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Abstract

A rapid and simple method for the simultaneous analysis of seven ginsenosides 

(Rg1, Rb1, Rc, Rb2, Rd, 20(S)-Rg3, and 20(R)-Rg3) in red ginseng beverage was 

developed and validated by LC-MS/MS. The limits of quantitation of ginsenosides were 

0.9–5.6 ng/mL, and the calibration curves for the seven ginsenosides were linear with 

correlation coefficients(R
2
) greater than 0.99. The accuracy of the method was tested 

by a recovery measurement, providing good results of 95~114%. The intraday and 

interdayprecisions were within 15%. The method was applied to the determination of the 

seven ginsenosides in 54 red ginseng beverage samples. Ginsenosides were detected in 

the red ginseng beverages tested. The contents of the sum of ginsenosides Rg1, Rb1, 

and 20(S)-Rg3 in the samples ranged from 0.2 mg/100 mL to 36.5 mg/100 mL, and 

significant differences were observed in the contents of the samples.
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서  론

인삼은 약 2,000년 동안 한국, 국, 일본과 같

은 동아시아지역에서 통 인 의약품으로 사용되

어왔으며, 최근에는  세계 으로 주목받고 있다

(1). 약리 성분은 ‘진세노사이드(ginsenoside)’라

고 불리고 이는 인삼에 함유된 리코사이드임을 

의미한다(2). 재까지 진세노사이드라고 명명한 

40종 가량의 사포닌이 분리되었으며, 이는 구조  

차이에 따라 구분할 수 있다. 진세노사이드는 

리코사이드의 화학구조에 따라 protopanaxadiol

그룹, protopanaxatriol그룹  oleanane그룹으

로 분류한다. 이  부분이 diol그룹과 triol그룹

이고, oleanane그룹은 Ro하나로, 체 진세노사

이드의 0.6% 정도에 불과하다. 인삼에는 diol그룹

의 진세노사이드 Rb1, Rb2, Rc, Rd, triol그룹의 

Rg1, Re가 높은 함량으로 존재하는 것으로 알려

져 있다. 홍삼에 있는 진세노사이드 Rg3도 diol그

룹으로 홍삼에 높은 함량으로 존재한다(3~5). 진

세노사이드는 항암효과, 조 작용, 간기능 회복, 

당강하, 운동수행능력 증 , 기억력 개선, 항피

로 작용  면역력 증  등의 약리 효과가 있다고 

알려져 있으며(6~15), 홍삼은 특히 인삼을 가열

하여 가공하는 과정 에 진세노사이드 Rg2, 

Rg3, Rh2, Rh4, Rs2 등과 같은 미량 사포닌이 

생겨나는데(16), 이러한 특이 인 성분에 의해 

액순환 개선효과, 피로개선, 산화방지, 항암효과, 

항알 르기 작용, 기억력 개선 작용, 발기부  개

선 등이 인삼보다 우수하다는 연구결과가 있다

(17, 18). 진세노사이드의 약리 효과가 부터 

알려진 만큼 이를 분석하는 분석법도 지난 40년간 

많이 개발되었다(19, 21). 진세노사이드의 분석법

은 모세  기이동(22), TLC(23), GC(24, 25), 

HPLC(26~28), 이온 크로마토그래피(29), 방사

면역분석법(30, 31)이 있다. 이 에서 HPLC- 

UV가 정성  정량 분석에 가장 리 이용되어 

왔고 재까지 가장 많이 사용되고 있다(28). 이 

분석법은 비교  렴한 비용으로 쉽게 분석할 수 

있다는 장 이 있으나, 사용되는 이동상이 물과 

아세토나이트릴로 제한되며, 시간이 오래 걸리고, 

baseline noise가 높고 감도가 낮아 미량 성분을 

분석하기에는 한계가 있다(32, 33). 재 건강기

능식품 공 (34)에는 홍삼제품의 규격기 은 지표

