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연자 소개 Curriculum Vitae

Study update & Protocol review 1
박 준 오

학 력
E D U C A T I O N

l

경 력
C A R E E R

l

성균관의대

박 준 오 (성균관의대)

1991	 	 연세대학교 의과대학

1995	 	 연세대학교 의과대학원 석사

2001	 	 연세대학교 의과대학원 박사

1992 ~ 1996	 신촌 세브란스병원 내과 전공의

1996 ~ 1999	 공중보건의사

1999 ~ 2001	 연세대학교 의과대학 내과학교실 및 연세암센터 강사

2001 ~ 2002	 삼성서울병원 혈액종양내과 전임의

2002 ~ 	 	 삼성서울병원 혈액종양내과 전문의

2003 ~	 	 성균관대학교 의과대학 의학과 교수

2015 ~	 	 삼성서울병원 암병원 특수암센터 센터장



9제62차 한국췌장외과연구회  
제3회 한국췌장외과연구회 &대한항암요법연구회 Joint Symposium 

Session 1.  담도암 공동 연구 Update 

8

연자 소개 Curriculum Vitae

박 준 성

학 력
E D U C A T I O N

l

경 력
C A R E E R

l

연세의대

1991 ~ 1997 	 M.D., Yonsei University College of Medicine

2001 ~ 2006 	 Master, Yonsei University

2007 ~ 2011 	 Ph.D., Yonsei University

2005 ~ 2006 	 Clinical Fellow, Hepatobiliary Pancreas surgery, 	

		 	 	 Gangnam Severance Hospital

2007 ~ 2011 	 Assistant Professor of Surgery, 	

		 	 	 Gangnam Severance Hospital, Yonsei University

2012 ~ 2014 	 Visiting Professor, Pancreas Cancer Research, 	

		 	  	 Department of Surgery	

		 	 	 University of Minnesota, MN, USA

2012 ~ 2016 	 Associate Professor of Surgery, 

		 	 	 Gangnam Severance Hospital, Yonsei University

2017 ~	 	 �Professor of Surgery, 	

Gangnam Severance Hospital, Yonsei University

Study update & Protocol review 2

박 준 성 (연세의대)

1. 연구 제목

담도암에서 근치적 목적의 수술적 절제 후 gemcitabine, capecitabine 

병용 화학요법을 capecitabine 단독 화학요법과 비교하는 무작위 배정, 다

학제, 제 3상 연구 

A randomized, multidisciplinary phase III trial of adjuvant 

chemotherapy with gemcitabine and capecitabine compared to 

capecitabine alone after curative intent resection of biliary tract 

cancer

2. 연구 배경 및 이론적 근거

담도암은 서양인에 비해서 아시아 인종에서 발병율이 높은 것으로 보고

되며, 우리나라는 전 세계에서 남성 2위, 여성 3위로 발병률이 높은 국가로 

담도암은 우리나라 암 관련 사망률의 6위를 차지하고 있다. 담도암은 최근 

표적 치료제의 발전으로 예후가 크게 개선된 폐암, 흑색종 등과는 다르게, 

1) 분자적 발병 기전에 대한 이해가 매우 부족하며 2) 발생원인, 조기 검진 

방법이 확립되지 않아서, 진행된 상태에서 발견되는 경우가 많으며, 그 예

후는 불량하다. 기존 연구들에서 담도암 환자의 전체 20 % 정도에서만 근

치적 수술적 절제가 가능하며, 수술 후 평균 전체 생존율은 18-30 개월로 
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보고 되었다. 또한 수술 당시 림프절 전이 양성 혹은 절제연 양성 환자들은 

나쁜 예후를 가짐이 보고되며, 2012-2016년 한국의 담도암환자의 5년 생

존율은 국한병기 (localized) 에서 53.3%, 국소 진행성 (locally advanced) 

에서 33.1% 로 나타나 다른 암종에 비해 매우 불량한 상태이다. 

또한 원격전이가 있는 전이성/재발성 담관세포암의 중간 생존 기간은 

12개월이며, 5년 생존율은 3.2%로 매우 불량한 상태이다. 전이성 담도

암의 1차 항암치료는 2010년 발표된 ABC임상시험의 연구 결과에 따라 

Gemcitabine/Cisplatin이 표준 치료이나, 중간 무진행기간 (Progression 

Fress Survival, PFS)이 8개월, 전체생존기간 (overall survival, OS)은 11.7

개월에 지나지 않으며2, 이후 추가로 생존을 개선하는 1차 요법은 보고되

지 않았다. 또한 2차 치료로 5-FU나 capecitabine등의 치료제가 시도되지

만, 생존율을 개선하는 것으로 증명된 2차 항암제 치료는 2019년 ASCO 

에 초록으로 발표된 FOLFOX 요법을 제외하고 (중앙 전체 생존 기간 6.2

개월 대 5.3개월) 현재까지 없다. 담도암 환자는 근치적 수술을 받더라도 

재발과 질병 진행을 흔히 경험하고, 재발 이후에는 임상적 효과가 증명된 

치료제가 매우 제한적으로 그 예후는 매우 불량하다고 할 수 있다.

