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서 론

약물 중독으로 내원하는 환자들 중에는 정신과 질환의

병력이 있는 경우가 많이 있다. 약물 중독을 담당하는 의

료진들은 이러한 환자들을 대할 때 주로 2가지 측면을 기

준으로 의사결정을 하는데 첫 번째는 정신과 약물을 과량

복용하였는지 여부와 둘째는 정신과 질환의 악화와 음독

의 상관관계이다. 전자는 독성 전문의의 주 관심사인 동시

에 치료대상이고 후자는 정신과 의사의 진료 영역에 속한

다고 생각한다. 하지만 때때로 이런 원칙에 위배되는 혼란

스런 상황이 있기도 하다. 최근 저자들은 장기간 benzo-

daizepine을 복용하던 우울증 환자가 농약 중독으로 내원

하여 치료 중 급격한 약물중단 후에 발생한 benzodi-

azepine 퇴축 증후군에 의한 간질 중첩증 1례를 경험하였

다. Benzodiazepine의 중단으로 인한 퇴축 증후군과 경

기 발생은 흔한 일이 아니지만 경기 발생의 위험 인자에

대해서는 여러 증례 보고에서 논의된 바 있다. 이에 저자

들은 문헌 고찰 내용과 증례를 보고하는 바이다

증 례

57세 남자 환자가 내원일 오후 8시경 환자의 집 화장실

옆에서 쓰러진 채 혼수상태로 발견되어, 인근 병원을 경유

하여 위세척과 활성탄 투여 후 의식 저하를 주소로 본원

응급센터로 전원 되었다. 보호자에 의하면 환자는 2002년

5월부터 H병원 정신과에서 Major depressive disorder

(MDD)와 중등도 우울증으로 2002년 2차례, 2004년 1차

례 단기 입원한 병력이 있으며 정신과 약물을 최근까지 복
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용하고 있었다. 그러나 기타 당뇨, 고혈압, 두부외상, 그리

고 경기의 병력은 없었다. 음독 시간은 내원일 오후 8시경

이전이고 발견당시 환자 옆에 경동 DDVP 500 cc 한 병이

비워져 있었다한다. 정신과 약물의 혼합 음독을 고려하여

약 처방 일수와 남은 약의 수를 확인한 결과 혼합 음독은

없는 것으로 생각되었다. 환자는 본원 내원 당시 이학적

검사 결과 Glasgow Coma Scale (GCS) 3점으로 혼수 상

태였으며 활력 증후는 수축기 혈압 180 mmHg, 이완기

혈압 100 mmHg으로 상승되어 있었으나 분당 맥박 수 84

회, 분당 호흡수 20회, 체온은 36.5 �C로 정상 범위였다.

양측 동공은 2 mm 정도로 축동되어 있었으며 구강 내 하

얀 거품 형태의 다량 분비물이 관찰되고 양측 폐야에서 거

친 호흡음이 청진되었다. 그 외에 특이 소견은 관찰되지

않았으나 환자 의복에 배뇨를 한 흔적이 있었다.

모니터 상에서 산소포화도가 80% 이하로 관찰되어

100% 산소를 마스크로 투여하면서 기도삽관을 시행하고

기계 환기를 실시하였다. 내원당시 시행한 동맥혈가스검

사 결과는 수소이온 농도(pH) 7.108, 이산화탄소분압 39.2

mmHg, 산소분압 44.3 mmHg, 중탄산염 12.3 mmol/L,

B.E.(base excess) -17.4 mmol/L, 산소포화도(SpO2) 74.7

%로 대사성 산증과 호흡 부전의 소견을 보였다. 내원 당시

시행한 혈액검사 결과 백혈구 33,000/mm3, 혈색소(헤마토

크릿) 17.8 g/dl (53.6 %)로 상승된 소견을 보였으며, 혈소

판 279,000/mm3, PT (prothrombin time) / INR (interna-

tional normalized ratio) 11.6 sec/0.99, aPTT(activated

partial thromboplastin time) 26.5 sec로 정상 범위였다.

