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논문개요

본 연구는 매실 추출액과 매실 유용성분인 와Ursolic acid Oleanolic acid

에 의한 인간 폐암 세포인 의 생장억제 기전을 밝히고자한 연구이다A549 .

세포내 신호전달계로 생물학적 반응에 중요한 역할을 하는 전사조절인자인

의 핵 내 유입을 알아보기 위함과 세포 독성율 및 증식율을 보기 위해NF Bκ

매실 추출액의 농도를 으로 희석하여 처리하였고0, 5, 10, 20, 30 mg/mL ,

매실의 유용성분인 와 도 세포 독성율과 증식율Ursolic acid Oleanolic acid ,

더불어 활성을 측정하기위해 각 농도를Proteasome 0, 5, 10, 20, 40, 80

과 으로 처리하여 실험하였다µM 0, 10, 40, 80 µM .

세포 독성 및 증식율 의 변화는1. (Cytotoxicity) (Cell Proliferation) MTT

를 사용하였고 독성은 미만의 독성율을 나타낸 농도를 세포에assay 10%

급성독성을 미치지 않는다고 보았다 매실 추출액의 경우 농도. 20 mg/mL

에서 미만의 독성율을 나타냈고 의 농도에서는10% 30-100 mg/mL

까지 독성율이 증가하였다11.2-91.23% .

매실 유용성분으로 처리했을 경우 첫 번째로 는 농도Ursolic acid 0-30

µM 에서 미만의 독성율을 나타냈고10% , 40-80 µM 에서는 10.8-16.6%

까지 독성율이 증가하였으나 농도 100 µM 에서는 로 다시 감소하는1.09%

경향을 보였다 두 번째로 는 농도. Oleanolic acid 0-10 µM 에서 미만10%

의 독성율을 보였으며, 20-100 µM 에서는 오히려 독성율이 감소하는 경향

을 보여 전자보다 효과가 떨어지는 것으로 나타났다.

증식율은 매실 추출액의 경우 농도 에서 감소경향을 보이다0-50 mg/mL

가 농도 부터는 다시 증가하였60 mg/mL 고, Ur 는 농도solic acid 0-10
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µM 까지 증가하였으나 그 이후로는 감소하였다 는 농도. Oleanolic acid

0-30 µM 에서는 감소하였고 그 이후에 농도 과 에서 약간 증가하였40 60

으나 다시 낮아지는 경향을 보였다 이를 통하여 매실 추출액과 매실 유용.

성분이 사람 폐암 세포인 의 증식을 억제하는 것을 확인 할 수 있었A549

다.

의 변화 농도는 법을 이용하여 분석하였다2. NF B Western Blot .κ

의 발현 값은 매실 추출액을 으로 희석하여NF B 0, 5, 10, 20, 30 mg/mLκ

처리했고 프로그램을 이용하여 과 의 를 정량, Image J Nucleolin NF B bandκ

하여 수치화하였다.

를 처리하지 않는 에서는 가 발현되지 않았으나TNF- control NF Bα κ

를 처리하자 매실 농축액의 농도에 따라 가 활성화되어TNF- NF B bandα κ

로 나타났다 매실 추출액의 농도에 따라 발현 값이 점차 증가하다가. NF Bκ

농도 에서는 감소하는 경향을 보였지만 통계 처리를 한 결과 집30 mg/mL

단 간의 유의성은 없는 것으로 나타났다 이를 통해 매실 추출액의 높은 농.

도에서 의 활성이 감소되는 경향은 보였지만 인간 폐암 세포인NF B A549κ

의 핵 내 유입은 유의적으로 억제하지 못하는 것으로 확인 되었다cell .

활성3. Proteasome

역가는 형광광도계Proteasome (Digital Filter Fluorometer, TurnerⓇ

를 이용하여서 측정했다Ouante chTM) .

매실 추출액의 농도는 로 처리했고0, 5, 10, 20, 30 mg/mL Ursolic acid

는 0, 5, 10, 20, 40, 80 µM, 는 세포 독성율과 증식율에서Oleanolic acid

다른 처리 물질에 비해 낮은 효과를 보인 것을 토대로 저 농도에서 과0 10

µM, 고 농도에서 과40 80 을 선택하여 활성을 측정했다µM Proteasome .

매실 추출액은 농도 을10 mg/mL 제외한 나머지 농도에5, 20, 30 mg/mL
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서 매실을 처리하지 않은 농도 과 비교해 보았을 때 활성 값0 Proteasome

이 많이 감소되면서 통계 처리 결과 집단 간의 유의적인 차이를 보였다.

는 농도가 높아질수록 매실 추출액이 비하여 활성Ursolic acid Proteasome

이 더 감소하는 것을 알 수 있었다 농도. 10 µM 에서 약간 높아지는 경향

을 보였으나 가장 높은 농도인 80 µM 에서는 활성 값이Proteasome

로 크게 떨어지면서 집단 간 유의성을 나타내었다8.62% .

는Oleanolic acid 농도 까지는 비슷한 활성이 나타났고 농0, 10, 40 µM ,

도 에서만 감소되어 매실 추출액과80 µM 에 비해서는 낮은Ursolic acid

활성을 보이며 유의적이지 않은 것으로 확인 되었다Proteasome .

이와 같은 결과를 종합해보면 인간 폐암 세포인 에 매실 추출액을 처A549

리했을 때 세포 독성율 및 증식율의 감소를 확인할 수 있었고 농도 증가에,

따라 의 활성도 감소하는 것으로 나타났다 또한 매실 추출액이Proteasome .

NF Bκ 의 발현을 부분적으로 감소시키기는 하였으나 NF Bκ 의 핵 내 유입은

유의적으로 억제하지는 못한다는 결과를 얻을 수 있었다.

매실의 유용성분으로 처리한 경우 는 세포 독성율과 증식율Ursolic acid

감소 활성 감소에서 모두 유의적인 것으로 확인할 수 있었다, Proteasome .

는 세포 독성율 증식율 억제 활성에서 부분적인Oleanolic acid , , Proteasome

감소는 나타났지만 매실 추출액과 의 결과와 비교했을 때는 그Ursolic acid

효과가 낮은 것으로 나타나 인간 폐암 세포인 의 증식억제에는 유의적A549

이지 않은 것으로 확인 되었다.

