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원발성 간암(primary liver cancer)은 전 세계적으로

암사망순위 4위이며(1), 우리나라의경우 40, 50대

남자의주요사망원인으로서연간인구 10만명당 22.6명이

간암으로 사망한다(2). 간세포암종(hepatocellular carci-

noma, HCC)은현재우리나라암발생순위 3위인주요암
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Despite therapeutic advances, the overall survival of patients with hepatocellular carcinoma
(HCC) has not been significantly improved in the last two decades. In the majority of the

cases, there is underlying cirrhosis, therefore the prognosis of HCC depends not only on tumor
stage but also on liver function. Patients at an early stage are those who present with an asymp-
tomatic single HCC with a maximum diameter of 5 cm or up to three nodules each less than
3 cm. They will be benefitted by curative therapies, including resection, liver transplantation (LT),
and percutaneous ablation, such as destroying tumor cells via the injection of chemical sub-
stances, radiation, or heating or cooling. Patients exceeding these limits, but who are free of can-
cer- related symptoms and vascular invasion or extrahepatic spread may be benefitted by pallia-
tion with chemoembolization and hepatic arterial infusion chemotherapy. Recently, other treat-
ments were developed under investigation treatments arising from technical advances in ablation
and radiation. New promising image-guided therapies are continuously emerging and minimize
hepatic toxicity and ultimately improve quality of life and survival of patients with HCC. The 3-
dimensional conformal RT, tomotherapy, stereotatic radiosurgery, high intensity focused ultra-
sound, and proton beam radiotherapy will provide the opportunity for curative treatment of HCC,
while avoiding critical normal tissue. New drugs, such as tyrosine kinase inhibitors and anti-
angiogenic agents, are currently being tested in the setting of clinical trials. These new approaches
may help to address the enormous need for expanded treatment options for patients with HCC.
In the future, patients with HCC will be best treated by a multidisciplinary team approach, utilizing
a combination of techniques to improve the patient survival. 
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이며 5년관찰생존율 9.6%로예후가매우불량한암이다.

간세포암종의가장좋은치료법은수술적절제술과간이

식이다. 간이식은현재까지생존율이가장좋지만공여자를

구하기힘들고수술적간절제는긴생존기간을보이지만수

술 대상이 되는 환자는 20% 이내로 제한되어 있다. 한편,

간이식이나 간절제술을 시행할 수 없는 진행성 간세포암종

(간내다발성암종, 문맥침습암종, 간외전이)에대해서는

비수술적 국소암제거 치료법들이 적용되고 있으며 방법들

로는경동맥화학색전술, 고주파소작술및에탄올주입법,

방사선치료(3차원입체조형방사선치료, 세기조절방사선

치료, 사이버나이프, 토모테라피, 양성자치료) 등으로, 이

들치료법들의급속한발전으로수술적절제술의치료성적

에뒤지지않는치료결과를보이고있다. 

본 의학강좌에서는 최근까지 알려진 간세포암종의 치료

법및장단점을소개함으로써간세포암종환자의진료에있

어좋은치료법의선택에도움이되고자한다. 

본 론

소간암의정의는진단영상기술의발전으로점차그크기

가작아지고있어 5cm에서최근에는 2cm까지로정의하고

있다. 5cm 크기를기준으로그이하의단일결절간세포암

종의 치료법으로 간절제술, 간이식 및 국소 치료법인 간동

맥화학색전술(transcatheter arterial chemoemboliza-

tion, TACE), 경피적에탄올주입술(percutaneous ethanol

injection therapy, PEIT)과 고주파 열치료법(radiofre-

quency ablation, RFA) 등이 있으며 5cm 이상이면서 다

발성 또는문맥침습진행성간세포암종의치료법에는전신

항암요법, 간동맥화학색전술, 간동맥화학주입술 및방사선

치료법등이있다. 

또한 최근 신기술로 도입된 정위방사선치료(사이버나이

프, 토모테라피), 초음파 집적열치료, 양성자 치료, 표적치

료약물에대한소개도하고자한다. 

1.  소간세포암종치료

(1) 간절제술

간절제술은 간세포암종을 제거하여 무종양 상태로 만들

수있어서 간경변을동반하고있지않는간세포암종에서여

러가지치료법중근간이되고있는방법이지만 70~80%에

서 간경변을 동반하고 있어서 수술 후 간기능 저하에 따라

유발되는 심각한 후유증과 높은 수술 후 사망률로 인하여

간절제술의 역할이 상당히 제한되었었다(Figure 1). 최근

진단장비및잔류간예비능을측정할수있는방법의발전

으로정확한간기능평가를통한대상환자의선정및수술

술기와수술후환자관리기술의발전으로간절제술에따른

합병증이나사망률이크게감소하였다.

간절제술후예후는간세포암종의크기, 갯수, 혈관침범

의 존재 여부가 주로 중요한 인자로 작용한다. 간세포암종

의 크기에 따른 간절제술 후의 5년 생존율은 2cm 이내인

경우 66%, 2~5cm는 52%, 5cm 이상은 37%였다. 다발

성 간세포암종에서는 재발이 증가하며, 단일 결절인 경우

간절제술후5년생존율은57%, 3개이상의결절은26%였

다(3).

보고된 문헌 중 간세포암종의 크기가 5cm 이하인 경우

의간절제술의치료성적을보면간세포암종의크기에따른

5년 생존율은 2cm 이내 54~84%, 3cm 이내 66~74%,

5cm 이내 41~65%였다. 조기 간세포암종(early HCC)의

경우간절제술후5년생존율이 93%로매우높게보고되어

정기적검진에의한조기간세포암종진단이중요할것이다

(Table 1). 

