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혈청 단클론단백 상승 없이 골수외 병변이 진행한 다발골수종
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A 76 year-old female who was diagnosed with multiple myeloma (IgG, lambda) had received bortezomib, melphalan and pre-

dnisolone as first-line treatment. After completing six cycles of chemotherapy, her serum monoclonal protein level decreased from 

7.28 g/dL to 0.65 g/dL, indicating a partial response. However, at the next scheduled visit she complained of slowly progressing 

dyspnea. On chest X-ray, newly developed pleural effusion was found, and rapidly progressing extramedullary plasmacytoma was 

detected in the anterior mediastinum on chest computerized tomography. However, there was no change in her serum monoclonal 

protein level. In Korea, extramedullary involvement is encountered in 5% of patients with multiple myeloma. However, evaluation 

of treatment response using solely the serum monoclonal protein level may not accurately reflect disease status in these patients. 

(Korean J Med 2016;90:55-58)
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서     론

다발골수종은 국내에서 가장 흔한 형질세포종양으로 약 

5%의 환자에서 골수외형질세포종이 함께 관찰되고, 이는 주

로 비강, 폐, 흉막, 흉벽, 그리고 중추신경계에 발생하는 것

으로 알려져 있다[1]. 다발골수종 치료에 bortezomib이 도입

된 이후 이전 전통적인 항암화학요법에 비해 치료성적의 개

선이 있었으며[2], 국내에서도 이미 bortezomib 병합요법이 

표준 치료의 하나로 사용되고 있다. 다발골수종의 치료 효과

에 대한 판정은 측정 가능한 단클론단백이 있는 경우 혈청 

또는 소변의 단클론단백으로 시행하며[3], 혈청 또는 소변 

단클론단백은 다발골수종 암세포의 부하를 비교적 정확하게 

반영하는 것으로 알려져 있다. 저자들은 bortezomib을 포함

한 항암화학요법 이후 혈청 단클론단백의 상승 소견 없이 

급격한 종격동 종괴, 흉막, 흉수의 골수외형질세포종 진행 

소견을 보인 1예를 경험하여 이를 보고하는 바이다.
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Figure 1. (A) Chest computed tomography showing an ~8.9 cm lobulating soft-tissue mass on the right side of 
the anterior mediastinum and bilateral pleural effusion. (B) Chest computed tomography after two cycles of 
second-line chemotherapy showing a marked decrease in the size of the mass, and left pleural effusion.

Figure 2. Pleural fluid cytologic smear showing monotonous 
plasmacytoid cells with binucleated cells (arrows) (pap stain, 
×400).

증     례

76세 여자가 2달 전부터 악화된 허리통증 때문에 병원을 

방문하였다. 혈액 검사에서 혈색소 6.3 g/dL, 백혈구 4,470/mm3, 

혈소판 233,000/mm3이었고, 혈액요소질소 20 mg/dL, 크레아

티닌 1.6 mg/dL, 요산 13.8 mg/dL, 총 단백 13.4 g/dL, 알부민 

2.2 g/dL, 칼슘 8.8 mg/dL, 인 4.4 mg/dL로 정구성 빈혈과 신

기능저하, 알부민 글로불린 비 역전을 보이는 혈청단백의 증

가가 있었다. 척추 X선 촬영에서 등허리척추 척추측만증과 

9, 11번째 등척추 압박골절, 2번째 허리척추 압박골절이 관찰

되었고, 척추자기공명영상의 T1, T2 강조영상에서 전반적인 

골수의 신호강도가 감소되어있었다. 혈청단백전기영동 검사

에서 혈청 단클론단백 7.28 g/dL, 혈청면역전기영동 검사에서 

면역글로불린 G, lambda형의 단클론항체, 혈청면역화학검사

에서 free lambda light chain 1,510 mg/L로 측정되었고, 골수흡

인검사에서 형질세포가 43.2%, 골수조직검사에서 세포충실

도가 90%로 증가되어 있었다. 혈청 β2 마이크로글로불린이 

12.9 mg/L로 증가되어, 국제병기체계(International Staging System) 

3기, Durie-Salmon stage 3A의 다발골수종으로 진단되었다. 입

원 중 고점도증후군으로 호흡곤란 및 의식저하가 있어 혈장

분리교환술을 시행하였다. 이후 bortezomib, melphalan 그리고 

prednisone (VMP) 항암화학요법을 시행하였고 6회의 항암화

학 치료를 시행한 이후, 혈청 단클론단백이 치료 전 7.28 g/dL

에서 0.65 g/dL로 감소하는 소견을 관찰하였다. 6번째 항암화

학 치료 종료 한달 후 외래 방문에서, 환자는 점진적인 호흡

곤란이 발생하였음을 호소하였다. 외래에서 시행한 흉부 X선 

촬영에서 우측흉수가 관찰되어 흉부 전산화 단층촬영을 시행

하였으며 양측 흉수와 전종격동 종괴가 관찰되었다(Fig. 1A). 

