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추출용매와 부위에 따른 고추 추출물의 세포독성
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ABSTRACT : In order to find out anticancer activity of Korean pepper (Capsicum annuum L.), the cytotoxicity against 8

cell lines including 293 (normal kidney cells) and A-431 (epidermoid carcinoma cells) of extracts by extraction solvents and

plant parts were investigated using MTT assay. Also the correlation between content of capsaicin known as anticancer

ingredient and cytotoxicity of extracts from pepper were analyzed. The distilled water extracts from seed and germinated

seed showed very high cytotoxicity against 6 cancer cell lines including A549 (lung carcinoma cells), AGS (stomach adeno-

carcinoma cells), HeLa (cervix adenocarcinoma cells), HepG2 (hepatoblastoma cells), HT-29 (colon adenocarcinoma cells),

and MCF-7 (breast adenocarcinoma cells). But 80% ethanol and methanol extracts showed cytotoxicity against 293 and

AGS. The RC50, that was, the concentration of sample required for 50% reduction of cell viability, of seed and germinated

seed extracts against AGS were 33.4 ~ 389.1㎍/㎖ and 63.9 ~ 1,316.7㎍/㎖, respectively, so anticancer activity was higher in

seed than in germinated seed. In capsaicin contents, seed with high cytotoxicity and pericarp with a little cytotoxicity con-

tained 47.4 ~ 1,260.0㎍/g and 58.3 ~ 1,498.0㎍/g, respectively. As these results, the correlation was not between cytotoxicity

and capsaicin content. 
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서 언

고추 (Capsicum annuum L.)는 가지과 (Solanaceae)에 속

하며 중남미가 원산이다. 2012년 국내 고추 재배면적은

45,360 ha, 생산량은 117,816톤으로 주요 재배지역은 전북, 경

북, 충북 등이며 10a당 수량은 260㎏, 총생산금액은 1,596.9

십억원인 고소득 작물로 주요 조미채소이다 (MAFRA, 2014).

우리나라에서 고추는 발효음식인 김치와 찜이나 탕류에 매

운 맛과 붉은 색을 나타내는 향신채소로 사용되며 매운 맛은

capsaicinoid의 일종인 capsaicin, dihydrocapsaicin 함량과 높

은 상관관계를 보인다 (Lee et al., 1992). 고추에서 분리

된 capsaicinoid는 capsaicin, dihydrocapsaicin, norcapsaicin,

nordihydrocapsaicin, homocapsaicin I, II, homodihydrocapsaicin

I, II, N-vanillyl decanamide 등 9종이 있는데 (Ana et al.,

2006) 이 중 capsaicin, dihydrocapsaicin이 capsaicinoid의 대부

분을 차지하고 있다 (Kim et al., 1997; Yun et al., 2002).

특히 capsaicin은 방광암, 위암, 결장암, 췌장암 등의 암세포

사멸 효과 (Lee et al., 2004; Zhang et al., 2008; Yang et

al., 2009; Wang et al., 2011), 항비만 (Seo et al., 2009),

지방간 개선 (Jun et al., 2004), 항산화 효과 (Gang et al.,
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2008) 등이 높은 기능성 물질로 밝혀져 있다. 따라서

capsaicinoid 함량이 높은 고추 품종이나 부위는 항암 효과 등

과 같은 생리활성 또한 높을 것으로 추정된다. 

우리나라 고추의 부위별 중량비는 과피 65.2 ~ 66.2%, 종자

25.2 ~ 25.8%, 과경 6.7 ~ 8.0%, 태좌부 2.8 ~ 3.0%로 조사되었

는데 (Yoon et al., 1983) 고추의 capsaicinoid 함량은 태좌와

격벽에서 가장 높게 나타나고 과피와 종자 순으로 감소하여

부위별로 매운 맛의 차이가 많았다 (Lee, 1971). 고추의 생리

활성에 관한 연구는 주로 유효성분인 capsaicinoid의 기능성

분석에 치중되어 있으며 (Lee, 1971; Lee et al., 2013) 일부

품종별 고추씨와 고춧잎의 항산화성 (Ku et al., 2008; Ku et

al., 2009)에 관한 연구결과가 보고된 바 있지만 부위에 따른

다양한 생리활성에 관한 연구는 미미한 실정이다. 

최근에는 건고추 생산이 고추 종합처리장에서 대량으로 이

루어짐에 따라 전체 중량의 13 ~ 15%를 차지하는 고추 종자

가 부산물로 발생하고 있으며 일부 발아력이 있는 종자도 생

산되고 있다. 따라서 본 실험은 고추의 부위별 항암 효과를

알아보고자 ‘강력대통’ 등 세 품종의 과피, 잎, 종자, 발아종자

의 용매 추출물을 일정 농도로 처리한 후 A-431 (피부암세

포주) 등 7종의 암세포주에 대한 세포독성을 조사하여 기능성

소재로 개발하고자 하였으며 또한 추출물에서 capsaicinoid류인

capsaicin과 dihydrocapsaicin 함량을 분석하여 capsaicinoid와

고추 추출물에서 나타나는 세포독성과의 관련여부를 알아보고

자 하였다.

