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  Purpose: Intracranial germinoma is the most frequent intracranial germ cell tumor. Radiotherapy 
has so far been considered as the standard treatment. Radiotherapy could unfavorably affect the 
quality of life, so there have been many trials to reduce the radiation dose. We report significant 
reduction of radiation dose on tumor field when it was combined with chemotherapy. Methods: 
From January 1997 to January 2007, 31 patients were enrolled in this study. 12 patients received 
radiotherapy alone, 19 patients received radio-chemotherapy. We compared craniospinal 
irradiation (CSI) dose, total irradiation dose on tumor bed and incidence of CSI between two 
groups. Results: There were 21 male and 10 female patients, with a mean age of 19.3 years. 
Solitary tumors were found in 26 cases (83.9%), multiple tumors in 5 cases (16.1%). All patients 
were survived. The average CSI dose in radiotherapy alone group was 18.88±6.18 Gy and that 
of radio-chemotherapy group was 13.25±9.54 Gy. CSI dose in radiotherapy alone group was 
higher than that of radio-chemotherapy group (P=0.002). The average total radiation dose in 
radiotherapy alone group was 38.98±2.71 Gy and that of radio-chemotherapy group was 
33.87±5.55 Gy. The total irradiation dose in radiotherapy alone group was also higher than that 
of radio-chemotherapy group (P=0.001). The incidence of CSI was higher in radiotherapy alone 
group (P＜0.05). Conclusion: We discovered that there was a significant reduction of radiation 
dose in radio- chemotherapy group. It suggested that we could reduce the radiation dose in 
treatment of intracranial germinoma when we combine chemotherapy with radiation therapy, 
which could reduce the side effects of radiation. (Clin Pediatr Hematol Oncol 2008;15:118∼
126)
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서      론 

  뇌종자세포종은 뇌내에 발생하는 생식세포종 

에 가장 흔하다. 주로 송과체  터키안 상부에 

발생하는 것으로 알려져 있으며, 발생의 빈도를 

보면 지역 으로 다른 분포를 보이는데 주로 극

동지역에서 많이 발생하는 것을 알 수 있다. 20세 

이하에서 90% 이상이 발생하며, 10세에서 12세 

사이에서 가장 높은 발생 빈도를 보이고 있다1). 

  그 동안에 40∼50 Gy 정도의 방사선 치료가 표

 치료로 여겨져 왔으며2), 방사선 단독 치료를 

시행했을 경우 5년 생존율은 70∼100%까지 보고

해 왔다
3,4)

. 그러나, 오랜 기간 경과 찰을 하

을 때, 고용량의 방사선 치료는 인지 장애, 신경 

정신학 인 문제5), 그리고 내분비 인 문제를 야

기하여 삶의 질에 있어서 좋지 않은 향을  수 

있는 것으로 알려져 있고6), 특히 뇌하수체 엽 

 후엽의 기능 장애로 인하여 호르몬 보충 치료

를 지속해야 하는 경우가 있다
7)

.

  항암 약물의 발 과 더불어 Cisplatinum에 기

한 항암 약물 치료가 뇌종자세포종의 치료에 있

어 효과 인 것으로 알려져 왔으나, 단독 치료만

으로는 그 효과가 입증되지 못하 다8). 하지만, 

방사선 단독 치료가 아닌 항암 약물 치료를 동반

함으로써, 치료시 필요한 방사선 조사량을 이

고, 그로 인하여 방사선 치료의 부작용을 일 수 

있는 방법에 하여 많은 연구들이 이루어져 왔

고, 실제 으로 추가 인 항암 약물 치료가 방사

선 조사량의 감소에 효과 임에 한 연구 결과

도 있었다9).

  이러한 배경을 바탕으로, 방사선 치료  항암 

약물 치료를 같이 시행한 경우 방사선 치료를 단

독으로 시행한 경우에 비하여 의미있는 방사선 

조사량의 감소가 있었는지에 하여 비교 연구를 

시행하 다.

상  방법

    1) 상 환자

  1997년 1월부터 2007년 1월까지 세 란스 병원

에서 뇌종자세포종으로 진단받은 환자 38   

추  찰이 불가능한 7 를 제외, 체 31 를 

상으로 하 다. 상 환자  방사선 단독 치료

를 받은 환자는 12명, 방사선  약물 병용 치료

를 받은 환자는 19명이었다.

