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신경계 증상을 동반한 부분적으로 자연완화된 소세포폐암
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Partial spontaneous remission of small cell lung carcinoma with neurologic symptom
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Small cell lung carcinoma (SCLC) is a cancer that shows aggressive behavior, early spread to distant sites, 
and frequent association with distinct paraneoplastic syndromes. Spontaneous remission of cancer, parti- 
cularly of SCLC, is a rare biological event. Cases involving spontaneous regression of SCLC were reported, 
and were associated with paraneoplastic syndromes of the nervous system. This article reports on a 78-year- 
old man with SCLC in remission, with neurological symptoms. The patient visited the hospital because of 
generalized weakness, and imaging studies revealed a mass in the lower lobe of the left lung, pathological 
evaluation showed SCLC. The patient refused oncologic treatment and was treated only with conservative 
care. In follow-up study the diameter of the mass had decreased from initial 32 mm, 9 months after admission 
to 20 mm, 17 months after admission to 13 mm. The patient kept complaining of generalized weakness, dizzi- 
ness, and paresthesia of limbs. We assumed that, in this case, the spontaneous remission of lung cancer 
was related to the immunologic response directed against the tumor, which is believed to be an important 
factor in the pathogenesis of paraneoplastic neurologic syndromes.
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서  론

폐암은 전 세계적으로 가장 흔한 암사망 원인으로 암사망

원인의 19.4%를 차지하며[1], 국내의 경우도 폐암에 의한 

사망률은 남, 녀 모두 1위로 예후가 매우 불량하다. 특히 소세

포폐암의 경우 임상경과가 공격적인 특성이 있어 폐암 중에

서도 예후가 가장 나쁘다고 알려져 있다.

악성종양이 자연완화 되는 것은 극히 드문 일이다[2]. 국내

에서 폐암이 부분 또는 완전 자연완화는 비소세포폐암에서 

보고된 예는 다수 있으나, 소세포폐암이 자연완화 되는 것은 

최근까지 2건의 증례 보고가 있을 정도로 매우 희귀하다[3,4]. 

소세포폐암의 자연완화는 신경계 증상을 호소하는 환자에서 

신생물딸림신경병증에 의해 유발된 면역반응이 자연완화와 

관련성이 있다고 추측하고 있으며, 이런 환자에서는 전신위

약, 이상 감각 등의 증상이 두드러졌다고 보고되었다[5-7].

저자들은 잘 설명되지 않았던 전신위약과 이상 감각을 호
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Fig. 1. Irregular margined mass (32 mm) in the left lower lobe.

Fig. 2. Histologic finding. (A) The tumor cells have round or 
ovoid-shaped hyperchromatic nuclei and small amount of eosino-
philic cytoplasm(H&E stain, ×200). (B) The tumor cells are posi-
tive for synaptophysin (immunohistochemical stain, ×400).

소하였던 소세포폐암이 부분적으로 자연완화된 1예를 경험

하였기에 이를 문헌고찰과 함께 보고한다.

증  례

환  자: 남자, 78세

주증상: 전신 위약감과 사지 말단의 저림 증상

현병력: 당뇨병과 뇌경색으로 신경과에서 경과 관찰 중, 

수개월 전부터 전신 위약감이 있었으며, 내원 1개월 전부터 

증상이 악화되고 어지럼증도 동반되어 신경과에 입원하였

다. 뇌자기공명영상(magnetic resonance imaging)에서 새롭

게 발생된 병변은 관찰되지 않았으나, 흉부엑스선에서 좌하

엽에 음영이 증가된 소견이 관찰되어 흉부 컴퓨터단층촬영

(computed tomography, CT)을 하였고, 좌하엽에서 폐종괴

가 관찰되어 호흡기내과로 전과되었다.

과거력: 당뇨병 및 뇌경색 

사회력: 흡연력은 50갑년이었으나, 7년 전 금연을 하였으

며, 음주는 하지 않음.

가족력: 특이사항이 없음.

신체검사: 혈압 110/70 mmHg, 맥박 112회/분, 호흡수 20

회, 체온 37.3℃였다. 양측 폐하부에 수포음이 들렸으며, 복

부 진찰에서 이상소견은 없었다.

