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1. 서론

우리나라가 급속한 산업화와 함께 경제적으로 여유를 가

지게 되면서 식생활 습관에도 많은 변화를 초래하게 됨과

아울러 성인병의 발병도 급격히 늘고 있는 추세이다. 이중

에서 당뇨병 환자의 경우는, 대한당뇨학회에서 제시한 자

료에 의하면, 1970년대에만 하여도 30만 명 정도였으나,

2009년도 현재는 전체 인구의 약 10%를 초과한 500여

만 명으로 추산하고 있다. 더욱이 앞으로 10년 이내에 우

리나라 국민의 1/4 이상이 당뇨병의 증상을 가지는 당뇨

대란이 올 것으로 예상하고 있다.

당뇨병의치료와예방을위하여전세계적으로많은노력

이 이루어지고 있으며, 이중에서 민속의약(folk

medicine)으로 사용되어 온 많은 약용식물들이 당뇨 치

료목적으로 적용되어 왔다. 이들 약용식물들 중에서 당뇨

병 치료 및 예방효능 연구에 가장 많이 활용되고 있는 것

이바로인삼이다. 이를뒷받침할수있는근거자료로는미

국 국립의학도서관(National Library of Medicine,

NLM) 산하의 National Center for Biotechnology

Information(NCBI)에서 제공하는 PubMed에 등록되

어 있는 논문들 중에서“ginseng”을 keyword로 색인

하면 2009년 현재까지 총 3500편이 검색되었으며, 이

중에서“antidiabetic”을 keyword로 병행 색인하면

97편의 논문이 검색되었다. 약용식물들 중에서 인삼이 항

당뇨 효능 탐색을 위하여 수행된 연구논문으로서는 꽤 많

은 편이라고 생각된다. 연대별 발표논문 편수로는 2000

년 이전에는 매년 2~3편이었으나 2000년 이후부터는

10여편으로 증가하였다.

당뇨연구의 기록들에 의하면 20세기초부터 인삼근이 당

뇨병과 관련있는 질환을 치료하는데 전통의약계에서는 자

주 사용되어 왔음을 알 수 있다(Ackerknecht, 1982).

일본 과학자들은 1920년대에 이미 인삼근이 혈당치를 낮

추며아드레날린이나높은농도의당을투여함으로써유발

된 고혈당증을 완화시킨다는 연구결과를 보고하였다. 그
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후로 인삼근은 당뇨환자들을 치료하는데 복용되기 시작하

였다(Bensky and Gamble, 1993; Huang, 1999).

이 외에도많은 In vitro study, 동물실험(Kimura 등,

1981a,b; Yokozawa 등, 1985)과 임상적용 실험 결과

들(Sotaniemi 등, 1995; Vuksan 등 2000, 2008)

은 인삼근이 항당뇨 활성을 가지고 있다는 주장을 강하게

지지하게 하였다.

제2형 당뇨병의 치료에 항당뇨 치료제들의 효능이 제대로

나타나지않는것은인슐린을생산하는췌장베타세포의기

능이 지속적으로 나빠지기 때문이다(Skyler, 2004). 따

라서 베타세포의 기능을 보전함으로써 혈당조절을 개선하

는항당뇨활성을가진물질이나약용식물을탐색하는연구

가 최근에는 활발히 수행되고 있는 추세이다. 다양한 성분

을 함유하고 있는 약용식물의 처방은 보조기전을 경유하여

작용하는 것으로 생각하고 있기 때문에 인삼은 당뇨병에서

여러가지의병인성기전들을대상으로작용하는지가연구

되어야 할 필요가 있다. 즉, 인삼의 단순한 항당뇨 효과를

확인하는 정도의 연구에서 탈피하여 당뇨병의 다양한 병인

성기전들에작용하는인삼의활성을규명하는연구로확대

되어, 인삼의항당뇨약리효능을기초로한유효성분의기

능성 식품이나 의약품의 개발로 연결함으로써 고부가 가치

를창출하는산업의중추가되도록해야할필요가있다. 따

라서 본보에서는 고려홍삼의 항당뇨 활성을 규명하기 위한

최근의연구동향을소개함과아울러, 당뇨병치료연구들중

에서핵심적으로다루고있는인슐린분비를담당하는췌장

베타세포의 기능보전에 대한 고려홍삼의 효능 규명을 위한

연구방향을 제시하고자 한다.

