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�I�. 뻐π�>�o�s�e �:

�S�y�s�t�e�m�i�c �i�n�j�e�c�t�i�o�n �o�f �k�a�i 띠 �c �a�c�i�d �i�n �e�x�p�e�r�i�m�e�n�t�a�l �a�n�i�m�a�l�s �i�n�d�u�c�e�s �t�h�e �l�i�m�b�i�c �s�e�i�z�u�r�e �a�n�d

�sσ�u�c�t�u�r�a�l �d�a�m�a�g�e�s �i�n �h�i�p α�x�:�a�m�p�u�s �a�n�d �a�m�y�g�d�a�l�a �w�h�i�c�h �r�e�s�e�m�b�l�e�s �t�h�e �c�h�a�n�g�e�s �i�n �h�w�n�a�n

�t�e�m�p�o�r�a�l �l�o�b�e �e�p�i�l�e�p�s�y�.

�T�h�e �a�u�t�h�o�r �p�e�r�f�o�r�m�e�d �t�h�i�s �s�t�u�d�y �t�o �i�n�v�e�s�t�i�g�a�t�e �t�h�e �n�e 따�o�p�r�o�t�e�c�t�i�v�e �e�f�f�e�c�t�s �o�f �Y�u�l�d�a�h�a�n�s�o�t�a�n�g�, �o�n

�t�h�e �n�e�u�r�o�t�o�x�i�c�i�t�y �i�n�d�u�c�e�d �b�y �k�a�i�n�i�c �a�c�i�d �i�n �t�h�e �h�i�p�p�o�c�a�m�p�u�s �i�n �r�a�t�s�.

�2�. �M�e�t�h�o�d �:

�K�a�i�n�i�c �a�c�i�d �w�a�s 때�m�i�n�i�s�t�e�r�e�d �i�n�t�r�a�p�e�r�i�t�o�n�e�a�l�l�y�. �A�n�d �f�e�e�d�i�n�g �w�i�t�h �Y띠때�h�a�n�s�o�t�a�n�g �f�o�r �3 �w�e�e�k�s

�a�f�t�e�r �k�a�i�n�i�c �a�c�i�d �a�,ψ�i�l�l 띠 �s�t�r�a�t�i�o�n�.

�S�e�i�z�u�r�e �w�e�r�e �i�n�d�u�c�e�d �i�n �m�a�l�e �m�i�c�e �(뼈�i�n�a�t�e �1�0�-�4�0 �m�g�l�k�g �i�.�p�) �a�n�d �a�n�i�m�a�l�s �w�e�r�e �s�a�c 배 �e�d �a�t

�v�a�r�i�o�u�s �t�i�m�e�-�p�o�i�n�t�s �a�f�t�e�r �i�n�j�e�c�t�i�o�n�. �T�h�e �e�x�p�e�r�i�m�e�n�t�a�l �a�n�i�m 외 �s �w�e�r�e �s�a�c�r�i�f�i�c�e�d �a�t �I�, �2�, �3�d�a�y �a�n�d �I�,

�. 뼈光人핑校 행醫科太學 며象醫學敎室
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�- 사상체질의학회지 제 �1�1 권 제 �2호 �1�9�9�9 �-

�3�w�e�e�k�s �w�h�i�l�e �Y�u�l�d�a�h�a�n�s�o�t�a�n�g �a�d�m�i�n�i�s�t�r�a�t�i�o�n�s�.

�S�e�i�z�u�r�e �w�e�r�e �g�r�a�d�e�d �u�s�i�n�g �a �b�e�h�a�v�i�o�r�a�l �s�c�a�l�e �d�e�v�e�l�o 야�d �i�n �o�u�r �l�a�b아�a�t�o�r�y�.

�c�-�f�o�s �b�e�l�o�n�g �t�o �i�m�m�e�d�i�a�t�e �e�a�r�l�y �g�e�n�e�s�(�\�E�G�s�) �k�n�o�w�n �t�o �h�a�v�e �r�a�p�i�d �a�n�d �b 꺼 �e�f �r�e�s�p�o�n�s�e�s�. 마�1�d

�n�e�u�r�o�n�a�l �i�n�j�u�r�y �w�a�s �a�s�s�a�y�e�d �b�y �e�X�a�n�1�i�n�i�n�g �D�N�A �f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n �u�s�i�n�g �i�n �s�i�t�u �n�i�c�k ‘ �r�a�n�s�l�a�t�i�o�n

�h�i�s�t�o�c�h�e�m�i�s�t�r�y �.

�3�. �R�e�s�u�l�t�s �& �C�o�n�c�l�u�s�i�o�n�:

�S�e�i�z�u�r�e �s�e�v�e�r�i�t�y �p�a�r�a�I�l�e�d �k�a�i�n�a�t�e �d�o�s�a�g�e�.

�A�t �h�i�g�h�e�r �d�o�s�e�s �D�N�A �f�i�'�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n �i�s �s�e�e�n �m�a�i 비 �y �i�n �h�i�p 따때�1�P따 �I�n 없�-�e�a�C 잉 �, �a�n�d �v�a�r�i�a�b�l�e

�i�n �C�A �I �, �t�h�a�l�a�n�1�u�s�, �a�n�1�y�g�d�a�l�a �w�i�t�h�i�n �2�4�h�, �i�s �m 뼈 �m�a�l �w�i�t�h�i�n �7�2�h�, �a�n�d �i�s �I따�g�e �g�e�n�e �b�y �7�d�a�y�s

�a�f�t�e�r �a�d�m�i�n�i�s�t�r�a�t�i�o�n �o�f �k�a�i�n�a�t�e�. �A�n�d �w�e �c�a�n ’ �t �s�e�e �t�h�e �e�x�p�r�e�s�s�i�o�n �o�f �D�N�A �f�i�'�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n 때�d �c�- �f�o�s

�i�n �t�h�e �m�i�c�e �w�h�a�t �f�e�e�d�e�d �b�y �Y�u�l φ�h없�1�5�0�t 없�1�9 �a�f�t�e�r �7�d�a�y�s �f�T�o�m 뼈 �i띠 �c �a�c�i�d �a�d�m�i�n�i�s�t�r�a�t�i�o�n�.

�I�t �i�s �c�o�n�s�e�q�u�e�n�t�l�y �s�u�g�g�e�s�t�e�d �t�h�a�t �Y�u�l�d�a�h�a�n�s�o�t�a�n�g �m�a�y �a�t�t�e�n�u�a�t�e �t�h�e �k�a�i�n�i�c �a�c�i�d�-�i�n�d�u�c�e�d �n�e�u�r�o�n�a�l

�d�e�g�e�n�e�r�a�t�i�o�n �a�n�d �i�n�c�r�e�a�s�e �t�h�e �i�m�m�u�n�o�r�e�a�c�t�i�v�i�t�y �o�f �h�i�p�p�o�c�a�m�p�u�s �i�n �m�o�u�s�e�.

�K�e�y �w�o�r�d�s�: �Y�u�l 때�h�a�n�s�o�t�a�n�g�, �k�a�i�n�i�c �a�c�i�d�, �c�-�f�o�s �p�r�o�t�e�i�n�, �D�N�A �f�i�'�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n

�:�x�:
�- � �- 를르

�,

�1�. 연구목적
�k�a�i�n�i�c �a�c�i�d 를 실험동물에 주입할 경우 간질발작을 일으키고 변연계 특히 해마체 부위에서 조직의 손상이

일어나게 되는데 이는 사람에 있어 측두엽성 간질에서 보이는 구조적 변화와 유사한 것이다�. 본 실험은 신경

독성 물질인 �k�a�i�n�i�c �a�c�i�d 로 마우스의 해마체에 손상을 유발하고 이 경우에 열다한소탕이 신경보호효과가 있

는지의 여부를 알고자한 것이다 �.

�2�. 연구방법

�k�a�i�n�i�c �a�c�i�d 를 경구투여하고 열다한소탕을 �3주일간 복용시커연서 각각 �1�. �2�. �3 일과 �l 주 �. �3주에 조직을 관

찰하였다 �. 조직손상은 해마체의 �C�A �1�. �C�A�3과 �t�h�a�l�a�m�u�s�. �a�m�y�g�d�a�l�a 등에서 �c�-�f�o�s 와 �D�N�A �f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n

의 출현 율로 지표를 삼았으며 광학현미경하에서 육안적 관찰을 병행하였다 �.
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�3�. 결과 및 결론

�k�a�i�n�i�c �a�c�i�d 만을 투여한 대조 군에서는 실험 �3주째에도 손상지표인 �c�-�f�o�s 와 �D�N�A �f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n 이 발

견되었으나 열다한소탕을 투여한 실험 군에서는 실험 약 �3 일 째부터 손상지표의 발현이 줄어 �7일째에는 나타

나지 않음을 알 수 있었다 또한 현미경 하의 육안적 관찰에서도 실험초기 많은 손상을 보였던 신경세포가 �2

주일 후 어느 정도 회복되는 것을 볼 수 있었다 이로써 열다한소탕이 �k�a�i�n�i�c �a�c�i�d 로 유발된 실험동물의 해

마체손상에 대하여 신경세포 보호 효과 및 손상 억제 효과가 있음을 알 수 있었다 �.

