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Black chokeberries (scientific name Aronia melanocarpa) have been reported to have major effects due 
to anti-oxidant, anti-inflammatory, and anti-cancer capabilities. In this study, we investigated the an-
ti-wrinkle effects of A. melanocarpa, including collagenase inhibition effects and their molecular bio-
logical mechanisms, such as oxidative stress-induced matrix metalloproteinase (MMP), mitogen-acti-
vated protein (MAP) kinase, and activator protein (AP)-1 expression and/or phosphorylation. In colla-
genase inhibition activity, the ethyl acetate fraction of black chokeberry (AE) was 77.2% at a concen-
tration of 500 μg/ml, which was a significant result compared to that of Epigallocatechin gallate 
(positive control, 83.9% in 500 μg/ml). In the reactive oxygen species (ROS) assay, the AE produced 
78% of ROS in 10 μg/ml and 70% of ROS in 75 μg/ml, which was a much lower percentage than 
the ROS production of H2O2-induced CCRF S-180II cells. In the MTT assay, cell viability was increased 
dose-dependently with AE in H2O2-induced cells. In protein expression by western blot assay, the AE 
suppressed the expression and phosphorylation of MMPs (MMP-1, -3, -9), MAPK (ERK, JNK, and 
p38), and AP-1 (c-Fos and c-Jun), and expressed the pro-collagen type I in H2O2-induced cells. These 
results suggest that black chokeberries have anti-wrinkle and collagen-production effects, and they 
may be used in applications for material development in the functional food and cosmetic industries.
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서   론

인간은 나이가 들어갈수록 활성산소에 의한 조직 손상이 

초래된다. 생체에 유해한 활성산소종에는 체내 효소계, 환원

대사 등에 의해 생성되는 일중항산소(
1
O2)나 superoxide(O2·)

와 같은 free radical과 과산화수소(H2O2)나 lipid per-

oxide(ROOH) 등으로서 이들은 분자 구조적으로 매우 불안정

하기 때문에 고분자의 생체 내 세포성분들을 공격하여 쉽게 

산화적 스트레스의 환경을 조성하기도 하며[1], 과다하게 생성

된 활성산소는 정상 세포막과 세포를 손상시키며 피부를 구성

하는 콜라겐을 산화시켜 노화를 촉진하고 여러 가지 질병을 

촉진시키는 것으로 알려져 있다[16]. Masaki 등[20]의 보고에 

의하면, 산화적 스트레스는 피부가 자외선에 노출되었을 때, 

세포가 반응하는 신호전달 체계를 작동시키고 과산화수소 등

의 활성 산소종의 발생을 증가시키며, 항산화 효소의 발현을 

감소시킨다.

피부에서 세포외기질(extracellular matrix)의 주요 구성 성

분인 콜라겐(collagen)은 피부에 강도와 장력을 주며 진피의 

90%를 차지하고 있다. 콜라겐의 주요 구성 단백질은 collagen 

type-I이 대부분을 차지하며 collagen-type II, fibronectin, in-

tegrin, fibrillin, 프로테로글리칸 등이 존재한다[10]. 세포외기

질을 파괴하는 단백질 분해 효소는 세린 단백질 분해 효소, 

시스틴 단백질 분해 효소, matrix metalloproteinase (MMP)로 

나눌 수 있다[4]. MMP group은 collagease, gelatinase, stro-

melysin, membrane-type MMP로 나눌 수 있으며, 약 20여 

종류가 알려져 있다[3]. 이 중 collagenase group에는 MMP-1, 

-8, -13이 포함되며, 주로 제 I형, II형, III형 콜라겐을 분해한다. 

Gelatinase group에는 MMP-2, -9이 포함되며, MMP-1에 의해 

분해된 콜라겐 조각들을 더 잘게 분해해 피부 노화에 주요한 

역할을 한다. Stromelysin group에는 MMP-3, -10, -11이 포함

되며, 주로 제 IV형 콜라겐을 분해한다.[17]. MMP는 전구형으

로 분비되어 세포외 활성화 과정을 거치게 된다. 이때 MMP-2

가 MMP-9과 MMP-13을 활성화시킨다. 활성화된 MMP-13은 
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MMP-3을 활성화시킨다[6]. 이들 MMPs의 발현증가는 자외선 

