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서 론

직장암은 우리나라에서 가장 급격하게 증가하는 암으로

그 발생 빈도가 년 전에 비해 배 정도 늘어나 년10 2 2000

한 해 동안 여명의 신환이 등록되었고 이 중의 약4,500

에서 외과적 수술을 시행 받았다2/3 .1) 외과적 수술은 직

장암에서 가장 중요한 치료 방법으로 알려져 있지만 전통

적인 근치적 절제술만 시행한 경우의 년 생존율은 대부5

분 를넘지못한다50% .2 6)˜ 수술 후 치료실패의 가장중요

한 원인은 국소 재발로 국소 재발률은 기에서, I 5 15%,˜

기에서 그리고 기에서 로 전체 환II 20 30%, III 20 50%˜ ˜

자에서는 약 정도이다30% .7 11)˜ 국소 재발한 경우에는성

공적인 치료가 대부분 불가능하며 재발 병변에 의한 심각,

한 증상들로 인하여 환자 생활의 질적저하를초래하게된

다 따라서 근치적 절제술 후 국소 재발의 억제는 매우 중.

요한 문제로서 이를 해결하기 위한 보조치료법의 개발이

과거 수십 년간 이루어져 왔다 이러한 보조치료법 중 골.

반 내 재발의 억제에 있어 가장 중요한 역할을 하는 보조

직장암에 대한 수술 전 동시병용 방사선 항암 화학요법- :
초기 치료결과 보고
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목 적 수술 전 동시병용 방사선 항암 화학 요법의 초기 치료성적과 급성 부작용에 대해 알아보고자 하였다: - .

대상및방법 년 월부터 년 월까지 또는 병기의 직장암으로 진단 받고완전절제가 어렵거나: 1999 6 2002 4 T3 T4 ,

종양이 하부직장에 위치하여 수술 시 항문 괄약근의 보존이 불가능하리라고 예견된 명의 환자에게 수술 전 동40

시병용 방사선 항암 화학요법을적용하여 명의환자가수술전치료방침을완료하였다 방사선치료는 전 골반- 37 .

부에 일일 씩 주간에 를 엎드린 자세로 조사하였다 항암 화학요법은 경구 와1.8 Gy 5 45 Gy . UFT Leucovorin

명 정주 와 명 정주 단독요법 일시 정주 명 지속 정주 명 을 각(LV)(12 ), 5-fluorouracil(FU) LV (10 ), 5-FU ( 10 , 5 )

각 시행하였다 수술은 수술 전 치료 종료 후 주경에 예정하였으며 명에 대해서 수술을 시도하였다. 4 6 35 .˜

결 과 본 연구의 수술 전 방사선 항암 화학요법에 대한 순응도는 매우 높았다 수술 전에 간과: - (92.5%, 37/40).

폐에 새로운 원격전이가 확인된 명을 제외한 명의 환자에서 절제수술을 시도하였고 명 에서 항문2 35 , 22 (62.9%)

괄약근의 보존이 가능하였으나 명 은 개복 후 절제수술을 포기하였다 절제수술을 시행한 명 중 명, 2 (5.7%) . 33 30

은 육안적 완전절제를 명은 육안적불완전절제를 시행하였으며 명은 병리소견에 관한 정보를얻을수없었다, 1 2 .

수술 및 병리소견에 근거한 병기하강률은 절제연 음성 완전절제율은 였다 수술45.5% (15/33), 78.8% (26/33) .

전 방사선치료 도중 급성부작용으로 호중구 감소가 명 에서 발생하였다 절제수술 후 국소Grade 3 4 4 (10.8%) .˜

재발이 수술 전 치료방침완료 후 원격전이는 에서각각나타났으며 년 생존율은12.1%(4/33), 21.6% (8/37) , 3

였다87% .

결 론 직장암에 대한수술전동시병용방사선 항암 화학요법은 낮은부작용으로 높은 수술절제율 병기하강률: - , ,

완전절제율 항문 괄약근 보존율등을얻을수있는효과적인방법으로판단되며앞으로장기간에걸친추적관찰,

을 요한다.

핵심용어: 직장암 수술 전 치료 동시병용 방사선 항암 화학요법, , -
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적 방사선치료의 방법은 년대부터 유럽에서 시작된1950

수술 전 방사선치료법 미국을 중심으로 보편화된 치료법,

인 수술 후 방사선치료법 그리고 수술 전과 수술 후에 각,

각 방사선치료를 시행하는 소위 치료법 등이Sandwich

있다 최근에는 방사선 효과의 증대 및 원격전이의 감소를.

위해 동시병용 방사선 항암 화학 요법이 수술 전이나 수-

술 후에 보편적으로 시행되고 있으나 어느 것이 더 효과,

적인지는 아직 논란의 여지가 있다.

직장암에 대한 수술 전 동시병용 방사선 항암 화학 요-

법은 수술 후 치료법에 비해 몇 가지 이점이 있다 첫째. ,

수술로 인한 혈관 손상이 생기기 이전에 종양에 산소 공급

이 충분한 상태 즉 방사선 생물학적으로 종양세포의 방사,

선 감수성이 높은 상태에서 방사선 항암 화학 요법을 시-

행하게 되므로 보다 효율적으로 종양세포를 죽일 수 있다.

