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Abstract We isolated twelve lignans and three terpenoids were isolated from the n-hexane fraction of Schisandra chinensis

extract. Using spectroscopic data and comparison with available literature, the following compounds were identified: (1)
wuweizisu C, (2) gomisin N, (3) deoxyschisandrin, (4) gomisin A, (5) schisandrin, (6) chamigrenal, (7) schisanlactone D,
(8) methylgomisin O, (9) angeloylgomisin O, (10) (−)-gomisin L

2
, (11) schisandronic acid, (12) (−)-gomisin L

1
, (13) (+)-

gomisin K
3
, (14) gomisin J, and (15) tigloylgomisin H. Notably, this was the first finding that compound (8) was isolated

from this plant. Each compound was evaluated for its in vitro cytotoxic activities toward HL-60 (human leukemia), HeLa
(human cervical carcinoma), and MCF-7 (breast cancer) cell lines. Compounds (7), (8), and (9) exhibited strong cytotoxic
effects on HL-60 (IC

50
 7.37, 6.60, and 8.00 µM, respectively), whereas compound (6) exhibited weak cytotoxicity towards

MCF-7 (IC
50

 30.50 µM). In addition, compound (8) showed the strongest activity towards HeLa cells (IC
50

 1.46 µM).
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서 론

오미자(五味子)는 오미자과(Schisandraceae)에 속하는 낙엽성 목

본의 덩굴식물인 오미자나무(Schisandra chinensis Baillon)의 붉

은 색 과실을 말하며, 생약재 및 식품원료로 이용하는 주요 기

능성 식물이다(1). 오미자는 단맛, 신맛, 쓴맛, 짠맛 및 매운맛의

다섯 가지 맛이 난다는 의미로 붙여진 이름으로 잘 알려져 있다.

오미자는 예로부터 한국, 중국, 일본 등에서 거담제, 자양제, 강

장제 등으로 이용되어왔으며, 약리기능이 다양하며 진정, 진해,

해열 등의 중추억제작용, 혈압강하작용 그리고 알콜해독작용이

있다(2).

현재까지 알려진 오미자에 함유되어있는 주성분으로는 schizan-

drins A-C, gomisins A-H, gomisins J-K, gomisin N 등의 lignan

(3)과 wuweizidilactones G-H, schindilactones A-G, wuwerizilac-

tone acid 등의 triterpenoid (4)가 보고되어 있다. 또한 오미자에는

약 1.5%의 sugars, tannins, color substances과 약 3%의 citric

acid, malic acid, acetic acid, succinic acid, cinnamic acid 등과

같은 organic acid류가 있으며, copper, manganese, nickel 그리고

zinc와 같은 metal류, 및 정유 성분도 보고된 바 있다(5-6).

오미자와 관련된 약리활성연구로는 오미자에서 추출된 gomisin

N, schisandrin B와 같은 dibenzocyclooctadiene의 골격을 가지는

lignans들의 항산화 효과(7-8), 간세포 보호 효과(9)와 dibenzocy-

clooctadiene ring 내에 aromatic methylenedioxy와 hydroxyl 두

group을 모두 가지는 lignan류의 acetylcholinesterase에 대한 저해

효과(10), schisandrin의 항염증 효과(11) 등이 있다. 특히 오미자

의 간 보호 효과는 탁월하여, 이미 중국에서는 오미자에 함유되

어 있는 dibenzocyclooctadiene 계열의 lignan를 주요 성분으로 하

여 DDB라는 간장약을 개발한 바 있다(12-13).

또한, 오미자 추출물의 항암 효과에 대한 연구로는 간암세포,

대장암세포에 대해 보고된 바 있으며, 오미자의 단일성분의 항암

효과에 대해서는 schizandrin의 유방암세포, gomisin N의 혈구암

세포에 대한 연구가 보고되었다(14).

그러나 이런 항암 효과에 대한 연구는 gomisin N, schizandrin

등 오미자에 많이 함유된 major compound들에 대한 실험이 대

부분이며, minor compound들에 대한 항암 효과에 대한 연구는

전무한 실정이다.

따라서, 본 연구는 오미자의 n-hexane 분획으로부터 13종의

lignan화합물과 3종의 terpene 화합물들을 분리하여 이들의 화학

적 구조를 분광학적인 방법을 통해 규명하였다. 또한, 분리한

compound에 대한 암세포 증식 억제 활성을 알아보기 위해 본 연

구에서는 HL-60 (human leukemia), MCF-7 (human breast cancer),

HeLa (human cervical carcinoma cells)에 대해 MTT assay

method을 이용한 세포독성 활성 평가를 실시하여 minor compound

들의 암세포 증식 억제물질로써 이용 가능성을 조사하였다.

