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서 론

Acetaminophen (AAP)은 해열진통제로 널리 사용되

는 일반의약품으로 국내에서도 별다른 처방 없이 쉽게 구

할 수 있다. 하지만 과량 복용하는 경우에는 치명적인 간손

상 또는 간부전을 일으킬 수 있으며 미국의 경우 급성 간부

전의 가장 흔한 원인으로 보고되고 있다1). AAP를 과량으로

복용한 경우에 빠른 시기에 해독제인 N-acetylcysteine

(NAC)를 사용하면 간손상을 줄일 수 있으며 특히 AAP 과

량 복용 후 8시간 이내에 NAC를 투여하면 부분의 간손

상을 막을 수 있다2).

NAC의 투여 방법으로는 경구 투여와 정맥 내 투여법이

있으며, 경구용 NAC는 1970년 초 Prescott과 Matthew

에 의해 제안 된 후 1988년 Smilksteine 등3)이 72시간 동
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안 총 1330 mg/kg를 사용하면 간손상을 줄일 수 있다고

하여 2004년 미국 식품의약국에서 승인되었다. 경구용 투

여 방법은 72시간 동안 투여해야 하며 정맥 내 투여 방법

보다 상 적으로 긴 시간이 필요하며 썩은 계란 같은 냄새

로 인해 구토를 유발할 수 있어 주스와 혼합하여 복용하는

등의 방법을 사용한다. 그럼에도 불구하고 구역질이나 구

토가 심한 경우에는 metoclopramide, ondansetron 등

의 항구토제를 투여하는 것이 권장된다2).

NAC를 정맥 내로 투여할 수 있음을 알려지면서 다양한

정맥 내 투여 방법들이 제시되어 왔으나 최근에는 20시간

동안 총 300 mg/kg를 투여하는 방법을 주로 이용하고 있

다. 의식이 없는 환자, 임신 시, 간부전 시에는 정맥 내 투

여 방법을 권장하고 있다. 현재는 짧은 치료 기간, 치료의

편리성, 적은 치료 비용 때문에 많은 응급의학과 의사들은

이전에 사용했던 NAC 경구 투여 보다 정맥 투여를 선호

하고 있다.

NAC에 한 국내 연구로는 NAC 투여 중 프로트롬빈

시간이 감소할 수 있다는 보고와 AAP 중독 환자에서 혈

중 AAP 농도의 반감기로 중증도를 예측할 수 있다는 보

고들이 있었으나4,5) 국내 제재들을 상으로 경구 투여법

과 정맥 투여법을 비교하여 효과 및 부작용을 비교한 연구

는 거의 없는 실정이다. 국내에서 혈중 AAP 농도 확인이

8시간 이상 지연된 경우에 NAC의 투여 방법에 따른 비교

연구가 있었으나 AAP 혈중 농도가 Rumack-Matthew 그

래프 상 무독성(non-toxic) 군이 포함되어 있어 적절한 비

교가 되지 못하 다6). 이에 저자들은 AAP 혈중 검사상 독

성 농도를 보인 환자들을 상으로 NAC의 경구 투여법과

정맥 투여법을 시행 받은 환자를 비교하여 효과나 부작용

에 차이가 있는지를 알아보고자 하 다.

상과 방법

1. 상 환자 및 의무기록 조사

이 연구는 1995년 2월부터 2012년 3월까지 수도권의

일개 응급의료센터에서 최종 진단명이 T39.1(4-아미노페

놀 유도체에 의한 중독)인 환자들을 상으로 하 다. 연

구기간 동안 총 321명의 AAP 중독 환자를 확인하 다. 그

중에서 타과 외래를 통해 입원하여 AAP 혈중 농도를 측

정하지 않았거나 진단명 중복으로 실제 AAP 중독이 아닌

사례를 제외하고 실제 AAP 혈중 농도가 측정된 AAP 중

독 환자는 총 250명이 이었다. 이중 자의 퇴원한 경우 21

명, AAP 혈중 농도 측정만을 위해 혈액검사만 의뢰된 경

우 8명, 치료 도중 혈중 농도가 무독성군으로 밝혀져

NAC를 시작하지 않거나 중단한 경우 148명, 전원 또는

탈원 등의 이유로 NAC의 각각의 투여 방법 중 정해진 시

간을 채우지 못한 경우 7명, 의무기록이 없는 경우 25명을

제외하고 총 41명의 환자가 연구에 포함되었다.

