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ABSTRACT
Objectives : The root of Salvia miltiorrhiza, known as ‘Dansam (DS, 丹參)’, is used for and treating cardiovascular diseases 

based on its efficacy of promoting blood circulation and breaking through a blood stasis. In this study, we would like to 
see if DS could be effectively used for stroke from the perspective of network pharmacology.

Methods : The analysis was conducted using Traditional Chinese Medicine Systems Pharmacology Database and Analysis 
Platform (TCMSP) database to derive the main active compounds of DS and identify the mechanism of each compound 
acting on the human body. The networks between compounds, target protein and disease were expressed through 
Cytoscape. Protein-protein interaction (PPI) analysis was performed using STRING database.

Results : Fifty two active compounds of DS were identified by screening the ingredients of DS through TCMSP. Based on 
the networks of these compounds with target protein and disease, it can be said that DS might be effective for 
preventing and treating stroke. PPI result showed that adrenergic receptor has many interactions among proteins, 
indicating its significance in stroke pathway.

Conclusion : In this study, we derived target proteins and target diseases of DS that could be used in study of stroke. 
However, since it is uncertain if these targets can be controlled by DS extracts or not, we would like to confirm the 
results with further animal experiments.

ⓒ 2021 The Korean Medicine Society For The Herbal Formula Study
This paper is available at http://www.formulastudy.com which permits unrestricted non-commercial use, distribution, and reproduction in any medium, provided 
the original work is properly cited.
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Ⅰ. 서론1)

  단삼(Salvia miltiorrhiza)은 꿀풀과(Labiatae)에 
속하는 다년생 초본으로 뿌리를 丹蔘(단삼, Salviae 
Miltiorrhiza Radix)이라는 한약재로 사용하며, 단삼
에는 凉血消癰, 除煩安神, 活血祛瘀의 효능이 있어1) 
이로 인해 현대에 와서는 관상동맥질환을 포함한 심
혈관질환의 예방 및 치료에 사용되고 있다2). 이와 같
이 단삼은 심혈관질환 계통의 질병에 있어 그 임상적 
응용의 방법이 다양하나, 본 연구에서는 뇌졸중
(stroke)에 효과적으로 사용될 수 있을 지의 여부와 
효과가 있다면 단삼이 작용하는 주요 타깃 단백질들
을 확인하고자 한다.
  뇌졸중은 뇌혈관이 막히거나 출혈이 발생함에 따라 
중추신경계의 손상이 나타나는 신경학적 결손을 의미
하는 질환으로, 전체 뇌졸중의 발생 중 약 85%가 허
혈성 뇌졸중(ischemic stroke)인 뇌경색에 해당한다
3). 단삼의 활성성분인 tanshinone IIA, tanshinone 
IIB, salvianolic acid A, salvianolic acid B 등이 
뇌졸중의 기전에 관여하는 것에 대해서는 이미 다양
한 연구가 이루어진 바4-7)가 있다. 국내에서도 단삼
의 항산화, 항염증 작용에 대한 여러 연구 결과가 보
고된 바가 있고8,9), 그 외에도 세포자연사에 미치는 
영향에 대한 연구10,11), 항혈전 효과에 대한 연구12), 
항암효과에 대한 연구13,14) 등 다양한 연구가 진행된 
것으로 보이나, 그에 비해 단삼 단일 약재 또는 특정 
유효성분을 뇌졸중과 직접적으로 연관 지어 연구한 
사례15-17)는 상대적으로 적은 것으로 나타났다.
네트워크 약리학(network pharmacology)은 비교적  
 최근에 사용되기 시작한 용어로, 기존의 one drug, 
one target의 패러다임에서 벗어나 multiple target
으로의 전환에 입각하고 있으며, 이러한 특성을 바탕
으로 한의약 연구에 응용될 수 있을 것으로 기대된다
18). 네트워크 약리학 연구의 수행은 중의학 데이터베

