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근치적 전립선적출술 후 Gleason 점수가 7인 전립선암 환자군에서 
Gleason 점수 3+4인 경우와 4+3인 경우의 임상학적, 병리학적 
특성 비교

Comparative Analysis of the Clinicopathological 
Characteristics of Patients with Prostate Cancer with a 
Pathological Gleason Score 3+4 versus Gleason Score 
4+3
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Purpose: Gleason score (GS) 7 tumors contain patterns 3 and 4 in various 
proportions. The clinical and pathological characteristics of patients with 
GS 3+4 and GS 4+3 found during a radical prostatectomy (RP) were retros-
pectively evaluated.
Materials and Methods: 124 cases of GS 7 prostate cancer were identified 
between April 2004 and February 2006. None of these patients had 
received either preoperative hormonal therapy, including 5α-reductase 
inhibitors, or radiation therapy. After classifying patients with GS 7 tumors 
into those with GS 4+3 and GS 3+4 tumors, the two groups were compared 
according to various clinicopathological parameters. 
Results: In total, 84 (67.7%) and 40 (32.3%) of patients had final GS of 3+4 
and 4+3, respectively. A final GS of 4+3 was associated with a higher 
pre-biopsy level of prostate-specific antigen (p＜0.001) and a higher biopsy 
Gleason sum (p＜0.001). Also, a higher pathological T stage (p=0.005), ter-
tiary Gleason pattern 5 (p＜0.001), seminal vesicle invasion (p=0.008), 
bladder neck invasion (p=0.002), angiolymphatic invasion (p=0.008), peri-
neural invasion (p=0.045), positive surgical margins (p=0.038) and larger 
tumor volumes (p＜0.001) were associated with GS of 4+3. 
Conclusions: Our results demonstrated that the statistically significant 
differences exist between GS 3+4 and 4+3 prostate cancers. Thus, GS 7 
prostate cancers may be considered heterogeneous in their biological be-
haviors, and GS 7 prostate cancers with a GS of 4+3 may be considered 
more aggressive tumors compared to those with a GS of 3+4. (Korean 
J Urol 2007;48:804-808)
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서      론

  전립선암 환자의 예후를 정확히 결정하는 것은 중요하

다. Gleason score (GS)는 생화학적 재발, 전신적 재발, 환자

의 전체 생존율을 결정하는 데 중요한 예후인자이다.1 잘 

분화된 암 (GS 2-6)을 가진 환자들은 예후가 좋을 것으로 

예측되고, 고분화의 암 (GS 7-10)을 가진 환자들은 진행을 
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Table 1. Characteristics of patient group

Variables 3+4 4+3 p-value

 No. of patients (%) 84 (67.7%) 40 (32.3%)

 Mean age (years) 64.99±6.03 66.47±4.83 0.364

 Mean BMI (kg/m
2) 24.78±2.34 24.50±2.63 0.139

BMI: body mass index

더 많이 할 것으로 예측된다.2 

  GS 7의 전립선암은 Gleason 등급 3과 4를 가진, 조직학적 

측면에서 이종적인 암이다. 외국의 여러 연구결과에서 

Gleason 등급 4는 등급 3보다 더 높은 비율의 정낭 침습, 림

프절 침습, 전립선 피막 외 침습, 양성 수술 절제면과 연관

이 있는 것으로 보고되었다.3 GS 7 암의 진행에 관해서는 

의견이 분분한데, 어떤 보고에서는 Gleason 등급 4가 질병

의 진행에 대해 독립적인 예후인자가 아니라는 보고도 있

고,4,5 다른 보고에서는 더 높은 생화학적 재발, 전신적 재발, 

종양 특이 사망과 관련이 있는 것으로 보고된 바 있다.6 

GS 7의 전립선암만 따로 구분하여 Gleason 등급 3과 4에 

따라 임상학적, 병리학적 특성을 보고한 국내 보고는 부족

한 실정이고 수술 후 outcome에 대한 비교는 더욱 부족한 

실정이다. 이에 저자들은 전립선암으로 진단받고 근치적 

후치골 전립선적출술 후 Gleason 점수가 7인 전립선암 환자

를 3+4군과 4+3군으로 나누어 전립선암의 임상학적, 병리

학적 특성을 비교하고자 하였다.

