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절제 불가능한 4기 대장암에서 고식적 수술의 임상적 효과

가톨릭대학교 의과대학 서울성모병원 대장항문외과

이    윤    석

Clinical Impact of Palliative Surgery in Unresectable Stage IV 
Colorectal Cancer

Yoonsuk Lee

Division of Colorectal Surgery, Department of Surgery, Seoul St. Mary's Hospital, The Catholic University of Korea, 
Seoul, Korea

In unresectable stage IV colorectal cancer, the role of palliative surgery is not defined clearly. The palliative surgery 
can be categorized into two surgeries; first, palliative primary tumor resection; second, palliative metastatectomy. Several 
retrospective studies reported initial palliative systemic chemotherapy in unresectable stage IV colorectal cancer did 
not increase primary tumor related complications such as obstruction, perforation and hemorrhage, so they insisted 
that primary tumor resection in asymptomatic stage IV colorectal cancer should be preserved. However, in terms of 
overall survival and cancer-specific or progression-free survival, several retrospective studies, especially using pop-
ulation-based big data, reported favored survivals in palliative primary tumor resection group. And also several studies 
reported that palliative metastatectomy such as liver resection without resection of lung metastasis showed better overall 
survivals. But those results from those studies came from retrospective studies and are likely to be affected by selection 
bias. Prospective randomized studies are needed to define the benefit of palliative primary tumor resection and meta-
statectomy in unresectable stage IV colorectal cancer. However, based on the updated evidences, the dogma that 
palliative primary tumor resection should be preserved in asymptomatic unresectable stage IV colorectal cancer should 
be questioned.
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서  론

대장암은 전 세계적으로 세 번째로 발병률이 높은 암이며, 

그로 인해 높은 암종 사망률을 보인다.1,2 우리나라에서도 

대장암은 전체 암 발생 중 세 번째로 높은 발병률을 보이고, 

암종별 사망자수에 있어서도 폐암, 간암, 위암에 이어 네 

번째로 높은 암종 사망률을 기록하고 있다. 또한 세계 대장암 

발생률에 있어서도 10만명당 45명으로 가장 높은 발생률을 

가진 국가로 보고되고 있다. 하지만 높은 암종 발생률과 더불

어 5년 상대 생존율 또한 증가되고 있다. 우리나라의 경우, 

1993-1995년도 대장암 5년 생존율이 54.8%에서 2009-2013 

년도 대장암 5년 생존율은 75.6%로 20.8% 증가하였다.3

대장암 치료에 있어서 가장 핵심은 수술적 치료이다. 림프

절 절제술을 포함함 광범위 절제 이후 시행하는 보조적 화학

요법 또는 방사선치료는 수술 이후 잔존하는 미세전이

(residual micrometastasis)를 컨트롤하거나, 재발 및 원격 전

이를 예방하는 측면에서 시행된다. 이러한 치료 계획은 4기 

대장암에서도 마찬가지로 적용 가능하다. 즉, 4기 대장암에

서도 전이 병변의 수술적 절제가 가능한 경우 높은 생존율을 

기대할 수 있으며, 실제로 간 전이의 경우, 수술 및 보조적 
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요법의 발달로 최근에는 30-50% 이상의 5년 생존율을 보고

