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국소 진행성 위암 환자의 전이성 연수막 암종증
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A Case of Isolated Leptomeningeal Carcinomatosis from Advanced Gastric Cancer

Jung Geun Ji, Joo Won Chung, Seung Woo Nam, Seung Kyu Choi, Dong Won Lee, Dae In Kim, Byung Gwan Jeon, and Yun Jae Shin

Gastrointestinal Center, Department of Internal Medicine, National Medical Center, Seoul, Korea

Leptomeningeal carcinomatosis (LMC) is rare metastatic form of gastric cancer. Most cases are diagnosed in the final stage 
after multiple distant metastasis. An 84-year-old woman was admitted with melena, headache and vomiting. Esophagogastro-
duodenoscopy showed an ulceroinfiltrating lesion at the stomach (Borrmann class III), and biopsy revealed a signet ring cell 
carcinoma. The abdominal-pelvic CT showed no evidence of metastasis. A sudden decrease of consciousness was noted, 
but the brain CT showed no active lesion while the brain MRI revealed enhancement of leptomeninges. A lumbar puncture 
was performed and the cerebrospinal fluid study revealed malignant neoplastic cells. With family consent, no further evaluation 
and treatment were administered and she died six weeks after the diagnosis of gastric cancer. We report an extremely rare 
case of a patient who initially presented with neurologic symptoms, and was diagnosed LMC from advanced gastric cancer 
without any evidence of metastasis in abdomen and pelvis. (Korean J Gastroenterol 2016;68:93-98)
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서   론

전이성 연수막 암종증(metastatic leptomeningeal carci-

nomatosis)은 뇌연막과 지주막 사이의 공간으로 암세포가 전

이되어 광범위하게 침윤한 것으로 정의한다. 이러한 전이성 

연수막 암종증은 전체 고형 종양의 약 3-8%에서 발생하는 것

으로 보고되고 있다.1 성인의 경우 유방암, 폐암, 림프종, 악성 

흑색종에서 주로 발생하며 소아의 경우 백혈병이 흔한 원발 

종양으로 알려져 있다.2 원발 종양에 관계없이 전이성 연수막 

암종증은 대부분 그 예후가 매우 불량하다.3,4

위암은 갑상선암을 제외하고 우리나라에서 가장 많이 발생

하는 악성 종양이며, 위암의 5년 생존율은 73.1%로 비교적 

길고 간, 폐, 복막 등의 부위에 주로 전이되는 것으로 알려져 

있다.5 반면 위암에서 전이성 연수막 암종증이 발생하는 경우

는 약 0.06% 정도로 드물게 보고되고 있다.6 특히 전이성 연

수막 암종증으로 진단되는 시점에는 림프절이나 간의 전이, 

복막의 암종증과 같이 원격 전이가 진행된 상태(final stage)

가 대부분이며 타 장기에 전이 없이 초기 단계에 진단되는 

경우는 매우 드물다.4

저자들은 복부나 골반 내 전이의 소견이 없었던 진행성 위

암으로부터 전이성 연수막 암종증이 발생한 사례를 경험하여 

문헌 고찰과 함께 보고하는 바이다.

증    례

25년 전 당뇨를 진단 받고 약물치료 중이던 84세 여자 환
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Fig. 2. Pathologic findings (H&E). (A) The biopsy of stomach shows cellular infiltration with poorly differentiated adenocarcinoma, bizarre/ 
pleomorphic cells and few eosinophilic cells (×100). (B) Signet ring cells, characterized by a central optical clearing and globoid droplet of 
cytoplasmic mucin with an eccentrically placed nucleus, are observed (×400).

Fig. 1. Endoscopic finding. Endoscopy shows a 3 cm ulcero-infiltrative
lesion with irregular base, nodular elevated margin, and abnor-
malities of surrounding folds (Borrmann class III) at the posterior wall
of the upper body.