생화학검사 결과 BUN (Blood Urea nitrogen)/Cr

(Creatinine) 9.1/0.98 mg/dl, AST (aspartate transami-

nase)/ ALT (alanine transaminase) 35/24 IU/L, 총 빌리

루빈 1.31 mg/dl, 소디움/칼륨/염소 140/3.2/101 mEq/L,

아밀라아제 573 IU/L로 아밀라아제 상승을 제외하고 정상

범위였다.

중등도 독성 유기인제인 DDVP 중독에 의한 중증 증상

으로 진단하고 Pralidoxime 12g을 생리 식염수 1L에 혼합

하여 40 cc/hr, 아트로핀은 50 mg을 5% 포도당용액 500

cc에 혼합하여 40 cc/hr로 정주하였다. 이후 Pralidoxime

은 2일간 정주하였으며 아트로핀은 환자의 상태를 관찰하

면서 용량을 조절하여 내원 6병일 째까지 투여하였다. 뇌

기질적 질환 감별 진단을 위하여 시행한 뇌전산화 단층 촬

영 결과 특이 소견은 관찰되지 않았다. 환자는 중환자실에

입원하여 유기인제 중독에 의한 치료를 지속하였다. 내원 3

병일 째 환자는 만성 병색을 보이고 기도 삽관된 상태로 인

공호흡을 시행하고 있었으나 의식이 명료해져 간단한 구두

명령에 반응을 보였다. FiO2 0.4에서 시행한 동맥혈 검사

결과 수소이온 농도 7.475 이산화탄소분압 40 mmHg, 산

소분압 127.4 mmHg, 중탄산염 29.1 mmol/L, B.E. 5.3

mmol/L, 산소포화도 98 %로 호전된 결과를 보여 인공호

흡기 이탈을 시도하였으나 호흡곤란과 빈호흡 소견을 보

여 중단하였다. 내원 5병일 째 환자는 인공호흡기에 의존

하여 호흡하고 있었으며 호전된 양상을 보이지 않았다. 환

자 얼굴이 굳어져 있고 전혀 감정의 표현이 없으며 전신이

무기력한 모습을 보였다. Intermediate syndrome과 기

존 우울증의 악화를 의심하여 psuedocholinesterase의

수치를 정기적으로 검사하면서 정신과 협진을 신청하였

다. 활력 증후나 방사선 촬영 결과 및 혈액검사 결과 특이

소견은 관찰되지 않았다.

내원 7병일 째 환자는 무기력하고 감정의 표현이 없는

모습은 여전하였으며 구두 명령에도 전혀 반응하지 않았

고 통증 자극에 얼굴을 찡그리고 회피하는 양상을 보였다.

좌측 수지와 전박부에서 불수의적인 근 경련을 관찰할 수

있었다. 환자의 상태가 호전되지 않아 정신과 협진을 시행

하지 못하였다. 내원 9병일 째 오후 환자의 증상은 변함이

없었으며 전신성 경련을 보였다. Lorazepam 4 mg을 정

주하자 경련은 효과적으로 조절되었으나 환자의 의식이

회복되기도 전에 다시 한 차례의 경련을 하였다. 간질 중

첩증으로 생각하고 lorazepam 4 mg을 다시 정주하자 효

과적으로 조절되었다. Valproic acid 1000 mg을 생리식

염수 100 cc에 혼합하여 정주하고 경련이 있을 때마다 추

가로 lorazepam 2 mg을 투여하였다.