세 가지 처리물질 중에서도 매실 추출액을 이용했을 때가 지속적인 증식억

제를 보였는데 이는 매실 자체가 가지고 있는 유용 성분들이 추출액에도,

그대로 함유되어 있어 한 가지의 물질로 처리했을 때 보다는 더 높은 효과

를 보인 것으로 예측된다 하지만 매실 추출액에 들어있는 성분들이 모두.

다 폐암세포에 영향을 미쳤는지에 대한 부분이 확실치 않으며 여러 성분,
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들 중에서도 처럼 한 가지 물질로 처리했을 때도 높은 증식억Ursolic acid

제를 보였듯이 어떠한 특정 물질의 영향으로서 나타날 수도 있기 때문에 매

실 추출액이라는 포괄적인 부분을 더 세분화시켜 그 안에 함유되어 있는 성

분들에 대한 분석과 연구가 필요하겠다.

매실을 이용한 항암 연구들을 토대로 어떠한 성분들이 효과가 있었는지 파

악하고 세분화하여 폐암 세포에 적용시킨 후 영향을 미치는지에 대한 연구

가 더 진행되어야 할 것이며 나아가 이러한 유용성분들을 이용하여 폐암을,

예방 할 수 있는 기능성 식품이나 약제로서의 개발도 이루어져야겠다.
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서론.Ⅰ

우리나라에서는 의료보험에 따라 년에 한번 씩 모든 국민을 대상으로 건2

강검진을 하고 있다 검진을 통해서 폐암을 발견할 확률은 전체 폐암 환자.

의 미만이지만 기침이나 객담 등으로 조기에 발견할 수도 있다 한상10% (

갑, 2007).

폐암은 폐에 생긴 악성 종양을 말하며 기관지 및 폐포 등 폐 조직에서 발

생한 원발성 폐암과 신체 다른 부위에서 폐로 악성 종양이 전이된 전이성

폐암으로 나눌 수 있다 암세포의 크기와 형태에 따라 비소세포폐암과 소세.

포폐암으로 구분되며 이 두 가지 형태에 따라 임상적인 경과나 치료가 달라

지는데 비소세포폐암은 조기에 진단이 가능하며 치료를 하면 완치 가능성이

있다고 본다 하지만 소세포폐암 같은 경우는 대부분 진단 시 절제가 어려.

울 정도로 진행이 되어 있는 경우가 많고 몸 전체로 전이가 빠른 편이지만

항암 및 방사선 치료에는 잘 반응한다고 한다 국가암정보센터( , 2010).

보건복지부에서 발표된 자료에 의하면 년 우리나라의 전체 암 발생자2009

수는 명이며 그 중 폐암 발생은 명으로 전체 중 로192,561 19,685 10.2% 4

위를 차지하였고 성별 폐암 발생 현황을 보았을 때는 남자는 위 여자는3 , 5

위로 남자가 더 높았으며 대 암 조발생률 에서도 남자가 높게 나타났다, 10

보건복지부( , 2011).

또한 통계청에 따르면 암으로 인한 사망률은 년 이래로 년에 처1999 2011

음 증가현상을 보였고 그 수치는 인구 만 명당 명으로 폐암10 142.8 (31.7

명 간암 명 위암 명 순으로 높았으며 이 중 폐암만이 년), (21.8 ), (19.4 ) 2010

대비 증가 현상을 보였다.
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표 년 주요 암 발생 현황 남녀전체1. 2009 :

단위 명 명 만 명( : , /10 )

표준인구를 우리나라 년 주민등록연앙인구로 사용* 2000

출처 보건복지부 중앙암등록본부:※

순위 암 종 발생자수 분율(%) 조발생률 표준화발생률*

모든 암 192,561 100.0 387.8 299.4

1 갑상선 31,977 16.6 64.4 55.7

2 위 29,727 15.4 59.9 44.8

3 대장 24,986 13.3 50.3 37.3

4 폐 19,685 10.2 39.6 28.2

5 간 15,936 8.3 32.1 23.9

6 유방 13,460 7.0 27.1 22.1

7 전립선 7,351 3.8 14.8 10.4

8 담낭 및 기타담도 4,782 2.5 9.6 6.8

9 췌장 4,427 2.3 8.9 6.4

10 비호지킨 림프종 3,873 2.0 7.8 6.3



- 3 -

표 한국의 악성 신생물 암 의 성별 사망률 추이2. ( ) , 2001-2011

단위 인구 만 명당( : 10 , %)

악성

신생물

암( )

식

도

암

위

암

대

장

암

간

암

췌

장

암

폐

암

유

방

암

자

궁

암

전

립

선

암

뇌

암

백

혈

병

남녀

전체

2001 122.9 3.0 23.9 9.5 21.2 5.9 24.9 2.5 2.8 1.3 2.0 3.0

2010 144.4 2.7 20.1 15.4 22.5 8.6 31.3 3.7 2.6 2.7 2.4 3.2

2011 142.8 3.0 19.4 15.4 21.8 8.7 31.7 4.0 2.6 2.8 2.4 3.1

년10

대비

증감 -1.6 0.3 -0.7 0.0 -0.6 0.1 0.3 0.3 0.0 0.1 0.1 -0.1

증감률 -1.1 10.9 -3.6 -0.2 -2.8 1.2 1.1 7.5 1.3 5.2 2.2 -4.3

남

2001 156.3 5.3 30.9 10.3 31.9 6.8 36.9 0.1 - 2.6 2.2 3.4

2010 181.0 5.0 26.1 17.4 33.4 9.3 45.7 0.0 - 5.3 2.6 3.7

2011 178.9 5.5 25.2 17.5 32.8 9.5 45.9 0.1 - 5.6 2.6 3.6

년10

대비

증감 -2.1 0.4 -0.9 0.0 -0.6 0.2 0.2 0.0 - 0.3 0.1 -0.1

증감률 -1.2 8.6 -3.3 0.2 -1.9 2.6 0.3 89.2 - 5.2 2.4 -2.4

여

2001 89.3 0.6 16.9 8.7 10.3 5.1 12.8 5.0 5.7 - 1.8 2.7

2010 107.8 0.4 14.1 13.5 11.5 8.0 16.9 7.5 5.1 - 2.2 2.8

2011 106.7 0.6 13.6 13.4 10.9 7.9 17.4 8.0 5.2 - 2.2 2.6

년10

대비

증감 -1.0 0.2 -0.6 -0.1 -0.6 0.0 0.5 0.5 0.1 - 0.0 -0.2

증감률 -1.0 41.1 -3.9 -0.7 -5.2 -0.4 3.2 7.0 1.2 - 2.1 -6.6

사망률

성비

남 여( / )

