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서   론1)

급성 췌장염의 가장 흔한 원인은 담석과 알코올이며 드물

게 고중성지방혈증[1,2]이나 약물[3,4]도 급성췌장염을 유발

할 수 있다.

클로자핀(clozapine)은 비정형 항정신병 약물(atypical 

antipsychotic agents)중 하나로 전형적 항정신병 약물(typical 

antipsychotic agents)에 비해 추체 외로 증상이 적고 정신분

열병의 양성증상뿐만 아니라 음성증상에도 효과적이어서 정

신분열병 치료에 널리 사용되고 있는 약물이다[5]. 비정형 항

정신병 약물은 체중 증가, 당뇨병, 이상지질혈증 등의 대사장

애를 유발할 수 있으며 클로자핀은 비정형 항정신병 약물 중
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에서도 대사 장애를 일으키는 경우가 다른 약물에 비해 많은 

것으로 알려져 있다[5,6]. 클로자핀은 또한 급성 췌장염을 일

으킬 수 있는 것으로 알려져 있는데[3], 클로자핀 사용과 관

련된 이상지질혈증이나 급성 췌장염에 대한 보고는 모두 외

국의 증례 보고로 국내에는 아직까지 이에 관한 보고가 없다. 

저자들은 클로자핀을 복용하면서 심한 고중성지방혈증과 

급성 췌장염을 보인 1예를 경험하였기에 문헌 고찰과 함께 

보고하는 바이다.
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로 11년 전 본원 정신과에서 정신분열증으로 진단 받았고, 
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ABSTRACT

Clozapine, an atypical antipsychotic agent, has been linked to several cases of acute pancreatitis and 

hypertriglyceridemia. However, neither acute pancreatitis nor hypertriglyceridemia associated with clozapine 

has yet been reported in the Republic of Korea. Based on recent experience, we report on a case of severe 

hypertriglyceridemia and acute pancreatitis associated with clozapine. A 37-year-old schizophrenic woman in 

good physical condition presented with abdominal pain of acute onset. She had been taking clozapine for 20 

months to control her schizophrenia. On admission, her serum triglyceride level was 6,670 mg/dL. Elevated 

serum amylase and lipase levels, as well as abdominal computed tomography findings, were compatible with 

acute pancreatitis. After discontinuing the use of clozapine, the serum triglyceride level was normalized and 

acute pancreatitis resolved. (J Kor Endocrine Soc 22:381~385, 2007)
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을 복용하고 있었으며 3일 전 발생한 상복부 복통과 구역으

로 응급실을 방문하였다. 입원 1일 전부터는 찌르는 듯한 양

상의 복통이 배 전체로 퍼지고 구토가 동반되었다. 복통은 

음식을 먹으면 더 심해졌고, 자세 변화와는 큰 관련이 없었

으며 등으로 방사되었다.  

과거력: 입원 약 15개월 전 혈당이 높다는 말을 듣고 경

구혈당강하제(glibenclamide 2.5 mg과 metformin 500 mg

이 함유된 복합제를 하루 2회 투여)를 2개월간 복용하다가 

자의로 약물 복용을 중단하였다. 환자는 불임으로 인해 13개

월 전부터 산부인과에서 생리 주기마다 클로미펜(clomiphene, 

200 mg 생리일 첫 5일 투여)과 프로게스테론(progesterone, 

300 mg 생리일 첫 2주 투여)을 처방 받아 복용하면서 배란시기

에는 사람융모생식샘자극호르몬(human chorionic gonadotropin, 

hCG) 10,000 IU도  근육주사로 투여받았고, 입원 약 1개월 

전에도 같은 시술을 받은 상태였다. 

가족력: 가족 중에 정신과 병력이나 고혈압, 당뇨병, 이상

지질혈증을 가진 사람은 없었다. 

사회력: 술은 모임이 있을 때만 맥주 1~2잔을 먹는 정도

였고, 담배는 피우지 않았으며 동사무소에서 사무직으로 근

무 중이었다. 

