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AAABBBSSSTTTRRRAAACCCTTT

TTThhheeeeeexxxppprrreeessssssiiiooonnnooofffGGGaaallleeeccctttiiinnn---333aaannndddPPPiiimmm---111iiinnnlllaaarrryyynnngggeeeaaalll
sssqqquuuaaammmooouuusssccceeellllllcccaaarrrccciiinnnooommmaaa

ChoSung-il
Advisor:Prof.DoNam-yong,Ph.D.
DepartmentofMedicine,
GraduateSchoolofChosunUniversity

Becauseofsquamouscellcarcinomaofthelarynxundergoesagenerally
poorhospitalcourse,the prognostic significance ofthe squamous cell
carcinomas in larynx have been evaluated to identify those features
associatedwithaggressivebiologicbehavioraccordingtotheimmunologic
and histopathologic characteristics.Molecular prognostic and predictive
factorshaveextensivelybeenstudiedindifferentcancersduringthepast
decades,someofwhichwerefoundtobeusefulindiagnosis,follow upor
eventreatmentofsomemalignanttumors.Toassessthesignificanceof
GalectinsandPim-1proteininlarynxtumorsandtheircorrelationwith
prognostic factors, samples from 77 patients with squamous cell
carcinomasoflarynxwerestudiedimmunohistochemically.Inthepresent
study,the authorexamined the correlations ofGalectin-3 and Pim-1
proteinexpressionaccordingtotumorstages,nodalstatus,clinicalstages
and histologic differentiation to investigate the clinical significance.
Squamous cell carcinoma showed increased Galectin-3 and Pim-1
expressioninmoreadvancedstage,tumorstage,andnodalstatus.Soit
was suspected that the pathogenetic role of Galectin-3 and Pim-1
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expression in laryngealsquamouscellcarcinoma.And itindicatesthat
Galectin-3andPim-1canbeusedasapossibleprognosticfactor.

----------------------------------------------------------------
KKKeeeyyyWWWooorrrdddsss:::GGGaaallleeeccctttiiinnn---333,,,PPPiiimmm---111,,,LLLaaarrryyynnnxxx,,,SSSqqquuuaaammmooouuusssccceeellllllcccaaarrrccciiinnnooommmaaa
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ⅠⅠⅠ...서서서 론론론

암이 발생하는 기전은 세포의 성장과 분화,증식 및 억제에 관여하는 여러
성장인자와 수용체들 상호간의 불균형으로 인해 세포의 형질변환이 일어나,
종양세포가 비가역적으로 증식하여 발생한다고 알려져 있으며,또 다른 기전
으로는 종양세포를 억제시키는 유전자가 비 활성화되거나 또는 암유전자가
활성화되어 발생한다고 알려져 있다(Tahara,1990).두경부 암종은 대부분 편
평세포암종으로서 주로 종양의 크기,침범부위 및 전이여부 등의 임상적 인
자들에 의해 예후가 좌우된다고 알려져 왔으나,최근에는 이러한 인자들 외
에 좀 더 객관적인 종양세포의 생물학적 표지자가 요구되고 있다.현재 연구
되고 있는 세포성장 억제인자들에 대한 여러 연구 방법중 면역조직화학적 연
구가 비교적 믿을만한 검사법의 하나로 많이 이용되고 있지만,각각 개별적
으로 연구되어진 종양 억제유전자들의 발현양상이 갖는 상호연관성이나 그
의미에 대한 연구는 아직 논란이 많은 상태이다.
Galectin은 β-galactosidebinding protein으로서 여러 아형이 존재하는데