2001 1.75 8.67 1.82 1.19 3.11 1.34 2.87 0.01 - - 1.17 1.26

2010 1.68 12.76 1.85 1.29 2.92 1.17 2.70 0.01 - - 1.20 1.32

2011 1.68 9.82 1.86 1.31 3.02 1.20 2.63 0.01 - - 1.20 1.38

출처 사망원인통계 통계청: 2011,※
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이 같은 사망률을 보이는 암은 악성 신생물 암 로 불리며( ) 뇌혈관 질환 심,

장질환을 포함한 대 사망원인으로 꼽혔다 통계청3 ( , 2012). 폐암으로 인한

사망률이 증가하면서 생존율에 대한 관심도 높아지고 있는데 2005 2009～

년 발생한 암 환자의 년 상대생존율 이하 생존율 은 로5 ( ) 62.0% 지속적으로

증가하고는 있으나 폐암은 다른 암에 비하여 년 생존율이 로5 19% 췌장암

을 비롯하여 낮은 생존율을 보였다 보건복지부(8%) ( , 2011).

높은 사망률 대비 낮은 생존율을 보이는 폐암은 현대 의학기술의 발달로

다양한 치료방법이 행해지고 있지만 여전히 사망률이 높은 이유는 폐암이

초기 발견이 어렵다는 점이다 그 이유는 초기에는 증상이 거의 없으며 어.

느 정도 진행된 후에도 감기와 비슷한 증상과 기침 객담 등만이 나타나고, ,

폐암이 후두나 식도 등 신체의 다른 조직으로 침범한 경우에는 그 증상 또

한 다르게 나타나 진단 시 어려움이 있다 국가암정보센터( , 2010).

이러한 문제점으로 나선형 단층 치료 고주파 소작술 화학 방사선 치료, , -

등의 여러 치료방법들에 대해 연구가 이루어지고 있으며 송창훈( , 2012,

이헌 강승수 식물 및Zhang X, 2010, , 2006, Thatcher, N, 2004, , 2002),

과일 추출 성분에 의한 폐암세포 독성효과와 세포 사멸에 대한 항암 관련

연구들도 진행되어 왔다 남혜선 조우리( , 2012, Hwang J.W, et al., 2012, ,

박상은2011, Yoon HG, et al., 2010, , 2009, Lu Q. Y, et la., 2009, Luo

권강범G, et al., 2008, Khan N, et al., 2007, , et al., 2006, Laurie S. A,

노숙령 또한 이러한 유용성분들은 폐암 뿐 만 아니라et la., 2005, , 2002).

그 외의 암 세포 사멸과 증식억제 효과 및 다양한 방향으로 암과의 관계성

을 찾고 있다 정종태(Chen, H. et. al., 2011, Sun, J, et al., 2006, , 2006,

김대중Miller, et al., 2004, , 2003).

식물의 유용성분을 가지고 있는 여러 과일 및 채소들이 존재하지만 그 중,

에서도 본 연구에서는 항산화 작용(Socheath, et al., 2005, Jae-Ho Yoon,

이정현 과 향균 작용 최et al., 2005, , 2002) ( 무영 이현애, et al., 2004, , et
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및 식품 품질향상을 위한 첨가제 이동혁 김미현al., 2003) ( , 2012, , 2009,

이민지 로서의 다양한 기능을 하는 매실을 이용하여 폐암세포, et al., 2007)

증식억제에 효과가 있는지 살펴보고자 한다.

매실은 장미나무과의 앵두나무속에 속하는 핵과류로 따뜻한 지역을 중심으

로 생산되며 매실 품종으로는 고성 남고 등이 국내에서 재배되고 있다 매, .

실은 알카리성 식품으로 무기질 칼슘 철분 등의, , , citric acid, succinic acid

유기산과 섬유소 등 다양한 영양소들이 함유되어 있고 해독작용 향균 작용, ,

피로회복 항산화작용 등의 효능을 지니며 한약재로도 많이 쓰이고 있다 임, (

성자, et al., 2012).

이런 다양한 효과를 가진 매실은 항암연구에도 이용되고 있으며 과거부터

현재까지 지속적으로 이루어지고 있고 주된 방법으로는 매실의 추출액을 이

용하여 암세포에 각기 다른 방법으로 적용시킨 후 그 효과에 대하여 보고

있다.

매실의 농도를 달리한 연구에서는 백혈병성 임파 모세포mice (L1210,

와 인체 장암세포 의 증식 억제에 효과P388) (HRT-18, HCT-48, HT-29)

를 나타내었고 이태훈 매실 추출 음료가 간암 위암 대장암 자궁( , 1988), , , ,

암 세포주 증식에 미치는 영향에서는 매실 를 함유한 음료가 위암 세포20%

주인 에 대해 증식억제 효과 및 농도에서는 유의적으SNU-16 1000 /mL㎍

로 세포수가 감소됨을 확인 할 수 있었다 김성미 또한 매실( , et al., 2000).

의 메탄올 추출물 은 인체 암세포의 성장억제 및 세포사멸을 유발(MEPM)

하는 것으로 나타났다(You Jeong Chung, et al., 2011).

매실의 유용성분인 우르솔산 과 올레아놀산(Ursolic acid) (Oleanolic acid)

도 항암연구에 쓰이고 있으며 폐암 세포의 증식 억제에도 효과가 있다고,

발표된 바 있다 이 물질들은 화합물의 일종으로서 음식이나. Triterpenoid

약초 여러 가지 식물의 잎과 줄기에 존재하며 이 성분들을 이용하여 연구,

가 진행되어 왔다 권태훈 최철웅( , 2009, , 2002).
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과 의Huang(Huang C. Y, et la., 2011) Hsu Y. L(Hsu Y. L, et al., 2004)

연구에 의하면 가 인체 안에서의 폐암 세포들의 증식 및 이동Ursolic acid ,

침입을 저해하며 비소세포성폐암 에서의 세포(non-small cell lung cancer)

소멸 유도 및 조절을 억제한다고 보고 있고 도cell-cycle , Oleanolic acid

비소세포폐암의 세포소멸과 체내에서의 의 전이B16F10 Melanoma Model

또한 감소시키는 효과를 보고 있다(Kelly Araújo Lúcio, et al., 2011).

