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국문요약 

  

악성 종양과 동반된 신증후군의 임상 양상 

 

목적: 신증후군은 원발성 사구체 질환과 이차성 사구체 질환에 의해 

유발되는데, 연령이 높아짐에 따라 이차성 사구체 질환에 의한 

신증후군의 비율이 상대적으로 증가하는 것으로 알려져 있으며, 

이러한 이차성 사구체 질환의 원인으로는 감염, 자가면역 질환, 

약제, 그리고 종양 등이 있다. 악성 종양의 경우 호지킨병을 포함한 

림프종과 동반된 신증후군에 대한 보고가 가장 많으며, 이외에도 

고형 장기의 악성 종양과 동반된 신증후군도 종종 보고되고 있다. 

국내에서도 악성 종양과 동반된 신증후군의 증례는 종종 보고되고 

있으나, 전체적인 발병과 그 임상 양상에 대한 고찰은 부족한 

실정이다. 이에 본 연구자는 악성 종양과 동반된 신증후군의 임상 

양상을 알아보기 위해 악성 종양과 동반된 신증후군 환자를 

대상으로 임상적 및 병리학적 소견을 분석하였다.  

대상 및 방법: 대상은 연세대학교 의과대학 부속 세브란스 병원에서 

1986년 1월부터 2003년 12월까지 신증후군으로 진단받았던 20세 

이상의 성인 환자 중 악성 종양이 동반되었던 환자로 하였으며, 

악성 종양과 신증후군의 진단 시기에 6개월 이상의 차이가 있었던 

환자는 대상에서 제외하였다. 
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결과: 연구 기간 중 신증후군으로 진단되었던 환자는 총 

2,085명이었으며, 48명 (2.3%)의 환자에서 악성 종양이 동반되었다. 

대상 환자의 평균 연령은 57.9±1.6세 (29-77세)이었으며, 남녀 

비는 2.4:1이었다. 악성 종양의 원발 병소로는 간과 폐가 각각 8예 

(16.7%)로 가장 많았으며, 위 5예 (10.4%), 유방 4예 (8.3%), 

그리고 방광, 전립선, 혈액 관련 악성 종양이 각각 3예 

(6.3%)이었다. 악성 종양의 조직형으로는 선암이 17예 (35.4%)로 

가장 많았으며, 편평상피암 9예 (18.8%), 그리고 간세포암이 8예 

(16.7%)이었다. TNM 병기상 병기 I, II, III, IV 환자는 각각 9예 

(13%), 11예 (15.9%), 11예 (15.9%), 14예 (20.3%)이었다. 악성 

종양의 병기와 24시간 뇨단백 배설량 사이에는 의미있는 

상관관계가 없었다. 대상 환자 48명 중 26명 (54.2%)에서 신조직 

검사가 시행되었다. 사구체 병변으로는 막사구체신염과 

최소변화콩팥병증이 각각 9예 (34.6%)로 가장 많았으며, 

막증식사구체신염이 6예 (23.1%)이었다. 신증후군에 대한 치료로 

스테로이드를 사용한 환자는 1예 (2.1%)이었으며, 안지오텐신 전환 

효소 억제제나 안지오텐신 수용체 차단제를 사용한 환자는 2예 

(4.1%), 그리고 단순히 이뇨제만을 사용한 환자는 25예 

(52.1%)이었다. 악성 종양의 진행 여부에 따른 신증후군의 임상 

경과를 분석한 결과, 악성 종양이 치료에 반응을 보인 경우에서 
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악성 종양이 진행된 경우에 비해 신증후군이 호전된 환자의 비율 

(55.0% vs. 0%, p<0.05)이 의의있게 많았다.  

결론: 이상의 결과로, 성인에서 발병한 신증후군의 원인 중 하나로 

악성 종양을 반드시 고려해야 할 것으로 사료된다. 또한, 이 경우 

악성 종양에 대한 적극적인 치료가 신증후군의 임상 경과에 도움이 

될 것으로 생각된다.  

 

핵심되는 말: 악성 종양, 신증후군, 신조직 검사 
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악성 종양과 동반된 신증후군의 임상 양상 

 

 

<지도교수  강 신 욱> 

 

연세대학교 대학원 의학과 

 

박 정 탁 

 

I. 서론 

 

신증후군은 발병 원인을 알 수 없는 원발성 사구체 질환과 다른 

원인에 의해 이차적으로 발생하는 이차성 사구체 질환에 의해 

유발되는데, 소아 및 젊은 성인에서는 원발성 사구체 질환이 원인인 

경우가 대부분이지만, 연령이 높아짐에 따라 이차성 사구체 질환에 

의한 신증후군의 비율이 상대적으로 증가하는 것으로 알려져 있다. 

