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서 론

암의 발생기전은 충분한 량의 발암물질(carcino-

만으로 암이 발생될 수 있으나 실제적으로는gen)

소량의 발암물질 의 접촉후에 계속적인 발암(initiator)

촉진물질 의 자극에 의해 암이 발생(tumor promoter)

되는 것이 대부분인 것으로 알려지고 있다.1 3)～ 개시

세포 는 현미경적으로 구분할 수가 없(initiated cell)

으며 이 자체로서는 종양세포로 발전될 수 없고 발,

암촉진물질 의 계속적인 자극이 있(tumor promoter)

어야 종양세포로 발전될 수 있다 그러나 발암촉진제.

만으로는 종양이 생길 수 없고 순서를 바꾸어 발암,

촉진제 접촉 후 개시제로서 자극시켜도 종양은 발생

하지 않는다 즉 발암촉진제는. , initiat 들의ed cell

을 유도하여 종양세포로 발전시킨clonal expansion

다 즉 는. , tumor promoter heterogeneous cell

에 여러 가지 작용을 하는 것으로 알려지고system

있다.

발암촉진물질은 그 물질의 생화학적 반응에 따라

TPA (12-0-tetra-decanoyl phorbol 13-acetate)

과 으로 분류되고 있는데type non-TPA type TPA type

는 1) mouse ear irritation test 2) ornithine

이하 라 칭함decarboxylase( ODC ) induction 3)

human promyelocytic leukemea cell (HL-60 cell)

의 adhesion test 4) phorbol ester receptor bind-

등이 반응을 나타내는 것으로ing test positive ,

의 성분인croton oil 12-0-tetradecanoyl phorbol

13-acetate,4 5)～ 에서 추streptomyces mediocidicus

출한 teleocidin,6) marine blue-green alga, Lyng-

에서 추출한 및bya majuscula Lyngbyatoxin A

aplysiatoxin,7) 의streptoverticillium oli voreticuli

에서 추출한mycelia olivoretin D, des-O-methyl-

등이 있고olivoretin B and C ,8 9)～ 으non TPA type

로 알려진 것은 에만mouse ear test posi 이며tive ,

다른 에는 인screening test negative tumor

로서promoter 10) 및 에 의해Moore Uemura 년1981

독자적으로 발견된 속의palythoa marine coelen-

에 있는 인terate water soluble toxin paly 과toxin

에 의해 보고된 의 뿌리Fujiki thapsia garagnica L.

성분인 이 알려thapsigargin (sesguiterpene lactone)

져 있고,11) diarrhetic shellfish poison 을 일으키는ing

조개 및 갑각류에 존재하는 polyether com 인pound

okadaic acid67,68) Dinophysistoxin-1, calyculin A,

이 최근 밝혀졌다 이들chrysarobin (in press) . TPA

과 의type non-TPA type tumor pro 의 공통된moters

생물학적 반응은 의 발적mouse ear , prostaglandin

생성을 촉진E2 , arachi 의 촉donic acid metabolism

진, super 생성의 촉진등이며 동물에서oxide anion

발암촉진 효과가 있는 것이다.11)

그러나 아직까지도 발암촉진 기전이 잘 알려져 있

지 않지만12) 의TPA type tumor promo 가ter mouse

에 접촉되었을 때 가장 먼저 그리고 주된 변화skin ,

가 나타나는 것은 epider 의mis ornithine

로서decarboxylase 12,13) 이 은 들enzyme polyamine

즉 및 의, putrescine, spermidine spermine

를 위한 으로서 정상세포synthesis starting enzyme

성장이나14,15) 특히 세포 성장에서transformed 16) 매

우 중요한 역할을 하는 것으로 잘 알려져 있어, ODC

측정법은 발암촉진 물질과 발암억제 물질의 검색법

으로 매우 중요하게 보고되어 있다.13,14,17,18) 발암억

제 물질 로는(antitumor promoter) protease

inhibitor, orni 들이 기대thine decarboxylase inhibitor

된다 이들 중 현재까지 알려진 것은 속의. green tea

main polyphenolic con 인stituents (-)

산호일epigallocathechin gallate(EGCG), soft coral(

종 에서 얻어진) sarcophytol A, calmodulin antagonist

인 N-(6-amino- hexyl)-5-chloro-

1-naphthalene-sulfonamide (W-7),

lipoxygenase inhi 인 및 미bitor flavonoid quercetin,

역속의 프코스테롤 등이 있다.

