
© 2013 Hanyang University College of Medicine      27http://www.e-hmr.org

Interleukin-17 in the Inflammatory Bowel Disease 
Cho-Rong Lee, Sung-Gyoo Park 

School of Life Sciences, Gwangju Institute of Science and Technology, Gwangju, Korea

서  론

염증성장질환은	장에	염증이	발생하는	질환을	말한다.	염증성

장질환은	그	증상	및	발생	경과에	따라	크게	크론병(Crohn’s	dis-
ease)	및	궤양성대장염(ulcerative	colitis)으로	구분된다.	이와	같은	
장염의	발생	원인은	현재까지	명확하게	밝혀져	있지	않으나,	장내의	
미생물에	대한	과도한	면역반응이	매개되는	것으로	생각되고	있다.	
염증성장질환은	환자의	생명과는	직접적인	연관성이	없지만,	환자

의	삶의	질을	급격히	감소시키는	질환이다.	하지만	아직	이	염증성	
장질환을	완치시킬	수	있는	약물치료법이	개발되지	못하고	있다.	원
래	서구에서	그	유병률이	높았지만,	현재는	우리나라에서도	꾸준

히	그	유병률이	높아지고	있는	것으로	알려져	있어,	이제는	염증성

장질환이	우리나라에서도	문제로	대두되고	있다.	이	염증성장질환

에서	최근	IL-17의	발현이	증가하는	것으로	알려져	있으며,	현재	이
렇게	증가된	IL-17의	역할에	대한	연구가	많이	진행되고	있다.	

 본  론

1. 크론병(Crohn’s disease)

크론병은	입에서	항문까지	소화관의	어느	부위에서나	염증이	발
생할	수	있는	장질환이다[1,2].
일반적으로	작은창자의	말단부나	큰창자의	말단부에	발생하며,	

증상으로는	설사,	복통,	열,	그리고	때때로	직장출혈을	동반하며,	이
에	따르는	체중저하가	일어나기도	한다.	유전적	요인이	장질환에	작
용하고	있으며,	이	질환의	치료	방법으로는	약물치료	방법과	수술

적	치료	방법이	있다.	약물치료	방법에는	aminosalicylate,	스테로이

드,	면역조절제,	그리고	항생제	등이	쓰이고	있으며,	수술적	치료는	
장기간의	약물치료,	장변형	또는	장출혈	등	증상이	심할	경우	사용

되는	치료법이다.	이와	같은	치료법의	존재에도	불구하고,	크론병

의	완치는	불가능한	것으로	알려져	있다.
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Inflammatory bowel diseases(IBD), including Crohn’s disease and ulcerative colitis, are 
chronic inflammatory states of the intestinal tract. While the exact mechanisms inducing 
chronic inflammation are still unclear, it is hypothesized that the inflammation is caused in 
part by an inappropriate immune response to the intestinal microflora. Although inflam-
matory diseases are not directly linked to patient survival, symptoms of these diseases sig-
nificantly decrease quality of life. The incidence rate is higher in western people than east-
ern people, but the incidence rate of IBD in eastern people, including Korean, is increasing. 
Recently, it has been reported that IL-17 is an important factor that appears to be involved 
in IBD induction and progression. This report reviews many recent papers reporting the 
relationship between IBD and IL-17, which may provide an understanding leading to new 
means of prevention and treatment for IBD.
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2. 궤양성대장염(ulcerative colitis)

궤양성대장염은	주로	대장에	국한하여	염증이	생기는	장질환으

로,	증상으로는	발열,	하부복통,	설사	등이	보이며,	심할	경우	장에	
구멍이	뚫리는	등	중증이	동반되기도	한다[1,2].	대부분의	염증성	
장질환의	경우와	같이	수액요법,	금식,	약물투여	요법	등이	치료법

으로	알려져	있다.	궤양성대장염	중	약	20%	정도가	수술적	치료가	
필요한	것으로	알려져	있으며,	이와	함께,	항염증제제,	스테로이드	
등의	약물치료	방법이	쓰이고	있다.	궤양성	대장염도	크론병과	마
찬가지로	완치는	불가능한	것으로	알려져	있다.

