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ABSTRACT

Objectives : Taraxacum platycarpum H. Dahlstedt has been reported to have several biological properties such 

as skin hydration and antiinflammation. The purpose of this study was to examine the antidepressive effects of 

water extract of T. platycarpum (WTP) on an animal model of depression.

Methods : In the present study, normal ICR mice (4 weeks) were used, and orally administered with WTP (25, 

50 and 100 mg/kg). Depression-like behavior was monitored the forced swimming test (FST) and tail suspension 

test (TST) in mice. The locomotor activity was evaluated to eliminate the false-positive activity in the open 

field test (OFT). Fluoxetine, the selective serotonin reuptake inhibitor, as a positive control was intraperitoneally 

administered at a dose of 15 mg/kg at 30 min before starting the behavioral test. Moreover, we evaluated the 

effects of WTP on the expression of brain-derived neurotrophic factor (BDNF) and the extracellular signal-regulated 

kinase (ERK)/ cyclic AMP response-element binding protein (CREB) signaling pathway in the hippocampus using 

Western blot.

Results : The administration of WTP (50 and 100 mg/kg) significantly (P < 0.05, respectively) reduced the 

immobility time during FST and TST without accompanying changes in locomotor activity by OFT. Furthermore, 

WTP at dose of 100 mg/kg increased the BDNF expression and the  phosphorylation of ERK and CREB in the 

hippocampus region.

Conclusions : These results suggest that WTP has a useful anti-depressant effect through the regulation of 

BDNF/ERK/CREB signaling pathway.
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서 론1)

우울증 혹은 우울장애는 흔한 정신 질환 중 하나로 기분 

변화, 감소되는 신체적 활동, 무력감, 심리사회적 장애 등을 

나타낸다1). 우울증은 전 세계 1억 5,000만 명이 고통 받고 

있으며, 세계 보건 기구(WHO)에서는 우울증을 2020년 인류

를 괴롭힐 3대 질병의 하나로 선정한 바 있으며, 미국 국민건

강영양조사(National Health and Nutrition Examination 

Survey)를 이용하여 우울증 유병률을 조사한 결과, 약 22%

가 우울증상을 나타내고 있었으며2), 우리나라의 경우도 우울

증 유병률이 2006년 2.5%인데 비하여 2011년 3.2%로 증가

하였다3). 또한, 우울증은 인구 통계적으로 2030년까지 전 세
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계적인 장애로 나타날 것이라고 보고되었다4).

현재 사용되는 항우울제는 크게 삼환계(tricyclin antidepressant, 

TCA), 모노아민 산화효소 억제제(monoamine oxidase inhibitors, 

MAOI), 선택적 세로토닌 재흡수 억제제(selective serotonin 

reuptake inhibitors, SSRI)로 구분되나 우울증을 겪고 있는 

환자의 40%가 이들에 즉각적 반응이 나타나지 않는 것으로 

알려져 있고5), 항우울제가 수면 방해, 나태함, 성 기능 장애 

등 다양한 부작용을 나타내며6), 위약처방 및 다른 항정신성 

약품 처방과 유사한 효능을 보인다고 보고되었다7). 따라서 이

를 개선하기 위해 보다 효과적이고 빠르게 작용하는 항우울제 

개발 연구가 필요하다8).

BDNF(brain-derived neurotrophic factor)는 신경 성장

촉진인자(nerve growth factor family) 중 하나로 신경 전

달 물질의 조절이나 신경 가소성에 중요한 역할을 하는 것으

로 알려져 있다9). 실제 우울증 환자의 경우 정상인에 비해 혈

청에서 BDNF 농도가 낮고10), 항우울제가 BDNF의 발현을 

증가시킨다고 알려져 있다11). 또한 CREB(cAMP response 

element-binding protein)는 우울증과 관련된 전사 인자 중 

하나로 BDNF 유전자 발현에 중요한 역할12)을 하며 이는 상위 

신호전달분자인 ERK(extracellular signal regulated kinase)

에 의해 조절된다13).

