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서    론

진정약물을 안전하고 효과적으로 투여하려면 진정약물

과 관련된 기초적인 약동학(pharmacokinetics)과 약

력학(pharmacodynamics)의 기본 원리를 이해하는 것이 중

요하다. 흡수(absorption), 분포(distribution), 제거(elimi-

nation)를 포함하는 약동학적 과정은 실제 임상에서 진정요

법에 사용되는 약제들의 투여경로를 정하거나 병용투여를 결

정하기 위해서 필수적으로 고려되어야 한다. 그러나 현재까

지 모든 임상환경에 적합한 단일 진정약제 투여나 병용투여 

방법이 확립되어 있지 않다. 모든 진정약물은 충분한 효과처 

농도에 이르면 환자를 진정상태에 이르게 하며, 약력학은 약

물이 체내에 미치는 영향으로 수용체에서의 농도 및 효과를 

포함한다. 진정은 최소(minimal) 진정에서 중등도(mode-

rate) 진정, 깊은(deep) 진정과 전신마취에 이르는 연속선상

에 있으며 이는 진정약물의 용량-반응 관계에 따라 진행되지

만, 환자들이 특정 약물 용량에 어떻게 반응할지를 정확하게 

예측하는 것이 항상 가능한 것은 아니므로 진정의 깊이가 예

상보다 깊어졌을 때 환자를 처치할 수 있어야 한다[1]. 여기

서는 진정요법에 쓰이는 약물들의 약동학과 약력학의 기본

개념과 실제 임상에서 진정약물을 안전하고 효율적으로 투

여하기 위해 어떻게 사용하는지에 관하여 기술하고자 한다.

Pharmacokinetics describes the processes of absorption, distribution, and elimination of 
drugs and pharmacodynamics describes the effect of drugs on the body. Sedation can be 

performed by various classes of drugs each with its own mechanism of action and using varying 
routes of administration: oral, rectal, or parenteral. The course of sedation over time is a reflec-
tion of the relationship between pharmacokinetics and pharmacodynamics. The safety and 
efficacy of sedation is mainly dependant on understanding pharmacologic principles. This review 
will focus on the general concepts of the pharmacokinetics and pharmacodynamics of drugs 
used for sedation.  
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진정요법에 쓰이는 약물의 약동학

1. 약물의 흡수

생체이용률(bioavailability)은 투여된 약물의 양과 활성

화된 형태로 혈중에 도달하는 약물의 양의 비율로 정의한

다. 이는 흡수의 약동학적 지표이며 정맥으로 투여된 용량

은 모두 체순환으로 들어가므로 생체이용률은 100%가 되

고, 이를 기준으로 하여 다른 경로(경구 혹은 근육)로 투여한 

경우의 흡수는 이와 비교하여 표시한다. 약물이 정맥으로 

투여되지 않은 경우 추가 용량을 사용할 때에는 약물흡수에 

필요한 시간을 기다려서 투여하여야 한다. 이 때 약물의 흡

수는 예상하기 어려운 경우가 많으므로 약물을 반복해서 투

여하는 것은 권장되지 않는다[1].

2. 약물의 분포

약제가 흡수되면 혈관 내로 순환하여 대부분의 신체 조직

으로 분포한다. 분포용적(volume of distribution)이 증가

할수록 목표한 약물농도에 도달하기 위한 약물투여량이 증

가한다. 분포의 속도는 조직으로 가는 관류량에 비례하며, 

심장, 폐, 간, 신장은 관류량이 많아 약물이 이 구획으로 빠

르게 순환한다. 진정약물의 효과처는 뇌조직이므로 이곳으

로 분포 되어 효과처 농도가 충분히 증가하면 진정작용을 나

타낸다. 중추신경계의 모세혈관의 내피세포는 별아교세포

(astrocyte)에 의해 강하게 결합되고 덮여있는데 이러한 구

조적인 차이를 혈액뇌장벽(blood brain barrier)으로 설명

한다. 혈액에서 뇌조직으로 빠르게 분포하기 위해서는 약물

의 지질용해도가 높아야 한다.

