1 or Rg1 for 12, 24, 36 and 48
hours. Treatment of SH-SY5Y cells with 80μM Rb1 for 36hours showed maximal proliferation compared with
other concentrations or control. 
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Rg1과 Rb1을 40μM과 80μM로 각각 처리하고, 같은 

부피의 0.9% saline을 처리하여 12시간마다 세포증식을 

현미경으로 관찰하였다. 그 결과 다른 세포들에 비해 Rb1

을 처리한 세포들이 많아졌으며, 특히 80μM의 Rb1을 

처리하였을 때 세포의 수가 가장 증가하였다(그림 1). 
 

2) MTT assay 

세포의 증식을 확인하기 위해 몇 가지 다른 농도의 total 

ginsenoside(32μg/10mL, 16μg/10mL, 8μg/10mL), 

Rg1(80μM, 40μM, 20μM) 그리고 Rb1(80μM, 40

μM, 20μM)을 처리하고, 시간대별(12h, 24h, 36h, 48h)

로 MTT assay를 수행하였다. MTT assay 결과 대조군

에 비해 total ginsenoside, Rg1, 그리고 Rb1을 처리한 

세포들의 수가 더 많아졌으며, 전반적으로 36시간에서 

세포의 수가 많이 증가하였다(그림 2-4). 
 

2. cDNA Microarray 결과 

MTT assay를 바탕으로 Rg1과 Rb1 80μM을 처리

하여 36시간 배양한 후 total RNA를 분리하였으며, 대

조군과 Rg1 그리고 대조군과 Rb1을 각각 cDNA mic-  250 
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50 
 
 

0 
 12            24            36            48 

Time(hr) 

( %
)  

8μg/10ml 

16μg/10ml 
32μg/10ml 

Total ginsenoside 

Fig 2. MTT assay of SH-SY5Y cells treated with total gin-
senosides. Cells were treated in triplicate with each
8, 16, 32 μg of total ginsenosides for 12, 24, 36 and
48hours and MTT assays were performed. Y axis
shows the percentages of each treatment group
relative to the untreated matching control. 

Rg1 
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20μM          40μM          80μM 

Fig 3. MTT assay of SH-SY5Y cells treated with Rg1. Cells
were treated in triplicate with each 20, 40, 80 μM
Rg1 for 12, 24, 36 and 48 hours and MTT assays
were performed. Y axis shows the percentages of
each treatment group relative to the untreated
matching control. 
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Fig 4. MTT assay of SH-SY5Y cells treated with Rb1. Cells 
were treated in triplicate with each 20, 40, 80μM 
Rb1 for 12, 24, 36 and 48 hours and MTT assays 
were performed. Y axis shows the percentages of 
each treatment group relative to the untreated 
matching control. 
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Fig 5. The MA plot of cDNA microarray of SH-SY5Y cells 
following treated with Rg1 for 36 hours. 96 genes 
were up-regulated(Cy5/Cy3≥3) and seven genes 
were down-regulated(Cy5/Cy3≤0.33). 
M(relative expression ratio)=log2(CY5/CY3). 
A(Signal intensity)=[log2(Cy5XCy3)]/2. 
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Table 1-1. Up-regulated genes and average expressed ratio of SH-SY5Y cells treated with ginsenoside Rg1 for 36 hours 

Function Gene 
symbol Gene name *Exp 

ratio 
Gene bank 

access number 
Protein 
 biosynthesis 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

RPS21 
RPS15A 
RPS15 
UCHL1 
RPL41 
RPL18A 
UBA52 
 
RPS12 
RPS28 
RPS27A 
RPS3A 
RPL23 
RPL35 
RPS10 
RPL9 
RPL14 
RPL31 
MRPL3 
RPL38 
RPL3 
RPL23A 
RPS29 
RPL10A 
RPS14 
RPL13 
RPL35 
RPS3 
RPS23 
RPL12 
RPS20 
RPL6 
RPL17 
RPL11 
RPL7A 
RPL37 

RPS4X 
RPS7 

ribosomal protein S21 
ribosomal protein S15a 
ribosomal protein S15 
ubiquitin carboxyl-terminal esterase L1 
ribosomal protein L41 
ribosomal protein L18a 
ubiquitin A-52 residue ribosomal protein fusion product 1 
ribosomal protein S12 
ribosomal protein S28 
ribosomal protein S27a 
ribosomal protein S3A 
ribosomal protein L23 
ribosomal protein L35 
ribosomal protein S10 
ribosomal protein L9 
ribosomal protein L14 
ribosomal protein L31 
mitochondrial ribosomal protein L3 
ribosomal protein L38 
ribosomal protein L3 
ribosomal protein L23a 
ribosomal protein S29 
ribosomal protein L10a 
ribosomal protein S14 
ribosomal protein L13 
ribosomal protein L35 
ribosomal protein S3 
ribosomal protein S23 
ribosomal protein L12 
ribosomal protein S20 
ribosomal protein L6 
ribosomal protein L17 
ribosomal protein L11 
ribosomal protein L7a 
ribosomal protein L37 
ribosomal protein S4, X-linked 
ribosomal protein S7 
 

1.6 
1.6 
1.6 
1.7 
1.8 
1.8 
1.8 

 
1.8 
1.8 
1.8 
1.9 
1.9 
2.0 
2.0 
2.0 
2.1 
2.1 
2.1 
2.1 
2.1 
2.2 
2.2 
2.2 
2.2 
2.3 
2.3 
2.3 
2.4 
2.4 
2.5 
2.5 
2.6 
2.6 
2.6 
2.6 
2.7 
2.7 

AI026740 
AA292861 
J02984 
AI928978 
AI125571 
F28484 
AA522790 
 
AA314429 
AI929726 
AA583926 
M77234 
AI147195 
AA305945 
AI066801 
AI625598 
D87735 
AA039258 
X06323 
AI554584 
NM_000967 
AA857067 
AA715449 
NM_007104 
AI928982 
AI382216 
AI815757 
AA593872 
D14530 
L06505 
AL037652 
AI888138 
X53777 
L05092 
AI625430 
AI879226 
M58458  
AA315981 

Regulation of 
 translation 
 
 
 

EIF3S5 
  
EEF2 
EEF1B2 
RPLP0 

eukaryotic translation initiation factor 3, 
subunit 5 epsilon, 47kDa 

eukaryotic translation elongation factor 2 
eukaryotic translation elongation factor 1 beta 2 
ribosomal protein, large, P0 

