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Purpose: Although the expression of MUC2 is seen in 
colorectal tumors, there have been few reports about 
the expression of MUC6 in colorectal tumors. The aim 
of this study was to investigate the expressions of MUC2 
and MUC6 in normal colorectal tissues and in tumors, 
as well as the association of MUC2 and MUC6 expre-
ssions with prognostic factors. Methods: Twenty (20) 
cases of colorectal adenomas treated by using a endo-
scopic polypectomy and 30 cases of colorectal carcino-
mas treated by using a resection were collected. Ten 
(10) normal tissue samples were obtained apart from the 
carcinomas. Sections were used for MUC2 and MUC6 
immunostaining. The expressions of MUC2 and MUC6 
were scored by using the sum of the percentages of the 
stained cells and the intensity of staining. Results: All of 
the ten normal colorectal tissues expressed MUC2 and 
MUC6. Of the 20 adenomas, 19 cases (95%) were 
MUC2 positive, and 17 cases (85%) were MUC6 positi-
ve. Adenomas with severe atypia tended to express 
lower levels of MUC2 and MUC6 than those with mild 
or moderate atypia. Of the 30 carcinomas, 28 cases 
(93%) were MUC2 positive and 19 cases (63.3%) were 
MUC6 positive. Colorectal mucinous carcinomas differ-
ed significantly from non-mucinous carcinomas in strong 
MUC6 expression. MUC2 expression showed a signifi-
cant association with lymph-node metastasis. Conclu-
sions: The results suggest that MUC6 is expressed in 
normal colorectal tissues and tumors, that MUC6 expre-

ssion is especially strong in mucinous carcinomas, and 
that MUC2 expression is associated with lymph-node 
metastasis, among the prognostic factors. J Korean Soc 
Coloproctol 2005;21:193-200
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서      론

  대장암은 우리나라에서 남녀 공히 네 번째로 흔하게 

발생하는 암으로, 최근 식생활의 변화와 더불어 대장

암의 발생률과 이에 의한 사망률도 급속히 증가하는 

추세이다. 샘 상피조직의 특징적인 소견의 하나는 점

액소의 합성과 분비인데, 이 점액소는 분자량이 높은 

당단백으로 상피 표면을 보호하는 중요한 역할을 

한다. 지금까지 다수의 인체 점액소(MUC1-MUC9, 

MUC11-MUC13)가 확인되었으며,
1-5 이들 점액소는 세

포 및 장기에 따라 상이하게 발현한다. MUC1은 대부

분의 극성(polarized) 상피세포에서 생성되고,
6 MUC2

는 소장 및 대장에서,
6,7 MUC3는 주로 소장에서,6 

MUC4는 호흡기에서,
6 MUC5는 호흡기계 및 위 조직

에서,
6,8 MUC6는 위와 담낭에서,6,9 MUC7은 주로 악하

샘에서 생성된다.
6,10

 대장 선암종을 포함한 많은 인체 

악성종양에서 점액소 생성률과 당화(glycosylation) 정

도의 변화가 보고된 바 있으며,
11-13

 여러 가지 점액소 

항원 중 MUC1과 MUC2가 가장 잘 알려져 있다.
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  MUC1은 막결합형(membrane-associated) 점액소로 대

