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ABSTRACT

  Background: Poorly differentiated carcinoma (PDC) of the thyroid includes tall and columnar cell variants 

(TCV) of the papillary carcinoma as well as the thyroid carcinoma with trabecular, insular and solid (TIS) 

growth patterns. There have been a few clinical studies on the PDC of the thyroid. We evaluated the clinical 

characteristics and the outcome of the PDC.

  Methods: We investigated the clinicopathologic features of the thyroid carcinoma with TIS growth patterns  

(n = 46) and TCV of the papillary carcinoma (n = 14). We investigated the clinical features of ten patients 

diagnosed as PDC of the thyroid who had been undergone thyroidectomy for well differentiated carcinoma 

previously and compared these outcome with those of patients primarily diagnosed as PDC of the thyroid (n 

= 60). 

  Results: The clinical course of the thyroid carcinoma with TIS growth patterns was slightly more aggressive 

than that of TCV of the papillary carcinoma. However, disease-specific survivals of both cancers were not 

significantly different. Disease-specific survival was independently correlated with the presence of distant 

metastasis at diagnosis and high dose radioiodine therapy. The clinical features and outcome of the patients 

with PDC detected at recurred sites after operation for well-differentiated carcinoma were more aggressive than 

those diagnosed as PDC of the thyroid.

  Conclusion: The prognosis of the thyroid carcinoma with TIS growth patterns and TCV of the papillary 

carcinoma were similar. The PDC which was detected after thyroidectomy for well-differentiated carcinoma had 

worse prognosis than primarily diagnosed as PDC of the thyroid. (J Kor Soc Endocrinol 21:132~141, 2006)
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서   론

갑상선 여포세포에서 발생한 암은 분화정도에 따라 유두암

과 여포암을 합친 갑상선 분화암과 역형성암 등의 분화가 안 

된 미분화암으로 분류하는데, 약 20년 전부터는 임상 및 병리

적 특성이 갑상선 분화암과 미분화암 중간정도에 위치한 갑

상선암을 갑상선 저분화암(poorly differentiated carcinoma)

으로 명명하여 따로 분류하고 있다[1~4]. 갑상선 저분화암은 

갑상선 분화암의 병리적 특성을 잃어버린 상태이나, 갑상선

글로불린을 생산할 수 있다는 점에서 미분화암과 차이가 있

다. 환자의 임상상과 예후 역시 분화암과 미분화암의 중간 

정도에 해당한다[5]. 갑상선 저분화암의 분류는 아직 확립되

어 있지는 않으나 1984년 Carcangiu 등이 발표한 인슐라형

(insular)을 비롯하여, 종주형(trabecular), 고형(solid) 또는 

경성형(scirrhous) 등으로 분류하고 있다[1~3]. 본 연구에서

는 갑상선 유두암의 키큰 세포(tall cell) 변이종과 원주형 세

포(columnar cell) 변이종을 유두암의 침습형 변이종으로 정

의하고, 갑상선 저분화암에 포함시켜 임상적 특성과 생존율

을 비교하였다. 갑상선 저분화암은 다른 암에 비하여 발생빈

도가 낮아서 종양의 임상상과 예후에 대한 충분한 연구가 

이루어지지 않아 아직까지 완전히 정립되지 않은 면이 많다.

따라서 저자들은 최근 수년간 갑상선 저분화암으로 진단

받은 환자들의 임상적인 양상과 예후에 영향을 미치는 인자

들을 분석하였고, 갑상선 유두암 중 예후가 나쁜 침습형 변

이종과 생존율을 비교하여 침습형 변이종을 갑상선 저분화

암으로 분류가 가능한 지를 알아보았다. 또한, 갑상선에서 

처음부터 저분화암으로 발견된 환자와 갑상선 분화암으로 

수술한 후 재발 부위에서 갑상선 저분화암으로 진단된 환자

의 임상적 특성과 예후를 비교하였다.

대상 및 방법

1990년 6월부터 2004년 12월까지 삼성서울병원, 아산서

울병원 그리고 서울대학교병원에서 갑상선 저분화암으로 진

단받은 46명과 갑상선 유두암의 키큰 세포 변이종 또는 원

주형 세포 변이종 환자 14명을 대상으로 하였다. 갑상선 저

분화암 환자 46명 중 남자는 11명, 여자는 35명이었고, 평균 

연령은 47.0 ± 17.9 (15~74)세이었다. 인슐라형이 18예, 종

주형과 고형 등의 비인슐라형이 27예, 그리고 인슐라형과 

비인슐라형이 혼재된 경우가 1예 있었다. 갑상선 유두암의 

침습형 변이종 환자 14명 중 남자는 2명, 여자는 12명이었

고, 평균 연령은 49.9 ± 19.1 (29~73)세이었다. 키큰 세포 

변이종이 10예, 원주형 세포 변이종이 3예, 그리고 두형이 

혼재된 경우가 1예 있었다. 

