
서 론

뼈대근육은 백색근육섬유와 적색근육섬유 그리고

중간형근육섬유의 혼합섬유로 구성되어 있으며, 근

육섬유 종류에 따른 허혈손상의 정도는 연구자들에

따라 의견의 차이가 있다 (Sternbergh와 Adelman

1992, Carvalho 등 1995, Woitaske와 McCater 1998).

앞정강근은 주로 백색근육섬유로 구성되어 있으며,

빠르게 수축하고 쉽게 피로해지며 당원대사를 주로

이용하여 에너지를 얻는다. 이와 반대로 가자미근은

주로 적색근육섬유로 이루어져 있으며 천천히 수축

하고 피로에 대한 저항력이 크며, 산화대사를 이용

하여 에너지를 얻는다고 알려져 있다 (Lindsay 등

1990). 또한 나이가 들면 뼈대근육을 구성하는 근육

섬유의 조성비율이 변하고 (Punkt 등 1998), 호르몬

의 변화, 근육양의 감소 등 여러가지 변화가 일어나

허혈손상이 쉽게 일어난다고 알려져 있다 (Holloszy

등 1991). 

허혈손상의 주된 원인으로 알려진 활성산소기는

허혈후 재관류시 주로 생성되어, 여러 종류의 단백

질분해효소와 싸이토카인, 전사인자 등을 활성화시

켜 다양한 병태생리적 반응과 세포손상을 일으킨다
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간추림 : 뼈대근육의 허혈손상은 재관류시에 주로 일어나며, 재관류 동안 발현되는 여러 유전자와 전사인자들이 신

호전달체계를 활성화시켜 세포손상을 유도한다고 알려져 있다. 이에 저자들은 허혈과 재관류시 관찰되는 전사인

자 NF-κB와 AP-1, 그리고 이들을 활성화시키는 PKCθ의 변화를 알아보고자 본 실험을 실시하였다.

9주령과 30주령, 65주령의 Sprague-Dawley계 수컷 흰쥐를 사용하여 대조군과 허혈군으로 나누었다. 실험동물을

4시간 허혈시키고, 재관류 0시간, 1시간, 3시간, 6시간에 희생시켜 앞정강근과 가자미근을 적출하여, PKCθ, NF-κB

와 AP-1의 면역조직화학염색을 시행하여 다음과 같은 결과를 얻었다.

대조군에서 PKCθ 면역반응은 주령이 증가할수록 감소하였고, 앞정강근에서 높게 관찰되었다. 허혈군에서

PKCθ 면역반응은 주령이 증가할수록 증가하였고, 가자미근에서 높게 관찰되었다. 대조군에서 NF-κB 면역반응은

주령이 증가할수록 감소하였다. 허혈군에서 NF-κB 면역반응은 주령이 증가할수록 증가하였고, 가자미근에서 높게

관찰되었다. 대조군에서 AP-1 면역반응은 주령이 증가할수록 감소하였다. 허혈군에서 AP-1 면역반응은 주령이 증

가할수록 증가하였고, 앞정강근에서 높게 관찰되었다. 허혈시 PKCθ 면역반응의 증가 또는 감소는 NF-κB와 AP-1

면역반응의 증가 또는 감소와 같은 양상으로 나타났다.

이상의 결과에서 허혈 및 재관류시 흰쥐의 뼈대근육에서 관찰되는 PKCθ 면역반응의 증가는 NF-κB와 AP-1 면

역반응을 증가시키는 것으로 생각되었으며, 주령이 증가할수록 앞정강근이 가자미근보다 허혈자극에 대하여 민감

하게 반응하는 것으로 결론지을 수 있었다.

찾아보기 낱말 : 허혈, 흰쥐, 앞정강근, 가자미근, PKCθ, NF-κB, AP-1
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(Baxter 등 1995). 

단백질인산화효소의 하나인 protein kinase C (PKC)

는 serine/threonine protein kinase의 하나로 11가지

의 이형이 알려져 있다. PKC 이형들은 세포의 종류

와 조직의 종류 그리고 종에 따라서 다르게 분포하

며 (Stabel과 Parker 1991), 그 중 PKCθ는 혈구형성

세포와 뼈대근육에서 국한되어 발현되는 특성이 있

다(Meller 등 1998, Altman과 Villalba 2003). 

