
요약

본 연구는 일회성 트레드밀 운동과 adenosine A₁수용체 차단이 해마의 c-fos 발현과 작업기억에 미치는 영향에 대해 알아보고자 하였다. 8주

령의 C57/BL6 mice(n=120)를 adenosine A₁수용체 차단 집단(n=60)과 비차단 집단(n=60)으로 구분한 후 adenosine A₁수용체 차단 쥐는 

adenosine A₁receptor inhibitor (DPCPX, 1mg/kg)를 복강 주사하였다. adenosine A₁수용체 차단 쥐들은 (1) 통제집단(n=10), (2) 저강도 운동집

단(n=10), (3) 저-중강도 운동집단(n=10), (4) 중강도 운동집단(n=10), (5) 고강도 운동집단 A(n=10), (6) 고강도 운동집단 B(n=10)으로 구분하였고, 

비차단 쥐들도 같은 조건으로 여섯 집단(통제집단, 저강도 운동집단, 저-중강도 운동집단, 중강도 운동집단, 고강도 운동집단 A, 고강도 운동

집단 B)으로 구분하였다. 일회성 트레드밀 운동은 집단별 운동처치에 따라 저강도(10m/min; 30min), 저-중강도(15m/min; 30min), 중강도 

(20m/min; 30min), 고강도 A(80% max; interval exercise), 고강도 B(all out; interval exercise)로 실시하였다. 작업기억은 Y-maze 행동검사를 통

하여 확인하였다. 실험결과, 중강도 운동집단과 고강도 운동집단 A, 고강도 운동집단 B의 해마에서 c-fos 발현이 증가하였으며(p<.05), 작업기

억도 향상되는 것으로 나타났다(p<.05). 그러나 adenosine A₁수용체를 차단한 중강도 운동집단과 고강도 운동집단 A, 고강도 운동집단 B의 

작업기억은 유의한 변화가 나타나지 않았으나, 해마의 c-fos 발현은 증가하는 것으로 나타났다(p<.05). 이상의 결과를 종합하면 중강도 이상의 

일회성 트레드밀 운동은 해마의 c-fos 발현을 증가시키고 작업기억을 향상시킨다. 그러나 adenosine A₁수용체의 차단은 일회성 중강도 운동

과 고강도 운동에 따른 작업기억의 향상을 억제하지만 해마의 c-fos 발현에는 영향을 미치지 못하는 것으로 확인하였다.

Abstract

The purpose of this study was to investigate the effects of acute treadmill exercise and blockade of adenosine A₁receptors(A1R) on 
c-fos expression and working memory in the hippocampus. C57/bl6 mcie(8weeks aged, n=120) were used and divided into two groups; 
A1R-blocking (n=60), non-blocking (n=60). A1R blocking mice were injected with A1R inhibitor (DPCPX, 1mg/kg) intraperitoneally. The 
A1R-blocked rats were divided into (1) control group (n=10), (2) low-intensity exercise group (n=10), (3) low to moderate-intensity exercise 
group (n=10), (4) moderate-intensity exercise group (n=10), (5) high-intensity exercise group A (n=10), (6) high-intensity exercise group B 
(n=10), Non-blocking mice were also divided into six groups (control group, low-intensity exercise group, low to moderate-intensity ex-
ercise group, moderate-intensity exercise group, high-intensity exercise group A, high-intensity exercise group B) under the same 
conditions. Acute treadmill exercise was performaed at low-intensity (10m/min; 30min), low to moderate-intensity (15m/min; 30min), mod-
erate-intensity (20m/min; 30min), high-intensity A (80% max; interval exercise) and high intensity B (all out; interval exercise) according 
to the group exercise treatment. For working memory, the Y-maze behavioral test was performed. As a result, c-fos expression was in-
creased in the hippocampus of moderate-intensity exercise, high-intensity exercise A, and high-intensity exercise B groups (p<.05), and 
working memory was also improved (p<.05). However, there was no significant change in working memory in the moderate-, and high-in-
tensity exercise A, high-intensity exercise B groups in which the A1R was blocked, and c-fos expression in the hippocampus was in-
creased (p<.05). Summarizing the above results, acute treadmill exercise of moderate intensity or higher increases hippocampal c-fos ex-
pression and working memory. However, it was confirmed that A1R blockade inhibited the improvement of working memory following 
acute moderate-intensity exercise and high-intensity exercise, but did not affect c-fos expression in the hippocampus. 
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Ⅰ. 서론

