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ABSTRACT

Cell growth inhibition by bavachin

in KB human oral cancer cells

Park,Byung-Soo

Advisor:Prof.Oh,Ji-Su,D.D.S.,Ph.D.

DepartmentofDentistry,

GraduateSchoolofChosunUniversity

PsoraleacorylifoliaiswidelydistributedoversoutheasternAsiancountries

andhasbeenusedastraditionalChinesemedicine.Bavachin,oneofthemain

constituents ofPsoralea corylifolia,possess various biologicalactivities in

commonsuchasinhibitingplateletaggregation,anti-oxidationandanti-bacterial

activity.However,theanti-canceractivityofbavachinhasnotyetbeenwell

defined.In thisstudy,therefore,thecytotoxicactivity ofbavachin and the

mechanism ofcelldeathexhibitedbybavachinwereexaminedinKB human

oralcancercells.

ThecytotoxiceffectofbavachinoncellgrowthinKB cellswasexamined

byinhibitionofcellgrowth(MTTassay).Inaddition,thecelldeathmechanism

bybavachinwasexaminedusingDAPIstaining,DNA fragmentationanalysis

andimmunoblotting.

1.TreatmentofbavachininKBcellsinducedtheinhibitionofcellgrowthina

concentration-andatime-dependentmannerasdeterminedbyMTTassay.

2.TreatmentofbavachininducedthenuclearcondensationinKBcells.

3.TreatmentofbavachininducedtheDNAfragmentationinKBcells.
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4.Theproteolyticprocessingofcaspase-3,-7,-8and-9wasincreasedby

bavachintreatmentinKBcells.

These results suggestthatbavachin can induce thesuppression ofcell

growthandcellapoptosisinKBhumanoralcancercells,andtherefore,thatit

mayhavepotentialpropertiesforanti-cancerdrugdiscovery.

KeyWords:Bavachin,Anti-cancertherapy,Apoptosis,Celldeath,

KBhumanoralcancercells
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I.    론

생약(crudedrugs)이란 의약품의 일종이며,천연으로 산출되는 자연물을 그 로

는 간단한 가공처리를 하여 의약품으로 사용하거나 의약품의 원료로 삼는 약을

말한다[1].유효 성분의 종류와 함량이 일정하지 않아서 일정한 효과가 보장되기

힘들다는 생약의 단 에도 불구하고,생약이 리 사용될 뿐만 아니라 앞으로 더욱

생약의 이용이 증가될 추세에 있는 것은 유효 성분이 이미 밝 져 있더라도 아직

합성하는 방법이 개발되지 못한 경우나 이미 알려진 의약품으로는 치료법이 없는

데 생약으로는 치료가 가능한 경우 등이 있기 때문이다[1,2].최근 들어,이러한 생

약들로부터 다양한 질병치료를 한 새로운 유효 성분과 치료 의약품을 개발하기

한 노력이 세계 으로 활발하게 진행되고 있다.그 로서 Taxol,Oncovin 는

Captothecin같은 약물들이 개발되어 졌으며,이 약물들은 인체 내에서 암의 화학

치료제로서 가능성이 있는 것으로 보고되고 있다[3-6].

Apoptosis란 세포가 유 자에 의해 제어되어 죽는 방식의 한 형태로,정상 인

세포를 갱신하거나 이상이 생긴 세포를 제거하여 진핵세포의 항상성과 조직성장의

조 에 요한 역할을 담당하고 있다[7-9].항암물질의 부분은 세포사의 일종인

apoptosis를 야기하여 암세포 증식을 억제함으로서 암의 화학 치료제 역할을 하

기 때문에,이러한 항암물질을 사용하여 발생하는 암세포의 apoptosis는 암 치료법

의 결과에 한 요한 지표가 되었다[5,6,10,11].

