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Purpos e : The cyc l i n-dependent ki nase i nhi bi t or
pr ot e i n i s a negat i ve r egul at or of t he ce l l di vi s i on
i t s degr adat i on i s r equi r ed for ent r y i nt o t he S pha
of p27k i p1 pr ot e i n expr ess i on has been r epor t ed t
assoc i at ed wi t h aggr ess i ve behavi or i n a var i et y of
of epi t he l i a l and l ymphoi d or i gi n. The pur pose of t h
was t o det er mi ne t he expr ess i on of p27 pr ot e i n i n
noma and adenocar c i noma of t he col or ect umand t o ass
t he pr ognos t i c s i gni f i cance .
Me t hods : We per for med i mmunohi s t ochemi ca l s t a i ni ng
expr ess i on of p27 pr ot e i n i n adenomas (20 cases ) and
nocar c i nomas (30 cases ) of t he col or ect um. The dat a
pr ot e i n l abe l i ng i ndex (LI , mean s t andar d devi at i o
ana l yzed i n assoc i at i on wi t h c l i ni copat hol ogi c par
Re s ul t s : p27 pr ot e i n LI of nor mal mucosa (10 cases )
noma, and adenocar c i noma wer e 93. 3 4. 5, 65. 4 17
and 28. 2 14. 5, r espect i ve l y (p＜0. 0001). p27 pr o
of wel l di f fer ent i at ed adenocar c i noma was s l i ght l
t han t hose of moder at e l y and/ or poor l y di f fer ent i at
nocar c i noma, but di d not show any s i gni f i cant di f
among t hese gr oups (p=0. 19 ). Al so p27 pr ot e i n expr es
di d not showany s i gni f i cant r e l at i onshi p t o ot her pr
fact er s such as age , i nvas i on dept h, and oper at i ve
Conc l us i ons : The r esul t s sugges t ed t hat r educed e
s i on of p27 pr ot e i n may pl ay an i mpor t ant r ol e i
mal i gnant t r ans for mat i on pr ocess of col or ect a l ca
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서 론

세포의 증식은 성장인자 뿐만 아니라 세포주기의

진행을 억제하도록 작용하는 다양한 신호에 의해 조

절된다. 동물세포의 증식을 억제하는 것으로 알려진

TGF-β는 G1기에 세포주기의 진행을 정지시킴으로써

다양한 상피세포의 증식을 억제하는 세포외 폴리펩

타이드 인자이다. 이러한 TGF-β의 작용은 Cdk2/

cyclin E 복합체에 결합하는 CDKIs 중 p27의 유도에

의해 매개된다.1-3 p27 유전자는 염색체 단완의 13에

위치하며, p27 단백은 cyclin A, E, D1, D2, D3 및 다

양한 CDK 복합체와 상호작용하기 때문에 p21, p57

단백과 더불어 universal CDKIs로 명명되며, p21 단백

과 비교해서 42%의 아미노산 배열의 상동성을 갖는

다.1,4 그러나 대조적으로 p21 단백의 전사(transcrip-

tion)는 p53 단백에 의해 유도될 수 있으며 p21 단백

은 DNA 손상에 따르는 p53 단백과 관련된 G1 세포

주기의 정지에 관여하는 것으로 알려진 반면,5 p27

단백은 TGF-β와 같은 세포외 증식억제인자에 반응

해서 세포주기를 억제한다. p27 단백은 세포주기의

잠재적인 음성 조절자로 작용함으로써 종양 억제유

전자로서의 잠재적인 기능6 ,7과 더불어 세포고사 촉

진,8 충실성 종양에서 약물 내성의 조절,9 염증손상에

대한 방어10 등의 기능들이 실험적으로 증명되었다.

최근에 많은 연구를 통해 예후적 지표로서 p27 단

백의 유용성이 확인되었다. 유방암종,11 자궁경부의

선암종,2 폐의 비소세포암종,12 위선암종,13 혀의 편평

상피암종,14 대장암종,4 전립선암종15 등에서 p27 단백

발현의 정도는 독립적인 예후적 지표로 간주될 수

있으며, 종양의 진행정도, 림프절 전이와 조직학적

분화도와도 연관된다.