재료 및 방법

1. 실험재료

시험품종은 ‘강력대통’, ‘무한질주’ 및 ‘원기 1호’로 전북

임실고추연구소 비닐하우스에 2011년 2월 8일에 파종하여

3월 7일에 가식하였고 5월 13일에 포장에 정식하였으며 농촌

진흥청 표준영농기술에 준하여 재배하였다. 9월 10일 잎과 과

실을 수확하였고 과실은 과피와 종자로 분리하였다. 일부

종자는 60℃ 열풍건조기 (FED-240, Wtl binder, Tuttlingen,

Germany)에서 건조되었다. 발아종자는 채종하여 25℃로 건조

된 종자를 6시간 동안 침지하고 냉장고 (GC-114KDMP, LG

Electronics, Seoul, Korea)를 이용하여 4℃ 저온처리를 3일간

실시한 후 배양기 (FP108-1, Kumsung Hitech, Seoul, Korea)

온도를 28℃로 조절하여 유근장 5㎜ 내외로 발아를 유도하

여 준비한 발아된 종자는 건조기 (J-300M, Jisico, Seoul,

Korea)를 이용하여 40℃로 건조한 후 시료로 사용하였다.

2. 세포독성 검정 

세포독성 검정을 위해 증류수와 80% 에탄올 및 메탄올을

추출용매로 사용하였는데 시료 5 g을 각각의 추출용매 150㎖

에 넣어 30분간 초음파 추출 후 25℃에서 24시간, 200 rpm으

로 진탕추출 하였으며 이를 3회 반복하여 얻어진 추출여액을

여과 (No. 2, Toyo, Tokyo, Japan)한 후 회전감압 농축기를

이용하여 농축, 동결건조하고 각각의 용매에 일정 농도로 희

석하여 사용하였다. 또한 capsaicin과 dihydrocapsaicin의 세포

독성을 알아보고자 25 ~ 125㎍/㎖의 농도로 희석하여 세포독

성을 검정하였다.

시험에 사용된 8종의 세포주는 한국세포주은행 (KCLB,

Seoul, Korea)에서 분양받았다. 293 (정상 신장세포)는

Dulbecco’s Modified Eagle Medium (DMEM; Gibco, Grand

Island, New York, NY, USA) + 25mM 4-(2-hydroxyethyl)-1-

piperazineethanesulfonic acid (HEPES)(Gibco) 배지에, A-431

(피부암세포주)는 DMEM 배지, A549 (폐암세포주), AGS (위

암세포주), MCF-7 (유방암세포주), HeLa (자궁암세포주)는

RPM1 1640 (Gibco) 배지, HepG2 (간암세포주)는 Minimum

Essential Medium (Gibco)  + 25 mM HEPES 배지, HT-29

(대장암세포주)는 RPMI 1640 + 25 mM HEPES 배지에 각각

배양하였다. 배양 후 세포를 trypsin + EDTA (Gibco)로 탈립

시킨 후 세포 종류에 따라 ㎖당 1 ~ 3 × 104로 조정하여

microplate well당 200㎕씩 분주하고 24시간 동안 37℃의

CO2 incubator에서 배양하였다. 시료 5㎎을 각각의 추출용매

에 녹인 후 0.2㎛ membrane filter로 제균하였다. 배양된 세

포를 PBS로 세척하여 배지 190㎕를 첨가한 후 시료 10㎕

를 주입하여 최종 농도를 50 ~ 250㎍/㎖로 처리하였는데 이

때 대조구로는 각각의 시료 추출 용매를 사용하였다. 3일 동

안 37℃의 CO2 incubator에서 배양한 후 생존된 세포를 3-

(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyltetrazolium bromide

(MTT; Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, USA) 용액으로 염색

하고 DMSO로 녹여 ELISA reader (Spectra Max 190,

Molecular Devices, Downingtown, PA, USA)를 사용 570㎚

에서 흡광도를 3반복으로 검정하였으며 대조군 흡광도에 대한

시료처리군 흡광도의 비율을 백분율로 환산하여 세포생존율과

RC50을 구하였다. 이 때 본 실험의 대조구로 항암제인

adriamycin을 사용하였다. 

3. Capsaicinoid 함량 분석

고추 용매 추출물에서 나타난 세포독성이 capsaicinoid 함량

과 연관성이 있는지 알아보고자 품종, 추출용매 및 부위에 따

른 capsaicin과 dihydrocapsaicin 함량을 분석하였다. 증류수,

80% 에탄올 및 메탄올로 추출하여 농축된 시료 1 g을 각각의

추출용매 100㎖에 녹여 0.45㎛ filter로 여과하여 HPLC

(Agilent 1100 series, Agilent Technologies, Santa Clara,

CA, USA)로 분석하였는데 시료는 3반복으로 준비하였다. 표

준품은 모두 Sigma-Aldrich Co.에서 구입하였는데 이 때

capsaicin과 dihydrocapsaicin의 순도는 각각 95%, 90%이



고추 (Capsicum annuum L.) 추출물의 세포독성

371

었다. 칼럼은 Zorbax eclipse XDB-C18 (4.6 × 150㎜, 5.0㎛,

Agilent Technologies)이며 이동상은 water-CH3CN (50 : 50, v/

v)(Fisher Scientific, Fisher Scientific Korea Ltd.,

Sungnam, Korea)이고 유속은 분당 1.0㎖이었으며 UV

detector를 사용하여 230.0㎚에서 조사하였다. 이 때 injection

volume은 20㎕이고 retention time의 경우 capsaicin은 약 7.0,

dihydrocapsaicin은 10.1이었다.

