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ABSTRACT Extracts from spinach, cabbage, and onion are known to possess various instructive characteristics, in-
cluding antioxidant and anti-inflammation activities. Spinach, cabbage, and onion are consumed worldwide and represent 
important sources of dietary phytochemicals with proven antioxidant properties, such as flavonoids and phenolic acids. 
Food-derived flavonoids and phenolic compounds are expected to be promising drugs for cancer. In the present study, 
we investigated the effects of methanol extracts of spinach, cabbage, and onion on cell proliferation and apoptosis 
in human gastric and breast cancer cells. Proliferation rates of AGS, MDA-MB-231, and SK-BR-3 cells were determined 
by 3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyltetrazolium bromide (MTT) assay. The methanol extracts of spinach, cab-
bage, and onion inhibited proliferation of cancer cells in a dose-dependent manner. 4',6-Diamidino-2-phenylindole 
(DAPI) staining revealed that chromatin condensation significantly increased compared with the control. In the results 
of MTT assay and DAPI staining, onion extract was the most effective in inhibiting cancer cell proliferation and 
apoptosis. To assess changes in protein expression level by onion extract, we identified Bax (pro-apoptotic), Bcl-2 
(anti-apoptotic), and poly(ADP-ribose) polymerase (PARP) protein by western blot analysis. The expression of Bax 
and cleaved-PARP increased, whereas expression of Bcl-2 was decreased compared with the control. These results 
suggest that spinach, cabbage, and onion extracts suppressed growth of human gastric cancer AGS, human breast 
cancer MDA-MB-231, and SK-BR-3 cells through induction of apoptosis. Among the extracts, onion extract had stronger 
anti-cancer and apoptosis induction effects than spinach and cabbage extracts. Further, onion extract more effectively 
induced apoptosis of human gastric cancer cells than human breast cancer cells. Therefore, further studies are needed 
to determine the anti-cancer effects of onion extracts in vivo. Onion extract can be developed as a chemopreventive 
or therapeutic agent for gastric cancer. 
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서   론

암은 전 세계적으로 인간의 생명을 위협하는 질병 중 하나

로, 국내에서도 서구화된 식생활 및 환경 등 후천적 요인으

로 인하여 암의 발생빈도 및 사망률은 꾸준히 증가하고 있다

(1). 위암은 동아시아 국가에서 모든 종류의 암 중 사망률이 

가장 높게 평가되며, 점점 더 빠르게 증가하고 있다. 현재 

위암 치료법으로는 수술, 방사선, 화학요법 등이 있지만 치

료 후에도 재발 가능성이 매우 크고 생존율이 낮아 좋은 예

후를 기대하기는 어렵다(2-4). 유방암은 여성에서 가장 흔

하게 발생하는 암으로 한국 중앙 암 등록 보고서에 의하면 

2012년에 여성 암 중 16,521건이 발생하여 14.8% 비율로 

2위를 차지하였다(5). 유방암의 치료제로 Tamoxifen 같은 

비스테로이드성 항에스트로겐제가 사용되지만 암세포뿐만 

아니라 정상세포에도 영향을 미치고 내성이 생기는 등 예후

가 좋지 않은 경향이 있다(6,7).

암 발생 원인 중 35% 정도가 잘못된 식습관에 의한 발병

으로(8), 특히 고지방, 고열량 음식과 같은 서구화된 식습관

이나 채소, 과일의 불충분한 섭취가 문제가 되고 있다(9). 

충분한 채소 섭취는 대장암, 직장암 등 각종 암의 위험률을 

감소시키는 것으로 보고되어 있다(10). 이러한 이유로 암을 

치료하는 데 있어 안전성이 입증된 천연물을 이용하여 독성

과 부작용이 없으면서 암세포에 특이적으로 작용하는 천연

물 유래 항암제 개발에 대한 연구가 필요한 실정이다.

과일과 채소 등에 풍부하게 포함된 비타민 C, β-카로틴 
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및 폴리페놀 등과 같은 항산화 물질들은 순환계 질병과 암 

발생률을 감소시킨다고 보고되어 있다(11). 이 중 플라보노

이드는 diphenylpropane의 골격을 가진 페놀계 화합물의 

총칭으로 과일, 채소, 견과류를 비롯한 식물의 줄기, 뿌리, 

껍질에 널리 분포되어 있으며 지금까지 알려진 플라보노이

드는 약 4,000여 종류가 있다(12). 플라보노이드는 식물화

학물질 중에서 가장 주목받고 있는 생리활성물질의 하나로 

항산화(13), 항암(14), 항바이러스(15), 항염증(16)과 같은 

다양한 약리학적 활성을 갖는 것으로 보고되어 있다. 우리나

라에서 식재료로 많이 이용되고 있는 채소 중 시금치, 양배

추, 양파 등은 quercetin, quercitrin, rutin, kaempferol 등

과 같은 플라보노이드가 풍부한 식품으로 알려졌다(17- 

20). 