간세포암종의 간절제술 후 재발은 3년에 약 50%, 5년에

70%에 이른다. 재발은 간내 전이와 신생 종양으로 구분되

Figure 1. Surgical resection of hepatocellular carcinoma.  
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는데재발의60~70%는간절제술시발견되지않은간내전

이이며나머지가신생종양의생성이다. 

(2) 간이식

간세포암종에 있어 간이식은 간세포암종 및 간세포암종

전구병병인이형성결절을완전히제거할수있고, 간을모

두절제하기때문에다른부위의재발이없으며, 동시에기

존의 간경변을 제거함으로써 정상 간기능을 찾을 수 있어

간외 전이가 없는 간세포암종의 치료로서 활발하게 진행되

고있다. 

간절제술에서 문제인 높은 재발률이 간이식에서는 낮아

서 초기 단계의 간세포암종의 치료에 유용하다. 그러나 이

식간 부전 등의 수술적 위험, 면역억제제를 평생 상용함에

따른 합병증 및 간세포암종이 재발할 경

우 예후가 훨씬 나쁘고 뇌사자 간이식의

경우 공여자가 많지 않아서 이식할 때까

지장기간기다려야하며 수술비용이많

이드는단점이있다. 

1980년대는 진행된 간세포암종에서

간이식을 실시하였던 결과, 32~45%의

높은재발률로5년생존율이 40%이하로

낮았다. 1990년대초반에이런결과분석

중 작은 간암이나 무증상의 종양이 간이

식시 발견된 경우에는 예후가 간종양 이

외의 간이식의 결과와 같다는 분석을 하

게 되었으며 일부 그룹에서 간이식의 적

절한대상자를선정하여, 즉 5cm이하의

단일종양, 3cm이하의결절이 3개이하

인 경우를 시행하여 70%대의 5년 생존

율을 보고하게 되었다(3). 이를 Milan

criteria라 명명하게 되었고 전 세계적으

로 이 기준을 사용하여 간세포암종 치료

에대한우수한결과들을보고하고있다. 

Milan criteria, 즉 5cm 이하의 단일

결절 혹은 3cm 이하의 결절이 3개 이하

이면서 혈관내 전이가 없는 경우 뇌사자

간이식후5년생존율은 70% 이상, 재발

률은15% 이하였다(Table 2). 

크기와결절수가중요한원인으로는크기가클수록혈관

침범이 많아지고, 결절 수가 많아진다는 점은 한 종양에서

혈관 침범으로 다른 부위에 전이되었을 가능성을 시사하기

때문이다. 

간세포암종의간이식후재발은종양의혈관침범과분화

정도, 즉 미분화종양이주요한인자로작용한다. 치료하지

않은간세포암종에서1년후에종양의성장은71%, 혈관침

범 21%, 전이는 6%이었다. 따라서간이식 대기기간이 길

어지는경우에다른치료방법, 즉 국소치료법이시도되고

있으나효과에대한증거는부족하여향후무작위대조연구

가필요하다.

Table 1. Survival rate of patients with HCC treated by hepatic resection

Actual survival (%)

Reference Size N      1 yr           3 yr  5 yr

early HCC 15 100 - 93
overt HCC ≤ 2cm        52 92 - 54

Fong (5)   < 5cm 38 86 66 59
Llovet (6) 77 85 61 51

no portal HT, normal bilirubin 35 91 87 74
Ari (7)

Stage I < 2cm 1,318 96 88 72
2~5cm 2,722 95 - 58

Stage II HCC < 2cm 502 92 - 55
2~5cm 1,548 95 - 58

Table 2. Survival rate after liver transplantation in patients with HCC who meet Milan criteria

Actual survival (%)
Reference

N      1 yr          3 yr  5 yr

1. Cadaveric liver transplantation
Mazzaferro (9) 48 84 74 *
Bismuth (10) 45 82 72
Llovet (6) 79 86 75
Jonas (11) 120 90 71
Gonzalez-Uriate (12) 64 87 73
Adam (13) 195 80 61
Hayashi (14) 45 -         74

2. Living donor liver transplantation
Gondolesi (15) 15 86
Todo (16) 137 79

* Four-year survival



(3) 비수술적국소치료법

간세포암종의국소치료법으로는에탄올, 아세트산등의

화학물질을 이용한 방법과 고주파, 마이크로웨이브, 냉동요

법등의열을이용한경우가있다. 국소치료법은 5cm 이하

의단일결절, 3cm 이하의결절이3개이하인경우에일반적

으로적용되고있다. 비적응증은조절되지않는복수가있는
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Figure 2. Transcatheter arterial chemoembolization. 
(A) CT shows 5cm sized hypodense nodular mass in the angle of right hepatic lobe. 
(B) Schematic figure of hepatic arterial embolization. 
(C) Arteriogram shows a hypervascular mass with prominent feeding artery in the right hepatic lobe. 
(D) After TACE, CT shows a complete retention of lipiodol within the mass in the right hepatic lobe.  

A B

C D
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경우, 심한혈액응고장애, 혈소판수가 40,000~50,000/mm3

이하, 프로트로빈활성이 40~50% 이하, 심한간기능장애,

종양혈전, 간외전이가있는경우, 영상유도가불가능한경

우, 협조가안되는경우등이다. 

