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독시라민 과량 복용 후 발작이 발생한 환자들의 임상양상
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Clinical Features of the Patients with Seizures after Doxylamine 
Succinate Overdose

Hanna Cho, MD, Myung Jun Lee, MD, Jae Eun Sim, MD, and Won-Joo Kim, MD, PhD

Department of Neurology, Gangnam Severance Hospital, Yonsei University College of Medicine, Seoul, Korea

Purpose: Doxylamine succinate is an over‐the‐counter drug commonly used in the treatment of insomnia. It is in the ethanol-
amine class of antihistamine and is frequently involved in intentional overdoses. Seizures are  uncommon, but there are poten-
tially serious complications, making early recognition and treatment essential.
Methods: We reviewed retrospectively the medical records of patients admitted for seizures after a doxylamine succinate over-
dose from Jan. 1, 1992 to Dec. 31, 2008. We evaluated them with respect to age, sex, amount ingested, clinical symptomatol-
ogy, time from ingestion to seizure, complication, and prognosis.
Results: Among the 146 doxylamine overdose patients, 11 patients developed seizures. Females accounted for 9 (81.8%) pa-
tients and the number aged between 20 and 40 years was also 9 cases (81.8%). The average time from ingestion to emergency 
room visit was 170 minutes (60‐360). The average time from ingestion to development of seizures was 188 minutes (60‐480). 
The amount of doxylamine succinate ingested was 750‐4,750 mg (mean = 2,425 mg). The frequent anticholinergic symptoms 
were tachycardia (63.6%), vomiting (45.5%), mydriasis (36.4%), and hypertension (36.4%). Rhabdomyolysis and drug induced 
hepatitis were observed in 7 cases (63.6%) and 6 cases (54.5%), respectively. Primary treatment included administration of 
benzodiazepine and conservative care. After more than a 6 month follow‐up, no patients developed further seizure.
Conclusions: The incidence of seizure after doxylamine succinate overdose is uncommon and prognosis is good. However, 
other serious symptoms are commonly combined, and we have to be aware that seizures are a potential complication and 
should be actively investigated and vigorously treated.
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서  론

독시라민(Doxylamine succinate)은 ethanolamine 계통에 속

하는 제1세대 항히스타민제이다. 이 약물은 1956년 이후부터 

Bendectin이라는 상품명의 dicyclomine hydrochloride 및 

pyridoxine과의 혼합제로 시판되어 임신 중의 오심, 구토를 

억제하는 약물로 사용되었으며, 상기도 감염 시에 진해 및 

충혈 제거를 완화시키기 위한 목적으로도 이용되었다.1 최근

에는 독시라민 단독 제제로서 수면유도제로 사용되고 있으

며, 비 향정신성 약물로 간주되어 의사의 처방 없이 약국을 

통해 다량 구입이 가능하다. 이로 인해 독시라민은 자살 혹

은 음독시위에 흔히 사용되는 약물중의 하나로, 이미 국내에서

도 과량 복용에 따른 급성 중독 반응에 대한 고찰이 보고된 바 

있다.2
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Table 1. Clinical characteristics of the patients (Total=11)

No. Age/ Sex Hospital visit 
time (min)

Seizure onset 
time (min)

Total dose 
(mg) Brain imaging EEG Treatment Serious 

complication

1 23/F 190 150 1,750 MRI-Normal Normal Lorazepam Rhabdomyolysis, 
Hepatitis

2 23/M 360 330 2,000 CT-Normal Not Performed Diazepam None

3 25/F 90 60 1,000 CT-Normal Not Performed None Hepatitis

4 25/M 180 190 2,500 CT-Normal Not Performed Lorazepam Rhabdomyolysis, 
Hepatitis

5 25/F 240 210 2,500 Not Performed Not Performed Diazepam None

6 27/F 60 70 2,500 CT-Normal Occasional generalized 
slow wave Lorazepam Rhabdomyolysis