대상 환자들의 임상상과 병리학적 소견은 후향적으로 분

석하였으며, 갑상선 저분화암의 인슐라형, 종주형 그리고 

고형은 고유의 병리소견이 전체 암조직의 10% 이상인 경

우로 정의하였고, 또한 갑상선 유두암의 키큰 세포 변이종

과 원주형 세포 변이종도 각각의 병리소견이 전체 암조직

의 10% 이상 차지하는 경우로 정의하였다. 실제로 본 연구

에 포함된 대부분의 저분화암과 유두암의 변이종들은 고유

의 병리소견이 전체 암조직의 75% 이상을 차지하였다. 종

양의 크기는 조직 표본에서 가장 큰 길이로 표시하였고, 수

술을 하지 않은 경우에는 방사선 검사에서의 크기로 표시

하였다. 환자의 연령은 조직학적 확진을 받은 당시로 표시

하였고, 원격 전이는 조직학적으로 확진된 경우로 정의하였

으나 방사선학적 검사, 방사성요오드 전신스캔, 그리고 

PET 등에서 특징적인 전이소견을 보이는 경우도 포함하였

다. 환자의 생존 기간은 조직학적 확진 이후부터 사망이 확

인된 시기까지로 정의하였고, 사망한 환자의 사인도 아울러 

확인하였다. 처음에 갑상선 분화암으로 갑상선절제술을 받

았으나 재발부위에서 저분화암으로 진단된 경우는 재발 병

소를 수술한 날짜부터 생존 기간을 계산하였다. 수술 후 시

행한 방사성요오드 전신스캔, 갑상선 초음파, 흉부 단층촬

영, 골스캔, 또는 전신 PET스캔 등을 이용하여 치료 결과

를 판단하였다. 수술 후 가능한 모든 환자에서 고용량의 방

사성요오드 치료를 시행하였다. 갑상선 저분화암의 분류 체

계는 아직까지 공인된 체계가 없기 때문에 2002년 발표된

American Joint Committee on Cancer의 분화암의 병기 분

류법을 그대로 사용하였다[6]. 통계적 분석은 Kaplan-Meir의 

생존 분석과 함께 Log-Rank 검정과 Breslow 검정을 이용하

였고, 임상상 중 성별, 종양의 크기, 주위 조직의 침범 유무, 

경부 림프절 전이와 원격전이 유무는 COX proportional 

hazard regression으로 다변량 분석하였다. 통계분석은 SPSS 

11.0 프로그램(SPSS inc, Chicago, IL, SPSS Base 11.0 for 

Windows)을 이용하였고, P 값이 0.05미만인 경우를 통계

적으로 유의하다고 판정하였다.

결   과

1. 갑상선 저분화암의 인슐라형, 종주형 그리고 

고형의 임상적 특징(Table 1, Table 2)

갑상선 저분화암 46명의 환자 중 37명은 목에서 만져지

는 종양으로, 6명은 건강 검진에서 실시한 초음파에서 우연

히 발견된 종양으로 내원하였고, 1명은 전이 부위의 동통, 1

명은 호흡곤란, 그리고 1명은 쉰 목소리를 주소로 내원하였

다. 과거 수년간 갑상선 종양을 가지고 있었던 환자는 46명 

중 27명이었고, 나머지 19명은 최근 6개월 이내 발견된 경

우이었다. 갑상선 미세침흡인세포검사는 30명의 환자에서 

시행하였는데, 갑상선 저분화암으로 나온 경우가 7예(23%)

이었고, 여포종양이 10예, 갑상선 유두암이 4예, 종류를 알 



－ 대한내분비학회지: 제21 권 제 2 호 2006 －

- 134 -

수 없는 악성종양이 4예, 양성 갑상선종양이 4예, 그리고 비

정형 여포세포가 검출된 경우가 1예이었다. 

갑상선 저분화암 이외에 다른 갑상선질환의 동반 여부를 

보면 갑상선 여포암이 13예(28%), 갑상선 유두암이 8예

(17%)로 가장 많았고, 상기 두 가지 암이 같이 있는 경우가 

2예 있었다. 그 외 선종양 갑상선종이 6예에서, 만성 림프구

성 갑상선염이 3예에서 동반되었고, 나머지 19예에서는 동

반된 다른 갑상선질환이 없었다. 종양의 크기는 평균 4.8 ± 

2.7 (0.8~12.0) cm이었고, 40예에서는 종양의 개수가 1개인 

반면 나머지 6예에서 종양이 2개 이상(1예 종양 수 2개, 5예

에서 3개) 발견되었다. 46예 중 41예는 한쪽 엽에서만 갑상

선 종양이 발견되었으나 나머지 5예는 양쪽 엽 모두에서 종

양이 발견되었다. 진단 당시 46예 중 26예(57%)에서 주위 

조직으로의 침범이 확인되었고, 14예(30%)에서 경부 림프절 

전이가, 5예(11%)에서 기관 침범이, 그리고 15예(33%)에서

는 원격전이가 관찰되었다. 원격전이가 동반된 15예 중 6예

에서는 폐 단독전이가, 6예에서는 골 단독전이가, 그리고 나

머지 3예에서는 폐와 뼈의 동반전이가 관찰되었다. 2002년 

AJCC의 TNM 분류를 따르면 I기 15예, II기 2예, III기 14

예, 그리고 IV기 15예이었다. 

