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Recent studies have implicated reactive oxygen species

(ROS) as determinants of the pathological pain caused by

the activation of peripheral neurons. It has not been

elucidated, however, how ROS activate the primary sensory

neurons in the pain pathway. In this study, calcium imaging

was performed to investigate the effects of NaOCl, a ROS

donor, on the intracellular calcium concentration ([Ca
2+
]i)

in acutely dissociated dorsal root ganglion (DRG) neurons.

DRG was sequentially treated with 0.2 mg/ml of both

protease and thermolysin, and single neurons were then

obtained by mechanical dissociation. The administration of

NaOCl then caused a reversible increase in the [Ca
2+
]i,

which was inhibited by pretreatment with phenyl-N-tert-

buthylnitrone (PBN) and isoascorbate, both ROS scavengers.

The NaOCl-induced [Ca
2+
]i increase was suppressed both in

a calcium free solution and after depletion of the intracellular

Ca
2+
 pool by thapsigargin. Additionally, this increase was

predominantly blocked by pretreatment with the transient

receptor potential (TRP) antagonists, ruthenium red (50 µM)

and capsazepine (10 µM). Collectively, these results suggest

that an increase in the intracellular calcium concentration is

produced from both extracellular fluid and the intracellular

calcium store, and that TRP might be involved in the

sensation of pain induced by ROS.
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서  론

통증은 일차적으로 구심성 신경말단에 존재하는 동통 감

수기의 활성화로 발생한다. 강한 열, 기계적 및 화학적 자

극이 통증을 유발할 수 있으며 이러한 자극은 유해감수기

에서 전기적 신호로 전환되어 일차 감각신경섬유를 통해

척수와 뇌로 통각정보를 전달한다(Kumazawa & Perl,

1978; Yoshimura & Jessell, 1989). 또한 유해감수기는 지

속적인 통증자극에 의해 역치가 넘는 자극에 대해서 정상

적인 경우보다 강하게 반응하며 역치하 자극에 대해서도

반응하는 말초감작(peripheral sensitization) 현상을 보인다

(Woolf & Thompson, 1991; Willis & Coggeshall, 2004).

활성산소종(reactive oxygen species; ROS)은 과산화수소

(H2O2), superoxide 음이온(O2

·−

), 수산기(hydroxyl radical; 
·

OH),

산화질소(NO), 과산화질산염(peroxynitrite; ONOO
−

)을 포

함하는데 조직손상이나 증가된 유해반응과 관련되며(Levy

& Zochodne, 1998; Khalil & Khodr, 2001; Liu et al.,

2004; Wang et al., 2004), 최근에는 전사인자 활성, 유전

자 발현, 세포 분화와 증식 등 세포조절물질로서의 역할이

보고되고 있다(Gonzalez et al., 2002; Baran et al., 2004;

Bubici et al., 2006). ROS는 미토콘드리아 세포호흡의 부

산물로 형성되거나 nicotine adenine diphosphate (NADPH),

xantine oxidase (XO), 아라키돈산 산화효소 등으로부터 만

들어 진다(Zorov et al., 2006).

최근의 연구에서 ROS가 통증발생에 관여되었다는 보고

가 있다. H2O2의 피하투여에 의해 통증을 유발하였고(Watt

et al., 2004), 척수신경 결찰(spinal nerve ligation)에 의한

신경병증성 통증에서 척수내의 ROS 생성 증가가 관찰되

었으며(Park et al., 2006), 항산화제의 투여로 수 시간동

안 지속되는 진통효과가 나타남이 보고되었다(Kim et al.,

2004; Kim et al., 2006). 또한 ROS는 일차구심신경을 활

성화시킴에 의해 통증을 일으키며 동통성 말초 신경손상
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에 직접 관련이 된다(Adelson et al., 1996; Wagner et al.,

1998; Pop-Busui et al., 2006). 