3. 염증성장질환의 발생

염증성장질환은	전통적으로	아시아	지역보다는	서구에서	그	발
병률이	높은	것으로	알려져	있으며,	서구의	경우	염증성장질환을	
가지고	있는	사람의	수가	전체	인구의	0.5%	(캐나다	기준[3])에	이
를	만큼	심각한	양상을	보인다.	실제,	염증성장질환을	가지고	있는	
경제활동	인구	중	증상의	악화로	경제	활동을	할	수	없는	일이	많
아,	이	질병으로	인하여	간접적으로도	경제활동에	영향을	끼치는	
것으로	알려져	있다.	
우리나라의	경우,	1986-1990년대까지만	해도	크론병과	궤양성대

장염의	발생률이	인구	10만	명당	각각	0.05%와	0.34%로	아주	희귀

질환이었다.	하지만	2005-2006년,	크론병과	궤양성대장염의	발생

률이	인구	10만	명당	각각	2.7%와	3.3%,	그리고	2007-2008년,	그	발
생률이	각각	5.1%와	5.4%로	그	발생률이	꾸준히	증가되어	있다[4].	
현재	우리나라의	염증성장질환의	발생률은	서구의	염증성장질환

의	발생률에	비하여,	이제는	현저히	낮은	편은	아닌	것으로	알려져	
있다.	

4. 염증성장질환의 치료

염증성장질환에	대한	치료는	위에서	말한	바와	같이	약물치료

와	수술에	의한	치료로	나뉘어진다.	하지만	어느	치료	방법도	현재	
기술로는	완치를	위한	치료를	하지	못하며,	지속적인	약물	복용	또
는	지속적인	관리가	필요하다.	즉,	경제	활동	인구의	경제활동을	방
해할	뿐만	아니라,	염증성장질환을	가지고	있는	환자의	관리를	위
한	약물치료	비용	및	수술적	치료	비용	등의	사회적	비용이	우리나

라에서	발병률의	증가와	함께	지속적으로	증가하고	있다[5,6].
약물치료의	경우,	염증성장질환	치료를	위하여	aminosalicylate,	

스테로이드,	면역조절제,	그리고	항생제	등	기존의	약물이	쓰이고	
있고,	완치가	되지	않아	장기간	투여	시	부작용이	심해지는	경향을	
가지고	있다.	따라서	이	질환을	가지고	있는	사람들은	지속적으로	
약물을	복용하려고	하지만,	부작용의	위험성으로	안정적인	약물

을	공급받지	못하고	있다.	염증성장질환의	연구를	통한	이상적인	
표적(단백질,	세포,	또는	상호작용	등)을	찾아	부작용이	없는	치료	
약물	또는	치료	기술을	개발한다면,	향후	약물	개발	및	약물	생산

과	같은	산업적인	요인이	발생할	수	있을	것으로	기대된다[5,6].

5. 염증성장질환에서 IL-17의 역할 

1) IL-17이란?

염증성	장질환	inflammatory	bowel	disease	(IBD)에	주요	형태

인	크론병과	궤양성대장염은	고유미생물상에	대한	과도하거나	결
핍된	면역	반응에	의해	야기된다고	알려져	있다[7].	최근의	논문들

을	통해,	크론병과	궤양성대장염에	관련된	염증반응은	Th세포의	
구성원으로서	최근에	밝혀진	Th17세포에	의해	만들어진	시토카인

들의	증가와	관련	있다는	사실이	밝혀졌으며,	이러한	Th17	시토카

인들은	장에서	조직을	보호하거나	염증성	효과를	가질	수	있다고	
알려져	있다[7,8].

(1) IL-17을 발현하는 세포 및 IL-17을 발현하는 세포의 분화

Th17세포는	우선적으로	IL-17A,	IL-17F,	IL-21,	IL-22를	생산할	
수	있는	세포로	알려져	있다.	이때,	IL-17A는	일반적으로	IL-17이라

고	불리며	Th17세포에	의해	생산되는	중요	시토카인	중의	하나이

다[9,10].	
IL-17A와	IL-17F는	TGF-beta,	IL-6,	IL-21을	포함하는	여러	시토

카인에	의해	미감작(naïve)	CD4+	T세포가	Th17세포로	분화하게	되
면서	주로	생성되는데,	Th17세포뿐만	아니라	세포	독성	CD8+	T세
포(Tc17)와	γδ	T세포,	NKT	(NKT-17)세포와	같은	다양한	T세포에

