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甘松香 물추출물이 U937 백혈병 세포의 분화유도에 미치는 영향
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Nardostachyts chinensis (N. chinensis) belonging to the family Valerianaceae has been used to elicit stomachic

and sedative effects. The MAPKs are serine/threonine kinases involved in the regulation of various cellular responses,

such as cell proliferation, differentiation and apoptosis. The PKC also plays a key role in regulating the response of

hematopoietic cells to both physiological and pathological inducers of proliferation and differentiation. This study

investigated the signaling pathways on the U937 cell differentiation induced by N. chinensis. N. chinensis induced the

differentiation of U937 cells, as shown by increased of differentiation surface antigen CD11b. Activation of ERK

increased time-dependently in differentiation of U937 cells induced by N. chinensis, but activations of JNK and p38

were unaffected. Inhibitor of ERK (PD98059) significantly reduced CD11b expression induced by N. chinensis in U937

cells. In addition, N. chinensis increased protein level of PKC βI and PKC βII isoforms, but the protein level of PKC

α and PKC γwas constant. PKC inhibitors (GF 109203X and H-7) inhibited U937 cell differentiation and the ERK

activation induced by N. chinensis. These results indicated that PKC and ERK may be involved in U937 cell

differentiation induced by N. chinensis.
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서 론

급성 골수성 백혈병은 anthracycline과 cytarabine의 복합 항

암화학요법에 의해 약 65% 환자에서 완전 관해에 도달하지만 일

반적인 공고요법(consolidation therapy)으로는 약 25%에서만 지

속적인 관해 상태를 유지한다
1)

. 이러한 불량한 예후를 향상시키

기 위해 공고요법의 cytarabine 용량을 증가시킨 결과 장기 생존

율이 약 40%까지 증가하였고, 고용량 항암 화학요법 및 동정 조

혈모세포 이식술을 시행할 경우 생존율은 60%까지 향상된다
2).

그러나 궁극적으로 상당수의 환자는 재발하여 사망하게 된다. 이

러한 불량한 예후를 개선하기 위해 다양한 종류의 새로운 항 백

혈병 치료제의 개발이 필요한 상태이다.

마타리과에 속하는 甘松香의 뿌리와 뿌리줄기는 성미가 甘

溫하며 脾胃에 귀경하는 약물로서 理氣止痛하고 醒脾健胃하는

효능을 나타낸다. 임상에서는 신경성 위통 및 소화촉진과 항부정

맥 및 진정효과를 나타내는데 사용되고 있다
3)

. 최근 보고된 연구

논문에 의하면 甘松香 물추출물이 급성 전골수구성 백혈병(acute

premyelocytic leukemia)세포주인 HL-60 세포를 과립성 백혈구

분화를 유도하는 것으로 보고되었는데
4)

, 甘松香 물추출물의

HL-60 세포의 분화 기전에 PKC와 MAPKs의 활성이 관여하는

것으로 밝혀졌다.

Mitogen-activated protein kinase (MAPKs)는 세포증식, 분

화, 아포토시스와 같은 다양한 세포반응들의 조절에 관여하는

serine/threonin kinases이다5-8). 또한 Protein kinase C (PKC)는

새로운 항암치료제 개발에 대한 표적단백질과 같이 동정되었다.

PKC는 세포증식과 분화에 대한 생리학적 병리학적 유도물질에

대한 조혈세포의 반응을 조절하는데 중요한 역할을 수행한다9,10).

또한 PKC isoform들 중 calcium-의존적 PKC들은 백혈병세포에

서 풍부하게 발현이되고 HL-60세포의 분화를 증대시키는 것으
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로 보고되어 있다11).

따라서 본 연구에서는 급성 골수구성 백혈병 세포주인

HL-60 세포의 분화유도에 효능을 가진 甘松香 물추출물이 급성

골수단핵구성 백혈병(acute myelomonocytic leukemia) 세포주인

U937 세포의 분화 유도에 영향을 미치는지 조사하였고 이에 대

하여 유의한 결과를 얻었기에 보고하는 바이다.

