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Neuropathic pain has recently been defined as “pain arising as a direct consequence of a 
lesion or disease affecting the somatosensory system”. Neuropathic pain is a debilitating 

chronic condition that remains very difficult to treat and challenging to manage. Tricyclic anti-
depressants (amitryptiline, nortriptyline, imipramine), selective serotonin and norepinephrine 
reuptake inhibitors (duloxetine, venlafaxine), anticonvulsants (gabapentin, pregabalin), and 5% 
lidocaine patches have demonstrated efficacy in neuropathic pain and are recommended as 
first-line medications. In patients who fail to respond to these first-line medications alone and/or 
in combination, opioid analgesics or tramadol can be used as a second-line treatment alone or 
in combination with one of the first-line medications. Opioid analgesics and tramadol can also be 
considered for first-line use in selected clinical circumstances. Other pharmacological thera-
peutic options include selective serotonin reuptake inhibitors, antiepileptic drugs (levetiracetam, 
lacosamide, lamotrigine, valproic acid), cannabinoids, high concentration capsaicin patch, and 
botulinum toxin A. Medication selection should be individualized, with side effects taken into 
consideration as well as potential beneficial or deleterious effects on comorbidities, and whether 
or not prompt onset of pain relief is necessary.
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서    론

신경병성 통증은 체성감각 신경계(somatosensory ner-

vous system)의 질병이나 손상에 의해 생기는 통증을 

말한다[1]. 여기서의 손상은 진단적 검사(영상, 신경 생리, 생

검, 검사실 검사)에 의해 발견된 비정상 소견, 혹은 분명한 증

거가 있는 손상을 말하며 질병은 체성감각 신경계를 손상을 

줄 수 있는 근본적인 원인되는 질병을 말한다. 체성감각 신

경계는 시력, 청력, 후각 같은 외부의 정보를 받아들이는 기

관보다는 장기(viceral organ)같은 몸의 상태를 파악할 수 

있는 기관을 말한다. 즉 신경병성 통증은 확고한 신경학적 

진단적 기준에 만족할 만한 질병이나 분명한 손상이 있는 임

상적 서술이다. 그러나 명확하게 진단적 검사로 신경병성 통

증을 확진하기에는 불충분하고 시행시마다 다른 결과가 나

올 수도 있기 때문에 임상적 증상, 병력 등에 바탕을 둔 임상

적 판단이 중요하다. 한국에서의 신경병성 통증의 유병률은 
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정확히 알지는 못하지만 유럽에서의 연구에 의하면 7- 8% 

정도로 적지 않은 수를 차지한다[2]. 

신경병성 통증의 특징적인 임상 증상은 지속적이거나 갑

작스러운 자발통증(spontaneous provoked pain)이다. 통

증은 화끈거림, 아림, 쏘는 듯, 저림 감을 호소한다. 신경 손

상에 의한 감각저하, 이상 감각, 불유쾌한 감각도 동반하기

도 한다. 스치거나 닿는 자극에도 통증(allodynia)을 느끼고 

같은 침해성 자극에서 더 심한 통증(hyperalgesia)을 호소

한다. 손상된 부위에 따른 통증이외의 운동 마비, 근육 경련, 

자율신경계의 증상이 동반될 수도 있다.

신경병성 통증의 분류는 손상된 부위에 따라, 원인에 따

라, 증상이나 증후에 따라, 통증이 생기는 기전에 따라 나눌 

수 있다. 통증의 기전에 따라 분류하고 그에 맞는 접근을 하

면 좀 더 정확한 치료가 가능하다. 그러나 현재 신경병성 통

증의 정확한 기전은 밝혀져 있지 않고 하나의 기전에 의해 

여러 가지 증상이 생길수도 있고 하나의 통증은 여러 기전이 

합쳐서 나타날 수도 있기 때문에 기전에 따른 분류는 어렵

다. 척수나 뇌의 손상에 의해 생기는 경우는 중추성 통증이

라 하고 말초신경, 신경총, 신경근, 후근 신경절(dorsal root 

ganglion)의 손상이 원인인 경우는 말초성 통증으로 분류

된다(Table 1). 신경병성 통증을 유발할 수 있는 질환으로 

당뇨병, 대상포진, 삼차 신경통, 척추관 협착증, 추간판 탈출

증, 암성 통증, 뇌경색이나 출혈, 다발성 경화증, 척추 손상, 

말초 신경 손상, 복합 부위통증 증후군, 환상지통(phantom 

limb pain) 등이 있다.

신경병성 통증의 치료는 먼저 원인이 되는 질환부터 관리

를 하여야 한다. 예를 들면 말초 신경통의 많은 원인이 되는 

당뇨병에 의한 신경병성 통증은 고혈당이나 혈당의 변화에 

의해서 생기므로 먼저 혈당을 조절하는 것이 중요하다. 많은 

환자에서 신경병성 통증은 만성으로 진행하기 때문에 우울

증, 불안, 수면 장애 등이 동반되는 경우가 많다[3]. 따라서 

이러한 동반증상도 동시에 치료를 하여야만 통증의 완화와 

삶의 질을 개선할 수 있다. 근거 중심으로 증상에 맞는 약물

을 선택하고 개인마다 약에 대한 효과나 부작용이 다르기 때

문에 서서히 저용량부터 증량시켜 적정 용량을 찾아야한다. 