시금치(Spinacia oleracea L.)는 명아주과의 일년생 작물

로 우리나라에는 1500년대에 전래되어 상용되고 있는 채소

이다(21). 시금치는 비타민 A의 전구체인 카로틴과 비타민 

C, 칼슘, 철분 등의 무기질을 다량 함유하고 있으며, 클로로

필을 포함하고 있는 녹황색 엽채류이다(22). 이러한 엽채류

에는 glycoside form으로 flavones이나 flavonols 등이 함

유되어 있으며(23), 시금치는 생리학적으로 항산화(23), 항

암(24), 항종양(25) 등의 효과가 있는 것으로 알려졌다. 

양배추(Brassica oleracea var. capitata)는 십자화과 채

소의 일종으로 glucosinolates라는 독특한 생리활성물질이 

함유되어 있으며(26,27), phenolic acids, flavonols, an-

thocyanidins 등과 같은 천연 페놀 화합물을 함유하고 있다

(28,29). 여러 연구에 의하면 양배추 추출물 처리로 위암, 

간암, 전립선암 등의 암세포 증식이 억제되었으며(30), 이런 

십자화과 채소의 항암 효과는 glucosinolates의 분해산물인 

isothiocyanates에 의한 것으로 알려졌다(31,32).

양파(Allium cepa L.)는 백합목 백합과에 속하는 이년생 

초본으로서 독특한 향미특성으로 우리 식생활에 중요한 조

미채소로 사용되고 있다(33). 양파에는 quercetin, kaemp-

ferol, gallic acid, ferulic acid, protocatechuic acid와 같

은 다양한 페놀계 화합물이 함유되어 있으며(34,35), 특히 양

파의 표피 바로 아래에 quercetin이 가장 풍부한 것으로 알

려져 있다(36), 양파의 생리활성으로는 항산화(37,38), 항염

증(39), 항균(40), 항암(41), 신경세포 보호 효과(42) 등이 

보고되어 있다.

대부분 항암 및 암 예방 효과가 있는 약물 또는 물질들이 

암세포의 apoptosis 유도에 효과적이라는 연구 결과들이 보

고되기 시작하면서 암세포의 apoptosis 유도가 암 치료 및 

예방법 중 하나로 강조되고 있다. 따라서 본 연구에서는 시

금치, 양배추, 양파 추출물이 위암세포인 AGS, 유방암세포

인 MDA-MB-231과 SK-BR-3의 증식에 미치는 영향을 조

사하고 이러한 영향이 apoptosis에 의한 것인지를 확인하였

다.

재료 및 방법

실험 재료

본 연구에 사용한 위암세포 AGS와 유방암세포 MDA- 

MB-231, SK-BR-3는 한국세포주은행(Seoul, Korea)에

서 구입하였다. 세포배양에 사용한 RPMI-1640, fetal bo-

vine serum(FBS)은 Welgene(Gyeongsan, Korea)에서 구

입하였으며, streptomycin/penicillin은 Gibco(BRL, Grand 

Island, NY, USA)에서 구입하였다. 본 연구에 사용한 일반

적인 시약들은 Sigma-Aldrich Co.(St. Louis, MO, USA)에

서 구입하였고, anti-rabbit IgG와 anti-Bcl-2, anti-Bax, 

anti-PARP, anti-β-actin은 Cell Signaling Technology 

(Danvers, MA, USA)에서 구입하였다.

시료 추출

본 실험에 사용한 시금치, 양배추, 양파 추출물은 식물재

료를 methyl alcohol로 45°C에서 15분간 sonication 후 2

시간 정치를 1일 10회 반복하여 3일 동안 추출한 다음 무형

광 솜을 사용하여 filtering 하였다. 그 후 Rotary Evapora-

tor를 사용하여 45°C에서 감압 농축시킨 후 동결 건조하여 

-4°C의 저온에서 보관한 시료를 한국식물추출물은행

(Cheongju, Korea)에서 분양받아 실험에 사용하였다. 시금

치 추출물의 추출수율은 14.22%로 원시료 140 mg당 20 

mg이 추출되었으며, 양배추 추출물의 추출수율은 18.77%

로 원시료 106 mg당 20 mg, 양파 추출물의 추출수율은 

20.66%로 원시료 96 mg당 20 mg이 추출되었다.