고농도의 capsaicin 투여로 C 신경섬유가 탈감작되거나

손상된 마우스에서 chlorine과 과산화수소에 의해 유발되

는 호흡기 반사가 나타나지 않음이 보고되었는데(Ruan et

al., 2005) 이는 비강의 삼차신경 C 섬유가 활성산소를 탐

지하는 수용체를 가지고 있음을 의미한다. C 신경섬유는

다양한 기계적, 화학적 자극에 대한 수용체를 가지고 있는

데 대표적으로 transient receptor potential (TRP) 통로, 산

민감성 통로(Wemmie et al., 2006), 퓨린성 수용체(Khakh

& North, 2006), 전압의존성 소디움, 포타슘 통로(Lai et al.,

2003)를 들 수 있다. 특히 TRP 통로는 일차구심신경의 유

해 감수기, 세포체, 축색말단에 존재하며 활성산소와의 관

련성이 많이 보고되어 있다(Sawada et al., 2008; Spicarova

& Palecek, 2008).

따라서 이 연구에서는 ROS의 일종인 NaOCl이 실제로

일차 구심신경에 작용하여 통증을 유발할 수 있는지 확인

하고 그 기전을 알아보고자 fura-2를 이용한 형광칼슘영상

방법을 이용하여 후근신경절 세포의 세포내 칼슘농도에 대

한 NaOCl의 효과를 알아보았고 또한 NaOCl에 의한 세포

내 칼슘농도의 증가는 어떤 기전에 의하여 일어나는지를

조사하였다.

실험재료 및 방법

후근신경절 절편 제작 

생후 13일-20일 된 Sprague-Dawley 흰쥐를 암수 구별

없이 사용하였으며 이 연구는 원광대학교 동물실험 윤리

위원회의 승인을 얻었다(WKU09-076). 흰쥐를 ether로 마

취한 후 20% urethane (2 ml/Kg)을 복강 내 투여하였다.

흉추에서부터 천추까지 척추제거술(laminectomy)을 시행한

후 척수 양측 측면을 따라 노출된 후근신경절 부위를 적

출하였다. 조직절편기(vibratome 752M, Campden, UK)의

고정대에 agar block을 먼저 고정한 후 후근신경절을 위

치시킨 후 녹는점이 낮은 agar를 이용하여 고정하였다. 95%

O2-5% CO2를 공급하면서 두께 300 µm의 후근신경절 절편

을 얻었는데, 절단 중 계속 온도 조절기model 765, Campden,

UK)를 이용하여 용액의 온도를 1-2
o
C 정도로 낮게 유지

시켰다. 후근신경절 절편은 32
o
C의 인공 뇌척수액 용액에

1시간 정도 보관하여 정상상태로 회복시켰다.

단일 세포의 분리

조직절편기를 이용하여 얻은 후근신경절 절편을 인공 뇌

척수액에 실온에서 1시간 이상 보관한 후 단백분해 효소

인 protease (Sigma, 0.2 mg/ml)로 35
o
C에서 30-50분 동안

처리하고, thermolysin (Sigma, 0.2 mg/ml)에 같은 온도로

15분간 처리하였다. 효소처리가 끝난 절편은 효소가 없는

인공 뇌척수액에 보관한 후 이를 지름 1 cm의 유리판 위

에서 작은 피펫속으로 흡입, 분출하는 과정을 반복하여 단

일세포를 분리하였다.

실험용액

절편 제작에 사용했던 절단용액의 조성(mM)은 252 Su-

crose, 2.5 KCl, 0.1 CaCl2, 2 MgCl2, 10 glucose, 26 NaHCO3,

1.25 NaH2PO4 등으로 구성되었으며, 칼슘농도 변화를 기록

하기 위한 인공뇌척수액의 조성은 117 NaCl, 3.6 KCl, 2.5

CaCl2, 1.2 MgCl2, 1.2 NaH2PO4, 25 NaHCO3, 11 Glucose

이었고 95% O2-5% CO2를 공급하여 pH를 7.4로 유지하

였다. 실험에 사용한 NaOCl, phenyl-N-tert-buthylnitrone

(PBN), isoascorbate, thapsigargin, ruthenium red 등은

Sigma사(USA)에서 구입하였고, capsazepine은 Tocris사

(UK)에서 구입하였으며, fura-2 AM은 Molecular Probes사

(USA)에서 구입하여 사용하였다. NaOCl, PBN, isoascorbate

등은 세포외 용액에 녹여 사용하였으며, thapsigargin, caps-

azepine, fura-2 AM 등은 DMSO (dimethyl sulfoxide;

