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- ABSTRACT -  

Background and Objectives：Carcinoma ex plemorphic adenoma (CXPA) originated from the salivary glands 
is rare but aggressive. It is known to be a high-grade carcinoma, frequently showing poor prognosis due to dis-
ease-related death and metastasis. Materials and Methods：We reviewed medical charts of patients who were 
diagnosed to have CXPA and received treatment from January, 1990 to July, 2008 at Asan medical center. Results：
Thirty one patients (male：female=20：11) underwent surgery and/or adjuvant radiation therapy. The parotid 
gland was the most common site (74%). The tumors in the parotid were resected in the method of simple ex-
cision (4%), superficial parotidectomy (26%) or total parotidectomy with or without neck dissection (70%). 
Five year overall survival rate was 84.07%. According to site or treatment method in parotid gland originated 
tumor, there was no significant difference in survival rate and local control rate. Postoperative pathologic status 
of margin was the only factor influencing prognosis (p=0.04). Conclusion：Proper excision is a mainstay in 
the treatment of CXPA and preoperative evaluation of tumor extent is important. (J Clinical Otolaryngol 2009; 

20:49-54) 
 
KEY WORDS：Salivary gland neoplasm·Pleomorphic adenoma·Malignant mixed tumor. 
 

 

 

서     론 
 

침샘에서 발생하는 다형성 기시암종(carcinoma ex pl-
eomorphic adenoma, CXPA)은 다른 암종에 비해 드

물게 발생하지만 침습적이고 전이가 종종 관찰되기 때문

에 예후가 좋지 않은 것으로 알려져 있다.1) 대체로 문헌

상에는 CXPA의 발생이 전체 침샘 종양이 3.6% 그리고 

침샘 악성 종양의 11.7% 정도 차지한다고 알려져 있으

나 문헌 마다 차이가 많은 편이다.1,2) 이하선과 악하선에

서 주로 발생하며 이밖에도 구개, 구순, 부비동 등에서도 

발생한다. 발생 과정에서 표피 세포가 변이를 일으키고 
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대부분은 양성의 다형선종(pleomorphic adenoma)과 

연관되어 발생한다고 하지만 그렇지 않은 경우도 있다. 

일반적으로는 다형성 선종에서 발생한 악성종양으로 10

년 이상 지날수록 악성화될 가능성이 높다. CXPA의 발

생과정 동안 다양한 유전자, 단백질의 발현이 관여하는 

것으로 알려져 있지만 명확한 기전은 알려져 있지 않은 

상태이다.3) 재발성 다형 선종에서는 7.1%에서 악성으로 

진행 한다고 하며 발생되어 있는 기간과도 연관 되어 있

으며 치료를 하지 않을 경우에는 궁극적으로 25%까지 악

성으로 변한다고 한다.4,5) 현재 악성과 양성 종양이 같이 

존재할 수 있다는 점 때문에 종양의 발생과 연관되어 많

은 연구가 진행되고 있다. 

이러한 CXPA의 예후와 관련된 임상적인 인자로 TNM 

병기를 비롯하여, 침범 범위, 안면신경 침범 등이 있다. 

비침습적 암종은 수술적으로 제거하는 것으로 좋은 결과

를 얻을 수 있지만 침습이 있을 경우는 수술적으로 제거

를 하더라도 생존율이 떨어지는 것으로 알려져 있다.6) 

발생빈도가 다른 침샘의 악성종양에 비해 드물기 때문에 

단독으로 시행된 임상적인 연구가 많지 않으며 다기관 또

는 여러 논문을 이용한 분석을 통해서 예측과 치료 방법을 

논하고 있다. WHO분류에서 고위험 암종으로 분류되었기 

때문에 수술 전 진단이 되었다면 기본적인 치료법으로 광

범위 절제술과 선택적 경부 청소술, 그리고 수술 후 방사

선 치료를 보조적으로 시행하는 것으로 알려져 있다.6) 

CXPA외에도 악성 혼합종으로 두 종류가 더 있다. 하

나는 양성 혼합종으로 양성 종양으로 전이를 일으킨다. 

암육종의 형태로 존재하는 경우가 있는데 이는 악성 상

피 종양과 악성 간엽 종양의 형태를 모두 가진다. 이들 모

두가 흔하지 않기 때문에 이번 조사에서는 제외를 하였다. 

본 연구에서는 침샘에서 발생하는 암종 중에 드물지만 

치료를 하기 어려운 CXPA의 임상적인 형태를 조사하고 

치료 결과를 지금까지 알려진 예후인자 및 새로운 인자를 

분석해 보고자 하였다. 이를 통하여 수술적, 치료와 보조

적인 치료를 시행할 때 주의해야 할 점이 무엇인지 문헌 

고찰과 함께 알아보고자 하였다.  

