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서  론

세포의	에너지	대사	과정에서	사용되는	전자	전달계는	에너지	
수율의	극대화를	위해	필수적이다.	그런데	이때	높은	에너지를	갖
는	전자가	다음	단계로	완벽하게	전달되지	못하고	유출되는	일이	
빈번한데,	이때	유출	전자는	주변의	산소와	쉽게	결합하여	활성산

소를	만들어	내게	된다[1,2].	활성산소는	화학적인	반응도가	매우	
높아서	세포를	구성하고	있는	유전자,	단백질,	지질	등	여러	중요물

질들과	반응하여	세포기능물질들을	변화시켜	제	기능을	하지	못
하게	하고	세포손상을	가져오며	궁극적으로는	생명체의	노화를	일
으키는	것으로	생각되고	있다[2].
그런데	활성산소와	반응해서	생기는	단백질의	변화가	세포손상

을	가져오는	것이	아니라	세포기능의	조절	및	활성화에	사용되는	

경우도	있다는	것이	알려져서	많은	연구가	진행되고	있다[3].	이러
한	변화는	활성산소에	의한	무작위적인	변화가	아니라	단백질의	
특정	부위가	활성산소와	반응하여	구조	및	기능이	변화하는	것으
로	대장균의	전사인자인	OxyR에서	처음	증명되었다[4-6].	OxyR은	
활성산소에	민감하게	반응하는	시스테인	잔기를	갖고	있는데	이	시
스테인은	활성산소와	반응하면	멀리	떨어진	다른	시스테인과	결합

해서	이황화	결합을	만들어낸다.	이때	멀리	떨어져	있던	두	개의	시
스테인	잔기가	서로	결합을	만들기	위해서는	단백질의	구조적인	스
위치가	일어나야	하며,	이러한	구조적	스위치가	OxyR의	전사작용

을	활성화시킨다.
시스테인	잔기의	산화에	의한	세포기능스위치는	초파리의	시각

신호전달	스캐폴드	단백질인	 inactivation-no-afterpotential	D	
(INAD)	[7,8]와	인간의	혈압조절	단백질인	안지오텐시노겐(angio-
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Reactive oxygen species (ROS) are harmful to cellular components such as proteins, DNA 
and lipids. The continuous production of ROS during the respiratory electron transfer pro-
cess has been regarded as the major cause of aging. However, the discoveries of proteins 
whose structure and function switch with cellular ROS suggest that ROS are active players 
in cellular regulation. OxyR is the first protein whose ROS-regulated mechanism was re-
vealed by the atomic structure studies. The distantly-located two cysteines in OxyR form a 
disulfide bond by reaction with ROS, resulting in conformational and functional switches 
in the protein. The heat shock protein 33 is another protein that is activated by increased 
level of cellular ROS. Many other cellular proteins including protein tyrosine phosphatases 
are also regulated by ROS. This review focuses on the structure and function of the ROS-
regulated proteins and their implications on the ROS’s cellular roles. Detailed studies on 
the ROS-generating protein machinery and the ROS-regulated proteins should contribute 
to the therapeutic control of ROS-related diseases and aging processes. 
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tensinogen)에서도[9,10]	발견되어	활성산소에	의한	구조기능스위

치의	중요성이	점점	부각되고	있다.	INAD의	경우에는	이	단백질이	
갖고	있는	PDZ5	도메인의	시스테인들이	가역적인	이황화	결합을	
하면서	생기는	구조적인	변화가	빛의	감지신호를	뇌로	전달해	주는

데	핵심적인	역할을	한다.	안지오텐시노겐의	경우에는	혈액	내의	활
성산소에	의해	산화되어	가역적인	이황화	결합이	생기게	되고	단백

질의	구조변화가	일어나서	안지오텐신의	생성을	촉진하여	혈관수

축	및	혈압상승	효과를	가져오게	된다.	임산부들에게서	혈압상승	
및	자각전증(pre-eclampsia)이	일어나서	치명적인	경우가	있는데	
이	경우	혈액	내의	활성산소가	높아져	있고	산화된	안지오텐시노겐

의	비율이	높아져	있는	것이	발견되었고	이	경우	항산화제	치료가	
유용할	것으로	생각되고	있다[11].

