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Impact of Oral Administration of UFT for Postoperative 
Stage I Non-Small Cell Lung Cancer

Purpose: To determine the etiology of distant metastasis that was a major factor 
in the death of a patient with early stage non-small cell lung cancer (NSCLC). 
Recent studies have suggested that UFT may be effective adjuvant 
chemotherapy for completely resected early stage NSCLC. This study was 
designed to clarify the feasibility of UFT adjuvant chemotherapy in early stage 
NSCLC. Materials and Methods: We administered UFT adjuvant chemotherapy 
for 24 months to patients with completely resected stage I NSCLC from January 
2003 to January 2007 and compared the results in patients who did not receive 
UFT. The control group was recruited between March 1992 and December 2003. 
The UFT group was followed until death or the study cut-off date (20 October 
2007). The control group was followed until September 2004. Results: The UFT 
group was comprised of 28 patients. In the UFT group, 18 patients had 
adenocarcinomas and 10 patients had squamous cell carcinomas. The control 
group was comprised of 91 patients. In the control group, 34 patients had 
adenocarcinomas and 57 patients had squamous cell carcinomas. Thirty-five 
patients in the control group recurred (38.5%) and 9 patients in the UFT group 
(32%) recurred. Conclusion: The oral administration of UFT adjuvant chemo-
therapy was well-tolerated long-term without severe complications. Especially in 
stage I NSCLC, there was an improvement in the survival rate in patients treated 
with UFT, even though there was no statistical difference compared to the control 
group. Additional studies will be necessary to demonstrate the clinical 
significance of UFT treatment in early NSCLC. (J Lung Cancer 2008;7(1):25
󰠏 28)
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서      론

  폐암은 전세계 암 사망 중 가장 큰 비중을 차지하고 있고, 

그 발생률은 남녀 구분 없이 놀라운 속도로 증가하고 있으

며, 특히 개발도상국에서의 증가가 눈에 띈다. 그 중 전체 

폐암의 80% 정도를 차지하고 있는 비소세포폐암에서 조기

에 가장 효과적인 치료방법은 수술적 절제이다. 그러나 제1

기 비소세포폐암에서도 조기 발견되어 수술한 경우에도 보

고서에 따라 5년 생존율이 58%에서 75% 정도 밖에 되지 

않는다(1,2). 

  이렇게 생존율이 낮은 이유는 27%에 달하는 높은 재발률

과 2차 원발성 암으로 인한 것이다. 재발의 원인의 가장 흔

한 원인은 미세전이에 의한 원위부 전이로 이는 수술적 절

제를 할 당시에 이미 있었던 것으로 생각된다. 때문에 조기 

폐암의 경우에도 근치적 절제 후 보조 치료의 필요성이 대

두되고 있다(1∼3).

  최근 플라티늄(Platinum)을 기본으로 하는 보조항암화학

요법에 대한 연구가 많이 진행되어 폐암 수술 후에 생존율

을 향상시키는 보고가 많이 되고 있으나, 순응도가 60%에 

불과할 정도로 부작용이 많고 특히 이로 인해 사망하는 예

도 있어 오히려 장기 생존율을 떨어뜨리기도 하였다(4). 이

로 인해 부작용이 낮아 순응도가 높으면서 효과적인 보조

치료제의 필요성이 대두되었다.

  UFT (uracil-tegafur)는 경구 투여 항암제로 tegafur와 uracil

의 혼합제제인데 최근 여러 연구에서 완전 절제된 조기 비

소세포폐암 환자에서 생존율을 증가시킬 수 있는 가능성에 

대해 보고되고 있다. 본원에서도 2003년 이후 완전 절제된 

조기 비소세포폐암 환자에게 UFT를 투여하고 있는데 그전
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Table 1. Characteristics of Patients

Control UFT
Variables p value

(n=91) (n=28)

Age 64 (41∼28) 62 (44∼75)  0.211

Sex 0.57

  Male 73 (80%) 19 (68%)

  Female 18 (20%)  9 (32%)

Histologic diagnosis 0.43

  Squamous 57 (63%) 10 (36%)