등과 같은 산화적 스트레스에 의해 유도되며, AP-1의 구성 단

백질의 발현증가와 일치하는 연구결과가 보고되었다[8]. Fanger 

등[7]도 MMPs의 발현증가는 사람의 피부에 자외선을 조사한 

후, 24시간 이내에 collagen의 분해도 증가한다는 결과를 보고

하였다. 따라서 자외선 둥과 같은 산화적 스트레스에 의한 피

부 노출은 MAP (Mitogen Activated Protein) kinase경로를 

활성화시켜 AP-1의 발현을 유도하고 MMPs의 발현을 증가시

켜 세포외기질을 분해하여 주름생성을 촉진시킨다고 할 수 

있다. 즉 피부 주름을 예방하기 위해서는 세포외기질 분해효

소인 MMPs의 작용을 억제시키고 collagen 합성을 증가시키

는 것이 필요하다.

블랙초크베리로 불리는 아로니아(Aronia melanocarpa)는 장

미과(Rosaceae)에 속하는 베리류의 식물열매이며 원래는 북부 

아메리카 지역에서 자생한다[27]. 이후 18세기에 유럽에 소개

되어 재배된 블랙초크베리는 맛과 색과 향이 좋아 잼, 와인, 

쥬스, 차로 사용하는 등 다양한 식자재로서의 이용 가치가 높

다[26]. 주로 동유럽에서 재배되다가 국내에는 7~8년 전부터 

블랙초크베리 씨앗을 들여와 일부 농가에서 재배 중에 있으며 

토양적응성이 우수하고 재배가 간편하여 앞으로 생산량이 증

가할 것으로 보고되고 있다. 블랙초크베리는 폴리페놀, 플라

보노이드 등의 생리활성 물질의 함량이 우수하여[13, 25] 항산

화 효과, 위보호 효과[21], 항염증 효과[23], 항당뇨 효과[15], 

면역조절 기능활성[14] 등 다양한 생리적 기능이 있는 것으로 

알려져 있다. 

우리나라에서도 블랙초크베리에 대한 관심이 높아지면서 

현재 국내 재배가 성공한 상태로, 고부가가치 작물로 생산이 

증가하고 있으므로 이를 활용할 만한 기술개발이 시급한데 

반해 아직까지 블랙초크베리의 주름생성 억제 효능에 관한 

분자생물학적 pathway를 검증한 보고는 미흡한 실정이다. 따

라서 본 연구에서는 국내에서 재배한 블랙초크베리의 주름억

제 효과에 대한 분자생물학적 활성 분석을 통하여 해외 수입

에 의존하지 않고 국내에서 생산되는 과실을 원료로 한 식품 

및 화장품 소재로서의 활용 가치를 확인하고자 하였다. 

재료 및 방법

시약 및 기기

세포 배양을 위해 CCRF S-180II cell은 Korean Cell Line 

Bank (KCLB, Seoul, Korea)에서 구입하였고, Dulbecco's 

Modified Eagle 11 Medium (DMEM), Fetal bovine se-

rum(FBS), Penicillin/Streptomycin (Gibco BRL Co., Grand 

Island, NY., USA), 3-[4,5-dimethylthiazol-2-yl]-2,5-diphenyl- 

tetrazolium bromide (MTT), acrylamide와 N,N'-bis-methyl-

ene-acrylamide는 Sigma Chemical Co. (USA)에서 구입하였

다.

항체인 p38, p-p38, JNK, p-JNK, ERK, p-ERK, c-JUN, p-c- 

JUN, c-Fos, AP-1, MMP-1, MMP-3, MMP-9, Procollgen type 

I, β-actin monoclonal antibodies과 secondary antibody는 

Santa Cruz Biotechnology (Santa Cruz, CA, USA)에서 구입

하였다. 실험에 사용한 기기로는 UV/vis spectrophotometer 

(Shimadzu Co., Japan), ELISA (Biotek Co., USA), Incubator 

(Hanbeak Co., Korea), Low incubator (Hanbeak Co., Korea), 

Hotplate (Young hanna Tech., Korea)를 사용하였고, CCD 

camera system EZ-Capture II와 CS analyzer ver. 3.00 soft-

ware (ATTO & Rise Co., Japan)를 이용하여 농도계측 분석을 

위한 자료를 얻었다.

