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흰깨 추출물과 β-Sitosterol이 H1299 폐암세포의 성장, 이동, 부착에 미치는 효과
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Effects of White Sesame Seed Extract and β-Sitosterol on Growth, 
Migration, and Adhesion of H1299 Human Lung Cancer Cells 
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ABSTRACT The current study aimed to investigate effects of ethanol extract of white sesame seed (WSE) as well 
as a major constituent of white sesame seed, β-sitosterol, on the growth, migration, and adhesion of H1299 human 
lung cancer cells. Treatment with WSE at concentrations of 150, 300, and 600 μg/mL dose-dependently inhibited 
cell growth (to 51.5∼82.6% of control). Treatment with β-sitosterol at concentrations of 3.125, 6.25, 12.5, and 25 
μM inhibited cell growth to a greater extent (to 27.5∼49.0% of control) than that with WSE (P<0.05). Treatment 
with WSE (at concentration of 600 μg/mL) or β-sitosterol (at concentration of 25 μM) resulted in increased sub-G1 
cell population, indicating their apoptosis-inducing activities. β-Sitosterol was effective in inhibiting both cell migration 
(to 80.8∼86.2% of control at a concentration range of 3.125∼25 μM) and adhesion (to 21.5∼37.4% of control 
at a concentration range of 6.25∼25 μM), whereas WSE at a concentration range of 150∼600 μg/mL was ineffective. 
These results indicate that β-sitosterol is more active than WSE in inhibiting growth, migration, and adhesion of H1299 
human lung cancer cells. Further studies are needed to determine if similar effects are reproduced in vivo.
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서   론

참깨(Sesamum indicum L.)는 통화 식물목 참깨과 참깨

속에 속하는 쌍떡잎식물로 열대성 기후에서 자란다(1,2). 참

깨는 지질 함량이 약 50%에 이르는 유료작물로(3) 그 종실 

부위나 종실로부터 얻은 기름이 널리 식용되고 있다. 참깨 

종실에는 단백질(약 20%), 탄수화물(약 20%)뿐 아니라 비

타민 B1, 비타민 B2, γ-tocopherol, 칼슘, 인, 칼륨 등이 

함유되어 있는데, 특히 칼슘 함량(약 1.1 mg/g)이 높다(3). 

참깨와 참기름은 한국인의 에너지, 지방, 칼슘 섭취를 위한 

주요 식품급원으로 보고된 것처럼(4) 한국인의 식생활에서 

매우 중요한 역할을 하고 있다. 참깨는 종피의 색에 따라 

흰깨, 황깨, 검은깨 등으로 나뉘는데(1), 흰깨는 검은깨보다 

지용성 리그난 성분인 sesamin과 sesamolin 함량이 높은 

것으로 보고되었다(5). 참깨의 생리활성과 관련해서는 페놀

류, 리그난 등과 같은 항산화 성분의 함량(6,7)에 대한 연구

나 라디칼 소거능, 철환원력, 과산화물 생성 억제능과 같은 

항산화 활성(7-11) 등에 대한 연구가 주를 이루며, 그 밖에 

검정깨 메탄올 추출물의 대장암세포 자동사멸 유도 효과

(10), 검정깨 함유 식이의 인체에서의 항고혈압 및 항산화 

효과(12), 흰깨 함유 식이의 인체에서의 고지혈증 완화 효과

(13) 등이 보고되었다.

