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BRCA1과 BRCA2 유전자의 돌연변이와 관련된 유전적 요인

은유방암의가장강력한위험인자로알려져있다. 유전성유방암

은전체유방암의5-10%를차지하고있으며,(1) BRCA1/2 유전

자의돌연변이는전체유전성유방암의원인유전자중약80%를

Risk-reducing surgery is known as the most powerful pre-
ventive strategy for BRCA mutation carriers. This current case
report represents the first documentation of the contralateral
prophylactic mastectomy (CPM) and bilateral salphingo-
oophorectomy (BSO) in a carrier of BRCA mutation in Korea.
The patient was a 39-year-old woman who was seen in at a
genetic counseling clinic for discussing of risk-reducing strat-
egies for the breast and ovarian cancer. She presented at the
age of 38 year with a 1.5 cm sized, grade 3, and ER/PR/HER2
negative infiltrating ductal carcinoma of the right breast. She
was treated with wide local excision of the right breast and
sentinel lymph node biopsy of the axilla. She was then treated
with CAF (Cyclophosphamide+Doxorubicin+5-Fluorouracil)
chemotherapy and radiation therapy. She was initially coun-
seled at the time of surgery due to the family history of her
mother, who suffered with breast cancer at the age of 58. After
the completion of chemotherapy, we received the genetic test
results and it was positive for the BRCA1 mutation (3746_

3747insA). After a long discussion of cancer surveillance and
risk-reducing options, she decided to undergo ipsilateral mas-
tectomy and CPM and BSO. Before surgery, psychiatric con-
sultation was done and questionnaires evaluating her depres-
sion, anxiety, body image, quality of life, and psychological
distress were filled out. After discussion with the plastic surgeon,
she decided to undergo delayed reconstruction of the breast.
We performed endoscopic bilateral skin-sparing mastectomy
and a laparoscopic bilateral salphingo-oophorectomy. There
was no complication after surgery and the pathologic exami-
nation revealed no evidence of cancer in both breasts and
ovaries. We think that CPM and BSO are feasible risk-reducing
options for the breast cancer patients with the BRCA mutation
in Korea.
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차지하고 있다.(2,3) 현재까지의 연구에서는 BRCA1/2 유전자

돌연변이가 있는 여성의 경우 일생동안 60-85%의 유방암 발생

위험이있으며, 50%의유방암환자에서반대편유방암이발생하

는 것으로 알려져 있다. 또한, BRCA1 돌연변이 보인자의 경우

26-54%, BRCA2의경우10-23%의난소암의발생위험을갖는

것으로알려져있다.(4) 

BRCA1과 BRCA2 유전자의 돌연변이가 있는 경우, 현재까지

알려진 가장 강력한 예방법은 예방적 수술법으로 예방적 유방절

제술을시행한경우유방암의위험을90-100%까지예방할수있

다는 보고가 있고,(5) 예방적 난소절제술을 시행한 경우 난소암

예방률은 97-98%이며, 유방암의 발생률도 50% 낮추는 것으로

알려져 있다. 실제로 서양의 경우에는 수술을 권유받은 0-54%

의 보인자가 예방적 유방절제술을 택하고 있으며, 약 50% 이상

의보인자가예방적난소절제술을택하고있다.(6,7)

저자들은 BRCA1 유전자의 돌연변이가 발견된 유방암 환자에

서 시행한 예방적 반대편 유방절제술과 난소절제술을 경험하고,

국내에서는보고된바가없어최초로보고하는바이다. 

증 례

1. 1차유전상담

환자는39세의대졸학력의주부로, 우측유방의종괴를주소로

본원에내원하여시행한중심침생검에서침습성관암(infiltra-

ting ductal carcinoma)으로 진단받고, 우측 유방 부분절제술

및 감시 림프절 생검술을 시행받았다. 병리학적 소견상 병기는

pT1cN0(i-)(sn)으로 1기였으며, 에스트로겐 수용체(ER), 프로

게스테론 수용체(PR), C-erbB2가 모두 음성이었다. 가족력상

어머니가 58세에, 이모가 55세에 유방암을 진단받은 적이 있으

며 기타 암의 병력으로는, 아버지가 50세에 췌장암을 진단받고

사망하였으며, 외할아버지가 75세에 전립선암을 진단받고 사망

하였다. 환자의가족력과젊은유방암환자임을고려하여검사전

유전상담(pre-test counseling)을 시행하게 되었으며 환자의

동의하에BRCA 1/2유전자검사를시행하게되었다. 

