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Chemotherapy-induced peripheral neuropathy (CIPN) which is one of the common chemotherapy related toxicity

poses a significant clinical challenge. Here we conducted a prospective pilot study to evaluate the efficacy of

acupuncture on CIPN. Patients with CIPN were administered acupuncture procedure with continuation of previous

conventional medication. Acupuncture procedures were conducted three times per week for 3 weeks. We assessed

patients with Common Terminology Criteria for Adverse Events (CTCAE) v4.0, Visual Analog Scale (VAS), Functional

Assessment of Cancer Therapy/Gynecologic Oncology Group Neurotoxicity (FACT/GOG-Ntx) at the time of baseline

and every week after the acupuncture procedures. Total 5 patients were included and treated with acupuncture.

CTCAE grades were the same of 2 in all patients. VAS mean value changed from 5.2 to 3.2, and FACT/GOG-Ntx

total score that suggests the higher relates to better quality of life changed from 93.3 to 110 as mean value at the

end of the 3rd week, though this index difference did not show any statistically significant difference. This pilot study

suggests that acupuncture procedure may have a role for CIPN treatment. Launching a more larger and properly

controlled　study will be required to ascertain the efficacy of acupuncture.
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서 론

항암화학요법 유발 말초신경병증 (Chemotherapy Induced

Peripheral Neuropathy; CIPN)은 주로 신경 축삭돌기를 감싸는

미엘린 수초의 손상으로 인해 발생하며, 항암제에 대한 long

nerve의 상대적 민감성으로 인해 손과 발에 “stocking and

glove”의 형태로 발생한다1).

암환자의 대부분은 항암화학요법을 시행하고, 항암화학요법

시행 환자에서 항암화학요법 유발 말초신경병증은 발생 빈도가

높은 부작용의 하나로서, 환자에게 큰 경제적 손실을 야기하고,

적절한 항암화학요법을 받지 못하게 하여 치료율을 저하시킨다
2). 또한, 치료가 종료된 환자에서도 말초신경병증은 삶에 질을

떨어뜨리고, 일상 생활로의 복귀와 직업 활동에 영향을 미친다3).

이러한 말초신경병증을 완화하기 위해 현재 임상에서는 tricyclic

antidepressant, gabapentin, pregabalin 및 opiate 등을 사용하고

있으나, 아직까지 입증된 효과적 예방법이나 치료제는 없다4).

말초신경병증은 한의학에서 “痺證”의 범주에 속하며5), 당뇨

병으로 인한 말초신경병증, post-herpetic neuralgia, human

immuno deficiency virus 관련 말초신경병증 및 항암화학요법

유발 말초신경병증에 대해서도 침술의 효능이 보고된 바 있다6).

따라서, 본 연구팀은 항암화학요법 유발 말초신경병증에 대한 침

술 효능 입증을 위한 대규모 임상 연구를 계획하고자, 전향적 예

비 연구를 수행하여 그 결과를 보고하는 바이다.
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연구대상 및 방법

이 연구는 헬싱키 선언 (Declaration of Helsinki)과 임상시

험 관리기준 (Good Clinical Practice)을 준수하였고, 부산대학교

병원 임상연구 심의위원회의에 의해 승인되었으며

(H-1301-017-017, 2013.04.26 ~ 2014.04.25.), 본 연구 참여자는 시

험에 앞서 인쇄물로 제공된 피험자 설명서와 함께 임상시험에

대해 설명을 듣고 서면 동의서를 작성하였다.

