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일반담배(Cigarette)와 연 보조 담배( 연 , 허 담배, 쑥 담배)의 기 지
상피세포에서 IL-6유리 효과비교
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Background and Aims : Cigarette smoking induces an inflammatory response in the airways, which may play a key 

role in the pathogenesis of chronic obstructive pulmonary disease. Interleukin-6 (IL-6) is one of the cytokines that plays 

an important role in inducing bronchial inflammation. The aim of this study was to determine if the level of the 

pro-inflammatory cytokine, Interleukin-6 , is increased when the bronchial epithelial cells are exposed to a cigarette 

smoke extract (CSE) and an extract from stop smoking-aiding cigarettes, and examined the safety of these commercially 

available stop smoking-aiding cigarettes.

Method : Bronchial epithelial cells were exposed to CSE from cigarette and stop smoking-aiding cigarettes for 24 hours. 

ELISA was used to measure the IL-6 levels in the supernatant from each condition. The IL-6 mRNA levels were 

measured by Taqman Real time RT-PCR. 

N–acetyl–L-cysteine(NAC) was added to each condition to determine if NAC can inhibit the release of IL-6 from the 

bronchial epithelial cells when they are exposed to CSE from cigarette and stop smoking-aiding cigarettes.

Result : When bronchial epithelial cells were exposed to a CSE from cigarettes and stop smoking- aiding cigarettes, 

each type of CSE stimulated IL-6 production from the bronchial epithelial cells. The IL-6 mRNA level in the Bronchial 

epithelial cells was also elevated and NAC was found to inhibit the release of IL-6 from bronchial epithelial cells when 

they were exposed to the CSE from cigarettes and stop smoking-aiding cigarettes.

Conclusion : Commercially available stop smoking-aiding cigarette can induce bronchial inflammation and can be 

harmful to smokers. Therefore, the safety of these cigarettes for smoking cessation should be evaluated. 

(Tuberc Respir Dis 2005; 59: 530-535)
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서   론

담배연기에는 6000종이상의 다양한 화학물질이 있

고 흡연하는 경우 이런 다양한 화학물의 향으로 여

러 종류의 폐질환을 유발한다.

흡연은 기도에서 염증반응을 유발하여 만성폐쇄성 

폐질환(chronic obstructive pulmonary disease)의 병

태생리에 요한 역할을 한다고 알려져 있다. 재까

지 여러 보고에서 흡연이 기 지상피세포의 염증과 

연 된 싸이토카인인 IL-6를 유리하게 한다고 알려

져 있고, 정상 흡연자에서 기 지폐포 세척액(bron
choalveolar lavage fluid)에서 IL-6가 증가되어 있다

고 알려져 있다1-3. 

한 만성폐쇄성 폐질환 환자의 기 지 폐포 세척

액 검사상  IL-8, TNF-α와 더불어 IL-6도 증가되어 

있고 이를 환자의 폐활량 값과 비교시 FEV1값과 반

비례 한다고 알려져 있어 흡연자에서 IL-6가 증가되

어 있는 것이 만성폐쇄성 폐질환의 병태생리에 요
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한 역할을 한다고 알려져 있다
4
.

우리나라는 과거보다는 흡연율이 감소되고 있는 

추세지만, 다른 나라에 비해서 여 히 높은 흡연율을 

보이고 있으며 이런 지속 인 높은 흡연 율로 인해 

향후 흡연 련질환이 지속 으로 증가하리라 상되

어진다.

흡연으로 인한 폐질환  기타 여러 질병을 방하

기 해서는 무엇보다도 연이 가장 요한데 연

하기 한 방법은 스스로 본인의 의지로 연하는 방

법, 연 교육에 참여하여 연하는 방법, 흡연 용품

을 이용해서 흡연의 오랜 습 을  여 끊는 방

법, 니코틴 체요법으로 니코틴 독으로 인한 단

증상을 이겨내 연에 성공하는 방법 등이 있다.

