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Abstract — Anticholinergic drugs are included in the efficacy group of various antidepressants, antihistamines, antis-

pasmodics like skeletal muscle relaxants. Elderly patients are often taking anticholinergic drugs due to various diseases

such as sleep disorders and dysuria. But the use of anticholinergic drugs is restricted in guidelines such as Beers Criteria

or STOPP due to the anticholinergic adverse effects including dry mouth, constipation, difficult urination, delirium, hal-

lucinations and especially cognitive impairment. In this study, we investigated the usage of anticholinergic drugs in out-of-

hospital prescription of 4,442 elderly patients. Results of the study were obtained that 32% (n=1,421) of overall patients

were prescribed with 1~6 products (average 1.37) of anticholinergic drugs. 70.9% of the 1,421 patients (n=1,007) were pre-

scribed with one drug, 22.7% (n=323) were two drugs and 4.9% (n=70) were three drugs. 27.1% of the 1,421 patients (n=

430) were 70~74 years old patients who were the most commonly prescribed with anticholinergic drugs. Amitriptyline,

chlorpheniramine, dimenhydrinate and quetiapine were most frequent component of ACB Score 3 drugs and amantadine,

baclofen, carbamazepine, cyproheptadine and oxcarbazepine were most frequent of ACB Score 2 drugs. Anticholinergic

Drug Scale (ADS) of individual patients presented one point (48.5%, n=689), 2 points (15.4%, n=219), more than 3 points

(36.1%, n=513), and up to maximum 12 point (n=1). More than 2 points were more than half (51.5%, n=732). Therefore,

additional prospective study in the use and adverse effects of anticholinergic drugs for elderly patients will be required. And

national management such as DUR program will be required for elderly drug administration from now on.
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의약학분야에서 '노인'이라 함은 통상적으로 65세 이상 성인을

의미하는데 우리나라는 2005년에 고령화사회(Aging Society)로

진입, 2018년에는 노인이 전체 인구의 14%를 넘을 것으로 보아

고령사회(Aged Society)로, 2026년은 전체 인구의 20.8%까지 차

지하는 초고령사회(Post-Aged Society)로 진입할 예정으로 세계

에 유래 없는 빠른 노령화가 진행되고 있다.1) 국내 노인 환자의

만성질환 유병율은 90.9%로, 73%가 2개 이상의 질환을 가지고

있으며,2) 여러 만성질환을 앓고 있어 다수의 약물을 동시 투여

하는 다중약물요법(polypharmacy)이 빈번하게 적용된다. 노인 환

자는 약물요법에 대한 순응도가 낮고, 약물로 인한 불편감을 잘

표현하지 않으며, 노화로 인한 간, 신장 등 여러 생리 기능의 변

화와 이로 인한 약동학, 약리학적 변화로 말미암아 약물유해반

응(Adverse-drug-reaction)이 발생할 소지가 크다.1,3)

따라서 노인에게 주의해서 사용해야 하는 약품을 부적절약물

(Potentially Inappropriate Medications 이하 PIM)이라고 분류, 현

재 Screening Tool of Older People's Potentially Inappropriate

Prescriptions(STOPP) Criteria에서 65가지, Beers Criteria에

서 116가지 이상의 PIM을 지정, 사용 제한을 제시하고 있다.4,5)

이들 기준에 따른 국내 PIM 사용 현황에 대한 연구를 살펴보

면 남진선 등(2005)은 amitriptyline, diazepam, triazolam,
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hydroxyzine이 가장 많이 사용된다고 하였고,6) 이준석 등(2008)은

NSAIDs, aspirin, amitriptyline, benzodiazepines, anticholinergic,

antihistamine이라고 하였고,7) 홍유리 등(2010)은 bisacodyl,

diazepam, hydroxyzine 등이라고 보고하였다.8) 즉 국내 연구에

서 공통적으로 사용되는 노인 환자 PIM은 amitriptyline,

antihistamine, benzodiazepine 계열이라는 것을 알 수 있다.

노인 환자에게 현재 다빈도로 사용 중인 앞서 언급한

amitrptyline, antihistamine과 benzodiazepine 계열의 일부 약물

의 공통점은 노인에게 항콜린성 부작용을 유발한다는 것이다. 항

콜린성 부작용은 노인 환자에게 주로 나타나는 약물유해반응 중

가장 흔하게 발생하는 것으로 구갈, 변비, 배뇨곤란, 땀이 감소

하면서 피부건조, 불안정한 보행, 이로 인한 명백한 이유 없는 넘

어짐, 동공 확장, 시야 흐림, 피로감, 불안, 빈맥, 부정맥, 가벼운

건망증에서 심하면 환각이나 섬망 등의 증상이 나타날 수 있다.9)

노인 환자에서의 항콜린성 약물(Anticholinergic Drug, 이하

ACD) 사용에 대한 선행 연구를 살펴보면, 2006년 372명을 대상

으로 한 연구에서는 약 10%에서 인지기능이 악화된다고 하였고,10)

2010년 1,652명의 70세 이상 노인을 대상으로 한 연구에서도 인

지 기능의 저하가 나타나며 항콜린성 약물을 2가지 복용하는 경

우 그 위험도 2배가 늘어난다고 하였다.11) 또 Fox 등(2011)은 2

가지 이상의 항콜린제를 복용하는 노인의 경우 조기 사망 확률

이 3배나 증가한다고 하였다.12)

그렇다면 항콜린성 약물의 부적절한 사용을 실제 임상에서는

어떻게 제한하고 있는가를 살펴보면 노인의 PIM을 관리하는 대

표적인 기준인 미국의 Beers Criteria와 영국의 STOPP, 독일의

PRISCUS List 등이 있는데 이 중 가장 널리 사용되는 Beers

Criteria와 STOPP에서는 항콜린성 약물을 아래와 같이 제한하

고 있다.

