
암환자의 병기와 치료방법, 예후 등의 결정에 있어 종양의

국소 및 원위 림프절 전이여부를 정확히 진단하는 것은 매우

중요하다. 전이 림프절을 비침습적으로 찾는 초음파검사, 전산

화단층촬영(CT), 자기공명영상(MR) 등의 고식적인 영상진단

에서 림프절 전이판정의 기준은 주로 림프절의 크기 증가이지

만, 정상 크기의 림프절에도 전이가 있을 수 있고, 크기가 커

진 양성 증식성 림프절과의 감별이 어려운 제한 등으로 인해

민감도, 특이도, 정확도 모두에서 만족스러운 성적을 얻지 못

하고 있는 실정이다(1-8). 포도당 대사 항진을 영상화할 수

있는 양전자방출단층촬영(positron emission tomography,

PET)도 전이 림프조직 발견에서 20%에서 90% 이상의 넒은

범위의 민감도와 특이도를 보인다(2, 5, 8, 9). 이는 해상도의

제한으로 림프절 내의 작은 전이종양이나 미세 전이는 찾을

수 없고 원발종양에 가까운 위치에 있는 림프절 발견에는 불

충분하며(8), 포도당 대사가 항진되어 있는 염증성 림프절과

는 구별이 힘들기 때문이다(10). 현재 합병증이 많은 림프절

박리술 대신 방사성 약물이나 색소 주입 후의 전초 림프절 생

검(sentinel lymph node biopsy)이 흑색종, 유방암 등에서 림

프절 검사의 표준검사로 사용되고 있지만(4, 11, 12), 침습적

인 조직검사방법을 대신 할 수 있는 림프관 및 림프절의 새로

운 영상법 개발이 필요하다.

최근 림프절 내 정상 림프조직에는 축적되지만 전이조직에

는 축적되지 않는 림프절 특이적 MR 조영제가 개발되어 동

물실험 및 임상연구가 진행되고 있는데, 크게 T2 조영제인
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림프절 특이적 자기공명영상 조영제 Gadofluorine M을 이용한
증식성 림프절과 전이성 림프절의 감별에 관한 실험적 연구1 
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목적: 림프절 특이적 MR 조영제인 Gadofluorine M의 증식성 및 전이성 림프절 감별에서의 유

용성을 알아보고자 하였다. 

대상과 방법: 총 31마리 토끼 중 10마리는 양성 증식성 림프절 유발군으로, 16마리는 악성 전

이성 림프절 유발군으로, 5마리는 정상대조군으로 하였다. 증식성 림프절 유발군은 토끼의 오

른쪽 종아리 근육에 계란 노른자 또는 쥐의 대변 용액을, 전이성 림프절 유발군은 VX2 종양

조직 부유액을 주입하여 유발하였다. 1.5 T MR에서 두부 코일로 조영 전 T1, T2 강조 영상

및 SPGR 관상 영상을 얻고 Gadofluorine M(5 μmol/mL 총 4 mL)을 토끼의 발가락 사이 간

질에 주사 후 SPGR 관상 영상을 조영 후 15, 30, 60, 90분에 얻었다. MR 영상에서 시간에

따른 슬와 및 장골림프절의 신호대 잡음비, 림프절의 개수, 크기, 위치를 기록하였고, 3명의 판

독자가 조영 후 영상으로 림프절 전체가 조영되면 증식성, 전체 또는 일부가 조영되지 않으면

전이성 림프절로 판정하였다. 영상 후 병리 조직표본을 만들어 영상소견과 비교하였다.