대상 및 방법 

  2004년 4월부터 2006년 2월까지 분당서울대학교병원 비

뇨기과에 방문하여 임상적으로 국소 전립선암으로 진단되

어 근치적 후치골 전립선적출술을 시행받은 환자들 중 외

부에서 전립선생검을 시행받았거나, 술 전에 5 알파 환원효

소 억제제 치료를 포함한 호르몬 치료를 받은 경우, 술 전에 

방사선 치료를 받은 경우, 그리고 외부병원에서 전립선생

검을 받은 경우를 배제한 후, Gleason 점수가 7인 124명의 

환자를 대상으로 하였다. 모든 종양조직에서 나온 종양조

직 편을 한 명의 비뇨병리학자가 환자에 대한 정보를 받지 

않은 상태에서 BX40 현미경 (Olympus Optical Corporation, 

New York, USA)을 이용하여 판별하였다. Gleason 점수는 

가장 우세한 양상의 등급 (primary Gleason pattern)에 두 번

째로 우세한 양상의 등급 (secondary Gleason pattern)을 합한 

값을 Gleason 점수로 하였고, 술 후 Gleason 점수에 따라 

3+4군과 4+3군으로 분류하여 여러 가지 임상학적 특성과 

근치적 후치골 전립선적출술 후 병리학적 특성을 비교하였

다.

  비교한 인자로서는 나이, 체질량 지수 (body mass index; 

BMI), 생검 전 혈청 prostate-specific antigen (PSA), 비정상 

직장수지검사, 경직장초음파검사상 전립선용적, 경직장초

음파검사상 저반향 영역, 전립선생검 Gleason 점수, 병리학

적 T병기, 다발성 여부 (multicentricity), 전립선 피막 외 침습

여부 (extraprostatic extension), 정낭 침습 여부 (seminal vesicle 

invasion), 방광경부 침습 여부 (bladder neck invasion), 혈관

림프관 침습 여부 (angiolymphatic invasion), 신경주위 침습 

여부 (perineural invasion), 정맥 침습 여부 (venous invasion), 

양성 수술절제면 (positive surgical margins), 종양용적 (tumor 

volume), 3번째 우세한 Gleason등급 5 (tertiary Gleason pat-

tern 5), 전립선 상피내 종양 동반 여부 (prostatic intraepithelial 

neoplasia; PIN), 그리고 림프절 침습 여부 (lymphnode invol-

vement) 등이 포함되었다.

  술 전 혈청 PSA는 radioimmunoassay 방법으로 측정하였

고 3ng/ml 이상인 경우와 경직장 전립선초음파에서 비정상

음영이 관찰된 경우에 확진을 위해 경직장 초음파유도하에 

18gauge 침으로 경직장 전립선생검을 12부위 시행하였고, 

경직장 전립선초음파에서 비정상음영이 관찰된 경우 그 부

위에 추가적인 생검을 실시하였다. 수술 전 검사로 직장수

지검사, 혈청 PSA, 골반 및 전립선 자기공명영상, 골주사 

촬영을 시행하였다.

  통계검정은 Student's t-test, Pearson chi-square test를 이용

하였고, p값이 0.05 미만인 경우 통계적으로 의미 있는 것으

로 간주하였다. 통계프로그램은 윈도우용 SPSS version 

12.0k (SPSS Inc., Chicago, USA)를 사용하였다. 

결      과

1. 환자 특성과 전립선생검 결과 

  전체 124명 중 3+4군은 84명 (67.7%)이었고, 4+3군은 40

명 (32.3%)이었다. 두 군의 평균 연령은 각각 64.99±6.03세, 

66.47±4.83세로 유의한 차이를 나타내지 않았으며, 평균 체

질량 지수도 각각 24.78±2.34kg/m2, 24.50±2.63kg/m2로 유의

한 차이를 나타내지 않았다 (Table 1). 비정상 직장수지검사, 

경직장 전립선초음파상 저반향음영, 그리고 경직장 전립선

초음파상 전립선용적도 두 군은 유의한 차이를 나타내지 

않았다.