진찰 소견: 신장 163 cm, 체중 73 kg (체질량지수 27.5 

kg/m
2)였다. 입원 당시 혈압 109/62 mmHg, 맥박 67회/분, 

호흡 20회/분, 체온 36.7℃였고, 급성 병색을 보였으나 의식

은 명료하였다. 피부에 황색판종(xanthelasma)이나 황달은 

없었으며 혀와 겨드랑이는 말라있었다. 복부 전체에 심한 압

통이 있었고 최대 압통점은 명치 부위였으며 반사통은 명확

하지 않았다. 이외에 신경학적 검사를 포함한 다른 신체검사

에서 이상소견은 없었다.

검사실 소견: 내원 당시 시행한 동맥혈 가스 검사에서 pH 

7.4, PaCO2 39 mmHg, PaO2 66 mmHg, HCO3
-
 24.2 mmol/L, 

SaO2 93%였으며, 말초 혈액 검사에서 혈색소 17.0 g/dL, 백

혈구 15,700/mm
3 (중성구 88%, 호산구 0.2%), 혈소판 

252,000/mm3였다. 혈청 아밀라제와 리파제는 각각 126 U/L 

(참고치, 30~110), 570 U/L (참고치, 114~286)였다. 혈당은 

461 mg/dL, CRP는 29.2 mg/dL (참고치, 0.3 이하)였다. 혈

청과 소변 모두에서 케톤 양성이었고 단백뇨는 없었으며, 혈청 

전해질 검사에서 Na
+ 121 mEq/L, K+ 3.3 mEq/L, Cl- 86 

mEq/L였다. 생화학 검사에서 혈청 총 단백 10.2 g/dL (참고

치, 6.3~8.3), 혈청 알부민 3.9 g/dL (참고치, 3.5~5.3)였다. 총 

콜레스테롤은 860 mg/dL (참고치, 130~230), HDL-콜레스테

롤은 16 mg/dL였고 중성지방이 6670 mg/dL (참고치, 

30~190)로 매우 증가한 소견을 보였다. 혈청 총 칼슘은 8.0 

mg/dL, 아스파르테이트아미노전이효소(AST)는 105 U/L이었

다. 총 빌리루빈은 1.0 mg/dL, 알칼리인산분해효소(ALP)는 

55 IU/L였고 프로트롬빈시간(PT), 활성화부분트롬보플라스

틴시간(aPTT), 크레아티닌(Cr), 알라닌아미노전이효소(ALT), 

인(phosphorus)은 측정이 불가능했다. 환자의 혈액을 항응고

Fig. 1. Lipemic serum at admission. Turbid plasma layer 
appeared after leaving patient’s serum in a refrigerator 
overnight.

A

       

B

Fig. 2. Computed tomography (CT) findings. A. Initial abdominal CT shows multiple peripancreatic fat infiltration 

(arrows), pericolic fluid collection (arrow head), demonstrating CT grade E acute pancreatitis. B. Follow-up abdominal 

CT shows improvement of peripancreatic fat infiltration and fluid collection.
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제가 첨가되지 않은 시험관에 넣어 밤 동안 냉장고에 세워

두었는데 상층액이 탁한 색을 띄었다(Fig. 1).

단순 복부 촬영에서 장 마비 소견은 보이지 않았으며, 입

원 당일 시행한 복부 전산화 단층 촬영 (Fig. 2A)에서 췌장 

주변에 지방 음영의 침범이 관찰되었으며 복강 내 복수가 

동반되어 있어 급성 췌장염에 합당한 소견이었다. 

치료 및 경과: 금식과 함께 생리 식염수, 인슐린, 항생제 

및 진통제를 이용한 치료와 경정맥 영양요법을 시작하였다. 