대장암종의 98%가 선암종이며, 대장암종은 사회경

제학적 수준과 비례하여 발생한다. 식이 인자가 대장

암에 중요한 영향을 미치는 것으로 알려져 있으며

우리 나라는 서구식 식생활의 도입이래 발생률이 증
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가하고 있다. 1998년 복지부 5대지역 암등록사업 보

고서에 따르면 남자에서는 총 악성종양 중 대장암종

이 8.8%의 비중을 차지하였으며 위암, 간암, 폐암에

이어 4번째, 여자에서는 8.7%로 자궁경부암, 위암, 유

방암에 이어 역시 4번째로 높은 발생비율을 차지하

고 있다. 대장암종은 선종-암종 단계를 거쳐 선종으

로부터 기원하는 것2 0 ,2 1과 전암성 병변없는 정상점막

으로부터 기원하는 de novo암종18-2 0으로 대별되며 상

당수의 대장암종이 선종으로부터 기원함은 확실하

다. 이에 저자들은 대장과 직장에서 발생한 선종과

선암종에 대해 p27 단백에 대한 면역조직화학적 염

색을 하여 대조군(정상 대장점막), 선종과 선암종에

서 세포의 증식능과 p27 단백 발현과의 관계를 밝히

고자 하며, 선암종의 조직학적 등급과 병기 및 다른

예후적 인자들과 p27 단백 발현율을 비교함으로써

암종의 진행과 관계된 예후적 지표로서의 유용성을

살펴보고자 한다.

방 법

1) 연구재료

1997년 1월부터 1998년 12월까지 전북대학교병원

에서 내시경하 용종절제술에 의해 선종으로 진단된

조직과 내시경하 생검조직에서 선암종으로 진단받고

대장 또는 직장 분절절제술을 시행한 조직의 HE 염

색표본을 검색하여 보관상태가 양호하고 조직학적

분화도가 비교적 명확한 예(선종 20예, 선암종 30예)

를 선택하여 연구대상으로 정하였으며, 대조군으로

는 선암종으로 진단되어 절제술을 시행한 조직에서 병

변을 포함하지 않은 정상점막조직(10예)을 택하였다.

2) 연구방법

(1) 임상기록 : 연구대상 환자들의 임상기록지를 재

검토하여 연령, 성별, 종양의 위치, 조직학적 등급,

임상적 병기, 원격 전이 여부를 조사하였다.

(2) 선종과 암종의 조직학적 분화도에 따른 구분 : 선

종은 상피세포 이형성과 구조적 변화의 정도에 따라 경

도의 이형성을 지닌 선종(7예), 중등도의 이형성을 지닌

선종(9예), 심한 이형성을 지닌 선종(4예)으로 세분하였

다. 선암종은 종양세포의 분화도에 따라 고분화 선암종

(4예), 중등도분화 선암종(22예), 저분화 선암종(4예)으

로 구분하였다. 위와 같은 분류는 세명의 병리전문의가

독립적으로 검경한 후 일치된 예만을 선정하였다.

(3) 면역조직화학적 염색 : 면역염색은 전체 60예의

파라핀 포매조직으로부터 4μm 두께의 조직절편을

얻어 p27에 대한 다클론항체를 면역염색용 1차 항체

로 사용하였으며 Microprobe Detection System을 이용

하여 avidin-biotin-peroxidase complex법으로 다음과

같이 시행하였다. 슬라이드에 부착시킨 4μm 두께의

조직절편을 xylene과 Histoclear (National diagnostics;

Manvill, NJ.)를 1：3의 비율로 혼합한 용액을 이용하

여 1분씩 7번 반복하여 탈파라핀 하였으며 60oC에 부

치시켰다. 실온에서 무수알콜을 이용하여 탈수시킨

후 Automation buffer (Biomeda, Foster city, CA)로 수

세하고, 10 mM citrate 완충액(pH 6.0)에 담근 후 mi-

crowave oven에서 20분간 처리하였다. 조직 내 내인성

과산화효소의 작용을 억제하기 위하여 Endo/Blocker

(Biomeda, Foster city, CA)에 40oC에서 2분간 부치시

킨 후 Automation buffer로 수세하였다. 조직항원과

항체의 비특이적인 결합을 억제하기 위하여 Tissue

conditioner (Dako, Carpinteria, LA)에 40oC에서 3분간

부치시키고 1：50으로 희석한 p27 다클론항체(Santa

Cruz)를 40oC에서 12시간 부치시킨 후 Automation

buffer로 수세하였다. Biotin이 부착된 2차 항체(Dako,

Carpinteria, LA)를 실온에서 8분간 부치시킨 후 Auto-

mation buffer로 수세하고 과산화효소의 역가를 증대

시키기 위하여 peroxidase enhancer (Biomeda, Foster

city, CA)를 8분간 적용하였다. Chromogen 한 방울,

2% hydrogen peroxide 한 방울, chromogen buffer 두

방울과 증류수 5 ml 혼합용액으로 40oC에서 10분간

두 번 반복하여 발색시킨 후 증류수로 수세하였다.