    2) 치료 방법

  방사선 단독 치료를 받은 환자들은 각각 Craniospinal 

irradiation (CSI)  Local boost를 시행 받았으며, 

방사선  약물 병용 치료를 받은 군에서는 방사

선 단독 치료를 받은 후 재발하여 약물 치료를 추

가로 받은 환자가 한명 있었으며 그 외에는 모두 

방사선 치료와 약물 치료를 동시에 시행하 다. 

역시 CSI  Local boost를 시행하 고, Cisplatin이

나 Neoplatin 등 Platinum계열의 항암제를 기본으

로 한 복합 약물 치료를 추가로 시행하 다.

    3) 통계 분석

  분석 환자군은 방사선 단독 치료를 받은 군과 

방사선  약물 병용 치료를 받은 환자군으로 나

어, 각각에 있어서 CSI의 용량  종양 부  방

사선 용량의 차이에 하여 T-test를 사용하여 비

교하 으며, 각각의 군에서 체 환자  CSI를 

시행한 비율을 콕슨 부호 순  검정으로 비교

하 다.

결      과

    1) 환자 특성

  체 31명  남자가 21명, 여자가 10명이었으

며, 평균 연령은 19.3세 다. 단발성 종양이 26  

(83.9%), 다발성 종양은 5 (16.1%) 다. 단발성 

종양은 터키안 상부에 치한 것이 10 로 가장 

많았으며, 그 외 송과체에 6 , 뇌핵에 4 , 뇌
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Table 1. Patient Characteristics - 1

Patient Age Sex Location Primary symptom
Follow-up 

(month)

Pathological 

diagnosis

 1 20 F Pituitary stalk Delayed growth, blurred vision 185 −
 2 19 M Pineal gland Nausea, general weakness 107 ＋

 3 20 F Suprasellar Amenorrhea, visual disturbance  89 ＋

 4  7 F Suprasellar Visual disturbance  81 ＋

 5 23 M Rt. basal ganglia Headache  71 ＋

 6 18 M Suprasellar Polydipsia, polyuria  60 ＋

 7 17 M Suprasellar Polyuria  53 ＋

 8 20 M
Suprasellar, 

4
th 

ventricle
Visual disturbance  52 ＋

 9 10 F Suprasellar Visual disturbance  51 ＋

10 15 M Lt. basal ganglia Rt. hemiparesis  48 ＋

11 19 M Pineal gland Headache  45 ＋

12 20 M Pineal gland Headache, nausea  42 ＋

13 15 M Lt. basal ganglia Rt. hemiparesis  36 ＋

14 23 M

Suprasellar, 

3rd ventricle, 

Lateral ventricle

Headache  35 ＋

15 16 M Rt. thalamus Lt. hemiparesis  34 ＋

16 29 M Pineal gland Headache  29 ＋

17 21 M
Rt. basal ganglia, 

Hypothalamus
Polyuria, polydipsia  28 ＋

18 20 M Suprasellar Visual disturbance  26 ＋

19 33 M
Frontal lobe, Lt. 

 thalamus, pineal gland
Headache, nausea, GTC seizure  24 ＋

20 28 M Pituitary stalk Polyuria  23 ＋

21 15 F Lt. basal ganglia Headache, GTC seizure  21 ＋

22 31 F Pituitary stalk Amenorrhea, visual disturbance  20 ＋

23 17 M Suprasellar Gait disturbance  19 ＋

24 13 M 3rd ventricle Polyuria, polydipsia  19 ＋

25 19 M
3rd ventricle, 

4
th
 ventricle

Polyuria, polydipsia  15 ＋

26 18 F Suprasellar Diplopia, amenorrha, polydipsia  13 ＋

27 17 F Pituitary stalk Amenorrhea  13 ＋

28 10 F Suprasellar Polyuria  12 ＋

29 32 M Pineal gland Headache  10 ＋

30 19 F Suprasellar Visual disturbance   6 ＋

31 14 M Pineal gland Hearing disorder   6 ＋

Abbreviations: M, male; F, female; GTC; generalized tonic-clonic; Lt. left

하수체에 4 , 시상에 1 , 제3 뇌실에 1  분포하

다. 31명  30명이 수술을 받았으며, 그  23

명(76.7%)이 조직검사만 시행하 다(Table 1, 2). 

