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엽상종은전체유방종양의0.3-1.0%를차지하는드문질환으

로말단관엽단위(terminal duct-lobular unit)의상피와기질

성분에서기원한다.(1, 2) 1838년Muller에의해최초로기술된

엽상종은 전이의 잠재성이 없는 양성이라 믿었기 때문에 유방암

과는 다른 육종이라고 기술되었으나,(3) 이와 박(4)은 1931년 이

종양에서폐전이가된예를발표하고악성경향을가질수있다고

하였다. 이후많은전이증례가보고되었고대부분이폐로전이된

경우였다.(5)현재까지엽상종에대해많은저자들이증례및연구

결과를발표하였으나적은수의증례에따라아직연구결과가미

흡한상태이며치료및예후에대한정립된기준이없는실정이다.

악성엽상종은대부분경계가명확하게촉지되는무통성및가

동성을 보이는 종괴로 나타난다. 최근에는 자가진단과 유방촬영

술의보편화로만져지지않는작은크기의엽상종도많이발견되

고있다. 조직학적검사로진단하지만, 악성엽상종의진단기준은

최근까지명확하게확립되어있지않았었다. 이에따라임상적인

경과를예측할수있는조직학적기준을찾기위한많은시도들이

Purpose: Malignant phyllodes tumors are rare breast tumors.
Information on the prognosis and optimal treatment of these
lesions is not yet sufficient. The aim of this study was to
determine parameters that predict the recurrence of malig-
nant phyllodes tumors of the breast. 
Methods: Retrospectively, we reviewed the medical records
and pathological slides of 23 patients with malignant phyl-
lodes tumors that had undergone surgical treatment from
1988 to 2006. The age of the patients, tumor size, type of
surgery, resection margin, adjuvant therapy and pathological
characteristics of the tumors such as stromal hypercellularity,
cellular phleomorphism, mitosis, margins, and stromal pattern
were examined.
Results: The mean age of the patients was 41 yr. The tumor

size ranged from 1 cm to 25 cm, with a median of 7.42 cm.
The median follow-up time was 29.0 months. Recurrence
was observed in 6 patients (26.1%) and the 5-yr disease
free survival was 48.9%. Risk factors for recurrence of a
malignant phyllodes tumor were a mitotic index greater than
10 per high-powered field (p=0.0242) and an invasive margin
(p=0.0437). 
Conclusion: Frequent mitosis and an invasive margin were
the principal determinants of recurrence. Patients with poor
prognostic components should be treated more aggressively
and the patients need more close follow-up.
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있었으며,(6, 7) 세계보건기구(World Health Organizations,

WHO)는 양성, 경계성, 그리고 악성 엽상종에 대한 진단 기준을

조직병리학적특성에따라제시하였다.(8)

저자들은 악성 엽상종 환자들에 대한 WHO 기준에 따른 조직

병리학적인재분류를시행하고수술및항암화학요법, 방사선치

료 등의 보조치료, 임상적 특징 및 이러한 인자들과 환자의 예후

와의관계를알아보고자하였다.

방 법

1988년 10월부터 2006년 6월까지 원자력병원 외과에서 수술

후악성엽상종으로진단된환자들에대하여후향적연구를시행

하였다. 의무기록을 조사하였으며 2명의 병리 전문의에 의해 조

직병리 슬라이드의 재검이 이루어졌다. 상기 기간동안 154명의

환자가 엽상종으로 수술을 받았다. 수술 후 26명(16.9%)의 환자

가 조직 병리학적 검사에 의해 악성 엽상종으로 진단되었다. 이

중 의무기록 결과와 조직 슬라이드를 확인할 수 있었던 23명의

환자를대상으로하였다.

악성엽상종의진단은2003년판WHO 분류법기준에따랐다.

WHO 분류는 엽상종을 간질의 과세포성(stromal hyper-

cellularity), 세포의 다형태성(cellular phlemorphism), 유사

분열(mitosis)의 수, 종양 경계면의 형태(margin), 간질의 형태

(stromal pattern)의 소견에 따라 양성, 경계성 그리고 악성으

로 구분한다(Table 1). 이 진단기준에 따라 병리 전문의가 조직

슬라이드를재검하였다.

환자의나이, 종양의크기, 수술방법, 수술시절제면의잔류종

양유무, 보조요법의유무등임상적특성과간질의과세포성, 세

포의다형태성, 세포분열성, 경계면, 간질의형태등종양의병리

학적특성이환자의재발에미치는영향에대하여분석하였다.

