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대두 사포닌이 t-BHP를 이용해 산화스트레스를 가한 
인체 간암 세포(HepG2)의 성장과 산화스트레스 

조절 표지자에 미치는 향
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t-BHP Treated Human Liver Cancer Cells
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  Previous studies indicated that diets high in soybean-based foods are associated with 
reduced cancer incidence. Possible anticarcinogens in soybeans include saponins, protease 
inhibitors, and isoflavones. The present study was performed to examine the effects of 
soybean saponins on the growth and oxidative stress makers of human liver cancer cells 
(HepG2) exposed to a peroxide, and to compare their activities with major dietary 
antioxidants. Cells were treated with t-BHP (tert-butylhydroperoxide), and then incubated 
with soybean saponins, L-ascorbic acid, α-tocopherol (300, 600, and 1200μg/plate) or 
selenium (0.05, 0.1 and 0.2μg/plate) for 48 hours. Cells treated with t-BHP for 45 min 
had a increased level (46%) of thiobarbituric acid reactive substances (TBARS), while 
cell growth and enzyme activities were not changed. Soybean saponins and all of the 
antioxidants used significantly decreased cell growth in a dose-dependent manner (p＜
0.05), and soybean saponins exhibited the highest cell growth inhibition. The cellular 
contents of TBARS were significantly reduced by soybean saponins and antioxidants 
treatment (p＜0.05). Cellular α-tocopherol content was increased in cells treated with 
L-ascorbic acid and α-tocopherol, although L-ascorbic acid showed a minor increase 
compared to α-tocopherol. The activity of SOD (superoxide dismutase) was slightly, but 
significantly, increased in cells treated with L-ascorbic acid and α-tocopherol. However, 
no dose-dependent effects was observed. Cellular GPx (glutathione peroxide) activity was 
increased in cells incubated with selenium, L-ascorbic acid, and α-tocopherol in a 
dose-dependent manner. Soybean saponins and all of the antioxdants used were effective 
in enhancing GST (glutathione S-transferase) activity with no dose-dependent effect. 

책임저자：성미경, ꂕ 140-742, 서울시 용산구 청파동 2가 53-12, 숙명여자대학교 식품 양학과

Tel: 02-710-9395, Fax: 02-710-9395, E-mail: mksung@sookmyung.ac.kr

접수일：2004년 4월 23일, 게재승인일：2004년 5월 19일



성미경․박미 ：Soybean Saponins and Oxidative Stress in Cancer  105

서      론

  암화과정은 크게 개시(initiation), 촉진(promotion), 

및 진행(progression)의 세 단계로 나뉠 수 있는데 

개시단계에서 유전자의 비가역적인 변화가 일어

난 후 촉진단계를 거치면서 비정상적으로 세포가 

증식되고 진행단계를 통해 악성종양으로의 전환

이 일어나게 된다. 선행 연구결과들에 의하면 세

포 내에서 생성된 자유라디칼은 암의 개시와 촉

진단계뿐 아니라 진행에 관여하게 되는데 특히 

반응성 산소종은 암세포 내에서 각종 단백질과 

유전자의 변형을 초래하여 세포 분화 및 세포자

살기전에 이상을 초래하는 것으로 알려져 있다.
1∼3)
 

식품 중에는 산화스트레스 감소에 기여하는 다수

의 항산화 인자들이 존재하며 그 중 대표적인 것

이 항산화 비타민들과 항산화 효소들의 cofactor 

기능을 가지는 미량 양소들이다. 많은 선행연구

들에서 이들이 소지한 항산화능은 항암성과 깊은 

관련이 있는 것으로 밝혀지고 있다.
5∼7)