이중 Galectin-1,-3,그리고 -7의 종양학적인 역할이 최근에 연구되어지고
있다(Danguyetal.,2002;Liuetal.,2005).특히 두경부 편평세포암에서도
Galectin-1,-3,그리고 -7의 역할이 보고되어지고 있고 Galectin-8,-9의 역
할도 최근에 연구되어지고 있다(Danguy etal.,2001;Kasamatsu etal.,
2005). 이중 Galectin-3은 세포의 증식,부착,분화,혈관생성,그리고 자멸사
에 관계하며 특히 자멸사의 조절에 중요한 역할을 하는 것으로 알려져 있으
며(Krzeslaketal.,2004) 정상적으로 호중구,호산구,대식세포,비만세포 외
에도 호흡기,소화기 및 신장의 상피세포에서도 발현된다(Hughes,1994).최
근 인체 종양들의 발암과정이나 진행과정에서의 역할이 새롭게 규명됨으로써
Galectin-3에 대한 관심이 높아지고 있다.
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Pim-1은 염색체 6p21.2에 위치한 전암유전자로서 세포증식,자멸사 억제,분
화,유전자 안정성에 관여한다(Wangetal.,2001).이 단백은 주로 전립선암
에서 연구되었는데 대다수의 악성 전립선 조직에서는 Pim-1표현이 증가되
었지만,생존율에서는 Pim-1표현이 감소된 군에서 좋지않은 결과를 보였다
(Dhanasekaranetal.,2001).
이에 저자는 후두 악성종양에서 종양의 발생과 성장 및 전이,악성도 등과

관련이 있지만 아직 명확히 밝혀지지 않은 Galectin-3과 Pim-1의 면역조직
화학적 발현양상을 임상 및 병리학적 특성과 비교 검토하고,이들 유전자간
의 상호작용 및 관련성을 분석하여 후두 악성종양의 발병학을 구체화하고,
악성도와 관련한 예후 인자로서의 가능성을 알아보고자 본 연구를 시행하였
다.
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ⅡⅡⅡ...연연연구구구대대대상상상 및및및 방방방법법법

111...연연연구구구재재재료료료

1993년부터 2007년까지 조선대학교병원 이비인후과에서 조직검사로 확진된
후두의 편평세포암종(squamouscellcarcinoma)77예를 대상으로 하였다.환
자의 연령 분포는 29세에서 81세까지로 평균 연령은 63세였고,성별 분포는
남자가 72예(93.5%),여자가 5예(6.5%)였다.TNM 병기 및 조직학적 분화도
는 환자의 조직 검사 보고서와 의무기록지를 후향적으로 분석하였다.

222...연연연구구구방방방법법법

가가가...면면면역역역조조조직직직화화화학학학적적적 검검검사사사
병리과 조직 슬라이드 파일을 대상으로 후두의 병변을 재검토하여 종양의

침습여부 등을 재확인하고,연구목적에 부합되는 대표적인 부위를 선택하여
면역조직화학적 검사를 위한 슬라이드를 제작하였다.
10% 완충 중성 포르말린에 고정 후 제작한 파라핀 포매 조직을 4㎛ 두께로
박절하여 X-traTM슬라이드(Surgipath,Richmond,USA)에 부착하여 xylene으
로 탈 파라핀한 뒤 무수 알코올,90%,75% 및 50% 에탄올에 각각 2분씩 처
리하여 함수시킨 후 LSAB 방법에 의해 염색을 시행하였다.항원성 회복을
위하여 citrate완충액(10mM,pH 6.0)에 슬라이드를 담가 전자오븐에 15분간
끓인 후 실온에 방치시켜 20분간 식힌 후 50mM Tris완충용액(TBS,pH
7.5)으로 수세하였다.조직절편내의 내인성 과산화효소의 활성을 억제하기 위
하여 0.3% hydrogenperoxide-methanol에 10분간 처리 후 증류수로 세척하
고 차단항체를 실온에서 10분간 반응시킨 뒤 일차항체 Galectin-3(dilution-
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1:400)과 Pim-1(dilution- 1:600)을 1시간 반응시켰다.일차 항체는 Santa
Cruz Biotechnology사 (Santa Cruz, CA, USA)의 Galectin-3(H-160,
SC-20157)과 Pim-1(SC-13513)을 이용하였다.Tris 완충액으로 세척하고
LSABkit을 이용하여 비오틴이 함유된 이차 항체를 실온에서 10분간 반응시
킨 후 Tris완충액으로 수세하고,peroxidase가 결합된 streptavidin용액을 10
분간 반응시켰다.이차 항체 및 발색제는 Dako사 (Glostrup,Denmark)의
LSABkit와 DAB(Diaminobenzidine)kit를 이용하였다.Tris완충액으로 세척
후 DAB(Diaminobenzidine)로 발색하였다.Mayer'shematoxylin으로 대조염
색을 시행하고,ResearchGenetics사(Huntsville,AL,USA)의 universalmount
로 봉입하였다.
음성 대조군으로는 일차항체 대신 Tris완충액을 사용하였다.