우리나라에서는 다른 나라에 비해 한약제 등을 이

용해 만든 흡연 용품으로 연을 시도하려는 흡연

자들도 많아 여러 다양한 제품 들이 시 에 매되고 

있지만, 이들의 기 지, 폐에 한 안정성에 한 연

구는 아직 부족한 실정이다. 특히 흡연자  일부는  

연 보조담배를 사용하는 과정에서 이들을 상용하

게 되어 연 보조담배의 장기  사용시 인체의 안정

성 여부에 한 연구는 요하리라 사료된다.

이에 자등은 국내에서 시 되는 3가지 종류의 

연 보조 담배( 연 , 허 담배, 쑥 담배)의 기 지 염

증에 한 효과를 알아보기 해 이들 연보조 담배

와 일반담배의 추출물을 기 지 상피세포에 노출 시

킨 후 이들 세포에서 IL-6의 유리 정도를  비교하여 

연구하 다. 

방   법

1. 세포 배양

기 지상피세포(human bronchial epithelial cell, 

HBEC)는 건강한 공여자에 의해 제공된 세포를 Kelsen

등의 방법으로
5
 LHC-9 과 RPMI 1640 을 혼합한 배

양액에서 배양하여 사용하 고,  기 지상피세포 

세포주인 BEAS-2B(American Type Culture Collec
tion ,CRL-9609; Rockville, MD). 세포를 함께 사용하

다.

2. 담배 연기 추출물(Cigarette smoke extract, CSE)

담배연기추출물(Cigarette smoke extract, 이하 CSE) 

은 Carp와Janoff
6
의 방법으로 만들었다. 100 mm길이

의 filter가 없는 연구용 담배를(Research Grade Ciga
rette, University of Kentucky) Speed Pump (Fisher 

Scientific, Pittsburgh, PA)를 통해 연소시키면서 담

배연기를 분당 50cc의 속도로 25 ml의 두 번 증류한 

증류수 (ddH2O)에 통과 시킨 뒤 0.22 μm pore filter 

(Lida Manufacturing Corp., Kenosha, WI)에 통과시

켜 세균과 큰 입자를 제거하 다.

본 실험에서는 이 용액을 100% CSE 로 간주하여 

LHC-D/RPMI 1640 medium 과 혼합하여 원하는 농

도를 만들어 사용하 다. CSE는 매번 실험마다 새로 

만들어 사용하 고 만든 후 30 분 이내에 사용하 다.

3. Material

본 연구에 사용된 연보조담배는 연 , 쑥 담배, 

허 담배 3종을 선택해 비교하 다. 연 는 두충잎

을 원료로 하 고, 쑥 담배는 쑥을 원료로, 허 담배

는 말린 인동  꽃잎을 사용하 고 필터부 는 허

를 추가하여 만들었다.

항산화제로 사용된 NAC(N-Acetyl-L-Cysteine) 

는 Sigma에서 구입하 다.

4. ELISA

 

세포배양액의 IL-6 농도는 sandwich ELISA를 통

해서 정량화 하 다.

200 ml well microtiter plate를 purified goat anti- 

hIL-6 antibody (R&D, Minneapolis, MN))로 coat한 

뒤 4°C에서 24 시간동안 배양 후 3 번 PBS–0.25% 

Tween-20 (washing solution)으로 세척 후 rIL-6 (Sigma, 

St. Louis)를 이용해 상온에서 90분 처리 후 다시 세

척하고 ,rabbit anti-hIL-6 antibody (Calbiochem, La 

Jolla, CA)를 처리한다. 한시간 후에 human serum 

absorbed peroxidase conjugated goat anti-rabbit 

antibody (ICN Biomedical, Costa Mesa, CA)를 첨가
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Figure 1. IL-6(pg/ml) Production by HBEC with varying concentrations of CSE and component of CSE. CSE 5% 
: 일반담배 5%, Herb : 허 담배, AA-acrolein, ACR-acetaldehyde. * p<0.05 compared with control 

하고, 한시간 후에 세척한 뒤 orthophenyldiamine 

(Sigma, St. Louis)을 이용해 490 nm ELISA reader

로 정량화 하 다.