성분 함량이 진세노사이드 Rg1, Rb1, Rg3의 합

으로서 표시량의 80% 이상이고, 시험법은 HPLC- 

UV를 이용하여 70분 동안 분석하게 되어있다. 이

는 시간이 오래 걸리는 단 이 있지만 지표성분을 

2.5~34mg/g 함유해야 된다는 제조기 이 있어

서 낮은 감도에도 분석하기에 무리가 없다. 그러

나 식품공 (35)상에 인삼․홍삼음료의 경우 제

조․가공기 이 ‘가용성홍삼성분(홍삼사포닌 70

mg/g을 기 으로 할 때) 0.15% 이상 는 3년근 

이상의 홍삼 1본 이상 함유하여야 한다’ 고 명시되

어 있고, 규격기 은 ‘인삼․홍삼성분 확인’, 분석

방법은 TLC를 이용한 방법으로 되어 있다. TLC

법은 처리 과정이 복잡하고 시간과 수고가 많이 

들며, 재 성  정확성이 떨어진다. 한 홍삼음

료는 제조기  자체가 미량이므로 농축의 처리 

과정을 거치지 않고서는 HPLC로 정성확인을 하

기에도 당하지 않다. 최근 들어서는 LC-MS/ 

MS를 이용해 진세노사이드를 분석하는 방법들이 

연구되고 있는데 LC-MS/MS는 좋은 감도와 선택

성을 가지고 거의 모든 유기화합물들을 검출할 수 

있는 분석 기술이다(36). 따라서 본 연구에서는 

최근에 빠르게 증가하고 있는 홍삼음료(37)를 

상으로 LC-MS/MS를 이용하여 간단한 처리 과

정의 진세노사이드 동시분석법을 개발하고, 개발

된 분석법의 유효성을 검증하고자 하 다.

 
 재료  방법

1. 재료  시약      

본 실험에 사용한 시료는 2016년 3월~10월  

서울지역 형마트  건강기능식품 리 에서 

수거된 홍삼음료 54건을 상으로 하 으며, 사용

된 진세노사이드 표 품은 진세노사이드 Rb2, Rc, 

Rd, Re, 20(S)-Rg3은 Chromadex(Muirlands, 

USA), 진세노사이드 Rg1, Rb1은 Wako(Osaka, 

Japan), 진세노사이드 20(R)-Rg3은 LKT Labo- 

ratories, Inc.(Minnesota, USA) 제품을 사용하

다. 내부표 물질로 사용한 디곡신(digoxin)은 
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Parameter Operating Conditions

Column Eclipse Plus C18(2.1 mm I.D × 150 mm, 3.5 µm)

Flow Rate 0.3 mL/min

Injection Volumn 5 µL

Mobile Phase

A : Acetonitrile(0.02% acetic acid)

B : Water(0.02% acetic acid)

Time A(%) B(%)

0.0 28 72

1.0 28 72

5.0 33 67

12.0 33 67

22.0 55 45

22.5 90 10

24.0 90 10

24.5 100 0

27.5 100 0

28.0 28 72

33.0 28 72

Table 1. The operation parameters of HPLC for analysis

Sigma(St. Louis, Mo, USA) 제품을 사용하

다. 한 진세노사이드 분석시 이동상에 사용한 

Acetic acid, glacial은 Fisher Scientific(Geek, 

Belgium), 이동상  추출용매  메탄올과 아세

토나이트릴은 HPLC용 Merck(Darmstadt, Germany) 

제품을 사용하 다. 혼합된 이동상 용액은 0.2 µm 

membrane filter로 여과하여 사용하 다.   

 

2. 기기  분석조건

동시분석에 사용한 HPLC는 Agilent Technologies 

1200series(Fostercity, USA)로 검출기는 4000 

Q-trap(AB SCIEX, Framingham, MA, USA), 

분석용 컬럼은 Eclipse Plus C18(2.1mm I.D×150

mm, 3.5 µm, Agilent, USA)을 사용하 다. 기기

분석 조건은 표 1, 2와 같다.    

3. 실험방법

1) 표 용액의 조제 

진세노사이드 8종(Rg1, Rb1, Rb2, Rc, Rd, 

Re, 20(S)-Rg3, 20(R)-Rg3) 표 품과 내부표

물질인 디곡신 10 mg을 메탄올 10 mL에 각각 녹

여 표 원액으로 하 고, 진세노사이드 표 원액 

8종을 혼합  희석하여 10, 20, 50, 100, 300, 

500 ng/mL 수 으로 사용하 다. 한 각각의 표

용액에 내부표 물질의 최종농도가 100ng/mL가 

되도록 첨가하 다.