재발성 혹은 전이성 담도암의 예후와 치료 성적이 불량한 것을 고려할 때, 

근치적 목적의 수술 이후 재발을 낮추기 위한 치료는 매우 중요하다. 몇몇

의 메타 분석에서 수술 후 담도암 환자의 보조항암화학요법 혹은 방사선요

법이 생존율을 개선시킬 수 있음을 보여주었으나, 생존율을 유의하게 개선

시킬 수 있음을 증명할 대규모의 무작위 배정 3상 연구가 이루어 지지 않

은 실정이다. 레벨 1 수준의 의학적 근거가 부족한 상태이나, 보조항암화학

요법 혹은 방사선요법은 전세계적으로 많은 암 센터에서 현재 시행되고 있

으며 그 중 5-FU 혹은 Gemcitabine 기반의 치료법이 현재 가장 많이 사용

되고 있다.

특히 최근의 3상 BILCAP 임상 연구 에서 capecitabine 단독 수술 후 보

조항암 화학요법이 항암치료를 받지 않는 환자에 비해서 전체 생존률 향상

을 보였다. 하지만 아직까지 2제 이상의 수술 후 보조 항암제 병용 요법에 

대해서는 아직까지 3상 임상연구에서 확립되지 않아 효용성을 평가하는 

연구가 필요하다.

Gemcitabine + Capecitabine 병합 치료는 기존의 SWOG S0809 2상 

임상시험을 통해 79명의 수술적 치료를 받은 담관암환자에서 연구되었으

며, 2년 생존률은 65% 및 중앙 생존기간은 35개월로 나타났다. 치료기간 

중 3 등급과 4 등급의 부작용이 각각 52 %와 11 %에서 관찰되었으며. 가

장 흔한 3 ~ 4 등급의 부작용은 호중구 감소증 (44 %), 손 발 증후군 (11 

%), 설사증 (8 %), 림프구 감소증 (8 %) 및 백혈구 감소증 (6 %)이었다. 임

상 시험 중 위장관 출혈로 인한 사망이 한 명 있었으나, 86% 환자에서 모

두 치료를 완료하여 tolerability를 입증하였다. 또한 ESPAC-4 3상 연구에

서 수술적 절제를 받은 췌장암 환자에서 보조항암 요법으로 Gemcitabine 

+ Capecitabine 병합 치료와 Capecitabine 단독 치료가 비교되었으며, 

28·0 개월 (95% CI 23·5–31·5)대 25·5개월 로 전체 생존 기간을 개선하

여 표준 항암요법으로 확립된 바 있다

위의 결과를 종합하면, 담도암에서 3상 BILCAP 임상 연구에 의해 

capecitabine 단독 수술 후 보조항암 화학요법이 표준치료로 제시되었지

만, 아직까지 2제 이상의 수술 후 보조 항암제 병용 요법에 대해서는 아직

까지 3상 임상연구에서 확립되지 않아 효용성을 평가하는 연구가 필요하

다.

또한, 한국은 서양 국가에 비해 매우 높은 담도암 발생율을 보여, 대

규모 담도암 임상시험을 주도할 수 있는 지역으로 생각된다. 이런 배경

하에, 본 연구자들은 근치적 수술을 시행 받은 담도암 환자를 대상으로 

Gemcitabine + Capecitabine 병합요법을 Capecitabine과 비교하는 무

작위 배정 3상 연구를 시행하고자 한다. 
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3. 연구 목적

	 일차 목적: 

　　　- 24개월 째 무질병 생존율 (2-year DFS rate)

	 이차 목적: 

　　　- 무질병 생존율 (DFS)

　　　- 전체 생존 기간 (OS)

　　　- 삶의 질 (QOL)

　　　- �National Cancer Institute-Common Terminology Criteria 

(NCI-CTCAE) v5.0에 따른 독성

　　　- �담도암 환자의 재발과 생존에 영향을 주는 바이오마커 탐색  

(혈액 및 조직)

4. 일차 가설

 근치적 목적의 수술적 절제 후 gemcitabine, capecitabine 병용 화학요

법이 capecitabine 단독 군에 비해 우월한 무재발 생존 기간을 보인다. 

5. 연구 디자인

본 임상 연구는 근치적 절제술을 시행받은 담도암 환자들을 대상으로 하

는 수술 후 adjuvant gemcitabine + capecitabine 병합 항암 치료의 효과

와 안전성을 capecitabine 단독 요법과 비교하여 연구하기 위한 공개, 다

기관, 제 3상 임상 시험이다. 모든 환자들은 임상시험 참여 전에 반드시 동

의서를 작성하여야 하며, 환자 등록은 IRB 승인 후에 시작하여 3년까지 목

표를 한다. 

6. 연구 대상군

완전절제된 (R0 혹은 R1) T2-4N0-2M0 담도암 (간내담도암, 간외담도암 

및 담낭암)

7. 유효성 평가 항목

모든 통계 분석 방법은 Intent-to-treat (ITT) population을 대상으로 시

행될것이며, 각 치료군에 배정된 모든 환자들이 대상이다.