 

대상 및 방법 
 

1990년 1월부터 2008년 7월까지 서울아산병원에서 

CXPA로 진단 받고 수술을 받은 환자를 대상으로 연구

를 시행하였다. 의무기록을 이용하여 후향적으로 조사하

였으며 조사 내용으로 기본적인 나이, 성별, 관찰기간 외

에도 예후와 연관될 수 있다고 기존 문헌에서 언급되었

던 종양의 발생 부위, TNM 병기(AJCC), 종양의 크기, 

안면신경 침범, 조직학적인 등급 등의 인자를 조사하였

다. 병리학적인 병기가 사용되었으며 종양의 크기도 수

술 후 조직의 크기를 측정하여 사용하였다.  

수술적 치료 후에 방사선 치료 여부 그리고 재발하였

을 경우 구제치료를 시행하였을 경우의 성적 등의 치료 결

과를 분석하였다. 그리고 전반적인 생존율(overall survi-
val rate), 질병특이 생존율(disease specific survival 

rate), 국소 재발율(local control rate)과 연관성이 있는 

인자를 알아보려고 하였다. 특히 대부분의 종양이 발생했

던 이하선에 대해서는 수술 범위, 경부 임파선 처치 등을 

같이 고려하여 보았다. 재발한 경우에 대해서는 구제 치

료법과 치료후의 성적에 대해서도 알아보았다.  

통계학적인 방법으로 생존율을 비교하기 위해서 Ka-
plan-Meier 생존곡선을 이용하였으며 치료 성적과 연

관성이 있는 인자들을 알아보기 위해서 Fisher’s exact 

test, Wilcoxon’s signed rank test를 사용하였다.  

 

결     과 
 

전체 31명의 환자들 중에서 남자는 20명 여자는 11

명이었다. 평균 연령은 51.9세(21~77)였으며 남녀 환

자군 사이의 연령의 차이는 없었다. 관찰 기간은 3개월

에서 108개월까지 평균 35.5개월 이었다.  

수술 후 진단되었을 때의 병리학적인 병기는 대부분 T2

였으며 임파선 전이가 있었던 경우는 5예가 있었다. 전

반적인 병기에서 초기(I, II병기)는 20예가 있었으며 진

행된 병기(III, IV)는 11예가 있었다(Table 1).  

발생 부위는 이하선(N=23), 악하선(N=6), 소타액선

(N=2) 순서로 발생하였다(Fig. 1). 이하선에서 발생한 

환자들(N=23)을 치료법에 따라서 별도로 분류하였다. 

단순 절제술만 시행한 경우가 1예(4%), 천엽절제술을 시

행한 경우가 6예(26%), 전절제술을 시행한 경우가 16예

(70%)가 있었다. 전절제술을 시행한 환자들 중에서 전

절제술만 시행한 경우가 9예가 있었고 전절제술과 경부
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청소술을 같이 시행한 경우는 7예가 있었다(Fig. 2). 수

술 전 종양의 크기가 작거나 세침흡인 검사에서 종양이 

확인되지 않았을 경우는 경부청소술 없이 이하선 전절제

술만 시행하였다. 경부청소술을 시행한 예에서 임상적으

로 경부 전이가 존재하여 시행한 경우가 5예가 있었고 2

예에서는 선택적으로 시행하였으며 이들 중 병리학적으

로 임파선 전이가 확인된 경우는 없었다.  

세군 모두 전반적인 생존율은 84.07%였으며 발생 부

위별 치료 성적을 알아보았으나 의미 있는 결과를 찾을 수 

없었다(Fig. 3). 그리고 이하선에서 발생하였을 경우 치

료 범위 및 방법에 따른 5년간 전반적인 생존 곡선을 비

교하였을 때 오히려 천엽 절제술만 시행하였을 경우 생

존율이 더 좋은 것 처럼 보이지만 실제로 통계학적인 차

이가 없었다(p>0.05)(Fig. 4).  