이러한 이차성 사구체 질환의 원인으로는 감염, 자가면역 질환, 

약제, 그리고 종양 등이 있다1.  

악성 종양과 신증후군 사이의 연관성은 1922년 Galloway 등이 

호지킨 림프종 환자에서 신증후군이 동반된 증례를 보고한 후2, 

1931년 Volhard 등이 소화관의 종양과 연관된 신증후군의 예를 
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보고함으로써 관심의 대상이 되기 시작하였다3. 이후 1966년 Lee 

등은 101명의 신증후군 환자 중 11명에서 악성 종양이 동반됨을 

기술하였고, 이후 여러 보고에서 악성 종양과 연관된 신증후군의 

임상적 특성에 대한 보고가 발표되었다4.  

악성 종양 환자에 있어서 사구체 병변이 발생하는 기전은 아직 

명확히 밝혀져 있지 않으나, 크게 면역 복합체의 사구체내 침착, 

파종혈관내응고 (disseminated intravascular coagulation), 그리고 

유전분증 (amyloidosis) 등이 관여하는 것으로 이야기 되어지고 

있다. 면역 복합체를 이루는 항체로는 종양에 대한 항체, 바이러스 

항체 및 자가 면역 항체 등이 알려져 있으며5, 일부에서는 종양과 

동반된 신증후군 환자에서 시행한 신조직 검사상 사구체 모세혈관 

내의 호산성 침착 (eosinophilic deposit)이 발견되는 점으로 미루어 

보아 국소적인 파종혈관내응고가 관여할 것으로 설명하고 있다6. 

또한, 신세포암에서 신증후군이 동반되는 경우에는 유전분증이 흔히 

발견되며7, 골수종 (myeloma)이나 육종 (sarcoma) 등의 발생에 

관여한다고 알려져 있는 IL-6의 발현 이상이 신증후군의 

병태생리에도 관여한다는 보고가 있다. 

악성 종양과 동반된 신증후군은 연구자에 따라 전체 신증후군의 

3-11%로 보고되고 있다8,9. 신증후군을 가장 흔히 동반하는 악성 

종양은 호지킨병을 포함한 림프종이며10, 신조직 검사상 60%에서 

최소변화콩팥병증으로 진단된다11. 고형 장기가 원발 병소인 악성 
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종양의 경우에는 막사구체신염이 약 75%를 차지하는 것으로 

알려져 있다12. 이 외에도 막증식사구체신염, IgA 신병증, 급속 

진행사구체신염도 악성 종양과 동반되는 것으로 알려져 있다. 

이러한 다수의 외국 보고에 비해 국내에는 악성 종양과 동반된 

신증후군에 대한 증례만이 종종 발표되고 있는 실정이다. 

이에 본 연구자는 악성 종양과 동반된 신증후군의 빈도를 

조사하고, 임상 양상뿐만 아니라 임상 경과도 알아보기 위해 본 

연구를 시행하였다. 
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II. 대상 및 방법 

 

1. 연구 대상 

 

가. 대상 환자 

1986년 1월부터 2003년 12월까지 연세대학교 의과대학 부속 

세브란스 병원에서 신증후군으로 진단되었던 20세 이상의 성인 

환자 중 악성 종양이 동반되었던 환자를 대상으로 하였다. 

  

나. 제외 기준 

악성 종양과 신증후군의 진단 시기에 6개월 이상 차이가 있는 

경우 악성 종양과 신증후군의 관련성을 유추하기에 부적합할 

것으로 생각하여 연구 대상에서 제외하였다. 또한, 당뇨, 전신성 

홍반성 낭창 등의 자가면역 질환, 유전분증, 신정맥 혈전증, 전신 

감염 등 이차성 사구체 질환이 유발될 수 있는 경우, 그리고 신장 

종양이 동반되어 있던 환자도 제외하였다. 단, 악성 종양이 진단된 

후 6개월 이상이 경과되었으나 악성 종양이 지속된 환자에서 

신증후군이 발병한 경우는 대상에 포함하였다. 
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2. 연구 방법 

 

 본 연구는 후향적인 연구로, 대상 환자들의 내원 당시와 

추적관찰시의 의무기록을 검토하였다.  

 

가. 악성 종양의 진단은 임상적, 방사선학적, 조직학적 소견을 

종합하였으며, 각 종양의 원발 병소, 병기, 그리고 조직학적 

진단을 조사하였다. 

 

나. 다음 4가지 조건을 만족하는 경우 신증후군으로 진단하였다. 