5. Qantititive real-time PCR

기 지상피세포에서 일반담배  연보조담배의 

추출물에 의한 IL-6 mRNA 의 증가여부를 찰하기

해 24시간 동안 각각의 담배 추출물에 노출 후 기

지상피세포에서 Taq real time PCR로 IL-6 mRNA

를 정량화 하 다.

사용한 IL-6 primer와 probe의 염기서열은 다음과 

같다.

Human IL-6 primers 

Name : IL-6---47F

Sequence : CTCCAGGAGCCCAGCTATGA

Name : IL-6--112R

Sequence : CCCAGGGAGAAGGCAACTG

TaqMan probe :

Name : IL-6--68T

Sequence : CTCCTTCTCCACAAGCGCCTTCGGT

6. 실험 방법

24 well plate에  기 지상피세포를 1X 10
5
/ml 의 

농도로 LHC-D/RPMI로 배양 후 정해진 농도의 일반

담배와 연 보조담배의 추출물(CSE)을 배양액에 추

가하여 24시간 배양 후 상층 액을 모아 각각의 조건

에서 IL-6의 농도를 ELISA를 이용하여 정량화 하고, 

처리된 세포를 이용해 qantititive real time PCR을 시

행해 IL-6 m RNA를 정량화 하 다. 한편 NAC(N- 

Acetyl-L-Cysteine) 의 항산화효과에 의한 IL-6의 

억제효과를 보기 해 10mM의 NAC를 함께 처리 후 

IL-6의 농도를 보았다.

Acrolein과 Acetaldehyde는 알려진 담배의 주요한 

유해성분으로 함께 처리하여 비교해 보았다.

7. 통계 처리

모든 값은 3번 이상의 실험결과로 평균±SEM으로 

구했고, 양군간의 차이는 Student’s t test를 이용했

다. P < 0.05를 통계 으로 의미 있는 차이로 보았다.

결   과

1. HBEC에 한 일반담배, 허 담배  쑥 담배의 

IL-6유리 효과 비교

기 지 상피세포(Human bronchial epithelial cell, 

HBEC)에 연구용 일반담배  허 담배, 쑥 담배의 
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Figure 2. IL-6mRNA expression of HBEC with varying 
component of 5%CSE.
Herb : 허 담배, Non-Herb : 쑥담배. * p<0.05 compared 
with control.
#p<0.01 compared with control and other component 
of 5% CSE. 

Figure 3. IL-6 release of BEAS-2B cells by expose of 
CSE and inhibitory effect of NAC on IL-6 release by CSE.
Control : each condition without adding NAC, 
NAC : each condition with NAC: the release of IL-6 
was significantly inhibited with NAC except 5% non- 
herb CSE. (* p<0.05).
non-herb CSE : 쑥담배.

추출물을 배양액에 혼합하여 농도별로 24 시간동안 

노출 후 배양액을 이용해 ELISA방법으로 IL-6농도

를 구했다. 

본 연구에서 사용한 일반담배, 허 담배(Herb)  

쑥 담배 모두 조군에 비해 의미 있는 IL-6의 증가

를 보 고, 두 종류의 연 보조담배에서도 농도에 따

라 의미 있는 IL-6값의 차이를 보 다.  

일반담배, 허 담배  쑥 담배에서 각기 5%농도

의 담배추출물로 IL-6유리정도를 비교시 쑥 담배에

서 의미 있게 가장 높았고 허 담배는 일반 담배보다 

의미 있게 은 정도의 IL-6유리를 보 다(Fig. 1.).

담배의 알려진 유해 물질인 Acroleine과 Acetaldehyde

를 배양액에 함께 넣어 배양시 acroleine 5mM은 조

군에 비해 의미 있는 IL-6의 증가를 보 으나 acet
aldehyde 5uM은 차이가 없었다.

2. HBEC에 한 일반담배  연 보조 담배의 IL-6 

m RNA 발

담배  연 보조담배의 기 지 상피세포에서 IL- 

6 mRNA를 비교해 보았다. 조군에 비해서 담배  

연보조담배에서 모두의미 있는 IL-6 m RNA유리

를 보 고 특히 쑥 담배의 경우 많은 증가를 보여 다

른 종류의 담배보다 IL-6 값의 의미 있는 증가를 보

던 ELISA결과와 부합되었다(Fig. 2.).