1) 간동맥화학색전술

(Transcatheter Arterial Chemoem-

bolization, TACE)

정상 간은 간동맥과 문맥으로부터 이

중의 혈류공급을 받지만 간세포암종은

거의 모든 혈류를 간동맥으로부터 공급

받는다. 따라서 간동맥 혈류를 효과적으

로 차단하면 정상 간조직의 손상은 최소

화하면서비교적선택적으로간세포암종

의 허혈괴사를 유발할 수 있다. TACE는

간세포암종에 대한 화학요법과 선택적

허혈의 효과를 동시에 보고자 하는 치료

법으로서비수술적국소치료법으로가장

많이 이용되고 있다(Figure 2). 방법은

항암제로 독소루비신, 시스플라틴, 사이

클로포스파마이드 또는 마이토마이신을

리피오돌에 혼합하여 암공급 영양공급

동맥에 주입한 후 젤라틴 스폰지 입자로

동맥색전술을하는것이다. 

TACE 후에는 발열, 통증, 구토를 보

이는 색전술후 증후군이 발생하는데, 치

료환자의 50% 이상에서나타나므로 반

복적인 치료 때문에 정상 간조직이 손상

받지않도록주의해야한다. 

장기간 생존율을 조사해 본 결과

TACE는단기간생존을향상시키는것으

로 보고되었다(17~20). 현저한 암 억제

반응이 17~61.9%에서보였지만 완전한

암 소실은 0~4.8%에 불과하여 TACE

후에생존암세포가남아있음을시사하였

다. 그러므로 좀 더 효과적인 치료를 위

해서는 다른 치료법(고주파 열치료 또는

에탄올주입술)과병용한경우로단독TACE만반복한경우

보다 간세포암종 치료 효과가 더 좋았으며 간기능 저하도

덜발생하였다(22).

TACE는 수술적으로 간절제술을 할 수 없는 간세포암종

Table 3. Survival rate of patients with HCC treated by PEIT

Selection Actual Survival (%)
Reference

criteria N      1 yr        3 yr  5 yr

Livraghi (25) Child A, single ≤3cm 169 99 86 48
Child A, ≤5cm 293 98 - 47

Sakamoto (26) single, <2cm 88 - - 71
Arii (7)   Stage I, <2cm        767   96 - 54

2~5cm 587 95 - 38
Stage II, <2cm 426 92 - 33

2~5cm 483 87 - 28
Omata (27) ≤2cm 144 - 85 70

3 nodules ≤3cm 250 - 80 65

Table 4. Survival rate of patients with HCC treated by RFA

Selection Actual Survival (%)
Reference

criteria N      1 yr        3 yr  5 yr

Rossi (30) single <3cm 39 94 58 40
Buscarini (31) single ≤3.5cm 88 89 62 33
Omata (27) single <5cm or

3 nodules <3cm 434 95 78 68*
Tateishi (32) 319 94 77 54

≤2cm 87 100 91 84
2.1~5cm 215 93 74 45

* Four-year survial

Table 5. Randomized controlled trials comparing PEIT and RFA as treatment for HCC (29)

Complete 2 year local Survival Rate (%)
Refernce

response rate  recurrence rate 2 yr              3 yr  

Lencioni (34)
(single < 5cm, 3 nodules < 3cm, Child-Pugh A/B)
PEIT (n=50) 82% 38% 88 73
RFA (n=52) 95% 4% 96 71

Shiina (36)
(3 nodules < 3cm, Child-Pugh A/B)
PEIT (n=114) 100% 11% 82 63
RFA (n=118) 100% 2% 90 80



환자들 중엄격하게 선택된 환자군에서 생존율을 증가시켜

주는좋은치료법이며치료받은환자가보존적치료를받은

환자에 비해 뚜렷한 생존율 향상을 보였음을 입증하였다.

또한 소간세포암종에대한수술적절제술후 3년내 50%가

재발하므로 수술대신에 TACE를더선호해서치료하는경

우도많았다(23). 

2) 경피적에타놀주입술

(Percutaneous Ethanol Injection Therapy, PEIT)

국소치료법중에가장오래된치료법으로 복부초음파를

통해 간세포암종에주입된에탄올은단백변성과소혈관의

혈전 형성으로 종양을 괴사시킨다(Figure 3). 초음파 유도

하에 21게이지 바늘로 95%에탄올 2~8mL를 종양과 종양

주위에주입하는데시술횟수는평균적으로 3~4회였다. 시

술관련사망률은거의없으며합병증은1.3~2% 정도이다.

합병증으로간농양, 간부전, 복강내출혈, 담도염등이있으

며 바늘 경로를 통한 종양의 전이는 0~1%로 보고되었다.

따라서경피적에탄올주입술의장점은저렴한경비와낮은

합병증이나, 단점은종양내격벽으로인하여주입된에탄올

이종양내에고루분포되지않는다는것, 치료시술의횟수

가 많다는 것과 3cm 이상의 종양에서는 치료 효과가 감소

한다는것이다(24).

종양의 완전 괴사는 종양의 크기와 관련되는데, 2cm 이

하는 90~100%, 3~5cm는 70%, 5cm 이상은 50%의 괴

사를나타낸다. 