저자는 본원에서 발암촉진 및 발암억제 물질을 검

색하기 위한 법을 확립하기 위하여 강한 발암ODC

촉진 물질로 잘 알려져 있는 12-0- tetradecanoyl

를 사용하여phorbol 13-acetate female Charles

의 에서River CD-1 mice epidermis ODC induction

여부 및 의 변, dose-dependency time- sequence

화 및, red pepper, red pepper seed capsicum oil

의 및 변화 건강식품으로 잘mouse ear test ODC ,

알려진 홍삼과 알로에 한약 및 민간요법에서 암치료,

제로 쓰는 감초와 참빗나무의 검색 항산화 비타민으,

로 알려진 비타민 류 및A (13-cis-retinoic acid

이 에서13-cis- retinal), -tocopherol mouse skinα

에 미치는 영향 같은 조건에서ODC activity ,

의 효과 판정 특히ascorbic acid Dose-dependency

의 실험 항암제인 의 에, actinomycin D ODC activity



미치는 효과 인, food preservatives BHA, cyclo-

oxygenase inhibi 인 의 효과에 관한tor indomethacin

실험 인체의 각종 장기의 정상조직과 암세포조직에,

서의 의 활성도의 차이를 밝ornithine decarboxylase

히고자 본 실험을 시도하였다.

실험재료 및 방법

1) 실험 재료

(1) 실험 동물 및 사육 조건 본 실험에 사용된:

는 일본의female Charles River CD-1 mouse

에서 생후 주령을 구Charles River Breeding Lab. 5

입하여 사육은 물과 basal diet NIH 7 for 를 임mula

의대로 섭취하게 생후 주령에서 실험하였다6 9 .～

(2) 시약 및 장치: 12-0-tetradecanoyl phorbol

이하 라 칭함13-acetate ( TPA , Sigma Co.), L-

[1-14C] ornithine (New England Nuclear, Boston,

Mass), Ethanolamine (Kanto Chemical Co. Japan),

2-Methoxyethanol (Junsei Chemical Co. Japan),

홍화신약 주식회사Depilatory agent (Jully, , Japan),

Cocktail solution(Aquasol, New England Nuclear,

Boston, Mass), L-ornithine (Sigma Co.), Bovine

를 구입하여 사용하였다serum (Sigma Co.) . Water

Bath (American Opitical Co.), Homogenizer (Brink-

mann Instrument Co.), Spectrophotometer (Beck-

man, Model DU-8B), Liquid Scintillation Counter

(United Technologies Packard, Model B4530),

Warburg flask (Dr. Fujiki, National Cancer Center

기증Research Institute ), Centrifuge (Sorvall

Instrument, Rotor SE-12), Electric animal clipper

(Daito Electic Mfg. Co. Japan), Eppendorf micro-

를 구입하여 사용하였다pipette (Brand Co.) .

및13-cis-retinoic acid 13-cis-retinal, -tocoα phe-

이하 라 칭함 및rol, butylated hydroxyanisol( BHA )

은 에서 는indomethacin Sigma Co. , ascorbic acid

대한 비타민 정보 센타를 통해 Roche Pharma-

에서 기증받았으며ceutical Co. actinomycin-D

는 환자용을 사용하였다 홍삼 감초(Merk, USA) . , ,

참빗나무 옻등은 한약방 및 시장에서 구입하였고, ,

알로에는 본원에서 추출한 것을 사용하였다.

2) 실험 방법

(1) Ornithine decarboxylase activity 측정법:

의 을 상처가 나지않Mouse dorsal skin (2.5×4 cm)

게 로 조심해서electirc animal clipper shav 한ing

다 그 후 를 틈없이 바르고. depilatory agent (Jully)

분 지나서 티슈로 자극을 적게하면서 닦아내고5 10～

따뜻한 물수것으로 닦아낸다 시간이 지난 아침. 48

시경 가 나지않은 만 골라 의10 hair mice 0.2 ml

에 녹인 여러 가지 농도의 실험물질 등acetone (TPA

화학물질 혹은 를extract) depil 에 골고루ated area

바른다 도포후 시간후 를. 2, 4, 6, 8 mouse cervical

으로 도살한 후 마리씩을 한 으로dislocation 3 group

하여 도에서 초동안 한 후 차게한55 30 heating

glas 에서 로 만을 긁어낸다splate razor epidermis .