결과: 증식성 및 전이성 림프절 유발군 26마리 중 림프절의 MR 조영에 실패한 2마리를 제외

한 24마리에서 병리검사를 시행하였다. 병리검사에서 증식성 림프절 유발군 9마리에서 46개

의 림프절, 전이성 림프절 유발군 15마리에서 71개(전이성 림프절 28개)의 림프절로 모두

117개의 림프절을 발견하였고, 이 중 크기 5 mm이상의 림프절은 102개였다. 증식성 및 전

이성 림프절 유발군 24마리의 조영증강 MR에서 크기 5 mm 이상의 림프절 101개(99.1%)

를 찾았으며, 3명 판독자의 증식성 및 전이성 림프절 감별의 평균 민감도, 특이도, 양성 및 음

성 예측도는 97.6%(82/84), 98.2%(215/219), 95.3%(82/86), 99.1%(215/217)이었다(p <
0.05).

결론: Gadofluorine M을 이용한 조영증강 MR 림프조영술은 증식성 및 전이성 림프절 감별에

유용하다고 판단된다.
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ultrasmall superparamagnetic iron oxide(USPIO)를 이용한

연구(13-18)와 T1 조영제인 gadolinium chelate 복합체를이

용한 연구로 나눌 수 있다(19-27). Gadolinium chelate 복합

체는 간질 주사용 림프절 특이성 조영제로서 주사된 부위의

림프관을 통해 림프절로 운반되어, 식세포에 탐식되고 림프절

에 축적되어, T1 이완시간을 단축하고, 정상 림프조직이 T1

영상에서 고신호 강도를 갖게 한다. 소량 국소주입으로 림프

관, 전초 림프절 및 몇 개의 연속적인 림프절군을 선택적으로

조영할 수 있으며, T2 영상의 변화를 주는 USPIO에 비해 더

좋은 신호대 잡음비를 기대할 수 있다(21, 23, 25). 또한, 국

소주입으로 전신적 부작용을 줄일 수 있고, 주입 후 1-2시간

내에 조영증강 영상을 얻을 수 있는 장점이 있다(21, 23-25,

27). 

림프절 특이적 간질 주사 MR 조영제는 돼지, 토끼 등의 동

물모델과 적은 수의 환자에서 사용된 것이 보고되었지만(20,

26), 통계적으로 유의한 숫자의 림프절 모델에서 MR 간질주

입 림프조영술이 어느 정도의 민감도와 특이도로 증식성과 전

이성 림프절을 감별할 수 있는지에 관한 연구는 아직까지 시

행된 바 없다. 저자들은 본 연구에서 가장 최근에 개발된

Gadofluorine계 상자성(paramagnetic) T1 조영제 중의 하나

인 Gadofluorine M(Schering, Berlin, Germany) (27)을 간질

주사하여 MR 림프조영술을 시행하고, 증식성 및 전이성 림프

절 감별에서의 유용성을 알아보고자 하였다.

대상과 방법

연구재료(실험동물) 및실험모델

암수구별 없이 체중 2.0-2.5 kg의 토끼(New Zealand계

white rabbit) 31마리를 실험동물로 사용하였다.

총 31마리 토끼 중 10마리를 양성 증식성 림프절 유발군으

로, 16마리를 악성 전이성 림프절 유발군으로, 나머지 5마리

는 정상대조군으로 사용하였다. 증식성 림프절 유발군 10마리

중 5마리 토끼에는 오른쪽 종아리 근육에 계란 노른자 1 cc

를 1주일 동안 2회(첫 1일과 3일째) 주입하였고, 나머지 5마

리 토끼에는 오른쪽 종아리 근육에 쥐의 대변 용액 1cc를 주

입하였고, 1-2주 뒤에 MR을 시행하였다(28). 전이성 림프절

유발군은 VX2 종양조직을 잘게 자른 뒤 21게이지 바늘을 통

과할 수 있는 부유액을 만들어 토끼의 오른쪽 종아리 근육에

1 cc 주입하였고, 3-5주 뒤에 MR을 시행하였다(21, 27, 28).

정상대조군은 특정 질환이 없는 건강한 토끼로서 시술이나 조

작을 하지 않은 상태에서 MR을 시행하였다.

