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하인두암의 내과적 치료 

 

충남대학교 의과대학 충남대학교병원 혈액종양내과학교실 

윤      환      중 

 

 
서     론 

 

두경부암은 전체 암 발생율의 5%를 차지하고 있으며 2002

년 통계에 의하면 전세계적으로 643,000명이 발생하였고 그 

중 351,000명이 사망한 것으로 추정된다. 

두경부암은 크게 조기 질환(1기, 2기)과 진행 질환(3기, 

4기)으로 나누어 볼 수 있고 진행 질환은 절제 가능한 국소 

진행형, 절제 불가능한 국소 진행형, 재발 혹은 전이성 질환

으로 세분화 할 수 있다. 절제 가능한 국소 진행형 두경부암

은 전통적으로 수술후 방사선요법이 치료법으로 사용되어 왔

지만 약 30~40%의 환자들만이 완치되었으며 수술로 말미

암아 완치 후에도 삶의 질을 유지하는데 어려움을 겪어 왔

다. 절제 불가능한 국소 진행형 두경부암은 방사선 단독요법

이 주로 사용되어 왔으나 5년 생존율이 10% 내외로 치료 

성적이 좋지 않았다. 치료 실패의 원인으로는 주로 국소부

위의 재발이었고 이어서 원격전이, 이차암의 발생등 이었다. 

하인두암으로 진단된 환자중 수술에 부적합한 경우가 많

이 보고되고 있다. Eckel등의 연구에 의하면 228명의 새로 

진단된 하인두암 환자중 약 40%의 환자가 완치를 위한 수

술이 불가능함을 보고하였다：15% 기술적으로 절제가 어

려움, 6% 전이성 병변, 10% 수술이 어려운 내과적 질환, 6% 

수술 거부, 4% 이차암. 또한 수술 가능한 환자중 1/3만이 후

두를 보존할 수 있는 수술방법을 사용할 수 있었다. 그럼으

로 절제가 불가능한 환자나 기관 보존을 원하는 환자들을 위

한 다른 치료 방법의 모색이 필요하게 되었다.  

항암제는 국소 진행형 두경부암의 치료에 국소적 치료(수

술, 방사선치료)의 한계성으로 말미암아 치료실패를 줄이기 

위해 도입이 되었다. 항암제가 도입된 이후 유도요법과 항

암제방사선 동시치료요법의 생존율을 증가시키고 기관보존

치료의 효과를 증가시키기 위하여 

많은 연구가 진행 되어 왔다. 또한 수술후 방사선 치료에 

항암제를 추가하는 연구들이 진행되었으며 최근에는 항암제

방사선 동시치료요법과 항암제 유도요법후 항암제방사선 동

시치료요법을 비교하는 3상 연구가 진행중에 있다. 표적치

료제가 전이성 질환과 국소 진행형 질환에 효과를 보이고 있

으며 현재 여러 치료 상황에서 효과를 평가하기 위한 연구

가 활발히 진행중이다. 

항암제의 효과를 평가하기 위한 거의 대부분의 연구들은 

하인두암 뿐만 아니라 다른 부위의 두경부암 환자를 포함하

고 있어서 하인두암 단독의 치료 효과를 논하기는 어려우며 

전체 환자의 결과를 외삽하여 이해하는 것이 현재까지의 최

선의 방법이고 향후 진행되는 연구에서는 부위별로 따로 연

구가 진행되는 것이 바람직한 방향이라 여겨진다. 

 

본     론 

 

1. 후두보존 치료법 

국소 진행형 하인두, 후두암 환자에서 수술 및 방사선 치

료 후 완치가 된 경우에도 언어 및 연하 기능의 소실이나 감

소로 삶의 질이 저하되는 양상을 보여왔다. 항암제가 치료에 

도입된 후 1990년대 초 European Organization for Rese-
arch and Treatment of Cancer(EORTC)에서 국소 진행

형 하인두암 환자를 대상으로 3회의 cisplatin/5-FU(FP)유

도요법 후 방사선 치료한 군과 수술 후 방사선 치료한 군을 비

교하여 35%의 환자에서 기관을 보존할 수 있음을 보여주었

고 생존율의 차이가 없음을 보고하였다.  

