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Clitocybe aurantiaca는 일명 꾀꼬리큰버섯으로 불리는 국

내 자생버섯의 일종으로 그물버섯목, 꾀꼬리큰버섯과에 속

하는 Hygrophoropsis aurantiaca로 명명되다가 주름버섯목,

송이버섯과로 재 분류된 담자균류이다. 최근 국립수목원에

서 편찬한 버섯생태도감[2]에 의하면 국내에는 C. candicans,

C. dealbata, C. fragrans, C. gibba, C. lateritia, C. nebularis,

C. odora, C. phyllophila 등 8종이 자생하고 있다고 보고되

었으나, C.aurantiaca 균주를 포함한다면 총 9종의 Clitocybe

속 균주가 자생하고 있다고 할 수 있다. C.aurantiaca

(=Hygrophoropsis aurantiaca) 버섯은 가을에 침엽수림 내

땅 위나 그루터기에 무리 지어 군생하고 있으며 형태적 특

징으로 균모는 지름 2-9 cm로 둥근 산 모양, 편평형을 거쳐

깔때기 모양으로 된다. 표면은 등적황색-갈등황색이고 가는

털로 덮여 있고, 주변부는 안쪽으로 구부러지고 물결모양을

이룬다. 주름살은 내린 주름살로 등색이며 3-5회 분지한다.

자루는 길이 4-7 cm로 상하 크기가 같고 황적갈색이다. 포

자는 9-10 × 4-7 um로 타원형을 이루고 매끄러우며 포자문

은 백색을 이루는 특색이 있다[8].
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Clitocybin A is a novel anti-wrinkle cosmetic agent produced by the strain from a Korean native mushroom Clitocybe

aurantiaca. In this study, fermentation, extraction, and purification conditions for a large scale production of clitocybin A were

optimized, and its cytotoxicity and inhibition activity on the expression of matrix metalloproteinase-1 (MMP-1) were

characterized. The mass production of anti-wrinkle agent was achieved according to the 300 L fermentation process with a fed-

batch cultivation using the modified yeast-maltose (YM) broth, and a total of 12.5 kg of cell mass was obtained in a 120 L

culture broth for 14 days. After extraction and purification, clitocybin A was identified by HPLC. The cytotoxicity of clitocybin A

was examined by the MTT assay. When assayed at 100 and 200 µg/ml concentrations, clitocybin A showed no cytotoxicity,

demonstrating safety. The inhibition activity of clitocybin A on the expression of MMP-1 was examined against UV irradiation.

Oleanolic acid (control group) showed a relatively low MMP-1 inhibiting activity (ca. 16.7%) at 10 µg/ml and showed increased

cytotoxicity at higher concentrations. In contrast, clitocybin A showed no cytotoxicity at 100 µg/ml, and exhibited a relatively

high MMP-1-inhibiting activity (33.1%). These findings indicate that clitocybin A may be a safe and effective anti-wrinkle agent

for use in functional cosmetics.
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C. aurantiaca 균주가 생산하는 제이차 대사산물 중 항노

화 및 주름개선 관련 연구는 필자들의 연구결과가 대부분이

다. Kim 등[4]은 Clitocybe aurantiaca KCTC 11143BP 배

양액으로부터 C14H11NO4의 분자식을 갖는 iso-indolinone계

신규 항노화 활성물질인 4,6-dihydroxy-2-p-hydroxyphenyl-

isoindol-1-one을 순수하게 추출 정제하여 clitocybin A라 명

명하고 superoxide 및 ABTS 라디칼을 각각 IC50 10.3 및

6.4 µM 농도에서 소거하며, 특히 H2O2에 의해 유도되는

DNA 분해를 매우 효과적으로 억제한다고 보고하였다. 또

Moon 등[10]은 clitocybin A 화합물이 free 라디칼을 소거함

에 따라 세포노화 및 apoptotic 세포사멸을 강력하게 억제함

을 확인하고 그 작용기전을 규명하였다. 한편, Yoo 등

[12, 20]은 혈관평활근세포의 이상증식을 억제한다는 결과를

보고하였으며 이는 혈관평활근세포의 과도한 증식에 의해

유발되는 혈관협착증이나 심혈관 질환 치료효과가 예상된다

고 하였다. 또 Kim 등[5]은 Clitocybe aurantiaca KCTC

11143BP 배양액으로부터 또 다른 신규 유도체를 발견하여

clitocybin D로 명명한 후 주름생성의 원인이 되고 있는

human neutrophil elastase 억제활성이 epigallocatechin

gallate와 대등한 효과가 있음을 보고하였다. 

