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A Case of a Neuroendocrine Carcinoma in the Minor Papilla
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Neuroendocrine tumors are usually found in the ileum, appendix, rectum, colon and stomach. Ampullary neuroendocrine tumor 
is extremely rare and only a few cases of neuroendocrine carcinoma of the minor papilla have been reported. The preoperative 
diagnosis is very challenging because either asymptomatic or manifests as nonspecific abdominal pain. The tumor is relatively 
small and located at the deep mucosa and submucosa. Endoscopy with deep biopsy, endoscopic retrograde cholangiopancreatog-
raphy and endoscopic ultrasonography are good diagnostic tools. The best therapeutic choice is surgery. We report an unusual 
case of a 55-year-old woman who underwent endoscopy as part of a regular health checkup and was diagnosed a neuroendocrine 
carcinoma in the minor papilla, which was successfully resected by pancreaticoduodenectomy. (Korean J Gastroenterol 2011;58:
144-148)
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서    론

최근 병리학이 발전하면서 조직학적 검사에서 내분비적인 

분화가 보이지 않지만, 면역세포화학검사에서 신경내분비적

인 특징을 보이는 종양이 발견되고 있으며, 과거 양성 경과를 

가진다는 의미에서 이름이 지어진 유암종이 오랜 시간 경과를 

관찰한 결과 조직학적 소견이 악성의 정도와 일치하지 않는다

는 것이 증명되었다.1 이에 2000년 WHO에서는 신경내분비

적인 특징을 가지는 모든 종양을 신경내분비종양으로 지칭하

자는 제안을 제기함으로써 모든 신경내분비종양은 잠재적으

로 악성임을 인정하였다.1,2 신경내분비암종(neuroendocrine 

carcinoma)은 74%가 위장관계에서 발생하며 25%는 호흡기

계통에서 발생한다. 위장관별 발생빈도는 소장, 충수, 직장, 

대장, 위의 빈도로 발생한다.3,4 그 중 십이지장의 신경내분비

암종은 공장이나 회장에 발생하는 신경내분비암종과 달리 발

생 위치때문에 내시경에 의해 발견되기 쉽다. 그러나 소장에 

발생한 신경내분비암종에 비해 설사 및 복통과 같은 카르시노

이드 증후군의 임상 증상이 드물며, 상대적으로 작은 크기, 

낮은 전이율, 수술 후 높은 생존율을 보고하고 있다.5 십이지

장의 유두부에 발생하는 종양은 드물며6,7 대부분 증상이 없거

나 비특이적인 복통을 호소하여 우연히 발견되는 경우가 많으

며,8 비교적 작은 크기와 점막하에 위치하여 수술 전 진단이 

쉽지 않다.9,10 저자들은 특별한 증상 없이 지내던 환자에서 

정기적으로 시행한 상부위장관 내시경 검사에서 우연히 소유

두의 신경내분비암종을 발견하였기에 문헌고찰과 함께 보고

하는 바이다.

증    례

55세, 여자가 정기 검진으로 시행한 상부위장관 내시경 검



Ha DW, et al. A Case of a Neuroendocrine Carcinoma in the Minor Papilla 145

Vol. 58 No. 3, September 2011

Fig. 1. (A) Duodenoscopic findings. A 
submucosal tumor was seen on the 
minor papilla. (B) Endosonographic 
findings. The tumor was about 1.6 cm
sized and located in the deep mucosal
and submucosal layers.

Fig. 2. Abdominal CT findings. (A) Axial
image. (B) Coronal reformat image. An
about 1.5 cm sized highly enhancing
round mass was seen on periam-
pullary region.

사에서 십이지장의 소유두에서 점막하 종양이 발견되어 정밀 

검사를 위해 전원되었다. 과거력에서 고혈압, 당뇨병 등은 없

었고, 가족력에서 특이 사항이 없었고 음주 및 흡연은 하지 

않았다. 내원 시 활력증후는 혈압 110/70 mmHg, 맥박수 85

회/분, 호흡수 20회/분, 체온 36.8oC로 정상이었다. 의식은 명

료하였고, 급성 병색을 보이지 않았다. 결막은 창백하지 않았

고, 공막에 황달은 없었다. 흉부청진에서 특이소견은 보이지 

않았고, 심음은 정상이었다. 복부진찰 소견에서 특별히 촉지

되는 종괴는 없었다.

