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내용 

 

2018년 3월, 힘들었지만 보람찼던, 그리고 자신감이 

넘쳤던 흉부외과 전공의 생활과 달리 스스로의 부족함을 

매일매일 느끼며 시작된 임상강사 시기에 석사 학위를 위해 

대학원에 등록하였습니다. 중간에 여러 병원들을 거치면서 

일이 바쁘다는 핑계로 대며 반복적으로 휴학을 하다 보니  

어느덧 초과학기의 마지막까지 다다르며 6년이 훌쩍 넘게 

되었습니다. 남들보다 긴 시간을 돌아온 만큼, 조바심이 

나기도 하였고, 연구 주제를 찾지 못해서 전전긍긍하며 

방황하기도 하였습니다. 그러다가 남들처럼 창의적이거나 

멋진 주제는 아니지만, 나름대로의 연구주제를 잡아 시작하게 

되었고, 일과 병행하며 데이터 분석과 집필을 하면서 어려운 

시간들도 있었습니다. 돌이켜보면 스스로의 부족한 점을 다시 

한번 느끼고, 한편으로는 발전을 위한 밑거름으로 생각되어 

즐겁기도 한 시간이었습니다.  

이 자리를 통해 지도교수이신 김대준 교수님께 감사인사를 

올립니다. 교수님께서 조언과 격려의 말씀을 해주셔서 연구가 

진행될 수 있었습니다. 심사위원장이신 박무석 교수님과 

심사위원이신 박병조 교수님께도 감사의 말씀을 올립니다. 

연구와 관련하여 세세한 부분을 지적하고 방향을 알려주셔서 

연구가 진행될 수 있었습니다. 마지막으로 저를 지지해준 

가족들에게 감사의 말씀을 올립니다. 감사합니다. 
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국 문 요 약 

 

완전 절제된 I, II 기 폐선암에서 종양 괴사가 예후에 미치는 영향 

분석 
 

 

폐암은 국내에서 2 번째로 흔한 암으로 사망률이 매우 높은 질환이며, 그 예후는 

병기와 흡연력 등을 포함한 다양한 인자에 의해 영향을 받는다. 조기 검진을 통한 

진단이 점차 증가하면서 폐암의 예후를 예측하는 연구가 활발하게 진행되어 왔다. 본 

연구에서는 I, II 기 폐선암에서 종양 괴사가 수술 후 예후에 미치는 영향을 세부 

병기로 나누어 확인하고자 하였다. 

본 연구는 세브란스병원에서 2015 년 1 월부터 2020 년 12 월까지 폐선암으로 

수술받은 환자들을 기준에 따라 선정하여 후향적으로 진행하였다. 전체 환자는 

1,804 명, I 기는 1,585 명, II 기는 219 명이었다. 환자 연령의 중앙값은 64 세로 

나타났고, 흡연력은 33.8%에서, 종양 괴사는 9.1%에서 확인되었으며, 병기별로 I 기 

환자의 6.2% (IA 의 2.4%, IB 의 18.9%), II 기 환자의 30.1% (IIA 의 29.4%, IIB 의 

31.2%)에서 발견되었다. 전체 환자군에서 재발은 12.5%, 사망은 6.4%에서 

확인되었다. I 기의 8.5%에서 재발이, 5.1%에서 사망이 확인되었으며, II 기의 

41.4%에서 재발이, 15.5%에서 사망이 확인되었다.  

종양 괴사가 재발에 미치는 영향을 확인해보면, 전체 환자군 (HR (Hazard ratio) 

1.64 (1.20-2.25), p=0.002), I 기 (HR 2.18 (1.43-3.35), p<0.001), IA (HR 2.72 

(1.22-6.07), p=0.015), IB (HR 2.13 (1.30-3.49), p=0.003)에서 유의한 값을 

보였지만,  II 기, IIA, IIB 에서는 통계학적으로 유의성이 없음을 확인하였다. 사망과의 

연관성을 확인해보면, 전체 환자군 (HR 2.02 (1.28-3.19), p=0.002)과 I 기 (HR 

2.06 (1.14-3.73), p=0.017)에서 유의한 값을 보였지만, 세부 병기를 나누어 

확인해보면 IA (HR 1.74 (0.50-6.00), p=0.381), IB (HR 1.60 (0.80-3.22), 

p=0.184)에서 통계적 유의성이 없음을 확인할 수 있었다. II 기, IIA, IIB 에서도 

통계적인 유의성은 없는 것으로 나타났다. 

종양 괴사는 I 기 폐선암 환자에서 재발과 사망의 위험인자 중 하나로 고려하여야 

하고, 종양 괴사가 확인된 경우 주의 깊게 추적 관찰하여야 한다. 

 

――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 

핵심되는 말: 폐암, 폐선암, 종양 괴사, 예후, 재발 
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1. 서론 
   

폐암은 한국에서 2번째로 흔한 발생율을 가진 암으로 새로 진단되는 암환자 중 약 

11.7%에 이르며, 암과 연관된 사망률의 주된 원인으로 알려져 있다1. 세계적으로도 

폐암은 새로 진단되는 암 중 가장 흔하며, 가장 높은 암 사망률을 가진 것으로 보고

되고 있다2. 이러한 폐암의 예후에는 기본적으로 TNM (Tumor-Node-Metastasis) 

병기와 흡연 등을 비롯하여 다양한 위험인자들이 연관되어 있는 것으로 알려져 있다
1-7. 이러한 다양한 인자들 중 종양 괴사는 폐암만이 아니라 여러 고형암의 예후에 부

정적인 영향을 주는 것으로 확인되고 있다7-14.  