첫째, 진단시 뇨단백 배설량이 24시간 동안 3.5 g 이상, 둘째, 

혈청 알부민 치가 3.0 g/dL 미만, 셋째, 전신 부종, 그리고 넷째, 

혈청 콜레스테롤이 200 mg/dL 이상인 경우로 하였다.  

 

다. 악성 종양과 신증후군이 진단된 시점을 기준으로 연령, 성별 

등의 인구학적 특성과 혈중 요소질소와 크레아티닌, 혈청 단백과 

알부민, 총 콜레스테롤과 트리글리세라이드, 24시간 뇨단백 

배설량, 선택적 뇨단백 지수 (selective proteinuria index), C3/C4, 

사구체 여과율 등의 검사 소견을 조사하였다.  

 

라. 일부 환자는 초음파 유도하에 경피적 신조직 검사를 
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시행받았는데, 복와위 상태에서 신장 부위의 피부를 소독한 후 

초음파로 생검 위치를 정하였다. 2% lidocaine으로 국소마취를 

시행한 후 생검침 삽입 부위를 작게 절개하고, 초음파 유도하에 

생검침을 좌측 신장 하부의 피질에 도달하게 한 후 16G gun 

biopsy needle을 사용하여 조직을 채취하였다. 최종 병리학적 

진단을 위하여 광학 현미경, 면역형광 현미경, 그리고 전자 

현미경 검사를 시행하였다. 

 

마. 악성 종양의 진행 정도와 신증후군 사이의 연관성을 규명하기 

위하여 악성 종양의 병기에 따른 24시간 뇨단백 배설량을 

비교하였다. 

 

바. 종양 치료에 따른 신증후군의 경과를 알아보기 위하여 진단 후 

추적관찰이 소실되었던 11명을 제외한 환자를 대상으로 추적 

기간 중 종양의 크기에 변화가 없거나 커진 경우는 종양 악화군 

(progression), 그리고 종양이 치료에 의해 부분 관해 (partial 

remission) 또는 완전 관해 (complete remission)된 경우는 종양 

호전군 (remission)으로 분류하였다. 신증후군의 호전 여부는 

추적관찰 기간 중 24시간 뇨단백 배설량이 3.5 g 이하로 감소된 

경우는 호전군 (improved)으로, 24시간 뇨단백 배설량이 감소되지 

않았던 경우에는 지속군 (sustained)으로 분류하여 분석을 
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시행하였다.   

 

3. 통계 분석 

 

모든 기술적 자료 (descriptive data)는 평균±표준오차 또는 

백분율 (%)로 나타내었고, 악성 종양의 병기에 따른 24시간 뇨단백 

배설량은 Kruskal-Wallis test를 이용하여 분석하였다. 종양 악화군 

(progression)과 종양 호전군 (remission)에서 신증후군 호전 

(improved)과 지속 (sustained)의 비교에는 Fisher’s exact test를 

이용하였다. 모든 자료의 통계처리는 개인용 컴퓨터 통계 프로그램 

SPSS (Window release Ver. 11.0) Package를 이용하여 

수행하였으며, p 값이 0.05 미만인 경우 통계학적으로 유의한 

차이가 있는 것으로 간주하였다. 
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III. 결과 

 

1. 대상 환자군의 임상적 특성과 검사 소견 

 

본 연구 기간 동안에 연세대학교 의과대학 부속 세브란스 

병원에서 신증후군으로 진단되었던 환자는 2,085명이었으며, 연구 

포함 기준에 합당한 환자는 총 48명 (2.3%)이었다. 성별로는 

남자가 34명, 여자가 14명이었으며, 평균 연령은 57.9±1.6세이었다. 

평균 24시간 뇨단백 배설량은 9.0±0.8 g이었으며, 혈청 알부민 

수치는 2.3±0.1 g/dL, 총 콜레스테롤 285.3±14.8 mg/dL, 혈중 

요소질소 23.6±2.3 mg/dL, 크레아티닌 1.4±0.2 mg/dL, 그리고, 

사구체 여과율은 54.8±4.3 ml/min/1.73m2이었다 (Table 1). 
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Table 1. Demographic characteristics and laboratory findings of 

patients 

Data are mean ± S.E. 

