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Objective：The authors present a retrospective clinical analysis of transsphenoidal surgery for acro-
megaly including preoperative factors determining the therapeutic outcome.  

Methods：Forty-three patients(24 females, mean age 45.3 years) harboring growth hormone(GH)-
secreting adenomas(13 microadenomas and 30 macroadenomas) were treated between the years 1987 and 
2001. The mean duration of follow-up was 69 months.  

Results：The average estimated duration of symptoms prior to diagnosis was 8 years. The control rate 
following surgery was 51%(22 out of 43 cases). Of the patients with postoperative persistent disease, 11 
patients had had additional bromocriptine therapy with or without irradiation, and consequently 7 patients 
achieved biochemical remission. The overall remission rate of multimodality treatment was 67%. The 
preoperative GH value, tumor size, extrasellar extension of tumor, the number of surgeons, and the extent 
of the surgical removal were significant univariative predictors of outcome(p<0.05). 

Conclusion：This study suggests that surgical outcome for acromegaly could be achieved by a expe-
rienced neurosurgeon. In the group of the patients of large or invasive adenomas, with the less probability 
of surgical control, adjunctive medical or radiation therapy to control GH hypersecretion should be 
considered. 
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서     론 
 

성장호르몬분비 뇌하수체 선종은 말단비대증 뿐만 아니라 

전신 장기에 영향을 미쳐 다양한 질병을 유발하고 수명 단축

을 초래하므로 적극적인 치료를 요한다. 말단비대증 환자에

서 경접형동 접근법에 의한 뇌하수체 선종 절제술은 성장호

르몬 과다분비를 억제하고 질병을 조절할 수 있는 효과적이

고 안전한 치료법으로 알려져 있다2,9,15,20,23). 이에 저자들은 

말단비대증 환자에서의 경접형동 미세수술 결과와 치료성적

에 관여하는 인자를 분석해 보고자 본 연구를 계획하였다. 

 

대상 및 방법 
 

1987년부터 2001년까지 14년간 성장호르몬분비 뇌하수체 

선종으로 경접형동 선종제거술을 받은 환자는 남자가 19명 

여자가 24명이었으며, 연령은 22세에서 72세로 평균 45.3

세였다. 전체 43례를 연구대상으로 하여 임상 증상과 징후, 

방사선학적 소견에 의한 종양의 크기와 형태, 수술 전후의 

성장호르몬 수치와 복합뇌하수체 자극검사 결과, 종양의 제

거정도, 합병증, 치료방법과 결과 등을 후향적으로 분석하였

다. 1990년대 초부터는 수술 경험이 축적된 한명의 전문의

가 수술하였으며, 술후 4개월에서 156개월까지 평균 69.4개

월간 임상적으로 추적하였으며, 가장 최근에 측정된 기저 성

장호르몬 수치가 5ng/ml 이하인 경우에 내분비학적으로 관

해된 것으로 판정하였다8,18).  

종양의 크기는 술전 촬영한 전산화단층촬영이나 자기공명

영상에서의 최대직경 10mm를 기준으로 미세선종과 거대선

종으로 구분하였고, 종양의 등급(tumor grade)과 터어키안
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외로의 진출정도(tumor stage)는 Hardy의 분류기준1)을 참

고로 하였다. 전례에서 구순하(sublabial) 절개를 통하여 접

근하였으며 터어키안 상방의 종괴가 큰 경우에는 요추천자 

도관으로 공기를 주입하여 종양하강을 유도하였고, 종양제거 

부위의 처리와 수술 경로의 재건은 통상적인 경접형동 수술

법을 준수하였다. 선종 제거시에는 정상 뇌하수체 전엽과 후

엽의 손상을 최소화하는 범위에서 종양의 가성피막(pseudo-
capsule)과 침윤경막을 포함하여 완전절제를 목표로 하였

고 술자의 판단에 따라 전절제와 부분절제한 경우로 구분하

였다. 수술 직후에 전산화단층촬영으로 수술부위의 출혈유

무와 제거정도를 확인하였고 수일내 술후 기저 성장호르몬을 

측정하였다. 최근에는 기저 성장호르몬의 측정, 경구당 부하

검사, IGF-1(insulin-like growth factor-1)의 측정, 복합

뇌하수체 자극검사 및 자기공명영상 촬영은 환자의 임상증상

의 변화를 고려하여 술후 2~3개월경에 실시함을 원칙으로 

하고 있다.  

