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서      론

  신세포암은 성인의 신장에서 발생하는 암 중에서 가장 

흔하며, 그 발생률이 계속 증가하는 추세이다.
1 현재까지 신

세포암 환자에서 종양의 병기와 분화도가 가장 중요한 예

후인자로 고려되어 왔으나, 많은 경우에 병기와 분화도만

으로 신세포암의 임상적 특성을 예측하기에는 불충분하였

다.
2,3
 따라서 신세포암의 악성도를 예측할 수 있는 다른 새

로운 예후 인자를 찾아보는 것은 임상적으로 중요한 의미

가 있다.

  종양의 혈관형성 (angiogenesis)은 종양의 성장, 진행 및 

전이에 있어 중요한 역할을 한다. 새로 증식되는 혈관들은 

종양 세포에 산소와 영양을 공급하여 줌으로써 종양의 성

장에 도움을 주고, 또한 종양 세포가 혈관을 침윤하여 전이

가 발생할 가능성을 높여준다.
4,5 종양 혈관형성의 지표로는 

미세혈관밀도 (microvessel density)가 주로 이용되는데, 미세

혈관밀도의 증가는 여러 암들에서 전이 혹은 불량한 예후

와 연관이 있음이 보고되었다.
6-8

  신세포암은 대개가 혈관과다성 종양으로, 풍부한 혈관신
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Purpose: This study was performed to evaluate the impact of microvessel 
density (MVD), a reflection of tumor angiogenesis, and microvascular in-
vasion (MVI) on the prognosis of patients with renal cell carcinoma (RCC).
Materials and Methods: Formalin-fixed, paraffin-embedded tissue sections 
of RCC from 81 patients who had undergone radical nephrectomy were 
stained immunohistochemically for CD34, which decorate endothelial 
cells, in order to assess MVD and MVI. The immunostaining results of 
MVD and MVI were compared with the clinicopathological variables.
Results: Twenty-two patients had either synchronous or metachronous 
metastases and fourteen patients died during the follow-up. MVD was 
significantly correlated with only metastasis (synchronous or metachron-
ous; p=0.020). MVI was significantly correlated with tumor size (p=0.005), 
TNM stage (p＜0.001), T stage (p＜0.001), M stage (p=0.001), and metasta-
sis (synchronous or metachronous; p=0.007). MVD was not significantly 
associated with MVI (p=0.232). The survival rate of patients with higher 
MVD or MVI-positive tumors was significantly lower than that of patients 
with lower MVD or MVI-negative tumors, respectively (p＜0.0001, p=0.0002).
Multivariate analyses indicated that tumor size, M stage and MVI were 
independent prognostic factors for cancer-specific survival. MVD was not 
an independent factor.
Conclusions: MVD and MVI were associated with metastasis and a worse 
prognosis in RCC, which suggests that tumor angiogenesis and MVI may 
play an important role in the progression of RCC. MVI was an indepen-
dent prognostic factor for cancer-specific survival. (Korean J Urol 2006;47: 
111-117)
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생 (neovascularization)과 동정맥루 형성을 특징으로 한다. 

따라서 신세포암에서도 미세혈관밀도와 예후를 연관시키

려는 연구들이 진행되어 왔는데 그 결과들이 상이하여, 신

세포암에서 미세혈관밀도의 예후인자로서의 가치에 대해

서는 아직도 논란의 여지가 많다.
9-13

  혈행성 전이는 신세포암에서 원격 전이가 발생하는 데 

가장 중요하고 흔한 기전이므로, 신세포암에서의 예후인자

로 혈관침범에 관한 연구들도 있어 왔다. 혈관침범은 육안

적 혈관침범과 미세혈관침범 (microvascular invasion)으로 

분류할 수 있는데, 육안적 혈관침범은 신정맥이나 하대정

맥에 혈전이 있는 경우를 말하며, 미세혈관침범은 종양세

포에 의해 내피세포를 포함한 혈관벽이 국소적으로 파괴되

어 미세혈관 내에 종양세포가 존재하는 것을 말한다.
14,15 신

세포암에서 육안적 혈관침범과 예후와의 연관성에 관하여 

서로 상이한 결과들이 보고되었고,
16-19 미세혈관침범과 예

후와의 연관성에 관해서도 연구 결과들이 서로 일치하지 

않아서,
14,15,20-27

 신세포암에서 혈관침범의 예후인자로서의 

가치에 대해서도 논란의 여지가 있다.

