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위암 병리보고서 기재사항 표준화 2판 

 

서론(Introduction) 

위암은 전 세계적으로 다섯 번째로 가장 흔하게 진단되고 네 번째로 높은 사망률을 

보이는 암종이다[1]. 지난 반세기 동안 발생률과 사망률은 현저히 감소하였지만, 대한민국 

암등록자료에 따르면 위암은 2018년에 여전히 가장 많이 진단된 암종이다[2]. 대한병리학회 

소화기병리학연구회는 병리의사들에게 위암 진단을 위한 표준화된 위암병리보고서를 제공하기 

위해 2005년 ‘위암 병리보고서 기재사항 표준화’ 초판을 마련하였다[3]. 

한편, 암종의   조직병리학적 분류 및 예후 예측에 관계된 몇몇 병리학적 특징을 

포함하여 위암 병리에 있어서 그동안 상당한 변화가 있었다[4,5]. 또한 표적 치료제나 면역 

항암요법의 도입 등 위암의 치료 전략이 빠르게 발전함에 따라 위암에 대한 분자병리학적인 

검사는 필수적인 것으로 바뀌었다[6,7]. 따라서 병리의사들을 위해 위암 진단의 최근 변화를 

반영하는 표준화된 보고서 제2판을 마련할 필요성이 대두되었다. 

2022년 3월 대한병리학회 소화기병리학연구회는 보고서 개정을 위한 위원회를 

구성하였다. 위원회는 (1) 위절제 검체, (2) 내시경절제 검체, (3) 조직학적 분류 그리고 (4) 위암의 

분자표지자 등 네 가지 주제를 논의하는 소위원회로 구성되었다. ‘위암 병리보고서 기재사항 

표준화 2판’은 전체 위원회와 소위원회의 여러 회의를 거쳐 개발되었다. 

표준화된 위암 병리 보고서의 목적은 표준화된 병리학적 진단을 가능하게 하고 임상의와 

병리의사 간의 커뮤니케이션을 통해 치료역량을 향상시키는 데 있다. 위암의 예후와 관련된 

기본적인 병리학적 소견은 “표준 기재사항” 부분에 설명되어 있으며, 분자표지자 등을 포함한 

진단 및 보조 치료와 관련된 다른 항목들은 “선택 기재사항” 부분에서 다루고 있다. 병리의사들이 

적극적으로 활용할 수 있도록 본 보고서는 영문판과 함께 한글판으로도 작성하였다. 

 

표준화 병리보고서의 적용 

본 표준화 병리보고서는 원발성 위암에 적용된다. 신경내분비종양(neuroendocrine tumors), 

림프종(lymphomas), 위장관기질종양(gastrointestinal stromal tumors, GIST) 및 기타 육종(sarcomas)은 

적용 대상에서 제외한다. American Joint Committee on Cancer (AJCC) 제8판에 정의된 바와 같이, 

위식도접합부(esophagogastric junction, EGJ)를 침범하면서 EGJ를 중심으로 위측 2 cm 이내에 병변의 

중심이 있는 암은 원위식도암(distal esophageal carcinoma)으로 간주되므로 역시 적용 대상에서 

제외한다[8]. 본 병리보고서는 잔여(항암화학요법 후 또는 내시경절제술 후) 암종에도 적용된다.  

 

  



I. 위절제 검체 

위절제 검체 종류(Gastrectomy type) 

Standard data elements 

Gastrectomy (specimen) type 

□ Total gastrectomy 

□ Distal (subtotal) gastrectomy 

□ Proximal gastrectomy 

□ Wedge resection 

□ Others ( ____________ ) 

해설: 수술기록을 참조하여 위절제술의 종류를 표시해야 한다. 

 

육안 형태(Gross type) 

Standard data elements 

Gross type 

□ EGC type 

□ EGC type I/IIa/IIb/IIc/III 

□ Mixed EGC type ( ____________ ) 

□ AGC type 

□ Borrmann type 1/2/3/4/unclassifiable 

□ Others ( ____________ ) 

해설: 병변의 육안적 형태를 기술해야 한다(여러 개일 경우 개별적으로 기술한다). 조기위암(early 

gastric cancer, EGC)은 일본의 분류법(type 0의 하위분류)을 따르며[9], 진행성위암(advanced gastric 

cancer, AGC)은 Borrmann 분류법을 따른다. 분류가 불가능한 유형(unclassifiable)은 일본의 분류법에 

따라 Borrmann 5형에 해당한다[9]. 육안 형태는 육안 검사를 통해 결정된다. 따라서, 육안 소견과 

현미경 소견 간에 차이가 있을 경우, 즉 육안 소견상 EGC이지만 현미경적으로는 종양이 근육을 

침범하는 경우(AGC), 육안적 형태는 육안 소견 항목에 남겨놓아야 하며 현미경 소견에 따라 

수정하지 않는다. 이러한 경우, 다음과 같이 기재할 것을 권장한다: AGC, mimicking EGC type X 혹은 

EGC, mimicking Borrmann type X. 육안적으로 AGC가 의심될 경우 가장 깊은 침윤을 포함하여 최소 

4개의 대표적인 부위를 슬라이드 절편으로 제작해야 하며, 종양에 가장 가까운 장막 표면에 

잉크를 칠해야 한다. 병변이 육안적으로 EGC일 경우 4–5 mm 폭으로 조직구축학적 검사(매핑, grid 

mapping)를 시행한다. 

  



사전 치료(Previous treatment) 

Standard data elements 

Residual with previous treatment (when applicable) 

□ Residual 

□ Previous treatment 

□ Chemotherapy 

□ Chemoradiotherapy 

□ Endoscopic mucosal resection 

□ Endoscopic submucosal dissection 

□ Unknown 

□ Others ( ____________ ) 

해설: 수술 전에 사전 치료를 받은 경우 이를 기록하고, 종양이 남아있을 경우에 이것이 잔여 

종양임을 기술해야 한다. 항암화학요법 후 위절제술을 시행 받은 검체의 경우, 병변이 크고 

명백히 관찰된다면 대표적인 슬라이드 절편을 제작하는 것으로 충분하다. 다만, 대표 절편에 잔여 

암세포가 없거나 육안적으로 잔여 병변이 작거나 잘 보이지 않는 경우에는 종양 부위 전체를 

슬라이드 절편으로 제작하여 현미경으로 검사해야 한다. 마찬가지로 내시경 절제술 후 추가 

수술을 시행 받은 검체의 경우에도 종양 부위 전체를 슬라이드 절편으로 제작해야 한다.  

 

종양 개수(Tumor focality) 

Standard data elements 

Tumor focality 

□ Single 

□ Multiple 

해설: 단일 종양인지 다발성 병변인지 종양의 개수를 기록해야 한다. 두 개 이상의 종양이 발견될 

경우 침윤 깊이가 가장 깊은 종양부터 시작하여 각각의 종양에 대해 육안 및 현미경 소견 모든 

항목을 적는다. 다만 ‘국소림프절전이(regional lymph node metastasis)’, ‘연관소견(associated findings)’ 

및 ‘독립병변(separate lesions)’은 가장 깊은 종양에만 적는다. 

 

종양 위치(Tumor location) 

Standard data elements 

Tumor location 

□ Involvement 

□ Esophagus/Upper/Middle/Lower third of the stomach/Duodenum 

□ Center 

□ Cardia/Fundus/Body/Antrum/Pylorus 

□ Lesser curvature/Greater curvature/Anterior wall/Posterior wall 

□ Others ( ____________ ) 

해설: 종양의 위치는 침범 부위(involvement)와 중심부(center) 두 부분으로 기술한다. 종양의 침범 

부위는 가장 많이 침범한 순서대로 세 군데까지 기록한다. 위의 upper, middle 및 lower third의 

구분은 일본 분류법을 따른다[9]. 종양의 중심부는 종양학 국제질병분류(International classification of 



diseases for oncology, ICD-O) 분류법에 따른 위치(cardia, fundus, body, antrum, pylorus, lesser curvature, 

greater curvature) [10] (cardia, fundus, body, antrum, pylorus, lesser curvature, greater curvature)와 전벽 및 

후벽의 조합을 사용하여 표시한다[11]. 만일 종양의 위치를 적절하게 기술할 수 없을 때에는 

‘other’를 사용한다. 

 

종양 크기(Tumor size) 

Standard data elements 

Tumor size 
One largest dimension  

□ _____ cm 

Conditional data elements 

Secondary or tertiary tumor dimensions 

□ ___ x ___ cm 

□ ___ x ___ x ___ cm 

해설: 종양의 크기는 가장 긴 축의 길이를 기록한다[11]. 이차원 혹은 삼차원적으로 크기를 

측정하는 것은 선택기재사항에 해당한다. 다만 현재 위암 병기 분류에서 종양의 크기는 포함되어 

있지 않으며[8], Borrmann 4형 암과 같이 때때로 종양 크기를 정확히 측정하기 어려운 경우도 있다. 

사전 치료를 받아 여러 군데에 국소적으로 암세포가 관찰되는 잔여 종양의 경우, 모든 국소 

병소를 포함하여 최대 직경을 측정하는 것을 권장한다[12].  

 

종양치료반응등급(Tumor regression grade) 

Standard data elements 

Tumor regression grade (when applicable) 

□ Grade 0: Complete response (no viable cancer cells) 

□ Grade 1: Near complete response (single cells or rare small groups of cancer cells) 

□ Grade 2: Partial response (residual cancer with evident tumor regression, but more than single 
cells or rare small groups of cancer cells)  

□ Grade 3: Poor or no response (extensive residual cancer with no evident tumor regression) 

Conditional data elements 

Lymph node tumor regression (when applicable) 

□ Not identified 

□ Present 

해설: 우리나라에서는 수술 전 항암화학치료가 환자의 표준 치료법으로 확립되지는 않았지만[5], 

유럽 연구와[13] 최근에는 아시아[14] 및 국내 연구에서[15] 국소적으로 진행된 위암에 있어서 

수술 전 항암화학치료가 생존율의 향상을 가져온다는 결과들이 보고되었고, 따라서 

항암화학요법에 대한 종양 반응을 적절하게 평가할 필요성이 대두되고 있다[16]. 위장관암에 

대해서 다양한 종양치료반응등급(tumor regression grading, TRG) 평가방법이 있는데[17,18], Becker 

system은 그 중 하나로서 위암의 TRG 평가에 제안된 바 있다[19]. ‘위암 병리보고서 기재사항 

표준화’ 이전 판에서는[3] 일본의 규약집을 따랐다[9]. Becker system 및 일본 규약집에서는 잔여 

종양의 비율을 추정하고 이를 cut-off 값으로 하여 등급을 나눈다. 하지만 항암화학요법 전이라도 



종양세포보다 섬유화가 더 많은 종양이 있기 때문에 잔여 종양의 비율을 추정하는 방법은 

관찰자들 간의 낮은 일치도를 초래할 수 있다[20,21]. 따라서 저자들은 현재 College of American 

Pathologists (CAP) 프로토콜과[11] 대장암 병리보고서 기재사항 표준화 제2판[22]에서 권장하고 

있는 Ryan system을 수정한 새로운 종양 반응 등급 체계를 제안한다. 이는 (섬유화보다는) 

잔여암에 초점을 맞추어 평가하는 기술적인(descriptive) 4단계 등급 체계이며 다음과 같다: none, 

single cells or rare small groups, more than single cells but evident tumor response, and extensive residual 

cancer cells. 이때 종양세포가 없는 점액 웅덩이(acellular mucin), 괴사 또는 변질된(degenerative) 

세포는 잔여암으로 간주되지 않는다[8]. 종양 반응 등급은 원발 종양에서만 평가하지만, 

국소림프절에서 부분적(퇴행성 변화를 보이는 암세포가 관찰되는 경우) 또는 완전한 종양 

퇴행(살아있는 암세포가 없이 섬유화, 점액 웅덩이 또는 포말세포만 관찰되는 경우)의 증거가 

있을 경우 국소 림프절의 종양 퇴행(tumor regression) 평가도 선택기재사항으로 보고할 수 

있다[16,23]. 림프절 종양 퇴행이 관찰되는 경우 좋은 예후와 관련이 있다는 보고들이 있다[24,25].  

