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The Prognostic Factors and Therapeutic Strategy 
for Papillary Thyroid Microcarcinoma
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Purpose: The objectives of this study were to define the 
prognostic factors of papillary microcarcinoma of the thyroid 
(PMCT), to analyse their histopathologic and epidemiologic 
characteristics and to investigate the optimal therapeutic 
management.
Methods: Our series included 254 consecutive patents who 
were affected by PMCT and who were operated on by the 
same surgeon between 1985 and 2002 among a total of 
3,100 patients who underwent thyroid surgery. All the surgi-
cal specimens were examined in the same Department of 
Pathology. The prognostic factors were evaluated by uni- 
and multivariate statistical analyses.
Results: The histopathologic characteristics such as vas-
cular extension, infiltration into the adjacent parenchyma, a 
larger primary tumor (size ≥5 mm) or tumor in the thyroid 
capsule were all indicative of a poor prognosis. For the pat-
ents with poor prognostic factors and who were treated by 
partial thyroidectomy alone, the prevalence of recurrent dis-
ease was higher than that for the patients who were with 
treated by total thyroidectomy and 131 iodine admini-
stration.
Conclusion: According to the prognostic factors, different 
therapeutic modalities could be proposed to treat patients 
with pillary thyroid microcarcinoma. It is reasonable to per-
form total thyroidectomy and 131 iodine therapy for patients 
with PMCT and who have high risk factors. (Korean J 
Endocrine Surg 2008;8:177-182)
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서      론

  미세유두상 갑상선암은 1988년 WHO (World Health Or-

ganization) 분류에 의해 종양의 최대 장경이 1 cm 이하인 

유두상암으로 정의되고 있다.(1) 미세유두상암의 WHO 정

의가 나오기 전에는 유두상 암의 크기가 1.5 cm 이하인 경

우 작은 유두상암(small papillary carcinomas)으로 분류하기

도 하였고, 촉지 되지 않고 임상적으로 의심되지 않는 상태

에서 부검(autopsy)이나 갑상선 수술 후 조직에서 우연히 발

견되는 경우에는 잠재성 또는 우연성(occult 또는 incidental) 

유두상암으로 분류되기도 하였다.(2)

  미세유두상암을 가진 환자의 예후에 대한 보고는 매우 

좋은 성적을 보이는 경우가 대부분으로,(3-5) 일부 보고에

서는 미세유두상암에 의한 사망은 1% 이하인 것으로 보고

하기도 하였으며,(6,7) 0.25∼0.4%의 매우 낮은 사망률을 보

고한 경우도 있다. 하지만 적은 수이지만 미세유두상암 환

자에서도 국소재발 또는 원격전이를 보인다는 보고도 있으

며, 20년 장기추적관찰 결과 재발율이 6%에 이른다는 한 

보고도 있다.(4,8-10)

  미세유두상암이기는 하나 림프절 전이나 원격전이를 보

이는 경우가 있어, 갑상선 절제범위 및 림프절 곽청술의 범

위에 대해서는 아직 논란의 여지가 있다. 또한 과거에는 대

부분 양성갑상선 질환의 수술적 절제나 부검을 통해 발견

되었던 미세유두암이 최근에는 경부초음파 검사와 미세침

흡인세포검사의 보편화되면서 발견율이 높아지고 있다.(6)

  이에 본 연구를 통하여 미세유두상암으로 수술한 환자들

의 임상적 및 병리학적인 특성을 파악하고, 예후인자를 비

교하여 치료방법의 결정에 도움을 주고자 하였다.
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Table 1. Clinical characteristics of PTM

Intrathyroid Lymph node Extrathyroid
P value*

microcarcinoma (n=210) metastasis (n=30) invasion (n=14)

Age at diagnosis (mean±SD, y) 47.3±13.5 50.2±11.2 55.2±8.9 B, C

Gender, no. F/M (ratio) 179/31 (5.8：1) 24/6 (4：1) 10/4 (2.5：1) B, C

Operative method, 147/63 (2.3：1) 3/27 (0.1：1) 0/14 (0) ＜.05
  no. partial/total thyroidectomy (ratio)  

Tumor size, mean±SD, cm 0.59±0.04 0.72±0.05 0.83±0.04 A, B

Present status,  206/4 (51.5：1) 28/2 (14：1) 10/4 (2.5：1) ＜.05
  no. disease free/non-disease free (ratio)

Survival, no. yes/no (ratio) 195/10 (19.5：1)† 28/2 (14：1)† 12/2 (6：1)† ＜.05

PTM = papillary thyroid microcarcinoma; Extrathyroid invasion = histopathologic characteristics such as the vascular extension, infiltraion 

into the adjacent parenchyma or in the thyroid capsule; partial = lobectomy and isthmectomy. *A indicates P＜.05 for intrathyroid vs 

lymph node groups; B, P＜.05 for intrathyroid vs extrathyroid groups; and C, P＜.05 for lymph node vs extrathyroid groups. †All patients 

died of causes other than thyroid cancer.