보골지(Psoralea fructus)는 콩과(Leguminosae)에 속하는 고지(Psoralea

coylifolia)의 성숙한 과실을 일컫는 것으로,우리말로는 개암풀 열매라 하며,그 형

태가 콩팥 모양으로 조 납작하고 바깥 면은 흑색 는 회갈색으로 그물 모양의

작은 무늬가 있다[12].보골지는 신장 생식 기능을 개선하고 소염작용과 진통작

용, 상동맥 확장작용과 항균작용이 우수한 약재로 알려져 있다[12,13]. 한 보골

지는 수지, 정유, bakuchiol, psoralen, angelicin, bavachin, bavachinin

isobavachin등이 함유되어 있고,껍질에는 psoralidin,corylifolin등을 주요성분으

로 포함하고 있다[12-14].보골지 성분 bavachin은 페놀성 화합물로서 소

응집 억제,항산화 작용 항균 작용 등의 효과가 보고되고 있다[12-14].그러나

bavachin의 항암효과에 한 자료는 매우 부족하며,특히 구강암에서 bavachin의

효과에 해서는 알려진 바 없다.
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따라서 본 연구에서는 사람 구강암세포주 KB세포를 이용하여 보골지 성분

bavachin의 구강암 세포 성장억제에 미치는 효과와 세포성장 억제기 을 밝히고자

하며,아울러 bavachin에 의한 구강암 치료의 효용성을 제시 하고자 한다.
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Ⅱ. 실험재료 및 방법

1.실험재료

Bavachin은 SantaCruzBiotechnology,Inc.(Dallas,TX,USA)에서 구입하여 사

용하 고,N-methylthiotetrazole(MTT)와 4',6-diamidino-2-phenylindole(DAPI)는

Sigma(St. Louis, USA)에서 구입하여 사용하 으며, ECL detection kit는

Amersham BiosciencesCorp.(Piscataway,NJ,USA)에서 구입하여 사용하 다.

Anti-cleaved caspase-3, anti-cleaved caspase-7, anti-cleaved caspase-8,

anti-cleavedcaspase-9 anti-cleavedPARP항체는 CellSignalingTechnology,

Inc.(Danvers, MA, USA)에서 구입하여 사용하 으며, 기타 분석시약들은

analyticalgrade를 구입하여 사용하 다.

사람 구강암세포 KB는 American TypeCultureCollection(ATCC,Rockville,

MD,USA)에서 제공받아 실험에 이용하 다.

2.세포주와 세포배양

사람 구강암세포 KB는 5% fetalbovineserum(FBS,InvitrogenCo.,Carlsbad,

CA, USA), 항생제(100u/ml penicillinm, 100㎍/ml streptomysin) 1%

non-essentialaminoacids(NEAA,InvitrogenCo.,Carlsbad,CA,USA)가 함유된

37°C의 성장배지 minimalessentialmedium(MEM,InvitrogenCo.,Carlsbad,CA,

USA)하에서 배양하면서 실험에 이용하 다[15].

3.세포성장 억제실험(MTT 분석)

Bavachin에 의한 세포성장 억제효과를 찰하기 해,24wellplate에 5 X

10
3
cells/well의 KB세포를 종하 다.24시간 배양한 후,bavachin을 다양한 농도

와 시간에서 처리하여 37℃에서 반응시킨 후,세포성장 억제효과를 MTT분석으로

측정하 다[16].MTT 분석은 bavachin을 처리한 KB세포에 MTT 용액(MTT 최

종농도 0.5㎍/㎕)을 37℃에서 4시간 처리한 후,MTT 용액을 제거하고 0.04N HCl

이 함유된 isopropanol로 녹여내어 570nm에서 흡 도를 측정하여 시행하 다.
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4.DAPI염색에 의한 세포핵 형태 찰