경피적 에탄올 주입술의 5년 생존율은 종양의 크기가

3cm 이하이고, Child-Pugh A 환자에서 40~65%이었으

며, 2cm 이하인 경우에는 79%에 이른다(Table 3). 대상

성 간기능 상태(Child-Pugh A), 3cm 이하의 크기 및 단

일결절이 독립적인 좋은 예후 인자이다. 경피적 에탄올 주

입술 후 재발률은 1, 3, 5년에 각각 26~32%, 51~81%,

60~83%이었다.

3) 고주파열치료법

(Radiofrequency Ablation, RFA)

열을이용하여종양을소작시키는국소치료법으로직경

이 3~5cm 종양의 완전 괴사를 유발할 수 있고 치료 시술

의횟수를감소시켰다(Figure 4). 

종양의 괴사는 한번의 시술로 소간세포암종에서 88~

98%, 3~5cm에서는 80~90%의 완전괴사를 보고하였다.

그러나합병증은경피적에탄올주입술보다많아서심한합

병증의발생은 0~12%이며, 합병증으로는복강내출혈, 간

농양, 장천공, 기흉, 담도폐색(stenosis) 등이있으며 바늘

경로를 통한 암의 전파는 0.5%였으며 0.1~ 0.5%의 사망

률이보고되었다. 

대장의 근접부, 간의 피막하 주변부 및 간문맥부의 종양

치료시합병증발생이높으며담낭과횡격막근처의종양의

치료시에도세심한주의가필요하다. 종양의위치가접근하
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Figure 3. Photograph during the Ethanol Injection. The echogenicity of targeted mass is increased after injection of ethanol.  
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기어려운위치에있어서고주파열치료법을시술하지못하

는경우가10~15%이다(24, 29). 

고주파 열치료법의 시술 후 5년 생존율을 보면 초기에

3cm 이하 단일 결절에서 40%를 보고하였으며(30), 최근

에 5cm 이하의 간세포암종 319명 환자에서 5년 생존율은

54%, 이 중 2cm 이하의 87명에서는 84%였다는보고(32)

와 5cm이하의187명의환자에서5년생존율은48%, 이중

단일결절이고Child-Pugh A인 116명에서는 61%의성적

을보고하였다(Table 4)(33). 

고주파열 치료법과 경피적 에탄올 주입술의 5년 장기 생

존율의 성적들을 비교하면 큰 차이가 없었다. 그러나 2년

재발률은 고주파 열치료법에서 4%로 경피적 에탄올 주입

술의38%보다의미있게적었다(34). 2004년, 2005년의연

구에서는 고주파 열치료법에서 경피적 에탄올 주입술보다

3년 생존율이 높았으며 국소 재발률은 낮았다고 하였다

(Table 5)(35, 36).

소간세포암종에서 국소 치료법과 간절제술의 치료 효과

를비교한최근의연구로는 2005년에 3cm 이하 2 결절이

의학강좌Up-to-date Information for HCC Treatment

Figure 4. Radiofrequency ablation. 
(A) Pre-treatment sonogram shows a hypoechoic mass in the right lobe of liver.
(B) The echogenicity of the tumor is increased by micro-bubbles immediately after ablation.  

A B



하의간세포암종환자에서각각38명씩경피적에탄올주입

술과 간절제술간의 전향적 무작위 대조 연구를 시행하였던

바, 생존율과 재발률에서 차이가 없었다고 하였지만(37),

소간세포암종에서 국소 치료법이 간절제술을 대치할 수있

을것인가에관해서는두군간의더많은무작위대조연구

가필요하다. 

2.  진행성간세포암종

간세포암종의크기가 5cm 이상으로혈관침습의가능성

이높거나 다발성또는간내주요혈관을침습한진행성간

세포암종의근치적치료는힘들어부분적반응과생존율향

상에 치료의 목표를 두게 된다. 진행성 간세포암종의 치료

법에는 전신화학요법, 간동맥화학색전술, 간동맥화학주입

술, 방사선치료법들이있어각치료법들의장단점을소개하

고자한다. 

(1) 전신화학요법(Systemic Chemotherapy)

다른 고형암 치료처럼 간세포암종에서도 전신화학요법

이 오래 전부터 시도되었으나 치료 반응률은 20% 이내로

낮고 생존율의 향상을 보이지 않는 것으로 보고되어 1990

년도이후에는전신항암제에대한연구보고는별로없는실

정이다(Table 7)(38~42). 

또한 보조화학요법으로 간세포암종 절제술 후 재발방지

를위한전신화학요법이전체생존율, 무

병생존율을 증가시킬 수 없으며 간경변

환자에서 항암제에 의한 부작용의 위험

성이 높아져 보조화학요법은 더 이상 치

료에이용되지않고있다(43).

최근까지도 전신화학요법에 대한 뚜

렷한 효과를 제시하는 결과에 대한 보고

가없지만 간세포암종의 70% 이상환자

가진행성간세포암종으로진단되고 치료중전신전이가발

생하므로 효과적인 전신화학요법의 개발이 반드시 필요한

실정이다. 

(2) 간동맥화학색전술

(Transcatheter Arterial Chemoembolization)

간동맥화학색전술의 대상은 일반적으로 수술적 간절제

가 어려운 경우와 5cm 이상의 단일 종괴이거나 다발성 종

괴인경우에시행되었다. TACE 후전반적인생존율에관한

연구결과는많이보고되어있으며 치료반응률은12~62%

이지만 완전 소실률은 0~1.3%에 불과한 것으로 보고되어

있다(47, 48). 이처럼보고자마다치료반응률의큰차이를

보이는이유는환자의간기능, 종양의크기, 숫자및성장양

상, 혈관침범 등의 인자에 따라 치료반응과 생존율이 다르

므로 정확한 생존율 비교를 위해서는 예후 인자가 동일한

군에서연구가이루어져야할것이다. 