MR 촬영

Ketamine hydrochloride(Ketalar; Yuhan Yanghang, Seoul,

Korea)와 xylazine hydrochloride(Rompun; Bayer Korea,

Seoul, Korea)의 1:1혼합액을 1 mL/kg의 용량으로 토끼 대

퇴부에 근육 주사하여 마취를 유도하였다.

1.5 T MR 장비(Signa, GE Medical Systems, Milwaukee,

WI, U.S.A.)와 두부 코일을 사용하여 스핀 에코(spin echo)

기법으로 T1 강조 영상(TR/TE: 400/12 msec), fast spin

echo 기법으로 T2 강조 영상(TR/TE: 3500/84 msec) 및

Gadofluorine M 조영 전후의 지방억제 fast spoiled gradient-

recalled(SPGR) 영상(TR/TE/flip angle: 19.7/1.8 msec/30°)

을 관상영상으로 얻었다. 영상영역은 16×16 cm으로 토끼의

하복부에서 양쪽 무릎까지 포함하되 종양이나 농양이 영상에

포함되지 않도록 하였고, 각 영상은 절편두께 2 mm로 영상

간격 없이 스캔하였다. 농도 5 μmol/mL의 Gadofluorine M 4

mL(5 μmol/kg)를 토끼의 오른쪽 발가락 사이에 간질 주사한

뒤 약 1분간 조영제 주입 부위를 손으로 마사지하였고, 조영

제 주입 후 15분, 30분, 60분, 90분에 지방억제 SPGR 영상

을 얻었다. 마사지는 한 명의 실험자가 같은 강도로 시행하였

다.

MR 소견의분석

병리결과를 모르는 한 명의 판독자가 31마리 토끼 MR의 화

질 및 슬와와 장골 림프계의 조영증강 유무를 평가하였고, T1,

T2 강조영상및 Gadofluorine M 조영전후의지방억제 SPGR

영상에서 보이는 슬와와 장골 림프절의 개수, 크기 및 위치,

주위 슬와 및 장골 혈관과의 관계를 기록, 도식화하였다. 정상

대조군에서 림프절의 신호대 잡음비(signal to noise ratio,

SNR)를 조영 전과 후의 영상에서 구하였다. SNR은 림프절

내직경 3-10 mm(평균 4 mm)인 원모양의관심영역(region

of interest, ROI)을 두고 구한신호강도를토끼밖배경에 ROI

를 두고 구한신호강도로나누어얻었고(SNR=SILN /SINOISE),

이때 한 림프절에서의 ROI의 크기와 위치는 여러 영상연쇄 검

사에서 일정하게 하였다. 

증식성 및 전이성 림프절 유발군의 T1, T2 강조 영상 및

Gadofluorine M 조영 전후의 지방억제 SPGR 영상에서 발견

한 림프절을, 실험에 참여하지 않았고 병리결과를 모르는 3명

의 판독자가 양성 및 악성으로 분류하였다. 첫 번째로 림프절

의 크기는 고려하지 않고, 림프절 조영 소견만으로 판정하였

는데, 림프절 전체가 조영되면 양성 증식성으로, 림프절 전체

또는 일부가 조영되지 않으면 악성 전이성 림프절로 분류하였

다(27). 두 번째로 림프절 조영 소견은 고려하지 않고 림프절

크기만으로 분류하였는데, 림프절 크기가 1 cm 보다 클 때와

1.5 cm 보다 클 때 두 가지 기준으로 악성 전이성 림프절을

분류하여 각각의 결과를 얻었다.