그 이후 Radiation Therapy Oncology Group(RTOG) 

91-11 연구에서는 항암제방사선 동시치료가 3회 항암유도

요법에 이은 방사선 치료, 방사선 치료 단독보다 높은 후두

보존율과 국소종양 제어율을 보였으나 전체 생존율에는 차이

가 없었다. 

최근에 TAX 324 연구의 소분석에서 관해유도요법으로 기

존의 cisplatin/5-FU(PF)에 docetaxel을 추가한 TPF 요

법이 PF요법보다 통계학적으로 의미있는 무진행 생존율, 무

후두절제술 생존율의 향상을 보고하였다. 따라서 향후 TPF

요법이 후두보존 치료법의 표준적인 관해유도요법으로 자리

잡을 것으로 기대된다. 

 

Symposium <1-3> 2009년 대한두경부종양학회 춘계학술대회 



 
 
 
 
 

하인두암의 내과적 치료 

 64

2. 관해유도 항암화학요법 

그동안 관해유도요법 후 국소치료 군과 국소치료 단독을 

비교한 대부분의 무작위 연구들에서 관해유도요법이 의미있

는 생존율의 향상을 보여주지 못하였다. 또한 대단위 메타 

분석에서도 관해유도요법이 생존율의 증가를 보여주지 못했

으나 다만 소그룹 분석에서 관해유도요법으로 cisplatin/5-

FU 복합요법을 사용했을떄에만 생존율의 증가를 보고하였

다(p=0.05, HR 0.88, 95%CI 0.79-0.97). 

최근에 taxane을 이용한 연구 결과들은 의미가 있다. 절제 

불가능한 국소 진행형 환자들을 대상으로 PF 유도요법후 방

사선치료와 기존의 PF 요법에 taxotere를 병합한 TPF 유

도요법후 방사선 치료의 효과를 비교한 EORTC 24971 연

구에서 TPF 유도요법이 통계적으로 의미있는 관해율, 무진

행생존율 및 전체생존율(HR 0.71；95% CI 0.56~0.90, p= 

0.0052)의 향상을 보고하였다. 또 다른 무작위 3상연구인 

TAX 324 연구는 PF와 TPF 관해유도 요법을 비교하였고 관

해유도요법후 매주 carboplatin을 사용한 항암제방사선 동시

치료를 하였다. TPF군에서 3년 예측 전체생존율이 의미있게 

높았고(62% vs 48%) 전체생존율의 중앙값 또한 의미있는 

증가를 보고하였다(71mo vs 30mos, p=0.006). 부작용은 

TPF군에서 호중구감소증과 호중구감소성 발열의 비율이 높

았으나 이런 연구들은 TPF유도요법이 PF 유도요법보다 우

월함을 보여주고 있고 유도요법을 포함한 치료를 선택시 TPF

요법이 표준치료로 사용될 수 있슴을 확인시켜 주고 있다. 

최근에는 관해유도요법후 항암제방사선 동시치료를 하는 

방법의 효과를 평가하는 연구들이 진행되고 있다. 이들 연구

의 근거는 항암제방사선 동시치료로 국소효과를 증가시키고 

관해유도요법으로 전이를 감소시켜 치료효과를 극대화 시키

고자 하는데 있다. 마드리드 연구는 PF 및 TPF 유도요법

후 3회의 cisplatin(100mg/m2)과 방사선치료를 동시에 하

는 요법을 비교하였다. 그러나 주평가는 두개의 관해유도요

법의 완전관해율을 비교하는 것이었다. 완전관해율은 33% 

vs 14%로 TPF군에서 높음을 보고하였고(p<.001) 2년 생

존율은 66% vs 61%(p=0.06)으로 미미한 차이를 보였으

며 아직 3년 생존율은 보고하고 있지 않다. 

