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ABSTRACT

Objectives : Endoplasmic reticulum (ER) stress designates cellular responses to the accumulation of misfolded and 

unfolded proteins in ER, which is related to a variety of liver diseases. Present study investigated the inhibitory 

effects of Litsea japonica flesh water extract (LJE) aganist ER stress.

Methods : After HepG2 cells were pretreated with LJE and subsequently exposed to tunicamycin (Tm) or thapsigargin

(Tg), expression of C/EBP homologous protein (CHOP), glucose regulated protein 78 kDa (GRP78), asparagine 

synthetase (ASNS), and endoplasmic reticulum DnaJ homologue 4 (ERDJ4) were determined by immunoblot and 

real-time PCR analysis. Three canonical signaling pathways in response to ER stress were examined to explore 

molecular mechanisms involved.  
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Results : Pretreatment of 1 mg/mL LJE inhibited Tm- or Tg-induced CHOP expression, while L. japonica fruit water 

extract did not. In addition, LJE decreased the  levels of GRP78, ASNS, and ERDJ4 mRNA by Tm. Moreover, 

phosphorylations of eukaryotic translation initiation factor 2α and inositol-requiring enzyme 1, expression of nuclear 

form of activating transcription factor 6α, and transactivation of ER stress response element- and unfolded protein 

response element-harboring luciferase activities were inhibited by LJE pretreatment.    

Conclusions : Present results suggest that LJE would be a candidate to prevent or treat ER stress-mediated liver 

injuries.

Key words : Endoplsmic reticulum (ER) stress, HepG2 cells, Litsea japonica flesh water extract (LJE), Tunicamycin 

(Tm), Unfolded protein response (UPR).

Ⅰ. 1)

  포체 (endoplasmic reticulum, ER)  진핵 포

에  단 질  , 단 질  비  지질 사에 

어 핵심   담당하  포 내  

포체 항상   다 한 체 질  생과 

한 연  다1). 포체 내 Ca2+  ATP  

고갈, 지단 질과 러   단 질  과  생

, 한 과 식  가진 비 상 단 질들  

, proteasome 매개 단 질 해   등

 unfolded protein response (UPR)  포체 

트  한다. 포체 트  포 내에

 inositol-requiring enzyme 1 (IRE1)  산  

통하여 splicing  X box protein 1 (sXBP1)  

 가시 다. 한 protein kinase RNA-like 

endoplasmic reticulum kinase (PERK)  산  

통해 eukaryotic translation initiation factor 2α 

(eIF2α)  산  가시  단 질 역  감 시

고 activating transcription factor 4 (ATF4)  

 가시 다. 어 포체 트  포체

내 chaperone  glucose-regulated protein 78 kDa

(GRP78)과 결합 어  ATF6  리하여 골지체

동시 고, 골지체 내 site-1/2 protease에 해 

ATF6  포질 역  해하여  ATF6가 핵

 동한다2). 한  포체 트  

포   단 질 역 과  억 하

고, 가포식 용과 포체  단 질 해  

시 , chaperone 단 질들   가시

 포 내 비 상   단 질들  거하

 과  시 , 과도하고 지  포체 

트  극  포 사  도하여 직 

상  할  다1-3). 

  다 한  단 질과 도 지단  복합체  생

과 비  담당하  간실질 포 (hepatocyte)

다  포들과 비 하여 포체가 달 어  

포  하 다. , 간실질 포에  지 

못한 포체 트  다 한 만  간질  

병 과  한  간주 어 다2). 특 , 

methionine/choline 결핍 식  도한 지 간염4), 

acetaminophen 도   간 상5), carbon tetrachloride

도  간 6), diethylnitrosamine 도  간
7) 동  에  포체 트  어가 간 상  

억 할   보고 었다. 그럼에도 하고 

포체 트  어하여 만  간질  료할 

  천연  재  과  연  상

 하 다.   

  마귀쪽  (Litsea japonica (Thunb.) Juss.)  