포공영은 다년생 초본인 민들레 (Taraxacum platycarpum 

H. Dahlstedt)의 전초를 말린 약재(Taraxaci platycarpi 

Herba)로, 국화과(Compositae)에 속한다. 포공영은 우리나라

에서 식품 또는 약용으로 사용되며 예로부터 간, 위, 급성 기

관지, 부인병 등 염증성 질환에 많이 사용되어 왔다14). 현재

까지 포공영의 실험연구로는 항산화 효과15), 항응고 작용16), 

항염증 작용17) 등이 보고되었다. 그러나 아직까지 포공영의 

항우울 효과에 대한 연구는 보고된 바 없다.

따라서 본 연구는 우울증 유발 동물 모델에서 포공영 추출

물의 항우울 효과를 조사하였다. 본 연구에서 강제 수영 실

험, 꼬리 매달기 실험, 과잉 행동 관찰 실험에 의한 포공영 

추출물의 우울증 예방 및 치료 효과를 관찰하였으며, 뇌 조직

에서의 BDNF, ERK, CREB 단백질의 발현 변화를 측저아여 

매우 유의하고 의미 있는 결과를 얻었기에 보고하는 바이다.

재료 및 방법

1. 재료

1)실험동물
실험동물은 4주령의 웅성 ICR mice (23-25 g)를 대한바

이오링크 (주)(충북, 한국)사에서 공급받은 후 clean cage에 

약 7일간 적응시켜 사용하였으며, 명암주기는 12 시간씩 자

동적으로 조절되는 환경에서 부드러운 깔짚이 깔린 상자에 5

마리씩 사육하였다. 사육실의 온도는 23 ± 2 ℃로 유지되었

고, 습도는 55 ± 10 %로 하였으며, 먹이와 물을 자유롭게 섭

취하도록 하였다. 동물의 관리 및 처치는 대구한의대학교의 

동물실험윤리위원회 지침에 따라 수행하였다. 실험 당일 포공

영 추출물(25, 50 및 100 mg/kg)은 실험 1시간 전 경구 투

여하였으며, 대조약물로써 항우울제인 fluoxetine(15 mg/kg)

을 실험 30분 전 복강 투여하였다.

2) 실험재료
본 실험에 사용된 포공영은 휴먼허브(경북, 한국)에서 구매

하였고, 약재의 10 배의 증류수를 가하여 80℃에서 2시간 열

수 추출하였다. 이를 환류 냉각장치(rotary evaporator)로 감

압 농축하여 얻은 점조상의 추출물을 동결건조(Eyela, model 

FDU-2000, Tokyo, Japan)하여 실험에 사용하였다(수득율: 

15.2%). Fluoxetine은 시그마 알드리치사(St. Louis, Mo, 

USA)에서 구입하여 사용하였다.

2. 방법

1) 강제 수영 실험
강제수영실험(Forced swimming test, FST)은 실험동물의 

수면 공포를 이용한 항우울효과 측정실험의 전형적인 실험방

법으로 절망행동검사 중 하나이다. 이를 위해 윗면이 개방된 

지름 10 cm, 높이 25 cm 투명한 원통 모양의 아크릴 원통에 

20 cm의 높이로 수온 23 ± 2 ℃의 물을 채운 뒤 총 6분간 

강제로 수영을 시키며 촬영하였다. 처음 2분을 제외한 모든 

시간 동안 동물이 발버둥치지 않고 물 위에 떠 있는 시간인 

부동시간을 행동분석장치인 ethovision system(Noldus, 

Wageningen, Netherlands)을 이용하여 측정하였다.

2) 꼬리 매달기 실험
꼬리 매달기 실험(Tail suspension test, TST)은 절망행동

검사의 하나로 검은색 상자(30 × 30 × 50 cm)에 실험동물의 

꼬리 끝 부분으로부터 약 1 cm 떨어진 부위에 테이프를 이용

하여 거꾸로 매달고, 6분간 부동시간을 ethovision system을 

이용하여 측정하였다.