1) 단백 결합

혈액 내에 순환하는 약물은 다양한 비율로 혈장단백과 결

합(protein binding)하고 있는데, 결합하고 있지 않은 자유

형이 혈액에서 조직으로 분포하고 제거된다. 따라서 환자의 

신체 상태가 혈장단백의 부족을 포함하는 경우 약제의 용량

을 줄여서 투여하여야 하며 심한 간질환과 신질환의 경우가 

이에 해당한다. 정상적으로 혈장단백은 나이가 증가함에 따

라 감소하지만 약물의 사용에 있어서 나이에 따른 변화는 임

상적 중요성은 없으며, 단지 환자의 병태생리학적인 변화와 

질환의 중증도에 따른 혈장단백의 변화가 중요하다[2].

2) 지질용해도

진정약물은 서로 다른 지질용해도(lipid solubility)를 가

지며 약물의 지질용해도는 세포막으로의 확산과 관련하여 

발현시간의 차이를 나타낸다. 지질용해도가 높은 약물을 정

맥 투여하면 혈액 내로 순환 후 혈액뇌장벽과 뇌로 빠르게 

분포한다. 따라서 지질용해도가 낮은 진정약물은 정맥 투여

로 적정하기 위해 거의 사용되지 않는다. 

3. 약물의 분포와 제거

진정약물 효과의 지속시간은 혈중 농도의 감소와 관련이 

있다. 그러나 제거반감기(elimination half life)가 긴 약물

이 진정 지속시간이 길 것이라고 잘못 알려져 있다. 약물을 

인체에 주입할 때 3구획 모형으로 설명하는데 V1 은 중심구

획으로 뇌, 심장, 폐, 신장과 같은 혈관이 많은 조직이고 V2

와 V3는 말초구획으로 혈관이 적은 근육과 지방조직이 이에 

해당한다. 반감기는 혈중농도가 50% 감소하는데 걸리는 시

간으로 일 회 정맥 투여 후 혈중농도의 감소는 초기의 빠른 

감소와 후기의 느린 감소로 이루어진다. 초기의 빠른 감소는 

분포반감기(distribution half life)에 의해 결정되고 그 후 

느린 감소는 제거반감기에 의해 결정된다. 진정 지속시간은 

약물이 제거되기 전 분포와 재분포에 의해 의존하게 되므로 

제거반감기보다 분포반감기에 더 많은 상관관계를 가진다. 

약물의 혈중농도는 반복 투여 후 증가하게 되고, 이에 따라 

진정 지속시간이 길어지는데 이는 약물이 조직에 포화되고 

제거과정이 시작되기 때문이다. 예를 들어 미다졸람(mida-

zolam)을 정맥 주사 후 지속시간은 약 10-15분에 불과한데 

이는 이 약물의 분포반감기와 같으며 긴 진정이 필요하게 되

면 추가 용량이 필요하게 된다. 분포와 재분포가 진정 지속시

간을 결정하는 반면, 약물의 제거는 퇴원 시에 고려되어야 한

다. 잔여 혈중농도는 깊은 진정을 유발하지는 않더라도 정신

운동 회복(psychomotor recovery)에 영향을 줄 수 있다.

4. 지속 주입

지속 주입으로 약물을 투여하는 방법은 깊은 진정과 전신

마취에서 흔히 사용된다. 간헐적인 반복 투여를 하게 되면 
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시술에 요구되는 혈중농도보다 많거나 적게 되는데, 이 방법

은 비교적 짧은 시술에 사용할 수 있다. 중등도 및 깊은 진정

이 요구되는 오래 걸리는 시술은 지속 주입을 시행하여야 하

고 이에 대한 약동학적 원리를 이해하는 것이 필요하다. 

지속 주입 시간이 길어질수록 회복 시간이 길어질 수 있

으며, 이는 말초 구획 내에 약물 농도가 증가하고 제거 기전

이 포화되었기 때문이다. 약제마다 갖고 있는 특성 중에 상

황 민감성반감기(context sensitive half time)가 있는데, 

이는 다양한 기간 동안 약물 주입 후 중단하였을 때 혈중 농

도가 50% 감소되는데 걸리는 시간으로 정의한다[3]. 그 후 

혈중농도의 감소는 분포와 제거에 영향을 받는다. 프로포폴

(propofol)과 레미펜타닐(remifentanil)은 상황 민감성 반

감기가 매우 짧아서 오래 지속 주입한 후에도 혈중농도가 증

가하지 않고 빠른 회복이 가능하여 지속 주입에 적합하다. 