이스를 바탕으로 이루어지는데, 대표적인 데이터베이
스는 Traditional Chinese Medicine Systems 
Pharmacology Database and Analysis Platform 
(TCMSP)19)으로 많은 네트워크 약리학 연구 방법을 
수행한 중의학 논문에서 주로 사용하고 있다. 본 연
구에서도 TCMSP 데이터베이스를 사용하여 분석을 
진행하였으며, 이를 통해 단삼의 주요 활성 성분을 
도출하고 각 성분들이 인체에 작용하는 주요 기전을 
확인함으로써 단삼이 뇌경색 동물 모델에 활용되어 
유의한 효과를 나타낼 경우 이에 관여할 것으로 예측
되는 주요 기전을 도출하고자 하였다.

Ⅱ. 연구 방법
1. 단삼의 성분-타깃 및 성분-질환 분석
  TCMSP의 데이터를 통해 단삼을 구성하는 화합물
을 확인하였으며, 각 화합물의 흡수, 분포, 대사, 배설 
특성을 고려하여 경구생체이용률(OB, oral bioavailability), 
약물유사성(DL, drug likeness), Caco-2 투과성, 혈
액-뇌 장벽(BBB, blood-brain barrier)을 포함한 변
수를 사용하여 잠재적 활성 화합물을 선별하였다. 상
기한 매개변수에 대한 설명은 다음과 같다. OB는 경
구 투여한 약물이 순환계에 도달하는 정도를 나타내
며, DL은 기존 약물과 잠재적인 화합물이 얼마나 비
슷한지를 나타내는 척도로 사용되고, Caco-2 투과성
은 위장관에서 약물이 얼마나 흡수되는지를 나타내
며, BBB는 혈액-뇌 장벽을 화합물이 통과하는 정도
를 나타낸다. 본 연구에서는 위 매개변수들의 임계값
을 OB≥20%, DL≥0.18, Caco-2≥0, BBB≥-0.3으
로 설정하고, 이에 따라 활성 화합물을 선별하였으
며, Cytoscape (ver. 3.8.0)을 사용하여 선별한 화합
물과 타깃 사이의 네트워크를 도식화하였다. 또한 
TCMSP에서 단삼의 구성 화합물이 각각 작용하는 질
환을 선별하여 위의 성분-타깃 분석과 같은 방식을 
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통해 성분-질환 네트워크를 도식화하였다.

2. STRING database를 활용한 상위 20% 활성 물질
의 PPI network 분석

  성분-타깃 네트워크에서 높은 연결빈도를 보였던 타
깃 상위 20%를 선별하여, STRING database20)를 활
용하여 PPI network (Protein-protein interaction 
network)를 분석하였다. 또한 STRING database에서 
Gene Ontology (GO) term 분석을 함께 수행하였는
데, biological process (BP), molecular function 
(MF), cellular component (CC)에 대해 항목별 
false discovery rate가 0.0001 미만인 값 중 상위 8
개를 선별하여 정리하였다.

Ⅲ. 결과
1. 단삼의 성분-타깃 및 성분-질환 네트워크 분석 

결과 
  TCMSP를 사용하여 단삼의 활성 화합물을 선별한 

결과 61종의 화합물을 확인할 수 있었으며(Table 1), 
선별 과정에서 화합물의 흡수와 분포, 대사, 배설과 
같은 특성을 고려한 변수로 OB, DL, Caco-2 투과
성, BBB (OB≥20%, DL≥0.18, Caco-2≥0, BBB≥
-0.3)를 적용하였다. 위 분석 결과를 바탕으로 성분
-타깃 네트워크를 구성하여 Figure 1과 같은 결과를 
얻을 수 있었는데, 단삼을 구성하는 61종의 화합물 
중 52종이 107종의 타깃에 작용하는 것을 확인하였
다. 상호작용이 없는 MOL007149, MOL007146, 
MOL007144, MOL007128, MOL007123, MOL007118, 
MIL007092, MOL007804, MOL006824는 결과에서 
제외하였다. 화합물과 가장 많은 상호작용을 하는 타
깃은 prostaglandin G/H synthase 2로 45종의 화합
물에 영향을 받는 것으로 나타났으며, 그 외에 beta-2 
adrenergic receptor가 35종, sodium channel protein 
type 5 subunit alpha가 34종, mu-type opioid 
receptor 5가 32종, neuronal acetylcholine receptor 
protein, alpha-7 chain이 31종의 화합물과 상호작
용을 하는 것을 확인할 수 있었다.