Sigma)에 먼저 녹인 후 최종농도로 실험직전에 인공뇌척

수액에 희석하여 사용하였다. 세포에 대한 실험용액의 적

용은 중력을 이용한 관류장치(BPS-4SG, Ala Scientific

Instruments, USA)를 이용하여 기록용기 내 용액을 교환

하였다.

세포내 칼슘양 측정

세포내 칼슘양의 변화를 측정하기 위한 표식자로 Fura-

2/AM(Molecular Probes, USA)을 사용하였다. 척수절편 혹

은 단일세포로 분리된 후근신경절 세포를 인공 뇌척수액

에 Fura-2/AM (5 µM)을 첨가한 용액에서 실온에서 45분

간 배양하였다. Fura가 loading된 세포는 현미경(BX50WI,

Olympus, Japan) 위의 기록용기에 옮겨 기록하였는데 360

과 380 nm에서 excitation시키고(F340, F380) 형광은 510

nm에서 측정하였다. 영상은 4초 마다 저장하였고 F340과

F380의 상대적인 비율로 세포내 칼슘양을 표시하였다.

실험자료의 분석

세포내 칼슘양의 변화는 MetaFluor software (Molecular

devices, USA)를 이용하여 분석하였다. 약물처리군 사이에

통계적으로 유의한 차이가 존재하는지의 여부는 independent

t-test를 이용하였고, p < 0.05에서 통계적으로 유의하다고

판정하였다. 통계자료의 값은 평균값 ±표준오차(mean ±

SEM)로 표시하였다.

결  과

세포내 칼슘양에 대한 NaOCl의 효과

후근 신경절 세포의 세포내 칼슘양의 변화는 300 µm로
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절편을 만들어 시행하거나 단백분해 효소처리에 의해 단

일세포로 분리된 세포에서 fura-2를 이용하여 측정하였다.

절편을 이용하여 기록하였을 때는 세포외 용액의 흐름에

의하여 상하로의 미세한 움직임이 발생하여 안정적인 결

과를 얻기가 어려웠으며 반응의 크기도 단일세포로 분리

된 세포에 비해 작게 기록되어 이 연구는 주로 후근 신경

절을 단일세포로 분리한 후 시행하였다.

단일세포로 분리된 후근신경절 세포체의 크기는 5-40 µm

로 다양하였다(Fig. 1A). 통각을 전달하는 신경세포는 Aδ

와 C 신경섬유로 직경이 작은 신경섬유이다. 따라서 이 연

구에서는 10 µm 이하의 작은 세포체만을 선택하여 세포내

칼슘양의 변화를 측정하였다. Fura-2가 10 µM 포함된 세포

외 용액에서 30분간 배양하여 loading한 후 세포내 칼슘양

의 변화를 민감하게 감지하는지를 확인하기 위하여 고농도

(65mM)의 K
+
가 포함된 세포외 용액과 capsaicin이 포함된

용액으로 관류하였다. 두 가지 용액 모두에서 빠르고 큰 칼

슘양의 변화가 기록되어 이 세포는 NaOCl에 의한 칼슘양

의 변화를 측정하는데 적합한 상태라고 생각되었다(Fig. 1B).

