
Abstract : Cisplatin, an antitumor agent widely used in the treatment of a variety of human
solid tumors, has nephrotoxicity. To understand the mechanism for the nephrotoxicity, oxidative
stress markers levels and activities of antioxidative enzymes were measured. Sprague-Dawley
rats received a single intraperitoneal injection of 8 mg/kg of cisplatin and sacrificed 6 days after
cisplatin injection. When mitochondria was exposed to cisplatin, the oxygen free radical
production was increased depending on the exposure time. Cisplatin treated rats showed the
increase of hydrogen peroxide levels and xanthine oxidase activity in serum. However, catalase
activity was decreased. The mRNA expression for renal superoxide dismutase was decreased in
the cisplatin treated rats. These results suggest that cisplatin induces  nephrotoxicity is
associated with the production of reactive oxygen species via the changes of the antioxidant
enzymes.
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서 론

Cisplatin (cis-diamminedichloroplatinum

II)은 각종 고형암 특히 고환, 방광 및 전립선암에

널리 사용되는 항암제이나, 신장 기능 손상, 위장관

장애, 골수 장애, 신경 장애 등의 부작용이 있어 그

사용이 제한되고 있다[1-4]. 이러한 cisplatin에

의한 부작용 중 신장 기능 손상에 대해서는 그 기전

이 약간 밝혀져 있기는 하나 명확하지는 않다. 현재

추정하고 있는 cisplatin에 의한 신장 기능 손상 기

전은 cisplatin에 의한 지질 과산화의 촉진, 효소 불

활성화, 세포 내 비효소적 및 효소적 항산화 방어

체계의 변화와 glutathione 상태의 변화 등으로 인

한 산화적 손상의 초래이며[5-10], 또 다른 기전

으로는 cisplatin에 의한 DNA 합성의 억제인 것으

로 알려져 있으며 이러한 결과로 신장 세포에서는

특이적으로 발현하는 mRNA 발현의 변화를 초래

하게 된다[11]. 

한편, 활성산소는 생체 내에서 호흡, 면역반응

및 각종 산화·환원반응에 의해 생성되며[12-

13], 정상인은 세포 내의 항산화계에 의해 평형을

유지하고 있다. Superoxide 음이온, 과산화수소,

수산화 radical 등의 활성산소는 superoxide

dismutase, catalase 및 glutathione peroxidase

에 의해 소거된다. 이러한 활성산소에 의한 산화적

손상은 여러 가지 질병을 유발하고, 이는 약물에 의

한 독성 기전에 중요한 작용을 한다[14]. Cisplatin

에 의한 신장 기능 손상은 cisplatin이 활성산소를

생성하여 유발하는 것으로 알려져 있다[2-4]. 

이 연구에서는 cisplatin에 의한 신장 손상을 이

해하기 위해 활성산소 생성과 항산화계 효소 활성

에 미치는 영향을 조사하였으며, 항산화 효소들에

대한 역전사 중합 연쇄 반응도 실시하였다. 

재료 및 방법

1. 동물 및 처치

동물은 4주 이상 같은 조건으로 사육한 체중

320—360 g이 되는 Sprague-Dawley종의 숫 휜

쥐를 사용하였으며 2 군으로 나누어 실험하였다.

대조군은 총 5 마리로 쥐를 12시간 금식시킨 후,

5% ethanolic saline 용액 4 mL와 생리식염수 1

mL을 복강내로 주입하고, 72 시간 후 5%

ethanolic saline 용액을 다시 4 mL 주사한 다음,

최초 주사 후 6일에 쥐를 희생시켜 신장을 적출한

후 각종 측정 시료로 사용하였다. Cisplatin 투여군

은 동물 실험 종료까지 생존한 총 5 마리로 Rybak

등의 방법[3]에 따라 쥐를 12시간 금식시킨 후,

5% ethanolic saline 용액 4 mL과, 체중 kg당 8

mg의 cisplatin (Sigma, St. Louis, MO, 미국)을

생리 식염수 1 mL에 녹여 복강내로 주입하였다. 최

초 주사 72시간에 다시 5% ethanolic saline 4

mL을 주사하였으며, 최초 주사 6일에 쥐를 희생시

켜 신장을 적출한 후 각종 측정 시료로 사용하였다.

각 실험군은 개별 분리 수용하였으며, 실험 전후에

일정한 조건으로 사육하였다. 사료는 시판되는 삼

양유지사료주식회사 제품인 실험동물 사료를 물과

함께 자유로이 먹도록 하였다.

