
서 론

자궁경부암은 선별검사가 있음에도 불구하고 아직까

지 세계적으로 많은 발생률 및 사망률을 차지하고 있는

여성암이다 최근 선진 국가들의 자궁경부암 발생률과.

사망률은 상당히 감소하였으나 개발도상국에서는 여전

히 높은 발생 빈도를 보인다 통계청 자료에 의하면 한국.

에서도 자궁경부암은 지난 년간 발생률은 감소하였지10

만 여성에서 발생하는 전체 암 중 자궁경부암의 발생 빈

도는 위를 차지하며 여성 생식기암 중에서 가장 흔한5

암으로 보고된다.
1)

자궁경부 상피내 병변의 조기 발견

및 치료를 통해 침윤성 자궁경부암을 예방할 수 있고 조,

기 발견은 자궁경부암 환자의 생존과 예후에 결정적인

역할을 한다 초기 자궁 병변인 경우 자궁 경부 원추 절.

제술과 같은 보존적 방법으로 진단 및 치료를 할 수 있

고 특히 임신을 원하는 가임기 여성에서는 보존적 치료,

가 권고되고 있다.
2)

특히 Large Loop Excision of the

은 가장 흔한 원추절제술Transformation Zone (LEETZ)

치료방법이며 전암 단계에서 시행할 경우 진단과 치료,

가 동시에 가능하며 시술법이 쉽고 빠르고 간편하다, .
3)

조직학적 진단을 정확하게 얻기 위해서 원추절제술을 할

때 병변을 완전히 절제해야 한다 만약 불완전한 절제술.

을 시행할 경우 까지 남아있는 병변에서 재발하거7-85%

나 침습적인 자궁경부암으로 진행할 수 있다.4) 그러나
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자궁경부 상피내 병변 환자에서 원추절제술 후LEETZ
추적 검사의 임상적 의의HPV DNA Test
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――― Abstract ――――――――――――――――――――――――――――――――――――――――

Objective: This study was performed to investigate the clinical significance and timing of HPV test for follow up of
patients after LEETZ treatment in CIN lesion
Methods: From January 2005 to December 2008, 105 patients with CIN were treated with LLETZ at Kosin university
gospel hospital, Busan, Korea. After LEETZ, HPV test and Pap smear were done after 3months. Every HPV typing
was done by HPV DNA chip.
Results: A total of 105 cases were enrolled in this study. There were 25 patients with CIN , 38 with CIN , 42 withⅠ Ⅱ
CIN . Mean age was 41.95 years (range, 23-71 years) at the time of LEETZ. Positive HPV DNA was found aboutⅢ
72.4% before LEETZ procedure and subtype 16 was the most common type (10.5%), follow by subtype 18 (6.6%) and
subtype 58 (6.6%). During follow up after LEETZ, 65.6% had negative result after 3 month, 72.1% after 6 month,
73.9% after 9 month, 77.1% after 12 month, 79.2% after 15 month, 79.6% after 18 month, and 80.4% after 24 month.
There were 2 cases of abnormal pap smear among persistent positive HPV DNA cases and no abnormal pap smear
results in negative HPV DNA cases during follow up.
Conclusion: Positive HPV DNA was found about 72.4% before LEETZ procedure and subtype 16 was the most common
type (10.5%), follow by subtype 18 (6.6%) and subtype 58 (6.6%). We suggest that HPV DNA test is recommended
per 6 Months, and close observation is recommended in persistent positive HPV DNA test cases.

―――――――――――――――――――――――――――――――――――――――――――――――――
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경계부위에서 병변이 없을지라도 재발할 수 있으며 새,

로운 바이러스의 감염이 가능하여 보존적 치료를 받은

환자 중 까지 재발을 하였다5-35% .4-6) 따라서 경계부위의

병변유무만으로 재발여부를 예측할 수 없어 치료 후 자

궁경부 상피내 병변 재발에 대한 위험성을 예측할(CIN)

수 있는 방법이 임상적으로 매우 필요하다.

