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Angioimmunoblastic T-cell lymphoma (AITL) is a systemic lymphoproliferative disorder that presents 

with profound immune dysfunction and immunodeficiency. As in many other immunodeficiencies, 

Epstein-Barr virus (EBV) associated B-cell lymphoid proliferation can occur in AITL but few cases of 

EBV-positive B-cell lymphoma have been reported in patients with preexisting AITL. We report a case 

of AITL in which EBV-positive diffuse large B-cell lymphoma (DLBCL) developed 13 months after the 

initial diagnosis of AITL. Although the exact mechanisms remain unclear, Epstein-Barr virus may have 

played a role in the pathogenesis of the secondary DLBCL. (Korean J Hematol 2008;43:174-178.)
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서      론

혈관면역T세포림프종(angioimmunoblastic T-cell lym-

phoma, AITL)은 조직학적으로는 다형성 세포 침윤과 

여포상가지돌기세포(follicular dendritic cells)의 증식, 

내피세정맥(endothelial venules)들이 얽어져 림프절 구

조의 파괴가 나타나고 임상적으로는 전반적인 림프절

병, 간비장종대를 보이며 흔히 면역기능장애가 나타나

는 질환이다.
1,2)

 AITL의 경우 50∼97%에서 엡스타인

바 바이러스(Epstein-Barr virus, EBV)가 감염된 림프

구들이 관찰되었다는 보고가 있고,
3-5)

 대부분 비종양

성 B세포에서 관찰되었는데,
2,4)

 드물게 AITL에 속발 

또는 병발한 미만성큰B세포림프종(diffuse large B-cell 

lymphoma, DLBCL)이 국외에서 종종 보고되었다. 저

자들은 AITL에 대한 복합항암화학요법 후 완전관해에 

이르러 추적 관찰 중에 DLBCL이 속발한 예를 경험하

였기에 보고하는 바이다.

증      례

  환  자: 노○○, 남자, 78세

  주  소: 우측 편도주위 통증과 종창

  현병력: 13개월 전 좌측 경부 림프절종대를 주소로 

내원하여 종격동 림프절과 복강 내 림프절 침범을 보

이는 혈관면역T세포림프종, 병기 IIIA로 진단 받고 

CHOP (cyclophophamide, doxorubicin, vincristine, pre-

dnisone) 복합항암화학요법을 6회 시행 받았다. 직후 
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촬영한 전산화단층촬영(CT)과 18F-fluorodeoxyglucose 

양전자방출단층촬영(18F-FDG PET)에서 완전관해에 

도달하였고 경과관찰 8개월째 우측 편도주위 통증과 

종창 소견으로 내원하였다. 발열, 야간 발한 및 체중 

감소는 없었다. 

  과거력 및 가족력: 당뇨와 고혈압으로 투약 중이었

으며 그 외 특이 소견 없었다. 

  신체검사소견: 혈압 120/80mmHg, 맥박수 80회/분, 

호흡수 20회, 체온 37
o
C, 의식은 명료하였고 ECOG활

동도는 2였다. 우측 편도에서 궤양을 동반한 융기병변

이 관찰되었으며, 촉지되는 경부, 액와부, 서혜부 림프

절은 없었고 간 비장비대는 관찰되지 않았다. 

  검사실검사소견: 내원 13개월 전 혈관면역T세포림프

종 진단 당시 일반혈액검사에서는 백혈구 6,240/μL, 

혈색소 12.3g/dL, 혈소판 278,000/μL을 보여주었고 젖

산탈수소효소(lactate dehydrogenage)는 4,15IU/L, 간기

능과 콩팥기능은 정상이었다. 당시 골수 침범은 보이

지 않았다. 최근 우측 편도부 종창과 통증으로 내원하

여 시행한 일반혈액검사에서 백혈구 5,440/μL, 혈색

소 11.3g/dL, 혈소판 247,000/μL였고 혈청생화학검사

에서 젖산탈수소효소(lactate dehydrogenage) 5,48IU/L, 

AST 17IU/L, ALT 16IU/L, 총 빌리루빈 0.6mg/dL였다. 

B형, C형 간염에 대한 항체와 사람면역결핍바이러스

항체(anti-HIV)는 음성이었고 골수도말 및 생검에서 

악성림프종의 침범 소견은 발견되지 않았다.

  방사선검사소견: 경부 CT에서 우측 구개편도가 커

져있고 18F-FDG PET소견으로 양측 경부 림프절들과 

종격동 림프절, 대동맥 주위, 대정맥 주위, 좌측 서혜부 

림프절에서 18F-FDG대사능 항진 병소들이 관찰되었

다.