 

2. 악성 종양과 동반된 신증후군 환자의 유병율 

 

연도별로 1986년과 1988년 사이에 신증후군으로 진단되었던 

환자 216명 중 3명 (1.3%)에서 악성 종양이 동반되어 있었으며, 

1989년과 1991년 사이에는 341명 중 7명 (2.1%), 1992년과 

1994년 사이에는 369명 중 4명 (1.1%), 1995년과 1997년 

사이에는 349명 중 13명 (3.7%), 1998년과 2000년 사이에는 

406명 중 6명 (1.5%), 그리고 2001년과 2003년 사이에는 404명 

중 15명 (3.7%)에서 악성 종양이 동반되어 있었다 (Table 2). 특히, 

1986년과 1994년 사이가 14명으로 동일 기간 신증후군 환자의 

 Patients (N=48) 

Age (years)  57.9±1.6 

Sex (M:F) 34:14 (2.4:1) 

24-hour urinary protein excretion (g)   9.0±0.8 

Blood urea nitrogen (mg/dL)  23.6±2.3 

Creatinine (mg/dL)   1.4±0.2 

Serum albumin (g/dL)   2.3±0.1 

Total cholesterol (mg/dL)  285.3±14.8 

Triglyceride (mg/dL)  247.6±37.2 

C3 (mg/dL)  89.7±5.0 

C4 (mg/dL)  37.5±2.9 

Selective proteinuria index   0.3±0.1 
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1.5%를 차지한 반면, 1995년과 2003년 사이에는 34명으로 동일 

기간 신증후군 환자의 2.9%를 차지하여 최근에 대상 환자의 증가가 

관찰되었다. 대상 환자의 연령에 따라 분석한 결과, 20대에는 

587명의 신증후군 환자 중 1명 (0.2%)에서 악성 종양과 동반된 

신증후군이 진단되었으며, 30대에는 489명 중 2명 (0.4%), 

40대에는 396명 중 8명 (2.0%), 50대에는 404명 중 18명 (4.5%), 

60대에는 158명 중 12명 (7.5%), 그리고, 70세 이상은 51명 중 

7명 (13.7%)이 악성 종양과 동반된 신증후군 환자로 진단되어, 

연령이 증가할수록 빈도가 증가하였다 (Table 3).  

진단 시기를 보면, 신증후군과 악성 종양이 동시에 진단된 경우가 

21예 (43.8%)이었으며, 악성 종양과 연관된 증상 및 징후로 

내원하여 악성 종양이 먼저 진단된 후, 추적관찰 중에 신증후군이 

발병된 경우가 17예 (35.4%)이었고, 부종 등의 증상으로 내원하여 

신증후군이 먼저 진단되었던 경우가 10예 (20.8%)이었다.  
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Table 2. Prevalence of malignancy associated nephrotic syndrome 

according to calendar year 

Year group Numbers of NS  Numbers of malignancy ass. NS (%) 

1986-1988   216   3 (1.3) 

1989-1991   341   7 (2.1) 

1992-1994   369   4 (1.1) 

1995-1997   349  13 (3.7) 

1998-2000   406   6 (1.5) 

2001-2003   404  15 (3.7) 

Total 2,085  48 (2.3) 

NS: nephrotic syndrome 

 

Table 3. Prevalence of malignancy associated nephrotic syndrome 

according to age 

Age (years) Numbers of NS  Number of malignancy ass. NS (%) 

20-29    587   1  (0.2) 

30-39    489   2  (0.4) 

40-49    396   8  (2.0) 

50-59    404  18  (4.5) 

60-69    158  12  (7.5) 

More than 70     51   7 (13.7) 

Total   2,085  48  (2.3) 

NS: nephrotic syndrome 
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3. 악성 종양의 원발 병소, 병기 및 조직학적 진단  

 

 악성 종양의 원발 병소로는 간과 폐가 각각 8예 (16.7%)로 가장 

많았으며, 위 5예 (10.4%), 유방 4예 (8.3%), 방광, 전립선, 혈액 

관련 악성 종양이 각각 3예 (6.3%), 그리고 난소, 자궁경부, 대장, 

흉선이 각각 2예 (4.2%)이었다 (Table 4). 병기를 TNM 병기에 

따라 분류한 결과, 병기 I 환자가 9명 (20%), II 11명 (24.4%), III 

11명 (24.4%), 그리고 IV 환자가 14명 (31.1%)이었다. TNM 

병기별 24시간 뇨단백 배설량은 병기가 I, II, III, 그리고 IV이었던 

경우에서 각각 7339.0±1075.5 g, 9918.6±1816.1 g, 

9255.0±1499.3 g, 그리고 8681.3±1605.2 g으로 TNM 병기에 

따른 24시간 뇨단백 배설량에는 차이가 없었다. 