β-Sitosterol(Fig. 1)은 campesterol, stigmasterol과 

함께 식물성 식품에 광범위하게 함유되어 있는 대표적인 식

물성 스테롤 성분이다(14). β-Sitosterol의 대표적인 식품 

급원은 식물성 유지이며, 참깨 등의 종실류나 곡류의 배아 

등에 그 함량이 높은 것으로 알려져 있다(14). β-Sitosterol

을 포함한 식물성 스테롤의 생리활성과 관련된 선행연구로

는 콜레스테롤의 흡수 저해 효과 및 심혈관질환 억제 효과

(15), 항염 효과(16-18), 면역증진 효과(19) 등이 보고된 

바 있다. 식물성 스테롤의 항암 효과에 대한 선행연구는 주

로 세포 수준에서 이루어졌는데, 대장암(20,21), 위암(22), 

전립선암(23,24), 유방암(25), 골수종(26) 세포의 증식 억

제 효과가 보고된 바 있으며, 동물 수준으로는 대장암, 전립

선암, 유방암 형성 억제 효과에 대한 연구가 보고된 바 있다

(25,27-29). 또한 일찍이 보고된 case-control 연구(30)에

서는 폐의 암화를 방해할 수 있는 중요한 식이 인자로서 식

물성 스테롤이 제시된 바 있다. 그러나 이후 β-sitosterol

을 포함한 식물성 스테롤의 폐암에 대한 항암성과 관련 기전

을 규명하기 위한 세포 및 동물 수준의 후속 연구는 매우 
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      Fig. 1. Structure of β-sitosterol.

미흡한 실정에 있다. 

암은 세포가 비정상적으로 무제한 증식하면서 몸 전체로 

퍼져 생명을 위협하는 질병으로(31), 전 세계적으로 보았을 

때 암으로 인한 사망은 전체의 약 20%를 차지하며(32) 국내

에서도 인구 10만 명당 사망률이 가장 높은 요인이다(33). 

그중 폐암은 국내외에서 그 사망률과 발생률이 모두 높은 

암인데, 특히 발생률 대비 사망률이 높은 특징을 가진다

(32,33). 암이 발생되는 것을 막는 일차적 의미의 암 예방과 

이미 발생이 되었더라도 암화가 진전되는 것을 저해하는 등

의 이차적 의미로서의 암 예방은 모두 중요하며, 이러한 암 

예방 기능성을 가진 식품 및 식품 성분을 규명하려는 연구는 

전 세계적으로 매우 활발히 진행되고 있다(34-36). 

본 연구에서는 흰깨의 에탄올 추출물이 암세포의 성장, 

이동, 부착 등에 미치는 영향을 인간 폐암 세포주인 H1299 

세포를 이용하여 in vitro 수준에서 조사하고, 이러한 흰깨 

추출물의 효과를 흰깨에 함유되어 있는 주요 활성 성분 중 

하나라고 할 수 있는 β-sitosterol의 효과와 비교하고자 하

였다. 이러한 연구를 통하여 향후 흰깨 추출물과 β-sitos-

terol의 폐암에 대한 in vivo 항암성 및 그 작용기전을 연구

하기 위한 기초자료를 마련하고자 하였다. 

재료 및 방법

세포 배양 및 시료 제조

본 연구에 사용된 H1299 인간 폐암 세포주(한국세포주은

행, Seoul, Korea)는 10% fetal bovine serum(FBS; 

Thermo Scientific, Logan, UT, USA) 및 항생제(100 

units/mL penicillin, 0.1 mg/mL streptomycin; Welgene, 

Daegu, Korea)를 함유한 RPMI1640 medium(Welgene)을 

이용하여 37°C, 5% CO2 incubator(MCO-15AC, Sanyo, 

Osaka, Japan)에서 배양하면서 실험에 이용하였다. 흰깨는 

충북 보은군에 위치한 농업협동조합에서 구입하여 사용하

였다. 흰깨는 분쇄하고(MU5300, TC Angel, Seoul, Korea) 

동결건조(PH1316, IlshinBioBase, Yangju, Korea) 한 후 

중량 대비 10배 용량의 70% 에탄올과 혼합하여 4시간 동안 

교반(SHO-1D, Daihan Scientific Co, Seoul, Korea)하였

다. 이어 3,000 rpm에서 3분간 원심분리(A320101, Gyrozen, 

Daejeon, Korea) 하여 얻은 상층액을 감압농축(NB-503 

CIR, N-Biotek Inc., Bucheon, Korea) 한 후 -70°C deep 

freezer(DF8514, IlshinBioBase)에 보관하면서 세포 처리

에 이용하였다. 추출수율은 추출에 이용된 건조 깨 시료의 

무게 대비 에탄올 용매를 완전히 휘발시킨 후 잔여물의 무게

를 %로 나타내었으며, 이렇게 산출된 수율은 15%였다. 흰

깨 추출물과 β-sitosterol(Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, 

USA)은 dimethyl sulfoxide(DMSO; Biosesang, Seong-

nam, Korea)에 녹여 고농도로 제조한 후 -20°C에서 보관

하였고, 실험 직전에 배지로 희석하여 세포에 처리하였다. 

