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국 문 요 약

목 적 : 파킨슨병은 중뇌의 흑질 밀질부에 분포하는 도파민 신경 세포가 점차

소실되어 발생하며 안정 시 떨림, 경직, 자세 불안정성이 특징적으로 나타나는

만성 진행성의 퇴행성 질환이다. 현재 파킨슨병의 진행을 중단하거나 조절할 수

있는 어떠한 치료법도 개발되지 못한 상황이며, 기존의 도파민 의존 치료방법에

서 벗어나 파킨슨병의 병리생리학에 의한 새로운 도파민 치료방법의 개발이 필

요하다. 파킨슨병의 병리생리학 연구에 따르면 가장 중요한 질병의 유발인자는

신경염증과 α-synuclein 독성에 의한 신경의 점진적인 소실이다. 파킨슨병의 병

인론적 연구에서 신경염증과 α-synuclein 독성을 보호하거나 제거할 수 있다면,

파킨슨병의 원인을 조절할 수 있는 획기적인 치료방법이 될 수 있다. 최근에 개

발된 graphene은 탄소의 동소체 중 하나로 대장염에서 항염증 효과가 있음이

입증되었고, 본 연구에서는 이러한 graphene의 항염증 효과를 파킨슨병 동물모

델에 적용하여 신경보호 효과를 보고자 하였다.

방 법 : 6-hydroxydopamine (6-OHDA)을 0.1% 도파민 신경의 주요 경로인

내측 전뇌 다발에 주입하여 23마리의 일측성 파킨슨병 백서 모델을 만들었다. 6

-OHDA를 주입한 23마리의 렛드는 graphene 주사 여부에 따라 6-OHDA만을

주입한 PD 대조군 그룹(n=10)과 6-OHDA를 주입 후 5일간 graphene을 주입한

Graphene그룹(n=13) 으로 실험하였다. 6-OHDA를 주입 전 7일, 주입 후 7일,

14일에 stepping test를 실시하였고, apomorphne test는 6-OHDA를 주입 후

2주 안에 실시하였다. 조직학적인 변화는 tyrosine hyroxylase (TH) 면역염색과

Nissl 염색방법을 통해 확인하였다. 
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결 과 : 6-OHDA를 주입 후 일주일 후 stepping test에서 그래핀을 투여한 그

룹은 병변 반대 측 앞발에서 보행능력이 대조군과 비교하여 크게 감소하지 않았

고, 이는 통계적으로 유의하였다 (p<0.001). Apomorphine test는 6-OHDA를

주입하고 일주일 후 실시하였다. 각각의 쥐를 45분간 실험한 결과 그래핀을 넣

은 그룹에서 대조군과 비교하여 병변 반대 측의 회전수가 감소하였고, 통계적으

로 유의하였다 (p<0.05). 도파민 세포에 특이적인 항체인 tyrosine hydroxylase

로 염색한 결과, 대조군과 비교하여 그래핀을 넣은 그룹에서 병변측의 tyrosine 

hydroxylase 양성 세포가 상당히 많이 관찰되었다.

결 론: 본 연구에서 우리는 최초로 6-OHDA를 이용한 파킨슨병 동물모델에서

그래핀의 항염증 기능을 통해 도파민 신경의 보호 효과가 있음을 행동검사와 조

직검사를 통해 확인하였다.

중심단어 : Parkinson disease, graphene, 6-Hydroxydopamine, α-synuclein,a

nti-inflammatory therapy
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1. 서 론

파킨슨병은 중뇌의 흑질 밀질부에 분포하는 도파민 신경 세포가 점차 소실되

어 발생하며 안정 시 떨림, 경직, 자세 불안정성이 특징적으로 나타나는 만성 진

행성의 퇴행성 질환이다.(Beiske, Loge, Rønningen, & Svensson, 2009) 한국

에서 파킨슨병의 발생율은 2012년 100,000명당 156.9명에서 2015년 100,000

명당 181.3명으로 증가하였다.(Han et al., 2019)

