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Abstract

Codonopsis lanceolata L. (Campanulaceae) has long been used in traditional Korean medicine to treat bronchitis,
cough, and inflammatory diseases, however, the efficacy of anti-tumor activities remains to be defined. In this study
the effects of Codonopsis lanceolata (C. lanceolata) on proliferation, migration and adhesion in lung (A549, H1299)
and ovarian cancer (SKOV-3) cells were investigated. To assess and compare the pharmacological effects and pro-
duction places of C. lanceolata, the ethanolic extracts of C. lanceolata from different places in Korea (Hongseong,
Yecheon, Yeongwol, Yanggu, Gangjin, and Hoengseong) were prepared. The extract from Hoengseong county did
have only marginal anti-proliferative activity in all the cell lines tested, however, other extracts had little or no effect
on cell proliferation. The extracts from Hongseong, Gangjin or Hoengseong county had partial anti-migratory activ-
ity in lung cancer cells, but not in ovarian cancer cells. In addition, the extract from Hoengseong county had partial
anti-adhesive activity in ovarian cancer cells, however, other extracts did not affect cell adhesion in both lung and
ovarian cancer cells. Taken together, these findings provide the first description of anti-tumor efficacy of C. lan-
ceolata from different production places in Korea, and suggest that C. lanceolata from Hoengseong county may
have therapeutic potential in lung and ovarian cancers.
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서 론

최근 우리나라는 고령화 사회가 급속히 진행되는 가운데

국민들의 건강한 삶을 살고자 하는 욕구가 한층 강화됨에

따라, 질병이 발생한 후 치료하기 보다는 미리 질병을 예

방하려는 생활 패턴으로 진행하고 있다. 녹차, 김치, 적포

도주, 버섯, 청국장 등의 식품이 다양한 생리 활성으로 건

강을 유지하고 질병 예방에 도움을 주고 있는 것으로 보고

되고 있다(Goldberg, 1995; Jeong et al., 1995; Kim et al.,
1996; Kim & Kim, 1999; Link et al., 2010). 

더덕(Codonopsis lanceolata L., Campanulaceae)은 다년생

초본으로 도라지와 함께 식용으로 이용되고 있다. 더덕은

칼슘과 철분, 식이섬유, 당질, 수용성 비타민이 비교적 풍부

하고, spinasterol, stigmasterol, oleanolic acid, albigenic acid,

apigenin, saponin 및 inulin 등의 생리 활성 성분을 함유하

고 있으며, 진해, 거담, 알콜성 지방간에 대한 보호, 항산화

효과가 있는 것으로 보고되고 있다(Chang et al., 1986;

Cho et al., 2009; Kim et al., 2005; Oh & Kim, 2006). 또

한 더덕은 임파구 및 대식세포에 의한 면역 활성을 증강시

키고 염증 반응을 조절하는 것으로 보고되었으며 (Byeon

et al., 2009; Lee, 2002; Lee et al., 2007), 급성 전골수구성

백혈병 세포주(HL-60)의 세포 사멸을 유도함으로써 항암

효과를 나타낸다고 보고되었다(Lee et al., 2005).

그러나 더덕의 다양한 생리 활성에 의한 질환의 개선 및

치료 효능이 국내 재배 지역에 따른 차이가 있는지에 대한

과학적 자료 및 증거는 확보되어 있지 않은 실정이다. 특

히 국내 산지별 더덕의 항암 효능 평가는 전무하여, 본 연
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구에서는 식용으로 하는 일반적인 중급 더덕을 국내 산지

별로 수집하여 항암 효능 평가를 수행하였으며, 특히 예후

가 가장 불량한 악성 종양으로 알려진 폐암과 난소암 관련

세포주를 이용하여 종양의 성장 및 전이에 관련한 세포 증

식, 이동 및 부착 변화를 측정하였다.

