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서 론

지난 20년간 유방암의 선별 검사방법으로 유방촬영술이

보편화되면서 초기 유방암의 진단이 획기적으로 증가하였

고 미국 등의 선진국에서는 관상피내암(ductal carcinoma in

situ) 또는 미세침윤성 관상피내암(ductal carcinoma in situ

with microinvasion)이 전체유방암의 20% 가량을 차지하고

있다.(1) 유방암에 있어 액와림프절의 암전이 여부는 가장

중요한 예후인자이나 관상피내암 환자에 대해서는 액와림

프절 곽청술을 시행하지 않는데 이는 일반적인 헤마톡실린

에오신(H&E) 염색법을 이용한 조직검사에서 액와림프절에

전이가 발견되는 비율이 1% 이하라는 여러 연구 결과들에

기초하고 있다.(2) 또한 미세침윤이 동반된 관상피내암의

경우 같은 조직검사방법을 이용하였을 때 액와림프절 전이

율이 0∼5% 정도로 밝혀져 있어 이에 대한 액와곽청술을
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Purpose : Although the axillary lymph node (LN) status is
the most important prognostic indicator in breast cancer, due
to the very low rae of axillary metastasis, the need for an
axillary lymph node dissection in ductal carcinoma in situ
(DCIS) and DCIS with a microinvasion (DCIS-M) is still
controversial. The sentinel lymph node procedure has emerged
as a potential alternative to avoid unnecessary axillary lymph
node dissection. This study was performed in order to com-
pare the frequency of metastasis in the sentinel node
analyzed by various techniques, and the lymph nodes ob-
tained by a routine axillary dissection in patients with DCIS
and DCIS-M.
Methods : A total of 207 patients who underwent surgery for
DCIS and DCIS-M at the Samsung Medical Center between
1994 and 2001, including 27 patients who underwent a sen-
tinel node biopsy, were enrolled in this study. The sentinel
node was serially cut into 20 slides per paraffin block of
which 3 slides were immunostained with anti-cytokeratin
antibodies. The medical records for the clinical, radiological,
and pathological findings were reviewed.
Res ults : The patients were 205 women and 2 men with a
mean age of 47 years. The patients presented with a palpa-
ble mass (50.2%), abnormal radiological findings detected in
a routine check-up (35.7%), nipple discharge (10.1%), and
others (3.9%). The operations applied were a total mastec-
tomy in 120 patients, a lumpectomy in 50, and a lumpectomy
with an axillary dissection in 31. The histological types of
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tumors were DCIS (77.3%) and DCIS with a microinvasion
(22.7%). While the conventional pathologic examination
showed axillary metastasis in 2 of 151 patients (1.3%) with
an axillary dissection, serial sectioning and immunohisto-
chemical staining for cytokeratin on the sentinel node in 27
patients revealed 2 more patients with a micrometastasis
that were found to be negative in a conventional patholog-
ical examination.
Conclus ion: The serial sectioning and immunohistochemical
method for the sentinel LNs of patients with DCIS and
DCIS-Mare superior to a conventional histological examina-
tion for detecting a metastatic carcinoma. The patients with
a micrometastasis might be considered as a high risk group
and a close long-term follow up would be required to define
their prognostic significance. (J Korean Surg Soc 2002;63:
276-282)
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시행하여야 하는지 대해서도 아직 논란이 많은 상태이

다.(3) 하지만 최근의 여러 연구결과에 따르면 현재의 통상

적인 조직검사 방법으로는 전이를 발견할 수 없는 림프절

에 대하여 연속절편 및 면역조직화학 염색법을 이용하였을

때 9∼31% 가량 림프절 전이의 발견율을 높일 수 있는 것

으로 보고되고 있다.(3)

이러한 연속절편 및 cytokeratin 등에 대한 면역조직화학

검사법을 통상적인 액와곽청술에 의해 절제된 모든 액와

림프절에 적용하는 것은 많은 시간과 노력을 기울여야 하

고 많은 비용을 필요로 하지만 암이 위치하는 유방조직을

배액하므로 전이의 가능성이 가장 높고 나머지 액와림프절

의 전이를 예측할 수 있는 것으로 밝혀진 감시림프절에 적

용할 경우 매우 적은 수의 림프절을 집중적으로 검사함으

로써 더 효율적인 방법이 될 수 있다.