이런 과정은 짧게는 수 주, 길게는 수개월이 소요되기 때문

에 환자 상태의 정확한 진단과 환자와 의사간의 신뢰가 중요

하다.

환자 개인에 맞는 적절한 치료나 관리의 계획을 세우기 

위해서는 통증의 증상이나 증후로 신경병성 양상인지를 판

단하고 손상부위, 통증을 가져온 원인 질환, 혹은 사건, 통증

에 의한 기능적 장애, 삶의 질, 정신적인 상태들을 파악하여

야 한다.  

신경병성 통증은 약물 치료의 효과가 기대보다 작고 효과

가 있더라도 약물 부작용에 의해서 약물치료를 지속하기 어

려운 경우가 많다. 신경병성 통증에 사용하는 약물은 항우

울제, 항경련제, 마약성 진통제, 소염 진통제, 국소 도포제 

등을 들 수 있다. 대부분의 신경병성 통증 환자는 한 가지 이

상의 약물을 복용하고 있지만 아직도 정확한 약물의 선택, 

우선 순위 등에 대해서는 명확하지 않은 실정이다. 이에 신

경병성 통증에 대한 약물의 종류, 사용 방법, 부작용, 우선순

위 등을 문헌 고찰을 통해서 소개하고자 하였다(Table 2).

삼환계 항우울제

삼환계 항우울제(tricyclic antidepessant)는 오래전부터 

Table 1.   Classifications of neuropathic pain

Classfications of neuropathic pain

Location
  Peripheral (nerve, plexus, dorsal root ganglion, and root)
  Central (spinal, brainstem, thalamus, and cortex)
Etiology
  Trauma
  Ischemia or hemorrhage
  Inflammation
  Neurotoxic
  Neurodegenerati on
  Paraneoplasti c
  Metabolic
  Vitamin deficiency
  Cancer
Symptoms and signs
  Pain quality
  Sensory loss
  Sensory gain
Mechanisms
  Ectopic discharges
  Loss of inhibition
  Peripheral sensitization
  Central sensitization
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신경병성 통증을 위해서 쓰여 왔고 지금까지 가장 많은 연구

가 진행되어온 약물로 주로 당뇨병성 신경통과 대상포진 후 

신경통과 같은 말초성 신경병성 통증에 일차 약물로 선택된

다[4]. 삼환계 항우울제의 진통 효과는 신경의 시냅스에서 

노에피네프린(norepinephrine)과 세로토닌(serotonin) 재

흡수를 억제하여서 나타난다. 다른 약에 비해 값이 매우 저렴

하면서 하루에 한번 복용함으로써 조금 더 편리하고 항우울 

효과도 같이 가지고 있어서 우울증 증상을 가진 신경병성 통

Table 2.  First-line medications to treat neuropathic pain

Drugs Dosage Side Effects Advantages Precausion

Nortriptyline, 
desipramine

25–150 mg Anticholinergic side  
  effects, sedation,  
  arrhythmia

Well-established efficacy,  
  once daily dosing,  
  inexpensive, helpful for  
  sleep disturbances and  
  depression

Cardiac disease,  
  glaucoma, suicide risk,  
  seizure  disorder,  
  concomitant  use of  
  tramadol

Duloxetine 30–120 mg Nausea, rare hepatoxicity Effective for depression,  
  anxiety, and neuropathic  
  pain

Hepatic dysfunction,  
  renal insufficiency,  
  alcohol abuse,  
  concomitant use of  
  tramadol

Venlafaxine 37.5 –225 mg GI side effect, increased  
  HR and  BP, ECG  
  abnormalities (rare)

Effective for depression,  
  anxiety 

Concomitant use of  
   tramadol, cardiac 
disease, withdrawal 
syndrome with abrupt 
discontinuation

Gabapentin 900–3,600 mg Dizziness,  somnolence,   
   headache, diarrhea, 
confusion, nausea, 
peripheral edema, 
weight gain

Improvement of sleep  
  disturbance, no clinically  
  significant drug  
  interactions

Renal insufficiency

Pregabalin 150–600 mg Somnolence, dizziness,
  edema, weight gain

Faster, simpler titration  
  compared with  
  gabapentin, 
Improvement of sleep  
  disturbance and anxiety,  
  no clinically significant  
  drug interactions

Renal insufficiency

5% lidocaine patch Up to 3 patches Local irritation Negligible systemic  
  absorption

None

Opioid agonists Variable Sedation, constipation,  
   nausea, vomiting, 
hypogonadism, 
immunologic changes, 
possible hyperalgesia

Quick onset, effective for  
   many different types of 
pain, good efficacy

History of substance  
   abuse, suicide risk, 
driving impairment 
during treatment 
initiation

Tramadol 50-400 mg Nausea, vomiting,  
   sweating, dizziness, 
sedation,

Quick onset of pain relief,  
   less abuse potential  
than strong opioids, 
helpful for many 
different types of pain

