
 
 
  
 
 
 

online © ML Comm 

 － 3 －

대한두경부종양학회지 
제 25 권   제 1 호   2009 

 

편평세포암 동물 모델에서 고려인삼잎-다당체(MB40)의 

항암치료효과 

 

고려대학교 의과대학 이비인후과학교실 

주은정·최  준·정은재·홍석진·조재구 

백승국·우정수·정광윤·권순영 

 
= Abstract = 
 

The Anti-tumor Effect of Polysaccharide from the Leaves of Panax Ginseng 

C.A. Meyer(MB40) in a Murine Squamous Cell Carcinoma Model 

 

Eun Jung Joo, MD, Jun Choi, MD, Eun Jae Chung, MD, Seok Jin Hong, MD, 

Jae Gu Cho, MD, Seung Kuk Baek, MD, Jeong Soo Woo, MD, 

Kwang Yoon Jung, MD, Soon Young Kwon, MD 

Department of Otolaryngology-Head and Neck Surgery, Korea University College of Medicine,, Seoul, Korea 
 

Background and Objectives：Panax ginseng C.A. Meyer is a medical plant that has been widely utilized as 
a tonic and nutritional agent since ancient times in Korea. Ginseng has anti-metastatic property of cancer and 
immunomodulating activity. The novel acidic polysaccharide compound(MB40) was isolated from the leaves 
of Panax ginseng C.A. Meyer. To determine immunomodulating activities of MB40, we evaluate anti-cancer 
and anti-metastatic effects of MB40 in tumor bearing immune competent mice. 
Material and Methods：C3H mice were divided into three equal groups(Cisplatin treatment group, MB40 

treat-ment group, Cisplatin and MB40 treatment group) and were transplanted SCC(Squamous Cell Carcinoma) 
cells(2×106) to the lateral side of abdomen. From day 4 after transplantation, MB40 was administrated at dose of 
10mg/kg, respectively, every other day by intratumoral injection. Cisplatin was systemically administrated at doses 
of 1mg/kg, respectively, every week by intraperitoneal injection. 

Results：5 days after administration, tumors can be palpated in every mice group. After 13 days of administra-
tion, the mice group to which MB40 were administrated exhibited reduction in tumor size respectively, com-
pared to cisplatin group. Overall status of mice such as body weight and activity were superior in MB40 group 
than cisplatin group. 

Conclusion：The result of this study indicates MB40 may have significant therapeutic effect and decreases com-
plications induced by systemic chemotheraphy. MB40 may be developed as a novel and potent immunotropics to 
improve the cell immune system and anti-cancer drug for the treatment of cancer patients in head and neck 
squamous cell carcinoma. 
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서     론 
 

고려인삼은 한국에서 고대로부터 자양강장제로 널리 사용

해온 약초로서, 노화억제, 항동맥경화 및 고지혈증의 개선,1) 

방사선장애제거,2) 고혈압과 악성종양의 위험성을 낮추는 등

의 여러가지 치료효과가 보고되어져 왔다. 고려인삼은 또한 

악성종양의 전이를 억제하며 면역체계의 조절에 관여한다고 

알려져 왔는데,3-5) 이러한 효과는 주로 고려인삼의 뿌리에서 

추출하고 정제해낸 사포닌 계열의 산성 다당체에서 기인하
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며,6,7) 그 약리학적 특성은 현재에도 연구 중이다. 

그러나 인삼에 대한 현재까지의 연구는 대부분 인삼의 뿌

리에만 집중되어져 왔고 인삼 잎에 대한 연구는 확립되어 있

지 않았다. 고려인삼잎-다당체(MB40)는 건조된 고려인삼

잎을 고도로 정제하고 발열성물질 및 내성독소 제거공정을 

거쳐서 세계최초로 분리해낸 99.8% 이상의 순수 다당체로 

이루어진 신물질로서 125,000Da의 분자량을 가지며, rham-
nose, fucose, arabinose, xylose, mannose, glucose, ga-
lactose, galacturonic acid, glucuronic acid, 3-deoxy-

D-manno-octulosonic acid(KDO), docosahexaenoic acid 

(DHA) 등의 당으로 구성되어 있다.  