세포 배양

위암세포 AGS, 유방암세포 MDA-MB-231과 SK-BR-3

는 10% FBS, 1% streptomycin/penicillin이 포함된 RPMI- 

1640 배지를 사용하여 37°C, 5% CO2가 유지되는 in-

cubator에서 배양하였다. 175-cm2 flask에 세포가 80~90 

% 정도 되었을 때 phosphate buffered saline solution 

(PBS)으로 세포의 단층을 세척한 후 trypsin-EDTA를 사용

하여 계대배양 하였고 배지는 2~3일마다 교환하였다.

MTT assay

AGS, MDA-MB-231, SK-BR-3 세포의 증식에 미치는 

시금치, 양배추, 양파 추출물의 영향을 조사하기 위해 MTT 

assay를 수행하였다. 세포 배양용 96 well plate에 세포를 

2×104 cells/mL로 분주하고 24시간 동안 안정화시켰다. 그 

후 각 세포에 시금치, 양배추, 양파 추출물을 0, 50, 100, 200 

μg/mL로 각각 처리하고 24시간 동안 배양하였다. 24시간 

후 배지를 제거하고 PBS에 녹인 MTT solution을 각 well당 

40 μL씩 처리하여 2시간 동안 CO2 incubator에서 배양하였

다. MTT solution을 제거한 후 DMSO를 100 μL씩 처리하

여 well에 형성된 formazan을 모두 녹인 다음 ELISA read-

er(Bio-Rad, Hercules, CA, USA)로 595 nm에서 흡광도
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를 측정하였다.

DAPI staining

Apoptosis가 유발되었을 때 특이적으로 나타나는 핵의 

형태학적인 변화를 관찰하기 위해 DAPI staining을 수행하

였다. AGS, MDA-MB-231, SK-BR-3 세포를 60 dish에 

1×105 cells/mL로 분주하고 24시간 동안 안정화시켰다. 그 

후 각 세포에 시금치, 양배추, 양파 추출물을 0, 200 μg/mL

를 처리하여 24시간 동안 incubator에서 배양하였다. 24시

간 후 배지를 제거하고 PBS로 두 번 세척한 다음 4% para-

formaldehyde solution으로 15분간 고정시켰다. 15분 후 

paraformaldehyde를 제거하기 위해 PBS로 두 번 세척하고 

DAPI solution을 2 mL씩 처리하여 형광현미경(Zeiss fluo-

rescence microscope, Carl Zeiss, Thornwood, NY, USA)

으로 200배 시야에서 관찰하였다.

Western blot analysis

추출물 처리에 의한 단백질들의 변화를 확인하기 위해 

western blotting을 수행하였다. 175-cm2 flask에 37°C, 

5% CO2가 유지되는 incubator에서 배양시킨 AGS, MDA- 

MB-231, SK-BR-3 세포에 양파 추출물을 0, 200 μg/mL 

농도로 처리하고 24시간 동안 배양시켰다. 24시간 후 세포

에 trypsin-EDTA를 첨가하여 세포를 부유시킨 후 원심분

리(1,200 rpm, 5 min, 4°C) 하였다. 원심분리 하여 얻은 

cell pellet에 cell lysis buffer(Invitrogen, Carlsbad, CA, 

USA)를 첨가하여 4°C에서 20분간 반응시켰다. 그 후 13,000 

rpm에서 5분 동안 원심분리 하여 얻은 상등액을 cell lysate

로 사용하였다. 추출한 단백질의 농도는 Bradford protein 

assay를 이용하여 정량하였고 단백질을 12% sodium do-

decyl sulfate polyacrylamide gel electrophoresis(SDS- 

PAGE)로 크기별로 분리한 후 nitrocellulose membrane 

(Bio-Rad)에 이동시켰다. Membrane은 5% skim milk로 

2시간 동안 blocking 한 후 anti-Bcl-2, anti-Bax, anti- 

PARP, anti-β-actin의 1차 항체를 각각 첨가하여 4°C에서 

overnight 하였다. 그 후 anti-rabbit IgG를 첨가하여 2시간 

동안 반응시켰다. 각 protein band는 ECL detection re-

agents(Pierce, Rockford, IL, USA)를 이용하여 실험 결과

를 보았다. 각 밴드는 imaging program인 Image J Launch-

er(provided by NCBI)를 이용하여 밀도를 측정하였다.

