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으나[6-11], 이는 거의 간, 비장 조직 생검에서 진단된 경우였다. 저

자들은 좌상복부 통증과 극심한 혈소판감소증을 주소로 내원한 

베트남 여성환자에서 간, 비장 조직 생검없이 골수검사만으로 진

단된 간비장T세포림프종 1예를 경험하였기에 문헌고찰과 함께 보

고하는 바이다.  

증  례

환자는 34세 베트남인 여자로, 내원 2개월 전 좌상복부 통증을 

주소로 베트남 현지병원 진료 후, 백혈병 추정진단 하에 methyl-

prednisolone, 6-mercaptopurine (6-MP)을 복용하던 중, 국내 입국

하여 본원 혈액종양 내과 외래로 방문하였다. 내원 당시 환자는 오

심, 좌상복부 통증, 두통을 호소하였고, 진찰 소견상 의식은 명료

하였으나 만성 병색을 보였으며, 체온은 37.2℃였다. 복부 진찰에서 

간은 우측 늑골 아래로 1 cm, 비장은 좌측 늑골 아래로 7-8 cm 만

져졌다. 그러나 경부, 액와부 및 서혜부 림프절비대는 관찰되지 않

았다. 일반혈액 검사에서 백혈구수 5.22×109/L, 헤모글로빈 12.7 

g/dL, 혈소판수 30×109/L로 극심한 혈소판감소증을 보였으며, 프

로트롬빈시간(prothrombin time, PT) 15.2초, 활성화부분트롬보

플라스틴시간(activated partial thromboplastin time, aPTT) 43.5초

서  론

간비장T세포림프종은 매우 드문 질환으로, 전체 비호지킨림프

종의 1% 미만을 차지하며 주로 젊은 성인, 남자에서 호발한다[1]. 

본 질환은 간과 비장의 동모양혈관(sinusoid)을 침범하는 T세포림

프종으로, 림프절비대는 보이지 않고, 대부분 γδ T세포 수용체를 

표현하며, 특징적인 세포유전학적 이상을 가지기도 한다[2-4]. 간비

장T세포림프종은 림프절비대가 보이지 않고 장기에 광범위하게 침

범하여 진단에 어려움이 있다[5]. 국내에서도 몇 예의 보고가 있었
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Hepatosplenic T-cell lymphoma (HSTL) is a condition in which lymphoma cells infiltrate the sinusoids of the liver, spleen, and bone marrow, without lymph 
node involvement. We encountered a case of hepatosplenic T-cell lymphoma in a Vietnamese woman. The patient was hospitalized with epigastric pain and 
nausea. Splenomegaly and multiple poorly defined, low-attenuating nodular lesions in the liver were visualized on computed tomography (CT), and throm-
bocytopenia was noted. The lymph nodes were not significantly enlarged. Splenic biopsy could not be performed because of severe thrombocytopenia. 
Neoplastic lymphoid cells were present in bone marrow aspirates. Bone marrow sections revealed infiltration of CD3(+) and CD20(-) neoplastic lymphoid 
cells in the sinusoids. A clonality assay (IdentiClone T-Cell Receptor Delta Gene Clonality Assay; Invivoscribe Technologies, USA) showed gene rearrange-
ments in the T-cell receptor delta gene. Thus, we made a confirmatory diagnosis of HSTL. When splenic biopsy is not available, bone marrow aspirates and 
clonality assessment may become useful diagnostic tools. 
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였다. 혈청 생화학검사에서 AST 30 U/L, ALT 22 U/L, 총빌리루빈 0.4 

mg/dL 였고, 젖산탈수소효소(lactate dehydrogenase, LD, 참고치: 