헤마톡실린으로 대조염색하여 crystal mount로 봉입

한 후 검경하였다.

(4) 면역염색의 판정 및 평가 : 면역염색의 판정은

1999년 Ohtani 등13과 1998년 Kawana 등12이 각각 조

기위암과 폐의 비소세포암에 적용하였던 방법을 따

랐다. 정상과 종양세포 핵에서 약간의 반응이라도 관

찰되는 경우는 모두 양성반응으로 간주하였다. 염색

된 슬라이드의 모든 부위를 검경한 후에 양성반응이

가장 높은 부위 5군데를 정하여 고배율( 400)시야에

서 양성인 세포를 세어 모두 합하였다. p27 단백의

LI는 모든 세포 중 핵에 양성반응을 보인 세포의 백

분율로 정하였으며 공식은 다음과 같다.

No of positive tumor cell nuclei
of the any intensity

p27 LI (%)= 100
No of overall tumor cell nuclei

seen in 5 HPF ( 400)
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(5) 통계학적 분석 : 연구결과에 대한 통계학적 유의

성의 검증은 Student's t-test와 ANOVA 분산분석에 의

한 통계처리를 이용하였다.

결 과

1) 일반적 특징(Table 1)

선종에서 환자의 나이는 28∼78세(평균 58.6세)였

으며 남자가 14명, 여자가 6명이었다. 선암종에서 환

자의 나이는 31∼80세(평균 58.4세)였고, 남자가 13

명, 여자가 17명이었으며 고분화 선암종 4예, 중등도

분화 선암종 22예와 저분화 선암종 4예였다. 종양의

위치는 선종의 경우 모두 직장에 위치하였으며 선암

종은 우측 결장(상행결장과 횡행결장의 오른쪽 2/3

포함)에 9예, 좌측 결장(하행결장과 S상결장 포함)에

11예와 직장에 10예가 각각 위치하였다. 임상적 병기

는 modified Dukes' stage에 따랐으며 stage A 1예,

stage B 15예, stage C 13예였으며 stage D가 1예로 간

에 전이가 있었다.

2) p27 단백 발현(Table 2)

(1) 정상 대장점막, 선종과 선암종에서의 p27 단백 발

현 : 정상 대장점막에서 p27 단백은 세포의 핵에서만

양성반응을 보였으며(Fig. 1) 전체 10예의 p27 LI는

89∼98.7% (93.3 4.5%)로 비교적 균일하게 발현되었

으며 주변림프구와 비슷한 정도의 양성반응을 보였

다. 선종의 경우 p27 단백은 정상 대장점막세포와 같

이 종양세포의 핵에서만 양성반응을 보였으며(Fig. 2)

전체 20예의 p27 LI는 40∼94.8% (65.4 17.5%)로 비

교적 다양한 범위의 양성반응을 보였다. 선암종의 경

우 p27 단백은 종양세포의 핵과 세포질에서 모두 발

현을 보였으며 전체 30예의 p27 LI는 7.6∼63.5% (28.2

14.5%)로 역시 다양한 발현정도를 보였다. 염색강

Table 1. Summary of clinicopathologic features

No. of
Factors

patients (%)

Age (yrs, mean SD) 58.6 13.5
Gender

Adenoma Male 14 (70)
(n=20) Female 6 (30)

Atypia
Mild 7 (35)
Moderate 9 (45)
Severe 4 (20)

Age (yrs, mean SD) 58.4 12.7
Gender

Male 13 (43)
Adenocarcinoma Female 17 (57)
(n=30) Localization

Right 9 (23)
Left 11 (37)
Rectum 10 (33)

Histologic grade
Well 4 (13)
Moderately 22 (73)
Poorly 4 (13)

Modified Dukes' stage
Stage A 1 (3)
Stage B 15 (47)
Stage C 13 (40)
Stage D 1 (3)

Table 2. Distribution of p27 expression by
clinicopathologic factors of adenocarcinoma of the
colorectum

p27 LI (%)
No. of

Factor
patients

Mean SD P value

Total No 30 28.2 14.5
Age (yrs)*

＜60 13 23.4 10.4 P=0.1182
≥60 17 31.8 16.4

Gender*
Male 13 34.7 16.3 P=0.03
Female 17 23.2 11.1

Location†

Right 9 16.5 5.2 P=0.01
Left 11 28.9 13.9
Rectum 10 33.5 13.5

Histologic type†

Well 4 40.4 9.7 P=0.19
Moderately 22 26.3 15.0
Poorly 4 26.0 11.8

LN metastasis*
Negative 16 27.1 12.7 P=0.69
Positive 14 29.3 16.8

Invasion depth*

Muscularis propria 9 25.1 12.8 P=0.29

Extramural 19 31.3 14.9

*P value by Student's t-test; † P value by ANOVA.
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이를 보이지 않았다(P=0.1182).