둘째 수술 중 발생할 수 있는 종양세포의 유출 시 유출된,

종양세포의 생존 가능성을 낮춘다 셋째 수술 후 생길 수. ,

있는 장유착과 소장의 골반강 내로의 전위가 없는 상태이

므로 방사선치료로 인한 부작용을 줄일 수 있으며 고용량,

의 항암제 투여가 가능하다 넷째 근치적 절제가 어려울. ,

것으로 예측되는 국소 진행성 병변에 대해서 수술 전 동시

병용 방사선 항암 화학 요법을 적용함으로써 종양 크기-

감소와 병기하강을 얻어 근치적 절제 가능성을 높일 수 있

다 다섯째 원발 병변의 위치가 하부 직장인 경우 수술. ,

전 동시병용 방사선 항암 화학 요법의 적용으로 종양의-

크기가 현저히 감소한다면 경우에 따라서는 항문 괄약근

을 보존하는 수술을 가능케 하여 환자의 삶의 질적 저하를

피할 수 있다 이와 같은 여러 가지 이유들로 직장암에 대.

한 수술 전 치료법은 수술 후 치료법에 비해 국소 재발을

감소시키고 궁극적으로는 환자들의 생존율을 향상시키리,

라 기대되며 최근 들어서는 직장암에 대한 수술 전 동시,

병용 방사선 항암 화학 요법의 적용이 점점 늘어나고 있-

다.

본 연구는 수술 전 동시병용 방사선 항암 화학 요법을-

시행 받은 직장암 환자들을 대상으로 치료에 대한 순응도,

종양의 근치적 절제율 병기하강률 항문 괄약근 보존율, , ,

급성 합병증 초기 실패양상 등을 분석하여 수술 전 동시,

병용 방사선 항암 화학 요법의 유용성에 대해 알아보고자-

하였다.

대상 및 방법

년 월부터 년 월까지 성균관의대 삼성서울1999 6 2002 4

병원에서 직장암으로 진단 받은 후 종양의 근치적 절제가

어렵다고 판단되었거나 종양이 하부직장에 위치하여 수,

술 시 항문 괄약근의 보존이 불가능하리라고 예견된 명40

의 환자에게 수술 전 동시병용 방사선 항암 화학요법을-

적용하였다 모든 환자에서 치료 전 임상병기 결정을 위해.

직장수지검사 직장 내시경 복부 및 골반부 를 시행하, , CT

였으며 경직장 초음파 검사는 명에서만 시행하였다, 5 . 40

명의 환자들 중 명 에서 예정된 수술 전 치료방침3 (7.5%)

을 완료하지 못하였는데 명은 방사선치료 도중에 환자, 1

희망에 따라 수술을 먼저 시행하였고 명은 수술 전 방사, 1

선치료 도중 증상을 수반하는 간 전이가 확인되어 예정된

치료를 중단하고 고식적 치료방침으로 전환하였으며 나,

머지 명은 수술 전 방사선치료 도중 환자 자의로 치료를1

거부하였다.

방사선치료는 하루 씩 주 회 회에 걸쳐 전골1.8 Gy 5 , 25

반부에 를 조사하였으며 방사선치료의 기간은 일45 Gy 32

에서 일로 중앙값은 일이었다 방사선 조사영역은38 35 . 35

명 에서는 후전 좌우 문 치료법을 종양의 특성(94.6%) - 3 ,

상 측방 조사영역 사용의 이득이 없으리라 판단된 명2

은 전후 후전 문 치료법을 적용하였다 방사선치(5.4%) - 2 .

료로 인한 소장의 부작용을 줄이기 위해서모든환자를엎

드린 자세에서 방사선치료를 시행하였고 환자에게 방사,

선치료 시간 전부터 물을 평소보다 많이 마신 후 소변을3

참아 방광을 가득 채우도록 교육하였다 또한 방사선 조사.

영역의 부피를 줄이기 위해 조영제를 직장에 주입한 상태

에서 확인된 종양의 최말단 부위로부터 내지2 cm 3 cm

하방을 방사선 조사영역의 하연으로 환자 개별적으로 결정

하였다.13)

항암 화학요법의 방법은 대상 환자들의 치료 개시 시기

에 따라서 수차례의 변동이 있었는데 최초치료방침의시

작부터 초기의 명 은 와12 (32.4%) UFT (Uracil+Tegafur)

를 경구 투여하였고 다음 명LV (Leucovorin) , 10 (27.0%)

은 와 를 일시 정맥 주사5-FU (5-fluorouracil) LV (bolus

하였으며 가장 최근의 명 은infusion) , 15 (40.5%) 5-FU

정맥 주사 단독요법을 시행하였는데 이 중 명은 방사, 10

선치료 기간 주와 주에 각각 첫 일 동안에 일시 정맥1 5 3

주사(500 mg/m2 를 명은 방사선치료의 전 기간 동안) , 5

지속 정맥 주사(con 를 하였다tinuous infusion) .

치료와 연관된 급성 부작용은 기준RTOG/EORTC 14)을

이용하여 조사하였고 수술 전 동시병용 방사선 항암 화, -

학 요법에 의한 종양의 반응을 확인하기 위하여 방사선치

료 종료 주경에 복부 및 골반부 촬영과 혈액검사 등4 CT



신성수 외 인15 직장암의 수술 전 방사선 항암 화학요법-

을 시행하였으며 수술은 방사선치료 종료 주에서 주, 4 6

후에 시행하였다 수술 후 추가적인 치료로서 골반부 방사.

선치료는 시행치 않았고 항암 화학요법을 개월간 시행하4

도록 권유하였다 수술 후 재발 유무 판정을 위해 주기적.

