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면역결핍 동물모델에서 울  주정 추출물의 면역조  효과
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ABSTRACT The immune system protects the body against harmful substances and infectious agents. Normally, the 
body can maintain a state of immune homeostasis. However, failure of immune homeostasis results in severe diseases 
when the immune system is defective. We investigated the immunomodulatory effect of Curcuma longa L. extract 
in LP-BM5 MuLV (murine leukemia viruses)-induced murine AIDS (acquired immune deficiency syndrome). Mice 
were divided into six groups: normal control, infected control (LP-BM5 MuLV infection), positive control (LP-BM5 
MuLV infection+dietary supplement of red ginseng 200 mg/kg), CL50 (LP-BM5 MuLV infection+dietary supplement 
of Curcuma longa L. 20% alcohol extract 50 mg/kg), CL200 (LP-BM5 MuLV infection+dietary supplement of Curcuma 
longa L. 20% alcohol extract 200 mg/kg), and CL500 (LP-BM5 MuLV infection+dietary supplement of Curcuma 
longa L. 20% alcohol extract 500 mg/kg). We found that dietary supplementation with Curcuma longa L. 20% alcohol 
extract inhibited elevation of spleen, lymph node, and liver weights as well as reduction of T- and B-cell proliferation 
and natural killer cell activity induced by LP-BM5 MuLV infection. Moreover, Curcuma longa L. 20% alcohol extract 
inhibited Th1 (IL-2, IFN-γ)/Th2 (IL-4, IL-10) cytokine imbalance and pro-inflammatory cytokine production. In con-
clusion, these data suggest that Curcuma longa L. has immunomodulatory effects in LP-BM5 MuLV-induced murine 
AIDS.

Key words: immunomodulatory effect, Curcuma longa L., LP-BM5 murine leukemia viruses, cytokines, murine acquired 
immune deficiency syndrome

Received 20 May 2014; Accepted 26 June 2014
Corresponding author: Jeongmin Lee, Department of Medical Nutri-
tion, Kyung Hee University, Yongin, Gyeonggi 446-701, Korea 
E-mail: jlee2007@khu.ac.kr, Phone: +82-31-201-3779

서   론

면역체계는 외부의 다양한 해로운 물질과 감염원, 알레르

겐 등으로부터 인체를 보호하는 방어 체계로서 질병의 발생

을 억제시키는 역할을 한다. 이러한 면역체계는 면역억제와 

증진의 작용으로 항상성을 유지하여 면역조절을 한다(1). 면

역 항상성이 불균형을 일으키게 되어 면역조절이 실패하게 

되면 질병을 발생시켜 건강을 유지하기 어려워진다. 따라서 

건강한 인체를 유지하기 위해 면역조절 능력을 키우는 것이 

중요하다(2). 최근 국내 건강기능식품 소비자 실태조사에 따

르면 건강기능식품 구매 시 고려하는 건강문제가 ‘면역력 

증진’이라고 답한 응답자가 46.9%로 2위에 해당하였다. 면

역 질환 발병률이 증가하는 만큼 소비자들의 면역력 증진 

관련 건강기능식품에 관심이 증가하고 있으며 이에 따른 소

재 개발 연구도 증가하고 있다(3).

면역체계에 문제를 일으키는 감염성 질환 중 가장 심각한 

질환은 HIV(human immunodeficiency virus, 인간 면역결

핍 바이러스) 감염에 의한 AIDS(acquired immune defi-

ciency syndrome, 후천성 면역결핍 증후군)이다. HIV 감염

은 바이러스 감염에 대한 면역반응은 일어나지만 바이러스

를 제거하지 못하고 무증상 시기인 잠복기간을 거쳐 AIDS

로 발전되어 면역력을 감퇴시켜 여러 감염성 질환에 노출된

다(4). MAIDS(murine acquired immune deficiency syn-

drome, 마우스 후천성 면역결핍 증후군)는 LP-BM5 MuLV 

(murine leukemia viruses) 감염에 의한 동물 질환으로서, 

인간 AIDS와 유사한 면역체계 이상을 보이기 때문에 MAIDS 
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모델은 면역결핍 연구에 사용하기 적절하다(5). LP-BM5 

