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산화스트레스가 유도된 HepG2 세포에서 Eriodictyol의 항산화 효과
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Antioxidant Effects of Eriodictyol on Hydrogen Peroxide-Induced 
Oxidative Stress in HepG2 Cells
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ABSTRACT This study was conducted to investigate the antioxidant and hepatoprotective effects of eriodictyol com-
pound against hydrogen peroxide-induced oxidative stress in HepG2 cells by measuring expression levels of antioxidant 
enzymes, liver function index enzyme activities, and inhibitory effects against reactive oxygen species (ROS) production. 
HepG2 cell viability was assessed using 3-(4,5-dimethyl thiazole-2-yl)-2,5-diphenyl tetrazolium bromide assay. In the 
concentration range of 10∼50 μg/mL, eriodictyol displayed over 98% cell viability in HepG2 cells. The effects of 
increased gene expression on hydrogen peroxide-induced oxidative stress were analyzed by monitoring antioxidant 
enzyme (superoxide dismutase, SOD; catalase, CAT; glutathione peroxidase, GPx) gene expression levels using real-time 
PCR. Eriodictyol compound significantly increased gene expression levels of SOD, CAT, and GPx in a dose-dependent 
manner (10∼50 μg/mL). Hepatoprotective effects against hydrogen peroxide-induced oxidative stress were analyzed 
by monitoring glutamic oxaloacetic transaminase (GOT), lactate dehydrogenase (LDH), and gamma-glutamyl transferase 
(GGT) activities in HepG2 cell culture medium using a biochemistry analyzer. Eriodictyol compound significantly 
reduced GOT, LDH, and GGT activities in a dose-dependent manner in HepG2 cells. ROS level in HepG2 cells 
was analyzed by 2',7'-dichlorofluorescein fluorescence diacetate assay, and eriodictyol compound effectively reduced 
the intracellular ROS level in HepG2 cells. The results reveal that eriodictyol compound can be useful for development 
of effective antioxidant and hepatoprotective agents.
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서   론

생명체는 에너지대사를 위해 산소를 이용하지만 이는 에

너지를 만드는 대사과정, 체내 효소계, 환원대사의 내적요인 

및 외부인자로 인해 superoxide radical, hydroxyl radical, 

hydrogen peroxide, singlet oxygen 등과 같은 반응성이 

높은 활성산소종(reactive oxygen species, ROS)을 형성

하게 된다(1). 활성산소종은 정상적인 환경에서 항상성을 유

지하기 위한 산화 방어기작에 의해 제거되어 생체에 큰 영향

을 미치지 않지만(2), 각종 물리화학적, 환경적, 또는 외적 

요인에 의하여 생체 내 활성산소종의 생성과 이를 제거하는 

항산화 반응 간의 불균형으로 인해 활성산소종이 증가한 상

태인 산화스트레스 상태가 되면 DNA, 단백질 또는 지질과 

반응하여 생체 내 세포를 손상시키며(3), 이는 노화, 암, 심

혈관 질환, 폐질환(4,5) 등과 같은 다양한 질환을 발생시키

는 주요 원인으로 보고되고 있다. 환경오염의 증가와 고령화 

등과 같은 여러 원인에 의해서 인체는 산화스트레스에 많이 

노출되며 이로부터 세포 손상을 조절하기 위한 기능성 소재 

탐색에 관한 많은 연구가 진행되고 있다(3). 합성 항산화제

인 tert-butylhydroquinone(TBHQ), butylated hydrox-

ytoluene(BHT), butylated hydroxyanisole(BHA) 등은 높

은 항산화 활성을 나타내지만 인체의 지질 변화 및 발암 독

성 등과 같은 여러 가지 부작용 때문에 합성 항산화제의 사

용은 기피하는 추세가 되어(6), 천연 항산화제 개발을 위해 

많은 연구가 진행되고 있다. 천연 항산화제로 알려진 fla-

vonoid 화합물은 식물이 만들어내는 2차 대사산물로서 복

잡한 생합성 경로를 가지며, 식물체에서 이들 flavonoid 함

량은 종, 부위에 따라 다르고 계절, 장소, 기후, 재배조건에

도 영향을 받는 것으로 알려졌다. 현재까지 발견된 fla-

vonoid 화합물의 종류는 약 5,000여 종 이상 탐색되었고 

일반적으로 anthocyanins, flavan-3-ols, flavanones, fla-

vones, flavonols, isoflavones 등으로 구분할 수 있다(7, 

8). 생물체에서 flavonoid 화합물의 기능성은 색을 조절하고
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        Fig. 1. Chemical structure of eriodictyol.

