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위샘암종 환자에서 발견된 항Hu항체

박기석a  김재준b  신동훈c  신진홍a
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Anti-Hu Antibody-Mediated Myelopathy Associated with Gastric 

Adenocarcinoma
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Korea

Anti-Hu antibody causes paraneoplastic syndrome of the nervous system. Most of the anti-Hu antibodies are found with 

small cell lung cancer, but can rarely be found with other cancers such as non-small cell lung cancer, prostate cancer, and 

breast cancer. We report a 57-year-old male patient with advanced gastric adenocarcinoma who had paresthesia and limb 

ataxia. Electrophysiologic study and imaging showed peripheral neuropathy accompanied with myelitis. Anti-Hu antibody 

was detected in the patient’s serum, leading to the diagnosis of paraneoplastic syndrome.
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항Hu항체는 종양세포과 신경세포에서 발현되는 종양신경항원

을 인식하여 공격하는 신생물딸림항체의 하나로, 종양뿐만 아니라 

말초신경계와 중추신경계 또는 자율신경계를 공격하여 다양한 신

경학적결손을 일으키는 신생물딸림신경계증후군을 유발할 수 있

다. 항Hu항체는 대부분이 소세포폐암에서 발견되지만, 그 외에도 

드물게 비소세포폐암, 전립선암, 유방암 등에서도 발견된다고 알려

져 있다.

저자들은 특이하게도 진행위샘암종 환자에서, 항Hu항체로 인한 

신생물딸림척수염이 발생한 흔치 않은 증례를 경험하여 문헌고찰

과 함께 보고하고자 한다.

증 례

57세 남자가 항암치료 이후부터 점차 악화되는 양측 상하지 저

림과 보행장애로 병원에 왔다. 2년 전 토혈 증상으로 시행한 복부 

컴퓨터단층촬영(Fig. 1-A) 및 상부내시경검사에서 진행위암 의심

소견을 보였고, 해당병변 조직검사에서 샘암종(adenocarcinoma)이 

발견되었다(Fig. 1-B). 주변 림프절과 간에 전이 병터가 확인되어

(Fig. 1-C) 수술 없이 3주 간격으로 12주기 항암치료(capecitabine, 

trastuzumab, cisplatin)를 하였으며, 이후 손발저림이 발생하여 시

스플라틴(cisplatin)을 제외하고 항암치료를 지속하였으나, 발바닥

에서 무릎 아래까지, 손바닥에서 팔꿈치 아래까지 저림이 점차 악

화되었다.

신경계 진찰에서 사지 근력과 통각, 촉각은 보존되어 있었으나, 

양측 상하지에서 위치각과 진동각이 소실되어 있었고, 양측 하지

에서 운동실조가 보였으며, 바뱅스키징후가 양성이었다. 

사지의 운동신경전도검사에서 복합운동활동전위의 진폭과 전도

속도는 정상이었으며, 감각-복합신경전도검사에서 하지는 정상이

었지만 상지의 감각신경활동전위의 진폭 저하 및 경도의 전도속도 

저하를 보였고, 몸감각유발전위 검사에서는 양측 상하지 모두에서 

중추전도지연을 보였다.

중추전도지연의 원인을 확인하기 목뼈와 등뼈 자기공명영상검

사를 시행하였고, T2강조영상에서 2번 목뼈부터 12번 등뼈 위치까

지 척수 뒤기둥에 고강도신호(Fig. 2)를 보였다. 뇌 자기공명영상
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Figure 1. (A) Abdomen computed tomography. There is a large, irregular and ulcero-infiltrative wall thickening lesion at posterior wall of stomach 
antrum (arrowheads). (B) Endoscopic biopsy in stomach antrum (H&E staining, ×200). Atypical cells with hyperchromatic nucleus, high 
nuclear/cytoplasm ratio, and irregular cell shape are noted around gastric glands as can be seen a moderately differentiated adenocarcinoma. (C) 
Whole body positron emission tomography. Hypermetabolic lesions are noted at antrum of stomach, S2 and S4 segment of liver, and retropancreatic 
lymph nodes (arrowheads).

A B C

Figure 2. Magnetic resonance images of spinal cord. (A) T2 sagittal image of cervical spine shows longitudinally extended high signal in the spinal 
cord (arrowheads). (B) T2 axial image of cervical spine shows high signal limited to the dorsal columns (arrowhead). (C) T2 axial image of thoracic 
spine also shows high signal at dorsal columns (arrowhead).

검사는 시행하지 않았다.

웨스턴블롯을 이용한 혈청 신생물딸림항체검사에서 항Hu항체

가 2+ 양성이었으며, 그 외에 호모시스테인은 17.39 μmol/L, 비타

민 B12는 1676 pg/mL로 정상치보다 증가되어 있었다. 혈색소 수

치는 9.9 g/dL였으며, 평균적 혈구용적 95.8 fL, 평균적혈구혈색소 

34.5 pg으로 정상적 혈구정상색소빈혈(normocystic normochro-

mic anemia)을 보였다.

