
Abstract :Nerve growth factor (NGF), which has been used for the differentia-
tion of PC12 cells in culture, not only promotes the survival and differentiation of

neurons but also affects the suructural and functional properties. The aim of this

study was to investigate the current properties of NMDA and GABA receptors by

using whole-cell patch clamp technique in NGF differentiated PC12 cells cultured

for 7~14 days. Membrane potential did not change from the resting potential of -

48 mV by the infusion of a NMDA receptor blocker, APV, (50 μM) in the perfusion

solution. NMDA components of the evoked currents at the membrane potential,

changing from -80 mV to -10 mV, showed a voltage dependency in the current-

potential relationship. When action potential and glutamate receptors were

blocked, membrane potential was hyperpolarized by the infusion of GABA (20 μM)

in some PC12 cells, but not in other cells. In the hyperpolarized cells, GABA com-

ponents of the evoked currents at the membrane potential, changing from -80 mV

to -10 mV, showed a linear correlation between the currents and  the membrnae

potential. In conclusion, the electrophysiological properties of NMDA and GABA

receptors in NGF differentiated PC12 cells may be similar to those in the biologi-

cal neurons. Therefore, it seems that PC12 cells appear to be suited for the stud-

ies on function and signal transmission of these receptors.
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서 론

Gamma-aminobutyric acid (GABA)는 포

유동물의 신경계에서 중요한 억제성 신경전달물질

이며, 중추신경계에 존재하는 시냅스의 약 20%는

GABA를 신경전달물질로 사용한다[1]. 신경세포

에 존재하는 GABA 수용체는 크게 GABAA 및

GABAB 수용체로 나누어진다[2,3]. GABAA 수용

체는 Cl-에 특이한 이온통로를 형성하며, 중추신

경계 전반에 걸쳐 고루 분포한다[1]. 특히 성숙된

신경세포에서 GABA 수용체가 활성화되면 Cl-이

세포 내로 유입되어 과분극이 유발되므로 신경세

포 활성은 억제되는 것으로 알려져 있다[4]. 그러

나 미성숙 신경세포와 같은 경우에는 GABA에 의

해 수용체는 흥분작용을 나타낼 수 있으며, 다른

시냅스에 의한 흥분의 조절에 관여하기도 한다

[5].

Glutamate는 신경계에서 시냅스 흥분을 유도

하는 신경전달물질로 그 수용체는 크게

metabotropic 및 ionotropic 수용체로 구분되어

진다. Ionotropic 수용체는 다시 N-methyl-D

-aspartate (NMDA) 수용체와 non-NMDA 수

용체인 α-amino-3-hydroxyl-4-isoxazolepro-

pionic acid (AMPA) 및 kainate 수용체로 나눠

진다[6]. Glutamate 수용체들은 비선택적 양이

온 통로로, glutamate가 non-NMDA 수용체에

결합하면 이온통로가 열리고, Na+, K+이 유입되

면서 세포막이 탈분극되면 안정막전압에서는

Mg2+에 의해 억제되어 있던 NMDA 수용체가 활

성화된다[7]. NMDA 수용체의 활성은 Na+, K+

뿐만 아니라 Ca2+의 유입을 유발한다. 이때 과다

한 Ca2+이 유입되면 세포독작용을 일으키는 물질

의 합성경로를 자극하여 세포에 치명적인 손상을

야기할 수도 있다[8]. 따라서 glutamate는 신경

세포에 대해 흥분작용과 함께 신경독작용을 유발

하는 물질로 중추신경계의 만성 퇴행성 질환과도

관련이 있는 것으로 알려져 있다[9-11]. 따라서

AMPA/kainate 수용체나 NMDA 수용체의 기능

에 대한 연구가 관심의 대상이 되고 있다[12].