한편, Zhenq 등[21]은 C. sinopica 자실체로부터 44 kDa

의 항세균성 물질을 보고하였으며, Nakajima 등[11]은 C.

acromelalga이 생산하는 버섯 독극물을 규명하였다. 그 밖

에도 Pohleven 등은 살충성 활성을 나타내는 lectin 관련 연

구[13], 항산화 활성연구[16] 등을 수행하였다. 또한 Seok 등

[14]은 국내에서 새로운 종을 발견하여 C. alboinfundibulliforme

라고 명명하고 포자의 형태 등 형태적 특성을 규명하였다. 특

허로는 Yoo 등[18, 19]에 의한 대한민국 특허가 등록되어 있다. 

본 연구에서는 Clitocybe aurantiaca KCTC 11143BP 균

주가 생산하는 항노화 활성물질인 clitocybin A 화합물의 대

량생산을 위한 최적 배지의 선정 및 발효조건을 확립하고 발

효생산물 중 clitocybin A 화합물의 추출정제 방법, 기능성

주름개선 화장품 소재로 활용하기 위한 세포독성 및 MMP-

1 발현 억제활성 등을 조사하였다. 

재료 및 방법

시약 및 발효기

본 연구에 사용한 미생물배지 및 시약은 모두 ㈜Difco

(USA) 제품을 사용하였으나 300 L 대용량 발효조 배양시

yeast peptone은 ㈜Biospringer (USA)의 yeast peptone

0202를 사용하였다. 발효 중의 기포 발생억제를 위한 소포

제는 ㈜Sigma (USA)의 antifoam 204를 사용하였다. 발효기

는 ㈜Kobiotech (Korea)의 KFC LA-150 5 L 발효기 및

KFC 300LB 300 L 발효기를 사용하였으며 포도당 농도는

㈜YSI (Korea) 2700 SELECT를 사용하여 조절하였다. 균체

량은 packed mycelium volume (PMV, %)을 측정하였다. 즉

배양액 30 ml을 경시적으로 conical tube에 취한 후 15,000

rpm에서 20분간 원심분리한 후 상등액의 부피를 특정하여

침전물의 부피를 구한 후 침전물의 부피를 백분율하여 부피

차를 측정하여 구하였다. 오차를 줄이기 위하여 각각 3반복

으로 측정하였다. 

