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Ⅰ. 서 론

구강내 암종은 인체에 발생되는 전체 암종의 약 3%를 차지하

고 있으며 발생되는 암종의 95% 이상이 편평세포암종으로 이들

의발생은흡연, 음주, 자외선과방사선조사및 human papilloma

virus 감염등과밀접한관계가있다1-4). 

일반적인 암의 발생기전은 종양유전자(oncogene)와 종양억제

유전자(antioncogene)의 비정상적인 작용에 의한 것으로 알려졌

다. 즉 종양유전자의 활성증가와 돌연변이에 의한 종양억제유전

자의 활성감소는 정상세포를 비정상적으로 활성화시켜 세포분

열이제어되지않고지속적으로촉진되어결국세포가급성장하

여종양으로발전하게된다5-7). 

현재까지 알려진 가장 중요한 종양억제유전자는 망막모세포

종(retinoblastoma : Rb) gene과 p53 gene들로 이들에 대한 연구는

많이이루어지고있다. 
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Neoplastic growth is characterized by alterations of oncogenes and antioncogenes. The interaction between activated oncogenes and
functional deletion of antioncogene appears to be the driving force directing normal cells to uncontrolled growth resulting in tumor.

In addition to those genes mentioned, other genes controlling the entry of cells into the cell cycle have recently been implicated in
cancer development. The overexpression of the cyclin D1 gene, which has been mapped to 11q13, either by gene rearrangement or
amplification has been noted in various malignant tumors. The product of the cyclin D1 gene forms a complex with cyclin-dependent
protein kinases(CDK4) that governs a key transition in the cell cycle. 

The relationships between the overexpression of cyclin D1 assessed by immunihistochemistry and the amplification of the cyclin D1
gene by differential polymerase chain reaction(DPCR) using primers for dopamin D2 receptor gene in 13 cases of squamous cell carci-
nomas of the oral cavity have been studied. 

The semiquantitative assay of cyclin D1 amplification has been made by cyclin D1/dopamin D2 receptor(CD/DR) ratio.

The results were as follows;
1. In the normal tissue and the tumor, the CD/DR ratios were 0.82  and 1.36 respectively. This implicates 1.65-fold amplification of

cyclin D1 gene in tumor compared to that in normal tissue.
2. The tumor tissue which showed overexpression of cyclin D1 by immunohistochemistry revealed 2-fold amplification of cyclin D1

compared to the normal tissue.
3. The tumor tissue which showed mild expression of cyclin D1 by immunihistochemistry revealed 1.7-fold amplification of cyclin D

compared to the normal tissue.
4. The cyclin D1 was overexpressed in the tumor tissue at the rate of 38%.

Above results suggest that cyclin D1 has close correlation with the development of carcinoma in the oral cavity. But further studies
were needed to elucidate the carcinogeneic mechanisms by comparative studies  among cyclin D1, pRb and p53.
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그러나 근자에는 이들 종양유전자와 종양억제유전자들 외에

세포주기(cell cycle)를 조절하는 물질들이 종양발생과 밀접한 관

련이있다는보고가나오고있다8).

세포주기 중 G1에서 S기로 이행되는 부위는 세포주기의 검문

소(check point)로서이부위의조절은전체적인세포주기를제어

하는 중요한 부위인데 cyclin D1은 세포주기의 G1에서 S기로 이

행되는 부위를 조절해주는 중요한 인자로 유방암9), 식도암10), 두

경부의 편평상피암11), 간암12,13), 폐암14), 대장암15), 전립선암16) 및 자

궁경부암17) 등의다양한종양유발에관여한다. 

Cyclin D1유전자는염색체의 11q13 부위에위치하고있으며이

유전자의 재배열 혹은 증폭(rearrangement or amplification)이 일

어나면 cyclin dependent kinase(CDK)4나 CDK6와 결합하여 암억

제 유전자의 하나인 retinoblastoma 유전자의 활동을 억제시켜 S

기로 진입을 촉진시켜 세포주기 조절능력을 잃고 과발현되면서

종양이발생하게된다18-20).