History of substance    
   abuse, suicide risk, 
driving impairment 
during treatment 
initiation, seizure 
disorder, concomitant 
use of SSRI, SSNRI, or 
TCA

GI, gastrointestinal; HR, heart rate; BP, blood pressure; ECG, electrocardiogram; SSRI, selective serotonin reuptake inhibitor; SSNRI, selective 
serotonin and norepinephrine reuptake inhibitor; TCA, tricyclic antidepressant.
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증 환자에게 유용하다. 처음 약제 투여 시 진통 효과는 몇 주 

후에 나타나며 항우울 효과보다 느리게 나타난다. 입 마름, 

변비, 흐린 시야(blurred vision), 심박수 항진(palpitation), 

체위성 저혈압(orthostatic hypotension), 요 저류(urinary 

retention) 등의 항 콜린성 부작용이 나타날 수 있다. 의식

저하, 다한증, 어지러움(dizziness), 진정(sedation) 등이 나

타날 수 있고 특히 노인환자에게서 인식 장애(cognitive 

disorders), 착란 상태(confusion), 걸음걸이 이상 등을 초

래할 수 있기 때문에 주의를 요한다. 부작용으로 인해 ami-

triptyline은 노인 환자에게서는 추천되지 않는다. 삼환계 

항우울제 중 amitryptyline, imipramine, nortyptyline, 

desipramine 정도가 신경병성 통증에 효과가 있고 조금 더 

선택적 삼환계 항우울제인 nortriptyline나 desipramine이 

amitriptyline과 imipramine에 비해 부작용이 적다. 심질환

이 동반된 환자에게서 삼환계 항우울제를 선택할 때는 항콜

린성 작용에 의한 부정맥에 의한 심정지를 초래할 수 있기 

때문에 신중하여야 한다. Nortriptyline은 허혈성 심질환을 

가지고 있는 우울증 환자에서 빈맥과 증가된 심실 부정맥과 

연관되어 있는 것으로 보고되어 있다[4]. 또한 삼환계 항우

울제와 선택적 세로토닌 재흡수억제제(selective serotonin 

reuptake inhibitor, SSRI)를 비교시 삼환계 항우울제 사용 

시 심근 경색이 많았고 하루 용량 100 mg 이상을 복용한 환

자에게서 갑작스런 심정지가 증가하였다고 보고하였다[5]. 

심장에 관한 부작용을 줄이기 위해 약의 용량을 최소한으로 

낮게 유지하고 40세 이상의 환자에서 삼환계 약물 투여 시 

심전도를 검사가 추천된다. 이때 심전도상 Q-T 간격이 증가 

되어있으면 투여를 금지하여야한다. 밤에 자기 전 낮은 용

량(5-10 mg)을 시작으로 천천히 효과가 나타날 때까지 증

량을 하고 하루에 최대 150 mg까지 투여할 수 있다. 평균 

하루에 75 mg을 투여한다.

선택적 세로토닌 재흡수 억제제

신경의 시냅스에서 세로토닌의 재흡수를 선택적으로 억

제하여 치료 효과를 나타낸다. 삼환계 항우울제보다는 부작

용이 적지만 아직까지 신경병성 통증에 대한 효과가 있다는 

보고는 적다. 약제 부작용으로 오심, 구토, 설사를 호소할 수 

있고 성기능 장애도 올수 있지만 가역적이다. 특히 이 약제

는 간에서의 삼환계 항우울제 대사를 방해하여 혈중 농도를 

올릴 수 있어서 병용 투여 시 주의하여야 한다. Citaloparam, 

fluoxetine, paroxetine, sertraline이 선택적 SSRI 항우울

증 약제에 포함된다. 

세로토닌과 노에피네프린 재흡수 억제제

세로토닌과 노에피네프린 재흡수 억제제(serotonin and 

norepinephrine reuptake inhibitor, SNRI)는 신경의 시냅

스에서 세로토닌과 노에피네프린의 재흡수를 억제하여 진통 

효과를 나타낸다. 이 약제 중 duloxetine과 venlafaxine이 

신경병성 통증에 효과가 있다고 보고된다[6]. Duloxetine

은 신경병성 통증에 효과뿐만 아니라 항불안과 항우울 효과

가 있어 이런 증상을 동시에 가지고 있는 환자에게 투여 시 

효과적이다. Duloxetine의 흔한 부작용으로 오심, 졸음, 입 

마름, 변비, 식용 감퇴, 설사, 다한증, 어지러움 등이 있고 드

물지만 혈압 상승, 간 효소 증가, 혈당증가를 유발할 수 있어 

심한 간 기능 저하, 조절되지 않은 고혈압 환자에게 금기이

다. 당뇨 환자에게서 약간의 공복 혈당을 증가 시킬 수 있지

만 심전도의 변화는 일으키지 않는 것으로 되어 있어 당뇨성 

신경병증 통증 환자에게서 비교적 안전하게 쓸 수 있는 약제

이다. 그러나 최근 소개된 약제이기 때문에 장기간의 약의 

안전성과 효과에 대한 보고는 아직 부족하다. 