MuLV 감염은 비장비대증, 고감마글로불린혈증(hyper-

gammaglobulinemia), 림프절 장애 등을 일으키는 특징을 

가지고 있다. 또한 CD4+ T helper(Th) 세포의 감소와 기능 

이상을 일으킨다(6,7). 이로 인하여 Th1 type cytokines의 

생산은 감소시키고 Th2 type cytokines의 생산은 증가시킴

으로써 Th1/Th2 type cytokines의 불균형이 일어나고, 이

는 B 세포의 활성을 자극시켜 면역글로불린 생산을 증가시

킨다. 뿐만 아니라 pro-inflammatory cytokines의 증가로 

바이러스 복제를 더욱 증가시키게 된다(8). 반면 IL-12와 

IL-15는 감소되어 NK(natural killer) 세포의 활성을 감소

시켜 바이러스 감염 세포의 사멸 활성을 감소시키게 된다(9). 

HIV/AIDS의 발병률은 전 세계적으로 증가하고 있으나 

완치를 위한 치료법은 아직 개발되지 않았으며, 면역력 유지

를 위한 항 HIV 약제는 지속적으로 투여하여야 하므로 부작

용이 따르고 있다. 이에 따라 면역조절제와 치료 물질에 대

한 연구가 지속적으로 진행되고 있으며, 최근에는 식이요법

과 천연물 투여를 통하여 면역조절 능력을 증가시켜 AIDS 

환자의 조기사망을 예방하는 연구도 보고되고 있다(10). 이

에 따라 면역조절에 긍정적인 효능을 보이는 천연물을 개발

하기 위한 연구의 일환으로 본 연구를 진행하였으며, 많은 

연구를 통해 다양한 생리활성이 밝혀진 울금(Curcuma 

longa L. tumeric)의 면역조절 효과를 평가하였다. 울금은 

생강과에 속하는 식물로서 향신료로 널리 사용되고 있으며 

중국, 인도, 일본 등 다른 아시아 국가에서 널리 재배되고 

있다(11). 울금의 뿌리에서 추출된 커큐민(curcumin)은 가

장 대표적인 성분으로 항산화 효과(12), 항염(13), 면역조절

(14) 등의 다양한 생리활성을 지닌다고 보고된 바 있으나, 

LP-BM5 MuVL 감염 모델에서의 면역조절에 관한 연구는 

진행된 바 없다. 따라서 본 연구에서는 LP-BM5 MuVL 감

염 동물모델에서의 비장세포의 cytokines 생산, 혈장 면역

글로불린 농도, T 세포 및 B 세포의 증식능, NK 세포의 활성

능 측정을 통하여 울금 주정 추출물이 면역조절 효과에 미치

는 영향을 살펴보고자 하였다.  

재료 및 방법

실험재료

본 연구에 사용된 울금은 한국인스팜(주)(Hwasun, Ko-

rea)에서 제공받아 사용하였다. 분말상태인 시료에 20% 에

탄올을 첨가하고 95°C에서 4시간 동안 reflux 하여 추출하

였다. 추출물은 여과지(Whatman filter paper No. 6, 

Whatman, Newton, MA, USA)로 여과한 후 회전진공농축

기로 감압 농축하여 동결건조 한 다음 -20°C에 보관하며 

실험에 사용하였다.

실험동물, 사육조건 및 식이조성

본 연구에 사용한 실험동물은 경희대학교 동물실험윤리

위원회(KHUASP(SE)-14-006)의 승인을 받아 진행하였

다. 4주령 된 C57BL/6 수컷 마우스를 샘타코(Osan, Korea) 

실험동물 사육장으로부터 구입하여 동물 사육실에서 일정

한 조건(온도: 23±2°C, 상대습도: 50±5%, 명암: 12시간 

light/dark cycle)으로 1주일간 적응시킨 후 사용하였다. 적

응기간 중 건강하다고 판정된 동물에 대하여 평균 체중에 

가까운 개체를 선택하여 무작위법을 이용하여 각 군당 8마

리의 마우스를 이용하여 군 분리를 하였다. 정상대조군

(normal control), 감염대조군(infection control), 양성대

조군(positive control, 홍삼 200 mg/kg b.w 식이투여군), 

울금 20% 주정 추출물 50 mg/kg b.w 식이투여군(CL50), 

울금 20% 주정 추출물 200 mg/kg b.w 식이투여군(CL200), 

울금 20% 주정 추출물 500 mg/kg b.w 식이 투여군(CL 

500)으로 분리하여 정상대조군을 제외한 모든 군의 마우스

는 LP-BM5 MuLV 감염을 실시하였다. 모든 식이는 AIN 

93G를 기본식이로 제작하였으며, 식이투여 동시에 LP-BM5 

MuLV 감염 유발을 시작하였으며 실험 종료일까지 식이투

여를 실시하였다. 실험기간 동안 식이와 음용수는 자유롭게 

섭취하도록 하였고 1주일에 한 번씩 일정한 시간에 체중과 

식이섭취량을 측정하였다.

