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ABSTRACT

Objective : To investigate the effect of sihogayonggolmoryeotang (SY) on Single Prolonged Stress(SPS)-induced Post 

Traumatic Stress Disorder(PTSD).

Method : To confirm the effects of SY on SPS-induced PTSD, Changes in body weight, sucrose intake open field 

test(OFT) and forced swimming test(FST)were observed. After behavioral tests, the plasma corticosterone(CORT) 

from the abdominal aorta,  serotonin(5-HT) from prefrontal cortex, hippocampus, amygdala and striatum, 

norepinephrine(NE) and dopamine(DA) from hippocampus was measured by ELISA. mRNA expression of 

brain-derived neurotrophic factor(BDNF) and cAMP response element-binding protein(CREB) in hippocampus was 

measured by RT-PCR.

Result : Weight change and sucrose intakes of rats in 14th day after the administration of SY were significantly 

increased in the SPS + SY450 group compared to the SPS group (p<0.05). Numbers of crossing in the central 

zone in the OFT were significantly increased in the SPS + SY450 group (p<0.05) compared with the SPS group. 

The immobility time of FST  was significantly decreased in SPS + SY450 group compared with SPS group 

(p<0.05). The change of plasma CORT concentration was significantly decreased in SPS + SY450 group compared 

with that in SPS group (p<0.05). The change of 5-HT concentration was significantly increased in the SPS + 

SY450 group at hippocampus and amygdala compared with the SPS group (p<0.05). The concentration of DA was 

significantly increased in the SPS + SY450 group compared with the SPS group (p<0.05). The expression of 

BDNF and CREB were significantly increased in SPS + SY450 group compared with the SPS group (p<0.05).
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Conclusion : SY administration lowered the increase of CORT caused by PTSD and increases the 5-HT 

concentration and reversed the decreased expression of NE and DA and BDNF and CREB by PTSD. It is 

postulated that SY is effective in treating PTSD by restoring cognitive function, memory impairment, unstable 

emotional disturbances.
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Ⅰ. 1)

  Post Traumatic Stress Disorder (PTSD, 상 후 

트  )  상  거  심한 감  트

 경험했   타  , 보통 강간  

폭행, 쟁, 사고, 러 당시에  충격에 해 

병 다. 주  원  트  트   

 사  경, 피해  격경향, 생 학  취

 등에 라 다 다고   재  트

 체  심한 도보다   주  , 

미 여   한 원  보고 다.1) 또한 신

경해 학  PTSD  에게  공포  과 

 Amygdala  Hippocampus  변 견  보

 Dopamine 등  신경 달 질과 어 다고

언 다.2) 주  상  상  사고에 한 복  

상, 몽 등  상경험  재 경험(reexperience)

하고 상  상 시키  것들  지  피하거

 상 에 한  마비시키 하 , 지  

과민상태에  것 다. 런 상태  어 우울, 

, 상생 에  집 곤란 등  보  개  

뚜 한  신경계 상  동 다.1)

  한 학에  PTSD에 해  하  후

 없 3), 람(驚)  해 생하  후  驚

悸, 怔忡  해할  2) 변 에 라 다 한 

료  재한다. 『傷寒論』에 언  柴胡加龍骨

牡蠣湯 (SY)  경우 람  타내  煩驚   

어4) 상에  신 , 動悸, 不眠 등 신경 에 

용 고 다. 상 胸滿, 煩驚  어  신경  

과민해지고 짝 라  경향   심하  복

동맥  동  껴지  에게 쓰  처  

신신경  시키고 신경  할 목  

각 질 에 용   다고 언 다.5)

   내  SY  보고  경우 병6), 진 7), 

갱 후 8), 다한 9)에 한 것  었  

PTSD에 한 용 가 없어  하고  SY  

PTSD에 한 과  실험하 다.  실험  통한 

PTSD  Single Prolonged Stress (SPS, 

 지  트 )  가한 후 SY  여하여 체

  당 취량  변  하고, Open Field 

Test (OFT, 개 에  행동검사), Forced Swimming

Test (FST, 강   하 실험)  실험하 다. 

실험 후 decapitation 시 ,  corticosterone 

(CORT)  도 변  하고 뇌  Medial 

Prefrontal Cortex, Hippocampus, Amygdala, 

Striatum에  5-HT (serotonin)  도 차  

하 , Hippocampus에  Norepinephrine (NE)  

Dopamine (DA)  하 다. Hippocampus에  

Brain-Derived Neurotrophic Factor (BDNF, 뇌

래 신경 ), cAMP response element-binding

protein (CREB, cAMP  결합단 질)  

mRNA  Reverse Transcription Polymerase 

Chain Reaction (RT-PCR, 역 사 합  연쇄

)  용하여 하 다. 

   통해 柴胡加龍骨牡蠣湯  PTSD에 한 과

 한   보고하  다.

Ⅱ. 연

1. 실험 재료  

1) 실험 동

  실험 동  컷  成體  Sprague-Dawley 

계 고 Samtaco Animal Co. (Seoul, Korea)에  
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하 다. 든 실험  동  실험실에 도착한 7

 후, 경에 시  실험에 사용하 다.  

 각 플라 틱 사  상 에 5마리 내  다. 