31명 모두 생존하 고, 방사선 단독 치료를 받은 

후 재발하여 추가 약물 치료를 한 경우가 1  있

었다. 이는 방사선  약물 병용 치료를 시행한 

군으로 분류하 다(Table 3, 4). 그 외 재발은 없었

으며, 두 군간의 재발률과 생존율에는 차이가 없

었다.
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Table 2. Patient Characteristics - 2

Male 21/31 (67.7%)

Female 10/31 (32.3%)

Median age (range)       19.29 (7∼33)

Solitary tumors 26/31 (83.9%)

Suprasellar region 10

Pituitary region  4

Basal ganglia  4

Thalamus  1

Pineal gland  6

3
rd

 ventricle  1

Multifocal tumors  5/31 (16.1%)

Surgery 30/31 (96.8%)

Total        5/31 (16.6%)

Subtotal 2/31 (6.7%)

Biopsy 23/31 (76.7%)

Table 3. Radiotherapy Alone

Patient Surgery
Radiation dose (Gy)

Relapse
CSI Boost Total

 1 Biopsy 21 19.8 40.8 N

 2 Total 21 19.8 39.3 N

 3  Subtotal        19.5 19.8 39.3 N

 4 Biopsy        19.5 19.8 39.3 N

 5 Biopsy        19.5 19.8 39.3 N

 6 Biopsy 24 16.2 40.2 N

 7 Biopsy        19.5 19.8 39.3 N

 8 Biopsy        19.5 19.8 39.3 N

 9 Biopsy  0 30.6 30.6 N

10 Biopsy 24 16.2 40.2 N

11 Biopsy        19.5 19.8 39.3 N

12 Biopsy        19.5 19.8 39.3 N

    2) 각 군에서 CSI  종양 부  방사선 용량의 

차이(Table 5)

  방사선 단독 치료군과 방사선  약물 병용 치

료군에서 CSI의 용량의 평균값은 각각 18.88±6.18 

Gy와 13.25±9.54 Gy로 방사선 단독 치료군에서 

높게 측정되었으며 이는 통계학 으로 유의하 다(P= 

0.002). 체 종양 부  방사선 용량은 각각 38.98 

±2.71 Gy  33.87±5.55 Gy로 방사선 단독 치료군

에서 유의하게 높은 것을 알 수 있었다(P=0.001).

    3) 각 군에서 체 환자 수 비 CSI를 시행한 

비율

  각각의 군에서 체 환자  CSI를 시행한 비율

을 콕슨 부호 순  검정으로 비교해 보았을 때 

방사선 단독 치료군에서 유의하게 높았다(P＜ 

0.05) (Table 6).

고      찰

  뇌종자세포종은 방사선 치료에 매우 민감한 것

으로 알려져 있으며, 방사선 치료만으로도 완치 

가능한 뇌종양으로 알려져 있다
7,10∼13)

. 그런데 방

사선 치료 이후 발생할 수 있는 신경 정신학 인 

부작용, 내분비 인 부작용, 인지기능의 하 등

에 한 보고  우려가 지속되어 왔으며, 그로 

인하여 치료받은 환자들의 삶의 질에 미칠 악

향에 해 고려하지 않을 수 없다. 특히 뇌종자세

포종은 10세에서 12세 사이의 어린 나이에 부

분이 발생하며, 방사선 치료 이후 뇌하수체 기능

의 반 인 하를 보일 수 있는데, 성장 호르몬 

결핍 등으로 인하여 생길 수 있는 성장 장애들도 

꼭 고려해야 문제라고 생각한다. 이러한 생각을 

바탕으로, 종양 부 에 조사되는 방사선 용량을 
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Table 4. Radio-chemotherapy

Patient Surgery
Radiation dose (Gy)