하고 있다.4-7 대장암 환자의 약 20%는 진단 당시 원격전이를 

동반하며, 그 중 10% 정도만이 절제가 가능하고 70-80%는 

절제 불가능한 전이 병변을 가진다.8 그럼에도 불구하고 아직

까지 근치적 절제가 불가능한 4기 대장암의 치료 계획과 

관련된 명확한 합의된 가이드라인은 없다. 현재까지의 가이

드라인은 근치적 절제가 불가능한 4기 대장암의 치료계획에

서는 우선적으로 화학요법이 권유되며, 고식적 절제술은 

종양과 연관된 증세, 즉 폐색, 출혈, 통증 등의 증세가 있을 

때만 권유하고 있다. 따라서 4기 대장암에서의 수술은 원발 

종양의 절제와 더불어 전이 병변의 절제가 가능할 때만 권유

하고 있다.9

현재까지 절제가 불가능한 4기 대장암에서 고식적 수술의 

역할은 명확하지 않다. 고식적 수술을 하는 경우, 수술 합병증

의 발생 가능성이 있고, 또한 화학요법의 시행시기가 늦어진

다는 단점으로 인해 현재까지의 가이드라인에서는 절제 불

가능한 4기 대장암에서 증상을 동반하지 않는 원발 종양에 

대한 수술은 권유하고 있지 않다. 또한 고식적 수술이 전체 

생존율(overall survival)과 암 특이 생존율(cancer-specific 

survival)에 미치는 영향에 대해서도 아직 많은 논란이 있다.

절제 불가능한 4기 대장암에서 시행되는 고식적 수술은 

크게 두 가지로 분류될 수 있다. 하나는 고식적 원발 종양 

절제(palliative primary tumor resection)이고, 다른 하나는 고식

적 전이 병변 절제(palliative metastatectomy)로 나눌 수 있다.

본 종설에서는 그 동안 발표되었던 문헌들을 고찰하여 

절제 불가능한 4기 대장암에서 이러한 고식적 수술이 임상적

으로 어떠한 영향을 미치는지 검토해 보고자 한다.

A. 고식적 원발 종양 절제
(Palliative Primary Tumor Resection)

A-1. 국소조절 & 원발 종양 합병증(local control & 
primary tumor-related complications)

일반적으로 절제 불가능한 4기 대장암에서 고식적 원발 

종양 절제를 시행하는 가장 큰 이유는 원발 종양과 연관된 

합병증, 즉 폐색, 출혈, 천공 등의 증상을 예방 혹은 치료하기 

위해서이다. 응급수술을 시행하는 경우에는 수술과 연관된 

합병증 혹은 사망률까지 증가될 수 있다. 최근 화학요법의 

발달로 기존의 5-FU/leucovorin을 사용하는 경우 약 15%의 

반응율을 보이는데 비해, oxaliplatin이나 irinotecan을 사용

하는 경우 반응율을 50%, disease control rate를 85%까지 

보고하고 있다.10,11 또한 기존의 FOLFOX 혹은 FOLFIRI 

화학요법에 bevacizumab 혹은 cetuximab과 같은 표적치료제

를 추가하는 경우 기존의 화학요법에 비해 반응률 뿐 아니라, 

생존율도 향상시켰다.12-15 이러한 높은 반응률과 생존율을 

바탕으로 절제 불가능한 4기 대장암에서 남아있는 원발 종양

에 의한 합병증 발생율은 상대적으로 낮아, 고식적 원발 

종양 절제는 권유되지 않았다. Geoge 등은 233 명의 절제 

불가능한 4기 대장암 환자의 데이터를 분석한 결과, FOLFOX 

(60%)와 irinotecan을 기반으로 한 화학요법(40%)을 사용했

을 경우, 원발 종양에 의한 합병증이 발생한 경우는 26명으로 

11%이지만, 그 중 수술적 치료가 필요했던 경우는 16명으로 

7%에 불과했고, 10명인 4%에서 비수술적 치료로 원발 종양

에 의한 합병증 치료가 가능했다고 보고하였다.16 또한 원발 

종양에 의한 합병증이 발생했을 때의 생존율은 수술적 치료

군이 6개월, 비수술적 치료군이 8개월로 보고하며, 삼제 

화학요법(triple-drug combination chemotherapy)를 사용하

는 경우, 93%의 환자는 수술이 필요하지 않아, 절제 불가능한 

4기 대장암에서 초기 치료로서 원발 종양 절제가 불필요하고 

초기에 화학요법만 시행함으로써도 원발 종양 합병증 발생

률을 낮출 수 있다고 주장하였다.