실험실 도  22 ± 2℃, 습도  55 ± 15%가 지

도  하 고, 매  12시간 동  공 햇빛  

쐬어 주었다. 에게  한  살균  과 고

 사료  실험 간 동  공 하 다. 

2) 재

Table 1. Herbal Constitution of SY

Korean
(Chinese) 

name
Pharmaceutical name

Dose 

(g)

시 (柴胡) Bupleuri Radix 56

(黃芩) Scutellariae Radix 21

삼(人蔘) Ginseng Radix Alba 21

하(半夏) Pineliae Rhizoma 42

생강(生薑) Zingiberis Rhizoma Recens 21

(大棗) Jujubae Fructus 21

계지(桂枝) Cinnamomi Ramulus 21

용골(龍骨) Ostreae Concha 21

(牡蠣) Fossilia Ossis Mastodi 21

(大黃) Rhei Rhizoma 28

복 (茯苓) Poria 21

Total Amounts                            294

  연 에 사용  柴胡加龍骨牡蠣湯  고 취  용

량5)   시 , , 삼, 하, 생강, , 

용골, , 계지,   처  사용하

다. 각 재  보 에  공   7첩 량  

294 g  쇄하여 재  200 g   평량한 

후, 85% 탄  사용하여 3  하 , 

 감  한 후, 그  동결 건 시  

말 건 하 다. 건 시  얻   21.7 g , 

 10.8% 다.

2. 실험

1) 실험

  실험   몸 게에 라 6마리  6 

group  었다. SPS  처 하지 고 재 

신 생리식염  주사한  (0.9% NaCl, i.p., SAL 

group, n=6), SPS  처 하고 매  14  동  생리

식염  주사한  (0.9% NaCl, i.p., SPS group, 

n=6), SPS  처 하고 매  14  동  150 mg/kg

 SY  주사한 그룹 (i.p., SPS + SY150 group, 

n=6), SPS  처 하고 매  14  동  300 mg/kg

 SY  주사한 그룹 (i.p., SPS + SY300 group, 

n=6), SPS  처 하고 매  14  동  450 mg/kg

 SY  주사한 그룹 (i.p., SPS + SY450 group, 

n=6)  었다. SY  식염  14 간 복강 내

 주사하 다. SY  재  0.9% 생리식염 에 

여  사용하 다. 

2)SPS

  다 한 건에 한 SPS  도   PTSD 

동  립하  해  트  강도  처

리시간에 한  하 다10).  실험동

에게 트 (immobilization stress)  2시간 

동  가하 다.  트  과  2시간  

 9시  11시 지 진행하 다. 실험동  한 

플라 틱 브 (20 × 7 cm)에 강  고 브  

 원뿔   내어   가

하게 하 다. 실험동  할 충 한 공 가 지

만 브 에  움직   없다. 트 가 

  15  동  강  실시하 다. 한 

크릴 원통  (지  20 cm ×  50 cm)에 

24℃ 도   30 cm  가득 채웠다.  

  닥에  리  뒷  닿지  

다. 강    마  건  

 닦  후, 15  동  게 한 다 , 가습  

ether  공   시 , 실험동  식  

지   에  ether에 시 다. 러한 

트 , 강 , ether    각

 지에  , 상 후 트  질  

 타 도  7  동   해도 지  

상태   겨 었다.  든 실험과 행동  

과  다 과 같다(Fig. 1). 

Fig. 1. Experimental protocol for SPS-induced 

depression-like symptoms and SY treatment 

in rats. Groups of six rats were used 

for each experimental condition. 
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3) 체 찰

  Digital mass meter  용하여 SPS 처리하  시

한  14  동  매  체  찰하 다.

4) 당 취량 

  든 에 해 매주 한 차  1% 당 용  

취량  하 다. 10시간 ,  탈한 상태

에  1% 당용 에 1시간 동  시 ,  

과 후  용  게  함  당 용  

취량  하 다. 각 집단  당 용  취량  

 2주 동  었다. 본 연 에  지  사용

 당 도(%)  ( 당 취량 × 100)/(  취

량 + 당 취량)  었다11). 

5)OFT

  SPS 처리가 동량에 미  향  보고 , 

개 (Open field)에  행동  찰하 다. OFT 

실험    참 하 다12). 우  SPS 처리

에 들어가지  개 에  행동  찰하고, 4주

간   여 후에 행동  찰하 다. 실험에 

용  개  60 × 60 × 30 cm 규격   

만든 상 , 닥에  15 cm 간격  가 , 

    어  다. 5  동

개 에  행동  찰하 고, 보행 동(locomotion)

 비 한  행동들  하 다. 보행 동  

닥    5  동  체 개  

가 ,  동한 빈도  한다. 개  

동   통과  어  에 해당 냐에 

라, 링(centering)   채 하 다. 개

 곽  루  12개 에  동  주변

(peripheral) 근  고, 가운  역에 해당  

4개  간(central) 근에 해당 다. 또  5

동  개 에  grooming   개 에

 움직  거리(Activity count)  함께 하 다.