PKC의 활성화는 여러 생리적 반응에 중요한 역

할을 하는 것으로 알려져 있다. 산화자극이 있을 때,

PKC 이형들이 inhibitor κBβ (IκBβ) kinase (Lin 등

2000)와 c-Jun N-terminal kinase (JNK) (Avraham 등

1998)를 활성화시켜 NF-κB와 AP-1을 활성화시킨

다는 연구도 있다.

NF-κB와 AP-1은 허혈 및 재관류시 주로 활성화

되는 전사인자로 다양한 생리적, 병리적 반응을 일

으킨다 (Morgan 등 1999). NF-κB는 억제단백질인

IκBβ와 결합되어 비활성화 상태로 세포질에 존재한

다 (O’Neill과 Kaltschmidt 1997). IκB가 인산화되어

NF-κB가 활성화되면 NF-κB는 핵으로 이동하여 여

러 유전자의 발현을 유도하여 세포를 보호하거나

또는 세포자멸사를 유도한다(Sun 등 1993). 

AP-1 역시 산화자극이 있는 경우 JNK에 의해서

활성화되어 여러 유전자의 발현을 유도하며, NF-κB

와는 달리 주로 세포자멸사를 일으킨다고 알려져

있다(Maulik 등 1999).

이에 저자들은 산화자극에 의해 활성화되는 PKCθ
의 분포와 PKCθ의해 활성화되는 것으로 알려진

NF-κB와 AP-1의 분포가 허혈후 재관류시킨 흰쥐의

앞정강근과 가자미근에서 주령이 증가함에 따라 어

떻게 변화하는지 알아보고자 본 실험을 실시하였다.

재료 및 방법

1. 실험동물

9주령 (9주군), 30주령 (30주군), 65주령 (65주군)의

Sprague-Dawley계 수컷 흰쥐(대한바이오링크)를 사

용하여 정상대조군과 허혈군으로 나누었다. 허혈군

은 재관류시간에 따라 0시간, 1시간, 3시간, 6시간 경

과군으로 세분하였으며, 각 군당 6마리의 실험동물

을 사용하였다.

2. 실험동물 처치

생리식염수에 희석한 우레탄 (urethane, 1.15 g/kg)

을 2회 복강내주사하여 실험동물을 마취시킨 뒤 개

복하여 왼온엉덩동맥을 4시간 동안 흰쥐용 혈관집

게로 묶어 허혈시켰다. 혈관집게를 제거한 뒤 재관

류 0시간, 1시간, 3시간과 6시간에 실험동물을 희생

시켜 왼쪽 앞정강근과 가자미근을 적출하였다. 실험

처치기간 동안 백열전등을 이용하여 실험동물의 체

온을 유지시켰으며, 재관류후 발의 피부색과 근육을

관찰하여 부적절한 재관류가 일어난 실험동물은 실

험에서 제외시켰다. 

3. 면염조직화학염색

적출한 근육은 0.1% glutaraldehyde-4% parafor-

maldehyde 혼합용액 (pH 7.4)에 24시간 이내로 고정

시킨 후 6µm 두께의 파라핀절편을 제작하였다. 파

라핀절편을 일상적인 방법으로 탈파라핀 및 함수시

킨 뒤, 3% 과산화수소-메탄올 혼합용액에 5분간 처

리하였다. 0.4% 펩신 용액으로 실온에서 8분간 반응

시키고 차단용액 (blocking solution)으로 37�C에서 1

시간 동안 반응시킨 뒤, 일차항체 rabbit anti-PKCθ
antibody, mouse anti-NF-κB antibody, rabbit anti-AP-