1.6 
 

1.8 
2.2 
2.3 

U94855 
 
Z11692 
X60489 
AI92 

Regulation of 
 transcription 
 
 

HMGB1 
HMGB2 
MLL2 
ZNF45 

high-mobility group box 1 
high-mobility group box 2 
myeloid/lymphoid or mixed-lineage leukemia 2 
zinc finger protein 45 

1.6 
1.6 
1.9 
2.0 

X12597 
X62534 
AF010403 
L758479696 

Signal 
 transduction 
 
 
 
 
 
 

RAN 
YWHAE 
 
YWHAQ 
 
RGS5 
PLA2G1B 
CALM2 

RAN, member RAS oncogene family 
tyrosine 3-monooxygenase/tryptophan 5-monooxygenase 

activation protein, epsilon polypeptide 
tyrosine 3-monooxygenase/tryptophan 5-monooxygenase 

activation protein, theta polypeptide 
regulator of G-protein signalling 5 
phospholipase A2, group IB 
calmodulin 2 

1.6 
1.6 

 
1.8 

 
2.1 
2.1 
2.1 

NM_006325 
U54778 
 
AF070556 
 
AI082260 
M21054 
D45887 

*：Expression ratio；M=log2(Cy3/Cy5) 
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roarray에 hybridzation 하여 유전자 발현의 변화를 분

석하였다. 이 연구에서 발현의 차이를 보이는 유전자 선

정을 Rg1의 경우 3-fold(M=1.59)로, Rb1의 경우 2-

fold(M=1)로 임의로 정하였다. Rg1의 경우 Rb1보다 

훨씬 많은 유전자가 발현이 증가하였기 때문에 증가된 모

든 유전자를 다 기술하기 어려워 발현차이를 더 높게 선

정하였다.  
 

1) Rg1  

Rg1에 의해 96개의 유전자 발현이 3배 이상 증가하였

고, 7개의 유전자는 발현이 3배 이상(33% 이하) 저하

되었다. 2배 이상 발현이 증가된 유전자는 125개였고, 2배               
Table 1-2. Up-regulated genes and average expressed ratio of SH-SY5Y cells following treatment of ginsenoside 

Rg1 for 36 hours 

Function Gene symbol Gene name *Exp 
ratio 

Genebank 
access number 

Cell proliferation 
 and 
cell growth 
 

AF1Q 
SUI1 
DDX5 
FTH1 

ALL1-fused gene from chromosome 1q 
putative translation initiation factor 
DEAD/H(Asp-Glu-Ala-Asp/His) box polypep 5  
ferritin, heavy polypeptide 1 

1.6 
1.7 
1.9 
2.2 

AL038143 
AI832315 
X15729 
AA102267 

Neurogenesis 
 and 
 differentiation 

GPI 
SCG10 
MLP 

glucose phosphate isomerase 
Superior Cervical ganglion 10(Stathmin-like 2) 
MARCKS-like protein 

1.6 
1.7 
1.9 

K03515 
D45352 
AI341990 

Regulation of  
cell cycle 

CDK2AP1 
CCND1 

CDK2-associated protein 1 
cyclin D1 

1.6 
1.8 

AB006077 
X59798 

Energy transport 
 
 
 
 

ATP5L 
 
ATP5J 
 
UQCRH 

ATP synthase, H+ transporting, 
mitochondrial F0 complex, subunit g 

ATP synthase, H+ transporting, 
mitochondrial F0 complex, subunit F6 

ubiquinol-cytochrom c reductase hinge protein  

1.6 
 

1.6 
 

2.1 

W94335 
 
AA452026 
 
NM_006004 

Miscellaneous 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

OK/SW-cl.56 
SNRPD2 
ACTG1 
KATNB1 
QP-C 
AAMP 
XPO7 
FLJ10468 
NPM1 
HSPA8 
HSPCB 
H3F3B 
XAB2 
ABCF2 
GNB2L1 
 
PPIA 
ART3 
H3F3A 
C20orf4 
GNAS 
TPT1 
MDS006 
DKFZp45-1G182 

beta 5-tubulin 
small nuclear ribonucleoprotein D2 polypeptide 16.5kDa 
actin, gamma 1 
katanin p80(WD repeat containing) subunit B1 
low molecular mass ubiquinone-binding protein(9.5kD) 
angio-associated, migratory cell protein 
exportin 7 
hypothetical protein FLJ10468 
nucleophosmin 
heat shock 70kDa protein 8 
heat shock 90kDa protein 1, beta 
H3 histone, family 3B(H3.3B) 
XPA-binding protein 2 
ATP-binding cassette, sub-family F(GCN20), member 2 
guanine nucleotide binding protein(G protein), 

beta polypeptide 2-like 1 
peptidylprolyl isomerase A 
ADP-ribosyltransferase 3 
H3 histone, family 3A 
chromosome 20 open reading frame 4 
GNAS complex locus 
tumor protein, translationally-controlled 1 
x 006 protein 
hypothetical protein DKFZp451G182 

1.6 
1.6 
1.6 
1.6 
1.6 
1.7 
1.7 
1.7 
1.7 
1.7 
1.7 
1.8 
1.8 
1.9 
2.0 

 
2.1 
2.1 
2.1 
2.2 
2.4 
2.5 
2.7 
2.7 

AF070561 
AI126579 
X04098 
AF052432 
AL036415 
M95627 
AB018288 
AA134589 
AA173870 
AL044172 
M16660 
NM_005324 
AI613115 
AL050291 
AL047767 
 
AA304657 
AI201027 
AA313375 
AI300103 
X04409 
AI979107 
AI016298 
AA931319 

*：Expression ratio；M=log2(Cy3/Cy5) 
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이상(50% 이하) 발현이 저하된 유전자는 33개였다. 

Rg1을 처리한 경우 발현이 증가한 유전자는 단백질 생합

성에 관여하는 ribosomal proteins(RPs)이었는데, 그 

수는 Rb1을 처리한 경우보다 더 많았다. 그리고 전사와 

번역에 관여하는 EIF3S5, EEF1b2, RPLP0, HMGB1, 

HMGB2, MLL2, ZNF45와 같은 유전자의 발현이 증가

하였으며, 신호변환(signal transduction)에 관련된 YW-

HAQ, YWHAE 및 CALM2 등의 유전자도 발현이 증

가하였다. 그외 AF1Q, DDX5와 같은 세포증식과 세포

성장에 관여하는 유전자도 발현이 증가하였다(그림 5) 

(표 1-2).  