  이에 본 연구에서는 신세포암에서 미세혈관밀도 및 미세

혈관침범 여부를 확인하고 이들과 임상병리학적 변수들과

의 연관성을 평가하여 봄으로써, 신세포암에서 미세혈관밀

도와 미세혈관침범의 예후인자로서의 가치를 알아보고자 

하였다.

재료 및 방법

    1. 대상환자 및 신세포암 조직

  1995년 1월부터 2001년 12월까지 본원에서 신세포암으로 

근치적 신적출술을 시행받은 환자 중 추적관찰이 가능했던 

81명의 보관된 파라핀 포매 조직을 이용하였다. 환자들의 

평균 연령은 53.9세 (26-81)였으며, 남자 62명, 여자 19명이

었다.

  신세포암의 병기는 1997년 AJCC (American Joint Commit-

tee on Cancer) 및 UICC (Union Internationale Contre le Cancer)

의 TNM 분류법,
28 분화도는 Fuhrman's nuclear grade의 분류

법
29에 따라 분류하였다.

    2. 면역조직화학염색

  파라핀에 포매된 조직 블록을 4μm 절편으로 만들어서 

슬라이드에 부착한 후 파라핀을 제거하고 재수화시켰다. 

0.01M sodium citrate buffer (pH 6.0)에 넣어 15분간 micro-

wave 처리한 후에 증류수로 세척하고, 3% H2O2를 첨가한 

methanol로 실온에서 10분간 처리하였다. Tris buffered sa-

line (pH 7.6, Tris Base 1.4g, Tris HCl 6.0g, NaCl 8.7g)으로 세

척한 후에 Cap-PlusTM Detection Kit (ZYMED, San Francisco, 

USA)에 들어 있는 blocking reagent로 10분간 처리하였다.

  일차항체로 1:350으로 희석된 CD34에 대한 단일클론항

체 (NeoMarkers, San Francisco, USA)로 처리하고 습윤상자

를 이용하여 37
oC에서 1시간 동안 보관한 후, Tris buffered 

saline (pH 7.6)으로 세척하였다. Cap-Plus
TM Detection Kit에 

들어 있는 이차항체 (biotinylated secondary antibody)로 실온

에서 12분간 처리하고 Tris buffered saline (pH 7.6)으로 세

척한 후, streptavidin-HRP로 실온에서 12분간 처리하고 다

시 Tris buffered saline (pH 7.6)으로 세척하였다. 여기에 sub-

strate-chromogen인 diaminobenzidine을 사용하여 발색하였

다. Mayer's hematoxylin으로 대조염색하고 봉입제로 봉입

하여 광학현미경하에서 판독하였다.

    3. 미세혈관밀도의 분석

  미세혈관밀도의 분석을 위하여 CD34에 대한 항체로 면

역조직화학염색을 시행한 슬라이드에서 Weidner 등
8
이 이

용한 방법과 동일하게 분석하였다. 종양의 내부와 인접부

위 중에서 혈관이 가장 많은 부위를 선택해서 200배 배율로 

3개의 시야에서 미세혈관 수를 측정하여 그 평균치를 미세

혈관밀도로 나타냈다 (Fig. 1A). 내강의 형성 여부와 관계없

이 주위의 미세혈관과 분리된 한 개 이상의 내피세포로 이

루어진 혈관은 모두 계산하였고, 서로 문합되는 동양혈관 

(sinusoidal vessel)들은 한 개로 계산하였으며, 두꺼운 근육

층을 가지고 있는 큰 혈관은 계산에서 제외하였다.

