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서 론

낭포성 과분비성 관상피암(Cystic hypersecretory duct car-

cinoma: CHDC)은 유방에서 발생하는 매우 드문 질환의 하

나로, 갑상선 교질(thyroid colloid)과 유사한 동종의 호산성

물질(homogenous eosinophilic material)을 함유한 확장된 유

관과 낭종을 형성하고 현저한 분비능을 갖는 형태학적 특

징과 낭종을 구성하는 상피세포의 부분적인 미세유두상 암

종을 보인다.(1) 임상적으로는 관상피내암(DCIS)과 비슷한

양상을 보이며, 다양한 양성 혹은 악성의 유방질환들과의

감별이 필요하다. 1984년 Rosen과 Scott이 관상피 유방암의

드문 조직학적 아형(subtype)으로 처음 기술한 이후, Herr-

mann 등(2)에 의하면 단지 33예가 문헌에 보고될 정도로 드

물게 발견되는 질환이다. 질환의 특성상 수술 전 진단방법

으로 방사선학적인 소견이나 세침흡인세포검사에서도 진

단이 힘들어 대개는 수술 후 병리조직검사결과 확진되는

양상을 보이고 있다. 이에 저자들은 수술 전 진단과 외과적

생검시 응급 동결절편조직검사에서 양성(benign)의 소견을

보였고 최종 병리조직학적 소견에서 유방의 낭포성 과분비

성 관상피암으로 진단되어 이를 치험하였기에 문헌고찰과

함께 보고하는 바이다.
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연령 및 성별 : 50세 여자.

주소 및 병력 : 건강검진으로 시행한 유방 초음파검사에

서 좌측유방에 섬유낭포성 병변이 관찰되어 내원한 환자로

서 이학적 검사에서 유방종괴는 촉지되지 않았으며, 유두

함몰 및 유두분비물도 관찰되지 않았다. 초음파 관찰하에

병변을 국소화한 후 병변을 절제하여 응급 동결절편조직검

사를 시행한 결과 양성으로 보고되었으나 최종 병리조직검
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Breast cystic hypersecretory duct carcinomas (CHDC), char-
acterized by cystic dilatation of ducts, cysts filled with thyroid
colloid-like eosinophilic material, and by micropapillary car-
cinomas in the epithelium lining the cyst, is a rare histologi-
cal variant of intraductal carcinomas. CHDC is differentiated
from cystic hypersecretory hyperplasia. It's clinical manifes-
tations are similar to those of other intraductal carcinomas.
CHDC has a low-grade behavior for many years, but can
be invasive, with the potential for metastasis. The importance
of CHDC is its differentiation from a variety of other lesions
of the breast, both benign and malignant. Various differential
diagnoses for CHDC include: fibrocystic changes of the
breast with microcyst formation, juvenile papillomatosis,
benign mucocele-like lesions, juvenile secretory carcino-
mas, mucin-producing colloid carcinomas and metastatic
follicular thyroid carcinomas. Histochemical staining (PAS,
alcian blue & mucicarmine) or immunoperoxidase studies
(CEA, alpha-lactalbumin and thyroglobulin) may also help-
ful in differential diagnoses. We report a case of a cystic
hypersecretory duct carcinoma (CHDC) of the breast, and
present a review of the literature. (J Korean Surg Soc
2002;63:247-251)
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사 결과에서 낭포성 과분비성 관상피암(CHDC)으로 판명되

어 근치적수술을 위해 유방보존술식을 시행하였다.

과거력 : 8년 전부터 당뇨병으로 경구 혈당강하제를 복용

중이고, 8년 전에 자궁근종으로 자궁제거술과 우측난소제

거술을 시행받았으며, 2년 전에는 급성충수염으로 충수절

제술을 시행받았다. 또한, 2년 전부터 호르몬 대체요법을

시행하고 있으며, 이전에 유방이나 갑상선에 연관된 질환

은 없었다.

가족력 : 아버지가 2년 전 담낭암으로 사망하였다.