파킨슨병은 선조체에 도파민 분비가 부족해서 발생하기 때문에, 현재 파킨슨

병의 치료방법으로 도파민의 전구체인 레보도파로 도파민을 보충 치료하면 파킨

슨병의 운동증상이 현저하게 개선될 수 있다.(Marsden & Parkes, 1977) 하지

만,  도파민 신경의 소실이 점차 진행될수록, 레보도파에 의해 과잉 분비된 도파

민이 조절되기 어렵기 때문에 레보도파 유발 이상운동증이나 운동동요 같은 부

작용이 발생하기도 한다.(Bezard, Brotchie, & Gross, 2001)  장기적으로, 레보

도파를 투여하였을 때 대부분의 환자에서 레보도파 유발 이상운동증이 나타나며,

이를 개선하기 위한 노력으로 외과적 처치 방법인 뇌심부 자극술이 시행되고

있다.(Benabid, 2003; Thanvi, Lo, & Robinson, 2007) 

현재 파킨슨병의 진행을 중단하거나 조절할 수 있는 어떠한 치료법도 개발되

지 못한 상황이며, (Jankovic & Aguilar, 2008) 기존의 도파민 의존 치료방법에

서 벗어나 파킨슨병의 병리생리학에 의한 새로운 도파민 치료방법의 개발이 필

요하다. (Moore, West, Dawson, & Dawson, 2005; Przuntek, 2000)  파킨슨

병의 병리생리학 연구에 따르면 가장 중요한 질병의 유발인자는 신경염증과 α-s

ynuclein 독성에 의한 신경의 점진적인 소실이다. (Collins, Toulouse, Connor, 

& Nolan, 2012; Lücking & Brice*, 2000; Moore et al., 2005) 파킨슨병의

병인론적 연구에서 신경염증과 α-synuclein 독성을 보호하거나 제거할 수 있다

면, 파킨슨병의 원인을 조절할 수 있는 획기적인 치료방법이 될 수 있다. 

최근에 개발된 graphene은 탄소의 동소체 중 하나로 대장염에서 항염증 효

과가 있음이 입증되었고, 본 연구에서는 이러한 graphene의 항염증 효과를 파킨

슨병 동물모델에 적용하여 신경보호 효과를 보고자 하였다.(Lee et al., 2020)
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2. 연구 재료 및 방법

2.1. 실험동물

실험 시작 시 300~350g의 23마리 Wistar male 랫드를 사용하였으며, 밤낮

주기가 각각 12시간으로 설정된 사육공간에 거주하였으며, 모든 실험 절차는

아산생명과학 연구소의 동물 취급 지침에 따르고 (Institutional Animal Care an

d Use Committee of the Asan Institute for Life Sciences), 승인된 연구계획

서에 맞추어 실험을 진행하였다. 

2.2. 6-OHDA 병변 시술

모든 외과적인 처치는 전신마취하에 35 mg/kg zoletil (Virbac S.A., Carro

s, France)과 5 mg/kg rompun(Bayer, Leverkusen, Germany)을 섞은 혼합용

액을 복강 내로 주입하여 실시하였다.  도파민 특이적 신경독소인 6-hydroxydo

pamine (6-OHDA), 12㎍을 0.1% 아스코브르산이 포함된 0.9% 생리식염수 4㎕

에 용해 시킨 후 도파민 신경의 주요 경로인 내측 전뇌 다발(medial forebrain 

bundle)에 주입하여 23마리의 일측성 파킨슨병 백서 모델을 만들었다. 오른쪽

내측 전뇌 다발의 좌표는 tooth bar를 +4.5mm에 위치하고, bregma로부터 AP 

-2.2mm, L +1.5 mm, dura로부터 V -8.0 mm 지점을 타깃으로 하여 해밀턴

시린지와 자동 미세바늘 펌프를 이용하여 정위적인 방법으로 주입하였다 (Kolle

nsperger et al., 2009). Toxin 주입을 완료하고, 액체가 역류하지 않도록 바늘

은 5분 후에 천천히 빼내었다.

2.3. 실험그룹과 graphene의 주입

6-OHDA를 주입한 23마리의 렛드는 graphene 주사 여부에 따라 임의의 두

그룹으로 나누었다. 실험그룹은 6-OHDA만을 주입한 PD 대조군 그룹(n=10)과

6-OHDA를 주입 후 5일간 graphene을 주입한 Graphene그룹(n=13) 으로 실
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험하였다. 6-OHDA를 주입 전 7일, 주입 후 7일, 14일에 stepping test를 실시

하였고, apomorphne test는 6-OHDA를 주입 후 2주 안에 실시하였다 (Fig. 

1.). 주입한 graphene oxide의 농도는 10mg/ml였고, 서울대학교 수의과대학 강

경선 교수팀에서 제공받았다. 

