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Lidocaine에 의한 아나필락시스 및 특이  
immunoglobulin E 측정 1예
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measurement
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Although local anesthetics can cause adverse drug reactions (ADRs), most ADRs to local anesthetics are from vasovagal, toxic, or 
anxiety reactions, while immunoglobulin E (IgE)-mediated anaphylaxis is extremely rare. We report a case of IgE-mediated anaphy-
lactic reaction to lidocaine. A 27-year-old male patient who had two episodes of anaphylactic reactions after local injection of lido-
caine was referred to our clinic for the safe use of local anesthetics for the subsequent dental procedure. Skin prick and intradermal 
tests were performed with amide local anesthetics; lidocaine, bupivacaine, mepivacaine, and ropivacaine. Lidocaine and mepiva-
caine showed positive response in prick test, and lidocaine, mepivacaine, and bupivacaine showed positive reactions in intradermal 
test. Only ropivacaine showed negative response both in prick and in intradermal test, and the patient was successfully treated with 
it. To detect serum-specific IgE, we prepared lidocaine-human serum albumin (HSA) conjugate. Enzyme-linked immunosorbent as-
say result showed high level of specific IgE to lidocaine-HSA conjugate in serum of the patient. This case suggests that local anes-
thetics can elicit specific IgE-mediated allergic reactions, and both skin prick and intradermal test should be performed in case of 
suspected IgE-mediated allergic response to local anesthetics. (��������������������������������������������Allergy Asthma Respir Dis 1(1):98-101, 2013)
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서  론

Lidocaine과	같은	국소마취제	투여	후	나타나는	약물유해반응

의	대부분은	혈관	미주	신경성반응이며,	드물게는	국소마취제에	
포함되어	있는	epinephrine에	의한	심계항진이나	독성반응,	정맥	
내	투여된	lidocaine에	의한	부정맥,	심인성불안증	등과	관련된	증
상이다.	Immunoglobulin	E	(IgE)-매개	반응이라고	하더라도	국소

마취제	자체보다는	라텍스나	클로르헥시딘	등과	같은	첨가물이나	
보존제에	대한	반응이며,	실제	국소마취제에	대한	IgE-매개	반응은	
매우	드물어	1%	이하로	보고되고	있다.1,2)	
대규모	환자를	대상으로	국소마취제에	대한	약물유해반응의	특

성을	분석한	연구에	따르면	면역학적	기전에	의한	약물유해반응은	
거의	없는	것으로	보고되고	있으며,1,2)	피부단자시험이나	피내시험

에서	양성	반응을	보여	IgE-매개	반응으로	추정되는	약물유해반

응이	일부	보고되고	있다.3-8)	그러나	현재까지	국소마취제에	대한	
특이	IgE를	직접	측정하여	IgE	매개반응임을	확인한	예는	아주	제
한적이다.4)	국내에서도	lidocaine에	의한	아나필락시스	예가	보고

되고	있으나,9-14)	그	중	두	보고에서만	lidocaine을	포함한	국소마취

제에	대한	알레르기	피부시험	결과를	보여주고	있으며	국소마취제

에	대한	특이	IgE를	측정한	보고는	없는	상태이다.9,10)

국소마취제	주사	후	아나필락시스	또는	약물유해반응을	경험한	
환자에서	국소마취제	재투여가	필요한	경우에는	국소마취제에	대
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한	알레르기	피부단자시험	및	피내시험을	시행하여	음성인	약물을	
선택한	후	단계적으로	용량을	증가시키는	점진적	투여(graded	
challenge)를	통하여	약제간의	교차반응을	확인	후에	투여	가능한	
약물을	확인하여야	한다.15)	
저자들은	이전에	lidocaine	주사	후	아나필락시스의	과거력이	있

었던	환자에서	amide	계열의	국소마취제를	이용한	피부단자시험

과	피내시험	후	점진적	투여로	안전한	국소마취제를	선별하여	사용

하게	함과	더불어,	lidocaine에	대한	특이	IgE	항체를	측정함으로써	
lidocaine-특이	IgE	매개로	인한	반응임을	직접	확인한	예를	보고

하는	바이다.	본	예는	lidocaine에	대한	IgE	매개반응을	in vivo	및	
in vitro	방법으로	모두	확인한	연구로	의미가	있다.

증  례

환 자:	정	O	규,	남자	27세
현병력:	내원	4년전	발의	티눈	제거를	위해	lidocaine	국소	마취	

후	전신	발진,	두드러기,	얼굴	부종과	가슴답답함	증상이	생기면서	
혈압이	감소되었으며	응급처치	후	회복되었다고	한다.	환자는	첫	
증상	4개월	후	치과	치료	위해	다시	lidocaine	국소	마취	후	같은	증
상을	경험하였다고	한다.	이후	국소마취제	사용	없이	지내던	중	최
근	충치와	매복치	발치를	위하여	국소	마취가	필요하여	안전한	국
소마취제	선택을	위하여	알레르기내과로	의뢰되었다.	