자가 3일간의 흑색 변을 주소로 2015년 1월 본원에 내원하였

다. 내원 당시 급성 병색을 보였지만 명료한 의식과 지남력을 

가지고 있었다. 활력 징후는 혈압 155/90 mmHg, 맥박 82회/

분, 호흡수 18회/분, 체온 36.4oC였다. 직장수지검사는 음성

이었으며 두통, 어지러움, 오심 및 구토를 호소하였으나 다른 

신체검사에서 이상 징후는 없었다. 혈액 검사에서 헤모글로빈 

11.0 g/dL, 백혈구 13,500/μL (호중구 92%), 혈소판 274,000/

μL였으며, 일반화학검사에서 탈수나 출혈에 의한 것으로 생

각되는 경도의 고질소혈증 외에 이상 소견은 없었다. 

위장관 출혈 여부를 확인하기 위해 시행한 상부소화관내시

경에서 흑색 변의 원인으로 추정되는 거대한 단일 궤양성 병

변이 위 상체부 후벽에서 관찰되었으나 활동성 출혈은 보이지 

않았다. 비대칭적인 점막 주름과 불규칙하고 융기된 결절성 변

연부를 보이는 3 cm 크기의 궤양 침윤성 병변으로, Borr-

mann 3형의 위암이 의심되어 조직검사를 하였다(Fig. 1). 결

장경 검사에서 출혈의 원인이 될 만한 이상 소견은 관찰되지 

않았다. 상기 병변에서 시행한 조직검사 결과 반지 모양 세포

의 형태를 가진 저분화성 선암이 진단되었고(Fig. 2), HER-2 

유전자 증폭 검사는 음성 소견을 보였다. 위암의 전이 여부를 

확인하기 위해 시행한 복부-골반 CT에서 상부 위벽의 비후 

외에 림프절 비대나 타 장기의 침범 등 복부나 골반 내 전이를 

시사할 만한 소견은 관찰되지 않았으며, 흉부 X선 검사에서도 

폐 종괴 등 이상 소견은 보이지 않았다.

내원 2일째, 환자는 하루 종일 잠만 자려 하는 등의 의식 

저하가 지속되었고 응급으로 시행한 뇌 CT에서 원인이 될 만

한 급성 병변은 보이지 않았다. 당시 활력 징후는 혈압 

130/82 mmHg, 맥박 93회/분, 호흡수 20회/분, 체온 37.0oC

였다. 내원 4일째, 의식 저하가 지속되고 신경학적 검사에서 

목 경직과 함께 Kernig sign 양성 소견을 보이는 등 수막 자

극 증상이 관찰되어 요추천자를 시행하였다. 뇌척수액 검사에

서 뇌척수압 12 cmH2O로 정상 범위를 보였고 백혈구 15/μL 

(호중구 52%, 림프구 22%), 단백질 222 mg/dL로 각각 증가

되었으며 포도당 11 mg/dL로 감소된 소견을 보였다. 뇌의 

감염성 질환을 의심하여 시행한 뇌 MRI에서 뇌수막의 미만성 

조영증강 소견과 함께 오른쪽 천막 하부에서 1 cm 크기의 

국소적인 결절이 관찰되었다(Fig. 3). 뇌척수액에서 시행한 균

배양 검사에서 결핵, 박테리아, 진균 및 일부 바이러스에 대해 

음성 결과를 보였고 세포 검사에서 종양세포는 발견되지 않았

다. 뇌척수액 및 뇌 MRI의 결과를 바탕으로 감염성 뇌수막염을 
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Fig. 3. MRI findings. (A) Brain MRI with 
gadolinium-enhanced, T1-weighted 
axial image shows multifocal diffuse 
leptomeningeal enhancement at 
cerebrum and cerebellum. (B) Focal 
enhancing nodule of 1 cm is noted on
right infratentorium.

Fig. 4. Cytological findings (Wright’s stain). (A) The cerebrospinal fluid shows a few large malignant cells with high nuclear/cytoplasmic ratio, 
2-3 nucleoli, and basophilic cytoplasms (×400). (B) Adenocarcinoma includes small vacuoles and protoplasmic projection (×400).