최종적으로 세포에 처리되는 DMSO 농도는 세포 생존 정도

에 영향이 없는 0.5%(v/v) 이하로 조절하였다. 

세포의 생존 측정

암세포의 생존 정도는 3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)- 

2,5-diphenyltetrazolium bromide(MTT)를 이용하는 방

법(37)으로 측정하였다. 세포 배양용 96-well plate(Corning 

Inc., New York, NY, USA)에 H1299 세포(5×103 cells/ 

well)를 분주하고, 24시간 후 150, 300, 600 μg/mL 농도의 

흰깨 추출물 또는 3.125, 6.25, 12.5, 25 μM 농도의 β

-sitosterol을 함유한 serum-free 배지를 12시간(흰깨 추

출물 처리 시) 또는 24시간(흰깨 추출물 또는 β-sitosterol 

처리 시) 동안 처리하였다. 이어서 0.5 mg/mL 농도의 MTT 

(Sigma-Aldrich)를 함유한 배지로 갈아주고 37°C에서 in-

cubation 하였다. 4시간 후 MTT를 함유한 배지는 제거하고 

DMSO를 첨가하여 환원된 formazan dye를 녹여낸 후 

plate reader(Imark, Bio-Rad Laboratories, Hercules, 

CA, USA)를 이용하여 540 nm의 파장에서 흡광도를 측정하

였다. 흰깨 추출물 또는 β-sitosterol이 처리된 세포의 생존 

정도는 대조구 세포의 생존 정도 대비 %로 나타내었다.

세포주기 분석 및 핵 형태 관찰

세포주기는 Irons 등(38)이 보고한 방법을 일부 변형하여 

분석하였다. 먼저 세포 배양용 100 mm dish에 암세포(2× 

105 cells/well)를 분주하고 24시간 동안 세포를 부착시켰

다. 세포의 주기를 동일하게 하기 위하여 FBS가 함유되어 

있지 않은 배지로 교환하고 24시간 동안 배양하여 세포의 

주기 진행을 막았다. 이후 150, 300, 600 μg/mL 농도의 흰

깨 추출물 또는 3.125, 6.25, 12.5, 25 μM 농도의 β-sitos-

terol을 함유한 serum-complete 배지를 48시간 동안 처리

하였다. 이어 세포를 떼어내고 PBS로 1회 세척한 후 70% 

에탄올을 이용해 -18°C의 냉동실에서 고정시켰다. 고정시

킨 세포는 PBS로 1회 세척 후 실온에서 50 µg/mL 농도의 

propidium iodide(PI; Sigma-Aldrich)와 10 µg/mL 농도의 

RNase(Sigma-Aldrich)를 첨가하여 DNA를 20분 동안 염

색시킨 후 1시간 이내에 FACSCalibur(BD Biosciences, 

Franklin Lakes, NJ, USA)에서 세포주기를 분석하였다. 분

석 프로그램은 CellQuest Pro.(BD Biosciences)를 이용하

였다.
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세포핵의 형태는 Toton 등(39)이 보고한 방법에 따라 관

찰하였다. 먼저 8-well chamber slide(Thermo Fisher 

Scientific Inc., Waltham, MA, USA)에 H1299 세포(3× 

104 cells/well)를 분주하고, 24시간 후 600 μg/mL 농도의 

흰깨 추출물을 함유한 serum-free 배지를 처리하였다. 24

시간 후 부착된 세포를 PBS로 세척하고 4% formalde-

hyde(Sigma-Aldrich)로 상온에서 5분간 고정시킨 후 4,6- 

diamidino-2-phenylindole(DAPI; Sigma-Aldrich) 용액

을 이용하여 염색하였다. 이어 slide에 cover glass(Knittel 

Glaser, Braunschweig, Germany)를 덮고 confocal mi-

croscope(X200; MRC-1024, Bio-Rad Laboratories)에

서 핵의 형태를 관찰하였다. 핵이 응축되어 상대적으로 그 

크기가 작으면서 비정상적으로 증가된 막 투과성에 의하여 

DAPI 염색 강도가 상대적으로 클 때 apoptosis가 일어난 

세포로 판단하였다. 

