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암은 인간의 생명을 위협하는 대표적인 질환으로, 암 환자

의 90% 이상이 원발성 종양이 아닌 전이에 의해 사망한다

(Sporn MB 1996). 전이는 악성 종양과 양성 종양을 구분하는 

주요 특징 중 하나로(Weiss L 1990), 전이 과정에서 종양 세

포는 면역원성, 성장 속도, 세포 표지자 및 항암제에 대한 감

수성 등에서 생물학적 다양성을 나타내게 된다(Fidler IJ 
1987). 따라서, 전이를 억제하는 것은 암 치료에서 가장 중요

한 과제 중 하나로 대두되고 있다. 다수의 실험 연구와 임상 

시험에서는 선천적 면역계가 원발성 종양의 전이를 차단하

는 데 중요한 역할을 한다는 사실이 입증되었다(Leyon & 
Kuttan 2004). 선천성 면역계의 활성화는 종양을 포함한 외부 

항원에 대한 방어에 중요한 역할을 하며(Jakóbisiak 등 2003), 
이 면역 자극의 주요 메커니즘은 대식세포(macrophages) 및 

수지상 세포(dendritic cell)와 같은 탐식 세포(phagocytes)의 활

성화와 관련이 있다. 또한, 대식세포와 탐식 세포가 분비하

는 다양한 사이토카인들(예: interleukin (IL)-6, IL-12, tumor 
necrosis factor (TNF)-α, IL-1β)은 자연살해 세포(natural killer 
cell, NK cell)의 종양 세포에 대한 세포독성을 유발한다고 알

려져 있다(Azuma & Seya 2001). 이러한 면역 반응은 NK 세
포와 대식세포의 기능적 활성화가 종양의 성장과 전이를 억

한라봉 과피 유래 다당의 면역활성 및 항전이 효과

신 광 순․†박 혜 령*

경기대학교 식품생물공학과 교수, *수원여자대학교 호텔외식조리과 조교수

Immuno-activating and Anti-metastatic Effects of Polysaccharides Isolated from Hallabong Peels

Kwang-Soon Shin and †Hye-Ryung Park*

Professor, Dept. of Food Science and Biotechnology, Kyonggi University, Suwon 16227, Korea
*Assistant Professor, Dept. of Hotel Foodservice & Culinary Arts, Suwon Women’s University, Hwaseong 18333, Korea

Abstract

This study investigated immunomodulatory and antimetastatic properties of polysaccharides extracted from hallabong (Citrus hybrid) 
peel, focusing on their effects on macrophage activation. Crude polysaccharides (HPWP) were obtained through hot water extraction 
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antimetastatic effects of 49.4%, 61.3%, and 74.3%, respectively. These effects were attributed to only NK cell activation. These 
findings suggest that HPWP has potential as a functional ingredient in food products aimed at enhancing immune response and 
inhibiting cancer metastasis.
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제하는 데 중요한 역할을 한다는 것을 시사한다.
한라봉은 귤(Citrus reticulata)과 오렌지(Citrus sinensis)를

