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서      론

18세기 후반부터 19세기 초반에 걸쳐 독일의 비텐베르크

(Wu¨rttemberg) 지역에서는 비위생적인 육류 혹은 소시지 섭

취로 인한 식중독이 많이 발생하였다. 이에 독일의 의사인 

Justinus Kerner는 이 식중독에 대한 76명의 증례들을 모아 

1820년 논문으로 보고하였으며, 1822년에는 실험 논문을 통

하여 이 식중독을 일으키는 독소가 말초와 자율신경계의 신

경전달에 장애를 일으키며, 추후에는 이 독소를 치료 목적으

로 사용하는 것도 가능할 것임을 발표하였다(이러한 유래에 

따라 19세기 중반에 이 질병의 이름은 라틴어에서 소시지를 

부르는 단어인 botulus를 참고하여, 보툴리즘[botulism]으로 

명명되었다). 그 뒤 1895년에는 겐트대학의 세균학 교수인 

E´mile van Ermengem이 이러한 신경 독소를 생성하는 클로

스트리디움 보툴리눔(Clostridium botulinum)균을 분리하

였으며, 1949년에는 Burgen이 보툴리눔 독소의 작용 기전(아

세틸콜린 방출을 억제하여 신경근 전달을 차단함)을 발표하

였다.1) 

한편 보툴리눔 독소의 임상적인 사용은 1977년에 미국의 

안과의사인 Alan Scott이 사시(strabismus)를 가지고 있는 

실제 환자에게 보툴리눔 독소(Oculinum)를 사용하며 처음 

시작되었다.2) 그 뒤 1989년에는 사시에 대해 보툴리눔 독소를 

사용하는 것에 대한 Food and Drug Administration의 승

The Clinical Utility of Botulinum Toxin in the Field  
of Otolaryngology
Min Seok Kang  and Hyung Kwon Byeon 

Department of Otorhinolaryngology-Head and Neck Surgery, Soonchunhyang University College of Medicine,  
Soonchunhyang University Seoul Hospital, Seoul, Korea

이비인후과 영역에서의 보툴리눔 독소의 활용

강민석 ·변형권

순천향대학교 의과대학 이비인후과학교실, 순천향대학교 서울병원 이비인후과

Received April 18, 2024
Revised June 11, 2024
Accepted June 12, 2024
Address for correspondence
Hyung Kwon Byeon, MD
Department of Otorhinolaryngology-
Head and Neck Surgery,
Soonchunhyang University
College of Medicine,
Soonchunhyang University
Seoul Hospital,
59 Daesagwan-ro, Yongsan-gu, 
Seoul 04401, Korea
Tel +82-2-709-9360
Fax +82-2-795-3687
E-mail ewellcastle@gmail.com

Botulinum toxin, originally identified in relation to botulism, has evolved from being consid-
ered a perilous pathogen to an invaluable therapeutic agent. First utilized by Alan Scott in 1977 
to treat strabismus under the commercial name, Oculinum, the toxin received Food and Drug 
Administration approval in 1989 and was subsequently rebranded as Botox. Its clinical appli-
cations have expanded notably, especially in the field of otolaryngology, proving effective in 
managing conditions such as spasmodic dysphonia, essential vocal tremor, and chronic sali-
vary gland disorders. Moreover, botulinum toxin has shown promising results in treating per-
sistent chronic rhinitis, objective tinnitus, and synkinesis following facial palsy, significantly 
improving involuntary facial movements. This paper details the diverse applications and 
methodologies of botulinum toxin across various ENT disorders, illustrating its growing 
scope and significance in medical practice.
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인이 이루어졌으며,3) 안과적 질환 뿐만 아니라 여러 다른 질

환에 대한 보툴리눔 독소의 임상적 사용 및 관련 연구가 활

발해졌다. 그 과정에서 처음에 허가 받았던 Oculinum이라는 

상품명은 판매사인 Allergan 사에 의해 ‘botulinum+toxin’의 

합성어인 ‘Botox’라는 상품명으로 변경되어 다시 허가를 받

게 되었다. 

이비인후과 분야에서는 1984년 Blitzer 등이 연축성 발성 

장애(spasmodic dysphonia) 환자에게 보툴리눔 독소 주입

을 하였을 때, 뛰어난 치료 효과가 있는 것을 발표하였으며,4) 

1990년 미국 신경학회와 미국 안과 및 이비인후과 학회가 보

툴리눔 독소의 안전성과 효능을 인정하고, 관련 질환 치료에 

사용할 것을 지지하였다. 그 뒤 본태성 성대 떨림(essential 

vocal tremor), 성대 육아종(vocal fold granuloma) 등 더 다

양한 후두 질환에 대해서 보툴리눔 독소가 사용되기 시작하

였으며, 만성 폐쇄성 타액선염에 대한 좋은 치료 효과와5) 

first bite syndrome 환자에 대한 보툴리눔 독소 주사의 성공 

사례가 보고되면서6) 다양한 침샘 질환에 대해서도 사용 영

역이 확장되었다. 

또한, 위와 같은 두경부 질환뿐만 아니라 비과와 이과 질

환에도 보툴리눔 독소 치료가 시행되고 있는데, 만성 비염

(chronic rhinitis)의 경우, 표준 치료에 반응하지 않는 환자

들에서 보툴리눔 독소의 치료 효과가 있는 것이 보고되었으

며,7) 객관적 이명이 있는 환자들에게 보툴리눔 독소를 사용

하였을 때, 청력 임계값과 달팽이관 형태학에 유의한 변화를 

일으키지 않으면서도 이명의 유의한 개선을 보였다는 연구 

결과가 발표되었다.8)

따라서 위와 같은 다양한 사례들을 종합해 보았을 때 보툴

리눔 독소는 이비인후과의 여러 분야에서 현재 활발하게 사

용되고 있으며, 응용 범위가 더욱 확장되고 있는 것을 확인할 

수 있다(Fig. 1). 