과거력:	이전에	특이	병력	없었으며,	다른	약물에	대한	약물유해

반응이나	음식물	알레르기,	알레르기비염	또는	기관지	천식	등과	
같은	알레르기질환은	없었다.

가족력:	특이	사항은	없었다.
사회력:	특이	사항은	없었다.
신체 진찰 소견:	내원	시	활력	징후는	혈압	105/60	mmHg,	맥박

수	58회/min,	체온	36.4°C였다.	건강해	보였으며	의식	상태는	명료

하였고	피부의	발진이나	두드러기,	얼굴	부종	등은	관찰되지	않았

다.	심잡음은	들리지	않았고	호흡음도	깨끗하였으며	복부	진찰에

서도	이상	소견은	관찰되지	않았다.	
검사 소견 및 경과:	환자에게	동의를	받은	후	원내에서	흔히	사

용하는	국소마취제인	lidocaine	(Lidocaine,	Huons,	Seoul,	Korea),	
mepivacaine	(Emcaine,	ReYon	Pharm,	Seoul,	Korea),	bupivacaine	
(Pucaine,	ReYon	Pharm)	및	ropivacaine	(Naropin,	AstraZeneca	
Korea,	Seoul,	Korea)을	이용하여	피부단자시험과	피내시험을	시행

하였다.	피부단자시험은	이전	보고9)를	참조하여	주사	원액의	농도

로	(lidocaine	2%,	mepivacaine	2%,	bupivacaine	0.5%	및	ropiva-
caine	0.75%)	시행하였으며,	피내시험은	1:10	희석액으로	시행하였

다.	피부시험	시	상기	약물에는	주사용수,	NaCl,	KCl,	CaCl2	및	산
염기	균형을	맞추기	위한	HCl,	NaHCO3	외에는	기타	첨가물은	없
었다.	피부단자시험	결과	lidocaine과	mepivacaine에	2(+)의	양성반

응을	보였으며,	피내시험에서는	lidocaine,	mepivacaine	및	bupiva-
caine에	양성반응을	보였다(Table	1).	이러한	검사	결과	단자시험과	
피내시험에서	모두	음성반응을	보인	ropivacaine이	가장	안전한	국
소마취제로	판단되었으며,	ropivacaine을	희석하지	않은	원액으로	
단계적으로	0.25,	0.5,	1	및	2	mL의	용량으로	각각	피하	주사하여	약
물유해반응이	없음을	확인하였다.	이후	환자는	본원	치과	외래에

서	ropivacaine을	국소마취제로	투여하면서	국소	및	전신적인	약물

유해반응	없이	성공적으로	치료를	종료하였다.	
Lidocaine 특이 IgE 측정:	Lidocaine에	대한	특이	IgE	측정을	위

하여	lidocaine-인혈청알부민(human	serum	albumin,	HSA;	Sig-
ma-Aldrich	Co.,	St.	Louis,	MO,	USA)과의	conjugate	(lidocaine-
human	serum	albumin	[HSA]	conjugate)를	제작하였다.	Lidocaine-
HSA	conjugate는	NHS-Diazirine	(SDA)	(Thermo	Fisher	Scientific	
Inc.,	Rockford,	IL,	USA)을	가교제로	사용하여	제작하였다.	제작

한	 lidocaine-HSA	conjugate를	이용하여	면역효소법(enzyme-
linked	immunosorbent	assay)으로	기존의	보고된	방법16)에	따라	
lidocaine에	대한	혈청	특이	IgE를	측정하였다.	요약하면	lidocaine-
HSA	conjugate를	carbonate	buffer	(pH	9.6)에	50	μg/mL	농도로	만
든	후	96-well	microplate에	well당	100	μL씩	넣고	4°C에서	18시간	
반응시켰다.	비특이적인	단백	결합을	차단	후	phosphate	buffered	
saline-tween	20	(PBS-T,	137	mM	NaCl,	1.8	mM	KH2PO4,	10	mM	
Na2HPO4,	27	mM	KCl,	0.1%	Tween-20)로	3회	세척	후	혈청	100	μL
를	넣고	1시간	동안	실온에서	반응시켰다.	2차	항체로	biotin이	부
착된	anti-humane	IgE	항체(Vector	Laboratories	Inc.,	Burlingame,	
CA,	USA)를	사용하였고,	3,3′,5,5′-tetramethylbenzidine-0.01%	
H2O2	(KPL,	Gaithersburg,	MD,	USA)으로	발색처리	후	450	nm에

서	흡광도를	측정하였다.	알레르기	병력이	없는	건강한	사람	20명
의	혈청을	음성	대조군으로	하여,	lidocaine-HSA	conjugates에	대
한	흡광도가	음성대조군	흡광도의	평균+3×표준편차	이상인	경
우	특이	IgE	양성으로	하였다.	Lidocaine-HSA	conjugate에	대한	면
역효소법	결과	환자는	lidocaine에	대한	특이	IgE	항체	양성이었다

(Fig.	1).	

