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폐암의 진단 검사 중 기관지 세척액에서 ThinPrep검사법과 기존의 세포검사
법의 유용성에 대한 비교
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Background: A ThinPrep® Processor was developed to overcome the limitations of conventional cytology and is widely 

used to diagnose various cancers. This study compared the diagnostic efficacy of conventional cytology for lung cancer 

with that of the ThinPrep
® cytology using the bronchial washing fluid.

Methods: The bronchial washing fluid of 790 patients from Jan. 2002 to Dec. 2006, who were suspected of gaving a 

lung malignancy, was evaluated. Both ThinPrep
® and conventional cytology were performed for all specimens. 

Result: Four hundred forty-six men and 344 women were enrolled in this study, and 197 of them were diagnosed with 

cancer from either a bronchoscopic biopsy or a percutaneous needle aspiration biopsy. ThinPrep
® cytology showed a 

sensitivity, specificity, positive predictive value, negative predictive value and false negative error rate of 71.1%, 98.0%, 

92.1%, 91.1%, 8.9%, respectively. The conventional cytology showed sensitivity, specificity, positive predictive value, 

nagative predictive value and false negative error rate of 57.9%, 98.0%, 90.5%, 87.5%, 12.5%, respectively. For central 

lesions, the sensitivity of conventional cytology and ThinPrep
® were 70.1% and 82.8%, respectively.

Conclusion: ThinPrep
®
 cytology showed a higher sensitivity and lower false negative error rate than conventional 

cytology. This result was unaffected by the histological classification of lung cancer. Therefore, ThinPrep
® cytology 

appears to be a useful method for increasing the detection rate of lung cancer in bronchial washing cytology test.

(Tuberc Respir Dis 2007; 62: 523-530)
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서 론

폐암은 세계적으로 주요한 사망원인의 하나로1 흡

연인구의 증가, 대기오염, 평균 수명의 증가 등으로 

인해 서양에서와 마찬가지로 우리나라에서도 매년 그 

빈도가 증가하는 추세에 있다2. 폐암의 조직학적 진단 

방법에는 객담 세포검사법부터 세침흡인 세포검사, 

기관지 산물 세포검사, 내시경적 조직생검, 경피적 폐

생검까지 다양한 방법들이 있다. 기존의 세포검사법

(conventional cytologic preparation, CP)은 1939년 

Dr. George Papanicolaou에 의해 처음 소개된 이래 

암의 초기 진단 방법으로 많이 사용되어 왔다. 세포를 

현미경 하에서 관찰할 수 있도록 슬라이드글라스 위

에 얇게 도말하는 과정은 세포검사에서 가장 중요한 

과정으로 너무 두껍게 도말이 되면 세포끼리 겹쳐서 

관찰하기 힘들고, 샘플의 농도를 낮게 하여 너무 얇게 

도말이 되는 경우는 관찰되는 세포수가 적어 진단율

이 떨어질 수 있다. 특히, 객담이나 기관지 세척액 같

은 검체의 경우 점액 용해제를 사용하더라도 샘플의 

농도를 조절하기 어려워 진단율이 떨어지는 원인이 

되고 있다. 또한, 기존의 객담 세포검사법은 세포 주

변에 혈액 세포나 염증 세포, 조직 파편으로 인해 시

야가 깨끗하지 못해, 높게는 55%까지의 위음성률이 
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보고되고 있다. 최근 이런 기존 세포검사법의 한계를 

극복 하기 위해 ThinPrep
®
 2000 Processor(Cytyc, 

Marlborough, MA, USA)라는 장치가 개발되었고 현

재 여러 분야에서 암의 조기 진단 방법으로 사용되고 

있다. ThinPrep
®
 2000 Processor는 검체를 세포 보존

액과 섞어 장치 내에서 분산시켜 엉킨 세포를 풀어주

고 동시에 혈액, 점액, 염증세포 등 진단에 방해가 되

는 성분을 제거한 뒤 특수 필터를 통해 진단에 필요한 

세포만을 선택적으로 수거하여 슬라이드글라스 상에 

직경 2 cm 크기의 균일하고도 얇게 도말된 세포군을 

형성하여 주는 기구로, 슬라이드 글라스 위의 샘플을 

너무 얇지도 두껍지도 않게 할 뿐 아니라 세포 주변의 

조직 파편들을 제거하여 세포의 관찰을 용이하게 하

는 장치로, 세포검사의 진단율을 높이는 것으로 알려

져 있다
3,4
.