6)FST

  FST  동  행동 실험  항우울  과  

하  해 에게 주 사용  다. FST 

실험    참 하 다13).  강  

 하 실험에   후 처   간  에  

어  해 심한 항  보 , 시간   

 동  보  시간  어 고, 우울 경향

  동  취하  시간  어지게 

다. 한 크릴 원통  (지  20 cm ×  

50 cm)에 25℃ 도   30 cm  가득 채

웠다.    닥에  리  뒷

 닿지 게 한다. 실험 15 째에 든 그룹  들

  채워진 에 어  15 간 훈 시 다. 

실험 15 째에 5 간  강   하 실험  

시행하 고, 실험  도망가  행동( 어 고 

하  동 )과 동 행동  하 다. 동 행

동 시간  5 간  실험  통해   하 다. 

어  동   크릴 원통    

라 고 사지  다 쓰  상태 고, 하  동  

가   돌  움직여  다  1/4 

 동하  것  포함하 다. 동 행동  도망

가   보 지  시간  도  계산하

다 (  실험 시간 - 과 어   시

간). FST에  실험  행동   쪽에 비

라  용하여  하 다. FST  시행한 

후  실험 들  에  꺼내 타월   말

리고 사  상 에 다시 었다.  한  

 각 실험동  마다 새  체하 다. 

7)CORT, 5-HT, NE, DA 

  실험동   행동 실험   후 같   

decapitation 시 다.  샘플   CORT 

 하  해 채취하 다. 실험   

 참 하 다.14) 마취 지  채   

decapitation 시 ,  복  동맥에  채

취 하 다. 집   4000 g  10  원심

리하고,  –20℃에  채취하여 보 하 다. 또

한 동 한  뇌  했다. 한 뇌 샘플에

 5-HT  하  해  Medial Prefrontal 

Cortex, Hippocampus, Amygdala, Striatum  

리하여, 4개  뇌 에  5-HT  하  

Hippocampus에  NE  DA  하 다.  

CORT  rabbit polyclonal CORT antibody (Novus 

Biologicals, LLC., Littleton, CO, USA), 5-HT  

rabbit polyclonal 5-HT antibody (Abcam, Inc., 

Cambridge, MA), NE  rabbit polyclonal NE 

antibody (Abcam, Inc., Cambridge, MA)  DA  

rabbit polyclonal DA antibody (Abcam, Inc., 

Cambridge, MA) 프  용하여 competitive 
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enzyme-linked immunoassay (ELISA)  하

다. 본  에 겨  한 시간 동  실 에  공

에 시  하 다. 본  buffers    

어 내고 색 시킨 후 450 nm에  ELISA reader 

(MultiRead 400; Authos Co., Vienna, Austria)  

optical density  하 다. 

8)Total RNA   RT-PCR

    뇌  하여 Trisol (Sigma-Aldrich, 

St. Louis, MO, USA)  사용하여 total RNA  

리하 다. 실험    참 하 다14). 

Reverse transcription  DEPC-DW  피  

50 ㎕  맞  후 total RNA에 RT-premix (Bioneer, 

Seoul, Korea) 합용  사용하여 cDNA  합 하

다. RT  65℃에  10  동  RNA  변 시

키고, 42℃에  1시간 동  역 사하여 cDNA  합

하고, 95℃에  5  동  MuLV reverse transcriptase

 시키  과  진행 었다. PCR 

 10 mM Tris-Hcl, 50 mM KCl, 1.5 mM MgCl2, 

1 mM dNTP, 1 unit Taq polymerase, 10 pmol  

5‘과 3’  BDNF primer 그리고 RT product  첨

가하고 PCR  행하 다. PCR 사 클  94℃, 5  

동  denaturation, annealing 도  57℃에  30

, 72℃에  30  동  extention과  거쳐 PCR 

product  얻었다. GAPDH  internal control  

행하 다. 게 얻어진 product  1.2% agarose 

gel에  동하여 UV (Kodak, USA)에  찰하

다. 또한 동 한  CREB  하 다. 

3. 통계 처리

  든 값  맹검하여 시행 었다. 든 값

 (평균값± 차)  시하 다. 각 실험  통

계학   windows용 SPSS  용하고 사후 

Tukey’s post-hoc test  검 하 다. P값  0.05 

미만  것  통계  한 것  하 다. 

Ⅲ. 결과

1. SPS에   체 과 당 취량에 한 

SY  과

  SPS  도  PTSD 동 에  SY  여한 후

몸 게(body weight)  당 취량(sucrose preference)

 변  하 다. 

  SAL group  몸 게  실험 1 째 249.5 ± 4.1 g

에  14 째 309.0 ± 10.0 g  1 째에 비해  

123.8 ± 3.1% 가하 , 같  간 SPS group

에  1 째 260.2 ± 4.9 g, 14 째 279.5 ± 5.4 g

 1 째에 비해 107.6 ± 2.8% 가하여 SAL 

group에 비하여 한 차  보 다(p<0.05). SPS 

+ SY150 group  1 째 241.3 ± 9.9 g, 14 째 

268.0 ± 11.3 g  1 째에 비해 111.1 ± 1.4%  

변 가 었 , SPS + SY300 group  1 째 

230.6 ± 8.5 g, 14 째 259.8 ± 7.4 g  1 째

에 비해 112.9 ± 1.8% 가하여 SPS group에 비해 

몸 게  변 가 가하  경향  보 다. SPS + 

SY450 group에  1 째 248.0 ± 6.0 g, 14 째 

287.5 ± 11.4 g  1 째에 비해 몸 게가 119.5 

± 4.2% 가하여 14 째 SPS group과 비 하  

 몸 게가 하게 가하 다(p<0.05). 

