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요약: 이번 연구는 내시경역행담췌관조영술(ERCP) 후 췌

장염 발생의 위험이 높은 환자군에서 직장 indomethacin 투

여가 ERCP 후 췌장염의 발생을 낮출 수 있는가를 알아보기 

위한 다기관, 무작위, 위약대조, 이중맹검 임상연구이다. 저자

들은 ERCP 후 췌장염 발생의 고위험군을 환자 혹은 시술 관

련 인자를 바탕으로 결정한 후 이들을 대상으로 시술 직후 

직장으로 단일 용량(100 mg)의 indomethacin 혹은 위약을 

무작위로 선택하여 투여 후 췌장염 발생의 빈도를 조사하였

다. ERCP 후 췌장염 발생률이 높을 것으로 예상한 환자군은 

주요 기준들(major criteria) 중 하나 혹은 그 이상(Oddi 괄약

근 기능이상이 의심, ERCP 후 췌장염의 과거력, 췌장 괄약근 

절개술, 담관삽입에 실패한 경우 시행한 예비 괄약근 절개술, 

8회 이상의 담관삽입 시도, 유두괄약근 확장술, 유두부 절제

술), 혹은 부 기준들(minor criteria) 중 둘 혹은 그 이상(50세 

이하 여성, 2회 이상의 반복적 췌장염 과거력, 최소한 1회 이

상은 췌관 미부까지 조영된 3회 이상의 췌관 조영, 췌실질이 

조영된 경우[acinarization], 췌관 세포진검사) 포함되는 경우

를 대상으로 하였다. 대상군에서 제외 조건은 현성 췌장염 환

자, NSAIDs에 금기인 환자(크레아티닌 1.4 mg/dL 이상, 활

동성 소화성궤양), 이미 NSAIDs를 복용 중인 환자, ERCP 후 

췌장염 발생의 위험이 낮은 환자들(만성 석회성 췌장염 혹은 

췌장 두부 종양, 통상적인 담도백액관 교체)이었다. 총 602명

의 환자들이 포함되어 완료되었다. 이들 중 82%는 Oddi 괄약

근 기능이상이 의심되는 환자들이었다. ERCP 후 발생 췌장염

의 진단 기준은 새롭게 발생한 상복부 통증과 시술 24시간 

후 췌장 효소의 정상 3배 이상의 상승, 2일 밤 이상의 입원이 

필요한 경우로 정의하였다. Indomethacin군에 295명, 위약

군에 307명이 포함되었고, 양 군 간 환자 특성의 차이는 없었

다. 췌장염은 전체 환자들 중 13.1% (79/602명)에서 발생하였

고, indomethacin군에서 9.2% (27/295명), 위약군에서 16.9% 

(52/307명)로 indomethacin군에서 의미있게 낮았고(p= 

0.005), 절대적으로 7.7%의 발생위험의 감소를, 상대적으로 

46%의 위험도의 감소를 보고하였다. 중등 혹은 중증(mode-

rate to severe) 췌장염은 40명에서 발생하여 indomethacin

군에서 4.4% (13/295명), 위약군에서 8.8% (27/307명)로 역시 

indomethacin군에서 의미있게 낮게 발생했다(p=0.03). 췌장

염 발생 환자들의 입원기간 역시 indomethacin군에서 0.5일 

짧았다(3.5 vs. 4.0일, p<0.001). 이상반응은 13명에서 관찰
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되었는데 임상적으로 의미있는 출혈이 11명에서 관찰되었고

(1.8%), 이 중 4명이 indomethacin군, 7명이 위약군이었다

(p=0.72). 이들 모두 2 units 이상의 수혈, 혈관조영술 혹은 

수술이 필요하지는 않았다. 2명에서 급성 신부전이 발생하였

고 모두 위약군에서 관찰되었다. 30일 관찰기간 동안 심근경

색, 뇌경색, 사망 등은 발생하지 않았다. 

해설: 이번 연구는 ERCP 후 췌장염 발생의 위험이 높은 

환자들에서 시술 직후 100 mg의 직장 indomethacin 투여가 

췌장염 발생을 의미있게 낮추었고 더욱이 발생 췌장염의 중증

도와 입원기간도 줄었음을 보여주었다.1 급성췌장염은 ERCP 

후 가장 흔히 마주치는 심각한 합병증으로 이를 예방하고 줄

이기 위한 다양한 연구가 시도되어 왔다. 최근에는 췌관스텐

트 삽입이 고 위험군에서 ERCP 후 췌장염의 발생위험을 낮

추는 것으로 받아들여지고 있으며, 최근 메타분석에서 췌관스

텐트가 ERCP 후 췌장염 발생을 낮추는 것으로 보고하고 있

다.2 그러나 경우에 따라 췌관스텐트 삽입이 기술적으로 어려

운 경우가 있고 삽입에 따른 합병증이 발생할 수 있어 대부분

의 ERCP 후 췌관스텐트 삽입이 필요하지는 않다. 또한 

ERCP 후 췌장염의 발생을 낮추기 위한 다양한 약물을 이용

한 전향적 연구가 이루어져 왔으나 많은 경우에서 실망스러운 

결과를 보였다. 일부 연구에서 gabexate3나 somatostatin4의 

투여가 긍정적 결과를 보였고 초기 메타분석에서도 의미있게 

췌장염의 위험을 줄인다고 보고하였으나,5 연이은 대규모 다

기관 연구에서 위약군과 차이가 없었고6 근래의 메타분석에서

는 ERCP 후 췌장염 예방에 효과가 없다고 결론내리고 있다.7 

이렇듯 ERCP 후 췌장염 예방에 명백한 효과적 증명된 약물

은 없다고 받아들여지고 있다. 