  Adenocarcinoma 34 (37%)  9 (32%)

Table 2. Characteristics of Recurrence

Control UFT
Variables p value

(n=91) (n=28)

Recurrence 35 (38.5%) 9 (32%) 0.45

Recurrence site

  Local 13 (14.3%)  4 (14.3%)

  Distant 22 (24.2%)  5 (17.7%)

Histologic diagnosis

  Adenocarcinoma (n=52) 34 18

    Recurrence 17 (50%) 7 (39%) 0.36

  Squamous cell arcinoma

   (n=67) 57 10

    Recurrence 18 (32%) 2 (20%) 0.69

5 years survival rate 59.8%

에 투여하지 않았던 환자들과 비교하여 UFT가 재발률을 떨

어뜨리고 생존율을 향상시킬 수 있는지 알아보고자 하였다.

대상 및 방법

  2003년 1월부터 2007년 1월까지 본원에서 완전 절제술을 

시행한 1기 비소세포폐암환자 중 UFT로 6개월 이상 치료받

은 환자를 UFT치료군으로 정하였다. 대조군으로는 1992년 

3월부터 2003년 12월까지 본원에서 완전 절제술을 시행한 

1기 비소세포폐암환자를 대상으로 하였다. 수술은 폐엽 절

제술 이상의 수술을 시행받고 종격동 림프절 곽청술을 시

행받은 환자를 대상으로 하였다. 

  UFT 치료군은 6개월 이상 투약 시 치료를 받은 것으로 

간주하였는데 2년간 치료를 목적으로 하였으며 필요 시(환

자의 요청 등) 투약기간을 늘리기도 하였다. 용량은 tegafur 

100 mg 기준으로 2알씩 아침저녁으로 복용하였고 환자가 

치료에 비협조적이거나 투약으로 인해 심각한 부작용이 발

생한 경우는 투약을 중단하였다. 또한 국소 부위 및 원격전

이가 발생하거나 2차로 원발성 폐암이 발생한 경우에는 투

약을 멈추고 즉각적인 방사선치료나 정맥 항암제 요법을 

시행하였으며 필요 시 수술적 절제를 병행하였다.

  수술 후 2년 이내는 3개월 단위로 단순흉부방사선촬영 

시행, 6개월 단위로 흉부전산화 단층촬영과 골 주사, 복부 

초음파를 시행하였고, 2년 이후에는 6개월 단위로 단순흉

부 방사선촬영을 시행, 1년 단위로 흉부전산화 단층촬영과 

골 주사, 복부 초음파를 시행하였다. 

  UFT치료군의 관찰종료 시점은 2007년 8월 31까지로 하

였고, 대조군은 2004년 Journal of Lung Cancer (3권 2호, p71)

에 보고한 논문에 조사된 환자를 대상으로 하였으며 관찰

종료시점은 2004년 8월 30일까지로 하였다. 무병생존 기간

은 수술일로부터 재발, 사망 또는 추적 종료시점까지로 정

하였다.

  통계 프로그램은 SPSS 12.0 for window (Statistical Product 

and Service Solution, SPSS Inc)를 사용하였다. 두 군간의 임

상적 특성의 비교는 비연속 변수에 대해서는 chi-square를 

이용하였고, 연속 변수에 대해서는 student t-test를 이용하였

다. 생존율의 추정에는 Kaplan-Meier method를 이용하였고, 

각 생존율의 비교는 long-rank test를 이용하였다. 모든 통계

학적 방법에서 p값이 0.05 미만일 때(p＜0.05) 통계적으로 

유의하다고 판정하였다. 

결      과

1) Patient characteristics

  UFT 치료군은 28명이었으며 대조군은 91명이었다. 두 군 

간의 임상 양상은 Table 1과 같았는데 두 군간의 나이, 성별, 

조직형에서 별다른 차이를 보이지는 않았다.

