
서론

전세계적으로 매년 약 15만 명 정도가 폐암으로 사망하며, 

폐암은 우라나라에서도 중요 사망원인들 중의 하나이다. 소

세포폐암(small cell lung cancer; SCLC)과 비소세포폐암(non 

small cell lung cancer; NSCLC)은 그 예후가 매우 불량하여 

보험의학적 관심이 크지 않은 실정이다. 그런데 최근 폐암의 

표적 치료에 관하여 눈부신 발전을 이루었고, 조기 선별 검

사 결과에 따른 절제수술은 예후 호전으로 이어졌다. 이들 임

상의학적 발전이 보험의학적으로 적용될 수 있으려면 시간이 

필요할 것이다. 하지만, 임상의학적 최근 동향을 잘 알아두는 

것은 보험의학 실무자에게 있어서 반드시 필요한 일이다. 따

라서 NSCLC의 표적치료에 관한 최근의 임상의학적 근거들을 

살펴보고, 선별검사에 따라 조기 절제술을 시행한 환자들의 

초과위험지표를 알아 보는 것은 보험의학 실무자에게 많은 

도움이 될 것으로 여겨진다. 

본론 

1. 비소세포폐암 표적치료의 최근 동향

미국의 어느 대형병원에서의 경험(1)에 의하면, 분자생물학

적 방법으로 비소세포폐암의 51% 정도에서 돌연변이가 확인

되었다고 전한다. 그 세부 내용을 보면, KRAS가 25%, EGFR

이 13%, Tp53와 ALK가 5%, BRAF와 HER2 및 IDH 등이 1% 

라고 하였다. 

NSCLC 표적 치료의 대상인 EGFR변이는 주로 선암종 비흡

연자에게 관심이 집중되었지만, D’Angelo 등(2)은 선암종 남

성 흡연자에게도 EGFR변이가 40%, ALK재배열이 44%로 확

인되었다고 보고하였다. 

EGFR변이를 검사하는 방법은 다양한데, 그 중 면역조직화
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학법을 이용한 EGFR IHC 점수가 자주 활용되고 있다(3),(4).  면

역조직화학염색의 염색 강도를 기준으로 0, 1+, 2+, 3+ 등으

로 나누고, 각 세포 분획에 1+는 1을, 2+는 2를, 3+는 3을 곱

한 총합으로 점수를 계산하면 0점 ~ 300점의 결과가 도출된

다.

최근 들어 비소세포폐암의 치료에 있어서 EGFR 티로신키

나아제 억제제(EGFR tyrosine kinase inhibitor; EGFR TKI) 

투여의 효과에 관한 다수의 근거들(5),(6),(7),(8)이 발표되고 있

는 실정이다. Cituximab은 EGFR억제제 단일클론항체이다. 

Pirker등 9은 면역조직화학법으로 EGFR 양성이고 뇌전이가 

없는 IIIB 또는 IV기 NSCLC 환자들을 대상으로 cisplatin과 

vinorelbine 기반 치료에서 cetuximab 추가 투여 시 생존율의 

향상이 입증되었다고 보고하였다. 배아형성에 관련된 신호전

달체계의 이상은 신생물의 발생과 관계가 깊은 것으로 알려

져 있는데, 폐암에서는 헤지혹경로(10)에 관한 연구가 진행되

고 있는 실정이다. 조만간 괄목할만한 약제가 나올 것으로 기

대한다(11).

ALK재배열이 있는 NSCLC에서 crizotinib의 효과에 관하여

는 연구 대상 116명 중 완전관해가 2명(2%), 부분 관해가 69

명(59%), 안정화가 31명(27%), 총반응률이 71명(61%), 미진

행 생존기간은 10개월 등의 결과(12)이었다. 

한 편 ,  미 국 의  명 망 있 는  암 학 술 단 체 인  N a t i o n a l 

Comprehensive Cancer Network(NCCN)에서는 2012년

에 새로운 가이드라인을 발표(13)했는데, 주요 내용은 첫째 

폐암의 병기평가 중 N병기의 확인에서 중격동경 대신 비

디오 흉강경 수술(Video Assisted Thoracoscopic Surgery; 

VATS)을 권유한다는 점, 둘째 비소세포폐암에서 ALK 재

배열검사 및 표적치료제인 Crizotinib의 처방, 셋째 기관지

폐포암(Bronchioloalveolar carcinoma)에서 상피내선암종

(Adenocarcinoma in situ)의 명칭 도입 등이다(14). 폐암의 선

별검사에 관하여는 30갑-년 이상의 흡연력이 있는 55~74세

의 과거 및 현재흡연자 혹은 금연 15년 이하인 자들은 고위험

군으로써, 흉부방사선사진 보다는 매년 저용량 컴퓨터단층촬

영을 권유하였다. 55세 이하이거나 74세 이상으로 위중한 동

반질환이 있는 경우는 페암선별검사 대상에 포함되지 아니한

다. National Lung Screening Trial(NLST) 연구에 의하면, 총 

53,454명의 연구 대상이 등록되었는데, 무작위대조시험 결과 

선별검사 후 컴퓨터단층 촬영군에서 흉부방사선 촬영군 대비  

약 20%의 사망 관련 이득을 나타내었다고 보고(15)하였다.  