1 antibody (Santa Cruz Biotechnology, USA)를 각각

1 : 20, 1 : 50, 1 : 40으로 희석하여 4�C에서 하룻밤 동

안 반응시켰다. 이차항체 biotinylated horse anti-mouse

IgG antibody와 biotinylated goat anti-rabbit IgG anti-

body (Vector Lab., USA)를 실온에서 40분, ABC 용

액(Vector)을 실온에서 30분동안 반응시킨 뒤, DAB

kit (Vector)를 이용하여 발색시킨 다음 1% 메칠그린

용액으로 대조염색 후×200 배율의 광학현미경으로

관찰하였다. 일차항체를 제외한 반응액으로 음성대

조군의 염색을 시행하여 면역반응의 특이성을 확인

하였고, 각 군의 근육 중심부위를 사진촬영하였다. 3

명의 관찰자가 면역반응의 크기와 정도를 관찰하였

다. 면역반응이 나타나지 않은 경우를 0점, 미약한

양성반응 3점, 약한 양성반응 6점, 중등도의 양성반
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응 9점, 강한 양성반응 12점으로 크게 나눈 뒤 각각

의 기준보다 강하거나 약한 경우를 고려하여 점수

화하였다. 획득한 점수의 평균을 구하여 그 결과를

Table 1과 2, 3에 요약하였고, Student t-test를 실시하

였다.

결 과

1. PKCθθ 면역조직화학염색

대조군에서 PKCθ 면역반응은 9주군에서 가장 높

게 관찰되었다. 주령이 증가할수록 감소하였으나 65

주군에서 30주군보다 높게 관찰되었고, 앞정강근에

서 가자미근보다 높게 관찰되었다. 

허혈군에서는 주령이 증가할수록 PKCθ 면역반응

도 증가하였으며, 9주군와 30주군에서는 앞정강근에

서 더 높게, 65주군은 가자미근에서 더 높게 관찰되

었다(Table 1, Fig. 1). 

2. NF-κκB 면역조직화학염색

대조군에서 NF-κB 면역반응은 주령이 증가할수

록 감소하였고, 앞정강근과 가자미근에서는 비슷한

수준으로 관찰되었다.

허혈군에서 NF-κB 면역반응은 주령이 증가할수

록 증가하였으며, 가자미근에서 앞정강근보다 높게

관찰되었다. 9주군은 앞정강근에서 높게, 30주와 65

주군은 가자미근에서 높게 관찰되었다 (Table 2, Fig.

2). 

3. AP-1 면역조직화학염색

대조군에서 AP-1 면역반응은 주령이 증가할수록

감소하였으며, 앞정강근에서 가자미근보다 높게 관

찰되었으나 그 차이는 크지 않았다. 

허혈군에서 AP-1 면역반응은 주령이 증가할수록

증가하였으며, 앞정강근에서 가자미근보다 높게 관

찰되었다(Table 3, Fig. 3). 

고 찰

PKC는 여러 세포의 분화와 성장, 재생 등을 조절

하며, 세포의 신호전달에도 관여하는 것으로 알려져

있다 (Stabel과 Parker 1991). Moraczewski 등 (2002)

은 손상된 흰쥐의 가자미근과 긴발가락폄근이 재생

될 때 PKCα와 -ε, -δ, -θ, -ζ, -β, -η 등이 나타남을

관찰하였고, 이들의 분포는 재생시기와 근육섬유의

종류에 따라 다르다고 하였다. 

Hilgenberg와 Miles (1995)는 PKCθ가 뼈대근육의

발달과 신경근육연접의 성숙에 관여한다고 하였고,

Moraczewski 등 (2002)은 손상된 근육이 재생될 때

PKCθ가 세포질에서 관찰된다고 하였다. Donnelly

등 (1994)은 PKCθ가 뼈대근육에서 당의 이동과 대

사를 조절하고, 당원대사에서 에너지를 획득하는 백
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Table 1.Immunoreactivities of PKCθ in the rat tibialis anterior and soleus muscles of the control and ischemia groups 

Normal control
Reperfusion time after ischemia for 4 hours 

0 1 3 6

9 weeks
TA 8.83±1.47 3.17±1.17* 6.50±2.17 7.50±2.35§ 3.50±1.05*
Sol 8.50±1.97 2.33±1.03* 6.17±1.72 1.67±0.82* 3.33±1.03*

30 weeks
TA 2.67±0.52§ 6.67±1.37* 5.83±0.98*§ 5.00±1.26* 2.33±0.82
Sol 0.83±0.75 6.33±1.21* 4.67±0.82* 6.67±1.86*§ 5.33±1.03*§

65 weeks
TA 3.50±0.84 8.00±2.76* 6.50±1.22* 3.17±1.47 1.67±0.52*
Sol 3.17±1.33 10.17±1.94* 7.00±1.41* 8.33±1.97*§ 3.83±1.60§

Values are mean±S.D.

