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In order to find out the Radioprotective effect of 

algin-oligosaccharide(AOS), this study, with a mouse of which whole frame 

irradiated by 3Gy radiation once, first, measured caspase-3 and caspase-9 

amid cell signaling connected to apoptosis in order to observe cell 

activation, second, measured NO(nitric oxide) to observe cell inflammation, 

and third, measured TNF(tumor necrosis factor)-α and IL(interleukin)-6 in 

order to look at the radiation-induced cytokine. In addition, as a part of 

acquiring supplementary materials related to radioprotective effect of 

algin-oligosaccharide, it conducted a biochemical analysis for the serum of 

the same mouse. 

Each finding was indicated by average and standard deviation (Mean ± S.D.), 

the significance between each experiment groups was verified by ANOVA-test 

through the statistical program, SPSS 10.1, and Tukey-test was conducted as 
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post-hoc analysis for multiple comparisons between each experiment groups. 

Statistical verification was treated by significant level, α = 0.05. 

In Caspase-3 and Caspase-9 test for observing cell activation, both of 

Caspase-3 and Caspase-9 showed highly increased O.D. value in the 

irradiation control group, while the whole groups treated with 

algin-oligosaccharide before or after irradiation indicated lower O.D. value 

than the irradiation control group, especially showed big difference in 7 

day's treatment group of before irradiation (P<0.001). It confirmed that 

Caspase generation was restrained in AOS treatment group. 

In Nitric Oxide test for observing cell inflammation reaction, small 

intestine and liver tissue generate less Nitric Oxide in the irradiation 

control group, while 3 day's treatment group of before irradiation showed 

significant increase of generation (P<0.001), which confirmed 

algin-oligosaccharide increased creation of Nitric Oxide. 

In TNF-α test amid radiation-induced cytokine, small intestine and liver 

tissue indicated highly increased TNF-α value in the irradiation control 

group, while small intestine tissue showed restrained generation of TNF-α 

in 7 day's treatment group of before irradiation (P<0.001), and liver tissue 

showed suppressed creation of TNF-α in 7 day's treatment group of before 

irradiation, 3 day's treatment group of before irradiation, and 7 day's 

treatment group of after irradiation (P<0.001). The finding confirmed TNF-α 

generation was restrained in AOS treatment group. 

In IL-6 test amid radiation-induced cytokine, small intestine and liver 

tissue indicated highly increased IL-6 value in the irradiation control 

group, while restrained generation of IL-6 was shown in AOS treatment group 

(p<0.001), which confirmed IL-6 generation was restrained in AOS treatment 

group. 
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Consequently, this study inquired into the fact that algin-oligosaccharide 

with superior antioxidant activity performed radiation protection by 

inducing restraint of Caspase generation, increase of Nitric Oxide 

generation, restraint of TNF-α and IL-6 generation, and confirmed that 

natural product with less chemical toxicity was able to be applied as 

radioprotector. 



ⅠⅠⅠⅠ. . . . 서  서  서  서  론론론론

  방사선의 사용은 의료나 산업 부문에서 다양하게 이루어지고 있으나, 이것이 우

리 인간생활에 얼마나 유익한지 아니면 유해한지에 대해서는 논란의 여지가 많은 

실정이다. 이러한 가운데 최근의 원자력시설 이용증대 및 핵 폐기장 주변지역의 

방사성물질에 의한 오염 가능성, 그리고 방사선진단 및 방사선치료 목적의 인체에 

대한 방사선 피폭기회 증대는 방사선방어의 필요성을 더욱 고조시키고 있다.

  방사선은 선량의 크기가 일정치 이상으로 증가되어 조사될 경우 자극이후 수 시

간 이내에 회복이 일어나는 “아치사장해(sublethal damage)”와, 보통은 치사로 

이어지나 적절히 환경변화를 줄 경우 회복이 가능한 “잠재적 치사장해

(potentially lethal damage)”, 그리고 불가역성으로써 회복이 전혀 불가능한 

“치사장해(lethal damage)” 등의 3종류 방사선장해가 나타난다1). 특히 선량의 

크기가 크면서 1회에 걸친 전신피폭일수록 방사선장해는 더욱 심각하게 나타난다.

  일반인이 방사선에 노출될 수 있는 경우로는 자연방사선피폭, 의료피폭, 사고피

폭 등이 있다. 자연방사선피폭은 공기나 땅속 그리고 우주로부터 생성되는 방사선

피폭을 말하며 이는 유해선량 이하의 미량피폭이다. 방사선진단이나 방사선암치료 

시에 받게 되는 의료피폭은 건강을 지키기 위해 부득이하게 수반되지만 자칫 심각

한 방사선장해를 일으켜 오히려 건강을 해칠 수 있다. 아울러 1986년 구소련 체르

노빌 원자력발전소의 방사능 누출과 2006년 북한의 핵실험과 같은 갑작스런 사고

피폭의 경우에도 우리 인간에게 엄청난 재앙을 가져다줄 수 있는 위협요인이다.

  방사선을 조사시키기 전이나 후에 생물체에 적당한 처리를 하여 방사선장해를 

경감시키는 물질을 방사선방어제(radioprotector)라고 한다. 이 물질들은 방사선

조사 전 처리의 필요조건이 되는 보호와 조사 후 처리로서 유효한 수복의 두 가지 

기능으로 분류된다.

  방사선방어제의 종류를 살펴보면 먼저 화학제제로서 시안화염, 일산화탄소, 



epinephrine, histamine, serotonine, cysteine, cysteamine, AET glutathione, 

WR-series, 고분자화합물(dextran sulfate2), Lipopolysaccharide3), carbon 

particle4), polyacrylamide beads5)) 등이 있다. 다음으로 화학적 독성이 적어서 

상시복용이 가능한 자연생약 보호제로서 인삼추출물을 비롯하여 vitamin C, 

vitamin E 등이 있다. 인삼추출물의 경우 투여시간에 따라 세포 회복능과 생존율

이 큰 영향을 받았으며 최고의 방어효과는 방사선조사 24시간 전 투여하였을 경우

였고, 고분자화합물의 경우에는 방사선조사 1~3일 이전에 투여하였을 경우 최대의 

방어효과를 나타내는 것으로 보고되었다6). 

  최근 국내 학계에서는 방사선장해를 경감시키는 화학적 방어물질로서 Macro 

Glucan, TMG(vitamin E 유도체), Guarana, propolis, EEM(extracts of edible 

mushrooms), green tea, thio 제제, melatonin, vitamin C, 인삼 등이 연구되어지

고 있다7)8). 하지만 vitamin 제제나 green tea, 인삼 등을 제외한 대부분의 보호

물질은 유효용량에서 수반되는 강한 독성으로 인하여 사용에 한계를 나타내며 특

히 방사선피폭 전에 처치하여야 하는 단점을 가지고 있다9). 따라서 최근에는 인

삼10)이나 홍삼
11), 그리고 녹차의 주요 카테킨 성분인 EGCG(epigallocathechin 

gallote)11)12) 등의 생약과 같은 자연산생물의 방사선 생체반응변화에 대한 연구가 

관심의 대상이 되고 있다.

  방사선방어에 관한 해외연구도 매우 활발하게 진행되고 있다. FGF1(acidic 

fibroblast growth factor)은 골수 줄기세포의 증식을 자극하는 기전을 통해 방사

선 방어효과를 나타내고, 이 FGF1은 단순하게 섬유아세포만을 자극하는 것이 아니

라 골수세포와 내피세포 등과 같은 다양한 세포를 자극한다고 구명했다13).   

CM(carbamoyl)-, MC(methoxycarbonyl)-, HM(hydroxymethyl)-PROXYL 등 3 가지 안

정 니트록시드가 치사 X-선(8Gy) 조사 마우스의 DNA 손상을 얼마만큼 보호하는지

를 관찰하기 위한 in vitro 실험에서, HM- > CM- = MC-PROXYL 순서의 방사선 보호

효과를 발견하였다. 이 니트록시드에 의한 방사선 보호작용은 산화환원반응의 잠

재력 및 반응성뿐만 아니라 약물의 체내 흡수나 배설과 같은 동태적 작용에 의해

서도 영향을 받는다14). 최근 AS101(ammonium trichloro-tellurate)은 방사선이 조



사되거나 다양한 화학 치료약물로 처치된 마우스의 조혈작용에 있어서 방사선방어 

및 화학적 보호효과 양쪽 모두에 유의하다고 보고되었다. AS101의 처치는 반급성

기단백질 및 알부민의 양을 감소시킴으로써 과잉 방사선피폭이나 우발적인 방사선

피폭으로 인해 고통 받는 환자들의 조혈기능 회복에 있어서 매우 효과적인 것으로 

나타났다15). 인간의 IL-1β nonapeptide는 염증성 내지는 발열성 특성이 없는 선

천분자의 면역자극활동을 수행하는 팔미토일 잔기로서 잠재적 치사선량의 전리방

사선에 피폭된 마우스를 상당히 유의하게 보호한다. 이러한 결과는 방사선방어에

서 작은 펩티드 유도체화에 대한 중요성을 암시해줄 뿐만 아니라, 방사선 방어활

동을 증가시킬 목적으로 독소 사이토카인이 생성된다는 것을 의미한다16). 아치사

선량 및 치사선량의 방사선이 조사된 마우스에서, IRS-19 투여는 골수와 비장의 

조혈세포 재생을 촉진시킨다. 이러한 조혈 콜로니 자극활성화는 사이토카인의 단

계적 반응과 결합하여 방사선 방어작용을 수행하게 된다17). 이밖에도 미토콘드리

아에서 생성되는 효소로서 활성산소 제거기능이 탁월한 MnSOD(manganous 

superoxide dismutase)가 방사선 방어효과를 보인다는 연구와18), 방사선손상에 대

해 임상부문에서까지 적용할 수 있는 사이토카인 접근법이 보고된바 있다19).