7 31/F 60 80 2,500 CT-Normal Not Performed Lorazepam Rhabdomyolysis

8 34/F 130 130 2,750 Not Performed Not Performed Diazepam None

9 36/F 150 160 3,750 CT-Normal Not Performed Lorazepam Rhabdomyolysis, 
Hepatitis

10 44/F 180 210 4,750 CT-Normal Normal Lorazepam Rhabdomyolysis, 
Hepatitis

11 57/F 240 480 750 MRI-Normal Diffuse delta to theta 
background activities Diazepam Rhabdomyolysis, 

Hepatitis

독시라민은 과량을 음독한 후에도 대부분 경과가 양호한 

것으로 되어 있으나, 1987년 Koppel 등이 독시라민 과량 복

용에 따른 임상증상에 대해 109명의 환자를 대상으로 조사

한 연구결과에 따르면,3 발작은 드물지만 조기에 빠른 조치

를 취해야 하는 심각한 합병증 중 하나이다.
그러나 현재까지 독시라민 과량 복용 환자 중에서 발작의 

증상을 나타낸 환자들에 대한 임상적 보고는 미미하여, 본 

저자들은 후향적인 임상적 분석 및 문헌고찰을 통해, 추후 치

료 지침과 예후 예측에 도움이 되고자 본 연구를 시행하였다.

대상과 방법

1992년 1월 1일부터 2008년 12월 31일까지 본원 응급의료

센터로 내원한 급성약물 중독환자 중, 단일 제제로 독시라민

을 과량으로 복용한 후 발작이 발생한 환자들을 대상으로 하

였다. 환자나 보호자가 과용한 약물을 정확하게 알지 못하거

나, 다른 약물과 혼용하여 복용한 경우는 본 연구에 포함시

키지 않았다.
조사 내용으로는 성별, 연령별 분포, 음독 목적, 이전의 정

신과적 병력, 총 독시라민 용량, 체중당 용량, 음독 후 응급실 

내원까지 걸린 시간, 음독 후 발작 발생 시까지 걸린 시간이 

포함되었으며, 임상증상 중 항 콜린성 증상과 횡문근 융해증 

및 간독성 등의 합병증 유무, 발작 후 diazepam과 lorazepam
의 사용 여부와 이 외에도 위세척과 활성탄 등의 치료 여부 

등을 포함하였다.

결 과

연구 기간 동안 본원 응급진료센터로 내원한 독시라민 과

량 복용에 의한 중독 환자는 모두 146명이었고, 이들 중 11
명(7.5%)에서 발작이 발생하였다(Table 1). 발작이 발생한 환

자들의 성별 분포는 여자 9명(81.8%), 남자 2명(18.2%)으로 

여자가 많았고, 연령별 분포는 23세부터 57세로 평균 나이는 

31.8±10.6세였으며, 20대와 30대가 전체의 81.8%(9명)를 차지

하였다(Figure 1). 음독 후 병원 내원까지의 시간은 평균 

170.9±88.9분, 음독 후 발작 발생 시까지의 경과 시간은 평균 

188.2±124.1분이었다. 또한 독시라민 음독량은 최저 750 mg
에서 4,750 mg까지 평균 2,431.8±1,129.7 mg으로, 체중당 42.5± 
20.2 mg/kg이었다.

모든 환자들은 전신강직간대발작을 일으켰으며, 발작 횟

수는 1회부터 3회까지 평균 1.45회였다. 발작이 2회 이상 있

었던 환자는 총 3명으로, 발작이 2회 있었던 1명의 환자는 발

작 간의 간격이 약 5분이었으며, 3회 있었던 2명의 환자들은 

2~3분 간격으로 약 30초간의 발작이 일어났다. 3명의 환자에

게서 뇌파 검사를 시행하였으며, 2명은 전반적인 서파가 관

찰되었고, 나머지 1명은 정상소견을 보였다. 9명의 환자에게

서 다른 뇌 병변을 감별하기 위해 뇌영상 검사를 시행하였

다. 7명에서 뇌 전산화단층촬영을, 다른 2명에서 뇌 자기공

명영상을 시행하였으나 모두 정상이었다. 음독 목적은 모두 

자살 시도였으며, 이전에 발작성 질환의 병력을 가진 사람은 

없었다. 정신과 병력을 가진 환자는 총 3명(27.3%)으로 우울
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Figure 1. Age distribution in doxylamine poisoning with 
seizure.