 

침윤 깊이(Depth of invasion) 

Standard data elements 

Depth of invasion (pT) 

□ Invades lamina propria (pT1a) 

□ Invades muscularis mucosae (pT1a) 

□ Invades submucosa (sm1 / sm2 / sm3) (pT1b) 

□ Invades proper muscle (pT2) 

□ Invades subserosa (pT3) 

□ Invades serosa (visceral peritoneum) (pT4a) 

□ Directly invades adjacent structure (pT4b) 
 Specify ( ____________ ) 

해설: 종양 침윤의 깊이는 AJCC 제8판과[8] 일본의 가이드라인을 따르고 있으나[9], 일본 

가이드라인은 제자리암(carcinoma in situ, pTis)을 인정하지 않는다. AJCC 제8판에서 pTis는 

고유판(lamina propria)을 침범하지 않은 상피내 종양으로 정의되며, 이는 고등급 이형성에 

해당한다. pT1b는 sm1, sm2, sm3로 세분된다. 암세포가 점막하조직과 고유근층(proper muscle layer)을 

나누는 가상의 선 아래에 존재할 경우 암세포가 실제로 근육 섬유내에 있지 않더라도 pT2로 

간주한다. 또한 궤양으로 인해 고유근층이 없는 경우에 암세포가 고유근육 하단 경계를 잇는 

가상의 선 아래에 존재할 경우 pT3로 간주한다. 그물막(omentum)과 위주변부 지방(perigastric fat) 

침범은 pT3로 간주한다. 장막(내장쪽복막, visceral peritoneum) 침범을 제대로 평가하려면 육안 검사 시 

종양과 가장 인접한 장막 표면에 잉크를 칠해야 한다. 암세포가 중피세포(mesothelial cells)에 

부착되거나 중피세포를 넘어 노출된 경우는 pT4a로 간주한다. 결장간막(mesocolon)과 대망(greater 

omentum) 및 소망(lesser omentum)을 포함하는 위장막(gastric serosa)의 발생학적 기원이 다르기 때문에 

결장간막의 침범은 pT4b로 간주한다. 그러나 전정부(antrum)의 후벽, 위장막, 횡행결장 

장간막(transverse mesocolon)의 앞쪽과 같은 일부 부위는 단단히 유합되어 있으므로, 일본 

가이드라인에서는 횡행결장 장간막 침윤의 경우 결장의 혈관(colic vessel)까지 침범하거나 결장간막 

후면을 관통하지 않는 한 pT4b가 아니라고 명시하고 있다[9]. 따라서 결장간막의 침범은 종양의 

위치에 따라 pT4a 또는 pT4b가 될 수 있다. 췌장막(pancreas capsule) 침범은 pT4b로 간주한다. 



십이지장이나 또는 식도로 직접 침범한 경우는 pT4b로 간주하지 않는다. 간, 췌장, 대장, 비장, 

횡격막 또는 신장을 비롯한 다른 장기가 침범된 경우는 이를 기록한다. 림프관 또는 혈관 내의 

암세포는 침윤 깊이를 결정하는데 있어서 고려 대상은 아니지만[8], 이러한 혈관 침범의 존재는 괄호 

안에 별도로 기록해야 한다(e.g., tumor invades proper muscle [involvement of subserosa by lymphatic emboli]). 

절제면(Resection margin) 

Standard data elements 

Resection margin 

□ Proximal margin 

□ Free from carcinoma (safety margin, ___ cm) 

□ Involved by carcinoma 

□ Distal margin 

□ Free from carcinoma (safety margin, ___ cm) 

□ Involved by carcinoma 

Conditional data elements 

Circumferential resection margin 
Applied in EGJ or cardia cancer 

□ Free from carcinoma (safety margin, ___ cm) 

□ Involved by carcinoma 

해설: 근위 또는 원위 절제면부터의 거리는 종양의 끝부분에서부터 가장 가까운 절제면까지의 

길이이다. 특히 위를 소만(lesser curvature)을 따라 열거나 전벽 또는 후벽에서 비스듬히 열 경우 

육안 검체에서 참 절제면(true resection margin)의 위치를 찾는 것이 중요하다. 한편 암이 점막 

아래로 퍼져 있는 경우처럼 암세포가 육안으로 관찰되는 것보다 절제면에 훨씬 가까이 근접한 

경우가 있을 수 있으므로, 절제면에 대한 평가는 현미경 소견으로 최종 확정한다. 환상 

절제면(circumferential resection margin) 혹은 방사상 절제면(radial resection margin) 상태는 

선택기재사항으로 보고할 수 있다. 종양이 EGJ 근처에 있을 경우에는 때때로 환상 절제면에 대한 

평가가 필요한 경우가 있다.  

국소 림프절 전이(Regional lymph node metastasis) 

Standard data elements 

Regional lymph node metastasis 
At least 16 regional lymph nodes should be assessed 

□ no metastasis in ____ regional lymph nodes 

□ metastasis in ___ out of ___ regional lymph nodes 

Conditional data elements 

Isolated tumor cell clusters 
Applied in incidentally identified tumor cell cluster less than 0.2 mm in greatest dimension with no other 
regional lymph node metastasis (pN0) 

□ Present [pN0 (i+)] 

해설: 항암화학요법 후 위절제를 시행한 경우에도 림프절 전이는 중요한 예후 인자 중 

하나이다[26,27]. 국소 림프절 평가를 위해서는 총 림프절의 수와 전이 림프절의 수를 보고한다. 

AJCC 제8판에서는 30개 이상의 국소 림프절에 대한 병리학적 평가가 바람직하다고 언급되어 

있지만[8], pN3b의 정의가 16개 이상의 림프절 전이이므로 CAP 프로토콜에 따라 최소 16개의 국소 

림프절에 대한 평가가 필요할 것으로 판단된다[11]. 따라서 처음에 16개 미만의 림프절을 



찾았다면 더 많은 림프절을 찾기 위해 육안 재검사를 시행해야 하며 추가 결과를 보고해야 한다. 

그러나 이는 이전에 위 부분절제술, 수술 전 항암화학방사선치료를 한 경우에는 해당되지 않는다. 

림프절 평가를 위해서는 전체적인 한 단면을 현미경적으로 관찰한다. 일반적으로 림프절에서 

관찰되는 전이의 크기가 ≤0.2 mm이면 고립 종양 세포(isolated tumor cells, ITC), 0.2 mm 초과 2 mm 

이하이면 미세전이(micrometastasis)라고 한다. 위암에는 미세전이 항목이 없으므로 이를 pN 병기에 

반영한다[8]. AJCC 제8판에 따르면 다른 림프절 전이가 없는 경우 ITC는 pN 병기에 반영하지 않고 

pN0 (i+)으로 보고해야 한다. 그러나 hematoxylin and eosin (H&E) 염색 슬라이드에서 충분히 관찰할 

수 있는 ITC를 무시하기는 어렵다. 따라서 대부분의 경우 림프절 내의 모든 전이종양세포에 대해 

크기에 관계없이 pN 병기에 반영하며 cytokeratin 면역조직화학염색(immunohistochemistry, IHC)을 

통해 부차적으로 발견된 ITC만 pN 병기에서 제외한다. 림프절 구역(station)은 해당 라벨에 별도로 

명명해오지 않는 한 보고하지 않는다. 종양침착(tumor deposit)은 식별 가능한 림프절 조직, 혈관 

또는 신경 구조가 없이 원발종양과 떨어져서 림프절 구역에 존재하는 별개의 종양 결절로 

정의된다(Fig. 1) [8]. 대장암과 달리 종양침착은 림프절 전이로 간주하여 pN 병기에 반영된다. 복막 

전이(peritoneal seeding)는 pM1이므로 종양침착과 장막(복막) 전이 결절은 구분되어야 한다. 원위 

림프절 전이(distant lymph node metastasis)는 pM1이며 이는 pN 병기에 반영하지 않는다. AJCC 

제8판과 일본 가이드라인에서의 원위 림프절 전이의 정의는 다르며, 저자들은 AJCC 제8판의 

정의를 따를 것을 권고한다. 따라서 상위 장간막 림프절 전이(superior mesenteric lymph node 

metastasis)는 pM1로 간주한다[8]. 

 

림프절 피막외 침범(Extranodal tumor extension) 

Conditional data elements 

Extranodal tumor extension 

□ Not identified 

□ Present 

해설: 암세포가 림프절의 피막(capsule)을 넘어 주위 지방 조직까지 침범을 보이면 림프절 피막외 

침범(extranodal tumor extension)으로 보고할 수 있다. 림프절 피막외 침범은 위암에서 좋지 않은 

예후와 관련이 있는 것으로 알려져 있다[28-30]. 

 

림프혈관 침범(Lymphovascular invasion) 

Standard data elements 

Lymphovascular invasion 

□ Not identified 

□ Present 

Conditional data elements 

Venous invasion 
Applied when identified in large vessels with an identifiable smooth muscle layer or elastic lamina 

□ Not identified 

□ Present 

해설: 림프혈관 침범은 림프관과 혈관 침습 모두를 포함한다. 림프관과 혈관은 특히 작은 크기인 



경우 H&E 슬라이드 상에서는 구분이 어렵다(Fig. 2A, B). D2-40 또는 CD31에 대한 IHC를 시행할 수 

있지만 위암에서 림프관과 혈관 침범 간의 예후적인 차이가 아직 충분히 평가되지 않았으므로[12], 

저자들은 ‘림프혈관 침범(lymphovascular invasion)’을 사용할 것을 권장한다. 그러나 식별 가능한 

평활근층이나 탄력막(elastic lamina)을 가지는 큰 혈관에서 종양 침범이나 색전(tumor invasion or 

emboli)이 관찰되는 경우 이를 ‘정맥 침범(venous invasion)’이라 하며 선택기재사항으로 보고할 수 

있다(Fig. 2C). 정맥 침범은 EGC와[31,32] AGC에서[33] 재발의 위험 인자로 보고된 바 있다. 

 

신경침범(Perineural invasion) 

Standard data elements 

Perineural invasion 

□ Not identified 

□ Present 

해설: 신경침범은 암세포가 신경 내 또는 신경 주변에서 관찰될 때 보고한다[34]. 

 

기존 선종(Pre-existing adenoma) 

Standard data elements 

Pre-existing adenoma (when present) 
Used if the carcinoma is within the adenoma 

□ Tubular/Tubulovillous/Villous adenoma 

□ Low grade dysplasia/High grade dysplasia 

해설: 기존 선종은 선종 내에서 암종이 관찰되면 보고한다. 선종이 암종과 별개로 떨어져 있는 

경우에는 독립병변(separate lesions)으로 보고한다. 

