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Zerumbone is a major component of the essential oil from Zingiber zerumbet Smith, which is a kind 
of wild ginger. In addition, various biological functions, such as liver protection, pain relief, 
atherosclerosis, and antimicrobial activity have been reported. It is also known to be effective in the 
proliferation of immune cells and the expression of cytokines. In this study, we investigated the 
effects of zerumbone on monocyte activation. First, it was confirmed that the proliferation of THP-1 
cells was increased by zerumbone. The strongest increase in THP-1 proliferation after 
lipopolysaccharide treatment was observed at 5 M zerumbone treatment, and the increase of cell 
proliferation without lipopolysaccharide was the highest at 10 M. Conversely, when treated with 
50 M zerumbone, a rapid decrease of proliferation was observed regardless of the presence of 
lipopolysaccharide (LPS). The phosphorylation of signaling protein, Erk, induced by LPS was also 
increased by zerumbone. The strongest increase in phosphorylation was observed when treated 
with 50 M of zerumbone with reduced proliferation. The activity of transcription factor NF-B was 
not significantly altered by zerumbone alone, but increased when treated with lipopolysaccharide. 
Furthermore, the transcription of the inflammatory cytokines TNF- and IL-8, which are regulated 
by NF-B, is also increased by zerumbone. These results suggest that zerumbone can enhance the 
proliferation and activity of monocytes. Furthermore, it is believed that zerumbone can enhance 
rthe immune responses through increased monocyte activity in bacterial infections with LPS, 
thereby helping to treat effective bacteria.
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서  론

Zerumbone은 야생 생강의 일종인 Zingiber zerumbet 

Smith의 정유(essential oil)에 포함되어 있는 주요성분으로, 다

양한 연구를 통해 혈액종양을 포함한 암, 염증질환, 활성산소 감

소 등에 이용할 가능성이 꾸준히 제기되어왔다[1-3]. 또한 면역

세포들의 증식과 세포주기진행, 사이토카인의 생성ㆍ발현에도 

효과를 나타낸다고 알려져 있다[4]. 이외에도 간보호, 통증완

화, 항동맥경화, 항미생물 등 다양한 생물학적 기능이 보고되었

다[5-8]. Zerumbone의 효능 중 항암효과에 대한 연구는 가장 

활발히 진행되고 있는 분야다. Zerumbone은 암세포의 증식, 

생존, 혈관형성을 억제하는 기능이 있음이 보고되었는데, 이 연
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구는 신장상피세포암 세포주를 이용하여 이종이식 모델을 통해 

진행되었다. 이와같은 zerumbone의 항암 효능은 STAT3의 활

성을 저하시킴으로써 발휘된다고 보고되었다[9]. 또한, 

zerumbone은 이자 상피암의 암세포 자가사멸을 유도한다고

도 보고되었는데, 이 경우에는 p53신호전달 체계의 활성화 시

켜 자가사멸을 유도한다고 알려졌다[10]. 이외에도 간암, 위암, 

피부암, 담도암 등 다양한 암세포의 세포자멸사 유발, 전이 방지 

효능을 지닌 것으로 알려져 있다. 아울러, 항염증 효능도 다양한 

연구에 의해 보고되었다. Zerumbone 식이를 통해 dextran 

sodium sulfate (DSS) 유발 급성궤양성장염 증세가 호전되었으

며[11], 콜라겐 유발 관절염 모델 렛트에게 zerumbone 화합물

을 먹인 경우 증세가 호전되었다는 보고도 있다[12]. 

Zerumbone의 면역조절 기능 역시 보고되었다. Mouse의 흉선

세포와 비장세포의 증식이 zerumbone에 의해 더욱 강화되었

으며, 사람 말초혈액 단핵세포(peripheral blood monon-

uclear cell, PBMC)의 증식 역시 zerumbone에 의해 증가됨이 

보고되었다. 또한, zerumbone이 G2/M 세포주기 집중현상, 그

리고, interleukin (IL)-2, IL-12 생성/분비 증가를 유발함이 보

고되었다[4]. 아울러, SDF-1에 의해 유도된 T세포주 Jurkat 

cell의 유주현상이 zerumbone에 의해 억제됨도 보고되었다

[13].