으로 이학적 검사 간 기능 검사 복부 및 골반부 및, , CT

혈중 수치검사를 하였고 필요에 따라 흉부 선 검CEA , X-

사나 초음파검사도 시행하였다.

본 연구에서는 본 치료방침에 대한 순응도와 치료경과

에 대한 분석과 생존율 분석을 시행하였다.

결 과

대상 환자들의 특성은 에 요약 설명하였는데Table 1 ,

성별분포 상 남자가 명 여자가 명이었고 연령분포는27 , 10 ,

세에서 세로 중앙값은 세였으며 운동수행능력은30 70 53 ,

이 명으로 대부분 양호하였다 임상진찰과 검사ECOG 1 36 .

소견을 종합하여 종양 말단부로부터 항문환까지의 거리는

에서 로 중앙값은 였고 대부분이 항문2 cm 15 cm 4 cm ,

환으로부터 이내였다 조직학적 진5 cm (89.2%, 33/37).

단은 모든 환자에서 선암이었으며 조직학적 분화도는,

정도의 환자에서 중등도의 분화도를 보였다2/3 (64.9%,

혈중 수24/37). CEA 치를 검사한 환자들의 에서1/3 CEA

수치가 정상범위보다 높았다 직장수지검(33.3%, 11/33).

사에서 종양이 전벽의 이하까지 침범한 경우가 명25% 10 ,

침범이 명 그리고 나머지 명은 이상25 50% 15 , 12 50%˜

침범하였다 임상병기는 이 명. Thomas Jefferson III 9

가 명 이었고 체계(24.3%), IV 8 (21.6%) , 2002 AJCC 12)에

따른 병기는 가 명 가 명 이었T T3 25 (67.6%), T4 12 (32.4%)

고 림프절 전이가 의심된 경우는 명 이었다, 23 (62.2%) .

환자들에 대한 추적관찰기간은 개월에서 개월로 중3 37

앙값은 개월이었다 최초 본 연구의 치료 방침에 동의12 .

한 명의 환자 중 수술 전 동시병용 방사선 항암 화학40 -

요법을 마치지 못한 경우는 치료방침 변경 명과 환자의2

치료거부 명이었으며 전반적으로 본 치료 방침에 대한1 ,

순응도는 매우 좋은 편이라 하겠다(92.5%, 37/40).

방사선치료 종료 주경에 시행한 복부 및 골반부 와4 CT

직장수지검사 결과 약 의 환자에서 종양크기가 감소한3/4

것을 확인하였다 명에서 방사선치료의(73.0%, 27/37). 24

시작 전과 방사선치료 종료후에각각혈중 수치검사CEA

를 시행하여 수술 전 동시병용 방사선 항암 화학 요법에-

의한 수치의 변화를비교할 수 있었는데 방사선치료CEA ,

시작 전 수치가 정상보다 높았던 명 모두 방사선치CEA 7

료 후 수치가 감소하였고 이 중 명은 수치가CEA , 5 CEA

정상범위 이내로 감소하였다 최초 방사선치료 시작 전.

수치가 정상이었던 명 중 명은 방사선치료 후에CEA 17 13

수치가 처음보다 더 감소하였으며 나머지 명은 방CEA , 4

사선치료 후 수치가 방사선치료 시작 전보다 오히려CEA

Table 1. Patient and Tumor Characteristics

Characteristics No.ofpts

Age
Range (median) 30 70 (53) years˜
Gender
Male 27
Female 10
ECOG performancestatus
1 36
2 1
Tumor distance from anal verge
Range (median) 2 15 (4) cm˜
3 cm≤ 9
3 4cm˜ 10
4 5cm˜ 14
5 cm＞ 4

Circumference of tumor by digital rectal examination
25%≤ 10
25 50%˜ 15
50%＞ 12

Histologic type
Adenocarcinoma 33
Well differentiated 4
Moderatelydifferentiated 24
Poorly differentiated 3
Unknown 2
Mucinous ca. 4
Serum CEAlevel
Normal (0 7 ng/ml)˜ 22
High 11
Not checked 4
Thomas Jefferson Clinical Stage
I (mobile, movement in all direction) 14
II (partially fixed: tethered, movable in one direction)
6
III (fixed, deep ulceration, obstructed, circumferential)
9
IV (advanced fixation, unresectable, invasion of pelvic
8
sidewall and/or sacrum)

Clinical T stage
T3 25
T4 12
Clinical N stage
N+ 23
N- 14
Clinical AJCC stage (6th Edition)
II 14
III 23
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증가하였는데 이들 중 명은 정상범위 이내의 경미한 증, 3

가였고, 명은 정상범위 이상으로 증가하였다 방사선치1 .

료 후에 시행한 수치가 정상범위 이상으로 증가한 환CEA

자는 함께 시행한 복부 및 골반부 검사 결과 이전에CT

없던 새로운 간 전이가 생긴 것으로 확인되었다 명의. 37

환자들 중 명 에서 방사선치료 종료 후에 새로운2 (5.4%)

간 전이와 폐 전이가 각각 확인되어 수술을 시행하지 않았

는데 이들 명 모두 직장수지검사와 복부 및 골반부, 2 CT

에서도 종양의 크기가 줄어들지 않았었다.

