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Abstract - The aim of this study was to examine improving effect of Platycodon extracts (PE) and/or Platycodon extracts 
jelly (PEJ) on cognitive impairment in vitro and in vivo. PC12 (Pheochromocytoma) cells were pretreated with PE for 1hr 
and than incubated with 50 μM amyloid β (Aβ)25-35 for additional 48hr. Cell viability was assessed by WST-1. Animals for 
Morris water test and passive avoidance test were divided into normal, control and two Platycodon extracts treated groups 
that were named Normal (n=7), Control (0 mg/kg, n=7), PE (300 mg/kg, n=7), PEJ (10 g/kg, n=7). Cognitive impairment 
was induced by scopolamine (1 mg/kg/body weight, i.p.) in the three experimental groups but not the normal group. 
Pretretment of PE (0.01-1 mg/mL) were not induced cytotoxicity but observed in high dose-treated group (5 and 10 mg/mL) 
in PC12 cells. Protective effects of PE against Aβ-induced cytotoxicity were increased in dose dependent manner in PC12 
cells. Administration of PE and PEJ were significantly reduced escape latency time on Morris water maze test and passive 
avoidance test in copolamine-induced cognitive impairment animal model. These results suggest that Platycodon extracts 
and its related product available to ameliorative purpose for cognitive ability impairments.
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서  언

도라지(Platycodon grandiflorum A. De Candolle)는 한

국, 일본 및 중국의 산간지방에서 널리 자생하며, 한방에서 

약재로 사용되고, 일반식용으로도 널리 이용되고 있는 산

채 식품으로서 triterpenoid계 사포닌, 당질 및 섬유질을 

함유하고 있다(Lee, 1975; Tada et al., 1975). 이러한 사포

닌은 동물실험에서 진해, 거담작용, 중추신경 억제작용, 급

성 만성염, 항궤양 및 위액분비 억제작용, 혈관을 확장하여 
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혈압을 낮추는 혈당강하작용, 콜레스테롤 대사 개선작용, 

항산화 및 항암효과 등이 있는 것으로 밝혀져 있으며, 생약

재로서 도라지는 동의보감 및 방약합편에 다양한 약리작용

이 기록되었다(Akiyama et al., 1972; Hong, 1975; Kim et 

al., 1995; Lee, 1975; Lee et al., 2004). 최근 도라지의 여

러 가지 약리효과를 검증한 결과로 도라지의 소비량이 증가

하면서 재배면적이 확대되고 있으며, 특히 도라지를 20년 

이상 장기 재배하는 방법이 개발됨에 따라 다년생 도라지에 

대한 각종 연구들이 활발히 진행되고 있다(Kim et al., 1998; 

Shon et al., 2001).

퇴행성 뇌질환의 하나인 치매는 가벼운 기억력의 장애부터 

전반적인 인지기능의 장애를 나타내는 노인성 질환으로 오

늘날의 노령화 사회에서 노인의 건강과 수명을 단축시키는 

중요한 요인이다(Lee, 1975). 치매의 원인에는 다양한 가설

들이 제시되고 있으나 노인성 치매는 주로 뇌혈관성과 알츠

하이머(alzheimer's disease)이며, 노인성반(senile plaques)

과 뇌신경섬유종(neurofibrillary tangles)을 주요 특징으

로 한다(Choi, 2003). 노인성반의 주요 구성성분은 precursor 

protein(β-amyloid precursor protein, APP)으로부터 유

도되는 β-amyloid(Aβ) protein 으로서 fibrillar 및 β-sheet 

구조로 응집되는 경향이 있다(Selkoe, 1999; Tanzi et al., 

1993). 이러한 알츠하이머 병에는 많은 원인 가설들이 거론

되고 있으며 그 중 유력한 가설로서 Aβ protein 의 과도한 

축적을 들 수 있는데(Price et al., 1998) Aβ protein의 과

도한 축적은 자연 세포 사멸 기전(apoptosis pathway)를 

활성화시키고(Selkoe, 1991; Harada and Sugimoto, 2000) 