Beers Criteria의 항콜린성 약물 사용 기준

미국노인병학회(The American Geriatric Society) 및 약물치

료학 전문가들은 노인 환자에게 부적절한 약물 목록과 질환이나

질병과 무관하게 노인에게 피해야 할 약물, 특정 질환이나 질병

을 가진 노인에게 사용 시 잠재적으로 부적절할 것으로 예상되

는 약물, 주의해야 하는 약물 116개로 구성된 Beers Criteria를

2012년 개정 발표하였다.13) Beers Criteria 중 'Drugs with

Strong Anticholinergic Properties'는 ACD의 특성을 다음과 같

이 명시하고 사용 근거를 제시하고 있다.4)

가장 먼저 제시된 강한 항콜린성 작용을 나타내는 약물은 1세

대 항히스타민제이다. 이들 약물은 노인 환자의 경우 신장 클리

어런스가 감소되며, 또한 수면 유도용으로 사용 시 내성을 유발

하여 과량 복용의 우려가 있다. 또한 그 외에 정신 착란, 구강,

건조, 변비 및 기타 항콜린 효과와 부작용이 증가하게 되므로 노

인 환자에게는 사용을 피해야 한다. 다만 중증의 알러지 반응에

대한 급성치료에는 이러한 위험성에도 불구하고 1세대 항히스타

민제인 diphenhydramine의 사용을 고려해 볼 수 있다.

노인에게 많이 발명되는 항파킨슨 질환의 치료제에는 가능한

ACD인 benztropine, trihexyphenidyl의 사용을 피해야 하는데

그 이유는 추체외로 증상의 위험 때문이며, 해당 증상 치료에 대

체 약물 사용이 권장된다. 진경제로 사용 중인 belladonna,

scopolamine 등도 노인 환자에게는 효과가 불명확하며 오히려

강한 항콜린 작용을 나타내므로 구강 분비물 감소를 위한 단기

간 치료를 제외하고는 가능한 사용을 피해야 한다.

항부정맥 약물 중 disopyramide은 심근 수축력을 감소시켜 노

인에서 심부전이 발생할 가능성이 있으며, 또한 강한 항콜린 작

용을 나타내므로 대체 약물 사용이 권장되며 노인 환자에게는 사

용 금기이다.

삼환계 항우울제(TCA) 중 3급 아민류인 amitriptyline,

imipramine 등도 강한 항콜린 작용이 있으며, 진정작용이나 저

혈압 등의 발생 가능성이 있으므로 노인 환자에게 부적절하다.

항정신병약물 중 thioridazine, mesoridazine 역시 항콜린 작용이

강하고 QT 간격 연장 위험이 있어 사용이 금기된다. 또 노인 환

자에게 상용되는 methocarbamol, orphenadrine 등의 골격근 이

완제도 마찬가지로 효과가 불충분하고, 항콜린성 부작용 및 진

정 작용과, 골절 위험이 있어 사용을 피해야 하는 것으로 제시된다.

STOPP의 항콜린성 약물 사용 기준

2008년 Ireland 연구팀과 전문가 집단은 STOPP라는 노인 환

자에게 주의해야 할 65가지 약물을 제시하였다. 이 기준은 ACD

를 별도로 분류하지는 않았으나 약물의 항콜린성 효능의 크기를

ACB(anticholinergic burden, 이하 ACB) score로 나타내고 있다.14)

ACB score란 Boustani와 Campbell 등이 약품의 항콜린성 효과

를 점수화한 것으로 1점은 possible anticholinergic effects를 뜻

하며, 임상적으로 연관되는 인지 기능에 대한 negative 효과는

없지만 serum anticholinergic activity가 있거나 in vitro에서 무

스카린 수용체에 대한 친화성을 나타낸 약품을 의미한다. ACB

score 2~3점은 인지 기능과 임상적으로 연관되는 것으로 간주

하며 definite anticholinergic effect로 정의하고,15,16) 목록에 없

는 약은 0점으로 간주하였다.

항콜린성 부작용은 위에서 논한 바와 같이 변비에서부터 착란

(confusion)에 이르기까지 증상의 정도가 매우 다양하므로 그 정

도를 ACB score라는 동일한 기준으로 세기를 구분함으로써 병

용하는 약물의 ACB score가 낮도록 유지할 수 있다. 이는 곧 노

인 환자에게 유발될 수 있는 인식장애나 낙상 등의 위험을 예방

하고 사망률을 저하시키는데 도움이 될 것이다.14)

한국의 항콜린성 약물 사용 기준

현재 국내에서도 식품의약품안전청에서 '노인에 대한 의약품
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적정사용 정보집'(2009)1)을 발간하여, 노인 환자에게 가급적 항

콜린성 부작용을 유발하는 약제 사용을 최소화하도록 권장하고

있으나, 노인 환자의 항콜린성 약물 사용에 대한 체계적인 국내

논문은 아직 미비한 실정이다.