검사실 소견: 말초혈액검사에서 백혈구 7,300/mm3, 혈색

소 10.8 g/dL, 혈소판 142,000/mm3였다. 혈청생화학검사는 

알부민 3.5 g/dL, 총단백 5.6 g/dL, C-반응단백질 0.85 mg/dL, 

적혈구침강속도 60 mm/hr, 감마-글루타밀트란스펩티데이즈

(gamma glutamyltranspeptidase) 64 IU/L, 칼슘 8.0 mg/dL, 인 

3.0 mg/dL였으며, 그 이외 다른 혈액 검사는 정상이었다. 

흉수검사에서 색깔은 볏짚색이었으며, 총 단백 3.4 g/dL, 

젖산탈수소효소 287 IU/L로 삼출액 소견이었고, 포도당 162 

mg/dL, 비중 1.029, pH 7.5, 백혈구 480/mm3였다. 백혈구는 

호중구 11%, 림프구 71%, 호산구 8%, 대식세포 9%, 중피세

포 1%의 분획을 보였다. 아데노신아미노기제거효소(adeno- 

sine deaminase) 22.5 IU/L, 항산균도말검사 음성, 배양검사에

서 동정되는 미생물은 없었으며, 세포검사에서 악성세포는 

관찰되지 않았다.

영상 소견: 처음 촬영한 흉부 CT에서 좌측하엽으로 32 

mm 크기의 폐종괴가 관찰되었으며(Fig. 1), 폐는 전반적으로 

폐기종이 있었고, 양측으로 흉수도 관찰되었다. 양전자방출

컴퓨터단층촬영(positron emission tomography-computed to- 

mography)에서 폐종괴의 포도당최대표준화섭취계수(maxi- 

mum standardized uptake value) 값은 19였고, 림프절이나 

다른 장기로 전이된 소견은 관찰되지 않았다. 뇌 자기공명영

상에서 새롭게 발생된 뇌경색소견이나 전이암은 관찰되지 
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Fig. 3. Decreasing size of the LLL mass lesion (13 mm).

않아 임상적으로 T2aN0M0 병기의 제한병기로 확인되었다.

조직 소견: 현미경 소견에서 종양세포는 원형 혹은 난원형

의 과다염색 핵과 적은 양의 호산성 세포질을 보였다(Fig. 

2A). 면역조직화학염색상 종양세포는 CD56와 synaptophysin 

에 양성소견을 보였고(Fig. 2B), cytokeratin 7에는 일부 종양

세포가 양성이었다. TTF-1와 napsin A에서는 음성이었다. 

조직소견과 면역조직화학염색소견은 소세포폐암에 잘 맞는 

소견이었다. 추가로 시행된 흉수세포검사에서 악성세포는 

관찰되지 않았다.

치료 및 경과: 환자와 보호자는 환자가 고령 및 뇌졸중의 

과거력이 있어 항암 치료 및 방사선 치료를 하지 않고 증상 

조절만 원하여 대증적인 치료를 하였다. 혈당조절은 잘 되었

으나, 전신 위약은 지속되었고, 어지럼증과 사지말단의 저림 

감각도 간헐적으로 있었다. 그러나 뇌경색이 재발한 소견은 

없었다. 외래에서 경과관찰 중 종괴 크기는 9개월째 20 mm

로 감소되었고, 17개월째 흉부 CT에서 좌측하엽의 종괴는 

13mm로 감소되었다(Fig. 3). 종양의 크기는 59.4%가 감소되

어 고형암에 적용되는 반응평가도구인 response evaluation 

criteria in solid tumor (RECIST) 기준에 따라 부분자연완화로 

판정하였다. 환자는 외래에서 계속 추적 관찰 중이다.

고  찰

악성종양의 자연완화는 암에 대한 특정한 치료 없이 악성

종양이 소실 혹은 위축되는 것으로 정의한다. 악성종양이 

수술, 방사선 치료, 항암제 등을 이용한 치료 없이 자연적으로 

완화하는 것은 60,000-100,000명당 1명 꼴로 발생할 정도로 

매운 드문 일이다[2,8]. 자연완화가 가능한 것으로 알려져 

있는 종양은 신장암, 신경모세포종, 악성흑색종, 융모막암종 

등이다.