Table 1. List of potentially bioactive compound of Dansam (DS) from TCMSP database.
Mol ID Compound MW OB Caco-2 BBB DL

MOL001601 1,2,5,6-tetrahydrotanshinone 280.34 38.75 0.96 0.39 0.36
MOL001659 Poriferasterol 412.77 43.83 1.44 1.03 0.76
MOL001771 poriferast-5-en-3beta-ol 414.79 36.91 1.45 1.14 0.75
MOL001942 isoimperatorin 270.3 45.46 0.97 0.66 0.23
MOL002222 sugiol 300.48 36.11 1.14 0.7 0.28
MOL000263 oleanolic acid 456.78 29.02 0.59 0.07 0.76
MOL002651 Dehydrotanshinone II A 292.35 43.76 1.02 0.52 0.4
MOL006824 α-amyrin 426.8 39.51 1.37 1.2 0.76
MOL007036 5,6-dihydroxy-7-isopropyl-1,1-dimethyl-2,

3-dihydrophenanthren-4-one 298.41 33.77 1.19 0.8 0.29
MOL007038 Dehydromiltirone 280.39 24.57 1.14 0.74 0.26
MOL007041 2-isopropyl-8-methylphenanthrene-3,4-dione 264.34 40.86 1.23 0.81 0.23
MOL007045 3α-hydroxytanshinoneⅡa 310.37 44.93 0.53 0.22 0.44
MOL007046 3beta-Hydroxytanshinone IIA 310.37 20.53 0.48 -0.13 0.45
MOL007049 4-methylenemiltirone 266.36 34.35 1.25 0.87 0.23

MOL007054
(4bS,8aS,10S)-10-hydroxy-2-isopropyl-4b,8

,8-trimethyl-5,6,7,8a,9,10-hexahydrophena
nthrene-3,4-dione

316.48 26.25 0.41 -0.06 0.31

MOL007058 formyltanshinone 290.28 73.44 0.54 -0.28 0.42
MOL007061 Methylenetanshinquinone 278.32 37.07 1.03 0.46 0.36
MOL007064 przewalskin b 330.46 110.32 0.34 0.22 0.44
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MOL007065 przewalskin c 330.51 20.34 1.07 0.69 0.35
MOL007069 przewaquinone c 296.34 55.74 0.42 -0.3 0.4
MOL007077 sclareol 308.56 43.67 0.84 0.51 0.21
MOL007079 tanshinaldehyde 308.35 52.47 0.57 -0.07 0.45
MOL007081 Danshenol B 354.48 57.95 0.53 0.11 0.56
MOL007082 Danshenol A 336.41 56.97 0.33 -0.01 0.52
MOL007084 Aethiopinone 296.44 21.02 1.26 0.9 0.21
MOL007085 Salvilenone 292.4 30.38 1.46 1.07 0.38
MOL007088 cryptotanshinone 296.39 52.34 0.95 0.51 0.4
MOL007091 dan-shexinkum b 280.34 21.67 0.83 0.18 0.26
MOL007092 dan-shexinkum c 252.28 22.71 0.75 0.03 0.21
MOL007093 dan-shexinkum d 336.41 38.88 0.67 -0.15 0.55
MOL007094 danshenspiroketallactone 282.36 50.43 0.88 0.51 0.31
MOL007098 deoxyneocryptotanshinone 298.41 49.4 0.85 0.24 0.29
MOL007099 dihydroisotanshinoneⅠ 278.32 20.91 0.92 0.2 0.36
MOL007100 dihydrotanshinlactone 266.31 38.68 1.26 0.81 0.32
MOL007101 dihydrotanshinoneⅠ 278.32 45.04 0.95 0.43 0.36
MOL007105 epidanshenspiroketallactone 284.38 68.27 0.9 0.61 0.31
MOL007107 C09092 286.5 36.07 1.63 1.54 0.25
MOL007108 isocryptotanshi-none 296.39 54.98 0.93 0.34 0.39
MOL007111 Isotanshinone II 294.37 49.92 1.03 0.45 0.4
MOL007112 Isotanshinone I 276.3 29.72 1.01 0.19 0.36
MOL007115 manool 304.57 45.04 1.28 1.16 0.2
MOL007118 microstegiol 298.46 39.61 1.05 0.99 0.28
MOL007119 miltionone Ⅰ 312.39 49.68 0.35 -0.11 0.32
MOL007120 miltionone Ⅱ 312.39 71.03 0.62 0.03 0.44
MOL007121 miltipolone 300.43 36.56 0.5 0.17 0.37
MOL007122 Miltirone 282.41 38.76 1.23 0.87 0.25
MOL007123 miltirone Ⅱ 272.32 44.95 0.04 -0.25 0.24
MOL007124 neocryptotanshinone ii 270.35 39.46 0.76 0.16 0.23
MOL007125 neocryptotanshinone 314.41 52.49 0.35 -0.13 0.32
MOL007126 przewalskin 272.42 25.18 1.24 0.98 0.28
MOL007127 1-methyl-8,9-dihydro-7H-naphtho[5,6-g]be