2. 2차유전상담

이후 보조항암화학요법으로 CAF 요법(cyclophosphamide

100 mg/m2 제1일-제14일+Doxorubicin 30 mg/m2 제1일, 제

8일+5-Fluorouracil 500 mg/m2 제1일, 제8일)을3주간격으

로 6회 시행하였으며, 치료가 종료된 직후 직접 염기서열분석

(direct sequencing)을통해BRCA1 돌연변이(3746_3747insA)

가 있음을 알게 되었다. 결과를 알고 난 후 시행한 2차 유전상담

(post-test counseling)에서 BRCA1 유전자 돌연변이가 있을

경우보존된유방에서국소재발률이약간증가할수있으며, 반대

측유방암의 위험도와 난소암의 위험도가 높음을 설명하였다.(8)

Fig 1. Pedigree. It shows a typical pattern of autosomal dominant inheritance. Patient’s mother and maternal aunt had breast cancer.
Patient’s maternal aunt and two brothers have also BRCA1 mutation. Arrow indicates proband.
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또한 예방법으로는 항암화학예방법, 수술적 예방법과 암 발생을

감시하는방법이있음을알려주며스스로결정할수있는기회를

주었다. 2차유전상담에서는가족에대한상담도병행하여두남

동생과유방암환자인이모가유전자검사를받았으며, 검사결과

모두BRCA1 유전자돌연변이양성으로나타났다(Fig 1). 환자는

유방보존술을시행한우측유방에대한방사선치료를마친후, 6

개월뒤외래를방문하여양측유방의예방적수술을받기로결정

하였다.

3. 수술전평가

저자들은신경정신과와성형외과의자문을얻어예방적유방절

제술을시행하기전에정신심리학적평가, 본인의체형에대한인

식과유전성유방암관련지식을평가하기로하였다. 정신심리학

적평가도구로는우울척도(Beck depression inventory, Korean

version),(9) 낙관척도(A Reevaluation Of Life Orientation

Test, LOT-R),(10) 불안척도(Korean anxiety test index)(11)

와 삶의 질 평가(SF-36v2 건강척도)(12)를 이용하였고, 본인의

체형에대한인식의평가도구로는수술후의변화와만족도를비

교하는데 쓰이는 중요한 척도인, Sociocultural Attitudes

Towards appearance Scale-3 (SATAQ-3)(13)와 Multidi-

mensional Body-Self Relations Questionnaire (MBSRQ)

(14)를 이용하였으며, 유전성 유방암 관련 지식을 묻는 평가에는

Green 등(15)이 유전성 유방암 관련 교육이수 전후를 비교하여

교육의효용성을알고자한연구에서사용되었던평가문항을준용

하였다.

우울척도는 36점(63점 만점)으로‘심한 우울(severely dep-

ressed)’상태이고, 낙관척도는34점(만점50점)으로‘보통상태’

로 측정되었으며, 불안척도는 특성불안이 56점(만점 80점)이고

상태불안이 60점(만점 80점)으로 불안한 정도는 아니거나, 약간

불안해하는정도로측정되었다. 삶의질평가에서는육체적점수

(physical component score)가45.1점(만점100점)이고, 정신

적점수(mental component score)가46점(만점100점)으로모

두제한값(cutoff value; 50점) 이하로측정되었다. SATAQ-3

에서는 92점(만점 150점)으로‘본인의 마른 정도와 매력을 느끼

는데 적절한 정도(tolerable to acceptance of thinness and

attractiveness)’로 평가되었으며, MBSRQ에서는 176점(만점

300점)으로‘자신의 체형에 비교적 만족하는 정도(relatively

satisfied with her physical appearance)’로평가되었다. 유

전상담후시행한유전성유방암관련지식평가에서는13.2점(만

점16점)으로일반유방암환자가족의평균인11.84점보다높았

다.(15)

