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규칙적인 수영훈련이 마우스 비장세포의 ROS생성과
림프구 증식에 미치는 영향
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ABSTRACT
Background: Aerobic training can be defined as any physical exercise that increases 
the heart rate and enhances the body's intake of oxygen long enough to benefit the 
condition of body. Running, cycling, and swimming are examples of aerobic activities. 
This type of exercise optimises immune functions. Recently several experimental findings 
suggested that the regular swimming training increase immune response, but there have 
been very few reports which compare warm water exercise with cold water exercise 
in spleen lymphocytes. Methods: This study was designed to examine the effects of 
regular swimming training on Index, the number of lymphocytes, proliferative activity 
and production of reactive oxygen species (ROS) by splenocytes in BALB/c mice. Thirty 
six mice (6 week old) were performed 10 weeks of regular swimming training and they 
were divided into 6 groups according to the regular swimming training (CRG: control 
resting group, CEG: control exercise group, WRG: warm water trained resting group, 
WEG: warm water trained exercise group, CORG: cold water trained resting group, 
COEG: cold water exercise group). Analytical items were weight change, spleen index, 
the number of lymphocytes, proliferative activity and production of ROS. All data were 
expressed as mean and standard deviation by using SPSS package program (ver. 10.0). 
Results: The swimming training significantly decreased body weight, and increased 
spleen index, the number of lymphocytes and proliferative activity in the presence or 
absence of Con A and LPS added conditions. For the WRG and CORG, the quantity 
of ROS from splenocytes was higher than CRG, whereas, ROS by spleen lymphocytes 
was lower following 90 min acute exercise stress. Conclusion: These results suggested 
that the swimming training not only increases the number of lymphocytes but also in-
creases proliferative activity by splenocytes in vitro. (Immune Network 2002;2(2):96-101)
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서 론

간헐적이고도 급작스런 운동활동은 세포에서(reac-

tive oxygen species) ROS 생성을 증가시켜 세포독성

을 일으키고, 면역력을 약화시키는 것으로 알려져 있

다. 운동 환경에 따라, 추운 장소에서의 장시간 운동

은 타액에서 초기면역 반응에 중요한 역할을 하는

IgA의 감소를 유발하여 호흡기 감염을 증가시키는 것

으로 보고되고 있다(1). 하지만 규칙적인 운동활동은

T 세포의 증가 및 CD4/ CD8 T 세포의 비율을 유지시

켜 줌으로써 면역력을 강화시키는 것으로 보고되고

있는데, 이것도 역시 운동의 강도, 지속 시간 및 형태

등에 따라서 서로 상이하게 나타나는 것으로 알려져
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Table I. Physical characteristics of the subjects (Mean±SD)

Group n Wks Wts (g)

CRG 6 6 26.2±1.179
CEG 6 6 26.7±1.167
WRG 6 6 27.1±0.889
WEG 6 6 26.9±0.915
CORG 6 6 26.7±0.266
COEG 6 6 27.2±1.034

CRG; control resting group, CEG; control exercise group,
WRG; warm water trained resting group, WEG; warm water
trained exercise group, CORG; cold water trained resting group
COEG; cold water trained exercise group

있다. 이러한 사실은 운동 선수들에게서만 나타나는

것이 아니라 일반인이나 특정 질환을 나타내는 환자

에게서도 효과가 있는 것으로 밝혀졌다. 이러한 질환

중 고지혈증을 나타내는 피험자인 경우 비만이 면역

력을 약화시키는 것으로 보고되고 있다. 이는 저밀도

지단백 콜레스테롤(LDL-C)과 총콜레스테롤(T-C)이

비정상적으로 증가되어 T 림프구를 감소시키고

CD4/CD8의 비율을 감소시켜 면역력이 약화되는 것

으로 밝혀졌다.(2) 이 경우 정기적인 유산소 훈련 활

동으로 비정상적인 콜레스테롤의 수치가 안정화되고

상대적으로 HDL-C 수치가 증가하여 T 림프구가 증

가되며, CD4/ CD8 비율이 유지된다는 선행연구를 볼

때(3), 운동활동이 연령이나 영양상태 및 여러 요인들

만큼 면역력에 큰 영향력을 주는 것을 알 수 있다.