Venlafaxine은 낮은 용량에서는 세로토닌만 재흡수를 억

제하고 높은 용량에서는 세로토닌과 노에피네프린의 재흡

수를 억제하므로 고용량에서 진통 작용을 가진다. 약제 부

작용으로 duloxetine과 비슷하지만 위장관 장애를 유발할 

수 있고 고용량에서 혈압 상승과 임상적으로 중요한 심전도

의 변화를 유발할 수 있어서 심질환의 위험성이 있는 환자에

게는 신중히 선택되어야 한다[7].

Duloxetine의 적절한 용량은 하루에 60-120 mg이다. 가

장 흔한 부작용인 오심을 줄이기 위해 하루에 두 번 30 mg에

서 시작하여 일주일에 걸쳐 하루에 60 mg 증량한다. Venla-

faxine은 하루에 150-225 mg의 높은 용량에서 효과가 있기 
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때문에 2주에서 4주에 걸쳐 적절한 약제 용량을 정하고 금단 

증상이 나타날 수 있기 때문에 약 중단은 천천히 하여야 한다.

Pregabalin과 Gabapentin

Pregabalin과 gabapentin은 중추 신경의 전위 의존성 칼

슘 채널(voltage dependent calcium channels)의 alpha-

2-delta subunit에 결합을 하여 glutamate, substance P, 

노에피네프린의 분비를 억제하여서 진통작용을 일으킨다. 

대부분의 신경병성 통증(당뇨병성 통증, 대상포진 후 통증, 

신경병성 암성 통증, 복합부위통증 증후군, 척추 손상 후 통

증 등)에 일차 또는 이차 선택약으로 쓰이고 있다. 진통 작용

과 함께 수면 개선 및 삶의 질을 개선하고 다른 약물과의 상

호 작용이 드물어 안전하고 유용하게 쓰인다. 흔한 부작용

으로 어지러움, 졸음, 말초성 부종, 체중 증가, 두통, 전신 무

력증, 입마름 등이 있다. 약을 천천히 증량 시키면 부작용을 

줄일 수 있다. 노인 환자에게서는 인지 장애와 보행 장애를 

초래할 수 있다. 흡수된 약물은 대사되지 않고 대부분 소변

으로 배출되기 때문에 신기능이 저하된 환자에게서는 소량

으로 시작하여 환자 상태를 주의 깊게 관찰하면서 매우 신중

하게 투여해야 한다. 다른 약물과의 상호 작용이 드물지만 

두 개의 약물은 용량 의존적으로 어지러움과 진정을 일으킬 

수 있기 때문에 낮은 용량으로 시작하여 적정용량을 투여하

여야 한다. 

Gabapentine의 약동학은 일정하지 않기 때문에 신중한 

약물 용량 조절이 필요하다. 처음 투여 시 첫째 날에는 저녁

에 300 mg, 둘째 날에는 점심에 300 mg, 저녁에 300 mg, 

그 후에 하루에 3번씩 투여하여 하루 용량 1,800 mg까지 증

량한다. 부작용과 진통 작용을 고려하여 하루 용량 최대 

3,600 mg까지 증량할 수 있다. 보통 진통 효과가 나타나는 

하루 용량은 1,800-3,600 mg이기 때문에 적정용량을 투여

하기 위해서는 몇 주가 필요하다. 또 적정 용량 투여 후 진통 

효과는 2주 후에 시작 되고 최대 진통 효과가 나타나기까지

는 약 4주정도 소요되기 때문에 원하는 효과를 보기 위해서

는 처음 약 투여 후 2달 이상 걸린다. 

Pregabalin은 일정한 약동학을 가지고 있어 하루에 75 mg

씩 두 번 투여하고 600 mg까지 증량할 수 있다. 부작용을 줄

이기 위해 자기 전 75 mg부터 투여하는 것이 좋다. Gaba-

pentin과 달리 바로 효과 용량 150 mg부터 투여하기 때문

에 진통 효과가 빠르게 나타난다. 

다른 항경련제

1.  Carbamazepine

Carbamazepine은 삼차 신경통에 오래전부터 일차 선택

약물로 쓰여 왔고 현재에도 삼차 신경통에 추천된다. 전압 작

동 나트륨 채널(voltage-gated Na+ channels)에 작용하여 

세포의 전위막을 안정 시켜서 흥분된 신경 세포의 활성을 감

소시키고, 중추 신경에서 가바(gamma-aminobutyric acid, 

GABA)에 의한 억제 효과를 증진 시킨다. 드물지만 골수 기

능 저하에 의한 재생 불량성 빈혈, 백혈구 감소증 등의 혈액 

질환과 피부 병변으로 인한 사망이 보고되고 있다. 하루 용

량 200 mg에서 시작하여 800 mg까지 효과와 부작용을 고

려하면서 천천히 증량 시킨다.