2. 시료채취

혈액 및 신장의 채취는 가벼운 ether 마취하에

서 시행하였으며, 복부대동맥으로부터 혈액을 채취

하여 쥐를 실혈사시키고, 신장을 적출하였다. 채혈

한 혈액은 실온에서 30분간 방치한 후, 3,000 rpm

으로 10분간 원심분리하여 혈청을 얻어 측정용 시

료로 사용하였다. 적출한 신장은 RNA를 분리하기

전까지 액체질소에 보관하였다. 

Cisplatin에 의한 활성 산소 생성 능력을 평가하

기 위해 20—45%(w/v) sucrose linear density

gradient 용액을 사용하여 간 조직으로부터 미토콘

드리아 분획을 분리하였다.

3. RNA 분리

신장 조직 50 mg을 1 mL의 RNAzolTMB 용액

(Biotech Laboratory, Houston, TX, 미국)으로

균질화시킨 후, 0.2 mL의 chloroform을 가하여 실
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온에 5분간 방치한 다음 15초간 혼합하여 실온에

서 10분간 방치하였다. 균질액은 4℃에서 12,000

× g(average relative centrifugal force)로 15

분간 원심분리하여 유기용매층의 DNA와 변성된

단백질을 제거하고, 수용액층의 RNA를 얻었다.

1/10배의 7.5 mol/L sodium acetate를 가하고,

동량의 isopropanol을 첨가하여 실온에서 10분간

방치한 후, 12,000 × g로 15분간 원심분리하여

RNA를 침전시켰다. 침전된 RNA에 75% ethanol

1 mL을 가한 뒤 교반기로 혼합한 후, 7,500 × g

로 5분간 원심분리하여 RNA를 세척한 다음 5분간

자연건조시켰다. 건조된 RNA를 RNase-free

water로 녹인 후, 정량하여 시료로 사용하였다. 

4. 활성산소 측정

활성산소 생성은 미토콘드리아를 이용하여 비

형광성의 2',7'-dichlorofluorescein diacetate

DCFH-DA)가 형광성의 2',7'-dichloro-

fluorescein로 산화되는 정도를 측정하여 나타내었

다[15]. 즉, 미토콘드리아를 96-well plate에 분

주한 후, 20 μmol/L 2',7'-dichlorofluorescein

diacetate(Sigma)를 처리하여 45분간 37℃에서

반응시켰다. 반응 후, 100 μL의 cisplatin(0-100

μmol/L)을 처리하여 37℃에서 60분 동안 5분 간

격으로 형광도를 측정하였다. 이때 형광도는

VICTOR3 multilabel counter (PerkinElmer, CT,

미국)로 측정하였다.

5. Malondialdehyde함량 측정

Malondialdehyde 농도 측정은 malon-

dialdehyde가 thiobarbituric acid와 반응할 때 나

타 나 는 붉 은 색 을 535 nm에 서 측 정 하 는

thiobarbituric acid assay 방법[16]에 의하였다.

즉 , 시 료 를 0.25 N 염 산 에 0.375%의

thiobarbituric acid와 15% trichloroacetic acid

를 함유한 시약과 혼합하고, 반응액을 100℃에서

15분간 반응시킨 다음, 3,000 × g에서 5분간 원

심하여 얻은 상층액의 흡광도를 DU 650 분광광도

계(Beckman Instruments, Fullerton, CA, 미국)

를 이용하여 535 nm에서 측정하였다. 시료 중

malondialdehyde 농도는 분자 흡광계수 1.56 ×

105 M-1cm-1를 사용하여 계산하였다.

6. 과산화수소 농도 측정

과산화수소의 측정은 ferrous 이온이 산성 조건

하에서 과산화수소에 의해 ferric 이온이 된 후,

xylenol orange와 결합하여 생성하는 화합물을

560 nm에서 측정하는 xylenol orange 과산화수

소 측정법[17]으로 측정하였다.

7.  Superoxide Dismutase의 활성도 측정

Superoxide dismutase 활성도 측정은

xanthine oxidase를 superoxide anion 발생

system으로 사용하여 nitroblue tetrazolium을 환

원시키는 양을 측정하는 Sun 등의 방법[18]을 사

용하였으며, 이 효소 1 unit는 효소액을 넣지 않은

반응액 중의 nitroblue tetrazolium의 환원을 50%

억제하는 효소의 양으로 정하였다.