  그러나 생검 전 평균 혈청 PSA수치는 각각 8.64±5.77ng/ 

ml, 14.49±12.72ng/ml로 두 군은 차이를 (p＜0.001) 나타냈으

며, 전립선생검 Gleason 점수도 차이를 (p＜0.001) 나타냈다 

(Table 2). 
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Table 2. Clinical characteristics and biopsy results between Gle-

ason scores 3+4 vs. 4+3

Variables 3+4 4+3 p-value

DRE (%) 21 (55.3)  17 (44.7) 0.102

Hypoechoic lesion (%) 41 (49.4)  23 (57.5) 0.399

Prebiopsy PSA (ng/ml) 8.64±5.77 14.49±12.72 ＜0.001*

Biopsy Gleason score (%) ＜0.001*†

6 37 (44.0)  3 (7.5)

7 46 (54.8) 25 (62.5)

8  1 (1.2)  9 (22.5)

9  0 (0.0)  3 (7.5)

PSA: prostate-specific antigen, DRE: digital rectal examination, *: 

p＜0.05, †: linear by linear association

Table 3. Pathological characteristics between Gleason scores 3+4 

and 4+3

Variables 3+4 4+3 p-value

Pathologic stage (%) 0.005*
†

T2 66 (79.5) 24 (66.7)

T3 15 (18.1)  5 (13.9)

T4  2 (2.4)  7 (19.4)

Tertiary Gleason  2 (2.4) 10 (25.0) ＜0.001*

 pattern 5 (%)

Seminal vesicle invasion (%)  3 (3.6)  7 (17.5) 0.008*

Bladder neck invasion (%)  2 (2.4)  7 (17.5) 0.002*

Angiolymphatic invasion (%) 12 (14.3) 14 (35.0) 0.008*

Perineural invasion (%) 45 (53.6) 29 (72.5) 0.045*

Positive surgical margin (%) 12 (14.3) 12 (30.0) 0.038*

Tumor volume (cc) 6.51±5.10 8.90±8.37＜0.001*

Multicentricity (%) 70 (83.3) 36 (90.0) 0.419
‡

Venous invasion (%)  1 (1.2)  0 (0.0) 1.000‡

Association of high 62 (95.4) 25 (92.6) 0.628‡

 grade PIN (%)

Capsular penetration (%) 18 (21.4) 15 (37.5) 0.058

Lymphnode invasion (%)  0 (0.0)  2 (5.4) 0.098
‡

PIN: prostatic intraepithelial neoplasia. *: p＜0.05, †: linear by 

linear association, 
‡: Fisher's exact test

2. 근치적 후치골 전립선적출술 결과 

  병리학적 결과를 살펴보면, 4+3군은 3+4군에 비해 더 높

은 병리학적 T병기 (p=0.002)를 나타냈으며, 더 많은 3번째 

우세한 Gleason등급 5 (p＜0.001), 더 많은 정낭 침습 (p= 

0.008), 더 많은 방광경부 침습 (p=0.002), 더 많은 혈관림프

관 침습 (p=0.008), 더 많은 신경주위 침습 (p=0.045), 더 많

은 양성 수술절제면 (p=0.038), 그리고 더 많은 종양용적 (p

＜0.001)을 나타냈다 (Table 3).

  다발성 여부, 정맥 침습 여부, 그리고 전립선 상피내 종양 

동반 여부는 유의한 차이를 나타내지 않았다. 전립선 피막 

외 침습 여부와 림프절 전이 여부는 유의한 차이를 나타내

지 않았지만 어느 정도의 경향을 보였다 (각각 p=0.058, 

p=0.098, Table 3).

고      찰

  1966년 Gleason에 의해 처음 제안된 Gleason 등급체계는 

종양의 성장양식에 기초를 두고 있다.7 이 체계에 따르면, 

종양의 성장에 따른 구조적 조직양상은 5개의 등급으로 나

뉘고 각 등급은 연속선상에 놓여 있으며 각 등급은 점진적

으로 변하기 때문에 각 등급 간의 급작스런 차이는 찾을 

수 없는 것으로 보고되었다. 

  1960년부터 1975년까지 4,000례 이상을 대상으로 한 미

국 Veterans administration cooperative urological research 

group (VACURG)의 연구결과를 토대로 만들어진 Gleason 

등급체계는 가장 ‘나쁜’ 등급이 아니라 ‘평균’ 등급에 따라 

종양의 생물학적 행동이 결정된다는 사실에 근거하여 GS

가 개발되었다.8 현재 가장 널리 사용되고 있는 Gleason 점

수는 가장 우세한 양상의 등급 (primary Gleason pattern)에 

두 번째로 우세한 양상의 등급 (secondary Gleason pattern)을 

합한 값이다. 전립선암에서 만약 하나의 조직양상만을 보

이면 해당 등급을 더한 값을 보고하고 있다.
9
 Gleason 점수

체계는 전립선암의 등급과 근치적 후치골 전립선적출술 후 

진행과 생존의 예후인자로 가장 흔히 사용되는 등급체계이

다.
10

 

  Gleason 점수 6과는 달리 Gleason 점수 7인 종양은 

Gleason 등급 3과 4를 포함하는 이질적인 종양인데, 이들이 

과연 같은 예후를 가지는지, 같은 Gleason 점수 7로 분류가 

가능한지에 대해서는 현재 많은 연구가 진행 중이다.