재료 및 방법

1. 甘松香 물추출물 제조

甘松香 100 g은 증류수 1 L를 사용하여 100℃에서 3시간 추

출하였다. 추출물은 2,000 rpm에서 15분 원심분리하여 비수용성

성분을 제거하였다. 상층액은 부크너깔데기 위에 와트만 No. 4

여과지를 통하여 여과하였다. 여과물은 12시간 -20℃에 보관 후,

동결 건조하였다. 추출물의 수율(W/W)은 약 12.82%였다. 동결

건조된 추출물은 PBS (pH 7.4)에 20 mg/ml 농도로 용해하여 -2

0℃에 보관하였고, 실험에 사용하기 전에 희석하여 사용하였다.

2. 시약 및 항체

Anti-β-actin, all-trans-Retinoic acid (ATRA), protease

inhibitor cocktail는 Sigma-Aldrich Chemical (St. Louis, MO,

USA)사로부터 구입하였다. 2'-Amino-3'-methoxyflavone

(PD98059), bisindolylmaleimideⅠ(GF 109203X),

1-(5-Isoquinolinesulfonyl)-2-methylpiperazine dihydrochloride

(H-7)는 Calbiochem (La Jolla, CA, USA)사로부터 구입하였다.

RPE-conjugated anti-CD11b와FITC-conjugated anti-CD14 항체

들은 DAKO (Glostrup, Denmark)사로부터 구입하였다.

Anti-ERK, anti-phospho-ERK, anti-p38, anti-phospho-p38,

anti-JNK, anti-phospho-JNK 항체들은 Cell Signaling

Technology INC. (Beverly, MA, USA)사로부터 구입하였다.

Anti-PKC α, anti-PKC βⅠ, anti-PKC βⅡ, anti-PKC γ 항체들은

Santa Cruz Biotechnology, INC. (Santa Cruz, CA, USA)사로부

터 구입하였다.

3. 세포배양

U937 세포는American Type Culture Collection(ATCC,

Rockville, MD, USA)로부터 분양 받았고, 10% fetal bovine

serum(FBS, Invitrogen, Burlington, ON, Canada), 100 U/ml

penicillin, 100 μg/ml streptomycin이 포함된 RPMI1640 배지

(Invitrogen, Burlington, ON, Canada)를 사용하여 37℃와 5%

CO2 상태에서 배양하였다.

4. 세포수 측정

세포수 측정은 Hemocytometer를 사용하여 측정하였다.

U937 세포는 1×10
5

cells/ml로 12 well 플레이트에 분주한 후, 甘

松香 물추출물을 0, 50, 100 μg/ml의 농도로 각각 1일 간격으로

5일 처리하였다. 처리 후에, 세포를 수확하여 PBS(pH7.4)에 현탁

하였고, 세포 현탁액 10 μl와 0.4% trypan blue 용액 10 μl를 혼합

하여 Hemocytometer에 적용하여 광학현미경으로 세포수를 측정

하였다. 세포수는 ml당 세포수(cells numbers/ml)로 계산하였다.

5. 분화도 검사

甘松香 물추출물을 처리한 세포는 수확하여 ice-cold PBS에

2번 세척한 후, 0.25% BSA/PBS 용액 100 μl에 suspension하였

다. 그 다음, RPE-conjugated anti-CD11b mAb 또는

FITC-conjugated anti-CD14 mAb를 10 μl첨가하여 4℃에서 30분

암실조건으로 배양하였다. 그 후, 세포는 0.25% BSA/PBS용액에

2번 세척하였고 1% formaldehyde/PBS용액 600 μl에 고정하였

다. 세포에 결합된 항체의 레벨은 fluorescence-activated cell

sorting (FACS) Calibur (BD Biosciences, CA, USA)을 이용하여

측정하였다.