치료효과를극대화하고시술과관련된부작용을최소화

할 수 있는 최선의 방법은 종양의 영양공급 동맥에 대하여

초선택화학색전술을시행하는것이다. 그러므로위험한합

병증을 줄이기 위해서는 간문맥 혈전이 있는 경우, Child

Pugh C군과같이간기능이떨어져있는경우, 간외전이가

있는경우, 심한혈액응고이상이나심한단락이문맥이나간

정맥에있는경우는화학색전술을시행해서는안된다(44). 
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Table 6. Anti- tumor effect, hepatic function and viral clearance in treatment modalities for HCC

Anti- tumor effect Hepatic function Removal of carcinogenic liver Viral clearance

Surgery ≥ 100% ↓↓ Some No, even aggravate
TACE 40~80% ↓ No No
PEI or RFA 80% ↑ No No
Transplantation ≥ 100% ↑↑ Yes Yes, in HBV

Table 7. Treatment response of systemic chemotherapy for HCC

Reference Chemotherapeutic agents Response rate (%)

Chlebowski (38) Doxorubicin 11
Falkson (39) Doxorubicin+5 -FU+methy -CCNU 15
Melia (40) VP -16 18
Falkson (41) Cisplatin 17
Okada Cisplatin, Mitosantrone+5-FU 33
Patt (42) 5-FU+interferon 18



대한의사협회지 465

진행성 간세포암종 치료에서 TACE가 생존율 향상시킬

수있는가에대해서는초기에상당한논쟁이있었으나여러

전향적인 무작위 연구들에서 뚜렷한 생존율 향상이 증명되

어 그 효과를 인정을 받게 되었다(47, 50). 그러나 종양이

주문맥을 침범거나 미만성 종양침윤을 보이는 환자에서

TACE의효과가크지않으므로 효과를개선하기위한다른

새로운치료법이필요한실정이다. 

(3) 간동맥내화학주입요법

(Hepatic Arterial Infusion Chemotherapy, HAIC)

간동맥내항암주입요법의원리는피하정착이가능한항

암제 주입기기인 chemoport를 통하여 간동맥으로 항암제

를직접주입함으로써 주변정상간조직에비해 5~20배정

도의농도를종양에농축시킬수있어더욱효과적이다(51).

또한 다양한 분할주입이 가능하여 1회 투여시 항암제의 양

의학강좌Up-to-date Information for HCC Treatment

Figure 5. Implantation of arterial chemoport subcutaneously above the right inguinal area. 
(A) Hepatic arteriogram after catheterization at hepatic proper artery. 
(B) Right gastroduodenal artery was embolized with multiple microcoils. 
(C) Chemoport was inserted in the right inguinal area.  

A

B

C
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을 줄여 전신적 독성을 최소화하고 간기능 부전의 위험을

최소화할수도있다(52~55) .

항암제의 전달 방법은 5 French 도관 말단을 고유 간동

맥에위치시키고 효과적인항암제유입을위해위십이지장

동맥에코일색전을시행한후, 항암제를주입하게되는주

입장치를우측하복부피하에장치하게된다(Figure 5).

수술이 불가능한 진행성 간세포암종 환자에서 5-FU와
cisplatin으로 사용한 간동맥내 항암주입요법의 국외 보고

의 결과를 보면 반응률은 13.6~44.4%였다(56~58). 최근

에 간동맥 화학색전술과 화학주입요법을 비교한 결과에서

는 화학주입요법이 화학색전술보다 치료반응이 우수하고

(56% vs. 24%), 부작용이낮으며간동맥의협착이나측부

동맥의발달을피할수있어효과적이고안전한치료법이라

고보고하였다(59). 국내보고에서도역시간동맥내화학주

입요법을 시행한 군의 반응률이 20~29%이며 생존기간이

유의하게증가하였다고보고하였다(Table 8)(54, 60~62). 

간동맥내 화학주입요법은 병변의 크기를 감소시키고 생

존기간을연장시킬뿐만아니라부작용면에서는심한정도

를보이지않아진행성간포세암환자에서도비교적안전하

게시도될수있을것으로생각된다. 그러나 간동맥내화학

주입요법의치료반응에대한연구가대부분후향적이고 증

례수가적으며, 진행된병기환자들을대상으로하였기때

문에연구기관마다큰치료성적의차이를보인다는문제점

들을 가지고 있다. 그러므로 향후 효과적이고 안전한 치료

방법임을 증명하기 위해서는 다기관, 대규모, 전향적 비교

임상연구가필요할것이다. 

