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말초신경병증은매우흔한신경학적질환으로미국의 경우, 전체 유병률은 2.4% 정도이며 나이가

많아질수록 빈도는 증가하여 55세 이상에서는 8%에 이

른다(1). 원인또한다양하여대사장애, 감염, 혈관염, 약

물, 독소 및 유전적 이상에 의해 말초신경병증이 발생되

지만 철저한 조사에도 불구하고 원인을 알 수 없는 경우

가많다. 최근에는유전및면역학적기전에대한지식의

축척과아울러진단기술의발전을토대로과거원인불명

으로 알려진 상당수의 말초신경병증의 원인을 규명하게

되었다(2). 

다양한 원인에도불구하고 말초신경병증의 증상은 대

개통증을포함하는감각이상, 근쇠약이나근위축, 자율

신경장애등의조합으로나타난다. 

치료는 두가지 측면으로 접근해야 하는데, 첫째는

말초신경병증을 일으키는 원인 질환을 교정하는 것

이며, 둘째는 말초신경병증의 가장 흔하고 견디기 힘

든 증상인 신경병증 통증(neuropathic pain)을 조

절하는 것이다. 원인 질환을 교정하는 부분은 너무나

광범위하고 전문적이므로 본 약물요법에서는 주로

말초신경병증의 주된 증상인 신경병증 통증의 기전

과 치료, 특히 약물치료에 대한 최신지견을 언급하고

자 한다. 
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Pharmacologic Treatment of Peripheral Neuropathy

Abstract

Peripheral neuropathy is a common neurological disorder

and has a variety of identifiable causes such as diabetes,

metabolic derangements, neurotoxic substances, and even

genetic abnormalities. Even with a thorough evaluation, how-

ever, the underlying cause cannot be identified in a large por-

tion of peripheral neuropathy. In addition to the diagnostic

dilemma, the wide spectrum of clinical manifestations with a

variety of combinations of altered sensation, muscle weak-

ness, and autonomic symptoms in peripheral neuropathy also

makes it difficult to introduce an appropriate management.

Treatments for peripheral neuropathy are categorized accord-

ing to the underlying conditions and the strategies designed

to relieve peripheral nerve pain irrespective of the cause. This

article summarizes the mechanisms of peripheral neuropathic

pain and current pharmacologic treatments including tricyclic

antidepressants and anticonvulsants.   
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진단적 접근

말초신경병증을 정확히 진단하려면 병력과 진찰을 통

하여증상의시작, 진행과정및증상의종류와분포, 동반

질환등을자세히알필요가있다. 다음으로신경전도검

사(nerve conduction study)와 같은전기생리학적검사

를통하여침범된신경을조사하면서동시에병변의병태

생리를 확인할 수 있다(그림 1)(3). 이것을 토대로 말초

신경병증을 시사하는 증상

신경병증에 부합하는 병력과 진찰소견

홑신경병증

전기진단검사

•포착 혹은 압박

  신경병증?

•관련되는 전신

  질환이 있는가?

수술적 처치

축삭 말이집탈락

균일한

신경전도속도

감소, 만성

파라단백질

검사: 음성이면,

아급성 

혹은 만성
급성

CIDP 치료 급성 염증성

말이집탈락성

다발신경병증

(GBS) 치료

균일하지 않는

신경전도속도

감소, 전도차단

전기진단검사

다발신경병증 •다른 질환?

•추적관찰

전기진단검사

다발홑신경병증

축삭
말이집탈락 및

국소전도차단

만성 염증성

말이집탈락성

다발신경병증

(CIDP)

파라단백질,

HIV,

라임병 검사

음성이면

CIDP 치료

혈관염 혹은

기타 다초점성

질환

신경생검

관련된 질환을

치료

아급성

(수개월)

독소 중독이나

전신 질환에

대해 조사

치료

가족력을 

조사하고

유전자 검사

필요하다면 유전상담

만성

(수년)

예 아니오

CIDP : chronic inflammatory demyelinating polyneuropathy, GBS : Guillain－Barre′syndrome

그림 1. 말초신경병증을 평가하기 위한 순서도
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신경병증을 다음과 같이 분류할 수 있다. 급성, 아급성,

만성 ; 홑신경병증(mononeuropathy), 다발홑신경염

(mononeuritis multiplex), 다발신경병증(polyneu-

ropathy) ; 운동, 감각, 감각운동, 자율신경병증 ; 소섬

유(small－fiber), 대섬유(large－fiber) ; 축삭(axonal),

말이집탈락(demyelinating).      