약 4일간의 보존적 치료 후에 복통이 호전되었고 입원 5일째

부터는 음식섭취를 시작할 수 있었다. 클로자핀이 고중성지

방혈증 및 급성 췌장염의 원인일 가능성이 있어 클로자핀 투

여는 중단했고 정신과와 협의하여 지프라시돈(ziprasidone)

으로 약물을 변경하였다. 고중성지방혈증에 대해 페노피브

레이트(fenofibrate)를 투여하였고 입원 11일째에 추적한 혈

청 중성지방은 183 mg/dL로 감소하였으며 혈청 아밀라제와 

리파제도 각각 52 IU/L, 375 IU/L로 감소하였다. 입원 12일

째 다시 시행한 복부 전산화 단층 촬영(Fig. 2B)에서는 입원 

당시에 보이던 급성 췌장염 소견은 호전되었다. 혈당 조절은 

중간형 인슐린을 사용하다가 메트포르민으로 바꿔서 조절하

였고 페노피브레이트는 퇴원 후 투약을 중단하였다. 이후 약 

1년간 외래에서 추적관찰하며 시행한 생화학 검사에서 중성

지방은 정상으로 유지되었고, 경구혈당강하제는 중단하였으

며 급성 췌장염은 재발하지 않았다. 클로자핀을 투여하기 전

부터 퇴원 후까지의 혈액 검사 결과는 표와 같다(Table 1). 

고   찰

본 증례는 고중성지방혈증이나 급성 췌장염의 위험요인

이 없는 사람에서 약 20개월 간 클로자핀을 복용하던 중 심

한 고중성지방혈증과 급성 췌장염이 발생하였고, 클로자핀 

복용을 중단한 후 고중성지방혈증과 급성 췌장염이 모두 호

전된 예이다. 

비정형 항정신병 약물인 클로자핀 복용으로 인한 급성췌

장염은 고중성지방혈증 없이 발생할 수 있다[7,8]. 그러나 

고중성지방혈증도 급성췌장염을 일으킬 수 있으므로[1,2,9], 

본 증례의 경우는 클로자핀을 복용한 후 고중성지방혈증이 

생기고 이로 인해 급성 췌장염이 발생하였을 가능성도 완전

히 배제할 수는 없다. 고중성지방혈증에 의해 급성 췌장염이 

생기는 기전은 지금까지 정확히 알려져 있지 않지만 Havel 

등[10]은 중성지방이 췌장의 모세혈관에 존재하는 췌장 리

파제에 의해 가수분해되어 다량의 유리지방산이 생성되고 

이 유리지방산이 췌장의 모세혈관에 미세혈전을 형성하여 

모세혈관막을 파괴함으로써 국소빈혈 및 췌장염을 일으키는 

것이라고 설명하고 있다.  

약물에 의한 급성췌장염은 전체 급성 췌장염의 2% 정도

에서 생긴다고 알려져 있으며[4] 일반적으로 약물에 의한 급

성 췌장염의 발생기전은 약물 과민반응 혹은 독성물질의 생

성이 관여하는 것으로 추정되고 있다[11,12]. 비정형 항정신

병 약물 중에서 특히 클로자핀과 올란자핀이 다른 약물에 

비해 제2형 당뇨병, 고중성지방혈증 등의 대사 장애나 급성 

췌장염을 더 잘 일으키는 것으로 알려져 있는데[3,5,6,13], 

이 약물들이 5-HT2c 수용체에 대한 강력한 길항 작용을 통

해 과식을 유발하고, 그 결과 비만과 당뇨병을 일으키는 것

은 알려져 있다[14,15]. 그러나 클로자핀이 다른 약물들에 

비해 고중성지방혈증이나 급성 췌장염을 더 잘 유발하는 기

전은 아직 분명치 않다.

본 증례는 클로자핀을 약 20개월 정도 사용하던 중에 심

한 고중성지방혈증 및 급성 췌장염이 발생하였는데 지금까

지의 여러 보고를 보면 클로자핀 투여를 시작한 후 대개 2

주에서 6개월 내에 고중성지방혈증이나 급성 췌장염이 발생

하는 것으로 알려져 있다[3,7,8]. 본 증례의 경우 클로자핀을 

사용하기 시작하고 약 13개월 후에 시행한 혈액 검사에서 

중성지방이 1,008 mg/dL로 증가되어 있었기 때문에 이전부

터 클로자핀 사용과 관련해 중성지방이 증가되어 있었을 가

능성이 있다. 본 증례처럼 클로자핀을 장기간 복용하던 중에 

급성 췌장염이 생긴 증례는 없었지만, 올란자핀의 경우에는 

강 등[17]이 3년 동안 올란자핀을 복용하던 환자에서 급성 

췌장염이 발생한 증례를 보고하였고 Kahn 등[18]은 5년간 

올란자핀을 복용하던 사람에서 고중성지방혈증과 이로 인한 

급성 췌장염 및 당뇨병성 케톤산증이 발생한 증례를 보고한 

바 있다. 

