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투명 신세포암의 핵 분화도 예측 인자로서 전산화단층촬영의 
유용성

Effectiveness of Computed Tomography for Predicting 
the Nuclear Grade of Renal Cell Carcinoma

Young Kee Kwon, Byung Hoon Kim, Choal Hee Park, Chun Il Kim, 
Hyuk Soo Chang
From the Department of Urology, Keimyung University School of Medicine, 
Daegu, Korea

Purpose: Nuclear grade is one of the independent prognostic factors for 
renal cell carcinoma (RCC). We investigated the effectiveness of a 
preoperative CT scan for predicting the nuclear grade of clear cell RCC.
Materials and Methods: We retrospectively reviewed the medical records 
of patients who underwent surgery for renal lesions between January 2002 
and December 2007. We analyzed the pathologic and radiologic reports 
of 65 patients who underwent radical nephrectomy for RCC and were 
diagnosed with clear cell RCC. The Hounsfield unit (HU) of the area with 
maximum enhancement (M) and the total area of the RCC (T) were 
measured during CT. Ratio values by nuclear grade were calculated by 
using formulas (M HU/aorta HU, T HU/aorta HU) to eliminate 
differences between individuals.
Results: A total of 65 cases of clear cell RCCs were classified according 
to Fuhrman nuclear grade. Five cases were grade I, 33 were grade II, 15 
were grade III, and 12 were grade IV. There was a significant difference 
in CT enhancement between each nuclear grade, and lower nuclear grades 
tended to have an increased ratio of maximum enhancement (p=0.020). 
Fuhrman nuclear grade was divided into two groups: low (Fuhrman 
grades I, II) and high (Fuhrman grades III, IV). The ratio of enhancement 
for the M area was significantly higher in the low Fuhrman nuclear grade 
group than in the high group (p=0.033).
Conclusions: CT enhancement is inversely related to the nuclear grade 
of clear cell RCC. This study found that measuring the area of maximum 
enhancement in CT may be a useful method for presuming the pathologic 
nuclear grade of RCC, especially when the Fuhrman nuclear grade is 
divided into low and high groups. (Korean J Urol 2009;50:942-946)
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서 론

　건강검진, 또는 신장과 관련이 없는 타질환의 검사에서 

복부 초음파 (ultrasonography; US) 및 복부 전산화단층 촬영 

(computed tomography; CT)을 통해 우연히 발견되는 신종물

의 빈도가 점차 증가하고 있으며 국내의 보고에 따르면 신

세포암 중 우연히 발견되는 종양의 빈도가 40.1-46.4% [1-3]

로 증가하였다. 최근 CT의 보편화로 이를 이용한 검사의 

비중이 증가하고 있으며 Jamis-Dow 등은 1.5-2 cm의 작은 

신병변을 US로는 58%만을 발견한데 비해 CT는 100% 발견

할 수 있어서 작은 신종양을 발견하는데 있어서는 CT의 민

감도가 높다고 하였다 [4]. 최근에는 이외에도 신종양의 술 

전 진단, 병기 설정 및 수술 여부 결정을 위해 CT가 사용되

고 있어 그 비중이 높아지고 있다.

　신세포암의 예후를 결정짓는 인자로는 임상증상 유무, 병
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Fig. 1. The maximum area of Hounsfield units (HU) was measured by tracing the highest HU of the localized circular portion, which 

was defined by 25% of the total area of the carcinoma at the largest diameter. (A) an example of measuring maximum area of HU in 

well enhanced small size carcinoma by localized circle. (B) an example of measuring maximum area of HU in heterogeneous large size 

carcinoma by localized circle.

Fig. 2. Hounsfield units (HU) of the total area of the carcinoma were measured by delineating around the lesion at the largest diameter. 

(A) an example of measuring the total area of HU in a well-enhanced, small-sized carcinoma. (B) an example of measuring the total 

area of HU in a heterogeneous enhanced large-sized carcinoma.

