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Abstract: Prediction of Additional Axillary

Metastasis of Breast Cancer with Positive Sentinel

Lymph Nodes.

Purpose: Axillary lymph node dissection in breast

cancer patients with positive sentinel lymph node

(SLN) is accepted as a routine procedure. In a signifi-

cant proportion of women with breast cancer, the

SLN is the sole site of regional metastasis. These

patients would not be expected to benefit from com-

plete lymph node dissection.   The purpose of this

study is to determine which factors are associated

with additional positive lymph nodes in the axilla of

patients who have positive sentinel lymph nodes.

Methods: Between September 2001 and May 2005,

we examined 135 cases where the patients under-

went a breast conserving operation and a SLN biop-

sy. There were 34 patients with positive SLN.

Univariate analysis was used to identify the clinico-

pathologic features in the SLN positive patients that

can predict metastasis in the nonsentinel lymph

nodes (NSLNs).

Results: Fifteen patients (44.1%) had metastasis in

the NSLNs. There were significant differences in the

location of tumors (p=0.018), the nodal status of each

patient (p=0.001) and c-erbB2 protein expression (p

=0.017) in NSLN metastasis as determined by univari-

ate analysis.

Conclusion: The location of the breast cancer, nodal

status and c-erbB2 expression are  of predictive

value for NSLN involvement. We suggest that a full

axillary lymph node dissection may be considered as

a sparing treatment in these situations.  

(J Breast Cancer 2006;9: 337-342)

Key Words Breast cancer, nonsentinel lymph node, axillary

lymph node dissection.
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중심단어유방암, 비감시림프절, 액와절림프절곽청술

서 론
유방암치료에있어액와림프절곽청술은유방암병기의결

정을통한예후의예측과전이된림프절을제거함으로써치료

적인효과를기대할수있다. 하지만액와림프절곽청술에의

한생존율의향상은약5.6%로보고되며,(1)작은종양의낮은

액와림프절의전이가능성에비해액와림프절곽청술후발생

할 수 있는 합병증은 저림감은 75~78%, 근력의 저하는

16~27% 그리고림프부종등에의한팔의부종은10~30%로

보고된다.(2-4) 유방암에대한관심과선별검사의시행이증가

하며조기의유방암의진단도함께상승하는추세이다. 감시림

프절생검은이러한액와림프절전이의가능성이적은유방암

에서불필요한액와림프절곽청술의시행을줄여수술후합병

증과재원기간을감소시킬수있다. Veronesi 등(5)은전향적

무작위화연구에서감시림프절의정확성을96.9%로보고하고

있으나, 남아있는액와림프절의재발의가능성과병기의과소

평가의가능성을완전히배제할수는없으며아직대규모무작

위화연구가진행중이다. 그러나, 엄격한기준에의한감시림

프절생검의결과로감시림프절생검에서전이가없는경우는

약95% 이상에서비감시림프절전이가없으며,(6,7)감시림프

절생검을액와림프절곽청술의대체방법으로활발히시행하

고있는추세이다. 또한, 감시림프절생검에서전이가있는경

우에액와림프절곽청술을시행한결과40~60%에서비감시

림프절에전이음성으로보고되고있어(8-10) 이러한감시림

프절에전이가국한된환자에서액와림프절곽청술을추가적

으로시행하여생존율향상에도움이되는지는논란이있다.

림프절의전이가감시림프절에만국한되어있다면, 감시림프

절생검만으로도병기의결정과치료적목적을달성할수있

고, 림프절곽청술로발생할수있는합병증을감소시킬수있

을것으로생각된다. 이에본연구는감시림프절생검에서전

이양성인환자의비감시림프절전이를예측할수있는인자들

을연구하였다.

방 법
1) 연구대상

2001년9월부터2005년5월까지고려대학교안암병원에서

조기유방암으로진단받고, 임상적으로림프절전이음성인

환자중에서감시림프절생검을시행한후액와림프절곽청술

을시행한135예중감시림프절전이양성인34예를대상으로

하였다. 환측액와부에수술받은과거력이있거나, 병변이다

발성이거나, 유도화학요법이나방사선치료를받았거나, 종괴

를절제생검한경우는대상에서제외하였다. 