PC12 세포는 갈색세포종(pheochromocy-

toma)의 불멸 세포주로 시냅스에서 분비되는 신

경전달물질은 glutamate, GABA 뿐만 아니라

dopamine, norepinephrine, acetylcholine 등

다양하다[13-20].  PC12 세포를 분화하기 위하

여 이용하는 nerve growth factor (NGF)는 이

러한 신경전달물질의 분비 및 수용체의 활성에 영

향을 미친다. NGF는 brain-derived neu-

rotrophic factor, neurotrophin-3와 함께 신경

계에 소량으로 존재하면서 신경세포의 생존과 분

화에 영향을 미치며, 신경세포의 구조 및 기능적

변화에 관여한다[21,22]. NGF는 trkA 및

p75Lntr 등 세포내의 수용체를 통하여 그 효과를

나타내며[21], 세포막에 존재하는 여러 가지 이온

통로에도 영향을 주어 그 발현 및 기능에 작용하

리라 생각된다. PC12 세포는 NGF를 포함한 다

양한 약제의 작용을 관찰하는데 이용되고 있다

[23,24]. 그러나 지금까지 PC12 세포를 이용하

여 이루어지는 많은 연구가 각 수용체의 mRNA의

발현이나 세포 내 신호전달의 기전에 관한 분자생

물학적인 연구에 치중되어 있으며, 전기생리학적

인 특성에 관한 연구는 의외로 많지 않다.

이 연구는 NGF로 분화시킨 PC12 세포에서

NMDA 수용체 및 GABA 수용체의 전기생리학적

특성을 관찰하고자 배양 7~14일 사이의 PC12

세포를 이용하여 whole-cell patch clamp 방법

으로 안정막전압 및 막전압의 변동에 따른 각 수

용체를 통한 전류의 특성을 분석하였다.

재료및방법

1. 실험재료

갈색세포종 세포인 PC12 세포주를 7~14일
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배양하여 실험에 사용하였다. PC12 세포의 배양

은 지름 60 mm 배양접시에 세포를 뿌려 37℃,

5% CO2 배양기(Sanyo사, 일본)에서 배양하였

다. 3일 간격으로 배양액의 1/2을 교체하였다. 사

용한 배양액은 10% fetal bovine serum을 포함

한 RPMI 1640 배양액(Sigma사, 미국)에 100

μg/ml penicillin/streptomycin을 첨가한 용액

을 사용하였다. 전기생리학적 실험을 위하여 미리

poly-D-lysine을 1시간 처리한 후 말려 놓은 2 x

5 mm의 cover glass 10개를 배양접시(지름 35

mm)에 깔고 그 위에 PC12 세포를 안치시킨 후

배양초기부터 NGF (50 ng/ml)를 첨가하였으

며, PC12 세포의 돌기가 자라는 것을 확인하면서

7~14일 동안 배양한 후 신경세포와 유사한 형태

의 세포를 선택하여 사용하였다. 

2. 전기생리학적 측정

분화된 PC12 세포는 whole-cell patch

clamp 방법을 이용하여 측정하였다. 먼저 조제된

관류액을 분당 2ml의 속도로 관류하면서 30℃를

유지하는 측정용 bath에 배양된 PC12 세포가 부

착된 cover glass를 안치시켜 20분 동안 세포가

안정되기를 기다린 후 실험하였다. 관류액의 조성

은 124 mM NaCl, 3 mM KCl, 26 mM

NaHCO3, 1.4 mM NaH2PO4, 1.3 mM

CaCl2, 1.3 mM MgSO4, 11 mM glucose를 함

유한 액을 NaOH로 pH 7.3~7.4가 되게 맞추어

이용하였다. 미세전극은 외경 1.5 mm의

borosilicate glass capillary를 사용하였으며,

vertical micropipette puller (Narishige사,

일본)를 이용하여 5~10 MΩ의 저항이 되도록

미세전극을 제작하였다. 미세전극 내 충진액은

130 mM KCl, 10 mM HEPES, 1 mM

MgCl2, 1 mM CaCl2, 2 mM Mg-ATP를 함유

한 액을 KOH로 pH 7.1~7.2로 맞추어 사용하

였다. 

미세전극은 세포막에 접근하여 giga ohm

seal을 확인한 후 약간의 음압을 가하여 세포막을

파괴하면서 whole-cell을 만들었다. Voltage

clamp mode에서 막전압을 고정하면서 미세전극

을 통한 전류의 변동은 Axopatch 200A ampli-

fier (Axon사, 미국)를 통하여 증폭하였다. 이 전

류는 physiograph (Harvard사, 미국)에 기록함

과 동시에 Digidata 1200 A/D converter

(Axon사, 미국)를 통하여 pClamp 6.04 (Aoxn

사, 미국) 프로그램을 이용한 컴퓨터와 비디오테

이프에 저장하였다. 