리학적 병기, 종양 크기, 핵 분화도 (nuclear grade), 세포 유형 

(histological type), P-53, DNA ploidy, fibrinogen, 적혈구침강

속도 (erythrocyte sedimentation rate; ESR), C-reactive protein 

(CRP), immunosuppressive acidic protein (IAP), alpha-2-globulin, 

신체지수, 연령, 인종 및 성별 등이 있으며 [5] 이 중에서도 

특히 핵 분화도는 신세포암 환자의 장기간 생존을 예견하는 

중요하고 독립적인 인자로 인정되고 있다 [6,7]. 최근 술 전

에 실시한 CT를 이용하여 조영증강비율과 핵 분화도의 연

관성을 조사하여 저등급 (low grade)과 고등급 (high grade) 

간의 조영증강비율이 의미 있는 차이가 있었다는 연구가 

[8] 있으나 아직 국내에서는 이에 대한 자료가 충분하지 않

다. 저자들은, 신세포암 환자에 있어 술 후 병리학적 과정을 

거쳐야만 알 수 있는 핵 분화도를 술 전에 실시한 CT를 이용

하여 조영증강비율과의 연관성을 알아보는 시도를 하였으

며 그 예측 인자를 통하여 수술 전 환자 상담에 도움이 될 

수 있는 근거를 제시하고자 하였다.
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Table 1. Comparison between HU degree by nuclear grade

Grade I Grade II Grade III Grade IV p-value

No. of patients

Mean age±SD (years)

Mean tumor size±SD (cm)

M HU±SD

T HU±SD

A HU±SD

M HU/Aorta HU±SD

T HU/Aorta HU±SD

5

58.8±11.4

3.18±0.87

160.4±29.2

131.2±17.4

275.4±6.69

0.596±0.132

0.476±0.059

33

54.3±13.2

5.56±2.43

119±50.9

102.3±42.7

276.2±31.6

0.427±0.164

0.368±0.136

15

61.3±10.9

4.81±2.37

112±34.5

98.9±26.4

276.3±35.3

0.407±0.129

0.362±0.103

12

60.7±11.5

8.77±3.28

97.5±18.9

80.4±19

277.3±13.4

0.353±0.077

0.293±0.075

 

 

 

0.050

0.055

 

0.020

0.033

HU: Hounsfield unit, M: maximum area of Hounsfield unit which was defined by 25% of total area of carcinoma at the largest diameter, 

T: total area of carcinoma at the largest diameter, A: aorta at the largest diameter of carcinoma

Table 2. Comparison between HU degree by high & low Fuhrman 

nuclear grade groups

Low group 

(grade I, II)

High group 

(grade III, IV)
p-value

No. of patients

M HU/Aorta HU±SD

T HU/Aorta HU±SD

38

0.449±0.168

0.382±0.133

27

0.383±0.111

 0.33±0.096

0.033

0.067

HU: Hounsfield unit, M: maximum area of Hounsfield unit which 

was defined by 25% of total area of carcinoma at the largest 

diameter, T: total area of carcinoma at the largest diameter

대상 및 방법

　2002년 1월부터 2007년 12월까지 신세포암으로 근치적 신

적출술을 받았던 환자 중 투명 신세포암으로 진단된 65례 

(남자 46명, 여자 19명)를 대상으로 하였다. 환자들의 평균 

나이는 57.4세로 20세부터 81세까지였다. 술 전 진단 및 병기 

설정을 위해 시행한 CT에서 신세포암의 조영 증강이 가장 

잘되는 부위 (maximum; M)와 신세포암 전체 (total; T) 면적

의 각각 Hounsfield unit (HU)값을 구하였다 (Fig. 1, 2). HU값 

측정 시 겉질속질기 (corticomedullary phase)에서 신세포암의 

지름이 최대가 되는 단면을 기준으로 하여 T면적을 측정하

였으며 이 면적의 25%를 M의 면적으로 정의하였다. T면적 

내에서 M면적의 관심영역 (region of interest; ROI)을 정하여 

HU값이 최대가 되는 값을 M면적의 HU값으로 하였으며 1명

의 동일한 진단 방사선 전문의의 판독을 받았다. M의 면적이 

커서 신종양의 괴사 조직의 HU값을 반영하는 영향과 M의 

면적이 작아서 종양의 주 영양동맥을 포함할 경우 뚜렷이 

증가하는 HU값의 영향을 최소화 하고자 M면적을 T면적의 

25%로 하였다. 환자들 간의 내인 인자로는 심기능, 수액 사

용의 유무 등이 있으나 신세포암의 HU값을 대동맥의 HU값

으로 나누어 환자들 간의 내인 인자를 제거하였으며 이 증

강 비율을 각 Fuhrman 핵 분화도와 종양의 크기별로 비교하

였다. 통계는 SPSS 프로그램을 이용한 Student's t-test를 이용

하여 핵 분화도에 따른 조영증강값을 비교하였으며 p값이 

0.05 미만인 경우를 통계학적으로 의미가 있는 것으로 판정

하였다.

