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악성 림프종은 여성 생식기에 발생하는 매우 드문 원발성 종양

으로, 림프절 외 림프종의 약 1% 미만만이 여성 생식기에서 발생한

다.1 원발 병소로는 자궁 경부가 가장 호발하는 곳이며, 난소와 자

궁이 그 뒤를 따른다.2 자궁 질-경부 도말검사는 자궁 질-경부의 병

변을 찾아낼 수 있는 유용한 초기 검진 방법이지만, 고식적 자궁 경

부 세포도말검사(이하 고식적검사)에서 악성 림프종을 발견하는 

민감도는 20-30% 정도로 매우 낮다고 보고된 바 있다.3,4 따라서 최

근에는 고식적검사 대신 액상세포검사를 시행하는 기관이 늘어나

고 있는데, 액상세포검사법은 액상배지에 검체를 넣고 부유물 형태

로 세포를 모아 슬라이드에 단층 도말하는 방법으로 검체의 대표

성을 높이고 세포가 배경에 가려지는 현상을 완화해서 고식적검사

의 단점을 보완할 수 있다. 그러나 전처리 과정에서 주변 염증세포

와 림프샘모양 소체(lymphoglandular body) 그리고 괴사성 물질

(tumor necrotic debris)을 줄이거나 제거하기 때문에 고식적검사에 

비해 악성 림프종을 진단하는 데 어려움이 있다는 보고도 있다.5 

저자들은 자궁 경부에서 발생한 악성 림프종 3예를 경험한 바 

있어, 악성림프종의 액상세포검사(SurepathTM, TriPath Care Tech- 

nologies, Burlington, NC, USA) 소견을 정리하여 보았다. 그리고 고

식적검사와 비교하여 액상세포검사가 어떤 제한점과 장점을 가지

는지 고찰하고자 한다. 

증 례

증례 1

특별한 과거력이 없는 57세 여자환자가 전신쇠약을 주소로 내원

하였다(G2P1L1D0A1). 환자는 1년 동안 약 6 kg의 체중 감소가 있었

고, 이학검사에서는 자궁 경부와 질 벽에 약 1×1 cm 크기의 유동

적인 종괴가 발견되었다. 이에 액상세포검사를 시행하였으나, 초기 

진단은 no intraepithelial lesion (NIL)이었다. 결국 자궁 경부의 상피

기원 종양 의심하에 질 벽의 종괴 제거술과 자궁 경부 원추절제술

을 시행하였고, 조직검사 결과 심한 상피의 미란이 동반된 자궁 경

부와 질 벽의 점막 하 종괴로 진단되었다. 이때 종양은 간질에 약간

의 섬유화를 보이며, 낱낱이 흩어지는 중간 크기의 종양세포들이 

주변 조직으로 침범하는 양상을 보였으며, 주변의 림프관 내에도 

수많은 종양세포들이 관찰되었다. 

또한 핵막은 주름과 다엽성을 보였으며, 핵질은 비교적 섬세하거

자궁경부 악성 림프종의 액상세포검사(SurepathTM) 도말 소견 
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나 약간 거칠었고 불분명한 핵소체가 간간히 관찰되었다. 또한 세

포질의 양은 적었으며, 중등도 또는 호산성이었다(Fig. 1A). 따라서 

감별 진단으로 악성 림프종, 소세포암, 편평상피암 등을 생각할 수 

있었다. 또 면역조직화학염색상 leukocyte common antigen과 CD20

에 양성, CD3에 음성이었으며, cytokeratin, chromogranin은 음성이

었다. 이상의 소견을 종합하여 거대B세포림프종(diffuse large B-cell 

lymphoma, DLBCL)으로 진단하였다.

이후 환자가 다른 병원으로 전원하여 더 이상의 검사를 진행할 

수 없었으나, 조직검사 전 시행한 흉부 방사선 사진과 복부 초음파

에서 악성 림프종을 시사하는 소견은 없었다.

