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1. 연구의 필요성

우리나라에서는 매년 약 2,500-4,000명의 뇌종양 환자가 발생하

며 인체에 발생하는 전체 종양 중에서 세번째로 많은 비율인 약 

10%를 차지한다[1]. 원발성 뇌종양은 두개강내에 뇌조직을 구성하

는 세포에서 발생한 것으로 다른 신체의 장기로 전이 되지 않는다. 

그러나 원발성 뇌종양의 50% 이상이 WHO가 4단계로 분류한 악성

도 Ⅲ와 Ⅳ로 악성이며 정상 뇌조직과 경계가 불분명하고 주변 뇌 

조직으로 암세포 전이가 빨라 질환의 위중도가 높다[2]. 

악성 뇌종양의 치료법은 진단 후 종양제거술로 최대한 종양을 제

거하고 temozolomide의 경구용 항암화학요법과 방사선 치료를 시

행하여 환자의 기대여명을 연장하거나 증상 또는 국소적 기능장애

의 완화를 목적으로 한다[3]. 동시 항암화학방사선요법(concurrent 
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chemoradiotherapy, CCRT)은 경구용 항암제와 방사선 요법을 동시

에 시행하는 것으로 다른 치료법에 비해 기대여명을 높이는 것으로 

알려져 있다. 악성 뇌종양 환자는 6주동안 방사선치료를 시행하면

서(5일/주) 경구용 항암제 temozolomide 75 mg/m2를 매일 42-49일동

안 복용하고 이후 항암제를 증량하여 6 cycle의 보조항암화학요법

을 받게 된다[4]. CCRT 이후 환자의 평균 생존기간은 1.5-2년 미만으

로 알려져 있으며 환자의 예후와 관련된 요인으로 수술 전 종양의 

크기와 위치, 악성도, 종양적출정도, 다발성 여부, 신체적 기능상태

가 제시되었다[5,6]. 수술 전 뇌종양의 크기가 5 cm 이상, 조직학적 

분화도에 따른 악성도가 높고, 수술 후 잔여종양이 많을수록, 혈관

이 많은 뇌조직으로 침투될수록, 뇌경막으로의 침범에 따른 다발성

일 때, 진단 초기 환자의 신체적 기능상태가 낮을 때 환자의 예후는 

좋지 않은 것으로 알려져 있다[7,8]. 

그러나 악성 뇌종양은 적극적인 치료법에도 불구하고 재발의 위

험성이 높아[2] 종양과 관련된 요인 외에 예후에 영향을 미치는 다

른 요인에 대해서도 살펴볼 필요가 있다. 활성산소(reactive oxygen 

species, ROS)는 세포내 필수적인 산화환원 신호전달물질로써 세포

의 항상성 유지에 필수적이지만 인체의 항산화능력과 균형을 이루

어야 한다[9]. 방사선과 항암화학요법에 쓰이는 많은 항암제가 인체

의 항산화능력의 감소와 관련되며 상대적으로 높아진 체내의 활성

산소는 DNA나 단백질, 지질 등 정상세포를 손상시키며 암세포의 

증식에도 영향을 준다[10]. 

이러한 활성산소와 항산화능력의 불균형은 활성산소와 불포화

지방산이 결합되어 유발되는 지질과산화(hyperlipidemia)로 나타난

다[11]. 지질과산화를 나타내는 혈청 지질성분(lipid profile)은 총콜

레스테롤(total cholesterol, TC), 저밀도 지단백 콜레스테롤(LDL-cho-

lesterol, LDL-c), 고밀도지단백콜레스테롤(HDL-cholesterol, HDL-c), 

중성지방(triglyceride, TG) 등이 있다. 이러한 각각의 지질 지표들은 

체내에서 독립적으로 작용할 뿐만 아니라 대사작용을 통해 상호적

으로 영향을 준다[9]. 이에 따라 TC/HDL-c, LDL-c/ HDL-c, TG/

HDL-c와 같은 지질 지표의 비율은 개별지표보다 지질과산화를 나

타내는 유의하게 나타내며 지방산 합성을 통해 증식하는 암 세포 

대사과정에 영향을 줄 수 있는 위험지표로서 국외에서는 암환자의 

재발과 관련된 예후인자로 제시된 바가 있다[12-15]. 