nzofuran-6,10,11-trione 280.29 34.72 0.5 -0.27 0.37
MOL007128 paramiltioic acid 332.43 25.92 0.05 -0.29 0.37
MOL007143 salvilenone Ⅰ 270.4 32.43 1.13 0.77 0.23
MOL007144 salviol 302.5 24.31 0.95 0.42 0.28
MOL007145 salviolone 268.38 31.72 1.04 0.72 0.24
MOL007146 salvipisone 312.44 25.03 0.92 0.31 0.24
MOL007149 NSC 122421 300.48 34.49 1.08 0.63 0.28
MOL007153 Tanshilactone 264.29 25.11 1.26 0.75 0.32
MOL007154 tanshinone iia 294.37 49.89 1.05 0.7 0.4
MOL007156 tanshinone Ⅵ 296.34 45.64 0.48 -0.28 0.3
MOL007157 tanshinone i 276.3 29.27 1.05 0.53 0.36
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Fig. 1. Compound-target network of DS based on Table 1. Green circles (inner circles) represent the 
compounds, while purple circles (outer circles) delineate the target proteins. The left circle 
refers to the entire interactions of DS compound-target network. Important targets are 
enlarged in the right rectangle.

  성분-질환 네트워크 분석을 수행한 결과 단삼의 
구성 화합물이 작용하는 질환은 총 254개였으며(Fig. 
2), 상호작용이 없는 10종의 물질들(MOL006824, 
MOL007084, MOL007092, MOL007115, MOL007118, 
MOL007123, MOL007128, MOL007144, MOL007146, 
MOL007149)은 이후 분석에서 제외하였다. 
단삼의 구성 성분들이 가장 많이 작용하는 것으로 분
석된 질환은 유방암(breast cancer)으로 49종의 화합
물이, 두 번째로는 알츠하이머병(Alzheimer's Disease)

에 48종의 화합물이 작용하는 것으로 나타났다. 세 
번째로는 47종의 화합물이 작용한 염증(inflammation) 
관련 질환이 선별되었다. 염증 반응은 특정 질환이 
아닌 다양한 질환에 나타나는 질병의 과정에 해당하
므로, 순위가 낮은 다른 질환에 참고하는 분석 결과
로 보아야 할 것이다. 화합물의 작용이 열 번째로 많
았던 뇌졸중(stroke)의 경우, 뇌 손상 과정에 있어 
염증 반응이 명확하게 나타나므로 질환의 치료에 단
삼의 구성 화합물이 효과적으로 사용될 수 있음을 알 
수 있다.