(4) 방사선치료(Radiotherapy)

간세포암종의방사선치료는아직무작위대조임상연구

가 이루어지지 않아 효능 평가가 어렵지만 간 전체의 50%

이상을 차지하는 거대암에서 간동맥화학색전술 또는 간동

맥내항암제주입요법후방사선병용요법을시행하여치료

반응과 생존율이 향상되었음이 보고되었다(63~65). 또한

진행성간세포암종에대한기존의치료에실패한경우나문

맥침습간세포암종, 뇌, 척수, 골및복부림프절전이경우

Table 8. Treatment response and survival rate of hepatic arterial infusion chemotherapy

Reference Treatment method
Actual survival

1yr 2yr

Ando (57) HAIC: Cisplatin (10mg/hr, 5 days) + 5-FU (250mg/hr, 5 days), CR/PR 44% 

n=p mean survival 14Mo 

3yr survival 40%

Ando (58) HAIC: Cisplatin  7mg/m2 + 5-FU  170mg/m2, n=48 45% 31%

HAIC: Cisplatin 10mg/m2+5-FU  250mg/m2 (5 days) n=16 4CR/PR 56%   CR/PR 24%Sumie (59)
TACE: adriamycin 30mg + lipiodol + gelfoam, n=21, monthly 81% 56%

76% 33%

Cheong (54) Conservative 0%
Systemic chemotherapy: 5 -FU + doxorubicin + MMC 4%
HAIC: Cisplatin 10mg/m2 + 5-FU 250mg/m2 (5 days) 21%

HAIC: Epi 50mg/m2 + Cisplatin 60mg/m2+5-FU 200mg/m2, n=30 CR/PR 17% CR/PR 0%Jang (55)
TACL: adriamycin 50mg + lipiodol + gelfoam, n=22 57% 17%

37% 0%

Sim (61) HAIC: Cisplatin 80mg/m2 (1 day), n=67 CR/PR 20% CR/PR 19%
HAIC: Cisplatin 60mg/m2 (1 day), + 5-FU 200mg/m2 (3 days), n=36

HAIC: Epi 50mg/m2 + Cisplatin  60mg/m2 + 5-FU 200mg/m2, n=80 CR/PR 17% CR/PR 0%Jang (60)
conservative, n=23 30% 13.4%

0%

TACE; transarterial chemoembolization, HAIC; hepatic arterial chemoinfusion, portal vein tumor thrombi, TACL; transarterial chemoli-
piodolization, CR; completer response, PR; partial response, MMC; mitomycin-C
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에도방사선치료로도움을받을수있다. 다음에서는최근

소개되고있는최신방사선치료법에대해소개하고자한다. 

1) 3차원 입체조형 방사선 치료(3-dimensional Con-

formal Radiation Threapy, 3DCRT)

3DCRT는CT 영상을3차원적으로재구성하여암의모양

에맞추어여러각도로방사선량을투여하여효과를극대화

하면서 정상조직과주변장기의부작용을최소화할수있

다(Figure 6). 간세포암종환자에서기존간경변조직에대

한방사선피폭을최소화하면서종양에대한선택적치료를

할 경우, 절제가 불가능한 간세포암종에서 치료 효과를 얻

을 수 있게 되었으며 동시 항암 화학-방사선요법(concur-

rent chemo- radiation therapy)을 사용하여 유의한 결과

를보고한연구들이있다(66, 67). 그러나 간경변증을가진

진행성 간세포암종을 치료할 경우, 주변 조직 손상으로 간

부전이발생할수있어주의를요한다.

2) 세기조절방사선치료

(Intensity Modulated Radiotherapy, IMRT)

방사선치료의 최대 관심사는 종양조직에만 균일하게 고

선량을조사하는반면, 정상조직은최소한의방사선에노출

되게하는것이다. 이중가장발달된방법이세기조절방사

선치료(IMRT)이다. 컴퓨터를이용한치료기술로 3차원적

으로조절되어동일한방사선조사면에서다양한세기의방

사선이 조사되는 것이 가능하다. 이는 현재의 방사선 치료

기술중가장정밀한선량계획을구현한다고볼수있다. 그

러나단점으로는장비가격이고가이며치료계획을수립하

는 데 전통 방사선 치료법의 10배 이상의 시간이 소요되며

호흡상태에서치료할경우치료부위에오차가발생한다는

점이다. 

3) 영상유도성방사선치료

(Image Guided Adaptive Radiotherapy, IGRT) 

영상 유도성 방사선 치료(IGRT)는 IMRT의 약점을 더욱

보완한치료법으로CT 촬영장치가방사선치료기에부착되

어종양의크기, 형태, 위치등에관하여영상으로검증하여

오차가발생하였을경우에이를실시간오차교정을수행함

으로써치료에즉시반영하는치료법이다. 대표적치료기술

로서 회전식 단층치료법(helical tomotherapy)은 실시간

관찰되는 CT 영상을 토대로 치료하므로 IMRT, IGRT, 방

사선 수술 기법을 모두 실현한 최신 맞춤형 방사선 치료법

이라할수있다.

새롭게 시도되는 간암 치료법

1.  정위적방사선수술

(Stereotactic Radiosurgery, Cyberknife)

고용량의방사선을정교하게투여하여수술과같은효과

를 내는 방사선 치료 방식으로 이를 방사선 수술이라고 한

다. 사이버나이프치료는방사선수술치료장치로서간세포

암종세포에고선량의방사선을조사할수있고주변간경변

조직에방사선조사를최소화할수있다(Figure 7). 구조는

방사선을방출하는선형가속기와여섯부위의관절로연결

된로봇축으로구성되어5cm 이내의공모양에효과적이며

특히 3cm 크기가 최적 치료 대상이 된다. 3일에 걸쳐

5,000cGy 정도가집중적으로조사되므로 간세포암종부위

에치료효과가뚜렷하다. 또한 CT 영상을통해치료부위를

설정하므로 반복적간동맥화학색전술로치료가안되는부

위 및 고주파 소작술 접근이 어려운 병소에 대한 국소치료

효과와 문맥침습 간세포암종, 림프절 전이 및 부신전이 등

기존 치료법으로 치료가 어려운 경우에도 효과적이다(68).
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Figure 6. 3-dimensional conformal radiation threapy.  