저선량 단층 촬영을 활용한 조기 검진이 활발하게 이루어짐에 따라 초기 폐암을 

비롯한 폐암의 진단이 지속적으로 늘어나고 있다 15. 이에 따라, 폐암의 예후와 관련된 

인자들을 밝히기 위한 연구들이 활발하게 이루어져 왔으며, 종양 괴사와 폐암, 특히 

비소세포폐암과의 연관성에 대한 연구도 상당히 진행되어 왔다 7-12. 하지만, 연구마다 

연구 대상, 분석에 사용된 위험인자 등에서 약간의 차이를 보이면서 연구별로 다소 

상이한 결과를 보여주고 있어, 아직도 연구가 필요한 부분으로 생각된다. 따라서, 본 

연구에서는 수술적 절제를 시행한 I, II 기 폐선암에서 여러 위험 인자들 중 특히 종양 

괴사가 예후에 미치는 영향을 병기별로 나누어 확인하고 폐암의 예후를 예측하는 데 

있어 도움을 얻고자 하였다. 

 

2. 방법 
   

2.1. 환자군 및 병리학적 평가 
 

2015년 1월 1일부터 2020년 12월 31일까지 세브란스병원에서 비소세포폐암으로 

수술을 시행 받은 환자들을 대상으로 하였다. 연구 대상의 선정기준은 1) 폐선암으로 

진단된 환자, 2) 치료 목적의 수술을 시행 받은 환자, 3) 완전 절제가 시행된 환자, 4) 

병리학적으로 I, II기에 해당하는 환자로 하였고, 제외기준은 1) 비소세포폐암 중 폐선

암이 아닌 다른 암으로 진단받은 환자, 2) 치료 목적이 아닌 수술을 받은 환자, 3) 완

전 절제가 시행되지 않은 환자, 4) 병리학적으로 III, IV기에 해당하는 환자, 5) 수술 

후 90일 이내 사망한 환자, 6) 일측폐전절제술을 시행 받은 환자, 7) 수술 전후 보조

요법을 시행 받은 환자, 8) 기록이 불완전한 환자로 하였다. 

연구 대상자는 총 1,804명이었고, 환자들은 구획절제술이나 쐐기절제술 등의 폐엽

미만절제술 (n=383), 폐엽절제술 (n=1,404), 쌍폐엽절제술 (n=17)을 시행 받았고, 

모든 환자에서 종격동 림프절박리술이 동반되었다. 수술 후 병기는 TNM 병기 8판을 
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기준으로 하였고, 모든 환자의 기록과 경과는 전자의무기록을 기반으로 후향적으로 

검토하였다. 종양 괴사는 암 조직 내에 괴사된 세포가 존재하는 경우로 정의하였고, 

수술로 얻어진 검체를 10% 포르말린 용액으로 고정한 후 헤모톡실린-이오진 염색을 

시행하여 40배 비율 현미경으로 확인하여 판정하였다. 

 

2.2. 통계학적 분석 
 

통계학적 분석은 SPSS 통계 프로그램 (SPSS for Windows, version 25.0; SPSS, 

Inc, Chicago, IL)을 이용하였다. Kaplan-Meier 생존 분석과 Log-rank 방법으로 단

변량 생존 분석을 시행하였고, Cox 비례위험모형으로 다변량 생존 분석을 시행하였다. 

단변량 분석의 유의확률 0.1 미만을 보이는 변수를 Cox 비례위험모형의 다변량 분석

에서 변수로 사용하였고, 연속형 변수는 중앙값을 기준으로 두 군으로 나누어 분석하

였다. 범주형 변수는 수와 퍼센트를 이용하여 표기하였고, 연속형 변수는 중앙값과 범

위로 표기하였다. 통계학적 유의성을 보여주는 유의확률은 0.05를 기준으로 판정하였

다.  

 

3. 결과 

 

3.1. 환자군의 임상적 및 병리학적 특성 

 

총 1,804명의 환자 중 I기와 II기 환자는 각각 1,585명, 219명이었다. I기 환자 중 

IA는 1,226명, IB는 359명이었고, II기 환자 중 IIA는 126명, IIB는 93명이었다. 연

령의 중앙값은 전체 환자군에서 64세 (26–86)였으며, I기와 II기에서는 각각 64세 

(26-86), 65세 (34-84)로 나타났다. 흡연력은 전체의 33.8%, I기의 32.2%, II기의 

45.2%에서 확인되었다 (표 1,2).  

종양 크기의 중앙값은 전체 환자군에서 1.6cm (0.1–6.8)였으며, I기에서 1.5cm 

(0.1–4.0), II기에서 3.5cm (0.6–6.8)로 확인되었다. 흉막 침범은 전체 환자군의 

16.3%, I기의 12.7%, II기의 42.5%에서 확인되었다. 림프혈관 침범은 전체 환자군의 

10.2%, I기의 6.0%, II기의 40.6%에서 관찰되었다. 세부 병기에 따라서 보면, IA부터 

IIB까지 각각 2.4%, 18.4%, 53.2%, 23.7%를 나타내었다. 신경주위 침범은 전체 환자

군의 0.5%, I기의 0.3%, II기의 2.3%에서 확인되었으며, 세부 병기로 나누었을 때, IA

와 IIB에서는 확인되지 않았고, IB의 1.1%, IIA의 4.0%에서 확인되었다. 수술 후 보

조요법은 II기 환자의 68.0% (IIA의 65.9%, IIB의 71.0%)에서 시행되었다 (표 1,2).  
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3.2. 수술 후 재발과 위험인자의 관계 
 

수술 후 재발은 전체 환자의 12.5%, I기 환자의 8.5% (IA 환자의 4.8%, IB 환자의 

21.2%), II기 환자의 41.1% (IIA 환자의 44.4%, IIB 환자의 36.6%)에서 확인되었다 

(표 1,2). 전체 환자군에서 수술 후 재발에 영향을 주는 인자는 종양의 크기 

(p<0.001), 흉막 침범 (p<0.001), 종양 괴사 (p=0.002), 공기 공간을 통한 확산 

(p<0.001), 림프절 전이 (p<0.001)로 나타났다 (표 3).  