세포의 이동성 측정

암세포의 이동 정도는 Han 등(40)이 보고한 방법을 일부 

변형하여 측정하였다. 세포배양용 24-well plate에 serum 

complete 배지를 넣고 plate 위쪽에 polycarbonate filter 

(8.0 µm pore size)가 장착된 transwell chamber(Corning 

Inc.)를 위치하였다. 이어 150, 300, 600 μg/mL 농도의 흰

깨 추출물 또는 3.125, 6.25, 12.5, 25 μM 농도의 β-sitos-

terol을 함유한 serum-free 배지에 H1299 세포(1×105 

cells/well)를 넣고 잘 섞어준 후 transwell chamber에 분

주하였다. 4시간 후 transwell chamber를 통과하지 못하여 

chamber 안쪽에 위치하고 있는 세포는 면봉으로 닦아내었

다. Transwell chamber 바깥쪽 바닥에 위치하고 있는 세포

는 0.5%의 crystal violet을 이용하여 1시간 동안 염색한 

후 0.5% sodium dodecyl sulfate를 이용하여 녹여내고 분

광광도계를 이용하여 540 nm에서 흡광도를 측정하였다. 흰

깨 추출물 또는 β-sitosterol이 처리된 세포의 이동 정도는 

대조구 대비 %로 나타내었다. 

세포의 부착성 측정

암세포의 부착 정도는 Matsuura 등(41)이 보고한 방법을 

일부 변형하여 측정하였다. 96-well plate(Corning Inc.)에 

fibronectin(1 μg/mL, Sigma-Aldrich)이 함유된 Hank's 

buffer(Welgene)를 넣고 37°C에서 2시간 동안 코팅하였

다. 이어 0.5% BSA로 37°C에서 1시간 동안 blocking 한 

후 H1299 세포(1×103 cells/well)를 150, 300, 600 μg/mL 

농도의 흰깨 추출물 또는 3.125, 6.25, 12.5, 25 μM 농도의 

β-sitosterol을 함유한 serum-complete 배지에 넣어 잘 

섞어주고 세포 배양용 96-well plate(Corning Inc.)에 분주

하였다. 2시간 후 plate 바닥에 부착된 세포를 0.2% crystal 

violet으로 10분간 염색하고 1% sodium dodecyl sul-

fate(Sigma-Aldrich)를 첨가하여 녹여내었다. 이어 plate 

reader(Bio-Rad Laboratories)를 이용하여 540 nm에서 

흡광도를 측정하고, 시료가 처리된 세포의 부착 정도는 대조

구 세포의 부착 정도 대비 %로 나타내었다. 

통계분석

통계분석은 SPSS 12.0(SPSS Inc., Chicago, IL, USA)을 

이용하여 수행하였고, 모든 결과 값은 mean±SE로 나타내

었다. 흰깨 추출물 또는 β-sitosterol의 처리 농도에 따른 

암세포 생존, 이동, 부착 정도의 차이는 one-way ANOVA를 

이용하여 분석한 후 P<0.05일 때 사후 분석으로 Duncan's 

multiple range test를 실시하여 검증하였다. 암세포의 생

존, 이동, 부착 억제에 대한 흰깨 추출물 또는 β-sitosterol

의 활성이 각각의 농도에 의존적이었는지를 평가하기 위해

서는 선형 및 곡선형 회귀분석을 실시하였고, P<0.05일 때 

유의적으로 농도 의존적 활성이 있다고 판단하였다. 흰깨 

추출물과 β-sitosterol 처리군 간 또는 대조군과 처리군 간

의 활성 차이는 Student's t-test를 실시하여 검증하였다. 

결과 및 고찰

세포 성장 억제 효과

무제한적 증식은 암세포의 가장 기본적인 특징이라고 할 

수 있기 때문에(42), 본 연구에서는 가장 먼저 흰깨 추출물

과 β-sitosterol의 폐암세포 성장에 대한 억제 활성을 조사

하였다. H1299 세포에 150, 300, 600 μg/mL 농도의 흰깨 

추출물을 12시간 또는 24시간 동안 처리하거나, 3.125, 

6.25, 12.5, 25 μM 농도의 β-sitosterol을 24시간 동안 처

리한 후 세포 생존 정도를 대조구 세포 생존 정도 대비 %로 

나타내었다(Fig. 2). 