자궁경부암의 발생에 가장 중요한 인자는 지속적인 고

위험 인유두종 바이러스 감(human papillomavirus, HPV)

염이다 최근 자궁경부암 선별검사로서 검사가 중. HPV

요한 방법으로 이용되고 있으며 자궁경부암 및 자궁경부

상피내 병변 환자의 에서 검출율이 보고되75-100% HPV

었다.7) 병변의 원추절제술 치료 후 년 내에 대부분CIN 2

를 나타내지만negative HPV
8)

는 여전히 남아 있거나HPV

새로운 바이러스의 재감염이 있을 수 있으며,9) 같은

아형이 지속적으로 남아있다면 남아있는 병변이 있HPV

거나 재발 가능성을 의심해 볼 수 있고 새로운 아형이,

발견 시 다른 아형의 재감염을 생각할 수 있다.10) 본 연

구에서는 병변에서 후에 재발에 대한CIN LEETZ CIN

위험성을 예측하는 방법으로써 검사의 임상적인 의HPV

미를 알기 위해 환자 명중 양성군 명 을CIN 105 HPV (76 )

개월 후부터 검사 및 자궁경부 세포진 검사3 HPV (Pap

로 재발 여부 및 제거율을 추적 조사하였다smear) HPV .

연구대상과 방법

년 월부터 년 월까지 고신대학교 복음병원2005 1 2008 12

산부인과에서 로 치료받은 환자 명을 대LEETZ CIN 105

상으로 하였으며 총 명 중 은 명, 105 CIN I 25 (23.8%), CIN

는 명 는 명 이었다 본 연II 38 (36.2%), CIN III 42 (40.0%) .

구에 참가한 명의 환자 중 진단 당시 양성군이105 HPV

총 명 이었고 이 중 은 명 는76 (72.4%) , CIN I 15 , CIN II 24

명 는 명이었다 을 받은 지 개월 후, CIN III 37 . LEETZ 3 24

개월 동안 검사와 로 추적 관찰이 가능한HPV Pap smear

환자는 총 명으로 은 명 는 명51 CIN I 10 , CIN II 17 , CIN III

는 명이었다 이들 추적 관찰이 가능한 양성군을24 . HPV

각각 후에 개월 후 부터 검사 및LEETZ 3 HPV Pap smear

로 제거율 및 이상 유무를 조사하였다 양HPV Pap . HPV

성군 중 술후 추적 검사가 가능한 환자는 개월LEETZ 3

째에는 명이었고 개월에는 명 개월에는 명32 , 6 43 , 9 46 , 12

개월에는 명 개월에는 명 개월에는 명 개48 , 15 48 , 18 49 , 24

월에는 명이었다51 .

Pathology No HPV (initial) HPV type No %

(+) (-)

CIN 105 76 29 16 8 10.5

18 5 6.6

58 5 6.6

66 3 4

31 2 2.6

35 2 2.6

54 2 2.6

33 1 1.3

45 1 1.3

51 1 1.3

52 1 1.3

53 1 1.3

56 1 1.3

68 1 1.3

16,18 1 1.3

others* 41 54

CINⅠ 25 15 10 16 1 6.7

18 1 6.7

58 3 20.0

45 1 6.7

68 1 6.7

others* 8 53.3

CINⅡ 38 24 14 16 4 16.7

18 1 4.1

66 2 8.3

54 1 4.1

53 1 4.1

16,18 1 4.1

others* 14 58.3

CINⅢ 42 37 5 16 3 8.1

18 3 8.1

58 2 5.4

66 1 2.7

31 1 2.7

35 2 5.4

33 1 2.7

51 1 2.7

52 1 2.7

53 1 2.7

56 1 2.7

others* 20 54.1

Table 1. Initial human papillomavirus state in 105 cervical

intraepithelial neoplasm.