악성 종양의 조직형으로는 선암이 17예 (35.4%)로 가장 많았으며, 

편평상피암 9예 (18.8%), 그리고 간세포암 8예 (16.7%)의 순 

이었다. 이 외에도 이형상피세포암 3예 (6.3%), 그리고 악성 

흉선종이 2예 (4.2%) 있었다 (Table 5).  
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Table 4. Primary origin of malignancy 

Primary origin Numbers of patients (%) 

Liver  8 (16.7) 

Lung  8 (16.7) 

Stomach  5 (10.4) 

Breast  4  (8.3) 

Urinary bladder  3  (6.3) 

Prostate  3  (6.3) 

Hematologic malignancy  3  (6.3) 

Ovary  2  (4.2) 

Cervix  2  (4.2) 

Colon 2  (4.2) 

Thymus  2  (4.2) 

Others  6 (12.5) 

Total 48 (100) 

Others: bile duct, esophagus, pancreas, gallbladder, vulva, and unknown 

 

Table 5. Pathologic diagnosis of malignancy 

Pathology Numbers of patients (%) 

Adenocarcinoma   17 (35.4) 

Squamous cell carcinoma    9 (18.8) 

Hepatocellular carcinoma    8 (16.7) 

Transitional cell carcinoma    3  (6.3) 

Thymoma    2  (4.2) 

Others    9 (18.6) 

Total  48 (100) 

Others: acute myeloid leukemia, chronic myeloid leukemia, multiple 

myeloma, and papillary serous cystadenocarcinoma 
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4. 신조직 검사 결과 

 

 대상 환자 48명 중 26명 (54.2%)에서 신조직 검사를 

시행하였으며, 신조직 검사상 확진된 사구체 병변으로는 

막사구체신염과 최소변화콩팥병증이 각각 9예 (34.6%)로 가장 

많았으며, 막증식사구체신염이 6예 (23.1%), 그리고 IgA 신병증이 

2예 (7.7%)이었다 (Table 6).  

 

Table 6. Pathologic diagnosis of nephrotic syndrome 

Diagnosis Numbers of patients (%) 

Membranous nephropathy  9 (34.6) 

Minimal change disease  9 (34.6) 

Membranoproliferative glomerulonephritis  6 (23.1) 

IgA nephropathy  2  (7.7) 

Total 26 (100) 

 

5. 치료 및 추적관찰 결과 

 

악성 종양의 치료로 수술만을 시행한 경우가 10예 (20.8%), 

방사선 치료만을 시행한 경우가 3예 (6.3%), 그리고 항암제 

치료만을 시행한 경우가 11예 (22.9%)이었다. 수술 후 항암제 

치료를 받은 경우는 9예 (19.7%), 수술 후 방사선 치료를 병행한 

경우는 1예 (2.1%), 항암제 치료와 방사선 치료를 병행한 경우는 

2예 (4.2%)이었으며, 그리고 수술 후 항암제 치료와 방사선 치료를 
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모두 시행한 경우는 1예 (2.1%)이었다. 나머지 11예 (22.9%)의 

환자는 악성 종양 진단 후 더 이상의 처치를 거부하여 특별한 항암 

치료를 시행받지 않았다. 신증후군에 대한 치료로 스테로이드를 

사용한 환자가 1예 (2.1%)이었으며, 안지오텐신 전환 효소 

억제제나 안지오텐신 수용체 차단제를 사용한 환자가 2예 (4.1%), 

그리고 단순히 이뇨제만을 사용한 환자가 25예 (52.1%)이었다.  

대상 환자 48명 중 37명 (77.1%)에서 추적관찰이 이루어졌으며, 

평균 추적관찰 기간은 3.1±0.7년이었다. 추적관찰 기간 중 악성 

종양이 악화된 경우는 17명 (45.9%)이었으며, 항암 치료 후 부분 

관해를 보인 경우는 12명 (32.4%), 그리고 완전 관해를 보인 

경우는 8명 (21.6%)이었다.  

Progression군 환자 17명 중에서 추적관찰 중에 신증후군이 

호전된 환자는 없었다. 이에 반해 remission군 환자 20명 중에서 

추적관찰 중에 신증후군이 호전되었던 환자가 11명 (55.0%), 

호전되지 않았던 환자가 9명 (45.0%)으로, 악성 종양이 치료에 

반응을 보인 경우에서 악성 종양이 진행된 경우에 비해 신증후군이 

호전된 환자가 의의있게 많았다 (55.0% vs. 0%, p<0.05) (Table 7).  
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Table 7. Outcome of nephrotic syndrome in progression and remission 

groups 

Group Outcome of nephrotic syndrome 

 Improved (%) Sustained (%) 

Total (%) 

Progression 0 (0) 17 (100) 17 (100) 

Remission    11 (55.0)*  9 (45.0) 20 (100) 

*: p<0.05 
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IV. 고찰 

 

신증후군은 원발성 사구체 질환과 이차성 사구체 질환에 의해 

유발되며, 이차성 사구체 질환의 원인으로는 자가면역 질환, 약제, 

감염, 그리고 종양 등이 있다1. 이차성 사구체 질환에 의한 

신증후군의 비율은 보고자에 따라 다소 차이는 있으나 전체 

신증후군의 20% 정도를 차지하며13, 60세 이상의 연령군에서는 

악성 종양이 이차성 사구체 질환의 가장 많은 원인으로 알려져 

있다1. 