�I�. 績 論

四象醫學은 심신균형을 추구하는 의학으로 체질적

治心正 �E륜 바탕으로 하는 治心治病의 精神을 근본

으로 삼고 있다 �. 띠象醫챙의 體質病證聚理는 선천적

장기의 大小에 따른 氣의 편재와 性情失뼈에 의해

발생한 病옆의 상하적 편재현상을 表훌氣에 대한 �1�1

降緣速으로 조절하는 것이다 �. 이는 궁극적으로 짧質

的 正己를 확보하는 병증관리인 것이다 �. 며象뽑學에

서 보는 件.情은뺨氣와 ↑한氣의형태로 나타난다 �. 性

氣란 나의 자율적인 의지와 관계없는 객관적인 외부

세계에 대한 인식능력으로 대동의 차원이며 �. 情氣는
나의 자율적 의지로 실행하는 인간사회생활에 대한

실행능력이므로 각립의 차원에서 설명하고 있다 �. 이

러한 性氣의 불균형은 表氣에 �. 情氣의 불균형은 훌

氣에 영향을 주어 四象�A 體質病證의 表훌病證을 형

성하게 된다
�I�)

뇌의 중심부 아래에 위치하고 있는 변연계는 본능

적 행동과 정서감정을 주재하는 기구로서 행동의 의

욕 �, 학습 �. 기억과정에도 김이 관여하는 곳으로 알려

지고 있다
�2�)

이 구조물 가운데 해마체 �(�h�i�p�p�o

�c�a�m�p�u�s�) 는 기억 �. 특히 짧은 시간 동안의 기억에

관계가 있다고 알려져 있는데 �, 알쪼하이머 치매나

중품 등의 뇌 손상이후에 발병하는 혈관성치매에 있

어 바로 전의 일을 기억하지 못하는 것은 바로 이

해마체에 손상이 있기 때문이다 �.

포유류의 중추신경계통에 강력한 신경독성으로 작

용하는 �k�a�i�n�i�c �a�c�i�d�(�K�A�) 의 투여는 변연계내의 해

마체에서 특징적인 손상을 유발하므로 이와 관련된

중추신경계 질환의 실험동물모델 개발에 유용하게

사용되고 있다
�3�1

�K�A로 해마체 손상을 유발하연서

동시에 어떠한 약물을 투입하여 조직손상을 최소화

하려는 연구로 신
�4�)
과 이

�5�)
는 �R�-�P�I�A 를 �. 오

�6�)
는

�M�K�-�8�0�1을 이용하여 유의한 효과를 얻어내었다 �. 그

러나 이러한 실험에 아직 한의학적 처방이 이용되었

다는 보고를 접하지 못하여 본 연구를 시도하게 되

었으며 투여 약물은 宋
�)�)

의 연구 결과 뇌혈관질환에

사상의학적 치료방법으로 많이 이용되고 있는 熱多

寒少場을 선택하였다

본 실험에서 변연계 손상의 지표로 삼은 것은 두

가지인데 세포차원에서는 홍분성 아미노산의 일종인

�c�-�f�o�s �p�r�o�t�e�i�n 의 발현을 �. �D�N�A 수준에서는 �D�N�A

�f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n 의 발현 정도를 관찰하였다 �. �K�A 투

여 후 熱多寒少場을 지속적으로 복용시키면서 대조

군과 비교하여 유의한 결과를 얻었기에 이에 보고하

는바이다 �.
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�- 사상체질의학회지 제 �1�1 권 저�1�2 호 �1�9�9�9 �-

�I�I�. 실험재료 및 방법

�1�. 실험동물 및 약물

�1�) 동 물

실험동물은 �l�S�-�2�0�g 된 雄性 �m�o�u�s�e 를 사용하였고

각각의 실험동물은 �1�2 시간 �l�i�g�h�t�/�d�a�r�k �c�y�c�1�e�O�i�g�h�t

�o�n �a�t �7�h�) 조건과 �5�5�-�6�5�% 습도를 유지했으며 �, 실

험과정동안 먹이는 자유롭게 먹도록 하였다 �. 실험동

물의 마취에는 �5�0�m�g�/�k�g 의 �p�e�n�t�o�b�a�r�b�i�t�a�l

�s�o�d�i�u�m�(�5�0�m�g�/�m�l�) 을 이용하였다 �.

�2�) 약 물

본 실험에 사용한 熱多寒少場의 처방내용은 �r�w�:

훌훌뚫世保 �j�L
�,�)
에 의거하였으며 �. 약재는 圓光大學校

韓方病院에서 구입한 후 엄선하여 사용하였다 �. 처방
의 �1 첩 분량은 다음과 같다 �.

�P�r�e�s�c�r�i�P�t�i�o�n �o�f �Y�u�l�d�a�h�a�n�s�o�t�a�n�g

�H�e�r�b �S�c�i�e�n�t�i�f�i�c �n�a�m�e

젤根 �R�a�d�i�x �P�u�e�r�a�r�i�a�e

�; 월 �:�!�-�j�: �R�a�d�i�x �S�c�u�t�e�l�l�a�r�i�a�e

월木 �R�a�d�i�x �L�i�g�u�s�t�i�c�i �T�e�n�u�i�s�s�i�m�a�e

짧뼈子 �S�e�m�e�n �R�a�p�h�a�n�i

結�i�P�l �R�a�d�i�x �P�l�a�t�y�c�o�d�i

�7�"�1�-
般 �R�h�i�z�o�m�a �C�i�m�i�c�i�f�u�g�a�e

白표 �R�a�d�i�x �A�n�g�e�l�i�c�a�e �O�a�h�u�r�i�c�a

�T�o�t�a�l �a�m�o�u�n�t

�d�o�s�e�(�g�)

�1�6�.�0

�8�.�0

�8�.�0

�4�.�0

�4�.�0

�4�.�0

�4�.�0

�4�8�.�0

�2�. 檢홉의 조제 및 투여

熱多寒少場 �4 첩 분량을 �l�,�5�0�0�m�e 의 증류수와 함

께 �3�.�0�0�0�m�e 환저 플라스크에 넣고 冷刻뽑를 부착하

여 �1�2�0 분간 전탕한 후 �3�,�0�0�0 �r�p�m 에서 �2�0 분간 원

심분리하고 회전진공농축기로 감압 농축한 후

�3�1�. �9�2�g 의 분말시료를 얻었다 �. 분말시료를 �7�.�S�9�g�/�m�l

의 약물로 만들어 �7�.�S�9�g�/�k�g 의 양을 매일 �3�0�% 는

경구투여 하였고 �7�0�% 는 먹이에 혼합하여 주었다 �.

�3�. �k�a�i�n�i�c �a�c�i�d 를 이용하여 �s�e�i�z�u�r�e�s 및 조

직손상 유발

�s�e�i�z�u�r�e 와 이에 따른 조직손상을 유발시키기 위

해 �K�A�(�N�a�c�a�c�a�i �T�e�s�q�u�e�, �I�n�c�. �K�y�o�t�o�, �J�a�p�a�n�) 를

사용하였으며 �,�K�A 는 �1�0�r�n�M �p�h�o�s�p�h�a�t�e �b�u�f�f�e�r�e�d

�s�a�l�i�n�e�(�p�H �7�.�2�, �5�0�m�g�/�m�j�) 으로 희석하고 �. 농도별
�0�0�, �2�0�, �3�0�, �4�0 �m�g�/�k�g�) 로 복강 주사하였다 �. �K�A

를 주입한 후 한시간 정도 동물의 행동학적 양상을

관찰�a얘 경련증상을�5단계로 나누어 분류하였다 �.

�G�r�a�d�e �0 �: �n�o �r�e�s�p�o�n�s�e�,

�G�r�a�d�e �I�: �s�t�a�r�i�n�g�, �f�r�o�n�t�- �o�r �h�i�n�d�-�l�i�m�b

�p�a�w�m�g�,

�G�r�a�d�e �I�J�: �s�t�a�r�i�n�g�, �f�r�o�n�t�- �o�r �h�i�n�d�-�l�i�m�b

�p�a�w�i�n�g�, �r�e�a�r�i�n�g�, �n�o�d�d�i�n�g�,

�G�r�a�d�e �i�l�l�: �s�t�a�r�i�n�g�, �p�a�w�i�n�g�, �r�e�a�r�i�n�g�,

�n�o�d�d�i�n�g�, �j�u�m�p�i�n�g�, �w�o�b�b�l�i�n�g�,

�f�a�l�l�i�n�g

�G�r�a�d�e �N�: �s�t�a�t�u�s �e�p�i�l�e�t�i�c�u�s �o�r �d�e�a�t�h

이중 �G�r�a�d�e �I�J와 �m의 증상을 보인 동물만을 선

택하여 熱多寒少楊을 투여하였다 또한 熱多寒少楊

투여군의 회복기전을 알아보기 위해 약물을 먹인 후

�1 일 �, �2일 �,�3 일 �, �1 주 �,�2 주 �, �3주된 동물의 뇌를 적출

하여 조직의 염색을 실시하고 관찰하였다
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�- ���� 多寒少場이 �k�a�i�n�i�c �a�c�i�d 에 의해 유발된 �m�o�u�s�e 의 해마체 손상에 미치는 영향 �-

�4�. 조직고정 및 절편의 제작

실험동물을 �0�.�9�% �s�a�l�i�n�e 으로 �1�0 분 정도 심장

관류시킨 후 �O�.�I�M �P�h�o�s�p�h�a�t�e �b�u�f�f�e�r�(�P�B�) 에 �4�%

�p�a�r�a�f�o�r�m�a�l�d�e�h�y�d�e 를 녹인 고정액으로 심장관류고

정을 시행하였다 �. �O�.�I�M �P�B 에 �4�% �p�a�r�a�f�o�r�m�-

�a�l�d�e�h�y�d�e를 함유한 고정액으로 �4�'�C 에서 �1�2�- �1�6 시

간 고정한 다음 냉동결정을 막기 위해 �1�0�%�. �2�0�%�.

�3�0�% �s�u�c�r�o�s�e 에 가라앉을 때까지 담근 후 �c�r�y�o�s�t�a�t

�(�L�E�I�C�A�) 를 이용하여 �1�8때 두께로 �f�r�e�e �t�1�0�a�t�i�n�g

조직절편을 내어 실험을 수행하였다 �.