이 논문에서는 보툴리눔 독소의 종류 및 사용법을 정리한 

뒤, 위에서 언급한 두경부, 비과, 이과 등 모든 이비인후과 영

역에서의 보툴리눔 독소 치료에 대한 최신 연구 결과를 정리

하고자 한다. 

보툴리눔 독소의 종류 및 사용시 주의점

보툴리눔 독소가 1970년대에 처음 상품화된 후, 지난 몇 

십년에 걸쳐 여러 가지의 새로운 보툴리눔 독소 성분이 개발

되었다. 예를 들어 자연적인 물질에서 추출한 독소도 있으며, 

화학적으로 합성되거나, 유전 공학에 의해 만들어진 성분도 

있다. 보툴리눔 독소는 혐기성 세균인 클로스트리디움 보툴

리눔(Clostridium botulinum)이나, 클로스트리디움 바라티

(C. baratii), 클로스트리디움 부티리쿰(C. butyricum) 등에 

의해 생성된다. 아미노산의 시퀀스에 의해 구분되는 일곱 가

지의 혈청형(serotype A-G)을 가지고 있으며,9) 이 중 사람에

게 보툴리즘을 가장 많이 일으키는 타입은 A, B, E형이다. 

모든 타입의 혈청청에서 독소 단백질은 처음에는 150 kDa의 

단일 단백질로 만들어지는데, 이것을 따로 보툴리눔 신경 독

소(botulinum neurotoxin)로 부르기도 한다. 

보툴리눔 독소는 A와 B 혈청형이 주로 상품화되었는데, 

수십 가지의 다양한 브랜드로 판매되며, 동물 유래 배지에서 

독소를 배양한 후 인간 혈청 알부민을 포함한 조성물로 안정

화한다. 독소는 바이알에 포장되기 전에 진공 건조되거나 동

결 건조되어, 환자에게 투여하기 전에 멸균 생리 식염수를 혼

Objective tinnitus

synkinesis (facial palsy)

Frey syndrome

First bite syndrome

Sialocele

Sialorrhea

Chronic sialoadenitis

Sialocele

Sialorrhea

Chronic sialoadenitis

Chronic rhinitis

Spasmodic dysphonia

Essential vocal tremor

Vocal fold granuloma

Vocal fold paralysis

Cricopharyngeal dysfuction

Fig. 1. Various otolaryngological disorders treated with botulinum toxin therapy.
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합하여 사용하는데, 이러한 희석 및 재조합 과정에서 오염이

나 부적절한 희석이 발생할 위험이 있다. 이에 최근에는 동

물 유래 물질이 없는 배지를 사용해 제조된 액상 형태의 보

툴리눔 독소를 희석이나 재조합 없이 바로 사용하기도 한다

(Table 1).

보툴리눔 독소의 효능은 마우스 단위(MU)로 측정되는데, 

Allergan사의 보톡스 1 MU은 18-20 g의 암컷 Swiss-Web-

ster 마우스의 복강에 독소가 주입된 후 3일 이내에 50%가 

사망하는 독소의 양이다(LD50) (1 MU는 1 unit과 같다). 또

한 70 kg 성인 남성의 50%가 보툴리눔 독소 A로 인해 사망

하는 용량은 2500-3000 U (35-40 U/kg)이며, 시장에서 가

장 일반적으로 사용되는 제품은 보통 50 U 또는 100 U의 용

량을 가지고 있다.11) 하지만 보툴리눔 독소의 농도는 제조 방

식에 따라 다르므로, 제품 간 단위를 서로 변환하면 안된다.

일반적으로 성대 질환에는 사용하는 10 U 이하의 소량의 

용량에서는 심각한 부작용이 드물지만, 침샘이나 경부 근육 

등에 사용하는 50-100 U 정도의 용량에서는, 여러 가지 부

작용이 발생할 수 있다. 국소 반응으로는 주사 부위의 통증, 

당김, 부종, 열감 등이 있을 수 있으며, 독소가 확산될 경우에

는 근력 약화, 방광 조절 상실, 발성장애, 연하곤란, 복시, 눈

꺼풀 처짐 등의 장애가 발생할 수 있다. 또한 심하게는 아나

필락시스나, 연조직 부종, 호흡곤란 등의 전신성 과민성 반응

도 일어날 수 있다. 미국에서는 1989년부터 2003년 사이에 

비미용 목적의 보툴리눔 독소 사용으로 인한 호흡부전으로 

28건의 사망이 보고되었는데, 타액선, 입, 인두, 식도, 위와 

같이 해부학적으로 취약한 구조물 주변에 보툴리눔 독소를 

주입할 때는 더욱 주의하여야 한다.12)

보툴리눔 독소의 안정성을 확보하는 방법은 독소가 주사 

부위에 국소적으로 남아있도록 하는 것이다. 따라서 보툴리

눔 독소 주사시에는 효과적인 한도 내에서 가장 적은 양의 보

툴리눔 독소를 투여해야 한다. 또한 생리식염수 등을 이용하

여 보툴리눔 독소를 희석할때, 희석액의 양이 적을수록 전체 

주입액의 양이 줄어들고, 주변 조직으로의 확산이 줄어들어 

안정성이 올라가는 것으로 여겨진다. 만성 편두통 환자를 대

상으로 보툴리눔 독소 100 U을 각각 생리식염수 1 mL와 2 

mL로 희석하여 효과와 안정성 등을 살펴본 연구 결과에 따

르면, 100 U/mL로 진하게 희석한 그룹이 50 U/mL로 묽게 

희석한 그룹에 비하여 안검하수가 적게 발생한 것을 보고하

였다.13) 또한 항체 저항성의 위험을 줄이기 위해 2, 3개월 미

만의 간격으로는 추가 주사를 하지 않는 것이 권장된다.