수술을 시도한 명의 환자들에게 적용된 수술 방법은35

하전방 절제술이 명 으로 가장 많았고 복부 회12 (34.3%) , -

음 절제술이 명 씨 절제술이 명11 (31.4%), Hartmann 9

내시경적 국소절제술이 명 이었고 나머(25.7%), 1 (2.9%) ,

지 명 은 개복상태에서 주위조직으로의 종양침윤2 (5.7%)

이 심하여 절제가 불가능하여 절제수술을 포기하였다 절.

제수술이 시행된 명 중 수술소견 결과 육안적 완전절제33

가 시행된 경우는 명 육안적으로 잔존 종양을30 (90.9%),

남겨 불완전절제가 시행된 경우는 명 이었고 나머1 (3.0%) ,

지 명 은 외부병원에서 수술을 시행 받은 환자들로2 (6.1%)

서 수술명 이외의 수술소견과 병리학적 소견에 대한 구체

적인 정보를 얻지 못하여 완전절제 여부를 판단하지 못하

였다 육안적 완전절제가 시행된 것으로 여겨지는 명. 30

중 명 에서는 병리소견에서 절제연에 종양의 침4 (13.3%)

범이 있었으며 모두 병기였다 따라서 절제연 음성의, T4 .

완전절제율은 였다78.8% (26/33) (Table 2).

방사선치료 전 임상적 병기와 수술 후 병리학적 병기의

변화를 살펴보면 명 중 명이 로 명 중cT3 21 3 pT2 , cT4 12

명이 로 하강되었으며 방사선치료 전과 후의 병기6 pT3 , T

의 분포는 가 에서 로 감소한 반면 는T4 36.3% 18.2% , T3

에서 로 증가하였다 수술 전 임상검사에서63.7% 72.7% .

림프절 전이가 의심되었던 명 중에서 명이 수술 후19 11

병리조직 검사로는 림프절 전이가 없는 것으로 확인되어

방사선치료 전에 였던 림프절 양성 환자의 비율은63.3%

방사선치료 이후에 로 감소하였고 병33.3% , 2002 AJCC

기의 하강률은 였다45.5% (15/33) (Table 3).

절제수술을 시도한 명 중 종양말단이 항문환으로부터35

이내에 위치하였던 경우가 명이었으며 이들5 cm 32 , 32

명 중 방사선치료 후 항문 괄약근 보존이 가능하였던 경우

는 명으로 항문 괄약근 보존율은 였다20 62.5% (20/32) .

항문 괄약근 보존수술이 시행된 명 중 절제연 음성의20

완전 근치절제가 된 경우는 명이었고 나머지 명은 병16 , 4

리소견에서 절제연에 종양이 존재하여 불완전절제수술이

시행되었다 완전절제가 시행된 환자들에게 적용된 수술.

방법은 하전방 절제술이 명 씨 절제술이 명11 , Hartmann 4

이었으며 수술 전 임상검사 결과 잔존 종양의 크기가 매,

우 작고 환자가 항문 괄약근의 보존을 강력히 희망한 명1

에 대해서는 내시경적 미세수술을 시행하였다 병리소견.

결과 절제연 양성이었던 명의 환자들 중 명은 방사4 3

Table 3. Impact of Preoperative Concurrent Radio-
chemotherapy on Down-staging by Comparisons of Initial
and Postsurgical AJCC Stages (6th Edition)

A) T stage

Post-surgical stage

Initial Stage pT2 pT3 pT4 Total

cT3 3 18 - 21 (64%)
cT4 - 6 6 12 (36%)
Total 3 (9%) 24(73%) 6 (18%) 3 3
(100%)

B) N stage

Post-surgical stage

Initial stage pN (+) pN (-) Total

cN (+) 8 11 19 (63%)
cN (-) 2 9 11 (37%)
Total 10(33%) 20 (67%) 30(100%)

C) AJCC stage

Post-surgical stage

Initial stage I IIA IIB IIIA IIIB Total

IIA 1 5 - - 1 7
IIB - 2 1 - 1 4
IIIB 1 9 1 1 7 19
Total 2 16 2 1 9 30



신성수 외 인15 직장암의 수술 전 방사선 항암 화학요법-

절제연에 명은 하부 절제연에 각각 현미(radial) , 1 (distal)

경적으로 종양이 남아 있었다.

방사선치료 기간 중 급성 부작용으로 인한 방사선치료

의 지연은 없었고 본 치료방침과 관련된 사망이나 수술,

후 주 이내의 초기합병증도 없었다 기준4 .RTOG/EORTC

에 의한 이상의 급성 부작용은 모두 명Grade 3 4 (10.8%)

에서 나타났다 의 부작용을 나타낸(Table 4). Grade 3 2

명은 모두 와 을 사용한 경우였고 의 부5-FU LV , Grade 4

작용을 나타낸 명 중 명은 와 를 다른 명은2 1 5-FU LV , 1

를 일시 정맥주사를 적용한 경우였다 따라서5-FU .

와 를 사용한 명 중 명에서 이상의5-FU LV 10 3 Grade 3

급성 부작용이 나타난 셈이다.

절제수술을 시행한 명 중 국소 재발은 명 에33 4 (12.1%)

서 나타났으며 재발 부위는 천골 전부 가, (pre-sacral) 3

명 문합 부위가 명이었다 수술 전 치료방침을 완료한, 1 .

명 중 원격 전이는 명 에서 발생하였으며 원37 8 (21.6%) ,

격전이의 장기는 간이 명으로 제일 많았고 폐 뼈 복막4 , , ,

뇌가 각각 명씩이었으며 년 생존율은 이었다1 , 3 87% .