이에 본 연구에서는 서울 소재 2차 병원에서 2014년 2월 한

달 간 발행된 원외처방전을 분석하여 노인 환자에게 사용되는

ACD의 사용 현황을 연구, 평가함으로써, 이를 근거로 추후 노인

환자에게 부적절하게 사용되는 ACD 처방을 변경하거나 지양할

수 있는 기초 연구를 제시하고자 하며, 안전한 노인 환자의 약물

치료가 시행되는데 보탬이 되고자 한다. 즉 1차 연구 목적은 원

내 65세 이상 노인 환자 대상 ACD의 사용 현황을 분석하여 다

빈도 항콜린성 약물의 종류 및 환자별 ACB score를 조사하는

것이고, 2차 연구 목적은 이 결과를 토대로 부적절한 병용이나

ACD의 다중요법을 사전에 예방할 수 있도록 국내 DUR(Drug

Utilization Review) 기준에 항콜린성 병용 기준이 포함될 수 있

는 토대를 마련하는 것이다.

연구방법

연구 대상 및 조사 방법

이 연구는 2014년 2월 1일부터 2월 28일까지의 기간 동안 서

울 소재 2차 종합병원에서 진료 받은 65세 이상 노인 중 외래

환자를 연구 대상으로 전자의무기록을 후향적으로 조사하였다.

본 연구는 강동경희대학교병원 연구윤리위원회로부터 승인 받았

다(승인번호: KHNMC-2014-08-004).

자료 수집 및 제외 기준

해당 환자의 원외처방전을 기준으로 (1) 환자별 전체 다중약

물요법(polypharmacy) 현황을 분석하고, Anticholinergic Burden

Score of A Practice Guide by NHS에 제시된 약품 중 외용을

제외한 약품별, 진료과별, 환자별 ACD의 처방 빈도를 조사하였

다. 다만 본 연구에서 평가된 ACD은 원내 사용 중인 약품(*) 총

66품목에 제한하였다(Table I).

Table I − Anticholinergic burden score of a practice guide by NHS Cumbria

ACB Score 1 ACB Score 2 ACB Score 3

Alimemazine
Alprazolam* (B1, K)
Alverine
Atenolol*
Bupropion*
Captopril*
Chlorthalidone*
Cimetidine*
Codeine
Colchicine*
Dextropropoxyphene
Diazepam* (B1, K)
Digoxin*(B1)
Dipyridamole (B1)
Disopyramide
Fluvoxamine*
Furosemide* 
Haloperidol*
Hydralazine*
Hydrocortisone*
Isosorbide*
Loperamide*
Metoprolol*
Nifedipine* (B1, K)
Prednisolone*
Ranitidine*
Risperidone*
Theophylline*
Timolol
Trazodone*
Triamterene
Warfarin*

Amantadine*
Baclofen*
Belladonna Alkaloids (B1)
Carbamazepine* (B2)
Cetirizine
Cyproheptadine* (B1)
Loratadine (B2)
Methotromeprazine
Oxcarbazepine*
Pimozide (B2)
Prochlorperazine (B2)

Amitriptyline* (B1, K)
Atropine (B2)
Brompheniramine (B1)
Chlorpheniramine* (B1)
Chlorpromazine*
Clemastine (B1)
Clomipramine* (B1, K)
Clozapine* (B2)
Darifenacin (B2)
Dicyclomine (B1)
Dimenhydrinate* (B2)
Diphenhydramine (B1)
Doxepin (B1, K)
Flavoxate*
Hydroxyzine* (B1, K)
Hyoscine 
Imipramine* (B1, K)
Nortriptylin* (B2)
Olanzapine (B2)
Orphenadrine (B2)
Oxybutynin* (B2)
Paroxetine* (B2)
Perphenazine (B2)
Procyclidine*
Promazine
Promethazine (B1, K)
Propantheline (B1)
Propantheline
Quetiapine*
Tolterodine (B2)
Trifluoperazine (B2)
Trihexyphenidyl* (B1)
Trimipramine (B1)

*: Using drugs in hospital.
B1: 'Avoid' category in Beers Criteria.
B2: 'Caution use' category in Beers Criteria.
K: Guideline for the Appropriate Use of Drugs in Elderly patients of Korea, 2009.
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또한 (2) 각 환자별 ADS(Anticholinergic Drug Scale, 이하

ADS)을 산출하였다. ADS란 환자가 복용하는 항콜린성 약물마

다 그 약물의 ACB score를 모두 합한 값이다. 본 연구에서 사

용하는 ACB score는 NHS에서 발간한 2013년 clinical

medication Review: A Practice Guide를 근거로 하였으며, 총

66 품목 중, ACB score 1점은 24품목, 2점은 5품목, 3점은 15품

목을 채택하여 환자별 ADS를 산출하였다.

통계방법

분석 도구로는 Microsoft Excel 2007, SPSS(PASW Statistics

18, 2009) 프로그램으로 빈도분석을 시행하였다.