조직검사 이전에 NIL로 진단된 액상세포검사 슬라이드를 재검

한 결과, 몇몇의 변성된 이형성 림프구들이 흩어져 관찰되었고, 주

변에 괴사성 물질이나 림프샘모양 소체 등은 보이지 않았다. 이 세

포들은 주변의 정상 림프구에 비해 크고, 세포질은 거의 없었으며 

중등도의 염색상을 보였다. 또 핵의 염색질은 약간 거칠었으며, 핵

막은 비교적 둥글었으나 불규칙했고 일부에서는 패임(dimpling)이 

보이기도 하였다. 또 핵소체는 간간히 하나 이상 관찰되었는데, 이

는 림프구성 종양에 합당한 소견이었다(Fig. 1B).

증례 2

53세 여자환자가 복부 불편감을 주소로 내원하였다(G5P2L2D0A3). 

초음파 소견상 자궁벽에 평활근종과 자궁선근증으로 의심되는 자

궁벽의 비후가 있었다. 또 자궁 경부에 약 3 cm 크기의 혼합 음영으

로 보이는 부분이 있어 임상적으로 나보시안 낭종(nabothian cyst)

으로 생각하였다. 이에 액상세포검사를 시행하였으나, 초기 진단은 

NIL이었고 환자는 평활근종과 자궁선근증으로 전자궁적출술을 

시행받았다. 

자궁 경부에는 약 3 cm 크기의 생선살 모양의 부드러운 종괴가 

자궁 경부 전체를 둘러싸고 있었는데, 이 종괴는 점막 하에 위치한 

채 약간의 미란을 동반하고 있었다. 결국 조직학적 소견과 면역조직

화학염색을 바탕으로 DLCBL로 진단하였다. 그런데 positron emis-

sion tomography scan에서 전신의 림프절을 동반한 여러 곳에 강

한 섭취 증가가 관찰되어, 자궁 경부의 악성 림프종은 원발성이라

기보다는 이차적인 병변이라고 생각되었다.

한편 조직검사 이전에 NIL로 진단된 액상세포검사 슬라이드를 

재검하였는데, 이때 소량의 이형성 림프구들이 관찰되었고, 주변에 

중성구와 손상된 적혈구가 보였으며, 핵/세포질의 비가 높은 종양

세포가 관찰되었다. 

또 핵막은 비교적 잘 보존되어 보였는데, 비교적 둥글었으나 일부 

불규칙했고, 간간히 핵막의 패임, 다엽성, 유두상의 돌출부(bleb, 

nipple-like protrusion)를 볼 수 있었다. 이는 림프구성 종양에 합당

한 소견이었다(Fig. 2).

A B

Fig. 1. (A) Cone biopsy from case 1. Medium to large sized tumor cells with irregularities in the nuclear membrane and multi-lobulation are 
diagnosed as diffuse large B-cell lymphoma. (B) Liquid-based pap smear from case 1. Several scattered atypical lymphoid a cells are present 
in a clear background. Note the dimpling and irregularity of the nuclear membrane (arrow). 

Fig. 2. Liquid-based pap smear from case 2. Several scattered aty
pical lymphoid cells in many degenerated cells and neutrophils are 
observed. Note the dimpling, multi-lobulation (circles), and bleb (ar-
rows). 
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증례 3

66세 여자환자가 질 출혈과 분비물을 주소로 내원하였다(G3P3-

L2D1A0). 초음파 검사에서 자궁 경부 전벽에 약 3-4 cm 크기의 종

괴가 관찰되었고 질 확대경 검사에서는 자궁 경부의 전벽에서 출혈

과 괴사를 동반한 단단한 종괴가 보였으므로 상피기원 종양 의심 

하에 조직검사와 액상세포검사를 시행하였다. 조직검사 결과 상피

의 심한 미란을 동반한 침윤성 종양과 심한 압착손상이 동반된 종

양세포가 관찰되었다. 이에 조직검사 소견과 면역조직화학염색 결

과를 종합하여 DLBCL로 진단하였다. 그러나 환자는 다른 병원으

로 전원하여 더 이상의 검사는 시행하지 않았다.

조직 검사와 함께 시행한 액상세포검사에서 많은 수의 비정형 

림프구들을 관찰할 수 있었는데, 주변에는 괴사성 물질과 중성구

도 다수 관찰되었다. 종양세포는 두꺼워진 핵막과 핵막주름, 다엽

성, 패임과 유두상의 돌출부가 빈번하게 보이는 림프구성 종양에 

합당한 소견이었다(Fig. 3).