내원 11병일 째 환자는 혼수 상태였으며 midazolam을

150 mg을 5% 포도당용액 500 cc에 혼합하여 혈압을 관

찰하면서 10 cc/hr로 투여하였다. 이후 혈압과 전신 경련

의 횟수를 관찰하면서 용량을 증가하여 정주하였다. 환자

의 pseudocholinesterase 농도는 내원 2병일 째 의뢰한

혈중 수치가 38 IU/L, 4병일 째 64 IU/L, 6병일 째 1618

IU/L, 8병일 째 1764 IU/L로 검사결과가 보고 되어 농약

중독에 의한 증상은 호전된 것으로 생각되었다. 내원 12

병일 째 환자는 인공호흡기에 의존하여 호흡하고 있었으

며 간헐적으로 전신 경련을 하고 좌측 손의 불수의적인 운

동이 여전히 관찰되었으나 전신 경련의 횟수가 줄어들고

있었다. 보호자가 가지고 온 환자의 정신과 약물을 의뢰하

여 조사한 결과 오전에 clonazepam 0.5 mg, alprazolam

0.5 mg, 그리고 olanzapine 7.5 mg을 복용하고 있었으며

점심에 alprazolam 0.5 mg, 저녁에 lorazepam 1 mg,

zolpidem을 10 mg 복용하고 있었다. 내원 14병일 째 환

자는 여전히 혼수 상태였으며 간헐적인 손의 불수의적인

움직임이 관찰되긴 하였으나 전신 경련은 더 이상 관찰되

지 않았다. midazolam을 13 cc/hr로 유지하여 지속적으



로 투여하였다. 장기적인 치료를 위하여 신경과로 전과하

였다. 내원 15병일 째 환자의 뇌손상 여부를 확인하기 위

하여 시행한 자기공명영상 결과 특이소견은 없었으며 전

신 경련이 더 이상 관찰되지 않아 환자의 증상을 관찰하면

서 시간당 2 cc씩 midazolam을 점진적으로 감량하면서

경구로 clonazepam 4.5 mg을 투여하기 시작하였다. 인

공 호흡기 이탈을 시도하였으나 환자의 호흡이 불량하여

성공하지 못하였다. 내원 26병일 째 환자는 인공호흡기를

성공적으로 이탈하고 기관절개 상태로 의식이 명료하고

의사소통이 가능하여 일반병실로 이실하였다.   내원 43

병일 째 뇌파 검사 결과 특이 소견이 관찰되지 않았으며

약물 투여를 중지하였다. 내원 48병일 째 환자는 상태 호

전되어 외래 통원치료를 예정으로 퇴원하였다. 

고 찰

Mellinger 등1)과 Marks2)의 보고에 의하면 benzodi-

azepine은 미국과 영국의 전체 인구의 1~2%가 장기 복용

하였을 정도로 지난 수 십 년간 만성불안증, 만성통증, 만

성 불면증 환자에게 흔히 처방되었던 약이다. 최근 장기

사용에 따른 중독증상에 대한 염려와 대체 가능한 약제의

개발로 처방이 줄어들었다고 하지만 아직도 많은 환자에

서 사용되고 있다. 

Benzodiazepine을 만성적으로 복용하는 환자들은 약

물 의존성에 의한 퇴축 증후군(withdrawal syndrome)

때문에 약물을 중단하기 힘들어하는 경향이 있다. 퇴축 증

후군이란 일정기간 지속적으로 약물을 복용하던 환자가

약물의 중단 후 신체, 인지 능력, 정서, 그리고 행동 능력

등의 복합적인 측면에서 이상증상을 보이고 중단 후 일정

한 시간대에 발생하고 소실되며 약물을 다시 투여하면 호

전되는 특징을 갖고 있다3). Benzodiazepine은 투여 중단

후 불안, 빈맥, 그리고 다한 증상 등의 다양한 증상이 나타

나기 때문에 환자가 스스로 약물을 찾게 만드는 원인이 된

다. 이외에 불면, 피로, 두통, 근육 경련 및 통증, 진전, 집

중 장애, 식욕부진, 우울, 이인증, 신체 감각의 과민화, 심

한 경우 드물지만 경련을 일으킬 수 있다4). 

저자들은 장기간 benzodaizepine을 복용하던 우울증

환자가 농약 중독으로 내원하여 치료 중 급격한 약물중단

후에 발생한 benzodiazepine 퇴축 증후군에 의한 간질

중첩증 1례를 경험하였다. 저자들은 본 증례의 환자 치료

시 benzodiazepine의 장기투여 후 중단을 하는 경우 퇴

축 증후군이 발생할 수 있다는 사실을 간과하여 환자의 초

기 치료를 시행하는 과정에서 농약 중독치료에만 집중하

였으며 환자가 의식 회복 후 근육 경련이 발생하고 마침내

간질중첩증이 발생할 때까지 환자의 증상을 본래 우울증

에 의한 것으로 생각하는 실수를 하였다. 사실 benzodi-

azepine 퇴축 증후군이 다른 의존성 약물 중독과 차이점

은 약물 중단시 원래 증상과 유사한 양상을 보인다는 점이

다. 그러나 benzodiazepine 투여 중단 후 퇴축 증후군과

경기의 발생 가능성을 사전에 인지하고 있다면 중독 환자

의 치료에 큰 도움이 될 것이라고 생각한다. 또한 저자들

의 문헌 검색 결과에 의하면 퇴축 증후군의 발생 보고는

빈번하지만 본 증례의 환자와 같이 소량의 alprazolam과

치료용량 범위의 zolpidem사용에서 약물 중단 후 퇴축

증후군에 의한 간질 중첩증 발생은 찾아볼 수 없었다.

