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약물에의한 파킨슨증후군은보통정신과에서사용되는

신경이완제나 항구역제, 항고혈압약 중 하나인 칼슘통로

억제제에의해 발생하며,1 보고에따라 차이가 있지만 특히

노인에서 약 1 5 %에서 60% 사이에서 발생한다.2, 3 이러한

증상은약물 시작시점으로부터 수일에서 수년 후발생할
수 있기 때문에 특발성 파킨슨병(idiopathic Parkinson’s

d i s e a s e )와 감별하는 것은 어렵다. 일부의 환자에서는 약

제를 끊은 후에도 증상이 지속될 수 있지만, 60%에서

7 0 %의 환자에서 사용하던 약제를 끊고 약 2개월 내에 증

상의호전을보인다.4

Levosulpiride(Levopride Tab; 이하, 레보프라이드)는

우리 나라에서 항구역제로 시판되고 있는 약제로, 선택적

으로 화학수용체방아쇠 영역(chemoreceptor trigger

z o n e )과 위장계에서 D2 수용체를 억제하는 작용을 한다.5

주로 뇌에서 시납스전막(presynaptic membrane)의 D 2
자가수용체( a u t o r e c e p t o r )에 작용하기 때문에 추체외로

증상이상당히적은약제로되어 있다.6 

저자들은 레보프라이드 복용 후 발생한 가역적 파킨슨

증후군 4예를 관찰하고 이 중 2예에서 cocaine analogue

[I-123] N-(3-iodopropen-2-yl)-2β- c a r-

b o m e t h o x y - 3β-(4-chlorophenyl) tropane ([I-

1 2 3 ] I P T )을이용한SPECT 소견과함께보고한다.

증 례

환자들은 2 0 0 2년 1월부터 8월까지 강남성모병원 신경
과를 내원한 레보프라이드에 의한 파킨슨 증후군으로 의

심되는 4명의 환자를 대상으로 하였다(Table 1). 네 명의

환자모두만성 신부전으로 현재투석치료를받고있었고,

투약받고 있는 약제 중에서 파킨슨병과 연관되어 있는 약

제는 없었다. 주된 증상으로 세 명의 환자에서 보행장애와
서동증을 보였고, 나머지 한 명에서 안정시 진전을 보였다.

평균적으로 약제 복용기간은1 . 5±0 . 6개월이었고, 약제를

끊고 1 . 9±0 . 9개월 후에 증상은 완전히 사라졌다. 증상이

있는 동안 평균 U P D R S는 3 8 . 3±3.9, motor UPDRS는

2 5 . 3± 3 . 3이었고, 평균 Hoehn & Yahr 점수는2 . 8±0 . 3이
었다. 대표적인두증례의병력은다음과 같다. 
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증례1

5 8세 여자가약 1 0일전부터 시작된안정시진전과서동
증, 보행장애로 내원하였다. 환자는 6년 전 만성 신부전으

로 진단되어, 2년 전부터 복막 투석을하고 있었다. 복용하

고 있는 약제는 이뇨제와 철분제제, 칼슘제제였다. 내원 1

개월 전, 환자는 식후 소화장애를 호소하여 하루에 레보프

라이드 50 mg을 처방받아 복용하고 있었다. 당시 정확한
신경학적검사는이루어지지않았지만, 환자와 보호자는서

동증이나 보행장애, 진전 등 파킨슨 증후군을 의심할 만한

증상은부인하였다.   

신경학적검사에서 양손에서안정시 진전이있었고, 사지

에서 톱니바퀴식 경직(cogwheel rigidity)이 의심되었으
며, 서동증과 구부정한 자세(stooped posture)로 작은 보

폭의 가속 보행( f e s t i n a t i o n )을 보였다. 자세반사는 소실되

었다. 

뇌자기공명영상은 정상이었다. 내원 4일째 5 mCi (185

M B q )의 I - 1 2 3이 붙은 I P T를 정주한 후 1 0 0분 후에 [ I -
123] IPT SPECT를 하였다(ECAM plus; Siemens,

Erlangen, Germany). 

환자에서 측정한후두엽과 비교한 선조체 도파민 수송체

의 양은 우측에서 1.39, 좌측에서 1 . 3 4로 감소되어 있었다

(Fig. 1). 이 값은 8명의신경학적 증상이 없는 정상인에서

측정한 수송체의 양의 95% 신뢰구간(우측 1 . 9 2±0.14, 좌

측 1 . 8 9±0.17) 이하였으며, 12명의 Hoehn and Yahr

stage II 또는 III 파킨슨 병 환자에서 보인 값(우측 1 . 2 7±

0.21, 좌측1 . 2 9±0 . 1 8 )에 해당되었다. 환자는다른 약제를
추가하지 않은 상태에서 레보프라이드만 끊고 관찰하였으

며약2개월후추적조사에서 파킨슨증상은사라졌다. 