2) 감시림프절생검방법

감시림프절생검방법은전신마취후에환부유방의유륜

피하에0.8% Indigo-Carmine dye 5 cc를4군데나누어주

입하고4분후에액와부피부를절개하여염색된림프흐름을

따라염색된림프절을모두찾아절제하여병리과로이송하였

다. 절제된 림프절을 3등분 한 후 동결 절편하여 haema-

toxylin-eosin (H&E)염색으로전이여부를판정하였다. 동결

절편상전이음성인절제된감시림프절은모두10% 포르말린

에고정하여파라핀조직으로포매하였으며, 포매된조직은4

um로 절편하여 일반적인 H&E 염색과 panantibody-

cytokeratin 면역조직화학적염색을하여전이및미세전이

여부를 관찰하였다. 미세전이 여부 판별을 위한 항체로는

Mouse anti-Cytokeratin (Pan), Clone AE1/AE3 (Zymed
䠶)을1:100배로희석하여사용하고PBS 완충액으로세척한후

발색은 diaminobenzidine (DAB)로 3~5분간 반응시킨

haematoxylin-eosin 염색으로대조염색하였다. 음성대조

슬라이드는항체대신PBS 로대체하여같은과정으로염색을

하며, 양성대조는전이가있는림프절조직을이용하였으며,

미세전이는전이병변의크기가2 mm 이하인경우로하였다.

3) 임상병리학적특성과비교

의무기록과병리보고서를조사하여환자의나이, 종양의위

치와크기, 림프절전이개수, 액와림프절미세전이, 림프혈관

침범, 호르몬수용체 (에스트로겐, 프로게스테론수용체), c-

erbB2, p53의존재여부와비감시림프절간의연관성에대해

연구하였다.

4) 통계

임상병리학적 인자들에 대한 비교 분석은 Chi-Square

test를이용하였고, p-value가0.05 미만인경우에통계학적

으로 유의하다고 판정하였고, 통계학적 분석은 SPSS for

Window version 12.0을이용하였다.

결 과
1) 감시림프절생검

대상은모두여자였으며평균연령은50.0 ±10.7 세였다.

감시림프절생검을성공적으로시행받은135예중감시림프절

전이양성은34예였고, 감시림프절전이음성은101예였다. 101

예의감시림프절음성중에서8예(7.9%)는비감시림프절전이

양성이었다. 비감시림프절전이양성인8예중4예는level I,

4예는level II에있었다. 감시림프절전이양성을보인34예

중 15예 (44.1%)에서 비감시림프절 전이 양성이었고, 19예
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(59.1%)에서비감시림프절전이음성이었다(Table 1). 

감시림프절전이양성인34예의종양특징으로종양의평균

크기는19.3 ±6.1 mm (9 - 32 mm) 였으며, 제거된감시림

프절의평균개수는2.8 ±2.2개(1 - 9개), 제거된비감시림

프절의평균개수는14.7 ±8.1개(6 - 39개)였다(Table 2). 

2) 비감시림프절전이의예측요소

연령에의한차이는50세미만군과50세이상군으로구분하

여비감시림프절전이양성과비교하였을때연관성이없었으

며(p=0.968). 조직학적분화도와비감시림프절전이양성과

도통계적으로유의성이없었다. (p=0.385) 종양의위치는통

계적유의성이있었고, (p=0.018) 종양이유방의외부에위치

한예가의미있게비감시림프절전이양성을보였다(Table

3). AJCC Staging System for Breast Cancer (2002)의분

류에따른종양의병기와비감시림프절전이여부와의연관성

은종양의크기와는의미가없으나 (p=0.790), N stage (p

=0.001)와TNM stage (p=0.015)는통계적으로의의가있었

다. 호르몬수용체및p53단백은비감시림프절전이여부와는

연관성이 없었다. c-erbB2 단백 표출이 있는 경우 13예

(59.1%)에서비감시림프절전이양성을보였고, c-erbB2 단백

표출이음성인경우는10예 (83.3%)에서비감사림프절전이

음성으로통계적으로유의성이있었다(p=0.017). 림프혈관침

범을보인7예중4예(57.1%)에서비감시림프절전이가있었

고, 림프혈관침범이없는27예중16예(59.3%)에서비감시림

프절전이가없어연관성이없었다(p=0.436). 감시림프절미

세전이가있는6예중1예에서만비감시림프절전이가있었으

나, 전이크기가2mm이상에서는14예(50%)에서비감시림프

절전이가있었으나통계학적으로유의하지않았다(p =0.136).

전이된 감시림프절의 개수도 통계학적 의미는 없었다(p

=0.893).