통계학적 분석은 SPSS 12.0판을 사용하여 Kaplan-Meier

method, log rank test, Cox proportional hazard model을

시행하였으며 p 값이 0.05 이하인 경우를 통계학적으로 의미가

있는것으로해석하였다.

결 과

1. 임상병리학적특성

평균 연령은 41.0세(범위: 17-65세)였고 모든 환자는 여성이

었다. 23명의 환자 중 22명(95.7%)의 환자에게서 수술 전 종괴

가촉지되었다. 수술전세침흡입세포검사는12명에서시행되었

으며이중3명(25.0%)의환자에서엽상종의진단이가능하였다.

2명의환자는세침흡입세포검사에서비정형세포로진단되어수

술을시행하였으며, 6명의세침흡입세포검사에서는양성병변으

로진단되었고1명의환자에서는부적절검체로판단되었다. 수술

전총조직검사등의다른조직검사방법은시행되지않았다.

우측유방에서발병한경우가14예(60.9%)였으며, 9예(39.1%)

에서는 좌측 유방에서 종양이 발생하였다. 14명(60.9%)의 환자

에서는 상부외측 사분역에서 발생하였으며, 상부내측 사분역에

발생한경우와하부외측사분역에발생한경우가각각2예(8.7%)

였다. 5명(21.7%)의환자에서는종양이유방전체를침범하고있

었다.

종양의크기는평균7.42 cm (범위: 1-25 cm)였다.

2. 일차치료

11예(47.8%)에서유방절제술이시행되었으며, 12예(52.2%)에

서 국소절제술을 시행하였다. 유방절제술을 받은 환자 중 6명의

환자에서는임상적으로액와임파종비대증상이있어변형근치

적유방절제술을시행하였다.

수술 후 조직 병리학적 소견상 절제면에 종양이 남아있었으나

재수술을 시행하지 않은 경우가 4예였다. 이 중 2예에서는 항암

화학요법과 방사선 치료를 시행하였고 1예에서는 방사선 치료를

단독으로시행하였으며다른1예는특별한치료없이추적관찰을

시행하였다.

수술후조직병리학적소견상절제면에종양이남아있어항암

화학요법을시행한2예를포함하여모두6예(26.1%)에서수술후

항암화학요법을시행하였다. CMF (cytoxane, MTX, 5-FU)가

3예, CAF (cytoxane, adriamycin, 5-FU) 1예, AC (adria-

Table 1. WHO criteria for phyllodes tumor(16) 

Benign Borderline Malignant

Stromal hypercellularity Modest Modest Marked
Cellular pleomorphism Little Moderate Marked
Mitosis Few if any Intermediate Numerous 

(more than 10 per 10 HPF)
Margins Well circumscribed, pushing Intermediate Invasive
Stromal pattern Uniform stromal distribution Heterogenous stromal expansion Marked stromal overgrowth
Heterologeous stromal differentiation Rare Rare Not uncommon

HPF=High powered field. 
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mycin, cytoxane) 2예에서시행되었다. 경구용5-fluorouracil

로치료한경우가1예가있었으며이예는분석시항암화학요법

을 받지않은 군으로 분류하였다. 4명의 환자에서 방사선 치료를

시행하였으며3예에서는항호르몬요법을시행하였다.

3. 추적관찰및재발

평균추적관찰기간은29.0개월(범위: 1-147개월)이었다. 23

명의환자중6명(26.1%)의환자에서재발하였다. 재발까지의기간

은평균15.8개월이었으며5년무병생존율은48.9%였다(Fig 1).

재발한6예모두국소재발이었다. 5예(83.3%)에서유방내재

발하였으며 1예(16.7%)에서 흉벽에 재발하였다. 재발한 환자 중

수술후절제면에종양양성이었던환자는없었다. 5예가국소절

제술을 받은 환자였으며 1예는 변형 근치적 유방절제술을 시행

받은환자였다. 국소절제술을시행받은5예의환자중3예는재

발후치료를위해변형근치적유방절제술을시행받았으며1예

는변형근치적유방절제술을거부하여국소절재술을재시행후

방사선 치료를 시행하였다. 다른 1예는 타 병원으로 전원되었다.

변형근치적유방절제술후재발된1예는수술부위흉벽에재발

된경우로국소절제술후방사선치료시행하였다. 