흰깨 추출물이 12시간 또는 24시간 처리된 세포의 생존 

정도는 흰깨 추출물이 처리되지 않은 대조구의 생존 정도에 

대비하여 51.5~82.6%로, 모든 농도와 시점에서 유의적인 

세포 성장 억제 활성을 보였다(P<0.05). 검정깨 메탄올 추

출물이 본 연구에서 이용된 농도보다 약 11~44배 높은 농도 

범위로 24시간 처리되었을 때 인체유래 대장암세포에서 보

인 세포 성장 억제 활성(대조구 대비 약 10~80%)(10)과 

비교하면 본 연구에서 관찰된 흰깨 추출물의 세포 성장 억제 

활성은 처리된 농도에 비하여 높은 수준인 것으로 생각된다. 

이어 흰깨 추출물의 H1299 폐암세포 성장 억제 활성이 처리

된 농도에 의존적이었는지 평가해 보기 위하여 선형 및 곡선

형 회귀분석을 실시하였다. 흰깨 추출물이 12시간과 24시

간 시점에서 보인 세포 성장 억제 활성과 흰깨 추출물의 처

리 농도는 선형, 2차 곡선, 지수형 회귀모형에서 모두 유의

한 상관관계가 있는 것으로 나타났다(R2=0.6~0.8, P<0.001). 

또한 흰깨 추출물이 24시간 시점에서 보인 활성(대조구 생

존 대비 51.5~64.8%)이 12시간 시점에서 보인 활성(대조

구 생존 대비 71.8~82.6%)보다 높아, 처리 시간이 증가함

에 따라 흰깨 추출물의 세포 성장 억제 활성이 증가하는 경

향을 나타내었다.
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Fig. 2. Effects of white sesame seed extract and β-sitosterol 
on the growth of H1299 lung cancer cells. H1299 cells were 
treated with either ethanol extract of white sesame seed (WSE; 
at the concentrations of 150, 300, and 600 μg/mL for 12 h and 
24 h) or β-sitosterol (at the concentrations of 3.125, 6.25, 12.5, 
and 25 μM for 24 h). Data are presented as % of control in 
the mean±SE of 8 determinations. Different letters (a-c) above 
bars mean statistical differences among different concentrations 
at respective time points (P<0.05). Asterisks mean statistical 
differences between indicated WSE- and β-sitosterol-treated 
groups (***P<0.001).

β-Sitosterol이 처리된 H1299 세포의 생존 정도는 24시

간 시점에서 대조구 생존 대비 27.5~49.0%로, 모든 농도에

서 유의미한 폐암세포 성장 억제 활성을 나타내었다(P< 

0.05). 이는 β-sitosterol이 24시간 처리되었을 때 인체유

래 폐 선암세포에서 보인 성장 억제 활성(IC50: 약 2 μM) 

(43)이나 β-sitosterol이 5~20 μM 농도로 48시간 처리되

었을 때 대장암세포에서 보인 성장 억제 활성(대조구 생존 

대비 약 25~50%)(21)과 비슷하였으나, β-sitosterol이 4 

~64 μM 농도로 24시간 처리되었을 때 위암세포에서 보인 

성장 억제 활성(대조구 생존 대비 약 8~25%)(22)보다는 다

소 낮은 활성이었다. 한편 두 가지 종류의 다발성 골수종

(26) 세포에서는 본 연구에서 이용된 농도보다 현저히 높은 

농도(100 μM)의 β-sitosterol이 24시간 처리되었을 때 본 

연구에서 관찰된 성장 억제 활성과 비슷한 정도의 활성(대조

구 생존 대비 약 25~50%)이 보고되었다. 연구마다 β-si-

tosterol이 보인 활성에 다소 차이가 있는 것은 각 연구에서 

이용된 세포의 종류나 실험 조건 등이 다르기 때문인 것으로 

생각된다. 한편 β-sitosterol이 대장암세포와 정상 신장세

포의 생존에 미치는 영향을 비교한 연구(29)에서 β-sitos-

terol 처리에 의하여 대장암세포의 생존 정도는 유의미하게 

감소되었으나 정상 신장세포의 생존 정도는 고농도(약 100 

mM) 처리 시에도 크게 변하지 않은 것으로 보고되어 암세포

에 선택적인 β-sitosterol의 성장 억제 활성이 시사되었다. 