free radical을 유도하여 산화적 스트레스에 의한 신경세포

를 지속적으로 파괴시켜(Yan et al., 1999; Goodman and 

Mattson, 1994) 인지기능 및 기억능력을 점진적으로 상실

하게 함으로써 지속적인 neurodegeneration을 유도한다(Behl 

et al., 1992; Hardy, 1997). 뇌의 Aβ protein의 축적은 acetyl-

choline의 합성을 저해시킴으로서(Selkoe, 2000) 뇌신경세

포의 콜린성 신경전달물질의 결핍을 초래하고 이는 대뇌의 

기억 및 인지기능 장애를 유발할 수 있다고 보고된바 있다

(Pederson et al., 1996; Talesa, 2001). 퇴행성 신경질환의 

대표적인 치료법으로는 항산화제 처리, 세포이식 및 외과

적 수술 등 다양한 치료법이 제시 되고 있지만 여러가지 위

험 부담이 있어 적합한 치료제가 없는 것이 현실이다. 이에 

신경세포보호 효과를 가지며 뛰어난 항산화 작용을 하는 천

연자원의 개발이 요구되고 있다.

최근 많은 연구들을 통해 다양한 식품소재들로부터 건강

증진 및 질병예방 효과가 밝혀지면서 소비자들은 식품을 생

명유지 및 영양소 공급을 위한 1차적 기능을 넘어 생체 내

에서 DNA 손상, 암 유발, 노화 등 다양한 질병의 원인과 관

련성이 있는 free radical 에 의한 손상을 방지함으로써 생

체를 보호하는 중요한 기능성에 주목하고 있다. 이와 더불

어 한 가지 질환에만 작용하는 의약품 보다는 식용 가능한 

안전한 성분으로 구성되어 장기 복용이 가능한 것으로서, 

인지기능을 개선 시켜주는 동시에 신경세포의 파괴를 지연 

시킬 수 있는 성분을 확보하려는 시도가 계속 되고 있다. 

현재 도라지의 경우 분말, 청, 즙, 환의 가공식품형태로 시

중에 유통되고 있으며 분말 형태가 활용도가 높고, 소비자

들이 많이 찾는 경향이 있어 본 연구에서도 도라지 분말을 

이용하여 실험하였다. 이러한 도라지에 대한 과학적 검증

이 특히 인지능 개선에 대한 과학적 검증이 필요한 실정이

다. 최근에는 에탄올로 유도된 기억력 장애 모델 동물(Choi 

et al., 2008) 및 기억상실 모델 마우스(Moon et al., 2010) 

를 이용한 도라지의 추출물의 효능에 관한 연구가 진행되고 

있다. 

본 연구에서는 PC12 세포주를 이용하여 도라지 추출물

의 세포독성 및 Aβ 독성에 대한 보호효과를 관찰하고자 하

였다. 또한 SD rats에서 도라지 추출물과 도라지 연양갱을 

4주간 투여 후 scopolamine에 의해 유도된 인지능 저하 모

델에서 모리스 수중미로와 수동회피를 측정함으로써 도라지 

추출물이 인지능 개선에 효과가 있는지 관찰하고자 하였다.

재료 및 방법

실험재료

도라지는 남영제약(Jeonju, Korea)에서 제공받았으며, 열수 

추출(10 kg/100 L, 110℃, 12 시간) 하였다. 추출 후 1.5 kgf/cm
2
 

압력으로 필터크기 50, 10, 5 μm 순으로 여과하여 살균(95℃, 

30 분)하였으며, 11.5 brix까지 농축하였다. 건조는 LAB Spray 

(㈜한텍엔지니어링, Gyunggi, Korea; 온도: 110 - 195℃, 

건조시간: 10 시간 공압: 4.3 kg/cm
3
)을 이용하여 분무 건조

하였다.

도라지 추출물 연양갱(Platycodon extract jelly; PEJ)는 

원료 저장 및 선별, 세척, 불리기, 삶기, 물앙금 제조, 졸임, 

충진, 살균 냉각, 포장 단계를 거쳐 시제품을 생산하였다. 도

라지 연양갱의 성분은 팥앙금 49.9%, polyglycitol syrup 
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23.9%, 백설탕 21.9%, 도라지 추출물 3%, 한천 1.3%로 구

성되었다. 

