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C a r b a m a z e p i n e ( C B Z )의 중추신경계에 대한 부작용은

기면, 운동실조, 현훈이 가장 흔하고 구음장애, 진전, 두

통, 복시, 이상운동증, 간질의 악화 등도 보고되어 있다.

특히 무도증, 이긴장증, 퍼덕이기 진전(asterixis), 근간

대성 경련 같은 이상운동증은 C B Z의 드문 부작용이기는

하지만 보통 독성 혈중농도에서 발생되고, 난치성 간질로

다중약물치료를 받고 있거나 심각한 신경기능의 장애가 있

는 환자들에게서 나타난다고 하며, CBZ에 의한 뇌병증도

매우 드물지만 보고되어 있다.1 - 3 저자들은 C B Z에 의한 뇌

병증 및 근간대성 연축(myoclonic jerk)을 경험하였기에

보고하고자 한다.

증 례

증례 1

6 3세 여자 환자가 약 1년 전부터 서서히 발생한 보행장

애로 내원하였다. 동반 증상으로 두통, 어지럼증, 구역 및

구토 증세가 있었다. 환자는 보호시설에서 생활해 왔으며

병력을 확인할 수는 없었으나 어려서부터 정신지체가 있었

던 것으로 생각되었고 발병시기가 확실하지 않은 간질로

CBZ 1000 mg을 복용 중이었다고 하였다.

이학적 검사에서 이상소견은 없었고, 신경학적 검사에서

의식은 명료하였고 장소에 대한 지남력은 있었으나 기억력

및 계산력의 장애를 보였다. 뇌신경검사는 정상이었고 근력

은 우상지에서 grade IV+의 경한 마비가 있었다. 보행시

넓은 보폭과 짧은 걸음 간격을 보였고 오른손과 양 엄지발

가락에서 이긴장증( d y s t o n i a )이 관찰되었다. 심부건반사

는 정상이었고 병적반사는 나타나지 않았다. 말초혈액검사

및 혈청생화학검사는 정상이었다. 자기공명영상에서는 양

측 전두엽의 뇌회결손(lissencephaly), 우측 전두엽의 뇌

회열극(schizencephaly), 투명중격(septum pellu-

c i d u m )의 무발생, 뇌실확장과 뇌실주변의 고음영소견을

보였고, 방사성동위원소 뇌조조영술에서는 교통성 수두증
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Central nervous system toxicity is the most commonly recognized problem during treatment with carbamazepine
(CBZ). The most common side effects of CBZ are drowsiness, incoordination, and vertigo. However, unusual condi-
tions such as movement disorders, seizure aggravation, and encephalopathy have also been attributed to CBZ therapy.
In case 1, cognitive dysfunction and exacerbation of preexisting gait disturbance were observed in a 63-year-old female
who had frontal lobe epilepsy, schizencephaly, and lissencephaly treated with CBZ. The neurological symptoms were
resolved 24 hours after the withdrawal of CBZ and induced with the reintroduction of CBZ. In case 2, myoclonic jerks
occurred in a 37-year-old female when CBZ was readministered after a 4-day-withdrawal period of CBZ. The
myoclonic jerks disappeared 12 days after CBZ was discontinued. In both cases, plasma CBZ levels were within the
therapeutic range. We report two cases with encephalopathy and myoclonic jerks as unusual side effects of CBZ, with
the plasma levels of CBZ being within the therapeutic range.
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을 시사하는 소견이 관찰되었다.

내원 후 C B Z를 중단한 2일째 오전에는 뛸 수 있을 정도

로 보행이 호전되었으나, 오후에 오른손에서 간대성 양상으

로 시작하여 전신으로 파급되는 발작이 있어 오후부터

CBZ 1000 mg을 다시 투여하여 유지하였다. 내원 4일째

보행장애가 심해지고 말수가 감소하였으며 운동반응이 느

려졌는데, 당시 혈중 C B Z의 농도는 10.8 μg/mL 이었다

(Fig. 1). 내원 6일째 정상압수두증의 가능성을 고려하여

30 mL의 뇌척수액을 빼낸 후에 정신착란( c o n f u s i o n )이

심하고, 침대에서 소변보는 등 증상이 더욱 악화되어 7일

째 저녁부터 C B Z를 중단하였다. 8일째는 대화가 가능하고

화장실에 다녀올 수 있을 정도로 증상의 호전이 있었다.

1 1일째 CBZ 600 mg을 다시 투여한 후 저녁부터 말수가

감소하고 보행장애를 보였으며, 13일째에는 휠체어를 이용

해야 할 정도로 보행장애가 심하였다. 이 때 뇌파에서는 양

전두엽부위의 서파소견 외에는 특이사항이 없었고, 혈중

C B Z의 농도는 8.15 μg/mL 이었다 (Fig. 1). 13일째 저

녁부터 C B Z를 다시 중단하고 나서는 보행이 가능해 지는

등 증상의 호전을 보여, 15일째부터는 v a l p r o i c

acid(VPA) 서방형제제로 바꾸어 투여하였고, 더 이상 증

상의 악화는 없는 가운데 VPA 900 mg으로 증량한 상태

에서 퇴원하였다.