미생물 균주 및 배양조건

주름개선 소재인 clitocybin A의 발효생산을 위하여 사용

된 균주는 한국생명공학연구원 생물자원센터에 기탁하여 보

관하고 있는 Clitocybe aurantiaca KCTC 11143BP 균주를

사용하였다. 고체배지는 yeast-maltose (YM) 고체배지(yeast

extract 3 g/l, malt extract 3 g/l, bacto peptone 5 g/l, glucose

10 g/l, agar 15 g/l)와 potato-dextrose (PD) 고체배지(potato

starch 4 g/l, glucose 20 g/l, agar 15 g/l)를 사용하였으며

28oC에서 7일간 전 배양하여 사용하였다. 5 L 회분식 배양

을 위한 전 배양은 100 ml의 YM 액체배지 및 PD 액체배지

를 함유한 1 L Erlenmeyer flasks를 사용하였고 28oC,

150 rpm에서 5일간 배양하였으며, 300 L 유가식 배양은 YM

액체배지에서 5일동안 전 배양한 배양액 100 mL를 1 L의

YM 액체배지를 함유한 5 L Erlenmeyer flasks에 옮겨

28oC, 150 rpm에서 5일 배양 후 본 배양에 사용하였다. 특

히 300 L 유가식 본 배양시의 배지는 YM 액체배지를 변형

하여(yeast extract 30 g/l, glucose 80 g/l, KH2PO4 1.5 g/l,

MgSO4 1 g/l, antifoam 2 ml/l) 사용하였다. 5 L 회분식 배양

과 300 L 유가식 배양의 working volume은 각각 3 L와

120 L로 하였고 pH는 조절하지 않았다. 교반은 5 L 회분식

배양은 0.5 air volume/liquid volume/minute (vvm), 300 L

유가식 배양은 0.4-0.8 vvm으로 유지하며 배양하였다. 

세포주의 배양 및 조제

본 시험에 사용된 시험재료는, cell proliferation reagent

WST-1은 Roche 1644-807, DC protein assay kit는 bio-

rad 500-0116, human total MMP-1 ELISA kit는 R&D

system DY901, oleanolic acid는 Sigma사(USA) 제품을 사

용하였다. 사용한 세포주는 human neonatal foreskin에서

유래한 normal human primary dermal fibroblasts-

neonatal (HDF-N)로서 배양접시 바닥에 접종한 후 0.1%

insulin, 0.1% rhFGF, 0.1% gentamicin, 2% FBS를 함유하

는 fibroblast basal medium (FBM, lonza, CC-3131) 배지

를 넣고, 37oC를 유지하며 5% 이산화탄소를 포함하는 배양

기 내에서 배양하였다. 
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세포독성시험

Clitocybin A 화합물의 세포독성을 확인하기 위하여 HDF-

N cells에서의 세포독성을 측정하였다. 즉, HDF-N cells을

96 well plate에 각각 5 × 103 cells/well로 분주한 다음 세포

배양 조건에서 24시간 배양하였다. 배양 후, 12시간의 기아

상태를 유지한 뒤, clitocybin A 및 새로운 배지(media

supplement 제외)를 넣고, 24시간 동안 배양하였다. 24시간

후 세포의 생존율을 측정하기 위하여 WST-1 반응액을

supplement가 제외된 배지에 1/10로 희석하고 이를 각 well

당 100 µl씩 처리하여 1시간동안 반응시킨 후 450 nm에서

흡광도를 측정하였다.

자외선에 의한 MMP-1 발현 억제시험

Clitocybin A 화합물이 자외선에 의한 matrix metallo-

proteinase-1 (MMP-1) 발현에 미치는 영향을 조사하기 위하

여 HDF-N 세포를 24 well plate에 1 × 105 cells/well로 분

주한 다음 37oC, 5% 농도의 CO2 배양기에서 24시간 배양하

였다. 자외선 챔버를 이용하여 배양한 세포에 영향을 주지

않는 범위인 UV-A 5 J/cm2 + UV-B 40 mJ/cm2를 조사한

후 시료가 첨가된 배지로 교환하여 48시간 배양하였다. 배

양 후 배양액을 human total MMP-1 ELISA kit를 이용하

여 MMP-1 발현 정도를 측정하였다. 이때 oleanolic acid를

비교군으로, 시료를 처리하지 않은 세포배양액의 반응 흡광

도를 대조군으로 설정하였으며 각각 3회씩 반복하여 평균값

을 구하였다. 측정값은 아래의 수학식에 의해 MMP-1 발현

저해 정도를 나타내었다.

MMP-1 발현저해율(%) = 

통계처리

실험결과는 각 군의 Student t-test를 이용하여 p-value를

구하여 유의성을 검증하였다. 

결과 및 고찰

C.aurantiaca KCTC 1143BP의 5 L 회분식 배양 

C. aurantiaca KCTC1143BP 균주를 이용한 5 L 발효조

회분식 배양에서 PD 액체배지를 이용하여 28oC, 14일동안

배양한 결과를 Fig. 1에 나타냈다. 먼저 pH의 변화를 보면

배양초기 pH 5.6으로 시작하여 배양 5일경에는 pH 6.0까지

미미하게 증가하다가 다시 서서히 저하되어 배양 14일경에

는 pH 5.5를 나타내 전반적으로 큰 변화는 나타나지 않았다.