통계처리

모든 실험 결과는 평균치와 표준편차를 사용하여 나타내

고 각 군 간 비교는 one-way ANOVA에 이은 t-test 분석을 

실시하였다. 대조군과 비교하여 P 값이 0.05 미만일 때를 

통계학적으로 유의성이 있다고 판정하였다.

결과 및 고찰

시금치, 양배추 양파 추출물이 암세포의 성장에 미치는 영향

우리나라의 일일 평균 채소류의 섭취 권장량은 300~500 

g으로, Lee 등(43)의 연구에서 양파 추출물 150 mL(양파 

약 300 g)를 고콜레스테롤혈증 환자가 10주간 섭취하였을 

때 항고지혈증 효과를 확인하였다. 또 Wang 등(44)의 연구

에서 ethyl acetate로 추출한 양파 추출물을 MDA-MB- 

231 유방암세포에 0~250 μg/mL의 농도로 처리하였을 때 

농도 의존적으로 세포의 생존율이 감소한 것을 확인하였고, 

Hwang 등(30)의 연구에서 양배추 에탄올 추출물을 AGS 

위암세포, HepG2 간암세포, LNCaP 전립선암세포에 0~ 

250 ppm의 농도로 24시간, 48시간 동안 처리하였을 때 농

도 의존적으로 세포의 생존율이 감소한 것을 확인하였다. 

이러한 결과들을 근거로 하여 본 실험에서는 시금치, 양배

추, 양파 추출물의 최대 농도를 200 μg/mL로 설정하여 실험

을 진행하였다.

시금치, 양배추, 양파 추출물이 위암세포인 AGS와 유방

암세포인 MDA-MB-231과 SK-BR-3의 성장에 미치는 영

향을 알아보기 위하여 각 추출물을 0, 50, 100, 200 μg/mL

의 농도로 24시간 처리한 후 MTT assay를 통해 세포 생존

율을 측정하였다. Fig. 1에 나타난 바와 같이 추출물을 처리

하지 않은 군과 비교하였을 때 시금치, 양배추, 양파 추출물

을 처리하였을 때 암세포의 생존율이 농도 의존적으로 감소

하는 것을 확인하였다. 

시금치 추출물을 AGS, MDA-MB-231, SK-BR-3 세포

에 24시간 동안 처리한 결과 각 세포의 생존율이 50 μg/mL

의 농도에서는 96.52%, 88.87%, 95.16%, 100 μg/mL의 

농도에서는 91.18%, 80.73%, 93.91%, 200 μg/mL의 농도

에서는 67.52%, 73.01%, 78.97%로 AGS 세포에서는 100 

μg/mL, MDA-MB-231 세포에서는 50 μg/mL의 농도에서

부터 유의적인 암세포 성장 억제 효과를 보였으며, SK-BR- 

3 세포에서는 200 μg/mL의 농도에서만 유의적인 암세포 

성장 억제 효과를 보였다. 또 고농도의 시금치 추출물 200 

μg/mL를 AGS와 MDA-MB-231, SK-BR-3 세포에 처리

했을 때 각각 32.48%, 27%, 21.03%의 성장 억제율을 보였

고 위암세포인 AGS에서 유방암세포인 MDA-MB-231과 

SK-BR-3에 비해 상대적으로 높은 암세포 증식 억제 효과

를 보였다.

양배추 추출물을 AGS, MDA-MB-231, SK-BR-3 세포

에 24시간 동안 처리한 결과 각 세포의 생존율이 50 μg/mL

의 농도에서는 87.5%, 78.35%, 79.58%, 100 μg/mL의 농

도에서는 75.96% 69.11%, 75.89%, 200 μg/mL의 농도에

서는 63.35%, 60.94%, 62.20%로 세 종류의 세포주 모두 

50 μg/mL의 농도에서부터 유의적인 암세포 성장 억제 효과

를 나타냈으며, 고농도의 양배추 추출물 200 μg/mL를 AGS

와 MDA-MB-231, SK-BR-3 세포에 처리했을 때 각각 

36.64%, 39.05%, 37.8%의 억제율로 세 종류의 암세포에서 
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* Fig. 1. Growth inhibitory effects of spinach, cabbage, and onion 
extracts on AGS, MDA-MB-231, and SK-BR-3 cells. AGS, MDA- 
MB-231, and SK-BR-3 cells were treated with spinach, cabbage 
and onion extracts (0, 50, 100, and 200 μg/mL) for 24 h and 
cell viability determined by MTT assay. The results are shown 
as mean±SD of two independent experiments performed in trip-
licate. Significance was determined by Dunnett's t-test with *P< 
0.05 considered as statistically significant compared with non- 
treated controls.