한편, 세포막의 불포화 지방산을 공격하여 지질과

산화를 일으키는 ROS가 MDA와 같은 aldehydes를 형

성하여 단백질, 지질 및 탄수화물의 구조를 바꾸어 세

포 독성을 나타내는 반면(4), 적절한 양의 ROS는 항

원전달세포(APC)에서 들어온 항원을 분해하는 데에

도움을 줄 뿐만이 아니라 작용을 다한 T 세포의

apoptosis 과정을 도모하고 T 세포의 활성에 제2전달

자로 알려져 최적의 면역반응을 유지하는 데 도움을

주는 것으로 밝혀졌다(5,6). 운동활동과 관련된 연구

에서 운동을 함에 따라 ROS의 생성은 증가되지만 잘

훈련된 운동선수의 경우, 같은 운동자극에 대해 이들

을 scavenging 하는 항산화 효소가 활성화되어 세포독

성을 막아주는 것으로 보고되었다(7). 이러한 사실은

일반인과 운동선수들에게 뿐만이 아니라 고지혈증

실험동물에게서도 밝혀졌으며, 최근 정규적인 수영

훈련이 고지혈증 실험동물(RICO)의 항산화 효소 활

성을 도모하여 면역 반응 증가에 도움을 준다는 연구

보고가 있었다(8). 하지만 이제까지의 연구들은 운동

트레이닝이 면역력의 증가를 가져온다는 사실을 밝

히기 위해 단지 일정량의 혈액에서 림프구의 증가에

관한 연구만을 수행하였으며, 부차적 면역 기관으로

림프구의 집결체인 비장세포에서의 림프구 증감과 in

vitro에서 림프구 증식반응을 살펴본 연구는 없었다.

그리고 이것이 비장세포에서의 ROS와는 어떠한 연

관성을 가지고 변하며, 서로 다른 온도의 일회성 운동

스트레스 반응에서는 어떠한 변화를 보이는지에 관

한 연구는 없었다. 따라서 본 연구는 BALB/c 마우스

를 모델로 하여 10주간의 규칙적인 수영 트레이닝 시

면역 세포의 기능적 능력과 ROS에 미치는 변화를 살

펴볼 뿐만이 아니라 일회성 운동 부하 스트레스 시

ROS 변화를 함께 관찰하여, 운동 트레이닝이 면역계

에 미치는 효과를 과학적으로 규명하는 데에 목적이

있다.

대상 및 방법

실험 동물. 본 실험에 사용된 동물은 대한 바이오링

크에서 제공하는 특정병원체 부재동물(SPF; specific

pathogen free)로서 평균체중이 26.2～27.2 g 되는 6주

령의 BALB/c 마우스를 공급받아 크게 대조 그룹(con-

trol group), 온수 수영훈련 그룹(warm water trained

group), 및 냉수 수영훈련 그룹(cold water trained

group)으로 구분하였고, 각 그룹에서 일회운동 스트

레스 시 ROS의 비교를 위해 안정 시(resting)와 운동

종료 시(exercise)의 두 군으로 분류하여 사용하였다.

공급받은 마우스를 연세대학교 의과대학 임상의학

연구센터의 통제된 환경(온도 22±2oC, 습도 55±5%,

조명 12시간 light-dark cycle, 소음 40～50 phone 이하)

에서 사육하였으며, 실험에 사용된 각 그룹별 신체적

특성은 Table I에 나타나 있다.

수영 훈련 방법. 본 실험의 훈련군은 1주간의 환경

적응 훈련과 1주간의 수영 적응 훈련(30 min/5 day/

week)을 거친 후 적응 여부를 가려 각 군에서 6마리씩

선정하였다. 선정된 마우스는 8주간의 본 훈련을 실

시하였고(1 hr/5 day/week), 이 때 대조군은 같은 수조

(항온 온도)내에 상체만 잠기도록 하였다. 수영훈련

에 사용된 수조는 25×18 inch, 깊이 10 inch 이며, 이

때 WRG군은 수영훈련을 하기에 적당한 온도인 33～

37oC에서 훈련을 실시하였고, CORG군은 온도에 대

한 스트레스를 부여하기 위하여 21～22oC로 산정하

였다(9,10). 본 실험에 사용된 실험동물은 색소 도포법

을 사용하여 구분하였고, 체중은 Computingscale (CAS

社)을 이용하여 매주 1회 훈련 마지막날 훈련 전에 실

시하였으며 체중의 변화는 Fig. 1에 나타나 있다.

비장세포의 분리. 10주간의 훈련 트레이닝 후 림프

계의 반응을 보기 위해 훈련 종료 48시간이 경과한

후 해부를 실시하였다. 우선 CO2 gas로 마취시킨 후
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Figure 1. The changes of body weight following the swim-
ming training at different temperature.
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Figure 2. The change of spleen index following the swim-
ming training at different temperature. *correlation is sig-
nificant at the .05 level.