식도암에서 cyclin D1의증폭을조사하였더니약 20% 이상에서

발견되었다는 보고가 있고21-26) 최근에는 Gramlich 등10)이 파라핀

포매조직을 시료로 구강상피세포의 생명현상과 관련이 없는

dopamin D2 receptor 유전자(DR)를 기준으로 하여 differential

polymerase chain reaction(DPCR) 기법으로 식도암조직에서 cyclin

D1 유전자의증폭을조사하여보고하였다.  

본 연구에서는 13례의 구강 편평세포암종을 대상으로 정상 및

암 조직 세포에서 DPCR기법에 의한 cyclin D1 유전자의 증폭과

면역조직화학적염색을 통한 cyclin D1의 발현을 검사하여 구강

편평세포암종 발생과 cyclin D1유전자의 증폭과의 관계를 조사

하여다소의지견을얻었기에보고하는바이다.

Ⅱ. 연구재료 및 방법

1. 연구재료

구강내 병변 중 조직검사로 편평세포암종으로 진단된 13례를

대상으로 하였다. 생검 및 수술로 적출한 조직을 10% neutral

buffered formalin으로 24시간 고정 후 통상적인 방법으로 파라핀

포매조직을 만들고 이에서 6㎛ 절편을 제작하여 hematoxylin-

eosin염색을 시행한 후 판독하여 편평세포암종의 조직학적 유형

을 판독하였다. 13례의 편평세포암종 중 3례는 분화도가 높은

편평세포암종이었고 10례는 중등도 분화를 보이는 편평세포암

종이었다.

유방암조직을양성대조군으로하였다. 

2. 연구방법

가) DNA추출

암세포와 정상세포에서 각각 DNA를 추출하기 위하여

microdissection  방법으로 암 조직과 정상조직을 구분하였다(Fig.

1, 2, 3＆4). 이를 위하여 파라핀 포매조직에서 5개의 7㎛절편을

채취하여 통상적인 방법으로 탈파라핀하고 degraded alcohol로

함수시킨 후 조직을 건조시켰다. 건조된 조직을 10× 현미경하

에 28 guage 바늘로 암조직과 정상조직을 긁어 300㎕의 digestion

buffer (50 mM Tris HCl, pH 8.5, 1mM EDTA, 0.5% Tween 20, 400㎍

proteinase K)가 들어있는 1.5㎖ Eppendorf tube에 넣어 55℃에서

24시간 부란하였다. 부란 후 proteinase K의 활성을 억제하기 위

하여 97℃에서 5분간 처리하였고 그 후 phenol/chloroform으로

DNA를 추출하였다. 추출과정은 65℃의 0.5% sodium sarcosin의

buffer-saturated phenol을 300㎕씩 시료에 넣어 vortex시켜

homogenous emulsion을 만든 후 3,500g로 원심분리 하였다. 그

후 상층액을 깨끗한 Eppendorf tube에 옮긴 후 300㎕의 chloro-

form isoamylalcohol을 첨가하여 vortex로 잘 섞은 후 역시 3,500g

로 원심분리 하였고, 이 과정을 3회 반복하였다. 그 후 상층액을

새 tube에 옮긴 후 1/10 volume의 3M sodium acetate와 2X volume

의 100% ethanol을 첨가하여 조심스럽게 섞은 후 -70℃에 1시간

방치하여 DNA를침전시켰다. 그후 3,500g로 5분간원심분리한

후 상층액을 버리고 침전물을 70% cold ethanol로 수세 후 재 원

심분리하여 DNA를 침전시키고 DNA pellet을 공기 중에 건조시

킨후멸균증류수로 용해시켰다. 

추출한 DNA의 순도는 photometer로 260nm와 280nm의 파장에

서 수치를 읽어 이 수치의 비 260/280가 1.8 이상인 DNA를 시료

로 사용하였고 순도가 이 수치 이하인 경우에는 phenol/chloro-

form추출을다시하였다. 

이렇게 추출한 DNA는 1% agarose gel에 전기영동하여 DNA를

확인하였다.

나) Differential Polymerase Chain Reaction (DPCR)

Differential polymerase chain reaction(DPCR)을 위하여 152 bp크

기의 cyclin D1유전자와 112 bp크기의 dopamine D2 receptor(DR)

유전자를 동시에 증폭하였다. Cyclin D1유전자와 DR유전자는

11q에같이있기때문에이를동시에증폭하여비교함으로 cyclin

D1유전자의증폭량의비교를알수있었다. 