  알긴산은 미역이나 다시마 같은 갈조류의 세포막을 구성하는 성분으로서 해초산

이라고도 불린다. 보통 산의 성질을 나타내기 때문에 나트륨염으로서 다루고, 점

성이 높은 특성을 이용하여 의학, 식품, 산업 등의 다양한 목적으로 사용된다. 알

긴산에서 추출한 알긴산올리고당은 항산화 효과가 탁월하여 생체 내 프리 라디칼

이나 활성산소를 제거하는 기전을 통해 생체 방호기능을 수행한다고 알려져 있

다20). 특히 이러한 작용기전은 생체에 방사선조사가 이루어질 때 물리적 ․화학적 

작용에 의해 급격히 생성되는 이온이나 여기분자를 소거시킴으로써 생체고분자

(DNA 등)에서 free radical, 활성이온, 여기분자 등이 발현되지 않도록 예방한다. 

이 같은 점에서 향후 알긴산올리고당은 방사선으로부터 인간의 건강을 지키는 중

요한 방어제로 활용될 수 있음을 암시해준다.

  방사선피폭으로 인한 장해를 예방하려면 방사선조사 전이나 후에 적절한 방사선 

보호제의 처치를 받아야 한다. 하지만 대부분의 방사선 보호약제는 강한 독성이 



수반되는 화학제제로서 상시복용이 어려울 뿐만 아니라 일반인들의 구입 접근성이 

떨어져 방사선장해에 대한 효과적인 방어수단이 될 수 없다. 따라서 알긴산올리고

당과 같이 인체 건강에 유해하지 않으면서 일반인 누구나가 자유스럽게 상시복용

이 가능한 자연산생물의 방사선 방어효과에 관한 연구가 그 어느 때보다 필요한 

실정이다.

  따라서 본 연구의 목적은 미역이나 다시마 등의 자연산생물에서 추출한 알긴산

올리고당(algin-oligosaccharide; AOS)의 방사선 방어효과를 구명하는데 있다. 이

를 위해 3Gy 방사선이 1회 전신 조사된 마우스에게 알긴산올리고당을 투여한 후 

첫째, 세포 활성능을 관찰하기 위해 세포사(apoptosis)로 이어지는 세포신호경로 

중 Caspase-3 및 Caspase-9를 측정하였고, 둘째, 세포 염증반응을 관찰하기 위해 

NO(nitric oxide)를 측정하였으며, 셋째, 방사선 유도 사이토카인을 관찰하기 위

해 TNF(tumor necrosis factor)-α와 IL(interleukin)-6을 측정하였다. 아울러 알

긴산올리고당의 방사선 방어효과에 관한 보조자료 획득 일환으로 동일 마우스의 

혈청(serum)에 대한 생화학적 분석도 함께 실시하였다.



ⅡⅡⅡⅡ. . . . 재료 재료 재료 재료 및 및 및 및 방법방법방법방법

1. 1. 1. 1. 실험재료실험재료실험재료실험재료

 (1) 실험동물

  실험동물은 다물실험동물센터(한국)에서 생산, 공급하고 있는 C57BL/6 마우스 

(체중 25~35 g)를 사용하였고, 실제 측정 시에는 실험 마우스의 소장과 간 조직 

및 혈청을 분리하여 이용하였다. 마우스는 온도 23±2℃, 습도 45±5%로 유지된 

사육실에서 폴리카보네이트로 제작된 사육장(40×25×17 ㎝)을 통해 사육하였으며, 

사료(제일제당 제품)와 음수는 자유롭게 섭취시켰다.

  실험에 사용된 마우스는 각 실험그룹별로 7마리씩 동일하게 적용하여 총 42마리

를 사용하였다.

  실험동물은 헬싱키선언의 취지에 따라 인류의 건강을 증진하고 보호하기 위한 

목적으로 사용하였고, 환경에 좋지 않은 영향을 최소화하기 위한 적절한 조치를 

취하였으며, 실험이 진행되는 전체기간 동안 실험동물의 최적 복지환경을 조성하

기 위한 노력을 다하였다.

 (2) 시약

  본 연구에 사용한 시약은 Bicincchoninic acid protein assay kit (Pierce, 

USA), sodium nitrate (Sigma, USA), sulfanilamide (Sigma, USA), 

N-(naphthyethylene)diamine (Sigma, USA), Tris (Bio Basic, USA), 

Ethylenediaminetetraaceticacid (EDTA, Sigma, USA), sodium chloride (NaCl, 

Junsei, Japan), Triton-X 100 (Junsei, Japan), Caspase-3/CPP32 & 



Caspase-9/Mch6 colorimetric assay kit (Biovision, USA) 등이고, TNF-α 및 

IL-6의 단클론 항체는 ELISA kits (R&D system, MIN, USA)를 사용하였다. 또한 알

긴산올리고당은 국내 (주)EcoBio에서 수입하여 공급한 제품 (Sigma, USA)을 사용

하였다.

 (3) 혈청 분석장치

  마우스 혈액으로부터 원심분리한 혈청은 Auto analyser (7170A, Hitachi, 2004

년식)을 사용하여 분석하였다.

 (4) 방사선 조사장치

  방사선조사를 위해 10Mev급 Linac X선 치료장치 (Clinac 21Ex, Varian, 2004년

식)를 사용하였다.



2. 2. 2. 2. 실험그룹 실험그룹 실험그룹 실험그룹 설정설정설정설정

  실험그룹은 정상(normal), 방사선조사대조군(irradiation control), 방사선조사 

전처치군(treatment group of before irradiation), 방사선조사 후처치군

(treatment group of after irradiation)으로 설정했고, 다시 방사선조사 전처치

군은 AOS treatment for 7 days + irradiation 군과 AOS treatment for 3 days + 

irradiation 군으로, 방사선조사 후처치군은 irradiation + AOS treatment for 3 

days 군과 irradiation + AOS treatment for 7 days 군으로 나누었다(Table 1).

  실험그룹은 총 6개로 설정하였고, 본 연구의 시료가 생체조직 내에 흡수되기까

지 소요되는 시간이 다소 길게 진행된다는 특성을 고려하여 전처치군의 경우 7일

간 및 3일간의 시간 인자를, 후처치군의 경우 3일간 및 7일간의 시간 인자를 적용

하였다.

Table Table Table Table 1. 1. 1. 1. Classification Classification Classification Classification of of of of experimental experimental experimental experimental groupsgroupsgroupsgroups

Experimental groups          비    고

normal

irradiation control

AOS for 7days + irradiation

AOS for 3days + irradiation

irradiation + AOS for 3days

irradiation + AOS for 7days

정상

방사선조사대조군

방사선조사 전 7일간 처치군

방사선조사 전 3일간 처치군

방사선조사 후 3일간 처치군

방사선조사 후 7일간 처치군

Before

After



3. 3. 3. 3. 실험방법실험방법실험방법실험방법

 (1) 방사선조사

  방사선장해에 대한 알긴산올리고당의 방어효과를 실험하기 위해 마우스에게 

10Mev급 Linac X선 치료장치를 사용하여 생체조직의 생화학적 변화가 가장 활발하

게 발현되는 선량역인 3Gy의 선량을 적용하여 300cGy/min 선량률로 1회 전신 조사

하였다.

 (2) 시료투여

  본 연구의 시료인 알긴산올리고당은 5㎎/㎏/day 기준에 의해 구강주입기를 통한 

경구주입방식으로 마우스에게 투여하였다.