비슷한 성장 억제 효과를 보였다. 

양파 추출물을 AGS, MDA-MB-231, SK-BR-3 세포에 

24시간 동안 처리한 결과 각 세포의 생존율은 50 μg/mL의 

농도에서 52.03%, 59.40%, 64.70%, 100 μg/mL의 농도에

서 43%, 54.26%, 65.07%, 200 μg/mL의 농도에서 41.99 

%, 48.53%, 55.37%로 세 종류의 세포주 모두 50 μg/mL의 

농도에서부터 높은 성장 억제 효과를 보였고, 고농도의 양파 

추출물 200 μg/mL를 AGS와 MDA-MB-231, SK-BR-3 

세포에 처리했을 때 각각 58.01%, 51.46%, 44.62%의 억제

율로 세 종류의 세포주에서 시금치 및 양배추 추출물보다 

양파 추출물에 의한 암세포 증식 억제 효과가 상대적으로 

높은 것을 확인하였다. 

추출용매와 제형의 특성은 상이하지만 Maeda 등(25)의 

연구에 의하면 Colon-26 대장암세포에 시금치로부터 분리

된 glycolipid 분획을 0~100 μg/mL의 농도로 24시간 동안 

처리하였을 때 농도 의존적으로 세포의 생존율이 감소한 것

을 확인하였으며 100 μg/mL의 농도에서 대조군보다 75.7 

%의 억제율을 나타내었고, Hong 등(45)의 연구에서 AGS 

위암세포에 양배추즙을 2 mg/mL의 농도로 48시간 동안 처

리하였을 때 대조군보다 위암세포의 성장을 42% 억제한 것

을 확인하였다. 또 Wang 등(44)의 연구에서 MDA-MB- 

231 유방암세포에 ethyl acetate로 추출한 양파 추출물을 

0~250 μg/mL의 농도로 24시간 동안 처리하였을 때 농도 

의존적으로 세포의 생존율이 감소한 것을 확인하였으며, 

MDA-MB-231 세포의 102 μg/mL의 농도에서 대조군보다 

84%의 억제율을 보였다. 

이러한 연구 결과들은 본 실험 결과에 나타난 시금치, 양

배추, 양파 추출물의 위암 및 유방암 세포 증식 억제 효과와 

같은 결과로 이전에 보고된 시금치, 양배추, 양파 추출물의 

항암효능(24,30,41)을 뒷받침하는 결과이며, 세 종류의 추

출물 중 양파 추출물의 효과가 다소 뛰어남을 확인하였다.

시금치, 양배추 양파 추출물이 암세포의 형태학적인 변화

에 미치는 영향

Apoptosis는 세포가 정상적인 상태 또는 병리학적 요인

에 노출된 후 죽음에 이르게 되는 생리학적 과정 중 하나이

다(46). Apoptosis가 유도되면 세포질 및 염색질 응축, 세포

막 수포화 현상, DNA 단편화 등이 수반되는데 이러한 현상

은 세포 내부의 복잡한 신호전달에 의해 조절되어 조직의 

항상성을 유지하며 감염이나 손상된 세포에 대한 방어를 통

해 암을 억제할 수 있다(47). 

시금치, 양배추, 양파 추출물 처리에 의한 암세포의 생존

율 감소가 apoptosis 유도에 의한 것인지 확인하기 위하여 

DAPI staining을 통해 핵의 형태학적인 변화 및 염색질 응

축 현상을 관찰하였다. AGS, MDA-MB-231, SK-BR-3 세

포에 시금치, 양배추, 양파 추출물을 0, 200 μg/mL의 농도
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A
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Fig. 2. The effects of spinach, cabbage, and onion extracts on apoptosis in AGS, MDA-MB-231, and SK-BR-3 cells. (A) AGS, 
MDA-MB-231, and SK-BR-3 cells were treated with spinach, cabbage, and onion extracts (0 and 200 μg/mL) for 24 h and apoptotic 
bodies stained with DAPI. The arrows indicate chromatin condensation in the cancer cells. Cleaved nuclear were examined using 
a fluorescence microscope (×200). (B) AGS, MDA-MB-231, and SK-BR-3 cells were treated with spinach, cabbage, and onion 
extracts (0 and 200 μg/mL) for 24 h and nuclear condensation determined by DAPI. Graphs shows quantification of DNA fragmenta-
tion and nuclear condensation. Each bar represents the mean±SD calculated from five independent experiments. Significance was 
determined by Dunnett's t-test with *P<0.05 considered as statistically significant compared with non-treated controls.

