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내시경초음파를 이용한 췌장 종양의 국소 치료
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Endoscopic Ultrasound-guided Local Therapy of Pancreatic Tumors
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The development of curvilinear EUS has enabled EUS-guided fine-needle aspiration of intra-abdominal mass lesions. With 
the introduction of interventional EUS, this technology has undergone several modifications in order to be applied to clinical 
medicine. One of the potential uses of interventional EUS is the EUS-guided local therapy of pancreatic tumors. Various treatment 
modalities such as fine-needle injection, radiofrequency ablation, photodynamic therapy, laser ablation, and brachytherapy 
have been tried under EUS guidance. Some of these modalities are being applied clinically. These methods for EUS-guided 
local therapy of pancreatic tumors will be reviewed in this article. (Korean J Gastroenterol 2015;66:154-158)
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서    론

선형 주사 내시경초음파(EUS)의 등장 이후 EUS 유도하 세

침 흡인술(EUS-guided fine-needle aspiration)이 가능하게 

되었다. 이후 이 기술을 응용하여 EUS를 이용한 췌장 종양의 

국소 치료에 대한 연구가 이루어져 왔다. 이 치료법은 EUS를 

이용한 실시간 유도가 가능하고, 불량한 전신 상태로 인해 수

술을 받을 수 없는 환자들에게 국소 치료를 가능하게 하며, 

수술에 비해 시술 후 이환율이 낮고, 외래에서 시술이 가능하

다는 잠재력이 있다.1

본    론

1. EUS 유도하 세침 주입술(EUS-guided fine-needle in-

jection)

초음파 유도하에 에탄올을 주입하여 낭종을 제거하는 것은 

갑상선, 신장, 비장 등의 장기에서 이미 보고되었다.2-4

EUS 유도하 세침 주입술(EUS-guided fine-needle in-

jection, EUS-FNI)은 동물실험을 통해 비교적 안전하게 이루

어질 수 있음이 확인되었다.5-7 특히 주입한 에탄올의 농도와 

괴사된 췌장 조직의 단면적이 비례 관계가 있음이 보고되었다.6

고형 종양에 대한 EUS-FNI는 임상에서 제한적으로 적용

되고 있다. 적용 예로는 전이성 간암,8 위장관 기질 종양,9 췌장

의 인슐린종,10 비소세포성 폐암의 부신 전이11 등을 들 수 있다.

EUS-FNI가 가장 활발히 적용되는 질환은 췌장 낭종이다. 

많게는 전체 췌장 낭종의 60%가 신생물(neoplasm)이며12 이 
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중 많은 비율이 전암성 또는 암성 병변이므로13 이러한 신생

물성 췌장 낭종이 의심되는 경우에는 가능한 한 수술적 치료

가 이루어지고 있다.14 그러나 신생물성 췌장 낭종 중 약 

15-39%는 암성 변화가 극히 드문 장액 낭성 종양(serous 

cystic neoplasm)이다.15 또한 Correa-Gallego 등16은 수술을 

시행한 무증상 췌장 낭종 환자의 경우 수술 전 진단의 정확도

는 68%였으며, 수술을 시행한 췌장 낭종 중 5%는 신생물이 

아닌 췌장 낭종이었음을 보고하였다. 췌장절제술은 그동안 비

약적으로 발전해왔으나, 아직도 췌십이지장절제술 후 사망률

은 1.0-3.9% 정도로 보고되며, 합병증 중 하나인 췌장 누공의 

발생률은 2.1-12.6% 정도로 보고되고 있다.17-22 췌미부절제술

의 경우 수술 후 사망률은 1% 미만이나 수술 후 이환율은 

20-30% 정도로 보고된다.23 따라서 수술이 불필요한 췌장 낭

종 환자에게 수술이 적용되는 문제점을 보완할 수 있는 치료 

방법의 필요가 대두되었는데, 이러한 방법으로 EUS 유도하 췌

장 낭종 에탄올 세척술(EUS-guided ethanol lavage, EUS-EL)

이 소개되었다.

EUS-EL은 2005년에 Gan 등24에 의해 처음 보고되었다. 

25명의 환자를 대상으로 췌장 낭종에 대해 1회의 EUS-EL을 

시행한 결과 8명에서 췌장 낭종이 소실되었다. 이후 췌장 낭

종에 대한 EUS-EL과 EUS 유도하 생리식염수 세척술을 비교

한 무작위대조시험에서 EUS-EL을 시행한 군이 생리식염수 

세척술을 시행한 군에 비해 췌장 낭종의 크기가 통계적으로 

유의하게 감소하였다는 보고가 있었다.25 DiMaio 등26은 1회

의 EUS-EL을 시행 받은 환자에 비해 2회 이상의 EUS-EL을 

시행 받은 췌장 낭종 환자군에서 췌장 낭종의 크기 감소 효과 

및 낭종이 소실되는 비율이 유의하게 증가함을 보고하였다.