이들의 Primer는다음과같았다27,28).

Cyclin D1(CD);

Up stream : 5′ACCAGCTCCTGTGCTGCGAA3′

Down stream : 5′CAGGACCTCCTTC6TGCACAC3′

Dopamine D2 receptor (DR);

Up stream : 5′CCACTGAATCTGTCCTGGTATG3′

Down stream : 5′GCGTGGCATAGTAGTTGTAGTGG3′

PCR조건은 총 25㎕로 template DNA 1㎕, 50 mmol/L KCl, 10

mmol/L Tris-HCl (pH 8.3), 1.5 mmol/L MgCl2, 0.2 mmol/L of each

dNTP, 0.5 μmol/L each primer의 조성에 0.625 U of Taq poly-

merase(Perkin-Elmer Cetus)를 넣어 반응시켰다.  반응은 95℃에서

10분, 그 후 95℃, 50℃ 및 72℃에서 각각 1분씩, 이 과정을 35회

반복하였다. PCR산물을 3% SeaKem agarose gel에 전기영동 후

ethidium bromide로 염색하였고 polaroid film으로 사진 촬영하여

화상분석기(Optimas Corp., Bothell, USA)로 Optimas Ver.6 System

(Media Cybernetics�, Silver Spring, MD, USA)을이용하여밀도분석
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(densitometric analysis)을시행하여 CD/DR 비율을구하였다.

다) Cyclin D1의면역조직화학적염색

조직세포에서의 cyclin D1발현을 검색하기 위하여 cyclin D1 단

일클론항체 (Novocastra, UK)를 이용하였다. 면역조직화학적 염

색을 시행하기 위하여 파라핀 포매조직에서 6㎛의 절편을 만들

어 탈파라핀한 후 graded alcohol로 함수시킨 후 내인성 peroxi-

dase를 차단하기 위하여 3% 과산화 수소용액을 methanol에 만들

어 실온에서 30분간 부란하였다. 그 후 phosphate buffered

saline(PBS, pH 7.4)으로 수세하고, 다시 비 특이성 결합을 방지하

기 위하여 정상 goat serum에 조직을 실온에서 30분간 부란하였

다. 다시 PBS로 3분간 3회 수세 후 항원을 노출시키기 위하여

10mM의 citrate buffer (pH  6.0)에 조직을 넣고 microwave oven에

서 15분간끓인후실온에서서서히식힌후 PBS로 3회수세하였

고, cyclin D1에 대한 단일클론항체를 1:50으로 희석하여 실온에

서 1시간 부란하였다. 다시 PBS로 3회 수세하였고, biotin-labeled

antimouse immune goat serum과 실온에서 30분 부란하였고 이를

다시 3회 PBS로 수세한 후 peroxidase labeled streptavidin과 실온

에서 30분 반응시킨 후 PBS로 수세하였고, diaminobenzidine으로

발색하였다. 물로 수세 후 2% methyl green으로 대조염색을 시행

하고염색이진하게나타나는부위를기준으로하여광학현미경

으로 관찰하여(×200) 갈색의 염색상으로 나타나는 핵이 5% 미

만은 - , 5%�30%는 + , 30%�70%는 ++ 그리고 70% 이상은 +++로

표시하였다.   

Ⅲ. 연구결과

1. Differential Polymerase Chain Reaction

Cyclin D1과 dopamine D2 receptor에대한각각의 primer로증폭

한 산물은 각각 152bp와 112bp에 뚜렷한 2개의 띠가 관찰되었다

(Fig. 5).

정상조직과 종양조직의 띠의 발현강도를 비교해보면 정상에

비하여종양조직에서 CD띠의강도가높은것이관찰되었다.

띠의강도를밀도분석한결과는 Table 1에서와같다. 