�5�. �i�n �s�i�t�u �n�i�c�k �t�r�a�n�s�l�a�t�i�o�n

�D�N�A 의 절편화 �(�f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n�) 된 모습을 보기

위해 조직들에 �i�n �s�i�t�u �n�i�c�k �t�r�a�n�s�l�a�t�i�o�n �h�i�s�t�-

�o�c�h�e�m�i�s�t�r�y �m�e�t�h�o�d 를 사용하였다 �.
조직들은 �l�l�f�L�!�J�l 두께로 �f�r�o�z�e�n 절편으로 자르고 �.

젤라틴 코팅된 슬라이드에 올렸다 �. 조직들은 �4�%

�p�a�r�a�f�o�r�m�a�l�d�e�h�y�d�e 에 �1�0 분 동안 고정시키고 나서

�2�X �s�a�l�i�n�e �s�o�d�i�u�m �c�i�t�r�a�t�e �(�S�S�C�: �1�5�0�m�M

�N�a�C�!�. �1�5�m�M �N�a �c�i�t�r�a�t�e�. �p�H �7�.�0 이 들어있는

�I�x �S�S 이용액으로 �8�0�t 에서 �2�0 분간 반응시켰다 �.
�p�r�o�n�a�s�e �(�1 μ�&�l�m�l�. �B�o�e�h�r�i�n�g�e�r �M�a�n�n�h�e�i�m�) 에 의

해 상온에서 �1�0 분 동안 처리하고 나서 �P�B�S 용액에

�2�% �g�l�y�c�i�n�e을 넣어 �3�0 초동안 조직을 녹이는 반웅

을 수행하였다

조직들은 �5�0�m�M �T�r�i�s�-�H�C�I�(�p�H �7�.�5�)�. �5�m�M

�M�g�C�I�2�. �1�0�m�M �.�8�-�m�e�r�c�a�p�t�o�e�t�h�a�n�o�!�. �0�.�0�0�5�%

�b�o�v�i�n�e �s�e�r�u�m �a�l�b�u�m�i�n�(�B�S�A�) 가 들어있는 �b�u�f�f�e�r

�A 에 �5분 동안 반응시키고 나서 �5 μ �&�l�m�l �D�N�A

�p�o�l�y�m�e�r�a�s�e �I �(�P�r�o �m�e�g�a�)�. �d�C�T�P�. �d�A�T�P�. �d�G�T�P

�(�p�r�o�m�e�g�a�) 의 각각 �1�0 μ �M�. �B�i�o�t�i�n�-�2�1�-�d�U�T�P

�( �C�l�o�n�t�e�c�h�) 용액으로 상온에서 �6�0 분간 반응시켰다 �.

�n�e�g�a�t�i�v�e �c�o�n�t�r�o�l 은 �D�N�A �p�o�y�m�e�r�a�s�e �I을 뺀것

이고 �. �p�o�s�i�t�i�v�e �c�o�n�t�r�o�l 은 �0�.�4 �u�n�i�t�s�/�m�l �D�N�a�s�e �I

�(�B�o�e�h�r�i�n�g�e�r �M�a�n�n�h�e�i�m�) 을 �1�0�m�M �T�r�i�s�-�H�C�!�.

�l�O�m�M �N�a�C�!�. �5 �m�M �M�g�C�I�2�. �O�.�l�m�M �C�a�C�I�2�.

�2�5�m�M �K�C�J�(�p�H �7�.�4�)에서 �D�N�A �p�o�l�y�m�e�r�a�s�e �I

에 반응하기 전에 �1�5 분 동안 반웅시킨 것이다 �.

�P�B�S 로 �5분 동안 세척하고 �. �0�.�0�1�% �H�2�0�2 가 들어

있는 �P�B�S 에서 �1�5 분간 반응시킨 후 �. �1�5 분 동안

�P�B�S 에서 �3번 세척하였다 �. 조직들은 상온에서

�a�v�i�d�i�n�-�b�i�o�t�i�n�-�d�e�t�e�c�t�i�o�n �k�i�t�(�E�l�i�t�e �v�e�c�t�o�r �k�i�t�.

�V�e�c�t�o�r �L�a�b�. �I�n�c�. �B�u�r�l�i�n�g�a�m�e �C�A�. �U�S�A�) 를 �1�%

�B�S�A�. �0�.�5�% �T�w�e�e�n�-�2�0 이 들어있는 �P�B�S 에서 �3�0

분간 반응하였다 �.
마지막으로 조직들을 �0�.�0�5�m�g�/�m�l �d�i�a�m�i�n�o�b�-

�e�n�z�i�d�i�n�e�. �1�0�m�M �i�m�i�d�a�z�o�l�e�. �0�.�0�3�% �H�2�0�2 가 들

어있는 �P�B�S 용액으로 발색반웅을 시킨 후 �c�r�e�s�y�l

�v�i 이 �e�t 으로 대조염색을 수행했으며 �, 알코올 탈수를

거친 후 �p�e�r�m�o�u�n�t�(�F�i�s�h�e�r�) 를 이용하여 조직을 고

정시켰다 �.

�6�. �c�-�f�o�s 의 발현 검색을 위한 면역세포 화학

염색법

�c�-�f�o�s �p�r�o�t�e�i�n 을 염색하기 위해 �a�v�i�d�i�n�-

�b�i�o�t�i�n�y�l�a�t�e�d �h�o�r�s�e�r�a�d�i�s�h �p�e�r�o�x�i�d�a�s�e �c�o�m�p�l�e�x

�i�m�m�u�n�o�h�i�s�t�o�c�h�e�m�i�c�a�l �t�e�c�h�n�i�q�u�e �(�V�e�c�t�o�r �L�a�b�.�.

�B�u�r�l�i�n�g�a�m�e �C�A �U�S�A�) 을 이용하였으며 �, 여기에서

사용한 �f�o�s 단백질은 �r�a�b�b�i�t �p�o�l�y�c�l�o�n�a�l �a�n�t�i�s�e�r�a

�(�A�b�-�5�. �O�n�c�o�g�e�n�e �S�c�i�e�n�c�e�. �U�S�A�) 를 사용하였으

며 �, 완충용액으로 �O�.�I�M �p�h�o�s�p�h�a�t�e�-�b�u�f�f�e�r�e�d

�s�a�l�i�n�e�(�p�H �7�.�4�) 를 사용하였다 �. �0�.�3�% �h�y�d�r�o�g�e�n

�p�e�r�o�x�i�d�e 에 의해 �e�n�d�o�g�e�n�o�u�s �p�e�r�o�x�i�d�a�s�e �a�c�t�i�v�i�t�y

�- �2�8�7 �-



실험성적

실험동물에 �K�A를 각각 농도별 �0�0�. �2�0�. �3�0�. �4�0

�I뼈 �k�g�) 로 �6마리씩 복강내 주입한 후 관찰하였다 �. 대

개 약 �1�5 분 �-�3�0 분 이내에 비정상적인 행동들을 보

이기 시작했고 �1시간 정도 후에는 증상이 소실되었

다 실험동물의 행동 �. 즉 간질발작은 여러 가지

습으로 나타났는데 그 정도의 심함에 따라 �G�r�a�d�e

�O 에서 �G�r�a�d�e �I�V 단계까지 분류하여 아래와 같이

정리하였다 �.
본 실험에서 �G�r�a�d�e �I 의 현상은 일어나지 않았

으며 �2�0 �- �3�0�m�g�.�!�k�g 의 �K�A를 주입한 동물들에서는 각

각 �G�r�a�d�e �I�I와 �G�r�a�d�e �i�l�l 현상이 나타났다 �. �4�0�m�g�.�!

�k�g 의 �K�A를 주입한 동물들은 약 �3�0�% 정도의 치사

모

�- 사상체질의학회지 제 �, �, 권 제 �2호 �, �9�9�9 �-

�I�I�I�.

�1�. 실험동물의 입상소견

�S�e�i�z�u�r�e �g�r�a�d�e �a�f�t�e�r �a�d�m�i�n�i�s�t�r�a�-�T�a�b�l�e �1�.

방지하였으며 �, 전처리로서 �3�% �n�o�r�m�a�l �g�o�a�t

�s�e�r�u�m 과 �0�.�2�5�% �T�r�i�t�o�n�-�X�l�O�O 을 녹인 �P�B�S 에서 �3�0

분간 상온에서 반응을 시켰으며 �. �1 차 항체인 �c�-�f�o�s 를

�1 �: �1�.�0�0�0 으로 회석하여 �4�'�C 에서 �4�8 시간 반응시켰

다 �. �1 차 항체 반응이 끝난 조직들은 �O�.�I�M �P�B�S �(�p�H

�7�.�4�) 에서 �3�0 분 정도 씻어낸 후 �2차 항체 반응을 한

다 �. �2 차 항체 반응은 �V�e�c�t�a�s�t�a�i�n �U�n�i�v�e�r�s�a�l �Q�u�i�c�k

�K�i�t�(�V�e�c�t�o�r �L�a�b�. �I�n�c �B�u�r�l�i�n�g�a�m�e �C�A �U�S�A�) 을 사

용해 �2시간 상온에서 반응시켰다�. 반응이 다 끝난

조직들은 �1차 항체 반응시 사용하였던 완충용액으로

같은 방법으로 씻어낸 후 �V�e�c�t�a�s�t�a�i�n �E�l�i�t�e �K�i�t 를 이

용하여 �A�B�C�(�a�v�i�d�i�n�-�b�i�o�t�i�n�y�l�a�t�e�d �h�o�r�s�e�r�a�d�i�s�h

�p�e�r�o�x�i�d�a�s�e�) 염색방법을 했으며 �0�.�4�m�g�.�1�m�l

�d�i�a�r�n�i�n�o�b�e�z�i�d�i�n�e �(�D�A�B�. �S�i�g�m�a�) 과 �0�.�1�%

�h�y�d�r�o�g�e�n �p�e�r�o�x�i�d�a�s�e �s�o�l�u�t�i�o�n 을 이용하여 발색반

웅을 하였으며 �. �O�.�I�M �P�B�S 로 여러 번 세척한 후

�7�0�%�. �8�0�%�. �9�0�%�. �9�5�%�(�2 번 �) �. �1�0�0�% 알콜 탈수를

거친 후 �c�a�n�a�d�a �b�a�l�s�a�m 을 이용하여 조직을 슬라이

드에 고정한다

트�L
�a

�d�i�f�f�e�r�e�n�t�a�t�a�c�i�d�k�a�i�n�i�c�o�f�t�l�o�n

�d�o�s�e�s�.
�7�. 데이터 분석

�s�e�i�z�u�r�e �g�r�a�d�e

�O

�O

�2 �I�V
※ �T�h�e �s�u�c�c�e�e�d�i�n�g �f�i�v�e �l�i�n�e�s �d�e�f�i�n�e�s �t�h�e �g�r�a�d�e�s �f�o�r