3) 과잉 행동 실험
과잉 행동 실험(Open field test, OFT)은 실험동물의 자

발적 활동성을 측정하는 것으로 약물의 항우울 작용이 동물의 

활동성에 미치는 영향을 알아보는 실험방법이다. 실험동물을 

검은색의 상자(25 × 25 × 30 cm) 가운데 조심히 넣고 20분

간 자유롭게 움직이게 한 후 총 보행 거리를 ethovision 

system을 이용하여 측정하였다.

4) Western blot
포공영 추출물 투여 후 1시간 뒤 모든 실험동물을 희생하

고 해마조직을 적출하여 단백질을 분리하였다. 분리된 단백질

을 정량한 후 12% polyacrylamide gel에서 전기 영동하여 

분리하였으며, polyvinylidene fluoride (PVDF) membrane

을 이용하여 이동시켰다. Menbrane을 5% 탈지 분유액(skim 

milk)으로 1시간 blocking 하고, 1차 항체(BDNF, p-ERK, 

ERK, pCREB, CREB, GAPDH)와 함께 4 ℃에서 24시간 

동안 반응시켰다. 이를 TBST (Tris-buffered saline with 

0.1% tween 20)를 이용하여 3회 세척하고 2차 항체와 함께 

실온에서 1시간 동안 반응시켰다. 분리된 단백질 관찰은 LAS 

4000 mini system(GE Healthcare, VA, USA)을 이용하여 

촬영하였다.
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5) 통계 분석
모든 실험 결과는 평균과 표준오차(S.E.M)로 표시하였고, 각 

실험군 간의 통계학적 분석은 일원변량분석(one way-ANOVA)

을 사용하여 유의성을 증명하였으며, 사후 검증은 Student -

Newman - Keuls test를 통해 검증하였다. 실험의 통계적 

유의성은 p값이 0.05 이하인 경우에 유의한 것으로 하였다.

결 과

1. 포공영추출물이 FST에 미치는 효과

포공영추출물의 항우울 효과를 확인하기 위해 FST를 수행

한 결과, 정상군의 부동시간은 204.1 ± 3.7초로 측정되었으

며, 포공영 추출물을 25, 50 및 100 mg/kg 용량으로 투여

한 군에서는 각각 215.5 ± 2.3초, 186.1 ± 8.5초, 183.8 ±

6.3초로 측정되어 포공영추출물 50과 100 mg/kg 투여군에

서 정상군에 비해 유의적인 부동시간 감소를 나타내었다. 한

편 양성대조군으로 사용한 fluoxetine 투여군에서도 FST가 

132.0 ± 14.4초로 측정되어 정상군에 비해 유의성 있게 감소

함을 알 수 있었다(Fig. 1).

Fig. 1. The effect of WTP (25, 50 and 100 mg/kg, p.o.) or 
fluoxetine (15 mg/kg i.p) on the duration of immobility in the FST. 
The duration of immobility was scored during the last 4min of a 
6-min test. Values given are means ± S.E.M, (N = 7). *P < 0.05, 
***P < 0.001 as compared with the control group (one way ANOVA 
following by Student-Newman-Keuls Method).

2. 포공영추출물이 TST에 미치는 효과

포공영추출물의 항우울 효과를 확인하기 위해 TST를 수행

한 결과, 정상군의 부동시간은 205.4 ± 5.7초, 포공영 추출

물을 25, 50 및 100 mg/kg로 투여한 군은 각각 197.8 ±

13.5초, 156.7 ±12.4초, 159.6 ±13.0초로 포공영추출물 50

과 100 mg/kg 투여군에서 정상군에 비해 유의적인 부동시간

의 감소를 나타내었다. 또한 fluoxetine 투여군에서도 129.9

± 13.1초로 정상군과 비교하여 유의성 있게 감소하는 것으로 

나타났다(Fig. 2).

Fig. 2. The effect of WTP (25, 50 and 100 mg/kg, p.o.) or 
fluoxetine (15 mg/kg, i.p.) on the duration of immobility in the 
TST. The duration of immobility was scored during 6-min test. 
Values given are means ± S.E.M, (N = 7). *P < 0.05, ***P < 0.001 
as compared with the control group (one way ANOVA following 
by Student-Newman-Keuls Method).

