
인 삼 과  핵 수 용 체

만병통치 인삼의
신경내분비시스템

하나의 뿌리는 어떻게 온몸의 스위치를 건드리는가

열두 번의 저녁 강의

대중판 초안 v1 — 본문 12장 + 부록 3편



차례

이 책을 읽기 전에 6

1장 만병통치라는 오래된 이름 9
1.1 효능 목록을 세어 보다 11
1.2 '만병통치'는 칭찬인가 의심인가 14
1.3 근거에는 등급이 있다 16
1.4 사다리 — 시험관에서 사람까지 18
1.5 열쇠와 자물쇠 20
1.6 왜 하필 핵수용체인가 23
1.7 열두 번의 지도 26
1.8 오늘의 정리 28

2장 몸은 그물망이다 31
2.1 내부 환경이라는 발견 32
2.2 온도조절기 모형의 한계 34
2.3 다섯 조절계 36
2.4 왜 같은 신호를 나눠 쓰는가 39
2.5 알로스타시스 — 설정점이 움직인다 40
2.6 영양소는 연료가 아니라 입력이다 42
2.7 중복성 — 이 책의 첫 번째 열쇳말 44
2.8 오늘의 정리 46

3장 지휘소와 세 개의 축 49
3.1 무엇을 해도 같은 반응 50
3.2 시상하부 — 4그램짜리 지휘소 51
3.3 HPA 축 — 3분 안에 벌어지는 일 53
3.4 코르티솔은 정확히 무엇을 하는가 55
3.5 두 개의 자물쇠, 하나의 열쇠 57
3.6 브레이크와 그 고장 59
3.7 빠른 선 — 자율신경과 심박변이도 61
3.8 신경이 염증을 끄는 회로 62
3.9 여기서 인삼이 처음 등장합니다 63
3.10 오늘의 정리 68

4장 전령들의 세계 71

2



4.1 화학 전령이라는 발견 72
4.2 두 세계를 가르는 선 73
4.3 지용성 세계의 전령들 76
4.4 혈액 속의 완충 — 유리 호르몬 78
4.5 문지기 효소 — 조직이 스스로 정한다 80
4.6 수용성 세계의 대표 — 인슐린 81
4.7 지방도 장도 내분비 기관이다 83
4.8 호르몬을 잰다는 것 85
4.9 인삼 성분은 어느 세계인가 85
4.10 오늘의 정리 89

5장 세포 안의 자물쇠 92
5.1 하나에서 마흔여덟으로 93
5.2 이름의 규칙 95
5.3 다섯 구역의 설계도 95
5.4 자물쇠의 방 — LBD와 H12 97
5.5 손님들 — 보조인자 100
5.6 혼자, 둘씩, 그리고 RXR 101
5.7 작동 방식 세 부류 104
5.8 고아 입양의 연대기 105
5.9 이 책의 주연 여섯 106
5.10 구조를 본다는 것 108
5.11 오늘의 정리 110

6장 두 종류의 자물쇠 113
6.1 주머니의 기하학 114
6.2 좁고 깊은 쪽 — 스테로이드 다섯 형제 116
6.3 에스트로겐 수용체 — 둘이 나눠 맡은 광역시 118
6.4 SERM — 조직마다 다른 얼굴 119
6.5 넓고 얕은 쪽 — 대사 센서들 121
6.6 국경의 세관 — PXR과 CAR 123
6.7 왜 이 영토가 인삼의 무대인가 124
6.8 오늘의 정리 127

7장 인삼이라는 식물 130
7.1 인삼이라는 식물 131
7.2 왜 만들었나 — 그리고 뜻밖의 반전 133
7.3 유전체가 준 답 — 열쇠 도서관 134

3



7.4 다마란 골격 — 어디서 갈라졌는가 137
7.5 두 계열 — PPD와 PPT 138
7.6 Rb1과 Rg1 — 시소의 축소판 140
7.7 이름의 비밀과 150이라는 숫자 142
7.8 종마다 다른 시소 143
7.9 오늘의 정리 145

8장 가공의 화학 149
8.1 가공은 화학 반응이다 150
8.2 찌기 전과 후 — 숫자로 152
8.3 새 열쇠들 — Rg3, Rg5, Rk1 153
8.4 20(S)와 20(R) — 거울상의 문제 155
8.5 흑삼 — 아홉 번 찌고 아홉 번 말리기 156
8.6 발효 — 미생물에게 미리 시키기 158
8.7 발효홍삼 — 두 가공의 결합 159
8.8 가공이 '도달 가능성'을 바꾼다 161
8.9 표준화라는 숙제 163
8.10 오늘의 정리 165

9장 열쇠의 여정 169
9.1 도달 가능성 — 붙기 전에 물어야 할 것 170
9.2 흡수의 벽 171
9.3 장내세균 — 진짜 활성화 공장 173
9.4 화합물 K로 가는 네 칸의 사다리 174
9.5 사람에게서 실제로 무엇이 나오는가 176
9.6 사람마다 다른 공장 177
9.7 전구약물이라는 관점 180
9.8 간이라는 두 번째 관문 181
9.9 간극 — 시험관과 사람 사이 183
9.10 오늘의 정리 185

10장 열쇠를 자물쇠에 넣다 189
10.1 결합이란 무엇인가 190
10.2 자물쇠와 열쇠 은유의 한계 191
10.3 결합과 활성은 다르다 192
10.4 결합을 보는 방법들 194
10.5 계산과 측정의 간극 195
10.6 진세노사이드 결합 증거 채점표 197

4



10.7 그래도 남는 것 — 정직한 결론 199
10.8 오늘의 정리 203

11장 중복성과 시소 207
11.1 중복성 — 다시, 그러나 정확히 208
11.2 시소효과 — 은유가 아니다 210
11.3 시소의 임상 실례 — 부작용은 결함이 아니다 213
11.4 시소의 정량 — 부호와 크기 215
11.5 인삼을 이 안경으로 보면 216
11.6 왜 몸은 이렇게 설계되었나 — 트레이드오프 217
11.7 가설을 정식으로 진술한다 218
11.8 이 가설이 틀렸다면 무엇이 관찰되어야 하는가 219
11.9 '만병통치'의 정체 220
11.10 오늘의 정리 223

12장 그래서 어떻게 먹을 것인가 227
12.1 효능 주장 채점표 228
12.2 사람 대상 시험 넷을 정확히 읽기 231
12.3 갱년기 — 소연 님의 물음에 답하다 234
12.4 안전 — 무엇이 알려졌나 235
12.5 상호작용 — 태식 님의 약 목록 235
12.6 먹으면 안 되는 사람 238
12.7 고르는 법과 먹는 법 238
12.8 식물성 케톤식과의 병용 — 윤 박사의 관점 240
12.9 8주 자기 점검 계획 242
12.10 열두 번의 저녁이 남긴 것 244

부록 — 찾아보고 점검하는 자리

부록 A 용어 사전 250

부록 B 채점표와 읽는 법 261

부록 C 안전 점검표와 라벨 읽는 법 269

부록 D 이 책이 기댄 연구 25편 278

부록 E 표와 그림 찾아보기 293

5



만병통치 인삼의 신경내분비시스템

하나의 뿌리는 어떻게 온몸의 스위치를 건드리는가 — 열두 번의 저녁 강의

이 책을 읽기 전에

이 책은 강의실에서 오간 대화를 그대로 옮긴 기록입니다.

시립도서관 4층 강의실, 매주 화요일 저녁 일곱 시. 열두 번의 강좌 〈인삼,
분자의 언어로 읽다〉에 네 사람이 모였습니다. 강의하는 사람 하나, 듣는 사
람 셋. 그런데 듣는 사람 중 한 명은 다른 분야의 박사였고, 그래서 이 강의
는 자주 토론이 되었습니다.

이 책의 네 사람

강민서 박사 (57세, 식품영양학 박사) — 인삼의 성분이 세포 안의 어떤 단
백질에 붙는지를 25년째 연구해 왔습니다. 2014년에 폐경 이후 여성이 발효
홍삼을 먹었을 때 우울 지표와 혈당과 호르몬이 어떻게 함께 움직이는지를
분석한 연구로 박사학위를 받았습니다. 비유로 이야기를 열고 반드시 숫자
로 닫습니다. 그리고 매번 '확립된 것'과 '아직 가설인 것'의 선을 긋습니다.

윤재승 박사 (58세, 식물성 케톤식 영양학 박사) — 대사와 연료를 20년째
연구했습니다. 몸이 지방을 태워 만드는 '케톤'이라는 물질이 전공입니다. 인
삼은 전공이 아니어서 청중석에 앉았는데, 결국 가장 많이 손을 들었습니다.
"그거 몇 명 대상이었습니까?" "그 농도가 사람 몸에서 나옵니까?" 이 사람
이 물어봐 주기 때문에 강의가 정직해집니다.

한소연 (43세, 카페 운영) — 어머니가 폐경 이후 불면과 홍조로 힘들어하십
니다. 홍삼을 사 드릴까 고민하다가 강의를 찾아왔습니다. "그래서 사 드려
도 되는 거예요, 안 되는 거예요?" 가장 절박하고 가장 실용적인 질문을 합니
다.

오태식 (61세, 은퇴한 국어 교사) — 20년째 아침마다 홍삼을 한 포씩 먹습
니다. 그런데 그게 몸에서 무슨 일을 하는지는 한 번도 들어 본 적이 없었습
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니다. 어려운 말이 나오면 반드시 손을 듭니다. 독자가 부끄러워서 못 하는
질문을 대신 합니다.

첫 시간에 넷은 규칙을 하나 정했습니다.

모르는 말이 나오면 무조건 손 든다. 예외 없다.

이 책에도 같은 규칙이 적용되어 있습니다. 전문용어가 처음 나올 때마다 [용
어] 상자가 붙습니다. 예외는 없습니다. 상자에 나온 용어는 권말 부록 A에
모아 두었습니다.

이 책을 읽는 법

[용어] — 전문용어의 풀이입니다. 처음 나올 때 반드시 붙습니다. 영어 원어
와 약어의 풀네임을 함께 적었습니다.

[표 N-M] — 모든 표에는 번호와 제목이 있습니다. 본문에서 "표 3-2를 보십
시오"라고 하면 3장의 두 번째 표라는 뜻입니다.

[그림 N-M] — 모든 그림에도 번호와 제목이 있고, 그림 아래에 그 그림이
어떤 자료를 바탕으로 만들어졌는지를 적었습니다.

[근거 등급] — 이 책의 가장 중요한 장치입니다. 어떤 주장이 나올 때마다
그 주장이 얼마나 단단한 바닥 위에 서 있는지를 네 등급으로 표시합니다. 자
세한 설명은 1장에 있습니다.

### N장의 출처 — 각 장 끝에 그 장에서 인용한 논문의 목록을 미국심리학
회(APA) 7판 방식으로 정리했습니다.

그리고 미리 드리는 한 문장

이 책의 제목에는 '만병통치'라는 말이 들어 있습니다. 그런데 이 책은 다음
문장을 팔지 않습니다.

× "인삼은 모든 병을 고친다."
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이 책이 하려는 일은 반대입니다. 왜 인삼에는 '만병통치'라는 이름이 천 년
넘게 따라붙었는가, 그 이름의 정체가 무엇인가를 분자 수준에서 따져 보는
것입니다. 그리고 그 따짐의 끝에 남는 문장은 이것입니다.

○ "인삼은 하나의 표적을 세게 미는 강한 약이 아니라, 여러 표적을 약하게
건드리는 물질이다.
○ 그 '약하게 여럿'이라는 성질이 왜 온갖 증상에 다 좋다는 인상을 남겼는
지는 설명할 수 있다.
○ 그러나 그 인상 중 어디까지가 사람에게서 실제로 확인된 것인지는, 아직
대부분 열려 있다."

세 문장의 차이가 이 책 전체를 관통합니다. 그리고 열두 번의 저녁이 끝날
무렵, 왜 그 차이가 중요한지 아시게 될 겁니다.

▲ 시작하기 전에 반드시 읽어 주십시오

이 책은 의학적 조언을 대체하지 않습니다.

인삼과 홍삼은 식품이지만, 몸에 작용하는 물질입니다. 그래서 먹으면 안 되
는 사람이 있고, 함께 먹으면 안 되는 약이 있습니다.

특히 혈액을 묽게 하는 약(와파린 등),  당뇨약,  혈압약,  면역억제제,  우울증
약 중 일부(MAO 억제제)를 드시고 계시다면, 12장과 부록 C를 먼저 읽고
반드시 담당 의료진과 상의한 뒤에 드십시오.

임신·수유 중이거나, 만 18세 미만이거나, 급성 감염으로 열이 나는 중이거
나, 호르몬 의존성 암 치료를 받고 계신 분은 반드시 담당 의사와 먼저 상의
하십시오.
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1장 만병통치라는 오래된 이름

[그림 1-0] 저녁 강의실, 탁자 위에 놓인 인삼 한 뿌리

첫째 주 화요일. 강의실 앞 탁자 위에 인삼 한 뿌리가 놓여 있었다. 흙을 털
어 낸 지 얼마 안 된 수삼이었다. 강 박사가 그것을 집어 들었다.

강 박사 이 뿌리 하나가 오늘부터 열두 번 동안 우리가 이야기할 주제입니다.
그런데 시작하기 전에 제가 여러분께 물건을 하나 더 보여 드리겠습니다.

강 박사는 가방에서 홍삼 제품 상자를 꺼내 뒷면을 펼쳤다.
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강 박사 여기 적힌 걸 소리 내어 읽어 주실 분?

오태식 (안경을 고쳐 쓰며) 제가 읽죠. "면역력 증진, 피로 개선, 혈소판 응집
억제를 통한 혈액 흐름 개선, 기억력 개선, 항산화, 갱년기 여성의 건강에
도움을 줄 수 있음."

강 박사 여섯 가지입니다. 이건 우리나라 식품의약품안전처가 인정한 것만 세
었을 때고요.

한소연 인터넷에는 훨씬 많던데요. 당뇨에도 좋다, 혈압에도 좋다, 암에도 좋
다….

강 박사 그렇죠. 오늘 첫 시간에 제가 답하고 싶은 물음이 바로 그것입니다.
왜 하나의 뿌리에 이렇게 많은 효능이 붙는가. 그리고 그게 좋은 신호인가, 나
쁜 신호인가.

윤재승 (손을 들며) 저는 나쁜 신호라고 배웠는데요. 제 분야에서는 "모든 것
에 좋다"는 말은 "아무것에도 확실히 좋지 않다"의 다른 표현입니다.

강 박사 (웃으며) 윤 박사님, 첫 시간부터 감사합니다. 그 의심이 정확히 이 강
의의 출발점이에요. 그런데 제 답은 조금 다릅니다. "모든 것에 좋다"는 말
이 나오는 데는 두 가지 서로 다른 이유가 있을 수 있습니다. 하나는 아무 효과도 없
기 때문이고, 다른 하나는 몸의 배선 자체가 그렇게 생겼기 때문입니다. 오늘은
그 두 번째 가능성이 무슨 뜻인지를 설명해 보겠습니다.

10



이 장에서 다룰 것

① 인삼에 붙은 효능 주장이 실제로 몇 가지이고 어떻게 분류되는지 세어 본
다
② '만병통치'라는 이름이 왜 칭찬이면서 동시에 의심의 대상인지 가른다
③ 이 책 전체에서 쓸 근거 4등급 — 확립·유력·예비·가설 — 을 정한다
④ 시험관에서 사람까지 여섯 칸의 사다리를 세운다
⑤ 열쇠와 자물쇠 — 이 책 전체를 관통하는 한 문장을 제시한다
⑥ 왜 하필 '핵수용체'라는 단백질이 이 이야기의 주인공인가
⑦ 열두 번의 강의가 어떤 순서로 무엇을 다루는지 지도를 그린다

한 문장으로 — 인삼의 효능 목록을 하나씩 검사하는 대신, 그 목록이 왜 그
렇게 길어졌는지를 몸의 배선에서 찾아보자는 제안입니다.

왜 이 장이 중요한가 — 이 장에서 정하는 근거 등급과 증거 사다리가 나머
지 열한 번의 강의에서 계속 쓰입니다. 어떤 연구 결과를 들었을 때 "그래서
이건 몇 등급이지?"라고 되묻는 습관 — 이 책이 독자에게 남기고 싶은 것이
사실 그 습관 하나입니다.

1.1 효능 목록을 세어 보다

강 박사 먼저 목록부터 봅시다. 인삼에 대해 사람 대상 연구가 한 번이라도 이
루어진 항목만 모아 봤습니다.

[표 1-1] 인삼에 대해 사람 대상 연구가 보고된 효능 주장 (계통별 분류)

몸의 계통 보고된 주장

신경·인지 피로 개선, 집중력·작업기억 향상, 기억력 개선, 우울 지표 개선, 수면의 질

내분비·대사 식후 혈당 저하, 인슐린 감수성, 콜레스테롤·중성지방, 갱년기 증상

면역 감기·독감 빈도, 백혈구·NK세포 활성, 백신 반응

심혈관 혈압, 혈관 내피 기능, 혈소판 응집

생식 발기 기능, 정자 지표

종양 항암 치료 보조, 삶의 질, 피로도

그 밖 운동 수행 능력, 이차 감염, 피부 수분
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오태식 이걸 다 한다고요? 뿌리 하나가?

강 박사 여기서 중요한 건 "한다"가 아니라 "연구가 되었다"입니다. 연구가 되
었다는 건 그 방향으로 신호가 관찰됐다는 뜻이지, 효과가 증명됐다는 뜻
이 아니에요. 이 구별을 오늘 계속 반복하겠습니다.

윤재승 논문은 몇 편이나 됩니까?

강 박사 (칠판에 숫자를 적으며) 세계 최대 의학 논문 데이터베이스인 펍메드
에서 세어 봤습니다.

[용어] 펍메드 (PubMed)
미국 국립의학도서관이 운영하는 무료 의학 논문 검색 데이터베이스. 전 세
계 의학·생명과학 학술지 논문의 제목과 초록을 모아 놓았다. 어떤 주제에 논
문이 몇 편 있는지 세어 보는 표준적인 방법이다.

[표 1-2] 인삼 관련 논문 실측 건수 (PubMed, 2026년 9월 검색)

검색 주제 논문 수

인삼(Panax) 전체 15,220편

진세노사이드 9,059편

홍삼 1,469편

인삼 + 장내세균 600편

화합물 K 611편

인삼 + 핵수용체 관련 436편

인삼 + 무작위 대조 임상시험 309편

인삼 + 체계적 문헌고찰·메타분석 230편

인삼 + 폐경·갱년기 86편

한소연 1만 5천 편이요? 그렇게 많이 연구했는데 아직도 모른다고요?

강 박사 소연 님, 이 표에서 제가 정말 보시길 바라는 건 첫 줄이 아니라 아래
쪽 두 줄입니다. 전체는 1만 5천 편인데, 사람을 대상으로 무작위로 나눠서 비교
한 제대로 된 임상시험은 309편입니다. 전체의 2%예요.

윤재승 나머지 98%는 뭡니까?
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강 박사 세포에 뿌려 본 실험, 쥐에 먹여 본 실험, 성분을 분석한 화학 논문,
그리고 다른 논문을 정리한 종설입니다. 그게 나쁘다는 뜻이 아니에요. 다
만 "논문이 많다"와 "사람에게서 확인됐다"는 전혀 다른 이야기라는 겁니다.

[그림 1-1] 인삼 연구의 규모와 구성 — 1만 5천 편 중 사람 임상시험은 2%

PubMed E-utilities 실측(2026년 9월 검색). 검색식은 부록 B에 수록.

강 박사 연구량 자체는 계속 늘고 있습니다. 10년 단위로 끊어서 세어 보면 이
렇습니다.
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[표 1-3] 인삼 논문 수의 10년 단위 추이 (PubMed 실측)

기간 논문 수 직전 10년 대비

1974–1983 204편 —

1984–1993 511편 2.5배

1994–2003 1,269편 2.5배

2004–2013 3,608편 2.8배

2014–2023 7,159편 2.0배

오태식 오십 년 사이에 서른다섯 배가 됐네요.

강 박사 정확히 35.1배입니다. 그런데 이 그래프에서 조심할 게 있어요. 논문
수가 늘었다는 건 관심이 늘었다는 뜻이지, 확실해졌다는 뜻이 아닙니다. 확실해
졌다면 오히려 논문이 줄어드는 주제도 있어요. 답이 나왔으니까요.

1.2 '만병통치'는 칭찬인가 의심인가

강 박사 자, 이제 오늘의 핵심 물음입니다. 왜 인삼에는 이렇게 긴 목록이 붙
었을까요? 저는 답의 후보를 네 개로 정리해 봤습니다.

[표 1-4] '왜 인삼은 온갖 것에 좋다고 하는가' — 네 가지 설명 후보

설명 내용 이게 맞다면 예상되는 것

① 위약
효과 효과가 없는데 믿음 때문에 좋아진 것으로 느낀다 위약과 비교하면 차이가

사라진다

② 출판
편향

효과가 나온 연구만 논문이 되고 안 나온 연구는 서
랍에 남는다

큰 연구일수록 효과 크기
가 작아진다

③ 문화
적 관성 오래 믿어 왔으니 새 효능도 쉽게 붙는다 새 주장이 근거보다 먼

저 나온다

④ 배선
의 결과

몸의 조절 장치들이 서로 얽혀 있어서, 한 곳을 살
짝 건드리면 여러 곳이 함께 움직인다

여러 지표가 작게 그러나
동시에 움직인다

윤재승 ①②③은 인삼을 깎아내리는 설명이고, ④만 인삼 편이네요.
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강 박사 그렇게 보이죠. 그런데 제가 말씀드리고 싶은 건 넷이 서로 배타적이지
않다는 겁니다. 넷 다 조금씩 작동하고 있을 가능성이 높습니다.

한소연 그럼 결국 어떻게 판단해요?

강 박사 판단의 방법이 있습니다. 네 번째 설명, 그러니까 '배선의 결과'라는
설명은 다른 셋과 구별되는 예측을 하나 합니다. 표 맨 오른쪽 칸을 보세요.

오태식 "여러 지표가 작게 그러나 동시에 움직인다."

강 박사 네. 이게 검증 가능한 예측입니다. 만약 인삼이 정말 배선을 통해 작
용한다면, 사람에게 먹였을 때 한 지표만 크게 움직이는 게 아니라 여러 지표가
조금씩 함께 움직여야 합니다. 그리고 강한 약과는 반대의 모습이어야 하고
요.

윤재승 강한 약은 어떤 모습인데요?

강 박사 한 지표를 크게 움직이고, 그 대가로 다른 지표를 크게 망칩니다. 스
테로이드 주사를 생각해 보세요. 염증은 확실히 잡히죠. 그런데 혈당이 올
라가고 뼈가 약해집니다.

윤재승 …아, 그러니까 부작용도 '작게 여럿'이어야 한다는 거군요.

강 박사 바로 그겁니다. 효과가 약하고 넓으면 부작용도 약하고 넓습니다. 효과가
세고 좁으면 부작용도 세고 좁습니다. 이 대칭이 이 책 전체에서 반복될 겁니
다. 11장에서 이 문제만 따로 한 시간을 쓸 거예요.
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[그림 1-2] 강한 단일 표적 약과 약한 다중 표적 물질 — 두 가지 작용 방식의 대비

개념 도해. 핵수용체 리간드의 시소 부작용 사례는 11장 참고문헌 종합.

1.3 근거에는 등급이 있다

강 박사 그럼 이제 이 강의에서 쓸 '자'를 만들겠습니다. 앞으로 제가 어떤 이
야기를 할 때마다 그게 몇 등급인지 표시할 겁니다.
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[표 1-5] 이 책의 근거 4등급

등
급 뜻 어떤 자료가 있을 때 이 책의

표기

확
립

여러 독립 연구팀이 같은 결과를 냈고,
반대 증거가 거의 없다

사람 대상 대규모 시험 여럿,
또는 교과서적 사실 ● 확립

유
력

방향은 여러 자료가 일치하는데, 크기나
조건이 아직 안 정해졌다

사람 대상 소규모 시험 + 동물
실험 다수 ● 유력

예
비 관찰은 있으나 재현이 부족하다 소규모 연구 한두 편, 또는 동

물·세포 실험만 🟠 예비

가
설

논리적으로는 그럴듯한데 직접 확인된
적이 없다

구조 유사성, 계산 예측, 이론
적 추론 ● 가설

한소연 이게 왜 필요해요?

강 박사 소연 님, 어머니께 홍삼을 사 드릴지 말지 결정하실 때, "인삼이 갱년
기에 좋다더라"는 말이 ●인지 ●인지에 따라 결정이 완전히 달라지지 않
겠어요?

한소연 아….

강 박사 그리고 이 등급표에는 겸손의 규칙이 하나 붙습니다. 근거보다 확신이
크면 안 됩니다. 🟠 예비 수준의 자료를 가지고 ● 확립인 것처럼 말하는 순
간, 그건 과학이 아니라 광고가 됩니다.

윤재승 반대는요? ●인데 ●처럼 말하는 것은?

강 박사 그것도 똑같이 잘못입니다. 그건 겸손이 아니라 회피예요. 확립된 걸
확립됐다고 말하는 것도 정직함의 일부입니다.
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[그림 1-3] 근거 4등급 — 확립·유력·예비·가설

개념 도해. 등급 체계는 원전 《인삼과 핵수용체》 1장의 분류를 대중판으로 옮긴 것.

1.4 사다리 — 시험관에서 사람까지

강 박사 등급을 매기려면 기준이 필요하죠. 그 기준이 이 사다리입니다. 어떤
물질이 "효과가 있다"고 말하려면 여섯 칸을 올라와야 합니다.
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[표 1-6] 증거 사다리 여섯 칸

칸 무엇을 보였나 무엇을 아직 못 보였나

1칸. 계산 컴퓨터로 계산해 보니 붙을 것 같
다 실제로 붙는지는 모른다

2칸. 결합 실험실에서 정제한 단백질에 실제
로 붙었다

붙어서 무슨 일이 일어나는지
는 모른다

3칸. 활성 세포 안에서 그 단백질이 실제로
켜졌다

그 농도가 사람 몸에서 나오는
지는 모른다

4칸. 동물 쥐에게 먹였더니 지표가 변했다 사람에게도 같은지는 모른다

5칸. 사람 (소규모) 사람 수십 명에게서 지표가 변했다 우연인지, 재현되는지는 모른다

6칸. 사람 (대규모·
반복)

여러 팀이 수백~수천 명에게서 반
복 확인했다 —

오태식 이건 좀 무섭네요. 우리가 아는 인삼 효능 대부분이 몇 칸쯤 있는 겁니
까?

강 박사 (잠시 뜸을 들이며) 정직하게 말씀드리면 대부분 3칸과 4칸에 있습니다.
세포 실험과 동물 실험이요.

한소연 6칸까지 올라간 게 하나도 없어요?

강 박사 있습니다. 몇 개 있어요. 12장에서 그 목록을 정확히 보여 드릴 겁니
다. 다만 스무 개가 넘는 효능 주장 중에 6칸까지 올라간 건 손에 꼽습니다.

윤재승 이 사다리에서 제가 가장 관심 있는 건 3칸과 4칸 사이입니다. 세포
실험에서 쓰는 농도랑 실제 사람 몸에서 나오는 농도가 얼마나 차이 납니까?

강 박사 (웃으며) 윤 박사님, 그 질문을 9장에서 한 시간 내내 다룰 겁니다. 미
리 답을 하나만 드리면 — 적게는 20배, 많게는 3,000배 차이 납니다.

윤재승 3,000배요?

강 박사 네. 이게 인삼 연구의 가장 아픈 지점입니다. 그리고 이 강의가 인삼
을 선전하는 강의가 될 수 없는 이유이기도 하고요.
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[그림 1-4] 증거 사다리 — 계산에서 사람까지 여섯 칸

개념 도해. 사다리 구성은 원전 15장·26장의 증거 위계 논의를 대중판으로 재구성.

1.5 열쇠와 자물쇠

강 박사 이제 이 책 전체를 관통하는 한 문장을 드리겠습니다. 열두 번의 강의
가 결국 이 한 문장을 풀어 쓴 것입니다.

인삼의 대표 성분인 진세노사이드는, 우리 몸의 호르몬과 골격이 닮았다.
닮은 열쇠가 자물쇠 근처를 서성인다면 무슨 일이 벌어지는가?

오태식 잠깐요. '진세노사이드'가 뭡니까?
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[용어] 진세노사이드 (ginsenoside)
인삼(Panax ginseng)에 들어 있는 대표적인 성분 무리. '인삼(ginseng)'과
'배당체(-oside)'를 합친 이름이다.  배당체란 어떤 분자에 당(설탕의 그 당)
이 붙어 있는 형태를 말한다. 인삼에서는 지금까지 150종 이상이 확인되었
고, 그중 이름이 잘 알려진 것은 Rb1, Rg1, Rg3, 화합물 K 등 열 가지 정도
다.
→ 핵심: 진세노사이드는 하나의 물질이 아니라 150종이 넘는 물질의 집합이
다. "인삼의 효과"를 말할 때 어느 성분을 말하는지 반드시 물어야 하는 이유
다.

한소연 그럼 '호르몬과 골격이 닮았다'는 건 무슨 뜻이에요?

강 박사 그림을 그려 볼게요. 우리 몸의 성호르몬, 스트레스 호르몬 같은 것들
을 스테로이드 호르몬이라고 부릅니다.

[용어] 스테로이드 호르몬 (steroid hormone)
콜레스테롤에서 만들어지는 호르몬 무리. 탄소 원자들이 고리 네 개가 붙어
있는 모양으로 배열된 공통 골격을 가진다. 코르티솔(스트레스 호르몬), 에
스트로겐·테스토스테론(성호르몬), 알도스테론(염분 조절), 비타민 D 등이
여기 속한다.
'스테로이드'라는 말이 근육 키우는 약이나 피부 연고를 떠올리게 하지만, 그
건 이 골격을 가진 물질 중 일부다. 몸 안에서 원래 만들어지는 필수 호르몬
들이 다 스테로이드다.

강 박사 그리고 진세노사이드도 고리 네 개짜리 골격을 가지고 있습니다. 이걸
다마란 골격이라고 불러요.
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[용어] 다마란 골격 (dammarane skeleton)
진세노사이드의 뼈대 구조. 6각형 고리 셋과 5각형 고리 하나가 붙어 있는
모양(6-6-6-5 배열)이다.
놀라운 것은 이 배열이 사람의 스테로이드 호르몬과 똑같다는 점이다. 게다
가 두 물질은 몸 안팎에서 만들어질 때 같은 출발 물질(2,3-옥시도스쿠알렌)
에서 갈라져 나온다.
다만 차이도 분명하다. 진세노사이드는 고리 끝에 긴 곁가지가 하나 더 달려
있고, 여기저기에 당이 여러 개 붙어 있어서 전체 크기가 호르몬의 2~4배다.

윤재승 골격이 같다는 건 우연입니까, 아니면 이유가 있습니까?

강 박사 이유가 있습니다. 아주 깊은 이유예요. 식물과 동물이 갈라지기 전의 공
통 조상이 이미 그 화학을 가지고 있었기 때문입니다. 두 갈래로 갈라진 다음에
도 각자 같은 출발 물질에서 자기 필요에 맞는 분자를 만들어 냈어요. 식물
은 방어용으로, 동물은 신호용으로요. 7장에서 자세히 다루겠습니다.

오태식 그럼 인삼이 사람 몸에 작용하는 게, 우연이 아니라 친척이라서라는 겁
니까?

강 박사 (놀란 표정으로) 태식 님, 그게 이 책의 요약입니다. 정확히는 화학적
친척이죠.
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[그림 1-5] 열쇠와 자물쇠 — 스테로이드 골격과 다마란 골격의 대비

구조 개념도. 골격 비교는 원전 26.8절 및 Christensen (2009)에 기반.

1.6 왜 하필 핵수용체인가

강 박사 그럼 자물쇠 쪽을 봅시다. 우리 몸에서 스테로이드 호르몬을 받는 자
물쇠를 핵수용체라고 부릅니다.

[용어] 핵수용체 (nuclear receptor, 核受容體)
세포의 핵 안에서 일하는 단백질 무리. 호르몬 같은 신호 분자가 자기 몸에
붙으면 DNA에 직접 달라붙어 유전자를 켜거나 끈다.
사람에게는 48종이 있다. 코르티솔을 받는 GR, 에스트로겐을 받는 ER, 지방
산을 받는 PPAR, 비타민 D를 받는 VDR 등이 여기 속한다.
→ 왜 특별한가: 대부분의 수용체는 세포 바깥쪽 표면에 있어서, 신호를 받으
면 여러 단계를 거쳐 간접적으로 유전자에 영향을 준다. 그런데 핵수용체는
자기가 직접 유전자 스위치를 쥐고 있다. 중간 단계가 없다.
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한소연 유전자를 켜고 끈다고요? 유전자는 태어날 때 정해지는 거 아니에요?

강 박사 아주 좋은 질문입니다. 유전자의 내용은 정해져 있지만, 어느 유전자를 지
금 읽을지는 매 순간 바뀝니다.

간에 있는 세포와 뇌에 있는 세포는 유전자가 똑같아요. 완전히 같습니다. 그
런데 생김새도 하는 일도 전혀 다르죠. 왜냐하면 읽고 있는 페이지가 다르기
때문입니다.

오태식 같은 책을 갖고 있는데 서로 다른 페이지를 펴 놓고 있다.

강 박사 정확합니다. 그리고 핵수용체는 그 페이지를 넘기는 손입니다.

윤재승 그런데 왜 핵수용체를 골랐습니까? 인삼이 붙을 만한 단백질은 수천
개일 텐데요.

강 박사 세 가지 이유입니다.

첫째, 골격이 닮았습니다. 방금 본 그대로예요. 핵수용체는 원래 지용성 물
질, 그러니까 기름에 녹는 물질을 받도록 진화했습니다. 진세노사이드도 지
용성 골격을 갖고 있고요.

둘째, 자물쇠 구멍이 넓은 것들이 있습니다. 48종 중에는 자기 열쇠 하나만
정확히 받는 좁은 것도 있지만, 아무거나 웬만하면 받아 주는 넓은 것도 있어
요. 6장의 주제입니다.

셋째, 그리고 이게 가장 중요한데 — 핵수용체는 유전자를 직접 조절하기 때
문에, 약하게 건드려도 결과가 증폭됩니다. 유전자 하나가 켜지면 단백질이
수천 개 만들어지니까요. 약한 열쇠가 큰 문을 여는 구조입니다.

한소연 아, 그럼 약해도 의미가 있을 수 있다는 거네요.

강 박사 있을 수 있다는 겁니다, 소연 님. 아직 ● 가설입니다. 이 강의의 절반
은 그 '있을 수 있다'를 얼마나 좁힐 수 있는지에 관한 이야기예요.
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[표 1-7] 두 종류의 수용체 — 막수용체와 핵수용체

막수용체 핵수용체

위치 세포 바깥 껍질(세포막)에 박
혀 있다 세포 안, 주로 핵 속에 있다

받는 신호 물에 녹는 것 (인슐린, 아드레
날린 등)

기름에 녹는 것 (스테로이드, 갑상선호르몬,
비타민 A·D)

반응 속도 초~분 단위, 빠르다 시간~일 단위, 느리다

작동 방식 여러 단계를 거쳐 간접적으로 DNA에 직접 붙어서

효과의 지
속 짧다 길다

사람의 종
류 수 수백 종 48종

윤재승 48종이면 다 외울 수 있는 숫자네요.

강 박사 그래서 이 분야가 매력적입니다. 5장에서 그 48종 지도를 통째로 보
여 드릴 거예요. 물론 다 외우실 필요는 없고, 우리가 주목할 건 대여섯 종
입니다.
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[그림 1-6] 핵수용체의 작동 — 열쇠가 꽂히면 유전자 페이지가 넘어간다

핵수용체 작용 기전의 표준 도해. 5장 참고문헌 종합.

1.7 열두 번의 지도

강 박사 마지막으로 오늘 지도를 드리겠습니다. 열두 번이 어떻게 이어지는지
요.
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[표 1-8] 열두 번의 강의 지도

장 답하는 물음 왜 이 순서인가

1장 왜 인삼은 만병통치라 불렸나 물음을 세우고 자를 만든다

2장 몸은 무엇을 조절하는가 인삼이 작용할 무대를 세운다

3장 스트레스는 어떻게 몸을 통과하는가 무대의 중앙 회로를 그린다

4장 호르몬이란 무엇인가 무대 위의 배우들을 소개한다

5장 핵수용체란 무엇인가 자물쇠의 구조를 해부한다

6장 자물쇠에도 종류가 있는가 어느 자물쇠가 헐렁한지 가른다

7장 진세노사이드는 왜 존재하는가 열쇠의 정체를 밝힌다

8장 홍삼은 왜 다른가 열쇠가 가공으로 바뀌는 과정

9장 먹은 것이 몸에 닿는가 열쇠가 자물쇠까지 가는 길

10장 정말 붙는가 결합의 증거를 채점한다

11장 그래서 무슨 일이 생기는가 중복성과 시소 — 만병통치의 정체

12장 어떻게 먹을 것인가 실천과 안전

강 박사 이 순서에는 규칙이 있습니다. 뒤의 장은 앞의 장이 세운 개념 위에서만
성립합니다. 그래서 건너뛰고 읽으면 근거가 부실해집니다. 인삼에 관한 과
장된 주장의 상당수가 사실 이 순서를 건너뛴 데서 나옵니다.

오태식 어떤 식으로요?

강 박사 예를 들면 이렇습니다. "인삼 성분이 세포 실험에서 암세포를 죽였다"
→ 곧바로 → "인삼은 항암 효과가 있다." 7장에서 3칸으로 뛰고, 9장과 10장
을 건너뛴 겁니다. 그 사이에 "그 농도가 사람 몸에서 나오는가"라는 물음이
통째로 빠져 있어요.

윤재승 그 물음을 빼면 논문 한 편이 광고 문구가 되는군요.

강 박사 정확합니다.
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[그림 1-7] 열두 번의 강의 지도 — 무대·자물쇠·열쇠·결합·결과

본서 구성 도해.

1.8 오늘의 정리

강 박사 오늘 세 가지만 가져가시면 됩니다.
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1장 요약

① 인삼에는 스무 가지가 넘는 효능 주장이 붙어 있고, 논문은 1만 5천 편이
넘는다. 그러나 사람 대상 무작위 대조 시험은 309편, 전체의 2%다. ● 확
립

② '모든 것에 좋다'는 말에는 네 가지 설명이 가능하다. 위약, 출판 편향, 문
화적 관성, 그리고 배선. 이 책은 네 번째를 검증 가능한 형태로 세워 보려 한
다. ● 유력한 틀

③ 진세노사이드는 사람의 스테로이드 호르몬과 고리 네 개짜리 골격을 공유
하고, 같은 출발 물질에서 갈라져 나왔다. 그래서 스테로이드를 받는 자물
쇠, 곧 핵수용체가 유력한 후보가 된다. ● 구조는 확립 / ● 실제 결합은 아
직 가설

오늘의 자 — 앞으로 어떤 주장을 들으면 두 가지를 물으십시오.
"그거 사다리 몇 칸입니까?" 그리고 "그 농도가 사람 몸에서 나옵니까?"

한소연 박사님, 저 하나만요. 결국 어머니께 홍삼을 사 드려도 되는 건지….

강 박사 (웃으며) 소연 님, 그 답은 12장에 있습니다. 그리고 미리 말씀드리면
— 답은 '예' 또는 '아니오'가 아니라 '어떤 조건에서'입니다. 그 조건을 알아내
는 게 나머지 열한 번이에요.

오태식 그럼 저는 20년 먹은 걸 계속 먹어도 됩니까?

강 박사 태식 님, 그건 지금 답해 드릴 수 있습니다. 드시는 약이 무엇인지에 달
렸습니다. 다음 주에 오실 때 드시는 약 목록을 적어 오세요. 부록 C에 점검
표가 있는데, 함께 맞춰 보죠.

오태식 아니 벌써 숙제가….

강 박사 (웃으며) 이 강의는 숙제가 많습니다.
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2장 몸은 그물망이다

[그림 2-0] 다섯 갈래 실이 얽힌 그물, 한 매듭을 당기면 전체가 움직인다

둘째 주. 태식이 접힌 종이를 펼치며 자리에 앉았다.

오태식 박사님, 숙제 해 왔습니다. 제가 먹는 약이 세 개예요. 혈압약, 콜레스
테롤약, 그리고 위장약.

강 박사 잘하셨습니다. 그 목록은 12장에서 정확히 맞춰 보기로 하고요. 오늘
은 먼저 약이 몸에 들어가면 무슨 일이 벌어지는가부터 이야기해야 합니다.
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한소연 그건 뭐… 혈압약을 먹으면 혈압이 내려가는 거 아니에요?

강 박사 소연 님, 그게 오늘 강의의 출발점입니다. 혈압약을 먹으면 혈압만 내려
갈까요?

윤재승 아니죠. 신장 기능이 바뀌고, 전해질이 바뀌고, 어떤 약은 기침이 나
고, 어떤 약은 발목이 붓습니다.

강 박사 그 이유를 오늘 설명하겠습니다. 그리고 그 이유가 곧 왜 인삼에 스무
가지 효능이 붙었는지의 이유와 같습니다.

이 장에서 다룰 것

① '내부 환경'이라는 발견 — 몸은 무엇을 지키고 있는가
② 온도조절기 모형이 설명하지 못하는 세 가지 현상
③ 다섯 조절계 — 심리·신경·내분비·면역·대사
④ 왜 서로 다른 조절계가 같은 신호 분자를 나눠 쓰는가
⑤ 알로스타시스 — 설정점 자체가 움직인다
⑥ 영양소는 연료가 아니라 입력 신호다
⑦ 중복성 — 이 책의 첫 번째 열쇳말

한 문장으로 — 몸은 독립된 조절기 여러 개의 모음이 아니라, 서로 얽힌 하
나의 그물망이라는 것을 확인합니다.

왜 이 장이 중요한가 — 인삼이 작용할 무대를 세우는 장입니다. 무대가 서
로 얽힌 그물망이라면, 한 지점을 건드렸을 때 여러 지점이 함께 움직이는 것
이 이상한 일이 아니라 당연한 일이 됩니다. 1장에서 세운 네 번째 설명, 곧
'배선의 결과'라는 가설이 이 장에서 구체적인 모습을 갖춥니다.

2.1 내부 환경이라는 발견

강 박사 1865년, 프랑스의 클로드 베르나르라는 생리학자가 이런 말을 남겼
습니다.

"내부 환경의 항상성이야말로 자유롭고 독립적인 삶의 조건이다."
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오태식 무슨 뜻입니까?

강 박사 풀어서 말씀드리죠. 여러분이 지금 이 강의실에 앉아 계신데, 밖은 영
하 5도입니다. 그런데 여러분 몸속 온도는 36.5도예요.

한소연 당연한 거 아니에요?

강 박사 당연하지 않습니다. 개구리는 밖이 5도면 몸속도 5도예요. 우리는 밖
이 어떻든 안을 일정하게 유지하는 능력을 가졌고, 그 능력 덕분에 사막에도 가
고 극지방에도 갑니다. 베르나르가 말한 '자유'가 그겁니다.

강 박사 그런데 온도만 그런 게 아닙니다.

[표 2-1] 몸이 좁은 범위 안에 지키는 대표적인 값들

지키는 값 정상 범위 이 범위를 벗어나면

몸속 온도 36.1~37.2 ℃ 42 ℃ 넘으면 단백질이 변형된다

혈액의 산성도(pH) 7.35~7.45 6.8 아래·7.8 위면 생명이 위험하다

공복 혈당 70~99 mg/dL 40 아래면 의식을 잃는다

혈액 속 나트륨 135~145 mmol/L 120 아래면 뇌가 붓는다

혈액 속 칼륨 3.5~5.0 mmol/L 7.0 위면 심장이 멈출 수 있다

혈액 속 칼슘 8.6~10.2 mg/dL 낮으면 경련, 높으면 의식 저하

윤재승 pH 범위가 정말 좁네요. 소수점 둘째 자리까지 지킵니다.

강 박사 네. 그리고 이걸 지키는 장치가 하나가 아니에요. 폐가 이산화탄소를
내보내서 지키고, 신장이 중탄산염을 조절해서 지키고, 혈액 속 단백질이
완충해서 지킵니다. 세 겹입니다.

강  박사 이 '지키는 성질'에 이름을 붙인 사람이 미국의 월터 캐넌입니다.
1929년에 항상성이라는 말을 만들었어요.
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[용어] 항상성 (homeostasis, 恒常性)
그리스어 '비슷한(homeo)'과 '멈춤(stasis)'을 합친 말. 몸이 바깥 환경이 변
해도 안쪽 상태를 일정하게 유지하는 성질을 뜻한다.
캐넌이 이 말을 만들 때 굳이 '같은(homo)'이 아니라 '비슷한(homeo)'을
쓴 이유가 있다. 몸속 값은 완전히 고정된 게 아니라 좁은 폭 안에서 늘 흔들
리고 있기 때문이다.

2.2 온도조절기 모형의 한계

강 박사 항상성을 설명할 때 교과서가 늘 드는 비유가 있습니다. 보일러 온도
조절기예요.

온도조절기의 3요소
① 감지기 — 지금 몇 도인지 잰다
② 비교기 — 정해진 값(설정점)과 비교한다
③ 작동기 — 차이가 나면 보일러를 켜거나 끈다

오태식 이해가 잘 되는데요.

강 박사 그래서 백 년 동안 이 비유를 썼습니다. 그런데 이 모형으로 설명이
안 되는 현상이 최소 세 가지 있습니다.

첫째, 열이 날 때입니다. 감기에 걸리면 체온이 39도로 올라가죠. 온도조절
기 모형이 맞다면 이건 고장입니다. 그런데 고장이 아니에요.

한소연 그럼 뭐예요?

강 박사 설정점 자체가 올라간 겁니다. 몸이 "지금부터 39도가 정상이다"라고 목
표를 바꾼 거예요. 그 증거가 뭔지 아세요? 열이 오르는 동안 오한이 납니다.
39도인데 춥다고 느껴요.

오태식 아, 39도인데 아직 목표에 못 미쳤다고 느끼니까 떤다는 거군요.

강 박사 정확합니다. 온도조절기는 목표를 스스로 바꾸지 않습니다. 몸은 바
꿉니다.
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둘째, 예상하고 미리 움직입니다. 시험장에 들어가기 전에 심장이 뜁니다. 아
직 아무 일도 안 일어났는데요.

윤재승 되먹임이 아니라 앞먹임(feedforward)이군요.

강 박사 네. 온도조절기는 방이 추워진 다음에 켜집니다. 몸은 추워질 것 같으
면 미리 켭니다.

셋째, 하나의 값을 여러 신호가 함께 결정합니다. 혈당 하나만 봐도 그렇습니
다.

[표 2-2] 혈당 하나를 움직이는 신호들

방향 신호 어디서 나오나

혈당을 내린다 인슐린 이자(췌장) 베타세포

혈당을 올린다 글루카곤 이자 알파세포

혈당을 올린다 코르티솔 부신 겉질

혈당을 올린다 아드레날린 부신 속질·교감신경

혈당을 올린다 성장호르몬 뇌하수체

간접적으로 조절 GLP-1, 렙틴, 갑상선호르몬 등 장, 지방조직, 갑상선

한소연 내리는 건 하나뿐이고 올리는 건 넷이나 되네요?

강 박사 소연 님, 아주 좋은 관찰입니다. 그건 진화의 흔적이에요. 인류 역사
대부분에서 위험한 건 저혈당이었지 고혈당이 아니었습니다. 굶어 죽는 게 흔했
지 당뇨병이 흔하지 않았어요. 그래서 올리는 장치는 넷을 만들고 내리는
장치는 하나만 만들었습니다.

윤재승 그리고 그 설계가 지금은 문제가 되고 있죠.

강 박사 정확히 그렇습니다. 11장에서 '진화적 불일치'라는 이름으로 다시 다
룹니다.
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[그림 2-1] 온도조절기 모형과 그물망 모형 — 무엇이 다른가

개념 도해. 설정점 이동과 앞먹임 조절의 논의는 2장 참고문헌 종합.

2.3 다섯 조절계

강 박사 그래서 현대 생리학은 몸을 다섯 개의 조절계가 얽힌 그물망으로 봅
니다.
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[표 2-3] 다섯 조절계

조절계 무엇을 하나 신호의 속도 대표 신호 물질

신경계 전기 신호로 즉시 명령한
다

밀리초 (1000분의
1초)

아세틸콜린, 노르아드
레날린

내분비계 호르몬을 피에 풀어 온몸
에 보낸다 분~시간 코르티솔, 인슐린, 에

스트로겐

면역계 침입자와 손상을 감지하
고 대응한다 시간~일 사이토카인(IL-6,

TNF-α 등)

대사계 연료를 저장할지 태울지
결정한다 분~일 지방산, 케톤체, AMP

심리(뇌의 상위
처리)

상황을 해석하고 예측한
다 즉시~평생 위 네 계통을 통해 나

타난다

오태식 마지막 '심리'가 조절계라는 게 좀 낯선데요.

강 박사 태식 님, 실험 하나를 소개하겠습니다. 쥐 두 마리에게 똑같은 세기의
전기 충격을 똑같은 횟수로 줍니다. 다만 한 마리는 레버를 누르면 충격을
멈출 수 있고, 다른 한 마리는 아무것도 할 수 없어요.

한소연 받는 충격은 같은 거죠?

강 박사 물리적으로 완전히 같습니다. 그런데 몸에 남는 상처가 다릅니다. 통제
할 수 없었던 쪽에서 위궤양이 훨씬 많이 생기고, 스트레스 호르몬이 훨씬
오래 높게 유지됩니다.

오태식 같은 걸 당했는데 결과가 다르다….

강 박사 물리적 자극이 같아도 그것을 어떻게 해석하느냐가 몸의 반응 크기를 바꿉니
다. 그래서 심리를 조절계에 넣습니다. 이건 마음가짐 이야기가 아니라 측
정되는 생리 현상이에요. ● 확립

윤재승 이 다섯이 어떻게 얽혀 있다는 겁니까?

강 박사 세 가지 방식으로요.
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[표 2-4] 다섯 조절계가 얽히는 세 가지 방식

얽히는 방식 뜻 예

하나가 여럿
에 영향

신호 하나가 여러 지표
를 움직인다

코르티솔 하나가 혈당·면역·기분·뼈를 동시에
건드린다

여럿이 하나
를 결정

한 지표가 여러 신호로
결정된다

혈당 하나를 인슐린·글루카곤·코르티솔·아드레
날린이 함께 정한다

같은 분자를
나눠 씀

서로 다른 계통이 같은
언어를 쓴다

IL-6는 면역 신호이면서 근육이 내는 대사 신
호다

강 박사 이 세 가지를 한 단어로 부르면 다대다 배선입니다. 많은 것이 많은 것
에 연결돼 있다는 뜻이에요.