*Corresponding author: Sang Hee Shim, School of Biotechnology,
Yeungnam University, Gyeongsan, Gyeongbuk 712-749, Korea
Tel: 82-53-810-3028
Fax: 82-53-810-4769
E-mail: shshim29@ynu.ac.kr
Received April 9, 2013; revised November 12, 2013;
accepted December 3, 2013



666 한국식품과학회지 제 46권 제 6호 (2014)

재료 및 방법

실험재료

본 실험에 사용된 오미자는 2009년 9월 문경에서 재배된 과실

을 구입하여 900 g을 사용하였다. 표본은 영남대학교 생명공학과

천연물화학 연구실에 보관 중이다.

기기 및 시약

TLC (thin layer chromatography)의 확인은 UV detector (VL-

6-LC, Virber Lourmat, France)을 이용한 254 nm, 365 nm detec-

tion과 발색을 병행하여 이루어졌다. 선광도 측정은 JASCO

DIP1000 (Tokyo, Japan) automatic digital polarimeter를 통해 이

루어졌다. 분리 및 정제를 위해 사용된 HPLC는 G1322A vacuum

degasser, G1311A quaternary pump 및 G1315D DAD detector가

장착된 Agilent 1200 infinity series (Santa Clara, CA, USA)이다.

HPLC에 사용된 column은 Luna C18 (250×10.00 mm, Phenome-

nex)과 ZORBAX Eclipse XDB-C18 column (Semi-preparative 9.4

×250 mm 5 µm, Agilent), ZORBOX Eclipse XDB-C18 (Semi-pre-

parative 4.6×150 mm, 5 µm, Agilent)이다. NMR spectrum은 Varian

VNS 600 spectrometer (1H: 600 MHz, 13C: 150 MHz, Varian

Walnut Creek, CA, USA)와 Varian Unity INOVA FT-NMR

spectrometer (500 MHz, Varian Walnut Creek, CA, USA), 그리

고 Bruker DPX 300 spectrometer (1H: 300 MHz, 13C: 75 MHz,

Ettlingen, Germany)를 사용하여 측정하였고, NMR chemical shift

value는 part per million (ppm)단위로 나타내었다. 추출, 분획 및

column chromatography용 용매는 시약용 1급(OCI Company Ltd.,

DC Chemical Co. Ltd.)을 사용하였고, HPLC용 용매는 HPLC

grade의 water, acetonirile (ACN), 그리고 MeOH (Fisher Scien-

tific, Waltham, MA, USA)을 사용하였다. NMR용 용매에는

CDCl3 (Cambridge Isotope Laboratories, Andover, MA, USA)가

사용되었다. Column chromatography용 고정상은 70-230 mesh의

silica gel과 70 mesh 이하의 silica gel (Merck, Darmstadt, Ger-

many)를 사용하였고, TLC용으로는 Kieselgel 60 F254 (Merck,

Darmstadt, Germany)를 plate로 사용하였으며 20% aq H2SO4가 발

색시약으로 사용되었다.

오미자 추출물로부터 성분들의 분리

건조된 오미자 과실 900 g을 MeOH로 추출하여 MeOH 추출물

503.4 g을 얻었다. 이것을 극성에 따라 순차적으로 n-hexane,

CH2Cl2, 및 EtOAc로 분획을 실시하여 각각 34.6, 10.6, 135.2 g의

분획물을 얻었다. 그 중 n-hexane 층 34 g에 대하여 open column

chromatography 및 semi-preparative HPLC를 실시하여 lignan 화

합물 12종과 terpenoid 화합물 3종, 총 15종의 화합물들을 분리,

정제하였다(Fig. 1).

암세포 증식 억제 활성 평가

세포주(HL-60, MCF-7 및 HeLa)는 10% FBS와 2% penicillin-

streptomycin (Sigma-Aldrich Chemical, St. Louis, MO, USA)가

있는 L-glutamine을 함유하는 RPMI 1640 (Sigma-Aldrich Chemi-

cal, St. Louis, MO, USA)에 보관하였다가 37oC에서 5% CO2

incubator (Thermo Scientific, Woburn, MA, USA)에서 배양하였다.

세포독성은 변형된 MTT assay를 이용하여 측정하였다(15). 살아

있는 세포들은 96 well에 각 well 당 growth medium 100 µL에

1×104개의 세포가 들어가도록 하여 37oC에서 5% CO2 incubator

에서 배양하였다. 각 시료는 dimethyl sulfoxide (DMSO)에 녹인

후 5.0에서 150 µM가 되도록 growth medium으로 희석하여 최종

적으로 DMSO 농도는 0.1%를 넘지 않도록 하였으며, 각 시료 당

동일한 방법으로 세 개를 준비하였다. 24 h 후 test sample 10 µL

를 각 well에 추가하였고, 동일한 양의 DMSO를 control well에

넣었다. Test sample 처리 48 h 후 medium을 제거하고, MTT

10 µL (Alfa Aesar Inc., Ward Hill, MA, USA)를 최종 농도

5 mg/mL가 되도록 각 well에 첨가하였다. 4 h incubation 후 plate

를 제거하고, 생성된 formazan crystals을 DMSO 150 mL에 녹이

고, 570 nm에서 optical density (O.D.)를 측정하였다. IC50는 vehi-

cle-treated control에 비하여, 흡광도가 50% 감소된 시료의 농도로

정의한다.