방      법

  1985년 3월부터 1996년 3월까지 본 기관에서 수술하여 

미세유두상암을 진단 받고 10년 이상 추적관찰이 이루어진 

254명의 환자를 대상으로 하였다. 모든 갑상선 수술 검체는 

같은 기관의 병리학교실에서 같은 기술적 방법으로 병리학

적 인자를 조사하였다. 림프절 전이는 수술 검체에서 병리

학적으로 확진된 경우로 하였으며, 주위조직 침윤의 판단

은 수술장 소견 또는 수술 검체에서 종양이 혈관 침윤, 주변 

장기 실질 침윤 및 갑상선 피막을 넘어선 경우로 하였다. 

TNM 병기는 개정된 제6판 AJCC (American Joint Committee 

on Cancer)에 따라 분류하였다.(11) 모든 대상환자는 나이, 

전이, 침윤, 크기(AMES)에 따라 저위험군 또는 고위험군으

로 분류하였다.(12)

  갑상선 아전절제술 또는 전절제술을 시행받은 환자는 장

기간 갑상선 호르몬 대체 및 억제요법을 받았다. 추적관찰

은 수술방법에 따라 티로글로블린(Thyroglobulin), 초음파, 

방사성 요오드 스캔 또는 양전자 단층촬영 검사를 시행하

였다. 추적관찰 중 재발이 확인된 모든 환자에게는 수술 또

는 방사성 요오드 치료를 권고하였다.

  통계적인 방법은 생존율은 Kaplan-Meier 방법, 생존율 차

이는 Breslow and Mantel-Cox 검정, 예후인자 비교는 Log- 

rank 검정, 임상 인자 비교는 Chi-square 및 t 검정, 상관관계

는 Cox regression model을 이용하였다. 통계는 SPSS window 

version 11.0을 이용하여 분석하였다.

결      과

  전체 대상 환자의 평균 추적 관찰 기간은 15.2년, 평균나

이는 48.1세, 여자 213명 및 남자 41명이었다.

    1) 임상 및 병리학적 특징

  병리학적 특징에 따라 갑상선내에 국한된 환자군, 림프

절 전이가 확인된 환자군 및 갑상선 주위 조직 침윤이 있는 

환자군으로 구분하였다(Table 1).

  갑상선내에 국한된 환자군은 210명으로 평균나이 47.3세

(19∼71세)였고 여자 179명, 남자 31명였다. 갑상선 절제범

위는 일엽절제술 및 협부절제술이 147명, 63명에서는 전절

제술을 시행되었다. 종양의 크기는 평균 0.59 cm였고 유두

상암 무병생존율(disease free survival)은 98.1%으며, 10명의 

환자가 유두상암 이외의 질환으로 사망하였으나 질병특이생

존율(disease specific survival)은 100%였다.

  처음 수술시 림프절 전이가 병리학적으로 확인된 환자군

은 30명으로 평균나이 50.2세였고 여자 24명, 남자 6명이었

다. 갑상선 절제범위는 일엽절제술 및 협부절제술이 3명에

서, 24명은 전절제술을 시행받았다. 종양의 크기는 평균 

0.72 cm였고 유두상암 무병생존율은 93.3%였으며, 2명의 

환자가 유두상암 이외의 질환으로 사망하였으나 질병특이

생존율은 100%였다.

  갑상선 주위 조직 침윤이 있었던 환자는 14명으로 평균

나이 55.2세였고 여자 10명, 남자 4명이었다. 14명 모두에서 

전절제술을 시행되었다. 종양의 크기는 평균 0.83 cm였고 

유두상암 무병생존(disease free survival)은 71.4%였으며, 2

명의 환자가 유두상암 이외의 질환으로 사망하였으나 질병 

특이 생존율은 100%였다.