세포배양 및 생존율 검사

한국세포주은행에서 분양받은 PC12 세포(pheochromo-

cytoma; 크롬친화성세포종)는 10% Fetal bovine serum 및 

penicillin-streptomycin이 포함된 RPMI-1640을 이용하여 

배양하였다. Poly-D-lysine을 코팅한 plate에 37℃, 5% CO2 

조건의 incubator에서 배양하였다. 

세포 생존율 검사는 PC12 세포는 96 well plate에 5 × 104 

cells/well을 90 μL씩 넣고 37℃, 5% CO2 incubator에서 배

양하여 WST-1(Daeil Lab service, Seoul, Korea) 용액을 

10 μL씩 첨가하여 1 시간 동안 배양한 다음 96 well plater 

reader(Molecular devices, CA, USA)로 490 nm에서 흡광

도를 측정하였다.

Aβ(β-amyloid25-35, American Peptide Company, CA, 

USA)에 의한 PC12 세포의 세포독성 유발효과는 PBS에서 

일주일간 응집 시킨 Aβ를 5, 10, 20, 40, 50 μM를 농도별 

첨가하여 48 시간 동안 배양하여 흡광도를 측정하였다.

도라지 추출물에 의한 PC12 세포의 세포독성 유발효과는 

추출물을 0.01, 0.1, 0.2, 0.3, 0.4, 0.5, 1, 5, 10 mg/mL을 

농도별로 첨가하여 24, 48 시간 동안 배양하여 흡광도를 측

정하였다.

도라지 추출물의 PC12 세포 보호효과는 도라지 추출물 

0.125, 0.25, 0.5, 1, 2 mg/mL의 농도를 1 시간 전처리 후 

세포 독성을 유발하기 위하여 50 μM의 Aβ25-35를 처리, 48 

시간 동안 배양하여 흡광도를 측정하였다. Cell viability는 

다음 공식으로 계산되었다.

Cell viability(%) = (AT-AB)/(AC-AB) × 100

(AB; absorbance of blank, 

AC; absorbance of control, 

AT; absorbance of tested extract solution)

실험동물

Specific-pathogen free(SPF) 상태의 6주령 수컷 Sprague- 

Dawley rats 28마리를 ㈜샘타코(Gyeonggi, Korea)로부터 

구입하여 1주일 동안 순화 사육한 후 실험에 사용하였다. 

사육기간 중 식이는 일반 고형사료(Samtako, Gyunggi, Korea)

를 자유섭취 시켰으며, 온도는 23 ± 1℃, 습도 50 ± 5%, 소

음 60 phone이하, 조명시간 08:00 - 20:00(1일 12 시간), 조

도 150 - 300 Lux, 환기는 시간당 10 - 12회의 환경을 유지

하였다. 본 연구에 사용된 동물실험에 관련된 모든 실험과

정과 절차는 원광대학교 동물실험윤리위원회의 사전심의와 

윤리 규정을 준수하여 수행되었다(Approval No. WKU12-51).

군 설정 및 시료투여

인지능 개선 평가(SD rat, n = 7/group)를 위하여 다음과 

같이 군 분리를 하였다. 정상군(Normal; 정상군), 대조군

(Contol; vehicle), 도라지 추출물(PE; 300 mg/kg), 도라

지 추출물 연양갱(PEJ 10 g/kg; 도라지 추출물 300 mg/kg 

함유)으로 총 4군을 각각 임의배정 하였으며, 각 군은 시료

를 정해진 농도로 강제 경구투여(1회/일) 하였다. 