항암치료를 지속하면서 저림에 대한 대증치료를 시행하였으나, 

증상은 계속 악화되어 손으로 물건을 쥐어도 떨어뜨리게 되었고, 

양측 하지의 심한 운동실조로 독립 보행이 불가능해졌다. 4개월 뒤 

추적 신생물딸림항체검사에서도 항Hu항체가 2+ 양성을 보였기 때

문에 스테로이드 충격 요법을 시행하였지만 신경계증상의 호전은 

없었으며, 2주 후 진행위암병터에서 위천공이 발생하여 수술치료

를 시행한 뒤 전신상태를 고려하여 항암치료를 중단한 상태로 안

정 가료를 위해 요양병원에 입원하였다.

고 찰

항Hu항체는 신생물딸림항체 중 하나로, 정상적으로는 신경세포

에서만 발현되는 항원이 종양세포에서도 발현되는데, 면역교차반

응에 의해 종양뿐만 아니라 신경계에도 손상을 일으켜 다양한 신

경계증상을 유발한다. 항Hu항체는 신경세포핵 내에 있는 분자량 
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35-40 kDa 정도의 ribonucleic acid (RNA)결합단백질인 HuD, 

HuC와 Hel-N1을 인식하여 결합하며, RNA대사 및 필수단백질 합

성장애를 일으키는 것으로 알려져 있다.1,2 항Hu항체에 의한 직접 

신경손상의 기전은 아직 명확하게 규명되지는 않았지만, 항Hu항

체가 발견된 신생물딸림증후군 환자의 부검에서 중추신경계 내에 

염증세포가 확인되었으며, 특히 혈관주변(perivascular region)에서

는 CD4+T림프구가 우세하였고, 세포사이공간(interstitial space)

에는 CD8+T림프구가 주로 침윤되어 있는 사실들을 미루어 볼 때 

T림프구에 의한 일종의 면역반응이 관여할 것으로 추정된다.3

항Hu항체는 중추신경계와 말초신경계의 모든 신경세포에 영향

을 줄 수 있지만, 말초신경병이 더 흔하게 나타나며 대개 감각신경

병 또는 감각신경세포병의 형태로 나타난다. 중추신경계를 침범하

게 되는 경우 소뇌운동실조, 변연계뇌염, 뇌줄기뇌염, 척수병 등이 

발생할 수 있으며 그 외에도 자율신경병, 다발신경침범 등 다양한 

신경계증상을 유발할 수 있다.2,4,5

암이 진단된 항Hu항체 양성 환자의 74%4-93%2에서 소세포폐

암이 발견되었으며, 그 외에 비소세포폐암, 전립선암, 유방암, 자궁

내막암, 생식세포종에서 보고되어 있고,4 드물게 방광이행세포암, 

두경부암, 자궁경부암, 난소암 등에서도 발견된 증례가 있다. 하지

만 위샘암종에서 항Hu항체가 발견된 증례는 희귀하기 때문에 본 

증례가 매우 독특하다고 할 수 있다.

증례의 환자는 진행위암으로 항암치료를 받던 중 사지의 감각저

하와 운동실조가 발생하였고, 신경생리검사에서는 상지의 감각신

경병 및 양측 상하지에서 중추전도지연을 보였다. 감별해야 할 질

환으로 항암제에 의한 말초신경병, 척수내전이암, 아급성연합변성

을 고려할 수 있다.

척수 자기공명영상에서 뒤기둥이나 외측피질척수로의 긴 이상

신호는 아급성연합변성에서도 보일 수 있지만,6,7 혈액검사에서 비

타민 B12는 정상수치 이상이었고, 큰적혈구고혈색소빈혈은 보이

지 않았으며, 혈청 신생물딸림항체검사에서 두 차례 모두 항Hu항

체 강양성이었기 때문에 아급성연합변성보다는 신생물딸림 신경

계증후군에 합당하다. 다만 혈청에서 비타민 B12가 증가되어 있는 

것은 고형암이나 혈액질환에서 역설적으로 조직 이용률이 떨어져

서 발생하는 기능적결핍상태일 수도 있음이 재고되어야 하겠다.8 

2021년에 제안된 진단기준에 따르면 paraneoplastic neurologic 

syndrome-care score 9점으로 신생물딸림척수병 확정 진단에 해당

한다.9 

신생물딸림증후군의 치료는 일차적으로 종양 자체를 치료하는 

것이 가장 중요하며, 더불어 면역요법을 시도해 볼 수 있다. 하지만 

항Hu항체와 같은 새포핵 내 항원에 대한 항체의 치료는 어렵고 

예후가 좋지 않은 것으로 알려져 있다. 본 증례의 경우에도 항암치

료를 지속하면서 고용량 스테로이드 요법을 시행하였으나 증상의 

호전은 없었고, 오히려 위산 분비 억제제와 위점막 보호제를 병용

하였음에도 불구하고 병변 부위에 위천공이 발생하여 결국 수술치

료가 불가피했다.

저자들은 진행위샘암종 환자에서 항Hu항체로 인한 신생물딸림

척수병이 발생한 증례를 경험하였으며, 국내외에서 위샘암종 환자

에서 항Hu항체가 발견된 증례는4,10 매우 드물기 때문에 보고하는 

바이다. 아울러 치료를 선택할 때 이득과 손해를 충분히 고려해야 

하며, 스테로이드 치료를 고려하는 경우에는 위천공 등의 합병증

에 대한 충분한 주의가 필요할 것으로 생각된다.
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