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법에 대한 반응 예측
1부산대학교 의학전문대학원 내과학교실, 2부산대학교병원 핵의학과

설희윤1, 목정하1, 윤성훈1, 김지은1, 김기욱1, 박혜경1, 김성장2, 김윤성1, 이민기1, 박순규1

Association between Bone Marrow Hypermetabolism on 
18

F-Fluo-
rodeoxyglucose Positron Emission Tomography and Response to 
Chemotherapy in Non-Small Cell Lung Cancer 
Hee Yun Seol, M.D.1, Jeong Ha Mok, M.D.1, Seong Hoon Yoon, M.D.1, Ji Eun Kim, M.D.1, Ki Uk Kim, M.D.1, 
Hye-Kyung Park, M.D.1, Seong Jang Kim, M.D.2, Yun Seong Kim, M.D.1, Min Ki Lee, M.D.1, Soon Kew Park, 
M.D.1
1Department of Internal Medicine, Pusan National University School of Medicine, 2Department of Nuclear Medicine, Pusan 
National University Hospital, Busan, Korea

Background: 
18F-Fluorodeoxyglucose positron emission tomography (FDG-PET) is widely used for the diagnosis 

and staging of non-small cell lung cancer (NSCLC). The aim of this study is to determine whether the bone marrow 
hypermetabolism seen on FDG-PET predicts a response to chemotherapy in patients with NSCLC.
Methods: We evaluated the patients with advanced NSCLC and who were treated with combination chemotherapy. 
For determination of the standardized uptake value (SUV) of the bone marrow (BM SUV) on FDG-PET, regions 
of interest (ROIs) were manually drawn over the lumbar vertebrae (L1, 2, 3). ROIs were also drawn on a 
homogenous transaxial slice of the liver to obtain the bone marrow/ liver SUV ratio (BM/L SUV ratio). The response 
to chemotherapy was evaluated according to the Response Evaluation Criteria in Solid Tumor (RECIST) criteria 
after three cycles of chemotherapy.
Results: Fifty-nine NSCLC patients were included in the study. Multivariate analysis was performed using a logistic 
regression model. The BM SUV and the BM/L SUV ratio on FDG-PET were not associated with a response to 
chemotherapy in NSCLC patients (p=0.142 and 0.978, respectively). 
Conclusion: The bone marrow hypermetabolism seen on FDG-PET can not predict a response to chemotherapy 
in NSCLC patients. 
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서   론

  폐암은 최근 전 세계적으로 암에 의한 사망의 가장 흔

한 원인이며, 우리나라에서도 2001년 이후 암으로 인한 

사망 원인의 1위이다1,2. 이 중 비소세포폐암은 전체의 약 

75%를 차지한다. 비소세포폐암의 완치를 위한 가장 좋은 

치료법은 근치적 절제술이지만 이는 I기, II기와 일부의 

III기의 환자에서만 가능하며, 단지 30%의 환자만이 초기

에 진단되므로
3
 나머지 수술이 불가능한 환자들은 고식적

인 항암화학요법을 받게 된다. 비소세포폐암에서 항암화

학요법은 환자의 삶의 질을 향상시키고, 전체 생존율을 

약 2개월 정도 향상시키는 것으로 알려져 있지만
4-8

, 30%
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의 환자에서는 일차 항암화학요법에 반응이 없어 암의 진

행이 일어난다9. 그러므로 항암화학요법에 반응이 없는 

환자들은 수 주 동안에 항암화학요법에 대한 이익 없이 

부작용을 경험할 수 있다. 따라서 비소세포폐암 환자에서 

항암화학요법을 시작하기 전에 치료에 대한 반응을 예측

할 수 있다면, 치료 초기에 다른 형태의 치료 방법을 대안

으로 선택할 수 있을 뿐만 아니라, 비용과 부작용 측면에

서도 많은 유익한 점이 있을 것이다. 