예비연구결과에서 22명의수술이불가능한단일간암과간

문맥침범이있는10명환자에서사이버나이프를시행한결

과 단일 간암에서는 72%, 간문맥 혈전 환자에서는 44%의

치료반응을볼수있었고치료부위에서국소재발예는없었

다. 그러나생존향상에대한언급이없고grade 3의부작용

이 2명의 환자에서 나타났으므로 효능 평가를 위해서는 좀

더 검토가 필요할 것으로 보인다. 단점은 삼차원적으로 치

료부위추적을위한간내3~4개의금침삽입이필요하며한

번치료에한개의결절만치료할수있다는문제점이있다.

또한간세포암종이식도, 십이지장, 위등에연접해있는경우
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Figure 8. Radiotherapy planning in Helical tomotherapy. 

Figure 7. Stereotactic radiosurgery (CyberKnife) and therapeutic planning.  
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방사선유발장염, 궤양또는천공을일으킬수있으며 간경

변증이심한경우간기능저하가유발되기도한다(Figure 4).

2.  토모테라피(Helical Tomotherapy)

토모테라피란 방사선치료기에 CT와 같은 영상장치기능

을추가시킴으로써CT 영상결과로종양부위에방사선을집

중조사하고, 종양 이외의 부위에는 방사선 조사량을 최소화

하는최첨단기술을지닌방사선암치료기기이다(Figure 8).

토모테라피의가장큰특징은첫째, 방사선치료기에붙어있

는 CT의기능을이용하여매번방사선치료전에환자의자

세와 위치 그리고 종양의 위치와 형태의 변화 등은 없는지

바로확인할수있다. 둘째로는종양부위에는고선량의방

사선이조사되고 주변의정상조직에는방사선조사량이최

소화 되도록 하는 방사선의 세기를 조절하고, 셋째로는 나

선형으로방사선치료를하기때문에여러부위에서여러개

의종양을 한꺼번에 방사선으로 치료가 가능하기에 효율적

인치료를시행할수있다. 넷째로는치료전후에매번촬영

하게되는 CT 영상으로치료과정중에방사선종양크기와

형태의 변화를 알 수가 있다. 다섯째로는 한대의 토모테라

피 장비로 방사선 치료효과는 물론 방사선 수술(정위적 방

사선)의 효과까지도 동시에 낼 수 있다는 것이다. 아직은

간세포암종치료의효과에대해서는예비결과만있고다른

기존의 치료법과 비교하여 생존율을 향상시킬 수있는지에

대해서는향후지속적인임상연구가필요한실정이다.

3.  고강도초점초음파

(High Intensiy Focused Ultrasound, HIFU)

HIFU는방사선이아닌초음파를응용하여치료하는방법

으로, 신체내깊숙이위치한고형암체외에서초음파probe

를통해초강력초음파집적으로순간적열(85℃ 이상)을발

생시켜 열치료하는 비침습적 국소치료법이다(Figure 9).

장점은 초음파에서 종괴가 구별될 경우, 정상 조직의 손상

이없이종양조직만선택적으로태우기때문에치료후사

진을 보면 마치 칼로 도려낸 것 같이 확연히 드러나 HIFU

(High Intensity Focused Ultrasound·고강도 초점 초음

파) 나이프라고 불린다. 비침습적으로 개복할 필요가 없으

며 시술자가HIFU 기계의모니터를통해실시간치료할목

표를관찰하면서실시간으로치료의결과를확인할수있다

는점이다. 대상은단일결절의소간암에서간내다발성진

행성간세포암종환자에게적용할수있다. 그밖에췌장암,

간 전이암, 신장암, 악성 뼈 종양, 자궁근종 등에도 활용되

지만 공기가많이있는부위나뼈를싸고있는조직은효과

가 떨어져 위암, 폐암, 뇌종양 등엔 적용이 안된다. 단점으

로는전신마취를해야하며피부화상과거대간세포암종의
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Figure 9. High Intensiy Focused Ultrasound (HIFU).
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경우치료시야를확보하기위한늑골을절제해야한다는점

이다. 최근에국내에도입되어아직치료반응과생존율의결

과에대해서는더많은임상연구가필요할것이다(73).

4.  고선량양성자치료(Proton Beam Therapy)

양성자가속기는양성자(proton)를광속의 3분의 2 정도

의속도로가속한뒤, 다량의전하를가진부전자입자(mas-

sive charged subatomic particle)로서 암 부위의 일정한

깊이까지 최대 방사선을 방출하고나서 급격하게 방출량이

줄어들어 간세포암종 주변 간조직의 손상을 최소화하여 부

작용을 획기적으로 줄일 수 암치료 장비이다. 그러나 대당

1억달러(약 930억원)가넘는엄청난가격, 설치를 위해축

구 경기장만한 공간이 필요할 정도로 엄청난 크기 그리고

탱크4대와맞먹는무게(222톤)에대한시설투자에따른엄

청난 진료비 부담을 필할 수는 없다는 단점이 있다. 제2상

임상연구결과에서 34명을환자대상으로간기능은Child-
Pugh 10점 이내, T1-T3 간세포암종 병기, 평균 직경

5.7cm였다. 치료후최소 6개월, 평균 20개월관찰한결과

간세포암종치료의국소반응은약75%였고전체생존율은

2년에 55%였다(74). 다른새로운치료법처럼무작위대조

연구가 없는 실정에서 양성자 치료법이 생존율을 향상시킬

수있는지에대해서는향후임상연구가필요하다. 