적절한 수용체전류를 측정하기 위하여 여러 가

지 시약을 관류액에 첨가하여 실험하였다. 시냅스

에서 막전압 의존성 Na+ 통로의 활동을 억제하기

위하여 관류액에 0.5 μM tetrodotoxin (TTX)

을 첨가하였고, glutamate 수용체 중 NMDA수

용체에 의한 전기생리학적 특성을 관찰하기 위하

여 관류액에 NMDA 수용체 차단제인 50 μM 2-

amino-5-phosphoquinopentanoic acid

(APV)를 첨가하였다. 또한 분화된 PC12 세포에

대한 GABA 수용체의 영향을 보기 위하여 관류액

에 20 μM GABA를 첨가하였고, 일부 세포에서는

GABA성 전류를 glutamate성 전류와 분리하기

위하여 관류액에 0.5 μM TTX, 50 μM APV, 20

μM 6-cyano-7-nitroquinoxaline-2,3-dione

(CNQX)을 첨가하여 glutamate성 전류를 차단

한 후 20 μM GABA를 관류시켰다.

성 적

NGF로 분화시킨 PC12 세포는 배양 7~14일

사이에 돌기가 나와 시냅스를 형성한 세포를 골라

전기생리학적 측정을 시도하였다. Whole-cell

patch clamp mode에서 안정막전압을 측정하여

-30 mV 이상의 안정막전압을 보이는 세포만을

골라 자료로 사용하였다. 선택된 총 33개의 배양

PC12 세포의 안정막전압의 평균 및 표준오차는

-48.9 ± 2.15 mV였으며, 자발성 시냅스 전류는

모든 세포에서 관찰되지 않았다. 

NMDA수용체에 의한 영향을 관찰하기 위하여

관류액에 20 μM APV를 투여한 후 5분에 안정막

전압은 -47.4 ± 6.62 mV에서 -46.2 ± 5.76
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mV로 유의한 변동이 없었다(Fig. 1). 막전압을

-80 mV에서 -10 mV까지 단계적으로 고정하였

을 때 발생하는 유발전류를 측정하였다(Fig. 2).

이중 NMDA수용체에 의한 전류를 분리하기 위하

여 관류액에 50 μM의 APV를 투여하기 전에 측

정된 유발전류에 투여 후에 측정된 동일시간대의

유발전류를 감하여 시간에 따른 유발전류의

NMDA 수용체 전류를 얻었다(Fig. 3). NMDA

수용체 전류는 초기에 급격한 변화를 보인 후 서

서히 안정되었고, 크기는 고정 막전압에 의존적으

로 변하는 양상이었다. NMDA 수용체 전류의 최

고치는 6~10 ms에서 관찰되었고 탈분극의 정도

가 클수록 유발전류의 최고치에 달하는 시간이 감

소되었다. NMDA 수용체 전류의 최고치를 고정

막전압의 변동에 따른 상관그래프로 표시하였다

(Fig. 4). NMDA 수용체 전류는 막전압이 -60

mV 보다 과분극될 때는 내향성, 탈분극될 때는

외향성의 전류가 측정되며 그 크기는 과분극에 비

하여 탈분극시 유발전류의 증가폭이 점점 더 크게

나타나는 막전압 의존적인 특성을 나타내었다. 

GABA 수용체에 의한 전류를 관찰하기 위하여

관류액에 20 μM GABA를 투여한 후 5분에 안정

막전압은 -51.8 ± 6.58 mV에서 -50.4 ±

9.20 mV로 유의한 변동이 없었다. 막전압을 -60

mV에 고정하였다가 500 ms 동안 -80 mV에서

부터 -10 mV까지 10 mV씩 단계적으로 변화시

켰을 때 발생하는 유발전류 중 GABA 수용체에

의한 전류를 분리하기 위하여 GABA를 투여한 후

에 측정된 유발전류로부터 투여 전에 측정된 동일
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Fig. 1. Change  in membrane potential after  infusion of

50 mM APV  into  the bath  solution containing

0.5m M TTX (control) in PC12 cells

Fig. 2. Evoked currents at  the membrane potentials

changing  from  -80 mV  to  -10 mV by 10 mV,

respectively, from the holding potential -60 mV.