240-480 U/L) 643 U/L이었다. 전산화 단층촬영(computed tomog-

raphy, CT)에서 비장비대, 경한 간비대 및 간의 다발성 저음영 결절

이 관찰되었고(Fig. 1A), 오른쪽 신장이 보이지 않았으며, 복강 내 

림프절비대는 없었다. 말초혈액도말검사에서 비정형림프구 3%와 

적혈구부동증이 관찰되었다. 골수흡인검사에서 중간 크기의 악성

림프종 세포들이 13.2%를 차지하고 있었으며, 적혈구이형성이 다

소 관찰되었다(Fig. 2A). 악성림프종 세포들은 둥글거나 접힌 모양

의 핵을 가지고 있었으며, 응축된 염색질과 중등도의 청색 세포질

을 보였다. 골수생검 조직의 면역조직화학 염색에서 악성림프종 세

포들은 CD3에 양성이었으며 동모양혈관에 분포하는 양상을 보였

다(Fig. 3A). CD8은 일부 세포에서만 양성이었으며, CD4, CD56, 

CD34, CD20에 음성이었다. 골수흡인검체로 시행한 염색체 검사

에서는 20개의 세포 모두에서 정상 여성 핵형이 관찰되었다. 환자

는 극심한 혈소판감소증으로 인하여 비장절제술 및 비장 조직생검

을 시행하지 못하였으나, IdentiCloneTM TCR Gene Clonality Assay 

(InVivoScribe Technology, San Diego, CA, USA)을 이용한 골수 검

체의 T세포 수용체(T-cell receptor, TCR) 델타쇄(δ) 유전자(TRD@) 

재배열 검사와 베타쇄(β) 유전자(TRB@) 재배열 검사를 시행하였

고, 델타쇄(δ) 유전자(TRD@) 재배열 검사에서 단클론성 재배열이 

관찰되었으므로(Fig. 4A), 골수의 TCR 유전자 재배열 검사와 면역

조직화학염색검사 결과를 바탕으로 간비장T세포림프종으로 진단

하였다. 환자는 hyperCVAD (Cyclophosphamide, Vincristine, 

Fig. 1. Abdominal computed tomography (CT) scan showing splenomegaly and multiple poorly marginated nodules at diagnosis (A), and a slight 
decrease in splenomegaly can be noted after chemotherapy (B). (A) Initial CT scan showing splenomegaly. (B) Post-chemotherapy CT scan showing 
a slight decrease in splenomegaly.

A B

Fig. 2. Bone marrow aspirates showing 13.2% neoplastic lymphoid cells at diagnosis (A; Wright stain, ×1,000). After chemotherapy, very few neo-
plastic cells remained (B).

A B



소희진 외: A Case of Hepatosplenic T-cell Lymphoma

http://dx.doi.org/10.3343/lmo.2013.3.2.104106   www.labmedonline.org

한 말초혈액도말검사에서 비정형림프구는 3% 관찰되었고, 혈소판

수 55×109/L로 초진 때보다는 약간 증가하였다. 골수 검사에서 악

성림프종 세포들의 증거는 보이지 않았으며(Fig. 2B), 면역조직화학 

염색에서도 CD3 양성을 나타내었던 악성림프종세포들은 관찰되

지 않았다(Fig. 3B). 또한 골수검체의 TCR 델타쇄(δ) 유전자

(TRD@) 재배열 검사에서도 TCR의 단클론성 재배열은 관찰되지 

않았다(Fig. 4B). 3주기 복합화학요법 후 시행한 복부 전산화단층

촬영에서 비장비대가 감소하였고, 간의 다발성 저음영 결절의 크

기도 감소하였다(Fig. 1B). 환자는 hyper-CVAD 8주기 완료 후, 

6-MP와 MTX 유지요법을 시행하던 중 지속적인 비장비대로 좌상

복부 불편감을 호소하여 잔존암을 배제하기 위해 비장절제술을 

시행하였다. 비장 조직 생검에서 림프종은 관찰되지 않았으며, 혈

소판수도 215×109/L로 회복되었다. 복부 전산화단층촬영상 간, 

담낭, 췌장, 왼쪽 신장 모두 정상이었고, 복부 림프절비대도 보이지 

않았으며, 현재 외래 추적관찰 중이다.