Chemotherapy Relapse
CSI Boost Total

 1 − 24.0  9.0 33.0 ICE*2 Y

 2 Total 21.0 19.8 40.8 PE*2, VCR/C*2 N

 3 Biopsy 0 19.8 19.8 PE*2, VCR/C*4 N

 4 Biopsy 19.5 19.8 39.3 PE*2, VCR/C*1 N

 5 Biopsy 19.5 19.8 39.3 PE*2, VCR/C*1 N

 6 Biopsy 19.5 19.8 39.3 PE*2, VCR/C*1 N

 7 Biopsy 19.5 19.8 39.3 PE*2, VCR/C*2 N

 8 Biopsy 10.8 19.8 30.6 EN*2, EA*2 N

 9 Total 19.5 19.8 39.3 EN*3, EA*3 N

10 Biopsy 19.5 19.8 39.3 EN*1, EA*1 N

11 Total 10.8 19.8 30.6 ICE*2, EN*2 N

12 Biopsy 10.5 19.8 30.3 EN*2, EA*2 N

13  Subtotal 19.5 19.8 39.3 EN*3, EA*3 N

14 Total 19.5 10.8 30.3 EN*3 N

15 Biopsy 0 30.6 30.6 EN*3, EA*3 N

16 Biopsy 0 30.6 30.6 EN*2, EA*1 N

17 Biopsy 0 30.6 30.6 EN*2, EA*2 N

18 Biopsy 0 30.6 30.6 EN*2, EA*2 N

19 Biopsy 0 30.6 30.6 EN*2, EA*2 N

Abbreviations: EN, etoposide, neoplatin; EC, etoposide, cyclophosphamide; PE, cisplatin, etoposide; VCR/C, vin-

cristine, cyclophosphamide; ICE, ifosphamide, carboplatin, etoposide

Table 5. Comparison between Radiation Dose of 

Radiotherapy Alone and Radio chemothe-

rapy

RTx alone RTx with CTx P-value

CSI (Gy) 18.88±6.18 13.25±9.54 0.002

Total (Gy) 38.98±2.71 33.87±5.55 0.001

Abbreviations: RTx, radiotherapy; CTx, chemotherapy

CSI

Y N

 RTx alone 11 (84.6%) 1 (15.4%) 13 (100%)

 RTx+CTx 13 (68.4%) 6 (31.6%) 19 (100%)

P<0.05, Wilcoxon rank sum test

Abbreviation: CSI, Craniospinal irradiation; RTx, 

Radiotherapy; CTx, Chemotherapy; Y, yes; N, no

Table 6. Incidence of CSI in radiotherapy alone group 

and radio-chemotherapy group

일 수 있다면 이러한 부작용 역시 어들 수 있

을 것이라는 생각 하에, 방사선 용량을 일 수 

있는 방법에 한 연구가 활발하게 이루어져 왔

고. 그  가장 활발하게 이루어진 것이 바로 방

사선 치료와 항암 약물 치료의 병행이다.

  1997년 Baranzelli. M. C 등이 연구한 바에 의하

면, 방사선 단독 치료와 방사선 치료에 항암 약물 

치료를 같이 시행한 경우 Overall survival  event 

free survival에서 통계학 으로 유의한 차이가 없

었으며, 방사선 치료와 항암 약물 치료를 같이 시

행하 을 때 종양 부 에 조사되는 방사선 조사

량의 유의한 감소가 있다는 연구 결과를 발표 하

으며
14)

, 이는 장기 으로 보았을 때, 방사선 치

료에 뒤따를 수 있는 부작용의 감소를 기 할 수 

있을 것으로 생각할 수 있다. 1987년에 시행한 

Allen 등의 연구에서도 항암 약물 치료를 방사선 
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치료와 같이 시행하 을 때, 방사선 조사량의 

40% 감소를 확인할 수 있었으며, 치료 성 은 동

일하 다15). 본 연구에서도 방사선 치료와 항암 

약물 치료를 동반하 을 경우 통계학 으로 의미

있는 방사선 조사량의 감소를 확인할 수 있었으

며, 역시 이는 방사선 조사에 뒤따르는 장기 인 

부작용의 감소와 연 지을 수 있을 것이라 생각

된다.

  방사선 치료의 부작용을 이는 방법으로 방사

선 치료를 하지 않고 항암 약물 치료만을 하는 경

우를 생각해 볼 수 있다. 하지만 이는 여러 연구

에서 그다지 효과 이지 않은 것으로 밝 졌다. 