  
18

F-fluorodeoxyglucose (FDG) 양전자 방출 단층촬영

(positron emission tomography, PET)은 전통적인 진단 

방법인 컴퓨터 단층촬영(computed tomography, CT)이

나 골 스캔과 비교하여 악성종양의 발견율이 높아 최근 

폐암의 진단과 병기 결정에 널리 사용되고 있다
10-12

. 최근 

비소세포폐암 환자들에서 시행한 FDG-PET에서 원발 종

양의 FDG 섭취의 증가가 항암화학요법에 대한 반응과 예

후에 상관관계가 있음이 보고된 바 있다
13-17

. 또한, 비소세

포폐암의 FDG-PET 영상에서 일부 환자의 골수에서 FDG 

섭취의 증가가 관찰되고 있으며, 골수의 FDG 섭취 증가

가 생존율과 관계가 있음이 보고되었다
18

. 

  본 연구에서는 비소세포폐암 환자에서 PET에서 FDG 

섭취의 증가를 통해 나타나는 골수의 대사활성도가 항암

화학요법에 대한 반응과의 연관성이 있는지를 조사하여, 

항암화학요법에 대한 반응을 예측하는 지표로서 FDG- 

PET에서 나타나는 골수 대사활성도의 유용성을 알아보고

자 하였다. 

대상 및 방법

1. 대상 환자

  2005년 1월 1일부터 2007년 6월 30일까지 부산대학교

병원 호흡기내과에서 조직학적 또는 세포학적으로 비소

세포폐암을 진단 받은 환자 중 병기 결정을 위해 FDG- 

PET을 시행한 후 일차 항암화학요법을 시행 받은 환자를 

대상으로 후향적 분석을 시행하였다. 비소세포폐암으로 

진단되기 이전에 다른 이유로 항암화학요법이나 방사선

요법을 시행 받았거나, 비소세포폐암으로 진단 받고 수술

이나 방사선요법을 받은 경우, 일차 항암화학요법을 3주

기 이상 시행 받지 않고 중단한 경우, 항암화학요법을 시

행 받지 않고 대증적 치료만 받은 경우, 척추에 전이가 

있는 경우는 연구 대상에서 제외하였다. 

2. 연구 방법

  1) 치료 방법: 일차 항암화학요법은 백금제재를 기본으

로 한 병용요법과 단독요법이 시행되었다. 대상 환자가 

시행 받은 치료약제는 carboplatin (AUC 5)과 gemcita-

bine (1.25 g/m
2
)의 병용요법이 25명, carboplatin (AUC 

5)과 taxotere (75 mg/m
2
)의 병용요법이 5명, carboplatin 

(AUC 5)과 paclitaxel (175 mg/m2)의 병용요법이 7명이었

고, cisplatin (80 mg/m
2
 or 60 mg/m

2
)과 gemcitabine 

(1.25 g/m
2
)의 병용요법이 5명, cisplatin (80 mg/m

2
 or 

60 mg/m2)과 taxotere (75 mg/m2)의 병용요법이 5명, cis-

platin (80 mg/m
2
 or 60 mg/m

2
)과 paclitaxel (175 mg/ 

m
2
)의 병용요법이 5명이었으며, gemcitabine (1.25 g/m

2
) 

단독요법이 6명, taxotere (75 mg/m2) 단독요법이 1명이

었다. 용량의 감량은 항암화학요법 후 혈액학적 및 비혈

액학적 독성을 평가하여 시행하였다.

  2) 골수대사활성도의 평가: FDG-PET에는 Allegro 

PET과 2채널 Brilliance CT로 구성된 Gemini scanner 

(Phillips, USA)를 이용하였다. CT 영상을 획득하고자 CT 

데이터 세트는 120 kVp, 130 mAs, 0.9 pitch, 5 mm의 

두께, 겐트리 회전 시간 0.5초로 설정하였다. PET 영상 

촬영에는 베드 당 3분의 방출 영상 획득시간을 설정하였

고, 3D RAMA 프로그램을 이용한 Ordered Subset Expec-

tation Maximization 알고리즘(4 iteration, 8 subset)을 사

용하여 영상을 재구성하였다. CT 영상을 두개 기저부에서 

서혜부까지 먼저 촬영하였으며, 이후 FDG-PET 영상을 촬

영하였다. 모든 환자에서 영상 촬영의 방향은 두개 기저

부에서 서혜부 쪽으로 진행하였다. FDG-PET 영상의 촬영

을 위한 FDG의 용량은 296∼444 MBq (8.0∼12.0 mCi)

이었다(1 kg당 5.18 MBq, 환자당 최소 투여 용량 296 

MBq, 최대 투여 용량 444 MBq). 감쇠 보정은 CT를 이용

하여 시행하였다. 