  당 취량  한 결과 1 째 든 실험  

 차  보 지 , 14 째 SAL 

group에  82.1 ± 2.7%, SPS group에  64.0 ± 

2.0 %  SAL group에 비해 한 차 가 보 다

(p<0.05). 또한 14 째 든  여 에  SPS 

group에 비해 당 취량  가하  경향  보

, SPS + SY450 group에  79.7 ± 2.4%  

SPS group에 비해 하게 가하 다(p<0.05). 
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Fig. 2. Effects of SY on body weight (A) and sucrose intake (B) in rats exposed to SPS. 

SAL group : Saline 

SPS group : SPS + saline 

SPS + SY150 group : SPS + SY (150 mg/kg) 

SPS + SY300 group : SPS + SY (300 mg/kg) 

SPS + SY450 group : SPS + SY (450 mg/kg) 

* : Significant difference compared with the SAL group (p<0.05) 

# : Significant difference compared with the SPS group (p<0.05)

2. OFT에  SY  과

  SPS  도  PTSD 동 에  SY  여한 

후 개 에  행동검사  시행하여 행동변  

하 다. 

  심 공간(central zone)  지  링(centering) 

 SAL group에  11.00 ± 1.24  SPS 

group  4.67 ± 0.84  SAL group에 비해 

한 감 가 었다(p<0.01).  여한 에

 SPS group에 비해 링 가  

가함  하  특  SPS group에 비해 SPS 

+ SY450 group에  9.33 ± 0.88  하게 

가 가하 다(p<0.05). 개 에  주변 공간

(peripheral zone)  동한 에  SAL 

group과 SPS group, SY  여한 group간 한 

차 가 보 지 다. 

  심 공간에  시간  경우 SAL group  

13.83 ± 1.85%, SPS group에  8.84 ± 0.68%

 하게 감 하 다(p<0.05). 주변 공간에  

 시간  경우 SAL group과 SPS group, SY  

여한 group  한 변  할  없었다. 

Grooming  찰한 결과 SAL group  경우 

2.50 ± 0.22   해 SPS group  10.17 ± 

1.45  하게 가하 (p<0.05), SPS + 

SY450 group에  가 각각 6.00 ± 1.00  

SPS group에 비해 감 하   없었다. 

 움직  거리(Moving distance)  경우 체

 큰 차  할  없었다. 
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Fig. 3. Effects of SY on locomotion and exploratory behavior in the open field test of rats exposed 

to SPS. Change in the numbers of crossing in the central zone and peripheral zone, in the 

time spent in central zone and peripheral zone, number of grooming number and moving 

distance in the open field test. 

SAL group : Saline + OFT, 

SPS group : SPS + Saline + OFT

SPS + SY150 group : SPS + SY (150 mg/kg) + OFT

SPS + SY300 group : SPS + SY (300 mg/kg) + OFT

SPS + SY450 group : SPS + SY (450 mg/kg) + OFT

*, ** : Significant difference compared with the SAL group (p<0.05, p<0.01) 

# : Significant difference compared with the SPS group (p<0.05)

3. FST에  SY  과

  SPS  도  PTSD 동 에  SY  여한 

후 강   하 실험  시행하여 행동변  

하 다.

  동행동 시간(Immobility time)  SAL group에

 22.8 ± 2.7 sec, SPS group  52.3 ± 5.6 sec 

 SAL group에 비해 하게 가하 다

(p<0.01). SPS + SY150 group과 SPS + SY300 

group  각각 44.7 ± 5.2 sec  37.5 ± 7.7 sec  

SPS group에 비해 동행동 시간  간 감 하

, SPS + SY450 group에  31.7 ± 1.6 sec  

동행동시간  SPS group 비하여 하게 감 하

다(p<0.05). 

  등 시간(climbing time)  SAL group에  

62.3 ± 5.1 sec, SPS group에  34.3 ± 6.7 sec

 하게 감 하 다(p<0.05). 또한 SPS + 

SY300 group에  47.3 ± 6.6 sec, SPS + SY450 

group에  54.3 ± 5.8 sec  SPS group에 비해 등

 시간  가하   없었다. 

 시간(swimming time)  SAL group과 SPS 

group, SY  여한 group 간  큰 차  보 지 

다. 
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Fig. 4. Effects of SY on the Forced Swimming test in SPS-induced PTSD-like behavior. 

Immobilization stress was applied to the experimental animals for 2 hours. Immobility time 

(A), climbing behavior (B), and swimming time (C) in the forced swimming test of rats 

exposed to SPS. 