Rg1을 처리한 경우에 GPI, MLP, SCG10 등 신경발

생과 신경분화(neurogenesis and neronal diffieren-
tiation)에 관련된 유전자의 발현이 3배 이상 증가하였다. 

Table 2. Up-regulated genes and average expressed ratio of SH-SY5Y cells following treatment of ginsenoside Rb1 
for 36 hours 

Function Gene symbol Gene name *Exp 
ratio 

Genebank 
access number 

Protein 
 Biosynthesis 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

RPL23A 
RPL3 
RPS27A 
RPS29 
RPS3A 
MRPL3 
RPL10A 
RPL13 
RPL35 
RPL38 
RPS3 
RPL9 
RPS10 
RPL31 
RPL37 
RPL7A 
RPL17 
RPS20 
RPS23 
RPL12 
RPL11 
RPL6 
RPS4X 
RPS7 

ribosomal protein L23a 
ribosomal protein L3 
ribosomal protein S27a 
ribosomal protein S29 
ribosomal protein S3A 
ribosom mitochondrial ribosomal protein L3 
ribosomal protein L10a 
ribosomal protein L13 
ribosomal protein L35 
ribosomal protein L38 
ribosomal protein S3 
ribosomal protein L9 
ribosomal protein S10 
ribosomal protein L31 
ribosomal protein L37 
ribosomal protein L7a 
ribosomal protein L17 
ribosomal protein S20 
ribosomal protein S23 
ribosomal protein L12 
ribosomal protein L11 
ribosomal protein L6 
ribosomal protein S4, X-linked 
ribosomal protein S7 

1.1 
1.1 
1.1 
1.1 
1.1 
1.2 
1.2 
1.2 
1.2 
1.2 
1.2 
1.2 
1.2 
1.3 
1.3 
1.3 
1.3 
1.4 
1.4 
1.4 
1.5 
1.5 
1.5 
1.7 

AA857067 
NM_000967 
AA583926 
AA715449 
M77234 
X06323 
NM_007104 
AI382216 
AI815757 
AI554584 
AA593872 
AI625598 
AI066801 
AA039258 
AI879226 
AI625430 
X53777 
AL037652 
D14530 
L06505 
L05092 
AI888138 
M58458 
AA315981 

Regulation of 
translation 

EEF1B2 
RPLP0 

eukaryotic translation elongation factor 1 beta 2 
ribosomal protein, large, P0 

1.1 
1.4 

X60489 
AI929696 

Regulation of 
transcription 

XAB2 
ZNF45 

XPA-binding protein 2 
zinc finger protein 45 

1.1 
1.1 

AI613115 
L75847 

Cell proliferation TSPAN-1 tetraspan 1 1.1 AF065388 
Miscellaneous 
 
 
 
 
 
 
 

ART3 
C20orf4 
H3F3A 
PPIA 
TPT1 
GNAS 
DKFZp451 
MDS006 

ADP-ribosyltransferase 3 
chromosome 20 open reading frame 4 
H3 histone, family 3A 
peptidylprolyl isomerase A(cyclophilin A) 
tumor protein, translationally-controlled 1 
GNAS complex locus 
hypothetical protein DKFZp451G182 
x 006 protein 

1.2 
1.3 
1.3 
1.4 
1.4 
1.5 
1.7 
1.7 

AI201027 
AI300103 
AA313375 
AA304657 
AI979107 
X04409 
AA931319 
AI016298 

*：Expression ratio；M=log2(Cy3/Cy5) 
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그러나 Rb1의 경우에는 이러한 유전자 발현증가는 관

찰되지 않았다 
 

2) Rb1 

Rb1에 의해 40개 유전자의 발현이 2배 이상 증가하

였고, 2배 이상(50% 이하) 발현이 저하되는 유전자는 

없었다. 발현이 증가한 유전자는 대부분 단백질 생합성

(protein biosynthesis)에 관여하는 ribosomal protein 

(RPs)들이었다. 그외 전사(transcription)와 번역(tran-
slation)을 조절하는 EEF1B2와 RPLP0 그리고 XAB2

와 ZNF45가 증가하였으며, 세포증식에 관여하는 TS-
PAN-1도 증가하였다(그림 6)(표 2). 

 

고     찰 
 

인삼에 대한 지금까지의 많은 연구들이 인삼사포닌 즉 

ginsenoside의 효과에 대한 연구에 집중되었으나 그 기

전에 대한 연구는 아직 미흡한 수준이다. 또한 ginseno-
side의 유전자 발현에 대한 연구가 거의 없고 더구나 

microarray를 이용한 연구는 저자가 아는 한 아직까지 

보고된 바가 없다. 따라서 이 연구는 microarray를 이용

하여 인삼사포닌이 신경세포의 유전자 발현에 어떤 변화

를 일으키는지 조사하여 가능한 분자생물학적 기전을 추

정하고자 고안되었다. 그동안 유전자 발현에 자주 사용

되었던 신경세포주의 하나인 SH-SY5Y 세포에 진세노

사이드 Rb1과 Rg1을 처리한 후 human 8K cDNA mi-

croarray를 이용하여 유전자 발현양상을 최초로 분석하

였다. 

이 연구에 사용된 신경세포주 SH-SY5Y 세포는 인간 

교감신경절에서 유도된 신경모세포종의 일종으로 그 특

성상 norepinephrine(NE)53)과 dopamine(DA)54) 등

의 신경전달물질을 합성하고 유리55)56)시킬 수 있고, 재

흡수 할 수 있는 수송체(transporter)의 존재가 증명되었

으며 DA에 의해 세포사멸이 초래될 수 있음이 보고되

었고,57) 세포의 신호전달에 동원되는 각종 전달자들이 존

재하여 세포내 신호전달에 관한 연구에 SH-SY5Y세포

가 유용하다고 보고된 바 있어 신경세포의 유전자 발현

연구에 자주 사용된다. 즉, 신경돌기 신장(extension), 감

소된 증식, 신경세포 표식자 발현58) 등의 신경세포의 특

징을 가지고 있어 다양한 연구에서 신경세포의 모델로

서 사용되었다.45-47)  

이 연구에서는 먼저 ginsenoside Rb1과 Rg1을 SH-

SY5Y human neuroblastoma 세포에 처리했을 때 세포 

증식이나 세포생존력이 가장 활발할 때의 유전자 발현 변

화를 보기 위하여 Rb1 또는 Rg1을 임의로 몇 가지 농

도를 설정하여 처리하였고, 매 12시간마다 세포증식을 현

미경으로 관찰하고 MTT assay로 확인하면서 세포생

존력이 가장 활발할 때의 농도와 시간을 결정하였다. 
 