아형을 알 수 없는 경우나 저위험군인 경우* HPV

Table 2. Distribution of human papillomavirus subtypes in

HPV positive group

Pathology HPV high risk subtypes Others* No

16 18 58 66 31 35 54 68 45 56 51 52 33 53 16,18

CINⅠ 1 1 3 1 1 8 15

CINⅡ 4 1 2 1 1 1 14 24

CINⅢ 3 3 2 1 1 2 1 1 1 1 1 20 37

Total 8 5 5 3 1 2 1 1 1 1 1 1 1 2 1 42 76
아형을 알 수 없는 경우나 저위험군인 경우* HPV
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결 과

지난 년 동안 본 연구에 총 명의 환자가 참가하였4 105

으며 이 중 은 명 는 명, CIN I 25 (23.8%), CIN II 38 (36.2%),

는 명 이었다 당시 평균 연령은CIN III 42 (40.0%) . LEETZ

세이며 세부터 세까지 다양한 연령대였다 본41.95 , 23 71 .

연구에서 환자들의 진단 당시 양성군은 명HPV 76

으로 은 명 는 명(72.4%) CIN I 15 (60.0%), CIN II 24

는 명 이었다 전체 환자 중(63.2%), CIN III 37 (88.1%) .

아형에서 가장 흔한 아형은 번으로 전체 환자의HPV 16

를 차지하였고 다음으로 아형 번 아형10.5% , 18 (6.6%),

번 의 순이었다58 (6.6%) .

군에서는 가장 흔한 아형이 번으로 를 차지CIN I 58 20.0%

하였고 아형 번 번 번 번이 각각 를 차지하, 16 , 18 , 45 , 68 6.7%

였다 군에서는가장흔한아형이 번 이었으. CIN II 16 (16.7%)

며 아형 번 의 순이었다 에서는 아형 번, 66 (8.3%) . CIN III 16 ,

번이 각각 로 가장 흔한 것으로 나왔고 아형 번18 8.1% , 58

번 의 순이었다(5.4%) 35 (5.4%) (table 1, table 2).

진단 당시 양성군인 명중에서 개월 후HPV 76 LEETZ 3

부터 개월 내에 검사를 추적한 환자는 명이었24 HPV 51

다 개월까지 추적 검사한 환자 명 중 명 이. 3 32 21 (65.6%)

음성으로 전환되었고 개월까지 추적 검사한 명 중에, 6 43

서 명 개월까지 추적 검사한 명 중 명31 (72.1%), 9 46 34

개월까지 추적 검사한 명 중 명(73.9%), 12 48 37 (77.1%),

개월까지 추적 검사한 명 중 명 개월까15 48 38 (79.2%), 18

지 추적 검사한 명 중 명 개월까지 추적49 39 (79.6%), 24

검사한 명 중 명 이 음성으로 전환되었다51 41 (80.4%) .

은 개월 동안 총 명이 추적 관찰하였으며 이 중CIN I 24 10

명이 음성으로 전환되었고 는 명이 추적 관찰7 , CIN II 17

하였고 이 중 명이 음성으로 전환되었고 는, 10 , CIN III 24

명이 추적 관찰하였고 명 모두에서 음성으로 전, 24 HPV

환되었다(table 3, fig. 1).

Fig. 1. Follow up human papillomavirus state; negative

conversion rate in precone HPV (+) group

본 연구 참가자들 중에 후 지속적으로 인유두종LEETZ

바이러스 양성으로 나오는 환자 중에 건에서 이상2 Pap

결과가 나왔으며 각각smear , High grade intraepithelial

lesion (HSIL), Atypical squamous cell of undetermined

였다 후 음성군에서는significance (ASCUS) . LEETZ HPV

추적 에서 이상 소견을 보이지 않았다Pap smear .