또한 2008년 ESMO에서 국소 치료전에 docetaxel/cis-
platin을 포함한 관해유도요법의 효과를 간접적으로 비교한 메

타분석이 발표되었는데 무진행생존율, 전체생존율면에서 PF

유도요법으로 치료한 경우나 유도요법을 시행하지 않은 군보

다 통계적으로 의미있게 효과가 있슴을 보고하였다. 현재 직접

적으로 이들 요법을 비교하는 3상연구의 결과들이 발표되면 

TPF유도요법의 역할이 보다 확실히 규명되리라 기대한다. 

 

3. 항암제-방사선 동시치료 요법 

그동안 국소 진행형 두경부암 환자의 대부분은 국소치료 

후 국소 재발로 사망하였으며 그 이후 국소치료 효과를 높이

려는 노력들이(새로운 방사선치료의 스케쥴의 사용, 항암제

를 사용) 진행되어 왔다. 여러 3상 연구들이 국소 진행형 환

자들을 대상으로 방사선 치료와 항암제방사선 동시치료의 효

과를 비교하기 위하여 진행되어 왔으며 이런 연구들에서 항

Table 1. Induction chemotherapy on survival in LAHNC

Study Population No. Study 
design Results 

Lewin(1997) Resect/unresect 461 PFx3 
→ LRT 

PFS* 62%

   LRT  60%
Licitra(2003) Resect/oral cavity 195 PFx3 

→ LRT 
5yr OS* 55%

   LRT  55%
GETTEC(2000) Resect/unresect 318 PFx3 

→ LRT 
MOS† 5.1yrs

Lewin(1997)   LRT  3.5yrs
*：p=not significant, †：p=0.03 
LRT：surgery followed by radiotherapy in resectable disease ra-
iotherapy in unresectable disease 

Table 2. Meta-analysis of locoregional treatment with and with-
out chemotherapy：effect on survival 

Absolute 
benefitTrial HR(95% CI) CTX 

effect(p) 
Heterogen.

(p) At 
2yr*

At
5yr*

Adjuvant 0.98(0.85-1.19) <0.74 <0.35 1% 1%
Neoadju. 0.95(0.88-1.01) <0.10 <0.38 2% 2%
Concom. 0.81(0.76-0.88) <0.0001 <0.0001 7% 8%

Total 0.90(0.85-0.94) <0.0001 <0.0001 4% 4%
Assuming survival rate of 50% at 2 years and 32% at 5 years in
control group 
Survival benefit of cisplatin/5-FU neoadjuvant regimen(p=
0.05) 

Table 3. Concomitant chemoradiotherapy vs radiotherapy al-
one in resectable/unresectable locally advanced
SCCHN 

Brizel(n=122) 
A：B = Hfx. RT vs Hfx. RT/PF 

Results 3yr- OS 3yr-PFS 3yr-LRC Mucositis 

A 34% 41% 44% 75% 
B 55% 61% 70% 77% 
P =0.07 =0.08 =0.01  

Jeremic(n=130) 
A：B=Hfx. RT vs Hfx. RT+daily CDDP 

Results 5yr-OS 5yr-PFS 5yr-DMFS Toxicity 

A 25% 25% 36% HT : B>A, 
B 46% 46% 50%  
p =.0075 =.0068 =.0013  

HA=hematologic toxicity, Brizel et al：NEJM 1998, Jeremic et 
al：JCO 2000 
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암제방사선 동시치료가 방사선 치료 단독보다 무진행생존율, 

전체생존율, 국소제어율면에서 통계적으로 의미있게 우월함

을 보여 주었다. 