[그림 2-2] 다섯 조절계의 다대다 배선

개념 도해. 계통 간 신호 공유의 사례는 2장 참고문헌 종합.
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2.4 왜 같은 신호를 나눠 쓰는가

윤재승 저는 그게 이상합니다. 왜 계통마다 자기 전용 언어를 안 쓰고 굳이
섞어 씁니까? 헷갈릴 텐데요.

강 박사 윤 박사님, 그 질문에는 두 종류의 답이 있습니다. 생물학에서는 이
걸 구별해서 물어요.

[용어] 근접 원인과 궁극 원인 (proximate cause / ultimate cause)
근접 원인 — "어떻게 그렇게 되는가?" 지금 몸속에서 일어나는 기계적 과정
을 묻는 질문.
궁극 원인 — "왜 그렇게 되었는가?" 진화의 역사에서 왜 그 설계가 남았는지
를 묻는 질문.
예: "새는 왜 남쪽으로 나는가?" 근접 원인 — 낮 길이가 짧아지면 호르몬이
바뀌기 때문. 궁극 원인 — 남쪽으로 간 새가 더 많이 살아남았기 때문. 둘
다 맞는 답이다.

강 박사 윤 박사님 질문의 궁극 원인 쪽 답은 이겁니다. 원래 하나였기 때문입니
다.

한소연 하나였다고요?

강 박사 단세포 생물을 생각해 보세요. 짚신벌레 한 마리한테는 신경계도 없
고 면역계도 없고 내분비계도 없습니다. 그런데 먹이를 감지하고, 독을 피하
고, 에너지를 저장하는 일은 다 합니다.

오태식 세포 하나가 다 한다는 거네요.

강 박사 그러니까 그 세포 안에는 그 모든 일을 하는 분자 장치가 이미 다 들어 있
었습니다. 나중에 세포가 여럿이 되고 역할을 나누어 맡으면서 계통이 갈라
진 거예요. 갈라졌지만 쓰던 도구는 그대로 물려받았습니다.

39



[표 2-5] 여러 계통이 함께 쓰는 신호 분자들

분자 원래 알려진 역할 나중에 밝혀진 다른 역할

인슐린 혈당을 낮추는 대사 호르몬 뇌에서 기억 형성에 관여

렙틴 지방량을 알리는 대사 신호 면역세포 활성화, 생식 기능 조절

IL-6 염증을 일으키는 면역 신호 운동 중 근육이 내는 대사 신호

코르티솔 스트레스 호르몬 면역 억제, 혈당 상승, 기억 조절, 뼈 대사

아세틸콜린 신경 전달 물질 미주신경을 통한 염증 억제

세로토닌 뇌의 기분 조절 물질 몸 전체 세로토닌의 90% 이상이 장에 있다

윤재승 세로토닌 90%가 장에 있다는 건 몰랐네요.

강 박사 그리고 이 사실이 9장에서 다시 나옵니다. 인삼 성분을 진짜 활성 형
태로 바꾸는 것도 장이거든요.

강 박사 자, 여기서 이 강의의 중요한 연결이 하나 나옵니다. 왜 식물이 만든 물
질이 사람 몸에 작용하는가?

한소연 그것도 원래 하나였기 때문이에요?

강 박사 소연 님, 정확합니다. ● 확립된 사실입니다. 동물과 식물이 갈라지기 전
의 공통 조상이 이미 지질(기름 성분) 신호를 읽는 단백질을 가지고 있었습니다. 갈
라진 뒤에 각자 다른 방향으로 발전시켰지만, 화학의 문법은 남아 있습니
다.

오태식 그럼 우리가 식물을 먹는다는 건, 먼 친척의 편지를 읽는 거네요.

강 박사 (잠시 멈추고) 태식 님, 그 문장 제가 써도 될까요.

2.5 알로스타시스 — 설정점이 움직인다

강 박사 이제 항상성보다 한 단계 더 나아간 개념을 소개하겠습니다.

40



[용어] 알로스타시스 (allostasis, 이異상성)
그리스어 '다른(allo)'과 '멈춤(stasis)'.  몸이 상황에 맞춰 설정점 자체를 바
꿔 가며 안정을 유지하는 방식을 뜻한다.
항상성이  "값을  고정한다"면,  알로스타시스는  "상황에  맞는  값으로  옮긴
다"이다. 열이 날 때 체온 목표가 39도로 올라가는 것, 만성 스트레스 상황에
서 혈압 목표가 높아지는 것이 여기 해당한다.

윤재승 그럼 알로스타시스는 좋은 겁니까 나쁜 겁니까?

강 박사 그게 핵심 질문입니다. 단기적으로는 좋고 장기적으로는 비쌉니다.

싸워야 할 때 혈압을 올리는 건 훌륭한 적응입니다. 문제는 싸울 일이 매일
있을 때예요. 그러면 혈압이 높은 상태가 기본값이 됩니다.

[용어] 알로스타시스 부하 (allostatic load, 適應負荷)
설정점을 계속 옮겨 가며 적응하느라 몸에 쌓이는 누적 비용. 개별 지표는 정
상 범위 안에 있어도, 여러 지표가 조금씩 나쁜 쪽으로 치우친 상태가 오래
지속되면 그 총합이 병으로 나타난다.
→ 핵심: 알로스타시스 부하는 하나의 값이 크게 나쁜 것이 아니라, 여러 값
이 조금씩 나쁜 상태다. 그래서 건강검진에서 "모두 정상 범위"인데도 몸이
안 좋을 수 있다.

한소연 어머니가 딱 그러세요. 검사는 다 정상인데 계속 힘들다고 하시거든
요.

강 박사 소연 님, 그 이야기가 12장에서 갱년기를 다룰 때 다시 나옵니다. 그
리고 그것이 인삼 같은 물질이 놓일 자리이기도 합니다. 하나의 값을 크게 고
치는 강한 약이 아니라, 여러 값을 조금씩 되돌리는 무언가가 필요한 자리요.

윤재승 그런데 그건 아직 ● 가설이죠.

강 박사 (고개를 끄덕이며) 정확합니다. 그리고 그걸 확인하지 않고 팔면 그
게 바로 광고예요.
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[그림 2-3] 항상성과 알로스타시스 — 값을 지키는가, 목표를 옮기는가

개념 도해. 알로스타시스 부하 지표 구성은 2장 참고문헌 종합.

2.6 영양소는 연료가 아니라 입력이다

강 박사 이제 윤 박사님 전공 쪽으로 잠깐 넘어가겠습니다. 우리가 먹는 것이
이 그물망에서 어떤 자리에 있을까요?

오태식 연료 아닙니까? 자동차에 기름 넣듯이.

윤재승 태식 님, 그게 20세기 영양학의 기본 모형이었습니다. 그런데 지금은
그렇게 안 봐요.

강 박사 윤 박사님이 설명해 주시죠.

윤재승 영양소는 몸에 네 가지 방식으로 참여합니다.
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[표 2-6] 영양소가 몸에 참여하는 네 가지 방식

방식 뜻 예

① 연료 태워서 에너지를 낸다 포도당, 지방산, 케톤체

② 재료 몸의 구조를 짓는다 아미노산 → 단백질, 오메가-3 → 세포막

③ 부품 효소가 일하려면 있어야 한다 아연, 마그네슘, 비타민 B군

④ 신호 유전자 스위치에 직접 붙는다 비타민 A, 비타민 D, 지방산, 담즙산

윤재승 네 번째가 제 이야기의 핵심입니다. 비타민 D는 이름이 비타민이지만
하는 일은 호르몬이에요. 세포 안의 자물쇠(VDR)에 직접 붙어서 유전자를
켭니다.

강 박사 그리고 이게 오늘 마지막 연결 고리입니다. 여러분, 잘 들어 주세요.

비타민 A와 비타민 D는 식물이나 음식에서 온 물질인데, 사람의 핵수용체
에 직접 결합해서 유전자를 켭니다. 이건 ● 확립된 사실입니다.

그렇다면 — 인삼 성분도 같은 일을 할 수 있을까?

한소연 아! 그건 그럴듯하네요.

강 박사 그럴듯합니다. 그러나 그럴듯한 것과 확인된 것은 다릅니다. 비타민 D는
나노몰 농도에서 붙습니다. 아주 낮은 농도예요. 인삼 성분은 마이크로몰
농도가 필요합니다.

오태식 그게 얼마나 차이 납니까?

강 박사 천 배입니다.

한소연 천 배요?

강 박사 네. 그 천 배가 이 강의의 절반을 차지하는 문제입니다. 9장과 10장에
서 정면으로 다루겠습니다.
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[용어] 나노몰과 마이크로몰 (nM / μM)
물에 녹아 있는 물질의 진하기를 나타내는 단위. 몰(mole)이 기준이고, 그
100만분의 1이 마이크로몰(μM), 10억분의 1이 나노몰(nM)이다.
1 μM = 1,000 nM. 즉 마이크로몰은 나노몰보다 천 배 진하다.
→ 왜 중요한가: 우리 몸의 호르몬은 대개 나노몰 농도에서 작동한다. 그런
데 인삼 성분이 세포 실험에서 효과를 내는 농도는 대개 마이크로몰이다. 이
천 배의 간격이 인삼 연구의 가장 큰 난제다.

2.7 중복성 — 이 책의 첫 번째 열쇳말

강 박사 오늘 마지막입니다. 그물망 이야기에서 반드시 나오는 개념이 있어
요.

[용어] 중복성 (redundancy, 重複性)
여러 요소가 겹치는 기능을 나누어 맡고 있는 상태. 하나가 빠져도 나머지가
그 자리를 메운다.
예: 혈액의 산성도를 지키는 장치가 폐·신장·혈액 단백질 세 겹인 것. 혈당을
올리는 호르몬이 넷인 것.

윤재승 공학에서 말하는 이중화 설계 같은 거군요.

강 박사 비슷하지만 한 가지가 다릅니다. 비행기의 예비 엔진은 평소엔 안 쓰다
가 고장 나면 켜집니다. 몸의 중복성은 평소에도 다 켜져 있고, 서로 조금씩 다른
일을 하면서 겹칩니다.

한소연 그게 왜 중요해요?

강 박사 두 가지 결과가 따라옵니다.

첫째, 몸이 튼튼해집니다. 하나가 망가져도 안 무너져요.

둘째 — 이게 오늘의 결론인데 — 개입이 어려워집니다. 하나를 막아도 나머
지가 메우니까요.

오태식 아, 약이 잘 안 듣는 이유가 그거군요.

강 박사 정확합니다. 그리고 이걸 뒤집으면 이렇게 됩니다.
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중복된 그물망을 움직이려면 두 가지 전략밖에 없다.
하나는 한 곳을 아주 세게 미는 것. → 나머지가 못 메울 만큼 세게. 대신 그
여파가 크다.
다른 하나는 여러 곳을 동시에 조금씩 미는 것. → 여파는 작지만, 효과가 있
는지 확인하기가 어렵다.

강 박사 현대 의약품은 첫 번째 길을 갔습니다. 그리고 이 책이 검토하려는 가
설은 — 인삼이 두 번째 길에 있는 물질일 수 있다는 것입니다. 11장 전체가 이
문제를 다룹니다.

윤재승 그런데 두 번째 길은 검증이 훨씬 어렵죠. 지표 하나만 봐서는 효과
가 안 보일 테니까.

강 박사 그렇습니다. 그게 인삼 임상 연구가 자주 애매한 결과를 내는 구조적
이유이기도 합니다. 한 지표만 재면 못 봅니다. 여러 지표를 함께 재고 그 사이의
관계를 봐야 합니다.

[그림 2-4] 중복성 — 여럿이 겹쳐 있으면 튼튼해지고, 대신 움직이기 어려워진다

개념 도해. 중복성의 정의와 개입 난이도 논의는 11장 참고문헌 종합.
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2.8 오늘의 정리

2장 요약

① 몸은 여러 값을 좁은 범위 안에 지킨다. 이것이 항상성이다. ● 확립

② 그러나 온도조절기 모형으로는 설명이 안 되는 현상이 셋 있다. 설정점이
움직이고(발열), 미리 반응하고(앞먹임), 하나의 값을 여러 신호가 함께 정한
다(혈당). ● 확립

③ 다섯 조절계 — 심리·신경·내분비·면역·대사 — 는 다대다로 배선돼 있다.
그래서 한 곳을 건드리면 여러 곳이 움직인다. ● 확립

④ 서로 다른 계통이 같은 신호 분자를 나눠 쓰는 이유는 원래 하나의 세포
안에 다 있었기 때문이다. 식물과 동물도 마찬가지다. ● 확립

⑤ 비타민 A·D 같은 영양소가 사람의 핵수용체에 직접 결합해 유전자를 켠
다는 것은 확립된 사실이다. 인삼 성분이 같은 일을 할 수 있는지는 ● 가설
이며, 농도가 천 배 차이 난다는 문제가 남아 있다.

⑥ 중복성 — 여럿이 겹쳐 있으면 튼튼하지만 움직이기 어렵다. 이 그물망을
움직이는 길은 두 가지다. 세게 하나를, 또는 약하게 여럿을.

한소연 오늘 제일 기억에 남는 건 그거예요. "검사는 다 정상인데 계속 힘든"
상태가 그냥 기분 탓이 아니라 진짜 있는 거라는 거.

강 박사 소연 님, 그게 알로스타시스 부하입니다. 그리고 어머니를 이해하시
는 데 그 개념이 도움이 되셨다면, 오늘 강의는 그것만으로도 충분합니다.

오태식 다음 주는 뭡니까?

강 박사 그물망의 중앙 회로를 볼 겁니다. 뇌에서 시작해서 부신까지 이어지는 스
트레스 축이에요. 그리고 그 축의 종착점에 인삼 성분이 붙는다고 보고된 자
물쇠가 하나 있습니다.
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3장 지휘소와 세 개의 축

[그림 3-0] 뇌 깊은 곳의 작은 지휘소에서 몸 전체로 뻗어 나가는 선

셋째 주. 소연이 들어오자마자 손을 들었다.

한소연 박사님, 지난주에 "인삼 성분이 붙는다고 보고된 자물쇠가 있다"고 하
셨잖아요. 그거 오늘 나오는 거죠?

강 박사 나옵니다. 다만 마지막에요. 그 자물쇠가 어디에 어떻게 놓여 있는지
를 먼저 봐야 하니까요.
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강 박사 오늘은 스트레스를 따라가 볼 겁니다. 그런데 스트레스라는 말이 좀
헐렁하죠. 정확한 뜻부터 잡겠습니다.

이 장에서 다룰 것

① 셀리에의 발견 — 무엇을 해도 몸의 반응은 같았다
② 시상하부 — 4그램짜리 지휘소
③ HPA 축 — 3분 만에 벌어지는 일의 순서
④ 코르티솔은 정확히 무엇을 하는 호르몬인가
⑤ 두 개의 자물쇠, 하나의 열쇠 — MR과 GR의 시소
⑥ 브레이크 — 되먹임이 고장 나면
⑦ 빠른 선 — 자율신경과 심박변이도
⑧ 신경이 염증을 끄는 회로
⑨ 여기서 인삼이 처음 등장한다 — Rg1과 GR

한 문장으로 — 스트레스 신호가 뇌에서 부신까지 가는 길을 따라가서, 그
길의 종착점에 있는 자물쇠(GR)를 확인합니다.

왜 이 장이 중요한가 — 인삼 성분 중 하나인 Rg1이 GR에 실제로 붙는다는
보고가 이 책에서 가장 오래되고 가장 여러 번 재현된 결과입니다. 그 보고
의 무게를 이해하려면 GR이 어떤 자리에 있는 자물쇠인지를 먼저 알아야 합
니다.

3.1 무엇을 해도 같은 반응

강 박사 1936년, 캐나다 몬트리올에서 한스 셀리에라는 젊은 연구자가 이상
한 걸 발견했습니다.

그는 쥐에게 여러 가지 나쁜 짓을 했어요. 추위에 노출시키고, 독한 물질을
주사하고, 다치게 하고, 과도한 운동을 시켰습니다. 완전히 다른 자극들이죠.

오태식 그런데요?

강 박사 부검했더니 셋 다 똑같았습니다.
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셀리에가 발견한 세 가지 공통 변화
① 부신 겉질이 커져 있었다 (스트레스 호르몬을 많이 만드느라)
② 가슴샘과 림프절이 쪼그라들어 있었다 (면역 조직이 위축)
③ 위와 십이지장에 궤양이 생겨 있었다

한소연 원인이 다 다른데 결과가 같아요?

강 박사 셀리에가 놀란 게 바로 그겁니다. 그래서 그는 이렇게 결론지었어요.
몸에는 '무엇이 문제인지'와 무관하게 작동하는 비특이적 대응 체계가 있다. 그는
이걸 '일반 적응 증후군'이라 불렀고, 나중에 공학 용어를 빌려 스트레스라
고 이름 붙였습니다.

[용어] 스트레스 (stress)
원래는 공학 용어로, 재료에 가해지는 힘을 뜻했다. 셀리에가 1930~50년대
에 생물학으로 가져왔다.
생물학에서 스트레스는 "몸의 균형을 위협하는 자극에 대해 몸이 내는 비특
이적 대응 반응"을 뜻한다.
→ 주의: 일상어의 스트레스는 '기분이 안 좋음'이지만, 생물학의 스트레스는
감염, 부상, 추위, 굶주림, 수술도 모두 포함한다. 심리적인 것만이 아니다.

윤재승 셀리에의 그 '비특이적'이라는 주장은 지금도 유효합니까? 요즘은 스
트레스 반응도 자극마다 좀 다르다고 알고 있는데요.

강 박사 정확한 지적입니다. 지금은  "공통 뼈대는 있고, 세부는 자극마다 다르
다"로 수정됐습니다. 감염 스트레스와 심리 스트레스는 뼈대는 같지만 면
역 쪽 세부가 다르거든요. 셀리에의 큰 그림은 살아남았고, 세부는 고쳐졌
습니다.

3.2 시상하부 — 4그램짜리 지휘소

강 박사 그 공통 뼈대의 출발점이 뇌 깊은 곳에 있습니다. 시상하부입니다.
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[용어] 시상하부 (hypothalamus, 視床下部)
뇌 한가운데 아래쪽, 눈 뒤편 깊은 곳에 있는 아주 작은 부위. 무게는 약 4그
램으로 뇌 전체(약 1,400그램)의 0.3%도 안 된다.
그런데 여기가 체온, 배고픔, 목마름, 잠, 생식, 스트레스, 몸의 시계를 모두
조절한다.
→ 왜 여기인가: 시상하부는 몸의 상태를 직접 읽을 수 있는 몇 안 되는 뇌 부
위다. 다른 뇌 부위는 혈액뇌장벽이라는 담장에 막혀 혈액 속 물질을 못 보는
데, 시상하부 일부에는 담장에 창문이 나 있다.

오태식 담장에 창문이요?

강 박사 뇌를 보호하려고 혈관 벽을 아주 촘촘하게 만들어 놨습니다. 그래야
독이 못 들어오니까요. 그런데 몸 상태를 읽으려면 혈액 속을 봐야 합니다. 그
래서 몇 군데는 일부러 성기게 만들어 뒀어요.

한소연 감시 초소 같은 거네요.

강 박사 정확한 비유입니다. 그 창문 부위를 통해 시상하부는 혈당, 삼투압,
온도, 호르몬 농도, 그리고 염증 신호까지 직접 감지합니다.

[표 3-1] 시상하부의 주요 담당 업무

담당하는 일 관여하는 부위 조절 방식

체온 시각교차앞구역 떨림·혈관 수축·땀

배고픔·포만 활꼴핵(궁상핵) 렙틴·인슐린·그렐린을 읽는다

목마름·물 균형 시각위핵·실방핵 바소프레신 분비

몸의 시계 시각교차위핵 빛 정보 → 하루 주기

잠·깨어남 배가쪽시각교차앞핵·가쪽시상하부 스위치 회로

생식 시각교차앞구역 GnRH를 90분마다 박동으로

스트레스 실방핵 CRH 분비 → 뇌하수체
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[그림 3-1] 시상하부의 위치와 담당 업무

신경해부학 표준 도해. 부위별 기능 배분은 3장 참고문헌 종합.

3.3 HPA 축 — 3분 안에 벌어지는 일

강 박사 스트레스 신호가 어떻게 몸을 통과하는지, 순서대로 보겠습니다.
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[용어] HPA 축 (hypothalamic–pituitary–adrenal axis, 시상하부-뇌하
수체-부신 축)
스트레스 반응의 주 호르몬 경로. 세 기관의 이름 첫 글자를 딴 것이다.
H =  시상하부(Hypothalamus),  P =  뇌하수체(Pituitary),  A =  부신
(Adrenal gland).
뇌에서 시작해 목 아래 콩팥 위까지 세 단계로 신호가 내려간다.

[표 3-2] HPA 축의 3단계와 걸리는 시간

단계 어디서 무엇이 나오나 걸리는 시간

1단계 시상하부 실방핵 CRH (부신겉질자극호르몬 방출호르몬) 수 초

2단계 뇌하수체 앞엽 ACTH (부신겉질자극호르몬) 15초~1분

3단계 부신 겉질 코르티솔 3~15분

오태식 3분에서 15분이면 꽤 느리네요.

강 박사 느립니다. 그래서 진짜 급할 때 쓰는 건 이 축이 아니에요. 진짜 급할
때는 자율신경이 씁니다. 그건 1~2초예요. 7절에서 다루겠습니다.

강 박사 그럼 HPA 축은 왜 있을까요?

윤재승 지속하는 상황용이겠죠. 신경 신호는 오래 못 가니까.

강 박사 정확합니다. 자율신경은 스프린트, HPA 축은 마라톤입니다.

[표 3-3] 두 갈래 스트레스 반응의 비교

자율신경 (교감신경) HPA 축

반응 시작 1~2초 3~15분

대표 물질 아드레날린, 노르아드레날린 코르티솔

지속 시간 수 분 수 시간

전달 방식 신경 전선 혈액

하는 일 즉시 동원 (심박↑, 혈압↑) 자원 재배분, 유전자 조절

비유 스프린트 마라톤
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[그림 3-2] HPA 축 — 뇌에서 부신까지 세 단계

신경내분비학 표준 도해. 반응 시간은 3장 참고문헌 종합.

3.4 코르티솔은 정확히 무엇을 하는가

한소연 코르티솔이 나쁜 호르몬 아닌가요? 스트레스 호르몬이라고 하던데.

강 박사 소연 님, 그게 가장 흔한 오해입니다. 코르티솔이 없으면 사람은 죽습니
다.

한소연 네?

강 박사 부신이 망가져서 코르티솔이 안 나오는 병이 있어요. 애디슨병이라
고 합니다. 치료하지 않으면 심한 탈수, 저혈당, 저혈압으로 사망할 수 있
습니다. 케네디 대통령이 이 병을 앓았죠.

강 박사 코르티솔이 하는 일을 정확히 정리하면 이렇습니다.
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[표 3-4] 코르티솔의 주요 작용

대상 하는 일 왜 그런가

간 포도당을 새로 만든다 뇌에 연료를 공급하려고

근육 단백질을 분해해 아미노산을 내놓는다 그 아미노산으로 포도당을 만
들려고

지방조
직 지방을 분해한다 (부위에 따라 다름) 연료를 꺼내려고

면역계 염증 반응을 억제한다 염증이 과해지지 않게 하려고

혈관 아드레날린이 잘 듣게 만든다 혈압을 유지하려고

뇌 기억을 강하게 새긴다 (급성) / 해마에 부담을
준다 (만성) 위험을 기억하려고

뼈 뼈를 만드는 세포를 억제한다 지금 급하지 않은 일이라서

윤재승 이 목록을 보면 하나의 원리가 보이네요.

강 박사 말씀해 주시죠.

윤재승 지금 당장 필요한 데로 자원을 몰아 주고, 나중에 해도 되는 일은 미
룬다. 소화, 성장, 생식, 뼈 만들기 — 다 미룰 수 있는 일이죠.

강 박사 그게 코르티솔의 한 문장 요약입니다. 코르티솔은 예산 배분 담당자입니
다. 위기 상황에 예산을 재편성하는 거예요.

오태식 그런데 위기가 계속되면요?

강 박사 태식 님, 그게 문제입니다. 미루기가 계속되면 미룬 것들이 무너집니다.
뼈가 약해지고, 근육이 줄고, 소화가 나빠지고, 감염에 약해집니다. 2장에
서 본 알로스타시스 부하가 정확히 이겁니다.
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[표 3-5] 코르티솔 — 급성일 때와 만성일 때

급성 (몇 시간) 만성 (몇 달~몇 년)

면역 과잉 염증을 억제한다 (좋다) 감염 방어가 약해진다

기억 위험을 강하게 새긴다 해마가 위축되고 기억이 나빠진다

혈당 뇌에 연료를 공급한다 인슐린 저항성, 혈당이 올라간다

근육 아미노산을 동원한다 근육이 줄어든다

뼈 잠시 미룬다 골밀도가 떨어진다

기분 각성이 올라간다 우울·불안 위험이 올라간다

강 박사 같은 호르몬입니다. 시간의 길이가 부호를 뒤집습니다.

3.5 두 개의 자물쇠, 하나의 열쇠

강 박사 이제 이 강의에서 가장 중요한 대목 중 하나입니다. 코르티솔을 받는
자물쇠가 두 개예요.

[용어] MR과 GR — 두 개의 코르티코스테로이드 수용체
MR (mineralocorticoid receptor, 광물코르티코이드 수용체) — 원래 염
분 조절 호르몬(알도스테론)을 받는 자물쇠로 알려졌으나, 코르티솔도 받는
다. 코르티솔에 대한 결합력이 매우 강하다.
GR (glucocorticoid receptor,  당질코르티코이드 수용체) — 코르티솔을
받는 대표 자물쇠. 온몸 거의 모든 세포에 있다. 코르티솔에 대한 결합력이
MR보다 약 10배 약하다.

오태식 같은 호르몬을 받는 자물쇠가 왜 두 개나 필요합니까?

강 박사 태식 님, 이게 정말 아름다운 설계예요. 숫자로 보여 드리겠습니다.
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[표 3-6] MR과 GR — 결합력의 차이가 만드는 것

MR GR

코르티코스테로이드에 대한 결합
력(Kd) 약 0.5 nM (강함) 약 5 nM (10배 약함)

평상시(기저 농도, 약 1~5 nM)
의 점유율 67~90% 10% 미만

스트레스 시(100~1,000 nM)의
점유율 거의 포화 거의 포화

주로 하는 일 평상시 기본 유지, 해마 기
능 유지

스트레스 대응, 되먹임
브레이크

한소연 아! 그러니까 평소엔 MR만 켜져 있고, 스트레스가 오면 GR도 켜지
는 거네요.

강 박사 소연 님, 정확합니다. 하나의 호르몬으로 두 가지 다른 상태를 구별하는 겁
니다. 농도계 두 개를 다른 눈금으로 만들어 놓은 것과 같아요.

윤재승 자동차 계기판으로 치면, 하나는 0~10 눈금이고 하나는 0~100 눈금
인 거군요.

강 박사 훌륭한 비유입니다. 그리고 이 두 자물쇠가 하는 일이 서로 반대 방향
일 때가 있습니다. 해마에서 MR이 켜지면 기억 형성이 유지되고, GR이 세
게 켜지면 오히려 억제됩니다.

강 박사 이걸 시소라고 부릅니다. 이 강의 후반부의 핵심 개념이에요. 11장 전
체가 이 시소 이야기입니다. 오늘은 시소가 어떤 모습인지만 기억해 주세
요.
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[그림 3-3] MR과 GR의 점유율 곡선 — 하나의 호르몬, 두 개의 눈금

Reul & de Kloet (1985)의 점유율 수치를 바탕으로 재구성.

3.6 브레이크와 그 고장

강 박사 HPA 축에는 브레이크가 있습니다. 코르티솔이 올라가면 그 코르티솔
이 위로 올라가서 시상하부와 뇌하수체를 끕니다.

오태식 자기가 자기를 끄는 거네요.

강 박사 네. 이걸 음성 되먹임이라고 합니다.

[용어] 음성 되먹임 (negative feedback, 陰性 되먹임)
결과물이 다시 출발점으로 돌아가 그 출발점을 끄는 조절 방식. 보일러가 방
을 데우면 그 온기가 온도조절기를 꺼 버리는 것과 같다.
몸의 호르몬 축은 대부분 이 방식으로 조절된다. 되먹임이 고장 나면 호르몬
이 계속 올라간다.
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한소연 이게 고장 날 수도 있어요?

강 박사 고장 납니다. 그리고 그 고장을 재는 검사가 있어요.

[용어] 덱사메타손 억제 검사 (dexamethasone suppression test)
저녁에 덱사메타손(강력한 인공 스트레스 호르몬)을 조금 먹인 뒤, 다음 날
아침 혈액 속 코르티솔을 잰다.
브레이크가 정상이면 — 덱사메타손이 브레이크를 밟아서 아침 코르티솔이
뚝 떨어진다.
브레이크가 고장 났으면 — 덱사메타손을 줘도 코르티솔이 안 떨어진다. 이
걸 '억제 실패'라고 한다.
→ 우울증 환자의 일부, 그리고 만성 스트레스 상태에서 억제 실패가 관찰된
다는 보고가 있다. 다만 진단 검사로 쓰기에는 정확도가 부족해서, 지금은 주
로 연구용과 부신 질환 감별용으로 쓴다.

윤재승 그러니까 "코르티솔이 높다"가 아니라 "브레이크가 안 듣는다"가 진
짜 문제라는 거군요.

강 박사 윤 박사님, 그게 이 분야 30년의 결론입니다. 만성 스트레스 상태에
서 코르티솔 절대값은 오히려 정상이거나 낮을 수도 있습니다. 망가진 건 회
로의 반응성이에요.

한소연 그럼 혈액검사로 코르티솔만 재면 안 되겠네요?

강 박사 한 번 재는 걸로는 거의 아무것도 알 수 없습니다. 최소한 하루 곡선을
봐야 합니다. 코르티솔은 아침에 최고, 밤에 최저인 뚜렷한 하루 리듬을 갖
거든요.

[표 3-7] 코르티솔의 하루 리듬 (건강한 성인 기준)

시각 상태 대략적 혈중 농도

기상 직후 하루 중 최고 10~20 μg/dL

기상 30분 후 기상 직후보다 50~75% 더 상승 (기상 코르티솔 반응) —

정오 내려가는 중 5~10 μg/dL

저녁 낮다 3~7 μg/dL

자정 무렵 하루 중 최저 3 μg/dL 미만
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오태식 그럼 오전에 잰 것과 오후에 잰 걸 비교하면 아무 의미가 없겠네요.

강 박사 정확합니다. 그리고 이건 인삼 연구를 읽을 때도 중요합니다. "인삼
이 코르티솔을 낮췄다"는 보고를 보면, 언제 쟀는지부터 확인해야 합니다.

3.7 빠른 선 — 자율신경과 심박변이도

강 박사 이제 빠른 쪽을 봅시다.

[용어] 자율신경계 (autonomic nervous system, 自律神經系)
의식하지 않아도 저절로 작동하는 신경. 심장, 소화기, 혈관, 땀샘 등을 조절
한다. 두 갈래로 나뉜다.
교감신경 — 싸우거나 도망갈 때. 심박↑, 혈압↑, 동공 확대, 소화 정지.
부교감신경 — 쉬고 소화할 때. 심박↓, 소화 촉진. 주된 전선이 미주신경이
다.

한소연 둘이 반대로 작동하는 거네요.

강 박사 반대라기보다 동시에 켜져 있고 균형이 바뀝니다. 자동차의 액셀과 브레
이크를 둘 다 살짝 밟고 있다고 생각하시면 됩니다. 상황에 따라 어느 쪽에
힘을 더 주느냐가 바뀌는 거예요.

윤재승 그 균형을 측정할 수 있습니까?

강 박사 있습니다. 심박변이도라고 합니다.

[용어] 심박변이도 (heart rate variability, HRV, 心搏變異度)
심장 박동과 박동 사이의 시간 간격이 얼마나 들쭉날쭉한가를 재는 지표.
→ 직관과 반대: 심장이 일정하게 뛰는 게 좋아 보이지만, 실제로는 적당히
들쭉날쭉한 것이 건강한 상태다. 숨을 들이쉴 때 살짝 빨라지고 내쉴 때 살
짝 느려지는 것이 정상이며, 이 변동 폭이 클수록 부교감신경(미주신경)이
잘 작동한다는 뜻이다.
변동 폭이 줄어든 상태는 만성 스트레스, 그리고 심근경색 후 예후 악화와 연
관이 보고되어 있다.

오태식 요즘 스마트워치에 그거 나오던데요.
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강 박사 나옵니다. 다만 두 가지를 아셔야 해요. 첫째, 개인 간 차이가 매우 커서
남과 비교하는 건 거의 의미가 없습니다. 둘째, 같은 사람의 시간에 따른 변화
를 보는 것은 의미가 있을 수 있습니다.

강 박사 그리고 인삼 이야기와 관련해서 — 나중에 볼 임상시험 하나가 이 심박변
이도를 지표로 썼습니다.

3.8 신경이 염증을 끄는 회로

강 박사 하나만 더 보겠습니다. 2000년대 초에 발견된, 좀 놀라운 회로입니
다.

윤재승 미주신경 염증 반사 말씀이시죠.

강 박사 네. 설명을 좀 드리면 이렇습니다. 몸에 염증이 생기면 그 신호가 미주
신경을 통해 뇌로 올라갑니다. 그러면 뇌가 미주신경을 통해 다시 내려보내는 신
호로 염증을 끕니다.

한소연 신경이 염증을 끈다고요?

강 박사 구체적으로는 미주신경 끝에서 나온 아세틸콜린이 대식세포에 붙어
서 염증 물질(TNF-α) 분비를 줄입니다. 실험적으로 미주신경을 자극하면
염증이 실제로 줄어드는 것이 확인됐습니다.

오태식 그럼 신경계와 면역계가 정말로 붙어 있는 거네요.

강 박사 태식 님, 지난주에 본 '다대다 배선'의 가장 선명한 예입니다. 그리고
한 회로를 건드리면 다른 계통이 함께 움직이는 이유이기도 하고요.
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[그림 3-4] 신경과 면역의 왕복 회로 — 미주신경 염증 반사

콜린성 항염 경로의 개념 도해. 3장 참고문헌 종합.

3.9 여기서 인삼이 처음 등장합니다

강 박사 자, 이제 소연 님이 아침에 물어보신 것에 답하겠습니다.

강 박사 오늘 우리는 스트레스 신호가 뇌에서 출발해서 부신을 거쳐 코르티솔
이 되고, 그 코르티솔이 온몸의 세포에서 GR이라는 자물쇠에 붙는 걸 봤습
니다. 그 GR이 유전자를 켜고 끄면서 혈당, 면역, 기분, 뼈가 함께 움직이
고요.

강 박사 1997년, 한국 연구팀이 이런 실험을 했습니다.
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[근거 카드] 진세노사이드 Rg1은 GR의 '기능적 리간드'다 (Lee 등, 1997)

① 무엇을 했나 — GR을 가진 세포에 방사성으로 표시한 덱사메타손(GR에
확실히 붙는 물질)을 넣어 자리를 채운 뒤, Rg1을 넣어서 덱사메타손을 밀어
내는지 봤다.
② 무엇을 봤나 — Rg1이 덱사메타손을 밀어냈다. 즉 같은 자리에 붙는다. 그
리고 GR이 켜졌을 때만 작동하는 유전자 스위치(GRE 리포터)가 실제로 켜
졌다.
③ 그래서 — Rg1은 GR에 붙어서 GR을 켤 수 있는 물질, 곧 기능적 리간드
다.
④ 사다리 위치 — 2칸(결합) + 3칸(활성). 세포 수준이다.

[용어] 리간드 (ligand, 配位子)
수용체에 붙는 물질을 통틀어 이르는 말. 라틴어 '묶다(ligare)'에서 왔다.
자기 리간드(내인성 리간드) — 몸이 스스로 만들어 그 수용체에 쓰라고 진
화시킨 물질. GR에게는 코르티솔이 자기 리간드다.
외래 리간드(외인성 리간드) — 밖에서 들어온 물질인데 그 수용체에 붙는
것. 약, 식물 성분, 환경 화학물질 등.
→ 진세노사이드는 외래 리간드 후보다.

한소연 그럼 인삼이 스트레스에 좋다는 게 증명된 거예요?

강 박사 (고개를 저으며) 소연 님, 아닙니다. 그리고 왜 아닌지가 오늘 마지막
이야기예요.

첫째, 필요한 농도가 다릅니다. 코르티솔은 나노몰 농도에서 GR을 켭니다.
Rg1은 마이크로몰이 필요해요. 지난주에 말씀드린 그 천 배입니다.

윤재승 그러니까 Rg1은 GR에 붙긴 붙는데 아주 약하게 붙는다는 거군요.

강 박사 정확합니다. 그리고 — 이게 반전인데 — 그 약함이 오히려 흥미로운 성
질일 수 있습니다.

2011년에 나온 연구를 보시죠.
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[근거 카드] Rg1 — 식물에서 온 GR 작용제 (Du 등, 2011)

① 무엇을 했나 — 생쥐에게 Rg1을 주고, 강력한 인공 스테로이드인 덱사메
타손과 비교했다.
② 무엇을 봤나 — Rg1은 GR을 통해  항염증 효과를 냈다. GR을 막는 약
(RU486)을 함께 주면 그 효과가 사라졌다. 즉 GR을 경유한 효과가 맞다.
③ 그런데 — 덱사메타손이 일으키는 혈당 상승과 골밀도 감소 같은 부작용
은 뚜렷이 적었다.
④ 사다리 위치 — 4칸(동물). 사람에서는 아직 확인되지 않았다. 🟠 예비

오태식 효과는 비슷한데 부작용이 적다고요? 그럼 좋은 거 아닙니까?

강 박사 태식 님, 그 문장 그대로 광고에 실리면 그건 거짓말이 됩니다. 왜냐
하면 '생쥐에서'라는 세 글자가 빠지기 때문입니다.

강 박사 다만 이 결과가 시사하는 기전은 진짜 흥미롭습니다. 약하게 붙는 열쇠
는 자물쇠를 완전히 열지 못합니다. 반쯤 엽니다. 그리고 반쯤 열린 자물쇠는 완
전히 열린 자물쇠와 다른 유전자 조합을 켭니다.

윤재승 부분 작용제 말씀이시군요.

강 박사 네. 10장에서 정면으로 다룰 개념입니다. 오늘은 이 문장만 기억해 주
세요.

약하게 붙는다는 것은 '효과가 없다'는 뜻이 아니라 '다르게 작동한다'는 뜻
일 수 있다.
다만 그 '다름'이 사람에게서도 나타나는지는 아직 확인되지 않았다.

강 박사 마지막으로, 사람 대상 시험 하나를 소개하고 마치겠습니다.
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[근거 카드] 고스트레스 성인 대상 홍삼 6주 시험 (Baek 등, 2019)

① 설계 — 스트레스 수준이 높은 성인 63명을 무작위로 나누어 홍삼군 32
명, 위약군 31명. 6주간 이중맹검.
② 무엇을 쟀나 — 우울 척도, 스트레스 반응 척도, 지속수행검사(집중력),
혈중 지질, 카테콜아민, 염증 지표, 심박변이도.
③ 결과 — 홍삼군에서  에피네프린(아드레날린)이 유의하게 감소했다(p =
0.043). 중성지방은 정상 범위 안에서 유의하게 증가했다(p = 0.048). 그리
고 지속수행검사에서 시간에 따른 군간 차이가 나타났다.
④ 저자들의 결론 — 홍삼이 교감신경을 안정시키고 인지에 도움을 줄 가능
성이 있다.
⑤ 사다리 위치 — 5칸(사람, 소규모). 🟠 예비

한소연 63명이면 적은 건가요?

강 박사 적습니다. 그리고 정직하게 말씀드리면 — 우울 척도와 스트레스 척도
자체에서는 뚜렷한 차이가 안 나왔습니다. 나온 건 아드레날린 하나와 집중력
검사예요.

윤재승 여러 지표를 재면 그중 몇 개는 우연히 유의하게 나올 수 있죠.

강 박사 그 지적이 정확합니다. 그래서 이 연구는 🟠 예비입니다. 방향을 가리
키는 표지판이지 결론이 아니에요.

오태식 박사님은 인삼 전공이신데 왜 이렇게 깎아내리십니까?

강 박사 (웃으며) 태식 님, 깎아내리는 게 아니라 정확히 말하는 겁니다. 그리고 이
게 이 강의를 하는 이유예요. 인삼이 정말로 뭔가를 한다면, 그건 부풀린 주
장 위에서가 아니라 정확한 좌표 위에서 확인되어야 합니다.
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[그림 3-5] 코르티솔과 Rg1 — 같은 자물쇠, 천 배 다른 농도

Lee et al. (1997), Du et al. (2011)의 보고 농도 범위를 개념적으로 대비.
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3.10 오늘의 정리

3장 요약

① 서로 다른 자극이 같은 뼈대의 반응을 일으킨다. 이것이 스트레스 반응이
다. ● 확립

② 스트레스 반응에는 두 갈래가 있다.  자율신경(1~2초)과  HPA 축(3~15
분). ● 확립

③ 코르티솔은 나쁜 호르몬이 아니라 예산 배분 담당자다. 급성일 때와 만성
일 때 효과의 부호가 뒤집힌다. ● 확립

④ 코르티솔을 받는 자물쇠는 둘(MR, GR)이고, 결합력이 10배 다르다. 그
래서 하나의 호르몬으로 두 가지 상태를 구별한다. 여기에 시소가 있다. ●
확립

⑤ 문제는 코르티솔의 절대값보다 되먹임 브레이크의 반응성이다. ● 유력

⑥ 진세노사이드 Rg1이 GR에 붙어서 GR을 켠다는 것은 1997년에 세포 수
준에서 보고되었다. ● 유력(세포 수준)

⑦ 다만 필요한 농도가 코르티솔의 약 1,000배다. 그리고 동물에서 관찰된
'효과는 유지, 부작용은 감소' 프로필은 아직 사람에서 확인되지 않았다. 🟠
예비

한소연 오늘은 좀 어려웠어요.

강 박사 오늘이 이 강의에서 가장 빽빽한 날 중 하나였습니다. 그래도 소연
님, 한 문장만 가져가시면 됩니다. "인삼 성분이 스트레스 호르몬의 자물쇠에
약하게 붙는다는 관찰이 있고, 그 관찰은 세포와 동물까지 올라왔지만 사람에서는
아직 초기 단계다."

오태식 다음 주는요?

강 박사 오늘 코르티솔 하나만 봤죠. 다음 주는 호르몬 전체를 봅니다. 그리고
왜 어떤 호르몬은 세포 안까지 들어가고 어떤 호르몬은 문 앞에서 멈추는지
를 가르겠습니다. 그 구별이 이 책 전체의 갈림길입니다.
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4장 전령들의 세계

[그림 4-0] 혈관을 따라 흘러가는 전령들, 어떤 것은 문 앞에서 멈추고 어떤 것은 안으로 들
어간다

넷째 주. 소연이 노트를 펼치며 말했다.

한소연 박사님, 제가 지난주에 집에 가서 생각해 봤는데요. 코르티솔은 세포
안까지 들어간다고 하셨잖아요. 그런데 인슐린은 세포 밖에서 신호만 준다
고 들었어요. 왜 다른 거예요?

강 박사 소연 님. 오늘 강의를 통째로 미리 물어보셨습니다.
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강 박사 오늘의 답을 미리 한 줄로 드리면 이렇습니다. 기름에 녹느냐 물에 녹느
냐, 그 하나가 모든 걸 가릅니다.

이 장에서 다룰 것

① 호르몬이라는 개념은 어떻게 발견되었나
② 두 세계를 가르는 선 — 지용성이냐 수용성이냐
③ 지용성 전령들 — 코르티솔, 알도스테론, 성호르몬, 갑상선호르몬, 비타
민 D
④ 혈액 속의 완충 — 운반 단백질과 '유리 호르몬'
⑤ 문지기 효소 — 왜 코르티솔이 아무 데서나 MR을 켜지 못하는가
⑥ 수용성 전령의 대표 — 인슐린과 막수용체
⑦ 지방과 장도 내분비 기관이다
⑧ 호르몬을 잰다는 것의 어려움
⑨ 인삼 성분은 어느 세계에 속하는가

한 문장으로 — 호르몬을 지용성과 수용성으로 가르고, 진세노사이드가 어
느 쪽 세계의 문법을 따르는지를 확인합니다.

왜 이 장이 중요한가 — 이 책의 주제인 핵수용체는 지용성 전령만 받습니
다. 그래서 진세노사이드가 지용성 세계에 속하는지 아닌지가 이 책 전체의
성립 조건입니다. 결론부터 말하면 — 골격은 지용성인데 당이 붙어서 애매
합니다. 그 애매함이 8장과 9장의 주제가 됩니다.

4.1 화학 전령이라는 발견

강 박사 1902년, 영국의 베일리스와 스탈링이라는 두 연구자가 개의 소장을
가지고 실험을 했습니다.

당시 상식은 이랬습니다. "음식이 소장에 도착하면 신경이 이자에 신호를 보
내서 소화액을 내보내게 한다."

오태식 그럴듯한데요.

강 박사 그래서 그들은 확인해 보기로 했습니다. 소장으로 가는 신경을 전부 잘
랐습니다.
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한소연 그럼 신호가 안 갈 거 아니에요?

강 박사 그런데 소화액이 나왔습니다.

윤재승 신경이 아니었군요.

강 박사 네. 그들은 소장 점막을 갈아서 즙을 낸 다음 그걸 혈관에 주사했습니
다. 그랬더니 이번에도 소화액이 나왔어요. 그래서 결론을 냈습니다. 신호
가 신경이 아니라 혈액을 타고 간다. 그 물질에 '세크레틴'이라는 이름을 붙였
고, 이런 물질을 통틀어 호르몬이라 부르기로 했습니다.

[용어] 호르몬 (hormone)
그리스어 '자극하다, 흥분시키다(hormao)'에서 온 말. 스탈링이 1905년에
처음 썼다.
어떤 기관에서 만들어져 혈액을 타고 이동한 뒤, 멀리 있는 다른 기관에서 작
용하는 화학 물질.
→ 핵심 요건은 셋: ① 특정 세포가 만든다 ② 혈액을 타고 간다 ③ 표적 세포
에 수용체가 있어야 작용한다.
수용체가 없는 세포는 그 호르몬이 아무리 많이 지나가도 아무 반응을 하지
않는다.

강 박사 세 번째가 중요합니다. 호르몬은 혈액을 타고 온몸을 돕니다. 그런데 반응
하는 건 수용체를 가진 세포뿐이에요.

오태식 방송은 온 동네에 나가는데 라디오를 가진 집만 듣는 거네요.

강 박사 태식 님이 오늘도 비유를 만들어 주셨네요. 그리고 그 비유를 한 걸
음 더 밀면 오늘의 주제가 나옵니다. 어떤 라디오는 대문 앞에 놓여 있고, 어떤
라디오는 안방 금고 속에 있습니다.

4.2 두 세계를 가르는 선

강 박사 자, 오늘의 중심 표입니다.
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[표 4-1] 호르몬을 가르는 하나의 기준 — 무엇에 녹는가

수용성 세계 지용성 세계

녹는 곳 물(혈액)에 잘 녹는다 기름에 녹는다. 물에는 잘 안 녹는다

대표 선수 인슐린, 글루카곤, 성장호르
몬, 아드레날린, 렙틴

코르티솔, 알도스테론, 에스트로겐, 테스토
스테론, 갑상선호르몬, 비타민 D

세포막을
통과하나

못 한다 (세포막이 기름이라
서) 통과한다 (세포막이 기름이라서)

수용체 위
치 세포 표면 세포 안(세포질·핵)

혈액 속 이
동 그냥 녹아서 다닌다 운반 단백질에 실려 다닌다

반응 속도 초~분 시간~일

효과 지속 짧다 길다

최종 작용 효소를 켜고 끈다 유전자를 켜고 끈다

한소연 어? 세포막이 기름이라서 지용성은 통과하고 수용성은 못 한다고요?

강 박사 소연 님, 그게 오늘의 열쇠 문장입니다. 세포막은 기름막입니다.

[용어] 세포막 (cell membrane)
세포를 감싸는 껍질. 지질(기름 성분) 분자가 두 겹으로 나란히 서 있는 구조
라 지질 이중층이라고 부른다. 두께는 약 5나노미터, 머리카락 굵기의 2만분
의 1이다.
→ 왜 이게 중요한가: 기름과 물은 안 섞인다. 그래서 기름에 녹는 물질은 이
막을 그냥 통과하고, 물에 녹는 물질은 통과하지 못한다. 물에 녹는 물질이
세포 안으로 들어가려면 반드시 전용 통로나 운반 단백질이 있어야 한다.

윤재승 그러니까 지용성 호르몬은 무단출입이 가능한 거군요.

강 박사 정확합니다. 그리고 그래서 지용성 호르몬은 세포 안에서 수용체를 만납
니다. 그 수용체가 바로 핵수용체예요.

오태식 그러면 지용성 호르몬이 훨씬 강력한 거 아닙니까? 안까지 들어가니
까.
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강 박사 강력하다기보다 다르게 작동합니다.

수용성 호르몬은 빠르고 짧습니다. 인슐린이 붙으면 몇 초 안에 포도당 통로
가 세포 표면으로 나옵니다. 그리고 인슐린이 사라지면 곧 원상복귀돼요.

지용성 호르몬은 느리고 깁니다. 유전자를 켜서 새 단백질을 만들게 하니까,
효과가 나타나는 데 몇 시간이 걸리고, 한번 만들어진 단백질은 며칠 갑니다.

[표 4-2] 같은 일을 두 방식으로 — 혈당을 올린다면

아드레날린 (수용성) 코르티솔 (지용성)

방식 이미 있는 효소를 켠다 효소를 만드는 유전자를 켠다

걸리는 시간 수 초 1~수 시간

지속 수 분 수 시간~수 일

비유 창고 문을 연다 새 창고를 짓는다
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[그림 4-1] 두 세계의 전령 — 문 앞에서 멈추는 것과 안으로 들어가는 것

내분비학 표준 도해. 4장 참고문헌 종합.

4.3 지용성 세계의 전령들

강 박사 지용성 쪽을 한 명씩 소개하겠습니다. 이 여섯이 이 책의 주요 등장인
물입니다.
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[표 4-3] 지용성 전령 여섯과 그 자물쇠

전령 어디서 나오나 주된 일 자물쇠(핵수용
체)

코르티솔 부신 겉질 스트레스 대응, 혈당·염
증 조절 GR, MR

알도스테론 부신 겉질 나트륨 유지, 혈압 MR

에스트라디올 난소(폐경 후엔 지방
조직) 생식, 뼈, 혈관, 뇌 ERα, ERβ

테스토스테론 고환·부신 근육, 뼈, 성 기능 AR

갑상선호르몬 (T3/
T4) 갑상선 전신 대사율의 다이얼 TRα, TRβ

활성 비타민 D 피부→간→콩팥에서
완성 칼슘, 뼈, 면역 VDR

한소연 비타민 D가 왜 호르몬이에요?