통계분석

모든 실험은 3반복으로 실시하였으며 data는 평균치±표준편차

로 표기하였다. 정량적인 결과의 통계는 Student’s t-test를 이용하

여 분석하였으며 p<0.05 이하인 경우 통계적 유의성을 평가하였다.

결과 및 고찰

오미자에서 분리된 화합물들의 구조 규명

오미자 n-hexane layer로부터 column chromatogrraphy 및 HPLC

를 이용하여 12종의 lignan 화합물 및 3종의 terpenoid 화합물들

을 분리하여 총 15종의 화합물들을 분리하였다. 이 화합물들의

화학 구조는 분광학적인 방법을 이용하여 각각 wuweizisu C (1)

(16), gomisin N (2) (17-18), deoxyschisandrin (3) (17-18), gomisin

A (4) (17,19), schisandrin (5) (18), chamigrenal (6) (20),

schisanlactone D (7) (21), methylgomisin O (8) (22), angeloyl-

gomisin O (9) (23), (−)-gomisin L2 (10) (23), schisandronic

acid (11) (24), (-)-gomisin L1 (12) (23), (+)-gomisin K3 (13)

(17), gomisin J (14) (17), tigloylgomisin H (15)로 규명하였다.

화합물 1 (wuweizisu C) - 백색 침상 결정. [α]D = −59.4ο (c

1.0×10−3 g/mL, chloroform). 1H-NMR (300 MHz, CDCl3) δ:

0.70 (3H, d, J =6.9 Hz, 7-CH3), 0.94 (3H, d, J =6.9 Hz, 8-

CH3), 1.75 (1H, m, H-8), 1.82 (1H, m, H-7), 2.07 (1H, m, H-

9), 2.24 (1H, m, H-9'), 2.52 (1H, m, H-6), 2.57 (1H, m, H-6'),

5.91 (2H, d, J =1.5 Hz, OCH2O), 5.93 (2H, br s, OCH2O), 6.46

(1H×2, s, H-4, H-11), 3.80 (3H, s, OCH3), 3.81 (3H, s, OCH3);
13C-NMR (75 MHz, CDCl3) δ: 148.8 (C-1), 134.8 (C-2), 147.7

(C-3), 106.2 (C-4), 132.9 (C-5), 38.9 (C-6), 33.7 (C-7), 40.8

(C-8), 35.4 (C-9), 138.4 (C-10), 103.3 (C-11), 148.8 (C-12),

134.5 (C-13), 141.1 (C-14), 121.1 (C-15), 122.3 (C-16), 21.9

(C-17), 12.7 (C-18), 100.9 (OCH2O×2), 59.8 (OCH3×2).

화합물 2 (gomisin N) - 백색 결정. [α]D = −87.7o (c 1.0×10−3

g/mL, chloroform). 1H-NMR (300 MHz, CDCl3) δ: 0.71 (3H, d,

J =6.9 Hz, 7-CH3), 0.95 (3H, d, J =7.8 Hz, 8-CH3), 1.78 (1H,

m, H-8), 1.89 (1H, m, H-7), 2.01 (1H, m, H-9), 2.22 (1H, m,

H-9'), 2.51 (1H, m, H-6), 2.58 (1H, m, H-6'), 5.90 (2H, br s,

OCH2O), 6.45 (1H, s, H-11), 6.59 (1H, s, H-4) 3.52 (3H, s,

OCH3), 3.79 (3H, s, OCH3), 3.85 (3H, s, OCH3), 3.87 (3H, s,

OCH3); 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3) δ: 151.6 (C-1), 140.0 (C-

2), 151.6 (C-3), 110.6 (C-4), 134.1 (C-5), 39.1 (C-6), 33.6 (C-

7), 40.7 (C-8), 35.5 (C-9), 137.8 (C-10), 103.0 (C-11), 148.7

(C-12), 134.6 (C-13), 141.1 (C-14), 121.3 (C-15), 123.3 (C-16),

21.7 (C-17), 12.9 (C-18), 100.8 (C-OCH2O), 61.1, 60.6, 59.7,

55.9 (C-OCH3).
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화합물 3 (deoxyschisandrin) - 백색 분말. [α]D=−4.5o (c 1.0×10−3

