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= 증례보고 =

상안검에 국한되어 발생한 Merkel 세포 종양 1예

이우석⋅김상원⋅노주헌

성모안과병원

목적: 전이 소견 없이 상안검에만 국한된 Merkel 세포 종양을 수술적 절제술과 예방적 방사선 요법만으로 좋은 치료 결과를 보인 1예를 
면역조직화학적 염색 소견과 함께 보고하고자 한다.
증례요약: 76세 여자환자가 2개월 전부터 발생한 좌측 상안검의 0.6×0.9 cm 크기의 급속히 커지는 자홍색의 무통성 종괴를 주소로 
내원하였다. 수술적 절제를 시행하였으며 면역조직화학적 검사에서 synaptophysin에 양성 소견을 보였고 LAC (leukocyte common 
antigen), cytokeratin에는 음성 소견을 보여 Merkel 세포 종양으로 진단되었다. 절제 경계면이 침범되어 추가적인 절제 수술을 시행하
였으며 국소적 재발 및 전이 소견은 관찰되지 않았다. 국소적 방사선 요법이 시행되었고 수술 후 10개월 경과관찰 동안 재발 소견이 
관찰되지 않았다. 
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Figure 1. The lesion of the eyelid was nodular, nontender, and 
had relatively well-defined margins, measuring about 0.9 × 1.3 
cm. It was fixed to tarsus and purplish-red in color. The over-
lying skin was intact with telangiectasia. 

Merkel 세포 종양은 진피표피접합부(dermo-epidermal 
junction)에 위치한 Merkel 세포의 악성 변화로 생기는 신경

내분비종양이다. 1972년 Toker1에 의해 처음으로 Merkel 세
포 종양이 기술되었으며 발생률은 미국기준으로 10만 명당 

0.45명으로 매우 드물게 발생한다.2 일광에 노출되는 부위인 

얼굴과 목에 주로 발생을 하며 무통성의 보라색 빛깔로 빠르

게 자라는 양상을 띤다. 수술적 제거 후 국소재발(27-60%), 
주위 림프절전이(45-90%), 원격전이(18-52%) 발생으로 

예후가 좋지 않으므로 조기 진단 및 적절한 치료가 필요하다.3 

종양이 국한되어 있을 때 방사선 치료를 포함한 수술적 

절제가 도움이 되며 특히 조기 진단 및 치료가 예후를 향상

시키는 데 도움이 된다. 저자들은 상안검에만 국한된 

Merkel 세포 종양을 수술적 절제술과 예방적 방사선 요법

만으로 좋은 치료 결과를 보인 1예를 경험하였기에 문헌 고

찰과 함께 보고하고자 한다.

증례보고

76세 여자가 2개월 전에 발생한 좌측 상안검의 종양을 

주소로 본원에 내원하였다. 내원 당시 종괴는 좌측 상안검 

중앙에 0.6×0.9 cm 크기로 비교적 경계가 분명하였으며 

상안검 검판에 고정되어 있었다. 자홍색을 띄고 다소 단단

하고 융기된 무통성의 종괴로 주위 모세혈관이 확장되고 

첩모의 소실이 있었으나 종괴를 덮고 있는 피부는 괴사, 출
혈 등의 소견은 관찰되지 않았으며 매끈하였다. 그 외 다른 

안과검사에서 특이 소견은 관찰되지 않았으며 흉부 방사선

검사, 혈액검사에서도 특이 소견은 보이지 않았다. 초진 후 

수술적 절제까지 기간은 16일이었는데 수술 당일 측정한 

종양의 크기는 0.9×1.3 cm으로 매우 빠르게 성장하였다

(Fig. 1).
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Figure 2. (A) The tumor cells show uniform size with a round to oval nucleus and scanty cytoplasm. Arrow indicates vascular in-
vasion (H&E stain, ×200). (B) The blue tumor cells infiltrate into the hair follicle. Arrow indicates hair follicle (H&E stain, ×100).