그와 동시에 용존산소(DO)의 농도 변화도 초기 100%에서

배양 후 2일에는 약 82%까지 저하하다가 바로 회복되어 배

양 종료 시까지 큰 변동 없이 유지되었다. 그와 함께 공시한

균주의 packed mycelium volume (PMV)은 초기 0.0057

(%, PMV)에서 배양 4일 후에는 0.006 (%, PMV)을 나타낸

후 더 이상의 증가 없이 오히려 미미하게나마 서서히 저하

하는 것으로 나타났다. 이와 동시에 배지 중의 포도당의 농

도도 배양 3일경부터 급격하게 저하하여 배양 6일경에는 거

의 소진되었다. 이상으로 C. aurantiaca KCTC 1143BP 균

주는 5 L 발효조 회분식 배양에서 PD 액체배지를 이용하여

배양 할 경우 14일간 배양하여도 균체 성장이 원활하지 않

았고, 따라서 PMV가 매우 낮음을 알 수 있었다. 14일간 배

양이 진행되면서 배지 중의 용존산소 및 pH 의 경시적 변화

가 거의 없었던 것도 동일한 이유로 추정되었다. 이상의 결

과는 PD 액체배지가 C. aurantiaca KCTC1143BP 균주의

발효에는 적합하지 않은 배지임을 시사한다고 하겠다. 

한편, 5 L 발효조 회분식 배양에서 YM 액체배지를 이용

하여 28oC에서 14일간 배양한 경우에는 Fig. 2와 같이 PMV

가 0.0087 (%, PMV)로 PD 액체배지를 사용했을 때보다 월

등히 높게 나타났다. 그와 함께 pH 변화도 배양초기에는 pH

4.0까지 저하하다가 서서히 증가하기 시작하여 배양 후기에

는 pH 6.95까지 상승하여 일반적인 담자균류의 배양패턴을

대조군의 반응흡광도–시료의 세포배양액 반응흡광도
× 100

대조군의 반응 흡광도

Fig. 1. Batch culture profile of C. aurantiaca using potato-dex-

trose (PD) broth in 5 L jar fermenter.
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보여 주었다. 배지 중의 용존산소의 경시적 변화도 배양 초

기에는 pH의 변화와 함께 62.9%까지 저하 하다가 서서히 상

승하여 배양 후기에는 80% 정도를 유지하여 후기까지 세포

가 활발히 증식하고 있음을 시사하였다. 이상의 결과로부터

C.aurantiaca KCTC 11143BP의 발효공정에는 PD 액체배

지 보다는 YM 액체배지가 적합하다고 판단되었다. 