로 24시간 동안 처리한 후 DAPI 염색을 수행하여 형광 현미

경으로 관찰하였다(Fig. 2A). 그 결과 시금치, 양배추, 양파 

추출물을 처리한 군에서는 MTT assay 결과에서 세포의 증

식이 억제된 것과 동일하게 세포의 수가 감소하였으며 

apoptotic body와 염색질 응축 등을 포함하는 apoptosis의 

특징적인 형태가 관찰되었다. 이는 nucleosome의 linker 

DNA 부분의 절단에 의한 DNA 단편화의 결과이므로 시금

치, 양배추, 양파 추출물 처리에 의한 AGS, MDA-MB-231, 

SK-BR-3 세포의 성장 억제 효과는 apoptosis와 연관이 있

음을 시사한다. 

Apoptosis가 유도된 정도를 정량적으로 분석하기 위해 

DAPI-positive 한 세포를 counting 한 결과(Fig. 2B), 시금

치 추출물 200 μg/mL를 AGS, MDA-MB-231, SK-BR-3 

세포에 처리하였을 때 각각 18%, 11.6%, 11.6%, 양배추 

추출물 200 μg/mL를 AGS, MDA-MB-231, SK-BR-3 세

포에 처리하였을 때 각각 15%, 12.6%, 12.8%, 양파 추출물 

200 μg/mL를 AGS, MDA-MB-231, SK-BR-3 세포에 처

리하였을 때 각각 27.8%, 19.4%, 20.8%로 세 종류의 세포

주에서 시금치와 양배추 추출물을 처리한 세포보다 양파 추

출물을 처리하였을 때 apoptosis가 유도된 형태의 세포가 

많이 발견되었다. 이는 이전의 MTT assay 수행 결과에서 

양파 추출물이 가장 높은 세포 증식 억제 효과를 보인 것과 

일치하는 결과로 위암세포 AGS와 유방암세포 MDA-MB 

-231, SK-BR-3에서의 apoptosis 유도 효과는 양파 추출



676 이해님 ․신성아 ․추강식 ․김형진 ․박영석 ․김상기 ․정지윤

A

B

C

Fig. 3. The effects of onion extract on Bcl-2 family protein in AGS, MDA-MB-231 and SK-BR-3 cells. Cells were treated with 
onion extracts (0 and 200 μg/mL) for 24 h and cell harvested to measure protein levels of (A) Bax and (B) Bcl-2 by western 
blotting. The blots were also probed with anti-β-actin antibodies to confirm equal sample loading. (C) The Bax/Bcl-2 ratio was 
calculated from the Bax and Bcl-2 over β-actin ratios. Each bar represents the mean±SD calculated from two independent experiments. 
Significance was determined by Dunnett's t-test with *P<0.05 considered as statistically significant compared with non-treated controls.

물이 더 우수한 효과가 있는 것으로 생각한다. 

양파 추출물이 Bcl-2 family 단백질의 발현에 미치는 영향

Apoptosis는 다양한 단백질들의 상호 작용으로 일어나며 

이 중 Bcl-2 family 단백질들은 미토콘드리아 막에 존재하

거나 세포사멸 유도 신호에 의해 미토콘드리아 막으로 이동

하여 세포사멸을 조절하는 중요한 역할을 담당한다(48). 그

중 Bax는 pro-apoptotic protein으로 세포질에서 미토콘드

리아로 이동한 후 cytochrome C의 분비 활성을 높여 apop-

tosis를 유도시키는 반면, Bcl-2 단백질은 anti-apoptotic 

protein으로 미토콘드리아로의 Bax의 이동을 억제함으로

써 apoptosis의 유도를 억제하는 역할을 한다(49,50). 

MTT assay와 DAPI staining 결과 AGS, MDA-MB- 

231, SK-BR-3 세포에서 세포 생존율 및 apoptosis 유도 

효과에 가장 큰 효과를 보였던 양파 추출물에 의한 apopto-

sis 관련 단백질의 발현 양상을 확인하기 위해 western 

blotting을 수행하였다. 그 결과 AGS, MDA-MB-231, SK- 

BR-3 세포에 양파 추출물 200 μg/mL로 24시간 동안 처리

한 군에서 pro-apoptotic 인자인 Bax 단백질의 발현이 증

가하였으며(Fig. 3A), anti-apoptotic 인자인 Bcl-2 단백질

은 감소하는 경향을 보였다(Fig. 3B). 