6. PKC 활성측정

PKC활성은 PKC Kinase Activity Assay kit

(Non-Radioactive) (Stressgen, Victoria, Canada)를 이용하여 측

정하였다. 세포는 ice-cold PBS에 세척한 후, sample preparation

lysis buffer (20 mM MOPS, 50 mM β-glycerolphosphate, 50

mM NaF, 1mM sodium vanadate, 5 mM EGTA, 2 mM EDTA,

1% NP-40, 1 mM dithiothreitol, 1% protease inhibitor cocktail)

로 얼음 위에서 5분 lysis하였고, 4℃에서13,000rpm으로 15분 원

심 분리하였다. 단백질농도는 Bradford assay를 이용하여 측정하

였다. 총 500 ng의 단백질을 kinase assay dilution buffer로 희석

하여PKC substrate peptide가 코팅된 96-well에 loading하였다.

PKC활성검사는 각 well에 10 μl의 ATP (diluted 1 mg/ml)용액

을 첨가하여30℃에서 1시간 배양하였다. 각 well은 antibody

dilution buffer로 2번 세척한 후, 40 μl의 phosphospecific

substrate 항체를 각 well에 첨가하여 1시간 배양하였다. 각 well

은 wash buffer로 10분4번 세척한 후, dilution buffer로 1:1000으

로 희석된 항-래빗 IgG HRP-conjugated 항체를 첨가하여 30분

RT에서 배양하였다. 각 well은 4번 세척한 후, 60 μl의

tetramethylbenzidine substrate를 첨가하여 30분 RT에서 배양하

였다, HRP반응은 20 μl의 acid stop solution을 첨가하여 반응을

정지시켰고, SpectraMAX 250 microplate spectrophotometer를

사용하여 450 ㎚에서 각 well의 흡광도를 측정하였다. PKC활성

퍼센트는 방정식[(mean OD of treated cells/mean OD of

control cells) × 100]으로 계산하였다

7. Western blot analysis

세포는 얼음 냉장된 PBS(pH 7.4)로 세척하고 1% protease

inhibitor 혼합액이 포함된 얼음 냉장 용해 완충액(50 mM

Tris-HCl, pH7.4, 150 mM NaCl, 1% NP-40, 0.5% sodium

deoxycholate, 0.1% SDS, 1 mM sodium vanadate)으로 부유 시

킨 후 얼음 위에서 30분 용해하였다. 세포 용해액은 4℃에서

14,000 rpm으로 20분 원심분리 하였고, 단백질 농도는 Bradford

검사법을 이용하여 측정하였다. 총 30 μg의 단백질 샘플을

SDS-PAGE 젤로 분리하였고 40V에서 3 시간 nitrocellulose 막
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위로 단백질을 전이시켰다. 단백질이 전이된 막은 5% BSA가 포

함된Tris-buffered saline+Tween-20(20 mM Tris-HCl, pH7.6,

150 mM NaCl, 0.05% Tween-20)으로 차단시킨 후, 1차 항체를

결합시켰다. 면역 활성은 peroxidase가 붙어있는 anti-rabbit 또

는 anti-mouse 2차 항체를 사용하여 SuperSignal West Pico

Chemiluminescent (Pierce, Rockford, IL, USA)에 의해 탐지하

였다.

8. 통계처리

모든 데이터의 결과는 마이크로소프트 오피스 엑셀(EXCEL)

2003 프로그램을 통하여 통계처리 하여 mean±standard

deviation(SD)로 기록하였다.