(9), 자외선을 차단하며(10), 항산화 효과(11)를 나타낸다. 

Flavonoid 화합물의 한 종류인 eriodictyol 화합물(Fig. 1)

은 지질과산화를 억제하는 효과가 있으며(12), 항염증, 망막 

보호, 당뇨병에도 이로운 영향을 미친다고 보고되어 있다

(13-15). 따라서 본 연구에서는 싸리나무(Lespedeza bi-

color) 잎에서 분리한 flavonoid 화합물의 한 종류인 erio-

dictyol의 HepG2 세포에서 hydrogen peroxide 처리에 의

해 유도된 산화적 스트레스에 대한 항산화 활성 및 세포 보

호 효과를 분석하여 기능성 물질로서 이용 가능성을 평가하

고자 실시하였다.

재료 및 방법

실험재료 및 시약

세포배양에 사용된 HepG2 세포는 American Type Cul-

ture Collection(ATCC)사(Manassas, VA, USA)로부터 구

입하였다. Dulbecco's modified Eagle's medium(DMEM) 

및 fetal bovine serum(FBS)은 Hyclone사(Logan, UT, 

USA)로부터 구입하였으며, hydrogen peroxide(H2O2), 

dimethylsulfoxide(DMSO), 3-(4,5-dimethyl thiazole-2- 

yl)-2,5-diphenyl tetrazolium bromide(MTT), 2',7'-di-

chlorofluorescein diacetate(DCFH-DA) 및 trypsin-EDTA

는 Sigma-Aldrich Co.(St. Louis, MO, USA)로부터 구입하

였다. Polymerase chain reaction(PCR) 분석에서 이용된 

oligo(dT), dNTP, RNase-free water 및 Superscript Ⅲ 

First-Strand Synthesis는 Invitrogen(Carlsbad, CA, USA)

에서 구입하였다. RNeasy Mini Kit, Rotor-Gene SYBR 

Green PCR Kit은 Qiagen(Valencia, CA, USA)에서 그리

고 oligonucleotide primer는 Bioneer(Daejeon, Korea)에

서 구입하여 사용하였다. Lactate dehydrogenase(LDH), 

glutamic oxaloacetic transaminase(GOT), gamma-glu-

tamyl transferase(GGT) 분석시약은 Thermo Scientific 

(Vantaa, Finland)으로부터 구입하였다. 본 실험에서 사용

한 eriodictyol 화합물은 Lee와 Jhoo(16)에 의해 보고된 방

법에 따라 싸리나무 잎 추출물에서 컬럼 크로마토그래피법을 

이용하여 분리하였으며, 분리된 화합물은 표준품(Sigma- 

Aldrich Co.)과 1H NMR, 13C NMR 및 HPLC 분석자료를 

비교 분석 후 실험에 사용하였다.

HepG2 세포주 배양

HepG2 세포주는 ATCC사로부터 분양받았으며, DMEM 

배지에 10% FBS와 100 U/mL penicillin, 100 μg/mL 

streptomycin을 첨가하여 37 °C, 5% CO2를 유지하는 배양

기(HERAcell 150, Thermo Electron Corp., Waltham, 

MA, USA)에서 배양하였다.

MTT assay에 의한 세포생존율 분석

Eriodictyol 화합물의 세포생존율을 분석하기 위해 MTT 

분석법을 이용하여 측정하였다. 96-well plate에 DMEM 배

지를 이용하여 5×104 cells/well의 HepG2 세포를 분주하

여 37°C, 5% CO2 조건에서 24시간 동안 배양한 후 상등액 

제거하고 PBS로 2회 세척한 다음 DMEM 배지에 시료를 

농도별로 처리하여 37°C, 5% CO2 incubator에서 24시간 

배양하였다. DMEM 배양액을 제거한 후 5 mg/mL의 MTT 

solution 20 μL와 PBS 180 μL를 첨가하여 37°C, 5% CO2 

incubator에서 4시간 동안 반응시켰다. 반응 후 상등액을 

모두 제거하여 DMSO 200 μL씩을 첨가하여 생성된 for-

mazan 용해하였으며 이를 ELISA reader를 이용하여 550 

nm에서 측정하였다. 세포생존율(%)은 다음과 같은 식을 사

용하여 나타내었다.