이에 저자들은 유방의 관상피내암과 미세침윤성 관상피

내암 환자들의 임상상 및 병리학적인 특성을 파악하고, 통

상적인 병리검사를 통한 림프절 전이율과 감시림프절에 대

해 연속절편 및 cytokeratin 항체를 이용한 면역조직화학적

검사를 시행하였을 때의 림프절 전이율을 비교하여 보고자

본 연구를 시작하였다.

방 법

1) 대상환자

1994년 11월부터 2001년 6월까지 삼성서울병원 일반외과

에서 관상피내암 또는 미세침윤성 관상피내암으로 수술을

실시한 207명의 환자를 대상으로 하였고 이들의 의무기록

을 토대로 연령 및 성별 분포, 내원동기, 유방촬영술 소견,

수술 방법, 병리학적 특성 등에 대해 후향적으로 조사하였다.

2) 감시림프절 생검

207명의 환자 중 28명의 환자에 대해 감시림프절 생검을

하였다. 감시림프절의 검출 방법으로 isosulfan blue만을 사

용한 경우는 22예였고 나머지 6예는 99mTc-Antimony sulfide

colloid와 isosulfan blue를 동시에 사용하였다. Isosulfan blue

dye는 약 5 cc 가량을 종양주위에, 이미 종양을 절제 생검한

경우에는 절제연 주위 4곳에 나누어 주입하였고 5∼10분

경과 후 액와부에 2∼3 cm 가량의 절개선을 넣어 생검하였

다. 99m Tc-Antimony sulfide colloid를 병합사용한 예는 수술

전 2∼3시간 전에 0.5 mCi의 동위원소를 같은 4곳에 나누어

주입하였다. 후자의 경우 수술장에서 수술시작 전 감마 탐

침자(Neoprobe 1500, Neoprobe corperation, USA)로 액와부에

서 감마선의 검출량이 가장 높은 곳을 미리 표시한 후 iso-

sulfan bule dye를 주입한 후 이 부위를 절개하여 생검하였

다. isosulfan blue dye에 의해 착색되거나 떼어낸 림프절의

감마선 검출량이 액와부의 배경 검출량보다 2배 이상 높은

경우 이를 감시림프절로 간주하였고 이의 동결절편 조직검

사를 시행하였다. Isosulfan blue dye에 염색되지 않거나 절

제된 림프절의 방사선량이 높지 않았던 경우 감시림프절로

인정하지 않았다.

3) 연속절편 및 면역조직화학검사

감시림프절 생검을 시행한 28명 중 한 예를 제외한 27명

환자의 34 파라핀 블럭에 대해 4μm의 간격으로 연속절편

하여 각 블록 당 20장의 슬라이드를 만들었다. 이 중 일정

간격의 3장의 슬라이드를 anti-cytokeratin (AE1 AE3) anti-

body (Zymed사, USA)로 면역조직화학적 염색을 하였고 나

머지 17장의 슬라이드는 헤마톡실린 에오신 염색을 한 후

종양의 미세전이 여부를 검사하였다.

결 과

1) 전체 유방암 중 관상피내암 또는 미세침윤성 관상피

내암의 빈도

같은 기간 유방암으로 수술 시행한 환자는 총 1,935명으

로, 전체 유방암의 10.7%를 차지하였다. 이중 순수 관상피

내암은 160예(77.3%)였고 미세침윤성 관상피내암은 47예

(22.7%)였다.

2) 연령 및 성별

환자의 연령은 20대에서 70대에 걸쳐 고르게 분포하였으

나 이중 40대가 가장 많아 38.6%였고 30대 22.2%, 50대가

19.3%를 차지하였다. 207명 중 남자환자는 모두 2예(0.1%)

였다(Table 1).