- �일차 유효성 평가 방법: 무질병 생존기간 (disease-free survival) 은  

무작위 배정일로부터 질병의 재발이 처음 입증되거나 사망한 시점 중 

더 선행되는 시점까지의 시간으로 정의된다.

- �이차 유효성 평가 방법: Kaplan-Meier법을 사용하여 전체 생존기간

(OS))의 중앙값(median)을 95% 신뢰구간으로 추정한다. 전체 생존 기

간은 무작위 배정일로부터 환자의 사망 시점까지의 시간으로 정의된다. 

질병진행은 RECIST 1.1기준에 따라 시험자가 평가한 기록으로 정의된

다. 질병 진행이나 사망사건이 발생하지 않은 시험대상자는 최종 종양

평가일(또는 만일 베이스라인 방문 후 종양평가가 시행되지 않았다면, 

무작위배정 +1일 날짜로) 에서 절단한다. 

CTCAE 5.0에 기반한 약제의 안전성은 이상반응의 등급, 약제와의 관련

성, 치료 결과 (장애 발생, 사망 등)등이 기록되며, 전체 등급의 이상반응이 

발생한 환자수 / 전체 참여한 환자 수, 그리고 3등급 이상의 이상반응이 발

생한 환자수 / 전체 참여한 환자 수로 계산될 것이다.

8. 안전성 평가항목(해당 시)

- �항암 치료 시 발생한 이상반응의 종료, 빈도, 중증도 (NCI CTCAE v5.0

에 따라), 중대성 및 관련성이 평가됨

- �기타 임상적 검진 (주요 기관계에 대한 검사, 활력징후, BSA, 체중, 

ECOG PS) 등을 평가

- 수술과 관련된 morbidity 및 complication 
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선정 기준

1) �근치적 수술적 절제술을 받은 후 조직학적으로 선암으로 진단된  

담도암 (간내담도암, 간외담도암, 담낭암)(R0 혹은 R1 절제포함)

2) �AJCC 8판 TNM 분류에 따른 T2-4, N0-2, M0 수술 후 병리학적  

질병 병기 (Pathologic disease stage)

3) 수술 후 12주 이내에 보조항암화학요법의 투여가 가능한 환자 

4) 재발의 증거가 없는 환자

5) ECOG 전신 수행 상태 0-1

6) �혈청 Cancer Antigen (CA) 19-9 가 randomization 전후 2주 기간에 

100 U/mL 이하인 환자

7) 만 19세 이상의 환자

8) �적절한 골수기능 (호중구 ≥ 1.5 x 109/L, 혈소판 ≥ 100 x 109/L 및  

헤모글로빈≥9 g/dL)

9) �적절한 간기능 (혈중 빌리루빈  < 1.5 x 정상 상한치, alanine 

aminotransferase (ALT) or aspartate aminotransferase (AST) < 

3.0 x 정상 상한치)

10) �적절한 신기능 (크레아티닌 청소율 (Ccr) >30 mL/min, Cockcroft-

Gault Equation로 계산)

11) �현재 진행중이거나 무작위배정 이전 30일 이내에 다른 임상시험 목적 

약물이나 항암제 치료, 임상시험내의 약제 투여를 받지 않은 환자

12) �폐경전, 혹은 폐경 후 1년이 되지 않은 여성은 투약 시작 7일 이내에 

시행된 혈청검사에서 임신반응이 음성이어야 한다 (소변검사 양성 시 

혈청검사로 음성을 확인 되야한다)

13) �본 임상시험 참여 전에 피험자 동의서에 자발적으로 서면 동의한 환자

14) �담도암에 대한 수술전 선행항암요법을 포함한 이전 항암요법을  

받은적이 없는 환자 

15) �가임 여성과 남성 환자는 임상시험 동안과 시험약 최종 투여 후  

120일째까지 적절한 피임법을 사용 (경구 피임약, 자궁내 피임장치, 

살정제 젤리와 같이 사용되는 막을 이용한 피임법, 혹은 외과적으로 

불임 상태)에 동의해야 한다. 가임 여성이란 외과적으로 불임 상태가 

아닌 여성 또는 1년을 초과하여 월경을 하지 않은 상태가 아닌 여성을 

말한다. 

제외기준

1) 선암이외의 조직형 (간세포암/담도암 혼합형 및 신경 내분비 종양)

2) 바터팽대부암

3) �다른 악성 종양의 병력이 있는 경우 (단, 일반적인 암 (유방암 포함)

은 완치목적의 치료 후 5년 이상 재발 소견이 없는 경우; 적절히 치료  

받은 비 흑색종 피부암, 상피내암은 3년 이상 재발 소견이 없는 경우는 

등록 가능) 

4) �연구자의 판단상 중증의 조절되지 않는 전신질환, 실험실 검사  

이상소견, 정신과 질환, 혹은 동반된 다른 질환으로 임상시험에  

참여할 수 있는 능력을 저하시키거나 임상시험의 결과해석을 어렵게 

만들 수 있는 환자

5) �조절되지 않거나 정맥 주입 항생제 치료를 요하는 심각한 전신 감염 

(박테리아, 바이러스, 진균 등) 

6) �인체 면역결핍 바이러스(HIV)(HIV-1/2 항체)의 기왕력이 알려진 환자.