1. MTT Assay 결과에 대한 고찰 

총 ginsenoside를 처리했을 때 8μg군은 24시간이내

에는 대조군과 차이가 없었으나(12시간 117%, 24시간 

110%), 36시간이 지나면서 대조군에 비해 130%로 세

포 생존력(cell viability)이 증가하여 48시간에 185%

까지 증가하였다. 16μg군은 12시간에 146%로 대조군

보다 생존력이 증가하였다가 24시간에 70%로 감소하

였고 이후 회복되어 36시간에 120%, 48시간에는 158%

로 대조군보다 더 증가하였다. 총 ginsenoside 32μg군

은 12시간에 84%로 대조군보다 생존력이 떨어져 있다

가 24시간에는 31%로 급격히 줄었고, 36시간에 140%, 

48시간에 115%로 회복되었다. 총 ginsenoside군에서 

농도에 따른 이런 변화는 8μg군에서는 시간이 지남에 

따라 차츰 세포생존력을 높여 48시간에 최고조로 증가하

였으나 농도가 높을수록(32μg) 초기에는 세포독성을 나

타내다가 시간이 지나면서 세포가 회복작용을 보이는 경

향이 있었다. 이러한 결과를 바탕으로 세포생존력에 도움

이 되는 적절한 농도는 8~16μg으로 추정하였고, 그 이
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Fig 6. The MA plot of cDNA microarray of SH-SY5Y cells
with Rb1 for 36 hours. 40 genes were up-regulated
(Cy5/Cy3≥2) and no single gene was down-re-
gulated(Cy5/Cy3≤0.5). 
M(relative expression ratio)=log2(CY5/CY3).  
A(Signal intensity)=[log2(Cy5XCy3)]/2. 
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상의 농도에서는 오히려 세포에 독성작용이 더 강한 것

으로 생각되었다. 그러나 고농도로 처리했더라도 시간이 

지나면서 회복작용을 보였다. 한편, Rb1을 처리한 경우 

20μM군은 대조군과 시간변화에 따른 차이가 없이 세포

생존력에 별 영향을 미치지 못했다. 40μM군과 80μM

군은 12시간에 각각 127%, 122%로 대조군에 비해 증

가되었다가 24시간에 대조군수준(95%, 94%)으로 떨어

졌으나 36시간에는 최대(123%, 150%)의 활성을 보이

다가 48시간에서 다소 줄어드는 경향(81%, 120%)이 

있었다. Rg1군은 농도에 따른 영향이 대조군과 다른 세

군 간에 비슷하게 나타났으나 36시간에 더 활발한 경향

은 있었다. 

이 실험에서 사용된 농도범위 내에서 세포생존력을 극

대화 할 수 있는 가장 적절한 농도가 포함되는지에 대해

서는 이 실험만으로는 알 수 없다. 그러나 분명한 점은 세

포가 진세노사이드에 의해 영향을 받으며, 농도 및 시간

변화에 따라 세포생존력이 변화한다는 점이다. 즉, 고농

도로 처리했을 때는 독성이 더 크게 작용하여 생존력이 

떨어지는 결과를 보이는 것이다. 그런데, 고농도의 경우라

도 진세노사이드를 처리한 후 초기에는 세포생존력이 떨

어졌다가 36시간에 극대화되는 경향을 보였다. 예를 들

면, Rb1군의 경우 24시간이내에는 농도에 따른 세 군의 

차이가 크지 않았으나 특히 80μM Rb1군의 경우 36시

간에 세포생존력이 가장 증가되었다. 이후 48시간에 다

시 감소하는 추세가 있었다. 그 이유로서 생각해 볼 수 

있는 가능한 기전은 진세노사이드에 의한 세포독성이 시

간이 지남에 따라 세포내부에서의 어떤 변화에 따라 차

츰 줄어들거나 세포가 총 ginsenoside에 대한 독성에 적

응능력을 갖게 되는 것으로 생각할 수 있다. 또 다른 기

전으로 진세노사이드가 세포에 도움이 되는 어떤 기전이 

작용하여 시간이 경과하면서 회복을 보이는 것일 수도 있

겠다. 이런 점에 대해서 더 명확한 결론을 위해서는 이 

실험만으로는 불충분하므로 더 시간을 세분하고 길게 적

용하고 아울러 농도를 더 다양하게 하여 시간과 농도에 

따른 여러 조합을 사용하여 세포생존력 변화를 살펴보는 

정밀한 연구가 필요할 수 있다. 

이 연구에서 진세노사이드의 농도를 몇가지로 다르게 

설정한 이유는 농도에 따른 세포증식에 대한 가장 큰 영

향을 주는 적절한 농도를 알지 못했기 때문이며 시간을 

12시간 간격으로 이틀간 실험한 이유도 가장 세포가 활발

할 때의 시간을 정하기 위해서 였다. 이 실험에서는 Rb1

군에서 Rg1군보다 초기부터 세포증식이 이미 진행되었

고 현미경 사진상 80μM의 Rb1군이 확연히 구분될 정

도로 증식이 두드러졌다. 이 실험으로는 알 수 없지만 초

기에 Rb1에 의한 세포분열을 촉진하는 어떤 요소가 작

용했을 가능성이 있겠고 Rb1 자체가 세포분열을 유도했

을 가능성도 있겠다. 이 실험에서 가장 세포활성을 높이

는 농도를 80μM로 임의로 정했지만 Rg1의 경우 다른 

농도와 크게 차이를 보이지 않았다. 

세포증식에 적합한 농도에 관련된 문헌을 살펴보면, 배

양시 Rb1의 Schwann세포의 증식에 대한 효과가 조사

되었는데,23) 배양 5일째 여러 농도 10, 20, 200μg/ml, 

1mg/ml(각각 11, 22, 220, 1100μM에 해당)의 Rb1

을 처리한 후 세포 증식을 MTT assay로 관찰한 결과, 

10ug/ml의 Rb1이 DMEM cell culture보다 더 의미 있

는 증식을 유도하였지만 1mg/ml의 높은 농도에서 Rb1

은 유의하게 증식을 억제하였다고 보고되었다. 이 연구

보다 다소 낮은 농도에서 증식이 활발하다고 한 점이 

차이가 있지만 200μg/ml의 농도에서는 DMEM 배지

와 비슷하다고 보고되어 대체적으로 이 연구와 일치하

였다. 이 연구에서는 20~80μM의 농도로 실험하였기 

때문에 심한 세포독성을 유발하지 않았고 농도사이에 큰 

차별성도 없었던 것 같다. 결국 적정농도에서는 Rb1이 

Schiwann세포나 신경세포의 세포증식을 효과적으로 유

도하지만 높은 농도에는 세포독성을 나타내는 것 같다. 