 

연관소견(Associated findings) 

Standard data elements 

Associated findings (when present) 

□ Tumor perforation 

□ Serosal (peritoneal, mesenteric) seeding 

□ Distant metastasis 
 Other organ, specify: ______________ 
 Distant lymph node 

해설: 종양 천공, 장막(복막, 장간막) 전이 및 특정 부위를 포함한 원격전이가 존재할 경우 

보고한다. 

 

  



독립병변(Separate lesions) 

Standard data elements 

Separate lesions (when present) 

□ Peptic ulcer 

□ Adenoma 

□ GIST 

□ Others ( ____________ ) 

해설: 소화성 궤양, 선종, 위장관 기질 종양 및 별도의 다른 병변이 있을 경우 보고한다. 

 

II. 내시경절제 검체 

검체 기술(Description of the specimen) 

Standard data elements 

Specimen size 

□ ___ x ___ cm 
Gross type of tumor  
Same as method of surgical specimen 

해설: 검체의 크기는 가장 긴 축의 길이와 이에 수직인 길이로 표현한다. 종양의 크기는 가장 긴 

축의 길이로만 나타낸다. 종양의 육안 형태(gross type)는 위절제 검체와 동일한 방식으로 기술한다. 

 

육안 검사(Sectioning of the specimen) 

해설: 검체의 모든 측부 절제면(lateral margin)과 심부 절제면(deep margin)에 잉크를 칠하여 현미경 

상으로 평가할 수 있도록 한다. 검체 전체를 2mm 간격으로 연속 절편하여 파라핀 블록을 

제작한다. 네 방향의 측부 절제면 중 가장 가까운 절제면과 종양이 절편방향에 같이 포함되어야 

한다.  

위장관 검체의 경우, 일반적으로 원위부를 9시 방향에 두고 육안 사진을 촬영한다. 각각의 측부 

절제면으로부터의 거리가 특별히 다르지 않을 경우, 일반적으로 검체를 같은 방향으로 연속 

절편한다. 그러나 육안상 가장 가까운 측부 절제면이 절편 방향에 포함되어 있지 않다고 

판단되는 경우에는 사진 방향이 달라지더라도 가장 가까운 절제면과 종양이 함께 보일 수 있도록 

검체의 방향 또는 매핑 틀(frame)을 돌려야 한다(Fig. 3). 

 

조직학적 유형 및 구성요소(Histologic type and components) 

Standard data elements 

Histologic type 
According to the principles described in “Histologic classification” section 

□ WHO 

□ Lauren 

Conditional data elements 

Histologic components 



All morphologic components of tumor cell may be described 

해설: 종양의 조직학적 유형은 수술 검체와 동일한 방식으로 기술한다. 각 유형에 대한 진단기준 

및 설명은 “III. 조직학적 분류” 부분에 기술한 내용을 참고한다. 종양의 주된 조직학적 유형은 

반드시 기술해야 하며, 이와는 별도로 종양 세포의 조직학적 다양성은 “조직학적 

구성성분(histologic component)”에 추가로 기술할 수 있다. 종양 내에서 다양한 조직학적 아형이 

관찰될 경우 조직학적 분류에 따라 모든 종양 구성성분을 기술하도록 한다. 이 경우 종양 

구성요소의 양적 우위성을 나타낼 수 있도록 기술해야 하며, 기관별로 나름의 기술 방법을 

사용할 수 있다. 예) 순서대로 기록: well differentiated (WD)–moderately differentiated (MD) > poorly 

differentiated (PD) > signet ring cell carcinoma (SRC); 간격변수(interval variable): WD-MD>50%, PD<50%, 

SRC<10%; 연속변수(continuous variable): WD-MD 65%, PD 30%, SRC 5%. 많은 연구에서 

분화형(differentiated-type)과 미분화형(undifferentiated-type)의 구성성분이 혼합된 종양이 하나의 

구성성분만 가지는 종양보다 림프절 전이 위험이 더 높다고 보고되어 있다[“III. 조직학적 

분류”에서 분화형과 미분화형은 가능하면 쓰지 않기를 권고하였고, 설명을 위해 

‘분화형(고분화/중등도분화 관샘암종과 유두모양샘암종)과 미분화형(저분화 관샘암종, 

저응집암종[poorly cohesive carcinoma, PCC], 반지세포암종[signet-ring cell carcinoma, SRC])’을 

적어두었다[35-40]. 미분화형 내에서 반지세포(signet ring cell) 유형은 다른 미분화형보다 림프절 

전이 빈도가 낮으며 분화형과 유사한 수준으로 보고되어 있다[41-43]. 또한 반지세포와 다른 

유형의 구성성분이 혼합된 경우보다 완전히 반지세포로만 구성된 증례들의 림프절 전이 빈도가 

더 낮다는 보고도 있다[44-47]. 다만, 지금까지는 내시경 절제에 있어서 근치적 절제의 판정기준은 

조직학적 유형만을 고려하며 조직학적 구성성분의 다양성에 따른 차이는 고려하지 않기 때문에 

이는 표준기재사항이 아닌 선택적기재사항에 반영된다. 현재 대한병리학회 소화기병리학연구회는 

한국보건의료연구원의 연구과제로 내시경 절제술의 근치적 절제 판정기준에 대한 병리학적 

연구를 진행 중이며, 향후 이 연구에서 중요한 결과를 얻을 수 있다면, 본 가이드라인 항목에 

반영하는 것을 고려해볼 수 있다.  

 

종양 크기(Size of tumor) 

Standard data elements 

Tumor size 
One largest dimension  

□ _____ cm 

해설: 조직학적으로 확인된 종양의 가장 큰 축의 길이만 기록한다. 

 

침윤 깊이(Depth of invasion) 

Standard data elements 

Depth of invasion (pT) 

□ Invades lamina propria (pT1a) 

□ Invades muscularis mucosae (pT1a) 

□ Invades submucosa (submucosal depth: _____ mm or µm) 

□ Invades proper muscle (pT2) 



Conditional data elements 

Depth of invasion (pT) 
In case of submucosa invasion, the invasion width can be additionally described 

□ Invades submucosa (submucosal depth: _____ mm or µm) (submucosal width: _____ mm) 

해설: 침윤 깊이를 기술하는 방법은 기본적으로 위절제 검체의 것과 동일하다. 차이점은 점막하 

침윤 증례의 경우 점막하층의 침윤 깊이를 측정하고 기술한다는 것이다. 실제 측정된 값을 mm 

또는 µm 단위로 기재한다. 측정 방법은 점막근층의 가장 아랫면부터 가장 깊은 침윤 지점까지의 

길이를 측정하는 것이다. 종양의 침윤에 의해 점막근층이 변형되는 경우(hypertrophied, displaced, 

completely disappeared)가 있을 수 있다. 이러한 경우 종양에 의해 변형되지 않은 정상부위의 

인접점막근층을 연장하는 가상의 선으로부터 측정한다(Fig. 4A). 이 방법을 적용하였을 때, 모든 

증례에서 변형되지 않은 점막근층의 가장 낮은 면을 기준점으로 사용해야 한다는 점을 명심해야 

한다. 인접 점막근층의 진행경로가 곡선을 이루는 경우 가상의 선도 곡선을 따라 그리도록 

한다(Fig. 4B).   

점막근층이 변형되었을 때 침윤 깊이를 측정하는 방법에 대한 명확한 설명이나 연구결과는 없다. 

일본 가이드라인의 경우, 2010년 제14판에 처음 기재되었으며 “궤양으로 인해 점막근층이 잘 

보이지 않을 경우 인접한 정상 근층을 기준으로 가상선으로부터 길이를 측정하여야 한다”고 

기술하였다[9]. 그 후 2017년 제15판에서는 종양의 표면으로부터 길이를 측정하도록 

변경되었다[48]. 우리나라 병리의사들 중에는 점막근층이 변형되었을 경우, 변형된 근층의 가장 

낮은 근섬유부터 측정하는 병리의사도 있고 인접한 정상근층 부위의 가상선으로부터 측정하는 

병리의사도 있다. 이와 관련한 두 개의 국내 연구 모두 점막근층이 변형된 경우에 인접한 

정상근층 부위의 가상선으로부터 측정하는 것이 적절하다고 보고하였으며[49,50], 이에 따라 본 

가이드라인에서 표준 측정방법으로 권장한다.  

점막하 침윤의 경우 침윤 깊이뿐만 아니라 침윤 넓이 또한 림프절 전이의 유의미한 

위험요인이라는 연구결과가 있다[50,51]. 그러나 이에 대해 아직 다기관 연구의 수가 적고 근치적 

절제기준에는 포함되어 있지 않기 때문에 선택적 기재사항으로 반영하였다. 현재 

소화기병리학연구회 주관으로 진행 중인 내시경 절제 증례에서의 근치적 절제 판정 기준에 대한 

연구에서 이 주제도 연구되고 있다. 침윤 넓이를 측정하는 방법은 다음과 같다(Fig. 5). 점막하 

침윤이 한 슬라이드에서만 관찰되는 경우 슬라이드 내에서 실제로 측정된 해당 부분의 크기를 

기록한다. 점막하 침윤이 두 개 이상의 슬라이드에서 관찰되는 경우 다음 두 값 중 더 큰 값을 

기록한다. (1) 침윤 넓이가 가장 큰 슬라이드에서 측정한 실제 크기 또는 (2) 침윤 범위가 걸쳐 

있는 슬라이드의 수x2 mm (절편 두께).  

 

절제면(Resection margin) 

Standard data elements 

Resection margin 

□ Lateral margin 

□ Free from carcinoma (safety margin, ___ cm) 

□ Involved by carcinoma 

□ Deep margin 



□ Free from carcinoma (safety margin, ___ cm) 

□ Involved by carcinoma 
Examples 

a) Lateral: 1.0 cm; b) deep: 0.02 cm 
a) Lateral: .0.2 cm (anterior wall); b) deep: 0.02 cm 
a) Lateral: positive (anterior wall), 0.1 cm (distal); b) deep: 0.02 cm 

Conditional data elements 

Resection margin 

□ Proximal margin 

□ Free from carcinoma (safety margin, ___ cm) 

□ Involved by carcinoma 

□ Distal margin 

□ Free from carcinoma (safety margin, ___ cm) 

□ Involved by carcinoma 

□ Anterior margin 

□ Free from carcinoma (safety margin, ___ cm) 

□ Involved by carcinoma 

□ Posterior margin 

□ Free from carcinoma (safety margin, ___ cm) 

□ Involved by carcinoma 

□ Deep margin 

□ Free from carcinoma (safety margin, ___ cm) 

□ Involved by carcinoma 
Examples 

a) Distal: 0.1 cm; b) proximal: 0.4 cm; c) anterior wall: positive; d) posterior wall: 0.8 cm; e) deep: 0.02 
cm 

해설: 절제면은 가장 가까운 측부 절제면 및 심부 절제면에 대해 기술한다. 측부 절제면이 

가깝거나(≤0.2 cm) 종양이 절제면에 침범한 경우 해당 방향을 함께 적어야 한다. 여러 방향의 측부 

절제면이 침범된 경우, 모두 기재하여야 한다. 이는 소화기내과 의사가 추가 시술(내시경 절제, 

아르곤 플라즈마 소작술, 추적 생검)을 수행하기 위해 필요한 정보이다. 선택적 기재사항으로 네 

방향 측부 절제면으로부터의 거리를 기재할 수 있다.   