2. 당뇨병

당뇨병(diabetes mellitus)은 인슐린 작용의 부족이나

인슐린에대한세포저항으로인한만성고혈당증을특징으

로 하면서 여러 종류의 대사 이상을 수반하는 질환으로 정

의하고있다. 혈액속에있는포도당을세포속으로운반하는

인슐린의작용이저하되면과다한당을섭취하였을때일정

한혈당수준을유지하는내당능력이감소하게되어혈액에

남아있는포도당이세포안으로충분히흡수되지않게되므

로혈당이높아지고당을소변으로배설하는포도당낭비현

상이 초래된다.

당뇨병에서 특징적으로 나타나는 대표적 초기증상으로는

다뇨(多尿), 다음(多飮), 다식(多食), 체중감소, 갈증및나

른함을들수있다. 다뇨로인한탈수와고혈당으로인한혈

액의삼투압상승때문에물을많이마시게된다. 더욱이세

포의 당 이용률이 낮아지고 소변으로 당을 잃기 때문에 음

식을많이먹게되지만에너지원으로사용되어야할포도당

이 세포 속으로 흡수되지 못하여 충분한 에너지를 만들어

내지못한다. 따라서체내의단백질을에너지원으로사용하

면서 피로를 느끼고 체중이 감소한다. 또한 신장의 기능저

하, 혈관 내에 당이 축적되어 발생하는 동맥경화, 망막에

출혈현상으로 인한 시력저하, 당뇨족 등 여러 합병증이 나

타나게 된다.

당뇨병은크게어린연령층에서발생하는제 1형당뇨병과

성인층에서발생하는제2형당뇨병으로분류한다. 제1당뇨

병은 췌장 β세포의 파괴성 병변에 의해 인슐린이 결핍되어

생기는병으로소아당뇨라고도하며, 주로자가면역기전으

로 인한 췌장의 랑게한스섬의 β세포의 파괴로 인하여 발생

하므로 인슐린 의존형 당뇨병이라고도 한다. 제2당뇨병은

인슐린 분비저하와 인슐린 저항성으로 인하여 세포가 인슐

린수용체의기능이마비되었거나인슐린이그수용체와결

합이 되어도 포도당 문을 열지 못하여 포도당을 세포내로

흡수하지못하여생기는병이다. 따라서제2형당뇨병은인

슐린분비는어느정도이루어지지만혈당을낮추는기전에

이상이 생겨서 유발되는 질환이기 때문에 인슐린 비의존형

당뇨병이라고도한다. 또한세포내로흡수된포도당을글리

코겐으로 저장하는 기능이 마비되어 포도당을 효율적으로

사용하지 못하게 되어 혈당이 올라가게 되기도 한다. 

3. 고려인삼의항당뇨효능

고려인삼(Panax ginseng C.A. Meyer; Araliaceae)

은 원기를회복시키고피로와스트레스에대한저항력을증

가시키는 효과를 나타내어, 수천 년 동안 한국과 중국, 일

본등지에서전통적약제로사용되어왔다. 최근에와서고

려인삼은 중추신경계의 항상성 유지와 면역기능 강화의 효
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능을 나타내는 등 천연의약으로 범세계적으로 주목을 받고

있다. 뿐만 아니라 뇌기능 항진 효능, 항 발암 작용과 항암

활성, 항 당뇨 작용, 간 기능 항진 효능, 심혈관 장해개선

및항동맥경화작용, 콜레스테롤대사개선작용, 혈압조절

작용, 항 스트레스 및 항 피로 작용 등의 다양한 약리효능

이보고되었다. 지금까지알려져있는고려인삼의약리효능

들 중에서 가장 대표적으로 연구되어온 효능이 바로 항 당

뇨 효능이다.