아데노신(adenosine)의 탈아미노화 과정을 통해 생성되는 이노신

(inosine)은 아데노신 수용체를 통하여 활성화 것으로(Welihinda, 

Kaur, Greene, Zhai, Amento, 2016), 뇌에서 생성된 이노신은 신경

계의 활성에 영향을 미치는 것으로 보고되고 있다(Dachir et al., 

2014). Ruhal과 Dhingra(2018)는 노화 뇌에서의 이노신 증가는 해마

(hippocampus) CA 1(cornus ammons 1) 영역(region)에서 신경세포

의 비가역적 응축을 감소시키고 학습과 기억을 개선시킨다고 보고

하였으며, 이노신은 알츠하이머 질환(Alzheimer's disease)으로 인한 

인지기능 장애와 뇌조직 손상을 보호할 수 있는 잠재적인 치료 대

안으로 제언된 바 있다(Teixeira et al., 2020). 이러한 이노신의 기

능은 adenosine 수용체를 통하여 작용하는 것으로(Welihinda, Kaur, 

Greene, Zhai, Amento, 2016), adenosine A₁수용체(adenosine A₁

receptor; A1R)의 경우 뇌에 널리 분포하여 신경 보호(Cunha, 2005) 

및 퇴행 관련 기능을 수행하며(Stockwell, Chen, Niazi, Nosib, 

Cayabyab, 2016), 해마에서는 공간의 부호화(cording) 학습 페러다

임 형성(O’Keefe ＆ Nadel, 1978)과 단기기억력 증가에 영향을 미

치는 것으로 보고되고 있다(Normile ＆ Barraco, 1991). 결국, 이노

신이 신경계에 미치는 생리적인 효과는 adenosine A₁수용체 통하

여 수행되는 것으로, 운동을 통한 뇌기능 변화에 adenosine A₁수

용체의 역할이 중요할 것으로 판단된다. 

초기 발현 유전자(immediately early gene)인 c-fos는 DNA 

activator protein-1과 결합하여 후기 유전자의 발현을 조절하며

(Curran ＆ Morgan, 1995), 운동과 학습, 스트레스 등의 다양한 신

경자극에 의해 발현이 변화한다(이삼준, 2016; Hughes ＆ 

Dragunow, 1995; Lee et al., 2003). 해마에서 c-fos 발현은 신경세

포의 활성과 기억 저장에 영향을 미치는 것으로(Vann, Brown, 

Erichsen, Aggleton, 2000), Guzowski, Setlow, Wanger, McGaugh 

(2001)은 학습 후 해마의 c-fos 발현 증가는 장기기억강화를 향상

시킨다고 보고하였으며, 이희혁(2010)은 손상된 뇌 영역의 c-fos 발

현 증가는 기억력 향상에 영향을 미친다고 제언한 바 있다. 따라

서 일회성 트레드밀 운동에 따른 해마의 c-fos 발현과 작업기억의 

변화를 통하여 일회성 운동이 뇌기능 변화에 미치는 영향을 확인

할 수 있으며 이와 더불어 adenosine A₁수용체 차단과 c-fos 발

현과의 상관성을 함께 살펴봄으로써 일회성 운동이 뇌기능 개선에 

미치는 경로(pathway)를 일부 파악할 수 있을 것으로 사료된다.

운동은 기억력과 공간지각능력, 학습력 등 인지기능을 향상시키

는 인자로(Patten et al., 2013; Wang et al., 2015; De la Rosa et 

al., 2019), 장기간의 규칙적인 운동은 뇌 기능을 향상에 긍정적인 

영향을 미치는 것으로 밝혀졌다(Mandolesi et al., 2018; Jia, Liang, 

Xu ＆ Wang, 2019; Ingold, Tulliani, Chan & Liu, 2020). 실제로, 

Jiang 등(2015)은 쥐를 대상으로 장기간의 트레이닝을 실시한 결과, 

학습능력과 기억력이 유의하게 향상되었다고 보고하였으며 이효철

(2017)은 12주간의 규칙적인 달리기 운동이 노화 쥐 해마의 신경세

포 생성을 증가시키고 단기 기억력을 개선시킨다고 보고하였다. 

