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            초록
          
        

        
          This study is designed to analyze the effectiveness of pharmacopuncture therapy for non-specific neck pain. We will search 11 databases, including 5 Korean databases (KoreaMed, ScienceON, KMBASE, Korean Studies Information Service System [KISS], OASIS) and 6 international databases (EMBASE, PubMed, Cochrane Library, Citation Information by NII [CINII], WanFang data, China National Knowledge Infrastructure [CNKI]). Participants will be patients diagnosed with non-specific neck pain, regardless of the duration of illness, severity of illness, race, age, or sex. The intervention will be pharmacopuncture, while the comparisons will be with treatments other than pharmacopuncture. The primary outcome will be assessed using the Visual Analogue Scale (VAS) or Numeric Rating Scale (NRS). Additionally, adverse events related to pharmacopuncture will also be assessed. Randomized controlled trials (RCTs) on pharmacopuncture for non-specific neck pain will be included in this study. The quality of the RCTs will be assessed using Cochrane's risk of bias tools. The data from the RCTs will be analyzed as continuous variables using the standardized mean difference (SMD) and 95% confidence interval (CI). Heterogeneity across studies will be assessed using Higgins' I² test. Cochrane’s Review Manager 5.4 will be used to synthesize the data for the meta-analysis. This study will contribute to establishing a higher level of evidence for the use of pharmacopuncture therapy in the treatment of non-specific neck pain in the future.
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      서 론
      목 통증은 상항선(linea nuchae superior)에서 시작하여 척추의 견갑골 높이까지의 부위에서 발생하는 감각적이고 정서적인 불쾌한 경험을 의미한다1). 목 통증은 연부조직의 손상, 골절, 감염, 종양 등의 기질적인 원인에 의해 유발되기도 하지만 명확한 원인을 찾을 수 없고 특발성인 경우도 있는데, 이러한 경우를 비특이적 목 통증이라고 한다2). 다시 말해, 비특이적 목 통증은 이학적 검사, 신경학적 검사, 영상 검사 등을 통해 경추 추간판 탈출증, 경추 척수증, 후종인대골화증, 골절 등과 같은 기질적 질환이 배제되고, 증상의 원인을 설명할 수 있는 명확한 이상 소견이 발견되지 않을 때 진단된다. 이처럼 비특이적 목 통증은 증상과 관련된 기저 질환이나 해부학적 구조의 이상 소견이 없을 때 임상적 판단에 따라 진단되는데, 성인 대부분에서 일생 중 한 번 이상 경험하게 될 정도로 생애 발병률이 높고, 흔히 재발하는 특성을 가지고 있어 사회적으로 큰 경제적 부담을 야기하는 질환이다3-5).

      비특이적 목 통증 환자의 치료는 통증 감소, 관절 가동 범위의 회복, 기능의 회복을 목적으로하여 일반적으로 목 통증과 동일한 보존적 치료를 시행한다6). 국외 연구에 따르면 운동치료, 물리치료, 운동치료, 수기 치료 등이 효과적이라고 알려져 있다7,8). 건강보험심사평가원의 자료에 따르면 국내 목 통증 환자가 가장 많이 받는 치료로는 심층열치료, 표층열치료, 전기치료, 견인치료, 약물치료 등이 있었다9).

      경항통 한의표준임상진료지침10)에 따르면 한의학에서는 목 통증을 항강(項强), 낙침(落枕), 실침(失枕) 등으로 주로 다루고 있다. 병의 원인으로는 풍, 한, 습, 담, 열사가 경락에 침범하여 나타나는 경우가 많다고 보았고, 어혈로 인해 경락에 기혈에 응체되면서 나타날 수 있다고도 보았다. 목 통증의 한방 치료 방법으로는 침치료, 한약치료, 추나치료, 한방물리요법, 도인운동요법 등을 활용할 수 있는데, 특히 침치료는 일반침, 전침, 온침, 화침, 도침, 약침, 매선 등 다양한 방법으로 임상에서 활용되고 있다.

