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다른 양성자 펌프 억제제에 교차반응이 없는 lansoprazole 
아나필락시스
박인영, 도병주, 안재성, 이재혁, 이계연, 김선형, 최정희
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Anaphylaxis to lansoprazole with tolerance to other proton pump 
inhibitors
In Young Park, Byung Joo Do, Jae Sung Ahn, Jae Hyuk Lee, Gye Yeon Lee, Sunhyung Kim, Jeong-Hee Choi

Department of Internal Medicine, Hallym University College of Medicine, Chuncheon, Korea

Anaphylaxis to proton pump inhibitors (PPIs) has rarely been reported. Different patterns of cross-reactivity between PPIs have also 
been demonstrated using skin tests. Here, we report a case of anaphylaxis to lansoprazole with tolerance to other commercially 
available PPIs, which was proved by skin tests and oral provocation tests (OPTs). A 47-year-old female patient visited our Emergency 
Department with a sudden onset of whole body urticaria, facial swelling, dyspnea, and loss of consciousness that developed 1 hour 
after ingestion of 30 mg of lansoprazole for her episodic epigastric soreness. The skin prick test (SPT) and the intradermal test (IDT) 
with lansoprazole, esomeprazole, rabeprazole, and pantoprazole were performed. Lansoprazole showed positive reactions in both 
the SPT (3 mg/mL) and the IDT (0.003 mg/mL). Rabeprazole (3 mg/mL) showed a positive reaction only in IDT. The SPT and the IDT 
with esomeprazole and pantoprazole were all negative. The OPT with 30 mg of lansoprazole was positive (showing generalized rash 
and facial swelling 30 minuites after ingestion), while OPTs with esomeprazole, pantoprazole, and rabeprazole were all negative. 
Other PPIs could be safe alternatives in cases of anaphylaxis to 1 PPI. Skin tests seem to be helpful to define cross-reactivity between 
PPIs. (Allergy Asthma Respir Dis 2014;2:383-386)

Keywords: Proton pump inhibitors, Anaphylaxis, Cross-reactions, Skin tests 

서  론

양성자 펌프 억제제(proton pump inhibitors, PPIs)는 위점막 벽세

포의 막효소를 억제하여 위산분비를 감소시키는 약제로 omepra-
zole, lansoprazole, rabeprazole, pantoprazole, esomeprazole 등이 
있으며, 소화성 궤양질환이나 위식도 역류질환에 널리 이용되고 
있다.1) PPIs의 사용이 증가함에 따라 이에 대한 과민반응에 대한 
보고도 점차 늘어나고 있는데, 아나필락시스와 같은 즉시형 과민

반응도 드물게 보고되었다.2,3) 국내에서는 Choi 등4)이 lansoprazole 
아나필락시스와 omeprazole 아나필락시스 두 예를 보고하였으나 
다른 PPIs와의 교차반응에 대해서는 언급하지 않았다. 한 가지 PPI 

아나필락시스 환자에서 다른 PPIs와의 교차반응의 양상은 다양한

데, PPIs를 이용한 피부반응시험이 교차반응의 결정에 도움이 된다

고 알려졌다.3,5-9) 그러나, 피부반응시험에서 양성반응을 보이는 경
우 경구유발시험으로 확진하는 경우는 드물어 피부반응시험만으

로 교차반응을 결정하는 것은 제한점이 있다. 이에 저자들은 lan-
soprazole 복용 후 아나필락시스를 일으킨 환자에서 lansoprazole
과 다른 PPIs를 이용한 피부반응시험과 경구유발시험을 시행하여 
lansoprazole에 의한 아나필락시스를 확진하고, 다른 PPIs와의 교
차반응이 없음을 증명하였기에 문헌고찰과 함께 보고하는 바이다.
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증  례

환자: 47세, 여자

주소: 내원 1시간 전부터 시작된 안면부종과 호흡곤란

현병력: 환자는 내원 당일 밥, 고등어조림 등을 먹고 속쓰림이 발
생하여 lansoprazole 30 mg 1정과 itopride 50 mg 1정을 복용하였

다. 한 시간 후 손과 발바닥이 가렵기 시작하고 귀와 입술이 붉게 변
하면서 얼굴이 부어오르고 온몸이 뜨거워지며 전신에 가려움을 
동반한 발진과 호흡곤란이 나타났고 응급실로 이동하는 도중 5분
여의 의식소실이 있었다. 내원 시 의식은 호전되어 명료하였으나 피
부 증상 및 호흡곤란 증세는 지속되었다. 에피네프린, 페니라민, 덱
사메타손 주사 후에 점차 호전되어 퇴원하였다.