결 과

1. 세포 중식억제에 대한 효과

U937 세포의 분화에 따른 甘松香 물추출물에 대한 세포 증

식억제의 효과를 조사하기 위해 甘松香 물추출물을 50 μg/ml과

100 μg/ml 농도로 1, 2, 3, 4, 5일간 처리하였다. 세포수는 trypan

blue 염색을 통한 heomocytometer를 이용하여 측정하였다. 甘松

香 물추출물을 1~5일간 처리한 결과 처리 농도에 비례하여 세포

수를 감소시켰고, 5일간 처리한 甘松香 물추출물50 μg/ml과 100

μg/ml 농도에서 대조군과 비교하여 각각 약 20%와 50% 세포수

를 감소시켰다(Fig. 1).

Fig. 1. Effects of N. chinensis on proliferation of U937 cells. The cells
were incubated with various concentrations of N. chinensis for 1, 2, 3, 4 or 5 days.
Cell numbers were counted using hemocytometer. Value are means ± SD, N =

3. ● Control; ▲: 50 μg/ml N. chinensis ■: 100 μg/ml N. chinensis

2. 분화유도 효과

甘松香 물추출물의 증식 억제효과가 U937세포의 분화에 영

향을 미치는지 조사하기 위해 분화표지자인 CD11b와 CD14의

발현을 분석하였다. CD11b (FITC-conjugated) 발현은 과립성 백

혈구 분화에서 발현하고, 반면에 CD14 (RPE-conjugated)는 단핵

백혈구/대식세포 분화에서만 발현한다. U937세포에 50 μg/ml과

100 μg/ml 농도의 甘松香 물추출물을 5일간 처리한 후, 세포표

면표지자는 면역 염색하여 유세포 분석기를 통하여 분석하였다.

甘松香 물추출물을 50 μg/ml농도에서 CD11b-양성(+) 세포가 약

간 증가하였지만, 100 μg/ml 농도에서 CD11b-양성(+) 세포가 대

조군과 비교하여 뚜렷하게 증가를 보였다(Fig. 2). 그러나 CD14-

양성(+) 세포는 대조군과 비교하여 아무런 차이가 없었다.

A

B

Fig. 2. Effect of N. chinensis on differentiation of U937 cells. The cells
were treated with 50 μg/ml and 100 μg/ml N. chinensis for 5 day. The cells were
assessed by FACS analysis using RPE-conjugated anti-CD11b mAb (A) or

FITC-conjugated anti-CD14 mAb (B).

3. MAPKs 활성에 대한 효과

MAPKs 신호전달경로는 분화조절에서 중요한 역할을 수행

한다. 甘松香 물추출물에 의해 유도된 U937세포의 분화에서

MAPKs의 관련을 조사하기 위해 甘松香 물추출물 100 μg/ml 농

도로 1~5일 간 처리 후, ERK, JNK, p38의 활성을 분석하였다. 甘

松香 물추출물은 ERK활성을 시간 의존적으로 증가하였지만,

JNK활성과 p38활성에는 아무런 영향을 미치지 못하였다(Fig. 3).

4. 세포분화유도에 대한 ERK 활성억제 효과

甘松香 물추출물에 의한 ERK 활성이 U937세포의 분화와의

관련성을 조사하기 위해 ERK 활성 억제효과를 조사하였다.
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U937세포는 PD98059 (ERK inhibitor) 1시간 전 처리한 후, 甘松

香 물추출물을 처리하였다. 甘松香 물추출물에 의해 증가된

CD11b의 발현은 10 μM ERK inhibitor의해 약간 감소하였지만,

20 μM ERK inhibitor에서 뚜렷하게 감소하였다(Fig. 4).

Fig. 3. Effects of N. chinensis on activation of ERK, JNK and p38

in U937 cells. The cells were treated with N. chinensis (100 μg/ml) for 1, 2, 3,

4 and 5 days. Whole cell lysates were subjected to SDS-PAGE followed by Western

blot analysis with an anti-ERK, anti-p-ERK, anti-p38, anti-p-p38, anti-JNK and

anti-p-JNK antibodies.