Abbreviations: TA : tibialis anterior muscle, Sol : soleus muscle, *P⁄0.05 compared with the control group, §P⁄0.05 significantly different between
TA and Sol



색근육섬유에서 PKCθ가 더 많이 분포한다고 하였다.

본 실험에서 모든 주령의 대조군에서 관찰된

PKCθ 면역반응은 앞정강근에서 가자미근보다 높게

관찰되었는데, 이는 Donnelly 등 (1994)의 의견과 일

치한다. 또한, PKCθ 면역반응은 9주군에서 가장 높

게 관찰되었는데, 9주군이 사춘기에 해당하는 성장

기라는 것을 생각한다면, 뼈대근육의 성장과 성숙이

일어나고 있기 때문에 가장 높게 관찰되었을 것이

라 생각되었다. 30주군에서 PKCθ 면역반응이 감소

하는 것은 근육의 성숙과 성장이 끝난 시기이기 때

문이라고 생각하였으며, 65주군에서 PKCθ가 다시

증가하는 것은 노화가 진행됨에 따라 뼈대근육 내

에 당원대사를 주로 이용하는 백색근육섬유의 수가

증가하기 (Punkt 등, 1998) 때문이라고 생각되었다.

그러나 65주군의 PKCθ 면역반응은 9주군보다 낮

게 관찰되었다. 

허혈시 PKCθ 면역반응은 허혈직후 감소하나 재

관류 3시간 이후에는 증가하였다. 또한 PKCθ 면역

반응은 9주군에서 가장 높게 관찰되었고, 주령이 증

가할수록 낮게 관찰되었으며, 앞정강근보다 가자미

근에서 높게 관찰되었다 (Fig. 1). 뼈대근육에서 일어

나는 허혈손상이 재관류 3시간에 시작하여 6시간에

대부분 끝난다는 Blaisdell (2002)의 의견과 근육 재

생시 PKCθ가 증가한다는 Moraczewski 등 (2002)의

의견을 고려하면 재관류 3시간에 증가된 PKCθ가
허혈손상에서 근육세포를 보호할 것이라고 생각할

수 있었다.

Ogata 등 (2000)은 사람의 배꼽정맥내피세포를 배

양할 때 산화자극이 PKCθ와 NF-κB를 활성화 시킨

다고 하였고, PKC 억제제를 처리하면 NF-κB의 활

성이 감소된다고 하였다. Avraham 등 (1998)은 T-세

포에서 산화자극을 가하면 PKCθ가 AP-1을 활성화
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Fig. 1.Distribution of PKCθ in rat skeletal muscle, 1 hour after ischemia. PKCθ was increased with aging, and was higher in Sol than
that in TA. (A) 9 weeks old rat, TA, (B) 30 weeks old rat, TA, (C) 65 weeks old rat, TA, (D) 9 weeks old rat, Sol, (E) 30 weeks
old rat, Sol, (F) 65 weeks old rat, Sol. TA; tibialis anterior muscle, Sol; soleus muscle. (×200)
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시킨다고 하였다. 

본 실험에서 재관류 시간이 지남에 따라 PKCθ의
면역반응은 증가 또는 감소되는 것으로 관찰되었다.

