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Usefulness of DOG1 Expression in the Diagnosis of
Gastrointestinal Stromal Tumors

Jun Mo Kim Aeri Kim Joon Hyuk Choi Young Kyung Bae

Department of Pathology, Yeungnam University College of Medicine, Daegu, Korea 

Background : Gastrointestinal stromal tumors (GISTs) are the most common mesenchymal
tumors in the gastrointestinal tract. Expression of KIT protein (CD117) is an important diag-
nostic criterion of GIST. However, about 5% of GISTs are CD117 negative. Discovered on
GIST 1 (DOG1) was introduced recently as a promising marker for GIST. We tested this new
antibody in 105 GISTs tissue specimens, including 6 cases of metastatic GISTs, to determine
the usefulness of DOG1 expression in the diagnosis of GISTs. Methods : We performed
immunohistochemical (IHC) staining for DOG1 and CD117 on tissue microarrays that includ-
ed 70 gastric GISTs, 29 small intestinal GISTs, 6 metastatic GISTs, 14 gastric leiomyomas
and 16 gastric schwannomas. Results : DOG1 was positive in 98.1% (103/105) of GISTs and
CD117 was positive in 97.1% (102/105) of GISTs. Only 1 case was negative for both markers.
Two (66.7%) out of 3 GISTs tested CD117 negative were tested DOG1 positive. All leiomy-
omas and schwannomas were negative for both DOG1 and CD117. Conclusions : DOG1
was highly expressed in GIST including CD117 negative cases. Adding DOG1 testing to the
IHC panel for diagnosing GIST will help to identify GIST patients who are CD117 negative
but may otherwise benefit from targeted therapy.
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위장관기질종양에서 DOG1 발현의 진단적 유용성

위장관기질종양(gastrointestinal stromal tumor, GIST)은

위장관에서 발생하는 가장 흔한 중간엽종양으로 KIT 또는 pla-

telet derived growth factor receptor A (PDGFRA) 유전자

의 활성돌연변이에 의해 interstitial cell of Cajal (ICC) 전구세

포로부터 발생하는 것으로 알려져 있다.1-3 이 GIST 진단을 위

해서는 특징적인 병리조직학적 소견과 KIT 단백(CD117)의 발

현이 매우 중요한데, 약 5%의 GIST가 CD117 면역조직화학염

색에 음성으로 나타난다.4-6 CD117 음성인 GISTs는 대개

PDGFRA 유전자 돌연변이와 관련 있지만 KIT 돌연변이가 있

는 환자의 소수에서도 CD117 발현이 소실될 수 있다.6-9

GIST의 대표적인 표적 치료 약물이자 tyrosine kinase inhi-

bitor인 imatinib mesylate (Gleevec, Novartis, Basel, Swit-

zerland)가 KIT와 PDGFRA의 kinase 활성을 억제함으로써

GIST 환자의 생존율을 높이고 생활의 질을 향상시켰다는 연구

결과10-12는 병리의사들에게 정확한 GIST 진단의 중요성을 확인

시켜 주었다. 따라서 CD117 음성인 GISTs 진단을 위해 몇몇

면역 표지자들이 시도되었는데, 그 중 protein kinase C theta

(PKCq)가 도움이 된다는 연구 결과들이 보고되었다.6,13-16 또한

최근에는 discovered on GIST 1 (DOG1)이 CD117보다 GIST

진단에 민감도와 특이도가 높다는 보고들도 발표되고 있다.17-20

DOG1은 cDNA microarray를 이용한 유전자 발현 연구에서

KIT와 함께 대부분의 GISTs에서 mRNA 발현이 증가되어 있

는 유전자 중 하나로 알려져 있는데, 최근 DOG1 유전자 산물

이 칼슘의존성 염소이온 통로 단백(calcium-regulated chloride

channel protein, anoctamin 1)임이 밝혀졌다.20 GIST에서

DOG1 돌연변이는 관찰되지 않았지만,17,21 면역조직화학염색을

통한 DOG1 발현을 대부분의 GIST에서 관찰할 수 있다. 그런

데 이는 KIT 또는 PDGFRA 유전자 돌연변이와 CD117의 발

현과는 무관하다는 보고들이 있어,18,19 DOG1이 GIST 진단에

유용한 표지자가 될 수 있음을 시사하고 있다. 그러나 한국인에

서 발생한 GIST를 대상으로 DOG1 발현을 관찰한 연구는 현재

까지 없는 실정이다. 