�t�h�e �s�e�v�e�r�i�t�y �o�f �s�e�i�z�u�r�e�s

�G�r�a�d�e �0�: �n�o �r�e�s�p�o�n�s�e

�G�r�a�d�e �I �: �r�e�a�r�i�n�g�, �f�r�o�n�t �o�r �h�i�n�d �p�a�w�i�n�g�. �s�t�a�r�i�n�g

�G�r�a�d�e �I�I �: �r�e�a�r�i�n�g�, �s�t�a�r�i�n�g�. �n�o�d�d�i�n�g�, �b�i�l�a�t�e�r�a�l
�p�a�w�i�n�g

�G�r�a�d�e �i�l�l �: �r�e�a�r�i�n�g�, �s�t�a�r�i�n�g�. �n�o�d�d�i�n�g�, �b�i�l�a�t�e�r�a�l

�p�a�w�i�n�g�, �f�a�l�l�i�n�g�. �j�u�m�p�i�n�g�. �w�o�b�b�i�n�g

�G�r�a�d�e �I�V �: �s�t�a�t�u�s �e�p�i�l�e�p�t�i�c�u�s �a�n�d �d�e�a�t�h

�- �2�8�8 �-

�n
�m
�m

�t�o�t�a�l �a�n�i�m�a�l �n�u�r�n 밟 �r

�6�-�4�2�7�b�-�4

�K�A�( 뼈�/ 뼈�)

�1�0

�2�0

�3�0
�4�0

염색한 조직들은 광학현미경 �(�O�L�Y�M�P�U�S�) 하에서

배율을 �1�0�-�2�0�0�X 로 분석하였으며 �. �D�N�A �f�r�a�g�m�e�n�-

�t�a�t�i�o�n 조직들은 �n�e�g�a�t�i�v�e �c�o�n�t�r�o�l 과 �p�o�s�i�t�i�v�e

�c�o�n�t�r�o�l 을 대조군을 만들어서 관찰하였으며 �, 각 부

위별로 염색되어 있는 분포도를 �I�m�a�g�e �p�r�o

�P�l�u�s�(�V�e�r�s�i�o�n �4�.�0�. �M�e�d�i�a �c�y�b�e�r�n�e�t�i�c�s�) 를 이용

하여 �S�c�a�n�J�e�t �6�2�0�0�m�u�w�l�e�t�t �P�a�c�k�a�r�d 사 �) 의

�s�c�a�n�m�n�g 을 이용하여 �p�h�o�t�o�s�h�o�p �5�.�0 에서 실험결

과들을 정리하였다 �.



�K�A �s�e�I�z�u�r�e �h�i�p�p�o�c�a�m�p�u�s �l�a�t�e�r�a�l �d�o�r�s�a�l �c�o�r�t�e�x �l�a�y�e�r

�(�m�g�/�k�g�) �g�r�a�d�e �C�A�I �C�A�2 �C�A�3 �a�m�y�g�d�a�l�a �t�h�a�l�a�m�u�s �V�/�V�I

�C�o�n�t�r�o�l
�0

�0

�1�0 �0

�n �+
�2�0 �n �+ �+�+ �+ �+

�m �+�+�3�0 �m �+
�m �+ �+�+ �+

�4�0 �m �+�+�+ �+�+ �+

�- ���� 多寒少傷이 �k�a�i�n�i�c �a�c�i�d 에 의해 유빌된 �m�o�u�s�e 의 해마체 손상에 미치는 영향 �-

율을 보였다 �(�G�r�a�d�e �I�V�)�. �1�0�m�g�/�k�g 의 �K�A는 주입한

실험동풍에서는 거의 변화가 나타나지 않았으며 �2�0

�r�n�g�/�k�g 의 �K�A를 주입했을 때부터 비정상적 행동들이

나타나기 시작하였다 �.�(�T�a�b�l�e �1�.�)

�2�. �s�e�i�z�u�r�e �g�r�a�d�e 와 �D�N�A �f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n

과의관계

�K�A를 투여하지 않은 �c�o�n�t�r�o�l 동물의 뇌 조직에

서는 �D�N�A �f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n이 일어나지 않았다 �. �1�0

�m잉 �k�g 의 �K�A를 주입한 동물에서는 �s�e�i�z�u�r�e 현상이

없었으며 �. 뇌 조직에도 역시 별다른 변화가 없음을

말 수 있었다

�2�0�m�g�/�k�g 의 �K�A를 준 동불에서는 �s�e�i�z�u�r�e �G�r�a�d�e

�n 반응이 일어났으며 �. 또한 �D�N�A �f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n

도 일어났다 �3�0�r�n�g�/�k�g 과 �4�0�m�g�/�k�g 을 투여한 동불들

은 �G�r�a�d�e �i�l�l 이상의 반응을 보였으며 모두 �D�N�A

�f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n 이 일어 냥을 알 수 있었다 �. �D�N�A

�f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n 은 해마체내의 �C�A�3 영역에서 주로

관찰되었으나 �, �C�A�I 에도 약간 존재하였으며 �. 그밖
에 �d�o�r�s�o�m�e�d�i�a�l 이나 �d�o�r�s�o�l�a�t�e�r�a�l �t�h�a�l�a�m�u�s�,

�n�u�c�l�e�u�s �r�e�t�i�c�u�l�a�r�i�s�, �a�m�y�g�d�a�l�a 의 �l�a�t�e�r�a�l

�n�u�c�l�e�a�r �c�o�m�p�l�e�x�L�t �V �/�V�I 층 내의 �c�o�r�t�e�x 부위에

존재함을 알 수 있었다 �. �(�T�a�b�l�e �2�.�)

�T�a�b�l�e �2�. �S�e�i�z�u�r�e �g�r�a�d�e �a�n�d �d�i�s�t�r�i�b�u�t�i�o�n �o�f �D�N�A �f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n �a�f�t�e�r �a�d�m�i�n�i�s�t�r�a�t�i�o�n �o�f

�k�a�i�n�i�c �a�c�i�d �a�t �d�i�f�f�e�r�e�n�t �d�o�s�e�s

※ �T�h�e �s�u�c�c�e�e�d�i�n�g �f�i�v�e �l�i�n�e�s �d�e�f�i�n�e�s �t�h�e �g�r�a�d�e�s �f�o�r �t�h�e �s�e�v�e�r�i�t�y �o�f �s�e�i�z�u�r�e�s

�G�r�a�d�e �0�: �n�o �r�e�s�p�o�n�s�e

�G�r�a�d�e �I �: �r�e�a�r�i�n�g�. �f�r�o�n�t �o�r �h�i�n�d �p�a�w�i�n�g�, �s�t�a�r�i�n�g

�G�r�a�d�e �I�J �: �r�e�a�r�i�n�g�. �s�t�a�r�i�n�g�. �n�o�d�d�i�n�g�. �b�i�l�a�t�e�r�a�l �p�a�w�i�n�g

�G�r�a�d�e �i�l�l �: �r�e�a�r�i�n�g�. �s�t�a�r�i�n�g�, �n�o�d�d�i�n�g�. �b�i�l�a�t�e�r�a�l �p�a 써 �n�g�. �f�a�l�l�i�n�g�, �j�u�m�p�i�n�g�, �w�o�b�b�i�n�g

�G�r�a�d�e �I�V �: �s�t�a�t�u�s �e�p�i�l�e�p�t�i�c�u�s �a�n�d �d�e�a�t�h

※ �T�h�e �s�u�c�c�e�e�d�i�n�g �l�i�n�e�s �d�e�f�i�n�e�s �e�a�c�h �g�r�a�d�e �o�f �D�N�A �f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n
’

�N�o �n�e�u�r�o�n�s �p�o�s�i�t�i�v�e
’

�+
’

�: �0 �- �2�5�% �o�f �n�e�u�r�o�n�s �p�o�s�i�t�i�v�e
’

�+�+
’

�2�5 �- �5�0�% �o�f �n�e�u�r�o�n�s �p�o�s�i�t�i�v�e
’

�+�+�+
’

�5�0 �-�7�5�% �o�f �n�e�u�r�o�n�s �p�o�s�i�t�i�v�e

�- �2�8�9 �-



�TÕ<�I�e �a�n�i�m�a�l �h�i�p�p�o�c�a�m�p�u�s �l�a�t�e�r�a�l �d�o�r�s�a�l �c�o�r�t�e�x �l�a�y�e�r �n�u�c�l�e�u�s

�p�o�i�n�t �n�u�m�b�e�r �C�A�1 �C�A�2 �C�A�3 �a�m�y�g�d�a�l�a �t�h�a�l�a�m�u�s �V�/�V�I �r�e�t�i�c�u�l�a�r�i�s