13례의 시료에서 정상조직에서의 CD/DR ratio는 0.82였고 종양

조직에서의 CD/DR ratio는 1.36으로 종양조직에서의 CD증폭은

정상에 비하여 1.65배 높았다. 면역조직화학적 염색결과에 의한

cyclin D1발현과 유전자 증폭과의 관계를 보면, cyclin D1발현이

(++)인 5례에서의 정상조직의 CD/DR ratio는 0.80이며, 종양조직

에서의 CD/DR ratio는 1.59로 약 2배의 CD유전자가 증폭이 관찰

되었다. 또한 cyclin D1 발현이 (+)인 6례에서의 정상조직의

CD/DR ratio는 0.83이고 종양조직에서의 CD/DR ratio는 1.43으로

약 1.7배의 CD유전자의 증폭이 관찰되었다. 반면 cyclin D1의 발

현이 (-)인 2례에서의 정상조직의 CD/DR ratio는0.83이고 종양조

직에서의 CD/DR ratio는 0.55로 정상조직에 비하여 유전자의 증

폭이낮은결과를보였다.

2. Expression of Cyclin D1 by Immunohistochemistry

양성대조군인유방암조직에서의 cyclin D1발현은암세포의핵

에진갈색의염색상으로관찰되었다(Fig. 6, 7).

정상조직에서의 cyclin D1 발현은세포증식이활발한중층편평

상피층의 기저세포에 아주 드물게 관찰되었다(Fig. 8, 9). 종양조

직에서의 cyclin D1발현은 (-)부터 (++)까지 다양한 염색상을 보

였고(Fig. 10, 11, 12, 13, 14 & 15), 조직학적 분화도에 따른 cyclin

D1의발현의차이는관찰되지않았다(Table 1).

Table 1. Results of cyclin D1 Immunohistochemistry and

CD/DR Ratio of the Samples.

Normal             0.84
1

Tumor    WD      ++    1.79

Normal      0.75    
2

Tumor  MWD ++     1.62   

Normal  0.85
3

Tumor   MWD   +      1.34

Normal     0.76
4

Tumor       MWD      ++   1.25

Normal     0.81
5

Tumor       MWD ++ 1.43

Normal                                            0.86
6

Tumor     WD   +      1.23

Normal 0.79
7

Tumor       MWD       +     1.37

Normal     0.91
8

Tumor    MWD    +     1.58

Normal                                0.85
9 

Tumor       MWD      ++         1.86

Normal        0.83
10

Tumor   WD         +      1.59

Normal                                                     0.76
11

Tumor  MWD               -                  0.35

Normal                                                     0.89
12

Tumor  MWD               -         0.75

Normal                                                     0.72
13

Tumor  MWD               +                  1.47

Abbreviation :
WD : Well Differentiated    
MWD : Moderately Well Differentiated
CD IHC : Cyclin D1 Immunohistochemistry  
CD/DR Ratio : Cyclin D1/Dopamine D2 receptor Ratio
- : Below 5% positivity of total expressed nuclei
+ : 5%�30% positivity of total expressed nuclei
++ : 30%�70% positivity of total expressed nuclei

Sample Differentiation     CD IHC  CD/DR Ratio
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Ⅳ. 총괄 및 고찰

분자생물학의 발달로 인해 암종의 발암과정은 유전의 변이 즉

유전자의 손상에 의해 발생된다는 것이 규명되었으며, 두경부영

역에서임상적으로암종형태로발현되기위해서는적어도 6�10

개의유전자변이가필요한것으로보고되고있다29).  

암의 발생기전에 중요한 역할을 하는 유전자들은 크게 두가지

의 형태, 전종양유전자(proto-oncogenes)와 종양억제유전자

(tumor suppressed genes)로 대별된다. 전종양유전자들은 발암과

정에서 증폭(amplification)되어 작용을 나타내며 C-erbB-1, Cyclin

D1, int-2, hst-1, emi-1, C-myc, ras, HER-2/neu and E-cadherin 등이

여기에 속한다. 종양억제유전자들은 세포의 성장과 게놈

(genome)의 돌연변이를 억제시킴으로 클론(clone)의 팽창을 저

지하는 기능을 갖는데, 이 중 Rb와 P53 유전자는 현재까지 알려

진 가장 대표적인 종양억제유전자들이다. 전종양유전자들과 종

양억제유전자들은 서로 다른 기능을 나타내는 단백질의 암호화

(encode)에 작용하며 그 기능에 따라, 세포주기 조절군-cyclins,

P53 & Rb, 신호의인공적변환군(signal transduction)-ras, 유전정보

의 전사조절군(transcriptional regulation)-junfos 등으로 구분할 수

있으며 이와 같은 전종양유전자들의 활성화와 종양억제유전자

들의비활성화의유전적변화로인해발암은발생되고진행되어

진다30).