Figure 3. Immunohistochemistry for synaptophysin indicating 
neuroendodermal origin, show brown positive staining on the 
tumors (×100). 

Figure 4. Immunohistochemistry for leukocyte common anti-
gen shows negative (×100). 

Figure 5. Tumor cells are negative for cytokeratin (×100). 

진단 및 치료 목적으로 악성 종양 의심하에 수술적 절제 

및 절제생검을 시행하였다. 좌측 상안검의 종양 제거 후 가

쪽눈구석절개술 및 눈구석인대절단술을 시행하여 직접봉합

법으로 안검재건술을 시행하였다. 광학현미경 소견에서 종

양조직은 유사분열이 많고 과염색질의 작고 균일한 세포로 

이루어져 있었다. 세포질이 적고 둥근 핵을 가진 세포들이 

특징적으로 관찰되었다(Fig. 2A, B). 면역조직화학염색에

서 신경내분비종의 특징을 나타내는 synaptophysin에 양성

(Fig. 3), 림프종에서 중요한 진단 표식자인 leukocyte 
common antigen (LCA)에 음성(Fig. 4), 악성흑색종에서 

진단 표식자인 S-100에 음성, CD20 및 cytokeratin에(Fig. 5) 

음성 소견을 보여 Merkel 세포 종양으로 진단되었다. 
절제 경계면이 침범되어 추가적인 절제 수술을 시행하였

으며 Merkel 세포 암종의 전이를 배제하기 위해 PET CT 

A B
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Figure 6. Eight-month postoperative view. Functionally and 
cosmetically satisfactory results were obtained without any 
recurrence.

검사를 시행하였다. 국소 림프절전이 및 간, 폐를 포함한 원

격전이 소견은 관찰되지 않았다. 술 후 2주 후부터 5주 동

안 5040 cGy단위로 주 5회 좌측 상안검에 방사선 치료를 

시행 받았다. 술 후 10개월인 현재까지 재발이나 전이 소견

은 관찰되지 않았다(Fig. 6).