Src	계열의	단백질	인산화	효소인	Lyn도	시스테인	잔기의	산화에	
의해	세포기능을	조절하는	것이	최근에	밝혀졌다[12].	조직의	상처

부위에는	백혈구가	모여들어서	면역반응을	해야	되는데,	이를	위
해	백혈구세포의	Lyn이	상처부위의	NADPH	산화효소(NOX)에	
의해서	만들어지는	활성산소를	감지하는	산화환원센서(redox	
sensor)	역할을	해서	백혈구가	상처부위에	모여들	수	있게	한다.	
Lyn의	시스테인	잔기가	활성산소에	의해	산화되는	것이	밝혀졌는

데	이때	생기는	설페닉산이	주변의	시스테인과	이황화	결합을	이루

는지	혹은	설페닉산	자체로서	Lyn의	구조기능을	스위치	하는지는	
아직	밝혀지지	않았으나	산화에	의해서	Lyn의	기능이	활성화되는	
것으로	보아	구조적인	스위치가	동반될	것으로	예상된다.	
이와	같이	활성산소는	무작위적인	세포의	손상효과와	아울러서	

적극적이고	선택적인	세포단백질의	구조기능	조절	작용도	갖고	있
음이	계속	밝혀지고	있으며,	이러한	세포기능	조절이	무작위적인	
세포의	손상효과와	어떤	관계가	있는지를	밝히는데	최근	연구가	
집중되고	있다(Fig.	1)[3].	본	소고에서는	활성산소의	세포기능스위

치	기전을	대표적인	활성산소스위치	단백질들의	예를	이용해	설명

하고자	한다.	우선	미토콘드리아에서	활성산소를	생성하는	단백질	
복합체의	구성	및	기능에	대하여	설명하고,	그	다음으로	활성산소

에	의한	시스테인	잔기의	산화가	세포단백질의	기능을	활성화	혹은	
저해함에	의해서	세포기능을	조절하는	세포단백질들	중에서	그	
구조와	기능이	잘	연구되어	있는	박테리아의	전사인자	OxyR,	열충

격단백질(heat	shock	protein	33,	Hsp33)	그리고	탈인산화	효소에	
대하여	고찰하고자	한다.	그리고	마지막으로	이러한	세포의	활성산

소	생성과	세포기능조절	기전이	질환에	미치는	영향에	대하여도	
언급하고자	한다.

본  론

1. 전자전달계와 활성산소의 생성

생명체는	생명영위에	필요한	에너지를	아데노신삼인산(adenos-

ine	triphosphate,	ATP)	형태로	만들어서	사용한다.	ATP에	인산결

합에너지	형태로	저장되는	에너지는	영양소	분자의	결합에너지로

부터	얻어지는데,	영양소	분자의	결합에너지는	우선	nicotinamide	
adenine	dinucleotide	(NADH)의	환원에너지로	바뀐	후	미토콘드

리아의	전자전달계를	거치면서	수소	전위차를	만든다.	수소	전위

차	에너지가	결국	아데노신이인산(adenosine	diphosphate,	ADP)
으로부터	ATP를	합성하는데	사용된다[1,13].	이	과정에서	NADH
에	저장된	고에너지	전자가	미토콘드리아	내막의	막단백질복합체

들을	차례로	거치면서	전자의	에너지를	이용해	수소	전위차를	만
들게	된다.	
이러한	막단백질복합체는	다섯	가지(복합체	I–V)가	존재하는데,	

그	크기가	수	메가달톤에	이르고	각각의	구성	단백질의	수가	수십	
개에	달한다[14-16].	최근에는	이들	복합체가	미토콘드리아	내막에

서	자유롭게	떠돌아다니는	것이	아니라	서로	합쳐져서	수퍼복합체

(supercomplex)를	이루기도	한다는	것이	알려졌다[17,18].	NADH
의	고에너지	전자가	전자전달계	복합체	I에서	시작해서	V까지	전달

