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䦢실험적배경
어류를 비롯한 모든 수서동물이 수중 환경 내의 여러 가지 요인에 의하여

끊임없이 크고 작은 영향을 받고 있다. 특히 독성적 오염 물질인 중금속 이

온에 의한 피해적 영향은 대단히 큰 것으로 이미 널리 알려져 있다. 카드뮴

과 같은 중금속류는 생체 내로 흡수되는 경우 분해되거나 변화되지 않고

장기 내에 안정 상태로 축적되어 서서히 다양한 독성작용을 일으킨다

(Hoffmann et al., 1975). 담수생물들은 수중 오염원인 중금속 이온 중

특히 카드뮴 독성에 매우 민감하며 어류도 생명 유지에 큰 영향을 받는다

(Tejendra and Eppel, 1992; Zelikoff et al., 1995). 카드뮴은 단백질

구조의 변화 (Mikalson et al., 1989)와 세포질 내의 성분 변화 (Leyshon

and Espen, 1993) 등에도 크게 영향을 미친다. 카드뮴의 독성적 영향을

본 결과 어류의 몇몇 장기가 수중의 카드뮴 중독에 의한 병리적 변화를 나

타내고 (이, 1980) 금붕어의 간장 미세구조도 크게 영향을 받았다 (Lee

and Lee, 1987). 

한편, 인삼 성분은 위장관에서 흡수되어 간장에서 활성 효과를 지속적으로

나타낸다 (Han and Chang, 1977). 인삼의 성분 중 saponin과

ginsenoside는 대사 조절 요인으로서 여러 가지 효소를 활성화시켜 기초대

사율을 증진시킨다 (강과 주, 1986). Ginsenoside Re, Rg1, Rb2는 간장의

단백질합성을 촉진시키며 손상된 간장 조직을 재생시키는데 도움을 준다

(임등, 1981). 

이 연구에서는 우리나라 특산종이며 의암호의 우점종인 줄납자루 간장에서

추출한 미토콘드리아 내의 LDH isozyme의 활성과 간세포의 미세구조에

미치는 카드뮴의 영향과 카드뮴의 독성을 해독 내지 완화시키는 인삼의 효

능을연구하였다.   

䦢결 과
1. Lactate Dehydrogenase 활성

줄납자루 간장의 미토콘드리아에서 분리한 각 LDH isozyme fraction의

활성은 시간별 총 LDH 활성과 각 LDH isozyme fraction의 비율로 환산

하여얻은결과로서표 1에나타낸바와같다.

카드뮴군의 LDH1인 fraction 1과 2의 활성이 처리 12시간 후까지는

5,332 unit/ml로서 대조군의 2,652 unit/ml 보다 약 2배로 증가되었으나

처리 1일 경과 후에는 2,107 unit/ml로서 대조군에서 보다 약간 낮게 감

소되었다. 이 결과는 처리 후 일정 시간이 경과되면 카드뮴이 호기적 대사

과정에 영향을 미침으로써 대사에 이상을 초래하는 것으로 추측된다.

Endosulfan을 처리한 금붕어 (배와 이, 1997)와 수은을 처리한 메기의 간

장 (이, 1985)에서도 이와 유사한 결과로 나타났다. 줄납자루의 미토콘드

리아 내 LDH의 활성이 카드뮴에 의하여 저하된 이 결과는 간세포 미세구

조에서 핵막 주변의 미토콘드리아가 카드뮴에 의하여 괴사현상을 일으켜

cristae가불분명하게되고때로는심하게붕괴된결과와연관된다(그림 3)

고 할 수 있다. LDH5인 fraction 6, 7, 8은 처리 1시간 후부터 3일 경과 시

까지 거의 2배로 증가되었는데 이는 카드뮴이 체내에서 독성적 요인으로

작용할 때 혐기적 장기인 간장에서 LDH5의 활성이 과잉반응을 일으킨 결

과로보인다.

한편 인삼을 7일간 투여한 결과 LDH isozyme fraction의 수가 대조군의

경우보다 현저히 증가되어 8개의 fraction으로 분리되었다. LDH5의 효소

활성은 fraction 6의 4,866 unit/ml, fraction 7의 2,557 unit/ml,

fraction 8의 11,644 unit/ml, 즉 19,066 unit/ml로서 대조군에서 보다

약간 높게 나타났는데 이는 인삼이 작용하여 효소 반응을 크게 활성화하는

것으로풀이된다.

카드뮴과 인삼을 함께 처리한 경우 처리 6시간 후에는 fraction 1의 활성은

2,523 unit/ml로서 대조군의 수치와 유사하게 나타났다. 이러한 현상은

생물들이 부적합한 환경에 처해 있을 때 인삼이 비특이적으로 생리적 기능

을 활성화시키는 작용 (배와 이, 1997)으로 보이며 카드뮴의 독성적 영향

을 경감시켜 준 결과라고 설명할 수 있다. 간장의 미토콘드리아 내 LDH에

미치는 인삼과 카드뮴의 작용으로 인하여 72시간 경과하였을 때 8개의

fraction이 분리되었다. 처리 72시간의 LDH5 활성은 41,823 unit/ml로

서 대조군 및 카드뮴군에서 보다 현저하게 높았다. 이 결과로 보아 혐기적

LDH isozyme의 활성은 인삼의 작용으로 인하여 높게 나타난 것으로 추론

된다. 