Table 1. Results of skin prick test and intradermal test for local anesthetics

Prick test (1:1) Intradermal test (1:10)

Wheal  
(mm)

Erythema 
(mm)

Wheal  
(mm)

Erythema 
(mm)

Control
Histamine 5× 4 20× 15 8× 7 32× 30
Saline - - - -

Local anesthetics
Lidocaine (2%) 4× 3 21× 20 25× 17 55× 45
Bupivacaine (0.5%) 2× 1 - 6× 6 25× 20
Mepivacaine (2%) 4× 3 20× 15 18× 17 66× 48
Ropivacaine (0.75%) - - - -
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고  찰

아나필락시스의	진단은	임상적	진단기준에	따라	이루어지며,	이
는	피부나	점막	증상(가려움,	부종,	피부홍조	등),	호흡기	증상(호흡

곤란,	기도수축,	천명음	등),	혈압	저하	및	관련	증상(실신,	허탈,	어
지러움	등),	소화기	증상(복통,	구토	등),	말단장기부전	증상	등과	같
은	증상과	임상	정보(항원	노출력)를	종합하여	진단을	하게	된다.	
아나필락시스는	IgE	매개로	인한	면역반응을	말하나	비-IgE	매개	
면역반응,	물리적	자극,	또는	비반세포를	직접	자극하여	화학	매개

체를	유리시키는	아나필락시스양	반응에	의하여도	동일한	증상이	
나타날	수	있다.17)	이러한	유발자극	이후에는	히스타민,	트립타제,	
류코트리엔,	프로스타글란딘	등과	같은	매개	물질을	통한	동일한	
발생기전을	거치며,	면역학적	기전과	비면역학적	기전,	알레르기성	
반응과	비알레르기성	반응간에	임상	증상으로	명확하게	구분	할	
수	있는	방법은	없다.1)	
따라서	IgE-매개에	의한	아나필락시스를	진단하기	위해서는	피

부단자시험이나	피내시험을	시행하거나	CAP	system이나	면역효

소법	등의	방법으로	직접적으로	원인	항원에	대한	혈청	특이	IgE를	
확인하여야	한다.17)	실제	국소마취제에	대한	아나필락시스	보고는	
많지	않으며,	그	중	국소마취제를	이용한	피부시험에서	양성반응

을	보여	IgE-매개	아나필락시스를	시사하는	보고는	국내·외적으

로	매우	드물다.3-10)	그러나	국소마취제가	비반	세포에서	히스타민

을	유리시켜	피부시험에서	양성반응으로	나타났을	가능성을	배제

할	수	없으며,	실제	피부시험	양성이지만	특이	IgE를	측정할	수	없
는	경우가	있기	때문에	국소마취제에	대한	피부시험이	양성이라고	
IgE-매개반응이라고	단정할	수는	없다.3)	이러한	이유로	국소마취

제에	대한	특이	IgE	측정에	대한	연구가	진행되었으나,	실제로	특이	
IgE를	측정한	연구	보고는	1건이	있을	뿐이다.4)	Noormalin	등4)이	

국소마취제에	대한	특이	IgE를	측정한	방법은	dot	blot	method로	
이후	관련된	후속	보고가	없는	상태이다.	본	연구에서는	IgE	반응

을	민감도가	높으면서	현재	널리	이용되는	면역효소법으로	측정하

였으며,	실험	결과	lidocaine에	대한	특이	IgE	측정에	유용함을	확
인하였다.	
국소마취제의	약물유해반응이	나타날	경우	정확한	과거력	확인

으로	의심	약물을	확인하고	IgE	매개로	인한	면역반응에	의한	과민

반응인지	확인을	위하여,	1차	선별	검사로	피부단자시험을	시행하

고,	그	중	음성인	약물들로	2차로	피내시험을	시행한다.5,6,15)	그러나	
피부단자시험이나	피내시험에서	음성이었으나	용량을	증량하여	
투여하는	경우	양성반응을	보이는	경우가	종종	있기	때문에,	국소

마취제의	IgE-매개	과민반응을	완전히	배제하기	위해서는	점진적	
투여에서	음성임을	확인해야	한다.5,7)	그리고	피부시험이나	점진적	
투여에서	IgE-매개	과민반응을	확인한	경우에도	국소마취제	자체
가	아닌	보존제나	첨가물에	의한	과민	반응이	아닌	것을	확인하여