병리검사

증식성 및 전이성 림프절 유발군의 병리검사를 위하여 MR

시행 후 과량의 thiopental sodium(Pentothal; Choong Wae

Pharmacy, Seoul, Korea)을 정맥 주사하여 희생시켰다. 슬와

혈관과 장골혈관을 중심으로 림프절과 지방조직을 포함하여

적출한 조직을 10% 포르말린 용액에 이틀 동안 고정한 뒤 파

라핀 블록을 만들어 0.5 mm 간격으로 병리 조직표본을 만들

어 hematoxylin-eosin염색을 하였다. 1명의 병리과의사가 슬

와와 장골 림프절의 개수, 크기, 종양 전이 유무, 혈관 및 타

림프절과의 위치관계를 기술하였다. 전이가 있는 림프절의 경
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우는 림프절내 전이 병변이 차지하는 면적의 비율에 따라 5%

미만, 5-25%, 25-50%, 50-75%, 75-95%, 95% 이상으로

분류하였다.

MR과병리소견비교

MR과 병리검사에서 발견한 림프절의 1:1 비교를 위해, MR

판독자가 영상에서 보이는 슬와와 장골 림프절의 개수, 크기,

위치, 주위 혈관과의 관계에 관한 정보를 병리과 의사에게 제

공하였고, 이견이 있었던 경우에는 MR과 병리 판독자가 함께

영상과 병리 슬라이드를 보며 협의하였다.

통계처리방법

Gadofluorine M 조영 전후 MR의 증식성 및 전이성 림프절

감별에서의 민감도, 특이도, 양성 및 음성 예측도를 구하였다.

일변량 통계 분석을 이용하여 95% 신뢰구간에서 민감도, 특

이도의 유의성을 검증하였고, 다분석자간의 판정 일치도 검증

을 위해 다분석자 kappa 값을 구하였다. 모든 통계학적 검사

는 SAS version 8.01 컴퓨터 프로그램(SAS Institute Inc.,

Cary, NC, U.S.A.)을 사용하였으며 p 값이 0.05 이하일 때 통
계적으로 유의하다고 판정하였다.

연구결과

림프절조영과SNR 변화

MR을 시행한 총 31마리 토끼 중 증식성 림프절 유발군 1

마리와 전이성 림프절 유발군 1마리는 슬와 및 장골 부위의

림프절과 림프관이 전혀 조영되지 않아 림프절 조영 실패로

간주하고 분석에서 제외하였다.

정상대조군 5마리의 조영증강 MR에서 4개의 슬와 림프절

과 1개의 장골 림프절이 관찰되었으며 림프절 전체가 균질하

게 조영되었다. 5개 림프절의 조영제 주입 전후 시간에 따른

SNR의 변화를 분석한 결과 슬와 림프절은 15-60분(평균 30

분) 경과 후에 2.2-3.3배(평균 3.0배)로 최고의 SNR 증가를

보였고, 장골 림프절은 60분경과 후에 7.4배로 최고의 SNR을

보였다(Fig. 1). 

림프절의병리와MR소견비교

림프절의병리소견

림프절 조영 실패로 간주한 2마리 토끼를 제외한 24마리의

토끼에서 병리와 MR소견 비교가 가능하였다. 

증식성 림프절 유발군 9마리의 병리검사에서 46개의 림프

절, 전이성 림프절 유발군 15마리에서 71개의 림프절로 모두

117개의 림프절을 발견하였고, 이 중 크기 5 mm이상의 림프

절은 102개였다. 부위별로는 슬와 림프절이 34개, 장골 림프

절이 83개였고, 크기별로는 직경 5 mm 이하가 15개(12.8%),

5-10 mm가 52개(44.4%), 10-15 mm가 22개(18.8%), 15

mm이상은 28개(23.9%)였다. 15마리의 전이성 림프절 유발

군 중 7마리 토끼의 38개의 림프절에는 전이가 없었고, 8마

리의 33개의 림프절 중 28개의 림프절에 전이가 있었다. 28

개의 전이 림프절의 크기는 직경 5-10 mm가 5개(17.9%),

10-15 mm가 6개(21.4%), 15 mm이상이 17개(60.7%)였고,

부위별로는 슬와 림프절 4개(14.3%), 장골 림프절 24개

(85.7%)였다(Table 1). 림프절 내 전이 병변이 차지하는 비

율은 5% 미만의전이가 1개, 5-25% 1개, 25-50% 1개, 50-

75% 5개, 75-95% 12개, 95 % 이상이 8개였다.