증례 2

3 7세 여자 환자가 8일 전부터 발생한 어지럼증 및 보행

시 불균형으로 내원하였다. 환자는 3 1세 때 첫 발작이 있

은 후, 좌측 측두엽 간질로 진단받고 3 3세부터 CBZ 서방

형제제 600 mg을 복용하고 있었다. 환자는 내원 2주전에

Wada 검사를 하기 위하여 4일간 C B Z를 중단하였고, 그

후 다시 C B Z를 투여하였는데 용량의 착오로 1200 mg을

복용하였다. CBZ를 다시 복용한 후 3일째 오후부터 현훈,

오심, 구토등이 있어 응급실을 방문하였고, 다음날 C B Z를

중단한 상태에서 귀가하였다. 당시 C B Z의 혈중 농도는

9.97 μg/mL 이었다. 환자는 C B Z를 중단한 후에도 증세

가 계속 되어 내원하였다. 신경학적 검사에서 양측 상지 및

하지에 근간대성 연축(myoclonic jerk)이 보였고, 다른

신경학적 검사는 정상이었다. 말초혈액검사와 혈청생화학

검사는 정상이었고, CBZ의 혈중농도는 매우 낮아서 측정

되지 아니하였다.

내원 2일째 clonazepam 1 mg을 투여하였고, 내원 7

일 후에 근간대성 연축은 소실되었다. 퇴원 후에는 C B Z를

복용하지 않고 지내다가 4개월 뒤에 발작이 1회 있은 후

현재는 다시 CBZ 서방형제제 600 mg을 복용하고 있다.

고 찰

C B Z의 중추신경계독성은혈중농도와 관련하여8 μg / m L

이상에서는 30% 이하의환자가, 9 μg/mL 이상에서는대부

분의 환자가 복시, 기면, 두통, 어지럼증, 운동실조와 구음

장애를 호소한다.4 그러나 치료농도 범위내에서도 부작용이

발생한다는 보고도 있다. Smith2는 삼차 신경통의 치료로

p h e n y t o i n과 C B Z를 복용한 6 6세 여자 환자가 C B Z에 의

한 기면, 정신착란, 보행장애와 사지에 강직 및 상부운동신

경원의 증후를 보인 것을 보고하였는데, 이 때 C B Z의 혈중

농도는 2.2 μg/mL 이었으며, CBZ를중단하면 증상이호전

되고, 재투여시증상이 악화되는양상을 보여C B Z의 특이반

응으로 인한 뇌척수병증이라고 보고하였으며, Salcman 과

P i p p e n g e r3 는 C B Z를 과량 복용 후 깊은 혼수상태로 내원

한 1 6세 남자환자의 뇌병증을 보고하였는데 C B Z의 혈중농

도는10.1 μg/mL 이었고, Aguglia 등5 은 양성후두엽간질

을 가진 1 1세 남자 환자에서 C B Z에 의한 비간질성 근간대

성 경련 및 안면경련 (tic-like movements)을 보고하였

다. 환자는 C B Z를 중단한 후에 증상이 소실되었고, 재투여

시 다시 증상이 발생되었다. 이들 모두 C B Z의 혈중농도는

치료농도범위였다.

Dhuna 등6도 C B Z의 혈중농도는 치료농도 범위였으나,

C B Z에 의한 부분발작의 악화 및 비간질성 근간대성 경련

의 발생을 보고하였으며, 증가된 c a r b a m a z e p i n e -

1 0 , 1 1 - e p o x i d e ( C B Z - E )에 의한 독성으로 설명하였다.

C B Z의 부작용에 있어서 C B Z - E의 역할에 대한 연구는 서

로 대립된 결과들을 나타내었지만,7 - 8 고농도의 C B Z - E는

중추신경계 부작용을 초래할 것이라고 보고되고 있다.9 심

한 부작용의 경우 C B Z의 활성 대사산물인 C B Z - E가 독성
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Figure 1. Plasma concentrations and dosages of carba-
mazepine and untoward symptoms in case 1. Even though con-
centrations remained within therapeutic range, administration
of carbamazepine produces untoward symptoms and symp-
toms disappear after withdrawal of carbamazepine.



의 원인이 될 수 있으므로 C B Z의 혈중농도 외에 C B Z - E

의 혈중농도를 측정하는 것이 필요하다고 한다.1 0 G i l l h a n

등1 1 은 노인 환자에서의 정신운동과 인지기능에 대한 C B Z

과 C B Z - E의 농도와의 관계에서 C B Z - E가 다른 항간질약

과 병용시에 실질적으로 영향을 미친다고 보고하였는데, 이

는 p h e n y t o i n과 p h e n o b a r b i t a l의 경우에 C B Z의

e p o x i d a t i o n을 유도하고 V P A는 C B Z - E의 파괴를 억제

하는 것과 관련이 있다고 하였다.

증례 1에서 C B Z의 혈중농도는 치료농도 범위에 있었으

나 C B Z를 투여할 때 증상이 악화되고 중단한 후 2 4시간

이내에 호전을 보인 것은 C B Z에 의한 뇌병증이라는 것을

강력히 시사한다. 증례 2는 4일간 C B Z를 중단한 후에

C B Z를 그전 용량의 2배로 다시 투여하기 시작한 4일째부

터 양측 사지에 근간대성 연축이 나타났고, CBZ를 중단하

고 약 1 2일 후에 증상이 완전히 소실되었다. 두 증례에서

C B Z의 혈중농도는 증상이 나타났던 시기에 모두 치료농도

범위에 있었고, CBZ-E의 농도는 검사할 수 없었다. 따라

서 C B Z의 독성은 다른 것으로 설명할 수 없는 뇌병증 및

근간대성 연축이 갑자기 발생하였을 경우에 혈중농도가 정

상이라 하더라도 고려되어야 할 것으로 생각하며, 향후

C B Z - E의 혈중농도측정이 가능해 진다면, CBZ의 부작용이

의심될 때 CBZ 외에도 C B Z - E의 혈중농도를 측정하는 것

이 필요할 것으로 생각한다.
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