선종 제거술 후 내분비학적 관해에 실패한 21례중 15례에

서는 방사선 치료, bromocriptine 투여, 또는 복합요법을 시

행하였고 나머지 6명의 환자는 추가치료를 원하지 않았다. 

수술 초기에 추적 전산화단층촬영상 잔여종양이 의심되었던 

2례에서는 재수술을 시행하였으며, 관해되지 않았던 환자 중 

3명은 추적 기간중 각각 심부전, 뇌경색, 당뇨병성 산혈증으

로 사망하였다. 술후의 경구당 부하검사, IGF-1 측정 및 추

적 자기공명영상 촬영은 최근에 수술받은 소수의 환자를 제

외하고는 체계적으로 실시되지 않아 이번 연구에서는 분석 

대상에서 제외하였다.  

병리조직학적 진단을 위하여 전례에서 H & E 염색을 시행

하였고 이중 최근에 수술 받은 11명에서는 프로락틴, 성장호

르몬, 갑상선 자극호르몬, 부신피질자극 호르몬, 황체형성 호

르몬, 난포자극 호르몬에 대한 일차항체를 이용한 면역조직

화학 염색을 추가하였다. 수술전 선종의 크기, 종양의 등급과 

터어키안외로의 진출정도, 수술적 제거정도, 집도의 수, 술전 

성장호르몬 수치와 뇌하수체 기능저하 유무, 진단시의 연령

과 질병의 이환 기간 등의 예후 결정인자와 내분비학적 관해

와의 상관관계는 chi-square tests로 분석하였고 통계학적 

유의성의 검증은 유의수준 5%(p<0.05)이하로 하였다.  

 

결     과 
 

말단비대증의 평균 유병기간은 7.8년이었고 당뇨병과 고

혈압은 각각 21례(49%)와 9례(21%)에서 동반었다. 내원

시의 임상 증상 및 징후로는 두통, 시력감소, 시야결손, 관절

통, 전신쇠약감, 수지의 저린 통증, 발한의 빈도순으로 관찰

되었고 11명(26%)의 환자는 고프로락틴혈증을 보였다. 종양

의 크기는 미세선종이 13례(30%)고 거대선종이 30례(70%)

였으며, 성장 양상면에서는 터어키안내에만 위치한 경우가 

22례(51%), 터어키안외로 진출한 종양이 21례(49%)였다. 

22례(51%)에서 터어키안 바닥의 골파괴가 관찰되었으며 8

례에서는 해면정맥동 침윤이 확인되었다(Table 1). 

각 호르몬에 대한 면역조직화학 염색에서 프로락틴-성장

호르몬 다호르몬 염색상이 6례로 가장 많았으며 성장호르몬 

염색상과 프로락틴-성장호르몬-부신피질자극 호르몬 염색

상은 각각 2례였고 성장호르몬-프로락틴-부신피질자극 호

르몬-난포자극 호르몬 염색상이 1례였다. 치료 후의 임상

증상의 변화로는 손발의 저림과 전신 피로감의 호전이 각각 

95%와 90%로 뚜렷하였으며, 두통은 18례중 15례(83%)

에서, 당뇨병은 21례중 16례(76%)에서, 고혈압은 9례중 6

례(67%)에서, 관절통은 13례중 8례(62%)에서, 고프로락

틴혈증에 의한 무월경은 11례중 6례(55%)에서 호전되었다. 