그러나 다이아제팜(diazepam)과 펜타닐(fentanyl)은 상황 

민감성반감기가 길어 지속 주입에 사용되지 않는다. 

진정요법에 쓰이는 약물의 약력학

약물의 작용과 효과

약물의 작용(action)이란 인체의 조직과 상호 작용하여 

효과를 나타내는 생물학적 기전을 의미한다. 약물의 효과

(effect)는 의도되는 주요 작용에 의해 범주화되며 추가적인 

효과를 함께 나타내는데, 예를 들어 아편유사제가 진통제로 

사용되었다면 진정효과가 부작용으로 생각될 수 있다. 효능

(efficacy)은 약물의 작용에 의해 얻어지는 임상적인 효과의 

크기이고, 역가(potency)는 약물이 특정 강도의 효과를 낼 

수 있는 약물의 용량을 의미한다. 

진정을 일으키는 대표적인 기전으로 벤조다이아제핀(ben-

zodiazepine)은 gamma aminobutyric acid (GABA) 수용

복합체의 이온 통로(channel)를 통한 염소 이온의 유입을 

강화하여 GABA의 억제작용을 증가시키는 것이다. 프로포

폴(propofol), 바르비트루산염(barbiturate)과 에토미데이

트(etomidate)는 염소이온의 유입을 강화할 뿐 아니라 직접 

GABA 수용복합체의 이온 통로를 통한 염소이온의 유입을 

증가시킨다.

1. 벤조다이아제핀

벤조다이아제핀은 높은 치료지수(therapeutic index)를 

가지며 완만한 용량 반응곡선을 나타내므로 대부분의 진정

시술에서 많이 사용된다. 최소 진정을 시행할 때 권장 용량

에서 호흡기계와 심혈관계에 대한 영향이 적지만, 용량에 비

례하여 환기 억제가 나타나며 무의식을 유발할 수 있는 고용

량에서는 일시적 무호흡이 나타난다. 중요한 점은 상기도의 

근육 긴장도를 감소시켜 상기도 폐쇄를 일으킬 수 있으므로 

만성폐쇄성폐질환이 있거나 폐쇄성수면무호흡증이 있는 환

자에서는 더욱 주의하여 사용하여야 한다. 

미다졸람은 다른 벤조다이아제핀 약물에 비해 지질용해

도가 높고 분포반감기와 제거반감기가 짧다. 따라서 발현시

간이 빠르고, 지속 시간이 짧으며 기억상실의 정도가 더 크

다[4]. 진정 유도 시 일 회 주입 용량(1 mg)을 반복하여 정맥 

내로 투여하면서 환자 상태를 관찰하며 조심스럽게 적정하

는 것이 권장된다. 고령의 환자에서 연령의 증가에 따른 간

혈류의 감소와 효소 활성도의 감소는 미다졸람의 효과에 더

욱 민감하게 만든다[5]. 

과도한 졸림과 호흡 억제를 치료하기 위하여 추가적인 산

소의 투여와 환기(ventilation)를 포함하는 기도 관리가 중

요하며 길항제인 플루마제닐(flumazenil)의 투여를 고려할 

수 있다. 플루마제닐의 투여는 매 3-5분마다 0.2 mg씩 정주

하고, 환자 상태를 확인하면서 총 사용량이 1 mg이 될 때까

지 투여할 수 있다.

2. 클로랄 하이드레이트

클로랄 하이드레이트(chloral hydrate)는 소아에게 가장 많

이 처방되는 진정약물로, 50-75 mg/kg을 경구 투여 시 심각한 

호흡기계와 심혈관계 부작용 없이 수면을 유도한다[6]. 클로랄 

하이드레이트는 트리클로로에탄올(trichloroethanol)로 빠

르게 대사 후 변환되어 효과를 나타내는데 진정 작용은 이름

에서 유추할 수 있듯이 에탄올의 진정 작용의 특성을 공유한

다. 에탄올의 결합 부위는 GABAA 수용체 결합체로 확인되

었고 클로랄 하이드레이트가 GABA에 매개된 효과를 증진시

키는 것으로 추정된다. 효과적인 진정을 위해 사용되는 용량

은 위장관 점막을 자극하지만 오심은 거의 일으키지 않는다. 
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3. 아편유사제

진통효과 이외에도 아편유사제는 아편유사제 수용체에 

작용하여 진정작용을 일으킨다. 다른 진정제에 비해서 진정

작용이 강하지 않고 예측하기 어렵지만 다른 진정제와 함께 

사용하면 상승작용을 일으킨다. 벤조다이아제핀과 아편유

사제를 함께 투여하면 호흡억제가 심하게 일어나므로 주의 

깊게 적정하여 사용하여야 한다. 