인삼은약용식물들중에서항고혈당효능, 즉 항고혈당의

작용원리 및 작용기전과 관련하여 가장 많은 연구결과들이

보고되고 있으며, 인삼성분들 중에는 진세노사이드와 다당

류들이 저혈당 활성이 있음이 규명되고 있다. 인삼근 추출

액의저혈당효능은수십년동안알려져왔으며, 줄기, 잎,

열매등의인삼추출물에서도항고혈당효능이있음이보고

되었다(Wang 등, 1990; Yang, 1991; Fang 등,

1998; Chung 등, 2001; Xie 등, 2002a,b; Attele

등, 2002). 시카고 대학교의 Yuan 교수연구팀은 당뇨병

유발 유전자전이생쥐모델과 비만유발 유전자전이생쥐모델

에서 고려인삼(Panax ginseng C.A. Meyer)과 미국

인삼(Panax quinquefolius L.)의 열매와잎의추출액

에서도 인삼뿌리 추출액에서와 비슷한 저혈당 효능을 나타

냄을 보고하였다(Attele 등, 2002; Yuan, 2002; Xie

등, 2002a,b, 2004a,b; Dey 등, 2002, 2003). 사

포닌 성분이 인삼에서 중요한 약리작용을 나타내는 성분들

임이 여러 논문에서 보고되고 있다(Bao, 1981); Lee 등,

1997; Jang 등, 2001). 사포닌의 연구결과들을 세부적

으로분석하면, 진세노사이드 Rb1, Rg1, Re(Attele 등,

2002), Rg3, Rh2(Lee 등, 2006, 2007), CEG,

Rb2, DPG-3-2(Ng 및 Yeung, 1985)과 같은사포닌

성분들은항당뇨및항당뇨복합증상에활성이있음을실

험실에서또는임상실험을통하여확인되었다. 이들사포닌

성분들의 작용기전으로는 포도당 대사에 직·간접으로 관

련있는 효소들의 활성을 조절하거나(Lee 등, 2006,

2007; Suzuki 및 Hikino, 1989a,b), 신장질환을 억

제하기도 하며(Kitamura 등, 1997), 인슐린 분비를 촉

진하는효능(Ng 및 Yeung, 1985) 등이확인되었음이보

고되고있다. 인삼성분의폴리펩티드들또한항고혈당작용

을 가지고 있는 것으로 보고되고 있다(Wang 등, 1991). 

지금까지 확인된 고려인삼을 비롯한 인삼류의 항 당뇨 활

성효능규명을위한연구결과들을시대별로분석해보면고

려인삼의항당뇨활성효능규명을위한연구동향을파악할

수있을것으로생각된다. 정성현교수(2007)가분석한인

삼의 항당뇨활성 연구동향에 의하면, 인삼의 항 당뇨 활성

규명을 위한 기초연구는 in vitro실험과 동물실험을 중심

으로 1980년대부터 활발히 진행된 것으로 보고되고 있다.

2000년 이전에는 주로 인삼 추출물을 대상으로

Streptozotocin 또는 alloxan으로고혈당을유도한동

물모델을이용한연구가주로이루어졌다. 2000년도이후

에는당뇨병에서인슐린의기능규명을위하여이들의작용

기전 연구에 자연발생적 고혈당·비만동물모델인 ob/db

마우스들을 이용하였거나, 인슐린 생성에 특이성을 가지고

있는 췌장세포(HIT-T15, INS-1, MIN6N8), 지방세

포(3T3-L1) 및 소장세포(caco-2)들을 사용하여 인삼의

항당뇨기전을세부적으로규명하고자시도되었다. 지금까

지 연구하여 확인된 인삼의 항 당뇨 작용기전으로는 크게

1)인슐린 분비의 촉진 효능, 2)소장에서 포도당 흡수의 차

단 효능, 3)인슐린 작용성의 증가 효능의 작용기전으로 요

약할 수 있다. 

인삼의 항 당뇨 활성에 대한 임상적으로 적용한 사례들이

다수 보고되었다. 임상적용 시험은 주로 2000년 이후에

이루어졌는데, 이는이전에 in vitro실험과동물실험을통

하여 규명된 인삼 성분의 항 당뇨 활성 연구결과들을 근거

로 당뇨병 환자에게 적용하게 된 것으로 판단된다. 2000

년 이후에 인삼의 항 당뇨활성에 대한 임상시험은 캐나다

토론토 대학의 Vuksan 교수 연구팀에서 주도해 왔으며,

주요 임상결과들을 정리하여 보면 다음과 같다. 1)식전 40

분에 1~2g의 인삼 추출물을 복용하면 식 후 혈당을 효과

적으로감소시키며, 저혈당과같은부작용은나타나지않는

다. 2)인삼 시료에따라항당뇨효능에차이가있으며, 이

러한 차이는 인삼 사포닌 성분 비율의 차이에 기인한 것으

로 주장하고 있다. 