Fig. 3. NMDA components of the evoked currents at the

membrane potential changing from -80 mV to -10

mV by 10 mV,  respectively,  from  the holding

potential  -60 mV. Each NMDA current was

obtained by substracting the evoked current in 50

mM APV  solution  from  that  in  the control  solu-

tion at each potential. 



시간대의 유발전류를 감하여 시간에 따른 GABA

수용체 전류를 얻었다. GABA성 유발전류는

2~3 ms에서 최고치를 보였으나 그 후 유발전류

는 다양한 변동을 보여 일관된 경향을 보이지 않

았다. 이중 2~3 ms에서 관찰되는 GABA 수용체

전류의 크기를 고정 막전압의 변동에 따른 상관그

래프로 나타내었을 때 유발전류는 막전압이 과분

극될 때는 외향성, 탈분극될 때는 내향성의 전류

가 측정되며 -30 mV까지는 막전압의 변동과

GABA 수용체 전류사이에 직선적인 관계가 관찰

되었다.

위의 실험에서 GABA 수용체 이외에 다른 전

류가 함께 나타나는 것을 배제하기 위하여 GABA

를 투여하기 전 관류액에 0.5 μM TTX, 50 μM

APV, 20 μM CNQX를 섞어 관류하였을 때 안정

막전압은 -49.4 ± 2.63 mV였으며, 20 μM

GABA를 투여한 후 5분에는 -51.3 ± 2.84 mV

로 약간 증가하나 유의한 변동은 아니었다(Fig.

5). 그러나 개개의 안정막전압의 변동을 보면 두

종류 즉, 안정막전압이 약간 과분극되는 세포와

안정막전압의 변동이 없는 세포로 나눌 수 있어

이 두 종류의 세포에서 측정된 전류를 분리하여

분석해 보았다.

먼저 20 μM GABA를 투여한 후 안정막전압

이 -49.0 ± 8.54 mV에서 -53.0 ± 8.00 mV

까지 과분극되는 세포군에서 막전압을 -80 mV에

서 -10 mV까지 단계적으로 고정하였을 때 발생

하는 GABA 수용체 전류를 얻었다(Fig. 6).

GABA 수용체 전류는 2~3 ms에서 최고치를 보

였으며, 그 후 Figure 7에서와는 달리 어느 정도

일정한 변동양상을 보였다. 이중 2~3 ms에서 관

찰되는 GABA성 전류의 크기를 고정 막전압의 변

동에 따른 상관그래프로 나타내었을 때 GABA 수

용체 전류는 막전압이 과분극될 때는 외향성, 탈

분극될 때는 내향성의 전류가 측정되며 30 mV까

지는 막전압의 변동과 GABA 수용체 전류사이에

직선적인 관계가 관찰되었으나 40 및 50 mV의

탈분극 시 전류는 오히려 감소하는 양상이었다

(Fig. 7).

다른 세포에서는 20 μM GABA를 투여한 후

-49.8 ± 2.5 mV에서 -50.0 ± 4.8 mV로 안정

막전압의 변동이 없는 세포군에서 막전압을 -80

mV에서 -10 mV까지 단계적으로 고정하였을 때

발생하는 GABA 수용체 전류는 Fig. 6에서와는

달리 전반적으로 감소되는 변동양상을 보였다

(Fig. 8). 이중 2~3 ms에서 관찰되는 GABA
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Fig. 4. Current-voltage  relationship of NMDA compo-

nents  in  the evoked currents. Each NMDA cur-

rent was obtained  from  the peak current at 6  to

10 ms in Figure 3.

Fig. 5. Change  in membrane potential after  infusion of

20 mM GABA into the bath solution containing

0.5 mM TTX, 50 mM APV and 20 mM CNQX

(control)  in PC12 cells.



수용체의 크기를 고정 막전압의 변동에 따른 상관

관계 그래프로 나타내었을 때 GABA성 유발전류

는 Fig. 7에서와 비슷한 양상이었으나 막전압의

변동에 따른 전류의 크기는 크게 감소되는 양상이

었다(Fig. 9).