3. 포공영추출물이 OFT에 미치는 효과

포공영추출물의 항우울 작용이 단순한 활동성의 증가로 인하

여 생기는 지 확인하기 위하여 OFT를 실시하였다. 대조군 및 

포공영추출물을 25, 50 및 100 mg/kg 투여한 군에서의 총 이

동거리를 5분 간격으로 총 20분 동안 측정한 결과, 모든 군에

서 자발적 활동성의 통계적 차이가 나타나지 않았다(Table 1).

Table 1. Effects of the aqueous extract of WTP on spontaneous 
locomotor behavior in mice.

The effect of WTP (25, 50 and 100 mg/kg, p.o.) or fluoxetine (15 
mg/kg i.p.) on total movement distance in the OFT. The total 
movement distance was scored during 20-min test. Values given are 
means ± S.E.M, (N=7).

4. 포공영 추출물의 BDNF, ERK, CREB 발현에 

미치는 효과

항우울 작용과 관련 있는 대표적 신호전달경로인 BDNF /

ERK / CREB 단백질의 발현 변화를 비교하기 위해 Western 

blot을 실시하였다. 그 결과 해마부위에서 BDNF와 pERK, 

pCREB의 발현은 포공영 추출물 100 mg/kg을 투여한 군에

서 정상군에 비해 유의적으로 증가되는 것을 알 수 있었다

(Fig. 3, 4, 5).

Fig. 3. Western blot analysis of BDNF expression in hippocampus. 
Band 1: control group; Band 2: WTP (50 mg/kg); Band 3: WTP 
(100 mg/kg). Values given are means ± S.E.M, (N = 7). **P < 0.01 
as compared with the control group (one way ANOVA following 
by Student-Newman-Keuls Method).

Fig. 4.  Western blot analysis of ERK expression in hippocampus. 
Band 1: control group; Band 2: WTP (50 mg/kg); Band 3: WTP 
(100 mg/kg). Values given are means ± S.E.M, (N = 7). **P < 0.01 
as compared with the control group (one way ANOVA following 
by Student-Newman-Keuls Method).
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Fig. 5. Western blot analysis of CREB expression in hippocampus. 
Band 1: control group; Band 2: WTP (50 mg/kg); Band 3: WTP 
(100 mg/kg). Values given are means ± S.E.M, (N = 7). *P < 0.05 
as compared with the control group (one way ANOVA following 
by Student-Newman-Keuls Method).

고 찰

최근 정신건강 및 신체기능 저하는 우울증, ADHD, 기억

력의 저하, 치매, 불면 등의 원인으로 생각되고 있으며, 특히 

우울증에 따른 정신기능의 저하는 사회적인 문제로 대두되고 

있다. 한의학에서는 우울증은 울증(鬱證), 기울(氣鬱), 전증(癲

症) 등과 관련이 있으며 이중에서 기울(氣鬱)이 현대 우울증

과 가장 관련이 깊다고 알려져 있다18). 한약에 대한 항우울증 

관련 현대약리연구로 후박19), 구기자20), 감초21) 등의 항우울 

효과에 대한 보고가 있다.

본 연구에서는 포공영 추출물의 항우울 효과를 확인하기 

위해 마우스에서 사람의 우울증 행동양상과 가장 비슷한 FST

와 TST를 실시하였다22).

FST는 약물의 항우울 작용을 예측할 수 있는 가장 타당성 

있는 방법으로 마우스를 물이 담긴 원통에 빠뜨리면 처음에는 

원통형 수조 밖으로 나가려 애를 쓰다가 결국 포기하고 후반부

에 부동자세를 취하는 일종의 행동좌절(behavioral despair) 

양상을 보이게 된다23). 따라서 시험약물이 효과가 있으면 부

동자세를 취하는 시간이 감소하기 때문에 이를 토대로 약물의 

효능을 검정할 수 있게 된다. 본 연구에서 포공영추출물은 

50과 100 mg/kg 투여용량에서 정상군에 비해 부동시간이 

유의성 있게 감소함을 확인하였다. 한편, TST는 꼬리가 매달

린 쥐는 활동과 부동자세를 교대로 보이는데 이 부동자세를 

보이는 시간의 감소 여부를 측정하여 항우울 활성을 검색할 

수 있는데, 본 연구에서 포공영 추출물 50과 100 mg/kg 투

여 시 FST에서와 마찬가지로 정상군에 비해 부동시간이 유의

적으로 감소함을 확인하였다. 그러나 locomotor activity 실

험에서는 포공영추출물 투여군과 정상군 모두 총 이동거리의 

변화가 없었으며, 이는 포공영추출물이 행동과다의 부작용이 

없으면서 항우울 작용을 가지고 있음을 의미한다.