고안 및 결론

초창기의 수술 전 방사선치료는 저선량의 방사선치료나

수술 전과 후에 걸친 방법이 사용되었고 이후sandwich ,

에는 고선량의 방사선치료가 시도되었다 이러한 수술 전.

방사선치료는 수술만 시행한 경우에 비해서 국소재발을

줄이고 생존율을 향상시킨다고 알려져 있는데, Camma

등15)에 의한 에 따르면 절제 가능한 직장Meta-analysis

암에 대한 수술 전 방사선치료는 수술단독에 비해 통계적

으로 유의한 국소재발률 감소와 생존율 향상을 보였으나

원격 전이율에 있어서는 큰 차이를 보이지 않았다.

등Pahlman 16)은 수술 전과 수술 후 방사선치료에 대한

전향적 무작위 임상연구를 시행하였다 이 연구에 따르면.

수술 전 치료가 국소재발률은 통계적으로 유의하게 감소

시켰으나(12% vs. 21%; p 장기 생존율에는 아무=0.02),

런 영향이 없었다 또한 수술 전 방사선치료는 근치적 절.

제 가능성이 낮은 경우에 절제연 음성의 근치적 절제율을

향상시키고,17 19)˜ 종양이 직장 하부에 위치한 경우에는 항

문 괄약근 보존의 가능성을 높인다.20 22)˜ 하지만 방사선,

치료만 시행한 경우에 절제연 음성의 완전 근치적 절제는

정도에서 가능하였고 병리학적 완전 관해는 를50% , 5%

넘지 못하였다 림프절 양성률도 정도였고 전체. 40 86%˜

환자 들 중 의 환자에서 국소 재발이 발생하였다1/4 1/2 .˜

최근에는 방사선 효과를 증대시키기 위해 항암제를 병용

하는 시도가 이루어지고 있고 이러한 치료가 방사선 단독,

치료보다 더 낫다고 보고하고 있다.23 27)˜

본 연구 기간에 포함된 환자는 명이었는데 치료방침40

이 바뀐 명과 치료 중 간 전이가 발생한 명을 제외한1 1

명중에 명만이 예정된 치료방침의 완료를 거부하여38 1 ,

수술 전 동시병용 방사선 항암 화학 요법에 대한 순응도-

는 로 매우 양호하였다 치료의 급성 합병증은92.5% .

이상이 로 다른 연구결과Grade 3 11% 28 30)˜ 에 비해 높지

않았다 이상의 합병증을 보인 명 중에. Grade 3 4 5-FU

와 을 사용한 경우가 명이었고 와 을 사용한LV 3 , 5-FU LV

명 중에 명 에서 이상의 합병증을 보였10 3 (30%) Grade 3

는데 이러한 결과는 같은 항암제를 사용하였던,

MSKCC30)에서 보고한 와 비슷하였다 수술 후 방사28% .

선치료 시에 병용하는 항암제에 대한 연intergroup 0114

구31,32)에서 에 을 추가한 군이 단독군보다5-FU LV 5-FU

더 나은 결과를 나타내지 못하였고 오히려 급성 합병증만

높인다고 밝혀져서 최근에 본 연구자의 소속병원에서는

수술 전 방사선치료에서도 단독만을 사용하고 있5-FU

다 하지만 을 추가하는 국내 다른 연구. LV 27,33 36)˜ 에서의

이상의 급성 합병증은 에서 정도로Grade 3 0% 15% ,

단독만 사용한 경우5-FU 28)에 비해 높지 않아 수술 전,

방사선치료에서 의 추가에 대한 임상 연구가 필요할 것LV

으로 생각된다.

국소 진행성 직장암에서 근치적 절제율은 환자 군의 임

상병기 분포와 적용된 수술에 따라 로 다양하다86 100%˜

(Table 5, 6).27 30,33 36)˜ ˜ 하지만 치료 결과를 비교하기위,

해서는 표준화된 수술 전 임상병기의 결정이 필요한데 여,

Table 4. Acute Toxicities during Preoperative Concurrent
Radio-chemotherapy

RTOG/EORTC grade

Organ/Tissue 0 1 2 3 4

Upper gastrointestinal 27 5 5 - -
Lower gastrointestinal 12 20 5 - -
Genitourinary 33 4 - - -
Body weight 26 11 - - -
Skin 0 34 3 - -
Hematologic
White blood cell 22 12 2 1 -
Absolute neutrophil count 26 6 1 2 2
Platelet 37 - - - -
Hemoglobin 31 5 1 - -
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러 임상연구에서 병기결정에 사용된 검사가 너무 다양하

고 주관적이므로 직접 비교하는 것은 한계가 있다 하겠다.

Heriot 등37)에 따르면 직장수지검사는 주관적이며 시술자

의 경험에 따른 차이가 많아 병기에 대한 정확도는T 4

로 다양하게 보고하고 있고 초음파검사는 그 정4 83% ,˜

확도가 병기 병기 로 가장 정확T 67 93%, N 62 88%˜ ˜

한 검사이지만 여러 가지 문제점이 있다 첫째 병기인. , T2

종양에서 심한 염증을 동반한 경우에 병기로 오진할T3

수 있다 둘째 초음파 해상도의 한계로 인해 주변조직으. ,

로의 미세한 암세포 침윤을 알 수 없다 셋째 해상도를. ,

향상시키기 위해 주파수를 올리면 투과력이 감소하여 T4

병변을 확인하기 어렵다 넷째 시술자의 경험이 부족한. ,

경우 병변이 하부에 위치한 경우 병변이 너무 커서 탐침, ,

이 통과하지 못하는 경우 그리고 수술 전 방사선치료를,

시행한 경우등에서진단의정확도가떨어진다 다섯째. , N

병기에 대한 정확도가 병기에서 보다 낮은데 특히 이환T ,

된 림프절의 크기가 보다 작은 경우에 진단율은4 mm

이하이다 나 는 병변에서 가장 유용한 방20% . CT MRI T4

법이지만 비용이나 방사선 피폭의 문제가 따른다 본 연구.

