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조영제 유발 신독성
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고 강 지

Contrast-Induced Nephropathy
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Radiocontrast-induced nephropathy (CIN) is the third most common cause of acute renal failure among inpatients. The number 

of patients undergoing examinations using radiocontrast is increasing, and the population at risk for CIN is growing; this population 

includes older individuals and those with underlying diabetes mellitus, chronic kidney disease, hypertensive nephropathy, and con-

comitant use of nephrotoxic drugs. However, little progress in CIN treatment has been made. CIN remains a substantial medical 

problem because of its association with prolonged hospitalization, the potential need for renal replacement therapy, and increased 

mortality. The exact pathogenesis of CIN has not been fully elucidated―and multiple factors including tubular renal vaso-

constriction, direct renal tubular toxicity, increased oxidative stress, and cellular apoptosis―may contribute to the proximal tubular 

damage that occurs in patients with CIN. Despite the exploration of numerous prophylactic regimens and treatments, definite ther-

apeutic and preventive strategies for CIN have not been established. This article reviews recent studies involving the risk factors for 

CIN as well as its pathophysiology and prevention. (Korean J Med 2015;88:375-381) 
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조영제 신독성은 원내 급성 신부전 원인 중 세 번째로 많

은 원인 질환을 차지한다[1]. 조영제를 이용한 검사와 시술 

뒤 발생하는 조영제 유발 급성 신부전의 발생 빈도는 환자

의 위험인자에 따라 0-24%까지 다양하게 보고되고 있으며

[2,3] 대체로 가역적으로 회복되는 것으로 알려져 있기는 하

지만 재원 일수의 증가와 동반 합병증 발생 증가 및 사망률 

증가로 이어질 수 있어 적극적인 예방과 치료가 요구된다

[4,5]. 조영제 신독성을 막기 위한 치료로써 일반적으로는 충

분한 수액 공급을 시행하면서 전해질 불균형을 막기 위해 

노력하는 것으로 회복을 도울 수 있다고 보고되나, 진행을 

막는 확실한 치료법이나 예방법이 밝혀지지 않아 일부에서

는 투석이 필요한 경우도 있기 때문에 초기에 발생을 막기 

위한 예방법 개발에 보다 많은 연구가 필요한 시점이다[6]. 

이에 앞서 발표된 문헌을 중심으로 조영제 유발 신부전의 
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기전과 치료에 대해 기술해 보고자 한다.

조영제 유발 급성 신부전은 신부전을 유발하는 다른 원인, 

즉 혈압 강하, 타 신독성 약제의 사용, 요로 폐쇄 및 콜레스

테롤 색전증에 의한 신장 기능 감소가 제외된 상태에서 조

영제 사용 48시간 이내에 혈중 크레아티닌 수치가 기존 수

치에 비해 25% 이상 혹은 0.5 mg/dL 이상 증가하는 것으로 

정의된다[5,7,8]. 대체로 조영제 투여 이후 3-5일째 혈중 크레

아티닌 수치가 최고조에 달하고 이후 7-10일 내에 이전 수치

로 회복되는 경과를 밟는다[9,10]. 조영제 유발 급성 신부전

은 원내 발생 급성 신부전의 12% 정도의 빈도로 나타나 신

혈류 감소에 의한 신부전(42%)과 술 후 급성 신부전(18%)과 

더불어 입원 환자의 급성 신부전의 주요 원인으로 작용한다

[6,11]. 신기능이 정상적인 경우 조영제 유발 신부전의 발생 

빈도는 0-5%로 낮은 편이나 기존의 신기능이 감소되어 있는 

환자에서의 발생 빈도는 12-27%까지 증가되는 것으로 보고

된다[12-14]. 실제 한 연구에서는 당뇨병성 신증이 있는 환자

에서 관상동맥 조영술을 시행한 뒤 조영제 유발 신부전이 

50%에서 보고되었고 15%에서 투석이 필요하다고 보고한 

바 있다[15]. 조영제 사용 검사에 따라서도 발생률에 차이가 

있는 것으로 보고되고 있는데 응급 관상동맥술의 경우가 위

험도가 높다고 알려져 있고 메타분석에서 computed tomog-

raphy (CT)의 경우 6% [16], 말초 혈관 조영술의 경우는 9% 

[17]의 빈도를 보인 것으로 보고되었다.