      약침 요법은 한약에서 추출한 유효 성분을 약액으로 정제하여 경혈 혹은 통처에 주입하는 치료법이다. 약침 요법은 침술의 물리적 자극과 약액의 화학적 효과가 결합되는 효과가 있어 근골격계 질환의 치료에 적극적으로 사용되고 있다11). 목 통증의 치료에도 여러 연구들12-14)에서 약침 치료가 통증 감소 및 기능 개선에 효과적임을 나타내고 있으며, 한 경제성 평가 연구15)에서 약침 치료가 표층 열치료, 심층 열치료, 전기 치료와 같은 물리치료에 비해 비용 효율적임을 나타내었다. 이처럼 약침 요법은 목 통증 환자 치료에 있어 좋은 치료 방법임이 선행 연구들을 통해 제시되고 있다.

      비특이적 목 통증은 발병률과 재발률이 높아 환자의 삶의 질을 떨어트리고 사회적으로 경제적 부담을 야기하는 질환으로 초기부터 적극적이고 복합적인 치료를 시행하는 것이 중요하다. 비특이적 목 통증에 대한 약침 치료 효과를 다룬 여러 선행 연구들이 있음에도 불구하고, 어떤 종류의 약침 제제들이 사용되는지, 약침 제제별 유효성은 어떠한지, 약침 제제별 어떠한 이상반응이 발생할 수 있는지 등 약침의 유효성과 안전성을 분석함으로써 비특이적 목 통증 환자에게 효과적인 약침치료 방법을 제시한 연구는 없어 본 연구에서 체계적 문헌 고찰을 계획하였다.

    

    

  
    
      연구대상 및 방법
      
        1. 연구 대상자(Participants)
        연구 대상자는 목 통증을 호소하고 이학적 검사, 신경학적 검사, 영상검사, 임상의의 병력조사 결과 신경근 장애, 종양, 감염 등의 기질적 원인을 배제하고 비특이적 목 통증으로 진단받은 환자로 한다. 이환기간, 질병의 경중, 인종, 연령, 성별 등은 제한하지 않는다.

      

      
        2. 중재(Intervention)
        중재는 약침 요법으로, 한약에서 추출한 유효 성분을 약액으로 정제하여 경혈 혹은 통처에 주입하는 한방의료행위를 말한다. 약액은 순수 한약재에서 추출, 정제한 것으로 하고 진통제, 보툴리눔 독소(botulinum toxin), 스테로이드, 비타민 등 일반적으로 한의사들이 시행하지 않는 제제는 제외한다. 팔강약침, 증류약침, 경락장약침, 동물성 약침 등 한방의료행위로 사용되는 약침 제제는 모두 포함하고 시술 부위, 시술 횟수, 치료 기간은 제한하지 않는다.

      

      
        3. 대조군(Comparisons)
        대조군은 약침 요법 외 처치를 모두 포함한다. 시술 부위, 시술 재료, 시술 횟수, 치료 기간은 제한하지 않는다.

      

      
        4. 중재 결과(Outcomes)
        
          1) 일차 평가 지표
          통증의 정도를 평가하는 Numeric Rating Scale(NRS) 혹은 Visual Analogue Scale(VAS)를 일차 평가 지표로 사용한다. 두 지표는 신뢰도가 있어 통증의 정도를 평가하는데 범용적으로 사용되고 있는 척도이므로 본 연구에서 일차 평가 지표로 채택하였다16).

        

        
          2) 이차 평가 지표
          이차 평가 지표로는 환자의 목 기능 개선 정도를 평가하는 Neck Pain and Disability Scale(NPDS), Neck Disability Index(NDI)와 관절 가동 범위(Range of motion, ROM) 등을 사용한다.

        

      

      
        5. 이상반응(Adverse events)
        바람직하지 않고 의도되지 않은 이상반응의 발생률을 평가하고자 총 연구 대상자 수 대비 이상반응을 보인 환자 수를 계산하여 이상반응 발생률을 확인한다. 이상반응의 종류, 이상반응의 심각도, 이상반응을 유발한 약침의 종류를 수집한다.