고 찰

전 세계적으로 여성암 중 두 번째로 많은 자궁경부암은

연간 약 만 명의 새로운 환자가 발생되고 아시아인 아50 ,

프리카인 및 남미 등에서는 발생빈도가 높으나 선진국에

서는 선별검사가 잘 보급되고 있어서 비교적 발생빈도가

높지 않다.11) 우리나라에서는 통계청 보고에 따르면

년 한 해 동안 명이 발생했으며 전체 암발생률2005 3,737 ,

의 가량 차지하고 여성암중 위를 차지한다고 보고5.7% , 5

되었다.1)

자궁경부암은 장기간의 전암 단계를 거쳐서 암으로 발

전되기 때문에 전암 단계의 시기에 적절한 선별검사를

통해 진단되어 치료하면 침윤성 자궁경부암의 발생빈도

와 이로 인한 사망률을 낮출 수 있다 전암 단계인 자궁.

경부 상피내 종양의 선별검사 방법으로는 Pap smear,

Path-

ology
3Mon 6Mon 9Mon 12Mon 15Mon 18Mon 21Mon 24Mon

CINⅠ 4/4* (100.0%) 5/8** (62.5%) 6/9 (66.7%) 7/10 (70.0%) 7/10 (70.0%) 7/10 (70.0%) 7/10 (70.0%) 7/10 (70.0%)

CINⅡ 4/10 (40.0%) 7/12 (58.3%) 8/14 (57.1%) 9/15 (60.0%) 9/15 (60.0%) 9/15 (60.0%) 9/16 (56.3%) 10/17 (58.8%)

CINⅢ 13/18 (72.2%) 19/23 (82.6%) 20/23 (87%) 21/23 (91.3%) 22/23 (95.7%) 23/24 (95.8%) 23/24 (95.8%) 24/24 (100.0%)

Total 21/32 (65.6%) 31/43 (72.1%) 34/46 (73.9%) 37/48 (77.1%) 38/48 (79.2%) 39/49 (79.6%) 39/50 (78.00%) 41/51 (80.4%)
전에 양성으로 나온 환자 명 중에서 명이 개월 후 추적 관찰을 하였고 추적 관찰한 명 모두 음성으로* LEETZ HPV CIN I 15 4 LEETZ 3 , 4

전환되었음을 의미한다.

전에 양성으로 나온 환자 명 중에 개월까지 추적 관찰한 환자 명 누적 인원 중에서 명이 음성으로** LEETZ HPV CIN I 15 LEETZ 6 8 ( ) 5 HPV

전환되었음을 의미한다.

Table 3. Follow up human papillomavirus state; negative conversion rate in precone HPV (+) group
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검사 질확대경 검사가 있고 확진 검사 방법으로는HPV , ,

조준 생검 원추절제술 등이 있다 진단의 효율성을 높이, .

기 위해 서로 보완적으로 사용되고 있다.

자궁경부암 발생의 역학조사 결과 자궁경부암은 성생,

활 양상과 밀접한 관련이 있으며 그 위험 인자로 성교,

배우자수 조기 성경험 흡연 호르몬 복용 감염 단, , , , HPV ,

순 포진 바이러스 형 감염II , Cytomegalovirus, trichomonas

등이 외적 요인으로 알려져 있고 이중 감염이 자궁, HPV

경부암 발생의 가장 중요한 원인 인자로 알려지고 있

다.
12-13)

감염은 침윤성 자궁경부암이나 그의 전구병HPV

변의 발생 원인의 대부분을 차지하며 의 검출율은, HPV

로 보고되고 있다75-100% .7)

감염은 병변이 보이지 않는 경우나 저위험 등급의HPV

병변에서는 일시적인 현상이고 대부분의 경우 자연 소,

멸된다 그러나 분만력 경구 피임제 흡연 면역력 저하. , , , ,

영양상태가 좋지 않은 경우 다른 성감염 질환이 있는 등,

의 여러 요인들의 작용으로 지속적인 감염 양성 환HPV

자가 자궁경부암으로 진행하는 것으로 보인다.14-20)

는 현재까지 종에 달하는 유전형이 생물학적 특HPV 118

성 계통 발생적 지위 암 유발 가능성에 의하여 분류되, ,

어 있는데 이중 약 종이 생식기 감염과 관련이 있는, 35

것으로 알려져 있다 이중 암이나 전암성 병변의 발생과.