의무기록은 1명의 연구자가 확인하 으며, 다음과 같은

점을 조사하 다. 환자들의 인구학적 특성으로 성별, 나

이, 체중을 확인하 다. 임상독성학적 특성으로 음독시각,

복용 후 내원시각, AAP 복용량(mg), 함께 복용한 약물 및

음식, 내원 전 구토 등을 조사하 다. 실험실 결과 중 간손상

의 정도를 확인하기 위해 시행된 혈중 요소질소(blood urea

nitrogen, BUN), 크레아티닌(creatinine, Cr), aspartate

aminotransferase (AST), alanine aminotransferase (ALT),

prothrombin time (PT), activated partial thromboplastin

time (aPTT), 총빌리루빈 등과 AAP 혈중농도를 측정한 시

간, 농도를 확인하 다. 급성 신부전은 혈중 Cr이 1.2

mg/dL 이상 증가한 경우로 정의하 고, AAP로 인한 간

손상의 정의는 AST 혹은 ALT 의 최고 농도가 1,000 IU

이상 증가한 경우로 정의하 다2).

AAP의 첫번째 혈중농도는 복용 후 4시간에 측정하

고, 복용 후 4시간 이후 내원한 환자들은 내원 시점에 측

정하 다. 두번째 혈중농도는 처음 측정 후 4시간 이후에

시행하 다. AAP 혈중 농도가 4시간째 200 mg/L인 점과

16시간째 25 mg/L인 점을 이은 선(probable toxicity line or

200 line)보다 높은 환자는 위험추정(probable risk)군, 4

시간째 AAP 혈중농도가 150 mg/L인 점과 16시간째 18.8

mg/L인 점을 이은 선(possible toxicity or treatment

line)보다 낮은 환자는 무독성(non toxic)군, possible

toxicity line보다 높지만 probable toxicity line보다 낮

은 환자는 위험가능(possible risk) 군으로 분류하 다2).

AAP 중독 치료는 위세척 여부, 활성탄 투여 여부, NAC

투여 여부 및 퇴원 일시를 조사하 으며 NAC의 투여 방

법과 합병증 여부도 조사하 다.

NAC 정맥 내 투여는 20시간 연속 정주하는 방법을 사

용하 다. 15분 동안 150 mg/kg를 투여한 뒤, 4시간 동

안 50 mg/kg, 그 다음에 16시간 동안 100 mg/kg을 투여

하 다. 경구 투여 방법은 72시간 코스로 처음에는 140

mg/kg를 투여하고 그 후에는 4시간마다 70 mg/kg를 17

회 투여하여 총 1,330 mg/kg를 투여하 다. 경구 투여 시

에는 주스와 같이 마시도록 하 다. NAC 투여 방법은

1995년 2월부터 2006년 12월까지는 경구 투여 방법을 사

용하 고, 2007년 1월부터 2012년 3월까지는 정맥 투여

법을 사용하 다. 경구 투여 군과 정맥 투여 군으로 나누

어서 간 손상 여부와 치료 시 부작용 등을 조사하 다.
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2. 분석 방법

수집한 자료는 범주형 변수는 건(%)으로, 연속형 변수는

평균±표준편차 혹은 중간값(사분위수) 형태로 제시하

다. 경구 투여군과 정맥 투여군의 비교를 위해 연속형 변수

가 정규 분포에 해당되는 경우는 student’s t 검정을 사용하

고, 정규 분포에 해당되지 않는 경우는 Mann-Whitney

검정을 사용하 다. 범주형 변수는 카이제곱 검정을 사용하

다. 통계분석은 SPSS 18(SPSS Inc., Chicago, IL, USA)를

이용하 으며 p값이 0.05 미만일 때 통계적으로 유의하다

고 해석하 다.