  사포닌은 자연상에 존재하는 glycosidic 화합물

로8) 하나 혹은 그 이상의 당이 비극성인 triter-

penoid 혹은 steroid와 연결되어 있어 유화제와 같

은 성질을 소유한다. 예로부터 사포닌의 생리활성

에 대하여 많은 연구가 수행되어지고 있는데 특

히 사포닌은 다양한 암세포에 대한 항암효능을 

소지한 것으로 연구되었다.9,10) 최근에 보고된 사

포닌의 항암효능에 대한 연구에 의하면 대두 사

포닌은 인체 대장암 세포의 성장을 저해하는 것

으로 나타났는데 그 가능한 기전으로는 세포증식

과 접한 관련은 가지는 protein kinase C의 활성 

억제 및 분화 촉진 작용이 제시되었다.
11)
 또한 대

두 사포닌은 2,3-dihydro-2,5-dihydroxy-6-methyl-4H- 

pyran-4-one (DDMP)와 결합되어 있는 것으로 밝

혀졌고 1 mg/ml의 DDMP는 SOD (superoxide dis-

mutase) 17.1 units과 비슷한 라디칼 소거능을 지닌 

것으로 보고된 바 있다.
12)

  간은 양소, 알코올 및 약물대사가 활발히 진

행되면서 다양한 산화스트레스에 노출되게 된다. 

최근의 보고에 의하면 인삼을 포함한 다양한 식

물에 함유된 사포닌이 간암세포의 신호전달과 apo-

ptosis에 관여하여 암세포의 성장을 억제하는 것

으로 나타났고13) 암세포 내에서 항산화효소의 활

성 증가에도
14)
 관여하는 것으로 관찰되었다. 따라

서 본 연구에서는 간암세포의 산화스트레스 조절

에 주요 식이성 사포닌인 대두 사포닌이 미치는 

향을 평가하고 이를 주요 항산화 양소의 효

능과 비교하 다. 

재료 및 방법

    1) 세포배양

  인체간암세포(HepG2)는 서울의대 한국세포주

은행(Korean Cell Line Bank, KCLB)에서 분양받아 

사용하 다. 세포(HepG2)는 10% fetal bovine serum 

(FBS)과 penicillin-streptomycin를 1% 함유하는 RPMI 

1640 배지에서 37
o
C, 5% CO2의 조건으로 배양하

다. 격일마다 배지를 교환해 주었고 세포가 

plate의 80% 정도를 채우면 0.25% trypsin-EDTA을 

처리하여 계대배양하며 세포를 유지시켰다.

    2) 실험처리

  세포 (1×10
7
cells/plate)에 0.5mM t-BHP (tert- 

butylhydroperoxide)를 45분간 처리하여 산화스트

레스를 가한 후 대두 사포닌, L-ascorbic acid 및 

α-tocopherol은 300, 600, 1200μg/plate로, selenium

These results suggest that soybean saponins and major dietary antioxidants inhibit cancer 
cell growth possibly by reducing t-BHP-induced oxidative stress in HepG2 cells. Further 
mechanistic investigations on anticancer activities of soybean saponins is required. 
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은 0.05, 0.1, 0.2μg/plate의 농도로 처리하 다. 처

리된 세포를 48시간 배양한 후 수거하여 성장 및 

항산화 지표 분석에 사용하 다. 대두 사포닌은 

전보에 보고된 대로 Wolf와 Thomas15)법으로 추출

하여 사용하 고 이들 각 처리군의 농도는 사전

실험을 통해 항산화능이 감지된 범위로 정하 다. 

    3) 암세포 성장 측정

  Hemocytometer를 이용하여 세포성장을 측정하

다. 세포의 생존율은 trypan blue dye exclusion법

으로 측정하 으며 membrane integrity를 유지하여 

염색이 되지 않은 살아 있는 세포와 총 세포수를 

측정하여 백분율로 계산하 다. 