4. 항당뇨기전연구의최근동향
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1) 당뇨병과소포체스트레스(ER stress) 
최근에당뇨병의발병기전으로심도있게연구되고있는분

야로는 소포체(Endoplasmic Reticulum)의 기능불량

으로췌장의베타세포의사멸을일으키게되는기전인소포

체 스트레스와 Unfolded Protein Response(UPR)

의 관련성을 규명하는 연구가 활발히 진행되고 있다

(Kaufman, 1999, 2002; Mori, 2000; Schroder

and Kaufman, 2005). 소포체 스트레스(ER stress)

와 관련하여 지금까지 밝혀진 내용을 요략해 보면, 세포의

ER에서 칼슘의 고갈, 포도당화(glycosylation)의 억제,

산화/환원 스트레스 발생, hypoxia, 또는 포도달 고갈,

unfolded 단백질의축적과같은 ER lumen의 항상성을

파괴하는요소가발생하게되면소포체의기능에장애가발

생하는데 이러한 상태를 소포체 스트레스(ER Stress)라

고 한다(Kaufman, 1999; Mori, 2000; Kaufman

등, 2002). ER Stress가 발생하면 세포는 생존하기 위

한방어기전으로서Unfolded Protein Response(UPR)

이라 불리는 스트레스 적응 신호 전달 과정을 ER에 있는

UPR sensor 단백질로부터 작동시킨다(그림 1). UPR

신호는 우선 더 이상 ER의 lumen안에 단백질이 축적되

는것을막기위해서단백질의합성을막고, 다음과정으로

ER의 단백질 folding 능력이나 unfolded 단백질을 제

거할수있는능력을조절하는단백질들의발현을증가시킨

다. 이런 신호 전달 과정들은 소포체 막에 존재하면서 ER

lumen안의 단백질 폴딩 상태를 감시하고 있는 세 가지

sensor 단백질들에 의해 조절된다. 소포체스트레스의 첫

반응은 eIF2α(eukaryotic translation initiation

factor 2 alpha subunit)를 인산화시켜 mRNA에서

단백질로 번역이 되는 과정을 감소시키는 반응이다. 즉,

PERK이라는 단백질 kinase는 eIF2의 알파 subunit

을 인산화 시킨다. 이 인산화는 거의 모든 mRNA의 번역

시작과정에서첫번째아미노산인Methionine이라이보

솜에전달되는것을막음으로써단백질합성이일어나는것

을막는다(PERK-매개단백질번역의약화). 이런억제는

ER lumen에 misfolded 단백질들이 축적되는 것을 효

과적으로 막는다. 두 번째로, 단백질 kinase이자

endonuclease 활성을 가지고 있는 IRE1a은 특이하게

도 세포질에서 unspliced XBP1 mRNA의 intron을

제거하는 nonconventional splicing을 유도하여강력

한 전사인자를 발현시킨다(IRE1-의존성 Xbp1 mRNA

splicing). 이 spliced XBP1 transcription factor

는 단백질 folding을 도와주는 chaperones과 ER에축

적된 misfolded 단백질을 제거하는 역할을 하는 ER

associated degradation(ERAD) 유전자들의 발현을

증가시키고, 또한 ER lumen의 단위 면적이 커지도록

lipid 합성을증가시켜소포체막의확장을유도한다(Back

등, 2006). 마지막으로, sensor 단백질인ATF6는비활

성화된 전사인자인데, 소포체스트레스가 발생하면 비활성

형 ATF6(p90)는 소포체에서 골지체로 이동하여 site-1

protease(S1P)와 site-2 proteases(S2P)에의해분

해절단(proteolytic cleavage)이되고, 절단된N-말단

ATF6(p50)는 핵속으로 이동하여 직접 전사인자로 작용

하며 단백질 폴딩에 중요한 여러 chaperones과 ERAD

유전자들의 발현을 증가시킨다(그림 1).(ER Stress-

induced Processing of ATF6).