시력장애를 보였던 15례중 10례(67%)는 수술 후 호전되

었고 1례는 악화되었다.  

술전의 기저 성장호르몬치는 14.3~150ng/ml로 분포되어 

평균 51.2ng/ml였으며, 복합 뇌하수체 자극검사를 시행한 

31례중 15례(48%)가 호르몬 예비능이 감소된 뇌하수체기능 

저하 상태였으며 이중 10례(32%)에는 치료후에도 한가지 

이상의 호르몬 투여가 필요하였다. 전체 환자중 32례(74%)

에서 술중 종양이 완전히 제거된 것으로 판단하였고 수술단

Table 1. Preoperative characteristics of the 43 patients with 
acromegaly 

Characteristic No. of 
cases(%) Mean Range 

Age at diagnosis(yrs) 43 45.3 22-72 
Sex ratio M/F  19/24(44/56)   
Follow up(months) 43 69.4 114-156 
Initial growth  

hormone(ng/ml) 43 51.2 14.3-150 

Symptom and sign    
Duration of acromegaly(yrs) 43  7.8 11-20 
Headache  18/43(42)   
Visual disturbance  15/43(35)   
Arthralgia     13/43(30)   
Diabetes mellitus    21/43(49)   
Hypertension  9/43(21)   
Hyperprolactinemia  11/43(26)   
Pretreatment  

hypopituitarism  15/31(48)   

Tumor morphology    
Micro-/macroadenoma  13/30(30/70)   
Extrasellar extension  21(8*)/43(49)   

*：cases of cavernous sinus invasion 
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독으로 내분비학적 관해가 가능하였던 경우는 22례로 51%

를 차지하였다. 수술에 성공하지 못한 15례중 방사선 단독으

로 치료한 경우가 4례였고 bromocriptine 단독 투여한 환

자가 5례였으며, 약물투여와 방사선 치료가 동시에 필요한 

경우는 6례였다. 이중 7례(47%)가 추가치료에 성공하여 전

체 29례(67%)에서 내분비학적 관해를 얻을 수 있었다(Fig. 

1). 경접형동 접근술에 따른 합병증으로는 4례에서 뇨붕증

이, 2례에서는 비중격천공이 있었고, 구순하혈종, 시력악화, 

저나트륨혈증, 중이염은 각각 1례씩 관찰되었다. 방사선 치

료 후 3명의 환자가 뇌하수체 기능저하를 보였다.  

내분비학적 관해율은 종양이 작고, 터어키안 밖으로의 성

장이 없으며, 경험이 많은 술자에 의해 완전히 제거되고, 술

전 성장호르몬이 50ng/ml 미만일수록 통계학적으로 유의성 

있는 차이를 보였다. 방사선 치료와 약물요법 후 관해율이 

16% 상승하였으므로 추가요법이 효과가 있었던 것으로 판

단된다. 환자의 나이와 유병기간, 터어키안의 파괴, 진단시의 

뇌하수체 기능 저하등과 관해정도 사이에는 통계학적 의의는 

없었으며, 추가치료의 유무와 관해율의 차이는 비교군의 수

가 적어 정확한 통계적검증이 어려웠다(Table 2).  

 

고     찰 
  

말단비대증은 높은 이환율과 사망률1,2,3,18)을 초래하므로 

질병의 조기진단과 조기치료가 필요하고 전신적인 합병증의 

장기적인 관리가 요구된다. 경접형동 접근법에 의한 성장호르

몬 분비 뇌하수체 선종의 미세수술은 말단비대증 환자에 효

과적이다1,21-23).  