Fig. 4. Effect of inhibition for ERK on U937 cell differentiation

induced by N. chinensis. The cells were preincubated with each inhibitor
(ERK inhibitor, PD98059) for 1 hr, and then treated with 100 μg/ml N. chinensis

for 5 day. The cellular differentiation was assessed by FACS analysis using

RPE-conjugated anti-CD11b mAb.

5. PKC 발현과 활성에 대한 효과

PKC의 활성은 세포의 분화에 대해서 필수적이다. 甘松香 물

추출물에 의해 유도된 U937세포의 분화에서 PKC의 관련성을 조

사하기 위해, U937세포는 100 μg/ml 농도의 甘松香을 1~5일간

처리한 후, PKC의 활성과 발현을 조사하였다. 甘松香 물추출물

은 시간의존적으로 PKC 활성을 증가시켰다 (Fig. 5A.). 甘松香

물추출물에 의한 PKC 활성 증가에 따른 PKC 발현을 조사하기

위해, Western blot을 통하여 PKC isoform들의 발현량을 분석하

였다. 甘松香 물추출물은 PKC βⅠ과 PKC βⅡ의 발현을 상당히

증가시켰지만, PKC α와 PKC γ의 발현에는 아무런 영향을 미치

지 못하였다 (Fig 5B).

A

B

Fig. 5. Effect of N. chinensis on PKC activity and protein levels of

PKC isoforms in U937 cells. The cells were treated with 100 μg/ml N.

chinensis for the indicated times (0-5 days). (A) PKC activity was measured by
using a PKC Kinase Activity Assay kit (Non-Radioactive). PKC activity represents

the percentage of PKC activity of each treated group relative to the untreated

control group. Values are mean ±SD, N = 3. (B) The conventional PKC isoforms

were determined by Western blot analysis with an anti-PKC α, anti-PKC βⅠ

anti-PKC βⅡand anti-PKC γ antibodies.

Fig. 6. Effect of inhibition for PKC on U937 cell differentiation

induced by N. chinensis. The cells were treated with PKC inhibitors (GF
109203X and H-7) for 1 h, followed by incubation with N. chinensis. for 5 day. The
cellular differentiation was assessed by FACS analysis using RPE-conjugated

anti-CD11b mAb.
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6. 세포분화유도에 대한 PKC 활성억제 효과

甘松香 물추출물에 의한 PKC 발현과 활성이 U937세포분화

에 영향을 주었는지를 조사하기 위해, U937세포는 PKC

inhibitor (GF 109293X, H-7)를 1시간 전 처리한 후,甘松香 물추

출물을 처리하였다. PKC inhibitor들은 甘松香 물추출물에 의해

증가된 CD11b의 발현을 감소시켰다(Fig. 6).

7. ERK 활성에 대한 PKC활성억제 효과

PKC는 세포분화의 MAPKs신호경로에서 upstream에 위치

해 있다. 甘松香 물추출물에 의해 유도된 U937세포의 분화에서

PKC/ERK 경로의 관련을 조사하기 위해, U937세포는 PD98059,

GF 109293X, H-7를 1시간 전 처리한 후, 甘松香 물추출물을 처

리하였다. PKC inhibitor인 GF 109293X와 H-7은 甘松香 물추출

물에 의해 증가된 ERK 활성을 억제시켰다(Fig. 7).

Fig. 7. Involvement of PKC/ERK pathway in U937 cell differentiation

induced by N. chineisis. The cells were treated with 20 μM PD98059 (PD), 4

μM GF 109203X (GF) or 10 μM H-7 for 1 h. The activation of ERK was determined

by Western blot analysis with an anti-ERK and anti-p-ERK antibodies 3 day after

treatment with N. chinensis.