세포생존율(%)=
시료 처리군의 흡광도

×100
대조군의 흡광도

Total RNA 추출 및 cDNA 합성

24-well plate에 DMEM 배지를 이용하여 5×105 cells/ 

well의 HepG2 세포를 분주하여 37°C, 5% CO2 조건에서 

24시간 동안 배양한 후 각 well에 200 μM hydrogen per-

oxide와 농도별 eriodictyol 화합물을 24시간 처리하였다. 

이후 상등액을 제거하고 수집한 세포로부터 RNeasy Mini 

Kit(Qiagen)을 이용하여 제공된 protocol에 따라 RNA를 추

출하였으며, genomic DNA를 제거하기 위해 RNase-free 

DNase set(Qiagen)를 이용하였다. 생성된 total RNA에 

Oligo dT와 dNTP를 첨가하여 65°C에서 5분, 아이스에서 

1분 동안 반응 후 Superscript Ⅲ First-Strand(Invitro-

gen)를 이용하여 제공된 protocol에 따라 cDNA를 제조하

였다. PCR의 반응조건은 25°C에서 10분, 50°C에서 10분, 

55°C에서 5분 그리고 4°C에서 유지하는 순으로 수행하였

으며, 반응 후 Escherichia coli RNase H 1 μL를 첨가하여 

37°C에서 20분 동안 반응하였다. 최종적으로 합성된 cDNA

는 사용하기 전까지 -20°C에서 보관하였다.

Real-time PCR을 이용한 유전자 발현 분석

Eriodictyol 화합물이 항산화 효소들의 유전자 발현에 미

치는 영향을 검토하기 위하여 superoxide dismutase-1 

(SOD-1, Cu-Zn SOD), superoxide dismutase-2(SOD- 

2, Mn SOD), catalase(CAT) 및 glutathione peroxidase 

(GPx)의 mRNA 발현량을 real-time PCR을 이용하여 분석
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Fig. 2. Effects of eriodictyol on HepG2 cell viability. Values are
mean±standard deviation of three replicate determinations (n=3).
Different letters above the bars indicate statistically significant
differences (P<0.05).
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Fig. 3. Effects of eriodictyol and hydrogen peroxide treatment 
on HepG2 cell viability. Values are mean±standard deviation of 
three replicate determinations (n=3). Different letters above the 
bars indicate statistically significant differences (P<0.05).

Table 1. Sequences of primer used for real-time PCR
Primer Oligonucleotide sequence

SOD-1 5'-ACGGTGGGCCAAAGGATGAA-3'
5'-TCATGGACCACCAGTGTGCG-3'

SOD-2 5'-AGAAGCACAGCCTCCCCGAC-3'
5'-GGCCAACGCCTCCTGGTACT-3'

GPx 5'-TCGGTGTATGCCTTCTCGGC-3'
5'-CCGCTGCAGCTCGTTCATCT-3'

CAT 5'-CCAACAGCTTTGGTGCTCCG-3'
5'-GGCCGGCAATGTTCTCACAC-3'

β-Actin 5'-CGGGAAATCGTGCGTGACAT-3'
5'-GGACTCCATGCCCAGGAAGG-3'

하였다. 항산화 효소의 primer 염기서열은 Table 1에 제시

하였다. Real-time PCR 반응액은 Rotor-Gene SYBR Green 

PCR Master Mix(Qiagen), 항산화 유전자의 -F, -R pri-

mer(10 pmol/μL), H2O를 혼합한 후 추출한 cDNA에 첨가

하여 사용하였다. Real-time PCR은 Qiagen의 Rotor-Gene 

Q 2 plex를 사용하였으며, 반응조건은 two step cycling 

protocol을 기준으로 95°C에서 5분 동안 pre-denatura-

tion을 실시한 후 95°C에서 5초, 60°C에서 10초씩 40 cy-

cles을 반복하고, 60°C에서 95°C까지 3분 동안 증가하는 

melting 단계 순으로 수행하였다. Real-time PCR을 통해 

증폭된 산물은 Delta delta Ct method를 이용하여 정량하

였으며, 각 시료는 β-actin의 발현량으로 보정하였다.