LP-BM5 바이러스 감염

LP-BM5 MuLV(NIAID, NIH, Bethesda, MD, USA)를 

4.5 log10 PFU(plaque forming unit)/mL로 적정하여 마우

스의 복강 내에 0.1 mL씩 주사하여 1차 감염시켰다(15). 

동일한 방법으로 5일 후 2차 접종을 실시하여 LP-BM5 

MuLV 감염을 유발시켰다. 1차 접종 후 12주 후에 모든 마

우스를 경추 탈골을 통해 희생시켜 간, 림프절, 비장을 분리

하고 면역글로불린 측정을 위해 혈액을 얻었다.

비장세포 배양 및 T 세포 및 B 세포 증식능의 측정

모든 실험동물에서 분리한 비장은 PBS로 세척한 후 0.45 

μm cell strainer를 사용하여 단일세포 부유액을 만들었다. 

단일세포 부유액을 10% fetal bovine serum(Hyclone 

Laboratories, Logan, UT, USA), 2 mmol/L glutamine 

(Hyclone Laboratories), 100 mg/L penicillin-strepto-

mycin(Hyclone Laboratories)를 첨가한 RPMI-1640(Hy-

clone Laboratories)으로 세척 후 red blood cell lysing 

buffer(Sigma-Aldrich Co., St. Louis, MO, USA)로 적혈

구를 용혈시켜 비장세포 부유액을 만들어 96 well plate에 

각 well당 1×106 cells/well씩 분주하였다. T 세포 증식능 

측정을 위하여 concanavalin A(ConA)(Sigma-Aldrich 

Co.) 5 μg/mL를 처리하였고, B 세포 증식능 측정을 위하여 

lipopolysaccharide(LPS)(Sigma-Aldrich Co.) 5 μg/mL

를 처리한 후 48시간 동안 37°C에서 배양하였다. 48시간 

후 EZ-CyTox(Deilab INC, Suwon, Korea)를 10 μL씩 분

주하고 4시간 동안 37°C에서 배양시킨 뒤 450 nm에서 흡광

도를 측정하였다.  
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Table 1. Effects of Curcuma longa L. 20% ethanol extracts on FER and organ weights of C57BL/6 mice with or without LP-BM5
murine leukemia viruses infection

    Groups Normal control
LP-BM5 MuLV infection

Infection control Positive control CL50 CL200 CL500
Weight gain (g)1)

FER2)

Spleen (g)
Lymph node (g)
Liver (g)

 6.33±0.65b

0.027±0.002b

 0.07±0.01c

 0.06±0.01c

 0.82±0.06b

 9.96±2.27a

0.051±0.010a

 0.84±0.22a

 4.71±0.87a

 1.44±0.21a

10.34±1.79a

0.048±0.008a

 0.66±0.13ab

 2.09±0.78b

 1.22±0.03a

10.61±2.46a

0.052±0.057a

 0.76±0.20ab

 4.11±1.16a

 1.36±0.21a

12.18±2.85a

0.057±0.013a

 0.69±0.04ab

 2.22±0.57b

 1.28±0.06a

11.50±2.89a

0.049±0.012a

 0.57±0.21b

 2.08±1.47b

 1.25±0.28a

1)Weight gain (g/12 week)=final body weight (g)－initial body weight (g).
2)FER (food efficiency ratio)=weight gain (g)/ food intake calories (g).
Normal control, no treatment group; infection control, LP-BM5 MuLV infection group; positive control, LP-BM5 MuLV infection 
with dietary supplement of red ginseng 200 mg/kg; CL50, LP-BM5 MuLV infection with dietary supplement of Curcuma longa
L. 20% ethanol extracts 50 mg/kg; CL200, LP-BM5 MuLV infection with dietary supplement of Curcuma longa L. 20% ethanol 
extracts 200 mg/kg; CL500, LP-BM5 MuLV infection with dietary supplement of Curcuma longa L. 20% ethanol extracts 500 mg/kg. 
All data are presented as mean±standard deviation (n=8). Differences in the same row were considered statistically significant at 
P<0.05. 