Table 2. Clinical anti‐cholinergic symptoms in doxylamine 
poisoning with seizure.

Symptoms Number of patients  %
Tachycardia 7 63.6
Nausea, Vomiting 5 45.5
Mydriasis 4 36.4 
Hypertension 4 36.4 

증이 2명 및 정신분열병이 1명이었다.
항콜린성 증상 및 징후는 발작을 일으킨 모든 환자에서 한 

가지 이상 동반되었다. 분당 100회 이상의 빈맥을 나타낸 경

우가 7명(63.6%), 구토 5명(45.5%), 산동 4명(36.4%), 수축기 

혈압이 140 mmHg 이상의 고혈압을 보인 경우가 4명(36.4%)
이었다(Table 2).

항콜린성 증상 이외의 동반된 합병증으로는 횡문근 융해

증이 7명(63.6%), 간독성이 6명(54.5%)에서 발생하였다.
발작에 대한 일차적인 응급 치료로는 diazepam이 4명, 

lorazepam이 6명에서 사용되었고, 이후 독시라민 과다복용에 

대해 위세척 7명, 활성탄 투여가 7명에서 시행되었으며, 두
가지 모두 시행된 환자는 총 3명이었다. 모든 환자는 보존적 

치료 후 항발작제의 복용 없이 퇴원하였으며, 약 6개월 이상

의 추적관찰 중 발작의 재발은 관찰되지 않았다.

