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딸꾹질은 갑작스러운 횡격막 및 늑간근의 수축과 이어지는 후두

의 폐쇄로 특징적인 소리를 내는 것을 말한다. 보통은 경과가 양호

하며 저절로 호전되거나 간단한 자극 또는 약물에 의해 중단된다.1 

하지만 지속적이고 재발하는 딸꾹질은 환자에게 고통을 주며, 잘 

치료되지 않을 수 있다. 지속적이고 재발하는 딸꾹질의 약물 치료

에 대한 대형, 다기관 연구 데이터를 통해 제시된 치료지침은 없으

며, 경험적으로 사용하는 약물에 대한 반응은 다양하다.2 저자들은 

레비티라세탐(levetiracetam)에 좋은 반응을 보인 지속적 딸꾹질

(persistent hiccup)을 경험하여 보고하고자 한다.  

증 례

70세 남자가 내원 2시간 전 발생한 우측 중대뇌동맥경색으로 인

근 병원에서 혈전용해제 투약 및 우측 경동맥스텐트삽입술 후 전

원하였다. 과거력에서 고혈압, 당뇨병, 전립선비대증으로 약물 복

용 중이었다. 신경학적 진찰에서 의식은 명료하였으며, 구음장애, 

삼킴곤란 및 좌측 불완전마비(상지 근력 medical research council 

[MRC] grade 2, 하지 근력 MRC grade 1)가 관찰되었다. 삼킴곤

란으로 비위관 삽입 후 경관식이를 진행하였다.

증상 발생 당일 촬영한 확산강조영상에서는 대뇌부챗살, 기저

핵, 뇌섬엽, 전두엽을 포함한 우측 중대뇌동맥 영역에 확산 제한이 

관찰되었으며(Fig. A), 뇌줄기병변은 없었다. 본원 내원하여 시행

한 뇌 computed tomography (CT)에서 해당 병변의 확장과 국소 

출혈변환이 확인되었다(Fig. B). 내원 20일째에 환자는 다른 신경

학적 변화 없이 하루 종일 지속되는 딸꾹질이 발생하였다. 복용 중

인 약물은 아스피린(aspirin) 100 mg, 아토르바스타틴(atorvastatin) 

20 mg, 에스오메프라졸(esomeprazole) 20 mg, 메트포르민(metfor-

min hydrochloride) 2,000 mg, 테네리글립틴(teneligliptin) 20 mg, 

피오글리타존(pioglitazone) 30 mg, 피마살탄(fimasartan) 60 mg

으로, 딸꾹질을 유발할 것이라고 판단되는 약물은 없었다. 메토클

로프라미드(metoclopramide) 10 mg을 정맥 주사하였으나 딸꾹질

은 호전되지 않았다. 딸꾹질을 시작한 지 2일째에 바클로펜(baclo-

fen) 10 mg을 추가, 5일째 클로로프로마진(chlorpromazine) 50 mg

을 추가, 6일째에는 클로로프로마진을 125 mg로 증량하였으나 

딸꾹질은 지속되었으며, 각각의 약물에 진정(sedation) 되는 양상

을 보였다. 그사이 시행한 동맥혈가스검사를 포함한 혈액검사, 단

순 흉부 및 단순 복부 X-ray에서 이상 소견은 관찰되지 않았고, 

뇌파검사에서는 우반구에서 서파가 관찰되었으나 뇌전증모양방전

은 나타나지 않았다. 복부 또는 흉부의 기질적 원인을 감별하기 위

해 시행한 복부 및 흉부 CT에서 이상 소견은 관찰되지 않았다. 딸

꾹질을 시작한 지 7일째에 발프로산(valproic acid) 600 mg을 추가

하였으나 증상이 지속되었다. 추적 뇌 자기공명 T2 강조영상 검사
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Figure. Brain images of the patient. Initial diffusion weighted image shows hyperintensity in the right middle cerebral artery territory including 
frontal lobe, insular, basal ganglia and internal capsule (A). Brain computed tomography taken 10 days later shows an infarct extension into 
posterior part of middle cerebral artery territory with edema and hemorrhagic conversion (B). T2-weighted magnetic resonance imaging performed
after the development of hiccup shows extended range of ischemic lesion and hemorrhagic transformation (C).