악성종양의 자연완화기전은 확실히 입증된 바는 없지만 

어떤 요인들로 인하여 면역반응이 유도되면서 자연완화를 

일으키지 않을까 추정하고 있다. 이러한 기전은 1) 싸이토카

인이 분비되고 세포매개면역반응이 발생하여 종양세포와 조

직에 염증반응을 일으키고 T 세포에 의해 매개된 종양세포 

세포자멸사를 유도하거나, 2) 종양에서 발현된 항원에 의해 

활성화된 anti-idiotypic antibodies이 중요한 역할을 한다고 

설명하였다[4]. 이 외에 가능한 기전으로 분화, 호르몬의 영향, 

신생혈관생성방해, 끝분절효소방해, 정신신경면역학적인요

소, 그리고 조직 검사나 외과 외상에 의하여 면역학적 반응이 

발생하여 자연완화가 발생한다고 보고되었다[8-10]. 그러나, 

현재까지는 암의 자연완화에 대한 명확한 기전이 확립되어 

있지 않다.

국내에서 보고된 폐암의 자연완화는 부분적 자연완화를 

포함하여 최근까지 5건이 보고되었으며, 소세포폐암의 자연

완화는 2건이 보고되었다[3,4]. 국내에서 보고된 증례는 소세

포폐암의 자연완화 기전으로 신생물딸림증후군으로 인해 면

역체계가 변화되어 자연완화된 것으로 추측하기도 하였다

[3]. 이러한 가설은 소세포폐암에서 신경계 이상증상을 호소

하는 신생물딸림신경학증후군(paraneoplastic neurological syn- 

drome)이 나타난 환자들에서 항 Hu 항체 양성 소견을 확인하

였고, 이 항체로 인한 면역반응이 발생되어 소세포폐암이 자

연완화하였다고 설명하였다[5,11]. 신생물딸림신경학증후

군은 원인을 알 수 없는 신경학적 증상이 종양과 동반된 경우

를 이르는 것으로, 종양의 전이, 성장, 대사성 독소와 직접적인 

관계가 없이 원격 효과에 의해 발생하는 신경학적 증후군으

로 정의할 수 있다[12]. 신생물딸림신경학증후군 환자들은 

항암 치료에 대한 반응이 양호한 것으로 보고되기도 하였다

[13]. 본 증례는 뇌경색이 재발한 소견이 없고, 혈당 조절은 

비교적 양호하였으나, 전신위약감이 지속되고 저림과 이상

감각을 호소하였다는 점에서 신생물딸림신경학증후군으로 

판단되며, 확인하지는 못했지만 항 Hu 항체의 항종양면역매

개반응(anti-tumor immune mediated response)이 자연완화

의 기전으로 추측해 볼 수 있다. 그러나 현재까지 이러한 

가설은 증례 보고 수준에 불과하여 명확하게 그 기전이 설명

되었다고 하기는 어렵다. 소세포폐암의 자연완화의 다른 기

전으로 CD8-positive T 세포에 매개된 세포매개면역반응이 

중요한 역할을 하지 않을까 제시되기도 하였다[14]. 소세포

폐암과는 달리 비소세포폐암은 NY-ESO-1 특이면역반응이 
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나타난 선암종에서 폐암의 자연완화가 보고되었다[15].

소세포폐암의 5년 생존율은 제한병기일 때 10-13%이며, 

확장병기일 때 1-2%로 예후가 좋지 않으며, 제한병기라 하더

라도 치료받지 않을 경우에는 중앙 생존 기간이 12주로 보고

될 정도로 공격적인 암이다. 치료는 제한병기일 경우 항암 

치료와 방사선 치료를 동시에 진행하게 되며, 확장병기에는 

항암치료를 하는 것이 일반적이다. 본 증례는 제한병기였으

나 환자가 고령이며, 뇌경색과 당뇨병을 앓고 있어 항암 치료

와 방사선 치료를 하지 않고 보존적 치료를 하며 경과관찰만 

하였다.