악성 종양과 동반된 신증후군에 대한 종합적인 연구는 Lee 등에 

의하여 처음 보고되었는데, 이들은 101명의 성인 신증후군 환자 중 

11명 (10.9%)에서 악성 종양이 동반되어 있었으며, 이 중 6명은 

남자, 5명은 여자이었고, 모두 신증후군 진단 14개월 이내에 악성 

종양을 진단받았다고 하였다4. Zech 등은 60세 이상의 신증후군 

환자 76명을 조사한 결과 11명 (14.5%)에서 악성 종양이 

동반되었다고 하였으며14, Row 등도 66명의 막사구체신염 환자 중 

7명 (10.6%)이 악성 질환을 동반한 환자이었다고 보고하였다8. 본 

연구에서는 전체 신증후군 환자의 2.3%에서 악성 종양이 동반된 

것으로 나타나 외국 문헌의 보고에 비하여 발생 빈도가 적었다. 

이는 외국의 보고와 비교해 대상 환자의 인구학적 특성, 특히 

연령에 차이가 있었기 때문이라고 생각된다. 본 연구에서도 대상 
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환자를 60세 이상으로 국한하였을 경우 악성 종양과 동반된 

신증후군이 전체 신증후군의 9.1%로 외국의 보고와 비교해 큰 

차이가 없었다. 대상 환자의 남녀 비는 2.4:1로 남자 환자가 여자 

환자에 비하여 많았는데, 이는 암 발생율이 남성에서 더 높은 것과 

관련이 있을 것으로 생각된다. 또한, 최근에 악성 종양과 동반된 

신증후군 환자가 증가한 것으로 나타났는데, 이러한 증가는 

우리나라 암 등록 통계상 동일 기간 동안내 악성 종양의 발생이 

연간 37만명에서 71만명으로 50% 이상 증가한 것과 관련이 있을 

것으로 생각된다15.  

Lee 등의 보고에 의하면 신증후군을 동반한 악성 종양의 원발 

병소는 폐 2예, 대장 2예, 난소 1예 등 당시 연령대에서 호발하였던 

종양군과 큰 차이가 없었다4. Eagan 등은 고형 장기에서 발생한 

악성 종양과 동반된 신증후군 환자 57명 중 28명 (49.1%)에서 

폐암이 동반되었으며, 7명 (12.3%)에서 대장암, 그리고 5명 

(8.8%)에서 위암이 동반되었다고 보고하였다5. 본 연구에서는 간, 

폐, 그리고 위가 종양의 가장 흔한 원발 병소로 나타났는데, 이는 

우리나라 장기별 암 발생율이 위 (20.8%), 폐 (12.2%), 그리고 간 

(12.2%)의 순인 것과 관련이 있을 것으로 생각된다15. 이에 반해, 

본 연구에서는 외국 문헌상 신증후군을 동반하는 가장 흔한 악성 

종양인 림프종과 동반된 신증후군 환자가 없었는데16, 이 역시 

우리나라의 낮은 림프종 발생율에 기인한 것으로 생각된다15. 
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따라서, 악성 종양과 동반된 신증후군이 특정 장기의 종양과 관련이 

있다고 보기보다는 일반적으로 호발하는 종양과 밀접한 관계가 

있을 것으로 생각된다. 

본 연구 결과상 가장 흔한 사구체 병변은 막사구체신염과 

최소변화콩팥병증이었는데, 이는 외국의 보고와는 다소 상이한 결과 

이었다. 외국의 보고에 의하면 악성 종양과 동반된 신증후군 환자의 

신조직 검사상 막사구체신염이 많게는 70%를 차지하는 것으로 

되어 있다. 이러한 차이를 정확하게 해석할 수는 없으나, 우리나라 

성인 신증후군의 원발성 사구체 질환에서 최소변화콩팥병증이 

차지하는 비율이 외국에 비해 상대적으로 높은 것과 관련이 있을 

것으로 생각된다17.  

악성 종양과 신증후군의 연관성은 증명하기 어렵기 때문에 

보고자마다 두 현상의 관련성에 대한 여러 근거를 제시하고 있다. 