본      문

이과 영역에서의 보툴리눔 독소의 사용

객관적 이명

객관적 이명이란 여러 가지 구조물에 의하여 발생하는 소

리를 듣는 증상으로,14) 증상의 발생 원인이나, 이명의 특성, 

Table 1. Characteristics of currently available botulinum toxin

Powder type
Product name Proprietary name Manufacturer Year of FDA Approval Availability in Korea10)

Botox/Vistabel/Vistabex OnabotulinumtoxinA Allergan 1989 O
Xeomin/Bocouture IncobotulinumtoxinA Merz 2010 O
Dysport/Reloxin/Azzalure AbobotulinumtoxinA Ipsen, Galderma 2009 O
Myobloc/Neurobloc RimabotulinumtoxinB Solstice 2009 X
Proscine/Lantox Type A Lanzhou Not approved O
Meditoxin/Neuronox/ 
  Innotox/Coretox

Type A Meditox Not approved O

Botulax/Letybo LetibotulinumtoxinA Hugel 2024 O
Liztox Type A Huons Not approved O
Nabota/Jeuveau PrabotulinumtoxinA Daewoong 2019 O
Bienox Type A BNC Korea Not approved O
Hinox Type A BMI Korea Not approved O
Daxxify DaxibotulinumtoxinA Revance 2022 X

Liquid type
Product name Proprietary name Manufacturer Phase of clinical trial Availability in Korea

Innotox NivobotulinumtoxinA Meditox 2023 Phase III trial completion O
(-) RelabotulinumtoxinA Galderma 2024 Phase III trial completion X
FDA, Food and Drug Administration



Korean J Otorhinolaryngol-Head Neck Surg █ 2024;67(7):371-80

374

그리고 치료 전략에 따라 크게 3가지의 종류로 구분할 수 있

다. 1) 박동성(pulsatile) 이명은 주로 혈관 구조물에 의해 발

생하며, 2) 근육성 혹은 해부학적(muscular or anatomical) 

이명은 근육의 비자발적인 수축으로 인해 발생하고, 3) 자발

적(spontaneous) 이명은 내이의 자발적인 활동으로 인한 에

너지 때문에 발생한다.15) 

일반적으로 객관적 이명은 약물 치료, 수술적 치료, 소리 

발생 기구, 정신적 지지, 연구개 코블레이션 등의 치료 등이 

시행되고 있지만, 어느 치료도 만족스러운 효과를 보이진 않

는다. 보툴리눔 독소를 이용한 객관적 이명에 대한 치료는 

1990년에 도입되었으나,16) 치료 효과를 연구한 대부분의 논

문은 증례 보고나 케이스 시리즈에 국한된다.

2016년 Slengerik-Hansen과 Ovesen17)이 시행한 체계적 

문헌 고찰에 의하면 보툴리눔 독소를 이용한 객관적 이명 치

료와 관련하여 총 22개의 증례가 보고되었는데, 총 51명의 

환자를 대상으로 분석하였을 때, 총 32명(62%)의 환자에서 

이명의 중단이나 호전이 관찰되었다. 또한 특별한 가이드 없

이 보툴리눔 독소를 주입하는 것보다 근전도를 이용하여 주

입할 경우 주입 효과가 더 오래 지속되었다. 보툴리눔 독소 

주입은 대다수의 경우는 특별한 기구 없이, 혹은 몇몇 경우에

서는 근전도 안내하에 시행되었으며, 주입 위치는 연구개, 구

개범장근(tensor veli palatini muscle), 구개거근(levator veli 

palatini muscle), 이관인두근(salpingopharyngeus muscle) 

등이었다. 주입량은 10 U에서 80 U까지 다양하였으며, 가장 

흔한 합병증은 일시적인 구개인두부전증으로 인한 연하곤

란, 코를 통한 역류, 비음, 이충만감 등으로 총 51명 중 21명

(41%)에서 보고되었다.

또한 2023년 Park 등8)이 시행한 연구에서 근간대성 이명

(myoclonic tinnitus) 환자 10명에 대하여 고막 내 보툴리눔 

독소 주입을 시행하였을 때, 청력의 저하 소견이나 특별한 합

병증 없이 이명이 호전되는 것을 보고하였다. 이 연구에서 보

툴리눔 독소 고막 주입의 효과는 2주 내로 나타나서, 1달 내 

최대치를 보였고, 3개월까지 효과가 지속되었다.

안면마비 후 연합운동

연합운동(synkinesis)이란 말초성 안면마비 후에 발생하

는 수의적 운동과 동반되는 불수의적인 운동으로, 전체 안면 

마비 환자 중 9%-55% 정도에서 발생하는 것으로 알려져 있

다.18) 정적이거나 동적인 상황 모두에서 근육 긴장도가 증가

되기 때문에, 이로 인하여 여러가지 기능적, 미용적, 심리적인 

문제가 생길 수 있다. 이 질환에 대한 치료의 목적은 안면 근

육을 통하여 여러 가지 표현을 더 잘 할 수 있도록 하는 것으

로, 기능적 재활, 신경근 재활, 마임 치료(mime therapy), 수

술 등의 치료법이 있다. 하지만 위 치료들은 여러가지 제한점

과 합병증 발생 가능성이 있으며, 1990년대에 들어서 보툴리

눔 독소를 이용한 치료가 도입되어 현재까지 활발하게 시행

되고 있다.19)

2017년 Cooper 등20)이 시행한 체계적 문헌 고찰에 따르면, 

총 3개의 논문과 105명의 환자를 대상으로 분석하였을 때, 

안면 마비 후 발생하는 연합운동 환자에 대하여 보툴리눔 독

소 주입을 하였을 때 주관적, 객관적 지표에서 치료의 효과가 

있으며, 보툴리눔 독소 치료가 재활 치료와 동반될 경우 더 

좋은 효과를 나타내는 것을 보고하였다.