간 기능 지표효소 활성 측정

Eriodictyol 화합물이 간세포 보호에 미치는 영향을 검토

하기 위하여 간 기능 지표효소인 LDH, GGT, GOT를 분석

하였다. 24-well plate에 DMEM 배지를 이용하여 5×105 

cells/well의 HepG2 세포를 분주하여 37°C, 5% CO2 조건

에서 24시간 동안 배양하였다. 배양된 HepG2 세포에 200 

μM hydrogen peroxide를 농도별 eriodictyol 화합물과 함

께 처리하여 24시간을 배양시켰으며, 이후 4,000 rpm에서 

10분간 원심분리 하여 상등액을 회수한 다음 생화학분석기

(Konelab 20B, Thermo Scientific)를 이용하여 LDH, GGT 

및 GOT 활성을 측정하였다. 

DCFH-DA에 의한 세포 내 ROS 측정

Eriodictyol 화합물 처리에 의한 세포 내 활성산소종 생성 

억제 효과를 측정하기 위하여 DCFH-DA assay를 이용하

여 측정하였다. 24-well plate에 DMEM 배지를 이용하여 

5×105 cells/well의 HepG2 세포를 분주하여 37°C, 5% 

CO2 조건에서 24시간 동안 배양 후 상등액을 제거하였으며, 

이를 PBS로 2회 세척하고 20 µM DCFH-DA를 각 well에 

분주하여 37°C, 5% CO2 incubator에서 20분간 pre-in-

cubation 하였다. 각 well에 농도별 시료 및 200 µM hydro-

gen peroxide를 처리하여 시간대별로 DCF fluorescence

를 excitation 488 nm, emission 530 nm에서 Gemini XPS 

microplate spectrofluorometer(Molecular Devices, Sun-

nyvale, CA, USA)를 이용하여 측정하였다.

통계분석 

실험 결과는 SPSS 22.0(SPSS Inc., Chicago, IL, USA)

을 이용하여 ANOVA로 분석하였고, 집단 간 비교를 위한 

사후분석은 Tukey로 검증하였으며 P<0.05 이상일 때만 통

계적 유의성이 있는 것으로 판단하였다. 모든 분석항목은 

3회 이상 반복 시험하여 얻은 결과를 평균±표준편차로 나

타내었다.

결과 및 고찰

세포생존율

Eriodictyol 화합물의 HepG2 세포주 세포생존율에 미치

는 영향을 분석하여 Fig. 2와 Fig. 3에 나타내었다. Eriodic-

tyol 화합물 10~50 μg/mL 처리 농도에서 HepG2 세포는 

약 98% 이상의 생존율을 보였으며, 세포의 산화스트레스 

상태를 유도하기 위한 hydrogen peroxide(200 µM) 및 
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Fig. 7. Effects of eriodictyol on glutathione peroxidase (GPx) 
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stress in HepG2 cells. Values are mean±standard deviation of 
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eriodictyol 화합물을 처리한 실험군의 세포생존율은 약 

96% 이상으로 나타나는 것을 확인할 수 있었다. 따라서 

eriodictyol 화합물이 HepG2 세포의 세포 생존율에 영향을 

크게 미치지 않는 농도 범위에서 후속 실험을 진행하였다.