관련이 있는 는 고위험군HPV (HPV-16, 18, 31, 33, 35, 39,

으로 분류하고 주로 양45, 51, 52, 56, 58, 59, 66, 68, 69) ,

성 종양의 일종인 유두종을 일으키는 는 저위험군HPV

으로 분류하고 있다(HPV-6, 11, 34, 40, 42, 43, 44) .21)

에서International Agency for Research on Cancer (IARC)

는 자궁경부암을 일으키는 중 아형 번이 로HPV 16 53%

가장 많은 것으로 보고하였고 다음으로 아형 번, 18

번 번 번 으로 보고하고(15%), 45 (9%), 31 (6%), 33 (3%)

있다 전체적인 감염 빈도를 보면 본 연구에서는 아. HPV

형 으로 전 세계적으로 알려진16, 18, 58, 66 16, 18, 31,

의 빈도 순 과는 다소 차이가 있었지만 우리나라에서33

보고된 아형에 관한 연구와는 비슷한 결과를 보였HPV

다.22-23)

현재 자궁경부에 병변은 없지만 에 지속적으로 감HPV

염되어 있는 경우 향후 자궁경부 상피내 병변이 발생할

위험이 증가한다 따라서 비정상 자궁경부 세포검사 결.

과를 보였거나 조직검사에서 병변이 확인된 환자에서,

뿐만 아니라 정상적인 결과를 보인 환자에서도 의, HPV

감염여부의 확인은 환자의 치료와 관리에 많은 도움을

제공할 수 있으며 자궁경부암 환자의 조기 발견 외에, ,

암이 발생할 가능성이 있는 환자들을 찾아내 보다 효율

적인 관리가 이루어 질수 있을 것이다.

자궁 경부 상피내 종양의 처치는 크게 두 가지로 나뉜

다 국소 파괴 요법과 절제술 및 자궁절제술이 있다 국. .

소 파괴 요법으로는 냉동요법 전기소작술(cryosurgery), ,

냉응고법 레이저 등이 있고 원추(cold coagulation), CO2 ,

절제술의 방법에는 환상 투열 요법과 냉도 원추절제술, ,

레이저 원추절제술 등이 있다.

본 연구에서 사용한 는 년 가 고안한LLETZ 1984 Cartier

의 원리를 이용하였으며 년loop diathermy , 1989

등이 큰 환상고리를 이용하여 절단과 응고를Prendiville

동시에 가능하게 보안한 방법으로 LEEP(loop

이라고도 불리운다 적electrosurgical excision procedure) .

응증으로는 질세포진 검사 및 질 확대경 검사를 시행한

경우라도 병변이 자궁 외경부에 있으면서 그 상부 경계

가 보이지 않는 경우 생리적 자궁 경부 이행대의 상부,

경계를 질 확대경으로 확인할 수 없는 경우 질 세포진,

검사와 질 확대경 소견 및 착공 생검의 결과가 일치하지

않을 경우 자궁 경관 내구 소파 소견이 양성인 경우 그, ,

리고 이미 생검으로 확진된 의 치료로도 이용될 수CIN

있다.24) 의 장점으로는 임신을 원하는 가임여성LEETZ ,

에서 치료를 겸할 수 있고 이행대의 크기나 위치에 상관,

없이 모든 의 치료에 적용시킬 수 있으며 시술이 손CIN ,

쉽고 시술 시간이 짧고 비용이 저렴하며 레이저 노출에, , ,

의한 눈의 손상이 없고 시술 중의 동통이 적어 전신 마,

취가 필요한 과는 달cold knife conization, laser conization

리 국소 마취로 외래에서 처치가 가능하다는 점이다.25)

또한 미세 침윤암의 유무를 조직 병리학적으로 판정할,

수 있고 조직학적으로 확인된 자궁 경부의 이형 병변 부,

위와 이행대를 모두 절제할 수 있으며 병변 주위에서 상,

피 내암이나 침윤암 유무를 확인할 수 있는 충분한 조직

을 얻을 수 있고 질확대경 조준하 착공 생검의 진단에,

대한 조직학적 확진이 가능하다 이러한 이유로 본 연구.