8. Catalase의 활성도 측정

Catalase 활성도의 측정은 과산화 수소를 기질

로 사용하여 25℃에서 30초 반응시키는 동안에

240 nm 파장에서 과산화 수소가 환원되어 감소하

는 흡광도로써 효소 활성도를 측정하는 Nelson과

Kiesow의 방법[19]에 의하였으며, 효소 활성도의

단위는 1분간 1 mL의 혈청이 반응하여 환원시킨

과산화 수소 양으로 나타내었다.

9. Glutathione Peroxidase의 활성도 측정

Glutathione peroxidase의 활성도 측정은 환원

형 glutathione, 과산화 수소 및 NADPH를 기질로

사용하고, glutathione reductase를 촉매로 하여

시료액과 함께 25℃에서 5분간 반응시키는 동안에

환원형 glutathione이 과산화 수소에 의해 산화형
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glutathione으로 된다. 이것이 glutathione

reductase와 NADPH에 의해 환원형 glutathione

으로 환원될 때 NADPH는 산화되며 이 NADPH가

NADP+로 산화되는 정도를 340 nm 파장에서

time scan하여 NADPH의 분자흡광계수 (E340 nm =

6.22 mM-1cm-1)를 이용하여 효소의 활성도를 산

출하는 Paglia와 Valentine의 방법[20]에 의하였

다. 이 효소 활성도의 단위는 1분간 1 mL의 혈청이

반응하여 생성된 NADP+량으로 나타내었다. 

10. Xanthine Oxidase 활성도 측정

Xanthine oxidase의 활성도 측정은 xanthine

을 기질로 사용하여 37℃에서 5분간 반응시킨 후

생성되는 요산을 292 nm에서 비색정량하는 Rowe

와 Wyngaarden의 방법[21]에 의하였으며, 단위

는 1분간 1 mL의 혈청이 반응하여 생성한 요산의

양으로 나타내었다.

11. cDNA의 합성

Total RNA에 oligo d(T)16, 10 × buffer II,

MgCl2, 10 mmol/L dNTPs, 20 U/μL RNase

inhibitor, 50 U/μL 역전사 중합효소(Roche

Molecular system, Basel, 스위스)를 첨가하여 최

종 20 μL가 되게 넣고, 42℃에서 1시간 동안 반응

시키고, 역전사 중합효소의 활성을 제거하기 위해

99℃에서 5분간 열변성하여 cDNA 합성반응을 종

료하였다.

12. 중합효소 연쇄반응

쥐의 Cu/Zn superoxide dismutase를 지시하

는 mRNA에 대한 염기 서열을 확인한 후,

superoxide dismutase의 sense 시발체로 5‘-

GAGCAGAAGGCAAGTGGTGA-3 '과

antisense 시 발 체 로 5’-TAGCAGGCC-

AGCAGATGAGT-3'의 서열이 되도록 시발체를

㈜바이오니아(충북 청원군, 한국)에 주문 제작하였

으며, 이를 이용하여 역전사 중합효소 연쇄반응을

실시하여 superoxide dismutase mRNA의 발현

여부를 조사하였다. 중합효소 연쇄반응은 합성된

cDNA 1.3 μL에 10 × buffer II, MgCl2, 10

mmol/L dNTPs, 시 발 체 , 5 U/μL Taq

polymerase, 역전사 반응물을 첨가하여 최종 20 μ

L가 되 게 하 였 다 . DNA 증 폭 은 thermal

cycler(GeneAmp PCR system 2400,

PerkinElmer Co.)에서 94℃에서 5분간 열처리한

후 94℃에서 1분간 변성(denaturation), 60℃에

서 1분간 annealing, 72℃에서 1분간 연장

(extension)하여 이를 총 28회 시행한 후, 72℃에

서 5분간 연장 반응을 추가하였다. 이러한 반응을

통하여 쥐 신장 조직의 superoxide dismutase에

대 한 449 base pair짜 리 띠 를 확 인 하 여

superoxide dismutase의 발현 여부를 확인하였

다.