과 (Lauraceae) 마귀쪽  상  

목  우리  주도  포함한 지역에 생

하고 가마귀쪽   럼비  리운다. 특

 마귀쪽  열매  핵과  타원  8-9월 

말경에 검  주색   식용  가 하다고 
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그럼에도 하고 근 마귀쪽  열매에 한 

다 한 리 에 한 연 가  진행 어 골

염  염 동  심  염  억  통

 에   규 었다8-11). 그러  

만  간질  포함한 다  질 에  마귀쪽  

열매  과  연  상  한 실

다. 한 학에  열매  용  삼  본 들

 경우  열매 체 ( , 白荳蔲, 仁, 草果, 吳

茱萸, 枳實 등),  ( , 桃仁, 巴豆, 杏仁, 檳榔子 

등)  과  ( , 烏梅, 山茱萸 등)  하여 

용한다.  본 연 에  마귀쪽  열매  

만  간질  료   신규 용 재  

용 가  고하  한 한 학  근  

과  열  과  포함하  열매 열  

 각각 하여 한 후 포 에  포

체 트 에 한 마귀쪽  열매    

 연 하 다. 

Ⅱ. 재료  

1. 마귀쪽  열매  과  열   

  마귀쪽  열매  주한 학연 원  검

 시료   , 과  얻  해 

 거하 다. 마귀쪽  열매 체  과  

각 100 g   1 L에 어 3시간 동  가열하여 얻  

 Whatman No.2 filter (Nalgene, New York,

USA)  여과한 후 동결건  (Labcono, Kansas, 

MO, USA)하여 마귀쪽  열매 열   (L. 

japonica fruit water extract, LJfE)과 마귀쪽

과  열   (L. japonica flesh water extract,

LJE)  하 다. LJfE  LJE    각

각 8.64  19.73% , 균 에 0.1 g/mL

 도  용해하여 실험에 사용하 다

2. 시

  Anti-C/EBP homologous protein (CHOP),

anti-phosphorylated eIF2α (Ser51), anti-eIF2α, 

anti-IRE1α 항체  horseradish peroxidase가 결합  

2차 항체  Cell Signaling Technology (Danver, MA,

USA)에  하 다. Anti-ATF6α, anti-phosphorylated

IRE1 (Ser724) 항체  Abcam (Cambridge, UK)에

하 다. Tunicamycin (Tm), thapsigargin (Tg),

anti-β-actin 항체  타 용 시  Sigma-Aldrich 

(St. Louis, MO, USA)에  하 다.

3. 포    처

  HepG2 포  American Type Culture Collection

(Rockville, MD, USA)에  하 , 10% fetal 

bovine serum, 100 units/mL penicillin, 100 μg/mL

streptomycin  포함한 Dulbecco’s modified Eagle’s

medium (DMEM) 지에  37℃, 5% CO2 건  

하여 실험목 에 맞  multi-well plate 닥 

 80-90% 도 시  후 실험에 용하 다. 

12시간 도 serum  포함 지  DMEM에  

 지시  HepG2 포  0.1-1 mg/mL  LJE  1

시간 처 한 후, 3 μg/mL  Tm  100 nM Tg

 9-12시간 동  처 하 다. 

4. 포 단 질    역 학 

  포 단 질  (whole cell lysate)  

역 학  (immunoblot analysis)  립  

에  행하 다3). 간략하게 처 가 료  포  

1 mM sodium fluoride, 1 mM β-glycerophosphate,

1 mM sodium orthovanadate, 2.5 mM sodium 

pyrophosphate  Xpert protease inhibitor

cocktail (GenDEPOT, Barker, TX, USA)  포함한 

radioimmunoprecipitation buffer  첨가하여 4℃

에  40 간 용해시  후, 15,000 ×g에  15 간 

원심 리하여 상  취하여 포 단 질 

 용하 , bicinchoninic acid assay

(Thermo, Rockford, IL, USA)   내 단 질 

도  량하 다. 동량  단 질  sodium dodecyl 

sulfate-polyacrylamide gel 하에  동한 후, 

polyvinylidene fluoride membrane  시 다. 

