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간암에서의 간절제술을 위한 병합치료
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Abstract

Hepatic Resection Following Adjuvant Treatments in Hepatocellular Carcinoma
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The optimal treatment of hepatocellular carcinoma has become increasingly complex with myriad of available 

treatment options. Although recently the liver transplantation has been accepted the best treatment for survival, 

the shortage of donor limits the extension of this procedures. As the neoadjuvant chemotherapy is being 

increasingly employed to downsize colorectal metastasis, the clinical trials have been extended to the 

hepatocellular carcinoma. Therefore we reviewed the use of liver resection following tumor downstaging with 

chemotherapeutic agents and Radiation therapy to treat unresectable HCC.
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Fig. 1. 근치적 치료의 가능성이 있는 치료법을 받은 간암 환자

에서의 정중 5년 생존율.

Fig. 2. 한국에서의 간이식 대기자의 현황 및 간이식술의 수술

건수.

서  론

간암 환자에서 근치적 치료가 시행되었을 경우 각 치료

법에 따른 중앙 5년 생존율은 간절제술 55% (25-93%), 

간이식수술 73% (49-74%), 에탄올 주입술 38% (28- 

71%), 고주파 열치료술 36% (33-40%)로 최근 들어 간

이식 수술이 많은 경험의 축적을 통하여 초기 합병증 및 수

술과 연관된 사망률을 현저히 감소시킴으로써 가장 좋은 

성적을 보이는 치료법으로 각광받고 있다(1)(Fig. 1).

우리 나라에서의 최근 8년간의 간이식 수술에 관한 현황

을 살펴보면(2) 매년 간이식 수술이 증가하여 2007년 경

우 뇌사자를 포함하여 877건이 시행되었지만 대기 환자가 

3143명으로 2000년에 비해 약 5배가 증가되어 아직은 간 

이식술이 공여자 문제로 많은 제약이 있는 것이 현실이다 

(Fig. 2).

뇌사자의 간이식이 비교적 많이 이루어 지고 있는 서구
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Fig. 3. 대장 직장암에 의한 전이성 간암에서의 화학 항암요법

의 효능.

Table 1. 간암에 대한 단독 항암제 투여시 치료 반응율

Author (No of pts) Agent Overall response (%)
Johnson (44) Doxorubicin 32
Sciarrino (109) Doxorubicin 0
Melia (24) VP-16 13
Hochster (18) Epirubicin 17
Lai (20) Mitoxantrone 0
Falkson (35) Cisplatin 17
Chao (20) Paclitaxel 0
Patt (37) Capecitabine 11
Yang (28) Gemcitabine 18
Fuchs (30) Gemcitabine 0
Oreilly (14) Irinotecan 7
Halm (16) Peg-doxorubicin 0
Stuart (26) Nolatrexed 8
Leung (21) T138067 10
Falcon-Lizaraso (29) Irofulven 7

의 보고를 살펴보면(3, 4) 간절제, 간동맥 색전술, 간이식

술 중 어느 술식을 간암 환자에 대한 처음 치료 방법으로 

선택할 가에 관해서는 약간의 이견이 있다. 최근 들어 간동

맥 색전술 및 고주파 열치료술을 병합하여 간절제 수술 성

적에 유사한 결과를 보고하고 있지만(5, 6) 간문맥 항진증

이 없고 정상 간기능을 가진 간암 환자의 경우에는 간절제

후에 높은 생존율을 보이기 때문에 간이식술보다는 적극적

인 간절제를 권유하고 있다(7-9). 그러나 간절제술 또한 

간기능 좋은 환자로 수술 적응이 제한되고(9, 10) 재발율

이 40-70%로 비교적 높기 때문에(11-13) 이에 대한 적절

한 대책이 필요하다. 

대장암 간전이의 치료에 있어서 과거 5-FU, Leucovorin

을 사용한 경우 생존기간이 12개월을 넘지 못하였으나 

2000년대 들어 irinotecan과 oxaliplatin의 사용으로 

18개월을 이르렀으며 최근 bevacizumab와 erbitux를 

사용함으로써 생존기간이 24개월이라는 벽을 돌파하여 새

로운 희망을 주고 있다(14)(Fig. 3). 이로 인해 과거 절제 

불가능이라고 생각되었던 병변에 대해서도 새로운 항암제

를 사용하여 절제 가능한 병변으로의 전환이 가능해 지고

(15) 2008년 NCCN 가이드 라인에서도 절제 불가능 한 

간암의 치료에 있어서 새로운 치료법으로서 sorafenib의 

치료가 권장(9) 되는 바 간암 치료에 있어서도 수술 술기

및 환자관리의 기법의 발전에 따른 간절제술 적응증의 확

대(16)가 예상되어 새로운 효과적인 항암치료제를 알아보

고 간절제술을 위한 수술전 및 수술후 보조치료제의 효능

을 살펴보도록 한다.