13. Glyceraldehyde 3-Phosphate Dehydro-

genase의 발현

Cu/Zn superoxide dismutase에 대한 실험 결

과를 검정하기 위하여 대조군으로 glyceraldehyde

3-phosphate dehydrogenase (GAPDH)를 사용

하였다. GAPDH의 sense 시발체의 염기 서열은 5

‘-ATCACTGCCACTCAGAAGAC-3 '과

antisense 시 발 체 로 5’-CTTGCTCTC-

AGTATCCTTGC-3'이 되도록 ㈜바이오니아에

주문 제작하였으며, 이를 이용하여 역전사 중합효

소 연쇄반응을 실시하여 GAPDH mRNA의 발현

여부를 조사하였다. 중합효소 연쇄반응은 합성된

cDNA 1.3 μL에 10 × buffer II, MgCl2, 10

mmol/L dNTPs, 시 발 체 , 5 U/μL Taq

polymerase, 역전사 반응물을 첨가하여 최종 20 μ

L가 되게 하였다. DNA 증폭은 thermal cycler에

서 94℃에서 5분간 열처리한 후, 94℃에서 1분간

변성, 60℃에서 1분간 annealing, 72℃에서 1분간

연장하여 총 28회 시행한 후, 72℃에서 5분간 연장

반응을 추가하였다. 이러한 반응을 통하여 쥐의

GAPDH에 대한 512 base pair짜리 띠를 확인하여

GADPH의 발현 정도를 확인하였다.
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14. 전기영동

1.5% agarose gel에 1 × TAE(Tris base,

glacial acetic acid, 0.5 mol/L EDTA) 완충액과

최종 농도 0.3 μg/mL ethidium bromide를 사용하

였으며, 중합효소 연쇄 반응 반응물 20 μL와 100

bp size marker(Gibco BRL, Grand Island, NY,

미국) 5 μL를 100 V (12 × 14 cm, 4.5 V/cm)

직류 하에서 30분 동안 전기영동한 후, 자외선 상

에서 사진 촬영을 하였다. 

15. Superoxide Dismutase의 유전자 발현 정도

Superoxide dismutase에 대한 mRNA의 발현

정도는 Gel Doc 1000 Video Gel Documentation

system (Bio-Rad사, Hercules, CA, 미국)에서

읽은 superoxide dismutase에 대한 강도를 각각

의 GAPDH 강도로 나누어 relative index를 구하

여 계산하였다.

16. 통계적 분석

자료는 평균 ± 표준편차로 표시하고, 실험군 사

이의 평균 비교는 Student's t-test로 하였으며 통

계학적 유의수준은 P값이 0.05 미만으로 하였다.

성 적

1. 미토콘드리아 내 활성산소 생성 정도

Cisplatin에 의한 미토콘드리아 내의 활성산소

생성은 Figure 1에 나타내었다. 시간에 따라 활성

산소 생성이 증가하였으며, 60분 동안 cisplatin을

처리한 경우 활성산소 생성이 약 1.7배 증가하였

다. 농도에 따른 활성산소 생성에는 유의한 차이가

없었다.

2. 혈청에서 malondialdehyde 농도

혈청의 malondialdehyde 농도는 Figure 2와

같다. 대조군에서 malondialdehyde의 농도는

38.85 ± 1.85 nmol malondialdehyde/mL이었으

며, cisplatin 처리군은 36.39 ± 4.40 nmol

malondialdehyde/mL로 유의한 차이가 없었다. 

3. 혈청에서 과산화수소의 농도

혈청의 과산화수소 농도는 Figure 3과 같다. 대
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Fig. 2. Malondialdehyde levels in serum. Control
(n=5): control group; Cisplatin (n=5):
cisplatin treated group. MDA: malon-
dialdehyde.

Fig. 1. Effect of cisplatin on the production of
oxygen free radicals in mitochondria.
Mitochondria was treated with 20 μmol/L 2',
7'-dichlorofluorescein diacetate. RFU:
relative fluorescence units.
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Fig. 3. Hydrogen peroxide levels in serum. Control
(n=5): control group; Cisplatin (n=5):
cisplatin treated group. **: P<0.01 vs.
Control group.

Fig. 4. Superoxide dismutase activity in serum.
Control (n=5): control group; Cisplatin
(n=5): cisplatin treated group. 

Fig. 5. Catalase activity in serum. Control (n=5):
control group; Cisplatin (n=5): cisplatin
treated group (8 mg/kg. i.p.). *: P<0.05 vs.
Control group.

Fig. 6. Glutathione peroxidase activity in serum.
Control (n=5): control group; Cisplatin
(n=5): cisplatin treated group.

조군의 과산화수소 농도는 0.50 ± 0.05

mmol/mL이었으며, cisplatin 처리군의 과산화수

소 농도는 1.03 ± 0.19 mmol/mL로 대조군에 비

해 약 2배 증가하였다(P<0.01). 