나나나...면면면역역역조조조직직직화화화학학학적적적 염염염색색색의의의 판판판정정정
면역화학염색 결과,Galectin-3과 Pim-1이 종양세포의 세포질에 갈색 과립
상으로 염색될 때를 양성으로 판정하였다.100배 시야에서 1% 이하의 종양
세포가 염색되는 경우 0점,10% 이하 1점,11-50% 2점,51% 이상을 3점으로
하였다.그리고 염색 강도에 따라 음성(0),약양성(1),중등도 양성(2),강양성
(3)으로 분류하였다.염색 강도에 따른 점수와 분포 점수를 합하여 0-2점이면
categoryI,3-4점이면 categoryII,5-6점이면 categoryIII으로 분류하였다.
이 중 categoryI을 음성,categoryII와 III을 양성으로 판정하였다(Shinet
al.,2006).

다다다...통통통계계계학학학적적적 분분분석석석
후두 편평세포병변에 따른 Galectin-3과 Pim-1의 발현 정도와의 관련성을

Chi-Squaretest를 이용하여 검정하였고,p<0.05인 경우를 통계적으로 유의한
것으로 간주하였다.
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ⅢⅢⅢ...결결결 과과과

111...임임임상상상 및및및 조조조직직직학학학적적적 소소소견견견
임상병기에 따른 분류는 조기 암(병기 I,II)30예(39.0%),진행암(병기 III,IV)

47예(61.0%)였고,이들 중 22예(28.6%)는 림프절 전이군,55예(71.4%)는 림프
절 비전이군이었다.연령분포는 29～81세(평균연령;63세)였으며,남녀 성비는
9.35:0.65(72:5)이었다.조직학적 분화도에 따른 종양등급은 고분화암 23예
(51.1%),중등도 분화암 17예(37.8%),저분화암 5예(11.1%)였다(표 1).

222...GGGaaallleeeccctttiiinnn---333과과과 PPPiiimmm---111의의의 면면면역역역조조조직직직화화화학학학적적적 발발발현현현
Galectin-3은 4예(5.2%)가 categoryⅠ,30예(39.0%)가 categoryⅡ의 발현

을 보였고,43예(55.8%)에서 categoryⅢ의 발현을 보였으며 categoryⅡ,Ⅲ
를 양성으로 판정하였을때 음성발현 4예(5.2%),양성발현 73예(94.8%)였다(표
2).
Pim-1은 10예(13.0%)가 categoryⅠ,31예(40.2%)가 categoryⅡ의 발현을

보였고,36예(46.8%)에서 categoryⅢ의 발현을 보였으며 categoryⅡ,Ⅲ를
양성으로 판정하였을때 음성발현 10예(13.0%),양성발현 67예(87.0%)였다(표
2).

333...임임임상상상병병병기기기와와와 임임임상상상․․․병병병리리리학학학적적적 지지지표표표와와와의의의 상상상관관관 관관관계계계
임상병기와 Galectin-3과 Pim-1의 발현정도를 살펴보면 Galectin-3은 임상
병기 I,II의 조기암군에서 93.3%의 양성발현을 보였고,III,IV의 진행암군에
서 95.7%의 양성발현을 보여서,임상병기가 진행할수록 양성발현이 증가하는
소견을 보였으며 이는 통계학적으로 유의한 상관관계가 있었다(p=0.000).
Pim-1의 경우에서도 임상병기 I,II의 조기암군에서 80.0%의 양성발현을 보
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였고,III,IV의 진행암군에서 91.5%의 양성발현을 보여,병기가 진행할수록
양성발현이 증가하는 소견을 보였으며 이는 통계학적으로 유의한 상관관계가
있었다(p=0.000)(표 3).

444...림림림프프프절절절 전전전이이이유유유무무무와와와 임임임상상상․․․병병병리리리학학학적적적 지지지표표표와와와의의의 상상상관관관 관관관계계계
림프절 전이유무와 Galectin-3과 Pim-1의 발현정도를 살펴보면 Galectin-3

의 경우 림프절 전이군에서 양성발현이 더 강하게 나타났으나 통계학적으로
유의한 상관관계는 없었다.하지만 Pim-1의 경우 림프절 비전이군에서
83.6%의 양성발현을 보였고,림프절 전이군에서 95.5%의 양성발현을 보여,
림프절 전이가 일어난 경우 양성발현이 증가하는 소견을 보였으며 이는 통계
학적으로 유의한 상관관계가 있었다(p=0.014)(표 4).