아직 표준화된 치료 가이드라인은 없는데, 이와 관련하여 

2023년 de Jongh 등21)이 총 34개의 연구 및 1314명의 환자를 

대상으로 메타 분석을 시행하였을 때, 보툴리눔 독소 주입 용

량은 2 U에서 120 U까지 였으며, 대부분의 연구에서 보툴리

눔 독소를 주입하는 위치는 입과 눈 근처의 근육이었다. 또

한 주입 주기는 평균적으로 5.41개월이었으며, 가장 흔한 합

병증은 주입 부위의 혈종, 통증, 근육 약화, 복시, 발성장애 

등이었다.

비과 영역에서의 보툴리눔 독소의 사용

만성 비염

비염은 비점막의 염증으로 인해 발생하며, 코막힘, 콧물, 

재채기, 코 간지러움 등의 증상을 유발한다. 알러지성 비염과 

비알러지성 비염으로 나눌 수 있으며, 알러지성 비염이 가장 

흔한 형태이며, 알러지 항원에 노출된 후 발생하는 immuno-

globulin E 매개 반응으로 유발된다.22) 비알러지성 비염은 혈

관운동성 비염, 특발성 비염 등으로 더 나눌 수 있으며, 염증

뿐만 아니라, 환경적 요인, 호르몬 변화, 감염, 자가면역질환, 

혈관염 등 여러 원인에 의하여 유발된다. 알러지성 비염과 비

알러지성 비염 모두 신경염증성 반응으로 인한 부교감 및 교

감 신경의 불균형과 연관되어 있다.23)

2021년 Rinzin 등7)이 시행한 메타 분석에 따르면, 총 9개

의 논문을 종합하여 340명의 만성 비염 환자를 대상으로 보

툴리눔 독소 치료를 했을 때, 콧물, 재채기, 가려움증에서 모

두 대조군에 비하여 통계적으로 유의미한 차이를 보였다. 위 

연구들의 보툴리눔 독소 주입 용량은 8 U에서 200 U까지 다

양하였으며, 주입 방법은 비중격에 보툴리눔 독소를 주입하

는 것, 하비갑개나 중비갑개에 보툴리눔 독소를 주입하는 것, 

보툴리눔 독소를 묻힌 스폰지를 비강내 삽입하는 방법 등이

었다. 이러한 보툴리눔 독소 사용에 따른 심각한 합병증은 

없었으며, 보툴리눔 독소와 cetirizine 치료 결과를 비교하였

을 때는, 보툴리눔 독소를 사용할 때 합병증이 발생할 위험비
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가 낮았으며, ipratropium bromide와 비교하였을 때는 합병

증의 차이가 없었다.

또한 2022년 Huang 등24)은 알러지성 비염에서 보툴리눔 

독소와 스테로이드를 비중격에 주입하였을 때의 효과를 비

교하였는데, 보툴리눔 독소 주입 후 3개월 동안 주관적인 비

염 증상이 호전되었으며, 스테로이드에 비하여 치료 효과 기

간이 더 길고 뛰어난 것을 확인하였다. 2023년 Ismail 등25)이 

시행한 연구에서는 알러지성 비염으로 과다 콧물 분비 증상

을 보이며, 다른 방법으로 잘 치료되지 않았던 환자 30명을 

대상으로 비강내 보툴리눔 독소를 주입했을 때, 과다 콧물 

분비 및 재채기 증상이 호전되었으나, 코막힘 증상은 호전되

지 않은 결과를 보고하였다.

코골이

한 연구에 따르면 성인 남성의 약 40%, 여성의 약 20%가 

코골이 증상을 가지고 있는 것으로 알려져 있으며,26) 이로 인

해 심각한 사회적 문제 및 건강 문제가 야기된다. 코골이에 

대한 기본적인 수술적 치료는 코골이가 발생할 때 진동이 심

한 부분을 제거해주는 것이다. 따라서 이러한 경우에 보툴리

눔 독소를 연구개에 주입할 경우, 근육의 긴장도가 하락하면

서 코골이와 무호흡 증상이 심해질 수 있다. 

하지만 2008년 Ku¨hnel 등27)은 무호흡이 동반되지 않은 소

수의 환자들에서는 ‘근육 긴장성 코골이’에 대하여 보툴리눔 

독소 치료가 효과가 있을 수 있다고 가정하였고, 이에 대하여 

연구해보았다. 그 결과 총 8명의 무호흡이 동반되지 않은 코

골이 환자를 대상으로 편측 연구개에 20 U의 보툴리눔 독소

(Dysport)를 주입하였을 때, 1개월 후 무호흡이 심해지지 않

으면서 주관적인 코골이 증상 및 snoring index가 유의미하

게 감소한 것을 확인하였다.

따라서 코골이는 단순히 근육의 긴장도가 저하되는 것만

으로 발생되지 않으며, 공기의 흐름이나 근육의 다양한 작용

에 의해 발생하는 것으로 이해할 수 있다. 다만 코골이에 대

한 보툴리눔 독소 치료는 위 연구 외에는 다른 의미 있는 연

구가 더 진행되지 않아 아직 실제 치료에 적용하기에는 어려

움이 있다. 

두경부 영역에서의 보툴리눔 독소의 사용

대한후두음성언어의학회는 2023년 11월에 보툴리눔 독소

의 사용에 관한 임상 지침을 발표한 바가 있다.11) 이 가이드

라인에서는 두경부 주요 질환에 대한 보툴리눔 독소 치료의 

권고 수준을 제시하였다.