(4) 선암종에서 환자의 성별과 p27 단백 발현과의 관

계 : 남자가 13예로 p27 단백 LI는 34.7 16.3%, 여자

가 17예로 p27 단백 LI는 23.2 11.1%였으며 두 군간

에 통계학적으로 유의한 차이를 보였다(P=0.03).

(5) 선암종에서 종괴의 위치와 p27 단백 발현과의 관

계 : 종괴의 위치에 따라 우측 대장암종, 좌측 대장암

종과 직장암종으로 구분하였다. 우측 대장암종의 p27

단백 LI는 16.5 5.2%, 좌측 대장암종 28.9 13.9%,

그리고 직장암종의 p27 단백 LI는 33.5 13.5%로 좌

측 대장암종과 직장암종에 비해 우측 대장암종의

p27 단백이 낮게 발현되었으며 통계학적으로 유의한

차이를 보였다(P=0.01).

(6) 선암종에서 조직학적 분화도와 p27 단백 발현과

의 관계 : 고분화 선암종 4예의 p27 단백 LI는 40.4

9.7%, 중등도분화 선암종 22예의 p27 단백 LI는 26.3

15.0%, 그리고 저분화 선암종 4예의 p27 단백 LI는

26.0 11.8%로 중등도분화 선암종과 저분화 선암종

에 비해 고분화 선암종에서 p27 단백 발현이 높게 나

타났으나 ANOVA 분산분석을 통해 세 군을 통계처

리하였을 때 유의한 차이를 보이지 않았다(P=0.19).

(7) 선암종에서 침윤 깊이와 p27 단백 발현과의 관계 :

통계학적 처리를 위해 고유근층(muscularis propria,

Dukes' stage B1 C1)까지 침범한 군과 고유근층을 넘

어선 군(extramural, Dukes' stage B2 C2)으로 구분하

였다. 고유근층까지 침범한 군 9예의 p27 단백 LI는

25.1 12.8%, 고유근층을 넘어선 군 19예의 p27 단백

LI는 31.3 14.9%로 나타났으며 두 군간에 통계학적

으로 유의한 차이를 보이지 않았다(P=0.29).

고 찰

세포주기의 G1 후반기에 가장 중요한 체크포인트

(checkpoints) 중 하나인 START (포유동물에서는 re-

striction point)는 다른 세포주기에서 DNA 복제를 위

한 시기로 넘어가게 하는 지점으로, 여러 가지 양성

또는 음성의 외부자극들이 통합적으로 작용하여 조

절되고 있다.16 많은 체크포인트의 조절이 종양유전

자에 의해 파괴되며, 이러한 과정은 종종 cyclin과 같

은 양성 조절자가 과발현되거나 CDKIs와 같은 음성

조절자가 소실되는 등 cyclin-CDK 복합체의 변화에

의하여 이루어진다.16 ,17

G1기에서 S기로 진행하는 과정에서 Rb 단백의 인

산화가 필연적으로 일어나며, Rb 단백이 인산화함으

로써 S기-특이 유전자의 발현에 필요한 E2F 전사인

자가 활성화된다.18 정상세포에서 Rb 단백의 인산화

는 각각의 cyclin과 결합된 cyclin-CDK 복합체에 의해

이루어진다. CDK4와 CDK6는 모두 cyclin D1, D2,

D3와 결합함으로써 활성화되어 G1기 초기에 pRb의

인산화에 관여하며, CDK2는 cyclin E에 의해 활성화

되어 G1기 후기에 pRb의 계속적인 인산화를 유지한

다.19 ,20 그러나 이러한 과정은 특이적인 CDK에

CDKIs가 결합함으로써 cyclin-CDK 복합체 형성을 방

해하며 정상적인 세포에서 무한대적인 세포증식이

억제된다.