시료의 추출

본 실험에 사용한 블랙초크베리는 대구시 동구 각산동 소재

의 초례봉 아로니아 농장에서 구입하였고, 시료 중량의 10배

의 70% 에탄올을 가하여 실온에서 24시간 침지하여 상징액과 

침전물을 분리하여 동일한 방법으로 3회 반복 추출하였다. 추

출물은 여과, 감압농축 후 동결건조하여 분말을 얻었으며, 에

탄올 추출물의 극성차를 이용하여 서로 다른 용매를 첨가하여 

분획을 실시하였다. 블랙초크베리 에탄올 추출물을 중량의 10

배의 증류수에 녹인 후, 동량의 n-hexane, ethyl acetate, n-bu-

tanol을 순차적으로 첨가하여 각 3반복한 후 상층액을 얻었으

며, 최종 남은 용액은 water layer로 하였다. 이들 분획물을 

감압 농축 후 동결건조 하였으며, 냉장보관하며 실험에 사용

하였다.

Collagenase 저해 활성

Collagenase 저해활성 측정은 Wűnsch 등[28]의 방법을 변

형하여 다음과 같이 측정하였다. 즉 반응구는 0.1M tris-HCl 

buffer (pH7.5)에 4mM CaCl2를 첨가하여, 4-phenylazobenzy-

loxycarbonyl-Pro-Leu-Gly-Pro-D-Arg (0.3 mg/ml)를 녹인 기

질액 0.25 ml 및 시료용액 0.1ml의 혼합액에 collagenase (0.2 

mg/ml) 0.15 ml를 첨가하여 실온에서 20분간 정치한 후 6% 

citric acid 0.5 ml을 넣어 반응을 정지 시킨 후, ethyl acetate 

1.5 ml을 첨가하여 320 nm에서 흡광도를 측정하였다. Colla-

genase 저해활성은 시료 용액의 첨가구와 무첨가구의 흡광도 

감소율로 나타내었다. 

세포의 배양

Mouse 유래 fibroblast cell line인 CCRFS-180II cell은 10% 

FBS와 penicillin/streptomycin 100 unit/ml이 함유된 DMEM 

배지를 사용하여 37℃, 5% CO2 incubator에서 배양하였으며, 

2-3일에 한 번씩 계대 배양을 시행하였다. 

세포내 Reactive oxygen species (ROS) 생성 측정

CCRF S-180II cell을 2×105 cells/ml의 농도로 부유시켜 
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Fig. 1. Collagenase inhibition ability of Aronia melanocarpa ex-

tracts. A70:70% Ethanol extract of A.melanocarpa, AH:n- 

Hexane fraction of A.melanocarpa, AE:Ethyl acetate frac-

tion of A.melanocarpa, AB:n-Butanol fraction of A. mela-

nocarpa, AW:Water fraction of A.melanocarpa, EGCG: 

Epigallocatechin gallate (Positive control), Results are 

means ± S.D. of triplicate data.

96well plate에 분주하여 24시간 동안 incubation 하였다. 배지

를 제거하고 20 μM DCFH-DA를 90 μl를 처리한 후 20분간 

배양하고, 블랙초크베리 분획물을 농도별로 선 처리한 후 1시

간 동안 배양하였고, DCFH-DA를 제거한 후, PBS로 3번 

washing 하고 나서, H2O2 500 μM, 100 μl 씩을 처치하고 30분

간 다시 배양한 후 형광도를 측정하였다. DCF 형광도는 ex-

citation 485 ㎚, emission 530 ㎚의 파장에서 Wallac 1420 

VICTOR3 multi-label counter (PerkinElmer Life Science, 

Turku, Finland)로 측정하였다.

MTT assay 

세포 생존율 측정은 Mosmann [22]의 방법에 따라 측정하

였다. CCRF S-180II cell을 24well plate에 2×105 cells/well이 

되게 1.8 ml 분주하고, 시료를 농도별로 조제하여 0.2 ml 첨가

하여 5% CO2 incubator에서 24시간 배양하였다. 여기에 5 

mg/ ml 농도로 제조한 MTT 용액 0.2 ml를 첨가하여 4시간 

배양한 후 상층액을 제거하고, 형성된 formazan에 각 well당 

1 ml의 DMSO 용액을 가하여 실온에서 차광하여 30분간 반응

시킨 뒤 ELISA reader로 540 nm에서 흡광도를 측정하였다.