Morris 수중미로시험(Morris water maze test)

실험동물의 공간기억을 평가하기 위해 수중미로시험을 

이용하였다. 수중미로시험은(Morris, 1984) 원형풀장(직경: 

150 cm, 높이: 65 cm)에 물을 50 cm를 채우고, 도피대(높이: 

45 cm, 직경: 10 cm)를 보이지 않게 하기위하여 수면에 스

티로폼(Styrofoam)을 넣었으며 수온은 25 ± 2℃을 유지하

였다. 인지능 훈련은 3주간 실시하였으며, 하루 2번씩 일주

일에 5일간 반복하여 인지적응훈련을 수행하였다. 실험동

물이 도피대에 도달하면 10 초 동안 도피대에 머물도록 하

였으며, 120 초 안에 도피대을 찾지 못할 경우에는 10 초 동안 

도피대에 머물도록 하여 도피대를 기억하도록 하였다. 수중

미로시험은 20 분 간격으로 반복하였으며, 실험 측정은 도피

대를 찾아가는 시간(escape latency)을 기록하는 probe test

를 실시하였다. 인지능 검사 시에는 정상군을 제외한 모든 

군에 인지능저해제인 scopolamine을 복강투여(1 mg/kg/body 

weight) 하였다. 4주간 도라지 추출물(300 mg/kg/body weight)

과 도라지 추출물 연양갱(10 g/kg/body weight, 도라지 추

출물 300mg에 해당)을 투여 후 4주차에 인지능 평가를 실

시하였다.

수동회피시험(passive avoidance test)

수동회피 훈련은 Morris 수중미로시험 종료 후 5주차에 3회/ 

1일/3일 동안 진행하였다. 수동회피시험은 설치류의 working 

memory ability를 측정하는 방법이며 수많은 연구자들이 학

습 및 기억력 측정을 위하여 널리 이용되며 본 실험에서는 
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(A)

(B)

Fig. 1. Effect of cell viability on Platycodon extract (PE) 
treatment for 24hr (A) and 48hr (B) in pheochromocytoma
(PC12) cell line. 
a,b,c,d,eValues in the row with different superscripts are 
significantly different, p < 0.05. Data are shown as the mean 
± SE (n = 4).

LeDoux의 방법(LeDoux, 1993a)을 응용하여 시행하였다. 

실험시작 90 분 전에 실험동물을 행동관실 옮기고 약물을 투

여하였다. 인지능 검사 시에는 정상군을 제외한 모든 군에 인

지능저해제(scopolamine)를 복강투여(1 mg/kg/body weight) 

하였다. 어두운 방과 밝은 방의 크기는 각각 가로(25 cm), 

세로(20 cm), 높이(30 cm)로 제작하였으며 어두운 방의 전

기 자극은(순간 전압:500 volt)을 주었으며 밝은 방은 빛을 

주었다. 어두운 방에 실험동물을 넣어 전기 자극을 줌으로

써 어두운 방에 대한 통증을 인식시켰으며, 수동회피 측정

은 어두운 방에 실험동물을 넣고 통증에 대한 기억에 의해 

길로틴문(gillotin door)을 네 발이 모두 나가는 시간을 측

정하였다. 당일에는 어두운 방에 먹이를 주었으며, 전기 자

극은 주지 않고 밝은 방으로 이동시간을 측정하였다. LeDoux

의 보고(LeDoux, 1993b)에서는 어두운 쪽으로 가는데 걸리

는 시간이 길수록 수동회피의 학습과 기억력향상을 나타내

나, 본 연구에서는 어두운 방에서 오는데 걸리는 시간이 짧

을수록 수동회피의 학습과 기억력향상을 나타낸다. 각 실

험이 끝난 후에는 전 실험동물의 흔적을 지우기 위해 70% 

alcohol로 깨끗이 닦아 다음 실험에 영향을 주지 않도록 하

였다. 인지능 검사 시에는 정상군을 제외한 모든 군에 인지

능저해제인 scopolamine을 복강투여(1 mg/kg/body weight) 

하였다. 4주간 도라지 추출물과 도라지 추출물 연양갱을 투

여 후 5주차에 인지능 평가를 실시하였다.

통계처리 

실험결과의 그룹 간 유의성 검정은 One-way ANOVA 

Duncan 사후검정 비교를 실시하여 p < 0.05일 때 유의한 

것으로 판정하였다(SPSS V12. USA). 