부분의 상피조직에서 발현되며, 대장을 포함한 다양한 

악성 종양에서 MUC1 발현이 증가한다는 보고가 있

다.
14 MUC2는 대장의 주요 분비형(secreted) 점액소로 

알려져 있으며, 술잔세포(goblet cell)에 특이한 점액소

이다.
15 MUC2는 대장의 선종과 점액암종에서 발현이 

증가하고, 선종에서 기원한 비점액암종에서는 그 발현

이 감소한다고 보고되었다.
16 이와 같이 대장에서 발생

한 종양에서 MUC1과 MUC2 발현에 관한 연구는 물론 

MUC4나 MUC5 등의 점액소 발현에 대한 연구도 비교

적 활발하게 이루어졌다.
17 이들 점액소 외에 샘 조직에

서 기원한 종양에서 MUC6 발현에 관한 연구를 접할 

수 있는데, MUC6은 위 유문샘형 분비 점액소로서, 유

방의 침습성 관암종보다 점액암종에서 그 발현이 증가

한다는 보고가 있다.
18 또한 위암, 폐암, 그리고 췌장암

에서도 MUC6의 발현이 보고되었으나,
19-21 대장에서 발

생한 종양에서는 지금까지 발현 여부에 대한 보고가 없

다.
19-21

  MUC2는 대장의 주요 점액소이고 대장에서 MUC6

에 대한 연구가 없기 때문에 저자는 대장의 정상 점막, 

선종 및 선암종에 대하여 MUC2와 MUC6에 대한 면역

조직화학적 염색을 시행하여 대장의 정상 점막 및 종

양에서 MUC6의 발현 여부를 관찰하고 MUC2 및 

MUC6의 발현 양상을 비교함으로써, 이들의 발현이 

환자의 연령, 성별, 종양의 크기, 분화도, 조직형, 종양

세포 침습 깊이 및 림프절 전이 유무 등 기존의 예후인

자와 관계가 있는지 알아보고자 하였다. 

방      법

  2001년 1월부터 2003년 11월까지 전북대학교병원에

서 내시경하 용종절제술로 진단한 대장의 선종 20예

와 내시경하 조직검사에서 선암종으로 진단받고 외과

적 절제술을 시행한 30예를 연구 대상으로 하였다. 검

체의 H-E 염색 표본을 재검하여 조직학적 분화도 분류

가 비교적 명확하고, 파라핀 블록의 보관 상태가 양호

한 예를 선택하였으며, 대조군으로는 선암종으로 진단

되어 외과적 절제술을 시행한 검체에서 병소 주위의 

점막조직을 이용하였다. 

    1) 임상기록

  연구 대상 환자들의 임상기록지를 재검토하여 연령, 

성별, 조직학적 분화도, 종양세포의 침습 깊이, 림프절 

전이 여부 등을 조사하였다.

    2) 선종과 선암종의 조직학적 분화도 및 종양세포 

침습 깊이에 따른 구분

  선종은 상피세포 이형성과 선(腺) 구조의 변화 정도

에 따라 경도의 비정형성을 보이는 선종, 중등도의 비

정형성을 보이는 선종 및 고도의 이형성을 보이는 선

종으로 분류하였다. 선암종은 종양 세포의 분화도에 

따라 고분화 선암종, 중등도 분화 선암종, 저분화 선암

종 및 점액암종으로 분류하였으며, 위와 같은 분류는 

두 명의 병리 전문의가 독립적으로 검경한 후 일치된 

예만을 선정하였다. 또 종양세포의 침습깊이에 따라 

종양은 근층을 침범한 군과 근층 밖을 침범한 군(장막

하 조직, 장막, 또는 장막외 조직을 침범한 종양)으로 

분류하여 각각 10예 및 20예씩을 이용하였다. 

    3) 면역조직화학적 염색

  면역 염색은 파라핀 포매조직으로부터 4 μm 두께

의 조직 절편을 얻어 MUC2 (Serotec, Oxford, UK) 및 

MUC6 (Neomarker, California, USA)에 대한 다클론항

체를 면역염색용 1차 항체로 사용하였으며, Microprobe 

Detection System을 이용하여 avidin-biotin-peroxidase 

complex (ABC)법으로 다음과 같이 시행하였다. 전 과

정을 간단히 기술하면 슬라이드에 부착시킨 조직절편

을, xylene과 Histoclear (National diagnostics, Manville, 

USA)를 1：3의 비율로 혼합한 용액을 이용하여 1분씩 

7번 반복하여 탈파라핀하고 60
oC에서 부착시켰다. 실

온에서 무수알콜을 이용하여 탈수시킨 후 automation 

buffer (Biomeda, Foster, USA)로 수세하고, 10 mM ci-

trate 완충액(pH 6.0)에 담근 후 microwave oven에서 20

분간 처리하였다. 조직내 내인성 과산화효소의 작용을 

억제하기 위하여 Endo/Blocker (Biomeda, Foster, USA)