7) �활동성A형 간염, B 형 간염 (항바이러스 치료를 받으면서HBV DNA 

가 1000≤copies/ml 인 B형 간염은 제외)이 알려진 환자.

8) �무작위 배정 2주 내의 심각한 출혈 (위장관, 신경계 출혈 등) 의 병력이 

있는 환자

9) 위장관 폐쇄 혹은 경구용 약제의 복용이 불가능한 환자
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10) �연구 투약 시작 6개월 이내의 심근 경색 혹은 기타 임상적으로  

중요한 심장질환 (불안정성 협심증, NYHA III or IV울혈성 심부전, 

심근경색, 혹은 중증 부정맥)

11) 임산부 또는 수유부. 가임 여성 중 임신 검사 결과 양성

12) 시험약 금기에 해당하는 환자

10. 대상자 수 산출근거 (통계에 기반한)

연구자는 BILCAP 전향적 3상 임상시험에서 연구 결과에 근거하여 

Capecitabine 단독 보조항암치료를 받은 담도암 환자의 2년 무질병 생존

율을 50%으로 추산하였다. 수술 후 Gemcitabine / Capecitabine 보조

항암화학요법의 2년 무질병 생존율이 60%로 기대되며, 위험비 (hazard 

ratio) 0.737, 1종 오류 0.05 (alpha) 그리고 2종 오류 0.2 (beta) 및 양측  

검정을 적용하였을 때, 모집기간 3년, 등록 후 f/u 기간 3년으로 계산 시  

임상 시험에 필요한 event 수는 337건, 등록 환자 수는 drop-out rate 5%

를 가정하여 490명으로 예상된다.  

무작위배정은 다음 세 가지 층화 인자에 따라 층화될 것이다. 

1) 림프절 전이 여부 N0 vs N1-2 

2) 병리학적 완전 절제 여부 R0 vs R1

3) 종양의 원발 부위: 간내담도암 vs 간외담도암 vs 담낭암

11. 임상 시험 기간

임상시험 피험자 등록: IRB 승인 후 36개월 예상

마지막 환자 등록 후 추적 관찰 기간: IRB 승인 후 60개월 예상

중간 결과 보고일: IRB 승인 후  60개월 예상

최종 결과 보고일: IRB 승인 후  72개월 예상

12. 용법, 용량

• 시험군 1: Gemcitabine/Capecitabine, 매 4주마다, 총6주기

		  gemcitabine1,000 mg/m2 over 30 min D1, D8, D15

		  capecitabine 1660 mg/m2, D1-21

• 시험군 2: Capecitabine, 매 3주마다, 총 8주기

		  capecitabine 2,500 mg/m2 D1-14



Session 2.  

췌장암의 최신 지견
좌장: 이현국 (이화의대), 장흥문 (울산의대)

제62차  한국췌장외과연구회 
제3회 한국췌장외과연구회 & 대한항암요법연구회 

Joint Symposium 
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연자 소개 Curriculum Vitae

권 우 일

학 력
E D U C A T I O N

l

경 력
C A R E E R

l

서울의대

2003 	 	 서울대학교 의과대학 학사

2012 	 	 서울대학교 의과대학 외과학 석사

2016 	 	 서울대학교 의과대학 외과학 박사

2003 ~ 2004	 서울대학교병원 수련의

2004 ~ 2008	 서울대학교병원 외과 전공의

2008 ~ 2011	 강릉의료원 공중보건의

2011 ~ 2013	 서울대학교병원 외과 간담췌외과 전임의

2013 ~ 2014	 서울대학교병원 외과 간담췌외과 진료조교수

2014 ~ 2016	 삼성서울병원 외과 소화기외과 진료조교수

2016 ~ 	 	 서울대학교병원 외과 간담췌외과 임상조교수

Conversion surgery after neoadjuvant  
therapy for locally advanced  
pancreatic cancer: reported outcomes 
and real clinical situations 

권 우 일 (서울의대)

To begin with, neoadjuvant therapy for locally advanced pancreatic 

cancer (LAPC) is not a proper phrase. Neoadjuvant therapy is never 

given for LAPC. Instead, palliative therapy is given. Then for a small 

fraction of LAPC patients with partial or complete response to the 

palliative treatment are given the opportunity of conversion surgery. 

Therefore, this lecture focuses on LAPCs that had some response to 

palliative treatment and were able to receive surgery.

About 80% of patients diagnosed with pancreatic cancer are 

diagnosed at unresectable stages. More than half of the patients have 

metastatic diseases. Others are unresectable due to local involvement 

of vascular structures. Both metastatic disease and LAPC are given 

palliative treatment.

FOLFIRINOX and Gemcitabine-NabPaclitaxel have recently been 

introduced and were found to have remarkable results in metastatic 

diseases. With their known value against metastatic diseases, they 

are now being applied to LAPCs as well.
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There is no definite knowledge about palliative treatment and 

conversion surgery in LAPC up to date. According to systemic 

reviews and meta-analyses, around 10~ 30% are known to undergo 

surgery for FOLFIRINOX and around 30% do so for Gemcitabine-

NabPaclitaxel. The R0 resection rates vary according to reports 

ranging from 20% to 80%. The outcome of these patients, while 

not well studied, is believed to exceed those that could not undergo 

conversion surgery.