내원 시 말초혈액 검사에서 백혈구 8,270/mm3, 혈색소 

13.0 g/dL, 혈소판 435,000/mm3이었고, 생화학 검사에서 

AST/ALT 14/9 IU/L, 혈액요소질소 12.5 mg/dL, 크레아티닌 

0.4 mg/dL이었고, 총빌리루빈은 0.35 mg/dL, ALP 189 IU/L

이었다. 면역혈청 검사에서 HBs Ag (−), HBs Ab (+), an-

ti-HCV (−)이었으며, 혈청 내 종양표지자는 CEA 1.01 IU/L, 

CA19-9 12.75 IU/L이었다.

상부위장관 내시경 검사에서 십이지장 대유두는 정상소견

을 보였으나 대유두 직상부의 소유두 부위에 비교적 정상 점

막으로 덮인 점막하종양이 관찰되었다(Fig. 1A). EUS 검사에

서 점막층 심부와 점막하층에 위치하는 1.6×1.1 cm의 저에

코성 병변이 관찰되었으며(Fig. 1B), 대유두부, 담낭, 담관과 

췌관에는 이상 소견이 없었다.

흉부엑스레이 검사에서 특이소견은 없었으며, 복부전산화

단층촬영에서 팽대부 주위에 약 1.5 cm의 조영증강을 보이는 

종양이 관찰되며(Fig. 2A, 2B), 담도계나 췌장 등 다른 장기의 

이상소견과 주변 림프절의 종대는 관찰되지 않았다. 십이지장 

소유두 점막하종양의 조직검사에서 신경내분비암종의 소견을 

보여, 위유문보존 췌장십이지장 절제술을 시행하였다.

점막하종양은 십이지장 소유두에 위치하였으며, 크기는 

2.2×1.7 cm였다(Fig. 3A, 3B). 조직검사에서 병변은 심부 점

막층과 점막하 조직에 국한되어 있었으며 절제 경계 부위에는 

종양의 침범이 없었다. 현미경 소견에서 암종 세포들은 섬유

주 또는 로제트 모양으로 배열되어 있었고 핵은 둥글고 염색

질은 과립상이며 유사분열도 흔히 관찰되었다. 면역조직화학 

검사에서 synaptophysin에 염색되어 신경내분비암종에 합당

한 소견을 보였고, 직경이 2 cm 이상되어 World Health 

Organization Grade III의 고분화 신경내분비암종의 소견을 

보이며(Fig. 4A, 4B, 4D), 임파선과 혈관에 암색전이 관찰되
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Fig. 4. Pathologic findings. (A) At the low power view, tumor cells made gland-like lumina but did not make true gland. Tumor cells occasionally
contain secretions and psammomatous calcification (H&E stain, ×100). (B) At the high power view, tumor cells were monomorphic, 
uniform-sized and showed a travecular and rosette pattern (H&E stain, ×200). (C) Lymphatic tumor emboli (arrow) was present at peritumoral
area of submucosal layer (H&E stain, ×100). (D) Tumor cells were reactive to synaptophysin immunohistochemistry, which was an evidence
of neuroendocrine neoplasm (synaptophysin stain, ×200).

Fig. 3. Gross findings of surgical resected specimen. (A) A polypoid mass was seen around the minor papilla. (B) Cross-section of the resected
specimen after 24 hours formalin fixation.
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었다(Fig. 4C). 수술 후 경한 장마비가 동반되었으나 보존적 

치료 후 호전되었으며, 이후 다른 합병증 없이 퇴원하여 외래 

추적관찰 중이다. 현재 소화기 내과에서 etoposide, cisplatin 

병합요법으로 수술 후 보조 항암치료를 3회 시행하였으며, 수

술 후 6개월이 지난 현재 재발 없이 경과 관찰 중이다.