2.  Lamotrigine

Lamotrigine은 전압 작동 나트륨 채널에 작용하여 신경 전

달 물질 분비를 억제한고 N-methyl-D-aspartate receptor 

(NMDA)를 억제하여 진통 효과를 나타나낸다. 최근의 연구에 

의하면 삼차 신경통 치료에 carbamazepine에 비해 부작용이 

적으면서 효과가 더 좋았다고 보고된다[8]. Lamotrigine의 

특징적인 부작용은 피부 발진이 생길 수 있다. 약제 용량이 

증가함에 따라 부작용이 생길 가능성이 크기 때문에 하루 용

량 25 mg으로 시작하여 일주일 간격으로 25 mg씩 서서히 

증량한다. 부작용이 없으면 최대 400 mg까지 증량 가능하다.

3.  Valproic acid

Valproic acid는 전압 작동 나트륨 채널에 작용하여 흥분

된 신경 세포의 활성을 감소시키고 간접적으로 뇌에서의 

GABA의 농도를 증가시킨다[9]. 삼차 신경통, 대상포진 후 

통증과 당뇨병성 통증과 같은 말초성 신경통에 효과가 있다

는 보고가 있지만 그 제한점이 많다. 부작용으로 오심, 졸음, 
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진정, 어지러움, 간 효소 증가 등이 있다. 

4.  Levetiracetam

Levetiracetam은 전압 작동 나트륨 채널을 억제하고 

GABA에 효능제로 작용하여 여러 기전으로 진통작용을 나

타낸다[10]. 흔한 부작용으로 졸음, 조급증, 어지러움, 오심, 

후두염 등이 있다. 아직까지 신경병성 통증에 효과가 있다

는 것에는 논란이 많다.

5.  Lacosamide

Lacosamide 새로운 항경련제로 전압 작동 나트륨 채널

을 억제하여 효과를 나타낸다. 최근에 당뇨병성 신경통에 

효과가 있다고 보고되고 있다[11].

Tramadol

말초성 신경병성 통증에 효과가 있고[4] 약한 μ-receptor

에 효능제로 작용하고 신경 시냅스에서 세로토닌과 노에피

네프린의 재흡수를 억제하여 진통작용을 일으킨다. 강한 마

약성 진통제와 같이 빠르게 진통 작용을 갖지만 최대 효능은 

떨어지고 약물 남용에 대한 위험은 있지만 다른 마약성 진통

제에 비해 가능성은 적다. 

흔한 부작용은 오심, 구토, 어지러움, 진정, 체위성 저혈압, 

변비 등 이다. 약물을 천천히 증량 시 이런 부작용을 줄일 수 

있다. 노인 환자에게서 인지 장애와 보행 장애를 일으킬 수 있

고 발작의 역치를 낮출 수 있기 때문에 간질에 대한 과거력이

나 치료를 받는 환자는 주의를 요한다. Selective serotonin 

and norepinephrine reuptake inhibitor (SSNRI)나 SSRI

와 상호 작용을 일으켜서 세로토닌 증후군을 유발할 수 있어 

병용 투여 시 세심한 주의를 요한다. 

신경병성 통증에 대해서 이차 선택약으로 되어 있지만 일

차 선택약이 효과가 적거나 빠른 진통작용을 위해서 투여할 

경우 일차 선택으로도 추천 된다. 하루 용량을 50 mg을 한 

번 또는 두 번에 나누어 투여하고 최대 하루 400 mg까지 투

여할 수 있다. 신질환이나 간질환이 있을 때는 최대로 낮은 

용량으로 유지한다.

마약성 진통제

여러 종류의 마약성 진통제가 대상포진 후 통증, 당뇨병

성 통증 등 여러 신경병성 통증에 효과가 있다고 보고된다

[4,12,13]. 그러나 항우울제나 항경련제에 비해 오심, 구토, 

변비, 진정, 호흡 저하 등의 부작용이 더 심하고 신경병성 통

증에 장기간 투여시 안정성과 효과가 증명된 연구가 아직 적

다. 또 장기간 투여 시 성선기능 저하증(hypogonadism), 

면역력 저하의 가능성과 오히려 통증이 더 증가하는 통각 과

민증이 실험적으로 또는 임상적으로 보고되어 있다. 마약성 

진통제로 인한 내성, 정신적 중독, 육체적 의존성, 남용 등에 

의한 문제가 되고 있다. 이를 피하기 위해 마약성 진통제를 

투여 전 알코올 중독, 약물 복용 기왕력, 정신적 문제, 가족력

을 파악하고 약물 복용 시 오용과 남용에 대한 세심한 관찰이 

필요하겠다. 그래서 신경병성 통증에 대해 효과는 있음에도 

불구하고 이차 약물로 선택된다. 그러나 적절한 일차약물의 

용량을 정하는 시기 동안 통증, 돌발성 심한 통증, 급성 신경

병성 통증, 신경병성 통증을 동반한 암성 통증인 경우 효과적

인 진통과 빠른 효과로 인해 일차 선택 약제로 고려된다.  

신경병성 통증 진통을 위해서는 침해성 통증에 비해 많은 

용량이 필요하고 항우울제나 항경련제와 달리 수면 장애, 우

울증, 삶의 질 향상에는 영향이 없다고 보고된다[14,15]. 오

심, 구토, 진정, 호흡 억제와 같은 부작용은 낮은 농도부터 

천천히 증량하고 시간이 지나면 내성이 생겨서 줄일 수 있다 

그러나 마약성 진통제로 생기는 변비는 내성이 생기지 않으

므로 변비약 투여와 같은 예방이 중요하다.