강 박사 좋은 질문입니다. 이름만 비타민이고 하는 일은 완전히 호르몬입니다.

[용어] 비타민 D는 왜 호르몬인가
비타민의 정의 — 몸이 못 만들어서 반드시 먹어야 하는 미량 영양소.
호르몬의 정의 — 몸이 만들어서 혈액으로 보내 다른 기관에서 작용하는 물
질.
비타민 D는 햇빛을 받으면 피부에서 만들어집니다. 그리고 간과 콩팥을 거
쳐 활성형이 된 뒤 혈액을 타고 가서 VDR이라는 핵수용체에 붙습니다.
→ 그러니까 정의상 호르몬이다. 20세기 초 발견 당시 결핍병(구루병)을 막
는 식품 성분으로 먼저 알려져서 '비타민'이라는 이름이 굳어졌을 뿐이다.

윤재승 여기가 이 책에 중요한 대목입니다. 밖에서 온 물질이 사람의 핵수용
체에 직접 붙는 사례가 이미 존재한다는 거니까요.

강 박사 정확합니다. 두 가지 선례가 있습니다.
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[표 4-4] 음식에서 온 물질이 사람의 핵수용체에 붙는 확립된 사례

물질 어디서 오나 자물쇠 작동 농도 근거

활성 비타민 D 햇빛 + 음식(생선,
달걀) VDR 나노몰(nM)

대 ● 확립

레티노산 (비타민
A 유도체)

음식(간, 당근의 베
타카로틴) RAR, RXR 나노몰(nM)

대 ● 확립

담즙산 몸이 만들고 장내
세균이 변형 FXR 마이크로몰

(μM)대 ● 확립

지방산·그 산물 음식과 지방 분해 PPAR 마이크로몰
(μM)대 ● 확립

진세노사이드 인삼 GR, ER, PPARγ
등 보고

마이크로몰
(μM)대

● 유력~
🟠 예비

오태식 맨 아랫줄만 등급이 다르네요.

강 박사 태식 님, 정확히 그게 이 책이 있는 이유입니다. 위의 네 줄은 확립입니
다. 맨 아랫줄은 아직 아닙니다. 그리고 위의 네 줄이 확립되었다는 사실이 맨
아랫줄을 그럴듯하게 만들지만, 증명하지는 못합니다.

4.4 혈액 속의 완충 — 유리 호르몬

강 박사 지용성 호르몬에는 문제가 하나 있습니다. 혈액은 물인데 지용성 호르몬
은 물에 잘 안 녹습니다.

한소연 그럼 어떻게 다녀요?

강 박사 배를 탑니다. 운반 단백질이라는 배예요.
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[표 4-5] 주요 운반 단백질

운반 단백질 태우는 호르몬 실려 다니는 비율

CBG (코르티코스테로이드 결합 글로불
린) 코르티솔 약 80~90%

SHBG (성호르몬 결합 글로불린) 테스토스테론, 에스트라디
올 약 60~80%

TBG (갑상선호르몬 결합 글로불린) T4, T3 약 99% 이상

알부민 위 전부를 느슨하게 나머지의 상당 부
분

윤재승 갑상선호르몬은 99% 이상이 실려 있다고요? 그럼 실제로 일하는 건
1%도 안 되겠네요.

강 박사 윤 박사님, 그게 핵심입니다.

[용어] 유리 호르몬 가설 (free hormone hypothesis, 遊離 호르몬)
배에 실려 있는 호르몬은 일을 하지 않는다. 배에서 내려 혼자 떠다니는 것,
곧 유리(자유) 호르몬만이 세포 안으로 들어가 작용한다는 가설.
→ 왜 중요한가: 혈액검사에서 나오는 '총 코르티솔'은 배에 실린 것까지 다
센 값이다. 실제로 일하는 것은 그중 5~10%뿐이다.
그래서 임신이나 경구 피임약 복용처럼 운반 단백질 양이 변하는 상황에서
는, 총 호르몬 수치가 크게 변해도 유리 호르몬은 거의 그대로일 수 있다.

한소연 그럼 총 수치만 보면 오해할 수 있겠네요.

강 박사 자주 오해합니다. 그리고 인삼 연구에서도 같은 문제가 나옵니다. 인삼
성분 중 상당수도 혈액 속 단백질에 붙어서 다니거든요. "혈중 농도가 이만
큼 나왔다"는 값이, "자물쇠까지 갈 수 있는 양이 이만큼이다"와 다를 수 있습니
다. 9장에서 다시 다룹니다.

강 박사 배가 왜 필요한지도 정리하겠습니다.

79



운반 단백질이 하는 세 가지 일
① 녹여 준다 — 물에 안 녹는 걸 혈액에 실어 나른다
② 완충한다 — 갑자기 확 올라가거나 확 떨어지지 않게 저수지 역할을 한다
③ 지켜 준다 — 간에서 너무 빨리 분해되거나 콩팥으로 빠져나가는 것을 막
는다

4.5 문지기 효소 — 조직이 스스로 정한다

강 박사 지난주에 이상한 걸 하나 남겨 뒀습니다. 기억하시나요? MR은 코르티
솔에도 붙는데, 왜 콩팥에서는 알도스테론만 일을 하는가.

오태식 아, 그러네요. 코르티솔이 알도스테론보다 혈액에 훨씬 많다고 하셨
죠.

강 박사 백 배에서 천 배 많습니다. 그럼 콩팥의 MR은 늘 코르티솔에 점령당
해 있어야 하는데, 실제로는 알도스테론이 일합니다. 왜일까요?

한소연 MR이 알도스테론을 더 좋아하나요?

강 박사 아닙니다. 결합력은 거의 같습니다. 답은 수용체가 아니라 조직에 있었
어요.

[용어] 11β-HSD2 (11베타-하이드록시스테로이드 탈수소효소 2형)
콩팥, 대장, 침샘 등에 있는 효소. 코르티솔을 코르티손이라는 비활성 형태
로 바꿔 버린다.
즉 이 효소가 있는 조직에서는 코르티솔이 MR에 닿기 전에 파괴된다. 그래
서 그곳의 MR은 알도스테론만 만난다.
→ 이 효소가 유전적으로 없는 사람은 코르티솔이 MR을 계속 켜서 심한 고
혈압이 생긴다(겉보기 광물코르티코이드 과잉 증후군). 감초를 아주 많이 먹
으면 이 효소가 억제되어 같은 일이 벌어질 수 있다.

윤재승 감초요?

강 박사 네. 감초의 글리시리진 성분이 이 효소를 막습니다. 실제로 감초를 많
이 먹고 고혈압과 저칼륨혈증이 생긴 사례 보고가 여럿 있습니다. ● 확립
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오태식 한약재가 그런 일을 할 수 있다는 거군요.

강 박사 태식 님, 그리고 이게 오늘의 두 번째 열쇠 문장입니다.

선택성은 수용체가 정하는 것이 아니라 조직이 정할 수도 있다.

강 박사 이 원리가 인삼 이야기에도 그대로 적용됩니다. 어떤 성분이 어떤 수
용체에 붙느냐만 보면 절반만 본 겁니다. 그 성분이 그 조직에 도달하는가, 그
조직에 그 성분을 파괴하는 효소가 있는가를 함께 봐야 합니다.

4.6 수용성 세계의 대표 — 인슐린

강 박사 반대편 세계도 잠깐 봐야 합니다. 대표는 인슐린이에요.

[용어] 인슐린 (insulin)
이자(췌장)의 베타세포에서 나오는 단백질 호르몬. 아미노산 51개로 이루어
져 있다.
하는 일 — 혈액 속 포도당을 세포 안으로 들여보낸다. 그리고 남는 에너지
를 저장 모드로 돌린다(지방 합성, 글리코겐 합성).
→ 인슐린을 '혈당 낮추는 호르몬'으로만 아는 경우가 많은데, 정확히는 '저장
하라'는 신호다. 혈당이 내려가는 것은 그 결과다.

한소연 인슐린은 세포 안에 못 들어간다고 하셨죠?

강 박사 못 들어갑니다. 아미노산 51개짜리 단백질이라 물에 잘 녹고, 그래서
기름막을 통과할 수 없어요. 대신 세포 표면에 인슐린 수용체가 튀어나와 있
습니다.

강 박사 인슐린이 그 수용체에 붙으면 수용체의 세포 안쪽 부분이 모양을 바꾸면
서 스스로 인산을 붙입니다. 그러면 그 인산에 다음 단백질이 붙고, 또 그다음
이 붙고 — 이게 릴레이처럼 이어집니다.
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[용어] 신호전달 연쇄 (signaling cascade)
세포 표면에서 받은 신호가 세포 안의 단백질들을 차례로 거치며 전달되는
과정. 폭포처럼 이어진다고 해서 '캐스케이드'라 부른다.
→ 왜 여러 단계를 거치나: 증폭하기 위해서다. 한 단계마다 신호가 수십~수
백 배로 커진다. 수용체 하나가 켜지면 최종적으로 수만 개의 분자가 움직인
다.

윤재승 그리고 이 여러 단계가 끼어들 지점이 많다는 뜻이기도 합니다. 인슐
린 저항성이 생기는 이유가 대개 그 중간 어딘가가 막혀서예요.

강 박사 정확합니다.

오태식 그럼 정리하면 이렇습니까? 수용성은 문 앞에서 벨을 누르고 안에 있
는 사람들이 릴레이로 소식을 전한다. 지용성은 그냥 열쇠 들고 들어가서
금고를 직접 연다.

강 박사 태식 님, 그게 오늘 강의의 요약입니다.

[그림 4-2] 인슐린과 코르티솔 — 두 가지 신호 전달 방식

내분비 신호전달 표준 도해. 4장 참고문헌 종합.
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4.7 지방도 장도 내분비 기관이다

강 박사 20세기 내내 내분비학의 지도는 이랬습니다. 뇌하수체, 갑상선, 부
신, 이자, 난소·고환. 이 다섯이 호르몬을 내는 기관이라고요.

윤재승 그 지도가 1994년에 무너졌죠.

강 박사 렙틴 이야기 해 주시겠습니까?

윤재승 록펠러 대학의 프리드먼 연구팀이 아주 뚱뚱한 생쥐의 유전자를 추적
해서, 그 생쥐한테 없는 유전자를 찾아냈습니다. 그 유전자가 만드는 단백질
이 렙틴이었어요. 그리고 그건 지방조직이 만들고 있었습니다.

[용어] 렙틴 (leptin)
그리스어 '마른(leptos)'에서 온 이름.  지방세포가 만들어 혈액으로 내보내
는 호르몬이다.
하는 일 — 뇌의 시상하부에 "우리 몸에 지방이 이만큼 있다"고 보고한다. 렙
틴이 높으면 뇌는 식욕을 줄이고 에너지 소비를 늘린다.
→ 의미: 지방은 단순한 저장 창고가 아니라 자기 상태를 보고하는 내분비 기
관이다. 이 발견 이후 지방조직이 만드는 호르몬이 수십 종 확인되었고, 이
를 통틀어 아디포카인이라 부른다.

한소연 그럼 살이 찌면 렙틴이 많아져서 덜 먹게 되는 거 아니에요?

윤재승 소연 님, 그래야 하는데 그렇게 안 됩니다. 비만한 사람은 렙틴이 오
히려 높습니다. 그런데 뇌가 그 신호를 잘 못 읽어요. 이걸 렙틴 저항성이라
고 합니다.

강 박사 그리고 여기에 인삼 연구가 하나 있습니다.
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[근거 카드] Rb1과 렙틴 저항성 (Wu 등, 2014)

① 무엇을 했나 — 고지방 식이로 비만해진 생쥐에게 진세노사이드 Rb1을
투여했다.
② 무엇을 봤나 — 뇌의 염증 지표가 줄고 렙틴 저항성이 완화되었다고 보고
되었다.
③ 사다리 위치 — 4칸(동물). 🟠 예비
④ 주의 — 이 결과가 사람에게서 재현된 적은 없다. 그리고 생쥐에게 준 용
량을 사람 체중으로 환산하면 시판 제품 섭취량보다 훨씬 많은 경우가 흔하
다. 이 환산 문제는 9장에서 정면으로 다룬다.

강 박사 장도 마찬가지입니다. 장은 소화만 하는 기관이 아니에요.

[표 4-6] 장이 만드는 대표적 호르몬

호르몬 언제 나오나 하는 일

세크레틴 산성 죽이 십이지장에 오
면 이자에서 중탄산염 분비

콜레시스토키닌
(CCK) 지방·단백질이 들어오면 담즙 배출, 포만감

GLP-1 음식이 소장에 도달하면 인슐린 분비 증폭, 위 비움 지연, 포만
감

그렐린 위가 비면 배고픔 신호

한소연 GLP-1은 요즘 살 빼는 주사 아니에요?

강 박사 맞습니다. 그 약이 바로 이 호르몬을 흉내 낸 것입니다. 그런데 여기
서 오늘의 마지막 준비가 하나 됩니다. GLP-1은 우리가 무엇을 먹느냐에 따
라 나오는 양이 달라집니다.

윤재승 그러니까 먹는 것이 호르몬을 만든다는 거죠.

강 박사 그리고 그 장에는 세균이 100조 마리 살고 있습니다. 그 세균들이 우리
가 먹은 것을 바꿔 놓고요. 9장에서 이 세균들이 인삼 이야기의 주인공이
됩니다.
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4.8 호르몬을 잰다는 것

강 박사 짧게 하나만 더 하겠습니다. 호르몬 수치를 읽을 때 조심할 것들입니
다.

[표 4-7] 호르몬 측정의 다섯 가지 함정

함정 내용 예

① 시각 언제 쟀는지에 따라 값이 크게 다르다 코르티솔은 아침이 저녁의 3~5배

② 박동 계속 나오는 게 아니라 파도처럼 나온
다

성장호르몬, LH는 한 시간 반마다
분출

③ 유리분율 총량과 일하는 양이 다르다 갑상선호르몬은 99% 이상이 배에
실려 있다

④ 국소 vs
전신 조직 안 농도와 혈액 농도가 다르다 뇌 안에서 따로 만들어지는 스테로

이드가 있다

⑤ 감수성 같은 농도라도 수용체 수·상태에 따라
결과가 다르다 인슐린 저항성

오태식 그럼 피 한 번 뽑아서 나오는 숫자는 별로 못 믿겠네요.

강 박사 태식 님, "못 믿는다"기보다 "그 숫자 하나만으로는 판단할 수 없다"입니
다. 그리고 이 다섯 가지가 인삼 임상 연구를 읽을 때도 그대로 적용됩니다.
"인삼이 코르티솔을 낮췄다"는 보고를 만나면, ①번부터 ⑤번까지 차례로 물어보
십시오.

4.9 인삼 성분은 어느 세계인가

강 박사 오늘의 마지막입니다. 진세노사이드는 어느 쪽 세계에 속할까요?

한소연 스테로이드랑 골격이 같으니까 지용성 아니에요?

강 박사 소연 님, 반은 맞습니다. 골격은 지용성입니다. 그런데 그 골격에 당이
여러 개 붙어 있습니다.
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[용어] 배당체와 아글리콘 (glycoside / aglycone)
배당체 — 어떤 분자에  당이 붙어 있는 형태. 진세노사이드 대부분이 여기
해당한다.
아글리콘 — 그 당을  떼어 낸 알맹이 부분. 진세노사이드의 아글리콘이 곧
다마란 골격 부분이다.
→ 왜 중요한가: 당은 물에 아주 잘 녹는다. 그래서 당이 많이 붙을수록 물에
잘 녹고 기름막을 통과하기 어려워진다. 당을 떼어 낼수록 지용성이 커지고
세포 안으로 들어가기 쉬워진다.

강 박사 숫자로 보시죠.

[표 4-8] 진세노사이드의 크기·지용성과 스테로이드 호르몬의 비교

물질 분자량(Da) 붙은 당 개수 계산상 지용성(logP)

에스트라디올 272 0 기름 쪽

코르티솔 362 0 중간

덱사메타손 392 0 중간

Rb1 (인삼의 대표 성분) 1,109 4개 약 −1.9 (물 쪽)

Rg1 801 2개 약 −1.1 (물 쪽)

Rg3 (홍삼에서 생김) 785 2개 약 +2.3 (기름 쪽)

화합물 K (장에서 생김) 623 1개 약 +3.7 (기름 쪽)

윤재승 (표를 보며) 이거 대단히 중요한 표인데요. Rb1은 물 쪽이고 화합물
K는 기름 쪽입니다. 그럼 세포 안으로 들어가는 건 화합물 K겠네요.

강 박사 윤 박사님, 그 문장이 9장 전체의 결론입니다. 오늘 미리 말씀드리면
이렇습니다.
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우리가 인삼에서 먹는 것과, 우리 몸의 자물쇠를 실제로 만나는 것은 다른 물
질일 수 있다.
인삼에 가장 많이 들어 있는 Rb1은 너무 크고 물에 잘 녹아서 몸에 잘 안 들
어간다.
그런데 장내세균이 당을 떼어 내면, 절반 크기의 기름에 잘 녹는 물질이 된
다. 그것이 화합물 K다.

오태식 그러니까 우리가 삼킨 게 그대로 일하는 게 아니라, 장에서 다시 만들
어진 게 일한다는 겁니까?

강 박사 태식 님. 그리고 그것이 사람마다 다릅니다.

한소연 사람마다요?

강 박사 소연 님. 어떤 사람은 그 변환을 잘하고, 어떤 사람은 거의 못 합니
다. 인구의 30% 정도는 거의 못 만든다는 보고가 있어요.

한소연 그럼 그 사람들은 홍삼을 먹어도….

강 박사 그 이야기는 9장입니다. 오늘은 여기까지 하겠습니다.
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[그림 4-3] 당이 떨어질수록 기름 쪽으로 — 진세노사이드의 물리화학적 변신

표 4-8의 분자량·logP 값을 도시. 원전 23장 표 23-1 및 Christensen (2009) 기반.
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4.10 오늘의 정리

4장 요약

① 호르몬은 혈액을 타고 가서 수용체를 가진 세포에만 작용하는 화학 전령
이다. ● 확립

② 호르몬을 가르는 결정적 기준은 하나다. 물에 녹느냐 기름에 녹느냐. 세포
막이 기름막이기 때문이다. ● 확립

③ 지용성 호르몬만 세포 안으로 들어가 핵수용체를 만나고, 유전자를 직접
조절한다. ● 확립

④ 지용성 호르몬은 대부분 운반 단백질에 실려 다니고, 배에서 내린 유리 호
르몬만 일한다. ● 확립

⑤ 선택성은 수용체만 정하는 게 아니다. 조직에 있는 문지기 효소가 정하기
도 한다(11β-HSD2). ● 확립

⑥ 비타민 A와 D는 밖에서 온 물질인데 사람의 핵수용체에 나노몰 농도로
붙는다. 이 선례가 진세노사이드 가설의 근거가 된다. ● 확립

⑦ 진세노사이드는 골격은 지용성인데 당 때문에 수용성이다. 당이 떨어질수
록 지용성이 커진다. Rb1(당 4개)은 물 쪽, 화합물 K(당 1개)는 기름 쪽이
다. ● 확립

한소연 오늘 제일 놀란 건, 우리가 먹은 게 그대로 작용하는 게 아니라는 거예
요.

강 박사 소연 님, 그게 인삼 과학의 가장 중요한 발견 중 하나입니다. 그리고
그 발견이 왜 사람마다 인삼 효과가 다른가에 대한 가장 유력한 설명이기도 하
고요.

오태식 다음 주는 드디어 그 자물쇠 이야기입니까?

강 박사 네. 다음 주부터 두 번에 걸쳐 핵수용체 48종을 해부합니다. 구조를 뜯
어보고, 어느 자물쇠가 헐렁한지 가려낼 겁니다.
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5장 세포 안의 자물쇠

[그림 5-0] 세포 핵 속에서 DNA를 붙잡고 있는 단백질

다섯째 주. 강 박사가 자물쇠 하나와 열쇠 두 개를 탁자에 올려놓았다.

강 박사 오늘은 자물쇠를 뜯어보겠습니다. 진짜로 뜯어봐야 해요. 안이 어떻
게 생겼는지 모르면 "인삼이 붙는다"는 말이 무슨 뜻인지도 알 수 없으니까
요.

오태식 단백질 하나를 뜯어본다는 게 가능합니까?
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강 박사 가능합니다. 그리고 그 방법 덕분에 노벨상이 여럿 나왔습니다. 오늘
마지막에 그 이야기도 하겠습니다.

이 장에서 다룰 것

① 핵수용체는 어떻게 발견되었나 — 한 단백질에서 초가족으로
② 48이라는 숫자와 이름 붙이는 규칙
③ 다섯 구역의 설계도 — 핵수용체의 공통 구조
④ 자물쇠의 방 — 리간드 결합 도메인과 H12라는 스위치
⑤ 스위치가 부르는 손님들 — 보조활성인자와 보조억제인자
⑥ 짝짓기의 문법 — 혼자, 둘씩, 그리고 RXR이라는 허브
⑦ 작동 방식 세 부류
⑧ 고아 입양의 연대기 — 거꾸로 선 내분비학
⑨ 이 책의 주연 여섯

한 문장으로 — 핵수용체 48종이 공유하는 구조를 해부하고, 리간드가 붙었
을 때 실제로 무슨 일이 일어나는지를 원자 수준에서 확인합니다.

왜 이 장이 중요한가 — 10장에서 "인삼 성분이 정말 붙는가"를 채점할 때,
무엇을 재야 붙었다고 할 수 있는지의 기준이 여기서 나옵니다. 특히 H12라
는 작은 나선의 자세가 이 책 후반부의 핵심 개념입니다.

5.1 하나에서 마흔여덟으로

강 박사 1985년, 미국 솔크 연구소의 로널드 에번스 연구팀이 사람의 당질코르
티코이드 수용체(GR) 유전자를 처음으로 읽어 냈습니다. 코르티솔을 받는
그 자물쇠요.

한소연 그때까지는 몰랐어요?

강 박사 있다는 건 알았습니다. 1960년대에 시카고 대학의 엘우드 젠슨이 방
사성으로 표시한 에스트로겐을 쥐에게 주사했더니, 그게 자궁 세포 핵 안에
모이는 걸 봤거든요. 그래서 "핵 안에 뭔가 붙잡는 게 있다"는 걸 알았어
요. 그런데 그게 뭔지는 몰랐습니다.
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강 박사 1985년에 그 정체가 밝혀진 겁니다. 그리고 이듬해 흥미로운 일이 벌
어졌어요. 갑상선호르몬 수용체 유전자를 읽었더니 GR과 아주 비슷하게 생겼습
니다.

윤재승 다른 호르몬을 받는데 구조가 비슷했다?

강 박사 네. 그리고 비타민 D 수용체, 레티노산 수용체, 에스트로겐 수용체
— 하나씩 읽을 때마다 같은 집안이라는 게 드러났습니다. 1988년에 에번스
는 이 무리에 이름을 붙였어요. 핵수용체 초가족입니다.

강 박사 그리고 2000년대 초 사람 유전체가 전부 읽히면서 최종 숫자가 나왔
습니다.

[표 5-1] 종별 핵수용체 개수

생물 핵수용체 유전자 수

사람 48종

생쥐 49종

초파리 21종

예쁜꼬마선충 (선형동물) 270종 이상

효모 0종 (없다)

오태식 어? 벌레가 사람보다 훨씬 많네요?

강 박사 태식 님, 그게 이 분야의 유명한 놀라움입니다. 복잡한 생물일수록 많
은 게 아닙니다. 예쁜꼬마선충은 세포가 959개밖에 없는데 핵수용체는 270
종이 넘습니다.

윤재승 왜 그렇습니까?

강 박사 유력한 설명은 이겁니다. 그 벌레는 흙 속에서 온갖 낯선 화학물질을 만납
니다. 그래서 "이건 뭐지?"를 감지하는 장치를 잔뜩 늘렸다는 거예요. 우리
는 대신 면역계와 간의 해독 효소를 발달시켰고요.

강 박사 그리고 효모에는 하나도 없습니다. 핵수용체는 다세포 동물이 되면서 생
긴 장치입니다. 세포들끼리 신호를 주고받을 필요가 생겼을 때요.
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5.2 이름의 규칙

강 박사 48종의 이름은 두 가지 방식으로 부릅니다.

[표 5-2] 핵수용체 이름 붙이는 두 가지 방식

관용명 계통명

예 GR (당질코르티코이드 수용체) NR3C1

어떻게
붙였나

발견할 때 붙인 별명. 대개 결합하
는 호르몬 이름에서 왔다

친척 관계를 반영한 주소. 1999년에 국
제 위원회가 정리했다

장점 부르기 쉽다 헷갈리지 않는다, 친척 관계가 보인다

단점 같은 것을 여러 이름으로 부르는 혼
란이 있었다 외우기 어렵다

[용어] 계통명 읽는 법 — NR3C1을 예로
NR = Nuclear Receptor (핵수용체)
3 = 3번 아과(subfamily). 스테로이드 수용체들이 모여 있는 가지.
C = 그 안의 C 그룹.
1 = 그 그룹의 첫 번째.
→ 그래서 GR = NR3C1, MR = NR3C2, PR = NR3C3, AR = NR3C4다. 번
호가 이어져 있다는 것은 이들이 서로 아주 가까운 친척이라는 뜻이다.

한소연 이름을 외워야 해요?

강 박사 전혀요. 이 책에 나오는 건 여섯 개뿐입니다. 다만 번호가 가까우면 친
척이라는 규칙 하나는 기억해 주세요. 그 사실이 나중에 "왜 하나의 열쇠가
여러 자물쇠에 걸치는가"를 설명하니까요.

5.3 다섯 구역의 설계도

강 박사 자, 이제 뜯어봅니다. 핵수용체는 모양이 조금씩 달라도 공통 설계도를
갖고 있습니다.
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[표 5-3] 핵수용체의 다섯 구역

구
역 이름 하는 일 특징

A/
B N말단 구역 활성화 기능 1(AF-1) 길이가 제각각. 정해진 모양

이 없다

C DNA 결합 도메인
(DBD)

DNA의 특정 글자를 읽고 붙는
다

가장 잘 보존되어 있다. 아
연 손가락 두 개

D 경첩 (hinge) 두 도메인을 잇는다. 핵으로 들
어가는 신호 유연하다

E 리간드 결합 도메인
(LBD)

호르몬이 들어오는 방. 활성화
기능 2(AF-2)

12개의 나선. 여기가 오늘
의 주인공

F C말단 꼬리 수용체마다 다르다. 없는 것도
있다 조절에 관여

오태식 C구역이 가장 잘 보존되어 있다는 게 무슨 뜻입니까?

강 박사 좋은 질문입니다. 진화하면서 거의 안 바뀌었다는 뜻입니다. 사람의 GR
과 물고기의 GR을 비교해도 이 구역은 거의 똑같아요.

윤재승 안 바뀌었다는 건 바뀌면 안 됐다는 뜻이겠죠.

강 박사 정확합니다. DNA의 특정 글자를 정확히 읽어야 하니까요. 여기가 틀리
면 엉뚱한 유전자를 켭니다. 반대로 LBD는 상대적으로 많이 갈라졌습니
다. 받아야 할 호르몬이 저마다 다르니까요.

[용어] 아연 손가락 (zinc finger, 亞鉛 손가락)
단백질이 DNA를 붙잡는 데 쓰는 구조. 아연 원자 하나를 중심으로 아미노산
들이 고리 모양으로 접혀서 손가락처럼 튀어나온다. 그 손가락 끝이 DNA의
홈에 들어가 글자를 읽는다.
핵수용체의 DBD에는 이 손가락이 두 개 있다. 하나는 어떤 글자를 읽을지
정하고, 다른 하나는 파트너 수용체와 손을 잡는 데 쓰인다.
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[그림 5-1] 핵수용체의 다섯 구역 설계도

핵수용체 도메인 구조의 표준 도해. Giguère et al. (1986), Mangelsdorf et al.
(1995) 기반.

5.4 자물쇠의 방 — LBD와 H12

강 박사 이제 오늘의 핵심입니다. E구역, 리간드 결합 도메인을 확대해 보겠습니
다.

강 박사 이 구역은 알파나선 12개가 샌드위치처럼 세 겹으로 포개진 모양입니
다. 그 겹 사이에 빈 공간이 있어요. 거기가 호르몬이 들어가는 방입니다.

[용어] 알파나선 (α-helix)
단백질 사슬이 나선 계단처럼 꼬여 있는 구조. 단백질을 이루는 가장 흔한 부
분 구조 중 하나다.
핵수용체의 LBD에는 이 나선이 12개 있고, 번호로 H1부터 H12까지 부른
다.

97



강 박사 그리고 마지막 12번 나선, H12가 이 책에서 가장 중요한 부품입니다.

[용어] H12 (Helix 12, AF-2 나선)
리간드 결합 도메인의 맨 끝에 달린 짧은 나선. 경첩처럼 움직인다.
리간드가 들어오면 H12가 방 위로 덮이면서 뚜껑이 된다. 그런데 이 뚜껑
이 덮이는 순간, 수용체 표면에 새로운 홈이 하나 생긴다. 그 홈에 다음 손님
(보조활성인자)이 붙는다.
→ 핵심: H12가  어느 자세를 취하느냐가 유전자를 켤지 끌지를 결정한다.
이 작은 나선 하나가 스위치다.

한소연 뚜껑이 덮이면 홈이 생긴다고요?

강 박사 소연 님, 이 부분이 정말 아름답습니다. 그림으로 설명해 볼게요.

강 박사 손을 컵 모양으로 만들어 보세요. 그게 리간드가 들어가는 방입니다.
이제 다른 손으로 그 위를 덮으세요. 그 덮는 손이 H12입니다.

한소연 (따라 하며) 네.

강 박사 그런데 덮는 순간, 두 손 사이 바깥쪽에 새로운 골짜기가 생기죠. 그 골
짜기가 보조활성인자가 붙는 자리입니다.

오태식 그러니까 뚜껑을 덮어야 비로소 다음 사람을 부를 수 있는 자리가 만
들어지는 거군요.

강 박사 태식 님. 그것이 핵수용체 작동의 전부입니다.

강 박사 그리고 여기서 결정적인 관찰이 나옵니다. H12의 자세는 켜짐/꺼짐 두
가지가 아니라 연속적입니다.
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[표 5-4] H12의 자세와 그 결과 — 다섯 등급

리간드의
종류 H12의 자세 부르는 손님 유전자가 켜지

는 정도 대표 예

완전 작용
제

방 위에 딱 덮인
다

보조활성인자를 강
하게 100% 에스트라디올–

ERα

부분 작용
제

어정쩡한 중간
자세

활성인자와 억제인
자가 왔다 갔다 20~60% 타목시펜–ERα

(자궁에서)

완전 길항
제

밀려나서 홈을
막아 버린다 아무도 못 붙는다 0% 풀베스트란트–

ERα

조직 선택
적 조절자

조직마다 다른
자세

그 조직에 많은 손
님이 붙는다

0~80% (조직
마다) 랄록시펜–ERα

역작용제 억제 자세로 고
정

보조억제인자를 적
극 부른다 기저보다 낮게 미페프리스톤–

GR

윤재승 세 번째 줄과 두 번째 줄의 차이가 흥미롭습니다. 같은 방에 들어가는
데 결과가 정반대네요.

강 박사 윤 박사님, 그게 타목시펜의 이야기입니다. 유방암 치료제로 쓰이는
약인데요.

타목시펜은 유방에서는 에스트로겐 작용을 막습니다. 그래서 유방암을 억제
해요. 그런데 자궁에서는 오히려 에스트로겐처럼 작용합니다. 그래서 자궁내
막이 두꺼워지는 부작용이 있습니다.

한소연 같은 약인데요?

강 박사 같은 약, 같은 수용체입니다. 다른 건 그 조직에 어떤 손님(보조인자)이
많이 있느냐예요.

강 박사 그리고 — 여러분, 이 문장이 오늘의 결론입니다.

약하게 붙는 물질은 대개 '부분 작용제'가 된다.
부분 작용제는 '약한 효과'가 아니라 '다른 효과'를 낸다. 조직에 따라 부호까
지 뒤집힐 수 있다.
진세노사이드가 핵수용체에 붙는다면, 가장 가능성 높은 자리가 바로 이 부
분 작용제 자리다.
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[그림 5-2] H12의 다섯 자세 — 켜짐과 꺼짐 사이의 연속 스펙트럼

Brzozowski et al. (1997), Shiau et al. (1998)의 결정 구조 자료를 개념적으로 재구
성.

5.5 손님들 — 보조인자

강 박사 방금 '손님'이라고 했는데, 정확한 이름이 있습니다.

[용어] 보조활성인자와 보조억제인자 (coactivator / corepressor)
핵수용체 혼자서는 유전자를 못 켠다. 다른 단백질들을 불러 모아야 켜진다.
보조활성인자 —  리간드가  붙어  H12가  덮이면  그  홈에  붙는다.  대표는
SRC-1, SRC-2, SRC-3, 그리고 CBP/p300. 이들은 히스톤에 아세틸기를 붙
이는 효소를 데려온다.
보조억제인자 —  리간드가  없거나  길항제가  붙었을  때  붙는다.  대표는
NCoR과 SMRT. 이들은 아세틸기를 떼는 효소(HDAC)를 데려온다.

오태식 히스톤이 뭡니까?
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강 박사 좋은 질문입니다.

[용어] 히스톤과 크로마틴 (histone / chromatin)
사람 세포 하나에 든 DNA를 다 펴면 길이가 약 2미터다. 그걸 지름 5마이크
로미터짜리 핵 안에 넣어야 한다.
해결책은 실패에 감기다. 히스톤이라는 공 모양 단백질에 DNA를 감아 놓는
다. 이렇게 감긴 상태 전체를 크로마틴이라 부른다.
→ 왜 중요한가: 꽉 감긴 부분은 읽을 수 없다. 유전자를 켜려면 그 부분을 느
슨하게 풀어야 한다. 히스톤에 아세틸기가 붙으면 느슨해지고, 떼면 다시 조
여진다.

한소연 아, 그러니까 유전자를 켠다는 게 실을 푸는 거였네요.

강 박사 소연 님, 정확합니다. 그리고 핵수용체는 어디를 풀지 지정하는 손이에
요. 실제로 푸는 일은 데려온 효소가 합니다.

강 박사 여기서 중요한 사실 하나. 보조인자는 양이 정해져 있습니다.

윤재승 아, 그럼 경쟁이 일어나겠군요.

강 박사 윤 박사님, 그게 11장의 핵심입니다. 하나의 수용체가 보조인자를 많이
가져가면 다른 수용체가 쓸 게 줄어듭니다. 그러면 한쪽이 올라갈 때 다른 쪽
이 내려갑니다.

오태식 시소네요.

강 박사 그게 시소의 첫 번째 기전입니다.

5.6 혼자, 둘씩, 그리고 RXR

강 박사 핵수용체는 DNA에 붙을 때 혼자 붙는 경우가 드뭅니다. 대개 둘이 짝
을 지어 붙어요.
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[표 5-5] 짝짓기의 세 가지 문법

방식 뜻 대표 DNA 위의 배열

동종이
량체 같은 것 둘이 짝 GR-GR, ER-ER 서로 마주 보는 회

문 배열

이종이
량체

다른 것 둘이 짝. 한쪽은 거의
항상 RXR

PPAR-RXR, VDR-RXR,
TR-RXR

같은 방향으로 나란
히

단량체 혼자 붙는다 일부 고아 수용체 짧은 서열 하나

[용어] RXR (레티노이드 X 수용체)
비타민 A의 유도체를 받는 핵수용체. 그런데 이 수용체의 진짜 중요성은 자
기 일보다 남의 파트너 역할에 있다.
최소  11종의  다른  핵수용체가  RXR과  짝을  지어야만  DNA에  붙는다.
PPARα·γ·δ, LXRα·β, FXR, PXR, CAR, VDR, RAR, TR이 전부 RXR을 필
요로 한다.
→ 그래서 RXR은 핵수용체 신호망의 허브이자 병목이다. 세포 안의 RXR
양은  정해져  있으므로,  한  파트너가  RXR을  많이  가져가면  나머지가  쓸
RXR이 줄어든다.

한소연 그럼 RXR이 부족하면 여러 개가 동시에 안 되는 거예요?

강 박사 소연 님, 정확합니다. 그리고 이게 실제 약에서 사고로 나타난 적이
있습니다.
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[근거 카드] 벡사로텐의 갑상선 부작용 — 시소의 교과서적 사례

① 무엇 — 벡사로텐은 RXR을 강하게 켜는 항암제다. 피부 T세포 림프종에
쓴다.
② 무슨 일이 벌어졌나 — 이 약을 쓴 환자 27명을 추적했더니 13명(48%)
에게서 중추성 갑상선기능저하증이 생겼다. 갑상선자극호르몬(TSH)이 기준
치보다 50% 넘게 떨어졌다.
③ 왜 — 벡사로텐이 RXR을 붙잡아 가니까,  갑상선호르몬 수용체(TR)가
쓸 RXR이 모자라졌다. TR이 일을 못 하자 뇌하수체가 TSH를 못 만든 것이
다.
④ 또 하나 — 같은 약에서 환자의 60% 이상이 중성지방 상승을 겪었고, 일
부는 기준치의 2~5배까지 올라갔다.
⑤ 사다리 위치 — 6칸(사람, 반복 확인). ● 확립

윤재승 이건 약의 결함이 아니라 배선의 결과군요.

강 박사 윤 박사님, 그게 11장에서 제가 하고 싶은 말의 전부입니다. 부작용은
약이 서툴러서 생기는 게 아닙니다. 그물망이 원래 그렇게 생겼기 때문에 생깁니다.
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[그림 5-3] RXR 허브 — 한 파트너가 많이 가져가면 나머지가 모자란다

개념 도해. 벡사로텐 사례 수치는 Sherman et al. (1999), Duvic et al. (2001) 기반.

5.7 작동 방식 세 부류

강 박사 48종을 작동 방식으로 나누면 세 부류입니다.

[표 5-6] 핵수용체 세 부류

부류 리간드가 없을
때 어디 있나 짝 대표 특징

I형 (스테로
이드형)

세포질에서 샤페
론에 싸여 대기

자기끼
리 둘

GR, MR, ER, AR,
PR

호르몬이 오면 껍질을
벗고 핵으로 이동

II형 (RXR
짝형)

이미 핵 안 DNA
위에 앉아 있다

RXR과
둘

TR, RAR, VDR,
PPAR, LXR, FXR

리간드가 없으면 억제
인자를 붙잡고 꺼 놓는
다

III·IV형 (고
아형) 다양 다양 ERR, Rev-erb,

ROR, HNF4
리간드 없이도 작동하
는 것이 많다
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오태식 두 번째가 재미있네요. 리간드가 없을 때 그냥 노는 게 아니라 꺼 놓는
일을 한다는 거죠?

강 박사 태식 님, 정확합니다. II형 수용체는 스위치가 아니라 브레이크에 가깝습니
다. 평소에 유전자를 눌러 놓다가, 리간드가 오면 브레이크를 놓아 줍니다.

한소연 그럼 첫 번째랑 반응 속도가 다르겠네요.

강 박사 다릅니다. I형은 세포질에서 핵까지 이동해야 하니 몇 십 분이 걸립니
다. II형은 이미 자리에 있으니 더 빠릅니다.

[용어] 샤페론 복합체 (chaperone complex)
I형  수용체가  리간드를  기다리는  동안  감싸고  있는  단백질  무리.  대표는
HSP90(열충격단백질 90).
하는 일 — ① 수용체를 리간드가 들어올 수 있는 모양으로 유지한다 ② 리
간드가 없을 때 핵으로 못 가게 붙잡는다.
→ 리간드가 붙으면 이 복합체가 풀리고 수용체가 핵으로 이동한다. 대기실
의 관리인 같은 역할이다.

5.8 고아 입양의 연대기

강 박사 재미있는 이야기를 하나 하겠습니다. 핵수용체 48종 중에 처음 발견됐
을 때 무엇이 붙는지 몰랐던 것들이 있습니다.

한소연 자물쇠는 찾았는데 열쇠를 모른다?

강 박사 네. 이런 걸 고아 수용체라고 불렀습니다.

[용어] 고아 수용체 (orphan receptor, 孤兒受容體)
유전자 서열은 핵수용체가 분명한데  어떤  물질이  붙는지  모르는  수용체.
1990년대에는 48종 중 절반 이상이 고아였다.
입양(adoption) — 나중에 그 수용체에 붙는 물질이 밝혀지면 '입양되었
다'고 표현한다.

윤재승 그럼 연구 순서가 거꾸로군요. 보통은 물질을 먼저 알고 수용체를 찾
는데.
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강 박사 윤 박사님, 그래서 이걸 '거꾸로 선 내분비학'이라고 부릅니다. 그리고
이 거꾸로 된 접근이 놀라운 발견들을 낳았어요.

[표 5-7] 고아 입양의 주요 사례

수용체 발견 연
도 입양된 리간드 밝혀진 일

PPARα 1990 지방산과 그 유도체 지방을 태우는 프로그램의 지휘자

PPARγ 1994 지방산 유도체 지방세포를 만드는 스위치. 당뇨약의
표적

LXR 1996 옥시스테롤(콜레스테롤 산
화물) 콜레스테롤 수위 감지기

FXR 1999 담즙산 담즙산 합성의 되먹임 조절자

PXR 1998 온갖 낯선 화합물 약물 대사의 세관

오태식 지방산이 유전자 스위치를 켠다고요?

강 박사 태식 님, 그게 이 시기 최대의 개념 전환이었습니다. 지방산은 연료인
줄만 알았는데, 신호이기도 했습니다. 2장에서 윤 박사님이 말씀하신 '영양소
의 네 번째 역할'이 이거예요.

윤재승 그리고 이게 인삼 이야기에 중요한 이유가 있습니다.

강 박사 말씀해 주시죠.

윤재승 이 입양된 수용체들은 자물쇠 구멍이 아주 넓습니다. 지방산 하나만
받는 게 아니라 온갖 지질을 다 받아요. 그러니까 낯선 물질도 들어갈 자리
가 있다는 뜻이죠.

강 박사 정확합니다. 그리고 그게 다음 시간의 주제입니다.

5.9 이 책의 주연 여섯

강 박사 48종 중에 이 책에서 계속 나올 여섯을 정리하겠습니다. 이 표는 앞으
로 계속 참조하실 겁니다.
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[표 5-8] 이 책의 주연 여섯

약어 정식 이름 계통명 자기 리간
드 주로 하는 일 인삼과의 관계

GR 당질코르티코이
드 수용체 NR3C1 코르티솔 스트레스, 혈

당, 염증 억제
Rg1의 결합·활
성 보고 (●)

MR 광물코르티코이
드 수용체 NR3C2

알도스테
론, 코르티
솔

나트륨, 혈압,
해마 기능

GR과의 교차 가
능성 (●)

ERα/β 에스트로겐 수용
체 NR3A1/2 에스트라

디올
생식, 뼈, 혈
관, 뇌

Rg1의 ERE 활
성 보고 (●)

PPARγ
퍼옥시좀 증식
체 활성화 수용
체 감마

NR1C3 지방산 유
도체

지방 분화, 인
슐린 감수성,
염증

Rb1·화합물
K·Rg3 보고
(🟠)

PXR 프레그난 X 수용
체 NR1I2 매우 다양 약물 대사 유도 구조상 유력 후보

(●)

RXR 레티노이드 X 수
용체 NR2B1 9-cis 레티

노산
위 여럿의 필
수 파트너 시소의 축

한소연 오른쪽 칸의 등급이 다 다르네요.

강 박사 소연 님, 이 오른쪽 칸을 채우는 것이 10장의 일입니다. 오늘은 자물
쇠들의 이름표만 붙여 둔 것입니다.
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[그림 5-4] 핵수용체 48종의 지도와 이 책의 주연 여섯

계통 분류는 Nuclear Receptors Nomenclature Committee (1999), 발현 지도는
Bookout et al. (2006) 기반.

5.10 구조를 본다는 것

강 박사 마지막으로, "H12가 이렇게 움직인다"는 걸 어떻게 알았을까요?

오태식 현미경으로 봅니까?

강 박사 일반 현미경으로는 안 보입니다. 원자 크기가 너무 작아요. 대신 X선
결정학을 씁니다.
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[용어] X선 결정학 (X-ray crystallography)
단백질을 정제해서 결정(結晶)으로 만든 뒤, 거기에 X선을 쬐어 흩어지는 무
늬를 분석해서 원자 위치를 계산하는 방법.
분해능(Å, 옹스트롬) — 얼마나 세밀하게 보이는지를 나타내는 값.  1 Å =
100억분의 1미터. 2.0 Å이면 원자 하나하나가 구별될 정도다.
→ 1995년부터 핵수용체 LBD의 결정 구조가 쏟아져 나왔고, 그 덕분에 "에
스트로겐이 붙으면 H12가 덮이고, 타목시펜이 붙으면 H12가 밀려난다"는
것이 그림으로 확인되었다.

윤재승 그럼 진세노사이드와 핵수용체가 붙어 있는 결정 구조도 있습니까?

강 박사 (잠시 멈추고) 없습니다.

한소연 하나도요?

강 박사 제가 아는 한, 진세노사이드가 핵수용체 리간드 결합 도메인에 붙어 있는
상태를 원자 수준에서 찍은 구조는 아직 보고된 적이 없습니다.

오태식 그럼 붙는다는 걸 어떻게 압니까?

강 박사 태식 님. 그 질문이 10장 전체입니다. 간접 증거는 여럿 있습니다. 밀어
내기 실험, 리포터 실험, 계산 예측. 그런데 가장 직접적인 사진은 아직 없습니
다.

강 박사 그리고 저는 이 사실을 강의에서 반드시 말합니다. 왜냐하면 — 인삼
논문에서 "결합한다(binds to)"라고 쓴 문장의 상당수가 컴퓨터 계산만을 근
거로 하고 있기 때문입니다.

윤재승 그건 예측이지 측정이 아니죠.

강 박사 정확합니다. 10장에서 그 구별을 아주 자세히 하겠습니다.
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5.11 오늘의 정리

5장 요약

① 사람의 핵수용체는 48종이다. 생쥐는 49종, 초파리는 21종, 예쁜꼬마선
충은 270종이 넘고, 효모에는 없다. ● 확립

② 모두 다섯 구역의 공통 설계도를 갖는다. DNA를 읽는 구역(DBD)은 거
의 안 변했고, 호르몬을 받는 구역(LBD)은 많이 갈라졌다. ● 확립

③ LBD의 맨 끝에 있는 H12가 스위치다. 리간드가 들어와 H12가 덮이면
보조활성인자가 붙는 홈이 생긴다. ● 확립

④ H12의 자세는  켜짐/꺼짐 두 가지가 아니라 연속이다. 어정쩡한 자세를
만드는 리간드를 부분 작용제라 하고, 그 결과는 조직에 따라 부호까지 달라
질 수 있다. ● 확립

⑤ 보조인자의 양은 정해져 있어서 수용체들끼리 경쟁한다. 여기서 시소가
나온다. ● 확립

⑥ RXR은 11종 이상의 파트너에게 필요한 허브이자 병목이다. 벡사로텐의
갑상선 부작용이 그 결과다. ● 확립

⑦ 진세노사이드가 핵수용체에 붙어 있는 결정 구조는 아직 없다. 이 공백이
인삼 연구의 가장 큰 미해결 지점이다. ● (없다는 사실 자체가 확립)

한소연 오늘은 그 손 컵 만들기가 제일 기억에 남아요.

강 박사 (웃으며) 소연 님, 그 동작 하나만 기억하시면 이 책의 절반은 아신 겁
니다.

오태식 다음 주는요?

강 박사 48개 자물쇠 중에 어떤 게 헐렁한지 가려낼 겁니다. 인삼 성분처럼 크
고 어정쩡한 물질이 들어갈 수 있는 자물쇠가 따로 있거든요.
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6장 두 종류의 자물쇠

[그림 6-0] 나란히 놓인 두 개의 자물쇠 — 하나는 구멍이 좁고 하나는 넓다

여섯째 주. 강 박사가 칠판에 큰 원과 작은 원을 그렸다.

강 박사 오늘은 한 가지만 하겠습니다. 48개 자물쇠 중에 어떤 게 헐렁한지 가려
내는 일입니다.

오태식 자물쇠가 헐렁하다는 게 좋은 겁니까 나쁜 겁니까?
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강 박사 태식 님, 그건 누구 입장이냐에 따라 다릅니다. 몸 입장에서는 위험하
고, 인삼 입장에서는 기회입니다.

이 장에서 다룰 것

① 주머니의 기하학 — 자물쇠 구멍의 부피를 재 본다
② 스테로이드 가족 다섯 형제 — 좁고 깊은 자물쇠들
③ 에스트로겐 수용체 — 둘이 나눠 맡은 광역시
④ SERM — 같은 약이 조직마다 반대로 작동하는 실전 사례
⑤ 대사 센서 무리 — 넓고 얕은 자물쇠들
⑥ 국경의 세관 — PXR과 CAR, 그리고 세인트존스워트 사건
⑦ 왜 이 영토가 인삼의 무대인가

한 문장으로 — 핵수용체를 '좁고 깊은 주머니'와 '넓고 얕은 주머니' 두 부류
로 나누고, 크고 어정쩡한 인삼 성분이 어느 쪽에 들어갈 가능성이 높은지를
예측합니다.

왜 이 장이 중요한가 — 10장에서 인삼 성분의 결합 증거를 채점할 때, 어느
수용체를 우선 후보로 삼아야 하는가의 기준이 여기서 나옵니다. 그리고 이
장은 예측을 세우는 장입니다. 예측을 먼저 세우고 나중에 데이터와 맞춰 보
는 것이 순서를 지키는 방법입니다.

6.1 주머니의 기하학

강 박사 5장에서 리간드가 들어가는 방을 봤죠. 그 방의 크기를 실제로 재 본
사람들이 있습니다. 결정 구조에서 빈 공간의 부피를 계산하는 거예요.

114



[용어] 옹스트롬 세제곱 (Å³)
아주 작은 부피의 단위. 1 Å = 100억분의 1미터이고, Å³은 그 세제곱, 곧 부
피다.
감이 안 잡히실 텐데, 기준을 하나 드리면 — 에스트라디올 분자 하나의 부
피가 약 245 Å³이다. 그러니까 주머니 부피가 450 Å³이면 에스트라디올이
딱 들어가고 조금 남는 정도다.

