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Abstract

Phytochemical constituents and their anti-inflammatory activities 

of Mori Radicis Cortex

Chang Young-Su
Advisor : Prof. Woo Eun-Rhan Ph.D.
Department of Pharmacy,
Graduate School of Chosun University

The root bark of Morus alba L., called "Sang-Baek-Pi" in Korea, has been used

in traditional medicines for the treatment of lung-heat, cough, asthma,

hematemesis, dropsy, and hypertension. Previous phytochemical investigations

resulted in the isolation of polyphenolic constituents including prenylated

flavonoids, benzofurans and Diels-Alder type adducts with various biological

activity such as cytotoxicity, antioxidant, cancer cell invasion and

migration, and hepatoprotection. In addition, the prenylated flavonoids, main

constituents of this plant, have also been shown to exhibit various

anti-inflammatory activities. However, the pharmacological evaluation on the

minor constituents of the root of M. alba has not been performed in detail,

because of its difficulty for the isolation and the presence of trace amount.

In the present study, by means of repeated column chromatography using silica

gel, Sephadex LH-20, and LiChroprep RP-18, twelve prenylated flavonoids,

along with four benzofuran compounds and one triterpenoid were isolated. The

structures of the known compounds were identified as kuwanon G (1), kuwanon E

(2), oxyresveratrol (3), moracin M (4), mulberrofuran G (5), moracin R (6),

maracin O (7), noratocarpanone (8), kuwanon T (9), morusin (10), mulberofuran

A (11), mulberofuran B (12), -amyrin acetate(α 13), sanggenon A (14),

sanggenon M (15), sanggenon F (16), and sanggenol A (17), by comparing their
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spectroscopic data with those reported in the literature. Among these

isolates, the inhibitory activity of eleven compounds against IL-6 production

in TNF- stimulated MG-63 cells was examined.α Most of the isolated compounds

showed potent inhibitory activity against IL-6 production in TNF-α

stimulated MG-63 cells. This thesis reports the isolation and structural

characterization of these compounds and their inhibitory activities against

IL-6 production.
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서론.Ⅰ

최근 전 세계적으로 대체의학 에(Complementary and Alternative Medicine; CAM)

대한 관심이 고조되고 있는 가운데 천연물 유래의 의약 활성물질에 대한 산업이 활성

화되고 있다 이와 같은 추세에 따라 미국의 경우 년에 약 조원을 영국은. 2012 50 , 2012

년에 약 조원을 대체의학 또는 천연물의약과 관련된 부분에 투자하였다 또한 미국7 , .

의 경우 년 이 창립된 이후 년 말까지 억 달러 시장으로 성장하였으, 1992 CAM 2009 400

며 대체요법 이용에 따른 의료비 지출, 도 억 달러로 급증하였다370 . 일본의 경우 천연,

물신 의 약과 밀접한 관계가 있는 특정 보건용식품 시장은 년에 품목( ) 2011 389 , 5,121

억 엔 규모로 알려져 있고 유럽은 천연물 유래 의약활성물질 시장이 년 억 달, 2012 426

러로 급성장하고 있다 그러나 국내의 천연물소재 건강식품 시장규모는 약 조 천억. 2 8

원에 불과하며 더구나 한약을 포함한 세계 천연물유래 의약소재 시장에서 우리나라의

점유율은 년도 통계에 따르면 에 지나지 않는다2012 12% .(1)

전체의약품시장의 20% 정도를차지하는 천연물 의약품세계시장은최소한 조원16

이상으로추정되고있어화이자,머크,릴리등 다국적 제약사들의글로벌천연물 의약품

개발에대한투자가활발한 실정이다. 덧붙여 현재 지구상 약 의 인구가 병의 치료60%

를 식물 추출물에 전적으로 의존하고 있다는 것은 천연물이 의약품 자원으로서의 중요

성을 반증하는 것이며 또 다른 통계를 보더라도 근래 년간 개발된 종의 의약품, 20 877

중 약 가 천연물 또는 천연물을 기반으로 하는 의약품임을 감안할 때 그 중요성은61% ,

매우 높다고 하겠다. 특히 항생제의 판매고 상위 종의 의약품 중 종이 천연물78%, 20 9

유래인 것만 보더라도 천연물의 의약품으로서의 중요성을 나타내고 있다.

천연물의 장점으로는 우선 다양성을 들 수 있다 현재까지 약 만종의 화합물이. 14

발견되었으며 합성 의약품에 비하여 새로운 골격을 발견할 가능성이 매우 높은 것으로

평가되고 있다 또한 이 중 약 는 합성으로 얻기 불가능하거나 어려운 매우 독특한. 40%

골격을 가지고 있다 보통 천연물은 차 대사산물로서 저분자 지용성 화합물로 약물. 2 ,

이 갖추어야 할 흡수 대사 배설의 측면에서 한 성질을 매우 많이 지니고, , drug-like

있어 의약품으로 이용될 가능성이 매우 높다고 하겠다 천연물 신약개발은 과거 인류.

가 경험적으로 사용하였던 것으로부터 분리 개발하게 되므로 화학합성 신약개발에 비

해 상대적으로 독성이 적다 일반적으로 신약개발의 실패 요인 중 가 독성 및. 13 - 25%
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안전성 문제로 인한 것으로 판명되고 있다 따라서 천연물 신약개발은 상대적으로 개.

발 성공률이 높고 그에 따라 비용이 적게 소요될 것으로 예상된다 현재 천연물로부.

터 활성물질을 추출 정제하여 천연물 신약 및 천연물 유래 의약품을 개발하는 연구에,

세계 각국이 박차를 가하고 있으며 천연물을 바탕으로 한 신약 및 건강기능성 제품의,

개발은 미래 바이오산업으로서 중요한 위치를 차지하고 있다 현재 동아제약의 스티렌.

정 제약의 조인스정 외에 십 여 종의 국산 천연물신약이 상용화되고 있으나 국내의, SK

천연물유래 신약 산업이 국제시장에 발 빠르게 참여선점할 필요성이 인정된다 더욱이.․

우리나라는 전통약물 지식분야에서 선진국과 비교하여 상대적 우위를 확보하고 있다.

이는 한국 중국 일본이 역사적으로 한약재를 기반으로 한 전통 치료기법이 서양보다, ,

앞서 있으므로 천연물을 기반으로 한 의약품 개발에 장점을 갖고 있다고 하겠다 또한.

천연물로부터의 신약 개발과정은 화학합성 신약개발에 비교하여 상대적으로 개발 성공

률이 높고 비용이 적게 소모되므로 큰 제약회사가 적고 연구비가 상대적으로 외국의

대기업에 비하여 적은 우리나라의 연구 환경에 필요한 신약개발 방식이다 즉. 천연물

신약개발은축적된풍부한전통지식을갖고있는우리실정에적합하면서도글로벌시장에

서우리가가장잘할수있는분야로선진국추종전략에서벗어나대한민국이주도할수있

는사업이라고 하겠다.(2)

이런 동향들로부터 볼 때 천연물연구는 불가피하게 되었으며 전통적으로 내려오는

다양한 민간요법 예로부터의 경험 철학 등을 기초로 세계적인 의약품으로 개발하기, ,

위해서는 천연물에 대한 과학적인 연구가 더욱 철저히 진행되어야 한다 천연물연구에.

서 가장 중요한 단계로 물질분리 정제를 통하여 천연물의 주요성분을 찾고 구조 규명,

함으로서 더 나아가 각 주요성분들의 성질을 파악하고 서로 간의 상호작용의 비밀을

밝혀냄으로써 미래에는 중약탕제 한약제제를 더욱 과학적이고 효율적으로 사용 할 수,

있게 되어 전통의학의 세계화를 실현해야 한다.

위와 같은 연구 배경을 바탕으로 천연물 특히 생약으로부터 새로운 의약품 후보물,

질을 제시하고자 상백피에 대한 성분연구에 착수하였다.

상백피 는 뽕나무과 의 뽕나무속식물의 뿌리 껍질로(mulberry root bark) (Moraceae) ,

예로부터 해열 항알러지 혈압강하 소염 이뇨 진해 진통 등의 효능이 있는 것으로, , , , , ,

알려져 있다.(3-5) 동의보감에는 폐기의 숨이 찬 천만 숨이 차서 가슴이 몹시 헐[ ,喘滿

떡거리는 증세 과 수기부종 을 다스리고 폐의 수기를 없애주며 수도] [ ] , [ ]水氣浮腫 水道

를 이롭게 하며 해수와 침에 섞여 나오는 피를 다스린다고 알려져 있다 지금까지 상, .

백피로부터 분리 보고된 성분으로는 화합물인isoprenylated-flavonoid sanggenol A,
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와 축합 화합물인 와sanggenon N, sanggenol P Diels-Alder kuwanol A mulberrofuran

가 있으며 화합물인 와 화합물인 와G , triterpenoid ursolic acid benzofuran moracin O

등이 있다moracinM .
(6-8) 상백피의 추출물 및 분리된 화합물에 대하여 미백효과 및 항

산화작용 항염증효과 항암효과 혈당강하 효과 등 다양한 생리활성이 있는 것으로 밝, , ,

혀지고 있다.
(9-12)

는 일종의 단백질 그룹으로 일부는 림프구 계통hIL(human interleukin)-6 cytokine

의 세포가 생성하여 면역조정 역할을 하며 조혈작용을 조절한다 대부분의 은. cytokine

표적세포의 세포표면 수용기를 통하여 작용하며 호로몬과 유사하다 항세포증식 작용. ,

항미생물 작용 항종양 작용의 기능을 하기 때문에 감염 염증 자기면역질환 종양치, , , ,

료제로 사용되고 있다 이러한 여러 기능을 가진 의 생산 조절이 잘못되면 류마티. IL-6

스 관절염 간경변 건선 피부병 다발설 골수종 심장 점액종 후천성 면역 결핍증, , , , ,

등의 여러 가지 자가 면역 질환을 유발하는 것으로 알려져 있다 한편 다발성 골수. ,

종 류마티스 관절염 조기 분만 및 조기 양막파열 산모의 경우 여러 조직에서, , , IL-6

가 높은 수준으로 검출 되는 것으로 보고 되었다 또한 염증성 신경 관절 질환 관절. (

염 신경통 근육통 에 관한 많은 연구가 보고 되어졌다, , ) .(13-15) 가 인간의 염증TNF­α

성 피부질환과 관련이 있음은 이미 많이 보고되어 왔다.(16-18) 는 호중성 백혈구TNF­α

를 활성화 시켜 과산화수소 생성을 증가시킴으로 내인성 암촉진제로서의 기능도 하고

있다 따라서 발암촉진 단계와 밀접한 관계가 있는 염증단계에 중추적 역할을 하고 있.