증례2

6 5세 여자가 약 3주 전부터 시작된 보행장애와 서동증

으로 내원하였다. 환자는 3년 전 당뇨로인한 만성 신부전

을 진단받고 약 5개월 전부터 복막투석 중이었다. 내원 2

개월 전부터 소화장애로 내과에서 레보프라이드 75 mg을

처방받아 복용 중이었다. 당시 정확한 신경학적검사는 이
루어지지 않았지만, 내과 기록지에 신경학적 이상을 보이

는 증상은 기록되어 있지않았으며, 환자나보호자역시파

킨슨병을의심할만한국소신경학적증상은부인하였다. 

신경학적검사에서 양손에서안정시진전이있었고, 주로

하지보다는 상지에서 톱니바퀴식 경직이 보였다. 환자는
심한보행 시작의 장애를가지고있었지만, 일단 보행이시

작되면 총총걸음으로 보행을 유지할 수 있었으며, 사지에
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Table 1. Medical histories and neurologic findings in patients

Patient 1 2 3 4

Age/Sex 58/F 65/F 64/F 60/F
Etiology of CRF unknown DM DM unknown
Duration of CRF (yr) 6 3 4 6
Current treatment method of CRF (yr) PD (2) PD (0.5) HD (1) PD (0.5)
BUN/Cr levels when the symptom

42.4/8.9 38.9/9.2 53.2/9.3 46.1/6.2of parkinsonism occurs (mg/dl)
Duration of levosulpiride ingestion (mo) 1 2 2 1
Dose of levosulpiride (mg/day) 50 75 50 50
First sign bradykinesia gait disturbance gait disturbance tremor
Cardinal sign of parkinsonism

Tremor + + - +++
Bradykinesia +++ +++ ++ +
Cogwheel rigidity + + + ++
Postural instability ++ +++ +++ ++
Gait disturbance ++ +++ +++ ++

UPDRS 36 41 42 34
UPDRS motor 23 27 29 22

Symptom improvement 
complete complete complete completeafter drug cessation

Symptom duration of parkinsonism 
1.5 2 3 1after drug cessation (mo)

Hoehn-Yahr stage at first examination 2.5 3 3 2.5
Hoehn-Yahr stage at 2 months 

0 0 1 0after drug cessation

CRF; chronic renal failure, DM; diabetes mellitus, PD; peritoneal dialysis, HD; hemodialysis, BUN; blood urea nitrogen, Cr; crea-
tinin



서반복 운동시에중등도 이상의 서동이 관찰되었다. 자세

반사는 심하게소실되어있었다. 

내원2일째 시행한뇌 자기공명영상은 정상이었다. 내원

3일 후 시행한 [I-123]IPT SPECT에서 후두엽과 비교한

선조체 도파민 수송체 양은 우측에서 1.49, 좌측에서 1 . 3 6
로감소되어 있었다. 환자는다른 약제를추가하지않은상

태에서 레보프라이드만 끊고 약 2개월 후 추적 조사에서

파킨슨증상은사라졌다. 

고 찰

파킨슨 증후군은 진전과 경직, 서동증, 보행장애, 자세반

사의 소실을 특징으로 하는 증후군이다. 많은 임상 연구에

서 약제에의한 파킨슨 증후군은 두 번째로 흔한 원인으로
주로 신경이완제나 항구역제, 항고혈압 약제에 의해 발생

한다. 또한 특발성 파킨슨병 환자에서 이러한 약제를 투여

할경우증상의 악화를보이는경우가많다. 

레보프라이드는 우리 나라에서는 주로 구역, 구토를 억

제하는 기능적 소화제 목적으로 사용되지만, 외국에서는
비전형적 신경이완제로도 사용되는 benzamide 유도체 중

하나이다. 약제 작용 기전에서 보이듯, 세로토닌, α1 아드

레날린, 아세틸콜린, D1 신경전달물질 수용체에 대한 작용

이 없기 때문에 임상적으로 신경이완제가 가지는 특징적

인 부작용(이상운동증, 기립성 저혈압, 기면효과)은 없지

만,7 드물게 추체외로 현상이 보고되고 있다.8 레보프라이

드 투여 시에 메토클로프라미드, 티아프라이드 같은 다른

benzamide 유도체에 비하여적게 추체외로현상이나타나

는 이유는크게두가지 작용기전의차이때문이다.5, 6 레보
프라이드는 주로 변연계와 뇌하수체 수용체에 선택적인

친화성이 있어 신경이완 효과와 혈중 프로락틴을 상승시

키는효과를 가지지만, 선조체의D2 수용체에 대해서는가

장 낮은친화성을가져 추체외로 현상의 발현이 적다. 또한

레보프라이드는낮은중추신경계투과도를가지는데, 이러
한 사실은 백서에서 레보프라이드를 두개강 내 직접 주입

한 경우 말초에 주입한 것보다 특징적인 신경이완 효과를

보이는것으로증명되었다.6

저자들이 관찰한 증례에서 환자들은 레보프라이드를 끊

고 약 2개월 정도 경과 후에 임상 증상의 호전을 보였다.
이러한 증상의 가역성은 일반적으로 약물에 의한 파킨슨

증후군에서 보이는 가장 중요한, 특발성 파킨슨 증후군과

감별되는 특징이다. 물론 환자들에게 증상이 사라진 후 다

시 약물을 투여하여 임상 증상을유발시킨 것이 아니기때

문에 약물에 의한 파킨슨 증후군이라고 단정할 순 없지만,
레보프라이드의 작용 기전과 증상의 가역성으로 볼 때 상

당한인과관계를 가진다고생각한다. 