고 찰

백혈병은 비교적 낮은 빈도로 발생되지만, 급성 또는 만성

백혈병 형태로 나타날 수 있는 혈액의 악성종양이며, 조혈세포의

분화장애로 인해 발병한다. 정상에서의 조혈 모세포는

self-renewal 기능이 있을뿐 아니라 다양한 혈액세포로 분화되며,

골수에서는 세포의 성장, 분화 및 사멸을 조절하여 정상적인 혈

액세포의 분포를 유지하게 한다. 그러나 백혈병이 발생하면 조혈

전구세포 등은 다양한 혈구세포로의 분화가 이루어지지 않고

immotalization 됨으로써 수많은 백혈병 세포가 만들어져 현재

백혈병치료는 과다 증식하는 백혈병세포를 세포사멸로 유도하거

나 분화를 유도하는 쪽으로 수행되고 있다
12)

.

최근 연구에서 甘松香의 뿌리와 근경의 에탄올추출물로부터

새로운 diterpene구조의 10-isopropyl-2,2,6-tri-

methyl-2,3,4,5-tetrahydro -naphtha[1,8-bc]oxocine-5,11-diol과 새

로운 monoteperne구조의, 6-hydroxy-7-(hydrox-

ymethyl)-4-methylenehexahydro-cyclopenta[c]pyran-1(3H)-one

이 분리되었고 또한 이미 잘 알려진 sesquiterpenes, delta1(10)-a-

ristolene-9beta-ol, debilon, nardosinone, and kanshone A도분리

되었다13). 하지만 새로이 분리된 terpenoid계열의 두화합물에 대

한 생물학적 활성은 보고되지 않았다. Sesquiterpenes는 endo-

peroxide에 대한 일부 효과로 인하여 antimalarial activity를 가

지는 것으로 보고되었다14). 특히 甘松香으로부터 분리된 nardo-

sinone은 신경분화를 촉진시키는 화합물이다
15)

. 또한 구
16)
등은

甘松香의 정유성분이 중추신경 억제효과가 있는 것으로 보고하

였으며, Yoon4)등은 甘松香 물추출물이 HL-60 세포의 분화를 유

도하는 것으로 보고하였고, Lee
17)
등은 甘松香 물추출물이

B16F10 세포의 멜라닌합성을 억제하는 효과가 있는 것으로 보고

하였다. 이 외에 항산화효과 및 항염효과와 수지상세포 성숙효과

가 있는 것으로 보고되었다
18-20)

.

분화유도물질은 세포증식 억제효과를 가지고 있다. 항증식효과

는 말기분화에 밀접한 관련이 있다21-24). 말기분화는 분화된 세포

의 유형에 따라서 비가역적인 증식능의 상실이 자발적으로 일어

나거나 분화유도물질에 의하여 일어난다. 甘松香 물추출물은

U937세포에 대하여 세포증식 억제효과를 나타냈었고, 100 μ

g/ml 농도의 甘松香 물추출물에서 과립성 백혈구표지자인

CD11b의 발현을 증가시켰다. 이 결과는 甘松香 물추출물이

U937세포의 증식억제와 분화유도효과를 가지는 것으로 보이고,

또한 甘松香 물추출물에 의한 U937세포의 분화가 과립백혈구 계

통으로 유도되었다는 것을 보여주고 있다.

세포의 분화유도는 PKC25,26)나 MAPKs28-31)와 같은 다양한

신호전달기전의 활성을 요구한다. MAPKs 신호전달기전은 백혈

병 세포주의 단핵백혈구와 과립백혈구분화에 수반되고 있다32,33).

ERK경로는 백혈병세포를 단핵백혈구와 과립백혈구로 분화하는

데 요구된다. 하지만 p38경로는 단핵백혈구분화에서 음성적인

조절효과를 가지지만, 적혈구분화를 촉진시킨다32,33). 최근 연구

들은 all-trans retinoic acid (ATRA)에 의해 유도된 과립백혈구분

화는 ERK경로를 활성화 시키지만
28,36)

, p38과 JNK경로와는 관련

이 없는 것으로 보고되었다. 대조적으로 1,25-dihydroxyvitamin

D3에 의해 유도된 단핵밸혈구분화는 일시적으로 ERK 경로를 활

성화시켜서 분화초기에 관여하고
29)

, 주로 JNK경로 활성이 밀접

한 관련이 있는 것으로 보고되었다30). 또한 JNK활성은 단핵백혈

구분화에서 p38 키나아제의 억제에 의해 강화된다31). 결국,

ATRA에 의한 과립백혈구분화와 1,25-dihydroxyvitamin D3에

의한 단핵백혈구분화에서 ERK활성은 세포분화에 필수적이다.