�1 �+�2�4�h�(�h�o�u�r�)
�2 �+�+ �+
�3 �+�+ �+

�4�8�h
�4 �+�+�+ �+ �+
�5 �+ �+�7�2�h
�6 �+�+ �+
�7 �+

�1�w�(�w�e�e�k�)
�8 �+
�9 �+�3�w
�1�0 �+

�- 사상체질의학회지 제 �1�1 권 제 �2호 �1�9�9�9 �-

�3�. �s�e�i�z�u�r�e 유발 후 熱多寒少遇을 복용시킨

실험군의 �D�N�A �f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n 분포

�G�r�a�d�e �I�I와 �G�r�a�d�e �i�l�l의 경련을 일으킨 실험동

물에 �� 多寒少場을 매일 복용시킨 후 날짜별로 �2마

리씩 희생하여 �D�N�A �f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n 변화를 관찰

하였다 �.
그 결과 �K�A만 주입한 동물은 해마체의 �C�A�3 과

그밖에 �t�h�a�l�a�m�u�s�. �a�m�y�g�d�a�l�a �c�o�r�t�e�x 등의

�n�e�u�r�o�n 에 �D�N�A �f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n이 일어남을 알 수

있었고 특히 �C�A�3 영역은 �3주일 후에도 계속 발현되

고 있었다 �. �(�T�a�b�l�e �3�.�) �K�A 투여 후 熱多寒少場을 복

용시킨 동물 군은 대조군과 비교할 때 초기 �2일 정

도는 발현되는 정도에 별 차이가 없거나 오히려 더

많기도 하였으나 �3일째부터는 그 수가 대조군보다

현저히 감소되어 �C�A�3 영역에 �D�N�A �f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n

이 검출되지 않음을 볼 수 있었다 �(�T�a�b�l�e �4�,�)

�4�. �S�e�i�z�u�r�e 유발 후 熟多寒少楊을 복용시킨

실험군의 �c�-�f�o�s 발현

�K�A는 �n�e�u�r�o�n 손상에 치명적인 역할을 하며 이

에 따라 �c�-�f�o�s 발현율을 증가시키게 된다 �. �K�A 주입

후 날짜별로 �3마리씩 희생하여 관찰한 결과 �c�-�f�o�s

�o�n�c�o�g�e�n�e �p�r�o�t�e�i�n 은 �d�e�n�d�a�t�e �g�y�r�u�s 의 �g�r�a�n�u�l�e

�c�e�l�l 과 �a�m�y�g�d�a�l�a 내의 �c�e�l�l�. �c�e�r�e�b�r�a�l �c�o�r�t�e�x�. 해마

체의 �C�A�I 과 �C�A�3 의 �p�y�r�a�m�i�d�a�l �c�e�l�l�s 에 많이 발현

됨을 알 수가 있었고 이러한 �c�-�f�o�s 는 �3주일 후에도

계속 검출되었다 �. �(�T�a�b�l�e �5�,�) 반면에 熱多寒少楊을

투여한 실험군은 �1 주일 째 검사에서 �c�-�f�o�s 가 발현되

지 않았음을 볼 수 있었다 �. �(�T�a�b�l�e �6�.�)

�T�a�b�l�e �3�. �D�i�s�t�r�i�b�u�t�i�o�n �o�f �D�N�A �f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n �a�f�t�e�r �k�a�i�n�i�c �a�c�i�d �a�d�m�i�n�i�s�t�r�a�t�i�o�n �a�t �d�i�f�f�e�r�e�n�t

�t�i�m�e �P�O�i�n�t�s�.

※ �T�h�e �s�u�c�c�e�e�d�i�n�g �l�i�n�e�s �d�e�f�i�n�e�s �e�a�c�h �g�r�a�d�e �o�f �D�N�A �f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n
’

�-
’

�N�o �n�e�u�r�o�n�s �p�o�s�i�t�i�v�e
’

�+ �' �: �0 �- �2�5�% �o�f �n�e�u�r�o�n�s �p�o�s�i�t�i�v�e
’

�+�+
’ �: �2�5 �- �5�0�% �o�f �n�e�u�r�o�n�s �p�o�s�i�t�i�v�e

’

�+�+�+
’

�5�0 �-�7�5�% �o�f �n�e�u�r�o�n�s �p�o�s�i�t�i�v�e

�- �2�9�0 �-



�T�i�m�e �a�n�i�m�a�l �h�i�p�p�o�c�a�m�p�u�s �l�a�t�e�r�a�l �d�o�r�s�a�l �c�o�r�t�e�x �l�a�y�e�r �n�u�c�l�e�u�s

�p�o�i�n�t �n�u�m�b�e�r �C�A�I �C�A�2 �C�A�3 �a�m�y�g�d�a�l�a �t�h�a�l�a�m�u�s �V�/�V�I �r�e�t�i�c�u�l�a�r�i�s

�2�4�h�(�h�o�u�r�)
�1�1
�1�2 �+�+ �+ �+�+ �+ �+
�1�3 �+ �+

�4�8�h
�1�4 �+ �+�+ �+�+�+ �+ �+ �+

�7�2�h
�1�5
�1�6

�l�w�(�w�e�e�k�)
�1�7
�1�8
�1�9

�3�w
�2�0

�T�i�m�e �a�n�i�m�a�l �h�i�p�p�o�c�a�m�p�u�s �d�e�n�t�a�t�e �c�o�r�t�e�x �l�a�y�e�r

�p�o�i�n�t �n�u�m�b�e�r �C�A�I �C�A�3
�a�m�y�g�d�a�l�a

�V�/�V�I�g�y�r�u�s

�2�1 �+�+ �+�+�+
�2�4�h �2�2 �+�+

�2�3 �+ �+
�2�4 �+�+�+ �+ �+ �+

�4�8�h �2�5 �+ �+
�2�6 �+
�2�7 �+�+�+ �+�+ �+

�l�w �2�8 �+ �+
�2�9 �+ �+
�3�0 �+�+ �+�+ �+

�3�w �3�1 �+ �+ �+ �+
�3�2 �+ �+ �+ �+

�- 뺀多寒少훌이 �k�a�i�n�i�c �a�c�i�d 어
�| 의해 유발된 �m�o�u�s�e 의 해마체 손상에 미치는 영향 �-

�T�a�b�l�e �4�. �D�i�s�t�r�i�b�u�t�i�o�n �o�f �D�N�A �f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n �b�y �f�e�e�d�i�n�g �w�i�t�h �Y�u�l�d�a�h�a�n�s�o�t�a�n�g �f�o�r �3

�w�e�e�k�s �a�f�t�e�r �k�a�i�n�i�c �a�c�i�d �a�d�m�i�n�i�s�t�r�a�t�i�o�n�.

※ �T�h�e �s�u�c�c�e�e�d�i�n�g �l�i�n�e�s �d�e�f�i�n�e�s �e�a�c�h �g�r�a�d�e �o�f �D�N�A �f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n
’

�-
’ �.

�N�o �n�e�u�r�o�n�s �p�o�s�i�t�i�v�e
’

�+
’ �.

�0 �- �2�5�% �o�f �n�e�u�r�o�n�s �p�o�s�i�t�i�v�e
’

�+�+
’ �.

�2�5 �- �5�0�% �o�f �n�e�u�r�o�n�s �p�o�s�i�t�i�v�e
�,

�+�+�+
’

�: �5�0 �-�7�5�% �o�f �n�e�u�r�o�n�s �p�o�s�i�t�i�v�e

�T�a�b�l�e �5�. �c�-�f�o�s �e�x�p�r�e�s�s�i�o�n �a�f�t�e�r �k�a�i�n�i�c �a�c�i�d �a�d�m�i�n�i�s�t�r�a�t�i�o�n �a�t �d�i�f�f�e�r�e�n�t �t�i�m�e �p�o�i�n�t�s�.

※ �T�h�e �s�u�c�c�e�e�d�i�n�g �l�i�n�e�s �d�e�f�i�n�e�s �e�a�c�h �g�r�a�d�e �o�f �c�-�f�o�s �s�t�a�i�n�i�n�g
’

�-
’ �.

�N�o �n�e�u�r�o�n�s �p�o�s�i�t�i�v�e
’

�+
’

�: �0 �- �2�5�% �o�f �n�e�u�r�o�n�s �p�o�s�i�t�i�v�e
’

�+ �+ �'
�.

�2�5 �- �5�0�% �o�f �n�e�u�r�o�n�s �p�o�s�i�t�i�v�e
’

�+ �+ �+ �' �: �5�0 �-�7�5�% �o�f �n�e�u�r�o�n�s �p�o�s�i�t�i�v�e

�- �2�9�1 �-



�T�i�m�e �a�n�i�m�a�l �h�i�p�p�o�c�a�m�p�u�s �d�e�n�t�a�t�e �c�o�r�t�e�x �l�a�y�e�r

�p�o�i�n�t �n�u�m�b�e�r �C�A�1 �C�A�3
�a�m�y�g�d�a�l�a

�V�/�V�I�g�y�r�u�s

�3�3 �+�+ �+�+�+ �+ �+ �+
�2�4�h �3�4 �+�+

�3�5 �+ �+ �+
�3�6 �+ �+

�4�8�h �3�7 �+
�3�8 �+
�3�9

�1�w �4�0
�4�1
�4�2

�3�w �4�3
�4�4

�- 사상채질의학회지 제 �1�1 권 제 �2호 �1�9�9�9 �-

�T�a�b�l�e �6�. �c�-�f�o�s �e�x�p�r�e�s�s�i�o�n �b�y �f�e�e�d�i�n�g �w�i�t�h �Y�u�l�d�a�h�a�n�s�o�t�a�n�g �f�o�r �3 �w�e�e�k�s �a�f�t�e�r

�k�a�i�n�i�c �a�c�i�d �a�d�m�i�n�i�s�t�r�a�t�i�o�n�.