4. 혈청에서 Superoxide dismutase의 활성도

혈청에서의 superoxide dismutase 활성도는

Figure 4와 같 다 . 대 조 군 의 superoxide

dismutase 활성도는 96.94 ± 2.77%였으며,

cisplatin 처리군에서는 88.31 ± 14.81%로 유의

한 차이가 없었다. 

5. 혈청에서 Catalase의 활성도

혈청에서 catalase 활성도는 Figure 5와 같다.

대조군에서는 3.66 ± 1.22 mmol/min/mL이었으

며 , cisplatin 처리군에서는 2.13 ± 0.67

mmol/min/mL로 대조군에 비해 catalase 활성도

가 유의하게 증가하였다(P<0.05). 

6. 혈청에서 Glutathione peroxidase의 활성도

혈청에서 glutathione peroxidase 활성도는

Figure 6과 같 다 . 대 조 군 의 glutathione



peroxidase 활 성 도 는 145.23 ± 82.25

nmol/min/mL이었으며, cisplatin 처리군에서는

179. 10 ± 101.86 nmol/min/mL로 유의한 차이

는 없었다. 

7. 혈청에서 Xanthine oxidase의 활성도

혈청의 xanthine oxidase의 활성도는 Figure

7과 같다. 대조군에서 xanthine oxidase 활성도는

15.62 ± 10.02 nmol uric acid/min/mL이었으며,

cisplatin 처리군에서는 117.71 ± 14.16 nmol

uric acid/min/mL로 대조군에 비해 약 10배 증가

하였다(P<0.001). 

8. Superoxide dismutase/GAPDH의 mRNA

발현 정도

신장 조직에서의 superoxide dismutase에 대

한 mRNA의 발현 정도는 Figure 8과 같다.

Superoxide dismutase에 대한 relative index를

비교했을 때, 대조군에서는 0.58이었으며,

cisplatin 처리군에서는 0.41로, cisplatin 처리군

에서 mRNA 발현 정도가 유의하게 감소하였다

(P<0.05). 

고 찰

Cisplatin은 여러 동물종[22-23] 뿐만 아니라

환자[24-25]에 대해서 신독성을 나타내어 그 사

용이 제한되고 있다. Cisplatin에 의해 유발된 신독

성은 cisplatin에 의해 생성된 활성산소에 의한 것

으로 밝혀져 있다[2-4]. 이 연구는 cisplatin에 의

한 신장손상시 활성산소 대사 변화를 확인하기 위

하여 수행하였다.

이 연구에서는 cisplatin에 의한 활성산소 생성

을 형광 염색 시약인 DCFH-DA를 이용하여 측정

하였다. 이 측정법은 DCFH-DA가 미토콘드리아

막에 결합하여 cisplatin에 의해 생성된 활성산소와

반응하여 나타나는 형광을 측정하여 활성산소 생성

정도를 알아내는 방법[26]이다. 이 연구에서

cispaltin 농도 차이에 의한 활성산소 생성에는 유

의적 변화가 없었으나 cispalin 처리 시간이 증가할

수록 활성산소 생성은 증가하였다. 이 결과로 보아

cisplatin은 미토콘드리아 내에서 활성산소의 생성
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Fig. 7. Xanthine oxidase activity in serum. Control
(n=5): control group; Cisplatin (n=5):
cisplatin treated group (8 mg/kg. i.p.). ***:
P<0.001 vs. Control group.

Fig. 8. mRNA expression for renal superoxide
dismutase. Control (n=5): control group;
Cisplatin (n=5): cisplatin treated group (8
mg/kg. i.p.). Relative index was defined as
the ration between SOD and GAPDH. 1 and
2: Control gorup; 3 and 4: cisplatin treated
group; SOD, superoxide dismutase;
GAPDH, glyceraldehyde 3-phosphate
dehydrogenase. *: P<0.05 vs. Control group.



을 촉진시키는 것으로 생각된다. 

산화적 손상은 활성산소의 과다 생성 또는 항산

화 방어 기능 저하로 인해 일어난다. 활성산소는 세

포 막 의 지 질 과 산 화 를 일 으 키 며 특 히

malondialdehyde는 불포화지방산의 연쇄적인 산

화반응의 최종산물로 산화적 손상의 표지자이다

[27-28]. 이 연구에서 cisplatin에 의한 혈청 내

malondialdehyde 농도는 변화가 없었다. 이 현상

은 이 실험만으로 무엇이라 분명하게 추론하기는

힘들며 앞으로 계속 추구하야야 하겠다. 이 연구에

서 활성산소의 하나인 과산화수소는 cisplatin 투여

군의 혈청에서 약 2배 증가하였다. 이는 조직 내 생

성된 과산화수소가 혈액에 용해되기 때문에

cisplatin 투여군의 혈청에서 과산화수소 생성량이

증가한 것으로 사료된다.  