항산화 효소 발현 저해 효과

HepG2 세포주에서 hydrogen peroxide에 의해 유발된 

산화스트레스 및 간세포 손상으로부터 eriodictyol 화합물 

처리에 의한 주요 항산화 효소들의 유전자 발현량을 real- 

time PCR로 분석하였다(Fig. 4~7). SOD-1의 경우 hydro-

gen peroxide를 단독 처리한 대조군보다 eriodictyol 화합

물 20 µg/mL의 처리 농도에서 약 10% 높은 발현량이 분석

되었으며, 50 µg/mL의 처리 농도에서는 hydrogen per-

oxide 처리군보다 약 30% 높은 발현량이 분석되었다. 농도

가 증가함에 따라 SOD-1의 발현량이 유의적으로 증가하는 

것을 확인하였다(Fig. 4). SOD-2의 경우 30, 40, 50 µg/mL 

처리 농도별 발현량이 각각 73.5%, 88.7%, 89.8%로 hy-

drogen peroxide를 단독 처리한 대조군에 비해 유의적으로 

증가하는 것으로 나타났다(Fig. 5). CAT의 경우 10 µg/mL

의 처리 농도에서 hydrogen peroxide 처리군보다 약 27%

의 높은 발현량이 분석되었으며, 처리 농도가 증가함에 따라 

CAT의 발현량이 유의적으로 증가하였다(Fig. 6). GPx 발

현의 경우 10 µg/mL의 처리 농도에서 hydrogen peroxide 

처리군보다 약 26.7% 높은 발현량이 분석되었다(Fig. 7). 
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Alia 등(17)은 tert-butyl hydroperoxide를 이용하여 산화

스트레스가 유발된 HepG2에 quercetin을 처리하여 항산화 

효소 활성을 측정하였으며, tert-butyl hydroperoxide만 

처리한 처리군과 quercetin을 처리한 군을 비교하였을 때 

항산화 효소인 SOD, CAT, GPx의 활성이 유의적으로 증가

하는 것을 보고하였다. Morina 등(18)은 ethanol을 투여 후 

quercetin 급여가 마우스의 항산화 효소 활성에 미치는 영

향을 보고하였으며, ethanol만 급여한 군과 비교하여 quer-

cetin을 급여한 군에서 SOD, CAT, GPx의 활성이 유의적으

로 증가하였고 quercetin을 높은 농도로 급여할수록 SOD, 

CAT, GPx의 활성이 증가하는 것을 보고하였다. Manju와 

Nalini(19)는 쥐에게 1,2-dimethylhydrazine을 피하조직

에 투여하여 스트레스 및 발암을 일으키게 한 후 flavonoid 

성분인 luteolin을 공급하여 SOD, CAT, GPx, 활성을 측정

한 결과 luteolin을 공급하지 않은 control 군보다 항산화 

효소 활성이 현저히 증가하는 것을 보고하였다. Wong 등

(20)은 쥐에게 D-galactosamine을 투여하여 산화스트레스

를 유도한 후 α-tocopherol과 flavonoid의 한 종류인 daid-

zein을 투여하여 항산화 활성을 평가하기 위하여 total SOD

와 SOD-1 활성을 측정하여 보고한 바 있다. 이처럼 fla-

vonoid 화합물은 다양한 기작을 통해 산화스트레스로부터 

항산화 효소 활성을 증가시키는 것으로 보고되고 있으며, 

본 실험에서 검토한 flavonoid 화합물인 eriodictyol 또한 

hydrogen peroxide에 의해 유발된 산화스트레스로부터 

SOD-1, SOD-2, CAT, GPx 등과 같은 항산화 유전자 발현

을 증가시켜 간세포의 손상을 억제하여 간세포를 보호할 수 

있는 것으로 분석되었다. 

간 기능 지표효소 분석을 통한 세포 보호 효과

본 실험에서는 hydrogen peroxide를 처리하여 산화적 

스트레스가 증가한 HepG2 세포주에 eriodictyol 화합물을 

처리하여 상등액 내 GOT, LDH 및 GGT를 분석하였다(Fig. 