甘松香 물추출물에 의해 유도된 U937세포의 분화에서 ERK 활성

은 증가하였지만, p38 활성과 JNK 활성에는 아무런 영향을 미치

지 못하였다. 또한 ERK 활성 억제는 甘松香 물추출물의 U937 세

포의 분화유도 효과를 감소시켰다. 이 결과는 ERK 활성 경로가

甘松香 물추출물에 의한 U937세포의 과립백혈구 분화를 중재하

고 있다는 것을 보여주고 있다.

PKC는 MAPKs신호경로에서 upstream에 위치해 있다. 세포

분화의 증진에서 PKC의 중요성은 현재 보편적으로 인정되고 있

다9,10). PKC는 최소 12개의 serine/threonine protein kinase

isoform들의 family로 이루어졌고 다양한 세포내의 반응을 수반

한다
35,36)

. 특히 PKC β는 TPA에 의해 유도된 골수성백혈병세포

의 분화에 수반된다37-40). PKC β 발현의 저하와 PKC β의 기능적

결함은 TPA저항성 U937 변이세포에서도 발견된다41). 또한 세포

질에서 세포막으로 PKC β의 불완전한 전위는 TPA저항성 변이



김진국․주성민․전병제․양현모․전병훈

- 34 -

U937세포에서 보여진다42,43). PKC β는 βⅠ과 βⅡ의 두가지

isoform으로 발현된다. 더 나아가, GF 109293X, chelerythrine,

H-7과 같은 PKC inhibitor들은 세포분화의 증진을 막는다
44-46)

.

甘松香 물추출물에 의해 유도된 U937세포의 분화에서 PKC

활성과 PKC βⅠ, βⅡ의 발현을 증가시켰다. 또한 PKC 활성억제

는 甘松香 물추출물에 의해 유도된 U937세포 분화를 감소시켰

다. 또한 PKC 활성억제는 甘松香 물추출물에 의해 증가된 ERK

활성을 억제시켰다. 이 결과들은 PKC가 ERK의 upstream에 존

재하면서 甘松香 물추출물이 U937세포에서 PKC활성과 발현을

증가시켜 ERK활성을 유도하여 HL-60세포의 과립성 백혈구 분

화를 유도한다는 것을 보여주고 있다.

결 론

본 연구에서는 甘松香 물추출물에 대한 U937세포의 분화유

도효과와 그에 대한 분화기전을 분자생물학적 방법을 통하여 유

의한 결과를 얻었으며, 다음과 같은 결론을 얻을 수 있었다.

甘松香 물추출물은 U937세포를 과립성 백혈구로 분화시켰

다. 甘松香 물추출물에 의해 유도된 U937세포 분화에서ERK 활

성이 관여하였다. 甘松香 물추출물에 의해 유도된 U937세포 분

화에서 PKC 활성이 관여하였다. 甘松香 물추출물에 의해 유도된

PKC 활성은 ERK 활성 증가를 유도하였다.

이상의 결과를 종합하면, 甘松香 물추출물은 U937세포의 분

화유도에 영향을 미치는 것을 확인하였으며, 甘松香 물추출물은

U937세포에서 PKC βⅠ/Ⅱ-ERK 신호전달경로를 통하여 과립백

혈구 분화를 유도하였고, 이 결과들은 백혈병치료에서 甘松香의

사용 가능성을 제시하고 있다.
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