Western blot을 통한 단백질의 발현 측정 

단백질의 발현을 보기 위하여 CCRF S-180II cell을 96well 

culture plate에 cell seeding 후 24시간 동안 배양하여 cell을 

안정화시켰다. 배지를 제거한 후 추출물을 농도별로 처리한 

배지로 24시간 배양한 후 H2O2를 처치하고 일정시간 배양 후 

다시 배지를 제거하고 PBS로 2번 세척하였다. Cell lysate으로 

Bradford assay 방법으로 단백질 정량하여 10 μl의 단백질을 

10%의 SDS-PAGE에서 전기 영동하여 분리하여 원하는 부위

의 gel을 잘라 3시간 동안 PVDF membrane에 옮긴 다음 4℃

에서 1시간 blocking buffer (5% skim milk in TBST)에서 in-

cubation하였다. 1차 항체를 희석하여 4℃에서 overnight 한 

다음, 다시 30분 간격으로 TBST로 3회 washing하고 각각의 

2차 항체를 1:1,000으로 희석하여 실온에서 1시간 동안 배양하

였다. 3회 washing 한 뒤 Western imaging system 기기를 이

용하여 밴드 확인 및 정량하였다.

통계처리

실험결과에 대한 통계처리는 SPSS software package 

(Version 22.0)를 이용하여 평균과 표준편차로 나타내었고, 각 

처리군 간의 유의성에 대한 검증은 ANOVA를 이용하여 유의

성을 확인한 후, p<0.05 수준에서 Duncan’s multiple test를 

이용하여 분석하였다.

결   과

Collagenase 저해 활성 결과

Collagen은 피부에서 탄력과 결합에 중요한 역할을 하고 

있는데 트립신과 같은 단백질 분해효소의 작용을 받지 않고 

collagenase에 의해 분해된다[7]. 따라서 collagenase는 세포외

기질 단백질을 분해하는 효소로 피부의 주름생성을 촉진시키

는 요인이 된다. 

블랙초크베리의 70% 에탄올 추출물(A70)과 분획물에 대한 

collagenase 저해 측정 결과는 다음과 같다(Fig. 1). 500 μg/ml

의 농도에서, A70은 약 49.8%의 저해효과를 보였으며 AE의 

경우는 77.2%이상의 높은 저해효능을 나타내었고, positive 

control인 EGCG가 500 μg/ml의 농도에서 83.9% 저해효능을 

보이는 것과 비교하여 매우 유의할 만한 결과이다. 이는 Lee 

[19] 등의 연구에서, 청다래 에탄올추출물이 500 μg/ml에서 

약 90%의 저해활성을 보인 것과 비교해서 유의할 만한 결과임

을 확인할 수 있었다.

H2O2에 유도된 세포의 Reactive Oxygen Species 생성 

소거 결과

DCFH-DA는 쉽게 세포막을 뚫고 세포 안으로 확산되어 세

포 안의 esterase에 의해 형광을 잃은 DCFH로 가수분해 되고, 

이후 ROS가 존재하는 환경에서 높은 형광을 띄는 DCF로 빠

르게 산화된다. 따라서 DCF의 형광 강도는 세포 안의 ROS의 

양과 비례한다.

블랙초크베리 분획물에 대한 ROS 실험결과는 다음과 같았

다(Fig. 2). 500 μM H2O2를 처치 후 ROS의 생성수준은 AE가 

농도 의존적으로 활성산소를 감소시켰으며, 75 μg/ml의 농도

에서 약 70%로 가장 낮은 활성산소가 생성되었다. Lee [18] 

등의 연구에서, HaCaT cell에 UVB 100 mJ/cm2를 조사한 후 

블랙초크베리 500 μg/ml의 농도에서 약 40%의 ROS가 생성되

었다고 보고도 있으며, Hwang [12] 등의 연구에서, 300 μM 
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Fig. 2. Reactive oxygen species ability of Aronia melanocarpa 

extracts. The cells were treated for 24 hr with the in-

dicated concentrations of Aronia melanocarpa fractions. 

AE:Ethyl acetate fraction of A.melanocarpa, AB:n-Butanol 

fraction of A.melanocarpa, AW:Water fraction of A. mela-

nocarpa, Results are means ± S.D. of triplicate data. 

