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  Amiodarone is widely used to control fatal arrhythmia. However, amiodarone therapy is associated with a relatively 
high incidence of pulmonary toxicity, up to 5 to 10%. Typical symptoms are nonspecific and often manifest as nonproductive 
cough, dyspnea and interstitial infiltrates in patients with acute pneumonitis or chronic fibrosis. However, hemoptysis 
is a very rare symptom of amiodarone pulmonary toxicity. We report a case of amiodarone pulmonary toxicity, who 
presented with hemoptysis and was successfully treated with the cessation of amiodarone, with review of the relevant 
literature.  (Tuberc Respir Dis 2005; 59: 413-417)
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서   론

Amiodarone은 benzofuran 유사체로 1985년 미국

에서 승인된 이후, 현재 고식적 일차약제에 반응하지 

않는 심실성 및 상심실성 부정맥의 치료에 사용되고 

있다. Amiodarone이 널리 사용되면서 부작용의 발생 

빈도 또한 증가하였으며, 그 중 폐독성이 가장 심하고 

치명적인 부작용으로 알려져 있다. 전형적인 amioda󰠀
rone의 폐독성은 급성 폐렴과 만성 섬유화 등이 잘 

알려져 있으나 객혈의 발생은 드물며 아직까지 외국

에서 3예가 보고 되었을 뿐 국내의 보고는 없었다
1-3
. 

저자들은 객혈로 발현된 amiodarone 유발 폐 독성 1

예를 경험하였기에 문헌고찰과 함께 보고하는 바이다.

증   례

환 자 : 남자, 68세 

주  소 : 객혈

과거력 : 내원 3년 4개월 전에 급성 심근경색 및 심부

전으로 경피적 관상동맥 성형술을 시행 받음.

사회력 및 가족력 : 30갑년의 흡연력을 갖고 있으며 

15년 전에 금연함.

현병력 : 환자는 하루에 차 숟가락 2-3개 정도의 객

혈이 2개월 전부터 발생하여 타 병원에서 특발성 폐 

섬유증 진단 하에 스테로이드 투약을 받아왔으나 증

상의 호전이 없었고, 내원 3일전부터 객혈의 양이 하

루 20cc 정도로 증가하고 경도의 호흡곤란이 동반되

어 내원하였다. 3년 4개월 전 급성 심근경색 및 심부

전으로 본원에 입원하여 경피적 관상동맥 성형술을 시

행 받을 당시 발작성 심방세동이 관찰되어 amiodarone 

1200 mg/day을 5일간 부하 후 유지용량으로 200 mg/ 

day을 투약 받아 왔다. 이후 순환기 내과에서 이뇨제, 

ACE 저해제, Digoxin, 베타차단제 및 항 혈소판제재

를 투약 받았으며 외래 추적 중 특이 증상 없이 지내

다가 내원 1년 전 갑상선 기능 저하증이 진단되어 

synthyroid 0.05 mg을 추가하여 투약 받았으며 ami󰠀
odarone은 계속 사용해 왔다.

진찰 및 신체 검진 : 내원 당시 혈압은 140/90 mmHg, 

맥박은 분당 86회, 체온은 36.3℃, 호흡수는 18회/min

였다. 흉부 청진상 양측 폐 하엽에서 흡기성 수포음이 

들렸으며 심잡음은 청진되지 않았다. 
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Figure 1. Plain chest radiograph at admission demon󰠀
strated bilateral infiltrate on middle and lower lung 
field.

Figure 2. High resolution chest CT shows ground glass 
opacity on both lower lung field.

검사실 소견 : 말초혈액 검사상 백혈구 6200/㎣, 호산

구 1.4%, 혈색소 11.2 gm/dL, 혈소판 230,000/㎣, 적

혈구 침강 속도 10 mm/hr였고, 생화학 검사상 혈청 

AST 48 U/L, ALT 57 U/L, BUN 19.1 mg/dL, 크레

아티닌 1.0 mg/dL, C-반응단백 2.02 mg/dL, 동맥혈

가스 분석 검사상 pH 7.43, PCO2 33.9 mmHg, PO2 

71.6 mmHg, HCO3 22.2 mmol/L, SaO2 96%였으며 

단백뇨, 혈뇨나 혈색소뇨의 소견은 없었다. 혈액 및 

객담 균 배양 검사와 도말 염색에서 특이 균주는 동

정되지 않았으며 항산성 염색 결과도 음성이었다. 항

중성구 세포질내 항체, 항핵항체, 류마토이드양 항체 

및 혈중 보체 역시 모두 정상 범위 내지는 음성으로 

나타났다. D-dimer, FDP 검사 결과도 정상소견이었다.