또한, FOLFOX와 함께 bevacizumab을 사용하여 절제 불

가능한 4기 대장암 환자에서 비수술적 치료의 안정성을 보고

자 했던 phase II NSABP C-10 연구에서 원발 종양의 주요 

합병증(major morbidity)은 12명에서 발생하여 14%였고, 

24개월의 원발 종양과 관련된 주요 합병증 발생 가능성은 

16.3%로 보고하였다.17 이 연구는 결장암만을 포함하였으며, 

연구의 일차 목적(primary end point)은 FOLFOX + bevaci- 

zumab로 치료를 시작한 환자에서 원발 종양으로 인한 주요 

합병증(major morbidity)의 빈도를 보고함이었고, 주요 합병

증은 원발 종양으로 인한 합병증 치료를 위해 수술이 필요하

거나, 합병증으로 인한 사망으로 정의하였다. 결론적으로 

NSABP C-10의 저자들은 고식적 원발 종양 절제를 시행하지 

않고 mFOLFOX6와 bevacizumab을 조합하는 화학요법을 

초기 치료방법으로 사용하는 경우에도 원발 종양에 의한 

주요 합병증 발생률은 높지 않고, 전체 생존율은 유지하면서 

오히려 수술에 의한 합병증을 피할 수 있어, 절제 불가능한 

4기 대장암에서 원발 종양 절제는 초기 치료로 적합하지 

않다고 주장하였다. 따라서 절제 불가능한 4기 결장암에서 

초기 치료로 화학요법을 시행하면서 원발 종양은 관찰할 

것을 권유하였다.
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절제 불가능한 4기 대장암의 치료에서 초기에 고식적 원발 

종양 절제술을 시행하지 않는 것은 전체 의료비 감소와 재원

일수 감소에도 긍정적인 영향을 미칠 수도 있다. 그 외에도 

고식적 원발 종양 절제술을 시행한 환자에서 수술 이후 장유

착 등의 합병증이 발생할 수도 있고, 그로 인한 이차 수술이 

필요한 경우도 있다.18 절제 불가능한 4기 대장암에서 수술이 

필요한 고위험 요소를 찾아내기 위한 연구도 진행되었다. 

윤 등은 절제 불가능한 4기 대장암 환자 271명을 분석한 

결과 종양의 위치가 직장에 있는 경우와 종양의 크기가 5 cm 

이상인 경우가 수술이 필요할 수 있는 위험요소라고 보고하

며, 고위험군인 경우에는 초기 화학요법 시행 전이나 시행 

초기에 수술을 시행하는 치료 계획을 권유하였다.19

따라서 고식적 원발 종양 절제술을 반대하는 입장에서는 

수술로 인해 화학요법 치료 시작이 지연될 수 있으며, 앞서 

언급한 것과 같이 화학요법을 먼저 시행하는 경우에도 원발 

종양에 의한 합병증 발생률이 높지 않기 때문에 환자에게 

불필요한 수술을 피할 수 있다고 하였고, 수술은 원발 종양과 

관련된 합병증이 발생한 경우나, 혹은 발생할 가능성이 높은 

고위험군에 국한하여 권유할 것을 주장하였다.

A-2. 종양학적 영향 & 생존율(oncological outcomes 
& survival)

고식적 원발 종양 절제가 단순히 원발 종양에 의한 합병증

의 예방 혹은 치료라는 측면 이외에도 고식적 수술이 종양학

적 결과에 미치는 영향에 대한 연구도 다양하게 진행되었다. 

원발 종양을 제거하는 경우, 혈관 밀도(vascular density) 