비슷한 연구로서 Hu 등59)은 10μg/ml Rb1이 의미있는 

Schwann세포의 증식을 유도하면서 NGF(50μg/ml)와 

비슷한 증식유도효과를 보였지만 높은 농도의 Rb1(1 

mg/ml)에서는 증식이 의미있게 억제되었다고 보고되어 

적합한 농도의 Rb1이 세포증식을 유도하지만 높은 농도

의 경우 세포독성작용을 유발하는것은 분명한 것 같다. 

Rg1의 경우에도 배양된 인간 활성임파구에서 체세포분

열을 촉진시키는 가장 효과적인 농도는 약 0,0003~ 

0,0005mg/mL(0.3~0.5μg/mL)의 Rg1농도의 배지이

며 이때의 체세포분열세포수와 DNA합성의 증가는 세

포밀도를 유의하게 증가시켰다고 하였는데,21) 본 연구에

서는 이들이 사용한 농도의 약 100배의 농도를 처리하

였고 임파구와 신경세포의 차이때문에 직접비교가 어려

운 점이 있으나 이 연구에서 사용된 농도에서도 대조군과 

비슷한 정도의 증식이 있었기 때문에 세포독성에 의한 영

향은 크지 않다고 보인다. 그런데 휴지기 세포(resting 

cell)에서는 Rg1이 분열촉진(mitogenic)기능은 없다고 
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하였으므로21) 적절한 농도라 하더라도 Rg1이 세포증식

에는 큰 영향을 주지 못했을 수도 있겠다. 
 

2. cDNA Microarray 결과에 대한 고찰 

유전자 발현분석은 유전자 발현양상(expression pat-
tern)의 변화에 수반되는 생리적인 변화에 의한 세포의 

많은 함수적인 관계를 밝혀준다. 여기서 유전자 발현이 중

요한 이유는 유전자 발현이 세포가 현재 어떤 상태에 있는

지를 특징짓기 때문이다. Microarray는 작은 면적의 고

체표면(유리판, nitrocellulose membrane 혹은 실리콘)

에 염기서열이 알려진 target DNA(cDNA 혹은 oligo-
nucleotide)를 정해진 위치에 붙여 미세집적(micro-

array)시킨 것을 통칭한다. 이러한 DNA 칩에 분석하고자 

하는 시료 DNA 단편을 결합시키면 DNA 칩에 부착되

어 있는 probe와 시료 DNA 단편상의 염기서열의 상보적 

정도에 따라 각기 다른 결합(hybridization)상태를 이루

게 되는데 이를 광학적인 방법 또는 방사능 화학적 방법 

등을 통해 관찰 해석함으로써 시료 DNA의 염기 서열을 

측정할 수 있다. 즉 수천 수만개의 유전자에 대한 DNA 

배열(sequence)을 두 개의 클라스에 깔아놓고, 각기 다

른 환경에서 채집된 mRNA를 역전사하여 만든 cDNA

를 hybridization하면 특정 유전자들이 이 cDNA와 특

별히 많이 결합되어 발현수치가 높아진다. 즉, 수천, 수만

개의 유전자에 대해 서로 다른 조건의 cDNA가 얼마나 

발현 수준비를 보이는지가 DNA microarray data인 것

이다.  

이 연구에서 MTT assay를 바탕으로 Rb1과 Rg1 80 

μM을 처리하여 36시간 배양한 후 total RNA를 분리 

하였으며, 대조군과 Rb1 그리고 대조군과 Rg1을 각각 

cDNA microarray에 hybridzation하여 유전자 발현변

화를 분석한 결과, Rb1에 의해 40개의 유전자가 상대적

인 발현비율이 2배 이상 증가하였다. 그리고 Rg1에 의

해 125개의 유전자가 2배 이상 발현이 증가하였고, 3배

이상 증가된 유전자를 기준으로 했을 때는 96개의 유전

자의 발현이 증가하였다. 반면에 2배 이상(50% 이하) 발

현이 저하된 유전자는 34개였고, 7개의 유전자가 3배 이

상(33% 이하) 발현이 저하되었다. Rg1의 경우 Rb1보다 

훨씬 많은 유전자가 발현이 증가하였기 때문에 증가된 모

든 유전자를 다 기술하기 어려워 발현차이를 더 높게 선정

하였다. 따라서 Rb1의 발현이 증가된 유전자보다 Rg1의 

경우 통계적으로 더 의미있게 발현증가를 보였다고 이

해할 수 있겠다.  

이 실험에서 처리 36시간에는 Rg1이 Rb1보다 다양

하고 더 심대하게 세포전반에 걸쳐 영향을 준다고 보여

진다. 그러나 다음과 같이 다른 요인도 함께 작용할 수 있

다는 점이 고려되어야 할 것이다. 첫째, 이 실험이 세포 

생존력이나 세포증식이 활발할 때를 반영하고 있지만 그 

것은 일부에 지나지 않고 그 외의 유전자 발현에 영향을 

미칠 수 있는 물리적, 화학적, 그리고 생물학적인 여러가지 

요인들이 반영되어 나타났을 수 있고 Rg1이 이런 요인들

이 Rb1보다 더 많이 반영되었을 수도 있겠다. 둘째, 처

리한 농도가 Rg1과 Rb1 모두 80μM의 동일한 농도를 

임의로 적용했기 때문에 세포생존력에 가장 적절한 농도

가 반영되지 않았을 수도 있다. 다시 말하면 유전자 발

현변화를 유발시킬 수 있는 다른 적절한 농도가 있을 수

도 있다는 점이다. 그러므로 Rg1이 Rb1보다 더 적절한 

농도여서 더 광범위한 유전자 발현변화를 보였을 수도 

있는 것이다. 셋째, 이 연구가 정확히 ginsenoside를 36

시간동안 처리하고 그 시점에서의 유전자 발현을 보았

기 때문에 시간변동을 반영하지 못했다는 점이다. 예를 

들면, 현미경 사진상 Rb1의 경우 초기부터 증식이 두드

러졌는데, 36시간째의 microarray 결과에서는 이를 반

영할 수 없었다. 즉, 어떤 유전자가 36시간에는 발현이 

낮지만 24시간이내에 더 높을 수도 있는 것이다. 위에

서 살펴본 바와 같이, 실제로 Rg1이 Rb1보다 유전자 발

현 전반에 걸쳐 더 많은 영향을 주는지는 이 실험만으

로는 결론내리기 어렵다. 더구나 이 연구가 최초의 연구

이기 때문에 비교할 수 있는 자료도 없는 실정이다. 이런 

점들은 이 연구의 제한점으로 추후 보완연구가 수행되

어야 할 것이다.  