  조직검사소견: 13개월 전 시행한 좌측 경부 림프절 

생검에서는 림프절의 구조가 소실되었고 다수의 내피

세정맥들과 중간 크기의 종양세포들 사이에 정상 림프

구들이 섞여 있는 것이 관찰되었다(Fig. 1A). 면역조직

화학염색 결과는 CD3 (Fig. 1B), CD10, CD21 (Fig. 1C) 

에서는 양성이었고 CD20은 음성을 보여 AITL을 진단

Fig. 1. Angioimmunoblastic T cell lymphoma in the cervical 
lymph node. (A) The nodal architecture was effaced by a 
diffuse infiltration of medium-sized atypical lymphocytes with 
clear cytoplasm in a background of arborizing endothelial 
venules and various-sized admixture (H&E, ×400). (B) Tumor 
cells were positive for CD3. (C) Tumor cells were positive for 
CD21.
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하였다. 당시 EBV 제자리부합법(EBV In situ hybrid-

ization)은 음성이었다. 최근 발생한 우측 편도 주위 종

창부에서 시행한 생검에서 중간 혹은 큰 크기의 림프

구들이 미만성 침윤을 보이고(Fig. 2A) 면역조직화학

염색에서는 CD20양성(Fig. 2B), CD3, CD4, CD8은 음

성을 나타내어 DLBCL을 진단하였다. 당시 EBV 제자

리부합법(EBV In situ hybridization)은 양성을 보였다

(Fig. 2C).  

  경과: AITL에 속발한 DLBCL 진단 후 R-DHAP (ri-

tuximab, cisplatin, cytarabine, dexamethasone) 복합항

암화학요법을 시행하였고 2주기 후 추적 검사에서 완

전관해에 이르렀다. 이후 불량한 전신상태로 2주기만 

더 시행하고 경과를 관찰하였다. 완전관해 도달 4개월 

째 구강 내 통증을 동반한 연구개 종괴가 발현하였고 

조직검사에서 CD3, CD10, CD21은 양성, CD20은 음

성, EBV는 음성으로 AITL의 재발이 확인되었다. 18F- 

FDG PET/CT에서 우측 연구개, 구인두와 좌측경부 림

프절, 액와림프절의 침범소견을 보였고 재발한 림프종

의 골수 침범은 없었다. 이후 4주기의 IMEP (ifosfa-

mide, methotrexate, leucovorin, etoposide) 복합항암화

학요법을 시행하여 부분반응을 보였으나 전신상태 불

량으로 항암치료를 중단하였고 현재 2개월째 대증치

료 중이다. 

고      찰

  AITL는 비호지킨림프종 중 10% 미만에서 발생하는 

말초T세포림프종(peripheral T-cell lymphoma)의 아형

으로 주로 나이든 성인에서 발병하며, 림프절병증, 전

신염증증상, 간비장비대, 피부발진, 면역학적 장애를 

특징으로 한다. 예후는 일반적으로 나쁘며 평균 생존 

기간은 3년 이내로 심각한 면역학적 결핍과 기회감염

의 증가를 보인다.
1,2)

 조직학적으로 종양침범부는 악성

전환을 보이는 T림프구, 반응 T림프구, 반응 B림프구, 

형질세포, 조직구, 호염기구 등의 침윤을 보이고, 불규

칙한 여포상가지돌기세포 그물(follicular dendritic cell 

Fig. 2. The tonsilar biopsy showed a diffuse large B cell 
lymphoma that developed 13 months after the diagnosis of 
angioimmunoblastic T cell lymphoma. (A) Diffuse infiltration of 
large-sized lymphoid cells were shown (H&E, ×400). (B) 
Tumor cells were diffusely positive for CD20. (C) In situ 
hybridization of EBV showed the positivity of a few large 
lymphocytes.
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meshworks)이 증가되고, 내피세정맥들이 나뭇가지 형

태로 나타나는 등의 다양성을 지닌다.
1,2) 

  AITL와 병발하거나 혹은 속발하는 B세포림프종들

이 국외에서 종종 보고되었다. 1993년에 Abruzzo 등
6)

은 AITL 진단 2년 후 부검에서 EBV연관 B세포림프종

을 확인하였고 Knecht 등
7)
은 AITL에서 속발된 EBV연

관 DLBCL을 2예 보고하고 이후 Matsue 등
8)
이 2예를 

더 보고하였다. 