및 분화 속도(proliferation rate)가 증가되고 대사 성장률(me- 

tabolic growth rate)이 증가되어, 간 전이 병변의 성장 속도가 

빨라질 수 있다는 몇몇 연구들이 있었다.20-22 이런 연구들은 

간 전이 병변의 증식과 성장이 일정부분 원발 종양에 의해 

조절된다고 보고하였으나, 아직까지 이러한 연구 결과를 

뒷받침할만한 임상적 데이터는 부족한 상황이고, 또한 그것

을 증명할 만한 임상적 연구는 아직 없다. 하지만 절제 불가능

한 4기 대장암에서 고식적 원발 종양 절제술과 전체 생존율

(overall survival)의 연관성을 분석한 몇몇 후향적 연구들은 

이미 많이 보고되어 있다. Venderbosch 등은 고식적 원발 

종양 절제술이 4기 대장암의 예후에 미치는 영향 및 예측 

효과(predictive value)를 알아보기 위해 두 개의 3상 연구

(CAIRO & CAIOR2)를 후향적으로 분석하였다.23 CAIRO 

및 CAIRO2 연구에서 각각 258명과 289명의 원발 종양 

절제술을 시행 받은 환자를 분석한 결과, 중간 전체 생존율

(median overall survival)에서 CAIRO 연구는 16.7개월 vs. 

11.4개월(p<0.0001, HR=0.61), CAIRO2 연구에서는 20.7

개월 vs. 13.4개월(p<0.0001, HR=0.65)로 보고하였고, 무병

생존율(disease free survival)에서도 CAIRO 연구에서는 6.7개

월 vs. 5.9개월(p+0.004, HR=0.74), CAIRO2 연구에서는 

10.5개월 vs. 7.8개월(p+0.014, HR=0.78)로 원발 종양 절제

술에서 중간 전체 생존율과 무병생존율이 원발 종양 비절제군

에 비해 증가함을 보고하였다. 또한 저자들은 이러한 결과가 

다변량 분석에서도 확인됨을 보고하였다. 하지만 표본선정편

파(selection bias)의 가능성으로 인하여 전향적 연구의 필요성

을 주장하였고, CAIRO4 임상연구를 계획하고 진행 중이다.24

최근 미국의 SEER 프로그램(Surveillance, Epidemiology, 

and End results program of the National Cancer Institute in 

the United States)을 이용하여 1998년부터 2009년까지의 

37,793명의 환자를 분석한 결과가 보고되었다.25 이 연구에 

따르면, 고식적 원발 종양 절제술의 비율은 1998년 68.4%에

서 2009년 50.7%로 유의하게 감소하고 있는 경향을 보이지만, 

원발 종양 절제술이 전체 생존율(HR of death=0.40, 95% 

CI=0.39-0.42, p<0.001)과 암 특이 생존율(HR of death= 

0.39, 95% CI=0.38-0.40, p<0.001)의 증가와 유의한 연관성

이 있음을 보고하였다. 또한 1998-2001, 2002-2005, 2006- 

2009년도 시대별 분석에서도 전체 생존율과 암 특이 생존율

이 고식적 원발 종양 절제군에서 향상된 결과를 보여, 저자들

은 고식적 원발 종양 절제술이 절제 불가능한 4기 대장암에서 

생존율을 향상시킬 수 있음을 시사하였다. 하지만 이러한 

SEER 프로그램을 이용한 인구 기반 연구에서는 실제 원발 

종양 절제가 완치 불가한 상황에서 시행된 것인지에 대한 

인자들이 자세히 포함되어 있지 않기 때문에 표본의 편파성

이 있을 가능성이 있다는 한계점이 존재한다.

이 후에 2003년부터 미국내의 1500여개 암 수술을 진행하

는 병원들의 데이터를 기반으로 하는 National Cancer Data 

Base (NCDB)를 이용하여 2003년부터 2006년까지 1,446명

의 4기 대장암 환자를 대상으로 고식적 원발 종양 절제술이 

화학요법 혹은 방사선요법만 시행한 군에 비해 전체 생존율 

증가와 연관 있는지에 대한 연구가 진행되었다. NCDB에서

는 원발 종양 절제의 목적이 증상 제거인지 혹은 고식적 

목적인지에 대한 인자가 포함이 되어 원발 종양 절제의 역할

에 대한 좀 더 자세한 분석이 가능하였다. 이 연구에서 전체 

1,446명의 16%인 231명의 환자에서 고식적 원발 종양 절제

술이 진행되었으며, 원발 종양 절제술군에서 유의한 전체 

생존율 향상이 있음을 보고하였다.(9.2 vs 7.3개월, p<0.01)26
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A-3. 삶의 질