항체  한 단 질  enhanced chemiluminescence 

detection kit (GE Healthcare Life Sciences,

Buckinghamshire, UK)  Imager 600 (GE Healthcare

Life Sciences)  검 하 다. 단 질들  상

 량  Image J software (http://rsb.info.nih.gov/ij) 

용하여 β-actin 량  보 하여 계산하 다.

5. Total RNA  리, cDNA 합   real-time 

polymerase chain reaction (PCR) 

  처 가 료  포  total RNA  Tri-Solution
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(Bioscience Technology, Daegu, Korea)  용하

여 사  에  리하 다. 리  total

RNA (2 μg), oligo(dT)16 primer, accupower RT 

premix (Bioneer, Daejeon, Korea)  thermal cycler

(Nexus GSX1, Eppendorf, Hamburg, Germany)  

용하여 cDNA  합 하 다. Real-time PCR 

 SyBr green premix (TaKaRa Biotech, Shiga, 

Japan)   특  primer  용하여 CFX-96 

(Bio-Rad, Hercules, CA, USA)에  행한 후 

들  상  량  glyceraldehyde-3-phosphate

dehydrogenase  reference gene  용하여 2-ΔΔCT 

 계산하 다12).  PCR 산  특  

melting curve  통해 하 다. Bioneer에  각 

 특  primer  합 하  염 열 보  

폭  산   다 과 같다. Human CHOP 

(hCHOP), forward 5’-GCACCTCCCAGAGCCCTCACTCTCC-3’,

backward 5’-GTCTACTCCAAGCCTTCCCCCTGCG-3’, size 422

bp; human GRP78, forward 5’-TGCTTGATGTATGTCCCCTTA-3’,

backward 5’-CCTTGTCTTCAGCTGTCACT-3’, size 303 

bp; human asparagine synthetase (hASNS), 

forward 5’-AGGTTGATGATGCAATGATGG-3’, 

backward 5’-TCCCCTATCTACCCACAGTCC-3’, size 

283 bp; human endoplasmic reticulum DnaJ homologue

4 (hERDJ4), forward 5’-AAAATAAGAGCCCGGATGCT-3’,

backward 5’-CGCTTCTTGGATCCAGTGTT-3’, size 238 bp.

6. 리포   

  ER stress response element (ERSE)  unfolded 

protein response element (UPRE)  포함한 리포  

 플 미드 pGL3-Grp78-132-luc과 p5×ATF6GL3

 Dr. K. Mori (Kyoto University, Japan)

공 13,14), pRL-SV  Promega (Madison, 

WI, USA)에  하 다. 12-well plate에  

HepG2 포에 FuGENE HD transfection reagent 

(Promega)  용하여 500 ng  ERSE 리포  

 플 미드 (  UPRE 리포   플 미

드)  100 ng  pRL-SV  6시간 동  질도 하

다. 질도  포에 1 mg/mL  LJE  1시간 

처 한 후 3 μg/mL  Tm  12시간 처 하고, passive

lysis buffer (Promega)  용하여 포  용해하

다. 포 용해  내  luciferase  dual luciferase

reporter assay system (Promega)  용하여  GloMax

20/20 Luminometer (Promega)  하 다. 각 

샘플별 firefly luciferase  renilla luciferase 

 보 하여 상  luciferase  계산

하 다.

7. 통계

  든 실험결과  3  복시행 후 mean ± standard

deviation (S.D.)  하 , 그룹간 통계  

 one way analysis of variance  한 후, 

등 산 가  결과에  Tukey HSD test   

Dunnett T3 test  사후 검 하 다. 든 결과  

통계   P < 0.05  P < 0.01  

하 다.

Ⅲ. 실험 결과

1. 마귀쪽  과  열   포체 트

에 해 도  CHOP 에 미  향.

  Tm  포체 내  단 질 당  과  억 하고 

Tg  포체 내 Ca2+ 고갈  통해 포체 트

 도하   독 질 다15). 마귀쪽  

열매  포체 트  어  연 하  하

여 0.1-1 mg/mL  마귀쪽  열매 열   

(LJfE)과 마귀쪽  과  열   (LJE)  

처 한 HepG2 포에 3 μg/mL  Tm  9시간 동

처 하여 CHOP 단 질  변  역 학  

연 하 다. 행 연 보고  사하게3), HepG2 

포에 Tm 극  처  포  비 하여 통계

 하게 CHOP 단 질   가시 다. 

