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서 론

소아 급성 림프구성 백혈병(acute lymphocytic leukemia,

ALL)의 치료는 예후인자에 따라 위험 군을 나누고 그 위험정도

에 따라 치료법의 강도를 달리하고 있다. Children's Cancer

Group (CCG)의 예후인자에 따라 분류한 위험 군을 최근 분자

유전학적 정보를 포함시켜 만든 새로운 분류법이 Pui
1)
에 의해

소아 급성 림프구성 백혈병에서 염색체 이상의

추적검사 및 그 유용성
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Purpose : Through routine screening for chromosomal defects present in patients with acute lympho-

cytic leukemia(ALL) by means of reverse transcription-polymerase chain reaction(RT-PCR), we aim-

ed for earlier detection of recurrences, hence evaluating the progress of the disease after treatment,

and forecasting the need for further testing.

Methods :We analyzed 30 patients who visited the Pediatrics Department of Severance Hospital,

from January 2002 to July 2003, in whom pre- and post-chemotherapy(post remission induction, post

consolidateion and during maintenance) bone marrow samples were available. Among them, periodic

RT-PCR examinations were performed in five bcr/abl positive cases, five TEL/AML1 positive

cases, and seven dupMLL positive cases to follow the changes in genetic markers.

Results : In patients with bcr/abl, all five cases reached complete remission in hematologic exami-

nation after induction chemotherapy, but bcr/abl RT-PCR was positive in one case after the treat-

ment, with complete remission reached in just four patients. In the group with TEL/AML1, all five

cases reached both hematologic and molecular complete remission after induction chemotherapy. In

seven cases with dupMLL, hematologic complete remission was reached in all patients, except one

patient who was six months old at diagnosis, who exhibited positive findings for abnormal precursor

after induction chemotherapy.

Conclusion : Earlier detection of recurrence was possible through hematologic and chromosomal

anaylsis of patients during follow-up. The most essential factor to detect recurrence considered the

timing of bone marrow biopsy. So the procedure must be performed at critical intervals in a pa-

tient's course of treatment. In patients with ALL, recurrences by drug-resistant cells occur primarily

after one year from the initiation of treatment, so we propose that bone marrow acquisitions to de-

tect recurrences are recommended at one year after the start of treatment, and just before the dis-

continuation of treatment. (Korean J Pediatr 2004;47:861-867)

Key Words : Chromosomal analysis, Childhood acute lymphocytic leukemia, Reverse transcription-

polymerase chain reaction, bcr/abl, TEL/AML1, dupMLL
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주장되고 있다. 또한 역전사 중합효소 연쇄반응(reverse tran-

scription-polymerase chain reaction, RT-PCR)을 이용한 분

자 유전학적 정보는 세포 면역학적 방법에 비해 재발을 조기에

발견할 수 있다
2)
. ALL에서 나타나는 염색체이상 중 필라델피아

염색체는 예후 불량인자 중 하나로 9번과 22번 염색체의 전좌에

의해서 나타나는데 약 3-5% 가량 존재한다
3)
. TEL-AML1 전

좌는 12p13에 위치한 TEL 유전자가 21q22에 존재하는 AML1

유전자와 융합된 염색체 전좌로서, 최근 ALL에서 빈번하게 관

찰되는 것으로 알려졌다
4)
. t(12;21)(p13;q22)는 일반적인 염색체

검사방법으로는 발견하기가 용이하지 않기 때문에 그 동안 빈도

가 매우 낮게 관찰되었으나, 분자 생물학적 기법을 이용하여 높

은 빈도로 관찰됨이 밝혀졌다
4)
. dupMLL은 11번 염색체의 장완

에 위치하는 MLL 유전자 부위 내에서 증폭되는 것으로 exon

과 exon 사이의 절단점이 다양하며, 나쁜 예후 인자로 알려져

있다
5)
.

저자들은 ALL 환자에서 분자생물학적 암표지자로서 bcr/abl,

TEL/AML1, dupMLL 유전자를 RT-PCR로 확인하여 환자의

위험군과의 관계 및 치료 중 이들 유전자의 음성 혹은 양성 상

태와 혈액학적 상태를 비교하여 이들 유전자의 RT-PCR 검사

의 적절한 검사시기 및 그 임상적 유용성에 대해 연구를 시행하

였다.

