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서      론

최근 두경부 암종의 치료 성공률이 답보 상태로 지속되면

서 암환자의 삶의 질이 더욱 중요하게 부각되고 있다. 삶의 질

에 가장 큰 영향을 주는 것 중의 하나가 바로 재발이다. 비인

두암은 동아시아에서 흔하게 발생하는 암 중의 하나로, 알려

진 재발률은 누적재발률이 12.0%에서 22.0%까지 보고되고 

있다.1-3)

많은 연구들이 재발성 비인두암과 비재발성 비인두암의 임

상적 지표가 다를 것이라는 점을 시사하고 있으며 현재까지 

연구된 비인두암의 재발과 관련된 인자로는 성별, 임상적 병기 

등3)이 있으나 국내에서는 이에 대한 연구가 없었다. 이에 저자

들은 재발성 비인두암에 연관된 임상적 인자를 확인하여 재발 

가능성이 높은 환자군을 선별하고 재발의 조기 발견을 높이며 

재발률을 감소시키기 위한 새로운 치료 요법의 개발에 도움을 

주고자 이 연구를 진행하였다.

대상 및 방법 

1. 환  자 

1995년 3월부터 2012년 3월까지, 본 기관에서 병리조직학적

으로 비인두암을 진단받고 방사선-항암화학 병합요법을 받

은 환자들의 의무기록을 후향적으로 분석하였다. 

총 175명의 환자가 조직학적으로 비인두암을 진단받았으

며, 그 중 63명의 환자는 다른 방법으로 치료 받았거나 치료 및 

치료 후 추적관찰 기간이 충분하지 않거나 방사선-항암화학 

병합요법을 완료하고 1개월 이후에 시행한 영상의학적 검사에

서 잔존암이 확인되어 제외되었기에, 본 연구에는 112명이 포
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함되었다.

환자들은 임상적 병기에 따라 1차 약제로 cisplatin 단독 혹은 

cisplatin과 5-FU(fliorouracil)를 병합하여 3차례의 항암화

학 치료를 받았고 원발부위와 경부림프절 전이가 있는 부분을 

포함하여(원발부위 6,600~7,000 cGy, 경부 5,000~8,200 

cGy, 총 7주) 방사선 치료를 받았다. 

재발성 비인두암은 방사선-항암화학 병합요법 완료 후 1개

월 이후 시행한 영상의학적 검사에서 완전관해가 확인된 환자

들에 있어, 완전관해가 확인된 시점으로부터 4개월 이후에 원

발부위 병변이 다시 확인되거나 경부림프절 전이가 임상적으

로 확인되었을 경우로 정의하였다.6) 1차 약제로 2차례의 방

사선-항암화학 병합요법 후, 모든 환자들에게 비인강경검사

와 경부 신체검사 그리고 경부전산화단층촬영검사 혹은 자기

공명영상검사로 영상의학적 추적 검사를 시행하여 원발부위

와 경부림프절을 평가하였고, 치료에 반응을 보인 환자들은 

1차 약제 치료를 유지하였으며 영상의학적 검사에서 치료시

작 후에도 종양의 크기가 20% 이상 자란 진행성 병변을 보였

거나 병변의 크기 변화가 20% 내외로 안정적 병변을 보인 환자

들은 2차 약제인 docetaxel 단독, 혹은 cisplatin과 docetaxel 

병합, BEC(bleomycin, epirubicin, cisplatin) 병합요법으로 항

암제를 교체하여 치료하였고(2~6회) 방사선치료는 유지하였다.

2. 자료 수집

각 환자의 의무기록을 통하여 성별, 진단 시 연령, 치료 전 임

상적 TNM 병기(AJCC 2010 guideline을 따름), 음주력, 흡

연력, 추적관찰 기간, 방사선-항암화학 병합요법 치료 기간, 항

암요법제의 종류, 방사선조사부위/용량, 병리조직검사/면역병

리검사 결과를 수집하였다.

3. 통계적 분석

각각의 지표가 비인두암의 재발 혹은 조기 재발에 영향을 

미치는지 확인하기 위해 카이제곱(Chi-square) 혹은 피셔 정

확검정(Fisher exact test)을 이용하였고, 나이에 따른 차이를 

확인하기 위해서는 t 검정(Student t test)을 이용하였다. 모든 

통계 결과는 p값이 0.05 이하 일 때 유의하다고 정의하였고, 

통계적 분석은 SPSS 21.0을 사용하였다.