복부 대정맥에서 전혈 채혈하였고, 무균처리 된 해부

도구를 가지고 비장을 적출한 후 무게를 측정하였다.

이것을 RPMI 1640 (2 mM L-glutamine, 2.2 mg/ml

sodium bicarbonate, 100 units/ml penicillin, 100μg/ml

streptomycin, 및 2 mM HEPES buffer)이 담겨진 tissue

culture dish (Becton Dickinson, USA)에서 멸균된 두장

의 micro slides (frosted end)로 가볍게 압착하여 비장

세포를 유리시키고, ACK lysis buffer를 이용하여, 림

프구를 분리하고, tryphan blue 염색액(Gibco, USA)으

로 염색한 후 세포계수를 실시하였다.

비장 지수(spleen index) 및 림프구의 증식반응. 분리

한 비장에서 비장 지수를 Chandra 방법(1991)(11)으로

측정하였으며, 이 방법은 splenomagly 정도를 통하여

생체 내에 어느 정도의 면역 반응이 일어나는지를 나

타내어 주는 방법이다.

∙Spleen Index=spleen weight/animal body weight

림프구의 증식반응은 [3H]-thymidine (3H-TdR) incor-

poration 방법에 의하여 실시하였다. 우선 cell count 후

분리한 림프구는 10% FCS RPMI 1640 배지에 부유시

켰다. 부유된 림프구 100μl (2×105 cells)를 96-well

round bottomed tissue microplate (Becton Dickinson,

USA)에 분주하고 T세포와 B세포의 증식 반응 정도

를 보기 위해 concanavalin A (Con A)와 lipopolysac-

charide (LPS)를 각각 1.0μg/ml과 5.0μg/ml의 농도로

자극하였다. 자극 후 48시간 배양하였으며(37oC, 5%

CO2 incubator), 배양 후 plate 각 well에 10μl (1.0μCi)

의 3H-TdR (New England Nuclear, Boston, MA)을 첨가

하고 6시간 연장 배양하였다. 각 well에 배양된 세포

들은 glass fiber filter에 흡착시키고, Beta counter로 3H-

TdR의 β-ray 조사량을 측정하여 세포 증식 반응을 측

정하였다(12).

비장 림프구의 ROS측정. 우태아 혈청 10% 함유된

10% FCS RPMI 1640 배지에 5×105 cells/ml로 부유 시

킨 림프구 부유액 500μl에 5-(and-6)-chloromethyl-2',

7''-dichlorodihydrofluorescein diacetate (CM-H2DCFDA)

를 5μl 첨가하여 혼합한 후 37oC, 5% CO2 항온 항습기

에서 10분간 반응시키고, 아이스에 넣어 반응을 중지

시켰다(13). 유세포 분석기(FACscan, Becton dickin-

son)를 이용하여 flulorescence를 측정하였고, 정확한

분석을 위하여 window Multiple Document interface for

Flow Cytometery (win MDI) software ver. 2.8을 이용하

여 MFI (mean flulorescence intensity)를 산정하였다.

자료 처리 방법. 본 실험의 결과를 SPSS 통계 pack-

age (win 10.0)를 이용하여, 기술 통계량을 산출하고,

세 그룹 간에 10주간의 수영 트레이닝 후 안정 시와

운동 종료 시 비장지수, 총림프구의 수, 림프구 증식

반응 및 비장 ROS의 반응 형태를 비교하기 위해 일원

분산 분석법(one-way ANOVA)를 이용하였으며, 사후

비교는 Duncan 방법으로 검증하였다(P＜.05).

결 과

수영 트레이닝에 따른 체중 및 비장 지수의 변화.

서로 다른 수온에서의 수영 훈련 후 체중의 변화는

본 훈련 2주차부터 크게 차이나기 시작하였으며, 훈

련 마지막 주에는 CRG와 WRG의 체중이 평균 2.7 g

차이가 났으며, CRG와 CORG와 평균 7 g의 차이가

나타났다. Fig. 1 특히 CORG군은 처음부터 체중의 현

저한 감소를 보였으며, 훈련 마지막 주까지 그룹 중

가장 낮은 수치를 나타내었다. 한편, 훈련군에서는 체

중의 감소와 더불어 비장의 무게가 증가한 결과 비장

지수가 증가하였고, 비장지수는 Fig. 2에 나타나 있다.