초기에는 질 및 자궁경부의 선별검사로 이용되었으

나 최근에는 부인과적 세포검사법 이외의 다른 여러 

분야에서도 ThinPrep
®
검사법이 기존의 세포검사법에 

비해 진단율이 높은 것으로 보고되고 있다
5
. 저자들은 

특히 조직 파편이 많고 검체의 두께를 조절하기 힘든 

기관지 세척액에서 기존의 세포검사법과 ThinPerp
®
 

검사법과의 진단율을 비교하여, 향후 폐암의 진단에 

ThinPrep
®
 검사가 유용할 지에 대해 알아보고자 이 

연구를 시작하였다. 

대상 및 방법

1. 대  상

2002년 1월부터 2006년 12월까지 본원에 내원하여 

기관지 내시경 검사를 시행한 1,116명의 환자 중 암세

포에 대한 검사가 필요하다고 판단되었던 790예의 기

관지 세척액 검체를 대상으로 하였다. 기관지 내시경 

직후 다른 검사에 필요한 검체를 제외하고 남은 세척

액을 양분하여 기존의 세포검사(conventional cyto-

logic preparation, CP)와 ThinPrep
®
 검사(ThinPrep

®
 

preparation, TP)를 시행하였다.

2. 방  법

가) Conventional cytologic preparation (CP)

검체를 원심 분리한 후 PreservCyt Vial(CytoLyt 

solution)에 있는 기관지 세척액을 직접 슬라이드 위

에 도말 후 즉시 95% 알코올에 30분간 고정 후 

Papanicolaou 염색을 시행한 후 현미경으로 관찰하였다.

나) ThinPrep® preparation (TP)

DithioThretol(DTT) 2.5 gm이 포함된 30 ml의 

CytoLyt solution이 들어있는 병에 기관지 세척액을 

넣어 섞어 60 g에서 10분간 원심 분리한 후 상층액을 

버리고 남은 cell pellet만 모아 preservCyt 용액을 첨

가한 후 ThinPrep 2000
®
 Processor로 처리 후 95% 

alcohol로 고정하여 Papanicolaou 염색을 시행한 후 

관찰하였다.

다) Cytologic category

각각의 슬라이드는 다른 2명의 병리전문의가 판독

하였으며 현미경 시야에서 악성세포가 관찰되지 않은 

경우는 음성(negative)으로, 현미경 시야에서 악성세

포가 관찰된 경우를 악성(malignant)으로 정의하였

다. 악성을 의심할 만한 세포가 관찰되는 경우는 악성

의심(suspicious), 비전형적인(atypical) 세포가 보인 

경우를 비전형(atypical)으로 정의하였다. 악성을 포

함하여 악성의심, 비전형인 경우를 양성(positive)으

로 하였다. 폐포 대식세포가 관찰되지 않는 경우는 부

적합 검체(unsatisfactory)로 분류하였다. 조직학적 분

류는 WHO 폐암 분류법에 의하여 분류하였다
6
. 병변

의 위치는 중심형과 말초형으로 구분하였으며 말초형

은 종양이 기관지 세분절 이하에서 발생하였을 경우

로 정의하였다.

라) 표준 진단 방법(gold standard)

기관지 내시경을 통한 생검이나 경피적 폐생검을 

통해 악성으로 진단된 경우를 양성(positive)으로 정

의하였다. 
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Hisology Negative Positive Total

CP*

Malignant 61 (31.0%) 61

Suspicious 15 (7.6%) 15

Atypical 12 (2.0%) 38 (19.3%) 50

Negative 560 (94.4%) 77 (39.1%) 637

Unsatisfactory 21 (3.5%) 6 (3.0%) 27

Total 593 197 790

Hisology Negative Positive Total

TP†

Malignant 86 (43.7%) 86

Suspicious 30 (15.2%) 30

Atypical 12 (2.0%) 24 (12.2%) 36

Negative 581 (98.0%) 55 (27.9%) 636

Unsatisfactory 2 (1.0%) 2

Total 593 197 790

*Conventional cytologic preparation, †ThinPrep
®
 preparation. 