하지만 매실과 그 유용성분들은 폐암에 관한 연구 보다는 간암 위암 유방, ,

암 등의 다른 암 세포의 연구에서 세포소멸 및 저해제 항암제로서 더 많은,

연구가 진행되고 있으며 그 효과를 나타내고 있다(Wei J, et al., 2012,

박지혁 김경훈Chakravarti B, et al., 2012, , 2012, , 2011, Shan J. z, et

이근호 이처럼 매실을al., 2011, Huang C. y, et al., 2010, , et al., 2003).

이용하여 암 세포를 억제한다는 가능성은 발견했지만 활성물질에 관한 기전

등 지속적인 연구를 통해 폐암에도 적용시(You Jeong Chung, et al., 2011)

키며 더 활발한 연구가 이루어져야 된다고 생각한다.

이에 본 연구에서는 매실 추출액과 매실 유용성분인 와Ursolic acid

를 이용하여 사람의 폐암세포인 에 적용시켜 세포Oleanolic acid A549 cell

의 독성 및 세포 증식율과 핵 내 의 발현 활성을 측정하NF B , Proteasomeκ

여 매실 성분의 기능적인 면을 확인하고자 하였으며 더 나아가 매실을 이,

용한 폐암의 예방적 차원의 식품 및 약제 개발에도 도움이 되기를 바란다.
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연구재료 및 방법.Ⅱ

1. 연구재료

본 연구는 사람의 폐암 세포인 을 사용하였고 한국생명공학연구A549 cell

원(Korea Research Institute of Bioscience and Botechnoligy, KRIBB,

에서 분양받았다Korea) .

세포 배양에 사용된 배지와 소의 혈청F-12K (Fetal bovin serum, FBS)

은 사 제품을 구입하였다 배지를 만들 때 사용된 항생제인GIBCO .

과Penicillin+Streptomycin Trypsin-EDTA, Trypan blue, DMSO(dimethyl

는 사 에서 구입하sulfoxide) Sigma (Sigma-Aldrich, St. Louis, Mo, USA)

였다 매실은 대형마트에서 구입하였고. Ursolic acid, Oleanolic acid, TNF-

와 그 외 연구에 사용된 대부분의 시약들은 사로부터 구입하여 사용Sigmaα

하였다.

은 은Proteasome Substrate CALBIOCHEM, Anti-mouse IgG, NucleolinⅢ

에서 구입하였고 항체 는Cell Signaling NF B p65(112A1021) (Antibody)κ

에서 구입하여 사용하였다Santa Cruz Biothechnoligy(Santa Cruz, CA) .
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연구방법2.

배양1) A549 cell

세포는 에 배양하였으며 배지의 사용 방법은A549 T75 flask ,

배지에 의 와 의 항생제F-12K(500mL) 10% FBS(fetal bovin serum) 1%

을 섞은 후 세포에 분주했고 의(Penicillin+Streptomycin) , 37℃

에서 배양하였다Incubator(Thermo, Medel No. 371) .

배지는 일에 한번 씩 갈았고 일주일정도 배양한 후에 정도3~4 , 70~80%

자란 세포를 를 이용하여 떼어서 원심분리기Trypsin EDTA (HZ 1610,

로 시킨 후 에 으로 계대배양 하였Uiversal 32R) Cell down T75 flask 1:3

다.
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매실 추출액 제조2)

매실을 추출하는 방법은 매실의 과피를 포함한 과육부분 과 의40g 80%

에탄올 와 함께 믹서로 분간 갈았다 이것을 비커에 옮겨 담은 후80mL 3 .

얼음 위에서 균질기 대일랩서비스 를 이용하여 다시(Homegenizer, Tops) 3

분간 처리했다.

액체만 얻기 위해서 부흐너 펀넬 여과기 에 여과지 를 넣( ) (No. 2 Whatman)

고 여과병에 꽂은 뒤 회전 증발 농축기에 연결된 펌프를 연결하고

를 이용하여Aspirator(GAST Manufacturing, Model No. DOA-P704-AC)

압력을 가하면서 걸렀다.

얻어진 여과액은 회전 증발 농축기(EYELA, Rotary Vacuum Evaporator

를 이용하여 의 에서Model No. N-N Series, CCCA-1111) 40 water bath℃

에탄올을 증발 시킨 후 최종 을 얻어 농도의 매실 추출액을20 mL 2 g/mL

제조하였다 매실 추출은 실험에 사용하기 전까지 에서 보관하였다. -20 .℃
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세포 독성율 측정3) (Cytotoxicity)

세포 독성을 측정하는 방법은 를 참고MTT assay(Yoon H, et al., 2007)

하여 실시하였다.

의 밀도가A549 cell 6×10
4 이 되도록 에cell/well 96-well plate 200 ㎕

씩 넣고 의 에서 시간 배/well 37 Incubator(Thermo, Medel No. 371) 24℃

양하였다 그 후 배지를 제거 하고. PBS(Phosphate buffered saline,

로 씻은 후 매실 추출액 및 를SIGMA) Ursolic acid, Oleanolic acid 100 ㎕

씩 넣고 다시 시간 동안 배양하였다/well 24 .

에 배지를 제거 한 후 를96-well MTT(0.5mg/mL MTT in medium) 100

씩 넣어 시간 동안 에서 배/well 4 Incubator(Thermo, Medel No. 371)㎕

양하였다 다음으로 을. Acid-isopropanol(0.04N HCl in isopropanol) 100

씩 추가하여 상온에서 시간 동안/well 20 Waving shaker(Lab㎕

에서 교반 시켜주었고 마지막으로companion, Model No. CWS-250) Plate

기를 이용하여reader(BIOLOG, Orecision micriplate reader E10205, USA)

에서 흡광도를 측정하였다590nm .
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세포 증식율 측정4) (Cell proliferation)

세포 증식율을 측정하는 방법은 를 참MTT assay(Yoon H, et al., 2007)

고하여 실시하였다.

의 밀도가A549 cell 4×10
4 이 되도록 에cell/well 96-well plate 100 ㎕

씩 넣고 의 에서 시간 배/well 37 Incubator(Thermo, Medel No. 371) 24℃

양하였다 그 후 배지를 제거 하고. PBS(Phosphate buffered saline,

로 씻어 준 후 매실 추출액 및 를SIGMA) Ursolic acid, Oleanolic acid 200

씩 넣고 시간 동안 에서 배/well 96 Incubator(Thermo, Medel No. 371)㎕

양하였다.