후두 질환

후두 질환에 대한 보툴리눔 독소 치료는 이비인후과 영역

에서 가장 먼저 시작되었으며, 가장 활발하게 보툴리눔 독소 

치료가 시행되는 영역이다. 자세히 살펴보면 연축성 발성장애

(spasmodic dysphonia)에 대한 증상 조절 목적으로 가장 많

이 사용되고 있으며, 이 외에도 성대육아종(vocal fold gran-

uloma), 변성기 발성장애(mutational falsetto), 양측 성대마

비(bilateral vocal fold paralysis), 본태성 성대진전(essential 

vocal tremor), 피열연골 탈골의 정복(chemical reduction for 

arytenoid dislocation) 등 많은 후두 질환에서 보툴리눔 독

소가 사용되고 있다.28) 이에 위의 질환들의 증상, 특징, 치료

법, 보툴리눔 독소의 효과 등은 어떠한지 정리해 보고자 한다.

연축성 발성장애는 성대의 과도한 비자발적 수축으로 인

한 국소적인 근긴장이상으로, 영향을 받는 성대 내전근의 종

류에 따라 내전형(adductor), 외전형(abductor), 혼합형(mixed)

으로 분류된다. 이 중 대부분을 차지하는 내전형 연축성 발

성장애는 ㅂ, ㅁ, ㄷ, ㄱ, ㅈ 등의 유성자음이 많은 문장에서 

심해지는 노력형 음성(strained voice)과 갑작스러운 발성 중

단(voice break)을 특징으로 하는데, 이는 불수의적인 갑상

피열근(thyroarytenoid muscle)의 경련으로 인해 갑작스러

운 성문 폐쇄가 발생하기 때문이다. 

내전형 연축성 발성장애의 치료는 환자의 증상을 조절함

으로써 삶의 질을 유지하는 것을 목표로 하는데, 언어 치료, 

약물 치료, 보툴리눔 독소 주입술, 수술 등의 치료 방법이 있

다. 반복적인 보툴리눔 독소 주입술을 시행할 경우, 근육의 

화학적 탈신경을 유도하여 비자발적 수축을 억제하기 때문

에, 이러한 치료가 연축성 발성장애에 대한 가장 안전하고 

효과적인 치료 방법으로 간주된다.29) 굴곡형 후두경 혹은 근

전도 안내하에 보툴리눔 독소를 갑상피열근에 주입하게 되

며, 주입 용량은 주로 1 U에서 3.5 U 사이이다. 다만 성대 양

측에 주입을 할지, 혹은 편측에만 주입을 할지, 시술 주기는 

어느 정도가 효과적인지에 관련해서는 아직 표준화가 이루

어지지 않았다. 이와 관련하여 2024년 Liu 등30)이 총 9개의 

연구와 854명의 환자를 대상으로 시행한 메타 분석에서는, 

양측 성대 주입을 할 경우에 치료 효과가 더 오래 지속되는 

장점이 있지만, 숨쉬는 듯한 목소리와 삼킴 장애 등의 합병증 

비율이 더 증가함을 보고하였다.

외전형 연축성 발성장애는 전체 연축성 발성장애 환자의 

10%에서 17%를 차지하며,31) 후두를 여는 작용을 하는 후윤

상피열근(posterior cricoarytenoid muscule)의 불수의적인 

경련으로 인해 발생한다. 이 환자들은 속삭이는 듯한, 숨쉬는 

듯한, 약한 발성을 보인다. 외전형 연축성 발성장애에 대한 보

툴리눔 독소 주입술의 효과는 내전형 연축성 발성장애와 비
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교하였을 때는 일관성이 부족한데, 2001년 Bielamowicz 등32)

은 15명의 환자에서 제한된 효과만 나타났음을 보고하였으

며, 67%의 환자만 보툴리눔 독소 주입 후 목소리가 정상화 

되었다는 연구 결과도 있다.31)

본태성 성대 진전은 발성 시 그리고 휴식시 생리적인 호흡 

중에도 규칙적인 떨림을 보이는 것이 연축성 발성장애와의 

주된 차이점으로, 약 60%의 본태성 진전 환자들이 본태성 

성대 진전을 겪으며, 이 때 외부 후두, 인두, 그리고 구개 근육

의 불수의적 진전이 동반된다.33) 본태성 성대 진전의 약물 치

료는 효과가 덜한 경우가 많지만, 보툴리눔 독소 주입술의 경

우에는 50%-65%의 환자에서 주관적 증상이 개선되는 결과

는 보인다.34) 하지만 이러한 결과는 연축성 발성장애에 대한 

보툴리눔 독소의 효과보다 좋지 않은 효과로, 이는 보툴리눔 

독소 주입 시 진전이 발생하는 벡터 방향에 따라서 여러 근

육에 주입을 해야 하기 때문이다. 본태성 성대 진전에서 보툴

리눔 독소는 주로 갑상피열근에 주입하며, 이외에도 윤상갑

상근이나 갑상설골근 등에 주입하는데, 주입용량은 갑상피

열근에는 1 U에서 2.5 U까지, 윤상갑상근이나 갑상설골근에

는 7.5 U에서 10 U까지 주입한다.35)

성대 육아종은 위산의 화학적 자극이나 과도한 성대 사용, 

만성 기침, 기관튜브 삽입으로 인한 물리적 접촉으로 발생하

는 질환이다.36) 이로 인해 발생하는 성대의 과도한 접촉과 자

극을 줄이기 위해 다양한 치료 방법이 존재하며, 여기에는 음

성 치료, 위산분비억제제 사용, 스테로이드 주사, 후두 미세

수술, 그리고 보툴리눔 독소 주입술 등이 포함된다. 

성대 육아종에 대한 보툴리눔 독소 치료는 1995년 Nasri 

등37)에 의해 처음 보고되었으며, 성대 접촉을 감소시키기 위

해 성대 내전근을 마비시키는 방식으로 작용한다. 따라서 주

된 주입 부위는 갑상피열근이지만, 필요에 따라 외측윤상피

열근(lateral cricoarytenoid muscle) 또는 피열근(interary-

tenoid muscle)에도 주입한다.38) 보툴리눔 독소 주입량은 정

해진 바가 없으나, 1.5 U에서 30 U까지 다양하며,39) 일반적으

로 후두경을 통하여 보툴리눔 독소를 투여하는 것이 선호되

지만, 근전도를 사용하기도 한다. 또한 보툴리눔 독소 주입에 

음성 치료를 병행하면 치료 효과를 더욱 높일 수 있다.