  시료는 AOS treatment for 7 days + irradiation 군의 경우 방사선조사 전 7일 

동안, AOS treatment for 3 days + irradiation 군의 경우 방사선조사 전 3일 동

안, irradiation + AOS treatment for 3 days 군의 경우 방사선조사 후 3일 동안, 

irradiation + AOS treatment for 7 days 군의 경우 방사선조사 후 7일 동안 투여

하였다.

 (3) 실험동물 희생 및 실험조직 채취

  실험동물은 정상군과 함께 방사선조사대조군 및  방사선조사 전처치군의 경우 

방사선 조사일로부터 3일 후 동시에 희생시켰고, 방사선조사 후처치군의 경우 시

료투여 마지막 날로부터 3일 후에 희생시켰으며, 희생 직후 소장과 간 및 혈청 등

의 실험조직을 채취하였다. 희생방법은 경추탈구법을 사용하였다.



 (4) 측정

  ① Caspase-3 & Caspase-9

  준비된 소장 및 간 조직을 각각 100 ㎍씩 cell lysis buffer 100 ㎕에 넣고 조

직을 cell lysis한 후 10분간 ice에서 incubation 하였다. 10,000g에서 1분간 

centrifuge한 후 상층액을 새로운 tube로 옮기고 나서 ice에 보관한 다음 단백정

량을 수행하였고, 100~200 ㎍의 단백질이 50 ㎕의 cell lysis buffer에 존재하도

록 희석하여 준비된 96 well plate에 옮겼다. 이어 2X Reaction buffer (반응시

약, 10mM DTT함유) 50 ㎕을 각 tube에 넣고, 4mM LEHD-pNA substrate 5 ㎕를 넣어

서 37℃에서 1~2시간 incubation한 후 microplate reader에서 Caspase-3/CPP32 & 

Caspase-9/Mch6 colorimetric assay kit로 측정하였다(microreader: 405 ㎚, 

USA).

  ② NO (nitric oxide)

  소장 및 간 조직을 lysis buffer를 이용하여 완전 용해한 후 NO를 측정하였다. 

소장과 간 조직에서 생성된 NO의 양은 NO2
-
의 형태로서 Griess 시약을 이용하여 측

정하였다. 상층액을 96 well plate에 각각 분주한 후 Griess reagent (0.8% 

sulfanilamide/0.75% N-(naphthyethylene) diamine in 0.5N HCl, Sigma) 100 μL

를 첨가하였다. 15분간 실온에서 방치한 후, 540 nm 파장에서 microplate reader 

(Molecular Devices, Sunnyvale, CA, USA)을 이용하여 nitrite 농도를 측정하였

고, Sodium nitrate (0.5~100M)를 nitrite 표준으로 이용하였다.

  ③ Cytokine

  TNF-α와 IL-6의 사이토카인 측정 방법은 manufacturers instruction에 따랐다. 



맨 처음    50 μL 분석 희석액을 제공된 well에 각각 넣고, 각 사이토카인에 대한 

표준액과 실험액을 각각 50 μL씩 well의 중심부에 첨가하여 잘 섞이도록 plate를 

가볍게 바닥에 두들긴 다음, 제공된 밀폐용 테이프로 덮어 2시간 동안 실온에서 

반응시켰다. 밀폐용 테이프를 제거하고 제공된 washing buffer로 5회 세척 과정을 

반복하였다. 측정하고자 하는 사이토카인의 conjugate 용액 100 μL를 각 well에 

넣고 밀폐용 테이프로 덮어 2시간 동안 반응시킨 후 washing buffer로 5회 세척 

과정을 반복하였다. 100 μL 기질용액을 각 well에 넣고 30분 동안 실온에서 차광 

상태로 보관하면서 반응시킨 후, 정지용액을 각 well에 100 μL씩 넣고 30분 이내

에 측정하였다(microreader: 450 ㎚, wavelength correction: 570㎚, USA).

  ④ 단백함량

  단백질 농도는 BCA protein assay kit를 이용하여 측정했다. BCA를 표준물질로 

사용하여 각각의 단백 시료 25 μL를 96 well plate에 분주하고 시약 A와 시약 B 

(50 : 1)로 구성된 BCA 약물(200 μL)을 각각 첨가한 후 37oC에서 1시간 동안 배양

하였다. 배양 후 microplate reader (Molecular Devices, Sunnyvale, CA, USA)을 

이용하여 540 ㎚에서 흡광도(O.D.)를 측정하였다.



4. 4. 4. 4. 통계처리통계처리통계처리통계처리

  각 실험결과는 평균 및 표준편차 (Mean±S.D.)로 표시하였고, 각 실험그룹간의 

유의성 검정은 SPSS 10.1 통계프로그램을 통한 ANOVA를 실시하였으며, 각 실험그

룹간의 다중비교를 위한 사후검정으로서 Tukey-test를 실시하였다. 통계적 검정은 

유의수준 α = 0.05 수준으로 처리하였다.



ⅢⅢⅢⅢ. . . . 결  결  결  결  과과과과

1. 1. 1. 1. 세포 세포 세포 세포 활성능 활성능 활성능 활성능 측정측정측정측정

 (1) Apoptosis 진행 세포신호경로 중 Caspase-3 관찰

  ① Small intestine

  방사선 조사 마우스에게 알긴산올리고당을 투여한 후 소장 조직에 대한 

Caspase-3를 관찰하였다. 405 ㎚에서의 O.D. 값은 irradiation control 군의 

0.72±0.045와 비교하여 볼 때 AOS for 7days + irradiation 군이 0.31±0.006, 

AOS for 3days + irradiation 군이 0.64±0.016, irradiation + AOS for 3days 군

이 0.64±0.013, irradiation + AOS for 7days 군이 0.62±0.011로 나타나 평균값

의 매우 유의한 차이를 보였고(P<0.001), 특히 방사선조사 전 7일간 처치군에서의 

차이가 가장 크게 나타났다(Table 2, Fig. 1).

Table Table Table Table 2. 2. 2. 2. Caspase-3 Caspase-3 Caspase-3 Caspase-3 in in in in small small small small intestine intestine intestine intestine of of of of 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice with  with  with  with  algin- algin- algin- algin- 

                                    oligosaccharide oligosaccharide oligosaccharide oligosaccharide treatment                           treatment                           treatment                           treatment                           (O.D. : 405 ㎚)

Groups Caspase-3
(mean±S.D.)

normal

irradiation control

AOS for 7days + irradiation

AOS for 3days + irradiation

irradiation + AOS for 3days

irradiation + AOS for 7days

0.02±0.010

0.72±0.045

0.31±0.006

0.64±0.016

0.64±0.013

0.62±0.011

***

***

***

***

***p<0.001 as compared with irradiation control group.



  ② Liver

  방사선 조사 마우스에게 알긴산올리고당을 투여한 후 간 조직에 대한 Caspase-3

를 관찰하였다. 405 ㎚에서의 O.D. 값은 irradiation control 군의 0.67±0.046과 

비교하여 볼 때 AOS for 7days + irradiation 군이 0.40±0.034로 나타나 평균값의 

매우 유의한 차이를 보였다(P<0.001)(Table 3, Fig. 1).

Table Table Table Table 3. 3. 3. 3. Caspase-3 Caspase-3 Caspase-3 Caspase-3 in in in in liver liver liver liver of of of of 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice with  with  with  with  algin-oligosaccharidealgin-oligosaccharidealgin-oligosaccharidealgin-oligosaccharide

                                    treatmenttreatmenttreatmenttreatment

(O.D. : 405 ㎚)

Groups Caspase-3
(mean±S.D.)

normal

irradiation control

AOS for 7days + irradiation

AOS for 3days + irradiation

irradiation + AOS for 3days

irradiation + AOS for 7days

0.20±0.060

0.67±0.046

0.40±0.034

0.66±0.018

0.75±0.113

0.77±0.062

***

***p<0.001 as compared with irradiation control group.



Fig. Fig. Fig. Fig. 1. 1. 1. 1. Caspase-3 Caspase-3 Caspase-3 Caspase-3 in in in in small small small small intestine intestine intestine intestine and and and and liver liver liver liver of of of of 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice withwithwithwith

                            algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide treatmenttreatmenttreatmenttreatment

       ***p<0.001 as compared with irradiation control group.

Group 1 : normal

Group 2 : irradiation control

Group 3 : AOS for 7days + irradiation

Group 4 : AOS for 3days + irradiation

Group 5 : irradiation + AOS for 3days

Group 6 : irradiation + AOS for 7days



 (2) Apoptosis 진행 세포신호경로 중 Caspase-9 관찰

  ① Small intestine

  방사선 조사 마우스에게 알긴산올리고당을 투여한 후 소장 조직에 대한 

Caspase-9를 관찰하였다. 405 ㎚에서의 O.D. 값은 irradiation control 군의 

0.72±0.024와 비교하여 볼 때 AOS for 7days + irradiation 군이 0.30±0.029, 

AOS for 3days + irradiation 군이 0.61±0.010, irradiation + AOS for 3days 군

이 0.64±0.006, irradiation + AOS for 7days 군이 0.66±0.029로 나타나 평균값

의 매우 유의한 차이를 보였고(P<0.001), 특히 방사선조사 전 7일간 처치군에서의 

차이가 가장 크게 나타났다(Table 4, Fig. 2).