인삼잎으로부터 추출된 MB40는 타다당류에는 존재하지 

않는 희귀당류를 다양하게 함유하고 있으며 기존 인삼 뿌리

에서 추출된 다당체와는 다른 당 구성성분과 미세구조를 가

지고 있어,7) 인삼 뿌리와는 다른 기전의 면역학적 효과를 나

타낼 것으로 생각되어져 왔다. 특히 MB40를 구성하는 KDO

와 DHA는 그람음성균의 외측벽에서 발견되는 lipopolysac-
charide(LPS)를 구성하는 당으로서,8) LPS가 다양한 면역

세포의 면역활성을 조절하는 강력한 인자임을 고려할 때 

특이할 만한 사실이다. 세균에서 분리한 LPS는 일반적으로 

강력한 면역활성을 유도하지만 생체 내에서 pyrogen으로 작

용하여 매우 높은 독성을 보이기 때문에 인체 내에서의 사용

은 불가능했다.9) 그러나 MB40는 본 실험에 앞서 동물에서의 

반복적인 기초 실험결과, 동물체내에서 전신적인 독성작용 없

이 면역조절기능을 발휘하였고 이러한 특성은 MB40가 LPS

의 비독성 등가물(non-toxic equivalent)임을 보여주며, 따

라서 MB40가 기존의 면역항진제에 비교하여 인체에 독성

작용 없이 우수한 약리작용을 나타낼 것으로 기대할 수 있다. 

두경부 편평세포암 환자는 전신적인 또는 국소적인 면역

기능이 저하되어 있으며, 암의 진행과 면역기능의 저하는 

직접적인 상관관계가 있음이 밝혀져 있다.10) 두경부 편평

세포암종에 관련한 면역치료의 시도나 연구가 아직은 부족

한 실정이지만, 다양한 생물학적 접근을 통하여 저하된 두경

부암 환자의 면역기능을 자극할 수 있고 항진된 면역감시기

능을 통하여 항암효과를 거둘 수 있음 또한 꾸준히 보고되고 

있어 면역치료의 가능성을 짐작할 수 있다. 이에 저자들은 

MB40의 항암작용을 확인하기 위하여 편평세포암 동물모델

을 사용하여 MB40의 항암치료효과와 부작용을 알아보려 하

였고, 또한 cisplatin 항암화학요법과의 상승작용에 대하여도 

연구하고자 하였다. 이러한 연구를 통하여 새로운 항암면

역치료제의 개발가능성을 알아보고자 하였다.  

 

대상 및 방법 
 

1. 실험 동물과 편평세포암종 세포주  

편평세포암종을 만들기 위하여 본 실험에 사용된 SCC 세

포주는 C3H/HeJ mouse에서 자연 발생한 편평세포암종으

로부터 얻어진 세포주이다.12) 편평상피암 세포는 RPMI(Ro-
sewell Park Memorial Institute) 1640 배양액에 10% 

fetal bovine serum, 1% L-glutamine,100μg/ml penicil-
lin과 streptomycin을 첨가한 뒤, 5% 이산화탄소가 유지되

는 37℃ 배양기에서 배양하였다. 배양된 세포주는 trypsin/ 

EDTA(Ethylenediaminetetraacetic acid)를 이용하여 flask 

바닥에서 떼어낸 뒤, trypsin blue dye 염색을 이용하여 생

존해 있는 세포를 계수한 뒤 이후 실험에 사용하였다.  

실험에 사용된 동물은 암컷, 생후 5~6주령의 SPF(Speci-
fic Pathogen Free), syngeneic C3H/He 쥐(mouse)를 이

용하였다. 
  

2. 편평세포암종에 대한 항암작용과 항암화학요법과의 치료상

승효과 

C3H mouse 30마리를 3군(cisplatin 단독투여군, MB40 

단독투여군, cisplatin과 MB40의 병합투여군)으로 분류하

여 준비된 2×106개의 SCC세포주를 mouse의 측복부에 피하 

주입한 후, 항암화학요법제제인 cisplatin(Cisplan®, Dong-A 

Pharmaceutical Co., Ltd., Korea)은 매주 1mg/kg의 농도

로 3주간 복강 내 주사하였고, MB40은 10mg/kg의 농도로 

암세포 이식 후 2일 간격으로 3주간 종양 내 주사하였다.  

치료효과를 확인하기 위하여 종양의 크기 변화를 측정하

였으며, 종양의 소멸이나 크기 감소는 주당 3회씩 caliper를 

이용하여 종양의 직경 중 최장경과 그에 수직되는 직경을 측

정하고 곱하여 종양의 단면적(mm2)을 구하고, 이에 종양

의 최장 높이를 곱하여 종양의 부피를 구하였다.  

약물의 독성을 평가하기 위하여 개체의 체중과 운동성 변

화 등의 전신상태를 관찰하였다. 체중의 측정은 세포주의 주

입 이후 2일 마다 시행하였으며 3군으로 나누어 그 차이를 

비교하였다. 
 