  주위 조직 침윤이 있는 환자군이 갑상선내에 국한된 환

자군과 림프절 전이가 있는 환자군에 비하여 국소 재발로 

인해 무병생존율이 통계학적으로 유의하게 낮았다. 대상환

자 모두에서 원격전이는 확인되지 않았다.
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Table 2. Classification of PTM FNAC, frozen, and final pathology

Time of PTM finding (n=254)

‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐
Preoperative diagnosis Diagnosed during  Final histopathological

P value*
(FNAC) (n=51) operation (Frozen) (n=178) diagnosis (n=25)

Age at diagnosis (mean±SD, y) 53.2±9.3 47.5±10.2 41.7±7.3 B, C

Operative method, 40/11 (3.6：1)  90/88 (1：1) 20/5 (1：4) ＜.05
  no. partial/total thyroidectomy (ratio)

Tumor size, mean±SD, cm 0.71±0.06 0.63±0.04 0.33±0.05 B, C

TNM stage, no. stage 1/Stages 2∼4 (ratio)  46/5 (9.2：1) 166/12 (13.8：1) 22/3 (7.3：1) B, C

Present status,  48/3 (16：1)  171/7 (24.4：1) 25/0 (NA)  0.43
  no. disease free/non-disease free (ratio)

PTM = papillary thyroid microcarcinoma; FNAC = fine-needle aspiration cytology; NA = not applicable; partial = lobectomy and 

isthmectomy. *A indicates P＜.05 for FNAC vs Frozen; B, P＜.05 for FNAC vs final histopathological diagnosis; and C, P＜.05 for 

Frozen vs final histopathological diagnosis.

Table 3. Clinical characteristics of PTM categorized into high- or low-risk group

Low risk (n=233) High risk (n=21) P value* 

Age at diagnosis (mean±SD, y) 46.8±9.8 62.3±13.2 ＜.05

Gender, no. F/M (ratio) 204/29 (7.0：1) 10/11 (0.9：1) ＜.05

Operative method, 145/88 (1.6：1)  5/16 (0.3：1) ＜.05
  no. partial/total thyroidectomy (ratio)

Tumor size, mean±SD, cm 0.60±0.03 0.82±0.01   .16 

Present status,  231/2 (115.5：1)  13/8 (1.6：1) ＜.05
  no. disease free/non-disease free (ratio)

Survival, no. yes/no (ratio) 223/10* 17/4*   NS
†

PTM = papillary thyroid microcarcinoma; NS = not significant; partial = lobectomy and isthmectomy. *All patients died of causes other 

than thyroid cancer. 
†Only compared patients who died of thyroid cancer and patients who survived (223/0 vs 17/0).

    2) 미세유두암 진단 시기별 임상적 특징

  미세유두암 진단 시기에 따라 수술전 미세침흡인세포검

사로 진단된 경우, 동결절편검사로 진단된 경우 및 최종조

직 병리검사에서 우연히 발견된 경우로 분류하여 임상적 

특징을 파악해 보았다(Table 2).

  미세침흡인세포검사 또는 동결절편검사로 진단된 경우

보다 우연히 최종조직 병리검사에서 진단된 환자군에서 통

계학적으로 유의하게 평균나이 41.7세로 젊었고, 미세유두

상암의 크기도 0.33 cm로 작았으며, TNM 병기 1기인 환자

군의 비율이 높았다.

    3) 고위험군 및 저위험군 분류에 따른 임상적 특징

  저위험군으로 분류할 수 있었던 경우는 233명(91.7%)이

었고, 고위험군은 21명(8.3%)으로 분류되었다(Table 3).

  저위험군에 비해 고위험군 환자는 평균나이가 62.3세로 

많았으며, 남자의 비율이 높았고, 갑상선 전절제술을 시행 

빈도가 높았으며, 무병생존율이 65%로 통계학적으로 유의

하게 낮았다. 양 위험군에서 국소 재발은 있었으나 원격전

이는 확인 되지 않았다.

    4) 크기에 따른 임상적 특성

  미세유두상암의 크기를 0.5 cm 이하인 군과 이상인 군으

로 분류하여 양 군 간의 특성을 비교하였다.

  양 군 간 수술 당시의 평균나이, 원격전이의 유무, 남녀

비, 다병소성, 림프절 곽청술 범위의 차이는 없었으나 갑상

선주위 조직의 침윤 및 림프절 전이는 크기가 0.5 cm 이상

인 미세유두상암 환자군에서 많았고 전절제술 시행 빈도 

및 방사성 요오드 치료의 비율도 높았다(Table 4).

  추적 관찰 결과 0.5 cm 이상인 환자군에서 국소 림프절 

재발율이 4.9%로 유의하게 높았다. 10년 무병 생존율은 0.5 

cm 이상인 군에서 97.8%로 낮았으나 통계학적 의미 있는 

차이는 없었다(Table 5).