  골수의 표준섭취값(bone marrow standardized uptake 

value, BM SUV)은 1번, 2번, 3번 요추체에 관심영역을 설

정하여 평가하였고, 간의 표준섭취값(liver SUV, L SUV)

은 관심영역 설정 부위에 전이 소견이 없음을 확인한 후, 

우엽에 3×3 cm 크기의 관심영역을 설정하여 평가하였

다. BM SUV와 L SUV를 이용하여 그 비(BM/L SUV)를 

구하였다. SUV는 환자의 몸무게로 보정하였다
19

. 

  FDG-PET에서 나타난 BM SUV와 항암화학요법의 반응 

사이의 연관성을 평가하기 위하여 대상군을 BM SUV가 

높은 군과 낮은 군으로 나누었다. 그 기준 값은 한 명의 
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Table 1. Patients characteristics

n (%)

No. of patients 59
Age, median (year) 61
Sex
  Male 45 (76.3)
  Female 14 (23.7)
Histology
  Adenocarcinoma 32 (54.2)
  Squamous cell carcinoma 27 (45.8)
Tumor stage
  III 28 (47.4)
  IV 31 (52.6)
BM SUV
  ≥1.37 21 (35.6)
  ＜1.37 38 (64.4)
BM/L SUV ratio
  ≥0.73 22 (37.3)
  ＜0.73 37 (62.7)
Response to chemotherapy

    Responder 16 (27.1)
    Non-responder 43 (72.9)

BM SUV: bone marrow standardized uptake value; BM/L SUV 
ratio: bone marrow/liver standardized uptake value ratio.

Table 2. Results of univariate analysis of prognostic factors

for chemotherapy response

 Non-
Responder

Total responder p
(%)

(%)

Sex
  Male 45 13 (28.9) 32 (71.1) 0.583
  Female 14  3 (21.4) 11 (78.6)
Histopathology
  Adenocarcinoma 32  5 (15.6) 27 (84.4) 0.031
  Squamous cell

27 11 (40.7) 16 (59.3)
   carcinoma
Stage 
   III 28 10 (35.7) 18 (64.3) 0.158
   IV 31  6 (19.4) 25 (80.6)
BM SUV 
   ≥1.37 21  3 (14.3) 18 (85.7) 0.099
   ＜1.37 38 13 (34.2) 25 (65.8)
BM/L SUV ratio
   ≥0.73 22  5 (22.7) 17 (77.3) 0.558
   ＜0.73 37 11 (29.8) 26 (70.2)

BM SUV: bone marrow standardized uptake value; BM/L SUV 
ratio: bone marrow/liver standardized uptake value ratio.

숙련된 핵의학과 의사에 의해 시각적으로 골수 대사활성

도가 증가되었다고 판단된 환자의 SUV값을 기준으로 re-

ceiver operating characteristic (ROC) curves를 이용하여 

민감도와 특이도가 높은 값을 기준으로 하였다.

  3) 항암화학요법에 대한 반응의 평가: 항암화학요법

의 반응은 일차 항암화학요법을 3주기 시행한 후 3주가 

지난 시점에 흉부 CT를 시행하여 평가하였다. 반응의 평

가는 Response Evaluation Criteria in Solid Tumors 

(RECIST)를 이용하였으며
20

, 이는 항암화학요법 전후에 

CT로 각 병변의 최대 직경의 합을 구하여 병변이 완전소

실된 경우를 “완전반응”, 최대 직경의 합이 30% 이상 감

소한 경우를 “부분반응”, 최대 직경의 합이 20% 이상 증

가한 경우를 “진행병변”, 이 모두를 만족하지 않는 경우를 

병의 “안정상태”로 표시하도록 하였다. 완전반응과 부분

반응을 보인 경우에 “반응군”으로 정의하였고, 안정상태

와 진행병변인 경우는 “비반응군”으로 정의하였다. 