의심하여 경험적으로 항생제와 항결핵제를 시작하였다. 투약된 

항생제는 ceftriaxone, ampicillin, vancomycin이었고 항결핵

제는 isoniazid, rifampin, ethambutol, pyrazinamide였다.

이후 4일간의 치료에도 불구하고 임상적인 호전은 보이지 

않았으며 환자의 의식 수준은 점차 악화되어 반혼수 상태가 

되었다. 또한 2차례의 발작이 발생하여 뇌파 검사를 시행하였

고 간질양 파형(epileptiform discharge)을 동반한 미만성 뇌

피질 손상 소견이 관찰되어 항간질제를 투여하였다. 임상적으

로 악화되는 소견을 보여 2번째 요추천자를 시행하였다. 뇌척

수액 검사에서 뇌척수압은 23 cmH2O로 증가되어 있었고 백

혈구 13/μL (호중구 96%, 림프구 2%), 단백질 457 mg/dL로 

각각 증가되었으며 포도당은 16 mg/dL로 감소된 소견을 보였

다. 2번째 뇌척수액에서 시행한 세포 검사에서 전이성 선암의 

특징을 보이는 악성 종양세포가 관찰되었다(Fig. 4). 이에 진행

성 위암에서 기원한 전이성 연수막 암종증으로 진단하였다.

투약 중이던 항생제와 항결핵제는 모두 중단하였고 연수막 

외 위암의 원격 전이 여부를 확인하기 위해 PET-CT를 계획

하였으나, 보호자가 환자의 연령 및 병의 진행 상태를 고려하

여 적극적인 검사나 항암 화학 약물 치료를 하는 것을 원치 

않아 검사는 시행하지 못하였다. 내원 15일째, 환자는 호흡부

전이 발생하였고 기관 삽관 후 인공호흡기 치료를 시작하였

다. 이후 보존적인 치료를 하면서 경과 관찰하였고 환자의 임

상 징후는 점차 악화되었다. 결국 환자는 위암으로 진단된 지 

6주 만에 전이성 연수막 암종증으로 인한 다발성 장기 부전으

로 사망하였다.
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Table 2. Cases of Leptomeningeal Carcinomatosis from Gastric Cancer without Involvement of Any Other Sites

Reference
Age (yr)/

sex

Initial 
presenting 
symptom

Endoscopic & histologic 
finding (site/Bormann 

type/differentiation)
MRI finding Treatment

Survival time 
from diagnosis 

of LMC

Deeb et al., 199713 53/M Nausea, 
vomiting, 
dizziness

EG junction/ – /
PDAC–

Normal Intrathecal CTx 
(MTX)

＞6 mo

Yamada et al., 200812 53/M Anorexia, 
headache, 
diplopia

Antrum/Bormann II/ 
PDAC

Slight enhancement of 
cerebellar sulcus

Whole brain RTx
4.2 mo

Guo et al., 20148 40/F Headache, 
cervical 
pain

Antrum/Bormann I/ 
PDAC

Hydrocephalus, enhancement 
along ventral surface of 
brain stem, cerebellum and 
spinal cord (C1-T4)

No

4 mo

Present case 81/F Melena, 
headache, 
vomiting

Upper body/Bormann 
III/PDAC with signet 
ring cell

Multifocal enhancement along 
ventral surface of cerebrum 
and cerebellum

No

6 wk

M, male; F, female; EG, esophago-gastric; PDAC, poorly differentiated adenocarcinoma; CTx, chemotherapy; MTX, methotrexate; RTx, radiotherapy;
LMC, leptomeningeal carcinomatosis.