되는	동안	에너지를	방출하고	저에너지	전자가	된	후에	산소분자	
및	수소원자와	결합하여	물	분자를	형성하여	안전하게	배출되는	
것이	전자전달계의	기본적인	설계이지만	고에너지	전자가	전자전

달계	복합체	사이를	움직이는	동안	유출되면	주변의	산소분자와	
쉽게	결합해서	산소	라디칼을	형성한다[3,15].	이	산소	라디칼은	과
산화수소	등	다른	분자로	변환되기도	하는데	이들을	통칭해서	활
성산소라고	한다.
미토콘드리아의	전자전달계에서	생기는	활성산소는	에너지	생

산을	위하여	소모되는	전체	산소의	3%에	이르기도	할	정도로	많은	
양으로	알려져	왔다[16].	최근에는	그	양이	0.1-0.2%	정도로	적을	것
이라는	보고도	있으나	세포에	해로운	영향을	미치는	활성산소가	
계속해서	생산된다는	점에	대해서는	이견이	없다[14].	이러한	활성

산소는	암,	당뇨병,	퇴행성신경질환	등	여러	가지	질병을	악화시키

는	요인으로	작용하며,	궁극적으로는	노화의	근원이라고	생각된다

Fig. 1. ROS’s cellular function regulation network. The mitochondria-
derived ROS play two roles including cellular function regulation and 
promotion of diseases/aging. The cellular function regulation by ROS 
is likely to feedback its results to mitochondria, resulting in the con-
trol of ROS generation level. It will be necessary to understand the 
balance between the ROS’s effects on diseases/aging and the cellu-
lar function regulation. 



106      http://www.e-hmr.org

Seong Eon Ryu  •  Reactive Oxygen Species and Cellular Function SwitchHMR

Hanyang Med Rev 2013;33:104-109

[2].	그런데	왜	생명체에	해로운	활성산소가	계속해서	생기는	전자

전달계의	설계가	진화과정을	통해서	보완되지	않았는가가	또	다른	
의문점이다.
흥미로운	점은	전자전달계	복합체	중에서도	복합체	I과	III에서

만	활성산소가	생긴다는	점이다[16].	이는	전자	전달계의	전자	유출

현상이	무작위적인	현상이	아닐지도	모른다는	추측을	할	수	있게	
하며,	활성산소에	의한	세포기능	조절이	필수적이기	때문에	활성

산소가	생긴다고	할	수도	있다.	그러나	세포기능	조절을	위한	활성

산소는	아주	소량으로도	충분할	것으로	생각되며,	NOX	등을	이용

한	다른	경로로도	활성산소가	만들어질	수	있다[19].
전자전달계의	활성산소	생산량은	고정되어	있는	것이	아니라	세

포의	에너지	상태	즉,	NADH	및	ATP의	농도	및	대사산물의	농도에	
의해서	변화된다는	것이	알려져	있으며,	전자전달계	복합체와	결합

하는	것으로	생각되는	sirtuin과	같은	단백질을	비롯해서	Romo,	
sestrin,	p66shc	등	여러	단백질들에	의해서	변환되고	조절되는	것
이	보고되었다[20-23].	따라서	전자전달계의	활성산소	생산은	진화

과정을	통하여	세포	내에	들어오게	된	공생	생물체인	미토콘드리

아의	에너지대사	상태를	세포의	다른	부분과	공유해서	세포	전체

의	원활한	기능이	가능하도록	하는	메신저로서의	역할을	한다고	
생각할	수	있다.	
그러나	매우	반응성이	높은	고에너지	전자의	흐름을	조절해야	

하는	미토콘드리아로서는	활성산소의	생산량을	정교하게	조절하

기가	쉽지	않을	것으로	생각되는데	이러한	관점에서의	정확한	연구

는	아직	진행되지	않았다.	전자전달계의	활성산소	생산에	대한	원
자수준의	이해가	충분해지면,	세포상태의	조절이나	인위적인	조절

물질에	의해서	활성산소의	생산을	조절하는	것이	가능할	것이고	
활성산소에	기인한	질병이나	노화현상도	조절할	수	있을	것으로	생
각된다.	그러나	포유동물의	전자전달계	복합체가	일반적인	연구기

법으로는	접근이	쉽지	않은	거대복합체인	관계로	연구진행이	빠르

지	않은	상태이다.	