고 찰
감시림프절의안전성에대한논란은1994년Giuliano 등

(11)의유방암에서의첫적용을보고한이래로지속되어왔으

나, 대규모 다기관 무작위화 연구인 National Adjuvant

Breast and Bowel Project (NSABP)-B32, American

College of Surgeons Oncology Group (ACOSOG)-

Z0010 및ACOSOG-Z0011 등을시행하여증거기반의의학

적타당성에대한연구가지속적으로진행중이다. 이러한연

구중ACOSOG Z11은감시림프절의전이가있을때에무작위

적으로액와림프절곽청술을시행하지않는군과시행하는군

을선정하여, 두군간의생존율을비교하여액와림프절곽청술

의효용성을비교하는연구이다. 이연구의또다른목적은T1

과T2 환자에서감시림프절전이가발견된경우액와림프절

곽청술시행여부에따른생존율의차이를통한액와림프절곽

청술을시행하지않아도되는경우를찾고자하는것이다.(12)

그러나, 연구대상을선정하고유지하는문제로연구의지속이

어려운상태이다. 2005년 American Society of Clinical

Oncology에서발표한감시림프절에대한권고안에서임상적

으로전이가없는조기유방암에대한감시림프절생검은액와

림프절곽청술을대체할수있는방법으로적합하다고하며,

감시림프절에서전이가발견되었을때에는액와림프절곽청술

을시행해야한다고하였다.(13)감시림프절생검은액와림프

절생검에서발생할수있는합병증을최소화하며, 또한정확

한액와부의전이상태를파악하는데그목적이있다. 감시림

프절생검시종양전이의발견은비감시림프절의전이의가능

성을예측할수있으나, 감시림프절의단독전이도40~60%

로보고된다.(8-10) 림프절곽청술은감시림프절에만국한된

단독전이인경우에는환자의생존율향상과합병증의발생에

있어도움이되지않으므로비감시림프절의전이를예측할수

있다면불필요한림프절곽청술의시행을피할수있을것이라

생각한다. 이에본연구에서는청색염료를이용하여유방암수

술시감시림프절생검을시행하여전이양성인34예를대상으

로비감시림프절에전이를예측할수있는임상병리학적인자

들을알아보고자하였다. 감시림프절전이음성시액와부림

프절전이음성예측율은92.1%였으며, 비감시림프절전이양

성인7.9%에서는level I과level Ⅱ가각각4예(3.8%)였다.

감시림프절전이가있는경우, 15예(44.1%)에서만비감시림프

절전이가관찰되었고, 나머지19예(59.1%)에서는감시림프절

에만국한되어전이가관찰되어기존의보고와유사한결과였

다. 원발종양의크기가감시림프절에서종양의전이가발견

되었을 때 비감시림프절 전이에 영향을 미친다고 하였으

Table 1. Axillary lymph nodes dissection after sentinel lymph nodes-
opsy

Lymph nodes No. of cases NSLNs +(%) NSLNs-(%)

SLNs(+) 34 15(44.1) 19(59.1)

SLNs(-) 101 8 (7.9) 98(92.1)

SLNs = sentinel lymph nodes; NSLNs = non sentinel lymph nodes.

Table 2. Characteristics of sentinel lymph node positive patients

Characteristics Mean number (range)

Mean age (years) 50.0 10.7 (33-74)

Mean tumor size (mm) 19.3 6.1(9-32)

Total axillary LNs 7.4 8.5(4-39)

Removed SLNs 2.8 2.1(1-9)

Positive SLNs 1.5 1.2(1-8)

Removed NSLNs 14.7 8.1(4-39)

Positive NSLNs 4.1 5.2(1-18)

LNs = lymph nodes; SLNs = sentinel lymph nodes; NSLNs = non sentinel lymph nodes.
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Table 3. Clinicopathologic characteristics of patients according to the age group

Steroid receptor

Estrogen receptor 0.755

positive 11(45.8%) 13(54.2%) 24

negative 4(40.0%) 6(60.0%) 10

Progesterone receptor 0.667

positive 9(47.4%) 10(52.6%) 19

negative 6(40.0%) 9(60.0%) 15

c-erb 0.017

positive 13(59.1%) 9(40.9%) 22

negative 2(16.6%) 10(83.3%) 12

P53 0.515

positive 8(50.0%) 8(50.0%) 16

negative 7(38.9%) 11(61.1%) 18

LVI 0.436

positive 4(57.1%) 3(42.9%) 27

negative 11(40.4%) 16(59.3%) 7

Size of SLNs metastasis 0.136

2mm 1(16.7%) 5(83.3%) 6

2mm 14(50.0%) 14(50.0%) 28

No. of SLNs metastasis 0.893

1 11(44.0%) 14(56.0%) 25

2 3(50.0%) 3(50.0%) 6

3 1(33.3%) 2(66.7%) 3

UOQ = upper outer quadrant; UIQ = upper inner quadrant; LIQ = lower inner quadrant; LOQ = lower outer quadrant; LVI = Lymphovascular inva-

sion; SLNs = sentinel lymph nodes.