Fig. 3. Cell viability assay on CCRF S-180 II cells from ethyl 

acetate fraction of A. melanocarpa. The cells were treated 

for 24 hr with the indicated concentrations of Aronia mel-

anocarpa ethyl acetate fraction.

Fig. 4. H2O2 induced-cell viability assay on CCRF S-180 II cells. 

The cells were treated for 24 hr before treatment with 

indicated concentrations of H2O2 for 24 hr.

H2O2를 투여 후 천년초 추출물 처리시 열수추출물 50 μg/ml

의 농도에서 ROS가 약 50% 정도 생성되었다고 보고한 것과 

비교하여 유의할 만한 결과였다.

  

세포 생존율 측정 결과

Yellow tetrazolium salt MTT는 담황색 기질로서 살아있는 

세포의 미토콘드리아 내의 reductase에 의해 환원되어 for-

mazan을 생성하는데 죽어있는 세포에서는 형성되지 않고 살

아있는 세포의 수가 많을수록 formazan의 생성도 많아지고 

세포의 성장을 측정할 수 있다[11].   

AE의 세포 생존율을 확인한 결과, Fig. 3에서 보여준 바와 

같이 75 μg/ml의 농도에서 84.3%의 생존율을 확인할 수 있었

고, 그 이상의 농도에서도 생존율은 80% 이하로 떨어지지 않

았다. 그리고 Fig. 4의 경우, 세포에 H2O2를 농도별로 자극을 

주었을 때 500 μM의 농도에서 생존율이 80% 이하로 낮아졌

다. 따라서 Fig. 5는 세포에 AE를 처치하고 H2O2 500 μM을 

유도한 결과, 샘플의 농도의존적으로 세포 생존율이 증가하였

다. 

  

Pro-collagen type I 생성 및 MMPs 발현 억제 

진피의 90%를 차지하고 있는 콜라겐은 collagen type I, II, 

III, IV 그리고 V가 있으며, 세포 내에서 pro-collagen이라는 

전구물질로 합성된 후 세포 외로 분비되어 collagen 섬유로 

중합된다. 이 중 주요 구조 단백질은 collagen type I이 대부분

이다[10]. 세포외기질을 분해하는 단백질 분해효소인 MMP 

group에는 약 20여 종이 있으며, collagen group (MMP-1, -8, 

-13), gelatinase group (MMP-2, -9), stromelysin group 

(MMP-3, -10, -11)이 있다[3]. 그 중 MMP-1은 주로 type I, III형

을 분해하는 collagenase이고 MMP-3은 collagen type IV를 

특이적으로 분해하고 pro-MMP-1을 활성화시키며 MMP-9은 

gelatinase B로 collagenase에 의해 분해된 산물을 더 작게 가

수분해한다[8]. 여기서는 MMP-1, -3, -9의 발현억제와 pro-col-

lagen type I의 생성을 확인하였고, 결과는 다음과 같다(Fig. 

6). H2O2 자극을 준 세포에 AE를 첨가하였을 때 pro-collagen 

type I은 농도의존적으로 발현이 증가하였고, MMP-1, -3, -9은 

농도의존적으로 발현이 억제되었다. 이는 활성산소인 H2O2에 

의한 자극으로 인한 주름생성을 블랙초크베리가 억제한다고 

볼 수 있다. 

MAPK의 발현 및 인산화 저해효과 

세포 내 신호전달계 중, MAPKs는 세포 활성물질의 생성 

및 다양한 생물학적 기능을 조절한다. Pawson 등[24]은 일련

의 MAPK의 활성화 과정은 AP-1의 연속적인 인산화로 이루

어진다고 보고하였다. ERK의 인산화는 AP-1 단백질 중 c-Fos

의 발현을 증가시키는데[9], Fig. 7에서 이러한 ERK, JNK 및 

p-38의 인산화 결과를 나타내었다. AE는 ERK의 인산화를 농

도의존적으로 억제하고 있으며, 이는 c-Fos의 발현을 억제해 
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Fig. 5. Cell viability assay on H2O2-induced CCRF S-180II cells from ethyl acetate fraction of A.melanocarpa. The cells were treated 

for 24 hr with the indicated concentrations of A.melanocarpa ethyl acetate fraction before treatment with 500 μM H2O2 for 

(A) 24 hr and (B) 48 hr.