Figure 1. Experimental timeline

2.4. Stepping test

Stepping test는 6-OHDA를 주사하기 1주 전, 주사 후 1, 2주 후 실시하였

다. 간략하게 설명하면, 양 뒷발을 실험자가 한 손으로 고정한 후 각각의 앞발을

다른 한 손으로 고정한 후 왼발, 오른발을 번갈아 가며 트레드밀(Jeung Do Bio

& Plant Co., Seoul, Korea) 위에 위치하면서 stepping을 유발하였다 (Paille, 

Henry, Lescaudron, Brachet, & Damier, 2007; Yoon et al., 2013).  이때 트

레드밀은 1.8 m/10 s로 셋팅되어 있었다. 모든 실험은 비디오 녹화하였으며, 트

레드밀 위에서 짚는 step의 수를 세서 수치화하였다. 각각의 stepping test는 회

당 2번 실시하였으며, 수치는 평균으로 나타내었다.

2.5. Apomorphine 유발 회전 검사

Apomorphine 유발 회전 검사는 6-OHDA를 주사하고 2주 내에 실시하였다.

간략하게 설명하면,  apomorphine (0.25 mg/kg; Sigma)을 멸균증류수에 용해

하여 렛드의 피하에 주사한 후 렛드를 곧바로 automated rotometer (Panlab, B

arcelona, Spain)에 위치하고 ipsilateral and contralateral 방향의 회전수를 45
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분간 자동으로 계산하였다. 데이터는 net (contralateral − ipsilateral turns) 값

을 분당 회전수로 나타내었다. 

2.6. 조직처리

모든 실험을 종료한 후, 조직 고정을 위해 모든 동물은 마취 후 10,000 IU 

헤파린(Hanlim Pharm, Seoul, Korea)을 포함한 생리식염수와 4% paraformal

dehyde를 차례로 관류시켰다.  머리를 제거한 후 뇌를 신속히 꺼낸 다음, 4% p

araformaldehyde PBS 용액에 12시간 이상 고정시킨 후 탈수를 위해30% sucr

ose 용액에 가라앉을 때까지 정치하였고, 이후에는 deep freezer에 보관하였다.

흑질조직(AP -6.0 to -4.8 mm)은 동결조직절편기(Thermo Scientific, Waltha

m, MA, USA) 를 이용하여 40 µm 두께로 자른 후, 0.08% sodium azide (Sig

ma) PBS용액에 free-floating 상태로 보관하였다. 

2.7. 면역염색

일련의 흑질coronal section을 washing buffer(0.5% bovine serum albumi

n (BSA; Bioworld, Dublin, OH, USA) in PBS (pH 7.4))에 3차례 세척하고, B

SA, Triton X-100 (Sigma), sodium azide (Sigma) 등을 포함하는 blocking so

lution에 조직을 정치시켰다. 이후 다시 washing buffer에 3차례 세척하고, 조직

은 1차 항체 용액(Mouse, rabbit anti-TH antibody (1:2,000; Sigma), mouse 

anti-Iba-1 antibody (1:300; Abcam, Cambridge, UK), 에 12시간 이상 정치

시켰다. 다음날 다시 washing buffer에 3차례 세척하고, 조직은 2차 항체 용액

(Alexa Fluor 555, 647 donkey anti-mouse or anti-rabbit IgG  (1:1,000; In

vitrogen, Carlsbad, CA, USA)에 2시간 동안 정치시켰다. 다시 washing buffer

에 3차례 세척하고, 조직은 fluorescent mounting medium (DAKO, Glostrup, 

Denmark)를 공급하고 커버슬라이드를 씌웠다.

2.8. 이미징, 통계

형광이미지는 confocal microscope (Carl Zeiss, Oberkochen, Germany) 

with the ZEN microscope software (Carl Zeiss)을 이용하여 얻어내었다. 모든
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데이터는 mean ± standard error로 표기하였으며, 모든 통계분석은 Prism Sof

tware (GraphPad, La Jolla, CA, USA)를 이용하여 분석하였다. Stepping test

는 two-way repeated measures ANOVA with Bonferroni post hoc test를

이용하여 분석하였고, 세포 수 분석은 student's t-test와 ImageJ program (Nat

ional Institutes of Health and the Laboratory for Optical and Computationa

l Instrumentation (LOCI, University of Wisconsin))을 이용하였다. 
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3. 연구 결과