원격 전이는 2예(8.7%)에서 발생하였고, 모두 일차로 국소 재

발로 치료를 받았던 환자들이었다. 1예는 국소절제술을 받았던

환자로수술후1개월에유방내국소재발하여변형근치적유방

절제술과CMF 항암화학요법을시행받던중일차수술2개월후

수술반흔에서다시국소재발하여방사선치료를시행하였다. 이

후일차수술3개월째에폐전이를진단받았으며일차수술후7

개월에사망하였다. 다른환자는국소절제후10개월에유방내

국소재발과페전이를진단받았으며변형근치적유방절제술과

AC 항암화학요법을4차례시행후경구용5-fluorouracil 복용

하며 현재까지 외래 추적관찰 중이다. 본 연구에서 사망한 예는

상기기술된1예뿐이었다.

4. 국소재발에영향을미치는요인

환자의연령, 수술방법, 항암화학요법및방사선치료의유무,

종양의 크기, 수술 후 절제면의 현미경적인 잔류 종양 유무는 악

성 엽상종의 재발에 통계적으로 유의한 영향을 미치지 않았다

(Table 2).

조직학적인인자로는세포분열성(p=0.0242)과종양경계면의

Age (yr) 0.1359
<40 7 3
40≤ 10 3

Operation method 0.1206
Local excision 7 5
Mastectomy 10 1

Tumor size (cm) 0.9349
≤2 3 2
2< and ≤5 4 1
5< 10 3

Microscopic residual tumor at surgical margin 0.2705
Negative 13 6
Positive 4 0

Chemotherapy 0.0536
No 13 4
Yes 4 2

Radiation therapy 0.2829
No 13 6
Yes 4 0

Table 2. Clinical characteristics for local recurrence factors

No recurrence 
(N=17)

Recurrence
(N=6)

p-value
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Fig 1. Disease free survival of malignant phyllodes tumor.
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Fig 2. Disease free survival of malignant phyllodes tumor accord-
ing to histological feature of margin.
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형태(p=0.0437)가 환자의 예후와 재발에 통계학적으로 유의한

차이를나타내었으며(Fig 2, 3), 간질의과세포성, 세포의다형태

성은악성엽상종수술후재발에통계학적으로유의한영향을나

타내지않았다. Cox proportional hazard model을이용한다

변량분석에서는종양경계면의형태가국소재발에있어서가장

위험한 요인으로 생각되나 통계학적인 의의를 나타내지는 못하

였다(Table 3).

고 찰

악성엽상종의치료에있어서가장큰문제점은증례의부족으

로인하여질병의예후와치료에대한정보가부족하다는것이다.

대부분의 환자가 촉지되는 종괴를 주소로 내원하며, 유방촬영술

상변연이매끄러운다발성엽으로나타나지만섬유선종과잘구

별되지 않는다.(9) 초음파검사에서는 특징적인 낭성구조를 보이

는데액체로충만된길다란열공이후방음영없이종괴내에나타

나나섬유성낭종및경계가분명한악성종양과감별진단이어렵

다.(9, 10) 초음파를 이용한 세침흡입 세포검사가 유방질환의 진

단에있어서중요한방법중하나이며도말검사상이형태의간질

성분과 상피세포 성분이 섞여있으면 엽상종을 암시하여 섬유선

종과의 감별을 의미하지만 엽상종의 조직학적 특성인 간질증식

(stromal proliferation)이 검체에 나타나지 않는 경우가 많기

때문에위양성또는위음성의가능성이높으며또한양성과악성

의엽상종양의감별에는정확성이미흡한상태이다.(11) 본연구에

서도세침흡입세포검사로엽상종이진단된경우는25%뿐이어

서엽상종이의심될경우수술적생검이필요할것으로생각된다.

치료방법으로는외과적인절제술을원칙적으로고려한다. 일부

저자들은유방절제술을시행하여재발을방지하고생존율을향상

시켜야한다고주장하고있으나, 대부분의재발은불충분한경계

로 인하여 잔여종양이 남아있는 경우라 생각되며 아직 절제범위

에대하여명확한기준은없는실정이다.(7, 12, 13) 엽상종의원

격전이는 예후와 생존에 영향을 미치지만 국소재발은 재절제나

유방절제술로 충분히 조절 가능하므로 적절한 절제면을 가지고

광범위절제술을시행하는것이권장되며악성종양의재발또는

종양의크기가큰경우유방전절제술이필요하다. 전이는혈행성

이라액와림프절로침범되는경우가드물기때문에액와림프절

절제를기본적인치료방법에포함시키지않는다.(12, 14) 본연구

에서도임상적으로액와림프절종대를보이는6예에대하여변형

근치적 유방절제술을 시행하였으나 수술 후 조직병리 소견상 액

와림프절전이를보이지않았다.