3) 내원동기

병원에 내원하게된 동기를 살펴보면 유방의 종괴 촉지가

가장 많아 50.2%였고 검진상 유방촬영술 또는 유방초음파

검사에서 이상이 발견된 경우 35.7%, 유두분비 10.1%, 유방

통 등 기타 3.9%였다(Table 2).

Table 1. Age and sex of patients with DCIS* and DCIS-M†

No. of patients Percent (%)

Age (years) 20∼29 10 4.8
30∼39 46 22.2
40∼49 80 38.6
50∼59 40 19.3
60∼69 27 13.0
70∼ 4 1.9

Sex Male 2 0.1
Female 205 99.9

*Ductal carcinoma in-situ; † ductal carcinoma in-situ with microin-
varion.
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4) 수술 전 조직 또는 세포학적 진단 방법

외부에서 유방암으로 진단을 받아 수술 전 진단방법에

대해 정확히 알 수 없거나 본원에서 세포검사나 조직검사

없이 바로 수술 시행한 환자를 제외한 167명의 수술 전 세

포 혹은 조직학적 진단 방법은 빈도순으로 절제 생검(ex-

cisional biopsy) 45예, 초음파 유도하 심부 생검(sono-guided

core biopsy) 36예, 침정위 생검법(needle localization) 34예,

입체 심부 생검법(stereotactic core biopsy) 20예, 세침흡인세

포검사 17예, 절개 생검(incisional biopsy) 11예, ABBI (Ad-

vanced breast biopsy instrumentation) 4예였다. 초음파 유도하

심부 생검은 초음파상 종양 혹은 이상 부위가 관찰되거나

석회화가 있을 경우 이 조직검사를 시행하였다(Table 3).

5) 유방촬영술 소견

유방촬영술 판독결과를 알 수 있었던 179예를 분석하였

을 때 종괴음영이 보인 예는 32.4%였고 종괴 음영없이 석회

화만 보인 예가 61.5%로 더 많았다. 석회화만 보였던 유방

촬영술 소견상 76.4%가 악성 석회화로 판독되었다. 이상 소

견을 발견하지 못한 예도 11예가 있었다(Table 4).

6) 수술방법

유방절제술을 120명의 환자에서 시행하였고 lumpectomy

56예, 액와 림프절 절제를 동반한 lumpectomy는 31예를 시

행하였다(Table 5).

7) 관상피내암 및 미세침윤성 관상피내암의 병리학적

특성

의무기록상 종양의 크기는 198명에서 파악할 수 있었는

데 크기를 측정할 수 없을 정도의 미세병소(micro focus)만

으로 나타난 경우가 14.1%였으며, 3 cm 이상으로 측정된

경우도 15.7%였다. 미세병소로만 발견된 종양의 크기를 0.1

cm로 하였을 때 207예의 평균 크기는 2.02 cm였다. 전체 대

상환자 중 22.7%의 환자가 미세침윤성 관상피내암이었고

나머지에서는 이러한 소견을 보이지 않았다. 1개 이상의 액

와림프절을 절제하였던 151예의 환자 중 림프절 전이는 2

예(1.3%)에서만 통상적인 헤마톡실린 에오신 염색을 사용

한 병리조직 검사에서 확인되었다. 이중 1예는 미세침윤성

관상피내암이었고 1예는 크기가 큰 양성의 엽상낭육종(ph-

yllodes tumor)의 주위에 다발성으로 관상피내암이 발견되

었으나 미세침윤소견은 없었다. 액와림프절을 절제한 환자

의 80.7%는 10개 이상의 림프절이 절제되었다. 이들을 병리

조직학적으로 분류하였을 때 comedo type의 암이 49.4%였

고 다발성 종양 13.2%, 에스트로겐 수용체 양성 72.2%, 프

로게스테론 수용체 양성이 60.9%였다(Table 6).