고 찰

원발성 악성 림프종이 여성 생식기에 발생하는 경우는 매우 드

물지만, 파종성 악성 림프종은 7-40%까지 여성 생식기에 나타날 수 

있다고 보고된 바 있다.5,6 최근에 보고된 연구에 따르면 원발성이 

63%, 이차적 병변이 37%에 이른다고 보고되고 있는데, 원발성과 

이차적 병변을 포함하면 난소의 발생 빈도가 가장 높고 다음이 자

궁 체부, 자궁 경부, 질 등의 순서였다.7 

악성 림프종의 분류별로는 DLBCL이 가장 많은 부분을 차지했

고, 그 다음이 여포성 림프종(follicular lymphoma) 그리고 버킷 림

프종(Burkitt’s lymphoma) 순이었다.7 

자궁 경부의 악성 림프종은 임상적으로 증상이나 이학 검사상 

상피성 종양과 비슷하여 감별이 어렵지만, 자궁 경부가 미만성으로 

두꺼워지거나 용종성 성장을 보이는 점 그리고 상피성 종양에 비

해서 점막 변화가 적은 것이 차이점이라 할 수 있겠다.8 

자궁 질-경부 도말검사는 자궁 경부와 질의 병변을 찾는 데 매우 

유용한 검사이다. 그러나 자궁 경부와 질에 생긴 악성 림프종은 주

로 점막 하 종양의 형태로 발생하므로 상피에 상당량의 미란 또는 

궤양을 동반하지 않는 경우에는 도말 표본 내에 종양세포가 잘 도

말되지 않을 수도 있다. 이 같은 악성 림프종의 특성 때문에 고식적

검사에서의 진단율은 다른 질환에 비해 매우 낮아 20-30% 정도만 

보고되고 있다.3,4 

본 보고의 증례 1과 2는 NIL로 진단되었는데, 증례 2는 상피하 

종괴로 상피의 궤양이 동반되지 않았고, 증례 1은 섬유화를 동반한 

상피의 미란이었기 때문에 도말되는 세포가 적었다고 생각된다. 증

례 3의 경우만 심한 궤양과 함께 출혈과 괴사가 동반되었으므로, 

충분한 양의 세포가 도말되어 악성 림프종으로 진단할 수 있었다.

이제까지 보고된 질-경부 악성 림프종의 고식적 세포도말 소견을 

정리해 보면 아래와 같다.8,9 

1) 중간 또는 큰 세포들로 이루어진 비교적 균일한 형태의 종양 

세포들이 개개로 흩어져서 도말된다. 2) 세포질은 거의 없거나 소량

이어서 핵-세포질의 비가 증가된다. 3) 염색질은 불규칙하게 농축된 

양상을 보이며 하나 이상의 핵소체가 보인다. 4) 핵막은 두꺼워지고 

불규칙해진다. 5) 종양세포의 주변에는 괴사성 물질이 함께 도말되

는 경우가 많다. 

이에 더해 Koss와 Melamed9는 핵이 유두상의 돌출부를 가지는 

것이 특징이라고 보고한 바 있다. 

액상세포검사법은 검체의 대표성을 높이고 세포가 배경에 가려

지는 현상을 완화해서 고식적검사의 단점을 보완할 수 있다. 특히 

SurepathTM 액상세포검사는 침전방식을 이용하므로 세포의 변성이 

적고 세포밀도가 균일하다는 장점이 있다.10 

또 고식적검사와 비교하여 액상세포검사에서는 염색질의 양상

이 잘 보여 불규칙하게 농축된 염색질을 잘 확인할 수 있으며, 핵소

체도 뚜렷이 보인다. 그리고 특징적으로 핵막이 잘 보여 두꺼워진 

핵막과 불규칙한 핵막의 주름, 패임과 유두상의 돌출부도 뚜렷하

게 관찰할 수 있다는 장점이 있다. 특히 고식적검사에서 보이는 건

조허상(dry artifact)과 압착손상이 적어 핵과 핵막의 이상소견을 인

공적인 손상 없이 자세히, 정확하게 볼 수 있는 것이 가장 큰 장점

이라고 할 수 있다. 