Benzodiazepine이 억제성 신경전달 물질인 GABA (γ-

aminobutyric acid)의 효과를 증진시켜 약리 작용을 나타

낸다는 것은 잘 알려진 사실이다. 퇴축 증상은 수용체의

수적인 변화보다는 benzodiazepine 수용체, GABA 수용

체, 혹은 이들 간의 연결 물질사이에 밀도의 변화나 민감

도의 변화에 의하여 발생한다고 알려져 있다5). 퇴축 증상

의 발생을 관찰한 연구결과들의 보고에 의하면6,7) 다양하

기는 하지만 빈도는 통상적으로 복용자의 40~80%이며 1

년 이상 장기 복용하다가 중단한 경우는 복용 기간이 6개

월 이하로 짧은 경우에 비하여 발생률이 높았다. 또한 알

코올이나 중추 신경계 억제제와 같은 약물을 같이 복용하

였던 경우나 반감기가 짧은 약물을 복용하였던 환자는 약

물을 중단하는 양상에 관계없이 높았으며 혈중 수치의 급

격한 변화도 발병률을 증가시킨다고 한다. 

Benzodiazepine 퇴축 증후군에 의한 경기 발생은 흔한

일이 아니지만 약물의 긴 의존 기간 사용, 반감기가 짧은

약물의 사용, 고용량 사용, 급격한 중단, 그리고 동시에 여

러 가지 약물을 동시에 사용하는 경우에는 경기 유발 가능

성이 높아질 수 있다고 한다. Michael T.H8) 는 3번의

benzodiazepine 퇴축 증후군과 2번의 경기를 경험한 환

자의 증례보고를 통해서 치료용량보다 많은 양을 오랜 기

간 사용하다가 급격히 중단하는 경우, 알코올을 정기적으

로 마시는 경우, 그리고 항정신성 약물이나 수면제를 동시

에 복용하였던 경우가 특히 경기 발생에 관여한다고 주장

하였다. 또한 Alan Breier 등9)과 Russell 등10)의 보고에 의

하면 12~15시간으로 반감기가 짧고 동일 용량 기준으로

diazepam에 비하여 10배의 약효를 가진 alprazolam은

급격한 중단을 하는 경우 경기의 발생이 높았다고 하며 약

물 중단 후 주로 1.5~3일 사이에 발생하고 드물게는 4일

이후나 7일째 발생하는 경우도 있었다고 한다. 본 증례의

환자는 4년 여간 여러 종류의 benzodiazepine을 장기간

복용하고 있었으며 특히 소량이긴 하지만 반감기가 짧은

alprazolam과 동시에 수면 유도제인 zolpidem을 같이
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복용하고 있었다. 또한 일상적인 복용 수준이라고 하지만

알코올을 정기적으로 음용하고 있었으며 최종적으로는 치

료 과정 중 저자들의 부주의와 간과에 의하여 약물을 급격

하게 중단함으로서 경기를 유발하게 되었다고 생각한다.

결론적으로 약물 중독 환자를 치료하는 의료진은 정신

과 병력의 환자가 약물 중독으로 내원한 경우 정신과 약물

을 복용하지 않았다고 하더라도 평소 복용하는 약물의 종

류와 용량을 확인할 필요가 있다. 특히 불면증, 불안증, 그

리고 우울증의 병력이 있고 최소 6개월 이상 지속적으로

benzodiazepine계열의 약물을 복용하는 환자 특히 다른

수면제나 정신과 약물과 함께 반감기가 짧은 고용량

alprazolam을 복용하는 환자는 급격한 중단 후 benzo-

diazepine 퇴축 증후군을 일으키기 쉬우며 경기 발생의

고 위험군임을 잊지 말아야 할 것이다. 
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