단핵구는 골수에서 생성되는 혈구로써 선천면역계를 구성하

는 주요 세포다. 혈액을 따라 신체를 순환하며 탐식 기능 수행 뿐 

아니라, 조직으로 이동한 후에는 다양한 대식세포 혹은 가지상

세포로 분화하여 조직에 침투한 외부 감염 인자 탐식, 조직 항상

성 유지 등의 기능을 발휘한다. 가지상세포는 외부 인자 탐식 후 

T림프구에게 항원을 제시하여 선천면역과 후천면역의 매개자

로써의 역할을 수행한다. 그러므로, 단핵구의 활성과 기능에 대

한 지식은 면역반응 전체를 이해하는 중요한 시작점이 된다. 나

아가 단핵구의 활성과 기능을 강화 혹은 제어할 수 있는 기전을 

통해 외부 침입 인자에 대한 방어를 강화하거나 면역반응을 조절

할 수 있을 것으로 여겨진다.

본 연구는 염증반응, 암세포를 비롯한 면역세포에 다양한 기

능을 나타내는 zerumbone이 단핵구의 활성과 기능에 어떠한 

영향을 미치는지 알아보고자 하는 목적으로 진행되었다. 먼저 

단핵구세포주 THP-1세포의 활성이 zerumbone에 의해 증가

되는 것을 확인하였으며, LPS에 의해 유도되는 신호전달 단백

질 Erk의 인산화와 전사인자 NF-B의 활성 또한 zerumbone

에 의해 증가되는 것을 관찰하였다. 나아가, NF-B에 의해 발현

이 조절되는 염증 사이토카인 TNF-, IL-8의 전사도 

zerumbone이 증가시키는 것을 확인하였다. 이와 같은 결과를 

통해 zerumbone이 lipopolysaccharide (LPS) 에 의한 단핵구 활

성을 더욱 강화시킬 수 있음을 확인하였다. 

재료 및 방법

1. 시약 

본 연구에서 사용된 시약은 Zerumbone (Sigma-Aldrich, 

St. Louis, MO, USA)와 Lipopolysaccharide (LPS, Sigma- 

Aldrich, St. Louis, MO, USA)이다. 

2. 세포 및 세포배양

사용한 세포는 사람 단핵구세포주인 THP-1세포(Korean 

Cell Line Bank, Seoul, Korea)이다. 세포배양액은 Roswell 

Park Memorial Institute (RPMI) 1640 medium with 

L-glutamine (Lonza, Walkersvill, MD, USA)에 10% (v/v) 

Fetal bovine serum (FBS) (Gibco, Grand Island, NY, USA), 

1% (v/v) Penicillin/Streptomycin (Gibco, Grand Island, NY, 

USA), 1% (v/v) 4-(2-hydroxyethyl)-1-piperazineethanesulfonic 

acid (HEPES) (Welgene, Daegu, Korea), 1% (v/v) non-essential 

amino acid (Welgene, Daegu, Korea)를 첨가하여 사용하였다. 

배양은 37oC, 5% CO2 조건을 맞춘 배양기를 이용하여 진행하

였다. 

3. Cell viability assay

세포증식 측정은 WST assay kit인 EZ-CYTOX (Daeillab, 

Seoul, Korea)를 이용하여 시행하였다. 업체에서 제공한 사

용법을 일부 변경하여 진행하였다. 2×104개의 세포를 다양

한 농도(0, 1 M, 5 M, 10 M, 50 M)의 zerumbone과 함

께 200 L 배양액에 넣어 96 well plate에 분주하였다. 37oC, 

5% CO2 조건에서 24시간 배양 후, Ez-CYTOX 시약 10 L을 

각 well에 첨가하였다. 4시간의 추가 배양 후 마이크로플레

이트 리더 Sunrise (Tecan, Männedorf, Switzerland)를 이

용하여 450 nm에서 흡광도를 측정하였다.