8) 감시림프절 생검 및 헤마톡실린 에오신 염색을 이용

한 통상적 병리검사 결과

감시림프절은 28예의 환자에서 성공적으로 발견할 수 있

었고 생검된 감시림프절의 수는 1개가 11예로 가장 많았으

Table 2. Presenting symptoms and signs

No. of patients Percent (%)

Palpable mass 104 50.2
Abnormality on

74 35.7
screening exam

Nipple discharge 21 10.1
Others 8 3.9

Table 3. Preoperative diagnostic methods

No. of patients Percent (%)

Excisional biopsy 45 26.8
Sono-guided core biopsy 36 21.6
Needle localization 34 20.4
Stereotactic core biopsy 20 12.0
Fine needle aspiration cytology 17 10.2
Incisional biopsy 11 6.6
ABBI* 4 2.4

Total 207 100

*Advanced breast biopsy instrumentation.

Table 4. Mammographic findings

Findings No. of patients Percent (%)

Mass lesion 58 32.4
Spiculated mass 9 5.0
Mass density 21 11.7
Mass with calcification 28 15.7

Calcification only 110 61.5
Benign 12 6.7
Indeterminate 14 7.9
Malignant 84 46.9

No abnormality 11 6.1

Total 179 100

Table 5. Operative methods

No. of patients Percent (%)

Total mastectomy 120 60.0
Lumpectomy 56 27.0
Lumpectomy with ALND* 31 15.0

*Axillary lymph node dissection.
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며 2개 9예, 3개 7예, 4개를 1예에서 절제하여 평균 1.9개의

감시림프절을 생검하였다. 대상환자 28예 중 6예(15.4%)는

미세침윤성 관상피내암이었고 나머지는 순수 관상피내암

이었다. 7예의 환자에서는 감시림프절만을 절제하였고 나

머지는 감시림프절 외에 다른 액와림프절도 절제되었는데

이들의 헤마톡실린 에오신 염색을 이용한 통상적 병리조직

검사방법으로 림프절의 암전이는 1예도 발견할 수 없었다.

9) 연속절편 후 헤마톡실린 에오신 염색 및 cytokeratin

을 이용한 면역조직화학 염색방법을 통한 감시림프

절에서의 미세전이 검출

통상적으로 시행되어 온 병리조직검사에서는 림프절 전

이는 한 예도 없었으나 감시림프절을 생검하였던 28명 중

1명을 제외한 27예의 34개(1인당 평균 1.3개)의 감시림프절

파라핀 블록을 연속절편 후 헤마톡실린 에오신 염색 및 cy-

tokeratin (AE1, AE3)에 대한 면역조직화학 염색을 하여 보

았을 때 2예에서 미세전이를 발견할 수 있었다. 연속절편

검사로는 1예(3.7%)의 환자에서 관상피내암의 미세전이를

확인할 수 있었고 면역조직화학적 검사에서는 27예 중 2예

(7.4%)에서 anti-cytokeratin 항체에 염색된 미세전이 병소를

발견할 수 있었다. 연속절편검사상 양성을 보인 한 예는 면

역조직화학 검사에서도 역시 양성을 보였다. 감시림프절의

미세전이가 확인되었던 2예의 유방암 병변을 다시 판독하

였을 때 1예는 미세침윤성 관상피내암이었고 다른 1예는

순수 관상피내암이었다(Table 7, Fig. 1, 2).

고 찰

유관상피내암은 악성화된 유관의 상피세포의 증식이 기

저막을 침범하지 않고 림프관 혹은 혈관이 없는 상피층 내

에만 국한되어 있으므로 이론적으로는 주위 림프절 전이나

원격전이를 일으키지 않는 것으로 되어 있다. 미세침윤성

관상피내암은 보고자에 따라 미세침윤의 범위에 대한 정의

Table 6. Pathologic findings

No. of
N* Percent (%)

patients

Size (cm) 198 microfocus 28 14.1
∼1.0 44 22.2

1.1∼2.0 56 28.3
2.1∼3.0 39 19.7
3.1∼ 31 15.7

Microinvasion 207 yes 47 22.7
no 160

L/N metastasis 151 yes 2 1.3
no 149

Comedo pathology 160 yes 79 49.4
no 81

Multicentricity 197 yes 26 13.2
no 121

Estrogen receptor 151 Positive 109 72.2
Negative 42

Progesterone receptor 151 Positive 92 60.9
Negative 59

*Number of patients with available data.