양측 흉수와 흉막 및 종격동 종괴에 대한 조직검사를 시행하

였고, 흉수, 흉막 그리고 종격동 종괴에서 다발골수종의 골수

외 침범을 확인하였다(Figs. 2-4). 하지만 혈청 단클론단백은 

0.65 g/dL로 변화가 없었고, free lambda light chain은 128 mg/L

로 감소하였다. 이후 환자는 2차 항암화학요법으로 vincristine, 

doxorubicin 그리고 dexamethasone (VAD) 항암화학요법을 진

행하였고, 2주기 치료 후 시행한 흉부 전산화 단층촬영에서 

종격동 종괴는 80% 이상 감소하였으나(Fig. 1B), 혈청 단클론

단백은 0.71 g/dL로 변화소견이 없었고, free lambda light chain

은 647 mg/L로 상승하였다.
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Figure 3. Pleura. (A) High power field showing lymphoplasmacytic cells without distinct atypia (H&E, ×400).
(B) By Immunohistochemical staining. Mononuclear cells show mixed components of CD138(+) plasma cells 
and CD20(+) small, mature B lymphocytes.

Figure 4. Mediastinal mass. (A) The tumor cells are monotonous 
and plasmacytoid (H&E, ×400). (B) The tumor cells are CD138 
positive, suggestive of true plasma cells (×400). (C) Lambda 
light-chain monoclonality (×400).

고     찰

형질세포질환 환자의 치료에 있어 국소성 골수외형질세

포종인 경우 방사선 치료 또는 수술을 고려할 수 있고, 침범

의 정도에 따라 전통적인 항암화학 치료 및 bortezomib의 사

용 및 반응에 대한 보고가 있었던 것에 반해[4,5], 다발골수종 

환자에서 골수외 침범(골수외형질세포종)이 함께 있는 경우

에는 thalidomide로 치료한 경험에 대한 보고는 있었지만[6-8], 

bortezomib과 병행한 치료에 대한 보고는 없었다. 특히 다발

골수종의 골수외 침범(골수외형질세포종)이 함께 있는 환자

에서 thalidomide로 치료 중 골수외형질세포종 부위는 악화되

는 경우에도 혈청 단클론단백은 변화가 없거나 오히려 감소

를 보이기도 하여[7,8], 다발골수종 환자에서 골수외 침범(골

수외형질세포종)이 함께 있는 경우 치료 효과 및 예후 판정

에 있어 혈청 단클론단백만으로는 불충분할 개연성이 있다는 

의견이 있었다[7].

이 증례에서는 다발골수종 환자에서 골수외 침범을 함께 

가진 경우 현재까지 국소적인 골수외형질세포종에 대한 bor-

tezomib의 성적 보고와는[2,5] 달리 치료 후 골수외형질세포종 

부위의 급격한 진행된 경과를 보였고, 골수외형질세포종 부위

의 악화 이후에도 혈청 단클론단백은 변화가 없었다는 점이 

주목할 만 하다. 위 환자는 주로 골수외형질세포종의 진행으

로 관찰되었고, 기존의 보고에서 골수외형질세포종의 경우에

는 thalidomide는 효과가 적었다는[6-8] 점을 고려하여 저자

들은 항암화학 치료의 독성이 문제가 될 수 있지만 VAD 항

암화학요법을 2차 치료로 선택하였으며, 2주기의 치료 후 부

분관해를 획득하는 것을 확인하였다. 결론적으로 다발골수종 

환자의 치료에 있어서 골수외형질세포종을 함께 가지고 있는 

환자인 경우, 혈청 단클론단백 소견이 환자의 종양 부하(tumor 

burden)를 잘 반영하지 못할 개연성이 있기 때문에 골수외형

질세포종의 변화에 대해 영상학적인 검사를 포함한 지속적

인 관찰이 필요할 수 있으며, 특히 혈청 단클론단백만으로는 

골수외형질세포종의 악화를 확인하기 어려울 수 있다는 것을 

주지하여야 하겠다.
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요     약

다발골수종의 치료 효과 판정 및 관해 이후 추적관찰에 

이용되는 단클론단백은 골수외형질세포종 부위의 재발 및 

악화를 정확하게 반영하지 못할 개연성이 있다. 최근 다발골

수종의 치료에 bortezomib이 도입되어 치료 반응 및 생존율

의 개선이 있었으나, 골수외형질세포종을 함께 보이는 다발

골수종 환자에서 치료 반응에 대한 보고는 적어 이에 대한 

연구가 필요해 보인다. 저자들은 VMP 항암화학 치료 이후 

부분 관해를 보였으나, 골수외형질세포종의 악화에도 불구

하고 혈청 단클론단백 상승이 관찰되지 않았던 환자를 경험

하였고, 이후 이차 항암화학요법으로 VAD를 진행하면서 안

정적인 경과를 보이는 증례를 경험하여 보고하는 바이다.

중심 단어: 골수외형질세포종; 다발골수종; M 단백
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