결 과

1. 상 환자들의 임상적 특징

연구기간 동안 총 41명을 연구 상으로 하 다. 상 환

자들은 모두 여자 고, 나이는 평균 26.4±8.4세 다. NAC

투여 방법 중 경구 투여는 28명(63.8%), 정맥 투여는 13명

(31.7%) 다. 경구 투여군에서 위세척은 17명(60.7%), 활

성탄 투여는 26명(92.9%) 에서 시행되었으며, 정맥 투여군

에서 위세척 1명(7.7%), 활성탄은 5명(38.5%)에게 투여하

다. 위 세척과 활성탄 투여는 경구 투여군에서 정맥 투여

군 보다 의미있게 많았다. 재원 기간 또한 경구 투여군에서

정맥 투여군보다 의미있게 길었다(Table 1).

2. 독성학적 특징

전체 환자에서 추정 AAP 양은 417.4(290.1-837.8) mg/kg

다. 경구 투여군에서 444.4(304.3-1000) mg/kg 이었고,

정맥 투여군에서 295.5(212.8-461.5) mg/kg 이었으며 두 군

에서 유의한 차이를 보이지 않았다(p=0.053, Table 1). 복용

후 응급실 내원 시간은 경구 투여군에서 7.5±5.3 시간이었

고, 정맥 투여군에서는 9.0±6.7시간이었으며 두 군에서 유

의한 차이를 보이지 않았다(p=0.465, Table 1). AAP 복용

후 8시간 이내에 환자는 22명 이었으며, 정맥 투여군은 5명

(22.7%)이었고 경구 투여군은 17명(77.3%) 다. AAP 복용

후 8시간 이후 내원한 환자는 19명 이었으며, 정맥 투여군은

8명(42.1%), 경구 투여군은 11명(57.9%) 으며, 두 군에서

8시간 이내 내원한 환자수는 통계적으로 유의한 차이를 보

이지 않았다(p=0.184, Table 1).

Rumack-Matthew 그래프에서 AAP 농도 분포는 경구

투여군에서 non-toxic 군은 없었으며, 위험가능군이 3명

(10.7%), 위험추정군이 25명(89.3%)이었고, 정맥 투여군

에서는 무독성군이 1명(7.7%), 위험가능군이 2명(15.3%),

위험추정군이 10명(77%)으로 두 군에서 유의한 차이를

보이지 않았다(Table 1). 정맥 투여군의 무독성군인 1명

은 AAP 120 mg/kg을 내원 2시간 전에 복용한 환자로 복

용 후 4시간째 AAP 혈중농도는 무독성군이 으나 복용

후 8시간째 혈중농도는 위험가능군으로 확인되어 NAC를

투여하 다.

3. 기타 검사 소견 및 투여 방법의 합병증

기타 혈액검사는 입원 기간 중 가장 높았던 수치를 기준

으로 비교하 다. AST, ALT는 경구 투여군이 정맥 투여

군보다 중간값이 높았으며 이는 통계적으로 유의한 차이

를 보 다(Table 2). AAP로 인한 간손상은 경구 투여군
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Table 1. Patient characteristics of patients with acetaminophen poisoning.

IV NAC group (N=13) Oral NAC group (N=28) p-value

Age, mean (±SD) 27.8 (±8.0) 25.8 (±8.6) 0.478
Gastric lavage, n (%) 000 1 (07.7%) 0 017 (60.7%) 0.001
Activated charcoal, n (%) 000 5 (38.5%) 00 26 (92.9%) <0.0010
AAP amount ingested, median (IQR) (mg/kg) 295.5 (212.8-461.5) 444.4 (304.3-1,000) 0.273
From ingestion to admission time, mean (±SD) (hr) 09.0 (±6.7) 7.5 (±5.3) 0.465
From ingestion to admission time<8 hrs, n (%) 000 5 (38.4%) 00 17 (60.7%)

0.184From ingestion to admission time>8 hrs, n (%) 00 008 (61.6%)0 00 11 (39.3%)
From ingestion to NAC start time, mean (±SD) (hr) 11.7 (±3.9) 09.4 (±5.7) 0.257
1st AAP serum level

Non-toxic risk, n (%) 000 1 (07.7%) 0 (0%) 0.095
Possible risk, n (%) 000 2 (15.3%) 00   3 (10.7%) 0.645
Probable risk, n (%) 010 (77%) 00 25 (89.3%) 0.112

Hospital Days, mean (±SD) (day) 02.9 (±1.5) 06.5 (±3.2) <0.0010

IV: intravenous, NAC: N-acetylcysteine, AAP: acetaminophen, SD: Standard Deviation, IQR: interquartile range