고 찰

독시라민은 수면 효과, 항콜린성 효과 및 부분마취 효과를 

지닌 ethanolamine계 항히스타민제의 일종으로, 약국에서 수

면제로 많이 시판되고 있으며, 의사의 처방전 없이도 다량 

구입할 수 있어, 자살 목적으로 흔히 사용되는 약물 중의 하

나이다. 급성 약물 중독 환자 중 독시라민을 음독한 환자의 

빈도는 Koppel 등은 2~3%로 보고하였으나,3 국내에서는 25~ 
29.5%로 음독약물의 가장 많은 수를 차지하고 있다.2,4

독시라민은 비교적 안전한 약물로 알려져 있으나, 과량 복

용한 후에는 항콜린성 효과로 인한 증상 및 여러 합병증이 

발생할 수 있고, 이 중에서도 신경과적으로 가장 유의해야 

할 합병증으로 발작을 들 수 있다. 외국에서 발작의 발생 빈

도는 2~3%,3 우리나라의 다른 보고에서 2.8~3.3%2,5 정도로 

드물게 관찰되었으나, 본 연구에서는 7.5%로 다른 연구들보

다 좀 더 높게 관찰되었다.
독시라민은 위장관계에서 쉽게 흡수되어 약 60% 정도는 

소변으로 직접 배설되고, 나머지는 간에서 대사과정을 거쳐 

배출되며,6 일반적인 수면보조제의 상용량인 25 mg을 복용

했을 경우, 최대 혈장 농도는 99 ng/mL, 복용 2.4시간 후 최

대 농도에 다다르고, 혈장 반감기는 대략 10.1시간으로 알려

져 있다.7

약물 과용 후의 증상은 대부분 항콜린성 증상으로 크게 자

율신경계 증상과 중추 신경계 증상으로 나눌 수 있다. 우선 

자율 신경계 증상으로는 산동, 빈맥, 저혈압 및 고혈압, 장운

동 감소, 요 저류, 구갈, 고체온증 등이 나타나며, 중추 신경

계 증상으로는 지남력 장애, 행동과다, 진전, 흥분, 혼동, 섬
망 및 심한 경우 발작까지 나타날 수 있다.1,8

H1 수용체를 차단하는 항히스타민제는 일반적인 치료용

량에서는 의식 저하 및 외부자극에 대한 반응을 감소시키고 

수면을 유도하는 효과를 가지고 있으나, 고용량의 급성 중독

에서는 항콜린성 효과가 혈관 뇌 장벽을 통과하여 중추신경

계의 흥분작용이 좀 더 선택적으로 작용하게 되고 이로 인해 

발작을 일으키는 것으로 생각된다.9,10 이전의 연구 결과에 따

르면, 고용량의 복용 시에는 간질 병력을 가진 환자와 어린

이들에서 발작을 유발하였으며,11 동물 모델에서는 제1세대 

항히스타민제 복용이 발작을 일으키는 역치를 낮추는 작용

을 나타내었다.12

본 연구 대상인 발작 발생 환자들의 경우 음독 후 발작 발

생 시까지의 경과 시간은 평균 188.2분으로, 독시라민이 혈

중에서 최대 농도에 다다르는 2.4시간과 유사하여 복용 후 3
시간까지는 발작의 발생을 유의하게 관찰하여야 함을 알 수 

있었다. 또한 약물 복용량은 치료 용량의 약 97.3배(2,431.8± 
1,129.7 mg)에 이르러 독시라민 음독 환자 전체를 대상으로 

한 이전의 연구보다(1,062 mg)2 복용량이 높아 발작을 일으

키는 데는 과량의 용량이 필요하다는 것을 알 수 있었다. 그
러나 많은 환자가 구토를 동반하여 복용량과 흡수량이 일치

한다고 보기 어려우며, 내원 당시 혈중 농도를 측정하지 못

하였기 때문에 독시라민 혈중 농도에 따른 증상의 발생 빈도

나 정도는 연관성이 없고, 개인에 따른 감수성의 차이일 것

이라는6 예상을 입증할 수는 없었다.
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발작 이외의 항 콜린성 증상은 빈맥과 산동, 구토, 고혈압 