에 40
oC에서 2분간 반응시킨 후 automation buffer로 수

세하였다. 조직항원과 항체의 비특이적인 결합을 억제

하기 위하여 tissue conditioner (Dako, Carpinteria, USA)

에 40
oC에서 3분간 반응시키고 1：200으로 희석한 1차 

항체를 40
oC에서 12시간 부치시킨 후 automation buffer

로 수세하였다. Biotin이 부착된 2차 항체(Dako, Carpi-

nteria, USA)를 실온에서 8분간 반응시킨 후 automation 

buffer로 수세하고, 과산화효소의 역가를 증대시키기 

위하여 peroxidase enhancer (Biomeda, Foster, USA)를 8

분간 적용하였다. Chromogen (concentrated 3-amino-9- 

ethylcarbazole (AEC)) 한 방울, 2% hydrogen peroxide 한 

방울, chromogen buffer 두 방울과 증류수 5 ml 혼합 용

액으로 40
o
C에서 10분간 두 번 반복하여 발색시킨 후 
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Table 1. Relationship between MUC2 and MUC6 expression and clinicopathologic parameters in adenomas of the colon
󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚

MUC2 MUC6
Parameters N 󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏 󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏

Mean±SD P value Mean±SD P value
󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏

Age*

  ≤50 10 3.40±0.84 P=1.000 2.40±1.17 P=0.861

  ＞50 10 3.40±1.51 2.30±1.34

Sex*

  Male 10 3.20±1.55 P=0.466 2.00±1.15 P=0.210

  Female 10 3.60±0.69 2.70±1.25

Atypia
†

  Mild  6 3.50±1.05 P=0.491 3.00±0.89 P=0.313

  Moderate 10 3.60±0.97 2.10±1.29

  Severe  4 2.75±1.89 2.00±1.41
󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏
N = number of cases; SD = standard deviation. *P value by Student's t-test; †P value by ANOVA.

증류수로 수세하였다. 헤마톡실린으로 대조염색하여 

crystal mount로 봉입한 후 검경하였다.

    4) 면역염색의 판정 및 평가

  본 연구에서 면역염색을 시행한 두 가지 단백, 즉 

MUC2와 MUC6의 염색 결과에 대하여 다음과 같이 기

준을 동일하게 적용하였다. 광학현미경 하에서 세포질

이 적갈색으로 보이는 경우를 양성으로 판정하였으며, 

음성인 경우는 0점, 정상 대장 상피 세포 또는 종양 세

포 중 양성인 세포가 10% 미만인 경우는 1점, 10～

30%인 경우는 2점, 30% 이상인 경우는 3점으로 하였

다. 또 염색 강도는 반응이 없을 때를 0점, 약할 때를 

1점, 강할 때를 2점으로 하여 염색 범위와 강도의 두 

가지 요소를 고려한 점수가 0점에서 5점까지 되도록 

하였다. 

    5) 통계학적 분석

  연구 결과에 대한 통계학적 유의성의 검증은 Stu-

dent's t-test, ANOVA 분산분석 및 Mann-Whitney U test

에 의한 통계처리를 이용하였다.

결      과

    1) 일반적 특징

  선종 20예에서 환자의 나이는 33～67세(평균 51.8

세)였으며, 남녀가 각각 10명으로 경도, 중등도 및 고

도 이형성을 보이는 선종이 각각 6예, 10예 및 4예였다

(Table 1). 선암종 30예의 환자 나이는 38～81세(평균 

60.0세)였으며 남자가 12명, 여자가 18명이었고, 고분

화, 중등도 분화, 저분화 선암종 및 점액암종이 각각 

3예, 20예, 4예 및 3예였다. 선암종의 크기, 침습 깊이 

및 림프절 전이 유무 등은 Table 2에 기록된 바와 같다.