※ �T�h�e �s�u�c�c�e�e�d�i�n�g �l�i�n�e�s �d�e�f�i�n�e�s �e�a�c�h �g�r�a�d�e �o�f �c�-�f�o�s �s�t�a�i�n�i�n�g
’

�-
’

�N�o �n�e�u�r�o�n�s �p�o�s�i�t�i�v�e
’

�+
’ �o �- �2�5�% �o�f �n�e�u�r�o�n�s �p�o�s�i�t�i�v�e

’

�+�+
’

�2�5 �- �5�0�% �o�f �n�e�u�r�o�n�s �p�o�s�i�t�i�v�e
’

�+�+�+
’ �.

�5�0 �-�7�5�% �o�f �n�e�u�r�o�n�s �p�o�s�i�t�i�v�e

�5�. 조직염색과 �c�-�f�o�s 면역세포 화학염색 소견

�k�a�i�n�a�t�e 에 의한 세포손상정도를 알아보기 위해

세포 염색한 결과 �C�A�3�. �d�e�n�d�a�t�e �g�y�r�u�s�. �a�m�y�g�d�a�l�a

부위의 핵이 손상되어 경계가 모호해져 있음을 볼 수

있었으며 �(�f�i�g�. �I�-�A�.�)�, 熱多寒少揚을 �2주일 복용한 후

띈작편�.
줬찮�-

뿜쩡

�F�i�g�. �1�. �S�t�a�i�n�i�n�g �i�n �t�h�e �C�A�3�. �d�e�n �d�a�t�e �g�y�r�u�s �a�n�d �a�m�y�g�d�a�l�a �r�e�g�i�o�n�s�.

�a�) �1 �d�a�y �a�f�t�e�r �k�a�i�n�a�t�e �a�d�m�i�n�i�s�t�r�a�t�i�o�n �(�l�O�x�)

�b�) �2 �w�e�e�k�s �a�f�t�e�r �Y�u�l�d�a�h�a�n�s�o�t�a�n�g �a�d�m�i�n�i�s�t�r�a�t�i�o�n�.

�- �2�9�2 �-



�t�h�e�I�n

�- 학多寒少場이 �k�a�i�n�i�c �a�c�i�d 에 의해 유발된 �m�o�u�s�e 의 해마체 손상에 미치는 영힐 �-

�I�m�m�u�n�o�s�t�a�l�n�g�c�-�f�o�s�.�3�.�F�i�g의 사진에서는 손상부위 세포가 어느 정도 회복되어

신경세포의 핵이 잘 나타나고 있음을 화살표 부위에

서 관찰할 수 있었다 �. �(�f�i�g�. �I�-�B�) 또한 �k�a�i�n�a�t�e 를 주고

하루가 지난 뒤의 사진에서는 주로

�d�e�n �d�a�t�e �g�y�r�u�s �a�n�d �a�m�y�g�d�a�l�a�.

�a�) �1 �d�a�y �a�f�t�e�r �k�a�i�n�a�t�e �a�d�m�i�n�i�s�t�r�a�t�i�o�n �(�l�O�x�)

�b�) �2 �w�e�e�k�s �a�f�t�e�r �Y�u�l�d�a�h�a�n�s�o�t�a�n�g �a�d�m�i�n�i�s�t�r�a�t�i�o�n

�(�l�O�x�)
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본 실험은 포유류의 중추신경계통에 강력한 신경

독성으로 작용하는 �k�a�i�n�i�c �a�c�i�d 를 투여하여 실험동

물의 변연계를 손상시킨 다음 熱多寒少 �i易을 투여하

여 변화를 관찰한 연구이다 �.

�K�A는 일본에서 민간요법으로 구충제로 사용되던

해초류의 일종인 �d�i�g�i�n�e�a �s�i�m�p�l�e�x 에서 추출되었으

며 �g�l�u�t�a�m�a�t�e 에 비하여 훨씬 강력한 홍분성을 지

닌 것으로 알려져 있다
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�- 사상체질의학회지 제 �1�1 권 제 �2호 �1�9�9�9 �-

�a�c�i�d 의 투여는 선조체와 해마체에서 특징적인 손상

을 유발하므로 이와 관련된 중추신경계 질환의 실험

동물모렐 개발에 유용하게 사용되고 있다
�9�)
또한 임

상적인 간질에서 많은 비중을 차지하는 부분간질

�(�p�a�r�t�i�a�l �s�e�i�z�u�r�e�) 의 일종인 측두엽 간질

�(�t�e�m�p�o�r�a�l �l�o�b�e �e�p�i�l�e�p�s�y�) 의 경우 해마에서 신경

세포의 소실 및 신경교세포의 증가가 유발되는 해마

경화증 �(�h�i�p�p�o�c�a�m�p�a�l �s�c�l�e�r�o�s�i�s�) 의 소견이 특징적

으로 관찰되며
�1�0�)
실험동물에서 이러한 형태학적 손

상 등의 병변은 역시 �k�a�i�n�i�c �a�c�i�d 의 국소적 또는

전신적 투여에 의하여 유발시킬 수 있다

이와 같이 �K�A로 해마체 손상을 유발한 후 어떠

한 약물을 투입하거나 또는 �K�A 투여 전 처치를 통

하여 조직손상을 최소화하려는 연구가 최근 많이 이

루어지고 있으나
�4�-�6�)

이러한 실험에 아직 한의학적

처방이 이용된 경우는 없기에 본 연구를 시도하게

되었다 �.
혼히 中風이라고 하는 뇌혈관질환이나 치매 �. 파킨

슨병 등의 뇌신경의 퇴행성 병변등은 한의학적 치료

로 우수한 효과를 보이고 있다 �. 이러한 질병들은 노

년기에 주로 나타나는 질환으로 환자의 평소 습관이

나 정신적 �. 신체적인 불균형이 평생을 두고 쌓인 끝

에 발생하므로 환자의 채질적 소인이 깊이 작용핸
병변들이라고 볼 수 있다 �. 며象짧質뽑學에서는 며象

�A의 질병은 性情의 편급과 이에 따른 陰陽升降聚散

의 불균형에서 온다고 보고 있다 �. 그러므로 이와 같

은 노년기 질환들의 원인도 평소 체질적 섭생과 성

정의 불균형에 의해 나오는 만성적 요인에서 그 원

인을 찾고 있으며 �. 中風의 경우 전구증상에서 발병

되기까지의 진행과정도 체질적인 특징이 뚜렷하게

나타난다고 보고 있다 �. 宋은 사상의학적 중풍관리의

임상적 연구에서
�J�)
중풍환자의 체질을 분류하고 사

상처방을 투여하여 좋은 결과를 얻었으며 �1�i은 치매

치료에대한한의학적접근방법
�1�1 ’에서 체질을 구분

하고 사상처방을 이용함으로써 유의한 결과를 얻을

수 있었다고 밝히고 있다 �. 이에 따라 본 실험에서도

사상처방의 투여가 �K�A투여로 유발된 해마체나 기타

변연계의 손상을 줄여줄 수 있을 것이란 점에 착안

하였는데 투여 약물은 宋의 연구 결과 太陰 �A의 뇌

혈관질환에 많이 이용되고 있는 熱多寒少場을 선택

하였다 �.
熱多寒少場은 李濟馬의 �r束醫홉世保

�.�-�7�)�:�7�c�J 에 기

재되어 있는 太陰 �A 新正 �2�4 方 중의 하나로 처방의

구성은 협根 �. 훌�짝 �. 훌 �*�. 짧�O�f�� 子 �, 樹햇 �. �1�1麻 �. 白 �l�I�'�:

로 구성되어 있다 �.
�r東武遺鎬 �1�2�)�J 를 보면 ”빠之病 뼈氣多而開氣少

故其혔宜通 而不覆也‘’라하여 牛黃 �, 熊뼈 �. 뽑香 �. 빠
黃�c�. 첨仁 �. 山藥 �, 樹햇 �I �j흉쩍 털角刺 같은 太陰 �A 약

들은 通力이 강하므로 빠의 병을 다스라는데 吉한

약이라고 하였으며 또 ”햇物之性 �!享훌者 歸於 �H�i�l�i /�
吳者 짧於 �I�W �� 용 �i天者 歸於 �}�}�f�/�¥ 味者 歸於뽑 �"이라 하

였는데 여기서 멜훨하다는 것은 향기가 가장 가볍고

멀리까지 가는 것을 말하며 熱多寒少場의 약물 중

훌本과 �8�:�[ 가 이에 해당한다고 볼 수 있다�.