순으로 나타났으며(Table 2), 이전의 독시라민 과다 복용환자 

전체를 대상으로 한 다른 조사결과와 비슷한 결과를 나타내

었다.2,3,5 일반적으로 항콜린성 증상 중 가장 흔한 증상은 흥

분, 혼미, 착란 등의 의식상태의 변화이나, 본 연구에서는 항 

콜린성 효과와 발작 후 착란증상과의 감별이 어려운 경우가 

많아 증상에서 제외하였다.
그러나 한가지 유의해야 할 점은 항콜린성 증상 이외에 동

반된 합병증 중에서 횡문근 융해증과 독성 간염이 발작이 발

생한 본 연구 대상에서는 각각 63.6% (7명), 54.5% (6명)로 

이전의 독시라민 음독환자 전체를 대상으로 한 다른 조사결

과보다 월등히 높았다는 것이다.
횡문근 융해증은 1983년 Hampel 등에 의해 처음 보고되었

으며,13 이후 횡문근 융해증 및 이에 따른 급성 신부전은 심

각한 합병증으로 중 하나로 알려져 왔다. 독시라민 음독환자 

전체 중 횡문근 융해증의 발생빈도는 Koppel 등에 따르면 약 

0.9~1.6%3,14, 우리나라에서는 약 1.1%2로 추정되고 있으며, 
발생기전은 아직 명확히 알려져 있지는 않으나 혼수 상태에

서의 근 압박, 쇼크에 의한 근 허혈이나 장기간의 발작으로 

인한 원인보다는 횡문근에 대한 약물의 직접적인 독성 효과

에 의한 것으로 생각되어지고 있다.4,14,15

발작 자체만으로도 혈청 CK가 증가할 수 있으나, Chesson 
등의 보고에 의하면 한번에서 네 번 정도의 대발작으로 혈청 

CK가 2,500 IU/L를 넘지 않았고, 지속성 간질 발작의 경우에

도 혈청 CK 수치의 상승은 약 30,000 IU/L까지로 보고되었

다.16 본 연구 환자들의 경우 평균 발작 횟수는 1.54회였고 최

대 횟수가 3회를 넘지 않았으며, 횡문근 융해증이 발생한 환

자들의 CK 수치는 최소 9,508, 최대 92,878 IU/L, 평균은 

31,189.4 IU/L으로, CK 수치가 상승한 것은 발작에 의한 것이

라기보다는 약물의 직접적인 독성 작용으로 생각되었다. 또
한 이전의 연구에서 독시라민 과다 복용으로 인한 독성 간염

은 거의 찾을 수 없었고, 국내에서만 70명의 독시라민 음독

환자 중 4명의 환자(5.7%)를 보고하였다.5 이 4명의 환자 중 

병력상 2명에서는 기저질환으로 만성 알코올성 간염을 의심

할 수 있었고 이외 나머지 2명에 대해서는 그 원인을 특별히 

찾지 못하여 독시라민 중독으로 인한 가능성을 배제할 수 없

다고 결론지었다. 본 연구에서는 간수치가 증가한 총 6명의 

환자 중에서 기저 질환 중 만성 알코올성 간염을 의심할 수 

있는 환자는 없었고, 간염 항체 검사 결과 음성이었으며, 대
증적인 치료 이후 호전된 점으로 보아 약물의 직접적인 독성

으로 인한 간염 발생으로 생각된다.
독시라민 중독은 일반적으로 보존적인 치료만으로 호전되

는 것이 대부분이며, 위세척 및 활성탄을 우선적으로 투여할 

수 있다. 그러나 발작으로 인해 의식소실 및 호흡이 불규칙

하고 저산소증이 의심되는 경우에는 기도확보와 활력 상태

의 안정이 우선적으로 시행되어야 한다.
본원에서는 총 11명의 발작 발생 환자들 중 4명에게 

diazepam을, 6명에게는 lorazepam을 투여하였고, 1명의 환자

는 발작 후 이미 의식이 모두 회복된 상태로 병원에 내원하

여 벤조다이아제핀은 투여하지 않았다. 이와 함께 독시라민 

과용환자의 대증적인 치료로 위세척과 활성탄 투여를 시행

하였으며, 이외 다른 횡문근 융해증이나 독성 간염 합병증이 

발생한 환자들에 대해서는 적절한 수액 요법을 시행하면서 

보존적 치료를 유지하였다.
2회 이상 발작을 경험한 3명의 환자들은 급성기에 군집성 

양상으로 발현되었으며, 지연성 발작이 나타난 환자는 없었

다. 또한 모든 환자에서 급성기에 벤조다이아제핀이 투여된 

이후 입원 도중 반복적인 발작을 보인 환자는 없었고, 퇴원 

이후 항경련제 복용 없이 6개월 이상의 추적관찰에서도 발

작이 재발된 환자는 없었다. 이로 미루어 볼 때 독시라민 음

독에 의한 발작의 경우 급성기 치료만이 필요하며, 이후 지

속적인 항경련제 투여는 필요하지 않을 것으로 예상된다. 

결 론 

발작은 매우 드물지만 신경과적으로 가장 유의해야 할 독

시라민 급성 중독 반응 중 하나이다. 독시라민 음독 후 발생

하는 발작은 초기 3시간 이내에 발생하는 경우가 가장 흔하

며, 최대 8시간까지 발생 가능하므로 응급실에서 위험시기 

동안 세심한 관찰이 필요하다. 발작이 발생한 환자들의 경우 

벤조다이아제핀 투여 및 기도 확보, 기본적인 음독 환자의 

처치인 위세척과 활성탄 투여 및 수액 요법을 시행하고, 이
외 다른 합병증에 대한 보존적인 치료를 병행하는 경우 추후 

항경련제의 복용 없이도 발작의 재발이 없는 좋은 예후를 나

타내었다.
그러나 독시라민 음독 후 발작이 발생한 환자들의 경우 비

교적 심각한 합병증인 횡문근 용해 및 급성 간독성으로 인한 

간염이 동반되는 경우가 많으므로, 초기부터 이에 대한 합병 

유무의 지속적인 주의와 추적관찰이 필요할 것으로 생각된다.
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