      

      
        6. 연구 설계(Study designs)
        인간 대상 무작위 대조 임상 시험 연구(Randomized controlled Trial)에 한해서 선정한다. 그 외에 해당하는 증례 보고, 문헌 연구, 프로토콜 연구, 종설, 동물실험 등은 제외한다. 또한 비특이적 목 통증 환자를 대상으로 하지 않았거나, 대조군에도 약침요법이 포함되어 치료군에 시행된 약침 요법의 치료 효과를 파악할 수 없는 경우는 제외한다. 약침 + 한약 vs 물리치료와 같이 약침의 단독 치료효과를 분석할 수 없는 병행 치료 연구의 경우도 제외한다.

      

      
        7. 데이터베이스 선정 및 검색 전략
        미국 국립 의학 도서관(National Library of Medicine)의 COSI(Core, Standard, Ideal) 모델에 따라 데이터베이스를 선정하였다. 또한 본 연구에 필요하다고 판단되는 DB를 추가적으로 선정하였다.

        국내 데이터베이스는 KoreaMed (http://www.koreamed.org), Science ON (https://scienceon.kisti.re.kr). KMBASE (http://kmbase.medric.or.kr), Korean studies Information Service System (KISS; http://kiss.kstudy.com), OASIS (https://oasis.kiom.re.kr/)를, 국외 데이터베이스는 PubMed (https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov), EMBASE (http://www.Embase.com), Cochrane Library (http://www.cochranelibrary.com), China National Knowledge Infrastructure (CNKI;http://www.cnki.net), WanFang data (http://www.wanfangdata.com), Citation Information by NII(https://cir.nii.ac.jp/)을 활용한다.

      

      
        8. 검색 전략
        두 명의 연구자(YJE, PSH)가 독립적으로 총 11개의 데이터베이스를 통해 검색을 시행한다. 데이터 검색식은 연구 대상과 중재를 토대로 설정하였는데, 각각의 데이터베이스에 맞는 언어(한국어, 영어, 일본어, 중국어 등)를 사용하여 검색한다. 예를 들어 MEDLINE/PubMed의 경우 Table 1과 같은 검색식을 사용한다.

        
          Table 1. 
				
          

          
            Search Strategy Used in MEDLINE/PubMed
          
          

        

        
          
            
              	No.
              	Search terms
            

          
          
            	#1
            	“Neck pain”[MeSH Terms]
          

          
            	#2
            	“Neck pain*”[Title/Abstract]
          

          
            	#3
            	Cervical*[Title/Abstract]
          

          
            	#4
            	#1 OR #2 OR #3
          

          
            	#5
            	Pharmaco*[Title/Abstract]
          

          
            	#6
            	“Herbal acupuncture”[Title/Abstract]
          

          
            	#7
            	“Herbal medicine acupuncture”[Title/Abstract]
          

          
            	#8
            	“Aqua acupuncture”[Title/Abstract]
          

          
            	#9
            	“Aquacupuncture”[Title/Abstract]
          

          
            	#10
            	#5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9
          

          
            	#11
            	#4 AND #10
          

        

        

      

      
        9. 자료 선정
        두 명의 연구자(YJE, PSH)가 검색된 연구의 제목과 초록을 확인하여 본 연구의 선정 및 배제 기준에 따라 자료를 1차 선별한다. 이후 1차 선정된 연구의 전문을 확인하여 최종 선정하도록 한다. 연구자 간에 의견이 동일하지 않으면 제 3의 연구자(OMS)와 논의를 거쳐 조정한다. 자료 선정은 Fig. 1과 같은 과정으로 시행한다.

        
          
          

          Fig. 1. 
				
          

          
            Flowchart of the selection process. *: Koreanstudies	information	service	system,	†:	China national knowledge, infastructure, ‡: Citation information by NII, §: Randomized controlled trial.
          
          

          

        

      

      
        10. 자료 추출
        최종적으로 선정된 연구들은 독립된 두 명의 연구자(YJE, PSH)가 전문을 확인하여 정보를 추출한다. 추출할 항목은 Table II와 같다. 연구자 간에 의견이 동일하지 않으면 제 3의 연구자(OMS)와 논의를 거쳐 조정한다.

