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분화갑상선암의 N 병기(N Staging)의 최근 동향 
서울대학교 의과대학 병리학교실

민혜숙

N Stage: Controversies and Recent Issues
Hye Sook Min
Department of Pathology, Seoul National University College of Medicine, Seoul, Korea 

The current TNM staging including N staging has been suggested as a gold standard for the appropriate 

therapy in the well differentiated thyroid cancer patients. N staging was established based on histopathologic 

findings, however, the newly suggested prognostic factors for the revision of N staging include some 

clinicopathologic factors, such as clinical metastasis (macrometastasis), large node metastasis (≥3 cm), 

extranodal extension and the number of metastatic node. Recently, American Thyroid Association reported 

the possibility that the low-risk group patients would be overestimated as high-risk group patients that leads 

to the overtreatment, the following unnecessary complication and the economic cost. The preexisting N1a/N1b 

classification by anatomical location of metastatic node still remains as a strong prognostic factor; however, 

many evidences indicated that the clinicopathologic factors described above should be considered in the 

risk stratification in the near future. Thus, it needs to be stressed that the four factors of micrometastasis, large 

node metastasis (≥3 cm), gross or microscopic extranodal extension and multiple metastatic node (＞5 cm) 

have been established as negative or positive prognostic factors and should be noted in clinical practice. 
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서  론

TNM 병기는 암의 크기와 그 범위, 즉 암이 주변으

로 얼마나 퍼져있는지 여부를 일목요연하게 정리한 후 

각 병기에 따라 위험도를 분류하여 향후 치료의 기준

점을 제시하고자 고안된 체계이다. 분화갑상선암에서

도 십 수 가지가 넘는 병기체계가 존재하나 그 중에서

도 TNM 병기는 임상 적용이 비교적 용이하고 환자의 

예후를 잘 반영하는 것으로 평가되어 현재 가장 널리 

쓰여지는 최적 표준(gold standard)으로 받아들여지고 

있다.1,2) N 병기(N staging)는 TNM 병기에 포함되어 

있으며 주변 림프절로 전이된 암의 범위에 대한 기술 

체계이다. TNM 병기의 림프절 병기의 일반적 원칙에 

따르면 주변 림프절로의 전이가 없는 경우 N0, 주변 

림프절로의 전이의 개수 혹은 범위에 따라 N1, N2, N3 

등으로 표기하고 주변 림프절로의 전이를 평가할 수 

없는 경우는 NX로 표기한다.1)

분화갑상선암의 N 병기는 Table 1과 같으며, 앞서 

기술한 림프절 병기의 원칙을 따른다. 전이가 있는 경

우 N1이며, 전이암이 있는 경부림프절의 해부학적 위

치가 기준이 되어 N1a와 N1b로 이를 나눈다. 알려진 

바와 같이 level VI의 경부 중심부 림프절로의 전이는 

N1a, 그 외 경부 외측 림프절로의 전이 혹은 인두뒤림

프절과 상부 종격동 림프절로의 전이는 N1b로 표시한

다. 물론 그 외의 림프절전이가 있는 경우 따로 보고서
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Table 1. N stage in differentiated thyroid cancer (TNM stage)1)

NX
N0
N1

N1a
N1b

Regional (nearby) lymph nodes cannot be assessed
No spread to nearby lymph nodes
The cancer has spread to nearby lymph nodes 
Spread to level VI LNs around the thyroid in the neck (called pretracheal, paratracheal, and prelaryngeal/Delphian)
Spread to other LNs in the neck (called cervical; levels I, II, III, IV, V) 
or LNs behind the throat (retropharyngeal) 
or LNs in the upper chest (level VII, superior mediastinal)

에 명기해야 한다. 또한, 현 TNM 병기에서는 선택적 

경부림프절 절제(selective neck dissection)의 경우 절제

된 림프절의 개수를 6개 이상, 근치적 경부림프절 절제

(radical neck dissection)의 경우는 절제된 림프절의 개

수를 10개 이상 확보할 것을 권고하고 있다. 그러나 위

의 개수를 확보하지 못한 경우에도 림프절전이가 없다

면 N0로 표시할 수 있으며,1) 몇 개 이상의 림프절을 

절제했을 때 N 병기를 정확하게 평가할 수 있는지에 

대한 구체적인 언급은 없는 실정이다.