4. 통계처리

통계처리를 위해 SAS 프로그램 (SAS 9.1, SAS Institute

Inc., Cary, NC, USA)을 이용하여 분산분석 (ANOVA)과

Duncan’s Multiple Range Test (DMRT)를 실시하였으며 유의

차를 5% 수준에서 검증하였다.

결과 및 고찰

1. 추출용매, 품종 및 부위별 세포독성

고추 품종 ‘강력대통’ 등 3품종을 수확하여 부위를 과피, 잎,

종자, 발아종자로 구분하여 증류수와 80% 에탄올, 메탄올로

추출하고 293과 A-431 등 7종의 암세포주에 대한 세포독성을

검정하였다 (Table 1).

과피, 잎, 종자, 발아종자 가운데 종자와 발아종자의 경우 증

류수와 80% 에탄올, 메탄올 추출시 세포독성이 나타났는데 특

히 증류수 추출물에서 거의 모든 세포주에 대해 세포독성이

검정된 반면 80% 에탄올 추출물은 293과 AGS에 대해, 메탄

올 추출물은 293, AGS, HT-29에 대한 세포독성이 나타났다.

종자와 발아종자의 증류수 추출물은 세포독성이 거의 비슷한

경향을 보였는데 높은 세포독성을 보인 세포주는 AGS로 시

료농도 250㎍/㎖로 처리했을 때 41.6% 이하를 보였으며 다

음은 66.1% 이하를 보인 HT-29로 나타났고 A549에서도

87.9% 이하를 보여 위암세포주와 대장암세포주, 폐암세포주

사멸에 효과적인 것으로 관찰되었다. 자궁암세포주인 HeLa에

대해서는 77.4 ~ 93.2%의 세포생존율을 보였으며 유방암세포

주인 MCF-7에 대한 세포생존율은 84.5 ~ 98.1%로 세포독성이

낮았다. 피부암세포주인 A-431에 대해서는 92.3 ~ 106.5%를

보여 세포독성이 없었다. 대조구로 처리된 293 세포주에 대해

서도 다소 세포독성이 관찰되었다. 과피와 잎의 증류수 추출

물은 정상 신장세포주인 293을 비롯한 8종의 세포주에 대한

세포독성이 거의 나타나지 않았으나 80% 에탄올 추출물과 메

탄올 추출물에서는 AGS에 대한 세포생존율이 각각

57.0 ~ 91.3%, 77.1 ~ 99.1%로 나타나 종자에 비해 추출용매에

따른 성분 차이가 많은 것으로 관찰되었다. MCF-7에 대한 세

포독성은 세 품종 모두 잎을 80% 에탄올과 메탄올 추출했을

때에만 보였으며 증류수 추출시에는 관찰되지 않았다. 고추

추출물과 capsaicin은 유방암세포주, 대장암세포주, 자궁암세

포주, 위암세포주 등에 대해 세포독성이 보고된 바 있다

(Wilkinson et al., 1996; Kim et al., 2002; Lo et al.,

2005; Yoon et al., 2012). 고추 추출물과 유방암과의 관련성

에 대한 연구 결과 청고추인 풋고추 ‘녹광’, 꽈리고추 ‘노홍’,

오이고추 ‘길상’, 청양고추 ‘신흥’의 4종류와 Jalapeno pepper

의 메탄올 추출물이 유방암 세포주인 MCF-7, MDA-MB-231

2종에 대한 농도의존적인 세포독성이 보고된 바 있으나 (Yoon

et al., 2012) 본 실험에서 사용된 품종의 과피와 종자의 메탄

올 추출물에서는 MCF-7에 대한 세포독성이 나타나지 않아 품

종이나 성숙정도에 따른 차이로 생각되었다. 또한 Jung 등

(2011)은 부위별 검토는 못 했으나 고추 육성계통의 메탄올 추

출물에서 MCF-7 세포주에 대한 증식억제 활성은 계통에 따

라 26.2 ~ 80%로 큰 차이를 보였다고 하였는데 본 실험에서는

80% 에탄올을 추출용매로 사용했을 때 종자에서 MCF-7에 대

해 세포독성이 64.5 ~ 71.2%를 보였으며 메탄올의 경우

94.0 ~ 103.9%로 나타나 세포독성이 높지 않았는데 이는 품종

간의 차이로 생각되었다. 또한 추출용매, 품종 및 부위에 따른

세포독성은 분산분석 결과 대체로 고도의 유의성을 보였다. 강

화 사자발쑥의 경우에도 간암세포 (Hep3B)와 위암세포 (AGS)

에 대해 세포독성을 보였으며 초음파를 병행 추출한 물 추출물

이 에탄올 추출물에 비해 높은 효과를 나타낸 바 있다 (Kwon

et al., 2007).