3. 담배  연보조담배의 기 지 상피세포 (BEAS- 

2B) 에서 IL-6유리에 한 NAC (N-Acetyl-L- 

Cysteine) 의 효과

 

기 지상피세포종인 BEAS-2B세포에서 담배  

연보조 담배 추출물 노출에 의한 IL-6유리효과를 

다시 측정했고, NAC의 항 산화 효과가 이들의 IL-6

유리효과에 미치는 향을 보기 해 담배 추출물 노

출시에 함께 배양액 넣어 효과를 비교해 보았다. 이들 

담배들은 BEAS-2B 세포에서도 의미 있게 IL-6를 

증가시켰고 항 산화 효과를 가진 NAC는 일반담배  

허 담배에서는 이들의 증가를 의미  있게 억제 하

지만 쑥 담배에서는 이를 억제하지 못했다(*p>0.05) 

(Fig. 3.).

4. 연 의 BEAS-2B 세포에 한 IL-6유리효과  

NAC의 IL-6유리에 한  효과

우리나라에서 연보조담배로 비교  잘 알려진 

연 를 조군  일반담배와 IL-6유리효과  

NAC의 IL-6유리에 한 억제효과를 비교하 다.

연 에서도 의미 있는 IL-6증가를 보 고 항산

화 효과를 가진 NAC는 5% 일반담배  5% 연
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Figure 4. IL-6 release of BEAS-2B cells by expose of 
CSE and 5%/10% 연  and inhibitory effect of NAC 
on IL-6 release by CSE and 5%/10% 연 .
Control : each condition without adding NAC, 
NAC : each condition with NAC.  The release of IL-6 
on each condition was significantly inhibited with 
NAC except 10% 연 (* p<0.05) 

에서는 이들의 증가를 의미 있게 억제 하 으나 10%

연 에서는 억제하지 못했다(Fig. 4.).

고   찰 

본 연구는 시 에 매되고 있는 연 보조담배 3

종( 연 , 허 담배, 쑥담배)의 기 지 상피세포에 

염증에 한 효과를 알아보기 해 일반담배와 이들 

담배의 IL-6의 유리 효과를 비교 하 다. 

일반 담배  연 보조담배 3종은 조군에 비해 

의미 있게 기 지 상피세포에서 IL-6를 증가시켰고 

특히 쑥담배에서 가장 많은 증가를 보 고 이는 m 

RNA 검사에서도 같은 경향을 보 다. 

항산화 효과를 가진 NAC는 일반담배, 허 담배, 

연  추출물에 함께 NAC 를 함께 투여한 경우 IL-6

의 증가를 억제할 수 있었지만, 쑥담배에서는 의미 있

는 억제효과를 찰할 수 없었다.

 IL-6는 기도의 기 지상피세포  식세포등에

서 생산되는 싸이토카인으로  흡연자에서 기 지폐

포세척액  유도객담에서 IL-6가 증가되어 있음이 

보고 되어져 있다.

흡연자의 기 지폐포세척액검사상 IL-8, TNF-α와 

더불어 IL-6도 증가되어 있고, 이를 환자의 FEV1

측치와 비교시 IL-8  IL-6값은 FEV1 측치 값과 

역비례 해 IL-6값이 높을수록 FEV1 측치 값은 낮은 

것으로 알려져 있다
1-3
.

만성 폐쇄성 폐질환 환자의 성 악화빈도는 평상

시 객담 내 IL-6  IL-8값이 높을수록 증가된다고 

알려져 있어 이들 싸이토카인이 성악화의 빈도를 

측할 수 있는 지표로 이용 될 수 있음을 보고하

고, 이때 IL-8과는 달리 IL-6는 성 악화 후에도 지

속 으로 상승되는 것으로 알려져 있다
7,8
.

본 연구에서는 흡연에 의해 기 지 상피세포에서 

증가되는 여러 염증 지표 에서 IL-6유리정도를 일

반담배 와 연 보조 담배를 이용해 비교하 다. 