555...병병병리리리조조조직직직학학학적적적 등등등급급급과과과 임임임상상상․․․병병병리리리학학학적적적 지지지표표표와와와의의의 상상상관관관 관관관계계계
종양의 병리조직학적 등급과 Galectin-3과 Pim-1의 발현정도를 살펴보면

Galectin-3은 분화도가 높을 수록 양성발현이 증가하는 경향을 보였으나 통
계학적으로 유의한 상관관계는 없었다(표 5).즉,분화가 좋지 않은 경우
Galectin-3의 양성발현이 감소하는(그림 1)반면,분화가 잘 된 종양의 경우
양성발현이 증가하는(그림 2)경향을 보였다.또한 종양주변에 침윤된 염증세
포(주로 림프구)에서도 Galectin-3의 면역발현이 강하게 관찰되었다.종양 주
변의 정상 상피층을 대상으로 Galectin-3의 발현양상을 분석하면 기저세포층
을 제외하고 방기저세포층 이상에서 약한 양성반응을 확인할 수 있었다.또
한 일부 종양에서 Galectin-3의 핵내발현이나 세포막 염색을 관찰할 수 있었
으나(그림 2)다른 인자들과의 유의한 관련성은 관찰할 수 없었다.
Pim-1의 경우는 분화도가 좋지 않을수록 양성발현이 증가하는 소견을 보

였으나 통계학적으로 유의한 상관관계는 없었다(표 5).Pim-1은 세포질 염색
이 관찰되는 경우 양성으로 판정하였는데,미만성으로 약한 면역발현을 보이
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거나(그림 3),미만성 면역발현을 보이는 배경하에 강한 세포질내 면역발현을
보이는 양상을 관찰할 수 있었다(그림 4).

666...원원원발발발종종종양양양병병병기기기와와와 임임임상상상․․․병병병리리리학학학적적적 지지지표표표와와와의의의 상상상관관관 관관관계계계
원발종양병기와 Galectin-3과 Pim-1의 발현정도를 살펴보면 Galectin-3은 조

기병기인 T1,2에서 91.7%의 양성발현을 보였고,진행된 병기인 T3,4에서
97.6%의 양성발현을 보여서,원발종양병기가 진행할수록 양성발현이 증가하
는 소견을 보였으며 이는 통계학적으로 유의한 상관관계가 있었다(p=0.000).
Pim-1의 경우에서도 T1,2에서 80.6%의 양성발현을 보였고,T3,4에서
92.7%의 양성발현을 보여,원발종양병기가 진행할수록 양성발현이 증가하는
소견을 보였으며 통계학적으로 유의한 상관관계가 있었다(p=0.007)(표 6).

777... GGGaaallleeeccctttiiinnn---333과과과 PPPiiimmm---111발발발현현현의의의 상상상호호호 상상상관관관관관관계계계
Galectin-3과 Pim-1사이에는 Galectin-3의 양성발현율이 증가할수록

Pim-1의 양성발현율이 증가하였으며 이는 통계학적으로 유의한 상관관계가
있었다(p=0.000)(표 7).
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ⅣⅣⅣ...고고고 찰찰찰