SAL group : Saline + OFT, FST

SPS group : SPS + Saline + OFT, FST

SPS + SY150 group : SPS + SY (150 mg/kg) + OFT, FST

SPS + SY300 group : SPS + SY (300 mg/kg) + OFT, FST

SPS + SY450 group : SPS + SY (450 mg/kg) + OFT, FST

*, ** : Significant difference compared with the SAL group (p<0.05, p<0.01) 

# : Significant difference compared with the SPS group (p<0.05)

4.  CORT  도변 에 한 SY  과

  행동실험   후  CORT 도  하

다. SAL group   CORT  도  110.00 ± 

20 ng/ml  비하여 SPS group  296.00 ± 

17.01 ng/ml  SAL group에 비해 하게 가하

다(p<0.05). SPS + SY150 group에  193.33 ± 

34.34 ng/ml, SPS + SY300 group에  180.67 ± 

56.12 ng/ml, SPS + SY450 group에  136.00 

± 28.45 ng/ml  SPS group에 비해 SY  용량에 

라 CORT  도가  감 하  경향  보 , 특

 SPS + SY450 group에  하게 감 하 다

(p<0.05). 

Fig. 5. Effects of SY on plasma corticosterone (CORT) levels in rats exposed to SPS; assessed with 

an enzyme-like immunosorbent assay (ELISA). Parameters were determined at the end of the 

experiments. Data are expressed as the mean ± SEM of 4 animals in each groups. 

SAL group : Saline + OFT, FST

SPS group : SPS + saline + OFT, FST

SPS + SY150 group : SPS + SY (150 mg/kg) + OFT, FST

SPS + SY300 group : SPS + SY (300 mg/kg) + OFT, FST

SPS + SY450 group : SPS + SY (450 mg/kg) + OFT, FST

* : Significant difference compared with the SAL group (p<0.05) 

# : Significant difference compared with the SPS group (p<0.05)
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5. Medial Prefrontal Cortex, Striatum, Hippocampus, 

Amygdala에  5-HT  도에 한 SY  과

  SPS  도  PTSD 동 에  SY  여한 후

뇌  Medial Prefrontal Cortex, Striatum, Hippocampus,

Amygdala에  5-HT  도  하 다. 

  Medial Prefrontal Cortex에  5-HT  도  

SAL group에  244.67 ± 48.75 ng/mg  해 

SPS group  경우 104.00 ± 24.85 ng/mg  

SAL group에 비해 하게 감 하 다(p<0.05). 또

한 SPS + SY300 group에  150.00 ± 12.17 

ng/mg, SPS + SY450 group에  193.33 ± 27.19 

ng/mg  SPS group에 비해 5-HT  도가 가함

 하   없었다.

  Striatum에  5-HT 도  SAL group에  

225.33 ± 39.75 ng/mg, SPS group에  79.33 ± 

14.44 ng/mg  SLA group에 비해 감 했고, SPS 

+ SY150 group에  114.00 ± 16.00 ng/mg, SPS 

+ SY300 group에  169.33 ± 11.57 ng/mg, SPS 

+ SY450 group에  175.33 ± 36.70 ng/mg  

SY  용량에 라 5-HT  도가 SPS group에 비

해 가했   지 다. 

  Hippocampus에  5-HT 도  SAL group에  

242.00 ± 23.69 ng/mg, SPS group에  88.67 

± 24.26 ng/mg  SAL group에 비해 하게 

감 하 다(p<0.01). SPS group에 비해 SPS + 

SY150 group에  98.00 ± 17.44 ng/mg, SPS + 

SY300 group에  134.00 ± 15.14 ng/mg  가하

고, SPS + SY450 group에  206.46 ± 29.46 

ng/mg  하게 가하 다(p<0.05). 

  Amygdala에  5-HT 도  SAL group에  

257.33 ± 12.35 ng/mg, SPS group 에  139.33 

± 30.90 ng/mg  SAL group에 비해 하게 

감 하 고(p<0.01), SPS + SY450 group에  

229.33 ± 16.83 ng/mg  SPS group에 비해 

하게 가하 다(p<0.05).

Fig. 6. Effects of SY on the 5-HT concentration in the medial prefrontal cortex, striatum, 

hippocampus, amygdala of rats exposed to SPS. 

SAL group : Saline + OFT, FST

SPS group : SPS + Saline + OFT, FST

SPS + SY150 group : SPS + SY (150 mg/kg) + OFT, FST

SPS + SY300 group : SPS + SY (300 mg/kg) + OFT, FST

SPS + SY450 group : SPS + SY (450 mg/kg) + OFT, FST

*, ** : Significant difference compared with the SAL group (p<0.05, p<0.01) 

# : Significant difference compared with the SPS group (p<0.05)
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6. Hippocampus에  NE  DA  도에 한 SY

 과

  SPS  도  PTSD 동  뇌에  SY 여

에  NE  DA  량  하 다.

  NE  경우  SAL group에  324.00 ± 43.41 

ng/mg, SPS group에  79.33 ± 31.29 ng/mg  

SAL group에 비해 하게 감 하 다(p<0.05). 

SPS + SY150 group에  112.00 ± 38.44 ng/mg, 

SPS + SY300 group에  196.67 ± 43.33 ng/mg, 

SPS + SY450 group에  228.00 ± 69.00 

ng/mg  SY  용량  어 에 라 NE가 가하

  없었다.