는 인 의 발현을 저해를 통하여 병변 과정을 조절할 수 있는 가능성이cytokine TNF­α

높다.

이에 본 연구에서는 상백피로부터 미량 활성성분을 분리하고 각 물질에 대한 성분

분석과 동시에 분리된 화합물에 대해 세포주를 이용하여 에 의해 유도된MG-63 TNF-α

의 저해활성 측정으로 상백피의 항염증활성을 검색코자 하였다 상백피를 로IL-6 . MeOH

추출하고 용매 분획한 후 얻어진 및EtOAc CH2Cl2 분획에 대하여 여러가지 충전제를 사

용한 컬럼 크로마토그라피를 반복 실시하여 종의 화합물을 분리하였고17 , NMR, IR, MS

등의 스펙트럼 데이터를 해석하여 화학구조를 동정하였다 분리한 종의 화합물 중. 17

종의 화합물에 대해 세포주를 이용하여 세포 독성이 없는 농도에서 에11 MG-63 TNF-α

의해 유도된 의 억제활성을 검색하였다IL-6 .
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실험.Ⅱ

실험재료1.

실험에 이용된 상백피(Mori Radicis Cortex 는) 동국대 한의대 이제현 교수님께서 제

공하신 것으로 충분한 감정을 거쳤으며 표본은 조선대학교 약학대학 표본실에 보관 중

이다.

시약 및 기기2.

시약2-1.

용매①

추출 및 분획용 시약은 급 시약을 사용하였으며 와 용 시약은1 , TLC chromatography 1

급 또는 특급 시약을 사용하였다.

Packing materials②

의 로는Column chromatography packing material Kieselgel 60(63-200 , Art.㎛

와7734, Merck) Kieselgel 60(40-63 , Art. 9385, Merck), Lipophlic Sephadex㎛

LH-20(25-100 , Lot 81K1092, Sigma), LiChroprep RP-18(40-63 , L610400 138,㎛ ㎛

등을 사용하였Merck), MCI gel CHP20P(75-150 , Mitsubishi Chemical Corporation)㎛

다.

TLC③

용 는Thin layer chromatography plate precoated silica gel 60 F254 plate(layer

와thickness 0.25 , 20 × 20 . Art. 5715, Merck) precoated RP-18 F㎜ ㎝ 254s

를 사용하였다plate(layer thickness 0.25 , 20 × 20 . Art. 5423, Merck) .㎜ ㎝

용은 는prepartive thin layer chromatography (PTLC) plate precoated silica gel 60

F254 와plate(layer thickness 0.5 , 20 × 20 . Art. 5744, Merck) precoated㎜ ㎝

RP-18 F254 를 사용하였s plate(layer thickness 1 , 20 × 20 . Art. 5434, Merck)㎜ ㎝

다.
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기기2-2.

실험에 사용한 기기는 다음과 같다.

IR : JASCO FT/IR-300E (Jasco Co., Japan)

UV : JASCO V-550 (Jasco Co., Japan)

FAB-MS : JMS 700(JEOL)

1H-NMR : Varian Unity lnova 600 , 500 and 300㎒ ㎒ ㎒

13C-NMR : Varian Unity lnova 150 , 125 and 75㎒ ㎒ ㎒

Polarimeter : AUTOPOL
® automatic polarimeterⅣ

(Rudolph Research Analytical, NJ 07840, U.S.A)

HPLC pump : Waters 600 Multisolvent Delivery System

HPLC UV Detector : Waters 2487 Absorbance Detectorλ
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화합물의 분리3.

상백피의 성분3-1.

추출 및 분획3-1-1.

아래의 에 나타내고 있는 것과 같이 상백피 을Scheme (Mori Radicis Cortex) 12 kg

로 시간 동안 에서 회에 걸쳐 진탕하면서 추출한 후 여과 감압 농축하여MeOH 3 80 3 ,℃

의 를 얻었다 이를 증류수로 현탁하고1511.63 g MeOH extract . Methylene chloride,

Ethyl acetate, n 순서로 분획하여-Butanol CH2Cl2 frac. 318.25g, EtOAc frac.

192.20g, n 수층 을 얻었다-BuOH frac. 182.45g, 534.35g .

Scheme . Extraction and fractionation of MeOH extract fromⅠ

Mori Cortex Radicis

상백피3-1-2. EtOAc 분획으로부터 화합물의 분리

상백피 분획에 대해 실리카젤 컬럼 크로마토그라피를 실시하였다 용출용매로EtOAc .

의 용매를 사용하여 총 개Hexane : EtOAc = 2 : 1 -- 1 : 8 gradient 5 (Fraction 1~5)

의 소분획을 얻었다 소분획 에 대해 용출용매로 을 사. Fraction 2 50% MeOH ~ 75% MeOH

용하여 컬럼 크로마토그라피를 실시하여 총 개의 소분획을 얻었다 이중 소MCI gel 16 .

분획 에 대해 용출용매로Fraction MC-1E-2-1 H2 용매를 사용하여O : MeOH = 8 : 3

컬럼 크로마토그라피를 실시하여Lichroprep RP-18 compound 3 을 얻(Oxyresveratrol)
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었다. 소분획 에 대해 용출용매로 을Fraction MC-1E-2-2 H2O : MeOH = 3 : 2 ~ 1 : 1

사용하여 컬럼 크로마토그라피를 실시하여Lichroprep RP-18 compound 4 (Moracin M)

와 compound 8 을 얻었다 소분획(Norartocarpanone) . 에 대해 용출Fraction MC-1E-2-3

용매로 H2 을 사용하여 컬럼 크로마토그라피를 실시O : MeOH = 1 : 1 Lichroprep RP-18

하여 compound 6 와(Moracin R) compound 7 을 얻었다 소분획(Moracin O) . Fraction

에 대해 용출용매로MC-1E-2-4 CHCl3 : MeOH : H2 을 사O = 12 : 1 : 0.1 ~ 8 : 1 : 0.1

용하여 실리카젤 컬럼 크로마토그라피를 실시하여 총 개의 소분획을 얻었다 이중 소6 .

분획 에 대해 용출용매로Fraction MC-1E-2-4-5 H2 을 사용하여O : MeOH = 3.5 : 5

컬럼 크로마토그라피를 실시하여Lichroprep RP-18 compound 1 을 얻었다(Kuwanon G) .

소분획 에 대해 용출용매로Fraction MC-1E-2-7 CHCl3 : MeOH : H2O = 25 : 1 : 0.1 ~

을 사용하여 실리카젤 컬럼 크로마토그라피를 실시하여 총 개의 소분획10 : 1 : 0.1 8

을 얻었다 이중 소분획 에 대해 용출용매로. Fraction MC-1E-2-7-2 H2O : MeOH = 1 : 2

을 사용하여 컬럼 크로마토그라피를 실시하여Lichroprep RP-18 compound 2 (Kuwanon

을 얻었다 소분획 에 대해 용출용매로E) . Fraction MC-1E-2-7-5 H2 을O : MeOH = 3 : 4

사용하여 컬럼 크로마토그라피를 실시하여Lichroprep RP-18 compound 5

을 얻었다(Mulberrofuran G) .

Scheme Ⅱ. Isolation of compounds 1-8 from EtOAc extract of

Mori Cortex Radicis
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상백피 분획에 대해 실리카젤 컬럼 크로마토그라피를 실시하였다 용출용매로EtOAc .

의 용매를 사용하여 총 개Hexane : EtOAc = 2 : 1 -- 1 : 8 gradient 5 (Fraction 1~5)

의 소분획을 얻었다 소분획 에 대해 용출용매로. Fraction 1 Hexane : EtOAc = 10 : 1

을 사용하여 컬럼 크로마토그라피를 실시하여 총 개의 소분획을-- 4 : 1 silica gel 7

얻었다 이중 소분획 에 대해 용출용매로 을 사용하여. Fraction E-1-5 75% MeOH MCI-gel

컬럼 크로마토그라피를 실시하여 compound 9, 10 을 얻고 나온(kuwanon T, morusin)

소분획 중 소분획 에 대해 용출용매로 을 사용하여 을1-7 E-1-5-7 80% MeOH Prep-HPLC

실시하여 compound 11, 12 을 얻었다(mulberrofuran A, B) .

Scheme . Isolation of compounds 9-12 from EtOAcⅢ extract of

Mori Cortex Radicis

상백피3-1-3. EtOAc 분획으로부터 얻은 화합물

Compound 1
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Brown amorphous powder

Molecular formula: C40H36O11

IR (KBr) νmax : 3350, 1650, 1595

EI-MS m/z: 692

[ ]α D
25: -466 (c 0.13, MeOH)

1H-NMR (Acetone-d6, 600MHz)δ:

7.41 (1H, d, J = 8.0 Hz, H-6' or H-27), 7.29 (1H, d, J = 8.0 Hz, H-6' or

H-27), 6.78 (1H, d, J = 8.0 Hz, H-33), 6.67 (1H, d, J = 2.0 Hz, H-3'),

6.55 (1H, dd, J = 2.0, 8.0 Hz, H-5'), 6.21 (1H, d, J = 2.0 Hz, H-30),

6.08 (1H, dd, J = 2.0, 8.0 Hz, H-32), 6.03 (1H, d, J = 2.0 Hz, H-24),

5.98 (1H, s, H-6), 5.93 (1H, dd, J = 2.0, 8.0 Hz, H-26), 4.95-5.40 (2H,

m, H-10 and H-15), 4.30-4.70 (2H, m, H-14 and H-20), 3.30-3.90 (1H,

m, H-19), 3.17 (2H, d, J = 7.0 Hz, H-9), 1.80-2.20 (1H, m, H-18), 1.62

(3H, s, CH3-12), 1.52 (3H, s, CH3-17), 1.48 (3H, s, CH3-13)
13C-NMR (Acetone-d6, 150MHz)δ:

208.1 (C-21), 181.7 (C-4), 164.2 (C-23), 164.2 (C-25), 161.3 (C-7), 160.8

(C-4'), 160.3 (C-8a), 159.2 (C-2), 156.3 (C-2'), 155.8 (C-29), 155.8

(C-31), 155.2 (C-5), 132.8 (C-16), 132.4 (C-33), 131.2 (C-11), 131.2

(C-6'), 130.8 (C-27), 123.2 (C-15), 121.8 (C-10), 120.7 (C-28), 119.7

(C-3), 114.0 (C-22), 111.4 (C-1'), 107.2 (C-26), 106.7 (C-8), 106.7

(C-32), 106.7 (C-5'), 103.7 (C-4a), 102.6 (C-24), 102.6 (C-3'), 101.9

(C-30), 97.5 (C-6), 45.8 (C-20), 38.3 (C-18), 38.3 (C-19), 25.4 (C-12),

23.5 (C-9), 22.9 (C-14), 22.5 (C-17), 17.3 (C-13)

Compound 2

Yellow amorphous powder

Molecular formula: C25H28O6

IR (KBr) νmax : 3360, 1650, 1625, 1595

EI-MS m/z: 424

[ ]α D
25: 0 (c 0.15, MeOH)

1H-NMR (600 MHz, Acetone-d6)δ:

7.20 (1H, s, H-6'), 6.50 (1H, s, H-3'), 5.95 (1H, d, J = 1.8 Hz, H-6),
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5.94 (1H, d, J = 1.8 Hz, H-8), 5.70 (1H, dd, J = 3.0, 13.8 Hz, H-2), 5.35

(1H, dt, J = 1.2, 7.2 Hz, H-2''), 5.11 (1H, tt, J = 1.2, 7.2 Hz, H-7''),

3.27 (2H, d, J = 7.2 Hz, H-1''), 3.20 (1H, dd, J = 13.8, 17.4 Hz, Ha-3),

2.69 (1H, dd, J = 3.0, 17.4 Hz, Hb-3), 2.09 (2H, m, H-6''), 2.02 (2H, t,

J = 7.2 Hz, H-5''), 1.71 (3H, s, H-4''), 1.62 (3H, s, H-9''), 1.57 (3H,

s, H-10'')
13C-NMR (150 MHz, Acetone-d6)δ:

197.8 (C-4), 167.3 (C-7), 165.4 (C-8a), 164.9 (C-5), 156.7 (C-4'), 154.2

(C-2'), 135.9 (C-3''), 131.7 (C-8''), 129.0 (C-6'), 125.2 (C-7''), 124.1

(C-2''), 120.2 (C-5'), 116.9 (C-1'), 103.4 (C-3'), 103.2 (C-4a), 96.7

(C-8), 95.9 (C-6), 75.5 (C-2), 42.7 (C-3), 40.5 (C-5''), 28.4 (C-1''),

27.5 (C-6''), 25.9 (C-9''), 17.8 (C-10''), 16.3 (C-4'')

Compound 3

Yellow amorphous powder

Molecular formula: C14H12O4

IR (KBr) νmax : 3360, 1650, 1625, 1600

EI-MS m/z: 244

1H-NMR (300 MHz, Acetone-d6)δ:

7.40 (1H, d, J = 8.4 Hz, H-6’), 7.33 (1H, d, J = 16.4 Hz, H-8), 6.88 (1H,

d, J = 16.4 Hz, H-7), 6.52 (2H, d, J = 2.2 Hz, H-2,6), 6.44 (1H, d, J =

2.2, H-3’), 6.38 (1H, dd, J = 2.2, 8.4 Hz, H-5’), 6.24 (1H, t, J = 2.2 Hz,

H-4)
13C-NMR (75 MHz, Acetone-d6)δ:

159.6 (C-3), 159.6 (C-5), 159.2 (C-4’), 156.9 (C-2’), 141.7 (C-1),

128.3 (C-8), 126.4 (C-7), 124.4 (C-6’), 117.3 (C-1’), 108.5 (C-5’),

105.5 (C-2), 105.5 (C-6), 103.6 (C-3’), 102.3 (C-4)

Compound 4

Yellow amorphous powder

Molecular formula: C14H10O4

IR (KBr) νmax : 3360, 1650, 1625, 1600

EI-MS m/z: 242
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1H-NMR (600 MHz, CD3OD)δ:

7.35 (1H, d, J = 8.4 Hz, H-4), 6.91 (1H, d, J = 0.6 Hz, H-3), 6.90 (1H,

d, J = 2.4 Hz, H-7), 6.76 (2H, d, J = 2.4 Hz, H-2',6'), 6.73 (1H, dd, J =

2.4, 8.4 Hz, H-5), 6.24 (1H, t, J = 2.4 Hz, H-4')
13C-NMR (150 MHz, CD3OD)δ:

160.1 (C-3'), 160.1 (C-5'), 157.3 (C-7a), 156.9 (C-6), 156.2 (C-2), 133.9

(C-1’), 123.1 (C-3a), 122.2 (C-4), 113.4 (C-5), 103.9 (C-2'), 103.9

(C-6'), 103.6 (C-4'), 102.3 (C-3), 98.6 (C-7).

Compound 5

Yellow amorphous powder

Molecular formula: C34H26O8

IR (KBr) νmax : 3360, 1650, 1625, 1600

EI-MS m/z: 562

1H-NMR (600 MHz, Acetone-d6)δ:

7.41 (1H, d, J = 8.4 Hz, H-4), 7.24 (1H, d, J = 8.4 Hz, H-14''), 7.14

(1H, d, J = 8.4 Hz, H-20''), 7.05 (1H, s, H-3), 6.98 (1H, d, J = 1.8 Hz,

H-2'), 6.97 (1H, d, J = 2.4 Hz, H-7), 6.94 (1H, d, J = 1.8 Hz, H-6'),

6.81 (1H, dd, J = 2.4, 8.4 Hz, H-5), 6.50 (1H, dd, J = 2.4, 8.4 Hz,

H-19''), 6.45 (1H, d, J = 5.4 Hz, H-2''), 6.43 (1H, d, J = 2.4 Hz,

H-17''), 6.38 (1H, d, J = 2.4 Hz, H-11''), 6.23 (1H, dd, J = 2.4, 8.4 Hz,

H-13''), 3.49 (1H, s, H-5''), 3.36 (1H, dd, J = 5.4, 12.0 Hz, H-3''),

2.98 (1H, ddd, J = 5.4, 11.4, 11.4 Hz, H-4''), 2.73 (1H, dd, J = 5.4,

17.4 Hz, Ha-6''), 2.05 (1H, dd, J = 5.4, 17.4 Hz, Hb-6''), 1.77 (3H, s,

CH3-7'')
13C-NMR (150 MHz, Acetone-d6)δ:

159.9 (C-12''), 157.9 (C-10''), 157.7 (C-7a), 157.5 (C-3'), 156.7 (C-2),

156.7 (C-5'), 155.0 (C-6), 154.6 (C-18''), 153.4 (C-16''), 133.8 (C-1''),

131.1 (C-1'), 130.4 (C-14''), 127.9 (C-20''), 122.9 (C-2''), 122.5

(C-3a), 122.1 (C-4), 117.6 (C-4'), 116.9 (C-15''), 113.4 (C-5), 113.3

(C-9''), 109.8 (C-19''), 107.1 (C-13''), 105.3 (C-6'), 105.1 (C-2'),

104.5 (C-17''), 103.9 (C-11''), 102.6 (C-8'') 102.3 (C-3), 98.4 (C-7),

37.2 (C-3''), 36.3 (C-6''), 35.2 (C-5''), 28.5 (C-4''), 23.9 (C-7'')
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Compound 6

Brown oil

Molecular formula: C19H20O6

IR (KBr) νmax : 3390, 1600, 1580, 1460

EI-MS m/z: 344

[ ]α D
25: -25 (c 0.10, MeOH)

1H-NMR (600 MHz, Acetone-d6)δ:

7.25 (1H, s, H-4), 7.00 (1H, d, J = 1.2 Hz, H-3), 6.87 (1H, s, H-7), 6.86

(2H, d, J = 2.4 Hz, H-2',6'), 6.37 (1H, t, J = 2.4 Hz, H-4'), 3.81 (1H,

dd, J = 5.4, 8.4 Hz, H-2''), 3.10 (1H, dd, J = 5.4, 16.8 Hz, H-1a''),

2.82 (1H, ddd, J = 1.2, 8.4, 16.8 Hz, H-1b''), 1.37 (3H, s,

H-5''), 1.25 (3H, s, H-4'')
13C-NMR (150 MHz, Acetone-d6)δ:

159.8 (C-3'), 159.8 (C-5'), 155.8 (C-2), 155.4 (C-7a), 152.4 (C-6), 133.3

(C-1'), 123.5 (C-3a), 121.7 (C-4), 117.9 (C-5), 103.7 (C-2'), 103.7

(C-6'), 103.5 (C-4'), 101.9 (C-3), 99.4 (C-7), 78.1 (C-3''), 69.9

(C-2''), 32.4 (C-1''), 26.3 (C-4''), 20.6 (C-5'')

Compound 7

Brown amorphous powder

Molecular formula: C19H18O5

IR (KBr) νmax : 3390, 1600, 1580, 1460

EI-MS m/z: 326

1H-NMR (600 MHz, Acetone-d6)δ:

7.32 (1H, s, H-4), 7.00 (1H, d, J = 0.6 Hz, H-3), 6.85 (1H, s, H-7), 6.84

(2H, d, J = 2.4 Hz, H-2',6'), 6.36 (1H, t, J = 2.4 Hz, H-4'), 4.67 (1H,

dd, J = 8.4, 9.6 Hz, H-2''), 3.30 (1H, dd, J = 8.4, 15.6 Hz, H-3a''),

3.20 (1H, dd, J = 9.6, 15.6 Hz, H-3b''), 1.27 (3H, s, H-5''), 1.23 (3H,

s, H-6'')
13C-NMR (150 MHz, Acetone-d6)δ:

159.8 (C-3'), 159.8 (C-5'), 159.7 (C-6), 155.8 (C-7a), 155.6 (C-6), 133.5

(C-1'), 125.3 (C-5), 123.4 (C-3a), 117.0 (C-4), 103.7 (C-2'), 103.7

(C-6'), 103.4 (C-4'), 102.5 (C-3), 93.0 (C-7), 91.3 (C-2''), 71.5
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(C-4''), 30.7 (C-3''), 26.1 (C-5''), 25.6 (C-6'')

Compound 8

Brown amorphous powder

Molecular formula: C15H12O6

IR (KBr) νmax : 3390, 1600, 1580, 1460

EI-MS m/z: 288

1H-NMR (600 MHz, Acetone-d6)δ:

.31 (1H, d, J = 8.4 Hz, H-6'), 6.47 (1H, d, J = 1.8 Hz, H-3'), 6.43 (1H,

dd, J = 1.8, 8.4 Hz, H-5'), 5.96 (1H, d, J = 2.4 Hz, H-8), 5.94 (1H, d, J

= 2.4 Hz, H-6), 5.70 (1H, dd, J = 3.0, 13.2 Hz, H-2), 3.17 (1H, dd, J =

13.2, 17.4 Hz, H-3), 2.71 (1H, dd, J = 3.0, 17.4 Hz, H-3)
13C-NMR (150 MHz, Acetone-d6)δ:

197.7 (C-4), 167.7 (C-7), 165.4 (C-8a), 164.9 (C-5), 159.6 (C-2'), 156.4

(C-4'), 129.1 (C-6'), 117.5 (C-1'), 107.8 (C-5'), 103.5 (C-3'), 103.1

(C-4a), 96.8 (C-6), 95.9 (C-8), 75.4 (C-2), 42.7 (C-3)

Compound 9

Yellow amorphous powder

Molecular formula: C25H26O6

IR (KBr) νmax : 3520, 3330, 1655, 1620

EI-MS m/z: 422

1H-NMR (300 MHz, CD3OD)δ:

6.89 (1H, d, J = 8.4 Hz, H-6'), 6.44 (1H, d, J = 8.4 Hz, H-5'), 6.27 (1H,

d, J = 2.2 Hz, H-8), 6.17 (1H, d, J = 2.2 Hz, H-6), 5.25 (1H, br t, J =

5.9 Hz, H-15), 5.08 (1H, br t, J = 5.9 Hz, H-10), 3.33 (2H, d, J = 6.9

Hz, H-9, 14), 3.08 (2H, d, J = 6.9 Hz, H-9, 14), 1.78 (3H, s, CH3), 1.67

(3H, s, CH3), 1.58 (3H, s, CH3), 1.33 (3H, s, CH3)
13C-NMR (75 MHz, CD3OD)δ:

183.9 (C-4), 165.7 (C-7), 163.8 (C-2), 163.3 (C-5), 160.1 (C-8a), 159.4

(C-4'), 154.9 (C-2'), 132.9 (C-16), 132.0 (C-11), 128.9 (C-6'), 124.1

(C-15), 122.7 (C-10), 122.2 (C-3), 117.9 (C-3'), 114.0 (C-1'), 108.3

(C-5'), 105.6 (C-4a), 99.6 (C-6), 94.7 (C-8), 26.1 (C-17), 26.0 (C-12),
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25.0 (C-9), 23.5 (C-14), 18.2 (C-18), 17.8 (C-13)

Compound 10

Yellow amorphous powder

Molecular formula: C25H24O6

IR (KBr) νmax : 3520, 3330, 1655, 1620

EI-MS m/z: 420

1H-NMR (500 MHz, CD3OD)δ:

7.11 (1H, d, J = 8.3 Hz, H-6'), 6.58 (1H, d, J = 10 Hz, H-14), 6.42 (1H,

d, J = 2.0 Hz, H-3'), 6.41 (1H, dd, J = 2.0, 8.3 Hz, H-5'), 6.14 (1H, s,

H-6), 5.56 (1H, d, J = 10.0 Hz, H-15), 5.09 (2H, t, J = 6.7 Hz, H-10),

3.10 (2H, d, J = 6.9 Hz, H-9), 1.58 (3H, s, CH3), 1.42 (6H, s, CH3), 1.40

(3H, s, CH3)
13C-NMR (125 MHz, CD3OD)δ:

184.1 (C-4), 163.7 (C-7), 162.8 (C-4'), 162.1 (C-2), 160.6 (C-8a), 158.1

(C-2'), 154.9 (C-5), 133.0 (C-11), 132.6 (C-6'), 128.3 (C-15), 122.8

(C-10), 122.2 (C-3), 115.9 (C-14), 113.3 (C-1'), 108.2 (C-5'), 106.1

(C-8), 104.0 (C-3'), 102.4 (C-4a), 100.3 (C-6), 79.3 (C-16), 28.6 (C-17),

28.6 (C-18), 26.0 (C-12), 25.0 (C-9), 17.8 (C-13)

Compound 11

Yellow amorphous powder

Molecular formula: C25H28O4

IR (KBr) νmax : 3520, 3330, 1655, 1620

EI-MS m/z: 392

1H-NMR (500 MHz, CD3OD)δ:

7.34 (1H, d, J = 8.4 Hz, H-4), 6.89 (1H, d, J = 2.0 Hz, H-7), 6.74 (1H,

dd, J = 8.4, 2.1 Hz, H-5), 6.72 (1H, d, J = 2.4 Hz, H-6'), 6.69 (1H, s,

H-3), 6.47 (1H, t, J = 2.3 Hz, H-4'), 5.08 (1H, t, J = 7.2 Hz, H-2''),

5.05 (1H, t, J = 7.2 Hz, H-7''), 3.82 (3H, s, -OCH3), 3.44 (2H, d, J = 6.2

Hz, H-1''), 2.03 (2H, m, H-6''), 1.95 (2H, m, H-5''), 1.65 (3H, s,

H-4''), 1.61 (3H, s, H-9''), 1.55 (3H, s, H-10'')
13C-NMR (125 MHz, CD3OD)δ:
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160.5 (C-3'), 157.5 (C-7a), 157.2 (C-5'), 156.8 (C-6), 156.0 (C-2), 135.3

(C-3''), 133.1 (C-1'), 132.2 (C-8''), 125.8 (C-2''), 125.6 (C-7''), 123.1

(C-3a), 122.1 (C-4), 120.9 (C-2'), 113.2 (C-5), 108.3 (C-6'), 106.0

(C-3), 100.4 (C-4'), 98.6 (C-7), 56.3 (-OCH3), 40.9 (C-5''), 27.8 (C-6''),

26.6 (C-1''), 26.0 (C-10''), 17.8 (C-9''), 16.6 (C-4'')

Compound 12

Yellow amorphous powder

Molecular formula: C25H28O4

IR (KBr) νmax : 3520, 3330, 1655, 1620

EI-MS m/z: 392

1H-NMR (500 MHz, CD3OD)δ:

7.32 (1H, d, J = 8.5 Hz, H-4), 6.93 (1H, s, H-3), 6.92 (1H, d, J = 8.5

Hz, H-5), 6.81 (2H, d, J = 2.2 Hz, H-2', 6'), 6.26 (1H, t, J=2.2 Hz,

H-4'), 5.35 (1H, t, J = 7.4 Hz, H-2''), 4.99 (1H, t, J = 7.4 Hz, H-7''),

3.87 (3H, s, -OCH3), 3.61 (2H, d, J = 7.4 Hz, H-1''), 2.05 (2H, m, H-6''),

1.97 (2H, m, H-5''), 1.87 (3H, s, H-4''), 1.51 (3H, s, H-9''), 1.55 (3H,

s, H-10'')
13C-NMR (125 MHz, CD3OD)δ:

160.1 (C-3', 5'), 156.8 (C-2), 156.5 (C-6), 155.5 (C-7a), 136.2 (C-3''),

134.0 (C-1'), 132.3 (C-8''), 125.4 (C-7''), 124.4 (C-3a), 123.6 (C-2''),

119.2 (C-4), 114.7 (C-7), 109.2 (C-5), 104.3 (C-2', 6'), 103.8 (C-4'),

102.5 (C-3), 57.2 (-OCH3), 40.9 (C-5''), 27.7 (C-6''), 25.8 (C-9''), 23.7

(C-1''), 17.8 (C-10''), 16.6 (C-4'')

상백피3-1-4. CH2Cl2 분획으로부터 화합물의 분리

상백피 CH2Cl2 분획에 대해 실리카젤 컬럼 크로마토그라피를 실시하였다 용출용매로.

의 용매를 사용하여 총 개Hexane : EtOAc = 10 : 1 -- 1 : 5 gradient 6 (Fraction

의 소분획을 얻었다 소분획 에 대해 용출용매로1~6) . Fraction D-1 Hexane : EtOAc =

을 사용하여 컬럼 크로마토그라피를 실시하여 총 개의50 : 1 -- 10 : 1 silica gel 12

소분획을 얻었다 이중 소분획 에 대해 용출용매로. Fraction D-1-4 Hexane : EtOAc =

을 사용하여 실리카젤 컬럼 크로마토그라피를 실시하여 나온 소분획 개를 얻100 : 1 6

었다 이 중 소분획 에 대해 용출용매로 을 사용하여. D-1-4-3 Hexane : EtOAc = 100 : 1
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실리카젤 컬럼 크로마토그라피를 실시하여 개의 소분획을 얻었다 이 중 소분획4 .

에 대해 용출용매로 을 사용하여 을 이용하여D-1-4-3-4 100% MeOH Sephadex LH-20

compound 13 을 얻었다(alpha-amyrin acetate) .

Scheme .Isolation of compound 13 from CHⅣ 2Cl2 extract of

Mori Cortex Radicis

소분획 에 대해 용출용매로 을 사용하여Fraction 3 Hexane : EtOAc = 5 : 1 -- 1 : 1

컬럼 크로마토그라피를 실시하여 총 개의 소분획을 얻었다 이중 소분획silica gel 8 .

에 대해 용출용매로 을 사용하여 컬럼 크로마토그라피를Fraction D-3-3 90% MeOH RP-18

실시하여 나온 소분획 중 소분획 에 대해 용출용매로 을 사용하여1-2 D-3-3-1 75% MeOH

을 실시하여Prep-HPLC compound 14, 15 을 얻었다(sanggenon A, M) . 소분획 Fraction

에 대해 용출용매로 을 사용하여 컬럼 크로마토그라피를 실시하여D-3-4 90% MeOH RP-18

나온 소분획 중 소분획 에 대해 용출용매로 을 사용하여1-2 D-3-4-1 78% MeOH

을 실시하여Prep-HPLC compound 16, 17 를 얻었다 소분획(sanggenon F, sanggenol A) .