2. OxyR 전사인자의 구조변환

활성산소가	세포단백질을	산화시켜서	기능을	저해하는	것은	상
대적으로	예측하기가	수월하지만	활성산소에	의한	세포단백질의	
기능활성화는	특정한	구조적	변화가	있어야	하기	때문에	그	기전

에	대한	설명은	원자수준의	구조	연구에	의해서야	비로서	가능해	
졌다.	활성산소스위치	단백질로서	구조적	기전이	처음으로	밝혀진	
박테리아의	전사인자인	OxyR의	경우는	두	개의	시스테인이	17	Å
이나	멀리	떨어져	있어서	이황화	결합이	일어날	때	단백질의	접기

(folding)가	바뀌는	등	구조적인	변화가	크게	일어난다(Fig.	2)[4-6].	
OxyR은	활성산소에	의한	산화스트레스	하에서	항산화	단백질의	
전사를	촉진하는	역할을	한다[24].
평상시에는	두	개의	시스테인들이	환원된	상태로	존재하다가	활

성산소를	감지해서	이황화	결합이	생기고	이때	만들어진	단일체

(monomer)의	구조적	변화로	인해	이중체(dimer)	및	사중체(tetra-
mer)의	상대적인	결합양상이	변한다[5].	이러한	변화를	통해	OxyR
이	항산화	단백질	유전자의	전사촉진부위(promoter)에	결합하는	
양상이	달라져서	유전자의	구부러짐	현상을	촉진하고	RNA	중합

효소의	결합	및	활성화를	가져오게	됨으로써	해당	항산화	단백질	
유전자의	전사를	촉진한다.	

Cys199나	Cys208을	다른	잔기로	돌연변이시키면	세포산화	조건

에서도	OxyR에	의한	항산화	단백질의	전사	및	합성이	일어나지	않
는	것으로	보아	이	두	시스테인들에	의한	이황화	결합이	OxyR의	기
능스위치에	필수적인	것으로	보인다[5].	또한	이중체의	단일체상호

작용	부위와	사중체를	형성하고	있는	이중체들	사이의	상호작용	
부위의	잔기들을	돌연변이시켰을	때도	OxyR에	의한	항산화	작용

이	일어나지	않아서	구조에서	나타난	이중체와	사중체의	스위치가	
생체	내에서도	일어난다는	것이	증명되었다[5].	한편	Cys199가	설
페닉산을	만들지	않고	산화질소	등에	의해서	다른	형태의	산화물

을	만들면	OxyR의	세포	내	반응이	달라진다는	보고도	있으나[25]	
이들의	역할에	대해서는	좀	더	자세한	증명이	필요하다.

OxyR에는	총	6개의	시스테인들이	존재한다.	이들	시스테인들이	
서로	무작위적인	상호작용	및	산화작용을	일으키는	것을	막기	위
해서	최초의	구조연구에서는	필수적인	시스테인인	Cys199와	
Cys208을	제외한	나머지	시스테인들은	알라닌	잔기로	돌연변이시

킨	상태에서	수행되었다[5].	따라서	이들	다른	시스테인들의	역할

을	좀	더	자세히	분석하고자	모든	시스테인들이	원래대로	존재하

는	상태에서	산화실험을	수행해서	Cys199와	Cys208이	선택적으로	
이황화	결합을	한다는	것이	증명되었다[6].	환원된	상태에서	활성

산소와	반응해서	이황화	결합과	함께	구조스위치가	일어나는	과정

은	0.1초의	짧은	시간에	일어나며	안정된	산화구조를	만든다.	따라

Fig. 2. ROS-mediated structural switch in OxyR. The reduced OxyR 
(left-hand side) has two cysteines (Cys199 and Cys208) that are dis-
tant to each other (the inter-sulfur atom distance: 17 Å). ROS oxidize 
the two cysteines, resulting in a disulfide bond of the oxidized OxyR 
(right-hand side). For the disulfide bond formation, two cysteines 
travel to a close location to each other, causing large structural tran-
sitions that affect the monomeric and dimeric interaction surfaces 
and promote the oxidized OxyR-mediated transcription of antioxi-
dant proteins. 
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서	세포	내의	활성산소가	무작위적인	세포단백질	산화만을	초래하

는	것이	아니라	세포단백질의	구조기능을	정교하게	스위치한다는	
것이	증명되었다.