분화갑상선암은 림프절전이의 빈도가 매우 높다고 

할 수 있는데, 문헌에 따르면 일반적인 분화갑상선암

에서는 약 80%, 미세암의 경우 약 65%에 이르기까지 

림프절전이가 보고되어 있다.3-5) 반면 전체적인 생존율

에 있어 그 예후인자로서의 의미는 매우 축소되어, 현

재 림프절전이는 생존율의 예측인자라기보다는 국소

재발의 독립적인 위험인자로 간주되고 있다.5-9) 그러나 

분화갑상선암의 국소재발은 기관, 대혈관, 되돌이후두

신경 등 주요 구조물이 위치한 경부에서 빈번히 일어

나므로 이는 전체적인 생존율과 환자의 삶의 질에 실

제적인 영향을 미친다고 할 수 있으며, 따라서 국소재

발률은 분화갑상선암 치료의 효과를 검증할 수 있는 

훌륭한 지표 중 하나이다.6,8) 이러한 의미에서 분화갑

상선암의 림프절전이 및 그 병기 결정은 여전히 중요

한 예후인자라고 할 수 있을 것이다. 

림프절전이의 해부학적 분포를 보면, 림프액의 경로

를 비추어 볼 때 갑상선 중하부 혹은 협부에 주 종괴가 

위치한 경우 전이는 중심부 림프절에서 발견될 가능성

이 높고 갑상선 상부 쪽에 주 종괴가 위치할 경우 동측 

외측 경부림프절로 전이할 가능성이 높다는 추측이 있

다. 그러나 실제 보고된 결과를 종합하여 보면 분화갑

상선암의 전이 경로는 예측이 불가능하다고 할 수 있

다.8) 또한 전체적으로 동측 중심부 림프절의 전이가 가

장 흔하고 턱끝밑 림프절의 전이는 매우 드문 것으로 

알려져 있다. 중심부 림프절과 외측 림프절의 전이, 즉 

N1a와 N1b의 비율은 거의 비슷한 빈도로 보고되고 있

으며, 특히 외측 경부림프절의 전이가 있는 경우 대부

분(∼90%)은 중심부 림프절의 전이가 함께 발견되나, 

중심부 림프절의 전이 소견이 없이 외측 림프절로의 

전이만 단독으로 발견되는 ‘도약전이(skip metastasis)’

의 경우도 20%에 이른다. 동측 뿐 아니라 반대쪽 림프

절로 함께 전이하는 경우의 빈도도 30%까지 보고된 바 

있다.8) 

이러한 N 병기는 45세 이상의 환자군의 경우 전체적

인 TNM 병기의 결정에 매우 큰 영향을 미친다. T1 암

종의 경우 그 극단적인 예라 할 수 있는데, T1이면서 

N0이면 전체적인 병기는 I에 속하나 중심부 림프절에 

전이가 하나라도 있으면(N1a) 병기 III로 상향된다. 또

한, 외측 림프절에 전이가 하나라도 있으면(N1b) 바로 

병기 IVa로 상향되어, T4a의 종괴가 외측 림프절에 전

이가 있는 경우와 같은 병기에 해당하게 된다. 이는 해

부학적 지표에 의해 나뉜 림프절 병기가 암종의 크기

와 범위를 기술하는 T 병기를 압도하는 예후 지표로 

제시된 것이며, 임상적 적용에 있어 많은 논란점을 시

사하고 있다. 