8~10). GOT는 간과 심장, 횡문근, 혈액 내에 존재하여 아미

노기 전이반응을 촉매하는 효소로서(21), aspartic acid에

서 amino group을 ketoglutaric acid로 치환하여 oxalo-

acetic acid를 생성한다(22). GOT는 간세포의 손상 정도에 

따라 혈액 내로 빠져나와 간염, 간경변 등의 지표로 널리 

사용된다(21). HepG2 세포에 hydrogen peroxide로 단독 

처리한 대조군의 GOT 활성은 처리하지 않은 대조군에 비해 

유의적으로 증가하는 것을 확인할 수 있었으며, eriodictyol 

화합물을 처리한 처리군(10~50 µg/mL)에서 GOT 활성이 

유의적으로 감소하는 것을 확인할 수 있었다(Fig. 8). LDH

는 nicotinamide adenine dinucleotide(NAD)의 존재하에 

혐기적 해당 작용의 최종산물인 L-lactate와 pyruvate 간

의 가역적 산화환원반응을 촉매하는 효소로서 간, 심장, 근

육 내에 다량 존재한다(23). 심장질환, 간질환, 용혈성 및 

악성빈혈 등에서 증가하며, 급성간염에서 GOT와 같이 간세

포로부터 유리되어 증가하고 황달을 동반한 독성간염에서 

약 10배 정도 증가하는 것으로 알려졌다(24). LDH 활성을 

측정한 결과 hydrogen peroxide로 단독 처리한 대조군의 

경우 약 965 U/L로 분석되었으며, hydrogen peroxide를 

처리하지 않은 대조군의 경우 약 403 U/L의 LDH 활성을 

나타내어 hydrogen peroxide 처리에 따른 LDH 활성의 유

의적 증가를 확인할 수 있었다. 이때 HepG2 세포에 erio-

dictyol 화합물 처리(10~50 µg/mL)에 의해 LDH 활성이 

농도 의존적으로 감소하는 것으로 분석되었다(Fig. 9). GGT

는 glutamyl peptide를 가수분해하여 gamma-glutamyl기

를 다른 peptide와 amino acid에 전이시키는 효소로서(24) 

간, 신장, 비장 췌장 등 체내에 널리 분포되어 있지만 혈청 

GGT의 대부분은 간과 담관 상피세포에서 유래한다(25, 

26). 혈청 GGT 수치는 알코올 섭취로 인한 간질환의 진단에 

이용된다. 알코올 섭취 이외에도 흡연에 의한 폐질환, 활동

량에 따른 생활요인, 췌장질환, 신경질환 및 당뇨병 등의 병

적 요인에도 관련되어 있으며(25,27), 간세포와 담도 상피

세포에 존재하여 간담도 질환 유무의 지표가 되며 알코올성 

간질환에 의해 증가하는 것으로 알려졌다(25). HepG2 세포
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주에서 hydrogen peroxide로 단독 처리한 대조군의 경우 

이를 처리하지 않은 대조군에 비해 GGT 활성이 유의적으로 

증가하였으며, 10~50 µg/mL 농도의 eriodictyol 화합물 처

리구는 GGT의 활성이 유의하게 감소하는 것으로 나타났다

(Fig. 10). 이러한 결과 HepG2 세포에서 hydrogen per-

oxide 처리에 의해 증가한 GOT, LDH 및 GGT의 활성이 

eriodictyol 화합물을 처리에 의해 유의적으로 감소하는 것

으로 분석되어 eriodictyol 화합물이 간세포 보호 효과에 대

한 활성을 가질 수 있을 것으로 기대된다.

세포 내 ROS 생성 저해 효과

HepG2 세포에서 eriodictyol 화합물 처리가 세포 내 활

성산소종 생성에 미치는 영향을 DCFH-DA assay로 확인

하였다(Fig. 11). DCFH-DA는 세포 내에서 ROS에 의해 산

화되어 형광을 나타내는 DCF로 전환된다. HepG2 세포에 

hydrogen peroxide로 단독 처리하여 산화적 스트레스를 

유도한 대조군의 경우 90분간 처리 후 fluorescence의 값은 

1,519로 나타내는 반면, eriodictyol 화합물 50 µg/mL 농도

로 처리한 처리군의 fluorescence의 값은 752로 나타나는 

것으로 분석되어 eriodictyol 처리에 의해 증가한 ROS 생성

이 감소하는 것으로 나타났다. 특히 eriodictyol 화합물 처

리 시 90분 후의 fluorescence 측정 결과, ROS 생성 억제가 

hydrogen peroxide로 단독 처리한 대조군에 비해 10 µg 

/mL의 농도에서 8.3%, 20 µg/ mL의 농도에서 24.7%, 30 

µg/mL의 농도에서 31.1%, 40 µg/mL의 농도에서 37.7%, 

50 µg/mL의 농도에서 48.5% 감소하는 것으로 나타났다. 