이외에도 질환이나 손상, 비만과 같은 병리적인 상황에서도 장기

간의 운동 효과는 뇌 기능 개선과 치료에 효과적인 것으로 밝혀졌

다(김동현, 방현수, 2016; 윤진환, 지현석, 황부근, 2019; Laurin, 

Verreault, Lindsay, MacPherson, Rockwood, 2001; Abbot et al., 

2004). 그러나 현재까지 일회성 운동이 뇌 해마의 생리적 변화와 

기능에 미치는 영향에 대해서는 많은 연구들이 수행되지 않았으며 

일회성 운동 강도에 따른 효과 차이도 명확하게 밝혀지지 않았다. 

따라서 본 연구에서는 일회성 트레드밀 운동이 쥐 해마의 c-fos 

발현과 작업기억에 미치는 영향에 대해 알아보고 나아가 

adenosine A₁수용체의 차단이 일회성 운동 효과에 미치는 영향을 

확인하고자 하였다.

Ⅱ. 연구방법

1. 연구대상

본 연구에서 사용한 실험동물은 8주령의 수컷(weight 24.1±1.3g) 

C57/BL6 mice(Sankyo Lab Service, Tokyo, Japan)로, 총 120마리를 

실험동물 사육실에서 사육하였다. 실험동물의 식이와 물은 충분히 

공급하였으며 습도와 온도, 명암을 일정하게 조절(습도: 55±3%, 

온도: 22±1℃, 밤낮주기: 12시간 light/dark cycle) 하여 사육하였다. 

모든 실험동물은 2주간의 환경적응 후 실험에 착수하였다.

2. 실험절차

실험동물은 2주간의 환경적응 후 크게 2개의 집단(비차단 집단; 

n=60, A1R 차단 집단; n=60)으로 구분하였다. A1R 차단 집단은 아

데노신 A₁수용체를 특정적으로 차단하는 8-cyclopentyl-1, 

3-dipropylxanthine(DPCPX) 1mg/kg을 복강 주입하였다(Lee, Gallos, 

Nasr, Emala., 2004). 이후 운동 처치에 따라 두 집단 모두 대조집

단(n=10), 저강도 운동집단(n=10), 저-중강도 운동집단(n=10), 중강

그림 1. 실험절차
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도 운동집단(n=10), 고강도 운동집단 A(n=10), 고강도 운동집단 

B(n=10)으로 총 12개의 집단으로 구분하였다. 운동을 실시할 쥐들

은 트레드밀에 적응하기 위하여 3일간 10m/min의 속도로 10분간 

트레드밀 달리기를 실시하였다. 일회성 운동을 마친 후 Y-maze 검

사를 실시하였으며, 모든 처치를 마친 쥐는 희생하여 분석하였다. 

전체적인 실험절차는 <그림 1>과 같다.

3. 트레드밀 운동

일회성 운동이 해마의 c-fos 발현과 작업기억에 미치는 영향을 

확인하기 위해 집단별 강도가 다른 트레드밀 운동을 실시하였다. 

운동을 실시하는 모든 운동집단의 쥐들은 본 운동에 앞 서 하루 

10분씩, 10/min의 속도로 3일간 트레드밀 운동을 실시하여 운동 적

응기간을 가졌다. 저강도 운동은 10m/min의 속도로 30분간 트레드

밀 운동을 실시하였으며, 저-중강도 운동와 중강도 운동은 30분씩 

각각 15m/min와 20m/min의 속도로 운동을 실시하였다. 고강도 운

동집단 A는 20m/min 속도로 1분간 달리기와 10초 휴식을 1세트로 

총 3세트의 인터벌 운동을 실시한 후 속도를 증가시켜 23m/min의 

속도로 1분 달리기와 10초 휴식 인터벌 세트를 총 3회 실시하였다. 

고강도 운동 집단 B는 고강도 운동집단 A와 같은 방법으로 인터

벌 운동을 실시하였고 3회의 인터벌 세트 이후 속도를 3m/min씩 

증가하는 인터벌 세트를 탈진할 때까지 실시하였다. 운동 프로그

램은 <그림 2>와 같다.