3. 자료분석 및 통계처리 방법 

SPSS 11.0 프로그램을 사용하여 실험 자료를 분석하였다. 

Student t-test를 통하여 3군 간의 종양의 부피와 체중에 

유의한 차이가 있는지 알아보았으며 유의수준은 p<0.05로 

하였다. 

 

결     과 
 

SCC세포주 주입 5일째부터 모든 쥐에서 종양이 촉진되

었다. 세포주입 13일째부터 MB40을 단독 혹은 병합 투여

한 군이 cisplatin 단독투여 군에 비해 종양의 크기가 유의

하게 감소하였다(p<0.05)(Fig. 1). 그러나 MB40을 단독투

여한 군과 cisplatin 병합 투여한 군과의 유의한 차이는 보

이지 않았다.  
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MB40을 단독 혹은 병합투여한 군에서는 세포주입 이후에 

지속적인 개체의 체중 증가를 관찰할 수 있었으나, cisplatin 

단독투여 군에서는 세포주입 25일째부터 개체의 체중이 다른 

군과 비교하여 유의하게 감소함을 알 수 있었다(p<0.05) 

(Fig. 2). 즉 MB40을 단독 혹은 병합투여한 군에서는 cis-
platin 단독투여 군에서 보였던 실험동물의 체중감소나 운

동성 저하와 같은 전신성 부작용 없이 정상적인 운동성과 

정상 쥐 정도의 체중을 회복하는 등 전신상태가 양호했다. 

Cisplatin 단독투여 군의 개체 체중은 세포주입 25일째 이

후부터 다른 군과 일정한 차이를 보이며 체중 증가양상이 둔

화되며, 점차 양군의 차이가 증가하는 양상을 나타내었다. 또

한 체중의 감소를 보임과 동시에 개체의 운동성 감소소견을 

나타내었다. 

  

고     찰 
 

수술 술기의 많은 발전과 새로운 화학치료 약제의 개발, 

새로이 개발된 여러 방사선 치료기법에도 불구하고 지난 30

년 간 두경부암 환자의 치료 성공율이나 생존율의 향상이 

미미한 것이 현실의 실정이다. 치료의 실패는 이차 중복암 

또는 일차 치료 이후의 국소재발, 전신전이 등에 기인하며, 

대부분의 국소재발이나 전신전이는 현재의 기술로서는 발견

하기 어려운 미세잔존암 때문으로 해석할 수 있다. 기존 치

료의 한계를 극복하기 위한 여러 새로운 시도 중 하나인 항

암면역치료는 정상조직에는 해를 미치지 않고 선택적으로 

암세포만을 공격할 수 있다. 또한 마지막 남은 하나의 암세

포까지도 제거할 수 있으며 면역기억반응에 의하여 암의 재

발을 방지할 수 있다는 이론적인 장점을 기대할 수 있다.  

두경부영역의 악성종양은 대부분 편평세포암종이므로 

편평세포암 동물모델은 이비인후과 영역에서는 특히 중요

하다고 할 수 있다. 본 실험에 사용된 쥐(C3H mouse)는 

동종(syngeneic)이면서 면역기능이 유지(immunocompe-
tent)되어있어 면역치료의 가능성을 검증하기 위한 적절한 

실험 동물이라 생각된다.11)  

저자들은 고려인삼(Panax ginseng C.A. Meyer)의 잎

에서 분리하고 정제하는데 성공한 다당체 신물질(MB40)을 

이용하여 쥐의 편평상피암 모델에서 항암치료효과를 확인해보

려 하였다. MB40과 같이 고려인삼에서 추출한 다당체(poly-
saccharide)들은 자연살해(natural killer) T세포, 큰포식세

포(macrophage)와 같은 면역세포의 항진작용과 인터페론, 

인터류킨, GM-CSF(Granulocyte macrophage colony-

stimulating factor)와 같은 항암 사이토카인의 발현을 통하

여 선천면역(innate immunity)기능 항진을 유도하는 것으

로 알려져 있는데,3-5,12,13) 이러한 선천면역 항진작용을 이용

한 새로운 항암치료제로서의 가능성을 밝히기 위한 연구가 

다양한 암종과 육종을 대상으로 동물실험을 진행 중이며, 그 

가능성이 보고되고 있는 실정이다.  

그동안의 연구 결과에 따르면 MB40과 같이 고려인삼에

서 추출한 다당체(polysaccharide)들의 항암작용은 직접

적인 암세포의 파괴에 의한 것이 아니라, 다당체에 의한 지

속적이고 계속적인 암세포 억제인자의 발현에 인한 것으로 

생각되어 진다.  