고 찰

배양 7~14일 된 PC12 세포의 안정막전압은

평균 -49 mV로 일차 배양 해마신경세포[25] 및

대뇌 피질세포[26]에서 측정된 안정막전압과 비

슷하였다. 

PC12 세포는 갈색세포종 세포의 일종이지만

신경세포와 유사한 다양한 이온통로가 존재하고,

다양한 신경전달물질을 분비한다. PC12 세포에

존재하는 이온 통로는 막전압의존성 Na+, K+,

Ca2+가 발현[27-29]될 뿐만 아니라 막전압에 의

존적이면서 양이온에 비특이성을 가진 이온통로도

8~27% 에서 관찰된 바 있다[30]. 동시에 glu-

tamate 및 GABA 이외에도 acetylcholine과

monoamine들을 분비한다[13-20]. NGF가

PC12 세포의 분화에 미치는 영향은 신경돌기

(neurite)의 형성을 촉진하면서[31] Na+, Ca2+

이온통로 및 NMDA 수용체의 숫적 증가를 유발

하여 이를 활성화시킨다[28,32].

NMDA수용체는 신경계에서 시냅스의 가소성

(plasticity)에 중요한 역할을 하며 장기강화

(long-term potentiation)의 기전에 관여할 뿐

만 아니라 과도할 때는 흥분독성(excytotoxicity)

을 유발하기도 한다[23]. PC12 세포에 존재하는

NMDA 수용체는 NMDAR1 및 NMDAR2가 모

두 존재하는 것으로 알려져 있으며, 수용체의 발

현은 NGF 투여와 관계없지만 NGF는 NMDA수

용체의 양적인 증가를 통하여 이를 활성화시킨다
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Fig. 6. GABA components of  the evoked currents  in

hyperpolarized PC12 cells after  infusion of 20

mM GABA into the bath solution containing 0.5

mM TTX, 50 mM APV and 20 mM CNQX

(control). The membrane potential was changed

from -80 mV to -10 mV by 10 mV, respectively,

from the holding potential -60 mV. Each GABA

current was obtained by substracting the evoked

current  in  the control  solution  from  that  in 20

mM GABA at each potential.

Fig. 7. Current-voltage  relationship of GABA compo-

nents  in  the evoked currents  in hyperpolarized

PC12 cells after  infusion of 20 mM GABA  into

the bath  solution containing 0.5 mM TTX, 50

mM APV and 20 mM CNQX. Each GABA cur-

rent was obtained from the peak current at 2 to 3

ms in Figure 6.



[23,33]. 이 실험에서 50 μM의 APV 투여 시 세

포막전압의 변동은 없어 생리적인 상태에서

NMDA 수용체를 통한 막전압의 조절작용은 미약

한 것으로 생각된다. 막전압의 변동을 통한 유발

전류에서 NMDA 수용체 전류가 초기에 증가하고

시간이 지남에 따라 안정되는 양상은 NMDA 수

용체는 자극이 있을 때 일시적으로 활성화되는 것

으로 보인다. 그러나 시간이 지남에 따른 NMDA

성 전류의 소실이 시냅스에서 glutamate 농도의

감소 때문인지 NMDA 수용체의 탈감작(desen-

sitization) 때문인지는 알 수 없다. 관류액에

glycine이 풍부한 상태에서 NMDA 수용체는 탈

감작이 잘 되지 않지만 이 실험에서와 같이

glycine이 없거나 농도가 감소할수록 탈감작은 빨

리 나타난다고 한다[33].

NMDA 수용체 전류의 특성이 막전압이 과분

극 및 탈분극됨에 따라 내향성 및 외향성의 전류

가 발생함으로써 통과하는 양이온에 비특이적인

성향을 보였다[7]. 동시에 -60 mV에서 과분극될

때 전류가 탈분극 시의 전류보다 상당히 감소하는

현상은 NMDA 수용체의 특이적 반응으로 과분극

시 Mg2+에 의한 수용체의 억제현상으로 보이며

탈분극에 의해 Mg2+이 떨어짐으로써 수용체는 활

성화되는 현상으로 포유동물의 신경계에서의

NMDA 수용체 특성[33]과 유사한 것으로 생각된

다. 