Fig. 3. Hematoxylin and eosin (H&E) staining (A and C) and immunohistochemical staining for CD3 (B and D) in bone marrow biopsy specimens 
obtained before chemotherapy (A and B) and after chemotherapy (C and D). Magnification: ×400. (A) Bone marrow was infiltrated with a monot-
onous population of neoplastic lymphoid cells. (B) Immunohistochemical staining for CD3 highlights lymphoid cells within sinusoids. (C) Very few 
neoplastic lymphoid cells can be observed. (D) CD3-positive neoplastic lymphoid cells are almost absent.

A B

C D

Fig. 4. T-cell receptor (TCR) gene rearrangement results. Lane 1: 100 
bp ladder; lane 2: specimen control size ladder; lanes 3 and 4: TCRG 
gene (V, J region). (A) Lane 8: TCRD gene before chemotherapy (V, D, J 
region). (B) Lane 5: TCRD gene after chemotherapy (V, D, J region).

A B

Doxorubicin, Dexamethasone)와 Methotrexate/Cytarabine 복합

화학요법을 교대로 3주마다 투여하여 총 8주기와 중추신경계 예방

적 척추강내 요법 8회를 시행하였다. 2주기 복합화학요법 후 시행
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Table 1. Clinical and laboratory characteristics of reported hepatosplenic T-cell lymphoma patients in Korea

Case no. 1 2 3 4 5 6 7

Reference Park IG et al. 
(2001)[6]

Lee SK et al. 
(2002)[7]

Lee YS et al. 
(2006)[8]

Kim SB et al. 
(2009)[9]

Jeon BS et al. 
(2010)[10]

Choi JY et al. 
(2011)[11]

Present case

Sex/age F/19 F/21 M/17 F/44 M/17 M/61 F/34*

Previous history of 
  inflammatory bowel 
  disease 

None None None None None None None

Clinical symptoms Fever, chills, 
splenomegaly, 

LNE(-)

Fever, chills 
splenomegaly,  

LNE(-)

Fever, night sweats,
hepatosplenomegaly, 

LNE(-)

LUQ pain,
hepatosplenomegaly, 

LNE(-)

Fever, weight loss,
multiple petechiae, 

hepatosplenomegaly, 
LNE(-)

Fever, chills,
abdominal 
distention,

hepatosplenomegaly, 
LNE(-)

LUQ pain,
fever, chills,

nausea,
hepatosplenomegaly, 

LNE(-)

BM involvement None Involvement
 (16.8%)† 

Involvement Involvement Involvement None Involvement (13.2%)†

Laboratory findings Pancytopenia Pancytopenia,
leukoerythroblastic 

reaction,
LD 1119 U/L

Thrombocytopenia, 
anemia,

LD 3988 IU/L

Thrombocytopenia, 
anemia

Thrombocytopenia, 
anemia, 

leukoerythroblastic re-
action,

LD 3411 IU/L

Anemia Thrombocytopenia,
LD 643 U/L

Immunohistochemical 
  stain/
  Immunophenotype

Spleen:
CD3, CD45R0,

TIA-1 (+)
CD4, CD8,

CD79α, CD56 (-)

BM:
CD2, CD3,

CD16/56 (+)
CD4, CD8, CD5

CD7, TdT, CD34 (-)

Liver:
CD3, TIA-1 (+)

CD4, CD8, CD56 (-)

Liver and spleen:
CD3, βF-1, TIA-1 (+)

CD4, CD8, CD20 (-)
BM: CD3 (+)

BM: CD3 (+)
CD20, CD56 (-)

Spleen:
CD3, CD45R0

CD8 (+)
CD4, CD5, CD56, CD20, 

CD30 (-)

Liver:
CD3, CD45R0,

CD30, granzyme B (+)
CD20, D79a, 

ALK-1, TdT: (-)

BM:
CD3 (+), CD8 (some +)

CD4, CD56, CD34, 
CD20 (-)