간장의 미토콘드리아 내 총 LDH isozyme의 시간별 변화는 그림 1과 같

다. 카드뮴 처리군에서는 처리 1시간 후 활성이 대조군에서보다 2배로 증

가되다가 처리 6시간 후에 일시적으로 급격히 감소되다가 처리 12시간 후

줄납자루 간장의 미토콘드리아 내
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부터 3일경과때까지대조군의경우와가까운수치로유지되었다. 저농도

의 독성물질을 처리하는 경우 어느 정도의 시간 경과 후에는 효소의 활성

이 정상과 가까운 상태로 회복되는 것으로 추측되며 수은을 처리한 메기

(이, 1985)에서도이와유사한결과가나왔다.

인삼을 7일간 투여한 경우의 총 LDH활성은 대조군의 1.7배 정도의 증가

된 수치를 보였는데 이는 인삼의 성분 (polysaccharide)이 생리적으로 피

루브산에서 젖산으로 되는 대사과정의 LDH활성을 촉진시키는 것 (Yang

et al., 1990)으로추측된다.

카드뮴과 인삼을 함께 처리한 경우에서의 총 LDH 활성은 처리 1시간 경

과 시에는 대조군에 비하여 1.7배 정도 증가되다가 처리 6시간 후에서 급

격히 감소된 수치를 보였으나 이 수치는 카드뮴만 처리하였을 때 보다는

대조군의 수치와 유사한 활성을 보였다. 이런 결과는 함께 투여한 인삼이

효소에 의한 기초대사율을 촉진시켜서 탄수화물 대사를 증진시키는 것 (강

과 주, 1986; Park, 1982)으로 생각된다. 전반적인 면에서 볼 때 인삼을

카드뮴처리 7일전부터처리종료시까지계속하여투여한결과카드뮴독

성에 의하는 간세포의 손상이 어는 정도 완화되는 것으로 보이는데 이는

인삼이 체내 중금속 물질의 독성적 영향으로부터 간세포에 보호적으로 작

용한다 (Wu and Zhu, 1990; Joo, 1993)는보고로도뒷받침된다.

2. 간세포의미세구조

정상인 줄납자루의 간세포는 전형적인 간세포의 미세구조를 가지고 있다.

원형의 핵 중앙에 인이 있고 인 주변에는 염색질이 고루 분포되어 있으며

핵막은 2중막으로 되어 있다(그림 2). 금붕어의 간세포(배 등, 1995)에서

관찰된 것과 유사하게 핵의 주변부에는 조면소포체가 적당하게 배열되고

(그림 2B) cristae가 뚜렷한 원형 또는 타원형의 미토콘드리아가 분포되어

있다. 또한이들의주위에는많은glycogen 과립이조밀하게분포되어있다.

카드뮴을 처리한 간세포에서는 핵막이 부분적으로 붕괴되어 핵의 형태가

일그러지고 핵의 중앙에 위치하고 있던 염색질은 핵 안에서 널리 산재되었

다(그림 3). 핵 내의 크롬 농도가 임계치를 초과할 때 크롬이 핵 내 DNA

의 합성을 억제하고(Uyeki and Nishio, 1985) 염색체에 이상을 일으키는

예(Uyeki and Nishio, 1983)로 보아 카드뮴군에서의 염색질의 산재 현상

도 카드뮴 독성으로 인한 것으로 추측된다. 핵 주변에 있는 미토콘드리아

의 cristae는 구조적으로 붕괴되어서 불분명하게 되어 공포를 형성하기도

하였다. 미토콘드리아의 변형은 세포 내 에너지 대사와 호흡 활성의 저하
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2652.3 7390.2 12262.8 1044.7 17650.0

5404.0 4750.9 5247.6 5801.0 5126.1 7645.8 13024.5

1992.5 677.1 3128.6 1577.5 1161.0 3189.1 28774.2

4701.2 630.8 1255.7 1971.7 4690.0 830.5 2236.1 20184.2

1657.7 449.1 3570.0 3904.5 1108.4 2207.7 26102.6

810.2 666.9 585.3 1545.2 1692.7 1665.8 4155.9 27978.1

1518.2 1770.7 3427.7 3564.7 2169.9 4484.1 25064.6

1948.0 3716.2 1883.7 5931.4 5454.4 4865.8 2556.7 11643.7

1409.0 3334.6 3049.3 4484.4 5215.8 3278.7 1089.2 17138.9

2522.9 5381.9 1497.2 966.2 1624.5 737.3 7270.4

2146.4 22114.2 4555.5 6358.4 5537.6 2287.9

5171.8 12982.3 4954.2 8441.5 8133.9 786.6 4029.6

3780.4 11854.4 3229.4 6457.7 4166.8 2535.8 12975.5

1939.4 2964.3 633.3 1573.4 2066.8 4847.7 5104.9 31870.2

표 1. The activities of LDH isozyme fractions in the liver mitochondria of fish treated with cadmium, ginseng, and cadmium-ginseng
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Experimental
group