3.1. Stepping test결과

6-OHDA를 주입하기 전 intact 상태에서 stepping test를 실시하여 앞발의

보행능력을 실시한 결과, 모든 쥐에서 병변 측과 병변의 반대 측 앞발이 균등한

보행능력을 보였다(Fig. 2). 6-OHDA를 주입함과 동시에 그래핀 그룹은 그래핀

을 5일 동안 복강 내 주입하였고, 6-OHDA를 주입 후 일주일 후 stepping test

에서 그래핀을 투여한 그룹은 병변 반대 측 앞발에서 보행능력이 대조군과 비교

하여 크게 감소하지 않았고, 이는 통계적으로 유의하였다 (p<0.001) (Fig. 2D). 

이러한 그래핀의 신경보호 효과는 6-OHDA를 주입 후 2주 후에도 계속 유지되

었다. 또한, 병변 반대 측/(병변 반대측+병변 측)의 비율로 나타내었을 때도 비

슷한 양상을 나타내었다 (p<0.001) (Fig. 2B).

Figure 2. Stepping tests
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3.2. Apomorphine 유발 회전 검사 결과

Apomorphine test는 6-OHDA를 주입하고 일주일 후 실시하였다. 각각의

쥐를 45분간 실험한 결과 그래핀을 넣은 그룹에서 대조군과 비교하여 병변 반대

측의 회전수가 감소하였고, 통계적으로 유의하였다 (p<0.05) (Fig. 3A). 총 45

분간의 실험시간을 5분 단위로 나누어 관찰해보니, 그래핀을 넣은 그룹은 초반

15분까지 대조군에 비해 병변 반대 측의 회전수가 감소하였으며, 통계적으로 유

의하였다 (p<0.01, p<0.05) (Fig. 3B).

Figure 3. Apomorphine induced rotation tests
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3.3. 체중 변화의 관찰

그래핀을 주사하여 유해한 영향이 있는지 알아보기 위하여, 6-OHDA를 주입

전, 그래핀을 주사 후 1주, 2주에 체중을 측정하였다. 그 결과, 그래핀을 넣은

그룹과 대조군의 체중 변화는 거의 나타나지 않았다.

Figure 4. Weight change
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3.4. 면역형광염색 결과

행동검사를 마친 모든 쥐를 희생하고, 면역염색을 위한 조직 처리 후 조직

염색을 실시하였다. 도파민 세포에 특이적인 항체인 tyrosine hydroxylase로 염

색한 결과, 대조군과 비교하여(Fig. 5A,C) 그래핀을 넣은 그룹에서 (Fig. 5B,D) 

병변측의 tyrosine hydroxylase 양성 세포가 상당히 많이 관찰되었다 (Fig. 5

E,F). Microglia와 신경염증의 마커인 Iba-1으로 염색한 결과, 병변 측에서 대조

군과 그래핀을 넣은 그룹의 전체적인 Iba-1 양성 세포의 수는 통계적으로 차이

를 보이지 않았으나, 활성화되어 크기가 큰 Iba-1 양성 세포의 수는 그래핀을

넣은 그룹에서 감소함을 알 수 있었다 (Fig. 5G,H).
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Figure 5. Immunofluorescent staining
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Figure 5. Immunofluorescent staining

4. 고 찰

파킨슨병의 병인론적 연구의 의하면 신경염증에 의한 도파민 신경의 소실이

발생할 수 있는 데(Galvan & Wichmann, 2008; Wang, Liu, & Zhou, 2015), 

본 연구에서는 이러한 신경염증을 조기에 그래핀을 이용하여 제거함으로써 파킨

슨병의 유발을 방지하고자 하였다. 선행 연구에서 그래핀은 대장염에서 항염증

효과가 있음이 입증되었고, 혈관 뇌 장벽 통과가 가능하여 뇌 내에서도 항염증

효과를 발휘할 수 있을 것이라고 예상하였다.(Lee et al., 2020; Mendonca et a
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l., 2015) 우리는 또한 선행 연구에서 6-OHDA와 A53T α-synuclein 과발현 바

이러스를 이용한 파킨슨병 모델을 제조한 후, 시상 하핵과 다리 속핵을 광자극으

로 억제하여 파킨슨병의 중요 증상인 akinesia와 levodopa induced dyskinesia

를 개선하였고, 행동검사와 조직검사 등을 통해 입증하였다. (Yoon et al., 201

6; Yoon, Nam, Choi, Min, & Jeon, 2020; Yoon et al., 2014)

