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Hepatocellular  carcinoma (HCC) is the 2nd most common cause of cancer related death 
in Korea and well-known malignancy with poor prognosis. Sorafenib is the first-line 
molecular targeted agent in patients with extra-hepatic spread of HCC. However, complete 
response is extremely rare in patients treated with sorafenib and the disease control rate 
is only 43%. We report a 53-year-old man with advanced HCC with pulmonary metastasis 
who showed complete response by cytotoxic chemotherapy with doxorubicin and 
cisplatin with relatively tolerable adverse effects after failure of treatment with sorafenib. 
(J Liver Cancer 2017;17:72-76)
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불량한 암종이다.1 다른 암에서도 마찬가지이지만 타 장기 

전이를 동반한 간세포암종은 특히 1년 생존이 50%, 생존기

간이 4개월 미만으로 예후가 좋지 않다.2 Child-Pugh 등급 

A의 간기능과 양호한 전신상태를 가진 간세포암종에서 다

른 치료법들에 반응하지 않고 암이 진행하는 경우 소라페

닙 치료를 시행한다.3 그러나 소라페닙은 기존의 연구에서 

통계적으로 유의한 생존율 향상을 보이고 있으나 완전관

해를 보이는 경우는 매우 드물었다.4-8 또한 아시아-태평양 

지역에서 시행된 임상 3상 무작위 대조군 연구의 세부군 분

석 결과에 따르면, 간 외 전이가 확인된 경우 소라페닙의 중

서  론

간세포암종은 국내에서 여섯 번째로 호발하는 암이지만, 

다른 암과 비교하였을 때 사망률은 두 번째로 높은, 예후가 
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앙 생존기간은 5.6개월로 대조군의 4.1개월과 1.5개월의 차

이밖에 보이지 못하였다.5 소라페닙 치료에 반응하지 않는 

진행성 간세포암종의 경우 치료 방침이 불분명하며 생존

율을 높이기 위해 끊임없이 많은 치료 방법들이 시도되고 

있으나 아직까지 성공적인 관해를 유도하는 치료제는 없

는 실정이다. 이에 저자들은 폐전이로 간세포암종이 재발

한 환자에서 소라페닙 치료 1년 후 실패한 환자에서 세포독

성화학요법으로 완전반응(complete response, CR)을 경험

하였기에 소개하고자 한다.

증  례

1. 임상소견

53세 남자 환자가 만성B형간염으로 특이 치료 없이 지내

던 중 2013년 11월 순천향대학교 서울병원에서 간세포암

종 진단 후 항바이러스 치료 시작 및 경동맥화학색전술을 

시행 받았고, 2014년 4월 간우엽에 간세포암종이 재발되어 

2차 경동맥화학색전술을 시행 받았다. 그러나 2014년 11월 

폐전이를 동반한 간세포암종 재발로 3차 경동맥화학색전

술 시행 후 분자표적치료제인 소라페닙 복용을 시작하였

고, 2015년 10월 추적 검사에서 간세포암종의 간내 재발은 

없었으나 폐전이 악화가 확인되어 내원하였다. 가족력상 

특이 소견이 없었고, 소주를 2병씩 30년간 매일 마셨으나 

간세포암종 진단 후 금주상태였고 17.5갑년의 흡연력이 있

었다. 문진 및 신체검사에서 특이 소견은 관찰되지 않았다. 

내원 당시 시행한 일반혈액검사에서 백혈구 4,300/µL, 혈

색소 14.2 g/dL, 혈소판 118,000/µL였다. 일반화학검사에서 

total protein 7.8 g/dL, albumin 4.8 g/dL, aspartate amino-

transferase (AST)/alanine aminotransferase (ALT) 44/38 IU/L, 

total bilirubin 0.5 mg/dL, alkaline phosphatase 119 IU/L, 

gamma-glutamyl transferase (gamma-GT) 150 IU/L였다. 혈

액응고검사에서 prothrombin time (PT) 96%, International 

Normalized Ratio (INR) 1.03이었으며, 종양표지자 검사에

서 alpha-fetoprotein (AFP) 1,804.3 ng/mL, protein-induced 

by vitamin K antagonist (PIVKA)-II 21 mAU/mL였다. 바이

러스 간염표지자 검사에서 HBs Ag (+), anti-HBs (-), HBe-Ag 

(-), anti-HBe (+), anti-HBc (+), hepatitis B virus (HBV) 

DNA 5.38 × 10 IU/mL, anti-hepatitis C virus (anti-HCV) (-)

였다.

A B C D

Figure 1. Liver CT (A, B) and Chest CT (C, D). The arterial (A) and delayed (B) phase images of liver CT after 2nd TACE. A 3.2 × 3.0 cm sized 
hypervascular mass (red arrows) with early wash-out of contrast media was noticed at S5 of the liver. (C, D) Chest CT after 2nd TACE showed 
multiple nodular lesions (red circles) were noticed at both lungs. CT, computed tomography; TACE, trans-arterial chemoembolization.

Figure 2. Liver CT and Chest CT images at 10 weeks after sequential 3rd TACE and administration of sorafenib. (A) Lipiodol uptakes in S5 (red 
arrow) with no evidence of viable or recurred hepatocellular carcinoma. (B, C) Decreased size of multiple nodules (red circles) in both lungs. CT, 
computed tomography; TACE, trans-arterial chemoembolization.