Table 7. Detection of micrometastases by serial sectioning and
immunohistochemical study for sentinel lymph nodes

No. of patients

Serial section Positive 1
Negative 26

IHC* with cytokeratin Positive 2†

(AE1/AE3) Negative 25

*Immunohistochemical staining; † 1 case detected by serial section
was detected also by IHC staining.

Fig. 1. Micrometastasis detected by IHC staining with cytokeratin.
Note a few cells in the subcapsular sinus.

Fig. 2. H&E staining following serial section. A few tumor cells
can be seen at the nearby slide.
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가 각각 달랐으나 1997년 개정된 AJCC 분류에서 기저막의

1 mm 이상을 넘지 않은 암세포의 침윤이 있는 경우 T1mic

로 정의하기 시작하였다.(4) 이 질환에 있어 액와림프절 전

이율은 앞서 언급한 바와 같이 매우 낮으며 따라서 수술적

치료 시 액와곽청술을 시행하지 않는 것이 일반적이다. 관

상피내암은 이 질환으로 수술을 시행한 환자들에서 일생동

안 유방암에 기인한 사망률이 2∼4%로 보고되어질 만큼 매

우 양호한 예후를 보이는 질환으로 알려져 있다.(5) 최근 선

진국의 여러 보고에 의하면 전체 유방암에서 관상피내암과

미세침윤성 관상피내암이 차지하는 비율은 새로이 진단되

는 유방암의 15∼22%를 차지하며(6) 특히 다른 조직 형태

의 유방암 증가율보다 현저하게 그 빈도가 높아지고 있다

고 하였다.(8) 우리나라의 한 의료기관의 조사 결과로는

7년간 전체 유방암환자 851예 중 101예(11.9%)가 이 질환으

로 밝혀져 있으며(7) 저자들의 경우 전체 유방암 환자 중

관상피내암 또는 미세침윤성 관상피내암이 차지하는 비율

이 10.7%를 차지하여 이와 비슷한 비율을 보였다. 국내에서

도 유방암에 대한 관심이 이전보다 많이 높아지고 국가적

차원에서 유방암에 대한 선별검사를 장려하고 있으나 아직

까지 여러 선진국 수준에 이르지 못한 것으로 생각되며 향

후 국내에서도 유방암 중 비율이 점차 높아질 것으로 예측

된다. 내원 동기에 있어서도 아직까지 환자의 반수가량이

유방의 종괴가 촉지되어 내원하였으며 유방촬영술에서 발

견되는 비촉지성 종양의 비율이 더 적은 사실은 앞서 언급

한 바를 뒷받침한다고 할 수 있다.

박 등(9)은 유방촬영술에서 이상 소견을 보인 비촉지성

유방 병변 178예에 대해 침정위 생검법(needle localization)

을 시행한 결과 약 30%의 유방암 진단율을 보인 바 있고

이중 81.2%가 비침윤성암이었다. 본 연구에서는 촉지되지

않고 유방암의 선별검사상 이상이 발견된 경우가 35.7%를

차지하였는데 이러한 경우 입체정위 심부 생검법(stereotactic

core biopsy), 침정위 생검법, ABBI (Advanced breast biopsy

instrumentation) 등을 이용한 적극적인 조직검사를 통하여

관상피내암 진단이 가능하였다.

