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Hyalinizing Trabecular Tumor (HTT) of Thyroid: Two Case 
Report

Hyalinizing trabecular tumor (HTT), a type of thyroid lesion, was first reported by Carney 
in 1987 and has since been reported continuously. Due to its histological non-specificity, 
HTT can be misdiagnosed as papillary thyroid cancer or medullary thyroid cancer. For this 
reason, over treatment might occur; for example, total thyroidectomy and lymphade-
nectomy. Diagnosis and treatment is a challenge because there is still controversy regarding 
HTT characters. We report on two cases. One patient was a 48-year-old female and the 
other was a 46-year-old female. Both patients complained of a thyroid mass and were 
diagnosed as HTT.
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서  론

갑상선 결절은 흔하게 관찰되는 질환으로, 악성 유무를 판단

하는 것이 중요하다. 갑상선 결절의 악성 유무는 임상 소견이나 

영상소견 등으로 수술 전에 판정을 하나 진단에 한계가 있다. 악

성과 양성 결절의 감별 진단에는 미세 세침 흡인 검사를 보편적

으로 사용하고 있으며, 양성 결절 환자에서의 불필요한 수술을 

감소시킬 수 있다. 하지만 미세 침 흡인 검사에서 세포 모양의 비 

특이성, 미세 침 흡인 검사와 영상학적 소견이 불일치 경우에는 

양성 질환이 악성으로 오인되어 전 절제술을 시행하거나 림프절 

절제술까지 시행되는 경우들이 있다.  HTT는 다각형, 타원형, 방

추상의 세포 모양이 특징이고, 세포들의 소주상 배열과 기질의 

유리 질 물질의 침착을 특징으로 한다.(1) 이러한 조직학적 특징 

때문에 수술 전 미세 침 흡입 검사에서 유두상 갑상선 종양으로 

오진되는 경우가 대부분이다. 수술 전 초음파 소견은 명확한 경

계에 타원 이거나 원형의 종괴이고, 석회화가 거의 발견되지 않

아 양성 또는 경계성 결절로 진단되는 경우가 많다.(1,2) HTT의 

분류에 관해서는 여전히 논쟁 중이다. 양성 종양으로 간주되어 

보존적 치료, 주기적 관찰이 초기 치료로 인정되는 실정이나 수

술 전 진단이 쉽지 않다. 분화된 갑상선암으로 진단되는 경우가 

대부분 이어서 수술을 하게 되는 경우가 많다.(3) 실제로 HTT는 

악성종양과 비슷한 세포 모양과 배열, 비 특이적인 영상학적 소

견  때문에 수술 전 진단이 제대로 되지 않고 악성으로 오진되는 

경우들이 있다. 또한 그 빈도가 드물어 수술 후 진단에 곤란을 겪

는 경우도 있다.

이에 저자들은 갑상선 결절로 수술을 시행하여 최종적으로 

HTT로 진단된 두 명의 환자가 있어 이들의 증례를 문헌고찰과 

함께 보고하고자 한다. 
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Fig. 1. Case 1. Ultrasonography 
feature of 48-year-old wo-
men. Transverse and lon-
gitudinal sonogram shows 
a 2.8 cm solid, cystic and 
heterogeneous mass in 
right lobe of thyroid (A). 
Transverse and longitudi-
nal sonogram show a 1.7 
cm solid, cystic and well 
defined heterogeneous mass
in left lobe of thyroid, Fine 
needle aspiration was done
two mass.

Fig. 2. On frozen section show the 
cluster of tumor cells reveal
nuclear overlapping and 
nuclear inclusion (arrow), 
which can be misinter-
preted as papillary car-
cinoma (H&E stain, ×100
(A), ×400 (B)).