Table 1. Histologic results of gold standard vs. 
conventional cytologic preparation and ThinPrep® 
preparation

CP*(%) TP†(%)

Sensitivity 57.9 71.1

Specificity 98.0 98.0

False positive error rate 9.5 7.9

False negative error rate 12.5 8.9

Positive predictive value 90.5 92.1

Negative predictive value 87.5 91.1

*Conventional cytologic preparation, †ThinPrep® preparation.

Table 2. Diagnostic accuracy of conventional cytologic 
preparation and ThinPrep® preparation

Histology
CP*

Total
Negative Malignant Suspicious Atypical Unsatisfactory

Adenocarcinoma 26 27 7 14 2 76

Squamous cell carcinoma 22 24 3 15 3 67

Small cell carcinoma 12 10 5 6 33

Large cell carcinoma 1 1

Others 16 3 1 20

Total 77 61 15 38 6 197

Histology
TP†

Total
Negative Malignant Suspicious Atypical Unsatisfactory

Adenocarcinoma 20 34 10 11 1 76

Squamous cell carcinoma 10 33 14 9 1 67

Small cell carcinoma 10 17 5 1 33

Large cell carcinoma 1 1

Others 15 1 1 3 20

Total 55 86 30 24 2 197

*Conventional cytologic preparation, †ThinPrep
®
 preparation.

Table 3. Results of CP and TP according to histologic type

결 과

1. 대상환자의 특성 및 진단의 일치율

대상환자는 남자 446명, 여자 344명이었으며 평균

나이는 58.3(±16.7)세였다. 이 중 197명이 기관지 내시

경이나 경피적 폐생검 등의 표준진단방법을 통해 암

을 진단받았다. 이들의 남녀비는 144:53이었고 평균나

이는 65.0(±12.1)세였다. 선암이 76명, 편평상피세포암 

67명, 소세포암 33명, 대세포암 1명, 미분화암 7명이었

다. 전이성 암은 8명, 편평상피세포암과 소세포암이 

같이 있었던 경우가 1명이었으며, 점액표피양암

(mucoepidermoid carcinoma), 유선낭종암(adenoid 

cystic carcinoma), 신경내분비암(neuroendocrine 

carcinoma), 방추상세포암(spindle cell carcinoma) 각 

1예였다. 암 환자 197명의 세척액 중 CP검사에서 악

성으로 판정된 경우는 61예였으며, 15예는 악성의심, 

38예는 비전형으로 판정되었고 6예는 부적합 검체였

다. TP에서는 86예가 악성으로 판정되었고, 30예는 

악성의심으로 24예는 비전형으로 판정되었으며, 2예

가 부적합 검체였다(Table 1).
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Figure 1. Rate of positivity according to the histologic 
type.

 

Figure 2. Adenocarcinoma (Papanicolaou stain, ×400). (A) Conventional cytologic preparation (B) ThinPrep® 
preparation.

2. 진단의 정확도(Accuracy)

표준 검사인 기관지 내시경이나 경피적 폐생검을 

통한 세포검사 및 조직 검사의 결과와 비교하였을 때 

CP의 민감도는 57.9%였고 TP의 민감도는 71.1%였

다. 특이도는 각각의 검사에서 98.0%였다. 위음성률

은 TP검사법에서 12.5%로 CP검사법의 8.9%에 비해 

낮았다(Table 2). 

3. 조직학적 분류에 따른 CP와 TP의 진단율

기존의 세포검사법(CP)을 시행하였을 때 선암환자 

76명중 악성으로 판정된 경우가 27예, 악성의심으로 

판정된 경우는 7예, 비전형으로 판정된 경우는 14예로 

총 48예(63.2%)에서 양성으로 판정되었다. ThinPrep
®

검사(TP)를 시행하였을 때는 선암 76명중 악성 34예, 

악성의심 10예, 비정형이 11예로 총 55예(72.4%)에서 

양성으로 판정되었다. 편평상피세포암 67명의 경우에

는 CP검사에서는 24예가 악성, 3예는 악성의심, 15예

는 비전형으로 총 42예(62.7%)에서 양성으로 판정되

었으며, TP검사에서는 33예가 악성, 14예가 악성의심, 

9예는 비전형으로 총 56예(83.6%)에서 양성으로 판정

되었다. 소세포암 33명중 CP 검사에서는 10예에서 악

성, 5예에서 악성의심, 6예는 비전형으로 21예(63.6%)