과거력: 고혈압, 당뇨, 결핵, 간염 등의 과거력은 없었고, 천식, 비
염, 음식물알레르기, 약물알레르기 등의 알레르기질환의 병력은 
없었다. 이전에 PPIs를 장기간 복용한 기왕력은 없었다. 

사회력: 흡연력, 음주력은 없었다.
직업력: 가정 주부

진찰 소견: 혈압은 100/60 mmHg, 맥박 수 92 beats/min, 호흡 
수 20 breaths/min, 체온 36.1°C였다. 의식은 명료하였으나 급성 병
색을 보였고 전신 두드러기와 안면부종이 있었다. 청진에서 천명음 
등은 들리지 않았다. 그 외 진찰 소견은 정상이었다.

검사실 소견: 혈청 총 IgE 항체는 100 IU/mL였고, 흔한 흡입 알
레르겐과 음식물 알레르겐 40종으로 구성된 allergy profile food 
40 (RIDA Allergy Screen, R-Biopharm, Darmstadt, Germany) 검
사는 모두 음성이었다. 고등어, ω5-glandin, 닭고기, 밀에 대하여 시
행한 ImmunoCAP (Phadia, Uppsala, Sweden) 검사 또한 모두 음
성이었다. 

피부반응시험: 아나필락시스 후 8주째에 lansoprazole, rabepra-
zole, esomeprazole, pantoprazole을 생리식염수로 희석시켜 3 mg/
mL의 농도로 제조한 후에 0.3 mg/mL (1:10), 0.03 mg/mL (1:100), 
0.003 mg/mL (1:1,000)의 농도로 단계적으로 희석하였다. 양성 대
조액으로 히스타민, 음성 대조액으로 생리식염수를 사용하여 환자

의 등에서 피부단자시험을 시행하였다. 15분 후 팽진과 발적의 크
기를 측정하여 반응 여부를 판정하였다. 팽진의 평균 직경이 히스

타민과 같거나 큰 경우 양성반응으로 판정하였다. Lansoprazole은 

3 mg/mL의 농도에서 팽진 5 mm×5 mm, 발적 5 mm×5 mm 
(histamine 6 mm×5 mm/6 mm×5 mm)로 약양성이었고 rabe-
prazole, esomeprazole, pantoprazole은 모두 음성이었다. 
각각의 시약으로 환자의 등 위쪽에서 피내시험을 시행하였다. 가

장 낮은 농도부터 단계적으로 피내시험을 시행하였다. 15분 후 결
과를 판독하였을 때, 팽진의 평균 직경이 음성 대조액보다 큰 경우

에 양성반응으로 판정하였다. 피내시험 결과는 Table 1에 요약하였

다. Lansoprazole이 0.003 mg/mL (1:1,000)의 농도에서 양성반응을 
보였으며, rabeprazole은 0.03 mg/mL (1:100) 이상의 농도에서 비슷

한 정도의 양성 반응을 보였다. Esomeprazole은 양성반응이 의심

되는 소견이 있었으나 농도 증가에 따른 반응 증가 소견이 없어 음
성으로 판정하였다. Pantoprazole 도 마찬가지로 해석하였다. 

경구유발시험: 아나필락시스 후 8주째부터 각각의 약물로 경구

유발시험을 시행하였다. 환자에게 충분한 설명 후에 동의서를 받았

으며, 각각의 약물은 한 달 간격으로 각각 다른 날짜에 유발시험을 
시행하였다. 약물 투여 후 혈압, 호흡 수, 맥박 수, 산소포화도를 측
정하며 진행하였고 마지막 용량 투약 후 1시간까지 관찰하여 아무