일차 치료로 35예에서 갑상선전절제술을 시행하였고, 7

예에서 갑상선아전절제술 또는 엽절제술을 시행하였으나,  

나머지 4예는 수술을 하지 못하고 조직 검사만 시행하였다. 

30예에서는 수술 후 고용량의 방사성요오드 치료를 하였고, 9

예에서는 외부 방사선 치료를 시행하였다. 무병생존 하는 경

우 투여된 방사성요오드 총량은 150 (중앙값, 75~780) mCi

이었다. 총 46예의 추적기간은 46 (중앙값, 범위 1.0~128.0)

개월이었다. 추적 기간 중 18예(39%)는 치료 후 전신스캔이

나 방사선 검사에서 종양이 발견되지 않은 무병생존 상태로 

관찰 중이며, 9예(20%)는 치료 후 갑상선암이 남아 있거나 

악화된 상태이고, 14예(30%)는 갑상선암으로 인하여 사망하

였다. 3예(6.5%)는 무병생존 상태였다가 재발하였으며, 나머

지 1예는 추적관찰 도중 소실되었다. 

갑상선 저분화암의 조직형에 따라서 인슐라형과 비인슐

라형으로 나누어 각각의 임상상을 비교하였을 때 통계적으

로 유의한 차이는 없었다(Table 2).

2. 갑상선 유두암의 키큰 세포 및 원주형 세포 변

이종의 임상적 특징(Table 1)

갑상선 유두암 변이종 환자 총 14예 중 8예는 목에서 만

져지는 종양으로 그리고 1예는 쉰 목소리로 내원한 반면 나

머지 5예는 건강검진에서 실시한 갑상선 초음파에서 우연히 

갑상선 종양이 발견되었다. 2예를 제외한 12예는 6개월 이

내에 발견된 갑상선 종양으로 내원하였다. 갑상선 미세침흡

Table 1. Clinicopathologic features of poorly differentiated carcinomas and tall cell and columnar cell 

variants of the papillary thyroid carcinomas 

Poorly differentiated carcinomas

(n = 46)

Papillary carcinomas, aggressive variants  

(n = 14)

Age (years) 47.0 ± 17.9 (15–75) 49.9 ± 19.1 (29–73)

Gender      M:F = 11:35       M:F = 2:12

Accuracy of FNA        7/30 (23.3%)        1/12 (8.3%)

Association with other thyroid malignancy       23/46 (50.0%)        4/14 (28.6%)

Tumor size (cm)   4.8 ± 2.7 (0.8–12.0)   3.5 ± 3.2 (1–13)

Two or more tumor focus        6/46 (13.0%)        3/14 (21.4%)

Extrathyroidal invasion       26/46 (56.5%)        9/14 (64.3%)

Tracheal invasion        5/46 (10.9%)        1/14 (7.1%)

Neck lymph nodes metastasis       14/46 (30.4%)        7/14 (50.0%)

Distant metastasis       15/46 (33.0%)        0/14 (0%)

Total thyroidectomy       35/46 (76.1%)       14/14 (100%)

Radioactive iodine therapy       30/46 (65.2%)       14/14 (100%)

External radiotherapy        9/46 (19.6%)        2/14 (14.3%)

Follow up periods (months)        46.0 (0.03–128.0)        45.3 (0.8–100.5)

Follow up loss        1/46 (2.2%)        0/14 (0%)

Alive without disease       18/46 (39.1%)       10/14 (71.4%)

Persistent or aggravation        9/46 (19.6%)        1/14 (7.1%)

Recurrence        1/46 (2.2%)        0/14 (0%)

Died of cancer       14/46 (32.6%)        2/14 (14.3%)
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인세포검사에서 11예는 갑상선 유두암으로, 1예는 갑상선 

유두암 원주 세포 변이종으로 나왔고, 나머지 2예는 검사를 

시행하지 않았다. 

14예 모두 갑상선전절제술과 경부 림프절 절제술을 시행

받았다. 수술 후 조직 소견에서 종양의 반대편 엽에 갑상선 

유두암이 동반된 경우가 3예 있었고, 갑상선 유두암 피막형

(encapsulated) 변이종, 여포선종, 허들세포선종 그리고 선종

성 종대가 각각 1예씩에서 동반되었다. 14예 종양의 평균 크

기는 3.5 ± 3.2 (1~13) cm이었고, 4예에서는 양 엽에서 종양

이 발견되었는데, 그 중 1예는 종양의 지름이 13 cm로 하나

의 종양이 양 엽에 걸쳐 있었다. 진단 당시 9예(64%)에서 주

위 조직으로의 침범이 있었고, 7예(50%)에서 경부 림프절 전

이가, 1예(7%)에서 기관 침범이 발견되었으나 원격 전이는 1

예에서도 동반되지 않았다. 2002년 AJCC의 TNM 분류를 

따르면 I기 7예, II기 0예, III기 5예, 그리고 IV기 2예이었다. 