C.aurantiaca KCTC 11143BP의 300 L 유가식 배양

C. aurantiaca KCTC11143BP 균주 발효를 통한 clitocybin

A의 대량생산을 위하여 300 L 발효기를 이용하여 유가식 배

양한 결과를 Fig. 3에 나타냈다. 300 L 발효기 유가식 배양

시에는 상기의 결과에서 PD 액체배지보다 YM 액체배지가

양호함을 확인하였기 때문에 YM 액체배지를 사용하여 배양

하였다. 즉, 본 배양인 300 L 발효조의 경우, 28oC에서 14시

간 배양된 4 L의 종균 배양액을 120 L의 YM 액체배지를 포

함한 300 L 발효조에 접종하였다. 교반은 용존산소 농도가

20% 이상 유지되도록 150-200 rpm 범위 내에서 교반 속도

를 조절하며 배양하였다. YM 액체배지를 이용한 5 L 회분

식 배양에서의 초기 포도당 농도를 10 g/l 농도로 하였을 때

배지 중의 포도당이 급속도로 감소함을 확인하였기 때문에

300 L 발효기 유가식 배양에서는 초기 포도당 농도를 80 g/l로

상향 첨가하고 배양 90시간 후에 다시 50 g/l의 포도당을 첨

가함으로써 활발한 세포성장을 유도하였다. 그 결과 Fig. 4

와 같이 PMV는 최대 15.1 (%, PMV)을 나타내 5 L 발효기

를 이용하였을 때에 비하여 매우 양호한 세포성장이 이루어

짐을 확인할 수 있었다. 또한, 배양 후 30시간이 경과하였을

때 균체의 증식과 포도당 소비속도를 증가시키기 위하여 5N

KOH를 이용하여 pH를 3.5에서 4.0으로 소폭 상승시켰지만

효과는 미비하게 나타났다. 배양기간 14일간의 장기간 배양

으로 인하여 약 30%의 배양액이 유실되었으나 배양이 종료

된 후 원심분리 된 균사체의 동결건조를 통하여 균체 수율을

계산한 결과, 12.5 kg/120 L의 C. aurantiaca KCTC11143BP

균사체를 확보할 수 있었다. 

담자균류는 일반적으로 세균이나 방선균 등에 비해 배양

기간이 길고, 그에 비하여 균체량은 소량으로 담자균류 배양

균사체를 활용하기에 많은 문제점을 가지고 있다. 본 연구결

과, C.aurantiaca KCTC11143BP 균주는 5 L 발효조를 이

용하여 회분식으로 배양하였을 경우, PD 액체배지보다 YM

액체배지에서 양호하게 잘 자라는 것을 확인하였다. 또한 YM

액체배지를 사용하여 유가식으로 배양할 경우, 매우 높은

PMV의 증가량을 보였으며 균체 생산량도 12.5 kg/120 L의

높은 수율을 얻었다. 이는 104 g/l의 수율에 해당하는 균체

Fig. 2. Batch culture profile of C. aurantiaca using yeast-malt-

ose (YM) broth in 5 L jar fermenter.

Fig. 3. Fed-batch culture profile of C. aurantiaca using modi-

fied yeast-maltose (YM) broth in 300 L fermenter.
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량이다. Kim 등[3]은 담자균류의 일종인 Agaricus bisporus

균주 배양시 최대 15.0 g/l의 균사체를 생산하였다고 보고하

였으며, Xu 등[17]도 medicinal mushroom의 일종인 Trametes

trogii 균주를 stirred-tank 및 airlift reactors를 이용하여 배

양하였을 경우 최대 10.81 g/l를 얻었다고 보고하였다. 또한

Silva 등[15]도 Pleurotus ostreatus 균주 배양액으로부터 항

암 활성을 나타내는 다당류를 생산하기 위한 배양에서 최대

9.35 g/l의 수율을 얻었다고 보고하였다. 이들의 결과에 비하

여 본 연구결과는 매우 우수한 균체 생산량을 얻은 결과라

할 수 있다. 이는 본 배양 시 YM 변형배지를 사용하여 yeast

Fig. 4. HPLC profile of EtOAc extract of fermented cell mass by C. aurantiaca.
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extract 30 g/l, glucose 80 g/l 등 탄소원과 질소원을 충분히

넣어준 결과라고 하겠다. 

주름개선 소재 clitocybin A의 추출정제

C.aurantiaca KCTC 11143BP 균주의 유가식 배양을 통

하여 확보한 균사체 추출물 중의 cliticybin A 함유량을 배양

일수에 따라 경시적으로 조사한 결과를 Fig. 4에 나타냈다.

즉 배양 시작 후 2일, 4일, 6일, 8일, 10일, 12일 및 14일의

배양 균사체를 채취한 후 먼저 동량의 acetone으로 1차 추

출하였다. Acetone 추출물은 다시 동량의 EtOAc로 분획 추

출한 후 EtOAc 층을 chloroform : methanol 비율을 50:1에

서 1:1로 순차적으로 silica gel column chromatography를

실시하여 분획한 후 fraction 3과 fraction 4를 재차 용매

100% MeOH을 이용하여 Sephadex LH-20 column

chromatography를 실시하였다. 최종적으로 HPLC (20%

MeCN, 210 nm)을 실시하여 배양액 중의 clitocybin A 함유

량을 확인하였다. 이때, 순수한 clitocybin A 화합물을

standard로 비교하여 retention time 8.1 분대의 피크를 확

인함으로 배양액 중의 clitocybin A 함유량을 확인하였다. 그

결과, Fig. 4와 같이 배양 후 2일경에는 피크가 보이지 않다

가 배양 후 4일경부터 clitocybin A의 피크가 보이기 시작하

여 배양 후 8일, 10일 이후에는 안정적으로 clitocybin A가 생

성됨을 확인할 수 있었다. 