심장기능 검사 : 심장초음파 검사상 좌심실 구혈율은 

40%로 이전 검사와 차이가 없었다.

폐기능 검사 : 노력성폐활량(FVC)은 3.09L(78% pred.), 

1초간노력성호기량(FEV1)은 2.44L(90% pred.), FEV1/ 

FVC 80%를 보였으며 DLCO는 정상 예측치의 64%

였다.

방사선학적 검사 : 단순 흉부사진상 양하측 폐 영역

에서 미만성 간질성 침윤을 보였으며(Figure 1), 흉부 

전산화단층촬영에서도 양하측 폐 영역의 변연부에 광

범위한 미만성 간유리 음영이 관찰되었다(Figure 2). 

굴곡성 기관지내시경 검사 소견 : 미만성 간질 변화

의 원인을 찾기 위해 시행한 기관지경 검사에서는 기

관지 내에 출혈 소견이 관찰되었고, 홍반성, 염증성의 

점막 변화를 보였다. 기관지 폐포 세척 검사에서 탐식

세포 95%, 호중구 2%, 임파구 3%로 탐식세포가 증가

되어 있었다. 

병리학적 소견 : 내시경을 통한 경 기관지 폐 조직 생

검 결과 간질의 비후와 염증세포의 침윤, 간질과 폐포 

내에 포말세포(foamy macrophage)와 혈색소가 침착

된 탐식세포 소견이 관찰되었다(Figure 3, 4).

치료경과 : 환자는 기존의 항 협심증 약물을 중단하

지 않고 진해제 및 기관지 확장제, 항생제 등을 사용

하며 대증적인 치료를 시작하였으나 임상 양상의 호

전이 없었다. 내원 3일째에 기관지 내시경을 통한 폐

포 세척 검사와 경 기관지 폐 조직 생검을 시행하여 

임상 증상과 방사선학적, 조직학적 소견에 따라 ami󰠀

odarone에 의한 폐 독성으로 판단하였다. 이후 ami󰠀
odarone을 중단하였으며 스테로이드는 투여하지 않

는 상태에서 대증적 치료를 계속하였다. 내원 10일 후 

환자는 더 이상의 객혈 소견이 보이지 않았으며 경도

의 호흡곤란 역시 호전되어 퇴원하였다. 1개월 후 시

행한 추적 검사 결과에서도 객혈 및 호흡곤란은 없었

고, 심방 세동의 재발 역시 없었으며 단순 흉부 사진
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Figure 3. Marked infiltration of foamy alveolar macro󰠀
phages and mononuclear cell at alveolar space in 
transbronchial bronchoscopic lung biopsy specimen 
(Hematoxylin-eosin stain, magnification x400)

Figure 4. Typical stagnation of lipid like material in 
foamy macrophages. This finding is frequently noted 
as amiodarone pulmonary toxicity in transbronchial 
lung biopsy(Papanicolau stain, magnification x400).

Figure 5. Plain chest radiograph demonstrated the 
resolution of bilateral  infiltrates on initial chest X-ray 
1 month after cessation of amiodarone.

상 호전을 보였다(Figure 5). 이후 외래 추적 검사상 

객혈의 재발은 없었다.

고   찰

1981년 Heger4 등이 심실 빈맥의 장기적 치료에 대

한 amiodarone의 임상적 효과와 전기생리학에 대하

여 보고한 이후 amiodarone은 점차 심실 빈맥의 주요 

치료제로 널리 사용되어 왔다. 