0.1-0.3 mg/mL  LJE 처  0.1-1 mg/mL  

LJfE 처  Tm에 하여 가한 CHOP 단 질 

 변 시 지 못하 , 1 mg/mL LJE 처  

CHOP 단 질  처  포  억 하

다. 처  포, Tm 단독, Tm + 0.1 mg/mL 

LJE, Tm + 0.3 mg/mL LJE, Tm + 1 mg/mL LJE

처 에 한 CHOP 단 질  상   각각 

1.00 ± 0.25, 10.92 ± 1.08, 11.24 ± 1.48, 11.03 ± 1.38,

1.80 ± 0.32 , 처  포, Tm 단독, 

Tm + 0.1 mg/mL LJfE,  Tm + 0.3 mg/mL LJfE, 

Tm + 1 mg/mL LJfE 처 에 한 CHOP 단 질  

상   각각 1.00 ± 0.35, 10.70 ± 1.54, 

11.28 ± 1.50, 11.94 ± 1.98, 11.45 ± 1.82 다 
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(Figure 1A).  1.0 mg/mL  LJE만  Tm에 

한 CHOP  과  억 하 므 , 

후 든 실험  1 mg/mL  LJE  용하여 행하

다. 

  다  1 mg/mL LJE가  다  포체 트

 도  Tg에 하여 가  CHOP  억

할  지 연 하  하여 1 mg/mL LJE가 

처  HepG2 포에 100 nM  Tg  9시간 동  

처 하 다. 행 연 보고  사하게3), HepG2 

포에 Tg 극  통계  하게 CHOP 단 질

  가시  ( 처  포 비 

15.57 ± 0.63 ), 1 mg/mL  LJE 처  Tg에 

하여 가  CHOP 단 질  통계  

하게 억 하 다 ( 처  포 비 2.30 ± 

0.25 ). 1 mg/mL  LJE 단독처  CHOP 단 질

  처  포  비 하여 가시  

경향  타내었  통계  하지 다 

( 처  포 비 4.15 ± 0.94 )(Figure 1B). 

 상  결과  1 mg/mL  마귀쪽  과

 열  만  Tm  Tg에 하여 도  

CHOP 단 질  억 할   타낸다. 

Figure 1. The effect of L. japonica water extract on ER stress-mediated CHOP expression. HepG2 cells 

were pretreated with 0.1-1 mg/mL of LJE or LJfE for 1 h. The cells were subsequently 

exposed to 3 μg/mL of Tm (A) or 100 nM of Tg (B) for 9 h. Levels of CHOP protein were 

determined by immunoblotting. Equal protein loadings were verified by β-actin 

immunoblotting. All data represent mean ± S.D. of three separated experiments; Significant 

vs control, **P <　0.01, *P <　0.05; Significant vs Tm (or Tg), ##P <　0.01; LJE, L. japonica
flesh water extract; LJfE, L. japonica fruit water extract; NS, not significant.
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2. 마귀쪽  과  열   포체 트

에 해 도    mRNA 사에 

미  향.

  1 mg/mL  LJE에 한 CHOP 단 질  억

가 사  통하여 타  결과 지 하  

하여 CHOP mRNA  real-time PCR  연

하 다. HepG2 포에 9시간 동  3 μg/mL  

Tm 극  CHOP mRNA  처  포 비 

21.38 ± 3.41  가시 , 1 mg/mL  LJE 

처  CHOP mRNA  14.19 ± 2.00  통계

 하게 감 시 다. 1 mg/mL  LJE 단독처

에 한 CHOP mRNA  변  처  포 

비 9.26 ± 3.15  처  포  비 하여 통

계  하 다 (Figure 2A).