   

Fig. 6. Expression levels of pro-collagen type I and MMPs on H2O2-induced CCRF S-180Ⅱcells from ethyl acetate fraction of 

A.melanocarpa. The cells were treated for 24 hr with the indicated concentrations of Aronia melanocarpa ethyl acetate frac-

tion before treatment with 500 μM H2O2 for 24 hr and subjected to Western blot analysis using phospho-specific anti-

bodies to MMP-1, -3, -9, and pro-collagen type I. Bands are representative of three or four experiments. The percentage 

indicated the MMP-1, -3, -9 ratios relative to the H2O2 group and the pro-collagen type I ratio relative to the control 

condition.

줄 것으로 기대할 수 있다. 또한 JNK의 발현과 인산화를 농도

의존적으로 억제하고 있음을 알 수 있다. 그리고 p38의 인산화

를 농도의존적으로 억제하고 있으며, 이는 c-Jun의 활성화로 

이어지므로 p-c-Jun의 감소를 예상할 수 있다.

AP-1의 발현 및 인산화 저해효과 

AP-1은 Jun과 Fos family 단백질로 이루어진 전사인자로 

c-Jun과 c-Fos의 heterodimer 형태로 존재할 때 전사활성이 

가장 높다[5]. 자극을 받지 않은 상태에서는 c-Fos와 JunD의 

이합체로 존재하나, 자외선이나 여러 자극 등에 의하여 c-Jun

과 c-Fos 단백질의 발현이 증가하게 되고 c-Jun은 JNK와 p38

에 의한 인산화에 의하여 활성화된다[9]. 이렇게 증가한 c-Jun

은 최소 24시간 동안 지속되며 c-Fos와 이합체를 형성한다[2]. 

AP-1은 세포의 성장과 분화에 관련되는 많은 유전자의 발현을 

조절하고 몇몇 MMPs의 발현을 강력히 조절한다. 

AE는 H2O2에 유도된 CCRF S-180II cell에서 c-Fos의 발현

을 유의하게 감소시켰으며, 특히 50 μg/ml의 농도에서 약 

41.2%의 저해효과를 보였다. 또한 c-Jun의 인산화 및 AP-1의 

발현도 10, 25 μg/ml의 농도에서는 증가하였으나, 50 μg/ml 

농도부터는 유의한 감소효과를 보였다. 이상의 결과를 통하

여, AE는 AP-1 family의 발현 및 인산화를 억제시켰으며, 이러

한 결과는 MMPs의 발현을 억제시키는 작용을 한 것으로 보인

다(Fig. 8).

결론 및 고찰

생체내 ROS의 형성이 증가된 상태인 산화적 스트레스에 
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Fig. 7. Effects of MAPK expression on H2O2-stimulated CCRF S-180Ⅱcells from ethyl acetate fraction of A.melanocarpa. The cells 
were treated for 24 hr with the indicated concentrations of Aronia melanocarpa ethyl acetate fraction before treatment with 

500 μM H2O2 for 2 hr and subjected to Western blot analysis using (B) phospho-specific antibodies to (A) ERK, JNK, 
and p38. Bands are representative of three or four experiments. The percentage indicated the p-ERK/ERK, p-JNK/JNK, 
and p-p38/p38 ratios relative to the H2O2 group.

  

Fig. 8. Effects of AP-1 expression on H2O2-stimulated CCRF S-180Ⅱcells from ethyl acetate fraction of A.melanocarpa. The cells were 
treated for 24 hr with the indicated concentrations of Aronia melanocarpa ethyl acetate fraction before treatment with 500 
μM H2O2 for 1hr and subjected to Western blot analysis using primary antibodies raised against c-Jun, p-c-Jun, c-Fos, and 

AP-1. β-actin was used as an intrnal control. Bands are representative of three or four experiments. The percentage indicated 
the p-c-Jun/c-Jun, c-Fos/β-actin, AP-1/β-actin ratios relative to the H2O2 group.



40 생명과학회지 2016, Vol. 26. No. 1

의해 세포내 구성성분이 단백질, 지질 및 DNA 성분이 기능적

으로 손상되어 생체기능을 저하시키며, 다양한 질환의 원인으

로 보고되고 있다[26]. 활성산소는 세포 내 MAPK family를 

자극하여 발현 및 인산화를 유도하게 되고 이들은 다시 AP-1

을 활성화시켜 결국 MMPs가 발현되도록 자극하게 된다[2]. 

