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－Abstract－

The cytokines are the hormone-like proteins, which are produced in the mononuclear cells. 

They have many roles, such as immune mediators, cell differentiations, angiogenesis. The 

chemokines have chemotactic effects which control the host immune response.

There were few reports about the cytokines associated with musculoskeletal tumors. From 

late 1980s, the cytokine studies of bone tumors such as osteosarcoma were started, but most 

studies for benign and malignant musculoskeletal tumors were left to be explored.

To evaluate the characteristics of the cytokines in variable musculoskeletal tumors, tissues  

were obtained from the seven patients who visited the Yeungnam University hospital from 

February to July 2000. They were lipoma (1 case), parosteal osteoma (1 case), enchondroma 

(2 cases), pigmented villonodular synovitis (1 case), ganglion (1 case), and metastaic 

squamous cell carcinoma (1 case). The gene experession of the cytokines were analyzed by 

RNase protection assay (RPA) and reverse transcription-polymerase chain reaction (RT-PCR).

The lipoma and parosteal osteoma expressed MIP-1β, and IP-10 genes. The two 

enchondromas showed different results, one expressed all of MIP-1α, MIP-1β and IP-10 

genes but the other expressed none of above. The pigmented villonodular synovitis strongly 

expressed MIP-1α and IP-10 when compared with the other cases. The ganglion did not 

express all of the chemokines mentioned above. And the metastatic squamous cell carcinoma 

expressed all of the chemokines and especially IP-10 was highly expressed. 
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서    론

사이토카인(cytokine)은 주로 림프구(lym- 

phocytes)나 단핵구(monoctytes)와 같은 면역

세포에서 생성되는 호르몬양 단백으로 다양한 

기능을 가지는데, 그 중에서도 면역작용 매개 

물질로서 주된 역할을 하는 것으로 알려져 있

다(1). 케모카인(chemokine)은 특정세포에 대

하여 화학주성을 가지는 사이토카인의 한 부류

로 정의되며, 분자의 아미노산 구조에 따라 CXC, 

CC, C 및 CX3C 케모카인으로 분류된다. CXC 

케모카인은 두 개의 시스테인 기(C, cysteine 

기) 사이에 다른 아미노산 구조를 포함한 것으

로 주로 다형핵 백혈구의 화학주성에 관여하

고, CC 케모카인은 두개의 시스테인 기를 가진 

것으로 림프구, 단핵구, 호산구 및 호염기구에 

화학주성을 가지고 있다. 현재 알려져 있는 케

모카인은 IP (interferonγ inducible protein)-10, 

MIP (macrophage inhibitiory protein)-1α, 

MIP (macrophage inhibitory protein)-1β, 

MCP (monocyte chemotactic protein)-1, 

RANTES (regulated on activation, normal T 

cell expressed and secreted), GRO (growth 

related peptide)-α 등 약 50여 종이 있다.

흔한 종양인 위암이나 유방암과 같은 것에 

대하여는 이미 혈중 혹은 종양조직 내에서의 

사이토카인 발현에 대한 연구가 많이 진행되어 

있어서, 이들 종양에서 사이토카인의 역할은 

상당부분 알려져 있으며, 사이토카인 조절망

(cytokine mediating network)에 관한 연구도 

진행되었으며, 이를 치료의 단계에도 이용하고 

있다.

하지만, 근골격계 종양에 대한 사이토카인의 

연구는 미개척 분야로 골육종(osteosarcoma)과 

같은 대표적인 골종양에 대한 연구가 1980년대 

후반에서부터 시작되고 있으나(2,3), 대부분의 

양성종양과 흔치 않은 악성종양에 대한 연구는 

거의 전무한 상태에 있다.

이에 이 논문에서는 임상에서 자주 접하는 

다양한 양성 및 악성의 근골격계 종양에서의 

케모카인의 발현 양상을 관찰하여 종양의 분류 

혹은 종류에 따른 케모카인의 발현 특성을 분

석 하고자하였다.

대상 및 방법

연구 대상

2000년 2월에서 2000년 7월 사이 영남대학교 

의료원에서 종양 적출술을 실시한 환자 7명의 

근 골격계 종양조직을 대상으로 역전사 중합효

소 연쇄 반응(reverse transcription polymerase 

chain reaction; RT-PCR)과 RNase 보호 분석

법(RNase protection assay; RPA)을 이용하여 

케모카인 MIP-1α, MIP-1β 및 IP-10의 유전자 

발현을 관찰하였다.

RNA 분리를 위하여 TEL-TEST사(TX, USA)

의 RNAzol B를 사용하였으며, 케모카인 유전

자 발현을 관찰하기 위한 RT-PCR은 RNA 

Even though this study has only a few cases, these results provide a basis for the 

cytokine mediating network study in musculoskeletal tumors. 

Key Words: Cytokine, Musculoskeletal Tumors
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PCR kit (N808-0017 Perkin Elmer, USA)를 

사용하였고 RPA는 RiboQuant (Pharmingen, 

USA)의 multi-probe RNase protection assay 

system을 이용하였으며, 이때 lymphotactin, 

RANTES, IP-10, MIP-α, MIP-β, MCP-1, IL-8, 

및 I-309의 8종류 케모카인 발현 유무를 관찰

할 수 있는 hck-5 template set을 사용하였다. 

RT-PCR에 사용된 케모카인 primer들은 바이

오니아사(충북 청원군)로부터 구입하였다. 사용

된 케모카인 primer 염기서열은다음과 같다.

MIP-1α (97 bp)의 경우, sense는 5′-CTC 

TGC ACC ATG GCT CTC TGC AAC-3′

이고, antisense로는 5′-TGT GGA ATC 

TGC CGG GAG GTG TAG-3′이다. MIP-1 

β (89 bp)의 경우 sense는 5′-CTC CTC 

ATG CTA GTA GCT GCC TTC-3′이며, 

antisense는 5′-GGT GTA AGA AAA GCA 

GCA GGC GGT-3′이다. 그리고, IP-10 (10 

bp)의 경우에는 sense는 5′-GGA ACC TCC 

AGT CTC AGC ACC-3′이며, antisense는 5

′-GCG TAC GGT TCT AGA GAG AGG 

TAC-3′이다. Loading 대조군으로 사용된 β

-actin (712 bp)의 sense는 5＇-CGG GAA 

ATC GTG CGT GAC AT-3＇이고, antisense

는 5＇-GAA CTT TGG GGG ATG CTC 

GC-3＇이다. 그 외 일반 시약들은 시판 특급 

순수 시약들을 사용하였다.

연구 방법

환자로부터의 조직의 분리 및 운반, 보관

수술실에서 조직이 분리되면 즉시 아이스박

스에 담아 -70℃ 질소 탱크에 보관하여 여러 

시료가 모이면 함께 실험에 착수하였다.

RNA의 분리

RNA의 분리는 RNA zol B (TEL-TEST, 

USA)법을 이용하여 분리하였다. 간략하게 설

명하면, -70℃에 보관된 조직을 아이스를 이용

하여 냉동 유지 상태에서 가루가 될 때까지 빠

른 시간 내에 으깬 뒤 이를 RNA zol B가 1 

㎖ 들어 있는 1.5 ㎖ 멸균 튜브에 옮겨 RNA 

zol B와 잘 섞은 후 100 ㎕의 클로로포름을 넣

고 15분간 얼음에 정치시켰다.

그 후 4℃에서 12,000 rpm으로 15분간 원심 

분리하여 위층을 조심스럽게 취한 뒤 같은 양

의 isopropanol을 첨가하여 -20℃에서 45분간 

정치시킨 후 원심 분리하여 얻어진 침전물은 

에탄올로 세척한 후에 공기 중에서 말린 뒤 0.1% 

DEPC (diethyl pyrocarbonate)가 첨가된 증류

수에 녹여서 이중 2 ㎕를 취하여 DEPC에 500

배 희석하여 흡광기를 이용하여 농도를 측정한 

후 RT-PCR 및 RPA의 시료로 사용하였다.

역전사 중합효소 연쇄반응(RT-PCR)

PCR 시험관에 농도가 100 ng/㎕의 RNA 3 

㎕, MgCl2 1 ㎍/㎖, 10×PCR buffer 2 ㎕, 

dNTP 각각 2 ㎕씩 8 ㎕, RNase inhibitor 1 

㎕, reverse transcriptase (M-MLVRT; RAV-2) 

1 ㎕, oligo {dT} 1 ㎕가 혼합된 RT 시료 17 

㎕를 넣고 그 위에 mineral oil을 중첩 시킨 후 

42℃에서 15분간 반응시켜 cDNA를 합성시켰

다. 그 후 99℃에서 5분간, 5℃에서 5분간 반응

시켜 reverse transcriptase를 불활성화시킨 다

음 PCR을 실시하였다. PCR master mixture는 

MgCl2 4 ㎍/㎖, 10×PCR buffer 8 ㎕ 그리고 

Taq polymerase 0.5 ㎕와 멸균 증류수를 혼합

시켜 전체 78 ㎕가 되도록 하였다. 여기에 각

각 20 μM의 sense primer와 antisense primer

를 1 ㎕ 첨가하여 PCR을 실시하였다. PCR은 



－이준한․곽은석․손욱진․김희선․신덕섭－

190

thermal cycler (Perkin Elmer, USA)를 이용하

여 실시하였으며, 처음의 thermal cycling 단계

는 MIP-1α와 MIP-1β의 경우 94℃에서 45초 

동안의 불활성화 단계, 62℃에서 1분 동안 결

합 반응 단계와 72℃에서 1분 동안의 핵산 중

합 단계로 구성하여 35회의 thermal cycling을 

실시하였고 β-actin과 IP-10의 경우 94℃에서 

45초 동안의 불활성화 단계, 59℃에서 1분 동

안 결합 반응 단계와 72℃에서 1분 동안의 핵산  

중합 단계로 구성하여 31회의 thermal cycling

을 실시한 뒤 별도로 72℃에서 10분 동안 더 

핵산 중합 반응을 실시하여 부분적으로 신장된 

산물을 완전한 가닥으로 완성시켜 주는 단계로 

하였다.

증폭된 상보 DNA는 8% polyacrylamide gel

상에서 1배 농도의 TAE buffer로 150 volt에

서 50분간 전기 영동 시켰다. EtBr (ethidium 

bromide) 0.5 ㎍/㎖에 20분 염색 후 나타나는 

띠(band)를 관찰하였다. DNA marker로는 100 

bp DNA ladder를 사용하였다.

RNase protection Assay (RPA)

RiboQuant에서 제시한 RPA 실험 방법에 따

라 RPA를 실행하였다. 먼저 probe 합성을 위

하여 [a-32P] UTP 10 ㎕, GACU pool 1 ㎕, 

DTT 2 ㎕, 5X transcription buffer 4 ㎕, 

RPA template set (hck-5) 1 ㎕, RNasin 1 ㎕, 

T7 polymerase 1 ㎕를 혼합하여 37℃, 1시간 

정치후 DNase 2 ㎕를 첨가하여 반응을 정지시

킨 뒤 20 mM EDTA 26 ㎕, Tris-saturated 

phenol 25 ㎕, chloroform; isoamyl alcohol 

(50:1) 25 ㎕, Yeast tRNA 2 ㎕를 넣어 혼합, 

원심분리 후 위층을 새 멸균 튜브에 옮긴다. 

여기에 50 ㎕의 chloroform; isoamyl alcohol 

(50:1)를 첨가 후 원심분리하여 다시 위층을 

취하고 4 M ammonium acetate 50 ㎕, ice 

cold 100% 에탄올 250 ㎕를 첨가하여 -70℃에

서 30분간 방치한다. 다시 원심분리 후 침전물

을 100 ㎕의 냉각된 90% 에탄올로 한번 씻은 후 

공기 중에 말렸다. 그 후 50 ㎕의 hybridization 

buffer로 침전물을 녹인 뒤 scintillation counter

로 CPM을 측정하여 사용 전 까지 -20℃에 보

관하였다.

분리된 total RNA를 hybridization buffer 8 

㎕로 녹인 뒤 위의 준비된 probe를 2 ㎕ 첨가

하여 섞은 후 mineral oil을 중첩하고 90℃에 

둔 뒤 곧바로 56℃에서 12-16시간 정치시켰다. 

준비된 probe와 RNA 혼합물에 RNase cocktail 

100 ㎕를 oil 아래 층으로 넣은 뒤 10초 동안 

원심분리 후 30℃에서 45분간 정치시킨다. 그 

동안 proteinase K buffer 390 ㎕, proteinase 

K 30 ㎕, yeast tRNA 20 ㎕로 구성된 proteinase 

K cocktail을 만들어 새 튜브에 18 ㎕식 분주

하고 RNase digest를 oil이 섞이지 않게 조심

스럽게 취하여 proteinase cocktail이 있는 튜

브로 옮긴 뒤 vortex후 37℃에서 15분간 정치

한다. 65 ㎕의 Tris-saturated phenol과, 65 ㎕

의 chloroform; isoamyl alcohol (50:1)을 첨가 

후 원심분리한 다음 조심스럽게 위층을 취하여 

새 튜브에 옮긴 뒤 4 M ammonium acetate 

120 ㎕, ice cold 100% 에탄올 650 ㎕를 넣고 

-70℃에 30분간 정치한다. 그 후 원심 분리하

여 용액을 제거한 뒤 냉각된 90% 에탄올로 씻

은 후 공기 중에 침전물을 말렸다.

말린 침전 시료는 5 ㎕ 1X loading buffer로 

녹인 뒤 전기영동의 시료로 사용하였다. 8% 

acrylamide/8 M urea로 구성된 전기영동 겔의 

각 well에 1000-2000 cpm/g 활성도의 probe 

size marker와 각각의 시료를 넣은 뒤 250 V
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에서 약 2시간 30분 동안 전기영동을 실시하였

다. 그 후 겔을 조심스럽게 필터종이에 부착시

킨 뒤 1시간 동안 진공 건조시키고 완전히 말

린 후 이를 -70℃에서 X-ray 필름에 적정시간 

노출시켜 결과를 관찰하였다.

성    적

환자의 평균 연령은 48.9세로 13세에서 64세

까지의 분포를 보였으며, 이 중 남자가 3명, 여

자가 4명이었다. 사용한 적출 종양의 원 종양

은 조직학적 확진을 받았으며, 환자의 병명은 

지방종(lipoma) 1예, 방골성 골종(parosteal 

osteoma) 1예, 내연골종(enchondroma) 2예, 색

소융모결절성 활막염(pigmented villonodular 

synovitis) 1예, 결절종(ganglion) 1예였으며, 

전이성 편평세포암 (metastatic squamous cell 

carcinoma)이 1예가 각각 있었다(Table 1). 각 

종양의 적출 부위는 Table 1과 같다.

이 환자들의 적출 종양조직에서 RT-PCR 분

석을 통한 케모카인 MIP-1α, MIP-1β 및 IP-10

의 발현 양상은 Table 2 및 Fig. 1과 같다. 지

방종의 경우는 MIP-1α는 발현하지 않았고, 

MIP-1β와 IP-10이 발현하였으며, 방골성 골종

의 경우도 같은 결과를 얻었다.

내연골종의 경우 두 환자에게서 각기 다른 

결과를 볼 수 있었는데, 62세 여자 환자의 족

부 제 4근위 지골에서 얻은 조직에서는 상기의 

케모카인 모두를 관찰할 수 있었으나 13세 남

자 환자의 수부 제 4 근위 지골에서 얻은 조직

에서는 상기한 모든 케모카인이 발현하지 않았

다. 색소융모결절성활막염의 경우 MIP-1α 와 

IP-10이 타 종양에 비하여 강한 발현을 보이

며 이외 MIP-1β도 나타났다. 결절종의 조직은 

MIP-1α, MIP-1β 및 IP-10이 전혀 발현되지 

않았고, 전이성 편평세포암의 경우는 상기한 

Table 1. Characteristics of patients and tumor locations

Patients Age/Sex Disease Locations

P1

P2

P3

P4

P5

P6

P7

46/F

53/F

62/F

13/M

47/F

57/M

64/M

 Lipoma

 Parosteal osteoma

 Enchondroma

 Enchondroma

 Pigmented villonodular synovitis

 Ganglion

 Metastatic squamous cell carcinoma

 Thigh

 Thigh

 4th toe proximal phalange

 4th finger proximal phalange

 Wrist soft tissue

 Popliteal area

 Acetabulum

Table 2. Patterns of chemokine mRNAs shown by RT-PCR analysis

Chemokine
Patients

P1 P2 P3 P4 P5 P6 P7

MIP-1α

MIP-1β

IP-10

-

+

+

-

+

+

+

+

+

-

-

-

++

+

++

-

-

-

+

+

++
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Fig. 1. mRNA expression of chemokines in bone tumor tissues shown by RT-PCR 

analysis. Total RNA was isolated from bone tumor tissues, and RT-PCR was 

performed with primers which were described in materials and methods.

M; 100 bp DNA ladder.

Fig. 2. Patterns of chemokine mRNAs in tumor tissue from P5 shown by RPA 

analysis. RPA was performed with total cellular RNA, extracted from frozen 

tissue and multiprobe template set described in materials and methods.

M; probe set (hck-5) as size markers a; lymphotaxin

b; RANTES, c; IP-10

d; MIP-1β e; MIP-1α

f; MCP-1 g; IL-8

h; I-309 i; L32

j; GAPDH
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케모카인이 모두 발현하였고, 특히 IP-10의 강

한 발현성을 보였다. 발현도를 비교하여 보면, 

색소 융모결절성 활막염의 경우에서는 다른 환

자의 적출 종양에 비해 MIP-1α, IP-10이 강하

게 나타나는 것을 관찰할 수 있었다. 이에 색

소융모결절성활막염 조직을 lymphotax- in (LTN), 

RANTES, IP-10, MIP-1α, MIP-1β, MCP-1, 

IL-8, 그리고 I-309의 총 8종 케모카인의 발현

도 관찰이 가능한 RPA를 실시한 결과는 Fig. 

2와 같이 IP-10, MIP-1α, MIP-1β 이외에도, 

MCP-1와 IL-8가 발현됨을 관찰할 수 있다.

고    찰

사이토카인(cytokine)은 면역작용 매개 물질

로서 주된 역할을 하는 것으로 알려져 있으며, 

케모카인(chemokine)은 특정세포에 대하여 화

학주성을 가지는 사이토카인의 한 부류로 정의

되며 약 50여 종류가 밝혀져 있다. 

MIP-1α와 MIP-1β는 CC 케모카인으로 숙주 

방어기전(염증작용)시 일차적으로 단핵세포들

에게 주된 화학주성으로 작용하여 단핵구나 림

프구를 염증부위로 불러 모으는 대표적 케모카

인이다. 이 케모카인이 결핍된 경우 염증반응에 

불완전한 단핵구들의 순환이 초래된다. MIP-1

α의 경우에는 조혈모세포의 증식 억제, 알레르

기성 염증 반응, HIV-inhibitory property에 관

여할 것으로 추측하고 있으며(4), 최근 연구결

과에 의하면 초기 조혈세포의 분화를 제한하

여, 혈액 생성에도 중요한 역할을 하는 것으로 

알려져 있다(5,6). 또한, MIP-1α, MIP-1β는 간 

이식 후 이식 거부에 강하게 발현되어 이식 손

상, 즉 T 세포 매개 이식 손상에 작용할 것으

로 추측하고 있다(7). 한편 MIP-1α와 MIP-1β

는 모세포 복제를 선택적으로 정지시키는 특성이 

있어 악성 종양에 대한 항암 화학요법의 부가

물로 개발 되어왔다. MIP-1α는 IL-1β와 TNF-α

와 같은 다양한 여러 자극에 의해서 골수강 기

질세포의 미세 환경 안의 세포에서 만들어진

다. IL-1β와 TNF-α는 human osteoblast-like 

cell과 골육종 세포를 자극하여 MIP-1α mRNA 

발현을 과도하게 빠르게 하고 많은 양의 단백

을 생성하는 특성이 있으나, 정상적인 기본상

태에서는 MIP-1α mRNA와 단백은 검출되지

는 않는다. human osteoblast-like cell은 조혈 

전구 물질의 초기 표현형을 유지하고, 조혈작

용을 보조하기 위해서 조골모세포와 조혈세포

가 밀접하게 연관된 부위에서 MIP-1α를 만들

어 내는 것으로 생각되어진다(8,9). 

C-X-C 케모카인 IP-10(10-12)은 케모카인 

platelet factor-4(12,13)와 함께 IFN-γ가 강한 

발현 유도 인자로 알려져 있으면서 주로 T 세

포, 단핵구에 선택적으로 작용하는 특성이 있

다. IP-10와 PF-4는 신생혈관생성 정체 효과

가 있어 종양 형성 억제 작용을 한다고 알려져 

있다. 이때, 신생혈관생성을 억제하는 근원적인 

기전은 특정 케모카인이 내피세포의 황산 헤파

란(heparan sulfate)기 부위를 TGF-α 등과 같

은 다른 성장 인자로 대치하는 능력과 관련이 

있다(12). 이외의 신생혈관생성을 정체시키는 

케모카인으로는 Mig 등이 있고, 촉진하는 케

모카인으로는 GRO-a, ENA-78, IL- 8 등이 

있으며, IL-8은 호중구에 선택적으로 작용하는 

특성으로 급성 염증성 감염에 대한 연구대상이 

되었다. 그 외에도 MCP-1, 2, 그리고 3은 신

경교종(glioma)과 골육종(osteosarcoma)의 세

포로부터 분리하였고(14,15), RANTES는 주로 

알레르기성 염증반응에서 많이 연구 되어왔다. 
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많은 케모카인들이 종양세포로부터 생성되고 

인체 종양 내에 존재하지만(16), 종양생물학에

서의 케모카인의 역할은 전부 알려져 있지는 

않다.

이 연구에서 특징적인 케모카인의 발현을 

보인 색소 융모결절성 활막염은 30에서 40대에 

호발하며, 남녀가 비슷하게 발생된다. 주로 큰 

관절에 호발하거나 작은 관절, 건초나 점액낭

에서도 발생된다. 슬관절, 고관절과 같은 하지

에서 호발하며 활막을 침범하며, 수부나 완관

절과 같은 상지에서 발생되는 경우에는 건활막

(tenosynovium)을 침범한다. 병리조직 소견상 

활액막에 융모결절성 모양을 가지며, 활액막하 

조직에 조직구(histiocyte)가 많이 있고, 이 조

직구의 일부는 혈철소를 함유하고 있으며, 다

핵성 거대 세포와 지방 함유 대식 세포가 있

다. 색소 융모결절성 활액막염은 다핵 거대 세

포를 가진 과혈관 증식성 활막을 특징으로 하

며 관절면 연골을 파괴하고 관절주변의 골조직

에 미란을 일으키는 것으로 알려져 있다. 이러

한 골 파괴 작용이 바로 사이토카인에 의해 조

절되는 것으로 알려졌다(17).

연구의 시작에는 다양한 근골격계 종양에서 

발현되는 케모카인 유전자를 분석하여 각 종양

의 발현 양상을 비교, 분석하려 하였다. 그러

나, 제한적인 증례의 수집으로 인하여 본 연구

에서 얻은 자료만으로 각 종양의 특징적인 케

모카인 유전자 발현을 대표한다고 하기에는 무

리가 있었다. 하지만, 본 연구를 통해 관찰한 

몇 가지 근골격계 종양의 유전자 발현은 종양

에 따라 타 종양에 비하여 대별되는 매우 뚜렷

한 발현양상의 차이를 보이고 있다. 특히, 색소 

융모결절성 활막염과 전이성 편평 세포암종은 

타 종양에 비하여 특징적인 케모카인 발현을 

보이는데 이 두 종양 모두 골조직에 매우 공격

적인 임상 양상을 보인다.

두 종양에서 MIP-1α, MIP-1β 및 IP-10 특

히 공통적으로 IP-10 유전자의 강한 발현을 

관찰할 수 있는데, 이들 케모카인이 골파괴와 

연관이 있을 것으로 추측하고 있다.

이 연구의 결과가 비록 근골격계 종양의 케

모카인 발현을 대표하는 충분한 자료를 제공하

지는 못하지만 앞으로 더 많은 연구가 이루어

지면 현재까지 알려진 케모카인의 기능에 대한 

이해를 보다 넓힐 수 있을 것이며, 바꾸어서 

근골격계 종양의 특징에 대한 이해에도 도움을 

줄 수 있을 것이다. 나아가 이들의 연관성에 

관한 보다 많은 연구가 이루어져 유전자를 이

용한 근골격계 종양의 치료 및 임상적용에 도

움을 줄 것으로 기대한다.

결    론

케모카인은 사이토카인의 한 부류로 염증반

응 시 다양한 면역세포를 염증부위에 불러들이

는 화학 주성의 기능 이외에 다양한 면역작용

을 하는 일종의 면역매개 물질로 알려져 있다. 

하지만, 근골격계 종양에 대한 케모카인의 연

구는 일천한 편이며 골육종과 같은 대표적인 

골종양에 대한 연구가 1980년대 후반에서부터 

시작되고 있다. 

2000년 2월에서 2000년 7월 사이에 영남대

학교 의료원에서 종양 적출술을 실시한 환자의 

적출 종양조직으로 골종양에서의 케모카인 MIP-1

α, MIP-1β 및 IP-10의 유전자 발현을 관찰하

여 근골격계 종양의 종류에 따른 케모카인의 

특성을 분석하여 얻은 결과는 다음과 같다.

1. 지방종의 경우는 MIP-1α 유전자는 발현
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하지 않았고, MIP-1β와 IP-10 유전자는 발현

하였다.

2. 방골성 골종의 경우도 MIP-1α 유전자는 

발현하지 않았고, MIP-1β와 IP-10 유전자는 

발현하였다.

3. 내연골종의 경우 두 환자에게서 각기 다

른 결과를 볼 수 있었는데, 62세 여자 환자의 족

부 제 4근위 지골에서 얻은 조직에서는 MIP-1

α, MIP-1β 및 IP-10 유전자 모두를 관찰할 수 

있었으나 13세 남자 환자의 수부 제 4 근위 지

골에서 얻은 조직에서는 상기한 모든 케모카인

이 발현하지 않았다.

4. 색소융모결절성활막염의 경우 MIP-1α와 

IP-10 유전자는 타 종양에 비하여 강한 발현

을 보이며 이외 MIP-1β 유전자도 나타났다. LTN, 

RANTES, IP-10, MIP-α MIP-1β, MCP-1, 

IL-8, 그리고 I-309의 총 8종 케모카인의 발현

도를 관찰하는 RPA를 실시한 결과 이 환자의 

경우 IP-10, MIP-1α, MIP-1β, MCP-1 및 IL-8

의 5종의 유전자 발현을 관찰할 수 있었다.

5. 결절종의 조직은 MIP-1α, MIP-1β 및 IP-10 

유전자는 전혀 발현되지 않았다.

6. 전이성 편평세포암종의 경우는 MIP-1α, 

MIP-1β 및 IP-10 유전자가 모두 발현하였고, 

특히 IP-10 유전자의 강한 발현성을 보였다.

이 연구에서 근골격계 종양의 케모카인의 

발현 양상에 대한 다양한 정보를 얻을 수 있었

고, 이 연구를 통하여 얻은 결과는 향후 이들

을 이용한 사이토카인 조절망을 정립하는데 기

초자료를 제공할 수 있을 것으로 생각된다. 나

아가서는 치료 및 진단에 필요한 케모카인 연

구에 기초 자료가 될 수 있을 것이다.
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