이에 저자들은 GIST를 대상으로 DOG1의 발현 유무를 관찰

하여, 한국인에게 발생한 GIST에서 DOG1의 발현빈도를 알아
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보고, 발생 장소와 생물학적 위험도에 따라 발현의 차이가 있는

지를 조사함은 물론 CD117 발현과의 관련성도 알아봄으로써

DOG1이 GIST 진단에 유용성이 있는지를 밝히고자 하였다.

재료 및 방법

연구대상

1995년부터 2008년 사이에 영남대학교 의과대학 부속병원에

서 수술을 받고 GIST로 진단된 110예 환자 조직을 대상으로

하였으며, 위 기간 동안 다른 질환으로 수술하면서 우연히 발견

된 크기가 1 cm 미만인 증례는 연구대상에서 제외하였다.

1995-2006년 기간 동안의 88예는 이전 연구22에 포함된 증례로

당시 시행한 CD117, CD34, smooth muscle actin (SMA),

desmin, S100 protein에 대한 면역조직화학염색 결과를 참조하

였고, 2007년 이후 증례에 대해서는 병리보고서에 기재된 진단

당시의 염색 결과를 확인하였다. 또한 GIST 진단은 조직학적

소견과 CD117 면역조직화학염색을 이용하여 진단하였는데,

CD117 음성인 경우는 SMA, desmin, S100 protein에 음성인

경우만 GIST로 하였다. 종양의 위험도 분류(risk stratification)

는 미국국립보건원(National Institute of Health) GIST work-

shop에서 정한 기준23에 따랐다. 

환자의 조직은 10% 중성 포르말린에 고정된 후 파라핀에 포

매된 조직이며, 통상적인 병리조직검사가 끝난 뒤 병리과에 보

관되어 있던 검체를 이용하였다. 이때 각 환자당 대표 파라핀

블록 1개를 선정, 조직배열블록(tissue microarray, TMA)을

제작하였으며, 각 증례 당 직경 2 mm의 조직 2개를 피부 생검

용 바늘을 이용하여 파냈다. 그런 후 새 파라핀 블록(Quick-ray

2mm disposable base, Bioland, Seoul, Korea)에 심고 110예

환자의 조직으로 총 4개의 TMA 블록을 제작하였다. 대조군으

로는 위에서 발생한 14예의 평활근종과 16예의 신경초종 증례를

선정, GIST와 동일한 방법으로 TMA 블록 1개를 제작하였고,

연부 조직에서 발생한 고립섬유종양(solitary fibrous tumor)

10예, 데스모이드 섬유종증(desmoids fibromatosis) 10예, 염증

성 근섬유모세포 종양(inflammatory myofibroblastic tumor)

Fig. 1. Results of immunohistochemical staining for discovered on GIST 1 (DOG1) in gastrointestinal stromal tumors. The result is scored
as 0 (A), 1 (B), 2 (C) and 3 (D). Two and 3 are regarded as positive staining. 
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3예를 DOG1 염색을 위한 대조군에 포함시켰다. 마지막으로 각

블록에서 4 mm 두께의 연속 절편 3장을 얻어 hematoxylin and

eosin, CD117, DOG1 염색을 시행하였다.