Bax/Bcl-2 ratio는 암 환자에서 유용한 임상적인 지표로 

이용되는바 본 연구에서 나타난 β-actin에 대한 상대적인 

Bax/Bcl-2 ratio는 양파 추출물 처리에 의해 통계적으로 

유의하게 증가하였으며 유방암세포인 MDA-MB-231, SK- 

BR-3 세포보다 위암세포 AGS 세포에서의 증가율이 높게 

나타났다(Fig. 3C). 

이러한 결과를 통해 양파 추출물의 AGS, MDA-MB- 

231, SK-BR-3 암세포 성장 억제 효과는 apoptosis에 의한 

것임을 Bcl-2 family 단백질의 발현 변화를 통해 확인하였

으며, 양파 추출물의 apoptosis 유도 효과는 유방암세포보

다는 위암세포에서 더 효과가 있는 것으로 생각한다.

양파 추출물이 PARP 단백질 발현에 미치는 영향

Poly(ADP ribose) polymerase(PARP)는 손상된 DNA

를 복구하는 단백질로 apoptosis 유도 과정 중 활성화된 

caspase에 의하여 단백질의 분해가 일어나면서 정상적인 

DNA 수리 과정이 억제된다(51,52). 정상세포의 경우 PARP 

단백질은 116 kDa의 분자량을 가지지만 apoptosis가 유도

된 경우 85 kDa 크기의 분절이 관찰되므로 PARP의 분절은 

apoptosis의 대표적인 특징 중 하나이다(53,54).

AGS, MDA-MB-231, SK-BR-3 세포에 양파 추출물을 

0, 200 μg/mL로 24시간 동안 처리한 후 western blotting

을 통해 PARP 단백질의 발현 양상을 확인한 결과 양파 추출

물을 200 μg/mL 처리한 군에서 PARP의 분절이 증가하였

다(Fig. 4). 이러한 결과를 종합하였을 때 양파 추출물에 의

해 AGS, MDA-MB-231, SK-BR-3 세포의 Bax 및 Bcl-2 

단백질의 발현 수준이 변화되고 PARP를 분절시켜 apopto-

sis가 유도되는 것으로 생각한다. 

따라서 시금치, 양배추, 양파 추출물은 인간 위암세포인 

AGS, 인간 유방암세포인 MDA-MB-231, SK-BR-3 세포

에서 세포의 증식을 억제하고 apoptosis를 유도시키는 것으

로 확인하였으며, 또 이 중 가장 효과가 우수했던 양파 추출

물에 의한 각 세포에서의 단백질의 변화를 확인한 결과 Bax, 

Bcl-2, PARP 단백질의 수준이 변화되는 것을 확인하였다. 

이는 양파 추출물이 위암세포와 유방암세포에서 apoptosis

를 유도시키며 단백질의 발현량을 정량화시킨 결과 유방암

세포보다는 위암세포에서 그 효과가 더 뛰어난 것으로 나타

났다. 더불어 유방암은 호르몬 수용체인 estrogen receptor 

(ER), progesterone receptor(PR), HER2(ERBB2)가 양성

인지 음성인지에 따라 분자적 서브타입인 basal-like(ER- 

negative, PR-negative, HER2-negative), Luminal A(ER- 

positive and/or PR-positive and HER2-negative), Lumi-

nal B(ER-positive and/or PR-positive and HER2 pos-

itive), HER-2(ER-negative, PR-negative, HER2-pos-
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Fig. 4. The effect of onion extract on PARP protein in AGS, MDA-MB-231, and SK-BR-3 cells. Cells were treated with onion 
extract (0 and 200 μg/mL) for 24 h and cell harvested to measure protein levels of PARP by western blotting. The blots were 
also probed with anti-β-actin antibodies to confirm equal sample loading. 

itive)로 구분되는데(55), 본 실험에 사용한 MDA-MB-231 

세포는 basal-like, SK-BR-3 세포는 HER2 positive type

으로 양파 추출물 처리에 의해 유도된 암세포 증식 억제 효

과 및 apoptosis 유도 효과는 두 유방암세포에서 큰 차이가 

없는 것으로 나타나 호르몬 의존도와는 관계없이 유방암세

포의 증식을 억제하는 것으로 생각한다.