g/mL, chloroform). 1H-NMR (300 MHz, CDCl3) δ: 0.69 (3H, d,

J =6.9 Hz, 8-CH3), 0.95 (3H, d, J =6.9 Hz, 7-CH3), 1.78 (1H,

m, H-8), 1.86 (1H, m, H-7), 2.01 (1H, d, J =13 Hz, H-9'), 2.24

(1H, dd, J =9.6, 13 Hz, H-6'), 2.45 (1H, d, J =13 Hz, H-9),

2.53 (1H, d, m, H-6), 3.54 (6H, s, 2×OCH3), 3.83 (6H, s,

2×OCH3), 3.84 (6H, s, 2×OCH3), 6.50 (2H, s, H-4, 11); 13C-

NMR (75 MHz, CDCl3) δ: 151.6 (C-1), 140.1 (C-2), 152.9 (C-

3), 107.2 (C-4), 139.2 (C-5), 35.6 (C-6), 40.8 (C-7), 33.8 (C-8),

39.2 (C-9), 133.9 (C-10), 110.5 (C-11), 151.6 (C-12), 139.7 (C-

13), 151.4 (C-14), 123.4 (C-15), 122.3 (C-16), 12.7 (C-17), 21.9

(C-18), 55.8, 55.9, 60.6 (3×OCH3), 60.9 (3×OCH3).

화합물 4 (gomisin A) - 백색 분말. [α]D = +36.8o (c 1.0×10−3

g/mL, chloroform). 1H-NMR (300 MHz, CDCl3) δ: 0.80 (3H, d,

J =7.2 Hz, 8-CH3), 1.23 (3H, s, 7-CH3), 1.86 (1H, br s, H-8),

2.31 (1H, dd, J =7.5, 13.8 Hz, H-9), 2.34 (1H, d, J =13.8 Hz,

H-6'), 2.57 (1H, d, J =13.5 Hz, H-9'), 2.67 (1H, d, J =13.8 Hz,

H-6), 5.95 (2H, d, J =2.4 Hz, OCH2O), 6.46 (1H, s, H-11),

6.60 (1H, s, H-4) 3.49 (3H, s, OCH3), 3.82 (3H, s, OCH3),

3.88 (3H×2, s, OCH3); 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3) 152.3 (C-1),

　 　 R1 R2 R3 R4 R5 R6 R7 R8 R9 R10 R11

1 Wuweizisu C CH2 Me Me CH2 Me H Me H H

2 Gomisin N CH2 Me Me Me Me Me H Me H H

8 Methylgomisin O CH2 Me Me Me Me Me H Me H OMe

9 Angeloylgomisin O CH2 Me Me Me Me Me H Me H angeloyl

10 Gomisin L2 H Me Me Me CH2 Me H Me H H

12 Gomisin L1 Me Me H Me CH2 Me H Me H H

14 Gomisin J H Me Me Me Me H Me H Me H H

　 　 R1 R2 R3 R4 R5 R6 R7 R8 R9 R10

3 Deoxyschisandrin Me Me Me Me Me Me Me H Me H

4 Gomisin A CH2 Me Me Me Me Me H Me OH

5 Schisandrin Me Me Me Me Me Me Me H Me OH

13 Gomisin K3 Me Me H Me Me Me Me H Me H

15 Tigloylgomisin H Me Me Tigloyl Me Me Me Me H Me OH

Fig. 1. Chemical structures of compounds isolated from S. chinensis.
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140.7 (C-2), 152.1 (C-3), 110.3 (C-4), 132.0 (C-5), 40.5 (C-6),

71.7 (C-7), 42.0 (C-8), 33.7 (C-9), 132.5 (C-10), 105.9 (C-11),

147.8 (C-12), 134.9 (C-13), 141.2 (C-14), 121.8 (C-15), 124.1

(C-16), 15.8 (C-17), 30.1 (C-18), 100.8 (-OCH2O-), 55.9, 59.7,

60.6, 61.1 (4×OCH3).

화합물 5 (schisandrin) - 백색 분말. [α]D = +75.2o (c 1.0×10−3

g/mL, chloroform). 1H-NMR (300 MHz, CDCl3) δ: 0.80 (3H, d,

J =7.5 Hz, 8-CH3), 1.23 (3H, s, 7-CH3), 1.87 (1H, m, H-8),

2.33 (1H, m, H-6), 2.37 (1H, m, H-9'), 2.60 (1H, m, H-9),

2.65 (1H, m, H-6'), 6.51 (1H, s, H-11), 6.58 (1H, s, H-4),

3.55 (3H, s, OCH3), 3.57 (3H, s, OCH3), 3.85 (3H, s, OCH3),

3.86 (3H, s, OCH3), 3.87 (3H, s, OCH3), 3.88 (3H, s, OCH3);
13C-NMR (75 MHz, CDCl3) δ: 151.9 (C-1), 140.8 (C-2), 152.4

(C-3), 110.5 (C-4), 131.9 (C-5), 40.9 (C-6), 71.9 (C-7), 41.9

(C-8), 34.3 (C-9), 133.9 (C-10), 110.0 (C-11), 152.1 (C-12),

140.2 (C-13), 151.6 (C-14), 122.8 (C-15), 124.2 (C-16), 15.9

(C-17), 29.9 (C-18), 56.1 (2×OCH3), 60.7 (2×OCH3), 61.0

(2×OCH3).