 본 실험에서 종자와 발아종자에서 AGS에 대한 세포생존율

이 다른 세포주에 비해 낮아 매우 높은 세포독성이 나타났기

때문에 추출용매별 세포생존율을 50%로 감소시키는데 필요한

시료 농도 RC50을 분석하였다 (Table 2). 대조구로 항암제인

adriamycin을 사용하였는데 이 때 RC50은 0.4㎍/㎖로 매우

낮았다. 종자 증류수 추출물의 RC50이 33.4 ~ 111.2㎍/㎖인데

비해 발아종자 추출물은 63.9 ~ 169.6㎍/㎖으로 높아 상대적

으로 세포독성이 떨어짐을 알 수 있었으며 여러 품종 가운

데 ‘원기 1호’는 33.4 ~ 63.9㎍/㎖로 낮은 RC50을 보여 세포

사멸에 효과적이었다. 80% 에탄올과 메탄올 추출물은 증류수

에 비해 높은 RC50을 보여 세포독성이 감소하였으며 특히 발

아종자의 경우 165.7㎍/㎖ 이상으로 관찰되어 세포 사멸 효과

가 거의 없었다. 발아 메밀 추출물의 세포독성 분석 결과에서

도 2 ~ 5㎜ 발아시 일부 Calu-6 (폐암세포주)와 SNU-

601 (위암세포주)에서 세포독성이 증가하였으나 발아 전에 비

해 큰 효과는 없었다 (Hwang et al., 2006). 또한 고추의 위

암세포주 억제 효과에 대해 Kim 등(2005)도 붉은 고춧가루와

이를 이용해 만든 고추장에서 AGS에 대한 항암 효과에 대해

보고한 바 있으나 품종이 명확하지 않고 본 실험에 비해 고농

도로 처리되어 비교 검토는 어려웠다. 

본 실험에서는 고추 추출물이 위암 세포주 생존율 억제 효

과가 높았던 것으로 나타났으나, 이에 관한 연구결과가 현재

많지 않은 실정으로 앞으로 고추 추출물의 AGS 항암 기전과
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Table 1. Cytotoxicity of methanol extracts from Korean pepper by extraction solvents, cultivars and plant parts.

Extraction
solvents

Cultivars
Plant
 parts 

Cell viability (%)♩

293 A-431 A549 AGS HeLa HepG2 HT-29 MCF-7

An anticancer drug
Adriamycin 2 ㎍/㎖ 

059.2 ± 2.7 091.2 ± 3.9 057.5 ± 3.0 023.5 ± 2.0 065.8 ±  8.9 075.5 ± 4.9 058.5 ± 0.9 042.2 ± 5.2

Distilled Gangryuk Pericarp 114.2 ± 10.2
♪

121.6 ±  6.9 092.5 ± 3.8 102.8 ± 5.7 156.2 ± 12.2 122.5 ± 12.7 097.5 ± 9.4 127.3 ± 5.9

 water daetong Leaf 112.6 ± 9.0 128.9 ±  7.4 105.2 ± 6.3 130.0 ± 3.9 189.9 ± 9.1 122.9 ± 11.3 106.4 ± 9.0 103.4 ± 5.8

Seed 035.5 ± 6.0 093.7 ±  6.7 086.4 ±  2.2 026.2 ± 1.4 084.9 ± 3.3 082.6 ±  3.1 066.1 ±  2.2 084.6 ± 1.6

Germinated
seed

050.5 ± 5.7 094.1 ± 3.0 087.9 ± 1.8 041.6 ± 2.4 078.7 ±  3.7 071.5 ±  1.7 061.3 ± 2.5 090.3 ± 2.9

Muhanjilju Pericarp 102.1 ± 4.4 126.0 ±  3.2 115.9 ± 2.9 105.7 ± 11.7 132.1 ± 9.2 117.3 ± 9.9 116.2 ± 8.9 108.7 ± 7.2

Leaf 101.9 ± 5.7 122.2 ± 10.2 113.8 ± 9.5 122.0 ± 3.9 126.6 ± 1.5 128.0 ± 8.1 116.3 ± 8.5 094.6 ± 5.4

Seed 068.6 ± 5.7 106.5 ± 2.0 072.2 ± 6.7 038.9 ± 0.6 093.2 ± 9.7 078.5 ±  3.3 063.0 ± 4.1 086.2 ± 2.6

Germinated
seed

074.8 ± 5.1 097.2 ±  7.6 075.8 ± 7.3 037.9 ± 1.7 077.4 ± 5.0 079.6 ± 3.0 060.8 ± 1.0 096.9 ±  6.2

Wongi 1ho Pericarp 094.2 ± 3.8 115.6 ±  7.7 102.9 ± 4.5 119.7 ± 7.3 096.2 ± 4.7 121.6 ± 11.3 119.3 ± 7.1 104.2 ± 5.7

Leaf 090.9 ± 3.0 119.8 ± 6.3 109.5 ± 3.6 130.4 ± 7.6 123.1 ± 12.0 116.1 ± 9.9 145.0 ± 12.2 096.7 ± 6.6

Seed 023.8 ± 1.1 092.3 ± 4.0 068.4 ± 2.2 028.6 ± 0.6 077.7 ±  2.4 073.8 ±  4.3 058.6 ± 2.4 084.5 ± 2.2

Germinated
seed

051.9 ± 4.3 087.4 ± 4.6 070.4 ± 8.1 033.0 ±  5.8 082.0 ± 9.9 074.9 ± 5.1 065.8 ± 1.6 098.1 ± 1.5

80% Gangryuk Pericarp 092.7 ± 8.4 104.7 ±  6.0 089.1 ± 8.1 091.3 ± 4.9 109.7 ± 12.4 094.0 ± 4.1 090.4 ±  1.8 089.7 ± 4.3