반면 액상세포검사에서는 핵이 고식적검사에 비해 비교적 작게 

보여 비정형 세포를 간과할 가능성이 있고, 전처리 과정에서 염증

세포를 줄이거나 제거하게 되므로 진단적인 세포의 수가 적게 나

올 수도 있다. 그리고 이 과정에서 주변 림프샘모양 소체와 종양 괴

사 물질도 함께 제거되기도 한다. 

또 자궁 경부의 악성림프종이 점막 하 종괴로 발현하여 고식적 

방법에서도 충분한 종양세포를 얻기 힘들다는 점을 감안한다면, 

액상세포검사에서 진단적 세포를 충분히 얻어 악성림프종을 진단

Fig. 3. Liquid-based pap smear from case 3. Many scattered atyp-
ical lymphoid cells in a dirty background are observed. Tumor cells 
have coarse chromatin, and a thickened and irregular nuclear mem-
brane. Note the multi-lobulation, dimpling (circles), and bleb (arrows). 
A few mitoses are also identified (arrowhead).
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하기는 더욱 쉽지 않으리라 생각된다. 염색질과 핵소체가 잘 보이

는 것이 장점이기도 하나 과염색상으로 보이는 경우가 있어서 양성 

림프구를 악성림프종 세포로 오인할 가능성도 있다. 

최근 보고된 논문에서는 액상세포검사에서 악성림프종의 종양

세포가 3차원 세포군집으로 보인다는 보고가 있었으나,5 본 증례들

은 모두 낱낱이 흩어지는 개별 세포로 나타났다. 

질-경부 세포도말검사에서 악성 림프종과 감별해야 할 진단에는 

소세포암, 염증성 병변 – 특히 여포성 경부염 - 분화가 나쁜 상피기

원 악성 종양 등이 있다. 상피성 암종은 대부분 기관양의 구조(or-

ganoid pattern)를 보이므로, 낱낱이 흩어지는 양상의 악성 림프종

과는 감별할 수 있겠다. 또한 세포들이 군집을 이루면서 주조 효과

를 보이는 경우는 소세포암으로, 주변에 전형적인 편평상피 이형성

을 동반하는 경우에는 편평세포암으로 진단할 수 있겠다.5,11 

한편 염증성 병변 특히 여포성 경부염과의 감별이 요구되는데, 

이때는 크기와 형태가 다양한 여러 분화단계의 림프구가 관찰되는

데 반해, 악성 림프종은 비교적 균일한 형태의 림프구들로 구성된

다.5,12 

결론적으로 악성 림프종과의 감별 진단이 필요한 다른 질환과의 

특징적인 세포학적 소견이 고식적 방법과 액상세포검사에서 크게 

다르지는 않았다. 액상세포검사에서는 전처리 과정에서 염증세포

를 줄이므로 진단적인 세포가 적게 나올 수 있다는 단점이 있지만, 

고식적 방법에 비해 압착 손상이 적고, 염색질의 양상과 염색소체 

그리고 핵막의 모양이 더 뚜렷하게 보인다는 장점이 있다. 특히 두

꺼워진 핵막, 불규칙한 핵막의 주름, 패임과 유두상의 돌출부가 잘 

보이는 것은 액상세포검사의 큰 장점이다. 

결론적으로 핵/세포질의 비가 높고 진한 핵의 염색질을 가지는 

세포들이 보이면서 이 세포들이 비교적 균일한 형태를 보이는 경

우, 이를 간과하지 않고 주의 깊게 핵과 핵막의 모양을 관찰할 필요

가 있겠다. 그리고 염증성 변화를 비롯한 전암병변, 암병변 등을 감

별 진단에 포함시키고, 상피세포의 이형성 외에도 주변에 낱낱이 

흩어진 세포들의 이형성을 주의 깊게 관찰하는 것이 액상세포검사

를 통해 자궁 경부-질의 악성 림프종을 진단하는데 중요한 출발점

이 될 수 있을 것으로 생각한다. 
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