4. Western blot을 통한 단백질양 및 인산화정도 분석

THP-1 세포주를 60 mm 배양 접시에 2×106 cells/well로 

seeding 후 LPS를 1 g/mL 농도로, zerumbone을 다양한 농도

(1, 5, 10, 50 M)로 12시간 동안 처리해 주었다. PBS로 2회 세

척한 후 lysis buffer를 이용해 세포를 용해시키고 19,000 ×g, 

4oC에서 10분간 원심분리하여 단백질을 추출하였다. 단백질의 

농도는 Lowry protein assay kit (Bio-Rad, Hercules, CA, 
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Table 1. List of primer sequences and conditions used for RT-PCR

Primers
Sequences (5'-3') Product 

length (bp)
Annealing

temperature (oC)
Cycles

Forward Reverse

TNF- AGCCCATGTTGTAGCAAACC CTGAGTCGGTCACCCTTCTC 360 67 31
IL8 ATGACTTCCAAGCTGGCCGTGGCT TCTCAGCCCTCTTCAAAAACTTCTC 289 62 23
GAPDH CGGGAAGCTTGTCATCAATGG GGCAGTGATGGCATGGACTG 349 55 21

Figure 1. Effects of zerumbone on proliferation of THP-1 cells. 
THP-1 cells are incubated with (light grey bar graph) or without 
(dark grey bar graph) LPS (1 g/mL) for 24 hr. Various 
concentrations of zerumbone were added to the culture. After 24 
hr of incubation, WST assay was performed measuring the 
absorption of light at 450 nm wave-length. Values present 
mean±SD of three separate experiments (*p＜0.05, **p＜0.01).

USA)를 이용해 정량하였고, 30 g의 단백질을 10% acryla-

mide gel에서 전기영동하여 분리하였다. 분리된 단백질은 

nitrocellulose membrane에 transfer하고 5% skim milk를 이

용해 실온에서 1시간 blocking 후 각각 pErk1/2, Erk, IkB, 

-actin에 특이적인 1차 항체를 희석하여 4oC에서 overnight 

동안 반응시켰다. 1차 항체와 반응이 끝나면 3회 세척 후 2차 항

체와 실온에서 2시간동안 반응 시키고, 다시 3회 세척한 후 ECL 

kit (Thermo, Waltham, MA, USA)와 반응시켜 X-ray film을 

이용해 단백질의 양 및 인산화 정도를 측정하였다.

5. Reverse transcription-polymerase chain reaction 

(RT-PCR)을 이용한 사이토카인 발현 분석

THP-1 세포주를 6-well plate에 1×106 cells/well로 

seeding 후 LPS를 1 g/mL 농도로, zerumbone을 10 M 농

도로 3시간 동안 처리해 주었다. 세포를 PBS로 2회 세척한 후 

NucleoZOL (Macherey-Nagel, Düren, Germany)을 이용하

여 RNA를 추출하였다. 추출한 RNA 2 ng을 random hexamer 

0.25 ng, dNTP 10 nmole 과 65oC에서 5분간 반응시킨 후 5× 

buffer 4 mL, DTT 200 mmole, MMLV-RT 200 unit을 첨가하

여 25oC에서 10분, 37oC에서 50분, 70oC에서 15분간 반응하

여 cDNA를 합성하였다. 합성한 cDNA를 이용해 IL-8, TNF- 

특이적인 primer를 제작하여 PCR을 수행하였다. Primer에 대

한 정보 및 PCR 수행 조건은 Table 1에 요약하였다.

6. 통계분석

실험결과는 mean±SD로 표현하였다. ANOVA를 이용한 

Student t-test를 통해 p＜0.05 이하인 경우를 유의한 것으로 

판정하였다. 

결  과

1. Zerumbone에 의한 THP-1 세포 활성 변화

단핵구 세포주인 THP-1 세포 단독 혹은 LPS (1 g/mL)로 처

리한 후, 다양한 농도의 zerumbone (0, 1 M, 5 nM, 10 M, 50 

M)과 함께 24시간 배양했다. 이후 WST assay를 통해 세포 증

식 변화를 측정하였다(Figure 1). LPS 없이 zerumbone만 처리

했을 경우, THP-1 세포의 활성은 zerumbone의 농도에 비례하

여 증가하였다. 이러한 활성 증가는 1 M의 zerumbone 처리 

후부터 관찰되어, 10 M의 zerumbone을 처리했을 때 가장 높

게 나타났다. 그러나, 50 M 농도에서는 zerumbone을 처리 하

지 않은 조건과 비슷한 정도로 활성이 감소되었다. LPS (1 

g/mL)를 처리한 경우에도 유사한 경향의 THP-1 세포 활성 증

가가 관찰되었다. LPS만을 처리해 주었을 때 THP-1 세포 활성

은 50% 이상 증가하는데, 이와 같은 세포 활성의 증가는 

zerumbone에 의해 더욱 가중되었다. 5 M의 zerumbone을 

처리해 준 조건에서 LPS에 의한 세포 활성이 가장 증가한 것을 

관찰하였다. 10 M의 zerumbone 농도부터는 활성이 감소하

기 시작하여 50 M에서는 LPS 단독 처리 조건 보다 활성이 감

소되었다. 