악성 뇌종양 환자의 예후와 관련된 국내연구는 종양과 관련된 

요인에만 국한되어 있으며[5-8] 국외에서는 유방, 대장, 두경부, 전립

선 등의 암환자에서 지질과산화 정도와 재발과 관련된 연구가 이뤄

졌다[12,13,23,24]. 이에 항암치료기간 동안 암환자의 예후에 영향을 

미치는 지질과산화를 악성 뇌종양 환자에서도 확인할 필요가 있으

며 본 연구에서 악성 뇌종양 환자의 재발여부에 따른 지질프로필 

비율의 관계를 확인하여 항암치료기간 동안 지질과산화 관리를 위

한 기초자료를 제공하고자 한다. 

2. 연구의 목적

본 연구는 항암치료를 받는 악성 뇌종양 환자의 재발여부에 따

른 지질프로필 비율을 확인하고 이를 종양관련 요인과 비교하여 

예후의 영향요인으로써 지질프로필 비율의 유용성을 규명하고자 

함이다. 구체적인 목적은 다음과 같다. 

1) 악성 뇌종양 환자의 지질프로필 비율을 파악한다. 

2) 악성 뇌종양 환자의 재발 영향요인으로 종양관련요인과 지질

프로필 비율을 파악한다.

3) 악성 뇌종양 환자의 재발 영향요인으로 지질프로필 비율의 유

용성을 검증한다.

 

연구 방법

1. 연구설계 

본 연구는 악성 뇌종양 환자의 예후 영향요인으로 지질과산화를 

확인하기 위해 대상자를 재발군과 비재발군으로 분류하여 지질프

로필 비율을 비교한 서술적 조사연구이다. 

2. 연구대상

대상자는 수도권에 위치한 일개 상급종합병원에서 악성 뇌종양

으로 처음 진단 받고 입원 또는 외래치료를 진행한 36명의 대상자

를 임의 표출하였다. 표본 수는 G-power 3.1.9 program을 이용하여 

로지스틱 회귀분석을 시행하기 위해 선행연구[6,7,18]를 근거로 오

즈비 3.5, 유의수준 .05, 검정력 .80로 산출한 결과, 필요한 최소 표본

의 수는 34명이었으며 본 연구의 대상자 수는 36명으로 이를 충족

하였다. 본 연구에서 대상자의 구체적인 선정기준과 제외기준은 다

음과 같다. 

1) 대상자 선정기준

- 만 19세 이상의 성인인 자

- 역형성 신경교종, 교모세포종으로 병리과 전문의에게 원발성 

악성 뇌종양으로 진단받은 자

- 악성 뇌종양으로 종양제거술 후에 동시항암화학방사선요법과 

보조항암화학요법을 지속할 수 있는 기능상태로 평가된 자(Kar-

nofsky performance status ≥ 70점)

- 악성 뇌종양의 호전, 안정, 재발여부와 관련하여 신경외과 전문

의의 의무기록을 통하여 그 내용을 확인할 수 있는 자
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2) 대상자 제외기준

- 수술, 동시항암화학방사선요법과 보조항암화학요법 전에 우울, 

불안, 수면 장애 등과 관련하여 정신과의 진료 또는 약물을 복용중

인 자

- 대사증후군, 이상지질혈증으로 진료를 받은 과거력이 있거나 

관련 약물을 복용중인 자

2. 연구도구

1) 일반적 및 질병관련 특징

대상자의 일반적 특성으로 성별, 연령, 배우자 유무, 교육수준, 직

업유무를 조사하였으며 질병관련 특성으로 수술 전 종양의 크기

와 위치, 악성도, 종양 적출 정도, 다발성 여부를 조사하였다. 질병관

련 특성은 악성 뇌종양으로 처음 진단 받고 종양 제거술 또는 조직

검사를 시행한 후 병리과 전문의에게 확인된 결과를 수집하였다.  

