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서      론

접촉성 육아종은 피열연골의 성대돌기 부분에 육아종이 형

성되는 드문 질환으로 성대 돌기 부분의 점막 손상으로 인해 

상피에 궤양이 발생하고 치유되는 과정에서 점막상피가 과형

성되어 발생한다.1,2) 기관삽관, 강한 성문의 발작, 음성남용, 지

속적인 헛기침, 낮은 톤의 발성, 위산의 역류 등이 유발요인으

로 알려져 있다.3) 치료는 음성안정, 음성치료, 항생제, 스테로

이드 치료(후두내 주입법, 분무요법 또는 경구요법), 항역류치

료, 레이저치료, 보톡스 주입 및 수술적 절제 등 다양한 방법

들이 있으며, 난치성의 경우에는 저선량 방사선치료가 도움

이 된다는 보고도 있다.4-7) 최근의 대단위 다기관 연구에 따

르면 음성치료와 항역류치료가 일차치료 방법으로 사용될 

수 있으며 이에 반응이 없을 시 보톡스 주입이 이차치료로 효

과가 있다는 치료지침이 소개되었다.8) 하지만 대규모의 코호

트 연구 또는 무작위 임상연구에 기반을 둔 치료 지침은 없

는 실정이다. 실제 임상에서는 여러 치료법들을 동시에 사용

되지만 앞서 소개한 대단위 연구도 각각의 단일치료법을 비교

하였고 실제적인 복합 치료 효과를 반영하기는 한계가 있다. 

이에 본 연구에서는 양성자펌프억제제, 스테로이드흡입제, 보

툴리늄톡신을 이용한 접촉성 육아종의 치료 효과를 분석하

고자 하였다. 
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Treatment Result of Proton Pump Inhibitor, Steroid Inhaler and  
Botulinum Tonxin Injection for Contact Granuloma
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Background and Objectives：This study evaluated the efficacy of combination therapy of proton pump inhibitor (PPI) and 
steroid inhaler (SI), with or without botulinum toxin injection (BTX) for contact granuloma. Subjects and Methods：Fourteen 
contact granuloma patients were enrolled in this study. Combination therapy of PPI and SI were used for the first line treat-
ment. When combination therapy was not effective, BTX was performed as the second method. Treatment results were record-
ed as responsible or non-responsible. Farwell grade, size, history of voice abuse, gender, and reflux finding score (RFS) were 
compared between responsible group and non-responsible group. Results：Initial response rate was 28.6% after treatment of 
PPI and SI. BTX was performed on three un-responsible patients. After BTX injection, three patients had complete remission 
of granuloma. Final response rate was 50.0%. Un-responsible group had significantly higher RFS than responsible group. 
Conclusion：The efficacy of PPI and SI was limited for contact granuloma in this study. Botulium toxin injection was recom-
mended in early phase when PPI and SI did not effective for contact granuloma. Prospective studies evaluating the effects of 
PPI and SI are warranted.
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대상 및 방법

본 연구는 2012년 9월부터 2016년 9월까지 한 명의 두경부

외과-후두 세부전문의에게 접촉성 육아종으로 진단되어 치료 

받은 환자들을 대상으로 하였다. 연구는 임상윤리센터에서 허

가를 받은 후(GAIRB2016-355) 후향적 의무기록 분석을 통

해 이루어 졌으며 삽관병력이 있거나 다른 종양성 성대 질환

이 동반된 경우는 연구에서 제외되었다. 육아종은 Farwell의 

분류법에 따라 grade 1, grade 2, grade 3, grade 4로 분류되

었으며, 크기에 따라 소형(small), 중형(medium), 대형(large)

로 분류되었다(Fig. 1 and Table 1). 또한 육아종의 양상에 따

라 육아종성(granulomatous), 궤양성(ulcerative), 섬유성(fi-
brous)로 분류 되었다. 인후두역류평가를 위해 역류관찰지수