[표 6-1] 주요 핵수용체의 리간드 주머니 부피

수용체 주머니 부피
(Å³) 자기 리간드 자기 리간드 분자

량
외부 물질을 받는 정
도

ERα 약 450 에스트라디올 272 Da 중간

MR 약 500 알도스테론 360 Da 낮다

CAR 약 525 안드로스탄올 276 Da 중간

GR 약 600 코르티솔 362 Da 중간

PPARγ 약 1,300 지방산 유도체 300~400 Da 넓다

PXR 1,150~1,540 정해진 것이 없
다 — 매우 넓다

한소연 어? PXR은 다른 것들의 세 배네요.

강 박사 소연 님, 정확합니다. 그리고 이 표를 한 문장으로 요약하면 이렇습니
다.

핵수용체는 두 부류로 갈린다.
① 좁고 깊은 주머니 — 자기 호르몬 하나에 정밀하게 맞춰져 있다. 스테로
이드 수용체들.
② 넓고 얕은 주머니 — 비슷한 계열의 여러 분자를 두루 받는다. 대사 센서
들.

윤재승 왜 그렇게 갈렸습니까?

강 박사 하는 일이 다르기 때문입니다.
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스테로이드 수용체는 호르몬 하나를 정확히 알아들어야 합니다. 코르티솔과
알도스테론을 헷갈리면 큰일 나죠. 그래서 자물쇠 구멍을 정확히 그 열쇠 모
양으로 깎았습니다.

대사 센서는 반대입니다. "지방산이 많은가 적은가"를 알면 되지, 어떤 지방
산인지는 별로 중요하지 않아요. 지방산 종류가 수십 가지인데 각각 수용체
를 만들 수는 없잖아요. 그래서 아무 지방산이나 웬만하면 들어가게 넓게 만
들었습니다.

오태식 하나는 도장이고 하나는 그물이네요.

강 박사 태식 님, 훌륭한 비유입니다.

[그림 6-1] 주머니의 기하학 — 좁고 깊은 것과 넓고 얕은 것

결정 구조에서 보고된 주머니 부피값(표 6-1) 기반 개념 도해.

6.2 좁고 깊은 쪽 — 스테로이드 다섯 형제

강 박사 좁은 쪽부터 봅시다. 다섯 형제입니다.
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[표 6-2] 스테로이드 수용체 다섯 형제

약어 이름 자기 리간
드 대표 표적 조직 이 자물쇠를 노리는

약

GR 당질코르티코이드
수용체 코르티솔 거의 모든 조직 프레드니솔론, 덱사

메타손

MR 광물코르티코이드
수용체 알도스테론 콩팥, 심장, 해마 스피로놀락톤(막는

약)

ERα/
β 에스트로겐 수용체 에스트라디

올
자궁, 유방, 뼈, 혈
관, 뇌 타목시펜, 랄록시펜

AR 안드로겐 수용체 테스토스테
론 근육, 전립선, 피부 비칼루타미드(막는

약)

PR 프로게스테론 수용
체

프로게스테
론 자궁, 유방 경구 피임약 성분

강 박사 이 다섯은  서로 아주 가까운 친척입니다. 5장에서 계통명이 NR3C1,
NR3C2, NR3C3, NR3C4로 이어진다고 했죠.

한소연 가깝다는 게 문제가 되나요?

강 박사 됩니다. 자물쇠 구멍이 비슷하게 생겼으니 열쇠가 넘어갈 수 있어요.

[표 6-3] 형제들 사이의 리간드 넘어감 — 실제 사례

물질 원래 표
적

그런데 여기에도 붙는
다 임상적 결과

코르티솔 GR MR (거의 같은 세기
로)

4장의 문지기 효소가 필요한
이유

프로게스테론 PR MR (막는 쪽으로) 임신 중 나트륨 균형에 관여

스피로놀락톤 (이뇨
제) MR AR, PR 남성에서 여성형 유방 부작용

미페프리스톤 PR GR (강하게 막는다) 쿠싱증후군 치료에도 쓴다

윤재승 이건 부작용의 목록이자 배선의 지도군요.

강 박사 정확합니다. 그리고 이 표가 인삼 이야기에도 그대로 적용됩니다. 진
세노사이드가 GR에 붙는다면, MR에도 붙을 가능성이 높습니다. 왜냐하면 GR
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과 MR의 리간드 결합 도메인은 아미노산 서열이 약 57%가 같기 때문입니
다.

오태식 그건 아직 확인 안 된 거죠?

강 박사 태식 님이 이제 제 대사를 뺏으시네요. 네, ● 가설입니다.

6.3 에스트로겐 수용체 — 둘이 나눠 맡은 광역시

강 박사 다섯 중 하나만 자세히 보겠습니다. 소연 님 어머니 이야기와 직접 연
결되는 자물쇠니까요.

한소연 에스트로겐이요?

강 박사 네. 그런데 여기 반전이 하나 있습니다. 1996년까지 사람들은 에스트로
겐 수용체가 하나인 줄 알았습니다.

윤재승 ERβ가 그때 발견됐죠.

강 박사 스웨덴 연구팀이 쥐 전립선에서 새로운 에스트로겐 수용체를 찾았습
니다. 그래서 기존 것을 ERα, 새것을 ERβ라 부르게 됐어요.

[표 6-4] ERα와 ERβ — 둘의 분업

ERα ERβ

많은 곳 자궁, 유방, 간, 뼈, 지
방

난소, 전립선, 대장, 폐, 혈관, 뇌 일부, 면역세
포

대체로 하는 일 증식을 촉진하는 쪽 증식을 억제하는 쪽인 경우가 많다

유방암과의 관
계 종양 성장에 관여 ERα 작용을 견제한다는 보고

발견 연도 1986 1996

한소연 둘이 반대로 작동하는 거예요?

강 박사 항상은 아니지만 자주 그렇습니다. 그래서 어떤 조직에서 에스트로겐
이 무슨 일을 할지는 그 조직에 α와 β가 어떤 비율로 있느냐에 달려 있습니다.
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강 박사 그리고 여기가 중요한데 — 식물에서 온 에스트로겐 유사 물질들은 대개
ERβ 쪽을 더 좋아한다는 보고가 있습니다.

윤재승 콩의 이소플라본 말씀이시죠.

강 박사 네. 그리고 인삼의 Rg1에 대해서도 에스트로겐 유사 활성이 보고돼
있습니다. 그 이야기를 하겠습니다.

[근거 카드] Rg1의 에스트로겐 유사 활성 (Chan 등, 2002)

① 무엇을 했나 — 삼칠삼(Panax notoginseng)에서 얻은 Rg1을 사람 유방
암 세포주(MCF-7)에 처리하고, 에스트로겐이 켜는 유전자 스위치(ERE 리
포터)가 켜지는지 봤다.
② 결과 — 0.1~10 μM 농도에서 유의하게 켜졌다. 최대 활성 수준은 에스트
라디올의 약 60~80%에 달했다.
③ 그런데 — 그 수준에 도달하는 데 필요한 농도가 에스트라디올보다 수천
배 높았다.
④ 사다리 위치 — 3칸(세포 활성). 직접 결합을 잰 데이터(SPR, ITC)는 이
연구에 없다. ● 유력(세포 수준)

왜 이 카드가 중요한가 — 이 결과는 "인삼이 여성 호르몬처럼 작용한다"는
주장의 가장 자주 인용되는 근거다. 그런데 켜지긴 켜지되 수천 배 진해야 켜
진다는 사실이 함께 인용되는 경우는 드물다.

한소연 그럼 갱년기에 홍삼이 좋다는 말은….

강 박사 소연 님, 그 답은 12장입니다. 다만 오늘 하나만 말씀드리면 — 세포
실험의 '에스트로겐 유사 활성'과 '갱년기 증상 개선'은 사다리에서 세 칸 떨어져
있습니다.

6.4 SERM — 조직마다 다른 얼굴

강 박사 이제 5장에서 예고한 이야기를 마무리하겠습니다.

119



[용어]  SERM  (선택적  에스트로겐  수용체  조절제,  selective  estrogen
receptor modulator)
같은 수용체(ER)에 붙는데 조직마다 다르게 작동하는 물질. 어떤 조직에서
는 에스트로겐을 막고, 어떤 조직에서는 에스트로겐처럼 작용한다.
왜 가능한가 — 이 물질이 붙으면 H12가 어정쩡한 중간 자세를 취한다. 그
러면 어떤 손님(보조인자)이 붙을지가 그 조직에 무엇이 많은지에 따라 결정
된다.

[표 6-5] 두 가지 SERM의 조직별 얼굴

조직 타목시펜 랄록시펜

유방 막는다 (유방암 치료·예방) 막는다

뼈 유지하는 쪽 유지한다 (골다공증 치료제)

자궁내막 자극한다 (자궁내막암 위험 상승) 자극하지 않는다

혈액응고 위험 상승 위험 상승

갱년기 홍조 악화시킬 수 있다 악화시킬 수 있다

오태식 같은 종류의 약인데 자궁에서 다르네요.

강 박사 태식 님, 그 차이가 분자 하나의 곁가지 모양 차이에서 나옵니다. 랄록
시펜의 곁가지가 H12를 좀 더 확실히 밀어내거든요.

강 박사 그리고 이게 오늘 두 번째 열쇠 문장입니다.

분자의 작은 구조 차이가 조직 수준에서 정반대의 결과를 낳을 수 있다.
그러므로 "이 물질이 이 수용체에 붙는다"는 문장만으로는 그 물질이 몸에
서 무슨 일을 할지 예측할 수 없다.

윤재승 이건 인삼에 아주 중요한 지적입니다. 진세노사이드는 종류가 150가
지가 넘는데, 그중 몇 개는 켜는 쪽이고 몇 개는 끄는 쪽일 수 있다는 거니까
요.

강 박사 윤 박사님, 실제로 그런 보고가 있습니다.
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[근거 카드] 프로토파낙사트라이올은 PPARγ를 '막는다' (Zhang 등, 2014)

① 배경 — 진세노사이드가 PPARγ를 켠다는 보고가 여럿 있었다.
② 그런데 — 이 연구팀은 인삼에서 얻은  프로토파낙사트라이올(PPT)이
PPARγ의 길항제, 곧 막는 물질로 작동한다고 보고했다. 그리고 생쥐의 지방
간을 완화시켰다.
③ 그래서 — 같은 인삼에서 나온 성분들이 같은 수용체를 서로 반대 방향으
로 건드릴 수 있다.
④ 사다리 위치 — 3~4칸(세포·동물). 🟠 예비

한소연 인삼 안에서 서로 싸운다는 거예요?

강 박사 소연 님, "싸운다"보다 "서로 완충한다"가 더 정확할 겁니다. 그리고
그것이 11장에서 다룰 적응소라는 오래된 개념의 분자적 후보 설명입니다.

6.5 넓고 얕은 쪽 — 대사 센서들

강 박사 이제 넓은 쪽입니다. 이쪽이 오늘의 진짜 주인공이에요.

[표 6-6] 대사 센서 핵수용체들

수용체 무엇을 감지하나 켜지면 무슨 일 관련 약

PPARα 지방산 (공복 때 늘
어난다) 지방을 태운다. 케톤 생성 촉진 피브레이트(중성

지방 약)

PPARγ 지방산 유도체 지방을 저장한다. 인슐린 감수성 개
선

티아졸리딘다이
온(당뇨약)

PPARδ 지방산 근육에서 지방 산화 (개발 중)

LXRα/
β

옥시스테롤 (콜레스
테롤 산화물)

콜레스테롤을 내보낸다. 다만 간에
서 지방 합성도 늘린다

(부작용으로 개
발 난항)

FXR 담즙산 담즙산 합성을 줄인다 오베티콜산(담즙
정체 치료)

VDR 활성 비타민 D 칼슘 흡수, 면역 조절 비타민 D 유도체

RAR 레티노산 (비타민 A) 세포 분화 이소트레티노인
(여드름 약)
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윤재승 여기 PPARα가 제 전공이랑 겹칩니다. 케톤을 만드는 유전자를 켜는
게 바로 이 수용체거든요.

강 박사 윤 박사님, 잠깐 설명해 주시겠습니까?

윤재승 굶거나 탄수화물을 크게 줄이면 지방조직에서 지방산이 나옵니다.
그 지방산이 간세포로 들어가서  PPARα에 직접 붙습니다. 그러면 PPARα
가 케톤을 만드는 효소들의 유전자를 켭니다.

한소연 안 먹으면 몸이 알아서 스위치를 바꾸는 거네요.

윤재승 정확합니다. 그리고 그 스위치가 핵수용체라는 게 오늘 강의의 요점
이죠. 먹는 방식이 유전자 발현을 바꾸는 가장 직접적인 경로가 바로 이겁니
다.

강 박사 그리고 인삼 이야기와의 접점이 여기 있습니다. 진세노사이드에 대해
가장 자주 보고된 핵수용체 표적이 PPARγ입니다.

[표 6-7] 진세노사이드와 PPARγ — 보고된 것들

성분 보고된 효과 실험 모델 농도 사다
리

Rb1 PPARγ2·C/EBPα 발현 증가, 지방 분화 촉
진. 10 μM에서 지방 축적 약 56% 증가

3T3-L1 지
방전구세포 10 μM

3칸
🟠

Rg3 AMPK 활성화, PPARγ 억제, 지방 분화 억
제 3T3-L1 —

3칸
🟠

화합물 K PPARγ 활성 조절 지방세포·동
물

10~30
μM

3~4
칸 🟠

PPT (아
글리콘) PPARγ 길항 세포·생쥐 — 3~4

칸 🟠

오태식 어떤 건 켜고 어떤 건 끈다니, 도대체 결론이 뭡니까?

강 박사 태식 님, 지금 이 표를 보고 답답하신 게 정상입니다. 그리고 정직한
답은 "아직 모른다"입니다.

다만 한 가지는 말씀드릴 수 있습니다. 이 표에서 가장 큰 문제는 오른쪽에
서 두 번째 칸입니다.
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한소연 농도요?

강 박사 네. 20~80 마이크로몰. 그런데 사람이 홍삼을 먹었을 때 혈액에서 나
오는 Rb1 농도는 50~60 나노몰입니다.

윤재승 …그럼 400배에서 1,600배 차이 나는데요.

강 박사 정확합니다. 이 간극이 9장의 주제입니다.

6.6 국경의 세관 — PXR과 CAR

강 박사 마지막으로 가장 넓은 자물쇠를 보겠습니다.

[용어] PXR (프레그난 X 수용체)와 CAR (구성적 안드로스탄 수용체)
이 둘은 낯선 물질을 감지하는 센서다. 약, 식물 성분, 환경 화학물질, 오염물
질이 몸에 들어오면 이들이 감지한다.
켜지면 무슨 일 — 간에서 해독 효소(CYP3A4 등)와 배출 펌프를 대량으로
만들어 낸다. 그러면 그 물질과 함께 들어온 다른 물질까지 빠르게 분해되어
몸 밖으로 나간다.
→ 그래서 이 둘은 약물 상호작용의 주범이다.

강 박사 PXR의 주머니가 왜 그렇게 넓은지 아세요? 미리 무엇이 들어올지 알 수
없기 때문입니다.

오태식 그러니까 어떤 낯선 물질이든 일단 감지하려고 넓게 만든 거군요.

강 박사 정확합니다. 그래서 구조를 찍어 보면 리팜피신 같은 항생제와, 세인
트존스워트의 하이퍼포린 같은 식물 성분이 똑같은 주머니에 들어가 있습니
다. 화학적으로 전혀 다른 물질인데요.
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[근거 카드] 세인트존스워트 사건 — 식물이 약을 무력화한 사례

① 무엇 — 세인트존스워트(성 요한의 풀)는 우울감 개선 목적으로 널리 쓰
이는 허브다.
② 무슨 일이 벌어졌나 — 이것을 함께 먹은 환자들에게서 면역억제제(사이
클로스포린) 혈중 농도가 떨어져 이식 장기 거부 반응이 일어난 사례가 보고
되었다. 경구 피임약, 항응고제, 일부 항암제에서도 같은 문제가 확인되었다.
③ 왜 — 세인트존스워트의 하이퍼포린이 PXR을 강하게 켰다. 그러자 간에
서 CYP3A4가 대량으로 만들어졌고, 함께 먹은 약이 너무 빨리 분해되어 버
렸다.
④ 사다리 위치 — 6칸(사람, 반복 확인). ● 확립

→ 이 사건이 이 책에 중요한 이유 — "천연물이라서 안전하다"는 말이 성립
하지 않는다는 것을 분자 수준에서 보여 준 사례다. 그리고 진세노사이드에
대해서도 CYP 효소 억제 보고가 있다. 12장과 부록 C에서 다룬다.

한소연 인삼도 그런 문제가 있어요?

강 박사 소연 님, 있습니다. 그리고 세인트존스워트만큼 강하지는 않지만 약
을 드시는 분은 반드시 확인하셔야 합니다. 12장에서 정확한 목록을 드리겠습
니다.

6.7 왜 이 영토가 인삼의 무대인가

강 박사 오늘의 결론입니다. 지금까지 본 것을 표 하나로 정리하겠습니다.
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[표 6-8] 진세노사이드는 어느 자물쇠에 들어갈 가능성이 높은가 — 구조 기
반 예측

수용체 주머니 부피 진세노사이드가 들
어갈 가능성 근거

PXR 1,150~1,540
Å³ 높음 주머니가 크고 유연하며, 원래 낯선 물

질을 받는 역할

PPARγ 약 1,300 Å³ 높음 주머니가 크고 다양한 지질을 받는다

GR 약 600 Å³ 높음 스테로이드 골격이 유사하다. 실제 보
고도 있다

MR 약 500 Å³ 중간 GR과 서열이 57% 같아서 교차 가능

CAR 약 525 Å³ 중간 낯선 물질 센서이나 주머니 유연성이
제한적

ERα/β 약 450 Å³ 낮음~중간 진세노사이드에는 ER이 좋아하는 방향
족 고리(A환)가 없다

▲ 이 표에 대한 경고
이 표는 구조로부터의 예측이지 측정 결과가 아닙니다. ● 가설입니다.
예측은 어디를 봐야 하는지를 알려 줄 뿐이고, 실제로 붙는지는 실험이 답해
야 합니다. 그 실험의 채점표가 10장입니다.

윤재승 그런데 이 표에는 이상한 게 하나 있습니다.  예측상 가능성이 낮은
ER에서 실제 보고가 가장 화려하잖아요.

강 박사 윤 박사님, 아주 날카로운 지적입니다. 예측과 데이터가 어긋나는 지점
이죠.

가능한 설명이 셋 있습니다.
① 예측이 틀렸다. 방향족 고리 없이도 ER에 들어갈 방법이 있을 수 있다.
② 데이터가 간접적이다. ERE 리포터가 켜졌다는 것이 곧 ER에 직접 붙었다
는 뜻은 아니다. 다른 경로로 켜졌을 수 있다.
③ 연구가 편중되어 있다. ER 실험이 하기 쉽고 관심이 많아서, ER 쪽 데이
터만 많이 쌓였을 수 있다.

오태식 셋 중에 뭡니까?
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강 박사 (웃으며) 태식 님, 모릅니다. 그리고 이 셋을 가르는 실험이 아직 충분
히 이루어지지 않았습니다. 그게 이 분야의 숙제입니다.

강 박사 마지막으로 이 장의 한 문장을 드리겠습니다.

진세노사이드는 분자량 600~1,100 Da으로, 호르몬(270~400 Da)의 2~4
배 크기다.
그러므로 좁고 깊은 자물쇠보다는 넓고 얕은 자물쇠에 들어갈 가능성이 크
다.
그리고 넓고 얕은 자물쇠는 대개 대사와 해독을 담당한다.
인삼의 효과가 '대사·면역 쪽에서 자주 보고되는 것'과 이 구조적 예측은 서
로 맞아떨어진다. 다만 맞아떨어진다는 것이 증명은 아니다.

[그림 6-2] 자물쇠 부피와 열쇠 크기 — 진세노사이드는 어디에 들어가는가

표 6-1과 표 4-8의 값을 함께 도시. 예측은 원전 26.8절 논의를 대중판으로 재구성.
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6.8 오늘의 정리

6장 요약

① 핵수용체의 리간드 주머니는 부피가 450에서 1,540 Å³까지 세 배 넘게
차이 난다. ● 확립

② 좁고 깊은 쪽(스테로이드 수용체)은 호르몬 하나를 정밀하게 알아듣고,
넓고 얕은 쪽(대사 센서)은 여러 지질을 두루 받는다. ● 확립

③ 형제 수용체들 사이에는 리간드 넘어감이 흔하다. GR과 MR의 리간드 결
합 도메인은 서열이 약 57% 같다. ● 확립

④ SERM은 같은 수용체에 붙으면서 조직마다 다른 얼굴을 보인다. 그 원인
은 H12의 어정쩡한 자세와 조직마다 다른 보조인자 구성이다. ● 확립

⑤ 인삼에서 나온 성분들이 같은 수용체(PPARγ)를 서로 반대 방향으로 건
드린다는 보고가 있다. 🟠 예비

⑥ PXR은 낯선 물질을 감지하는 세관이며, 세인트존스워트 사건은 "천연물
이라서 안전하다"가 성립하지 않음을 보여 준다. ● 확립

⑦ 구조로 예측하면 진세노사이드의 우선 후보는 PXR, PPARγ, GR이다. 그
러나 이것은 예측이지 측정이 아니다. ● 가설

한소연 오늘은 PXR 이야기가 무서웠어요. 몸에 좋으라고 먹은 게 약을 무력
화할 수도 있다니.

강 박사 소연 님, 그래서 12장이 있는 겁니다. 그리고 어머니께 뭘 사 드리기
전에 드시는 약 목록부터 확인하셔야 하는 이유이기도 하고요.

오태식 다음 주는 드디어 인삼입니까?

강 박사 네. 지금까지 여섯 번은 무대와 자물쇠를 세운 시간이었습니다. 다음
주부터 넉 달치 이야기, 그러니까 열쇠 쪽으로 넘어갑니다. 그리고 첫 질문
은 이겁니다. 인삼은 왜 이런 물질을 만들었을까?
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7장 인삼이라는 식물

[그림 7-0] 그늘진 숲 아래, 흙 속으로 뻗은 인삼 뿌리

일곱째 주. 강 박사가 흙이 묻은 인삼 뿌리 하나를 다시 꺼냈다.

강 박사 오늘은 관점을 바꾸겠습니다. 지금까지 여섯 번은 사람 몸을 봤죠. 오
늘부터는 식물 쪽에서 봅니다.

강 박사 그리고 오늘의 첫 질문은 이겁니다.  인삼은 왜 진세노사이드를 만들까
요?
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한소연 사람 몸에 좋으라고… 는 아니겠죠?

강 박사 (웃으며) 소연 님, 그렇게 물어보시는 게 이미 답을 아신 겁니다. 식물
은 우리 생각을 하지 않습니다.

이 장에서 다룰 것

① 인삼이라는 식물 — 어떤 종들이 있고 어떻게 다른가
② 왜 만들었나 — 방어물질 가설과 그 뜻밖의 반전
③ 유전체가 준 답 — 유전자 중복이 만든 '열쇠 도서관'
④ 다마란 골격 — 스테로이드와 어디서 갈라졌는가
⑤ 두 계열 — PPD와 PPT, 그리고 하이드록시기 하나의 차이
⑥ Rb1과 Rg1 — 시소의 축소판
⑦ 150종이라는 숫자와 이름 붙이는 법의 비밀
⑧ 종마다 다른 시소 — 고려인삼·화기삼·삼칠

한 문장으로 — 인삼이 왜 이런 물질들을 갖게 되었는지를 진화와 유전체의
관점에서 설명하고, 그 결과로 생긴 성분들의 지도를 그립니다.

왜 이 장이 중요한가 — 인삼이 하나의 물질이 아니라 150종이 넘는 물질의
혼합물이며, 그중 일부는 서로 반대 방향으로 작용한다는 사실이 여기서 드
러납니다. 이것이 "인삼의 효과"라는 말이 왜 늘 애매한지에 대한 화학적 답
입니다.

7.1 인삼이라는 식물

강 박사 먼저 정리부터 하겠습니다. '인삼'이라는 말이 가리키는 게 여러 개예
요.
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[표 7-1] 인삼속(Panax)의 주요 종

우리말 이름 학명 주 산지 특징

고려인삼 / 인삼 Panax ginseng 한국, 중국
북동부 이 책이 주로 다루는 종

화기삼 / 미국삼 Panax quinquefolius 북미 다이올 계열이 훨씬 많다

삼칠 / 전칠 Panax notoginseng 중국 윈난성 트라이올 계열이 더 많다

죽절삼 Panax japonicus 일본 올레아난형 사포닌이 많
다

시베리아인삼 (가
시오갈피)

Eleutherococcus
senticosus 시베리아 인삼속이 아니다. 진세노

사이드가 없다

오태식 마지막 게 인삼이 아니라고요? 시베리아인삼이라고 파는데요.

강 박사 태식 님,  완전히 다른 식물입니다. 두릅나뭇과라서 먼 친척이긴 하지
만, 진세노사이드는 만들지 않아요. 이 책에서 다루는 이야기가 그 식물에
는 적용되지 않습니다.

[용어] Panax라는 이름
학명 Panax는 그리스어 '모든(pan)'과 '치료(akos)'를 합친 말이다. 그러니
까 학명 자체가 '만병통치'라는 뜻이다.
18세기 스웨덴 식물학자 린네가 붙인 이름인데, 당시 유럽에 전해진 동아시
아의 평판이 그대로 학명이 된 것이다.
→ 이 책의 제목이 '만병통치'로 시작하는 이유가 여기 있다. 그 이름은 효능
의 증명이 아니라, 평판의 기록이다.

한소연 학명이 만병통치라니….

강 박사 소연 님, 그리고 우리가 열두 번에 걸쳐 하는 일이 그 이름표를 벗기고
그 아래를 들여다보는 일입니다.

강 박사 인삼의 생태도 잠깐 보시죠.
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[표 7-2] 인삼이라는 식물의 생태적 특징

항목 내용 왜 중요한가

사는 곳 숲 그늘. 직사광선을 싫어한다 재배할 때 차광막이 필요하다

자라는 속도 매우 느리다. 수확까지 4~6년 성분 함량이 재배 연수에 따라 변한
다

연작 장해 같은 땅에 다시 심으면 잘 안 된
다 토양 미생물과의 관계가 관여한다

성분이 많은 부
위 가는 뿌리와 뿌리 껍질 굵은 몸통보다 잔뿌리에 많다

윤재승 4년에서 6년이라는 건 상당한 투자네요. 그 사이에 병에 걸리면 다 잃
는 거잖아요.

강 박사 윤 박사님, 그 지적이 오늘 두 번째 질문으로 이어집니다. 땅속에서 6
년을 버텨야 하는 뿌리는 무엇으로 자신을 지킬까요?

7.2 왜 만들었나 — 그리고 뜻밖의 반전

강 박사 표준적인 답은 화학 방어입니다.

[용어] 이차대사산물 (secondary metabolite, 二次代謝産物)
식물이 살아가는 데 직접 필요하지는 않은 물질들. 광합성, 호흡, 성장에 쓰
이는 것은 일차대사산물이라 한다.
이차대사산물은 대개 환경에 대응하기 위한 것이다. 곤충을 쫓고, 곰팡이를
막고, 자외선을 흡수하고, 이웃 식물의 성장을 방해한다.
→ 커피의 카페인, 고추의 캡사이신, 차의 카테킨, 마늘의 알리신이 모두 이
차대사산물이다. 진세노사이드도 여기 속한다.

오태식 그러니까 우리가 몸에 좋다고 먹는 게, 사실 식물이 벌레 쫓으려고 만
든 거군요.

강 박사 태식 님, 대부분 그렇습니다. 그리고 이게 왜 식물 성분이 사람에게 생물
학적 활성을 갖는지의 근본 이유예요. 원래 살아 있는 것을 건드리라고 만든 물질
이니까요.
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강 박사 그런데 진세노사이드에는 반전이 있습니다.

[근거 카드] 진세노사이드가 병원균을 오히려 키웠다 (Nicol 등, 2003)

① 예상 — 진세노사이드가 방어물질이라면, 인삼을 공격하는 토양 곰팡이
의 성장을 억제해야 한다.
② 실제 결과 — 정제한 진세노사이드를 토양 병원균에 처리했더니, 일부 병
원균은 오히려 성장이 촉진되었다. 그것도 농도에 따라 달라졌다.
③ 그래서 — 진세노사이드는 강한 단일 표적 살균 물질이 아니다. 상대가
누구냐, 농도가 얼마냐에 따라 효과의 부호가 바뀌는 약한 다표적 신호물질
에 가깝다.
④ 사다리 위치 — 식물병리 실험. 이 분야에서는 확립 수준의 관찰이다. ●

한소연 방어물질인데 적을 키운다고요?

강 박사 소연 님, 이 결과를 처음 봤을 때 저도 그랬습니다. 그런데 이게 이 책
전체의 논지와 정확히 맞아떨어집니다.

진세노사이드는 식물에서도 '강한 단일 표적 물질'이 아니었다.
상대와 농도에 따라 부호가 바뀌는 '약한 다표적 물질'이었다.
그리고 사람 몸에서도 정확히 같은 성질을 보인다.

윤재승 식물에서의 성질이 동물에서도 유지된다는 게 우연은 아니겠군요.

강 박사 우연이 아닙니다. 분자가 같으니까요. 분자의 성질은 상대가 곰팡이든
사람이든 크게 변하지 않습니다. 붙는 세기가 약하고, 붙을 수 있는 자리가
여러 곳이라는 성질이요.

7.3 유전체가 준 답 — 열쇠 도서관

강 박사 그럼 왜 한 가지가 아니라 150가지를 만들까요? 2017년과 2018년에
인삼의 유전체가 해독되면서 답이 나왔습니다.
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[용어] 유전체 (genome, 遺傳體)
한 생물이 가진 DNA 전체. 유전자 하나하나가 아니라 그 생물의 설명서 전
권을 말한다.
사람의 유전체는 약 30억 글자, 인삼은 약 34~36억 글자로 사람보다 오히
려 크다.

[용어] 전장유전체중복 (whole-genome duplication, WGD)
한 생물의 유전체 전체가 통째로 복사되는 사건. 식물에서는 드물지 않게 일
어난다.
복사가 되면 같은 유전자가 두 벌이 된다. 한 벌은 원래 일을 계속하고, 남은
한 벌은 자유롭게 변형될 수 있다. 이 남는 벌이 새로운 기능을 얻으면서 다
양성이 생긴다.
→ 인삼은 이질사배체다. 유전체가 두 번 겹쳐 있는 상태(2n = 4x = 48)다.

강 박사 인삼 유전체를 읽었더니, 진세노사이드를 만드는 효소 유전자들이 대규모
로 중복되어 있었습니다.

[표 7-3] 진세노사이드 생합성 효소와 그 중복

효소 무리 하는 일 인삼에서

OSC (옥시도스쿠알렌 고
리화효소)

사슬 모양 분자를 고리 네
개로 접는다 다마란 골격을 만든다

CYP (사이토크롬 P450) 정해진 위치에 산소(수산
기)를 붙인다

여러 벌로 중복되어 위치가 다
양해졌다

UGT (UDP-당전이효소) 정해진 위치에 당을 붙인다 여러 벌로 중복되어 붙는 자리
가 다양해졌다

윤재승 아, 그러니까 조합이군요.

강 박사 정확합니다. 산소를 어디에 붙일지 고르는 효소가 여러 벌, 당을 어디에 몇
개 붙일지 고르는 효소가 여러 벌. 그 조합이 150종을 만듭니다.

오태식 그럼 식물이 일부러 여러 종류를 만든 겁니까?

강 박사 태식 님, "일부러"는 아니고요. 유전자가 중복되면 변이가 쌓입니다. 그
중 손해가 아닌 것은 그냥 남습니다. 그래서 도서관이 자연스럽게 커진 겁니
다.
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강 박사 그리고 여기가 이 책에서 제가 가장 좋아하는 대목입니다.

5장에서 우리는 사람의 핵수용체 48종이 유전자 중복과 분화로 늘어났다는
것을 봤습니다.
오늘 우리는 인삼의 진세노사이드 150종이 유전자 중복과 분화로 늘어났다
는 것을 봅니다.
자물쇠 쪽도 중복으로 늘었고, 열쇠 쪽도 중복으로 늘었습니다.
약한 다표적 작용이 만들어지는 자리가 바로 이 두 도서관이 만나는 지점입
니다.

한소연 양쪽 다 여러 개니까 여러 조합이 생긴다는 거네요.

강 박사 소연 님, 그것이 이 책 제목의 분자적 답입니다.

[그림 7-1] 두 개의 도서관 — 자물쇠 48종과 열쇠 150종

핵수용체 계통 정보와 인삼 유전체 연구(Xu et al., 2017; Kim et al., 2018)를 종합
한 개념 도해.
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7.4 다마란 골격 — 어디서 갈라졌는가

강 박사 이제 화학으로 들어갑니다. 1장에서 예고한 그 골격이요.

강 박사 사람의 스테로이드와 인삼의 진세노사이드는 같은 출발 물질에서 갈라
집니다.

[표 7-4] 갈라지는 지점

단계 사람 인삼

출발 아세틸-CoA (음식에서 온 탄소) 아세틸-CoA

↓ 스쿠알렌 스쿠알렌

↓ 2,3-옥시도스쿠알렌 2,3-옥시도스쿠알렌 ← 여기까지 같다

갈림길 라노스테롤 고리화효소 다마렌다이올 합성효소

↓ 라노스테롤 → 콜레스테롤 다마렌다이올

최종 코르티솔, 에스트라디올, 테스토스테론 Rb1, Rg1, Rg3, …

오태식 갈림길이 딱 하나네요?

강 박사 태식 님, 효소 하나입니다. 같은 재료를 어느 효소가 접느냐에 따라 콜레
스테롤이 되기도 하고 다마렌다이올이 되기도 합니다.

윤재승 접는 방식이 다르면 결과가 얼마나 달라집니까?

강 박사 고리 네 개가 붙은 배열(6-6-6-5)은 똑같습니다. 다른 건 두 가지예요.

[표 7-5] 스테로이드와 다마란의 차이 두 가지

스테로이드 (코르티솔) 다마란 (진세노사이드)

고리 배열 6-6-6-5 6-6-6-5 (같다)

① 곁가지 짧다 C-17에 긴 이소프레닐 곁가지가 달려 있다

② 당 없다 여러 자리에 당이 붙어 있다

분자량 270~400 Da 600~1,100 Da

물에 녹는 정도 잘 안 녹는다 당 때문에 잘 녹는다
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강 박사 이 두 가지 차이의 결론이 6장에서 본 그 예측입니다. 골격이 닮았으니
스테로이드 수용체 근처에 갈 수는 있다. 그러나 크기와 곁가지 때문에 딱 맞물리지
는 않는다.

한소연 열쇠는 비슷한데 좀 크고 손잡이가 이상하게 생긴 거네요.

강 박사 소연 님, 정확한 그림입니다.

[그림 7-2] 같은 출발, 다른 도착 — 콜레스테롤과 다마렌다이올

트리테르펜 생합성 경로의 표준 도해. Corey et al. (1966), Han et al. (2006) 기반.

7.5 두 계열 — PPD와 PPT

강 박사 이제 150종을 정리하는 가장 유용한 틀을 드리겠습니다. 딱 두 계열로
나눕니다.
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[용어] PPD 계열과 PPT 계열
PPD =  프로토파낙사다이올(protopanaxadiol).  다마란  골격의  C-3과
C-20 두 자리에 수산기(-OH)가 붙은 형태.
PPT = 프로토파낙사트라이올(protopanaxatriol). C-3, C-6, C-20 세 자리
에 수산기가 붙은 형태.
다이올(diol) = 수산기 둘, 트라이올(triol) = 수산기 셋. 이름 그대로다.
→ 둘을 가르는 것은 C-6 자리에 수산기가 있느냐 없느냐, 딱 하나다.

오태식 산소 하나 차이라고요?

강 박사 태식 님, 산소 하나입니다. 그런데 그 하나가 당이 붙는 자리를 바꾸고,
그것이 물에 녹는 정도를 바꾸고, 그것이 흡수를 바꾸고, 그것이 어느 수용체에 갈
지를 바꿉니다.

[표 7-6] 두 계열의 대표 성분들

계열 대표 성분 당이 붙는 자리 분자량(Da) 백삼에서의 대략적 비율

PPD Rb1 C-3, C-20 1,109.3 25~30% (가장 많다)

PPD Rb2 C-3, C-20 1,079.3 7~10%

PPD Rc C-3, C-20 1,079.3 7~10%

PPD Rd C-3, C-20 947.2 5~8%

PPT Rg1 C-6, C-20 801.0 15~20%

PPT Re C-6, C-20 947.2 15~25%

PPT Rf C-6, C-20 801.0 2~3%

올레아난형 Ro C-3, C-28 957.1 2~4%

윤재승 맨 아래 올레아난형은 뭡니까?

강 박사 세 번째 부류입니다. 다마란 골격이 아니라 고리가 다섯 개인 골격을 가져
요. 양이 적어서 연구도 적습니다. 다만 이 성분의 알맹이 부분(올레아놀
산)이 FXR이라는 다른 핵수용체를 켠다는 보고가 있어서, 인삼의 수용체 표적
이 GR·ER·PPAR을 넘어설 수도 있다는 힌트를 줍니다. ● 가설
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7.6 Rb1과 Rg1 — 시소의 축소판

강 박사 이제 오늘의 핵심입니다. 두 대표 성분을 나란히 놓겠습니다.

[표 7-7] Rb1과 Rg1 — 한 뿌리 안의 두 방향

Rb1 Rg1

계열 PPD (다이올) PPT (트라이올)

분자량 1,109.3 Da 801.0 Da

당 개수 4개 2개

보고된 작용 방향 진정·억제·신경 보호 흥분·자극·인지 촉진

세포 안 신호 경로 PI3K/Akt 우세 MAPK/ERK 우세

자주 보고된 핵수용체 PPARγ 경로 ER, GR

쥐에서의 경구 생체이용률 약 4.35% 약 18.4%

장에서 바뀌는 최종 산물 화합물 K PPT 아글리콘, Rh1

한소연 하나는 눌러 주고 하나는 올려 준다고요? 같은 뿌리에서 나온 건데?

강 박사 소연 님, 같은 뿌리에서 나옵니다. 그리고 저는 이것이 인삼을 이해하
는 열쇠라고 생각합니다.

강 박사 인삼에 대한 오래된 관찰이 두 개 있습니다. 서로 모순처럼 보이는 것
들이에요.

① "인삼은 기운을 돋운다."
② "인삼은 마음을 안정시킨다."

오태식 저희 어머니가 딱 그렇게 말씀하셨어요. 힘도 나고 마음도 편해진다
고.

강 박사 태식 님, 그런데 약리학적으로는 이 둘이 반대 방향입니다. 각성제와 진
정제는 같은 약이 될 수 없거든요.

윤재승 그런데 성분이 두 방향으로 있다면 가능하네요.

강 박사 그것이 적응소라는 오래된 개념의 분자적 후보 설명입니다.
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[용어] 적응소 (adaptogen, 適應素)
1947년 소련의 라자레프가 제안하고 1968년 브레크만이 체계화한 개념. 스
트레스 상황에서는 저항력을 높이고, 과활성 상태에서는 진정시켜 균형으로
되돌리는 물질을 뜻한다.
인삼이 이 개념의 원형으로 여겨져 왔다.
→ 문제: 이 개념은 아직 분자 수준의 엄밀한 정의를 갖추지 못했다. "양방향
으로 작용한다"는 서술은 반증하기 어려워서, 그대로 두면 과학적 가설이 되
기 어렵다. 이 책은 11장에서 이 개념을 검증 가능한 형태로 다시 쓰는 시도
를 한다.

윤재승 그 지적이 중요합니다. "상황에 맞게 알아서 작용한다"는 말은 어떤
결과가 나와도 설명이 되니까요.

강 박사 정확합니다. 그래서 이 책은 적응소를 믿음의 대상이 아니라 검증의 대상
으로 다룹니다. 11장에서 그 검증 조건을 구체적으로 적겠습니다.

[그림 7-3] 한 뿌리 안의 시소 — 다이올 계열과 트라이올 계열

성분별 작용 방향 보고를 정리한 개념 도해. Leung & Wong (2010), Nah (2014) 기
반.
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7.7 이름의 비밀과 150이라는 숫자

한소연 그런데 Rb1, Rg1 같은 이름은 어떻게 붙인 거예요? 무슨 뜻이 있나
요?

강 박사 소연 님, 이거 재미있습니다. 아무 뜻도 없습니다.

오태식 예?

강 박사 1960년대에 일본의 시바타 쇼지 연구팀이 인삼 사포닌을 처음으로
분리했습니다. 그때 쓴 방법이 얇은 판 위에 시료를 올려놓고 용매를 흘려서 성
분을 갈라내는 방법이었어요.

[용어] 박층 크로마토그래피 (thin-layer chromatography, TLC)
유리판에 얇게 바른 흡착제 위에 시료를 점으로 찍고, 용매를 아래에서 위로
빨아올리게 하는 분리법.
성분마다 올라가는 속도가 달라서 높이가 다른 점들로 갈라진다. 그 이동 거
리 비율을 Rf 값이라 부른다.

강 박사 시바타 팀은 판 위에서 위에서부터 순서대로 이름을 붙였습니다. Ra,
Rb, Rc, Rd, Re, Rf, Rg… 그리고 같은 자리에 여러 개가 겹치면 Rb1,
Rb2로 번호를 붙였고요.

윤재승 그러니까 이름은 판 위의 위치일 뿐이군요.

강 박사 네. 화학적 성질도, 약리적 중요성도 이름에 담겨 있지 않습니다. Rb1이 Rf
보다 중요한 게 아니라 그냥 판 위에서 다른 자리에 있었을 뿐이에요.

강 박사 그리고 이 사실에서 중요한 경고 하나가 나옵니다.

▲ 이름이 익숙하다는 것을 근거의 무게로 착각하지 마십시오.
Rb1과 Rg1은 수백 편의 논문에서 다뤄졌습니다. Rb2, Rc, Rf는 훨씬 적습
니다.
그런데 그 차이는 중요성의 차이가 아니라 연구된 양의 차이입니다.
잘 팔리는 성분에 연구가 몰리고, 연구가 몰리면 표준품을 사기 쉬워지고, 그
러면 연구가 더 몰립니다.
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한소연 그럼 안 알려진 성분이 사실 더 중요할 수도 있어요?

강 박사 모릅니다. 그리고 "모른다"와 "효과가 없다"는 다릅니다. 미량 성분에
보고가 적다는 것은 아직 안 봤다는 뜻일 뿐이에요.

강 박사 분석 기술의 역사도 잠깐 보시죠. 몇 종을 볼 수 있는지가 기술에 달
려 있었습니다.

[표 7-8] 분석 기술의 발전과 확인된 성분 수

시기 기술 검출 한계 확인된 성분 수

1960년대 TLC (박층 크로마토그래피) 정성 수준 약 10종

1980년대 HPLC-UV (고성능 액체 크로마토
그래피)

μg/mL, 정량
가능 15~20종

2000년대 HPLC-MS/MS (질량분석 결합) ng/mL 30~50종

2010년대 UHPLC-QTOF-MS pg/mL 100종 이상

2014년 종
합 여러 플랫폼 종합 — 150종 이상 (인삼속

전체)

오태식 기계가 좋아질수록 성분이 늘어나네요.

강 박사 태식 님, 정확합니다. 그리고 이 표가 시사하는 건 150이 최종 숫자가
아니라는 것입니다. 기기 감도가 더 올라가면 더 나올 겁니다.

7.8 종마다 다른 시소

강 박사 마지막입니다. 종에 따라 두 계열의 비율이 어떻게 다른지 보시죠.
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[표 7-9] 종·가공별 Rb1과 Rg1의 비율 (건조 중량 기준)

종 / 유형 Rb1 함량 Rg1 함량 Rb1 : Rg1 기울어진 방향

고려인삼 백삼 (4년근) 1.8~3.0% 0.8~1.5% 약 2.0 : 1 다이올 쪽

고려인삼 백삼 (6년근) 2.5~4.0% 1.0~2.0% 약 2.3 : 1 다이올 쪽

고려인삼 홍삼 (6년근) 2.0~3.5% 0.8~1.8% 약 2.2 : 1 다이올 쪽

화기삼 (미국삼) 3.0~5.5% 0.3~0.8% 5~10 : 1 다이올 쪽으로 크게

삼칠 0.8~1.5% 2.5~4.5% 약 0.3 : 1 트라이올 쪽으로 역전

한소연 미국삼이랑 삼칠이 정반대네요!

강 박사 소연 님, 그리고 이게 전통적으로 전해 오는 말과 흥미롭게 맞아떨어
집니다. 미국삼은 '서늘하다', 고려인삼은 '따뜻하다'는 이야기 들어 보셨죠?

오태식 들어 봤습니다. 열이 많은 사람은 미국삼을 먹으라고요.

강 박사 그 전통적 구분이, 다이올 계열(진정 방향)과 트라이올 계열(자극 방향)의
비율 차이와 방향이 일치합니다.

윤재승 (조심스럽게) 그런데 그건 '맞아떨어진다'이지 '설명한다'는 아니죠.

강 박사 윤 박사님, 감사합니다. 정확히 그렇습니다. ● 가설입니다. 그리고 저
는 이런 종류의 일치를 볼 때 가장 조심합니다. 왜냐하면 너무 그럴듯해서 검
증을 건너뛰고 싶어지기 때문입니다.

강 박사 마지막으로, 비율을 하나의 축으로만 보는 것도 단순화라는 점을 말
씀드리겠습니다.

실제 인삼 추출물에는 Rb1과 Rg1 말고도 수십 종이 함께 들어 있습니다.
Rb1:Rg1 비율은 그 여러 차원을 하나의 축으로 눌러서 본 것일 뿐이에요. 같
은 6년근이라도 재배지에 따라 비율이 1.5:1에서 3:1까지 변한다는 보고도
있습니다.

한소연 그럼 제가 사는 홍삼이 어떤 비율인지는 알 수가 없네요.

강 박사 소연 님, 라벨에는 대개 안 적혀 있습니다. 그 문제를 12장과 부록 C에
서 다루겠습니다. 라벨에서 무엇을 봐야 하는지요.
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7.9 오늘의 정리

7장 요약

① 인삼의 학명 Panax는 그리스어로 '만병통치'라는 뜻이다. 학명 자체가 평
판의 기록이다. ● 확립

② 진세노사이드는 식물의 이차대사산물, 곧 방어를 위한 물질이다. 그런데
정제한 진세노사이드가 일부 병원균의 성장을 오히려 촉진했다. 식물에서도
강한 단일 표적 물질이 아니었다. ● 확립

③ 인삼 유전체는 전장유전체중복을 거쳤고, 그 결과 생합성 효소들이 여러
벌로 늘었다. 그 조합이 150종 이상의 열쇠 도서관을 만들었다. ● 확립

④ 스테로이드와 다마란은 2,3-옥시도스쿠알렌까지 같은 길을 가다가 효소
하나에서 갈라진다. 고리 배열은 같고, 다른 것은 긴 곁가지와 붙은 당이다. 
● 확립

⑤ 150종은 두 계열로 나뉜다. C-6 자리의 수산기 하나가 그 갈림길이다. ●
확립

⑥ 대표 성분 Rb1(진정 쪽)과 Rg1(자극 쪽)이 한 뿌리 안에 함께 있다. 인삼
에 대한 모순되는 오랜 관찰이 이 공존으로 설명될 수 있다. ● 유력한 틀 /
● 인과는 가설

⑦ 성분 이름(Rb1, Rg1)은 판 위의 위치일 뿐 아무 뜻도 없다. 이름이 익숙
한 것과 근거가 많은 것을 혼동하지 말아야 한다. ● 확립

오태식 오늘 제일 놀란 건 이름이 아무 뜻도 없다는 거였어요. 뭔가 대단한 의
미가 있는 줄 알았거든요.

강 박사 (웃으며) 태식 님, 과학에는 그런 게 꽤 많습니다.

한소연 저는 반전이 제일 인상적이었어요. 방어물질인데 적을 키운다는 거.

강 박사 소연 님, 그 반전이 이 책의 논지를 식물 쪽에서 뒷받침해 줍니다. 약
하고 넓게 작용하는 물질이라는 성질이요.

강 박사 다음 주는 가공입니다. 왜 인삼을 찌는지, 홍삼이 왜 다른지. 그리고
오늘 본 이 성분 지도가 가공으로 완전히 다시 그려지는 걸 보실 겁니다.
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8장 가공의 화학

[그림 8-0] 김이 오르는 찜통과 그 안의 인삼, 붉게 변해 가는 뿌리

여덟째 주. 태식이 홍삼 스틱 하나를 들고 왔다.

오태식 박사님, 저는 20년째 이걸 먹었거든요. 그런데 궁금한 게 있어요. 왜
굳이 쪄서 먹습니까? 그냥 먹으면 안 됩니까?

강 박사 태식 님. 오늘 강의 제목이 그 질문입니다.
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강 박사 결론부터 말씀드리면 이렇습니다. 찌면 없던 성분이 생깁니다. 그리고
그 새로 생긴 성분이 원래 있던 것보다 몸에 잘 들어갑니다.

한소연 없던 게 생겨요? 그냥 익기만 하는 게 아니고요?

강 박사 소연 님, 익는 게 아니라 화학 반응이 일어납니다. 오늘 그걸 하나씩
보겠습니다.

이 장에서 다룰 것

① 가공은 조리가 아니라 화학 반응이다 — 세 가지 반응
② 홍삼 — 98~100℃에서 2~3시간, 그 안에서 벌어지는 일
③ 찌기가 낳는 새 열쇠 — Rg3, Rg5, Rk1
④ 20(S)와 20(R) — 같은 이름 아래 숨은 두 얼굴
⑤ 흑삼 — 아홉 번 찌고 아홉 번 말리기
⑥ 발효 — 미생물에게 미리 시켜 놓기
⑦ 발효홍삼 — 두 가공을 겹치면
⑧ 가공이 '도달 가능성'을 바꾼다
⑨ 표준화라는 숙제

한 문장으로 — 가공이 인삼의 성분 지도를 어떻게 다시 그리는지, 그리고
그 다시 그린 지도가 왜 흡수와 수용체 선택성까지 바꾸는지를 봅니다.

왜 이 장이 중요한가 — 시중 제품의 대부분은 가공된 인삼입니다. 7장에서
본 성분 지도는 가공 전 지도예요. 그러니까 실제로 우리가 먹는 것이 무엇인
지는 이 장을 봐야 알 수 있습니다.