치료 후 질병이 완치된 환자에서는 기저 성장호르몬과 혈

중 IGF-1 수치가 정상화되고 경구당 부하검사에 의한 성장

호르몬의 정상적인 억제반응이 관찰되어야 한다. 동시에 임

상증세가 호전되며21) 저하된 뇌하수체 기능이 개선되어야 하

고24) 치료에 따른 새로운 합병증이 없어야 할 것이다. 혈중 

검사에서 증가된 성장호르몬치는 잔여종양에 의한 지속적인 

호르몬 분비와 질병의 활성을 의미하므로 내분비학적 관해 

판정에서는 성장호르몬이 주로 사용된다. 판단기준이 다양하

여 성적 비교에서 많은 차이가 있고 저자에 따라 이견은 있

으나, 기저 성장호르몬치가 2ng/ml이하로 조절되면 추가치

료가 불필요하고 정상 대조군과의 생존율이 비슷한 것으로 

보고3,8,16,17,19) 되어 새로운 완치 기준으로 제시되고 있다. 다

른 보고1,9,10,12,13,15,23,24)에서처럼 저자들도 기저 성장호르몬치

가 5ng/ml 이하인 환자는 내분비학적으로 관해된 것으로 판

단하였으며 전체 관해율이 67%로 초기 결과로는 비교적 성

공적인 것으로 보이나 장기적인 관해유지의 가능성에 대하여

Table 2. Analysis of prognostic factors for endocrinological 
remission in 43 arcomegalic patients 

Remission p-value 
Factors 

Yes No Univariative 

Size of tumor     0.033 
Microadenoma    12  11   
Macroadenoma    17  13  

Tumor grade         0.104 
Sellar floor intact  17  14  
Sellar destruction  12  10  

Tumor stage(extrasellar extension)   0.010 
Yes     15  13   
No    14  11  

Surgical resection        0.000 
Complete     27  15  
Partial     12  19   

Number of surgeon    0.010 
Single    28  19  
Multiple  11 15  

Preoperative GH level         0.010 

<50ng/ml  19  13  
≥50ng/ml     10  11  

Duration of acromegaly    0.735 
≤8yrs     18  10  

>8yrs     11  14  
Hypopituitarism at diagnosis        0.704 

Yes  11  14  
No  10  16  

Age           0.235 
≤45yrs  18 16  

>45yrs  11  18  

    

Transsphenoidal surgery 
N=43 

Extent of removal(total：partial=32：11) 

Surgical control 
N=22 

Surgical failure 
N=21 

Radiotherapy alone n=4 

Bromocriptine alone n=5 

Radiotherpay+Bromocriptine n=6 

No further treatment n=6 

Resmission n=29 Persistent disease n=14 
(death n=3) 

(2) 
(2) 

(3) 

( ) : No. of patients with remission 

Fig. 1. Flow diagram of postoperative adjuvant therapy and
treatment results in 43 patients who underwent transsphenoi-
dal surgery for acromegaly. 
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는 추적 관찰과 추가 연구가 필요할 것으로 보인다. 

수술만으로도 성장호르몬 수치가 정상화된다면 방사선 조

사, 약물치료, 재수술로 인한 불편함과 추가 비용의 부담을 덜 

수 있는데, Melmed 등16)은 미세선종과 해면정맥동 침윤이 없

은 거대선종은 전체적으로 평균 70% 정도에서 생화학적 관

해가 가능한 것으로 보고하였다. 수술적 관해의 정도는 수술자

의 경험과 기술이 중요한 성적 인자로 보고되었다2,4,7,12,22-24). 

수술과 동반된 합병증으로는 정상 뇌하수체의 손상에 의한 

요붕증과 호르몬 분비저하가 초래될 수 있고 뇌척수액비루

와 뇌막염등이 발생할 수도 있다1,19). 본 연구에서는 43명의 

환자중 32례에서 수술 소견상 육안적으로 종양이 완전히 제

거된 것으로 판단되었으나 실제 관해되었던 경우는 22례로 

차이가 많았는데, 이는 수술자의 경험 부족에 의한 종양절제

의 한계와 종양 제거 정도를 자기공명영상의 확인 없이 술자

의 술중 판단에 의존했기 때문으로 생각된다. 최근에는 결과 

판정을 보다 객관화하고 정확히 하기 위하여 신경방사선 및 

신경내분비 전문의와의 협진을 체계화하고 있다.  