신경계에 존재하는 GABA 수용체는 GABAA,

GABAB 및 GABAC 형이 있지만[2,3], 크게

GABAA 및 GABAB 수용체로 나누어진다.

GABAA 수용체는 Cl-에 특이성 이온통로를 형성

하며, GABAA 수용체가 활성화되면 Cl-의 전도성

이 증가한다[1]. 성숙된 신경세포에서는 이 Cl-의

세포 내 유입으로 과분극이 유발되므로 신경세포

의 활성은 억제되는 것으로 알려져 있지만 경우에

따라서는 GABA에 의해 수용체는 흥분작용을 나
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Fig. 8. GABA components of  the evoked currents  in

PC12 cells not  showing membrane potential

change after  infusion of 20 mM GABA  into  the

bath  solution containing 0.5 mM TTX, 50 mM

APV and 20 mM CNQX  (control). The mem-

brane potential was changed  from  -80 mV  to

-10 mV by 10 mV, respectively, from the holding

potential  -60 mV. Each GABA current was

obtained by  substracting  the evoked current  in

the control solution from  that  in 20 mM GABA

at each potential. 

Fig. 9. Current-voltage  relationship of GABA compo-

nents  in  the evoked currents  in PC12 cells not

showing membrane potential change after  infu-

sion of 20 mM GABA  into  the bath  solution

containing 0.5 mM TTX, 50 mM APV and 20

mM CNQX. Each GABA current was obtained

from the peak current at 2 to 3 ms in Fig. 8.



타낼 수도 있으며, 한편으로는 다른 시냅스에 의

한 흥분의 조절에 관여하기도 한다[5]. GABAB

수용체는 G단백과 연결된 K+통로를 활성화하거나

Ca2+ 통로를 억제한다[34,35]. 시냅스전(presy-

naptic) 신경말단에서 GABAB 수용체는 Ca2+통

로를 억제함으로써 GABA의 분비를 억제하여 흥

분성을 높일 수 있으며, 시냅스후(postsynaptic)

수준에서는 K+의 전도성 증가에 의한 장시간 지속

되는 억제성 시냅스전압(inhibitory postsynap-

tic potential)을 유도하여 신경세포의 흥분성을

억제한다[36]. 이 실험에서 20 μM의 GABA 투

여 시 안정막전압의 변동은 없었지만 일부 세포에

서 활동전압 및 glutamate 수용체를 차단한 후

20 μM GABA를 투여하였을 때 안정막전압은 -4

mV정도 과분극 되는 양상을 보였다. PC12 세포

에서 GABA의 농도는 중추신경계에 비하여 낮으

므로[15] PC12 세포막에 분포하는 GABA 수용

체의 수는 중추신경계와 비교할 때 많지 않을 것

으로 생각된다. 막전압의 변동을 통한 유발전류에

서 GABA 수용체 전류는 초기 2~3 ms에 작용하

였고, 시간이 지남에 따라 활성화된 GABA 수용

체는 탈감작화 된다[37]고 하므로 유지되는 전류

는 주로 K+ 전류를 포함한 다른 통로인 것으로 생

각된다. 따라서 GABA 수용체는 막전압의 변동이

있을 때 일시적으로 활성화되는 것으로 보인다. 

GABAA 수용체의 기능적 변화는 GABAA 수용

체가 다른 subunit로 구성됨을 의미한다.