그 결과 피부는 주름 형성 및 처짐 등의 노화가 촉진되게 된다. 

산화적 스트레스를 유발하는 여러 활성산소들 가운데 하나인 

과산화수소를 세포에 유도하여 블랙초크베리 에틸아세테이

트 분획물이 주름형성을 유발하는 효소인 MMPs와 그 up-

stream pathway인 ERK, JNK 및 p38의 인산화, 그리고 AP-1 

family의 인산화 및 발현을 얼마나 저해하는지를 확인하여 그 

분자생물학적 메카니즘을 알아보고자 하였다. 

국내산 블랙초크베리 추출물 및 분획물을 이용하여 colla-

genase 저해활성 실험과 ROS assay를 한 결과, AE가 500 μg/ 

ml의 농도에서 약 77.2%의 collagenase를 저해하였으며, 이는 

positive control인 EGCG가 같은 농도에서 약 83.9%의 저해효

과를 보인 것과 비교해서 유의할만한 결과였다. 그리고 ROS 

assay 결과, AE가 75 μg/ml의 농도에서 70.4%의 ROS 생성을 

보였으며 농도의존적으로 ROS의 생성을 감소시켰다. 따라서 

주름억제 분자생물학적 검증을 위해 AE를 10, 25, 50, 75 μg/ 

ml의 농도로 mouse 유래 fibroblast cell인 CCRF S-180II cell에 

처치하였고, 여기에 활성산소인 H2O2 500 μM을 유도하여 발

현되는 단백질 양을 분석하였다. 그 결과 농도의존적으로 p- 

ERK/ERK, p-JNK/JNK, p-p38/p38의 인산화를 억제하였으

며, 또한 p-c-Fos/c-Fos의 인산화를 저해하였고 c-Jun 및 AP-1

의 발현 또한 유의적으로 억제하였다.

이상의 결과를 바탕으로 블랙초크베리 에틸아세테이트 분

획물을 주름억제 효과가 있는 기능성 화장품 및 식품의 원료

로서의 개발 가능성을 기대할 수 있다.
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초록：블랙초크베리 분획물로부터의 주름억제 효과에 대한 작용기전

최은영1․김은희1․이재봉1․도은주2․김상진3․김세현4․박정열5․이진태1*

(¹대구한의대학교 화장품약리학과, 2(재)대구테크노파크 한방산업지원센터, 3대전보건대학교 화장품과학과, 4국립
산림과학원 산림유전자원부, 5한밭대학교 산학협력단)

학명이 Aronia melanocarpa인 블랙초크베리는 항산화, 항염증, 항암 효능이 뛰어난 것으로 보고되고 있다. 본 

연구에서는 블랙초크베리에 대한 collagenase inhibition effects와 산화적 스트레스에 유도된 matrix metal-

loproteinase (MMP), MAPkinase 그리고 AP-1의 발현 그리고/또는 인산화와 같은 분자생물학적 메카니즘을 조사

하였다. Collagenase inhibition 효과는 블랙초크베리 에틸아세테이트 분획물(AE)이 500 μg/ml의 농도에서 77.2% 

이상의 저해효능을 나타내었고 이는 대조군인 Epigallocatechin gallate의 결과(500 μg/ml에서 83.9%)와 비교해서 

유의할 만한 결과였다. Reactive oxygen species (ROS) assay는 AE에서 가장 농도의존적으로 ROS 생성이 감소되

었고, 75 μg/ml의 농도에서 약 70%로 가장 낮은 활성산소가 생성되었다. MTT assay 결과, H2O2에 유도된 CCRF 

세포에 AE를 처치하였을 때 농도의존적으로 세포 생존율이 증가하였다. 그리고 특히, AE는 H2O2에 유도된 CCRF 

세포에서의 MMPs (MMP-1, -3 그리고 -9), MAPK (ERK, JNK 그리고 p38) 그리고 AP-1 (c-Fos와 c-Jun)의 발현과 

인산화를 억제하였고, pro-collagen type I의 발현은 증가시켰다. 따라서 블랙초크베리 에틸아세테이트 분획물은 

주름억제 및 콜라겐 생성의 효능이 있으며 기능성 식품 및 화장품 소재 개발 산업에서의 응용이 가능할 것으로 

기대된다.

1239-1245.
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