본 연구에서 나타난 β-sitosterol의 폐암세포 성장 억제 활

성이 처리 농도에 의존적이었는지 평가해 보기 위하여 선형 

및 곡선형 회귀분석을 실시한 결과, 폐암세포 성장 억제 활

성과 흰깨 추출물의 처리 농도는 선형, 2차 곡선, 지수형 

회귀모형에서 모두 유의한 상관관계가 있는 것으로 나타났

다(R2=0.6~0.8, P<0.001). 

본 연구에서 산출된 흰깨 추출수율(15%)과 참깨의 β- 

sitosterol 함유량(약 2.3~3 mg/1 g)(44)으로 추정하여 보

면 600 μg/mL 농도의 흰깨 추출물과 25 μM 농도의 β- 

sitosterol은 동일 중량의 흰깨(약 4 mg)에서 획득되어질 

수 있다. 따라서 150, 300, 600 μg/mL 농도의 흰깨 추출물

과 6.25, 12.5, 25 μM 농도의 β-sitosterol이 보인 폐암세

포 성장 억제 활성을 각각 비교하였다. 24시간 시점에서 보

인 β-sitosterol의 폐암세포 성장 억제 활성(대조구 생존 

대비 27.5~44.1%)은 모든 농도에서 흰깨 추출물의 억제 활

성(대조구 생존 대비 51.5~64.8%)보다 유의적으로 높았다

(P<0.001). 이와 같은 결과로 볼 때 흰깨의 여러 함유 성분

의 혼합물인 추출물을 처리하는 것보다는 단일 함유 성분인 

β-sitosterol을 처리하는 것이 H1299 폐암세포의 성장을 

억제하는 데에 더 효과적인 것으로 생각된다.

세포 주기 변화

암세포는 apoptosis라고 불리는 세포 자살 프로그램이 

정상적으로 일어나지 않아 잘 사멸되지 않고 성장률이 비정

상적으로 높아지는 특징을 가진다(31). 흰깨 추출물과 β

-sitosterol이 세포주기를 변화시키는 효과가 있는지 여부

를 조사하기 위하여 DNA와 결합하는 붉은 빛의 형광물질인 

PI와 유세포 분석기를 이용하여 H1299 폐암세포의 주기를 

분석하였다. 먼저 흰깨 추출물이 600 μg/mL 농도로 처리된 

세포의 sub-G1기 비율(7.1%)은 대조구 세포의 sub-G1 비

율(2.0%)보다 유의적으로 높았다(P<0.05, Fig. 3). 이어 흰

깨 추출물이 폐암세포의 apoptosis를 유도하는 지 여부를 

핵산에 특이적으로 결합하는 형광물질인 DAPI를 이용하여 

폐암세포의 핵을 염색한 다음 형광현미경으로 핵의 형태를 

관찰하여 확인하였다. 600 μg/mL 농도의 흰깨 추출물을 24

시간 동안 처리한 후 DAPI로 염색한 결과, 대조구에서는 

안정된 형태이면서 약한 DAPI 발색을 보이는 핵이 관찰되

었으나 흰깨 추출물이 처리된 세포에서는 응축된 형태를 보

이거나 DAPI 염색에 의한 강한 발색을 보이는 핵이 관찰되

었다(data not shown). Sub-G1기에 있는 세포는 곧 apop-

tosis가 일어나는 것을 의미하기 때문에 이와 같은 핵 형태 

관찰 결과와 종합하여 보면 흰깨 추출물은 폐암세포의 

apoptosis를 유도하는 활성을 가지며 이러한 활성이 부분적

으로 세포 성장을 억제하는 결과를 초래하는 것으로 생각된

다. 한편 검정깨 메탄올 추출물은 인체 유래 대장암세포의 

apoptosis를 유도하였는데, 이러한 활성은 apoptosis 저해 

단백질의 유전자 발현 수준의 감소 등과 관련이 있는 것으로 

보고되었다(10). 