오래 지속되는 마약성 진통제(서방형 oxicodon, 펜타닐 

패치)로 정해진 시간에 따라 투여하는 것이 선호된다. 돌발

성 통증에는 속효성 진통제를 사용할 수 있다. 가능한 가장 

적은 용량으로 사용하고 효과가 없을 때는 천천히 줄여 다른 

약제로 대체하여야 한다.

리도카인 첩포제

5% 리도카인 첩포제(topical lidocaine)는 이질통을 가

지고 있는 대상포진 후 신경통이나 다른 말초성 신경통에 효
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과가 있고 부작용도 적은 것으로 보고된다[12,16]. 국소부위

만 작용하고 전신적으로 흡수되지 않기 때문에 부작용이 적

지만 주로 말초성 신경통이 작은 부위에 국한되어 있을때 효

과가 있다. 최대 하루 사용량인 12시간 동안 3개를 붙였을 

때에 리도카인의 혈중 농도는 약간만 증가 되지만 classⅠ

항부정맥 약제를 복용하고 있는 환자나 심한 간 기능 부전이 

있을 때 신중히 투여해야 한다. 

새로운 약제

최근의 무작위 대조군 연구에 의해 항우울제, 항경련제, 마

약성 진통제, 국소 마취제 이외에도 신경병성 통증의 치료에 

고농도의 캡사이신 첩포제(high concentration capsaincin 

patch), 보튤리눔 독소 A(botulinum toxin A), cannabi-

noids 등의 약제가 소개 되고 있다.  미래에 이런 약제가 신

경병성 통증 치료에 기여할 것으로 예상된다. 

1.  고농도의 캡사이신 첩포제

캡사이신은 transient receptor potential vanilloid 

receptor (TRPV1)의 효능제이고 침해성 신경의 TRPV1 

ligand-gated cannels을 활성화시켜 신경세포의 전위막을 

탈분극을 유도하여 중추로 통증을 전달한다[17]. 며칠 동안 

계속적으로 자극되면 결국에 TRPV1을 지닌 감각신경은 탈 

감작되어서 진통 효과를 나타나낸다. 현재 사용되고 있는 

저 농도의 캡사이신 첩포제는 대상포진 후 통증에 중등도의 

효과가 있으나 진통효과를 보기 위해 며칠을 붙여야 하고 그

동안 첩포 부위의 화끈거림으로 많이 불편할 수 있다. 

최근 고농도의 캡사이신 첩포제가 대상포진 후 신경통과 

후천성 면역 결핍 증후군에 의한 신경통 환자에서 효과적인 

진통작용, 안전성, 적은 부작용이 보고된다[18,19]. 고농도

의 캡사이신 첩포제는 일시적으로 증가된 통증과 피부 병변

(홍반)이 동반된다. 한번 적용으로 2-3개월 효과가 있어서 

말초성 신경병성 통증에 좋은 치료 약물로 기대 되지만 아직

까지 장기간의 효과에 대한 보고가 없고 계속적인 첩포로 상

피 신경의 손상에 의한 안전성 문제(열 감각 상실)가 해결되

어야 한다.

2. 보튤리눔 독소 A

통증을 전달하는 신경 전달물질(substance P, calcitonin 

gene-related peptide, excitatory amino acids, noradre-

naline)의 분비와 신경성 염증(neurogenic inflammma-

tion)을 억제하여 진통작용을 나타낸다[20,21]. 기계적 이질

통을 가진 대상포진 후 통증, 수술 후 신경병성 통증 환자를 

대상으로 보튤리눔 독소를 피내 주사를 시행 후 통증과 이질

통 감소를 보고 하였다[22]. 당뇨병성 신경통 환자에게 통증 

감소와 수면장애 개선을 보고하였다[23]. 그러나 최근에 위

약 투여 비교 시 같은 효과를 보였다는 보고도 증가하고 있

어서 좀 더 많은 연구가 필요하다.

3.  Cannabinoids

Cannabinoid 수용체와 그 내생적 리간드(endogenous 

ligand)가 만성 통증에 중요한 역할을 한다는 것이 밝혀짐

에 따라 신경병성 통증의 치료제로 소개되고 있다. 다발성 

경화증과 동반된 통증과 치료에 반응하지 않은 말초성 신경

병성 통증에 효과가 있다고 보고되어 있다[14]. 부작용으로 

어지러움, 입마름, 진정, 피로, 위장관 장애 등이 있다. 정신 

상태를 악화 시킬수 있어서 정신적 장애가 있는 환자에게서

는 추천되지 않는다. 아직까지 장시간 사용 시 내성과 의존

성에 대해서는 연구가 좀 더 필요하다.

기타 약제

리도카인의 경구 복용제인 mexilletine은 당뇨병성 통증

이나 다른 신경병성 통증에 효과가 있다는 보고가 있지만 고 

용량에서만 효과가 나타나기 때문에 다른 부작용이 생길 수 

있어 사용이 제한된다. NMDA 수용체의 길항제인 dextro-

methorphan과 memantine이 있으나 아직 논란이 있다.