그림 2. 운동 프로그램. (A) Low intensity exercise (10 m/min, 
30min), (B) Low-Moderate intensity exercise (15 m/min, 30min), 
(C) Moderate intensity exercise (20 m/min, 30min), (D) High 
intensity exercise A (80% max; 20 m/min, 60sec. - Rest, 10sec 
× 3, 23 m/min, 60sec., 10sec × 3 ), (E) High intensity exercise 
B (all out; interval training)

4. Y-maze 검사

쥐들의 작업기억 수준을 확인하기 위하여 Y-maze 검사를 실시

하였다. 세 개의 흰색 불투명 플라스틱 가지(arm)가 동일한 각도

(120°)로 연결된 Y자형 미로(길이 25cm, 높이 14cm, 너비 5cm)에

서 검사를 실시하였다. 미로의 중앙에서 출발한 쥐는 A, B, C 영역

으로 지정된 가지를 8분간 자유롭게 탐색하였고 이때 움직임을 기

록하였다. 실제 변경(actual alternation)은 A → B → C 또는 C → 

B → A와 같이 3개의 가지를 연속으로 통과한 경우를 말하며, 각 

가지에 실험동물의 꼬리까지 들어갔을 때의 횟수와, 각 가지를 차

례대로 들어간 경우를 측정해 1점씩 부여하였다. 변경 행동력

(alternation behavior)은 세 가지 모두에 겹치지 않게 들어간 것으

로 정의하였으며, 작업기억이 좋을수록 자발적 변경 행동력

(spontaneous alteration)은 높게 측정된다. 변경 행동력을 계산하는 

공식은 다음과 같다.

자발적 변경 행동력(%) = (실제 변경/총 변경)×100

5. Western blot

쥐의 해마로부터 단백질을 추출하기 위해 해마 조직에 20mM 

Tris- HCT pH 8.0 1% NP-40, 150mM EDTA, 10% glycerol, 0.1% 

beta-mercapto ethanol, 0.5mM DTT를 넣고 분쇄하였다. 그 후 4℃

에서 12,000rpm으로 10분간 원심분리한 후 상층액의 단백질만을 

분리하였다. 이후 Bradford법으로 spectrophotometer(Molecular 

Device Co., USA)를 이용하여 단백질을 정량하였다. 단백의 전기영

동은 sodium dodecyl sulfate polyacrylamid gel electrophoresis 

(SDS-PAGE)를 시행하였다. 단백질에 sample buffer (0.125M Tris 

pH 6.8, 2% SDS, 25% glycerol, bromphenol blue, 2-mercaptoethanol) 

를 섞어 100℃에서 진탕한 후 sample buffer에 녹인 단백(40㎍)을 

12%와 15%의 gradient gel에서 전기영동 하였다. 전기영동 시 

minigel 전기영동장치(SE 600 Hofer Sci. Ins. USA)를 이용하고 90V

의 전압을 가하여 2시간 동안 진행하였다. 전기영동 후 gel을 

Coomassie brilliant blue R-250으로 1시간동안 염색시키고 탈염색

액(10% acetic acid & 10% methanol)으로 탈색시켜 gel상에서 밴드

를 확인하였다. 단백질 transfer 장치(Hoefer Semiphor, Phanacia 

Bio., USA)를 이용하여 120mA에서 2시간 동안 gel의 단백을 0.45㎛

의 polyvinylidene difluorid (PVDF) 막(Millipore Co., USA)으로 옮겼

다. 이 PVDF 막을 일차항체의 비특이적 결합을 차단하기 위하여 

Tris buffer saline (TBS)에 3% bovine serum albumin을 녹인 

blocking buffer에 넣어 1시간 동안 반응시켰다. 여기에 rabbit 용 

일차항체인 c-fos (1:500, Santa Cruz Biotechnology) 를 4℃에서 하

루 동안 반응시킨 후 0.05% Tween 20-TBS (TBST)를 이용하여 3회 

세척하였다. 이 후 이차항체인 goat rabbit IgC cinjugated AP 

(Santa Cruz Biotech, Delaware, USA)를 1:2,000으로 희석하여 1시

간 동안 반응시켰다. TBST로 2회 세척 후 alkaline phosphates 용

액(0.1M Tris, 0.1M NaCl, 0.01M MaCl2)에 세척하고 여기에 NBT와 

BCIP를 넣어 발색시켰다. 밴드의 밀도를 측정하기 위해 imageJ 

pixel 분석을 실시하였다(NIH Image software).
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6. 자료처리