면역조직화학염색

CD117 (1:250, polyclonal A4502, Dako, Carpinteria, CA,

USA)과 DOG1 (1:50, K9, Novocastra, Newcastle, UK)에

대한 염색은 자동화 면역 염색기(Benchmark� XT, Ventana

Medical Systems, Tucson, AZ, USA)로 시행하였으며, Ul-

traViewTM Universal DAB Detection Kit (Ventana Medical

Systems)를 이용하였다. 이때 항원 발현 증가를 위한 전처치는

cell conditioning 1 용액(Ventana Medical Systems)을 사용

하여 CD117은 30분, DOG1은 1시간 동안 자동화면역염색기

(98-100�C)에서 시행하였으며, 일차 항체와는 42�C에서 CD117

은 24분, DOG1은 1시간 동안 반응시켰다. 그리고 결과 판독은

Espinosa 등18과 같은 기준을 적용하였는데, 종양세포에서 전혀

염색이 안된 경우는 0, 종양세포 일부에서 불명확하게 염색된 경

우는 1, 종양세포 일부 또는 전체에서 중등도의 강도로 세포질과

세포막에 염색된 경우는 2, 종양세포 일부 또는 전체에서 강하게

세포막을 따라 염색된 경우는 3으로 판독하였다(Fig. 1). 또한

최종적으로 0과 1은 음성으로, 2와 3은 양성으로 간주하였다.

결 과

연구대상 증례의 임상병리학적 소견

연구 결과 110예 중 TMA 블록에 종양 조직이 포함되지 않

았거나, 염색 도중 조직 절편이 소실된 5예를 제외한 105예로부

터 결과를 얻을 수 있었다. 이때 환자의 나이는 22세부터 79세

까지로 평균 59세였으며, 남녀의 비율은 여자가 48예(45.7%)

남자가 57예(54.3%)였다. 

전체 105예 중 70예(66.7%)는 위에서 발생하였고, 29예(27.

6%)는 소장에서 발생하였으며, 6예(5.7%)는 재발한 GISTs로

서 1예는 간에 전이된 GIST였고, 나머지 5예는 복강 내에 재발

한 GISTs였다. 이를 원발성 GIST의 위험도 분류에 따라 살펴

보면 15예(14.3%)가 very low risk에 속하였고, 38예(36.2%)

가 low risk, 18예(17.1%)가 intermediate risk 그리고 28예

(26.7%)가 high risk에 속하였다. 또 105예 가운데 99예(94.3%)

는 방추형 세포형(spindle cell type)이었고, 6예(5.7%)는 상피

모양 세포형(epithelioid cell type) GISTs였다. 

CD117 면역조직화학염색 결과

위와 소장의 정상조직에서 CD117 염색은 장벽에 침윤한 비

만세포(mast cell)와 근육층신경얼기(myenteric plexus) 변연

부의 ICC 세포에 양성이었다. GISTs 105예 중 1예(1%)가 0,

2예(1.9%)가 1, 10예(9.5%)가 2, 92예(87.6%)가 3으로 CD-

117의 양성률은 97.1% (102/105)였다. 한편 CD117이 음성이었

던 3예의 조직학적 형태는 방추형 세포형이 1예, 상피모양 세포

형이 2예였는데, 이 중 방추형 세포형 1예가 DOG1 염색에 음

성이었으나, 상피모양 세포형 2예는 양성이었다. 성별, 종양의

발생 부위, 생물학적 위험도 및 조직학적 유형에 따른 CD117

결과는 Table 1에 요약하였다. 또한 대조군으로 사용한 위에서

발생한 평활근종과 신경초종은 모든 증례에서 종양세포가 음성

을 보였다. 