병기에 따라 살펴보았을 때, I기의 수술 후 재발은 종양의 크기 (p=0.001), 흉막 

침범 (p<0.001), 종양 괴사 (p<0.001), 공기 공간을 통한 확산 (p<0.001)과 연관이 

있었으며 (표 4), II기에서는 흉막 침범 (p=0.015)과 연관이 있었다 (표 5). 세부 병

기를 나누어 보면, IA에서는 종양의 크기 (p=0.033), 종양 괴사 (p=0.015), 공기 

공간을 통한 확산 (p<0.001), IB에서는 흉막 침범 (p=0.009), 종양 괴사 (p=0.003)

와 연관이 있었다 (표 6,7), IIA에서는 공기 공간을 통한 확산 (p=0.016)과, IIB에서

는 연령 (p=0.042), 흉막 침범 (p=0.017)과 연관이 있었다 (표 8,9).  

종양 괴사가 수술 후 재발에 미치는 영향에 대해 병기별로 Kaplan-Meier 생존곡

선을 확인하였다. 전체 환자군에서는 유의한 결과를 보였고 (그림 1), I기와 II기로 나

누어 보면, I기에서는 유의한 결과를 보였으나 (그림 2), II기에서는 유의한 결과를 보

이지 않았다 (그림 3). 세부 병기로 나누어 살펴보면, IA 와 IB에서는 유의한 결과를 

보이나 (그림 4,5), IIA와 IIB 에서는 유의한 결과를 보이지 않았다 (그림 6,7). 

 

3.3. 수술 후 사망과 위험인자의 관계 
 

수술 후 사망은 전체 환자의 6.4%, I기 환자의 5.1% (IA 환자의 3.5%, IB 환자의 

10.6%), II기 환자의 15.5% (IIA 환자의 12.7%, IIB 환자의 19.4%)에서 확인되었다 

(표 1,2). 전체 환자군에서 수술 후 사망에 영향을 주는 인자로는 연령 (p<0.001), 

종양의 크기 (p=0.001), 림프혈관 침범 (p=0.002), 신경주위 침범 (p=0.038), 종

양 괴사 (p=0.002)로 나타났다 (표 10). 

병기에 따라 살펴보았을 때, I기의 수술 후 사망은 연령 (p<0.001), 종양의 크기 

(p<0.001), 림프혈관 침범 (p=0.008), 종양 괴사 (p=0.017)와 연관이 있었으며 

(표 11), II기 폐선암에서는 연령 (p=0.011)과 연관이 있었다 (표 12). 세부 병기를 

나누어 보면, IA에서는 연령 (p<0.001), 종양의 크기 (p=0.005), IB에서는 흡연력 

(p<0.001), 림프혈관 침범 (p=0.037)과 연관이 있었다 (표 13,14). IIA에서는 성별 

(p=0.048), IIB에서는 연령 (p=0.027), 흉막 침범 (p=0.033)과 연관이 있었다 (표 

15,16). 

종양 괴사가 수술 후 사망에 미치는 영향에 대해 병기별로 Kaplan-Meier 생존곡
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선을 확인하였다. 전체 환자군에서는 유의한 결과를 보였고 (그림 1), I기와 II기로 나

누어 보면, I기와 II기에서 모두 유의한 결과를 보였다 (그림 2,3). 세부 병기로 나누

어 살펴보면, IB에서는 유의한 결과를 보이나, IA, IIA, IIB에서는 유의한 결과를 보이

지 않았다 (그림 4-7). 
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표1. 환자들의 기본적 특성 

 All patients 

(n=1,804) 

Stage I 

(n=1,585) 

Stage II 

(n=219) 

성별 1,000 (55.4%) 899 (56.7) 101 (46.1) 

연령 64 (26-86) 64 (26-86) 65 (34-84) 

흡연 609 (33.8) 510 (32.2) 99 (45.2) 

크기 1.6 (0.1-6.8) 1.5 (0.1-4.0) 3.5 (0.6-6.8) 

VPI 294 (16.3) 201 (12.7) 93 (42.5) 

LVI 184 (10.2) 95 (6.0) 89 (40.6) 

PNI 9 (0.5) 4 (0.3) 5 (2.3) 

괴사 164 (9.1) 98 (6.2) 66 (30.1) 

STAS 560 (31.0) 399 (25.2) 161 (73.5) 

LNM 102 (5.7) 0 102 (46.6) 

Adj 149 (8.3) 0 149 (68.0) 

재발 225 (12.5) 135 (8.5) 90 (41.1) 

사망 115 (6.4) 81 (5.1) 34 (15.5) 

* VPI: Visceral pleural invasion / LVI: Lymphovascular invasion / PNI: Perineural invasion 

/ STAS: Spread through air space / LNM: Lymph node metastasis / Adj: Adjuvant therapy 

* 성별은 여성을 기준으로 하였다. 

* 연령과 크기는 중앙값과 범위로 표시하였고, 나머지는 케이스 수와 %로 표시하였다. 

* 크기는 cm를 단위로 사용하였다. 
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표2. 환자들의 기본적 특성 (세부병기별) 

 Stage IA 

(n=1,226) 

Stage IB 

(n=359) 

Stage IIA 

(n=126) 

Stage IIB 

(n=93) 

성별 709 (57.8) 190 (52.9) 62 (49.2) 39 (41.9) 

연령 64 (26-86) 67 (38-84) 65 (35-84) 67 (34-84) 

흡연 387 (31.6) 123 (34.3) 55 (43.7) 44 (47.3) 

크기 1.4 (0.1-3.0) 3.1 (0.4-4.0) 3.1 (0.9-5.0) 5.1 (0.6-6.8) 

VPI 0 200 (55.7) 61 (48.4) 32 (34.4) 

LVI 29 (2.4) 66 (18.4) 67 (53.2) 22 (23.7) 

PNI 0 4 (1.1) 5 (4.0) 0 

괴사 30 (2.4) 68 (18.9) 37 (29.4) 29 (31.2) 

STAS 215 (17.5) 184 (51.3) 90 (71.4) 71 (76.3) 

LNM 0 0 92 (73.0) 10 (10.8) 

Adj 0 0 83 (65.9) 66 (71.0) 

재발 59 (4.8) 76 (21.2) 56 (44.4) 34 (36.6) 

사망 43 (3.5) 38 (10.6) 16 (12.7) 18 (19.4) 

* VPI: Visceral pleural invasion / LVI: Lymphovascular invasion / PNI: Perineural invasion 

/ STAS: Spread through air space / LNM: Lymph node metastasis / Adj: Adjuvant therapy 

* 성별은 여성을 기준으로 하였다. 