에서의 근치적 절제율이 인데 이는 다른 연구에 비해79%

병기가많았고 병변만을 대상으로한 연구T4 T4 MDACC
28)에서 적용한 것과 같이 적극적인 광범위 절제술의 시행

Table5.Compar ison of Results afterPreoperative Concurrent Radio-chemotherapy for Locally Advanced Rectal Cancer

Grann ('01)30 Sanfilippo ('01) 28 Janjan ('99)29 Shin (Current study)

Total no. enrolled 72 (uT3) 45 (cT4) 117 (uT3: 96%) 40 (cT3: 68%, cT4: 34%)
RT dose (Gy) 46.8+3.6 45 45 45
Chemotherapy IV, 5-FU+LV PVI, 5-FU PVI, 5-FU 3 type*
Resectability 68/68 (100%) 32†/32 (100%) 117/117 (100%) 33/37 (89%)
Pathologic CR 13% 6% 27% 0% (near CR 6%)
Down staging 56% 56% 62% 45%
Sph. preservation 31/35 (89%) 11/32 (34%) 29/69 (42%) 20/32 (63%)
Toxicity ( Gr 3)≥ 28% 9% NA 11%
Local failure 2% (3 yr) 20%‡ (4 yr) 13%§ (3 yr) 13%
Distant failure 21% (3 yr) 44%‡ (4 yr) 27%§ (3 yr) 19%
Overall survival 95% (3 yr) 69%‡ (4 yr) 97%§ (3 yr) 87% (3 yr)

Grann (‘01)atMemor ia l Sloan-Kettering Cancer Center, Sanfilippo ('01)andJan jan( ' 99 )a tMDAnde rson Cancer Center,
andSh in at Smasung Medical Center. *: ora lUFT+LV(12pts), IV 5FU+LV(10pts) , IV5FU(bo lus10,cont inuous infus ion
5 pts), †: multivisceral resection (21), pelvic exenteration (11), ‡: for resected cases, §: for uT3 lesions

Table6.Compar ison of Results afterPreoperative Concurrent Radio-chemotherapy for Rectal Cancer in Korea

Kim ('95) 27 Cho ('00)33 Kang ('02) 34 Seong ('01) 35 Kim ('02) 36

Total no. enrolled 2 7 ( B2)≥ 37 (cT3-4) 15 (cT2-3) 23 (cT3: 67%) 45 (cT3: 89%)
RT dose (Gy) 45+5.4 45 45+5.4 45 45+5.4
Chemotherapy 5-FU+LV 5-FU+LV 5-FU+LV oral 5-FU*+LV Capecitabine+LV
Resectability NA 29/31 (94%) 15/15 (100%) 18/21 (86%)† 38/40 (95%)†

Pathologic CR 11% 6% 7% 10% 31%
Down staging NA 68% 73% 71% 84%
Sph.Preservation NA NA 15/15 (100%)‡ 8/13 (62%) 13/18 (72%)
Toxicity ( Gr 3)≥ 4% 15% 0% 10% 7%
Local failure NA 18% (3 yr) 13% NA NA
Distant failure NA NA 7% NA NA
Overall survival NA NA NA NA NA

Kim ('95) and Kim ('02) at Chungnam NationalUniversity Hospi ta l ,Cho( '00)andSeong( '02)atYonseiMedicalCenter,and
Kang ('02) at Catholic Medical Center. *: Doxifluridine, †: Complete resection rate, ‡: Laparoscopic sphincter preserving
surgery
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을 본 연구에서는 적용하지 않았기 때문으로 생각한다 방.

사선치료 후 명에서 간과 폐 전이가 발생하여 수술 대신2

항암 화학요법을 시행하였는데 이렇듯 이미 골반 밖으로,

병이 진행하였으나 초기에 진단이 안 된 경우에 환자의 완

치에 도움이 되지 않은 근치적 목적의 수술을 피할 수 있

다는 점도 수술 전 방사선치료의 부수적인 이점이라 생각

된다.

수술 전 병용 방사선 항암 화학 요법 시행 후 병리학적-

완전관해율과 병기하강률은 각각 와 로6 31% 56 84%˜ ˜

보고하고 있다(Table 5, 6). MDACC29)에서 초음파검사에

서 로 진단 받은 직장암 환자들에게 를 지속 정주T3 5-FU

하며 방사선을 조사하였는데 의 병리학적 완45 Gy 27%

전관해가 있었고 의 병기하강이 있었다 본 연구에서62% .

는 병리학적 완전 관해는 없었고 수 의 미세잔존 암세mm

포가 남은 경우가 정도였으며 병기하강은 에서6% 45%

있었다 본 연구결과가 다른 연구의 성적에 비해 낮은 이.