긁어낸 epider 는mis 1 ml buffer P1 (50 mM so-

dium phosphate buffer 0.1 mM pyridoxal phos-

에 넣어 초phate, 0.1 mM EDTA) 20 homogeni-

하고 초 쉬고 다시 초 한 후zation 20 20 sonication

를 사용하여 에서 분동안Rotor SE-12 30,000 g 20

하여 을 분리하여centrifuge Supernatant fraction

법으로Lowry 를 측정한다protein content .

과Ethanolamine meth 을 로 섞은 용oxyethanol 2 1：

액을 의 에 넣고Warburg flask center well 0.2 ml

buffer P2 (50 mM sodium phosphate buffer, 0.2

mM pyridoxal phosphate, 0.05 mM EDTA, 0.5

와 정도의mM Dithiothreitol) 100 400 ul cell～

를 이 되게 주위에 넣는다extract 0.9 ml center well .

이것을 37o 에서 분동안 한 후C 10 incubation 0.1

의 을ml 0.5 uCi L-[1-14C] ornithine & L-ornithine

첨가하여 37o 에서 을 하면서 분 동안C shaking 60

한다 그 후 의 를incubation . 0.4 ml 2 M citric acid

에 넣어 을 정지시키고 다시side pocket reaction

37o 에서 분동안 한 다음C 60 incubation center well

속의 용액을 를 위한 에 넣고scintillation count vial

용액 을 을 넣어 섞은 다음cocktail (aquasol) 5 ml

를 위한 에 넣고Liquid scintillation count vial

용액 을 을 넣어 섞은 다음cocktail (aquasol) 5 ml

에 넣고 에서 방출되Liquid scintillation counter C-14

는 를 잰다radioactivity .

는Enzyme activity nM CO2 in 60 min/mg pro-

으로 표시한다 본 실험에서 시 상tein . hair clipping

처가 나지 않은 만을 사용한 이유는mouse

Clark-Lowis and Murray21)의 보고에 의하면 상처

는 를 증가시켜(wounding) ODC activity mouse skin

을 촉진시키며 같은 시간에 도살한tumor formation ,



이유는 의 변화를 없애기 위해서였circardian rhythm

다.14,22)

(2) mouse ear test: 와Red pepper red pepper

는 와seed water extract organic solvent (dichloro-

를 사용methane: isopropylalcohol = 1 1) extract：

하였고 는 에 녹여 사용하였으며 홍삼TPA acetone ,

감초 참빗나무는 만 사용하였으며, water extract ,

는 성분으로 그 효과가 있는 농도에서 물aloe lectin

에 녹여 사용하였다 에 하는. Mouse ear application

량은 였으며 관찰 시간은 도포후200ul 1, 2, 3, 4,

시간이었다5, 6, 7, 12, 24 .

(3) human tissue에서 ODC activity의 측정 각종:

암환자 수술시 이 나오자 마자specimen cancer

정도 정상조직 정도를 떼어 즉시tissue 1 gm , 1 gm

를 측정하거나ODC activity -70o 의 내동실에 보관C

한 후 측정하였다.

연 구 결 과

처리후 에 따른 의 변1) TPA time-sequence ODC

화 본 실험에 사용한 는 속에 함유되: TPA croton oil

어 있는 매우 강한 로서 알려진 것으tumor promoter

로23) 상품화된 한 것을 사용하여 의pure 0.2 ml

에 농도를 로 용해시켜 오전acetone TPA 17 nM 10

시 일회 도포후 시간 시간 시간 및 시간 후2 , 4 , 6 8

으로 도살하여 를 측정한 결cervical dislocation ODC

과 의 활성도는 및 과 같이ODC Table 1 Fig. 1 TPA

도포후 시간부터 비교적 빠른 속도로 증가하여 시2 4

간후 를 나타냈으며 그 이후는 감소 현상은 증peak

가 속도의 기울기와 비슷하였다 의 도포. 17 nM TPA

시 의 는 의 만을 도ODC peak activity 0.2 ml acetone

포한 보다 배의 증가를 보였다control 10.3 .

의 농도에 따른 의 변화2) TPA ODC : 17 nM, 170

및 의 를 의 에 용해nM 1700 nM TPA 0.2 ml acetone

시켜 의 농도와 활성도의 관계를 활TPA ODC ODC

성도가 인 시간후 관찰한 결과 에서와peak 4 Table 2

같이 의 활성도는 의 농mouse eipdermis ODC TPA

도에 비례하여 증가하였다.