에 대해 용출용매로 을 사용하여 컬럼 크로마Fraction D-3-5 80% MeOH Sephadex LH-20

토그라피를 실시하여 나온 소분획 중 소분획 에 대해 용출용매로1-4 D-3-5-2 78% MeOH

을 사용하여 을 실시하여Prep-HPLC compound 10 을 얻었다(morusin) .
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Scheme .Isolation of compound 14-17 from CHⅤ 2Cl2 extract of

Mori Cortex Radicis

3-1-5. CH2Cl2 분획으로부터 얻은 화합물

Compound 13

White amorphous powder

Molecular formula: C32H52O2

IR (KBr) νmax : 3520, 3330, 1655, 1620

EI-MS m/z: 468

1H-NMR (300 MHz, CDCl3)δ:
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0.79 (3H, s, CH3-28), 0.80 (3H, d, J = 3.8 Hz, CH3-29), 0.86 (3H, s,

CH3-23), 0.86 (3H, s, CH3-24), 0.91 (3H, d, J = 2.5 Hz, CH3-28), 0.97

(3H, s, CH3-25), 1.06 (3H, s, CH3-27), 2.03 (3H, s, OCOCH3), 4.50 (1H, m,

H-3), 5.11 (1H, m, H-12)

13C-NMR (75 MHz, CDCl3)δ:

38.6 (C-1), 23.8 (C-2), 81.1 (C-3), 37.9 (C-4), 55.4 (C-5), 18.4 (C-6),

33.0 (C-7), 40.2 (C-8), 47.8 (C-9), 37.9 (C-10), 23.5 (C-11), 124.5

(C-12), 139.8 (C-13), 42.2 (C-14), 29.9 (C-15), 26.7 (C-16), 33.9 (C-17),

59.2 (C-18), 39.8 (C-18), 39.8 (C-19), 39.8 (C-20), 31.4 (C-21), 41.7

(C-22), 28.9 (C-23), 17.0 (C-24), 15.9 (C-25), 16.9 (C-26), 23.4 (C-27),

28.2 (C-28), 17.7 (C-29), 21.6 (C-30), 171.2 (OCOCH3), 21.5 (OCOCH3)

Compound 14

Amorphous powder

Molecular formula: C25H24O7

IR (KBr) νmax : 3520, 3330, 1655, 1620

EI-MS m/z: 436
1H-NMR (500 MHz, CD3OD)δ:

7.25 (1H, d, J = 8.2 Hz, H-6'), 6.57 (1H, d, J = 10.1 Hz, H-14), 6.46

(1H, dd, J = 2.1, 8.2 Hz, H-5'), 6.34 (1H, d, J = 2.1 Hz, H-3'), 5.72

(1H, s, H-8), 5.56 (1H, d, J = 10.1 Hz, H-15), 5.18 (1H, t, J = 7.3 Hz,

H-10), 3.10 (1H, dd, J = 9.1, 14.4 Hz, H-9a), 2.73 (1H, dd, J = 6.2, 14.4

Hz, H-9b), 1.61 (3H, s, CH3-12), 1.49 (3H, s, CH3-13), 1.40 (3H, s,

CH3-17), 1.39 (3H, s, CH3-18)
13C-NMR (125 MHz, CD3OD)δ:

189.7 (C-4), 164.7 (C-7), 163.8 (C-8a), 161.8 (C-2'), 161.8 (C-4'), 161.7

(C-5), 137.5 (C-11), 127.6 (C-15), 125.8 (C-6'), 121.4 (C-1'), 119.1

(C-10), 116.0 (C-14), 110.1 (C-5'), 99.8 (C-3'), 99.8 (C-4a), 96.8 (C-8),

79.8 (C-16), 32.6 (C-9), 28.8 (C-18), 28.7 (C-17) 26.1 (C-12), 18.3

(C-13)

Compound 15
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Amorphous powder

Molecular formula: C25H24O7

IR (KBr) νmax : 3520, 3330, 1655, 1620

EI-MS m/z: 436

1H-NMR (500 MHz, CD3OD)δ:

7.30 (1H, d, J = 8.2 Hz, H-6'), 6.45 (1H, d, J = 10.1 Hz, H-14), 6.46

(1H, dd, J = 2.1, 8.2 Hz, H-5'), 6.34 (1H, d, J = 2.1 Hz, H-3'), 5.85

(1H, s, H-6), 5.54 (1H, d, J = 10.1 Hz, H-15), 5.20 (1H, t, J = 7.3 Hz,

H-10), 3.12 (1H, dd, J = 9.1, 14.4 Hz, H-9a), 2.75 (1H, dd, J = 6.2, 14.4

Hz, H-9b), 1.58 (3H, s, CH3-12), 1.52 (3H, s, CH3-13), 1.42 (3H, s,

CH3-17), 1.38 (3H, s, CH3-18)

13C-NMR (125 MHz, CD3OD)δ:

189.7 (C-4), 164.9 (C-7), 161.9 (C-4'), 161.9 (C-2'), 161.7 (C-5), 158.0

(C-8a), 137.8 (C-11), 127.6 (C-15), 125.8 (C-6'), 121.5 (C-1'), 118.9

(C-10), 116.5 (C-14), 110.2 (C-5'), 101.4 (C-4a), 99.8 (C-3'), 97.8

(C-8), 79.7 (C-16), 32.7 (C-9), 28.7 (C-18), 28.7 (C-17) 26.2 (C-12),

18.4 (C-13)

Compound 16

Amorphous powder

Molecular formula: C20H18O6

IR (KBr) νmax : 3520, 3330, 1655, 1620

EI-MS m/z: 354

1H-NMR (300 MHz, CD3OD)δ:

7.19 (1H, d, J = 8.4 Hz, H-6'), 6.70 (1H, d, J = 10.0 Hz, H-9), 6.40 (1H,

d, J = 8.4 Hz, H-5'), 5.93 (1H, d, J = 2.0 Hz, H-8), 5.89 (1H, d, J = 2.0

Hz, H-6), 5.68 (1H, d, J = 10.0 Hz, H-10), 5.66 (1H, dd, J = 2.6, 12.8

Hz, H-2), 3.07 (1H, dd, J = 12.8, 17.2 Hz, H-3a), 2.72 (1H, dd, J = 2.6,

17.2 Hz, H-3b), 1.40 (6H, s, CH3)
13C-NMR (75 MHz, CD3OD)δ:

198.3 (C-4), 168.7 (C-7), 165.7 (C-5), 165.3 (C-8a), 155.4 (C-4'), 130.6
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(C-6'), 128.0 (C-10), 120.5 (C-1'), 117.9 (C-9), 112.0 (C-3’), 109.9

(C-5’), 103.4 (C-4a), 97.3 (C-6), 96.4 (C-8), 76.8 (C-11), 76.2 (C-2),

43.3 (C-3), 28.0 (C-12), 28.0 (C-13)

Compound 17

Amorphous powder

Molecular formula: C25H28O6

IR (KBr) νmax : 3520, 3330, 1655, 1620

EI-MS m/z: 424

1H-NMR (300 MHz, CD3OD)δ:

7.08 (1H, d, J = 8.4 Hz, H-6'), 6.43 (1H, d, J = 8.4 Hz, H-5'), 5.91 (1H,

d, J = 1.8 Hz, H-6), 5.88 (1H, d, J = 1.8 Hz, H-8), 5.65 (1H, dd, J =

2.6, 12.8 Hz, H-2), 5.21 (1H, t, J = 7.0 Hz, H-2''), 5.07 (1H, t, J = 7.3

Hz, H-7''), 3.35 (2H, d, J = 6.2 Hz, H-1''), 3.10 (1H, dd, J = 17.2, 13.2

Hz, H-3a), 3.10 (1H, dd, J = 17.2, 2.9 Hz, H-3b), 2.03 (2H, m, H-5'',

6''), 1.97 (2H, m, H-5'', 6''), 1.77 (3H, s, H-4''), 1.62 (3H, s, H-9''),

1.56 (3H, s, H-10'')
13C-NMR (75 MHz, CD3OD)δ:

198.5 (C-4), 168.8 (C-7), 165.6 (C-8a), 165.3 (C-5), 157.6 (C-4'), 154.2

(C-2'), 136.2 (C-3''), 132.3 (C-8''), 125.7 (C-6’), 125.5 (C-7''), 124.1

(C-2''), 119.0 (C-3'), 117.6 (C-1'), 108.6 (C-5'), 103.4 (C-4a), 97.3

(C-6), 96.5 (C-8), 76.8 (C-2), 43.3 (C-3), 41.1 (C-5''), 27.8 (C-6''),

26.0 (C-10''), 23.4 (C-1''), 17.9 (C-9''), 16.5 (C-4'')

항염증활성4.

4-1. 에서 의 유리 확인MG-63 cell line hIL-6

세포주는 가 포함된10% FBS (fetal bovine serum) DMEM (Eulbecco's Modified

배지를 사용하여Eagle Medium) 37 , 5% CO℃ 2 에서incubator c 에 증식시킨ulture dish

세포를 에 적정수의 세포MG-63 24-well plate (3×104 를) 씩 접종한 후 하루 동500 ㎕

안 하고 배지를 교체하였다 여기에 와incubation . TNF(Tumor Necrosis Factor)- SRBα

를 통해 얻은 세포독성이 없는 농도의 을 처리한 후 에서assay sample 37 incubator℃
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배양한 후 시간과 시간 뒤 각각 씩 배지를 채취하여 냉동 보관한다24 48 70 . 96-well㎕

에 차plate l anti-body 100 (anti-human IL-6 2 / in 0.1 M NaHCO㎕ ㎍ ㎖ 3 를 넣은 후)

에서 하여 차 가 에 부착되도록 하였다 결합되4 overnight 1 anti-body 96 well plate .℃

지 않은 차 를 씻어내기 위해1 anti-body washing solution [0.05% Tween 20 in (PBS)

로 번 씻어낸 후phosphate buffered saline] 100 3 blocking solution (3% bovine㎕

를 처리하고 실온에서 시간 동안 방치한 후serum albumin (BSA) in PBS) 200 2㎕

로 번 씻어낸다 위에서 시간 후와 시간 후에 채취한 배washing solution 200 2 . 24 48㎕

양액 와 를 넣어 실온에서 시간 또는 에서50 blocking solution 50 4 4㎕ ㎕ ℃

하여 차 와 결합하도록 하였다 의 으로overnight 1 anti-body . 100 washing solution 4㎕

번 세척한 후 의 차100 2 anti-body (biotin conjugated rat anti-human IL-6 1 /㎕ ㎍

를 첨가 하여 분 동안 결합시킨 뒤 결합되지 않은 차in blocking solution) 45 2㎖

를 의 으로 번 세척하여 씻어낸다 의anti-body 100 washing solution 6 . 100㎕ ㎕

를 첨Streptavidin HRP (0.1% BSA, 0.05% Tween 20 in tris buffered saline, pH 7.3)

가하여 분 동안 결합시킨 뒤 으로 번 세척한다20 washing solution 6 . TMB (Tetra

를 넣어 발색시킨 즉시 를 사용하여Methyl Benzidine) 100 micro plate reader 450㎕

파장에서 흡광도를 측정하였다 와 가 들어갔을 때. 1% DMSO TNF- (15 ng/ ) hIL-6㎚ α ㎖

의 유리정도 를 로 하였으며 실험의 표준물질로는 을 사용하였(%) control dexamethasone

다 의 유리 확인은 에 대한 상대적인 퍼센트 즉. hIL-6 , control , (rate of sample

으로 표시하였다reaction/rate of control)× 100 .(19,20)
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결과 및 고찰.Ⅲ

의 구조1. Compound 1

화합물 1은 분말 상태의 로서 에서 분자량이 선yellow pure compound EI-MS 692,

광도 로-466 나타났고 10% H2SO4 발색에서 황색을 나타냈다 스펙트럼으로부터. IR

3350(OH), 1650, 1595(aromatic C=C)㎝
-1의 을 확인할 수 있었다functional group .