DOG1 면역조직화학염색 결과

위와 소장의 정상조직에서 DOG1의 염색은 ICC 세포에는 양

성이었지만, 비만세포에서는 음성의 소견을 보였다. 또한 CD-

117 염색과 달리 위 점막 상피세포가 DOG1에 세포막을 따라

약하게 염색되었다. 대조군으로 사용한 위에서 발생한 평활근종,

신경초종과 연부조직에서 발생한 고립섬유종양, 데스모이드 섬

유종증, 염증성 근섬유모세포 종양 등은 모든 증례에서 음성을

나타내었다. 한편 GISTs의 105예 중 1예(1%)가 0, 1예(1%)

가 1, 16예(15.2%)가 2, 87예(82.9%)가 3으로 판독됨으로써,

결과적으로 DOG1의 양성률은 98.1%(103/105)로 CD117보다

약간 높음을 알 수 있었다. 또 DOG1에 음성이었던 2예는 모두

방추형 세포형으로 high risk군에 속하였으며(Table 1), 1예는

CD117에도 음성이었으나, 나머지 1예는 CD117에 양성이었다

DOG1 CD117 CD117 and/
Charicteristics Positive/ Positive/ or DOG1

Total (%) Total (%) Positive/Total (%)

Table 1. DOG1 and CD117 expression in GISTs according to sex,
tumor location, risk and histologic type

Sex
Female 47/48 (97.9) 47/48 (97.9) 48/48 (100)
Male 56/57 (98.2) 55/57 (96.5) 56/57 (98.2)

Location 
Stomach 69/70 (98.6) 69/70 (98.6) 70/70 (100)
Small intestine 28/29 (96.6) 28/29 (96.6) 28/29 (96.6)
Metastatic GIST 6/6 (100) 5/6 (83.3) 6/6 (100)
Total 103/105 (98.1) 102/105 (97.1) 104/105 (99)

Risk 
Very low 15/15 (100) 15/15 (100) 15/15 (100)
Low 38/38 (100) 37/38 (97.4) 38/38 (100)
Intermediate 18/18 (100) 18/18 (100) 18/18 (100)
High 26/28 (92.9) 27/28 (96.4) 27/28 (96.4)
Total 97/99 (98) 97/99 (98) 98/99 (99)

Histologic type
Spindle            97/99 (98) 98/99 (99) 98/99 (99)
Epithelioid 6/6 (100) 4/6 (66.7) 6/6 (100)
Total   103/105 (98.1) 102/105 (97.1) 104/105 (99)

DOG1, discovered on GIST 1; GISTs, gastrointestinal stromal tumors.



 144 김준모∙김애리∙최준혁 외 1인

(Table 2). 

CD117과 DOG1 면역조직화학염색 결과 비교

105예의 GISTs 중 102예(97%)에서 CD117과 DOG1의 결

과가 양성 또는 음성으로 일치하였다. 염색 강도를 살펴보면

CD117에 중등도로 염색되었던 10예 중 7예는 DOG1 염색에서

동일한 강도로 염색되었으나 3예는 강양성으로 나타났고, DOG1

에서 중등도로 염색된 16예 중 1예는 CD117에서 음성, 7예는

동일했던 반면, 8예는 강양성을 나타내었다(Table 2). 특히 3예

에서 두 염색 결과가 서로 달랐는데, CD117에 음성이었으나,

DOG1에 양성인 2예를 살펴보면 1예는 위에서 발생한 GIST로

주로 상피모양 세포로 구성되어 있었고(Fig. 2A-C), 다른 1예

는 복강 내에서 재발한 GIST로 원발 부위는 소장이었다. 원발

부위에서의 CD117은 강양성이었으나 재발한 병변에서는 CD117

이 음성으로 나타났다. 나머지 1예의 경우는 CD117에서 양성이

었으나, DOG1에서는 음성인 예로 위에서 발생한 방추형 세포

로 구성된 GIST였다(Fig. 2D-F). 그리고 총 105예 중 1예가

CD117과 DOG1 염색 모두에서 음성을 보였는데(Fig. 3) 이는

소장에서 발생한 GIST로 방추형 세포로 구성되어 있었고, high

risk군에 속하였으며 진단 당시 시행한 CD117, CD34, SMA,

desmin, S100 protein 염색에서 모두 음성을 나타내었다. 

