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ObjectivesZZAlthough ginseng has been reported to protect neuronal cells and improve various cognitive functions, relationship 
between ginseng supplementation and response inhibition, one of the important cognitive domains has not been explored. In addi-
tion, effects of ginseng on in vivo human brain have not been investigated using the diffusion tensor imaging (DTI). The purpose of 
the current study is to investigate changes in intrusion errors and white matter microstructure after Korean Red Ginseng supplemen-
tation using standardized neuropsychological tests and DTI.
MethodsZZFifty-one healthy participants were randomly allocated to the Korean Red Ginseng (n = 26) or placebo (n = 25) groups 
for 8 weeks. The California Verbal Learning Test was used to assess the number of intrusion errors. Intelligence quotient (IQ) was 
measured with the Korean Wechsler Adult Intelligence Scale. Depressive and anxiety symptoms were evaluated using Hamilton De-
pression Rating Scale, Hamilton Anxiety Rating Scale, and Hopkins Symptom Checklist-25. The fractional anisotropy (FA) was mea-
sured from the brain DTI data.
ResultsZZAfter the 8-week intervention, Korean Red Ginseng supplementation significantly reduced intrusion errors after adjusting 
age, sex, IQ, and baseline score of the intrusion errors (p for interaction = 0.005). Change in FA values in the left anterior corona radia-
ta was greater in the Korean Red Ginseng group compared to the placebo group (t = 4.29, p = 0.04).
ConclusionsZZKorean Red Ginseng supplementation may be efficacious for improving response inhibition and white matter micro-
structure integrity in the prefrontal cortex.
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서      론

인삼은 수천 년 전부터 인지기능을 향상시키는 식품으로 

알려져 왔다.1) 이에 따라 인삼의 효능을 과학적으로 입증하

기 위하여 많은 연구가 수행되어 왔는데, 동물 연구를 통해서

는 인삼이 뇌세포의 손상을 방지하고, 손상된 뇌세포를 회복

시키며, 인지기능을 향상시키는 것으로 비교적 일관되게 보

고되어 왔다.2) 또한 이와 같은 효능은 대뇌 피질이나 해마와 

같이 인지기능을 관장하는 뇌 영역의 구조적, 기능적 변화와 

관련되어 있음이 잘 알려져 있다.2)3) 인간을 대상으로 한 연구

에서는 인삼이 실행 기능,4) 집중력,5) 연산 능력,6) 기억력7)8) 등 

다양한 영역의 인지기능을 증진시키는 것으로 보고되었다. 특

히 알츠하이머병 환자군에서도 인삼 복용이 인지기능을 유의

미하게 향상시키는 것으로 알려져 있다.9)10)

그러나 인삼의 인지기능 향상 효과에 대해 인간을 대상으

로 한 연구는 여전히 부족하며, 기존 연구들도 대부분 생체 

내 생물학적 지표를 측정하기보다는 참여자의 주관적인 평가

에 따른 임상적 효과를 보고한 연구가 주를 이루었다.4-8) 또한 

여러 연구를 종합하였을 때, 전반적으로 인지기능을 향상시

킨다는 점을 시사하기는 하나,4-10) 인지기능의 여러 하위 영역

들에 대한 세부적인 결과는 엇갈리는 측면이 있다.4-8) 이는 

신뢰성이 높은 무작위 이중맹검 위약대조 디자인을 적용하

고, 검증된 인지기능 평가 도구를 사용한 연구의 수가 매우 

부족하기 때문이다. 더욱이 인지기능의 변화에는 뇌의 구조

적, 기능적 변화가 동반될 가능성이 높음에도 불구하고 인간 

대상의 인삼 연구에서 뇌영상이 활용된 바는 전무하다. 따라

서 인삼의 인지기능 향상 효과를 더욱 확실하게 입증하기 위

해서는 건강한 정상인을 대상으로, 검증된 도구를 사용하여 

인지기능을 평가하고, 뇌영상을 이용하여 관련된 뇌의 변화

를 분석하는 것이 필요하다.