MB40을 포함하여 고려인삼에서 추출한 물질들은 생체내 

면역세포를 활성화 시키는데, 면역활성의 조절에 중요한 역

할을 하는 자연살해 T세포가 T세포 중에서 우선 활성화되

며, 이후에 자연살해세포, 수지상세포(dendritic cell), 큰포

식세포가 활성화된다.12,13) 이러한 면역세포 활성화에 대한 가

장 직접적인 지표로서 자연살해세포와 자연살해 T세포의 경

우에 초기 활성화 표식자이며, 림프구 활성화의 지표인 CD69

의 세포 표면 발현의 증가를 관찰할 수 있다. MB40를 투여

한 실험군의 장기에서 CD69와 함께 MHC classII의 발현

이 또한 증가되어 있는 것이 보고되어지고 있으며, 이러한 

실험결과는 MB40이 가지는 다양한 약리현상들이 생체내 

면역세포의 활성화에 의해 직접적으로 유도되는 것임을 시
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Fig. 1. Comparison of mean tumor volume between three gr-
oups. *：A significant difference statistically after day 13. 

Fig. 2. Comparison of mean body weight between three groups.
*：A significant difference statistically after day 25. 
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사한다. 이러한 약리작용으로 MB40는 자연살해 T세포와 자

연살해세포에 작용하고 또한 궁극적으로 큰포식세포와 수지

상세포에까지 영향을 준다는 연구가 진행되고 있다.  

이러한 면역활성화 기전을 통해 MB40는 편평세포암세포

에서도 효과적으로 암종의 성장을 억제할 수 있음을 본 실험

에서도 확인할 수 있었다. 이와 같은 결과는 자연살해 T세

포가 mouse에서 암의 간과 폐전이를 억제하는데 중요한 작

용세포임을 확인한 Hashimoto 등14)과 Anzai 등15)의 실험

결과와 일치하며, 또한 자연살해세포, 큰포식세포와 같은 

면역세포의 활성화를 통하여 암세포의 성장과 암세포 전이

를 효과적으로 억제할 수 있음을 보고한 Herberman 등16)

의 실험결과와도 일치하는 사실을 보여준다.  

지금까지의 MB40의 작용기전에 대한 연구결과를 정리

하면, MB40는 면역력이 정상인 생체내에서는 단독적인 면

역세포 활성화를 통하여 활성화된 자연살해 T세포를 포함

하는 각각의 면역세포에서 분비된 IFN-γ(interferon-γ), 

TNF-α(tumor necrosis factor-α), IL-1(interleukin-

1)과 같은 사이토카인들이 항암효과를 나타내는 것으로 정

리할 수 있다.  

본 실험에서 MB40를 주입한 군에서는 cisplatin의 투여 

여부와 관계없이 통계적으로 유의하게 종양의 부피가 감소

함을 알 수 있어 MB40제제의 항암작용을 확인할 수 있었으

나, cisplatin과의 병합요법에 따른 치료효과 상승작용은 기대

와 달리 얻을 수가 없었다. 따라서 MB40 제제와 cispla-tin
을 비롯한 기존의 항암화학요법제제와의 상승작용에 대하

여는 추후에 좀더 연구가 필요할 것으로 생각된다.  

또한 MB40를 주입한 군에서는 cisplatin을 주입한 군에서 

관찰되는 개체의 체중감소와 운동성 감소를 관찰할 수 없었

고, 또한 cisplatin을 주입한 군의 체중감소 효과를 감소시켜

주어서 MB40를 단독으로 주입한 군에서와 통계적으로 차이

가 없는 체중의 증가양상을 나타내었다. 이는 MB40제제가 

그 자체로 전신독성이 없음을 보여주는 결과일 뿐만 아니라, 

MB40의 cisplatin 독성을 감소 효과를 보여주는 것으로 이 

결과에 대하여도 향후 연구가 필요할 것으로 생각된다. 

 

결     론 
 

본 연구에서 신물질인 MB40은 편평세포암에 대해 우수

한 항암효과를 보였으며 기존의 항암화학제제인 cisplatin

과의 병합요법에 의한 치료효과의 상승작용은 없는 것으로 

생각된다. 또한 MB40는 최소한의 전신 부작용을 나타내며 

cisplatin에 의한 전신 부작용을 완화시켜 주는 것으로 생

각된다. 
 

중심 단어：다당체·잎·고려인삼·편평세포암. 
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