  포에 포체 트  극시 극 도에  

다 한  타 ,  과 에 CHOP, 

GRP78, ASNS  ERDJ4  포함한 다 한 들

  도 다16,17).  1 mg/mL  LJE가 

CHOP  포체 트  도    

mRNA  사  할  지 연 하  하여 

real-time PCR  행하 다. CHOP mRNA  

 과 사하게 HepG2 포에 9시간 동  

Tm 극  GRP78, ASNS  ERDJ4 mRNA 가

시 , 1 mg/mL  LJE 처  Tm에 하여 

가한 들 들  mRNA  통계  하게 

억 하 다. Tm  Tm + 1 mg/mL LJE 처 에 한 

GRP78 mRNA  처  포 비 5.04 ± 0.11  

0.38 ± 0.04 , ASNS mRNA  처  포 

비 4.61 ± 0.37  2.16 ± 0.81 , ERDJ4 

mRNA 처  포 비 4.17 ± 0.52  

0.97 ± 0.27 다. 1 mg/mL  LJE 단독처 에 한 

GRP78, ASNS  ERDJ4 mRNA  변  처  

포 비 각각 0.47 ± 0.18, 1.95 ± 0.43  0.81 

± 0.30 ,  GRP78  변 만  처  

포 비 하여 통계  하 다 (Figure 

2B-D).  상  결과  1 mg/mL  마귀쪽

 과  열   사  통해 Tm에 

도  다 한    억 할  

 타낸다.

Figure 2. The effect of LJE on ER stress-dependent target genes expression. 1 mg/mL of 
LJE-pretreated HepG2 cells were exposed to 3 μg/mL of Tm for 9 h. mRNA levels of 
human CHOP (A), GRP78 (B), ASNS (C), and ERDJ4 (D) were quantified by real-time 
PCR analysis. All data represent mean ± S.D. of three separated experiments; 
Significant vs control, **P <　0.01, *P <　0.05; Significant vs Tm, ##P <　0.01, #P <　0.05.
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3. 마귀쪽  과  열   포체 트

에 해 도  UPR 신   에 

미  향.

  포체 트 에 한 LJE  억 가 포체 

트   신  달 과  어  통하

여 타 지 하  하여 LJE 처 에  

UPR 신   변  역 학  연 하

다. 9시간 동  3 μg/mL  Tm 극  ATF6α  

가 해  진하여  ATF6 [AFT6α (N)]  

 가시 고, eIF2α  IRE1 단 질  산

 가시 다. 그러 , 1 mg/mL  LJE 처  

Tm에 하여 가한  ATF6  과 eIF2α 

 IRE1  산  통계  하게 억 하

, 1 mg/mL  LJE 단독처  들 신  단 질

들  과 산  변 시 지 못하 다 (Figure 3A).

Tm, Tm + 1 mg/mL LJE  LJE 단독처 에 한 

 ATF6   처  포  비 하여 

각각 3.53 ± 0.35, 1.74 ± 0.62  1.57 ± 0.30

, eIF2α  산  각각 4.09 ± 0.76, 

0.78 ± 0.26  0.67 ± 0.35 , IRE1  산

 각각 2.81 ± 0.04, 1.39 ± 0.30  0.88 ± 0.20

다 (Figure 3B).

  LJE에 한 UPR 신  달 과  어가 극

 UPR에 하여  사 들  억 할 

 지 연 하  하여 HepG2 포에 ERSE  

UPRE 역  포함하  재 합 플 미드  질도

한 후 리포    행하 다. 12시간 

동  3 μg/mL  Tm 극  ERSE  UPRE가 결

합  luciferase  가시 , 1 mg/mL  

LJE 처  Tm에 하여 가한 ERSE  UPRE 

매개 luciferase  통계  하게 억 하

다. Tm, Tm + 1 mg/mL LJE  LJE 단독처 에 

한 ERSE  luciferase  처  

포  비 하여 각각 9.95 ± 0.13, 1.02 ± 0.25  

2.66 ± 1.47  (Figure 4A), UPRE  

luciferase  처  포  비 하여 각각 

10.88 ± 1.52, 4.19 ± 0.85  1.10 ± 0.09 다 

(Figure 4B).  상  결과  1 mg/mL  

마귀쪽  과  열   Tm에  

UPR 신    사  어  통해 포체 

트  억 할   타낸다. 