인삼의 효능이 탐구되지 않은 인지기능의 하위 영역 중 하

나인 반응 억제(response inhibition)는 목표를 달성하는 데

에 방해가 되는 부적절하거나 불필요한 행동을 억제하는 능

력을 일컫는다.11) 이는 법규를 준수하고 충동적 언행을 삼가

는 등 일상적 활동을 수행하는 데에 있어서 중요하게 여겨지

는 기능이다.11) 반응 억제는 여러 다른 인지기능과도 밀접하게 

연관되어 있는데, 혼란을 주는 자극을 걸러내고 작업 수행에 

집중하는 데에 필요한 주의 조절에 필수적이다.11) 또한 작업 

기억의 효율에도 영향을 미치는데,12) 반응 억제의 효율이 떨

어지는 경우 작업 기억에서 불필요한 정보를 배제하는 데에 

어려움을 겪을 수 있다.13) 그리고 적절한 반응을 선택하는 것

에는 항상 부적절한 반응을 억제하는 것이 동반되기 때문에, 

우리의 모든 행동 선택에 반응 억제가 동반된다고 할 수 있

다.14) 이와 같이 반응 억제는 성공적인 인지기능과 행동 조절

에 영향을 미치는 중요한 요인이라고 할 수 있다.

반응 억제가 손상되는 대표적인 질환으로 주의력결핍 과

잉행동장애(attention deficit/hyperactivity disorder, 이하 

ADHD)가 있다.15) 이 질환에서 사용되는 약물 중 하나인 meth-
ylphenidate는 세포 외 dopamine과 norepinephrine의 농도

를 증가시키는데,16) ADHD 환자를 대상으로 한 임상시험에

서 반응 억제의 손상을 유의하게 감소시키는 것으로 보고되

었다.17) 또한 선택적 norepinephrine 재흡수 억제제이자, 또 

다른 ADHD 치료 약물인 atomoxetine은 건강한 정상인을 

대상으로 한 뇌영상 연구에서 전전두엽(prefrontal cortex)에 

작용하여 반응 억제를 향상시키는 것으로 알려졌다.18) 이와 

같이 반응 억제는 norepinephrine계와 밀접하게 연관되어 

있는데, 홍삼에 함유된 사포닌 성분도 중추신경계에서 nor-
epinephrine계의 활동을 강화하는 것으로 나타났다.19) 또한 

ADHD 환자에 대한 예비 연구에서, 인삼 복용이 주의력 결

핍과 과잉행동 등의 증상을 호전시킨 바 있다.20) 이와 같은 선

행 연구들의 증거를 바탕으로, 본 연구는 고려 홍삼의 잠재

적 효능 중 건강한 정상군의 반응 억제 능력에 미치는 영향

에 초점을 맞추었다.

많은 뇌영상 연구에서 전전두엽이 자기 조절에서 중요한 

역할을 하는 것으로 보고되고 있다.21) 자기 조절의 한 측면인 

반응 억제에 대한 연구들에서는 일관되게 하부전측이랑(in-
ferior frontal gyrus), 전측섬엽(anterior insula), 전보조운동

영역(pre-supplementary motor area), 피질하 회로들이 관

련되어 있는 것으로 알려졌다.12) 전전두엽 내에서는 배외측전

전두엽(dorsolateral prefrontal cortex), 중간전두이랑(mid-
dle frontal gyrus), 상측전두이랑(superior frontal gyrus) 등

이 반응 억제에 연관된 것으로 나타났다.22) 그 밖에 전측대상

피질(anterior cingulate cortex)의 연관성도 보고되었다.23) 이

와 같이 반응 억제와 관련된 회백질 영역에 대한 보고는 많

았지만, 백질에 대한 연구는 상대적으로 부족했다. 한 연구에

서는 기저핵(basal ganglia)을 전전두엽과 연결하는 백질의 

연결성이 반응 억제와 관련된 것으로 보고된 바 있다.24) 백질

은 서로 떨어진 뇌 영역의 정보를 통합하는 연결 통로의 역

할을 하기 때문에, 신경학적 장애가 없는 건강한 정상인에서

도 백질의 미세구조적 특성이 여러 영역의 인지기능과 밀접

하게 연관되어 있는 것으로 보고되고 있다.25) 따라서 본 연구

는 고려 홍삼이 반응 억제에 미치는 영향과 관련하여 전전두

엽 백질의 변화 가능성에 주목하였다.