화합물 6 (chamigrenal) - 노란색 oil. [α]D = −53.7o (c 1.0×10−3

g/mL, chloroform) 1H-NMR (300 MHz, CDCl3) δ: 0.79 (3H, s,

H-12), 0.83 (3H, s, H-13), 4.26 (1H, s, H-14A), 4.78 (1H, s,

H-14B), 6.71 (1H, dd, J =4.2, 3.6 Hz, H-4), 9.29 (1H, s, H-15);
13C-NMR (75 MHz, CDCl3) δ: 25.0 (C-1), 19.1 (C-2), 140.8

(C-3), 151.1 (C-4), 31.0 (C-5), 46.0 (C-6), 148.4 (C-7), 31.9

(C-8), 23.5 (C-9), 36.8 (C-10), 37.2 (C-11), 23.1 (C-12), 25.0

(C-13), 110.7 (C-14), 193.7 (C-15).

화합물 7 (schisanlactone D) - 백색 분말. [α]D= +36.8o (c 1.0×10−3

g/mL, chloroform) 1H-NMR (300 MHz, CDCl3) δ: 6.61 (1H, br

s, H-24), 5.30 (1H, br s), 4.48 (1H, d, J =14.7 Hz), 2.73 (1H,

m), 2.40-2.05 (6H, m), 1.92 (3H, m, H-27), 0.99 (3H, m, H-

21), 1.24, 1.08, 1.07, 0.74, 0.72 (each 3H, s, H-29, H-30, H-

19, H-28, H-18); 13C-NMR (75 MHz, CDCl3) δ: 36.8 (C-1),

34.9 (C-2), 216.7 (C-3), 46.7 (C-4), 53.6 (C-5), 22.6 (C-6),

27.8 (C-7), 42.0 (C-8), 147.4 (C-9), 39.2 (C-10), 116.1 (C-11),

37.2 (C-12), 44.9 (C-13), 47.7 (C-14), 34.0 (C-15), 26.9 (C-16),

46.9 (C-17), 14.3 (C-18), 22.0 (C-19), 39.2 (C-20), 13.3 (C-21),

80.6 (C-22), 23.6 (C-23), 139.3 (C-24), 128.5 (C-25), 166.5 (C-

26), 16.9 (C-27), 18.6 (C-28), 25.7 (C-29), 21.8 (C-30).

화합물 8 (methylgomisin O) - 백색 분말. [α]D= −2.4o (c 1.0×10−3

g/mL, chloroform). 1H-NMR (300 MHz, CDCl3) δ: 0.85 (6H, d,

J =6.9 Hz, 7, 8-CH3), 1.58 (1H, m, H-8), 1.81 (1H, m, H-7),

1.95 (1H, m, H-9A), 2.37 (1H, m, H-9B), 2.97 (3H, s, 6-

OCH3), 3.69, 3.72, 3.77, 3.82 (each 3H, s, 4×OCH3), 6.01, 6.03

(each 1H, s, -OCH2O-), 6.55 (1H, s, H-11), 6.59 (1H, s, H-4);
13C-NMR (75 MHz, CDCl3) δ: 142.6 (C-1), 137.7 (C-2), 148.4

(C-3), 107.5 (C-4), 133.7 (C-5), 90.6 (C-6), 39.5 (C-7), 37.5

(C-8), 39.3 (C-9), 137.2 (C-10), 107.4 (C-11), 154.1 (C-12),

140.8 (C-13), 152.9 (C-14), 123.5 (C-15), 124.5 (C-16), 17.1

(C-17), 17.2 (C-18), 59.5 (1-CH3), 55.9 (6-CH3), 56.1 (12-CH3),

60.6 (13-CH3), 60.5 (14-CH3), 102.1 (-OCH2O-).

