
서 론

다발성 원발성 악성 종양은 동일한 개체에서 두 개 이

상의 암이 각각 독립해서 발생하고 서로 종속 관계가 없

는 것으로 정의한다.1) 또한 각 종양은 악성의 확증이 있

어야 하고 조직학적으로 상이해야 하며 상호 전이의 가

능성이 없어야 한다 이러한 원발성 중복암의 개념은.

과 에 의해 확립되었고Warren Gates ,2) 이후 Moertel3)은 다

발성 원발성 종양에 다중심성 종양을 포함시킨 분류를

시행하였다 년 가 원발성 중복암을 최초로. 1889 Billroth

보고한 이래 많은 증례보고와 연구가 발표되었으나 대부

분이 이중복암이며 한 환자에서 개 이상의 원발 악성3

종양이 발생하는 경우는 드물다.
4)

우리 나라는 주로 위

암과 병발한 중복암의 비중이 높고 위암과 동시에 병발,

한 경우는 주로 식도 간 자궁 경부 후두 등의 암이 많, , ,

고 속발성인 경우는 대장 직장 유방 갑상선 등의 순서, , , ,

로 보고되고 있다.5)

저자들은 간세포암의 병력이 있는 환자에서 위 식도 접-

합부 선암과 후두암이 발생한 삼중 원발성 암 예를 경1

험하였기에 문헌 고찰과 함께 보고하는 바이다.

증 례

세 남자 환자가 년 전 만성 형 간염을 진단 받은 후65 30 B

년 월에 간우엽에 간세포암이 발현하여 타2004 8

병원에서 차 경피적 간동맥 항암화학 색전술을1

시행받았고 이후 외래 추적 관찰 중 년 월 시행한2008 5

자기공명전산화단층촬영상같은구역에재발이의심되어수술

또는경피적간동맥항암화학색전술등의치료를위해본원으로

전원되었다 가족력은특이소견이없었다 진찰소견에서입원. .

당시환자는혈압은 맥박수는 회분 호흡수는120/80 mmHg, 70 / ,
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In recent years, increasing numbers of cases of the double primary cancer with different site origins in an individual
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회분 체온은20 / , 36.8o 였다 두경부 소견에서 빈혈과 황달C .

소견은없었고전경부에림프절도촉지되지않았다 흉부청진상.

심음과호흡음은정상이었다 복부진찰상간과비장은만져지지.

않았고압통및반발통은없었으며장음은정상이었다 신경학적.

이상이나기형은관찰되지않았다.

검사실 소견에서 말초 혈액 검사는 백혈구 5000/ mm3

중성구 림프구 단핵구 호산구( 48.1%, 41.8%, 7.9%,

혈색소 혈소판 수는1.8%), 12.8 g/dL, 136,000/mm
3
,

적혈구 침강 속도는 이었다 생화학 검사에서14 mm/hr. .

총빌리루빈AST 29 IU/L, ALT 21 IU/L, 1.6 mg/dL,

직접형 빌리루빈 이었고 총단백0.5 mg/dL , 7.4 g/dL,

알부민 이었다4.1 g/dL, LDH 325 IU/L .

프로트롬빈타임은 초로 정상이었고 알파태아단백은11.3

로 증가되어 있었다 간염 바이러스 표지자42.25 ng/mL .

검사에서 HBs Ag(+), HBe Ag(-), Anti HBc(+), anti

이었다HCV(-) .

방사선 소견에서 내원 당시 흉부 선 검사는X-

정상이었다 복부 초음파에서 간우엽에 간종양이.

의심되는 병변이 보였다 복부 단층 촬영상 간우엽.

전상구역 에 차 간동맥 화학 색전술에(segment VIII) 1

의한 약 크기의 리피오돌의 흡수 병변과 이와1 cm

인접하여 조영 증강되는 결절성 병변이 관찰되었다(Fig.

복강동맥 혈관 조영술상에도 간의 동일부위에1).

과혈관성 종괴가 관찰되었다 차 경피적 간동맥(Fig 2). 2

항암화학 색전술 시행 일 후 입원 중 시행한 상부3

내시경에서 위 식도 접합부에 약 의 발적된- 1.0 cm

융기성 병변 과 하인두의 후벽과 측벽에 걸쳐 약( Fig. 3)

의 범위에 걸쳐 백색의 결절성 융기성 병변6 cm ( Fig.