결 과

　65례의 투명 신세포암 환자에서 핵 분화도별로 분류했을

때 환자수는 분화도 I 5례, II 33례, III 15례, IV 12례였다. 

술 전 실시한 CT에서 M부위의 HU는 분화도 I, II, III, IV별 

160.4±29.2, 119±50.9, 112±34.5, 97.5±18.9로 의미 있는 차이

는 보이지 않았으며 (p=0.050) 신종양 T면적의 HU 또한 

131.2±17.4, 102.3±42.7, 98.9±26.4, 80.4±19로 의미 있는 차

이를 보이지 않았으나 핵 분화도가 증가할수록 HU가 감소

하는 경향을 보였다 (p=0.055).

　종양의 크기에 따라 4 cm 이하, 4-7 cm 사이 그리고 7 cm 

초과로 나누었을때 T부위의 조영증강의 비율값은 0.437± 

0.141, 0.332±0.091 그리고 0.297±0.064로 크기가 증가할수

록 의미 있게 감소하였고 (p＜0.001) M부위의 비율값도 

0.511±0.179, 0.385±0.121 그리고 0.355±0.07로 의미 있는 감

소를 보였다 (p=0.001).

　핵 분화도에 따라 저등급군 (grade I, II)과 고등급군 

(grade III, IV)으로 나누어 신종양의 크기를 비교할 때 각각 

5.24±2.41 cm, 6.56±3.4 cm로 핵 분화도가 고등급일때 종양

의 크기가 크지만 통계학적인 의미는 없었다 (p=0.072).

　신세포암의 핵 분화도 I, II, III, IV에서 M부위의 조영증강 

비율값은 0.596±0.132, 0.427±0.164, 0.407±0.129, 0.353± 

0.077로 유의한 차이를 보였으며 (p=0.020) T면적에서도 

0.476±0.059, 0.368±0.136, 0.362±0.103, 0.293±0.075로 유의

한 차이를 보였다 (p=0.033) (Table 1).
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　신세포암의 핵 분화도에 따라 저등급군과 고등급군으로 

나누었을 때 T부위의 평균 조영증강 비율값은 0.38, 0.33으

로 유의한 차이가 없었으나 (p=0.067) M부위의 평균 조영증

강 비율값은 0.45, 0.38로 저등급군에서 유의하게 높았다 

(p=0.033) (Table 2).

고 찰

　신세포암은 신장에서 발생하는 종양의 85-90%를 차지하

는 중요한 종양이며 전체 악성종양의 약 2-3%를 차지한다 

[9]. 조직학적 빈도로는 투명 신세포암이 82-83%로 가장 흔

하며 나머지는 유두상 신세포암 5-11%, 혐색소 신세포암 

4%, 집합관 신세포암 ＜1%, 상세불명의 신종양 ＜10% 등

으로 이루어져 있다 [10,11].

　신세포암 환자에 있어 정확한 예후 인자를 확인하고 종

양특이 생존율을 예측하는 것이 환자의 임상 경과를 예측

하고 치료 계획을 결정하는 중요한 요소이다. 그러나 신세

포암 환자의 예후 인자들은 많은 연구에서 밝혀졌으나 아직 

논란이 되고 있는 것들도 있다. 밝혀진 예후 인자들로는 병

리학적 병기가 가장 정확한 예후 인자라고 알려져 있으며 

[12-15] 이 외에 핵 분화도 [6,7]와 세포 유형 [16-18] 등이 

있다.

　본 연구에서 조사한 CT에서 신종양의 조영증강은 그 조

직의 혈관 분포에 따라 좌우되는데 종양은 직접적으로 혈

관형성물질을 분비할 뿐만 아니라 세포의 기질에 저장되어 

있는 혈관형성 화합물을 활성화하거나 방출함으로써 신생

혈관형성을 촉진한다 [19]. 만일 신생혈관형성이 일어나지 

않는다면 혈관과 종양세포의 거리가 멀어지게 되어 세포분

열에 방해를 받게 되고 따라서 혈관내피세포의 증식과 성

장이 제한된다. 즉 고형종양은 저산소증으로 인하여 세포

고사가 일어나게 되는 것이다.