성대 육아종에 대한 보툴리눔 독소 주사 후의 증상 완화

율은 연구마다 차이가 있다. Lee 등40)이 보고한 한국의 18개 

기관의 590명의 환자를 대상으로 한 연구에 따르면 보툴리

눔 독소는 74%의 증상 완화율을 보여, 다른 치료법보다 우

수한 치료 효과를 보였다(단순 관찰 20.5%, 스테로이드 주사 

31.6%, 위산분비억제제 투여 44.0%, 음성 치료 60%). 다만 

성대 육아종은 약물 치료만으로 6개월 이내에 50% 정도의 

호전을 보이기 때문에,41) 약물 치료를 먼저 시행하는 것이 권

고되며, 다른 치료가 실패한 지속적인 성대 육아종의 경우 보

툴리눔 독소 주사를 대안적 치료 옵션으로 고려할 수 있다.

양측성 성대마비는 수술로 인한 양쪽 후두 되돌이 후두 

신경 손상, 종양의 압박이나 침범, 외상, 염증성 질환, 진행성 

신경성 질환 등으로 발생하는 질환이다. 발성 시의 후두 사이

의 간격에 따라, 정상 목소리가 나오기도 하고, 쉰 목소리, 심

한 호흡곤란 등 다양한 증상이 발생한다. 

양측 성대마비의 주요 치료 목표는 환자의 기도를 유지하

여, 가벼운 활동이나 경미한 상기도염에서도 안정적인 기도

를 유지하는 것이다. 경미한 호흡 곤란을 겪는 환자의 경우, 

산소 공급과 같은 보존적 치료로 충분하지만, 심한 호흡 곤

란을 겪는 환자에서는 후두 폐색을 우회하거나, 후두를 넓히

는 수술이 필요할 수 있다.42) 다만 이러한 수술을 진행할 경

우에 음성 변화 및 흡인 등이 발생할 수 있으므로 주의하여

야 한다. 

보툴리눔 독소는 경도에서 중등도의 호흡 곤란을 겪는 환

자의 기도를 확보하기 위한 좋은 치료 방법으로, 운동시 호

흡곤란이 발생하지만 평소에는 불편함이 거의 없거나 전혀 

없는 환자에게 가장 적합하다. 보툴리눔 독소 주사의 장점은 

비가역적인 수술을 피할 수 있고, 잠재적인 신경 기능 회복

을 위한 시간을 제공한다는 점이다. 

양측성 성대마비에 대한 보툴리눔 독소 주사는 주로 갑상

피열근 또는 외측윤상피열근을 대상으로 편측 또는 양측에 

투여하며, 이를 통해 성대의 내전을 감소시키고, 성대의 톤을 

낮추며, 성대 외전근을 강화한다. 보툴리눔 독소의 효과는 

약 3개월 동안 지속되지만, 반복적인 보툴리눔 독소 주사는 

갑상피열근의 위축을 유발하며,43) 기도 확보에 영향을 줄 수 

있으므로 주의하여야 한다. 주입 용량은 발성장애와 삼킴장

애를 예방하기 위하여 최소 용량(Zealear 등44)의 경우, 2.5 U)

으로 시작해야 하며, 그 후 환자의 증상을 면밀히 관찰하며 

주사 용량을 조절해야 한다.

침샘 질환

침샘 질환에 대한 보툴리눔 독소 치료는 1995년 Drobik과 

Laskawi45)이 Frey 증후군 환자에게 보툴리눔 독소를 주입

한 것에서 시작되었다. 그 뒤 타액분비과다(sialorrhea), 침샘

류(sialocele), 만성 타액선염(chronic sialadenitis), first bite 

증후군 등에 대한 보툴리눔 독소의 좋은 치료 효과가 보고

되면서, 현재는 많은 침샘 질환에 대하여 보툴리눔 독소 치

료가 대안적인 치료 혹은 표준적인 치료로 사용된다. 

Frey 증후군은 Lucie Frey에 의해 1923년에 처음 기술되

었으며, 타액선 부위의 외상이나 수술 후에 음식을 먹거나 

씹을 때, 발한, 홍조, 따끔거림, 열감 등이 나타나는 질환이
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다.46) Frey 증후군은 타액선과 혈관의 부교감신경이 땀샘에 

비정상적으로 재신경화되면서 발생하며, 타액선 절제술 후 

약 7%-30%의 환자에서 나타나는 것으로 알려져 있다. Frey 

증후군은 Minor 요오드 전분 검사(Iodine-Starch test)를 통

해 확인할 수 있으나, 대부분의 경우 환자의 임상 병력을 바

탕으로 진단할 수 있다. 

Drobik과 Laskawi45)는 1995년에 피부 내 보툴리눔 독소 

주사를 통한 Frey 증후군의 성공적인 치료를 처음 보고하였

으며, 2015년 시행한 체계적 문헌 고찰에서는 Frey 증후군 

환자에게 보툴리눔 독소 치료를 시행하였을 때 98.5%의 환

자에서 증상 개선 효과를 있음을 보고하였다.47)

피부 내 보툴리눔 독소 주사의 작용 기간은 연구마다 다양

하게 보고되었으나, 대략 3개월에서 17.3개월 사이이다. 또한 

반복 주사는 효능과 유효 기간을 모두 향상시킬 수 있는데, 

이 현상의 기전은 지속적인 신경 종말의 차단으로 인한 신경

과 땀샘의 퇴행 및 위축과 관련이 있을 것으로 추정된다.48) 

주사 부위의 간격은 10-20 mm이며, 각 부위에 대한 주사량

은 2 U에서 5 U까지 다양할 수 있지만, 총 용량은 380 U를 

초과해서는 안 된다고 알려져 있다. 합병증은 상대적으로 드

물며, 가장 흔한 합병증은 주사 부위 인근 근육의 일시적 마

비로, 보통 3개월 이내에 해결된다.49)

침샘류은 타액선 수술의 합병증으로 주로 발생하는데, Lee 

등50)에 의하면 이하선 절제 수술을 받는 환자의 6.4%에서 침

샘류가 발생한다. 침샘류는 압통은 없으나, 부종이 있는 경우

가 많고, 누공 형성으로 인하여 감염원이 되기도 한다. 침샘

류에 대한 보존적 치료로는 반복적인 흡인과 압박 드레싱, 타

액 분비 억제제, 그리고 보툴리눔 독소 치료 등이 있으며, 수

술적 치료로는 타액선관의 재건, 타액선관 결찰, 또는 전체 

타액선 절제술 등이 있다. 