본 증례는 예후가 나쁜 소세포폐암의 경우에도 부분 완화

이기는 하지만 자연완화가 일어날 수 있음을 보여주었으며, 

폐암치료의 최근 진전과 함께 자연적으로도 완화가 일어날 

수 있는 폐암의 임상적 특징과 그 기전이 확인된다면 폐암을 

치료하는데 더 도움이 될 수 있을 것이다.

CONFLICT OF INTEREST

No potential conflict of interest relevant to this article was 

reported.

REFERENCES

 1. Ferlay J, Soerjomataram I, Ervik M, Dikshit R, Eser S, Ma- 
thers C, et al. GLOBOCAN 2012 v1.0, Cancer Incidence and 
Mortality Worldwide: IARC CancerBase No. 11 [Internet]. 
Lyon, France: International Agency for Research on Cancer; 
2013 [cited 216 March 10]. http://globocan.iarc.fr

 2. Everson TC. Spontaneous regression of cancer. Ann N Y Acad 
Sci 1964;114:721-35.

 3. Hong GY, Park JS, Ruy SS, Kang SJ, Woo YA, Kang MW, 
et al. A case of spontaneous regression of small cell lung can- 
cer. J Korean Cancer Assoc 1998;30:1294-8. Korean.

 4. Lee YS, Kang HM, Jang PS, Jung SS, Kim JM, Kim JO, et 

al. Spontaneous regression of small cell lung cancer. Respiro- 
logy 2008;13:615-8.

 5. Mawhinney E, Gray OM, McVerry F, McDonnell GV. Para- 
neoplastic sensorimotor neuropathy associated with regre- 
ssion of small cell lung carcinoma. BMJ Case Rep 2010;2010. 
pii: bcr0120091486.

 6. Darnell RB, DeAngelis LM. Regression of small-cell lung car- 
cinoma in patients with paraneoplastic neuronal antibodies. 
Lancet 1993;341:21-2.

 7. Zaheer W, Friedland ML, Cooper EB, DoRosario A, Burd 
RM, Gagliardi J, et al. Spontaneous regression of small cell 
carcinoma of lung associated with severe neuropathy. Cancer 
Invest 1993;11:306-9.

 8. Cole WH. Efforts to explain spontaneous regression of can- 
cer. J Surg Oncol 1981;17:201-9.

 9. Kappauf H, Gallmeier WM, Wünsch PH, Mittelmeier HO, 
Birkmann J, Büschel G, et al. Complete spontaneous remission 
in a patient with metastatic non-small-cell lung cancer. Case 
report, review of the literature, and discussion of possible 
biological pathways involved. Ann Oncol 1997;8:1031-9.

10. Lopez-Pastorini A, Plönes T, Brockmann M, Ludwig C, Bec- 
kers F, Stoelben E. Spontaneous regression of non-small cell 
lung cancer after biopsy of a mediastinal lymph node metas- 
tasis: a case report. J Med Case Rep 2015;9:217.

11. Kitai H, Sakakibara-Konishi J, Oizumi S, Hirohashi Y, Saito 
W, Kanda A, et al. Spontaneous regression of small cell lung 
cancer combined with cancer associated retinopathy. Lung 
Cancer 2015;87:73-6.

12. Graus F, Delattre JY, Antoine JC, Dalmau J, Giometto B, 
Grisold W, et al. Recommended diagnostic criteria for para- 
neoplastic neurological syndromes. J Neurol Neurosurg Psy- 
chiatry 2004;75:1135-40.

13. Douglas CA, Ellershaw J. Anti-Hu antibodies may indicate 
a positive response to chemotherapy in paraneoplastic syn-
drome secondary to small cell lung cancer. Palliat Med 2003; 
17:638-9.

14. Iwakami S, Fujii M, Ishiwata T, Iwakami N, Hara M, Ihara 
H, et al. Small-cell lung cancer exhibiting spontaneous regre- 
ssion. Intern Med 2013;52:2249-52.

15. Isobe M, Eikawa S, Uenaka A, Nakamura Y, Kanda T, Kohno 
S, et al. Correlation of high and decreased NY-ESO-1 immu- 
nity to spontaneous regression and subsequent recurrence in 
a lung cancer patient. Cancer Immun 2009;9:8.