수술 후 고용량의 방사성요오드 치료는 모든 예에서 시행하

였고, 무병생존 상태가 되기까지 투여된 방사성요오드 총량

은 150 (중앙값, 100~550) mCi이었다. 2예에서 추가로 외부 

방사선 치료를 하였다. 수술한 시점부터의 추적 기간은 45.3 

(중앙값, 범위 1 ~ 101)개월이었다. 추적 기간 중 10예(71%)

는 치료 후 전신스캔이나 방사선 검사에서 종양이 발견되지 

않은 무병생존 상태로 관찰 중이며, 2예(14%)는 치료 후 갑

상선암이 남아 있거나 악화된 상태이고, 2예(14%)는 갑상선

암으로 인하여 사망하였다. 

3. 갑상선 분화암 수술 후 갑상선 저분화암으로 

재발한 경우의 임상적 특징

과거에 갑상선 분화암으로 수술을 받은 후 갑상선 저분화

암으로 재발한 총 10예 중 남자는 4예, 여자는 6예이었고, 

재발 당시의 평균 연령은 51.5 ± 13.1 (25~66)세이었다. 10

예 중 8예는 목에서 만져지는 종양으로, 1예는 호흡곤란을 

주소로 그리고 나머지 1예는 골전이 부위의 동통으로 내원

하였다. 첫 수술을 받을 당시 갑상선 유두암이 7예, 그리고 

여포암이 3예이었고, 첫 수술부터 갑상선 저분화암으로 재

발하기까지 76 (중앙값, 범위 54~313)개월이 걸렸다. 재발 

병소의 병리조직형은 갑상선 저분화암의 인슐라형이 5예, 

비인슐라형이 4예, 그리고 갑상선 유두암의 키큰 세포 변이

종이 1예이었다. 재발된 종양의 평균 크기는 4.7 ± 2.8 

(2.0~9.0) cm이었다. 재발 당시 9예에서는 갑상선 저부나 경

부 림프절 재발이, 2예에서는 기관침범이 동반되었고, 그리

고 10예 모두에서 원격전이가 동반되었다. 원격전이 장소로 

폐 단독 전이 5예, 골 단독전이 2예, 뇌 단독전이 1예, 피하

조직 전이 1예, 폐와 골 동반전이 1예, 그리고 폐, 골, 뇌 및 

피하조직 동반전이가 1예에서 관찰되었다. 

재발 병소를 제거한 후 3예는 고용량의 방사성요오드 치료

를, 2예는 외부 방사선 치료를, 그리고 3예는 두 가지 치료를 

Table 2. Clinicopathologic features of insular carcinoma and non-insular carcinoma

Insular carcinoma

(n = 18)

Non-insular carcinoma

(n = 27)

Age (years) 50.1 ± 17.9 (15–74) 44.1 ± 18.3 (18–75)

Gender      M:F = 5:13      M:F = 6:21

Accuracy of FNA        1/11 (9.1%)        6/19 (31.6%)

Association with other thyroid malignancy        6/18 (33.3%)       17/27 (63.0%)

Tumor size (cm)   4.6 ± 2.7 (0.8–11.0)   5.0 ± 2.8 (0.8–12.0)

Two or more tumor focus        2/18 (11.1%)        4/27 (14.8%)

Extrathyroidal invasion       12/18 (66.7%)       13/27 (48.1%)

Tracheal invasion        0/18 (0%)        5/27 (18.5%)

Neck lymph nodes metastasis        5/18 (27.8%)        9/27 (33.3%)

Distant metastasis        7/18 (38.9%)        8/27 (29.6%)

Total thyroidectomy       16/18 (88.9%)       19/27 (70.4%)

Radioactive iodine therapy       13/18 (72.2%)       17/27 (63.0%)

External radiotherapy        3/17 (17.6%)        6/27 (22.2%)

Follow up periods (months)        45.3 (7.8–128.0)        46.0 (0.03–128.0)

Follow up loss        0/18 (0%)        1/27 (3.7%)

Alive without disease        5/18 (27.8%)       13/27 (48.1%)

Persistent or aggravation        6/18 (33.3%)        3/27 (11.1%)

Recurrence        1/18 (5.6%)        0/27 (0%)

Died of cancer        4/18 (22.2%)       10/27 (37.0%)
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모두 받았다. 재발 병소의 수술 후 추적 기간은 25 (중앙값, 

범위 1~162) 개월이었다. 총 10예 중 8예는 재발이 진단된 

후 18 (중앙값, 범위 1~162) 개월 만에 갑상선암으로 사망하

였고, 1예는 무병생존 상태이며, 나머지 1예는 치료 중에 있

다. 무병생존 1예는 경부 림프절과 폐 전이 병소를 완전절제

한 후 고용량의 방사성요오드 치료를 시행하고 80개월째까지 

잔류 또는 재발된 병소를 발견할 수 없는 상태이다. 