8.1 가공은 화학 반응이다

강 박사 먼저 이름 정리를 하겠습니다.
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[표 8-1] 인삼의 가공 형태별 이름

이름 어떻게 만드나 색 대표 특징

수삼(水蔘) 캔 그대로 미색 수분 약 70~75%. 오래
못 둔다

백삼(白蔘) 껍질을 벗겨 햇볕이나 열풍으로
말린다

미색~연
노랑 화학 변화가 거의 없다

태극삼 물에 살짝 데친 뒤 말린다 연갈색 백삼과 홍삼의 중간

홍삼(紅蔘) 98~100℃ 증기로 2~3시간 찐
뒤 말린다 적갈색 새 성분이 생긴다

흑삼(黑蔘) 찌고 말리기를 아홉 번 반복 검은 갈색 새 성분이 더 늘어난다

발효삼 / 발효
홍삼 미생물이나 효소로 처리 다양 화합물 K가 미리 만들어

져 있다

윤재승 저 온도와 시간이 정확히 정해져 있는 겁니까?

강 박사 전통적으로는 95~100℃에서 2~3시간입니다. 그런데 이 조건이 성분
을 결정하기 때문에 제조사마다 조금씩 다르고, 그게 제품 간 차이의 큰 원
인입니다.

강 박사 찌는 동안 세 가지 화학 반응이 일어납니다.

[표 8-2] 찌기에서 일어나는 세 가지 반응

반응 무슨 일 결과

① 탈당화 (당 떨
어짐)

당과 골격을 잇는 결합이 열에 끊어진
다

분자가 작아지고 기름 쪽으로
옮겨 간다

② 탈수 (물 빠
짐)

수산기 자리에서 물이 빠지며 이중결
합이 생긴다

Rg5, Rk1 같은 완전히 새로운
성분

③ 에피머화 (뒤
집힘) C-20 자리 수산기의 방향이 뒤집힌다 20(S)형이 20(R)형으로

오태식 세 번째가 뭡니까? 뒤집힌다니.

강 박사 태식 님, 4절에서 자세히 하겠습니다. 아주 흥미로운 이야기예요.

강 박사 이 셋 말고 하나가 더 있습니다. 색이 왜 붉어지는가.
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[용어] 마이야르 반응 (Maillard reaction)
당과 아미노산이 열을 받아 결합하면서 갈색 물질과 향을 만드는 반응. 빵 껍
질이 갈색이 되고, 고기를 구우면 갈색이 되고, 커피콩이 갈색이 되는 것이
모두 이 반응이다.
홍삼의 붉은 갈색도 이 반응의 산물이다. 이 과정에서 말톨 같은 새 물질이
생기고, 항산화 활성이 올라간다는 보고가 있다.
→ 다만 주의: 홍삼의 효과를 진세노사이드만으로 설명하려는 시도는 이 부
분을 놓친다. 가공 산물 중 진세노사이드가 아닌 것도 있다.

8.2 찌기 전과 후 — 숫자로

강 박사 실제로 얼마나 바뀌는지 숫자로 보시죠.

[표 8-3] 찌기 전후 주요 진세노사이드 함량 변화 (mg/g, 대표값)

성분 찌기 전 찌기 후 변화

Rb1 5~8 2~4 줄어든다

Rb2 2~4 1~2 줄어든다

Rg1 2~4 1~2 줄어든다

Re 2~3 1~1.5 줄어든다

Rg3 미량 / 검출 안 됨 3~5 크게 늘어난다

Rg5 검출 안 됨 1~3 새로 생긴다

Rk1 검출 안 됨 0.5~2 새로 생긴다

한소연 원래 있던 건 줄고 새로운 게 생기네요.

강 박사 소연 님, 정확합니다. 그리고 이게 오늘의 첫 번째 결론입니다.

홍삼은 수삼을 '농축한 것'이 아니라 '화학적으로 다른 것'이다.
성분 목록이 바뀐다.

윤재승 그러면 백삼 연구 결과를 홍삼에 그대로 적용하면 안 되겠네요.
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강 박사 윤 박사님, 그리고 그 반대도 마찬가지입니다. 논문을 읽을 때 백삼인지
홍삼인지 발효삼인지를 반드시 확인해야 합니다. 그런데 논문 제목에는 대개 그
냥 "ginseng"이라고만 적혀 있어요.

[그림 8-1] 찌기가 바꾸는 성분 지도 — 무엇이 줄고 무엇이 생기는가

표 8-3의 값을 도시. Kang et al. (2007), Shin et al. (2015), Wan et al. (2015) 기
반.

8.3 새 열쇠들 — Rg3, Rg5, Rk1

강 박사 새로 생긴 성분 중 가장 유명한 게 Rg3입니다.
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[용어] 진세노사이드 Rg3
분자량 785 Da, PPD 계열, 당 2개. C-3 자리에만 당이 붙어 있다.
어떻게 생기나 — Rb1 같은 당 4개짜리 성분에서, 열에 의해  C-20 자리의
당 사슬이 떨어져 나가면서 생긴다.
왜 주목받나 — 항암 방향의 전임상 보고가 가장 많이 쌓인 진세노사이드
다. 중국에서는 20(S)-Rg3를 주성분으로 하는 항암 보조 캡슐이 허가되어
쓰이고 있다.

한소연 항암이요?

강 박사 소연 님, 여기서 조심하셔야 합니다. 정확히 말씀드리겠습니다.

[근거 카드] Rg3의 항암 보고 — 사다리 어디에 있나

①  세포  실험  (3칸) — 폐암, 유방암, 대장암, 간암 등 여러 세포주에서
10~100 μM 농도로 증식 억제. 세포 주기 정지, 세포자멸사 유도, 혈관 신
생 억제가 보고됨.
② 동물 실험 (4칸) — 사람 종양을 이식한 생쥐에서 종양 크기 감소와 생존
향상 보고.
③ 사람 (5칸) — 중국에서 20(S)-Rg3 주성분 캡슐이 폐암·유방암·위암 보조
치료로 허가되어 사용 중. 그러나 그 근거는 대규모 무작위 대조 시험보다 소
규모 관찰 연구와 개방표지 시험에 기반한다.
④ 결정적 문제 — 세포 실험에서 효과를 낸 10~100 μM 농도가, 사람이 입
으로 먹어서 혈액에서 나오는 농도(약 10~20 nM)와 500~3,000배 차이 난
다.
⑤ 종합 등급 — 🟠 예비. 방향은 흥미롭지만 사람에서의 확립과는 거리가 멀
다.

윤재승 500배에서 3,000배라니.

강 박사 이게 이 분야의 가장 아픈 숫자입니다. 그리고 다음 주 강의 전체가
이 숫자에 관한 것입니다.

강 박사 Rg5와 Rk1도 봅시다. 이 둘은 탈수 반응으로 생깁니다.
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[표 8-4] 찌기가 만드는 새 성분들

성분 어떤 반응으로 특징

Rg3 탈당화 (C-20 당 떨어짐) 홍삼의 대표 지표 성분

Rg5 Rg3에서 한 번 더 탈수 이중결합이 생겨 더 기름 쪽

Rk1 Rg3에서 다른 자리 탈수 Rg5의 자매

Rh1, Rh2 탈당화 당이 하나뿐이라 더 잘 흡수됨

말톨 마이야르 반응 진세노사이드가 아니다. 항산화 관련 보고

오태식 그러니까 원래 것을 열로 깎아 내는 거군요.

강 박사 태식 님, 아주 정확한 표현입니다. 열이 당을 깎아 냅니다. 그리고 깎이
면 작아지고, 작아지면 기름 쪽이 되고, 기름 쪽이 되면 몸에 잘 들어갑니
다.

8.4 20(S)와 20(R) — 거울상의 문제

강 박사 이제 아까 미뤄 둔 이야기입니다.

[용어] 입체이성질체 (stereoisomer, 立體異性質體)
원자의 종류와 개수는 완전히 같은데, 3차원 배열이 다른 두 분자. 화학식이
똑같아서 이름이 같은데, 모양이 다르다.
오른손과 왼손을 생각하면 된다. 손가락 개수도 같고 순서도 같지만 겹쳐지
지 않는다. 그래서 오른손 장갑에는 왼손이 안 들어간다.
→ 왜 중요한가: 몸의 수용체와 효소는 모양으로 인식한다. 그래서 입체이성
질체 두 개는 완전히 다른 효과를 낼 수 있다.

한소연 실제로 그런 일이 있어요?

강 박사 소연 님, 의학사에서 가장 비극적인 사건이 그 예입니다. 탈리도마이드
라는 약인데, 한쪽 형태는 입덧을 진정시켰고 다른 쪽 형태는 태아의 팔다
리 발달을 막았습니다. 1950~60년대에 전 세계에서 만 명 넘는 아기가 피
해를 입었어요.
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오태식 같은 화학식인데요?

강 박사 네. 모양만 뒤집혔습니다.

강 박사 진세노사이드에도 같은 문제가 있습니다. Rg3의 C-20 자리에 있는
수산기가 어느 방향을 향하느냐에 따라 20(S)-Rg3와 20(R)-Rg3 두 형태로
나뉩니다.

[표 8-5] 20(S)-Rg3와 20(R)-Rg3

20(S)-Rg3 20(R)-Rg3

C-20 수산기 방향 β면 (자연 상태의 형태) α면 (가열로 뒤집힌 형태)

홍삼에서의 비율 60~70% 30~40%

흑삼에서의 비율 약 50%로 감소 약 50%로 증가

세포 실험에서 항종양 활
성

여러 세포주에서 더 강한 경
향

세포주에 따라 동등하거나 다
름

윤재승 그러니까 오래 찔수록 뒤집힌 형태가 늘어난다는 거군요.

강 박사 정확합니다. 그리고 이게 오늘의 두 번째 결론입니다.

가공 조건은 성분의 '양'만 바꾸는 것이 아니라 '질'까지 바꾼다.
같은 'Rg3'라는 이름이 붙어 있어도, 어느 형태가 얼마나 섞였는지에 따라
약리 프로필이 달라질 수 있다.
그런데 제품 라벨에는 그 비율이 적혀 있지 않다.

한소연 그럼 우리는 뭘 먹는지 모르는 거네요.

강 박사 소연 님, 정확히 아는 것은 어렵습니다. 다만 라벨에서 확인할 수 있는
게 조금 있습니다. 부록 C에 정리해 두었습니다.

8.5 흑삼 — 아홉 번 찌고 아홉 번 말리기

강 박사 홍삼을 한 번 쪘다면, 흑삼은 아홉 번 찝니다.
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[용어] 구증구포 (九蒸九曝)
아홉 번 찌고 아홉 번 말린다는 뜻의 전통 가공법. 한의학에서 약재의 성질
을 바꾸기 위해 쓰던 방법이다.
인삼에 적용하면 흑삼이 된다.

[표 8-6] 백삼·홍삼·흑삼의 성분 지형 비교

성분 백삼 홍삼 흑삼

Rb1 +++ ++ +/−

Rg1 +++ ++ +

Re +++ ++ +

Rg3 − ++ +++

Rg5 − + +++

Rk1 − + ++

화합물 K − +/− +

극성(물에 잘 녹는) 성분의 비율 높음 중간 낮음

오태식 아홉 번 찌면 원래 성분이 거의 없어지네요.

강 박사 태식 님, "없어진다"기보다 "다른 것으로 바뀐다"입니다. 원료의 총량
은 크게 안 변하고, 지도가 다시 그려지는 겁니다.

윤재승 그럼 흑삼이 더 좋은 겁니까?

강 박사 윤 박사님, "더 좋다"고 말할 근거는 아직 부족합니다. 확실한 건 "더 다
르다"입니다.

흑삼은 기름 쪽 성분이 많아져서 흡수는 유리할 수 있습니다. 그런데 극성 성
분이 사라지면서 잃는 것도 있을 수 있어요. 그리고 흑삼에 대한 사람 대상
시험은 홍삼보다 훨씬 적습니다.

강 박사 여기서 규칙 하나를 드리겠습니다.
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▲ "더 많이 가공했다"는 "더 효과적이다"가 아니다.
가공은 성분 지도를 옮기는 일이지 성능을 올리는 일이 아니다.
어느 지도가 어떤 목적에 유리한지는 목적마다 다르고, 대부분 아직 검증되
지 않았다.

8.6 발효 — 미생물에게 미리 시키기

강 박사 이제 완전히 다른 방식의 가공입니다.

강 박사 4장에서 잠깐 말씀드렸죠. 우리가 인삼을 먹으면 장내세균이 당을 떼
어 냅니다. 그래야 흡수가 되고요.

한소연 네, 화합물 K요.

강 박사 소연 님, 기억하고 계시네요. 발효는 그 일을 미리 시켜 놓는 겁니다.

오태식 장이 할 일을 공장에서 미리 한다고요?

강 박사 정확합니다. 미생물이나 정제한 효소를 인삼 추출물에 넣고 온도와
시간을 맞춰 두면, 장에서 일어날 반응이 통에서 일어납니다.

[표 8-7] 발효에 쓰이는 대표 미생물과 그 결과

미생물 분류 최적 온도 주요 산물 전환율

Lactobacillus plantarum 세균 37℃ 화합물 K 60~70%

Bifidobacterium longum 세균 37℃ 화합물 K, F1 40~55%

Aspergillus niger 곰팡이 30℃ Rd, F2 80~90% (Rd 기준)

Penicillium decumbens 곰팡이 28~30℃ F2 50~65%

윤재승 곰팡이를 쓰는군요.

강 박사 네. 그리고 여기가 중요합니다. 어떤 미생물을 쓰느냐에 따라 최종 산물
이 다릅니다. 유산균을 쓰면 화합물 K가 많이 나오고, 어떤 곰팡이를 쓰면
중간 단계인 Rd나 F2에서 멈춥니다.
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[표 8-8] 찌기와 발효 — 두 가공법의 비교

비교 항목 찌기 (증숙) 발효

반응 원리 열에 의한 화학 반응 효소에 의한 생물학적 가수분
해

온도 95~120℃ 30~37℃

시간 회당 2~12시간 24~96시간

PPD 계열 주 산물 Rg3, Rg5, Rk1 Rd, F2, 화합물 K

다마란 골격 탈수로 변형됨 보존됨 (당만 떨어짐)

기름 쪽으로의 이동 크다 (이중결합 도입) 중간 (당만 제거)

자주 보고되는 핵수용체 표
적 GR, ER 쪽 약한 조절 PPARγ, LXR 쪽 약한 조절

표준화의 어려움 중간 (온도·시간 제어 가
능) 높다 (미생물 변동성)

한소연 마지막 줄이 걸리네요. 표준화가 어렵다는 게 무슨 뜻이에요?

강 박사 소연 님, 같은 제품이라도 배치마다 성분이 다를 수 있다는 뜻입니다. 미
생물은 살아 있는 생물이라 조건에 따라 일을 다르게 하거든요.

8.7 발효홍삼 — 두 가공의 결합

강 박사 그럼 둘을 다 하면 어떻게 될까요?

오태식 찌고 나서 발효시킨다?

강 박사 네. 그것이 발효홍삼입니다. 그리고 이 조합에는 독특한 성질이 있습
니다.
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[표 8-9] 가공 형태별 두 비율과 추정 표적

가공 형태 PPD/PPT
비

화합물 K
함량

Rg3 함
량

화합물 K /
Rg3 추정 우선 표적

백삼 추출물 약 1.0 극미량 검출 안
됨 — GR ≈ ER (균형)

홍삼 (1회 증
숙) 1.5~2.0 낮음 중간 < 0.5 GR > ER

흑삼 (9회 증
숙) 2.5~3.5 낮음 높음 < 0.3 GR ≫ ER

발효백삼 약 1.2 높음 검출 안
됨 ≫ 1 PPARγ > GR

발효홍삼 1.5~2.5 높음 중간 1.0~3.0 PPARγ ≈ GR
(양쪽)

▲ 이 표의 오른쪽 두 칸은 ● 가설입니다.
성분 비율에서 수용체 선택성을 추정한 것이지, 사람에서 측정한 결과가 아
닙니다.
성분이 이렇게 들어 있으면 이런 표적을 건드릴 것으로 예상된다는 수준의
진술입니다.

윤재승 그런데 왜 발효홍삼만 두 방향을 다 갖게 됩니까?

강 박사 찌기는 Rg3를 만들고, 발효는 화합물 K를 만듭니다. 둘 다 하면 둘 다 들
어 있게 되죠. 그리고 그 둘의 비율이 1 대 3 사이로 들어옵니다.

강 박사 그리고 여기서 개인적인 이야기를 하나 하겠습니다.

한소연 네?

강 박사 제 박사 논문이 발효홍삼이었습니다. 2014년에요. 폐경 이후 여성분들
께 발효홍삼을 드리고, 우울 지표와 혈당과 유리지방산과 호르몬들이 어떻게 함께
움직이는지를 분석했습니다.

오태식 왜 하필 그 조합이었습니까?

강 박사 태식 님, 처음에는 지표를 하나씩 봤어요. 우울 점수 하나, 혈당 하
나. 그런데 하나씩 보면 어느 것도 뚜렷하지 않았습니다.

윤재승 흔한 일이죠.
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강 박사 그래서 관점을 바꿨습니다.  지표들 사이의 관계를 함께 보는 방법으로
요. 그랬더니 다른 그림이 보였습니다. 각각은 조금씩 움직였는데, 움직이는 방
향이 서로 얽혀 있었습니다.

한소연 그게….

강 박사 소연 님, 그것이 이 책 전체의 출발점입니다. 한 지표만 보면 아무것도
아닌 변화가, 여러 지표를 함께 보면 하나의 이동으로 보일 수 있다. 11장에서 이
이야기를 마무리하겠습니다.

윤재승 (조심스럽게) 강 박사님, 그런데 그 방법론에는 위험도 있죠. 여러 지
표를 함께 보면 없는 패턴도 보일 수 있으니까요.

강 박사 윤 박사님, 감사합니다. 그 지적이 정확합니다. 그래서 그런 분석은
미리 가설을 정해 두고 해야 하고, 다른 집단에서 재현되어야 합니다. 제 연구
는 그 첫 단계였을 뿐입니다. 🟠 예비입니다.

8.8 가공이 '도달 가능성'을 바꾼다

강 박사 오늘의 마지막 표입니다. 가장 중요한 표이기도 하고요.

[표 8-10] 가공 형태별 약동학 비교 (사람 및 동물 자료 대표값)

가공 형태 주 성분 최고 혈중 농도
(μg/mL)

최고 도달 시각
(시간)

경구 생체이용
률

백삼 추출물 Rb1 0.20~0.45 6~8 5% 미만

백삼 추출물 Rg1 0.08~0.15 0.5~1.5 1.9~18.4%

홍삼 추출물 Rg3 (20S) 0.10~0.30 1~3 10% 미만

가공 안 한
Rb1 투여 후

화합물 K (몸이
만든 것) 0.05~0.12 8~12 —

발효홍삼 추출
물

화합물 K (미리
만든 것) 0.25~0.60 2~4 15~35%

오태식 맨 아랫줄이 확 다르네요.

강 박사 태식 님, 세 가지가 동시에 좋아집니다.
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발효홍삼에서 미리 만들어진 화합물 K는
① 최고 농도가 2~5배 높고
② 도달 시각이 8~12시간에서 2~4시간으로 당겨지고
③ 흡수되는 비율이 15~35%로 올라간다.

한소연 그럼 발효홍삼이 제일 좋은 거네요?

강 박사 소연 님, "흡수가 잘 된다"와 "효과가 좋다"는 다릅니다.

흡수가 잘 되면 자물쇠에 도달할 가능성이 올라가는 건 맞습니다. 그건 필요
조건이에요. 그런데 도달해서 무슨 일을 하는지는 별개의 물음입니다. 그리
고 그 물음에 대한 사람 대상 자료는 아직 부족합니다.

윤재승 그리고 여기 하나 더 있습니다. 흡수가 잘 되면 약물 상호작용 가능성
도 올라갑니다.

강 박사 윤 박사님, 중요한 지적입니다. 12장에서 다룰 문제입니다.

강 박사 다만 이 표에서 확실히 말할 수 있는 게 하나 있습니다.

사람의 장내세균이 화합물 K를 잘 만들지 못하는 사람에게는, 미리 만들어
넣은 제품이 의미가 있을 수 있다.
인구의 약 30%가 그런 사람이다.
● 유력한 논리 / 🟠 임상적 확인은 예비

한소연 그건 다음 주에 자세히 하시는 거죠?

강 박사 네. 다음 주 전체가 그 이야기입니다.
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[그림 8-2] 가공에 따른 혈중 농도 곡선 — 미리 만든 화합물 K와 몸이 만든 화합물 K

표 8-10의 값을 개념적으로 도시. Tawab et al. (2003), Jin et al. (2012) 기반.

8.9 표준화라는 숙제

강 박사 오늘 마지막입니다. 여기까지 오면 자연스럽게 나오는 질문이 있어
요.

오태식 "그럼 제품마다 다 다른 거 아닙니까?"

강 박사 (웃으며) 태식 님, 정확합니다. 그리고 답은 "네, 다릅니다"입니다.
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[표 8-11] 인삼 제품의 성분이 달라지는 이유 여덟 가지

단계 변수 영향의 크기

원료 종 (고려인삼/화기삼/삼칠) 매우 크다

원료 재배 연수 (4년근/6년근) 중간

원료 재배지 토양·기후 중간~크다

원료 부위 (뿌리 몸통/잔뿌리/잎/열매) 크다

가공 찌는 온도와 시간, 횟수 매우 크다

가공 발효 미생물 종류·시간 매우 크다

추출 물 추출인가 알코올 추출인가 크다

제형 농축액·분말·정제·스틱 중간

윤재승 이 표를 보면 연구 결과를 비교하는 게 거의 불가능하겠는데요.

강 박사 윤 박사님, 그게 인삼 임상 연구가 자주 엇갈리는 가장 큰 구조적 이유
입니다. A 연구가 쓴 인삼과 B 연구가 쓴 인삼이 화학적으로 다른 물질일 수 있습
니다.

강 박사 그래서 이 분야에는 오래된 제안이 있습니다.

[용어] 표준화 추출물 (standardized extract)
특정 성분의 함량을 정해진 범위 안에 맞춘 추출물.  어느 배치를 만들어도
그 성분이 같은 양 들어 있게 관리한다.
인삼에서는 G115라는 표준화 추출물이 유명하다. 유럽에서 개발되었고, 여
러 임상시험에 사용되었다.
→ 핵심: 임상 연구를 서로 비교하려면 무엇을 얼마나 넣었는지가 표시된 재
료를 써야 한다. 그런데 시중 제품 대부분은 총 진세노사이드 함량 정도만 표
시한다.

한소연 그럼 논문에서 좋다고 한 그 제품을 사야 하나요?

강 박사 소연 님,  논리적으로는 그렇습니다. 어떤 시험에서 효과가 나왔다면,
그 결과는 그 시험에 쓰인 그 제품, 그 용량, 그 기간에 대한 것입니다. 다른 제
품에 자동으로 적용되지 않습니다.
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오태식 그러면 광고에서 "OO 연구에서 입증"이라고 하는 건….

강 박사 태식 님, 그 연구에 쓰인 것과 그 제품이 같은지를 확인해야 합니다. 대개
확인하기 어렵습니다.

8.10 오늘의 정리

8장 요약

① 가공은 조리가 아니라 화학 반응이다. 탈당화, 탈수, 에피머화 세 가지가
일어난다. ● 확립

② 찌면 Rb1·Rg1 같은 원래 성분이 줄고, Rg3·Rg5·Rk1처럼 원래 없던 성
분이 생긴다. ● 확립

③ 같은 'Rg3'라도 20(S)형과 20(R)형 두 가지가 있고, 가공 조건이 그 비율
을 정한다. 라벨에는 적혀 있지 않다. ● 확립

④ 흑삼은 아홉 번 쪄서 지도를 더 멀리 옮긴 것이다. "더 가공했다"가 "더
좋다"는 아니다. ● (성분 변화) / ● (효과 우열)

⑤ 발효는 장이 할 일을 미리 시키는 것이다. 주 산물이 화합물 K다. ● 확립

⑥ 발효홍삼에서는 미리 만들어진 화합물 K의 최고 농도가 2~5배 높고, 도
달이 8~12시간에서 2~4시간으로 당겨지며, 흡수율이 15~35%로 올라간다.
● 유력

⑦ 원료·가공·추출·제형의 여덟 가지 변수 때문에 인삼 제품마다 화학적으로
다르다. 이것이 임상 결과가 엇갈리는 가장 큰 구조적 이유다. ● 확립

오태식 20년 먹은 게 뭔지 이제야 좀 알겠네요.

강 박사 (웃으며) 태식 님, 그리고 다음 주에는 그게 태식 님 몸에 얼마나 들어갔
는지를 보겠습니다. 미리 말씀드리면 조금 실망하실 수도 있습니다.

한소연 왜요?

강 박사 소연 님, 다음 주 제목이 '열쇠의 여정'입니다. 그리고 그 여정은 아주
험난합니다.
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9장 열쇠의 여정

[그림 9-0] 입에서 출발해 위·소장·대장을 거쳐 혈관으로 들어가는 길, 그리고 그 길목의 관
문들

아홉째 주. 강 박사가 칠판에 큰 숫자를 하나 적었다.

4.35%

강 박사 오늘은 이 숫자에서 시작하겠습니다. 태식 님, 이게 뭘 것 같으세요?

오태식 글쎄요, 함량인가요?
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강 박사 아닙니다. 쥐에게 인삼의 대표 성분 Rb1을 입으로 먹였을 때, 혈액까지 도
달한 비율입니다.

한소연 100 중에 4밖에 안 들어간다고요?

강 박사 소연 님, 그리고 어떤 연구는 1% 미만이라고 보고했습니다.

윤재승 그럼 나머지 96%는요?

강 박사 윤 박사님, 그 96%가 오늘 강의의 진짜 주인공입니다. 그것들은 그냥 버
려지는 게 아닙니다. 대장에서 다른 것으로 바뀝니다.

이 장에서 다룰 것

① '도달 가능성'이라는 개념 — 붙는 것보다 먼저 물어야 할 것
② 흡수의 벽 — 왜 인삼 성분은 잘 안 들어가는가
③ 장내세균 — 진짜 활성화 공장
④ 화합물 K로 가는 네 칸의 사다리
⑤ 사람에게서 실제로 무엇이 얼마나 나오는가
⑥ 사람마다 다른 공장 — 인구의 30%는 잘 못 만든다
⑦ 전구약물이라는 관점
⑧ 간이라는 두 번째 관문, 그리고 약물 상호작용
⑨ 간극 — 시험관 농도와 사람 농도의 거리

한 문장으로 — 인삼을 먹었을 때 실제로 몸에 도달하는 것이 무엇이고 얼마
인지를 숫자로 확인합니다.

왜 이 장이 중요한가 —  이 책에서 가장 중요한 장입니다. 10장에서 "붙는
가"를 묻기 전에, 먼저 "거기까지 가는가"를 물어야 합니다. 그리고 그 답이
인삼 연구 대부분의 발목을 잡고 있습니다.

9.1 도달 가능성 — 붙기 전에 물어야 할 것

강 박사 먼저 개념 하나를 세우겠습니다.
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[용어] 생체이용률 (bioavailability, 生體利用率)
입으로 먹은 양 중에서 변하지 않은 형태로 전신 혈액에 도달하는 비율. 흔히
F로 표시한다.
정맥주사는 정의상 F = 100%다. 관문을 다 건너뛰고 바로 혈액에 들어가니
까.
입으로 먹으면 위, 장벽, 간을 차례로 통과해야 하므로 F가 낮아진다.
→ F가 5%라는 것은, 100mg을 먹으면 5mg만 혈액에 도달한다는 뜻이다.

강 박사 그리고 이 책에서 계속 쓸 개념을 하나 더 정하겠습니다.

[용어] 도달 가능성 (이 책의 용어)
어떤 성분이 표적 자물쇠가 있는 곳까지, 자물쇠를 켤 만한 농도로 실제로 도
달하는가를 묻는 개념.
생체이용률보다 넓은 개념이다. 왜냐하면
① 혈액에 도달했다고 표적 조직에 도달한 것은 아니고,
② 도달했다고 그 농도가 자물쇠를 켤 만큼인 것도 아니고,
③ 먹은 것과 도달한 것이 같은 물질이 아닐 수도 있기 때문이다.

오태식 먹은 거랑 도달한 게 다르다고요?

강 박사 태식 님, 오늘의 결론을 미리 말씀드리면 그겁니다. 인삼의 경우 대부
분 다릅니다.

9.2 흡수의 벽

강 박사 왜 잘 안 들어갈까요? 화학적으로 이유가 명확합니다.
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[용어] 리핀스키의 5의 법칙 (Lipinski's rule of five)
1997년에 화이자의 크리스토퍼 리핀스키가 제안한, 먹는 약이 되기 쉬운 분
자의 조건. 다음 넷 중 둘 이상을 어기면 경구 흡수가 나쁠 가능성이 높다.
① 분자량 500 Da 이하
② logP 5 이하 (너무 기름지지 않을 것)
③ 수소결합 주는 자리 5개 이하
④ 수소결합 받는 자리 10개 이하
→ 절대 법칙은 아니고 경험 규칙이다. 다만 왜 어떤 분자가 잘 안 흡수되는
지를 설명하는 데는 유용하다.

강 박사 인삼 성분을 이 잣대에 대 보겠습니다.

[표 9-1] 진세노사이드는 리핀스키 규칙을 몇 개나 어기는가

성분 분자량 (기준
500)

logP (기
준 5)

H 주는 자
리 (기준 5)

H 받는 자리
(기준 10)

어긴
개수

경구 생체이용
률

Rb1 1,109.3 ✗ −1.9 ○ 10 ✗ 23 ✗ 3개 0.1~5%

Rd 947.2 ✗ −1.5 ○ 9 ✗ 18 ✗ 3개 1% 미만

Rg1 801.0 ✗ −1.1 ○ 7 ✗ 14 ✗ 3개 1~20% (문헌
편차 큼)

Rg3 785.0 ✗ 2.3 ○ 5 ○ 13 ✗ 2개 혈중 ng/mL
수준

화합
물 K 622.9 ✗ 3.7 ○ 4 ○ 8 ○ 1개 약 20% 내외

윤재승 (표를 보며) 아래로 내려갈수록 어긴 개수가 줄어드는군요. 그리고 생
체이용률이 올라가고요.

강 박사 윤 박사님, 정확합니다. 이 표가 오늘의 첫 번째 그림입니다.

당이 떨어질수록 규칙 위반이 줄고, 흡수가 좋아진다.
인삼에 가장 많은 성분(Rb1)이 가장 안 들어가고, 장에서 만들어지는 성분
(화합물 K)이 가장 잘 들어간다.

한소연 그러니까 인삼은 흡수가 안 되게 생긴 물질이라는 거네요.
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강 박사 소연 님, 원래 흡수되라고 만든 물질이 아니니까요. 식물이 자기 뿌리를
지키려고 만든 겁니다.

9.3 장내세균 — 진짜 활성화 공장

강 박사 그럼 흡수 안 된 96%는 어디로 갈까요?

오태식 그냥 나오는 거 아닙니까?

강 박사 태식 님, 대장으로 갑니다. 그리고 대장에는….

한소연 세균이요?

강 박사 소연 님. 약 100조 마리입니다.

[용어] 장내미생물총 (gut microbiota, 腸內微生物叢)
사람의 장, 특히 대장에 사는 미생물 전체. 개수는 약 100조 마리로 사람 몸
의 세포 수와 비슷하거나 그보다 많다. 종류는 사람마다 다르며, 식습관·항생
제 복용력·나이·유전에 따라 크게 달라진다.
→ 이들은 우리가 소화하지 못한 것을 처리한다. 식이섬유를 발효시켜 단쇄
지방산을 만들고, 담즙산을 변형시키고,  그리고 진세노사이드에서 당을 떼
어 낸다.

강 박사 이 세균들이 가진 무기가 베타-글루코시데이스라는 효소입니다.
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[용어] β-글루코시데이스 (β-glucosidase)
당과 다른 분자를 잇는 결합을 끊는 효소. 사람도 일부 갖고 있지만, 진세노
사이드의 당을 떼어 내는 데 필요한 것은 대부분 장내세균이 만든다.

[표 9-2] 진세노사이드의 당을 떼는 주요 세균

세균 속 주로 하는 일 만들어 내는 것

Bacteroides Rb1의 C-20, C-3 쪽 당을 순차적으로 자른다 Rd, F2, 화합물 K

Eubacterium 활성이 높은 효소로 뒷단계를 빠르게 진행 F2 → 화합물 K

Bifidobacterium PPT 계열(Re, Rg1)의 당을 자른다 Rh1, F1

Lactobacillus 보조적으로 참여. 균주에 따라 다름 Rd, 소량의 Rh2

Prevotella 인삼 사포닌 가수분해에 관여 여러 중간 대사체

윤재승 그러니까 인삼의 활성화를 우리 몸이 아니라 세균이 한다는 거군요.

강 박사 윤 박사님, 그게 이 장의 핵심 문장입니다.

인삼의 진짜 활성화 공장은 우리 세포가 아니라 대장의 세균이다.

9.4 화합물 K로 가는 네 칸의 사다리

강 박사 정확히 어떤 순서로 바뀌는지 보시죠. Rb1에서 시작합니다.

[표 9-3] Rb1 → 화합물 K, 네 칸의 사다리

칸 이름 C-3 자리 당 C-20 자리 당 분자량 (Da) 당 개수

1 Rb1 글루코스–글루코스 글루코스–글루코스 1,109.3 4

2 Rd 글루코스–글루코스 글루코스 947.2 3

3 F2 글루코스 글루코스 785.0 2

4 화합물 K 없음 (수산기) 글루코스 622.9 1

한소연 한 칸 내려갈 때마다 당이 하나씩 떨어지네요.
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강 박사 소연 님, 그리고 한 칸마다 분자량이 약 120~160 Da씩 줄어듭니다. 그리
고 그만큼 기름 쪽으로 옮겨 가고요.

오태식 사다리 밑까지 다 내려가야 흡수가 되는 겁니까?

강 박사 태식 님, 완전히 다는 아니지만 아래로 갈수록 유리합니다. 그리고 어디까
지 내려갈지가 세균의 종류와 활동에 달려 있습니다.

[그림 9-1] Rb1에서 화합물 K까지 — 당이 하나씩 떨어지는 사다리

Akao et al. (1998), Hasegawa (2004), Bae et al. (2000)의 대사 경로를 도식화.

175



[용어] 화합물 K (compound K, CK)
정식 이름은 20-O-β-D-글루코피라노실-20(S)-프로토파낙사다이올. 논문에
IH-901이라는 이름으로도 나온다.
분자량 622.9 Da, 당 1개. PPD 계열 진세노사이드가 장내세균에 의해 순차
적으로 당을 잃으며 만들어지는 최종 대사체다.
→ 핵심: 이 물질은 인삼에는 거의 들어 있지 않다. 우리 장이 만든다. 그러니
까 인삼의 성분표를 아무리 정밀하게 분석해도, 그것이 곧 몸에서 일하는 물
질의 목록은 아니다.

9.5 사람에게서 실제로 무엇이 나오는가

강 박사 이제 사람 자료를 보겠습니다.

[표 9-4] 사람이 인삼을 먹은 뒤 혈액에서 나오는 것 (대표값)

성분 최고 농도 Cmax (ng/
mL)

최고 도달 시각 Tmax
(시간)

반감기 (시
간)

Rb1 (원형 그대로 흡
수) 약 55~65 1~3 10~20

Rg1 (원형 그대로 흡
수) 약 15~25 0.5~1.5 1~3

Rg3 (홍삼 성분) 약 5~15 2~4 5~8

화합물 K (장내세균
산물) 약 35~50 6~9 18~24

윤재승 화합물 K의 도달 시각이 확 늦네요.

강 박사 윤 박사님, 그 차이가 이 표에서 가장 중요합니다. 6~9시간.

한소연 왜 그렇게 늦어요?

강 박사 소연 님, 음식이 위와 소장을 지나 대장에 도착하는 데 걸리는 시간입니다.
세균은 대장에 있으니까요.

오태식 그러니까 아침에 먹으면 오후에 효과가 나온다는 겁니까?

176



강 박사 태식 님, 그렇게 단순하지는 않지만 시간 구조는 그렇습니다. 그리고 이 시
간 구조가 연구를 읽을 때 아주 중요합니다.

▲ 언제 채혈했느냐가 결과를 뒤집는다
투여 1시간 뒤에 채혈하면 — Rb1과 Rg1이 보이고 화합물 K는 거의 안 보
인다.
투여 8시간 뒤에 채혈하면 — 그 반대의 그림이 나온다.
초기 인삼 약동학 연구들이 서로 엇갈렸던 이유 중 하나가 여기 있다.

[그림 9-2] 혈중 농도 곡선 — 원형 성분과 화합물 K의 시간차

표 9-4의 값을 개념적으로 도시. Tawab et al. (2003), Akao et al. (1998) 기반.

9.6 사람마다 다른 공장

강 박사 이제 오늘 가장 중요한 부분입니다. 소연 님이 지난주에 물어보신 것
이기도 하고요.

한소연 사람마다 다르다는 거요.
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강 박사 네. 연구자들이 건강한 사람들의 대변 시료를 모아서, 그 안의 세균
이 Rb1을 화합물 K로 얼마나 바꾸는지를 시험관에서 측정했습니다.

[표 9-5] 화합물 K 생성 능력에 따른 세 유형

유형 어디까지 바꾸나 대략적 인구 비
율 우세한 세균 경향

1형 (고전환형) Rb1을 화합물 K까지 완전히
바꾼다 약 25~30% Prevotella 우세형

2형 (중간전환
형) Rd, F2 같은 중간 단계까지만 약 35~40% 혼합형

3형 (저·비전환
형)

화합물 K 생성이 측정 한계 이
하 약 30~35% Bacteroides 우세

형

오태식 셋 중에 하나는 거의 못 만든다는 겁니까?

강 박사 태식 님, 그렇게 보고되어 있습니다. 그리고 집단별 비율도 보고돼 있
어요.

[표 9-6] 집단별 화합물 K 생성자 비율 (문헌 종합)

집단 생성 가능한 사람의 비율

한국인 성인 약 60~70%

일본인 성인 약 50~60%

중국인 성인 약 55~65%

한소연 그럼 저희 어머니가 어느 쪽인지 알 방법이 있어요?

강 박사 소연 님, 일반적인 검사로는 알 수 없습니다. 연구실에서 대변 시료를 배
양해서 측정해야 하고, 상용 검사로 나와 있지 않습니다.

윤재승 그러면 실질적으로는 어떻게 합니까?

강 박사 윤 박사님, 두 가지 우회로가 있습니다.
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[표 9-7] 화합물 K 전환이 잘 안 되는 경우의 우회로

방법 원리 근거 수준

① 발효 제품을 쓴다 장이 할 일을 공장에서 미리 해 놓
는다

● 유력 (약동학 자료 있
음)

② 홍삼·흑삼을 쓴다 열로 당을 미리 깎아 놓는다 ● 유력 (성분 자료 있음)

③ 식이섬유를 함께 먹는
다 세균 조성과 활성을 바꾼다 🟠 예비 (동물 자료 있

음)

강 박사 세 번째에 대해 흥미로운 동물 실험이 있습니다. 쥐에게 프리바이오틱
식이섬유를 함께 준 경우 화합물 K 생성과 흡수가 늘었다는 보고입니다. 다만 사
람에게서 확인된 것은 아닙니다. 🟠 예비

한소연 그럼 홍삼을 그냥 먹지 말고 채소랑 같이 먹으라는 건가요?

강 박사 (웃으며) 소연 님, 그렇게 말씀드리면 그게 바로 사다리를 건너뛴 겁니다.
동물에서 4칸입니다. 사람에서 5칸으로 올라온 자료가 아직 없습니다.

강 박사 그래도 이 관점의 실천적 함의 하나는 말씀드릴 수 있습니다.

인삼이 어떤 사람에게 잘 듣고 어떤 사람에게 덜 듣는가라는 오래된 물음의
한 조각이,
그 사람의 장내세균 구성에 있을 가능성이 높다. ● 유력
그리고 이는 인삼 임상시험이 자주 애매한 결과를 내는 구조적 이유이기도
하다.
참가자 중 3분의 1이 활성 물질을 거의 못 만든다면, 그 시험의 평균값은 희
석된다.

윤재승 아, 그건 정말 중요한 지적입니다. 참가자를 층화하지 않고 평균만 내
면 효과가 묻힙니다.

강 박사 윤 박사님, 그리고 그것이 앞으로 이 분야가 가야 할 방향이라고 저
는 생각합니다.
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[그림 9-3] 세 가지 대사형 — 같은 인삼, 다른 혈중 곡선

Kim et al. (2013)의 계층화 결과를 개념적으로 재구성.

9.7 전구약물이라는 관점

강 박사 이쯤에서 관점을 하나 제안하겠습니다.

[용어] 전구약물 (prodrug, 前驅藥物)
그 자체로는 활성이 없거나 약한데, 몸에 들어가서 변환된 뒤에 진짜 활성을
내는 물질.
예: 코데인은 그 자체로는 진통 효과가 약하고, 간에서 모르핀으로 바뀌어야
작용한다. 이 변환 효소(CYP2D6)의 유전형이 사람마다 달라서 같은 코데인
이 사람마다 다르게 듣는다.

오태식 인삼도 그런 거군요.

강 박사 태식 님, 관점으로 보면 그렇습니다. 다만 인삼의 경우 변환하는 곳이 간
이 아니라 장내세균입니다.
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윤재승 그런데 코데인과 다른 점도 있죠. 코데인은 원형이 거의 활성이 없는
데, 인삼은 원형도 어느 정도 흡수돼서 뭔가 하는 것 같으니까요.

강 박사 정확한 지적입니다. 인삼은 순수한 전구약물은 아닙니다. Rb1과 Rg1도
원형으로 어느 정도 흡수됩니다. 다만 양이 적고, 아래 사다리로 내려간 것들
이 더 잘 흡수됩니다.

강 박사 이 관점이 주는 실천적 지침이 하나 있습니다.

인삼의 어떤 효과를 세포 실험으로 확인하려면,
인삼에 원래 든 큰 성분(Rb1)이 아니라 사람 몸에서 실제로 만들어지는 산
물(화합물 K)을 써야 한다.
그래야 그 실험이 사람의 현실에 가깝다.

9.8 간이라는 두 번째 관문

강 박사 장을 통과한 다음에도 관문이 하나 더 있습니다.

[용어] 초회 통과 효과 (first-pass effect, 初回通過效果)
장에서 흡수된 물질은 곧바로 온몸으로 가지 않는다. 먼저 간문맥이라는 혈
관을 타고 간으로 간다.
간에는 해독 효소가 잔뜩 있어서, 여기서 상당량이 분해되거나 담즙으로 배
출된다. 그렇게 한 번 걸러진 나머지만 전신 순환에 들어간다.
→ 그래서 같은 약이라도 먹는 것과 주사하는 것의 필요량이 크게 다르다.

강 박사 그리고 여기서  약물 상호작용이 생깁니다. 6장에서 예고한 문제입니
다.
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[표 9-8] 진세노사이드의 약물 대사 효소 억제 보고

효소 억제하는 성분 억제 농도 (IC₅₀) 임상적 의미

CYP3A4 화합물 K 등 당이 떨어
진 대사체 약 10~30 μM 처방약의 절반 이상이 이 효소

로 대사된다

CYP2C9 화합물 K 등 대사체 약 20~50 μM 와파린 대사와 관련

CYP2D6 Rd, Rg1 등 원형 성분 100 μM 이상에서
약하게 임상적 의미는 낮을 가능성

한소연 이거 위험한 거 아니에요?

강 박사 소연 님, 여기서 정확히 말씀드려야 합니다.

이 억제가 관찰된 농도는 마이크로몰입니다. 그런데 사람이 인삼을 먹었을
때 혈액에서 나오는 농도는 나노몰이에요. 그러니까 전신 혈액에서는 이 억
제가 일어나기 어렵습니다.

윤재승 그런데 장 안은 다르죠.

강 박사 윤 박사님, 정확합니다. 장 상피세포와 대장 안쪽은 농도가 훨씬 높을 수
있습니다. 그리고 CYP3A4는 간뿐 아니라  장 벽에도 많이 있습니다. 그래서
이론적으로는 장 수준의 상호작용 가능성이 남습니다.

강 박사 그래서 이 문제에 대한 제 정리는 이렇습니다.

① 전신 수준의 강한 상호작용 가능성은 낮다. 세인트존스워트 같은 수준은
아니다. ● 유력
② 그러나 개별 사례 보고가 있고, 특히 와파린과의 상호작용은 반복 보고되
었다. 🟠 예비~● 유력
③ 그러므로 좁은 안전 범위를 가진 약(와파린, 면역억제제, 일부 항암제)을
드시는 분은 반드시 상의해야 한다.

오태식 저는 혈압약, 콜레스테롤약, 위장약인데요.

강 박사 태식 님, 12장에서 정확히 맞춰 보겠습니다. 그리고 부록 C에 점검표
가 있습니다.
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9.9 간극 — 시험관과 사람 사이

강 박사 오늘의 마지막이자, 이 책 전체에서 가장 불편한 표입니다.

[표 9-9] 시험관 유효 농도와 사람 도달 가능 농도의 간극

성분과 보고된 작용 세포 실험에서 효과
를 낸 농도

사람 혈장에서 도달 가
능한 농도 간극

Rb1 — ERα/β 활성화 1~10 μM 약 50~60 nM 약 20~200배

화합물 K — 핵수용체
관련 작용 1~30 μM 약 55~80 nM (전신) 전신 약

15~500배

Rg3 — PPARγ 관련
작용 10~30 μM 약 10~20 nM 약 500~3,000

배

Rg1 — GR 활성화 1~10 μM 약 20~40 nM 약 25~500배

한소연 (표를 한참 보다가) 그럼… 세포 실험 결과는 다 의미가 없는 거예요?

강 박사 소연 님, "의미가 없다"와 "그대로 적용할 수 없다"는 다릅니다. 셋으로
나눠서 답해 드리겠습니다.

첫째, 그대로 적용할 수는 없습니다. 이건 분명합니다. 세포 실험에서 20 μM
로 효과가 나왔다는 사실이, 사람이 먹었을 때 같은 효과가 난다는 뜻은 아닙
니다.

둘째, 그래도 완전히 무의미하지는 않습니다. 세 가지 이유입니다.

[표 9-10] 간극이 있어도 세포 실험이 무의미하지 않은 세 가지 이유

이유 설명 등급

① 국소
농도

대장 안에서는 화합물 K 농도가 마이크로몰에 이를 수 있다. 장 자체가
표적이라면 간극이 좁아진다

● 유
력

② 누적 매일 먹으면 조직에 쌓일 수 있다. 특히 반감기가 18~24시간으로 긴 화
합물 K는 반복 투여 시 축적 경향이 보고되었다

🟠 예
비

③ 여럿
의 합

하나의 성분이 나노몰이어도, 수십 종이 동시에 나노몰씩 있으면 네트
워크 수준의 합은 다를 수 있다

● 가
설
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셋째, 그리고 이게 이 강의의 태도인데 — 간극을 지우려 하지 말고 정직하
게 적어 두는 것이 맞습니다.

윤재승 그리고 저는 세 번째 이유에 대해 회의적입니다. "여럿을 합치면 다르
다"는 말은 검증하기 아주 어렵습니다.

강 박사 윤 박사님, 그 회의가 정당합니다. 그래서 11장에서 그 명제를 어떻게
하면 검증 가능한 형태로 쓸 수 있는지를 다루겠습니다. 검증할 수 없는 주장
은 과학이 아니니까요.

오태식 박사님, 그럼 저는 20년 동안 뭘 먹은 겁니까?

강 박사 (잠시 멈추고) 태식 님, 정직하게 말씀드리겠습니다.

태식 님이 드신 홍삼 성분의 상당 부분은 대장까지 갔습니다. 거기서 세균이
일부를 화합물 K로 바꿨고, 그중 일부가 흡수됐습니다. 그 농도는 나노몰 수
준입니다. 그 농도에서 무슨 일이 일어나는지는 — 아직 잘 모릅니다.

한소연 그럼 아무 소용이 없었던 걸까요?

강 박사 소연 님,  "모른다"는 "소용없다"가 아닙니다. 그리고 이 강의가 끝날
때 제가 드릴 답은 "먹지 마세요"도 "많이 드세요"도 아닐 겁니다. "이만큼
알고, 여기부터 모른다"입니다.
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9.10 오늘의 정리

9장 요약

① 인삼의 대표 성분 Rb1의 경구 생체이용률은 1~5%다. 대부분 흡수되지
않는다. ● 확립

② 이유는 화학적으로 명확하다. 분자가 크고 당이 많아 리핀스키 규칙을 세
개나 어긴다. ● 확립

③ 흡수되지 않은 성분은 대장에서 장내세균이 당을 떼어 낸다. Rb1 → Rd
→ F2 → 화합물 K의 네 칸 사다리다. ● 확립

④ 화합물 K는 인삼에 거의 없다. 우리 장이 만든다. 그래서 먹은 것과 도달
한 것이 다른 물질이다. ● 확립

⑤ 화합물 K의 혈중 최고 도달 시각은 6~9시간으로, 원형 성분(0.5~3시간)
보다 뚜렷이 늦다. 대장까지 가는 시간이다. ● 확립

⑥ 이 변환 능력은 사람마다 다르다. 인구의 약 30%는 거의 만들지 못한다
고 보고되었다. ● 유력

⑦ 진세노사이드가 약물 대사 효소를 억제하는 것은  마이크로몰 농도에서
다. 전신 혈중 농도(나노몰)에서는 강한 상호작용 가능성이 낮지만, 장 국소
와 좁은 안전 범위의 약에서는 주의가 필요하다. ● 유력

⑧ 세포 실험의 유효 농도와 사람의 도달 농도 사이에 20~3,000배의 간극
이 있다. 이것이 인삼 연구의 가장 큰 미해결 문제다. ● 확립

윤재승 오늘 강의가 이 책에서 가장 정직한 시간이었다고 생각합니다.

강 박사 (웃으며) 윤 박사님, 감사합니다. 그런데 다음 주가 더 정직할 겁니다.

한소연 다음 주는요?

강 박사 소연 님, 다음 주는 채점입니다. 지금까지 나온 "인삼 성분이 이 수용
체에 붙는다"는 주장들을 하나씩 놓고, 무슨 근거로 그렇게 말하는지를 따져
볼 겁니다.

오태식 무섭네요.

강 박사 (웃으며) 태식 님, 무서운 시간이 지나야 믿을 만한 게 남습니다.
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10장 열쇠를 자물쇠에 넣다

[그림 10-0] 자물쇠 구멍 앞에 놓인 열쇠, 그리고 그것을 재는 여러 가지 계기

열째 주. 강 박사가 채점표처럼 생긴 종이를 나눠 주었다.

강 박사 오늘은 채점을 하겠습니다. 지금까지 여러 번 "인삼 성분이 이 수용체
에 붙는다"는 보고를 소개했죠. 오늘은 그 보고들을 하나씩 놓고 무슨 근거
로 그렇게 말하는지를 따집니다.