Cytokines 측정

비장세포를 96 well plate에 각 well당 1×106 cells/well

씩 분주 후 ConA 5 μg/mL를 처리하여 IL-2, IL-4, IL-10, 

IFN-γ의 생성을 자극시켰고, LPS 5 μg/mL를 처리하여 

TNF-α, IL-6, IL-12, IL-15의 생성을 자극시켰다. IL-2, 

IL-4, IL-10, TNF-α, IL-6는 24시간 배양 후에, IL-12와 

IL-15는 48시간 배양 후에, IFN-γ는 72시간 배양 후에 상

층액을 수집하였다. 상층액의 cytokines의 양은 DuoSet 

Sandwich ELISA Mouse kit(R&D System, McKinley Place 

NE, Minneapolis, MN, USA)를 이용하여 측정하였다. 

혈중 면역글로불린 측정

모든 실험동물을 희생시켜 얻은 혈액을 16,000 rpm에서 

20분 동안 원심분리 하여 혈청을 얻은 후 mouse immun-

oglobulin G(IgG) ELISA kit(Immunology Consultants 

Laboratory Inc., Newberg, OR, USA)를 이용하여 IgG를 

측정하였다. 

YAC-1에 대한 natural killer(NK) 세포 활성 측정

비장세포를 96 well plate에 각 well당 1×103 cells/well

씩 분주하여 effector 세포로 이용하였다. Target 세포로 

사용한 YAC-1 세포는 10% fetal bovine serum, 2 mmol/L 

glutamine, 100 mg/L penicillin-streptomycin을 첨가한 

RPMI 1640를 이용하여 배양하였고, 분주된 비장세포에 ef-

fector 세포와 target 세포의 비율을 10:1로 조절하여 분주

하였다. 37°C, 5% CO2에 4시간 동안 배양한 후 유리된 lac-

tate dehydrogenase(LDH)는 CytoTox 96 Non-Radio-

active Cytotoxicity Assay kit(Promega Corporation, 

Madison, WI, USA)를 사용하여 측정하였다. ELISA read-

er를 이용하여 흡광도 490 nm에서 측정하여 계산하여 YAC- 

1 세포의 사멸 정도를 NK cell activity(%)로 나타내었다.

통계처리

본 실험 결과는 SPSS(Statistical Package for Social 

Science, version 20.0, SPSS Inc., Chicago, IL, USA) 통

계프로그램을 이용하여 각 실험군의 평균±표준편차(mean 

±SD)로 표시하였고, 군 간의 통계적 유의성을 Duncan's 

multiple range test로 실시하여 유의성을 P<0.05 수준에

서 검정하였다.

결과 및 고찰

몸무게 및 조직 무게 변화 관찰

LP-BM5 MuLV에 감염으로 인한 MAIDS 동물은 인간 

AIDS와 유사하게 비장비대증과 림프절 장애 등의 병리학적 

변화를 나타낸다고 알려져 있다. 비장은 면역세포가 밀집되

어 있어 면역체계에서 가장 중요한 림프기관으로, 항원이 

제시되거나 면역반응이 급속하게 진행되면 이에 반응하여 

크기가 증가하여 비장비대증이 유발된다. 적응면역반응의 

시작에 중요한 담당을 하는 림프절도 감염, 자가면역질환에 

의한 면역반응으로 크기가 증가하게 된다(8,16). 또한 LP- 

BM5 MuLV의 감염 시 활성산소에 의한 산화적 스트레스가 

급격히 증가하는 것으로 알려져 있으며 이로 인하여 간세포

의 염증이 유발되고 지방간 등의 간질환이 일어나는 것으로 

알려져 있다(17). 따라서 이러한 조직의 무게 증가는 LP- 

BM5 MuLV 감염이 정상적으로 발현되고 있음을 나타내는 

지표가 되기도 한다. 본 연구에서는 마우스의 몸무게 변화와 

조직 무게 변화를 측정하여 이러한 병리학적 변화를 관찰하

였다. 국내에서 면역력 증진 기능성을 지닌 것으로 널리 알

려진 홍삼을 양성대조군으로 사용하여 울금 주정 추출물과

의 효능을 비교하였다.  