Amiodarone의 부작용은 각막 침착, 갑상선 기능 

이상, 청색 피부, 오심, 서맥 등이 있고, 폐 독성은 

5-10%에서 발생하며 보고자에 따라 폐 섬유화는 1%

에서 18%까지 다양한 빈도를 보이나 일반적으로 

4-6% 정도로 알려져 있다
5
. Amiodarone에 의한 폐 

독성의 발생 기전은 확실하지 않으나 치료 기간이나 

총 누적용량 보다는 amiodarone의 유지용량과의 관

련성이 높은 것으로 밝혀졌다
6
. 기관지 폐포 세척 검

사상의 CD8+ 임파구 증가 등의 사실로 보아 면역학

적 원인을 이유로 보는 견해도 있으나
7
, 일부에서는 

부작용이 나타난 환자에서도 면역학적 활성의 증거

가 없고, 동물 실험에서 용량 의존성 세포독성이 나타

난 점을 들어 이에 반대하는 의견도 있다
6
.

Amiodarone에 의한 폐독성의 발현 형태는 크게 다

음의 2가지다
8-9
. 첫째는 보다 흔한 형태로 점진적인 

마른기침, 호흡곤란, 체중감소 등이 서서히 진행하고 

흉부 방사선상 미만성 간질성 폐 침윤이 발생하나 치

료 2개월 이내, 1일 투여 용량이 400 mg 미만일 경우

에는 거의 발생하지 않는 것으로 알려져 있으나 드물

게 하루 200mg 이하 사용시에도 수년 후 에도 폐 독

성을 일으키는 것으로 되어 있다
10
. 국내에서도 7년이
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상  1일 200mg 이하의 용량을 투약한 환자에서 폐 독