유를 살펴보면 첫째 인 환자가 상대적으로 많다는 것, , T4

인데 만을 대상으로 한 연구, T4 MDACC 28)에서도 병리학

적 완전관해율이 로 낮게 보고하였다 둘째 방사선량6% . ,

이 상대적으로 적었다는 점인데 등, Mohiuddin 38)에 따르

면 이상 방사선을 조사한 경우에 조직학적 완전관55 Gy

해율이 였는데 비해 이하의 경우에는44% (8/18) 50 Gy

에 불과하였다 셋째 주로 항암제 투여 방법13% (2/15) . ,

에서 비교적 효과가 높다고 알려진 지속 정주 방법을 적용

한 환자의 수가 명에 불과하였다는 점이다5 .

Mayo/NCCTG39)에서는 직장암 수술 후 방사선치료 시

투여 방법에 따른 재발률과 생존율 차이를 보기 위5-FU

한 전향적 무작위 상 연구를 시행하였는데 의 지3 , 5-FU

속 정주가 일시 정주보다 재발률을 낮추고(47% vs. 37%,

p 생존율을 증가시켰다고=0.01), (60% vs. 70%,

p 보고한 바 있다 등=0.005) . Mohiuddin 38)은 고선량

이상 의 수술 전 방사선치료 시에 를 지속 정(55Gy ) 5-FU

주한 경우의 병리학적 완전관해율이 로 일시67% (8/12)

정주한 경우의 보다 통계적으로 유의하게 높았0% (0/6)

다 넷째 종양의 분화도의 차이로 설명할 수 있다. , .

등Berger 40)은 종양의 분화도에 따른 병기하강률을 살펴

보았는데 분화도가 좋은 경우가 분화도가 중등도인 경우,

에 비해 더 높은 병기하강을 보인다고 보고하였다

(p 하지만 본 연구에서는 분화도가 좋은 경우가=0.04). ,

에 불과하였고 분화도가 중등도인 경우가11% (4/37)

로 가장 많았다 다섯째 방사선치료 종료와65% (24/37) . ,

수술간의 기간으로 설명할 수 있다 등. Berger 40)은 수술

까지의 기간을 주를 기준으로 나누어 볼 때 주 이후에4 4

수술을 시행하였을 때 유의한 병기하강(p 을 보인=0.001)

다고 보고하였다 본 연구에서는 수술까지의 기간의 중앙.

값이 일로 충분하여 이것만으로 설명하기는 어렵겠다44 .

와 에서 보면 종양이 하부에 위치한 경우의 항Table 5 6

문 괄약근 보존율은 로 연구자에 따라 다양한34 100%˜

데 이는 대상 환자의 기준이 다르고 기준이 같다고 해도,

종양의 위치에 대한 객관성이 결여되어 있으며 환자들의

병기분포도 차이를 보이기 때문이다. MDACC29)에서 항문

괄약근 보존에 영향을 미치는 인자를 알아보았는데 병기

하강 나이 항문환으로부터 종양말단까지의 거리, ( 40),＞

종양의 크기 종양의 운동성 병기( 3 cm), ( 6 cm), , T≥ ＜

초음파에서 림프절 음성 등이 통계적으로 의미 있( T4),＜

는 인자로 보고하였다 본 연구에서의 항문 괄약근 보존율.

은 로 다른 연구와 비슷한 결과가 나왔다 앞으로 더63% .

많을 환자를 대상으로 항문 괄약근 보존에 영향을 미치는

인자에 대해 분석을 할 계획이며 이를 바탕으로 하부 직,

장암에서 항문 괄약근 보존을 위한 수술 전 동시 병용 방

사선 항암화학요법의 적응증에 대한 연구를 시행할 계획-

이다.

수술 전 동시병용 방사선 항암 화학 요법 후 수술을 시-

행한 경우에 국소 재발은 정도에서 원격 전이는2 20%˜

에서 발생하며 임상 병기가 진행함에 따라 실패율7 44%˜

이 높은 경향을 보였다.28 30,33)˜ 본 연구에서는 국소재발률

과 원격전이율이 각각 와 이었는데 중앙 추적관13% 19% ,

찰 기간이 개월에 불과하기 때문에 실패 양상에 대한12

분석을 위해서는 더 오랜 기간의 추적관찰이 필요하다고

생각한다.

지금까지도 가장 유용한 직장암의 보조요법이 무엇인지

에 대해서는 논란의 여지가 많다 수술 후에는 동시병용.

방사선 항암 화학 요법이 표준 치료로 알려져 있지만 수- ,

술 전 치료로 동시병용 방사선 항암 화학 요법이 가장 유-

용한 치료법인지에 대해서는 아직까지 논란의 여지가 있

다.25,26) 또한 수술 전 동시병용 방사선 항암 화학 요법, -

과 수술 후 동시병용 방사선 항암 화학 요법 중에 어느 것-

이 더 유리한지에 대한 해답은 아직까지 없으며 현재 독일,

에서 진행 중인다기관 연구의결과를기다려봐야할것같

다.

치료의 독성을 줄이면서 치료효과를 증대시키는 항암제

를 찾기 위한 많은 노력이 이루어지고있지만 아직까지 만

족할 결과를 얻지 못하였고 투여방법의 편리성 때문에 경,

구 복용이 가능한 항암제에 대한 상 연구2 35,36)가 시행되
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고 있다 충남대병원. 3)에서는 명의 국소 진행성 직장암45

환자들에게 를 전골반조사한 후(T3: 89%) 45 Gy 5.4 Gy

를 병변 부위에 추가 조사하였는데 이 기간 동안 경구용,

항암제인 capecitabine (1,650 mg/m2 과 을 주/day) LV 2

간 투여하고 일을 쉰 후에 다시 한 번 같은 항암제의 투7

여를 주간 반복하였다 치료 결과를 살펴보면 병리적 완2 .