Bavachin에 의한 KB세포 증식억제가 apoptosis유도와 연 성이 있는지를 조사

하기 하여 DAPI염색을 이용한 세포핵의 형태학 변화를 찰하 다.10cm 배

양 시에 5X 105개의 KB 세포를 종하여 24시간 배양한 후,bavachin3μM과

10μM을 각각 처리하여 72시간 동안 37℃에서 배양하 다.배양한 KB 세포를

37% formaldehyde용액과 PBS를 1:9의 비율로 섞은 fixingsolution을 이용하여

상온에서 10분 동안 고정한 후 DAPI용액을 이용하여 15분 동안 염색하 다.염색

한 KB세포를 형 미경(Ⅸ71,Olympus,Japan)을 이용하여 핵의 형태학 변화

를 찰하 다.

5.DNA fragmentation분석

세포사멸의 기 apoptosis의 지표가 되는 DNA fragmentation분석을 시행하

다.Bavachin에 의한 세포 DNA fragmentation효과를 찰하기 해,10cm 배

양 시에 5X 10
5
개의 KB세포를 종하 다.24시간 배양한 후,bavachin10μM

을 처리하여 72시간 동안 37℃에서 배양한 후,세포를 수집하여 lysisbuffer(0.1M

NaCl,0.001M EDTA,0.3M Tris-HCl(pH,7.5),0.2M sucrose)를 이용한 통상의

phenol-chloroform extraction법으로 DNA를 추출하 다.추출한 DNA를 2%

agarosegel에서 기 동(50volts,90분)하 으며,ethidium bromide로 염색하여

찰하 다.

6.Immunoblotting

세포 apoptosis의 지표가 되는 caspase-3, caspase-7, caspase-8

caspase-9(Anti-cleaved caspase-3, anti-cleaved caspase-7, anti-cleaved

caspase-8 anti-cleavedcaspase-9)분석을 해 immunoblotting을 시행하 다

[17].10cm 배양 시에 5 X 10
5
개의 KB 세포를 종하고 24시간 배양한 후,

bavachin10μM을 처리하여 72시간 동안 37℃에서 배양한 후 세포를 수집하 다.

세포를 4℃의 PBS로 2회 세척한 후,4℃의 lysisbuffer(1% TritonX-100,0.5mM

EDTA,1mM phenylmethylsulfonylfluoride,5㎍/mlaprotinin 5㎍/mlleupeptin

이 포함된 PBS)에서 30분 반응시켰다.세포 용해물을 12,500xg에서 20분간 원심

분리한 후,단백질 시료를 정량하 다.단백질 시료를 2배의 SDS sample
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buffer(60mM Tris-HCl(pH, 6.8), 4% SDS, 25% glycerol, 14.4mM

2-mercaptoethanol,0.1% bromophenolblue)에 넣고 100℃에서 5분간 변성 시킨

후,12% SDS-polyacrylamidegel에 120volt에서 2시간 기 동 한 다음,단백질

transfer를 이용하여 nitrocellulosemembrane(MilliporeCo.,Billerica,MA,USA)으

로 이동시켰다.Membrane을 5% fat-free dry milk-PBST buffer(PBS,0.2%

Tween-20)에서 2시간 동안 blocking하 고,PBSTbuffer로 15분간 3회 세척하 다.

일차항체로 anti-caspase-3,anti-caspase-7,anti-caspase-8 anti-caspase-9

(anti-cleaved caspase-3, anti-cleaved caspase-7, anti-cleaved caspase-8,

anti-cleavedcaspase-9)항체를 1,000배 희석하여 사용하 으며,anti-β-actin항

체는 2,000배 희석하여 사용하 다.이차항체로 horseradishperoxidaseconjugated

anti-rabbitIgG를 5,000배 희석하여 사용하 으며,ECLdetectionkit를 사용하여

X-ray필름에 상한 후 분석하 다.