5.  표적항암제(Targeted Therapy)

간세포암종은주위의정상조직들에비해증식에관련된

단백질효소(MAP kinase)의 활동이 증가되어 있어 이를

(RAF/MEK/ERK) 억제하는 sorafenib이 간세포암종의 치

료에효능이있을것으로추정되어진다. Sorafenib은신장

암의치료제로허가되어사용되고있으며현재악성흑색종

(malignant melanoma)과 간세포암종의 치료제로서 임상

시험중이다(75). 보고에 따르면 137명의 진행된 간세포암

종 환자들을 대상으로 2상 임상실험 결과(400mg sora-

fenib, 1일 2회 경구)에서 병의 진행 평균 시간은 4.2개월,

평균생존기간은 9.2개월이었다. 부작용은드물게피로감,

설사, 손발 피부 병변(hand- foot skin reaction) 등이 나

타났다. 34%의 환자들에서 16주 동안 안정 병변(stable

disease)을 보였으며 8%에서부분반응(partial response)

을 보였다(76). Sorafenib 단독에 의한 간세포암종에 치료

효과를 보여 향후 다른 항암제 및 치료법과 병합적으로 사

용시더좋은치료효과를기대할것으로생각된다. 

결 론

간세포암종환자에서효과적인치료법선택에대한가이

드라인을정하기어려운이유는, 첫째간세포암종환자들의

대부분에서간경변증을가지고있고, 둘째로간기능저하로

인한사망이상당수를차지하고있어새로운치료법의효과

를증명하기어렵기때문이다. 현재까지간세포암종의치료

방법중에서생존율을향상시키는것으로밝혀져있는치료

법은 간절제술, 간동맥화학색전술, 국소치료법, 간이식이

다. 최근 새롭게 시도되는 치료법인 사이버나이프, 토모테

라피, 고강도 초점 초음파, 고선량 양성자 치료, 표적 항암

제등이생존율을증가시킨다는무작위대조연구결과가없

기때문에 아직은 실험적인 치료법으로만 받아들여지고 있

다. 그러나 간세포암의 상당수 환자들이 진단 당시 진행성

간세포암으로발견되어효과가증명된치료법을받을수없

는경우가많기때문에위에열거한실험적치료를병용시

도해볼수있다. 향후간세포암종의완치를위해기존에효

과가증명된치료법에새로개발된실험적치료를다각적으

로동원하여 병용치료를 함으로써 치료반응과 생존율 향상

을위해노력하여야할것이다. 
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Peer Reviewers Commentary

간세포암종 발생의 고위험군인 B형 및 C형 바이러스 간염의 치료를 위해 다양한 경구용 항바이러스제와 페그인터페론
이 개발되고 영상검사와 종양표지자를 이용한 감시체계가 권고되면서 비교적 간기능이 보존된 상태에서 조기에 간세포
암종을 진단하게 되었다. 그러나 간경변증이 동반된 경우가 70% 이상이며 간외전이가 없더라도 다발성 또는 혈관침범
을 동반한 진행 간세포암종이 많고 다른 고형암과는 달리 장기 기능(간 기능)이 유지되고 있어야 치료를 할 수 있으며,
치료 자체가 오히려 간기능을 악화시킬 수 있다는 점과 공여 장기의 부족으로 인해 간이식이 제한된다는 점 등으로 인해
치료방법의 선택이 어려우며 전반적인 치료 성적도 아직 만족스럽지 않다. 그럼에도 최근 간세포암종의 치료 방법은 비
약적 발전을 이루어 수술 혹은 국소 치료법으로 근치적 치료가 가능한 소간세포암종 외에도 과거에는 특별한 치료법이
없었던 진행된 간세포암종 환자에게도 적용할 수 있는 여러 가지 치료법이 개발되었다. 선택할 수 있는 치료방법이 많아
졌다는 것은 다른 한편으론 적절한 치료방법의 선택이 그만큼 어려워졌음을 의미한다. 본 논문에서 근치적 치료가 가능
한 경우와 그렇지 않은 진행된 간세포암종 환자들에게 적용될 수 있는 여러 치료법에 대해서 자세하게 서술하고 있다.
또한 필자가 밝힌 대로 각 치료법의 장기적인 성적, 적응증 그리고 한계점 등에 대해 체계적으로 기술하여 실제 임상에
서 적절한 치료법의 선택에 큰 도움이 될 것으로 생각한다. 하지만 새롭게 시도되는 치료법은 연구자에 따라 매우 좋은
성적을 보여주나 아직 소규모로 이루어져 치료 효과를 속단하기에는 빠르고 시술비용이 매우 고가이므로 대규모 연구
결과가 나오기 전까지는 1차 치료법으로 선택하기 보다는 제한된 적응증에 국한하거나 2차 치료법으로 이용해야 한다.
이들 실험적 치료법으로 임상적인 효과를 볼 수 있는 대상 환자들이 누구이며, 각각의 치료법들을 어떻게 조합해 효과적
으로 실제 임상에서 적용할 지에 대해선 앞으로 대단위 연구를 통해 우리가 풀어가야 할 숙제라고 생각한다. Sorafenib
으로 대표되는 표적항암제가 향후 가장 주목되는 치료법으로 다른 치료법과의 병용치료 효과에 대한 연구 결과가 매우
기대된다.

[정리:편집위원회]