방사선 치료와 구제치료 방법에 따라서 환자의 치료 방

침을 정리해 보면, 처음 31예의 환자를 대상으로 치료를 

시작하였을 때 12예는 수술적 치료만 시행하였으며 19

예는 수술과 함께 방사선 치료를 보조적인 요법으로 사

용하였다. 수술만 시행 환자들 중 10예에서는 질병이 없

는 상태(NED)였으며 2예에서 재발을 하여 구제 요법으

로 광범위한 절제술을 시행하였다. 구제 수술을 통해 2

예 모두 NED 상태가 되었다. 수술과 방사선 치료를 받

Table 1. Distribution of stage after operation 

 T1 T2 T3 T4 

N0 2 18 4 2 

N1 - - 1 1 

N2 1 1 - 1 

N3 - - - - 

 

Parotid gland             Submandibular gland 

Other sites 

74% 

19% 

7% 

Fig. 1. Primary sites of the carcinoma ex pleomorphic
adenoma. 

Excision                   Superficial parotidectomy 

Total parotidectomy 

Total parotidectomy with neck dissection 

39% 

31% 

Fig. 2. Initial treatment methods of parotid originated
carcinoma ex pleomorphic adenoma. 

4% 

26% 

1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

0.0

Parotid gland 

Submandibular gland 

Other sites 

0      20     40      60     80     100    120 

Follow up (months) 

Fig. 3. Comparision of overall survival rate according to
the sites (p>0.05). 

1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

0.0

Superficial parotidectomy 

Total parotidectomy with 
or without neck dissection 

0      20     40      60     80     100    120 

Follow up (months) 

Fig. 4. Survival curve according to surgical methods in
parotid gland originated carcinoma ex pleomorphic
adenoma. 
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은 환자들 중에서 14예는 NED였으며 1예의 경우는 질

병 이외의 원인으로 인해 사망하였다. 원격전이를 포함

한 재발하거나 종양이 남아 있었던 4예의 경우 구제수술

을 받은 1예만 생존하였고 나머지 3예는 질병으로 사망

하였다(Fig. 5).  

구제 수술을 받지 않은 3예 중 이하선에서 발생한 1예

에서 폐로 원격전이의 소견을 보였으며 나머지 2예는 환

자가 수술을 거부하였다. 전체 환자 중에서 재발한 경우

는 5예였으며 모두 원발 부위에서 재발하였다. 재발한 경

우 원발부위는 이하선이 3예, 악하선과 소타액선이 각각 

1예였다. 발생 부위별 국소 재발율의 차이는 통계적 유

의성을 발견하지 못하였다.  

단변량 분석을 통해서 예후인자를 찾아 보고자 하였다. 

나이, 성별, TN 병기, 종양의 크기, 전반적인 병기 모두 

통계적인 의미를 찾을 수는 없었다. 여성의 경우 나쁜 예

후를 보이는 경향을 보이며 종양을 수술하였을 당시 수

술경계가 확보된 않은 경우 질병으로 인한 사망률은 통

계적인 유의성을 가지고 있었다(p<0.040)(Table 2).  

 

고     찰 
 

CXPA는 다른 침샘암과 달리 국소 재발, 임파선 전이, 

원격 전이가 많이 발생하는 등 예후가 나쁜 침샘 암종 중

에 하나이다. 종양의 발생율이 높지는 않지만 침샘암 중

에서 고도(high grade) 암종으로 분류되고 있으며 문헌

에서는 평균 생존율 40%이고 10년 생존율이 24%로서 

다른 타액선 암종보다 예후가 좋지 않다.6)  

CXPA가 기존에 있던 양성 다형 선종에서 기원한다는 

보고가 많다. 하지만 몇몇은 60% 정도에서 처음 발생하

였을 당시부터 이전에 존재하던 양성 종양 없이 악성 종

양이라고 주장을 하고 있다.7) 이와는 달리 CXPA의 발

생 연령이 다형 선종 보다 10세 정도 차이가 있으며 평

균 23년 정도 종양이 처음부터 존재했다는 사실을 들어

서 CXPA가 양성 종양으로부터 기원한 악성 종양이라고 

주장하기도 한다.8) 본 연구에서는 대부분의 환자들이 이

전에 오랜 기간 만져지는 종양이 있었다고 하여 후자의 

주장을 더 뒷받침하는 것 같다.  

본 연구에서 사용된 예측과 관련된 예후 인자 이외에

도 침습성(invasiveness), 조직학적인 등급(grade)이 다

른 연구에서 사용되었다. 종양의 발생과정에서 종양 세포

가 처음에 다형 선종의 근표피 세포(myoepithelial cells)