7.실험자료의 통계학 검정

모든 실험성 은 mean±SEM으로 나타내었고,각 실험군 간의 유의성 검정은

ANOVA 후에 Student'st-test를 하 으며,pvalue가 0.05미만(p<0.05)의 경우에

서 통계 유의성이 있는 것으로 간주하 다. 한 본 연구의 통계 검정은 SPSS

ver.12.0(SPSSInc.,Chicago,IL,USA)을 이용하여 분석하 다.
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Ⅲ. 실 험 결 과

1.세포성장에 향을 미치는 bavachin의 효과

KB 세포에서 bavachin에 의한 세포성장 억제효과를 조사하기 해 MTT 분석

을 시행하 다.Bavachin을 0.1,0.3,1,3 10μM의 다양한 농도로 24,48 72

시간 동안 KB세포에 투여한 후 MTT검사를 시행한 결과,bavachin처리 24시간

의 경우에서는 조군과 비교하 을 때 세포성장 억제의 차이를 볼 수 없었다(Fig.

1). 한 bavachin처리 48시간과 72시간의 경우에서 bavachin0.1,0.3 1μM의

농도에서도 조군과 비교하 을 때 세포성장 억제의 차이를 볼 수 없었다(Fig.1).

그러나 bavachin처리 48시간과 72시간의 경우,bavachin3μM과 10μM에서는

조군과 비교하여 볼 때 뚜렷한 세포성장 억제효과를 볼 수 있었으며,이 효과는 시

간과 농도에 의존 임을 확인할 수 있었다(Fig.1).KB 세포성장 억제에 한

bavachin의 IC50(최 억제량의 50%를 유발시키는 농도)은 bavachin처리 24시간

과 48시간의 경우에서는 결정할 수 없었으며,72시간에서는 약 6.15μM이었다

(Table1).

Table1.Anti-proliferativeeffectofbavachininKBcells

Time IC50(µM)

24hours ND

48hours ND

72hours 6.15±0.73

TheIC50valuesrepresentthemean±SEM for

threeexperiments.ND;notdetected.

2.DAPI염색에 의한 세포핵 형태 찰

Bavachin처리에 따른 KB 세포의 성장억제가 세포 apoptosis유발과 상 성이

있는지 조사하기 하여 0,3 10μM의 bavachin을 처리한 배지에서 72시간 동

안 배양한 후,DAPI염색을 통해 세포핵의 형태학 변화를 찰하 다.세포핵에



- 7 -

특이 으로 결합하는 형 물질인 DAPI염색을 실시하고 형 미경을 이용하여

찰한 결과,Fig.2A에 나타낸 바와 같이 bavachin을 처리하지 않은 조군 KB

세포에서는 부분의 세포에서 핵의 형태가 뚜렷하게 정상으로 염색이 되었으나,

bavachin3μM과 10μM을 처리한 세포에서는 apoptosis발생 세포에서 형 으

로 찰되는 염색질 응축에 의한 apoptoticbody가 다수 찰되었다(Fig.2A).

Apoptosis가 발생하지 않은 정상세포를 100%로 기 하여 apoptoticbody를 비율로

나타내어 비교한 결과,bavachin을 처리하지 않은 조군 KB세포에서는 약 2.7%,

bavachin 3μM과 10μM을 처리한 세포에서는 각각 약 28.7%와 64.9%로,

bavachin농도가 증가함에 따라 apoptoticbody의 비율이 증가함을 알 수 있었다

(Fig.2B).

3.DNA fragmentation분석

Bavachin에 의한 KB 세포의 성장억제 기 을 확인하기 하여 DNA

fragmentation분석을 시행하 다.Bavachin0과 10μM을 처리한 배지에서 72시간

동안 처리한 KB 세포의 DNA를 추출하여 기 동으로 확인한 결과, 조군에서

는 DNA fragmentation 상을 볼 수 없었으나,bavachin10μM을 처리한 실험군

에서는 DNAfragmentation 상을 볼 수 있었다(Fig.3).