화합물 9 (angeloylgomisin O) - 백색 결정. [α]D=54.6o (c 1.0×10−3

g/mL, chloroform). 1H-NMR (300 MHz, CDCl3) δ: 0.84 (3H, d,

J =7 Hz, 7-CH3), 0.96 (3H, d, J =7 Hz, 8-CH3), 1.83 (2H, m),

2.2 (2H, m), 3.53, 3.67, 3.92, 3.92 (each 3H, s, 4×OCH3), 5.93

(2H, s, -OCH2O-), 5.74 (1H, d, J =8 Hz) 6.43 (1H, s, H-11),

6.80 (1H, s, H-4), 1.58 (3H, m), 1.83 (3H, m), 5.93 (1H, m)

(angeloyl); 13C-NMR (75 MHz, CDCl3) δ: 151.9 (C-1), 141.7

(C-2), 151.9 (C-3), 111.3 (C-4), 132.8 (C-5), 80.8 (C-6), 37.0

(C-7), 37.2 (C-8), 37.9 (C-9), 135.1 (C-10), 102.3 (C-11), 148.8

(C-12), 134.6 (C-13), 142.0 (C-14), 121.7 (C-15), 123.8 (C-16),

17.8 (C-17), 15.8 (C-18), 60.4 (1-CH3), 60.9 (2-CH3), 56.0 (3-

CH3), 59.3 (14-CH3), 100.7 (-OCH2O-),166.8 (C-1'), 128.0 (C-2'),

138.1 (C-3'), 15.5 (C-4'), 20.0 (C-2'-CH3) (angeloyl).

화합물 10 (-gomisin L2) - 백색 분말. [α]D= −75.5o (c 1.0×10−3

g/mL, chloroform). 1H-NMR (300 MHz, CDCl3) δ: 0.73 (3H, d,

J =6.5 Hz, H-18), 0.97 (3H, d, J =6.5 Hz, H-17), 1.78 (1H, m,

H-8), 1.78 (1H, m, H-7), 2.52 (2H, m, H-9), 2.10 (2H, m, H-6),

5.78 (1H, s, 3-OH), 3.52, 3.78, 3.95 (each 3H, s, 3×OCH3), 5.95

(2H, s, OCH2O), 6.50 (1H, s, H-11), 6.63 (1H, s, H-4); 13C-

NMR (75 MHz, CDCl3) δ: 150.4 (C-1), 137.5 (C-2), 148.8 (C-

3), 110.4 (C-4), 140.3 (C-5), 35.1 (C-6), 40.9 (C-7), 33.9 (C-8),

39.0 (C-9), 132.7 (C-10), 106.1 (C-11), 140.7 (C-12), 135.1 (C-

13), 141.3 (C-14), 121.5 (C-15), 122.5 (C-16), 12.4 (C-17), 21.8

(C-18), 59.6, 60.1, 61.0 (3×OCH3), 100.8 (-OCH2O-).

화합물 11 (schisandronic acid) - 백색 분말. [α]D=16.4o (c 1.0×10−3

g/mL, chloroform). 1H-NMR (300 MHz, CDCl3) δ: 6.07 (1H, t,

J =7.2 Hz, H-24), 1.90 (3H, s, H-27), 1.08 (3H, s, H-28), 1.02

(3H, s, H-30), 0.97 (3H, s, H-29), 0.89 (6H, s, H-21, 18, CH3

×2), 0.76, 0.55 (each 1H d, J =4.6 Hz, H-19); 13C-NMR (75

MHz, CDCl3) δ: 36.1 (C-1), 34.7 (C-2), 218.1 (C-3), 47.6 (C-

4), 52.5 (C-5), 19.7 (C-6), 26.6 (C-7), 41.9 (C-8), 37.1 (C-9),

37.2 (C-10), 21.3 (C-11), 31.2 (C-12), 44.8 (C-13), 50.2 (C-14),

31.2 (C-15), 28.1 (C-16), 50.6 (C-17), 16.1 (C-18), 21.3 (C-19),

36.6 (C-20), 18.8 (C-21), 36.3 (C-22), 27.0 (C-23), 147.4 (C-

24), 126.2 (C-25), 173.8 (C-26), 20.7 (C-27), 24.5 (C-28), 23.5

(C-29), 21.5 (C-30).

화합물 12 (-gomisin L1) - 백색 분말. [α]D = −67.3o (c 1.0×10−3

g/mL, chloroform). 1H-NMR (300 MHz, CDCl3) δ: 0.73 (3H, d,

J =6.5 Hz, H-18), 0.95 (3H, d, J =6.5 Hz, H-17), 1.80 (1H, m,

H-8), 1.80 (1H, m, H-7), 2.50 (2H, m, H-9), 2.10 (2H, m, H-

6), 5.70 (1H, s, 3-OH), 3.87, 3.90, 3.91 (each 3H, s, 3×OCH3),

5.95 (2H, s, OCH2O), 6.50 (1H, s, H-11), 6.37 (1H, s, H-4);
13C-NMR (75 MHz, CDCl3) δ: 146.8 (C-1), 133.3 (C-2), 151.7

(C-3), 103.9 (C-4), 133.9 (C-5), 35.4 (C-6), 40.8 (C-7), 33.9

(C-8), 39.0 (C-9), 133.1 (C-10), 106.4 (C-11), 147.8 (C-12),

135.0 (C-13), 141.2 (C-14), 121.4 (C-15), 115.8 (C-16), 12.3

(C-17), 21.9 (C-18), 55.7, 59.7, 61.0 (3×OCH3), 100.8 (-OCH2O-).