Clitocybin A의 세포독성

Clitocybin A 화합물의 in vitro 세포독성은 세포의 미토콘

드리아 활성에 의존하여 세포의 생존을 결정할 수 있는 WST-

1 반응액에 의해 측정되었다. 즉 세포 생존율은 HDF-N 세

포를 이용하여 평가하였으며 시료를 제외한 배양 배지만 처

리한 값(control)에 대한 백분율로 나타냈다. 즉 clitocybin A

를 최저 농도 0.001 µg/ml에서 최고 농도 200 µg/ml까지 각

농도 별로 처리한 후 세포 생존율을 측정함으로서 본 화합

물의 세포독성을 조사하였다. 대조 화합물로는 MMP-1 효소

활성 조사 시 일반적으로 사용하는 oleanolic acid를 사용하

였다. 그 결과, 대조구인 oleanolic acid 처리구에서, 배양배

지만 처리한 구의 세포 생존율을 100%로 보았을 때,

oleanolic acid 0.5, 1.0, 5.0, mg/ml 처리시에는 102.4 ± 1.4,

102.9 ± 4.0, 103.7 ± 5.0%로 거의 변화가 없다가 10.0, 15.0,

20.0 µg/ml 처리시에는 각각 110.1 ± 1.4, 107.8 ± 10.9,

125.1 ± 7.6%로 미세하나마 세포증식효과를 나타내는 경향

이었다. 그러나 25.0 µg/ml 처리시에는 37.5 ± 1.2%의 세포

생존율을 보이며 급격한 세포독성을 나타냈다(Table 1). 

한편, clitocybin A 처리구에서는 배양배지만 처리한 구의

세포 생존율을 100%로 보았을 때, clitocybin A 0.001, 0.01,

0.1, 1.0 µg/ml 처리시의 생존율은 각각 93.8 ± 3.0, 99.3 ±

1.5, 95.4 ± 3.4, 100.3 ± 3.6%로 별 변화가 없다가 10.0,

100.0 µg/ml 처리시에는 114.7 ± 5.0, 134.6 ± 10.4%로 세포

생존율이 약간 증가하였다. 그러나 200.0 µg/ml 처리시에는

73.5 ± 5.5%로 세포가 감소하기 시작하는 것으로 나타났다

(Table 1). 

이상의 결과로부터 clitocybin A 화합물은 대조구로 활용

되는 oleanolic acid에 비하여 매우 안전하며 100.0 µg/ml의

고농도를 처리하여도 오히려 135% 정도의 세포증식 효과를

나타내는 안전한 화합물임을 확인하였다.

Clitocybin A 화합물의 MMP-1 발현 억제활성

Clitocybin A 화합물의 주름개선 효능을 확인하기 위하여

주름생성에 직접적으로 관여하는 콜라겐 분해효소인 MMP-

1의 발현 저해효능을 immuno ELISA assay법을 이용하여

조사하였으며 이때 oleanolic acid를 표준 대조구로 비교 검

토하였다(Table 2). 먼저 대조구인 oleanolic acid 처리구에

서, oleanolic acid 0.5, 1.0, 5,0 µg/ml 처리시에는 각각 7.5,

5.3, 4.2%로 미미한 MMP-1 저해활성을 보이거나 혹은 거의

변화가 없었으나 10.0 µg/ml 처리시에는 16.7%의 MMP-1의

Table 1. Cytotoxicity of clitocybin A.