1 스펙트럼에서 벤젠환에 유래하는 쌍의 의H-NMR 3 ABX-type

H-3',5',6',H-24,26,27, H-30,32,33의 피크가 각각 7.41, 7.29, 6.67, 6.55, 6.21,δ

에 나타났으며 벤젠환의 피크가 에 나타났다6.08, 6.03, 5.93 , H-6 5.98 .δ

환 및 기에 유래하는 메틸렌 및 메틴 피크가cyclohexene prenyl 4.95-5.40,δ

에 나타났고 개의 메틸기가4.30-4.70, 3.30-3.90, 3.17, 1.80-2.20 3 1.62, 1.52,δ

에 나타났다1.48 . 13 스펙트럼에서C-NMR δ 208.1, 183.0 에서 C-21, 에 유래하는C-4

카르보닐 피크가, 방향환의 수산기를 가진 급 탄소인4 C-5,7,2',4 이',23,25,29,31 δ

에164.2, 164.2, 161.3, 160.8, 156.3, 155.8,155.2 관찰되었다. 환에cyclohexene

유래하는 피크가C-14,15,16,18,19,20 δ 에 나타났고132.8, 123.2, 45.8, 38.3, 22.9

개의 기에 유래하는 피크가1 prenyl δ 에 나타났다131.2,121.8,23.5,25.4,17.3 . 이상의

분광학적인 결과 및 문헌상의 와의 비교를 통해 화합물data 1은 로 동정하kuwanon G

였다.(21-23)

의 구조2. Compound 2

화합물 2는 분말 상태의 로서yellow pure compound 10% H2SO4 발색에서 황색을

나타냈다 스펙트럼으로부터. IR 3360(OH), 1650, 1625, 1595(aromatic C=C)㎝-1의

을 확인할 수 있었다functional group . 1 스펙트럼에서H-NMR 벤젠환의 H-3',6',6,8

의 피크가 δ 에 나타났다 또한 메틴 피크인 가7.20, 6.50, 5.95, 5.94 . oxy H-2 δ5.70

에 메틸렌 피크인 의 피크는, H-3a, H-3b δ 에 나타났고 개의 기의3.20, 2.69 1 geranyl

피크가 δ5.35, 5.11, 3.27, 2.09, 2.02, 1.71, 1.62, 1.57에 관찰되었다. 3C-NMR

스펙트럼에서 에 의 카르보닐 피크가197.8 C-4 ,δ 방향환의 수산기를 가진 급 탄소인4

C-5,7,4 가' δ167.3, 164.9, 156.7에 관찰되었고 기의 피크는geranyl δ135.9, 131.7,

에 관찰되었다129.0, 125.2, 124.1, 40.5, 28.4, 27.5, 25.9, 17.8, 16.3 이상의 분.

광학적인 결과 및 문헌상의 와의 비교를 통해 화합물data 2는 로 동정하였kuwanon E
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다.
(24)

의 구조3. Compound 3

화합물 3은 분말 상태의 로서yellow pure compound 10% H2SO4 발색에서 황색을

나타냈다 스펙트럼으로부터. IR 3360(OH), 1650, 1625, 1600(aromatic C=C)㎝-1의

을 확인할 수 있었다functional group .
1 스펙트럼에서 벤젠환 의H-NMR ABX-type

의 피크가H-3',5',6' δ7.40, 6.44, 에 나타났고6.38 벤젠환 의 의ABC-type H-2,4,6

피크가 δ 에6.52, 6.24 의 피크가, trans olefinic H-7,8 δ 에서 관찰되었다7.33, 6.88 .

13 스펙트럼에서 방향환의 수산기를 가진 급 탄소인 가C-NMR 4 C-3,5,2',4' δ159.6,

에159.6, 159.2, 156.9 관찰되었고 메틴 피크가olefinic δ 에 관찰되었128.3, 126.4

다 이상의 분광학적인 결과 및 문헌상의 와의 비교를 통해 화합물. data 3은

로 동정하였다oxyresveratrol .(25-26)

의 구조4. Compound 4

화합물 4는 분말 상태의 로서yellow pure compound 10% H2SO4 발색에서 황색을

나타냈다 스펙트럼으로부터. IR 3360(OH), 1650, 1625, 1600(aromatic C=C)㎝-1의

을 확인할 수 있었다functional group . 1 스펙트럼에서 벤젠환 의H-NMR ABX-type

의 피크가H-4,5,7 δ7.35, 6.90, 에서 나타났고6.73 벤젠환 의ABC-type H-2',4',6'

의 피크가 δ 에서6.76, 6.24 의 의 피크가, furan ring H-3 6.91δ 에서 관찰되었다.

13 스펙트럼에서 방향환의 수산기를 가진 급 탄소피크인 이C-NMR 4 C-3',5',6 δ

160.1,156.9에서 관찰되었고 방향족환의 메틴피크가 관찰되었다 이상의 분광학적인.

결과 및 문헌상의 와의 비교를 통해 화합물data 4는 으로 동정하였다moracin M .(27)

의 구조5. Compound 5

화합물 5는 분말 상태의 로서 에서 분자량이 선yellow pure compound EI-MS 692,

광도 로-466 나타났고 10% H2SO4 발색에서 황색을 나타냈다 스펙트럼으로부터. IR

3360(OH), 1650, 1625, 1600(aromatic C=C)㎝-1의 을 확인할 수 있었functional group

다. 1 스펙트럼에서 벤젠환에 유래하는 쌍의 의H-NMR 3 ABX-type H-4,5,7,

H-11",13",14",H-17",19",20"의 피크가 각각 δ 7.41, 7.24, 7.14, 6.97, 6.81, 6.50,

6.43, 6.38, 6.23에 나타났으며 벤젠환의 피크가, H-3,2',6',2",3",5", 7.05, 6.98,δ
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에 나타났다 이중결합에 붙어있는 메틸기 피크가6.94, 6.45, 3.49, 3.36 . δ 에 나1.77

타났다.
13 스펙트럼에서 방향환의 수산기를 가진 급 탄소인C-NMR 4

C-6,5',10 피크가",12",18" 159.9, 157,9, 156.7,δ 에155.0, 154.6 관찰되었다 이상.

의 분광학적인 결과 및 문헌상의 와의 비교를 통해 화합물data 5는 로mulberofuran G

동정하였다.
(28)

의 구조6. Compound 6

화합물 6은 상태의 로서brown oil pure compound 10% H2SO4 발색에서 황색을

나타냈다 스펙트럼으로부터. IR 3390(OH), 1600, 1580, 1460(aromatic C=C)㎝-1의

을 확인할 수 있었다 화합물functional group . 6의 1H-, 13 스펙트럼은 화합물C-NMR

4와 매우 흡사하였고 차이점은 방향족환의 피크가 관찰되지 않아 이 위치에 측쇄H-5

가 치환된 것으로 추정하였다. 1 스펙트럼에서 화합물H-NMR 4와 달리 δ 에1.37, 1.25

두 개의 메틸피크, δ 에 메틴 피크3.81 oxy , δ 에 메틸렌 피크가 관찰되었3.10, 2.82

고 13 스펙트럼에서 측쇄의 치환기인 기를 확인할 수 있었다 이상C-NMR C-5 prenyl .

의 분광학적인 결과 및 문헌상의 와의 비교를 통해 화합물data 6은 로 동정moracin R

하였다.(29)

의 구조7. Compound 7

화합물 7은 분말 상태의 로서brown pure compound 10% H2SO4 발색에서 황색을

나타냈다 스펙트럼으로부터. IR 3390(OH), 1600, 1580, 1460(aromatic C=C)㎝-1의

을 확인할 수 있었다functional group . 1 스펙트럼에서 벤젠환의 의 피H-NMR H-3,4,7

크가 δ 에 나타났고7.32, 7.00, 6.85 벤젠환 의ABC-type H-2',4',6'의 피크가 δ

에서6.84, 6.36 관찰되었다. 13 스펙트럼에서 화합물C-NMR 6에서 나타난 벤조푸란 피

크 외에 두 개의 메틸그룹 피크가 δ 에 나타났고 메틴 피크가26.1, 25.6 oxy δ91.3

에 메틸렌 피크가, δ 에 관찰되었다30.7 . 이상의 분광학적인 결과 및 문헌상의 와data

의 비교를 통해 화합물 7은 로 동정하였다moracin O .(30)

의 구조8. Compound 8

화합물 8은 분말 상태의 로서brown pure compound 10% H2SO4 발색에서 황색을

나타냈다 스펙트럼으로부터. IR 3390(OH), 1600, 1580, 1460(aromatic C=C)㎝-1의
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을 확인할 수 있었다functional group .
1 스펙트럼에서 벤젠환 의H-NMR ABX-type

의 피크가H-3',5',6' δ7.31, 6.47, 에 나타났고6.43 벤젠환의 의 피크가H-6,8 δ

5.96 에, 5.94 메틴인 의 피크가, oxy H-2 δ 에 관찰되었다 또한 메틸렌인 피5.70 . H-3

크가 δ 에서 각각 나타나 화합물3.17, 2.71 6은 계열의 화합물로 추정되었flavanone

다.
13 스펙트럼에서 방향환의 수산기를 가진 급 탄소인 가C-NMR 4 C-5,7,2',4' δ

에167.7, 164.9, 159.6, 156.4 관찰되었고 메틴인 가oxy C-2 75.4δ 에 관찰되었다.