  DA  경우 SAL group에  67.67 ± 17.89 ng/g, 

SPS group에  16.67 ± 3.28 ng/g  SAL 

group에 비해 하게 감 하 다(p<0.05). SPS + 

SY150 group에  43.33 ± 9.33 ng/g, SPS + 

SY300 group에  37.67 ± 7.33 ng/g, SPS + 

SY450 group에  64.33 ± 9.67 ng/g  든 

 여 group에  SPS group에 비해 DA가 가하

 특  SPS + SY450 group에  하게 

가하 다(p<0.05).

Fig. 7. Effects of SY on NE and DA concentration in the Hippocampus of rats exposed to SPS.

SAL group : Saline + OFT, FST

SPS group : SPS + Saline + OFT, FST

SPS + SY150 group : SPS + SY (150 mg/kg) + OFT, FST

SPS + SY300 group : SPS + SY (300 mg/kg) + OFT, FST

SPS + SY450 group : SPS + SY (450 mg/kg) + OFT, FST

* : Significant difference compared with the SAL group (p<0.05) 

# : Significant difference compared with the SPS group (p<0.05)

7. Hippocampus에  BDNF  CREB  량에 

한 SY  과

  SPS  통해 도한 PTSD 실험  통한  

여 실험 후 hippocampus  BDNF  CREB  

량  하 다.

  BDNF  량  한 결과, SAL group에  

34.57 ± 1.12%, SPS group에  21.72 ± 1.58%

 SAL group에 비해 하게 감 하 (p<0.01),

SPS + SY300 group에  26.11 ± 0.58%, SPS + 

SY450 group에  29.86 ± 2.41%  SY  용량에 

라 BDNF가 가하 , 특  SPS + SY450 group

에  하게 가하 다(p<0.05). 

  CREB  량  경우 SAL group에  33.45 ± 

2.37%, SPS group에  20.93 ± 2.21%  SAL 

group에 비해 하게 감 하 (P<0.01), SPS 

+ SY450 group에  29.36 ± 2.06%  SPS group

에 비해 하게 가하 다(p<0.05).
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Fig. 8. Effects of SY on the expression levels of BDNF and CREB mRNA in rats exposed to SPS. PCR 

bands on an arose gel and their relative intensities.

SAL group : Saline + OFT, FST

SPS group : SPS + Saline + OFT, FST

SPS + SY150 group : SPS + SY (150 mg/kg) + OFT, FST

SPS + SY300 group : SPS + SY (300 mg/kg) + OFT, FST

SPS + SY450 group : SPS + SY (450 mg/kg) + OFT, FST

** : Significant difference compared with the SAL group (p<0.01) 

# : Significant difference compared with the SPS group (p<0.05)

Ⅳ. 고찰 

  PTSD란  고통   사건에  

후 타  상  심한 복합  질  에 상

에  병 , 상에  개  들  

험도  크 , 본  또  가 들  신병 과 

하게 , 상  , 과도한 각 , 

재 경험, 피, 울, , 지각과민 과  

 타 다.15) PTSD 에 한  료

 주  료 주  진행하 , 진단  료  

우울  료 에 하  것  어  삼

계 항 우울  imipramine과 amitriptyline  택

 닌 재 억 가 빈용 고 다.16)

  한 학  PTSD  경우 驚悸, 怔忡  병 과 

七情  恐  상태  단 다.   驚  갑

럽게 란 것  상  가해질  감 에 해당하

, 恐  미 지각하고  것에 한 움  

상 후 사고  억  리  가지게  감 과 

연    것 다.17) 또한 驚悸, 怔忡  개 에

 驚   驚恐  하여 心卒動而不寧한 상

태 , 悸  여러 가지 원 에 해 心躁動而怕驚 하

 상  말하  怔忡  驚悸久而成한 것  心動

而不寧한 상  뜻한다.16) “驚悸不已, 變生諸證, 惑

短氣悸乏, 體倦自汗, 四肢浮腫, 飮食無味, 心虛煩悶, 

坐臥不安, 皆心虛膽怯之侯也.”16)라 하여 DSM-Ⅴ에

 언 한 지    변  각  변

 연 시  생각할  어,  통해 PTSD  

驚悸, 怔忡  연 시  단할   것 다. 驚

悸, 怔忡  한 학  변  볼  心病  

볼   체  心陰虛  心氣虛  

단 다.8)

  柴胡加龍骨牡蠣湯  경우 張仲景  『傷寒論』에  
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“傷寒八九一下之 胸滿煩驚 小便不利 譫語 一身盡重 

不可轉側者 柴胡加龍骨牡蠣湯主之”라고 언 었

,   해 하  가슴  답답하  

하지 못하  람, 심계, , 충,  

등 心病  상 에  쓰    처 다.8) 러한 

상  PTSD  해    각  변

 연    것  단 다. 또한 柴胡加龍

骨牡蠣湯  뇌  후 우울 에 과가 다고 보고

고 고18), 근 우울 에  한 상진료지
19)에 료처  어 상   

 처  다. 재 PTSD  료  우울

에 한 SSRI  삼 계  진행 고 므

, 우울  개 과가  柴胡加龍骨牡蠣湯 또한 

PTSD  개  과가  것  단 었다. 