    4. 미세혈관침범의 분석

  미세혈관침범의 유무를 평가하기 위하여 CD34에 대한 항

체로 면역조직화학염색을 시행한 슬라이드에서 Dekel 등
25

이 이용한 방법과 동일하게 분석하였다. 200배 배율로 종양

의 인접부위를 관찰하여 주된 종양으로부터 분리되어 있는 

종양세포군이 CD34에 면역염색된 혈관내피세포로 둘러싸

여 있는 곳이 관찰되는 경우 미세혈관침범 양성으로 판정

하였다 (Fig. 1B).

    5. 통계학적 분석

  미세혈관밀도 혹은 미세혈관침범과 여러 임상병리학적 

변수들과의 연관성에 관한 분석을 위해서는 independent- 

sample t-test 혹은 chi-square test를 이용하였다. 미세혈관밀

도와 미세혈관침범 사이의 상관관계는 Mann-Whitney U-test

를 이용하였다. 미세혈관밀도 혹은 미세혈관침범의 원발병

소와 전이병소 사이의 상관관계는 Student's t-test (paired) 혹

은 McNemar test를 이용하였다. 생존율은 Kaplan-Meier법을 

이용하였고, 단변량 분석은 log-rank test, 다변량 분석은 Cox 
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proportional hazards regression model을 이용하였다. 각각의 

통계학적 분석은 p값이 0.05 미만인 경우에 통계학적으로 

유의한 것으로 판정하였다.

결      과

  본 연구에 이용한 신세포암 환자 81명의 임상병리학적 

특성은 Table 1에 요약하였다. 전체 환자 81명 중 59명의 환

자에서는 근치적 신적출술 후 평균 50.7개월, 중앙값 48개

월 (17-96)의 추적관찰 기간 동안에 완전관해 상태를 유지

하였다. 22명에서는 원격전이가 있었는데, 그중 10명에서는 

근치적 신적출술 시행 당시에 이미 전이가 있었고, 12명에

서는 근치적 신적출술 후 평균 36.1개월, 중앙값 31개월 (6- 

72)에 원격전이가 발생하였다. 추적관찰 도중에 14명이 사

망하였는데, 근치적 신적출술 시행 당시에 전이가 있었던 

10명 중에는 8명, 추적관찰 중에 전이가 발생한 12명 중에

는 6명이 사망하였다. 전이가 발생한 총 22명 중 18명에서

는 전이병소에서 병리조직학적으로 전이를 확인하였다.

  면역조직화학염색 시행 결과 미세혈관밀도는 평균 149.20 

(58.0-281.0)이었고, 미세혈관침범은 81례 중 17례 (21.0%)에

서 양성이었다. 림프절 전이는 단지 1례에서만 있었기 때문

에 미세혈관밀도 및 미세혈관침범과 여러 임상병리학적 변

수들과의 연관성에 관한 분석에서 림프절 전이에 따른 분

석은 시행하지 않았다.

  미세혈관밀도는 전이 (동시 혹은 이시성) (p=0.020)와만 통

계학적으로 유의한 연관성을 보였다. 미세혈관침범은 종양

의 크기 (p=0.005), TNM 병기 (p＜0.001), T 병기 (p＜0.001),

Fig. 1. Immunohistochemical staining for CD34. (A) Endothelial cells of microvessels in renal cell carcinoma are demonstrated by anti-CD34 

immunostaining (x200). (B) Note the group of tumor cells surrounded by endothelial cells, which are stained with anti-CD34 antibody 

(x200).

A B

Table 1. Clinicopathological data of 81 patients with renal cell 
carcinoma
ꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚ
Characteristics No. of patients (%)
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Histology

Conventional 71 (87.7)

Papillary  6 (7.4)

Chromophobe  4 (4.9)

TNM stage

I 39 (48.1)

II 10 (12.3)

III 21 (25.9)

IV 11 (13.6)

T stage

T1 42 (51.9)

T2 10 (12.3)

T3 27 (33.3)

T4  2 (2.5)

N stage

N0 80 (98.8)

N2  1 (1.2)

M stage

M0 71 (87.7)

M1 10 (12.3)

Grade

1  7 (8.6)

2 15 (18.5)

3 50 (61.7)

4  9 (11.1)

Metastasis*

No 59 (72.8)

Yes 22 (27.2)
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
*: synchronous or metachronous metastasis
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M 병기 (p=0.001) 및 전이 (동시 혹은 이시성) (p=0.007)와 

통계학적으로 유의한 연관성을 보였다 (Table 2).