    4) 항산화 지표 측정

  (1) 암세포내 지질과산화물(TBARS) 함량 측정: 

지질과산화물인 세포의 TBARS 함량은 Yagi16)법

을 수정하여 측정하 다. 즉, 세포분쇄액 200μl에 

tricholroacetic acid (3 ml, 0.3 mol/L)를 가하여 산

화를 정지시키고 thiobarbituric acid (0.5 ml 34 

mol/L)를 넣고 100
o
C에서 15분간 반응시킨 후 얼

음 상에서 4oC로 냉각시킨다. 냉각 후 3,000 rpm

에서 10분간 원심분리하여 상층액의 흡광도를 532 

nm에서 측정하 고 표준물질로는 1,1,3,3-tetrame-

thoxy propane을 사용하 다. 

  (2) 암세포내 α-tocopherol 함량 측정: α-Toco-

pherol 함량은 Bieri 등
17)
의 HPLC를 이용한 방법

에 준하여 측정하 다. 세포 분쇄액 300μl에 내부

표준물질로 α-tocopherol acetate (50μg/ml EtOH)를 

가한 후 vortex로 10초간 섞는다. 여기에 n- hexane 

400μl를 넣고 1분간 vortex로 세게 혼합한 후 

1,500 rpm에서 10분간 원심분리하여 상층 n- 

hexane을 갈색 vial (4.5 ml)에 넣고, 하층은 n- 

hexane 400μl로 두 번째 추출한 후 상층을 위 갈

색 vial에 합한다. Vial에 있는 추출물은 syringe 

filter (0.45μmembrane)로 여과하여 질소 가스로 

건조시킨다. 건조된 시료에 diethyl ether：methanol 

(1：3) 100μl를 넣어 잘 용해시키고 그 중 20μl를 

HPLC (Waters, USA)에 주입하여 정량하 다. 

Column은 μBondapak C18 (Waters, USA)을 이용하

으며 이동상의 구성은 methanol：H2O (95：5), 

유속은 1 ml/min으로 하 으며 파장 292 nm에서 

UV detector를 이용하여 정량․분석하 다. α- 

Tocopherol과 α-tocopherol acetate (Junsei Co., 

Japan)를 사용하여 weight ratio를 구하고 이에 대

응하는 peak height ratio를 구하여 response factor

를 얻어 함량을 계산하 다. 

  (3) 항산화효소활성 측정: 세포의 항산화효소의 

활성을 측정하기 위하여 300μl의 세포 분쇄액을 

3000 rpm에서 20분간 원심분리하고 상층액을 취

하여 사용하 다.

  ① Superoxide dismutase (SOD) 활성 측정; 

SOD활성 측정은 NAD(P)H oxidation의 저해를 관

찰하는 Francesco 법
18)
을 사용하 다. 즉 100 mM 

triethanolamine-diethanolamine HCl buffer (TDB) 

800μl, EDTA-MnCl2 25μl, NADH 40μl, mercap-

toethanol 100μl에 시료 100μl를 넣어 340 nm에서 

20분간 흡광도의 변화를 측정하 다. 효소의 활성

도는 NAD(P)H oxidation을 50% 저해하는데 필요

한 효소의 양을 1 unit으로 하 다.

  ② Glatathione peroxidase (GPx) 활성 측정; 

Glatathione peroxidase 활성은 Flohe 법19)을 사용하

다. 인산염 완충액(50 mM, pH 7.0) 3.0 ml에 

NADPH 1.17 mg, glutathion (환원형) 1.842 mg, 

glutathione reductase 33.6μl, H2O 4.8 ml를 넣어 혼

합액을 제조한 후 이 혼합액 1.6 ml에 H2O：H2O2 

(1：1) 0.2 ml을 가한 후 시료 100μl를 첨가하여 

340 nm에서 3분 동안 흡광도의 변화를 측정하

다. 효소의 활성도는 1분 동안 1μmol의 H2O2를 

분해시키는 양을 1 unit으로 하 다. 