3. 통계 분석

  FDG-PET에서의 골수대사활성도에 따른 항암요법에 

대한 반응의 차이는 Chi-square 검정을 이용한 univariate 

analysis와 multivariate logistic regression을 이용하여 분

석하였다. p값이 0.05 이하인 경우 유의한 것으로 판정하

였다. 

결   과

1. 대상 환자의 특성

  연구에 포함된 환자는 총 59명으로 남자가 45명(76.3%), 

여자가 14명(23.7%)이었고, 연령의 중앙값은 61세(범위 

39∼79세)였다. 진단 후 평균 추적기간은 351±193일이

었고, 추적기간 동안 사망한 환자는 11명(18.6%)이었다. 

조직학적으로 선암종이 32명(54.2%), 편평세포암종이 27

명(45.8%)이었고, 진단 시 병기는 III기가 28명(47.4%), 

IV기가 31명(52.6%)이었다(Table 1). 

2. 양전자 방출 단층촬영에서 나타난 골수 대사활성도

  FDG-PET 영상에서 BM SUV의 평균은 0.92±0.30이었

고, BM/L SUV의  평균은 0.64±0.14이었다. ROC curves

를 이용한 BM/L SUV의 기준값은 1.37이었고, BM SUV의 

기준값은 0.73이었다. FDG-PET에서 BM SUV가 1.37 이

상 증가된 군은 21명(35.6%), 미만인 군은 38명(64.4%)이
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Table 3. Multivariate analysis of chemotherapy response 

rate by logistic regression according to BM SUV and other

factors

95% confidence
Odds ratio  p

limits

Sex (male) 1.103 0.218∼5.573 0.906
Histopathology

3.437 0.906∼13.041 0.070
  (adenocarcinoma)
Stage (IV) 0.603 0.167∼2.182 0.441
BM SUV (≥1.37) 0.334 0.077∼1.443 0.142

BM SUV: bone marrow standardized uptake value.

Table 4. Multivariate analysis of chemotherapy response 

rate by logistic regression according to BM/L SUV ratio 

and other factors

95% confidence
Odds ratio  p

limits

Sex (male) 1.135 0.230∼5.592 0.877
Histopathology

3.205 0.866∼11.854 0.081
 (adenocarcinoma)
Stage (IV) 0.526 0.143∼1.938 0.335
BM/L SUV ratio 0.981 0.257∼3.743 0.978

  (≥0.73)

BM/L SUV ratio: bone marrow/liver standardized uptake value
ratio.

었다. 대상 환자 59명 중 BM/L SUV가 0.73 이상인 군은 

22명(37.3%), 미만인 군은 37명(62.7%)이었다(Table 1). 

3. 항암화학요법에 대한 반응 

  일차 항암화학요법을 3주기 시행 받은 후 3주가 지난 

시점에 흉부 컴퓨터 단층촬영을 시행한 뒤 RECIST를 이용

하여 평가한 치료 반응은 반응군이 16명(27.1%), 비반응

군이 43명(72.9%)이었다.

  성별, 비소세포폐암의 조직형, 병기에 따른 항암화학요

법의 반응의 차이를 평가하였을 때, 병기와 성별에 따른 

반응의 차이는 없었다(p=0.158, 0.583). 조직형에 따라서

는 편평세포암종인 경우에 선암종에 비하여 항암화학요

법에 더 나은 반응을 보였다(p=0.031)(Table 2).

4. BM SUV와 BM/L SUV에 따른 항암화학요법에 대한 

반응 

  BM SUV에 따른 항암화학요법에 대한 반응을 평가하였

을 때, BM SUV가 1.37 이상인 군에서는 반응군이 3명

(14.3%), 비반응군이 18명(85.7%)이었으며, 1.37 미만인 

군에서는 반응군이 13명(34.2%), 비반응군이 25명(65.8%)

으로 BM SUV가 감소된 경우 반응군이 많았으나 통계학

적으로 유의한 차이는 없었다(p=0.099). BM/L SUV ratio

에 따른 항암화학요법에 대한 반응을 평가하였을 때, 0.73 

이상인 군에서는 반응군이 5명(22.7%), 비반응군이 17명

(77.3%)이었으며, 0.73 미만인 군에서는 반응군이 11명

(29.8%), 비반응군이 26명(70.2%)으로 통계학적으로 유

의한 차이가 없었다(p=0.558)(Table 2).