본 연구를 통하여 얻어진 결과는 SPSS/Window Ver. 25.0 프로그

램을 이용하여 평균(M)과 표준편차(SD)를 산출하였으며, 집단 간에 

유의차 검증을 위하여 One-way ANOVA 분석을 실시하였다. 유의

성이 확인될 경우 Tukey를 이용한 사후검증을 실시하였다. 유의수

준은 (α)=.05로 설정하였다.

Ⅲ. 연구결과 

1. 작업기억의 변화

일회성 트레드밀 운동과 adenosine A₁수용체 차단에 따른 쥐의 

작업기억의 변화를 확인하기 위하여 Y-maze 검사를 실시하였다. 

실험 결과, 중강도 운동집단과 고강도 운동집단 A, 고강도 운동집

단 B의 자발적 변경 행동력이 유의하게 증가하는 것으로 나타났다

(p<.05). 그러나 adenosine A₁수용체를 차단한 모든 운동집단에서 

자발적 변경 행동력의 변화가 나타나지 않았다<그림 3>.

그림 3. 작업기억의 변화. Control, control group; Control + 
DPCPX, control DPCPX injection group; Ex (10m/min), Low 
treadmill exercise group; Ex (10m/min) + DPCPX, Low treadmill 
exercise and DPCPX injection group; Ex (15m/min), 
Low-moderate treadmill exercise group; Ex (15m/min) + DPCPX, 
Low-moderate treadmill exercise and DPCPX injection group; Ex 
(20m/min), moderate treadmill exercise group; Ex (20m/min) + 
DPCPX, moderate treadmill exercise and DPCPX injection group; 
80% max Ex, intense treadmill exercise group A; 80% max Ex 
+ DPCPX, intense treadmill exercise and DPCPX injection group 
A; 100% max Ex, intense treadmill exercise group B; 100% 
max Ex + DPCPX, intense treadmill exercise and DPCPX 
injection group B. Data are presented as the means±standard 
error of the mean. *p<.05 compared to the control group.

2. c-fos 발현 변화

일회성 트레드밀 운동과 adenosine A₁수용체 차단에 따른 쥐 

해마의 c-fos 발현 변화는 <그림 4>와 같다. 비차단 집단 중 중강

도 운동집단과 고강도 운동집단 A, 고강도 운동집단 B의 해마에서 

c-fos 발현이 유의하게 증가하는 것으로 나타났으며(p<.05), 

adenosine A₁수용체를 차단한 집단에서도 중강도 운동집단과 고

강도 운동집단 A, 고강도 운동집단 B의 해마에서 c-fos 발현이 유

의하게 증가하는 것으로 나타났다(p<.05).

그림 4. c-fos 발현 변화. A) non-blocking (B) A1R blocking. 
Control, control group; Control + DPCPX, control DPCPX 
injection group; Ex (10m/min), Low treadmill exercise group; Ex 
(10m/min) + DPCPX, Low treadmill exercise and DPCPX injection 
group; Ex (15m/min), Low-moderate treadmill exercise group; Ex 
(15m/min) + DPCPX, Low-moderate treadmill exercise and 
DPCPX injection group; Ex (20m/min), moderate treadmill 
exercise group; Ex (20m/min) + DPCPX, moderate treadmill 
exercise and DPCPX injection group; 80% max Ex, intense 
treadmill exercise group A; 80% max Ex + DPCPX, intense 
treadmill exercise and DPCPX injection group A; 100% max Ex, 
intense treadmill exercise group B; 100% max Ex + DPCPX, 
intense treadmill exercise and DPCPX injection group B. Data 
are presented as the means±standard error of the mean. *p<.05 
compared to the control group.