4. 수술계획및동의서작성

환자가보인우울증은수술을앞둔현재상황에대한일시적인

현상일 가능성이 있어 신경정신과에서 심리적 지지요법을 병행

하기로한후, 수술의방법을결정하기위해유방외과, 성형외과,

산부인과가 모여 토론하였으며, 유방외과에서 내시경 보조하 피

부보존양측유방전절제술을시행하고산부인과에서골반경양

측 난소절제술을 시행한 후 성형외과에서 복직근을 이용한 유방

재건술을하는것으로결론을내렸다.

환자에게는여러차례상담을통하여수술의방법과위험및이

득에대해서충분히설명한후집도의가직접동의서를작성하였

다. 수술 전날 성형외과 동의서 작성 중에 재건에 따른 합병증에

대한두려움을나타내었고, 동시유방재건술(immediate recon-

struction)보다는 지연 유방재건술(delayed reconstruction)

을받기로결정하였다. 수술전날외과1년차전공의가수술에대

한기본적인합병증을설명하는도중에감시림프절생검을해서

결과에 따라 액와부 림프절 절제술을 할 수도 있고, 방사선 치료

를할수도있다는등의잘못된수술계획을설명하면서환자가혼

란스러운 상황에 처하며 불만을 나타내기도 하였다. 하지만, 집

도의를위시한다른의료진의설명을들은후환자는수술을결정

하였다. 

5. 수술및수술후경과

전신마취하에양측유륜부를원형으로절개하고, 액와부에또

다른절개를가하여내시경보조하피부보존양측유방전절제술

을 시행했으며, 이 후에 복강경 양측 나팔관, 난소절제술을 시행

하였다. 수술과정에서는특별한어려움과합병증은없었다. 수술

후1일째부터식사를시작하고6일째양측유방에삽입하였던배

액관을제거하였으며, 특이한합병증없이7일째퇴원하였다.

고 찰

BRCA 돌연변이가 있는 보인자의 유방암 예방을 위한 방법으

로는 1) 유방암 및 난소암 발생의 집중적인 선별검사, 2) 타목시

펜 등을 이용한 화학예방요법, 3) 예방적 유방, 난소절제술 등이

있다. 집중적인선별검사로는보통18세부터매달유방자가검진,

25세부터1년에두차례의진찰, 유방촬영술, 유방초음파검사및

자기공명영상검사(MRI)를 권유하고 있으나, 유방촬영술의 민감

도가 일반 여성에 비해 떨어지고, 자기공명영상검사의 위양성률

이 높은 점 등의 문제점이 있다.(16) 타목시펜 등을 이용한 화학

예방요법은 NSABP P1의 결과를 보면 호르몬 수용체 음성률이

높은BRCA1의경우예방효과가없으며, BRCA2의경우에50%

정도의 위험률 감소를 보였다.(17) 그러나 타목시펜이 반대측 유
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방암의위험도(contralateral breast cancer risk)를줄이는면

에서는 BRCA1/2 보인자 모두에서 효과가 있으며 BRCA1에서

는다른기전이있을가능성이있다는보고도있어아직은논란의

여지가있다.(18) 