이 중 보툴리눔 독소는 아세틸콜린의 방출을 억제하여 타

액 분비량을 줄임으로써, 침샘류를 조절할 수 있기 때문에, 

다른 치료가 실패한 환자들에게 사용할 수 있는 좋은 보존적 

치료 방법이다. Vargas 등51)은 2000년에 부분 이하선 절제술 

후 침샘류가 있는 네 명의 환자에서 보툴리눔 독소 주사의 

성공적인 치료 효과를 처음 보고하였으며, 2021년 Lee 등52)

이 수행한 전향적 연구에서도 부분 이하선 절제술을 시행한 

뒤, 수술 필드에 보툴리눔 독소를 주입할 경우, 침샘류의 발

생률을 감소시키는 것을 보고하였다. 또한 Laskawi 등53)은 

이하선 절제술 후 발생한 누공에서 6주 내에 보툴리눔 독소

를 사용했을 때, 누공 폐쇄의 성공률이 약 90%였음을 보고

하였다.

Maharaj 등54)이 시행한 메타분석에 따르면 침샘류의 증상

을 호전시키기 위한 보툴리눔 독소 주사 용량은 약 10 U에서 

200 U이며, 치료 성공률은 약 70%-100%이다.

타액분비과다증의 주요 원인에는 파킨슨병, 뇌성마비, 근

위축성 축삭 경화증(amyotrophic lateral sclerosis)과 같은 

중추신경계 질환, 감염, 약물 부작용, 타액선 수술 중 안면신

경의 하악가지 손상 등이 있다. 타액분비과다증은 개인 위생

을 나쁘게 하고, 일상 활동을 방해하여 삶의 질을 저하시킬 

수 있으며, 특히 신경학적 장애가 있는 환자나 노인에서는 감

염, 영양 불균형, 호흡기 질환의 위험을 높일 수 있다.55) 

타액분비과다증 치료에 일반적으로 사용되는 보툴리눔 독

소의 용량은 악하선에 5-30 U, 이하선에 5-75 U이지만, 환

자의 체중과 나이에 따라 효과적이면서도 안전한 용량이 달

라질 수 있다. 2023년 Heikel 등56)은 소아 타액분비과다증 

환자에 대한 보툴리눔 독소 치료에 대하여 메타 분석을 시행

하였는데, 양쪽 악하선에 총 50 U을 주입하는 것은 안전하며, 

양쪽 악하선과 이하선 모두에 주입할 경우에는 60 U에서 

100 U까지의 용량이 안전하면서도 효과적인 것을 보고하였

다. 그리고 악하선에만 주입하는 것보다는 악하선과 이하선 

모두에 주입하는 것이 더 효과적인 것으로 나타났다. Gon-

zalex-L 등57)은 18세 이상의 뇌성마비 환자의 타액선에 100 

U의 보툴리눔 독소를 주입하였을 때 타액 분비량이 30% 이

상 감소하여, 대조군에 비하여 확실한 증상 개선 효과가 있

었음을 보고하였다.

초음파를 사용할 경우 더욱 정교한 보툴리눔 독소 주입을 

할 수 있으며,58) 치료 효과는 주사 후 3-6개월 동안 지속되

고, 1-8주 사이에 최고 효과가 관찰된다. 다만 주사의 횟수와 

간격에 관한 가이드라인이 없기 때문에, 반복 주사의 필요성

은 주관적 증상, 객관적인 상태 평가, 부작용 발생 가능성 등

을 기준으로 결정해야 한다. 부작용은 드물지만 감염, 구강 

건조, 충치, 미각 변화, 어지러움, 수면장애, 시력 문제 등이 

발생할 수 있다.59)

만성 타액선염은 타석증, 방사선 동위원소 치료, 자가면역 

질환, 반복적인 감염 등 타액선관의 폐색을 유발하는 여러 

가지 원인에 의해 발생하며, 타액선의 반복적인 통증과 압통, 

그리고 식사 후 발생하는 부종 등의 증상을 나타낸다.60)

만성 타액선염 증상 완화에 대한 보툴리눔 독소의 효과를 

평가하는 무작위 대조 시험은 없으나, Kwon 등61)이 수행한 

다기관 연구에서는 만성 타액선염을 겪는 14명의 환자들에

게 보툴리눔 독소 주사를 했을 때, 통증과 부종을 줄이는 효

과가 있음을 보고하였다. 또한 Strohl 등5)이 11개 연구를 검

토한 체계적 문헌 고찰에서는 35명 중 34명의 환자가 보툴리

눔 독소 치료를 받았을 때, 재발성 타액선염 증상의 완전 또

는 부분적 개선되었음을 보고하였는데, 대부분의 연구 대상 

환자들이 보툴리눔 독소 주사를 받기 전에 약물적 치료나 



Korean J Otorhinolaryngol-Head Neck Surg █ 2024;67(7):371-80

378

타액선내시경술을 받고도 증상이 지속된 경우였기 때문에, 

보툴리눔 독소 주사가 다른 치료법에 비해 증상 해결에 더 

우수할 수 있음을 시사한다. 또한 2023년 Nieri 등62)은 3기

와 4기 두경부암 환자에서, 방사선 치료 전에 악하선에 보툴

리눔 독소를 주입할 경우, 대조군인 생리식염수 주입에 비하

여, 방사선 치료 종료 6주 후에 타액 분비량이 더 적게 감소

한 것을 발표하였다. 이러한 연구 결과는 방사선 치료로 인해 

유발되는 타액선염에서도, 보툴리눔 독소의 활용도가 있을 

수 있음을 시사한다.