  미세혈관밀도는 미세혈관침범과 통계학적으로 유의한 

연관성을 보이지 않았다 (p=0.232). 미세혈관밀도 (p=0.100) 

및 미세혈관침범 (p=0.508)은 원발병소와 전이병소 사이에 

모두 통계학적으로 유의한 차이가 없었다.

  Kaplan-Meier 생존곡선에서 미세혈관밀도가 높은 환자는 

미세혈관밀도가 낮은 환자에 비해, 또한 미세혈관침범 양

성인 환자는 미세혈관침범 음성인 환자에 비해 각각 통계

학적으로 유의하게 생존율의 감소를 보였다 (p＜0.0001, p= 

0.0002) (Fig. 2). 암특이 생존율에 영향을 미치는 인자들을 

확인하기 위하여 단변량 및 다변량 로지스틱 회귀분석을 

시행하여 본 결과 단변량 분석에서는 종양의 크기, TNM 병

Table 2. Relationship between microvessel density or microvascular invasion and clinicopathological variables in 81 patients with renal 
cell carcinoma
ꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚ

No. of MVI-positive
Variables No. of patients MVD p-value p-value

tumors (%)
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Tumor size

≤7cm 52 145.48±52.61  6 (11.5)
0.384 0.005

＞7cm 29 155.86±48.42 11 (37.9)

TNM stage

Low (I+II) 49 143.82±49.01  2 (4.1)
0.243 ＜0.001

High (III+IV) 32 157.44±53.86 15 (46.9)

T stage

Low (T1+T2) 52 148.56±51.78  3 (5.8)
0.881 ＜0.001

High (T3+T4) 29 150.34±50.56 14 (48.3)

M stage

M0 71 146.32±49.28 11 (15.5)
0.179 0.001

M1 10 169.60±61.53  6 (60.0)

Grade

Low (G1+G2) 22 137.77±47.81  3 (13.6)
0.221 0.321

High (G3+G4) 59 153.46±52.01 14 (23.7)

Metastasis*

No 59 144.19±45.80  8 (13.6)
0.020 0.007

Yes 22 170.68±59.04  9 (40.9)
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
MVD: microvessel density, MVI: microvascular invasion, *: synchronous or metachronous metastasis

Fig. 2. Kaplan-Meier cancer-specific survival curves according to 

microvascular invasion (MVI). The survival rate of patients with 

MVI-positive tumors is significantly lower than that of patients 

with MVI-negative tumors (p=0.0002).

Table 3. Univariate and multivariate cancer-specific survival analy-
sis of 81 patients with renal cell carcinoma
ꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚ

Univariate Multivariate
Variables ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ

p-value Hazards ratio p-value
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Tumor size 0.0095 7.647 0.008

TNM stage 0.0005 1.737 0.660

T stage 0.0121 0.223 0.176

M stage ＜0.0001 56.551 ＜0.001

Grade 0.0749 7.431 0.078

MVD ＜0.0001 1.005 0.442

MVI 0.0002 4.567 0.026
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
MVD: microvessel density, MVI: microvascular invasion
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기, T 병기, M 병기, 미세혈관밀도 및 미세혈관침범이 통계

학적으로 유의한 예후인자였다. 다변량 분석에서는 종양의 

크기 (p=0.008), M 병기 (p＜0.001) 및 미세혈관침범 (p=0.026)

이 독립적인 예후인자였고, 미세혈관밀도는 독립적인 예후

인자는 아니었다 (Table 3).