연구결과

2014년 2월 1일부터 2월 28일까지 외래 진료 후 원외처방전

을 발급받은 65세 이상 총 환자수는 4,442명으로 전체 환자 수

44,849명 중 9.9%를 차지한다. 위의 연구 대상 노인 환자는

65~69세 환자가 1,407명(31.7%)으로 가장 많았고, 70~74세 환

자가 1,299명(29.2%), 90세 이상은 70명(1.7%)으로 과반수 이상

이 65~74세에 분포하였다. 성별 비율은 남자 1,904명, 여자 2,538

으로 여성이 33% 더 많았다(Table II).

다중약물요법 현황

노인 환자에서의 다중약물요법(polypharmacy) 현황을 살펴

보면, 1인 당 5품목 미만으로 처방 받은 노인 환자는 2,453

명(55.2%)이고 5품목 이상 9품목을 처방 받은 환자도 1,671

명(37.6%)이었고 10~14품목을 처방 받은 환자는 277명

(6.2%)이었으며 15품목 이상을 처방 받은 환자도 41명(0.9%)

을 차지하였다. 다중약물요법(polypharmacy)를 5품목 이상으

로 정의17)할 때 해당되는 환자는 1,989명(44.8%)으로 나타났

다. 그 중 1인당 품목수가 19품목, 20품목, 22품목인 경우도

각각 1명씩이었고, 심혈관내과, 신장내과, 신경과, 안과, 이비

인후과의 5개 진료과에서 처방 받은 75세 남자 환자의 경우

1인 당 26품목으로 가장 많은 품목 수를 처방 받은 것으로

나타났다.

연구 기간 동안 처방 건수가 가장 많은 진료과는 신경과

(Neurology)로 전체 20,544건 중 3,727건으로 18.1%를 차지하였

고 다음으로 심혈관내과(Cardiovascular)가 3,667건(17.8%), 내분

비내과(Endocrinology)가 1,829건(8.9%), 호흡기내과(Respiratory)

가 1,321(6.4%) 순으로 나타났다.

노인 환자에게 가장 많이 처방된 다빈도 약품은 순환기 질환

발생 예방 목적을 위한 aspirin과 artemisia herb 95% extract,

ranitidine 150mg, lafutidine, eperisone 순으로 위장관 약물이

2~4 순위를 차지하였다. 이는 모든 진료과에서 위장관에 자극을

주는 약물의 처방이 있을 경우, 그 처방약물과 함께 위장관 질환

예방 목적으로 일상적으로 첨부되는 약물로써 모두 치료보다는

예방 목적의 약물이 대부분이었다.

항콜린성 약물 처방 현황

본 연구에 선정된 ACD는 총 66품목이었으며, 이 중 1개 이상

이 원외처방전에 포함된 환자는 모두 1,421명으로 전체 4,442명

중 32.0%를 차지하였다. 성별로 구분하면 ACD를 처방 받은 남

자 환자는 584명으로 전체 남자 환자의 30.7%, 여자는 837명으

로 전체 여자 환자의 33.0%로 ACD를 사용하는 데 있어 여자

환자가 다소 많이 사용하는 것으로 나타났다. 연령대로 살펴보

면, ACD를 가장 많이 처방 받은 연령대는 70~74세로 430명

(30.3%)였고 두 번째는 60~65세로 385명(27.1%), 다음으로

75~79세 327명(23.0%)였고, 80대 이상은 279명으로 19.6%를

차지하였다. ACD를 3품목 이상 처방 받는 연령대는 70대로 60

대나 80대보다 높게 나타났다(Table III).

환자별 ACD의 품목 수를 살펴보면, 모든 환자가 ACD를 1품

목부터 최대 6품목까지 처방 받았는데, 1가지 품목을 처방 받은

환자는 1,007명(70.9%)으로 가장 많았고, 2품목을 처방 받은 환

자는 323명(22.7%)이었다. 3품목을 처방 받은 환자는 70명(4.9%),

4품목은 17명(1.2%), 5품목 3명, 6품목도 1명 나타났다. 즉 연구

에 포함된 환자의 대다수인 93.6%가 2품목 이하의 ACD를 처방

받았다. 이 중 최다 6품목을 처방 받은 환자는 progressive

systemic sclerosis 진단을 받고 류마티스내과에서 진료 받는 74

세 남자 환자로 전체 처방 16품목 중 ACD는 6품목으로

colchicine(ACB score 1), amitriptyline(ACB score 3),

Table II − Characteristics of elderly patients

Age
Number of patients

(n, %)
Number of prescribed all dugs
per patients (average, range)

Number of patients
taking ACD* (n, %)

Number of prescribed ACDs
per patients (average, range)

65~69 1,407 (31.7%) 4.20 (1~19) 385 (27.3%) 1.35 (1~5)

70~74 1,299 (29.2%) 4.65 (1~22) 430 (30.3%) 1.35 (1~6)

75~79 0,968 (21.8%) 4.84 (1~26) 327 (22.8%) 1.39 (1~5)

80~84 0,470 (10.6%) 5.02 (1~18) 157 (10.9%) 1.38 (1~4)

85~ ,298 (6.7%) 5.19 (1~17) 122 (8.7%)0 1.49 (1~4)

Total 4,442 (100%). 4.62 (1~26) 1,421 (100%)0. 1.37 (1~6)

*ACD: Anticholinergic Drug.
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furosemide(ACB score 1), prednisolone(ACB score 1),

cyproheptadine(ACB score 2), diazepam(ACB score 1)이며 이

환자의 ADS는 9점이었다.