측부 절제면의 침범 정도와 잔여암 발생 확률은 관련이 있는 것으로 알려져 있다. 네 개의 측부 

절제면 중 두 개 이상에서 침범이 있는 경우 혹은 침범된 길이가 길 때(4 mm 또는 6 mm 이상) 

잔여암의 위험도가 높은 것으로 보고된 바 있다. 그러나, 절제면의 침범 정도가 작은 그룹에서도 

잔여암 발생 확률의 위험성은 낮지만 존재하기 때문에 절제면의 침범 정도에 따라 추가치료 

여부를 결정할 수 있는지에 대해서는 아직 정해지지 않았다.  

 

궤양(Ulcer) 

Standard data elements 

Ulceration 

□ Absent 

□ Present 

Conditional data elements 



Ulceration 

□ Absent 

□ Non-significant (≤4 mm) 

□ Significant (>4 mm) 

해설: 궤양은 활동기와 반흔 모두를 포함하여 점막근층의 전층 탈락으로 정의되며, 내시경 소견이 

아닌 조직학적 소견에 의해 진단된다[5,9,52]. 궤양의 유무는 점막암(mucosal cancer)에서 내시경 

절제술의 근치적 절제 여부 판단을 위한 중요한 기준이 되므로, 점막암 병리보고서에 반드시 

기술되어야 한다[5]. 궤양이 내시경 절제술의 적응증에 포함되기 때문에 내시경 소견으로 궤양의 

유무를 판단하지만, 궁극적으로는 절제된 검체의 병리 검사를 통해 확인해야 한다. 

점막결손(mucosal break)이 없는 경우 내시경적 진단이 어려우며[53], 내시경 소견으로는 궤양 

음성이지만 병리학적으로 양성인 경우가 4.6–5.5%의 증례에서 보고되었다[54,55].  

임상에서 발생하는 또 다른 문제는 작은 크기의 궤양과 원래 궤양이 없었지만 내시경 생검 후에 

발생한 생검에 의한 변화(biopsy-induced changes)를 구별하는 기준이 명확하지 않다는 것이다. 

내시경 소견에서 궤양 판별의 정확도가 낮기 때문에, 내시경 검사 상 궤양이 없었다는 것이 

생검에 의한 변화라는 것을 보장하지는 못한다. 이에 대한 진단 기준은 Shimoda 등이 제시한 바 

있으며[56], 이를 인용하여 일본 위암 치료 가이드라인에서는 다음과 같이 기술하고 있다: 

“생검유래 흉터(biopsy-derived scar)는 조직학적으로 대개 점막근층 바로 아래의 작은 부위에 

국한된 섬유화로 관찰된다. 궤양 흉터와 구별이 가능하지 않은 경우 UL1으로 분류해야 한다”[57]. 

이 기준은 또한 미분화형 EGC에 대한 임상 연구인 JCOG1009/1010에도 사용되었다: “고유근층이 

완전히 파괴된 경우와 점막하층의 섬유화가 파괴된 고유근층의 범위보다 넓은 경우에 UL (궤양)이 

존재하는 것으로 판단한다”[58]. 본 소위원회의 경우 현재 진행중인 근치적 절제 기준에 대한 

소화기병리학연구회 주관 연구에서 궤양의 크기를 측정하였으며, 이 문제에 대하여 구분이 

가능한 기준을 조사한 결과, 궤양 크기가 4 mm 이하인 경우와 궤양이 없는 경우에 림프절 전이 

위험은 동일한 것으로 판명되었다. 이를 기준으로 삼는다면 림프절 전이 위험인자에서 아주 작은 

궤양을 제외할 수 있으므로 생검에 의한 변화와 구별할 필요가 없다. 따라서 이를 반영하여 궤양 

크기의 등급을 선택기재사항에 포함하였다. 궤양의 크기를 측정하는 방법은 다음과 같으며 

점막하 침윤 폭 측정 방법과 유사하다(Fig. 6). 궤양(점막근층의 완전한 파괴)이 한 슬라이드에서만 

관찰되는 경우 해당 슬라이드 내에서 실제 측정된 크기를 기록한다. 궤양이 두 개 이상의 

슬라이드에서 관찰되는 경우 다음 두 값 중 더 큰 값을 기록한다: (1) 점막근층의 파괴 폭이 가장 

넓은 슬라이드에서 측정한 실제 크기 또는 (2) 점막근층의 파괴 범위가 걸쳐 있는 슬라이드의 

수x2 mm (슬라이드 두께). 궤양의 크기는 오직 종양내에서만 측정한다. 궤양이 종양과 주변 점막에 

걸쳐 있는 경우에는 종양에 해당하는 부위에서만 크기를 측정한다. 

 

선종 성분이 있는 증례(Cases with adenoma components) 

Standard data elements 

Cases with adenoma components 

□ Absent 

□ Present 
 Specify: ______________ 



Example 
Adenocarcinoma, tubular, well differentiated (intestinal) 

- Size: 1.0 cm (total tumor: 2.0 cm) 
- Margin: a) lateral (distal): positive (carcinoma); b) deep: 0.02 cm 

Pre-existing adenoma: tubular adenoma, low grade 

해설: 선종의 조직학적 소견이 명확하고 종양내 부위가 선암종의 성분과 뚜렷이 구별될 때만 

선종 성분에 대해 기술해야 한다.   

진단에는 선암종에 대한 것만 기술하고, 선종은 추가 항목으로서 별개로 기술해야 한다. 종양의 

크기는 선암종의 크기를 먼저 기술하고 전체 종양의 크기를 추가로 기술한다. 절제면으로부터의 

거리는 그 성분이 어떤 것이든 상관없이 모든 종양의 성분으로부터 가장 가까운 거리를 기술한다. 

절제면에 종양이 포함되어 있거나 0.2 cm 이내로 근접해 있다면, 그 성분에 대해 기술해야 한다.    

대장암과 달리 위암은 소수의 사례에서만 선종-선암종 경로(adenoma-adenocarcinoma pathway)를 

거쳐 발생하고, 아주 작은 크기의 선암종 또한 흔하다. 또한 많은 고분화 선암종에서 구조적 

이상이 심하지 않은 경우가 많아서 선종과 구분하기 어려운 부분이 종양에 섞여 있을 수 있다. 

따라서 조직학적 소견이 명확하고 종양내의 구역이 선암종의 성분과 뚜렷이 구별되는 경우에만 

주변부 선종(background adenoma)을 언급한다. 혼합된 성분을 구별하기 어려운 경우, 전체를 

선암종으로 취급한다(예를 들어, 일부에 선암종으로 판단되는 성분이 있으면서 다른 부위는 

이형성은 심하지만 선암종으로 판정하기는 어려운 성분이 있을 때, 전체를 선암종 성분으로 

취급한다). 선종의 경우 선종 성분이 존재하는지에 대해서만 별도의 섹션(separate section)에서 

간략히 기술한다.  

 

일괄 절제(En bloc resection) 

Standard data elements 

En bloc resection 

□ Yes 

□ No (piecemeal/tearing) 

해설: 종양이 분할절제(piecemeal resection) 되었는지 또는 전층 파열(full-thickness tearing)이 

보이는지를 조직학적 검사로 확인하여 기록하여야 한다. 검체가 여러 조각으로 절제되었다 

할지라도 종양 전체가 온전하게 한 조각 안에만 존재한다면 그 종양은 분할절제 된 것이 아니다. 

림프관 침범/정맥 침범(Lymphatic invasion/Venous invasion) 

Standard data elements 

Lymphatic invasion 

□ Not identified 

□ Present 
Venous invasion 

□ Not identified 

□ Present 

해설: 위절제 검체와 달리 림프관 및 정맥 침범은 별도로 기록한다. 이는 두 인자의 림프절 전이 

위험도가 다르기 때문이다. 림프관 침범과 정맥 침범은 모두 근치적 절제 여부를 결정하는 



기준이다. 그러나 림프관 침범의 림프절 전이 위험은 정맥 침범보다 2–3배 높고 따라서 림프절 

전이 위험 예측 모델에서도 림프관 침범의 점수가 더 높다[59]. 이 정보는 임상의가 환자의 

상태를 고려해 위절제술 여부를 결정할 때 도움이 되므로 별도로 보고하는 것이 좋다. 이들을 

구분하기 위한 표준은 H&E 염색 슬라이드이다. H&E 염색법을 기반으로 이 둘을 구분하는 기준은 

다음과 같다: 얇은 벽이 있거나 림프액이 있는 경우 림프관으로 판단하고, 두꺼운 근육벽이나 

내강에 적혈구가 많이 있다면 정맥 혈관으로 판단한다. 림프관과 작은 세정맥(venule)을 구분하기 

힘든 경우, 림프관으로 분류한다.  

림프관 또는 정맥 혈관을 더 잘 관찰하기 위해 IHC를 시행할 수 있다. 그러나 HE 슬라이드와 

면역염색 슬라이드는 각각 다른 층의 절편에서 얻어지므로 각각을 구별해서 해석해야 하며, 

침범이 한 슬라이드에서만 관찰되는 경우라도 양성으로 판단한다. 

 

III. 조직학적 분류 

위암의 조직학적 분류(Histologic classification) 

WHO classification 

□ Tubular adenocarcinoma 

□ Tubular adenocarcinoma, well differentiated 

□ Tubular adenocarcinoma, moderately differentiated 

□ Tubular adenocarcinoma, poorly differentiated 

□ Papillary adenocarcinoma 

□ Mucinous adenocarcinoma 

□ Poorly cohesive carcinoma 

□ Poorly cohesive carcinoma, signet-ring cell type 

□ Poorly cohesive carcinoma, not otherwise specified 

□ Mixed adenocarcinoma 

□ Adenocarcinoma with lymphoid stroma 

□ Hepatoid adenocarcinoma 

□ Micropapillary adenocarcinoma 

□ Adenocarcinoma of fundic-gland type 

□ Undifferentiated carcinoma 

□ Squamous cell carcinoma 

□ Adenosquamous carcinoma 

□ Gastroblastoma 

□ Others (specify: ______________) 

해설: 위암의 조직학적 분류는 기본적으로 World Health Organization (WHO) 분류 5판을 따른다[4]. 

WHO 분류에 따른 대표적인 조직병리 아형들을 Fig. 7에 소개하였다. 위암의 조직학적 진단은 

종양의 대부분을 차지하는 아형에 따라 이루어지지만, 특수한 조직학적 아형의 진단은 각 아형의 

진단기준에 따라 이루어진다. 위암에서 가장 흔한 조직학적 아형은 관샘암종(tubular 

adenocarcinoma)으로, 확장된 내강 또는 틈새 형태의 내강을 가진 세관 구조를 특징으로 한다. 

종양의 일부에서만 세관을 형성하고, 대부분의 종양이 세관을 형성하지 않는 고형의 종양 



덩어리로 이루어져 있는 경우도 관샘암종으로 분류할 수 있다. 종양을 이루는 세포들은 원주형, 

입방형, 또는 납작한 형태를 보일 수 있으며, 내강의 점액이나 세포 부스러기가 흔히 관찰된다. 