에서 및3) Mouse ear test red pepper red pep-

의 및per seed organic solvent extract capsicum oil

의 결과는 비슷하였으며 도포 시간 후24 ne 현gative

상으로 보아 피부에서는 발암촉진 효과가 없mouse

을 것으로 사료되며 옻 및 참빗나무의, water extract

도 도포후 시간에 정도의 반응을 보였으나 곧4 8 +～

사라져 hyper 가 있을 것으로 사료되며plastic effect ,

특히 민간요법으로 항암효과를 목적으로 사용하는

참빗나무 는 오히려 해가 될 가능성이 있을extract

것으로 사료된다.

의 의 효과를 홍삼 감초 알4) TPA ODC induction , ,

로에의 가 각각 및 씩water extract 26.0, 9.6 6.3%

억제시켜 해독제나 건강식품으로 간주될 수 있을 것

으로 생각되나 홍삼이 피부에서의 발암억제 효과의

가능성에 대해서는 two stage 로 확인carcinogenesis

이 필요할 것으로 사료된다.

와 은 에5) 13-cis-retinoic acid 13-cis-retinal TPA

의한 에 효과를 각각ODC induction 57.4%, 78.4%

억제시켰다.

는 에 비례해서 에 의한6) Ascorbic acid dose TPA

의 억제효과가 크게 나타났다induction .

항암제 는 확성도 억제효과7) actinomycin D ODC

가 미비했다.

은 및 에서 각8) -tocopherol 5 M, 50 M 500 Mα μ μ μ

각 및 의26.0%, 43.7% 51.0% ODC inhibi 효과tion

가 있었다.

는 및 에서 각각9) BHA 5 M, 50 M 500 Mμ μ μ

및 의 효과가19.2%, 73.5% 44.8% ODC inhibition

있었다.

은 및 에서10) Indomethacin 5 M, 50 M 500 Mμ μ μ

각각 및 의38.9%, 40.2% 41.6% ODC inhibi 효tion

과가 있었다.

각종 장기의 정상세포 및 암세포에서의11) ODC

의 차이는 배로 암세포에서 높았다activity 1.3 18.3 .～

문 헌 고 찰

들은 작용기전에 따라Tumor promoter TPA,

등의 과teleocidin TPA type palytoxin, thapsigar-

및gin, okadaic acid, calyculin A, Dinophysistoxin

chrysarobin67)등이 속하는 으로 분류non-TPA type

되고 있지만10) 아직까지도 의 정확tumor promotion

한 기전은 알려져있지 못한 실정이다.13) 다만 TPA

과 에 의해서 나타나는 공통된 생type non-TPA type

물학적 반응은 의 발적mouse ear , cyclooxygenase

의 자극에 의해 arachidonic 대사 촉진acid ,75) 유리

기 인(free radicals) 및hydroxy radical superoxide

등의 생성을 촉진하거나 한편 이들 유리기들anion ,



의 분해를 촉진시키는 superoxide dimutase(SOD)

및 catalase(hydro 분해효소 를gen peroxide ) activity

감소시킨다 실제로. polymorphonuclear leucocytes

나 macro 등이 에 의해phage TPA respiratory

반응을 일으켜 유리기의 생성을 촉진하게bursting

된다.73) 이때 속발현상 들로(sequential phenomena)

서 로 결국RNA synthesis, DNA synthesis protein

및 반응이 나타나synthesis inflammatory cell

현상으로 나타나며hyperplasia ,13) two stage

의 동물 실험에서 발암 촉진 효과가carcinogenesis

있다.11) 한편 는 작용시기에 따라tumor promoter

와 및 등과 같이hydrogen peroxide A23187 TPA

의 출현과 의 생성dark keratinocyte prostaglandin

에 중요한 역할을 하는 lst stage pro 들은moter

등으로 억제될 수 있다retinoic acid .26)