그러나 이런 일련의 ER 스트레스에 대한 UPR 적응 반

응이충분하게단백질 folding을되돌려놓지못하게되면

세포는 사멸과정을 거쳐 죽게 된다(Oyadomari 등,

2002). 세포사멸과정또한세가지 sensor 단백질에의

해 조절되는데 PERK의 활성화에 의한 eIF2a 인산화와
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그림 1. 소포체 스트레스 반응의 신호전달 기전



아직 알려지지 않은 다른 요건이 충족되면 CHOP이라는

proapoptotic transcription factor가 발현되어 세

포사멸과정이유도된다(Song 등, 2008) 즉, 소포체스트

레스가 발생하는 동안 C/EBP가족에 속하는 C/EBP

homologus protein(CHOP) 유전자의 전사활성은 소

포체스트레스 반응 시 나타나는 상위의 신호전달체계인

PERK, ATF6 및 Ire1의 조절을받는다. CHOP 유전자

가 결손(CHOP knock out)된 세포는 소포체스트레스에

의한 세포자연사에 저항적인 반면, CHOP 유전자를 과발

현시키면세포자연사가촉진된다(그림 2). 또한UPR의활

성에 의해 잘려진 ATF6 N-말단 절편도 CHOP의 발현

에 관여하고 있다. CHOP 이외에도 소포체막에 존재하는

시스테인 단백질분해효소(ER-membrane proapo-

ptotic cysteine protease)이며 ER-associated

effector인 caspase-12와 cJUN NH2-terminal

kinase(JNK) 경로가소포체스트레스에의한세포자연사

를 유도하기도 한다(그림 2). 활성화된 IRE1은 c-Jun-

N-terminal inhibitory kinase(JIK)와 adaptor

TRAF2를 끌어들여서 apoptosis signaling kinase

1(ASK1)에게 활성화 신호를 전달하여 궁극적으로는 c-

Jun NH2-terminal kinase(JNK)의 활성화를 이루

게 한다. ER stress에 의하여 활성화되는 두 번째의

death-signaling pathway는proapoptotic 기능을

암호화하는 유전자들의 전사활성에 의하여 조절된다.

PERK, ATF6 및 IRE1이활성화되면Chop/Gadd153

의 전사활성을일으키게되며, 활성화된 Chop/Gadd153

가 bZIP 전사인자를활성화시켜서세포자연사를유발하게

한다.

내당능 장애에서 제2형 당뇨병의 경우에 인슐린 요구량이

생성능력보다증가하게되고, 결국베타세포의감소로이어

지게 되는데, 소포체스트레스가 베타세포의 산화스트레스

및 세포사멸과의 중요한 연결고리임이 확인되어, 당뇨병에

서 베타세포의 기능을 보존하는데 있어 소포페스트레스 및

CHOP이중요한표적이될가능성을제시하고있다(Song

등, 2008). 이와 같은 소포체 스트레스 반응은 특히 단백

질을 합성하여 분비하는 기능이 활발한 형질세포, 췌장의

베타세포, 간세포 및 조골세포에서 자주 관찰되고 있으며,

많은 연구들이 소포체 스트레스가 당뇨병은 물론이며, 허

혈, 바이러스감염, 고호모시스테인증, 돌연변이와같은여

러 질환의 병인으로 작용함을 보여주고 있다(Kaufman,

1999).

2) Unfolded Protein 축적과 Oxidative Stress
단백질 folding과활성산소종(ROS)의과량생산은상호

관련성이 있음을 제시하는 증거들이 알려져 있지만 ER

stress와관련한활성산소종의생성유무는잘알려져있지

않다. 환원당량의 재생에 필요한 ER 촉매이며 disulfide

oxidase인 Ero-1의발현은 ER 안에서단백질 folding

능력의 유지에 영향을 끼치게 되며, 활성산소종은

unfolded 단백질의축적의결과로서발생할수있음이확

인되었다. 일부연구팀에서는단백질 folding 동안에이황

화결합(Disulfide bond)의형성은세포내환원당량이고

갈될 때 병적인 원인이 됨을 제시하였다(Evans 등,

2002). 이 가설에 의하면 reduced glutathione의 결

핍이마이토콘드리아에서ROS의생성을증가시키게된다.