먼저, 악성 종양과 신증후군이 동시에 발병한다는 점으로 악성 

종양과 신증후군의 연관성을 유추할 수 있다. Keur 등의 보고에 

의하면 93명의 악성 종양과 연관된 신증후군 환자 중 악성 종양과 

신증후군의 진단 시기가 6개월 이내이었던 환자가 63%이었으며, 

동시에 진단된 경우도 40%이었다18. 둘째로, 악성 종양의 치료 이후 

신증후군이 호전되는 현상이 악성 종양과 신증후군 사이의 

연관성에 대한 근거로 제시되고 있다. 이러한 현상은 여러 종류의 

종양과 관련된 신증후군의 증례를 통해 증명되어졌다6,19. 그러나, 
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이러한 증례들은 신증후군이 호전된 이후에 신조직 검사를 

시행하지 않았기 때문에 사구체 병변 자체의 호전 여부를 알 수 

없을 뿐만 아니라 종양의 치료 이후에도 신증후군이 지속되었다는 

보고도 있어 절대적인 근거로 사용하기에는 어려움이 있다20. 셋째, 

종양이 치료된 후 호전되었던 신증후군이 종양의 재발과 함께 

악화되는 경우 두 현상의 연관성을 생각할 수 있다. 그러나, 종양을 

수술적으로 치료한 후 감소되었던 뇨단백 배설량이 종양이 재발한 

이후에도 증가되지 않았다는 보고도 종종 발표되고 있어 악성 

종양과 신증후군 사이의 연관성을 증명하기 위한 근거로는 

제한점이 있다21. 마지막으로, 신조직 검사상 사구체 내에 종양의 

항원이나 악성 종양에 대한 항체가 발견되는 경우이다. Costanza 

등은 대장암 환자에서 신조직 검사를 시행한 결과 사구체 내에 

침착된 carcinoembryonic antigen (CEA)을 확인하였으며22, 

신증후군이 동반된 흑색종 환자의 사구체에서 흑색종 항원-항체 

복합체의 침착을 증명한 보고들도 있다23,24. 그러나, 일부 악성 종양 

환자에서는 T 세포나 IL-6의 발현 이상 등, 면역 복합체의 침착 

이외의 병태생리로 신증후군의 발생을 설명하는 경우도 있다25.  

악성 종양과 신증후군 사이의 연관성이 확실하게 규명되어 있지 

않기 때문에, 어느 한가지를 확실한 병태생리로 단정하기는 어렵다. 

그러나, 동일한 시기에 악성 종양과 신증후군이 발생한다는 점은 

병태생리에 관계없이 모든 종류의 종양에 공통적으로 적용될 수 
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있다는 점에서 두 현상의 연관 가능성을 높일 수 있는 기준으로 

사용되고 있다. 이러한 이유로, 본 연구에서도 대상 환자를 악성 

종양과 신증후군의 진단 시기가 6개월 이내이었던 경우로 

한정하였다. 

사구체 병변이 악성 종양에 대한 항체와의 면역 복합체에 의해 

발생한 경우 종양 세포가 많아지면 면역 복합체의 양이 많아지고, 

그 결과 사구체 병변도 심해지면서 뇨단백 배설량이 많을 것으로 

가정하였다. 그러나, 본 연구에서는 종양의 양을 대변하는 병기에 

따른 뇨단백 배설량에 의미있는 차이가 없었는데, 이는 악성 종양이 

동반된 환자에서의 신증후군 발생에 면역 복합체 뿐만 아니라 다른 

병태생리 기전도 관여할 것이라는 사실을 시사한다 할 수 있겠다. 

악성 종양의 진행 여부에 따른 신증후군의 임상 경과를 분석한 

결과, 악성 종양이 치료에 반응을 보인 경우에서 악성 종양이 

진행된 경우에 비해 신증후군이 호전된 환자의 비율이 의의있게 

많았다. 이는 수술, 방사선 치료, 그리고 항암제 치료 등으로 악성 

종양을 적극적으로 치료할 경우 동반된 신증후군의 호전도 기대할 

수 있다는 의미로, 수술로 원발 종양을 치료한 후 동반되었던 

사구체 병변이 호전되었다는 이전의 증례들과 상통하는 결과이다26. 

그러나, 항암제 약물로 사용되는 여러 알킬화제제 (alkylating 

agent)가 원발성 신증후군의 치료에도 사용되는 약물이기 때문에 

신증후군의 호전이 이러한 약물에 기인했을 가능성을 완전히 
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배제할 수는 없지만, progression군과 remission군 사이에 항암제로 

알킬화제제를 사용한 환자의 비율이 유사하였기 때문에 신증후군의 

임상 경과의 차이가 약제 자체에 기인한 것은 아닐 것으로 

생각된다.  

