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로 인해 비특이적인 염색에 의해서도 나타날 수 있다[1]. 이와 같은 

이유로 B세포 림프종과 비특이적인 염색을 감별하기 위해서는 주

의 깊은 해석이 필요하다. 반면에, 세포표면 면역글로불린의 발현

이 전혀 없는 이중 음성의 만성림프구백혈병 증례들이 보고된 바

도 있다. 이들 증례에서는 세포질 면역글로불린의 경쇄 제한이 발

견되어 이들 분석에 대한 새로운 접근법을 제시하였다[2, 3]. 

기존 연구에 의하면, 형질세포질환에서의 단클론성을 확인하기 

위해 사용되는 세포질 면역글로불린의 경쇄 발현 패턴의 유세포

분석이 B세포 림프종과 비특이적인 염색을 구분하는 데 도움이 

되는 것으로 알려져 있지만 국내에서 이러한 보고가 드물다[4]. 저

자들은 세포표면 면역글로불린의 경쇄 발현 대신 세포질 면역글로

불린의 경쇄 발현 분석으로 B세포 림프종의 단클론성을 확인하

는 데 도움을 받은 1예를 경험하였기에 이를 소개하고자 한다. 

증  례

48세 여성이 2주간 지속되는 열로 인하여 삼성서울병원 응급실

로 내원하였다. 발열의 원인을 찾기 위하여 감염이나 류마티스 관

련 검사들을 시행하였으나 모두 음성 결과를 보여, 불명열의 원인

을 찾기 위해 추가적으로 골수검사를 시행하였다. 혈색소 수치는 

서  론

세포표면 면역글로불린의 kappa 또는 lambda 경쇄 제한은 성숙

B-세포종양의 단클론성의 증거이다. 따라서 유세포분석을 통한 

세포표면 면역글로불린의 경쇄 제한을 확인하는 것은 B세포 림프

종의 진단에 필수적이다. 드문 경우의 B세포 림프종에서는 세포표

면 면역글로불린의 경쇄 제한이 아닌 kappa, lambda 이중 양성이 

관찰되기도 하였으나, 이러한 이중 양성은 불충분한 세척 과정으

유세포분석을 이용한 세포질 경쇄 발현 확인으로 
단클론성을 증명한 B세포 림프종 1예
A Case of Mature B-cell Neoplasm with Light Chain Clonality Confirmed by Cytoplasmic 
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Surface immunoglobulin light-chain restriction is evidence of clonality in mature B-cell neoplasms. An aberrant pattern of surface light-chain ex-
pression can also be considered evidence of clonality. However, because this result could occur due to nonspecific staining or failure to stain, care-
ful interpretation is required for accurate diagnosis. According to a previous study, flow cytometric analysis of the cytoplasmic pattern of light-
chain expression in mature B-cell neoplasms is a viable approach to confirming clonality. Herein, we report a case, in which clonality could not be 
proven by surface light-chain analysis, but was demonstrated by cytoplasmic light-chain analysis. The case was in a patient with B-cell lymphoma 
showing non-specific surface expression of light-chains. This case support consideration of flow cytometric analysis of cytoplasmic light-chain ex-
pression patterns when aberrant surface light chain expression is observed, to confirm clonality of mature B-cell neoplasms. 
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92 g/L로 경한 빈혈 소견을 보였으며, 백혈구는 5.85×109/L, 혈소

판은 279×109/L였다. 골수천자흡인도말검사에서 악성 세포로 의

심되는 비정형적인 세포들이 10–15% 관찰되었으며 증가된 조직구 

및 혈구포식소견이 함께 관찰되었다. 골수생검검사에서 악성 세포

의 골수침습이 확인되었으며 면역조직화학염색에서 CD20 양성, 

CD3 음성 소견을 보여 B세포 림프종에 합당하였다. 골수로 시행

한 염색체 검사상 IGH 유전자 부위인 14q32의 이상을 포함한 복합

핵형(46,X,del(X)(p11.2),t(1;18)(q44;q21.1),del(3)(p25),del(3)(q25), 

t(5;19)(p10;q10), t(6;14)(p23;q32),del(13)(q13)[1]/46,idem,dup(11)