유관상피내암의 수술적 치료방법은 침윤성 유방암에서

와 같이 비교적 명확히 정의되어 있지 않다. 유방촬영술이

보편화되기 이전의 치료방법은 유방절제술이었고 재발이

나 생존율만을 고려할 때는 가장 효과적인 방법이라 할 수

있다. 그러나 이 질환을 가진 환자들 중 상당수에게는 분명

히 과잉치료(over-treatment)일 수 있고 특히 유방촬영술상

이상이 발견된 환자의 경우에는 더욱 그러하다. 현재까지

유관상피내암에 대하여 유방절제술과 유방보존술 간의 결

과를 비교한 전향적인 연구는 없으나 전이 잠재력이 거의

없는 관상피내암과 달리 전이 잠재력을 지닌 침윤성 유방

암에서도 두 치료 방법간에 같은 생존율을 보임으로써 관

상피내암에서도 마찬가지로 적용되고 있다. 다만 유방암에

관련된 사망률은 침윤성 유방암의 재발 여부에 의해 결정

되므로 주로 이 문제에 관심이 집중되고 있다. 실제로 유방

보존술은 평균 10%의 낮은 재발률을 보이며 이의 재발 시

유방절제술을 시행하여 10년의 평균 추적기간 동안 4%의

유방암에 의한 사망률을 보고하고 있다.(10) 따라서 최근에

는 종양침윤이 없는 절제면을 확보할 수 있는 경우라면 유

방보존술을 시행하는 것을 원칙으로 하고 있으며 유방절제

술의 시행 빈도는 점차 줄어들고 있다. 일 예로 240명의 유

관상피내암 또는 미세침윤성 관상피내암 환자에 대해 감시

림프절 생검을 하였던 한 연구에서 그들의 수술방법 중 유

방절제술은 31%의 환자에서만 적용되었다.(6) 그러나 저자

들의 경우 207명의 환자 중 58%의 환자에서 유방절제술을

시행하였고 국내의 이 등(7)에 따르면 73.2%에서 시행하여

아직까지 국내에서 유방절제술의 비율이 높은데, 이에 대

한 이유는 아직까지 전체 유방암의 치료 방법 중 유방보존

술의 비율이 여러 선진국에 비해 낮다는 사실과 맥락을 같

이 하는 것으로 생각된다. 구체적으로는 우리나라 여성의

유방의 크기가 상대적으로 적어 안전한 절제연을 확보하기

어려운 경우가 많고 또한 암의 재발에 대한 우려하여 유방

절제를 선호하는 잘못된 인식 등을 들 수 있겠다.

유관상피내암의 치료에 중요한 요소 중 하나인 방사선 치

료에 대하여 National Surgical Adjuvant Breast Project (NSABP)

B-17 protocol의 8년간 추적 후 결과에 따르면, lumpectomy

후 방사선 치료를 시행한 군의 동측 유방암 재발률은 13%

이었으나 시행하지 않은 군의 재발률은 31%의 결과를 보여

방사선 치료가 재발률을 낮출 수 있음을 보고하였다.(11)

이 연구 결과에서 여러 병리학적인 특성에 대해 동측유방

암 재발에 미치는 영향을 통계학적으로 분석하였는데 그

중 면포괴사(comedo necrosis)의 정도만이 통계적으로 유의

한 독립적인 예후인자로 밝혀졌고 방사선 치료 여부에 상

관없이 이의 정도가 심할수록 재발률이 증가하였다. 또한

절제연의 종양침윤 소견은 동측유방암 재발을 어느 정도

증가시키지만 통계적으로 유의한 결과를 보이지는 않았다.

하지만 Silverstein(12)은 NSABP protocol B-17과 European

Organization for Cancer Research and Treatment (EORTC) pro-

tocol 10853(13)의 결과에서 방사선 치료군과 비치료군 간에

생존율의 차이가 없음을 상기시키며 방사선치료의 의한 득

실을 충분히 따져야 한다고 주장하였다. 현재 이 질환에 있

어 방사선 치료는 생존율에 영향을 미치기보다는 침윤성암

의 재발을 감소시키는 효과가 있는 것으로 판단되며 관상

피내암 중 어떠한 인자들을 가진 경우에 방사선치료를 적

용할지는 아직 논란이 많은 상태이다. 저자들의 경우 lump-

ectomy를 시행한 경우 액와림프절 절제의 여부에 상관없이

방사선 치료를 일률적으로 적용하였고 현미경상으로 미세

병소만이 관찰되었던 환자 중 3예만 방사선 치료를 받지

않았다.