서도	생산할	수	있으며,	최근에	밝혀진	보고에	의하면	호중구,	단핵

백혈구,	자연살해세포,	Lymphoid	tissue	inducer	cell	(LTi)세포와	
같은	선천성	림프성	세포와	비면역	세포인	장에	존재하는	파네트

(paneth)세포,	IL-17F는	결장의	상피세포에서도	발현될	수	있다

[9,11,12].
IL-17E는	선천성,	후천성	면역반응에서	중요한	역할을	한다고	알

려져	있는데,	항원이나	병원균의	자극에	의해	T세포,	선천성면역	세
포,	비면역	세포	등의	다양한	종류의	세포에서	IL-17E를	생산한다

[9,13].
IL-17B의	경우	여러	신체기관에서	볼	수	있지만,	주로	연골세포

와	뉴런에서	높게	발현된다[14].	IL-17C의	경우,	염증부위의	CD4+	
T세포,	수지상	세포,	대식세포	등에서	발현되는데,	대부분의	정상	
조직에서는	발현되지	않는다[9,15-17].	IL-17D는	IL-17B와	같이	여
러	조직에서	발현될	수	있지만	면역세포에서는	휴지기	CD4+	T세포

와	휴지기	B세포에서만	발현된다[9,18].

(2) IL-17의 구성

마우스에서의	IL-17A는	147개의	아미노산	잔기를	포함하는	21	
kDa의	당단백질로서	인간의	IL-17A과	63%의	아미노산을	공유하

며,	이들은	이황화물로	연결된	동형이합체의	형태로	분비된다.	최
근에	밝혀진	IL-17B,	IL-17C,	IL-17D,	IL-17E,	IL-17F	이들	5개의	시
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토카인이	IL-17A와	구조적으로	연관되어있으며	IL-17	family를	구
성하고	있다[9,19,20].	그리고	이들	각각의	구성원들은	16%에서	
50%의	아미노산	동일성을	보인다.	이들	family	구성원들	중에서,	
IL-17A와	IL-17F는	가장	높은	아미노산	서열의	동일성을	보이는	반
면,	IL-17E는	가장	낮은	16%의	동일성을	보인다[9].	
가장	높은	동일성을	지닌	IL-17A와	IL-17F는	서로	같은	수용체

에	결합하고	분비될	때	이황화물로	연결된	동형이합체나	이질이합

체의	형태로	분비되는데,	이는	두	시토카인이	비슷한	생물학적	활
성을	지닐	수	있다는	가능성을	의미한다[9,11,21].

(3) IL-17 수용체의 구성

이와	같은	IL-17	family의	IL-17의	수용체	family는	IL-17RA에서	
IL-17RE의	5개의	구성원을	포함하며,	extracellular	fibronectin	III-
like	영역(domain)과	Toll-IL-1R	family	(SEFIR)	도메인과	같은	보
존된	구조적	특징을	지닌다[13].	IL-17	family	시토카인의	기능적인	
수용체는	동형이합체나	이질이합체의	형태로	구성되는데,	 IL-
17RA와	IL-17RC의	이질이합체는	IL-17A와	IL-17F의	동형이합체

와	이형이합체의	수용체이고,	IL-17RA와	IL-17RB의	이질이합체

는	IL-17E의	수용체로	알려져	있다.	또한	IL-17B와	IL-17E는	IL-
17RB에	결합하고,	IL-17C는	IL-17RE에	결합하여	NF-κB를	활성화

시킨다고	최근에	보고되었으나	IL-17D의	수용체와	IL-17RD의	리
간드에	대해서는	아직	밝혀진	바가	없다[9].