Cyclin D1유전자는염색체의 11q13 부위에위치하고있으며이

유전자의 재배열(rearrangement) 혹은 증폭이 일어나면 cyclin

dependent kinase(CDK)4나 CDK6와 결합하여 암억제 유전자의

하나인 retinoblastoma 유전자의 활동을 억제시켜 S기로 진입을

촉진시켜 세포주기 조절능력을 잃고 과표출되면서 종양이 발생

하게된다18-20).

Cyclin D1은 처음으로 부갑상선의 선종에서 발견된 것으로 부

갑상선 호르몬 유전자의 5′-regulatrory region이 부갑상선 선종

유전자(Parathyroid adenoma 1 = PRAD1)의 promoter에 인접하여

전위(trans location)되어 PRAD1 mRNA와단백이극적으로증가하

여 부갑상선에선종이발생하는 것으로밝혀졌고후에 PRAD1유

전자가 cyclin D1유전자임이 입증되었다31). 또한 염색체의 11q13

부위는 B cell 중심세포성 림프 종(centrocytic lymphoma)과 백혈

병(leukemia)에서 상호전위(reciprocal trans location, 11：14, q13：

q32)가 흔히 동반되는데 전위된 부위를 BCL-1이라 부르고 이 부

위가 immunoglobulin heavy chain enhancer element가 있는 14q32

에인접하여전위되면활성화되고이러한활성화가암발생과밀

접한 관련이 있는 것으로 알려졌다. 후에 BCL-1 protooncogene이

cyclin D1유전자로 밝혀졌다. Cyclin D1 유전자가 존재하는 염색

체 11q13 부위의증폭은다양한종양에서관찰되고있다. 이러한

유전자의 증폭은 cyclin D1 mRNA증가뿐 아니라 cyclin D1단백의

과발현도 동반하고 있다. Cyclin D1이 과발현된 종양은 조직학적

분화도가 낮을 뿐 아니라 예후도 나쁘다고 한다. 한편 cyclin D1

유전자의 증폭이 없으면서도 cyclin D1의 과발현이 유방암에서

45% 직장암에서 40% 관찰된다고 하는데 이의 기전으로는 cyclin

D1 mRNA가 안정화되어 파괴되지 않기 때문에 이 단백의 발현

이증가하는것으로알려지고있다32-33). 

Cyclin D1의 증폭이 종양을 일으키는 기전은 망막세포종 암억

제유전인자의 산물인 pRb와의 관계로 설명할 수 있다. pRb는

105-110 Kd의 핵인산단백으로 모든 세포에서 표출되고 있다.

pRb는전사(transcription)요소의일종인 E2F와결합하여 E2F의기

능을 억제한다. E2F는 세포주기의 S기로 돌아가는데 필요한 c-

myc, cyclin A, dihydrofolate reductase 및 thymidylate synthetase등을

합성하는데 중요한 전사요소이다. pRb의 종양억제기전은 세포

주기와 관련된 인산화에 의하여 조절된다. 즉 pRb는 G1기의 초

기와중기에는저인산화상태로존재하며, G1기의말기에는인산

화된 상태로 되고 이러한 상태는 세포분열의 말기까지 지속된

다. 저인산화된 pRb는 E2F와 강한 결합을 하여 G1기에서 S기로

세포주기가 넘어가는것을 억제해준다. 그러나 G1 후기에 cyclin

D-CDK4 복합체는 pRb를 인산화시키고, 따라서 pRb는 결합된

E2F를 이탈시켜 핵에서의 전사요소로 작용하게 함으로 세포 주

기를돌게한다. 이러한기전으로 cyclin D1의증가는세포주기를

제어없이촉진시켜주기때문에암이발생할수있다34).