  ③ Glutathione S-transferase (GST) 활성 측정; 

세포의 GST의 활성은 chlorodinitrobenzene (CDNB)

와 GSH를 기질로 사용하는 Habig 등20)의 방법을 

사용하여 측정하 다. 시료 100μl를 0.1 M phos-

phate buffer (pH 6.5)로 희석한 후 희석액 0.5 ml에 

1 mM 환원형 glutathione (GSH) 1 ml과 1 mM 

CDNB 1 ml을 가하여 340 nm에서 2분간 흡광도

의 변화를 측정하 다. GST의 활성도는 340 nm에

서 1 mg protein 당 1분 동안 conjugate되는 CDNB

의 nmol수로 표시하 다.

    5) 통계처리

  본 연구에서 얻은 모든 결과는 SAS (statistical 

analysis system) 프로그램을 이용하여 통계처리하
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다. t-BHP 처리군과 미처리군은 t-test를 이용하

여 유의성을 검정하 고, 그 외의 생화학적 실험 

결과는 ANOVA와 duncan's multiple range test를 

이용하여 실험군 간의 유의차를 검증하 다. 

결과 및 고찰 

  본 연구는 대두 사포닌이 인체 간암세포의 성

장 및 산화스트레스 관련지표들의 활성에 미치는 

향을 알아보고자 수행되었으며 이의 효과를 주

요 항산화 물질들과 비교, 평가하 다. 산화스트

레스는 t-BHP로 유도하 고 처리 조건(0.5 mM, 

45분)은 세포손상이 나타나지 않은 수준으로 예

비실험을 통해 정하 다. t-BHP를 처리한 세포와 

대조군에서 세포의 성장, 과산화지질(TBARS), α- 

tocopherol 및 항산화효소의 활성을 비교한 결과는 

Table 1과 같다. t-BHP 처리는 세포 내 과산화지

질 함량을 유의하게 증가시키고 반면 α-toco-

pherol 함량은 유의하게 감소시켰다. 세포성장은 

t-BHP 처리에 의해 증가하는 경향을 보 으나 유

의한 차는 관찰되지 않았고 GST활성을 유의하게 

감소시키는 것으로 나타났다. 본 연구에서 사용한 

t-BHP는 산화스트레스를 이용한 세포 손상 연구

에 가장 널리 사용되는 물질로서 미토콘드리아의 

cytochrome c나 cytochrome c1에 의해 대사되어 

tert-butoxyl, tert-butylperoxyl 및 methyl radical 등

의 자유기를 생성하게 된다. 이 자유기들은 세포

막의 불포화 지방산을 기질로 삼아 lipid radical을 

생성하고 이는 다시 산소분자와 반응하여 과산화

지질을 만들게 된다.
21)
 이러한 과산화지질을 비롯

한 여러 대사산물들은 직․간접적으로 다단계의 

암화과정에 관여하며 암세포의 성장과 종양의 전

이에 관여하는 것으로 알려져 있다.
22)
 본 연구결

과로 미루어 볼 때 t-BHP에 의한 산화스트레스는 

과산화지질형성 촉진을 유도하며 이는 세포막 지

질의 산화와 직접적인 관련을 가질 것으로 사료

되고 따라서 세포막에 존재하는 α-tocopherol의 

소모가 증가하는 것으로 보인다. 최근의 연구 결

과에 의하면 친수성 자유라디칼 생성인자를 이용

하여 자유라디칼을 생산하는 경우 ascorbate＜α- 

tocopherol＜β-carotene의 순으로 항산화물질이 소

모되며 반면, 소수성 자유라디칼 생성인자를 사용

하는 경우는 α-tocopherol과 β-carotene의 소모가 

가장 많은 것으로 관찰되었다.23) 따라서 본 연구

에서 관찰된 α-tocopherol 함량의 감소도 이와 유

사한 기전에 의한 결과로 사료되며 이와 함께 항

산화효소의 활성 감소도 초래되는 것으로 보인다. 