재료 및 방법

실험재료의 전처리

더덕(C. lanceolata)은 홍성, 예천, 영월, 양구, 강진, 횡성

등의 농가에서 재배한 3년생 중품을 구입하였다. 더덕을

깨끗하게 수세한 후 열풍 건조기(동양과학 Gyeonggi-do,

Korea)를 이용하여 42oC에서 24시간 동안 건조시켰다. 추

출 플라스크에 건조시킨 더덕 150 g과 용매(증류수 : 에탄

올, 2 : 8 (v/v)) 1.5 L를 주입하고 70oC에서 24시간 동안

추출하였다. 1차 추출을 통하여 얻은 추출액은 여과지

(No.2, ADVANTEC, Tokyo, Japan)를 이용하여 여과하였다.

여과 후 남은 시료를 상기의 비율로 혼합한 용매 1.5 L를

이용하여 1회 추가적으로 24시간 동안 추출하였다. 추출

한 시료는 농축기(NE-1001, EYELA, Tokyo, Japan)를 사

용하여 70oC, 300 mbar, 30 rpm 조건으로 3-4시간 동안

농축한 후, 26 mL씩 분주하고, 동결 건조기(FD5508, 일신

과학, Korea)를 사용하여 48시간 동안 동결 건조시켰다.

동결 건조된 시료는 분석할 때까지 초저온냉동고(DF8514,

일신과학 Gyeonggi-do, Korea)에 보관하였다.

세포 배양

폐암세포주(A549, H1299)와 난소암세포주(SKOV-3)를

American Type Culture Collection(Manassas, VA, USA)으로

부터 구입하여 10% fetal bovine serum-Dulbecco's Modified
Eagle's Medium(10% FBS-DMEM, HyClone Laboratories,

Logan, UT, USA)으로 배양하여 실험에 사용하였다.

세포 증식 분석법

종양 세포주를 6-well plates(150,000 cells/well)에 배양하

고, 혈청이 첨가되지 않은 기본 DMEM 배지로 교환하여

세포들을 G1/G0 phase로 동기화(24 또는 48시간)하였다.

새로운 기본 DMEM 배지로 교환한 후, 더덕 추출물 시료

(100 µg/ml)를 30분(A549, SKOV-3 세포주) 또는 1시간

(H1299 세포주) 전처리하고, 10% FBS 농도로 24시간 동

안 자극시키고 세포 증식 조절 효과를 관찰하였다. 세포

증식 변화를 측정하기 위하여 trypan blue stain 용액

(Invitrogen, Carlsbad, CA, USA)를 이용하여 현미경(100×
배율)으로 직접 계수하였다(Seo et al., 2008).

세포 이동 분석법

세포 이동 변화는 monolayer wound healing assay(Alper

et al., 2001)를 이용하였다. 종양 세포주를 48-well plates

(50,000 cells/well)에 배양한 후, 200 µL pipette-tip으로 중

앙부분을 일직선으로 상처를 내고 기본 DMEM 배지로 교

환하고 4시간 동안 안정화시켰다. 새로운 기본 DMEM

배지로 교환한 후, 더덕 추출물 시료(100 µg/ml)를 30분

(A549, SKOV-3 세포주) 또는 1시간(H1299 세포주) 전처

리하고 10% FBS 농도로 12-14시간 동안 자극시키고 세

포 이동 변화를 관찰하였다. 세포는 phosphate-buffered

saline 용액 (PBS, pH 7.4)으로 세척하고 메탄올로 10분간

고정한 후, Giemsa stain 용액(Sigma-Aldrich, St. Louis,

MO, USA)으로 염색하고 세포 이동 거리를 측정하였다.

세포 부착 분석법

배양한 종양 세포주를 trypsin/ethylenediaminetetraacetic

acid 용액으로 처리하여 떼어낸 후, 세포의 표면 및 활성을

정상화시키기 위하여 10% FBS-DMEM 배지에 1시간 동

안 반응시키고, 새로운 기본 DMEM 배지로 교환하였다. 더

덕 추출물 시료(100 µg/mL)를 30분(A549, SKOV-3 세포주)

또는 1시간(H1299 세포주) 전처리하고 10% FBS 농도로

자극한 후, 96-well plates(15,000 cells/well)에서 2시간 동안

배양한 후, 부착하지 못한 세포들을 PBS(pH 7.4)로 세척하

여 제거하고, Giemsa stain 용액을 이용하여 염색한 후, 세

포 부착 정도를 현미경(100× 배율)으로 6지점 이상을 무작

위로 선택한 후, 직접 계수하여 측정하였다.