2. Zerumbone에 의한 Erk 단백질의 인산화 변화와 

NF-kB의 활성 변화

Zerumbone 처리 후 주요 신호전달 단백질인 Erk의 인산화 

정도를 western blot을 통하여 살펴 보았다(Figure 2). Erk 단
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Figure 3. (A) Effects of zerumbone on the transcription of inflammatory cytokines. After the THP-1 cell line was treated with LPS and 
zerumbone, mRNA was obtained and RT-PCR was performed. Transcription of TNF- and IL-8 was increased during LPS treatment, and 
transcription of two cytokines was further increased when LPS and zerumbone were simultaneously treated. (B) A graph of the 
standardization of the transcription of cytokines induced by zerumbone. Zerumbone increased the amount of TNF- by about 3-fold 
and the amount of IL-8 by about 2-fold. Values present mean±SD of three separate experiments (*p＜0.05, **p＜0.01).

Figure 2. Changes in signal transduction proteins after zerumbone 
treatment. Changes in the phosphorylation patterns of Erk proteins 
and changes in transcription factor NF-B activity after zerumbone 
treatment were analyzed. Phosphorylation of Erk was increased 
by zerumbone, and phosphorylation was further increased when 
LPS and zerumbone were simultaneously treated. After zerumbone 
treatment, the expression of IB, which inhibits the activity of 
NF-B, decreased.

백질의 인산화는 50 M의 zerumbone 단독 처리 시 관찰되었

으나, 1, 5, 10 M 농도의 zerumbone 처리 시에는 거의 관찰 되

지 않았다. LPS를 처리했을 경우에는 Erk의 인산화가 증가하였

고, 이러한 현상은 zerumbone 첨가에 따라 더욱 강하게 발생하

였다. 첨가해 준 zerumbone의 농도가 증가할수록 Erk의 인산

화는 증가했으며, 50 M의 농도에서 가장 강한 인산화가 관찰

되었다. 다음으로, 주요 전사인자인 NF-B의 활성을 제어하는 

IB의 발현 변화를 살펴보았다. Zerumbone 단독 처리 시, 50 

M을 제외하고 모든 농도에서 IB 발현이 관찰되었으나 50 

M의 농도에서는 발현이 감소하였다. LPS 처리시, IB는 거

의 완전히 사라졌으며 zerumbone 추가 처리 시에도 변화가 없

었다. 

3. Zerumbone에 의한 TNF-, IL-8의 발현 변화

주요 염증관련 싸이토카인인 TNF-, IL-8의 발현이 zerum-

bone에 의해 변화되는 패턴을 RT-PCR 기법을 이용하여 관찰

하였다(Figure 3A). LPS 단독 처리 3시간 후 TNF-, IL-8의 전

사가 증가하였고, LPS와 함께 zerumbone을 동시에 처리하였

을 경우 두 사이토카인의 전사는 더욱 증가하여 LPS 단독 처리 

조건에 비해 TNF-는 약 3배, IL-8은 약 2배의 전사 증가를 나

타냈다. 이와 같은 전사의 증가는 PCR 결과(Figure 3A)와 

GAPDH 유전자 전사에 대한 상대적 증가를 그래프로 나타냈을 

때 확인할 수 있다(Figure 3B). 