NaOCl 50 µM(n = 7), 300 µM(n = 31)을 3분간 처리하였

을 때 세포내 칼슘양의 증가가 관찰되었는데 농도의 증가

에 따라 칼슘양의 증가가 현저하였다(0.153 ± 0.012, 0.186 ±

0.018) (p < 0.05). 세포내 칼슘양의 증가는 약물처리 30초

-2분 후부터 나타났는데 약물농도가 높으면 반응속도가 빠

른 경향을 보였으며 약물이 포함되지 않은 용액으로 재관

류시 5-20분 유지되다가 원래 상태로 회복되었다(Fig. 2B).

고농도의 NaOCl(1 mM)을 처리하였을 때는 대부분의 세

포에서 칼슘양의 증가를 보이다 빠르게 감소하는 파형을

보이는데 이러한 세포는 세포의 팽창에 의한 세포막이 파

열된 세포로 확인되었다. 

대표적인 광범위 항산화제인 PBN 2 mM을 세포외액에

전처리한 후 NaOCl을 300 µM 투여 하였을 때는 NaOCl

에 의한 세포내 칼슘양의 증가가 억제 되었다(0.104 ± 0.018,

n = 12) (p < 0.05). 또한 세포막을 통과하지 못하는 항산화

제인 isoascorbate 500 µM에 의해서도 NaOCl에 의한 변

화가 억제되었다(0.026 ± 0.008, n = 12, p < 0.01) (Fig. 3).

Fig. 1. Examples of fluorescent fura-2 imaging of a DRG slice and
acutely dissociated DRG neurons. (A) A fluorescent imaging of a
DRG slice (left) and dissociated DRG neurons (right). Original
magnification, × 400. (B) When cells were treated with external
high K

+
 solution in a dissociated DRG neurons, the increase of

intracellular calcium concentration ([Ca
2+
]i) was observed (upper).

Capsaicin 5 µM, a TRPV1 channel agonist, induced increase
[Ca

2+
]i. Changes in intracellular Ca

2+
 concentration were monitored

by ratio metric fluorescence imaging.

Fig. 2. [Ca
2+
]i responses by NaOCl in acutely dissociated DRG

neurons. (A) Activation of Ca
2+
 influx by NaOCl 300 µM before

(left) and 3 min after wash-out (right). Original magnification,
× 400. (B) [Ca

2+
]i responses by NaOCl 50 µM (upper), 300 µM

(middle) and 1 mM (lower). Note that high concentration of
NaOCl (1 mM) induced an abrupt decrease of [Ca

2+
]i indicating

cell burst. (C) Mean NaOCl-induced peak [Ca
2+
]i responses by

application of NaOCl 50 and 300 µM. *denotes significant differ-
ence from the 50 µM group by paired t-test (*p < 0.05). Means ±
SEM.
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이러한 결과로 NaOCl에 의한 세포내 칼슘양의 증가는 주

로 활성산소종이 세포막에 존재하는 이온 수송 단백질에

영향을 미쳐 발생하였을 것으로 추측할 수 있다.

NaOCl에 의한 세포내 칼슘양 증가 기전

NaOCl에 의한 세포내 칼슘양의 증가가 어떤 기전에 의

하여 발생하는지를 확인하기 위하여 세포외 용액에서 칼슘

을 제거하고 칼슘 chelator인 EGTA 1mM을 첨가한 용액

에서 NaOCl을 300 µM 투여하였다. 칼슘양의 변화는 −0.140

± 0.065 (n = 12)로 대조군에 비하여 유의하게 감소하였다

(p < 0.01). Thapsigargin은 세포내 칼슘저장소로 Ca
2+
을

reuptake 하는 과정을 차단함으로써 칼슘저장소내의 칼슘

을 고갈시킨다. Thapsigargin 1 µM을 전처리하고 NaOCl

을 추가적으로 투여하였을 때 0.010 ± 0.002 (n = 7, p < 0.01)

의 변화가 발생하였고, thapsigargin과 칼슘을 제거한 세포

외 용액을 같이 사용하였을 때에도 0.029 ± 0.032 (n = 8)

