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서 론

위암의 사망원인은 다른 암의 경우와 마찬가지로 암

의 재발 및 전이가 주를 이루며 , 침윤된 장막으로부터

암세포가 떨어져 나와 복막내피세포에 생착 함으로써

Th e effect of re t ino ic ac id on th e express ion of ce ll ad he s ion molecu le s

a nd b ind ing ab il ity to pe ritonea l me soth e liu m in gastric ca nce r ce lls

Y oung Seon Hong1 , Cho Hyun Park2 , Jin-No Park 1 , Kyung Shik Lee1 , In Chul Kim2

Dep artment of Internal Medicine1, Surgery 2, Catholic Univers ity Medical College of Korea, Seoul, Korea

Background : Peritoneal metastasis is one of the maj or types of the stomach cancer recurrence and the role of

the adhesion molecules is thought to be very much important in this event . Retinoic acid (RA) has been known

to induce the growth inhibition and differentiation of various malignancies, and apoptpsis and the change of

expression of adhesion molecules have been reported to be involved in the action of RA. M ethods : We studied

the adhesion abilities of SNU-1, SNU-5, and SNU-6 cells to the peritoneal endothelial cells as well as the

expression of the adhesion molecules (CD44, ICAM-1) in Western blot analysis. And also we studied the

expression of apoptosis and the change of expression patterns of the various isoforms of CD44 and the change

of the adhsion abilities of the cell line cells after RA treatment. Results: CD44 was expressed in SNU-5 and -16,

together with an isoform in SNU-16. ICAM-1 was not expressed in any of the cell line cells tested. After the

treatment of RA in the concentration range of 1 - 5×10-5M to three stomach cancer cell lines, growth inhibition,

apoptosis and the change of expression of the CD44 were noted. After RA treatment, the expression of CD44H

was weakly increased in SNU-1, and was markedly increased in SNU-5. In SNU-16, the expression of CD44H

was decreased while that of CD44E were markedly increased. The adhesibility of cells to peritoneal cells was

increased in relation with the increase of the CD44H expression, which shows the fact that the adhesibility of

tumor cells to peritoneal mesothelial cells is mediated by CD44H recognizing hyaluronic acid. Conclusion : RA

induces growth inhibition of stomach cancer cell line cells and increase the adhesiblity of stomach cancer cell line

cells to peritoneal mesothelium. It is believed that RA decreases the metastatic ability of stomach cancer cells by

upregulating the CD44H expression.
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발생하는 복막전이가 가장 중요한 재발양상으로 알려져

있다(1-3) . 그러나 복막전이를 예측하거나 이를 효과적

으로 치료할 수 있는 만족할 만한 방법은 아직 개발되지

않았으며 따라서 복막전이는 위암환자의 삶의 질을 떨

어뜨리고 사망에 이르게 하는 주원인으로 남아있다 .

암 전이에 있어 암세포의 유착과정은 전이의 거의 모

든 단계에 관여하는 것으로 알려져 있는데 , 복막전이는

혈행성 전이나 림프행성 전이에 비하여 상대적으로 암

세포의 생착이 용이하여 생착 성공 율이 106배나 높은

것으로 알려져 있으며 (4) 이 때 세포유착물질의 역할이

매우 중요한 것으로 생각된다 . 그러므로 암의 전이기전

을 분자생물학적 수준에서 이해하고 이를 토대로 임상

적으로 암의 전이를 조기에 예측하고 전이 억제대책을

수립함에 있어 세포 유착물질의 역할을 규명하는 것이

매우 중요하다 . 그러나 지금까지 대부분의 연구는 암세

포의 혈행성 전이기전에 치중되어 있으며 복막전이에

있어 세포유착물질의 역할에 관해서는 거의 보고된 바

없다 .

retinoic acid(RA)는 급성 전 과립구성 백혈병이나 (5)

구강 내 백반증(6)에서 탁월한 치료 및 암 예방효과가

발표된 이래 여러 가지 고형종양의 성장을 억제하고 분

화를 유도하는 사실이 알려졌다 (7-9) . 최근에는 위암 세

포 주에 RA를 투여 후 증식억제가 일어나며 이때

retinoic acid receptor(RAR)들의 발현이 의미 있게 증가

하는 한편 apoptosis가 유발된다는 사실이 보고되었으며

또한 이들이 세포유착물질의 발현양상의 변화와 관련이

있다는 보고가 있어( 10) RA의 작용기전에 대한 관심이

점점 높아지고 있는 현실이다 .

저자들은 우리나라에서 가장 흔한 악성종양인 위암의

주 재발양상이 복막전이라는 점에 유의하여 복막전이에

관여하는 세포유착물질을 규명하고 RA 투여가 이에 미

치는 영향을 관찰하고자 하였다 .

재료 및 방법

1. 위암세포의 CD44와 ICA M - 1 발현

1) 위암 세포 주

위암 세포 주 SNU -1, SNU -5, SNU -16(11)은 RPMI-

1640 배지에 10% 우 태아 혈청 , glutamine, 항생제 등을

첨가하여 37℃ , 5% CO 2 습식 배양기에서 배양하며 일주

일에 2회 계대하여 유지하였다 . all-trans retinoic acid

(RA, Sigma, U SA)를 10% dimethylsulfoxide (DM SO,

Sigma, U SA)에 녹여서 연구개시일에 SNU -1, SNU-5,

SNU- 16 세포는 10-5M의 농도가 되게 배양액으로 희석

하여 처치하였고 , 배양 기간 중 3일마다 RA가 포함된

새로운 배양액으로 교체하였다 .

2 ) We s t e rn b lot

각각의 위암세포 10× 106을 ly sing buffer(10 mM

Hepes, pH 7.9, 60 mM KCI, 1 mM EDTA, 1 % Triton

X -100, 1 mM PM SF, 10 ㎍/㎖ Aprotinin)에서 10분간 처

리한 후 13,000 g에서 10분간 원심 분리하여 상청 액을

얻은 다음 , 단백질 정량분석을 시행하였다 . 100 ㎍의 단

백질을 취하여 동량의 sample buffer와 mercaptoethanol

처리 후 5분간 끓인 후 7% SD S-polyacrylamide gel

electrophoresis에 의해 분리를 시행하고 nitrocellulose

membrane에 옮겨 5% dried milk (in TB S-T)로 밤새 4℃

에서 block하였다 . membrane을 세척 후 각 세포유착물

질에 대한 단일클론항체 (2 ㎍/㎖)를 4℃에서 1시간 반

응시킨 후 세척하고 이차항체를 1 : 5,000 농도로 상온

에서 1시간 반응시켰다 . ECL kit (Amersham, England)

에 의해 chemiluminescence 방식으로 autoradiography

film에 감광한 뒤 densitometry에 의해 정량 비교하였다 .

2. 세포증식과 분화

세포배양 개시 직전에 각 농도의 RA 로 처치한

SNU- 1의 세포 수를 Coulter counter를 이용하여 계산 기

록하며 , 5일간의 배양중 매일 같은 방법으로 세포수의

변화를 계산 비교하였다 . 또한 RA처치 후 세포의 증식

억제 및 분화여부를 알아보기 위하여 각 농도의 세포를

cytospin하여 고정 후 Papanicolou염색을 실시하고 위상

차 현미경으로 형태학적 변화를 관찰하였다 . 또 apop-

tosis의 형태학적 변화 및 세포분화에 따른 점액 과립구

생성을 관찰하기 위하여 각 군의 세포를 5일간 배양한

후 900 rpm으로 20분간 원심분리하고 그 세포들을 통상

전자현미경 관찰을 위하여 4% paraformaldehyde/2.5%

glutaraldehyde 혼합액과 1% osmium tetroxide액

(phosphate 완충 액 , pH 7.4)에 고정한 다음 , 탈수과정을

거쳐 Epon 8 12에 포매하여 초박 절편을 작성하였고 ,

uranyl acetate와 lead citrate로 전자 염색하여 투과전자

현미경 (JEM-1200 EX , Joel, Japan)으로 관찰하였다 .
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3. 위암세포의 복막내피세포에 대한 유착 능 연구

1) 복막 내피세포 배양

복막 내피세포는 Rheinwald등의 방법을 변형하여 암

성복수로부터 얻었다 . 간략하면 , 암성 복수세포를 무균

적으로 얻어 Hank's balanced salt solution(HB SS)로 2 회

세척한 후 10 % FCS/RPMI-1640에 5× 106 /㎖로 재 부

유 시킨 후 세포배양 플라스크에 붙도록 밤새 배양시켰

다 . 부유 물을 버린 후 복막내피세포가 풍부하게 부착

된 세포들에 20% FCS/lsocove's 배지에 epidermal

growth factor (5 ng/㎖)과 hydrocortisone (0.5㎍/㎖)을 더

해 배양하였다 . 이후 대식세포는 희석되어 없어지며 섬

유세포의 성장도 미약해질 때까지 계속 계대 배양하였

다 . 섬유세포의 성장이 관찰되면 limiting dilution으로

핵이 작고 세포질이 넓게 퍼지며 세포질의 끝이 주름진

특징적인 형태를 보이는 복막 내피세포 만을 선택적으

로 골라내었다 .

2 ) 암세포 유착실험

복막 내피세포를 flat bottom microtiter well에 넣어

confluent growth를 얻은 다음 위암 세포를 5 1Cr(1 mCi/

㎖)로 표지 한 후 0.5-1× 104 개의 세포를 넣고 2시간 유

착하도록 하였다 . 미 부착 부유 세포를 세척하고 0.1N

N aOH로 부착세포를 녹여 gamma counter로 유리방사능

을 측정하였다 . 세포 부착 율은 평균 cpm(복막 내피세

포 표면) - 평균 cpm (무세포 표면) / cpm (total) x 100

으로 계산하였다 .

결 과

1. 위암세포의 CD44 , ICA M - 1 발현

Western blot 검사 상 각 위암 세포 주 SNU-1, -5 및

- 16의 세포유착물질 CD44의 발현은 다음과 같았다 (그림

1) . 즉 SNU- 1에서는 CD44의 발현이 거의 없는데 반하

여 SNU-5 및 SNU -16에서는 CD44H에 해당하는 80-90

kDa 크기의 띠가 뚜렷이 관찰되었다 . SNU -5의 띠가

SNU- 16에 비하여 넓게 관찰되는 것은 glycosylation의

정도가 심한 때문으로 생각되었다 . 또한 SNU -16에서는

CD44H와 더불어 분자량이 큰 CD44 아형의 발현이 관

찰되었다 . Western blot은 CD44 단백질의 발현을 보기에

유용한 방법이나 CD44는 glycosylation을 포함한 post-

Fig . 1 . W e ste rn blot a na lys is of C D44 ex pre s s io n in

ca nce r ce ll line s .

Fig . 2 . P C R a mplifica t io n of C D44 c DNA fro m ga st ric

ca nce r ce ll line s .

Fig . 3 . The e le ct ro n m ic ros co pic (EM) find ing of a

S NU- 1 ce ll t re ate d w it h 10- 5 M RA fo r 5 da ys ; the

formatio n of m uc in g ra nule s w e re o bs e rve d ins ide the

cyto pla s m.
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Fig . 4 . (A) EM findings of a S NU-1 ce ll, cultured without RA for 5 days . (B)

Apoptos is we re obse rved in a S NU-1 ce ll treated with 10- 5 M RA for 5 days .

Fig . 5 . The growth of S NU-1, S NU-5, a nd S NU-
16 ce lls were maxima lly s uppressed by 10- 5 M

RA treatme nt.



Immune Network. Vol. 1, No. 1, 2001

translational modification의 정도가 심하여 Western blot

상 넓은 띠를 형성하므로 개개의 아형을 정확하게 구별

하기에는 한계가 있었다. 따라서 연구자들은 보다 정확

한 개개의 아형의 발현을 조사하기 위하여 reverse

transcription-polymerase chain reaction (RT-PCR)을 시행

한 바, Western blot의 결과와 마찬가지로 SNU-1에서는

CD44의 발현이 관찰되지 않았다. 반면 SNU-5에서는

CD44H의 발현이 뚜렷하였고 CD44E의 발현은 미약하

게 관찰되었다. SNU-16에서는 CD44H와 아울러 CD44E

의 발현이 뚜렷하여 Western blot상의 high-molecular-

weight의 띠는 CD44E의 발현인 것을 알 수 있었다(그림

2). ICAM-1은 각 위암 세포 주에서 발현이 관찰되지 않

았다.

2. RA에 의한 위암세포의 증식억제 및 Apoptosis

전자현미경 사진 상 RA 10-5M로 5일간 처치한

SNU-1세포에서 전형적인 apoptosis의 소견이 관찰되었

다(그림 3, 4A, 4B). SNU-1의 경우 RA 10-5M에서 성장

억제 작용이 가장 뚜렷하게 관찰되었으며 10-4 M에서는

cell death가 관찰되어 toxic dose로 생각되었다. SNU-5

및 -16은 공히 5×10-5 M에서 성장억제 효과가 뚜렷하였

다(그림 5).

3. 위암세포의 복막 내피세포에 대한 유착 능 연구

1) 복막 내피세포 배양

복막 내피세포는 핵이 작고 세포질이 넓게 퍼지며 세

포질의 끝이 주름진 특징적인 형태를 보였다. 섬유세포

및 암세포증식과의 구별은 cytokeratin 및 vimentin 염색

양성으로 판정하였다(그림 6).

2 ) 암세포 유착실험

2.5×104 및 5×104개의 세포를 사용한 유착실험에서

SNU-1은 각각 6.4%, 6.7%, SNU-5는 각각 10.0%,

14.6%, SNU-16은 각각 22.9%, 23.7%의 유착 율을 보였

다(그림 7).

4. RA에 의한 CD44 발현의 변화 및 유착 능의 변화

SNU-1을 이용한 연구자들의 전 실험에서 RA 10-5 M

농도에서 apoptosis가 관찰되었으므로 상기의 RA 농도

를 사용하여 RA처치 후 CD44 발현의 변화를 조사하였

다(그림 8). SNU-1은 RA 처치 후 CD44H의 발현이 미

약하지만 증가함을 알 수 있으며 SNU-5는 RA처치 후

CD44H의 발현이 뚜렷이 증가하였다. SNU-16은 CD44E

의 발현이 뚜렷이 증가한 반면 CD44H의 발현은 감소하

였다. 이러한 결과로 보아 SNU-1및 SNU-5 세포 주는

Fig . 7 . Binding of stomach ca nce r ce lls to peritonea l

mesothe lium.

Fig . 6 . Immunohitochemica l sta ining for cytoke ratin (a ) a nd vime ntin (b) revea ls pos itive sta ining in

cytoplas m of cultured mesothe lia l ce lls .
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RA 처치에 의해 분화가 유도됨을 의미한다고 생각되었

다. RA 처치 후 2.5×104 및 5×104 개의 세포를 사용한

유착실험에서 SNU-1은 각각 16.2%, 17.9%, SNU-5는 각

각 27.5%, 25.0%, SNU-16은 각각 8.8%, 6.3%의 유착율

을 보였다(그림 9). 이러한 결과는 상기의 RA처치 후

CD44 발현의 변화와 일치하는 소견으로 SNU-1은 RA

처치 후 CD44H의 발현이 미약하지만 증가하는 소견과

아울러 복막내피세포에 대한 유착 능이 증가함을 알 수

있다. 가장 뚜렷한 변화는 SNU-5에서 관찰되었는데

CD44H의 발현이 뚜렷이 증가함에 비례하여 암세포의

유착 능이 약 2배 이상 증가함을 볼 수 있었다. SNU-16

은 CD44H의 발현이 CD44E에 비해 상대적으로 감소함

에 따라 복막내피세포에 대한 유착 능이 현저히 감소함

을 알 수 있었다. 상기의 결과는 암세포의 복막내피세포

에 대한유착이 hyaluronic acid를 인지하는 CD44H의 매

개에 의함을 다시 한 번 증명하는 소견이었다.

고 찰

암 전이에 있어 암세포의 유착과정은 전이의 거의 모

든 단계에 관여하는 것으로 알려져 있는데 암세포간의

유착 (homotypic cell-cell adhesion)에 관여하는 물질의

발현이 감소함으로써 원발 성 암 종에서의 암세포 유리

가 용이해지거나(12) 특정한 세포유착물질의 발현이 증

가함으로써 암세포와 혈관내피세포 혹은 세포 외 기질

간의 유착 (heterotypic cell-cell adhesion)능이 증가하여

(13) 결과적으로 암의 전이를 촉진하게 된다. 그러므로

암 전이에 있어 세포유착물질의 역할에 관한 규명은 암

의 전이기전을 분자생물학적 수준에서 이해하고 이를

토대로 임상적으로 암의 전이를 조기에 예측하고 전이

억제대책을 수립함에 있어 매우 중요하다.

세포유착에 관여하는 물질들은 몇 가지 서로 다른

family로 대별 할 수 있는데 Integrin, Immunoglobulin,

Cadherin 및 Selectin 등이며 이외에도 세포표면에 발현

되는 glycoprotein (예, CD44), 그 외의 glycoconjugate

(예, glycosphingolipids) 및 laminin 수용체 등 다양한 물

질이 세포유착을 매개함으로써 암 전이와 연관된 작용

을 수행한다(14). CD44의 다양한 기능은 CD44 mRNA

의 alternative splicing을 포함한 다양한 post-translational

modification에 기인하는데(15,16) 그 결과로 생긴 각각

의 아형들의 기능은 아직 완전히 밝혀져 있지 않다.

CD44의 주요 아 종으로는 CD44H와 CD44E(R1)형이 있

는데 CD44H는 80-90/180 kDa의 두 가지 형으로 존재하

며 180 kDa형은 80-90 kDa형에 chondroitin sulfate

moiety가 결합된 결과로 생각되고 있다. CD44H는 일명

hematopoietic form'으로 불리며 소위 membrane

proximal region의 exon v2-v10이 spliced out 된 기본형

으로 hyaluronic acid 에 강한 결합력을 보인다(17,18).

이에 반해 CD44E(R 1)(110-130 kDa)은 epithelial form'

으로 불리며 상피세포 및 일부 carcinoma에서 발현되고

lane 1. size maker - pBS Alu digestion
lane 2. SNU-1 control
lane 3. SNU-1 retinoic acid treatment
lane 4. SNU-5 control
lane 5. SNU-5 retinoic acid treatment
lane 6. SNU-16 control
lane 7. SNU-16 retinoic acid treatment
lane 8. No template
lane 9. CD44 H control
lane 10. CD44 E control

Fig . 8 . PCR a mplification of CD44 cDNA from gastric

cance r ce lls afte r treatme nt of retinoic acid.

Fig . 9 . Binding of stomach ca nce r ce lls to peritonea l

mesothe lium afte r treatme nt of retinoic acid.
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exon v8-v10이 기본형에 추가된 아형으로 hyaluronic

acid에 대한 결합력은 낮다(19,20). 최근 Gunthert 들이

쥐의 췌장암모델에서 Mr 230,000 에 해당하는 CD44아

형의 발현이 암의 전이와 관련이 있다고 보고한 이래 인

체 암의 전이 능과의 관련에 대하여 국제적으로 활발한

연구가 진행되고 있다. 그러므로 연구자들이 얻은

SNU-1, -5 및 -16 위암세포주의 다양한 CD44아형의 발

현은 세포 유착 능에 관한 연구에 좋은 모델을 제공할

것으로 생각된다. 특히 SNU-16의 다양한 CD44 아형의

발현은 암 전이에 있어 소위 CD44v의 역할을 연구하는

데 매우 가치 있는 소견으로 CD44H의 hyaluronate에 대

한 유착 능과 더불어 암세포의 전이 능 획득에 대한 역

할이 기대된다. 이를 위하여 연구자들은 reverse

transcription에 의한 PCR을 통해 각각의 variant isofrom

에 대한 연구를 진행중이다.또한 대장암세포나 다른 상

피세포종양에서의 보고에 의하면 정상세포에서 암세포

로 형질변환이 일어남에 따라 CD44H 의 발현이 감소되

며 반대로 CD44H를 transfection 시키면 tumorigenecity

가 감소함이 알려져 있다. CD18( 2 integrin family)은

L(CD11a/CD18, LFA-1), M(CD11b/CD18, Mac-1) 및

X(CD 11c/CD 18, Leukocyte adhesion receptor p150,95)와

dimer를 형성하며 이들은 염증 반응 시 백혈구가

ICAM-1을 인식하여 혈관내피세포에 유착하는 과정에서

매우 중요한 역할을 수행한다(17). ICAM-1발현에 관해

서는 현재 연구가 진행 중이나 지금까지의 결과에 의하

면 이들 위암 세포 주에서의 발현은 매우 미약한 것으로

생각된다. ICAM-1(CD54)은 단핵 구 및 혈관내피세포

등에서 발현되며 IFN- , IL-1 , TNF 및 lipopoly-

saccharide 등에 의해 발현이 유도되거나 증가되어 다양

한 면역반응 및 염증반응을 매개하는데 중요한 역할을

한다. ICAM-1에 의한 유착반응은 calcium 의존적으로

일어나며 LFA-1, Mac-1및 CD43 등을 ligand로 인식한

다. ICAM-1은 thrombin이나 histamine을 비롯한 다양한

cytokine에 의해 활성화된 혈관내피세포에서 발현이 증

가함으로써 암세포의 유착을 증가시키는 것으로 보고된

바 있는데 흑색 종 세포에서 ICAM-1의 발현이 암세포

간의 세포결집에 관련되어 있으며 결과적으로 암세포의

전이 능에 관련된다고 보고된 바 있다(21,22).

RA는 종양세포의 증식억제(antiproliferative), 분화

(differentiative), 면역조절(immunomodulatory)작용이 있

는 것으로(7-9) 널리 알려져 있다. RA는 직·간접적으로

유전자 발현에 영향을 미치고 있다고 생각되며, 최근

retinoid acid 수용체 (RARs)의 발견으로 그 작용의 기전

에 대한 연구가 활발해 졌다.서로 다른 종류의 RAR 수

용체는 성인 조직과 발생중의 배아에서 분포가 서로 다

르고 서로 다른 기능을 가지고 있다고(23-26) 생각된다.

HL-60 세포 주에서 발견된 RARs이 RA에 의한 myeloid

differentiation에 관여하며 RA resistant HL-60 세포 주에

서는 RARα가 부족하므로 RA에 resistant 하게 나타나

는데(27) 이것은 mutant cell에서 RARα의 single copy의

transduction이 RA에 반응을 어렵게(28-29) 하는 것으로

설명이 된다.더욱이 만성 과립구성 백혈병의 blast crisis

시기에서 발췌해낸 RA resistant 한 K562 transformed

HL-60 세포와 비교하여 매우 적은 RAR-α를 나타내었

다. K562 세포에 RARα cDNA를 retroviral-mediated

transduction 시켰을 때 수용체의 수를 증가시켜 RA에

반응을 하게 하였다. 이와 같은 transfected cell에 RA를

작용시킨 것과 세포의 증식의 감소를 나타내었는데 RA

로 유도한 분화가 나타나지 않는 것은 RARα의 증가가

세포증식에 있어서 RA의 효과를 조절하는 것으로 풀이

되고 있다. 상기와 같은 실험들을 통해 RARα가 RA의

약리 작용 조절에 강한 역할을 하는 것이 증명되고 있으

나 RARs의 존재 자체가 retinoid에 의한 종양세포증식의

저하나 종양세포 분화에 직접 영향을 미친다고는 이야

기하기 힘들다. 예를 들면 RARα는 RA의 반응에 상관

없이 대부분의 인형 백혈병 세포 내에 존재한다는데 문

제가 되는 것이다. 이렇게 보면 아마도 RAR 사이는

transcriptionally competent한 complex나 polymerase와

DNA를 형성할 때는 RAR co-regulatory protein이 필요

할지도 모르겠다는 생각을 할 법도 하다. 또한 retinoid

는 TGF-β와 EGF-R 같은 growth factor를 변화시킬 뿐

만 아니라 angiogenesis, programmed cell death, immune

response등에 관여 할 것으로(30-34) 간주된다. 이 중

일부는 연구자들의 전 실험에서 이미 관찰된 바 있다.

RA가 세포유착물질의 변화에 어떤 영향을 미치는지

에 대하여는 연구자들의 조사범위 내에서는 아직 보고

된 바 없다. 그러나 RA가 위암세포의 여러 가지 암적

표현형을 변화시켜 정상세포로의 변환을 유도하고

apoptosis를 일으키는 한편 세포유착물질의 변화가

apoptosis의 발생과 유관하다는 보고가 있어(35) RA가

세포유착물질의 발현에 영향을 미침으로써 위암의 복강

내 전이를 조절하는데 도움이 될 가능성은 크다고 하겠

다. 본 연구에서도 RA 처치 후 SNU-1, SNU-5, SNU-16

세포 주들에서 성장이 억제되고 apoptosis를 보였다.
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CD44의 발현 양상도 RA처치 후 변화를 보였는데

SNU-1에서는 CD44H의 미약한 발현 증가가, SNU-5에

서는 CD44H의 뚜렷한 발현 증가가 SNU-16에서는

CD44E 발현의 뚜렷한 증가와 CD44H의 미약한 발현 감

소가 관찰되었고, 각 세포 주에서 CD44H의 발현 증가

시 유착 능의 상승을 보여, 암세포의 복막 내피세포에

대한 유착이 hyaluronic acid를 인지하는 CD44H의 매개

에 의하며 아울러 RA가 CD44H의 발현에 영향을 줌으

로써 유착 능의 변화에 영향을 미치고, 궁극적으로는 위

암의 복막전이를 감소시킬 가능성이 있음을 시사한다고

하겠다.
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