2) 시료 처리

시료 의 진세노사이드 분석은 건강기능식품공

의 홍삼제품 처리 방법과 진세노사이드 련 

논문들을 참고하 다(32~36, 38~41). 먼  상 

시료를 잘 흔들어서 균질화하고 고형물이 있는 경

우 음  추출  원심분리 후 상층액 1~5 mL

을 100 mL 부피 라스크에 취하고 내부표 물질

을 최종농도가 100 ng/mL 되도록 첨가한다. 이를 

잘 혼합하고 정용하여 0.2 µm nylon syringe 

filter로 여과하여 사용하 다. 
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Table 2. The operation parameters of MS/MS for analysis of ginsenoside

Parameter Operating conditions

Polarity Positive

Curtain gas 20 psi

Collision gas Medium

Ionspray voltage 5500 V

Temperature 450℃

Ion Source Gas 1 55 psi

Ion Source Gas 2 60 psi

Interface heater(ihe) on

Ion Source Turbo Spray

MRM

Analyte
Q1

(m/z)

Q3

(m/z)

DP

(V)

EP

(V)

CE

(V)

CXP

(V)

G
1)
-Re 969

789 216 10 61 22

203 216 10 71 34

G-Rg1 823
643 161 10 51 18

203 161 10 57 8

Digoxin
2)

781
651 131 10 15 10

763 131 10 9 24

G-Rb1 1131
365 186 10 81 10

789 186 10 77 22

G-Rc 1101
789 216 10 75 22

335 216 10 85 24

G-Rb2 1101
335 191 10 87 26

789 191 10 75 22

G-Rd 969
789 206 10 65 22

203 206 10 75 10

20(S)-G-Rg3 807
365 216 10 69 10

245 216 10 77 18

20(R)-G-Rg3 807
365 201 10 69 8

245 201 10 69 20

1) G=Ginsenoside   

2) Digoxin=internal standard  

3) 분석법 검증

진세노사이드 8종의 검출한계(Limit of detec- 

tion, LOD), 정량한계(Limit of Quantitation, 

LOQ)는 표 품을 각각 0.5, 1.0, 5.0, 25.0, 

50.0 ng/mL 농도 수 으로 조제하여 표1, 2의 조

건으로 각 농도별로 5회 반복하여 측정한 후 

International Conference on Harmonisation 

of Technical Requirements for Registration 

of Pharmaceuticals for Human use(ICH)의 

(Guidance) Q2B에 따라 검량선의 y 편의 표

편차와 기울기를 이용하여 아래 식에 의해 검출한

계  정량한계를 구하 다.
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Table 3. Main performance characteristics of ginsenosides

Analytes Linear equation Coefficient
LOD

(ng/mL)

LOQ

(ng/mL)

G-Re Y =0.0113x +0.0152 0.9928 1.8 5.6

G-Rg1 Y =0.0198x +0.0173 0.9908 0.7 2.1

G-Rb1 Y=0.0138x - 0.0083 0.9978 0.7 2.2

G-Rc Y =0.00986x - 0.00545 0.9980 0.4 1.2

G-Rb2 Y=0.0108x - 0.00684 0.9966 0.8 2.5

G-Rd Y=0.0338x - 0.00313 0.9982 0.4 1.3

20(S)-G-Rg3 Y =0.00879x - 0.00636 0.9962 0.3 0.9

20(R)-G-Rg3 Y=0.00853x +0.00133 0.9968 1.8 5.6

 - LOD(limit of detection)=3.3 × σ/S

 - LOQ(limit of quantitation)=10 × σ/S 

   S : 검량선의 기울기

   σ : 반응의 표 편차 

 
검량선은 표 품을 10, 20, 50, 100, 300, 500

ng/mL 수 으로 조제하여 LC-MS/MS로 분석하

을 때 상 계수(R2) 값이 0.99 이상인 경우 검

량선으로 사용하 다. 직선성 실험을 해서는 얻

어진 크로마토그램으로부터 내부 표 물질의 피크 

면 에 한 진세노사이드 피크 면 비를 구하고, 

검량선은 선형회귀 방법으로 구하 으며 가 치는 

1/x
2
을 이용하 다.