It can be said in general that the conversion surgery rate of LAPC, 

R0 resection rate, and long-term outcome of the conversion surgery 

group is not well understood altogether. This lecture aims to bring 

insight into LAPC and conversion surgery through literature reviews 

and then to share real clinical experiences of conversion surgery in 

LAPC.

송 기 병

학 력
E D U C A T I O N

l

경 력
C A R E E R

l

울산의대

1996 ~ 2002 	 부산대학교 학사

2005 ~ 2010 	 울산대학교 석사

2010 ~ 2012 	 울산대학교 박사

대한외과학회 평생회원

한국간담췌외과학회 평생회원

한국췌장외과연구회 평생회원

한국내시경복강경 학회 평생회원

세계 간담췌학회 평생회원

아시아 태평양 간담췌학회 평생회원
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Surgeon’s enthusiasm to reduce  
local recurrence and evidence  
of oncologic effectiveness

송 기 병 (울산의대)

배 우 균

학 력
E D U C A T I O N

l

경 력
C A R E E R

l

전남의대

1998 	 	 전남대학교 의과대학

2005 	 	 전남대학교 의학석사

2011 	 	 전남대학교 의학박사

2012 ~ 2014 	 미국국립보건원(NIH) 박사후과정

2006 ~ 2008 	 전남대학교병원 신장내과 전임의/전임강사

2008 ~ 2010 	 화순전남대학교병원 혈액종양내과 전임의/전임강사

2010 ~ 2019 	 화순전남대학교병원 혈액종양내과 조교수/부교수

2019 ~	 	 화순전남대학교병원 혈액종양내과 교수 
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Recent update of chemotherapy in PC 

배 우 균 (전남의대)
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1. Cremophor EL (CrEL)

Texus brevifolia

1971

FDA approval for ovarian cancer

1992
21yrs ??
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연자 소개 Curriculum Vitae

김 지 원

학 력
E D U C A T I O N

l

경 력
C A R E E R

l

서울의대

	1999 ~ 2005	 서울대학교 의과대학 의학과 

	2009 ~ 2014	 서울대학교 의과대학 의학과 석사 (분자종양의학 전공)

	2014 ~ 2016	 서울대학교 의과대학 임상의과학과 박사 수료

	2005 ~ 2006	 서울대학교병원 수련의

	2006 ~ 2010	 서울대학교병원 내과 전공의

	2010 ~ 2013	 공중보건의사 (강원도)

	2013 ~ 2015	 서울대학교병원 혈액종양내과 전임의

	2015 ~ 	 	 분당서울대학교병원 혈액종양내과 조교수
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Recent translational research in PC

김 지 원 (서울의대)

Biankin AV, et al. Nature 2012;491:399-405

N=99
WES + array CGH

Biankin AV, et al. Nature 2012;491:399-405

Biankin AV, et al. Nature 2012;491:399-405
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Waddell N, et al. Nature 2015;518:495-501

Australian Pancreatic Cancer 
Genome Initiative

N=100
WGS + array CGH

0

Waddell N, et al. Nature 2015;518:495-501

Putative biomarkers 
for PARP inhibitors

Waddell N, et al. Nature 2015;518:495-501

Platinum

Platinum

Waddell N, et al. Nature 2015;518:495-501
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Golan T, et al. N Engl J Med 2019;381(4):317-327

Bailey P, et al. Nature 2016;531:47-52

1. KRAS
2. TGF-β
3. WNT
4. NOTCH
5. ROBO/SLIT signaling
6. G1/S transition
7. SWI-SNF
8. Chromatin modification
9. DNA repair
10. RNA processing

456 pancreatic cancer 
specimens

32 frequently mutated 
genes

Cancer Genome Atlas Research Network. Cancer Cell 2017;32(2):185-203

Cancer Genome Atlas Research Network. Cancer Cell 2017;32(2):185-203
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KKRRAASS  mutation

Greaves M, et al. Nature 2012;481(7381):306-13

Good treatment target!!! (e.g. BCR-ABL in CML)

KKRRAASS mutations in cancers

• Somatic activating mutations in KRAS are a hallmark of 
cancer.

• There are clinically approved inhibitors of several MAPK 
pathway proteins for a subset of tumor types, to date.

• There have been no clinical molecules that are selective for 
KRAS-mutant tumors.

• Moreover, several MAPK-pathway-targeting therapies are 
contraindicated for treatment of KRAS-mutant tumors 
owing to a lack of clinical efficacy.

• This might limit the ability to combine such agents with 
standard-of-care treatments or immunotherapy.

Canon J, et al. Nature 2019;575(7781):217-223

AMG510 exploits a cryptic groove in KKRRAASS  (G12C)
to enhance potency and selectivity

Canon J, et al. Nature 2019;575(7781):217-223
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Clinical activity of AMG510 in patients with lung 
cancer in FIH dose-escalation study

Canon J, et al. Nature 2019;575(7781):217-223

• 344 of 383 patients (89.8%) had KRAS mutations.
• Among them, only 6 patients (1.6%) were KRAS G12C mutants.