신경병증 통증

신경병증 통증이란 말초 혹은 중추신경계의 질병이나

손상, 혹은 신경계의 기능장애에 기인한 통증을 말한다

(4). 통증의성질은양성증상(positive symptoms)과음

성증상(negative symptoms)을모두포함한다. 양성증

상은자발통, 감각이상, 불쾌감각, 무해자극통증(allody-

nia, 본래 통증을 유발하지 않는 자극에서조차도 통증을

느끼는 상태) 및 통각과민(hyperalgesia 혹은 hyper-

pathia, 유해자극을 가했을 때 과대하게 통증을 느끼거

나 통증이 지속되는 상태)을 포함하며 이는 주로 신경계

가 비정상적으로 흥분하여 생긴다. 이에 비해 음성 증상

은축삭이나신경세포의소실로인해감각이소실되는것

을 말한다. 많은 질환들이 신경병증 통증을 유발하며 통

증의발생기전또한다양하다. 아직까지신경병증통증을

효과적으로 치료하는 방법은 없지만 통증의 발생기전을

분석함으로써새로운치료약물의개발이가능하다(표1).

신경병증 통증의 기전(5, 6)으로 첫째는 딴곳흥분성

(ectopic excitability)이다. 손상을 받거나 그 주위에 위

치한감각신경세포는흥분성이변하여스스로딴곳활동

전위를형성함으로써말초의자극과무관하게감각유입

이일어난다. 이러한변화는말초신경에서도일어나며주

로나트륨통로나칼륨통로의변화때문이다. 둘째, 표현

형 전환(phenotypic switch)으로 말초신경이 손상되면

수많은유전자의조절변화가일어난다. 신경세포의기능

에관여하는많은유전자들의변화로신경세포의흥분성

및신호전달, 신경전달물질의성향이바뀐다. 예를 들면,

정상적으로는 C－신경섬유에만 존재하는 BDNF(brain

derived neurotropic factor)나 substance P가 말초신

경손상후에A 신경섬유의신경세포에발현되는현상이

다. 셋째, 말초신경이손상되고수주가지나면손상된신

경세포가위축되면서축삭의반경이감소하고척수에위

치한신경세포와의접촉이소실된다. 이를일차감각변성

(primary sensory degeneration)이라 하며 신경세포의

소실과 감각유입의 부조화는 결국 이상감각을 초래하게

된다. 넷째, 중추성 민감화(central sensitization) 기전

이다. 말초신경손상으로인해발생된 C－신경섬유의자

발적 신경자극 유입은 뒤뿔(dorsal horn)의 신경세포막

의흥분성을증가시켜유입되는신경자극에대한반응을

증폭시킨다. NMDA(N－methyl－D－aspartate) 및

AMPA(amino－hydroxy－5－methylisoxazole－4－

proprionic acid) 수용체가중추성민감화에중요한역할

을 한다. 마지막으로 탈억제(disinhibition) 기전인데 신

경손상은 가바성(GABAergic) 억제사이신경세포(in-

hibitory interneuron)의아팝토시스(apoptosis)를유발

하여 억제성 연접전류를 선택적으로 소실하게 함으로써

뒤뿔에서의억제를저하한다.                 

신경병증 통증의 치료

신경병증 통증의 치료 역시 일반적인 말초신경병증의

치료와마찬가지로우선원인이되거나동반된질환을교

정해야 한다. 하지만 많은 경우에서 정확한 원인을 알기

어렵거니와 원인을 알더라도 완전한 교정이 불가능하므

로결국증상, 특히통증치료에초점을맞추어야한다. 
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1. 치료지침

현재신경병증통증을치료하는다양한침습적혹은비

침습적 방법들이 있으며, 일반적인 치료지침은 그림 2에

서보는바와같다(7).

2. 비약물치료

1960년대에 제시된 통증의 신호전달에 중요한 이론인

관문조절설(gate control theory)에 따라 경피전기신경

자극(transcutaneous electrical nerve stimulation,

TENS)이 대표적비약물, 비침습적치료이다. 이 외에도

유사한 기전을 갖는 진동자극 및 침술이 신경병증 통증

뿐만 아니라 통각수용기(nociceptive) 통증에 효과가 있

다. 국소자극을 넘어서 통증과 관련된 척수나 심부 뇌를

자극하는 방법도 최근에 시행되고 있는 통증의 치료 형

태들이다.