(reflux finding score, RFS)를 기록하였다. 모든 환자는 일차 

약물 치료로 양성자펌프억제제(lansoprazole 30 mg Qd)와 

스테로이드 흡입제(ciclesonide 80 mcg 2 times a day)를 2개

월간 사용하였으며 2개월의 약물치료에 반응하지 않는 경우 

원하는 환자에 한하여 보툴리늄 주사를 시행하였다. 보툴리

늄톡신(clostridium botulinum toxin Type A, Allergen Inc)

은 비인두경으로 성대를 관찰하면서 갑상설골막을 관통하는 

경피적인 방법으로 병변측 갑상피열근에 주사 하였다. 보툴

리늄 주사에도 반응하지 않는 경우 후두미세수술을 시행하

였다. 이와 같은 치료 과정은 치료 시작 전 환자들에게 충분

히 고지되었다. 치료 효과의 판정을 위해 육아종이 사라졌을 

때, ‘완치’(complete remission, CR), 50% 이상 크기가 줄었을 

때 ‘명확한호전’(marked improvement, MI), 50% 이하로 크

기가 줄었을 때 ‘부분호전’(partial improvement, PI), 크기변

Table 1. Classification of contact granuloma

Farwell 
Grade 1 : Limited to vocal process, no ulcer, sessile
Grade 2 : Limited to vocal process, ulcerated, or pedunculated 
Grade 3 : Extending beyond vocal process, not crossing midline of fully abducted vocal fold 
Grade 4 : Extending beyond vocal process, over midline of fully abducted vocal fold 

A unilateral ; B bilateral 
Size 

Small : Less than the width of the normal vocal fold
Medium : One to two times the width of the normal vocal fold 
Large : Larger than two times the width of the normal vocal fold 

Figure 1. Classification for contact 
granuloma according to Farwell 
grade and size. A : Grade 1 and 
small size. B : Grade 2 and medium 
size. C : Grade 3 and large size. D : 
Grade 4 and large size.
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화가 없을 때, ‘지속’(stationary, ST), 크기가 커졌을 때, ‘진행’

(progression, PRO)으로 정의 하였다. 최종적으로 ‘완치’, ‘명

확한호전’, ‘부분호전’은 치료에 반응한 것으로 판단하였으므

로 ‘반응’(responsible)으로 기록하였다. 이에 반해 ‘지속’과 ‘진

행’은 치료에 반응하지 않은 것으로 판단하여 ‘무반응’(un-re-
sponsible)로 기록하였다. 치료 결과와 함께 예후에 영향을 미

칠 수 있는 요인을 알아보기 위해 반응군과 무반응군의 음성

과용, 성별분류, Farwell 분류, 크기분류, 역류관찰점수 비교

하였다. GraphPad Prism 5(GarphPad Software, Inc., La 

Jolla, CA) 프로그램의 카이제곱과 Mann-Whitney 검사를 

이용하여 두 의 차이를 검증하였으며, p＜0.05를 유의한 것으

로 하였다. 

결      과 

연구기간 중 총 28명의 환자가 접촉성 육아종으로 진단되

었으나 기도 삽관의 병력이 있었던 9명과 2개월 이상 추적관

찰 되지 않은 5명의 환자는 제외되었다. 1명은 약물치료 및 

보톡스에 반응하지 않아 수술을 시행하였으며 최종적으로 

후두유두종으로 진단되어 자료분석에서 제외 되었다. 치료 과

정 중 1명이 완치 후 8개월 뒤 재발하였으며 보톡스 주사 후 

다시 완치 되었지만 재발한 자료는 분석에 포함되지 않았다. 