대상 및 방법

1. 대 상

2002년 1월부터 2003년 7월에 세브란스병원 소아과에 내원하

여 ALL로 진단받은 환자 중 항암화학요법 전후의 골수검사를

시행하여, bcr/abl, TEL/AML1, dupMLL에 대한 RT-PCR 검

사가 확인되었던 30명의 환아를 대상으로 하였다. 진단 당시의

연령은 0-14세(정중연령 5세), 총백혈구수는 680-65,790/µL(정

중치 16,956/µL)이었고, 남자가 20명, 여자가 10명이었다. 진단

당시 나이가 1세 미만이거나 또는 10세 이상인 경우, 또는 총백

혈구수가 50,000/µL 이상인 경우 고위험군으로 분류하였다(Ta-

ble 1).

2. 방 법

1) 단핵세포 분리

환자의 골수에서 단핵세포를 ficoll-hypaque 비중 원심 법으

로 분리하고, 연구에 바로 이용하였다.

2) RNA 분리

RNA의 추출은 Ultraspec II RNA isolation system(Biotex

Laboratories, Inc, Texas, USA)을 사용하였다. Ultraspec 용액

1 mL에 단핵세포를 넣고 혼합한 후 얼음에 5분간 담가 두었다.

0.2 mL chloroform을 넣고 잘 혼합하여 얼음에 10분간 방치한

후 12,000 rpm, 4℃ 상태에서 20분간 원심분리 하였다. 상층을

회수하여 전체량의 0.5 부피에 해당하는 차가운 isopropanol을

넣고 RNA resin 0.05 부피를 다시 첨가한 후 섞어서 상층을 버

리고 침사를 75% 에탄올에 2차례 세척한 후 건조하였다.

3) cDNA 및 nested PCR primer

유전자 재배열의 검사는 Pallisgaard 등
6)
이 사용하였던 시발

체(primer)들의 조합을 사용하였다. cDNA 합성을 위해서는 유

전자 재배열에 특이적인 cDNA 시발체(Bioneer, Cheongwon,

Korea)를 이용하였다(Table 2). 검사의 예민도를 향상시키기 위

해 nested PCR법을 이용하였고 사용된 시발체(Bioneer)는 Ta-

ble 3과 같다. 각 반응마다 3개의 시발체가 있는 경우 한 쌍으

로 있는 것은 각각은 10 pmol을 넣고 하나만 있는 시발체는 2

Table 2. Gene Rearrangement Specific cDNA Primer

Gene rearrangement Sequences 5' to 3'

bcr/abl

dupMLL

TEL/AML1

GCTGCCATTGAT

TTTGGTCTCTGAT

CGGTAGCATTTC

Table 1. Clinical and Laboratory Characteristics of Patients

No. Sex/Age WBC(cell/mm3) FAB Karyotypes

1

2

3

4

5
*

6

7

8

9
*

10

11
*

12

13

14

15

16
*

17

18
*

19

20

21
*

22

23
*

24

25
*

26

27

28
*

29

30

M/7

M/7

F/5

F/4

F/0

M/4

F/4

M/3

F/13

M/5

F/0

F/1

M/8

M/3

M/6

M/5

M/3

F/0

F/9

M/1

M/3

M/3

M/14

F/5

M/11

M/2

M/3

M/11

M/6

M/9

8,130

37,860

7,260

680

11,150

5,740

13,980

34,250

2,060

25,930

25,930

5,380

1,140

9,060

3,370

57,550

13,980

28,880

3,900

6,600

65,790

13,950

19,400

8,000

31,820

7,260

18,050

34,250

3,370

3,970

L1

L1

L1

L2

L1

L2

L1

L1

L2

L2

L2

L1

L1

L1

L1

L1

L1

L1

L1

L1

L1

L2

L1

L1

L1

L1

L2

L1

L2

L1

Normal

t(12;21)(p13;q22)

t(9;22)(q34;q11.2)

t(12;21)(p13;q22)

11q23

Normal

t(12;21)(p13;q22)

Normal

11q23

Normal

Normal

11q23

Normal

Normal

t(9;22)(q34;q11.2)

t(9;22)(q34;q11.2)

Normal

11q23

t(12;21)(p13;q22)

Normal

11q23

Normal

t(12;21)(p13;q22)

Normal

t(9;22)(q34;q11.2)

Normal

11q23

t(9;22)(q34;q11.2)

Normal

11q23

*
High risk group according to white blood cell count and age
at diagnosis
The patients and methods section for more details
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배로 넣어 반응시켰다.