전관해율이 병기하강률이 로 다른 보고에 비해31%, 84%

좋았고 치료의 급성 합병증은 정도로 양호하였다 따7% .

라서 가장 유용한 항암약와 투여 방법에 관한 대규모의 3

상 연구가 필요하리라 생각한다.

수술 전 치료로 얻은 병기하강의 결과 병리학적 완전관

해가 나타난 경우에 수술 후에 항암 화학 요법을 추가해야

하는 것이 적절한지에 대해서는 아직까지 알 수 없다 아.

울러 이러한 병기하강이 환자의 예후에 중요한 역할을 하,

는지의 여부도 확실하지 않아서 환자의 예후와 연관된 새,

로운 병기체계를 만들려 시도하고 있다.41) 등Berger 40)은

수술 전 동시병용 방사선 항암 화학 요법을 시행한 경우-

에 있어 수술 후의 병기가 환자의 생존에 관련된 통계적으

로 유의한 인자라고 보고하였는데 수술 후 병기에 따른,

환자의 년 생존율은 이었다5 0-A 92%, B 67%, C 26% .

이에 반해 등Wheeler 41)은 Rectal Cancer Regression

에 따른 새로운 병기체계를 제안하였다Grade (RCRG) .

그는 단순한 병리학적 병기보다 종양의 퇴행(regression)

이 중요하다고 주장하였다 즉 종양크기의 유의한 감소 없.

이 병기가 하강한 경우보다는 미세 암세포가 남아있어 병

기하강은 일어나지 않았더라도 종양의 유의한 감소가 있

는 경우가 방사선에 대한 반응성이 높다고 말할 수 있으므

로 이러한 방사선 반응성에 기초한 병기체계를 만들었으,

며 아직은 보다 오랜 추적관찰기간을 거친 후에 이 체계,

의 유용성이 밝혀질 것이다.

본 연구의 결과들을 요약하면 다음과 같다 본원에서 시.

행한 수술 전 동시병용 방사선 항암 화학 요법에 대한 순-

응도는 로 매우 높았으며 수술 전 치료방침으로 인92.5%

한 이상의 급성 부작용은 로 그다지 심각하Grade 3 11%

지 않았다 의 근치적 절제율과 의 병기하. 91% 45% AJCC

강률을 보였다 종양의 위치가 항문환으로부터 이내. 5 cm

였던 환자들 중 에서 항문 괄약근 보존이 가능하였으63%

며 앞으로 항문 괄약근의 보존에 미치는 인자를 분석하여,

항문 괄약근 보존이 적절한 대상 환자를 찾아나갈 계획이

다 대상 환자들의 초기 실패양상은 국소재발률 원. 13%,

격전이율 였고 년 생존율은 였으며 지속적인19% 3 87% ,

추적관찰을 통해 장기 국소제어율 생존율 그리고 여기에, ,

영향을 미치는 인자들에 대한 분석을 시행할 계획이다 더.

나아가 가장 적절한 방사선량과 좀 더 효과적인 항암제에,

대한 다기관 상 연구가 필요할 것으로 생각한다3 .
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Purpose: To report the early results of preopeartive concurrent radio-chemotherapy (CRCT) for
treating rectal cancer.
Materials and Methods: From June 1999 to April 2002, 40 rectal cancer patients who either had
lesions with a questionable resectability or were candidates for sphincter-sacrificing surgery
receivedpreoperative CRCT. Thirty-sevenpatients completed the planned CRCT course. 45 Gy by
1.8 Gy daily fraction over 5 weeks was delivered to the whole pelvis in the prone position. The
chemotherapy regimens were oral UFT plus oral leucovorin (LV) in 12 patients, intravenous bolus
5-FU plus LV in 10 patients, and intravenous 5-FU alone in 15 patients (bolus infusion in 10,
continuous infusion in 5). Surgery was planned in 4 6 weeks of the completion of the˜
preoperative CRCT course, and surgery was attempted in 35 patients.
Results: The compliance to the current preoperative CRCT protocol was excellent, where 92.5%
(37/40) completed the planned treatment. Among 35 patients, in whom surgery was attempted
after excluding two patients with new metastatic lesions in the liver and the lung,
sphincter-preservation was achieved in 22 patients (62.9%), while resection was abandoned
during laparotomy in twopatients (5.7%). Gross complete resection was performed in 30 patients,
gross incomplete resection was performed in one patient, and no detailed information on the
extent of surgery was available in two patients. Based on the surgical and pathological findings,
the down-staging rate was 45.5% (15/33), and the complete resection rate with the negative
resection margin 78.8% (26/33). During the CRCT course, grade 3 4 neutropenia developed in˜
four patients (10.8%). Local recurrence after surgical resection developed in 12.1% (4/33), and
distant metastases after the preoperative CRCT start developed in 21.6% (8/37). The overall
3-years survival rate was 87%.
Conclusion: Preoperative CRCT in locally advanced rectal cancer is well tolerated and can lead to
high resection rate, down-staging rate, sphincter preservation rate, however, longer term
follow-up will be necessary to confirm these results.
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