2) Recurrence characteristics

  대조군에서는 91명의 환자 중 35명(38.5%)에서 재발되었

으며 UFT 치료군은 28명의 환자 중 9명(32%)이 재발하였으

나 통계적 의의는 없었다(p=0.45). 재발 양상은 Table 2에서 

보여지고 있는데 치료군과 대조군의 선암과 편평상피암을 

각기 비교해 보았을 때에도 통계적 의의를 갖지 못했다. 대

조군의 평균추적기간은 31.3개월(8∼138개월)이었으며 UFT 

치료군은 31.2개월(8∼91개월)이었다. 5년 무병생존율은 대

조군에서 59.8%였으나 UFT군에서는 아직 사망 예가 없어 

생존율은 구하지 못하였다.



The Effect of UFT at Postoperative Early Stage Lung Cancer  27

Table 3. Recurrence of UFT Group (n=28)

Variables Recurrence p value

Histological Adenocarcinoma (n=18) 7 (39%) 0.20

Diagnosis Squamous (n=10) 2 (20%)

Stage Ia (n=15) 2 (13%) 0.09

Ib (n=13) 7 (54%)

3) UFT group recurrence characteristics

  UFT치료군에서의 재발률에 대해 알아보았는데 Table 3

에서와 같이 IA (13%)와 IB (54%)기수의 재발률에 통계적

인 차이는 없었으며(p=0.0917), 선암(39%)과 편평상피 세포

암(20%)의 재발률에서도 통계적인 차이는 없었다(p=0.2035) 

(Table 3).

  IA에서의 2건의 재발은 치료종결(24개월 투약) 후 발생

되었으며, IB에서의 재발은 3건이 치료 중, 4건이 치료 후에 

재발되었다. 선암에서의 7건의 재발은 2건이 치료 중에 그

리고 5건이 치료 후에 발생되었으며 편평상피암에서는 치

료중과 치료 후에 각각 1건씩 재발되었다. 

  그 외 생존율에 영향을 미치는 인자를 알아보기 위해 나

이와 성별, 수술방법에 대해서 조사해 보았으나 통계학적

인 의의를 보이지는 않았다. 

고      안

  수술을 시행 받은 비소세포폐암 환자의 5년 생존율은 IA

기수에서는 80% 정도를 보이나, 조기 병기임에도 불구하고 

IB 기수에서는 60% 정도로 낮아진다(5). 수술적 제거는 조

기 비소세포폐암, 특히 I기에서 가장 좋은 치료방법이다. 그

러나 수술을 시행 받은 IB 기수의 비소세포폐암 환자 중 절

반이 여전히 암에 재발에 의해 사방하며, 60%의 재발이 술 

후 2년 내에 발생한다(3). 이 때 발생하는 재발의 가장 흔한 

원인은 수술 시에 발견되지 않는 미세전이로 수술적 절제 

후 보조항암요법이 생존율을 향상시키는데 필요하다(6).

  1995년에 비소세포폐암의 보조항암요법에 대한 메타분

석(meta-analysis)에서 시스플라틴을 기본으로 하는 보조항

암요법(cisplatin-based chemotherapy)이 생존율을 향상시키

는 것으로 보고되었다. 그러나 통계적으로 의미 있는 차이

는 없었다(7). 이 연구 이후 의료인들은 더 효과적인 보조항

암약물을 찾기 위해 노력하였다. 

  2002년까지 완전 절제된 비소세포폐암에서 보조항암요

법의 일치된 견해는 다음과 같다(1). 이전까지의 임상연구

와 메타분석에서 술 후 보조항암요법의 의미있는 효과는 

없는 것으로 생각된다(2). 이 연구의 결과를 확정 짓기 위해

서는 대규모의 시도가 필요할 것 같다(8∼10). 이후 2003년 

미국종양학회(American Society of Clinical Oncology, ASCO)

에서 대규모의 연구결과가 보고되어 술 후 보조항암요법의 

신기원을 이룩하였다(11∼13).  