유방암의 예후에 관련된 위험인자들 중 가장 중요한 것

은 액와림프절 전이 여부이지만 림프절 전이가 발견되었다
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하더라도 이것이 반드시 향후 전신적인 전이로 진행되는

것은 아니며 또한 전이가 없는 경우라고 이들 중 약 25%는

원격전이로 나타나기도 한다.(14) 따라서 림프절 전이가 없

는 환자군에서 항암치료와 같은 수술 후 보조요법이 필요

한 환자군을 가려내는 것이 중요하며 전이 가능성이 매우

낮은 관상피내암과 같은 질환에서는 더욱 중요하다 할 수

있다.(12) 이러한 노력의 일환으로 림프절의 파라핀 블럭에

대해 연속절편과 cytokeratin 등과 같이 정상 림프절에서는

존재하지 않는 상피세포의 성분에 대한 항체를 이용하여

면역조직화학적 염색검사를 시행함으로써 전이 발견율을

높이려는 시도가 많이 진행되고 있다. 통상적인 병리검사

상 음성으로 밝혀진 736 환자의 림프절에 대하여 cytokeratin

면역조직화학 염색검사를 시행한 한 연구 결과에 따르면

20%에서 미세전이를 발견하였고 수술 후 결과에서도 폐경

이후의 환자들에서 미세전이가 있었던 군은 없는 군에 비

하여 통계적으로 유의하게 불량한 무병생존율 및 전체생존

율을 보였다.(15) 하지만 액와 림프절의 미세전이가 생존율

과 관련하여 어떤 의미를 갖는지는 아직까지 확실히 밝혀

져 있지 않으며, 특히 침윤성 암에 비해 비침윤성암에서는

이에 대한 연구가 더 미진한 상태이다. 관상피내암에서의

미세전이에 관한 연구의 목적은 적은 빈도이기는 하지만

원격전이와 이와 연관된 유방암에 의한 사망 위험도를 예

측하는 것이다. Fisher 등(16)은 814명의 유관상내암 환자들

의 평균 7.5년의 추적기간 동안 1.8%의 원격전이, 1.8%의

유방암에 의한 사망률을 보고하였고, Silverstein(12)은 6.9년

동안 879명의 환자를 관찰하였을 때 같은 항목에 대해 각각

0.9%, 0.6%의 결과를 보였다. 이와 같은 결과에 비추어 볼

때 관상피내암에서 림프절 전이(미세전이 포함)를 찾는 것

이 중요하지 않을 수 있으나 이 질환의 빈도가 점차 증가하

는 지금의 추세에서 전이 가능성이 높은 관상피내암의 아

형들을 찾는 노력이 필요하다 할 수 있다.

통상적인 병리조직검사 방법에 의한 액와 림프절 전이율

은 저자의 경우 207명 중 1개 이상의 림프절을 절제한 151

명의 환자 중 2명(1.3%)에서만 전이를 확인하였고 Frykberg

와 Bland(17)는 5%에서 이를 확인하였다. 유관상피내암의

치료에서 림프절 전이율이 매우 낮은 사실에 기초하여 통

상적인 액와 림프절 곽청술을 시행하지 않는 것이 현재의

표준 술식이지만 감시 림프절 생검은 액와 곽청술에 따른

림프부종 등과 같은 합병증을 줄이는 덜 침습적인 방법인

동시에 액와림프절 전이상태를 예측할 수 있는 좋은 방법

이라 할 수 있다. Klauber-DeMore 등(18)은 미세침윤성 관상

피내암과 관상피내암 중 1) 종양이 촉지되거나, 2) 유방촬

영술상 종괴로 나타나는 경우, 3) 조직검사에서 미세침윤이

의심되는 경우, 4) 유방절제술을 요하는 다발성 병소, 5) 고

도의 핵분화도 또는 괴사소견이 있는 경우를 고위험군으로

분류하여 감시림프절 생검을 하였고 이에 대하여 연속절편

및 cytokeratin에 대한 면역조직화학 염색 방법을 사용하였

을 때 고위험군 관상피내암 76명 중 9명(12%), 미세침윤성

관상내암 31명 중 3명(10%)에서 미세 전이를 발견하였다.