현재까지로서는 인 과non-TPA type palytoxin

과 최근 밝혀진thapsigargin okadaic acid, dino-

physistoxin-1, calyculin A, chrysarobin (refence A,

외의 모든 들은 에 접촉되B) promoter mouse skin

었을 때 가장 먼저 그리고 가장 주된 변화는,

의 으로 이ornithine decarboxylase induction enzym

은 세포성장에 관여하는 들 즉polyamine , putre-

및 의scine, spermidine spermine synthe 를 위한sis

으로starting enzyme 13,31 34)～ mouse skin tumor

pro 의 기전에 매우 중요한 현상이다motion . Tumor

에 의한 은promoter ODC induction mouse epi-

dermal cell14,15,28,29)에서만 나타나는 현상이 아니고

transformed hamster embryo fibroblast,12) 및NaCl

담즙산 에 의해서 의(bile acids) rat glandular

mucosa,43) 에서rabbit human gonadotropin(HCG)

에 의해 에서ovary tissue ,48) 그 밖에 ODC in-

은 후에도 나타나며 최duction injury, hepatectomy

근 에 의해 에서lymphokines(IL1, IL2) T lymphocyte

도 현상이 보고되고 있다ODC induction .49) 이러한

에 의한 효과는tumor promoters ODC induction

차이 에 따라 정도 및 시간적 변화species , cell type

가 다른 것으로 보고되고 있고,12) 은ODC Induction

의 을 위해 꼭 필요하나tumor promotion mechanism

충분한 조건은 아닌 것으로 알려져 있다 한편.

에 의한 을 억제시키tumor promoter ODC induction

는 물질 및 약물들을 찾아 antitumor pro 를 찾moter

아내려는 많은 연구가 진행되고 있다 그 예로.

lipoxygenase inhi 인bitor nordihydroguaiaretic acid

(NDGA), fla 및vonoid quercetin,50) nonspecific

phospholipase A2 인 및inhibitor tetracaine

mepacrine, PGE2 production inhibi 즉tor ,

들인cyclooxygenase inhibitor indomethacine,

flufenamic acid, acetyl-sali 와cylic acid 51)

Ibuprofen,48) 그 밖에 진통제로 사용되는 pethi-

dine52)등이 에 의한TPA ODC induc 을 억제하고tion

있어 이들의 항 발암물질로서 연구되고 있으며 또한,

항산화물질들의 발암억제 효과71) 및 암치료 효과에

대한 많은 연구가 계속되고 있다.61 66)～

비타민 의 본래의 기능은 로서의A visual pigments

기능 생식력의 유지 정상세포 특히 상피세포의 분, , ,

화유지로서 매우 중요하다 본실험에서.

와 의13-cis-retinoic acid 13-cis-retinal ODC

의 억제효과는 각각 및 로 현저activity 57.5% 78.4%

했으며 향후 암예방 및 치료제로서 매우 각광을 받,

을 여지가 있는 물질로 사료되며 다만 이들의 독성,

문제가 새로운 문제로 대두되고 있다 비타민 의. C

항암효과는 등에 의해 보고되었고 그 기전은Pauling

항산화제로서의 효과, nitro 의samination blocking

효과 등으로 알려져 있고 본 실험에서도 ascorbic

가acid ODC acti 에 미치는 효과를 측정한 결과vity

Dose-depend 가 있었으며 를 감ency , ODC activity

소시켰다.

항산화비타민으로 알려진 의-tocopherolα 억제ODC

효과도 의의가 있었으며 로 쓰이, food preservatives

는 BHA, cyclooxygonase inhibitor, indomethacine

은 억제효과를 관찰할 수 있었다ODC . Actinomycin

는 에서 추출하거나 합성할 수 있는D streptomyces

약제로서 및Wilm's tumor, Ewing's sarcoma

에 사용되는 약제이며gestational choriocarcinoma ,

방사선 치료시 피부에 손상을 많이 주어

을 방해하는 기능이 알려져 있어re-epithelialization

에서의mouse skin ODC acti 에 관한 효과 실험에vity

서 그 결과는 의 억제 효과로 미비했다8.5% .

저자는 O'Brien(1975), Sina(1983),35) Fujiki

(1984)10) 및 Takao(1986)37) 등의 실험 방법을 일부

변형하여 실험한 결과 농도의 증가에 따른, TPA

의 변화는 후 시간부터 급ODC activity application 2

속히 증가하여 시간 가 되었고 그 후 감소하는4 Peak

현상을 보였다 이결과는 많은 학자들의 보고와 같았.

다.11,12,14,44,47) 결론적으로 본 실험법은 발암촉진 및

항발암촉진 물질의 검색법 으로서 사(screening test)



용될 수 있을 것으로 사료된다.

는 년 가Mouse ear test 1971 Hecker ID24-50 (ir-

ritant dose causing reddening of the ears of 50%

로서of the mice after 24hrs) tumor promo 를ter

하는 데 사용하였다 인삼의 항암효과에screening .