교배하여 개발된 하이브리드 품종으로, 주로 제주도의 한라

산에서 그 이름이 유래되었다(Shin 등 2021). 감귤류의 껍질

(진피)은 전통 의학에서 복통, 기침, 피부 염증, 근육통, 백선 

감염 치료 및 혈압 강하 등의 효능이 있다고 보고되어 왔다

(Li 등 2009). 다른 감귤류와 마찬가지로, 한라봉 껍질에도 

pectin, flavonoids, carotenoids, limonoids, coumarins과 같은 인

간 건강에 유익한 기능성 성분이 풍부한 것으로 알려져 있다

(Tatum & Berry 1979; Hasegawa 등 1986; Horie 등 1986). 그러

나 한라봉은 주로 주스 제조에만 활용되고, 껍질과 같은 부

산물은 대부분 폐기되는 실정이다. 이러한 가공 농산부산물

은 환경 문제를 야기할 수 있으므로, 농산부산물에 새로운 

부가가치를 부여하는 것은 환경적 부담을 경감할 뿐만 아니

라 자원 활용의 효율성을 높이는 데 기여할 수 있다

(Jimenez-Lopez 등 2020). 이전 연구에서는 오렌지 껍질 추출

물이 항암 효과를 가지며, 암 발생 위험을 줄일 수 있다는 

결과가 보고된 바 있으며(Pal 등 2012), 특히 감귤류 껍질에 

많이 함유된 polymethoxyflavones가 인간 폐암 세포의 성장을 

억제하고 oncogenic protein을 downregulation하며, 세포 사멸

(apoptosis)을 유도하는 효과가 입증된 바 있다(Xiao 등 2009). 
그러나 한라봉 껍질의 기능성에 대한 연구는 거의 미미한 실

정이다.
최근 천연물 유래 다당류는 식품 및 의약품 산업에서 매우 

흥미로운 첨가물로 주목받고 있으며, 이는 넓은 치료적 특성

과 함께 낮은 독성, 적은 부작용, 독특한 생물학적, 화학적, 
물리적 특성 때문에 면역 조절, 항염증 및 항종양 효과가 생

화학 및 의학 분야에서 큰 관심을 받고 있다(Schepetkin & 
Quinn 2006; Wang 등 2010).

따라서 본 연구에서는 농산부산물로 폐기되는 한라봉 껍

질의 미가공 부산물에서 열수 추출을 이용하여 기능성 다당 

성분을 분리하고, 이를 대식세포의 활성화를 통한 면역 증강 

효과와 NK 세포를 통한 항암 및 항전이 효과를 확인하고자 

하였다. 이로써 환경 문제를 해결함과 동시에 농산부산물의 

부가가치 창출과 더불어 기능성 소재로서의 활용 가능성에 

대한 기초자료를 제공하고자 하였다.

재료 및 방법

1. 한라봉 과피로부터 다당 추출
본 연구를 진행하기 위해 사용된 한라봉 과피는 2021년에 

수확되어 완전건조하였고, 다당 추출을 위해 50~200 mesh의 

크기로 분쇄하여 보관하였다. 한라봉 과피로부터 다당을 분

리하기 위해 건조된 한라봉 과피 200 g에 20배의 증류수를 

가하고, 3시간 열수추출하였다. 이후 거즈를 이용하여 불용

성물질을 제거하고 원심분리(4,500×g, 15분, 4℃)하여 상등액

을 얻었다. 이후 4배의 에탄올을 첨가하여 12시간 교반한 후 

원심분리(4,500×g, 15분, 4℃)를 이용하여 침전물만 회수하였

다. 침전물은 다시 소량의 물에 용해하여 투석(Cut-off 
12,400, Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, USA)을 4℃에서 3일간 

행하였으며, 농축 및 동결건조를 거쳐 한라봉 과피 유래 열

수추출 조다당 HPWP를 얻었다. 

2. 일반 분석
시료의 중성당 함량은 galactose를 표준물질로 하여 

phenol-sulfuric acid(Dubois 등 1956)으로, 산성당 함량은 

galacturonic acid를 표준물질로 하여 m-hydroxybiphenyl 
(Blumenkarntz & Asboe-Hansen 1973)으로, 단백질 함량은 표준

물질로 bovine serum albumin (BSA)을 사용하여 Bradford법

(Bradford MM 1976) 실험실 여건에 맞게 변형하여 사용하였다. 

3. 구성당 분석
구성당 분석은 다당 시료를 2 M trifluoroacetic acid (TFA)

로 121℃에 1.5시간 가수분해하여 각각 alditol acetate 유도체

(Jones & Albersheim 1972)로 전환시킨 후, gas chromatography 
(GC)로 분석하였다. GC의 분석은 SP-2380 capillary column 
(0.2 μm film, 0.25 mm×30 m, Supelco, Bellefonte, PA, USA)이 

장착된 GC ACME-6100(Young-Lin Co. Ltd., Anyang, Korea)을 

이용하였으며, 표준온도조건 60℃(1 min), 60℃→220℃(30℃
/min), 220℃(12 min), 220℃→250℃(8℃/min), 250℃(15 min)
에서 분석을 실시하였다. 구성당 mole%는 peak의 면적비, 
flame ionization detector(FID)에 대한 반응계수 및 각 구성당

의 alditol acetate 유도체의 분자량으로부터 계산하였다. 