 

조영제 유발 신독성의 병태생리는 아직 명확하게 밝혀지

지는 않았으나 신혈류 감소에 따른 허혈성 손상과 조영제의 

직접적인 신세뇨관 세포 손상이 주요 기전으로 여겨진다[18]. 

허혈성 손상의 경우 조영제 투여 시 증가되는 adenosine과 

endothelin과 같은 혈관 수축 물질의 증가와 nitric oxide와 pro-

staglandin과 같은 혈관 확장 물질의 감소에 따라 특히 신 수

질 부위의 혈류 감소 및 저산소증에 의한 손상이 발생한다

고 알려져 있고[19], 이 외에도 조영제 자체가 신실질에서 

유리기(free radical)를 증가시켜 산화스트레스를 유발하게 

되고[20] 이는 싸이토카인 증가에 따른 염증 반응 발생과 아

포프토시스의 증가[21,22], 신실질 세포 손상으로 이어진다.  

조영제 유발 신독성 발생에 관여하는 위험인자는 환자 관

련 요인과 시술 관련 요인으로 나뉘어질 수 있다. 환자 관련 

요인의 경우 잘 알려진 바와 같이 신기능의 감소가 가장 중

요한 요인이 된다. 특히 만성 콩팥병 3단계 이상에서(estimat-

ed glomerular filtration rate [eGFR] < 60 mL/min/1.73 m2) 조

영제 유발 신독성의 위험도가 급격히 증가하는 것으로 알려

져 있다. 이 외에 단일 위험인자로는 당뇨가 가장 중요한 추

가 위험인자로 작용하며 기타 신기능 감소와 관련될 수 있

는 고령(75세 이상), 조절되지 않는 고혈압, 울혈성 심부전, 

비스테로이드 소염제와 같은 신독성 약물을 병용하고 있는 

경우가 속하겠고 그 외에는 신혈류량 감소와 관련될 수 있

는 요인들, 즉 승압제 사용이 필요한 저혈압, 빈혈, 저알부민 

혈증 및 간경변증, 이뇨제 사용이 속한다. 시술 관련 요인의 

경우 시술 중 사용된 조영제의 용량이 가장 중요한 요인으

로 작용하며 조영제의 오스몰이나 점도가 높을수록 발생률

이 증가될 수 있겠고 72시간 내 반복적인 조영제를 사용할 

경우 위험도가 증가되는 것으로 알려져 있다[6,23].

조영제 유발 신독성의 위험도를 미리 예측하여 예방하기 

위한 노력과 연구가 지속적으로 이루어지고 있는데 2004년

에는 관상동맥 조영술을 시행한 약 2만 명의 환자를 대상으

로 조영제 유발 신부전의 발생 위험도를 측정하는 연구가 

이루어졌고 크레아티닌 청소율 60 mL/min 미만, intra-aortic 

balloon pump (IABP)의 사용, 응급 관상동맥 조영술 시술, 당

뇨, 울혈성 심부전, 고혈압, 말초 혈관 질환, 조영제 용량 등 

총 8개 항목을 점수화하여 위험도를 낮음, 중등도, 높음의 3

단계로 구분할 수 있다고 보고하였다. 이 중 위험도가 높다

고 판단된 군에서는 일반군에 비해 조영제 유발 신부전의 

발생률이 28% 이상, 사망률 17% 증가와 관련된다고 발표하

였다[24]. 2004년에 Mehran이 발표한 연구에서도 역시 8개의 

위험인자를 꼽았으나 신기능의 감소를 검사 전 혈중 크레아

티닌 1.5 mg/dL로 정의하고 말초 혈관 질환 대신 빈혈을 포

함하여 시술 전 평가의 용이성을 높였다[25]. 하지만 아직까

지 전향적으로 이와 같은 위험인자의 예측 정도를 평가한 

연구가 없기 때문에 추후 보다 많은 연구가 필요할 것으로 

여겨진다.