고 찰

본 연구에서는 위와 소장에서 발생한 각각의 GISTs 98.6%와

96.6%에서 CD117 염색에 양성 소견을 보였는데, 이를 Kim 등24

이 국내에서 시행한 다 기관 공동연구 결과와 비교해 보았을 때

저자들의 연구에서 좀 더 높은 양성률을 보였다. Kim 등24은 위

에서 발생한 GISTs 470예 중 94.2%와 소장에서 발생한 GISTs

211예 중 94.6%가 CD117에 양성을 보였다고 하였다. 

또한 Kang 등25은 위에서 발생한 GISTs의 82.9% (29/35)와

소장에서 발생한 GISTs의 100% (16/16)가 CD117 염색에 양

성을 나타냈다고 보고하였는데, 이는 소장의 GISTs에 비해 위에

서 발생한 GISTs에서 양성률이 더 높았던 저자들의 결과와 다

소 차이가 있었다. 그러나 두 연구 모두 증례 수가 많지 않았으

며 Kim 등24의 연구 결과를 고려하였을 때 한국인에게서 발생한

GISTs의 CD117 양성률은 약 95% 정도일 것으로 여겨진다. 

국내에서의 연구와 마찬가지로 CD117 음성 GISTs의 분포는

연구자들마다 차이가 있어 4-15% 정도로 보고되어 있으며, 대

개 PDGFRA 유전자 돌연변이와 관련이 있다. 그러나 드물게

KIT 돌연변이가 있는 경우에도 CD117 염색에 음성으로 나타

날 수 있으며, 두 유전자 모두에서 돌연변이가 관찰되지 않는

GISTs에서도 음성으로 나타날 수 있다.4,18 또 CD117 음성

GISTs도 imatinib mesylate 치료에 반응을 나타낼 수 있기 때

문에,18 CD117 음성 GISTs의 진단은 병리의사들에게 어려운

과제이다. 

한편 DOG1이 CD117보다 GIST 진단에 민감도와 특이도가

높다는 최근의 몇몇 연구 결과는 DOG1이 CD117 음성 GISTs

의 진단에 큰 도움이 될 것임을 시사하고 있다.17-19 Espinosa

등18은 DOG1 단클론 항체(DOG1.1, DOG1.3)를 사용하여 전체

GISTs의 87%가 DOG1에서 양성임을 보고하였고, KIT 돌연변

이가 있는 GISTs의 92%와 PDGFRA 돌연변이가 있는 GISTs

의 79%에서 DOG1이 양성을 나타내어 각 군의 81%와 9%에

서 양성을 보인 CD117에 비해 양성률이 월등하게 높다고 하였

다. 또한 KIT과 PDGFRA 두 유전자 모두 정상인 GISTs에서

도 DOG1의 양성률이 CD117보다 더 높다고 하였다(89% vs

83%). 또 Liegl 등19도 CD117 양성 GISTs는 모두 DOG1

(DOG1.1)에서 양성이었으며, CD117 음성 GISTs의 36%가

DOG1 양성이므로 DOG1 염색은 CD117 음성 GISTs의 진단

에 유용하다고 하였다. 저자들의 연구에서도 DOG1은 CD117과

97%의 결과 일치율을 보였고 CD117 음성이었던 3예 중 2예가

DOG1에 양성으로 염색되어 CD117 음성 GISTs의 진단에

DOG1이 유용함을 시사하였다. 그러나 비록 1예였지만, CD117

에는 양성이고 DOG1에 음성인 예가 있어서 DOG1은 GIST 진

단을 위해 CD117 대신 사용하기보다는 CD117 음성인 예에서

GIST 진단의 확진을 위해 추가로 시행하는 것이 좋을 것으로

생각한다. 

한편 CD117 음성 GISTs 진단에 PKCq나 PDGFRA 염색

이 도움이 된다고 하여 저자들도 이들 면역염색을 시도하였으

나, Liegl 등19이 언급한 것처럼 이들 염색은 CD117과 달리 배

DOG1, discovered on GIST 1; GISTs, gastrointestinal stromal tumors.