4. 실험동물
생후 5~6주령의 BALB/c를 새론바이오(Gyeonggi, Korea)에

서 구입하여 3일간 적응을 거친 후 실험에 사용하였다. 
Mouse는 사육조에 5~10마리씩 넣어 온도 23±3℃, 습도 

55~70%에 사육하였으며, 물과 사료는 자유 급식 형태로 유

지하였다. 실험은 경기대학교 동물실험윤리위원회(2022-04)
의 규정에 따라 실시하였다.

5. 대식세포 및 Colon26-M3.1 암세포에 대한 독성 측정
대식세포에 대한 독성을 확인하기 위하여 6주령 BALB/c 

마우스를 thioglycollate (TG) 처리한 3일 후에 복강에서 대식

세포(peritoneal macrophages)를 채취하였다. 수집된 세포

(2.5×105/well)는 DMEM 배지에 현탁시켜 96-well plate에 100 
μL씩 분주하고, 여러 농도의 HPWP를 각 well에 100 μL씩 첨
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가하여 37℃, 5% CO2 인큐베이터에서 3일간 배양하였다.
암세포에 대한 독성을 평가하기 위해 Colon 26-M3.1 세포

주(1×105/well)를 각 well에 현탁시킨 후, 5% CO2 인큐베이터

에서 2시간 동안 배양한 후, 인산완충생리식염수(phosphate- 
buffered saline, PBS)로 세척하여 비부착 세포를 제거한 뒤, 
여러 농도로 조종된 HPWP 시료를 200 μL씩 첨가하여 37℃, 
5% CO2 인큐베이터에서 3일간 배양하였다. 

대식세포 및 Colon 26-M3.1 종양세포의 세포독성 효과는 

cell counting kit(CCK)-8(Ez-cytox, Dogen, Seoul, Korea)를 5배 

희석하여 사용하여 30~60분간 반응시키고, 각 well의 흡광도

는 450 nm에서 microplate reader(Molecular Devices, Sunnyvale, 
CA, USA)를 이용해 측정하였다.

6. Cytokine 생산능 측정
이전에 보고된 방법(Shin 등 2016)에 따라 TG로 처리된 마

우스 복강에서 대식세포를 수집하였고, 수집된 세포(1×105 
cells/well)는 DMEM 배지에 현탁시킨 후 96-well plate에 분주

한 후, 2시간 동안 배양하였다. PBS로 세척하여 비부착 세포

를 제거하였으며, 부착된 대식세포에 다양한 농도의 HPWP
를 첨가하고 37℃, 5% CO2 인큐베이터에서 24시간 동안 배

양되었다. 배양 상등액 내 다양한 사이토카인(IL-6 및 IL-12) 
측정은 제조사의 지침에 따라 enzyme linked immunosorbent 
assay(ELISA) kit(BD Biosciences)를 사용하여 측정하였다.

7. NK cell 측정
각 그룹당 5마리의 BALB/c 마우스에 HPWP를 정맥주사

(i.v.)하였고, 주사 후 3일째에 비장세포(splenocytes)를 채취하

였다(Shin 등 2012). 수집된 비장세포(effector cell, E)와 NK 
cell 감수성으로 알려진 종양세포Yac-1(target cell, T)(1×105 
cells/mL)을 U자형 96-well plate에 100:1, 50:1, 25:1의 세포 비

율을 갖도록 조정하였으며, 6시간 동안 배양을 진행하였다. 
배양 후 원심분리하여 상등액을 lactate dehydrogenase(LDH) 
용액과 혼합한 뒤, 각 well의 흡광도를 490 nm에서 CytoTox 
96 kit(Promega, Madison, WI, USA)로 측정하였다. NK 세포의 

세포독성 비율은 다음 공식을 사용하여 계산하였다.

세포독성(%) = 
[(실험군 OD 값－대조군 OD 값)/

(무처리군 OD 값－대조군 OD 값)]×100

8. 항전이 효과 측정
시료의 종양전이 억제 효과를 확인하기 위해 BALB/c 마

우스에 Colon 26-M3.1 carcinoma 암세포(3×104 cells/mouse)를 

정맥 주사(i.v.)하여 종양전이 모델로 유도하였다(Son 등 

2021). HPWP 시료는 종양 세포 접종 2일 전에 마우스에 10, 
100, 1,000 μg/mouse 농도로 1회 정맥 주사하였다. 종양 접종 

후 14일째에 마우스를 희생시키고, 종양 표적기관인 폐를 적

출하여 Bouin’s solution(Sigma)에 고정시킨 후 종양의 군집 

수를 현미경을 이용하여 계산하였다. 한편, 시료에 의한 종

양 전이 억제 효과는 종양만 접종한 대조군과 비교하여 %로 

산출하였다. 또한, 실험기간 동안 마우스의 일반 증상 및 사

망 유무와 체중을 확인하였다.

