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QuizQuiz
다음 중 DPP-4 억제제에 대한 설명으로 틀린 것을 고르시오.

① 제 2형 당뇨병 치료제로 사용된다

② FDA 조사결과 DPP-4 억제제 중단 후 다시 투여한 경우에는 관절통이 재발하지 않았다.

③ DPP-4 억제제로는 시타글립틴, 삭사글립틴, 리나글립틴 및 알로글립틴 등이 있다.

④ 단일제 또는 메트포르민 등과의 복합제로 사용되고 있다.

* 정답을 아시는 분은 adr@ajou.ac.kr 로 보내주세요. 추첨을 통하여 소정의 상품을 드립니다.

 제 81호 정답 : ③ 대부분 투여 중단 후에도 폐동맥 고혈압이 조속되는 결과를 보였다.

식품의약품안전처(이하 식약처) 는 폐경 후 여성의 골다공증 치료에 사용 되는 이반드론산나트륨단일제 

(주사제)에 대한 시판후 조사결과 이상반응이 추가 되어 ‘사용상의 주의사항’ 내 다음의 내용을 추가 

하도록 지시 하였다. 기존 허가사항 내 ‘이반드로네이트를 투여 받은 환자들에서 치명적인 경우를 포함한 

아나필락시스반응/쇼크 및 천식 악화를 포함한 알레르기반응’이 이상반응으로 포함되어 있으나 이번 

변경지시에서는 ‘스티븐존슨 증후군, 다형홍반, 수포성 피부염을 포함한 중증의 피부유해사례’를 추가 

하였다. 식약처는 올해 3월 이반드로네이트를 포함한 비스포스포네이트계열 약물 사용 시 비정형 전자하 

및 골간 대퇴골 골절이 보고 되었다는 내용을 추가한 바 있다.

� - MFDS, 20/AUG/2015 -

<본원 이반드론산나트륨일수화물 단일제 목록>

성분명 상품명 제약사 제형

Ibandronate Sodium 본비바 주 3mg/3ml 한국글락소스미스클라인 주사제

•••해외 의약품 안전성 정보•••

미FDA, 제2형 당뇨병 치료제 ‘DPP-4 억제제’의 ‘심각한 관절통 유발 가능성’을 경고   

미국식품의약국(FDA)은 제2형 당뇨병 치료제로 사용되는 디펩티딜 펩티다아제-4(Dipeptidyl 

peptidase-4, DDP-4) 억제제인 시타글립틴, 삭사글립틴, 리나글립틴 및 알로글립틴의 ‘심각한 관절통 

유발 가능성’을 경고하였다. DPP-4 억제제는 현재 단일제 또는 메트포르민 등과의 복합제로 제2형 

당뇨병 치료제로 사용되고 있다. FDA는 부작용 보고 시스템(FAERS)과 의학문헌을 검토한 결과 DPP-4 

억제제 복용과 관련한 중증 관절통 발생사례들을 확인하였다고 밝혔다. 중증 관절통은 해당 성분을 

복용한 뒤 1일에서 약1년이 경과한 후 부터 발생하였으며, 복용을 중단한 후 대부분 1개월 이내에 호전 

되었으나 일부 환자는 복용을 다시 시작한 후 관절통이 재발현 되었으므로 복용 시 주의할 것을 당부

하였다. FDA는 DPP-4 억제제를 복용 중인 환자들에게 해당 약제의 복용을 중단하지 말 것과 해당 

약제 투여 후 지속적인 관절통이 나타날 경우 가능한 빠른 시일 내에 의사에게 상담을 받도록 권고하였다.

- FDA, 28/AUG/2015 - 

<본원 DPP4억제제 의약품 목록>

성분명 상품명 제약사 제형

Alogliptin benzoate
네시나 정 12.5mg (원외)

한국다케다제약(주) 정제
네시나 정 25mg (원외)

Linagliptin 트라젠타 정 5mg 한국베링거인겔하임(주) 정제

Saxagliptin
온글라이자 정 5mg

(유)한국비엠에스제약 정제
온글라이자 정 2.5mg

Sitagliptin 자누비아 정 100mg 한국엠에스디(유) 정제

Metformin 500mg + 
Sitagliptin 50mg

자누메트정 50/500mg (원외)

한국엠에스디(유) 정제
Metformin 850mg
Sitagliptin 50mg

자누메트정 50/850mg (원외)

Metformin 1000mg
Sitagliptin 100mg

자누메트정 100/1000mg (원외)

Metformin 1000mg
Saxagliptin 5mg

콤비글라이즈서방정 5/1000mg (원외) (유)한국비엠에스제약 정제

Metformin 500mg
Linagliptin 2.5mg

트라젠타듀오정 2.5/500mg (원외)

한국베링거인겔하임(주) 정제
Metformin Hcl 850mg
Linagliptin 2.5mg

트라젠타듀오정 2.5/850mg (원외)

※      ADR : Adverse Drug Reaction

식약처, 이반드론산나트륨일수화물 단일제(주사제, 정제) 허가사항 변경지시
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2 · ‌Propacetamol induced Hypotension