근치적 간 절제술이 불가능한 간암이란? 

운 나쁘게도 진단 당시 간암 환자의 10-30%만이 근치

적 절제술이 가능하다(1, 17, 18). 최근 5년의 세바란스병

원 간암전문클리닉 연보자료에 따르면(19) 2002년 77건

에서 2006년 112건으로 간절제술 및 간이식술등 수술적 

치료가 많이 증가하였지만 2006년 간암 신규 등록 환자 

667명중 수술적 치료는 112건에서만 이루어져(16.8%) 

제약이 있는 것이 사실이다(Fig. 4). 

일반적으로 간암 환자에 있어서 근치적인 간절제가 가능

하지 않은 경우는 1) 심한 간경변 2) 간절제후 불충분한 잔

존간이 남는 거대 간암을 가진 경우 3) 광범위하고 다발성

의 양측성 간암 4) 간외 전이성 병변 5) 주요 간문맥, 간정

맥, 하대정맥에 종양 색전이 있는 경우이다(20). 하지만 

이런 경우라도 고식적(palliative) 목적으로 항암 화학 요

법 혹은 간동맥 색전술을 시행되고 있다. 일부 예이지만 

추적 검사중에 종양의 감소, 위성결절(stelllite lesion)

의 소실, 주요 간문맥의 색전의 감소 및 소실, 비종양 부위 

간의 비후(hypertrophy) 등이 관찰되어 수술이 가능해

진 예가 보고되고 있어(21-23) 간암에서의 전신 항암 요

법의 효용성에 대한 고찰이 필요하다.

간암에서의 전신항암 요법

일반적으로 간암은 Multiple drug resistance gene

인 P-glycoprotein의 과도한 발현 항암제에 반응이 적은 

것으로 알려져 있다. 또한 간암 환자에서 간경변을 동반하

고 있기 때문에 간에서의 대사 능력이 감소되어 있어 배출

이 용이하지 않아 세포 독성이 심하기 때문에 특히 주의를 

하여야 한다(24). 단독 항암제 및 병합 항암제를 사용한 경

우 종양의 반응율도 낮고 항암제 투여 후 재발 기간의 차이

와 심각한 부작용도 많아 연구자간에 일치된 견해는 없다. 

최근에 소개된 약제 별로 효과를 정리해 보면 아래와 같다. 
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Table 2. 간암에서의 병합 항암제 투여의 성적

Author (No of pts) Regimen Response rate (%) Median OS
AI-Idrissi (40) ADR/5FU/Mitomicin C 13 NA
Pavry (60) ADR/Bleomycin 16 NA
Patt (28) 5FU/IFN 14 15.5
Ji (30) DDP/IFN 13.3 8.1
Bobbio-P (36) Epirubicin/VP-16 39 10
Leung (50) PIAF (DDP/INF/ADR/5FU) 26 8.9
Lee (37) DDP/ADR 18.9 7.3
Ikeda (51) Mitoxantrone/5FU/DDP 27 11.6

Table 3. Gemcitabin과 oxaliplatin을 기반으로 한 항암화학 요법의 치료 반응율과 부작용

Authors  (No of pts) Regimen RR (%) TTP (M) OS (M) G3/4 Neutropenia/thrombocytopenia
Yang (38) Gem/ADR 11.8 2.5 4.6 28%/9.3%
Fuloria (18) Gem/ADR 16.7 NA NA 27%/26%
Bearz (15) 5FU/Oxa 33 NA NA no
Taieb (21) Gem/Oxa 19 5 12 0-30%/18-40%
Louafi (34) Gem/Oxa 18 6.3 11.5 24%/27%

Fig. 5. NCCN 가이드라인 (V2.2008).
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Fig. 4. 세브란스병원 간암 전문클리닉 수술 현황.

 

즉 단독 요법시 약제 별로 보고자 마다 다른 결과를 보고 

있고 그 치료 효과도 아직은 그리 좋지는 않은 것으로 생각

되나(Table 1) 약제를 병합한 경우에 있어서는 치료 반응 

성적의 향상을 기할 수는 있지만 만족할 만한 수준은 아니

다(Table 2). 