결      과

연구 대상자의 남녀 비율은 4.7대 1(남성 90명, 여성 22명), 

평균 연령은 47.2세(14.7~77.1세)였다. 112명 중 29명(25.8%)

Table 1. Statistical analysis of risk factors for recurrence

Risk factor
Recurrence

p value
No, n=83(74.1%) Yes, n=29(25.9%)

Age, yr 47.1(14.7 to 77.1) 47.3(16.1 to 68.8) 0.767
Gender 0.277

Male 69/83(83.1%) 21/29(72.4%)

Female 14/83(16.9%) 08/29(27.6%)

T stage 0.874
T0 02(02.4%) 00 
T1 29(34.9%) 10(34.5%)

T2 22(26.5%) 10(34.5%)

T3 17(20.5%) 04(13.8%)

T4 13(15.7%) 05(17.2%)

N stage 0.790
N0 11(13.2%) 05(17.2%)

N1 18(21.7%) 05(17.2%)

N2 44(53.0%) 14(48.4%)

N3 10(12.1%) 05(17.2%)

M stage 0.234
M0 78(93.9%) 25(86.2%)

M1 05(06.1%) 04(13.8%)

Pathology type 0.221
SCC 17(20.5%) 03(10.3%)

DNK 01(01.2%) 01(03.5%)

UNK 65(78.3%) 25(86.2%)

EBV infection 0.456
Positive 22/23 7/8
Negative 01/23 1/8

UNK : Undifferentiated non-keratinizing carcinoma, DNK : Differentiated non-keratinizing carcinoma, SCC : Poor differentiated 
squamous cell carcinoma, EBV : Epstein Bar virus
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의 환자가 방사선-항암화학 병합요법 종료 후 완전관해가 확

인된 시점에서 최소 4개월 이후에 조직학적 혹은 임상적으로 

재발성 비인두암을 진단받았다.

총 29명의 재발성 비인두암 환자에서, 방사선-항암화학 병

합요법 종료 후 완전관해가 확인된 시점부터 재발을 진단받은 

시기까지 기간은 4.0개월부터 51.0개월, 평균기간은 23.1개월

이었다. 완전관해 후 재발한 군과 재발하지 않은 군을 비교하

였을 때 임상적 지표, 방사선-항암화학 병합요법의 특성(치료 

기간, 치료 약제, 방사선 조사 부위)에 대하여 재발여부의 차이

는 보이지 않았다(Table 1 and 2). 

재발성 비인두암 환자들을 완전관해 후 2년 이내에 재발한 

군과 2년 이후에 재발한 군으로 나누어 비교하였을 때, 1차 약

제 치료 후 2차 약제로 교체하여 항암치료를 받은 환자들이 

1차 약제로만 항암치료를 받은 환자들보다 2년 이내에 재발

률이 유의하게 높았고(p=0.010), 1차 약제 치료 후 2차 약제

로 항암치료를 4개월 이상 받은 환자들이 4개월 미만의 치료 

기간을 가진 환자들보다 2년 이내에 재발률이 통계학적으로 

유의하게 높았다(p=0.035)(Table 3 and 4). 다른 임상적 지표

에 대하여는 차이를 보이지 않았다. 

Table 2. Characters of CCRT between the presence and absence of recurrence

Characters
Recurrence

p value
No Yes

Duration of CCRT(month) 2.9(2 to 8) 3.1(2 to 7) 0.702

1st line Chemo-therapy regimen 0.870

5-FU, cisplatin 55(66.27%) 19(65.52%)

Cisplatin mono 16(19.28%) 05(17.24%)

Bleomycin 01(01.20%) 01(03.44%)

Docetaxel, cisplatin 07(08.43%) 02(06.90%)

Taxel, cisplatin 04(04.82%) 02(06.90%)

Radiotherapy site 0.650

Primary site 81 28

Upper neck 61 21

Lower neck 77 26

Other site 02 02

Table 3. Statistical analysis of risk factors for early recurrence

Risk factor
Early recurrence(within 2 years)

p value
No, n=11(37.9%) Yes, n=18(62.1%)

Age, yr 49.7(30.5 to 68.8) 45.8(16.1 to 61.1) 1.268
Gender 0.408

Male 9/11(81.8%) 12/18(66.7%)

Female 2/11(18.2%) 06/18(33.3%)

T stage 0.620
T0 00  00 
T1 04(34.9%) 06(33.3%)

T2 03(26.5%) 07(38.9%)

T3 01(20.5%) 03 (16.7%)

T4 03(15.7%) 02 (11.1%)

N stage 0.826
N0 01(09.1%) 04(22.2%)

N1 01(09.1%) 04(22.2%)

N2 07(63.6%) 07(38.9%)

N3 02(18.2%) 03(16.7%)

M stage 0.622
M0 10(90.9%) 15(83.3%)

M1 01(09.1%) 03(16.7%)

Treatment duration 0.019
≥4 months 01(09.1%) 09(50%)

＜4 months 10(90.9%) 09(50%)
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고      찰

비인두암은 동남아시아에서 특징적으로 발생하는 암으로, 

매년 100,000명당 10명 내지 50명의 발병률을 보인다.4,5) 대

부분의 연구에서 재발성 비인두암 치료의 어려움이 언급되고 

있지만, 재발성 비인두암의 임상적인 특징에 초점을 맞춘 연구

는 거의 없었다. 현재까지 알려진 재발에 영향을 주는 인자들

은 성별, 임상적 병기 등3)이다. 