의 변화를 보여 대조군에 비해 유의하게 감소하였다(p < 0.01)

(Fig. 4 Ab, Ac). 또한 칼슘을 제거하고 thapsigargin을 첨

가한 세포외 용액에서 세포내 칼슘양을 기록하다가 칼슘이

포함된 용액으로 교환하는 방법으로 저장고 의존성 통로의

존재를 확인하였는데 용액 교환 시 세포내 칼슘양의 증가

가 관찰되어(Fig. 4 Ad), 저장고 의존성 통로(store operated

channel; SOC) 혹은 transient receptor potential 통로(TRP

channel)가 세포내 칼슘농도 조절에 관여하고 있음을 확

인하였다. 

NaOCl이 TRP 수용체에 직접 작용하여 칼슘을 이동시키

는지 확인하고자 광범위 TRP 수용체 차단제 ruthenium red

50 µM, TRPV1 수용체 차단제 capsazepine 10 µM을 전처

리한 후 NaOCl을 처리하였다. 각각 0.038 ± 0.007 (n = 17,

p < 0.01), −0.047 ± 0.020 (n = 14, p < 0.01)의 변화를 보였

다(Fig. 5).

고  찰

후근신경절 뉴론은 통각 전달신경 섬유를 포함하는 일차

감각신경의 세포체가 존재하는 곳이다. 이 세포의 흥분성은

통증의 역치를 결정하는 첫 관문으로 많은 종류의 신경전

달물질이 이 신경세포의 시냅스 전달을 매개하고 있다. 말

초에서는 지속적인 통증자극에 의하여 역치가 넘은 자극에

대해서 정상적인 경우보다 더 강하게 반응하며 역치하 자

Fig. 3. Effects of antioxidants on NaOCl-induced [Ca
2+
]i responses.

(A) When cells were pretreated with 2 mM of PBN (upper) and
500 µM of isoascorbate (lower), ROS scavengers, NaOCl failed to
induce NaOCl-induced [Ca

2+
]i increase. (B) NaOCl-induced

[Ca
2+
]i response under control condition and pretreatment of ROS

scavengers. *denotes significant difference from the control by
independent t-test (*p < 0.05, **p < 0.01). Means ± SEM.

Fig. 4. Effects of Ca
2+
 store depletion and a removal of extracelluar

Ca
2+
 on NaOCl-induced [Ca

2+
]i responses. (A) NaOCl-induced

[Ca
2+
]i increase was completely blocked by pretreatment with Ca

2+

free solution (a), thapsigargin, Ca
2+
 ATPase inhibitor (b) and

thapsigargin plus Ca
2+
 free solution (c). Cells were treated with

thapsigargin in Ca
2+ 
free solution to deplete the Ca

2+
 stores and Ca

2+

was re-added (d). This resulted in a robust Ca
2+ 
influx. (B) Mean

NaOCl-induced [Ca
2+
]i responses in control and in neurons pre-

treated with Ca
2+
 free solution, thapsigargin and thapsigargin plus

Ca
2+
 free solution. **: Values are significantly different from the

control by independent t-test (p < 0.01). Means ± SEM.
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극에 대해서도 반응하는 말초감작(peripheral sensitization)

현상을 보인다(Woolf & Thompson, 1991; Willis &

Coggeshall, 2004).

NaOCl은 용액내에서 HOCl로 가수분해되며 HOCl은

myeloperoxidase (MPO)의 존재 하에 자연적으로 염소이

온과 과산화수소로 부터 합성되는데 최근의 보고에 의하

면 MPO는 미세교세포, 단핵세포, 대식세포, 호중성구 등

에서 많이 분포한다(Daugherty et al., 1994; Nagra et al.,

1997). HOCl은 반응성이 매우 높아서 thiol group, thioether,

amino group, heme group 등을 쉽게 산화시키며(Albrich

et al., 1982; Winterbourn, 1985) 한편으로 높은 화학 반응

성에도 불구하고 쉽게 세포막을 통과하여 세포내 효소를

불활성화 시키고 미토콘드리아에서의 세포호흡을 억제하며

세포내 glutathione을 산화시킨다(Schraufstatter et al., 1990;

Eley et al., 1991; Vissers & Winterbourn., 1995; Pullar et

al., 1999).