에서 뇌줄기의 병변은 관찰되지 않았으나 중대뇌동맥영역 뇌경색

의 확장 및 출혈변환의 범위가 확장된 것이 확인되었다(Fig. C). 

딸꾹질 발생 9일째부터는 레비티라세탐 500 mg을 추가, 10일째 

레비티라세탐을 1,000 mg으로 증량하였고, 이날부터 딸국질의 지

속시간은 10분 이내, 횟수는 5회로 빈도가 감소하였다. 11일째 딸

꾹질은 완전히 멈추었다. 11일째부터는 발프로산, 클로로프로마진

을 중단하였고, 12일째부터 바클로펜도 중단하고 레비티라세탐 

1,000 mg만 유지하였고 딸꾹질은 재발하지 않았다.
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고 찰

딸꾹질은 횡격막과 호흡 근육의 근간대(myoclonic) 수축과 이어

지는 후두의 폐쇄를 말하며, 그 기전으로는 횡격막, 미주신경, 교감

신경통로를 경유하는 구심신경경로 및 연수에서 중뇌에 걸친 딸꾹

질 중추 그리고 횡경막신경(phrenic nerve), 되돌이후두신경(recur-

rent laryngeal nerve), 늑간신경(intercostals nerve)을 경유하는 원

심신경경로(efferent nerve pathway)로 구성된 불수의적 반사작용

이다.1

이 경로 중 어느 곳에든지 물리, 화학 요인, 염증, 신생물 등의 

자극이나 손상이 주어지면 딸꾹질을 유발할 수 있다. 급성 딸꾹질

은 보통 경과가 양호하며 저절로 호전되거나 간단한 자극 또는 약

물에 의해 중단되는 반면, 딸꾹질이 48시간 이상 지속되면 지속성 

딸꾹질(persistent hiccup), 2개월 이상 지속되면 난치성 딸꾹질

(intractable hiccup)이라고 한다. 지속성 또는 난치성 딸꾹질의 치

료를 위해서는 딸꾹질을 유발시키는 병변을 정확하게 진단하고 원

인에 따라 치료하는 것이 가장 효과적이겠지만, 딸꾹질에 관여하

는 구조가 많고 관련된 신경경로가 매우 길어서 종종 원인을 찾지 

못하고 국소화가 어려운 경우가 많다.1,2

뇌경색에 의해 발생하는 딸꾹질은 대부분 연수를 침범하는 뇌줄

기경색에서 발생하는 것으로 알려져 있다. 고양이 실험에서 후두

근육으로 이어지는 미주운동신경세포를 포함하는 모호핵과 가까

운 연수망상체(medullary reticular formation)에 전기자극을 가한 

경우 딸꾹질과 유사한 운동패턴이 유발되는 것이 확인되면서 임상

경험과 함께 딸꾹질 조절중추가 뇌줄기에 위치하는 것으로 추정할 

수 있다.3 한편 드물게 천막상부, 전순환계 영역의 병변에 의해 딸

꾹질이 발생하였다는 보고가 있다.4 하부 뇌줄기의 자율신경회로

는 전뇌섬엽, 내측전두엽 및 띠다발피질(cingulated cortex)을 포함

하는 피질구조의 네트워크에 의해 조절되는 것으로 생각된다. 우

측 뇌섬엽피질을 포함한 뇌졸중 환자는 부정맥, 심근경색 등의 심

장혈관합병증을 종종 일으키기도 하는데, 이러한 합병증은 피질하 

자율신경계의 탈억제로 인한 교감신경기능의 조절장애로 인해 발

생한다고 추정한다. 이러한 기전과 유사하게 천막상부, 전순환계의 