실험동물의 몸무게와 장기 무게 변화 관찰 결과는 Table 

1과 같다. 비장의 경우 정상대조군은 0.07±0.01 g으로 나

타난 반면 감염대조군은 0.84±0.22 g으로 유의적인 차이를 

보였다(P<0.05). 양성대조군과 CL50, CL200은 감염대조
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Fig. 1. Effects of Curcuma longa L. 20% ethanol extracts on
T and B cell proliferation from primary splenocytes prepared
from C57BL/6 mice with or without LP-BM5 MuLV infection.
Groups are the same as Table 1. Differences among group were
considered statistically significant at P<0.05. 

군과 유의적인 차이를 보이지 않았지만 CL500은 유의적으

로 감소되었음을 확인하였다(P<0.05). 림프절의 무게 변화 

또한 감염대조군(4.71±0.87 g)에서 정상대조군(0.06±0.01 

g)과 비교하여 유의적으로 증가하였다(P<0.05). CL50은 

감염대조군과 유의적인 차이를 보이지 않았지만 양성대조

군, CL200, CL500은 유의적으로 무게가 감소되었음을 관

찰하였다(P<0.05). 간의 무게 변화는 정상대조군과 비교하

여 감염대조군에서 유의적으로 무게가 증가되었으며, 양성

대조군과 울금 20% 주정 추출물 식이투여 모든 군에서 감염

대조군과의 유의적인 차이를 보이지 않았다(P<0.05). 이러

한 조직 무게의 변화와 함께 몸무게의 변화도 나타났다. 정

상대조군과 비교하여 LP-BM5 MuLV에 감염된 모든 군에

서 몸무게와 식이효율이 유의적으로 증가하였다. 이러한 결

과에서 울금 20% 주정 추출물의 고농도는 LP-BM5 MuLV

에 감염으로 인한 비장과 림프절의 비대증을 억제시켰음을 

알 수 있었다. 

T 세포 및 B 세포 증식능 측정

HIV의 gp120은 CD4와 높은 친화력을 가져 CD4+ Th 

세포, 대식세포, 수지상세포와 결합하여 세포 내로 들어가 세

포의 기능을 떨어뜨리고 바이러스 복제를 증가시킨다(18). 

또한 CD21 단백질을 감소시켜 B 세포의 정상적인 기능을 

상실시켜 불필요한 항체를 과량으로 생산하여 결과적으로 

기회 감염에 대한 반응 능력을 감소시킨다(19). Moir 등(20)

의 연구에서 HIV 감염에 의하여 T 세포 및 B 세포의 수가 

비감염군에 비하여 유의적으로 감소하였다고 보고하였다. 

이러한 면역세포 수 감소에 대한 기전은 정확하게 밝혀지지 

않았지만 apoptosis에 의한 것으로 알려져 있다(21,22). 본 

연구에서는 T 세포와 B 세포의 증식능을 측정하여 LP- 

BM5 MuLV 감염에 따른 변화를 관찰하고 울금 주정 추출물

의 효능을 평가하였다. 

T 세포 및 B 세포 증식능을 측정한 결과는 Fig. 1과 같다. 

T 세포와 B 세포 증식능 모두 정상대조군과 비교하여 감염

대조군(T 세포: 39.39±11.97%, B 세포: 40.82±6.33%)에

서 유의적인 감소를 보였다(P<0.05). 울금 20% 주정 추출

물의 식이 투여군은 농도 의존적으로 T 세포와 B 세포 모두 

증식능이 감염대조군과 비교하여 유의적으로 높아졌음을 

관찰하였다(P<0.05). Li와 Liu(23)는 커큐민이 마우스의 비

장 림프구에서 T 세포의 증식능을 억제하여 면역조절에 효

능이 있다고 발표하였다. 울금의 대표 성분인 커큐민의 이러

한 효능에 의하여 본 연구에서도 농도 의존적인 효능을 보인 

것이라고 예상된다. 따라서 울금 20% 주정 추출물은 LP- 

BM5 MuLV 감염으로 감소된 T 세포와 B 세포의 증식능을 

억제하여 면역조절에 긍정적인 효능을 미쳤음을 확인할 수 

있었다. 