Ethanol daetong Leaf 090.4 ± 4.7 117.3 ±  5.3 090.0 ± 9.2 068.7 ± 4.5 129.8 ± 7.7 094.8 ± 8.3 113.0 ± 7.7 064.8 ± 4.4

Seed 073.7 ± 11.9 113.7 ± 3.4 109.9 ± 4.4 046.6 ± 3.0 110.8 ± 4.0 113.9 ± 1.3 111.5 ± 6.9 071.2 ±  5.0

Germinated
seed

074.2 ±  3.7 106.3 ± 9.4 132.6 ± 8.6 096.1 ± 11.1 103.3 ± 2.8 136.8 ± 7.0 150.1 ± 12.2 104.3 ± 11.2

Muhanjilju Pericarp 099.3 ± 4.4 106.0 ±  1.2 086.5 ±  8.0 075.9 ± 2.6 109.8 ±  6.3 094.7 ± 2.1 092.1 ± 4.3 100.0 ±  2.7

Leaf 054.4 ± 3.2 111.6 ±  3.1 101.2 ± 13.0 083.6 ± 4.8 126.0 ±  9.8 094.8 ± 4.2 121.8 ± 11.7 066.1 ± 4.0

Seed 073.5 ± 9.7 111.4 ±  4.3 089.3 ± 3.4 063.6 ± 2.5 903.9 ±  4.4 140.1 ± 4.0 107.1 ± 6.7 064.5 ± 5.5

Germinated
seed

071.7 ± 8.4 111.1 ± 2.7 125.7 ± 2.7 082.1 ± 5.1 104.1 ± 8.7 142.5 ± 5.1 124.3 ± 4.4 076.9 ± 8.6

Wongi 1ho Pericarp 085.4 ± 7.2 109.2 ± 2.9 089.9 ± 9.7 071.2 ± 8.4 107.5 ± 4.6 101.8 ± 2.4 106.5 ± 0.6 093.6 ±  8.1

Leaf 040.3 ± 9.9 076.3 ± 2.5 115.9 ± 4.4 057.0 ±  4.6 106.2 ±  6.8 046.0 ±  0.7 113.8 ± 2.3 042.0 ± 5.3

Seed 032.6 ± 6.8 107.2 ±  2.5 097.9 ±  4.9 043.9 ± 2.6 104.2 ±  8.1 105.8 ± 5.2 117.6 ± 5.5 070.4 ± 5.5

Germinated 
seed

085.7 ± 6.9 112.2 ±  4.8 115.3 ± 4.5 056.4 ±  5.6 098.1 ±  5.5 130.4 ± 7.6 165.5 ± 3.6 103.6 ± 8.7

Methanol Gangryuk Pericarp 130.9 ± 3.0 110.2 ±  4.9 094.4 ±  4.3 087.3 ± 2.9 097.7 ±  7.3 103.0 ± 6.3 074.5 ± 8.0 099.0 ±  8.1

daetong Leaf 087.7 ± 2.2 109.0 ± 11.6 112.1 ± 11.9 077.1 ±  3.5 123.0 ± 8.1 105.7 ± 7.3 099.4 ± 6.0 066.8 ± 0.8

Seed 047.6 ± 4.3 100.4 ± 3.3 103.9 ± 3.6 036.6 ±  3.4 098.8 ±  5.0 101.2 ± 6.0 075.9 ± 2.4 103.9 ± 0.7

Germinated
seed

043.7 ± 9.3 090.2 ± 5.1 109.2 ± 4.6 058.2 ± 3.2 072.6 ±  4.2 109.7 ± 1.1 078.3 ± 5.7 047.4 ± 4.8

Muhanjilju Pericarp 116.6 ± 1.6 107.5 ± 2.4 110.3 ± 5.0 090.8 ± 3.1 123.3 ±  3.7 101.2 ± 9.3 110.2 ± 9.7 110.5 ± 5.3

Leaf 107.8 ± 2.4 130.6 ± 6.2 120.6 ± 6.8 082.7 ±  3.6 122.6 ± 5.5 109.0 ± 2.9 089.2 ± 3.3 078.0 ± 5.1

Seed 057.0 ± 4.5 115.4 ± 2.2 106.2 ± 1.8 040.6 ± 1.5 094.8 ±  3.4 103.6 ± 0.6 065.6 ± 3.7 094.0 ± 2.2

Germinated
seed

092.1 ± 6.1 112.2 ± 4.9 113.8 ± 4.6 054.8 ±  6.5 073.4 ±  1.9 113.8 ± 4.4 085.1 ± 1.9 107.2 ± 4.0

Wongi 1ho Pericarp 117.3 ± 3.5 109.0 ± 1.8 078.9 ±  0.9 099.1 ± 5.7 120.0 ± 9.8 102.2 ± 3.6 106.4 ± 4.4 114.4 ± 3.6

Leaf 094.7 ± 0.5 108.6 ±  4.0 109.7 ± 3.1 085.0 ±  9.7 134.5 ± 7.0 096.9 ±  5.1 103.2 ± 6.8 072.2 ± 7.2

Seed 060.0 ± 1.1 089.9 ± 5.6 071.5 ± 3.1 041.6 ± 1.7 085.5 ± 6.2 103.5 ± 0.9 121.3 ± 4.5 100.6 ± 2.5

Germinated
seed

068.3 ± 5.1 091.7 ± 5.5 097.1 ±  4.9 064.6 ± 1.3 084.0 ± 4.9 112.7 ± 0.6 117.2 ± 9.2 110.6 ± 6.6
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Table 1. Continued.