2. 선별검사로 확인된 조기 폐암의 초과위험

소세포폐암이나 비소세포폐암과 같은 악성 폐종양은 그 예

후가 매우 불량하여 보험의학적인 관심은 그리 많지 않았다. 

다만, 현재 초기 단계인 종양 표적치료가 특별한 성과를 거둔

다면 달라질 수도 있을 것이다. 

현실적으로는 무증상으로 선별검사에서 조기 폐암이 발견

된 후 즉시 치료하여 정상 생활로 복귀한 경우라면 보험 청약

이 발생될 가능성이 있겠다. 미국에서 수행된 조기폐암 프로

그램 연구에서는 31,567명의 무증상 흡연자를 대상으로 CT

를 이용한 선별검사를 시행하여 484명에서 폐암을 진단하였

고, 그 중 412명이 제I기 이었다. 이들의 장기추적 관찰 연구
(16)를 토대로 사망률분석을 실시할 수 있겠다. 출처논문에 관

찰군의 평균연령이 없고 중위연령만 나타나 있는데, 평균값

과 중위값은 거의 유사한 바(17), 비교군의 개시연령은 평균연

령에 2를 더하는 관례대로 중위값에 2를 더한 64세로 정하였

다. 출처논문에 성별 인원 정보도 없어서 비교군은 미국국민

생명표 중 남녀혼합표를 사용하였다. 비교경험률표를 생성하

니, 관찰 사망률보다 예정사망률이 더 높아서 초과위험이 없

는 것으로 나왔다(Tab 1).  특정 고령층에서는 폐암으로 인한 

사망보다 자연 사망이 더 많다는 의미일 것이다. 이 같은 초

과위험지표는 무의미한 바, 폐암사망률에 자연사망률을 더한 

값으로 보정하여(q_adj) 초과위험지표를 산출해 보았다(Tab 

2.).고령 폐암 한자의 사망률이란 폐암으로 인한 사망뿐 아니

라 자연 사망도 동시에 발생되기 때문이다. 이때 폐암 사망에 

자연사망을 더한 보정된 사망지표(q_adj)를 사용하면  

                                                으로 정의된 선택사망률

비의 경우와 유사하게 되어, 선별검사로 진단된 고령 폐암 집

단의 사망 경향에 관한 대략적인 정보를 얻을 수 있게 된다  

Tab 1. Calculation of extra-risk of early lung cancer(source article; IELCAP et al71)

i
t to t+Δt 
(year)

q Age_expected q’ MR% EDR‰

1 0-1 0.07051 64 0.01483 475 56

2 1-2 0.06207 65 0.01606 386 46

3 2-3 0.05147 66 0.01740 296 34

4 3-4 0.00388 67 0.01893 20 -15

5 4-5 0.00389 68 0.02070 19 -17

6 5-6 0.003906 69 0.02266 17 -19

7 6-7 0.001177 70 0.02467 48 -13

8 7-8 0.00794 71 0.02674 30 -19

9 8-9 0.008 72 0.02904 28 -21

10 9-10 0.00807 73 0.03166 25 -24

Total 0-10 0.0235 0.02228 105 1

Tab 2. Extra-risk of early lung cancer using adjusted expected mortality(source article; IELCAP et al71)

i t to t+Δt q_adj* Age_expected q’ MRadj%
† EDRadj‰‡

1 0-1 0.08534 64 0.01483 575 71

2 1-2 0.07813 65 0.01606 486 62

3 2-3 0.06887 66 0.01740 396 51

4 3-4 0.02281 67 0.01893 120 4

5 4-5 0.02459 68 0.02070 119 4

6 5-6 0.02657 69 0.02266 117 4

7 6-7 0.03644 70 0.02467 148 12

8 7-8 0.033468 71 0.02674 130 8

9 8-9 0.03740 72 0.02904 128 8

10 9-10 0.03973 73 0.03166 125 8

Total 0-10 0.04577 0.02228 205 23

*q+q’, †100*(q_adj/q’), ‡1000*(q_adj-q’
)

결론

보험의학 분야에서 지금까지 폐종양에 관하여는, 양성 질환

의 초과위험지표 산출이나 카르시노이드의 악성도평가에 관

한 내용 등이 주로 다루어졌었다(18). 하지만 폐암 환자 관리의 

임상의학적 발전은 예후 호전으로 이어져 보험의학적으로도 
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새로이 관심을 기울여야 할 필요성이 제기되었다. 이에 본 고

에서는 최근 발표된 비소세포폐암 표적 치료의 의학적 근거

들을 살펴보았고, 선별검사로 진단되고 절제술을 시행한 조

기 폐암 환자의 초과위험지표를 산출해 보았다. 보험의학 실

무는 임상의학적 발전의 동향을 항상 주시해야 한다는 점을 

강조하고 싶다.
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