절제 불가능한 4기 대장암의 치료 목표에서 전체 생존율 

못지 않게 중요한 것이 삶의 질이다. 실제로 기대 수명이 

한정된 상황에서 무엇보다도 삶의 질에 대한 유지가 필요하

다. 따라서 고식적 원발 종양 절제술이 환자의 삶의 질에 

미치는 영향도 중요하다 할 수 있다. 하지만 이에 대한 연구는 

아직까지 많지 않다. Tan 등은 4기 대장에서 고식적 수술이 

삶의 질에 미치는 연구에서 고식적 수술을 시행한 군에서 

불안과 위장관 증세 일부에서 향상됨을 보고하며, 근치적 

치료가 불가능한 환자에서 고식적 수술이 환자의 삶의 질을 

향상 시킬 수 있음을 보고하였다.27

B. 고식적 전이 병변 절제술
(Palliative Metastatectomy)

대장암에서 간 전이가 있는 경우, 절제가 가능하다면 높은 

5년 생존율을 기대할 수 있다. 하지만 간 전이와 더불어 절제 

불가능한 다른 전이가 동반되어 있어 근치적 절제술이 어렵다

고 판단되는 경우에는 일반적으로 수술보다는 화학요법을 

선택하게 된다. 최근 화학요법의 발달로 절제 불가능한 폐 

전이에서도 좋은 결과들을 보고하는 연구들이 많이 있다.28-30 

따라서 절제 가능한 간 전이와 절제 불가능한 폐 전이가 동반된 

경우, 절제 가능한 간 병변의 수술과 화학요법을 동반하는 

경우 전체 생존율의 향상을 기대할 수 있다. Yoshihiro 등은 

간, 폐 동시 전이시에 절제 불가능한 폐 전이는 절제하지 않고, 

간 전이만 절제한 경우에 대한 후향적 분석을 통해 고식적 

전이 병변 절제술에 대한 생존율 분석을 시행하였다. 그 결과 

모든 전이 병변을 절제하는 것이 가장 좋은 생존율을 보였다. 

하지만 수술은 전혀 시행하지 않고 화학요법만 시행한 군에 

비해서 폐 전이는 절제하지 않고, 간 전이만 절제한 군에서 

더 좋은 생존율을 보고하여, 동반 전이 병변으로 인해 R0 

절제가 불가능한 경우에도 간 절제를 시행하는 것도 생존율 

향상과 연관될 수 있다고 주장하였다.31 간 이외 전이가 동반된 

환자에서 간 전이 절제술을 시행한 50개의 논문을 분석한 

체계적 고찰(systemic review)에서 적절한 화학요법과 더불어 

다른 전이 병변을 제거하지 못한 경우에도 간 전이 절제술이 

환자의 생존율에 영향을 미칠 수 있다고 보고하였다.32

결  론

절제 불가능한 4기 대장암에서 고식적 원발 종양 절제의 

역할은 아직까지 명확하게 정의된 바는 없다. 몇몇 연구 결과 

원발 종양과 연관된 합병증의 경우 초기 치료로 화학요법만 

시행하더라고 그 빈도가 높지는 않다. 하지만 생존율의 경우, 

많은 후향적 연구에서 고식적 원발 종양 절제술이 생존율 

증가와 연관이 보고되었다. 따라서 절제 불가능한 4기 대장암

에서 원발 종양에 의한 증세가 없는 경우, 고식적 수술이 

필요하지 않다는 일반화에 대한 고려가 필요하다. 또한 두개 

이상의 전이 병변이 동반된 경우라도 고식적 전이 병변 절제

술이 환자의 생존율에 영향을 미칠 수도 있다. 추후 절제 

불가능한 4기 대장암에서 고식적 절제가 환자의 예후 및 

생존율에 미치는 영향에 대한 전향적 연구가 더 필요하다.
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