Fig. 2. Compound-disease network of DS. Green circle s (inner circles) stand for the compounds, while 
red circles (outer circles) refer to the diseases. The left circle refers to the entire interactions 
of DS compound-disease network. Important diseases are enlarged in the right rectangle.



대한한의학 방제학회지 제29권 제1호 (2021년2월)
Herb. Formula Sci. 2021;29(1):19~31

24

위의 성분-질환 네트워크 분석 결과 중 뇌질환과 관
련이 있는 질환을 선별한 결과, 총 52종의 질환이 선
별되었는데(Table 2), 이를 통해 알츠하이머병, 뇌수
막종(meningioma), 뇌졸중 및 혈관 병변(vascular 

lesion regression) 등이 상위를 차지하고 있음을 확
인하였으며, 이를 통해 퇴행성 뇌질환에 단삼이 효과
적으로 사용될 수 있음을 알 수 있다.

Table 2. Selected 52 diseases related to brain disease.
Target gene Nodes Target gene Nodes

Prostaglandin G/H synthase 2 45 Alpha-1B adrenergic receptor 24Beta-2 adrenergic receptor 35 Delta-type opioid receptor 24Sodium channel protein type 5 subunit alpha 34 Dopamine D1 receptor 24
Mu-type opioid receptor 32 Carbonic anhydrase II 22

Muscarinic acetylcholine receptor M1 31 Muscarinic acetylcholine receptor M2 22
Neuronal acetylcholine receptor protein, alpha-7 chain 31 Nuclear receptor coactivator 2 22
Alpha-1A adrenergic receptor 29 Androgen receptor 20Nuclear receptor coactivator 1 29 Estrogen receptor 20Muscarinic acetylcholine receptor M3 28 Thrombin 20

Retinoic acid receptor RXR-alpha 28 Gamma-aminobutyric acid receptor subunit alpha-1 19
Prostaglandin G/H synthase 1 27 Alpha-1D adrenergic receptor 18

Muscarinic acetylcholine receptor M5 25 Muscarinic acetylcholine receptor M4 18
Acetylcholinesterase 24

2. STRING database를 이용한 PPI network 및 GO 
분석 결과

  성분-타깃 네트워크에서 높은 상호작용의 빈도를 
보였던 타깃의 상위 약 20%에 해당하는 타깃을 선별
하여(Table 3), STRING database를 통해 PPI network 
(protein-protein interaction network)의 분석을 
시행하였다(Fig. 3). 그 중 6위에 해당하는 neuronal 
acetylcholine receptor protein, alpha-7 chain과 
23위에 해당하는 thrombin은 STRING database에서 

일치하는 단백질을 찾지 못해, 24위에 해당하는 
gamma-aminobutyric acid receptor subunit alpha-1
와 25위에 해당하는 alpha-1D adrenergic receptor
를 추가하여 분석을 시행하였다. 그 결과, muscarinic 
acetylcholine receptor M1, alpha-1B adrenergic 
receptor, alpha-1D adrenergic receptor, beta-2 
adrenergic receptor와 같은 단백질들이 중심 작용을 
하는 것으로 나타났다.

Table 3. List of targets with top 20% frequency of interaction at compound-target network.
Disease Interaction Disease Interaction Disease Interaction

Alzheimer's Disease 48 Migraine 24 Attention-deficit hyperactivity disorder 5
Inflammation 47 Motor neurone disease 24 Delusional disorder 5
Meningioma 45 Parkinson Disease 24 Disabling peak-dose dyskinesias 5

Stroke 45 Shy-Drager syndrome 24 Gilles de la Tourette's disorder 5
Vascular lesion regression 45 Brain injury 23 Neuroleptic malignant syndrome 5

Cognitive deficits 36 Tremor, unspecified 22 Neurological diseases 5
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Fig. 3. PPI network constructed using STRING database. The edge between proteins means that the 
two sides are known or predicted to have interaction.