4. 갑상선 저분화암의 생존 및 다변량 분석(Table 

3, Table 4)

생존 및 다변량 분석을 할 때 갑상선 저분화암 46예와 갑

상선 유두암의 변이종 14예를 합친 총 60예를 대상으로 하

였다. Kaplan-Meir의 생존 분석에서 성별, 동반된 다른 갑상

선암의 종류, 환자의 내원동기, 종양의 개수, 종양의 위치, 

갑상선절제술의 범위, 그리고 외부 방사선 치료 여부는 통계

적으로 의미가 없었다. 또한 갑상선 저분화암의 조직형이 인

슐라형인지 혹은 비인슐라형인지는 생존에 영향을 주지 않

았다(Table 3). 갑상선 저분화암의 생존에 의미 있게 나쁜 

영향을 미치는 인자로 첫째, 45세 이상의 고령, 둘째, 종양

의 크기가 4 cm 이상인 경우, 셋째, 수술 당시 주위 조직 또

는 기관 침범이 있는 경우, 넷째, 진단 당시 경부 림프절 전

이가 있는 경우, 다섯째, 진단 당시 원격 전이가 동반된 경

우, 여섯째, 수술 후 고용량의 방사성요오드 치료를 하지 못

한 경우, 마지막으로 TNM 분류 III기 또는 IV기인 경우 등

Table 3. Correlation between clinicopathologic parameters and survival in 60 patients with poorly 

differentiated carcinomas and aggressive variants of papillary carcinoma 

Parameters No. of patients 5-yr survival rate (%) P value

Age

〈 45 yrs

≥ 45 yrs

36

24

95.7

52.8

   0.0019

Gender 

Female

Male

47

13

73.9

51.3

   0.2624

Insular vs non-insular type

Insular

Trabecular & solid

18

27

73.2

 60.61

   0.2164

Combined background thyroid cancer

Papillary cancer

Follicular cancer

 5

13

100

57.1

   0.3423

Tumor size 

〈 4cm

≥ 4cm

27

33

100

48.7

   0.0004

Tumor focus

One

More than two

51

 9

70.0

75

   0.7388

Extrathyroidal invasion

Negative 

Positive

25

35

96.0

53.7

   0.0067

Tracheal invasion

Negative 

Positive

54

 6

73.6

33.3

〈 0.0001

Neck lymph nodes metastasis

Negative 

Positive

39

21

81.8

47.6

   0.0065

Operation

Lobectomy and subtotal thyroidectomy

Total thyroidectomy

 7

49

71.4

74.3

   0.4071

External radiotherapy

Not done 

Done

49

11

76.0

36.4

   0.1923
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이었다(Fig. 1A, 1B).

환자의 성별, 종양의 주위조직 침범 유무, 종양의 크기, 

경부 림프절 전이 유무, 원격전이 유무, 그리고 방사성요오

드 치료 유무를 COX proportional hazard regression으로 

다변량 분석을 해 보면 원격전이가 동반된 군이 예후가 좋

지 않았고(P < 0.05, Fig. 1A), 방사성요오드 치료를 받은 

군이 예후가 더 좋았다(P = 0.01, Fig. 1B). TNM 분류에서 

T 분류를 T1, T2와 T3, T4로, N 분류를 N0와 N1으로, M 

분류를 M0와 M1으로 나누어 COX proportional hazard 

regression으로 다변량 분석을 하면 M 분류만이 통계적으로 

의미가 있었다(P = 0.027). 전형적인 갑상선 저분화암에 비

해 유두암의 침습형 변이종이 더 좋은 임상 양상과 생존율

을 보였지만 통계적으로 유의한 차이는 없었다(Fig. 2A). 갑

상선 분화암으로 수술을 한 후 재발된 곳에서 저분화암으로 

진단받은 환자가 갑상선에서 처음부터 저분화암으로 진단받

은 환자보다 생존율이 더 낮았다(P < 0.05, Fig. 2B). 갑상

선 저분화암 환자의 5년 생존율과 10년 생존율은 각각 

69.8%와 65.4%이었다(Fig. 2B).

고   찰

갑상선 저분화암 중 인슐라형의 임상적 특성과 예후에 대

해서는 상대적으로 많은 발표가 있었다[1,2,7~11]. 종양 발

생의 평균 연령이 40~60대이며, 종양의 크기는 4.7~6.2 cm, 

경부 림프절 전이가 50~85%, 원격전이가 36~85% 그리고 

사망률이 7~61%까지 다양하게 보고되고 있다. 최근 발표된 

연구에서 갑상선 저분화암 중 인슐라형과 고형 또는 종주형

의 비인슐라형의 생존율 및 임상상을 비교한 결과 두 군 사

이에 차이가 없어 같은 갑상선 저분화암으로 분류하는데 이

견이 없었다[12,13]. 많은 연구자들이 갑상선 유두암의 변이

종 중 예후가 좋지 않은 키큰 세포 변이종과 원주형 세포 변

이종을 갑상선 저분화암으로 분류하는데 찬성하고 있다

[4,14,15]. 갑상선 여포암의 변이종인 허들 세포암은 일반적으

로 갑상선 여포암에 비하여 예후가 좋지 않으나 저분화암에 포

함시키지는 않으며, 분화가 좋지 않은 갑상선 여포암은 일반적

으로 갑상선 저분화암으로 분류한다[3]. 갑상선 저분화암의 분

류에 mucoepidermoid carcinoma나 mucinous carcinoma와 같

이 완전한 미분화암 보다는 조직의 특정 분화를 보이고, 예

후도 상대적으로 좋은 기타 암들도 저분화암에 포함시키자

는 주장도 있으나, 대부분의 연구에서와 마찬가지로 본 연구

에서도 상기 암과 편평세포암은 갑상선 저분화암에서 제외

하였다[15].