* 연령과 크기는 중앙값과 범위로 표시하였고, 나머지는 케이스 수와 %로 표시하였다. 

* 크기는 cm를 단위로 사용하였다. 
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표 3. 전체 환자군에서 재발의 위험인자 

 All patients (n=1,804) 

 Univariate Multivariate 

 HR (95% CI) P HR (95% CI) P 

성별 1.13 (0.78-1.64) 0.529   

연령(≥64) 1.22 (0.93-1.59) 0.151   

흡연 1.25 (0.86-1.82) 0.243   

크기(≥1.6) 2.57 (1.71-3.87) <0.001 2.63 (1.75-3.96) <0.001 

VPI 1.96 (1.45-2.65) <0.001 2.05 (1.53-2.74) <0.001 

LVI 1.29 (0.90-1.84) 0.162   

PNI 1.07 (0.43-2.67) 0.879   

괴사 1.55 (1.13-2.15) <0.001 1.64 (1.20-2.25) 0.002 

STAS 2.09 (1.55-2.82) <0.001 2.18 (1.63-2.92) <0.001 

LNM 2.26 (1.57-3.26) <0.001 2.48 (1.79-3.44) <0.001 

* HR: Hazard ratio / CI: Confidence interval / VPI: Visceral pleural invasion / LVI: 

Lymphovascular invasion / PNI: Perineural invasion / STAS: Spread through air space / 

LNM: Lymph node metastasis  

* 전체 환자군에서 연령의 중앙값은 64세, 크기의 중앙값은 1.6cm이었다. 

 

 

표 4. I기 환자에서 재발의 위험인자 

 Stage I (n=1,585) 

 Univariate Multivariate 

 HR (95% CI) P HR (95% CI) P 

성별 1.05 (0.66-1.67) 0.853   

연령(≥64) 1.13 (0.80-1.60) 0.477   

흡연 1.43 (0.89-2.29) 0.140   

크기(≥1.5) 2.37 (1.42-3.94) 0.001 2.43 (1.46-4.04) 0.001 

VPI 2.32 (1.54-3.50) <0.001 2.60 (1.77-3.81) <0.001 

LVI 1.48 (0.92-2.35) 0.103   

PNI 1.53 (0.37-6.32) 0.559   

괴사 2.09 (1.36-3.23) <0.001 2.18 (1.43-3.35) <0.001 

STAS 1.93 (1.33-2.81) 0.001 1.99 (1.38-2.89) <0.001 

* HR: Hazard ratio / VPI: Visceral pleural invasion / LVI: Lymphovascular invasion / PNI: 

Perineural invasion / STAS: Spread through air space 

* I기 환자에서 연령의 중앙값은 64세, 크기의 중앙값은 1.5cm이었다. 
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표 5. II기 환자에서 재발의 위험인자 

 Stage II (n=219) 

 Univariate Multivariate 

 HR (95% CI) P HR (95% CI) P 

성별 1.47 (0.79-2.76) 0.226   

연령(≥65) 1.60 (1.03-2.47) 0.037 1.53 (1.00-2.36) 0.052 

흡연 0.83 (0.44-1.54) 0.546   

크기(≥3.5) 1.11 (0.66-1.89) 0.696   

VPI 1.57 (1.00-2.45) 0.049 1.70 (1.11-2.60) 0.015 

LVI 1.17 (0.71-1.93) 0.548   

PNI 1.29 (0.38-4.32) 0.685   

괴사 0.91 (0.56-1.49) 0.752   

STAS 1.46 (0.87-2.44) 0.153   

LNM 1.27 (0.71-2.28) 0.419   

* HR: Hazard ratio / CI: Confidence interval / VPI: Visceral pleural invasion / LVI: 

Lymphovascular invasion / PNI: Perineural invasion / STAS: Spread through air space / 

LNM: Lymph node metastasis 

* II기 환자에서 연령의 중앙값은 65세, 크기의 중앙값은 3.5cm이었다. 

 

 

표 6. IA 환자에서 재발의 위험인자 

 Stage IA (n=1,226) 

 Univariate Multivariate 

 HR (95% CI) P HR (95% CI) P 

성별 1.29 (0.64-2.60) 0.477   

연령(≥64) 1.59 (0.94-2.70) 0.087 1.61 (0.95-2.73) 0.080 

흡연 1.22 (0.61-2.46) 0.575   

크기(≥1.4) 1.87 (1.04-3.38) 0.038 1.90 (1.05-3.44) 0.033 

LVI 1.73 (0.69-4.31) 0.240   

괴사 2.17 (1.12-5.10) <0.001 2.72 (1.22-6.07) 0.015 

STAS 2.71 (1.57-4.66) <0.001 2.93 (1.72-4.98) <0.001 

* HR: Hazard ratio / CI: Confidence interval / LVI: Lymphovascular invasion / PNI: 

Perineural invasion / STAS: Spread through air space 

* IA 환자에서 연령의 중앙값은 64세, 크기의 중앙값은 1.4cm이었다. 