1) 펜타닐

펜타닐은 효과 발현이 5-15분으로 빠르고 작용시간이

30-60분으로 짧으며, 히스타민 분비를 촉진시키지 않는 장

점을 가지고 있다. 지질용해도가 높아 빠른 재분포로 인해 작

용시간이 비교적 짧지만, 반복 투여 시 축적되고 장기간 지속 

주입 시 상황 민감성반감기가 연장되고 제거반감기는 3-8시

간으로 길기 때문에 퇴원 시 반드시 고려하여야 한다[7]. 다

른 아편유사제와는 달리 골격근 강직을 유발할 가능성이 높

으므로 흉벽과 성대의 강직으로 인해 호흡이 어려울 수 있음

을 인지하여야 한다. 50 μg의 소량의 펜타닐을 빠르게 주입

할 경우에도 근육의 강직이 보고되었다[8].

2) 레미펜타닐

레미펜타닐(remifentanil)은 펜타닐 유도체로써 조직과 

적혈구에 있는 에스테르분해효소(esterase)에 의해 매우 빠

르게 제거되므로 매우 빠른 발현시간과 짧은 작용시간을 나타

내어 지속 주입 요법으로 사용된다. 레미펜타닐은 간에 의해 

대사되지 않아 심한 간질환에서 청소율에 영향을 받지 않으

며, 신질환에 의해서도 영향을 받지 않는다[9,10]. 진정을 위

한 지속 정맥 주입 용량은 0.05-2.00 μg/kg/min으로 지방 

뺀 체중(lean body mass)을 기초로 계산하여 투여하여야 

한다[11]. 지속 정맥 주입을 중단한 후 완전히 각성되는데 필

요한 시간은 5-15분으로 프로포폴과 함께 사용하여 목표 조

절 주입(target controlled infusion) 요법에 사용한다. 저혈

압과 서맥이 주요 부작용으로 나타나므로 주의가 필요하다.

4. 프로포폴

프로포폴은 현재 전세계적으로 가장 많이 쓰는 정맥마취

제로서 GABA에 의해 조절되는 염소 이온 채널 안에 존재하

는 특정 수용체를 활성화시킨다. 분포 용적이 크고 분포 반

감기가 짧아 효과 발현이 1-2분, 지속시간은 2-8분으로 짧

다. 일 회 주입 혹은 저용량의 지속 주입으로 사용될 때 각성

(emergence)은 재분포에 의해 일어나며, 짧은 상황 민감성

반감기(context sensitive half time)로 인해 회복이 빠르

다. 그러나, 프로포폴을 장기간 지속 주입하여 말초조직

(peripheral tissue)이 포화되면 각성은 대사성 청소(meta-

bolic clearance)와 관련되어 일어난다[12]. 진정 용량에서 

구토억제효과와 전향기억상실(anterograde amnesia)을 

나타낸다[13,14]. 이러한 장점에도 불구하고 저혈압과 호흡

억제가 심하게 나타날 수 있으므로 일 회 주입보다는 지속 

주입을 이용하여 약물의 효과와 용량을 적정하여야 한다. 

5. 케타민

케타민(ketamine)은 N-methyl-D-aspartate로 불리는 

글루타메이트(glutamate) 수용체의 길항제로 작용한다. 이 

수용체는 흥분성 신경 전달 물질인 글루타메이트에 표적화

하여 피질시상 교통(corticothalamic communication)을 

제공하는데, 케타민은 이를 방해하고 해리시킨다. 케타민은 

무의식, 기억 상실, 진통 및 악몽이나 환각을 일으키는데, 이 

중 악몽이나 환각을 방지하기 위해 벤조다이아제핀을 병용

하여 사용할 수 있다[15]. 케타민 1-2 mg/kg을 정주하면 지

질용해도가 높아 혈액뇌장벽(blood brain barrier)을 빨리 

통과하여 1분 내로 효과가 나타나고 다른 조직으로 재분포

가 빠르게 일어나 10-15분 지속된다[16]. 기도 반사를 유지

하고 기관 평활근을 이완시키므로 천식 환자에서 좋은 선택 

약제이지만, 구강과 기도 분비물을 증가시켜 후두연축

(laryngospasm)을 일으킬 수 있다. 또한 케타민은 심혈관

계 자극효과가 있어 심부정맥, 관상 동맥 질환, 고혈압 환자

에서 금기이다. 