(q13q23)[4]/46,XX[13])을 보였다. 유세포분석에서는 CD19+CD20+ 

B세포가 3.15% 관찰되었으며 세포표면 면역글로불린의 kappa/lamb da 

비율은 1.52로 다클론성을 보였다(Fig. 1A). CD19+CD20+ B세포군 

중 43.75%의 세포는 세포표면 면역글로불린의 비특이적 경쇄 발

현 패턴을 보였다. 그런데, 이러한 소견이 비특이적인 염색인지 구

분이 명확하지 않아 세포질 면역글로불린의 경쇄 발현을 유세포

분석으로 추가 분석하였다. 그 결과 세포표면 면역글로불린의 비

특이적 경쇄 발현을 보였던 세포군이 세포질 면역글로불린의 경쇄 

발현 분석에서는 kappa/lambda 비율이 12.50인 kappa 경쇄 제한

을 보이는 것을 확인할 수 있었다(Fig. 1B). 환자는 함께 시행한 양

전자방출단층촬영에서 골수 및 양측 유방에 Fluoro-2-deoxy-D-

glucose (FDG) 대사의 증가가 확인되었으며 추가로 시행한 유방 

조직에 대한 면역조직화학염색상 Ki-67과 Bcl-6가 양성소견을 보

여 최종적으로 광범위B형대세포림프종으로 확인되었다. 

고  찰 

유세포분석을 통한 면역글로불린의 경쇄 발현 분석은 B세포 림

프종과 형질세포질환에서 단클론성을 확인하는 데 매우 중요하

다. 이를 위해 B세포 림프종에서는 세포표면 면역글로불린의 

kappa 또는 lambda 경쇄 제한을 확인하고, 형질세포질환에서는 

세포질의 경쇄 제한을 확인한다[5, 6]. 그런데, B세포 림프종의 드

문 경우에서는 세포표면 면역글로불린의 경쇄 제한뿐만 아니라 

kappa, lambda 이중 양성이 관찰되기도 한다[4, 7, 8]. Brozic 등[4]

의 연구에 의하면, 면역글로불린 경쇄의 이중 양성을 보이는 20예 

분석에서 75%가 실제로 B세포 림프종으로 확인되었다. 하지만 이

중 양성은 세포표면에 존재하는 Fc 수용체에 의한 비특이적인 염

색에 의해서도 나타날 수 있으므로 해석상 주의가 필요하다. 이러

한 문제를 해결하기 위해서 Brozic 등[4]의 연구에서는 세포표면 

Fig. 1. (A) Immunophenotyping by flow cytometry may indicate non-specific staining with surface kappa and lambda by the CD19+CD20+ gated 
B cells (blue) with moderate forward scatter. Normal B cell population (red) with low forward scatter showed polyclonal surface light chain expres-
sion. (B) The CD19+CD20+ gated B cells (blue) with moderate forward scatter showed bright cytoplasmic kappa restriction. 
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면역글로불린 경쇄의 이중 양성을 보이는 10예에서 세포질 면역글

로불린 경쇄의 유세포분석을 시행하였고, 그 결과 80%에서 kappa 

또는 lamb da의 경쇄 제한이 확인되었다. 

세포질 면역글로불린의 경쇄 발현 분석은 세포표면 면역글로불

린의 비특이적인 패턴을 보이는 예 이외에도 발현이 없는 B세포 

림프종의 단클론성을 확인하는 데에도 도움이 된다. Pianezze 등

[2]의 연구에 의하면 세포표면 면역글로불린의 발현이 없는 만성림

프구백혈병 15예를 분석한 결과 그중 14예에서 세포질 면역글로불

린의 경쇄 제한을 확인할 수 있었다. Lewis 등[3]의 연구에서도 만

성림프구백혈병 30예의 세포표면 및 세포질 면역글로불린의 발현

을 동시에 분석한 결과 그중 6예에서는 세포표면 면역글로불린의 

경쇄 발현이 없이 세포질 면역글로불린의 경쇄 제한만 확인되었다. 