QCMG data (Nature 2016) of 383 patients
(accessed on Dec. 1, 2019)

http://www.cbioportal.org/

Other KKRRAASS or NNRRAASS inhibitors

• KKRRAASS  G12C inhibitors
– ARS-1620 (Wellspring) (Cell 2018 Jan;172(3):578-589)
– MRTX849 (Mirati) (Cancer Discov 2019 Oct 28 [Epub])

• SSOOSS11 inhibitors
– BAY-293 (Proc Natl Acad Sci U S A. 2019 Feb 

12;116(7):2551-2560)
– BI-3406 (AACR-NCI-EORTC 2019)

• No KRAS or NRAS G12D, G12V, and G13D mutation-
specific inhibitors to date

CCDDKKNN22AA  (p16) loss
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P16 = CCDDKKNN22AA

Baghdadi TA, et al. JCO Precis Oncol 2019 Aug 14 [Epub ahead of print]

• Palbociclib monotherapy does not have 
clinical activity in patients with advanced 
pancreatic or biliary cancers with 
CDKN2A loss or mutation.

• Toxicity is similar to reported experience 
with palbociclib in other tumor types.

Other Druggable Targets

Tumor Suppressor Genes

• SMAD4 and TP53 mutations are frequent 
in pancreatic cancer.

• Tumor suppressor genes are generally 
not druggable.
– Except for the example of PARPi in 

gBRCA1/2 mutants (synthetic lethality)
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Heining C, et al. Cancer Discov 2018;8(9):1087-1095

http://www.genome.jp/

Heining C, et al. Cancer Discov 2018;8(9):1087-1095

Heining C, et al. Cancer Discov 2018;8(9):1087-1095
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Aguirre AJ, et al. Cancer Discov 2018;8(9):1096-1111

ctDNA Monitoring

C1 C2 C3 C4 … C15 C16 C17 PD

Endoscopic biopsy
Sono-guided biopsy
Surgery

Blood sampling
(with CT scans
& tumor markers)

Targeted deep sequencing

1. Buffy coat: target sequencing (germline control)
2. Plasma: amplicon sequencing or ddPCR (ctDNA
analysis)

Ascites
Pleural effusion

Unpublished data

CRC ctDNA study (at SNUBH) scheme

Unpublished data

Tumor NGS Baseline ctDNA ctDNA at PD

Clonal evolution after 
chemotherapy?

VAF



54 55제62차 한국췌장외과연구회  
제3회 한국췌장외과연구회 &대한항암요법연구회 Joint Symposium 

Session 2. 췌장암의 최신 지견

Clonal Evolution of 
Metastatic PC

Yachida S, et al. Nature 2010;467:1114-7

Rapid autopsies
on 7 patients with 

metastatic pancreatic cancer

Yachida S, et al. Nature 2010;467:1114-7
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Patient (M/63)
• #1. T-ALL (BM-), M/lung

– s/p CALGB induction (2014.3.4) → PR
– s/p HyperCVAD (2014.4.6 – 8.26) → CR
– s/p IT-MTX #8 (2014.3.4 – 7.25)
– s/p MTX/6-MP/VCR maintenance #6 (2014.10.10 – 2015.3.11) → 

maintained CR

• #2. GB ca, M/liver, lung, LNs
– s/p VATS LLL wedge resection (2016.1.4) → metastatic 

adenocarcinoma
– s/p Pall GP #11 (2016.1.27 – 9.28) → SD → PD (lung)
– s/p Pall XP #5 (2016.10.19 – 2017.2.1) → PR → PD (lung)
– s/p ASLAN005 study (Varlitinib) #6 (2017.3.10 – 6.28) → SD (dec) 

→ PD

Unpublished data

At diagnosis #1 At diagnosis #2 At autopsy

Liver (old)
(FFPE)

GBAC
(Frozen)

T-ALL
(FFPE)

Liver
(Frozen)

Lung
(Frozen)

Chest wall
(Frozen)

Mesentery
(FFPE)

Normal
(Frozen)

Multi-regional
WES

GBAC
Liver

Lung

Mesentery

Chest wall

Metastasis

Liver (old)

T-ALL

≠ (Different drivers)

ZZNNFF331177 I509V
HHOOXXAA22 R145C
IIQQGGAAPP33 R26W
CCCCLL1133 N18K

HSPCs

GB stem 
cells

NNOOTTCCHH11 L1600P(LOH),
JJAAKK33 M511I(LOH),
WWTT11 P359fs, etc.

TTPP5533 Q4X(LOH),
EERRBBBB22 G2305T,
IIGGFFBBPP55 C27X, etc.

Remission

≠ (ITH and/or clonal evolution)

Unpublished data

Summary
• Next-generation sequencing enables us to elucidate the genomic 

landscape and clonal evolution of PC.

• According to these genome data, a number of clinical trials has 
been conducted.
– However, we have still a long way to go.

• Tissue by surgeons + ctDNA by medical oncologists 
– May enable us better understandings of tumor biology, leading to 

personalized cancer therapy for metastatic disease.