        
          Table 2. 
				
          

          
            Data Extraction Variables
          
          

        

        
          
            
              	Content
              	Data Items
            

          
          
            	Study information
            	Country, location of the study, author(s), language of publication, year of publication,
          

          
            	Number of participants
            	Number of enrolled participants, number of eligible participant, number of dropperd-out participants
          

          
            	Participants
            	Average age, gender, race, diagnostic criteria for non-specific neck pain, duration of non-specific neck pain
          

          
            	Intervention
            	Type of materials for pharmacopuncture, type of acupoints, frequency of intervention, duration of intervention, length of intervention session
          

          
            	Comparison
            	Intervention name, intervention type, frequency of intervention, duration of intervention, length of intervention session
          

          
            	Outcome
            	NRS*) score, VAS†) score, NPDS‡), NDI§), ROM¶)
          

          
            	Adverse events
            	Number of adverse events, Types of adverse events, Severity of adverse events, Names of pharmacopuncture causing adverse events
          

          
            	Follow-up
            	Duration of follow-up
          

        

        
          
            *: Numeric Rating Scale, †: Visual Analogue Scale, , ‡: Neck Pain and Disability Scale, §: Neck Disability Index, ¶: Range of motion
          

        

        

      

      
        11. 비뚤림 위험 평가
        최종적으로 선정된 연구들의 비뚤림 위험 평가는 NECA의 지침에 따라 Cochrane의 ‘Risk of bias 2’ 도구를 사용한다. 독립된 두 연구자(YJE, PSH)가 무작위 배정 순서의 생성(random sequence generation), 배정 순서 은폐(allocation concealment), 연구 대상자와 연구자에 대한 눈가림(blinding of participants and personnel), 결과 평가자 눈가림(blinding of outcome assessment), 불완전한 결과값(incomplete outcome data), 선택적인 결과 보고(selective reporting), 그 외 비뚤림 위험(other bias)의 7가지 항목에 대해 ‘위험 높음’, ‘위험 낮음’, ‘불확실함’으로 평가한다. 평가 과정에서 두 연구자 간의 의견이 동일하지 않으면 제 3의 연구자(OMS)가 개입하여 결정한다.

      

      
        12. 메타분석
        비특이적 목 통증에 대한 약침 요법의 치료 효과를 분석하기 위해 메타분석을 시행한다. 메타분석은 Review Manager (RevMan) 5.4를 사용하여 시행한다. 최종 선정된 연구에서 통증 정도와 목 기능 개선 정도를 연속형 변수로 하여 표준화 평균차(standardized mean difference, SMD)와 95%의 신뢰구간(confidence interval, CI)을 이용하여 분석한다. 연구 간의 이질성 검정을 위해 Higgin의 I² 동질성 검정을 사용하고, 그 결과 각각의 연구가 동질하다고 판단되면 고정 효과 모델(Fixed-effect model)을 사용한다. 만약 I²값이 50% 이상인 경우, 이질성이 높다 판단하여 변량효과모델(random-effect model)을 적용하여 메타분석을 시행한다.

      

    

    

  
    
      고 찰
      2021년 World health Organization(WHO)의 통계 자료17)에 따르면, 목 통증이 포함된 ‘Back and neck pain’은 질병이나 장애로 인해 건강하게 살지 못한 연수(Years Lived with Disability, YLD) 상위 20개 질환 중 1위를 차지하였다. 국내 보건의료 빅데이터 개방 시스템의 통계 자료18)에 따르면 목 통증이 포함된 등통증(M54)의 2023년 요양급여비용총액은 양, 한방 의료기관을 합하여 1,944,613,189,000원으로 치은염 및 치주 질환, 만성 신장병에 이은 3위에 해당하였으며, 등통증의 하위 분류인 경추통(M54.2)으로 진료 받은 환자 수는 양, 한방의료기관을 합하여 2020년 2,334,178명에서 2023년 2,644,593명으로 매년 꾸준히 증가하고 있는 추세이다. 목 통증은 성인이 일생동안 한번 혹은 그 이상 경험할 확률이 약 10%에서 70%정도로 연구19-21)마다 차이는 있지만, 발병률이 매우 높은 질환이다. 또한 목통증은 35-49세의 젊은 연령에서 가장 많이 발생한다는 보고가 있고 만성화 되기 쉬우며, 치료 되더라도 1년 안에 25-60%의 환자에서 재발한다는 연구결과19,22)가 있다. 목 통증은 특이적, 기질적 원인이 있는 목 통증과 비특이적 목 통증으로 나뉘는데, 비특이적 목 통증은 목 통증의 원인이 될 수 있는 기질적 장애가 없는 상태에서 임상적으로 진단된다23).