Th1/Th2 cytokines 생성 측정

CD4+ Th 세포에는 Th1 type cytokines을 생성하는 

Th1 세포와 Th2 type cytokines을 생성하는 Th2 세포가 

있다. Th1 type cytokines은 주로 대식세포의 활성을 증가

시켜 탐식작용을 자극하며, Th2 type cytokines은 B 세포

의 활성을 자극시켜 항체 생산을 증가시킨다. 이러한 Th1/ 

Th2 type cytokines의 상호보완적인 조절에 의하여 면역 

균형을 유지시킨다(24). 하지만 LP-BM5 MuLV의 감염은 

Th1 type cytokines을 감소시키고 Th2 type cytokines을 

증가시켜 불균형을 일으키고 면역조절 능력을 떨어뜨리게 

된다(25). 

Th1 type cytokine 중 IFN-γ는 CD4+ Th 세포의 분화와 

대식세포의 기능을 자극시키는 역할을 한다(26). 이러한 

IFN-γ의 생성은 감염대조군(169.91±26.06 pg/mL)에서 

정상대조군(800.75±40.46 pg/mL)과 비교하여 유의적으

로 감소되었다(P<0.05). 반면 울금 20% 주정 추출물 식이 

투여군에서는 유의적으로 증가하였으며, CL500군은 581.24 

±33.38 pg/mL로 양성대조군(600.36±57.06 pg/mL)과 유

의적인 차이가 없을 정도로 증가되었다(P<0.05). 또 다른 

Th1 type cytokine인 IL-2는 CD4+ Th 세포의 증식과 분

화에 필요한 cytokine이다(27). 본 연구에서 LP-BM5 

MuLV의 감염군(77.90±19.82 pg/mL)은 정상대조군(679.84 

±49.29 pg/mL)과 비교하여 유의적으로 감소되었음을 확인

하였다(P<0.05). 하지만 CL200군(161.07±18.35 pg/mL)

과 CL500군(183.67±16.04 pg/mL)에서는 감염대조군과 

비교하여 유의적으로 증가되었음을 확인할 수 있었다(P< 

0.05)(Fig. 2).

Th2 type cytokines인 IL-4와 IL-10 모두 감염대조군

(IL-4: 130.76±5.21 pg/mL, IL-10: 624.86±39.76 pg/ 

mL)에서 정상대조군(IL-4: 8.38±2.16 pg/mL, IL-10: 

37.98±11.14 pg/mL)과 비교하여 유의적으로 크게 증가하

였음을 확인하였다(P<0.05). 반면 울금 주정 20% 추출물의 

식이 투여군은 IL-4의 생산량이 농도 의존적으로 감소시켰

으며(CL50: 98.06±13.73 pg/mL, CL200: 71.23±5.75 

pg/mL, CL500: 15.60±4.77 pg/mL), IL-10의 생산량에서
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Fig. 2. Effects of Curcuma longa L. 20% ethanol extracts on
Th1 type cytokines (IL-2, IFN-γ) production from ConA-stimu-
lated primary splenocytes prepared from C57BL/6 mice with 
or without LP-BM5 MuLV infection. Groups are the same as
Table 1. Differences among group were considered statistically
significant at P<0.05. 
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Fig. 3. Effects of Curcuma longa L. 20% ethanol extracts on
Th1 type cytokines (IL-4, IL-10) production from ConA-stimu-
lated primary splenocytes prepared from C57BL/6 mice with 
or without LP-BM5 MuLV infection. Groups are the same as
Table 1. Differences among group were considered statistically
significant at P<0.05. 
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Fig. 4. Effects of Curcuma longa L. 20% ethanol extracts on 
Immunoglobulin G concentration from blood prepared from 
C57BL/6 mice with or without LP-BM5 MuLV infection. Groups
are the same as Table 1. Differences were considered statisti-
cally significant at P<0.05. 

도 모두 유의적으로 감소시켰으나 CL200군(469.35±42.73 

pg/mL)과 CL500군(417.96±32.91 pg/mL)의 유의적인 차

이를 보이지 않았다(P<0.05)(Fig. 3). 이러한 울금 20% 주

정 추출물의 Th2 type cytokines 감소 결과는 Th1 type 

cytokines 감소를 억제시킴으로써 Th1/Th2의 불균형을 감

소시켜 면역 항상성 유지에 도움을 주는 것으로 해석된다. 