* IA에서 PNI가 확인된 환자는 없었다. 
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표 7. IB 환자에서 재발의 위험인자 

 Stage IB (n=359) 

 Univariate Multivariate 

 HR (95% CI) P HR (95% CI) P 

성별 0.91 (0.48-1.69) 0.754   

연령(≥67) 0.86 (0.54-1.37) 0.521   

흡연 1.64 (0.87-3.08) 0.127   

크기(≥3.1) 1.69 (0.52-5.53) 0.384   

VPI 1.63 (0.96-2.75) 0.070 1.91 (1.18-3.08) 0.009 

LVI 1.45 (0.86-2.47) 0.166   

PNI 1.68 (0.40-7.03) 0.476   

괴사 1.91 (1.15-3.18) <0.001 2.13 (1.30-3.49) 0.003 

STAS 1.33 (0.81-2.16) 0.259   

* HR: Hazard ratio / CI: Confidence interval / VPI: Visceral pleural invasion / LVI: 

Lymphovascular invasion / PNI: Perineural invasion / STAS: Spread through air space 

* IB 환자에서 연령의 중앙값은 67세, 크기의 중앙값은 3.1cm이었다. 

 

 

표 8. IIA 환자에서 재발의 위험인자 

 Stage IIA (n=126) 

 Univariate Multivariate 

 HR (95% CI) P HR (95% CI) P 

성별 1.39 (0.62-3.12) 0.423   

연령(≥65) 1.28 (0.74-2.21) 0.384   

흡연 0.86 (0.38-1.94) 0.720   

크기(≥3.1) 0.98 (0.51-1.88) 0.957   

VPI 1.24 (0.71-2.18) 0.452   

LVI 1.29 (0.70-2.38) 0.407   

PNI 1.27 (0.37-4.33) 0.700   

괴사 0.91 (0.49-1.69) 0.893   

STAS 1.85 (0.96-3.57) 0.065 2.15 (1.15-4.01) 0.016 

* HR: Hazard ratio / CI: Confidence interval / VPI: Visceral pleural invasion / LVI: 

Lymphovascular invasion / PNI: Perineural invasion / STAS: Spread through air space  

* IIA 환자에서 연령의 중앙값은 65세, 크기의 중앙값은 3.1cm이었다. 
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표 9. IIB 환자에서 재발의 위험인자 

 Stage IIB (n=93) 

 Univariate Multivariate 

 HR (95% CI) P HR (95% CI) P 

성별 2.04 (0.72-5.75) 0.178   

연령(≥67) 2.27 (1.04-4.93) 0.039 2.20 (1.03-4.70) 0.042 

흡연 0.75 (0.28-2.04) 0.573   

크기(≥5.1) 1.27 (0.55-2.95) 0.575   

VPI 2.73 (1.25-5.98) 0.012 2.37 (1.17-4.81) 0.017 

LVI 0.78 (0.25-2.43) 0.673   

괴사 0.64 (0.27-1.50) 0.649   

STAS 0.91 (0.39-2.13) 0.832   

LNM 2.33 (0.52-10.45) 0.268   

* HR: Hazard ratio / CI: Confidence interval / VPI: Visceral pleural invasion / LVI: 

Lymphovascular invasion / PNI: Perineural invasion / STAS: Spread through air space / 

LNM: Lymph node metastasis 

* IIB 환자에서 연령의 중앙값은 67세, 크기의 중앙값은 5.1cm이었다. 

* IIB에서 PNI가 확인된 환자는 없었다. 
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표 10. 전체 환자군에서 사망의 위험인자 

 All patients (n=1,804) 

 Univariate Multivariate 

 HR (95% CI) P HR (95% CI) P 

성별 1.38 (0.82-2.33) 0.227   

연령(≥64) 2.48 (1.61-3.82) <0.001 2.49 (1.63-3.82) <0.001 

흡연 1.44 (0.86-2.39) 0.164   

크기(≥1.6) 2.17 (1.31-3.58) 0.003 2.36 (1.45-3.83) 0.001 

VPI 1.33 (0.85-2.09) 0.216   

LVI 1.59 (0.94-2.69) 0.087 2.09 (1.32-3.29) 0.002 

PNI 2.72 (0.94-7.87) 0.065 3.07 (1.07-8.85) 0.038 

괴사 1.88 (1.18-2.97) <0.001 2.02 (1.28-3.19) 0.002 

STAS 1.06 (0.70-1.61) 0.784   

LNM 1.64 (0.93-2.92) 0.089 1.62 (0.90-2.89) 0.106 

* HR: Hazard ratio / CI: Confidence interval / VPI: Visceral pleural invasion / LVI: 

Lymphovascular invasion / PNI: Perineural invasion / STAS: Spread through air space / 

LNM: Lymph node metastasis 

* 전체 환자군에서 연령의 중앙값은 64세, 크기의 중앙값은 1.6cm이었다. 

 

 

표 11. I기 환자에서 사망의 위험인자 

 Stage I (n=1,585) 

 Univariate Multivariate 

 HR (95% CI) P HR (95% CI) P 

성별 1.13 (0.62-2.08) 0.686   

연령(≥64) 2.52 (1.50-4.24) <0.001 2.58 (1.54-4.31) <0.001 

흡연 1.48 (0.80-2.72) 0.210   

크기(≥1.5) 3.14 (1.66-5.94) <0.001 3.22 (1.72-6.04) <0.001 

VPI 1.15 (0.63-2.08) 0.654   

LVI 1.95 (1.02-3.73) 0.044 2.22 (1.23-3.99) 0.008 

PNI 3.38 (0.75-15.18) 0.112   

괴사 1.96 (1.06-3.61) <0.001 2.06 (1.14-3.73) 0.017 

STAS 1.00 (0.61-1.65) 0.998   

* HR: Hazard ratio / VPI: Visceral pleural invasion / LVI: Lymphovascular invasion / PNI: 

Perineural invasion / STAS: Spread through air space 

* I기 환자에서 연령의 중앙값은 64세, 크기의 중앙값은 1.5cm이었다. 
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표 12. II기 환자에서 사망의 위험인자 

 Stage II (n=219) 