또한 Pendas 등(19)은 미세침윤이 없는 관상피내암에서 면

역조직화학검사를 통해 87명 중 5명(6%)에서 미세 전이를

보고하였다. 저자들의 경우 통상적인 헤마톡실린 에오신

염색으로는 감시림프절의 전이를 한 예도 발견할 수 없었

으나 연속절편의 방법으로 27예 중 1예에서, cytokeratin (AE1

AE3)를 이용한 면역조직화학 조직검사방법으로 2예(7.1%)

에서 미세전이를 확인할 수 있었다. 연속절편 후 헤마톡실

린 에오신 염색을 통하여 발견된 1예는 cytokeratin 염색에

서도 양성으로 나타났고, cytokeratin 염색에서만 발견되었

던 1예는 헤마톡실린 에오신으로 염색한 인접 슬라이드를

다시 보았을 때 같은 부위에서 암세포를 발견할 수 있었다.

연속절편검사 방법보다는 면역조직화학 검사에 의한 전이

발견율 더 높았는데 이는 앞서 언급한 두 보고와 같은 결과

를 보였다. 미세전이가 발견된 2예 중 1예는 미세침윤성 관

상피내암, 1예는 순수 관상피내암이었는데 후자의 경우 종

양이 촉지되었고 유방촬영술 상 종괴음영, 고도의 핵분화

도를 보여 앞서 Klauber-DeMore 등(18)이 언급한 관상피내

암 중 고위험군에 속하는 것이었다.

감시림프절에서 면역조직화학검사에 의해 적은 수의 암

세포를 발견하였을 때 이것이 과연 실제로 전이된 암세포

인지에 대한 의문이 제기되기도 하였다. Anderson(20)은 감

시림프절 생검 시 주입하는 염색액이나 콜로이드에 의해

유방 림프관내의 압력이 높아지고 그 결과 암세포들의 파

종될 가능성이 있으며 유방에 맛사지를 하거나 수술 부위

의 scrubbing 시 이를 더 가속화시킬 수 있다고 주장하였다.

또한 Linden과 Zarbo(21)는 암의 증거가 없는 환자에서 체취

한 양성 핌프절에 관하여 몇 가지 cytokeratin에 대한 항체를

이용하여 면역조직화학적인 검사를 하였을 때 그 중 10%에

서 양성반응을 보였으며 그 원인으로 cytokeratin에 양성반

응을 보이는 간질 망상세포(interstitial reticular cell)이 존재

한다는 결과를 보고한 바 있다. 하지만 Silverstein(12)은 경

험이 많은 병리학자가 이를 판독할 경우 림프절에서의 분

포양상, 핵세포질 비율, 크기 등에 기초하여 이를 구별할 수

있다고 하여 실제로 종양세포를 구분하는 데는 별 문제가

없을 것으로 보인다.

결 론

유관상피내암 환자 207명 중 감시림프절 생검을 시행하

였던 27예의 파라핀 블록을 이용하여 연속절편 및 면역조

직화학적 검사방법을 적용한 결과, 통상적인 헤마톡실린

에오신 염색방법으로는 전이병소를 찾지 못하였던 2예에

서 미세전이를 추가로 확인하였다. 유관상피내암에서의 감

시림프절 생검은 불필요한 액와곽청술을 피할 수 있는 유

용한 방법으로, 전이 가능성이 가장 높은 것으로 알려진 림
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프절에 대해 연속절편 및 cytokeratin 등을 이용한 면역조직

화학적 검사방법을 적용하여 일반적인 병리검사 방법보다

전이 발견율을 높일 수 있었다. 아직까지 유관상피내암에

서 액와림프절의 미세전이가 예후에 있어 어떠한 의미를

갖는지에 대해 잘 밝혀져 있지는 않으나 이 연구의 결과들

은 향후의 장기적인 추적관찰을 통하여 고위험군 분류 및

항암치료를 포함한 추가적인 치료의 적용하는데 있어 기초

적인 자료가 될 수 있을 것으로 생각된다.
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