9. NK cell의 기능이 억제된 마우스에서의 항전이 효과
측정

항전이 효과는 주로 NK cell에 의해 나타나는 것으로 알려

져 있어 폐에 대한 높은 전이성을 가진 종양세포주인 Colon 
26-M3.1 carcinoma 세포주를 이용한 실험동물 종양전이 모델

에 NK cell만을 특이적으로 저해하는 rabbit anti-asialo GM1 
antibody(Wako Pure Chemicals industries, Ltd., Osaka, Japan)를 

이용하여 정맥 투여 후 실험을 진행하였다(Son 등 2021). 
마우스는 종양 세포 접종 1일 및 3일 전에 HPWP 시료 100 

μg/mouse 농도로 정맥투여하고, 종양 세포 접종 2일 전에는 

제조사의 지침에 따라 50배 희석된 rabbit anti-asialo GM1 
antibody(500 μL/마우스, 복강 내 주사, Wako)를 정맥투여하

였다. 이후 Colon 26-M3.1 carcinoma 암세포(2×104 cells/ 
mouse)를 정맥 주사(i.v.)하였고, 종양 접종 후 14일째에 마우

스를 희생시키고, 종양세포의 표적기관인 폐를 Bouin’s 
solution(Sigma)에 고정시킨 후 종양의 군집 수를 현미경을 이

용하여 계수하였다. 

10. 통계처리
모든 실험 결과는 평균±표준편차로 나타내었으며, SPSS 

통계프로그램을 이용하여 일원배치분산분석(one way ANOVA 
test) 후 Duncan’s multiple range test로 대조군과 각 시험군 간

의 유의성을 p<0.05 수준에서 검정하였다.

결과 및 고찰

1. 한라봉 과피 유래 다당의 일반성분
한라봉 과피로부터 열수추출하여 얻은 조다당 HPWP의 

일반분석 및 구성당 분석을 진행한 결과(Table 1), 45.6%의 

중성당과 54.4%의 산성당으로 구성되어 있었으며, 단백질은 

검출되지 않았다. 그 중 galacturonic acid (53.7%), arabinose 
(26.0%), 및 galactose (10.4%)로 주로 구성되어 있는 것으로 보

아 일반적인 시트러스류에 다량 함유되어 있다고 알려진 pectin
을 구성하고 있는 단당 성분이 검출된 것으로 확인되었다.
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2. 한라봉 과피 유래 다당의 정상세포 및 암세포 독성
Mouse 복강으로부터 분리한 일반 세포인 macrophage와 종

양세포주 Colon 26-M3.1 carcinoma를 이용하여 한라봉 과피 

유래 다당 HPWP에 대한 직접적인 독성 여부를 측정하였다. 
1×104 cells/mL로 조정된 종양 세포주에 HPWP 1.6~1,000 μg/ 
mL까지 다양한 농도로 가하여 배양한 후 세포의 생존 여부

를 확인하였으며, 그 결과는 Fig. 1에 나타난 바와 같다. 결과

에서 제시한 바와 같이 정상세포의 경우 뚜렷한 독성은 나타

나지 않았으며, 오히려 모든 농도에서 약간의 증식능을 보여

주었다. 한편, 각 실험 농도에서 Colon 26-M3.1 carcinoma 세
포에 대한 세포 독성은 관찰되지 않았지만, 200 μg/mL 이상

의 농도에서 세포가 다소 감소하는 경향을 나타내었으나, 이
는 직접적인 세포독성에 의한 것이라는 결론을 내리기에는 

어려운 수준이었다. 이상의 결과로 한라봉 과피 유래 열수추

출 조다당 HPWP는 정상세포 및 암세포에 대한 직접적인 세

포 독성은 없음을 확인하였다.