β-Sitosterol이 25 μM 농도로 처리된 세포의 sub-G1기 

비율(7.3%)은 대조구 세포의 sub-G1 비율(4.1%)보다 유의

적으로 높았다(P<0.01, Fig. 3). β-Sitosterol은 대장암(21), 

위암(22), 다발성 골수종(26) 세포에서 apoptosis를 유도하
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Fig. 3. Effect of white sesame seed extract and β-sitosterol on cell cycle distribution of H1299 lung cancer cells. H1299 cells 
were treated with either ethanol extract of white sesame seed (WSE; at the concentration of 600 μg/mL) or β-sitosterol (at the 
concentration of 25 μM) for 48 h. Representative cell cycle distribution was shown in the upper panel. Data are presented as 
mean±SE of 3 determinations in the lower panel. Asterisks mean statistical differences between untreated control and treated groups 
(*P<0.05, **P<0.01).

Fig. 4. Effect of white sesame seed extract and β-sitosterol on 
the migration of H1299 lung cancer cells. H1299 cells were 
treated with either ethanol extract of white sesame seed (WSE; 
at the concentrations of 150, 300, and 600 μg/mL) or β-sitosterol 
(at the concentrations of 3.125, 6.25, 12.5, and 25 μM) for 4 
h. Data are presented as % of control in the mean±SE of 3 
determinations. Different letters (a,b) above bars mean statistical 
differences among different concentrations of WSE or β-sitos-
terol (P<0.05). Asterisks mean statistical differences between 
indicated WSE- and β-sitosterol-treated groups (*P<0.05, **P< 
0.01, ***P<0.001).

는 활성이 있는 것으로 보고된 바 있으며, 이와 같은 apop-

tosis 유도 활성은 β-sitosterol이 sphingomyelin cycle을 

활성화시키고(24) 미토콘드리아 막 투과성을 변화시키는

(26) 등의 작용에 의한 것으로 제시된 바 있다.

세포 이동 억제 효과

암세포는 초기에 자라던 조직을 벗어나 주변 조직으로 침

윤한 후 혈액이나 림프를 통해 다른 조직으로 전이하여 새로

운 종양을 형성할 수 있는 능력을 가지게 되는데, 이러한 

침윤 및 전이 과정에서 암세포가 획득하게 되는 중요한 특성 

중 하나가 이동성의 증가이다(45). 따라서 본 연구에서는 

β-sitosterol의 H1299 폐암세포 이동성에 대한 억제 활성

을 조사하였다(Fig. 4). 예비실험을 통하여 150~600 μg/ 

mL 농도의 흰깨 추출물 또는 3.125~25 μM 농도의 β-si-

tosterol이 4시간 이내로 처리되었을 때 H1299 세포성장에 

유의적인 변화를 일으키지 않는다는 것을 확인한 후(data 

not shown), 이동성 억제 활성 측정을 위한 처리시간을 4시

간으로 선정하였다. 흰깨 추출물이 150, 300, 600 μg/mL 

농도로 처리된 폐암세포의 이동 정도는 대조구의 이동 정도

와 유의적으로 다르지 않았다(Fig. 4). 반면 β-sitosterol이 

3.125~25 μM 범위의 농도로 처리된 세포의 이동 정도는 

대조구 대비 80.8~86.2%로 약하지만 유의적인 억제 활성

이 나타났다(P<0.05, Fig. 4). 이와 같은 결과로 볼 때 H1299 

폐암세포의 이동성을 억제하는 데 있어 흰깨 추출물의 형태

보다 β-sitosterol의 단독 처리가 효과적인 것으로 생각된

다. β-Sitosterol의 유방암세포 침윤에 대한 억제 효과(46)

와 전립선암세포 침윤 및 이동에 대한 억제 효과(28)에 대해

서는 보고된 바 있으나, 폐암세포의 이동에 대한 억제 효과

에 대해서는 아직까지 보고된 바 없다. 앞으로 β-sitosterol

에 의한 폐암세포의 이동성 억제와 관련된 기전 연구가 필요

할 것으로 생각된다. 