그렇지않으면육중한단백질폴딩부하에요구되는에너지

는급격한비율로ROS를발생하기위하여마이토콘드리아

의 flux를 증가시키게 될 것이다. 따라서 풀리지 않은 ER

stress와 관련하여 산화적 스트레스는 특히 단백질 폴딩

부하가큰세포나산화적스트레스에민감한세포에서사멸

에 기여하게 될 것이다. 
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그림 2. 소포체 스트레스 반응에 대한 UPR과 세포사멸 기전



3) 소포체스트레스와베타세포기능장애동물모델
당뇨병을연구하는팀에서는당뇨병치료의목표를소포체

내에 UPR-조절적응 신호전달과정을 향상시키되, ER

stress가 생기는 세포에서 사멸신호를 감소시키는 방향의

연구에초점을맞추는시도가진행되고있다. 즉, 과도하게

활성화된 UPR을 억제하고 UPR이 병든 세포를 치유하도

록돕는방법을찾기위한연구가진행되고있다. 최근에발

표된 연구논문에 의하면 제2형 당뇨병이 발병하는 과정에

서 중요하게 작용하는 인슐린 저항성이 IRE1α에 의한

JNK 활성화를 통하여 인슐린 수용체의 잘못된 인산화를

유발하여 나타난다는 새로운 사실을 밝혔다. 더 나아가 제

2형 당뇨병을 가진 마우스 모델에서 나타나는 비정상적으

로 높은 혈당 농도에 UPR을 약화시키는 chemical

chaperone을 처리함으로써 정상 수준으로 되돌려 놓을

수 있음을 실험으로 증명하여 큰 화제가 되었다. 현재 이

chemical chaperone이 당뇨병치료제로서 임상시험에

적용되고있는것으로알려져있다. 따라서 ER stress 관

련 UPR 기전 연구는 제2형 당뇨병 치료연구에 새로운 기

전으로활용될수있게되었으며, 고려인삼성분역시항당

뇨 활성 규명을 위한 새로운 도전이 될 수 있을 것으로 평

가된다. 더욱이 제2형 당뇨병과 관련한 다양한 종류의

knock-out 마우스 뿐만 아니라 췌장의 베타세포에서의

ER stress와 UPR 연구에 필요한 다양한 knock-out

세포들이확보되어서고려인삼성분의새로운항당뇨활성

기전연구가효율적으로수행될것으로기대하고있다. 참고

로 최근에 ER stress를 중심으로 한 당뇨병 연구에 사용

되고 있는 베타세포 기능장애 동물모델을 소개하면 아래와

같다.

AAkkiittaa 마마우우스스: Akita 마우스는 소포체 스트레스 관련

당뇨병 동물모델로 비만이나 췌도염 없이 점진적으로 베타

세포의감소와함께고혈당이유발되는특징을가지고있다

(Yoshioka 등, 1997). 이러한표현형은마우스의2번인

슐린유전자의돌연변이에의한것으로인슐린 A 사슬의 7

번째 아미노산인 cystein이 tyrosine으로 치환되어 A

사슬과 B 사슬의 이황화결합이 일어나지 않아 전구인슐린

단백질의 구조에 변형이 생기게 되어 소포체에 축적됨으로

써 소포체 스트레스를 유발하게 된다(Wang 등, 1999).

Akita 마우스에서의 당뇨병의 발생은 소포체 스트레스가

축적되어 베타세포의 기능에 이상이나 사멸이 유발됨으로

써 진행되는 것으로 보고되고 있다. 

PPEERRKK 유유전전자자 결결손손 마마우우스스: PERK 유전자는 마우스 췌

장에서 잘 발현되며 정상적인 상황에서 적절히 활성화되어

eIF2α를인산화함으로써mRNA로부터단백질번역과정

을 조절한다. PERK 유전자가 결손된 마우스는 췌장의 외

분비샘과내분비샘은정상적으로발달하지만, PERK 신호

전달경로의 장애로 인해 소포체 스트레스가 쉽게 발생하고

이를극복하기위한다른소포체스트레스반응경로인IRE1

α의 활성이 증가되면서 점진적으로 당뇨병 뿐만 아니라 외

분비 췌장 기능부전까지 동반하게 된다. 췌장 베타세포에

특이적으로 PERK 유전자가결손된마우스는태아기와신

생아기에 베타세포의 증식과 분화가 심하게 결손되고 전구

인슐린의 번역 후 수정과 인슐린 분비의 장애로 영구적인

당뇨병이 발생하게 된다. 이러한 결과들은 PERK 유전자

가 췌장 베타세포의 분화와 증식을 조절하고 생후 포도당

항상성을 유지하는데 중요한 역할을 함을 보여주고 있다.