만성 타액선염 증상 완화를 위한 보툴리눔 독소 주사의 

평균 용량은 60 U였으며, 용량 범위는 22.5 U에서 100 U였

다. 또한 평균 주사 횟수는 1.8회였으며, 1회에서 9회까지의 

범위였다.5) 대부분의 경우에서 부작용이 발생하지 않았으나, 

12%의 환자에서는 구강 건조증이 발생했으며, 안면 마비 사

례는 보고되지 않았다.

First bite 증후군은 식사를 처음 시작할 때 이하선에서 통

증이 느껴지고, 이후 음식을 더 먹을 때 통증이 사라지는 증

상을 일컫는 용어로, 주로 이하선의 자율신경계 조절 불균형

에 의해 발생한다.63) 일반적인 원인은 이하선 또는 부인두 부

위 수술이며, 이러한 수술 후 최대 18%까지 발병률이 보고

된다.64) 보툴리눔 독소 주사는 부교감신경 전달 물질을 차단

함으로써 이하선 내 근상피세포의 자극에 의한 수축을 감소

시키며, first bite 증후군의 증상을 완화한다.

First bite 증후군에 대한 보툴리눔 독소 치료에 관한 보고

는 제한적이며, 대부분의 연구는 개별 증례 보고 또는 케이스 

시리즈이다. Lee 등65)은 5명의 환자 중 가장 통증이 심한 부

위에 총 33 U의 보툴리눔 독소를 세 번에 걸쳐 주입하였을 때, 

치료 효과가 있음을 확인하였다. 또한 Steel과 Robertson66)

은 8개의 연구를 검토하였을 때, 24명 중 20명의 환자가 이하

선 내 보툴리눔 독소 주사 후 부분적 또는 완전한 통증 완화

를 경험했다고 보고하였다.

보툴리눔 독소는 이하선에서 가장 통증이 심한 부위에 여

러 번 주사하며, 총 주사 용량은 22.5 U에서 75 U 사이이다. 

다만 상대적으로 소량의 보툴리눔 독소 주사를 받은 환자들

은 증상이 약간만 완화되거나, 4-6개월 후 재발을 하는 경우

가 있었다. 주사 시 불편감을 제외하고는 합병증에 대한 보고

는 없었다.66)

기타 질환

윤상인두근 기능 장애

상부 식도 괄약근을 이루는 두 근육은 윤상인두근(crico-

pharyngeal muscle)과 갑상인두근(thyropharyngeus mus-

cle)으로, 이 중 윤상인두근이 더 우세한 역할을 한다. 윤상

인두근 기능 장애의 흔한 원인은 뇌졸중, 근위축성 축삭 경

화증, 근무력증, 다발성 경화증, 파킨슨병 등의 신경학적 질환

이며, 두경부 종양, 섬유화, Zenker 게실 등도 원인이 될 수 

있다. 이러한 원인에 의해 윤상인두근, 혹은 상부 식도 괄약

근의 문제가 발생할 경우, 연하곤란과 흡인이 발생한다.67)

윤상인두근 기능 장애를 위한 치료는 우선 기저 질환에 대

한 치료가 진행되어야 하며, 보툴리눔 독소 주사, 근절개술, 

그리고 풍선 확장술 등이 있는데,68) 이중 보툴리눔 독소 주사

가 가장 선호되는 방법이다. 1994년 Schneider 등69)은 윤상

인두근 기능 장애가 있는 두 명의 환자에게 처음으로 보툴리

눔 독소 주사를 투여했으며, 주요 합병증 없이 환자의 연하

곤란을 효과적으로 해결했다고 보고했다. 이후 많은 연구가 

시행되었으나, 대부분 10명 미만의 작은 샘플로 수행되었다

는 한계가 있으며, 성공률은 20%에서 100%까지 넓은 범위

로 보고되었다. 2016년 수행된 체계적 문헌 고찰에 따르면 보

툴리눔 독소 주사의 전체 성공률은 69%였으며, 내시경 확장

은 73%, 근절개술이 78%였다.70)

직접 후두경을 이용하여 주사하는 방법과, 근전도, 조영술, 

컴퓨터단층촬영의 안내하에 간접적으로 주사하는 방법이 있

다. 보툴리눔 독소 주사 용량은 2.5 U에서 300 U까지 다양하

지만, 임상에서 가장 일반적으로 사용되는 용량은 50 U에서 

100 U 사이이다.71) 보툴리눔 독소 주사는 윤상인두근 경련이

나 이완에 어려움을 겪는 환자에게 가장 적합하며, 효과는 일

반적으로 4-7개월 지속되므로 반복 투여가 필요할 수 있다.

결      론 

이비인후과 영역에서 보툴리눔 독소의 사용은 1980년대 연

축성 발성장애에 대한 치료로 시작되었으며, 점차 여러 가지 

후두 질환과 침샘 질환에 대한 치료로 확장되었다. 또한 만성 

비염 및 객관적 이명에 대한 치료와 안면마비 후 재활에도 

보툴리눔 독소가 많이 사용된다. 보툴리눔 독소는 최소 침습

적이며, 효과가 3개월 정도만 지속되는 특성을 가지고 있어 

사용이 편리하고 안전하기 때문에, 위와 같은 치료적 목적의 

보툴리눔 독소 적용은 앞으로도 계속 늘어날 것으로 보인다.
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