  술 전 인자들에 대해서는 대부분의 보고에서 두 군 간에 

큰 차이가 있음을 보고하고 있다. Sakr 등
11
은 술 전 PSA를 

10 이상인 군과 10 이하인 군으로 나누었을 때 3+4군과 4+3

군, 두 군 간에 유의한 차이가 있음을 보고하고 있고, Vira 

등
12
도 평균 술 전 PSA가 9.2±7.3ng/ml, 13.7±11.5ng/ml로 두 

군 간에 유의한 차이가 있다고 보고하고 있으며, Lau 등
5
의 

연구에서도 13.6±14.0ng/ml, 23.7±31.7ng/ml로 두 군 간에 유

의한 차이를 나타냈다. 저자들의 연구에서도 생검 전 평균 

혈청 PSA수치가 각각 8.64±5.77ng/ml, 14.49±12.72ng/ml로 

두 군은 유의한 차이를 (p＜0.001) 나타냈는데, 이는 기존의 

보고내용과 크게 다르지 않다. 

  그러나 저자들의 연구에서는 두 군 사이에 술 전 PSA차

이가 통계적으로 유의하게 차이가 나므로 가장 우세한 

Gleason 등급차이에 의하여 두 군 간에 조직학적 결과가 유
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의하게 차이가 날 수도 있지만 술 전 PSA의 차이에 의해서

도 조직학적 결과가 유의하게 차이가 날 수도 있음을 간과

할 수는 없을 것이다. 

  가장 우세한 Gleason 등급의 차이에 따라 Gleason score 

7 전립선암을 나누고자 하는 연구는 이미 많이 발표되었다. 

생화학적 재발, 진행률, 무진행 생존율에 대한 결과를 살펴

보면 가장 우세한 Gleason 등급이 예후인자인지의 여부에 

대해서는 많은 논란이 있다. 먼저 가장 우세한 Gleason 등급

이 독립적인 예후인자가 아니라는 연구보고를 살펴보면, 

다음과 같다. Herman 등4에 의하면, 4+3군과 3+4군의 비교

에서 술 후 질병 재발에서 큰 차이를 보였으나, 여러 인자들

을 함께 다변량 분석하였을 때 가장 우세한 Gleason 등급은 

생화학적 재발에 있어서 독립적인 예후인자가 아니었다. 

Lau 등5도 4+3군과 3+4군의 비교 시 여러 가지 임상학적, 

병리학적 특성에서 유의한 차이를 나타냈으나, 무진행 생

존율에 대한 다변량 분석에서 가장 우세한 Gleason 등급은 

유의한 독립적인 예후인자가 아니었고, Vira 등12도 4+3군

과 3+4군의 비교 시 생화학적 무진행 생존율에 대한 다변량 

분석에서 가장 우세한 Gleason 등급은 독립적인 예후인자

가 아니었다.

  그러나 가장 우세한 Gleason 등급이 다변량 분석에서 독

립적인 예후인자임을 보고하는 결과들도 많은데, 이를 살

펴보면, Sakr 등11은 4+3군과 3+4군의 비교 시 PSA가 10 이

하인 경우에 생화학적 재발에 대한 다변량 분석에서 가장 

우세한 Gleason 등급은 유의한 독립인자였다고 보고하였

다. Chan 등13에 의하면, 5년 질병 진행률에 대한 비교에서 

가장 우세한 Gleason 등급 4가 질병진행의 독립적인 예후인

자였으며, 4+3군과 3+4군 간에는 5년 질병 진행율과 진행까

지의 시간, 질병 전이에 있어서도 유의한 차이를 나타냈다. 

Tollefson 등6에 의하면 10년간의 장기추적결과, 생화학적 

무재발 생존율, 전신적 재발 그리고 종양특이 생존율에서 

4+3군과 3+4군은 유의한 차이를 보였다. 