Table 1. Summary of Six Retrospective Studies of Leptomeningeal Carcinomatosis in Gastric Cancer

Referencce Patient
Bormann 

classification 
III or IV

Poorly 
differentiated 

adenocarcinoma

Signet ring 
cell

Cancer stage 
III or IV

Median duration from 
diagnosis of gastric 

cancer to diagnosis of 
LMC (mo)

Median survival 
time from 

diagnosis of 
LMC (wk)

Lisenko et al., 20032 8 5/8 (62.5) 8/8 (100) 6/8 (75) 7/8 (87.5) 12.0 6.0
Lee et al., 20041 19 18/19 (94.7) 15/19 (79.0) 8/19 (42.1) 19/19 (100) 6.6 4.0
Oh et al., 20094,a 54 38/45 (84.4) 44/47 (93.6) 19/47 (40.4) 49/51 (96.1) 6.3 6.7
Emoto et al., 20115 7 7/7 (100) 6/7 (85.7) 5/7 (71.4) 7/7 (100) 13.0 4.7
Tomita et al., 20129 12 NA NA NA 9/12 (75.0) 15.6  8.6
Kim et al., 20143 9 8/9 (88.9) 5/9 (55.6) 2/9 (22.2) 7/8 (87.5) 10.0 4.0

Values are presented as n only or n (%).
LMC, leptomeningeal carcinomatosis; NA, not available.
aMulti-center study at four institutions from 1994 to 2007.

고    찰

연수막 암종증은 1870년 처음 보고된 이후, 고형암 치료 

성적의 향상과 암 진단 후 중앙 생존기간의 연장으로 인해 

그 빈도가 점차 증가하는 추세이다.7 주로 유방암(12-14%), 폐

암(10-26%), 악성흑색종(17-25%) 등에서 발병하고 위암에서

는 0.06-0.24%로 매우 드물게 보고되고 있다.7,8

현재까지 위암에서 발생한 전이성 연수막 암종증에 관한 

후향성 연구들을 종합해보면 Table 11-5,9과 같다. 위암에서 전

이성 연수막 암종증의 진단 시기는 대부분(75-100%) stage 

III-IV이며 간이나 폐, 뼈 등에 원격 전이가 있는 경우도 

11-63%의 빈도를 보였다. 위암의 첫 진단에서 연수막 암종증

이 진단될 때까지 걸리는 중앙 간격은 6.3-15.6개월이었다. 조

기 위암에서 발생한 전이성 연수막 암종증은 오직 부검 증례 

보고만 있으며,10 조기 위암 수술 후 29개월이 지나 연수막 

암종증이 발생한 최근 보고가 있으나11 이 또한 원격 림프절 

전이로 재발이 선행되었다는 점에서 말기 진행성 위암에서 진

단된 증례라고 볼 수 있다. 이번 증례에서와 같이 림프절, 간, 

복막 등 다른 복부나 골반 내 장기의 침범 소견이 없는 단계에

서 직접 연수막 암종증이 발생한 증례는 외국에서는 세 차례 

보고된 바 있으나(Table 28,12,13) 국내에서는 이번 증례가 첫 

보고이다. 이번 증례의 경우 PET-CT를 시행하지 않아 복부나 

골반 외 부위에 원격 전이 여부를 확인하지 못한 아쉬운 점은 

있으나, 급격한 질병 악화로 무리한 검사를 진행할 수는 없었다.

Table 1의 연구들에 따르면, 위암의 내시경 소견은 

Bormann 3형 혹은 4형이 주로 관찰되었고, 병리학적으로 대

부분 저분화성 선암을 보이면서 반지 모양 세포의 성상을 띠

는 경우가 많았다. 이번 증례도 Bormann 3형의 소견을 보이

면서 반지 모양 세포를 동반한 저분화성 선암으로 진단되었던 

경우이다.

연수막 암종증의 임상적인 증상은 비특이적이며 침범한 부

위에 따라 크게 뇌, 척수, 뇌신경에 의한 것으로 분류할 수 
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있다. 뇌압 상승으로 인해 두통, 어지러움, 구역 및 구토, 의식 