  본 연구결과 대두 사포닌과 각종 항산화물질들

의 산화스트레스를 받은 인체간암세포의 성장은 

모든 처리군에서 감소하 으며 그 억제율은 대두 

사포닌＞α-tocopherol＞L-ascorbic acid=selenium으

로 나타났다(Fig. 1). 대두 사포닌은 대조군에 비

해 300μg/plate에서 41.3%, 600μg/plate에서 38.4%, 

1200μg/plate에서 37.0%로 억제시켜 가장 효과가 

뛰어났고, α-tocopherol의 경우 농도별로 41.8%, 

40.8% 및 38.0%로 억제되어 항산화 인자 중 가장 

큰 억제효과를 보 다. L-ascorbic acid의 경우 

1200μg/plate 농도에서 대조군에 비해 37.2%로 억

제하 고 selenium 처리군 역시 1200μg/plate에서 

41.9%로 높은 세포 성장 억제효과를 나타내었다

(p＜0.05). Cerutti 등
24)
은 과산화물이 DNA염기배

열 변화에 관여하고 이는 c-fos와 c-myc를 발현시

켜 암세포의 성장을 촉진시킨다고 하 다. 그러나 

본 연구에서 나타난 수준의 지질과산화물 함량 

증가는 세포 성장에 유의한 향을 미치지 않았

Table 1. Effects of tert-butylhydroperoxide(t-BHP) expo-
sure on HepG2 cell growth
ꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧ
 Control t-BHP
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Cell number

  21.5±1.251)  27.6±1.61
  (×10

6 
cells/plate)

TBARS
  0.24±0.03  0.35±0.02*

  (nmol/mg protein)

α-Tocopherol
 219.3±18.25 162.5±4.28*

  (pg/mg protein)

SOD
  1.44±0.45  1.09±0.11

  (units/mg protein)

GPx
  0.66±0.01  0.65±0.01

  (units/mg protein)

GST
 21.12±0.84 18.91±0.31*

  (units/mg protein)
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
1)Mean±SE

*Significantly different from the control by t-test at p＜

0.05
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고 따라서 이들 항산화물질의 세포성장 감소 효

과는 t-BHP에 의해 유도된 산화스트레스 감소효

과 이외의 기전에 의한 것으로 사료된다. 특히 대

두 사포닌에 의한 세포성장 저해 효과는 앞서 언

급한 세포증식촉진인자인 PKC 활성감소와 세포

분화촉진 효능이 모두 관여할 것으로 보인다. 한

편 비타민E의 가장 효과적인 생리활성 형태인 α

-tocopherol은 혈장 lipoprotein에 존재하며 지질과

산화물을 억제하는 기능 외에도 PKC 활성을 저

해하고25) 세포성장과 apoptosis에 관여하여 암세포 

억제에 효과가 있는 것으로 알려져 있다.
26)
 특히 

간에서 α-tocopherol transfer protein의 mRNA 수

준은 SOD나 GPx의 mRNA 발현 보다 산화스트레

스 감소에 더 효과적이라는 연구결과도 보고된 

바 있다.27)