입원 당일의 혈청 총 단백이 10.2 mg/dL였으나 다음날 

재검사 결과 5.0 mg/dL로 감소되었고, 입원 당일 함께 시행

한 혈청 단백 전기 영동 검사는 정상 소견을 보였는데, 이러

Table 1. The change of laboratory profiles before and during clozapine use and follow-up

Before clozapine use
(1 month before)

After 13 months’ 
clozapine use

At admission HD 5 HD 11
4 months later 
(after discharge)

Glucose (mg/dL) 106 297 461 151 119 93

Triglyceride

(mg/dL)

1,008 6,670 301 183

 

132 

Total cholesterol

(mg/dL)

224 281 860 396 349 170 

HbA1c (%) 8.9 5.5
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한 점으로 볼 때 당시의 검사 결과는 측정 상 오류로 생각 

되었다. 이렇게 생화학검사에서 오류가 나타난 것은 입원 당

일 측정이 불가능했던 크레아티닌, 프로트롬빈시간, 활성화

부분트롬보플라스틴시간, 알라닌아미노전이효소, 인 등과 마

찬가지로 심한 고중성지방혈증으로 인해 생긴 기계의 측정 

오류 때문으로 생각된다. 

본 증례의 경우 불임으로 인해 호르몬제를 투여 받고 있

었는데 이 중 클로미펜은 시상하부에 대한 에스트라디올의 

되먹임을 차단하여 생식샘자극호르몬 분비를 촉진시키는 약

물로 고중성지방혈증 및 급성 췌장염을 유발할 수 있는 것

으로 알려져 있다[19,20]. 하지만 클로미펜 사용과 관련해 

급성 췌장염이 발생한 증례는 국내외를 합쳐 지금까지 단 2

건이 보고되었고[19,20], 이들 증례에서는 클로미펜을 사용

하기 시작하여 약 1주에서 2개월 후 급성췌장염이 발생한 

것으로 보고되었으나 본 증례의 경우에는 1년 이상 클로미

펜을 사용하던 중이었다. 또한 본 증례의 경우 퇴원 후 임신

을 위해 다시 클로미펜을 사용했으나 고중성지방혈증이나 

급성 췌장염이 재발하지 않은 것으로 보아 클로미펜으로 인

해 고중성지방혈증과 급성 췌장염이 발생했을 가능성은 떨

어진다고 할 수 있다.   

본 증례는 클로자핀에 의해 고중성지방혈증과 급성 췌장

염이 발생한 첫 번째 국내 보고이며, 클로자핀을 사용 중인 

환자를 대할 경우 고중성지방혈증 및 급성 췌장염의 발생 

가능성을 염두에 두고 혈청 지질에 대한 정기적인 검사를 

시행하고 급성 췌장염이 의심되는 임상 증상이 나타날 경우

에는 이에 대한 적절한 검사 및 치료가 이루어져야 할 것으

로 생각된다. 

요   약

비정형 항정신병 약물인 클로자핀은 고중성지방혈증과 

급성 췌장염을 유발할 수 있다. 저자들은 약 20개월간 클로

자핀을 복용하던 사람에서 심한 고중성지방혈증 및 급성 췌

장염이 발생한 증례를 경험하여 문헌고찰과 함께 보고하는 

바이다. 클로자핀을 복용하는 사람의 경우 장기적으로 고중

성지방혈증 및 급성 췌장염 발생 가능성을 염두에 두고 이

에 대해 주의를 기울여야 할 것으로 생각된다. 
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