  BM SUV와 다른 인자인 조직형, 병기, 성별을 multi-

variate analysis를 이용하여 항암화학요법에 대한 반응과

의 상관관계를 조사하였으나 통계학적으로 유의한 차이

가 없었다(p=0.142)(Table 3). BM/L SUV 역시 조직형, 병

기, 성별과 함께 multivariate analysis를 이용하여 항암화

학요법에 대한 반응과의 상관관계를 조사하였으나 통계

학적으로 유의한 차이가 없었다(p=0.978)(Table 4).

고   찰

  비소세포폐암 환자에서 치료를 시작하기 전에 항암화

학요법에 대한 반응을 예측할 수 있다면, 치료 방법 선택

에 도움이 되면서 부작용도 줄일 수 있을 것이다. 

  지금까지 비소세포폐암에서 항암화학요법에 대한 반응

을 예측할 수 있는 여러 인자에 대한 연구가 있었다. Bor-

ges 등21은 성별, 연령, 조직형, 카르노프스키 활동도, 체

중 감소, 백혈구 수, 호중구 수, 혈소판 수, 혈색소 수치 

등과 같은 임상적 특징 및 검사실 요소와 비소세포폐암의 

항암화학요법에 대한 반응과의 관계에 대해 연구하였으

나 연관성을 찾지는 못하였다. 비소세포폐암에서 항암화

학요법에 대한 반응을 예측할 수 있는 지표로 nucleo-

somes과 CYFRA 21-1을 제시한 연구가 있었고22, 종양 조

직에서 excision repair cross-complementing 1 (ERCC1) 

mRNA의 발현이 항암화학요법에 대한 반응을 예측할 수 

있음을 보여주는 연구도 있었다23,24. Epidermal growth 

factor receptor (EGFR) gene copy 수와 EGFR mutations

이 epidermal growth factor receptor tyrosine kinase in-

hibitors에 대한 결과를 예측할 수 있을 것이라는 보고가 

있었다
25,26

. 하지만 이런 인자들은 여러 가지 제한점으로 

인하여 아직 널리 사용되지는 못하고 있으며, 연구가 진행

중이다.

  FDG-PET은 술전 병기의 결정, 악성 종양의 조기 발견 
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및 재발의 조기 예측 등에 널리 사용되고 있다
10-12,27-30

. 또

한, 최근에는 FDG-PET이 종양의 생물학적 특성에 대한 

평가, 예후를 예측하거나 치료에 대한 종양의 반응의 예측

에 사용될 수 있는지에 대한 많은 연구가 진행되고 있다. 

비소세포폐암에서 원발종양의 높은 SUV는 종양의 증식과 

연과성이 있고
31

, FDG-PET은 대사활성도의 측정에 높은 

재현성을 나타낸다
32
. Lee 등

13
은 백금제재를 기본으로 한 

병합요법을 시행 받은 85명의 진행된 비소세포폐암 환자

를 대상으로 한 연구에서 치료 시작 전에 시행한 FDG- 

PET에서 나타난 원발종양의 SUV를 중앙값을 기준으로 

나누어 항암화학요법에 대한 반응을 평가하였을 때 원발

종양의 SUV가 높을수록 항암화학요법에 좋은 반응을 보

인다는 결과를 보여주었다. 이는 높은 대사활성도를 가진 

조직에서 종양 세포의 증식이 빠르고31,33, 따라서 세포 분

열에 직접적으로 작용하는 항암화학요법이 더 효과적이

기 때문일 것이다
34,35

.