• Clonal evolution of pancreatic cancer may be a crucial key for the 
treatment of patients with metastatic PC.
– Importance of repeated biopsy and ctDNA collection
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연자 소개 Curriculum Vitae

이 희 성

학 력
E D U C A T I O N

l

경 력
C A R E E R

l

특 이 사 항
S P E C I A L  

N O T E  

l

이화의대

2005 	 	 부산대학교 의과대학 의학과

2014	 	 성균관대학교 의학대학원 석사

2018	 	 성균관대학교 의학대학원 박사

2010 	 	 삼성서울병원 외과 레지던트 수료

2010 ~ 2013	 육군 교육사령부 군의관

2013 ~ 2015	 삼성서울병원 간담췌외과 전임의

2015 ~ 2017	 이화여자대학교 목동병원 임상조교수

2017 ~ 	 	 이화여자대학교 목동병원 조교수

한국췌장외과연구회 총무

한국간담췌외과학회 정보위원회 간사

대한종양외과학회 교육위원회 간사

대한내시경복강경외과학회 대외협력 간사

대한외과학회지 편집위원

	Q&A 1. Resectability & operability  
              for pancreatic cancer

종양 내과 의사가 췌장 외과 의사에게 묻다

이 희 성 (이화의대)



63제62차 한국췌장외과연구회  
제3회 한국췌장외과연구회 &대한항암요법연구회 Joint Symposium 

Session 3. 서로에게 묻다

62

연자 소개 Curriculum Vitae

황 호 경

학 력
E D U C A T I O N

l

경 력
C A R E E R

l

연세의대

1994 ~ 2000	 연세대학교 원주의과대학 

2014	 	 연세대학교 의과대학 외과학 석사

2018	 	 연세대학교 의과대학 외과학 박사

2001 ~ 2005	 연세대학교 세브란스병원 외과 전문의

2005 ~ 2008	 외국인 노동자전용의원 (군복무)

2008 ~ 2010	 연세대학교 강남세브란스병원 간담췌 전임의

2010 ~ 2014	 연세대학교 세브란스병원 임상조교수

2014 ~ 2018	 연세대학교 세브란스병원 조교수

2016 ~ 2017	 Visiting scholar, UC San Diego, USA

2019 ~ 	 	 연세대학교 세브란스병원 부교수

	Q&A 2. Surgical difficulty after  
              neoadjuvant treatment and  
               surgeon’s preference  
               for neoadjuvant treatment   

종양 내과 의사가 췌장 외과 의사에게 묻다

황 호 경 (연세의대)

한국췌장외과연구회와 3번째 맞이하는 대한항암요법연구회와의 Joint 

symposium을 통해 종양내과 선생님들께서 주신 아래의 궁금한 사항들에 

대해 이번 시간에는 서로의 의견을 들어 보기로 하였습니다.

Q1. �외과의사 입장에서 neoadjuvant therapy 를 선호하시는지?  

선호합니다.

 - 선호한다면 Chemotherapy only vs. CCRT중 어떤 것을 선호하는지?

   �: �Borderline resectable case에서는 항암치료단독 혹은 CCRTx 중 

특별히 선호하는 것은 없고, 모두 다 가능하리라 생각이 됩니다. 다

만, locally advanced case에서는 치료 반응에 따라 수술이 가능할지  

혹은 언제쯤 가능할지 정하기가 매우 어렵기 때문에 방사선치료 후  

기간이 많이 경과할 경우, 조직의 섬유화가 점차 진행이 되어 수술이 

어렵게 되는 경우가 있습니다. 따라서, locally advanced case에서는 

항암치료 단독으로 치료하며, 치료반응 평가를 보고 수술을 결정해야 

할 것 같습니다.

 - 선호하지 않는다면 어떤 점에서 선호하지 않는지?

   �: �Neoadjuvant 개념이 아니라 definitive RTx가 들어갈 경우, 방사선 

조사량에 의해 조직의 심한 섬유화가 진행이 되는 경우가 있어, 치료

의 목적에 따라 잘 선택되어야 할 것 같습니다.
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Q2. Radiation therapy 이후 surgical resection 시 어려운 부분은?

   : �치료용량이 많이 들어간 경우나, 방사선치료 후 6개월 이상  

경과되는 경우, 조직의 irreversible fibrotic change가 심화되어 

vessel의 neural tissue dissection이 안되는 경우가 있습니다.

Q3. Chemotherapy 이후 surgical resection 시 어려운 부분은?

   - �누적 치료 횟수에 따른 어려움이 없는지?  

치료 횟수의 증가가 수술의 어려움을 야기하지는 않는 것 같습니다.

   - �수술을 위해 항암치료 중단 기간은?  

저는 개인적으로 한 달의 휴지기를 갖습니다.