증  례

1) 증례 1

48세 여자 환자가 일주일 전부터 갑자기 만져진 우측 갑상선

의 종괴를 주소로 내원하였다. 그 외 특이적인 임상적 증상은 없

었고 정상 갑상선 기능 상태였다. Thyroglobulin Ag은 673.70 

ng/ml (참고 범위 1.4∼78.0 ng/ml)로 상승되어 있었다. 초음

파 검사상 양측에 다발성 결절이 있었고 우측에 2.8 cm, 좌측에 

1.7 cm의 결절이 낭성과 고형성의 혼합된 양상으로 보였다. 나

머지 결절들은 양성의 소견으로 보였다(Fig. 1). 다발성 결절 중 

우측의 2.8 cm, 좌측의 1.7 cm의 혼합성 결절에 대하여 초음파 

유도 하 미세 침 흡인 세포 검사를 시행하였다. 그 결과 우측의 결

절에서는 유두상 갑상선 종양 의증 소견으로 확인되었고, 좌측

의 병변에서는 양성 여포성 결절 소견으로 확인되었다. 전신 마

취하에 경부 접근으로 갑상선 절제술을 시행하였다. 우선 갑상

선 우엽 절제술을 시행하여 수술 검체를 확인하였다. 병변은 약 

2.2 cm의 회백색의 고형 종괴로 피막에 잘 싸여 있었다. 동결 절

편 조직 검사를 시행한 결과 유두상 갑상선 종양으로 확인되어 

갑상선 전 절제술을 시행하였다. 동결절편 검사상 유두상 갑상

선 종양에서 특징적으로 보이는 핵 함입 소견이 관찰되었다(Fig. 

2). 주위 임파선 비대 소견은 보이지 않았고, 병변은 피막에 잘 싸

여 있었다. 수술 후 환자는 일시적 저 칼슘 혈증으로 칼슘 보충을 

하였고 수술 5일 후 환자는 특별한 합병증 없이 회복되어 퇴원하

였다. 수술 후 미세 현미경 소견에서 경계가 좋고 호 산성이며 깨

끗한 과립 상의 세포질, 핵 주름, 핵 함입 등의 소견을 보였다. 세

포 배열은 유두 상의 구조는 보이지 않고, 기질의 유리질 침착이 

관찰되었다. Ki-67 면역 염색에서는 특징적인 막 염색 형태가 

관찰되었고 주변의 일부 세포에서는 일반적인 핵 염색이 관찰되

어 HTT로 진단할 수 있었다(Fig. 3). 또한 Calcitonin 염색에 음

성으로 확인되어 수질 갑상선 종양과 감별 진단 가능하였다. 

Ck-19 염색에 음성이었고, BRAF 유전자 돌연변이도 없음을 확

인하여 유두상 갑상선 종양과 감별진단하였다. 좌측의 결절은 

갑상선 종으로 확인되었다. 수술 후 일 년 뒤 시행한 갑상선 초음

파 결과 재발과 전이의 증거는 보이지 않았다.

2) 증례 2 

46세 여자 환자가 건강 검진상 갑상선에 1.1 cm의 고형 결절

이 발견되어 내원하였다. 이학적 검진상 특이 소견은 없었고, 주
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Fig. 3. The Ki-67 staining charac-
teristic membranous stai-
ning. The endothelial cell or
inflammatory cell show 
usual nuclear staining pat-
tern (arrow). ×400 (A, B).

Fig. 5. Histology of 0.7 cm HTT. Polygonal, oval, spindle shape 
and trabecular arrangement of cells with hyaline material
deposit (H&E stain, ×200).

Fig. 4. Case 2. Ultrasonography feature of 48-year-old women. Transverse and longitudinal sonogram show a 1 cm solid, heterogeneous
and intermediate mass, a 0.7 cm irregular hypo-echoic mass which suggested malignant lesion in right lobe of thyroid. (A) 
Transverse and longitudinal sonogram show a 0.9 cm heterogeneous hypo-echoic mass in left lobe of thyroid. (B) Fine needle 
aspiration was done right 0.7 cm, left 0.9 cm mass.

관적 증상 또한 없었다. 내원 시 갑상선 기능은 정상적인 상태였

다. 본원에서 실시한 갑상선 초음파 결과 우측에 1 cm의 경계성 

결절, 이 병변 바로 아래 0.7 cm의 저 음영의 결절이 발견되었고, 

좌엽에서 0.9 cm의 저 음영의 결절이 발견되었다(Fig. 4). 우측

의 0.7 cm 병변과 좌측의 0.9 cm  병변이 불규칙한 경계를 가진 

저 음영의 결절로 악성으로 의심되어 초음파 유도 하 미세 세침 

흡인 세포 검사를 시행하였으나 두 병변 모두 주로 혈액이 흡입

되어 진단할 수 없었다. 전신 마취하 갑상선 좌엽 절제술과 우엽

의 종괴 적출 술 시행 받았다. 수술은 경부 접근으로 시행하였다. 