18세 이상 남/녀로서 myeloma 또는 lymphoma로 진단 받

았으며, 항암화학요법으로 인한 Common Terminology Criteria

for Adverse Events (CTCAE) v4.0으로 grade 2 이상 peripheral

neuropathy가 발생한 환자로서, Eastern Cooperative Oncology

Group (ECOG) Performance Status가 grade 0, 1, 또는 2인 환자

를 대상으로 하였다. 임상의의 판단에 의하여 peripheral

neuropathy의 원인이 될 수 있는 만성적 알코올 섭취의 과거력,

당뇨, HIV related neuropathy 등이 있는 경우; 침을 시술할 혈

위 및 그 가까운 부위에 감염의 소견이 있는 경우, 침 치료 시 감

염 발생의 우려가 있는 면역력 저하 환자, 혹은 선별 검사 시

leukopenia (＜ 4,000 /㎣) 또는 neutropenia (＜ 1,500 /㎣)가 있

는 경우; 알려진 혈액응고장애가 있거나, 헤파린 (low molecular

heparin 포함)이나 쿠마린을 복용하고 있는 경우, 또는 선별 검

사 시 thrombocytopenia (＜ 50,000 /㎣)가 있는 경우; 활동성 감

염, 중증 심질환, 조절 안되는 고혈압 또는 당뇨 등의 심각한 전

신질환이 동반된 경우; 한약이나 고용량 비타민 요법 등 다른 대

체보완요법이나 한방치료 등을 병행하는 경우; 정확한 침치료가

불가능한 장애가 있거나, 심각한 정서적 또는 정신적 문제가 있

거나, 임신 또는 수유 중인 경우는 제외하였다.

피험자는 주 3회, 3 주 동안 침치료를 받았다. 百會 (GV20),

風池 (GB20), 曲池 (LI11), 手三里 (LI10), 八邪 (EX-UE9), 足三里

(ST36), 豊隆 (ST40), 八風 (EX-LE10)의 혈자리에 백회를 제외하

고는 양측 취혈하였고, 혈자리는 기존 연구7-12)에서 보편적으로

사용된 혈자리를 바탕으로 연구자 협의를 통하여 임상 증상과의

상관성을 고려해 설정하였으며, 위치는 WHO standard

acupuncture point locations in the western pacific region에 따

랐다. 0.20 × 40 mm 일회용 멸균침 (한국, 동방침구제작소)을 관

침법을 이용하여 0.5 ~ 2 cm 깊이로 자침 후 20분간 유침하였다.

득기를 유발하거나 보사법을 시행하지 않았다. 침치료는 한방내

과 전문의와 한방재활의학과 전문의에 의해 시술되었다. 증상 개

선을 위해 삼환계항우울약, carbamazepine, gabapentine, 또는

opiate 등의 conventional medicine을 복용하고 있는 경우, 투약

을 유지한 상태에서 침치료를 시행하였고, 다만 치료 기간 중 약

의 구성이나 용량은 변경하지 않도록 하였다.

Common Terminology Criteria for Adverse Events

(CTCAE) v4.0와 Visual analogue scale (VAS) (0-10)로 말초신경

병증 정도를 평가하였으며, Functional Assessment of Cancer

Therapy/Gynecologic Oncology Group Neurotoxicity

(FACT/GOG-Ntx)로 건강관련 삶의 질을 평가하였다. 평가는 치

료 전과 매 주 마지막 치료 직후에 시행하였으며, Common

Terminology Criteria for Adverse Events (CTCAE) v4.0을 일차

유효성 평가 변수로 하였다. 매번 치료 전 일반적인 신체 검사를

시행하였고, 침 치료 후의 이상 반응 유무를 시술 때마다 확인하

였다.

통계에는 IBM SPSS statistics 21K (SPSS Inc, Chicago, IL,

USA)을 사용하였다. 그래프에서 각각의 측정값은 평균±표준오

차로 나타내었다. Friedman test로 치료 전과 매 주 마지막 치료

직후 측정값들의 평균을 비교하여, P ＜ 0.05 인 경우 통계적으

로 유의한 차이가 있는 것으로 판단하였다.