검사소견 : 말초혈액 검사소견에서 백혈구 4,900/mm3, 혈

색소 13.8 g/dL, 혈소판145,000/mm3, 생화학 검사에서 혈당

134 mg/dL, Na 141 mEq/L, K 4.2 mEq/L, amylase 86

mg/dL, AST 31 IU/L, ALT 34 IU/L, BUN 18.3 mg/dL,

creatinine 0.7 mg/dL이었고, 소변 검사에서 특이소견은 없

었다.

방사선학적 소견 : 유방촬영술에서 선 증식에 의한 약간

의 음영증가가 있고 미세석회화 소견은 없으며(Fig. 1), 유

방초음파검사에서 수 개의 무반향낭포(anechoic cyst)들이

관찰되었다(Fig. 2). 그리고 Technetium (Tc) 99m MDP를 사

용한 전신 골주사에서 특이소견은 보이지 않았다.

수술 소견 : 일차수술 시 절제된 조직은 4.5 3.5 2.5 cm

의 다수의 낭포를 포함하는 밝은 지방색의 종양이었으며

부분적으로 약간 견고한 섬유성조직을 보였다. 절단면에서

는 갈색의 젤리양 물질로 채워진 다수의 낭포들이 관찰되

Fig. 1. Bilateral mediolateral oblique (A) and craniocaudal (B) mammograms shows moderately increased density in upper outer quadrant
of the left breast.

Fig. 2. Ultrasonographic finding shows conglomerated several an-
echoic cysts without posterior acoustic shadowing.

Fig. 3. Histologic finding shows multiple thin-walled cysts con-
taining eosinophilic colloid-like material. The virtually
acellular homogeneous colloid-like material shows charac-
teristic retraction from the surrounding epithelium(black
arrow). A papillary projection of the lining epithelium is
visible in the center (white arrow)(H&E stain, 40).
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었으며 낭포의 내부에서 부분적인 유두상 고형성분이 관찰

되었다. 일차 수술 시 절제생검한 조직에 대한 응급 동결절

편조직검사에서 양성으로 진단되었다. 최종 병리조직검사

결과 악성종양으로 진단된 후 이차수술로서 좌측유두의 외

측에서 이전의 조직검사 부위보다 1 cm 이상 여유를 두고

절제하였으며, 수술 소견에서 이전의 조직검사로 인해 4.5

3 cm 정도의 빈 공간이 관찰되었다. 유방보존술 및 액와

림프절곽청술을 시행하였으며 조직검사결과 림프절 전이

는 없었다.

병리학적 소견 : 조직검사소견에서 호산성 교질을 포함한

많은 낭성병변이 관찰되었고(Fig. 3), 미세유두상 관내상피

암소견이 관찰되었으며, 부분적으로 주위조직으로의 침윤

소견이 보였다(Fig. 4). Thyroglobulin 염색상 음성, PAS 염색

상 양성을 보였다.

임상경과 : 수술 후 6일째 배액관을 제거 후 퇴원하였으며

현재 방사선치료와 외래 추적 관찰 중이다.

고 찰

낭포성 과분비성 관상피암(CHDC)은 관상피 유방암의 드

문 조직학적 아형으로 다양한 크기의 유관의 확장 및 낭포

형성을 특징으로 하며 부분적으로 미세유두상 구조를 나타

내는 비정형적인 상피세포가 낭포를 형성하며 국소적 암성

변성을 보이는 질환이다.(1) 육안소견상 확장된 유관과 낭

포는 0.1∼1.3 cm 정도이며 전체 병변의 직경은 1∼10 cm로

다양한 크기를 보인다고 한다.(3) 이러한 낭포성 과분비성

유방질환은 조직분류상 몇 가지로 구분할 수 있는데 즉, 양

성의 낭포성 과분비성 과형성(cystic hypersecretory hyper-

plasia, CHH)에서부터 중간의 이형성을 동반한 낭포성 과분

비성 과형성(CHH with atypia), 더 나아가 명백한 악성으로

서 낭포성 과분비성 관상피암(CHDC)까지 다양하게 나타난

다.(3) 낭포성 과분비성 과형성에서는 세포의 이형성이 보

이지 않고 상피세포는 평편세포형(flattened cell)에서 입방

세포형(cuboidal cell) 혹은 원주세포형(columnar cell)까지의

형태를 보이며 낭포성 과분비성 관상피암은 낭포성 과분비

성 과형성으로부터 미세유두 낭포들의 벽을 이루는 세포들

이 이형성에 의해 발생한다고 한다.(4)