NF-κB와 AP-1 면역반응의 증가 감소는 시간적 차
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Fig. 2.Distribution of NF-κB in rat skeletal muscle, 1 hour after ischemia. NF-κB was increased with aging. NF-κB was higher in Sol
than that in TA of the 30 weeks and 65 weeks old rats. (A) 9 weeks old rat, TA, (B) 30 weeks old rat, TA, (C) 65 weeks old rat,
TA, (D) 9 weeks old rat, Sol, (E) 30 weeks old rat, Sol, (F) 65 weeks old rat, Sol. TA; tibialis anterior muscle, Sol; soleus muscle.
(×200) 

Table 2.Immunoreactivities of NF-κB in the rat tibialis anterior and soleus muscles of the control and ischemia groups

Normal control
Reperfusion time after ischemia for 4 hours

0 1 3 6

9 weeks
TA 6.83±1.47 3.83±1.72* 4.50±1.22*§ 3.67±0.82* 5.17±1.72
Sol 6.33±2.88 1.83±0.98* 2.67±0.82* 5.33±1.51§ 3.83±1.60

30 weeks
TA 6.17±1.33 3.17±0.98* 8.33±1.51* 5.67±2.25 4.67±1.86
Sol 4.83±1.72 7.33±2.88§ 9.50±0.84* 7.50±2.43* 6.83±1.94

65 weeks
TA 1.33±1.03 5.33±1.21* 8.33±2.42* 7.67±2.50* 1.33±1.03
Sol 2.50±1.64 7.50±2.51* 9.17±2.40* 9.17±2.23* 3.17±1.72

Values are mean±S.D.

Abbreviations: TA : tibialis anterior muscle, Sol : soleus muscle, *P⁄0.05 compared with the control group, §P⁄0.05 significantly different between
TA and Sol
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이는 있으나 PKCθ의 면역반응의 증감과 일치하는

경향을 관찰할 수 있었다(Fig. 4). Avraham 등(1998)

과 Ogata 등 (2000)의 의견을 고려하면, 뼈대근육에

서 허혈시 관찰되는 PKCθ가 NF-κB와 AP-1활성화

에 영향을 줄 수 있다고 생각되었다.

Mattson 등 (1997)은 NF-κB가 산화자극에서 세포
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Table 3.Immunoreactivities of AP-1 in the rat tibialis anterior and soleus muscles of the control and ischemia groups

Normal control
Reperfusion time after ischemia for 4 hours

0 1 3 6

9 weeks
TA 4.83±0.75 3.33±1.21*§ 5.33±1.03§ 7.33±1.03*§ 5.83±1.17§

Sol 5.83±1.83 2.00±0.63* 1.67±0.82* 5.17±1.47 1.33±0.82*
30 weeks

TA 4.40±1.14 5.67±1.03 10.00±1.10*§ 4.67±0.82§ 5.17±0.75
Sol 2.83±1.47 2.83±1.17 1.67±0.82 3.00±1.41 3.83±1.84

65 weeks
TA 1.00±0.89 7.17±1.47* 9.33±1.37* 10.00±1.67* 1.83±0.41
Sol 1.17±0.75 8.17±1.47* 9.00±2.00* 7.50±2.17* 1.50±0.55

Values are mean±S.D.

Abbreviations: TA : tibialis anterior muscle, Sol : soleus muscle, *P⁄0.05 compared with the control group, §P⁄0.05 significantly different between
TA and Sol

Fig. 3.Distribution of AP-1 in rat skeletal muscle, 1 hour after ischemia. AP-1 was increased with aging, and was higher in TA than that
in Sol. (A) 9 weeks old rat, TA, (B) 30 weeks old rat, TA, (C) 65 weeks old rat, TA, (D) 9 weeks old rat, Sol, (E) 30 weeks old rat,
Sol, (F) 65 weeks old rat, Sol. TA; tibialis anterior muscle, Sol; soleus muscle. (×200) 
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를 보호한다고 하였으나, Kim과 Chun (2003)은 토

끼의 관절연골세포에 일산화질소를 처리하면 NF-

κB가 활성화되어 연골세포의 세포자멸사를 유도한

다고 하였다. Maulik 등 (1999)은 심장을 허혈시키면

NF-κB와 AP-1의 활성이 증가되고, 허혈양상화는

허혈후 NF-κB 활성을 증가, AP-1 활성을 감소시키

며, 세포자멸사를 감소시킨다고 하였다. 여러 실험에

서 NF-κB와 AP-1 활성화가 세포에 미치는 영향이

다르게 나타나는데, 이는 세포에 가해지는 자극의

종류와 강도의 차이, 그리고 세포의 종류와 나이, 생

리적 상태 등에 따라 NF-κB와 AP-1 활성도가 다르

기 때문이라고 생각된다(Mattson 등 1997).
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Fig. 4.Variations in PKCθ, NF-κB, and AP-1 immunoreactivities of the control and ischemia groups. Each point represents the mean±

S.D. (A) 9 weeks old rat, TA, (B) 30 weeks old rat, TA, (C) 65 weeks old rat, TA, (D) 9 weeks old rat, Sol, (E) 30 weeks old rat,
Sol, (F) 65 weeks old rat, Sol. TA: tibialis anterior muscle, Sol: soleus muscle.