고    찰 

신경내분비종양은 amine precursor uptake and decar-

boxylation라고 지칭되는 신경내분비계세포 종양에서 유래된 

것으로, 대개 전형적인 광학현미경 소견과 면역 조직화학 염

색소견을 가지고 있으며 특징적인 전자현미경 소견, 즉 신경

분비과립을 관찰함으로써 진단할 수 있다. 이들 신경내분비종

양 중 신경내분비암종은 상피성 종류의 종양을 총칭하는 것으

로 흔히 조직학적인 분화도 및 특징에 따라 전형적인 유암종

을 포함하면서 양성의 경과를 가지는 고분화종양(well differ-

entiated tumor), 좀 더 악성으로 전이가 가능한 고분화암종

(well differentiated carcinoma), 악성도가 높고 예후가 불량

한 저분화암종(poorly differentiated carcinoma)으로 구분한

다.1,2 이 종양은 단순한 종양 자체에 의한 증상뿐만 아니라, 

악성종양과 마찬가지로 국소전이 및 원격전이를 일으킬 수 있

으며 세로토닌, 카테콜라민, 칼리크레인 등과 같은 호르몬성 

물질을 만들어 내어 카르시노이드 증후군의 증상을 유발할 수 

있다. 면역 조직화학 염색에서 대부분 chromogranin A에 양

성반응을 보이며 neuron specific enolase, synaptophysin, 

cytokeratin에 100% 가까이 양성반응을 보인다.11 소화기에 

발생한 신경내분비암종은 잠정적으로 악성 가능성이 있고 전

이의 유무와 관계하는데 전이의 호발장기로는 림프절, 간, 골

격 등이 있다.12

십이지장 유두부에 발생하는 신경내분비암종은 모든 위장

관에서 발생하는 신경내분비암종의 1% 이하로 매우 드물

며,13-15 특히 소유두의 종양은 극히 드물다.6,7 소장의 신경내

분비암종은 종양의 위치, 괴사 유무, 고유층의 침범, 종양크

기, 세포분열도가 전이위험률과 밀접한 관련이 있으나 십이지

장 팽대부 신경내분비암종은 이와는 관련이 없는 것으로 알려

져 있다.16 지금까지 국외에서 소유두에 발생한 종양은 성장억

제호르몬종, 유암종, 거대세포신경종, 뮤신 분비성 종양, 신경

절세포 부신경절종, 이소성 췌장, 선종, 선근종, 원발성 암종

으로 보고하고 있어 상기 질환에 대한 감별 진단이 이루어져

야 할 것이다. 소유두의 종양을 진단하기 위해서는 병변의 전

반적인 모양과 침범정도를 평가할 수 있는 EUS와 분할췌

(pancreas divisum)와 같은 췌담관의 이상소견 동반 유무를 

확인할 수 있는 ERCP나 자기공명췌담관조영술이 시행되어

야 할 것으로 보이며, 이번 증례에서는 EUS 및 CT 검사로 

췌담관의 이상 소견이 없음을 확인하였다.

유두부 신경내분비암종의 가장 적절한 치료는 whipple 수

술이다. 하지만 최근에는 내시경 용종절제술이 시행되면서 소

유두의 종양에 대한 치료와 진단을 위해서 시행한 내시경적 

절제술도 드물게 보고되고 있다.17,18 항암치료는 저분화 암종 

또는 빠르게 진행하는 신경내분비암종과 림프절 전이나 원격

전이가 있는 경우 일차 치료로 사용한다. 현재 표준화된 항암

치료는 없지만 etoposide, cisplatin 병합요법이 다른 항암치

료보다 효과가 좋으며 암종의 크기를 30% 이상 감소시킨다는 

보고가 있다.19 이번 증례에서는 조직검사에서 림프관과 혈관

에 암색전이 관찰되어 etoposide, cisplatin 병합요법으로 수

술 후 보조 항암치료를 시행하였다. 방사선 치료도 가능하지

만 골전이의 통증 감소 외에 그 효과는 크지 않다. 약물치료로 

소마토스타틴 제제 및 인터페론 알파 치료를 사용할 수 있으

나 카르시노이드 증후군의 증상조절 외에 큰 효과가 없으며, 

최근 항류마티스 제제인 leflunomide 및 teriflunomide나 혈

관신생억제제인 bevacizumab, sunitinib 등 카르시노이드 

세포의 증식을 억제하는 표적치료제의 연구가 진행 중이

다.19,20 

십이지장 대유두 신경내분비암종의 예후는 5년 생존율이 

약 90% 정도로 우수하며 림프절 전이나 특히 간전이가 있는 

경우 예후가 불량한 것으로 보고되고 있지만 소유두 신경내분

비암종의 예후에 대해서는 아직 알려지지 않았다. 
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