결과 및 고찰

도라지 추출물의 세포독성 및 amyloid-β에 대한 보호효과 

도라지 추출물이 PC12 세포의 독성을 관찰하기 위하여 

농도 및 시간 의존적으로 비교하였다. 도라지 추출물의 농

도는 0.01, 0.1, 0.2, 0.3, 0.4, 0.5, 1, 5, 10 mg/mL을 24 시

간 및 48 시간 동안 처리하여 배양하였다(Fig. 1). 도라지 추

출물 0 - 1 mg/mL을 처리 후 24 시간 동안의 세포생존율은 

각각 100.00 ± 0.45%, 100.49 ± 0.83%, 100.13 ± 0.48%, 

100.81 ± 0.87%, 101.58 ± 0.39%, 99.82 ± 0.27%, 102.91 

± 0.25%, 100.53 ± 3.02%로 도라지 추출물의 독성은 없었

다(Fig. 1A). 그러나 도라지 추출물 5, 10 mg/mL 농도에서

는 각각 79.49 ± 0.76%과 65.79 ± 0.39%로 세포 독성이 

관찰되었다(p < 0.05). 이와 같은 방법으로 도라지 추출물 

0.01 - 0.5 mg/mL을 처리 후 48 시간 동안의 세포 생존율은 

각각 105.65 ± 0.38%, 105.87 ± 1.23%, 105.87 ± 1.54%, 

106.88 ± 0.29%, 107.38 ± 0.25%, 104.75 ± 0.28%로 대

조군(100.00 ± 1.29%)에 비하여 증가하였으며(p < 0.05), 

1 mg/mL(102.30 ± 0.28%)은 증가하는 경향이 관찰되었다

(Fig. 1B). 그러나 5 mg/mL(66.19 ± 0.28%)와 10 mg/mL 

(37.38 ± 0.96%)의 세포생존율은 대조군에 비하여 유의하

게 감소하여 세포 독성이 관찰되었다(p < 0.05).

또한 도라지 추출물을 23 brix로 농축 후 분무건조와 본 

연구에 사용된 11.5 brix로 농축 후 분무 건조한 추출물의 
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(A)

(B)

Fig. 2. Effect of cell viability on Aβ treatment for  48hr 
after with pretreatment of Platycodon extract (PE) (B) or 
without (A) for 1hr by dose dependent manner in pheo-
chromocytoma (PC12) cell line. 
a,b,c,d,e,fValues in the row with different superscripts are 
significantly different, p < 0.05. Data are shown as the 
mean ± SE (n = 4).

세포독성은 위의 결과와 유사하게 관찰되었으며, 도라지 

추출물을 11 brix 및 23 brix로 농축 후 동결건조한 도라지 

추출물에서의 세포독성도 유사한 결과를 관찰하였다(data 

not shown).

PC-12 세포에서 Aβ에 의한 세포독성을 관찰하기 위하

여 Aβ를 5, 10, 20, 40, 50 μM의 농도를 처리하여 48 시간 

동안의 세포 생존율를 관찰하였으며, Aβ를 처리하지 않은 

대조군의 세포생존율에 대한 비율로 나타내었다. Aβ에 대

한 세포 생존율은 5-50 μM이 각각 98.43 ± 0.79%, 90.35 ± 
0.39%, 80.98 ± 0.32%, 73.52 ± 0.94%, 63.63 ± 0.71%로 

모든 농도에서 유의하게 감소하였다(Fig. 2A, p < 0.05). 

따라서 Aβ에 의한 PC12 세포에 대한 보호효과는 세포 생존

율이 63.63 ± 0.71%로 관찰된 50 μM Aβ를 처리하였다(Fig. 