CHDC의 임상양상은 관상피 유방암과 비슷하나 전형적

인 특징은 없다. 유즙분비가 심하거나 고형의 종물이 만져

지는 경우 CHDC를 의심할 수 있으며 양측 유방에서 종물

이 만져질 경우 병변은 상당기간 전부터 존재했음을 시사

Fig. 4. Histologic finding shows the papillary epithelial projection
at higher magnification. It shows many features of mi-
cropapillary intraductal carcinoma, such as epithelial
crowding, hyperchromasia and enlargement of the nuclei
with occasional presence of nucleoli. The papillary fronds
show complex branching patterns (H&E stain, 200).

Fig. 5. Higher magnification showing cellular atypia of the lining
epithelium. The nuclei are large and pleomorphic, with
occasional nucleoli present. Micropapillary intraductal car-
cinoma components are visible in the right upper corner
(black arrow)(H&E stain, 400).

Fig. 6. The luminal secretion is positive for mucin in this PAS
stain (black arrow)( 100).
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한다.(5) 그러나 본 증례에서는 유즙분비나 촉지종물 등은

없었다. 유방촬영상에서는 비대칭적 음영도와 미세석회화

소견이 보일 수 있으나,(5,6) 본 증례에서는 선증식에 의한

약간의 음영증가가 있었을 뿐 미세석회화 소견은 관찰되지

않았다.

CHDC의 진단방법으로 기존의 방사선학적인 방법이나

세침흡인세포검사(fine needle aspiration)가 진단에 있어서

특이적 단서를 제공하지는 못하지만, 증례가 축적되면서

유사 질환과의 감별에 도움이 되고 있다. Colandrea 등(5)은

세침흡인세포검사에서 저세포성(hypocellular)의 흡인물에

서 전형적인 세포학적 특성과 함께 갑상선교질양 분비물이

보이면 CHDC로 진단할 수 있다고 하였다. 그러나, CHDC

의 특징인 큰 낭포와 흔하게 다낭성(multicystic) 병변을 보

이므로 세침흡인세포검사에서는 진단상 위음성(false nega-

tive finding)의 가능성이 높다.(7) 대부분의 경우에 있어서

낭포를 이루는 상피세포는 이형성을 보이지 않는 편평 상

피세포에서부터 명백한 암성변성을 보이는 CHDC에 이르

기까지 다양한 형태를 보인다.(7,8) 또한 암성변성을 보이는

병소가 매우 국소적일 경우 세침흡인세포검사에서 이형성

이 관찰되기 어려우므로 유방의 낭포성 병변에서 세침흡인

세포검사를 시행할 때 반복적인 검사와 일차흡인검사 후에

도 종괴가 남을 경우 이에 대한 추가흡인검사가 위음성률

을 줄일 수 있다.(9) CHDC에서 보이는 전형적인 세침흡인

세포검사상의 소견으로는 공포형성과 함께 진하게 염색되

는 과립상의 교질성물질이 다양한 양상으로 나타나는 세포

성분과 분비기능이다.(10) 그러나 CHH에서도 이와 흡사한

소견이 관찰되기 때문에 이들을 감별하기 위해서는 역시

효과적인 검체채취와 철저한 조직학적 검사가 필수적이

다.(11)