현재 두 군의 CDKIs가 알려져 있으며 하나는 p15In k4b ,

p16In k 4a , p18In k4 c과 p19In k 4d를 포함하는 Ink4 군이며 다

른 하나는 p21W af 1, C ip 1, Sd i 1, p27K ip 1과 p57K ip 2를 포함하

는 Cip/Kip 군이다. Cip/Kip 군은 cyclin A, E, D1, D2,

D3 및 다양한 CDK 복합체와 상호작용하기 때문에

universal CDKIs로 명명된다.1 p27 단백은 TGF-β를

처리하거나 세포사이의 접촉에 의해 활성화되어 다

양한 cyclin-CDK 복합체를 억제하며,1-3 p27 단백의

발현은 합성속도 뿐만 아니라 ubiquitin-proteasome에

의해 분해되는 속도에 의해 조절된다.2 1 p27 단백과

다른 새포주기-관련 단백과의 밀접한 기능적 관련성

은 악성세포에서 p27 단백의 발현과 p27 단백의 작

용기전의 변화를 가져오게 된다.2 2 기능적 pRb가 결

여된 종양세포는 cyclin D 단백 발현이 감소되고 p16

단백발현이 증가되며, 증가된 p16 단백은 p27 단백보

다 우세하게 cyclin D-CDK4/6 복합체와 결합하여 억

제함으로써 p27 단백은 cyclin-CDK2 복합체에 더 큰

억제작용을 하게 된다.2 3

Fig. 4. Comparison of p27 labeling index (LI) of normal
mucosa, adenoma, and adenocarcinoma of the colon (P＜
0.0001, by ANOVA test).
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Gillett 등2 4은 유방암종에서 증식능력(proliferative

activity) 및 분화정도와 p27 단백 발현과의 관련성을

p27 단백에 대한 면역조직화학 염색으로 연구하였으

며, 낮은 조직학적 등급, 낮은 S-phase fraction (SPF)

과 에스트로겐 수용체(ER)에 양성인 종양이 그렇지

않은 군에 비해 각각 통계학적으로 의의있게 p27 단

백 발현이 높게 나타났으며 단변수 분석에서 생존율

을 예측하는 데 도움을 줄 수 있는 것으로 나타났다.

또한 이들은 CDK4/6에 대해 경쟁하는 cyclin D1과

p27 단백이 밀접히 관련되어 있음을 보여주었으며

pRb 단백이 없는 종양에서 p27 단백 발현이 의미있

게 감소함을 강조하였다. 그러나 최근 결장-직장암에

대해 p27 단백의 면역조직화학 염색을 했던 Pal-

mqvist 등4은 침윤깊이를 제외한 다른 임상병리학적

인 변수들(임상적 병기, 조직학적 분화도, 성장양식,

종양의 유형, 나이, 성별)과 p27 단백의 LI와의 관계

에서 의미있는 관련성이 없었으며, Ki-67 LI와 비교

한 결과를 토대로 증식능력과도 의미있는 관련성을

보이지 않았음을 보고하였다. 그러나 p27 단백 발현

의 정도를 낮은 군(LI 50% 미만)과 높은 군(LI 50%

이상)으로 나누어 단변수 분석과 다변수 분석을 통해

생존율을 비교하였을 때 통계학적으로 의미있는 차

이를 보였다(P=0.026).

본 연구에서는 대장-직장암에 대하여 p27 단백의

면역조직화학 염색을 한 결과 고분화 선암종의 p27

단백 LI가 중등도분화 또는 저분화 선암종보다 높게

나타났으나 이들간에 통계학적 유의성은 관찰되지

않았으며(P=0.19), 다른 변수(나이, 병기, 침윤 깊이)

와도 통계학적으로 유의한 결과를 보이지 않았다. 성

별에 따라 비교하였을 때 여자에서 발생한 대장-직장

암의 p27 단백 LI가 남자보다 낮게 나타났다(P=0.03).

이러한 결과로 p27 단백이 단지 세포주기의 조절만

이 아닌 다른 기전으로 종양이 공격적인 양상으로

진행해 나가도록 유도하며 p27 단백의 소실은 암종

의 진행단계보다 정상 또는 선종성 병변에서 악성종

양세포로 진행하는 암종의 초기단계에서 중요하게

작용할 것으로 보여진다. 본 연구에서는 암종의 증식

능력과 생존분석을 시행하지 못했다. Palmqvist 등4은

또한 흥미롭게도 낮은 p27 LI를 보이는 종양이 좌측

결장이나 직장보다 우측결장에서 많다는 사실을 발

견하였다. 본 연구에서도 Palmqvist 등의 결과와 같이

우측 대장암종의 p27 LI가 좌측 대장암종 또는 직장

암종에 비해 통계학적으로 의미있게 낮게 나타났다

(P=0.01). 이러한 사실은 우측 대장암종이 좌측 대장

암종이나 직장암종과 다른 임상병리적 특징을 가지

며 상이한 발암과정으로 인해 발생할 것이라는 가능

성을 제시한다.