Variable Non-sentinel LNs N p-value

characteristics Positive Negative

Age 0.968

<50 7(43.8%) 9(56.3%) 16

250 8(44.4%) 10(55.6%) 18

Histologic grade 0.385

I 3(42.9%) 4(57.1%) 7

II 4(30.8%) 9(69.2%) 13

III 8(57.1%) 6(42.9%) 14

Tumor location 0.018

UOQ 12(54.5%) 10(45.5%) 22

UIQ 0 4 (100%) 4

LIQ 0 3 (100%) 3

LOQ 3(100%) 0 3

Center 0 2 (100%) 2

Tumor stage 0.79

T1 8(42.1%) 11(57.9%) 19

T2 7(46.7%) 8(53.3%) 15

Nodal status 0.001

N1 7(26.9%) 19(73.1%) 26

N2 6 (100%) 0 6

N3 2 (100%) 0 2

Stage 0.015

I 0 4 (100%) 4

IIA 5 (50%) 5 (50%) 10

IIB 4(28.6%) 10(71.4%) 14

IIIA 6 (100%) 0 6
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나,(14,15)본연구에서는종양의크기가비감시림프절의전이

에영향을미치지않았으며, 이러한결과는연구대상을종양

병기가T1과T2인경우만을대상으로하였기때문이라고생각

되며, T1과T2군에서의비감시림프절양성은각각42.1%와

46.7%로통계적유의성은없었다. (p=0.79)  Reynolds 등(16)

은222명의환자를대상으로한연구결과에서감시림프절에

전이된종양의크기가2 mm이상인경우비감시림프절전이의

중요한예측인자라고하였다. 본연구에서는감시림프절의전

이된종양의크기가2 mm이상인군은14예였으나, 2mm미만

인군은1예만있어통계적인유의성은찾을수없었다. 림프혈

관침범은감시림프절전이시비감시림프절전이와연관성을

보고하고 있으나,(17,18) Reynolds등(16)은 림프혈관전이

는비감시림프절전이여부와유의한상관관계를찾을수없다

하였다. 본연구에서도림프혈관침범은비감시림프절전이와

통계적의의가없었다. (p=0.436) 호르몬수용체와비감시림프

절전이간의관계는여러연구에서의미가없는것으로나타

났다.(13-15)본연구에서도에스트로겐수용체(p=0.755)와

프로게스테론수용체(p=0.667) 모두통계학적의의가없는것

으로나타났다. 그러나, c-erbB2 발현이비감시림프절전이와

의의가있는것으로나타났다. (p=0.017) 비감시림프절의예측

요소에국한된것은아니나, 유방암의림프절전이에대한종

양생물학적표지자에대한연구에서HER-2, 프로게스테론수

용체, 및 Ki-67이 다변량 분석 결과 예측요소로 보고하였

다.(21)감시림프절과비감시림프절의전이에있어, 감시림프

절의전이의개수는3개미만의전이와3개이상의전이를비

교하였을때생존율의차이가없었으나, 비감시림프절의전이

의개수는생존율에영향이있다고하였다.(22)따라서감시림

프절시행후비감시림프절의전이여부에대한예측은환자의

예후에있어중요한역할을할것으로생각된다.

결 론
조기의유방암에서감시림프절생검의시행으로액와림프절

곽청술로발생할수있는합병증의감소를기대할수있게되

었다. 그러나, 감시림프절에종양의전이가있을때추가적인

액와림프절곽청술의시행은아직은필수적인술식으로받아

들여지고있으나, 감시림프절단독전이시에는액와림프절

곽청술로얻을수있는생존율의향상은미미할것으로생각

된다. 이에본연구의결과를통해감시림프절에전이가발견

되었을때종양의위치가외측인경우, c-erbB2의변이가있

는경우에는추가적인액와림프절곽청술을적극적으로고려

하여야하며, 그반대의경우에는잔류되어있는비감시림프절

에전이의가능성이적을것으로예측할수있었다. 그러나,

더많은예와추가적인연구를통해비감시림프절존재여부의

예측인자에관한연구가필요할것으로생각된다. 
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