한편, Sternbergh와 Adelman (1992)은 앞정강근과

장딴지빗근 그리고 가자미근을 2시간 허혈시키면,

대조군보다 손상이 증가하나 근육섬유의 종류에 따

른 차이는 의미가 없다고 하였다. Gurke 등(2000)은

3시간 허혈시 적색근육에서 일어나는 손상이 백색

근육보다 크다고 하였다. Carvalho 등 (1995)은 흰쥐

의 뒷다리를 2시간 허혈시켰을 때, 가자미근보다는

장딴지근과 장딴지빗근에서 근육양이 더 많이 감소

된다고 하였고, 허혈시 근육의 대사와 기능 유지에

근육섬유의 종류가 중요한 역할을 한다고 하였다.

Woitaske와 McCarter (1998)는 생쥐의 긴발가락폄

근이 가자미근보다 허혈에 쉽게 손상받고, 회복도

느리다고 하였다. 

본 실험의 허혈군에서 NF-κB 면역반응은 주령이

증가할수록 증가하였고, 가자미근에서 앞정강근보다

높게 관찰되었다 (Fig. 2). AP-1 면역반응 역시 허혈

후 1시간과 3시간에 가장 높게 관찰되었고, 주령이

증가할수록 증가되었으며, 앞정강근에서 가자미근보

다 높게 관찰되었다(Fig. 3).

백색근육이 허혈손상에 더 민감하다는 여러 실험

결과와 심장을 허혈시켰을 때 AP-1 활성이 세포자

멸사와 비례한다는 여러 연구자의 의견을 고려하면,

AP-1 면역반응이 높게 관찰된 앞정강근이 가자미근

보다 허혈손상에 더 민감하다고 생각할 수 있었다.

또한, 세포의 보호작용과 깊은 연관이 있는 NF-κB

는 가자미근에서 더 높게 나타나 앞정강근에 비해

허혈에 대한 내성이 높을 것으로 생각되었다.

뼈대근육은 노화될수록 세포내 효소 활성이 낮아

지고, 항상성 유지기전도 비효과적이어서 자극에 쉽

게 손상을 받게 된다고 한다(Bak 등 1998). 또한 노

화는 근육을 구성하는 섬유의 비율을 변화시키는데,

Punkt 등 (1998)은 흰쥐의 긴발가락폄근과 가자미근

에서 주령이 증가할수록 백색근육섬유의 수가 증가

하는 것을 관찰하였으며, Danieli-Betto 등 (1995)은

이러한 변화가 근육의 수축력과 기능에 영향을 준

다고 하였다. 

본 실험에서 허혈후 재관류시 관찰되는 PKCθ와
NF-κB, AP-1 면역반응의 정도와 변동폭은 주령이

증가할수록 증가하여 노화로 인해 허혈손상에 민감

한 백색근육섬유의 수가 증가하고, 자극에 민감해져

나타나는 것이라고 생각되었다. 65주군에서 AP-1 면

역반응의 정도와 변동폭이 증가된 것으로 보아 다

른 주령군에 비해 허혈에 대해 더 민감하게 반응할

것으로 생각할 수 있었다. Honma 등 (2002)은 나이

가 들어 증가되는 효소활성이 직접 세포보호효과를

나타내지 못한다고 하였고, Seo 등 (2003)은 허혈시

65주군의 앞정강근에서 세포자멸사가 증가한다고

하였는데 이로 보아 65주군에서 증가된 NF-κB 면

역반응은 세포를 보호하는데 직접적인 영향을 주지

는 못했을 것이라고 생각되었다. 또한 이들의 변동

폭은 가자미근보다 앞정강근에서 크게 관찰되었는

데, 이로 보아 변동폭이 클수록 허혈손상에 민감할

것이라고 생각하였다. 