3. 한라봉 과피 유래 다당의 cytokine 생산능
대식세포는 외부에서 침입한 세균이나 이물질을 탐식하

고 제거하는 과정에서 다양한 cytokine을 분비해 항원제시 및 

비특이적 면역작용에 관여하며 면역체계를 조절하고, 종양

세포에 대한 직접적인 살해능을 나타내고 있는 것으로 알려

져 있다. 뿐만 아니라 toll like receptor(TLR)에 반응하는 LPS
와 같은 물질은 macrophage를 활성화함으로써 T cell 및 B 
cell의 증식, 대식세포의 탐식작용 활성화, 면역반응의 조절

에 관여하는 IL-1, IL-6, IL-10, IL-12 및 TNF-α와 같은 다양한 

cytokine들을 분비하는 것으로 보고되고 있다(Wang 등 2003). 
특히 IL-6는 macrophage가 분비하는 대표적인 multifunctional 
cytokine으로 염증반응에 중요한 역할을 할 뿐만 아니라 T 
cell과 B cell를 분화하여 종양세포를 사멸시키는 데 관련이 

있다고 알려져 있다(Tanigawa 등 2000; Cheng 등 2008). 또한 

IL-12는 NK cell의 활성화 및 TH1 type의 면역 반응을 유도하

는 cytokine으로 종양세포와 같은 감염세포에 대한 반응성을 

높이는 역할을 수행하는 것으로 보고되고 있다(Munder 등 

1998; Shida 등 2006).

HPWP
Chemical properties (%) 

Neutral sugar 45.6±0.1
Uronic acid 54.4±0.1
Protein -

Sugar component (Mole %)
Rhamnose 2.1±0.0
Fucose 0.4±0.0
Arabinose 26.0±0.1
Xylose 1.4±0.1
Mannose 1.8±0.2
Galactose 10.4±0.2
Glucose 3.5±0.1
Galacturonic acid 53.7±0.3
Glucuronic acid 0.7±0.0

Table 1. Chemical properties and sugar components of 
hot water extract crude polysaccharide (HPWP) isolated 
from hallabong peel
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Fig. 1. Cytotoxic effects of crude polysaccharide (HPWP) isolated from hallabong peel on peritoneal macrophages of 
BALB/c mice (A) and Colon 26-M3.1carcinoma cells (B). Means with different superscript letters (a-d) indicate significant 
differences at p<0.05 by Duncan's multiple range test.
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따라서 한라봉 과피 유래 열수추출 조다당 HPWP의 직접 

자극에 의한 mouse 복강 유래 macrophage가 분비하는 

multifunctional cytokine IL-6 및 면역증강 및 NK cell 활성화

에 중요한 역할을 하는 cytokine IL-12를 측정한 결과(Fig. 2), 
두 cytokine 모두 농도의존적으로 증가하는 경향을 나타내었

으며, 1,000 μg/mL의 농도에서는 NC 대비 약 3배 높은 IL-6 
및 IL-12 생산능을 보여주었다(Fig. 2). 본 결과를 통해 HPWP
는 면역 증진에 효과적인 것으로 사료되었다. 

4. 한라봉 과피 유래 다당의 NK cell 활성능
NK cell은 체내 림프구의 약 5~10%를 차지하는 것으로 알

려져 있으며 바이러스, 외부 항원과 같은 비자기(non-self) 세
포뿐만 아니라 감염세포, 암세포 및 노후세포를 파괴시키는 역

할을 수행하는 것으로 알려져 있다(Funk 등 2003). 또한 NK cell
은 세포막에 존재하는 MHC 1형 분자(major histocompatibility 
complex class I molecule)의 발현이 비정상 세포를 비자기