림프절의MR 소견

증식성 및 전이성 림프절 유발군 24마리의 T1, T2 강조 영

상 및 Gadofluorine M 조영 전후 MR에서 모두 101개의 슬

와 및 장골 림프절을 발견하였다. 부위별로는 슬와 림프절이

33개, 장골 림프절이 68개였다. 크기별로는 직경 5-10 mm

는 51개, 10-15 mm는 22개, 15 mm이상은 28개로 병리에

서 발견한 직경 5 mm 이상의 림프절 102개 중 직경 7 mm
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Table 2. MR Lymphography-Detected Lymph Nodes of the 24
Rabbits in the Study

Hyperplastic LN Metastatic LN Total

Diameter 5-10 mm 46 05 051
Diameter 10-15 mm 16 06 022
Diameter > 15 mm 11 17 028

Total 73 28 101

Table 1. Pathologically-Proven Lymph Nodes of the 24 Rabbits in
the Study

Hyperplastic LN Metastatic LN Total

Diameter < 5 mm 15 00 015
Diameter 5-10 mm 47 05 052
Diameter 10-15 mm 16 06 022
Diameter > 15 mm 11 17 028

Total 89 28 117

Fig. 1. Sequential change of SNR in five lymph nodes (four
popliteal, one iliac) of normal control on pre- and post-injection
MR. The popliteal and iliac lymph nodes show maximum en-
hancement of 220-330% at 15-60 minutes and 740% at 60
minutes.



의 장골 림프절 한 개를 제외한 모든 림프절을 MR에서 발견

하였다(Table 2). MR에서 5 mm 이하의 림프절은 조영된 림

프관과 구분이 어려워 분석에서 제외하였다. 

증식성과전이성림프절감별

Gadofluorine M 조영증강 MR에서 림프절의 조영증강 양상

을 기준으로 판정하였을 때, 3명 판독자의 증식성 및 전이성

림프절 감별의 평균 민감도, 특이도, 양성 및 음성 예측도는

각각 97.6%(82/84), 98.2%(215/219), 95.3%(82/86),

99.1%(215/217)였고, 각 판독자의 민감도, 특이도, 양성 및

음성 예측도는 제1 판독자에서는 96.4%(27/28), 98.6%

(72/73), 96.4%(27/28), 98.6%(72/73), 제2 판독자에서는

96.4%(27/28), 97.3%(71/73), 93.1%(27/29), 98.6%

(71/72), 제3 판독자에서는 100.0%(28/28), 98.6% (72/ 73),

96.6%(28/29), 100%(72/72)였다(Table 3, 4) (Fig. 2, 3).

림프절을 크기에 따라 5-10 mm, 10-15 mm, 15 mm 이상
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A B
Fig. 3. A. Fat suppressed two continuous SPGR images, 30 minutes after interstitial injection of Gadofluorine M in metastasis-in-
duced model. Images show non-enhancing (arrows) and partially enhancing lymph nodes (arrowheads). 
B. Photomicrographys revealed multiple lymph nodes with complete (arrows) and partial (arrowheads) replacement by tumor
(hematoxylin and eosin, ×1 and ×200). 

A
Fig. 2. A. Fat suppressed two continuous SPGR images, 15 minutes after interstitial
injection of Gadofluorine M in hyperplasia-induced model. Images show enhance-
ment of popliteal and iliac lymph node groups (arrows) as well as lymphatic vessels. 
B. Photomicrography reveals multiple hyperplastic lymph nodes (arrows) (hema-
toxylin and eosin, ×1). 