말단비대증 환자의 약 65%16)에서는 종양이 크고 터어키

안 외부로 성장한 경우로 수술적 전절제가 불가능하고 잔여

종양에 의한 지속적 호르몬의 분비나 초기 관해 후 질병의 재

발로 인하여 추가요법이 필요하게 된다1,4,14,19,20). 경접형동 접

근법에 의한 재수술의 경우에도 성적이 좋지 않으므로12,20) 

신중히 고려되어야 하는데, 저자들도 2례에서 자기공명영상 

소견상 잔여종양을 의심하고 재수술을 시행하였으나 수술 시

야에서 종양과 정상조직과의 구분이 어려워 성공하지 못하

였다. 따라서 인접조직으로 연장되지 않은 작은 종양을 조기

에 발견하여 완전히 제거하는 것이 가장 효과적인 치료가 되

리라 본다6,9). 작은 종양에 대한 일차치료로 시도한 뇌정위

적 방사선 수술도 성적이 좋게 보고13,25)되었으며 수술만으

로 관해되지 않은 경우에도 방사선 치료는 오랜 시간이 소

요되고 뇌하수체 기능부전의 단점은 있으나 성장호르몬 분

비 조절에 어느 정도 효과가 있는 것으로 보고되었다5,11,15). 

Octreotide를 투여한 경우에도 비교적 좋은 결과가 보고16)

되었으나 투여회수와 방법의 개선이 필요하며 약물자체의 부

작용도 고려되어야 할 것이다. 저자들의 경우 방사선 조사, 

약물투여, 복합요법으로 추가 치료한 15명중 각각 2명, 2명, 

3명에서 성장호르몬이 정상화되었는데, 수술만으로 관해 유

도에 실패한 경우에 보조치료가 효과적이기 위해서는 술후

의 성장호르몬치가 21~31mU/l 정도로 비교적 낮아야 하는 

것으로 보고되었다4,5,20). 저자들은 모두 11명에서 약물 반응

의 확인 없이 bromocriptine을 투여하였으나 류 등12)은 술

전 bromocriptine 억제검사가 양성인 경우에는 향후 추가 

치료에서 유용하게 사용될 수 있다고 하였다.  

본 연구의 통계학적 검증에서 살펴본 바와 같이 적절한 

치료에 따른 내분비학적 관해의 정도는 종양의 크기와 터어

키안외로의 진출정도, 술전 성장호르몬의 수치, 종양의 제거 

정도 등에 크게 영향받는다고 한다1,2,9,10,11,17,21). 종양의 해면

정맥동 침범이 관찰되는 경우에는 치료 실패의 가능성과 질

병의 지속이 예상되므로 보다 적극적인 수술과 보조치료가 

필요할 것이다. 저자들의 경우에도 해면정맥동이 침범된 8명

이 모두 관해에 도달하지 못하였다. 이번 연구에서는 환자의 

나이와 유병기간, 뇌하수체 기능저하 유무와 관해 정도와는 

통계학적 연관성이 없는 것으로 밝혀졌으나, 진단시의 고혈

압과 심장질환, 증상기간, 나이에 따라 생존율이 차이가 많은 

것으로 발표되었다17). 본 연구에서도 15명중 7명에서 추가

치료가 관해에 도움이 되었는데 수술단독으로 관해에 성공

하지 못한 경우라도 약물요법과 방사선치료를 신중히 고려

하여야 할 것이다  

 

결     론 
 

성장호르몬분비 뇌하수체 선종에 의한 말단비대증의 완치

를 위해서는 종양제거의 경험과 숙련이 요구되며, 기저 성장

호르몬 수치가 매우 높거나 거대선종의 경우에는 잔여종양에 

의한 질병지속과 재발방지를 위해서 적극적인 수술과 세심한 

임상적, 내분비학적, 방사선학적 추적 및 적절한 보조요법이 

필요하다.  
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