본 연구에서는 도파민 특이적 신경독소인 6-OHDA을 내측 전뇌다발(medial

forebrain bundle)에 주입하여 도파민 신경이 2~3일 내로 90퍼센트 이상 사멸

하는 모델을 제조하였으며 (Schober, 2004; Simola, Morelli, & Carta, 2007), 

6-OHDA를 주입과 동시에 그래핀을 복강 내로 투여하여 도파민 신경의 사멸을

억제하고자 하였다. 이때, 6-OHDA는 도파민 신경의 미토콘드리아 complex I에

산화스트레스를 발생시켜 최종적으로 도파민 신경을 파괴하는 기전을 가지고

있다.(Glinka, Tipton, & Youdim, 1996; Kulich, Horbinski, Patel, & Chu, 20

07) 그래핀은 암세포의 미토콘드리아에서 산화스트레스를 발생시켜 암세포 성장

을 저해하는 특징을 가지고 있지만, (Jaworski et al., 2019) 도파민 세포에서는

α-synuclein 응집체를 제거함으로써 행동증상을 완화시키고, 신경보호 효과를

갖는 등의 양면성을 가지고 있다.(Kim et al., 2018)

본 연구에서 그래핀을 6-OHDA 유발 파킨슨병 모델에 5일간 투여한 결과, 

stepping test에서 대조군과 비교하여 그래핀을 투여한 실험군에서 akinesia 증

상이 감소함을 알 수 있었고, (Figure 2) apomorphine 유발 회전검사에서도 대

조군과 비교하여 그래핀을 투여한 실험군에서 회전수가 감소하였다.(Figure 3) 

이를 통해 6-OHDA가 도파민 신경에 유발한 신경독소에 대해 그래핀은 신경보

호 효과가 있음을 입증하였다. 또한, 그래핀을 투여했을 때 대조군과 비교하여

별다른 체중 변화를 관찰하지 못하였고, 이를 통해 그래핀의 독성 효과는 미미한

것으로 판단하였다.(Figure 4)

다음으로 우리는 그래핀의 신경보호 효과를 조직에서 관찰하기 위해 면역형

광염색을 실시하였다. 면역형광염색 결과 대조군에 비해 그래핀을 투여한 그룹에

서 TH양성세포가 상당히 많이 관찰되었고, 행동검사에 나타난 신경보호 효과와

결과가 일치함을 알 수 있었다.(Figure 5A,B) 두 번째로 그래핀의 항 염증능력

을 확인하기 위해, microglia와 항염증마커인 Iba-1로 염색한 결과, 대조군에 비
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해 그래핀을 투여한 그룹에서 활성화된 Iba-1양성세포가 적게 관찰됨을 알 수

있었다. 이를 통해 그래핀이 항염증 능력을 갖고 있다는 것을 다시 한번 확인하

였고 (Lee et al., 2020), 이를 통한 도파민 신경의 신경보호 효과가 나타남을

확인하였다.

본 연구에서는 몇가지 제한점을 가지고 있다. 첫번째는 이번 연구가 파킨슨

병 초기에 도파민 신경세포에서 발생하는 neuro-inflammation에 대한 그래핀의

항염증작용을 확인하기 위해 (Lee et al., 2020), 그래핀 그룹에 6-OHDA를 주

입함과 동시에 그래핀을 복강 내 주입하였기 때문에 두 그룹에서 6-OHDA에 의

해 동일한 파킨슨 모델이 만들어졌는지 비교 확인하는 검사가 없었다. 추후 연구

에서는 이것에 대한 추가적인 검사가 필요할 것이다. 두번째 제한점은 그래핀 농

도 및 주입 경로에 따른 신경보호 효과의 차이에 대한 연구가 부족한 것이다. 그

래핀 양자점이 뇌혈관장벽을 투과할 수 있다고 알려져 있고 (Kim et al., 2018),

그래핀 주입의 편이성을 고려하여 본 연구에서는 그래핀을 복강 내로 주입하였

으나 혈관내 및 두개강내 주입과의 차이에 대해서 확인하지 않았다.  또한 그래

핀 적정 용량의 도출에 관한 연구가 추후 필요할 것으로 사료된다. 향후 임상 적

용시에는 그래핀의 인체내 대사 과정 및 배설 과정뿐만 아니라 그래핀이 인체내

축적 되었을 때 발생할 수 있는 예상치 못한 부작용들에 대한 연구가 필요할 것

이다.