본 연구는 건강한 정상인에서 고려 홍삼이 반응 억제에 어

떠한 영향을 미치는지, 그리고 관련된 뇌 기반은 무엇인지 규

명하고자, 표준화된 신경심리검사 도구인 캘리포니아 언어기
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억 검사(California Verbal Learning Test, 이하 CVLT)와 확

산텐서영상(diffusion tensor imaging, 이하 DTI)을 이용하

여, 8주간 무작위 이중맹검 위약대조 시험을 실시하였다. 본 

연구에서 가설은 8주간의 고려 홍삼 복용 후, 위약군에 비하

여 고려 홍삼을 복용한 군에서 CVLT 검사 시행 중 반응 억

제 능력을 반영하는 침입 오류(intrusion error)가 유의하게 

줄어들 것이라고 설정하였다. 또한 DTI 분석에서는 전전두엽 

영역에서 백질의 미세구조적 무결성을 나타내는 fractional 

anisotropy(이하 FA) 값의 증가량이 고려 홍삼군에서 유의하

게 클 것으로 가정하였다.

방      법

연구 대상

본 연구는 만 18~65세의 건강한 남녀를 대상으로 하였으며 

제외 기준은 다음과 같다. 1) 병력청취, 신체검진, 또는 임상검

사에서 주요한 내과적 질환이 확인된 경우, 2) 현재 또는 과거

에 Structured Clinical Interview for Diagnostic and Statis-
tical Manual of Mental Disorders-4th edition으로 확인되는 

1축 정신질환이 진단된 경우, 3) Personality Disorder Ques-
tionnaire-IV로 확인되는 반사회성 인격장애로 사회적 기능

이 저하된 경우, 4) 최근 2개월 사이 정신과 약물을 복용한 경

우, 5) 의식소실 또는 경련을 동반한 두부 외상의 병력, 6) 지

능지수 80 이하, 7) 자기공명영상촬영에 적합하지 않은 경우. 

본 연구는 임상시험심의위원회의 승인을 받았으며, 모든 참

여자는 서면 동의 후 연구에 참여하였다.

연구 방법

등록된 참여자는 고려 홍삼군과 위약군으로 무작위 배정

되었다. 고려 홍삼군은 8주 동안 매일 고려 홍삼 분말 0.5 g을 

2캅셀 복용하였으며, 위약군은 위약 0.5 g을 2캅셀 매일 복용

하였다. 매 방문 시 자가 보고에 의해 고려 홍삼 또는 위약 투

약의 순응도가 평가되었으며, 순응도가 80% 미만인 경우 연

구에 탈락한 것으로 간주되었다.

임상적 평가

기저선, 투약 후 1주, 4주, 8주에 임상적 평가가 실시되었다. 

우울과 불안 증상을 평가하기 위하여 해밀턴 우울평가척도

(Hamilton Depression Rating Scale, 이하 HDRS),26) 해밀턴 불

안평가척도(Hamilton Anxiety Rating Scale, 이하 HARS),27) 

홉킨스 증상 체크리스트-25(Hopkins Symptom Checklist-25, 

이하 HSCL)28)가 사용되었다. 

인지기능 평가

CVLT는 세계적으로 유용성이 확립된 신경심리검사 중 하

나로서 언어기억 능력을 포괄적으로 측정한다.29) 검사 방법

은 먼저 네 종류의 의미 범주로부터 각각 네 단어씩 선정한 

16개의 단어로 구성된 단어목록(A목록)에 대한 즉각 자유회

상 능력을 5차에 걸쳐 반복 측정한다. 곧이어 16개의 단어로 

구성된 간섭목록(B목록)을 제시하고 이에 대한 즉각 자유회

상 검사를 실시한 후, 곧바로 A목록에 대한 단기지연 자유회

상 검사 및 단기지연 단서회상 검사를 실시한다. 이후 비언어 

과제인 한국어판 웩슬러 성인지능검사에 포함된 동작성 검

사(토막짜기, 차례 맞추기)와 grooved pegboard 검사를 20

분간 실시하고 마지막으로 A목록에 대한 장기지연 자유회

상, 장기지연 단서회상, 재인검사를 실시한다. 본 연구에서는 

반응 억제 능력의 평가를 위해 목록에 없는 단어를 말하는 

침입 오류 점수를 이용하였다.29) 침입 오류 점수는 반응 억제

의 정도를 재는 주요한 도구로 사용되어 왔으며,30)31) 연습효

과(practice effect)가 적은 것으로 알려져 비교적 연구 기간

이 짧은 임상시험에 적합한 것으로 알려져 있다.29)32) 지능지수

는 한국어판 웩슬러 성인지능검사를 이용하여 평가하였다.33) 

인지기능 평가는 기저선과 투약 후 8주에 총 2회 실시되었다. 

CVLT 검사에서의 총 침입 오류는 A목록에 대한 즉각 자유

회상, B목록에 대한 즉각 자유회상, A목록에 대한 단기지연 

자유회상, A목록에 대한 장기지연 자유회상 검사에서 침입 

오류의 총합으로 평가하였다.