  에 본 연 에  Serova10)등  사용한 SPS  

도  PTSD 동  통해 柴胡加龍骨牡蠣湯  

PTSD에 할  지에 해 실험  진행하

다.  해 에 SPS처리  시 한 후 14

간 체  변  하 , 매주 당 취량  

하여 우울 상  감각 (anhedonia)에 해 

단하 , FST, OFT  통해 생 에 한  

 우울 도  하 다. 행동실험  마  후, 

 decapitation 시   CORT  하 고 

 뇌 샘플에  NE  DA  Hippocampus에  

하 , 5-HT  Medial Prefrontal Ccortex, 

Hippocampus, Amygdala, Striatum  4 에  

 하 다. 또한   뇌  하여 BDNF  

CREB  해 PTSD  해 생하  지

복과  연  하 다. 

  당 취량  변  식  변  단  

타내  항목  가  본   식  변

 통해 상  신  상태  간  할  

 하  지  용 다. 당 도  차  

체  변 에 향    , 체 과 당 

도  변  통해 우울  도  간  

할  다.20) 새 운 극에 도  트  

경우 식 진  하   CRH R1 용체  

 Ghrelin  감 한 결과 다.10) 특  

SPS  같  트  경우 CORT  상승  

도하 , 체 감 에 여하  것   

다.20)  당 취량 감  보상에 한  감

,   할  , 특  SPS 차가 

PTSD에  드러  과 같  상  하여 식

억   당 취량  감  할  다.21)

본 연 에  SPS group에 비해 SY  여한 

group에  체 가  당 취량 가가 생하

고 SPS + SY450 group에  SPS group에 비해 

당 취량  체 가가 하게 가한  볼 

(p<0.05), SY  여가 ,  등 SPS  

도  PTSD  상  우울 도  개 에 과가 

다고 단할  다.  

  OFT  경우 실험동  동  하여  

항 우울  항 용  동  운동 에 어  

향  미 지 단하  실험 다.22) SPS에 

 후 얼어 리  듯한(freezing) 행동  원래  

상 상 , 가벼운 트   또  상  억

과   극에 한 과   등  PTSD  

특징과 한다. 라  SPS  상  

극에 한 건  공포  득  어지 ,21)

 통해 OFT  동   에 향  미  것

 단 다. 본 연  OFT에  SPS group에 비

해 SY  여한 group에  심공간  지  

 시간  SY  용량에 라 가하 , 심

공간  지   경우 SPS group에 비해 

SPS + SY450 group에  하게 가하 다

(p<0.05).  결과  통해 SY  복용  SPS  해 

생한 PTSD  한  극에 한 과

  공포에  동 하  개 시키고 극

 향상시키  동  변 시  PTSD  상개

 도할  다고 단할  다. 

  FST  1978  Porsolt에 해 고  23)  

동   시간  감  통해 PTSD에  언  

울  망에 한 극복여  단할  다.22)

FST  행동에 한 실망감   항우

울 용  할   타당한   

므 22), SY  여에  행동변  찰하  

PTSD에  SY   할   것  

단 다. 본 연 에  FST에  동행동 시간

(Immobility)  SY  여한 group에  SPS group에

비해 SY  용량에 라 동행동 시간  감 하

 SPS + SY450 group  경우 하게 감 하

다(p<0.05). 동행동시간  변  통해 에 빠진 

동  에  어  한 시도  포 했  

미하  행동(Behavioral despair)  SY  여했  
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 어든다  사실  볼 , SY  여  항 우울

과  PTSD에  드러  울  망감 극복에 

과가 다고 단할  다.

   SPS 처리  PTSD  만  트  사한 

경험습득과 단  억에  킨다.  에

,  CORT 도  지  억  감 시킴

 지에 향  미 ,  간  상  

트  진행 또      다. , 

SPS 에   CORT  과 같  행동

 하고, 상  트  진행과 상  계가 

 HPA  비 상   킴  

 할  다.24) 본 연 에  SY  여한 

group에  SY  용량에 라  CORT 도가 

감 하 , 특  SPS + SY450 group에   

CORT 도가 하게 감 하 다(p<0.05). 본 연

에  SPS 차 용 후 SY 료   CORT 도

 하게 감 시 고,  통해 SPS에 해 

도  PTSD에  억  감   지  변

 개 시킬  다고 단 다.

  상  serotonergic 시 과 adrenergic 시

 변   , 특  움과 우울 과 

어 다  보고가 다. 또한 트   

Rat  뇌에  5-HT가 감 하고 닌  해

가 진 어 사산  5-HIAA   가한다  

보고도  같   뒷 한다.25) 본 연 에  

5-HT  도  SPS group에 비해 SY  여한 

group  경우 Medial prefrontal cortex, Striatum, 

Hippocampus, Amygdala에  5-HT  도가 SY  

용량에 라 가하 , 고용량  SPS + SY450 

group  경우 Hippocampus  Amygdala에  5-HT

 도가 하게 가하 다(p<0.05). Fluoxetine 

(FLX)  뇌에  닌  경  통해 5-HT 

 변 시킴  움  실과 시냅  가

 가시킨다    PTSD 에게 많  

사용 지만, FLX과 같  택  닌 재 억

 체  감 ,    강한 진 용 등 

신병   포함하  용 또한  사용

 한 고 다.21) 본 연 에  고용량  SY  

여가 5-HT  도  가시키  결과  볼 , SY

 여가 재 PTSD  료  사용 고  

FLX  과만큼 할  다  가   할 

 었다.   