야	한다.2,6)

국소마취제는	크게	benzoic	acid	esters	그룹과	amide	그룹으로	
나누어지며,1)	benzoic	acid	esters	그룹	간의	교차반응에	비하여	
amide	그룹	간의	교차반응은	명확히	확립되어	있지	않다.5,6,15)	그러

나	최근	amide	그룹	간의	교차반응에	대한	연구가	보고되고	있
다.5,7-9)	즉,	국내	연구진9)에	의하여	lidocaine,	mepivacaine,	bupiva-
caine	및	procaine	간의	교차반응이	보고되었으며,	외국	보고에	따
르면	 lidocaine과	mepivacaine	간의	교차반응	또는	 lidocaine,	
mepivacaine	및	ropivacaine	간의	교차반응,8)	mepivacaine	및	ropi-
vacaine	간의	교차반응,7)	그리고	lidocaine,	mepivacaine	및	bupiva-
caine	간의	교차반응5)	등이	보고되어	있다.	본	증례에서는	이전	국
내	보고와	유사하게	lidocaine,	mepivacaine	및	bupivacaine	간의	
교차반응을	피부시험을	통하여	확인할	수	있었다.	본	연구에서는	
lidocaine-특이	IgE의	교차반응을	in vitro	방법으로	확인하기	위하

여	피부시험에	사용한	mepivacaine,	bupivacaine	및	ropivacaine과	
인혈청알부민과의	conjugate를	만들어	면역효소억제실험을	시행

하려고	하였다.	그러나	lidocaine-HSA	conjugate와	달리	mepiva-
caine,	bupivacaine	및	ropivacaine은	인혈청알부민과의	conjugate	
제작	시	결정	및	침전이	생겨	이후의	실험을	진행할	수가	없었다.	이
는	lidocaine	conjugate	제작과	달리	mepivacaine,	bupivacaine	및	
ropivacaine은	주사용	약제를	직접	이용하여	conjugate를	제작하

려고	한	결과,	주사용	약제에	포함된	염	및	전해질	등의	영향으로	침
전이	생긴	것으로	판단되었다.	이런	이유로	개별	국소마취제에	대한	
conjugate	제작이	불가하였고,	IgE	억제	시험도	사정	상	더	이상	진
행되지	못하였으며,	현재까지의	결과로	보면	국소마취제간의	교차	
반응은	피부시험을	통하여	확인하는	것이	보다	정확할	것으로	판
단된다.	
결론적으로,	과거	2차례	lidocaine	국소	주사	후	아나필락시스	반

Fig. 1. Serum-specific immunoglobulin E (IgE) antibodies to lidocaine-human 
serum albumin (HSA) conjugate in sera of the patient and 20 healthy controls. 
Dashed line indicates the positive cut-off value of specific IgE to lidocaine-HSA 
conjugate (mean+3standard deviation of the absorbance values from healthy 
controls).

500

400

300

200

100

0
	 Patient	 Controls (n=20)

Sp
ec

ifi
c 

Ig
E 

an
tib

od
ie

s t
o 

lid
oc

ai
ne

-H
SA

	
co

nj
ug

at
e 

(a
bs

or
ba

nc
e 

va
lu

se
, x

1,
00

0)



여진엽 외  •  리도카인 아나필락시스 Allergy Asthma Respir Dis

http://dx.doi.org/10.4168/aard.2013.1.1.98   101

응의	과거력이	있었던	젊은	남성에서,	치과	치료를	위한	안전한	국
소마취제의	선별을	위하여	피부단자시험	및	피내시험을	시행하였

다.	피부단자시험에서는	lidocaine과	mepivacaine에	대하여	양성

반응을	보였고	피내시험에서는	lidocaine,	mepivacaine	및	bupiva-
caine에	양성반응을	보였다.	이에	피부단자시험	및	피내시험에서	
모두	음성반응을	보인	ropivacaine을	선정하여	단계적인	용량	증가
를	통한	점진적	투여에도	국소	및	전신적인	과민반응이	없음을	확
인한	후	실제	치료에	안전하게	사용하였다.	한편	lidocaine에	대한	
특이	IgE	존재	여부를	면역효소법으로	확인하였다.	결론적으로	본	
증례는	lidocaine	특이-IgE에	대한	아나필락시스를	in vivo	및	in vi-
tro	방법	모두로	확인하였으며,	lidocaine을	포함한	amide	그룹	국
소마취제	간의	교차반응을	확인하였다.	또한	국소마취제에	의한	
아나필락시스가	의심되는	경우	알레르기	피부시험을	통하여	안전
한	국소마취제를	선정하고	사용할	수	있음을	확인할	수	있었다.	
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