eeIIFF22αα유유전전자자 변변형형 마마우우스스: eIF2α인산화부위인

serine51 위치를 alanine으로 치환시켜 eIF2α가 인산

화되지않는 eIF2αS51A 돌연변이마우스를만들고이마

우스를이용하여고지방식이에의해유발된소포체스트레

스가베타세포기능유지와포도당항상성에대해미치는영

향에 대하여 알아본 결과, 고지방 식이에서 비만해지고 당

뇨병이 발생하였으며, 소포체의 비정상적인 팽창과 전구인

슐린의번역후수정과정의장애로인슐린분비가감소되고

베타세포에서 인슐린 과립이 감소된 것을 관찰할 수 있었

다. 따라서 eIF2α에의한번역조절이소포체항상성을유

지하고 제2형 당뇨병의 발병에 중요한 역할을 함을 알 수

있다.

5. 인삼의소포체스트레스제어에의한항당뇨작용
모드

인삼은 인슐린 분비 췌장 베타세포에 작용하거나 당을 흡

수하는대상조직에직접작용하는기전을포함한다양한작

용기전을 통하여 항당뇨 작용을 전달하는 것으로 해석하고
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있다. 인삼을 췌장 베타세포에 처리하면 인슐린의 분비가

증가하는 연구결과들이 다수 보고되었는데, 이는 인삼성분

이 베타세포를 자극하여 인슐린의 합성을 증가시키는 것으

로해석하고있다(Kimura 등, 1981a; Waki 등, 1982;

Rotshteyn 및 Zito, 2004). 시카고대학교의 Yuan 교

수팀에서는 인삼을 장기간 투여하면 대사율이 증가되고 인

슐린에 의해 혈당저하현상이 개선됨을 보고하였다(Attele

등, 2002). 증가된대사율은인삼이호기성해당과정을향

상시키는 능력에 기인한 것으로 분석하고 있다(Wang 등,

2003). 인삼은 또한 포도당 수송단백질의 작용을 향상시

키고, 포도당의흡수율을감소시키는한편, 글리코겐분해를

감소시켜서 고혈당증을 감소시키는 것으로 믿고 있다

(Ohnishi 등, 1996; Yuan 등, 1998; Chung 등,

2001). 더욱이 Yuan 교수의 연구팀에서 진세노사이드

Re가지질대사에관련있는효소들의발현을감소시키는작

용이 있음을 규명하였는데, 이는 당뇨병 치료에 도움이 될

것으로 평가된다(Xie 등, 2005). 이와 같이 인삼이 함유

하고 있는 항 당뇨 활성의 세부적인 효능은 췌장의 기능을

담당하는 베타세포의 기능을 보전하게 하는 소포체 스트레

스를 제어하는 효능인 것인지를 규명할 필요가 있다. 즉,

소포체스트레스를 제어하는 인삼의 효능이 규명되면 지금

까지확인된인삼의항당뇨활성의기전이과학적으로증명

되어, 합성의약품과는 달리 부작용이 없는 천연신약으로서

당뇨병 환자들이 즐겨 애용할 수 있게 될 것이다. 또한 인

삼 추출물의 항산화 활성과 같은 기타 성질들도 췌장을 비

롯하여 고혈당 증상 동안에 산화적 스트레스로부터 손상

될 수 있는 기타 조직들을 보호하는데 기여할 것으로 생각

된다.

요약하면, 고려인삼은 뿌리는 물론이며, 열매와 잎에서도

당뇨병을 치료하는데 중요한 잠재력이 있음이 증명되고 있

다. 그러므로앞으로고려인삼의항당뇨활성효능이명확히

규명되고 분자수준에서의 작용기전이 밝혀진다면, 고려인

삼의성분을이용한당뇨병치료제로서의개발가능성이높

아지고 산업화가 촉진될 것으로 판단되므로 고려인삼의 효

능연구에 보다 더 많은 투자가 이루어졌으면 하고 기대해

본다. 특히, 췌장의베타세포의기능을보전하고인슐린감

수성을 개선하는 고려인삼의 작용기전을 규명하게 되면 당

뇨병 증세를 유예시키거나 치료하는데 크게 기여할 것으로

생각한다.
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