두경부 편평세포암종은 다른 암종에 비하여 보다 빈번한 재발로 치료에 곤
란을 겪는 경우가 많다.일반적으로 종양의 특성은 악성도에 의해 결정되지
만 동일한 종양이라 할지라도 진단과 치료 및 예후 등이 다르므로,각각의
종양세포에서 성장인자와 그 수용체들,변형된 암유전자,그리고 종양 단백을
검색하여 서로 다른 종양에서의 악성도 및 예후와의 관계를 규명하여 임상적
예후판단 및 치료선택에 있어서 좀 더 다양하게 접근하려는 노력이 행하여지
고 있다.특히 후두암의 발생 및 경과에 대한 특성을 결정 지을 수 있는 인
자들을 찾기 위한 연구가 활발히 이루어지고 있으며,최근에는 암의 발생에
대한 분자유전학적 연구가 다양하게 진행되고 있다.그 가운데 면역조직화학
적 염색법을 이용한 종양 단백의 검색은 악성병변,전암병변 및 양성병변을
동일 조건하에서 관찰하여 암소 주위의 정상적인 비종양 병변부의 조직상 변
화와 비교 검색할 수 있고 특히,동일한 환자의 전암 병변이 악성으로 전환
하였을 경우,동일 세포 주위에서 암 유전자 산물의 관찰이 가능하기 때문에
암의 발생에 관여하는 기전을 예측할 수 있는 인자로서 주목 받고 있다.두
경부 편평세포암을 포함한 고형 종양에서는 정상 조직에서는 보이지 않는 저
산소 영역을 가지고 있고 이 저산소 환경은 항암화학요법이나 방사선치료에
저항을 나타내며 악성종양의 진행을 유발하는 것으로 알려져 있다.이러한
저산소 환경에서 Galectin-1을 포함한 단백의 분비가 이루어진다는 것이 밝
혀지고 있으며(Leetal.,2005)저산소 환경에서 분비되어질 수 있는 다른 단
백에 대한 연구도 필요한 것으로 보인다.Galectin은 두경부 편평세포암의 분
화에 관계하는 것으로 알려져 있으며 몇몇 연구에서 두경부 편평세포암의 생
물학적 공격성이 Galectin-3의 발현과 밀접한 관계가 있음이 보여지고 있다.
Honjo등(2000)은 설암을 대상으로 정상에서 악성종양으로 진행하는 동안
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Galectin-3의 핵 발현은 감소하였으며 세포질의 발현은 증가하였다고 하였고
세포질의 증가된 발현은 설암환자들의 생존율과 관계있다고 하였다.Wu등
(2005)은 정상 비인두 조직과 비인두암의 조직을 비교하여 Galectin-3의 발현
이 종양세포에서 더 높음을 보고 하였다.Coli등(2002)은 여포성 갑상선 암
종과 양성 갑상선종,정상 갑상선 조직을 비교한 연구에서 Galectin-3의 표현
이 악성 종양에서 증가하는 소견을 보인다고 보고하였으나 Mehrotra 등
(2004)은 Galectin-3이 양성 및 악성 갑상선 종양의 감별에 유의하지 않다고
보고하였다.또한 구강암을 대상으로한 연구에서는 종양의 진행과 관련하여
표현이 감소하였다고 보고가 있고(Honjoetal.,2000),최근에 Teymoortash
등(2006)은 선양낭성암종의 전이를 예측하는데 유용한 인자라고 보고하였다.
Piantelli등(2002)은 후두편평세포암종에서 Galectin-3의 발현이 예후인자로
서의 가치가 있는지 연구하였는데 Galectin-3의 발현이 많을수록 생존율이
높다고 하였으며 악성도가 고도인 종양,비각화 편평상피암종,Galectin-3음
성인 종양들에서는 재발 및 사망 위험율이 높았다고 하였다.Plzak등(2004)
은 구인두 및 후두 편평세포암종을 대상으로 Galectin-3의 낮은 발현율이 나
쁜 예후와 연관이 있다고 하였으며 높은 병기의 하인두 편평세포암종에서는
예후와 관련이 없다고 보고하였다.정상 조직에서 Galectin-3은 더 표면층에
서 보이는 경향이 강하고 종양 조직에서는 Galectin-3이 더욱 분화도가 좋은
종양에서 보이는 경향이 강하다(Gillenwateretal.,1996).따라서 두경부 세
포암의 분화가 낮은 부위에서 Galectin-3의 발현이 감소하는 것으로 보인다
는 것이 최근 연구의 공통점이다(Choufanietal.,1999;Delorgeetal.,2000;
Plzaketal.,2001;Holikovaetal.,2002;Betkaetal.,2003).이와 같이 여러
연구에서 대조적인 결과를 보이는 것은 Galectin-3단백이 실험적으로 세포
의 자멸사를 억제하기는 하지만 생체 내에서는 다양한 기전으로 종양의 진행
에 영향을 미치고 세포의 종류에 따라 Galectin-3단백의 활성이 다양하게
나타날 수 있음을 시사한다. Galectin-3이 결합하는 부위는 2개의
desmosomalproteins(desmoplakin-1,desmoglein)이며 두경부 편평세포암종
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의 desmosome형의 세포간 결합에 중요한 역할을 하는 것으로 보이고(Plzak
etal.,2001;Betka etal.,2003),세포 표면에서 laminin, β1-integrin,
cadherin 같은 당단백과의 결합을 조절하는 것으로 보인다(Andre etal.,
1999).본 연구에서는 세포질의 염색상을 기준으로 발현정도를 결정하였고
Honjo등(2000)의 연구에서와 같이 임상병기 및 원발종양의 병기가 진행할수
록 양성발현율이 증가하는 것으로 나타났다.이는 핵의 염색상과는 반대의
소견을 보이며 예후인자로서의 가치가 있을 것으로 생각된다.분화도와 관련
해서 최근 연구들과 같이 분화도가 낮을수록 Galectin-3의 발현이 떨어졌으
나 통계학적으로 유의한 결과를 보여주지는 못했다.이것은 본 연구의 저분
화도의 예가 5예로 적어 그러한 것으로 생각된다.
Pim-1은 세포 자멸사를 억제하여 종양생성에 관여하는 것으로 알려져 있