최근 Gemcitabin 혹은 oxaliplatin을 병합한 항암 요

법이 소개되어 부작용을 줄이면서 12-33%의 부분적 치료 

효과가 있었다고 보고되고 있다(Table 3). 하지만 올해 

개정된 NCCN 가이드라인에서는 절제 불가능한 간암에 

있어서 Sorafenib에 대한 선택을 권유하고 있어 이에 대

한 자료의 축적이 필요할 것으로 생각된다(Fig. 5).
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Partial
response (N)

Complete
response (N)

Patients with
salvage surgery (N)

Patients with residual
cancer cells in the

specimen (%)
Recurrence (N) Survival

14 0 14 Unknown 12 5-year survival-48%
Unknown Unknown 5 50% Unknown Unknown

6 11 65 84.7% Unknown 5-year survival-56%

4 0 2 Unknown 0
Alive without disease at a median
 follow-up of 16 months

3 0 3 Unknown 0 3-year survival-60%
28 15 49 Unknown 21 5-year survival-57%

Unknown Unknown 139 69.7% Unknown 5-year survival-48.7%

Table 4. 비절제 간암에서의 병기 하향 후 간 절제술

Study (yr)
Patients receiving

downstaging
regimen (N)

Reason of unresectability Downstaging agent

Sitzmann (1993) Unknown Distant metastases; four
  segments disease; major
  vessels involvement

Combined radiotherapy
  (external beam/131I-labeled
  antiferritin) and chemoterapy

Majno (1997) 49 Unknown TACE
Fan (1998) 360 Tumors were too bulky for

  resection; tumors were
  situated centrally at the
  hepatic hilus

TACE

Meric (2006) 25 Proximity to major vessels;
  liver cirrhosis

HAI

Clavien (2002) 5 Extensive bilobar tumor;
  large solitary tumor;
  proximity of major vessels

HAI

Lau (2004) 270 Distant metastases; extensive
  bilobar tumor; major
  vessel involvement

Chemoimmunotherapy;
  intra-arterial 90Y micropheres;
  sequential therapy

Tang (2004) 1085 Unknown HAL/HAI alone; HAI+HAL; HAi
  +HAL+radioimmuno-therapy/radiotherapy

절제불가능 간암에서 근치적 간절제를 위한 

전략

대장 직장암에서 간으로의 전이가 동반된 경우 최근 새

로운 약제를 투여로 전이성 병변이 소실되거나 작아짐으로

써 간전이 병변에 대한 적극적인 절제가 시행됨에 따라 이

에 근거하여 간암에서도 항암 화학 요법 및 간동맥 색전술 

등 비수술적 요법을 시행한 뒤 간절제를 시도되고 있으며

(Table 4) Tang 등은 1085명을 대상으로 하여 48.7%의 

5년 생존율을 보고하여 절제술에 대한 새로운 가능성을 제

시하였다(25).

종양의 병기 하향(down staging)후 왜 간절제가 

필요한가? 

항암제 치료나 방사선 치료로 병기가 하향된 후 완전한 

종양의 괴사를 유도하는 것은 0-50%에 불구하여 대부분

의 환자에서 살아있는 암세포가 존재하게 되어 이에 대한 

적극적인 치료가 필요하며 치료에 대한 종양의 반응을 병

리학적 검사를 통하여 정확한 정보를 수집하여야 한다. 특

히 외과적인 절제 없이는 영상의학적 검사에서 보여지는 

종양의 괴사로만은 재발률과 생존율을 구하는데 적지 않은 

한계가 있다(20, 26). 그러므로 환자의 상태가 허락한 다면 

적극적인 절제를 시행하는 것이 바람직할 것으로 생각된다.
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Fig. 6. 각종 항암제에 의한 간독성.

간동맥 화학요법 및 방사선치료를 시행하고 간절제술을 

시행한 세브란스 간암클리닉의 경험을 살펴보면 암세포가 

남아 있는 경우 조기재발을 보여 이에 대한 수술전 평가 및 

대책이 필요할 것으로 사료된다(27).

항암화학 요법후 간절제술시 무엇을 조심해야 하

는가?

항암제를 사용하는 경우 간에 손상을 받을 수 있기 때문에 

주의를 하여야 한다. 최근에 대장암 간전이 치료약제로 많이 

사용하는 irinotecan에서는 지방간염(steatohepatitis)

을 유발하고(28) oxaliplatin을 사용하는 경우에는 동양 

혈관성 폐색(sinusoidal obstruction)을 유발하는 것으

로 알려져 있으나(29)(Fig. 6) 5-FU를 포함한 대부분의 

항암제는 간손상을 유발할 수 있어(30) 간절제술을 계획하

고 있는 환자라면 이에 대한 철저한 대비 및 사전 준비를 

해야만 한다. 절제 불가능 간암에 있어서 항암 화학 요법

을 시행하여 절제 가능한 경우로 하향 병기가 이루어진 

경우 언제 간절제를 하여야 하는 가에 대한 일치된 견해

는 없지만 대장암 간전이의 경우 특히 단일 항체인 

Bevacizumab를 이용한 표적 요법을 시행한 경우에는 창

상 치유 및 간 재생에 부작용을 줄 수 있어 마지막 투여후 

적어도 8주는 기다려야 하는 것으로 알려져 있어(31) 이에 

준하여 시행하는 것이 좋을 듯하며 이에 대한 연구가 필요

할 것이다.