자기공명영상

뇌 자기공명영상 데이터 획득에는 3.0 Tesla Philips Achie-
va MR scanner(Philips Medical System, Best, The Nether-
lands)가 사용되었다. 뇌의 구조적인 이상 유무를 확인하기 

위하여 T2-강조 영상(TE = 118 ms, TR = 3500 ms, matrix = 

256 × 192, FOV = 22, voxel size = 0.92 × 0.92 × 2.50 mm3)

과 양성자밀도-강조 영상(TE = 145 ms, TR = 9900 ms, TI = 

2250 ms, matrix = 256 × 192, FOV = 22, voxel size = 0.92 

× 0.92 × 2.50 mm3)을 획득하였다. 또한 T1-강조 영상도 획

득하였다(TR = 7.4 ms, TE = 3.4 ms, voxel size = 0.86 × 

0.86 × 1.0 mm3, number of slices = 180, FA = 8°, FOV = 22 

cm, NEX = 1). DTI는 32개의 다른 방향(b value = 1000 s/

mm2)에 대하여 획득하였고, 1개의 확산 강조가 없는 영상(b 

value = 0 s/mm2)을 획득하였다(TR = 9370 ms, TE = 67 ms, 

slice thickness = 1.8 mm, voxel size = 1.56 × 1.56 × 1.80 

mm3, number of slices = 78, FA = 90°, FOV = 20 cm, NEX 

= 2). 자기공명영상 검사는 기저선과 투약 후 8주에 총 2회 실

시되었다.
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DTI 영상은 FMRIB Software Library(FSL v5.0.2.1, Ox-
ford, UK)를 이용하여 분석하였다. FSL diffusion tool(이하 

FDT)을 이용하여 DTI 영상의 eddy current 보정 및 머리 움

직임을 보정하고, b = 0 영상에 대해 brain extraction tool 

(BET)을 이용하여 뇌가 아닌 조직을 제거하였다. 이후 FDT

에 포함된 DTIFIT 도구를 이용하여 확산텐서 및 FA map을 

계산하였다. 획득한 FA map을 이용하여 종적 분석에 맞게 

수정된 tract-based spatial statistics(이하 TBSS) 분석을 시

행하였다.34) 각 참여자별 base FA 템플릿 영상 계산을 위해, 

기저선과 8주차의 FA 이미지에 대해 뇌가 아닌 조직이 제거

된 b = 0 영상에 halfway-register를 수행하였다. 각 참여자

별 base FA 템플릿 영상을 1.0 × 1.0 × 1.0 mm Montreal 

Neurological Institute(이하 MNI) 표준 공간에 nonlinear 

registration하고, 이 중 가장 대표적인 타겟 영상을 자동적으

로 찾았다. 이후 mean FA 영상을 생성하여 백질 신경로의 중

심에 골격화하고, mean FA 골격 영상을 FA ＞ 0.2로 thresh-
olding하고, 모든 FA 영상을 타겟 영상에 nonlinear registra-
tion 한 후 sigma = 2로 Gaussian kernel을 적용하여 smooth-
ing 하였다. Smoothing 된 영상을 mean FA 골격에 투사하였다. 

통계 분석

인구학적 변인 및 임상적 변인 중 연속변인은 independent 

t-test로 비교 분석하였고, 범주변인은 Fisher’s exact test(n 

× k)를 이용하여 비교 분석하였다. 

이후 총 침입 오류의 수를 종속변인으로 하고, 기저선에서

의 총 침입 오류의 수, 나이, 성별, 지능지수를 독립변인으로 

하는 linear mixed model을 구성하여 총 침입 오류의 수에

서 종속변인들이 갖는 효과를 보정하였다. 보정된 총 침입 

오류의 수를 본 연구 참여자의 평균치를 기준으로 표준화하

여 z 점수로 변환하였다.

각 군에서 기저선과 투약 후 8주 사이의 z 점수 변화가 유

의한지 검증하기 위하여, z 점수를 종속변인으로 하고, 방문 

시점, 기저선에서의 z 점수, 나이, 성별, 지능지수를 독립변인

으로 하는 linear mixed model을 이용하였다. 또한 기저선

과 투약 후 8주 사이의 각 군별 z 점수 변화의 상호작용 효과

를 분석하기 위하여, z 점수를 종속변인으로 하고, 무작위 배

정 정보, 방문 시점, 무작위 배정 정보와 방문 시점의 상호작

용항, 기저선에서의 z 점수, 나이, 성별, 지능지수를 독립변인

으로 하는 linear mixed model을 이용하였다.