  비소세포폐암 환자의 일부에서는 FDG-PET상 골수 대

사활성도가 증가되는 경우가 관찰되고 있다. 비소세포폐

암에서 골수 대사활성도가 증가된 기전은 명확하게 알려

져 있지 않으나 폐암의 종양세포에서 colony-stimulating 

factors와 interleukin-6 (IL-6)
36

, vascular endothelial 

growth factor (VEGF)
37

 등의 사이토카인들이 분비되고, 

이러한 사이토카인의 증가가 세포증식의 조절에 관여하

여 비소세포폐암 환자에서 골수 대사활성도의 증가와 연

관이 있을 것으로 생각한다. Prévost 등
18
은 120명의 비소

세포폐암 환자에서 원발종양의 SUV, 골수의 SUV, PET 병

기 등이 사망률을 예측할 수 있는지 평가하기 위해 시행한 

연구에서 FDG-PET에서 골수 대사활성도의 증가와 PET 

병기는 사망률을 예측할 수 있는 강력한 독립적 인자였지

만 원발종양의 SUV는 독립적 인자로서 통계학적인 유의

성이 없었다. 

  골수 대사활성도가 비소세포폐암 환자의 사망률을 예

측할 수 있는 독립적인 인자임을 보여준 연구 이외에, 비

소세포폐암 환자에서 골수 대사활성도의 유용성에 대한 

추가적인 연구가 미흡하였다. 따라서 본 연구에서는 비소

세포폐암 환자에서 FDG-PET에서 나타난 골수 대사활성

도의 증가가 항암화학요법에 대한 반응과의 관련성이 있

는지에 대해 조사해 보았다. BM SUV와 BM/L SUV를 

ROC curves를 이용하여 민감도와 특이도가 높은 값을 기

준으로 나누었을 때, 비소세포폐암 환자의 FDG-PET에 나

타난 골수 대사활성도와 일차 항암화학요법에 대한 반응

은 통계학적으로 유의한 상관관계가 없었다. 

  본 연구에서 비교적 적은 수의 환자를 대상으로 하였

고, 일차 항암화학요법에 사용된 치료약제의 종류가 다양

하였다는 점이 제한점으로 작용하였을 것으로 사료된다.

 결론적으로 본 연구에서 비소세포폐암 환자에서 FDG- 

PET의 골수 대사활성도와 항암화학요법에 대한 반응과는 

유의한 상관관계가 없었으나, 동일한 치료약제를 사용한 

더 많은 환자를 대상으로 골수 대사활성도에 따른 치료의 

반응 및 예후의 차이를 평가하는 추가 연구가 필요하겠다.

요   약

  연구배경: 양전자방출 단층촬영은 최근 폐암의 진단과 

병기 결정에 널리 사용된다. 본 연구에서는 비소세포폐암 

환자에서 양전자방출 단층촬영에서의 골수 대사활성도의 

증가가 항암화학요법에 대한 반응과 관련성이 있는지 알

아보고자 하였다. 

  방  법: 조직학적으로 비소세포폐암으로 진단 받은 환

자 중에 양전자 방출 단층촬영을 시행한 후 일차 항암화학

요법을 시행 받은 환자를 대상으로 하였다. 대상군의 양

전자 방출 단층촬영상 골수 대사활성도는 요추 1, 2, 3번

의 FDG 섭취를 측정하여 평가하였고, 항암화학요법에 대

한 반응은 Response Evaluation Criteria in Solid Tumors 

(RECIST)를 이용하여 평가하였다. 

  결  과: 총 59명의 환자가 포함되었다. 대상군을 양전자 

방출 단층촬영상 골수의 SUV가 1.37 이상인 군(21명, 

35.6%)과 미만인 군(38명, 64.4%)으로 나누었고, 골수의 

SUV와 간의 SUV의 비가 0.73 이상인 군(22명, 37.3%)과 

미만인 군(37명, 62.7%)로 나누어 일차 항암화학요법에 

대한 반응을 비교하였다. 골수의 SUV와 골수의 SUV와 간

의 SUV의 비는 일차 항암화학요법에 대한 반응과 통계학

적으로 유의한 차이가 없었다(p=0.142, 0.978). 

  결  론: 비소세포폐암 환자에서 양전자방출 단층촬영에

서 나타난 골수 대사활성도는 항암화학요법에 대한 반응

과 관련성이 없었다. 
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