Control

Cd

G

Cd+G

LDH isozyme fractions activity (unit/ml)

Cd, treated with cadmium; G, administrated with ginseng; Cd-G, treated with cadmium and ginseng.
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그림 1   Effects of cadmium, ginseng, and cadmium-ginseng on the total LDH
activity of liver mitochondria in fish.
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를 초래하는 원인(전 등, 1993)으로서 비정상적인 세포 기능을 야기하는

것으로 생각된다. 이 사실은 카드뮴 이온이 조직 내의 단백질과 반응하여

금속성 단백질 화합물을 만들어서 효소의 활성을 저해하여 미토콘드리아의

산화 및 인산화 기능을 저해한다(You et al., 1978)는 보고로 설명된다.

조면소포체는 부분적으로 분절되고 glycogen 과립이 정상의 간세포에서

보다 감소되었는데 이는 카드뮴이 glycogen 합성과 분해에 관여하는 효소

의 활성에 영향을 미쳐서 탄수화물 대사에 이상을 초래한 결과(Park,

1982) 때문인 것으로 생각된다. Endosulfan을 처리한 금붕어에서도 간세

포가 괴사되면 glycogen 과립의 밀도가 감소되어(배 등, 1995), 위의 결과

와 경향이 같았다. 세포질 내에는 단백질 합성에 관여하는 ribosome이 산

재되고(Stacey et al., 1980) phagosome 형성을 거쳐 공포화 현상

(Hoffmann et al., 1975)이일어났다(그림 3A). 

인삼 처리군의 간세포에서는 핵 중앙의 염색질이 다소 산재되어 있는 것을

제외하고는 핵이 정상적인 원형의 형태를 가지고 있다(그림 4). 핵 주변에

는 조면소포체가 있고 원형 또는 타원형의 미토콘드리아가 정상군에서 보

다 많이 존재하고 있다. 세포 호흡과 에너지 생성 등에 관여하는 여러 가지

중요한 효소를 가지고 있는 미토콘드리아가 대조군에서 보다 증가된 것은

인삼 투여가 여러 효소를 활성화시켜서 기초대사율을 증진시키는 인삼의

작용(강과 주, 1986)과 관계있는 것으로 추측된다. Ribosome도 정상군에

서 보다 증가되었는데 이는 인삼의 성분 중 ginsenoside Re, Rg1, Rb2가

간장의단백질합성을촉진시킨다(임등, 1981)는연구결과로설명할수있다. 

카드뮴과 인삼을 병행 처리한 줄납자루의 간세포에서는 핵의 형태가 정상

세포의것보다약간일그러졌지만(그림5), 카드뮴만단독처리했을때(그림3)

보다는 정상 세포와 비슷한 정도를 유지하였다. 미토콘드리아의 cristae는

카드뮴 처리군의 것보다 선명하고 미토콘드리아의 공포화 현상도 적었으며

인삼 처리군의 것과 유사한 형태를 보였다. Glycogen 과립이 카드뮴 단독

특별논단 I 줄납자루간장의미토콘드리아내LDH isozyme과미세구조에미치는카드뮴과인삼의영향

(A ) (B)

(A) (B)

그림 3   (A) an electron micrograph of hepatocytes from fish exposed to cadmium of 2 ppm   for one day. Nucleus (N) was partially disintegrated and chromatin granules (Ch)
were scattered throughout the nucleoplasm. Mitochondria (m) were considerably disintegrated and some of them were vacuolated (V). R, ribosomes; RER, rough
endoplasmic reticula. Scale bar is 0.8 μm. (B) Nuclear membrane (Nm) was partially degenerated (arrows). Glycogen granules (GL) were decreased in number as
compared to those of the control. Structures of mitochondrial cristae (Cr) were disintegrated. Rough endoplasmic reticula (RER) were partially fragmented (arrow heads).
Nl, nucleolus. Scale bar is 1.6 μm.

그림 2   (A) an electron micrograph of hepatocytes from normal fish showing normal nucleus (N), mitochondria (m), and rough endoplasmic reticula (RER). Nl, nucleolus.  Scale bar
is 0.8 μm. (B) Glycogen granules (GL) were widely distributed throughout the cytoplasm. Nm, nuclear membrane; Ch, chromatins; Cr, cristae. Scale bar is 1.6 μm . 
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처리군에서 보다 많았는데 이는 함께 투여한 인삼이 여러 가지 효소에 의

한 기초 대사율을 촉진시켜서 (강과 주, 1986) 탄수화물 대사가 증진된 결

과 (Park, 1982) 때문인 것으로 생각된다. 인삼을 카드뮴 처리 7일 전부

터 처리 종료 시까지 계속하여 투여한 결과 카드뮴 독성에 의한 간세포의

손상이 어느 정도 완화된 것으로 보이는데 이는 인삼이 체내 중금속 물질

의 축적을 감소시켜서 독성적 영향에 대하여 완화적으로 작용한다 (Joo,

1993)는보고로뒷받침된다.
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