고 찰

원발성 Merkel 세포 종양은 피하지방에서 발생했다는 보

고도 있으나4
 거의 대부분의 경우 진피의 신경내분비세포

에서 기원하며 무통성의 2 cm 미만의 붉은색 또는 자주색

의 빛깔을 띄는 융기된 종양이다. 표면은 드물게 궤사되는 

경우도 있으나,5 종양을 덮고 있는 피부는 온전하여 대개 

매끈하며 모세혈관의 확장이 특징적으로 나타난다.6 종양은 

빠른 성장 패턴을 보여 종양의 출현과 조직검사는 3개월 이

내에 이루어진다. 비록 Merkel 세포 종양이 매우 침습적이

지만 만성림프구성백혈병 환자에서 자연퇴행(spontaneous 
regression)된 1예7를 포함한 몇몇 보고가 있으며 대략 

1.7%에서 자연퇴행의 경과를 보일 수 있다.8   

임상적으로 안검의 Merkel 세포 종양은 양성 또는 덜 침

습적인 악성종양과 유사하며 흔히 초기에 산립종, 낭종, 각
질가시세포종, 안검에 발생한 기저세포암 등으로 오진되어 

진단 및 치료가 늦어질 수 있다.9-15 

Merkel 세포 종양의 흔한 임상적 특징인 무통성 종양

(asymptomatic/lack of tenderness), 빠른 성장 패턴

(expanding rapidly, 3 months 이하), 면역저하환자

(immunosuppression) 및 고령(older than age 50)에서 호

발, 자외선 노출 부위에 발생(location on a UV-exposed 
site) 등의 5가지 증상을 종합하여 “AEIOU”라고 명명하였

으며 85% 이상의 환자에서 세 가지 이상을 만족한다.16

Merkel 세포 종양의 위험인자로 일광 또는 자외선 B 
(UVB) 노출 등이 알려졌다. 임상적으로 얼굴이나 목과 같

은 햇빛 노출 부위에 흔히 발생하며 두경부(50%), 상·하지

(40%), 몸통 및 둔부(10%) 순으로 호발한다.17
 전체 발생 

부위 중 안검은 약 10%로 가장 호발하는 부위 중 하나이

며, 대부분 상안검에서 발생한다.18-20
 본 증례에서도 상안

검에만 국한되어 Merkel 세포 종양이 발생하였다. 
다양한 연구결과, 결절성(nodular) 성장 패턴을 보이거

나 종양의 침윤 깊이가 얕은 경우, 림프절 및 혈관 침윤이 

없는 경우에 생존율이 향상되었다.21
 정립된 위험요인으로

는 50세 이상, 유럽계 선조를 가진 경우, 자외선 노출, 면역

억제 상태, Merkel cell polyomavirus (MCPyV)감염이 있

다. 최근 연구에서 Merkel 세포 종양과 MCPyV 감염과의 

연관성이 있음이 밝혀졌다.22
 Merkel 세포 종양이 있는 환

자군에서 p63의 발현은 좋지 못한 예후와 연관되어, 임상

적 진행양상을 나타내는 새로운 독립적인 인자로 간주된다.23
 

광학현미경 소견에서 세포질이 적고 큰 핵과 과립형 염

색질을 가진 세포가 많이 관찰된다. 대개의 경우 표피층은 

침범되지 않으며, 혈관과 림프관으로의 침범이 흔하여 국소 

림프절 침범 및 원격전이로 간, 폐, 뼈, 뇌로 전이가 잘 일어

난다.24
 하지만 광학현미경으로는 다른 종양과 감별이 힘들

므로 정확한 진단을 위해서는 면역조직화학적 분석이 필수

적이다. Merkel 세포 종양의 기원에 따라 상피성 진단 표식

자(epithelial markers)와 신경내분비성 진단 표식자

(neuroendocrine markers)로 구분할 수 있다. 저분자 cy-
tokeratin 특히, cytokeratin 20 (CK-20)은 상피성 진단 

표식자의 특징을 가지며 Merkel 세포 종양에 매우 예민하

게 반응을 하지만, 소세포폐암에서도 양성 소견을 보일 수 

있다. Merkel 세포 종양은 갑상선, 폐, 뇌의 상피세포에서 

나타나는 thyroid transcription factor 1 (TTF-1)에 음성

으로 나타나는 반면 소세포폐암에서는 양성으로 나타난다. 
이들 진단 표식자들은 Merkel 세포 종양의 감별진단에 동

시에 사용된다.25
 또한 Fli-1, CD99가 Merkel 세포 종양에

서 양성으로 나타나며 이는 다른 소원형세포종양(small 
round cell tumor)과 감별진단에 이용할 수 있다.26

 신경내

분비성 진단 표식자로 neuron-specific enolase (NSE), 
CD56, chromogranin A (CrA), synaptophysin 등이 있다. 
전자현미경에서 특징적으로 세포질 내 신경분비 과립(in-
tracytoplasmic neurosecretory granules)을 관찰할 수 있

다.16
 저자들의 증례에서는 면역조직화학검사에서 syn-

aptophysin에 양성, cytokeratin, CD20에 음성 소견을 보여 

Merkel 세포 종양으로 확진하였다. 
Merkel 세포 종양은 매우 침습적인 피부 악성종양으로 
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진단 3년 이내 약 33%의 사망률을 보이며 이는 악성 흑색