    2) 정상 점막조직에서 MUC2 및 MUC6 발현

  MUC2는 10예의 정상 점막조직에서 모두 발현하였

는데 대부분 광범위하게 원주상피세포와 술잔세포의 

세포질에서 강한 양성반응을 보였다. MUC6도 MUC2

와 같이 10예 모두에서 발현되었고, 상피세포의 세포질

에서 양성반응을 보였으나 염색범위는 국소적이었다. 

    3) 선종에서 MUC2 및 MUC6 발현(Table 1, Fig. 1)

  MUC2는 19예에서, MUC6은 17예에서 발현되었다. 

환자의 나이가 50세 이하인 군과 50세를 초과하는 군

에서 MUC2 및 MUC6 염색도의 평균값은 동일하거나 

비슷하였으며, 여자가 남자에 비하여 MUC2 및 MUC6

의 염색도가 증가하였다. 또 선종의 이형성 정도에 따

른 염색도는 MUC2와 MUC6 모두 중증 이형성을 보이

는 선종이 경도 또는 중등도 이형성을 보이는 선종보

다 염색도가 낮았다. 그러나, 환자의 나이, 성별 및 이

형성 정도에 따른 MUC2와 MUC6의 염색도에서 통계

학적 유의성은 없었다.

    4) 선암종에서 MUC2 및 MUC6 발현(Table 2, Fig. 2)

  MUC2는 28예에서, MUC6은 19예에서 양성반응을 

보여 각각 93.3% 및 63.3%의 양성률을 보였다. 환자의 

나이가 60세를 초과하는 군이 60세 이하인 군에 비하
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A B

Fig. 2. The expression of MUC2 in non-mucinous adeno-

carcinoma was not intense (IHC for MUC2, ×200)(A). The 

expression of MUC6 in mucinous adenocarcinoma was very 

intense in the tumor cells (IHC for MUC6, ×200)(B).

A B

Fig. 1. Immunohistochemical stains for MUC2 (A) and MUC6 

(B) in adenoma of colon. MUC2 expression was diffuse and 

intense and MUC6 was focal and less intense (IHC for MUC2 

and MUC6, ×200).

Table 2. Relationship between MUC2 and MUC6 expression and clinicopathologic parameters in adenocarcinomas of the colon󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚
MUC2 MUC6

Parameters N 󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏 󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏
Mean±SD P value Mean±SD P value󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏

Age*

  ≤60 15 2.80±1.42 P=0.129 1.80±1.52 P=0.915

  ＞60 15 3.47±0.83 1.87±1.85

Sex*

  Male 12 3.00±1.21 P=0.626 1.67±1.56 P=0.662

  Female 18 3.22±1.22 1.94±1.77

Tumor size*

  ≤5 cm 18 3.00±1.46 P=0.464 1.78±1.48 P=0.827

  ＞5 cm 12 3.33±0.65 1.92±1.98

Differentiation
†

  Well  4 3.50±0.58 P=0.480 2.50±2.08 P=0.564

  Moderately 22 3.18±1.10 1.64±1.73

  Poorly  4 2.50±2.08 2.25±0.50

Histologic type
‡

  Non-mucinous 27 3.11±1.25 P=0.614 1.48±1.34  P＜0.001

  Mucinous  3 3.33±0.58 5.00±0.00

Invasion depth*

  Proper muscle 10 3.60±0.97 P=0.133 1.60±1.17 P=0.596

  Extramural 20 2.90±1.25 1.95±1.88

LN metastasis*

  Negative  8 2.25±1.49 P=0.012 1.75±1.58 P=0.872

  Positive 22 3.45±0.91 1.86±1.73
󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏
N = number of cases; SD = standard deviation; LN = lymph node. *P value by Student's t-test; 

†P value by ANOVA; ‡P 

value by Mann-Whitney U test.
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Fig. 3. The expression levels of MUC2 and MUC6 in the 

colorectal normal tissue, adenoma and adenocarcinoma. The 

expression levels of MUC2 in adenoma and adenocarcinoma are 

significantly decreased compared with that of normal tissue 

(*P=0.026). The expression levels of MUC6 in adenoma and 

adenocarcinoma are decreased compared with that of normal 

tissue but have no significance (P=0.053). SD = standard 

deviation.