Intergroup의 3상 연구에서도 절제 불가능한 국소진행형 

환자에서 cisplatin(100mg/m2×3)과 방사선 동시요법이 방

사선 치료 단독보다 전체생존율 및 질환연관 생존율, 국소제

어율에서 통계적으로 의미있는 효과가 있었으며 독성면에서는 

급성독성이 심하게 나타났으나 만성 독성에서는 차이가 없슴

을 보고하였다. 최근의 메타분석에서도(update of MACH-

NC) 항암제방사선 동시요법이 5년째 8%의 생존율 이득이 

있슴을 보고하고 있다. 

 

4. 수술후 보조적 항암제방사선 동시치료 

그동안의 3상연구들에서 수술후 보조적 항암제방사선 동

시치료의 효과는 확실치 않았다. 그러나 2004년 EORTC 와 

RTOG에서 거의 같은 디자인으로 수술후 항암제방사선 치

료의 효과를 평가하는 3상시험 결과를 발표하였고 EORTC 

연구에서는 동시치료군이 방사선 단독치료군보다 의미있게 

더 높은 5년 무진행생존율(47% vs 36%, p=0.04), 전체생

존율(53% vs 40%, p=0.02)을 보였으며 RTOG 연구에서 

역시 의미있는 무진행생존율을 보고했으나 전체생존율에서

는 의미있는 차이는 없었다(HR 0.84；95%CI 0.65-1.09, 

p=0.19). 재발의 위험도를 평가하기 위하여 양쪽 연구를 합

하여 시행한 분석에서는 림프절막외 침범이 있거나 잔여 질

환이 있는 경우 수술후 항암제방사선 동시치료의 효과가 더 

유효함을 보고하였다. 

 

5. EGFR 표적치료제의 사용 

편평상피 두경부암의 대부분에서 EGFR표현이 증가되어 

있어 이런 경우 예후가 좋지 않음이 보고되어 왔다. 전임상 

시험 및 2상 연구에서 방사선 치료와 EGFR 길항제인 Ce-
tuximab의 동시치료가 치료효과를 상승시킨다는 보고 이후 

국소진행형 두경부암 환자를 대상으로 방사선 치료 단독과 

방사선치료와 Cetuximab 동시치료를 비교하는 무작위 3상 

연구가 진행되었다. 주평가 지표인 3년 국소제어율은 47% 

vs 34%(p<0.01)로 의미있게 높았으며 5년 생존율 역시 

46% vs 36%로 의미있는 차이를 보였다. 또한 Cetuximab

의 주 부작용인 피부독성을 보인 환자들에서 그렇지 않은 군

보다 의미있는 생존율의 증가를 보여 피부독성의 발생 여부

가 Cetuximab의 효과를 예측할 수 있는 예측인자가 될 수 

있슴을 보고하였다. 피부독성 및 주입과 관련된 과만반응 이

외에 의미있는 추가적인 부작용은 없었슴을 보고하였고 현재 

여러 치료 단계에서 Cetuximab을 비롯한 표적치료제의 효

과를 평가하는 연구들이 진행중에 있다. 

 

결     론 

 

지난 수십년간 국소 진행형 두경부암의 치료에 많은 발전

이 있어 왔다. 그 중에서도 주요한 발전은 유도요법에, 방사

선과의 동시치료에, 수술후 치료에 항암제를 도입하면서 이

루어져 왔다. 특히 최근에는 표적치료제를 치료에 도입하면

서 생존율의 향상을 증가시키고 있다. 두경부암은 여러 다

른 예후 인자를 가지고 있는 다양한 질환임에도 불구하고 

많은 3상 연구들에서 이런 예후인자의 차이를 잘 고려하지 

않은 채 연구를 진행시켜 왔다. 앞으로는 이런 다양한 예후

인자들을 고려한 임상시험을 시행함으로서 각각 다른 예후

인자를 가진 질환군에서 항암화학요법의 역할이 좀더 확실

히 밝혀지리라 기대한다. 
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