참여자의 수가 비교적 적었기 때문에, z 점수 변화의 군 간 

차이를 탐지하는 데에 있어 통계적 검정력을 확인하기 위하

여 사후 검정력 분석을 실시하였다. 또한 동일한 효과 크기를 

0.80의 검정력으로 탐지하기 위해 필요한 참여자의 수를 구

하였다.

두 시점 사이의 FA 값의 변화를 반영하는 FA difference 

map은 각 참여자 별로 8주차 FA와 기저선 FA의 차이를 계

산하여 생성하였다. 이후 두 군 사이의 difference map에 차

이가 있는지 비교하였다. 이 때 multiple comparison cor-
rection은 FSL에서 제공하는 Randomise 프로그램을 이용

하여 수행하였다(cluster-forming threshold t = 1.5, clus-
ter-wise significance level p ＜ 0.05, 5000 permutations). 

통계적 유의도의 결정은 alpha level 0.05 및 양측검정으

로 정의하였으며, STATA version 12.1(StataCorp., College 

Station, TX, USA)이 분석에 사용되었다.

결      과

인구학적 및 임상적 특성

총 51명의 참여자가 고려 홍삼군 26명, 위약군 25명으로 무

Table 1. Demographic and clinical characteristics of the study 
participants

Characteristics
Group

p*Korean Red 
Ginseng (n = 26)

Placebo 
(n = 25)

Age (year) 038.0 ± 15.1 040.1 ± 13.9 0.60
Sex (male) 7 (26.9%) 5 (20.0%) 0.74
Intelligence quotient 115.4 ± 12.8 115.6 ± 13.8 0.95
HSCL depression

Baseline 001.4 ± 0.4 001.3 ± 0.4 0.25
Week 1 001.3 ± 0.4† 001.2 ± 0.3† 0.07
Week 4 001.3 ± 0.3‡ 001.2 ± 0.2§ 0.13
Week 8 001.2 ± 0.3∥ 001.2 ± 0.2§ 0.41

HSCL anxiety
Baseline 001.3 ± 0.3 001.2 ± 0.3 0.27
Week 1 001.3 ± 0.4† 001.1 ± 0.2† 0.12
Week 4 001.3 ± 0.3‡ 001.2 ± 0.2§ 0.25
Week 8 001.1 ± 0.2∥ 001.1 ± 0.2§ 0.67

HDRS
Baseline 002.9 ± 2.2 001.8 ± 1.9 0.06
Week 1 001.8 ± 2.0† 001.2 ± 1.1† 0.26
Week 4 002.5 ± 2.2† 001.4 ± 1.6§ 0.07
Week 8 002.3 ± 1.9∥ 001.5 ± 1.4§ 0.14

HARS
Baseline 002.4 ± 1.7 002.2 ± 1.9 0.72
Week 1 002.0 ± 1.9† 001.3 ± 1.2† 0.18
Week 4 002.1 ± 1.7† 001.7 ± 1.9§ 0.45
Week 8 002.4 ± 1.6∥ 001.1 ± 0.9§ 0.01

* : Student t-test was used for the comparison of continuous 
variables and Fisher’s exact test for the comparison of cate-
gorical variables, † : n = 24, ‡ : n = 23, § : n = 21, ∥: n = 20. 
HDRS : Hamilton Depression Rating Scale, HARS : Hamilton Anx-
iety Rating Scale, HSCL : Hopkins Symptom Checklist-25
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작위 배정되었으며, 인구학적 및 임상적 특성은 Table 1에 제시