그러나 ROS는 세포독성과 관련된 역할 이외에 여러 가

지 생리적 기능을 조절하는 세포내 신호전달물질로도 작용

하고 있다(Droge, 2002). 최근에는 ROS가 통증발생에 관

여되어 있다고 보고되고 있는데, tirilazad (Khalil et al.,

1999), superoxide dismutase (Wang et al., 2004), PBN

(Kim et al., 2004), vitamin E (Kim et al., 2006)와 같은

다양한 항산화제를 전신투여 혹은 척수내로 투여함에 의

해 진통효과를 가짐이 보고되었다. 또한 ROS는 C 섬유

를 포함하는 일차구심신경을 활성화시킴에 의해 통증을 일

으키며 동통성 말초 신경손상에 직접 관련이 된다(Adelson

et al., 1996; Wagner et al., 1998; Pop-Busui et al., 2006).

이러한 결과는 활성산소가 통증의 발생과 전달에 관여하고

있음을 의미하는 것으로 이 연구에서는 외부에서 투여한

NaOCl이 후근신경절 세포의 세포내 칼슘양을 증가시킴을

확인하였고(Fig. 2), 증가된 칼슘은 뉴론을 탈분극시켜 흥

분성을 증가시킬 수 있으며 이차전달물질로도 작용할 수

있다(Hirono et al., 1998; Chuang et al., 2000).

세포외 용액으로 고농도의 K
+
를 사용하면 안정막전압은

탈분극이 되고 이어 전압의존성 칼슘통로가 활성화되어 칼

슘의 세포내 유입이 발생한다. 또한 capsaicin을 처리하면

TRPV1 수용체를 활성화하여 Na
+
과 Ca

2+
 등 양이온을 비

선택적으로 세포내로 이동시키는데 TRPV1 수용체는 통각

을 전달하는 C 신경섬유의 축삭, 세포체, 축삭말단에 많이

분포하는 것으로 알려져 있다(Lee et al., 2005; Spicarova

& Palecek, 2008). 이 연구에서도 고농도의 K
+
와 capsaicin

의 처리에 의해 빠르고 큰 칼슘유입이 관찰되어(Fig. 1) 이

실험에 사용한 세포와 fura-2의 농도 등이 NaOCl에 의한

칼슘양의 변화를 측정하는데 적절한 상태라고 생각된다.

이 연구에서 저농도의 NaOCl을 투여하였을 때 서서히

칼슘양의 증가를 유발하고 약물제거 후 5-15분 이후부터

원상태로 회복되는 가역적인 반응을 보였다(Fig. 2). 이는

통증에 관여하는 ROS의 작용은 영구적인 세포죽음을 일으

키는 것이 아닌 정상적인 세포내 신호조절물질로써의 작용

혹은 경미한 산화자극에 의한 일시적인 기능변화를 일으킨

상태라 할 수 있다. 그러나 고농도의 활성산소는 세포죽음

을 일으킬 수 있으며 이 연구에서도 1 mM의 NaOCl에 의

해 세포의 팽창에 의한 세포막이 파열이 관찰되었다(Fig. 2).

ROS는 세포막의 단백질에 직접 작용하여 산화작용을 일

으켜 효과를 나타낼 수 있다(Hong et al., 2006; Andrea

et al., 2008). 후근신경절 세포에서 NaOCl에 의한 흥분성

의 증가가 직접적인 산화작용에 의한 것인지를 알아보기

위하여 세포막을 통과하지 못하는 항산화제인 isoascorbate

를 전처리 한 후 NaOCl를 투여하였을 때 NaOCl만 투여

하였을 때에 비해 유의한 감소를 보였다(Fig. 3). 이는 후

근신경절 세포에서 NaOCl에 의한 작용은 세포내 신호전

달 과정에 대한 영향보다는 세포막 수송단백질에 대한 직

접적인 산화작용에 의해 발생하였을 것으로 추측할 수 있

으며 이전에 보고된 활성산소종의 척수 후각세포에 대한

작용기전과는 차이가 있다(Lim & Chun, 2008).