熱多寒少場의 전체적인 약성은 서늘하여 太陰 �A의

府操熱을 푸는데 도웅이 된다 �. 이 처방중의 휩根은

陽明經의 쩨를 �1�1�- 散시켜 볍氣를 動하게 하고 止쩌生

律하며 �. 辛 �i京解�� �J�I�l�L�. 透흉止 �i앓하고 �, 黃-죄�;
은 뼈熱을 해

하며 陽明經 이외에 있는 實火와 펄熱을 �i앓하고 �. 훌
本은 祐風寒 �i뭘하고 發散風寒하여 治뼈項뼈頂痛하고 �.
힘￡은 表散寒쩌하고 뼈隔 �L、經之希를 開하며 �. �1�1 麻

는 發表의 효력은 약하지만 �1�1�- 提陽氣하는 효력이 강

하며 �. 白파는 社風解表하연서 �i없혔之�휴하는 상승력

이 강하다
�1�3�)
이상의 약효를 보연 홉根과 黃짝은 �}�}�f

操熱을 해소하는 해熱의 기능이 강하고 �. 훌 �4�>�:�. 倍�#햇 �,

끼 뼈 �. �8�1�f 는 �H�i�l�i 의 呼散之氣를 길러주는 發散과 「
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�- �,�,�� 多寒少훌이 �k�a�i�n�i�c �a�c�i�d 어 �| 의해 유발된 �m�o�u�s�e 의 해마체 손상에 미치는 영향 �-

昇의 기능이 강함을 알 수 있다
�1�4�)
결과적으로 熱多

寒少楊은 �}�}�f 像熱을 풀어 �R爛를 해소하고자 하는 처

방인 것이다�.
본 실험은 뇌신경의 손상 �. 특히 해마체를 포함하

는 변연계 영역의 신경세포를 대상으로 하였다 �. 변
연계는 해마 �(�h�i�p�p�o�c�a�m�p�u�s�) 시상핵 �(�t�h�a�l�a�m�i�c

�n�u�c�l�e�u�s�) 이상엽 �(�p�y�r�i�f�o�r�m �l�o�b�e�) 대상회 �(�c�i�n�g�u�l�a�t�e

�g�y�r�u�s�) 등으로 되어있고 �, 피질하핵군으로는 편도핵

�(�a�m�y�g�d�a�l�o�i�d �n�u�c�l�e�u�s�) 중격핵 �(�s�e�p�t�a�l �n�u�c�l�e�u�s�)

시상하부 �(�h�y�p�o�t�h�a�l�a�m�u�s�) 시상상부 �(�e�p�i�t�h�a�l�a�m�u�s�)

후뇌 일부 및 시상의 여러 핵과 기저핵 �(�b�a�s�a�l

�g�a�n�g�l�i�a�) 의 일부가 포함되며 변연피질에 의하여 둘

러싸여 있다
�2�)

신경계통을 구성하고 있는 신경조직은 물리적 �, 화

학적인 여러 자극에 의하여 쉽게 손상을 받을 수 있

으며 �, 한번 손상을 받은 신경세포는 대부분의 경우

재생이 불가능하다고 알려져 있다 �. 특히 뇌의 신경

조직은 손상된 부위에 따라 여러 가지 증상이 나타

날 수 있는데 그 중에 변연계의 손상은 근래에 평끌

수명이 고령화 되어감에 따라 점차 그 숫자가 늘고

있는 치매와도 관련이 김다 �.
�K�a�i�n�a�t�e 수용체는 해마의 �C�A�3 영역의 투명충

�(�s�t�r�a�t�u�m �l�u�c�i�d�u�m�)�. 대뇌피질의 심충 �, 선조체 �. 시
상의 망상핵 �(�r�e�t�i�c�u�l�a�r �n�u�c�l�e�u�s �o�f �t�h�a�l�a�m�u�s�)�.

편도핵 및 소뇌의 과립세포층에 고밀도로 존재하며

특히 �C�A�3 �p�y�r�a�m�i�d�a�l �c�e�l�l은 �K�A독성에 대해 치명

적인 손실을 받게 된다
�1�5�)
이는 �C�A�3 내의 �m�o�s�s�y

�f�i�b�e�r �t�e�r�m�i�n�a�l 이 �K�A에 대한 �h�i�g�h�-�a�f�f�i�n�i�t�y

�b�i�n�d�i�n�g �s�i�t�e 를 가지고 있기 때문이라고 볼 수 있

다
�1�6�)

�k�a�i�n�i�c �a�c�i�d 에 의한 해마의 손상에 관련된 보고

로서 �S�p�e�r�k 등
�1�7�)
은 흰쥐에 체중 �k�g 당 �I�O�m�g 의

�k�a�i�n�i�c �a�c�i�d 를 피하 투여한 결과 �w�e�t �d�o�g �s�h�a�k�e

현상과 지속적인 근강직간대성경련이 유발되었고 해

마 �, 이상피질 및 편도핵 등에서 �k�a�i�n�i�c �a�c�i�d 투여

후 �3시간에 신경세포의 위축과 핵응축 �(�p�y�k�n�o�s�i�s�)

등이 관찰되고 �2�4 시간 후에는 신경세포와 회돌기교

세포의 소실 �, 탈수초화 �. 성상교세포의 증식 �. 정맥주
위의 출혈 �. 혈관의 증식 등이 유발되었으며 이러한

손상은 해마의 �C�A�I 과 �C�A�2 지역에서 특히 현저하

였다고 하였다 �. �N�a�d�l�e�r 등
�3�)
은 여러 용량의 �k�a�i�n�i�c

�a�c�i�d 를 흰쥐의 뇌실 내에 투여한 결과 해마의 �C�A�3

및 �C�A�4 영역이 소량 투여에서도 손상된 반면 치상

회의 과립세포들은 치사량이상의 투여에도 손상이

잘 일어나지 않는다고 하였다 �.

본 연구에서도 �k�a�i�n�i�c �a�c�i�d 의 전신적 투여는 해

마의 �C�A�I 및 �C�A�3 구역의 �p�y�r�a�m�i�d�a�l �c�e�l�l 에서 심

한 손상을 유발하였다 �. �k�a�i�n�i�c �a�c�i�d 투여 후 �2�4 시

간 경과 시에 �C�A�I 구역에서는 �p�y�r�a�m�i�d�a�l �c�e�l�l 이

대부분 소실되어 있었으며 �C�A�3 구역의 경우에는

�p�y�r�a�m�i�d�a�l �c�e�l�l 이 많이 소실되어 있었고 대부분의

잔여세포에서 위축 및 핵응축 소견을 나타내었다 �. �I

주일 후에는 �C�A�I 구역의 경우 �2�4 시간 경과 시와

비슷한 소견을 나타내었으나 �C�A�3 구역에서는 세포

의 괴사가 더욱 진행되어 대부분의 세포가 소실되고

신경교세포가 중식되었다 반면 �C�A�2 구역의

�p�y�r�a�m�i�d�a�l �c�e�l�l 및 치상회의 과립세포는 �2�4 시간

경과 시에는 핵웅축 및 세포질의 위축소견을 나타내

었고 �l 주 경과 시에 �C�A�2 구역은 정상적인 형태를

나타내었으며 치상회의 과립세포충에서는 세포의 감

소 및 세포질위축의 소견을 나타내었다 이상의 소

견으로 보아 해마의 �C�A�I 구역은 초기에 가장 심한

손상을 나타내며 �C�A�3 구역은 초기 �2�4 시간보다는

날짜가 갈수록 점점 심한 손상을 입게됨을 알 수 있

었고 �C�A�2 및 치상회에서는 그리 심한 손상은 유발

되지 않음을 알 수 있었다 �.
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�- 사상체질의학회지 제 �1�1 권 제 �2호 �1�9�9�9 �-

실협동물들은 약물투여 약 �1�5�-�3�0 분만에 알작을

시작하였는데 머리를 계속 끄덕끄덕하거나 부르르

떨거나 하였으며 �(�G�r�a�d�e �I�I�)�. 펄쩍펄쩍 뛰어오르거나

뒤집어지기도 하고 한쪽 방향으로만 끊임없이 빙빙

돌기도 하였으며 �(�G�r�a�d�e�l�I�I�) �. 주입된 용량이 �4�0�m밍

�k�g 일 경우 약 �3�0�% 의 동물에서 전신경 련을 일으키

며 사망하였다 �(�G�r�a�d�e�N�) �. 이러한 발작은 �K�A 주입

후 약 �1 시간이 지나면서부터는 소설되었으며 본 실

험에서 �G�r�a�d�e �I 수준의 경련은 관찰되지 않았다 �.

본 연구에서는 �k�a�i�n�i�c �a�c�i�d 의 신경독성과 한약

에 의한 보호효과를 �c�-�f�o�s �p�r�o�t�e�i�n 과 �D�N�A

�f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n 의 발현정도를 지표로 판단하였고

일정 기간마다 뇌조직을 떼어내어 현미경상에서 육

안적인 비교를 시행하였다 �. 뇌의 신경조직이 어떠한

원인으로 손상되거나 퇴행성 변화를 보이는 과정은

홍분성 아미노산 �(�e�x�c�i�t�a�t�o�r�y �a�m�i�n�o �a�c�i�d�) 에 의하

여 매개되는 것으로 최근의 많은 연구에 의하여 보

고되고 있다 �. 흥분성 아미노산에는 �g�l�u�t�a�m�a�t�e 와

�a�s�p�a�r�t�a�t�e 가 있는데 �, 이들은 대뇌피질기원섬유

�(�c�o�r�t�i�c�o�f�u�g�a�l �f�i�b�e�r�) 와 시상의 많은 신경원에서 신

경전달물질 �(�n�e�u�r�o�t�r�a�n�s�m�i�t�t�e�r�) 로 작용한다고 알려

져 있었으나
�1�8�)
최근에는 발달 �. 학습 �, 기억 그리고

신경조직의 병변의 측면에서 많은 연구가 이루어지

고 있으며
�1�9�)
기저핵의 신경원이 분화하는데 관여한

다고 보고되기도 하였다
�2�0�)

�N�e�u�r�o�n�a�l �g�e�n�e

�e�x�p�r�e�s�s�i�o�n 은 �t�r때뼈�m�b�r�a�n�e 의 �s�i�g�n�a�l �t�r�a�n�s�d�u�c�-

�t�i�o�n 의 구성요소에 의해 변화되는 것으로 알려져 있

으며 �. 또한 다양한 �p�h�y�s�i�o�l�g�i�c�a�l �s�t�i�m�u�l�i 에 의해 활

성화된다고 알려져 있다
�2�!�)
이러한 �p�h�y�s�i�o�l�o�g�i�c�a�l

�s�t�i�m�u�l�i 중에서 �c�-�f�o�s 는 자극에 의해 즉시 반응하는

�i�m�m�e�d�i�a�t�e �e�a�r�l�y �g�e�n�e�s�(�I�E�G�s�) 인데 이는 �c�e�n�t�r�a�l

�n�e�r�v�o�u�s �s�y�s�t�e�m�(�C�N�S�) 에서 다양한 자극
�2�2�)
이나

�.
�h

�.
�h

�.
�t

�2�3�) �.
�1�2�4�)�I�S�C�e�f�f�i�l�c�-�Y�P�O�X�l�C�s�y�s �e�m �. �e�p�l �e�p�s�y ’ �m�o�t�o�r