Balmaceda 등이 1996년에 발표한 연구에 따르면 방

사선 치료를 하지 않고 Carboplatin, VP-16, Bleo-

mycin 등의 약물을 이용하여 항암 약물 치료만을 

한 경우에 45명  19명 만이 완치 정을 받았으

며,  22명은 병의 진행이나 재발 양상을 보인 것

으로 밝 졌다8). 한 Kellie 등이 2004년에 발표

한 연구에서도 역시 만족스럽지 못한 완치 비율 

 높은 이환율과 사망률을 보 다
16)

.

  본 연구에서 항암 약물 치료를 시행할 때 모든 

경우에 Cisplatin이나 Carboplatin 등의 Platinum 계

열의 항암제를 사용하 다. Platinum 계열의 항암

제가 고환의 생식세포 종에 매우 효과 이라는 

사실은 이미 알려진 사실이며17), 조직학 으로 동

일한 뇌내 생식세포종에도 효과 일 것이라는 발

상으로 여러 연구들이 시행되었으며, 역시 매우 

효과 이라는 연구 결과들이 보고된 바 있다18∼21). 

Carboplatin이 Cisplatin에 비하여 선호되는 경향이 

있는데 이는 Cisplatin에 비하여 이독성이나 신독

성이 고, 뇌종양에 하여 항암 효과가 좋다는 

보고들에 기인하는 것으로 생각된다
22,23)

.

  지 까지 언 되어 왔던 것과는 다르게, 방사선 

치료만을 시행하 을 경우에도 만족스러운 치료 

결과  은 부작용을 보 다는 연구 결과도 역

시 보고되었다. 2004년 Kazuhiko 등에 의해 발표

된 연구 결과는, 40에서 50 Gy의 방사선 치료만을 

시행하 을 때 90∼95%의 완치 성 을 보 으며, 

종양이 neurohypophysis를 침범했을 경우 76%, 침

범하지 않았을 경우에는 92%정도가 Karnofsky 

performance status score를 기 으로 한 학교  사

회 응도 평가에서 90∼100%를 보일 정도로 부

작용이 었음을 보여주었다8). 그 외 다른 몇몇 

연구에서도 방사선 치료를 단독으로 시행하 을 

경우 만족스러운 치료 결과  은 부작용이 있

음을 보여주고 있다24∼26).

  CSI 시행을 통한 척수의 방  방사선 조사 

여부는 아직 논란의 상이다27). 치료 이후 원발 

병소나 방사선 조사 역 밖의 재발 없이 척수축

에서만 단독으로 재발이 나타나는 경우는 극히 

드물며, CSI에 수반될 수 있는 성장 장애나 생식

선 장애의 험성 등을 고려하여서 세포학 으로

나 척수 상 이미지 상 척수축에 이가 확인된 

경이거나 다발성 병변일 경우에만 국한하여 CSI

를 시행할 것을 주장하는 경우가 있다28∼31). 반면

에 CSI를 시행한 경우에는 재발률이 0%라는 것을 

보고하며, 척수축에 재발된 경우는 효과 인 치료 

방법이 없음을 고려한다면 CSI를 시행하는 것이 

높은 완치율을 유지하면서도 재발의 험을 제거

할 수 있는 방법이라는 주장도 있다32). 본 연구의 

상이 된 환자군에서는 방사선 단독 치료만을 

시행한 환자 12명  1명만이 CSI를 시행하지 않

은 것과 비교하여 방사선 치료와 항암 약물 치료

를 함께 시행한 경우 19명  6명이 CSI를 시행하

지 않은 것으로 나타났다. 각각의 CSI를 시행한 

비율을 비교했을 때 방사선 치료와 항암 약물 치

료를 함께 시행한 경우에 있어서 더 낮은 비율을 

보이고 있었으며, 이는 CSI에 수반될 수 있는 부

작용을 이면서 병변의 재발을 막을 수 있는 방

법으로 항암 약물 치료의 추가를 고려할 수 있는 

가능성을 제시한다고 생각할 수 있다.

  지 까지 언 한 내용을 바탕으로 생각해 보았

을 때, 방사선 단독 치료와 방사선  항암 약물 

치료간의 우수성에 한 비교는 으로 어느 

쪽이 우수하다고 언 하기는 힘들다. 하지만, 방

사선 치료의 부작용은 항상 고려하여야 하며, 방

사선 조사량을 일 수 있는 방법이 있다면, 뇌종

자세포종의 치료 시 꼭 시도 되어져야 할 필요성
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은 있다고 생각한다. 이 부분에 한 앞으로의 지

속 인 연구가 이루어진다면 재보다는 더 은 

부작용으로 더 나은 치료 성 을 얻을 수 있을 것

이라 생각한다.