2B). Aβ만을 처리한 군의 세포 생존율은 63.09 ± 1.97%으

로 대조군(con)에 비해 유의하게 감소하였다(p < 0.05). Aβ
와 도라지 추출물 0.125 mg/mL과 0.25 mg/mL을 1 시간 전

처리한(pretreatment) 군의 새포생존율은 63.38 ± 0.29%
와 64.97 ± 0.41%로 Aβ에 의한 세포 보호효과는 없었으나, 

0.5, 1, 2 mg/mL의 세포생존율은 각각 71.65 ± 0.30%, 76.70 

± 0.40%, 80.05 ± 0.33%로 Aβ에 의한 세포 보호효과는 유

의적으로 관찰되었다(p < 0.05). 

Aβ를 주성분으로 하는 노인반의 축적은 Alzheimer disease

와 같은 인지능력 저하를 시키는 가장 주된 증상이며, 인지능 

저하 개시와 진행에 있어 Aβ가 기여함을 보여주는 많은 증

거가 제시되어왔다(Bayer et al., 2001). 따라서 Aβ에 의한 

신경세포손상과 세포독성의 본질을 이해하는 것이 Alzheimer 

disease와 같은 인지능력 저하를 예방 및 치료를 위해 매우 

중요하다. Aβ의 세포독성에 관한 많은 연구들이 진행되어 

왔으며, 본 연구에서도 Aβ에 의한 세포 독성을 억제함으로

써 인지능 개선에 대한 영향을 관찰하였다. 도라지에 대한 세

포 독성을 24 시간과 48 시간에서 각각 5 mg/mL과 10 mg/mL

에서 확인하였으며, 따라서 도라지 추출물의 농도를 0.125 - 

2 mg/mL로 설정하였다(Fig. 1) Aβ에 대한 세포 보호효과

는 도라지 추출물 0.5, 1, 2 mg/mL에서 유의하게 보호하였

다(Fig. 2). 도라지에는 트리테르페노이드 사포닌(triterpenoid 

saponins)과 같은 사포닌이 함유되어 있는 것으로 보고되

었다(Ebert and Kirch, 1998). 최근 Ji 등의 보고(Ji et al., 

2012)에 의하면 Aβ25-35에 의해 유도된 PC12 세포 독성이 

triterpene saponins에 의해 보호되었다고 알려졌다. 따라

서 본 연구에서는 도라지 추출물이 PC12 세포 독성이 없는 

최적의 농도에서 Aβ에 대한 세포 독성을 억제함을 관찰하

였다. 이러한 도라지 추출물이 Aβ 의한 세포사멸의 감소는 

인지능 개선에 도움을 줄 것으로 생각되며, 인지능 개선에 

대한 도라지의 유효성분 확인과 기전 연구가 진행되어야 할 

것으로 생각된다.

수중미로시험 및 수동회피시험의 기억력 회복 효과

인지능저해제(Scopolamine, 1 mg/kg, ip)를 투여한 기

억력 감퇴 동물모델을 이용하여 도라지 추출물(PE) 및 도라

지 추출물 연양갱(PEJ)을 4주간 강제경구 투여가 기억력 

손상을 억제하여 주는 효과가 있는지 여부를 수중미로시험 

장치를 이용하여 확인하였다(Fig. 3).
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Fig. 3. Effect of the Platycodon extract (PE) and Platycodon 
extract jelly (PEJ)  on the Morris water maze test in the 
Scopolamine-induced memory impairment model. 
a,bValues in the row with different superscripts are signifi-
cantly different, p < 0.05. Data are shown as the mean ± SE 
(n = 7).

Fig. 4. Effect of the Platycodon extract (PE) and Platycodon 
extract jelly (PEJ) on the passive avoidance test in the 
Scopolamine-induced memory impairment model. 
a,bValues in the row with different superscripts are signifi-
cantly different, p < 0.05. Data are shown as the mean ± SE 
(n = 7).