고  찰 

본 연구는 야생 생강의 일종인 Zingiber zerumbet Smith의 

주요 생물 활성 성분인 zerumbone이 단핵구의 기능에 미치는 

영향을 알아보고자 진행되었다. 실험에 사용된 THP-1 세포는 

급성 단핵구성 백혈병 세포에서 유래한 세포주로써 단핵구의 

기능, 기능 기전, 신호전달과정, 단핵구 및 대식세포 기능 등 다

양한 단핵구 관련 연구에 널리 사용되고 있다[14]. 시험관에서 

THP-1 세포는 LPS 단독 혹은 여러 염증 유발 사이토카인 등에 

의해 활성화 된다[15]. 본 연구진도 LPS를 통해 THP-1 세포의 활

성을 유도하며 zerumbone의 영향을 평가했다. 1 g/mL LPS를 

처리하거나 처리하지 않은 세포에 1, 5, 10, 50 M의 

zerumbone을 첨가하고 24시간 후 세포의 활성을 WST assay

로 분석하였다. Zerumbone만 처리한 세포들은 활성이 증가하

였으며, zerumbone의 농도가 증가할수록 활성은 더욱 증가하
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였다. 10 M의 zerumbone을 처리해 주었을 때 가장 높은 활성 

증가를 나타냈으나, 50 M의 zerumbone 처리를 해주었을 경

우에는 활성이 zerumbone을 처리하지 않은 경우와 비슷한 수

준으로 감소하였다. 이러한 zerumbone에 의한 THP-1 세포의 

활성 증가, 감소 패턴은 LPS를 처리해 주었을 때도 비슷하게 나

타났다. LPS만 처리해 주었을 때 세포의 활성은 50% 이상 증가

하였다. 이와 비슷한 정도의 활성 증가는 농도에 따른 

zerumbone 처리 시 에도 관찰되다가 10 M부터 다소 감소하

여 50 M 농도에서는 LPS를 처리하지 않은 조건과 비슷하게 감

소하였다. 이와 같은 결과를 통해 zerumbone은 THP-1 세포의 

활성을 증가시키며, 이와 같은 기능은 LPS를 처리해 준 상황에

서도 분명하게 나타남을 알 수 있었다. 그러나, 50 M 농도에서

는 LPS 처리, 비처리 조건 모두에서 세포 활성이 확연히 감소하

였다. 이는 zerumbone에 의한 세포독성이 나타난 것으로 보여

진다. Abdelwahab 등[16]은 8.4 g/mL zerumbone을 사용하

여 급성T세포백혈병 세포의 세포자멸사(apoptosis)를 유발시

켰다. 이들이 사용한 zerumbone 양을 몰단위로 환산할 경우 약 

38 M이다. 그러므로, 50 M의 zerumbone이 세포 독성을 나

타냈을 가능성은 매우 높다. 추후에 세포독성이 발생하는 정확

한 zerumbone의 양을 알기 위해 10 M과 50 M 사이의 여러 

농도에서 발생하는 zerumbone의 세포 독성을 더 자세히 살펴

볼 필요가 있다.

다음으로, zerumbone에 의한 세포 내 신호전달 단백질과 전

사인자의 발현 변화를 western blot 기법을 이용하여 분석하였

다. 대표적인 LPS 유발 THP-1 신호전달 단백질 Erk의 인산화 

경향 변화를 살펴보았다[17]. 우선, zerumbone만 처리해 주었

을 때, 5 M 농도 조건부터 약하게 Erk의 인산화가 관찰되기 시

작하여 농도가 증가하면서 인산화가 증가하는 것을 관찰하였다. 

LPS와 zerumbone을 함께 처리해 주었을 때도 비슷한 인산화 증

가 경향이 나타났다. Zerumbone 없이 LPS 단독으로 처리했을 

때 이미 Erk 인산화가 관찰되며, zerumbone 농도가 증가함에 

따라 인산화 정도는 증가하였다. 흥미로운 것은 세포독성이 발

생한 농도인 50 M에서 ERK의 인산화가 가장 증가했다는 점

이다. 이같은 현상은 zerumbone 단독 처리 시, LPS/zerum-

bone 처리 시 모두 나타났다. 또한, zerumbone 50 M만을 처

리해 준 조건에서는 Erk 단백질 자체의 양도 감소한 것으로 관

찰되었다. -actin의 양 변화가 없는 것으로 미루어 세포독성으

로 인한 세포량 감소에 따른 Erk 감소로 보기는 어려울 것 같다. 

차후 이 현상에 대한 추가적인 연구가 필요할 것으로 보인다. 