4) 동시 RT-PCR

cDNA 합성은 두 개의 시험관에 나누어 실시하였다. 추출한

RNA를 DEPC 처리된 증류수 40 µL에 완전히 녹이고 RNA 10

µL와 cDNA 시발체 중 dupMLL, TEL/AML1, bcr/abl, 그리

고 내부 대조 시발체 10 pmol씩 다른 시험관에 넣어 잘 혼합한

후 65℃에서 5분간 반응 시켰다. 이후 역전사 효소 50 unit,

RNase inhibitor 20 unit, 2.5 mM dNTP 2.5 µL, 10X reac-

tion buffer 2.5 µL, 0.1 M DTT 2.5 µL, 25 mM MgCl 3 µL

을 첨가하여 총량이 25 µL 되게 하여 37℃에서 45분간 반응시

켰다. 반응 후 증류수로 총량이 50 µL 되도록 2배 희석하였다.

5) PCR 산물의 확인

PCR 산물 8 µL을 ethidium bromide 0.5 µg/mL가 포함된

2% 아가로스 겔에서 100 V로 30분간 전기영동하였으며, 각각

Table 3. Primers Used in the Simultaneous Polymerase Chain Reaction(PCR)

Gene rearrangements 1st PCR primers 2nd PCR primers

bcr/abl of t(9;22)(q34;q11)

bcr(22q11)

1

2

abl(9q34)

dupMLL(11q23)

MLL(upstram)

1

2

MLL(downstream)

TEL/AML1 of t(12;21)(q13;q22)

TEL(12p13)

AML1(21q22)

CGCTCTCCCTCGCAGAACT

GAGTCACTGCTGCTGCTTATGTC

TTTTGGTTTGGGCTTCACAC

CCGCCTCAGCCACCTACTAC

AGCACTCTCTCCAATGGCAATAGT

TTTTAGAGGGGAAAACACAGATGG

CACTCCCGTGGATTTCAAACAGTC

AGCCGAGTAGTTTTCATCATTGC

ACTGCCCGGTTGTCGTGTC

CACGTTCCTGATCTCCTCTGAC

ACACCATTCCCCATTGTGATTAT

GGACCGCCAAGAAAAGAAGT

AGCAGATGGAGTCCACAGGATCAG

TCTAGGTCTCCCACGAGGTTTT

CTCATCGGGGAAGACCTGGCTTAC

AGCACGGAGCAGAGGAAGTTG

M M
A B

← 320 bp

← 332 bp

M
C

←145 bp
Fig. 1. Gene rearrangements found by the si-
multaneous reverse transcription-polymerase
chain reaction. (A) bcr/abl(e1a2) fusion tran-
script band was found at 320 bp. (B) TEL/
AML1 fusion transcript band was found at 332
bp. (C) dupMLL fusion transcript band was
found at 145 bp. M : DNA size marker.
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320 bp, 332 bp, 그리고 145 bp에서 발현되는 bcr/abl, TEL/

AML1, 그리고 dupMLL의 밴드를 육안으로 확인하였다(Fig.

1).

6) 연속적인 골수검사에서 염색체 양성 상태와 골수관해

상태의 비교

초진시의 골수검사에서 bcr/abl, TEL/AML1, 및 dupMLL

유전자가 발견된 ALL 환자들 중 항암화학요법 치료 전 후 2회

이상 연속적인 골수채취가 가능했던 증례들의 각 골수검사 시점

에서 RT-PCR 검사상 각각 유전자의 발현 유무와 혈액학적 상

태를 비교하여 재발의 유무를 판단하였다.

결 과

1) 30명의 환아 중 bcr/abl이 양성인 경우는 5례이었고 모두

minor bcr gene을 보였으며, TEL/AML1이 양성인 경우는 5례

이었으며 그리고 dupMLL이 양성인 경우는 7례이었다.

2) bcr/abl, TEL/AML1 및 dupMLL 양성군과 CCG의 예

후인자에 따른 위험군과의 상관관계를 교차분석(X
2
)한 결과 P

값이 각각 0.109, 0.593, 0.073으로 통계적으로 유의한 차이가 없

었다(Table 4).