결 과

연구기간인 2013년 04월 26일부터 2014년 04월 25일 동안 총

5명의 항암화화학 유발 말초신경병증 환자가 임상연구에 참여하

여 3주간의 치료를 완료하였다. 피험자의 평균 연령은 67.8 (±

7.29) 세였으며, 환자의 전신 활동도는 ECOG performance

status로 평가하였을 때 3명이 ‘육체적으로 힘든 활동은 제한되

나 보행과 가벼운 일 또는 앉아서 하는 일이 가능한 상태’인 1 단

계, 2명이 ‘모든 자가 간호와 보행 가능하나, 노동이 불가능한 상

태로서 낮시간의 50 % 이상은 병상을 떠나 생활 할 수 있는 상

태’인 2 단계에 해당하였다. 본 연구에서, 항암화학요법을 시행하

게된 원인 질환은 multiple myeloma (4명)와 lymphoma (1명)였

으며, 말초신경병증을 유발한 원인 항암제는 bortezomib (3명),

thalidomide (1명), vincristine (1명)이었다 (Table 1). 한편, 말초

신경병증을 완화시키기 위해 환자 5명 모두에서 gabapentin,

pregabalin, oxycodone, hydromorphone, fentanyl patch 등을 복

용하고 있었으며, 연구 기간 동안은 투약 내역을 변경하지 않도

록 하였다.

Table 1. Baseline characteristics of enrolled patients

Patient Sex/Age

Eastern Cooperative 
Oncology Group 

(ECOG)
performance status 

Diagnosis

 Chemotherapy 
likely causing
 Peripheral 
Neuropathy

1 M/71 1 Multiple 
myeloma

Bortezomib 
(ongoing)

2 M/55 1 Multiple 
myeloma

Thalidomide 
(ongoing)

3 M/73 2 Multiple 
myeloma

Bortezomib 
(ongoing)

4 F/69 2 Multiple 
myeloma

Bortezomib 
(ongoing)

5 F/71 1 Lymphoma
Vincristine 

(completed 18 
months ago)

말초신경병증 정도를 평가하기 위한 측정 항목 중, 일차 유

효성 평가 변수로 설정하였던 CTCAE v4.0는 5명 환자의 모든

측정값에서 grade 2로서 치료 전후의 변화가 없었다. VAS (0-10)

값은 5.2에서 3.2 (평균표준편차 형식으로 표기)로 감소하였으나,

통계적 유의성은 없었다 (Fig. 1). 건강관련 삶의 질을 평가하기

위해 측정하였던 FACT/GOG-Ntx total score는 93.3에서 110으
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로 상승하였으며, FACT/GOG-Ntx 세부 항목 중 neurotoxicity

subscale도 24.6에서 31로 상승하였으나, 통계적 유의성은 없었다

(Fig. 2). 전체 환자에서 3주 간의 치료 기간 중 침술로 인한 이상

반응은 관찰되지 않았다.

Fig. 1. Assessment of peripheral neuropathy. (A) Common Terminology

Criteria for Adverse Events (CTCAE) v4.0, (B) Visual analogue scale (VAS) (0-10).

Data are presented as the mean ± SEM (n=5). CTCAE grades were the same of

2 in all patients. VAS mean value showed a tendency to decrease, but did not

improve statistical significance (P = 0.187).

Fig. 2. Assessment of health-related quality of life. (A) Functional

Assessment of Cancer Therapy/Gynecologic Oncology Group Neurotoxicity

(FACT/GOG-Ntx) total score, (B) Functional Assessment of Cancer

Therapy/Gynecologic Oncology Group Neurotoxicity (FACT/GOG-Ntx) neurotoxicity

subscale. Data are presented as the mean ± SEM (n=5). FACT/GOG-Ntx total

score and neurotoxicity subscale showed a tendency to increase, but did not

improve statistical significance (P = 0.615 and 0.500).