세포 부착 억제 효과

암화 과정 중 침윤과 전이가 일어나기 위해서 일차적으로 

일어나는 현상 중 하나가 세포 부착력의 변화이다(45). 침윤 

단계에서의 암세포는 정상세포에 비하여 세포 간 부착력이 
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Fig. 5. Effect of white sesame seed extract and β-sitosterol on 
the adhesion of H1299 lung cancer cells. H1299 cells were treat-
ed with either ethanol extract of white sesame seed (WSE; at 
the concentrations of 150, 300, and 600 μg/mL) or β-sitosterol 
(at the concentrations of 3.125, 6.25, 12.5, and 25 μM) for 2 
h. Data are presented as % of control in the mean±SE of 6∼7 
determinations. Different letters (a,b) above bars mean statistical 
differences among different concentrations of WSE or β-sitos-
terol (P<0.05). Asterisks mean statistical differences between 
indicated WSE- and β-sitosterol-treated groups (***P<0.001).

감소하여 상호 결합력이 떨어지는 반면, 세포와 세포 외 기

질 간의 부착력은 증가하는 것으로 알려져 있다(45). 본 연

구에서는 세포외 기질에 존재하는 대표적인 세포 부착 물질

인 fibronectin(45)이 코팅된 세포배양용 plate를 이용하여 

폐암세포가 fiboronectin에 부착되는 것을 흰깨 추출물 또

는 β-sitosterol이 억제하는 정도를 측정하였다. 흰깨 추출

물 및 β-sitosterol 처리시간은 기존에 보고된 방법(41)에 

따라 2시간으로 선정하였다. 흰깨 추출물이 150, 300, 600 

μg/mL 농도로 처리된 폐암세포의 부착 정도는 대조구의 부

착 정도와 유의적 차이가 없었던 반면, β-sitosterol이 6.25, 

12.5, 25 μM 농도로 처리된 폐암세포의 부착 정도는 대조구 

대비 21.5~37.4%(P<0.05, Fig. 5)로, 농도 의존적인 부착 

억제 활성이 나타났다(곡선형 회귀모형 R2=0.6, P<0.01). 

따라서 앞서 기술한 폐암세포의 성장 및 이동 등에서 나타난 

결과와 마찬가지로 폐암세포의 부착을 억제하는 데에도 흰

깨 추출물보다 β-sitosterol이 더 효과적인 것으로 생각된

다. β-Sitosterol은 유방암세포에서 collagen과 laminin 같

은 기저막의 구성 성분에 부착하는 것을 억제하는 효과가 

있다고 보고된 바 있다(46). 앞으로 β-sitosterol에 의한 폐

암세포의 부착 억제와 관련된 기전 연구가 필요할 것으로 

생각된다. 

요   약

본 연구에서는 흰깨의 에탄올 추출물이 폐암세포의 성장, 

이동, 부착 등에 미치는 영향을 인체유래 폐암 세포주인 

H1299 세포를 이용하여 in vitro 수준에서 조사하고, 이러

한 흰깨 추출물의 효과를 흰깨의 주요 활성 성분 중 하나인 

β-sitosterol의 효과와 비교하고자 하였다. 흰깨 추출물

(150~600 μg/mL)과 β-sitosterol(3.125~25 μM)은 H1299 

세포의 성장을 각각 대조구 대비 51.5~82.6%와 27.5~ 

49.0%로 억제하는 농도 의존적 활성을 나타내었고, 이러한 

흰깨 추출물과 β-sitosterol의 세포 성장 억제 활성은 부분

적으로 apoptosis 유도 활성에서 기인되는 것으로 생각된

다. 흰깨 추출물(150~600 μg/mL)은 H1299 세포의 이동과 

부착을 억제하는 활성을 나타내지 않은 반면에 β-sitosterol

은 3.125~25 μM 농도에서 세포 이동을 대조구 대비 80.8~ 

86.2%로, 6.25~25 μM 농도에서 세포 부착을 대조구 대비 

21.5~37.4%로 각각 억제하는 활성을 나타내었다. 이상의 

연구 결과를 종합하여 볼 때 H1299 폐암세포의 성장, 이동, 

부착 등을 억제하는 데에는 흰깨의 추출물보다는 단일성분인 

β-sitosterol이 더 효과적인 것으로 생각된다. 앞으로 이와 

같은 연구 결과가 in vivo 수준에서 재현되는지 여부를 검증

하고 관련 기전을 탐색하는 것이 필요할 것으로 생각된다.
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