에 의해 둘러 싸여진 층에 의해 경계를 이루고 있는 도

관 세포(luminal cells)를 침범하면서 악성으로 변화가 

Table 2. Clinically prognostic factors (univariate analysis) 

p-value 
Factors Disease specific 

survival rate 
Local 

control rate 
Age 0.240 0.274 

Gender 0.061 0.190 

T 0.569 0.211 

N 0.239 0.345 

Size 0.511 0.520 

Stage III/IV 0.131 0.108 

Positive margin 0.040*  
*：Fisher’s exact test 
 

N=31 

Surgery 

N=12 

Surgery+RT 

N=19 

Surgery 

N=14 

DOC 

N=1 

Recur or residual 

N=4 

Recur 

N=2 

NED 

N=2 

NED 

N=10 

NED 

N=1 

DOD 

N=3 

Salvage 

Salvage 

Fig. 5. Treatment algorithm present-
ing adjuvant radiation therapy and
salvage therapy and survival results.
N：number of patients, RT：radiat-
ion therapy, NED：no evidence of
disease, DOC：died of other cause,
DOD：died of the disease. 
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시작된다. 여기서 이러한 과정이 다형 선종의 피막 내부

에서 일어나면 피막내 침범이라고 정의하고 이 경계를 

넘어선 경우를 침습적이라고 정의하고 있다. 후자는 1.5 

mm를 기준으로 다시 미세 침습(minimally invasive)과 

진성 침습(frankly invasive)으로 나눌 수 있다.3) 피막

내에 존재하는 경우와 그렇지 못한 경우 간의 예후의 차

이가 있을 것으로 보고 되고 있다. 양성 종양에 국한되어 

발생할 경우 조직학적인 등급이 좋지 않다고 하더라도 

예후가 아주 좋은 것으로 알려져 있다.9,10) 하지만 본 연

구에서는 대부분이 피막내 침범의 소견을 보여서 더 이

상의 분류가 어려웠으며 이번 연구에서 사용된 증례의 

생존률이 다른 문헌과 비교하여 좋은 점도 이러한 점에 

기인할 수 있다.  

침샘 종양에서 진행한 경우와 초치료 후에 재발은 좋

지 않은 치료 성적과 연관되어 있다. 종양과 연관된 사망

은 처음 치료를 시작한 뒤 6년 이내에 발생한다는 보고

가 있으며11) 본 연구에서는 이보다 빠른 3년 이후에는 

질병과 연관된 사망은 발견할 수 없었다. 그리고 재발을 

하더라도 구제 수술을 통해 병리학적인 변연을 명확히 

확인한 3예에서 모두 성공적으로 치료가 되었다. 재발을 

하더라도 절제가 가능하다면 모두 제거하는 것이 생존율

과 밀접한 연관이 있다고 생각된다. 

조직학적으로 수술적 경계에 종양의 침윤이 없다는 것

이 확인이 되지 않은 경우 보조적으로 방사선 치료를 시

행하였을 경우 치료 성적이 좋지 않았다. 방사선 치료에 

대한 역할에 대한 언급이 있지만 종양의 수술적 경계가 

불분명한 경우에는 보조적 요법으로서의 역할에 의문이 

들기도 하지만 명확하게 밝힐 수는 없었다. 비교적 대규

모로 진행된 연구에서는 5년 생존율을 40% 정도까지 

보고 하고 있다. 이번 연구에서 시행된 결과와는 많은 차

이를 보이고 있다. 이러한 차이를 보이는 이유는 수술로 

종양을 제거할 때 경계를 명확하게 한 동시에 보조적으

로 방사선 치료를 시행하였기 때문이라고 생각한다.  

임상적으로 임파선 전이의 존재 여부가 가장 중요하다

고 하며 이는 생존율을 53%에서 14%까지 감소시킨다

는 보고가 있다.2) 임파선 전이 외에도 종양의 침범 정

도 등 임상적인 병기도 예후와 관련성이 있다. 일반적으

로 종양이 안면신경을 침범하였다면 신경을 제거하고 

50% 정도에서 임파선 전이가 있기 때문에 선택적인 경

부청소술을 권장하고 있다. 그리고 고도의 종양일 경우

에는 수술 후 방사선 치료가 국소 재발율을 낮추는 데 

도움이 된다.11) 이러한 일반적인 치료 지침과는 다르게 

치료한 본 연구의 결과를 바탕으로 할 때 선택적인 경

부청소술이 과연 필요한지 의문이 들며 조직학적으로 침

습이 적은 경우에는 그 타당성을 찾아 보기가 어렵다. 그

리고 모든 재발하여 치료를 실패한 경우가 임파선이 아

닌 원발 부위라는 점에서 경부 치료의 중요성이 상대적

으로 떨어진다고 생각한다. 근래 전신 PET 촬영과 초음

파 기술의 발달이 수술 전 경부에 대한 처치를 계획하는

데 도움을 주고 있어서 원발부위의 종양이 침습적이지 

않고 임상적으로 N(-)인 경우 경부에 대한 치료 방침을 

다시 고려해 볼만 하다.13) 

이전까지 알려져 왔던 침샘의 악성종양의 예후 인자에 

대해서 조사하였다. TNM 병기, 크기, 종양의 발생 부위, 

등에 대해서 조사하였지만 통계적인 의미는 보이지 않았

다. 주된 이유로는 개체군의 크기가 작았기 때문이다.  