LPS와 zerumbone 50 M을 동시에 처리해 준 조건에서도 Erk

의 인산화는 가장 증가했다. Zerumbone 만을 처리해 준 조건

보다 더 강한 인산화 증가를 나타냈고 Erk 단백질 감소 현상은 

상대적으로 낮게 나타났다. Zerumbone 처리에 의한 Erk 인산

화 증가 현상은 앞서 WST assay를 통해 관찰한 THP-1 세포 활

성 증가와 연관이 있는 듯 여겨진다. 그러나, 세포독성이 발생한 

상대적 고농도 zerumbone 처리에 의해 유발된 Erk 인산화 증

가와 세포독성과의 연관성은 추가로 연구되어야 할 과제로 생

각된다. 이어서, 염증 관련 세포 활성에 밀접한 연관이 있는 것

으로 알려진 NF-B의 활성이[18] zerumbone에 의해 어떠한 

영향을 받는지 살펴보았다. NF-B는 평소 IB와 결합되어 비

활성 형태로 존재하다가 활성 신호가 전달될 경우 IB는 떨어

져 나가고 자유로워진 NF-B는 세포핵 내로 이동하여 활성을 

나타낸다. IkB의 양은 NF-B의 활성과 반비례한다[18]. 

IB의 발현은 zerumbone 단독 처리에 의해서 별 영향을 받지 

않는 것으로 보여진다. 그러나, 세포 독성을 나타낸 50 M 

zerumbone은 IB 발현을 거의 모두 감소시켰다. 이와 함께, 

LPS의 처리도 IB 발현을 감소시켰다. LPS와 zerumbone을 동

시에 처리해주었을 때도 모든 농도에서 IB 발현이 나타나지 

않았다. 이를 통해, zerumbone이 NF-B의 활성을 유도할 수 

있음을 알 수 있었다. LPS와 zerumbone 모두 처리할 경우에도 

NF-B 활성이 유발될 수 있지만, LPS 단독 처리 시에도 IB 

감소가 나타나는 것으로 미루어 zerumbone이 LPS에 의한 

NF-B의 활성을 더욱 강화시키는지 여부는 NF-B 활성을 측

정하는 다른 실험방법을 통해서 추가로 확인해야 할 것으로 여

겨진다. 

이어서, NF-B에 의해 발현이 조절되는 수많은 유전자 중 대

표적인 염증유발 사이토카인인 TNF-와 IL-8의 전사가 

zerumbone에 의해 영향을 받는지 여부를 분석하였다. 앞선 단

백질 인산화와 전사인자의 발현 분석 실험과 마찬가지로, THP-1 

세포를 zerumbone 단독 혹은 LPS와 함께 처리하며 mRNA를 얻

은 후 역전사 반응을 통해 cDNA를 얻었다. TNF-, IL-8 특이 

primers를 이용하여 PCR을 시행하였다. 조건 별로 발현된 두 

사이토카인의 전사량을 GAPDH 유전자의 mRNA량과 상대적 

비교를 통해 표준화하여 정량 하였다. Figure 3의 밴드 사진(A)

과 표준화 그래프(B)에서 확인할 수 있듯이, 두 사이토카인 모두 

LPS 처리 시 전사가 증가했다. 특히, LPS와 zerumbone을 동시

에 처리해 주었을 때 전사 증가는 더욱 뚜렷이 나타났다. 반면

에, zerumbone 단독 처리 시에는 전사 증가가 거의 나타나지 

않았다. 이 결과를 통해, LPS에 의해 발현되는 대표적인 염증성 

사이토카인인 TNF-와 IL-8은 zerumbone 추가 처리에 의해 

발현이 더욱 증가할 가능성이 크다 할 수 있다. 또한, 두 사이토

카인 모두 NF-B에 의해 발현이 조절된다는 사실로 미루어 보
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아, LPS가 유도한 NF-B의 활성이 zerumbone에 의해 더욱 증

가했음을 간접적으로 확인할 수 있었다. 