NSAIDs는 강력한 phospholipase A2, cyclooxygenase, 

neutrophil-endothelial interaction을 억제하여 급성췌장염

의 병리생태에 중요한 역할을 한다고 알려져 있다.8,9 또한 

NSAIDs는 상대적으로 저렴하고 투여가 쉽고 비교적 심각한 

부작용이 적어 단일 투여를 통한 ERCP 후 췌장염 예방을 위

한 매력적인 약물이다. 과거의 diclofenac이나 indometha-

cin의 직장 투여를 통한 4개의 전향적, 무작위, 위약 대조 연

구들10-13을 바탕으로 한 메타분석에서 의미있게 췌장염 발생

을 줄인다고 보고하였으나,14 이들 전향적 연구들이 대상군이 

적었고 위약군에서 상대적으로 췌장염의 발생이 다른 연구들

에 비해 높아 저자들도 잘 계획된 전향적 대규모 연구의 필요

성을 제시하였다. 또한 ERCP 후 췌장염 발생 고위험군을 대

상으로 시술 전후의 경구 diclofenac 혹은 위약을 투여한 전

향적 무작위 대조연구에서 양 군 간의 췌장염 발생의 차이를 

보이지 않았다.15 이러한 이유들로 ERCP 후 췌장염 예방에 

대한 NSAIDs 투여 효과는 결론적으로 받아들여지지 않고, 

임상에서도 적용이 거의 이루어지지 못하는 상황이다. 그러므

로 이 연구는 ERCP 후 췌장염 발생 고위험군을 대상으로 한, 

잘 계획된 대규모의 연구라는 의미가 있다. 더욱이 췌관스텐

트를 삽입한 경우에도 추가적 직장 indomethacin 투여에 대

한 효과를 보고하고 있으므로 그 의의를 더 할 수 있을 것이

다. 이 연구에서 대상군 중 80% 이상이 임상적으로 Oddi 괄

약근 기능이상이 의심되는 환자들이어서 이러한 환자군에서

의 indomethacin 투여가 더욱 효과적이지 않을까 생각되었

으나 결과는 indomethacin 투여군 중 췌장염의 발생이 Oddi 

괄약근 기능이상이 의심되지 않은 환자들에서 낮은 경향을 보

였다(8.5% vs. 20.0%, p=0.11). 더욱이 ERCP 후 췌장염 발

생의 위험도 점수(주요 인자 2점, 부 인자 1점)가 낮은 군에서 

indomethacin 투여가 더 효과적으로 나왔다. 그러므로 직장 

indomethacin 투여의 효과를 좀더 명확히 확인하기 위해서

는 대상군을 ERCP 후 췌장염 발생의 위험도가 낮은 환자군

이나 다양한 환자군으로 확대한 연구를 시행할 필요가 있다. 

또한 이 연구에서 대상 환자들 중 80% 이상에서 시술 후 췌장

염의 위험을 고려하여 췌관스텐트가 삽입되었는데 스텐트 삽

입군들에서도 직장 indomethacin 투여가 췌장염 발생의 위

험도를 16.1%에서 9.7%로 낮추었고(p=0.04), 스텐트를 삽입

하지 않은 환자들에서도 20.6%에서 6.3%로 위험도를 낮추었

다(p=0.049). 그러므로 췌관스텐트 삽입이 직장 indometha-

cin 투여 효과를 판정하는데 영향을 미쳤다고 여겨지지는 않

고 췌관스텐트를 삽입한 경우에도 직장 indomethacin의 투

여가 효과가 있다고 생각할 수 있겠다. 비록 이 연구에서 

NSAIDs가 금기인 환자들은 제외되었으나, 과거의 유두괄약

근 절개술 시 통상적인 NSAIDs의 투여가 출혈 위험을 증가

시키지 않는다는 보고와 동일하게 직장 indomethacin의 투

여가 출혈의 빈도나 중증도를 높이지 않아 투여의 안정성을 

입증하였다고 여겨진다. 

ERCP 후 췌장염은 여러 요인이 복잡하게 작용하여 발생하

는 질환으로 시술자는 위험인자를 사전에 숙지하고 수기적 혹

은 약물적 예방법을 시행하는 것이 좋겠다. 아직까지 ERCP 

후 췌장염 발생을 예방하기 위해 모든 환자에 대하여 예방적 

약물을 투여하는 것은 시기 상조이다. 그러나 연구 결과들을 

바탕으로 임상에서 선택적으로 직장 NSAIDs 투여나 예방적 

췌관스텐트 삽입을 시행할 수 있겠다. 하지만 국내의 현실은 

ERCP 후 예방적 췌관스텐트 삽입이 의료보험으로 보장되지 

않고 직장으로 투여가 가능한 indomethacin이나 diclofenac 

제재는 국내에 없는 아쉬움이 있다. 
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