 트  청  말단 역에  NE  

하여 NE  결핍  하고, 후에 TH  같  NE 생

합    가에 해 후  보상

다.10) 청 에  원하  상행  NE 삭돌  

Amygdala, Hippocampus, Medial Prefrontal Cortex

포함하  트  과  많  역에 게 

포 어 ,  역들  트  다루  

필 한 각 , 집 , 다  많  지 심리  변 에 

하다고 여겨지  역 다.26) 라  트 에 

한 NE  변   변 에 한 역할  

하 , 본 실험에  SY  여한 group  경우 SY

 용량에 라 NE  도가 SPS group에 비해 

가한 것  볼  SY가 NE  복에 도움    

   다. 

  DA    과 같  행동에 여하  

것   다.27) Medial Prefrontal Cortex, 

Hippocampus, Striatum  Amygdala   담

당하  역 내  DA 시   해 

과 같  PTSD 상  재경험 다.28) 또한 해당 

역  DA 균  PTSD  다  뇌 역에

  도    다고 보고 었

다. 에 라 PTSD  한 DA   

과 같  행동에 여할  다.27) 본 실험에  SY  

여한 group에  SPS group에 비해  

DA  가  가  특  SPS + SY450 group

 경우 하게 DA가 가 었다(P<0.05).  

NE, DA 실험   볼 , SY  여  SPS  

도  NE, DA  감  가시  변   

 등 PTSD 상  재경험  료에 도움    

 것  단 다. 

  CREB  해마에   억  에  여하고 CREB에 

해 상향  BDNF   억  에 주 하게 여

하    신경 포  (adaptive neuronal activations)

에  한 역할  한다.29) 근  연 에 하  해마

 체  PTSD 에게  감 한다  것  견했

다.30) 해마에 재하  BDNF  CREB   신경

계(CNS)  병리학  에 한 역할  하  

들  PTSD   다고 언 다.31) SPS  처

리했  , 뇌   억   상시키고 CREB과

 BDNF    감  같  뇌  신경퇴 징후   도

하  것  보고 므 24),  여  통한 CREB과

 BDNF  량  변  찰하  억   신
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경 포  복  단할   것 다. 본 연 에

 SY  처 한 group에  SPS group에 비해 가

 할  었  특  SPS + SY450 group

에  CREB과 BDNF  하게 량  가

하 다(p<0.05).  결과   SY  료  

PTSD   억 상  신경퇴  막  억

 지 복에 도움    다고 단 다.

  PTSD 에게  드러  감과 행동 하가 

SY 여  여했  , 체   당 취량  가

 행동실험(FST, OFT)  변  어 내어 개

   것  단 , 감  5-HT   

가시키  것  볼 , , 우울과 같  심리상태

 시킬  , 가  CORT  낮 고 감

 BDNF  CREB   가시킴  통해 지

상  억  감  복하여 PTSD  료

에 과가  것  단 다.   

Ⅴ. 결

  SPS  처리하여 PTSD  상태  도한 에 柴

胡加龍骨牡蠣湯  여하여 OFT, FST  시행하여 

PTSD에 한 행동변   한 후,   뇌에

 CORT, 5-HT, NE, DA  ELISA  하고 

RT-PCR 과  통해 BNDF  CREB  량  

한 결과 SPS  도  PTSD 에  柴胡加

龍骨牡蠣湯  과에 해 다 과 같  결  얻었다.

1. 柴胡加龍骨牡蠣湯  여 후, 14 째  체

변   당 취량  SPS group에 비해 SPS + 

SY450 group에  하게 가하 다(p<0.05). 

2. 柴胡加龍骨牡蠣湯  OFT  과  심공간에 

  경우 SPS group에 비해  SPS + 

SY450 group에  하게 가하 다(p<0.05). 

柴胡加龍骨牡蠣湯  FST  과  SPS group에 

비해 동행동시간  SPS + SY450 group에  

하게 감 했다(p<0.05). 

3. 柴胡加龍骨牡蠣湯   CORT  변  SPS 

group에 비해 SPS + SY450 group에  하게 

감 하 다(p<0.05).

4. 柴 胡加龍骨牡蠣湯  5-HT  도 변

Hippocampus, Amygdala에  SPS group에 비

해 SPS + SY450 group  하게 가하 다

(p<0.05).

5. 柴胡加龍骨牡蠣湯  Hippocampus에  DA  

도변  SPS group에 비해 SPS + SY450 

group에  하게 가 었다(p<0.05).

6. 柴胡加龍骨牡蠣湯  Hippocampus에  BDNF  

CREB  과  SPS group에 비해 SPS + 

SY450 group에  하게 가하 다(p<0.05). 

  라  柴胡加龍骨牡蠣湯  PTSD    

CORT  낮 고, 감  5-HT 도  가시키  

NE, DA  가  BDNF, CREB  량  가시

 지   억 하  복시키고, 한 

 복시  PTSD 료에 할 것  사료

다.
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