고 찰

항암화학요법 유발 말초신경병증 (Chemotherapy Induced

Peripheral Neuropathy; CIPN)은 항암화학요법에 의해 유발되는

흔한 부작용 중의 하나로서, 항암화학요법을 받은 암환자의 30 ~

40 % 에서 발생되고 있다13). 항암화학치료제 중 주로 말초신경병

증을 유발하는 약물은 platinum compounds (cisplatin,

carboplatin, and oxaliplatin), spindle poisons/antitubulins

(paclitaxel, docetaxel, ixabepilone, and vincristine), proteasome

inhibitors (bortezomib) 및 thalidomide 등이 있으며, 항암제의

종류, 병용방법, 투여 regimen, 통증 평가 방법, 환자의 상태 등

에 따라 10 ~ 100 % 의 환자에서 CIPN을 유발한다14).

말초신경병증은 chemotherapy에 대한 long nerve의 상대적

민감성으로 인해 손과 발에 “stocking and glove”의 형태로 발생

하며, 감각이상 (paresthesia), 감각손상 (dysesthesia), 무해자극

통증 (allodynia), 통각과민 (hyperalgesia), 통각저하

(hypoalgesia) 등의 증상을 표현하거나, 타는 듯 (burning), 총상

같은 (shooting) 또는 전기충격 같은 (electric-shock-like) 통증을

표현하기도 한다. 말초신경병증은 chemotherapy 이후 완만하게

회복되기도 하지만 지속적으로 존재하여, 환자에게 상당한 통증

과 불편감을 유발할 수 있고, 통증이 매우 심한 환자의 경우에는

chemotherapy의 원인이 되었던 암보다 더욱 고통스러운 상태가

될 수도 있다15). 또한, 말초신경병증이 발생한 환자에서는 치료

과정 중 훨씬 더 많은 경제적 손실이 발생하며16), 치료 목적에 부

합하는 항암제의 적정 용량 및 기간의 투약을 불가능하게하여

암 치료율을 저하시킨다17).

기존 치료에서는 tricyclic antidepressants, anticonvulsants,

gabapentin, lamotrigine, valproic acid, venlafaxine/topiramate,

alpha-lipoic acid 등의 효능이 평가되어 왔으나, 현재 임상에서

사용되는 약들은 대부분 입증된 efficacy가 없거나, 사용 곤란한

side effects를 야기하는 것으로 알려져 있다18).

한편, 항암화학요법 유발 말초신경병증에 대한 침술의 효능

이 일부 기존 연구를 통해 시사된 바 있다. 항암화학요법 유발

말초신경병증에 침술을 시행한 증례보고7), 연속증례보고8), 침술

을 받은 항암화학요법 유발 말초신경병증 환자에 대한 후향적

조사9), 항암화학요법 유발 말초신경병증 환자에서 침술 효능 확

인을 위한 파일럿 연구10) 등이 보고된 바 있으며, 항암화학요법

유발 말초신경병증에 대한 봉침11)이나 전침12)의 효능에 대한 연

구도 보고된 바 있다. 그러나, 침술만을 대상으로한 기존 연구는

대부분 후향적 연구7-9)였으며, 파일럿 연구10)의 경우는 침치료를

전문 한의사 또는 그에 준하는 전문 인력이 시행하지 못한 제한

이 있었다.

결 론

본 연구은 항암화학요법 유발 말초신경병증 환자를 대상으

로 침술 효능 입증을 위한 전향적 예비 연구를 수행하였으며, 3

주 동안 9 회의 침술을 시행하며 관찰한 결과, 통계적으로 의미

있는 차이를 나타내지는 않았으나, 말초신경병증 정도와 건강관

련 삶의 질 모두 호전되는 양상을 관찰하였다. 따라서, 본 연구팀

은 이러한 연구 결과를 바탕으로 통계적 유의성 확보와 다양한

암질환과 여러 종류의 항암제에 의해 유발된 말초신경병증에 대

해 침술이 보편적으로 유효함을 확인하기 위한 대규모 연구를

계획하고 있다.
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