B



의 림프절군과 위치에 따라 슬와, 장골 림프절군으로 나누어

구한 민감도, 특이도, 양성 및 음성 예측도는 표본 크기가 작

은 직경 5-10 mm 림프절군과 슬와 림프절군을 제외한 모든

군의 이항분포를 가정한 가설에서 p 값이 0.05 이하로 유의
한 민감도와 특이도를 보였다(Table 3, 4). 세 명 이상의 다

중 kappa 값 검정에서 3명 판독자의 림프절 전이 유무 판별

은 전체 림프절군, 크기 5-10 mm, 10-15 mm, 15 mm 이

상의 림프절군 및 장골 림프절군에서는 kappa 값 > 0.8 (p <
0.001), 슬와 림프절군은 kappa 값 = 0.78(p < 0.001)로 높
은 일치도를 보였다. 

전이 림프절 판정에 림프절 크기만을 사용하여, 림프절 크

기 1 cm보다 클 때 림프절 전이가 있는 것으로 판정했을 때

3명 판독자의 민감도, 특이도, 양성 및 음성 예측도의 평균은

82.1%(23/28), 55.4%(46/83), 46.0%(23/50), 90.2%

(46/51)였고, 1.5 cm 보다 클 때 림프절 전이가 있는 것으로

판별했을 때는 60.7%(17/28), 86.7%(72/83), 60.7%(17/

28), 86.7%(72/83)였다.

고 찰

Gadofluorine M은 macrocyclic gadolinium 킬레이트로 분

자량은 약 1,530 g/mol이며 perfluorotyl chain과 일부의 당이

추가되어 수용액에서 미포(micelles) 형태로 사용된다(27).

Gadofluorine M은 간질 내 주입 후 국소 림프관을 통해 배출

되어 몇 개의 연속적인 배출 림프절 군으로 운반된 후, 식세

포에 탐식 되어 림프절에 축적되기에 정상 림프절은 T1 영상

에서 고신호 강도를 보이는 반면 정상 림프조직을 종양세포가

대치한 부위는 MR에서 저신호강도로 보이게 된다. T1 간질

주사 조영제의 장점은 소량 국소주입으로 전신적 부작용을 줄

일 수 있고, 주입 후 1-2시간 내에 조영증강 영상을 얻을 수

있다는 점등이다. 그러나 조영제의 간질주입방식은 주입 반대

쪽 상, 하지 림프절 평가가 불가능하며, 유입 림프관 폐쇄시에

는 원위 림프절 조영이 안 되는 등의 단점이 있을 수 있다

(25). 

최근 Misselwitz 등(27)은 토끼 VX2 종양 림프절모델에서

Gadofluorine M을 소량(0.025-0.05 mmol/kg) 정맥 주사하

여 좋은 성적을 보고하였는데, Gadofluorine M 조영증강 MR

은 12개의 전이 림프절 중 10개를 정확히 진단하였다. 동물
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Table 3. Sensitivity, Specificity, Positive and Negative Predictive Values of MR Lymphography for Lymph Nodes with Variable Size

Reader Variables
Size of LNs

5-10 mm (n=51) 10-15 mm (n=22) > 15 mm (n=28) All size (n=101)

1 SN (%) 100.0 (5/5) 100.0 (6/6) 094.1 (16/17) 096.4 (27/28)
SP (%) 100.0 (46/46) 100.0 (16/16) 090.1 (10/11) 098.6 (72/73)
PPV (%) 100.0 (5/5) 100.0 (6/6) 094.1 (16/17) 096.4 (27/28)
NPV (%) 100.0 (46/46) 100.0 (16/16) 090.1 (10/11) 098.6 (72/73)

2 SN (%) 100.0 (5/5) 100.0 (6/6) 094.1 (16/17) 096.4 (27/28)
SP (%) 097.8 (45/46) 100.0 (16/16) 090.1 (10/11) 097.3 (71/73)
PPV (%) 083.3 (5/6) 100.0 (6/6) 094.1 (16/17) 093.1 (27/29)
NPV (%) 100.0 (45/45) 100.0 (16/16) 090.1 (10/11) 098.6 (71/72)