세침흡인세포검사를 통해 CHDC와 감별해야 할 질환으

로는 점액암과 같은 저등도의 악성질환과 양성의 점액종

유사병변 및 양성낭종 등을 들 수 있다. 점액암에서는 Diff-

Quik 염색상 bluish-pink color로 나타나고 주변으로 갈수록

색깔이 옅게 보이며 포매된 세포를 볼 수 있으나, CHDC에

서는 균일하게 pink-to-purple color로 보이며 기포형성, 모자

이크 그리고 선상의 균열 등과 같은 인공산물이 쉽게 나타

난다.(12) 또한 점액암에서의 점액은 상대적으로 연하고 부

드러우며 Giemsa염색에서 연분홍색이나 적색으로 보이고

Papanicolaou 방식에 의해선 회색으로 염색된다. 세포성분

에 있어서도 상대적으로 균일하게 보이는 상피세포들의 군

집을 볼 수 있다.(9) 양성낭종의 내용물을 대상으로 시행하

는 세포학적 검사가 CHDC에서 보이는 세침흡인세포검사

의 결과와 혼동될 수 있다. 양성 낭종은 과립상 파편, 변성

된 혈액, 다수의 대식세포 그리고 때때로 다형핵을 갖는 백

혈구(polymorphonuclear leucocytes)와 콜레스테롤 결정 등을

포함하며 가끔 지방세포들을 볼 수 있다. 퇴행성변화에 따

른 핵의 확대 등의 형태로 세포의 이형성이 나타나기도 하

며 CHDC의 검체에서도 이러한 양성낭종에서 보이는 소견

들이 나타날 수 있으므로 명확한 암종세포가 발견되지 않

으면 양성낭종으로 오진될 가능성이 크다. 그러나 양성낭

종에서 관찰되는 과립형 물질은 CHDC에서 보이는 것과는

확실한 차이점이 있다. 또한 특징적인 교질 같은 분비물과

함께 흡인 후에도 남아있는 종괴가 있을 때 CHDC를 강력

히 의심할 수 있다.

조직화학적 검사 또한 다른 질환들과의 감별진단에 있어

서 제한적이나마 도움을 준다. CHDC의 낭포 내 물질에 대

한 PAS (para amino salicylic acid), mucicarmine과 alcian blue

염색상 양성소견을 보이며,(5) thyroglobulin에 대한 immu-

nopero idase 염색에서는 예외 없이 음성으로 나타나지만,

alpha-lactalbumin과 CEA에 대한 염색에서는 양성 혹은 음성

모두 나타날 수 있다.(1)