2) 지질프로필 비율

본 연구에서 대상자의 지질프로필 비율은 TC/HDL-c, LDL-c/

HDL-c, TG/HDL-c을 선정하였다. 지질프로필 검사는 최소 6시간 이

상 금식을 한 대상자의 상완 정맥에서 채혈한 검체를 Toshiba 200FR 

(Toshiba Co., Tokyo, Japan)장비를 이용하여 enzymatic method로 시

행하였다. 본 연구에서 지질과산화 정도를 나타내는 지질프로필 비

율의 cut-off는 선행연구[16,17]를 근거로 TC/HDL-c ≥ 3.5, LDL-c/

HDL-c ≥ 2.5, TG/HDL-c ≥ 3.0으로 정하였다. 지질프로필 비율은 동

시항암화학방사선요법과 보조항암화학요법을 시작한 후 종료 시

점인 7개월째에 시행한 결과를 이용하였다.

3. 자료수집방법 및 절차

본 연구의 자료수집은 2014년 1월부터 2016년 1월까지 진행하였

다. 연구대상 병원의 연구윤리위원회의 심의 및 승인 후 시행하였으

며(IRB No. B-1412/278), 연구대상병원의 의무기록을 통해 자료 수집

하였다. 연구대상자는 악성 뇌종양 제거술과 동시항암화학방사선

요법을 받고 보조항암화학요법을 시행하고 있는 대상자이다. 선행

연구[18]에서 제시된 악성 뇌종양 환자의 추적 관찰시기이면서 재발

평균기간인 7-10개월을 근거로 대상자의 동시항암화학방사선요법 

시작 후의 7개월째 의무기록을 통해 뇌종양의 호전, 안정, 악화, 지

질프로필 비율을 수집하였다. 의무기록에서 신경외과 전문의가 뇌

종양의 호전 또는 안정으로 평가한 대상자는 비재발군으로 분류하

였으며 악화로 확인된 대상자는 재발군으로 분류하였다.

4. 자료분석방법

본 연구에서 수집된 자료는 SPSS 23.0프로그램을 이용하여 분석

하였다. 대상자의 일반적 특성 및 질병관련 특징을 기술통계로 분

석하였다. 대상자를 재발군과 비재발군으로 분류하고 종양관련 요

인과 지질프로필 비율의 비교를 Chi-square test와 Fisher’s exact test

로 분석하였으며, 악성 뇌종양 재발에 따른 지질프로필 비율의 유

용성을 검증하기 위해 종양관련 요인과 함께 로지스틱 회귀분석을 

시행하였다. 

연구 결과

1. 대상자의 일반적 및 질병관련 특징

본 연구에 참여한 대상자는 총 36명으로 대상자의 일반적 및 질

병관련 특징은 다음과 같다(Table 1). 연령은 청장년층인 40에서 64

세가 20명(55.56%), 성별은 남성이 23명(63.89%), 배우자가 있는 기혼

자가 25명(69.44%), 학력은 고졸이 11명(30.56%), 직업을 가진 취업자

가 25명(69.44%)으로 가장 많은 비율을 나타냈다. 질병관련 특징으

Table 1. General and Disease-related Characteristics of the Participants        
�  (N = 36)	

Characteristics Categories n (%) Mean ± SD

Age (year) 19-39  8 (22.22) 53.16 ± 9.59
40-64 20 (55.56)
≥ 65  8 (22.22)

Gender Male 23 (63.89)
Female 13 (36.11)

Marital status Without spouse 11 (30.56)
With spouse 25 (69.44)

Education Primary school 7 (19.44)
Junior high school 10 (27.78)
Senior high school 11 (30.56)
Above college 8 (22.22)

Occupation Employed 25 (69.44)
Unemployed 11 (30.56)

Tumor multiplicity No 14 (38.89)
Yes 22 (61.11)

Tumor size < 5 cm 17 (47.22)
≥ 5 cm 19 (52.78)

Tumor location Frontal lobe 13 (36.12)
Temporal lobe 12 (33.33)
Occipital lobe  8 (22.22)
Parietal lobe   3 (8.33)

Tumor histology 
  and grade

Anaplastic astrocytoma 
  (Grade III)

17 (47.22)

Glioblastoma multiform 
  (Grade IV)

19 (52.78)

Extent of tumor 
  removal

Biopsy only   8 (22.22)
Gross total removal 11 (30.56)
Partial removal  8 (22.22)
Subtotal removal  9 (25.00)
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로 다발성 악성 뇌종양이 22명(61.11%), 종양의 크기가 5 cm 이상이 

19명(52.78%), 종양의 위치는 전두엽이 13명(36.12%), 악성도는 4단계

가 19명(52.78%), 종양 적출방법은 전적출 대상자가 11명(30.56%)으

로 가장 많은 비율을 보였다.   