최종적으로 14명의 환자의 자료가 분석에 포함되었다. 14명 

중 남자는 12명 여자는 2명이었으며 평균 나이는 54세였다. 6

명이 직업적 음성 사용자였으며 역류관찰지수는 평균 8.9 점

이 이었다. Farwell의 분류에 따라 1형이 7례, 2형이 3례, 3형

이 4례였으며 4형은 없었다. 크기로 분류 하였을 때 소형이 8

례, 중형이 3례, 대형이 3례였다. 종물의 양상은 육아종성이 11

례, 궤양성이 3례였으며, 3례 모두 치료 과정 중 육아종형으로 

변하였다. 치료는 모든 환자에서 양성자펌프억제제와 스테로

이드 흡입제가 사용되었으며 양성자펌프억제제의 평균 사용

기간은 3.4개월이었으며 스테로이드 흡입제의 평균사용 기간

은 2.5개월이었다. 보튤리늄톡신은 3명의 환자에서 사용되었

으며 평균 주사량은 3.3 IU이었다. 환자들의 평균 추적관찰 

기간은 4.6개월이었다(Table 2).

양성자펌프억제제와 스테로이드 흡입제를 이용하여 약물치

료를 시행 하였을 때 14명의 환자 중 4명(28.6%)에서만 치료에 

반응하였다. 그 중 3명은 완치 되었으며, 1명은 명확한 호전을 

보였다. 10명은 무반응으로 나타났으며 그 중 9명은 지속, 1명

은 진행으로 관찰되었다. 약물치료에 반응한 군과 무반응 군

을 비교하였을 때 음성남용, Farwell 등급, 크기분류, 성별에 

따는 차이는 없었다. 하지만 두 군의 평균 RFS를 비교하였을 

때 반응군(7.25±0.96)이 무반응군(9.50±1.78)에 비해 유의하

게(p=0.045) 낮게 나타났다(Table 3). 무반응 10명 중 보툴리

늄톡신 주사를 동의한 3명에게서 주사가 시행되었으며 주사 

Table 2. Demographic characteristics of the patients

Gender, M/F (N) 12/2
Age (mean±SD) 54.1±13.8
Voice abuse (N) 6
RFS (mean±SD) 8.9±1.9
Farwell grade (N)

Grade 1 7
Grade 2 3
Grade 3 4
Grade 4 0

Size (N)

Small 8
Medium 3
Large 3

Character (N)

Granulomatous 11
Ulcerative 3

PPI (month, mean±SD) 3.4±1.9
Inhaler (month±SD) 2.5±1.0
Botulium toxin injection (N) 3
Amount (IU, mean±SD) 3.3±1.5
Follow-up (month, mean±SD) 4.6±2.8
RFS : reflux finding score, PPI : proton pump inhibitor

Table 3. Predictive factor analysis

Responsible Un-responsible p-value

Result (n=14) CR 6 ST 6
MI 1 PRO 1
PI 0

Total 7 (50.0%) 7
Voice abuse (N)

Yes 2 4 0.7327
No 2 6

Farwell grade (N)

1 4 3 N/A
2 0 3
3 0 4
4 0 0

Size (N)

Small 4 4 0.1225
Medium 0 3
Large 0 3

Gender (N)

Male 3 9 0.4687
Female 1 1

RFS (mean±SD) 7.25±0.96 9.50±1.78 0.045*

* ： p＜0.05 in Mann-Whitney test. CR : complete remission, MI : 
marked improvement, PI : partial improvement, ST : stationary, 
PRO : progressive, N/A : non available, RFS : reflux finding score
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후 3명 모두 완치되었다(Fig. 2). 최종적으로 치료 반응군과 치

료 무반응군은 각각 7명(50%)으로 동일하게 나타났다(Fig. 3).

 

고      찰 

음성치료, 양성자펌프억제제, 스테로이드, 보툴리늄톡신, 

수술 등 다양한 방법들이 접촉성 육아종의 치료를 위해 사

용되고 있으며 여러 연구에서 접촉성 육아종에 대한 일차적

인 치료 방법으로 음성치료 및 양성자펌프억제제를 추천하

고 있다.8,9)

성대돌기 육아종 환자의 76%에서 위산역류가 동반된다는 

보고가 있으며,10) 위산역류에 의한 성대돌기 점막손상을 억제

하거나 손상 이후의 치유 과정에서 염증 반응을 경감 시키기 

위해 양성자폄프억제제가 접촉성 성대육아종의 치료를 위해 

널리 쓰이고 있다. 이전의 연구들에서 양성자펌프억제제 단독 

사용만으로 각각 87%, 88%의 높은 완치율이 보고 되었다.2,11) 

하지만 이들 연구의 모집단에는 접촉성 육아종 뿐만 아니라 

삽관 육아종이 혼재 되어 있으며, 양성자펌프억제제의 사용

기간이 일정치 않다. 특히 Wani 등11)의 연구에서는 1개월에서 

20개월까지 평균 10개월 이상 양성자펌프억제제를 사용하였

다고 보고하였다. 