4.Bavachin에 의한 caspase의 활성

Caspase-3,caspase-7,caspase-8 caspase-9이 세포 apoptosis의 지표가 되므

로[18-22],bavachin을 처리한 KB세포에서 cleavedcaspase-3,cleavedcaspase-7,

cleavedcaspase-8 cleavedcaspase-9발 분석을 해 immunoblotting을 시행

하 다.Bavachin을 처리한 KB세포의 단백질을 추출하여 확인한 결과, 조군에

서는 procaspase-3,procaspase-7,procaspase-8 procaspase-9의 단백질 가수분

해(proteolyticcleavage) 상을 볼 수 없었으나,bavachin10μM을 72시간 동안

처리한 실험군에서는 단백질 가수분해 상을 뚜렷이 볼 수 있었다(Fig.4-7).



- 8 -

Ⅳ.  및 고안

최근,생약을 이용하여 항암제를 포함한 다양한 의약품을 개발하기 한 노력이

세계 으로 다양한 산업 분야에서 커지고 있다[23-27].그 항암물질은 특정 암세

포에서 여러 기 을 통해 암세포 성장을 억제하거나 암세포 사멸을 유발하는 것으로

알려져 있으며[28,29],암세포 성장억제 기 들은 세포의 종류와 자극의 종류에 의존

하여 요한 역할을 담당하며,최소한의 부작용으로 암세포를 사멸시킬 수 있어야

한다[28,29].암세포 사멸을 일으키는 요한 방법 하나인 apoptosis는 외인성의

deathreceptor-의존 경로 는 내인성의 미토콘드리아-의존 경로를 따라 일어

나는 것으로 보이며,이는 암의 화학 치료제에 의해서 일어나기도 한다[18,19].보

골지는 소염,진통 항균 련 생약으로 우리나라에서 통 으로 사용되어져 온

민간요법제 하나이며,보골지 성분 bavachin은 소 응집 억제,항산화 작용

항균 작용 등이 있다고 보고되고 있다[12-14].그러나 bavachin의 항암효과에

한 자료는 매우 부족하며,특히 구강암에서 bavachin의 효과에 해서는 알려진 바

없다.따라서 본 연구에서는 사람 구강암 세포주 KB 세포를 이용하여 bavachin의

암세포 성장억제에 미치는 효과와 세포성장 억제기 을 밝히고자 하 다.

세포성장 억제효과를 조사하기 한 MTT 분석에서 bavachin은 시간과 농도에

의존 으로 KB구강암 세포의 성장을 억제시켰다(Fig.1).이는 시간과 농도에 의

존 으로 암세포 사멸을 유도하는 항암효과를 지닌 여러 생약 유래 물질

(Echinacearoot,Toonasinensis,Willowbark)에서의 연구결과와 유사한 것이었다

[30-32].더욱이 다른 생약 유래 물질과 비교하여 상 으로 낮은 농도의

bavachin에서도 충분히 KB구강암 세포의 사멸을 유도하 다[30-32].이러한 결과

는 bavachin이 구강암 세포 성장억제에 한 특이 인 효과를 가지고 있다는 것을

시사하며, bavachin의 항암치료제로서의 잠재 인 가치를 시사하고 있다.

암세포 성장억제 과정에서 apoptosis의 유도는 생약 유래 물질로부터 항암물질의

개발에 유용한 략이 된다[33].그러므로 과학자들은 생약을 포함한 다양한 천연

물로부터 암세포들의 apoptosis를 유도하는 연구들을 시행하고 있다.본 연구에서

도 bavachin에 의한 KB세포 성장억제 기 에 apoptosis가 포함되는지를 확인하기

하여,DAPI염색을 이용한 세포핵의 형태학 변화 찰 DNA fragmentation

분석을 시행하 다.핵산에 특이 으로 결합하는 형 물질인 DAPI염색을 실시하
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고 형 미경을 이용하여 찰한 결과,bavachin을 처리하지 않은 조군 KB세