또 연령대별로 살펴보면 (Fig. 1)과 같이 전 연령대가 비슷한 사

용 양상을 보이고 있다. 연령대가 증가할수록 ACD의 사용이 감

소하지만, 3품목을 처방 받는 경우는 85세 이상의 고령 환자군에

서 오히려 그 사용이 증가하는 것으로 나타났다(Table III)(Fig. 1).

ACB score별로 다빈도 품목을 살펴보면, ACB score 1점인 경

우 ranitidine, prednisolone, alprazolam, warfarin 순이었고, ACB

score 2점인 경우 baclofen, cyproheptadine, oxcarbazepine 순

으로 나타났다. ACB score 3점인 경우 chlorpheniramine,

amitriptyline, Quetiapine, dimenhydrinate로 매우 흔하게 처방

되는 복합성분의 진해제가 수위를 차지하였다(Table IV).

연구 대상자의 ADS(Anticholinergic Drug Scale)

마지막으로 환자별 ADS를 근거로 평가하였다. 즉 환자 개인

이 처방 받은 ACD의 ACB score를 모두 합산하여 환자별 ADS

를 산출하였다. 결과는 1점부터 12점까지 다양하게 나타났는데,

1점인 환자가 689명으로 전체의 48.5%로 가장 많았으며, ADS

2점은 219명(15.4%), 3점은 309명(21.7%)로 1~2점까지가 908

명(63.9%)로 과반수 이상을 차지하였고, 항콜린 증상이 유의하

게 나타나게 되는 3점 이상도 513명(36.1%)으로 나타났다. 더구

나 4점이 126명(8.9%), 5점이 39명(2.7%), 6점 이상도 37명

(2.6%) 나타났으며, 무려 12점인 환자도 1명 있었다. ADS 12점

인 환자는 파킨슨병 진단을 받은 66세 남자 환자로 그 처방 내

역을 살펴보면 alprazolam(ACB score 1), benztropine(ACB

score 3), clonazepam(ACB score 0), oxcarbazepine(ACB

score 2), quetiapine(ACB score 3), ropinirole(ACB score 0),

trihexyphenidyl(ACB scroe 3), coridalis tuber 50% EtOH

Extract(ACB score 0)으로 ACB score 3점인 품목이 3품목이나

포함되어 있었다.

또 연령대별 ADS 평균값을 살펴보면, 가장 높은 연령대가 85

세 이상으로 2.68점으로 가장 높았고 그 다음이 2.22점으로

70~74세가 두 번째로 높게 나타났다. 본 연구에 참여한 65세 이

상 노인 환자의 전체 평균 ADS는 2.12점이었다(Table V).

고 찰

1970년의 한국의 기대 수명은 58.8세였지만 40여 년이 지난

2010년 한국의 기대수명은 80세로, 2013년에는 80.5세로 큰 폭

Table III − The number of patients per age based on the number of ACD

Number of ACD 65~69 yo (n) 70~74 yo (n) 75~79 yo (n) 80 more yo (n) Total (n, %)

1 279 313 233 182 1,007 (70.9%)

2 086 090 071 076 0,323 (22.7%)

3 013 022 016 019 0,70 (4.9%)

4 006 004 005 002 0,17 (1.2%)

5 001 000 002 000 0,03 (0.2%)

6 000 001 000 000 0,01 (0.1%)

Total 385 (27.1%) 430 (30.3%) 327 (23.0%) 279 (19.6%) 1,421 (100%)

Fig. 1 − The number of patients per age based on the number of

ACD.

Table IV − Frequent trade name per ACB score

Rank

ACB score=1 ACB score=2 ACB score=3

Trade name
Number of
prescription

Trade name
Number of
prescription

Trade name
Number of
prescription

1 Ranitidine 279 Baclofen 35 Chlorpheniramine* 119

2 Prednisolone 214 Cyproheptadine* 26 Amitryptyline 059

3 Alprazolam 129 Oxcarbazepine 18 Quetiapine 058

4 Warfarin 103 Carbamazepine 08 Chlorpherniramine* 053

5 Furosemide 088 Amantadine 06 Dimenhydrinate 051

*Complex type.
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으로 증가하였다. 이와 더불어 OECD 평균보다 낮은 출산율로

인해 한국은 전세계 유래를 찾아볼 수 없는 빠른 고령화 속도를

보이고 있는 상황이다. 이러한 인구 고령화로 인해 대표적인 노

인성 질환인 치매를 비롯, 고혈압, 당뇨 등 만성질병의 급격한 증

가도 동반되어 국내 전체 노인의 90.9%가 각종 만성 질환에 시

달리고 있으며 77.7%가 최소한 한 가지 이상의 약품을 복용하

고 있는 상황이다.2,18)

노인 환자와 다중약물요법

미국의 국민건강영양검진조사에 따르면, 65세 이상 74세 이하

노인의 50% 이상이 2개 이상의 약을 복용하고, 12%는 5개 이

상, 75세 이상의 노인의 16%가 5개 이상의 약을 복용한다고 하

였다.19)