고      찰

  신세포암에서 종양 혈관형성의 지표가 되는 미세혈관밀

도가 예후인자로서의 가치가 있는지에 대해서는 논란의 여

지가 있다. Yoshino 등
9은 전이를 동반한 신세포암 환자에

서 수술 후 완전관해 상태를 보이는 환자에 비해 미세혈관

밀도가 통계적으로 유의하게 높았고, 다변량 분석에서 병

기 T1-2M0 환자의 생존율에 대한 유일한 예후인자이므로, 

미세혈관밀도는 신세포암에서 가장 중요한 예후인자 중 하

나라고 보고하였다. Nativ 등
10도 국소 신세포암 환자에서 

미세혈관밀도가 낮은 군이 미세혈관밀도가 높은 군에 비해 

생존율이 유의하게 높았으며, 미세혈관밀도는 국소 신세포

암에서 독립적인 예후인자라고 보고하였다. 이는 신세포암

은 대개가 혈관과다성 종양으로 풍부하게 신생혈관을 형성

하므로, 종양의 혈관형성이 종양의 전이 및 불량한 예후와 

연관된다는 것을 의미한다.

  반면에 오히려 신세포암에서 미세혈관밀도가 낮은 경우

에 예후가 불량하였다고 보고한 논문들도 있다.
11,12 Dela-

hunt 등
11은 투명 신세포암에서 미세혈관밀도가 높은 경우

가 미세혈관밀도가 낮은 경우에 비해 생존율이 높았다고 

보고하면서, 그 이유로 분화도가 나쁜 암에서는 자주 종양 

내부에 섬유화된 부분이 발생하고, 또한 종양이 큰 경우에 

직경이 큰 혈관들이 발생함으로써 오히려 미세혈관이 적어

질 가능성을 제시하였다. Imao 등
12도 신세포암에서 전이가 

없는 경우가 전이가 있는 경우에 비해, 종양의 크기가 작은 

경우가 큰 경우에 비해 미세혈관밀도가 의미있게 높았고, 

종양의 크기가 작고 분화도가 좋으며 미세혈관밀도가 높은 

경우가 종양의 크기가 크고 분화도가 나쁘며 미세혈관밀도

가 낮은 경우에 비해 생존율이 의미있게 높았으나 암특이 

생존율의 독립적인 예후인자는 아니라고 하였다. 미세혈관

밀도가 낮은 경우가 예후가 불량하였던 이유로는 분화도가 

나쁜 종양일수록 종양의 혈관신생 속도가 종양 세포의 증

식 속도를 따라가지 못하므로 결국 종양 내부로의 대사 공

급이 감소되어 광범위한 괴사가 유발됨으로써 미세혈관밀

도가 낮아질 가능성을 제시하였다.

  또한 MacLennan와 Bostwick
13은 미세혈관밀도는 투명 신

세포암의 경우가 비투명 신세포암의 경우에 비해 높았지만 

병기, 분화도 및 암특이 생존율과 연관성이 없으므로 신세

포암의 예후인자로서 가치가 없다고 보고하였다.

  본 연구의 결과는 미세혈관밀도가 신세포암의 전이와 연

관성이 있고 또한 미세혈관밀도가 높은 환자가 미세혈관밀

도가 낮은 환자에 비해 유의하게 생존율의 감소를 보여, 종

양의 혈관형성이 종양의 전이 및 불량한 예후와 연관된다

는 주장을 뒷받침하지만 암특이 생존율에 대한 독립적인 

예후인자는 아니었다.