에서 6명(21.4%)에서 나타났으며, 정맥 투여군에서는 1

명(7.6%)에서 나타났으나 통계학적 유의한 차이를 보이

지 않았다(p=0.399). AAP 복용 후 내원 시간을 구분하여

비교하 지만 8시간 내에 내원한 경우에는 경구 투여군에서

3명(10.7%)에서 간손상이 발생하 으나 정맥투여군에서는

발생하지 않았으며, 유의한 차이는 없었으며(p=0.312), 8시

간 이후 내원한 환자에서도 경구투여군에서는 3명(10.7%)

에서 간손상이 발생하 으나 정맥 투여군에서는 1명(7.7%)

에서 발생하 으며 유의한 차이를 보이지 않았다(p=0.435)

(Table 3). 상 환자들에서 간성혼수를 보이거나 간이식

이 필요한 간부전 환자들은 없었고, 모두 회복되어 퇴원하

다. 총빌리루빈, PT, BUN, Cr 등의 평균은 두 군에서 유

의한 차이를 보이지 않았으며 ARF가 발생한 환자도 없었

다(Table 2, 3).

NAC 투여 중 발생한 부작용은 경구투여 군에서 17명

(60.7%)에서 발생하 으며 정맥투여 군에서 4명(30.8%)

에서 발생하 다. 두 군에서 모두 오심이 가장 많은 부작

용이었으며 경구 투여군에서는 15명(53.6%)이 오심을 호

소하 으며, 정맥 투여군에서는 3명(23%)이 오심을 호소

하 다. 그 외의 합병증으로는 경구 투여군에서는 구토가

8명(28.6%), 어지러움이 1명(3.6%)이 있었다. 정맥 투여

군에서는 구토 1명(7.7%) 있었다. 두 군 모두 위장관계 부

작용만을 나타났으며 두 군에서 아나필락토이드 부작용

을 호소한 환자는 한 명도 없었다(Table 4).

고 찰

AAP는 위장관에서 빠르게 흡수되며 체내에서 주로 간에

서 사되고 5% 미만이 신장을 통해 체내로 배출된다. 정

상적으로 90% 이상이 간에서 독성이 없는 형태로 사되

고 4% 미만에서 CYP-450에 의해 N-acetyl-p-benzo-

quinone imine (NAPQI)로 사되는데, NAPQI는 세포내

의 단백질에 결합하여 강한 산화제로 독성을 나타낸다. 이

독성을 막기 위해 NAPQI는 체내의 Glutathione과 결합하
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Table 2. Peak recorded laboratory values of patients with acetaminophen poisoning.

IV NAC group (N=13) Oral NAC group (N=28) p-value

Total bilirubin, mean (±SD) (mg/dL) 0.73 (±0.3) 1.18 (±0.7) 0.029
ALT, median (IQR) (IU/L) 0 .14 (12-26) 00063 (23-483) 0.004
AST, median (IQR) (IU/L) 0. 20 (17-35) 00057 (29-388) 0.001
PT (INR), mean (±SD) 1.23 (±0.3) 1.41 (±0.5) 0.210
BUN, mean (±SD) (mg/dL) 10.4 (±3.9) 11.7 (±4.2) 0.362
Cr, mean (±SD) (mg/dL) 0.72 (±0.1) 0.85 (±0.1) 0.355

IV: intravenous, NAC: N-acetylcysteine, ALT: alanine aminotransferase, AST: aspartate aminotransferase BUN: blood urea nitrogen,
Cr: creatinine, SD: standard deviation, IQR: interquartile range

Table 3. Major outcomes after N-acetylcysteine by treatment group

IV NAC group (N=13) Oral NAC group (N=28) p-value

Hepatotoxicity, n (%) 1 (7.7%) 6 (21.4%) 0.399
From ingestion to admission time<8 hrs, n (%) 0 3 (10.7%) 0.312
From ingestion to admission time>8 hrs, n (%) 1 (7.7%) 3 (10.7%) 0.435

Hepatic failure, n (%) 0 0
Renal failure, n (%) 0 0

IV: intravenous, NAC: N-acetylcysteine

Table 4. N-Acetylcysteine related adverse event by treatment group

IV NAC group (N=13) Oral NAC group (N=28) p-value

Gastrointestinal
Nausea 3 (23%)0 15 (53.6%) 0.067

Vomiting 1 (7.7%) 08 (28.6%) 0.133
Anaphylactoid reactions 0 0
Others Dizziness 0 01 (03.6%)

IV: intravenous, NAC: N-acetylcysteine



여 독성이 없는 형태로 전환되는데 AAP의 과량 섭취는

NAPQI 증가로 이어지며 Glutathione의 부족으로 간독성

을 나타나게 된다7).