종합적으로 양파 추출물이 시금치, 양배추 추출물보다 암

세포 증식 억제 효과 및 apoptosis 유도 효과가 우수한 것으

로 나타났는데 이는 양파 추출물의 플라보노이드 성분에 기

인한 것으로 추정된다. Sultana와 Anwar(19)의 연구에서 

채소류에 있는 flavonol의 함량을 분석한 결과 total fla-

vonol은 시금치에서 1,720.5±37.6 mg/kg, 양배추에서 23.9 

±2.1 mg/kg, 양파에서 104.8±0.6 mg/kg으로 시금치가 가

장 많았지만 그중 quercetin은 양파에서만 104.5±4.2가 검

출되었다. 또 Shin 등(56)의 연구에서 42종의 채소류에 함

유된 플라보노이드의 성분을 조사한 결과 양파가 916.5 mg/ 

100 g으로 가장 많았으며 그중 quercetin이 822.6 mg/100 

g을 차지하였다. 하지만 본 연구에 사용한 채소류 추출물의 

유용성분에 대한 연구는 이루어지지 않았으며, 총 폴리페놀 

및 플라보노이드 함량의 차이는 각 추출물의 재배 조건, 수

확 시기, 추출 조건 등에 따라 상이하기 때문에 quercetin 

이외에도 다른 활성성분이 관여했을 가능성을 배제할 수는 

없다.

따라서 본 연구 결과는 시금치, 양배추, 양파와 같은 채소

류 추출물이 항암 효능을 가지며 이 중 양파 추출물의 효과

가 유방암보다는 위암에서 더 뛰어났음을 확인하였으며 그 

생리적 유용성을 규명하였다는 것에 의의를 지닌다. 더불어 

양파 추출물 및 양파의 섭취는 암세포의 apoptosis 유도를 

통해 위암의 예방과 치료에 기여할 것으로 기대되며 어떤 

기전으로 암세포의 apoptosis를 유도하고 생체 내에서도 항

암 효과를 보이는지에 대한 세부적인 후속 연구가 필요할 

것으로 생각한다. 

요   약

본 연구에서는 메탄올로 추출한 시금치, 양배추, 양파 추출

물의 인간 위암세포 AGS와 인간 유방암세포 MDA-MB- 

231, SK-BR-3 암세포에서의 세포 증식 억제 효과와 apop-

tosis 유도 효과에 대하여 비교 조사하였다. AGS, MDA-MB- 

231, SK-BR-3 암세포에 시금치, 양배추, 양파 추출물을 

0, 50, 100, 200 μg/mL로 24시간 동안 처리한 뒤 MTT 

assay를 통하여 세포 생존율을 측정한 결과 암세포 생존율

이 농도 의존적으로 감소하였다. 이러한 시금치, 양배추, 양

파 추출물의 암세포 증식 억제 효과가 apoptosis에 의해 유

도되는지 확인하기 위해 AGS, MDA-MB-231, SK-BR-3 

암세포에 각 추출물을 0, 200 μg/mL로 24시간 동안 처리한 

후 DAPI staining을 수행한 결과 apoptotic body와 염색질 

응축이 추출물 처리군에서 증가하였다. MTT assay와 DAPI 

staining 결과 암세포 증식 억제 효과 및 apoptosis 유도 

효과가 가장 우수했던 양파 추출물에 의한 apoptosis 관련 

단백질들의 변화 양상을 확인하기 위해 western blotting을 

수행하였다. AGS, MDA-MB-231, SK-BR-3 암세포에 양

파 추출물을 0, 200 μg/mL로 24시간 동안 처리한 뒤 west-

ern blotting을 수행한 결과 pro-apoptotic 인자인 Bax 발

현은 증가하였으며 PARP 단백질의 분절 또한 증가한 것을 

확인하였다. 반면 anti-apoptotic 인자인 Bcl-2의 발현은 

감소하였다. 이러한 결과들을 종합하였을 때 시금치, 양배

추, 양파 추출물은 인간 위암세포인 AGS, 인간 유방암세포

인 MDA-MB-231, SK-BR-3에서 apoptosis 유도를 통해 

암세포 성장을 억제하는 것으로 생각한다. 그중 양파 추출물

의 효과가 가장 우수했으며 유방암세포보다 위암세포에서

의 apoptosis 유도 효과가 뛰어났다. 따라서 양파의 섭취는 

위암의 예방 및 치료를 위한 치료제로의 개발 가능성이 우수

함을 제시하며 추후 지속적인 연구를 통하여 in vivo에서의 

양파 추출물의 항암 효과에 대한 연구가 이루어져야 할 것으

로 생각한다.
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