 Univariate Multivariate 

 HR (95% CI) P HR (95% CI) P 

성별 2.08 (0.69-6.26) 0.194   

연령(≥65) 3.08 (1.39-6.79) 0.005 2.74 (1.27-5.92) 0.011 

흡연 1.46 (0.54-3.95) 0.452   

크기(≥3.5) 0.93 (0.38-2.27) 0.871   

VPI 1.45 (0.69-3.01) 0.326   

LVI 1.14 (0.50-2.60) 0.754   

PNI 3.05 (0.62-14.99) 0.171   

괴사 1.60 (0.77-3.34) 0.018 1.84 (0.93-3.63) 0.081 

STAS 1.00 (0.43-2.34) 0.997   

LNM 1.51 (0.59-3.87) 0.393   

* HR: Hazard ratio / CI: Confidence interval / VPI: Visceral pleural invasion / LVI: 

Lymphovascular invasion / PNI: Perineural invasion / STAS: Spread through air space / 

LNM: Lymph node metastasis 

* II기 환자에서 연령의 중앙값은 65세, 크기의 중앙값은 3.5cm이었다. 

 

 

표 13. IA 환자에서 사망의 위험인자 

 Stage IA (n=1,226) 

 Univariate Multivariate 

 HR (95% CI) P HR (95% CI) P 

성별 1.27 (0.58-2.79) 0.547   

연령(≥64) 3.92 (1.81-8.49) 0.001 3.99 (1.85-8.63) <0.001 

흡연 0.76 (0.33-1.76) 0.520   

크기(≥1.4) 2.51 (1.27-4.97) 0.008 2.64 (1.35-5.17) 0.005 

LVI 1.99 (0.56-7.07) 0.288   

괴사 1.80 (0.51-6.33) 0.090 1.74 (0.50-6.00) 0.381 

STAS 0.91 (0.43-1.96) 0.817   

* HR: Hazard ratio / CI: Confidence interval / LVI: Lymphovascular invasion / STAS: Spread 

through air space 

* IA 환자에서 연령의 중앙값은 64세, 크기의 중앙값은 1.4cm이었다. 

* IA에서 PNI가 확인된 환자는 없었다. 
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표 14. IB 환자에서 사망의 위험인자 

 Stage IB (n=359) 

 Univariate Multivariate 

 HR (95% CI) P HR (95% CI) P 

성별 1.04 (0.42-2.61) 0.931   

연령(≥67) 1.50 (0.73-3.06) 0.268   

흡연 3.04 (1.22-7.55) 0.017 3.29 (1.71-6.31) <0.001 

크기(≥3.1) 1.13 (0.59-2.14) 0.971   

VPI 0.81 (0.40-1.65) 0.562   

LVI 2.08 (0.99-4.37) 0.054 2.08 (1.05-4.15) 0.037 

PNI 4.42 (0.99-19.75) 0.052 4.08 (0.97-17.15) 0.055 

괴사 1.68 (0.82-3.43) 0.018 1.60 (0.80-3.22) 0.184 

STAS 0.96 (0.49-1.90) 0.910   

* HR: Hazard ratio / CI: Confidence interval / VPI: Visceral pleural invasion / LVI: 

Lymphovascular invasion / PNI: Perineural invasion / STAS: Spread through air space 

* IB 환자에서 연령의 중앙값은 67세, 크기의 중앙값은 3.1cm이었다. 

 

 

표 15. IIA 환자에서 사망의 위험인자 

 Stage IIA (n=126) 

 Univariate Multivariate 

 HR (95% CI) P HR (95% CI) P 

성별 5.77 (1.26-26.46) 0.024 3.18 (1.01-10.01) 0.048 

연령(≥65) 2.89 (0.92-9.07) 0.069 2.96 (1.00-8.74) 0.050 

흡연 0.65 (0.18-2.30) 0.501   

크기(≥3.1) 0.34 (0.08-1.54) 0.160   

VPI 0.85 (0.28-2.64) 0.782   

LVI 1.12 (0.33-3.81) 0.861   

PNI 2.38 (0.81-6.98) 0.085 4.68 (0.87-25.11) 0.072 

괴사 2.38 (0.81-6.98) 0.061 2.63 (0.96-7.22) 0.062 

STAS 1.03 (0.31-3.45) 0.965   

* HR: Hazard ratio / CI: Confidence interval / VPI: Visceral pleural invasion / LVI: 

Lymphovascular invasion / PNI: Perineural invasion / STAS: Spread through air space 

* IIA 환자에서 연령의 중앙값은 65세, 크기의 중앙값은 3.1cm이었다. 
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표 16. IIB 환자에서 사망의 위험인자 

 Stage IIB (n=93) 

 Univariate Multivariate 

 HR (95% CI) P HR (95% CI) P 

성별 0.54 (0.08-3.49) 0.516   

연령(≥67) 3.58 (1.09-11.78) 0.036 3.57 (1.15-11.05) 0.027 

흡연 5.25 (0.84-32.82) 0.076 2.85 (0.98-8.30) 0.055 

크기(≥5.1) 0.91 (0.28-2.99) 0.877   

VPI 2.99 (0.97-9.22) 0.056 2.88 (1.09-7.61) 0.033 

LVI 1.97 (0.54-7.20) 0.305   

괴사 0.85 (0.27-2.64) 0.152   

STAS 0.85 (0.23-3.14) 0.811   

LNM 1.73 (0.30-9.94) 0.541   

* HR: Hazard ratio / CI: Confidence interval / VPI: Visceral pleural invasion / LVI: 

Lymphovascular invasion / STAS: Spread through air space / LNM: Lymph node metastasis 

* IIB 환자에서 연령의 중앙값은 67세, 크기의 중앙값은 5.1cm이었다. 