Table Table Table Table 4. 4. 4. 4. Caspase-9 Caspase-9 Caspase-9 Caspase-9 in in in in small small small small intestine intestine intestine intestine of of of of 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice with  with  with  with  algin- algin- algin- algin- 

                                    oligosaccharide oligosaccharide oligosaccharide oligosaccharide treatmenttreatmenttreatmenttreatment

(O.D. : 405 ㎚)

Groups Caspase-9
(mean±S.D.)

normal

irradiation control

AOS for 7days + irradiation

AOS for 3days + irradiation

irradiation + AOS for 3days

irradiation + AOS for 7days

0.09±0.005

0.72±0.024

0.30±0.029

0.61±0.010

0.64±0.006

0.66±0.029

***

***

***

***

***p<0.001 as compared with irradiation control group.



  ② Liver

  방사선 조사 마우스에게 알긴산올리고당을 투여한 후 간 조직에 대한 Caspase-9

를 관찰하였다. 405 ㎚에서의 O.D. 값은 irradiation control 군의 0.80±0.092에 

비교하여 볼 때 AOS for 7days + irradiation 군이 0.32±0.068, AOS for 3days + 

irradiation 군이 0.62±0.073으로 나타나 평균값의 매우 유의한 차이를 보였고

(P<0.001), irradiation + AOS for 3days 군의 O.D. 값도 0.65±0.072로 나타나 유

의한 차이를 보였으며(p<0.01), 특히 방사선조사 전 7일간 처치군에서의 차이가 

가장 크게 나타났다(Table 5, Fig. 2).

Table Table Table Table 5. 5. 5. 5. Caspase-9 Caspase-9 Caspase-9 Caspase-9 in in in in liver liver liver liver of of of of 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice with  with  with  with  algin-oligosaccharidealgin-oligosaccharidealgin-oligosaccharidealgin-oligosaccharide

                                    treatmenttreatmenttreatmenttreatment

(O.D. : 405 ㎚)

Groups Caspase-9
(mean±S.D.)

normal

irradiation control

AOS for 7days + irradiation

AOS for 3days + irradiation

irradiation + AOS for 3days

irradiation + AOS for 7days

0.15±0.029

0.80±0.092

0.32±0.068

0.62±0.073

0.65±0.072

0.69±0.067

***

***

**

***p<0.001 as compared with irradiation control group.

**p<0.01 as compared with irradiation control group.



Fig. Fig. Fig. Fig. 2. 2. 2. 2. Caspase-9 Caspase-9 Caspase-9 Caspase-9 in in in in small small small small intestine intestine intestine intestine and and and and liver liver liver liver of of of of 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice withwithwithwith

                            algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide treatmenttreatmenttreatmenttreatment

       ***p<0.001 as compared with irradiation control group.

       **p<0.01 as compared with irradiation control group.

Group 1 : normal

Group 2 : irradiation control

Group 3 : AOS for 7days + irradiation

Group 4 : AOS for 3days + irradiation

Group 5 : irradiation + AOS for 3days

Group 6 : irradiation + AOS for 7days



2. 2. 2. 2. 염증반응 염증반응 염증반응 염증반응 측정측정측정측정

 (1) NO(nitric oxide)

  ① Small intestine

  방사선 조사 마우스에게 알긴산올리고당을 투여한 후 소장 조직에 대한 NO를 관

찰하였다. irradiation control 군의 1.70±0.068과 비교하여 볼 때 AOS for 3days 

+ irradiation 군이 3.36±0.322로 나타나 평균값의 매우 유의한 차이를 보였고

(P<0.001), irradiation + AOS for 3days 군도 2.26±0.331로서 유의한 차이를 보

였다(P<0.05)(Table 6, Fig. 3).

Table Table Table Table 6. 6. 6. 6. NO(nitric NO(nitric NO(nitric NO(nitric oxide) oxide) oxide) oxide) in in in in small small small small intestine intestine intestine intestine of of of of 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice withwithwithwith

                                    algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide treatmenttreatmenttreatmenttreatment

(unit : nM/㎍ protein)

Groups NO
(mean±S.D.)

normal

irradiation control

AOS for 7days + irradiation

AOS for 3days + irradiation

irradiation + AOS for 3days

irradiation + AOS for 7days

6.02±0.409

1.70±0.068

1.25±0.086

3.36±0.322

2.26±0.331

1.88±0.477

***

*

***p<0.001 as compared with irradiation control group.

*p<0.05 as compared with irradiation control group.



  ② Liver

  방사선 조사 마우스에게 알긴산올리고당을 투여한 후 간 조직에 대한 NO를 관찰

하였다. irradiation control 군의 2.31±0.246과 비교하여 볼 때 AOS for 3days + 

irradiation 군이 1.74±0.110으로 나타나 평균값의 매우 유의한 차이를 보였다

(P<0.001)(Table 7, Fig. 3).

Table Table Table Table 7. 7. 7. 7. NO(nitric NO(nitric NO(nitric NO(nitric oxide) oxide) oxide) oxide) in in in in liver liver liver liver of of of of 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice with with with with algin-oligosaccharidealgin-oligosaccharidealgin-oligosaccharidealgin-oligosaccharide    

                                    treatmenttreatmenttreatmenttreatment

(unit : nM/㎍ protein)

Groups Nitric Oxide
(mean±S.D.)

normal

irradiation control

AOS for 7days + irradiation

AOS for 3days + irradiation

irradiation + AOS for 3days

irradiation + AOS for 7days

3.02±0.167

2.31±0.246

2.09±0.088

1.74±0.110

2.15±0.140

2.26±0.100

***

***p<0.001 as compared with irradiation control group.



Fig. Fig. Fig. Fig. 3. 3. 3. 3. NO(nitric NO(nitric NO(nitric NO(nitric oxide) oxide) oxide) oxide) in in in in small small small small intestine intestine intestine intestine and and and and liver liver liver liver of of of of 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated micemicemicemice

                                with with with with algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide treatmenttreatmenttreatmenttreatment

       ***p<0.001 as compared with irradiation control group.

       *p<0.05 as compared with irradiation control group.

Group 1 : normal

Group 2 : irradiation control

Group 3 : AOS for 7days + irradiation

Group 4 : AOS for 3days + irradiation

Group 5 : irradiation + AOS for 3days

Group 6 : irradiation + AOS for 7days



3. 3. 3. 3. Cytokine Cytokine Cytokine Cytokine 측정측정측정측정

 (1) TNF-α

  ① Small intestine

  방사선 조사 마우스에게 알긴산올리고당을 투여한 후 소장 조직에 대한 TNF-α

를 관찰하였다. irradiation control 군의 0.45±0.108과 비교하였을 때 AOS for 

7days + irradiation 군이 0.29±0.052로 나타나 평균값의 매우 유의한 차이를 보

였다(p<0.001)(Table 8, Fig. 4).

Table Table Table Table 8. 8. 8. 8. TNF-TNF-TNF-TNF-αααα    in in in in small small small small intestine intestine intestine intestine of of of of 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice with  with  with  with  algin-oligosaccharidealgin-oligosaccharidealgin-oligosaccharidealgin-oligosaccharide    

                                    treatmenttreatmenttreatmenttreatment

(unit : pg/mG)

Groups TNF-α
(mean±S.D.)

normal

irradiation control

AOS for 7days + irradiation

AOS for 3days + irradiation

irradiation + AOS for 3days

irradiation + AOS for 7days

0.05±0.014

0.45±0.108

0.29±0.052

0.45±0.040

0.43±0.035

0.51±0.046

***

***p<0.001 as compared with irradiation control group.



  ② Liver

  방사선 조사 마우스에게 알긴산올리고당을 투여한 후 간 조직에 대한 TNF-α를 

관찰하였다. irradiation control 군의 0.33±0.046과 비교하였을 때 AOS for 

7days + irradiation 군이 0.21±0.020, AOS for 3days + irradiation 군이 

0.25±0.025, irradiation + AOS for 7days 군이 0.26±0.009로 나타나 평균값의 

매우 유의한 차이를 보였고(p<0.001), irradiation + AOS for 3days 군도 

0.27±0.016으로서 유의한 차이를 보였다(p<0.01)(Table 9, Fig. 4).