일반적으로유전자의증폭은 Southern blot으로확인할수있으

나 이 방법은 복잡한 과정을 거쳐야 하고 radioisotope을 사용해

야 하는 단점이 있다. Gramlich 등10)과 Suzuki 등35)은 DPCR기법으

로 식도암종과 식도암육종에서 cyclin D1유전자 증폭을 발표하

였다. 이 기법은 연구하고자 하는 조직세포의 핵에 존재하고 있

으나이조직세포의생명현상과무관하기때문에전혀발현되지

않는 유전자를 증폭 대상의 유전자와 함께 PCR기법으로 증폭하

여 이 두 유전자의 비를 비교함으로 대상 유전자의 증폭을 비교

하여 알 수 있는 기법이다. 본 연구에서는 대상 유전자인 cyclin

D1(CD) 유전자를 구강상피세포의 생명현상과 전혀 관련이 없는

dopamin D2 receptor유전자(DR)와 함께 증폭하여 CD/DR ratio를

화상분석 program으로 얻어 이 유전자의 증폭을 연구하였다. 따

라서 cyclin D1의 증폭이 없는 정상 조직에서의 CD/DR ratio는 1

에 가깝다. 그러나 본 연구에서는 cyclin D1이 증폭되지 않은 정

상조직에서의 평균 CD/DR ratio가 1 이하인 0.82이었는데 이러한

결과는사용한 primer의효율성과조직의고정에따른 DNA의변

화에 의한 것으로 해석될 수 있다. 그러나 이러한 수치는

Gramlich 등10)의연구결과와유사한것이었다. 

종양조직에서의 CD/DR ratio는 1.36으로 종양조직에서의 CD증

폭은 정상에 비하여 1.65배 높았다. 면역조직화학적 염색결과에

의한 cyclin D1발현과 유전자 증폭과의 관계를 보면,  cyclin D1발

현이 (++)인 5례에서의 정상조직의 CD/DR ratio는 0.80이었으며,

종양조직에서의 CD/DR ratio는 1.59로 약 2배의 CD유전자의 증

폭이 관찰되어 면역조직학적 염색에 의한 cyclin D1발현과 유전

자 증폭과 상관 관계가 있는 것으로 나타났는데 이러한 결과는

Gramlich 등10)의 연구 결과와 유사하였다. 또한 cyclin D1 발현이

(+)인 6예에서의 정상조직의 CD/DR ratio는 0.83이었고 종양조직

에서의 CD/DR ratio는 1.43으로 약 1.7배의 CD유전자의 증폭이

관찰되었다. 반면 cyclin D1의 발현이 (-)인 2예 에서의 정상조직

의 CD/DR ratio는0.83이고 종양조직에서의 CD/DR ratio는 0.55로

정상조직에비하여유전자의증폭이낮은결과를보였는데이러
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한 결과는 조직의 고정 단계에서 cyclin D1 DNA의 손상에 의한

것으로생각되었다.

면역조직화학적 염색방법에 의한 cyclin D1의 과발현(++이상)

은 38%에서 관찰되었는데 이러한 결과는 Nogueira 등11)의 33.9%

인 연구결과와 거의 일치하였다. 그러나 cyclin D1발현이 정상보

다 높은 경우는 13례중 11례인 92%에서 관찰되었는데 이러한 연

구결과는 cyclin D1의발현이구강내암종발생과밀접한관련이

있음을시사하는것으로생각되나구강내암종의발생기전을좀

더 자세히 알기 위하여서는 cyclin D1과 관련된 pRb, p53및

CDK4등에대한연구가더이루어져야할것으로사료되었다.

Ⅴ. 결 론

일반적인 암의 발생기전은 종양유전자(oncogene)와 종양억제

유전자(antioncogene)의 비정상적인 작용에 의한 것으로 알려졌

다. 즉 종양유전자의 활성증가와 돌연변이에 의한 종양억제유전

자의 활성감소는 정상세포를 비정상적으로 활성화시켜 세포분

열이제어되지않고지속적으로촉진되어결국세포가급성장하

여종양으로발전하게된다. 

그러나 이들 종양유전자와 종양억제유전자들 외에 세포주기

(cell cycle)를조절하는물질들이종양발생과밀접한관련이있는

것으로근자에알려지고있다. 세포주기중 G1에서 S기로이행되

는부위는세포주기의검문소(check point)로서이부위의조절은

세포주기전체의진행을조절하는중요한부위이다. 

Cyclin D1은세포주기의 G1에서 S기로이행되는부위를조절해

주는 중요한 인자로 다양한 종양유발에 관여한다. 이 유전자 산

물은이유전자의재배열혹은증폭에의하여과발현된다.

본연구에서는 13례의구강편평세포암종조직을대상으로 dif-

ferential polymerase chain reaction(DPCR)기법으로 cyclin D1 유전

자의 증폭을 증폭된 cyclin D1/dopamin D2 receptor(CD/DR) ratio

로 검사하고 또한 cyclin D1의 발현을 면역조직화학적 방법으로

검사하여 구강 편평세포암종발생과 cyclin D1유전자의 증폭과의

관계를연구하여다음의결과를얻었다.

1. 정상조직의 CD/DR ratio는 0.82였고 종양조직에서의 CD/DR

ratio는 1.36으로 종양조직에서의 CD 증폭은 정상에 비하여

1.65배증가하였다.

2. 면역조직화학적 염색에 의하여 cyclin D1이 과발현된 예에서

는정상조직과종양조직을비교할때정상조직에서의 CD/DR

ratio는 0.80이었고 종양조직에서의 CD/DR ratio는 1.59로 정상

조직에비하여약 2배의유전자증폭이관찰되었다.

3. 면역조직화학적 염색에 의하여 cyclin D1이 경미하게 발현된

예에서는 정상조직과 종양조직을 비교할 때 정상조직에서의

CD/DR ratio는 0.83이었고 종양조직에서의 CD/DR ratio는 1.43

으로 정상조직에 비하여 약 1.7배의 유전자 증폭이 관찰되었

다.

4. 면역조직화학적 염색에 의하여 cyclin D1은 38%에서 과발현

되었다.

이상의 연구결과를 종합하면 구강 편평세포암종발생과 cyclin

D1의 과발현과는 밀접한 상관 관계가 있음을 알 수 있었으나 구

강내암종발생의기전에대한연구로향후좀더많은예를대상

으로 cyclin D1, pRb 및 p53 유전자들의 상호 관계에 대한 연구가

이루어져야할것으로사료되었다.
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사진부도 설명

Fig.  1. Tumor cell nests are infiltrated in the stroma (H-E, ×100)

Fig.  2. The tumor cell nest is completely microdissected out (H-E, ×100) 

Fig.  3. The neighboring normal stratified squamous epithelium is noted (H-E, ×100)                

Fig.  4. The neighboring normal stratified squamous epithelium is completely microdissected out (H-E, ×100)

Fig.  5. Differential PCR product stained with ethidium bromide M: Size marker N: Normal tissue T; Tumor DR: Dopamin D2 receptor CD:

cyclin D1 

Fig.  6. Breast infiltrating ductal carcinoma as a positive control (H-E, ×100) 

Fig.  7. Cyclin D1 immunostain of positive control. The infiltrating ductal cells show strong  positive reaction in the nuclei (ABC: ×100) 

Fig.  8. Normal stratified squamous epithelium of the oral cavity (H-E, ×100) 

Fig.  9. Normal stratified squamous epithelium of the oral cavity shows negative reaction of the nuclei (ABC; ×100)

Fig. 10. Well differentiated squamous cell carcinoma (H-E, ×100) 

Fig. 11. The nuclei of the well differentiated squamous cellcarcinoma shows positive reaction in the nuclei of the tumor cells (ABC, ×100) 

Fig. 12. Moderately well differentiated squamous cell carcinoma (H-E, ×100) 

Fig. 13. The nuclei of the tumor cells of moderately well differentiated squamous cell carcinoma shows strong positive reaction (ABC, ×100) 

Fig. 14. Moderately well differentiated squamous cell carcinoma (H-E, ×100)

Fig. 15. The nuclei of the tumor cells show negative reaction (ABC, ×100)

Abbreviation :  H-E: Hematoxylin-eosin   

ABC: Avidin-biotin peroxidase complex
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사진부도 ①

Fig. 1 Fig. 2

Fig. 3 Fig. 4

Fig. 5

Fig. 6 Fig. 7
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사진부도 ②

Fig. 8 Fig. 9

Fig. 10 Fig. 11

Fig. 12 Fig. 13

Fig. 14 Fig. 15