Extraction 
solvents

Cultivars
Plant
 parts 

Cell viability (%)♩

293 A-431 A549 AGS HeLa HepG2 HT-29 MCF-7

Source of variation

Extraction solvents (A) *** NS *** *** * *** *** ***

Cultivars (B) *** *** *** *** ** *** *** NS

Plant parts (C) *** *** *** *** *** ** *** ***

A × B *** ** *** *** *** *** *** ***

A × C *** *** *** *** *** *** *** ***

B × C *** ** *** *** *** *** *** ***

A × B × C *** *** *** *** *** ** *** ***

♩Sample concentration was 250 ㎍/㎖.
♪Mean ± SD (n = 3).
NS, 

*
, 
**

, 
***Indicate non-significant and significant at p ≤ 0.05 or 0.01, 0.001, respectively (n = 3).

Table 2. The RC50 of cytotoxicity against AGS of seed extracts by extraction solvents and germination status in Korean pepper.

Extraction
solvents

Cultivars
Seed germination 

status
RC50 (㎍/㎖)♩

Distilled water Gangryukdaetong Non-germination 69.6 ± 4.4♪ kj♬

Germination 169.6 ±  6.5 g

Muhanjilju Non-germination 111.2 ±  5.0 hi

Germination 133.9 ±  9.8 h

Wongi 1ho Non-germination 33.4 ±  7.8 l

Germination 63.9 ± 11.5 jkl

80% ethanol Gangryukdaetong Non-germination 229.4 ± 14.2 f

Germination 1,210.4 ± 15.9 b

Muhanjilju Non-germination 389.1 ± 11.1 c

Germination 1,316.7 ± 20.0 a

Wongi 1ho Non-germination 00 48.2 ± 1.3 kl

Germination 0 413.3 ± 12.5 c

Methanol Gangryukdaetong Non-germination 0 104.6 ± 8.3 hi

Germination 0 299.5 ± 18.8 e

Muhanjilju Non-germination 0 179.6 ± 10.8 g

Germination 0 332.2 ± 26.2 d

Wongi 1ho Non-germination 00 91.4 ± 4.6 ij

Germination 0 165.7 ± 7.3 g

An anticancer drug 
Adriamycin 0.4 ± 0.0

Source of variation ***

Extraction solvents (A) ***

Cultivars (B) ***

Seed germination status (C) ***

A × B ***

A × C ***

B × C ***

A × B × C ***
♩RC50 value is the concentration of sample required for 50% reduction of cell viability.
♪Mean ± SD (n = 3).
♬Mean separation within by DMRT at p = 0.05 (n = 3).
***Indicate non-significant and significant at p ≤ 0.001, respectively.
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이에 관여하는 성분에 관해 심도있는 검토가 진행되어야 한다.

2. Capsaicinoid의 세포독성

Capsaicinoid와 고추 추출물의 세포독성의 차이를 알아보고자

본 실험에서는 capsaicin과 dihydrocapsaicin을 25 ~ 125㎍/㎖의

농도로 처리한 후 암세포주의 생존율을 어느 정도 감소시키는

지 조사하였다. Capsaicin과 dihydrocapsaicin 두 성분 모두 실

험에 사용된 293 등 8종의 세포주에 대해 농도의존적으로 높

은 세포독성이 관찰되었는데 특히 125㎍/㎖ 농도에서 세포생

존율은 A549의 경우 25.8 ~ 26.3%, AGS은 37.4 ~ 38.4%, HT-

29은 20.5 ~ 21.2%, MCF-7은 15.4 ~ 16.3%로 매우 낮아 폐암

과 위암, 대장암, 유방암에 항암 효과가 더욱 클 것으로 생각

되었다 (Fig. 1). 

Capsaicinoid는 고추에서만 발견되는 성분으로 capsaicin과

dihydrocapsaicin 두 성분이 주종을 이루며 이 가운데

capsaicin은 자궁암, 위암, 간암, 유방암, 백혈병 등에 대한 항

암 효과가 높은 것으로 보고되고 있다 (Wilkinson et al.,

1996; Lo et al., 2005; Erin et al., 2006; Tsou et al.,

2006; Huang et al., 2009). 

Kim 등(2002)은 대장암세포주 CoLo320DM과 LoVo에

capsaicin을 0.5 mM 농도로 처리했을 때 16.8 ~ 17.2%의 낮은

세포생존율을 보인다고 하였으며 이는 capsaicin이 시간과 용

량 의존적으로 세포의 생활력을 감소시키고, 세포의 수축과

DNS 분절을 야기하며 DNA 함량을 감소시켜 일어나는 현상

이라고 하였다. 또한 capsaicin은 위암세포주인 SNU-668의

apoptosis를 일으키는데 pro-apoptotic Bax에 대한 anti-

apoptotic Bcl-2의 비율을 감소시켜 세포를 사멸시키고, DNA

손상 시 종양억제유전자 p53은 G1 cyclin-dependent kinase

(CDK)의 억제자인 p21 유전자의 발현을 유도하여 세포를 G1

기에서 진행을 정지시키고 정상세포주기를 조절하거나, p53의

발현과 활동능을 증가시켜 세포 사멸이 일어난다고 보고되기

도 하였다 (Kim et al., 2008). 다른 항암기전으로 capsaicin

이 암세포 내 활성세포종을 발생시켜 세포 사멸을 유도하고

세포 주기를 억제한다고 보고되어 (Oyagbemi et al., 2014)

세포주를 통한 capsaicin의 항암 기전이 다양한 분석방법을 통

해 밝혀지고 있다.