유두모양샘암종(papillary adenocarcinoma)은 원주형 혹은 입방형의 종양세포들이 중심부의 

섬유혈관핵 주변에서 유두모양으로 증식하는 형태를 보인다. 유두모양의 종양 성분이 전체 

종양의 50%를 넘을 경우 유두모양샘암종을 진단할 수 있다[60-62]. 유두모양샘암종 환자에서는 간 

전이, 림프혈관 침윤, 림프절 전이가 높은 비율로 관찰되며 나쁜 예후를 보인다는 보고들이 

있다[61-64].  

점액샘암종(mucinous adenocarcinoma)은 종양 면적중 세포바깥 점액이 전체의 50%를 넘게 

차지하는 종양으로 정의된다. 점액샘암종의 종양 세포들은 샘구조 혹은 고형구조를 이룰 수 

있으며, SRC와 같이 특별한 구조를 만들지 않는 흩어진 세포의 형태를 보일 수 있다[4]. 종양 

세포의 구성 성분에 따라 점액샘암종은 Lauren 분류에서 장형, 미만형, 혹은 불확정형으로 분류될 

수 있다[4]. 점액샘암종은 진행위암의 단계에서 진단이 되는 경우가 많다[65,66].  

PCC는 두 번째로 흔한 위암의 아형으로, 샘구조를 형성하지 않는 흩어진 단독 세포나 작은 

집락을 이루는 종양세포로 구성된다[4]. SRC는 WHO 분류 3판 까지는 독립된 아형으로 

분류되었지만, WHO 분류 4판 이후로 SRC는 PCC에 포함되었다. 최근 비반지세포 저응집암종(non-

SRC PCC, PCC-NOS)이 SRC에 비해 예후가 더 나쁘고, 서로 다른 분자 프로필을 보인다는 연구들이 

발표되었다[67-70]. SRC는 “주된 종양세포가, 혹은 거의 대부분의 종양세포가 반지세포인 경우”로 

WHO에 정의되어 있다[4]. 아직까지 PCC-NOS와 SRC를 가를 수 있는 확실한 진단 기준은 없으나, 

유럽의 한 연구진들은 반지세포성분의 비율(SRC, >90%; PCC-NOS, <10%; 반지세포성분을 가진 

저응집암종, 10–90%)에 따라 PCC의 분류 정의를 제시하였고, 앞으로 확실한 분류를 위해서는 

추가적인 연구들이 더 필요할 것이다[71]. 

혼합샘암종(mixed adenocarcinoma)은 WHO 정의에 따르면 샘구조를 만드는 

종양(관샘암종/유두모양샘암종) 성분과 저응집암(SRC 포함) 성분을 둘 다 가지고 있는 종양을 

일컫는다[4]. 최근의 일부 보고에서는 혼합샘암종이 순수아형의 암종에 비해(특히 EGC에서) 잦은 

국소 재발이나 림프절 전이 등 나쁜 예후와 관련이 있다고 제시하였다[72,73]. 그렇지만, 아직까지 

혼합샘암종의 진단을 위한 샘/저응집 성분의 최소 비율에 대한 명확한 기준은 없다. 다른 많은 

연구에서는 WHO의 혼합샘암종 진단 기준과 달리 저응집암 뿐 아니라 분화가 나쁜 샘암종 

성분이 샘구조를 만드는 종양 성분과 섞여 있는 경우도 혼합샘암종으로 정의하고 있지만, 이 

연구들에서도 역시 EGC에서 혼합샘암종이 순수아형의 암종에 비해 예후가 나쁘다고 보고하고 

있다[39,74,75]. 혼합샘암종이 명확히 정의되지는 않았지만, 샘구조의 종양성분과 샘구조를 만들지 

않는 종양성분이 같이 있는 EGC는 나쁜 예후를 가지는 것으로 보인다. EGC에서 샘구조를 만드는 

종양성분과 샘구조를 만들지 않는 종양성분이 같이 관찰될 경우에는 이를 별도로 언급해 주는 

것이 권장된다. 

림프구버팀질동반샘암종(adenocarcinoma with lymphoid stroma) 또는 

림프구버팀질동반수질암종(medullary carcinoma with lymphoid stroma)은 이전에 ‘림프상피종유사암종’ 

혹은 ‘수질암종’으로 불렸다. 이 아형에서 종양세포는 불규칙한 판 구조, 경계가 나쁜 군집/세관, 

혹은 융합세포로 구성되며, 이 종양세포들 사이로 림프구의 침윤이 밀도 높게 관찰된다[4,76]. 



종양 경계부에서는 섬유조직형성이나 침윤성 성장이 거의 관찰되지 않아 종양의 경계가 분명하게 

주변과 구분되어 보이는 것이 특징이다. 많은 경우, 림프구버팀질동반샘암종 은 Epstein-Barr virus 

(EBV) 감염성 위암과 관련이 있고, 일부는 현미부수체불안정 위암과 관련이 있다[4,76]. 이 아형은 

수술 후 낮은 림프절 전이율 및 좋은 예후와 관련이 있다고 보고되어 있다[77,78]. 

간세포모양샘암종(hepatoid adenocarcinoma)은 기둥 모양으로 배열된 풍부한 호산성 세포질을 가진 

큰 다각형 세포로 구성되어 간세포암종과 유사한 형태를 보인다[4,79]. 간세포모양샘암종은 

IHC에서 알파태아단백 양성이며, 수술 전 이미 간의 다발성 전이나 림프절 전이가 있는 경우가 

많다[4,79]. 

미세유두모양샘암종(micropapillary adenocarcinoma)은 섬유혈관핵이 없는 작은 종양 군집들이 

투명한 공간에 떠 있는 형태로 관찰된다[4,80]. 미세유두 성분이 전체 종양의 10% 이상을 차지할 

경우 미세유두모양샘암종을 진단할 수 있다[4,81]. 이 아형은 불량한 예후 및 림프절 전이와 

관련이 있다[4,80,81]. 

위바닥샘형샘암종(adenocarcinoma of fundic-gland type)은 위의 주세포나 벽세포, 혹은 양쪽 모두의 

분화를 보이는 세포로 구성되어 있다. 이 종양은 명백한 핵의 이형성이나 구조적 이상을 보이지 

않는 경우가 많기 때문에, 점막하층으로 종양 침윤이 있는 경우에만 샘암종으로 진단하는 것이 

적절하다. 이 아형에서 림프절 전이는 매우 드문 것으로 알려져 있다[4,82,83].  

미분화암종(undifferentiated carcinoma)은 특정 분화를 보이지 않는 역형성 세포로 구성된 

암종이다[4]. 육안적으로, 커다란 궤양성/융기형 종양인 경우가 많고, 괴사가 흔히 관찰된다. 거대 

종양세포나 횡문근육종모양 세포가 흔히 관찰되며 방추형 종양세포도 관찰될 수 있다[84,85]. 

많은 환자에서 원격전이가 관찰되며 좋지 않은 예후를 보인다. 

편평세포암종(squamous cell carcinoma)은 위의 원발암으로는 아주 드문 종양으로, 다른 장기에서 

관찰되는 편평세포암종과 형태적으로 유사하다. 샘편평세포암종(adenosquamous carcinoma)은 

샘암종과 편평세포암종 성분이 섞여 있는 종양으로, 편평세포암종 성분이 종양의 25% 이상일 

경우 진단할 수 있다[4]. 위모세포종(gastroblastoma)은 방추세포와 상피세포로 구성된 이상성 

종양이다.  

포복형샘암종(crawling-type adenocarcinomas)은 종양세포 핵의 이형성이 뚜렷하지 않고 복잡하게 

분지 혹은 연결되는 구조가 조직학적 특징인 종양으로 WHO 분류에서 아형으로 분류되어 있지는 

않다[4]. 이 종양은 핵의 변화가 미미하고 반응성 변화처럼 보이는 구조적 특성으로 인해 한 때 

고분화 형태의 위암종으로 생각되었다. 정식 아형으로 아직 분류되지 않았지만, 크기가 큰 

포복형샘암종은 분화가 나쁜 종양 성분이 동반되는 경우가 많으며, 점막하층 이상으로 침윤을 

보이는 경우 림프절 전이가 흔하다는 최근의 보고들이 있기 때문에 예후와 관련하여 눈 여겨 

봐야 할 종양이다[86,87].  

샘암종의 분화도는 관샘암종과 유두모양샘암종에 적용될 수 있다. 한 종양 내에서 두가지 혹은 

그 이상의 분화가 혼합되어 관찰될 경우, 가장 많은 부위에서 관찰되는 분화에 따라 등급을 

결정할 수 있다. 원주세포로 구성되어 뚜렷한 샘 구조를 만드는 종양은 고분화로 분류되며, 

입방형 혹은 납작한 세포로 구성된 작은 샘구조로 구성된 종양은 중등도 분화로 분류되고, 내강 



구조를 거의 만들지 않는 종양은 저분화로 분류된다(Fig. 8) [3]. WHO 분류에서는 저등급(고분화 및 

중등도 분화)과 고등급(저분화)의 두 단계의 등급 분류체계를 권장하지만, 대부분의 병리의사들이 

더 익숙한 세 등급의 분화도 분류체계를 여전히 사용하고 있는 점과, 세 등급의 분류체계는 두 

등급의 분류체계로 쉽게 전환이 가능한 점을 고려하여, 우리는 고분화, 중등도 분화, 저분화의 세 

등급 분류체계를 사용하는 것을 권장한다. 

 

생검 검체의 병리 진단(Histologic types in biopsy specimen) 

내시경 생검 검체에서 위암의 특정 아형을 진단하는 것은 어려운 경우가 많다. 그렇지만, 위암의 

조직학적 아형과 분화도는 치료방법을 선택하는 데 있어서 중요한 역할을 하기 때문에, 저분화 

성분이 생검 조직 내에 포함되어 있거나 나쁜 예후와 관련이 있는 아형(PCC, 저분화 관샘암종, 

미세유두모양 성분 등)이 포함되어 있는 경우에는 나쁜 예후와 관련 있는 부분을 병리 진단지에 

기재해 주기를 권장한다. 위암의 특정 아형들 (위바닥샘형샘암종, EBV관련위암 등)의 경우 유사한 

병기의 다른 아형의 위암들과 비교하여 림프절 전이 빈도가 낮은 것으로 알려져 있기 때문에, 

EBV관련위암이 의심될 경우 생검 검체에서 EBV제자리부합 검사를 시행하고, 이런 아형이 

확인되는 경우 병리진단에 기술하는 것이 환자 치료방침 결정에 도움이 될 수 있다[82,88,89].  

 

 

Lauren 분류(Lauren classification) 

Lauren classification 

□ Intestinal 

□ Diffuse 

□ Indeterminate 

□ Mixed 

해설: Lauren 분류는 1965년 발표된 이후 전세계적으로 가장 많이 사용되는 위암의 분류 방법들 

중 하나이다[90]. WHO 제5판에 따르면, 고분화 및 중등도 분화의 관샘암종/유두모양샘암종은 

장형으로 분류되며, PCC와 SRC는 미만형으로 분류된다(Fig. 9). Lauren 분류에서 혼합형은 조직학적 

분류에서 언급한 혼합샘암종과는 정의가 동일하지 않으며, 장형과 미만형의 종양 성분이 유사한 

비율로 같은 종양에서 관찰될 경우 사용할 수 있다. WHO 제5판의 Lauren 분류 관련 표에서는 

고형 구조를 보이는 저분화 샘암종을 불확정형으로 표시하고 있지만, 이것이 모든 저분화 

샘암종을 불확정형으로 분류하여야 한다는 의미는 아니며, 병리의사들 간에도 불확정형의 진단 

기준에 대해서는 아직 합의가 완전히 이루어져 있지 않다. 일부 특정 아형의 위암들을 Lauren 

분류에서 제외하는 불확정형으로 진단해야 할 지, 아니면 이들 중 일부는 형태에 따라 장형, 

미만형, 또는 불확정으로 분류해야 할 지는 추가적인 논의와 연구가 필요하다.  