  산화 스트레스로 유발된 암세포의 지질과산화

물 함량은 대두 사포닌 및 각종 항산화물질들 처

리 후 모든 처리군에서 농도의존적으로 감소함을 

알 수 있었고 저농도에서 처리 인자들의 효과는 

α-tocopherol=L-ascorbic acid＞selenium＞대두 사

포닌의 순으로 나타났다(Fig. 2). α-Tocopherol과 

L-ascorbic acid은 300μg/plate 농도에서 대조군에 

비해 각각 50.48%, 51.43%로 감소하여 저농도에

서 효과가 뛰어났으며 selenium은 1200μg/plate에

서 39.04%까지 지질과산화물의 함량이 감소하는 

것으로 나타났다(p＜0.05). 대두 사포닌의 경우 항

산화인자들의 효과에는 미치지 못하 으나 사용

된 모든 농도에서 지질과산화물 함량의 유의적인 

감소를 유도하 다. 특히 1200μg/plate 첨가시 대

조군의 58.10%까지 감소함을 알 수 있었다(p＜

0.05). 대두에 존재하는 다수의 사포닌의 항산화 

효과는 사포닌에 결합되어 있는 DDMP (2,3-dihydro- 

2,5-dihydroxy-6-methyl-4H-pyran-4-one)에 기인하는 

것으로 보인다. 이는 SOD와 유사한 superoxide 라

Fig. 1. Effects of soybean saponins and major antioxidants on the cell growth of t-BHP treated HepG2 cells. Results 

are expressed as means±SD. Bars with different letters indicate significant differences by ANOVA (p＜0.05).
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디칼(O2․
-)소거 기능이 있는 것으로 알려지고 

있고
13)
 이같은 효과는 DDMP구조와 배당체 C-28

에 위치한 aldehyde 그룹과 관련이 있는 것으로 

보고 있다. DDMP사포닌은 자유기의 공격으로부

터 DNA와 단백질의 변이 및 지질과산화를 막는 

중요한 생리적 기능이 있는 것으로 보고된 바 있

어28) 본 연구에서 관찰된 saponins의 지질과산화

물 억제효과에는 DDMP가 관여된 것으로 보인다. 

  본 연구결과 저농도(300μg/plate)의 항산화처리

시 암세포내 α-tocopherol 함량은 α-tocopherol＞

L-ascorbic acid＞selenium＞대두 사포닌의 순으로 

증가하 다(Fig. 3). α-Tocopherol의 경우 300μg/ 

plate농도에서 대조군의 200%까지 함량이 증가하

는 것으로 나타났으나 처리 농도가 증가할수록 

증가폭은 다소 감소하는 것으로 나타났다. L- 

ascorbic acid 처리군 역시 농도 의존적으로 α- 

tocopherol 함량이 증가함을 알 수 있었다. L- 

ascorbic acid는 α-tocopherol의 재생기전에 관여하

는 것으로 알려져 있는데29) 세포막과 lipoproteins

에서 α-tocopherol은 peroxyl 라디칼(LOO․)을 소

거한 후 α-tocopheroxyl 라디칼(αT․)로 전환되

고 ascorbic acid에 의해 α-tocopherol로 재생되게 

된다. 한편 selenium은 L-ascorbic acid의 재생에 관

여하는 thioredoxin reductase (TR)를 활성화시켜 

α-tocopherol 절약기능이 있는 것으로 알려져 있

으나30) 본 연구에서 사용된 농도에서는 유의적인 

효과를 보이지 않았다. 대두 사포닌 처리군 또한 

α-tocopherol 함량에 유의적인 차이를 보이지 않

았으나(p＜0.05) 처리농도가 증가할수록 α-toco-

pherol 함량이 증가되는 경향이 나타나 t-BHP가 

생성하는 t-butoxyl, t-butylperoxyl 및 methyl 라디

칼을 soybean saponin가 일부 소거하여 산화스트

Fig. 2. Effects of soybean saponins and major antioxidants on the thiobarbituric acid reactive substances (TBARS) 

contents of t-BHP treated HepG2 cells. Results are expressed as means±SD. Bars with different letters indicate 

significant differences by ANOVA (p＜0.05).
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레스에 대한 1차 방어 역할을 하는 α-tocopherol

의 절약작용을 하는 것으로 보인다. DPPH에 대한 

전자공여능 연구 결과를 살펴보면
31)
 α-tocopherol

이 대두 사포닌 보다 효과가 우수한 것으로 나타

나 산화스트레스 상황에서 라디칼제거는 α

-tocopherol이 1차적으로 담당하는 것으로 보인다. 