정확도(accuracy)는 회수율(recovery)로 평가

하 으며 회수율의 측정방법은 진세노사이드가 검

출되지 않은 시료에 표 품을 첨가하여 처리방

법과 동일하게 처리하여 동시분석법으로 측정하

다. 회수율 시험액의 최종농도는 50 ng/mL, 200

ng/mL 수 으로 5회 반복 실험하여 측정하 다. 

정 도는 회수율 측정시 일내정 도(intra-day)

와 일간정 도(inter-day)의 CV값을 측정하여 평

가하 는데 일내정 도는 하루에 실험을 5회 실시

하여 측정하 고, 일간정 도는 5일간 동일 실험

을 반복하여 측정하 다. 회수율 측정시 내부표

물질을 사용하여 편차를 보정하 다.     

결과  고찰

1. 분석법 검증

다섯 농도의 표 용액을 5회 반복 측정하여 기

기의 검출한계와 정량한계를 구하여 표 3에 나타

내었다. 분석 결과 상 계수(R2)값이 0.99이상의 

양호한 직선성을 나타냈으며, 검출한계와 정량한

계는 0.3~1.8 ng/mL, 0.9~5.6 ng/mL로 나타났

다. Park(32)이 0.1 ng/mL, Kwon 등(39)이 

14~23 ng/mL의 검출한계인 것과 비교했을 때 

양호한 감도를 나타냈으며, Park 등(38)이 UPLC

로 분석한 검출한계가 0.13~1.91 mg/L, Kwon 

등(39)이 HPLC-UV로 분석한 검출한계가 13~ 

21 mg/L인 것에 비해서는 수백~수천 배의 높은 

감도를 나타냈다. 

회수율 측정을 하여 홍삼성분이 혼합되어 있

지 않은 음료에 표 물질을 녹여 각 표 물질 농

도가 50 ng/mL와 200 ng/mL 수 이 되도록 하

여 동일한 날에 5회 반복 분석하여 일내 정 도 

 회수율을 확인하 고, 5일간 반복 분석하여 일

간 정 도  회수율을 확인한 결과는 표 4와 같

다. 회수율과 RSD(%)는 G-Re를 제외하고는 양

호한 결과가 나왔다. 본 연구의 크로마토그램은 

그림 1과 같고 피크들이 잘 분리되어 인삼 ·홍삼

성분을 잘 확인할 수 있다. G-Re와 G-Rd, G-Rc와 
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Analytes
Concentration Intra-day(n=5) Inter-day(n=5)

(ng/mL) Recovery(%) RSD(%) Recovery(%) RSD(%)

G-Re
40.8 117.79 12.92 108.58 14.74

163.2 109.68 18.97 97.06 22.61

G-Rg1
49.0 113.96 7.04 109.27 11.63

196.0 108.57 10.93 97.14 14.86

G-Rb1
49.0 99.76 4.98 102.49 4.53

196.0 108.25 3.27 104.13 6.53

G-Rc
47.3 100.95 3.74 101.08 6.10

189.0 100.53 1.18 98.10 5.33

G-Rb2
46.1 100.69 4.60 100.74 4.48

184.4 102.49 2.21 101.52 8.31

G-Rd
44.8 105.09 2.16 103.79 4.34

179.2 106.36 2.42 98.44 6.01

20(S)-G-Rg3
46.3 108.54 4.77 102.36 5.03

185 108.11 3.98 96.86 7.52

20(R)-G-Rg3
49.0 107.96 2.09 103.80 5.03

196.0 107.24 3.45 95.31 8.58

                      A                                        B

   

Fig. 1. Representative LC-MS/MS TIC. 

(A) Mixture of ginsenoside Re, Rg1, Rb1, Rc, Rb2, Rd, 20(S)-Rg3, 20(R)-Rg3 standard 

and internal standard (B) Red ginseng beverage.