기 지 상피세포에서 일반담배 5%에서 의미 있는 

IL-6증가를 보 고 허 담배, 쑥담배, 연 등도 의

미 있는 증가를 보 고 5%, 2.5%, 1.25%등 각각의 농

도에 따른 차이를 보 다. 본 연구에서는 일반 담배와 

각기 다른 성분으로 제조된 연보조담배의 기 지 

상피세포에서 IL-6유리 정도를 비교함에 있어, 시간

별 유리 정도를 비교하여 이들의 특성을 비교하기

보다는, 24시간 동안 담배 연기추출물에 의해 기 지 

상피세포에서 유리된 IL-6의 총량을 ELISA방법으로 

정량화하여 비교하 다.

IL-6 mRNA를 측정한 경우에도 같은 경향을 보여 

일반담배  허 담배, 쑥담배에서 의미 있는 증가를 

보 고 특히 쑥 담배에서 증가 되었다.

기 지 상피세포에 한 이들 담배들의 IL-6유리

효과가 산화제와 연 되어 있는지 여부를 찰하기 

해, 이 의 보고 등에서
9-11
 담배추출물에 의한 세포

의 DNA 손상을 억제해 흡연으로 인한 폐 손상 으로부

터 세포를 보호하는 것으로 알려져 있는 NAC를 항 산

화제로 사용하여 함께 처리하 을 때, 쑥 담배에서는 

의미 있는 억제를 보이지 않았지만 일반담배  허

담배, 5% 연  CSE에서는 의미 있게 억제되었다.

이들 3 종류의 연보조 담배 에서 쑥 담배가 

IL-6에 해 단백질  m RNA 검사에서 비교  높

은 증가를 보이고 상 으로 NAC의 항 산화 효과에 

억제되지 않았는데, 이런 차이를 보이는 이유로는 

연보조담배가 각각  원료가 다르고 이에 따라 연소 

시 발생되는 화학물질  산화제등의 농도의차이를 

보이기 때문인 것으로 사료되며, 기 지 염증의 측면
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에서 본다면 다른 연보조제보다 많은 IL-6유리를 

보이고, 반 로 항산화물질에 해 억제가 은 쑥담

배가 인체에 더 유해하리라 사료된다.

요   약 

연구 배경 :

우리나라에서는 다른 나라에 비해 약  등을 이용

해 만든 흡연 용품으로 연을 시도하려는 흡연자

들도 많고 이에 따라 여러 가지 다양한 제품 등이 매

되고 있는데 이들의 기 지, 폐에 한 안정성에 한 

연구는 아직 부족한 상황이다. 특히 흡연자  일부는 

이런 연 보조제를 사용하는 과정에서 이들을 상용하

게 되어 시 되는 연 보조담배의 장기  사용시 인체

의 안정성 여부에 한 연구는 요하리라 사료된다.

방  법 :

일반담배  연 보조담배 3종의 담배연기추출물

(cigarette smoke extract, CSE)을  기 지 상피세포

에 24시간 노출 후 배양액에서 IL-6를 측정하 고 일

반담배  허 담배, 쑥담배 노출 후 세포에서 IL-6 

m RNA를 측정하여 비교하 다. 항산화 효과를 가진 

N–acetyl–L-cysteine(NAC)를 일반 담배  연 

보조담배 추출물에 함께 투여해  IL-6의 증가 억제여

부를 보았다. 

결  과 :

조군에 비해 일반담배  연보조담배3종에서 

기 지 상피세포에 노출 시에 모두 의미 있는 IL-6증

가를 찰할 수 있었고, IL-6 m RNA도 같은 경향으

로 증가 하 다. NAC를 함께 투여 시 일반 담배  

허 담배 연 에서는 IL-6의 증가를 의미 있게 억

제하 지만 쑥담배에서는 억제하지 못하 다. 

결  론 :

재 우리나라에서 시 되고 있는 연 보조담배 3 

종(허 담배, 쑥담배, 연 )은 일반담배처럼 기 지

상피세포에 염증을 유발할 수 있어 장기  사용시 인체

의 안정성 여부에 한 연구는 요하리라 사료된다.
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