갑상선의 인슐라형, 종주형 그리고 고형암은 분화암에서 

진행하여 생기는 경우가 대부분이어서 다른 갑상선암의 동

반이 흔하나 이에 따른 예후의 차이는 없다고 한다[16]. 본 

   

Fig. 1. A, Disease-specific survival distribution based on Kaplan-Meir product-limit estimate according to the presence of 

distant metastasis. There was good disease-specific survival in the patients with no metastasis of thyroid cancer (P < 

0.001). B, Disease-specific survival distribution based on Kaplan-Meir product-limit estimate according to the radioactive 

iodine therapy There was good disease-specific survival in the patients with postoperative radioactive iodine therapy group 

(P = 0.047).

Table 4. Multivariate analysis of clinicopathologic 

parameters using cox proportional hazard regres- 

sion model in 60 patients with poorly differen- 

tiated carcinomas and aggressive variants of 

papillary carcinoma 

Parameters P value

Gender 0.126

Extrathyroidal invasion 0.170

Tumor size 0.070

Neck lymph nodes metastasis 0.543

Distant metastasis 0.047

Radioactive iodine therapy 0.010
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연구에서도 갑상선 저분화암의 35%에서 갑상선 여포암이, 

그리고 22%에서 갑상선 유두암이 각각 동반되었다. 그러나 

동반된 다른 갑상선암이 여포암인지 또는 유두암인지 하는 

차이가 예후에 영향을 주지 않았다. 

전체 암조직에서 저분화암의 비율이 얼마 이상을 차지하

여야 갑상선 저분화암으로 분류할 것인가에 대해 지금까지 

이론이 있었다. 최근까지 인슐라형, 종주형 또는 고형의 비율

이 전체 암의 75% 이상을 차지하여야 한다는 주장과 10% 

이상이면 된다는 주장이 있었으며, 대체로 전자의 의견이 더 

많은 편이었다[1~4,9,16]. 그러나 Volante 등[13]이 40년간 

갑상선 저분화암으로 내원한 183명의 환자를 분석한 결과 

저분화암의 비율이 10~50%인 군, 50~75%인 군과 75% 이

상인 군 사이에 생존율의 차이를 보이지 않아 저분화암의 비

율이 최소 10% 이상이면 저분화암으로 진단할 수 있다고 하

였다. 갑상선 저분화암의 비율이 10% 이내인 경우와 10% 

이상인 군으로 구분하였을 때는 10%이상인 군에서 재발률

(상대 위험도 4.04, P < 0.0001)과 생존율(P < 0.0001)이 유

의하게 차이가 있었다[16]. 따라서 현재까지의 연구 결과를 

종합해 보면 갑상선 저분화암은 전체 암조직에서 10% 이상

을 차지하는 경우로 정의하는 것이 적절해 보인다. 본 연구

에 포함시킨 저분화암의 경우도 차지하는 비율을 최소 10% 

이상으로 정의하였으나, 실제로 대부분의 경우 75% 이상의 

Fig. 3. Disease-specific survival distribution based on Kaplan-Meir product-limit estimate according to pathologic- 

Tumor-Node-Metastasis (pTNM) stage. There were statistically significant difference in TNM stage I versus II (P = 

0.0072) and TNM stage I versus IV (P = 0.0006). The significance levels were adjusted by using Bonferroni’s 

correction to eliminate chance associations.

   

Fig. 2. A, Disease-specific survival distribution based on Kaplan-Meir product-limit estimate according to the patients with thyroid 

carcinoma with insular, trabecular and solid growth patterns and the patients with aggressive variants of papillary carcinoma, 

There were no statistical differences between insular, trabecular and solid types of the poorly differentiated carcinoma (n = 46) 

and tall cell and columnar cell variants of the papillary carcinoma (n = 14, P = 0.51). B, Disease-specific survival distribution 

based on Kaplan-Meir product-limit estimate according to the patients with diagnosed as poorly differentiated carcinoma (PDC) 

after thyroidectomy for well-differentiated carcinoma (WDC). There was significant difference between the patients with primarily 

diagnosed as PDC of the thyroid and the patients with diagnosed as PDC after thyroidectomy for WDC of the thyroid (n = 10, 

P = 0.0175).
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비율을 나타내었다.