�& �s�e�n�s�o�r�y �c�o�r�t�i�c�a�l �s�t�i�m�u�l�a�t�i�o�n 에 의해서 반웅

을 하게 된다 �.
�c�-�f�o�s 는 �p�r�e�s�y�n�a�p�t�i�c �t�e�r�m�i�n�a�l �g�r�o�w�t�h 를 통해

�s�y�n�a�p�t�i�c �p�l�a�s�t�i�c�i�t�y 를 일으키며 �. �C�N�S내의 �n�e�r�v�e

�g�r�o�w�t�h �f�a�c�t�o�r 의 활성화를 돕는다
�2�5�)

이유는

�n�e�r�v�e �g�r�o�w�t�h �f�a�c�t�o�r 는 �c�-�f�o�s 에 의해 유도발생 되

어지기 때문이다 �. �c�-�f�o�s �p�r�o�t�e�i�n 은 �m�o�u�s�e �s�u�b�m�a�n�-

�d�i�b�u�l�a�r �g�l�a�n�d 내에 �i�m�m�u�n�o�c�y�t�o�c�h�e�m�i�c�a�l�l�y 하

게 위치해 있으며 �. 이는 �f�3�-�a�d�r�e�n�e�r�g�i�c �s�t�i�m�u�l�a�t�i�o�n

에 의해 �l�e�v�e�l 이 상승하거나 여러 종류의 �m�o�u�s�e

�t�i�s�s�u�e 나 �h�u�m�a�n �c�o�n�c�e�p�t�u�s 의 �n�u�c�l�e�i 에 존재됨이

밝혀졌다
�2�6�)

�K�a�i�n�a�t�e �r�e�c�e�p�t�o�r 는 �n�e�u�r�o�n�a�l

�d�e�p�o�l�a�r�i�z�a�t�i�o�n 이나 �n�e�u�r�o�n 내로 �+�+�c�a 이온의 유입

에 의해 활성화가 되며 이러한 결과로 인해

�e�x�c�i�t�o�t�o�x�i�c �n�e�u�r�o�n�a�l �i�1�'�\�i�u�r�y 를 입게 된다
�2�7�)

�h�i�p�p�o�c�a�m�p�a�l �p�y�r�a�m�i�d�a�l �n�e�u�r�o�n 들 �. 특히 �C�A�3

는 �K�A의 독성에 대한 선택적으로 공격을 받게 되는

데 아마도 �C�A�3 의 형태학적 측연에서 볼 때 �,

�d�e�n�t�a�t�e �g�y�r�u�s �g�r�a�n�u�l�e �c�e�l�l 로부터 직접적으로

�g�l�u�t�a�m�a�t�e�r�g�i�c 물질들의 유입에 의한 것으로 볼수

있다
�2�8�)

앞서 설명한대로 �C�A�3 의 조직 손상은 시간이 지

남에 따라 접점 심해 �K�A주입 �7일째의 경우는 �l 일

째에 비해 현격한 차이가 있음을 볼 수 있었다 �. 그
러나 熱多寒少楊을 투여한 실험 군에서는 조직손상

의 지표인 �c�-�f�o�s 의 발현 정도가 현격히 줄어들었으

며 현미경하 육안적 소견에서도 조직의 손상억제가

확인되었다 �. 관찰 결과 �7일후 소견에 �c�-�f�o�s 발현이

나타나지 않았다

�E�x�c�i�t�o�t�o�x�i�c �n�e�u�r�o�n�a�l �i�1�'�\�i�u�r�y 에 의해

�c�h�r�o�m�o�s�o�m�a�l �D�N�A 는 �f�r�a�g�m�e�n�t 로 된다 �. �s�i�n�g�l�e

�s�t�r�a�n�d �D�N�A�2�9�) 는 �n�i�c�k �t�r�a�n�s�l�a�t�i�o�n �t�e�c�h�n�i�q�u�e

에 의해 절편으로 만들어질수가 있는데 �, 이는 외부
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영향을 세포수준에서 보편적으로 해석하는 방법이며

조직손상의 정도를 보다 미세한 수준에서 판단하는

지표가 된다 �. 특히 �B�r�a�i�n �i�s�c�h�e�m�i�a�3�0�J 나
�.

�1�3�1�)�e�p�l�e�p�s�y

와 같은 다 �o���o 한 �n�e�l�U�'�o�p�a�t�h�o�l�o�g�i�c 환경에서 �n�e�u�r�o�n�a�l

�I �!�"�\�J�u�r�y룹 연구하는 데에 �D�N�A �f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n 은

매우 유용한 방법이라 할 수 있다 본 실험에서 熱

多寒少場을 투여한 실험군에서는 조직손상의 지표인

�D�N�A는 �f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n 의 발현 정도가 현격히 줄

어있었으며 실험 �3일 후 관찰 소견에 �D�N�A는

�f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n 이 나타나 있지 않았다 �.

�c�-�f�o�s 와 �D�N�A �f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n 의 발현을 지표로

볼 때 熱多寒少場은 조직의 손상을 억제하는데 유의

성 있는 효과를 보였다 �. 투약 후 초기 �1�-�2 일간은 별

다른 효과가 없었으며 일부 동물에서는 오히려 손상

지표가 증가하는 경우도 있었다 �. 그러나 �3일 이후부

터 효과를 나타내기 시작하여 �3주 경과 후까지 지속

적인 유의성을 보였다 �.
본 연구과 유사한 실험에서 신

�4�)
과 이는

�5�)
�R�-�P�I�A

를 �. 오�6�)
는 �M�K�-�8�0�1 을 투약하여 유의한 효과를 얻

어 내었는데 이러한 약물들은 투약 첫날부터 현저한

효과를 보여주고 있다는 점이 본 실험과 크게 다른

점이다 �. 그 이유는 �R�-�P�I�A 는 �a�d�e�n�o�s�i�n�e �A�l 수용체

효현제이며 �M�K�-�8�0�1은 �N�M�D�A 수용체 길항제로

작용하겨 �K�A 투여시 발생하는 산소유리기나 홍분성

아미노산이 신경세포내 수용체에 부착되는 것을 직

접 막아 세포 파괴를 방지할 수 있기 때문이다 �. 熱
多寒少場은 투약 즉시 빠른 효과는 보이지 않으므로

이러한 기전을 직접 차단하는 효과는 없는 것 같다

그러나 며칠 후부터 지속적으로 보여주는 손상억제

효과는 아직 알려지지 않은 어떠한 신경세포의 파괴

기천을 熱多寒少楊이 억제 해주고 있다는 점을 시사

하고 있다 �. 이에 대해서는 앞으로 지속적인 연구가

펼요할 것으로 사료된다 �.

이 심험을 통해 �K�A투여로 인한 변연계 구조물의

기질적 손상 �, 특히 해마체의 손상이 熱多寒少楊의

투여로 병변의 진행을 억제할 수 있다는 것을 알 수

있었다 �.

�v�. 結 論

본 연구에서는 왔多寒少場이 뇌의 해마체와 기타

변연계 구조물의 손상을 억제하고 회복시키는 효과

를 실험하기 위하여 �m�o�u�s�e 에 �k�a�i�n�i�c �a�c�i�d 를 복강

투여 하고 熱多寒少場을 복용시킨 후 손상의 지표인

�D�N�A �f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n과 �c�-�f�o�s 의 발현정도를 관찰

한 결과 다음과 같은 결론을 얻었다 �.

�1�. �k�a�i�n�i�c �a�c�i�d 투여후 �h�i�p�p�o�c�a�m�p�u�s �(�C�A �1�.

�C�A�3�)�. �d�e�n�d�a�t�e �g�y�r�u�s�. �a�m�y�g�d�a�l�a�.

�c�o�r�t�e�x �l�a�y�e�r 등에서 신경세포의 손상이 유

발되었다 �.
�2�. �k�a�i�n�i�c �a�c�i�d 투여후 대조군은 �C�A�3 영역에서

�D�N�A �f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n 이 �3주 째에도 지속적

으로 발현되었으나 熱多寒少場 투여군은 �3 일

이후부터 �D�N�A �f�r�a�g�m�e�n�t�a�t�i�o�n이 발현되지

않았다 �.

�3�. �k�a�i�n�i�c �a�c�i�d 투여후 대조군은 �h�i�p�p�o�-

�c�a�m�p�u�s�(�C�A�l�. �C�A�3�)�. �d�e�n�d�a�t�e �g�y�r�u�s�.

�a�m�y�g�d�a�l�a�. �c�o�r�t�e�x �l�a�y�e�r 등에서 �c�-�f�o�s 가 �3

주 째에도 지속적으로 발현되었으나 熱多寒少

場 투여군은 �7 일 이후부터 �c�-�f�o�s 가 발현되지

않았다 �.
�4 熱多寒少傷은 병변 초기에는 변화를 보이지

않았으나 투약 �3 일 이후부터 신경세포 손상억

제 효과가 나타남을 알 수 있었다 �.
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이상의 결과를 종합할 때 太陰 �A의 훌熱證에 응용

하는 熱多寒少楊은 �m�o�u�s�e 의 해마체 및 변연계 구

조물에서 �k�a�i�n�i�c �a�c�i�d 에 의한 신경세포 손상의 억

제 효과가 있다고 사료된다 �.
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