대해서는 많은 학자들에 의해 연구되어 오고 있으나
53 55)～ 그의 확실한 Chemical compo 나nent

에 대해서는 아직도 여러 가지 학설이 있mechanism

다.

감초의 에 대한 효과는 뚜렷하지 않았고ODC aloe

의 효과에 대해서도 동양에서나 서양에서 많은 연구

가 되어오고 있으나56 60)～ 항생작용 세포활성화 작용,

및 궤양치료 효과에 대해서 주로 연구되고 항암효과

에 대해서는 및 가 보고하Soeda(1969) Rubel(1983)

고 있다 이들의 결과는 실험 이나 충분한 량. design

을 사용하지 못한 결점 때문에 아직 결론을 내릴 수

없는 실정이나 antiprostaglandin effect, histidine

decarboxylase in 로 보고되었기에 에 대hibitor ODC

한 효과를 기대했으나 뚜렷하지가 않았다 그러나.

의 로서 존재가치는 더 많은 연aloe folklore remedy

구를 통하여 가 필요할 것으cost-effective analysis

로 사료된다.

결 론

의Female Charles River CD-1 mice dorsal 의skin

에epidermis 12-0-tetradecanoyl phorbol 13-

를 및 을 의acetate 17,170 1700 nmole 0.2 ml

에 녹여 후 및acetone single application 2, 4, 6 8

시간후 에 의해 도살하여 본원에cervical dislocation

서 변형한 실험법으로 를 측정한 결과ODC activity

의 농도에 따라 는 증가되었으며TPA ODC activity ,

의 은 후 시간ODC induction peak time application 4

경이었다.

본 실험의 결과는 및O'Brien, Fujik, Boutwell

등의 실험 결과와 같아 본 실험법은 발암 촉Chida ,

진 물질 및 발암 억제 물질들의 검색법 (screening

으로 사용될 수 있을 것으로 사료되며test) , mouse

로는 는ear test red pepper tumor promoting effect

가 있다고 단정지을 수 없고 홍삼 감초 알로에의, , ,

ODC activity inhibi 효과는 각각 및tion 26.0, 9.6

를 보여 감초 및 알로에의 에 대한6.3% ODC activity

영향도는 뚜렷하지 않았고 홍삼은 two stage

carcino 실험을 해 볼 가치가 있을 것으로 사gensis

료되며 민간요법으로 항암효과를 목적으로 사용하,

는 참빗나무는 오히려 사용하지 않는 것이 좋을 것으

로 사료되고 다른 민간요법제에 대해서도 계속 연구,

하여 그들의 재평가가 필요하며, 13-cis-retinoic

와 은 에 의한acid 13-cis-retinal TPA ODC induction

효과를 각각 57.4%, 7 억제시켰으며8.4% , ascorbic

acid, -tocoα 및 도pherol, indomethacine BHA ODC

억제효과가 뚜렷했으며 가 있었, dose-dependency

다.

따라서 지금까지 알려진 비타민 나 의 항발A, C E

암효과 및 암치료 효과외의 새로운 기전이 밝혀질 것

으로 기대되며 여러 가지, food preservatives(BHA

등 및), cyclooxygenase inhibitor lipoxygenase

들에 대한 계속적인 연구가 필요할 것으로inhibitor

기대된다 그리고 각종 항산화 비타민들 의. (A, C, E)

복합투여가 에 어떤 영향을 나타낼 것인ODC activity

지의 실험과 이들을 동물에 누여한 후in vitro two

stage carcino 에 대한 연구가 필요할 것으로genesis

사료된다.

본 실험에서는 항암제로서 를 사용actinomycin D

하였으나 피부암에 도포하여 효과를 얻고 있는

이나 등에 대한 연구가 필요5-flurouracil mitomycin

할 것으로 사료되며 최근 계통 및, anthracycline

이 포함되어 있는 각종platinum unmasked

들의 에 미치는 영향에 관한compounds ODC activity

연구가 흥미로울 것으로 기대된다.

인체의 정상조직과 암세포조직의 활성도의ODC

차이가 뚜렷하므로 를 억제시킬 수 있는 새로운ODC

약제 개발이나 주위 환경물질을 찾아 암예방이나 치

료에 공헌할 수 있는 연구가 더 필요할 것으로 사료

된다 최근 본원에서 임상적 실험으로 각종 암환자들.