런 반응이 없는 경우 음성으로 판정하였다.  
우선 확진을 위해서 내원 당시 복약했던 itopride (Ganaton, JW 

Pharmaceutical, Dangjin, Korea)와 lansoprazole (Lanst, Jeil Phar-
maceutical, Yongin, Korea)에 대한 경구유발검사를 시행하였다. 
Itopride 50 mg 복약 후 특이 증상은 없었다. Lansoprazole 30 mg 
복약 30분 후 전신이 가렵고 눈이 충혈되고 사지가 붉어지며 기침, 
호흡곤란, 안면부종이 나타나 곧바로 chlorpheniramin 4 mg, hy-
drocortisone 250 mg 정주 후에 호전되었으며, lansoprazole에 의한 
아나필락시스를 확진할 수 있었다. 피내시험에서 양성반응을 보인 
rabeprazole의 경우 30분 간격으로 단계적으로 5, 10, 20 mg을 복약

하였으며 결과는 음성이었다. Esomeprazol 40 mg과 pantoprazol 
40 mg으로 시행한 경구유발시험은 모두 음성이었다.  

고  찰

PPIs의 사용이 증가함에 따라 과민반응에 대한 보고도 증가하

고 있는데, 두드러기, 혈관부종에서부터 아나필락시스, 혈구감소

증, 혈관염, 접촉피부염, 반구진상 발진, DRESS 증후군(drug rash 

Table 1. Results of the intradermal tests with proton pump inhibitors in the patient

Concentration Lansoprazole (mm) Rabeprazole (mm) Esomeprazole (mm) Pantoprazole (mm) Histamine* (mm) Saline (mm)

1:1,000 12× 10/33× 31 8× 8/8× 8 9× 7/13× 12 6× 6/6× 6

13× 11/44× 35 7× 5/7× 5
1:100 ND 8× 6/25× 12 8× 6/22× 13 7× 6/7× 6
1:10 ND 6× 6/28× 16 8× 8/8× 8 5× 5/5× 5
1:1† ND 8× 6/32× 20 6× 6/6× 6 6× 4/6× 4

ND, not done.
*The concentration of histamine is 0.1 mg/mL. †The concentration of the drugs (1:1) is 3 mg/mL. 
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with eosinophilia and systemic symptoms), 스티븐스-존슨 증후

군, 독성 표피 괴사융해증까지 그 임상 양상이 다양하다.2,3) PPIs에 
대한 과민반응의 약 80%가 두드러기, 혈관부종, 아나필락시스와 
같은 IgE 매개 즉시형 과민반응으로 보고되었다.3) PPIs에 의한 아
나필락시스는 드물지만 꾸준히 보고되고 있는데,4,5,10-14) 1999년 세
계보건기구의 약물이상반응 모니터링 자료에 의하면 PPIs 아나필

락시스는 42예였는데, omeprazole 27예, lansoprazole 12예, panto-
prazole 3예였다.10) 이 보고에서 omeprazole 증례가 많은 이유는 가
장 먼저 시판된 약으로 널리 사용되었기 때문으로 생각한다. 

PPIs에 의한 즉시형 과민반응의 진단에는 피부반응시험이 유용

하다.7,8) 보고마다 조금씩 차이는 있으나 피부단자시험의 경우 
omeprazole 40 mg/mL, esomeprazole 40 mg/mL, lansoprazole 30 
mg/mL, pantoprazole 40 mg/mL, rabeprazole 20 mg/mL이 비자

극성 농도로 널리 이용되고 있으며, 피내시험의 경우 피부단자시험 
농도의 10배, 100배, 1,000배 희석농도를 이용하였다.5-9) 본 연구에

서는 모든 PPIs의 농도를 3 mg/mL로 만들어 피부단자시험을 하였

고, 10배, 100배, 1,000배 희석 용액으로 피내시험을 시행하여 본 증
례가 lansoprazole에 의한 IgE 매개반응임을 증명하였다. 본 증례에

서 피부단자시험에 대한 반응이 낮았는데, 이는 시약의 농도가 기
존의 보고에서보다 낮았기 때문으로 생각한다. Bonadonna 등7)은 
PPIs에 의한 즉시형 과민반응의 진단에서 피부반응시험의 민감도