비장지수는 전혈 채혈 후 곧바로 실시하였으며, CRG
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Figure 3. The number of spleen lymphocytes following 
the swimming training at different temperature. *correla-
tion is significant at the .05 level.
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Figure 4. The change of spleen lymphocytes proliferation 
following the swimming training at different temperature. 
*correlation is significant at the .05 level.
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Figure 5. The change of spleen lymphocytes ROS follow-
ing the swimming training at different temperature. *cor-
relation is significant at the .05 level, MFI: mean fluores-
cent intensity.

가 평균 0.0049±0.0007의 수치를 보인 반면에 WRG

와 CORG는 각각 0.0083±0.0013과 0.0080±0.0015로

나타나 통계적으로도 유의한 차이를 보였다(P＜.05).

수영 트레이닝에 따른 비장 림프구 수의 변화. 서로

다른 수온에서의 수영 훈련 후 대조군과 훈련군에서

의 총림프구 수의 변화는 Fig. 3에 있다. 비장 림프구

수는 비장에 있는 모든 림프구를 추출하여 측정하였

으며, 트레이닝에 따른 총림프구의 증감을 비교하였

다. 본 연구의 결과로 CRG의 림프구수는 평균 11.0±

0.356 (×106/ml)인 반면에, WRG는 16.3±0.546 (×

106/ml)으로 증가하였으며, CORG 역시 15.6±0.432

(×106/ml)의 수치로 증가하였다.

수영 트레이닝에 따른 림프구 증식 반응의 변화. 서

로 다른 수온에서의 수영 훈련 후 대조군과 훈련군에

서의 림프구 증식 변화는 Fig. 4에 있다. 림프구 증식

반응은 대조군과 훈련된 마우스의 비장 세포를 균일

하게 2×106/ml를 분주(96-well round bottomed micro-

plate)한 후, RPMI 1640 media, ConA 및 LPS로 각각

자극하였다. 본 연구의 결과로 media 자극 시 CRG는

137.5±4.32 cpm 값을 나타낸 반면, WRG와 CORG는

각각 148.8±3.60 cpm과 118±2.10 cpm의 수치를 보

였다. 그리고 T세포의 증식반응을 보기 위한 ConA 자

극 시 증식된 세포는 CRG가 29,112.3±790.8 cpm의

수치를 보인 반면, WRG와 CORG는 각각 63,203.5±

2897.0 cpm과 42,391.7±2442.4 cpm으로 나타났다. 한

편 B세포 증식반응을 보기 위한 LPS 자극 시 CRG는

9,140±216.4 cpm이고, WRG와 CORG는 22,243.0±

1,264.0 cpm과 11,249.7±954.2 cpm으로 나타났다. 본

연구의 결과로 림프구 증식은 모든 군에서 통제 자극,

ConA 및 LPS를 포함하는 모든 조건에서 상당한 수치

로 증가하였으며, 특히 그 값이 WRG에서 가장 현저

한 증가를 보였으며, 통계적으로도 유의한 차이를 나

타내었다(P＜.05).

수영 트레이닝에 따른 비장 림프구의 ROS 변화. 서

로 다른 수온에서의 수영 훈련 후 비장 림프구의 ROS

변화는 Fig. 5에 있다. 본 연구의 ROS 측정은 통제군

(CRG), 온수 훈련군(WRG) 및 냉수 훈련군(CORG)을

포함한 90분간의 운동 스트레스 반응을 살펴보기 위

한 통제군의 일회 운동 스트레스 반응(CEG), 온수 훈

련군의 일회 운동 스트레스 반응(WEG) 및 온수 훈련

군의 일회 운동 스트레스 반응(COEG)의 총 6그룹에

서 측정하였으며, 일회성의 운동 스트레스 반응은 90

분간의 수영운동 종료 후 곧바로 실시하였다. 본 연구

의 결과로 비장 림프구의 ROS는 CRG에서 4.58±

0.172 mfi, CEG가 17.70±0.529 mfi, WRG, WEG,

CORG 및 COEG가 각각 11.74±0.588, 14.22±0.360,

16.02±0.501 및 17.69±0.224 mfi의 수치를 나타내어

CRG에 대해 모든 군에서 통계적으로 유의한 차이를

나타내었다(P＜.05). 역시 같은 군에서 안정 시와 운

동 반응 시 유의한 증가를 보였지만 WRG에 대한

WEG와 CORG에 대한 COEG의 증가 반응은 CRG에

대한 CEG의 증가에 비해 현저히 감소된 수치를 나타내

었다.