Li 등(28)은 DCFH-DA assay를 이용하여 EA.hy926 세포

에서 hydrogen peroxide로 산화스트레스를 유도한 후 

eriodictyol 처리에 의한 활성산소종을 측정한 결과 erio-

dictyol 화합물이 유의적으로 활성산소종 생성을 억제하는 

결과를 나타내었다고 보고하였다. Areias 등(29)은 DCFH- 

DA assay를 이용하여 retinal cell에서 ascorbate/Fe2+를 

처리하여 산화적 스트레스를 유도한 후 flavonoid 성분인 

luteolin, quercetin, eriodictyol, taxifolin 화합물의 활성

산소종 억제 효과를 측정한 실험에서 이들 화합물을 처리한 

군과 ascorbate/Fe2+만 처리한 군을 비교하였을 때 화합물

을 처리한 모든 군에서 유의적으로 활성산소종을 감소시켰

고, 그중 eriodictyol 화합물을 처리한 군이 다른 처리군보

다 더 높은 효과를 나타내는 것으로 보고하였다. Lee 등(30)

은 HaCaT cell에 UV 조사를 하여 산화적 스트레스를 발생

시켜 활성산소종을 발생시켰다. 이러한 반응 중 eriodictyol 

화합물을 처리하여 활성산소종을 유의적으로 억제한 결과

를 보여 본 연구 결과와 일치하는 경향을 보였다. 따라서 

본 결과로부터 hydrogen peroxide 처리에 의해 세포 내에 

증가한 산화적 스트레스를 eriodictyol 화합물에 처리에 의

해 억제할 수 있을 것으로 생각된다. 

요   약

본 연구는 싸리나무 잎에서 분리한 flavonoid 화합물인 

eriodictyol의 항산화 활성을 평가하기 위해 hydrogen 

peroxide로 산화적 스트레스를 유도한 HepG2 세포에서 

eriodictyol 화합물의 처리가 SOD-1, SOD-2, CAT 및 GPx

의 유전자 발현에 미치는 영향을 분석하였으며, 또한 간 기

능 지표효소인 GOT, LDH 및 GGT 활성을 분석하였다. 그

리고 세포 내 활성산소종 생성 억제 효능을 분석하기 위하여 

DCFH-DA assay를 실시하여 eriodictyol 화합물의 기능성 

소재로서의 가능성을 알아보고자 본 실험을 하였다. Erio-

dictyol 화합물의 세포독성을 확인하기 위하여 HepG2 세포

주를 이용하여 실시한 결과 eriodictyol 화합물을 10~50 

μg/mL의 농도로 처리한 모든 실험군에서 약 98% 이상의 

세포생존율을 나타내었다. 항산화 효소 유전자 발현량을 통

한 산화스트레스 억제 효과를 분석하기 위하여 HepG2 세포

주에 hydrogen peroxide를 처리하여 산화스트레스가 증가

시킨 조건에서 eriodictyol 화합물을 처리하여 SOD-1, SOD 
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-2, CAT 및 GPx 발현량을 분석한 결과 eriodictyol 화합물

의 처리 농도가 증가할수록 hydrogen peroxide 처리에 의

해 감소한 SOD-1, SOD-2, CAT 및 GPx 발현량이 유의적

으로 증가하는 것을 확인할 수 있었다. 간 기능 지표효소 

활성을 측정하기 위해 GOT, LDH 및 GGT 활성을 분석한 

결과 hydrogen peroxide로 단독 처리한 대조군과 erio-

dictyol 화합물을 처리한 군을 비교하였을 때 eriodictyol 

화합물을 처리한 군에서 hydrogen peroxide 처리에 의해 

증가한 GOT, LDH 및 GGT 활성이 유의적으로 감소하였다. 

HepG2 세포주에 eriodictyol 화합물을 처리하여 세포 내 

활성산소종 생성에 미치는 영향을 DCFH-DA assay로 확

인한 결과 eriodictyol 화합물의 농도가 증가함에 따라 세포 

내 활성산소종의 생성을 억제하는 것을 확인할 수 있었다. 

따라서 본 실험을 통하여 eriodictyol 화합물은 산화적 스트

레스로부터 항산화 효소 활성을 증가시키며, 활성산소종의 

생성을 억제하는 효과를 확인할 수 있었다. 또한 간 기능 

지표효소의 활성을 감소시켜 세포 보호 효과를 나타내어 항

산화 활성 및 세포 보호 효과를 나타내는 기능성 소재로써 

이용 가능성이 높을 것으로 판단되며, 후속연구를 통해 싸리

나무 유래 eriodictyol 화합물의 세포 내 항산화 단백질 발현

에 미치는 영향 및 동물실험을 통한 항산화 효과를 검증하는 

것이 필요할 것으로 생각된다. 
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