에 배지를 제거 한 후 를96-well MTT(0.5mg/mL MTT in medium) 100

씩 넣어 다시 시간 동안 에서/well 4 Incubator(Thermo, Medel No. 371)㎕

배양한 후 을 씩Acid-isopropanol(0.04N HCl in isopropanol) 100 /well㎕

추가하였다.

상온에서 시간 동안20 Waving shaker(Lab companion, Model No.

에서 교반 시켜주었고 마지막으로CWS-250) Plate reader(BIOLOG,

기를 이용하여 에서 흡Orecision micriplate reader E10205, USA) 590nm

광도를 측정하였다.
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5) Western Blotting

시료들의 추출과 단백질 확인을 위한Nuclear extract Western Blot

는 선행연구 를 참고하여method (Liu RH, et al., 1997, Sun J, et al., 2008)

실시하였다.

에 배양된 을 로6-well plate cell PBS(Phosphate buffered saline, SIGMA)

번 씻어주고 얼음 위에서 로 세포를 떼어낸 뒤 원심분리기2 scraper 4℃

로 분간 돌려주어 세포를 회(Gyrozen, Model No. 1580MGR) 130 x g 5

수했다.

상등액을 제거하고 말려준 뒤 Hypotonic buffer[10mM HEPES-KOH(pH

7.8), 10mM KCl, 2mM MgCl2, 0.1mM EDTA, 0.2mM NaF, 0.2mM

Na3VO4 를 씩 넣고, 0.4mM PMSF, 1mM dithiotheritol(DTT)] 400 15㎕

분 후에 을 씩 추가하여 초간 로 교반 시켰10% Igepal 44.4 15 vortexer㎕

다 이것을 에 옮긴 뒤 원심분리기. micro tube 4 (Gyrozen, Model No.℃

에서 로 분 돌렸고 얻은 추출물은 소량씩 담아 사용 전mini) 12,000 x g 3

까지 에서 보관하였다80 .– ℃

각 시료들은 단백질 양을 계산하고 Sample buffer(Sigma-Aldrich, USA)

와 시료를 섞어 전 처리 하였고 을 이용하SDS-PAGE(polyacrylamide) gel

여 전기영동을 한 다음 에 단Transfer Membrane(Millipore, Billerica, MA)

백질을 옮겨주었다 차 증류수로 번 씻어 주고. 3 3 Blocking buffer(0.6g

에 넣어 시간non-fat dry milk in 20mL PBS) 1 waving shaker(Lab

에서 교반시켜 주었다companion, Model No. CWS-250) .
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에 을 넣고 차 항체인 을 넣은 후Clean pouch membrane 1 NF B, nucleolinκ

시간 동안 로24 waving shaker(Lab companion, Model No. CWS-250)

으로 교반시켜주었다 차 항체인55~60 rpm . 2 Anti-mouse IgG,

를 넣어 시간 동안Anti-biotin antibody 2 waving shaker(Lab companion,

로 교반시켜준 후 마지막으로 로Model No. CWS-250) Activation Buffer

을 분간 처리한 후 암실에서membrane 1 Amersham Hyperfilm(GE

에 현상하였다Healthcare) .
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활성6) Proteasome

역가 측정을 위해 각 시료들에서 을 추출Proteasome cytoplasmic faction

하는 방법은 선행연구 를 참고하여 실시하였다(Place R. H, et al., 2005) .

에 배양된 은 로6-well plate cell PBS(Phosphate buffered saline, SIGMA)

두 번 씻어주고 얼음 위에서 로 세포를 떼어낸 뒤 원심분리기scraper 4℃

에서 로 분간 돌려주어 세포를(Gyrozen, Model No. 1580MGR) 130 x g 5

회수했다.

상등액을 제거한 후 말려주고 Hypotonic buffer[10mM HEPES-KOH(pH

7.8), 10mM KCl, 2mM MgCl2, 0.1mM EDTA, 1mM dithiotheritol(DTT),

H2 를 씩 넣고 분 후에 을 씩 추가하여O] 200 15 10% Igepal 22.2 15㎕ ㎕

초간 로 교반시켜 주었다 이것을 에 옮겨주고 원심vortexer . micro tube 4℃

분리기 에서 로 분간 돌려준 뒤 위(Gyrozen, Model No. mini) 12,000 x g 3

에 뜬 을 얻어내었고 사용 전까지 에서 보관하였다cytosolic faction 80 .– ℃

준비해둔 의 단백질 양을 측정하고 총 이cytoplasmic faction volum 1mL

이 되도록 각 시료별로 계산한 reaction buffer(25mM HEPES, 500 ㎛

를 이 씩 들어있는EDTAm pH 7.6) proteasome substrate 10 microⅢ ㎕

에 넣어 주었다tube .

억제제로Proteasome MG-132(Z-Leu-Leu-Leu-al, Sigma-Aldrich/)

를 한 개의 시료 에 넣고 미리 분 동안 에서 반응시켰고 모2 tube 5 37㎕ ℃

든 시료들도 에서 시간 동안 반응시킨 후37 1 Fluorescence(Q(Quantech,℃

에서 와Model No. FM 109510-33) excitation 360nm emission 512nm

으로 를 넣은 시료와 넣지 않은 시료의 활성을 측정MG-132 Proteasome

하였다.
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통계처리7)

본 연구의 결과는 적어도 번 반복하여 평균과 표준편차를 구하여 사용하3

였다 각 항목에 따른 자료 분석은 프로그램을 이용하여 통. SPSS V. 18.0

계를 실시하였다 처리물질의 농도변화에 따른 유의성을 일원배치 분산분석.

을 실시하여 검토하였다 또한 유의성이 있는 경우 차이검증을 위(ANOVA) .

해 수준에서 의 다중범위검정p<0.05 Duncan (Duncan's multiple range

을 이용하여 사후검증을 하였다test) .
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연구결과 및 고찰.Ⅲ

세포 독성율 및 증식율 의 변화1) (Cytotoxicity) (Cell proliferation)

세포 독성율 은 매실 추출액과(Cytotoxicity) Ursolic acid, Oleanolic acid

의 농도를 달리하여 세포에 처리한 후 하루 동안에 매실 추출액 및 유용성

분들이 세포에 급성 독성을 미치는지에 대해 확인하는 실험이다.

독성이 미만으로 나타나는 농도가 매실 추출액과 유용성분들이 세포10%

에 급성독성을 미치지 않는다고 보고 미만의 세포 독성 농도를 최대10%

농도로 선택하였다.