ROS는 다양한 세포에서 세포내 칼슘농도의 증가를 일으

키는데, L형의 칼슘통로를 활성화 시키거나(Akaishi et al.,

2004), TRPM2 (Wehage et al., 2002), ryanodine 수용체

(Favero et al., 1995), IP3 의존성 통로(Hu et al., 2000)

와 같은 칼슘방출통로를 조절하거나, 활면세포질세망 칼슘

펌프(smooth endoplasmic reticulum Ca
2+
 ATPase; SERCA

와 같은 칼슘펌프를 조절(Redondo et al., 2004)할 수 있

Fig. 5. Effects of transient receptor potential (TRP) channel block-
ers on NaOCl-induced [Ca

2+
]i responses. (A) NaOCl-induced

[Ca
2+
]i increase was blocked by pretreatment with ruthenium red

50 µM, a broad spectrum TRP antagonist (upper), capsazepine
10 µM, a TRPV1 antagonist (lower). (B) Mean NaOCl-induced
[Ca

2+
]i responses in control and in neurons pretreated with drugs.

**: Values are significantly different from the control by indepen-
dent t-test (p < 0.01). Means ± SEM.
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다. 세포내의 증가된 칼슘은 이차전달물질로 작용할 수

있고 Na
+
-Ca

2+
 교환기전의 활성화(Hirono et al., 1998), 비

특이성 양이온 전도도의 증가(Chuang et al., 2000)를 유

발하여 막전압의 탈분극을 일으킬 수 있다. 이 연구에서

칼슘을 제거하고 thapsigargin을 첨가한 세포외 용액에서

세포내 칼슘양을 기록하다가 칼슘이 포함된 용액으로 교

환하는 방법으로 저장고 의존성 통로의 존재를 확인하였

다(Fig. 4 Ad). 이러한 세포내 칼슘의 고갈 후 밖으로부터

칼슘 유입을 일으키는 이온통로를 이전부터 저장고 의존

성 통로(SOC) 혹은 transient receptor potential 통로(TRP

channel)로 명명하였고 최근 많이 연구되어지고 있다(Parekh

and Penner, 1997).

실험적으로 연구자들이 TRP 통로를 구별하는 방법은 세

포내 칼슘 저장고를 고갈하였을 때 활성화되는 것을 기준

으로 하는데, 즉 thapsigargin이나 cyclopiazonic acid (CPA)

를 사용하여 전류가 활성화되거나 혹은 세포내 칼슘이 증

가하면 SOC가 존재한다고 하였다. 이 연구에서도 thapsigargin

을 전처리한 후 NaOCl을 처리하였을 때 세포내 칼슘양의

변화가 유의하게 감소한 것은 NaOCl이 SOC를 통하여 Ca
2+

의 유입을 유발하였을 가능성을 배제할 수 없으며 차후의

연구에서 저장고 의존성 통로에 특이적으로 작용하는 차단

제를 사용하여 확인하고자 한다.

결론적으로 이 연구에서 NaOCl의 투여는 후근신경절 세

포에서 세포내 칼슘양을 증가시켰는데 이러한 결과는 주

로 NaOCl이 직접적으로 세포막에 작용하여 TRP 통로를

통하여 유발되었다고 할 수 있다. 또한 이러한 점은 ROS

가 이전의 역치하 입력신호에 대하여 더 쉽게 활동전압을

발생시킬 수 있어 통증의 정보전달과정에 중요하게 관여

할 수 있음을 시사한다.
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