여기서는 Rb1과 Rg1에 의해 발현이 증가된 유전자

를 세포내의 기능별로 분류하여 의미있다고 판단되는 각 

유전자의 세포내 분자생물학적 기능이나 역할에 대해 고

찰하여 ginsenoside의 효과를 가늠하고자 한다.  
 

1) 전사, 번역 및 단백질 생합성의 조절(Regulation of 

transcription, translation and protein biosyn-

thesis) 

Rb1에 의해 발현이 유도되는 유전자들은 그 대부분이 

단백질 생합성(protein biosynthesis)에 관여하는 ribo-
somal proteins(RPs)이다. 그리고 전사(transcription)

를 조절하는 eEF1B2와 RPLP0가 증가하고 번역(tran-
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slation)을 조절하는 XAB2와 ZNF45가 증가된다. XAB2

는 세포주기조절, pre-mRNA splicing 및 전사에 관여

하는 여러 기능이 있고, 특히 전사를 실제 방해하는 손상

이 있을 때 혹은 전 유전체 복구(global genomic repair)

가 충분치 않을 때 전사조합복구(transcription-cou-
pled repair)60)를 통해 우선적으로 제거하여 RNA 합성

을 빠르게 회복시키는 기능을 한다.61) ZNF45은 일차적

으로는 전사요소로서 작용하며 일부 세포증식이나 성장

에도 영향을 준다.62) 

Rg1을 처리한 경우 Rb1을 처리한 경우보다 훨씬 더 많

은 단백질 생합성에 관여하는 RPs가 증가하였으며, 전사

(transcription)에 관여하는 eIF3S5, eEF1b2, RPLP0와 

번역(translation)에 관여하는 HMGB1, HMGB2, MLL2, 

ZNF45와 같은 유전자의 발현이 증가되었다. HMGB1

과 HMGB2는 전사의 조절, DNA 복구, 재조합, 분화, 그

리고 세포외 신호전달에 관여하는 유전자63-65)로서 Rg1

에 의해 발현이 증가된다. 

번역조절(translational control)은 시냅스형성 및 성

인의 고차적 기능의 뇌 활동에 중요하다. 발달중의 뇌는 

성인의 뇌에 비해 높은 수준의 단백질 합성속도를 보인

다.66) 뇌에서 새로운 단백질의 합성은 발달동안의 시냅

스 및 신경회로(neural circuit)형성에 필수적이고 전 생애

에 걸친 학습과 기억과 연관된 장기간의 시냅스가소성

(long-term synaptic plasticity)의 조절에도 절대 필요

하다. 번역조절은 시냅스의 형태변화에도 핵심적 역할을 

하며, 기능적 가소성도 역시 번역에 의해 영향을 받는다.67) 

이와 관련된 연구로서 Rb1과 Rg1을 투여후 공간적 학

습이 증진되면서 해마에서 시냅스표식단백질(synaptic 

marker protein)인 synaptophysin이 고밀도로 발현되

고,28) 또한 해마의 CA3 부위에서 시냅스 밀도증가가 보

고되는 등,29) 기억과 학습 등 세포내에서 지속적인 단백

질 합성을 필요로 할 때, Rb1과 Rg1이 단백질 합성을 증

가시켜 이런 효과를 나타낼 수 있도록 조절역할을 할 수 

있다고 보여진다.  

단백질 합성, 즉 mRNA의 번역은 3가지 분자과정으로 

구성된다.68) Initiation phase에서는 mRNA와 methio-
ninyl-tRNA가 ribosomal protein(RPs)에 결합하고, 

elongation phase에서는, aminoacyl-tRNA가 리보좀

에 결합하고 리보좀상에서 A부위에서 P부위로 전위하

여 mRNA template로부터 polypeptide chain이 합성

되고 신장된다. 마지막으로 완성된 아미노산의 chain 즉 

polypeptide가 mRNA로부터 유리(release)된다. 이 

세단계 각각은 별개의 분자들, 즉 eukaryote initiation 

factors(eIF), eukaryote elongation factors(eEF), 그

리고 eukaryote release factors(eRF)에 의해 수행되

고 조절된다.69)70) Rb1과 Rg1을 처리한 신경세포에서도 

eEF1B2, eIF3S5, eEF1b2 등의 번역조절인자들의 발

현이 증가하는 점으로 보아 Rb1과 Rg1이 분명히 단백질 

합성의 번역과정에 역할을 하는 것으로 보인다. 

번역(translation)과정은 적어도 세 종류의 구성성분

이 필요한데 mRNAs, 리보솜, 그리고 다양한 번역요소

들(translation factors)이다. Rb1과 Rg1, 특히 Rg1의 

경우 많은 RPs의 발현이 증가하였는데, 최근 DNA mic-
roarray 기술을 사용한 실험은 RPs mRNA의 발현이 성

장상태에 따른 여러 변화들에 반응하여 철저히 조절된

다고 보고된다.71) 인간 transcriptome의 체계적 분석은 

번역조절이 RPs의 유전자 발현에서 필수적인 역할을 한

다는 점은 분명한 것 같다.72) Rb1과 Rg1은 RPs의 발현

을 증가시켜 단백질 합성을 위한 필수단백질을 만들어 

냄으로서 단백질합성능력을 증가시켜 세포내 동화작용을 

돕는 것으로 생각된다. 
 

2) 신호변환조절(Regulation of signal transduction) 

Rg1의 경우 신호변환(signal transduction)조절에 관

련된 RAN, YWHAE, RGS5, PLA2G1B, CALM2 등의 

유전자 발현이 3배이상 증가되었으나, Rb1은 신호변환

과 관련된 유전자에 대해 의미있는 영향이 없었다. 