Singh 등25은 Barrett 식도에서 발생한 이형성 선

종과 선암종에 대해 p27 단백과 mRNA 수준을 측정

하였으며 세포 내 정위(subcellular localization)를 하

였다. 침윤성 선암종의 경우 p27 mRNA가 증가되었

으나 대부분 낮은 p27 단백 발현(양성세포 50% 미

만)을 보였으며 이러한 결과를 토대로 p27 단백이 상

피내암에서 침윤성 암종으로 진행하는 과정에서 ubi-

quitin-proteasome 경로를 포함하는 번역 후 기전

(posttranslational mechanism)에 의해 제거될 것이라고

생각하였다. 또한 침윤성 선암종의 26%에서 p27 단

백이 세포질에서 발현되는 것을 관찰하였으며, p27

단백이 오로지 세포질에서만 발현되었던 예들 중 절

반가량이 침윤성 부위에서 세포질 내에 정위되었다

는 사실은 종양세포가 침윤하는 과정의 초기에서

p27 단백이 핵 내로 정위되지 못하고 불활성화되어

나타나는 현상으로 보았다.

본 연구에서 대조군으로 시행했던 정상 대장점막

의 경우 p27 단백은 세포의 핵에서만 양성반응을 보

였으며 전체 10예의 p27 LI는 89∼98.7% (93.9

4.5%)로 비교적 균일하게 발현되었다. 또한 대장점막

을 구성하는 흡수세포와 잔모양세포에서 모두 주변

점막고유층 내의 림프구와 같은 정도의 염색강도를

보이는 양성반응을 보였으며, 위치에 따라 표면상와

선와상피로 구분하였을 때 두 부위에서 모두 동일하

게 양성반응을 보였다. 선종의 경우 p27 단백은 정상

대장점막세포와 같이 종양세포의 핵에서만 양성반응

을 보였으며 전체 20예의 p27 LI는 40∼94.8% (65.4

17.5%)로 비교적 다양한 범위의 양성반응을 보였

다. 선암종의 경우 p27 단백은 종양세포의 핵과 세포

질에서 모두 발현을 보였으며 전체 30예의 p27 LI는

7.6∼63.5% (28.2 14.5%)로 역시 다양한 발현정도를

보였다. 염색강도는 주변 림프구와 비교하였을 때 종

양세포 핵의 대부분에서 약한 양성반응 및 비균질성

소견을 보였으며 주로 핵막을 따라 염색반응을 보였

다. 정상 대장점막, 선종과 선암종에서의 p27 단백

발현의 정도는 통계학적으로 유의한 차이를 보였다

(P＜0.0001).

결론적으로 대장암종에서 조직학적으로 분화가 낮

을수록 p27 단백 발현은 낮게 나타났으나 통계학적

유의성은 없었으며 다른 예후인자와도 통계학적 유

의성은 없었다. 본 연구에서는 암종의 증식능력이나
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생존율과의 비교를 시행하지 못하였으나 대장암종에

서 p27 단백의 예후인자로서의 중요성을 확인하기

위하여 앞으로 증식능력 뿐만 아니라 생존분석과 다

른 세포주기 단백과의 관련성에 관한 비교분석이 필

요할 것으로 생각한다. 선암종의 p27 단백 발현이 정

상 대장점막이나 선종에 비해 낮게 나타났으며 통계

학적으로 유의한 차이를 보였다. 이러한 결과를 토대

로 양성 종양세포가 암세포로 진행하는 암종의 초기

단계에서 p27 단백의 소실 또는 기능부전이 중요한

작용을 할 것으로 생각한다.

결 론

암종으로 진행하는 초기단계에서 p27 단백이 핵

내로 정위되지 못하고 불활성화됨으로써 p27 단백의

소실은 암종의 진행단계보다 정상 또는 선종성 병변

에서 악성종양세포로 진행하는 암종의 초기단계에서

중요하게 작용할 것으로 보여진다. 또한 p27 단백이

단지 세포주기의 조절만이 아닌 다른 기전으로 종양

이 공격적인 양상으로 진행해 나가도록 유도할 것으

로 생각한다.
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