좌측의 피막 바로 아래 1 cm 크기의 경계가 뚜렷한 노란색 둥근 

결절이 있었다.  수술 중 동결 조직 절편 검사 결과 양성 병변으로 

진단되었다. 우측 의 두 병변은 종괴 적출 술 만 시행 하였다. 두 

병변 모두 동결 조직 절편 검사 결과 양성으로 확인 되었다. 합병

증 없이 수술을 마무리 하였다. 수술 후 영구 조직 검사결과 우엽

의 두번째 병변 에서 다각형, 타원형, 방추상의 세포 모양, 세포

들의 소주상 배열과 기질의 유리질 물질의 침착이 관찰되었다

(Fig. 5). Ki-67 면역 염색결과 특이적인 막성 염색이 관찰되어 

HTT로 진단되었다.  Calcitinin에 음성, CK-19에 음성을 확인
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하여 수질  갑상선 종양, 유두상 갑상선 종양과 감별진단 하였

다.(4) BRAF 유전자 돌연변이도 없음을 확인하였다. 환자는 수

술 후 특별한 합병증 없이 회복되어 퇴원하였다. 6년의 추적 관

찰 동안 재발과 전이의 증거는 없었다. 

고  찰

HTT는 육안적으로 잘 경계 지어지고 피막으로 싸여 있는 주

로 양성의 경과를 보이는 갑상선의 병변이다.(3) 1987년 

Carney에 의해 처음 보고된 이후 HTT의 악성 여부에 관해서는 

여전히 논쟁 중이다.(5) 대부분의 경우 세포의 침윤성 성장은 없

고, 추적 관찰 기간 동안에도 원격 전이나 재발의 증거는 없었

다.(6) Masson(3)이 한 증례를 악성으로 보고하였고, Zipkin(3) 

가 미세현미경  소견을 근거로 2개의 증례를 악성 HTT로 보고하

였다. 이러한 이유들로 인해 HTT보다는 양성과 악성을 다 포함

할 수 있는 Hyalinizing trabecular tumor라는 용어가 더 옳다

는 의견들이 제시되었다. 그리하여 2004년 WHO의 Handbook 

on Pathology and Genetics on Endocrine Tumor에서 

Hyalinizing trabecular tumor라는 용어로 채택되었다.(6)

갑상선의 병변이 악성으로 의심될 시에는 미세 세침 흡입 검

사로 세포적 평가가 가능하지만 HTT는 주로 유두상 갑상선 종

양, 수질 갑상선 종양으로 오진되어 과잉치료되는 경우가 대부

분이다. 미세 세침 흡입 검사에선 주로 성기거나 중등도 정도의 

세포 배열을 보인다.(1,7) 핵 모양은 둥글거나 타원형이고, 핵 주

름이나 핵 내 함입 소견 보인다. 또 핵 소체가 두드러지고, 과립 

상의 세포질로 인해 수술 전 유두상 갑상선 종양으로 진단되는 

경우가 흔하다. 비슷한 핵 모양, 종종 RET 종양 유전자를 발현하

는 점, 비슷한 양식의 Cytokeratin 표현으로 인해 유두상 갑상선 

종양 의 아형이라고 주장된 적이 있었다. 그러나 최근의 섬세 

mRNA 분석, 다른 종류의 Cytokeratin 표현을 한다는 연구 등으

로 인해 유두상 갑상선 종양과는 다른 범주의 병변으로 인정되고 

있다.(8,9) 또한 HTT 내 신경 내분비 세포의 존재로 인해 

Paraganglioma, 수질 갑상선 종양과도 감별 진단이 필요하다. 

Membrane MIB-1, Thyroglobulin, Somotostatin에 양성 반

응을 보이는 경우도 보고되고, 세포 성장 양식이 Paragan-

glioma 와 수질 갑상선 종양과도 비슷해 종종 이들로 오진되기

도 한다.(10) HTT가 처음 보고되었을 땐  세포 성장 방식과 기질

의 과잉생산으로 인해  양성 여포 종양으로 간주되기도 하였다. 