GABAA 수용체의 subunit의 구성은 GABAA 수

용체의 기능적 특성인 전도도, kinetics 및 효현

제에 대한 민감성(sensitivity)에 영향을 미친다

[38,39]. 포유동물에서 GABAA 수용체의 sub-

unit에는 13개(α1-6, β1-3, γ1-3, δ)가 알려져

있으며, 기능적으로는 α/β/γ나 α/β/δ의 pen-

tameric complex를 형성한다[40,41]. 여기에는

많은 수의 GABA 수용체의 조합이 가능할 것이며

쥐의 대뇌에 가장 널리 분포하는 GABAA 수용체

구조는 α1β2γ2로 전체 GABAA 수용체의 43%를

차지한다[42]. 실제 많은 다양한 종류의 GABAA

수용체가 중추신경계의 다양한 영역에 걸쳐 분포

하고 있으며, 이것은 다양한 기능을 유발하는데

이용되고 있다[39]. 이 실험에서 GABA 수용체

전류의 특성은 막전압이 과분극 및 탈분극됨에 따

라 각각 외향성 및 내향성의 전류가 발생함으로써

막전압과 GABA 수용체 전류는 직선적인 상관관

계를 보여 PC12 세포막에 분포하는 GABA 수용

체는 Cl-에 특이적인 GABAA 수용체로 생각되며,

수용체가 활성화된 상태에서 Cl-는 막전압에 따라

수동적으로 이동하는 현상으로 생각된다. 그러나

-60 mV의 막전압에서 -10 mV까지 막전압이 탈

분극될 경우 GABA 수용체 전류가 오히려 감소되

는 것은 탈분극에 따른 GABA 수용체 이외의 다

른 이온통로의 내향성 전류가 초기에 활성화되는

것으로 생각된다.

동시에 GABA의 투여 시 안정막전압이 변화되

지 않는 세포에서의 GABA성 전류는 막전압 고정

시 시간에 따른 GABA 수용체 전류의 회복현상이

나타나지 않는다. 따라서 이 세포에서 막전압에

따른 GABA 수용체 전류의 상관그래프의 기울기

가 낮은 현상은 PC12 세포에서 Cl-에 대한 전도

도가 다른 두 종류의 GABA 수용체가 존재한다고

생각하기는 힘들며, 장시간의 whole-cell patch

clamp에 의한 세포의 활성이 감소한 것으로 여겨

진다. PC12 세포에서 GABA 수용체의 기능을 평

가하기 위한 전기생리학적 실험에서 GABA 및 수

용체 효현제의 투여 시 비록 몇 mV의 미미한 변

화라 할 지라도 안정막전압의 과분극 여부를 관찰

하는 것은 실험결과의 신뢰성을 높이는 중요한 기

준이 되리라 생각한다.

이상과 같이 NGF로 분화시킨 PC12 세포주에

서 NMDA 수용체 및 GABA 수용체의 전기생리

학적 특성은 생체의 신경계에서의 발견되는 수용

체 특성과 유사한 것으로 생각되며, PC12 세포는

이들 수용체에 대한 다양한 전기생리학적 실험의 연

구재료로 충분히 이용될 수 있을 것으로 생각된다.

요 약

NGF로 분화시킨 PC12 세포에서 NMDA 수

용체 및 GABA 수용체의 전기생리학적 특성을 관
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찰하고자 배양 7~14일 사이의 PC12 세포를 이

용하여 whole-cell patch clamp 방법으로 안정

막전압 및 막전압의 변동에 따른 이들 수용체 전

류의 특성을 기록하였다. 관류액에 20 μM APV

를 투여한 후 안정막전압은 유의한 변동이 없었

다. 막전압을 -80 mV에서 -10 mV까지 단계적

으로 고정하였을 때 발생하는 NMDA 수용체 전

류는 막전압이 과분극될 때는 내향성, 탈분극될

때는 외향성의 전류가 측정되며 그 크기는 과분극

에 비하여 탈분극 시 유발전류의 증가폭이 점점

더 크게 나타나는 막전압에 의존적이었다. 활동전

압 및 glutamate 수용체를 차단한 후 20 μM

GABA를 투여한 후 안정막전압이 약간 과분극되

는 세포에서 막전압을 -80 mV에서 -10 mV까지

단계적으로 고정하였을 때 발생하는 GABA 수용

체 유발전류는 막전압이 과분극될 때는 외향성,

탈분극될 때는 내향성의 전류가 측정되며 30 mV

까지는 막전압의 변동과 유발전류사이에 직선적인

관계가 관찰되었다. 이상으로 NGF로 분화시킨

PC12 세포주에서 NMDA 수용체 및 GABA 수

용체의 전기생리학적 특성은 생체의 신경계에서

발견되는 수용체 특성과 유사한 것으로 생각되며,

PC12세포는 이들 수용체에 대한 다양한 전기생리

학적 실험의 연구재료로 충분히 이용될 수 있을

것으로 생각된다.
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