되었다. 나이는 고려 홍삼군이 38.0 ± 15.1세, 위약군이 40.1 

± 13.9세로 두 군 간 유의미한 차이는 없었다(p = 0.60). 성별

은 고려 홍삼군이 남성 7명, 여성 19명이었고, 위약군은 남성 

5명, 여성 20명으로서 유의한 차이가 없었다(p = 0.74). 지능 

지수는 고려 홍삼군이 115.4 ± 12.8이었고, 위약군이 115.6 

± 13.8로 나타나 유의한 차이가 없었다(p = 0.95). 기저선에

서 HSCL로 측정한 우울 정도는 고려 홍삼군에서 1.4 ± 0.4

점, 위약군에서 1.3 ± 0.4점이었고(p = 0.25), 불안 정도는 고

려 홍삼군에서 1.3 ± 0.3점, 위약군에서 1.2 ± 0.3점으로(p = 

0.27), 두 군 간 유의미한 차이는 없었으며, 두 군 모두에서 

평균 점수는 절단점으로 간주되는 1.75점보다 낮아 임상적으

로 의미있는 우울과 불안 증상은 없는 것으로 나타났다. 기저

선에서 HDRS로 측정한 우울 정도는 고려 홍삼군에서 2.9 

± 2.2점으로 위약군의 1.8 ± 1.9점에 비하여 유의미한 차이

가 없었고(p = 0.06), 두 군 모두 절단점인 7점에 못 미쳐 임상

적으로 의미있는 우울 증상은 없는 것으로 나타났다. 기저선

에서 HARS로 측정한 불안 정도는 고려 홍삼군에서 2.4 ± 

1.7점이고, 위약군에서 2.2 ± 1.9점으로 유의미한 차이가 없

었으며(p = 0.72), 두 군 모두 절단점인 17점에 못 미쳐 의미 

있는 불안 증상 역시 없는 것으로 나타났다. 다만, 8주차에서 

고려 홍삼군의 HARS 점수가 유의하게 높았으나(p = 0.01), 

평균 점수가 2.4 ± 1.6점으로서 절단점 17점을 고려하였을 

때 임상적으로 의미있는 불안 증상은 아닌 것으로 판단된다.

침입 오류의 변화

기저선과 투약 후 8주 사이에 CVLT의 재인 검사에서 침입 

오류 점수를 z 점수로 변환하여 분석하였을 때, 위약군에 비

해 고려 홍삼군에서 침입 오류가 유의하게 감소하였다(Fig. 1). 

고려 홍삼군은 z 점수가 기저선에서 0.13에서 8주차에 -0.38

로 변화하였고(p = 0.048), 위약군은 z 점수가 기저선에서 

-0.20에서 0.43으로 변화하였다(p = 0.048). 사후 검정력 분

석 결과 효과크기 Cohen’s d가 0.66일 때, 유의수준 0.05에서 

검정력은 0.66이었다. 또한 0.80의 통계적 검정력을 달성하기 

위하여 필요한 각 군의 참여자 수는 36명이었다. 기저선과 투

약 후 8주 사이에서 각 군별 z 점수 변화의 상호작용 효과를 

분석한 결과, 무작위 배정 정보와 방문 시점의 상호작용항의 

p 값은 0.005로 나타났다.

고려 홍삼군과 위약군의 침입 오류 정도 변화에서 무작위 

배정 정보와 방문 시점의 상호작용항에 대하여 민감도 분석

을 실시한 결과는 Table 2와 같다. 교육 연한, 기저선 CVLT 

검사에서 정반응의 점수, 기저선에서 HSCL로 측정한 우울 

및 불안 정도, 기저선에서 HDRS로 측정한 우울 정도, 기저

선에서 HARS로 측정한 불안 정도를 공변량으로 포함하여도 

각 경우에 대하여 무작위 배정 정보와 방문 시점의 상호작용

항이 유의하였다.

뇌영상 결과

T2-강조 영상과 양성자밀도-강조 영상에 대하여 영상의

학과 전문의의 판독을 거친 결과 뇌에 구조적 이상이 발견되

어 제외된 참여자는 없었다. DTI 영상을 이용한 TBSS 분석

에서는 위약군에 비하여 고려 홍삼군의 왼쪽 anterior corona 

radiata 영역에서 FA 값의 증가량이 유의하게 컸다(peak MNI 

coordinates : -24, 31, 10 ; cluster size = 946, t = 4.29, p = 

0.04)(Fig. 2).

Table 2. Results from sensitivity analyses

Additional covariates
Group by time 

interaction term
t p

Fixed covariate
Years of education -2.81 0.005

Varying covariates
Baseline CVLT correct response -2.92 0.004
Baseline HSCL depression score -2.90 0.004
Baseline HSCL anxiety score -2.83 0.005
Baseline HDRS score -2.92 0.003
Baseline HARS score -2.55 0.010

CVLT : California Verbal Learning Test, HSCL : Hopkins Symp-
tom Checklist-25, HDRS : Hamilton Depression Rating Scale, 
HARS : Hamilton Anxiety Rating Scale

Fig. 1. Changes in intrusion errors over a 8-week study period. 
Age, sex, intelligence quotient and intrusion error scores at the 
baseline assessment were covaried out.
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고      찰