3 SN (%) 100.0 (5/5) 100.0 (6/6) 100.0 (17/17) 100.0 (28/28)
SP (%) 100.0 (46/46) 100.0 (16/16) 090.1 (10/11) 098.6 (72/73)
PPV (%) 100.0 (5/5) 100.0 (6/6) 094.4 (17/18) 096.6 (28/29)
NPV (%) 100.0 (46/46) 100.0 (16/16) 100.0 (10/10) 100.0 (72/72)

Mean SN (%) 100.0 (15/15) 100.0 (18/18) 096.1 (49/51) 097.6 (82/84)
SP (%) 099.3 (137/138) 100.0 (48/48) 090.1 (30/33) 098.2 (215/219)
PPV (%) 093.8 (15/16) 100.0 (18/18 094.2 (49/52) 095.3 (82/86)
NPV (%) 100.0(137/137) 100.0 (48/48) 093.8 (30/32) 099.1 (215/217)

Abbreviations: SN, sensitivity; SP, specificity; PPV, positive predictive value; NPV, negative predictive value

Table 4. Sensitivity, Specificity, Positive and Negative Predictive
Values of MR Lymphography for Popliteal and Iliac Lymph
Nodes

Reader Variables
Location of LNs

Popliteal LNs (n=33) Iliac LNs (n=68)

1 SN (%) 100.0 (4/4) 095.8 (23/24)
SP (%) 096.6 (28/29) 100.0 (44/44)
PPV (%) 075.0 (4/5) 100.0 (23/23)
NPV (%) 100.0 (28/28) 097.8 (44/45)

2 SN (%) 100.0 (4/4) 095.8 (23/24)
SP (%) 093.1 (27/29) 100.0 (44/44)
PPV (%) 066.7 (4/6) 100.0 (23/23)
NPV (%) 100.0 (27/27) 097.8 (44/45)

3 SN (%) 100.0 (4/4) 100.0 (24/24)
SP (%) 096.6 (28/29) 100.0 (44/44)
PPV (%) 075.0 (4/5) 100.0 (24/24)
NPV (%) 100.0 (28/28) 100.0 (44/44)

Mean SN (%) 100.0 (12/12) 097.2 (70/72)
SP (%) 095.4 (83/87) 100.0 (132/132)
PPV (%) 075.0 (12/16) 100.0 (70/70)
NPV (%) 100.0 (83/83) 098.5 (132/134)

Abbreviations: SN, sensitivity; SP, specificity; 
PPV, positive predictive value; NPV, negative predictive value



모델에서 USPIO의 정맥 주사 용량이 보통 10 mg/kg인 점을

고려하면(18) 적은 용량으로도 전신의 림프절 영상을 정확히

얻을 수 있다는 것은 정맥주사 용도로 사용할 때의 T1 조영

제 Gadofluorine M의 큰 장점으로 생각된다.