Ⅳ. 논의

본 연구는 일회성 트레드밀 운동과 adenosine A₁수용체 차단이 

쥐의 작업기억과 해마의 c-fos 발현에 미치는 영향을 알아보기 위

해 실시하였다. 저강도(10m/min, 30min), 저-중강도(15m/min; 30min), 

중강도(20m/min; 30min), 고강도 A (80% max), 고강도 B(all out)의 

일회성 트레드밀 달리기 운동을 실시하였으며, adenosine A₁수용

체 차단이 작업기억과 c-fos 발현에 미치는 영향을 확인하기 위하

여 adenosine A₁수용체 차단제인 DPCPX를 주입하였다. 연구결과, 

비차단 중강도 운동과 고강도 운동 A, 고강도 운동 B 집단에서 해

마의 c-fos 발현이 증가하였고 작업기억도 향상되는 것으로 나타

났다. 그러나 adenosine A₁수용체를 차단한 운동집단의 c-fos 발

현은 증가하였으나 작업기억의 변화는 나타나지 않았다.

동적인 운동은 국소적인 뇌혈류 흐름(cerebral blood flow; CBF)

을 증가시키고(Ide ＆ Secher, 2000), 시냅스의 구조와 신경생성을 

자극하여 인지기능을 향상시킨다(Cotman ＆ Engesser-Cesar, 2002; 

Cotman ＆ Berchtold, 2002). 또한 운동강도의 증가에 따라 뇌 활

성 크기가 변화한다(Williamson, McColl, Mathews, Ginsburg, 

Mitchell, 1999). 또한 탈진 상태에 가까운 수준에서 운동이 수행될 

때 최대자극을 받을 수 있으며, 운동명령의 증가는 운동 실행에 

관련한 뇌 영역의 대사를 증가시키고(Kayser, 2003) 전체 뇌 대사 

활동을 향상시킨다(Williamson, McColl, Mathews, Ginsburg, Mitchell, 
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1999; Ide ＆ Secher, 2000). 고강도 운동은 adenosine monophosphate 

(AMP)로부터 adenosine을 동반 생산하여 대사물 이용 가능성에 대

한 대사물 수요의 비율을 증가시키며(Dworak, Diel, Voss, 

Hollmann, Strüder, 2007), 고강도 운동을 통하여 증가한 AMP는 뉴

클레오타이드 가수분해효소에 의해 adenosine으로 전환되고 

adenosine은 아데노신 탈아미노효소에 의해 이노신으로 전환된다. 

adenosine으로부터 파생된 이노신은 신경세포 생성과 인지기능 향

상에 영향을 미치며 신경세포의 생화학적 기전에 직접적으로 작용

해 축살돌기 성장(Benowitz, Goldberg, Irwin, 1999; Irwin, Li, 

O'Toole, Benowitz, 2006)과 신경세포의 재생 및 기능을 촉진시킨다

(Chen, Stockwell, Cayabyab, 2016). 본 연구에서는 저-중강도로 트

레드밀 달리기 운동을 실시한 집단과 80% max 및 all out 트레드

밀 운동을 실시한 집단의 작업기억이 증가하는 것으로 나타났다. 

그러나 adenosine 수용체 A₁을 차단한 운동 집단에서는 작업기억

의 증가가 나타나지 않았다. 이는 adenosine A₁수용체의 기능이 

제한되어 나타난 결과로, Ohno와 Watanabe(1996)는 해마의 

adenosine A₁수용체 차단은 신경세포의 기능을 제한함으로써 작

업기억을 저하시킨다고 보고하였으며, Von Lubitz, Paul, Bartus, 

Jacobson(1993)는 길항제로 인한 adenosine A₁수용체의 차단은 공

간 학습능력과 기억력을 감소시킨다고 보고하였다. 즉, adenosine 

A₁수용체의 차단이 이노신과 adenosine A₁수용체의 생리적인 활

성을 억제하고 adenosine 수용체의 생화학적 신호전달을 제한함으

로써 일회성 운동에 따른 작업기억의 향상이 제한된 것으로 판단

된다.