다중약물요법(polypharmacy)를 5품목 이상으로 정의17)할 때

남진선 등(2005)은 10.7%라고 하였으나 본 연구에서는 44.8%

(1,989명)가 5품목 이상을 처방 받았다. 두 연구의 차이는 남진

선 등(2005)은 한 진료과당 처방 약품 수를 산정하였으나 본 연

구에서는 환자별 모든 진료과의 처방약을 산출하였기 때문인 것

으로 추측된다. 연령별로 살펴보면 연구에 포함된 65세 이상 노

인 환자 4,442명 중 65~79세까지는 1인당 처방 약품수의 평균

값이 4.20~4.84 범위로 5품목 미만을 나타내었지만 80세 이상

고령환자 768명의 1인당 처방 약품수의 평균값은 5.02~5.19로

오히려 증가하였다(Table II). 80세 이상 환자 중 5~9품목을 처

방 받은 환자는 324명, 10품목 이상은 71명, 그 중 18품목을 받

은 환자도 2명이었다.

따라서 앞서 실례로 든 5개 진료과에서 26품목을 처방 받은

환자와 같이, 노인 환자에게 있어 다중약물요법을 평가하기 위

해서는 한 진료과로부터 받은 약품 수보다 실제 환자가 동 시간

에 복용하게 되는 약품 수를 파악하는 것이 중요하다. 또 동 기

간 내 6개 진료과에서 17품목을 처방 받은 90세 남자 환자의 경

우를 살펴보면 심혈관내과 1품목, 심혈관외과 2품목, 신경과 1품

목, 호흡기내과 5품목, 비뇨기과 4품목, 신장내과 4품목으로 진

단명은 atrial fibrillation, atherosclerosis, hird[oculomotor]

nerve palsy, chronic obstructive pulmonary disease, bladder

cancer, hyperkalemia로 초고령 노인이라 할지라도 다중약물요법

이 적용되고 있음을 알 수 있다. 이는 고령일수록 만성적인 이환

상태가 증가하기 때문에 복용량의 개수도 증가하는 것으로 파악

되지만, 취약한 고령환자가 다중약물요법으로 인한 부작용에 노

출될 확률 또한 높아짐을 의미하는 것이다.

이런 이유로 노인에 대한 적정사용 정보집(2009)에서는 노인

환자의 다중약물요법으로 인한 부작용을 예방하기 위해 치료유

익성이 확실하지 않은 의약품은 투여를 중단하고, 임상적 적응

증에 해당되지 않는 의약품은 투여를 중단하거나, 가급적 독성

이 적은 의약품으로 대체해야 하고, 약물 처방의 악순환(약물 부

작용 증상을 다른 약물로 치료하려는 것)의 위험성에 대해 항상

주의를 기울여야 하며, 가급적 "한 가지 질환에 한 가지 약물을

하루 한 번 복용"하게 되도록 노력해야 한다고 권고하고 있다.1)

노인 환자와 항콜린성 약물(ACD)

본 연구 대상 중 연령별로 ACD의 처방 현황을 살펴보면

65~74세에는 1인당 ACD의 평균 품목수가 1.35로 동일하고

75~79세는 1.39, 85세 이상에서는 1.49로 연령이 높아질수록

ACD 개수도 증가하였다. 80세 이상 환자에게 가장 많이 처방된

ACD는 ranitidine, furosemide, quetiapine, warfarin,

chlorpheniramine(복합제), prednisolone, alprazolam, diazepam,

amitriptyline, dimenhydrinate 등으로 나타났다. 고령일수록 ACD

의 평균 품목수가 증가하는 것은 고령환자에서 ACD에의 노출

이 더 많다는 것이며 이로 인한 인지 기능 손상, 골절, 낙상 등

의 부작용에의 노출 또한 증가할 수 있다는 것을 의미한다.

노인 환자에게 있어 과도한 항콜린성 효능이 인지 기능의 저

해와 치매에 부정적 영향을 미친다는 사실이 계속 문제제기 되

어왔으며 여기에 대한 과학적 근거가 2011년 Fox 등에 의해 발

표되었다.12) Fox 등은 ACD의 장기간 영향을 체계적으로 살핀

최초의 연구로 노인 환자에게 흔히 많이 처방되는 항히스타민제,

항우울제 등을 포함 OTC 제품까지 포함하여 성분마다 ACB

score를 매기고 2년 후 대상 환자의 인지 기능과 사망률을 평가

하였다. 2년 후 ACB 1점인 환자의 사망률이 7%인 반면 ACB 4

점은 무려 20%가 사망함으로써 ACB 점수가 높아질수록 사망

위험이 26%나 증가하는 결과를 발표하였다. 또 ACB 5점 이상

인 환자는 ACD를 복용하지 않는 환자에 비해 MMSE(Mini-

Mental Sate Examination) 점수가 4% 낮게 나타나 ACD가 인

지 기능에 부정적인 영향을 끼치고, 이런 위험성은 ACD의 개수

와 강도에 따라 축적된다고 하였다.12)

뿐만 아니라 정신과 입원 환자를 대상으로 ACB score와 넘어

Table V − The number of ADS-specific patients compared to age

ADS
Age (yrs) Total

(n, %)65~69 70~74 75~79 80~84 85~

1 198 224 152 78 37 689 (48.5%)

2 069 067 047 23 13 219 (15.4%)

3 072 091 076 28 42 309 (21.7%)

4 033 027 028 19 20 127 (8.9%)0

5 007 009 012 06 05 39 (2.7%)