(4) IL-17의 기능

IL-17A와	IL-17F는	염증성	시토카인인	TNF,	IL-1,	IL-6,	G-CSF,	
GM-CSF와	케모카인인	CXCL1,	CXCL5,	IL-8,	CCL2,	CCL7와	항
미생물	펩타이드인	defensins,	S100	단백질	그리고	MMP1,	MMP3,	
MMP13과	같은	matrix	metalloproteinase	(MMP)를	암호화하는	
유전자를	발현하여	염증반응	발달과	외부	감염에	대한	숙주방어

에	관여한다.	분비된	IL-17A와	IL-17F는	T세포,	B세포,	대식세포와	
같은	면역세포를	활성화하여	T세포	프라이밍(priming)이나	항체

생성,	염증성	시토카인	생산을	촉진시키고,	비면역	세포에서	시토

카인과	케모카인,	MMP,	VEGF,	RANKL,	항미생물	펩타이드와	같
은	여러	염증성	매개자를	유도하여	염증부위에	호중구를	불러오

거나	국소의	조직파괴를	촉진시킬	수	있고,	종양에서는	신혈관	형
성을	유도시키고,	파골세포	형성	증가와	병원균으로부터	보호	작
용	등의	역할을	할	수	있다.	특히	IL-17A는	자가면역질환이나	알레

르기	반응,	종양발달,	세균이나	곰팡이	감염에	대한	숙주방어	등에	
주로	관여하는	반면,	IL-17F는	주로	점막과	상피조직에서	중요한	
역할을	한다[9,11,12].

IL-17	family구성원들이	주로	염증성	반응에	관여하는데	비해,	
IL-17E	(IL-25)는	IL-4,	IL-5,	IL-13과	같은	Th2	세포의	시토카인을	
유도하여	Th2	세포	및	natural	killer	T	(NKT)세포,	Th9세포	등의	

면역반응을	증가시키거나	immunoglobulin	E	(IgE)의	생산을	유도

할	수	있고,	호산구를	과다분비시켜	선충류에	대한	방어와	알레르

기	장애에	기여한다고	알려져	있다[9,13].	
IL-17B,	IL-17C,	IL-17D는	IL-17A와	IL-17F와	같이	염증성	매개

자를	유도하여	유사한	역할을	한다고	하지만[9],	면역체계에서	정
확하게	어떤	일을	하는지에	대해서는	여전히	알려져	있지	않다.	IL-
17B의	신호전달	기전에	대해서는	알려진	바가	없다.	IL-17C의	경우	
IL-17RE	수용체에	결합하여	NF-κB를	활성화시킬	수	있다.	IL-17D
의	경우에	결합하는	수용체에	대한	정보가	없어,	많은	연구가	진행

되어	있지	않다.	최근에	이루어진	연구	결과에	따르면,	기능적으로	
잘	알려져	있지	않았던	IL-17C가	dextran	sulfate	sodium	(DSS)으
로	유도한	급성	장염	모델을	조절하는데	중요하다는	사실이	밝혀

졌는데,	이는	IL-17C가	결핍된	마우스에서	Th17세포와	γδ	T세포에	
의해	증가된	IL-17에	의해	장염이	악화되는	결과를	통해	확인하였

다.	그	뿐만	아니라	IL-17C가	결장	상피세포에서	밀착연접의	분자

인	occludin의	발현을	직접적으로	조절하여	점막	장벽의	안정성	유
지에도	중요한	역할을	한다는	사실을	확인하였다[22].	

2) 장에서 감염성 세균에 대한 역할

IL-17의	숙주	방어적인	역할은	병원균	제거와	조직	보호의	기능

으로	나누어진다[8,23,24].	장관에서	미생물에	대한	숙주	방어에	
있어,	IL-17A,	IL-17F와	IL-22가	Citrobacter rodentium의	경구	감
염을	조절하는데	중요하다는	사실을	이들	시토카인이	결핍된	마우

스를	야생형과	비교하였을	때,	대장(IL-17A-/-,	IL-17F-/-,	IL-17A-/-IL-
17F-/-)[25],	장간막의	림프절,	비장,	간(IL-22-/-)	[26]	등에서	증가된	
Citrobacter rodentium의	양을	통해	확인하였다[8].	증가된	세균의	
양은	IL-17A-/-,	IL-17F-/-,	IL-17A-/-,	IL-17F-/-	마우스의	대장에	β-de-
fensins	1,3,4의	감소와	연관되어	있다는	것이	알려졌다.	즉,	IL-17은	
감염성	세균의	방어에	있어	중요한	역할을	한다는	것이	일반적인	견
해이다[8,25].