종이 15%의 사망률을 보이는 것보다 높은 수치이다.27
 하

지만 안검에 발생한 경우 타 부위에 발생한 경우보다 일찍 

발견되고 안검에 국한될 가능성이 많아 예후가 상대적으로 

좋다.15,28 
 Merkel 세포 암종의 발생률은 매년 증가하고 있

으며, 이는 노령인구의 증가, 생존기간 연장으로 인한 누적 

일광노출 시간의 증가, 면역억제환자의 증가 등이 원인으로 

추정되고 있다.29
 

Merkel 세포 종양의 병기(stage of disease)는 가장 중

요한 예후인자이다.30
 병기는 1기(원발종양＜2 cm), 2기

(원발종양＞2 cm), 3기(주위 림프절전이), 4기(원격전이)
로 나눌 수 있으며, 3년 생존율은 1기에서 약 90%로 높으

나 4기에서는 20%로 낮다.30
 원격전이된 4기의 경우 평균

생존기간은 10개월로 보고되고 있다.31
 

Hitchcock et al32은 여자가 남자보다 예후가 좋다고 보

고하였으며, 특히 2년 후의 생존율은 남자가 58%인 반면 

여자는 80%로 높다고 하였다. 다른 예후인자로 종양의 크

기, 피하지방침윤, 높은 유사분열 횟수, 과도한 림프침윤 등

이 보고되었다.33
 

Merkel 세포 종양의 치료 방침에 대해서는 아직 정립되

어 있지 않지만 수술적 절제술이 권장되고 있다. 치료로 광범

위 절제 및 주위 림프절 절제생검과 국소 방사선치료를 시행

할 수 있으며 술 전 시행하는 신보조적 항암치료(neoadjuvant 
chemotherapy)는 추천되지 않는다.

Merkel 세포 종양은 방사선치료에 반응을 잘하며 

Gillenwater et al34은 수술적 절제술과 방사선 치료를 병행

하는 것이 수술적 치료만 시행하는 것보다 재발을 감소시

킨다고 보고하였다. 국내 보고에서 또한 Jang et al35은 우

측 상안검, 이하선 및 경부에 발생한 1예를 수술적 절제와 

방사선 치료를 시행하였으며 장기간 경과관찰 동안 재발이

나 전이된 소견은 관찰되지 않았다고 보고하였다. 저자들의 

증례에서는 상안검에만 국한된 Merkel 세포 종양으로 수술

적 절제와 방사선 치료로 재발 및 전이 소견이 없었다. 
Merkel 세포 종양이 원격전이된 경우 여러가지 화학요법

이 시행되고 있다. Cisplatin, doxorubicin, vincristine의 복

합요법과 etoposide, platinum 복합요법 등이 사용되고 있

으며 약 60% 정도에서 처음 치료에 반응을 보인다.36
 이러

한 사실에도 불구하고 전이가 된 경우 평균 생존기간은 10
개월이며 거의 치료가 불가능하다. 

Merkel 세포 종양이 원격전이가 된 경우는 거의 치료가 

불가능하므로 조기 진단 및 치료가 예후를 향상시키는데 

도움이 되므로 노년 환자에서 태양 노출 부위에 크기가 증

가하는 새로운 종양이 있다면 임상적으로 양성 소견을 보

이더라도 조직검사를 시행하는 것이 좋을 것으로 생각한다.
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A Case of Localized Merkel Cell Carcinoma on the Upper Eyelid

Woo Seok Lee, MD, Sang Won Kim, MD, Joo Heon Roh, MD, PhD

Sungmo Eye Hospital, Busan, Korea

Purpose: To report a case of Merkel cell carcinoma on the left upper eyelid without metastasis and its immunohistochemical 
features. The carcinoma was successfully treated with excisional surgery and prophylactic radiation therapy.
Case summary: A 76-year-old woman presented to the hospital complaining of a 0.6 × 0.9-cm-sized painless and pur-
plish-red colored mass that had grown rapidly on her left upper eyelid margin over the previous two months. An excisional 
biopsy was performed. On immunohistochemical examination of the lesion, the tumor cells expressed immunoreactivity for 
synaptophysin and were negative for LAC and cytokeratin, confirming the diagnosis of Merkel cell carcinoma. Additional 
surgery was performed because the surgical margins were positive. No other primary or metastatic lesions were found. 
The patient was treated with local prophylactic irradiation and remained disease-free at her 10-month follow-up visit.
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