허혈군에서 관찰된 PKCθ와 NF-κB 그리고 AP-1

면역반응의 변화양상은 근육의 종류와 주령에 따라

서 차이가 있었다. 실험군에서 재관류 시간에 따라

관찰된 PKCθ와 NF-κB 그리고 AP-1 면역반응 변동

의 차이는 근육섬유의 종류에 따라 세포가 지니고

있는 혈관의 분포와 에너지를 얻는 기전이 다르기

때문이라고 생각되었으며, 주령에 따라 자극에 대한

민감도와 방어효율이 다르기 때문이라고 생각하였다. 

산화자극으로 세포에서는 세포를 보호할 수 있는

항산화효소 (Ahn 등 1999)와 heat  shock  protein

(Honma 등 2002) 같은 단백질이 발현되는데, 발현되

는 단백질의 양과 활성은 근육섬유의 종류와 주령

에 따라 차이가 있으므로, 이러한 세포보호단백질에

대한 연구가 앞으로 보충된다면 실험군 사이의 차

이를 설명할 수 있을 것이라고 생각된다. 

이상의 결과로, 허혈 및 재관류에 따른 흰쥐의 뼈

대근육에서 관찰되는 PKCθ 면역반응의 증가는

NF-κB와 AP-1 면역반응을 증가시키는 것으로 생각

되었으며, 주령이 증가할수록 허혈자극에 대한 손상

이 증가하고, 앞정강근이 가자미근보다 허혈자극에

민감하게 반응하는 것으로 결론지을 수 있었다.
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Abstract

Alterations of PKCθθ, NF-κκB, and AP-1 in Ischemic-reperfused 
Tibialis Anterior and Soleus Muscles of Rats

Youn-Kyoung Seo, Chang-Zhu Jin1, Su-Kyoung Jun, 
Sang-Bum Kim, Yang-Ha Yoon, Ju-Jin Park2, Doo-Jin Paik

Department Anatomy and Cell Biology, 2Department of Dentistry, College of Medicine, Hanyang University
1Department Anatomy∙Medical College of Yanbian University

Ischemic-reperfusion injury of skeletal muscles takes place in the phase of reperfusion and induces cellular damages

through activating various transcription factors and genes, which initiate signal transduction. The purpose of this study

was to observe changes of expression of NF-κB and AP-1, which are known as a redox sensitive transcription factors in

ischemic-reperfused rat skeletal muscles, and PKCθ, which activate NF-κB and AP-1.

Sprague-Dawley male rats of nine, thirty, and sixty-five weeks old were divided into control and ischemia groups.

Ischemia was performed by occlusion of left common iliac artery for 4 hours using rodent vascular clamps. The animals

were sacrificed at hours 0, 1, 3 and 6 after onset of reperfusion and tibialis anterior and soleus muscles were removed.

The distributions of PKCθ, NF-κB, and AP-1 immunoreactivity (IMR) were examined using immunohistochemical

methods. 

The results as follows;

In control groups, PKCθ IMR was decreased with age and was higher in tibialis anterior than that in soleus muscles.

In ischemia groups, PKCθ IMR was increased with age and was higher in soleus than that in tibialis anterior muscles.

In control groups, NF-κB IMR was decreased with age. In ischemia groups, NF-κB IMR was increased with age and

was higher in soleus than that in tibialis anterior muscles. In control groups, AP-1 IMR was decreased with age. In

ischemia groups, AP-1 IMR was increased with age and was higher in tibialis anterior than that in soleus muscles.

Increase or decrease of PKCθ IMR was associated with the increase or decrease of NF-κB and AP-1 IMR in ischemic-

reperfused rat skeletal muscles, respectively.

These results suggested that the increased expression of PKCθ may induce the upregulations of NF-κB and AP-1 in

ischemic-reperfusion injury of rat skeletal muscle. It is also suggested that the ischemic injury may be increased with

age, and tibialis anterior muscle is more susceptabile to ischemic-reperfusion injury than soleus muscle.
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