Table Table Table Table 9. 9. 9. 9. TNF-TNF-TNF-TNF-αααα    in in in in liver liver liver liver of of of of 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice with  with  with  with  algin-oligosaccharidealgin-oligosaccharidealgin-oligosaccharidealgin-oligosaccharide

                                    treatmenttreatmenttreatmenttreatment

(unit : pg/mG)

Groups TNF-α
(mean±S.D.)

normal

irradiation control

AOS for 7days + irradiation

AOS for 3days + irradiation

irradiation + AOS for 3days

irradiation + AOS for 7days

0.02±0.008

0.33±0.046

0.21±0.020

0.25±0.025

0.27±0.016

0.26±0.009

***

***

**

***

***p<0.001 as compared with irradiation control group.

**p<0.01 as compared with irradiation control group.



Fig. Fig. Fig. Fig. 4. 4. 4. 4. TNF-TNF-TNF-TNF-αααα    in in in in small small small small intestine intestine intestine intestine and and and and liver liver liver liver of of of of 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice withwithwithwith

                            algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide treatmenttreatmenttreatmenttreatment

       ***p<0.001 as compared with irradiation control group.

       **p<0.01 as compared with irradiation control group.

Group 1 : normal

Group 2 : irradiation control

Group 3 : AOS for 7days + irradiation

Group 4 : AOS for 3days + irradiation

Group 5 : irradiation + AOS for 3days

Group 6 : irradiation + AOS for 7days



 (2) IL-6

  ① Small intestine

  방사선 조사 마우스에게 알긴산올리고당을 투여한 후 소장 조직에 대한 IL-6을 

관찰하였다. irradiation control 군의 0.040±0.0081과 비교하였을 때 AOS for 

7days + irradiation 군이 0.022±0.0034로 나타나 평균값의 매우 유의한 차이를 

보였다(p<0.001)(Table 10, Fig. 5).

Table Table Table Table 10. 10. 10. 10. IL-6 IL-6 IL-6 IL-6 in in in in small small small small intestine intestine intestine intestine of of of of 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice withwithwithwith

                                        algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide treatmenttreatmenttreatmenttreatment

(unit : pg/mG)

Groups IL-6
(mean±S.D.)

normal

irradiation control

AOS for 7days + irradiation

AOS for 3days + irradiation

irradiation + AOS for 3days

irradiation + AOS for 7days

0.005±0.0030

0.040±0.0081

0.022±0.0034

0.036±0.0026

0.036±0.0020

0.043±0.0050

***

***p<0.001 as compared with irradiation control group.



  ② Liver

  방사선 조사 마우스에게 알긴산올리고당을 투여한 후 간 조직에 대한 IL-6를 관

찰하였다. irradiation control 군의 0.030±0.0036과 비교하였을 때 AOS for 

7days + irradiation 군이 0.013±0.0038로 나타나 평균값의 매우 유의한 차이를 

보였다(p<0.001)(Table 11, Fig. 5).

Table Table Table Table 11. 11. 11. 11. IL-6 IL-6 IL-6 IL-6 in in in in liver liver liver liver of of of of 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice with  with  with  with  algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide 

                                        treatmenttreatmenttreatmenttreatment

(unit : pg/mG)

Groups IL-6
(mean±S.D.)

normal

irradiation control

AOS for 7days + irradiation

AOS for 3days + irradiation

irradiation + AOS for 3days

irradiation + AOS for 7days

0.009±0.0017

0.030±0.0036

0.013±0.0038

0.028±0.0036

0.026±0.0026

0.032±0.0034

***

***p<0.001 as compared with irradiation control group.



Fig. Fig. Fig. Fig. 5. 5. 5. 5. IL-6 IL-6 IL-6 IL-6 in in in in small small small small intestine intestine intestine intestine and and and and liver liver liver liver of of of of 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice withwithwithwith

                            algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide treatmenttreatmenttreatmenttreatment

       ***p<0.001 as compared with irradiation control group.

Group 1 : normal

Group 2 : irradiation control

Group 3 : AOS for 7days + irradiation

Group 4 : AOS for 3days + irradiation

Group 5 : irradiation + AOS for 3days

Group 6 : irradiation + AOS for 7days



4. 4. 4. 4. Serum Serum Serum Serum 분석분석분석분석

  알긴산올리고당의 방사선 방어효과에 대한 보조 자료를 획득하기 위하여 3Gy 1

회 전신 조사된 마우스의 혈청에 대해 다음 14가지 생화학 검사를 실시하였다.

 (1) Glucose

  방사선 조사 마우스에게 알긴산올리고당을 투여한 후 혈청에 대한 glucose를 측

정하였다. irradiation control 군과 비교하였을 때 어떤 실험그룹에서도 유의한 

차이를 발견하지 못했다(Table 12).

Table Table Table Table 12. 12. 12. 12. Glucose Glucose Glucose Glucose in in in in 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice with  with  with  with  algin-oligosaccharidealgin-oligosaccharidealgin-oligosaccharidealgin-oligosaccharide

                                        treatmenttreatmenttreatmenttreatment

(unit : ㎎/dL)

Groups Glucose
 (mean±S.D.)

normal

irradiation control

AOS for 7days + irradiation

AOS for 3days + irradiation

irradiation + AOS for 3days

irradiation + AOS for 7days

185.43±14.93

220.00±17.58

215.86±49.47

192.29±54.47

177.00±35.28

247.86±38.14



 (2) Creatinine

  방사선 조사 마우스에게 알긴산올리고당을 투여한 후 혈청에 대한 creatinine을 

측정하였다. irradiation control 군과 비교하였을 때 어떤 실험그룹에서도 유의

한 차이를 발견하지 못했다(Table 13).

Table Table Table Table 13. 13. 13. 13. Creatinine Creatinine Creatinine Creatinine in in in in 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice with  with  with  with  algin-oligosaccharidealgin-oligosaccharidealgin-oligosaccharidealgin-oligosaccharide

                                        treatmenttreatmenttreatmenttreatment

(unit : ㎎/dL)

Groups Creatinine
(mean±S.D.)

normal

irradiation control

AOS for 7days + irradiation

AOS for 3days + irradiation

irradiation + AOS for 3days

irradiation + AOS for 7days

0.27±0.05

0.30±0.06

0.26±0.05

0.30±0.00

0.30±0.00

0.31±0.04



 (3) BUN(blood urea nitrogen)

  방사선 조사 마우스에게 알긴산올리고당을 투여한 후 혈청에 대한 BUN을 측정하

였다. irradiation control 군의 15.70±1.48과 비교하였을 때 irradiation + AOS 

for 7days 군이 18.59±2.49로 나타나 평균값에 유의한 차이를 보였다

(p<0.05)(Table 14).

Table Table Table Table 14. 14. 14. 14. BUN(blood BUN(blood BUN(blood BUN(blood urea urea urea urea nitrogen) nitrogen) nitrogen) nitrogen) in in in in 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice with  with  with  with  algin- algin- algin- algin- 

                                        oligosaccharide oligosaccharide oligosaccharide oligosaccharide treatmenttreatmenttreatmenttreatment

(unit : ㎎/dL)

Groups BUN
(mean±S.D.)

normal

irradiation control

AOS for 7days + irradiation

AOS for 3days + irradiation

irradiation + AOS for 3days

irradiation + AOS for 7days

19.61±1.65

15.70±1.48

14.19±1.56

13.79±1.56

16.51±1.06

18.59±2.49 *

*p<0.05 as compared with irradiation control group.



 (4) UA(uric acid)

  방사선 조사 마우스에게 알긴산올리고당을 투여한 후 혈청에 대한 UA를 측정하

였다. irradiation control 군의 1.96±0.31과 비교하였을 때 irradiation + AOS 

for 7days 군이 4.06±1.00으로 나타나 평균값의 매우 유의한 차이가 있었고

(p<0.001), AOS for 7days + irradiation 군의 경우 3.80±0.76으로 나타나 유의한 

차이를 보였다(p<0.05)(Table 15).

Table Table Table Table 15. 15. 15. 15. Uric Uric Uric Uric acid acid acid acid in in in in 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice with  with  with  with  algin-oligosaccharidealgin-oligosaccharidealgin-oligosaccharidealgin-oligosaccharide

                                        treatmenttreatmenttreatmenttreatment

(unit : ㎎/dL)

Groups UA
(mean±S.D.)

normal

irradiation control

AOS for 7days + irradiation

AOS for 3days + irradiation

irradiation + AOS for 3days

irradiation + AOS for 7days

1.89±0.56

1.96±0.31

3.80±0.76

2.09±0.48

2.96±1.22

4.06±1.00

*

***

***p<0.001 as compared with irradiation control group.

*p<0.05 as compared with irradiation control group.