혈중 면역글로불린 측정

최근 HIV 감염과 B 세포와의 연관성에 관련된 연구에 

의하면, HIV의 감염에 의하여 B 세포의 교체(turn over)가 

증가하여 형질세포(plasma cell)의 생존기간이 짧아지게 되

어 불필요한 혈중 면역글로불린이 증가하게 된다고 밝혔다. 

HIV가 B 세포의 CD21 단백질의 감소를 시킴으로써 B 세포

의 정상적인 기능을 방해하는 것으로 알려져 있다(19). 본 

연구에서는 혈중 IgG의 농도를 측정하여 LP-BM5 MuLV의 

감염으로 일어나는 고감마글로불린혈증에 울금 20% 주정 

추출물이 미치는 영향을 살펴보았다. 

혈중 IgG 농도를 나타낸 결과는 Fig. 4와 같다. 정상대조

군(5.44±1.84 μg/mL)과 비교하여 감염대조군(85.49± 

3.81 μg/mL)에서 유의적으로 크게 IgG의 농도가 증가되었

음을 확인하였다(P<0.05). 하지만 울금 20% 주정 추출물의 

식이 투여는 농도 의존적으로 IgG의 농도를 감소시켰다(P< 

0.05). 이러한 결과는 LP-BM5 MuLV의 감염으로 인한 B 

세포의 비정상적인 기능을 울금 20% 주정 추출물이 억제시

켜 혈중 면역글로불린의 농도를 억제시켰다고 볼 수 있다. 

Pro-inflammatory cytokines 생성 측정

Pro-inflammatory cytokines인 TNF-α와 IL-6는 NF-

κB를 활성화시켜 HIV의 복제를 야기한다. TNF-α는 주로 

활성화된 대식세포에 의해 분비되며, 염증반응을 유도하고 

apoptosis를 일으키므로 면역세포 활성 조절에 중요한 cy-

tokine이다(28). 본 연구에서 LP-BM5 MuLV의 감염

(311.35±29.96 pg/mL)으로 TNF-α의 생성량이 정상대조

군(47.60±7.61 pg/mL)과 비교하여 유의적으로 증가되었

음을 살펴볼 수 있었다(P<0.05). 뿐만 아니라 TNF-α에 의

하여 증가되는 IL-6의 생성량도 정상대조군(515.09±10.93 

pg/mL)에 비하여 감염대조군(1,013.26±15.90 pg/mL)에

서 유의적으로 증가하였음을 확인하였다(P<0.05). 울금 20 

% 주정 추출물의 식이 투여는 감염대조군과 저농도에서 

TNF-α와 IL-6 모두 유의적인 차이를 보이지 않았으나, 

CL200군(TNF-α: 253.90±31.71 pg/mL, IL-6: 886.50± 

15.58 pg/mL)과 CL500군(TNF-α: 180.28±15.20 pg/ 

mL, IL-6: 823.88±17.05 pg/mL)에서 농도 의존적으로 생

성량을 감소시켰다(P<0.05)(Fig. 5). Yue 등(29)은 울금에

서 추출한 다당류가 인간 말초 혈액 단핵구에서의 TNF-α, 

IL-6 등의 cytokines의 분비를 조절하여 면역조절 활성능

이 있다고 보고하였다. 또한 Chan(30)의 연구에서는 울금의 

커큐민이 인간 대식세포에서 LPS에 의하여 유도된 TNF-α

의 생성을 감소시켰다고 보고하였다. 이러한 연구들에 의하

여 울금에 포함된 다당류 및 커큐민 등의 물질이 cytokines
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Fig. 5. Effects of Curcuma longa L. 20% ethanol extracts on
pro-inflammatory cytokines (TNF-α, IL-6) production from LPS-
stimulated primary splenocytes prepared from C57BL/6 mice 
with or without LP-BM5 MuLV infection. Groups are the same
as Table 1. Differences among group were considered statisti-
cally significant at P<0.05. 
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Fig. 6. Effects of Curcuma longa L. 20% ethanol extracts on 
the NK cell activity by splenocyte (effector cell : YAC-1=5:1) 
from C57BL/6 mice with or without LP-BM5 MuLV infection.
Groups are the same as Table 1. Differences were considered 
statistically significant at P<0.05. 
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Fig. 7. Effects of Curcuma longa L. 20% ethanol extracts on 
IL-12 and IL-15 production from LPS-stimulated primary sple-
nocytes prepared from C57BL/6 mice with or without LP-BM5
MuLV infection. Groups are the same as Table 1. Differences 
among group were considered statistically significant at P<0.05.