본 연구에서 비인두암의 완전관해 후 재발까지의 평균기간

은 약 23.1개월이었고, 기존 연구들에서의 비인두암의 재발 시

점이 평균 약 2년인 점을3,4) 고려하여, 완전관해 후 2년 이내에 

재발한 군과 2년 이후에 재발한 군을 비교하였다. 앞서 언급

한 임상적 지표들에 대하여는 두 군 간에 차이는 없었으나, 1차 

약제 치료 후 2차 약제로 교체하여 항암치료를 받은 환자들

이 1차 약제로만 항암치료를 받은 환자들보다 2년 이내에 재

발한 경우가 유의하게 많았다(p=0.010). 항암치료의 치료간

격이 4~6주이고 2차례의 2차 약제로 치료 후에도 반응이 좋

지 않은 환자들이 추가 치료를 받아 치료 기간이 3~4개월 

이상이 경과하였음을 감안하여 4개월을 기준으로 치료 기간

을 나누어 비교하였고, 1차 약제 치료 후 2차 약제로 항암치

료를 4개월 이상 받은 환자들이 4개월 미만의 치료 기간을 가

진 환자들에 비해 2년 이내 재발률이 유의하게 높은 결과를 

보였다(p=0.035).
환자들의 의무 기록을 확인하였을 때 재발성 비인두암과 

비재발성 비인두암의 임상적 지표들의 차이는 보이지 않았다. 

과거 흡연량과 음주량, 현재의 흡연 및 음주 상태, 그리고 치

료 후 흡연 및 음주 지속 여부 등이 재발에 영향을 미칠 것이

라고 예상했지만, 이에 대한 기록은 누락된 자료가 많으며 환

자의 기억력에 의존하는 부정확한 자료여서 분석이 어려웠다. 

방사선 치료 반응에 영향을 미치는 EBV(Epstein Bar virus)의 

감염 여부가 재발에 영향을 미칠 것이라 예상되나 본 연구 자

료에서 EBV 음성인 환자가 각 군에서 한 명씩 밖에 없었기에 

분석을 시행하기에 결과가 부족했다(Table 1).

비인두암에서 2차 약제는 항암치료에 있어 실험 및 임상연

구에서 그 효과가 입증된 약제이지만 1차 약제보다는 효과

나 생존율이 떨어지는 단점이 있으며 두경부암에서 효과가 입

증되었지만 비인두암만 특징적으로 연구된 바가 없는 약제

도 있다.7,8) 그럼에도 1차 약제에 반응이 없을 경우 추가적으로 

사용할 수 있으며 일반적으로 1차 약제 치료를 완료한 후 치

료에 반응이 없을 경우 추가적으로 투여할 수 있다.9-12) 

2차 약제의 치료 기간은 명확히 정해져 있지 않으며,10-14) 

치료 반응에 따라 달라질 수 있다. 본 연구의 환자들 중 1차 

약제 치료 후 반응이 좋지 않아 2차 약제로 교체한 환자들은 

2차례의 치료 후 다시 영상의학적 검사로 치료 반응을 평가하

였고 결과에 따라 치료를 종료 혹은 유지 하였다. 

이처럼 방사선-항암화학요법을 시작한 이후 1차 약제에 저

항성을 보였거나 치료 반응이 좋지 않았던 비인두암의 경우 

2차 약제로 변경하여 치료를 지속하였으므로 1차 약제로만 

항암치료를 받은 환자들보다 재발이 조기에 발생했을 것으

로 사료된다. 그리고 방사선-항암화학 병합요법에 반응이 좋

지 않은 경우 추가적인 항암치료를 받은 경우가 많으므로 총 

치료 기간 또한 길어졌을 것이다. 

결과적으로 비인두암 환자에서 방사선-항암화학요법을 2

차 약제를 사용하여 4개월 이상 치료를 지속하였을 때 조기 재

발할 가능성이 높았으며 해당 환자들은 치료 후 짧은 간격의 

면밀한 추적관찰이 필요하리라 생각된다. 

비인두암의 조기 재발을 초기에 진단하는 방법에 대한 연구

가 많이 이루어 지고 있다.9,10) 비인두암의 조기 재발에 관여하

는 인자를 확인하고 위험인자가 있는 환자들의 경우 면밀한 

추적검사를 시행하는 것이 치료 성공률을 높일 수 있을 것이

라고 생각되며, 비인두암의 조기 재발의 진단시기, 진단 후 치

료, 이에 따른 예후의 차이 등에 대하여 대규모의 전향적인 연

구가 추가적으로 필요할 것으로 생각된다. 

결      론

본 연구에서 비인두암의 재발에 영향을 미치는 임상적인 지

표를 확인할 수 없었으나 1차 약제 치료 후 2차 약제로 교체

하여 항암치료를 받은 환자, 특히 2차 약제로 항암치료를 4개

월 이상 받은 환자에서 완전관해 후 2년 이내에 재발한 경우

가 많았다. 이 결과를 통해 비인두암 환자의 치료에서 방사선-

항암화학요법을 2차 약제를 사용하여 4개월 이상 받은 환자

의 경우 조기 재발할 가능성이 높으므로 치료 후 짧은 간격의 

면밀한 추적관찰이 필요하며 이를 통해 재발을 조기에 진단하

는 것이 비인두암 환자의 치료성적을 높일 수 있을 것으로 생각

하고 이에 대하여 추가적인 연구가 필요하다.

중심 단어 : 비인두암 ·재발 ·임상적 지표.
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