* IIB에서 PNI가 확인된 환자는 없었다. 
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그림 1. 전체 환자군에서 종양 괴사의 영향 

A: 재발 (Recurrence free survival) 

B: 사망 (Overall survival) 
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그림 2. I 기 환자에서 종양 괴사의 영향 

A: 재발 (Recurrence free survival) 

B: 사망 (Overall survival) 
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그림 3. II 기 환자에서 종양 괴사의 영향 

A: 재발 (Recurrence free survival) 

B: 사망 (Overall survival) 
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그림 4. IA 환자에서 종양 괴사의 영향 

A: 재발 (Recurrence free survival) 

B: 사망 (Overall survival) 
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그림 5. IB 환자에서 종양 괴사의 영향 

A: 재발 (Recurrence free survival) 

B: 사망 (Overall survival) 
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그림 6. IIA 환자에서 종양 괴사의 영향 

A: 재발 (Recurrence free survival) 

B: 사망 (Overall survival) 
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그림 7. IIB 환자에서 종양 괴사의 영향 

A: 재발 (Recurrence free survival) 

B: 사망 (Overall survival) 
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4. 고찰 

 

종양 괴사는 절제된 폐암 환자에서 발견될 수 있는 조직병리학적 특징의 하나로 여

러 원인에 의해 유발될 수 있다. 그리고 이 현상으로 인해 세포 안의 환경뿐 아니라 

세포 밖의 환경에도 영향을 주어 종양의 공격적인 성향을 유도하고, 전이의 가능성을 

높일 수 있다고 알려져 있다16-18. 따라서 그동안 종양 괴사는 수술 후 환자의 예후에 

영향을 줄 수 있는 독립적인 위험인자로 의심되어 왔으며 많은 연구자들이 이와 관련

된 연구를 수행하였다. 수술 후 병리학적 진단 과정에서 종양 괴사가 발견되는 경우 

항암치료 등의 보조요법의 필요성을 고민하여야 하고, 추적 관찰에도 세심한 주의를 

기울여야 한다고 여겨진다. 본 연구는 완전 절제가 행해진 I, II기 폐선암 환자에서 종

양 괴사가 환자의 예후에 영향을 미치는지에 대한 연구이며, 기존의 연구들과 일정부

분 동일한 결과를 보여주어 연구가 타당하게 진행되었음을 알 수 있다7-14.  

Park 등은 수술적 치료를 받은 비소세포폐암 IA기에서 종양 괴사가 수술 후 재발

과 사망에 부정적인 영향을 준다는 것을 보여주었다7. 본 연구에서는 IA기 뿐 아니라 

IB기의 재발에도 위험인자로 작용하지만, IA, IB기의 사망에는 유의한 영향이 없는 것

으로 차이가 나타났다. 또한, Oiwa 등은 연구에서 종양 괴사가 I기 폐선암의 재발에 

부정적인 영향을 주는 것을 보여주었다8. 케이스 수가 본 연구에 비해 적었으나, 유사

한 결과를 확인할 수 있었다. Moon 등은 종양 괴사가 림프절 전이가 없는 비소세포

폐암 환자에서 수술 후 예후에 부정적인 역할을 한다는 것을 발표하였다9. 해당 연구

는 수술 전 보조요법을 받은 환자군을 포함하여 분석하였으나, 본 연구에서는 수술 

전 보조요법을 교란인자의 가능성이 있다고 판단하여 배제하였다. 한편, Sugimoto 등

의 연구에 따르면 비소세포폐암 뿐 아니라 소세포폐암에서도 종양 괴사가 예후에 부

정적인 영향을 미침을 확인할 수 있었다13. 

본 연구의 통계 결과를 요약해보면, 종양 괴사가 전체 환자군에서 재발과 사망에 

부정적인 영향을 주는 것을 확인할 수 있었다. 병기별로 나누어 살펴보면 I기에서는 

마찬가지로 재발과 사망에 부정적인 영향을 주지만, II기에서는 통계적인 유의성이 없

었다. 세부 병기를 살펴보아도 IA, IB의 재발에는 부정적인 영향을 주지만, IA, IB의 

사망과 IIA, IIB의 재발 및 사망에 주는 영향은 통계적 유의성이 없는 것으로 확인되

었다. 이렇게 병기에 따라 종양 괴사의 영향이 다른 것에 대해서는 다음의 몇 가지 

요인이 영향을 주었을 가능성을 고려해볼 수 있다. 먼저, 전체 환자군의 수가 1,804

명인데, I기 1,585명, IA 1,226명으로 전체 환자군에서 I기, 더 정확하게는 IA가 차지

하는 비중이 절대적으로 많았기 때문에 IA에서 종양 괴사가 부정적인 영향을 주는 것

이 전체 환자군의 분석 결과에도 영향을 주었을 것으로 생각된다. 다음으로, 전체 환

자군에서 사건 (재발과 사망)의 비율이 병기가 올라가면서 증가하는데, 이 부분으로 

인해 병기에 따라 분석할 때, 종양 괴사를 비롯한 다른 위험인자들이 예후에 미치는 
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영향과 상호 작용이 달라졌을 수 있다고 생각된다. 즉, 병기가 올라가면서 종양 괴사 

외에 통상적으로 위험인자로 여겨지는 여러 인자, 대표적으로 림프절로의 전이 등을 

고려해야 하는 점이 병기 별 결과의 차이에 영향을 주었을 것으로 여겨진다. 또한, 종

양 괴사가 관찰된 경우가 병기가 올라갈수록 점차 증가하는 것을 확인할 수 있는데, 

이 점도 병기 별로 분석 결과가 다르게 나타나도록 작용했을 것으로 판단된다. 이러

한 부분들에 대해서는 추가적인 연구를 통해 밝혀야 할 필요가 있을 것으로 생각된다.  

본 연구가 기존의 연구와 차이를 보이는 부분은 다음과 같다. 먼저 전체 환자군에

서 연구를 수행하고, 세부 병기로 점차 세분화하여 연구를 수행해 나갔다는 점이다. 