TCR 
  gene rearrangements

Spleen: γ (+) BM: γ (+) NT NT Spleen and BM: γ (+) Liver and spleen: (-) BM: δ (+)

Chromosome BM: 46,XX BM: 47,XX, i(7)
(q10),+i(7)

(q10),del(10)
(q24)[3]/46,XX[17]

BM: 46,XY NT NT NT BM: 46,XX

Treatment Splenectomy,
chemotherapy

Chemotherapy
(CHOP)

Chemotherapy Splenectomy,
post-chemotherapy
allogeneic stem cell 

transplantation

Splenectomy,
chemotherapy

(HyperCVAD and  
MTX/C)

Chemotherapy Splenectomy,
chemotherapy

(HyperCVAD and MTX/C)

Follow-up Death Follow-up loss Remission CR CR Death CR

*Vietnamese; IProportion of neoplastic lymphoid cells in bone marrow.
Abbreviations: LNE, lymph node enlargement; LD, lactate dehydrogenase; LUQ, left upper quadrant; BM, bone marrow; NT, not tested; CHOP, cyclophosphamide, adriamycin, 
vincristine, prednisone; MTX, methotrexate; CVAD, cyclophosphamide, vincristine, doxorubicin, and dexamethasone; C, cytarabine; CR, complete remission. 

고  찰

간비장T세포림프종은 환자 대부분이 발열, 야간발한, 체중감

소, 피로감 등과 같은 전신 증상과 함께 간비장비대, 혈소판감소증

이나 빈혈, LD 증가 등이 동반된다. 이러한 전신 소견들을 보이면

서 림프절비대는 관찰되지 않으므로 간비장T세포림프종은 면역

혈소판감소자색반, 급성림프모구백혈병 또는 바이러스감염과의 

감별진단이 어렵다[12, 13]. 본 증례를 포함하여 국내에서 보고된 

간비장T세포림프종 7예[6-11]에 대한 임상적 특성을 Table 1에 요

약하였다. 국내에서 보고된 간비장T세포림프종 환자의 중앙연령

은 21세이며(범위: 17-61세), 남녀 비율은 3:4였다. 간비장T세포림프

종세포들의 면역표현형은 CD3+, TCRδ+, TCRαβ-, CD4-, CD5-, 

CD56+/-, CD8-/+로 나타난다[1]. 본 증례를 포함한 2예[7]에서 면역

조직화학염색과 TCR 유전자 재배열검사를 이용하여 골수조직에

서 진단하였고, 나머지 5예[6, 8-11]에서는 간, 비장 조직에서 진단

하였다. 모든 증례에서 간 또는 비장비대를 보였고, 말초림프절비

대는 보이지 않았다. 1예를 제외한[11] 모든 증례에서 혈소판감소

가 보였으며, 모든 증례에서 빈혈이 보였다. Weidmann [3]에 따르

면 간비장γδT세포림프종으로 진단된 환자의 3분의 2에서 골수침

범을 보였는데 국내 증례들에서는 7예 중 5예(71%)에서 골수침범

소견을 보였다. 골수를 침범한 5예 중 4예에서 시행한 골수 염색체 

검사결과, 1예[7]에서 간비장T세포림프종에 특징적인 7번 염색체 

단완의 등완염색체 이상[14-16]이 관찰되었으나, 나머지 3예에서는 

정상 핵형을 보였다. 모든 증례에서 선행하는 기저 질환은 없었으

며, 항암화학요법치료가 시행되었다. 이와 더불어 4예에서 비장절

제술이 시행되었고, 1예[9]에서 항암화학요법 후 동종조혈모세포

이식을 실시하였다. 타 병원으로 전원되어 추적 관찰이 불가능했

던 1예[7]를 제외하고, 6예 중 4예에서 치료 후 관해를 유지하고 있
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으며, 2예에서는 항암화학요법 후에도 불구하고 사망하였다. 최근 