화합물 13 (+gomisin K3) - 백색 침상 결정. [α]D = +15.2o (c

1.0×10−3 g/mL, chloroform). 1H-NMR (300 MHz, CDCl3) δ: 0.73

(3H, d, J =7.0 Hz, 8-CH3), 1.00 (3H, d, J =7.0 Hz, 7-CH3), 1.82

(2H, m, H-7, 8), 2.13 (2H, m, H-6), 3.63 (3H, s, OCH3), 3.90,

3.92 (each 6H, s, 4×OCH3), 6.38 (1H, s, H-11), 6.58 (1H, s,

H-4); 13C-NMR (75 MHz, CDCl3) δ: 151.3 (C-1), 139.8 (C-2),

153.2 (C-3), 107.3 (C-4), 139.7 (C-5), 35.7 (C-6), 40.8 (C-7),

33.7 (C-8), 39.1 (C-9), 134.5 (C-10), 107.7 (C-11), 150.5 (C-

12), 134.0 (C-13), 146.7 (C-14), 117.0 (C-15), 121.2 (C-16),

12.7 (C-17), 21.9 (C-18), 56.0, 55.9, 61.0, 61.0, 61.1 (5×OCH3).

화합물 14 (gomisin J) - 백색 침상 결정. [α]D=−94.7o (c 1.0×10−3

g/mL, chloroform). 1H-NMR (300 MHz, CDCl3) δ: 0.75 (3H, d,

J =6.9 Hz, 8-CH3), 0.99 (3H, d, J =6.9 Hz, 7-CH3), 2.0-1.7
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(4H, m, benzyl), 3.50 (6H, s, 2×OCH3), 3.94 (6H, s, 2×OCH3),

6.63 (2H, s, H-4, 11); 13C-NMR (75 MHz, CDCl3) δ: 150.1

(C-1), 137.6 (C-2), 147.4 (C-3), 113.2 (C-4), 134.8 (C-5), 38.7

(C-6), 33.6 (C-7), 40.8 (C-8), 35.1 (C-9), 140.1 (C-10), 110.1

(C-11), 148.6 (C-12), 137.3 (C-13), 150.3 (C-14), 121.3 (C-15),

122.3 (C-16), 21.7 (C-17), 12.4 (C-18), 60.0, 60.1, 60.8, 60.9

(4×OCH3).

화합물 15 (tigloylgomisin H) - 백색 분말. [α]D=93.7o (c 1.0×10−3

g/mL, chloroform). 1H-NMR (300 MHz, CDCl3) δ: 0.84 (3H, d,

J =7.5 Hz, 8-CH3), 1.23 (3H, s, 7-CH3), 1.93 (1H, m, H-8),

1.92 (1H, m, H-7), 2.35 (1H, m, H-9'), 2.75 (1H, m, H-9),

2.75 (1H, m, H-6), 2.30 (1H, m, H-6'), 6.57 (1H, s, H-11),

6.68 (1H, s, H-4), 3.50, 3.83, 3.84, 3.89, 3.90 (each 3H, s,

OCH3), 1.70 (6H, m, tigloyl methyl), 6.78 (1H, m, tigloyl proton).

위의 화합물들 중에서 methylgomisin O (8)는 오미자에서 처음

으로 분리되어 본 연구에서 보고되는 화합물들이다.

암세포 증식 억제 활성 평가

오미자의 n-hexane layer에서 분리한 compound 1-15에 대해서

세포독성 활성 평가를 시행하였다. 모든 compound들은 HL-60,

HeLa, 그리고 MCF-7 cancer cell lines에서의 세포독성 활성을

adrimycin을 positive control로 사용하여 두고 측정하였다(Table 1).

세포독성 활성 평가를 실시한 화합물들 중 chamigrenal (6),

schisanlactone D (7), methylgomisin O (8), 그리고 angeloylgomi-

sin O (9)가 비교적 강한 활성을 나타내었다. HeLa cells에 대하

여 methylgomisin O (8)는 IC50 =1.46 µM로 강한 세포독성 효과를

보였고, HL-60 cell line에 대하여 schisanlactone D (7), meth-

ylgomisin O (8) 그리고 angeloylgomisin O (9)가 각각

IC50 =7.37, 6.60, 8.00 µM으로 비교적 강한 세포독성 효과를 보였

으며, MCF-7 cancer cell lines에서는 chamigrenal (6)이

IC50 =30.50 µM으로 adrimycin (IC50 =7.64 µM)에 비해 약한 활성

이지만, 분리된 다른 compound들에 비하여 비교적 강한 세포독

성 효과가 나타났다(Fig. 2). Chamigrenal은 이전에 혈소판 활성

인자(platelet-activating factor)에 대해 길항 효과가 있는 것으로,

또한 간 부전증에 대해 효과가 있는 것으로 보고된 바가 있다

(25). 또한 methylgomisin O는 염증반응에 관여하는 TNF-α나 IL-

6와 같은 cytokine에 저해 활성이 있는 것으로 보고된 바가 있다

(26). 그러나 이들 화합물들의 암세포 증식 억제활성에 관하여는

Fig. 2. Anti-proliferative effects of compounds 6-9 on human cancer cell lines. Data represent the means±SD from triplication (A; HL-60,
B; HeLa cells, C; MCF-7). *p<0.05, significantly differ from control.