고      찰

  건강에 대한 관심이 높아지면서 정기적인 건강검진을 받

는 사람들이 늘어나면서 갑상선 선별검사의 한 방법으로 
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Table 5. Comparison of clinical outcome of PTM, based on the 

size of primary tumors

No. of patients (%)

‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐
P value* 

Tumor size Tumor size 

＜5 mm ≥5 mm

Recurrences

  Locoregional

    Thyroid bed   0   0 -

    Lymph node   1 (1.4)   9 (4.9) ＜.05

  Distant metastasis   0   0 -

Status at last follow-up

  Alive with no disease  65 (90.3) 175 (96.2) -

  Alive with disease

    Locoregional   0   0 -

    Distant metastasis   0   0 -

  Died of disease   0   0 -

  Died of other disease   7 (9.7)   7 (3.8) -

Ten year survival (%)

  Disease-specific survival 100 100 -

　Local-regional failure-free
100  97.8†   0.47

   survival

  Distant metastasis failure-free 100 100 -

   survival

†patients who have local-regional failure-free (178/182).

Table 4. Comparison of clinical characteristics of PTM, based 

on the size of primary tumors

No. of patients (%)

‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐
P value* 

Tumor size Tumor size 

＜5 mm ≥5 mm

Total patients 72 182 -

Mean±SD

  Age (y) 45.8±6.5 49.0±7.5 0.03

  Tumor size (cm) 0.39±0.02 0.71±0.04 ＜.001

  Follow-up (y) 14.8±4.4 15.4±4.8 0.6

Gender no. F/M (ratio) 60/12 153/29 0.4

(5：1) (5.3：1)

Extrathyroidal extension  2 (2.7)  12 (6.5) ＜.05

Lymph node metastasis  9 (12.5)  21 (11.5) 0.45

Multifocal disease  4 (5.6)   8 (4.4) 0.17

DM at presentation  0   0 -

Thyroid surgery ＜.05

  Total thyroidectomy 23 (31.9)  81 (44.5)  -

  Partial thyroidectomy 49 (68.1) 101 (55.5)  -

Lymph node surgery 0.21

  Not LN excised 31 (43.1)  53 (29.1)  -

　Sampling 20 (27.8)  48 (26.4)  -

　Neck dissection 21 (29.2)  73 (40.1)  -

Radio iodine ablation 20 (27.8)  78 (42.9) ＜.05

DM = distant metastasis.

초음파 검사가 보편적으로 시행되어지고 있다. 따라서 임

상적으로 촉지되지 않는 갑상선 결절 환자도 증가하고 있

다.

  1980년 미세침흡인세포검사가 도입되기 이전의 시기에

는 미세유두상암은 수술 중, 림프절 생검, 수술 후 병리 결

과상 우연히 발견되었다.(3) 최근에는 초음파 유도하에 미

세침흡인세포검사가 보편화 되면서 0.2 cm 정도의 병변까

지도 비교적 정확하게 진단이 가능해 졌다. 본 연구에서도 

수술 후 최종 조직 검사 결과에서 우연히 발견한 경우가 

25예(9.8%)있었고, 미세침흡인세포검사로 진단한 경우가 

51예(20.1%)있었다.

  미세유두상암은 사망률이 매우 낮은 양호한 예후를 보이

며 양성적 임상경과를 보이기 때문에 치료적 방법의 선택

에 있어서도 외과의마다 이견이 있다. 적극적 치료를 주장

하는 외과의는 국소재발 또는 원격전이를 보이는 경우도 

소수에서 있다는 근거를 제시하고 있다.(4,13-19) 주기적인 

추적 관찰이면 충분하다는 주장을 하는 임상의는 임상암으

로 진행될 가능성이 낮아 질병관련 사망률이 매우 낮다는 

근거를 제시하고 있다.(6,20,21) 본 연구에서도 10년 이상 추

적관찰한 결과 미세유두암으로 사망한 경우는 없어 매우 

양호한 예후를 보였으나, 전체 국소 재발한 경우는 10명

(3.9%)에서 있었다.