의 수술 전후의 내 의 농도와 항암urine polyamines

화학요법 전후의 내 의 농도를 비교urine polyamines

하여 수술 및 항암화학요법의 치료효과를 어느 정도

판정할 수 있는지에 대한 연구를 실행하고 있다 결.

론적으로 년대초 에 의해1940 Berenblum croton oil

을 사용하여 에서mouse skin two-stage carcino-

실험이 시작된 후 및genesis tumor promotion

에 대한 연구가 병리조직학적으antitumor promotion

로 생화학적으로 생물학적으로 최근 에, , , gene level

서까지 많이 시행되어 오고 있으나 아직까지도 많은

의문점이 남아있고 향후 인류의 최대의 적인 암 예방



을 위해 새로운 anti 들의 발견 및 이tumor promoter

들의 작용기전에 대해서도 계속적인 연구가 필요하다

고 사료된다.
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Table 2. The induction of ODC by TPA (4 h after appli-
cation)

ꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧ
TPA concentration ODC specific activity nM

nM CO2 in 60 min/mg proteinꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
17 0.380±0.009

170 0.760±0.015

1700 1.092±0.073
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ

Table 5. Ornithine decarboxylase induction test
ꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧ

ODC specific activity
nM CO2 in 60 min/mg protein

4 h after application
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Control (acetone) 0.016±0.001

TPA (17 nM) 0.380±0.019

옻 0.173±0.009

참빗나무 0.217±0.011
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Fig. 1. The effect of various TPA concentratin and time

sequence of ODC activity in mouse eipdermis.
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Table 1. The effect of various TPA concentration and time sequence on ODC activity in mouse epidermis
ꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧ

ODC specific activity nM CO2 in 60 min/mg proteinTPA ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Concentration

2h 4h 6h 8h
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ

Control 0.021±0.001 0.037±0.002 0.053±0.003 0.027±0.001

17 nM 0.153±0.008 0.380±0.019 0.295±0.015 0.211±0.011

170 nM 0.180±0.009 0.760±0.038 0.457±0.023 0.302±0.015

1700 nM 0.225±0.011 1.092±0.096 0.620±0.031 0.375±0.019
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ

Table 3. Mouse ear test with red pepper, red pepper seed and capsicum oil
ꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧ

경과 시간

반응물질 (200 ul) ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
1h 2h 3h 4h 5h 6h 12h 24h

ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Red pepper

1 mg/ml + + + ± - - - -

2 mg/ml + + + + ± ± - -

10 mg/ml + + + + ± ± - -
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Red pepper seed

1 mg/ml - - - - - - - -

2 mg/ml - - - - - - - -

10 mg/ml + + + + ± ± - -
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Capsicum oil

10 mg/ml + + + + + + - -
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
**Solvent: Dichloromethane+Isopropylalcohol

CH2C12 (CH2)2CHOH

Table 4. Mouse ear test with water and organic solvent extracts and TPA
ꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧ

관찰 시간

반응 물질 ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
2 4 6 8 12 24

ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
TPA (1.7 uM) + +++ +++ ++ + +

옻 (w.e.) - + + - - -

참빗나무 (w.e.) - + + - - -

알로에 (w.e.) - - - - - -

감초 (w.e.) - - - - - -

13-cis-retinoic acid (o.s.e.) - - - - - -

13-cis-retinal (o.s.e.) - - - - - -

ascorbic acid (o.s.e.) - - - - - -

actinomycin D (o.s.e.) - - - - - -
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
w.e. : water extract, o.s.e. : organic solvent extract, -: no response, +: vessel dilatation, ++: hyperemia,

+++: edema, ++++: necrosis



Table 6. Ornithine decarboxylase inhibition test with water extracts
ꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧ

Materials ODC specific activity
Inhibition ratio

(200 ul) nM CO2 in 60 min/mg proteinꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
TPA (1.7 uM) 1.092±0.073

TPA+홍삼 0.808±0.040 26.0%

TPA+감초 0.987±0.049 9.6%

TPa+알로에 1.023±0.051 6.3%
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Table 7. The effect of pretreatment with vitamin A analogs on TPA-induced mouse epidermal ODC activity

ꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧ
ODC activity (nM CO2/Treatment % inhibition
30 min/mg protein)

ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
TPA 4.02±0.67

13-cis-Retinoic acid+TPA 1.71±0.34 57.5

13-cis-Retinal+TPA 0.87±0.26 78.4
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
The mice were treated with 1.7 nM of vitamin A analogs 1 h before application of 17 M TPA. The mice were killedμ

4 h after TPA treatment. Each value represents the mean ±SE of determinations of enzyme activity 3 groups of mice.