본 연구는 건강한 정상인을 대상으로 표준화된 신경심리

검사 도구와 DTI를 이용하여 고려 홍삼이 침입 오류에 미치

는 효과 및 이와 관련된 뇌 백질의 변화를 분석하였다. 그 결

과 8주간 고려 홍삼을 복용했을 때 위약군에 비하여 유의하

게 침입 오류가 감소하였고, 이러한 결과는 민감도 분석에서

도 지지되었다. DTI를 이용한 뇌영상 분석에서는 고려 홍삼 

복용이 왼쪽 anterior corona radiata에서 백질의 연결성을 

증가시키는 것으로 나타났다. 본 연구는 고려 홍삼의 반응 억

제 증진 효과를 규명한 최초의 무작위 이중맹검 위약대조 교

차투여 연구이자, 고려 홍삼에 대한 최초의 뇌영상 연구로서 

의의를 갖는다. 

일반적으로 주어진 과제에 대하여 주의를 얼마나 잘 유지

하는지 여부가 인지적 수행 능력을 결정짓는 중요한 요인 중 

하나로 여겨진다.35) 본 연구에서는 8주의 기간 동안 위약군

에서 침입 오류가 증가되는 경향을 보였다. 이는 동일한 과제

가 반복됨에 따라 참여자가 지루함을 느끼게 되고,35) 주의와 

동기가 떨어졌기 때문으로 생각된다.36) 따라서 검사 과제 수행 

시 최선의 노력을 다하지 않는 경향이 나타났을 수 있다. 또한 

기저시점의 점수는 인지 기능을 평가하는 기준 점수로서 참

여자에게 제공되었기 때문에 상대적으로 참여자가 좋은 점수

를 얻기 위하여 노력했을 가능성이 높다. 반면 8주차에 실시

된 검사는 검사자가 참여자의 동기를 높이기 위하여 격려하

였음에도 불구하고, 기저시점의 검사에 비해 참여자 입장에

서 노력할 필요성이 적은 검사였다. 이와 같은 점을 고려하였

을 때, 고려 홍삼군에서 침입 오류가 감소된 것은 반복 검사

를 거치면서 침입 오류가 증가되는 경향을 역전시킬 정도로 

고려 홍삼이 효과적이라는 점을 보여주는 것이다. 

민감도 분석에서는 침입 오류에 영향을 미칠 수 있는 변인

들의 영향을 배제한 상태에서도 고려 홍삼의 효과가 유의한

지 분석하였다. 그 결과 각 참여자의 교육 연한과 정반응 점

수는 연구 결과에 영향을 미치지 못하였다. 이는 고려 홍삼군

에서 침입 오류의 감소가 참여자의 인지적 능력의 차이에서 

비롯된 것이 아님을 보여주는 것이다. 그리고 면담 형식과 자

가보고 형식의 상호 보완적인 방법으로 측정한 우울, 불안 정

도도 연구 결과에 영향을 미치지 못하는 것으로 나타났다. 

즉, 고려 홍삼이 참여자의 우울 또는 불안 정도를 감소시킴으

로써 침입 오류를 감소시킨 것은 아닌 것으로 생각된다.

DTI 뇌영상 분석에서는 위약군에 비하여 고려 홍삼군의 

왼쪽 anterior corona radiata에서 백질의 무결성과 정보 전

달 효율을 나타내는 FA 값의 증가량이 유의하게 컸다. 이 결

과는 청소년에서 anterior corona radiata의 FA 값이 클수록 

침입 오류와 밀접하게 연관된 반응 억제 능력이 높았다는 선

행 연구의 결과와도 유사한 것이다.37) Anterior corona radi-
ata는 전측대상피질을 선조체(striatum) 및 다른 구조들과 연

결시키며,38) 뇌 내 주의력 네트워크(attentional network)39) 중

에서 생각, 느낌, 반응 간의 충돌을 해소하는 메커니즘인 실

행 주의력(executive attention)을 조절하는 네트워크의 일부

로 알려져 있다.40) 특히 선행 DTI 연구에서 anterior corona 

radiata의 FA 값이 높을수록 실행 주의력의 기능이 높은 것

으로 보고된 바 있는데,40)41) 이와 같은 결과는 실행 주의력을 

향상시키는 것으로 알려진 단기간의 명상 수련 후 anterior 

corona radiata의 미세구조 변화가 동반되었다는 연구를 통

해서도 간접적으로 지지된다.42) 반면, 주의력의 감소가 동반

되는 ADHD43) 및 양극성장애44) 등의 질환에서는 건강한 대

조군에 비해 anterior corona radiata의 FA 값이 감소한 것

으로 알려졌다. 본 연구에서 나타난 FA 값의 증가는 백질에

서 수초화(myelination)의 증가가 원인일 것으로 추측된다.45) 

또한 anterior corona radiata 영역의 FA 값 증가는, 고려 홍삼

이 주의력 네트워크 중에서 실행 주의력 기능을 향상시켰을 

수 있다는 점을 시사하는 것이다.