Sample
Concentration

(µg/ml)

Cell viability

(%)
Sample

Concentration

(µg/ml)

Cell viability

 (%)

Control 0 100 Control 0 100

Clitocybin A 0.001 093.8 ± 3.0 Oleanolic acid 0.5 102.4 ± 1.4

0.01 099.3 ± 1.5 1 102.9 ± 4.0

0.1 095.4 ± 3.4 5 103.7 ± 5.0

1 100.3 ± 3.6 10 110.1 ± 1.4

10 114.7 ± 5.0 15 107.8 ± 10.9

100 134.6 ± 10.4 20 125.1 ± 7.6

200 073.5 ± 5.5 25 037.5 ± 1.2

The data were expressed as mean values (± standard deviations) of three experiments.
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저해활성을 나타났다. 한편, clitocybin A 처리구에서는 10.0,

100.0 µg/ml 처리구에서 9.9, 33.1%로 높은 MMP-1 발현 저

해활성을 나타냈다. 이상의 결과로부터 대조구인 oleanolic

acid는 비교적 낮은 농도인 10.0 µg/ml 처리에서 약 16.7%

의 MMP-1 발현 저해활성을 보였으며, clitocybin A는 10-

100 µg/ml 농도 처리시 높은 MMP-1 저해활성을 보여 대조

구인 oleanolic acid 보다 우수한 소재임을 확인하였다. 

인체의 주름생성에는 MMP-1효소가 매우 중요한 인자가

되며 따라서 MMP-1의 발현을 저해하는 화합물은 주름개선

화장품 소재로 효과가 있다는 것은 이미 잘 알려져 있다

[1, 6, 7, 9]. 특히 Kim 등[6]은 주름개선 소재로 Sanguisorba

officinalis 뿌리 추출물로부터 ziyuglycoside I을 분리한 후

MMP-1 및 type I collagen 합성능을 조사하여 우수한 효과

가 있다는 것을 규명하여 화장품 소재로 활용하고 있다. 본

연구결과, 주름개선 소재로 활용되고 있는 대조군인 oleanolic

acid는 10 µg/ml 처리까지는 16.6% 정도의 MMP-1 발현 저

해활성을 나타내나 그 이상의 농도를 처리하면 오히려 급격

한 역효과를 내고 있지만, clitocybin A는 100 µg/ml의 농도

를 처리하여도 33.1%의 MMP-1 발현 저해활성을 보여 안전

하면서도 주름개선 효과가 우수한 항노화 소재임을 확인하

였다. 향후 clitocybin A의 주름개선 효과를 임상학적으로 검

증할 예정이다.

요 약

본 연구에서는 국내 자생버섯의 일종인 Clitocybe aurantiaca

KCTC11143BP 균주가 생산하는 주름개선 화장품 신소재

clitocybin A의 발효생산 최적조건, 추출정제조건, 세포독성

및 자외선 조사에 따른 MMP-1 발현 저해활성을 규명하였

다. C. aurantiaca 균주를 5 L 발효조를 이용하여 회분식으

로 배양하였을 경우, PD 액체배지보다 YM 액체배지에서 양

호하게 생육하는 것을 확인하였다. 300 L 용량의 대형 발효

조에서 modified된 YM 배지를 이용한 유가식 배양으로 14

일간 배양한 결과, 12.5 kg/120 L의 총 균체량을 얻었다. 발

효 추출물로부터 항노화 소재인 clitocybin A를 추출정제를

한 후 HPLC를 실시하여 배양 4일째부터 clitocybin A가 생

산되고 있음을 확인하였다. Clitocybin A 화합물의 세포독성

을 확인하기 위하여 MTT assay를 실시한 결과, 100 µg/ml

농도로 처리하였을 경우 134.6 ± 10.4%로 오히려 세포가 증

식하여 안전한 소재임을 확인하였다. 반면, 대조군으로 사용

한 oleanolic acid는 25 µg/ml 농도에서도 강한 세포독성을

나타냈다. 또한, clitocybin A는 100 µg/ml 처리시 33.1%의

MMP-1 발현 저해활성 보여 주름개선 기능성화장품 소재로

매우 우수한 화합물임을 확인하였다. 
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