세포 증식율( 도 독성율과 마찬가지로 매실 추출액 및 유Cell proliferation)

용성분들의 농도를 달리하여 세포에 처리하는데 시간 동안을 두고 세포, 96

의 증식율의 변화를 확인하는 실험으로 세포 증식율의 감소를 보이는 농도,

를 찾아 실험하되 세포 독성이 를 나타내는 농도를 기준으로 하였다10% .

그 처리 농도와 실험결과는 그림 과 그림 로 나타내었다1 2 .

매실 추출액으로 처리한 결과 농도 이하의 농도에서 미20 mg/mL 10%

만의 독성율을 보였고 농도 이상부터 증가하기 시작하면서30 mg/mL 60

에서는 의mg/mL 91.2% 독성율을 보였다 매실 유용성분으로 처리했을 때.

는 가 농도Ursolic acid 30 µM 이하에서 미만의 독성율을 나타냈고10% ,

40-80 µM 에서는 까지 독성율이 증가하였으나 농도16.6% 100 µM 에서

는 다시 감소하였다 는 농도. Oleanolic acid 10 µM 이하에서 미만의10%

독성율을 보였으며 농도, 20 µM 이상에서는 오히려 독성율이 감소하는 것

으로 나타나면서 매실 추출액으로 을 처리 했을 때가 매실 유용A549 cell

성분으로 처리한 것 보다 독성율이 높다고 볼 수 있다.

이 같은 결과 매실 추출액은 미만의 독성율보다 조금 더 높았던10%
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를 나타낸 농도 를 포함한 그 이하의 농도와11.2% 30 mg/mL Ursolic

와 는 매실의 농도와 비슷하게 하되 조금 더 높은 농도의acid Oleanolic acid

효과도 관찰할 수 있도록 실험을 진행하였고 처리 농도는 표 으로 나타내3

었다.

증식율은 매실 추출액의 경우 농도 에서는 에서0-50 mg/mL 87% 4%

까지 지속적으로 감소하다가 농도 이상부터는 다시 증가하였고60 mg/mL ,

는 농도Ursolic acid 10 µM 이하에선 약간 증가했지만 농도, 20-100 µM

까지는 지속적으로 감소하면서 두 물질 다 유의적인 것으로 나(p<0.0001)

타났다 는 농도. Oleanolic acid 0-30 까지 약간 씩의 차이를 보이며µM

감소했지만 그 이후에 농도부터는 증가와 감소가 반복되는 경향을 보이며,

통계 처리 결과 유의성이 낮은 것으로 나타나 세포 증식율에 미치(p=0.08)

는 영향은 와 매실 추출액이 더 큰 것으로 나타났다Ursolic acid .

이와 같은 결과로 매실 추출액과 매실의 유용성분이 사람 폐암 세포인

의 증식억제에 효과가 있다는 것을 확인할 수 있었다A549 .
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표 매실 추출액 및 의 처리 농도3. Ursolic acid, Oleanolic acid

처리 물질 농도

매실 추출액
(mg/mL)

0 5 10 20 30

Ursolic acid (µM) 0 5 10 20 40 80

Oleanolic acid (µM) 0 10 40 80
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그림 매실 추출액이 세포 독성율 및1. (Cytotoxicity)

증 식율 에 미치는 효과(Cell Proliferation)
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그림 가 세포 독성율 및2. Ursolic acid (Cytotoxicity)

증식율 에 미치는 효과(Cell Proliferation)
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그림 가 세포 독성율 및3. Oleanolic acid (Cytotoxicity)

증식율 에 미치는 효과(Cell Proliferation)
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의 발현2) NF Bκ

의 발현 변화는 매실 추출액을 에 처리한 다음 를NF B A549 cell TNF-aκ

넣고 방법에 이용하여 확인하였다 그 결과는 그림 와 그림Western Blot . 4

로 나타내었다5 .

의 핵 내 유입을 유도하고 최대한 발현시키기 위해 를 처리하NF B TNF-aκ

였고 방법을 이용하여 특정 단백질을 의 형태로 볼 수 있Wester Blot band

도록 나타나게 하였다 발현 된 는 프로그램을 이용하여 정량. band Image J

하였고 핵 내 측정 기준이 되는 의 를 분모로Nucleolin band , 의NF B bandκ

를 분자로 계산하여 수치화 하였다.

를 처리하지 않은 에서는 가 나타나지 않았고 그TNF-a control NF B bandκ

이후의 농도부터는 발현됐다 농도 까지 발현 값이 점차 증가. 0-10 mg/mL

하다가 농도 에서 가장 낮은 값을 나타냈으나 통계 처리 한 결30 mg/mL ,

과 집단 간 유의적인 차이가 없는 것으로 확인 되었다.

이를 통해 인간 폐암 세포인 에 매실 추출액을 처리했을 때A549 부분적

으로 의 감소 경향은 보였으나 핵 내 유입은 크게 저해하지 못하는 것NF Bκ

으로 나타났다.
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그림 에 매실 추출액과 를 처리한 후의4. A549 cell TNF-a

발현 변화NF Bκ

매실
추출액(mg/mL)

control 0 30

TNF-a - + + + + +
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그림 에 매실 추출액과 를 처리한 후의5. A549 cell TNF-a

발현 변화 그래프NF Bκ
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활성3) Proteasome

세포질 내 활성은 매실 추출액과 매실 유용성분인Proteasome Ursolic

와 를 이용하여 에 농도별로 처리하였고 형광acid Oleanolic acid A549 cell

광도계를 사용하여 측정한 결과를 그림 그림 그림 로 나타내었다6, 7, 8 .

매실 추출액의 농도는 으로 처리하였고 농도0, 5, 10, 20, 30 mg/mL , 10

에서 활성 값이 약간 증가한 것을 제외하고는 나머지 농도mg/mL 5, 20,

에서 활성 값이 낮아지면서 이를 통계처리 했을 때30 mg/mL Proteasome ,

집단 간 유의적으로 감소됐음을 확인 할 수 있었다.

의 처리 농도는 으로 농도가 증가할Ursolic acid 0, 5, 10, 20, 40, 80 µM

수록 의 활성 값이 감소하는 경향을 보였다 농도 에서Proteasome . 10 µM

는 농도 에 비하여 활성 수치가 약간 증가하였으나 부터는5 µM 20 µM

다시 감소되면서 농도 에서는 로 가장 낮은 활80 µM 8.62% Proteasome

성을 보이며 집단 간 유의적인 것으로 나타났다.