(non-self) 세포로 인식하여 공격하기 때문에 MHC 1형 분자

가 제대로 발현되지 않은 상태로 존재하는 종양세포나 감염

세포를 제거할 수 있게 된다. 또한, NK cell은 비정상세포일 

경우 perforin을 분비해 비정상세포의 세포막에 구멍을 뚫어

(Farag 등 2002) granzyme이라는 단백질 분해 효소를 주입해 

세포의 내부를 사멸시키는 것으로 알려져 있다. 또한 

interferon(IFN)-γ 등의 cytokine을 분비해 macrophage 및 

cytotoxic T lymphocyte(CTL)과 같은 적응면역계 또한 활성화

시키는 것으로 밝혀져 있다(Kägi 등 1994; Smyth 등 2005).
따라서 한라봉 과피 유래 열수추출 조다당 HPWP의 NK 

cell의 활성능을 측정하기 위해 HPWP를 10, 100 및 1,000 μg/ 
mouse의 농도로 실험 3일 전, 1일 전 총 두 번에 걸쳐 

BALB/c(6 weeks, ♀) mouse에 정맥 투여한 후 무균적으로 비

장을 적출하여 NK cell을 분리하였으며 이를 effector cell로 

하였다. 그 후 혈액암 세포주인 YAC-1을 target cell로 하여 

target cell에 대한 effector cell의 비율(E/T ratio)을 100:1, 50:1, 
25:1로 조정한 후 6시간 동안 co-culture하여 effector cell의 종

양세포 살해능에 의해 target cell로부터 유리되어 나오는 

lactate dehydrogenase(LDH)를 측정하였다. 실험 결과 농도 의

존적인 종양 세포 살해능을 확인할 수 있었으며 NC 대비 10, 
100 및 1,000 μg/mouse의 모든 농도에서 농도의존적으로 높

은 종양 세포 살해능을 나타냄으로써 HPWP 시료가 우수한 

항암효과를 가졌다는 것을 확인하였다(Fig. 3). 특히 100:1 
ratio에서 HPWP 1,000 μg/mouse의 농도는 약 2.5배에 달하는 

가장 높은 종양세포 살해능을 보여주었다.

5. 한라봉 과피 유래 다당의 항전이 효과
앞선 실험에서 NK cell을 활성화시켜 항암 효과에 크게 기

여할 것이라 사료된 한라봉 과피 유래 열수추출 조다당 

HPWP를 이용하여 in vivo 상에서 항전이 효과를 평가하고자 

하였다. HPWP를 10, 100 및 1,000 μg/mouse의 농도로 종양세

포 접종 2일 전에 BALB/c(6 weeks, ♀) mouse에 정맥 투여한 

후 Colon26-M3.1 carcinoma 세포를 정맥투여하고 14일 후 표

적 장기인 폐(lung)을 적출하여 종양을 계수하여 항전이 효과

를 측정하였다. 항전이 실험이 진행되는 실험기간 동안 대조

군을 포함하여 모든 시료 투여군에서 사망동물은 관찰되지 

않았으며, 이상증상도 관찰되지 않았다. 또한 마우스의 체중 

변화를 알아보기 위해 종양세포 접종 1일과 14일에 체중을 

측정한 결과(Fig. 4), 대조군과 시료 투여군 모두 큰 변화가 

없는 것으로 관찰되었다.
PBS를 투여한 대조군인 NC의 종양전이 억제효과를 0%로 

하여 HWP의 항전이 활성을 측정한 결과 10, 100 및 1,000 
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Fig. 2. Effect of HPWP isolated from hallabong peel on cytokine production by murine peritoneal macrophages. Peritoneal 
macrophage (2.5⨯105 cells/well) were treated with various concentrations of HPWP in 96-well plate for 24 hr. The 
concentrations of cytokine in the medium were determined by ELISA kits. NC (medium) and PC (LPS, 1 μg/mL) were used 
as negative and positve control.
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μg/mouse의 농도에서 각각 49.4%, 61.3% 및 74.3%의 높은 항

전이 효과를 나타냈다(Fig. 5). 
이러한 HPWP의 항전이 효과는 앞선 NK cell 활성화를 보

였던 시료의 농도와 일치(Fig. 3)하는 결과로서 HPWP의 정

맥 투여에 의한 종양 억제 효과는 NK cell의 활성화로부터 

기인한 것임을 예상할 수 있었다. 또한 복강 유래 macrophage 
cytokine 분비능을 확인한 실험에서 확인했듯 우수한 IL-12 
생성능을 확인한 바 있어(Fig. 2B) IL-12에 의한 NK cell의 활

성화가 항전이 효과로 이어진 것이라 사료되었다. 