한소연 채점 결과가 나쁘면 어떻게 되나요?
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강 박사 소연 님, 나쁘면 나쁘다고 적습니다. 그게 이 강의의 규칙이에요.

이 장에서 다룰 것

① 결합이라는 사건 — 친화도는 무엇을 재는 숫자인가
② 자물쇠와 열쇠 은유의 한계 — 유도 맞춤
③ 결합과 활성은 다르다 — 이 장에서 가장 중요한 구별
④ 결합을 보는 방법 세 부류와 그 위계
⑤ 계산과 측정의 간극 — 도킹의 함정
⑥ 진세노사이드 결합 증거 채점표
⑦ 남는 공백 — 왜 결정 구조가 없는가

한 문장으로 — "인삼 성분이 핵수용체에 붙는다"는 주장들을 방법론에 따
라 채점하고, 현재까지 확립된 것과 아직 아닌 것의 경계를 정확히 긋습니다.

왜 이 장이 중요한가 — 이 책 전체의 물음, 곧 "닮은 열쇠가 정말 자물쇠에
들어가는가"에 답하는 장입니다. 그리고 답은 "일부는 그렇고, 대부분은 아
직 모른다"입니다. 그 '일부'와 '대부분'의 경계를 정확히 아는 것이 오늘의 목
표입니다.

10.1 결합이란 무엇인가

강 박사 먼저 개념부터. 붙는다는 게 정확히 뭘까요?

오태식 열쇠가 자물쇠에 꽂히는 거 아닙니까?

강 박사 태식 님, 그 은유가 반은 맞고 반은 틀립니다. 잠시 뒤에 왜 틀린지 말
씀드리고, 먼저 맞는 쪽부터요.

강 박사 분자 두 개가 붙는다는 건 화학 결합이 생기는 게 아닙니다. 그냥 가까이
붙어 있는 상태예요. 그리고 그 상태는 계속 붙었다 떨어졌다 합니다.
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[용어] 친화도와 해리상수 (affinity / Kd)
두 분자가 얼마나 잘 붙어 있는지를 나타내는 값.
Kd(해리상수) — 절반이 붙어 있게 되는 농도. 단위는 농도(nM, μM 등)다.
→ 주의: 숫자가 작을수록 강하게 붙는다. 낮은 농도에서도 절반이 붙는다는
뜻이니까.
Kd = 1 nM이면 아주 강한 결합, Kd = 10 μM이면 아주 약한 결합이다. 둘
의 차이는 1만 배다.

[표 10-1] 결합 세기의 눈금

Kd 범위 세기 대표 예

0.01~1 nM 매우 강함 항체–항원, 비오틴–아비딘

1~10 nM 강함 코르티솔–GR, 에스트라디올–ERα

10~100 nM 중간 많은 약물

100 nM~1 μM 약함 부분 작용제, 일부 천연물

1~100 μM 매우 약함 진세노사이드가 보고된 범위

윤재승 마지막 줄이 문제군요.

강 박사 윤 박사님, 그렇습니다. 그런데 여기서 두 가지를 구별해야 합니다.

첫째, "약하다"가 곧 "아무 일도 안 한다"는 아닙니다. 몸 안에 그 농도가 있
다면 뭔가 일어납니다.

둘째, 그런데 9장에서 봤듯이 몸 안에 그 농도가 없습니다. 그게 진짜 문제입
니다.

10.2 자물쇠와 열쇠 은유의 한계

강 박사 이제 태식 님 은유가 왜 반만 맞는지 말씀드리겠습니다.

강 박사 1894년에 독일의 에밀 피셔가 효소와 기질의 관계를 자물쇠와 열쇠에
비유했습니다. 아주 유명한 비유죠. 그런데 이 비유에는 문제가 있습니다.

한소연 뭐가요?

강 박사 자물쇠는 모양이 안 변합니다. 그런데 단백질은 변합니다.
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[용어] 유도 맞춤 (induced fit, 誘導 맞춤)
1958년에 대니얼 코실런드가 제안한 개념. 리간드가 다가오면 단백질이 모
양을 바꿔서 맞춰 준다는 것.
그러니까 자물쇠가 열쇠에 맞춰 구멍 모양을 바꾼다는 뜻이다.
→ 이후 이 개념은 형태 선택이라는 개념과 합쳐졌다. 단백질은 원래 여러 모
양 사이를 왔다 갔다 하고 있는데, 리간드가 그중 특정 모양을 골라서 붙잡는
다는 관점이다.

오태식 그러면 자물쇠가 아니라 진흙 덩어리 같은 겁니까?

강 박사 (웃으며) 태식 님, 그것도 지나칩니다. 모양은 대체로 정해져 있는데, 어
느 정도 유연합니다. 손을 넣으면 늘어나는 고무 주머니에 가깝습니다.

윤재승 이게 인삼 이야기에 왜 중요합니까?

강 박사 두 가지 때문입니다.

첫째, 진세노사이드는 자기 리간드보다 2~4배 큽니다. 유도 맞춤이 없다면
아예 못 들어갈 겁니다. 유도 맞춤이 있으니까 들어갈 가능성이 생깁니다.

둘째 — 이게 결정적인데 — 유도 맞춤은 계산을 어렵게 만듭니다. 컴퓨터로
결합을 예측할 때 대개 자물쇠를 딱딱한 것으로 가정하거든요. 그러면 큰 분
자가 들어가는 걸 원리적으로 못 봅니다.

10.3 결합과 활성은 다르다

강 박사 이제 오늘 가장 중요한 구별입니다. 이것만 기억하셔도 됩니다.

▲ '붙는다'와 '켠다'는 완전히 다른 두 개의 주장이다.
붙는다(binding) — 물리적으로 가까이 있게 되었다는 사건.
켠다(activation) — 그 결합이 H12를 움직이고, 보조인자를 부르고, 유전
자 전사를 늘렸다는 결과.
이 둘은 각각 독립적인 실험 근거가 필요하다.

한소연 붙었는데 안 켜질 수도 있어요?
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강 박사 소연 님, 있습니다. 5장에서 본 길항제가 그거예요. 붙기는 하는데 H12
를 활성 자세로 못 만들거나, 오히려 막아 버립니다.

강 박사 그리고 반대도 있습니다. 안 붙었는데 켜지는 경우.

오태식 예? 그게 가능합니까?

강 박사 태식 님, 가능합니다. 그리고 인삼 연구에서 실제로 보고되었습니다.

[근거 카드] Rb1은 ER을 켠다 — 그런데 결합 없이 (Cho 등, 2004)

① 무엇을 했나 — 진세노사이드 Rb1이 에스트로겐 수용체 α와 β를 활성화
하는지 조사했다.
② 결과 — 활성화했다. 그런데 논문 제목에 결정적인 표현이 붙어 있다. "리
간드 결합과 무관하게(independent of ligand binding)."
③ 무슨 뜻인가 — Rb1이 ER의 리간드 결합 도메인에 직접 들어가서 켠 것
이 아니다. 다른 신호 경로를 통해 ER을 켰다. 이런 것을 리간드 비의존적 활
성화라고 부른다.
④ 왜 중요한가 — "인삼 성분이 에스트로겐 수용체를 켠다"는 문장은 맞다.
그런데 "에스트로겐처럼 그 자리에 붙는다"는 문장은 이 연구에서 지지되지
않는다.
⑤ 사다리 위치 — 활성은 3칸, 결합은 0칸. ● 활성은 유력 / ● 직접 결합
은 미확인

윤재승 이건 정말 중요한 사례입니다. 같은 결과를 두고 두 가지 문장이 가능
한데, 대개 강한 쪽만 인용되죠.

강 박사 윤 박사님, 정확합니다. 그리고 그것이 오늘 채점을 하는 이유입니다.

[용어] 리간드 비의존적 활성화 (ligand-independent activation)
핵수용체가 자기 리간드가 붙지 않았는데도 켜지는 현상.
어떻게 가능한가 — 세포 안의 다른 신호 경로(MAPK, PI3K/Akt 등)가 수용
체 단백질에 인산기를 붙이면 수용체 모양이 바뀌면서 켜질 수 있다.
→ 그러니까 "수용체가 켜졌다"는 관찰은 "그 물질이 수용체에 붙었다"의 증
거가 되지 못한다.
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10.4 결합을 보는 방법들

강 박사 그럼 어떻게 재야 할까요? 방법이 세 부류입니다.

[표 10-2] 결합을 보는 세 부류의 방법

부류 무엇을 재나 증거의 무게

① 직접 결합 측정 두 분자가 실제로 붙는 사건 자체 가장 무겁다

② 세포 기반 기능 분석 결합의 결과로 나타나는 전사 활성 중간 (간접)

③ 계산 예측 붙을 것 같은지 컴퓨터로 계산 가장 가볍다

강 박사 하나씩 보겠습니다.

[표 10-3] 주요 측정법 비교

방법 무엇을 재나 잴 수 있는
범위 장점 한계

방사성 리간드
경쟁 결합

표시된 기준 리간드를
밀어내는 정도 (IC₅₀
→ Ki)

nM~μM 표준법.
감도 높음

방사성 물질 취급. 처
리량 낮음

표면 플라스
몬 공명
(SPR)

실시간 붙고 떨어지는
속도 (kon, koff →
KD)

pM~μM
표지 불필
요, 실시
간

표면 고정 시 구조 손
상. 지용성 물질의 비
특이 흡착

등온 적정 열
량측정 (ITC)

결합할 때 나오는 열
(KD, ΔH, 화학량론) μM~mM 표지 전혀

불필요

시료가 많이 필요. 아
주 약한 결합은 어렵
다

형광 편광
(FP)

형광 표지 리간드의 회
전 속도 변화 nM~μM 고처리량 시험 물질 자체 형광

에 방해받음

TR-FRET 보
조인자 모집

보조활성인자가 실제
로 불려 오는지 nM~μM 기능까지

확인
결합 자체를 재지는
않는다

리포터 유전
자 분석

유전자가 켜졌는지 (발
광량) — 세포 맥

락 반영
결합을 재지 않는다.
간접 경로로도 켜진다

한소연 마지막 줄에 "결합을 재지 않는다"고 되어 있네요.

강 박사 소연 님, 그리고 인삼 연구에서 가장 많이 쓰인 방법이 바로 그 마지막 줄입
니다.
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오태식 그러니까 대부분이 간접 증거라는 거군요.

강 박사 태식 님. 그리고 그것이 오늘의 채점 결과를 미리 말해 줍니다.

[그림 10-1] 증거의 위계 사다리 — 직접 측정에서 계산까지

개념 도해. 증거 위계 원칙은 Gronemeyer et al. (2004) 참조.

10.5 계산과 측정의 간극

강 박사 이제 가장 문제가 되는 방법을 보겠습니다.

[용어] 분자 도킹 (molecular docking, 分子嵌合)
수용체의 3차원 구조와 리간드의 3차원 구조를 컴퓨터에 넣고, 리간드가 어
떤 자세로 들어가야 가장 안정한지를 계산하는 방법.
두 단계로 이루어진다.
① 탐색 — 가능한 자세를 수천~수만 개 만들어 본다.
② 채점 — 각 자세에 점수를 매겨 순위를 정한다.
→ 결과로 나오는 것은 '예측'이지 '측정'이 아니다.
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윤재승 도킹 점수가 실제 결합 세기와 얼마나 맞습니까?

강 박사 윤 박사님, 그 질문에 대한 체계적 연구가 있습니다. 주요 도킹 프로
그램들의 채점 함수를 여러 단백질–리간드 쌍에 대해 비교했더니 — 어떤
프로그램도 실험값과 높은 상관을 보이지 못했습니다. 순위조차 대상에 따라 정
확도가 크게 달랐고요.

한소연 그럼 도킹은 쓸모없는 거예요?

강 박사 소연 님, 아닙니다. 가설을 만드는 데는 아주 유용합니다. "어디를 봐야
할까"를 정하는 데는 쓸모가 있어요. 문제는 그 결과를 '결합의 증거'로 제시
할 때입니다.

강 박사 그리고 진세노사이드는 도킹에 특히 불리합니다. 세 가지 이유가 있
습니다.

[표 10-4] 진세노사이드를 도킹하기 어려운 세 가지 이유

이유 설명

① 크다 분자량 600~1,100 Da. 자기 리간드(272~392 Da)의 2~4배. 탐색해야
할 자세의 수가 폭발적으로 늘어난다

② 유연하다 당 사슬마다 회전 가능한 결합이 여럿. 모양이 계속 바뀌어서 최적 자세
를 찾기 어렵다

③ 유도 맞춤이
필요하다

크기가 다른 분자가 들어가려면 주머니가 크게 재배치되어야 하는데, 표
준 도킹은 수용체를 딱딱하게 취급한다

윤재승 여기에 하나 더 있습니다. 비슷한 점수의 자세가 여러 개 나오면, 연
구자가 '가장 그럴듯해 보이는' 것을 고르게 됩니다.

강 박사 윤 박사님, 그것을 선별 편향이라고 부릅니다. 그리고 진세노사이드처
럼 당 사슬 방향에 따라 비슷한 점수가 많이 나오는 분자에서는 이 위험이
큽니다.

강 박사 그래서 이 장에서 가장 강한 경고를 하나 드리겠습니다.
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▲ 인삼 논문에서 자주 보이는 과잉 진술
"진세노사이드 X가 핵수용체 Y에 결합한다(binds to)"는 문장이 도킹 연구
만을 근거로 쓰이는 경우가 적지 않습니다.
그런데 도킹은 결합의 가능성을 시사할 뿐 결합의 사실을 확립하지 못합니
다.
이런 문장을 만나면 논문의 방법 부분에서 실제로 무엇을 쟀는지 확인해야
합니다.

오태식 그걸 일반인이 어떻게 확인합니까?

강 박사 태식 님, 어렵습니다. 그래서 제가 오늘 대신 해 드리는 겁니다.

10.6 진세노사이드 결합 증거 채점표

강 박사 자, 채점표입니다. 이 책에서 가장 중요한 표라고 생각합니다.
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[표 10-5] 진세노사이드–핵수용체 결합 증거 채점표

성분 수용체 보고된 내용 실제로
쓴 방법

직접 결
합 자료

사다
리 등급

Rg1 GR
방사성 덱사메타손을 밀
어냈고, GRE 리포터가 켜
졌다

경쟁 결
합 + 리
포터

있음
(경쟁
결합)

2칸
+3칸 ● 유력

Rg1 GR 동물에서 항염 효과.
RU486으로 차단됨

동물 실
험 + 길
항제

없음 4칸 🟠 예비

Rg1 ERα/β ERE 리포터가 켜졌다
(0.1~10 μM)

리포터
만 없음 3칸 🟠 예비

Rb1 ERα/β ER을 활성화. 그러나 리
간드 결합과 무관

리포터
+ 기전
분석

없음(저
자가 명
시)

3칸
● 직접
결합 미
확인

Rh1 ERα MCF-7에서 ER 활성화 리포터 없음 3칸 🟠 예비

Rb1 PPARγ PPARγ2·C/EBPα 발현
증가, 지방 분화 촉진

유전자
발현 측
정

없음 3칸
● 직접
결합 미
확인

Rg3 PPARγ PPARγ 억제, AMPK 활성
화

세포 분
화 + 신
호 분석

없음 3칸 🟠 예비

PPT PPARγ PPARγ 길항제로 작용,
지방간 완화

세포 +
동물 부분적 3~4

칸 🟠 예비

Rg3 강
화 추출
물

RXRα–
PPARγ

항염 효과가 이 수용체 쌍
을 경유

세포 +
동물 없음 3~4

칸 🟠 예비

Rg3, 홍
삼 AR

테스토스테론 유발 전립
선 비대에서 AR 신호 조
절

동물 없음 4칸 🟠 예비

Rg1 MR 알도스테론 유발 손상에
서 보호 세포 없음 3칸

● 관련
성만 시
사

모든 성
분

모든 수용
체 공결정 구조 X선 결

정학
보고된
바 없음 — ×

한소연 (한참 보다가) 오른쪽 끝이… 노란색 하나 빼고는 다 주황색이나 빨간
색이네요.
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강 박사 소연 님, 그것이 2026년 현재의 정직한 그림입니다.

강 박사 이 표에서 읽어야 할 것을 세 가지로 정리하겠습니다.

[표 10-6] 채점표에서 읽히는 세 가지

발견 내용

① 가장 단단한 것은
Rg1–GR이다

유일하게 직접 결합 자료(경쟁 결합)가 있는 조합이다. 1997년
보고이고, 이후 동물 실험이 뒷받침한다

② 나머지는 대부분 리
포터 실험이다

리포터는 결합을 재지 않는다. 켜졌다는 것이 붙었다는 뜻은 아
니다

③ 공결정 구조가 하나
도 없다

진세노사이드가 핵수용체 주머니 안에 들어가 있는 그림이 아
직 한 장도 없다

윤재승 세 번째가 가장 무겁네요.

강 박사 윤 박사님, 30년 가까이 연구가 이루어졌는데 아직 그림 한 장이 없다
는 건 의미가 있습니다. 두 가지 가능성이죠.

① 결합이 너무 약해서 결정을 못 만든다.
② 아무도 진지하게 시도하지 않았다.

한소연 어느 쪽이에요?

강 박사 소연 님, 둘 다일 겁니다. 약한 결합은 결정화가 어렵고, 어려우면 시도
가 줄어듭니다.

10.7 그래도 남는 것 — 정직한 결론

오태식 박사님, 그럼 이 책의 가설은 무너진 겁니까?

강 박사 태식 님, 좋은 질문입니다. 무너지지는 않았습니다. 그런데 좁아졌습니다.

강 박사 이 책이 검토하는 명제를 정확히 다시 쓰면 이렇습니다.
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처음의 넓은 명제 ×
"진세노사이드는 핵수용체에 결합해서 유전자 발현을 조절한다."

채점 후의 좁은 명제 ○
"진세노사이드 중 Rg1은 GR에 마이크로몰 수준으로 약하게 결합하고 GR
을 부분적으로 켤 수 있다. 이는 세포와 동물에서 확인되었으나 사람에서는
아직이다.
다른 성분과 다른 수용체에 대한 보고는 대부분 전사 활성 관찰이며, 직접 결
합 자료가 없다.
그리고 어떤 조합에 대해서도 공결정 구조는 보고된 바 없다."

윤재승 두 번째 문장은 팔 수 없죠.

강 박사 (웃으며) 윤 박사님, 팔 수 없습니다. 그런데 믿을 수는 있습니다. 그 차이
가 이 강의를 하는 이유입니다.

강 박사 그리고 이 좁아진 명제에서도 흥미로운 게 남습니다.

[표 10-7] 채점을 통과하고 남은 것들

남은 것 등급

Rg1은 GR의 리간드 자리에 실제로 들어간다 (경쟁 결합으로 확
인) ● 유력

그 결합은 코르티솔보다 약 1,000배 약하다 ● 확립

동물에서 GR을 경유한 항염 효과가 나오고, 그 효과는 고전적 스
테로이드보다 부작용이 적었다 🟠 예비

인삼 성분들이 여러 핵수용체 경로를 동시에 건드린다는 관찰은
여러 팀에서 반복되었다 ● 유력

다만 그 '건드림'이 직접 결합인지 간접 신호인지는 대부분 구별되
지 않았다

● (구별 안 됐다는 사
실이 확립)

한소연 그럼 앞으로 뭘 해야 되는 거예요?

강 박사 소연 님, 아주 좋은 질문입니다. 이 분야가 해야 할 일이 명확합니다.

200



[표 10-8] 이 분야가 해야 할 실험 다섯 가지

해야 할 일 왜

① 화합물 K로 실험하기 사람 몸에 실제로 도달하는 물질이 그것이다. 세포
실험은 대개 Rb1로 한다

② SPR이나 ITC로 직접 결합 재기 리포터로는 결합을 알 수 없다

③ 공결정 구조 시도하기 그림이 한 장 나오면 논쟁의 절반이 끝난다

④ 도달 가능한 농도(나노몰)에서 실
험하기 마이크로몰 실험은 사람의 현실과 다르다

⑤ 임상시험에서 참가자를 장내세균
유형으로 나누기

3분의 1이 활성 물질을 못 만드는 상태로 평균을 내
면 효과가 묻힌다

윤재승 다섯 번째는 정말 실행 가능한 제안이네요.

강 박사 윤 박사님, 저는 그게 이 분야에서 가장 빨리 답을 낼 수 있는 방법이
라고 생각합니다.
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[그림 10-2] 진세노사이드 결합 증거 채점표를 한눈에

표 10-5를 시각화. 각 보고의 방법론과 사다리 위치는 본문 참조.
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10.8 오늘의 정리

10장 요약

① 결합의 세기는 Kd로 재고, 숫자가 작을수록 강하다. 호르몬은 나노몰, 진
세노사이드는 마이크로몰 범위로 보고된다. 약 1,000배 차이다. ● 확립

② 자물쇠는 딱딱하지 않다. 유도 맞춤 때문에 큰 분자도 들어갈 가능성이 생
긴다. 다만 그래서 계산 예측이 어려워진다. ● 확립

③ '붙는다'와 '켠다'는 다른 주장이다. 각각 독립적인 증거가 필요하다. ● 확
립

④ 실제로 안 붙었는데 켜지는 경우가 인삼 연구에서 보고되었다(Rb1–ER,
리간드 결합 무관). ● 확립

⑤ 도킹은 예측이지 측정이 아니다. 그리고 진세노사이드는 크고 유연해서
도킹에 특히 불리하다. ● 확립

⑥ 채점 결과 — 가장 단단한 것은 Rg1–GR 조합이며, 유일하게 직접 결합
자료가 있다. ● 유력

⑦ 진세노사이드가 핵수용체에 붙어 있는 공결정 구조는 아직 한 건도 보고
되지 않았다. 이것이 이 분야의 가장 큰 공백이다. ● (공백의 존재가 확립)

오태식 오늘 강의가 제일 씁쓸했습니다.

강 박사 태식 님, 저도 그렇습니다. 그런데 이 씁쓸함이 이 책의 값어치라고
생각해요. 광고는 이 표를 보여 주지 않으니까요.

한소연 그런데 박사님. 그럼 왜 사람들이 인삼을 먹고 좋아진다고 느끼는 걸
까요?

강 박사 (잠시 멈추고) 소연 님, 그 질문이 다음 주 강의 전체입니다.

강 박사 다음 주는 관점을 바꿉니다. 지금까지는 하나의 열쇠가 하나의 자물쇠
에 얼마나 잘 맞는가를 물었습니다. 다음 주에는 여러 열쇠가 여러 자물쇠를 동
시에 살짝 건드리면 무슨 일이 생기는가를 묻겠습니다.

윤재승 그게 '만병통치'의 정체라는 거군요.

강 박사 윤 박사님. 다음 주가 이 책의 제목에 답하는 시간입니다.
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11장 중복성과 시소

[그림 11-0] 여러 개의 시소가 하나의 축으로 연결되어 있는 장치

열한째 주. 강 박사가 칠판 가운데에 큰 시소를 그렸다.

강 박사 오늘이 이 책의 제목에 답하는 시간입니다. 왜 인삼은 만병통치라고 불
렸는가.

한소연 지난주에 채점표를 보고 나니까 좀 허무했거든요. 그런데도 답이 있어
요?
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강 박사 소연 님, 있습니다. 다만 여러분이 기대하시는 답과는 다를 겁니다.

강 박사 제 답은 이겁니다. "인삼이 모든 병에 좋아서 만병통치라 불린 게 아니라,
인삼이 작용하는 방식이 그런 인상을 만들게 되어 있어서 그렇게 불렸다."

오태식 그게 무슨 말씀입니까?

강 박사 태식 님, 오늘 두 시간을 그 문장 하나를 풀어 쓰는 데 쓰겠습니다.

이 장에서 다룰 것

① 중복성 — 왜 그물망은 움직이기 어려운가
② 축중성 — 중복성과 미묘하게 다른 개념
③ 시소효과의 세 가지 기전 — 은유가 아니라 물질적 귀결
④ 시소의 임상 실례 넷 — 부작용은 약의 결함이 아니다
⑤ 시소의 정량 — 부호와 크기
⑥ 트레이드오프 — 왜 몸은 이렇게 설계되었나
⑦ '약한 다중 표적 조절자' 가설을 정식으로 진술한다
⑧ 이 가설을 기각하는 조건 — 반증 가능성
⑨ '만병통치'의 정체

한 문장으로 — 몸의 조절 그물망이 어떻게 얽혀 있는지를 정확히 그리고,
그 그물망에서 '약하게 여럿을 건드리는 물질'이 어떤 자리에 놓이는지를 정
식 가설로 씁니다.

왜 이 장이 중요한가 — 10장에서 개별 결합 증거를 채점했더니 대부분 약했
습니다. 그런데 그 약함 자체가 설명 대상입니다. 이 장은 "약하니까 의미 없
다"와 "약하니까 오히려 의미 있다" 사이에서,  어느 쪽이 맞는지를 검증할
수 있는 형태로 물음을 다시 쓰는 장입니다.

11.1 중복성 — 다시, 그러나 정확히

강 박사 2장에서 중복성 이야기를 잠깐 했죠. 오늘은 정확하게 하겠습니다.
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[용어] 중복성 (redundancy, 重複性)
여러 요소가 같은 기능을 나누어 맡고 있어서, 하나가 빠져도 나머지가 그 자
리를 메우는 성질.

강 박사 그런데 생물학에는 이것과 미묘하게 다른 개념이 하나 더 있습니다.

[용어] 축중성 (degeneracy, 縮重性)
구조가 서로 다른 요소들이 같은 결과를 낼 수 있는 성질.
중복성이 "똑같은 부품이 여러 개"라면, 축중성은 "다르게 생긴 부품들이 같
은 일을 할 수 있다"이다.
→ 생물의 그물망은 대부분 축중성 쪽이다. 완전히 똑같은 예비 부품을 두는
것은 비싸기 때문이다.

윤재승 실제 예를 하나 들어 주시면 좋겠습니다.

강 박사 혈당을 올리는 장치가 넷이라고 했죠. 글루카곤, 코르티솔, 아드레날
린, 성장호르몬. 이들은 똑같이 생기지 않았습니다. 작동 속도도 다르고 조건
도 다릅니다. 그런데 결과는 같습니다. 혈당이 올라갑니다.

오태식 그러니까 예비 엔진이 아니라 서로 다른 방식의 엔진 넷이 있는 거군
요.

강 박사 태식 님, 정확합니다. 그리고 이 축중성 때문에 두 가지가 따라옵니
다.

[표 11-1] 축중성의 두 얼굴

좋은 쪽 나쁜 쪽

부품이 망가졌을 때 버틴다 (튼튼하다) —

약으로 하나를 막았을 때 — 나머지가 메운다 (개입이 어렵다)

새 환경에 적응할 때 유연하다 —

결과를 예측할 때 — 어렵다 (여러 경로가 얽혀 있다)

강 박사 핵수용체 가족은 축중성의 교과서적 사례입니다.
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[표 11-2] 핵수용체 가족에 새겨진 축중성

겹치는 부분 내용

리간드 코르티솔 하나가 GR과 MR 둘 다에 붙는다

수용체 ERα와 ERβ가 같은 에스트로겐을 받는다

표적 유전자 서로 다른 수용체가 같은 유전자를 조절하기도 한다

파트너 11종 이상이 같은 RXR을 공유한다

보조인자 여러 수용체가 같은 SRC, CBP/p300을 두고 경쟁한다

11.2 시소효과 — 은유가 아니다

강 박사 이제 반대 방향을 보겠습니다. 중복성이 "하나가 빠지면 나머지가 메
운다"였다면, 시소는 "하나를 세게 밀면 나머지가 눌린다"입니다.

[용어] 시소효과 (seesaw effect)
이 책의 용어. 한 경로의 활성이 올라가면 그와 자원·리간드·되먹임을 공유하
는 다른 경로의 활성이 내려가는 현상.

한소연 그거 비유 아니에요?

강 박사 소연 님, 비유가 아닙니다. 산술입니다. 보여 드릴게요.

강 박사 세포 안에 수용체가 N개 있고, 이들이 공유하는 자원(파트너 단백
질, 보조인자)이 M개 있다고 합시다. 그 자원의 총량은 유한합니다.

윤재승 그러면 한쪽이 많이 가져가면 나머지가 쓸 게 줄어드는 건 당연하죠.

강 박사 윤 박사님, 그게 전부입니다. 질량 보존입니다. 열역학도 아니고 그냥
산수예요.

강 박사 그러니까 시소가 안 생기는 것이 오히려 설명을 요구하는 특수한 경우입니
다.

강 박사 이 시소가 실제로 작동하는 기전이 셋 있습니다.
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기전 ① 공유 자원 경쟁

강 박사 5장에서 본 RXR 이야기입니다. 하나가 RXR을 많이 가져가면 나머
지가 쓸 RXR이 줄어듭니다.

강 박사 실험으로 정량된 자료가 있습니다.

[표 11-3] 공유 자원 경쟁의 정량적 사례

공유되는
자원 경쟁하는 짝 실험 방식 억제 정도

RXR RAR vs
PPARγ

세포에 두 수용체를 함께
넣고 리포터 측정 PPARγ 활성이 40~60% 감소

CBP/
p300 GR vs AP-1 이중 리포터 + 면역침전 서로 30~50% 감소. CBP를 더

넣어 주면 회복됨

오태식 두 번째 게 재미있네요. CBP를 더 넣으면 회복된다니, 진짜 자리 싸움
이었다는 거군요.

강 박사 태식 님, 정확합니다. 자원이 병목이었다는 직접 증거입니다.

[용어] 억압 (squelching)
어떤 전사인자나 수용체를 과하게 늘리면, 그것이 공유 자원을  독차지해서
다른 전사인자의 활성을 떨어뜨리는 현상.
1988년에 효모에서 처음 기술되었고, 이후 핵수용체에서도 확인되었다.

기전 ② 리간드 경쟁

강 박사 3장에서 본 MR과 GR입니다. 코르티솔 하나가 두 자물쇠에 붙는데, 결합
력이 10배 다릅니다.

[표 11-4] 코르티코스테로이드 농도에 따른 점유율 시소

상태 혈중 농도 MR 점유율 GR 점유율 해마에서의 결과

평상시 1~5 nM 67~90% 10% 미만 기억 유지 쪽

스트레스 100~1,000 nM 거의 포화 거의 포화 가소성 억제 쪽으로 전환
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한소연 그러니까 농도가 시소의 축이 되는 거네요.

강 박사 소연 님, 정확합니다. 축은 리간드 농도이고, 두 팔은 MR 반응과 GR 반응
입니다.

기전 ③ 되먹임을 통한 원격 연동

강 박사 세 번째는 조금 다릅니다. 물리적 자원 다툼이 아니라 유전자 회로를
통해 연결되는 겁니다.

강 박사 담즙산 이야기를 예로 들겠습니다.

담즙산이 간세포의 FXR을 켠다
→ FXR이 SHP라는 단백질을 만들게 한다
→ SHP가 LRH-1과 HNF4α를 눌러 버린다
→ 이들이 켜던 CYP7A1(담즙산을 만드는 효소) 유전자가 꺼진다
→ 담즙산 합성이 줄어든다

윤재승 실제 숫자가 있습니까?

강 박사 있습니다. 간세포에 담즙산이나 합성 FXR 작용제를 처리했더니 SHP
mRNA가 3~5배 늘고, CYP7A1 mRNA가 60~80% 줄었습니다.

오태식 이건 자원 다툼이 아니네요.

강 박사 태식 님, 맞습니다. 그래서 이 기전은 세포 안에 갇히지 않습니다. 조직
사이, 기관 사이로 퍼질 수 있어요.
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[그림 11-1] 시소효과의 세 가지 기전

개념 도해. 정량값은 표 11-3, 11-4 및 11장 참고문헌 종합.

11.3 시소의 임상 실례 — 부작용은 결함이 아니다

강 박사 이제 시소가 이론이 아니라 실물이라는 걸 보여 드리겠습니다. 실제
약에서 벌어진 일들입니다.
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[표 11-5] 핵수용체 약물의 시소 부작용 — 네 가지 실례

약 표적 의도한 효과 시소로 나타난
부작용 정량 지표

벡사로텐 RXR 피부 T세포
림프종 축소

중추성 갑상선
기능저하증

환자 27명 중 13명(48%),
TSH 50% 넘게 감소

벡사로텐 RXR 위와 같음 고중성지방혈
증

환자의 60% 이상, 중성지방
2~5배 상승

T0901317 LXRα/
β

콜레스테롤
유출 촉진

간에서 지방 합
성 증가 생쥐 간 중성지방 2~3배 증가

로시글리타
존 PPARγ 인슐린 감수

성 개선
골밀도 감소,
골절 위험 증가

여성 골절 위험비 1.81 (95%
신뢰구간 1.17~2.80)

덱사메타손 GR 강력한 항염
증 고혈당 공복 혈당 기저 대비 20~50%

상승

한소연 다 좋은 효과 하나에 나쁜 효과 하나씩이 붙어 있네요.

강 박사 소연 님, 그리고 이게 오늘의 첫 번째 결론입니다.

부작용은 약이 서툴러서 생기는 것이 아니다.
그물망이 그렇게 배선되어 있기 때문에 생긴다.
어떤 개입의 효과를 그 표적 하나로만 예측하면, 배선이 전파하는 반대 방향
의 변화를 반드시 놓친다.

윤재승 그런데 제약 회사들이 이 문제를 모르지는 않았을 텐데요.

강 박사 알고 있었습니다. 그래서 선택적 조절자라는 걸 개발하려고 했어요. 6
장에서  본  SERM  같은  것들이죠.  GR에는  SGRM,  PPARγ에는
SPPARγM.

오태식 성공했습니까?

강 박사 태식 님, 부분적으로만 성공했습니다. 왜냐하면 — 하나의 강한 리간드로
시소의 한 팔만 움직이려는 시도는, 배선 자체를 끊지 않는 한 원리적으로 불완전
하기 때문입니다.
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11.4 시소의 정량 — 부호와 크기

강 박사 시소를 은유에서 과학으로 옮기려면 재야 합니다. 두 가지를 잽니다.

[표 11-6] 시소를 재는 두 축

축 무엇 어떻게 표현하나

부
호 두 지표가 같은 방향인가 반대 방향인가 반대 방향이면 음(−), 같은 방향이면

양(+)

크
기

한쪽이 1단위 변할 때 다른 쪽이 얼마나 변
하나 숫자로. 예: 0.5

강 박사 예를 들어 RXR 실험에서 RAR 활성이 1단위 오를 때 PPARγ 활성이 0.5
단위 내려가면, 부호는 음이고 크기는 0.5입니다.

윤재승 사람에서도 이걸 잴 수 있습니까?

강 박사 어렵습니다. 사람에서는 배선을 직접 볼 수 없고, 지표들의 값과 그것들
이 함께 움직이는 정도만 볼 수 있으니까요.

[표 11-7] 시소를 재는 다섯 가지 접근과 그 한계

접근 재는 것 장점 한계

상관 분석 두 지표가 함께 움직이
는 정도

비침습적, 큰 집단
에 적용 가능

인과를 알 수 없다. 교란
에 취약

편상관 분석 교란 변수를 통제한 뒤
남는 상관

가짜 상관을 일부 걸
러 낸다

측정 안 한 교란은 못 뺀
다

멘델 무작
위 배정

유전 변이를 도구로 인
과 방향 추정 인과 추정 가능 약한 도구 변수 편향

용량-반응
실험

여러 농도에서 여러 경로
를 동시 측정

곡선 모양까지 알
수 있다

사람에서는 비용과 윤리
문제

수학 모형 매개변수로 시뮬레이션 가상 실험 가능 매개변수가 불확실하면
결과도 불확실

강 박사 그리고 시소에는 중요한 성질이 하나 더 있습니다. 크기가 상수가 아닙
니다.
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[용어] 포화 결합 곡선과 민감도
리간드 농도가 낮을 때는 조금만 늘려도 점유율이 크게 오른다. 그런데 이미
대부분 점유된 상태에서는 더 넣어도 별로 안 변한다.
→ 결론: 약한 리간드가 작동하는 낮은 점유율 영역에서는, 점유율 자체가 낮
으므로 시소의 절대 변위가 작다.
강한 합성 리간드가 작동하는 높은 점유율 영역에서는, 이미 변위가 크게 누
적되어 있다.

한소연 그럼 약한 물질은 시소를 조금만 기울인다는 거네요.

강 박사 소연 님, 그것이 오늘 강의의 핵심 문장입니다.

11.5 인삼을 이 안경으로 보면

강 박사 이제 인삼을 이 틀에 넣어 보겠습니다.

강 박사 3장에서 본 Du 등의 연구를 다시 봅시다. 생쥐에게 Rg1과 덱사메타
손을 각각 주었더니 —

항염 효과는 비슷했는데, 혈당 상승과 골밀도 감소는 Rg1 쪽이 뚜렷이 적었
다.

윤재승 시소 관점에서 읽으면 어떻게 됩니까?

강 박사 이렇게 읽힙니다.

부호는 같다. GR을 켜면 혈당이 오르는 방향은 Rg1도 마찬가지다.
그런데 크기가 작다. 결합이 약해서 점유율이 낮으므로, 시소가 조금만 기운
다.
그래서 원하는 효과도 작고, 원하지 않는 효과도 작다.

오태식 그럼 좋은 겁니까 나쁜 겁니까?

강 박사 태식 님, 목적에 따라 다릅니다.
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급성 염증을 지금 당장 꺼야 하는 상황이라면 — 인삼은 쓸모없습니다. 스테
로이드를 써야 합니다.

그런데 여러 지표가 조금씩 나빠진 상태를 오래 두고 조금씩 되돌리고 싶다
면 — 그때는 이야기가 달라질 수 있습니다.

한소연 어머니가 딱 그 상태예요. 검사는 다 정상인데 계속 힘든….

강 박사 소연 님, 2장에서 말씀드린 알로스타시스 부하입니다. 그리고 저는 그 자
리가 인삼 같은 물질이 놓일 수 있는 자리라고 생각합니다.

강 박사 다만 — 여기서 반드시 덧붙여야 합니다. "생각합니다"입니다. ● 가설
입니다.

11.6 왜 몸은 이렇게 설계되었나 — 트레이드오프

강 박사 잠깐 진화 이야기를 하겠습니다. 왜 몸은 이렇게 얽히게 설계되었을까요?

[용어] 트레이드오프 (trade-off, 得失 관계)
한쪽을 얻으면 다른 쪽을 잃는 관계. 자원이 유한하기 때문에 생긴다.
생물은 성장, 유지, 방어, 번식에 자원을 나눠 쓴다. 총량이 정해져 있으므로
한 곳에 많이 쓰면 다른 곳이 줄어든다.

[표 11-8] 몸이 늘 저울질하는 트레이드오프들

저울의 양쪽 지금 유리한 것 나중에 치르는 값

저장 vs 소비 굶주림에 대비해 저장 현대에는 비만·대사질환

번식 vs 유지 자손을 남긴다 몸의 수선이 뒤로 밀린다 (노화)

지금 vs 나중 급한 위기를 넘긴다 미룬 일들이 쌓인다

방어 vs 성장 감염을 막는다 면역은 비싸다. 성장이 느려진다

윤재승 그리고 이 저울질을 중재하는 게 조절계군요.

강 박사 윤 박사님, 정확합니다. 호르몬과 핵수용체는 이 저울질을 집행하는 장치
입니다.
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강 박사 그래서 하나의 신호가 여러 지표를 동시에 움직이는 것이 버그가 아니라 기
능입니다. 코르티솔이 혈당을 올리면서 면역을 누르고 뼈를 미루는 것은,
위기 상황의 예산 재편성을 한 번에 집행하기 위해서입니다.

오태식 그러니까 얽혀 있는 게 설계 목적이었군요.

강 박사 태식 님, 그리고 그것이 왜 개입이 그렇게 어려운지의 궁극적 이유입니
다.

11.7 가설을 정식으로 진술한다

강 박사 자, 이제 이 책이 검토해 온 가설을  정식으로 쓰겠습니다. 여러분이
이 문단만 가져가셔도 됩니다.

약한 다중 표적 조절자 가설

진세노사이드(그리고 그 장내 대사체인 화합물 K 등)는 개별 핵수용체에 대
해 낮은 친화도(Kd > 1 μM)를 가진다.
그러나 동시에 셋 이상의 핵수용체에 기능적으로 의미 있는 수준으로 걸친
다.
그 결과 네트워크 수준에서 중복성과 시소의 균형점을 미세하게 이동시킨다.
이 미세 이동의 총합이, 하나의 수용체에 대한 강한 작용제가 달성하지 못하
는 다계통 항상성 보조 효과를 산출한다.

한소연 …어렵네요.

강 박사 소연 님, 쉬운 말로 다시 쓰겠습니다.

인삼 성분은 어느 자물쇠에도 세게 붙지 않는다. 대신 여러 자물쇠를 동시에
살짝 건드린다.
몸의 조절 장치들은 서로 얽혀 있어서, 여러 곳을 살짝 건드리면 전체 균형점
이 조금 옮겨간다.
그 '조금 옮겨감'이, 한 곳을 세게 미는 약이 못 하는 종류의 일을 할 수 있다.
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윤재승 그런데 강 박사님. 이대로 두면 이건 과학적 가설이 아닙니다. 어떤
결과가 나와도 설명이 되니까요.

강 박사 윤 박사님, 감사합니다. 그래서 다음 절이 있습니다.

11.8 이 가설이 틀렸다면 무엇이 관찰되어야 하는가

강 박사 과학적 가설이 되려면 검증 가능한 예측을 내놓아야 하고, 기각 조건이
있어야 합니다. 넷을 제시하겠습니다.

[표 11-9] 이 가설이 내놓는 네 가지 검증 가능한 예측

예측 구체적 내용 어떻게 검
증하나

① 결
합의
폭

진세노사이드(특히 화합물 K)가 최소 세 종류 이상의 핵수용체와
측정 가능한 상호작용을 보여야 한다. 그리고 그 농도는 경구 투여
후 도달 가능한 범위(대략 0.1~10 μM) 안이어야 한다

SPR, ITC,
열이동 분
석

② 곡
선의
기울기

용량-반응 곡선이 전통적 작용제의 가파른 S자와 달리 얕은 기울기
를 보여야 한다. 힐 계수가 1보다 뚜렷이 작아야 한다 (nH < 0.5)

리포터 분
석의 용량-
반응

③ 창
발적
패턴

세 종류 이상의 수용체 표적 유전자가 동시에 변해야 하고, 그 패턴
이 단일 수용체 작용제를 같은 농도로 준 것과 질적으로 달라야 한
다

전사체 분
석

④ 시
소 완
충

한쪽 리간드를 과잉 투여해 시소를 기울인 뒤 진세노사이드를 함
께 주면, 기울기가 부분적으로 복원되어야 한다

병용 투여
대조 실험

오태식 그럼 이 네 가지가 안 나오면 틀린 겁니까?

강 박사 태식 님, 기각 조건을 명확히 적겠습니다.
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▲ 이 가설을 기각해야 하는 세 가지 경우

① 도달 가능한 농도 범위에서 어떤 핵수용체에도 측정 가능한 결합이 확인
되지 않는 경우.
→ 가설의 전제 자체가 무너진다.

② 진세노사이드의 모든 관찰 가능한 효과가 단 하나의 핵수용체 선택적 길
항제에 의해 완전히 차단되는 경우.
→ 효과가 다중 표적이 아니라 단일 표적에 의존한다는 뜻이다.

③ 전사체 분석에서 진세노사이드가 만든 유전자 발현 변화가, 단일 수용체
작용제가 만든 변화와 통계적으로 구별되지 않는 경우.
→ '창발'이 없다는 뜻이다.

윤재승 (고개를 끄덕이며) 이제 과학적 가설이 됐습니다.

강 박사 윤 박사님, 그리고 이게 이 강의를 시작하며 제가 하고 싶었던 일입니
다. 인삼에 대한 오래된 이야기를, 반증 가능한 형태로 다시 쓰는 것.

강 박사 그리고 마지막으로 못 박아 두겠습니다.

이 안경은 렌즈이지 증거가 아닙니다.
이 개념 틀은 어디를 보아야 하는지, 무엇을 재야 하는지, 어떤 결과가 나오
면 기각해야 하는지를 알려 줄 뿐입니다.
그 자체가 인삼의 효능을 증명하지는 않습니다.

11.9 '만병통치'의 정체

강 박사 이제 오늘의 마지막입니다. 소연 님이 지난주에 물으셨죠. "왜 사람들
이 인삼을 먹고 좋아진다고 느낄까요?"

한소연 네.

강 박사 지금까지 배운 것으로 답을 정리해 보겠습니다.
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[표 11-10] '만병통치'라는 이름의 다섯 가지 원천

원천 내용 등급

① 배선
인삼 성분이 여러 수용체를 약하게 건드린다면, 여러 지표가
조금씩 함께 움직인다. 그러면 어느 증상에 대해서도 "조금
나아졌다"는 관찰이 나올 수 있다

● 가설 (검증
조건은 표
11-9)

② 성분
의 양방
향성

한 뿌리 안에 진정 쪽(다이올)과 자극 쪽(트라이올)이 함께 있
다. 서로 다른 사람이 서로 다른 이야기를 하게 된다 ● 유력

③ 개인
차

장내세균 유형에 따라 활성 물질 생성이 크게 다르다. 누군가
에게는 효과가 나고 누군가에게는 안 난다 ● 유력

④ 위약
과 기대 오래 신뢰받은 물질일수록 기대 효과가 크다 ● 확립 (일반

현상으로서)

⑤ 문화
적 관성 새 효능 주장이 근거보다 먼저 붙는다 ● 확립

오태식 다섯 개 중에 세 개는 인삼 편이 아니네요.

강 박사 태식 님, 정직하게 말씀드리면 ④와 ⑤가 상당 부분을 차지할 겁니다. 그
리고 그걸 인정하는 것이 ①을 진지하게 검토하기 위한 전제입니다.

한소연 그런데 ①이 맞다면… 그건 대단한 거 아니에요?

강 박사 소연 님, 대단합니다. 왜냐하면 그건 인삼 하나의 이야기가 아니거든
요.

강 박사 현대 의약품은 강한 단일 표적이라는 전략 위에 서 있습니다. 그 전략
은 급성 질환과 명확한 단일 원인 질환에 훌륭하게 작동했습니다.

그런데 대사증후군, 만성 염증, 갱년기, 노화 관련 변화 — 이런 것들은 원인
이 하나가 아닙니다. 여러 축이 조금씩 어긋난 상태예요. 거기에 강한 단일
표적 약을 쓰면 한 축은 고쳐지고 다른 축이 틀어집니다.

윤재승 그래서 대사증후군 약이 그렇게 어려운 거죠.

강 박사 윤 박사님. 그리고 만약 여러 축을 약하게 동시에 미는 전략이 그 자리
에서 의미가 있다면, 그건 인삼만의 이야기가 아니라 약을 설계하는 방식에
대한 이야기가 됩니다.
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오태식 만약이 크네요.

강 박사 (웃으며) 태식 님, 아주 큽니다. 그리고 그 만약을 만약으로 남겨 두는
것이 오늘의 정직함입니다.

[그림 11-2] 두 전략 — 하나를 세게 미느냐, 여럿을 약하게 미느냐

개념 도해. 시소 부작용 정량값은 표 11-5 참조.
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11.10 오늘의 정리

11장 요약

① 몸의 그물망은  축중성을 갖는다. 다르게 생긴 요소들이 같은 결과를 낸
다. 그래서 튼튼하고, 그래서 움직이기 어렵다. ● 확립

② 시소효과는 비유가 아니라 산술의 귀결이다. 공유 자원이 유한하면 한쪽
이 올라갈 때 다른 쪽이 내려간다. ● 확립

③ 시소의 기전은 셋이다. 공유 자원 경쟁, 리간드 경쟁, 되먹임 연동. 각각
정량 자료가 있다. ● 확립

④ 핵수용체 약물의 부작용은 약의 결함이 아니라 배선의 결과다. 벡사로텐,
LXR 작용제, 로시글리타존, 덱사메타손이 그 예다. ● 확립

⑤ 시소의 크기는 상수가 아니라 점유율의 함수다. 약한 리간드는 점유율이
낮으므로 시소를 조금만 기울인다. ● 확립

⑥ 그래서 약한 다중 조절자는 원하는 효과도 작고 원하지 않는 효과도 작다.
Rg1과 덱사메타손의 비교가 그 예시다. 🟠 예비(동물 수준)

⑦ '약한 다중 표적 조절자' 가설은 네 가지 검증 가능한 예측과 세 가지 기각
조건을 갖는다. 아직 검증되지 않았다. ● 가설

⑧ '만병통치'라는 이름에는 최소 다섯 가지 원천이 있고, 그중 상당 부분은
위약과 문화적 관성이다. 그것을 인정하는 것이 나머지를 진지하게 검토하
기 위한 전제다.

한소연 오늘은 좀 후련해요. 답이 나온 건 아닌데, 뭘 물어야 하는지는 알겠어
요.

강 박사 소연 님, 그게 이 강의가 드릴 수 있는 최선입니다.

오태식 다음 주가 마지막입니까?

강 박사 마지막입니다. 그리고 다음 주에는 드디어 실천 이야기를 하겠습니다.
소연 님 어머니께 뭘 사 드려야 할지, 태식 님이 20년 드신 걸 계속 드셔도
되는지. 약 목록 가져오셨죠?

오태식 가져왔습니다.
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12장 그래서 어떻게 먹을 것인가

[그림 12-0] 탁자 위의 홍삼 상자, 약 봉투, 그리고 노트

열두째 주. 마지막 시간. 태식이 약 봉투를 꺼내 탁자에 올려놓았다.

오태식 가져왔습니다. 세 개예요.

강 박사 이따 하나씩 보겠습니다. 오늘은 순서를 정해서 가겠습니다. 먼저 무
엇이 얼마나 확인됐는지, 그다음에 안전, 그다음에 어떻게 고를 것인지, 마지막으
로 어떻게 확인할 것인지.
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한소연 드디어 어머니 이야기 나오는 거죠?

강 박사 소연 님, 나옵니다. 그리고 답은 오늘 강의를 다 들으신 뒤에 소연 님
이 직접 내리시게 될 겁니다.

이 장에서 다룰 것

① 효능 주장별 근거 등급 채점표 — 열두 항목
② 사람 대상 시험 넷을 정확히 읽는 법
③ 갱년기 — 무엇이 확인되었고 무엇이 아닌가
④ 안전 — 무엇이 알려졌나
⑤ 상호작용 점검 — 약 목록과 맞춰 보기
⑥ 먹으면 안 되는 사람
⑦ 고르는 법과 먹는 법 — 용량, 시각, 기간
⑧ 식물성 케톤식과의 병용 — 윤 박사의 관점
⑨ 8주 자기 점검 계획

한 문장으로 — 열한 번의 강의에서 세운 자로 인삼의 효능 주장을 하나씩 채
점하고, 실제로 어떻게 판단하고 실천할지를 정리합니다.