Table 1. IC
50

 values of compounds against human cancer cell lines

No. Compound
IC50 (µM)

HL-601) HeLa2) MCF-73)

1 Wuweizisu C 23.18±3.91 191.04±13.15 107.23±2.910

2 Gomisin N 33.14±7.21 73.64±0.92 78.21±2.38

3 Deoxyschisandrin 51.14±5.12 119.47±3.210 171.78±9.110

4 Gomisin A 111.39±10.21 >200 >200

5 Schisandrin >200 >200 >200

6 Chamigrenal 17.27±1.52 39.25±1.51 30.50±3.12

7 Schisanlactone D 07.37±0.72 10.56±3.02 33.76±6.71

8 Methylgomisin O 06.60±0.24 01.46±0.45 34.53±5.12

9 Angeloylgomisin O 08.00±0.25 153.96±11.21 69.62±6.82

10 (-)-Gomisin L2 33.19±4.81 59.74±6.82 82.69±2.84

11 Schisandronic acid 21.48±1.51 78.09±3.01 80.93±6.71

12 (-)-Gomisin L1 82.02±5.62 166.19±3.510 >200

13 (+)-Gomisin K3 54.01±1.63 136.03±3.140 99.83±8.11

14 Gomisin J 35.27±1.34 86.44±5.42 79.16±5.24

15 Tigloylgomisin H 133.85±13.11 >200 >200

Adriamycine4) 00.79±0.17 6.48±0.34 07.64±1.13

1)HL-60: human leukemia
2)HeLa: human cervical carcinoma cells
3)MCF-7: human breast cancer
4)Adriamycin: positive control 
Data represent the mean values±SD (standard deviations) of three experiments.
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연구된 바가 없다. 최근 오미자 리그난 성분들의 암세포 증식 억

제활성과 구조와 활성 효과에 대한 연구가 보고된 바 있다(27-

28). 이 연구 결과에 의하면, S-biphenyl 배치가 활성에 영향이 있

고, 7번 위치에 OH기가 없을수록, 그리고 12, 13 위치에 methyl-

enedioxy 기가 있으면 효과가 좋다고 보고된 바 있다(27-28). 본

연구의 결과는 비록 대상 암세포주는 다르지만 기존의 그것과 어

느 정도 유사한 관계를 확인할 수 있었다. S-biphenyl 배치에 12,

13 위치에 methylenedioxy 기가 치환되어 있는 화합물이 활성이

좋았고, 또한 6번 위치가 치환되어 있는 화합물일수록 암세포 증

식 억제활성이 높은 것을 확인할 수 있었다. 이러한 구조-활성

상관관계는 천연물 유래 항암제 개발의 중요한 자료가 될 것으

로 사료된다.

요 약

오미자 추출물의 n-hexane 분획으로부터 open column chroma-

tography, 분취용 HPLC 등 여러 가지 크로마토그라피를 이용하

여 총 15종의 화합물을 분리하였다. 분리된 화합물들은 각각의

기기분석 데이터를 문헌치와 비교하여, 각각 wuweizisu C (1),

gomisin N (2), deoxyschisandrin (3), gomisin A (4), schisandrin

(5), chamigrenal (6), schisanlactone D (7), methylgomisin O (8),

angeloylgomisin O (9), (−)-gomisin L2 (10), schisandronic acid

(11), (−)-gomisin L1 (12), (+)-gomisin K3 (13), gomisin J (14),

tigloylgomisin H (15)으로 동정하였다. 이들 중 methylgomisin O

(8)는 이 식물에서 처음으로 분리되었다. 분리된 화합물들은 HL-

60 (human leukemia), HeLa (human cervical carcinoma) 및

MCF-7 (breast cancer cells) 세포주에 대하여 세포독성 실험을 실

시하였다. 그 결과 화합물 7, 8 및 9는 HL-60 세포주에 대하여

각각 7.37, 6.60 및 8.00 µM의 IC50로 비교적 강한 세포독성 효과

를 나타냈다. 화합물 6은 MCF-7 에 대하여 IC50 30.50 µM로 적

정한 세포독성을 나타냈다. 그리고 화합물 8은 HeLa cells에 대

하여 IC50 1.46 µM로 비교적 강한 세포 독성으로 나타냈다.
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