6. NK cell이 억제된 마우스에서 한라봉 과피 유래 다당
의 항전이 효과

앞선 정맥 투여에 따른 항전이 효과가 일부 NK cell에 기

인한 것이라 확인되었으나, 이 항전이 효과가 NK cell 단독 

활성에 의한 효과인지, macrophage 또는 세포독성 T 림프구

(CTL)와 같은 다른 면역세포의 동시 활성에 의한 효과인지

를 확인하고자 rabbit anti-asialo GM1 antibody(Kasai 등 1981)
를 사용해 NK cell의 기능을 억제하고 항전이 효과를 확인하

고자 하였다. HPWP를 100 μg/mouse의 농도로 실험 3일 전, 
1일 전 총 두 번에 걸쳐 정맥 투여하고 2일 전 rabbit anti- 
asialo GM1 antibody를 정맥 투여하였다. 그 후 Colon26-M3.1 
carcinoma 세포를 정맥투여하고 14일 후 적출한 폐의 종양을 

계수하여 항전이 효과를 측정하였다. 그 결과(Fig. 6), PBS만

을 정맥 주사한 NC군에서는 암세포가 약 67개 정도 전이된 

반면 HPWP를 정맥주사한 실험군에서는 약 25개의 암세포가 

전이된 것이 확인되어 HPWP의 항전이 효과를 확인하였다. 
또한 PBS와 rabbit anti-asialo GM1 antibody를 함께 투여한 실

험군에서는 NK cell의 기능이 억제되어 암세포가 폭발적으

로 증가해 300개 이상의 암세포가 전이되었으며, rabbit 
anti-asialo GM1 antibody와 RWP를 함께 투여한 실험군에서도 

300개 이상의 암세포가 전이된 것으로 보아 HPWP의 항전이 효

과는 오직 NK cell 활성에 의한 억제 효과로 최종 확인되었다. 

Dose of  HPWP (mg/mouse)

NC 10 100 1000

Ly
si

s 
(%

)

0

10

20

30

40
25:1 
50:1 
100:1 

c

a

bb

A

B

C

D

i

ii

iii

iv

Fig. 3. Effects of i.v. administration of HPWP on 
cytolytic activity of NK cells. NK cell were cultured with 
Yac-1 target in presence or absence of HPWP for 6 hr at 
37℃ CO2 incubator. Means with different superscript letters 
(A-D,a-c,i-iv) indicate significant differences at p<0.05 by 
Duncan's multiple range test.
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mouse on lung metastasis produced by i.v. inoculation. N.S. 
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Fig. 5. Inhibitory effect of i.v. administration of HPWP 
on lung metastasis produced by i.v. inoculation of 
Colon26-M3.1 carcinoma cells in vivo. BALB/c mice were 
i.v. administrated with the indicated doses of HPWP and 
then inoculated i.v. with 3⨯104 Colon26-M3.1 carcinoma 
cells. Mice were killed at 14 days after tumor inoculation 
for evaluation of tumors. Means with different superscript 
letters (a-c) indicate significant differences at p<0.05 by 
Duncan's multiple range test.
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요약 및 결론

본 연구에서는 한라봉 과피로부터 분리한 다당의 대식세

포에 대한 면역활성 및 항전이 효과를 관찰하기 위하여 세포 

독성, cytokine 생산능, NK cell 활성 및 항전이 효과 실험을 

진행하였다. 건조 분말된 한라봉 과피로부터 열수추출 및 에

탄올 침전을 통해 조다당 HPWP를 얻었다. 마우스 복강으로

부터 분리한 macrophage를 이용하여 면역활성 및 항전이 효과

를 확인하고자, 정상세포 및 암세포 Colon26-M3.1 carcinoma에 

대한 세포 독성을 측정한 결과, 정상세포 및 암세포 모두 직

접적인 독성을 나타내지 않았다. 면역활성 및 항암활성과 관

련된 cytokine IL-6 및 IL-12 생산능을 ELISA를 통해 측정한 

결과 농도 의존적으로 우수한 cytokine 생산능을 보여주었다. 
또한, NK cell의 종양 세포 살해능을 측정한 결과 농도 의존

적으로 높은 종양세포 살해능이 관찰되었으며, 이를 바탕으

로 Colon 26-M3.1 carcinoma에 대한 HPWP 시료의 항전이 효

과를 확인하였다. 그 결과 10, 100 및 1,000 μg/mouse의 농도

에서 각각 49.4%, 61.3% 및 74.3%의 높은 항전이 효과를 확

인하였으며 이는 오직 NK cell 활성에 의한 종양전이 억제 

효과로 확인되었다. 이 결과로부터 본 연구진은 기능성 식품 

소재 개발을 위한 기초자료를 제공하고자 하였다.
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