Table 8. The effect of various doses of ascorbic acid on TPA-induced mouse epidermal ODC activity
ꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧ

ODC activity (nM CO2/Treatment % inhibition
30 min/mg protein)

ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
TPA 3.69±0.53

ascorbic acid+TPA (10 M)μ 3.51±0.33 4.9

ascorbic acid+TPA (25 M)μ 3.01±0.30 1.8

ascorbic acid+TPA (50 M)μ 2.51±0.27 32.0
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
The mice were treated with various doses of ascorbic acid in 200 l acetone/methano1 (1 1) 30min prior to the topicalμ ：

application of 17 M TPA. The mice were killed 4 h after TPA treatment. Each value represents the mean ±SE ofμ

determinations of enzyme activity 3 groups of mice.

Table 9. The effect of pretreatment with actinomycin D on TPA induced mouse epidermal ODC activity
ꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧ

ODC activity (nM CO2/Treatment % inhibition
30 min/mg protein)

ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
TPA 2.83±0.42
actinomycin D+TPA 2.59±0.38 8.5

ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
The mice were treated with 100 g actinomycin D dissolved in actone 30 min prior to the topical application of 17 Mμ μ

TPA. The mice were killed 4 h after TPA treatment. Each value represents the mean±SE of determinations of enzyme

activity 3 groups of mice.



Table 10. The effect of pretreatment with various doses of -tocopherol on TPA-induced mouse epidermal ODC activityα
ꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧ

Treatment ODC activity* % inhibition
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ

TPA 3.96±0.65

-tocopherol+TPA ( 5 M)α μ 2.93±0.57 26.0

-tocopherol+TPA ( 50 M)α μ 2.23±0.51 43.7

-tocopherol+TPA (500 M)α μ 1.98±0.32 51.0
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
*nM CO2/30 min/mg protein

The mice were treated with various doses of -Tocopherol in 200 l acetone/methanol (1 1) 60 min prior to the topicalα μ ：

application of 17 M TPA. The mice were killed 4 h after TPA treatment. Values represent the mean ±SE of 3μ

determinations of enzyme activities.

Table 11. The effect of pretreatment with various doses of butylated hydroxyanisole on TPA induced mouse epidermal
ODC activity

ꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧ
Treatment ODC activity* % inhibition

ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
TPA 4.87±0.72

BHA+TPA ( 5 M)μ 3.93±0.69 19.2

BHA+TPA ( 50 M)μ 3.04±0.63 37.5

BHA+TPA (500 M)μ 2.69±0.52 44.8
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
*nM CO2 /30 min/mg protein

The mice were treated with various doses of butylated hydroxyanisole (BHA) in 200 l acetone/methanol (1 1) 60 minμ ：

prior to the topical application of 17 M TPA. The mice were killed 4 h after TPA treatment. Value represent theμ

mean±SE of 3 determinations of ODC activities.

Table 12. The effect of pretreatment with various doses of indome-thacin on TPA-induced mouse epidermal ODC
activity

ꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧ
Treatment ODC activity* % inhibition

ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
TPA 2.98±0.61

Indomethacin+TPA ( 5 M)μ 1.82±0.50 38.9

Indomethacin+TPA ( 50 M)μ 1.78±0.47 40.2

Indomethacin+TPA (500 M)μ 1.74±0.46 41.6

ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
*nM CO2/30 min/mg protein

The mice were treated with various doses of indomethacin in 200 l acetone 60 min prior to the topical applicationμ

of 17 M of TPA. The mice were killed 4 hr after TPA treatment. Value represent the mean ±SE of 3 determinationsμ

of ODC activities.

Table 13. 인체 각종 정상조직과 암조직에서의 ODC Activity nM CO2 in 60 min/mg proteinꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧ
Tissue Organ Normal Cancer Ratio

ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Stomach 1.061±0.053 7.205±0.360 6.791

Liver 1.072±0.054 6.082±0.304 5.674

Breast 0.481±0.024 8.824±0.441 18.345

Thyroid 0.233±0.012 0.601±0.030 2.580

Colorectum 0.857±0.043 1.086±0.054 1.267

Parotid 1.249±0.062 5.382±0.269 6.722
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ


