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Helicobacter pylori 감염 위 점막 조직에서 단백체 발현 양상에
대한 연구
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Background/Aims: Helicobacter pylori infection is linked to the development of gastric cancer. H. pylori-associated gastric in-
flammation is considered to be the first important step in the histogenesis of such neoplasia. However, studies that compare 
proteome of gastric mucosa infected with or without H. pylori are lacking.
Methods: We employed proteomics analysis on the endoscopic biopsy specimens of gastric mucosa obtained from two groups 
(30 cases): healthy subjects without H. pylori infection (15 cases), and gastritis patients with H. pylori infection (15 cases). 
The pooled proteins obtained from gastric mucosa infected with or without H. pylori were separated by two-dimensional gel 
electrophoresis and analyzed by a computer-aided program. The altered protein expressions were then identified by mass 
spectrometry and validated by Western blotting and immunohistochemistry.
Results: On mass spectrometry using MALDI TOF™ Analyzer, the up-regulation of Keratin 1, ezrin, adenosine triphosphate 
(ATP) synthase subunit alpha mitochondrial isoform c, Keratin type I cytoskeletal 19, and Keratin type I cytoskeletal 9 were 
identified; in contrast, 71 kd heat shock cognate protein, ATP synthase subunit alpha mitochondrial precursor, and annexin 
IV were down-regulated. Among them, membrane cytoskeleton linker ezrin was validated using Western blot and immuno-
histochemistry.
Conclusions: Expression of ezrin was significantly different between the gastric mucosa with and without H. pylori infection. 
Therefore, ezrin could be considered a promising potential molecular marker for detecting H. pylori infection in gastric mucosa. 
(Korean J Gastroenterol 2014;64:10-17)
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서    론

Helicobacter pylori 감염은 부인할 수 없는 위점막 손상의 

가장 주요한 원인이다.1 H. pylori가 처음으로 동정되기 전에

는 위산분비 증가에 의한 화학적 염증이나 직접적 손상이 위

점막 염증의 제일 주요한 요인으로 간주되어 위산분비 조절에 

임상적 관심이 맞추어져 있었다.2 하지만, 위산분비가 높지 않

음에도 불구하고 위궤양을 비롯한 위점막 염증이 존재하여 위

산만으로는 위암의 발생과 진전을 설명할 수 없었으며, 병리

학적 위염의 존재에 대한 정확한 의미를 부여할 수 없었다. 

H. pylori가 동정된 이후 위점막 손상의 가장 주요한 원인이

자 위암 발암 과정을 시작하는 요인으로 입증되어 H. pylori
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에 대한 질환 연관 병태생리는 물론 유전성 다형성, 세균 독성

물질, 세균 다양화, 위장 이외 질환과의 연관성까지도 매우 

많은 연구가 진행되었다.1,3-6 

그럼에도 불구하고, 아직까지는 모든 H. pylori를 제균해야 

하는지, 발암 과정에 대한 보다 뚜렷한 기전 및 이를 바탕으로 

어떻게 예방해야 하는지 등 해결되지 않은 면이 많다.7-10 이러

한 문제를 극복하기 위해 -omics (생물학적 대단위)적인 접근

이 시도되었으며, H. pylori에 감염된 위점막의 단백체 분석은 

발암 과정과 연관되는 분자표지인자 등을 파악하는 데 효과적

으로 사용될 수 있을 것으로 기대되고 있다.11 따라서, 본 연구

는 내시경 조직검사로 얻은 H. pylori 감염 환자의 위점막에 

대해 단백체 분석을 실시하여 H. pylori 감염과 연관되어 발

현에 차이를 보이는 단백질을 확인하고자 하였다. 

대상 및 방법

1. 검체 모집과 선별

본 연구는 건국대학교병원 헬스케어센터에서 선별검사를 

위해 상부위장관내시경 검사를 받은 수진자 중에서 내시경 조

직검사를 시행받고 일부 조직 검체를 건국대학교병원 인체유

래물은행에 기탁을 동의한 수진자의 위점막 조직을 위전정부 

또는 위하체부의 전벽에서 얻어 진행되었다. 위탁된 조직 검

체는 연구 전까지 −80°C 냉동 보관되었다. H. pylori 감염은 

Giemsa 염색을 통한 조직학적 평가와 신속 요소분해효소검

사(CLOtestⓇ; Delta West, Australia, manufactured by 

Korea Green Cross Medical Science, Eumseong, Korea) 

모두에서 양성으로 나온 경우 H. pylori 감염이 있다고 정의

하였다.12 이를 기준으로 H. pylori 양성 위점막 조직 15예와 

H. pylori 음성 위점막 조직 15예를 분양받았다. 단백체 분석 

후 H. pylori 감염에 따라 발현의 차이를 보이는 단백질의 검

증은 한림대학교성심병원에서 진단 목적으로 상부위장관검사

를 받은 환자의 위점막 검체를 이용하였다. 본 연구는 한림대

학교성심병원 임상시험연구윤리위원회에서 승인받았다.

2. 단백질 분리와 2차원 전기 영동

냉동 보관되었던 검체는 H. pylori 감염군과 비감염군(대조

군)별로 통합되어 초음파 분쇄를 시행한 후에 10% trichloro-

acetic acid가 포함된 acetone용액에 −20°C 이하로 하루 동

안 냉동 보관하였다. 이후 용액을 원심 분리 후 상층액을 제거

한 후에 다시 동량의 −20°C acetone을 첨가하여 10분간 기

다린 후, 고형성분을 제거하기 위하여 4°C에서 한 시간 동안 

원심 분리하였다. 부유물을 새로운 튜브로 옮기고 Bradford 

방법으로 단백질의 농도를 측정하였다.13 얻어진 단백질은 ly-

sis buffer에 녹여 180 mm immobilized pH gradient strip 

(Bio-rad Laboratories, Hercules, CA, USA)에 넣고 rehy-

dration 과정을 10시간 가량 시행했다. Rehydration 후 iso-

electric focusing (IEF)을 100 V에서 한 시간, 300 V에서 한 

시간, 600 V에서 한 시간, 1,000 V에서 한 시간, 2,000 V에서 

한 시간, 3,500 V에서 22시간 동안 시행하였다. IEF가 끝난 

후 strip을 6 M urea, 20% glycerol, 2% sodium dodecyl 

sulfate (SDS), 0.01% bromophenol blue (BPB), 10 mM 

tributyl phosphine이 함유된 용액에서 equilibration을 시행

하였다. 이 후 strip을 증류수로 씻고 건조시킨 후 12% SDS- 

polyacrylamide (SDS-PAGE) 겔 위에 중층시켰다. 나머지 

공간은 전기영동 완충액에 녹인 0.7% low melting agarose

로 충전하였다. 전기영동 완충액을 채운 후 28 mA에서 BPB

가 겔의 제일 아래에 닿을 때까지 하룻밤 전기영동을 실시하

였다. 

3. 2차원 전기영동 겔의 영상 분석과 단백질 반점 선택 

2차원 전기영동 겔의 이미지는 Fluor-S multi Imager 

(Bio-rad Laboratories)를 사용하여 스캔하고, Image Master 

5 (GE Healthcare, Buckinghamshire, UK)를 사용하여 단백

질 반점(spot)의 정위적 및 정량적 분석을 시행하였다. 이를 

통해 H. pylori 감염군과 대조군 사이의 단백질 발현의 차이

가 두 배 이상 나는 단백질 반점을 구분하였다. 이중 상대적 

발현 정도의 차이가 큰 순서에 따라서 H. pylori 감염군에서 

과발현된 단백질 반점 5개와 저발현된 단백질 반점 5개를 선

택하였다. 선택된 단백질 반점이 포함된 겔 조각을 잘라내어 

50 mM NH4HCO3와 아세토니트릴 내에서 10분 동안 교반하

였다. 교반 과정을 2-3회 반복한 상측액을 제거하고 건조시켰

다. 이후 10 L trypsin이 포함된 효소반응액에서 rehydra-

tion 후 효소 반응액을 제거하고 37°C 배양기에서 12-16시간 

동안 시료를 정치하였다. 

4. 단백질 질량 분석 

시료를 매트릭스 용액에 녹이고 MALDI plate (Opti-TOFTM 

384-well Insert; Applied Biosystems, Foster City, CA, 

USA)에 점적한 후 건조 및 세척을 실시하였다. 펩타이드 질

량 분석은 20 kV accelerating voltage, 500 laser pulse의 

조건으로 MALDI TOFTM Analyzer (Applied Biosystems)를 사

용하여 시행하였으며, 질량(m)과 전하(z)의 비(m/z)가 842.5090

과 2,211.1046인 trypsin auto-digested peak를 이용하여 

spectrum을 교정하였다. Mono-isotopic peptide mass는 

Data Explorer 4.4 (PerSeptive Biosystems, Waltham, MA, 

USA)를 이용하여 질량을 측정하였다. Matrix Science 

search engine (http://www.matrixscience.com)을 이용하

여 측정된 펩타이드의 질량을 Swiss-Prot version 49.6 data-
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Fig. 1. Two-dimensional gel electro-
phoresis profiles of Helicobacter 
pylori(−) stomach and H. pylori(＋) 
nodular gastritis. A total of 100 g of 
whole-cell protein from each strain 
was applied on 170-mm immobilized 
pH gradient strips with a range of pH 
3-10, followed by 12% sodium dodecyl 
sulfate (SDS-PAGE), and visualized by 
silver staining (up-regulated 5 protein
spots [round] and down-regulated 5 
protein spots [square] in H. pylori
infected gastric mucosa are indicated
at figure). 
IEF, isoelectric focusing.

Fig. 2. Up- (A) and down (B)-regulated 
protein spots in Helicobacter pylori 
infected gastric mucosa of 2-dimen-
sional gel electrophoresis map. Circles
indicate the differentially expressed 
proteins whose expression level was 
at least more than two times higher 
than the other group. The expression 
level was determined by the relative 
spot volume of the proteins compared 
to the total amount of the protein in the
gel, and is expressed as the percen-
tage volume (right panel). 



Kang HS, et al. Proteomics Analysis for Helicobacter pylori-infected Gastric Mucosa 13

Vol. 64 No. 1, July 2014

Fig. 2. Continued.

base와 National Center for Biotechnology Information 

datebase 자료를 바탕으로 분석하여 단백체를 확인하였다.

5. Western blot과 면역화학염색

단백체 분석을 통해서 확인된 단백체가 H. pylori 감염군과 

대조군에서 추출한 단백질에 존재하는지를 확인하기 위해, 추

출한 단백질을 정량하고 10% SDS-PAGE를 이용하여 동량의 

단백질을 전기영동하였다. 분리된 단백질은 니트로 셀룰로오

스 막(nitrocellulose membrane)에 100 V에서 2시간 동안 

전이시켰다. 단백체 분석을 통해서 확인된 단백체에 대한 단

클론 항체를 1차 항체로 사용하여 1시간 동안 반응시키고, 2

차 항체로는 horseradish peroxidase-conjugated goat an-

ti-rat IgG (Santa Cruz Biotechnology, Santa Cruz, CA, 

USA)를 사용하여 실온에서 45분간 반응시켰다. 단백질 밴드

(band)는 암실에서 ECL detection kit (Abcam, Amersham, 

UK)로 발현을 시켰다. 각각의 밴드 밀도는 scanning laser 

densitometer (GS-700; Bio-Rad)를 통해 얻었으며, Molecu-

lar Analyst Software (Bio-Rad)를 이용하여 분석하였다. 면

역조직화학 염색은 단백체 분석을 통해서 확인된 단백체가 위

점막 조직에서 발현되는지 검증하기 위해 내시경 조직검사 검

체를 10% 중성 포르말린에 고정하고, 파라핀 절편을 만들어 

슬라이드를 제작하였다. 면역조직화학 염색은 Avidin-Biotin 

Complex Elite kit (Santa Cruz Biotechnology)를 이용하였

다. 조직절편은 파라핀을 제거한 후, 내재성 과산화효소를 제

거하기 위해 0.3% 과산화수소수에서 20분간 침적하였다. 그 

후 비특이적 면역반응을 방지하기 위해 blocking goat se-

rum을 30분간 반응시켰다. 이를 제거한 후 1차 항체로 1시간 

실온에서 반응시킨 후 biotinylated anti-rat IgG (Santa 

Cruz Biotechnology)를 실온에서 45분간 반응시켰다. 이어서 

Avidin-Biotin Complex reagents (Santa Cruz Biotechnol-

ogy)로 45분간 실온에서 반응시켰으며, 면역반응이 끝난 조직

은 3, 3'-diaminobenzidine (Sigma-Aldrich, St. Louis, MI, 

USA) 용액으로 발색시켰다. 각 단계 사이에는 phosphate- 

buffered saline으로 충분히 세척하였다. 양성반응을 나타낸 
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Table 1. Up- and Down-regulated Proteins Analyzed with MALDI TOFTM Mass Spectrometry

Spot
no.

Accession 
no.

MOWSE 
score

Masses
matched

Protein 
MW (Da) 

Protein name：Human
Up-/Down- 

regulation fold

Up- 
regulated 
spot

237 gi|55956899 87 16 62,255 Keratin 1 [Homo sapiens] ＋2.4
283 gi|46249758 168 36 69,313 Ezrin [Homo sapiens] ＋2.2
535 gi|4757810 130 22 54,574 ATP synthase subunit alpha mitochondrial 

isoform c [Homo sapiens]
＋4.0

797 gi|24234699 274 35 44,079 Keratin, type I cytoskeletal 19 [Homo sapiens] ＋2.3
1,891 gi|55956899 103 17 62,255 Keratin, type I cytoskeletal 9 ＋2.9

Down- 
regulated 
spot

365 gi|5729877 91 21 71,082 71 kd heat shock cognate protein 
[Homo sapiens]

−4.2

537 gi|4757810 75 15 59,828 ATP synthase subunit alpha  mitochondrial 
precursor

−4.2

973 gi|544492 43 1 62,681 Lymphoid-restricted membrane protein 
[Homo sapiens]

−2.8

1,094 gi|39645467 109 20 36,290 Annexin IV (placental anticoagulant protein II) 
[Homo sapiens]

−4.1

1,560 gi|117938314 66 11 21,023 Unnamed protein product [Homo sapiens] −3.0

MALDI-TOFTM (Applied Biosystems, Foster City, CA, USA).
MOWSE, molecular weight search; MW, molecula weight; ATP, adenosine triphosphate.

Fig. 3. Western blot for ezrin in gastric mucosa infected with and 
without Helicobacter pylori.

조직을 헤마톡실린(hematoxylin; Sigma-Aldrich) 용액으로 

대조염색하고, 탈수 및 투명화 과정을 거친 후 봉입하여 광학

현미경으로 관찰하였다.

결    과

총 30명의 피험자가 모집되었으며 H. pylori 양성 환자 15

명(남 8명/여 7명)과 음성 15명(남 6명/여 7명)의 검체를 모았

다. 각 군에서 성별 및 나이(43.46±4.56세 vs. 41.60±6.48세)

에서의 유의한 차이는 없었다.

H. pylori 감염군과 대조군의 겔 이미지(proteome map)를 

상호 비교한 결과 발현 강도가 서로 다른 다수의 단백질 반점

이 확인되었다(Fig. 1). 총 777개의 단백질 반점을 상호 비교

하였으며 단백 발현강도가 2배 이상 차이를 나타내는 단백질 

반점 중 H. pylori 양성 위점막에서 발현이 가장 증가한 5 단

백질 반점과 가장 발현이 감소한 5 단백질 반점을 선택하였다

(Fig. 2A, B). MALDI TOFTM Analyzer를 이용하여 이들 10

개의 단백질 반점의 질량을 분석하여 보았을 때 Keratin 1, 

ezrin, ATP synthase subunit alpha mitochondrial isoform 

c, Keratin type 1 cytoskeletal 19 및 Keratin type I cy-

toskeletal 9 등이 H. pylori 양성 위점막에서 H. pylori 음성 

대조군에 비하여 발현강도가 높았다. 반면 H. pylori 양성 위

점막에서 음성 위점막에 비해 낮은 발현 강도를 보인 단백체

는 71 kd heat shock cognate protein, ATP synthase sub-

unit alpha mitochondrial precursor, annexin IV (placen-

tal anticoagulant protein II) 등이었다(Table 1).

이들 단백질 중에서 ezrin의 발현을 Western blot과 면역

화학염색을 통해 확인하였다. Western blot에서 H. pylori 양

성 위점막에서 추출한 단백질에서 ezrine의 발현은 β-actin

으로 교정하였을 때 H. pylori 음성 위점막에서 추출한 단백

질에서 보다 증가되어 있었다(Fig. 3). 면역화학염색에서도 H. 

pylori 양성 위점막과 음성 위점막 모두에서 ezrin이 염색되었

지만, 양성 위점막에서 ezrin의 염색 강도가 더 진하게 관찰되

었다(Fig. 4). Western blot과 면역화학염색을 통해 ezrin의 

발현이 H. pylori 양성 위점막에서 증가함을 확인하였다.

고    찰

최근의 연구에서는 숙주와 H. pylori 사이의 상호 작용을 

이해하는 것이 H. pylori 양성 위장질환의 병인을 명확하게 

하며, 예방 및 치료를 위한 새로운 전략을 세우는 바탕이 될 

것이라고 예측하고 있다.14 이러한 숙주와 H. pylori 사이의 

상호 작용에 대한 여러 가지 연구방법 중, 단백체 분석(pro-
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Fig. 4. Immunohistochemistry for 
ezrin in gastric mucosal infected with 
and without Helicobacter pylori
(×100).

teomics)은 상호 작용의 매개체가 될 수 있는 단백질 발현의 

차이를 발견할 수 있어 H. pylori 감염과 연관된 위장질환을 

연구하는 데 유용한 도구로 사용될 수 있다. 하지만 이에 대한 

연구는 대부분 인체위선암세포(AGS 세포)를 이용한 in vitro 

연구였으며,15-17 in vivo로 시행된 2개의 연구에서는 oxida-

tive-stress-mediated cell damage에 관여하는 단백체18 또

는 annexin A4가 H. pylori 양성 위암의 분자표지인자라고 

주장하였다.19

본 단백체 분석 연구는 in vivo 연구로 H. pylori 양성과 

음성 위점막의 비교를 통하여 H. pylori 양성 위점막에서 ez-

rin 단백의 과발현을 확인하였다. 타 연구 결과를 통해 고찰하

여 보면, ezrin은 membrane cytoskeleton linker로 ez-

rin-radixin-moesin family에 속한다. Human ezrin gene은 

chromosome 6q25.2-q26에 위치하고 있으며, 총 mRNA의 

길이는 3,166 bp이고 585개의 아미노산을 encoding한다. 

Ezrin 단백은 주로 세포질에 위치하고 있으나, 분열(migra-

ting)하는 세포에서는 주로 세포벽 쪽에 분포하며,20 주로 세

포 부착(adhesion), 생존(survival)과 운동(motility) 등의 세

포 골격 관련 기능(cytoskeletal-related function)을 조절하

는 것으로 알려져 있다.21,22 최근 들어 ezrin이 종양의 발생과 

악화에 기여한다는 보고가 많이 있으며 특히 골육종, 흑색종, 

연조직육종, 성상세포종, 폐암과 자궁내막암 등 예후가 좋지 

않은 침습암에서 발현이 증가되어 있는 것이 확인되었다.23-28 

Elzagheid 등29에 따르면 74명의 진행성 대장암 환자에서 ez-

rin 단백 발현을 분석해 보았을 때 62명(83.7%)에서 과발현이 

관찰되었고, 이들은 대장암의 나쁜 예후와 관련이 있었다. 위

암과 관련해서 2004년 Lim 등17은 H. pylori-감염 AGS 세포

에서 단백체 분석을 하였을 때 ezrin 단백의 과발현을 발견하였

다. 또한, ezrin gene을 RNA interference로 억제(knockdown)

시켰을 때 H. pylori에 감염된 AGS 세포의 운동과 침투성이 

감소하는 것으로 나타났다.30 따라서 Lim 등17은 H. pylori 감

염으로 인한 ezrin 과발현이 위암에서 중요한 역할을 한다고 

주장하였으며, 이는 ezrin이 radixin과 moesin 등과 같은 단

백질과 함께 위상피 세포의 세포-세포 또는 세포-세포 외 매

트릭스의 부착을 증가시켜 악성세포의 침투성을 감소시킨다

고 생각되지만, 오히려 ezrin의 과발현이 세포의 합성과 분해

의 불균형을 유발하여 세포 극성(polarity) 변화를 가져오고 

결국 이것이 종양 세포의 이동, 부착, 침투를 유발한다고 하였

다.17 Lam 등31에 의하면 150명의 위암 환자들에게서 ezrin 

발현을 분석하였을 때 33명(22.0%)에서 ezrin 저발현, 92명

(61.3%)에서 중등도 발현, 25명(16.7%)에서 과발현되어 있는 

것을 보고하였다. 그리고 ezrin이 위암의 분화도 및 병기와 

관계가 없으며 림프절 전이와만 관계있다는 연구도 있었지

만,32 Zhao 등33과 Li 등34은 ezrin 양성 위암 조직에서 환자의 

나이가 많을수록, 병변의 크기가 클수록(5 cm 이상), 병리 소

견이 diffuse type의 Lauren 분류일수록, 침습 깊이가 깊을수

록 또는 림프절 전이 또는 원격 전이가 있을수록 ezrin 과발현

이 유의하게 관찰됨을 발견하였다. 26개의 정상 위점막, 23개

의 이형성 위점막, 277개의 위암의 조직에서 ezrin 발현의 여

부를 관찰한 최근의 연구에서는,20 ezrin 발현율이 정상 위점

막(19.2%)에 비하여 이형성 위점막(65.5%) 또는 위암(79.8%)

에서 높다는 것을 밝혔다. 특히 전이성 위암의 경우 비전이성 

위암에 비하여 발현율이 높으며(91.3% vs. 35.1%, p<0.01), 

위암의 병기와도 유의한 관계가 있다고 하였다(stage 0: 35.9%, 

stage IA: 25.5%, stage IB: 45.1%, stage II: 78.7%, stage 

III: 91.5%, stage IV: 100%). 그리고 3년간 추적 관찰하였을 

때 무병 생존율(disease free survival)과도 유의한 상관 관계

가 있었다(92.0% vs. 34.9%). 따라서 ezrin 과발현은 H. pylori 

감염과 관계있으며, gastric carcinogenesis를 촉진(aggra-

vation)시키고, 림프절 전이 또는 원격 전이 등 위암의 나쁜 
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예후에 관여한다고 생각할 수 있겠다. 여기에 본 연구의 결과

를 같이 고려하였을 때, ezrin의 과발현 시기는 위암이 발생한 

후가 아닌 일반적인 H. pylori 위염의 시기부터라고 볼 수 있

겠다. 하지만 모든 위암 환자나 H. pylori 위염 환자에서 ezrin 

과발현이 관찰되지 않는 이유와 그 비율이 얼마인지에 대해서

는 본 연구에서는 알 수가 없었다. 따라서 향후 ezrin의 과발

현에 관여하는 환경 유전학적 숙주 요인과 H. pylori 균주 간

에 ezrin 발현율의 차이가 있는지에 대한 연구가 필요할 것으

로 생각된다. 

이번 연구에서는 ezrin 이외에 Keratin 1, ATP synthase 

subunit alpha mitochondrial isoform c, 71 kd heat shock 

cognate protein와 annexin IV의 발현이 증가 또는 감소됨

을 발견하였다. 하지만 keratin은 검체의 contamination에 

의한 것이며, ATP synthase subunit alpha mitochondrial 

isoform c과 71 kd heat shock cognate protein은 cell 

membrane의 유지에 기본적으로 관여하는 단백으로 판단하

여 임상적으로 의미 있는 단백 발현으로 생각하지 않았다. 반

면 이번 연구에서는 annexin A4가 H. pylori 양성 위점막에

서 음성 위점막에 비해 낮은 발현 강도를 보이는 것을 발견하

였는데, annexin A4는 calcium-dependent phospholipid 

binding protein인 annexin family 중 하나이며 확실한 역할

은 알려져 있지 않지만 exocytotic 및 endocytotic pathways

를 따라 나타나는 membrane-related events에 관여한다고 

알려져 있다. 하지만 이번 연구의 결과와는 다르게 Lin 등19의 

연구에서는 H. pylori 양성인 위암에서 H. pylori 양성인 정상

조직에 비하여 annexin A4의 과발현이 관찰되었다. 이에 Lin 

등35은 annexin A4는 H. pylori 인한 점막 손상을 repair하고 

세포 성장 속도를 촉진시키는 역할을 하며, 따라서 장기간의 

H. pylori 감염으로 인한 plasma membrane의 수복 과정은 

annexin A4의 과발현을 가져오고 이는 oncogenic potential

에 관련된 역할을 할 것이라고 주장하고 있다. 따라서 본 연구

의 결과와 함께 고찰해 보았을 때, annexin A4에 대한 추가

적인 연구가 추후 필요할 것으로 생각된다. 

이번 연구의 장점은 MALDI TOFTM Analyzer를 이용한 질

량 분석, Western blot과 면역화학염색 등으로 ezrin 과발현

을 다양한 방법으로 확인한 것이다. 하지만 H. pylori 감염에 

대한 균주 간의 다양성을 고려하지 않았으며, 샘플수가 적은 

점이 이번 연구에서 보완할 점이다. 따라서 좀 더 추가적인 

연구가 이루어져야 할 것으로 생각되지만, H. pylori 감염 위

점막에서는 세포 부착과 이동에 관여하는 ezrin 단백질의 활

성화는 흥미로운 결과이다. 그러므로 ezrin은 향후 H. pylori 

연관 위염의 분자표지인자 등으로 사용될 수도 있으며, 위암

과의 연관성을 고려하여 보았을 때 위암의 잠재적인 예후 인

자 및 치료 방법의 개발에 도움이 될 것으로 기대된다.

요    약

목적: H. pylori는 위점막 손상과 위암 발암 과정을 시작하는 

요인으로 생각된다. 이번 연구는 H. pylori 감염 위점막의 단

백체 분석(proteomics)을 통해 H. pylori 감염과 연관되어 발

현에 차이를 보이는 단백질을 확인하고자 하였다. 

대상 및 방법: 상부위장관검사를 이용하여 H. pylori 양성 위

점막 조직 15예와 H. pylori 음성 위점막 조직 15예를 얻었다. 

이에 대해 단백질 분리, 2차원 전기영동, 그리고 단백질 질량 

분석을 시행하였다. 

결과: H. pylori 양성 위점막에서 Keratin 1, ezrin, ATP syn-

thase subunit alpha mitochondrial isoform c, Keratin 

type I cytoskeletal 19 등의 단백질이 과발현됨을 확인하였

고, 반면 71 kd heat shock cognate protein, ATP synthase 

subunit alpha mitochondrial precursor, annexin IV 등이 

저발현됨을 확인하였다. 이들 단백질 중 Western blot과 면역

화학염색을 통해 ezrin의 발현이 H. pylori 양성 위점막에서 

증가함을 다시 한번 확인하였다. 

결론: 이번 연구는 ezrin 단백질이 향후 H. pylori 연관 위염

의 분자표지인자 등으로 사용될 수 있음을 제시하였다.

색인단어: 헬리코박터 파일로리; 단백체 분석; 이즈린; 위암; 
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