CD117 expression
DOG1 expression

Total (%)
Negative (0) Equivocal (1) Moderate (2) Strong (3)

Negative (0) 1 0 0 0 1 (1)
Equivocal (1) 0 0 1 1 2 (1.9)
Moderate (2) 0 0 7 3 10 (9.5)
Strong (3) 0 1 8 83 92 (87.6)
Total (%) 1 (1) 1 (1) 16 (15.2) 87 (82.9) 106 (100)

Table 2. Comparison of staining results for CD117 and DOG1 in GISTs



경 염색이 강하게 되어 종양 세포에서 염색 정도를 평가하는 것

이 쉽지 않았다. 따라서 본 연구에는 PKCq와 PDGFRA 염색

결과를 포함하지 않았다. 

저자들은 Miettinen 등20이 사용한 것과 동일한 DOG1 단클

론 항체(K9)를 이용하였는데, 염색 양상은 CD117과 동일하였

으며 세포질과 세포막을 따라 분명히 염색되어 음성과 양성의

구분이 명확하였다. 연구 결과 DOG1의 양성률은 98.1% (103/

105)로 나타나 Miettinen 등20이 발표한 94.4%보다 높았으며,
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Fig. 2. Cases that exhibit discordant discovered on GIST 1 (DOG1) and CD117 staining results. A gastric gastrointestinal stromal tumor
(GIST) of epithelioid cell type (A) shows equivocal staining for CD117 (B) but is positive for DOG1 (C). Spindle cell type gastric GIST (D)
is positive for CD117 (E) but negative for DOG1 (F). H&E, hematoxylin and eosin.
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다클론 항체를 사용한 West 등17의 97.8%와 유사하였다. 또한

단클론 항체인 K9은 다른 단클론 항체인 DOG1.1에 비해 민감

도가 높으며, 다클론 항체와 비교하였을 때 특이도가 높다는 장

점이 있었다. 결과적으로 다클론 항체는 섬유육종, 유잉육종, 평

활근육종의 일부에서 양성을 보였지만,17 단클론 항체(K9, DO-

G1.1)를 사용한 연구18,20에서는 모든 증례에서 음성을 보이거나

양성률이 현저히 감소하였다. 따라서 진단 영역에서 DOG1을

사용할 때는 K9 단클론 항체가 적합하다고 생각한다. 

저자들의 연구에서 위에서 발생한 평활근종과 신경초종 그리

고 위장관에서 발생할 빈도는 낮지만 GISTs와 형태학적으로 감

별이 필요한 고립섬유종양, 데스모이드 섬유종증, 염증성 근섬

유모세포 종양 모두에서 DOG1이 음성으로 나타나, DOG1은

CD117과 마찬가지로 GISTs 진단에 민감도와 특이도가 높음을

알 수 있었다. 그러나 Miettinen 등20은 식도의 편평세포암종이

나 장형 위암과 같은 상피성 종양에서도 DOG1이 양성으로 나

올 수 있음을 보고하였는데, 침생검으로 얻은 제한된 검체에서

GIST와 감별이 어려운 상피성 종양의 경우 CD117과 상피성

면역조직화학 표지자들을 함께 사용한다면 DOG1 위양성을 감

별할 수 있을 것으로 생각한다. 

또한 위장관 이외의 복막이나 후복막에서 발생한 평활근종과

활막육종(synovial sarcoma) 일부에서 DOG1이 양성으로 나타

날 수 있는데, 이는 GIST와 감별진단이 필요한 경우 SMA,

desmin, estrogen receptor, progesterone receptor 등에 대한

면역조직화학염색을 시행하여 평활근종을 진단할 수 있고 활막

육종은 CD117 염색에 음성이면서 상피세포 표지자에 국소적으

로 양성인 점 등으로 GIST와 감별할 수 있을 것으로 생각한다. 