왜 이 장이 중요한가 — 1장부터 11장까지는 '왜 그런가'였습니다. 이 장은 '그
래서 무엇을 할 것인가'입니다. 그리고 이 책이 드릴 수 있는 가장 확실한 것
은 효능이 아니라 판단하는 방법입니다.

12.1 효능 주장 채점표

강 박사 1장에서 스무 개가 넘는 효능 주장을 봤죠. 오늘 채점하겠습니다.

강 박사 먼저 큰 그림부터. 2023년에 인삼에 관한 메타분석 19편을 다시 종합
한 연구가 나왔습니다. 여러 메타분석을 모아서 다시 평가하는 것을 우산 종
설이라고 부릅니다.
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[용어] 우산 종설 (umbrella review)
여러 편의 체계적 문헌고찰과 메타분석을 다시 모아 종합하는 연구. 근거의
가장 높은 층위에 해당한다.
개별 연구를 모으면 메타분석, 메타분석을 모으면 우산 종설이다.

[근거 카드] 인삼에 대한 우산 종설 (Li 등, 2023)

① 무엇을 했나 — 여러 데이터베이스에서 1,233편을 검색해 조건에 맞는 메
타분석 19편을 골라 종합했다.
② 어떤 방향에서 이득 신호가 있었나 — 피로와 신체 기능, 성 기능, 갱년기
증상, 대사 지표, 염증 지표, 불안정 협심증, 호흡기 질환.
③ 부작용 — 위장 증상과 출혈 경향 가능성이 보고되었다. 중대한 부작용
은 보고되지 않았다.
④ 그런데 — 이게 핵심입니다 — 저자들이 방법론적 질을 평가했더니, 19편
중 5편만 '낮음'이었고 14편은 '매우 낮음'이었습니다.
⑤ 저자들의 결론 — "인삼 섭취가 다양한 질환에서 이로운 효과를 갖는 것
으로 보인다. 그러나 연구의 방법론적 질이 상당히 개선되어야 하며, 고품질
무작위 대조 시험을 통해 임상적 유효성을 확립하는 것이 시급하다."

윤재승 19편 중 14편이 '매우 낮음'이면… 사실 결론을 내리기 어려운 상태네
요.

강 박사 윤 박사님, 정확합니다. 그리고 그것이 이 분야의 현주소입니다. 양은
많은데 질이 부족합니다.

강 박사 이제 항목별로 채점하겠습니다.

229



[표 12-1] 인삼 효능 주장 채점표

주장 가장 좋은 근거 사다
리 등급 주의할 점

피로 개선 메타분석 여러 편 +
개별 RCT 6칸 ● 유력 주관적 지표 위주. 지표에 따

라 결과가 갈린다

갱년기 증상
완화

RCT 여러 편 + 메타
분석

5~6
칸 ● 유력 효과 크기가 크지 않다. 호르

몬 수치는 안 변한다

성 기능(발기) 메타분석 5~6
칸 ● 유력 표본이 작은 연구가 많다

식후 혈당 저
하

급성 시험 + 12주 교
차 시험

5~6
칸 ● 유력 HbA1c는 안 변했다. 급성 반

응 위주

인슐린 감수
성 12주 교차 시험 5칸 🟠 예비

~● 참가자 19명. 작은 연구다

집중력·작업
기억(급성)

단회 투여 교차 시험
여러 편 5칸 🟠 예비

~●
정신 부하 조건에서만 뚜렷하
다

기분 개선(만
성 투여) 8주 시험 5칸 🟠 예비 지표별로 결과가 혼재했다

혈중 지질 개
선 RCT 여러 편 5칸 🟠 예비 효과 크기가 작고 일관되지 않

다

염증 지표 개
선 RCT + 메타분석 5칸 🟠 예비 지표에 따라 다르다

면역·감기 빈
도 RCT 일부 4~5

칸 🟠 예비 화기삼 자료가 많고 고려인삼
은 적다

혈압 RCT 5칸 🟠 예비 방향이 일관되지 않다

항암 전임상 다수, 사람은
보조 요법 수준

3~4
칸 ● 가설 치료제가 아니다. 절대 대체하

면 안 된다

치매 예방 전임상 위주 3~4
칸 ● 가설 사람에서 확인된 바 없다

한소연 노란색이 넷, 주황색이 일곱, 빨간색이 둘이네요.

강 박사 소연 님, 그리고 초록색(확립)이 하나도 없습니다. 그것이 오늘의 첫 번
째 정직한 답입니다.

오태식 하나도요?
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강 박사 태식 님, 제 기준으로는 없습니다. 여러 독립 연구팀이 큰 표본에서 반복
확인했고 반대 증거가 거의 없는 항목이 인삼에는 아직 없습니다.

12.2 사람 대상 시험 넷을 정확히 읽기

강 박사 표는 요약이니까, 실제 시험 넷을 정확히 읽어 보겠습니다. 이걸 어떻
게 읽는지가 오늘의 진짜 수업입니다.

시험 ① 만성 피로 — 90명, 4주

[근거 카드] 특발성 만성 피로 환자 대상 시험 (Kim 등, 2013)

설계 — 특발성 만성 피로가 있는 90명(남 21, 여 69). 무작위·이중맹검·위약
대조. 인삼 20% 에탄올 추출물 하루 1g 또는 2g, 4주간.
주요 결과 지표 — 피로 정도를 자기 보고 척도(NRS)와 시각 아날로그 척도
(VAS)로 측정.
결과 —
・총 NRS 점수는 위약과 비교해 통계적으로 유의하지 않았다 (p > 0.05).
・정신적 피로 NRS는 유의하게 개선되었다 (p < 0.01).
・VAS는 2g 투여군에서만 유의하게 감소했다 (p < 0.01).
・활성산소와 산화 지표(MDA)가 위약보다 낮아졌다.
정직한 요약 — 주요 지표는 못 넘겼고, 세부 지표 일부에서 신호가 나왔다.
🟠 예비~● 유력

윤재승 이게 정확한 읽기의 예군요. "인삼이 피로를 개선했다"는 문장은 절
반만 맞습니다.

강 박사 윤 박사님, 그리고 광고에는 그 절반만 실립니다.
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시험 ② 2형 당뇨 — 19명, 12주

[근거 카드] 잘 조절되는 2형 당뇨 환자 대상 시험 (Vuksan 등, 2008)

설계 — 잘 조절되고 있는 2형 당뇨 환자 19명(평균 64세, HbA1c 6.5%).
이중맹검·무작위·교차. 고려홍삼 매 끼니 2g씩 하루 6g을 식전 40분에, 12
주간. 기존 치료에 추가로.
결과 —
・주요 지표인 HbA1c는 변하지 않았다.
・경구 당부하 검사 혈당 지표가 8~11% 감소.
・공복 및 당부하 후 인슐린이 33~38% 감소.
・인슐린 감수성 지수가 33% 증가 (p < 0.05).
・간·신장 기능, 지혈, 혈압 안전성 지표는 변화 없었다.
저자들의 결론 — "HbA1c로 평가한 임상적 유효성은 입증되지 않았으나, 12
주 보충이 좋은 혈당 조절을 유지하면서 혈당과 인슐린 조절을 안전하게 개
선했다."
정직한 요약 — 주요 지표 실패, 이차 지표 개선. 표본 19명. 🟠 예비

한소연 19명이면 너무 적은 거 아니에요?

강 박사 소연 님, 적습니다. 다만 교차 설계라 각 참가자가 자기 자신의 대조군
이 되어서, 같은 인원이라도 통계적 힘은 좀 낫습니다. 그래도 19명은 19명
이에요.
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시험 ③ 폐경 여성 — 72명, 12주

[근거 카드] 폐경 후 여성 대상 홍삼 시험 (Kim 등, 2012)

설계 — 45~60세 폐경 후 여성 72명. 무작위·위약대조·이중맹검. 홍삼 하루
3g(진세노사이드 60mg 포함), 12주간.
결과 —
・쿠퍼만 지수(갱년기 증상 종합 점수)가 유의하게 개선 (p = 0.032).
・폐경 평가 척도도 유의하게 개선 (p = 0.035).
・총콜레스테롤 감소 (p = 0.009), LDL 콜레스테롤 감소 (p = 0.015).
・경동맥 내중막 두께 감소 (p = 0.049).
・혈중 에스트라디올은 변하지 않았다.
정직한 요약 — 증상은 개선됐고, 호르몬 수치는 안 변했다. ● 유력

한소연 마지막 줄이 중요한 거죠?

강 박사 소연 님, 아주 중요합니다. 두 가지를 말해 줍니다.

첫째, 좋은 소식입니다. 에스트로겐이 올라가지 않았다는 건 호르몬 요법과
같은 종류의 위험이 아닐 가능성을 시사합니다.

둘째, 그런데 기전이 불분명해집니다. 6장에서 본 '에스트로겐 유사 활성'으
로 설명하려면 뭔가 에스트로겐 쪽 신호가 있어야 하는데, 혈중 호르몬은 안
변했으니까요.

윤재승 그럼 다른 경로일 수 있겠네요. 혈관이나 자율신경 쪽.

강 박사 윤 박사님, 그 가능성이 열려 있습니다. 그리고 그것이 왜 인삼의 기전
을 하나로 특정하기 어려운지를 보여 주는 사례이기도 하고요.

시험 ④ 고스트레스 성인 — 63명, 6주

강 박사 3장에서 본 시험입니다. 다시 정리하면 — 아드레날린이 유의하게 감소
했고, 지속수행검사에서 군간 차이가 있었으며, 우울·스트레스 척도 자체에서는 뚜
렷한 차이가 없었습니다. 🟠 예비

오태식 네 개 다 뭔가 애매하네요.
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강 박사 태식 님, 그게 정확한 인상입니다. 그리고 11장에서 본 이유가 여기 다
시 나옵니다. 약하게 여럿을 미는 물질은 한 지표로 재면 잘 안 보입니다.

12.3 갱년기 — 소연 님의 물음에 답하다

강 박사 소연 님. 이제 답을 드리겠습니다. 다만 "예/아니오"가 아니라 조건으
로 드리겠습니다.

어머니께 홍삼을 드려도 되는가 — 판단의 순서

1단계. 드시는 약을 먼저 확인한다.
와파린, 항혈소판제, 당뇨약, 혈압약, 면역억제제, 호르몬 요법, MAO 억제
제 계열 우울증 약 — 하나라도 있으면 먼저 담당 의료진과 상의.

2단계. 해당되는 금기가 있는지 확인한다.
호르몬 의존성 암(유방암·자궁내막암 등)의 치료 중이거나 병력이 있으면 반
드시 상의. 급성 감염으로 열이 나는 중이면 회복 후로.

3단계. 기대치를 정확히 맞춘다.
근거가 있는 것은 갱년기 증상 점수의 완만한 개선이다. ● 유력
근거가 없는 것은 호르몬 수치 회복, 골다공증 치료, 노화 지연이다. ●

4단계. 기간과 확인 방법을 미리 정한다.
임상시험 대부분이 8~12주다. 그러니 최소 8주는 보고, 8주 뒤에 아무 변화
가 없으면 그만두는 것이 합리적이다.

5단계. 무엇을 보고 판단할지 미리 적어 둔다.
나중에 기억으로 판단하면 좋아진 것처럼 느끼기 쉽다. 시작 전에 적어야 한
다. 9절에서 방법을 드리겠다.

한소연 …이렇게 정리해 주시니까 오히려 마음이 편하네요.

강 박사 소연 님, 그게 제가 드리고 싶은 겁니다. "좋다더라"보다 "이만큼은 기
대할 수 있고 이건 아니다"가 훨씬 편합니다.
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12.4 안전 — 무엇이 알려졌나

강 박사 이제 안전입니다. 여기는 좀 더 단단한 자료가 있습니다.

[표 12-2] 인삼의 흔한 이상반응

증상 빈도 대처

불면, 잠들기 어려움 비교적 흔함 아침에 드시고 오후 늦게 피한다

두통, 어지러움 가끔 용량을 줄이거나 중단

위장 불편, 설사 가끔 식후 복용으로 바꿔 본다

가슴 두근거림 가끔 중단하고 상의

혈압 변화 드묾, 방향 일정하지 않음 혈압약 복용 중이면 측정

유방 압통, 부정 출혈 드묾 즉시 중단하고 상의

알레르기 반응 드묾 즉시 중단

강 박사 우산 종설에서도 위장 증상과 출혈 경향 가능성이 보고되었고, 중대한 부
작용은 보고되지 않았습니다. 이건 비교적 안심할 만한 자료입니다.

윤재승 그런데 "중대한 부작용이 보고되지 않았다"는 건 조심해서 읽어야 합
니다. 연구에 참여한 사람들은 대개 건강한 사람이거나 잘 관리되는 환자들
이니까요.

강 박사 윤 박사님, 정확한 지적입니다. 연구 참가자와 실제 소비자는 다릅니다.

12.5 상호작용 — 태식 님의 약 목록

강 박사 자, 태식 님. 세 개 말씀해 주세요.

오태식 혈압약은 암로디핀이고요, 콜레스테롤약은 아토르바스타틴, 위장약
은 판토프라졸입니다.

강 박사 (칠판에 적으며) 하나씩 보겠습니다.

235



[표 12-3] 태식 님의 약과 인삼 — 점검

약 종류 인삼과의 고려 사항 조치

암로
디핀

칼슘통
로차단
제 (혈
압)

CYP3A4로 대사된다. 인삼의 CYP3A4 억제는 마이크
로몰 농도에서 관찰되는데 사람 혈중은 나노몰 → 전
신 상호작용 가능성은 낮다. 다만 인삼 자체가 혈압에
영향을 줄 수 있다는 보고가 있다

혈압을 4주간
주 2회 측정
해 기록

아토
르바
스타
틴

스타틴
(콜레스
테롤)

역시 CYP3A4 대사. 같은 이유로 전신 상호작용 가능
성 낮음

특별한 조치
불필요. 근육
통이 새로 생
기면 상의

판토
프라
졸

위산 분
비 억제
제

간접적 고려 사항이 있다. 위산이 줄면 장내세균 조성
이 바뀔 수 있고, 그러면 9장에서 본 화합물 K 생성이
달라질 수 있다

● 가설 수준.
조치는 불필요
하나 알아 둘
것

오태식 세 번째가 재미있네요. 위장약이 인삼 흡수에 영향을 줄 수 있다?

강 박사 태식 님, 논리적으로 가능하고 실제로 확인되지는 않았습니다. ● 가설입
니다. 다만 이 강의를 다 들으신 분이라면 그 연결이 보이실 거라 생각했습
니다.

강 박사 그럼 태식 님 결론은 — 세 약 모두 인삼 금기는 아닙니다. 다만 혈압을 기
록하시고, 8주 뒤에 다시 보시죠.

강 박사 그럼 진짜 주의해야 하는 약은 뭘까요?
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[표 12-4] 인삼과 반드시 상의가 필요한 약

약 왜 근거 등급

와파린 (항응
고제)

화기삼이 와파린의 항응고 효과를 감소시켰다. 건강인 20
명 대상 무작위 이중맹검 시험에서 2주 복용 후 최고 INR
이 0.19 감소(95% 신뢰구간 −0.36 ~ −0.07, p =
0.0012). 혈중 와파린 농도도 함께 감소했다

● 유력 (사
람 RCT)

항혈소판제
(아스피린, 클
로피도그렐)

인삼에 혈소판 응집 억제 방향의 작용이 보고되어 있다. 겹
치면 출혈 위험 🟠 예비

당뇨약 (인슐
린, 설폰요소
제)

인삼이 식후 혈당을 낮추는 방향이면 저혈당 위험이 겹칠
수 있다

● 유력(방
향) / 🟠 (실
제 사고 빈
도)

면역억제제
(이식 후) 인삼에 면역 자극 방향의 보고가 있어 원리적으로 상충

● 가설이나
위험이 크므
로 회피

MAO 억제제
(일부 우울증
약)

페넬진과의 상호작용 사례 보고가 있다 🟠 예비

각성 물질 (카
페인, 일부 감
기약)

흥분·불면이 겹칠 수 있다 🟠 예비

한소연 와파린이 제일 확실하네요.

강 박사 소연 님, 이건 사람을 대상으로 한 무작위 이중맹검 시험입니다. 인삼 안
전성 자료 중 가장 단단한 것 중 하나예요. 그리고 방향이 "효과를 약하게 만
든다"라서, 자칫하면 혈전이 생길 수 있는 쪽입니다.

윤재승 그런데 그 연구는 화기삼이었죠. 고려인삼도 같습니까?

강 박사 윤 박사님, 직접 확인된 바가 부족합니다. 그래서 안전 쪽으로 판단해서
인삼속 전체에 대해 주의하는 것이 표준적 권고입니다.
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12.6 먹으면 안 되는 사람

▲ 인삼을 피하거나 반드시 먼저 상의해야 하는 경우

피하는 것이 좋은 경우
・임신 중, 수유 중 — 안전성 자료가 부족하다
・만 18세 미만 — 자료가 거의 없다
・수술 예정 (최소 1주 전부터) — 출혈 위험과 혈당 변동 때문
・급성 감염으로 열이 나는 중 — 회복 후로 미룬다

반드시 담당 의료진과 먼저 상의해야 하는 경우
・와파린, 항혈소판제, 당뇨약, 면역억제제 복용 중
・호르몬 의존성 암(유방암, 자궁내막암, 전립선암 등)의 치료 중이거나 병
력이 있는 경우
・조절되지 않는 고혈압
・불면증이 심한 경우
・자가면역질환이 있는 경우
・출혈성 질환이 있는 경우

오태식 수술 전에 끊어야 하는 건 몰랐습니다.

강 박사 태식 님, 많은 분들이 모르십니다. 그리고 수술 전 문진에서 "약 드시는
거 있으세요?"라고 물으면 홍삼은 약이 아니라고 생각해서 말씀 안 하시는 경우
가 많습니다. 꼭 말씀하십시오.

12.7 고르는 법과 먹는 법

한소연 그럼 어떤 걸 사야 해요?

강 박사 소연 님, 완벽한 답은 없습니다. 다만 라벨에서 확인할 수 있는 것을 알
려 드리겠습니다.
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[표 12-5] 라벨에서 확인할 것 다섯 가지

확인할 것 왜 없으면

① 진세노사이드
함량 표시

총량(mg)이나 지표 성분
(Rg1+Rb1+Rg3 합계) 표시가 있는가

표시 없는 제품은 비교 자
체가 불가능하다

② 원료의 종류 고려인삼인가, 화기삼인가, 혼합인가 7장에서 봤듯 종에 따라
성분 지형이 다르다

③ 가공 형태 백삼·홍삼·흑삼·발효 중 무엇인가 8장에서 봤듯 성분 목록
이 다르다

④ 1일 섭취량과
그 안의 함량 '고함량'이라는 문구가 아니라 숫자 숫자 없이 '고함량'은 정보

가 아니다

⑤ 다른 성분이
섞여 있는가

복합 제품이면 다른 성분 때문에 상호작
용이 늘어난다

약을 드시는 분은 단일 제
품이 안전하다

윤재승 실제로 제품 간 함량 차이가 큽니까?

강 박사 큽니다. 시판 인삼 제품 25종을 분석한 연구에서 제품 간 성분 함량 편
차가 상당했다고 보고되었습니다.

오태식 그럼 얼마나 먹어야 합니까?

[표 12-6] 임상시험에서 쓰인 용량 (참고용)

목적 시험에서 쓴 용량 기간

갱년기 증상 홍삼 하루 3g (진세노사이드 60mg) 12주

혈당·인슐린 조절 홍삼 하루 6g (매 끼니 2g, 식전 40분) 12주

만성 피로 추출물 하루 1~2g 4주

급성 인지 수행 표준화 추출물 G115 200~400mg 단회 단회

고스트레스 성인 홍삼 (제품 기준 용량) 6주

▲ 이 표는 처방이 아닙니다.
시험에서 쓰인 용량을 정리한 것일 뿐이며, 각 시험은 특정 제품, 특정 규격
에 대한 것입니다.
시판 제품은 규격이 달라서 그램 수만 맞춘다고 같은 것이 되지 않습니다.

강 박사 먹는 시각에 대해서도 정리하겠습니다.
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[표 12-7] 언제 먹을 것인가

상황 권장 근거

기본 아침 또는
낮 불면 보고가 흔하다

잠이 예민한
분

오후 3시 이
후 피한다 같은 이유

식후 속이 불
편한 경우

식사 직후
로 옮긴다 위장 증상 완화

혈당 목적이
었던 시험 식전 40분 Vuksan 등의 시험 설계

화합물 K 관
점

일정한 시각
에 매일

최고 농도 도달이 6~9시간으로 늦고 반감기가 18~24시간이
라, 규칙적으로 먹을 때 농도가 안정된다 ● 유력

한소연 마지막 줄이 9장에서 배운 거네요.

강 박사 소연 님, 그리고 이게 이 강의가 실천에 주는 몇 안 되는 구체적 조언
입니다. 인삼은 생각날 때 한 번씩 먹는 것보다, 정한 시각에 꾸준히 먹는 편이 약
동학적으로 이치에 맞습니다.

12.8 식물성 케톤식과의 병용 — 윤 박사의 관점

강 박사 마지막 주제입니다. 윤 박사님, 이 강의를 들으시면서 계속 생각하신
게 있으시죠.

윤재승 있습니다. 제 분야에서 보면 인삼 이야기가 낯설지 않았어요.  저도
'여러 축을 동시에 약하게 미는 개입'을 연구하고 있거든요.

한소연 식물성 케톤식이 그런 건가요?

윤재승 소연 님, 설명드리겠습니다.
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[용어] 식물성 케톤식 (plant-based ketogenic diet)
탄수화물을 크게 줄이고 지방 비중을 높이되, 지방과 단백질의 공급원을 식
물성으로 구성하는 식사법. 견과류, 씨앗, 아보카도, 올리브유, 코코넛, 두부·
템페 같은 콩 제품, 잎채소가 중심이 된다.
몸이 포도당 대신 케톤체를 주 연료로 쓰는 상태로 옮겨 간다.

윤재승 그런데 오늘 이 강의를 들으면서 흥미로운 걸 발견했습니다. 케톤식
이 작동하는 지점 중 하나가 이 책이 다룬 바로 그 핵수용체입니다.

[표 12-8] 식이가 핵수용체를 건드리는 확립된 경로

식이 상태 무엇이 늘어나나 어느 핵수용체 결과

공복·저탄수화
물 지방산 PPARα 케톤 생성 유전자를 켠

다

식이섬유 섭취 단쇄지방산(장내세균 산
물)

여러 수용체와 신호
계 염증 조절, 장 건강

햇빛·식품 활성 비타민 D VDR 칼슘·면역 조절

채소·과일 카로티노이드 → 레티노
산 RAR, RXR 분화 조절

담즙산 순환 담즙산 FXR 지질·당 대사

윤재승 보세요. 음식은 이미 핵수용체를 건드리고 있습니다. 그것도 확립된
수준으로요. ●

강 박사 윤 박사님, 그 표가 이 책의 마지막 반전이네요.

윤재승 그래서 제 결론은 이렇습니다.

인삼이 핵수용체를 건드릴 수 있는지는 아직 ● 가설이지만,
무엇을 어떻게 먹느냐가 핵수용체를 건드린다는 것은 ● 확립된 사실이다.
그러니까 순서를 지켜야 한다. 식탁을 먼저 정리하고, 그다음이 보충이다.

오태식 그러니까 인삼 먹기 전에 밥부터 잘 먹으라는 겁니까?

윤재승 태식 님, 정확합니다. 그리고 이건 상식처럼 들리는데 분자 수준의 근
거가 있는 상식입니다.
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한소연 그럼 둘을 같이 하면 어떻게 되나요?

윤재승 소연 님, 정직하게 말씀드리면 모릅니다. 인삼과 케톤식을 병용한 사
람 대상 연구를 저는 알지 못합니다. ●

강 박사 다만 주의할 점 하나는 말씀드릴 수 있습니다.

▲ 병용 시 주의
저탄수화물 식사는  혈당을 낮추는 방향입니다. 인삼도  혈당을 낮추는 방향
의 보고가 있습니다.
당뇨약을 드시는 분이 둘을 동시에 시작하면 저혈당 위험이 겹칩니다.
하나씩, 그리고 반드시 혈당을 재면서 하십시오.

윤재승 그리고 하나 더. 저탄수화물 식사는 장내세균 조성을 바꿉니다. 그러
면 9장에서 본 화합물 K 생성 능력도 바뀔 수 있어요. 어느 방향인지는 모릅
니다.

강 박사 윤 박사님, 그 지적이 오늘 마지막 ● 가설이네요.

12.9 8주 자기 점검 계획

강 박사 마지막으로, 어떻게 확인할 것인가를 드리겠습니다. 이게 이 강의의 진
짜 선물이라고 생각합니다.

강 박사 문제가 하나 있습니다. 사람은 자기 몸의 변화를 정확히 기억하지 못합니
다. 그리고 돈을 들여 산 것일수록 좋아졌다고 느끼기 쉽습니다.

한소연 아….

강 박사 그래서 시작하기 전에 적어야 합니다.
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8주 자기 점검 계획

[0주] 시작 전에 적을 것
□ 가장 불편한 증상 세 가지를 적는다. 구체적으로.
(예: "밤에 두세 번 깬다", "오후 3시쯤 확 지친다", "얼굴이 갑자기 달아오르
는 게 하루 4~5번")
□ 각각을 0~10점으로 매긴다. (0 = 전혀 없음, 10 = 최악)
□ 객관적으로 셀 수 있는 것 하나를 정한다.
(예: 하루 홍조 횟수, 밤에 깬 횟수, 오후에 눕는 횟수)
□ 드시는 약과 영양제 전체 목록을 적는다.
□ 혈압약을 드신다면 혈압을 주 2회 같은 시각에 재기 시작한다.

[매주] 적을 것
□ 세 가지 증상 점수 (0~10)
□ 셀 수 있는 것의 횟수
□ 새로 생긴 불편 (불면, 두통, 위장, 두근거림, 출혈 등)

[4주] 중간 점검
□ 새로 생긴 불편이 있으면 즉시 중단하고 상의.
□ 아무 변화가 없어도 4주에는 판단하지 않는다. 시험들이 8~12주였다.

[8주] 판단
□ 0주와 8주의 점수를 비교한다.
□ 세 증상 중 하나 이상이 2점 넘게 좋아졌는가?
□ 셀 수 있는 것이 실제로 줄었는가?
□ 둘 다 아니라면 — 그만두는 것이 합리적이다.
□ 좋아졌다면 — 계속하되, 6개월마다 한 번씩 2주간 끊어 보고 다시 나빠
지는지 확인한다.

오태식 마지막 줄이 무섭네요. 끊어 보라니.

강 박사 태식 님, 그게 자기 몸으로 하는 대조 실험입니다. 끊었는데 아무 변화가
없으면, 그건 답이에요.

윤재승 그리고 이 계획의 가장 큰 장점은, 판단 기준을 시작 전에 정한다는
겁니다. 임상시험에서 가장 중요한 원칙이 그거예요.
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강 박사 윤 박사님, 감사합니다. 미리 정한 기준으로 나중에 판단하기. 그게 이 강
의 열두 번의 요약일지도 모르겠습니다.

[그림 12-1] 8주 자기 점검 계획의 흐름

본문 9절의 계획을 도식화. 관찰 기간은 인삼 임상시험의 통상 기간(8~12주)에 맞춤.

12.10 열두 번의 저녁이 남긴 것

강 박사 자, 마지막입니다.

강 박사 첫 시간에 제가 인삼 뿌리를 들고 물었죠. 왜 하나의 뿌리에 이렇게 많
은 효능이 붙는가.

강 박사 열두 번의 답을 한 장으로 정리하겠습니다.
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열두 번의 저녁이 남긴 것

① 몸은 그물망이다. 다섯 조절계가 다대다로 얽혀 있어서, 한 곳을 건드리
면 여러 곳이 움직인다. ●

② 그 그물망의 스위치 중 하나가 핵수용체 48종이다. 이들은 유전자를 직
접 켜고 끈다. ●

③ 진세노사이드는 사람의 스테로이드 호르몬과 골격을 공유한다. 같은 출
발 물질에서 갈라져 나왔다. ●

④ 그러나 크기가 2~4배 크고 당이 붙어 있어서, 자물쇠에 딱 맞물리지 않는
다. ●

⑤ 먹은 것과 몸에 도달하는 것이 다르다. 장내세균이 당을 떼어 낸 화합물
K가 진짜 열쇠일 가능성이 높다. ●

⑥ 그 변환 능력은 사람마다 다르다. 인구의 약 30%는 거의 만들지 못한다.
●

⑦ 결합 증거를 채점하면, 가장 단단한 것은 Rg1–GR 하나다. 나머지는 대
부분 간접 증거이고, 공결정 구조는 아직 한 건도 없다. ● / 🟠

⑧ 세포 실험 농도와 사람 도달 농도 사이에 20~3,000배의 간극이 있다. ●

⑨ '약하게 여럿'이라는 성질은 시소를 조금만 기울인다. 그래서 효과도 작고
부작용도 작다. ●(원리) / ●(인삼에서의 검증)

⑩ 사람 대상 근거를 채점하면, '확립' 등급인 항목이 하나도 없다. 가장 나
은 것이 '유력' 넷이다. ●(채점 결과 자체)

⑪ 안전 자료는 비교적 안심할 만하나, 와파린 상호작용은 사람 시험에서 확
인되었다. ●

⑫ 그리고 무엇을 먹느냐가 핵수용체를 건드린다는 것은, 인삼과 무관하게
이미 확립된 사실이다. ●

한소연 마지막 줄이 제일 마음에 들어요.

강 박사 소연 님, 저도 그렇습니다. 인삼을 열두 번 공부했는데, 가장 확실한 결론
이 "밥부터"라는 게 좀 웃기지만 — 그게 정직한 결론입니다.

오태식 박사님. 저는 결국 계속 먹어도 되는 겁니까?
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강 박사 태식 님, 이제 태식 님이 답하실 수 있습니다. 한번 해 보시죠.

오태식 (잠시 생각하다가) 음… 제 약 셋은 금기가 아니고요. 수술 예정도 없
고. 기대할 수 있는 건 피로랑… 대사 지표 조금? 그리고 8주 재 보고 아무
변화 없으면 그만두면 되고. 그거 아닙니까?

강 박사 (웃으며) 태식 님, 그게 이 강의의 목표였습니다.

윤재승 저도 하나 말씀드리고 싶습니다. 저는 이 강의에 회의적으로 왔습니
다. 그런데 열두 번 동안 강 박사님이 한 번도 근거보다 크게 말씀하시지 않
았어요. 그게 이 분야에서 드문 일입니다.

강 박사 윤 박사님, 그 말씀이 오늘 제일 감사합니다. 그리고 사실 — 윤 박사
님이 매번 물어봐 주셔서 그럴 수 있었습니다.

강 박사 마지막으로 여러분께 이 강의에서 딱 하나만 가져가시라면, 이것을
드리겠습니다.

어떤 물질이 몸에 좋다는 이야기를 들으면, 세 가지를 물으십시오.

① "그거 사다리 몇 칸입니까?" — 시험관입니까, 쥐입니까, 사람입니까.
② "그 농도가 사람 몸에서 나옵니까?" — 실험 농도와 도달 농도의 간극이
얼마입니까.
③ "얼마나 좋아지는데요?" — '좋아졌다'가 아니라 숫자로.

이 세 가지를 묻는 습관이, 열두 번의 저녁이 드릴 수 있는 전부입니다.

한소연 박사님, 저 어머니께 사 드릴 것 같아요. 8주 계획표 들고요.

강 박사 소연 님. 그게 정확히 제가 바란 결정입니다. 사시든 안 사시든, 아시고 결
정하시는 것이요.
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찾 아 보 고  점 검 하 는  자 리

249



부록 A 용어 사전

본문에서  [용어] 상자로 설명한 74개 용어를 주제별로 모았습니다. 오른쪽
끝의 숫자는 그 용어가 처음 나온 장입니다.

읽다가 막히는 말이 나오면 여기부터 보십시오. 그리고 여기에도 없는 말이
나온다면 그건 저자의 잘못입니다.
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A-1 몸의 조절 — 그물망의 언어

[표 A-1] 몸의 조절에 관한 용어

용어 뜻 장

항상성 (homeostasis)
바깥 환경이 변해도 몸속 상태를 일정하게 유지하는 성질.
'같은'이 아니라 '비슷한(homeo)'인 이유는 값이 좁은 폭
안에서 늘 흔들리기 때문

2

알로스타시스
(allostasis)

상황에 맞춰 설정점 자체를 옮기며 안정을 유지하는 방식.
발열 때 체온 목표가 39℃로 올라가는 것 2

알로스타시스 부하
(allostatic load)

설정점을 계속 옮기느라 쌓이는 누적 비용. 개별 지표는 정
상인데 여러 지표가 조금씩 치우친 상태 2

음성 되먹임 (negative
feedback)

결과물이 출발점으로 돌아가 그 출발점을 끄는 조절. 몸의
호르몬 축 대부분이 이 방식 3

중복성 (redundancy) 여러 요소가 같은 기능을 나눠 맡아, 하나가 빠져도 나머지
가 메우는 성질 2

축중성 (degeneracy) 구조가 다른 요소들이 같은 결과를 내는 성질. 생물의 그물
망은 대부분 이쪽 11

시소효과 (seesaw
effect)

한 경로가 올라가면 자원·리간드·되먹임을 공유하는 다른
경로가 내려가는 현상. 비유가 아니라 유한 자원의 산술적
귀결

11

억압 (squelching) 과잉 발현된 전사인자가 공유 자원을 독차지해 다른 전사인
자의 활성을 떨어뜨리는 현상 11

트레이드오프 (trade-
off)

한쪽을 얻으면 다른 쪽을 잃는 관계. 자원이 유한하기 때문
에 생긴다 11

근접 원인 / 궁극 원인 "어떻게 그렇게 되는가"(기계적 과정) / "왜 그렇게 되었는
가"(진화적 이유). 둘 다 맞는 답이다 2

스트레스 몸의 균형을 위협하는 자극에 대한 비특이적 대응 반응. 감
염·부상·추위·굶주림도 포함한다 3

자율신경계 의식하지 않아도 작동하는 신경. 교감(싸움·도망)과 부교감
(휴식·소화, 주로 미주신경) 3

심박변이도 (HRV) 심장 박동 간격이 얼마나 들쭉날쭉한가. 적당히 들쭉날쭉
한 것이 건강한 상태다 3
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A-2 호르몬과 전령

[표 A-2] 호르몬에 관한 용어

용어 뜻 장

호르몬
(hormone)

어떤 기관에서 만들어져 혈액을 타고 이동한 뒤 멀리 있는 기관에
서 작용하는 화학 전령. 수용체가 있는 세포만 반응한다 4

세포막 세포를 감싸는 기름막(지질 이중층). 두께 약 5나노미터. 기름에
녹는 물질만 그냥 통과한다 4

스테로이드 호르
몬

콜레스테롤에서 만들어지며 고리 네 개(6-6-6-5) 골격을 공유하
는 호르몬 무리. 코르티솔, 에스트로겐, 테스토스테론, 알도스테
론, 비타민 D

1

유리 호르몬 가설 운반 단백질에 실린 호르몬은 일을 하지 않는다. 배에서 내려 혼
자 떠다니는 것만 작용한다 4

11β-HSD2 콩팥·대장 등에 있는 효소. 코르티솔을 비활성 코르티손으로 바꿔
MR에 못 닿게 한다. 선택성을 조직이 정하는 사례 4

인슐린 이자 베타세포가 내는 아미노산 51개짜리 단백질 호르몬. 정확히
는 '저장하라'는 신호다 4

신호전달 연쇄
(cascade)

세포 표면에서 받은 신호가 안쪽 단백질들을 차례로 거치며 증폭
되는 과정 4

렙틴 (leptin) 지방세포가 만드는 호르몬. 뇌에 지방량을 보고한다. 지방이 내분
비 기관임을 처음 보여 준 물질 4

HPA 축 시상하부(H) → 뇌하수체(P) → 부신(A)으로 이어지는 스트레스
호르몬 경로. CRH → ACTH → 코르티솔 3

시상하부 뇌 깊은 곳의 약 4그램짜리 지휘소. 체온·배고픔·목마름·잠·생식·
스트레스·몸의 시계를 조절 3

덱사메타손 억제
검사

저녁에 인공 스테로이드를 주고 다음 날 아침 코르티솔을 재서 되
먹임 브레이크가 작동하는지 보는 검사 3

비타민 D는 왜 호
르몬인가

피부에서 만들어지고, 혈액으로 이동해, VDR이라는 핵수용체에
붙는다. 정의상 호르몬이다 4
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A-3 핵수용체 — 자물쇠의 언어
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[표 A-3] 핵수용체에 관한 용어

용어 뜻 장

핵수용체 (nuclear
receptor)

세포 핵 안에서 DNA에 직접 붙어 유전자를 켜고 끄는 단백
질. 사람에게 48종 1

리간드 (ligand) 수용체에 붙는 물질의 통칭. 자기 리간드(몸이 만든 것)와 외
래 리간드(밖에서 온 것)로 나뉜다 3

계통명 (NR3C1 등) NR = 핵수용체, 첫 숫자 = 아과, 문자 = 그룹, 끝 숫자 = 순서. 
번호가 가까우면 친척이다 5

DBD / LBD DNA 결합 도메인(C구역) / 리간드 결합 도메인(E구역). DBD
는 거의 안 변했고 LBD는 많이 갈라졌다 5

아연 손가락 아연 하나를 중심으로 접혀 손가락처럼 튀어나온 DNA 결합
구조. 핵수용체 DBD에 두 개 5

알파나선 / H12 나선 계단처럼 꼬인 단백질 구조. LBD에는 12개가 있고, 마지
막 H12가 스위치다 5

보조활성인자 / 보조
억제인자

수용체가 유전자를 켜거나 끄기 위해 불러 모으는 단백질.
SRC 계열·CBP/p300 / NCoR·SMRT 5

히스톤 / 크로마틴 DNA를 감아 놓는 공 모양 단백질 / 그렇게 감긴 상태 전체. 꽉
감기면 못 읽고 느슨해지면 읽는다 5

RXR 최소 11종의 다른 핵수용체에게 필수 파트너가 되는 수용체.
그래서 허브이자 병목 5

샤페론 복합체 리간드를 기다리는 동안 I형 수용체를 감싸고 있는 단백질 무
리. 대표는 HSP90 5

고아 수용체 유전자는 핵수용체가 분명한데 무엇이 붙는지 몰랐던 수용
체. 나중에 밝혀지면 '입양'되었다고 한다 5

옹스트롬 세제곱
(Å³)

아주 작은 부피 단위. 참고로 에스트라디올 한 분자가 약 245
Å³ 6

SERM 같은 수용체(ER)에 붙는데 조직마다 다르게 작동하는 물질.
타목시펜, 랄록시펜 6

PXR / CAR 낯선 물질을 감지하는 센서. 켜지면 해독 효소와 배출 펌프를
대량으로 만든다. 약물 상호작용의 주범 6

부분 작용제 H12를 어정쩡한 중간 자세로 만드는 리간드. '약한 효과'가
아니라 '다른 효과'를 낼 수 있다 5

리간드 비의존적 활
성화

리간드가 안 붙었는데 다른 신호 경로가 수용체를 인산화해서
켜지는 현상 10
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A-4 인삼의 화학

[표 A-4] 인삼 화학에 관한 용어

용어 뜻 장

Panax 인삼속의 학명. 그리스어 '모든(pan) + 치료(akos)', 곧 '만병
통치'라는 뜻 7

진세노사이드 인삼의 대표 성분 무리. 150종 이상. 하나의 물질이 아니라 집
합이다 1

다마란 골격 진세노사이드의 뼈대. 고리 배열(6-6-6-5)이 스테로이드와 같
다. 다른 것은 긴 곁가지와 붙은 당 1

이차대사산물 식물이 살아가는 데 직접 필요하지는 않은 물질. 대개 방어용
이다. 카페인, 캡사이신, 진세노사이드 7

배당체 / 아글리콘 당이 붙어 있는 형태 / 당을 떼어 낸 알맹이. 당이 많을수록 물
에 잘 녹고 흡수가 어렵다 4

PPD / PPT 계열 다마란 골격의 C-6 자리에 수산기가 없으면 PPD, 있으면
PPT. 이 하나가 두 계열을 가른다 7

유전체 / 전장유전체
중복

DNA 전체 / 유전체가 통째로 복사되는 사건. 인삼은 이질사배
체이고, 그 결과 효소 유전자가 여러 벌이 되었다 7

박층 크로마토그래피
(TLC)

판 위에서 성분을 갈라내는 분리법. Rb1, Rg1 같은 이름은
이 판 위의 위치일 뿐 아무 뜻도 없다 7

Rg3 찌기로 생기는 성분(785 Da, 당 2개). 홍삼의 대표 지표 성분 8

화합물 K (CK,
IH-901)

장내세균이 만드는 최종 대사체(622.9 Da, 당 1개). 인삼에는
거의 없다. 우리 장이 만든다 9

입체이성질체 원자 종류와 개수가 같은데 3차원 배열이 다른 두 분자. 오른
손과 왼손. 20(S)-Rg3와 20(R)-Rg3 8

마이야르 반응 당과 아미노산이 열을 받아 갈색 물질과 향을 만드는 반응. 홍
삼의 붉은색이 이것 8

구증구포 아홉 번 찌고 아홉 번 말리는 전통 가공법. 흑삼이 이렇게 만들
어진다 8

표준화 추출물 특정 성분 함량을 정해진 범위에 맞춘 추출물. 연구끼리 비교
하려면 반드시 필요하다 8

적응소
(adaptogen)

스트레스 때는 저항력을 높이고 과활성 때는 진정시킨다는 개
념. 아직 분자 수준의 엄밀한 정의가 없다 7
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A-5 흡수와 대사

[표 A-5] 흡수·대사에 관한 용어

용어 뜻 장

생체이용률 (F) 먹은 양 중 변하지 않은 형태로 전신 혈액에 도달하는 비율. 정
맥주사는 정의상 100% 9

도달 가능성 (이 책
의 용어)

표적 자물쇠까지, 자물쇠를 켤 만한 농도로 실제로 도달하는가
를 묻는 개념 9

리핀스키의 5의 법
칙

먹는 약이 되기 쉬운 조건 넷. 둘 이상 어기면 경구 흡수가 나
쁠 가능성이 높다. Rb1은 셋을 어긴다 9

장내미생물총 대장에 사는 미생물 전체. 약 100조 마리. 사람마다 다르다 9

β-글루코시데이스 당과 다른 분자를 잇는 결합을 끊는 효소. 진세노사이드의 당
을 떼는 것은 대부분 장내세균이 만든 것 9

전구약물 (prodrug) 그 자체로는 활성이 약한데 몸에서 변환된 뒤 진짜 활성을 내
는 물질. 코데인→모르핀 9

초회 통과 효과 장에서 흡수된 물질이 전신으로 가기 전에 먼저 간을 거치며 상
당량이 분해되는 현상 9

Cmax / Tmax / 반
감기

최고 혈중 농도 / 최고에 도달하는 시각 / 농도가 절반이 되는
시간 9

나노몰 / 마이크로몰 1 μM = 1,000 nM. 호르몬은 나노몰에서 작동하고, 인삼 성분
의 세포 실험은 대개 마이크로몰이다 2

256



A-6 연구 방법과 근거

[표 A-6] 연구 방법에 관한 용어

용어 뜻 장

펍메드 (PubMed) 미국 국립의학도서관의 무료 의학 논문 검색 데이터베이스 1

친화도 / 해리상수
(Kd)

붙어 있는 세기 / 절반이 붙게 되는 농도. 숫자가 작을수록 강하
게 붙는다 10

유도 맞춤
(induced fit)

리간드가 다가오면 단백질이 모양을 바꿔 맞춰 주는 현상. 자물
쇠는 딱딱하지 않다 10

X선 결정학 단백질을 결정으로 만들어 X선을 쬐어 원자 위치를 계산하는 방
법. 2.0 Å이면 원자 하나하나가 구별된다 5

분자 도킹 컴퓨터로 리간드가 어떤 자세로 들어갈지 계산하는 방법. 예측
이지 측정이 아니다 10

SPR / ITC 표면 플라스몬 공명 / 등온 적정 열량측정. 직접 결합을 재는 두
방법 10

리포터 유전자 분
석

유전자가 켜졌는지를 발광량으로 재는 방법. 결합 자체를 재지
않는다 10

우산 종설 여러 메타분석을 다시 모아 종합하는 연구. 근거의 가장 높은 층
위 12

증거 사다리 (이 책
의 틀)

1칸 계산 → 2칸 결합 → 3칸 세포 활성 → 4칸 동물 → 5칸 사
람 소규모 → 6칸 사람 대규모·반복 1

근거 4등급 (이 책
의 틀) ● 확립 / ● 유력 / 🟠 예비 / ● 가설 1

식물성 케톤식 탄수화물을 크게 줄이고 지방 비중을 높이되 공급원을 식물성으
로 구성하는 식사법 12
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A-7 이 책에서 쓴 약어 한눈에
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[표 A-7] 약어 목록
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약어 풀네임 우리말

GR glucocorticoid receptor 당질코르티코이드 수용체

MR mineralocorticoid receptor 광물코르티코이드 수용체

ERα/β estrogen receptor 에스트로겐 수용체

AR androgen receptor 안드로겐 수용체

PR progesterone receptor 프로게스테론 수용체

PPARα/
γ/δ

peroxisome proliferator-activated
receptor

퍼옥시좀 증식체 활성화 수
용체

LXR liver X receptor 간 X 수용체

FXR farnesoid X receptor 파르네소이드 X 수용체

VDR vitamin D receptor 비타민 D 수용체

RAR /
RXR

retinoic acid receptor / retinoid X
receptor

레티노산 수용체 / 레티노이
드 X 수용체

PXR pregnane X receptor 프레그난 X 수용체

CAR constitutive androstane receptor 구성적 안드로스탄 수용체

TR thyroid hormone receptor 갑상선호르몬 수용체

LBD /
DBD

ligand-binding domain / DNA-binding
domain

리간드 결합 도메인 / DNA
결합 도메인

HPA hypothalamic–pituitary–adrenal 시상하부-뇌하수체-부신

CRH /
ACTH

corticotropin-releasing hormone /
adrenocorticotropic hormone

부신겉질자극호르몬 방출호
르몬 / 부신겉질자극호르몬

HRV heart rate variability 심박변이도

PPD /
PPT protopanaxadiol / protopanaxatriol 프로토파낙사다이올 / 프로

토파낙사트라이올

CK compound K 화합물 K

CYP cytochrome P450 사이토크롬 P450 (약물 대
사 효소)

SPR / ITC surface plasmon resonance /
isothermal titration calorimetry

표면 플라스몬 공명 / 등온
적정 열량측정

SERM selective estrogen receptor modulator 선택적 에스트로겐 수용체
조절제

RCT randomized controlled trial 무작위 대조 시험

TLC /
HPLC

thin-layer / high-performance liquid
chromatography

박층 / 고성능 액체 크로마
토그래피
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부록 B 채점표와 읽는 법

이 부록은 두 가지를 담았습니다. ① 본문의 채점 결과를 한자리에 모은 표와
② 새로운 주장을 만났을 때 직접 채점하는 방법입니다.

두 번째가 이 책이 남기고 싶은 것입니다. 인삼에 관한 연구는 계속 나올 테
고, 이 책의 표는 언젠가 낡습니다. 채점하는 법은 낡지 않습니다.

B-1 이 책의 두 가지 자

[표 B-1] 증거 사다리 여섯 칸 (1장)

칸 무엇을 보였나 아직 못 보인 것 이 칸에서 쓸 수 있는 말

1칸 계산 컴퓨터로 붙을 것 같다고
계산했다 실제로 붙는지 "가능성이 제시되었다"

2칸 결합 정제한 단백질에 실제로 붙
었다

붙어서 무슨 일이 나
는지 "결합이 확인되었다"

3칸 활성 세포에서 그 단백질이 켜졌
다

사람 몸에서 그 농도
가 나오는지

"세포 수준에서 활성이
관찰되었다"

4칸 동물 동물에서 지표가 변했다 사람에서도 같은지 "동물 모델에서 효과가
보고되었다"

5칸 사람
(소)

사람 수십 명에서 지표가
변했다

우연인지, 재현되는
지

"소규모 시험에서 신호
가 관찰되었다"

6칸 사람
(대)

여러 팀이 수백~수천 명에
서 반복 확인했다 — "확인되었다"

[표 B-2] 근거 4등급 (1장)

등급 조건 이 등급에서 하면 안 되는 말

●확립 여러 독립 팀, 큰 표본, 반대 증거 거
의 없음

(없음. 이 등급에서는 "확립되었다"고 말해
도 된다)

●유력 방향은 일치, 크기·조건은 미정 "입증되었다", "확실하다"

🟠예
비

소규모 한두 편, 또는 동물·세포만 "효과가 있다", "치료한다"

●가설 구조 유사성, 계산, 이론적 추론 어떤 효능 주장도 하면 안 된다
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B-2 본문 채점 결과 한자리에

B-2-1 결합 증거 (10장)

[표 B-3] 진세노사이드–핵수용체 결합 증거 요약

조합 직접 결합 자료 사다
리 등급

Rg1 – GR 있음 (방사성 리간드 경쟁 결합) 2+3칸 ● 유
력

Rg1 – GR (동물) 없음 (길항제로 경유 확인) 4칸 🟠 예
비

Rg1 – ERα/β 없음 (리포터만) 3칸 🟠 예
비

Rb1 – ERα/β 없음 (저자가 '리간드 결합과 무관'이
라 명시) 3칸 ●

Rh1 – ERα 없음 3칸 🟠 예
비

Rb1 – PPARγ 없음 (발현 변화만) 3칸 ●

Rg3 – PPARγ 없음 3칸 🟠 예
비

PPT – PPARγ (길항) 부분적 3~4칸 🟠 예
비

Rg3 강화 추출물 – RXRα/
PPARγ 없음 3~4칸 🟠 예

비

Rg3·홍삼 – AR 없음 4칸 🟠 예
비

Rg1 – MR 없음 3칸 ●

모든 조합 – 공결정 구조 보고 없음 — ×
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B-2-2 효능 주장 (12장)

[표 B-4] 효능 주장 채점 요약 — 등급순

등급 항목

●확립 해당 없음

●유력 피로 개선, 갱년기 증상 완화, 성 기능, 식후 혈당 저하

🟠예
비

인슐린 감수성, 급성 인지 수행, 만성 기분 개선, 혈중 지질, 염증 지표, 면역·감
기, 혈압

●가설 항암, 치매 예방

B-2-3 안전 (12장)

[표 B-5] 안전 관련 채점 요약

항목 내용 등급

중대한 부작
용 우산 종설에서 보고되지 않음 ● 유력 (다만 연구 참가자

는 건강한 편)

위장 증상 보고됨 ● 유력

불면 보고됨. 흔함 ● 유력

와파린 상호
작용

사람 대상 무작위 이중맹검 시험에서 확인. 
항응고 효과 감소 방향 ●유력

출혈 경향 우산 종설에서 가능성 언급 🟠 예비

임신·수유
안전성 자료 부족 판단 불가 → 피한다

B-3 새로운 주장을 만났을 때 — 8단계 채점법

어떤 광고나 기사나 논문 요약을 만났을 때, 이 순서대로 물어보십시오.
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1단계. 무엇을 대상으로 했는가

□ 시험관(세포)입니까? → 3칸 이하
□ 동물입니까? → 4칸
□ 사람입니까? → 몇 명입니까?