으며 주로 전립선암과 악성 림프종에서 연구되어졌다.Pim-1은 tyrosine
kinase와 직접 결합하여 종양 억제인자인 p53과 경쟁하는 tyrosinekinase의
활성도를 조절한다.Wang등(2001)은 Pim-1이 tyrosinephosphatase를 불활
성화시켜 골수 세포 분화에서 자멸사를 억제한다고 하였고 Pircher등(2000)
은 쥐의 조혈 세포에서 Co60과 adriamycin에 의해 야기된 자멸사를 억제한
다고 하였다.Rahman등(2001)은 Pim-1의 발현은 IL-6에 의존하며 IL-6이
감소하는 경우 발현이 감소하여 자멸사가 증가된다고 하였다.종양의 침습
및 전이와 관련해서는 전립선암의 경우 관련성이 보고되고 있지만(Cibullet
al.,2006)아직까지 두경부 편평세포암을 대상으로 한 연구에서는 두가지의
결과만이 보고되어 있다.Chiang등(2006)은 36예의 구강 편평세포암종과 정
상 조직을 대상으로 연구한 결과 구강 편평세포암종군에서 Pim-1의 양성발
현율이 더 높게 나타났으며 이것은 정상조직이 구강 편평세포암으로 이행하
는데 Pim-1의 역할이 있을 것으로 생각된다고 하였다.Beier등(2007)도 두
경부 편평세포암종을 대상으로 면역조직화학적 염색의 발현이 침습성 두경부
편평세포암에서 더욱 증가된다는 것을 보고하였으나 임상병기와 조직학적 분
화도와의 상관관계는 없었다고 하였다.본 연구에서도 임상병기 및 원발종양
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병기가 진행할수록 양성발현율이 증가하는 것으로 나타났으며 이는 예후인자
로서의 가치가 있을 것으로 생각된다.분화도와 관련해서 Beier등(2007)의
연구에서와는 달리 조직학적 분화도가 좋지 않을수록 Pim-1의 발현이 증가
하였으나 통계학적으로 유의하지는 않았다.이는 Galectin-3의 경우에서와 같
이 본 연구의 저분화도 예가 5예로 적어 그러한 것으로 생각된다..이와같이
임상병기 및 원발종양 병기,림프절 전이가 진행할수록 더욱 과발현되는 것
으로 보아 Pim-1이 후두 편평세포암종에서 자멸사 감소,성장 촉진 등을 일
으켜 암의 진행에 관여할 것으로 보인다.본 연구에서 Galectin-3단백과
Pim-1단백의 상호 발현 관계를 분석한 결과 양의 상관관계가 있었지만 두
단백간의 상호 작용을 알수는 없었다.하지만 이들 단백들이 세포자멸사를
억제하고 종양의 진행에 영향을 미치는 것으로 보이며 다른 종양억제 유전자
혹은 세포자멸사와 관련한 다른 인자들과의 상호작용에 관한 연구가 더 필요
할 것으로 생각된다.
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ⅤⅤⅤ...결결결 론론론

후두 편평세포암종 77예의 파라핀 포매조직을 대상으로 Galectin-3과
Pim-1의 면역조직화학적 염색을 시행하여 그 발현율과 임상병기,림프절 전
이 유무,조직학적 등급 및 원발종양병기와의 상관관계를 살펴보고 통계학적
분석을 통하여 조사한 결과 다음과 같은 결론을 얻었다.
Galectin-3과 Pim-1은 세포자멸사를 억제하여 후두 편평세포암종의 증식,