본 증례들에서 임상적으로 특이한 것은 모든 환자가 만

성 신부전을 가지고 있으며 투석 치료를받고 있다는 사실
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Figure 1. Single-photon emission computed tomography (SPECT) axial images from a patient 1 after injection of 185 MBq of I-123
labeled with IPT. It shows asymmetric reductions in striatal dopamine transporter binding more marked in the putamen than caudate.  



이다. 레보프라이드는 9 9 %이상이 신장을 통하여 배설되

는 약물로 약물 복용 후 약 1 0시간의 반감기를 가지며

3 0 %정도의 생활성도를 가지는 약제이다.6 아직까지 만성

신부전 환자를 대상으로 약동학적 연구가 이루어지진 않

았지만, 비교적 큰 분자량으로 인하여만성 신부전 환자에
서 생활성도와 배설은 상당히 차이가 있을 수 있으며 상대

적으로 높은 혈장 농도가 유지될가능성이 있다. 그러므로

만성신부전 환자에서본 약제를 투여할 경우, 용량이나투

여 간격에 주의하여 신중한 투약이 요구되며 신경학적 관

찰이 필요하다. 또한 만성 신부전 환자에서 약제의 약동학
과독성학에대한연구가 선행되어야할것이다.  

약물에 의한 파킨슨 증후군 환자에서 선조체의 도파민

신경계의 변화를 기능적 영상으로 관찰한 연구는 아직까

지 많지 않다. 다양한 도파민수용체 길항제를 투여한 약

물-유발 파킨슨 증후군 환자에서 L - 6 - [ 1 8 F ] - f l u o-
rodopa ([18F]dopa)을 이용한 PET 연구에 의하면, 약

3 1 %의 환자에서 [ 1 8 F ] d o p a의 흡수 감소를 보였고 이들

환자에서 추적 조사에서 예후가 좋지 않았다. 하지만, 이

연구의 저자들이 지적하듯 대부분의 임상적 호전을 보인

환자는 쉽게 약물-유발 파킨슨 증후군을 진단할 수 있었
던반면, 임상적호전을보이지 않았던 환자에서특발성파

킨슨 증후군이 감별되지 못했기 때문에, 이 연구의 결과는

[ 1 8 F ] d o p a의 흡수가 정상인 경우와 임상 증상의 개선 사

이의 상관 관계 이상을 의미하진 않는다.4 유사하게 D2 수

용체 영상인 [I-123]IBZM SPECT를 통해 h a l o p e r i d o l과
r i s p e r i d o l을 복용한 약물-유발 파킨슨 증후군 환자와 일

반인에서 D2 수용체 점유율은 상당한 차이가 있음을 보고

하였다.9 아직까지 약물-유발 파킨슨 증후군의 병태 생리

는명확하지 않지만, 이러한연구 결과들은현재보고 되고

있는 파킨슨 증후군을 유발하는 여러 약물에 의하여 흑
질-선조체의 도파민 신경의 시납스 전·후의 기능적 이상

이유발될가능성을제시한다.  

우리 나라에서 시행되고 있는 도파민 수송체 영상 ( [ I -

123]IPT SPECT, β-CIT SPECT)은 임상적으로 파킨슨

병 환자에서 운동기능의 이상을 반영하며 도파민 수송체
는 도파민 신경에만 위치하기 때문에 선조체에서의 시납

스전 도파민 신경의 이상을 직접적으로 나타낼 수 있다.1 0

저자들이 관찰한 레보프라이드에 의한 파킨슨 증후군 환

자에서 [I-123]IPT SPECT 결과는 정상인에 비하여 감

소된선조체의 도파민수송체결합을보였다. 물론추적조

사가 이루어지지 않아 임상적으로 파킨슨 증후군의 증상

이 사라진 후 도파민 수송체의 변화를 관찰할 수 없었고,

동시에 D2 수용체를 반영하는 기능적 영상이 이루어지지

않아정확한흑질-선조체 도파민 신경의상태를 반영하진

못했지만, 레보프라이드가 선택적으로 시납스전막 수용체
에 길항적으로 작용하여 도파민 분비를 저하시키고 이로

인하여 도파민수송체가감소될가능성을시사한다.  
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