방사선치료나항암화학요법또는호르몬제제의사용등보조적

인 치료의 효과는 아직 명확하지 않다. 호르몬 치료의 경우 조직

학적으로 호르몬 수용체가 양성이 나올지라도 호르몬 치료에 반

응이있다는연구는아직보고되어있지않고, 방사선치료와항암

화학요법을 이용한 다양한 연구가 시도되었지만 대부분 반응을

보이지않으며부분적인관해를보인다는증례보고들이있을뿐

이다.(15, 16) 본연구에서는항암화학요법을시행한예가오히려

재발이더많은듯한양상을보였는데, 이는임상병리학적특성에

서재발의위험이높다고판단된환자에서항암화학요법을보조적

Stromal hypercellularity
Modest 8 1 NS NS
Marked 9 5

Cellular pleomorphism
Little 8 2 NS NS
Moderate 2 2
Marked 7 2

Mitosis (number/HPF)
≤10 11 1 0.0242 NS
10< 6 5

Margins
Pushing 9 3 0.0437 0.060
Invasive 6 3
Unknown 2 0

Stromal pattern
Uniform and 0 0 - -

heterogenous 
stromal distribution

Marked stromal 17 6
overgrowth

Table 3. The relation between tumor-related characteristics
and the occurance of local recurrence

No 
recurrence 

(N=17)

Recur-
rence 
(N=6)

p-value

Univariate Multivariate

NS=not significant; HPF=High powered field.
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Fig 3. Disease free survival of malignant phyllodes tumor accord-
ing to mitotic index.

Mitosis ≤10/HPF

Mitosis >10/HPF
p<0.05
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으로시행한예가많기때문으로추정된다.

미국 국립암연구소(National Cancer Institute)의 SEER

(Surveillance, Epidemiology, and End Results) Program

을 통해 발표된 5년 관찰 생존율은 84%였으며, 유방암학회에서

조사한 국내 악성 엽상종의 5년 관찰 생존율은 89.8%로 침윤성

관암종이나침윤성소엽암종과비슷한양상을보였다.(17, 18) 국

소재발률은24%, 원격재발은6-33%로본연구에서도비슷한

정도의 국소 및 원격 재발률을 보였다.(19) 연령, 고배율에서의

유사분열의수, 간질의과증식, 종양의크기, 방사선치료의유무,

종양으로부터 절제면까지의 거리 등이 예후에 영향을 미치는 것

으로보고되고있다.(17, 19, 20) 본연구에서는간질의과증식은

모든 환자에게서 관찰되어 분석이 불가능하였고, 유사분열의 숫

자가고배율시야당10개보다많거나침윤성종양경계면을보일

경우국소재발에위험인자로작용하였으나종양의크기와수술

절제면의잔류종양은국소재발과관련이없었다.

엽상종은주로폐와간등에혈행성전이를일으키며일단전이

가 되면 항암 화학 요법 등에 반응을 보이지 않아 예후가 불량하

다.(13) 본연구에서도2예에서폐전이가진단되었으며이중1예

에서사망하였으며1예는항암화학요법후에도폐전이의부분

적인악화를보이며현재외래에서추적관찰중이다.

본원의통계에의하면1988년부터2006년까지엽상종을진단

받은환자의수가증가하였다(Fig 4). 이는최근자가진단과유방

촬영술의 발달로 인하여 유방내 종괴의 조기진단이 가능해 졌기

때문으로생각되며, 이에따라악성엽상종의진단도점차증가될

것으로예상된다. 그러나악성엽상종의예후나치료에대해서는

아직명확하게밝혀져있지않다. 따라서재발과전이의가능성에

대한인자를밝혀내는것이환자에대한적극적인치료와면밀한

추적관찰을유도할수있으며이에대한추가적인연구가필요하다.

결 론

유방의악성엽상종양23예에대하여임상적, 조직병리학적인

분석을 시행한 결과 세포분열이 많거나 종양의 경계면이 침윤성

을보이는경우에서국소재발이많이발생함을알수있었다. 따

라서이러한소견을보이는경우에는좀더적극적인치료와면밀

한추적관찰이필요할것으로사료된다. 악성엽상종은매우드문

질환으로단일의료기관에서의연구만으로는정확한연구가어려

운실정이다. 따라서, 이질환의정확한진단과치료및예후에관

하여다기관연구가필요할것이다.
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