  이상의 결과로, 악성 종양과 동반된 신증후군의 빈도가 외국 

보고에 비해 다소 적기는 하였지만 성인 신증후군의 원인 중 

하나로 악성 종양을 반드시 고려해야 할 것으로 사료되며, 이러한 

환자에서 악성 종양에 대한 적극적인 치료가 신증후군의 임상 

경과에 도움이 될 것으로 생각된다.  
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V. 결론 

 

악성 종양과 동반된 신증후군의 임상 양상을 알아보기 위해 

1986년 1월부터 2003년 12월까지 연세대학교 의과대학 부속 

세브란스 병원에서 신증후군으로 진단받았던 20세 이상의 성인 

환자 중 악성 종양이 동반되었던 환자를 대상으로 임상적 및 

병리학적 소견을 분석하여 다음과 같은 결과를 얻었다. 

1. 신증후군으로 진단받았던 성인 환자 2,085명 중 48명 

(2.3%)에서 악성 종양이 동반되었다. 대상 환자의 평균 연령은 

57.9±1.6세이었으며, 남녀 비는 2.4:1이었다. 

2. 악성 종양의 원발 병소로는 간과 폐가 각각 8예 (16.7%)로 

가장 많았으며, 위, 유방의 순이었다. 

3. 악성 종양의 조직형으로는 선암이 17예 (35.4%)로 가장 

많았으며, 편평상피암, 간세포암의 순이었다. 

4. 대상 환자 48명 중 26명 (54.2%)에서 신조직 검사가 

시행되었으며, 사구체 병변으로는 막사구체신염과 

최소변화콩팥병증이 각각 9예 (34.6%)로 가장 많았으며, 

막증식사구체신염이 6예 (23.1%)이었다. 

5. 악성 종양의 병기와 24시간 뇨단백 배설량 사이에는 

의미있는 상관관계가 없었다. 
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6. 악성 종양의 진행 여부에 따른 신증후군의 임상 경과를 

분석한 결과, 악성 종양이 치료에 반응을 보인 경우에서 악성 

종양이 진행된 경우에 비해 신증후군이 호전된 환자의 비율이 

의의있게 많았다.  

이상의 결과로, 성인 신증후군의 원인 중 하나로 악성 종양을 

반드시 고려해야 할 것으로 사료된다. 또한, 이 경우 악성 종양에 

대한 적극적인 치료가 신증후군의 임상 경과에 도움이 될 것으로 

생각된다. 
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Clinical characteristics of nephrotic syndrome  

associated with malignancy 
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Objective: Most cases of nephrotic syndrome are idiopathic, but 

in elderly patients, the proportion of secondary nephrotic 

syndrome associated with infection, autoimmune disease, drugs 

and malignancies increases. Since the first case of nephrotic 

syndrome associated with colon cancer was reported in 1966, 

various kinds of malignant tumors have been found to be 

associated with nephrotic syndrome. Even though there have 

been many case reports on nephrotic syndrome in patients with 

malignancy, an overall study on malignancy-associated nephrotic 

syndrome is rare in Korea. The purpose of this study was to 
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explore the clinical and pathologic findings and clinical course of 

nephrotic syndrome associated with malignancy.  

Methods: From January, 1986 to December, 2003, the medical 

records of patients with nephrotic syndrome and concomitant 

malignancy were retrospectively reviewed.     

Results: Forty-eight patients (2.3%) out of 2,085 patients with 

nephrotic syndrome had concomitant malignant disease during 

the study period. The mean age of patients was 57.9±1.6 years 

with sex ratio of 2.4:1. The prevalence of malignancy-associated 

nephrotic syndrome increased with age. The most common 

primary origin of malignancy was liver (8 patients, 16.7%) and 

lungs (8 patients, 16.7%), and adenocarcinoma (17 patients, 

35.4%) was the leading histologic type of malignancy. There was 

no significant difference in 24-hour urinary protein excretion 

among patients grouped by TNM stage. Percutaneous renal 

biopsy was performed in 26 patients (54.2%), renal pathology 

revealed membranous nephropathy and minimal change disease 

in 9 patients (34.6%) each, membranoproliferative 

glomerulonephritis in 6 (23.1%), and IgA nephropathy in 2 

patients (7.7%). When the patients were divided into progression 

and remission group based on the clinical course of underlying 
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malignancy, there were significantly more patients with improved 

nephrotic syndrome in the remission group than the progression 

group (55.0% vs. 0%, p<0.05).  

Conclusion: Malignancy should be considered as a cause of 

nephrotic syndrome in adults, and the treatment of underlying 

malignancy may affect the outcome of nephrotic syndrome in 

patients with malignancy.  

 

Key Words: Malignancy, Nephrotic syndrome, Renal biopsy 