3) 장염 발생 모델에서의 IL-17A의 역할

장	손상에	의한	장염	발생에서	IL-17	시토카인들의	조직	보호	효
과가	있다는	보고가	있다.	이	중	좋은	예는	IL-17A에	대한	항체를	처
리하거나	유전자를	제거하여	중화시켰을	때,	DSS	장염	모델에서	
장염이	악화되는	것이다[8,27,28].	마우스에게	마시는	물을	이용하

여	DSS를	며칠간	처리하는	것은	상피층에	구조적인	붕괴와	손상에	
의한	급성	염증반응을	일으키며,	빠르고	일시적인	체중감소를	일
으킨	후	뒤이어	정상적으로	회복하게	한다[8].	IL-17A는	이와	같은	
모델에서	장	상피세포에서	claudins의	발현을	유도하고,	점액소의	
생산을	자극하여	밀착	연접	형성을	강화시켜,	점막	장벽	기능이	증
가함으로써	숙주	방어적인	효과를	발휘한다고	하였다[8,29,30].	유
사하게도	야생형의	마우스와	비교할	때,	IL-22가	결핍된	마우스에
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서	DSS	처리	후에	체중감소	촉진과	높은	사망률을	보였으며,	이로

써	IL-22의	조직	보호적인	역할을	제시하였다[8,31].	실제로	IL-22
는	장	상피세포	증식을	증가시키고[32],	배상세포	복원과	점액	생산

을	늘려	장벽의	온전함을	촉진하였다[8,33].
장염	발병에서	비T세포에서	유래된	Th17	유형의	시토카인에	대

한	T세포의	역할을	분명히	하기	위해,	몇몇의	그룹에서	CD45RBhigh	
CD4+	T세포	전달	모델을	이용하였고,	여기에서	공여되는	CD4+	세
포	및/또는	세포를	받는	Rag-/-	마우스를	각각의	시토카인을	결핍시

켜	만들	수	있었다.	현재까지	대다수의	연구들에서	시토카인이	결
핍된	CD45RBhigh	CD4+	T세포와	이러한	세포를	정상	시토카인이	
충분한	Rag-/-	마우스에	전달하여	이용하였다.	이로써	IL-17A-/-

CD45RBhigh	CD4+	T세포는	세	개의	독립적인	결과를	통해	야생형

의	CD45RBhigh	CD4+	T세포에	의해	유도되는	심각한	장염상태와	
동일한	결과를	보였다[8,34,35].	여기서	증명되는	사실은	T세포에

서	유도된	IL-17A는	장염유도에는	중요하지	않다는	것이다[8].	유사

한	네	번째	연구에서	IL-17A-/-CD45RBhigh	CD4+	T세포에	대한	야생

형의	Rag-/-	마우스의	장에서의	장염	발병에	미세한	차이를	보였다.	
하지만	IL-17A가	결핍된	T세포를	가진	마우스에서는	체중	감소가	
촉진되는	것을	보고하였고[36],	이는	아마	T세포의	IL-17A와	연관

된	방어	효과의	결핍	때문일	것이다[8].	
각각의	Th17	유형의	시토카인이	방어적이거나	병원성	역할이	쉽

게	나타나는	DSS와	trinitrobenzenesulphonic	acid	(TNBS)에	의한	
급성	장염모델과는	대조적으로,	T세포	전달	모델	같은	만성	장염모

델은	더욱	복잡하거나	다수의	시토카인의	저해가	질병	발병에	영
향을	주기	위해	필요하다[8].	위에서	언급된	T세포에서	유도된	IL-
17A는	T세포	전달	장염모델에서	불필요하다는	연구결과를	따라

[34-37],	야생형의	CD45RBhigh	CD4+	T세포가	주어진	Rag-/-	마우스

에	anti-IL-17A	항체를	처리하여	시토카인을	제거할	때	염증반응에	
아무런	효과가	없는	것을	확인하였다[8,37].

IL-17A-/-	CD45RBhigh	CD4+	T세포를	받은	Rag-/-마우스는	anti-
IL-6R	항체를	주었을	때	장에서의	염증	감소를	보였고[35],	anti-IL-
17A와	anti-IL-6	항체를	결합하여	처리할	때,	야생형의	CD45RBhigh	
CD4+	T세포와	IL-23을	받은	Rag-/-	마우스에서	장의	염증	심화가	
상당히	완화되는	것을	보았다[8,38].	이러한	사실들을	종합하여	볼	
때,	만성	장염에서	각각의	Th17과	관련된	시토카인	저해는	유익한	
효과를	보기에	충분하지는	않지만,	대신에	여러	경로	타겟팅과	
Th17	반응과	Th17세포	발달과	관련된	중개자에는	필수적이다.	결
과적으로	Th17	림프구의	기능과	분화에	대해	더	알아가는	것이	장
에서	염증	치료	발전에	중요하다고	할	수	있다[8].	