 

3. 추출용매, 품종 및 부위별 capsaicinoid 함량

고추 종자와 발아종자에서 나타난 세포독성이 capsaicinoid

에 의해 발현되는 현상인지 알아보고자 추출용매, 시험품종 및

부위별 capsaicinoid 함량을 조사하였다. 

Capsaicin과 dihydrocapsaicin은 과피와 종자 추출물에서 검

출되었으며 발아종자와 잎에서는 거의 나타나지 않았고 두 성

분 가운데 capsaicin이 dihydrocapsaicin보다 높은 함량을 보였

다 (Table 3). 특히 80% 에탄올 추출시 높은 capsaicinoid 함

량을 보였으며 증류수 추출시 낮은 함량을 보여 세포독성이

높았던 증류수 추출물이 오히려 capsaicinoid 함량이 적게 나

타났다. 품종 간 차이도 많아 신미도가 강한 ‘강력대통’에서

capsaicinoid 함량이 높았으며 ‘원기 1호’는 상당히 낮은 함량

을 보였다. 세포독성이 높았던 종자와 발아종자의 capsaicinoid

함량을 비교한 결과 capsaicin은 종자에서 47.4 ~ 1,260.0㎍/g

이 함유되어 있었으며 발아종자에서는 32.3㎍/g 미만으로 적

은 함량을 보여 세포독성과 capsaicin과의 연관성을 찾기 어려

웠다. 과피 역시 capsaicin 함량은 58.3 ~ 1,498.0 ㎍/g으로 높

았으나 세포독성은 거의 나타나지 않아 고추의 항암효과는

capsaicn 뿐만 아니라 다양한 성분들에 의한 것으로 추정되었

다. 본 실험에서 고추 종자와 발아종자에서 나타난 AGS 암세

포주 생존율 억제 효과와 capsaicinoid 농도와의 상관분석을 실

시한 결과 종자와 발아종자 내 capsaicin 함량과 AGS 암세

포주 생존율과의 상관계수는 0.03 (p > 0.05)로 유의성이 인

정되지 않았으며 dihydrocapsaicin과의 상관계수도 0.07

(p > 0.05)로 나타나 역시 둘 사이의 연관성을 찾을 수 없었다

(결과 미제시).

고추의 세포독성과 관련된 연구로 Kwon 등(2005)은 고추

종자 단백질인 lunasin peptide를 동정하였는데 lunasin

peptide은 종양 유전자가 전이된 세포의 콜로니 형성을 억제시

켜 암을 예방하는 특성을 가지고 있으며 종자를 제외한 다른

부위에 존재하지 않기 때문에 고추 추출물의 항암 효과는

lunasin peptide에 의한 것이라고 보고하였다. 콩 종자로부터

처음 분리된 lunasin peptide는 murine의 섬유아세포와 간세포,

그리고 인간의 자궁암 세포의 염색체 조각화나 세포 용해 등

을 일으키는 것으로 알려져 있다 (Galvez and de Lumen,

Fig. 1. Cytotoxicity of capsaicin and dihydrocapsaicin by
concentration. Vertical bars mean standard error
(n = 3).
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Table 3. Capsaicinoid content by extraction solvents, cultivars and plant parts in Korean pepper.

Extraction solvents Cultivars Plant parts 
Capsaicinoid (㎍/g)