Figure 3. The effect of LJE on Tm-mediated UPR signaling pathway. (A) Immunoblot analysis for UPR 
signaling molecules was conducted from cell lysates that had been treated with LJE (1 mg/mL, 1 h)
and Tm (3 μg/mL, 9 h). (B) Levels of nuclear form of ATF6α, phosphorylated eIF2α, and 
phosphorylated IRE1 were quantified by scanning densitometry. All data represent mean ± S.D.
of three separated experiments; Significant vs control, **P <　0.01; Significant vs Tm, ##P <　0.01.
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Figure 4. The effect of LJE on ERSE- and UPRE-luciferase activity by Tm. ERSE- (A) and UPRE-driven 

luciferase activities (B) were measured in cell lysates that had been treated with LJE (1 mg/mL,

1 h) and Tm (3 μg/mL, 12 h). All data represent mean ± S.D. of three separated 

experiments; Significant vs control, **P <　0.01, *P <　0.05; Significant vs Tm, ##P <　0.01,
#P <　0.05. 

Ⅳ. 고찰

   등(2015)  Raw 264.7 포에  마귀쪽

 열매   에 비하여 우 한 염

 억    보고하여 통  식용 

 열매에 한 다 한 용 가  시하 다18).

Koo 등  (2014) 마귀쪽  열매  말

 통    통 에 한 진통 과 어 

nuclear factor-κB, c-Jun N-terminal kinase, 

p38 mitogen-activated protein kinase  산  

억  통한 염  억   보고하  진통  

염 억  에   지  hamabiwalactone

A  hamabiwalactone B  역할  시하 다11). 

어 monosodium iodoacetate  도한 골 염 

실험동  8)과 도 타신 도   트  

염 실험동  에  마귀쪽  열매  

억   규 었다9,10). 한 골 염  

상  한 상시험에 도 마귀쪽  열매 

 골 염  통  도   강직  개

할   보고하 다19). 본 연 그룹에  마귀쪽

 열매  용  하  한 비 

연  간실질 포주에  tert-butylhydroperoxide

도한 산  트 에 한 억   

하  (data not shown),  통해 마귀쪽

 열매  만  간질 에도 용    

가  하 다.

  CHOP   결  실험동 에 담 울  

도  간 상20), acetaminophen 도  간 상21)

 galactosamine/lipopolysaccharide 도  염

 간 상22) 시 간 상  억    보고

어, CHOP  간실질 포 상  도하  과 에 

여하  핵심  규 었다. 특 , 과도하고 

지  포체 트  ATF4  CHOP  

 가시킬 뿐 니 23), IRE1/tumor necrosis 

factor receptor-associated factor 2/apoptosis signal

regulating kinase 1/p38 mitogen-activated protein 

kinase 신  달 복합체   통하여 CHOP

 transactivation domain  산  진하여 

시 고24-26), death receptor 5  Bim  포함한 

포 사 도 단 질들   가시 다27,28). 

 본 연 에  포체 트 에 한 마

귀쪽  열매  과  포체 트  

 포 내 신  들  변  연 하고  우

 CHOP 단 질   변  찰하 다. 

HepG2 포에  다 한 도  마귀쪽  과  

(LJE)  열매 열   (LJfE)  처   1 

mg/mL  과  열   (LJE) 처 만  특

 Tm에 하여 가한 CHOP  억 하

다. 어 1 mg/mL  LJE  Tg에 한 CHOP 단
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질  가 한 통계  하게 억 하 다. 

상  결과  마귀쪽  열매  과 에 특

 포체 트  억 할   들  

함 어 타  것  , 동 한 도에

 LJfE    들  포함 어 상  

과   들  함량  낮  CHOP  

억 하지 못하  것  생각 다. Tanaka 등 (1990)

과 Takeda 등 (1972)  마귀쪽 에 lactones, 

fatty acids, essential oils, alkaloids  terpenoids 

등  생리   포함하고  보고하 다
29,30).  과 에 포함  포체 트  억

에 여하  들  동 과 열매  과  

 내  들 들  함 량과  후  연

가 지  필 할 것  사료 다.