신경병성 통증의 진단 및 관리

신경병성 통증의 치료에는 우선 적절한 진단과 환자의 상

태를 평가하는 것이 중요하다. 신경병성 통증의 원인이 되

는 기저 질환, 손상 부위 등을 먼저 파악하여야 하며 이는 치
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료의 첫 단계이다. 그러나 신경병성 통증의 진단은 아직 명

확하지 않으며 진단 기준은 포괄적이고 다른 형태의 통증과 

복합되어 있는 경우가 많아 어렵다. 대부분의 신경병성 통

증은 만성이기 때문에 우울증, 불안, 수면장애 등 통증을 증

가 시킬 수 있는 상태와 동반 되어 있어 동시에 평가하는 것

이 중요하다. 환자의 통증의 강도, 양상, 일상생활이나 직업

에 미치는 영향을 평가하고 심장 질환 등 기저 질환을 검사

하여야 한다. 대부분의 신경병성 통증에 사용되는 약물의 

진통 효과가 나타나는 시간은 수주에서 수개월 걸리고 통증

의 치료도 장시간이 요구된다. 따라서 신경병성 통증의 원

인, 치료 계획, 치료 과정에 대한 교육 및 설명을 환자에게 

상세히 하여야 하고 약물의 효과, 약물의 내성, 치료 목표에 

관한 설명 및 환자의 이해와 의사와 환자간의 신뢰가 성공적

인 치료에 중요한 요인이 된다.  

처음 약제 투여 시 예상 되는 진통 효과와 그 부작용을 고

려하여야 하고 효과가 없거나 부작용 발현 시 대체할 치료에 

관한 계획도 수립해야 한다. 수면 환경 개선, 물리치료, 재활

치료, 중재적 치료 등의 비 약물 치료 방법도 약물 치료와 함

께 고려하여야 한다. 

신경병성 통증에 대한 일차 약물 선택 시 다음과 같은 사

항이 고려되어야 한다. 1) 약물 투여 시 그 환자에게 특별히 

우려될 수 있는 부작용이나 부작용을 증가 시킬 수 있는 기

저 질환 유무, 2) 다른 약물을 복용하고 있거나 우울증, 불안 

등의 다른 증상으로 약물 투여가 필요한 경우 일차 선택 약

물과의 상호작용, 3) 장기간의 치료기간에 따른 경제적 여

건, 4)  약물 남용의 위험성, 5) 고의적 또는 실수에 의한 약

물 과다 복용 가능성이다.

신경병성 통증에서의 약제 반응은 개인마다 다르기 때문

에 진통작용을 높이고 부작용을 줄이기 위해 세심한 관찰을 

하면서 천천히 단계적으로 약제의 용량을 증가시켜야 한다. 

약물의 효과가 없거나 부작용이 심해서 더 이상 복용하기 힘

들면 다른 약으로 천천히 감량 교체 하여야 한다. 약물이 진

통작용은 있으나 기대치보다 효과가 없을 때는 약물 기전이 

다른 이차선택약물을 병용 투여를 고려한다. 약물 투여로 

기대한 진통 효과를 보이면 통증 감소 정도, 약물 부작용, 통

증에 의한 일상생활이나 직업에 미치는 영향, 환자의 정신과

적 문제, 수면의 질, 환자의 삶의 질이나 전반적으로 향상된 

점 등을 계속적으로 관찰을 하여야겠다. 

일차 선택약과 이차 선택약

International Association for the Study of Pain과 

European Federation of the Neurological Society에서

는 삼환계 항우울제, gabapentine, pregabaline, SNRI 항

우울제를 신경병성 통증의 일차 선택약제로 추천하고 있다

[14,24]. 리도카인 첩포제는 부작용에 비해 효과가 커서 말

초성 신경병증 통증에 일차 선택약으로 추천된다. 이차 선

택약제로 마약성 진통제와 tramadol이 추천되고 통증이 심

하거나 통증이 악화 되었을 때 우선 고려할 수 있다.

대상포진 후 신경병성 통증의 일차 선택약제로 amitrip-

tyline이나 pregabalin이 선택된다. 일차 선택약 amitryp-

tyline이 효과가 적을 때는 pregabalin으로 대체되거나 병

용 투여 할 수 있다. 반대로 일차 선택약 pregabalin이 효과

가 적을 때는 삼환계 항우울제로 대체되거나 병용 투여할 수 

있다. 이에도 반응이 적을 때는 tramadol이 대체 투여하거

나 병용 투여 될 수 있다.

당뇨성 신경병성 통증에는 심장, 신질환 등의 기저 질환

으로 duloxetine이 일차 선택약으로 추천 되고 사용되기 어

려운 경우에는 삼환계 항우울증 약으로 대체할 수 있다. 일

차 선택약인 duloxetine이 효과가 적을 때는 pregabalin이

나 삼환계 항우울제로 대체 되거나 pregabalin과 병용 투여 

할 수 있다. 일차 선택약이 삼환계 항우울증 약이였으면 

pregabailn으로 대체 되거나 병용 투여할 수 있다.