최근에 발표된 연구들, 특히 TNM 병기를 적용하지 

않는 국외 기관들의 결과를 살펴보면 TNM 병기의 림

프절 병기에 대한 많은 개선점을 시사하고 있으며 최

근 미국갑상선학회(American Thyroid Association, ATA)

에서도 개정의 필요성을 기술한 바 있다.10) 분화갑상선

암의 N1 병기의 개정 및 세분화의 목적은 실제보다 과

도한 병기 산정을 예방하고자 하는 것이다. 즉, 저위험

도의 환자군을 고위험군에 포함시킴으로써 불필요한 

치료를 받게 하여 발생하는 비용과 치료의 부작용 등

을 감소시키고자 하는 것이다. 최근 보고들에 따르면 

현 N 병기의 세분화를 위해 추가적으로 반영될 수 있

는 인자들로는 미세전이(micrometastasis), 크기가 큰 

림프절전이(large node metastasis), 림프절 주변조직 침

습(extranodal extension), 림프절전이의 개수(number of 

metastatic node) 등을 들 수 있다.
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미세전이(micrometastasis)의 
임상적 의미

미세전이는 림프절 내 전이 병소의 최대직경이 2 

mm보다 작은 크기인 경우로 정의된다.11) 분화갑상선

암의 미세전이는 매우 흔하게 관찰되는 전이 병소이나 

여러 제한점으로 인해 객관적인 비교 분석적 보고가 

거의 없다고 할 수 있다. 가장 큰 제한점은 일단 병소의 

크기를 측정할 수 있는 기준이 없다는 것이다. 분화갑

상선암은 낭성변화를 종종 동반하며 유두상 혹은 여포

상 성장을 흔히 보이므로 최대 직경이 2 mm 미만임을 

증명하기 위한 기술적인 측면의 기준이 필요하다. 또

한, 매우 작은 미세 병소를 모두 발견하기 위한 면역조

직화학검사의 시행 여부와, 외측 경부림프절 절제 시 

1-1.5%의 빈도로 발견되는 갑상선조직의 양성봉입

(benign inclusion)과의 감별기준12) 등 미세전이의 발견

을 위한 일관화된 프로토콜이 필요하다. 최근 보고에 

따르면 미세전이를 보이는 환자군에서 2 mm 이상의 

전이 병소를 가진 환자군과 비교하였을 때 유의하게 

낮은 국소재발률을 보였다는 결과가 있으나(5% vs. 

32%)11) 미세전이를 가진 환자군이 추가적인 방사성요

오드 치료를 받을 필요가 없는지에 대해서는 결론을 

내리지 못하고 있으며, 그 이유는 이 연구에서 미세전

이를 보이는 환자군과 나머지 전이 환자군에서 모두 

수술 후 방사성요오드 치료를 시행하였기 때문이다. 

이 논점에 대한 전향적인 연구의 부재에도 불구하고, 

최근 문헌들은 미세전이가 있는 증례들은 크기가 2 

mm 이상인 증례들에 비해 아마도 추가적인 수술적 치

료는 필요하지 않으며 오랜 추적 기간 후에도 임상적

으로 문제가 되는 경우는 매우 드물다고 기술하고 있

다.11,13) 미세전이를 가진 환자군에서 과연 추가적인 방

사성요오드 치료를 받을 필요가 없는지, 미세전이가 

시간이 흐르면 2 mm 이상으로 자라나게 되는지, 갑상

선유두암의 매우 높은 림프절전이 빈도에 비해 국소재

발의 빈도가 60% 미만으로 보고되는 이유를 미세전이 

현상이 설명해 줄 수 있는지 여부 등은 향후 연구결과

의 축적이 필요한 부분이라고 할 수 있다.13) 

림프절전이 병소의 크기
(large node metastasis)