Superoxide dismutase, catalase 및

glutathione peroxidase와 같은 항산화 효소는 활

성산소 생성의 간접적인 지표[29]로, superoxide

음이온은 superoxide dismutase에 의해 과산화수

소 로 바 뀌 며 , 과 산 화 수 소 는 catalase와

glutathione peroxidase에 의해 무해한 물로 전환

된다[30-32]. 이 연구에서 혈청 내 superoxide

dismutase 활성도는 대조군과 cisplatin 투여군 사

이에는 차이가 없었으며, catalase 활성도는

cisplatin 투여군에서 유의적으로 감소하였으나,

glutathione peroxidase 활성도에는 유의한 변화

가 없 었 다 . Ichikawa 등 [33]에 따 르 면

superoxide dismutase의 활성도 증가는 과산화수

소의 증가를 유발하는 것으로 알려져 있으나, 이 연

구에서 cisplatin에 의한 과산화수소의 증가는

catalase 활성도의 감소에 기인한 것으로 생각된

다. 한편, 혈청 내 xanthine oxidase는 대조군에

비해 cisplatin 투여군에서 10배 높은 활성도를 나

타내었다. Xanthine oxidase는 활성산소 즉,

superoxide radical을 생성시키는 효소[34]로서

xanthine oxidase 활성의 증가로 인한 증가된 혈

중 활성 산소가 신장 기능 손상을 초래하는 것으로

생각된다. 그리고, 역전사 중합효소 연쇄반응에서

cisplatin 투여군에서 superoxide dismutase 유전

자의 발현이 감소하였다.  이 현상은 신장의

superoxide dismutase 생성 감소를 superoxide

radical의 과산화 수소로의 전환을 저하시킴으로써

superoxide radical에 의한 신장 손상이 조장된 것

이 아닌가 생각되나 분명하지는 않다.

이상의 문헌적 고찰과 실험 결과로 보아,

cisplatin은 catalase 활성을 저하시키고, 활성산소

생성을 유발하는 xanthine oxidase 활성을 증가시

켜 과도한 과산화수소의 생성을 유도하여 신장 조

직의 산화적 손상을 초래하여 신장 기능을 저하시

키는 것으로 생각된다.  

요 약

Cisplatin은 항암제로 널리 사용되고 있으나 신

장 등에 부작용을 초래하는 것으로 알려져 있다. 그

러나 그 독성의 기전은 명확히 규명되어 있지 않다.

Cisplatin에 의한 신장 독성의 기전을 규명하기 위

하여 흰쥐를 대조군과 cisplatin 투여군으로 나눈

후, 산화적 손상에 미치는 cisplatin의 영향을 조사

하기 위하여 cisplatin을 투여한 흰쥐의 혈청으로,

과산화수소, malondialdehyde 및 항산화효소의 활

성도를 측정하였다. Cisplatin에 의한 미토콘드리

아 내 활성산소 생성은 시간이 경과할수록 증가하

였으나, cisplatin 농도에 의해서는 활성산소 생성

에는 차이가 없었다. 혈청에서 malondialdehyde

농도는 차이가 없었으며, 과산화수소 농도는 대조

군에 비해 cisplatin 투여군에서 증가하였다. 혈청

의 superoxide dismutase 활성도는 별다른 차이

가 없었고, catalase 활성도는 대조군에 비해

cisplatin 투여군에서 유의한 감소를 보였다.

Glutathione peroxidase 활성도는 두 군간에 유의

한 차이가 없었고, xanthine oxidase 활성도는

cisplatin 투여군에서 크게 증가하였다. 신장 조직

에서의 superoxide dismutase에 대한 mRNA 발

현은 대조군에 비해 cisplatin 투여군에서 감소하였

다. 이 실험 결과로 볼 때, cisplatin은 catalase 활

성 저하 및 활성산소 생성을 유발하는 xanthine

oxidase의 활성을 증가시켜 과도한 과산화수소의

생성을 유도함으로써 신장 조직의 산화적 손상을
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초래하여 신장 기능을 저하시키는 것으로 생각된다.
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