병변이 딸꾹질 생성과 관련된 딸꾹질 중추에 대한 피질 조절의 중

단을 일으키고, 이로 인해 교감신경계의 변화를 과잉활성화 시켜 

딸꾹질을 유발한다고 이해할 수 있다.4 

본 증례의 환자도 지속적인 딸꾹질의 원인을 찾기 위해 광범위

한 검사를 시행하였으나 약물, 대사, 흉복부의 구조적 이상은 확인

되지 않았다. 딸꾹질과 동반한 다른 신경학적 변화는 나타나지 않

았고, 뇌영상검사에서 중추성 딸꾹질 생성과 관련된 뇌줄기 병변

은 관찰되지 않았다. 다만, 우측 뇌섬엽을 포함한 광범위한 뇌손상

이 확인되었고, 딸꾹질 발생 이후 추적영상검사에서 뇌경색 병변

의 악화가 확인되어 이로 인한 딸꾹질의 가능성이 있다. 

앞서 언급한 바와 같이 원인이 확인되지 않거나 근본적 교정이 

어려운 딸꾹질의 경우 딸꾹질 반사통로에 작용하는 약물을 시도해

볼 수 있다. 그러나 어떤 약물이 효과적인지에 대한 대형, 다기관 

연구 자료는 현재 없으며, 일련의 증례 및 임상경험을 기반으로 한 

권고들뿐이다.2 몇 가지 실험과 약물에 대한 반응 등을 통해 세로

토닌(serotonin), 도파민(dopamine), 감마아미노부티르산(gamma 

aminobutyric acid), 히스타민(histamine) 등 여러 신경전달물질의 

작용에 대한 기전이 제시되고 있으나 이러한 신경전달물질에 작용

하는 약물들의 효과가 일정하지 않고 반응에 대한 예측이 어렵다.5

한편 딸꾹질을 현상학적으로만 보았을 때 횡경막과 호흡근을 침

범하는 근육간대경련(myoclonus)으로 생각해볼 수 있다.1,2,5 근육

간대경련은 돌발적이며 짧고, 전기충격과 같은 형태의 순간적인 

근육의 수축 또는 근긴장도가 저하되는 현상으로, 발생기전을 명

확히 알지 못하며 다양한 원인에 의해 발생할 수 있다. 근육간대경

련의 치료는 그 원인과 발생원에 따라 분류하여 시도해볼 수 있는 

약물들이 제시되고 있는데, 최근에는 레비티라세탐이 원인이나 생

성원에 관계없이 광범위하게 효과 있는 약물로 제시된다.6 레비티

라세탐의 정확한 작용기전은 밝혀지지 않았으나, 시냅스 소포체 

당단백질인 Synaptic vesicle glycoprotein 2A를 묶어 시냅스 전 

칼슘채널을 막고, 이것이 시냅스 간 신경충격을 억제하는 것으로 

여겨진다.7 

본 증례의 환자의 경우 딸꾹질 반사경로에 작용한다고 알려져 

있는 여러 가지 약물을 시도하였음에도 딸꾹질은 지속되었다. 대

체 약물을 고려하던 중 딸꾹질의 현상학이 근간대경련과 같다는 

점에 착안하여 레비티라세탐을 투약하였고, 비로소 딸꾹질이 멈추

었다. 본 증례를 통해 레비티라세탐을 지속성 또는 난치성 딸꾹질

의 치료로 고려할 수 있다고 생각하나, 레비티라세탐이 어떠한 기

전으로 딸꾹질을 멈추게 하였는지는 명확히 알 수 없다. 저자들이 

확인한 바로는 현재까지 딸꾹질의 치료로 레비티라세탐을 시도한 

문헌보고가 없어 추가적인 증례 및 연구를 통해 검증이 필요한 바

이다.  
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