포에서는 부분의 세포에서 핵의 형태가 뚜렷하게 정상으로 염색이 되었으나,

bavachin3μM과 10μM을 처리한 세포에서는 bavachin처리 농도의 증가에 따른

세포 도의 감소와 더불어 apoptosis발생 세포에서 형 으로 찰되는 염색질

응축에 의한 apoptoticbody가 다수 찰되었다(Fig.2). 한 apoptosis유발의

다른 직 인 증거에 해당하는 DNA fragmentation 여부를 조사한 결과,

bavachin을 처리하지 않은 조군에서는 DNA fragmentation 상을 볼 수 없었으

나,bavachin처리 실험군에서는 DNA fragmentation 상을 볼 수 있었다(Fig.3).

이는 암세포의 성장을 억제시키는 항암효과를 지닌 여러 추출물들이 DNA

fragmentation을 유도하는 apoptosis과정에 의해 암세포를 사멸시킨다는 연구결과

[30-32]와 일치하는 것으로서,bavachin에 의해 유도되는 KB 구강암 세포 성장억

제 과정에는 endonuclease가 활성화되어 세포핵의 DNA가 fragmentation 되는

apoptosis기 이 포함되는 것으로 사료된다.

Cysteineprotease인 caspase의 세포 내 활성은 다양한 자극에 의해 유도된

apoptosis를 개시하고 실행하는데 요한 역할을 한다[20-22].사람의 세포에서 확

인된 caspase아형 에 caspase-3,caspase-7, caspase-8 caspase-9등이

apoptosis유도의 실행 caspase로 알려져 있으며,이들은 각각 다양한 자극에 의해

apoptosis가 일어날 때 proteolyticcleavage 상이 일어난다[20-22].본 연구에서

caspase-3,caspase-7, caspase-8 caspase-9의 proteolyticcleavage 상을 확

인하기 해 이들의 항체를 이용하여 immunoblotting을 시행한 결과,bavachin처

리 실험군에서 caspase들의 proteolyticcleavage 상을 볼 수 있었다(Fig.4-7).

이러한 실험결과들은 bavachin에 의해 유도되는 KB구강암 세포 성장억제 과정에

caspase-3,caspase-7,caspase-8 caspase-9를 통한 외인성의 deathreceptor-

의존 경로와 내인성의 미토콘드리아-의존 경로를 경유하는 apoptosis가 포함되

어 있음을 시사한다.그러나 bavachin가 유도하는 구강암 세포 성장억제에 한 세

포 분자 기 연구는 더 추구하여야 할 과제로 생각된다.

결론 으로,보골지의 주요 성분 하나인 bavachin은 사람 구강암 세포주 KB

세포의 apoptosis를 유도하여 구강암 세포성장을 억제시키는 것으로 사료된다.

한 본 연구의 결과로,bavachin을 이용한 암세포 성장억제에 한 하나의 방향을

제시할 수 있을 것으로 생각된다.
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Ⅴ. 결   론

사람 구강암 세포주 KB 세포를 이용하여 보골지의 주요 성분 하나인

bavachin의 구강암 세포 성장억제에 미치는 효과와 세포성장 억제기 을 밝히기

해,KB 세포에서 bavachin을 이용하여 MTT 분석,DAPI염색에 의한 세포핵

형태 분석,DNA fragmentation분석 immunoblotting등을 시행하여 다음과 같

은 결과를 얻었다.

1.Bavachin은 KB구강암 세포의 성장을 시간과 농도에 의존 으로 억제하 다.

2.KB구강암 세포에서 bavachin은 핵의 응집과 쇄를 유도하 다.

3.Bavachin은 KB구강암 세포의 DNA fragmentation을 유도하 다.

4.KB구강암 세포에서 bavachin은 caspase-3,caspase-7,caspase-8 caspase-9

의 proteolyticcleavage를 유도하 다.