위암에서 내시경적점막하박리술적 치료가 가능한지 결정하기 위해, 대부분의 임상 진료 지침과 

연구에서는 일본 가이드라인의 분화형(고분화/중등도분화 관샘암종과 유두모양샘암종)과 

미분화형(저분화 관샘암종, PCC, SRC) 분류 기준을 사용한다[57]. 이 기준에서 저분화 샘암종은 

미분화형으로 분류된다. 용어 사용시 미분화암종과의 혼동을 방지하기 위해, 병리보고서에 이러한 



‘분화형/미분화형’ 기준의 사용은 권고하지 않는다. 조직학적 분류와 Lauren 분류를 사용하면 

내시경적점막하박리술 치료의 대상이 되는 지 여부의 정보를 임상의사와 연구자들에게 충분히 

제공할 수 있을 것으로 본다. 

 

선종(Adenoma) 

기질의 침윤을 동반하지 않는 상피세포의 종양성 증식을 선종(adenoma) 또는 

이형성(dysplasia)이라고 부른다. 서구에서는 상피내 종양이 뚜렷한 경계를 보이고 내강으로 돌출된 

용종의 형태를 보일 때 선종으로 부르고, 편평하거나 함몰된 병변과 경계가 뚜렷하지 않으면서 

상승된 병변은 이형성으로 칭한다[4]. 반면에 일본의 분류는 편평, 함몰, 상승된 상피내 병변들을 

모두 선종이라고 부르는 경향이 있다. 한국에서는 선종과 이형성 모두가 상피내 종양을 칭하는 

용어로 사용할 수 있다. 

위의 선종은 장형(intestinal-type), 위오목형(foveolar-type), 유문샘형(pyloric gland-type)과 

산분비샘형(oxyntic gland-type)으로 분류할 수 있다. 장형 선종은 가장 흔한 선종으로, 보통 세관을 

형성하는 구조를 가지며, 긴핵을 가진 원주형 세포로 구성되고 술잔세포나 파네트세포가 섞여 

있을 수 있다[4]. 위오목형 선종은 두번째로 흔한 선종으로 세포 첨단의 점액소가 특징적이다[91]. 

유문샘형 선종은 간유리 질감을 보이는 원주형의 세포들로 구성되어 있는데 핵들은 세포바닥에 

위치하고 있고 조밀하게 배열된 샘구조를 보이며 간혹 샘 내강이 늘어나 있는 형태를 

보여준다[92]. 산분비샘형 선종은 같은 세포학적 소견을 보이더라도 점막하 침윤이 있는 경우 

샘암종으로 진단할 수 있고, 점막하 침윤이 없음을 확인한 경우 선종으로 진단할 수 있기 때문에, 

생검 진단시에는 산분비샘형 신생물로도 불린다. 산분비샘형 선종이 진행하여 점막하 침윤을 

보이는 경우 위바닥샘형샘암종으로 진단할 수 있다. 산분비샘을 구성하는 세포들(주세포, 벽세포, 

목점액세포)로 구성되며, 구조적인 이상을 보이지만 경도의 핵 이형성만을 보이는 경우가 

많다[82,88].  

선종의 등급 분류는 저등급과 고등급의 두 등급 분류 체계를 권장한다. 저등급 선종은 단순한 

세관 혹은 유두모양 구조가 특징적으로, 심한 이형성이 없고 길쭉한 과염색질 핵을 가진 

세포들로 구성되어 있다. 저등급 선종에서는 핵이 방향성의 소실 없이 세포바닥쪽에 위치하고, 

구조가 뒤틀림이 없이 비교적 일정한 간격으로 배열되어 있다. 또한, 술잔세포나 세포자멸사, 

경도나 중등도의 유사분열이 관찰될 수 있다(Fig. 10A). 고등급 선종은 샘구조의 융합이나 발아, 

밀집된 모습을 보일 수 있고, 저등급 선종에 비해 다양한 직경의 샘구조로 구성될 수 있다. 

세포극성의 소실이나 높은 핵/세포질 비율, 다형성 핵, 빈번한 유사분열, 비정형 유사분열이 더 

흔히 관찰된다[93,94]. 또한 종양 샘 내부에서 관찰되는 괴사 세포 파편은 샘암종에서 더 흔히 

관찰되나, 고등급 선종의 진단에도 도움이 될 수 있다(Fig. 10B) [95]. 샘암종의 진단은 종양세포의 

기질 침윤(기질내 단일세포 침윤이나 기질내 섬유조직형성반응), 심한 구조직 이상, 심하게 밀집된 

종양 샘구조가 있을 때 고려해야 한다(Fig. 10C) [94]. 

 

헬리코박터 파일로리(Helicobacter pylori) 



헬리코박터 파일로리 감염은 위샘종 발생의 가장 흔한 원인이며, 내시경적 절제술로 위암 치료후 

헬리코박터 파일로리 제균 치료를 하면 추가적인 암발생이 줄어드는 것으로 보고되어 있다[96,97]. 

병리 검체에서 헬리코박터 파일로리 감염을 진단하기 위해서는 추가적인 염색(Wright-Giemsa 염색, 

Warthin-starry 염색)이 추천된다. 약물 저항성 헬리코박터 파일로리 비율이 증가하고 있으며, 

클라리스로마이신 내성 헬리코박터 파일로리 감염 환자에게서 표준 제균 치료가 실패하는 비율 

또한 증가하는 추세이다. 클라리스로마이신 내성 검사가 헬리코박터 파일로리 환자의 제균치료 

방법 선택에 도움을 주는 것으로 알려져 있다. 

 

IV. 분자표지자 

모든 분자 검사는 선택 사항으로, 이는 “선택기재사항” 항목에 반영되어 있다. 

 

HER2 검사(HER2 testing) 

Conditional data elements 

HER2 immunohistochemistry 

□ Negative (0/1+) 

□ Equivocal (2+) 

□ Positive (3+) 

□ Undetermined (explain): 
HER2 (ERBB2) in situ hybridization 

Number of invasive cancer cells counted: ______ cells 

□ Using dual-probe assay 

□ HER2 (ERBB2)/CEP17 ratio: ______ 

□ Average number of HER2 (ERBB2) signals per cancer cell: ______ 

□ Average number of CEP17 signals per cancer cell: ______ 

□ Using single-probe assay 

□ Average number of HER2 (ERBB2) signals per cancer cell: ______ 
Summary: Negative/Positive for HER2 (ERBB2) gene amplification  

□ Undetermined (explain): 

해설: Human epidermal growth factor receptor 2 (HER2) 검사 및 진단은 진행성 위암 환자에서 적절한 

표적항암치료의 선택을 위해 매우 중요하다. 현재, HER2 양성 전이성 위암 환자에서는 1차 

항암화학요법으로 trastuzumab과 화학요법을 병용하고 있으며, 3차 이상 항암화학요법으로 fam-

trastuzumab deruxtecan-nxki (또는 trastuzumab deruxtecan)이 미국 Food and Drug Administration에서 

승인되었다[5,7,98,99]. HER2 검사는 IHC와 제자리 부합법(in situ hybridization, ISH)으로 시행된다. 

HER2 양성은 IHC 3+인 경우 또는 IHC 2+이면서 ISH 양성인 경우로 정의된다[100,101]. HER2 검사는 

포르말린 고정 파라핀 포매(formalin-fixed paraffin-embedded) 조직에서 시행하는데, HER2의 종양내 

이질성(intratumoral heterogeneity)을 고려하여 내시경 생검인 경우 4조각 이상의 생검 조직이 

권장되고, 외과적 절제술 검체인 경우 장형 분화를 보이는 부분이 포함된 검체가 

권장된다[102,103]. 

현재 권장되는 HER2 검사의 순서는 먼저 IHC를 시행해야 한다[7,100]. IHC는 면역염색의 강도 및 



암세포 중 기저외측막 발현 비율을 추정한다[7,104]. 생검 검체에서는 HER2 발현이 5개 이상의 

암세포 군집에서 관찰되는 경우를 기준으로 하고 수술 검체에서는 10% 이상의 암세포에서 

관찰되는 경우를 기준으로 발현 강도에 따라 0에서 3점으로 판독한다. 발현 강도는 0 (negative)는 

음성 또는 암세포의 10% 미만에서 세포막에 양성인 경우, 1+ (negative)은 희미하거나 거의 

감지되지 않게 세포막에 약양성인 경우, 2+ (equivocal)은 약하거나 중등도로 세포막에 완전하게 

또는 기저외측으로 양성인 경우, 3+ (positive)은 강하고 완전하거나 기저외측 세포막에 양성인 

경우로 판독한다(Fig. 11). 

HER2 면역염색 결과 2+ (equivocal)인 경우에는 ISH로 확인해야 한다[7,100]. HER2 ISH 진단 기준은 

CEP17 (17번 염색체의 동원체 부위, centromeric region of chromosome 17)에 대한 HER2 copy의 비율이 

2 이상인 경우로 정의된다. ISH 결과를 평가하기 위해서는 먼저 HER2 IHC 슬라이드에서 HER2 

유전자의 증폭이 예상되는 가장 강하게 염색된 부위를 확인한 후 ISH 슬라이드의 같은 부위에서 

최소 20개의 평가 가능하며 중복되지 않는 침윤성 암세포에서 copy 수를 세어야 한다. 

추가적으로 평균 CEP17 copy 수가 3개 이상이고 HER2:CEP17 비율이 2 미만인 경우에는 세포당 

평균 HER2 copy 수가 6개를 초과하면 HER2 증폭 양성으로 진단하고, 4 미만이면 음성으로 

진단한다. HER2 copy 수가 평균 4개에서 6개인 경우에는, 종양의 다른 부분에서 추가로 20개의 

암세포를 평가해야 한다. 때때로, HER2 검사의 진단은 검체 문제 또는 기술적 문제로 인해 

병리의사가 해결할 수 있는 수준을 벗어나는데[103,105], 그런 경우에 검사 결과는 

‘undetermined’로 보고해야 한다. 

HER2 양성 위암은 임상적 병리학적으로 HER2 음성 위암과 구별되는 특성을 가진다. ToGA 

임상시험 및 이전 연구들에서 HER2 양성 위암은 장형 또는 고분화 아형에서 미만형 또는 저분화 

아형보다 높은 빈도로 관찰되었고[106-108], HER2 발현의 종양내 이질성도 약 50%에서 

보고되었다[106,109]. 또한 HER2 발현의 종양간 이질성(원발성 암종과 동시성 또는 이시성 국소 

재발/원격 전이 사이의 이질성)이 2–14%로 보고되었다[110-115]. 