　투명 신세포암은 다른 신종양보다 혈관이 풍부하여 CT

에서 더 높은 조영증강을 보이며 조영증강정도와 종양실질

의 미세혈관밀도 (microvessel density; MVD)를 조사하였을

때 의미 있는 상관관계를 보인다는 연구들이 있다 [20,21]. 

혈관이 많을수록 MVD가 높으며 CT에서 조영증강이 더 잘

될 수가 있는 것이다.

　MVD의 예후적 중요성을 평가하는 조사는 많이 있으나 

아직은 상반된 결과들이 나오고 있다. Chang 등은 MVD는 

투명신세포암의 병기와 세포악성도등급, 세포 종류와는 통

계학적인 연관성이 없다고 하였으며 [22], Minardi 등도 핵 

분화도를 I, II and III and IV으로 나눈 3 group에서 의미 있

는 MVD의 차이는 없다고 하였다 [6]. 

　하지만 Delahunt 등은 투명 신세포암에서 MVD 및 종양

미세혈관면적 (tumor microvessel area)과 핵 분화도와의 관계

를 조사하여 종양미세혈관면적은 분화도와는 유의한 상관 

관계가 없었지만 평균 미세혈관밀도 (mean microvessel 

density)와는 의미 있는 반비례적인 상관관계가 있으며, 

MVD가 높을수록 생존기간도 길어졌다고 보고하였다 [23]. 

Köhler 등도 핵 분화도가 높아질수록 MVD는 반비례적으로 

감소한다고 하였다 [24]. 이러한 상관관계의 설명으로는 종

양에서 발생과 성장에 신생혈관형성이 필수요소이며 혈관

형성 초기에는 확산에 의해서 영양분과 산소가 공급되며 

부산물이 방출되어 종양의 성장을 촉진하게 된다 [25]. 그

러나, 고등급의 종양은 매우 빠르게 성장하여 신생혈관이 

형성되기 전에 이미 성장하게 되므로 혈관의 기하학적인 

측면을 변형시키게 되고 따라서 대사의 부전을 초래하게 

되는 것이다 [26]. 또 종양이 섬유화되고 직경이 큰 혈관이 

생기게 되는 경우 주위의 MVD는 감소하게 되어 핵 분화도

와 반비례 관계가 이루어지는 것이다.

　본 연구에서는 투명 신세포암의 핵 분화도와 술 전 실시한 

CT에서 신세포암의 조영증강관계를 조사하였다. Ruppert- 

Kohlmayr 등은 CT에서 신세포암의 조영증강으로 투명신세

포암과 유두상신세포암을 구분하고자 하는 연구에서 낭종 

혹은 괴사 조직의 HU값을 최소화 하고자 조영증강측정의 

면적을 신세포암 면적의 3분의 1로 하였다 [21]. 저자들은 

조영증강측정 시 M의 면적이 커서 신세포암 내 괴사 조직

의 HU값을 반영하는 경향과 M의 면적이 작아서 종양의 주 

영양동맥을 포함할 경우 뚜렷이 증가하는 HU값의 영향을 

최소화 하고자 M의 면적을 T면적의 25%로 하였다. 측정 

결과 핵 분화도가 I, II, III, IV로 증가할수록 M, T부위의 조

영증강이 감소하였으며 (Table 1), 저등급과 고등급으로 나

누었을 때 M부위의 조영증강이 의미 있게 감소하였다 

(Table 2).

　조사 결과 앞서 말한 핵 분화도와 MVD의 역관계를 생각

해 보면 핵 분화도가 증가할수록 MVD가 감소하여 조영증

강이 감소한다는 이론의 근거가 성립되는 것이다. 즉 신세

포암에서 술 전 실시한 CT로 핵 분화도를 예측할 수 있을 

것으로 본다.

결 론

　투명 신세포암의 핵 분화도가 낮을수록 술 전 CT에서 조

영증가가 높았으며 저등급과 고등급으로 나누어 조영증강 

비율을 비교할 때 조영증강이 가장 잘되는 부위를 이용하

는 것이 핵 분화도 예측에 유용하였다. 따라서 CT를 이용한 

핵 분화도 예측법이 수술 전 환자의 치료방침을 결정하고 

예후를 예측 하기 위한 자료로 활용될 수 있을 것으로 생각
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되며 향후 좀 더 많은 환자를 대상으로 생존율을 직접 비교

하는 연구가 필요할 것으로 생각한다.
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