결과 및 고찰

더덕의 세포 증식 조절 효능 평가

종양억제 유전자 p53을 발현하는 폐암 세포주 A549와

p53을 발현하지 않는 폐암 세포주 H1299 및 난소암 세포

주 SKOV-3를 6-well plates에서 배양하고 기본 DMEM 배

지로 교환하여 세포들을 G0/G1 phase로 동기화한 후, 산지

별 더덕 추출물 시료(100 µg/mL)를 30분(A549, SKOV-3세

포주) 또는 1시간(H1299 세포주) 전처리하고, 10% FBS-

DMEM 배지로 24시간 동안 배양시켜 세포 증식 조절 효

과를 측정하였다. A549 폐암 세포의 경우, 횡성더덕 추출

물만이 10% FBS로 유도된 세포의 증식에 대하여 약 30%

정도의 감소 효과를 나타내었을 뿐, 다른 지역 더덕 추출

물은 전혀 조절 효과를 나타내지 않았다(Fig. 1A). p53 종

양억제 유전자가 결핍되어 있는 H1299 폐암 세포의 경우

에는, 횡성과 강진 더덕 추출물이 약 15-20% 내외의 부분

적 저해 효과를 나타냈다(Fig. 1B). SKOV-3 난소암 세포

에서는 A549 세포와 유사하게 횡성을 제외한 다른 지역

더덕 추출물들은 세포 증식 조절 효과를 나타내지 않았다

(Fig. 1C). 본 세포 증식 조절 효능 평가 결과를 종합하면,

종양억제 유전자 p53 발현 유무 및 세포 종류에 상관없이

부분적 세포 증식 저해 효과를 나타냈던 횡성 더덕 추출물
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을 제외하고는 다른 지역의 더덕 추출물들은 세포 증식 조

절 효과를 나타내지 못하였다.

더덕의 세포 이동 조절 효능 평가

세포 이동 조절 효능 평가를 위하여 48-well plates에서

배양한 종양 세포의 중앙 부분을 일직선으로 긁어 제거한

Fig. 1. Effect of Codonopsis lanceolata extract on the prolifera-
tion of lung and ovarian cancer cells. Quiescent cells (A549 (A),
H1299 (B), and SKOV-3 (C)) were pre-treated with or without
Codonopsis lanceolata extract (100 µg/mL) from different places
of production for 0.5 (A549 and SKOV-3 cells) or 1 hr (H1299
cells), followed by serum stimulation for 24 hr. Cell proliferation
results from triplicate determinations (mean±S.D.) are presented
as the number of viable cells. Fig. 2. Effect of Codonopsis lanceolata extract on the migration of

lung and ovarian cancer cells. Cells (A549 (A), H1299 (B), and
SKOV-3 (C)) were grown to confluence, and a wound was
introduced by scratching the monolayer with a pipette tip. Cells
were pre-treated with or without Codonopsis lanceolata extract
(100 µg/mL) for 0.5 (A549 and SKOV-3 cells) or 1 hr (H1299
cells), followed by serum stimulation for 12-14 hr. Migration into
the wounded area was quantified by measuring the migration
distance of cells from wound edge. Data were represented as the
percentage of untreated migration from at least five independent
experiments.
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후, 세포 증식 조절 효능 평가 실험과 동일한 분류로 설정