병합 치료

한 가지의 약물로 통증의 완화가 적을 때나 그 약의 부작

용으로 더 이상 용량 증가가 힘들 때 다른 약물의 병합 투여

를 고려할 수 있다. 두 가지 이상의 약물을 병합 투여 시 부

가 효과나 상승 효과가 있거나 추가된 약물이 다른 약제 부

작용을 예방할 수 있으면 적은 용량으로 진통작용을 높이고 

반대로 부작용을 줄일 수 있다[25]. 
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대상포진 후 통증 환자와 당뇨성 신경병성 통증 환자에서 

gabapentine과 nortryptiline을 병합 투여시 한 가지 약물

을 투여 시 보다 진통 효과가 좋았다는 임상결과가 보고 되

어있다[26]. 또한 Hanna 등은[27] 당뇨병성 통증 환자를 대

상으로 gabapentine, oxycodone을 병합 투여하였더니 

gabapentin만 투여한 것 보다 두 가지 약물을 동시에 투여

한 환자에서 진통, 수면 개선효과가 더 좋았으며 마약성 진

통제에 의한 부작용이 gabapentin에 의해 더 악화 되지 않

았다고 보고 하였다. 신경병성 통증을 가진 암 환자에게 낮

은 용량의 gabapentine과 imopramine투여가 부작용도 적

으면서 진통 효과가 좋았다고 보고한 연구 결과도 있다[28]. 

Baron 등[29]은 말초성 신경병증에서 pregabaline과 5% 

lidocaine 첩포제를 동시투여 시 한 가지 약물로 통증 조절이 

어려울 때 안전하게 좋은 진통 효과를 얻었다고 보고하였다. 

단계적 약물 치료

처음 신경병성 통증을 위해 약제 투여 시 다음과 같이 4단

계를 통한 단계적인 투여가 추천되고 있다. 1단계는 신경병성 

통증의 진단과 통증을 파악하고 정확치 않으면 신경과나 전문

가에게 의뢰를 한다. 신경병성 통증을 일으키는 기저질환을 

진단, 치료하고 심장 질환, 신질환, 간질환, 우울증, 보행 장애 

등을 파악한다. 환자에게 진단 결과와 치료 계획을 설명하고 

실질적인 기대 목표를 상의한다. 2단계는 가능하다면 통증을 

일으키는 질환을 치료한다. 통증 조절을 위해 항우울제 중 

우선 선택적인 삼환계 항우울제인 nortriptyline이나 desi-

pramine 또는 SSNRI인 duloxetine이나 venlafaxine을 고

려한다. 항경련제는 gabapentin이나 pregabalin을 투여한

다. 국소 부위의 신경병성통증환자는 lidocaine 첩포제를 

단독 투여하거나 병용 투여한다. 급성 통증, 암성 통증, 돌발

성 통증, 약물의 적정 용량을 정하는 동안은 마약성 진통제

나 tramadol을 단독 투여하거나 병용 투여 한다. 3단계는 

통증과 건강과 연관된 삶의 질을 재평가한다. 통증 숫자 등

급(neumerical rating scale) 3점 이하로 통증이 잘 조절되

고 부작용이 적다면 계속적으로 유지한다. 그러나 통증 숫

자 등급이 4점 이상으로 기대치보다 낮으면 일차선택 약재

중 하나를 선택 하여 병용 투여하고 진통 효과가 없거나 통

증 감소 정도가 30% 이하인 경우에는 일차 선택 약 중 다른 

약으로 교체 투여한다. 4단계는 일차 선택 약의 투여가 실패

하고 병용 투여도 실패한 경우 2차 선택약제와 약물 투여 이

외의 치료 방법도 고려하여야 한다[12].

결    론

신경병성 통증의 치료약제는 항경련제(gabapentin, pre-

gabalin), 삼환계 항우울제, SNRI 항우울제, 리도카인 첩포

제가 추천되고 있다. 신경병성 통증의 치료는 상당히 오래 

걸리기 때문에 진단과정이 무엇보다 중요하다. 과거력, 임

상증상 등에 관한 상세한 기록은 치료과정에서 약제의 효과

를 파악하는데 많은 참고가 된다. 만성 신경병성 통증은 우

울증, 수면 장애, 불안, 기능적 장애 등을 동반하는 경우가 

많으며 이 증상들이 해결 되어야만 만족할 만한 통증조절을 

기대할 수 있다. 

핵심용어: 신경병성 통증; 약물치료; 근거 중심 치료
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본 논문은 신경병성 통증조절을 위한 기본적인 약물요법에 대해 잘 정리하여 소개하고 있으며 현재 사용하고 있는 다양한 

약제들에 대한 상세한 소개뿐만 아니라 신경병성 통증 환자의 진단과 관리를 위한 기본 지침도 함께 제시하고 있다. 즉 임

상에서 약물을 처방하고자 하는 경우, 기저 질환별로 선택할 수 있는 일차약제와 이차약제에 대하여 기술하고 있어서 실제 

임상의에게 많은 도움이 될 것으로 판단된다. 

[정리: 편집위원회]
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