여, 여자가 남자에 비하여, 그리고 종양의 크기가 5 cm

을 초과하는 군이 5 cm 이하인 군에 비하여 MUC2 및 

MUC6의 염색도가 약간 증가하였으나 통계학적 의의

는 없었다. 선암종의 분화도에 따른 MUC2 염색도는 

분화도가 나쁠수록 염색도가 감소하였으나 통계학적 

의의는 없었다. MUC6 염색도는 중등도 분화를 보이

는 종양에서 가장 낮고, 고분화 종양에서 가장 높았다. 

3예의 점액암종은 MUC2 및 MUC6 모두 양성반응을 

보였고, 특히 MUC6에 대해서는 광범위하게 강한 양

성반응을 보여 비점액암종보다 현저히 높은 양성률 

및 통계학적으로 유의한 염색도(P＜0.001)를 보였다. 

종양세포의 침습깊이에 따른 MUC2와 MUC6의 염색

도를 보면, MUC2는 근층 밖을 침범한 군이 근층까지 

침범한 군보다, MUC6은 근층을 침범한 군이 근층 밖

을 침범한 군보다 낮은 염색도를 보였으나 통계학적 

의의는 없었다. 림프절 전이 유무에 따른 MUC2 염색

도는 림프절 전이가 없는 군(2.25±1.49)이 전이가 있

는 군(3.45±0.91)에 비하여 통계학적으로 유의하게 낮

았다(P=0.012). MUC6도 림프절 전이가 없는 군이 전

이가 있는 군보다 낮았으나 통계학적 의의는 없었다. 

한편, 정상조직, 선종 및 선암종에서 MUC2와 MUC6

의 염색도를 비교하여 보았을 때, 정상 조직에서 

MUC2의 염색도는 4.30±0.82로써 선종의 3.40±1.19, 

선암종의 3.13±1.20보다 높았으며, 이는 통계학적으

로 유의하였다(P=0.026). 또, MUC6의 염색도는 정상

조직(3.10±0.88)에서 선종(2.35±1.23)이나 선암종(1.83

±1.66)의 염색도보다 높았으나 통계학적 유의성은 없

었다(P=0.053)(Fig. 3). 

고      찰

  위장관계의 점막 표면은 병원균, 돌연변이 유발요

인, 또는 기계적 및 화학적 손상으로부터 상피를 보호

하고 윤활작용을 하기 위하여 분화된 상피세포에서 

분비되는 점액으로 덮여 있다.
22 점액의 주요 구성성분

인 점액소는 분자량이 높은 당단백으로서 막결합형 

점액소와 분비형 점액소로 나뉜다. 각각의 점액소마다 

특이한 다양한 수의 tandem amino acid repeats를 가지

고, 이 부위는 serine과 threonine이 풍부하고 당화가 흔

하게 일어난다.
23 지금까지 여러 개의 점액소가 보고되

었고(MUC1-9, MUC11-13),
1-5 이들 점액소는 서로 다른 

기관 및 세포에서 다르게 발현된다. 유방, 췌장 및 난

소를 포함한 여러 장기에서 발생한 종양에서 이들 점

액소에 대해 연구되었고, 대장에서 발생한 종양에서는 

다른 장기에서도 잘 알려진 MUC1과 MUC2의 발현에 

대한 연구는 물론 MUC4나 MUC5 등의 발현에 대한 

연구도 비교적 활발하다.
17 유방암, 위암, 폐암, 그리고 

췌장암에서는 MUC6의 발현이 보고되었으나,
18-21 대장

에서 발생한 종양에서는 지금까지 발현 여부에 대한 

보고가 없다. 