본 연구는 토끼모델을 이용한 실험적 연구로 림프절 특이적

MR 조영제 Gadofluorine M을 간질 주사하여 직경 5 mm이

상의 림프절 102개 중 101개의 림프절(99.1%)을 발견할 수

있었고 증식성과 전이성 림프절 감별에서 평균 민감도

97.6%(82/84), 특이도 98.2%(215/219)의 성적을얻었다. 이

결과는 기존의 조영증강 MR 영상을 이용한 증식성과 전이성

림프절 감별 성적이 50-90%(3, 5, 8) 정도인 것을 고려하면

매우 고무적인 결과이다. 전이 림프절 판정에서 위음성 림프

절은 병리에서 5% 미만의 전이가 있었던 1.5 cm 크기의 장

골 림프절 1개뿐으로, 두 명의 판독자가 림프절 전체가 조영

되는 양성 림프절로 판독하였다. 정상 림프절이나 림프절 전

체가 전이 종양으로 대치된 경우는 MR 림프조영술에서 비교

적 쉽게 전이 여부 판정을 내릴 수 있지만, MR 림프조영술이

임상에 적용되기 위해서는 위와 같은 림프절 내 미세전이 또

는 작은 전이종양의 정확한 영상화가 해결되야 할 문제점으로

남아있다. 림프절 내 미세전이의 정확한 영상화를 위해서는 추

가적인영상연쇄(imaging sequence)의 보정, 고자장의 MR 장

비 및 특수 코일의 사용 등에 관한 노력이 필요할 것이다.

본 연구의 한계점은 자기공명영상에서 5 mm이하의 림프절

이 조영 전후 영상 모두에서 림프관과의 구별이 어려웠기 때

문에 분석에서 제외한 점으로, MR에서 림프절을 99.1%의 성

적으로 발견한 결과에는 어느 정도 과장이 있을 것으로 생각

된다. 또한, 림프절 전이 여부의 병리 판정법으로 면역염색방

법 없이 hematoxylin-eosin염색만을 사용하였기 때문에 미세

전이 림프절이 제외되어, 양성 및 음성예측도 결과에도 과장

이 있을 것으로 생각한다.

결론적으로, 토끼의 Gadofluorine M 간질주입 MR에서 림

프절과 림프관을 포함한 국소 림프계가 잘 조영되었고, 증식

성과 전이성 림프절 감별에서 높은 민감도와 특이도를 얻었

다. Gadofluorine M 간질주입 후 MR은 조영제의 안정성이 확

인되어 임상에 적용할 수 있게 된다면, 림프절 전이여부 결정,

전초 림프절 검출 등에서 유용한 역할을 할 수 있을 것으로

기대된다. 
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Purpose: We wanted to evaluate the value of a lymph node specific MR contrast agent, Gadofluorine M, for
the differentiation of hyperplastic and metastatic lymph nodes.
Materials and Methods: This study included thirty-one rabbits. In ten rabbits, an injection of egg yolk or feces
of rat into the calf muscles induced hyperplasia of the lymph node. In sixteen rabbits, metastasis of the lymph
node was induced by implantation of VX2 tumor. Five rabbits were normal control models. We acquired the
T1-, T2-weighted and SPGR coronal imaging before enhancement with 1.5 T MR. After injection of
Gadofluorine M (5 μmol/mL, total amount: 4 mL) interstitially into the interdigital skin fold of the hind limb,
we acquired the SPGR coronal imaging at 15, 30, 60 and 90 minutes. We calculated the signal-to-noise ratios
on the sequential images, and we recorded the number, size and location of the popliteal and iliac lymph
nodes. Three readers assessed the state of the lymph nodes according to the pattern of enhancement: they
were deemed hyperplastic nodes when totally enhanced and as metastatic nodes when there was no or partial
enhancement. We also compared the imaging patterns with the histopathological results.
Results: Among the 26 hyperplasia- or metastasis-induced rabbits, two rabbits were excluded because of fail-
ure to be enhanced. Histopathologic evaluation of the 24 rabbits detected one hundred seventeen lymph
nodes: forty-six lymph nodes in nine hyperplasia-induced rabbits and seventy-one (metastasis in twenty-eight)
lymph nodes in fifteen metastasis-induced rabbits. Out of one hundred two lymph nodes that were larger than
5 mm in size, MR enabled us to detect one hundred one lymph nodes (99.1%). The means of sensitivity, speci-
ficity, and the positive and negative predictive values for the diagnosis of lymph node metastasis by three read-
ers were 97.6% (82/84), 98.2% (215/219), 95.3% (82/86), and 99.1% (215/217), respectively (p < 0.05). 
Conclusion: Interstitial MR lymphography using Gadofluorine M showed excellent results in differentiating
hyperplastic from metastatic lymph nodes.
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