일반적인 항우울제의 투여는 serotonin의 양을 증가시켜 

수용체를 활성화시키고 관련 신호전달 단백질들로써 CREB, 

ERK 및 BDNF의 발현을 증가시키는 것으로 알려져 있다24). 

따라서 이러한 단백질들은 항우울제제들의 분자적 수준에서의 

효과를 확인하는 유용한 표식인자들로 볼 수 있으며, 특히 

BDNF의 증가는 세로토닌 수용체의 활성화로 해마부위에서 

손상된 뇌세포가 다시 회복되는 신경세포 재생성이라는 현상

을 유도함으로써 우울증 환자의 손상된 기억력을 회복시켜 주

는 것으로 알려져 있다25). 본 연구에서 포공영추출물 50과 

100 mg/kg 용량의 투여는 해마부위에서의 BDNF 발현과 

ERK 및 CREB의 인산화를 증가시켰으며, 특히 100 mg/kg 

투여군에서 정상군에 비해 유의적인 발현양 증가를 관찰하였다.

현재 우울증 치료제의 주종을 이루고 있는 것은 SSRI 계열의 

약물이며, 이보다 한 단계 발전한 것이 serotonin 뿐만 아니라 

norepinephrine 및 dopamine의 고갈을 억제하는 serotonin

- norepinephrine 재흡수 억제제(serotoninnoradrenergic 

reuptake inhibitors, SNRI)로 fluoxetine, paroxetine, 

sertraline 등이 개발되어 임상적 효능을 인정받고 있다. 그

러나 이러한 약물들은 전신 피로감, 성 기능 장애, 불면증과 

같은 부작용을 나타낸다고 알려져 있다. 따라서 포공영추출물

과 같이 행동과다의 부작용이 없으면서 효과적인 항우울 예방 

및 치료효과를 나타내는 약물발굴이 필요하다.

이상의 결과로부터, 포공영추출물은 FST와 TST 실험에서 

정상군에 비해 모두 유의성 있게 항우울 효과를 나타내었으

며, 관련 기전으로써 해마부위에서의 BDNF, ERK 및 CREB

의 발현을 유의적으로 증가시킴을 확인하였다. 향후 포공영의 

항우울 효과에 대한 확인을 위해 추가적으로 serotonin 함량 

측정, 성분 분석 및 임상연구가 필요할 것으로 생각되며, 다

양한 활성성분에 대한 항우울증 효과에 대한 연구도 진행되어

야 할 것으로 사료된다.

결 론

마우스에서의 포공영 열수추출물의 우울증 개선효과를 검

증하여 다음과 같은 결론을 얻었다.

1. 강제 수영 실험(FST)에서 포공영추출물(50, 100 mg/kg)

은 정상군에 비해 부동시간이 현저히 감소하였다.

2. 꼬리 매달기 실험(TST)에서 포공영추출물(50, 100 

mg/kg)은 정상군에 비해 부동시간이 현저히 감소하였다.

3. 과잉 행동 실험(OFT)에서 포공영 추출은 정상군과 비슷

한 이동 거리를 나타내었다.

4. 포공영추출물(100 mg/kg) 투여에 의해 해마부위 

BDNF, ERK, CREB 단백질 발현이 증가되었다.

이상의 결과, 마우스를 이용한 우울증 실험에서 포공영 추

출물은 항우울증 효과를 나타내었으며, 이는 포공영이 우울증 

개선 식품 및 의약품 개발 소재로 활용될 수 있음을 의미한다.
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