그래핀은 oxide와 여러 가지 유도체들이 있으며, 표면이 여러 가지 물질과

결합이 가능하여 여러 가지 약물과 biomolecule들의 운반체로서의 역할이 가능

하고, 높은 biocompatibility를 갖고 있기 때문에 scaffold 또는 암세포치료에도

유용하게 사용될 수 있다. (Huang et al., 2018; Jiang et al., 2020; Yang et a

l., 2019) 하지만 파킨슨병에서 그래핀을 이용한 치료방법을 연구한 사례는 극히

제한적이다. 본 연구에서는 6-OHDA를 이용한 파킨슨병 동물모델에서 그래핀

의 신경보호 효과를 최초로 증명하였다. 하지만, 그래핀이 체내에서 ROS를 생산

하는 등 양면성을 가지고 있기 때문에,(Pelin et al., 2018) 향후 임상에 그래핀

치료를 적용하기 위해서는 적극적인 독성검사가 필수적이다.
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5. 결 론

본 연구에서 우리는 최초로 6-OHDA를 이용한 파킨슨병 동물모델에서 그래

핀의 항염증 기능을 통해 도파민 신경의 보호 효과가 있음을 행동검사와 조직검

사를 통해 확인하였다.
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Abstract

Objectives: Parkinson’s disease (PD) develops as dopaminergic neurons which

distributed in the substantia nigra pars compacta of midbrain are           

progressively destroyed and is chronically and slowly progressing           

neurodegenerative disease featuring resting tremor, rigidity, and bradykinesia. There

has been no treatment methods developed to stop and control the progression of 

Parkinson’s disease to date, and it is necessary to invent a   new treatment method 

based on pathophysiology of Parkinson’s disease. According to pathophysiology of 

Parkinson’s disease, the most important factors causing the disease is progressive 

destruction of the neurons from neuroinflammation and α-synuclein toxicity. If 

neuroinflammation and α-synuclein toxicity can be protected or removed through 

pathological research on Parkinson’s disease, it can be revolutionary treatment 

method to control the causes of Parkinson’s disease. The recently invented graphene 

is one of allotrope of carbons, which has been proven to be effective in anti-

inflammation, and in this study, we are going to report its neuroprotective effects by 

applying the anti-inflammatory effect to Parkinson’s disease animal model. 

Methods: We made 23 rat models of unilateral Parkinson’s disease by      

injecting 6-hydroxydopamine (6-OHDA) into medial forebrain bundle, which is the 

main pathway for dopaminergic neurons. The 23 rats with 6-OHDA injection were 

experimented according to the number of graphene injection: PD control groups 

(n=10) treated only with 6-OHDA; and Graphene groups (n=13) treated with 

graphene for five days after 6-OHDA. Stepping test was performed at 7 days pre-6-
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OHDA injection, 7 days and 14 days post-6-OHDAinjection, and apomorphine test 

was performed within 2 weeks post-6-OHDA injection. Histologic change was 

determined through tyrosine hydroxylase (TH) immunostaining and Nissl staining 

method. 

Results: In the stepping test at 7 days post-6-OHDA injection, the step ability of 

forelimb of the opposite side of the lesion in graphene treated groups were not 

significantly decreased compared to control groups, and it was statistically 

significant (p<0.001). Apomorphine test was performed after 7 days post-6-OHDA 

injection. Each rat was observed for 45 minutes, and the result was the number of 

rotations of the opposite side of the lesion was decreased in graphene treated groups 

compared to that of control groups, and it was statistically significant (p<0.05). In the

result of staining with tyrosine hydroxylase, an antibody for dopaminergic-specific 

neuron, considerably large amount of tyrosine hydroxylase positive cells was 

observed in the lesion side of the graphene treated groups compared to that of control 

groups.

Conclusion: This study is the first to determine protective effect of dopaminergic 

neurons through ant-inflammatory effect of graphene using behavior test and 

immunohistochemical study in Parkinson’s disease animal models using 6-OHDA.

Key words: Parkinson disease, graphene, 6-Hydroxydopamine, α-synuclein, anti

-inflammatory therapy
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