수술적처치로써작열통(causalgia)에 효과가있는교

감신경절제술 이외에도 척수시상로절단술(cordotomy),

맞교차척수절개술(commissural myelotomy), 시상파괴

술(thalamotomy), 중뇌척수시상로절단술(mesence-

phalic spinothalamic tractotomy), 후신경뿌리진입부

병변화(dorsal root entry zone lesioning) 등이약물치

료에불응하는경우에사용될수있다.       

표 1. 신경병증통증의기전, 증상, 치료표적및약물들

기 전 증 상 치료표적 치료약물

나트륨통로축적,
재분포및변경된발현

자발통, 감각이상
신경종징후

Tetrodotoxin에민감한
나트륨통로

Tetrodotoxin에내성이있는
나트륨통로

나트륨통로차단제

항간질제

항부정맥제

중추성민감화 촉각통각과민

한랭통각과민

침통각과민

NMDA 수용체
Neurokinin 1 수용체
신경세포 nitric oxide
synthase

NMDA 대항제
Neurokinin 1 수용체대항제
Ketamine, amantadine
글리신대항제

말초성민감화 압력통각과민

열통각과민

자발통

신경성염증

Vanilloid 수용체－1 민감
소실

Neurokinin 1
Tetrodotoxin에내성이있는
나트륨통로

신경성장인자(NGF)

Capsaicin
Neurokinin 1 수용체대항제
Tetrodotoxin에내성이있는
나트륨통로차단제

신경성장인자

α－수용체발현

교감신경발아

(sympathetic sprouting)

자발통 α－수용체대항제

신경성장인자/trKA

Phentolamine
Guanethidine
신경성장인자대항제

탈억제

항진된신경전달

자발통 N형칼슘통로수용체 Conotoxin
아편제제(opiates)
가바펜틴(gabapentin)
크로니딘(clonidine)
삼환계항우울제(TCAs)
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2. 약물치료

1) 일차약물

여기에 속하는 약물들은 다중무작위대조시험에서 그

효과가인정된것으로서신경병증통증을치료하는데가

장 유용한 약물들이다. 삼환계 항우울제(tricyclic anti-

depressants, TCAs), 가바펜틴(gabapentin), tra-

madol, 5% 리도카인부착포(lidocaine patch)와아편유

사진통제(opioid analgesics) 등이 포함된다. 이들 약물

들의치료용량, 사용방법및부작용에대해서자세히알

필요가있다(표 2)(8). 이 중에서도가장효과가있는약

물이 삼환계 항우울제이며(9), 지속성 통증인 경우에 특

히효과적이다. 하지만부작용이심한편이라서심혈관계

질병, 녹내장, 요정체나 자율신경병증의 병력이 있으면

주의해서 사용해야 한다. 40세 이상의 환자라면 심전도

검사를 통하여 심장전도 이상을 확인해야 한다. 선택적

세로토닌재흡수억제제(selective serotonin reuptake

그림 2. 신경병증 통증 치료의 알고리듬

신경병증통증

수술적요법

감압술

신경확대술

막안정약물

(Membrane stabilizing
agents)

항간질제

Oxcarbazepine
Carbamazepine

Phenytoin
Valproate

GABA－B작용제
Baclofen

항우울제

Amitriptyline
Desipramine
Fluoxetine
Imipramine
Nortriptyline
Paroxetine

항부정맥제

Lidocaine
Mexiletine

항간질제

Oxcarbazepine
Clonazepam
Gabapentin

Corticosteroids

신경차단

국소마취제

스테로이드

뒤뿔(dorsal horn)
억제를항진시키는

약물

내과적치료
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inhibitors, SSRIs)는시토크롬P4502D6을억제하기때

문에TCAs와같이사용할때주의를해야한다. 만약이

러한부작용으로인해 TCAs를사용할수없는경우라면

가바펜틴을사용하면된다. 가바펜틴은부작용이적고안

전하며 약물 상호작용이 거의 없을 뿐만 아니라 최근 대

상포진후신경통, 통증성 당뇨병성 말초신경병증, 혼합

신경병증통증증후군(mixed neuropathic pain syn-

dromes)과 Guillain－Barre′증후군, 척수 손상에 의한

급 만성 통증 등 다양한 통증에 상당히 효과가 있는 것

으로보고되었다. 이외에도 tramadol은노르에피네프린

과 세로토닌 흡수억제제이면서 동시에 그 대사물이 μ－

아편유사작용제로 작용하여 통증을 수반하는 다양한 말

초신경병증의 치료에 효과가 있다. 그러나 과거 발작이

있었거나항우울제, 신경이완제(neuroleptics), 아편유사

제와같이발작의역치를낮추는약물과동시에사용하면

발작의 발생이 증가될 수 있다. TCAs와 마찬가지로

SSRIs와 모노아민산화효소억제제(monoamine oxidase

inhibitors)를 같이 사용하면 세로토닌 증후군을 유발할

가능성이있으므로주의해야한다.