  본 연구는 대장의 정상 점막, 선종 및 선암종에 대하

여 MUC2와 MUC6에 대한 면역조직화학적 염색을 시

행하여 대장의 정상 점막 및 종양에서 MUC6의 발현 

여부를 관찰하고 MUC2 및 MUC6의 발현 양상을 비교

함으로써, 이들의 발현이 환자의 연령, 성별, 종양의 

크기, 분화도, 조직형, 종양세포 침습 깊이 및 림프절 

전이 유무 등 기존의 예후인자와 관계가 있는지 알아

보고자 하였다. 

  모든 정상 점막조직에서 MUC2 및 MUC6가 발현되

었다. MUC2는 원주상피세포와 잔세포의 세포질에 광

범위하고 강하게 발현되었으나, MUC6는 상피세포의 

세포질에 국소적으로 발현되었다. 

  선종에서 MUC2는 19예(95%)에서, MUC6은 17예

(85%)에서 발현되었다. MUC2 및 MUC6 염색도의 평

균값은 환자의 나이, 성별 및 이형성 정도에 따른 

MUC2와 MUC6의 염색도에서 통계학적 유의성은 없

었다(Table 1). 하지만 MUC2에 비해 MUC6의 염색도

가 낮은 경향을 보이고, MUC2와 MUC6 모두 고도 이

형성을 보이는 선종이 경도 또는 중등도 이형성을 보

이는 선종보다 염색도가 낮은 경향을 보였다. 이는 경
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도 이형성을 보이는 선종(편평형 선종: 3.4, 폴립형 선

종: 3.6)이 중증 이형성을 보이는 선종(편평형 선종: 

2.4, 폴립형 선종: 2.0)에 비해 MUC2 염색도가 높게 나

타난 보고에 부합되는 결과였다.
24

  선암종에서 MUC2는 28예(93.3%)에서, MUC6은 19

예(63.3%)에서 양성반응을 보였다(Table 2). MUC2의 

염색도는 환자의 나이, 성별, 종양의 크기, 분화도, 조

직형 및 침습 깊이에 따른 변화가 없었으나 림프절 전

이가 있는 군에서 염색도가 높게 나타났다. 선암종에

서 MUC2의 발현을 보고한 많은 연구들에서 점액암종

이 비점액암종에 비해 훨씬 강한 MUC2 발현을 보였

다.
11,25,26 저자들의 연구에서도 점액암종에서 MUC2 염

색도가 비점액암종보다 높았지만 통계학적으로 의의

는 없었다. 이는 저자들의 연구에서 다클론 항체를 사

용하였고 염색도를 판정하는 기준이 달라 결과가 다

르게 나타난 것으로 생각된다. Matsuda 등
27과 Manne

등
28은 대장암종에서 MUC2의 발현이 종양의 침습 깊

이 및 조직학적 분화도와 관계가 없다고 보고하였고 

저자들의 결과도 이에 부합되었다. MUC6의 염색도는 

MUC2의 염색도에 비해 낮았고, 환자의 나이, 성별, 종

양의 크기, 분화도, 침습 깊이 및 림프절 전이에 따른 

변화는 없었다. Matsukita 등
18이 유방의 침습성 관암종

(16%)보다 점액암종(71%)의 MUC6 발현이 현저히 높

다고 보고한 바와 같이 본 연구의 결과도 점액암종의 

MUC6 염색도가 비점액암종에 비해 현저히 높았다(P

＜0.001). 위암과 췌장암에서 MUC6 발현은 종양의 진

행이나 환자의 생존에 연관성이 없다는 보고가 있

고,
19,21

 본 연구의 결과 대장암종에서도 MUC6의 발현

이 환자의 나이, 성별, 종양의 크기, 분화도, 침습 깊이 

및 림프절 전이와 같은 예후인자들과는 연관성이 없

음을 알 수 있었다. 

  대장의 정상조직과 선종에서 MUC2의 염색도를 비

교한 이전 연구들에서는 선종의 MUC2 발현이 정상 

조직에 비해 차이가 없다는 보고와 선종이 정상 조직

보다 MUC2 강양성이 높게 발현된다는 보고가 있어 

논란이 되고 있으나,
16,17

 본 연구에서는 정상 조직의 

MUC2 염색도가 선종 및 선암종보다 높았다(P=0.026). 