본 연구의 결과로서 보골지의 주요 성분 하나인 bavachin은 사람 구강암 세

포주 KB세포의 apoptosis를 유도하여 구강암 세포성장을 억제시키는 것으로 사료

된다. 한 본 연구의 결과로,bavachin을 이용한 암세포 성장억제에 한 하나의

방향을 제시할 수 있을 것으로 생각된다.
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Ⅶ. 사진 도 명

Fig.1.Concentration- and time-dependenteffects ofbavachin on the cell

viabilityinKB humanoralcancercells.(A)Concentration-dependent

effectofbavachinonthecellviabilityinKBcells.TheKBcellswere

treatedwithvariousconcentrationsofbavachinorwithoutbavachinfor

24(circle),48(square)and72hours(triangle).(B)Time-dependent

effectofbavachinonthecellviabilityinKBcells.TheKBcellswere

treatedwith0.1(circle),0.3(square),1(triangle),3(diamond)and10

µM (hexagon)bavachin for0- 72hours.Thecellviabilitieswere

determinedbytheMTT assays.Thepercentageofcellviabilitywas

calculatedasaratioofA570nmsofbavachintreatedcellsanduntreated

controlcells.Each datapointrepresentsthemean ± SEM offour

experiments.
*
P<0.05vs.control,

**
P<0.01vs.controland

***
P<0.001vs.

control(thecontrolcellsmeasuredintheabsenceofbavachin).

Fig.2.InductionofapoptosisbybavachininKBcells.(A)Changesinnuclear

morphologybybavachin.Thecellsweretreatedwith0,3or10µM

bavachin for72 hours.Representative fluorescence photomicrographs

show thenucleimorphologyofKBcells.Thearrowsindicatechromatin

condensation,reducednuclearsizeandnuclearfragmentation typically

observedinapoptoticcells.(B)Thepercentageofapoptoticcellswas

calculatedastheratioofapoptoticcellstototalcells.

Fig.3.FragmentationofinternucleosomalDNA bybavachininKB cells.The

cellsweretreatedwith0or10µM bavachinfor72hoursandnuclear

DNA wassubjectedtoagarosegelelectrophoresis.

Fig.4.Proteolyticcleavageofcaspase-3bybavachintreatmentinKBcells.(A)

Activityofcleavedcaspase-3bybavachinwasmeasuredinKB cells.
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Thecellsweretreatedwith0or10µM bavachinfor72hours.The

celllysatewaspreparedandanalyzedbyimmunoblottingasdescribedin

"MATERIALS AND METHODS".(B)Quantitativedatafor(A)were

analyzedbyusingImagegauge3.12softwareafterβ-actinnormalization.

Fig.5.Proteolyticcleavageofcaspase-7bybavachintreatmentinKB cells.

(A)Activityofcleavedcaspase-7bybavachinwasmeasuredinKB

cells.(B)Quantitativedatafor(A)wereanalyzedbyusingImagegauge

3.12softwareafterβ-actinnormalization.

Fig.6.Proteolyticcleavageofcaspase-8bybavachintreatmentinKB cells.

(A)Activityofcleavedcaspase-8bybavachinwasmeasuredinKB

cells.(B)Quantitativedatafor(A)wereanalyzedbyusingImagegauge

3.12softwareafterβ-actinnormalization.

Fig.7.Proteolyticcleavageofcaspase-9bybavachintreatmentinKB cells.

(A)Activityofcleavedcaspase-9bybavachinwasmeasuredinKB

cells.(B)Quantitativedatafor(A)wereanalyzedbyusingImagegauge

3.12softwareafterβ-actinnormalization.
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Ⅷ.사진부도(Fig.1)
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Ⅷ.사진부도(Fig.2)
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Ⅷ.사진부도(Fig.3)
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Ⅷ.사진부도(Fig.4)
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Ⅷ.사진부도(Fig.5)
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Ⅷ.사진부도(Fig.6)
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Ⅷ.사진부도(Fig.7)
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