전 홍 재

학 력
E D U C A T I O N

l

경 력
C A R E E R

l

차의대

1998 ~ 2005	 연세대학교 의과대학

2008 ~ 2018	 연세대학교 의학대학원 박사

2006 ~ 2010	 연세대학교 의과대학 세브란스병원, 내과레지던트

2013 ~ 2014	 연세대학교 의과대학 세브란스병원 종양내과, 강사

2014 ~ 2015	 연세대학교 의과대학 세브란스병원 종양내과, 임상연구조교수

2015 ~ 2018	 분당차병원 종양내과, 조교수

2019 ~	 	 분당차병원 혈액종양내과, 부교수
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Q&A 1. Adjuvant therapy and  
             neoadjuvant chemothrapy  
             for PC

췌장 외과 의사가 종양 내과 의사에게 묻다

전 홍 재 (차의대)

새로운 보조항암치료법들이 췌장암에서 좋은 치료 성적을 보이면서 현

재 gemcitabine, 5FU, gemcitabine + capecitabine, FOLFIRINOX의 다

양한 항암치료 옵션이 생겼지만, 비교적 고령에서 많이 발생하는 췌장암의 

특성과 수술 후 충분히 회복되지 못한 환자들의 전신상태 등을 고려하면 

치료 성적만을 고려한 일관된 보호항암치료법의 적용은 어려운 것이 사실

이다. 또한 최근 새로운 항암치료요법들의 향상된 치료 반응율은 췌장암에

서도 수술 전 선행항암치료의 활발한 적용이 가능하게 하였지만 이에 대한 

명확한 표준화가 이루어 지지 않은 것이 사실이다. 

이번 Session에서는 췌장암의 adjuvant therapy와 neoadjuvant 

therapy 치료 중 진료 현장에서 흔히 발생하는 아래 질문에 대한 종양내과 

의사로서 생각하는 답변과 항암요법연구회(KCSG) 간담췌암분과 내부적

으로 진행한 adjuvant therapy와 neoadjuvant therapy의 실제 진료 패턴

에 대한 설문의 결과도 함께 공유할 예정이다. 

1. �Adjuvant setting에서 5-FU based (FOLFIRINOX포함)와 

gemcitabine based chemotherapy 선택 기준 및 고려사항은?

	 i.   전신상태

	 ii.  부작용

	 iii. 환자가 흔히 호소하는 증상

2. �Neoadjuvant setting에서 FOLFIRINOX와 gem-paclitaxel 선

택 기준 및 고려사항은?

3. Adjuvant/Neoadjuvant regimen의 protocol?

4. �Adjuvant/Neoadjuvant setting에서 방사선 치료를 선택하는  

기준?

	 i.   방사선치료의 protocol?

	 ii.  항암치료와 병행 여부(CCRT)? 

	 iii. CCRT 와sequential therapy의 장단점?

5. �종양내과에서 생각하는 neoadjuvant therapy 후 적절한  

수술 시점?

 

6. Conversion surgery 후 adjuvant therapy 시행의 기준은?

7. �Neoadjuvant therapy 후 수술을 못 하는 경우 chemotherapy 

지속여부?
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연자 소개 Curriculum Vitae

유 창 훈

학 력
E D U C A T I O N

l

경 력
C A R E E R

l

울산의대

2006	 	 울산의대 학사

2011	 	 울산의대 석사 

2019	 	 울산의대 박사

2007 ~ 2011	 서울아산병원 내과 전공의

2014 ~ 2016	 종양내과 전임의

2016 ~ 	 	 울산의대 서울아산병원 종양내과 조교수

Q&A 2. Recurrence after resection  
             for PC

췌장 외과 의사가 종양 내과 의사에게 묻다

유 창 훈 (울산의대)

In this session, the overall management of patients with recurred 

pancreatic cancer after curative resection will be reviewed. Subjects 

will include 1) palliative chemotherapy regimens and response 

evaluation, 2) clinical trials 3) immunotherapy and targeted therapy, 

and 4) palliative care. 



연구 제안
좌장: 최인석 (건양의대), 박준오 (성균관의대)

제62차  한국췌장외과연구회 
제3회 한국췌장외과연구회 & 대한항암요법연구회 

Joint Symposium 
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연자 소개 Curriculum Vitae

박 상 재
국립암센터

	 Neoadjuvant Tx in advanced  
GB cancer에 대한 RCT

연구 제안

박 상 재 (국립암센터)

학 력
E D U C A T I O N

l

경 력
C A R E E R

l

특 이 사 항
S P E C I A L  

N O T E  

l

1984 ~ 1990 	 서울대학교 의과대학 의학과

1994 ~ 2000 	 서울대학교 대학원 의학과 대학원 석사

2000 ~ 2003 	 서울대학교 대학원 의학과 대학원 박사

2000  ~  	 	 국립암센터 간암센터/간담도췌장암센터 외과 전문의 

2006 ~ 2007 	 UCSF Medical Center 미국연수  

2010 ~ 2017 	 국립암센터 간담췌암연구과 과장 

2014 ~ 2017 	 국립암센터 이행성임상제1연구부 부장

2017 ~  	 	 국립암센터 연구소 연구소장 

2019 ~  	 	 국립암센터 연구소 정밀의학연구부 수석연구원

2002 ~ 2005 	 대한간암연구회 학술위원

2005 ~ 2007 	 한국간담췌외과학회 간행위원 

2005 ~ 2006 	 대한간암연구회 간행위원 

2008 ~ 2009 	 대한간암연구회 총무이사 

2017 ~ 2019 	 한국간담췌외과학회 학술이사
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