이 관찰되어 위식도 접합부암과 하인두암이4)

의심되었다 생검 조직 소견에서 위식도 접합부의.

병변에 대해서는 세포의 축방향의 구조와 혈관방향성

소실로의 역형성 상피세포들에 의해 선을 형성하여

선암으로 진단되었고 하인두 병변에서는 판(Fig 5),

형태로 배열되는 역형성 편평세포들이 관찰되어 하인두

편평상피 세포암으로 진단되었다 흉부 복부( Fig 6). , ,

경부 소견에서 전이소견을 보이지 않아CT, PET

위식도접합부 선암은 내시경 점막하 박리술을

시행하였고 하인두 편평 상피세포암은,

동시항암화학방사선 요법을 시행하였다 차 경피적. 2

간동맥 색전술 시행 개월 후에 검사한 경피적 간동맥4

혈관 촬영상 간세포암의 재발의 증거는 없었고 내시경,

점막하 박리술 후 개월 뒤에 시행한 추적 내시경3

검사상 점막 절제술에 의한 궤양의 흔적 외에는 특이

소견 없었다 또한 총 회의 방사선 요법과 회의. 38 3

과 항암화학 요법 시행 후 하인두 편평cisplatin 5-FU

상피세포암은 완전 관해를 이루었고 현재 외래에서 추적

관찰 중이다.

Fig. 1. Abdominal CT findings. Abdominal CT scan shows a

8mm sized enhancing round nodule in the S8 of liver (arrow).

Fig. 2. Selective hepatic angiography findings. Angiography

shows a small hypervascular nodule, supplying from upper

branch of right hepatic artery (arrow).

Fig. 3. Gastrofiberoscopic findings. In the distal area of

esophagogastric junction, an about 0.6 x 0.6cm sized slightly

elevated lesion with hyperemic mucosal change and easy

friability is noted.
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Fig. 4. Gastrofiberoscopic findings. In the posterolateral side

of hypopharynx, an about 6.0 x 6.0 cm sized whitish nodular

elevated lesion is noted.

Fig. 5. Histologic findings. Microscopic finding of the stomach

shows adenocarcinoma with anaplastic epithelial cells forming

gland (H & E stain, x 200)

Fig. 6. Histologic findings. Microscopic finding of the

hypopharynx shows anaplastic squamoid cells arranged in

sheets (H & E stain, x 200).

고 찰

다발성 원발성 악성 종양은 년 가 처음1889 Billroth

보고하였고1) 이후 과 등, Warren Gate 2)에 의해 기존의

진단 기준을 보완한 진단 기준을 제시하였지만 동일

장기에서 조직학적으로 서로 다른 암종이 발생한 경우에

대해서는 논란이 있어 왔다 그러나 년. 1997 Moertel3)이

더욱 체계적인 분류법을 제시하면서 기존의 논란이 많이

해소되었으며 진단 기준도 더욱 광범위해졌다 즉 군은. , 1

조직학적으로 동일한 장기에서 발생한 중복암이고,

군은 과 의 진단 기준에 일치하는 서로 다른2 Warren Gate

조직에서 발생한 중복암이고 군은 중복암 이상을, 3 3

의미한다 본 증례는 분류에 의하면 군에. Moertel 3

해당한다.

최근 들어 평균 연령의 증가와 악성 종양에 대한 진단,

기술의 발전에 의해 다발성 원발 중복암의 진단이

증가되는 추세에 있다 년대의 보고에서는. 1980

두경부암을 포함하는 다발성 원발 중복암의 경우

유병율이 약 이었으나 년대 이후로는5% , 1990 10%

이상으로 보고되고 있다.6) 또 다른 보고에 의하면

다발성 원발 종양의 발생 빈도는 모든 종양의 를2~6.3%

차지하고 그 중 대부분이 이중복암이었다, .7) 국내의

보고에서도 다발성 원발 중복암은 대부분

이중복암이지만 삼중복암 이상은 매우 드물며,
4)

본

증례와 같이 간세포암에 병발한 위 식도 접합부암과-

인두암이 보고된 예는 없었다.