아주대학교병원 지역의약품안전센터 추숙영

Propacetamol(상품명:Denogan inj 1g)은 불용성의 아세트아미노펜을 가용화시킨 Prodrug으로, 주사 후 혈중에서 아세트아미노펜으로 가수분해되어 

강력한 진통해열 효과를 나타낸다. 주로 외과 수술 후 통증과 발열의 단기적 치료를 위해 사용되며 NSAIDs와는 달리 CNS에서 prostagldin의 합성을 

억제하여 위점막 손상이나 신장 손상, 혈소판 기능저하와 같은 부작용이 발생하지 않는다. 그러나 홍반이나 두드러기 같은 알레르기 반응과 정맥주사 후 

일시적인 구토, 어지러움, 권태, 근육주사 후 국소통증, 완화한 혈압 강하 등의 이상반응이 허가사항에 반영되어 있다.

Propacetamol의 허가사항 내 완화한 혈압 강하가 반영되어 있으나, 원내 ADR 모니터링 결과 Propacetamol 사용 후 심각한 저혈압이 발생 한 

사례들이 관찰되었다. 2011년 1월부터 2014년 11월까지 Propacetamol에 의하여 발생한 이상반응은 총 57건이었고 이 중 37건(64.9%)이 저혈압이 

발생한 사례였다.

1. Case Review

환자정보 M/91, Hemoperitoneum

ADR

정보

보고일 2014. 09. 03

ADR 증상 저혈압

의심약제 Denogan inj 1g

병용약제 Fentanyl inj 0.1mg/2ml, Cefotaxime inj 2g

ADR 발현 경위 및 경과

2014. 09. 01 Hemoperitoneum으로 응급수술 후 본원 입원함. 집중치료실에서 Ventilator care하며 치료 중.

Date Blood Pressure Intervention

2014. 09. 02

00:00 BP : 87/57mmHg H/S fluid 700ml IV loading 

00:31 BP : 75mmHg H/S 90ml → 120ml/hr changed

01:18 BP : 96/61mmHg H/D 40ml/hr, H/S 120ml/hr 유지

04:58 BP : 86mmHg H/S 300ml IV

23:00 BP : 90/55mmHg BT 38.5 (23:25) Denogan 1G + 0.9% N/S 100ml IV

2014. 09. 03

00:00 BP : 114/59mmHg 

01:00 BP : 59/45mmHg H/S fluid 450 loading함 

02:00 BP : 107/53mmHg

Assessment

1. 허가사항 : 의심약제의 국내 허가사항 내 완화한 혈압강하가 보고되어 있습니다.

2. 인과성평가 : ‌�의심약제 투여 후 발생한 이상반응으로 응급처치 후 호전 되어 시간적 인과성이 높습니다. 의심약제 투여 전에도 

혈압 저하가 발생한 History 있으나 의심약제 투여 후 뚜렷한 혈압저하가 발생하였으므로 인과성이 높다고 판단 

되어 ‘비교적 명확함(Probable)’로 평가 합니다.

3. 심각도 : Serious

2. 가설

상기 사례와 같이 Propacetamol은 저혈압을 발생시킬 수 있고 그 원인이 아직은 불명확하나 몇 가지 가설이 있다. 집중치료실 치료 중 발열이 

발생한 환자를 대상으로 한 보일1)의 연구에 따르면, 경구 또는 정맥으로 Propacetamol을 투여 시 발생하는 저혈압은 피부의 혈류 증가와 관련성이 

있다고 보았다. Propacetamol은 온도조절충추를 초기화시키고 이후 온도조절중추가 체내의 열을 발산시키기 위해 피부혈관을 확장시킨다. 피부 

혈관이 확장됨에 따라 피부혈류량이 증가하며 이러한 작용이 집중치료실 환자의 위중한 컨디션과 연관되어 현저한 혈압의 저하를 야기한다고 보았다. 

실제로 보일의 연구에서는 Propacetamol 사용한 환자에게서 피부혈류량의 증가가 관찰 되었다. 크라츠코바2)는 Pulse-induced contour cardiac 

output monitoring을 통해 혈역학적 변화를 관찰하였다. 관찰 결과 Propacetamol 투여 시 평균 동맥압이 약 5% 감소하였고 말초동맥저항과 심박출량, 

맥박이 다소 감소하였다. 이에 대하여 크라츠코바는 Propacetamol의 진통효과가 교감신경계 자극을 감소시키고 그에 따라 심근수축력 저하가 나타나 

결과적으로 심박출량이 감소하는 것으로 보았다.

3. 결론

아직 Propacetamol이 중환자실 환자에게 저혈압을 일으키는 기전은 정확히 밝혀지지 않아 가설만 존재하고 추가적인 연구가 필요한 상태이다. 

그러나 상기 언급한 사례와 가설을 참고하여 General condition이 좋지 않거나 집중치료실 치료 중인 환자의 경우 Propacetamol-inducted 

hypotension이 발생할 수 있으므로 임상적으로 사용 시 주의가 필요하겠다.