Table 4. Accuracy and precision of quality control sample

G-Rb2, 20(S)-G-Rg3와 20(R)-G-Rg3는 분자량

이 같으나 RT가 서로 다르고, G-Re와 G-Rg1은 

RT가 2.25, 2.36으로 서로 비슷하여 HPLC-UV로

는 동시분석을 하기가 어려우나 LC-MS/MS로는 
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Table 6. Sum of ginsenoside Rg1, Rb1 and 20(S)-Rg3 contents in red ginseng beverages

Consumer
Content(mg/100mL) Content(mg/container)

Range Mean ±SD No. of sample Range Mean ± SD No. of sample 

Adult
0.2∼2.2  1.0 ± 0.6 13 0.2∼2.2 1.1 ± 0.7 21

2.4∼36.5 11.4 ± 11.1 18 3.6∼43.8 16.1 ± 15.1 10

Sub total 0.2∼36.5  7.0 ± 9.8 31 0.2∼43.8 6.0 ± 10.9 31

Children
0.4∼2.3  0.9 ± 0.6 20 0.4∼2.3 0.8 ± 0.4 21

6.7∼26.2 14.8 ± 10.2 3 3.3∼5.2 4.3 ± 1.4 2

Sub total 0.4∼26.2  2.7 ± 5.7 23 0.4∼5.2 1.1 ± 1.1 23

Total 0.2∼36.5  5.2 ± 8.5 54 0.2∼43.8 3.9 ± 8.6 54

Analytes
Content(mg/100 mL)

Mean ±SD Range

G-Rg1 0.8 ± 2.0   0.0∼9.8

G-Rb1 2.2 ± 5.2   0.0∼24.5

G-Rc 0.9 ± 2.1   0.0∼10.0

G-Rb2 0.7 ± 1.7   0.0∼8.2

G-Rd 0.3 ± 0.7   0.0∼3.1

20(S)-G-Rg3 2.2 ± 2.7   0.2∼14.3

20(R)-G-Rg3 2.1 ± 2.4   0.3∼12.0

Table 5. Ginsenoside contents of red ginseng 

beverages

분자량이 947과 801로 서로 다르므로 동시분석이 

가능하다. 그러나 G-Re가 RSD(%) 허용오차 

±15%를 과하여 정성검사로서는 의미가 있으나, 

정량 검사를 해서는 추가 연구가 필요할 것으로 

생각된다. 따라서 본 연구에서는 G-Re를 제외한 

나머지 7종의 진세노사이드의 함량을 살펴보고자 

한다.  

2. 유통 제품  진세노사이드 함량

서울시내에 유통 인 홍삼음료 54건을 분석한 

결과는 표 5, 6과 같다. 진세노사이드 각각의 평균

농도(검출범 )가 G-Rg1 0.8(0.0~9.8)mg/100

mL, G-Rb1 2.2(0.0~24.5)mg/10 0mL, G-Rc 

0.9(0.0~10.0)mg/10 0mL, G-Rb2 0.7(0.0~ 

8.2)mg/100mL, G-Rd 0.3(0.0~3.1)mg/100

mL, 20(S)-G-Rg3 2.2(0.2~14.3)mg/100 mL, 

20(R)-G-Rg3 2.1(0.3~12.0)mg/100mL으로 G- 

Rb1과 G-Rg3가 높게 나타났다. G-Rg3는 수삼이

나 백삼에 존재하지 않는 생리활성 성분으로서 증

삼과정을 거친 홍삼이나 발효홍삼, 흑삼에 들어있

는 성분으로 증삼과정  인삼 주종 사포닌인 극

성 진세노사이드 G-Rg1, -Re, -Rb1, -Rc, -Rb2, 

-Rd가 감소되고 보다 극성이 낮은 G-Rg3 등이 

증가된다고 밝 져 있다(40). 분석결과 54건의 홍

삼음료 모두 홍삼성분이 확인되었으며, 건강기능

식품 홍삼제품에서 지표성분으로 사용하는 진세노

사이드 Rg1, Rb1  20(S)-Rg3의 합을 음용 상

별로 나 어서 살펴본 결과, 100 mL당 진세노사

이드 함량이 성인용 제품 7.0(0.2~36.5)mg, 어

린이용 제품 2.7(0.4~26.2)mg이고, 1회 분량당 

진세노사이드 함량은 성인용 제품 6.0(0.2~43.8)

mg, 어린이용 제품 1.1(0.4~5.2)mg으로 성인을 

음용 상으로 한 홍삼음료의 지표성분이 높게 나

왔다. 건강기능식품 공 에 따르면 진세노사이드 

Rg1, Rb1  Rg3의 합계로서 3~80 mg이면 면

역력 증진, 피로개선에 도움을 주고, 2.4~80 mg

이면 액흐름, 기억력개선, 항산화에 도움을  

수 있다. 연구결과 홍삼음료를 하루에 한 개 섭취

했을 때 기능성 련 일일섭취 최소량 2.4 mg을 
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넘는 것이 12건이었으며 이에 크게 못 미치는 홍