A B C
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2. 영상소견

2014년 11월 폐전이를 동반한 간세포암종 재발(Fig. 1)로 3

차 경동맥화학색전술을 시행하였으며 10주간의 소라페닙 

복용 후 2015년 2월 추적검사를 시행하였다. 복부전산화단

층촬영에서 간세포암종 재발 소견이 없었으며 흉부전산화

단층촬영에서 폐전이는 크기가 줄어드는 양상을 보여 부분

반응(partial response, PR)을 유지하고 있었다(Fig. 2). 그러나 

2015년 10월 시행한 추적검사에서 복부전산화단층촬영에서 

간세포암종의 재발 소견은 없었으나 흉부전산화단층촬영

에서 양 폐야에 악화된 다발성 폐전이가 확인되었다(Fig. 3). 

림프절 침범이나 폐 이외 타 장기 전이 소견은 없었다. 

3. 진단 및 치료경과

영상 소견 및 상승된 종양표지자를 바탕으로 하여 소라

페닙의 종합종양반응은 진행질환(progressive disease, PD)

으로 치료 실패로 진단하였다. 환자는 Child-Pugh 등급 A, 

The Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG) score 0

점으로 세포독성화학요법 치료를 계획하였다. 2015년 10

월부터 doxorubicin + cisplatin (AP) 항암치료를 진행하였

으며 8번째 주기를 진행 후 2016년 9월 추적검사를 시행하

였다. 복부전산화단층촬영에서 간세포암종 재발 소견은 

없었으며 흉부전산화단층촬영에서 폐전이는 사라진 것으

로 확인되었고 종양표지자 수치 또한 정상화되어 완전반

응으로 진단되었다(Fig. 4). 환자는 간기능 child-Pugh 등급 

A를 유지하면서 다른 부작용은 없었다.

고  찰

간세포암종은 다양한 치료 방법이 발전하여 환자의 생존

율은 점차 개선되고 있다.9 그러나 간 외 재발이 있는 진행

성 간세포암종 환자는 예후가 좋지 않다.10 간세포암종의 

간 외 전이로는 폐전이가 가장 흔히 발생한다.11 분자표적

치료제인 소라페닙은 진행성 간세포암종 환자에서 1차 치

료약제로 사용되고 있고, 간 외 전이 여부와 관계없이 진행

성 간세포암종 환자의 생존율을 향상시킨다.12 그럼에도 불

구하고, 질병 조절률(disease control rate)이 대조군 32%에 

비해 소라페닙 치료군은 43%에 불과하고, 소라페닙 투여

에도 불구하고 새로운 간 외 병변이 발견되는 경우 예후가 

Figure 3. Liver CT and Chest CT images at 11 months after administration of sorafenib. (A) There is no hepatic recurrence of hepatocellular 
carcinoma. (B, C) Increased size of multiple nodules (red circle) in both lungs. CT, computed tomography.

A B C

Figure 4. Liver CT and Chest CT images at 10 months after administration of systemic combination chemotherapy. (A) There is no hepatic 
recurrence of hepatocellular carcinoma. (B, C) Multiple nodules disappeared in both lungs. CT, computed tomography.

A B C
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나쁘다.4,13 간세포암의 폐전이에서 폐결절에 대한 수술적 

절제는 유용한 방법으로 받아들여지고 있지만, 높은 재발

률과 원발 종양의 악화, 간세포암종이 폐전이 시 다발성으

로 나타나기 때문에 이 의견은 아직까지 광범위하게 받아

들여지고 있지는 않다.14 단, 여러 연구에서 폐결절에 대한 

수술적 절제를 다음과 같은 기준에 따라 선택적으로 시행

하고 있는데, i) 원발 종양이 조절되는 경우, ii) 다른 부위에 

전이가 없는 경우, iii) 절제 후에도 폐기능이 충분한 경우이

다.14-16 

소라페닙 치료 실패나 내성 발생 이후의 2차 치료제로서 

효과가 입증된 약제는 아직까지 없다. 이러한 상황에서 세

포독성화학요법을 고려할 수 있는데, 세포독성 항암제들은 

대부분 치료반응이 충분하지 않고 아직까지 무작위 대조군 

연구를 통해 생존연장효과가 증명된 적은 없다. 간세포암

종 환자의 대부분이 만성간질환이나 간경변증을 동반하고 

있어 충분한 용량의 항암제를 투여하는 것이 불가능한 경

우가 많고, 항암제에 의한 부작용 발생 가능성이 높다.17 따

라서 간세포암종에서 세포독성화학요법은 간기능과 전신

상태가 양호한 환자들에게 제한적으로 사용되어야 한다. 

본 증례에서는 소라페닙 치료 실패 후 세포독성복합화학

요법(doxorubicin + cisplatin)으로 호전된 폐전이를 동반한 

간세포암종 증례이다. 이러한 복합화학요법의 목적은 약

제들 간의 상승효과를 통한 간세포암의 용적감소이다. 본 

증례에서는 간세포암종의 재발이 없고 폐전이 병변이 사

라져 완전반응을 보였으며 환자는 간세포암종 진단 후 35

개월째 생존 중이다. 총 8번의 세포독성화학요법 주기를 시

행하였으며 doxorubicin의 심독성 용량을 초과한 상태로 

현재 심장에 문제는 없으나 이후 치료에 대한 논의가 필요

하다. 앞으로도 환자의 생존기간을 늘리기 위해 전이를 동

반한 간세포암종에서 많은 치료가 시도될 것이며, 생존 연

장 효과가 증명되는 합리적인 치료 가이드라인이 제시될 

수 있을 것으로 생각한다.
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