3) bcr/abl 양성 ALL 환자의 경우, 전례에서 진단시 골수 검

사상 양성으로 보였고, 환자 1, 3 및 5의 경우 관해도입 이후 양

성으로 보인 적은 없었으나 환자 2는 관해도입 시작 후 4주에

시행한 추적 검사상 양성으로 보였으며 이후 공고요법 시작 후

5주에 시행한 추적검사상 전사체가 보이지 않았다. 환자 4의 경

우 관해도입 이후에는 전사체가 보이지 않았으나 유지치료 시작

후 8주에 시행한 골수검사에서 bcr/abl 전사체가 양성으로 보여

고용량의 항암 화학요법 후 골수이식을 시행, 이후 4주에 시행

한 골수검사에서 bcr/abl 전사체가 발현되지 않았다(Table 5).

4) TEL/AML1 양성 ALL 환자의 경우, 전례에서 진단시 골

수 검사상 양성으로 보였고, 환자 1, 3 및 5의 경우 관해도입 시

작 후 4주, 공고요법 시작 후 4주, 유지치료 시작 후 8주에 시행

한 추적검사상 전사체가 보이지 않았다. 환자 2, 4의 경우 관해

도입 시작 후 4주, 공고요법 시작 후 4주에 시행한 추적검사상

전사체가 보이지 않았고, 유지요법을 시행하고 있다(Table 6).

5) dupMLL 양성 ALL 환자의 경우, 전례에서 진단시 골수

검사상 양성으로 보였고, 환자 1, 3, 4, 5, 6 및 7의 경우 관해도

입 이후 전사체가 양성으로 보인 적은 없었으나 환자 2(진단당

시 생후 6개월인 환자)는 관해도입 시작 후 4주에 시행한 추적

검사상 전사체가 양성으로 보였다(Table 7).

고 찰

최근 백혈병과 특정 염색체나 암유전자와의 상호 관련성이 알

려지기 시작하면서 특정 염색체나 암유전자에 대한 연구가 활발

히 진행되고 있다. 백혈병 중 염색체 이상을 나타내는 경우 환

자의 추적관찰 중 염색체 이상을 확인함으로서 재발의 조기 진

단이 가능한 것으로 알려져 있다. 급성 백혈병에서의 염색체 전

사체 검색은 치료 후 질환의 경과를 평가하는데 사용될 뿐 아니

라 추가적인 치료의 필요성과 임상적으로 확연한 재발이 오기

전에 재발을 예측할 수 있다는 점에서 임상적으로 중요하다
7)
.

그러나 일반적으로 시행하는 세포유전학 검사로는 감수성이 매

우 낮아 재발의 조기 진단이 힘들다. 이에 따라 감수성이 비교

적 예민한 RT-PCR의 분자 생물학적 방법이 이용되고 있다. 이

는 급성 백혈병에 특이한 염색체 전좌 결합부위에 형성되는 결

합유전자를 표지자로 사용하여 그 결합유전자에 대하여 선택적

인 증폭을 시행하는 것이다
8, 9)
.

인체의 9번 염색체에 정상적으로 존재하는 abl 유전자는 세포

질내의 다른 단백질을 인산화 시키는 타이로신키나제 효소 기능

을 지니고 있으며, 22번 염색체의 bcr 유전자와 결합하여 새로

운 bcr/abl 융합 유전자를 생성하는 경우에는 그 인산화 기능이

항진되어 백혈병 발병의 원인이 된다
5)
. bcr/abl 전암 유전자

(proto-oncogene)에서 210 kd(p210)의 융합단백질(fusion pro-

Table 5. Serial Follow-up Results in the Patients with bcr/abl

Patient No Dx
*

Induction Consolidation Maintenance Comments

1

2

3

4

5

＋

＋

＋

＋

＋

－

＋

－

－

－

－

－

－

－

－

－

－

＋ → －

－

CR† >1 yr

CR >1 yr

AlloBMT☨ after relapse

CR >3 yr

*
Dx : Diagnosis, †CR : Complete remission, ☨AlloBMT : allogeneic bone marrow transplantation
See results for more detailed timing of the above studies

Table 4. Correlation of Risk Factors and Chromosome Ab-
normalities

Risk factor
P-value

High Standard

bcr/abl

TEL/AML1

dupMLL

Positive

Negative

Positive

Negative

Positive

Negative

3/30(33%)

6/30(67%)

1/30(11%)

8/30(89%)

4/30(44%)

5/30(56%)

2/30(10%)

19/30(90%)

4/30(19%)

17/30(81%)

3/30(14%)

18/30(86%)