Multiple Sclerosis 36 Cocaine dependence 20 Psychiatric illness 5
Anxiety disorder, unspecified 35 Gliomas 20 Dementia 2

Depression 35 Neurodegenerative diseases 20 Brain ischemia 1
Parkinson's disease 35 Insomnia 19 Central nervous system diseases 1

Schizophrenia 35 Manic disorder 18 Delirium 1
Epileptic seizures 34 Neurologic and psychiatric diseases 18 Disorders of initiating and maintaining sleep [insomnias] 1

Refractory partial epilepsy 34
Adrenocorticotrophic hormone-secreting pituitary tumors

10 Hypothalamic-pituitary ACTH function 1

Neuropsychiatric disorders 31 Bipolar Affective Disorder 9 Mood [affective] disorders 1
Ischemia 27 Ischemia reperfusion injuries 6 Motor disorder 1

Thrombosis 25 Major Depressive Disorder 6 Obsessive-compulsive disorder 1
Hypoxic-ischemic encephalopathy 24 Vascular disease 6 Tardive dyskinesia 1
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PPI network 분석 결과를 바탕으로 GO 분석을 통해 
BP, MF, CC에 주로 작용하는 경로를 분석한 결과는 
Table. 4, 5, 6과 같다. BP에 주로 관여한 경로는 
phospholipase C-activating G protein-coupled 
receptor signaling pathway, adenylate cyclase- 
modulating G protein-coupled receptor signaling 
pathway, cellular response to endogenous stimulus 등

이었으며, MF에 주로 관여한 경로는 G protein-coupled 
amine receptor activity, signaling receptor activity, 
neurotransmitter receptor activity 등이었고, CC에 
주로 관여한 경로는 plasma membrane region, 
integral component of plasma membrane, plasma 
membrane 등인 것으로 나타났다. 이들을 종합하여 그
래프로 나타낸 결과는 Figure 4와 같다.

Table 4. GO analysis about biological process.
GO term Description False Discovery Rate

GO:0008227 G protein-coupled amine receptor activity 2.42E-11
GO:0038023 signaling receptor activity 1.08E-09
GO:0030594 neurotransmitter receptor activity 1.18E-09
GO:0016907 G protein-coupled acetylcholine receptor activity 5.69E-09
GO:0099528 G protein-coupled neurotransmitter receptor activity 2.40E-08
GO:0004930 G protein-coupled receptor activity 1.42E-07
GO:0004888 transmembrane signaling receptor activity 3.08E-07
GO:0004935 adrenergic receptor activity 7.00E-06

Table 5. GO analysis about molecular function.
GO term Description False Discovery Rate

GO:0098590 plasma membrane region 7.84E-10
GO:0005887 integral component of plasma membrane 8.06E-07
GO:0005886 plasma membrane 9.21E-07
GO:0045211 postsynaptic membrane 4.08E-06
GO:0098794 postsynapse 5.53E-06
GO:0045202 synapse 2.72E-05
GO:0043679 axon terminus 5.74E-05
GO:0030054 cell junction 7.81E-05

Table 6. GO analysis about cellular component.
GO term Description False Discovery 

Rate
GO:0007200 phospholipase C-activating G protein-coupled receptor 

signaling pathway 2.29E-14
GO:0007188 adenylate cyclase-modulating G protein-coupled receptor 

signaling pathway 1.61E-12
GO:0071495 cellular response to endogenous stimulus 3.36E-12
GO:0007267 cell-cell signaling 4.80E-11
GO:0070887 cellular response to chemical stimulus 5.31E-11
GO:0006940 regulation of smooth muscle contraction 8.18E-11
GO:0071242 cellular response to ammonium ion 8.18E-11
GO:0008015 blood circulation 3.12E-10
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Fig. 4. GO term enrichment analysis about BP, MF, CC. GO categories for each function were 
classified by descending order of value, based on the false discovery rate.