6. 덱스메데토미딘

덱스메데토미딘(dexmedetomidine)은 선택적인 α2 아

드레날린성 수용체에 대한 강력한 선택적 작용제이다. 중추

신경계와 척수신경계의 α2 아드레날린성 수용체에 작용해

서 교감신경 억제, 진정 및 진통효과를 나타내지만 심한 호

흡저하를 일으키지 않는다. 제거반감기는 2-3시간이고 상
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황 민감성반감기는 10분 지속 주입 후 4분이고, 8시간 지속 

주입 후 250분이다[17]. 진정에 사용하는 용량은 덱스메데

토미딘 1 μg/kg의 부하 용량을 10-20분 동안 투여한 후 

0.2-0.7 μg/kg/hr 속도로 지속 주입한다[18]. 덱스메데토

미딘은 빠르게 분포되고 주로 간에서 대사되어 소변과 대변

으로 배설된다. 간질환이 있는 경우 용량을 줄여서 투여하

여야 하지만, 신질환이 있을 때 용량을 조절할 필요는 없다

[19]. 서맥, 저혈압, 심정지 등의 부작용이 보고되었으므로 

이에 대한 주의가 요구된다. 

결    론

진정을 위해 사용하는 약물들의 약동학과 약력학에 대하

여 알아보았다. 이는 약물이 체내 여러 부위를 거쳐 작용 부

위에 도달하여 원하는 임상효과를 나타내도록 수용체에 작

용하는 것을 이해하는데 도움을 준다. 약동학과 약력학적 

과정은 인종간 차이, 나이, 동반 질환, 투약하는 약물에 의해 

영향을 받게 되므로, 시술을 위한 진정을 유도할 때 적절한 

약물을 선택하고 적절한 용량을 결정하는데 기초가 된다. 

원하는 진정약물의 효과 발현과 지속시간에 영향을 주는 과

정은 약물의 흡수와 분포에 의하며, 환자의 안전한 퇴원을 

위한 적절한 수준의 회복을 결정하기 위한 과정은 약물의 제

거에 의존한다. 중등도와 깊은 진정을 위해서 적은 양의 약

물을 계속 증량하여 원하는 수준의 진정과 진통을 얻는 것이 

환자의 만족감을 증진시키고 위험을 줄이는데 도움이 될 것

이다[1]. 또한, 진정요법을 위한 약물 투여 시 시술기간 동안 

산소를 투여하고 자발 호흡 여부에 대한 세심한 관찰을 하여

야 하며, 예상보다 깊은 진정에서 나타날 수 있는 저환기, 저

산소증, 서맥과 저혈압 등의 부작용을 치료하고 원하는 진정

단계를 유지할 수 있는 전문성이 요구된다.

핵심용어: ��약력학; 약동학; 진정
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의료의 어느 분야에서나 약제를 사용하는 데 있어 가장 중요한 사항은 약력학(pharmacokinetics)과 약동학(pharmaco-

dynamics)에 관한 지식이다. 약력학이란 약제가 인체에 투여되었을 때, 어떻게 흡수, 분포, 제거가 이루어지는가에 관한 

내용이고, 약동학이란 약제가 인체내의 약물 수용체(receptor)와 결합하여 어떠한 약리학적 작용을 나타내는가에 관한 내

용이다. 현재 우리나라에서 진정요법을 위해 투여되는 약물들의 사용 주체는 그 약물들의 약력학이나 약동학에 익숙한 마

취통증의학과 의사 이외에도 내과, 성형외과, 피부과 등 다양한 분야의 의사들이다. 본 논문은 이들 다양한 분야의 의사들

에게 진정요법 시 사용하는 약물들의 약력학 및 약동학적 이해를 돕고, 그로 인해 보다 효과적이고 안전하게 약물을 사용

할 수 있게 도와줄 것으로 기대한다.

[정리: 편집위원회]
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