c-fos는 신경계의 활성 정도를 파악할 수 있는 표지자로

(Bellchambers, Chieng, Keay, Christie, 1998), 해마에서 c-fos 발현

은 장기기억의 형성과(Grimm et al., 1997), 공간기억력 향상에 영

향을 미치는 것으로 보고되고 있다(He, Yamada ＆ Nabeshima, 

2002; Vann, Brown, Erichsen, Aggleton, 2000). 또한 c-fos는 신체

활동 및 여러 생리적 자극을 통해 뇌의 다양한 영역에서 발현하는 

것으로, 특히 운동은 c-fos 발현을 유의하게 증가시키는 요인으로 

보고되고 있다. 실제로 Lee 등(2003)은 쥐를 대상으로 28일간의 트

레드밀 운동을 실시한 결과 해마의 c-fos 발현이 증가하였다고 보

고하였으며, 이성호(2010)의 연구에서도 7일간의 수영운동이 쥐 해

마의 c-fos 발현을 증가시켰다고 보고하였다. 본 연구에서도 중강

도 운동(20m/min)과 고강도 운동(80% max, all out)에서 해마의 

c-fos 발현이 증가하는 것으로 나타났으며, 같은 운동 강도의 

adenosine A₁수용체 차단 집단도 c-fos 발현이 증가하는 것으로 

나타났다. 이러한 결과는 해마의 c-fos 발현에 adenosine A₁수용

체의 차단이 독립적인 영향을 미치지 못한 것으로 시사된다. 실제

로 여러 adenosine 수용체 중 adenosine A2B 수용체와 adenosine 

A3 수용체의 경우 adenosine A₁수용체와 마찬가지로 extracellular 

signal-regulated kinase-1, -2 (ERK1/2) signaling을 활성화시켜 

c-fos 발현을 자극하는 인자로 보고되고 있으며, adenosine A2A 수

용체 또한 변연계의 c-fos 발현에 영향을 미치는 것으로 보고된 

바 있다(Pinna, Wardas, Cristalli, Morelli, 1997). 따라서 adenosine 

A₁수용체의 차단만으로 해마의 c-fos 발현을 억제할 수 없는 것으

로 판단되며 일과성 운동에 따른 해마의 c-fos 발현에 adenosine A₁

수용체의 차단이 독립적인 영향을 미치지 못하는 것으로 판단된다.

Ⅴ. 결론 및 제언

본 연구는 일회성 트레드밀 운동과 adenosine A₁수용체 차단이 

쥐의 작업기억과 해마의 c-fos 발현에 미치는 영향에 대해 살펴본 

결과, 다음과 같은 결론을 얻었다.

첫째, 일회성 중강도 운동(20m/min, 30min)과 고강도 운동 

A(80%max), 고강도 운동 B(all out)은 쥐의 작업기억을 유의하게 향

상시켰다(p<.05). 그러나 adenosine A₁수용체를 차단한 일회성 운

동(중강도, 고강도 A, 고강도 B)의 경우 작업기억의 증가가 나타나

지 않았다.

둘째, 일회성 중강도 운동 집단과 고강도 운동 A 집단, 고강도 

운동 B 집단의 해마에서 c-fos 발현이 증가하는 것으로 나타났으

며(p<.05), adenosine A₁수용체를 차단한 운동집단(중강도, 고강도 

A, 고강도 B)의 해마에서도 c-fos 발현이 증가하는 것으로 나타났

다(p<.05).

이상의 결과를 종합하면 일회성 운동 중 중강도 이상의 운동은 

작업기억을 향상시키지만 adenosine A₁수용체의 차단은 일회성 

운동에 따른 작업기억의 향상을 제한하는 것으로 확인하였다. 또

한 일회성 중강도 이상의 운동은 해마의 c-fos 발현을 증가시키고, 

adenosine A₁수용체 차단은 일회성 운동에 따른 c-fos 발현 변화

에 영향을 미치지 못하는 것으로 확인하였다. 따라서 일회성 운동

에 따른 해마의 c-fos 발현에 adenosine A₁수용체의 차단이 독립

적인 영향을 미치지 못하는 것으로 사료되며 adenosine A₁수용체

의 차단만으로 c-fos 발현 기전을 확인하는 것은 불가능한 것으로 

판단된다. 추후, 운동을 통한 c-fos 발현과 adenosine 수용체와의 

관련성을 확인하기 위해 adenosine A₁수용체 뿐만 아니라 

adenosine A2A 수용체를 포함한 다른 adenosine 수용체와 c-fos 

발현과의 상호관련성을 함께 살펴볼 필요가 있으며 이와 함께 운

동을 통한 해마의 이노신 발현이 c-fos 활성 신호경로에 미치는 

영향을 확인하는 후속연구도 실시되어야 할 것이다.
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