에 참가한 환자에서 를 사용하게 되었다CIN LEETZ .

본 연구에서 술후 개월 후부터 추적 검사LEETZ 3 HPV

로 바이러스 제거율을 조사한 바 개월에는 의 제3 65.6%

거율을 보였으며 이후 추적 검사 동안 지속적으로 제거,

율이 증가하여 개월에 개월에 개월에6 72.1%, 9 73.9%, 12

개월에 개월에 개월에77.1%, 15 79.2%, 18 79.6%, 24 80.4%

가 음성으로 나왔다 의 경우 는. CIN I 70.0%, CIN II 58.8%,

는 가 음성으로 나왔다 추적 검사한 환자 중CIN III 100% .

음성으로 나온 환자에서는 에서도 음성으HPV Pap smear
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로 나와 원추 절제술 치료 후 추적 검사를 시행하는HPV

것은 이후 재발의 위험을 알기 위한 방법으로 효율적일

것이라고 생각된다.

등Nuovo
26)
은 잠복 지속적 감염이 후 상피HPV LEETZ

내 종양 재발에 중요하다고 보고하였고 등, Elfgren 27)은

상피내 종양을 가진 감염에서 항체 검사를 시HPV HPV

행하는 검사가 절제술 후 치료 성공을 추적하HPV DNA

는데 사용될 수 있다고 하였다.

본 연구 참가자들 중에 치료 후 검사가 지LEETZ HPV

속적으로 양성으로 나오는 경우에서 에서 이상Pap smear

소견을 보이는 경우가 건이 있었으며 후2 , LEETZ HPV

검사가 음성으로 나오는 군에서는 에서 이상Pap smear

소견을 보이는 경우는 없었다 따라서 치료 후. LEETZ

검사를 추적 관찰하는 것은 이후 재발 병변을 조기HPV

에 진단하는 데 도움을 줄 것이라고 생각된다.

본 연구에서는 모집단의 크기가 작아 향후 더 많은 환

자를 포함한 연구가 필요할 것으로 보이며 개월마다 추, 3

적 관찰할 것을 권유함에도 불구하고 많은 환자들이 외

래 경과 관찰을 받지 않아 환자들의 순응도를 높이는 방

안이 마련되어야 할 것이다.

결 론

후 검사 및 를 동시에 시행하는LEETZ HPV Pap smear

것이 만을 하는 것보다 병변 재발의 양성 예측Pap smear

도를 높일 수 있으며 술후 재발의 위험을 조기에, LEETZ

발견하기 위한 방법으로 효율적인 방법이다 본 연구에.

서 개월 후 부터 검사로 제거율LEETZ 3 HPV DNA HPV

을 검사하였다 바이러스 감염의 제거율은 개월에. 3

개월에 개월에 개월에65.6%, 6 72.1%, 9 73.9%, 12 77.1%,

개월에 개월에 년 안에 의 제거15 79.2%, 18 79.6%, 2 80.4%

율로 조사되었다 후 초기에는 바이러스 감염제. LEETZ

거율이 높았으나 개월 이후부터는 제거율이 완만한 상6

승곡선을 보이는 바 후 검사는 개월마다LEETZ HPV 6

검사하는 것이 가장 적절할 것으로 사료된다 또한 지속.

적으로 양성이 나온 환자 중에서 건에서 비정상HPV 2

가 나왔으며 음성 환자에서는Pap smear HPV Pap smear

가 모두 음성으로 나와 후 양성 환자들을LEETZ HPV

정밀 추적 관찰하는 것이 이후 재발 병변을 조기에 진단

하는데 도움을 줄 것이라고 사료된다.
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