  국제폐암보조항암요법연구회(International Adjuvant Lung 

Trial, IALT)는 과거에 연구되었던 시스플라틴을 기본으로 

하는 보조항암요법을 발전시켜 서로 다른 3∼4개의 항암약

물을 조합하여 투약하는 방법을 2003년 미국종양학회에서 

보고하였는데(11), 2004년 미국종양학회에서 U.S. trial인 

Cancer and Leukemia Group B (CALGB)는 카보플라틴을 기

본으로 하는 보조항암요법(12)을, NCI-Canada trial은 시스

플라틴을 기본으로 하는 보조항암요법을 보고함으로써(13) 

플라티늄(Platinum)을 기본으로 하는 보조항암요법이 정착

되었다. 그러나 이들은 통계적으로 의미있는 생존율의 향

상을 보고하였으나 약물 부작용에 의한 사망과 60% 정도의 

낮은 약물 순응도를 보고하고 있다(12,13).

  이에 대한 반론으로 일본폐암연구회(Japan Lung Cancer 

Research Group, JLCRG)는 2003년 미국종양학회에서 술 후 

비소세포폐암에서 UFT을 이용한 보조항암요법을 보고하

였다(14). UFT는 tegafur와 uracil이 1:4의 분자 비율로 합성

된 경구 항암제로 소장에서 쉽게 흡수된다. Tegafur는 간효

소 P-450에 의해 대사되어 5-FU로 전환되고 uracil은 5-FU의 

분해를 담당하는 효소(dihydropyrimidine dehydrogenase)의 

경쟁적 길항제로 혈중 5-FU의 농도를 유지시키는 역할을 

한다. 또한 UFT는 약리학적으로 용량의존적이 아닌 시간의

존적 항암제로 낮은 혈중 농도에서도 긴 시간 동안 접촉 

시 항암효과가 높다. 또한 부작용 발생 빈도가 낮아 외래에

서 장기간 경구 투여가 가능하고 순응도 역시 약 80% 정도

로 높다(15). 그러나 UFT는 펀평상피암보다 선암에서 더 높

은 효과를 보이는데 이것은 편평상피암이 5-FU에 저항성을 

보이는 thymidylate synthetase의 발현이 증가되기 때문으로 

생각된다(16). 

  Wada 등은 완전 절제된 병기 1기 선암 환자에서 UFT의 

보조항암약물로서의 역할을 보고하였고(17), 이후 Kato 등

은 완전 절제된 비소세포폐암 중 IB기 선암 환자를 대상으

로 한 무작위 선향적 연구에서 수술 후 UFT 사용군의 5년 

생존율이 85%로 대조군의 74%에 비해 의미있게 높음을 보

고하였다(14). 이 후 일본폐암연구회는 2004 미국종양학회

에서 UFT 보조항암요법에 대해 진행된 6개의 연구들을 대

상으로 무작위 선향적 연구분석을 하여 완전 절제된 IB 병

기 선암에서 수술 후 보조요법으로 UFT의 사용을 권장하였

다(18).

   UFT사용군의 사망 예가 없어 생존율을 구하지 못해 대
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조군과의 생존율을 비교하지는 못해 통계적 의의는 없으나 

향후 오랜 기간 추적 관찰을 한다면 더 높은 생존율을 구할 

수 있으리라 생각된다. UFT사용군의 재발률이 32%로 대조

군의 38.5%에 비해 낮았으나 통계학적인 의의는 없었다

(p=0.45). UFT 사용군만을 대상으로 조사하였을 때 선암

(39%)에서보다 편평상피암(20%)에서 재발률이 낮게 나왔

으나 통계학적인 의의는 없었다(p=0.20).

  본 연구에서는 환자수가 적고 다른 연구보고서들에 비해 

추적 기간이 짧아 낮은 빈도의 재발과 사망으로 인해 통계

학적인 타당성을 검증하는데 어려움이 있었다. 

결      론

  비록 적은 환자군과 짧은 추적기간으로 인해 통계학적인 

의의를 얻지는 못했으나 완전 절제된 IB기 비소세포폐암 

환자에서 술 후 UFT 보조항암요법은 생존율을 향상시킬 수 

있을 것으로 기대된다. 향후 더 많은 환자를 대상으로 오랜 

기간 추적하는 대규모의 연구가 필요할 것으로 생각되며 

여러 연구기관의 보고서를 비교 분석하는 메타분석도 필요

하리라 생각된다.   
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