인지능저해제의 투여에 의한 기억력 손상은 인지능저해제

를 투여한 대조군(Control)의 도피대 도달시간(escape latency)

은 44.43 ± 4.81 초로 정상군(Normal)의 20.14 ± 3.02 초
에 대하여 통계적으로 유의하게 증가하였다(p < 0.05). Morris 

수중미로에서 도피대 도달시간 감소는 장기기억과 관련된 

학습능력을 나타낸다. 치매유발 물질인 scopolamine 처리

군은 도피대 도달시간이 감소하지 않아 장기기억(longterm 

memory)이 손상된 것을 알 수 있었다. 그러나 도라지 추출

물(PE)과 도라지 추출물 연양갱(PEJ)을 4주간 경구 투여한 

군의 도피대 도달시간은 각각 11.86 ± 1.99 초, 19.14 ± 6.63 
초로 대조군에 비하여 통계적으로 유의성 있게 감소하였다

(p < 0.05). 특히 도라지 추출물 투여군은 정상군에 비해서

도 도피대 도달시간이 감소하는 경향을 관찰하였다.

인지능저해제를 투여한 기억력 감퇴 동물모델을 이용하

여 도라지 추출물(PE) 및 도라지 추출물 연양갱(PEJ)이 기

억력 손상에 대한 억제 효과를 수동회피 측정 장치를 이용

하여 확인하였다(Fig. 4).

인지능저해제의 투여에 의한 기억력 손상 여부를 확인한 

결과 인지능저해제를 투여군(Control)은 전기충격이 있는 어

두운 방에 나오는 시간이 34.50 ± 4.8 초로 정상군(Normal)

의 14.16 ± 2.90 초에 대하여 통계적으로 유의하게 감소하

였다(p < 0.05). 이는 학습시험 시의 전기 충격을 기억하지 

못한다는 것으로 판단되어 인지능 저해제에 의한 기억력 감

퇴 모델의 구축을 증명한다. 도라지 추출물(PE)과 도라지 

추출물 연양갱(PEJ)을 4주간 경구 투여한 결과 각각 24.31 ± 
2.47 초, 22.66 ± 2.42 초로 통계적으로 유의성 있게 어두

운 방을 나오는 시간이 감소하였다(p < 0.05).

도라지 추출물과 도라지 추출물 연양갱의 4주간 투여는 

4일간의 인지훈련기간 동안 수중미로상의 도피대의 위치를 

인지하고 반복되는 연속적인 훈련을 통해 공간 지각력을 확

실하게 기억하고 있음을 확인할 수 있었다. 이는 도라지 추

출물과 도라지 추출물 연양갱이 인지능저해제로 유도한 인

지능 저해 동물모델에서 기억 개선효과가 뛰어난 것으로 나

타났다. 기억력과 관련된 신경계는 cholinergic 신경계, gluta-

matergic 신경계, GABAergic 신경계, serotonergic 신경계, 

adrenergic 신경계 등이 알려져 있으나 특히 cholinergic 

신경계가 주로 기억력과 관계가 있다고 알려져 있다(Myhrer, 

2003; Blokland, 1995). 인지능저해제인 Scopolamine은 

cholinergic 신경의 subtype 중 하나인 무스카린 수용체를 

차단하는 약물로 아세틸콜린의 양은 변화시키지 않고 시냅

스 간극에서 아세틸콜린이 수용체에 결합하는 것을 방해한

다(Ebert and Kirch, 1998). 이는 중추신경계 cholinergic 

신경의 손상에 의해 나타나는 현상과 유사한 기억력 감퇴를 

나타내며 이 모델에서 효과가 있는 약물은 cholinergic 신

경계를 경유하여 효능을 타나낼 것이라 생각할 수 있다. 따

라서 도라지 추출물 경구섭취는 scopolamine으로 유도된 

기억력 감퇴 동물모델에서 기억력 개선 및 인지능력을 향상

시킬 수 있다고 생각된다. 최근 Yoo 등의 보고(Yoo et al., 
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2008)에 의하면 인지능 장애 모델에서 4주간 100mg/kg의 