2. �재발군과 비재발군 대상자의 종양관련 및 지질프로필 비율의 

비교

동시항암화학방사선요법과 보조항암화학요법을 종료한 7개월

째에 대상자를 재발군과 비재발군으로 분류하여 종양관련요인과 

지질프로필 비율을 비교한 결과는 다음과 같다(Table 2). 종양관련 

요인인 종양의 다발성(χ2 = 6.374, p= .003), 크기(χ2 =7.712, p= .017), 위치

(χ2 =2.759, p= .031), 종양 적출방법(χ2 =11.245, p= .011)이 모두 두 군에

서 유의한 차이를 보였으며, 지질프로필 비율인 TC/HDL-c (χ2 =2.431, 

p= .039), LDL-c/HDL-c (χ2 =1.375, p= .040), TG/HDL-c (χ2 =1.892, p=  

.028)도 모두 두 군에서 유의한 차이를 나타냈다.   

3. 대상자의 예후에 영향을 미치는 요인

뇌종양 대상자의 예후에 영향을 미치는 요인을 분석하기 위해 질

병 재발을 종속변수로 하고 뇌종양 환자의 재발 위험요인으로 알려

진 종양관련 요인의 종양의 다발성 여부, 종양크기, 위치, 정양적출 

방법을 통계적으로 보정하고 지질프로필 비율인 TC/HDL-c, LDL-

c/HDL-c, TG/HDL-c의 영향력을 로지스틱 회귀분석으로 분석한 

결과는 다음과 같다(Table 3). 악성 뇌종양 재발의 영향요인으로 지

질프로필 비율 TC/HDL-c (위험도 2.08, 신뢰구간 1.45-43.76, 

p= .027), LDL-c/HDL-c (위험도 1.76, 신뢰구간 1.56-37.62, p= .043), 

TG/HDL-c (위험도 2.23, 신뢰구간 1.89-45.54, p= .031)이 모두 통계적

으로 유의하였다. TC/HDL-c가 ‘ ≥ 3.5’인 사람은 ‘< 3.5’비해 재발 위

험이 2.08배 높은 것으로 나타났으며, LDL-c/HDL-c가 ‘ ≥ 2.5’인 사람

은 ‘< 2.5’비해 재발 위험이 1.76배 높은 것으로 나타났다. TG/HDL-c

이 ‘ ≥ 3.0’인 사람은 ‘< 3.0’비해 재발 위험이 2.23배 높은 것으로 나타

났다.

Table 3. Factors affecting Recurrence of Participants with High-grade 
Brain Cancers        �                   (N = 36)	

Variables Category Adjusted odds ratioa 95% CI p

Lipid Profile Ratios
   TC/HDL-c < 3.5 1.00 1.45-43.76 .027
 ≥ 3.5 2.08
   LDL-c/HDL-c < 2.5 1.00 1.56-37.62 .043
 ≥ 2.5 1.76
   TG/HDL-c < 3.0 1.00 1.89-45.54 .031

≥ 3.0 2.23

CI = Confidence interval; TC/HDL-c = Total Cholesterol/HDL-cholesterol; LDL-c/
HDL-c = LDL-cholesterol/ HDL-cholesterol; TG/HDL-c = Triglyceride/HDL-cho-
lesterol.					   
aAdjusted for age, tumor multiplicity, size, location, and extent of tumor removal.