본 연구는 zerumbone이 사람 단핵구 세포주인 THP-1 세포

의 활성을 강화할 수 있음을 강하게 시사한다. 전형적인 염증 유

발 인자인 LPS 처리 후 THP-1 세포의 증식이 zerumbone 처리

에 의해 증가되었으며, LPS 신호전달 과정의 주요 신호전달과

정 단백질인 Erk의 인산화 역시 zerumbone에 의해 증가되었

다. 또한, LPS와 zerumbone의 동시 처리를 통해 NF-B의 활

성이 증가하며 연관된 염증성 사이토카인인 TNF-, IL-8 유전

자의 전사가 증가됨을 확인하였다. 이러한 결과처럼, 

zerumbone에 의한 면역기능 강화를 시사하는 다양한 연구결

과가 보고되었다. 흉선세포와 비장세포의 증식이 zerumbone

에 의해 더욱 강화되었으며, 사람 말초혈액 단핵세포의 증식 역

시 zerumbone에 의해 증가된 보고가 있다. 또한, zerumbone

이 G2/M 세포주기 집중현상, 그리고, IL-2, IL-12 생성/분비 증

가를 유발함도 보고되었다[4]. 이는 zerumbone이 다양한 세포

에 작용하여 면역반응을 증가시킬 수 있는 가능성을 보여주는 

결과라 할 수 있다. 단핵구는 침입한 세균에 대한 방어에 참여하

는 주요 탐식세포 중 하나이다. 또한, 세균 탐식 후 대식세포와 

가지상세포로 분화하여 보다 효과적인 면역반응을 일으키는 기

능을 수행한다. 이에 본 연구 결과는 zerumbone이 LPS를 보유

한 세균 감염 시 단핵구의 활성을 강화시켜 면역 반응에 도움을 

줄 수 있음을 보여준다. 향후 이를 확인하기 위해서 단핵구의 탐

식기능, 유주현상, 대식세포로의 분화능력 등이 zerumbone에 

의해 어떠한 영향을 받는지 실험적으로 분석해야 할 것으로 보

인다. 또한, 다양한 단핵구의 기능변화 기전을 밝히기 위해 연관

된 사이토카인의 분비 변화를 단백질 수준에서 측정 분석하고, 

연관 유전자들의 발현 변화를 분석하는 작업도 아울러 필요할 

것으로 여겨진다. 

요  약

Zerumbone은 야생 생강의 일종인 Zingiber zerumbet 

Smith의 정유(essential oil)에 포함되어 있는 주요성분으로, 다

양한 연구를 통해 혈액종양을 포함한 암, 염증질환, 활성산소 감

소 등에 이용할 가능성이 꾸준히 제기되어왔다. 또한 면역세포

들의 증식과 세포주기진행, 사이토카인의 생성ㆍ발현에도 효

과를 나타낸다고 알려져 있다. 이외에도 간보호, 통증완화, 항동

맥경화, 항미생물 등 다양한 생물학적 기능이 보고되었다. 본 연

구에서는 zerumbone이 단구의 활성과 기능에 어떠한 영향을 

미치는지 알아보고자 하였다. 우선, 단구세포주 THP-1세포의 

활성이 zerumbone에 의해 증가되는 것을 확인하였다. LPS 처

리 후 가장 강한 THP-1 증식 증가는 5 M의 zerumbone 처리 

시 나타났으며, 세포 단독 증식 증가는 10 M의 zerumbone 처

리 시 가장 증가하였다. 반면에 50 M 의 zerumbone 처리 시

에는 LPS 존재 여부와 관계없이 급격한 증식 감소가 관찰되었

다. LPS의 처리에 의해 유도되는 신호전달 단백질 Erk의 인산화

도 zerumbone에 의해 증가되었다. 가장 강한 인산화 증가는 증

식 감소가 나타난 50 M의 zerumbone을 처리했을 때 관찰되었

다. 전사인자 NF-B의 활성은 zerumbone 단독 처리 시에는 큰 

변화가 없었지만, LPS 와 동시에 처리했을 경우 증가하는 것으로 

관찰되었다. 나아가, NF-B에 의해 발현이 조절되는 염증 사이토

카인 TNF-, IL-8의 전사도 zerumbone 에 의해 증가되는 것을 

확인하였다. 이와 같은 결과를 통해 zerumbone이 단핵구의 증식

과 활성을 강화시킬 수 있음을 확인하였다. 나아가, zerumbone이 

LPS 를 보유한 세균 감염 시 단핵구 활성 증가를 통하여 효과적인 

탐식과 면역반응을 강화시켜 효과적인 세균 처리에 도움을 줄 수 

있을 것으로 여겨진다.
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