에서 양성으로 판정되었고, TP검사에서는 17예에서 

악성, 5예는 악성의심, 비전형 1예로 총 23예(69.7%)

에서 양성으로 판정되었다. 또한, 조직학적 분류에 관

계없이 TP검사법을 이용한 경우에 세포의 겹침이나 

세포 주변의 조직 파편, 혈액, 점액, 염증세포들을 제

거하고 적절한 세포수를 유지함으로써 세포의 관찰이 

기존의 세포검사법보다 용이하였다(Table 3) (Figure 

1,2,3, and 4).

4. 종양의 위치에 따른 CP와 TP의 진단율

197명의 폐암 환자 중 134명이 중심형 병변이었으

며 CP의 경우 51예(38.1%)에서 악성, 13예(9.7%)에서 

악성의심, 30예(22.4%)에서 비전형세포가 관찰되었으

며 말초형 병변 63명 중에서는 10예(15.9%)에서 악성, 

2예(3.2%)에서 악성의심, 8예(12.7%)에서 비전형세포
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Figure 4. Small cell carcinoma (Papanicolaou stain, ×200). (A) Conventional cytologic preparation (B) ThinPrep® 
preparation.

 

Figure 3. Squamous cell carcinoma (Papanicolaou stain, ×400). (A) Conventional cytologic preparation (B) 
ThinPrep® preparation.

가 관찰되었다. TP의 경우 중심형 병변 134명 중 73

예(54.5%)에서 악성세포가 관찰되었고 24예(17.9%)

에서 악성의심, 14예(10.4%)에서 비전형세포가 관찰

되었다. 말초형 병변 63명 중 13예(20.6%)에서 악성, 

6예(9.5%)에서 악성의심, 10예(15.9%)에서 비전형세

포가 관찰되었다. 즉, 중심형 병변인 경우 CP의 민감

도는 70.1%였고 TP의 민감도는 82.8%였다. 말초형 

병변에서 CP의 민감도는 31.7%였고 TP의 민감도는 

46.0%이었다(Table 4).

말초형 병변임에도 TP검사에서 양성을 보인 환자

들의 특징을 알아보기 위해 63명의 말초형 병변 환자

들을 대상으로 TP검사에서 양성인 군과 그렇지 않은 

군을 비교하였을 때, 양성인 군의 종양의 크기가 평균 

48.8±24.5 mm로 음성인 군의 39.8±16.7 mm에 비해 

컸으나 통계적으로 유의하지 않았으며, 임상 증상 및 

진단 당시 병기 등에서도 의미 있는 차이는 관찰되지 

않았다.

고 찰

ThinPrep®검사법은 기존의 세포검사법에서 잘 발

생하는 검체의 건조, 세포의 군집이나 중첩, 세포의 

변성 등 검체 판독 전 문제들을 제거하고 혈액, 점액, 
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Site No. of cases
No. of positive cases (%)

CP* TP†

Central lesions 134 94(70.1%) 111(82.8%)

Peripheral lesions 63 20(31.7%) 29(46.0%)

Total 197 114(57.9%) 140(71.1%)

*conventional cytologic preparation, †ThinPrep
®
 preparation.

Table 4. Rate of positivity according to the site of 
lesion 

염증세포들을 제거하고 적절한 세포 수를 유지함으로

써 세포검사의 판독을 용이하게 하는 방법3,4으로 수

년 전부터 산부인과적 그리고 비산부인과적 영역에서 

많이 이용되고 있다5,7. 대부분의 연구에서 ThinPrep®

검사는 기존의 세포검사에 비해 좋은 성적을 보고하

고 있다8-10. 본 연구에서 기관지 세척액을 대상으로 

ThinPrep®2000 system을 이용한 ThinPrep®검사는 

기존의 세포검사에 비해 암성 세포의 진단에 우위를 

보였고, 특히 폐암의 조기 진단에 중요한 민감도와 위

음성률에서 기존 세포검사법에 비해 좋은 성적을 보

였다. 

최근 국내에서도 기관지 내시경상 이상소견을 보였

던 환자 30명 대상으로 세척세포진(washing), 솔질세

포진(brushing)과 ThinPrep®을 비교하였을 때 Thin-

Prep® 검사가 다른 검사에 비해 민감도와 음성예측도

가 높다고 보고된 바 있다11. 