  Zettl 등
9)
은 AITL을 포함한 말초T세포림프종 17증

례를 조사하여 EBV관련 B세포 증식과 B세포림프종 

발생을 보고하였는데 이 중 10예에서 AITL 침윤 내에 

EBV에 감염된 비종양성 B림프구들을 확인하였고 이

후 속발된 DLBCL이 발생하고 EBV감염이 확인된 경

우는 2예로 EBV에 감염된 큰B세포가 DLCBL의 전구

병변임을 제시하였다. Xu 등
10)

도 AITL병변 속에 EBV 

양성인 DLBCL 침윤이 있음을 보고하였다. 보고된 증

례들은 보통 AITL 진단 후 2개월에서 10년 이내 속발

한 B세포림프종이 발생하였고 대부분 EBV에 양성을 

보였다.
6-11)

  최근 Attygalle 등
12)

은 31예의 AITL 환자에서 연속

적으로 조직검사를 시행하여 AITL의 경과를 살펴보았

는데 23%에서 EBV관련 B세포 림프종(5예는 DLBCL, 

2예는 호지킨림프종)이 발생함을 확인하였다. 이들 중 

1예에서는 AITL 치료 후 완전 관해를 보였으나 8개월

째 AITL이 재발과 동시에 EBV양성 DLBCL이 발생하

였고 다른 1예에서는 본 증례와 유사하게 AITL 진단 

8개월째 EBV양성 DLBCL이 나타났고 항암요법 후 완

전관해에 이르렀다가 7개월 후 AITL이 재발하였다. 따

라서 AITL의 경과 중에 B세포림프종들이 발생할 수 

있으며 EBV가 B세포의 비정상적인 증식에 관여할 것

으로 여겨진다.
6-12)  

  본 증례의 환자는 초기 AITL 진단 시 EBV감염 증거

가 없었으나 항암화학치료 후 진단 13개월째 EBV 양

성인 DLBCL이 발생하였다. 이전 연구들이 설명한 바 

같이,
9-12)

 EBV관련 B세포림프종의 발생이 AITL에서 

나타나는 면역결핍과 항암제치료로 인한 면역억제상

태로 인해 EBV가 감염되거나 혹은 재활성화되고 이러

한 EBV가 감염된 B세포들이 증식되면서 클론진화되

어 공격적인 B세포림프종이 발생했을 것으로 생각된

다.

  근래에는 혈액학적 종양연구와 진단에 DNA에 기초

한 방법들이 이용되고 있다. T세포 수용체(T-cell re-

ceptor, TCR)와 면역글로불린중쇄(immunoglobulin heavy 

chain, IHC)에 대한 중합효소연쇄반응(polymerase chain 

reaction, PCR)을 통해 AITL의 같은 조직 표본에서 B

세포와 T세포 클론들이 둘 다 존재함을 확인하였다. 

이는 한 클론에서 TCR유전자와 면역글로불린 유전자

재조합의 결과로 설명할 수 있고 미성숙 종양에서 더 

흔히 관찰되었다.
13)
 Tan 등

5)
의 연구에서 AITL에서 

TCRγ와 IHC에 대한 PCR을 통해 B세포 클론이 34%

에서 나타났고 EBV와 관련이 높음을 보여 주었다. 또

한 최근 AITL의 종양 T세포에서 나타나는 CXCL13, 

CXCR5이 B세포 귀소(homing)와 여포상가지돌기세포

들의 증식과 유도에 관여한다는 게 밝혀졌다.
14,15)

 이러

한 환경 또한 B세포 증식과 종양성 변화에 관여하리라 

여겨진다. 

  아직 명확한 기전들이 밝혀지지 않았지만 결국 

AITL에서 B세포림프종의 발생은 별개의 질환이 아닌 

AITL의 진행과정 중의 하나로 이해할 수 있고, 이러한 

관점에서 AITL의 치료와 AITL에서 병발 혹은 속발된 

B세포림프종 치료에 대한 연구가 진행된다면 더 좋은 

결과를 기대할 수 있을 것으로 여겨진다.

요      약

  AITL은 중증의 면역기능장애와 면역결핍을 지닌 림

프세포증식질환이다. 다른 면역결핍질환들과 유사하

게, AITL의 경우에도 EBV와 관련된 B세포 림프증식

이 발생할 수 있다. 그러나, AITL에 속발하거나 병발

한 B세포 림프종에 대한 일부 증례와 연구들만 보고되

었다. 저자들은 AITL 진단 13개월 후 DLBCL이 속발

한 증례를 경험하였다. 명확한 기전은 알려지진 않았

지만 EBV가 속발한 DLBCL의 발생에 관여했을 것으

로 여겨진다.
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