림프절전이 병소의 크기가 환자의 무병생존율(disease 

free survival) 및 요인 특이적 생존율(cause specific 

survival)에 영향을 미친다는 결과는 주로 최근 일본 연

구팀이 보고한 바 있으며, 이 결과에 따라 일본 Kuma 

병원의 갑상선암 위험등급 권고안은 림프절전이의 유

무보다는 림프절전이의 크기(3 cm 기준)에 따라 고위

험군과 저위험군으로 나누고 있다.14) Ito 등15,16)에 의하

면 크기가 3 cm를 초과하는 전이성 병소가 있는 환자

군은 전체 환자군의 약 3%였으며 이들은 통계적으로 

유의하게 높은 국소재발률과 낮은 생존율을 보였고 

Sugitani 등17)도 전체 환자군의 약 10%에서 3 cm 이상

의 큰 전이성 병소를 발견하였고 역시 유의하게 낮은 

생존율을 보고하였다. 이 외에 1 cm 이상의 전이 병소

가 유의하게 낮은 전체 생존율을 보인다는 보고가 있

었다.18) 이러한 크기 인자는 앞서 기술한 미세전이와 

마찬가지로 크기 측정의 객관적인 기준점의 확립이 가

장 어려운 부분이다. 일본 연구팀의 보고들은 대부분 

수술 전 초음파로 측정한 병소의 크기를 기준으로 하

였으며 낭성 병소와 고형성 성장을 보이는 병소를 통

합하여 분석하였다.16) 따라서 수술 시야에서의 전이 병

소의 육안적 크기와 이후의 병리적 측정 수치는 미세

하나 차이가 발생하며, 낭성 병변과 고형성 병변은 병

리적으로 종양세포의 밀도에 큰 차이를 보이므로 나누

어 분석할 필요가 있다. 

림프절전이 병소의 림프절 주변조직 
침습(extranodal extension)

분화갑상선암의 림프절전이 병소는 때때로 림프절

의 피막을 넘어 주변 연부조직으로 침습한다. 실제 전

이 병소의 육안적 혹은 현미경적인 림프절 주변 연부

조직으로의 침습 여부는 두경부암의 수술 후 방사선 

치료 여부를 결정하는 주요 인자 중 하나이고 국소재

발률의 예측인자이기도 하다.19) 림프절전이 병소의 림

프절 주변조직 침습은 크게 세 가지 경우로 나누어진

다. 첫 번째는 현미경 수준에서 확인 가능한 미세한 크

기의 림프절 주변조직 침습, 두 번째는 육안으로 확인 

가능한 비교적 크기가 큰 림프절 주변조직 침습, 그리

고 세 번째는 연부조직 병변으로서 전이 병소가 림프

절을 완전히 대치하여 림프절의 구조가 남아있지 않거

나 실제로 림프절과는 관계 없는 연부조직으로의 전이

성 병변인 경우이다. 이 중 세 번째를 제외한 첫 번째와 

두 번째 경우, 특히 두 번째에 해당하는 육안적으로 확

인 가능한 림프절 주변조직 침습의 경우 통계적으로 

유의한 높은 국소재발률과 낮은 생존율을 보이는 것으

로 보고된 바 있다. 최근 일본연구팀은 수술 시야에서 
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Table 2. Risk of recurrence based on the characteristics of the lymph node metastasis10)

Pathology Specific characteristic Median Range Source

Pathologist N1 Clinical N0
＜5 metastatic nodes
＞5 metastatic nodes
Clinical N1

Clinical N1 with
 extranodal extension

2%
4%

19%
22%

24%

0-9%
3-8%
7-21%

10-42%

15-32%

Wada 2008, Bardet 2008, Yamashita 2009, Cranshaw 2008
Leboulleux 2005, Bardet 2008, Sugitani 2004
Leboulleux 2005, Sugitani 2004
Ito 2004, Cranshaw 2008, Ito 2009, Wada 2003, Barder 2008, 
Ito 2006, Ito 2005, Wada 2008, Moreno 2011, Wada 2008
Leboulleux 2005, Yamashita 2009

림프절전이 병소의 주변조직 침습 여부가 확인 가능하

였던 증례를 분석하였다.15,16,20) 단, 이 연구들에서의 림

프절 주위조직 침습의 기준은 매우 엄격하여서, 주변

조직 침습의 결과로 주변 구조물과 유착되어 박리가 

가능한 경우를 Ex1, 박리가 불가능하여 림프절과 함께 

절제해야 했던 경우를 Ex2로 분류하고 이 중 Ex2로 제

한했을 경우 높은 국소재발률과 낮은 생존율을 보이는 

결과를 반복적으로 얻을 수 있었다. 수술적으로 박리

가 가능 혹은 불가능한 경우로 한정할 경우, 육안적인 

림프절 주변조직 침습이라는 인자에 수술적 절제 가능

성이라는 부가적인 임상적 의미가 더해진 것으로 해석

할 수 있으며, 이는 같은 증례라도 기관에 따라 다른 

결과를 얻을 수 있는 다소 주관적인 측면이 있을 수 

있다. 또 다른 보고에서는 육안적인 림프절 주변조직 

침습뿐 아니라 현미경적인 림프절 주변조직 침습의 경

우에도 전체 생존율이 낮았으며18) 이러한 림프절의 개

수가 3개 이상일 때 수술 후에도 환부의 요오드섭취가 

지속적으로 관찰되는 persistent disease 현상이 유의하

게 증가한다는 결과를 보였다.21) 