 세포검사법 중 특히 객담이나 기관지 세포액과 같

이 점액이 많이 섞인 검체는 기존의 세포검사를 이용

할 경우 점액 용해제(mucolytics)를 사용하더라도 슬

라이드에 놓이는 검체의 양을 조절하기 힘들고 종종 

세포가 너무 많거나 적어 관찰이 용이하지 않은 경우

가 생기는데 ThinPrep®검사는 기존의 세포검사의 이

러한 문제점을 감소시킬 수 있는 것으로 알려져 있으

며 여러 연구에서 부적합 검체의 빈도를 감소시키는 

것으로 보고되었다7-10. 본 연구에서도 기존의 세포검

사시 3.4%에서 부적합 검체로 판정되었으나 Thin-

Prep®검사에서는 0.3%로 그 빈도가 낮았다. 

세포검사법 중 소세포암의 진단에 도움이 되는 

squeezing artifact, nuclear molding 등이 ThinPrep®

검사에서는 저명하지 않기 때문에 ThinPrep®을 이용

한 소세포암의 진단에 어려움이 있고 면역세포학적 

검사 등이 추가로 필요하다고 한 보고가 있었으나
12,13
 

본 연구에서는 Davenport 등
14
의 보고와 유사하게 

ThinPrep
®
을 이용한 소세포암의 검사에 있어서 nu-

cleolar prominence, chromatin quality 등 소세포암의 

특징이 유지되어 있었으며, 또한 양성으로 판정된 예

가 기존의 세포검사법의 64.3%였던 것에 비해 71.4%

로 높았고(p<0.05) 비전형으로 판정되었던 예가 6예

에서 1예로 감소하여 기존의 세포검사와 비교하여 볼 

때 소세포암의 진단에 있어서도 ThinPrep
®
검사가 좋

은 결과를 보여주었다. 또한, 207예의 호흡기 검체를 

이용한 Rana 등
15
의 연구결과와 마찬가지로 본 연구

에서도 기존의 세포검사에 비해 ThinPrep
®
검사 시행

시 부적합 검체의 빈도가 낮았으며 위음성률 또한 낮

아 추가적으로 다른 진단적 검사를 시행해야 하는 필

요성을 감소시킬 수 있었다. 

객담 검체를 이용하여 세포검사를 시행할 경우, 병

변의 위치에 따라 민감도에 차이가 있는데, 중심형 병

변일 경우(71%)가 말초형 병변일 경우(49%)보다 민

감도가 더 높은 것으로 알려져 있다
16
. 기관지 세척액

을 사용한 본 연구에서 세포검사와 ThinPrep
®
검사 모

두에서 중심형 병변일 경우 민감도가 더 높게 나타났

으며 특히, ThinPrep
®
검사는 중심형 병변일 경우 

82.8%의 매우 높은 민감도를 보였다.

이와 같은 여러 장점에도 불구하고 ThinPrep
®
검사

법이 기존의 검사법보다 가격이 비싸다는 단점이 있

다. 하지만, 기존의 검사법과 비교하였을 때 슬라이드

를 만드는데 드는 시간은 크게 차이가 없으나, 판독하

고 보고하는데 드는 시간이 짧아져서
15
 진단 과정에서 

소요되는 병리 의사의 시간비용이 줄어드는 효과가 

있다. 기존의 세포검사법에서 드는 비용의 대부분이 

병리 의사의 시간비용이라고 보았을 때 ThinPrep
®
 검

사법으로 인한 비용 절감은 17% 가까이 된다는 보고

도 있어
17
 우리나라의 실정상 이 모든 절감 효과가 비

용에 반영되지는 못한다고 하여도 병리의사의 업무가 

감소되는 효과가 있을 것으로 생각된다.

ThinPrep
®
 검사법의 또 다른 장점은 분석 후 남은 

세포 부유액으로 면역조직 화학염색(immunohis-

tochemistry), 동소교잡법(in situ hybridization), 유세
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포분석(flow cytometry) 등의 추가 검사를 수행할 수 

있는 것으로 Bedard 등은 ThinPrep
®
 슬라이드에 면

역조직화학염색을 시행하였을 때 적혈구나 점액, 염

증 반응에 의한 잔재들이 제거되어 기존의 세포검사 

슬라이드에 비해 판독을 쉽고 정확하게 할 수 있게 한

다고 보고한 바 있다
18
. 