저분화암에서 고용량의 방사성요오드 치료에 관한 연구

는 아직 자료가 부족한 편인데, Volante 등[13]의 연구에서

는 고용량의 방사성요오드 치료군의 생존율이 높았으나 통

계적으로 유의하지는 않았다. 이론적으로 갑상선 저분화암

이 여포세포에서 비롯되고 갑상선글로불린의 생성이 가능하

기 때문에 방사성요오드를 섭취할 능력이 있어 치료 효과가 

있을 것이라 생각되며 본 연구에서도 수술 후 시행한 방사

성요오드 전신스캔에서 갑상선과 경부 림프절 뿐만 아니라 

폐 전이, 골 전이와 연부 조직 전이까지 방사성요오드의 섭

취를 관찰할 수 있었다. 또한 다중회귀분석에서 수술 후 방

사성요오드 치료를 받은 군에서 받지 못한 군보다 의미 있

게 더 높은 생존율을 보여서 갑상선 저분화암의 치료에도 

고용량의 방사성요오드 치료가 효과적이라 할 수 있다. 

Volante 등[13]은 예후에 영향을 주는 인자들을 다중회귀

분석한 결과 나이가 45세 이상, 심한 조직 괴사 그리고 10개

의 고배율 시야에서 3개 이상의 세포분열이 관찰될 때 생존

율이 의미 있게 감소한다고 발표하였다. Volante 등의 연구

는 병리 조직학적 측면을 강조하여 예후 인자를 분석하였는

데, 본 연구에서는 주로 임상적인 특성을 이용하여 예후 인

자를 분석하였다. Nishida 등[16]은 38명의 환자를 대상으로 

한 생존율 분석에서 나이, 원격 전이, 남자 그리고 갑상선 

주위 조직 침범이 예후에 영향을 미치는 독립적인 위험인자

라고 하였다. 본 연구에서는 예후에 영향을 주는 독립 인자

로 원격 전이 유무는 Nishida 등의 연구와 일치하지만, 나이

와 갑상선 주위 조직 침범은 단일회귀분석에서만 의미가 있

었고, 성별은 유의한 차이가 없었다는 점에서 Nishida 등의 

연구와 차이가 있었다. 본 연구에서는 단일회귀분석에서 상

기의 인자 외에도 종양의 크기와 경부 림프절 전이가 예후

에 영향을 미치는 인자로 나왔다. 환자의 생존율은 본 연구

에서는 5년 생존율과 10년 생존율이 69.8%와 65.4%였고, 

Sakamoto 등[3]의 연구에서는 65.0%와 34.2%였으며, Volante 

등[13]의 연구에서는 각각 85%와 67%로 중간 정도에 해당

하였다. 

갑상선 유두암의 변이종 중 일부는 일반 갑상선 유두암과

는 임상양상에 있어서 차이가 있다는 주장이 있다. 갑상선 

유두암의 키큰 세포 변이종과 원추형 변이종은 전형적인 갑

상선 유두암에 비하여 암의 진행이 빨라 더 공격적이고 사

망률이 높다는 보고가 있다[17~19]. 따라서 본 연구에서는 

상기의 두 가지 변이종을 유두암의 침습형 변이종에 포함시

켰다. 반면 갑상선 유두암의 피막형 변이종과 여포형 변이종

은 일반 갑상선 유두암의 예후와 비슷하여 갑상선 저분화암

으로 분류하지 않는다[14]. 미만성 경화형(diffuse sclerosing) 

변이종은 임상 양상이 전형적인 갑상선 유두암에 비하여 좋

지 않으나 발생빈도가 매우 드물어 연구 자료의 부족으로 아

직까지 갑상선 저분화암으로 분류하여 진행한 연구는 없다

[14]. 갑상선암의 예후 분석에서 갑상선 저분화암군에 갑상선 

유두암의 키큰 세포 변이종과 원주형 변이종을 포함시키는 

것이 널리 인정받고 있으나, 인슐라형, 종주형 그리고 고형과 

직접적으로 임상양상을 비교하고 생존 분석을 하는 것은 본 

연구가 최초의 시도이다(Table 1, Fig. 2A) [3,4,14,15,20]. 갑

상선 인슐라형, 종주형 그리고 고형과 유두암의 침습형 변이

종은 진단 당시의 연령, 종양의 크기, 종양의 개수, 종양의 

위치 그리고 주위 조직으로의 침범에서 차이는 없었다. 유두

암의 침습형 변이종은 전형적인 저분화암에 비하여 경부 림

프절 전이가 더 흔하고, 원격 전이는 드물며, 비교적 높은 

무병생존율과 낮은 사망률의 경향을 보였으나 의미 있는 차

이는 없었다. 또한 유두암의 침습형 변이종과 전형적인 저분

화암 간의 생존율도 의미 있는 차이는 없었다. 그러나 본 연

구에서 갑상선 유두암의 침습형 변이종의 증례 수가 14예로 

제한되어 있어 향후 더 많은 예가 추가될 경우 의미 있는 비

교를 할 수 있을 것이다. 