예방적유방절제술은암이없는정상유방을절제하는것으로,

90% 이상암을예방할수있으며난소절제술과병행할경우95%

이상암을예방할수있다. 미국국립종합암네트워크(National

Comprehensive Cancer Network)에서는유전성유방암과난

소암의치료지침(guideline)으로40세이하의유방암환자, 50세

이하이면서한명이상의유방암혹은난소암의가족력이있는유

방암환자, 두 명 이상의 유방암 혹은 난소암의 가족력이 있는 모

든연령의유방암환자, 남성유방암환자의가족력이있는유방암

환자, 1명이상의유방암혹은난소암의가족력이있는남성유방

암환자는전문적유전상담을통하여BRCA1/2 유전자검사를권

유하고있으며, BRCA1/2 돌연변이가발견된경우에는선별검사

와 화학예방요법 외에 충분한 유전상담을 통한 예방적 유방절제

술과 가임기를 지난 여성에서의 예방적 난소절제술을 권유하고

있으며,(19) 미국 임상종양학회(American Society of Clinical

Oncology)에서도 BRCA 돌연변이가 있어 유방암의 가족력이

현저히높은경우에예방적유방절제술을고려할수있다고밝히

고 있다.(20) 유전성 유방암 임상연구 모임(Hereditary Breast

Cancer Clinical Study Group)에서는한쪽유방암을진단받고,

BRCA 돌연변이보인자임이확인된8개국43개기관의927명의

환자를 대상으로 반대편 예방적 유방절제술의 예측인자를 발표

했는데, 국가에 따라 수술시행은 0% (0명/15명, 노르웨이)에서

49.3% (149명/302명, 미국)로차이가있지만, 평균27.3% (253

명/927명)였으며, 나이가젊은경우, 전에유방전절제술을받은

경우및예방적난소절제술을시행받은경우에반대편예방적유

방절제술을더선호하는것으로나타났다.(21) 

예방적유방절제술시에감시림프절생검의효용성에대한연

구에서는실제로잠재성유방암이발견될확률은1.8%에불과하

므로, 수술에따른합병증을고려하면감시림프절생검을일반화

하기는어렵다고보고있다.(22) 최근에는피부와유두를보존하

며유방복원을같이시행함으로써미용적인효과도극대화하려는

추세이며, 예방적 난소절제술도 복강경을 이용하여 시술이 가능

하여50% 이상의환자가선택하고있다.(5-7)

메이요 클리닉(Mayo clinic)에서는 1960년부터 1993년까지

예방적반대편유방절제술을시행받은583명의환자를대상으로

만족도를평가하였는데, 83%가만족하는데반해9%는만족하지

못했다. 정신심리학적및사회적분석에서는많은환자들이부작

용을나타냈는데, 여성(sense of feminity)의상실(26%), 성관

계(sexual relationship)의 문제점(23%), 일상의 스트레스(17%)

및 자신감(self-esteem)의 상실(17%) 등으로, 수술 전 상담 시

환자에게충분히언급하여논의가되어야함은물론, 수술을전후

하여정신심리학적평가와정신적지지가필요하다고할수있겠

다.(23) 

국내에는유전성유방암에관한소규모의연구만이있을뿐, 유

전상담이나 검사 및 치료에 대한 표준화된 지침이 없어 인종 간

다양성 및 차이점을 배제한 채, 외국의 지침을 그대로 적용하는

데는어려움이있다. Kim 등(24)이한국유방암학회회원을대상

으로2007년7월시행한“유전성유방암의진료현황에대한설문

조사결과”에 의하면 예방적 양측 유방절제술은 응답자의 26.7%

가권유하고있으나실제수술건수는없었으며, 예방적반대측유

방절제술은21.4%가권유하고있으며실제로는이번증례를포함

하여 2건이 시행되었고, 예방적 난소절제술은 50%가 권유하며

실제로8건이시행되었다.

현재진행되고있는한국인유전성유방암연구(Korean He-

reditary Breast Cancer Study, KOHBRA)는 유방암의 가족

력이있는환자와고위험군유방암환자에서의BRCA1/2 유전자

돌연변이의유병률과침투율을밝혀내어, 한국인에서의BRCA1/2

유전자의임상유전학적 특성을밝힐것으로기대된다.(25) KO-

HBRA 연구의결과를통해서한국인에맞는유전성유방암의치

료 지침을 확립할 수 있을 것이며, 이를 통해서 적극적인 유전성

유방암의 예방법으로서 예방적 유방/난소절제술의 역할을 기대

할 수 있을 것이다. 이번 증례는 BRCA 돌연변이가 확인된 한국

인환자에서보고된최초의예방적반대편유방절제술및난소절

제술로, 예방적 수술이 BRCA 돌연변이 보인자의 예방법 중 하

나로국내에자리매김할수있는초석이되기를기대한다.
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