3. 활성산소 민감성 열충격 단백질

세포	내에서	활성산소가	증가해서	산화스트레스가	생길	때	많은	
세포	단백질들의	접기가	풀려서	기능을	못하게	되며	세포손상이	
일어난다.	박테리아의	열충격단백질인	Hsp33은	산화스트레스를	
감지해서	세포	내	주요단백질들의	손상을	막는다.	따라서	Hsp33은	
산화환원센서(redox	sensor)	단백질이며,	산화스트레스를	감지하

여	활성화가	되는	기전이	원자수준	구조	규명에	의하여	설명되었다

[26-29].	
Hsp33은	소수성	패취를	갖고	있는	N-말단	도메인과	네	개의	시

스테인들이	아연을	배위하고	있는	C-말단	도메인을	갖고	있으며,	
N-말단	도메인과	C-말단	도메인은	유동적인	고리구조의	펩티드	부
분으로	연결되어	있다.	세포가	산화스트레스에	노출되기	전의	
Hsp33은	C-말단	도메인이	N-말단	도메인의	소수성	패취를	감싸

며,	구형의	구조를	만들고	있다.	N-말단	도메인의	소수성	패취는	손
상된	세포단백질의	복원에	사용되는	부위이므로	산화스트레스	이
전의	Hsp33은	손상단백질	복원능이	없다.	활성산소의	신호에	의해	
구조적인	변화가	일어나면	N-말단의	소수성	패취가	표면으로	나와

서	손상단백질과	결합하여	수선작용을	한다.
C-말단에	위치한	네	개의	시스테인들은	하나의	아연	원자를	배

위하고	있는데,	아연	이온의	양전하로	인해서	시스테인	황화물의	
수소	해리도가	증가되어서	황원자가	음전하를	띠게	된다.	이러한	
음전하를	띤	황원자는	핵친화적	반응을	쉽게	하며	활성산소에	민
감하게	반응한다.	세포	내의	활성산소	수준이	증가하면	이들	시스

테인들	중	하나가	먼저	활성산소와	반응하고	다른	배위	시스테인과	
이황화	결합을	하게	된다.	나머지	시스테인들도	비슷한	과정을	거
쳐서	더	이상	아연	이온을	배위하지	않게	되고	아연	이온이	단백질

로부터	떨어져	나간다.	이	결과로	C-말단	도메인의	접기가	풀려서	
감춰져	있던	N-말단의	소수성	패취가	표면으로	나오게	된다.	

N-말단	도메인	자체도	두	개의	도메인으로	이루어져	있는데	첫	
번째	도메인(D1)과	두	번째	도메인(D2)이	서로	교차적인	상호작용

에	의해	이중체를	만들어서	단일체	상태의	노출된	소수성	패취를	
연결하여	큰	면적의	소수성	패취를	만든다.	이러한	이중체	상태의	
Hsp33이	단일체	상태보다	손상단백질	회복능이	크며	Hsp33의	이
중체	형성이	C-말단	도메인	및	양쪽	도메인을	연결하는	고리부분

의	비접힘-접힘의	순환에	따라서	조절된다는	것이	밝혀졌다

[28,30].	이러한	Hsp33의	구조기능스위치	기전의	이해는	활성산소

에	의한	샤페론	단백질의	구조스위치와	조절과,	인간의	다양한	질
병에	관여하는	열충격단백질	및	아연배위단백질들의	기능조절에	
사용될	수	있을	것이다.	