 (5) TP(total protein)

  방사선 조사 마우스에게 알긴산올리고당을 투여한 후 혈청에 대한 TP를 측정하

였다. irradiation control 군과 비교하였을 때 어떤 실험그룹에서도 유의한 차이

를 발견하지 못했다(Table 16).

Table Table Table Table 16. 16. 16. 16. Total Total Total Total protein protein protein protein in in in in 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice with  with  with  with  algin-oligosaccharidealgin-oligosaccharidealgin-oligosaccharidealgin-oligosaccharide

                                        treatmenttreatmenttreatmenttreatment

(unit : g/dL)

Groups TP
(mean±S.D.)

normal

irradiation control

AOS for 7days + irradiation

AOS for 3days + irradiation

irradiation + AOS for 3days

irradiation + AOS for 7days

4.13±0.20

4.03±0.14

4.54±0.98

4.34±0.46

4.06±0.22

4.10±0.16



 (6) Albumin

  방사선 조사 마우스에게 알긴산올리고당을 투여한 후 혈청에 대한 albumin을 측

정하였다. irradiation control 군의 2.89±0.25와 비교하였을 때 irradiation + 

AOS for 7days 군이 3.64±0.21로 나타나 평균값에 유의한 차이를 보였다

(p<0.05)(Table 17).

Table Table Table Table 17. 17. 17. 17. Albumin Albumin Albumin Albumin in in in in 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice with  with  with  with  algin-oligosaccharidealgin-oligosaccharidealgin-oligosaccharidealgin-oligosaccharide

                                        treatmenttreatmenttreatmenttreatment

(unit : g/dL)

Groups Albumin
(mean±S.D.)

normal

irradiation control

AOS for 7days + irradiation

AOS for 3days + irradiation

irradiation + AOS for 3days

irradiation + AOS for 7days

3.19±0.34

2.89±0.25

3.10±0.72

2.86±0.40

3.01±0.55

3.64±0.21 *

*p<0.05 as compared with irradiation control group.



 (7) TC(total cholesterol)

  방사선 조사 마우스에게 알긴산올리고당을 투여한 후 혈청에 대한 TC를 측정하

였다. irradiation control 군의 88.00±3.65와 비교하였을 때 irradiation + AOS 

for 3days 군이 71.43±5.91로 나타나 평균값의 매우 유의한 차이가 있었고

(p<0.001), AOS for 7days + irradiation 군도 77.14±6.39로 나타나 유의한 차이

를 보였다(p<0.05)(Table 18).

Table Table Table Table 18. 18. 18. 18. Total Total Total Total cholesterol cholesterol cholesterol cholesterol in in in in 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice with  with  with  with  algin-oligosaccharidealgin-oligosaccharidealgin-oligosaccharidealgin-oligosaccharide

                                        treatmenttreatmenttreatmenttreatment

(unit : ㎎/dL)

Groups TC
(mean±S.D.)

normal

irradiation control

AOS for 7days + irradiation

AOS for 3days + irradiation

irradiation + AOS for 3days

irradiation + AOS for 7days

86.00±7.35

88.00±3.65

77.14±6.39

81.00±8.52

71.43±5.91

84.00±4.36

*

***

***p<0.001 as compared with irradiation control group.

*p<0.05 as compared with irradiation control group.



 (8) HDL cholesterol

  방사선 조사 마우스에게 알긴산올리고당을 투여한 후 혈청에 대한 HDL 

cholesterol을 측정하였다. irradiation control 군의 55.14±3.72와 비교하였을 

때 irradiation + AOS for 3days 군이 47.00±3.83으로 나타나 유의한 차이를 보였

다(p<0.05)(Table 19).

Table Table Table Table 19. 19. 19. 19. HDL HDL HDL HDL cholesterol cholesterol cholesterol cholesterol in in in in 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice with  with  with  with  algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide 

                                        treatmenttreatmenttreatmenttreatment

(unit : ㎎/dL)

Groups HDL cholesterol
(mean±S.D.)

normal

irradiation control

AOS for 7days + irradiation

AOS for 3days + irradiation

irradiation + AOS for 3days

irradiation + AOS for 7days

57.57±4.12

55.14±3.72

50.86±5.55

55.14±5.76

47.00±3.83

55.43±5.83

*

*p<0.05 as compared with irradiation control group.



 (9) LDL cholesterol

  방사선 조사 마우스에게 알긴산올리고당을 투여한 후 혈청에 대한 LDL 

cholesterol을 측정하였다. irradiation control 군과 비교하였을 때 어떤 실험그

룹에서도 유의한 차이를 발견하지 못했다(Table 20).

Table Table Table Table 20. 20. 20. 20. LDL LDL LDL LDL cholesterol cholesterol cholesterol cholesterol in in in in 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice with  with  with  with  algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide 

                                        treatmenttreatmenttreatmenttreatment

(unit : ㎎/dL)

Groups LDL cholesterol
(mean±S.D.)

normal

irradiation control

AOS for 7days + irradiation

AOS for 3days + irradiation

irradiation + AOS for 3days

irradiation + AOS for 7days

5.86±1.68

6.00±0.58

6.14±2.54

6.43±2.64

6.14±1.21

5.29±0.76



 (10) Triglycerides

  방사선 조사 마우스에게 알긴산올리고당을 투여한 후 혈청에 대한 

triglycerides를 측정하였다. irradiation control 군의 39.57±20.58과 비교하였

을 때 irradiation + AOS for 7days 군이 77.57±9.00으로 나타나 매우 유의한 차

이를 보였다(p<0.001)(Table 21).

Table Table Table Table 21. 21. 21. 21. Triglycerides Triglycerides Triglycerides Triglycerides in in in in 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice with  with  with  with  algin-oligosaccharidealgin-oligosaccharidealgin-oligosaccharidealgin-oligosaccharide

                                        treatmenttreatmenttreatmenttreatment

(unit : ㎎/dL)

Groups Triglycerides
(mean±S.D.)

normal

irradiation control

AOS for 7days + irradiation

AOS for 3days + irradiation

irradiation + AOS for 3days

irradiation + AOS for 7days

31.43±11.50

39.57±20.58

34.86±08.11

31.57±08.92

42.43±11.00

77.57±09.00 ***

***p<0.001 as compared with irradiation control group.



 (11) ALP(alkaline phospatase)

  방사선 조사 마우스에게 알긴산올리고당을 투여한 후 혈청에 대한 ALP를 측정하

였다. irradiation control 군의 477.14±43.04와 비교하였을 때 AOS for 3days + 

irradiation 군이 316.29±105.93으로 나타나 평균값의 유의한 차이가 있었고

(p<0.01), irradiation + AOS for 3days 군도 347.71±73.30으로 나타나 유의한 차

이를 보였다(p<0.05)(Table 22).

Table Table Table Table 22. 22. 22. 22. Alkaline Alkaline Alkaline Alkaline phospatase phospatase phospatase phospatase in in in in 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice with  with  with  with  algin-oligosaccharidealgin-oligosaccharidealgin-oligosaccharidealgin-oligosaccharide

                                        treatmenttreatmenttreatmenttreatment

(unit : IU/L)

Groups ALP
(mean±S.D.)

normal

irradiation control

AOS for 7days + irradiation

AOS for 3days + irradiation

irradiation + AOS for 3days

irradiation + AOS for 7days

466.29±068.43

477.14±043.04

417.71±055.99

316.29±105.93

347.71±073.30

374.00±054.38

**

*

**p<0.01 as compared with irradiation control group.

*p<0.05 as compared with irradiation control group.



 (12) LDH(lactate dehydronase)

  방사선 조사 마우스에게 알긴산올리고당을 투여한 후 혈청에 대한 LDH를 측정하

였다. irradiation control 군과 비교하였을 때 어떤 실험그룹에서도 유의한 차이

를 발견하지 못했다(Table 23).

Table Table Table Table 23. 23. 23. 23. LDH LDH LDH LDH in in in in 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice with  with  with  with  algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide treatmenttreatmenttreatmenttreatment

(unit : IU/L)

Groups LDH
(mean±S.D.)

normal

irradiation control

AOS for 7days + irradiation

AOS for 3days + irradiation

irradiation + AOS for 3days

irradiation + AOS for 7days

1436.86±392.99

1446.43±644.68

2247.14±644.05

1450.29±460.18

2139.14±873.88

736.00±176.07



 (13) GOT(glutamin oxaloacetic acid transaminase)

  방사선 조사 마우스에게 알긴산올리고당을 투여한 후 혈청에 대한 GOT를 측정하

였다. irradiation control 군과 비교하였을 때 어떤 실험그룹에서도 유의한 차이

를 발견하지 못했다(Table 24).