4) 장염 발생 모델에서의 IL-17F의 역할 

IL-17F가	결핍된	마우스에서	DSS가	주어졌을	때	야생형	마우스

보다	가벼운	증세를	보였고,	이는	IL-17F가	이와	같은	모델에서	염

증상태를	악화시킨다는	것이다.	실제로	DSS를	먹인	IL-17F-/-	마우

스는	동일하게	처리한	야생형의	대조군과	비교하였을	때,	대장에서	
감소된	케모카인	mRNA의	발현을	보였다[8,28].	IL-17A-/-과	IL-
17F-/-	마우스가	DSS	처리	후에	서로	다른	질병	결과를	보이는	이유

에	대해서는	아직	불분명하다.	두	시토카인은	골수계	세포와	내피

세포에서	같은	수용체에	결합하고,	IL-1β,	IL-6,	tumor	necrosis	fac-
tor-α	(TNF-α)	그리고	호중구	모집에	관련된	케모카인들의	발현을	
유도한다[8,9,19].	

IL-17A-/-CD45RBhigh	세포를	이용한	결과와	비슷하게,	IL-17F-/-	
또는	IL-22-/-에서	분리한	CD45RBhigh	CD4+	T세포가	야생형의	T세
포와	동일하게	장염을	유도함으로써	T세포에서	유도된	IL-17F나	
IL-22는	T세포	전달	모델에서의	장염	발병에	필요하지	않는	것으로	
보였다[8,37].	다른	독립된	연구에서	IL-22는	T세포	전달	장염모델

에서	방어적인	역할을	한다고	보이기도	하였다.	그러므로	다양한	
조합의	CD45RBhigh	T세포와	Rag-/-	마우스를	IL-22를	생산하는	능
력이	있을	때와	없을	때로	나누어	실험하였을	때,	제공되는	
CD45RBhigh	T세포와	받는	Rag-/-	마우스의	IL-22가	부족할	때	가장	
심각한	장염상태가	관찰되었다.	이러한	결과들은	T세포와	비T세포	
양쪽에서의	IL-	22제공이	T세포	전달	장염	모델에서	조직을	보호

하는	역할을	하고	있음을	제시한다[8,31].	
야생형의	CD45RBhigh	CD4+	T세포가	주어진	Rag-/-	마우스에	an-

ti-IL-17A	항체를	처리하여	시토카인을	제거할	때	염증반응에	아무

런	효과	없는	결과와는	대조적으로	같은	연구에서	 IL-17F-/-

CD45RBhigh	CD4+	T세포를	받은	Rag-/-	마우스에	anti-IL-17A	항체

를	처리할	때	장염이	완화되어	이러한	모델에서	IL-17A와	IL-17F의	
과도한	병원성	효과를	제시하였다[8,37].

5) 장염 발생 모델에서의 IL-21의 역할 

DSS와	TNBS	장염에서	병원성	역할을	하는	또	하나의	Th17	유
형의	시토카인이	IL-21이다.	이	때문에	IL-21-/-	마우스에	이러한	화
합물이	투여될	때,	야생형의	대조군과	비교하여	염증발달에	감소

를	보였고,	DSS가	주어진	야생형의	마우스에	IL-21R-Fc	융합	단백

질을	처리하면	장염이	약화되었다[8,39].	IL-21은	매우	다양한	효과

를	가지는데,	이는	장에서의	염증반응	유도에	기여한다.	예를	들어	
IL-21은	장	섬유모세포로부터	조직을	분해하는	MMPs의	생산	유
도와[40]	장	상피세포에서	T세포	화학유인물질인	macrophage	in-
flammatory	protein-3α	(MIP-3α)/CCL20의	합성을	자극하고[41],	
CD25-CD4+	T세포에	조절	면역세포와	연관된	억제반응에	저항성