MUC6의 염색도도 정상조직이 선종이나 선암종보다 

높아 MUC2의 염색도와 유사한 경향을 보였으나 통계

학적 유의성은 없었다(P=0.053)(Fig. 3). 

  비록 MUC2 및 MUC6의 발현이 다른 예후인자들과 

연관성을 보이지는 않았지만, 최근에 점액소는 몇몇 

장기의 암에서 면역치료의 표적으로 흥미를 끌고 있

기 때문에 앞으로 이들 점액소에 대한 보다 많은 연구

가 필요하리라 생각한다.

결      론

  본 연구는 대장의 정상 점막, 선종 및 선암종에 대하

여 MUC2와 MUC6에 대한 면역조직화학적 염색을 시

행하여 대장의 정상 점막 맟 종양에서 MUC6가 발현

되는지 관찰하고, MUC2 및 MUC6의 발현 양상을 비

교하고, 이들의 발현이 예후인자들과 관계가 있는지 

알아보고자 하였다. 그 결과 모든 정상 점막 조직에서 

MUC2 및 MUC6가 발현되었고, MUC2는 선종 및 선암

종에서 발현된 정도보다 강했다. 대부분의 선종에서 

MUC2 및 MUC6가 발현되었는데 고도 이형성을 보이

는 선종이 경도 또는 중등도 이형성을 보이는 선종보

다 염색도가 낮은 경향을 보였다. 다수의 선암종에서 

MUC2 및 MUC6가 발현되었는데 MUC6는 특히 점액

암종에서 높은 발현을 보였고 MUC2 발현은 림프절 

침범과 연관성이 있었다. 
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편집인의 글

  점막의 상피세포에서 생성되어 상피표면을 보호하

는 역할을 하는 점액소(mucin)는 고분자량의 당 단백

으로 이러한 점액소 윤곽의 변화가 대장, 직장암의 암

화과정에 역할을 하는 것으로 알려져 있다. MUC1의 

발현은 대장암과 유방암을 비롯한 여러 악성종양에서 

발현이 증가되어 있으며 MUC2의 경우는 대장 선종과 

점액성 대장암에서 발현이 증가되어 있으나 MUC2의 

발현은 대장의 비 점액성 선암에서 덜 공격적인 생물

학적 특성과 관련이 있은 것으로 보고되고 있기는 하

지만 여전히 상반된 연구 결과도 많이 보고되고 있어 

아직까지 이의 정설이 확립되어 있지 않다. MUC6의 

경우는 아직 특기할 만한 결과가 대장암에서는 보고 

된 바가 없다. 
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  저자들은 대장의 선종과 대장암에서 MUC2와 MUC6

의 발현을 면역조직화학염색법을 이용하여 분석하고 

여러 임상병리학적 예후인자들과 이들의 발현을 비교 

분석하였다. 아직까지 잘 알려져 있지 않은 MUC6의 발

현을 살피고 이의 발현을 비교적 알려져 있는 MUC2의 

발현과 상호 비교함과 동시에 다른 예후인자들과의 

관련성을 살펴보는 연구는 우선 그 자체로서 의의가 

있다. 하지만 일반적인 이런 종류의 연구에서 우리가 

살펴볼 수 있는 바처럼 이들 물질이 대장암 환자의 예

후 예측 인자로 사용될 수 있기 위해서는 실제 환자들

의 생존율을 비교하여 분석하여야 하는 것인데, 아쉽

게도 저자들의 연구에서는 이 같은 생존율의 비교 분

석이 누락되어 있으며 이 연구의 의의를 좀더 부각시

키기 위해서는 더 많은 예를 대상으로 분석을 시도했

어야 할 것이다. 또한 저자들은 MUC2의 발현과 암의 

림프절 전이와 관련이 있는 것으로 보고하고 있는데, 

이 같은 결과가 얻어진 이유를 저자들의 연구 결과를 

토대로 나름대로 분석을 시도하였으면 독자들에게 더 

많은 도움이 될 것으로 생각한다.
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