      비특이적 목 통증 환자는 목 부위로 통증, 강직감, 뻣뻣함, 불편감, 가동 범위 감소를 주로 호소하는데, 증상이 경미하거나 호전이 되더라도 1-5년 내 재발률이 50%이상으로 높아 만성 통증으로 이환되기 쉽다는 보고4)가 있어 적극적인 치료 및 관리가 필요한 질환이다. 현재 비특이적 목 통증 환자의 치료에 다양하고 복합적인 치료가 사용되고 있다. 특히 한방치료 중에선 침치료가 보편적으로 사용되고 있는데, 임상에서 침치료는 일반침, 전침, 온침, 화침, 약침, 도침, 매선 등 다양한 방식으로 활용되고 있으며 여러 무작위 대조군 연구24-26)들을 통해 침치료가 비특이적 목 통증 치료에 효과적임이 제시되고 있다. 그러나 이러한 무작위 대조군 연구들을 통합적으로 분석한 체계적 문헌 고찰 및 메타분석 연구는 부족한 실정이다. 비특이적 목 통증에 활용되는 침 치료에 대해서 체계적 문헌 고찰을 시행한 기존 연구들을 살펴보면, 비특이적 목 통증에 사용된 침치료에 대한 체계적 문헌고찰 연구27)가 있었으나 이는 치료 방법 탐색을 목표로 하여 유효성 평가를 위한 메타분석이 포함되지 않은 연구였다. 그 외에 체계적 문헌 고찰 연구는 전침 연구28)와 도침 연구29)를 제외하면 없는 실정이었다.

      이에 본 연구는 비특이적 목 통증 환자의 통증 감소, 관절 가동 범위의 회복, 기능 개선에 약침 요법이 유효성을 갖는지 보고자 체계적 문헌 고찰 및 메타분석을 하고자하였다. 선정한 국내외 데이터베이스에서 인간 대상 무작위 대조 연구를 검색하되 연구 대상은 이환기간, 질병의 경중, 인종, 연령, 성별과 관계 없이 비특이적 목 통증을 진단 받은 환자로 정하였다. 치료군의 중재는 약침 요법으로, 약액의 종류는 한방의료행위에 한하여 한약재에서 추출, 정제한 것으로 하고 진통제, 보툴리눔 독소(botulinum toxin), 스테로이드(steroid), 비타민 등 일반적으로 한의사들이 시행하지 않는 제제는 제외하였다. 시술 방법 및 부위는 제한을 두지 않았고 대조군의 중재는 약침 요법을 제외한 모든 치료로 하였다. 평가도구는 통증 척도를 일차 평가 지표로 하고 그 외에 목 기능 검사, 관절 가동 범위 등의 척도는 이차 평가 지표로 하였다. 또한 안전성 평가를 위해 총 연구 대상자 수 대비 이상반응을 보인 환자 수와 이상반응의 종류, 심각도, 이상반응을 유발한 약침의 종류를 확인하기로 하였다.

      본 연구 계획은 약침요법의 시술 방법 및 부위가 연구마다 달라 통계적 이질성이 있을 수 있다는 한계점이 있다. 그러나 본 연구를 통하여 비특이적 목 통증 환자의 치료에 대한 약침 요법의 유효성과 이상반응을 고찰함으로써, 향후 비특이적 목 통증 환자 치료에 약침 요법이 더 높은 근거 수준을 가지는데 기여할 수 있을 것으로 기대한다.
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