고 찰

규칙적인 운동 활동이 인체의 면역력을 최적화하

여 여러 가지 질환으로부터 방어 체제를 구축해준다

는 사실과 함께 많은 연구자들은 운동 면역학(exer-

cise immunology) 분야에 관심을 가지기 시작했다. 이

들은 운동의 형태, 기간, 강도 및 개인의 체력이나 운

동 환경에 따라서 면역 세포에 미치는 효과에 관한

연구를 하였으며, 운동선수들이 더 나은 면역력을 가

지고 있다는 사실에 주목하여 주로 운동선수와 통제
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군과의 비교연구를 수행하였다(14). 최근 규칙적인

운동활동이 비만과(15), 고지혈증(3)으로 감소된 면역

력의 회복에 도움을 준다는 연구보고와 함께 운동 활

동이 특정 질환의 환자에게서도 면역력의 증가에 효

력이 있는 것으로 보고되고 있다. 하지만 이제까지 운

동의 면역력에 대한 효과를 살펴본 연구들은 규칙적인

운동활동이 동량의 혈액샘플에서 면역세포의 증감에

관한 연구에 중점을 두고 수행하여(16,17) 방법적인 면

에서 여러 문제점을 나타내고 있다. 따라서 본 연구는

림프구의 집결체인 비장세포를 가지고 운동활동에

따른 면역세포의 변화 비교와 동량의 비장 림프구에

서 T세포와 B세포의 증식정도를 비교하여 보았고, 또

한 이것이 비장 림프구에서 생성되는 ROS와는 어떠

한 연관성을 가지는지 조사하여 보았다. 우선, 10주간

의 수영 훈련에 따른 체중은 훈련 종료 시 CRG, WRG

및 CORG 순으로 온수 및 냉수 수영조건에서 체중이

감소하는 것으로 나타나 선행연구들과 일치하는 결

과를 보였다(3,8,18). 비장지수는 WRG, CORG, CRG 순

으로 나타났으며, 본 연구에서 훈련을 함에 따라 비장

지수가 커진다는 사실을 보였으며, 주목할 점은

CORG에서 가장 낮은 체중을 보였음에도 불구하고

비장 지수는 WRG에서 가장 높게 나타났다. 이러한

사실로 볼 때, 온수 수영 환경에서의 트레이닝이 림프

구의 증식을 유도하였으며, 이러한 사실은 총림프구

의 수적 변화와 일치한다. 한편, 수영 트레이닝이 면

역세포의 기능적 능력을 평가하는 데 사용되는(19)

림프구 자극반응에 효과를 주는지의 여부를 알아보

기 위한 in vitro 실험 결과 media 자극 시 WRG는 증

가한 반면, CORG는 감소하여 통계적으로도 유의한

차이를 보였다(P＜.05). 하지만 ConA와 LPS 자극 시

에는 대조군에 비해 WRG와 CORG가 모두 증가하여

통계적으로도 유의한 차이를 나타내었다(P＜.05).

특히 WRG에서의 T세포는 두 배 이상의 증식을 보

였고, B세포 역시 두 배 이상의 증식을 보여 온수 수

영 훈련군에서 상당히 증가된 림프구의 기능적 능력

을 볼 수 있었다. 한편 비장 림프구에서 생성하는

ROS는 CRG에 비하여 WRG가 현저히 증가된 수치를

보였고, CORG는 더 높은 수치를 나타내었는데, 이는

최적의 면역반응이 이루어지기 위해 적절한 수준의

ROS 생성이 요구된다고 보여지며, CORG에서 보이

는 더 높은 수준의 ROS는 오히려 스트레스성 반응으

로 해석할 수 있다. 또한 일회 운동스트레스 반응의

결과 CEG에서는 많은 운동 스트레스로 인해 ROS가

상당한 수치로 증가하였음을 알 수 있고, 반면에

WEG와 COEG는 상대적으로 조금 증가함을 알 수 있

다. 이는 적절한 강도의 꾸준한 운동 활동이 항산화

효소의 활성화를 도모하여 ROS의 세포 독성을 막아

준다는 선행 연구를(8) 반영해 주는 것으로 본 연구에

서 수행한 운동 시 ROS의 측정은 이제까지 잘 이루어

지지 않은 의미있는 결과라고 할 수 있다. 하지만

ROS의 생성이 복강에 있는 macrophages에서 주로 생

성되기 때문에 유산소 훈련과 일회 운동반응 시 복강

세포의 ROS 및 NO (nitric oxide)의 생성과 서로 비교

할 필요가 있는 것으로 보여지며, 아울러 면역세포의

증식에 관여된 싸이토카인에 대한 추가적인 연구가

필요하다고 생각된다.
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