이상의 분광학적인 결과 및 문헌상의 와의 비교를 통해 화합물data 8은

으로 동정하였다norartocarpanone .
(26)

의 구조9. Compound 9

화합물 9는 분말 상태의 로서yellow pure compound 10% H2SO4 발색에서 황색을

나타냈다 스펙트럼으로부터. IR 3520, 3330(OH), 1655, 1620(aromatic C=C)㎝-1의

을 확인할 수 있었다functional group . 1 스펙트럼에서 벤젠환의 의H-NMR H-6,8,5',6'

피크가 δ 에 나타났다 또한 개의 메틸기 피크가6.89, 6.44, 6.27, 6.17 . 4 δ1.78,

에 나타났고 두 개의 메틸렌 피크 및 이중결합의 수소피크가1.67, 1.58, 1.33 δ5.25,

에 나타나 화합물5.08, 3.33, 3.08 9는 골격에 두 개의 기가 치환된flavonoid prenyl

화합물로 추정되었다. 13 스펙트럼에서 방향환의 수산기를 가진 급 탄소 피C-NMR 4

크인 가C-5,7,2',4' δ165.7,163.3,159.4,154.9에 관찰되었고 두 개의 기 피크가prenyl

δ132.9, 132.0, 124.1, 122.7, 26.1, 26.0, 25.0, 23.5, 18.2, 17.8에 관찰되었다.

이상의 분광학적인 결과 및 문헌상의 와의 비교를 통해 화합물data 9는 로kuwanon T

동정하였다.(30)

의 구조10. Compound 10

화합물 10은 분말 상태의 로서yellow pure compound 10% H2SO4 발색에서 황색

을 나타냈다 스펙트럼으로부터. IR 3520, 3330(OH), 1655, 1620(aromatic C=C)㎝-1의

을 확인할 수 있었다functional group . 1 스펙트럼에서 벤젠환 의H-NMR ABX-type

의 피크가H-3',5',6' δ 에 나타났고 벤젠환의 의 피크가7.11, 6.42, 6.41 H-6,9,10 δ

에 나타났다 또한6.14, 5.09, 3.10 . 에1.42δ 개의 메틸기 피크가 관찰되었고 개2 1

의 기 피크가 관찰되어 화합물prenyl 9는 골격의 에 한 개의 기flavonoid C-3 prenyl

가 치환된 화합물로 추정되었다. 13 스펙트럼에서 방향환의 수산기를 가진C-NMR 4
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급 탄소인 가C-5,2',4' δ162.8, 158.1, 154.9에 관찰되었고 한 개의 기 피크가prenyl

δ128.3,115.9, 79.3, 28.6에 관찰되었다 이상의 분광학적인 결과 및 문헌상의. data

와의 비교를 통해 화합물 10은 으로 동정하였다morusin .
(31-32)

의 구조11. Compound 11

화합물 11은 분말 상태의 로서yellow pure compound 10% H2SO4 발색에서 황색

을 나타냈다 스펙트럼으로부터. IR 3520, 3330(OH), 1655, 1620(aromatic C=C)㎝
-1의

을 확인할 수 있었다functional group .
1 스펙트럼에서 벤젠환 의H-NMR ABX-type

의 피크가H-4,5,7 δ 에 나타났고 벤젠환의 의 피크가7.34, 6.89, 6.74 H-4',6' δ

6.72, 에 나타났다 또한6.47 . 에3.82 1δ 개의 메톡시 피크가 관찰되었고 개의1

기 피크가 관찰되어 화합물geranyl 11은 골격에 개의 메톡시기와benzofuran 1 geranyl

기가 치환된 화합물로 추정하였다. 13 스펙트럼에서 방향환의 수산기를 가진C-NMR

급 탄소인 가4 C-6,5' 156δ .8, 157.2에 관찰되었고 한 개의 기 피크가geranyl δ

135.3, 132.2, 125.8, 125.6, 40.9, 27.8, 26.6, 26.0, 17.8, 16.6에 관찰되었다 이.

상의 분광학적인 결과 및 문헌상의 와의 비교를 통해 화합물data 11은 mulberofuran

로 동정하였다A .(28)

의 구조12. Compound 12

화합물 12는 분말 상태의 로서yellow pure compound 10% H2SO4 발색에서 황색

을 나타냈다 스펙트럼으로부터. IR 3520, 3330(OH), 1655, 1620(aromatic C=C)㎝-1의

을 확인할 수 있었다 화합물functional group . 12의 1 및H-NMR 13 스펙트럼C-NMR

은 화합물 11과 매우 흡사하여 개의 메톡시 피크와 개의 기 피크가 관찰되었1 1 geranyl

다 화합물. 11과의 차이점은 기와 메톡시기의 위치가 화합물geranyl 11의 경우 와C-2'

에 위치한 반면에 화합물C-3' 12의 경우 에 각각 위치하는 것으로 나타났C-7, C-6

다 기 및 메톡시기의 위치는 분석을 통하여 결정하였다 이상의 분광학. Geranyl HMBC .

적인 결과 및 문헌상의 와의 비교를 통해 화합물data 12는 로 동정하mulberofuran B

였다.(33)

의 구조13. Compound 13

화합물 13은 백색의 분말로서 황산용액에 의하여 빨간색으로 발색되었다10% .
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1 스펙트럼에서 에 의 피크가 저자장 되어 기가 연결되어H-NMR 4.50 H-3 shift acetylδ

있음을 추정할 수 있었다 또한 이중결합의 가 에 나타났고 개의. H-12 5.11 8 angularδ

메틸기의 피크로 화합물 13은 계열 화합물로 추정할 수 있었다triterpenoid .
13C-NMR

스펙트럼에서 개의 의 탄소를 제외하고 개의 탄소피크가 관찰되었다 특히1 acetate 30 .

에서 의 존재가 확인되었고 의 피크로부터171.2, 21.5 acetyl group 124.5, 139.8δ δ

와 사이 이중결합의 존재를 확인하였다C-12 C-13 .

이상의 분광학적인 결과 및 문헌상의 와의 비교를 통해data 화합물 13은 α

로 동정하였다-amyrin acetate .(5)

의 구조14. Compound 14

화합물 14는 백색 분말 상태의 로서pure compound 10% H2SO4 발색에서 황색을

나타냈다 스펙트럼으로부터. IR 3520, 3330(OH), 1655, 1620(aromatic C=C)㎝-1의

을 확인할 수 있었다functional group . 1 스펙트럼에서 벤젠환 의H-NMR ABX-type

H-3',5',6'의 피크가 7.25,δ 에 나타났고 벤젠환의 피크가6.46, 6.34 H-8 5.72δ 에

나타났다 또한 이중결합의 피크가. H-14,15 에 벤젠환의 피크가6.57, 5.56 , H-8δ δ

에 또한 한5.72 , 개의 기의 피크가 관찰되었다prenyl . 3 스펙트럼에서C-NMR δ

에 의 카르보닐피크가189.7 C-4 , 방향환의 수산기를 가진 급 탄소인 가4 C-5,4' δ

161.7, 161.8에 관찰되었고 한 개의 기 피크가prenyl δ137.5,119.1,32.6, 26.1,18.3

에 관찰되었다 이상의 분광학적인 결과 및 문헌상의 와의 비교를 통해 화합물. data 14

는 로 동정하였다sanggenon A .(34)

의 구조15. Compound 15

화합물 15는 백색 분말 상태의 로서pure compound 10% H2SO4 발색에서 황색을

나타냈다 스펙트럼으로부터. IR 3520, 3330(OH), 1655, 1620(aromatic C=C)㎝-1의

을 확인할 수 있었다functional group . 1 스펙트럼에서 벤젠환 의H-NMR ABX-type

H-3',5',6'의 피크가 7.30,δ 에 나타났고 벤젠환의 피크가6.46, 6.34 H-6 5.85δ 에

나타났다 또한 이중결합의 피크가. H-14,15 에 이밖에 한6.45, 5.54 ,δ 개의 기prenyl

의 피크가 관찰되었다. 3 스펙트럼에서C-NMR 에 의 카르보닐피크가189.7 C-4 ,δ 방

향환의 수산기를 가진 급 탄소인 가4 C-5,4' δ161.7, 161.9에 관찰되었고 한 개의

기 피크가prenyl δ137.8,118.9,32.7, 26.2,18.4에 관찰되었다 이상의 분광학적인 결.
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과 및 문헌상의 와의 비교를 통해 화합물data 15는 으로 동정하였다sanggenon M .
(34)

의 구조16. Compound 16

화합물 16은 백색 분말 상태의 로서pure compound 10% H2SO4 발색에서 황색을

나타냈다 스펙트럼으로부터. IR 3520, 3330(OH), 1655, 1620(aromatic C=C)㎝-1의

을 확인할 수 있었다functional group .
1 스펙트럼에서H-NMR 벤젠환의 H-5',6',6,8,

의9,10 피크가 7.19, 6.70, 6.40, 5.93, 5.89, 5.68δ 에 나타났다 또한 메틴 피. oxy

크인 가H-2 δ 에 메틸렌 피크인 는5.66 , H-3a, H-3b δ 에 각각 나타났고 개3.07, 2.72 2

의 메틸기가 에1.40δ 관찰되었다. 3 스펙트럼에서C-NMR 에 의 카르보닐198.3 C-4δ

피크가, 방향환의 수산기를 가진 급 탄소인 이4 C-5,7 δ168.7, 165.7에 관찰되었고

두 개의 메틸기가 28.0δ 에 관찰되었다 이상의 분광학적인 결과 및 문헌상의 와. data

의 비교를 통해 화합물 16은 로 동정하였다sanggenon F .(35)

의 구조17. Compound 17

화합물 17은 백색 분말 상태의 로서pure compound 10% H2SO4 발색에서 황색을

나타냈다 스펙트럼으로부터. IR 3520, 3330(OH), 1655, 1620(aromatic C=C)㎝-1의

을 확인할 수 있었다functional group . 1 스펙트럼에서H-NMR 벤젠환의 H-5 의',6',6,8

피크가 δ 에 나타났다 또한 메틴 피크인 가7.08,6.43,5.91,5.88 . oxy H-2 δ 에 메5.65 ,

틸렌 피크인 는H-3a, H-3b δ 에 각각 나타났고 한 개의 기가3.10 geranyl δ5.21,

5.07, 3.35, 2.03, 1.97, 1.77, 1.62, 1.56에 관찰되었다. 3 스펙트럼에서C-NMR δ

에 의 카르보닐피크가198.5 C-4 , 방향환의 수산기를 가진 급 탄소인4 C-5,7,2',4 가' δ

168.8, 165.3, 157.6, 154.2에 관찰되었다 이상의 분광학적인 결과 및 문헌상의. data

와의 비교를 통해 화합물 17은 로 동정하였다sanggenol A .(36-37)

항염증활성18.