Ⅳ. 고찰
  단삼은 혈액순환을 촉진하고 어혈을 제거하는 등의 
효능21)이 있어 한의학에서 혈행 장애와 관련된 여러 
질환들에 사용하여 왔는데, 이러한 혈행의 장애는 현
대의학에서 뇌졸중 특히 뇌경색과 그 의미가 통하는 
것으로 유추된다. 따라서 본 연구팀에서는 향후 뇌경
색 동물 모델을 활용하여 여러 한약재의 효능과 작용 
기전을 연구할 계획인데 본 연구에서는 단삼을 뇌경
색 동물 모델에 적용했을 경우 유의한 결과를 나타낼 
수 있을지와 분석에 활용할 타깃을 예측하기 위해 중
의학 데이터베이스인 TCMSP를 활용하여 분석을 진
행하였다. 
  단삼에 관한 선행연구들 중 Sun 등22)은 단삼의 물 
추출물이 흰쥐의 허혈성 급성 심근경색에 항산화 작
용을 하여 손상을 억제한다는 것을 보고하였고, Ling 
등23)은 단삼 제제가 TNFα에 의해 유도된 심근 세포
의 손상을 억제하며 이러한 과정에 angiotensin II에 
의한 콜라겐 합성의 감소가 관여함을 보고하였으며, 
Fei 등24)은 대뇌 허혈을 일으킨 흰쥐에 단삼 추출물

을 투여한 결과 혈소판 응집이 억제되었다고 보고한 
바가 있다. 단삼과 관련된 다른 연구자들의 보고 중 
본 연구와 관련이 깊은 사례로는 단삼의 salvianolic 
acid B 성분이 대뇌 허혈을 일으킨 흰쥐의 뇌세포에 
작용하여 항산화 효소의 생성에 관여하는 기전을 통
해 손상을 억제하였다는 연구25)가 있었는데, 약리 활
성에 관여하는 특정 성분의 기전만을 보고하였을 뿐 
다양한 작용기전에 대한 연구는 미흡한 것으로 판단
되었다. 또한 Zhou 등의 연구26)에서는 단삼 추출물
이 허혈로 인한 심장 질환을, Feng 등의 연구27)에서
는 단삼의 salvianolic acid A 성분이 OGD (Oxygen- 
glucose deprivation) 조건에서의 뇌세포 손상을 억
제하는 것으로 보고된 바가 있다. 이러한 연구 모델
들이 본 연구팀에서 향후 수행하고자 하는 뇌경색 모
델과 유사한 병리적 과정을 거치기 때문에, 단삼이 
뇌경색에도 유효하게 작용할 것이라 추측하여 분석에 
사용하였다.
  향후 본 연구팀에서는 생쥐의 중대뇌동맥(middle 
Cerebral Artery, MCA) 혈류를 차단하여 뇌경색을 
유발한 후 단삼 추출물의 활성을 연구할 계획인데, 
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MCA의 기시부에 혈류 차단을 위한 필라멘트를 삽입
하는 모델을28)을 사용할 예정으로 이 모델은 다른 뇌
경색 동물 모델에 비해 재연성이 높다는 장점29)이 있
으며 허혈의 시간을 달리함으로써 뇌경색의 양을 조
절할 수 있는 등의 장점이 있는데, 향후 연구에서는 
90분 동안 허혈을 유발하여 뇌경색을 유도한 마우스
에 단삼 추출물을 전처치 및 후처치하여 그 효과와 
작용 기전을 관찰할 예정이다.
  TCMSP를 활용하여 성분-타깃 네트워크를 분석한 
결과 61개의 화합물이 선별되었으며(Table 1) 이러한 
화합물들이 주로 작용하는 타깃에는 prostaglandin 
G/H synthase 2, beta-2 adrenergic receptor, 
sodium channel protein type 5 subunit alpha, 
mu-type opioid receptor 5, neuronal acetylcholine 
receptor protein, alpha-7 chain 등이 있었다(Fig. 
1). 위의 화합물들이 작용하는 254종의 질환들을 분석
하여(Fig. 2) 뇌질환과 관련된 것을 선별한 결과(Table 
2), 퇴행성 뇌질환이 주요 타깃 질환이 될 수 있음을 확
인하였다. 또한 염증 반응의 개선에도 단삼이 효과적으
로 활용될 수 있었으므로, 허혈 이후 염증 반응으로 인
한 뇌부종30)과 뇌경색의 발생31)을 억제하여 뇌경색에 
효과적으로 작용될 수 있을 것이라는 것을 알 수 있다.
향후 본 연구팀의 동물 모델을 이용한 실험에서 단삼
의 뇌경색 억제 작용이 나타났을 때, 그 작용 기전을 
확인하기 위해 PPI network의 분석 결과를 참고하고
자 하였으며, 실제로 String Database를 통한 분석 
결과 Figure 3에 나타난 단백질들이 주요 분석 대상
이 될 수 있음을 알 수 있었다. 이 중 중심 역할을 
하는 단백질에는 muscarinic acetylcholine receptor 
M1, alpha-1B adrenergic receptor, alpha-1D 
adrenergic receptor, beta-2 adrenergic receptor 
등이 있었다. muscarinic acetylcholine receptor 
M1는 인지 기능을 조절하여 알츠하이머병의 치료에 
중요한 역할을 한다고 보고된 바가 있다32). Adrenergic 
receptor의 경우 길항작용을 통해 활성을 억제했을 
시 신경보호가 유도되어 급성 허혈성 뇌졸중의 회복
이 촉진되며33), 허혈성 뇌졸중의 발생 후 활성이 증
가하면 뇌졸중이 악화될 수 있다고 보고된 바34)가 있
다. 또한 허혈성 뇌졸중 동물 모델에서 beta-2 
adrenergic receptor를 차단했을 시 항염증 효과를 
나타냈다는 보고35)와 단삼의 salvianolic acid A 성
분이 beta-2 adrenergic receptor로 야기된 심장의 