임상적으로 간세포암이 동반된 경우 같은 환자에서 다른

원발 중복암의 발생 장기는 나라 마다 차이를 보이고

있다 일본과 대만의 경우 위암이 가장 흔하고. ,8, 9)

미국에서는 전립선암과 대장암이,
10)

그리고 이탈리아는

세포 림프증식성 질환이 흔하다B- .11) 이러한 보고들은

간세포암에서 병발한 원발성 암들이 각 나라의 고령의

환자들에서 흔히 발생하는 암과 일치되고 있음을 보여

주고 있다 국내의 보고에서도 간세포암에서 병발한.

가장 흔한 원발성 암은 위암이었다.12)

다발성 원발성 악성 종양의 발생 기전에 대해서는

명확히 알려진 바는 없으나 유전적 요인 면역학적 결함, , ,

인종별 차이 차 암에 대한 항암화학요법 또는 방사선, 1

치료를 포함한 의인성 등이 원인으로 추정하고 있다.

등Slaughter 13)은 다중심성 기원의 개념을 설명하는

종양화 이론을 제안하였고 이러한 이론은 아직까지,

받아들여 지고 있다 문헌에 의하면 두경부암을 포함한.

다발성 원발 중복암 환자의 직계가족들에서 두경부암,

폐암 또는 위암 등이 동반하는 경향이 있음을 보고,

하였다.
14)

또한 암종 가족력이 있는 개의 가계를11

대상으로 한 연구에서 명의 환자 중 명 에서316 68 (21.5%)
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개 이상의 암이 발생하였다는 보고가 있었다2 .15) 또한

종양화의 기전으로 염색체와 수준에서의 손상에DNA

대한 관점에서 연구가 진행되고 있고,16) 유전자나p53

보수계의 이상이 다발성 중복암의 유전 요인으로DNA

제시되고 있다.
17)

항암제 투여와 방사선 치료에 의한

이차암의 증가가 보고되고 있으며 Schmahl18)은 예의29

악성 임파종 환자에서 장기간 투여시cyclophosphamide

방광암의 발생을 보고하였고, Ozarda
19)
등은 전이성

갑상선암 치료를 위해 I131의 장기간 투여 후 급성

백혈병의 발생을 보고하였다.

원발성 중복암의 치료 원칙은 확립되어 있지 않지만

각각의 원발암에 대한 근치적 치료를 목적으로 한다.

하지만 발견 당시 수술이 불가능한 경우가 많아 대개

화학치료나 방사선 치료가 주된 치료 방법이 되고

수술이 가능한 경우 한번의 수술로 모든 암을 제거하는

것이 이상적이지만 환자들이 고령이고 광범위한 수술을

견딜만한 체력이 되지 못하는 경우에는 단계적인 수술을

시행하게 된다.20) 문헌에 의하면 국소 진행성의 두경부

편평 상피세포암은 과 를 병합한cisplatin 5-FU

동시항암화학방사선 요법이 높은 완전 관해율을

보인다고 보고되고 있다.21) 본 증례의 경우 각각의

원발성 종양에 대한 원격 전이의 소견은 나타나지

않았기 때문에 단계적인 수술을 고려해 볼 수 있었으나

환자가 수술에 대한 거부 의사를 나타내어 간세포암에

대해서는 경피적 간동맥 항암화학 색전술을 시행하였고,

위 식도 접합부 선암은 크기가 약 융기성 병변이며- 1 cm,

조직검사상 분화형 암으로 내시경적 점막 절제술의

적응증에 해당하여 이를 시행하였으며 병변의 심달도는

점막층에 국한되어 있었다 이후 하인두의.

편평상피세포암에 대해서는 과 를 병합한cisplatin 5-FU

총 회의 동38 시항암화학방사선 요법을 시행하여 완전

관해를 이루었다.

간세포암에 병발한 다발성 원발 중복암의 사망 원인들은

주로 간부전 간세포암 파열 장 출혈 등의 간세포암, ,

합병증에 의한 경우가 많다.
22)

따라서 간세포암에 대한

효과적인 치료가 간세포암을 포함한 다발성 원발

중복암의 예후에 중요한 영향을 끼칠 수 있으므로 다른

원발암보다도 간세포암의 치료가 선행되어야 할 것으로

생각된다.

결 론

저자들은 간세포암에서 병발한 위식도 접합부 선암과

하인두 편평상피세포암의 다발성 원발 삼중암을

진단하여 경피적 간동맥 항암화학 색전술과 내시경적

점막 절제술 그리고 동시항암화학방사선 요법을,

성공적으로 시행하였으므로 문헌 고찰과 함께 보고하는

바이다.
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