1 에서 의 유리 확인8-1.MG-63 hIL-6

상백피에서 분리한 화합물 개중 수량이 확보된 개의 화합물에 대해 세17 11 MG-63

포에서 의 유리정도 를 검토하였다 양성대조군으로 를 사용하였hIL-6 (%) . BAY 11-7085

다 상백피에서 분리된 화합물은 화합물. 10을 제외하고 양성대조군으로 사용된 BAY

보다 우수한 항염증활성을 나타냈다 상백피에서 분리된 화합물들의 항염증활11-7085 .
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성에 대한 기전연구가 필요한 것으로 사료된다.
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Fig. 1. Chemical structures of compounds 1-17 isolated from Mori Radicis Cortex
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Fig. 2. Inhibitory effect of compounds 1-11 against IL-6 production in TNF-α

sitimulated MG-63cells.

MG-63 cells (3×104) were incubated for 24 h. Cultures were incubated with or

without compounds (100 mg /mL) for 30 min and then stimulated with TNF- (10α

ng/mL) for 24 h. IL-6 in the supernatant was measured by ELAISA as described in

Materials and Methods. Results are expressed as the mean ± S.E. from three

different experiments. BAY 11-7085 was used as a positive control. *P< 0.05 or **P

<0.01 compared with TNF- treated value.α
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Table 1. Inhibitory effect of compounds 1-11 against IL-6 production in TNF-α

sitimulated MG-63cells.

Treatment IL-6 (pg/mL) Inhibition (%)

None 37.6±0.8 -

TNF-α 250.6±5.1 -

BAY 11-7085 30.2±2.1** 87.9**

kuwanon G (1) 3.5±3.0** 98.6**

kuwanon E (2) 5.0±2.8** 98.1**

kuwanon T (3) 7.5±1.0** 96.7**

morusin (4) 22.5±3.0** 90.9**

sanggenon A (5) 4.6±2.94** 98.2**

sanggenon M (6) 4.6±2.94** 98.2**

sanggenol A (7) 2.2±3.6** 99.1**

moracin R (8) 21.3±0.4** 91.4**

mulberofuran G (9) 2.5±1.5** 99.0**

mulberofuran A (10) 49.2±3.55** 80.4**

mulberofuran B (11) 16.9±1.54** 93.3**
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MG-63 cells (3×10
4) were incubated for 24 h. Cultures were incubated with or

without compounds (100 mg /mL) for 30 min and then stimulated with TNF- (10α

ng/mL) for 24 h. IL-6 in the supernatant was measured by ELAISA as described in

Materials and Methods. Results are expressed as the mean ± S.E. from three

different experiments. BAY 11-7085 was used as a positive control. *P< 0.05 or **P

<0.01 compared with TNF- treated value.α
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결 론.Ⅳ

상백피 는 뽕나무과 의 뽕나무속 식물의 뿌리 껍질(Mori Radicis Cortex) (Moraceae)

로 예로부터 해열 항알러지 혈압강하 소염 이뇨 진해 진통 등의 효능이 있는, , , , , , ,

것으로 알려져 있다 동의보감에는 폐기의 숨이 찬 천만 숨이 차서 가슴이 몹시. [ ,喘滿

헐떡거리는 증세 과 수기부종 을 다스리고 폐의 수기를 없애주며 수도] [ ] , [水氣浮腫 水

를 이롭게 하며 해수와 침에 섞여 나오는 피를 다스린다고 알려져 있다 지금까지] , .道

상백피로부터 분리 보고된 성분으로는 화합물인isoprenylated-flavonoid sanggenol

와 축합 화합물인 와A, sanggenon N, sanggenol P Diels-Alder kuwanol A

가 있으며 화합물인 와 화합물mulberrofuran G , triterpenoid ursolic acid benzofuran

인 와 등이 있다moracin O moracin M .

는 일종의 단백질 그룹으로 일부는 림프구 계통의 세포가 생성하여IL-6 cytokine

면역조정 역할을 하며 조혈작용을 조절한다 대부분의 은 표적세포의 세포표. cytokine

면 수용기를 통하여 작용하며 호로몬과 유사하다 항세포증식 작용 항미생물 작용. , ,

항종양 작용의 기능을 하기 때문에 감염 염증 자기면역질환 종양치료제로 사용되고, , ,

있다 이러한 여러 기능을 가진 의 생산 조절이 잘못되면 류마티스 관절염 간경. IL-6 ,

변 건선 피부병 다발설 골수종 심장 점액종 후천성 면역 결핍증 등의 여러 가지, , , ,

자가 면역 질환을 유발하는 것으로 알려져 있다 또한 염증성 신경 관절 질환 관절염. ( ,

신경통 근육통 에 관한 많은 연구가 보고 되어졌다, ) . 가 인간의 염증성 피부질TNF­α

환과 관련이 있음은 이미 많이 보고되어 왔다.5-7) 는 호중성 백혈구를 활성화TNF­α

시켜 과산화수소 생성을 증가시킴으로 내인성 암촉진제로서의 기능도 하고 있다 따라.

서 발암촉진 단계와 밀접한 관계가 있는 염증단계에 중추적 역할을 하고 있는

인 의 발현을 저해를 통하여 병변 과정을 조절할 수 있는 가능성이 높cytokine TNF­α

다.

이에 본 연구에서는 상백피로부터 미량활성성분을 분리하고 각 물질에 대한 성분

분석과 동시에 분리된 화합물에 대해 세포주를 이용하여 에 의해 유도된MG-63 TNF-α

의 저해활성 측정으로 상백피의 항염증 활성을 검색코자 하였다 상백피를 로IL-6 . MeOH

추출하고 용매분획한 후 얻어진 및EtOAc CH2Cl2 분획에 대하여 여러가지 충진제를 사

용한 컬럼 크로마토그라피를 반복 실시하여 종의 화합물을 분리하였고17 , NMR, IR, MS

등의 스펙트럼 데이터를 해석하여 화학구조를 동정하여 각각 kuwanon G (1), kuwanon
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E (2), oxyresveratrol (3), moracin M (4), mulberrofuran G (5), moracin R (6),

maracin O (7), noratocarpanone (8), kuwanon T (9), morusin (10), mulberofuran A

(11), mulberofuran B (12), -amyrin acetate(α 13), sanggenon A (14), sanggenon M

(15), sanggenon F (16), and sanggenol A (17 로 동정하였다) . 분리한 종의 화합물17

중 종의 화합물에 대해 세포를 이용하여 세포 독성이 없는 농도에서 에11 MG-63 TNF-α

의해 유도된 의 억제작용을 검색한 결과 화합물IL-6 10을 제외한 나머지 화합물들은

양성대조군으로 사용한 보다 우수한 저해활성을 나타내 상백피의 항염증제BAY 11-7085

개발에 관한 후속연구가 필요한 것으로 사료된다.
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Fig. 3. 1H-NMR spectrum of compound 1 (CD3OD)
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Fig. 4.
13
C-NMR spectrum of compound 1 (CD3OD)
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Fig. 5.
1
H-NMR spectrum of compound 2 (Acetone-d6)
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Fig. 6.
13
C-NMR spectrum of compound 2 (Acetone-d6)
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Fig. 7.
1
H-NMR spectrum of compound 3 (Acetone-d6)
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Fig. 8.
13
C-NMR spectrum of compound 3 (Acetone-d6)
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Fig. 9.
1
H-NMR spectrum of compound 4 (CD3OD)
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Fig. 10.
13
C-NMR spectrum of compound 4 (CD3OD)
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Fig. 11.
1
H-NMR spectrum of compound 5 (Acetone-d6)
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Fig. 12.
13
C-NMR spectrum of compound 5 (Acetone-d6)
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Fig. 13.
1
H-NMR spectrum of compound 6 (Acetone-d6)
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Fig. 14.
13
C-NMR spectrum of compound 6 (Acetone-d6)
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Fig. 15.
1
H-NMR spectrum of compound 7 (Acetone-d6)
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Fig. 16.
13
C-NMR spectrum of compound 7 (Acetone-d6)
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Fig. 17.
1
H-NMR spectrum of compound 8 (Acetone-d6)
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Fig. 18.
13
C-NMR spectrum of compound 8 (Acetone-d6)
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Fig. 19.
1
H-NMR spectrum of compound 9 (CD3OD)
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Fig. 20.
13
C-NMR spectrum of compound 9 (CD3OD)
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Fig. 21.
1
H-NMR spectrum of compound 10 (CD3OD)
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Fig. 22.
13
C-NMR spectrum of compound 10 (CD3OD)
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Fig. 23.
1
H-NMR spectrum of compound 11 (CD3OD)
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Fig. 24.
13
C-NMR spectrum of compound 11 (CD3OD)
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Fig. 25.
1
H-NMR spectrum of compound 12 (CD3OD)
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Fig. 26.
13
C-NMR spectrum of compound 12 (CD3OD)
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Fig. 27.
1
H-NMR spectrum of compound 13 (CDCl3)
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Fig. 28.
13
C-NMR spectrum of compound 13 (CDCl3)
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Fig. 29.
1
H-NMR spectrum of compound 14 (CD3OD)
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Fig. 30.
13
C-NMR spectrum of compound 14 (CD3OD)
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Fig. 31.
1
H-NMR spectrum of compound 15 (CD3OD)
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Fig. 32.
13
C-NMR spectrum of compound 15 (CD3OD)
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Fig. 33.
1
H-NMR spectrum of compound 16 (CD3OD)
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Fig. 34.
13
C-NMR spectrum of compound 16 (CD3OD)
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Fig. 35.
1
H-NMR spectrum of compound 17 (CD3OD)
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Fig. 36.
13
C-NMR spectrum of compound 17 (CD3OD)
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