조영제 유발 신부전은 그 정의에서 살펴본 바와 같이 조

영제 사용 후 48시간 내 혈중 크레아티닌의 증가로 정의되

며 급성 신부전의 단계 정의와 같이 시술 후 소변량의 감소

가 있는 경우에도 진단에 도움이 될 수 있겠으나 크레아티

닌 수치 상승이 신손상을 반영하는 데 민감하지 않아 조영
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제 사용 24-48시간 후 신손상이 이미 진행된 상태에서 발견

되는 문제 때문에 보다 민감한 표지자를 찾기 위한 노력이 

지속되고 있다[26]. 이 중 이전에 급성 신부전 진단의 표지자

로 활발한 연구가 이루어지고 있는 인자들이 주로 활용되고 

있다. 즉 혈청 및 소변 내 neutrophil gelatinase-associated lip-

ocalin (NGAL) 농도, 혈중 cystatin C, 소변 내 IL-18, liver-type 

fatty acid-binding protein (L-FABP), kidney injury molecule-1 

(KIM-1) [27-36] 등이 연구되었고 주로 조영제 사용 2시간 

후부터 24시간까지 그 농도가 증가된다고 발표되었으나 아

직 그 일관성 및 기준의 문제에 있어서는 보다 많은 연구가 

필요할 것으로 사료된다.

조영제 유발 신독성의 경우 다른 급성 신부전의 경우와 

같이 이미 발생한 신손상의 진행을 차단할 수 있는 방법이 

뚜렷하지 않고 유발 시점이 명확하기 때문에 적극적인 예방

을 통해 그 발생을 차단하려는 노력이 주로 이루어지고 있

다. 즉 환자 관련 인자와 시술 관련 인자 중 위험도를 낮출 

수 있는 것에 대해 중점적으로 관리하고 그 외 조영제에 의

한 혈관 수축 물질의 증가와 세포 독성 물질의 발생을 최소

화하려는 노력이 이루어지고 있다.

먼저 시술 관련 인자 중 가장 중점적으로 다루어지고 있

는 것은 사용 조영제의 종류와 양을 조절하여 신독성을 낮

추고자 하는 노력이다. 조영제의 용량을 낮추는 것은 조영제 

유발 신독성의 위험성을 감소시키는 데 무엇보다도 중요한 

요인 중 하나이나 검사에 따라 필요한 조영제 최소 용량이 

다양하기 때문에 환자의 위험인자와 체액량에 따라 사용하

는 조영제의 양을 제한하여 위험 용량을 넘지 않도록 하는 

방법이 제시되고 있다. 즉 2010년 Brown 등[37]이 제시한 모

델에 따르면 사용할 수 있는 한계 조영제 용량을 5 × 체중

(kg)/(88.4 × 혈중 크레아티닌) (μmol/L)으로 정의하고 있다. 

이 연구에서는 계산된 용량 이상으로 사용한 군에서 투석 

치료의 위험성이 유의하게 증가되는 것을 확인하였다[37]. 

2008년의 Nyman 연구에서는 조영제의 용량 대 eGFR의 비

율로 조영제 유발 신부전의 위험도를 효과적으로 예측할 수 

있다는 결과가 발표된 바 있으며[38], 조영제의 사용 총량을 

100 cc 이내로 조절했을 때 신부전 발생률을 효과적으로 조

절할 수 있다는 연구도 있었으나[1] 일부 연구에서는 조영제

의 용량을 100 cc 이하로 조정한 군에서도 투석이 필요한 신

부전의 위험도가 여전히 높게 존재한다는 결과를 발표하기

도 하였다[15,39].