삼음료도 있어 홍삼음료간 진세노사이드의 함량차

이가 큰 것으로 나타났다. 한 홍삼음료는 건강

기능식품과 달리 기능성분 함량과 련된 엄격한 

품질 리 의무가 없어 원재료의 상태에 따라 지표

성분 함량이 변동될 수 있으므로 홍삼 성분 함량

에 한 지속 인 모니터링으로 소비자들에게 정

확한 정보를 제공할 필요가 있다.  

요  약

 

본 연구는 음료시장에서 빠르게 증가하고 있는 

홍삼음료 의 홍삼성분을 확인하고 함량을 악

하기 한 동시분석법을 확립하고자 하 다. 식품

공 의 홍삼성분 확인시험법보다 간편하고 효율

인 분석법으로, 처리 후 LC-MS/MS를 이용하

여 진세노사이드 Rg1, Rb1, Rc, Rb2, Rd, 20(S) 

-Rg3, 20(R)-Rg3의 동시분석 조건을 검토하

다. LC-MS/MS를 이용한 진세노사이드 분석시 

정량한계는 각각 2.1ng/mL, 2.2ng/mL, 1.2ng/mL, 

2.5 ng/mL, 1.3 ng/mL, 0.9 ng/mL, 5.6 ng/mL

로 다른 기기에 비해 선택성과 감도가 우수하

다. 정확성과 정 성은 회수율과 반복시험의 편차

로 검증하 으며 그 결과 G-Rg1 97.14~ 

113.96%, G-Rb1 99.76~108.25%, G-Rc 98.10 

~101.08%, G-Rb2 100.69~102.49%, G-Rd 

98.44~106.36%, 20(S)-G-Rg3 96.86~108.54%, 

20(R)-G-Rg3 95.31~107.96%의 양호한 회수율

을 나타냈으며 RSD(%)는 허용오차 범 인 ±15%

를 만족하 다. 이상의 결과로, 본 분석법은 홍삼

음료  진세노사이드 7종의 분석에 합하다고 

단하여 서울시내에 유통되는 홍삼음료 54건을 

모니터링하 다. 분석 결과 진세노사이드 각각의 

평균농도(검출범 )가 G-Rg1 0.8(0.0~9.8) mg/ 

100mL, G-Rb1 2.2(0.0~24.5)mg/100mL, G-Rc 

0.9(0.0~10.0) mg/100mL, G-Rb2 0.7(0.0~ 

8.2)mg/100mL, G-Rd 0.3(0.0~3.1)mg/100mL, 

20(S)-G-Rg3 2.2(0.2~14.3)mg/100mL, 20(R)- 

G-Rg3 2.1(0.3 ~12.0)mg/100mL으로 G-Rb1과 

G-Rg3가 높게 나타났다. 54건 모두 홍삼성분이 

확인되었으며, 건강기능식품 홍삼제품에서 지표성

분으로 사용하는 진세노사이드 Rg1, Rb1  

20(S)-Rg3의 합을 음용 상별로 나 어서 살펴 

본 결과 100 mL당 진세노사이드 함량이 성인용 

제품 7.0(0.2~36.5) mg, 어린이용 제품 2.7(0.4 

~26.2) mg이고, 1회 분량당 진세노사이드 함량은 

성인용 제품 6.0(0.2~43.8) mg, 어린이용 제품 

1.1(0.4~5.2) mg으로 성인을 음용 상으로 한 홍

삼음료의 지표성분이 높게 나왔다. 한 일일 한

개의 제품을 섭취했을 때 기능성 련 일일섭취 

최소량 2.4 mg을 넘는 홍삼음료가 12건이었으며, 

홍삼음료간 진세노사이드의 함량차이가 큰 것으로 

나타났고, 홍삼음료는 원재료의 상태에 따라 지표

성분 함량이 변동될 수 있으므로 홍삼 성분에 

한 지속 인 모니터링이 필요할 것으로 생각된다.
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