  본 연구에서는 추적관찰기간이 짧아 생화학적 재발에 대

한 독립인자를 구할 수는 없었지만 4+3군과 3+4군의 임상

학적, 술 후 병리학적 인자에 대한 비교에서는 여러 보고에

서와 같은 결과를 나타냈다. 여러 연구들의 결과를 직접적

으로 비교하기에는 각 연구기관마다 추적관찰기간이 다르

고, 치료실패에 대한 정의가 다양하고, 환자의 구성과 종양

의 특성이 같다고 할 수 없기 때문에 많은 어려움이 있다.5 

저자들의 연구 결과는 비록 단기간의 연구였지만 임상학적 

특성과 수술 후 병리학적 인자들에 대한 비교의 결과는 상

기의 여러 연구들의 결과와 크게 다르지 않았다.

  최근에는 가장 우세한 등급에 관계없이 3번째로 우세한 

Gleason 등급 5의 존재가 가장 유의한 독립인자라고 보고한 

경우도 있다. Hattab 등14은 4+3군에서 여러 인자들과 함께 

3번째로 우세한 Gleason 등급 5의 존재 여부에 따라 유의한 

차이를 나타냈다. 이 연구의 의의는 처음으로, 가장 우세한 

Gleason 등급이 3인지, 4인지에 관계없이, 3번째로 우세한 

Gleason 등급 5의 유무가 Gleason 점수 7인 전립선암에서 

PSA 재발의 가장 강력한, 독립적인 예후인자라고 보고하였

다는 점이다. 본 연구에서도 4+3군에서 3번째로 우세한 

Gleason 등급 5가 유의하게 높은 것으로 나타났다. 이 연구

에서처럼 본 연구에서도 3번째로 우세한 Gleason 등급 5의 

유무에 따라 비교를 해 보려고 하였으나 대상 환자의 수가 

너무 적어 그 통계적 유의성을 조사할 수가 없었다.

  저자들 연구의 제한점은 우선 다른 후향적 연구에서와 

마찬가지로 여러 가지 편견의 개입이 있을 수 있다는 점이

다. 하지만 다른 일부 연구들과는 달리 철저한 연구제외기

준을 설정함으로써 다른 연구에서 발생할 수 있었던, 신보

조적인 치료방법의 포함 등 연구에서 발생할 수 있는 편견

을 최대한 제거하려고 노력하였다. 두 번째로 단기간 동안 

124명을 대상으로 한 자료로서 다른 연구들과의 비교에 있

어서 대상 환자의 수가 적고, 또한 추적기간이 짧아 장기성

적을 보고할 수가 없었다는 점에서 아쉬움이 있다. 

  Gleason 점수체계는 다른 등급체계보다 보다 더 재현성

이 높은 체계이지만 관찰자 간 차이가 여전히 약 20%에 이

르는 것으로 보고되고 있다.15,16 국내인을 대상으로 한 단기

간의 연구결과로서, 병리소견에 있어서 경험이 풍부한 1명

의 병리과 전문의의 판독을 기초로, 2002년 개정된 단일 

TNM기준을 적용할 수 있었다는 점에서 본 연구의 결과는 

다른 연구들의 결과보다 더 신빙성을 주는 자료라고 할 수 

있겠다. 

  임상학적, 병리학적 특성에서 통계적으로 유의하게 많은 

차이가 났었다는 것은 현재까지 같은 군으로 생각했던 Gle-

ason 점수 7인 전립선암이 두 개의 별개인, 다른 3+4군과 

4+3군으로 이루어져 있다는 점을 밝힐 수 있었다는 점에서 

본 연구의 의의가 있다고 하겠다. 그러나 물론 저자들의 연

구결과만으로는 제한점이 있다고 생각되고, 향후 장기성적

에 주목하고 있으며, 그 결과에 따라 장기 성적보고를 계획

하고 있다.

결      론

  본 연구의 결과 저자들은 국내인을 대상으로 한 자료에

서도 근치적 후치골 전립선적출술 후 Gleason 점수 7인 전

립선암에서 그들의 생물학적 양상이 이질적임을 밝힐 수 

있었다. 3+4군과 4+3군은 여러 가지 임상학적, 병리학적 특

성에서 대부분 유의한 차이를 나타냈다. 따라서 Gleason 점
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수 7인 전립선암 중에서 4+3군은 좀 더 예후가 안 좋을 것

으로 생각할 수 있다. 

  이번 연구의 결과는 임상에서 Gleason 점수 7인 전립선암

에서 예후를 설명할 때 많은 도움이 될 것으로 생각한다. 

다른 연구에서처럼 향후 장기추적을 통해 생화학적 재발과 

전신적 재발, 종양특이 생존율의 비교가 필요하며, 이를 통

해 예후인자를 파악하는 것이 필요하리라 생각한다. 
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