섬유화를 억제한다는 보고36)가 있었는데, 이러한 연
구 결과는 단삼이 beta-2 adrenergic receptor에 길
항적으로 작용하여 뇌졸중의 치료에 사용될 수 있음
을 보여준다. 따라서 향후 동물 모델을 사용한 연구
를 수행하는 과정에서 adrenergic receptor를 중심으
로 작용 기전을 확인할 필요가 있을 것으로 생각된
다. 

Ⅴ. 결론
  본 연구팀에서는 동물 모델을 사용하여 단삼의 뇌
경색 억제 효과를 확인하기에 앞서, 우선적으로 단삼
의 타깃 단백질과 그 작용 기전을 예측하기 위해 중
의학 데이터베이스를 활용한 성분-타깃 및 성분-질
환 네트워크의 분석을 수행하였으며, 분석 결과를 통
해 선별한 주요 타깃 단백질을 대상으로 단백질 상호
작용 네트워크의 분석을 수행하였다. 그 결과 단삼의 
구성 화합물 61종 중 뇌경색의 증상을 억제하는데 관
여하는 화합물 52종이 확인되었으며, 이에 의해 조절
되는 타깃 단백질은 107종, 작용하는 대상 질환은 
254종인 것으로 나타났다. 특히 동물 연구를 통해 중
점적으로 탐색되어야 할 타깃 단백질은 alpha-1B 
adrenergic receptor, alpha-1D adrenergic receptor, 
beta-2 adrenergic receptor 등인 것으로 나타났는
데, 이러한 adrenergic receptor의 활성을 억제하는 
것이 허혈성 뇌졸중의 치료에 있어 중요한 기전인 것
을 선행 연구 사례를 통해 확인할 수 있었다. 이렇듯 
본 연구에서는 뇌경색 연구에 사용될 수 있는 타깃 
단백질과 타깃 질환들을 도출하였으나, 실제 동물 연
구에서도 이러한 타깃이 단삼 추출물에 의해 조절될 
수 있을지는 알 수 없기 때문에, 향후 동물 실험을 
통해 그 결과를 확인하고자 한다.
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