4. 참고문헌
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지난 3개월 간 원내 OCS를 통해 보고된 ADR은 총 1,068건이었다.

중대한 약물이상반응으로 평가된 케이스는 109건으로, 전체 건수의 10.2%를 

차지하고 있으며 이 중 56건은 원내에서 투약된 약물로 인한것이고, 나머지는 

초기문진을 통한 과거력이거나 외부에서 약물 알레르기로 인해 본원 응급실로 

이송된 경우였다. 원인 약제로는 지난 분기와 동일하게 Cephalosprins 계 항생제와 

NSAIDS가 높은비율을 차지하였다. Macperan, Ranitidine과 같은 위장관계 약물과 

조영제도 비교적 높은 빈도로 보고되었다. 

약물이상반응으로는 Anaphylaxis에 수반된 발진이나 두드러기와 같은 피부 

반응이 가장 많았으며, 호흡곤란, 후두부종과 같은 호흡기계 이상반응 역시 높은 

빈도로 나타났다.

인과성 평가 결과 Probable로 평가 된 경우가 가장 많았고 40~50대 환자에게서 

발현 빈도가 높았다.

<중대한 이상반응 현황>

* 의심약제별

* 인과성별 * 연령별

* 이상반응별

2015년 6월
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Miscellaneous 피부계

NSAIDs
호흡기계

Gastrointestinal Agents
전신반응

Antibiotics 신경/정신계

Cardiovascular agents

심혈관계

Musculoskeletal agents 간 및 담도계

Antihistamines

Respiratory agents
어지러움
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Cephalosporins

Contrast media 위장관계

Penicillins

Tramadol
혈액계

2
9

3

3
21
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10 28

17

20

48

27
50

13237

2 9

2

2

7

1

3

3

12

8

18
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17
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4

1
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1 1

Antineoplastic agents 비뇨/생식기계

Corticosteroids

눈/코/귀/입/목

Quinolones 근골격계

2015년 8월

원내 Total

Serious

325

386
357

22
47 40

Probable 55, 
51%

Certain 19, 
17%

Possible 35, 
32%
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8월 우수 보고자 
2015년 8월 아주대학교병원 지역의약품안전센터 원내 약물이상반응 보고자 중 피부과 이은소 교수님, 

신경외과 최준영 선생님, 내과부 민병훈 선생님, 7층동병동 한다정 선생님께서 우수보고자로 선정되었습니

다. 또한 지역 보고자 중 강남병원 김하늘 선생님께서 우수 보고자로 선정되었습니다. 보고에 감사 드립니다. 

지역의약품안전센터 소식

  항암제 투여 외래간호사 대상 ADR 교육 실시

아주대학교병원 지역의약품안전센터 실무진은 지난 9월 8일(화)에 종양혈액내과 외래 주사실 간호사와 소아과 외래 주사실 

간호사를 대상으로 항암제 ADR 교육을 실시하였다. 항암제는 이상반응의 발생빈도가 높은 약물로서, 2014년 한국의약품안전 

관리원으로 보고 된 의심약제 순위 1위이다. 그러나 본원의 경우 2013년도 항암제의 보고비율이 0.9%로, 항암제 ADR 보고율의 

향상을 위하여 본 교육이 진행 되었다. 본 교육을 통하여 항암제를 다루는 실무자와 본 센터의 의견을 공유 할 수 있었으며, 추후로도 

항암제 ADR 보고율이 향상 될 것으로 기대한다.

 제9회 약물이상반응 심포지엄 개최

아주대학교병원 지역의약품안전센터에서는 오는 10월 26일(월) 제 9회 약물 

이상반응 심포지엄을 개최한다. 

올해로 9회째 맞는 심포지엄에서는 “보고에서 Action으로!”라는 주제 아래 

‘의약품피해구제제도 소개 및 적용사례, 신장애 유발약물의 안전처방 현황, 

신약평가에서 나타난 ADR, 항결핵제 ADR 및 탈감작 요법’의 강의가 진행 될 

예정이다. 심포지엄은 현장등록으로 진행되며(등록비 무료), 참여 시 대한의사회 

연수평점 2점, 병원약사회 연수평점 2점, 수원시 약사회 연수평점 2점, 아주 

대학교병원 원내직원 연수평점 2점이 인정된다.

본 심포지엄을 통하여 약물이상반응의 보고와 수집을 넘어 약물이상반응의 

예방 및 관리체계 구축을 위해 한 걸음 나아갈 수 있을 것으로 기대한다.

17:00~17:30
의약품피해구제제도

소개 및 적용사례

서희정 (한국의약품안전관리원 

의약품피해구제 TF팀)

17:30~18:00
신장애 유발약물의 안전처방 현황

(DUR 평가를 중심으로)
이숙향 (아주대학교 약학대학)

18:00~18:30
신약평가에서 나타난 ADR

(항암제 중심으로)
최은향 (아주대학교병원 약제팀)

18:30~19:00 항결핵제 ADR 및 탈감작요법 반가영 (아주대학교병원 알레르기내과)