스테로이드 분무는 성대돌기의 국소염증을 감소시킬 수 

있으며, 삽관성 육아종 에서 부데소나이드 흡입제 단독 치료

로 대부분의 환자가 치료되었다는 보고가 있다.5) 접촉성 육

아종에 대한 스테로이드 단독 치료는 한계가 예상되지만 양

성자펌프억제제와 스테로이드 흡입치료의 혼합요법은 서로 

다른 두 개의 기전을 통해서 접촉성 육아종을 치료할 수 있

을 것으로 기대할 수 있다. 이런 배경으로 진행된 Hillel 등12)

의 연구에 따르면 양성자펌프억제제와 스테로이드 흡입제(tri-
amcinolone acetonide 300 microg 3 times a day)의 혼합치

료를 이용하여 54명의 환자에서 발생한 62례의 육아종 중 57

례(69%)가 완치 되었다고 보고하였다. 하지만 54명의 환자 중 

19명(24%)이 삽관 병력을 가지고 있으며 치료 기간 또한 평균 

11 개월(1개월 미만에서 48개월 이상)로 다양한 범위의 오랜 

기간에 걸쳐 약물치료가 이루어졌다. 즉 기존 연구들에서는 

연구집단의 비균질성, 약물치료 기간의 다양성 및 장기간의 

약물치료 등으로 인하여 접촉성 육아종에 대한 양성자펌프

억제제나 스테로이드 흡입제의 초기 반응을 분석하기에는 

한계가 있다. 초기에는 약물치료에 반응하지 않던 육아종이 

1년 이상의 치료 후 줄어들었다는 것은 약물치료 이외의 요인

에 의해 치료되었을 가능성이 있으며 이러한 것을 고려하면 

기존 연구들에 의한 양성자펌프억제제의 치료효과가 부풀려 

졌을 가능성을 배제할 수 없다. 

1995년 Nasri 등에 의해서 접촉성 육아종의 치료로서 보툴

리늄톡신 주사가 소개 되었으며,13) Damrose 등14)은 경피적 보

툴리늄톡신 주사가 난치성 성대돌기 육아종의 치료에 안전

Figure 2. A case of botulinum toxin 
injection. A : Before botulinum tox-
in injection. B : 4 month after botu-
linum toxin injection.

A B

Figure 3. Participants flow diagram with treatment result. BTX : 
botulinum toxin injection, CR : complete remission, MI : marked 
improvement, ST : stationary, PRO : progressive.
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하며 효과적이라고 보고하였다. 원리는 보툴리늄톡신에 의한 