통증을유발하는여러가지기전이있으므로한가지약

물에대해반응이없으면이론적으로다른작용기전을가

진 약물을 시도해 볼 수 있고, 또 작용기전이 다른 여러

표 2. 신경병증통증에사용되는일차약물들

약 물 시작용량 적정용량조절 최대용량 적정투여기간 주된부작용

가바펜틴

매일밤100~300mg 혹은

100~300mg을하루에

세번

환자가견딜수있을

때까지매1~7일마다

하루에세번 100~

300mg씩증량

하루에 3,600mg

(1,200mg씩세번); 

만약신장기능이

저하된경우라면

줄여서사용

용량조절시간 3~8주

최대용량으로 1~2주

졸림, 현기증,

위장관증상, 말초부종,

고령에서보행, 균형및

인지장애

5% 

리도카인

부착포

하루에최대12시간동안

3개의부착포를사용
필요없음

하루에최대12시간동안

3개의부착포를사용
2주

홍반이나발진과같은

국소피부부작용

아편유사

진통제

매 4시간마다

5~15mg

1~2주후에총용량을

지속성아편유사제로

바꾸고필요할때마다

속효성약물을투여함

최대용량이 정해진

것은아니지만하루에

120~180mg 이상이면

주의해서사용

4~6주 변비, 진정, 오심, 

두통, 저혈압, 

고령에서인지장애,

약물남용

Tramadol

HCl

50mg을하루에

한번혹은두번

환자가견딜수있을

때까지매 3~7일마다

하루에 10~100mg씩

증량

하루에 400mg (4번분

복) ; 만약 75세이상의

고령이라면 300mg을

분복

4주 현기증, 오심, 변비,

졸림, 기립저혈압,

발작, 두통, 떨림

삼환계

항우울제

매일밤 10~25mg 환자가견딜수있을

때까지매 3~7일마다

하루에 10~25mg씩

증량

하루 75~100mg ; 

혈중농도가

100mg/mL 이하라면

주의깊게용량을

조절할수있다

6~8주 입안건조, 졸림, 

현기증, 변비, 요정체, 

흐린시야, 혼돈, 

지남력장애, 

체중증가, 빠른맥



말초신경병증의 약물치료1008

Pharmacotherapeutics약 물 요 법

종류의약물을동시에투여해볼수있다. 하지만다약물

(multidrug) 시도가 통증에 도움이 된다는 확고한 임상

결과는아직없으며다약물사용에따른부작용의빈도가

증가할수있음을염두에두어야한다.

2) 이차약물

일차 약물에 대한 치료 효과가 만족스럽지 않을 때 사

용해볼수있는약물이이차약물이다. 이차약물에속하

는 것들은 단일무작위대조시험에서 그 효과가 인정되었

거나 다중무작위대조시험에서 효과가 일정하지 않은 경

우를포함한다. 다만, carbamazepine은 예외적인데 삼

차 신경통에 매우 효과가 좋은 것으로 이미 여러 임상조

사에서 확인되었다. Lamotrigine, phenytoin, zoni-

samide, lorazepam, oxcarbazepine 및 levetiracetam

등과같은항간질제들이신경병증통증의치료에사용되

거나조사중에있다(10). 간혹TCAs에반응하지않는경

우라면 bupropion, citalopram, paroxetine, venlafax-

ine과같은항우울제가추천된다.   

3) 기타약물

특정한 상황에서 간혹 도움이 되는 약물들로서 cap-

saicin, clonidine, dextromethorphan, levodopa 및

mexiletine과같은항부정맥제등이있다.  

결 론

말초신경병증에 의한 통증의 발생기전이 다양하여 이

기전들에초점을맞추어많은약물들이신경병증통증의

치료에사용되고있거나개발및임상연구중에있다. 그

러나 어느 하나 신경병증 통증을 만족스럽게 치료할 수

없는 현 상황에서 신경병증 통증을 조절할 수 있는 가장

좋은 방법은 환자의 나이, 병력, 진찰, 통증상태, 검사소

견, 경제적 상황 등을 철저히 분석하고 고려하여 원인되

는질환의근본적치료와더불어적절한약물(들)을선택

하여권고지침에따라투여하는것이다.̀
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