  GRP78  포체 내 재하   molecular 

chaperone  포체 트 에 하여 

 ATF6   가하  포체 내 변

 단 질   억 한다31). ERDJ4  DnaJ 

protein family  하  포체 트 에 하

여 XBP-1   가하  포체 내 

chaperone 다32). ASNS  포체 트  뿐 

니  미 산 결핍에 해  사  

ATF4에   가하여 신규  단

질 합 에  asparagine  생합 하  

여한다23,33). 본 연 에  1 mg/mL LJE 처  

포체 트 에 하여 도  CHOP mRNA 

 단 질 에 GRP78, ASNS  ERDJ4 mRNA  

사도 억    규 하 다.  상  

결과  LJE가 포체 트 에 하여  

 신   PERK, IRE1  ATF6  

어할   가  시사한다. 한 포체 트

 신  들   역 학  

찰한 결과, 했   같  1 mg/mL  LJE 

처  Tm에 한 PERK  eIF2α  산 , 

IRE1  산    ATF6   가  억

할   하 다. 

  GRP78, GRP94, calreticulin  프  역에

 동  ERSE (CCAAT-N9-CCACG)  Herp  프

 역에  동  ERSE-II (ATTGG-N-CCACG) 

역   ATF6/sXBP-1 합체  sXBP-1 

동 합체  결합할   DNA 열 다31,34,35). 

TGACGTGG/A  공통 염  열  가지  UPRE  

주  sXBP-1 동 합체가 결합하여 사  하

 역  동 었다36). LJE에 한 포체 트

  신  트워  억 가 극  

사 들에 한 사 가 어   지 여

 하  하여 ERSE  UPRE가 포함  리

포    행한 결과, Tm에 하여 가

 ERSE  UPRE 리포    LJE 처

에 하여 억    규 하 다. 상  

결과  LJE  포체 트 에 하여  

신   , 사     

 사 어  통해 포체 트  억 할 

  타낸다.   

  LJE 단독처 시 CHOP과 GRP78  mRNA  처

 포  비 하여 통계  하게 변 시

다. 그러 , LJE 단독처  ASNS과 ERDJ4 mRNA,

포체 트  도  신  들(ATF6, eIF2α 

 IRE1)  , ERSE  UPRE  리포  

  변 시 지 못하 다.  같  결과  

연   민감도에  차   다  신  

  통하여 LJE가 택  CHOP  

GRP78  사  한 것  생각  에 한 

후  연 가 필 할 것  단 다. 

  본 연 에  마귀쪽  과  열   

포 에  포체 트 에 한 억   

 규 하여, 만  간질  료   신

규 용 재  마귀쪽  과  용 가  

시하 다. 상  연  어 마귀쪽  과

 열  에 함  지 ( )  연 , 마

귀쪽  과  열  에 한 포체 트  

신  들  어   상  신   연 , 

동  에    과  연 가 지

 루어진다  만  간질    

료  한 처 에 마귀쪽  과  가하여 

하거 , 처  하   재  체할  

 재  마귀쪽  과  용할  

 것  다. 

V. 결

  HepG2 포에  포체 트 에 한 마귀쪽

 과  열   (LJE)  열매 열   

(LJfE)  in vitro  연  통하여 다 과 같  
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결  얻었다. 

1. LJfE  처  Tm에 하여 도  CHOP  

 억 하지 못하 , LJE (1 mg/mL)  

처  Tg  Tm에 하여 도  CHOP 단

질  억 하 다.

2. LJE 처  Tm에 하여 도  CHOP, 

GRP78, ASNS, ERDJ4 mRNA  사  억 하

다.

3. LJE 처  Tm에 하여 도   

ATF6  , eIF2α  IRE1  산  억 하

다. 

4. LJE 처  Tm에 하여 도  ERSE  

UPRE  리포    억 하 다. 
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