CHDC는 다른 양성 혹은 악성의 유방질환과 감별이 필요

한데 미세낭포형성을 동반한 섬유낭포성 유방질환(Fibro-

cystic change of the breast with microcyst formation), 유년기

유두종증(Juvenile papillomatosis), 양성의 점액종 유사병변

(Benign mucocele like lesion of the breast), 유년기 분비성 유

방암(Juvenile secretory carcinoma), 점액암(Mucin producing

colloid carcinoma of the breast) 그리고 전이성 여포성 갑상

선암(Metastatic follicular thyroid cancer) 등이 있으며 각 질환

들과의 감별점으로는 섬유낭포성 질환의 경우 미세낭포형

성에 있어서는 CHDC와 유사하지만 유리성 이형성(apoc-

rine metaplasia)이 나타나고 양성의 상피세포배열을 보이며

미세유두상 암종은 보이지 않고, 낭포 내에 교질성 분비물

이 없다는 점에서 차이를 보인다. 유년기 유두종증은 육안

적 소견상 다른 과분비성 질환들과 유사하나 낭포 내 물질

이 CHH나 CHDC에서보다 상대적으로 덜 끈적끈적하다. 또

한 청소년기에 보이는 관내유두종증(duct papillomatosis), 유

두상 과형성(papillary hyperplasia), 경화성 선증(sclerosing

adenosis) 그리고 다양한 정도의 상피세포의 이형성 등과 함

께, 특징적인 Swiss cheese 모양의 병변에 의해 감별된

다.(13) 또한 환형의 종괴와 백악질의 노란 반점 등도 역시

CHDC에서 볼 수 없는 감별점이다.(8) 한편 젊은 환자의 낭

포에서 보이는 광범위한 유두상 돌출을 유두종으로 오진할

수 있다. 그러나 유두종에서는 과분비성 병변에서 보이는

전형적인 호산성 분비물은 볼 수 없다. 양성의 점액종 유사

병변은 저배율 시야에서는 CHDC와 유사하게 나타날 수 있

는데 이러한 병변들은 섬유기질 내에 다수의 낭포를 보이

고 이러한 낭포들을 이루는 상피세포들은 편평 혹은 입방

형으로 이루어져 양성처럼 보이지만 유두상 과형성이 나타

날 수 있다. 세포들은 점액성 분비물을 만들어내지만 상피

세포의 이형성과 미세유두상 암성구조가 없다는 점에서

CHDC와 구분된다.(14) 유년기 분비성 유방암에서는 CHDC

에서 볼 수 없는 공포가 있는 세포질과 상대적으로 거품이

많은 분비물을 볼 수 있다.(15) 점액암 역시 거품있는 분비
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물을 보이지만 상대적으로 연하고 비호산성이며 선상의 균

열과 같은 인공산물 등을 보이지 않는다. 전이성 여포성 갑

상선암은 CHDC처럼 호산성의 갑상선 교질같은 분비물을

분비하는데 이를 감별하는 데 있어 thyroglobulin의 존재를

면역조직화학적으로 진단하는 것이 필요하다. Thyroglobulin

에 대한 염색은 CHDC에서는 예외 없이 음성(negative)으로

나타난다. 정확한 진단을 위해서는 조직검사를 위한 표본

뿐만 아니라 세포학적 진단에 있어 철저한 검체 채취가 필

요하다.

치료로서는 양성 및 악성에 준한 유방보존술에서부터 광

범위 유방절제술 및 액와림프절절제술에 이르기까지 다양

한 기존의 수술방법이 보고되었으며,(1,3) 환자들의 경과관

찰에 따른 예후나 질병의 진행양상은 보고되는 수가 드물

어 향후 계속적인 추적관찰이 필요하다. CHDC는 관내상피

유방암의 조직학적 아형으로 임상적으로 수년간은 저침습

도의 악성도를 보이나 주위조직의 침습(invasion)과 전이의

가능성을 가진다.(2,3) 침습은 단순히 낭포내용물이 주변의

기질로 유출되는 것을 의미하는 것이 아니라, 암종이 주변

기질 내 고형의 응괴를 보이는 것으로 대개는 낭포형성을

하지 않고 분비물을 보이지 않는다.(4) 이러한 특징으로 유

방의 낭성종물에 대하여도 드물지만 낭포성 과분비성 관상

피암의 가능성도 염두에 두고 주의 깊은 관찰과 적극적인

치료가 요구된다.

결 론

낭포성 과분비성 관상피암은 조직학적 특성에 의해 구별

되는 유방암의 일종으로, 낮은 발병률로 인해 명확한 자연

사와 예후가 알려지지는 않았으며, 질환의 특성 및 진단을

위해 기존의 방사선학적, 조직병리학적 방법뿐만 아니라

새로운 면역학적, 분자생물학적 방법들이 사용되고 있으며

그 결과들이 지속적으로 보고되고 있으나, 명확한 자연사

와 적합한 치료 그리고 예후를 판단하는데 아직도 그 증례

수가 절대적으로 부족한 상황이며 따라서 획기적인 진단

및 치료법이 성립되지 못한 실정이다. 양성에서부터 악성

에 이르기까지 다양한 질환들과 감별해야 하는 점과 낭포

에 대한 세포학적 검사 결과 위음성의 가능성이 높아 이에

따른 반복적 검사가 필요한 점 등은 아직 해결해야 할 과제

로 남아있다. 이 질환의 자연사 및 양성에서 악성으로 전환

되는 병리학적 기전의 명확한 규명이 필요하며 또한 적절

한 진단과 치료를 위해 축적된 자료에 대한 지속적인 연구

와 유전학적 연구들이 계속되어야 할 것이다.
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