Table Table Table Table 24. 24. 24. 24. GOT GOT GOT GOT in in in in 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice with  with  with  with  algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide treatmenttreatmenttreatmenttreatment

(unit : IU/L)

Groups GOT
 (mean±S.D.)

normal

irradiation control

AOS for 7days + irradiation

AOS for 3days + irradiation

irradiation + AOS for 3days

irradiation + AOS for 7days

 170.71±054.53

 250.00±187.23

 327.71±289.55

 222.14±112.30

 384.14±326.55

 122.86±035.22



 (14) GPT(glutamin pyruvic acid transaminase)

  방사선 조사 마우스에게 알긴산올리고당을 투여한 후 혈청에 대한 GPT를 측정하

였다. irradiation control 군과 비교하였을 때 어떤 실험그룹에서도 유의한 차이

를 발견하지 못했다(Table 25).

Table Table Table Table 25. 25. 25. 25. GPT GPT GPT GPT in in in in 3Gy 3Gy 3Gy 3Gy irradiated irradiated irradiated irradiated mice mice mice mice with with with with algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide algin-oligosaccharide treatmenttreatmenttreatmenttreatment

(unit : IU/L)

Groups GPT
 (mean±S.D.)

normal

irradiation control

AOS for 7days + irradiation

AOS for 3days + irradiation

irradiation + AOS for 3days

irradiation + AOS for 7days

 25.57±05.94

 23.00±07.75

 21.86±09.94

 19.29±09.67

 28.14±10.14

 21.14±06.41



ⅣⅣⅣⅣ. . . . 고  고  고  고  찰찰찰찰

  알긴산올리고당은 항산화제 기능으로서 작용하여 각종 자극으로부터 발생한 활

성산소와 유리기(free radical)를 소거시키는 기전을 가지고 있는 것으로 알려져 

있고
20), 이는 방사선 조사 전이나 후에 적절히 처치를 시행할 경우 방사선 피폭 

직후의 전리 및 여기 작용으로 인해 생성된 악성 신생물질들을 신속하게 제거시킴

으로써 생체에 대한 효과적인 방어수단이 될 수 있다.

  방사선 자극 후 세포사로 이어지는 세포신호경로와 관련하여 Wang 등(2002)은 

염증반응 발생과정 상의 중요한 신호전달물질인 NF-kB는 전리방사선으로 촉발되는 

형질도입경로 신호에 있어서 세포사 혹은 세포생존으로 이끌어가는 본질적인 요소

라는 사실을 보고했고21)22), Zaidi 등(2004)은 8Gy의 전신 방사선조사 20시간 전에 

가벼운 전신온열요법(39°C, 1h)으로 처치할 경우 전신 방사선조사로부터 유발되는 

세포사를 상당부분 감소시킬 수 있다고 보고했으며23), 김영호(2002)는 방사성수은

의 오염에 의해 유도된 염색체 이상을 키토산 처치로 상당 부분 억제시킬 수 있다

고 보고했다24). Hong 등(1997)은 방사선조사로 반응하는 뇌 조직을 통해 뇌 신경

세포의 급성발현 단백질 유전자인 c-fos 및 junB가 반응한다는 사실을 보고하였

고25), Claudia 등(1998)은 방사선장해 유발인자로 알려진 단백질 키나아제 C나 스

트레스반응 단백질 키나아제와 같은 효소들이 급성반응 유전자의 유도를 통해 G1기

의 세포분열 지연현상을 초래시킨다고 보고했다26). 세포사멸은 에너지를 필요로 

하는 능동적인 과정으로 자외선27), 세포성장인자의 결핍28), 수용체에 대한 배위자

의 결합29), 반응기 산소대사물30), 이온화 방사선에 의한 DNA손상31) 등과 같은 세

포에 대한 여러 자극에 의해 유발되고, 자극의 정도에 따라 액틴과 액틴-결합 단

백질인 fordrin의 분해로 인해 원형질막의 기포형성이 초래되어 세포사멸로 이어

지며32)33), 세포예정사의 신호전달과정을 자세히 파악할 경우 인위적인 세포 예정

사 유발이나 억제가 가능할 뿐만 아니라34) 세포 예정사를 저해시킬 수 있는 약물 



및 물리적 방법을 찾을 수 있다고 보고된바 있다35)36). 본 연구에서는 방사선 자극 

후 세포사(apoptosis)로 이어지는 세포신호경로 중 Caspase-3 및 Caspase-9를 관

찰하였는데, Caspase-3 및 Caspase-9 모두 방사선조사대조군에서 O.D. 값이 매우 

증가된 반면, 방사선조사 전이나 후에 알긴산올리고당을 처치한 모든 실험군에서

의 O.D. 값은 방사선조사대조군보다 낮게 나타났고, 특히 방사선조사 전 7일간 처

치군에서의 차이가 가장 크게 나타났다(P<0.001). 방사선 조사에 의해 apoptosis

로 진행되는 세포에 있어서 Caspase는 핵 내의 세포자멸 억제 단백질을 분해 ․ 제

거시킴으로써 손상이 심한 세포의 자멸사를 유도하는 역할을 수행하는데37), 알긴

산올리고당이 항산화작용
20)
을 통해 방사선손상을 방어한 결과 알긴산올리고당 처

치군의 Caspase O.D. 값을 하강 조절하였다고 사료된다.

  염증반응 측정인자인 Nitric Oxide와 관련하여 Sethi 등(2004)은 자외선 피폭(50 

mJ/㎠)을 받은 마우스를 통해 복막 대식세포의 활성화가 Nitric Oxide의 생성을 촉

진시키고 자외선조사 후 24시간째에 최고점에 이른다는 사실을 보고했으며38), 

Nakagawa 등(2001)은 마우스 전신피폭의 경우 전리방사선에 의해 Nitric Oxide가 

많은 기관에서 유도된다고 밝혔다39). 본 연구에서는 3Gy 방사선이 조사된 마우스에

게 알긴산올리고당을 투여한 후 Nitric Oxide를 관찰하였는데, 소장 및 간 조직 모

두 방사선조사대조군에서 Nitric Oxide 생성이 하강된 반면, 방사선조사 전 3일간 

알긴산올리고당 처치군의 소장 조직에서는 방사선조사대조군보다 약 2배의 생성 증

가를 보였다(P<0.001). Nitric Oxide는 세포에서 생성된 후 다른 세포막을 투과해 

그 세포의 염증반응을 제어함으로써 감염에 대항하는 면역조절기능을 수행하는

데40), 알긴산올리고당이 알긴산올리고당 처치군의 Nitric Oxide 생성을 증가시킴으

로써 그 결과 염증반응 억제를 통해 방사선 방어효과를 수행한다고 사료된다.

  방사선 유도 사이토카인 중 TNF-α와 관련하여 Kyrkanides 등(1999)은 방사선조

사 마우스의 뇌를 통한 실험에서 전리방사선은 TNF-α와 ICAM-1을 심각하게 유발

시키는 것으로 보고했고41), Fagiolo 등(2002)은 유사분열이 활발한 혈액봉지에 방

사선조사를 시행한 후 단핵구 세포에 대한 시간-반응관계를 살펴본 결과 방사선조

사 24시간 이후부터 세포증식 억제현상이 나타나면서 TNF-α 생성이 상당한 수준



으로 증가된다고 보고했다42). Rube 등(2004)은 항암제치료와 흉부방사선치료 후에 

발현되는 사이토카인을 분석한 결과 gemcitabine을 사용한 항암제치료와 흉부방사

선치료를 병행 실시한 실험그룹은 단독 항암제치료그룹이나 단독 방사선치료그룹

에 비해 모든 시간대에서 TNF-α 발현 정도가 높게 나타났다고 보고했고43), 

Akmansu 등(2005)은 두경부암으로 국소방사선치료를 받은 34명의 혈청을 통해 방

사선치료 전과 5주 치료 후 시점을 기준으로 TNF-α를 측정한 결과 수술 없이 단

지 방사선치료만을 실시한 환자 모두에서 TNF-α 값이 급증했다고 보고했다44). 