이후 EUS-EL 후 추가적으로 파클리탁셀(paclitaxel)을 췌장 

낭종에 주입하는 치료법(EUS-guided ethanol lavage with 

paclitaxel injection, EUS-ELPI)이 개발되었다. 최초의 시도

는 14명의 췌장 낭종 환자를 대상으로 이루어졌다. 시술 후 

평균 9개월간 추적관찰하였을 때 11명의 환자에서 췌장 낭종

이 완전히 소실되었으며 2명의 환자에서는 부분적으로 소실

되었다. 1명의 환자에서는 반응이 없었다. 합병증으로는 무증

상 고아밀라아제혈증이 6예, 췌장염이 1예, 복통이 1예였다.27

EUS-ELPI에 대한 비교적 대규모의 연구 결과가 2011년에 

발표되었다. Oh 등28은 췌장 낭종에 대한 EUS-ELPI 후 12개

월 이상 추적관찰한 47명의 환자에 대한 보고를 하였다. 29명

의 환자에서 췌장 낭종이 완전히 소실되었으며, 6명의 환자에

서 낭종의 부분 소실이 나타났다. 12명의 환자에서는 반응이 

없었다. 췌장 낭종의 반응이 없었던 12명의 환자 중 4명이 

수술을 받았는데, 낭종 상피가 소실된 비율은 각각 0%, 25%, 

40%, 100%였다. 시술 관련 합병증으로는 균혈증이 동반되지 

않은 발열 1예, 2주간 지속된 복부 불편감 1예, 추가적인 합병

증이 동반되지 않은 췌장염 1예, 낭액의 낭종 주위 유출 1예, 

비장 정맥 폐쇄 1예였다.

이외에도 종양 내 주입이 가능한 파클리탁셀 제형(OncoGel; 

MacroMed Inc., Salt Lake City, UT, USA)29,30과 이리노테칸

(irinotecan)을 함유한 염주(bead)31를 EUS 유도하에 돼지 췌

장에 주입한 실험 결과가 보고되었다. 두 제제 모두 비교적 

용이하고 안전하게 주입이 가능하였으며, 특히 OncoGel의 

경우에는 췌장 조직 내에서 비교적 장시간 치료 범위의 농도

를 유지함이 보고되었다.30

2. EUS 유도하 고주파 열치료(EUS-guided radiofrequency 

ablation)

500 kHz 내외의 고주파 교류를 조직에 가하면 세포 내 이

온의 교반(agitation)이 일어나고 이에 의해 열이 발생하게 된

다. 이때 발생하는 열에 의해 세포 사멸 및 조직의 응고 괴사

(coagulative necrosis)가 발생하게 된다.1 EUS 유도하 고주

파 열치료(EUS-guided radiofrequency ablation, EUS-RFA)

는 이 원리를 이용한 국소 치료법이다. RFA는 간세포암과 고

도 이형성이 동반된 바레트 식도(Barrett esophagus) 등의 치

료에 이용되고 있다.32-34

췌장암은 예후가 불량하며, 근치적 절제를 통해서만 완치

를 기대할 수 있으나 20% 내외의 환자만이 근치적 절제가 

가능한 병기에서 진단이 된다.35 그러나 근치적 절제가 이루어

진 경우에도 재발이나 전이가 많아서, 초기에 진단하여 절제

를 한 경우에도 5년 생존율은 30% 내외인 것으로 알려져 있

다.36 또한 기존 항암제에 대한 반응도 좋지 않아서, 항암화학

요법의 개선에도 불구하고 진행성 췌장암의 예후는 불량하

다.37 이러한 배경에서, 기존의 췌장암의 치료와 국소 치료법

을 병합하려는 시도가 시행되어 왔다. 

동물 모델을 이용한 최초의 EUS-RFA는 Goldberg 등1에 

의해 보고되었다. EUS 유도하에 19 G 바늘 전극을 돼지 췌장 

미부로 진입시킨 후 전극의 온도를 90±2oC로 6분간 유지한 

결과 지름 1 cm 내외의 응고 괴사가 발생하였다.

이후 Carrara 등38은 전극 내부가 이산화탄소로 냉각되는 

양극성(bipolar) RFA 전극을 개발하여 돼지 췌장에 대해 

EUS-RFA를 시행하였다. 단극성(monopolar) RFA 전극에 비

해 양극성 RFA 전극은 RFA 효과가 떨어지는 경향이 있는데, 

이를 보완하기 위해 냉각이 되는 양극성 RFA 전극을 개발한 

것이다. 이 전극을 이용하여 최대 단면적 4,000 mm2 정도의 

응고 괴사가 발생하였다. 이 전극은 이후 돼지 간과 비장에 

대해서도 실험이 이루어졌으며 비교적 안전하게 RFA를 시행

할 수 있음이 보고되었다.39

EUS-RFA의 넓이를 더욱 크게 하고자 Varadarajulu 등40

은 우산살 형태의 RFA 전극을 개발하였다. 이 전극은 평소에
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는 접혀 있다가 전극을 전진시키면 6개의 전극이 우산처럼 

펴지게 된다. 이 전극을 이용하여 EUS 유도하에 돼지 간을 RFA

하였을 때 최대 지름 27 mm 정도의 응고 괴사가 발생하였다.