CXPA도 조직학적으로 정도를 나눌 수 있는데 Bro-
ders’ grade가 종종 사용된다. grade 1은 침샘관 암종

(salivary ductal cell carcinoma)이며 grade 3는 특별

히 분류되지 않은 선종(adenocarcinoma not otherwise 

specified)이다. 본 연구에서 조직학적인 분류가 남아 있

는 경우가 적어서 통계적인 유의성은 찾을 수가 없었다. 

조직학적인 분류를 더 시행한다면 예후와 연관된 새로운 

인자를 확인할 수 있겠다. 이밖에 언급되는 조직학적인 

특징으로는 병리학적인 병기, 종양의 크기, 등급, 암종의 

분포 정도 등을 볼 수 있다. T3 이상일 경우 예후가 초

기 보다 의미 있게 나쁘며 병리학적인 측정이 중요함을 

강조한 논문이 있지만 T 병기가 큰 의미가 없다는 논문

이 있다.12) 본 연구와 마찬가지로 양성 변연이 나쁜 예

후와 연관 되었다는 주장도 있다.10) 그리고 소타액선에

서 발생하였을 경우에는 대부분이 예후가 좋은 조직학

적인 아형(subtype)이 많이 발견되기 때문에 치료 성적

이 다른 곳에서 기원한 종양보다 좋았다.10) 이런 조직학

적인 연구외에도 양성에서 기원한다는 사실로 인해 CX-
PA는 암의 발생과 연관된 연구에 좋은 자료를 제공하

고 있다. Peroxiredoxin I, PDGF-A, PDGFR-α가 양

성에서 악성으로의 변환에 관련되어 있지만 침습적인 부

분에서는 그 역할이 모호하며 다른 단백질의 발현이 이
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와 연관되어 있을 수 있다는 가정 등 다른 암종에서 관찰

할 수 없는 특징을 가지고 있어서 많은 기초 연구가 진행

되고 있다.14) 이와 연관된 단백질이나 유전자에 대한 간

섭으로 좀 더 특이화된 치료법이 개발될 수도 있다.  

수술 당시 이하선 전절제술을 제외한 제한적인 수술을 

한 경우가 있었는데 이는 종양의 크기가 작다거나 수술 

전 세침흡입 검사에서 양성 종양의 소견을 보였기 때문

이다. 침샘에서 발생한 종양을 진단하기 위해 보통 세침

흡입검사를 통해서 일차적인 조직검사를 시행한다. 하지만 

CXPA는 같이 존재할 수 있는 양성 종양의 조직과 다양

한 종양의 아형(subtype)때문에 오진을 하기가 쉽다.15) 

수술 전 침샘 종양에 대한 세침흡입 검사에 대한 논란이 

있지만 특이도가 높고 민감도가 낮다는 보고가 있다.16) 

수술 중 동결절편 검사가 유용하다고 하지만 수술 중에 

양성 종양에 대해 모두 동결 절편 검사를 보내는 것이 

무리가 있으므로 실제 적용하기 힘들 것 같다.17) 그러므

로 수술 전에 세침흡입 검사뿐만 아니라 안면 마비, 종

양의 성상, 영상학적인 소견을 종합하여 악성 종양에 대

한 가능성을 염두해서 수술을 하는 것이 좋으며 의심이 

되는 경우에는 수술 중에 동결절편 검사를 시행하는 것

이 좋을 것 같다.  

 

결     론 
 

충분한 절제연의 확보가 CXPA를 치료할 때 가장 중

요한 요소이다. 이를 위해서는 수술 전 정확한 진단과 

병변의 범위를 파악하는 것이 필요하다. 수술 전 보조적

인 방사선 치료의 역할에 대해서 의문이 들며 재발하였

을 경우에도 광범위 절제술을 동반한 구제치료를 시행

할 경우 성공적으로 치료할 수 있다. 앞으로 분자생물학

적인 관점에서 종양의 발생에 대한 연구를 통해 수술적 

제거 이외의 예후 인자를 알아내며 이를 이용한 맞춤형 

치료를 개발하는 것이 필요하다. 
 

중심 단어：침샘암·다형성 기시암종. 
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