를 61.3%, 특이도를 100%로 보고하였고, 또 다른 보고에서는 민감

도 58.8%, 특이도 100%로 보고하여 PPIs에 의한 즉시형 과민반응

의 진단에 피부반응시험이 매우 유용하다고 주장하였다.8) 
PPIs 간의 교차반응에 대해서도 많은 보고가 있었는데,5-12) 다양

한 패턴의 교차반응이 제시되었다. Sobrevia Elfau 등5)은 PPIs 간의 
교차반응에 대해서 세 가지 패턴을 제시하였는데, 첫 번째는 하나

의 PPI에 즉시형 과민반응이 있으면서 나머지 다른 PPIs에도 모두 
교차반응을 보이는 경우다. 두 번째 패턴은 lansoprazole과 rabe-
prazole, 또는 omeprazole과 pantoprazole간의 교차반응이다.6,12,15) 
세 번째 패턴은 나머지 PPIs에 교차반응이 없이 오직 한가지 PPI에
만 과민반응을 보이는 경우다.8) 이러한 교차반응의 패턴은 베타락

탐계 항생제처럼 화학구조식의 유사성으로 설명하고 있다. PPIs는 
pyridine 고리와 benzimidazole 고리로 이루어져 있는데, 첫 번째 
패턴의 경우 중심 고리에 대한 과민반응일 가능성이 있다. 한편, 
omeprazole과 pantoprazole은 benzimidazole 고리에 각각 me-
thoxy기와 difluoromethoxy기를 가지며, esomeprazole은 omepra-
zole의 S-enanthiomer로서 이들은 화학구조적으로 매우 유사하다. 
또한, lansoprazole과 rabeprazole은 각각 pyridine 고리에 trifluo-
roethoxy기와 methoxypropoxy기를 갖는 것을 제외하고는 거의 동
일하다(Fig. 1).5) 이러한 화학구조식의 유사성은 두 번째 패턴의 교
차반응을 설명할 수 있는 근거가 된다. 그러나, omeprazole과 lan-
soprazole의 교차반응, pantoprazole과 lansoprazole의 교차반응의 

경우처럼 이러한 패턴에 일치하지 않는 보고들도 있어서,6,8) PPIs 간
의 교차반응의 기전에 대한 더 많은 연구가 필요할 것으로 생각한다. 
이전의 교차반응에 대한 보고들은 주로 피부반응시험으로 교차

반응 유무를 확인하였다. 본 증례에서도 다른 PPIs에 대한 피부반

응시험을 우선 시행하였을 때 rabeprazole에 양성반응을 보여 교
차반응의 두 번째 패턴에 합당한 것처럼 보였으나, rabeprazole 경
구유발시험을 시행하였을 때 음성반응을 보여 세 번째 패턴에 합
당하다. 한 가지 PPIs에만 과민반응을 보인 경우는 드물게 보고되

었는데, 최근에 Kepil Özdemir 등8)이 PPIs 과민반응 52예에서 피
부반응시험의 유용성을 조사한 연구를 살펴보면, 다른 PPIs에 과
민반응이 없는 lansoprazole 아나필락시스 3예를 포함하고 있다.8) 
물론, 본 증례에서는 omeprazole에 대한 피부반응시험과 경구유발

시험을 시행하지 않아서 세 번째 패턴에 완전히 합당하다고 보기에

는 한계가 있다. 이전의 보고들이 대부분 피부반응시험으로만 교
차반응을 확인하였고 피부반응시험에서 양성반응을 보인 경우에

는 경구유발시험을 시행하지 않아서, Sobrevia Elfau 등5)이 제안한 
패턴에는 한계가 있는 것으로 생각한다. 그러나, 피부반응시험에서 
음성 반응을 보인 경우에는 경구유발시험이 모두 음성이어서, 피부

반응시험이 안전한 대체약을 찾는데 매우 유용할 것으로 생각한

다.  피부반응시험에서 음성반응을 보인 경우에는 경구유발시험으

로 안전성을 한 번 더 확인하는 것이 좋겠다.
결론적으로 저자들은 lansoprazole 아나필락시스를 피부반응시

험과 경구유발시험으로 진단하였고, 다른 PPIs 들과의 교차반응을 
알아보고자 피부반응시험 및 경구유발시험을 시행하여 다른 PPIs 
에 교차반응이 없는 lansoprazole 아나필락시스임을 확인하였다. 

 

Fig. 1. Chemical structure of various proton pump inhibitors.
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