  신세포암에서 혈행성 전이는 원격 전이가 발생하는데 가

장 중요하고 흔한 기전이며 원격전이가 일어나기 위해서는 

혈관침범이 필요하므로 신세포암에서의 예후인자로 혈관

침범에 관한 연구들도 진행되어 왔다. Mrstik 등
20은 신세포

암에서 신정맥이나 하대정맥의 종양침범은 무병생존율에 

영향을 미치지 않은 반면, 미세혈관침범은 무병생존율에 

유의한 연관성을 보이며 재발을 예측하는 데 가장 중요한 

인자라고 하였다. Samma 등
14도 신세포암에서 미세혈관침

범의 유무가 생존율에 중요한 예후인자였으며, 미세혈관침

범이 있으면서 신정맥이나 하대정맥에 종양침범이 있는 환

자와 미세혈관침범이 있으면서 신정맥이나 하대정맥에 종

양침범이 없는 환자 사이에 전이 및 생존율에 차이가 없었

다고 하였다. Goncalves 등
21
은 저병기 (T1-2) 신세포암 환자

에서, Van Poppel 등
22
은 비전이성 신세포암 환자에서, 그리

고 Lang 등
23
은 병기 T1-3bN0M0 신세포암 환자에서 미세혈

관침범 유무가 독립적인 예후인자라고 하였다. Sevinc 등
15

은 저병기 (T1-2) 신세포암 환자에서, Ishimura 등
24
은 비전

이성 신세포암 환자에서 미세혈관침범이 신세포암의 진행

이나 재발에 연관성을 보였으나 독립적인 예후인자는 아니

라고 하였다.

  반면에 Hermanek와 Schrott
26은 T2 병기의 경우에는 미세

혈관침범 유무가 생존율에 영향을 미치지만 T3 병기의 경

우에는 미세혈관침범 유무가 생존율에 영향을 미치지 않았

다고 보고하였다. 또한 Yi 등
27은 병기 T1-2의 국소 신세포

암 환자에서 미세혈관침범의 유무에 따른 생존율의 차이가 

없어서 예후인자로서의 가치를 보이지 못하였다고 하였다. 

  저자들의 경우에는 미세혈관침범은 종양의 크기, TNM 

병기, T 병기, M 병기 및 전이와 유의한 연관성을 보였고, 

미세혈관침범이 있는 환자는 미세혈관침범이 없는 환자에 

비해 유의하게 생존율의 감소를 보였으며, 다변량 분석에

서 종양의 크기, M 병기와 함께 미세혈관침범이 암특이 생

존율의 독립적인 예후인자였다.

  동일한 신세포암 조직에서 미세혈관밀도와 미세혈관침

범 유무를 함께 관찰한 논문은 Dekel 등
25의 보고뿐이었는

데, 전이가 발생한 환자에서 술 후 완전관해 상태를 보인 

환자에 비해 미세혈관밀도가 더 높게 나타났고, 미세혈관

침범도 더 많이 관찰되었다. 따라서 미세혈관밀도가 높거
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나 미세혈관침범이 있는 경우에는 전이가 발생할 위험성이 

높으므로 세심한 추적관찰이 필요하며 아마도 보조적인 치

료가 필요하리라고 하였다. 이 논문에서는 미세혈관밀도와 

미세혈관침범 사이의 상관관계에 대해서는 언급이 없었다.

  본 연구에서도 동일한 신세포암 조직에서 미세혈관밀도

와 미세혈관침범 유무를 함께 관찰하여 본 결과 미세혈관

밀도가 높은 환자는 미세혈관밀도가 낮은 환자에 비해, 또

한 미세혈관침범이 있는 환자는 미세혈관침범이 없는 환자

에 비해 각각 통계학적으로 유의하게 생존율의 감소를 보

였다. 그러나 미세혈관밀도와 미세혈관침범 사이에는 유의

한 상관관계를 보이지는 않았다. 이에 대해서는 대상 환자

수가 적어서 나타난 결과일 수도 있으므로 향후 더 많은 

환자수를 대상으로 추가적인 연구가 필요할 것으로 생각한

다. 본 연구의 결과 신세포암에서 미세혈관밀도가 높거나 

미세혈관침범이 있는 경우에는 전이 및 불량한 예후와 연

관이 있으므로 술 후에 좀더 세심한 추적검사가 필요하며 

또한 보조적인 치료를 고려해야 할 것으로 생각한다.

결      론

  미세혈관밀도 및 미세혈관침범은 신세포암에서 전이 및 

불량한 예후와 연관이 있으므로 종양 혈관형성 및 미세혈

관침범은 신세포암의 진행에 중요한 역할을 하리라고 생각

한다. 미세혈관침범의 유무는 신세포암에서 암특이 생존율

에 대한 독립적인 예후인자였다.
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