는 세포 독성율과 증식율에서 다른 처리 물질에 비해 낮은Oleanolic acid

효과를 보인 것을 토대로 저 농도에서 과0 10 µM, 고 농도에서 과40 80

을 선택하여 처리했다 농도 에서는 비슷한 활성으로 지µM . 0, 10, 40 µM

속되었고 농도 에서만 활성이 감소되는 모습을 보이며, 80 µM Ursolic acid

에 비해서는 활성이 낮음을 확인할 수 있었다Proteasome .
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그림 에 매실 추출액을 처리한 후의6. A549 cell

활성 측정결과Proteasome



- 27 -

그림 에 를 처리한 후의7. A549 cell Ursolic acid

활성 측정결과Proteasome
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그림 8. 에A549 cell Oleanolic acid를 처리한 후의

활성 측정결과Proteasome



- 29 -

결론.Ⅳ

본 연구에서는 매실 추출액과 매실 유용성분인 와Ursolic acid Oleanolic

에 의한 인간 폐암 세포인 의 생장억제 기전을 밝히고자 한acid A549 cell

연구이다.

세포의 생장 억제 기전의 지표인 의 핵 내NF B(Nuclear factor-kappa B)κ

유입을 알아보기 위하여 매실 추출액의 농도를 으0, 5, 10, 20, 30 mg/mL

로 희석하고 세포 독성율 와 세포 증식율(Cytotoxicity) (Cell Proliferation)

의 변화 발현된 의 함량 변화 및 활성 억제 정도를, NF B band Proteasomeκ

측정하였다.

매실 유용성분인 와 의 농도는 각각Ursolic acid Oleanolic acid 0, 5, 10,

과 으로 처리하여 매실 추출액과 마찬가20, 40, 80 µM 0, 10, 40, 80 µM

지로 세포 독성율 와 세포 증식율 의 변화(Cytotoxicity) (Cell Proliferation)

를 보았고 활성 억제 정도를 분석하였다, Proteasome .

1. 세포 독성율 및 세포 증식율(Cytotoxicity) (Cell Proliferation)

세포 독성율은 미만을 독성율을 세포에 급성독성이 미치지 않는 다고10%

보았으며 매실 추출액의 경우는 에서 미만의 독성율을, 0-20 mg/mL 10%

나타냈고 의 농도에서는 까지 독성율이 증30-100 mg/mL 11.2-91.23%

가하였다.

와 로 처리했을 경우 는Ursolic acid Oleanolic acid , Ursolic acid 0-30 µM

에서 미만의 독성율을 나타냈고10% 40-80 µM 에서는 까지10.8-16.6%

독성율이 증가했으나 100 µM 에서는 다시 감소하는 경향을 보였다.

는Oleanolic acid 0-10 µM 에서 미만의 독성율을 보였으며10% , 20 µM

이상의 농도부터는 오히려 독성율이 감소하는 경향을 보여 보Ursolic acid
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다는 효과가 떨어지는 것으로 나타났다.

세포의 증식율은 매실 추출액으로 처리했을 경우 에서는 감0-50 mg/mL

소경향을 보이다가 이상의 농도부터는 증가하였고60 mg/mL , Ursolic acid

는 0-10 µM 에서는 증가하였으나 20 µM 이상의 농도부터는 감소하면서

두 물질이 세포 증식율에서 유의성 있는 것으로 나타났다(p<0.0001) .

는Oleanolic acid 0-30 µM 에서는 감소하였고 40 µM 이상의 농도부터는

약간 증가하였지만 다시 낮아지는 경향을 보이며 유의결과가 로 나p=0.08

타났다.

이를 통하여 매실 추출액과 그 유용성분이 인간 폐암 세포인 의A549 cell

증식을 억제하는 것을 확인 하였다.

의 발현 변화2. NF Bκ

매실 추출액을 이용한 NF Bκ 의 발현 변화는 방법을 사용하Western Blot

여 확인할 수 있었다.

매실 추출액의 농도는 으로 처리했고 를0, 5, 10, 20, 30 mg/mL TNF-α

이용하여 에 나타나는band NF Bκ 의 발현 변화를 보았다 농도. 0-20

까지mg/mL NF Bκ 의 발현 값이 점차 높아지면서 농도 에서는30 mg/mL

발현 값이 로 다른 농도에 비해 감소하는 경향을 보였으나 이것을 통계63%

처리한 결과 집단 간의 유의성은 없는 것으로 나타났다.

이를 통해 매실 추출액의 높은 농도에서 NF Bκ 의 활성이 약간 감소되는 경

향은 보였으나 인간 폐암 세포인 의 핵 내 유입은 유의적으로 억A549 cell

제하지 못하는 것으로 확인 되었다.

활성 측정3. Proteasome

활성은 매실 추출액과 매실 유용성분인 와Proteasome Ursolic acid

를 이용하여 확인할 수 있었다Oleanolic acid .
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NF Bκ 의 핵 내 유입을 유도하는 효소인 은 매실 추출액과 매실Proteasome

유용성분들의 농도가 높아지면서 점차 감소하는 모습을 보였다.

매실 추출액으로 처리했을 때는 농도 에서 약간 증가한 것을10 mg/mL

제외하고 나머지 농도인 에서는 활성이 점차5, 20, 30 mg/mL Proteasome

감소되는 것을 확인할 수 있었다. 에서는 농도Ursolic acid 0, 10 µM 에서

약간 높은 수치를 보였지만 나머지 5, 20, 40, 80 µM 농도에서는 감소되면

서 농도 80 µM 에서는 로 가장 낮은 활성을 보였다8.62% Proteasome .

이를 통계 처리 한 결과 매실 추출액과 가 집단 간 유의적인Ursolic acid

것으로 확인되었다.

세포 독성율과 증식율에서 낮은 효과를 나타낸 는 저 농도Oleanolic acid

0, 10 과 고 농도 을 선택하여 실험 하였다 농도µM 40, 80 µM . 0, 10,

에서는 로 큰 차이 없이 비슷한 활성이 지속되었고 농도40 µM 96-106% ,

에서는 약간 감소하였으나 매실 추출액과80 µM 에 비해서는Ursolic acid

낮은 활성을 보이며 유의적이지 않은 것으로 나타났다Proteasome .