Kim 등41은 전극 내부가 저온 식염수로 냉각되는 18 G 바

늘 전극을 이용한 EUS-RFA 동물실험 결과를 발표하였다. 10

마리의 돼지를 대상으로 50 W의 전력으로 5분간 췌장에 대해 

EUS-RFA를 실행한 결과, 평균 지름 23 mm 정도의 응고 괴

사가 발생하였다. 시술 전후로 혈액검사 결과의 급격한 변화나 

동물의 이상 행동은 발생하지 않았다. 부검 소견에서 RFA를 

시행한 부위 이외의 췌장 조직의 괴사나 췌관 손상은 관찰되지 

않았으며, 혈관 손상, 인접 장기 손상 등의 소견 또한 관찰되지 

않았다. 3마리의 돼지에서 섬유화와 유착이 발견되었다.

EUS-RFA는 병변 조직의 응고 괴사를 유도할 수 있으나, 

과도하게 RFA를 시행하는 경우 췌장 주변 장기의 손상이나 

췌장염이 발생하는 문제점이 있을 수 있다. 돼지 생체 모델에

서 EUS-RFA는 비교적 안전하게 시행할 수 있는 것으로 보고

되었으나, 일부 합병증이 보고되었다. 보고된 합병증으로는 

위벽 화상, 장막 화상, 췌장염, 췌장과 장관 간의 유착 등이 

있다.1,38,41

3. EUS 유도하 광역동 치료(EUS-guided photodynamic 

therapy)

광민감제(photosensitizer) 투여 후 적절한 파장의 빛을 종

양 조직에 가하면 일중항 산소(singlet oxygen)라는 세포 독

성을 지닌 산소 종류가 발생한다. 광역동 치료(photodyna-

mic therapy)는 이 원리를 이용한 종양 치료 방법이다.42

EUS 유도하 광역동 치료는 아직 동물실험 단계에 머물러 

있다. 광민감제를 돼지에게 투여한 후 EUS 유도하에 돼지 췌

장을 세침으로 천자하고 이를 통하여 광섬유를 진입시켜 광역

동 치료를 시행하는 것이다. 지금까지 최대 지름 30 mm 정도

의 괴사를 유도할 수 있는 것으로 보고되었다.43,44

4. EUS 유도하 레이저 치료(EUS-guided laser ablation)

EUS 유도하 광역동 치료와 유사한 방법으로 Nd:YAG 레

이저 광섬유를 돼지 췌장으로 진입시켜 조직 괴사를 유도한 

실험이 있다. 이 방법을 통하여 최대 면적 87 mm2 정도의 

췌장 조직 괴사가 발생하였다.45 이 방법을 이용하여 간 미상

엽에 위치한 간세포암의 치료를 시행한 증례가 보고된 바 있

다.46

5. EUS 유도하 근접 치료(EUS-guided brachytherapy)

근접 치료는 방사성 선원(radioactive source)을 종양 조직 

또는 종양 주변 조직에 직접 삽입하여 종양을 치료하는 방법

이다. 동물실험을 통해 비교적 안전하게 EUS 유도하에 췌장

에 방사성 선원을 삽입하는 것이 가능하다는 것이 보고되었

다.47 이후 수술적 절제가 불가능한 췌장암 환자 15명을 대상

으로 한 EUS 유도하 근접 치료의 예비연구 결과가 발표되었

다. 12명의 환자가 안정 병변 상태를 유지하거나 부분 반응을 

보였다. 중앙생존기간은 10.6개월이었다. 합병증으로는 3명

의 환자에서 췌장염이 발생하였으며 이 중 2명은 가성낭종이 

병발하였다. 또한 3명의 환자에서 3도 혈액학적 독성이 발생

하였다.48

결    론

EUS를 이용한 췌장 종양의 국소 치료는 아직 초기 단계에 

있다. 동물실험을 통하여 여러 가지 방법이 시험되고 있으나 

실제적인 치료 방법의 확립 및 임상 적용까지는 추가적인 연

구가 필요하다.

효과적인 치료 방법의 개발만큼 중요한 것은 바로 적절한 

적응증을 찾는 것이다. 췌장 낭종에 대해서는 EUS-FNI가 비

교적 널리 적용되고 있으나, 췌장의 고형 종양에 대해서는 아

직 활발한 연구가 이루어지지 않고 있으며, 증례 보고 수준의 

단계에 머물러 있다.

그러나 췌장 접근의 용이성을 고려한다면, EUS를 이용한 

췌장 종양의 국소 치료는 계속 발전할 것으로 생각한다.
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