Table 2. Comparison of Factors among Participants between With and Without Recurrence at 7 months after Diagnosis         �                                (N = 36)	

Characteristics Categories
With PD Without PD

χ2 p
n (%) n (%)

Tumor multiplicity Yes 14 (63.64) 8 (57.14) 6.374 .003
No  8 (36.36) 6 (42.86)

Tumor size at diagnosis < 5 cm 10 (45.46) 7 (50.00) 7.712 .017
≥ 5 cm 12 (54.54) 7 (50.00)

Tumor location Frontal lobe  8 (36.37) 5 (35.71) 2.759 .031*
Temporal lobe  6 (27.27) 6 (42.86)
Occipital lobe  6 (27.27) 2 (14.29)
Parietal lobe 2 (9.09) 1 (7.14)

Extent of tumor removal Biopsy only  6 (27.27) 2 (14.28) 11.245 .011*
Gross total removal  5 (22.73) 6 (42.86)
Partial removal  5 (22.73) 3 (21.43)
Subtotal removal  6 (27.27) 3 (21.43)

Lipid Profile Ratio
   TC/HDL-c < 3.5 10 (45.46) 8 (57.14) 2.431 .039
   LDL-c/HDL-c ≥ 3.5 12 (54.54) 6 (42.86)

< 2.5  7 (31.82) 10 (71.43) 1.375 .040
≥ 2.5 15 (68.18)  4 (28.57)

   TG/HDL-c < 3.0  9 (40.91) 11 (78.57) 1.892 .028
≥ 3.0 13 (59.09)  3 (21.43)

PD = Progressive Disease; TC/HDL-c = Total Cholesterol/HDL-cholesterol; LDL-c/HDL-c =  LDL-cholesterol/ HDL-cholesterol; TG/HDL-c = Triglyceride/HDL-cholesterol.
* χ2 with Fisher’s exact test.
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논  의

본 연구는 악성 뇌종양 환자의 예후에 영향을 주는 요인으로 지

질과산화를 확인하기 위해 대상자를 재발군과 비재발군으로 분류

하여 동시항암화학방사선요법과 보조항암화학요법의 종료시점인 

7개월째에 지질프로필 비율을 비교한 서술적 조사연구이다. 

체내에서 지단백의 형태로 존재하는 콜레스테롤은 암세포를 포

함한 모든 세포막과 신경조직의 성분으로 체내의 에너지원 및 신호

전달매개의 역할을 한다[14]. 지질과산화(hyperlipidemia)는 지단백 

대사의 이상으로 혈장 내의 총 콜레스테롤(TC), 저밀도지질단백 콜

레스테롤(LDL-c), 중성지방(TG)이 상승하거나 고밀도지질단백 콜

레스테롤(HDL-c)의 감소와 관련된다[13]. 또한 각각의 지단백 지표

들의 대사가 독립적으로 나타날 뿐만 아니라 상호복합적인 형태로 

나타나는 것이 밝혀지면서 관상동맥 질환자와 대사증후군 환자의 

위험지표로써 지질프로필 비율은 개별 지표들의 비교보다 더 유의

하게 이용되고 있다[11,12,17]. 본 연구에서 악성 뇌종양 재발군은 

TG/HDL-c, LDL-c/HDL-c, TC/HDL-c비율에서 지질과산화 위험수

준의 대상자수가 비재발군보다 유의하게 많은 것으로 나타났으며, 

재발군과 비재발군에서 종양관련요인과 함께 분석한 결과 TG/

HDL-c, LDL-c/HDL-c, TC/HDL-c가 모두 유의한 영향요인으로 나

타났다. 이는 다른 장기의 암환자이지만 예후 영향요인으로 지질과

산화를 제시한 선행연구[18,19,22]들과 유사한 결과이다. 증식속도

가 빠른 암세포의 대사에는 정상세포보다 더 많은 지단백이 필요하

므로 활성산소와 불포화지방산의 결합으로 유발된 지질과산화는 

항암치료과정에서 조절되어야 하는 위험요인이다[22]. 항암치료기

간 동안 암환자의 지질과산화는 체내의 항산화능력을 감소시키는 

항암제나 방사선 치료과정에서 유발되며 유방암, 대장암, 간암, 전

립선암 환자에서 위험요인으로 연구된 바가 있다[21-24]. 본 연구의 

결과를 통해 악성 뇌종양 환자에서도 지질지표 비율을 예후관련 

위험요인으로 고려해볼 필요가 있을 것으로 생각되며 암세포의 대

사 및 전이와 관련되어 항암치료기간에 변화될 수 있는 생체지표

에 대한 연구가 확대되어야 할 것이다. 