  본 연구는 의무기록을 분석한 후향  연구이며, 

무작  통제 연구가 아니어서, 치료자의 주  

치료 방침이 개입되었을 가능성이 높다. 한 환

자군의 수가 상 으로 많지 않고 7명의 추  

찰이 불가능했던 환자가 있었던 것으로 미루어, 

체의 경우를 표한다고는 볼 수 없을 것이다. 

한 의무기록 분석에 의존한 부분이 많아, 환자 

개개인에 한 추 찰이 체를 상으로 시행

하기에는 불가능하 고, 이에 따라 치료 이후 각

각의 환자들에서 방사선 치료의 부작용으로 생각

될 수 있는 인지기능의 장애, 호르몬 보충 치료 

등의 여부에 한 조사가 이루어지지 않은 한계

가 있다. 하지만 단일 기 에서 시행한 비교 연구

로서, 앞으로의 뇌종자세포종의 치료방향 결정에 

참고가 될 것으로 생각된다. 한 더 나아가, 향

후 연구 상군을 확충하고 각각의 환자들의 

재 학교  사회 응 상태에 한 평가가 이루어 

질 수 있다면, 방사선 치료의 부작용  더 효과

인 치료 방향에 하여 좀 더 확실하게 악할 

수 있을 것으로 기 된다.

요      약

  목 : 뇌종자세포종은 뇌내에 발생하는 생식세

포종  가장 흔하며, 방사선 치료가 표 치료로 

알려져 있다. 하지만 고용량의 방사선 치료는 여

러가지 부작용을 야기할 수 있으므로 방사선 용

량을 일 수 있는 방법에 한 연구가 활발하게 

이루어지고 있으며, 본 연구도 항암 약물 치료를 

동반하 을 때 종양 부 에 조사되는 방사선 용

량의 의미있는 감소가 있는지에 하여 알아보고

자 한다. 

  방법: 1997년 1월부터 2007년 1월까지 세 란스

병원에서 뇌종자세포종으로 진단받은 31명의 환

자를 상으로 하 다. 방사선 단독치료를 받은 

환자는 12명, 방사선  항암 약물 치료를 혼합으

로 시행한 환자는 19명이었다. 각각의 군에서 CSI

의 용량과 종양 부 에 시행한 체 방사선 조사

량에 하여 t-test를 사용하여 평균 비교를 하

고, 체 환자  CSI를 시행한 비율에 하여 

콕슨 부호 순  검정으로 비교하 다. 

  결과: 체 31명  남자가 21명 여자가 10명이

었으며 평균 연령은 19.3세 다. 단발성 종양이 

26 로 83.9% 으며, 다발성 종양은 5 로 16.1%

다. 31명 모두 생존하 으며, 단독 방사선 치료

를 받은 후 재발하여 추가 약물 치료를 시행한 경

우가 1  있었다. 단독 방사선 치료군과 방사선 

 약물 병용 치료군에서 CSI 용량의 평균값은 

각각 단독 방사선 치료군과 혼합 치료군에서 CSI

의 용량의 평균값은 각각 18.88±6.18 Gy와 13.25±9.54 

Gy로 단독 방사선 치료군에서 높게 측정되었으며 

(P=0.002), 체 종양 부  방사선 용량은 각각 

38.98±2.71 Gy  33.87±5.55 Gy로 단독 방사선 

치료군에서 높았다(P=0.001). 각각의 군에서 체 

환자  CSI를 시행한 비율을 콕슨 부호 순  

검정으로 비교해 보았을 때, 단독 방사선 치료군

에서 유의하게 높았다(P＜0.05).

  결론: 뇌종자세포종의 치료에서 단독으로 방사

선 치료만을 시행하 을 때에 비하여 항암 약물 

치료를 함께 시행하 을 때, 유의한 방사선 조사

량의 감소를 확인할 수 있었고, 이는 방사선 조사

에 이어 동반될 수 있는 여러 가지 부작용들을 

일 수 있을 가능성을 시사한다. 
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