갑상선 분화암으로 수술한 후 재발한 부위에서 갑상선 저

분화암으로 진단된 경우와 갑상선에서 처음부터 갑상선 저

분화암으로 진단된 경우에 대한 임상 비교는 지금까지 없었

다. 본 연구에서 대상이 그리 많지는 않았지만 갑상선 분화

암으로 수술하고 갑상선 저분화암으로 재발하기까지 6.3년

의 비교적 긴 시간이 소요되었으며, 80%의 환자가 사망하였

다. 모든 예에서 원격전이가 동반되었고, 원격전이된 부위는 

수술이 어려운 경우가 많아 완전 절제가 불가능하여 임상 

경과가 좋지 않았다. 결론적으로 갑상선 저분화암으로 재발

한 경우는 임상 양상이 매우 공격적이고, 예후가 상당히 불

량함을 알 수 있었다(Fig. 2B). 

2002년 AJCC의 TNM 분류를 이용하여 예후와의 연관 

관계를 비교해 보았다. 대체적으로 갑상선 분화암의 TNM 

분류와 예후가 일치하는 경향을 보이지만(Fig. 3), 갑상선 저

분화암의 예후에 관한 더 많은 자료가 축적되어 갑상선 저

분화암의 특성에 맞는 분류체계가 필요하리라 생각한다. 

본 연구는 14년간 70명의 갑상선 저분화암의 임상 양상

과 예후에 미치는 영향을 분석하였다. 갑상선 저분화암의 인

슐라형, 비인슐라형 그리고 갑상선 유두암의 침습형 변이종

간에 임상상과 생존율에는 유의한 차이가 없었다. 갑상선 저

분화암의 예후에 영향을 미치는 인자로 원격 전이와 수술 

후 고용량의 방사성요오드 치료가 중요한 역할을 하였다. 앞

으로 갑상선 저분화암에 대한 더 많은 임상 경험의 축적을 

바탕으로 임상상과 예후에 관계된 연구가 더 필요하리라 생

각한다. 

요   약

연구배경: 갑상선암 중 갑상선 저분화암은 발생빈도가 적

어서 현재까지 임상양상과 예후가 잘 알려져 있지 않다. 현
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재까지의 몇몇 연구에서 갑상선 분화암과 미분화암의 중간 

정도의 임상상과 예후를 가지는 것으로 알려져 있다. 전형적

인 갑상선 저분화암에는 인슐라형, 종주형 그리고 고형 등이 

있으며, 갑상선 유두암의 침습형 변이종도 대체로 저분화암

으로 함께 분류되고 있다. 본 연구는 갑상선 저분화암과 유

두암의 침습형 변이종의 임상적 특성과 생존율을 파악하고, 

예후에 미치는 인자를 분석하였다. 

방법: 본 연구는 3개 병원에서 14년간 갑상선 저분화암으

로 진단받은 환자 70명을 대상으로 하였다. 전형적인 갑상

선 저분화암인 인슐라형, 종주형 그리고 고형 46예와 갑상

선 유두암의 키큰 세포 및 원주형 세포 변이종 14예의 임상

양상과 예후를 비교하였고, 두 군을 합쳐서 갑상선 저분화암

으로 분류하여 이들의 생존분석 및 이에 영향을 미치는 예

후인자들을 탐색하였다. 그리고 갑상선 유두암의 키큰 세포

및 원주형 세포 변이종 14예를 유두암의 침습형 변이종으로 

정의하고 그 임상 양상과 예후를 비교하였다. 갑상선 분화암

으로 수술한 후 재발된 장소에서 갑상선 저분화암이 발견된 

환자 10예를 따로 분류하여, 그 임상 양상과 예후를 분석하

였다. 이 환자들과 전체 갑상선 저분화암 60예의 생존율을 

비교 분석하였다.

결과: 비인슐라형 갑상선암이 인슐라형에 비해 약간 더 

공격적인 성향을 보이나 생존율에 유의한 차이는 없었다. 갑

상선 유두암의 키큰 세포 및 원주형 세포 변이종의 임상 양

상이 일반적인 갑상선 저분화암에 비해 조금 덜 공격적인 

성향을 보이나 예후에 유의한 차이가 없어 같은 갑상선 저

분화암으로 분류 가능하리라 생각된다. 갑상선 저분화암의 

예후에 영향을 주는 독립적인 인자로는 진단 당시의 원격 

전이 유무와 수술 후 고용량의 방사성요오드 치료 여부였다. 

갑상선 분화암으로 수술한 후 갑상선 저분화암으로 재발한 

환자들은 처음부터 갑상선 저분화암으로 진단받은 경우에 

비해 임상 양상이 더 공격적이고 생존율이 낮았다. 

결론: 인슐라형, 종주형 그리고 고형 등의 갑상선 저분화

암과 갑상선 유두암의 침습형 변이종은 서로 임상 양상과 

예후가 유사하였다. 갑상선 분화암으로 수술받은 후 재발된 

장소에서 갑상선 저분화암으로 진단된 환자는 일반적인 갑

상선 저분화암에 비해 임상 양상이 공격적이고 예후가 좋지 

않았다. 
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