AAP 중독으로 인한 간손상은 NAC를 사용하면 예방 및

치료 할 수 있다는 것은 이미 여러 연구를 통해 밝혀졌다.

1979년 Prescott 등8)은 복용 후 8시간 내에 내원하여 몸무

게당 300 mg의 NAC를 20시간 동안 정맥 투여 하는 경우

AAP 중독으로 인한 간손상을 막을 수 있다고 보고하 으

며, 1988년 Smilkstein 등3)은 전향적 연구를 통해 72시간

NAC 경구 투여가 20시간 NAC 정맥 투여만큼 효과가 있

으며, AAP 복용 시간부터 10시간이 지나 NAC를 투여하

는 경우에는 경구 투여가 정맥 투여 보다 효과가 있다고

보고하 다. 1991년 Smilkstein 등9)은 48시간 정맥 투여,

20시간 정맥 투여, 72시간 경구 투여를 비교하는 연구를

하 다. 복용시간 10시간 이내의 AAP 중독에서는 48시간

정맥 투여가 20시간 정맥 투여 및 72시간 경구 투여 보다

휠씬 효과가 좋았으며, 10시간 이상 치료가 지연되는 경

우에도 20시간 정맥 투여 보다 48시간 정맥 투여가 치료

효과가 더 좋다고 보고하 다. 1998년 Holly 등10)은 소아

AAP 중독환자에서 52시간 정맥 투여방법과 72시간 경구

투여방법을 비교하 는데, 심각한 간손상, 응고장애 그리고

뇌병증에서 차이가 없었다고 발표하 다. 2005년 Prescott6)

은 10시간 이내의 AAP 중독에서는 정맥 투여와 경구 투

여 방법에 따른 치료 효과에 차이가 없었으나 10시간 이

상 지난 AAP 중독에서는 NAC 72시간 경구 투여가 20시

간 정맥 투여 보다 더 효과적이며 이는 경구 투여가 치료

기간이 더 길고, 더 고용량이기 때문이라고 보고하 다.

최근의 연구에서는 2009년 Yarema 등11)은 25년 동안의

20시간 정맥 투여방법과 구강 투여 방법을 비교하 다.

20시간 정맥 투여 방법인 경우에는 복용 후 12시간 이내

에 NAC 치료를 시작하면 간손상의 위험성은 줄어들고,

72시간 경구 투여 방법인 경우에는 복용 후 18시간 이내

에 NAC 투여를 시작하면 간손상의 위험성은 준다고 보고

하 다. 그리고 AAP 복용 후 12시간에서 18시간 이내에

NAC를 시작하면 두 방법에서 간손상의 차이는 없다고 보

고하 다. 이처럼 NAC 투여 경로에 따른 여러 비교 연구

들을 통해 투여 경로에 따른 치료 효과 및 주요 예후 인자

는 차이가 없다고 알려져 있다. 하지만 투여 경로를 통한

치료 효과에 향을 미치는 요소가 있으며 환자의 특성,

독성의 정도, NAC 투여 시간이 그 요소들이다.

국내에서는 Kim12) 등이 AAP 중독시 NAC 투여 방법에

따른 합병증에 해 보고하 으나 간독성의 발생에는 유

의한 차이를 보이지 않았다. 하지만 상 환자들의 절반

이상이 AAP 농도가 치료결정 선보다 낮아 적절한 비교가

되지 못하 다. 본 연구에서는 혈중 AAP 농도가 치료결

정 선을 넘은 환자들만을 상으로 하여 NAC 투여방법에

해 비교하 다. 20시간 정맥 투여군과 72시간 경구 투

여군에서 간손상의 합병증에서는 큰 차이를 보이지 않았

다. 하지만 경구 투여군에서 위세척 및 활성탄 투여가 정

맥 투여군보다 많았다. 하지만 활성탄이 AAP와 작용할

경우 NAC가 활성탄을 억제하는지, NAC의 흡수를 활성

탄이 억제하는지의 상호작용에 한 연구가 부족하다. 따

라서 본 연구에서는 경구 투여군에서 활성탄을 많이 사용

하여서 정맥 투여군과 비슷한 결과를 보 다고 생각하기

에는 어렵다.