성이 유발된 예가 있으나
11
 저 용량으로 인한 독성 발

현으로 객혈 발생이 보고된 바는 없다.  두 번째는 전

체의 약 1/3에서 갑작스런 호흡곤란과 흉부 방사선상 

분포가 불균일하고 주로 폐포성 병변을 보이는 급성 

발현을 나타내며 1일 투여 용량이 100mg처럼 저 용

량에서도 발생할 수 있다. 이러한 급성 경과 시기에 

객혈이 1일 투여 용량 200mg 만으로도 유발된 1예

가 보고되어 있다
9
. Kundenchuk 등이 시행한 69예의 

amiodarone 폐 독성에 대한 전향적 연구에서는 ami󰠀
odarone을 사용한 환자 13%에서 흉부 방사선상 폐 

간질의 새로운 침착 및 악화를 보였고, 55%에서 호흡

기 증상의 악화를 보였다
12
. 평균 폐 기능 검사가 기준 

정상 범위와 비교하여 유의하게 변하지는 않았지만 

치료 후 환자들의 10%에서 총 폐 용적이 15% 이상의 

감소를 보였고, 28%에서 폐 확산능이 15% 이상의 감

소를 보일 만큼 폐독성은 비가역적 특징도 나타내었

다
12
. 폐독성이 발생한 사람들의 98%는 처음부터 총 

폐 용적, 폐 확산능, 단순 흉부 방사선상에 한 가지 이

상의 이상이 있었으므로, 이미 폐 기능의 이상이 있는 

환자에서 amiodarone의 사용은 충분한 주의를 필요

로 한다. Amiodarone에 의한 폐독성은 다른 가능한 

원인의 배제를 통하여 임상적으로 진단하게 되며 이

를 위한 필요 조건은 다음과 같다
8
. 첫째 amiodarone 

복용의 병력, 둘째 비교적 합당한 증상이 새롭게 발현

했을 때, 셋째 방사선학적으로 새로운 폐병변이 생기

거나 변화했을 때, 넷째 울혈성 심부전이나 감염증, 

폐색전증, 악성종양 등의 가능성 있는 질환이 감별될 

때 등이다. 검사실 이상으로는 백혈구의 증가, 적혈구 

침강율의 상승, LDH의 상승 등이 있으나 비특이적이

며 갑상선 기능이상 역시 폐독성에 비특이적이다
8
. 본 

증례에서는 흉부 단순방사선 소견이 amiodarone 폐

독성의 전형적인 간질성 폐침윤을 보여 비교적 발현 

초기에 경기관지 내시경 및 폐포세척술을 시행하여 

특징적인 조직학적 소견을 얻을 수 있었다.  Sobol 등

에 의하면 amiodarone 폐독성의 전형적인 병리학적 

소견은 폐포 사이막의 비후, 폐포강 내 포말세포의 축

적, 제 2형의 폐포의 증식 등이다
13
. Myers 등은 

amiodarone의 폐독성이 발생한 12명에서 폐 조직 생

검과 부검을 실시하여 amiodarone 치료 후 폐독성이 

발생하지 않은 5명과 비교하여 조직학적 소견을 좀 

더 자세히 설명하였는데, 이에 따르면 간질성 폐렴이 

가장 흔한 소견으로 유리질막, 포말세포 등의 다양한 

형태를 포함한 간질의 염증과 섬유화, 제 2형 폐포의 

증식이 특징적이고, 전자현미경 상에서는 층판형 봉

입체(lamellar inclusion body)가 관찰되었다
14
. 이러한 

소견이 진단에 결정적인 것은 아니지만 amiodarone에 

의한 폐독성 환자에서는 매우 진단적 가치가 높다
15
.  

본 증례의 경우 전형적인 조직 소견과 함께 amioda󰠀
rone을 중단하고 객혈이 즉시 호전된 점, 방사선학적 

소견의 호전 등으로 amiodarone의 폐독성에 의한 객

혈로 진단할 수 있었다. 

객혈은 amiodarone의 드문 부작용으로 발생 기전

은 확실하지 않으나 면역 매개 반응에 의해 발생한 

급성 과민성 폐렴 또는 미만성 폐포 출혈을 일으키는 

간접적인 독성 효과와 제 2형 폐포의 인지질 성분에 

작용하고 폐포 내에 축적되어 만성적인 폐섬유화를 

일으키는 직접적인 독성 효과로 설명된다
16
. 이는 ami󰠀

odarone 폐독성의 병리기전에 대한 Martin과 Rose󰠀
now의 주장과 일치하며

8
, Sherif 등도 amiodarone 투

여 후 발생한 폐포 출혈과 호흡곤란 1예를 같은 기전

으로 설명하였다
17
. Amiodarone에 의한 폐독성의 치

료는 amiodarone의 투여를 중지하는 것이다. Dean 

등은 amiodarone의 폐독성은 약물에 의한 인지질 축

적으로 유발되고 치료는 약을 중단하고 스테로이드

를 투여하면 임상적으로 호전될 수 있음을 제시하였

다
16
. 객혈이라는 임상 양상으로 나타난 외국 보고는 

모두 기도 삽관 및 전신적 스테로이드 치료로 호전된 

상태였으며, 증상 발현이 느린 경우 회복도 느리나 대

부분 수일 이내에 회복된다고 알려져 있다
12
. 

본 증례에서 객혈의 호전이 amiodarone 투여의 중

단 때문이라 판단할 결정적 증거는 없으나 중단 10일 

후부터 객혈이 호전되었고, 임상 증상의 호전이 흉부

방사선상 간질성 폐침윤의 호전 및 호흡곤란의 개선 

정도와 일치하였다. 또한 객혈의 원인이 될 만한 타 

질환을 발견하지 못했고, 기저 심장질환의 변화가 전

혀 없었음을 고려할 때 amiodarone이 원인이라 판단

할 수 있다. 따라서 amiodarone을 사용하는 환자에서 
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객혈이 발생하였을 때는 원인으로 amiodarone의 폐

독성을 반드시 고려하여야 하며, 증상에 따라 투약을 

중단하고 스테로이드를 투여하는 것이 임상 증상의 

호전에 도움을 줄 수 있을 것으로 사료된다. 본 증례

의 환자는 amiodarone 투여 중지 이후로 스테로이드

의 투여 없이 객혈이 호전되었으며 외래에서 추적 검

사한 단순 흉부사진 상에서도 호전된 상태를 유지하

였다.

요   약

Amiodarone을 사용하는 환자에서 객혈이 발생하

였을 경우 원인으로 amiodarone의 폐독성을 반드시 

고려하여야 하며 즉시 투여를 중지하고 스테로이드

를 사용하면 임상 증상을 호전시킬 수 있다. 저자들은 

저용량의 amiodarone을 장기간 사용하던 환자에서 

발생한 객혈을 약물 투여 중지 및 대증적 치료로 호

전시킨 1예를 경험하여 문헌 고찰과 함께 보고하는 

바이다. 
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