6 004 005 008 01 02 20 (1.4%)

7 001 006 001 01 03 12 (0.8%)

8 000 000 002 01 00 03 (0.2%)

9 000 001 001 00 00 02 (0.1%)

12 001 000 000 00 00 01 (0.1%)

Average 1.98 2.01 2.22 2.13 2.68 2.12

Median 1 1 2 2 3 2

Max. 12 9 9 8 7 12
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짐(fall) 간의 상관관계에 대한 연구에서도 시험군과 대조군 간

ACB score의 차이는 중앙값 3.7 vs. 2.1(p<0 .05)로 유의한 차

이를 보여 ACB 점수가 높을수록 넘어짐(fall)이 증가함을 확인하

였고 ACB score가 fall의 위험 요소가 될 수 있다고 하였다.20)

또 혈청 항콜린성 효능(Serum Anticholinergic Activity, SAA)과

운동성에 대한 연구에서도 SAA가 높을수록 양쪽 걸음걸이 속도

와 단순 반응 시간이 유의하게 느려진다고 하였다.21) 또

Dispennette 등(2014)은 ARS(Anticholinergic Risk Scale) 점수

가 높은 환자에서 재입원 위험이 크다고 하였고,22) Rudolph 등

(2008)은 ARS 점수가 높은 환자군에서 항콜린성 부작용 발현율

도 40%까지 높게 발생한다고 하였다.23) 즉 노인 환자의 경우 항

콜린성 효능이 증가할수록 위약감, 피로감, 인지 장애, 정신운동

기능 저하, 넘어짐 등의 위험이 높아진다고 할 수 있겠다.

이와 같이 노인에게 잠재적으로 부적절한 ACD의 효능을 정

량하고 정의하기 위해 상기 논문들은 모두 ACB score를 사용하

고 있다. 현재까지 알려진 바에 의하면 ACB score와 ADS가 항

콜린성 효능을 정의하기에 가장 유효한 도구이다. ADS를 구하

기 위해서는 먼저 ACD의 혈청 항콜린성 효능의 세기(potency)

를 정량화해야 하므로, 해당 약물의 SAA를 측정하여 SAA>

15 pmol/ml이면 high, SAA 5~15 pmol/min이면 moderate,

SAA 0.5~5 pmol/min은 mild로 1~3점으로 구분하고 이를 ACB

score 1~3으로 나타낸다.24) ACB score가 정해지면 환자별 ADS

를 구할 수 있다. 따라서 ADS란 환자가 복용하는 약품별 ACB

score를 모두 합한 값이 된다.25)

본 연구에서는 ACD마다 ACB score를 부여하고 환자별 ADS

를 산출하였다(Table V). 그 중 ADS 1점, 즉 ACB score가 1점

인 ACD 1품목을 처방 받은 환자는 689명으로 전체 환자의

15.5%로 Fox 등이 발표한 47%보다 훨씬 적게 나타났다. 그러나

Fox 등은 ACB score 2점 이상을 복용한 환자가 4%인 반면, 본

연구에서는 732명, 전체 환자의 16.5%로 무려 4배나 많은 것으

로 나타나 국내 노인 환자가 ACD에 보다 많이 노출되고 있음을

확인하였다. 더구나 본 연구는 원외처방에 제한하였기 때문에 정

신건강의학과 진료를 받는 노인 환자 같은 의약분업 예외환자나

자가 구매하는 일반의약품, 건강식품 등은 포함하지 않았으므로

실제 ACD를 처방 받는 노인 환자는 더 많을 것으로 예상된다.

현재까지는 노인 환자에게 사용되는 모든 약의 ACB score를

아직 정의하지 못하였고, ADS 점수가 높아질수록 인지 기능 손

상이나 부작용의 발생이 증가한다는 사실은 입증되었으나 항콜

린성 부작용과의 직접적인 상관관계는 증명되지 못하였으며, 노

인 환자에게 안전한 ADS 점수가 몇 점인지에 대한 자료는 없는

것 같다.

따라서 노인 환자일수록 알츠하이머나 치매 발병율이 급격히

증가하기 때문에 인지 기능에 대한 주의는 반드시 필요하다. 약

인성 인지 장애는 해당 약물을 중단하는 경우 1년 이내에 정상

으로 회복된다는 보고도 있으므로 ACD를 지속적으로 사용하는

것에 신중해야 하며 가능한 ACB score가 낮거나 비약물요법을

우선 적용하는 것도 한 가지 방법이다.

노인 환자에게 ACD를 처방할 경우에는 그 약물이 필수적이

라 하더라도 환자별 ADS를 계산하여 항콜린성 효능이 지나치게

높아지거나 다수의 ACD가 일시에 처방되는 것을 경계하여 가

능한 ACD가 3종 이상, 90일 이상 복용하지 않도록 하기 위한

전문가의 관심이 필요하다.26)

국내 노인 주의 의약품 현황

노인 환자에게 ACD 사용을 제한하기 위한 지침으로 잘 알려

진 Beers Criteria나 STOPP 등이 있지만 국내의 경우는 65세

이상 '연령금기' 약품은 2014년 7월 기준으로 ritodrine 1 품목에

불과한 실정이다.27) 그러나 국내에서는 의약품 처방·조제 시

병용금기 등 의약품 안전성 관련 정보를 실시간으로 제공하여 부

적절한 약물사용을 사전에 점검할 수 있는 시스템인 의약품안심

서비스(Drug Utilization Review, 이하 DUR)를 2010년 12월부

터 전국적으로 시행 중이며, 최근 2014년 5월에 건강보험심사평

가원에서는 '주의 근거가 명확한 노인 주의 의약품' 59개 성분을

DUR에 포함시킨다고 발표하였다.28) 이는 2009년에 노인에 대한

의약품 적정사용 정보집1)이 발간된 이후 실로 5년만의 성과이다.