조영제의 오스몰도 신독성의 결정에 중요한 영향을 미치

는 것으로 알려져 있다. 오스몰이 높은 조영제의 경우 오스

몰이 낮은 조영제에 비해 일반적으로 높은 신독성을 갖는다

고 알려져 있기는 하지만[40] 환자 관련 위험도가 낮은 군에

서는 특별한 영향을 미치지 않고 위험도가 높은 군에서만 

상승작용을 하는 부가요인이라는 연구 결과도 보고되고 있

다[14]. 최근에 사용되고 있는 등장성 조영제의 경우에도 이

론적으로는 신독성을 줄일 수 있을 것으로 기대되나 뚜렷한 

효과를 보이는 연구가 많지 않은 것과 상통한다. 즉 비이온 

등장성 조영제인 iodixanol 사용군과 비이온 저오스몰 조영

제로 흔히 사용되는 iopamidol, iopromide, ioversal, iomeprol, 

iobitridol, iopentol 등의 사용군과 비교한 연구에서 일부 연구

는 신독성의 감소를, 다른 일부에서는 두 군간 차이를 보이

지 않았다고 보고하고 있다[41-47]. 또한 gadolinium을 근간

으로 하는 조영제의 경우 신독성이 미미하다고 여겨졌지만 

최근 문제가 되고 있는 신성 전신 경화증 외에도 실제 신독

성이 보고된 연구도 있어[48-52] 사용 조영제의 종류보다는 

관련 위험인자의 유무가 신부전 발생에 중요한 인자가 되는 

것으로 여겨진다.

환자 관련 위험인자를 감소시키기 위해서 가장 효과적이

고 널리 사용되는 방법은 수액을 공급하여 신혈류를 증가시

켜 약제의 배출을 돕고 허혈성 신독성을 예방하는 것이다. 이

는 조영제를 희석하는 효과를 보일 수도 있어 조영제에 의한 

직접적인 신세포 손상에도 기여할 것으로 여겨진다[53,54]. 

수액 공급이 조영제 유발 신부전을 실질적으로 줄일 수 있

는가에 관련되어서는 여러 무작위 비교 연구가 시행되었고 

그 역할에 대해 충분히 검증되었다고 할 수 있다[55,56]. 어

떤 수액을 사용하는 것이 가장 효과적인 가에 대한 결과는 

연구마다 다양하여 등장성 식염수와 저장성 식염수를 비교

하였을 때 두 군 간에 큰 차이가 없다는 결과가 우세하기는 

하나 일부 연구에서는 등장성 식염수를 투여한 것이 보다 

효과적이라는 결과가 보고되었다[57]. 기본적으로 조영제 투

여 3-12시간 전부터 사용 후 6-24시간까지의 충분한 수액 공

급이 원칙이며 소변량이 적절히 유지되는지 점검하는 것이 

필수적이다[58,59]. 수액을 정주하여 공급하는 것과 경구로 

투여하는 것 중 어떤 방법이 우월한지에 대한 연구도 진행된 

바 있으나 두 방법 간에 차이가 없다는 보고도 있고 정주요법
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이 우월하다는 결과도 있어 보다 많은 수의 환자를 대상으로 