폐암의 진단에 있어서 기관지 세척액 검체를 대상

으로 기존의 세포검사법과 ThinPerp
®
 검사법을 비교

하였을 때 특이도는 두 검사 모두에서 높았으며 

ThinPrep
®
검사가 세포검사에 비해 높은 민감도와 낮

은 위음성률을 보여 세포검사에 비해 좋은 성적을 보

였다. 이와 같은 결과는 폐암의 조직학적 분류와는 관

련이 없었으며, 특히 중심형 병변일 경우의 민감도는 

ThinPrep
®
 검사법에서 매우 높게 나타났다. 따라서 

앞으로 기관지 세척액 검체의 세포검사에서 Thin-

Prep
®
 검사법을 이용하는 것이 폐암을 진단하는 데 

있어 민감도를 높일 수 있음을 보여주었다. 이는 특

히, 폐암으로 의심되지만 기관지내시경이나 경피적 

폐생검을 통한 조직검사가 용이하지 않은 경우, 진단

을 위해 시도해 볼 수 있는 유용한 방법이 될 수 있을 

것으로 사료된다. 또한 폐암의 진단에 있어서는 비침

습적인 객담 검사가 조기 발견을 위한 검진수단으로 

이용되나, 현재까지의 객담검사로는 조기 진단과 이

에 따른 사망률의 감소에 도움이 되지 못하는 실정이

므로
19,20
, ThinPrep

®
 검사법은 객담 검체에서도 민감

도를 높여 폐암의 조기 진단에 도움을 줄 수 있을 것

으로 기대되며 향후 이에 대한 연구가 필요하리라 생

각된다. 

요 약

연구배경: ThinPrep
®
검사는 원심분리를 통해 불필

요한 혈액이나 점액들을 제거, 선택적으로 진단에 필

요한 다량의 세포들만 모아 기존의 세포검사의 한계

를 극복하여 진단율을 높일 수 있는 것으로 알려져 있

으며, 현재 여러 분야에서 암의 조기 진단 방법으로 

사용되고 있다. 본 연구는 기관지 세척액의 Thin-

Prep
®
검사와 기존의 세포검사의 진단율을 비교하여 

ThinPrep
®
검사의 유용성에 대해 알아보고자 시행하

였다.

방  법: 2002년 1월부터 2006년 12월까지 기관지 내

시경 검사를 시행한 1,116명의 환자 중 암세포에 대한 

검사가 필요하다고 판단되었던 790명의 기관지 세척

액 검체를 대상으로 세척액을 양분하여 기존의 세포

검사와 ThinPrep
®
 검사를 시행하였다. 

결  과: 대상환자는 남자 446명, 여자 344명이었고 

평균나이는 58.3(±16.7)세였으며, 이 중 197명이 기관

지 내시경이나 경피적 폐생검 등의 표준진단방법을 

통해 암을 진단 받았다. 암의 진단에 있어 ThinPrep
®

검사는 민감도 71.1%, 특이도 98.0%, 양성 예측도 

92.1%, 음성 예측도 91.1%, 위음성률 8.9%였다. 기존

의 세포검사의 경우에는 민감도 57.9%, 특이도 98.0%, 

양성 예측도 90.5%, 음성 예측도 87.5%, 위음성률 

12.5%였다. 중심형 병변인 경우 ThinPrep
®
의 민감도

는 82.8%였고 세포검사의 민감도는 70.1%였다.

결  론: 기관지 세척액 검체를 대상으로 한 폐암의 

진단에 있어서 ThinPrep
®
검사는 기존 세포검사에 비

해 민감도가 높았으며 낮은 위음성률을 보였다. 이와 

같은 결과는 폐암의 조직학적 분류와 상관 없이 나타

났고, 특히 중심형 병변일 경우의 민감도는 

ThinPrep
®
 검사법에서 매우 높게 나타났다. 따라서 

기관지 세척액 검사에서 ThinPrep
®
 을 활용할 경우 

폐암의 진단율을 높이는데 기여할 수 있을 것으로 생

각된다.  
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