참고: 사람 대상 연구에서 참가자가 30명 미만이면 결과를 크게 해석하지 않
는 것이 안전합니다.

2단계. 대조군이 있었는가

□ 위약(가짜 약) 대조군이 있었습니까?
□ 무작위로 배정했습니까?
□ 참가자와 평가자 모두 어느 쪽인지 몰랐습니까(이중맹검)?

셋 다 아니라면 그 결과는 기대 효과와 구별되지 않습니다.

3단계. 주요 지표는 무엇이었고 그것이 나왔는가

□ 연구를 시작할 때 정한 주요 지표가 무엇이었습니까?
□ 그 지표가 유의하게 좋아졌습니까?

▲ 가장 흔한 함정: 주요 지표는 실패하고 세부 지표 하나가 나왔는데, 그 하
나만 광고에 실리는 경우입니다.
본문에서 본 세 시험이 전부 이 구조였습니다. (만성 피로 시험 — 총 점수
실패, 정신 피로 점수 성공 / 당뇨 시험 — HbA1c 실패, 인슐린 지표 성공)

4단계. 얼마나 좋아졌는가

□ "유의하게 개선"이 아니라 숫자로 얼마입니까?
□ 그 크기가 일상에서 느낄 만한 크기입니까?

통계적 유의성과 임상적 의미는 다릅니다. 사람이 많으면 아주 작은 차이도
통계적으로 유의해집니다.

5단계. 무엇을 얼마나 먹였는가

□ 어떤 인삼입니까? (백삼/홍삼/흑삼/발효삼, 고려인삼/화기삼/삼칠)
□ 하루 얼마입니까? 그램 수와 진세노사이드 함량 둘 다.
□ 얼마 동안 먹였습니까?

이 셋이 안 적혀 있으면 그 결과는 내가 사려는 제품에 적용할 수 없습니다.
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6단계. 농도의 간극을 확인한다 (세포 실험이라면)

□ 실험에서 쓴 농도가 마이크로몰(μM)입니까?
□ 사람이 먹었을 때 도달하는 농도는 나노몰(nM)입니다.
□ 그 사이가 몇 배입니까?

본문 표 9-9에서 봤듯 20배에서 3,000배입니다.

7단계. '붙는다'인가 '켠다'인가

□ 논문이 실제로 잰 것이 결합입니까, 전사 활성입니까?
□ 도킹(계산)만 했다면 그건 1칸입니다.

"binds to"라는 표현이 도킹만을 근거로 쓰인 경우가 적지 않습니다.

8단계. 누가 돈을 냈는가

□ 연구 자금을 제공한 곳이 어디입니까?
□ 저자에게 이해관계 충돌 선언이 있습니까?

자금 출처가 결과를 무효로 만들지는 않습니다. 다만 알고 읽는 것과 모르고
읽는 것은 다릅니다.

B-4 광고 문구 번역기

흔한 광고 표현을 정확한 문장으로 바꾸면 이렇게 됩니다.
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[표 B-6] 광고 문구와 그 정확한 뜻

광고 문구 정확히 옮기면

"OO에 좋은 것으로
알려진"

누가 알려졌는지 밝히지 않겠다는 뜻. 근거 없음과 구별되지 않는
다

"연구를 통해 입증
된" 어떤 연구인지 확인해야 한다. 세포 실험도 '연구'다

"임상시험 완료" 시험을 했다는 뜻이지 성공했다는 뜻이 아니다

"고함량" 숫자가 없으면 정보가 아니다. 무엇이 얼마나 많은가

"6년근" 재배 연수는 성분 비율에 약간 영향을 준다. 효능의 보증이 아니다

"면역력 증진" 우리나라 기능성 표시 문구다. "도움을 줄 수 있음"이라는 조건부
표현이 원문에 붙어 있다

"천연이라 안전" 성립하지 않는다. 세인트존스워트 사건(6장), 와파린 상호작용(12
장) 참조

"부작용이 없는" 부작용이 보고되지 않았다는 것과 없다는 것은 다르다

"체질에 맞으면" 반증할 수 없는 표현이다. 효과가 없어도 "체질이 안 맞았다"로 설
명된다

"OO 성분 함유" 함유량과 도달 농도를 확인해야 한다. 들어 있다고 몸에 도달하는
것이 아니다

B-5 이 책이 쓴 논문 검색식

본문 표 1-2의 논문 건수는 다음 검색식으로 얻었습니다. 직접 확인해 보실
수 있습니다.
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[표 B-7] PubMed 검색식 (2026년 9월 기준)

항목 검색식 결과

인삼 전
체

"Panax"[MeSH Terms] OR ginseng[Title/

Abstract] OR panax[Title/Abstract]
15,220

진세노사
이드

ginsenoside*[Title/Abstract] 9,059

홍삼 "red ginseng"[Title/Abstract] 1,469

화합물 K
"compound K"[Title/Abstract] AND

(ginsen*[TIAB] OR panax[TIAB])
611

인삼 +
핵수용체

(ginsen*[TIAB] OR panax[TIAB]) AND ("nuclear

receptor*"[TIAB] OR "glucocorticoid

receptor"[TIAB] OR "estrogen receptor"[TIAB]

OR PPAR*[TIAB])

436

인삼 +
무작위
대조 시
험

(ginsen*[TIAB] OR panax[TIAB]) AND randomized

controlled trial[Publication Type]
309

인삼 +
체계적
문헌고찰
·메타분
석

(ginsen*[TIAB] OR panax[TIAB]) AND

(systematic review[PT] OR meta-analysis[PT])
230

인삼 +
장내세균

(ginsen*[TIAB] OR panax[TIAB]) AND

(microbiota[TIAB] OR "gut bacteria"[TIAB] OR

"intestinal bacteria"[TIAB])

600

인삼 +
폐경

(ginsen*[TIAB] OR panax[TIAB]) AND

(menopaus*[TIAB] OR climacteric[TIAB])
86

※ TIAB는 Title/Abstract, PT는 Publication Type의 약자입니다. 검
색 시점에 따라 숫자는 조금씩 늘어납니다.

B-6 이 분야가 앞으로 해야 할 다섯 가지 실험

10장에서 정리한 것을 다시 옮깁니다. 이 다섯이 이루어지면 이 책의 표들이
크게 바뀔 것입니다.
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[표 B-8] 필요한 실험 다섯 가지

해야 할 일 왜 필요한가 어느 등급을
바꾸나

① 화합물 K로 실험하기 사람 몸에 실제로 도달하는 물질이 그
것이다

3칸 실험 전
체의 의미

② SPR·ITC로 직접 결합 재기 리포터로는 결합을 알 수 없다 ● → ● 가능

③ 공결정 구조 시도하기 그림 한 장이 논쟁의 절반을 끝낸다 ● → ● 가능

④ 도달 가능한 농도에서 실험하
기

마이크로몰 실험은 사람의 현실과 다르
다

사다리 3칸
의 신뢰도

⑤ 임상시험 참가자를 장내세균
유형으로 나누기

3분의 1이 활성 물질을 못 만드는 채로
평균을 내면 효과가 묻힌다

🟠 → ● 가
능
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부록 C 안전 점검표와 라벨 읽는 법

이 부록은 오려서 쓰시라고 만들었습니다. 인삼 제품을 사기 전, 그리고 드시
는 동안 쓰는 실용 도구입니다.

▲ 이 부록은 의학적 조언이 아닙니다.
여기 있는 어떤 표도 담당 의료진의 판단을 대체하지 않습니다.
이 부록의 목적은 의료진에게 무엇을 물어야 하는지를 알려 드리는 것입니
다.

C-1 시작하기 전 — 3분 점검표

하나라도 해당되면 멈추고 상의하십시오.
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① 지금 이 상태입니까? — 해당되면 피합니다

□ 임신 중이거나 임신을 계획 중이다
□ 수유 중이다
□ 만 18세 미만이다
□ 1주일 안에 수술이나 시술 예정이다 (내시경 조직검사 포함)
□ 지금 열이 나는 급성 감염 상태다

② 이 약을 드시고 있습니까? — 해당되면 반드시 상의

□ 와파린(쿠마딘) 또는 다른 항응고제
□ 아스피린, 클로피도그렐 등 항혈소판제
□ 인슐린 또는 먹는 당뇨약
□ 면역억제제 (장기 이식 후, 자가면역질환 치료)
□ MAO 억제제 계열 우울증 약
□ 호르몬 요법(에스트로겐, 프로게스틴) 또는 타목시펜·아로마타제 억제제
□ 항암 치료 중
□ 그 밖에 혈중 농도를 정기적으로 재야 하는 약 (디곡신, 항경련제, 면역억
제제 등)

③ 이 병력이 있습니까? — 해당되면 반드시 상의

□ 호르몬 의존성 암 (유방암, 자궁내막암, 난소암, 전립선암)
□ 자가면역질환 (류마티스 관절염, 루푸스, 다발성 경화증 등)
□ 출혈성 질환이나 잦은 코피·멍
□ 조절되지 않는 고혈압
□ 심한 불면증
□ 조증·양극성 장애

④ 이 항목은 어떻습니까?

□ 지금 드시는 영양제와 건강기능식품을 전부 적을 수 있습니까?
(인삼 성분이 여러 제품에 중복으로 들어 있는 경우가 흔합니다)
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C-2 약물 상호작용 표

[표 C-1] 인삼과 함께 쓸 때 주의해야 할 약

약 종류 대표 약 우려되는 방향 근거 등
급 조치

항응고제 와파린
항응고 효과가 약해진다.
사람 대상 RCT에서 최고
INR 0.19 감소 확인

● 유력
함께 쓰지 않는 것이
원칙. 꼭 필요하면
INR을 자주 측정

항혈소판제
아스피린,
클로피도그
렐

출혈 위험이 겹칠 수 있다 🟠 예비 상의 후, 멍·코피 관
찰

당뇨약 인슐린, 설
폰요소제 저혈당 위험이 겹친다 ● 유력

(방향)
혈당 자주 측정. 시작
2주간은 특히

혈압약 각종 방향이 일정하지 않다 🟠 예비 혈압을 주 2회 기록

면역억제제
사이클로스
포린, 타크
로리무스

원리적으로 상충
● 가설
이나 위
험 큼

피한다

MAO 억제
제 페넬진 등 두통·불면·조증 사례 보고 🟠 예비 피한다

각성 물질 카페인, 일
부 감기약 불면·두근거림이 겹친다 🟠 예비 오후 섭취 피하기

호르몬 요
법·SERM

에스트로
겐, 타목시
펜

이론적 간섭 가능성 ● 가설 상의 필수

이뇨제 푸로세미드
등 사례 보고 있음 🟠 예비 상의

왜 대부분이 🟠와 ●인가
인삼과 약의 상호작용을 사람에게서 제대로 시험한 연구가 매우 적기 때문입
니다.
"근거가 약하다"는 "안전하다"가 아닙니다. 확인이 안 되었다는 뜻입니다.
반대로 와파린 하나만 ●인 이유는, 그것만 제대로 시험되었기 때문입니다.

C-3 라벨 읽는 법

제품 뒷면에서 이 다섯 가지를 찾으십시오.

271



[표 C-2] 라벨 확인표

확인 항
목 좋은 표시의 예 나쁜 표시의

예 왜

① 원료 "홍삼농축액(국산 6년근 인삼)" "인삼 추출
물"

종과 가공 형태를 알아야
성분 지형을 안다 (7·8장)

② 지표
성분 함
량

"1일 섭취량당 진세노사이드
Rg1+Rb1+Rg3 6.0mg"

"진세노사이
드 다량 함유"

숫자가 없으면 비교가 불
가능하다

③ 1일
섭취량 "1일 1회, 1회 10mL" "적당량" 시험 용량과 맞춰 볼 수 있

어야 한다

④ 기능
성 내용

"면역력 증진에 도움을 줄 수 있
음"

"면역력을 높
여 줍니다"

'도움을 줄 수 있음'이 법
적 원문이다

⑤ 다른
성분 단일 원료 여러 원료 복

합
복합 제품은 상호작용 변
수가 늘어난다

우리나라 표시 기준으로 인정된 인삼·홍삼의 기능성 내용은 다음과 같습니
다.

[표 C-3] 인정된 기능성 표시와 그에 대응하는 이 책의 등급

표시 문구 이 책의
채점 비고

면역력 증진에 도움을 줄 수 있음 🟠 예비 화기삼 자료가 상대적으로 많다

피로 개선에 도움을 줄 수 있음 ● 유력 주관적 지표 위주. 지표별로 갈
린다

혈소판 응집 억제를 통한 혈액 흐름에 도움
을 줄 수 있음 🟠 예비 항혈전제와 겹칠 수 있다는 뜻이

기도 하다

기억력 개선에 도움을 줄 수 있음 🟠 예비 급성 인지 수행과 만성 기억은
다른 이야기

항산화에 도움을 줄 수 있음 🟠 예비 산화 지표 변화 위주

갱년기 여성의 건강에 도움을 줄 수 있음 ● 유력 증상 점수 개선. 호르몬 수치는
안 변한다

※ '도움을 줄 수 있음'은 '치료한다'와 완전히 다른 표현입니다. 이 조건부 표
현이 법적으로 요구되는 이유가 바로 근거의 등급 때문입니다.
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C-4 8주 점검 기록지

복사해서 쓰십시오. 시작 전에 반드시 채워야 합니다.
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0주 — 시작 전에 적기

가장 불편한 증상 세 가지 (구체적으로)
① _____ 지금 점수: ___ / 10
② _____ 지금 점수: ___ / 10
③ ________ 지금 점수: ___ / 10

셀 수 있는 것 하나 (예: 하루 홍조 횟수, 밤에 깬 횟수)
항목: ___ 현재: ___회

드시는 약 전부

드시는 영양제·건강기능식품 전부

먹기로 한 제품과 용량
제품명: ____ 1일 섭취량: __
지표 성분 함량: __mg 먹는 시각: ____시

혈압약을 드신다면 시작 혈압: __ / ____

[표 C-4] 주간 기록지

주 증상① 증상② 증상③ 셀 수 있는 것 새로 생긴 불편

1주

2주

3주

4주 중간 점검

5주

6주

7주

8주 판단

4주 — 중간 점검

□ 새로 생긴 불편이 있는가? → 있으면 즉시 중단하고 상의
□ 아무 변화가 없어도 여기서 판단하지 않는다 (시험 기간은 8~12주였다)
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8주 — 판단

□ 세 증상 중 하나 이상이 2점 넘게 좋아졌는가? □ 예 □ 아니오
□ 셀 수 있는 것이 실제로 줄었는가? □ 예 □ 아니오
□ 둘 다 '아니오'라면 → 그만두는 것이 합리적이다
□ '예'가 있다면 → 계속하되 6개월마다 2주간 끊어 보고 다시 나빠지는지
확인한다

C-5 즉시 중단하고 병원에 가야 하는 신호

▲ 다음 중 하나라도 나타나면 즉시 중단하고 진료를 받으십시오

□ 멍이 쉽게 들거나, 코피가 잦거나, 잇몸에서 피가 난다
□ 폐경 후인데 질 출혈이 있다
□ 유방에 통증이나 멍울이 새로 생겼다
□ 가슴이 심하게 두근거리거나 맥이 불규칙하다
□ 심한 두통이 계속된다
□ 혈압이 평소보다 크게 높거나 낮다
□ 당뇨약을 드시는데 저혈당 증상(식은땀, 손떨림, 어지러움)이 잦아졌다
□ 두드러기, 얼굴 부종, 숨쉬기 어려움 (알레르기 반응)
□ 잠을 거의 못 잔다

C-6 의료진에게 물어볼 질문 목록

진료실에서 시간이 짧습니다. 미리 적어 가십시오.
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물어볼 것

① "제가 지금 먹는 약 중에 홍삼과 같이 먹으면 안 되는 게 있습니까?"
② "제 병력 중에 홍삼을 피해야 할 이유가 있습니까?"
③ (해당 시) "수술 전에 언제부터 끊어야 합니까?"
④ (당뇨약 복용 시) "혈당을 얼마나 자주 재야 합니까?"
⑤ (와파린 복용 시) "INR을 얼마나 자주 봐야 합니까?"
⑥ "8주 뒤에 무엇을 보고 계속할지 말지 판단하면 됩니까?"

함께 가져갈 것

□ 먹는 약과 영양제 전체 목록 (사진으로 찍어 가도 좋다)
□ 사려는 제품의 뒷면 라벨 사진
□ 이 부록의 C-1 점검표에서 표시한 항목
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C-7 마지막 한 장 — 이 책의 요약 카드

인삼에 대해 지금 말할 수 있는 것

● 확립된 것
・진세노사이드는 사람의 스테로이드 호르몬과 골격을 공유한다
・인삼에서 가장 많은 성분(Rb1)은 거의 흡수되지 않는다(1~5%)
・장내세균이 당을 떼어 화합물 K를 만들고, 그것이 훨씬 잘 흡수된다
・먹은 것과 몸에 도달하는 것이 다른 물질이다
・세포 실험 농도와 사람 도달 농도 사이에 20~3,000배의 간극이 있다
・진세노사이드가 핵수용체에 붙어 있는 공결정 구조는 아직 없다

● 유력한 것
・Rg1이 GR에 붙어서 GR을 켠다 (세포 수준, 코르티솔보다 약 1,000배 약
하게)
・인구의 약 30%는 화합물 K를 거의 만들지 못한다
・사람에서 피로, 갱년기 증상, 성 기능, 식후 혈당에 완만한 이득 신호가 있
다
・화기삼이 와파린의 항응고 효과를 약화시킨다

🟠 예비 단계
・인슐린 감수성, 인지 수행, 기분, 지질, 염증 지표, 면역, 혈압
・동물에서 관찰된 '효과는 유지, 부작용은 감소' 프로필

● 아직 가설
・약한 다중 표적 조절자 가설 (검증 조건은 11장 표 11-9)
・항암, 치매 예방
・진세노사이드가 GR 외의 핵수용체에 직접 결합한다는 주장

그리고 이 책이 남기는 세 가지 질문

① "그거 사다리 몇 칸입니까?"
② "그 농도가 사람 몸에서 나옵니까?"
③ "얼마나 좋아지는데요?"
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부록 D 이 책이 기댄 연구 25편

이 책은 200편이 넘는 논문을 인용했습니다. 그중 이 책의 논지를 실제로 떠
받치는 25편을 골라, 각각 무엇을 했고 무엇을 보였는지를 한 편씩 정리했습
니다.

읽는 법은 이렇습니다. ① 무엇을 했나 → ② 무엇을 보았나 → ③ 사다리 몇
칸인가 → ④ 무엇을 말할 수 없는가. 네 번째 칸이 가장 중요합니다.

각 항목 끝의 서지는 본문 각 장의 출처에 실린 것과 같습니다.
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D-1 무대를 세운 연구 (1~4장)
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① 캐넌 (1929) — '항상성'이라는 말이 만들어지다

무엇 — 몸이 바깥 환경 변화에도 안쪽 상태를 좁은 범위로 유지하는 성질을
정리하고 homeostasis라는 이름을 붙였다.
왜 이 책에 중요한가 — 인삼이 작용할 '무대'의 기본 개념이다.
한계 — 이 모형은  설정점이 고정되어 있다고 본다. 발열과 앞먹임 반응을
설명하지 못한다.
● 확립 (교과서적 개념)

② 매큐언 (1998) — 알로스타시스와 그 부하

무엇 — 몸이 설정점 자체를 옮겨 가며 적응한다는 알로스타시스 개념을 제
시하고, 그 적응에 드는 누적 비용을 알로스타시스 부하로 정의했다.
왜 중요한가 — "검사는 다 정상인데 계속 힘든" 상태를 설명하는 틀이다.
이 책이 인삼 같은 물질을 놓는 자리이기도 하다.
한계 — 부하를 재는 표준 지표 묶음이 아직 합의되지 않았다.
● 유력 (틀로서는 널리 쓰이나 측정은 논쟁 중)

③ 셀리에 (1936) — 무엇을 해도 반응이 같았다

무엇 — 추위, 독물, 부상 등 전혀 다른 자극을 준 쥐들에게서 부신 비대·면
역 조직 위축·위궤양이라는 같은 세 변화를 관찰했다.
왜 중요한가 — 스트레스 반응에 자극과 무관한 공통 뼈대가 있음을 처음 보
였다.
한계 — '완전히 비특이적'이라는 원래 주장은 이후 수정되었다. 지금은 "공
통 뼈대는 있고 세부는 자극마다 다르다"로 본다.
● 확립 (수정된 형태로)

④ 뢸과 데 클로에 (1985) — MR과 GR의 점유율을 갈라 재다

무엇 — 부신을 제거한 쥐에 방사성 코르티코스테론을 주고, GR 선택적 리
간드를 이용해 MR과 GR의 점유를 분리 측정했다.
결과 — MR의 Kd 약 0.5 nM, GR의 Kd 약 5 nM. 평상시 농도(1~5 nM)에
서 MR은 67~90% 점유되고 GR은 10% 미만이다.
왜 중요한가 — 하나의 호르몬이 두 개의 눈금으로 읽히는 구조를 정량으로
보였다. 이 책의 '시소'가 여기서 출발한다.
● 확립
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⑤ 트레이시 (2002) — 신경이 염증을 끈다

무엇 — 미주신경을 자극하면 염증 물질(TNF-α) 분비가 줄어드는 회로를 정
리하고 '염증 반사'라는 이름을 붙였다.
왜 중요한가 — 신경계와 면역계가 실제로 배선되어 있다는 가장 선명한 증
거다.
● 확립
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D-2 자물쇠를 해부한 연구 (5~6장)
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⑥ 홀렌버그 등 (1985) — 당질코르티코이드 수용체를 처음 읽
다

무엇 — 사람 GR 유전자의 염기서열을 처음으로 결정하고 기능을 확인했다.
왜 중요한가 — 이 연구를 시작으로 갑상선호르몬 수용체, 비타민 D 수용체
등이 차례로 밝혀지며 '핵수용체 초가족'이라는 개념이 성립했다.
● 확립

⑦ 브조조프스키 등 (1997) — H12가 움직이는 것을 보다

무엇 — 에스트로겐 수용체 리간드 결합 도메인의 X선 결정 구조를 작용제·
길항제 각각과 함께 풀었다.
결과 —  에스트라디올이 붙으면 H12가 주머니를 덮고, 랄록시펜이 붙으면
H12가 밀려난다. 같은 자리에 붙어도 결과가 정반대일 수 있음을 원자 수준
에서 보였다.
왜 중요한가 — 이 책의 '부분 작용제' 개념의 구조적 근거다.
● 확립

⑧ 시아우 등 (1998) — 타목시펜은 왜 조직마다 다른가

무엇 — ERα와 타목시펜 복합체의 결정 구조를 풀었다.
결과 — 타목시펜의 곁가지가 H12를 활성 위치에서 밀어내되 완전히 이탈
시키지는 않아 중간 구조를 만든다.
왜 중요한가 — 어정쩡한 자세가 조직에 따라 다른 결과를 낸다는 원리. 진세
노사이드가 놓일 것으로 예상되는 자리가 바로 여기다.
● 확립

⑨ 왓킨스 등 (2001) — PXR의 주머니는 왜 그렇게 넓은가

무엇 — 사람 PXR의 리간드 결합 도메인 결정 구조를 풀었다.
결과 — 주머니 부피가 1,150~1,540 Å³로 매우 크고 유연해, 화학적으로 전
혀 다른 분자들이 같은 자리에 들어간다.
왜 중요한가 — 낯선 물질이 들어갈 수 있는 자물쇠가 실재한다는 구조적 증
명. 진세노사이드의 유력한 후보 표적이다.
● 확립 (구조) / ● 가설 (진세노사이드 결합)
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⑩ 셔먼 등 (1999) — 시소 부작용의 교과서적 사례

무엇 — RXR 선택적 작용제 벡사로텐을 투여한 환자 27명의 갑상선 기능을
전향적으로 추적했다.
결과 — 13명(48%)에게서 중추성 갑상선기능저하증이 발생했고 TSH가 기
저치 대비 50% 넘게 감소했다.
왜 중요한가 — 부작용이 약의 결함이 아니라 공유 자원(RXR) 경쟁의 결과
임을 사람에게서 보였다.
● 확립

⑪ 카메이 등 (1996) — 보조인자를 두고 다투다

무엇 — GR 의존적 리포터와 AP-1 의존적 리포터를 같은 세포에서 동시에
재고, CBP에 대한 면역침전을 병행했다.
결과 — 한쪽이 CBP를 가져가면 다른 쪽 전사 활성이 30~50% 감소했고, 
CBP를 더 넣어 주면 회복되었다.
왜 중요한가 — 자원 경쟁이 시소의 원인임을 직접 증명했다.
● 확립
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D-3 열쇠를 규정한 연구 (7~9장)
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⑫ 시바타 등 (1963, 1966) — 진세노사이드를 처음 갈라내다

무엇 — 박층 크로마토그래피로 인삼 사포닌을 분리하고 Rb, Rc, Rd, Re,
Rf, Rg라는 이름을 붙였다. 이어서 아글리콘인 프로토파낙사다이올을 규명
했다.
왜 중요한가 — 지금 우리가 쓰는 성분 이름이 여기서 나왔다.
꼭 알아야 할 것 — 그 이름들은 판 위의 이동 거리 순서일 뿐, 화학적 성질이
나 중요성을 담고 있지 않다.
● 확립

⑬ 니콜 등 (2003) — 방어물질이 병원균을 키웠다

무엇 — 정제한 진세노사이드를 미국삼의 토양 병원균에 처리했다.
결과 — 일부 병원균의 성장이  오히려 촉진되었고, 그 방향은  농도에 따라
달라졌다.
왜 중요한가 — 진세노사이드가 식물에서도 강한 단일 표적 물질이 아니었
다. 이 책 논지의 식물 쪽 근거다.
● 확립 (식물병리 실험으로서)

⑭ 김 등 (2018) · 쉬 등 (2017) — 인삼 유전체를 읽다

무엇 — 고려인삼과 삼칠삼의 유전체를 해독했다.
결과 — 유전체가 전장유전체중복을 거쳤고, 진세노사이드 생합성 효소 가
족(OSC·CYP·UGT)이 대규모로 중복·분화해 있었다.
왜 중요한가 — 왜 150종이나 되는가에 대한 답. 자물쇠 쪽(핵수용체 48종)
과 열쇠 쪽(진세노사이드 150종)이 같은 원리로 늘어났다.
● 확립

⑮ 아카오 등 (1998) — 장내세균이 없으면 화합물 K도 없다

무엇 — 쥐에게 Rb1을 먹인 뒤 혈장에 무엇이 나타나는지 조사하고, 장내세
균의 가수분해가 필요한지를 확인했다.
결과 — 화합물 K는 장내세균의 가수분해가 있어야만 혈장에 나타났다.
왜 중요한가 — 인삼의 활성화 공장이 우리 세포가 아니라 대장의 세균임을
보였다.
● 확립
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⑯ 하세가와 (2004) — '대사 활성화' 가설

무엇 — 진세노사이드의 경구 효능이 원형이 아니라 장내세균이 만든 대사
체에 의한 것이라는 관점을 정리했다.
왜 중요한가 — 세포 실험을 무엇으로 해야 하는가에 대한 실천적 지침(Rb1
이 아니라 화합물 K로)을 준다.
● 유력 (관점으로 널리 받아들여지나 완전한 전구약물은 아니다)

⑰ 타와브 등 (2003) — 사람에게서 실제로 무엇이 나오는가

무엇 — 사람에게 인삼 추출물을 먹인 뒤 혈장을 시간대별로 분석했다.
결과 — 원형 Rb1은 거의 검출되지 않았고, 화합물 K가 뒤늦게 나타났다.
왜 중요한가 — 동물이 아니라 사람에게서 먹은 것과 도달한 것이 다름을 보
였다.
● 확립

⑱ 김 등 (2013) — 사람마다 다른 공장

무엇 — 건강한 사람들의 분변 시료로 Rb1을 화합물 K로 바꾸는 능력을 측
정하고, 그 능력에 따라 장내세균 구성을 비교했다.
결과 — 사람들이  고전환형·중간전환형·저전환형으로 나뉘었고, 우세한 세
균 속이 달랐다.
왜 중요한가 — "인삼이 누구에게 잘 듣는가"라는 오래된 물음에 대한 가장
구체적인 답의 조각이다.
● 유력

⑲ 리핀스키 등 (1997/2001) — 왜 안 흡수되는가

무엇 — 경구 흡수가 잘 되는 분자의 조건 네 가지를 정리했다.
왜 중요한가 — Rb1이 네 조건 중 셋을 어긴다는 사실이, 생체이용률 1~5%
라는 관찰의 화학적 설명이 된다.
● 확립 (경험 규칙으로서)
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D-4 결합을 물은 연구 (10장)
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⑳ 이 등 (1997) — 이 책에서 가장 단단한 결합 증거

무엇 — GR을 가진 세포에서 방사성 덱사메타손 경쟁 결합과 GRE 리포터 전
사 활성을 함께 측정했다.
결과 — 진세노사이드 Rg1이 덱사메타손을 밀어냈고, GR 매개 전사를 유도
했다.
왜 중요한가 — 진세노사이드–핵수용체 조합 중 직접 결합 자료가 있는 유일
한 사례다.
말할 수 없는 것 — 사람에게서 그 농도가 나오는지, 사람에게서 같은 일이
일어나는지.
● 유력 (세포 수준)

㉑ 두 등 (2011) — 효과는 유지, 부작용은 감소

무엇 — 생쥐에게 Rg1과 덱사메타손을 각각 주고 항염 효과와 대사 부작용
을 비교했다. GR 길항제 RU486으로 경유 여부를 확인했다.
결과 — Rg1의 항염 효과는 GR 의존적이었고, 혈당 상승과 골밀도 감소는
뚜렷이 적었다.
왜 중요한가 — 약한 결합이 '효과 없음'이 아니라 '다른 프로필'을 만든다는
가장 구체적인 관찰이다.
말할 수 없는 것 — 생쥐다. 사람에서 확인된 바 없다.
🟠 예비

㉒ 조 등 (2004) — 켜지긴 하는데 붙지는 않았다

무엇 — Rb1이 에스트로겐 수용체 α와 β를 활성화하는지, 그리고 그것이 리
간드 결합에 의한 것인지를 조사했다.
결과 — 활성화했다. 그런데 리간드 결합과 무관하게 활성화했다.
왜 중요한가 — 이 책에서 가장 중요한 구별을 실증한다.  "수용체가 켜졌
다"는 "그 물질이 붙었다"의 증거가 되지 못한다.
● 활성은 유력 / ● 직접 결합은 미확인

㉓ 워런 등 (2006) — 도킹 점수는 실험값과 잘 안 맞는다

무엇 — 주요 분자 도킹 프로그램들의 채점 함수를 여러 단백질–리간드 쌍
에 걸쳐 체계적으로 비교했다.
결과 — 어떤 단일 함수도 실험적 결합 에너지와 높은 상관을 달성하지 못했
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다.
왜 중요한가 — 인삼 논문에서 "결합한다"가 도킹만을 근거로 쓰인 경우를
걸러 내는 기준이 된다.
● 확립

D-5 사람에게 물은 연구 (12장)

㉔ 김 등 (2012) — 폐경 후 여성 72명, 12주

무엇 —  45~60세  폐경  후  여성  72명에게  홍삼  하루  3g(진세노사이드
60mg)을 12주간 투여한 무작위·위약대조·이중맹검 시험.
결과 — 쿠퍼만 지수(p = 0.032)와 폐경 평가 척도(p = 0.035)가 개선. 총콜
레스테롤(p = 0.009)과 LDL 콜레스테롤(p = 0.015) 감소. 경동맥 내중막 두
께 감소(p = 0.049). 혈중 에스트라디올은 변하지 않았다.
왜 중요한가 — 증상은 개선되었는데 호르몬 수치는 안 변했다. 좋은 소식이
자, 기전을 다시 물어야 하는 결과다.
● 유력

㉕ 위안 등 (2004) — 화기삼이 와파린 효과를 약하게 만든다

무엇 — 건강한 20명을 대상으로 한 무작위·이중맹검·위약대조 시험. 1주차
와 4주차에 와파린을 투여하고, 2주차부터 화기삼 또는 위약을 투여했다.
결과 — 화기삼 2주 복용 후 최고 INR이 유의하게 감소(차이 −0.19, 95%
신뢰구간 −0.36 ~ −0.07, p = 0.0012). 혈중 와파린 농도와 곡선하 면적도
함께 감소했다.
왜 중요한가 — 인삼 안전성 자료 중 가장 단단한 것 중 하나다. 그리고 방향
이 "효과를 약하게 만든다"라서, 자칫 혈전 위험 쪽이다.
한계 — 참가자가 젊고 건강한 자원자였고, 치료 용량의 와파린을 쓰는 환자
가 아니었다.
● 유력
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D-6 그리고 종합 — 우산 종설

리 등 (2023) — 메타분석 19편을 다시 모으다

무엇 — 여러 데이터베이스에서 1,233편을 검색해 조건에 맞는 메타분석 19
편을 골라 종합했다. 방법론적 질(AMSTAR-2)과 근거의 질(GRADE)을 함
께 평가했다.
결과 — 피로와 신체 기능, 성 기능, 갱년기 증상, 대사 지표, 염증 지표, 불안
정 협심증, 호흡기 질환에서 이득 신호가 있었다. 부작용은 위장 증상과 출
혈 경향 가능성이며 중대한 부작용은 보고되지 않았다.
그런데 — 방법론적 질이 19편 중 5편만 '낮음'이고 14편은 '매우 낮음'이었
다.
저자들의 결론 — "고품질 무작위 대조 시험을 통해 임상적 유효성을 확립하
는 것이 시급하다."
● 방향은 유력 / 근거의 질은 낮음
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D-7 이 25편을 한 장으로

[표 D-1] 25편이 말하는 것과 말하지 못하는 것

무엇이 확립되었나 무엇이 아직 아닌가

몸은 다대다로 배선된 그물망이다 인삼이 그 그물망을 의미 있게 움직이는가

하나의 호르몬이 두 자물쇠로 읽힌다
(MR·GR)

진세노사이드가 그 두 자물쇠 균형을 바꾸는
가

H12의 자세가 결과를 정한다 진세노사이드가 H12를 어떤 자세로 만드는
가

넓은 주머니를 가진 자물쇠가 실재한다
(PXR) 진세노사이드가 실제로 거기 들어가는가

공유 자원 경쟁이 시소를 만든다 약한 다중 조절이 시소를 완충하는가

Rb1은 거의 흡수되지 않는다 — (확립)

장내세균이 화합물 K를 만든다 그 양이 사람마다 얼마나 다른지의 정확한
분포

Rg1이 GR에 결합해 GR을 켠다(세포) 사람에게서도 그런가

켜졌다고 붙은 것이 아니다(Rb1–ER) — (확립)

도킹은 측정이 아니다 — (확립)

홍삼이 갱년기 증상 점수를 개선한다 그 기전이 무엇인가 (에스트라디올은 안 변
했다)

화기삼이 와파린 효과를 약화시킨다 고려인삼도 같은지

이 표의 오른쪽 열이 이 분야의 연구 과제 목록입니다. 그리고 오른쪽 열이
왼쪽으로 옮겨 가는 만큼, 이 책의 등급표도 바뀔 것입니다.

292



부록 E 표와 그림 찾아보기

본문과 부록에 실린 표와 그림을 번호순으로 모았습니다. 찾으시는 내용이
어느 장에 있는지 여기서 확인하십시오.
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E-1 표 찾아보기
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[표 E-1] 이 책의 표 121개
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번호 제목 위치

표 1-1 인삼에 대해 사람 대상 연구가 보고된 효능 주장 (계통별 분류) 1장

표 1-2 인삼 관련 논문 실측 건수 (PubMed, 2026년 9월 검색) 1장

표 1-3 인삼 논문 수의 10년 단위 추이 (PubMed 실측) 1장

표 1-4 '왜 인삼은 온갖 것에 좋다고 하는가' — 네 가지 설명 후보 1장

표 1-5 이 책의 근거 4등급 1장

표 1-6 증거 사다리 여섯 칸 1장

표 1-7 두 종류의 수용체 — 막수용체와 핵수용체 1장

표 1-8 열두 번의 강의 지도 1장

표 2-1 몸이 좁은 범위 안에 지키는 대표적인 값들 2장

표 2-2 혈당 하나를 움직이는 신호들 2장

표 2-3 다섯 조절계 2장

표 2-4 다섯 조절계가 얽히는 세 가지 방식 2장

표 2-5 여러 계통이 함께 쓰는 신호 분자들 2장

표 2-6 영양소가 몸에 참여하는 네 가지 방식 2장

표 3-1 시상하부의 주요 담당 업무 3장

표 3-2 HPA 축의 3단계와 걸리는 시간 3장

표 3-3 두 갈래 스트레스 반응의 비교 3장

표 3-4 코르티솔의 주요 작용 3장

표 3-5 코르티솔 — 급성일 때와 만성일 때 3장

표 3-6 MR과 GR — 결합력의 차이가 만드는 것 3장

표 3-7 코르티솔의 하루 리듬 (건강한 성인 기준) 3장

표 4-1 호르몬을 가르는 하나의 기준 — 무엇에 녹는가 4장

표 4-2 같은 일을 두 방식으로 — 혈당을 올린다면 4장

표 4-3 지용성 전령 여섯과 그 자물쇠 4장

표 4-4 음식에서 온 물질이 사람의 핵수용체에 붙는 확립된 사례 4장

표 4-5 주요 운반 단백질 4장

표 4-6 장이 만드는 대표적 호르몬 4장

표 4-7 호르몬 측정의 다섯 가지 함정 4장

표 4-8 진세노사이드의 크기·지용성과 스테로이드 호르몬의 비교 4장
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번호 제목 위치

표 5-1 종별 핵수용체 개수 5장

표 5-2 핵수용체 이름 붙이는 두 가지 방식 5장

표 5-3 핵수용체의 다섯 구역 5장

표 5-4 H12의 자세와 그 결과 — 다섯 등급 5장

표 5-5 짝짓기의 세 가지 문법 5장

표 5-6 핵수용체 세 부류 5장

표 5-7 고아 입양의 주요 사례 5장

표 5-8 이 책의 주연 여섯 5장

표 6-1 주요 핵수용체의 리간드 주머니 부피 6장

표 6-2 스테로이드 수용체 다섯 형제 6장

표 6-3 형제들 사이의 리간드 넘어감 — 실제 사례 6장

표 6-4 ERα와 ERβ — 둘의 분업 6장

표 6-5 두 가지 SERM의 조직별 얼굴 6장

표 6-6 대사 센서 핵수용체들 6장

표 6-7 진세노사이드와 PPARγ — 보고된 것들 6장

표 6-8 진세노사이드는 어느 자물쇠에 들어갈 가능성이 높은가 — 구조 기반
예측 6장

표 7-1 인삼속(Panax)의 주요 종 7장

표 7-2 인삼이라는 식물의 생태적 특징 7장

표 7-3 진세노사이드 생합성 효소와 그 중복 7장

표 7-4 갈라지는 지점 7장

표 7-5 스테로이드와 다마란의 차이 두 가지 7장

표 7-6 두 계열의 대표 성분들 7장

표 7-7 Rb1과 Rg1 — 한 뿌리 안의 두 방향 7장

표 7-8 분석 기술의 발전과 확인된 성분 수 7장

표 7-9 종·가공별 Rb1과 Rg1의 비율 (건조 중량 기준) 7장

표 8-1 인삼의 가공 형태별 이름 8장

표 8-2 찌기에서 일어나는 세 가지 반응 8장

표 8-3 찌기 전후 주요 진세노사이드 함량 변화 (mg/g, 대표값) 8장

표 8-4 찌기가 만드는 새 성분들 8장
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표 8-5 20(S)-Rg3와 20(R)-Rg3 8장

표 8-6 백삼·홍삼·흑삼의 성분 지형 비교 8장

표 8-7 발효에 쓰이는 대표 미생물과 그 결과 8장

표 8-8 찌기와 발효 — 두 가공법의 비교 8장

표 8-9 가공 형태별 두 비율과 추정 표적 8장

표 8-10 가공 형태별 약동학 비교 (사람 및 동물 자료 대표값) 8장

표 8-11 인삼 제품의 성분이 달라지는 이유 여덟 가지 8장

표 9-1 진세노사이드는 리핀스키 규칙을 몇 개나 어기는가 9장

표 9-2 진세노사이드의 당을 떼는 주요 세균 9장

표 9-3 Rb1 → 화합물 K, 네 칸의 사다리 9장

표 9-4 사람이 인삼을 먹은 뒤 혈액에서 나오는 것 (대표값) 9장

표 9-5 화합물 K 생성 능력에 따른 세 유형 9장

표 9-6 집단별 화합물 K 생성자 비율 (문헌 종합) 9장

표 9-7 화합물 K 전환이 잘 안 되는 경우의 우회로 9장

표 9-8 진세노사이드의 약물 대사 효소 억제 보고 9장

표 9-9 시험관 유효 농도와 사람 도달 가능 농도의 간극 9장

표 9-10 간극이 있어도 세포 실험이 무의미하지 않은 세 가지 이유 9장

표 10-1 결합 세기의 눈금 10장

표 10-2 결합을 보는 세 부류의 방법 10장

표 10-3 주요 측정법 비교 10장

표 10-4 진세노사이드를 도킹하기 어려운 세 가지 이유 10장

표 10-5 진세노사이드–핵수용체 결합 증거 채점표 10장

표 10-6 채점표에서 읽히는 세 가지 10장

표 10-7 채점을 통과하고 남은 것들 10장

표 10-8 이 분야가 해야 할 실험 다섯 가지 10장

표 11-1 축중성의 두 얼굴 11장

표 11-2 핵수용체 가족에 새겨진 축중성 11장

표 11-3 공유 자원 경쟁의 정량적 사례 11장

표 11-4 코르티코스테로이드 농도에 따른 점유율 시소 11장
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표 11-5 핵수용체 약물의 시소 부작용 — 네 가지 실례 11장

표 11-6 시소를 재는 두 축 11장

표 11-7 시소를 재는 다섯 가지 접근과 그 한계 11장

표 11-8 몸이 늘 저울질하는 트레이드오프들 11장

표 11-9 이 가설이 내놓는 네 가지 검증 가능한 예측 11장

표
11-10 '만병통치'라는 이름의 다섯 가지 원천 11장

표 12-1 인삼 효능 주장 채점표 12장

표 12-2 인삼의 흔한 이상반응 12장

표 12-3 태식 님의 약과 인삼 — 점검 12장

표 12-4 인삼과 반드시 상의가 필요한 약 12장

표 12-5 라벨에서 확인할 것 다섯 가지 12장

표 12-6 임상시험에서 쓰인 용량 (참고용) 12장

표 12-7 언제 먹을 것인가 12장

표 12-8 식이가 핵수용체를 건드리는 확립된 경로 12장

표 A-1 몸의 조절에 관한 용어 부록
A

표 A-2 호르몬에 관한 용어 부록
A

표 A-3 핵수용체에 관한 용어 부록
A

표 A-4 인삼 화학에 관한 용어 부록
A

표 A-5 흡수·대사에 관한 용어 부록
A

표 A-6 연구 방법에 관한 용어 부록
A

표 A-7 약어 목록 부록
A

표 B-1 증거 사다리 여섯 칸 (1장) 부록
B
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표 B-3 진세노사이드–핵수용체 결합 증거 요약 부록
B
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B
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B
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B

표 B-8 필요한 실험 다섯 가지 부록
B

표 C-1 인삼과 함께 쓸 때 주의해야 할 약 부록
C

표 C-2 라벨 확인표 부록
C

표 C-3 인정된 기능성 표시와 그에 대응하는 이 책의 등급 부록
C

표 C-4 주간 기록지 부록
C

표 D-1 25편이 말하는 것과 말하지 못하는 것 부록
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E-2 그림 찾아보기
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[표 E-2] 이 책의 그림 50개
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그림 1-0 저녁 강의실, 탁자 위에 놓인 인삼 한 뿌리 1장

그림 1-1 인삼 연구의 규모와 구성 — 1만 5천 편 중 사람 임상시험은 2% 1장

그림 1-2 강한 단일 표적 약과 약한 다중 표적 물질 — 두 가지 작용 방식의 대비 1장

그림 1-3 근거 4등급 — 확립·유력·예비·가설 1장

그림 1-4 증거 사다리 — 계산에서 사람까지 여섯 칸 1장

그림 1-5 열쇠와 자물쇠 — 스테로이드 골격과 다마란 골격의 대비 1장

그림 1-6 핵수용체의 작동 — 열쇠가 꽂히면 유전자 페이지가 넘어간다 1장

그림 1-7 열두 번의 강의 지도 — 무대·자물쇠·열쇠·결합·결과 1장

그림 2-0 다섯 갈래 실이 얽힌 그물, 한 매듭을 당기면 전체가 움직인다 2장

그림 2-1 온도조절기 모형과 그물망 모형 — 무엇이 다른가 2장

그림 2-2 다섯 조절계의 다대다 배선 2장

그림 2-3 항상성과 알로스타시스 — 값을 지키는가, 목표를 옮기는가 2장

그림 2-4 중복성 — 여럿이 겹쳐 있으면 튼튼해지고, 대신 움직이기 어려워진다 2장

그림 3-0 뇌 깊은 곳의 작은 지휘소에서 몸 전체로 뻗어 나가는 선 3장

그림 3-1 시상하부의 위치와 담당 업무 3장

그림 3-2 HPA 축 — 뇌에서 부신까지 세 단계 3장

그림 3-3 MR과 GR의 점유율 곡선 — 하나의 호르몬, 두 개의 눈금 3장

그림 3-4 신경과 면역의 왕복 회로 — 미주신경 염증 반사 3장

그림 3-5 코르티솔과 Rg1 — 같은 자물쇠, 천 배 다른 농도 3장

그림 4-0 혈관을 따라 흘러가는 전령들, 어떤 것은 문 앞에서 멈추고 어떤 것은 안
으로 들어간다 4장

그림 4-1 두 세계의 전령 — 문 앞에서 멈추는 것과 안으로 들어가는 것 4장

그림 4-2 인슐린과 코르티솔 — 두 가지 신호 전달 방식 4장

그림 4-3 당이 떨어질수록 기름 쪽으로 — 진세노사이드의 물리화학적 변신 4장

그림 5-0 세포 핵 속에서 DNA를 붙잡고 있는 단백질 5장

그림 5-1 핵수용체의 다섯 구역 설계도 5장

그림 5-2 H12의 다섯 자세 — 켜짐과 꺼짐 사이의 연속 스펙트럼 5장

그림 5-3 RXR 허브 — 한 파트너가 많이 가져가면 나머지가 모자란다 5장

그림 5-4 핵수용체 48종의 지도와 이 책의 주연 여섯 5장

그림 6-0 나란히 놓인 두 개의 자물쇠 — 하나는 구멍이 좁고 하나는 넓다 6장
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그림 6-1 주머니의 기하학 — 좁고 깊은 것과 넓고 얕은 것 6장

그림 6-2 자물쇠 부피와 열쇠 크기 — 진세노사이드는 어디에 들어가는가 6장

그림 7-0 그늘진 숲 아래, 흙 속으로 뻗은 인삼 뿌리 7장

그림 7-1 두 개의 도서관 — 자물쇠 48종과 열쇠 150종 7장

그림 7-2 같은 출발, 다른 도착 — 콜레스테롤과 다마렌다이올 7장

그림 7-3 한 뿌리 안의 시소 — 다이올 계열과 트라이올 계열 7장

그림 8-0 김이 오르는 찜통과 그 안의 인삼, 붉게 변해 가는 뿌리 8장

그림 8-1 찌기가 바꾸는 성분 지도 — 무엇이 줄고 무엇이 생기는가 8장

그림 8-2 가공에 따른 혈중 농도 곡선 — 미리 만든 화합물 K와 몸이 만든 화합물
K 8장

그림 9-0 입에서 출발해 위·소장·대장을 거쳐 혈관으로 들어가는 길, 그리고 그 길
목의 관문들 9장

그림 9-1 Rb1에서 화합물 K까지 — 당이 하나씩 떨어지는 사다리 9장

그림 9-2 혈중 농도 곡선 — 원형 성분과 화합물 K의 시간차 9장

그림 9-3 세 가지 대사형 — 같은 인삼, 다른 혈중 곡선 9장

그림
10-0 자물쇠 구멍 앞에 놓인 열쇠, 그리고 그것을 재는 여러 가지 계기 10

장

그림
10-1 증거의 위계 사다리 — 직접 측정에서 계산까지 10

장

그림
10-2 진세노사이드 결합 증거 채점표를 한눈에 10

장

그림
11-0 여러 개의 시소가 하나의 축으로 연결되어 있는 장치 11

장

그림
11-1 시소효과의 세 가지 기전 11

장

그림
11-2 두 전략 — 하나를 세게 미느냐, 여럿을 약하게 미느냐 11

장

그림
12-0 탁자 위의 홍삼 상자, 약 봉투, 그리고 노트 12

장

그림
12-1 8주 자기 점검 계획의 흐름 12

장
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E-3 이 책의 그림은 어떻게 만들었나

이 책의 그림 50점은 모두 파이썬(matplotlib)으로 그렸습니다. 각 그림 아
래의 캡션에 그 그림을 만든 코드 파일 이름이 적혀 있습니다.

[표 E-3] 그림 코드 파일

파일 담당

figs/figlib.py 공통 색·글자 크기·도형 헬퍼

figs/fig_open.py 장 여는 삽화 12점

figs/fig_data.py 그래프 9점

figs/fig_diagram.py 개념 도해 27점

figs/fig_chem.py 구조식 2점

그림 안 글자는 인쇄 크기로 축소되는 것을 계산해서 정했습니다. 그림은 폭
7.5인치로 그려 118mm로 축소 인쇄되므로 축소율이 0.62입니다. 따라서 코
드에서 18pt로 지정한 제목은 인쇄되면 11.2pt가 되고, 13.5pt로 지정한 눈
금은 8.4pt가 됩니다.  10pt 미만으로 지정하면 인쇄에서 6pt가 되어 읽을
수 없습니다.
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