연구가 진행되어야 할 것으로 생각된다[60,61]. 단 울혈성 심

부전이 있는 환자에서는 조영제 신독성을 예방하기 위한 수

액요법 후 과수분 상태에 따른 심부전 악화의 위험성[62]이 

있어 수액요법 시행 시에는 수분 상태에 대한 주의 깊은 평

가가 필요하다[6]. 수액 공급 외에 연구가 진행된 약제로는 

중탄산염과 항산화제가 있다. 중탄산염의 경우 유리기 생성

을 감소시키는 효과를, 항산화제의 경우는 유리기를 제거하

는 효과로 조영제에 의한 신세뇨관 손상을 줄일 것으로 기

대되었고[63-65], 여러 연구에서 조영제 투여 전후 중탄산염

의 정주 치료 및 N-acetylcysteine과 ascorbic acid 등의 항산화

제 치료에 의한 신보호 효과가 발표된 바 있다[66-69]. 그러나 

대부분의 연구가 소규모 환자를 대상으로 한 관찰 연구이며 

현재까지는 이러한 약제 사용을 통해 조영제 유발 신부전을 

효과적으로 예방할 수 있는가에 대한 결론은 불명확한 상태

이다. 그 외에도 연구가 진행된 약물에는 혈관 수축을 방지

하기 위한 기전으로 theophylline [70], calcium channel blocker 

[71]가 확장을 돕기 위한 방편으로 dopamine [72], fenoldopam 

[73], prostaglandin E1 [74] 등이 조영제에 의한 허혈성 손상

을 막기 위해 사용되었고 일부 효과를 보인 연구 결과가 있

었으나 역시 아직 명확하지는 않은 실정이다. 또한 최근에는 

항염증 및 항산화 작용 촉진을 통해 신조직 손상을 막을 것

이라는 기대 하에 HMG CoA reductase inhibitors (statins)가 

사용되어 비교적 효과적인 결과를 가져왔다는 고무적인 임

상연구 결과가 발표되었으나 상반되는 결과도 보고되고 있

고[75], xanthine oxidase inhibitor인 allopurinol이 유리기 합성 

저해와 adenosine의 작용을 완충하는 기전으로 신보호 효과

를 가져올 수 있을 것이라는 견해도 있는 상태이나[76] 이후 

보다 많은 환자를 대상으로 하는 전향적 무작위 비교 연구

를 통해 이러한 약제 효과들을 명확하게 밝혀야 하는 것은 

아직 임상가들에게 숙제로 남겨져 있다.

진행된 만성 콩팥병 환자에서 조영제 투여 후 투석을 통

해 투여된 약제를 빠른 시간에 효과적으로 제거함으로써 신

독성을 낮추어 보려는 시도는 이전부터 이루어졌고[77] 2007

년 전향적 무작위 배정 비교 연구에서 검증된 바도 있다[78]. 

이론적으로는 빠른 약제 배설을 도울 경우 신독성을 낮출 

수 있을 것으로 기대되나 뚜렷한 효과를 거둘 수 없었다는 

보고도 존재하여 예방적인 투석 치료 효과에 대해서는 이견

이 있는 상태이다. 그 이유로는 투석 시 발생할 수 있는 저

혈압 등 신혈류가 감소될 수 있는 위험 요소가 존재하고, 시

술 중 약제가 투여된 뒤 시술 종료 후 투석을 통해 제거될 

때까지의 시간차가 있어 약제에 의한 신독성을 효과적으로 

감소시킬 수 없는 것에 기인할 가능성이 제시된다. 최근에는 

시술 전후로 하여 혈액여과를 통해 조영제 투여 직후부터 

제거함으로써 신보호 효과를 극대화하려는 노력이 이루어지

고 있고 일부 긍정적인 결과를 발표하였다[79,80]. 단지 이를 

위해 투석관을 삽입하는 등의 침습적 시술의 위험 부담을 

고려하여 가이드라인에서는 투석관이 이미 존재하는 경우에 

고려할 수 있는 권고 정도로 기술하고 있고, 혈액여과의 경우 

많은 병원에서 중환자실 치료를 요한다는 문제점이 있을 수 

있겠으나 최근에는 시술 후 30분 정도의 단기간 혈액여과 치

료로도 신보호 효과가 있었다는 결과[81]를 제시한 그룹이 

있어 이것이 활성화 될 수 있다면 중등도 이상의 진행된 만

성콩팥병 환자에서 효과적으로 조영제 사용 검사 및 시술을 

시행할 수 있는 방법이 될 수도 있을 것으로 기대된다.

요오드화 조영제는 급성 신부전을 유발할 수 있는 신독성

이 있기는 하지만 아직 이를 대체할 만한 제제가 개발되지 

않아 최근 증가되고 있는 심혈관계 합병증 및 암 등을 진단

하고 치료하는 데 사용될 수 있는 유일한 약제이다. 또한 고

령 환자군과 당뇨, 고혈압, 심부전과 같이 조영제 유발 신독

성에 취약한 환자군이 증가되고 있다는 점에서도 조영제 유

발 신부전을 효과적으로 감소시키기 위한 예방과 치료법의 

개발 필요성은 매우 높은 실정이다. 이에 대규모 환자를 대

상으로 한 전향적 비교 연구를 통해 효과적인 예방과 치료

법에 대해 보다 많은 연구가 이루어야 할 것으로 여겨진다.

중심 단어: 조영제유발신독성; 급성신부전; 산화환원 스

트레스; 항산화제
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