  재발 및 생존율에 대한 위험 인자를 분류하여 치료지침

으로 삼고자 AGES (age, tumor grade, extent of disease, size), 

AMES (age, distant metastasis,  extent of primary tumor, size), 

MACIS (metastasis, age, completeness of resection, invasion, 

size), EORTC (age, locally advance, distant metastases, micro-

scopic tumor invasion beyond thyroid capsule (pT4), marked 

cellular atypia) 등이 제시되고 있다.(12,22-25) 본 연구에서

는 AMES를 이용하여 저위험군과 고위험군으로 분류하였

는데, 종양의 크기가 1 cm 이하이지만 갑상선 피막 침윤 또

는 주변 실질 침윤이 확인되어 고위험군으로 분류된 경우

가 21예(8.3%)에서 있었다. 고위험군 환자는 10년 이상 추

적 관찰 결과 림프절 전이로 인한 국소재발율이 저위험군

에 비해 통계적으로 의미 있게 높았다. 하지만 2차 수술 및 

방사성 요오드 치료를 통해 치료하여 재발에 의한 사망은 

없었다.

  본 연구 결과에서 사망한 환자들은 60세 이상의 고령 환

자에서 심혈관계 질환, 다른 종양성 병변 및 외상성 손상에 

의한 사망이었다.

  갑상선 유두상암은 종양의 크기가 클수록, 갑상선 피막

의 침범이 있을 때 및 림프절 전이가 동반된 경우에 사망률

이나 재발율이 높다는 보고가 있다.(26,27) 본 연구에서는 

크기를 기준으로 0.5 cm 이하인 환자군 72명과 0.5 cm 이상

인 환자군 182명으로 구분하여 조사하였는데 수술 당시 림
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프절 전이율은 각각 9명(12.5%)과 21명(11.5%)있었으나 통

계학적 유의성은 없었다. 평균 추적관찰 기간인 15.2년 동

안의 림프절 전이에 의한 재발율은 각각 1명(1.4%)과 9명

(4.9%)으로 통계학적으로 유의한 차이를 보여 주었으나, 10

년 무병생존율은 100%와 97.8%로 조사되어 양군간의 차이

는 없었다. 유두상암과 같은 고분화암은 늦은 성장속도와 

좋은 예후를 보여주기 때문에 20년 추적관찰 결과를 확인

하는 후속 연구가 필요할 것으로 사료된다.

  미세 유두상 갑상선 암의 수술 범위는 이견이 존재한다. 

일엽 절제술을 주장하는 쪽은 재발의 양상이 원격전이성 

보다는 국소 재발성이며, 갑상선 기능을 보존하여 갑상선 

호르몬 대체요법이 필요 없고, 재수술의 합병증도 높지 않

다는 근거를 들고 있다.(28-30) 하지만 전절제술을 주장하

는 쪽은 미세 유두상암은 다병소성이 많고, 추적관찰시 재

발의 평가를 위해 방사선 동위원소 스캔 및 티로글로블린

을 활용할 수 있으며, 숙련된 외과의에 의해 집도되는 경우

에는 수술 합병증이 높지 않다는 근거를 제시하고 있

다.(4,6,13,31,32)

  본 연구 대상 환자에서는 갑상선 초음파상 단일 병변인 

저위험군 환자에서는 일엽 절제술 및 협부 절제술을 시행

하였고, 수술장 소견상 주위실질의 침범이 있는 경우 또는 

다병소성인 경우에는 전절제술을 시행하였다. 그레이브스 

병으로 양측 아전절제술을 시행한 후에 최종조직검사 보고

에서 우연히 발견되고 갑상선내에 국한된 미세유두상인 경

우가 5명있었고 완결 갑상선 절제없이 추적관찰 하였고, 재

발의 증거 없이 무병생존 상태이다.

  저자들의 연구 결과 0.5 cm 이하이거나 AMES상 저위험

군 환자는 부분절제술로도 충분하나, 0.5 cm 이상이거나 주

변실질 침윤이 있는 경우에는 경부 림프절 전이에 의한 국

소 재발율이 높으므로 전절제술 및 잔여조직 소멸을 위한 

방사성 요오드 치료를 시행하는 것이 합리적 치료 방침이

라고 생각한다.

결      론

  10년 이상의 장기 추적관찰 결과 미세유두상 갑상선암은 

좋은 예후를 보임을 알 수 있었다. 하지만 국소침윤의 소견 

및 크기가 0.5 cm 이상인 미세유두상 갑상선암은 임상암과 

마찬가지로 공격성을 보여주어 국소재발을 할 수 있다는 

것을 확인하였다. 따라서 미세유두상암은 크기가 0.5 cm 이

상이거나 임상병리적 특성상 갑상선 주변조직의 침윤 소견

이 있는 경우에는 국소재발의 위험인자로 인식하고 갑상선 

전절제술 및 잔여조직 소멸을 위한 방사성 요오드 치료와 

같은 적극적인 치료전략의 수립과 재발을 발견하기 위한 

면밀한 추적관찰이 필요하겠다.
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