그러나 이후의 연구에서 갑상선 종양에서 강하게 발현되는 

Galectin-3가 58증례의 HTT에 중등도로 반응하였다는 보고도 

있었다.(10,11) 이로 인해 여전히 HTT의 악성 잠재력에 관해서

는 논쟁 중이다.

HTT의 발생 원인에 관해서는 아직 알려진 것은 없다. 대부분

의 보고된 증례들에서 두 경부의 방사선에 노출 증거는 거의 없

었다.(3,12) HTT와 흔하게 동반되는 갑상선의 질환은 만성 림프

구성 갑성선염, 하시모토 갑상선염, 유두상 갑상선 종양 등이 있

다고 알려져 있지만 이 병변들이 HTT의 발생과 진행에 영향을 

주는지는 아직 명확하지는 않다.(9,12)

HTT는 대부분 수술 후 영구 조직 검사로 진단된다. 다형성 이

거나 난원형의 세포 모양, 소주 상의 세포 배열, 기질 사이의 유리

질 침착을 특징으로 한다. 면역조직화학 염색, 분자 병리가 진단

에 추가적인 도움을 준다.  Thyroglobulin, Thyroid transcript 

factor-1 (TTF-1)에 면역활성이다.(6) Carney, Casey 등의 연

구에서는 세포막의 MIB-1 (a monoclonal antibody against 

Ki-67 antigen)에 강하게 양성이라고 보고하고 있다. 이 결과로 

Cytokeratin19와 High molecular weight keratin이 HTT에는 

면역 염색되지 않는다는 연구 결과와 함께 유두상 갑상선 종양으

로부터 독립된 범주의 병변임 알 수 있다.(12-14) 그 외 Chro-

mogranin A, Galactin-3 등 유두상 갑상선 종양과, 수질 갑상선 

종양에 주로 양성인 면역 조직 화학 염색에서도 양성인 경우가 

보고되고 있어 진단에 혼동을 주기도 한다.(10,11,15)

분자 생물학적 측면에서는 RET 종양 유전자 전위는 산발성 

유두상 갑상선 종양에서 20∼40% 정도 나타나고, 그 외 하시모

토 갑상선염, Hurthle 세포 종양, 결절 성과 증식 등에 서도 발견

된다. HTT에서 RET 종양유전자의 전위가 보고된 적도 있으나 

드물다.(16,17) BRAF 유전자 돌연변이는 주로 유두상 갑상선 종

양의 생성에 주로 관여하며, 30∼80%까지 변이가 일어난다고 

보고되고 있어 유두상 갑상선 종양의 진단에 특징적인 유전자 변

형이다.(18) Kim 등의 연구에선 HTT로 진단된 7명의 환자에서 

후향적으로 BRAF 유전자 돌연변이를  분석해본 결과 7명 모두

에서 음성이었다.(15) 그 외 다른 연구들에서도 BRAF 유전자 돌

연변이가 HTT에서 보인 경우는 없었다.(16,17)  우리의 증례보

고에서도 두 환자 모두 BRAF 유전자 돌연변이는 음성으로 확인

되었다. 그러나 수술 전 미세 세침 흡입 검사에서 유두상 갑상선 

종양으로 진단된 경우 HTT와의 감별진단을 위해 BRAF 유전자 

돌연변이를 모든 경우에 검사해야 할지는 의문이다. HTT는  유

두상 갑상선 종양에 비해 드문 질환이기 때문에 비용 효율적인 

측면에서는 옳지 않다. 미세 세침 흡입 검사상 세포 모양이나 배

열은 유두상 갑상선 종양이 의심되나 기질의 유리질 침착이 보이

고, 초음파 소견상 양성 병변이 강력히 의심되는 경우는 HTT의 

가능성을 고려하여 BRAF 유전자 돌연변이를 확인하여 보는 것

이 감별 진단에 도움이 될 것이다. 

HTT의 세포학적 특성, 분자병리, 면역 조직 화학 특성을 잘 

숙지하여 영상 의학자, 병리학자, 외과의의 세심한 관찰과 의심 



26 ●  Korean J Endocrine Surg 2014;14:22-26 journal.kates.or.kr

하에 진단하여 과잉치료와 이로 인한 합병증을 예방하여야겠다. 
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