Capsaicin Dihydrocapsaicin Total

Distilled water Gangryuk Pericarp 0486.6 ± 6.9♩ 115.9 ± 5.5 0 602.5 ± 12.2

daetong Leaf 0000.0 ± 0.0 000.0 ± 0.0 00 0.0 ± 0.0

Seed 0503.5 ± 5.4 130.5 ± 7.4 0 634.0 ± 11.4

Germinated seed 0000.0 ± 0.0 000.0 ± 0.0 00 0.0 ± 0.0

Muhanjilju Pericarp 0092.8 ±  2.4 038.0 ± 6.5 0 130.8 ± 8.9

Leaf 0000.0 ± 0.0 000.0 ± 0.00 00 0.0 ± 0.0

Seed 0075.1 ± 2.1 021.8 ± 1.7 00 96.9 ± 3.6

Germinated seed 0000.0 ± 0.0 000.0 ±  0.0 00 0.0 ± 0.0

Wongi 1ho Pericarp 0058.3 ± 3.4 013.9 ± 1.6 00 72.2 ± 4.9

Leaf 000 0.0 ± 0.0 000.0 ± 0.0 00 0.0 ± 0.0

Seed 00 47.4 ± 3.8 010.4 ± 0.4 00 57.8 ± 3.5

Germinated seed 000 0.0 ± 0.0 000.0 ± 0.0 00 0.0 ± 0.0

80% ethanol Gangryuk Pericarp 1,498.0 ± 39.5 667.1 ± 12.7 2,165.1 ± 48.9

daetong Leaf 000 0.0 ± 0.00 000.0 ± 0.0 00 0.0 ±  0.0

Seed 1,260.0 ± 48.0 471.3 ± 11.6 1,731.3 ± 58.7

Germinated seed 00 28.3 ± 1.2 002.0 ± 0.0 00 30.3 ± 1.2

Muhanjilju Pericarp 0 255.8 ± 6.2 125.1 ± 10.1 0 380.9 ± 16.0

Leaf 000 0.0 ± 0.0 000.0 ± 0.00 00 0.0 ± 0.0

Seed 0 182.1 ± 5.0 110.1 ± 7.6 0 292.2 ± 12.5

Germinated seed 0 027.4 ± 1.2 015.7 ±  2.3 00 43.1 ± 3.5

Wongi 1ho Pericarp 0 158.6 ± 2.4 090.8 ± 1.9 0 249.4 ± 0.7

Leaf 000 0.0 ± 0.0 000.0 ± 0.0 00 0.0 ± 0.0

Seed 0 114.0 ± 6.7 062.5 ±  3.8 0 176.5 ± 10.4

Germinated seed 00 32.3 ± 1.8 012.6 ± 1.2 00 44.9 ± 2.9

Methanol Gangryuk Pericarp 1,111.9 ±  6.5 494.2 ± 15.6 1,606.1 ± 22.1

daetong Leaf 00 00.0 ± 0.0 000.0 ±  0.0 00 0.0 ±  0.0

Seed 0 685.6 ± 26.7 274.4 ± 12.0 0 960.0 ± 29.6

Germinated seed 000 0.0 ± 0.00 000.0 ± 0.00 00 0.0 ± 0.0

Muhanjilju Pericarp 0 270.1 ± 11.7 145.2 ± 7.0 0 415.3 ± 18.1

Leaf 000 0.0 ± 0.0 000.0 ± 0.0 00 0.0 ± 0.0

Seed 0 100.1 ± 5.3 051.7 ±  3.3 0 151.8 ± 5.7

Germinated seed 000 0.0 ± 0.0 000.0 ± 0.0 00 0.0 ± 0.0

Wongi 1ho Pericarp 0 161.8 ± 6.6 092.8 ± 7.5 0 254.6 ± 11.7

Leaf0 000 0.0 ± 0.0 000.0 ± 0.0 00 0.0 ± 0.0

Seed 00 93.6 ± 4.4 057.8 ± 5.5 0 151.4 ± 10.0

Germinated seed 000 0.0 ± 0.0 000.0 ±  0.0 00 0.0 ± 0.0

Source of variation *** *** ***

Extraction solvents (A) *** *** ***

Cultivars (B) *** *** ***

Plant parts (C) *** *** ***

A × B *** *** ***

A × C *** *** ***

B × C *** *** ***

A × B × C *** *** ***

♩Mean ± SD (n = 3).
***Indicate non-significant and significant at p ≤ 0.001, respectively (n = 3).
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1999). 그러나 본 연구에서는 lunasin peptide가 함유되어 있지

않는 과피와 잎에서도 일부 암세포주에 대한 세포독성이 나타

났기 때문에 세포독성 효과에 관여하는 또 다른 물질이 존재

할 것으로 생각된다. 최근 luteolin, quercetin, apigenin 등 플

라보노이드와 비타민C 함량이 높았던 꽈리고추에서 유방암 세

포주인 MCF-7과 MDA-MB-231 세포의 증식 억제 효과가

보고된 바 있으며 (Yoon et al., 2012) 육성계통 중인 고추에

서도 유방암 세포주에 대한 증식 억제 효과와 capsaicinoid 함

량과의 상관분석 결과 상관계수 값이 매우 낮아 capsaicinoid

뿐만 아니라 다양한 polyphenol 및 기타 phytochemical이 세

포 사멸에 관여하는 것으로 추정되었다 (Jung et al., 2011). 

이상의 결과 고추의 과피, 잎, 종자, 발아종자 등 여러 부위

중 종자와 발아종자의 증류수 추출물에서 A549 등 7종의 암

세포주에 대해 세포독성이 나타났으며 80% 에탄올과 메탄올

추출물은 293, AGS에 대해 낮은 세포생존율을 보였고 HT-29

와 MCF-7에 대해서도 일부 세포독성이 나타났다. 특히 AGS

에 대해 세포생존율이 낮아 위암세포에 대한 항암 효과가 기

대되었는데 종자와 발아종자의 AGS에 대한 RC50을 조사한

결과 종자 증류수 추출물의 RC50이 발아종자 추출물보다 낮

아 상대적으로 종자에서 높은 세포독성이 있었고 특히 세 품

종 가운데 ‘원기 1호’는 매우 낮은 RC50을 보였다. 또한 잎을

80% 에탄올과 메탄올로 추출했을 때 MCF-7에 대해 세포 사

멸 효과가 있었다. 그러나 강력한 세포독성을 지닌 것으로 밝

혀진 capsaicin과 고추 추출물의 세포독성과의 연관성은 나타

나지 않아 고추 종자와 발아종자의 암세포 사멸에는 capsaicin

뿐만 아니라 다양한 성분들이 관여하는 것으로 생각된다.
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