Rube 등(2002)은 흉부에 12Gy의 방사선이 조사된 폐 조직을 통해 면역조절제인 

pentoxifylline을 투여할 경우의 TNF-α 생성 여부를 관찰한 결과 단독 방사선 조

사그룹에서 TNF-α 생성이 촉진되는 반면에 pentoxifylline 투여와 방사선조사가 

병행된 실험그룹에서의 TNF-α 생성은 경미하게 나타남으로써 pentoxifylline은 

TNF-α 생성을 하강 조절한다고 보고했고45), Laquerriere 등(2003)은 자외선에 피

폭된 세포를 단백질 키나아제 A로 치료할 경우 TNF-α의 중대한 억제가 나타난다

고 보고했다46). 본 연구에서는 3Gy 방사선을 1회 전신 조사한 후 알긴산올리고당을 

처치한 마우스 조직을 통해 TNF-α를 관찰하였는데, 소장과 간 조직 모두 방사선조

사대조군에서 TNF-α 값이 매우 증가된 반면, 소장 조직의 경우 방사선조사 전 7일

간 처치군에서 TNF-α 생성 억제가 나타났고(P<0.001), 간 조직의 경우 방사선조사 

전 7일간 처치군과 방사선조사 전 3일간 처치군 그리고 방사선조사 후 7일간 처치

군에서 TNF-α 생성 억제가 나타났다(P<0.001). TNF-α는 제암효과를 가진 생물학

적 응답조절 단백질로써 방사선 등의 자극에 의해 유발되어 세포손상에 대한 보호

작용을 수행하는데
45), 알긴산올리고당이 항산화작용

20)
을 통해 방사선손상을 방어한 

결과 알긴산올리고당 처치군의 TNF-α 값을 하강 조절하였다고 사료된다.

  방사선 유도 사이토카인 중 interleukin과 관련하여 Hidetoshi 등(1995)은 IL-2

를 비롯해서 IL-4와 IL-7 면역인자가 방사선 유발 세포사로부터 CD+4 T세포와 CD+8 

T세포 모두를 구제한다고 보고하였고47), Legue 등(2001)은 전신 방사선을 조사하

기 전에 IL-6과 같은 사이토카인을 주입하면 세포생존율이 증가되어 방사선 방어

효과를 나타내고 아울러 세르톨리 세포에서의 방사선 방어효과가 관찰된다고 보고



했으며48), Frasca 등(2000)은 젊은 층과 중년층의 X-선 조사 말초혈액 단핵구 세

포를 통해 진핵세포 ku의 DNA 결합과정에서 생성된 사이토카인의 효과를 연구한 

결과 젊은 층에서 ku 세포의 DNA 결합 활성이 대폭 증가됨으로써 IL-6 변형 사이

토카인인 K-7/D-6이 생성돼 예정 밖의 DNA 회복이 유도된다고 보고했다49). 그리고 

Meeren 등(1999)은 인간 내피세포에 방사선이 조사되면 IL-6 생성이 증가된다고 

보고했고50), Ross 등(1997)은 인간 glioblastoma 세포라인에서 IL-6 mRNA는 높은 

선량률이나 중등도 선량률보다 낮은 선량률이나 매우 낮은 선량률의 방사선조사에

서 생성이 촉진된다고 보고했으며51), Laquerriere 등(2005)은 자외선에 피폭된 인

간 피부를 단백질 키나아제 C의 약리적 활성제인 PMA로 처치할 경우 케라틴 생성

세포인 keratinocyte의 NCTC 2544 세포라인에서 면역인자 IL-8이 상승 조절된다고 

보고했다52). 본 연구에서는 3Gy 방사선이 1회 전신 조사된 마우스에게 알긴산올리

고당을 투여한 후 IL-6를 관찰하였는데, 소장과 간 조직 모두 방사선조사대조군에

서 IL-6 값이 매우 증가된 반면, 방사선조사 전 7일간 알긴산올리고당 처치군에서 

IL-6 생성억제가 나타났다(p<0.001). IL-6은 혈구세포나 면역세포, 내분비세포, 

신경세포 등의 세포 사이에서 면역 매개작용을 수행하는 활성물질로써 방사선 등

의 자극에 의해 유발되어 세포에 대한 방사선 보호작용을 수행하는데
48), 알긴산올

리고당이 항산화작용
20)
을 통해 방사선손상을 방어한 결과 알긴산올리고당 처치군

의 IL-6 값을 하강 조절하였다고 사료된다.

  김정삼(2003)은 키토산올리고당의 섭취가 방사선조사 마우스 혈액의 화학적 성

분변화에 어떠한 영향을 주는지 관찰하기 위해 0.1% 키토산올리고당을 투여하여 

관찰하였는데, 방사선조사대조군과 비교하여 볼 때 ALP(alkalinephosphatase)와 

AST(aspartate aminotransferase)의 경우 방사선조사 전 14일 동안 키토산올리고

당 처치를 실시할 경우 빠른 회복을 나타냈다53). 본 연구에서는 알긴산올리고당의 

방사선 방어효과에 대한 보조 자료를 획득하기 위하여 3Gy 방사선이 1회 전신 조

사된 마우스의 혈청을 원심분리한 후 14가지 생화학검사를 실시하였는데, 알긴산

올리고당의 투여로 인해 회복을 나타낸 경우로는 BUN(blood urea nitrogen)과 

albumin의 방사선조사 후 7일간 처치군 이었다(p<0.05).



ⅤⅤⅤⅤ. . . . 결  결  결  결  론론론론

  알긴산올리고당의 방사선 방어효과를 구명하기 위해 3Gy 방사선이 1회 전신 조

사된 마우스를 정상군 7마리, 방사선조사대조군 7마리, 방사선조사 전 7일간 처치

군 7마리, 방사선조사 전 3일간 처치군 7마리, 방사선조사 후 3일간 처치군 7마

리, 방사선조사 후 7일간 처치군 7마리 등 총 42마리를 대상으로 하여 첫째, 세포 

활성능을 관찰하기 위해 세포사로 이어지는 세포신호경로 중 Caspase-3 및 

Caspase-9를 측정하였고, 둘째, 세포 염증반응을 관찰하기 위해 Nitric Oxide를 

측정하였으며, 셋째, 방사선 유도 사이토카인 을 관찰해보기 위해 TNF-α와 IL-6

을 측정하였다. 아울러 알긴산올리고당의 방사선 방어효과에 관한 보조자료 획득 

일환으로 동일 마우스의 혈청에 대한 생화학적 분석도 함께 실시하였다.

  세포 활성능을 관찰하기 위한 Caspase-3 및 Caspase-9 검사에서는 Caspase-3 및 

Caspase-9 모두 방사선조사대조군에서 O.D. 값이 매우 증가된 반면, 방사선조사 

전이나 후에 알긴산올리고당을 처치한 모든 실험군에서의 O.D. 값은 방사선조사대

조군보다 낮게 나타났고, 특히 방사선조사 전 7일간 처치군에서의 차이가 매우 크

게 나타났다(P<0.001). 이로써 알긴산올리고당 처치군의 Caspase 생성이 억제됨을 

확인하였다.

  세포 염증반응을 관찰하기 위한 Nitric Oxide 검사에서는 소장 및 간 조직 모두 

방사선조사대조군에서 Nitric Oxide 생성이 하강된 반면, 소장 조직의 방사선조사 

전 3일간 처치군에서 유의한 생성 증가를 보였고(P<0.001), 이로써 알긴산올리고

당이 Nitric Oxide 생성을 상승시킴을 확인하였다.

  방사선 유도 사이토카인 중 TNF-α 검사에서는 소장과 간 조직 모두 방사선조사

대조군에서 TNF-α 값이 매우 증가된 반면, 소장 조직의 경우 방사선조사 전 7일

간 처치군에서 TNF-α 생성 억제가 나타났고(P<0.001), 간 조직의 경우 방사선조

사 전 7일간 처치군과 방사선조사 전 3일간 처치군 그리고 방사선조사 후 7일간 



처치군에서 TNF-α 생성 억제가 나타났다(P<0.001). 이로써 알긴산올리고당 처치

군의 TNF-α 생성이 억제됨을 확인하였다.

  방사선 유도 사이토카인 중 IL-6 검사에서는 소장과 간 조직 모두 방사선조사대

조군에서 IL-6 값이 매우 증가된 반면, 방사선조사 전 7일간 알긴산올리고당 처치

군에서 IL-6 생성억제가 나타났고(p<0.001), 이로써 알긴산올리고당 처치군의 

IL-6 생성이 억제됨을 확인하였다.

  알긴산올리고당의 방사선 방어효과에 관한 보조자료 획득 일환으로 실시한 혈청

검사에서는 BUN(blood urea nitrogen)과 albumin의 방사선조사 후 7일간 처치군에

서 시료 투여에 의한 회복을 나타냈다(p<0.05).

  결론적으로, 본 연구에서 항산화효과가 탁월한 알긴산올리고당은 Caspase 생성 

억제, Nitric Oxide 생성 증가, TNF-α 생성 억제, IL-6 생성 억제 등을 유도함으

로써 방사선 방어작용을 수행한다는 사실을 구명하였고, 화학적 독성이 적은 자연

산생물이 방사선방어제로 활용될 수 있음을 확인하였다.
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