침습 및 전이에 관여함을 알 수 있었고,Galectin-3과 Pim-1의 발현은 후두
편평세포암종의 악성도나 종양병기,조직학적분화도와의 관련성을 결정하는
데 제한적으로나마 사용될 수 있을 것으로 생각된다.본 연구의 결과를 토대
로 Galectin-3과 Pim-1에 대한 분석을 더욱 심층화하여 두경부암의 발암 기
전과 생물학적 특성을 밝힐 수 있을 것으로 생각된다.하지만 Galectin-3과
Pim-1의 발현이 후두 편평세포암종의 악성도나 구체적인 예후와의 관련성을
결정하는데 보조적인 방법으로 사용되기 위해서는 보다 많은 증례를 이용한
객관적인 검토가 필요하리라 여겨진다.
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TTTaaabbbllleee111...CCCllliiinnniiicccaaalll,,,eeepppiiidddeeemmmiiiooolllooogggiiiccc,,,aaannndddhhhiiissstttooolllooogggiiicccccchhhaaarrraaacccttteeerrriiissstttiiicccsssooofff777777
pppaaatttiiieeennntttssswwwiiittthhhlllaaarrryyynnngggeeeaaalllsssqqquuuaaammmooouuusssccceeellllllcccaaarrrccciiinnnooommmaaa

Characteristics No.(%)
No.ofpatients 77(100)
Age(yrs.)
Mean 63
Range 29-81

Gender
Male 72(93.5)
Female 5(6.5)

Clinicalstage
Early(I,II) 30(39.0)
I 14
II 16

Advanced(III,IV) 47(61.0)
III 22
IV 25

Lymphnodemetastasis
Yes 22(28.6)
No 55(71.4)

Histologicgrade
Welldifferentiated 23(51.1)
Moderatelydifferentiated 17(37.8)
Poorlydifferentiated 5(11.1)

Tumorstage
Early(1,2) 36(46.8)
1 16
2 20

Advanced(3,4) 41(53.2)
3 25
4 16
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TTTaaabbbllleee222...TTThhheeeiiimmmmmmuuunnnooohhhiiissstttoooccchhheeemmmiiicccaaalllrrreeesssuuullltttsssfffooorrrGGGaaallleeeccctttiiinnn---333aaannndddPPPiiimmm---111
iiinnnlllaaarrryyynnngggeeeaaalllsssqqquuuaaammmooouuusssccceeellllllcccaaarrrccciiinnnooommmaaa

No.ofcases(%)
CategoryⅠ CategoryⅡ CategoryⅢ total

Galectin-3 4(5.2) 30(39.0) 43(55.8) 77(100.0)

Pim-1 10(13.0) 31(40.2) 36(46.8) 77(100.0)
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TTTaaabbbllleee333...TTThhheeessstttaaatttiiissstttiiicccaaalllaaannnaaalllyyysssiiisssooofffiiimmmmmmuuunnnooohhhiiissstttoooccchhheeemmmiiicccaaalllGGGaaallleeeccctttiiinnn---333
aaannndddPPPiiimmm---111eeexxxppprrreeessssssiiiooonnnaaaccccccooorrrdddiiinnngggtttooottthhheeecccllliiinnniiicccaaalllssstttaaagggeee(((%%%)))

Clinicalstage
Totalearly(I,II)

(n=30)
advanced(III,IV)

(n=47)

Galectin-3***negativepositive
2(6.7)
28(93.3)

2(4.3)
45(95.7)

4
73

Pim-1*** negative
positive

6(20.0)
24(80.0)

4(8.5)
43(91.5)

10
67

***:Statisticallysignificant,pvalue<0.05
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TTTaaabbbllleee444...TTThhheeessstttaaatttiiissstttiiicccaaalllaaannnaaalllyyysssiiisssooofffiiimmmmmmuuunnnooohhhiiissstttoooccchhheeemmmiiicccaaalllGGGaaallleeeccctttiiinnn---333
aaannndddPPPiiimmm---111eeexxxppprrreeessssssiiiooonnnaaaccccccooorrrdddiiinnngggtttooottthhheeennnooodddaaalllssstttaaatttuuusss(((%%%)))

Nodalstatus
Totalnegative

(n=55)
positive
(n=22)