0.109

0.593

0.073
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tein)이 형성된다. 또한 abl 유전자는 22번 염색체의 minor

breakpoint cluster region으로도 전좌될 수도 있는데, 이 때는

ALL에만 나타나는 190 kd 크기의 융합단백질(p190)이 형성되

고 필라델피아 염색체 양성 ALL의 90% 이상에서 이러한 형태

로 전좌된 아형이 나타난다. bcr/abl 융합유전자는 ALL의 발생

및 완치여부에도 핵심적인 역할을 담당하고 있으며 화학요법으

로는 이 유전자를 완전히 제거할 수 없고 조혈모세포이식 후 소

실되었던 본 유전자가 다시 검출되는 경우에는 단기간 내에 거

의 100% 재발하는 것으로 알려져 있다
10-12)
. 따라서 본 유전자

는 화학요법 후 본 질환의 잠재적 재발가능성 및 조혈모세포이

식 후의 재발에 관한 예측인자로서 가장 중요한 역할을 담당하

고 있다
13, 14)
.

본 연구 대상 환자에서 연속적인 골수 검사로 bcr/abl 전사체

에 대한 RT-PCR 검색에 따라 각 시기별 골수 관해상태와 임

상소견을 비교 분석해 본 결과, 5례 모두에서 혈액학적으로는

완전관해 상태가 되었으나, 이 중 1례에서는 bcr/abl 전사체가

양성인 것을 보아 임상적 완전관해 상태로도 재발이 가능함을

알 수 있었다. bcr/abl 융합 단백을 표현하는 백혈병은 기존의

ALL에 대한 표준 치료법으로 현저히 불량한 예후를 보이나, 초

진 시에 이러한 t(9:22)(q34:11)를 발견하여 강화된 항암 화학요

법을 사용하면 장기 생존율을 향상시킬 수 있다
20, 21)
. 완전관해

도입 후에 전사체가 발견되었던 1례의 경우, 강화된 항암 화학

요법을 실시하고 고용량의 항암 화학요법후 형제간 골수이식을

시행하였고, 이후 혈액학적 소견으로 완전관해가 확인된 시기에

시행한 골수표본에서는 bcr/abl 전사체가 발현되지 않았다.

t(12:21)(p11:q22)는 12번 염색체에 단완에 있는 TEL 유전자

와 21번 장완에 있는 AML1 유전자의 상호 전좌로 인해 TEL/

AML1 융합 유전자가 발생하며, 대부분 세포유전학적으로는 검

출할 수가 없고 RT-PCR의 분자생물학적 검사를 통해서만 진

단할 수 있다
4)
. 소아 B 세포 계열의 ALL의 약 20%에서 나타

나며 소아 ALL의 가장 흔한 유전자 재배열의 하나로서 좋은 예

후 인자로 알려져 있으나 재발된 소아 ALL 환자에서의 TEL/

AML1 유전자의 빈도는 보고자마다 차이가 있다
4, 5, 15-17)

. 본 연

구대상 환자 중 TEL/AML1 양성 ALL 환자의 경우, 5례 모두

에서 관해 도입 화학요법 후 혈액학적으로 완전관해가 되었으며,

이 시기의 골수검사에서도 5례 모두 TEL/AML1 전사체가 발

현되지 않았다.

dupMLL은 나쁜 예후인자로 알려져 있어 진단 시 전사체

가 확인될 경우 고위험군으로 분류되며 처음부터 강화된 항

암화학 요법을 실시하게 되고, 골수이식을 준비하게 된다
5, 18, 19)

.

dupMLL의 경우에서 초진시 염색체 검사이상이 발견된 7례 모

두는 고위험군으로 분류하여 강화된 치료법을 실시하였다. 생후

6개월에 진단된 1례의 경우에서는 관해도입 화학요법 후에도 전

사체가 발견되어 이 후 타인 골수이식을 계획하고 있다.

본 연구에서 기존의 CCG 위험군에 따른 위험군과 염색체 이

상과의 상관관계는 통계적으로 큰 의미를 가지지는 못하였다

(Table 4). 이는 진단당시 고위험군에 속해있지 않은 환아의 경

우에도 나쁜 예후 인자를 가지는 유전자를 가질 수 있음을 의미

한다. 따라서 모든 환자에서 진단시 유전자 검사가 필수적으로

시행되어야 함을 알 수 있다.