변화가 발생할 수 있고, 척수 압박으로 인해 목 및 허리 통증, 

하지 위약을 보일 수 있다.8 뇌신경과 관련된 증상으로는 복

시,12 시력 저하, 청력 저하,14 안면마비 등이 있다. 이 중 두통

이 가장 흔한 증상으로, 이번 증례의 경우 두통과 함께 다른 

뇌 관련 증상들을 보였다. 하지만 원발 종양이 진단되기 전이

나 암의 초기 단계에 상기 증상들이 관찰되었을 경우 연수막 

암종증을 의심하고 진단하는 것은 어려운 일이다. 특히 암세

포로 인한 응고성 항진(hypercoagulability) 상태에서 뇌경색

이 동반된 경우 진단에 혼선을 가져올 수 있다.15

전이성 연수막 암종증의 확진은 뇌척수액에서 종양 세포를 

확인하는 것이며 영상 검사로 gadolinium-enhanced MRI가 

진단에 도움을 줄 수 있다. MRI의 경우 진단에 약 76%의 민

감도와 77%의 특이도를 보이며 이는 CT에 비해 2배 이상 높

은 수치이다.16 이번 증례에서도 볼 수 있듯이 뇌나 척수 연수

막의 여러 부위에 걸친 미만성 조영 증강이 전형적인 소견이

며16 뇌수막염 같은 뇌의 감염성 질환과의 감별이 필요하다. 

한 번의 요추천자를 시행할 경우 그 민감도가 54%로 낮지

만 추가적인 검사를 통해 91%까지 증가시킬 수 있는 것으로 

보고하고 있다.17 이번 증례에서는 2번째 시행한 검사에서 종

양세포가 발견되었으며 따라서 연수막 암종증이 의심될 경우 

반복적인 요추천자의 시행이 반드시 필요하다. 뇌척수액 검사

에서 상승된 뇌척수압, 증가된 백혈구 수, 단백질의 증가, 포

도당의 감소를 보일 시 전이성 연수막 암종증을 의심할 수 

있다.2 또한 위암에서 기원한 연수암 암종증의 경우 암표지자

인 발암배아성 항원(CEA)이 상승되어 있는 경우가 많으나,8 

이번 증례에서는 척수액에서 CEA 검사를 시행하지 않아 확

인할 수 없었다. 

전이성 연수막 암종증은 이미 타 장기에 다발성 전이가 진

행된 말기의 환자에서 발생하는 경우가 많고 신경학적 합병증

으로 인해 예후는 매우 불량하다. 진단 후 중앙 생존기간은 

4-8.6주이고 적극적인 치료를 시행한 경우에도 2-4개월 정도

로 보고되고 있다.1 현재까지 확립된 표준 치료는 없으나 경막

내 항암 화학요법이 주로 시행되고 있다.2,6 최근 irinotecan, 

5-fluorouracil을 이용한 고용량 전신적 항암 화학요법을 시행

한 환자의 경우 생존기간이 13개월이었으며 이는 생존율에 

큰 향상을 보여준 사례이다.18 또한 경막내 항암 화학요법에 

추가하여 전뇌 방사선치료, 뇌실-복강간 션트를 시행한 일부 

환자들에게서 생존율의 향상과 함께 연수막 암종증으로 인한 

신경학적 증상의 완화를 가져왔다는 결과가 보고된 바 있다.9 

저자들은 복부나 골반 내 전이 소견이 없는 진행성 위암의 

진단 직후 신경학적 증상을 보여 전이성 연수막 암종증이 확

인된 매우 드문 증례를 경험하였다. 이 환자는 진단 직후 급격

한 임상 증상의 악화로 치료를 받지 못하고 진단 후 6주 만에 

사망하여 매우 불량한 예후를 보였다. 위암의 연수막 암종증

의 경우 아직까지 적절한 치료 방법과 치료 효과가 입증되지

는 않았다. 하지만 다양한 치료를 통해 환자의 중앙 생존기간

의 연장과 증상 완화를 통한 삶의 질 향상을 기대할 수 있다는 

최근 보고들이 이어지고 있어, 이를 조기에 진단하고 적극적

인 치료를 시도해 볼 필요가 있다. 따라서 암이 의심되거나 

초기 단계의 암으로 진단된 환자에게서도 비특이적인 신경학

적 증상들을 보이는 경우 전이성 연수막 암종증의 가능성을 

항상 염두에 두고 접근하는 것이 필요하다.
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