하여 처리하였고 12-14시간 후 중앙 부분으로 세포가 이

동한 거리를 측정하였다. A549 세포의 경우, 홍성 및 횡성

더덕 추출물만이 10% FBS에 의해 유도된 세포 이동에 대

하여 약 10-20% 내의 부분적 감소 효과를 보였을 뿐, 다

른 지역 더덕 추출물은 전혀 조절 효과를 나타내지 못하였

다(Fig. 2A). 또한 H1299 세포에서는 홍성, 강진 및 횡성

더덕 추출물이 약 14-23% 내외의 부분적 저해 효과를 나

타냈다(Fig. 2B). 반면에 SKOV-3 세포에서는 모든 더덕

추출물들이 세포 이동 조절 효과를 전혀 나타내지 못하였

다(Fig. 2C). 본 세포 이동 조절 효능 평가 결과를 종합하

면, 실험에 사용한 모든 더덕 추출물은 난소암 세포의 이

동에는 영향을 미치지 못하고, 일부 더덕 추출물이 폐암

세포의 이동에 대하여 부분적으로 조절하는 것으로 관찰되

었으므로, 더덕 추출물의 세포 이동 조절 효과는 세포의

종류와 유관한 것으로 사료된다. 특히 횡성 더덕 추출물은

2종의 폐암 세포에 대하여 약 14-20%의 저해 효과를 나

타내었는데, p53 결핍 H1299 폐암 세포에서 다소 억제 효

과가 감소되는 것으로 관찰되었다.

더덕의 세포 부착 조절 효능 평가

산지별 더덕 추출물에 의한 종양 세포 부착에 대한 조절

효능을 평가하기 위하여, 배양 중인 폐암 및 난소암 세포

들을 0.25% trypsin/0.02% EDTA로 처리한 후, 10% FBS-

DMEM 배지로 1시간 동안 세포 표면 회복을 시켰다. 새

로운 기본 DMEM 배지로 교환한 후, 세포 증식 및 이동

조절 효능 평가 실험과 동일하게 분류하여 처리하고, 96-

well plates에 각 well 당 15,000개의 세포를 넣고 37oC에

서 2시간 동안 배양한 뒤 부착 정도를 확인하였다. A549

및 H1299 폐암 세포주를 이용한 세포 부착 조절 효능 평

가 실험에서, 모든 더덕 추출물들은 10% FBS에 의해 유

도된 세포 부착을 전혀 조절하지 못하였다(Fig. 3A, 3B).

또한 SKOV-3 세포에서도 대부분의 더덕 추출물들이 세포

부착 조절 효과를 전혀 나타내지 않았으나, 횡성 더덕 추

출물이 유일하게 약 11% 정도의 미약한 세포 부착 저해

효과를 갖고 있는 것으로 관찰되었다(Fig. 3C). 세포 부착

조절 효능 평가 결과를 종합하면, 일부 더덕 추출물에서

약한 세포 부착 저해 효과가 관찰되었으나, 대부분의 더덕

추출물은 세포의 부착에는 전혀 영향을 미치지 못하는 것

으로 사료된다. 

결 론

본 연구에서는 다양한 산지(홍성, 예천, 영월, 양구, 강진,

횡성)에서 생산된 더덕을 이용하여, in vitro 항암 효능 평

가 연구를 수행하였다. 폐암 및 난소암 세포의 증식, 이동

및 부착 조절에 대한 효능을 평가함으로써 더덕의 신규 항

암 효능에 대한 탐색 및 소재 개발 가능성을 검토하였다.

다양한 산지별 더덕 중 횡성 더덕 추출물이 종양 세포의

Fig. 3. Effect of Codonopsis lanceolata extract on the adhesion
of lung and ovarian cancer cells. Suspending cells (A549 (A),
H1299 (B), and SKOV-3 (C)) were pre-treated with or without
Codonopsis lanceolata extract (100 µg/mL) for 0.5 (A549 and
SKOV-3 cells) or 1 hr (H1299 cells), followed by serum stimula-
tion and immediately plated on 96-well plates for 2 hr. Cell
adhesion results from triplicate determinations (mean±S.D.) are
presented as the number of attached cells from at least six
independent measurement.
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증식, 이동 및 부착에 대하여 부분적 저해 효과를 나타내었

으나, 본 연구 결과로는 더덕 추출물이 세포 증식, 이동 및

부착 조절에 관련한 항암 효과는 거의 없거나 미약한 것으

로 판단된다. 그러나 더덕 추출물의 항암 효능은 세포 또는

조직 특이적일 수 있고, 특정 유전자 발현 및 변이와의 상

관관계 등 여러 인자가 관여할 수 있기 때문에, 이를 규명

하기 위하여 더덕의 유효 성분 분리를 포함한 추가적인 연

구가 수행되어야 할 것으로 사료된다.
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