Galectin-3 negative
positive

3(5.5)
52(94.5)

1(4.5)
21(95.5)

4
73

Pim-1*** negative
positive

9(16.4)
46(83.6)

1(4.5)
21(95.5)

10
67

***:Statisticallysignificant,pvalue<0.05
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TTTaaabbbllleee555...TTThhheeessstttaaatttiiissstttiiicccaaalllaaannnaaalllyyysssiiisssooofffiiimmmmmmuuunnnooohhhiiissstttoooccchhheeemmmiiicccaaalllGGGaaallleeeccctttiiinnn---333
aaannnddd PPPiiimmm---111 eeexxxppprrreeessssssiiiooonnn aaaccccccooorrrdddiiinnnggg tttooo ttthhheee hhhiiissstttooolllooogggiiiccc
dddiiiffffffeeerrreeennntttiiiaaatttiiiooonnn(((%%%)))

WD:welldifferentiated
MD:moderatelydifferentiated
PD:poorlydifferentiated

Histologicdifferentiation
TotalWD

(n=23)
MD
(n=17)

PD
(n=5)

Galectin-3negativepositive
0

23(100.0)
2(11.8)
15(88.2)

1(20.0)
4(80.0)

3
42

Pim-1 negative
positive

3(13.0)
20(87.0)

2(11.8)
15(88.2)

0
5(100.0)

5
40
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TTTaaabbbllleee666...TTThhheeessstttaaatttiiissstttiiicccaaalllaaannnaaalllyyysssiiisssooofffiiimmmmmmuuunnnooohhhiiissstttoooccchhheeemmmiiicccaaalllGGGaaallleeeccctttiiinnn---333aaannnddd
PPPiiimmm---111eeexxxppprrreeessssssiiiooonnnaaaccccccooorrrdddiiinnngggtttooottthhheeetttuuummmooorrrssstttaaagggeee(((%%%)))

***:Statisticallysignificant,pvalue<0.05

Tumorstage Totalearly(T1,2) advanced(T3,4)

Galectin-3*** negative
positive

3(8.3)
33(91.7)

1(2.4)
40(97.6)

4
73

Pim-1*** negative
positive

7(19.4)
29(80.6)

3(7.3)
38(92.7)

10
67
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TTTaaabbbllleee777...RRReee111aaatttiiiooonnnssshhhiiipppsssooofffiiimmmmmmuuunnnooohhhiiissstttoooccchhheeemmmiiicccaaalllGGGaaallleeeccctttiiinnn---333aaannnddd
PPPiiimmm---111cccoooeeexxxppprrreeessssssiiiooonnn

Galectin-3 Pim-1

Galectin-3 NA 0.544***
Pim-1 0.544*** NA

NA:Notapplicable
***:Statisticallysignificant,pvalue<0.05
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논논논문문문 사사사진진진부부부도도도 III

Fig. 1. Immunohistochemical staining for Galectin-3 in poorly
differentiated laryngeal squamous cell carcinoma. Alternating
patternofstrongandweakimmunoreactivitywasobserved.
(LSABmethod,counterstainedbyhematoxylin,×200)
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논논논문문문 사사사진진진부부부도도도 IIIIII

Fig.2.ImmunohistochemicalstainingforGalectin-3inwelldifferentiated
laryngealsquamouscellcarcinoma.Intenseimmunoreactivitywas
notedinnuclei,cytoplasms,andcellmembranesoftumorcells.
Nuclearand membranous cytoplasmic stainings were identified,
too.
(LSABmethod,counterstainedbyhematoxylin,×200)
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논논논문문문 사사사진진진부부부도도도 ⅢⅢⅢ

Fig.3.WeakimmunoexpressionforPim-1inthesquamouscellcarcinoma
ofthe larynx.Weak cytoplasmic immunohistochemicalstaining
wasdemonstrateddiffuselyinthemalignanttumorcells.
(LSABmethod,counterstainedbyhematoxylin,×200)
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논논논문문문 사사사진진진부부부도도도 ⅣⅣⅣ

Fig.4.Strong immunoexpression for Pim-1 in the squamous cell
carcinomaofthelarynx.Strongcytoplasmicimmunohistochemical
staining wasobserved in thebackground ofweak cytoplasmic
immunoexpressionofmalignanttumorcells.
(LSABmethod,counterstainedbyhematoxylin,×200)
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