이와 같이 세포표면의 면역글로불린의 발현이 음성으로 해석될 시

에는 세포 외 기질에서 항체와 비특이적으로 반응을 일으킨 경우

와 실제로 B세포 표면의 면역글로불린의 밀도가 낮아서 검출되지 

않았을 가능성을 염두에 두어야 한다[2, 9]. 전자와 같이 세포 외 

기질에 존재하는 면역글로불린 또는 죽은 세포에 의한 간섭으로 

예상하지 못한 항원-항체 반응이 생겨 비특이적 반응이 발생할 수 

있으므로 세척과정이 중요하다. 그뿐만 아니라, 세포 외 기질에 항

체와 비특이적으로 반응하는 물질이 있는 경우에는 세척 과정 중

에 차단제(예, Fc receptor blocking antibodies)를 추가하면 이와 

같은 현상을 줄일 수 있다는 보고가 있다[1]. 

본 증례 및 과거 연구들에서 증명된 것처럼, B세포 림프종에서 

유세포분석을 통한 세포질 면역글로불린의 경쇄 발현 분석은 세

포표면 경쇄 발현 분석을 통한 kappa 또는 lambda 제한의 확인이 

불가능한 경우 도움이 된다. 본 증례에서와 같이 B세포의 세포표

면 면역글로불린 경쇄 분석에서 나타났던 비전형적인 패턴이 세포

질 면역글로불린 경쇄 분석에서는 kappa 또는 lambda 제한으로 

나타나는 것은 세포표면 Fc 수용체에 의한 비특이적인 반응으로 

인해 가려져 있던 세포표면 면역글로불린 경쇄의 단클론성이 세포

질 면역글로불린의 경쇄 분석에서 나타난 것으로 추측해 볼 수 있

다. 따라서 추가적인 세척 및 차단제 사용을 통한 기술적인 측면을 

우선적으로 시도했음에도 불구하고 비특이적인 반응이 나타나는 

경우에는 세포질 면역글로불린의 경쇄 분석을 실시하는 것이 진단

에 큰 도움이 될 수 있다고 생각한다. 아직은 이에 대한 연구가 많

지 않지만 이러한 경험들을 통해 B세포 림프종에서 세포질 경쇄 

발현 분석의 유용성을 확인할 수 있을 것으로 생각된다. 

요  약

세포표면 면역글로불린의 kappa 또는 lambda 경쇄 제한은 성숙

B-세포종양의 단클론성의 증거이다. 하지만 세포표면 면역글로불

린 경쇄의 비전형적인 양상은 비특이적인 염색의 결과로 나타날 

수도 있기 때문에 해석에 주의해야 한다. 이전의 한 연구에 의하면, 

세포질 면역글로불린의 경쇄 발현 패턴의 유세포분석이 성숙B-세

포종양의 단클론성을 증명하는 데 도움이 되는 것으로 알려져 있

다. 이에 저자들은 세포표면 면역글로불린이 아닌 세포질 면역글

로불린의 경쇄 발현 분석으로 성숙B-세포종양의 단클론성이 확인

되었던 예를 경험하였기에 이를 소개하고자 한다. 증례는 B세포 

림프종으로 세포표면 면역글로불린의 비특이적 경쇄 발현 패턴을 

보였다. 본 증례에서와 같이 비전형적인 세포표면 면역글로불린 경

쇄 발현 패턴을 보일 경우, 성숙B-세포종양의 단클론성을 확인하

기 위해서 세포질 면역글로불린 경쇄 발현 분석을 고려해야 한다. 
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