경구 투여의 부작용은 구토와 오심 등의 소화기계 증상

이 주로 나타나는 반면에 정맥 투여는 두드러기, 기관지

연축 등의 아나필락토이드 증상이 5~14%에서 보일 수 있

으며 일부 환자 에서는 호흡 정지 및 쇼크 등의 심각한 아

나필락토이드 증상까지 발생할 수 있다고 보고되어 있다7).

하지만 부분의 합병증들은 항히스타민제제 투여 등의

보존적인 치료에 효과가 있다고 알려져 있다. 이런 합병증

을 줄이려면 부하용량의 주입시간을 15분에서 보다 천천

히 주입하여 약 30분에서 60분 정도 주입하는 방법이 추

천되고 있다13). 2007년 Miller 등14)은 NAC의 투여 경로에

따른 항구토제 사용에 해 비교 연구를 하 으며 정맥 투

여시 유의하게 항구토제 사용이 적었으며 그만큼 치료 비

용 또한 적었다고 발표하 다. 2010년 Barbata 등15)은

NAC의 정맥 투여 및 경구 투여의 안전성에 한 연구를

하 는데, 경미한 부작용에 있어서는 경구 투여가 소화기

계 부작용이 더 많이 발생하고 정맥 투여가 아나필락토이

드 부작용이 더 많이 발생하지만 안정성과 치료 효과에 있

어서는 투여 방법에 따른 유의한 차이가 없다고 발표하

다. 이에 환자가 투여 경로에 구토와 오심 등으로 적응을

못하거나 알레르기 및 천식의 과거력이 있는 경우 그 특성

에 따라 투여 경로를 결정 해야 하며, 항스타민제제를 부

하용량 투여 전에 먼저 사용할 것을 고려해야 한다13).

NAC 경구 투여는 정맥 투여에 비해 NAC 투여가 지연

될 수 있지만 72시간 동안 투여하므로 오랜 기간 동안 많

은 양의 NAC를 투여할 수 있다는 장점이 있다2). 또 다른

장점으로는 부분의 NAC가 AAP 독성이 작용하는 간을

통하여 흡수되어 정맥투여 보다 간에 높은 농도를 유지할

수 있다는 것이다7). NAC 정맥 투여의 장점은 임신한 AAP

중독 환자, 의식이 떨어져 경구 투여가 어려운 경우 사용

할 수 있고, 치료 기간이 짧다. 하지만 정맥 투여는 정해진

용량 보다 과량으로 주입하는 사고들의 보고가 있어 유의

하여야 한다16). NAC 투여 방법에 다른 치료 비용에 한

국내의 연구는 미비한 실정이다. 경구 투여법은 NAC 약
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물 비용은 정맥 투여법의 비용보다 낮으나 중환자실이나

일반병동에 입원하는 경우 정맥 투여법보다 더 많은 비용

이 발생하여 전체 치료 비용은 정맥 투여법이 낮다고 보고

하 다17,18).

본 연구의 제한점으로는 첫째, 상 환자의 수가 적다는

점이다. 하지만 7년간의 자료를 분석한 것으로 AAP 중독 환

자의 빈도가 낮은 점을 감안하면 의미있는 연구라 할 수 있

다. 둘째, 후향적 연구 설계에 따르는 선택 편견의 가능성이

있다. 특히 연구 초기에는 경구 투여를 하고, 후기에 정맥내

투여를 시행하 으므로 동시 의 비교가 되지 못하 다.

결 론

혈중 농도상 NAC 치료가 필요한 국내 AAP 중독 환자들

을 상으로 경구 및 정맥 NAC 치료법의 효과 및 부작용

을 비교한 결과 두 가지 치료 방법 간에 의미있는 차이를

관찰하지 못하 다. 따라서 치료기간이 짧은 정맥내 투여

법의 사용이 바람직할 것으로 사료된다. 추후 더 많은 환자

를 상으로 한 전향적인 연구가 필요할 것으로 생각된다.
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