한편 침생검과 같은 제한된 검체에서 CD117이 양성으로 나

온 경우 DOG1도 양성이라면 CD117 위양성의 가능성을 배제할

수 있을 것으로 생각하며, 형태학적으로 GIST가 강력히 의심되

나, CD117이 음성이고 DOG1이 양성인 결과를 얻었을 때

DOG1이 양성으로 나올 수 있는 몇몇 종양을 면역조직화학염색

등으로 확실하게 배제할 수 있다면 GIST로 진단해도 무방할 것

으로 생각한다. Miettinen 등20은 CD117이 음성인 GISTs의 약

반수에서 DOG1이 양성이고, DOG1이 음성인 GISTs의 약 반

수가 CD117 양성이라고 하였지만, 본 연구에 포함된 증례가 다

양하지 않고 증례 수도 많지 않아 두 표지자 중 하나만 양성인

경우 GIST 진단에 위양성 결과를 초래할 가능성을 정확히 알

기는 어렵다.

CD117과 DOG1 염색에 모두 음성이면서 GIST의 특징적인

조직학적 소견을 보이지 않거나, CD34 음성인 경우는 GIST
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Fig. 3. A case of negative expression for both CD117 and discov-
ered on GIST 1 (DOG1). The small intestinal gastrointestinal stro-
mal tumor (A) is negative for both CD117 (B) and DOG1 (C). 
H&E, hematoxylin and eosin.C
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확진을 위해 반드시 KIT와 PDGFRA 돌연변이 검사를 시행해

야 한다. Liegl 등19은 CD117과 DOG1 둘 다 음성인 GISTs에

서 KIT와 PDGFRA 유전자 돌연변이 검사를 시행한 결과, 12

예 중 3예가 두 유전자 모두에서 돌연변이를 보이지 않았다고

하였다. 저자들의 연구에서도 1예가 CD117과 DOG1 염색에 모

두 음성이었는데, 이는 진단 당시 CD34, SMA, desmin, S100

protein에서 음성이었고 방추형세포로 구성된 GIST의 조직학적

소견에 부합한다고 판단하여 GIST로 진단한 증례였다. 본 연구

를 진행하면서 이 증례에 대해 추가로 유전자 검사를 시행하였

는데, KIT과 PDGFRA 두 유전자 모두에서 돌연변이는 관찰

되지 않았다. 

DOG1은 염색체 11q13 부위의 CCND1-EMS1 locus에 존재

하는 것으로 밝혀졌으나, GIST에서 발현되는 기전은 알려져 있

지 않다.21 Miwa 등21은 DOG1 면역 염색에 양성인 GISTs 4예

를 대상으로 DOG1 유전자 26개 엑손 부위에 대한 DNA 염기

서열분석을 시행하였으나 돌연변이는 찾을 수 없었다고 하였다.

CD117이 KIT 유전자의 활성 돌연변이에 의해 대부분의 GIST

에서 발현되는 것과 비교해 볼 때, DOG1의 발현이 GIST 발생

과 어떤 관련이 있는지를 밝히는 것은 GIST 치료 방법에 중요

한 단서를 제공할 수 있을 것으로 생각한다. 

결론적으로 저자들은 DOG1은 GIST에서 높은 양성률(98.

1%)을 보이고, CD117과 높은 결과 일치율(97%)을 보여

GIST 진단에 유용한 표지자가 될 것으로 생각하며, 특히 CD-

117 음성 GISTs의 66.7%에서 DOG1이 양성으로 나타나므로

CD117 음성 GISTs의 진단에 유용한 표지자가 될 것으로 생각

한다. 이에 저자들은 병리과에서 GIST 진단을 위해 통상적으로

시행하는 면역조직화학염색 항목인 CD117, CD34, SMA,

desmin, S100 protein에 DOG1을 추가로 시행할 것을 권장한

다. 그러나 DOG1은 일부 상피성 종양과 연부 조직 종양에서

국소적으로 양성을 보일 수 있으므로 CD117이 음성인 경우 다

양한 면역 표지자들을 함께 사용하여 위양성을 감별할 필요가

있다. 
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