세브란스 병원 간암 클리닉의 경험(27)

1994년 1월부터 2007년 5월까지 간암 종양의 크기가 5 

cm 이상인 진행성 간암 환자에서 수술전 간동맥 색전술

(Transarterial chemoembolization (TACE)) 또는 

간동맥 항암제 주입술(Transarterial chemoinfusion 

(TACI))이 시행된 후 16예의 환자에서 간절제술이 시행

되었다. TACE와 TACI는 5 ml의 Lipiodol과 50 mg의 

adriamycin을 혼합한 뒤에 사용하였으며 gelatin 

sponge particle을 이용하여 색전을 시행하였고 방사

선 치료는 simulation CT후에 치료 범위를 결정하여 

주사하였다. 종양에 대한 평가는 RECIST (response 

evaluation criteria in solid tumors)에 기준에 따라 

완전 관해(complete response (CR)), 부분 관해(partial 

response (PR)), 안정된 병변(stable disease (SD))

과 진행성 병변(progressive disease (PD)으로 구분하

여 후향적으로 의무기록을 조사하였다.

남자가 14예, 여자가 2예였고 평균 연령은 51세(22세

-70세)였다. 수술전 TACE/TACI 의 시행 횟수는 3회 

(median)였다. 치료 전 종양의 직경은 평균 10 cm 

(6.3-18 cm)로 조사된 방사선 용량은 45 Gy (30-68 

Gy)였고 완전 관해를 보인 예는 없었고 3예에서 부분적 

관해, 9예에서 안정된 병변을 보였지만 3예에서는 병변이 

진행하였다. 방사선 조사후 수술까지의 기간은 4.7개월이

었으며 전 예에서 모두 Child-Pugh A로 ICG R15는 

12.5%였다. 수술전 정중 AFP치는 19.6 IU/ml (2.0- 

1888.0)였다. 

수술은 우엽절제가 8예, 좌엽절제 4예, 우삼구역절제 1

예, 중앙엽절제 1예, 2구역절제가 1예가 시행되어 모두 주

요 간절제(major hepatectomy)가 시행되었다. 정중 수

술시간은 275분(175-630분)였고 정중 출혈량은 1000ml 

(96-6000ml)로 수술전 방사선 치료 및 간동맥 색전술에 

의한 유착 등으로 수술이 어려웠다는 것을 반증하였다. 

조직 병리학적 검사상 단발성 종괴를 보인 경우가 13예
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Fig. 7. 간동맥 색전술 및 방사선 치료 후 간 절제시 수술 소견, 육안적 소견 및 현미경적 소견.

Fig. 8. 간동맥 색전술 및 방사선 조사후 병합 간절제후의 예후.

로 대부분을 차지했으며 정중 종괴의 크기는 9.0 cm 

(5.2-19 cm)였고 99%이상의 조직 괴사를 보인 경우가 9

예, 90-95%의 괴사를 보인 경우가 4예였지만 1예에서는 

30%정도의 괴사를 보였다. 종양의 크기가 커서 주요 간절

제가 이루어졌지만 11예에서 1 cm 미만의 절제연을 확보

할 수 있었다. 미세 간내 전이의 소견은 5예에서 보였으며 

방사선 조사가 이루어진 부분에서는 방사선치료에 의한 정

맥 폐색성 병변을 확인할 수 있었다(Fig. 7).

수술후 정중 생존 기간은 12.4개월로 그리 만족할 만

한 성적은 아니었지만 2예에서 5년 이상 생존하여(Fig. 

8) 이에 대한 보다 많은 연구가 필요할 것으로 생각된다.

결  론

최근들어 항암제의 발전에 더불어 근치적 절제가 불가능

한 간암에서도 항암 화학 요법, 간동맥 색전술 및 방사선 
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병합 치료후 효과가 좋은 경우 간절제술이 권장되고 있는 

실정으로 항암제에 의한 간독성이 생길 수 있고 간절제후 

간 재생에 영향을 미칠 수 있으므로 보다 신중한 판단이 필

요할 것으로 사료되며 보다 많은 증례의 검토를 통해서 체

계적인 치료 방침의 재설정이 요구된다.
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