도라지 추출물 투여는 해마(Hippocampus) 치상회(Dentate 

Gyrus)의 하과립층(Subgranular Zone)의 세포 증식인자인 

BrdU 와 Ki67, 신경모세포(neuroblasts)의 분화 인자인 DCX 

(Doublecortin)이 유의하게 증가되었다고 보고되었다. 도라

지에는 트리테르페노이드 사포닌, 폴리아세틸렌(polyace-

tylenes), 다당류(polysaccharides), 페닐프로파노이드 에

스테르(phenylpropanoid esters)가 함유되어 있으며, 이중 

도라지에서 추출된 사포닌 분획은 기억력 개선 효과가 있는 

것으로 보고되었다(Ebert and Kirch, 1998). 특히, 사포닌 성

분 중 platycoside E는 기억력 증가에 중요한 역할을 하는 것

으로 알려졌으며(Choi et al., 1995) platycosides 와 platycodin 

D를 신속하게 분리 정제할 수 있는 기술이 보고되고 있다

(Ha et al., 2010). Moon 등에 의하면(Moon et al., 2010) 

도라지의 에탄올 추출물은 scopolamine으로 유도된 기억

력 장애 모델 동물의 인지능을 향상시킨 연구결과를 제시하

였으며, 본 연구에서 사용한 도라지 물 추출물 및 도라지 

추출물 연양갱과 유사한 결과를 보였다. 이러한 결과들은 

도라지는 다양한 추출 기술을 적용하여도 우수한 인지능 개

선 효능을 보유하고 있음을 증명하고 있지만, 서로 다른 추

출 방법에 따라 분리된 유효성분이 동일함을 의미하지는 않

으므로 구체적인 성분 분석과 효능평가가 요구된다. 더구

나 본 연구에서의 세포를 이용한 도라지 추출물의 독성 용

량의 평가는(Fig. 1 and 2) 연양갱의 제조등과 같은 자원 식

물의 산업적 활용 및 응용에 유용한 정보를 제공하였다.

신경 세포등 인지와 관련된 세포에의 Aβ의 처리애 의한 

세포 독성은 비가역적인 apoptotic 경로를 경유하는 것으

로 보고된 경우가 있으며(Forloni et al., 1993; Loo et al., 

1993), 또다른 문헌에서는 necrotic 세포 사멸에 더욱 민감

하게 작용하는 것으로도(Koh et al., 1990; Mattson et al., 

1992) 보고된 바 있다. Aβ는 세포의 막, 미토콘드리아 및 

기타 독성 단백질과 결합할 수 있어(Kakio et al., 2004; 

Freir et al., 2011; Spuch et al., 2012) 세포에 따라 작용

점이 다르며 약물을 이용한 표적의 규명이 매우 중요하다. 

따라서 본 연구에서 관찰한 PC12 세포에서 도라지 추출물

의 Aβ가 유발하는 세포 독성 차단 기전을 규명하기 위해서

는 세포수준 및 동물 모델에서의 병리생태학적인 추가적인 

연구가 필요할 것으로 판단된다. 

결론적으로 본 연구에서는 도라지 추출물은 낮은 독성을 

가지고 있으며 Aβ에 의한 세포 독성을 저감시킴을 확인하

였다. 또한 도라지 추출물과 도라지 추출물 연양갱을 4주간 

강제 경구 투여 하여 수중미로시험 및 수동회피시험을 통하

여 인지능 개선 평가를 하였으며, 탈출 시간등의 지표가 유

의하게 개선되었다. 따라서 도라지 추출물 및 도라지 추출

물 연양갱의 지속적인 섭취는 인지능 개선에 도움을 줄 것

으로 판단된다.
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적  요

본 연구에서는 도라지 추출물에 대한 세포 독성을 확인

하였으며, Aβ에 의한 PC12 세포 독성에 대한 보호효과를 

관찰하였다. 또한 도라지 추출물과 도라지 추출물 연양갱

을 4주간 강제 경구 투여하여 Morris 수중미로시험에서 도

달지점까지의 도달시간이 도라지 추출물 및 도라지 추출물 

연양갱 투여에 의해서 모두에서 유의하게 감소하였다. 이

와 유사하게 수동회피시험에서도 자극이 있는 어두운 방을 

나오는 시간이 도라지 추출물 및 도라지 추출물 연양갱 투

여에 의해서 현저하게 감소하였다. 따라서 도라지 추출물 

및 도라지 추출물 연양갱은 인지능 개선에 도움을 줄 것으

로 생각된다.
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