4. 활성산소와 세포신호전달

인산화	세포신호전달에서	단백질	인산화효소와	함께	한	축을	담
당하는	단백질	탈인산화효소(protein	tyrosine	phosphatase,	PTP)
는	활성산소에	의해	기능이	조절되는	대표적	단백질	군이다[31].	세
포성장	신호전달에서	세포외부의	성장인자가	세포막의	수용체에	
결합하면	세포질	부위의	자가인산화에	의해서	세포	안쪽으로	성장

인자의	신호가	전달된다.	이때	성장인자	주위에는	PTP가	항상	대
기하고	있어서	바로	탈인산화를	시켜서	성장인자	신호를	끄게	된다

[32].	그런데	성장인자의	수용체결합은	아직	밝혀지지	않은	기전에	
의해서	NOX와	같은	활성산소	생성	단백질을	활성화해서	세포	내
의	활성산소	수준을	순간적으로	높인다.	

NOX는	세포막에	존재하며	미토콘드리아의	전자전달계와는	별
도로	기능하는	단백질이다[19].	세포성장인자의	자극을	통해	NOX
에	의해서	생성된	활성산소는	PTP의	효소활성부위에	있는	시스테

인을	산화시켜서	탈인산화	활성을	저해한다.	이러한	조절	기전에	
의해서	성장인자수용체의	순간적인	탈인산화를	막고	성장인자	신
호가	세포	안쪽으로	전달될	충분한	시간	동안	인산화를	유지한다.

PTP가	활성산소에	의하여	산화되면	여러	가지	형태의	산화물이	
생기는데	산소원자가	한	개	붙는	최초	산화물은	설페닉산이라고	
부르며	이는	세포가	환원상태로	돌아가면	다시	환원이	되어	원래

의	시스테인	형태인	황화물로	바뀌어	탈인산화효소	활성을	회복한

다[31].	그런데	세포의	활성산소	수준이	높으면	최초의	설페닉산에	
산소원자가	한	개	더	붙은	설피닉산(sulfinic	acid)이	되고	추가로	더	
붙으면	설포닉산(sulfonic	acid)이	된다.	설피닉산과	설포닉산은	비
가역적인	산화물로서	세포상태가	환원상태로	돌아가도	황화물로	
돌아가지	않고	해당	PTP	분자는	활성을	복원하지	못한다.
그래서	PTP는	설페닉산이	더	이상	산화되지	않도록	하는	장치

를	갖고	있는데	주변에	추가적인	시스테인과의	이황화	결합,	설펜아

미드의	형성,	주변환경에	의한	설페닉산의	안정화	등이	알려져	있
다.	먼저	추가적인	시스테인과의	이황화	결합은	cell	division	cycle	
(Cdc)	25,	phosphatase	of	regenerating	liver	(Prl)	1	등의	PTP에서	
발견되었고[33,34],	설펜아미드는	PTP1B와	수용체-PTPα에서	발
견되었다[35-37].	설페닉산의	안정화는	항산화	단백질인	퍼옥시레

독신에서	발견되었는데[38],	PTP와	같이	설페닉산을	형성하는	단
백질들에서	추가로	발견될	것으로	예측된다.	
이들	중	설펜아미드	형성의	경우는	구조적인	스위치가	발견되어	

항체	및	조절단백질의	차별화된	인식에	역할을	할	것으로	생각된다

[39].	PTP는	암,	신경질환,	면역질환	등에	많이	관여하여서,	저해제	
탐색을	통한	치료제	개발	연구가	많이	진행되고	있다.	PTP	구조에	
기반하여	PTP	활성을	조절하려는	연구가	많이	진행되고	있으며

[40-42],	PTP	활성조절과	연관되어	있는	세포신호전달경로의	여러	
단백질들도	질병과	관련한	치료제	개발에	사용될	수	있을	것으로	
보인다.	