소아 백혈병 치료에서의 관건은 추가적인 치료나 더 강화된

치료를 필요로 하는 환자 군을 알아내는 것이다. 염색체 전사체

검색을 함으로써 증식 가능한 암세포를 적당한 시기에 발견하여

완치를 위한 치료를 시도할 수 있다
22-24)
. 백혈병에서의 염색체

전사체 검색의 임상적 의의를 확인하는데 필요한 중요한 요인은

환자의 질병경과 중 골수검사가 필수적인 시기에 시행되어 골수

검체를 획득할 수 있어야 한다는 점이다
25-27)
. ALL의 경우 약제

내성세포가 발생하기 시작할 수 있는 관해도입 치료가 완료되었

을 때, 치료 중 재발이 치료개시 1년 이후에 많이 발생하므로

치료 후 1년째, 그리고 치료 후 재발을 초래할 수 있는 증식성

이 낮은 세포를 발견하기 위해 치료종료 직전 등의 시점에서는

염색체 전사체 검색을 위한 골수검체 획득이 필수적으로 시행되

어야 할 것으로 사료된다
28-30)
.

요 약

목 적:소아 급성 림프구성 백혈병 환자에서 나타난 염색체

검사 이상을 RT-PCR로 주기적으로 측정함으로써 재발의 유무

를 파악하여 치료 후 질환의 경과를 평가하고 추가적인 치료의

Table 7. Serial Follow-up Results in the Patients with
dupMLL

Patient
No

Dx
*
Induction Consolidation Maintenance CR†

1

2

3

4

5

6

7

＋

＋

＋

＋

＋

＋

＋

－

＋

－

－

－

－

－

－

－

－

－

－

－

－

－

-

>1 yr

>1 yr

>1 yr

>1 yr

>1 yr

*
Dx : Diagnosis, †CR : Complete remission
See results for more detailed timing of the above studies

Table 6. Serial Follow-up Results in the Patients with TEL/
AML1

Patient
No

Dx
*
Induction Consolidation Maintenence CR†

1

2

3

4

5

＋

＋

＋

＋

＋

－

－

－

－

－

－

－

－

－

－

－

－

－

>1 yr

>1 yr

>1 yr

>1 yr

>1 yr

*
Dx : Diagnosis, †CR : Complete remission
See results for more detailed timing of the above studies
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필요성을 예측하고자 하였다.

방 법: 2002년 1월부터 2003년 7월까지 세브란스병원 소아과

에 내원하여 ALL로 진단받은 환아 중 항암화학요법 전후 골수

검사를 시행하여 염색체 전좌에 대한 RT-PCR 검사가 가능하

였던 환아 30명을 대상으로 하였다. 이 중 bcr/abl 양성 5례,

TEL/AML1 양성 5례, dupMLL 양성 7례를 대상으로 주기적

으로 RT-PCR로 염색체 검사 이상을 파악하였다.

결 과: bcr/abl의 경우 5례 모두에서 관해 도입 화학요법 후

혈액학적으로는 완전관해가 되었으나 이 중 1례에서는 이 시기

의 주기적 골수검사에서 bcr/abl 전사체가 양성이었다. TEL/

AML1의 경우 5례 모두에서 관해 도입 화학요법 후 혈액학적으

로 완전관해가 되었으며 이시기의 골수검사에서도 5례 모두

TEL/AML1 전사체가 발현되지 않았다. dupMLL의 경우 7례

모두에서 관해 도입 화학요법 후 혈액학적으로는 완전관해가 되

었으나 이 중 1례에서는 골수검사에서 전사체 양성이었다.

결 론: ALL 환자의 추적관찰 중 혈액학적 소견 및 염색체

이상을 확인함으로서 재발을 조기에 발견할 수 있다. ALL에서

재발을 조기에 발견하는데 필요한 중요한 요인은 환자의 질병경

과 중 골수검사가 필수적인 시기에 시행되어 골수검체를 획득할

수 있어야 한다는 점이다. ALL의 경우 약제내성세포가 발생하

기 시작할 수 있는 관해도입 치료가 완료되었을 때, 치료 중 재

발이 치료개시 1년 이후에 많이 발생하므로 치료 후 1년째, 그

리고 치료 후 재발을 초래할 수 있는 증식성이 낮은 세포를 발

견하기 위해 치료종료 직전 등의 시점에서 염색체 전사체 검사

가 시행되는 것이 필요하리라 사료된다.
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