RAN은 RNA와 단백질을 핵공복합체(nuclear pore 

complex)를 통해 전위(translocation)시키는데 필수적

인 하나의 작은 GTP결합단백질이며,73) DNA합성과 세

포주기 진행의 조절에도 관여한다. RAS는 막에 결합된 

guanine nucleotide 결합단백질을 암호화하며 세포성장

과 분화를 조절하는 신호변환기능을 한다. YWHAE은 세

포주기조절요소와 물리적으로 상호작용하여 세포주기조

절에 대한 효과를 나타내고 또한 세포분열촉진인자(mi-
togenic factors)에 대한 세포반응에 관련되어 세포분열

촉진 신호변환(mitogenic signal transduction)단백질

과 결합하여 신호변환에 관계된 많은 생화학적 활동을 

보이게 되는데, 신호변환 기능의 조직화 역할(organiza-
tion role)을 한다고 제시된 바가 있다.74) RGS는 GTPase-

activator로 작용하여 heterotrimeric G-protein의 조

절에 관계한다. Heterotrimeric G protein은 활성과 비
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활성 형태사이를 교대하는 분자적 스위치로서 작용하여 

수많은 종류의 호르몬과 신경전달물질의 효과를 매개한

다. RGS가 G protein의 α-subunit에 결합하여 G pro-
tein 신호전달의 억제자로 작용한다.75)76) CALM2는 cal-
modulin을 암호화하는 3가지 비대립인자의 유전자(no-
nallelic genes) 중의 하나인데, Calmodulin은 도처에 존

재하는 칼슘결합단백질이고 칼슘신호의 주요한 전달자

이다.77) 이것은 운동성(motility)과 세포주기 진행을 포

함한 많은 필수적 세포내 경로에 관여한다. 또한 신경돌

기성장, 신경전달물질의 합성과 분비, 그리고 신호변환

활동 등의 세포의 특수화된 기능을 담당하는 필수적인 

역할을 한다고 알려져있다.78)79) 
 

3) 세포증식, 성장 및 세포주기조절(Regulation of cell 

cycle, proliferation, and growth)  

Rb1으로 처리한 경우, 세포증식에 관여하는 Tetras-
panin(TSPAN)만이 2배 정도 발현이 증가되는 것으로 

나타났다. TSPAN은 광범위한 종에서 발현되고 비록 

정확한 생물학적 기능은 잘 모르지만 anti-TM4SF 항

체를 사용한 수많은 실험에서 세포의 증식, 활성화, 결합

(adhesion) 및 운동성(Wright와 Tomlinson 1994; He-
mler 등 1996)에 관여한다고 알려져 있다.80)81) 

Rg1을 처리한 경우 세포주기 조절에 관여하는 CDK2-
AP1과 CCND1(cyclin D1)이 3배 이상 발현이 증가하

였고, 세포증식과 성장에 관여하는 AF1Q, SUI1, DDX5

의 발현이 증가하였다. CDK2AP1은 정상각화 세포(ke-
ratinocytes)로부터 발견, 분리된 가설적 성장억제 유전

자이다.82) 인간의 DOC-1/CDK2AP1은 115개 아미노

산으로 구성된 12.4kDa의 peptide인 p12DOC-1/CDK2AP1

를 암호화(encoding) 한다. 이것은 cyclin-dependent 

kinase 2(CDK2)83)와 DNA polymerase α/primase 

(pol-α primase)84)를 포함하는 세포주기 S phase 조

절자의 생물학적 활동에 영향을 주는 성장억제 성질을 매

개한다. 포유류 세포의 진행은 세포주기의 G1 phase를 통

해 두 종류의 cyclins에 의해 지배된다. 즉 D-cyclins

과 cyclin E이다. D-cyclins은 cyclins D1, D2 및 D3

의 세종류가 있는데, 이 실험에서는 Rg1에 의해 그중 

cyclin D1의 발현이 증가하였다. D-cyclins는 모든 증

식하는 세포에서 풍부하게 발현된다. 이들 단백질들은 

세포분열 촉진시도(mitogen challenge) 후에 빠르게 유

도되며 세포환경과 핵심적인 세포주기기전 사이에서 어

떤 연결을 제공한다.85) 일관된 성장촉진 역할을 가진 D-

cyclin은 oncogenes으로서 작용할 수 있다. 사실상 D-

cyclins의 과발현은 많은 human cancer에서도 보여진

다.86)87) D-cyclins는 cyclin-dependent kinase CDK4

와 CDK6의 촉매작용과 연관되어 이들의 안내를 받아

서 세포주기진행을 유발하는 것으로 믿어진다.85) 또한 

D-cyclins는 kinase-independent manner로서 p27Kip1

과 상호작용하여 세포주기 진행을 조절하는 것으로 보인

다. 본 실험에서 사용된 SH-SY5Y세포는 증식될수있

는 종양세포로서 D-cyclin의 발현증가는 어쩌면 당연

한 것일 수도 있겠다. 
 

4) 신경발생과 분화조절(Regulation of Neurogenesis 

and Differentiation)  

Microarray 상에서 Rg1을 처리한 경우에 신경세포 발

생과 분화에 관련된 GPI(Glucose-6-phosphate iso-
merase), MLP(Marcks-like protein) 그리고 SCG10 

(superior cervical ganglion 10)의 발현을 3배 이상 증

가시켰으나, Rb1을 처리한 경우에는 이 유전자들이 증

가되지 않았다.  

GPI는 neuroleukin(NLK)과 동일하다고 밝혀진 이

래,88)89) 탄수화물 대사기능 외에도 척수 및 감각신경세

포의 신경영양인자(neurotrophic factor)로 알려져 있

으며 근육, 뇌, 심장 및 신장에 많은 양이 발견되며, 배아

척수신경세포, 골격운동신경세포 및 감각신경세포의 생

존을 촉진한다.90)  

MLP(Marcks-like protein)는 초기 신경관 형성

(neural tube formation, neurulation)에 관여하는 것으

로 보이며 인간에서 신경관 결손(neural tube defect)

에 어떤 연관을 가질 것으로 보이나 아직 정확히 밝혀지

지는 않았다. Wu 등91)은 MLP가 CNS의 원조랄 수 있

는 신경관(neural tube)의 정상적인 발달에 필수적임을 

증명하였다. 신경관형성(neurulation)을 포함한 형태발생

(morphogenesis)은 세포증식, 세포형태변화 및 세포이

동과 같은 세포과정을 필요로하며,92) 이들 과정 모두는 

세포와 세포의 신호전달과 함께 세포골격(cytoskeleton)

의 재구성에 관련된다. MLP는 세포내외의 신호전달을 통

합하여 actin을 매개하여 내부의 cytoskeletal events에 

영향을 주어 세포골격의 변화를 매개하여 조직에서 형태

변화를 조절하는 것 같다.  