이를 통하여 매실 추출액과 유용성분이 인간 폐암 세포인 의 증A549 cell

식억제에 효과가 있는 것으로 확인되었고, 의 활성을 차단할 수 있는NF Bκ

하나의 기전인 또한 억제하는 것으로 나타났다Proteasome .

결론적으로 매실 추출액이 폐암 세포의 증식을 억제하는 것으로 나타났고,

의 발현 감소에서는 유의적이진 않았지만 이것을 차단 할 수 있는NF Bκ

의 활성감소를 통해 의 핵 내 유입이 억제되는 것이 한Proteasome NF Bκ

가지 경로라는 것을 확인 할 수 있었다.

매실 유용성에서는 가Ursolic acid 에 비하여Oleanolic acid 폐암 세포 증

식 억제와 의 핵 내 유입을 유도하는 의 활성 억제에서NF B Proteasomeκ

더 유의적으로 감소시킨다는 결과를 확인 할 수 있었다 그러나. Kelly

등의 연구에 따르면Araújo Lúcio(Kelly Araújo Lúcio, et al., 2011)
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를 와 에 처리했을 때 농도에 따라 생존율이 억Oleanolic acid A549 H460

제되는 것으로 확인되면서 본 연구와 다른 양상을 보였는데 이는 각 연구,

에서 사용한 의 처리 농도나 실험 방법 및 과정에 따른 차이Oleanolic acid

로 예측된다.

세 가지 처리물질 중에서도 매실 추출액을 이용했을 때가 폐암 세포의 지

속적인 증식억제를 보였는데 이는 매실 자체가 가지고 있는 유용 성분들이,

추출액에도 그대로 함유되어 있어 한 가지의 물질로 처리했을 때 보다는 더

높은 효과를 보인 것으로 예측된다 하지만 매실 추출액에 들어있는 성분들.

이 모두 다 폐암세포에 영향을 미쳤는지에 대한 부분이 확실치 않으며 여,

러 성분들 중에서도 처럼 한 가지 물질로 처리했을 때도 높은Ursolic acid

증식억제를 보였듯이 어떠한 특정 물질의 영향으로서 나타날 수도 있기 때

문에 매실 추출액이라는 포괄적인 부분을 더 세분화시켜 그 안에 함유되어

있는 성분들에 대한 분석과 연구가 필요하겠다.

또한 발암의 원인 중에 하나인 활성 산소를 억제 할 수 있는 항산화제의

개발과 메커니즘에 대한 연구도 지속적으로 이루어져야 한다 활성 산소는.

외부 감염으로부터 우리 몸을 보호하기도 하지만 생체 내 필요 이상으로 생

성될 경우 효소와 단백질 유전자 등을 손상시키며 암의 원인이 되고 암을,

촉진시키는 단계에도 영향을 미친다고 보고 있다 정화진( , et al., 2006).

이처럼 항산화의 중요성이 대두되면서 매실은 루틴 을 비롯하여 함(rutin)

유되어 있는 다른 성분들의 항산화성을 밝히고자 하는 연구가 여러 차례 진

행되고 있다 과일이나 차 류 등과 항산화 활성 정도를 비교해 보거나 매실.

의 항산화 물질을 분리시켜 화학구조를 밝히는 연구 등 다양한 방법을 통하

여 항산화제로서의 매실의 기능을 확인하고 있다 이상윤 황( , et al., 2001,

자영, et al., 2004).

이처럼 항산화제로서의 효능을 가진 매실이 폐암 세포의 생장억제에도 효

과가 있다는 것을 이번 연구를 통해 확인 할 수 있었고 더 나아가 매실의,
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유용성분이라 알려진 외에도 함유되어 있는 다Ursolic acid, Oleanolic acid

른 성분들을 여러 암 연구에 적용시켜 보면서 그 특성 및 효과에 대하여 자

세히 분석할 필요가 있다 또한 발암의 원인으로 꼽히는 활성 산소를 억제.

할 수 있는 항산화 물질을 매실과 같은 천연 물질에서 찾고자 하는 노력도

지속적으로 이루어져야 하고 이것들을 이용한 예방적 차원의 기능성 식품,

이나 치료제로서의 개발이 진행되어야 한다.
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ABSTRACT

Effect of Japanese Apricot

Phytochemicals on Growth Inhibition

of A549 Lung Cancer Cells

Kim, Ji Eun

Major in Nutrition Education

Graduate School of Education

Sungshin Woman s Universityʹ

The objective of this study is to identify the effects of Japanese

apricot and its phytochemicals on inhibition of human lung cancer A549

cells.

Researches have been identified that Japanese apricot and its

phytochemicals, Ursolic acid and Oleanolic acid, inhibit proliferation of

human cancer cells and lead apoptosis. Researches on effectiveness of

Japanese apricot on lung cancer, however, haven't been studied fully.

A549 cells were treated with diluted Japanese apricot extracts(0-100



mg/mL), diluted Ursolic acid(0-100 µM), and diluted Oleanolic

acid(0-100 µM) at 37 for both 24 hours and 96 hours. Cell viability℃

was measure using MTT(3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenylt

etrazolium bromide) assay, and NF Bκ (nuclear factor kappa-light-chain

-enhancer of activated B cells) activation was measured using Western

blotting method.

As the Japanese apricot concentration(0, 5, 10, 20, 30 mg/mL)

increased, the proliferating rate of A549 cells decreased; at the

concentration of 50 mg/mL, the proliferating rate decreased greatly to

5%(p<0.0001). Also the Japanese apricot extracts reduced NF Bκ

activation at the concentration of 30 mg/mL to 63.3% and decreased

Proteasome activation at the concentrations of 5, 20, 30 mg/mL.

Ursolic acid(0, 5, 10, 20, 40, 80 µM) turned out to perform better

than Japanese apricot extracts. It sharply dropped the proliferating rate

of A549 cells at the concentrations between 10-40 µM(p<0.0001).

Also, Ursolic acid generally inhibited Proteasome activation; especially

Proteasome activation was greatly decreased to 8.62% at the

concentration of 80 µM.

Oleanolic acid(0, 10, 40, 80 µM) showed relatively lower effects on

inhibition of cell proliferation compared to Japanese apricot extracts and

Ursolic acid (p=0.08). Also, Oleanolic acid reduced Proteasome

activation only at a high concentration of 80 µM.

Therefore, the results of this study indicate that Japanese apricot

extracts and its phytochemicals have effects on inhibiting the

proliferation of lung cancer cells; thus it can be said that they might be

used as medication for treating or preventing lung cancer.
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