일반적으로 뇌 반구 중 언어와 행동 선택은 좌뇌와 더 밀접

하게 연관되는 것으로 알려져 있는데,46) 본 연구에서도 고려 

Fig. 2. Results from tract-based spatial statistics analysis. Regions of increased fractional anisotropy values in Korean Red Ginseng 
group are indicated as red dots [peak Montreal Neurological Institute (MNI) coordinates : -24, 31, 10 ; cluster size = 946, t = 4.29, p = 
0.04].



Korean J Biol Psychiatry █ 2015;22(2):78-86

84

홍삼군의 좌측 anterior corona radiata에서 FA 값이 증가하

였다. 이는 반응 억제와 관련된 뇌 기능의 편재화 연구 중 우

세손에 관계없이 반응 억제에 좌뇌가 더 우세하게 관여함을 

보고한 뇌파 연구를 뒷받침한다.47) 또한 좌측 하측전두이랑

(inferior frontal gyrus)이 손상된 환자에서 반응 억제 능력

이 유의하게 감소하였다는 보고도 있다.48) 그러나 일부 뇌영

상 연구에서는 우측 전전두엽이 반응 억제와 연관된 것으로 

알려졌는데,49)50) 반응 억제를 측정하는 방법의 차이 또는 뇌

영상 기법의 차이 등으로 인해 연구 결과가 엇갈리는 것으로 

생각된다. 향후 반응 억제와 연관된 뇌 기능의 편재화에 대한 

명확한 결론을 내리기 위해 보다 정교한 디자인의 후속 연구

가 필요할 것으로 보인다.

여러 신경정신과적 장애에서도 반응 억제가 손상된 것으로 

보고되고 있다. 전두엽 손상을 입은 환자에서 반응 억제 능력

의 감소가 보고된 바 있고,51) 메타 분석에 따르면 ADHD 환

자에서 큰 폭으로 반응 억제가 손상되었다.52) 그 밖에 강박장

애,53)54) 조현병,55) 자폐스펙트럼장애56)에서도 반응 억제의 손

상이 관찰되었다. ADHD 및 강박장애와 같은 일부 질환에서

는 반응 억제가 생물학적 지표로 활용될 수 있는 내적표현형

(endophenotype)으로서의 잠재력을 갖고 있는 것으로 평가

되고 있다.57)58) 전측대상피질의 이상 역시 ADHD,59) 자폐스펙

트럼장애,60) 조현병,61) 강박장애,62) 주요우울장애63) 등의 병태

생리에서 중요하게 여겨지고 있다. 고려 홍삼의 침입 오류 감소 

및 전측대상피질의 연결성 강화 효과는 이러한 질병들에 대한 

새로운 예방 또는 치료 방법의 가능성을 제시하는 것이다. 

다만 본 연구는 참여자의 수가 적었기 때문에, 연구 결과의 

일반화를 위해 추후 더 많은 참여자를 대상으로 한 연구가 

필요할 것으로 사료된다. 하지만 본 연구를 통해 도출된 유의

한 결과는 약화되지 않으며, 다만 결과의 위음성에 대한 고려

가 필요하다. 그리고 고려 홍삼군에 포함된 참여자 모두에게 

동일한 홍삼 섭취량을 설정하여, 홍삼 섭취량의 변화에 따른 

침입 오류 감소의 정도 차이와 뇌영상 변화의 차이를 제시하지 

못했다는 제한점이 있다. 추후 연구에서는 고려 홍삼의 섭취량

에 따른 효능의 차이를 분석하는 것이 필요할 것이다. 또한 향

후 반응 억제와 전측대상피질의 연결성이 중요하게 작용하는 

여러 신경정신질환 환자군을 대상으로 고려 홍삼의 효능을 

규명하는 연구도 임상적으로 중요한 의미를 가질 것이다.

중심 단어：고려 홍삼·반응 억제·침입 오류·확산텐서영상·

백질.
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