일시적 성대마비로 인해 성문의 조임이 완화되고 반대편 피

열연골과의 접촉을 피하게 됨으로써 육아종이 회복된다. 본 

연구에서 약물치료에 반응이 없었던 3명의 환자가 보툴리늄

톡신 주사를 시행 받은 후 모두 완치 되었다. 다른 여러 연구

들에서도 음성치료, 수술적 제거, 양성자펌프억제제, 스테로

이드 등에 비해 보툴리늄톡신 주사가 가장 좋은 효과를 보

였으며, 재발성 접촉성 육아종에서도 좋은 치료 결과가 보고 

되었다.8,15,16) 하지만 보툴리늄톡신 주사 후에는 음성악화와 

연하곤란이 발생할 위험성이 있다. 더욱이 이러한 합병증에 대

한 조절된 연구가 없어 음성변화, 연하장애의 정도와 지속기

간에 대해 예측하기 어렵다. 이러한 문제는 사회활동을 활발

히 하고 있는 환자에는 중대한 문제가 될 수 있으며, 특히 전문

적 음성사용자에게는 보툴리늄톡신 주사를 꺼리게 되는 주

된 요인이 될 것이다. 본 연구에서는 모든 환자들에게 치료 전 

보툴리늄톡신 주사에 의해 발생할 수 있는 효과와 합병증에 

대한 정보를 제공하였으며, 결과적으로 약물치료에 반응이 

없었던 10명의 환자 중 3명만이 보툴리늄톡신 주사 시행에 동

의하였다. 보툴리늄톡신 주사를 거부한 7명 중 3명은 전문적 

음성사용자로서 목소리가 더 나빠지는 것을 받아 들일 수 없

었고 다른 3명은 목소리 불편감이 없었기에 주사를 거부하였

다. 따라서 접촉성 육아종에 대한 일차 치료로 보툴리늄톡신 

주사가 가장 효과적이라는 주장도 있지만, 그로 인한 합병증

이나 증상에 대한 효용성을 생각한다면 보툴리늄톡신 주사

에 시행하는데 신중할 필요가 있을 것으로 판단된다. 추후 보

툴리늄톡신 주사 후 발행 할 수 있는 합병증에 대한 객관화

된 정보가 주어진다면 향후 임상적 적용에 도움이 될 것이다. 

이번 연구에서 양성자펌프억제제나 스테로이드 흡입제의 

효과를 분석해 보았을 때 14명의 환자 중 4명(28.6%) 만이 초

기 약물 치료에 반응하는 것으로 나타났다. 이는 양성자펌프

억제제를 기본으로 한 치료에서 접촉성 육아종이 60% 이상

에서 완치되었다는 기존의 보고들과는 크게 차이가 나는 결

과이다.8-12) 비록 이번 연구가 환자 군이 작고, 추적관찰 기간

이 짧으며, 기존의 연구와 마찬가지로 후향적으로 자료 분석

이 이루어졌다는 단점이 있다. 그러나 한 명의 두경부외과-후

두 세부전문의에 의해 전향적 코호트가 시행되었으며, 전향적 

치료 계획에 따라 양성자펌프억제제와 스테로이드 흡입제를 

이용한 2개월 간의 약물 치료 후 반응에 따라 보툴리늄 톡신 

주사가 권유되었다. 또한 삽관성 육아종을 제외한 접촉성 육

아종 환자만을 대상으로 하여 연구집단의 균질성을 확보하

였기에 기존의 연구들에 비해 명확한 치료 반응을 보고 한 

것으로 자평한다. 따라서 접촉성 육아종에 대한 양성자펌프

억제제 또는 스테로이드 흡입제의 치료 효과를 확인하기 위

한 대단위 전향적 연구가 필요할 것으로 생각된다. 치료에 효

과를 예측 할 수 있는 인자들을 분석해 보았을 때 역류관찰

지수 만이 치료반응군에서 치료무반응군에 비해 유일하게 낮

게 나타났다. 역류관찰지수가 높을수록 약물치료에 반응이 

낮을 수 있을 것으로 예상되며, 이런 경우 좀더 일찍 보툴리늄

특신 주사가 고려되어야 할 것으로 판단된다. 

결      론 

본 연구에서는 양성자펌프억제제와 스테로이드 흡입제가 접

촉성 육아종의 치료에 제한점이 있다는 것을 확인할 수 있었

다. 보튤리늄 톡신 주사의 경우 양성자펌프억제제와 스테로

이드 흡입제에 반응하지 않는 접촉성 육아종의 초기 단계에

서 시행해 볼 것을 권장하며, 추후 접촉성 육아종에 대한 양

성자펌프억제제 또는 스테로이드 흡입제의 치료 효과를 확인

하기 위한 대단위 전향적 연구가 필요할 것으로 생각된다.

중심 단어 : 육아종ㆍ성대ㆍ양성자펌프억제제ㆍ스테로이드.
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