을	가지게	하며[42,43],	경우에	따라서는	T세포와	자연살생	세포로

부터	IFN-γ의	생산을	증가시킨다[8,44,45].	또한	T세포에서	유도된	
IL-21은	Th17세포를	유도하기	위해	자가분비(autocrine)	방식으로	
역할을	한다고	알려져	있다[8,46-48].	종합하여	보면,	DSS나	TNBS
와	같은	화학물질로	상피	장벽이	손상된	급성	장염	모델에	관한	연



Hanyang Med Rev 2013;33:27-32 http://www.e-hmr.org      31

이초롱 등  •  Interleukin-17의 발현이 염증성 장염의 발생과 진행에 끼치는 영향 HMR

구들에서	서로	다른	Th17	유형의	시토카인들이	구별되는	역할을	
한다고	알려졌으며,	몇몇은	조직	보호적이고(IL-17A,	IL-22),	다른	
몇몇은	병원성	역할을(IL-17F,	IL-21)	가진다[8].

6)	�특정 유전자 결핍에서 일어나는 자연발생 장염에서의 IL-17의 

역할

최근의	연구에서	TCRαβ	T세포	특이적으로	마우스에서	Pdk1	
유전자를	제거하면,	TCRγδ	T세포에	의해	자연발생	장염이	생김이	
알려졌다[49].	이	모델에서는	TCRγδ	T세포군	중에서	IL-17A을	발
현하는	TCRγδ	T세포가	장에서	급격하게	증가하였다.	이	결과는	
장염의	유도에서	TCRγδ	T세포에서	발현된	IL-17A가	장염의	발생

과	연관이	되어	있음을	보여준다.	실제,	조절	T세포(regulatory	T	
cell)를	이식하면,	이	마우스에서도	장염이	발생하지	않으며,	또한	
TCRγδ	T세포	중	IL-17A를	발현하는	세포가	급격히	줄어들었다.	
이	연구와	함께	TCRβ-/-	마우스에	CD	T세포를	이식하면	장염이	발
생하는데,	이	마우스에도	마찬가지로	IL-17A를	발현하는	TCRγδ	T
세포의	수가	증가하였으며,	이	IL-17A가	장염을	악화시킨다고	보고

되었다[50].	이	연구에서는	미감작	CD4+	T세포를	TCRβ-/-TCRδ-/-	
마우스에	이식하면	장염	증상이	완화되고,	미감작	CD4+	T세포를	
TCRγδ	T세포와	함께	TCRδ-/-	마우스에	같이	이식하면	장염의	증
상이	다시	악화되었다.	이런	장염의	유도는	CCR6-	TCRγδ	T세포에	
의한	것이	아니라,	CCR6+	TCRγδ	T	cell	(IL-17A을	생산하는	TCRγ
δ	T세포)에	의한	것으로	IL-17A을	발현하는	CD4+	T세포	수를	증가
시키는	방법에	의해	장염을	악화시키는	것으로	밝혀졌다.

결  론 

염증성장질환에서	IL-17의	발현수준이	높아진다는	것은	마우스

의	여러	장염	모델만이	아니라,	염증성장질환을	앓고	있는	환자에

서도	흔히	일어나는	현상이다.	하지만	이와	같이	IL-17의	발현	수준

이	높아지는	이유에	대해서는	마우스의	실험	시스템	및	실험	방법

에	의해	다양한	결과가	발표되고	있다.	실험	시스템에	따른	서로	각
기	다른	결과를	해석하기	위한	시도	중의	하나가,	IL-17의	아형에	따
른	각기	다른	기능을	장염에	있어서	악화	또는	보호	기능이	나뉜다

는	가설이다.	IL-17A와	IL-17F가	그	좋은	예이다.	하지만,	IL-17A와	
IL-17F가	수용체를	공유하고	있다는	문제점을	안고	있다.	뿐만	아
니라,	IL-17A가	장염에서	보호	기능이	강하다는	것이	주장되고	있
지만,	특정	유전자	결핍	마우스에서	발생하는	자연발생	장염에서

는	오히려	IL-17A가	장염을	악화시키는	기능을	하는	것으로	알려

져	있다.	따라서,	IL-17의	장염에서의	역할을	더	세분화된	장염	모델
을	바탕으로	밝혀져야	할	것으로	보인다(Fig.	1).
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