보고된 북부 캘리포니아 인구를 대상으로 한 간비장T세포림프종

의 발생률은 백만 명당 0.3명 (95% CI, 0.11-0.65)이다[17]. 간비장T

세포림프종은 장기이식환자에서 장기간 면역억제제 사용 또는 항

원자극된 경우에서 가장 흔하게 발생된다[1]. 최근에 염증성장질환

의 치료제로 사용되는 azathioprine 또는 6-MP와 항종양괴사억제

제인 infliximab 등의 사용으로 림프종이 증가한다고 보고되고 있

으나[18-20], 지금까지 국내에 보고된 6예 모두에서 발병 전 염증성

장질환을 앓았던 환자는 없었고, 면역억제제를 포함한 어떤 약제

도 복용하지 않았다. 본 베트남 환자 증례에서는 내원 전 베트남 

현지 병원에서 6-MP를 처방 받아 복용한 이력이 있으나, 이 사실이 

진단된 간비장T세포림프종에 영향을 끼쳤을 가능성은 선후 관계

가 확실하지 않다. 또한, 임신 초기와 분만 후에 간비장γδT세포림

프종이 발병된 보고도 있으나[21, 22], 본 증례에서는 임신력과 관

련은 없었다. γδ 기원의 간비장T세포림프종에서는 TRG@ 유전자 

재배열을 보이며, 간비장αβT세포림프종에서는TRB@ 유전자 재배

열을 보인다[1]. 본 증례는 골수 검체를 이용한 면역조직화학염색

과 TCR 델타쇄(δ) 유전자(TRD@) 재배열 검사에서 TCR의 단클론

성 재배열을 보여 간, 비장 조직생검 진단 없이 골수검사만으로 진

단된 예이다. 간, 비장 조직생검 없이 골수만으로 간비장T세포림프

종이 진단된 1예가 있으나[7], γ쇄에 대한 단클론성 재배열만 입증

하였고 β쇄에 대한 검사는 시행하지 못하였기 때문에 간비장γδT
세포림프종으로 확진하는 데는 한계가 있었다. 그러나 본 증례에

서는 γδ쇄는 물론 β쇄에 대한 검사도 시행하여 확실한 단클론성

을 증명할 수 있었다. 따라서 범혈구감소증과 림프절비대 소견 없

이 간, 비장비대를 보이는 경우에는 골수 침범을 동반한 일차성 간

비장림프종의 가능성을 배제하기 위하여 좀 더 주의 깊은 평가가 

필요하다[23]. 본 증례는 혈소판감소증으로 인해 간, 비장조직 생검

을 할 수 없는 경우에는 골수 조직 검사와 이를 이용한 TCR 유전

자 재배열 검사가 진단에 유용할 수 있다는 점을 보여준 예이다. 

요  약

간비장T세포림프종은 간, 비장 그리고 골수의 동모양혈관에 림

프종세포가 침범하며 림프절 비대는 없다. 본 증례는 좌상복부 통

증과 오심을 주소로 내원한 베트남인 여자 환자에서 골수 검사로 

간비장T세포림프종이 진단된 예이다. 전산화단층촬영에서 비장비

대와 간에 다발성 저음영 결절이 관찰되었고, 혈소판 감소가 보였

다. 림프절비대는 관찰되지 않았다. 극심한 혈소판감소증으로 인

하여 비장 조직생검을 시행하지 못하였다. 골수흡인도말에서 림프

종세포가 보였고, 골수 조직에서 동모양혈관주위에 있는 림프종세

포는 CD3(+), CD20(-) 면역조직화학염색 결과를 보였다. 골수 검체

를 이용한 T세포 수용체(T-cell receptor, TCR) 델타쇄(δ) 유전자

(TRD@) 재배열 검사에서 TCR의 단클론성 재배열을 보여 간비장T

세포림프종으로 진단할 수 있었다. 간, 비장 조직 생검을 할 수 없

는 경우에는 골수 조직 검사와 이를 이용한 TCR 유전자 재배열 검

사가 진단에 유용할 수 있다.
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