하지만 '노인 주의 의약품' 59개 품목이 Beers Criteria를 근거로

하고 있으나 ACD에 대한 별도의 지침은 없으며, 59품목 중 본

연구에 포함된 성분과 일치하는 것은 hydroxyzine, promethazine,

amitriptyline, chlomipramine, doxepin, imipramine, perphenazine,

nifedipine, alprazolam, diazepam의 총 10품목에 불과하였다

(Table I).

Beers Criteria에서는 6계열 52품목의 ACD를 제시하는데, 본

연구에서는 이 중 노인환자에게 사용을 금하고 있는 것을 'B1'

주의 사용 품목을 'B2'로 표기하였다(Table I). 52품목 중 ACB

score 1은 5품목, ACB score 2는 6품목, ACB score 3은 26품

목으로 다수가 3점에 포함되었다. 그러나 ACB score 3점이지만

Beers Criteria는 '주의사용(B2)'로 권고하는 약품이 12품목으로

'금기(B1)' 14품목과 비슷하였으므로 Beers Criteria를 참고한다

하더라도 여전히 강한 ACD가 사용될 수 있음을 알 수 있다. 반

대로 ACB score가 1점인 약물 중 'B1'에 해당되는 약품은 항콜

린 성질 때문이 아니라 다른 이유로 금기로 분류되었다. 예를 들

면 diazepam은 벤조디아제핀 계열이기 때문이고 dipyridamole은

기립성 저혈압 발생 때문에 금기하는 약물로 분류되었다.

즉 Beers Criteria는 노인 부적절약물로 '금기'하는 약물과 별

도의 ACD를 '주의 사용'으로 제시하고 있지만 환자별 ADS를 알

수 없기 때문에 ACB score의 보완이 필요하다고 판단된다.

ACB score 2~3점 중 복합제를 제외한 다빈도 처방 약품 8가

지에 대한 노인 관련 국내 허가사항을 살펴보면 8품목 중 노인
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용량이 별도로 제시되어 있는 성분은 amantadine, amitriptyline,

baclofen, quetiapine 4품목이고 carbamazepine, diphenhydrinate,

oxycarbazepine은 노인 용량에 대한 정보가 별도로 없었으며,

procyclidine은 성인 용량의 최저 용량에서 시작하라고 권고하고

있다29,30)(Table VI).

그러나 9품목 외 다빈도 품목인 cyproheptadine(복합제)의 경

우 허가 사항 내에 고령자 별도 항목이 없고 금기사항 내에만

'고령자'로 표기되어 있고, chlorpheniramine(복합제)처럼 ACB

score가 3점이지만 허가 사항 내에 고령자 관련 '주의'나 '금기'

사항 등이 없는 경우도 있다. oxybutynin도 '금기' 항목에 '고령

자'로 표기되어 있지만 cyproheptadine(복합제)와 같이 실제 '연

령금기'에 해당되지 않기 때문에 노인 환자에게 처방되고 있는

실정이다.30)

결 론

국내 노인 환자 부적절약물 사용 제한은 2014년 개시된 국내

65세 이상 노인 환자를 위한 주의 약물 사용 제한으로 향후 많

은 성과가 나타날 것으로 기대하지만, 별도의 'ACD에 대한 주의'

가 국내 지침에는 없다. 본 연구 결과에 의하면 노인 환자의 ADS

점수가 3점 이상인 환자가 309명, 4점 이상인 환자는 127명, 최

고 12점까지로 3점 이상 환자가 모두 513명, 전체 환자의 11.5%

가 ACD로 인한 고도 위험에 노출되고 있음을 알 수 있으므로

국내에서도 국내 유통되는 성분을 중심으로 노인 환자의 ACD

사용에 대한 과학적인 근거 제시와 처방 제한이 필요하다고 판

단된다.

본 연구는 단일기관에서 이루어진 후향적인 연구이고, 원외처

방에 국한되었기 때문에 ACD가 주로 처방되는 정신건강의학과

노인 환자나 입원 환자가 포함되지 않았다는 점과 한 달이라는

단기간 조사로 인해 ACD의 장기간 사용 실태나 부작용 발생 등

을 파악하지 못한 제한점이 있다. 따라서 향후 노인 환자를 대상

으로 한 안전한 ACD의 사용을 위해서는 국내 유통되는 성분에

대한 ACB score를 결정하기 위한 기초 연구가 선행되어야 하고,

이를 바탕으로 환자별 ADS를 기준으로 하는 DUR이 제공될 수

있는 환경을 조성하는 것도 필요하다. 더불어 ACD로 인한 항콜

린성 약물유해반응 발생에 대한 전향적인 연구의 병행도 필요하

리라 사료된다.
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