  일반적으로 암세포는 정상세포에 비해 항산화 

효소들의 활성이 감소된 상태이며32) 본 연구에서

는 대표적인 항산화 효소인 SOD, GPx 및 해독화 

과정과 항산화계에 모두 관여하는 GST의 활성을 

측정하 다. 세포내 SOD의 활성은 대두 사포닌과 

selenium의 경우 처리농도가 증가할수록 증가하는 

경향을 보 으나 대조군과의 유의적인 차이를 나

타내지 않은 반면 L-ascorbic acid과 α-tocopherol 

처리군은 모든 농도에서 유의적으로 증가함을 볼 

수 있었다(p＜0.05)(Fig. 3). 반응성이 큰 superoxide 

radical은 SOD에 의해 반응성이 적은 hydrogen 

peroxide (H2O2)로 바뀌고 이는 GPx에 의해 H2O로 

바뀌어 무독화된다. L-ascorbic acid는 원형질의 연

쇄적인 산화반응을 막는 항산화제로 superoxide와 

singlet oxygen (O2․
-
)과 직접 반응하며 대표적인 

지용성 비타민E인 α-tocopherol은 세포막과 lipop-

roteins에서 peroxyl radicals을 소거한 후 α-toco-

pherol radical로 전환되고 지질과산화를 억제한다. 

선행 연구에서도 L-ascorbic acid와 α-tocopherol은 

항산화 효소의 활성 증가와 간암 세포의 성장이 

억제를 유도하여 본 연구결과와 일치하 다.
33)
 

  세포내 GPx의 활성은 selenium＞α-tocopherol＞

L-ascorbic acid의 순으로 증가하 다(p＜0.05)(Fig. 

4). GPx의 cofactor인 selenium의 경우 0.05μg/plate 

Fig. 3. Effects of soybean saponins and major antioxidants on the α-tocopherol contents of t-BHP treated HepG2 

cells. Results are expressed as means±SD. Bars with different letters indicate significant differences by ANOVA (p＜

0.05). 
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처리 농도에서 대조군의 130%까지 활성이 증가

하 고 선행 연구에서 selenium에 의해 증가된 

GPx는 tert-butyl hydroperoxide에 의한 공격을 효

과적으로 막는 것으로 보고하 다.34) 

  한편 HepG2 세포의 전체 GST 중 GSTA1-1가 

90%를 차지하는데 이는 GPx와 유사하게 세포내 

과산화물을 억제하는 효과가 있는 것으로 알려져 

있다.35) 본 연구에서 GST의 활성을 측정한 결과 

모든 시료처리군에서 유의적인 증가가 관찰되었

다(p＜0.05)(Fig. 5). 그 효과는 α-tocopherol＞L- 

ascorbic acid＞selenium＞대두 사포닌 순으로 나타

났고 특히 대두 사포닌의 경우 SOD와 GPx와는 

달리 600μg/plate와 1200μg/plate 농도에서 대조군

과 유의적인 차이를 나타냄을 볼 수 있었다. 

Chang 등
36)
은 인삼사포닌에 의해 인체 간암세포

의 SOD 유전자 발현 증가를 보고한 바 있고 따라

서 대두 사포닌에 의한 항산화효소 활성증가 역

시 효소 발현의 증가가 관여되어 있을 수 있으나 

이를 증명하기 위해서는 단백질 발현 변화를 보

기 위한 추후 연구가 진행되어야 할 것으로 보인

다.

  본 연구결과 대두 사포닌은 산화스트레스가 가

해진 간암세포의 성장을 효과적으로 저해하 다. 

한편 세포내 지질과산화물의 생성 역시 사포닌 

처리에 의해 유의하게 감소되는 것으로 나타나 

사포닌의 산화스트레스 억제효능이 역시 사포닌

이 소유한 항암효능을 설명할 수 있는 가능한 기

전이 될 수 있을 것으로 보인다. 그러나 soybean 

saponins는 식이성 항산화 양소와 달리 SOD 및 

GPx 활성에 향을 미치지 않는 것으로 보여 그 

산화억제 기전에 차이가 있음을 시사하고 있다. 