따라서, HER2 발현의 이질성은 표적항암치료제의 선택 및 환자의 예후에 영향을 미치기 때문에 

원발암의 HER2 결과와 상관없이 새롭게 진단되는 모든 이차 원발성, 재발성, 전이성 병변에 대해 

HER2 검사의 추가 시행이 권장된다[116,117]. 

 

현미부수체 불안정성 및 불일치복구 결핍(Microsatellite instability and mismatch repair deficiency) 

Conditional data elements 

Microsatellite instability (MSI) 
Summary:  

□ Microsatellite stable (MSS) 

□ Microsatellite instability–low (MSI-L) 

□ Microsatellite instability–high (MSI-H) 

□ Undetermined (explain)a 
DNA mismatch repair immunohistochemistry 

MLH1:  

□ Positive (retained expression) 

□ Negative (loss of expression) 

□ Undetermined (explain): 



MSH2:  

□ Positive (retained expression) 

□ Negative (loss of expression) 

□ Undetermined (explain): 
PMS2:   

□ Positive (retained expression) 

□ Negative (loss of expression) 

□ Undetermined (explain): 
MSH6:  

□ Positive (retained expression) 

□ Negative (loss of expression) 

□ Undetermined (explain): 
Summary:  

□ DNA mismatch repair deficiency (was/was not) observed 

□ Because it is difficult to determine DNA mismatch repair deficiency, PCR-based testing and/or NGS 
for MSI is recommended. 

aBecause it is difficult to determine MSI status, mismatch repair immunohistochemistry and/or NGS is 
recommended. 

해설: 단연쇄 반복(short tandem repeats)으로도 불리는 현미부수체(microsatellites)는 뉴클레오타이드 

1–6개 길이의 염기서열의 반복으로 구성된다[103,118,119]. DNA 불일치복구(mismatch repair, MMR)는 

고도로 보존된 기전으로 DNA 복제 시 불일치 뉴클레오타이드를 인식하고 교체 및 복구하기 위해 

설계된다[119]. MMR 결핍(deficient MMR, dMMR)은 주로 DNA 복제 동안 현미부수체 부위에서 

뉴클레오타이드의 삽입 또는 결실로 이어지는 생식세포 돌연변이(germline mutation) 또는 산발적 

후생 유전적 사일런싱(sporadic epigenetic gene silencing)에 의해 발생한다[119,120]. 이 과정에서 

중요한 역할을 하는 네 개의 유전자는 MLH1, MSH2, MSH6, PMS2이다[103,119-121]. MMR이 정상적인 

기능을 하지 않는 현상을 현미부수체 불안정성(MSI)이라 한다[119,122]. 

먼저, MSI는 린치증후군의 특징이다. 또한 MSI는 많은 산발성 암에서 다양한 비율로 관찰되기도 

한다[103,123]. MSH-high (MSI-H)는 산발성 위암의 약 6.9–22.7%에서 보고되었다[124-127]. 위암의 

분자유전학적 분류 중 하나의 아형인 MSI-H 위암은 MLH1 사일런싱(silencing)으로 CpG 섬 메틸화 

표현형(CpG island methylator phenotype)의 특징을 보인다[124]. MSI-H 위암은 전정부(원위부) 위치, 

Lauren 분류 중 장형, 초기 질병 단계, 좋은 예후 등의 임상적 특징을 가진다[5,103,125,126]. 

임상적으로 MSI-H는 5-fluorouracil 기반 보조화학요법의 저항성을 예측할 수 있는 생체 지표이며, 

MSI-H 위암은 면역치료요법의 대상군으로 승인되었다[128-132]. 이러한 이유로 최근에 MSI 및 

MMR 검사에 대한 임상의들의 요청이 증가하고 있다. National Comprehensive Cancer Network (NCCN) 

위암 가이드라인 V.2.2022에서는 새롭게 진단받은 모든 위암 환자에서 MSI 또는 MMR 검사를 

권고하였으며, 검사는 미국병리학회(College of American Pathologists) DNA 불일치 복구 바이오마커 

진단 가이드라인에 따라야 한다고 하였다[100]. 

MSI-H 또는 dMMR을 발견하기 위해 사용되는 3가지의 대표적 검사 방법은 (1) 현미부수체 

염기서열의 중합효소 연쇄반응(polymerase chain reaction, PCR)을 이용한 증폭, (2) MLH1, MSH2, MSH6, 

PMS2의 4개 MMR 단백질의 발현을 보기 위한 IHC, (3) 차세대 염기서열분석(next generation 

sequencing, NGS)이다[103,119,120,133]. 또한 PNA probe을 이용한 melting curve 분석을 통해 



핵산증폭산물의 길이변화를 검출하는 새로운 MSI 진단 키트가 개발되었다[134].  

PCR 방법은 정상조직 대비 종양조직에서의 핵산증폭산물의 길이 변화를 비교하는 

방법이다[103,120,133]. 미국 National Cancer Institute (NCI)는 MSI 검사에 베데스다 패널(Bethesda 

panel)을 권고하였다[133,135]. 이 패널은 두 개의 모노뉴클레오타이드 마커(mononucleotide repeats, 

BAT-25, BAT-26) 및 세 개의 다이뉴클레오타이드 마커(dinucleotide repeats, D2S123, D5S346, 

D17S250)로 구성된다[22,103,133,135]. 이러한 부위는 형광 PCR을 사용하여 증폭되며, 그 크기들은 

모세관전기이동(capillary electrophoresis)으로 평가한다[133,136]. 그러나 모노뉴클레오타이드 마커가 

다이뉴클레오타이드 마커보다 민감도와 특이도가 높다고 알려지면서[137], 5개의 폴리-A 

모노뉴클레오타이드 마커(NR-21, NR-24, NR-27 [또는 모노-27], BAT-25, BAT-26)로 구성된 대체 패널이 

제시되었다[22,103,119].  

MSI-H의 진단 기준은 5개의 현미부수체 마커 중 두 개 이상에서 불안정성(unstable)을 보이는 

것이고, MSI-low (MSI-L)는 하나의 마커에서 불안정성을 보이는 반면, microsatellite stable (MSS)은 5개 

모든 마커에서 불안정성이 나타나지 않을 때이다. MSI-L과 MSS는 임상적으로 차이가 뚜렷하지 

않아 하나로 분류하는 경향이 있다. 이러한 PCR 방법은 DNA의 변화를 직접 측정하여 MMR의 

기능적 측정을 가능하게 하지만, 이 방법으로는 MMR 유전자 중 어느 유전자의 변이인지를 알 수 

없다. PCR 검사의 오류나 실패, 또는 PCR 결과의 해석이 어려운 경우, 검사를 “undetermined”으로 

보고해야 하며, 이 경우에는 IHC 검사 또는 NGS 검사가 추천된다. 

위암 검체에서 MMR 단백질에 대한 IHC는 dMMR을 판단하기에 간단하고 유용한 검사법이다. 이 

방법은 PCR에 의한 MSI 검사와 유사한 진단율을 보이며 두 검사 방법은 높은 일치율(>90%)을 

보인다[138]. MMR 검사는 MLH1, MSH2, MSH6, PMS2의 4개 단백질에 대한 면역염색 검사가 

권장된다. 그러나 MSI-H 위암의 90% 이상에서 MLH1 유전자의 과메틸화에 의한 MLH1 및 PMS2 

발현 소실과 관련이 있다. 이러한 IHC 방법은 정상 세포의 세포핵에 MMR 단백질이 항상 

발현하는 현상을 기반으로 하기 때문에, MMR 양성을 결정할 때 핵에 양성인지 확인해야 

하며[22,119], 정상 점막, 림프구, 또는 기질 세포와 같은 내부 양성 대조물질에서 세포핵의 양성 

소견이 MMR 진단에 필수적이다[119]. dMMR은 MMR 단백질 중 한 개 이상에서 세포핵 발현이 

소실될 때 진단할 수 있다(Fig. 12) [22]. 때때로 IHC의 이질성 또는 비전형적 염색(세포질 또는 막 

염색)이 관찰되기도 한다[138-143]. IHC 결과를 해석하기 어려운 경우 “undetermined”로 진단되어야 

하며, MMR 상태를 확인하기 위해 PCR 기반의 MSI 검사 또는 NGS 검사가 추천된다. PCR 기반 MSI 

검사와 MMR IHC를 함께 시행하는 경우 결과 오류를 줄일 수 있다. 

 

엡스타인-바 바이러스 검사(Epstein-Barr virus testing) 

Conditional data elements 

In situ hybridization for Epstein-Barr virus-encoded small RNAs 

□ Positive [diffuse/heterogenous (focal &/or mixed intensity)]a,b  

□ Negative  
Summary: Epstein-Barr virus-associated gastric carcinoma 

aChecking the signal pattern is optional; bThe term “Epstein-Barr virus-associated gastric carcinoma” applies to 
positive cases. 

해설: 엡스타인-바 바이러스(EBV) 연관 위암(EBV-associated gastric carcinoma)은 The Cancer Genome 



Atlas (TCGA)에서 제시한 분자 분류의 네 가지 유형 중 하나에 속한다[124]. 바이러스-호스트 

상호작용은 EBV에 의한 발암 과정에 중심적인 역할을 한다[144]. EBV-연관 위암에서 BARF1과 

LMP2A가 바이러스성 종양화유전자(oncogene)로 추정된다[145-147]. EBV가 일단 상피 세포 안으로 

들어오면, 바이러스(EBV) 유전자 대부분에서 DNA의 메틸화가 일어난다. 감염된 인간세포 전반에 

걸쳐 CpG island의 과메틸화가 뒤따르며, 이로써 종양 억제 유전자가 비활성화되며[148], CDKN2A 

(p16)의 발현 감소를 일으키는 특이적 메틸화는 필수인 듯하다[124]. 결국, EBV에 감염된 위 

상피세포는 클론 성장(clonal growth)을 시작하고, 여기에 EBV 감염 세포의 유전자 돌연변이가 

축적되면서 발암을 초래하게 된다[144]. EBV-연관 위암은 PIK3CA [124]와 ARID1A의 돌연변이가 

흔하고[125], TP53 돌연변이는 드물게 관찰되며[124], 인터페론-γ [149]와 PD-L1가 과발현되는 특성을 

갖는다[124,150].  

EBV-연관 위암은 뚜렷한 조직학적, 유전적, 면역 미세환경의 특징을 갖는다. 특히, EBV-연관 위암은 

pembrolizumab 면역항암제 치료에 대해 매우 좋은 반응을 보였는데, 한 연구에서 전체 반응률 

100%가 보고되었다[130]. 즉, EBV-연관 위암은 면역항암요법에 좋은 적응증이 된다. 또한 

점막하까지 침윤한 조기 위암에서 EBV 양성인 경우 림프절 전이 위험성이 낮다고 보고된 바 

있다[151,152]. 