본 연구에서 종양관련요인과 지질프로필 비율을 악성 뇌종양 재

발군과 비재발군에서 분석한 결과 뇌종양의 크기와 위치, 다발성 

여부, 종양 적출방법이 재발군와 비재발군에서 유의한 차이를 보였

고 이는 예후에 영향을 주는 요인으로 종양관련요인을 제시한 선행

연구[7,8]와 유사한 결과이다. 또한 TG/HDL-c과 TC/HDL-c 비율이 

LDL-c/HDL-c보다 질환 위험예측도가 높았으며 이는 유방암, 전립

선 암환자의 선행연구[23,24]에서 TG/HDL-c, TC/HDL-c 비율이 질

환의 위험 예측도가 높았던 것과 유사하다. TG/HDL-c, TC/HDL-c 

비율은 인슐린 저항성과 매우 밀접하게 관련되는데 이는 중성지방

인 TG의 증가가 인슐린 저항성을 악화시키고 HDL-c 감소에 영향

을 주어 지질대사를 더 유의하게 나타내기 때문이다[21]. 세포독성 

항암제는 지질대사 이상을 유발하여 체내에 중성지방을 증가시키

므로[11] 본 연구결과를 통해 항암치료기간 동안 세포독성 항암제

인 temozolomide를 복용하는 악성 뇌종양 환자의 중성지방 수치변

화의 관찰연구와 이를 중재하기 위한 임상연구가 시도되어야 할 것

으로 사료된다.   

동시항암화학방사선치료와 보조항암화학요법은 방사선으로 종

양의 원발 병소를 치료하고 항암화학요법으로 전신의 미세 전이를 

치료하는 것으로 암치료의 단독요법보다 종양제거율과 환자의 기

대여명을 높이는 것으로 알려져 있다. 그러나 항암화학치료와 동시

에 방사선 치료를 시행하므로 항암치료와 관련된 비의도적 부작용

이 유발될 수 있고 이는 두경부암, 식도암, 유방암 환자의 선행연구

에서도 확인되었다[17-20]. 본 연구는 동시항암화학방사선요법과 

보조항암화학요법을 받는 악성 뇌종양 환자를 대상으로 지질과산

화를 확인하였으며 이는 항암화학치료 또는 방사선 치료의 단일 

치료를 받는 암환자를 대상으로 한 선행연구[17-20]와 차별성이 있

다. 악성 뇌종양은 기대여명이 짧고 질병의 위중도가 높아 대부분

의 선행연구가 종양과 관련된 요인에 국한되어 있다. 이에 본 연구

에서 항암치료를 받는 악성 뇌종양 환자의 재발군과 비재발군에서 

지질과산화를 영향요인으로 비교 및 검토한 것에 의의가 있으며 항

암치료기간 동안 지질과산화와 관련된 지질프로필 비율을 주의 깊

게 관찰하고 예후의 영향요인으로 검토되어야 할 것이다. 

결  론

본 연구는 악성 뇌종양 환자의 재발여부에 따라 기존에 알려진 

종양관련요인들과 함께 지질프로필 비율을 예후영향요인으로 비

교분석한 연구이다. 연구결과 악성 뇌종양 재발군은 지질과산화 상

태의 대상자수가 유의하게 많은 것으로 나타났으며 악성 뇌종양 재

발의 위험요인으로 TC/HDL-c, LDL-c/HDL-c, TG/HDL-c 비율이 유

의하게 영향을 미치는 것으로 나타났다.  

본 연구는 항암치료기간 동안 악성 뇌종양 환자의 재발여부에 

따라 종양관련요인과 지질프로필 비율을 함께 고려한 연구로써 의

의가 있다. 본 연구의 제한점으로 첫째, 수도권에 소재한 일개의 상

급종합병원에 내원한 악성 뇌종양 환자를 편의모집 하였으므로 연

구결과의 일반화에 신중을 기하여야 한다. 둘째, 항암치료기간의 7

개월째 단일시점에서 재발여부에 따른 지질프로필 비율을 조사하

였으므로 추후 여러 시점에서 지질프로필 비율을 측정하여 종양관
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련요인들과 비교하는 전향적 다기관 연구를 제언한다.  
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