한편 본 연구에서 사용된 수준의 산화스트레스는 

Fig. 4. Effects of soybean saponins and major antioxidants on the SOD activities of t-BHP treated HepG2 cells. 

Results are expressed as means±SD. Bars with different letters indicate significant differences by ANOVA (p＜0.05).
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세포성장에 유의한 향을 미치지 않았으므로 세

포성장에 향을 주는 수준의 산화스트레스 하에

서 사포닌을 포함한 항산화제들에 의한 성장감소 

기전을 설명하기 위한 후속 연구가 진행되어야 

할 것으로 보인다. 

요약 및 결론

  본 연구에서는 대두 사포닌이 산화스트레스를 

받은 인체간암세포(HepG2)의 성장 및 이의 각종 

항산화 관련 척도들에 미치는 향을 밝히고 이

의 효과를 항산화물질인 L-ascorbic acid, α-toco-

pherol 및 selenium과 비교하 다. 실험결과를 요

약하면 다음과 같다.

  1) t-BHP (0.5 mM)처리 후 HepG2 세포내 지질

과산화물 함량은 46% 증가하 고 α-tocopherol 

함량은 26% 감소하 으며 GST 활성도가 유의하

게 감소하 다. 반면 세포성장과 SOD, GPx의 활

성도는 유의적인 차이가 없었다.

  2) 대두 사포닌과 각종 항산화물질들의 산화스

트레스를 받은 인체간암세포 성장은 모든 처 리

군에서 감소하 으며 그 억제율은 대두 사포닌＞

α-tocopherol＞L-ascorbic acid=selenium으로 나타

났다. 

  3) 암세포의 총 지질과산화물 함량은 대두 사포

닌 및 각종 항산화물질들 처리 후 모든 처리군에

서 유의적으로 감소하 고 300μg/plate에서 효과

는 α-tocopherol=L-ascorbic acid＞selenium＞대두 

사포닌의 순으로 나타났다.

  4) 암세포 내 α-tocopherol 함량은 저농도(300μg/ 

plate)에서 α-tocopherol＞L-ascorbic aci＞selenium

＞대두 사포닌의 순으로 나타났다. Selenium과 대

Fig. 5. Effects of soybean saponins and major antioxidants on the GPx activities of t-BHP treated HepG2 cells. 

Results are expressed as means±SD. Bars with different letters indicate significant differences by ANOVA (p＜0.05).
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두 사포닌의 경우 처리 농도가 증가할수록 α- 

tocopherol 함량이 증가하 으나 대조군과 유의적

인 차이는 없었다. 

  5) 실험인자들 처리 후 암세포 내 SOD의 활성은 

모든 처리군에서 증가하 고 그 효과는 300μg/ 

plate 처리 시 L-ascorbic acid＞α-tocopherol＞sele-

nium=대두 사포닌의 순으로 나타났다. 모든 처리

군에서 농도의존성은 관찰되지 않았다.

  6) 암세포 내 GPx의 활성은 저농도(300μg/ 

plate)에서 selenium＞α-tocopherol＞L-ascorbic acid 

순으로 활성이 유의하게 증가하 으나 대두 사포

닌에 의한 효과는 관찰되지 않았다. 

  7) 암세포 내 GST의 활성은 저농도(300μg/ 

plate)에서 α-tocopherol＞L-ascorbic acid＞selenium 

순으로 유의하게 증가하 고 대두 사포닌의 경우 

600μg/plate와 1200μg/plate 농도에서 대조군에 비

해 유의적으로 증가함을 볼 수 있었다.

  이상의 결과로 미루어 보아 항산화 관련 물질

은 개개의 독특한 대사과정을 통해 과산화물 생

성 및 세포성장을 조절하는 것으로 보이고 대두 

사포닌이 지닌 항암효과 역시 그 효과의 일부는 

항산화성과 관련이 있는 것으로 보인다. 
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