SCG10은 신경세포의 성장연관 단백질(neuronal Gro-
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wth-Associate Proteins, nGAPs)의 하나이며 이들의 

발현은 신경세포의 성장, 발아(sprouting) 및 재생과 밀

접하게 연관된다. SCG10, stathmin, GAP43등의 nGAP 

mRNA의 발현은 초기 신경발생 동안에 극도로 높다가 

급격히 감소되며93) 성인에서도 유의하게 발현이 지속된

다.94) SCG10 등의 nGAPs은 신경세포돌기 성장의 표

식자로서 사용되어 왔는데, 이들의 발현이 발달동안의 

신경세포성장과 밀접하게 연관된다. nGAPs는 시냅스가

소성을 위한 구조적 기초인 수상돌기 개조(remodeling) 

동안에 중요한 역할을 한다. NGAPs 중에도 특히 SCG10

은 미세소관(microtubule)의 역동(dynamics)을 직접 

조절하며, 신경세포의 구조적 가소성(neuronal struc-
tural plasticity)의 근원적 기초가 되기 때문에 중요하다. 

SCG10은 강력한 미세소관동요인자(microtubule-des-
tabilizing factor)이며 신경성장과 가소성을 불러일으킨

다. 성장한 신경세포는 다양한 내적, 외적 요인에 반응

하여 형태학적으로 그리고 신경화학적으로 그들의 특징

을 변화시키는 능력을 가지고 있다. 신경돌기의 성장95) 

같이, 시냅스 구조에서 형태학적 변화는 지속적인 세포골

격의 재배열에 의존한다.96) 그래서 nGAP SCG10은 미

세소관 와해작용(microtubule disruption)97)98)을 통해 

시냅스가소성에서의 역할을 하는 것 같다. 또한 최근의 

연구들은 SCG10이 소포수송로(vesicular trafficking)

나 actin-tubulin 재편(reorganization)의 조절에도 관

련있는 것으로 제시되고 있다.99-101) SCG10 mRNA의 

증가는 높은 역동성을 가진 세포골격의 변화로 소포수

송로와 시냅스의 형태변화 또는 시냅스 연결의 수가 증

가하는 방향으로 작용하게 되고 시간이 지나 SCG10의 

발현이 감소되면 세포골격이 안정되고 그 결과 변형되거나 

새로이 형성된 시냅스가 유지되는 결과를 가져오게 된다. 

Okazaki 등102)은 알쯔하이머병 환자의 뇌에서 SCG10 

단백질의 발현이 대조군에 비해 유의한 양적 변화는 없

었고 노인반(senile plaque)과 상관없이 신경섬유다발

(neurofibrillary tangle, NFT)밀도와 상관관계를 보였

고, 해마, 대뇌피질, 측두피질 및 편도 등 알쯔하이머병

이 주로 침범하는 부위에서 발견되었다고 하였다. 따라

서 Rg1투여로 SCG10 유전자 발현을 증가시켜 이를 매

개로 알쯔하이머 병의 진행에 어떤 영향을 줄 수 있다는 

추론도 가능하다.  

이 연구가 신경세포주에서 이루어졌기 때문에, Rg1

에 의해 상승된 유전자 발현이 유전자 프로그램에 따라 

진행되는 일련의 신경발생과정과 분화에 영향을 주었다

기보다는 신경세포의 증식, 발아, 재생, 가소성 등 세포골

격의 변화를 유발할수 있는 상태에 영향을 준다고 볼 

수 있을 것이다. Rg1이 신경세포증식과 성장에 효과가 

있고, LTP유도 및 기억장애개선효과, 신경보호 및 세포

사멸방지효과, 항노화 기능 등이 있음을 이미 밝혔다. 이

들 기능들은 신경세포의 시냅스 변화 및 신경세포가소

성과 밀접한 연관이 있다. 따라서 진세노사이드 Rg1이 

MLP, SCG10 유전자 발현을 증가시켜 시냅스 구조변

화를 용이하게 하고 신경세포가소성을 증진시켜 시냅스

밀도증가, 기억항진효과나 손상된 세포의 재건, 나아가 

신경퇴행성 질환의 예방에 이르기까지 어떤 역할을 할 것

으로 보인다. 한가지 아쉬운 점은 이 실험이 진세노사이

드를 처리한지 36시간에 한번만 이루어졌기 때문에 시간

에 따른 유전자 발현의 변화양상을 알수 없다는 점이다. 

이점은 추후 연구에서 반드시 규명되어야 할 것으로 보

인다. 

 

결     론 
 

이 연구는 Rg1 또는 Rb1을 처리한 신경세포주에서 특

정한 양상의 유전자 발현변화를 보여주었는데, 두 gins-
enoside 모두 전사, 번역 및 단백질합성조절에 관여하

는 유전자 발현을 증진시키는 역할이 있다. 그러나 이런 

기능은 Rb1보다 Rg1의 역할이 더 광범위하고 다양하

게 나타났다. 그리고 특히 Rg1을 처리했을 때, 신호변환, 

세포증식과 성장, 세포주기 조절 등에 관련된 유전자 발

현을 증가시키는 기능을 더함으로서 신경세포의 유전자 

기전에 대한 ginsenoside의 가능한 역할에 대해 새로운 

통찰을 제공한다. 또한 Rg1 처리 후 초기 신경발달 동안

에 높은 발현을 보이고 아울러 신경가소성에 중요한 역할

을 한다고 알려진 SCG10의 발현을 상향조절함으로서 

Rg1이 신경세포증식이나 발아(sprouting), 성장에 어떤 

역할을 할 것으로 생각되며, 나아가 신경세포의 시냅스 

구조변화를 용이하게 하고, 구조적 가소성 작용에 중요한 

역할을 함으로서 손상된 세포의 재건, 학습 및 기억항진

기능, 세포사멸 방지 및 퇴행성 신경질환의 예방에 이르

기까지 일부 역할을 할 가능성을 제시한다. 
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중심 단어：인삼사포닌 Rg1·인삼사포닌 Rb1·마이크

로어레이·유전자 발현·SCG10. 
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