전이 림프절의 수
(number of metastatic node)

위암, 대장암 등 다른 고형암의 경우 전이된 림프절의 

개수에 따라 림프절 병기가 결정되나 분화갑상선암은 

전이된 림프절의 개수가 병기에 도입되지 않고 있다. 최

근 보고에 의하면 분화갑상선암에서 3개 이상18) 혹은 5

개 이상16) 다발성으로 림프절전이를 보이는 경우 유의

하게 낮은 무병생존율을 보였다. 또한, Leboulleux 등21)

은 전이 림프절의 개수가 5개 이하, 6-10개, 10개 초과의 

삼 등급 체계가 persistent disease를 예측하는데 통계적

으로 유의하며 특히 전이 개수가 10개 초과 시 높은 재

발률과 연관되어 있음을 보고하였다. 즉, 기존의 연구 

결과에서는 다발성 림프절전이가 있는 경우 높은 국소

재발과 연관되어 있음을 시사하나, 기준점이 되는 전이 

림프절의 개수 및 개수에 따른 등급 체계는 향후 정립이 

필요하다.

림프절전이의 해부학적 위치

현재 N 병기는 전이된 림프절의 해부학적 위치에 

따라 N1a와 N1b로 나누고 있으며 최근 11,000예 이상

을 분석한 미국 갑상선암등록 데이터의 연구결과22)는 

이를 지지하고 있다. 즉, 중심부 림프절로의 전이에 비

해 외측 림프절로의 전이를 보이는 경우가 유의하게 

낮은 질병 특이 생존율(disease specific survival)을 보인

다는 결과는 여전히 유효하다는 것이다. 이에 비해 임

상적 기준점을 중시하는 일본 연구자들의 견해는, 위

에서 기술한 바 있는 3 cm 이상의 림프절전이 병소 크

기와 육안적으로 확인되는 림프절 외 주변조직으로의 

전이 병소 침습 등 위험인자들의 예후예측 능력

(prognostic power)이 N1a와 N1b의 해부학적 위치에서 

기인하는 예후예측 능력을 상회한다는 것이다.14,16) 

결  론

현 TNM 병기 및 그 림프절 병기는 조직병리적 관찰

을 근거로 정립되었으나 현재 제시되고 있는 N 병기의 

세분화를 위한 인자들은 임상적 지표들이 많이 포함되

어 있어 다소 혼란스럽다. 그럼에도 불구하고, 최근 미국

갑상선학회에서는 미세전이 등의 이유로 N1의 고위험 

환자군으로 분류되나 실제 저위험군일 가능성이 매우 

높은 환자군의 경우, 재발률 및 무병생존율의 위험도가 

과대평가되고 있다는 점을 상기시키면서 향후 개정될 N 

병기에 임상적 지표들이 다소 포함될 가능성이 있다고 

기술하고 있다(Table 2).10) 여기에 포함되는 지표들로는 

임상적으로 분명한 전이소견(clinical metastasis), 전이 림

프절 5개 이상의 다발성 전이, 3 cm 이상 크기가 큰 림프

절전이 병소를 들 수 있다. 기존의 N1a, N1b의 분류를 

유지하면서 추가될 것인지, 기존의 분류와 관계없는 새
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로운 병기가 될 것인지는 정립되지 않았다. 그러나 상기 

기술한 네 가지 지표, 즉 미세전이, 크기가 큰 림프절전

이(≥3 cm), 림프절 주변조직 침습(육안적 혹은 현미경

적), 림프절전이의 개수 등은 향후 N 병기에 바로 반영

되지 못하더라도 통계적으로 유의한 예후인자로서 검증

된 바 있으므로 임상적 적용에 주의를 요한다고 할 것이

다.

중심 단어: 분화갑상선암, TNM 병기, N 병기, 림프

절전이.
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