108      http://www.e-hmr.org

Seong Eon Ryu  •  Reactive Oxygen Species and Cellular Function SwitchHMR

Hanyang Med Rev 2013;33:104-109

5. 활성산소스위치와 질환 관련성

활성산소는	암,	당뇨병,	퇴행성신경질환	등	다양한	질환에서	중
요한	역할을	한다는	것이	이미	알려져	있고	동물실험에서	활성산

소를	제거했을	때	수명이	연장된다는	것도	증명되었다[2,3].	따라서	
활성산소의	생산을	조절하는	방법을	개발하거나	활성산소에	의해	
구조기능스위치를	하는	단백질들의	활성도를	조절하는	방법을	개
발하면	질환치료	및	노화조절에	유용할	것이다.	활성산소에	의해

서	구조기능이	조절되는	단백질은	점차로	많이	밝혀지고	있으며	신
호전달단백질,	혈관계	단백질,	면역관련	단백질	등	다양한	분야에

서	나타나고	있다.
활성산소에	의한	구조스위치는	본	소고에서	다루어진	박테리아

의	전사인자	및	열충격단백질인	OxyR,	Hsp33에서	자세히	연구되

어	있으며	비슷한	기전이	최근에	연구되고	있는	초파리의	시각신호

단백질	INAD	및	인간혈압조절단백질	안지오텐시노젠에서도	발견

되고	있다.	안지오텐시노젠의	경우는	임산부의	혈압상승과	자각전

증의	치료를	위해	항산화제의	응용이	개발되고	있다[11].	그	외에도	
상처조직의	면역활성화	센서인	Lyn	등	여러	단백질들이	활성산소

에	의해	기능이	조절되는	것이	밝혀지고	있으나	구조적인	정확한	
기전은	아직	알려지지	않고	있다.
세포의	여러	중요단백질들이	활성산소에	의해서	기능이	조절됨

이	밝혀지고	있고,	그	중	일부는	질병의	원인	및	진전에	중요하다는	
것이	연구되어	있지만	항산화제를	사용하는	것에	대해서는	질병치

료의	효과가	그다지	크지	않은	경우가	있다[43].	혈압상승단백질인	
안지오텐시노겐처럼	활성산소의	역할이	직접적인	경우는	항산화

제의	사용이	효과적일	것으로	예측되지만[11],	인산화효소,	탈인산

화효소를	비롯해	NF-kB,	AP-1,	p53	등의	전사인자의	경우처럼	세
포	내의	여러	가지	네트웍이	관련되어	있는	경우는	단순한	항산화

제의	사용보다는	관련	연결망	단백질의	기능을	직접적으로	조절하

는	방법이	필요할	것이다.	

결  론

세포	에너지	대사의	부산물로	생기는	활성산소는	세포손상	효
과와	함께	세포기능	조절	효과를	갖는	것으로	나타나고	있다.	본	소
고에서는	활성산소를	생산하는	전자	전달계의	특성과	아울러서	활
성산소에	의해	세포기능	조절	효과를	나타내는	대표적인	단백질들

의	구조기능스위치에	대해	고찰하였다.	활성산소스위치	단백질들

은	혈압조절관련	질환과	상처의	면역반응에서	중요한	역할을	한다

는	것이	밝혀졌고	암,	당뇨병,	퇴행성신경질환에서도	단백질	탈인산

화효소,	전사인자	등의	신호전달	경로를	통하여	관여하고	있어서	
향후	다양한	질환의	치료제	표적으로	사용될	것으로	보인다.
활성산소스위치	단백질을	통한	세포기능조절에	있어서	또	한	가

지의	흥미로운	이슈는	세포가	활성산소의	생산량을	적절하게	조절

할	수	있는가이다.	세포의	에너지	대사과정에서	세포기능조절에	필
요한	양만큼의	활성산소만	만들어지는	것인지,	세포기능	조절과는	
무관하게	활성산소가	만들어지고	이러한	활성산소의	세포손상효

과에	대응하기	위하여	세포기능조절	기전이	진화하였는지	혹은	이	
두	가지	면의	복합적인	현상을	갖고	있는지는	전자전달계에서	활성

산소가	만들어지는	정확한	기전	및	다양한	활성산소스위치	단백질

의	기전의	이해를	통하여	밝혀질	것이다.
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