그리고 현재까지 발표된 종양 괴사가 비소세포폐암, 특히 I, II기 폐선암에 미치는 영

향에 관한 연구 중 가장 환자수가 많은 연구로 확인된다. 그리고 본 연구에서는 수술 

전 보조요법을 받은 환자를 제외하였는데, 그 이유는 보조요법으로 인해 종양 괴사 

등 병리학적 특성에 영향을 미치는 것을 우려하였기 때문이다. 종양 괴사와 관련한 

기존의 여러 연구가 I기 폐암에 국한되어 있었는데, 이와 같은 우려를 피하기 위한 의

도였을 것으로 생각된다. 교란변수를 통제하기 위한 목적으로 III기 이상의 환자들을 

제외하였다. 또한, 본 연구는 비소세포폐암 중 선암 만을 대상으로 하였는데, 그 이유

는 편평상피세포암에 비해 선암이 더 흔하고, 환자군의 병리학적 다양성을 배제하여 

교란변수를 통제하기 위함이었다19.  

본 연구는 후향적 연구로 진행되어 한계를 가지고 있다고 할 수 있다. 또한, 연구 

대상을 선정, 제외하는 과정에서, 그리고 위험인자들을 보정하는 과정에서 많은 환자

들이 제외되거나 특정 위험인자를 가진 환자가 제외되는 선택 편향이 발생하였을 수 

있다. 이 결과로 위험인자들 간의 상호 연관성에 영향을 주었을 가능성이 있다는 점

도 한계로 생각된다. 연구를 수행하면서 추가적으로 각 병기별로 종양 괴사가 차지하

는 범위에 대한 정량적인 데이터를 수집하였고, 정량화된 종양 괴사의 정도에 따라 

예후에 미치는 영향을 분석하고자 하였다 (표 9). 하지만, 전체 대상군에서 종양 괴

사가 확인된 경우가 9.1%였고, 병기별로 차이가 컸으며 (2.4%-31.2%, 표 1,2), 종

양 괴사를 수치화 하였을 때 분포 범위가 상대적으로 넓어 (표 17), 정확한 경계 수

치, 즉, 절사값 (cut-off value)을 구하는 것에는 한계가 있었다. Oiwa 등도 연구를 

통해 종양 괴사의 비율이 예후에 미치는 영향이 차이가 나는지를 밝히고자 하였으나, 

종양 괴사 자체의 영향이 더 큰 것으로 발표하였다8. 이러한 한계점들과 관련하여 추

후 추가적인 연구가 이루어져 보안될 것을 기대한다. 
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표 17. 병기 별 종양 괴사 비율의 분포 

병기 종양 괴사 비율 

All (n=159) 10 (1 – 100) 

I (n=93) 10 (5 – 100) 

II (n=66) 10 (1 – 80) 

IA (n=25) 5 (5 – 60) 

IB (n=68) 10 (5 – 100) 

IIA (n=37) 10 (1 – 80) 

IIB (n=29) 20 (5 – 60) 

* 종양 괴사 비율은 중앙값과 범위로 표시하였다. 

 

 

 

 
그림 8. 종양 괴사 비율의 분포 
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5. 결론 
 

종양 괴사는 완전 절제된 I기 폐선암 환자에서 수술 후 재발과 사망의 위험인자로 

확인되었다. 따라서, I기 환자에서 종양 괴사가 확인된 경우 보조항암요법 등을 신중

히 고려할 필요가 있겠으며 추적 관찰에도 주의를 기울여야 할 것으로 생각된다.  
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ABSTRACT 
 

Analysis of the prognostic impact of tumor necrosis in completely 
resected stage I and II lung adenocarcinoma 

 
 

Lung cancer is second most common cancer with a very high mortality rate in Korea, and its 
prognosis is influenced by various factors, including stage and smoking history. As the number of 
diagnoses through early screening continues to increase, research into predicting prognosis is 
actively underway. In this study, we aimed to determine the effect of tumor necrosis on the 
postoperative prognosis in stage I and II lung adenocarcinoma by detailed stage. 

This study was conducted retrospectively by selecting patients who underwent surgery from 
January 2015 to December 2020 at Severance Hospital. The total number of patients was 1,804, 
1,585 in stage I, and 219 in stage II. The median age of the entire patient was 64 years, smoking 
history was confirmed in 33.8%, and tumor necrosis was confirmed in 9.1%. By stage, tumor 
necrosis was found in 6.2% of stage I patients (2.4% of IA, 18.9% of IB), and 30.1% of stage II 
patients (29.4% of IIA, 31.2% of IIB). In the entire patient group, recurrence was observed in 12.5% 
and death was observed in 6.4%. In stage I, recurrence was confirmed in 8.5% and death in 5.1%, 
and in stage II, recurrence was confirmed in 14.4% and death in 15.5%. 
  When examining the effect of tumor necrosis on recurrence, statistically significance was 
observed in entire group (HR (Hazard ratio) 1.64 (1.20-2.25), p=0.002), stage I (HR 2.18 (1.43-
3.35), p<0.001), IA (HR 2.72 (1.22-6.07), p=0.015), and IB (HR 2.13 (1.30-3.49), p=0.003). 
However, it was not significant in stage II, IIA and IIB. When confirming the relationship between 
tumor necrosis and death, significant values was found in the entire group (HR 2.02 (1.28-3.19), 
p=0.002), stage I (HR 2.06 (1.14-3.73), p=0.017). However, when looking at the detailed stage, there 
was no significance in IA (HR 1.74 (0.50-6.00), p=0.381), and IB (HR 1.60 (0.80-3.22), p=0.184). 
There was no statistical significance in stage II, IIA and IIB.  
  Tumor necrosis should be considered as one of the risk factors for recurrence and overall survival 
in patients with stage I lung adenocarcinoma, and if tumor necrosis is confirmed, careful follow-up 
should be performed. 
 
―――――――――――――――――――――――――――――――――――― 
Key words: lung cancer, adenocarcinoma, tumor necrosis, prognosis, recurrence 
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