의 분비를 조절하여 면역체계의 정상화를 도왔음을 알 수 

있다. 

IL-15와 IL-12의 생성과 YAC-1에 대한 NK 세포 활성 측정

NK 세포는 내재면역에서 virus에 감염된 세포, 종양세포, 

비정상 세포를 인지하여 죽이는 역할을 하며, IL-12와 

IL-15 등의 cytokines에 의하여 활성이 자극되어 IFN-γ 

등의 분비를 증가시킨다. NK 세포는 활성신호와 억제신호

를 가짐으로써 virus에 감염된 세포와 결합하여 활성 신호를 

받아 세포를 공격하게 된다(31). 그러나 HIV의 감염은 IL- 

12의 생성을 손상시켜 NK 세포의 활성이 감소된다. 이로 

인하여 virus 감염에 대한 정상적인 세포 공격이 손상되어 

NK 세포의 HIV의 감염에 대한 활성이 억제된다(32). 본 연

구 결과에서도 LP-BM5 MuLV에 감염된 마우스 비장의 

NK 세포의 활성이 유의적으로 감소되었음을 확인하였다

(P<0.05)(Fig. 6). 뿐만 아니라 NK 세포의 활성을 자극시키

는 IL-12와 IL-15의 생성량에서도 감염대조군(IL-12: 

15.26±2.27 pg/mL, IL-15: 36.14±1.38 pg/mL)이 정상

대조군(IL-12: 24.34±3.83 pg/mL, IL-15: 47.72±5.74 

pg/mL)과 비교하여 유의적으로 감소되었다(P<0.05)(Fig. 

7). 반면 울금 20% 주정 추출물 식이 투여한 CL200군

(65.60±6.25%)과 CL500군(72.94±2.57%)은 감염대조군

(47.90±2.22%)에 비교하여 유의적으로 NK 세포 활성이 

증가되었음을 확인하였다(P<0.05)(Fig. 6). 또한 울금 20% 

주정 추출물의 고농도 식이 투여에 의하여 IL-12와 IL-15

의 생성량도 유의적으로 증가하였다(P<0.05)(Fig. 7). 이러

한 결과에 의하여 LP-BM5 MuLV 감염에 의하여 감소된 

IL-12와 IL-15의 생성량을 울금 20% 주정 추출물이 증가

시켜 NK 세포 활성을 증가시킴으로써 IFN-γ를 증가시켰음

을 확인할 수 있었다. 

본 연구에서는 LP-BM5 MuLV 감염에 의하여 면역조절 

능력이 결핍된 MAIDS 모델에서 울금 20% 주정 추출물의 

효능을 확인하였다. 손상된 T 세포, B 세포 및 NK 세포의 

기능과 Th1/Th2 cytokines의 불균형을 울금 20% 주정 추

출물이 억제시킴으로써 면역조절 효과를 보였으며 이러한 

결과는 농도 의존적인 효과를 보였다. 따라서 울금는 면역조

절 및 항상성을 유지하는 기능성을 지녔음을 확인하여 천연 

면역조절제로서의 개발 가능성을 기대할 수 있다.  

요   약

본 연구에서는 울금 20% 주정 추출물이 LP-BM5 MuLV에 

감염된 MAIDS 모델에서 면역조절 효과를 확인하기 위해 

cytokines 생산, 혈장 면역글로불린 농도, T 세포 및 B 세포

의 증식능, NK 세포의 활성능을 측정하였다. 그 결과 LP- 

BM5 MuLV 감염으로 인하여 감소된 T 세포 및 B 세포의 

증식능, NK 세포의 활성능을 울금 20% 주정 추출물 식이 

투여가 증가시켰으며, Th1 type cytokines(IL-2, IFN-γ)의 

생성량을 증가시키고 Th2 type cytokines(IL-4, IL-10)은 

억제시킴으로써 Th1/Th2 type cytokine 발현을 조절하여 
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면역 항상성을 유지하는 효과를 보였다. 따라서 울금은 면역

조절 효과를 가진 천연 기능성 소재로서의 가능성을 기대할 

수 있다. 
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