EBV-encoded small RNAs (EBERs)에 대한 ISH는 포르말린 고정 파라핀 포매 조직 또는 세포검사 

검체에서 EBV를 검출하기 위한 가장 적절하고 널리 사용되는 방법이다[153,154]. EBER ISH 검사는 

세포당 106–107개의 EBER copies를 포함하기 때문에 민감도가 높은 검출법이지만[19], 이 검사로는 

바이러스를 정량적으로 평가할 수 없다. EBER에 대한 여러 상업적 probe가 개발되어 왔으며, biotin, 

digoxigenin 또는 fluorescein으로 표지를 붙인 EBER을 현미경 검사로 관찰한다. 대부분의 EBV-연관 

위암에서 EBER signal이 거의 모든 암세포의 핵에서 강한 강도로 관찰된다. 일부 증례에서는 EBER 

signal이 균일하지 않은데, 즉 종양의 일부분에서만 양성이거나 강도가 다양하게 관찰될 수 

있다(Fig. 13). 최근 독일 연구에서 EBER signal이 국소적으로 양성인 경우가 EBV-연관 위암의 

18%에서 관찰된다고 보고되었다[155]. 그러나 국내 실제 임상 검사에서 EBER signal의 종양내 

불균질은 독일의 사례처럼 높지는 않다. 종양내 불균질을 보이는 증례에서 EBER signal이 음성인 

부분이 EBV 감염의 부재를 대변하는지 또는 임계치 이하의 불충분한 EBER copy 수를 

대변하는지는 아직 불분명하다[156]. 드물게는 종양 내 또는 종양 주변 기질의 B 림프구에서 EBER 

signal이 나타날 수 있는데, 이는 EBV잠복감염 상태인 말초 B림프구로부터 유래한 것이다. 

 

 

PD-L1 면역조직화학염색(PD-L1 Immunohistochemistry)  

Conditional data elements 

PD-L1 immunohistochemistry 
PD-L1 [Antibody (22C3 PharmDx/22C3 conc. Ventana/28-8 PharmDx /others:______)]: 

□ CPS = ________ 

해설: Programmed death-1 receptor (PD-1)과 programmed death ligand 1 (PD-L1)의 상호작용은 T-세포 

비활성화 및 종양 면역 회피를 가능하게 하는 면역 조절의 주요 기전 중 하나이다[157]. 여러 

임상시험의 성공으로 PD-1/PD-L1의 차단은 위암을 포함해 다양한 고형성 종양에서 표준 

항암치료의 주요한 전략 중 하나가 되었다[158]. 



위암에서는 pembrolizumab이 PD-L1 combined positive score (CPS)가 양성(CPS ≥1)인 진행성 위암 

환자에서 생존율 향상을 증명한 제2상 KEYNOTE-059 임상시험의 결과를 근거로 3차 

항암화학요법를 위한 FDA 승인을 받았으며, Autostainer Link 48 플랫폼 상의 PD-L1 IHC 22C3 pharmDx 

분석법이 동반 진단 분석법으로 함께 승인되었다[159]. 이후 제3상 KEYNOTE-061 임상시험에서는 

PD-L1 양성 위암 환자에서 통계적으로 유의한 생존율 향상을 증명하는데 실패하였다[160]. 

또 다른 제3상 임상시험에서는 CheckMate-649가 PD-L1 CPS ≥5인 HER2-음성 진행성 또는 전이성 

위암, 위식도 접합부 암, 식도 선암종 환자의 일차 항암화학요법 치료를 위해 fluoropyrimidine 및 

platinum 기반 항암화학요법을 병용한 nivolumab의 치료 효능을 입증하였다[161]. 이 임상시험에서 

PD-L1 발현은 Autostainer Link 48 플랫폼을 이용한 PD-L1 IHC 28-8 pharmDx 검사법을 사용하여 

확인하였고, 이는 최근에 nivolumab 치료 대상군을 파악하기 위한 동반 진단으로 CE-IVD 마크를 

유럽에서 획득하였다. 

이 두 가지의 검사법은 점수 시스템을 공유하여 PD-L1 발현을 CPS로 평가하는데, 이는 PD-L1 

양성인 종양세포, 림프구, 대식세포의 수를 종양세포의 전체 수로 나누고 100을 곱한 수이다. 

충분한 평가를 위해 100개 이상의 생존한 종양세포가 포함된 검체가 필요하다[162]. 종양세포는 

희미한 염색 강도(≥1+) 이상으로 부분적이거나 완전하게 세포막에 염색된 경우 양성으로 평가한다. 

면역세포는 종양 내부 또는 종양 주변 기질 안에 있는 단핵 염증 세포(림프구 또는 대식세포)의 

세포막 또는 세포질에 양성인 경우를 포함한다. 섬유아세포, 중성구, 형질세포 등은 CPS 평가시 

분자에서 제외되어야 한다. 만일 점수가 100을 초과한다면 CPS 결과는 100으로 평가한다. PD-L1 

염색이 종양내 이질성을 보이는 경우, 최종 CPS는 각 부위의 CPS 결과를 계산하여 통합하여야 

한다(Fig. 14). 

두 개의 다른 PD-L1 검사법이 각기 다른 CPS 점수를 기준으로 승인되었기 때문에, PD-L1 양성의 

진단은 사용된 검사법에 따라 각기 다른 CPS 기준을 기반으로 해야 한다. PD-L1 IHC 22C3 pharmDx 

검사법은 CPS 양성에 대해 CPS ≥1 기준을 사용하며, 28-8 pharmDX 검사법은 CPS≥5를 사용한다. 

따라서 보고서에는 사용한 검사법이 명시되어야 하고 적절한 기준을 PD-L1 양성 해석에 

적용하여야 한다. 

이전 연구에서 항암화학요법 후에 PD-L1 발현이 변할 수 있고[163,164], PD-L1 발현은 원발성 

병변과 전이성 병변 간의 불일치가 있다고 보고한 바 있다[164,165]. 따라서 위암 환자의 이차성, 

재발성 및 전이성 병변에서 PD-L1 IHC의 재평가가 권장된다. 

 

 

차세대 염기서열분석(Next generation sequencing) 

최근에 확인된 분자유전학적 특성은 위암 발생에 수반된 driver mutation에 대한 이해도를 

향상시키는 데 중요할 뿐만 아니라 임상적으로 적절한 바이오마커 및 새로운 잠재 치료표적을 

파악하는 데에도 도움이 된다[124,125]. 따라서, 진행성 위암에서 NGS에 대한 임상적 요구가 

증가하고 있다. 

NCCN의 최근 가이드라인에 따르면 진행성 위암에서 임상적으로 필요한 바이오마커로는 HER2, MSI, 



PD-L1, TMB, 그리고 NTRK fusion이 포함된다[100]. 이들 가운데 TMB는 NGS를 통해서만 평가될 수 

있으며, NTRK fusion은 NGS (우선적으로 RNA 염기서열분석)으로 가장 잘 평가할 수 있다[166]. 또는 

이것은 TRK IHC로 스크리닝할 수 있으며, 이후 양성 사례에서 염기서열분석을 시행할 수 있다[166]. 

또한 fibroblast growth factor receptor 2 (FGFR2) 증폭[167], epidermal growth factor receptor (EGFR) 

증폭[168], MET 증폭[169], homologous recombination deficiency-related genes의 변이[170]와 같은 

바이오마커는 진행성 위암에서 임상적으로 높은 가능성을 보였다. 한편, 모든 고형성 종양에서 

표적치료의 바이오마커로 보고된 BRAF V600E 돌연변이[171], ALK fusion[172], ROS1 fusion [173] 등은 

위암에서 1% 미만으로 매우 드물게 관찰된다[174]. 

TMB는 종양에서 somatic coding mutation의 전체 수로 정의되며 암 환자에서 면역항암제 반응을 

예측할 수 있는 바이오마커이다[175]. KEYNOTE-062 임상시험의 분석 결과에서 진행성 위암 

환자에서 pembrolizumab 기반 1차 함암치료요법으로 TMB와 임상 효능 사이의 연관성을 

제시하였다[176]. 전장 엑솜 염기서열분석(whole exome sequencing)이 TMB를 위한 최적의 표준 

검사로 고려되는 반면에 최근 표적 유전자 패널(targeted gene sequencing) 또한 정확한 TMB값을 

제공한다[175]. 그러나 사용되고 있는 다양한 패널들에 대한 표준화가 되어 있지 않고, 

면역치료반응 예측을 위한 TMB값의 기준이 명확하지 않아 실제 임상에서 바이오마커로 TMB를 

적용하는데 한계가 있다[175]. 

MSI 검사의 표준 검사법은 PCR 기반 분석법이나 면역조직화학법이다. 최근 NGS를 기반으로 한 

여러 MSI 진단방법이 기존의 PCR 기반 분석법과 95% 이상의 높은 일치율을 

보여주었다[174,177,178]. 최신 NCCN 가이드라인에 의하면 검사를 위해 제한된 조직만을 사용할 

수 있을 때, MSI 검사를 위해 타당성이 입증된 NGS로 다른 바이오마커의 검사와 함께 한 번에 

시행할 수 있다고 언급하였다[100]. 

마지막으로 무엇보다도 적절한 검체의 준비는 NGS로 정확하고 신뢰할 만한 결과를 얻기 위해 

가장 중요한 요소 중 하나이다. 일반적으로 총 DNA 및 RNA는 표적 유전자 패널 시행을 위해 10–

300 ng이 필요하다[179]. 사용할 수 있는 조직 검체는 포르말린 고정 파라핀 포매 조직 또는 

세포검사 검체이다[179]. 신뢰할 수 있는 NGS 결과를 위한 최소 검체 요건은 종양 분율은 10–20% 

이상이어야 하고 종양의 표면적은 5 mm2 이상이어야 한다[179]. 

 

뮤신 표현형(Mucin phenotype) 

위암은 MUC5AC, MUC6, MUC2, CD10의 발현 여부를 기준으로 위형(gastric type), 장형(intestinal type), 

혼합형(mixed type), 미분류형(unclassified type)으로 분류된다[3]. 위형은 MUC5AC 또는 MUC6에 대해 

양성이며, 장형은 MUC2 또는 CD10에 대해 양성이다. 혼합형은 위형과 장형 뮤신에 대해 모두 

양성이며, 미분류형은 이 두 가지에 모두 음성인 경우이다. 

분자 분류(Molecular classification by easy methods) 

위암의 분자유전학적 분류는 TCGA group과 the Asian Cancer Research Group (ACRG) 등의 연구에서 

발표되었다. TCGA 연구에서는 위암이 EBV, MSI, genomically stable, chromosomal instability로 분류될 수 

있다고 하였다[124]. ACRG 연구에서는 MSI, microsatellite stable/epithelial mesenchymal transition 

(MSS/EMT), MSS/TP53+, MSS/TP53–를 포함한 네 가지 아형의 분자 분류를 발표하였다[125]. MSS/EMT 



아형은 signet-ring cell (PCC)의 조직학적 소견 및 Lauren의 미만형과 밀접하게 연관되어 있으며, 

불량한 환자 생존율을 보인다. EBV 및 MSI 아형은 림프 기질을 가진 선암종의 조직학적 형태와 

관련이 있으며 비교적 더 좋은 예후를 갖는다. 높은 TMB와 PD-L1의 발현 증가가 EBV 및 MSI 

아형에서 흔히 관찰된다. 

여러 이전 연구에서 EBV 제자리부합법, MSI 검사 또는 MMR IHC, E-cadherin IHC 및 p53 IHC 등의 

간편한 검사 방법을 사용하여 위암에서 분자 분류가 재현될 수 있다고 보고하였다[127,180,181]. 

이들 검사를 통해 위암은 EBV, MSI, EMT, altered p53, not altered p53으로 분류될 수 있고, 분류된 

분자 아형에서 임상병리학적 특징의 차이가 보고되었다. 
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