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Drug eruptions are common problems in hospital inpatients and outpatients. Cutaneous drug reactions range 
from mild to severe and from those localized only to skin to those associated with systemic disease. Cutaneous 
drug reactions are also a challenging diagnostic problem since they can mimic a large variety of skin diseases, 
including viral exanthem, collagen vascular disease, neoplasia, bacterial infection, psoriasis, and autoimmune 
blistering disease, among others. Furthermore, determining a particular medication which caused an eruption 
is often difficult when the patient is taking multiple drugs. In this review, clinical manifestations of adverse cuta-
neous drug reactions are described. A morphologic approach to drug eruption includes those that are classified 
as exanthematous eruption, urticaria, pustular eruption, bullous eruption, fixed drug eruption, photosensitive 
eruption, skin necrosis, lichenoid eruption, cutaneous pseudolymphoma, lupus erythematosus, and hand-foot 
syndrome. And also, recently reported cutaneous adverse reactions associated with newly developed drugs, such 
as epidermal growth factor receptor inhibitors, low molecular weight tyrosine kinase inhibitors, tumor necrosis 
factor-alpha antagonists, sirolimus and granulocyte colony-stimulating factor, are discussed. (Ewha Med J 
2012;35(2):76-82)
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서  론

  약진(drug eruption)이란 약물 투여 후 본래 사용목

적과는 달리 원하지 않거나 예기치 못한 피부 발진이 

유발된 경우를 말하며, 전체 입원환자의 30%가 경험

하고 피부과 외래환자의 2∼4%가 약진에 의한다고 

보고되었다[1,2]. 일반적으로 다음과 같은 6가지 조건

을 만족할 경우 약물에 의한 발진으로 생각할 수 있는

데 첫째, 약제 투여와 피부발진 발생 사이의 기간이 

짧아야 하며 둘째, 약제 투여 중단 후 피부 병변이 호

전되어야 하며 셋째, 재투여 시 피부발적이 다시 발생

하여야 하며 넷째, 의심 약제를 단독 투여했거나, 병
용투여를 한 경우에 병용 약제는 장기간 투여한 약제

여야 하며 다섯째, 다른 요인에 의해 악화될 수 있는 

기존의 피부 질환을 배제해야 하며 여섯째, 약진에 합

당한 조직소견을 보여야 한다[3]. 약진을 진단하는 방

법으로는 경구유발검사가 있으나 위험성 때문에 제한

된 경우에만 사용되며 피내검사, 단자검사, 소파검사, 
첩포검사, 소파첩포검사 등이 시도되고 있으나 재현

성이 낮고 신뢰도가 떨어져 임상적으로는 이용되지 

못하고 있다[4,5]. 
  약진의 대부분은 피부에 국한되어 나타나나 때로는 



 Choi YW: Drug Eruption

THE EWHA MEDICAL JOURNAL     77

전신 반응으로 약물에 의한 과민성 증후군(drug hy-
persensitivity syndrome)이나 독성 표피 괴사융해증

(toxic epidermal necrolysis)과 같이 심한 형태로 나타

나기도 한다[6]. 약진의 피부증상은 매우 다양하게 나

타나는데 여러 약물이 비슷한 피부병변을 일으키기도 

하고 한 가지 약물이 여러 형태의 병변을 일으키기도 

하므로 임상양상만으로 원인 약제를 알아내기는 어려

우며, 우리나라에서는 흔히 여러 약제를 혼합하여 복

용하고 성분을 알 수 없는 한약이나 건강보조식품을 

복용하므로 원인 약제를 규명하는 것이 더욱 힘들다.
  약진의 발생률은 계속 증가하는 추세이며 외래나 

입원환자의 약진 발생 시 대부분 임상양상을 통해 진

단하게 되므로, 본 종설에서는 발진형태에 따른 약진

의 여러 임상양상에 대해 기술하고, 최근 사용이 증가

하여 이에 따른 피부부작용이 증가하는 약제의 약진

에 대해 기술하여 약진에 대한 이해의 폭을 넓히고자 

한다.

본  론 

1. 발진형태에 따른 약진의 임상양상

  약진을 발진형태에 따라 나누어보면 발진형, 두드

러기, 농포성, 고정약진, 광과민 발진, 태선모양 발진 

등이 있으며, 중증 약진으로는 Stevens-Johnson 증후

군, 독성 표피 괴사융해증, 과민성 증후군 또는 호산

구증가증 및 전신증상을 동반한 약진(drug rash with 
eosinophilia and systemic symptoms, DRESS) 등이 있다.

1) 발진형 발진(Exanthematous eruption) 

  가장 흔한 임상형태로 가려움증을 동반한 홍역모양

(morbiliform)의 반점과 구진이 전신에 대칭적으로 발

생하며, 약물 투여 후 증상 발현까지의 시간이 약 4∼
14일 정도 걸린다[7]. 지연형 알레르기반응과 면역복

합체에 의해 발생한다고 알려져 있다. 과민성 증후군

은 발열, 발진형 피부발진, 림프절종대, 호산구 증가

증과 함께 전신적인 장기손상이 동반되며 10%에서 

사망하는 것으로 알려져 있다[3]. 대표적인 원인 약제

로는 penicillin, sulfonamide, phenylbutazone, diphe-
nylhydantoin, barbiturate, carbamazepine, allopurinol, 
chloramphenicol, tetracycline, gold 등이 있다[8,9].

2) 두드러기(Urticarial eruption) 

  두드러기, 맥관부종, 혈청병모양 반응(serum sick-
ness-like reaction) 등으로 나타나며 약물 투여 후 수

분 이내에 증상이 발현된다[7]. 주로 I, III형 알레르기

반응에 의해 발생하는데 예로는 penicillin, cephalos-
porin, insulin, pyroxicam 등이 있으며, 약제가 직접 비

만세포를 자극하며 탈과립을 유발하여 발생하기도 하

는데 그 예로는 narcotic opioid, vancomycin, radiocon-
trast media, aspirin 등이 있다[10].

3) 농포 발진(Pustular eruption) 

  농포성 약진은 비교적 드문 질환으로 여드름모양 

발진이나 급성 전신 발진 농포증(acute generalized ex-
anthematous pustulosis, AGEP)으로 나타나는데 농포

성 건선, 각질하 농포성 피부염, 포진상 농가진, 포진

상 세균진, 다형홍반, Sweet 증후군과 감별해야 한다. 
보통 홍반 위에 침두대 크기의 농포가 전신에 발생하

며, 발열, 두통, 근육통, 인후통 등이 동반될 수 있으

며, 대부분 발진은 투약 후 24시간 이내에 발생한다. 
백혈구증다증이 동반되기도 한다. 원인 약제로는 해

열진통제와 항생제가 있다[3].

4) 수포 발진(Bullous eruption) 

  거짓포르피린증(pseudoporphyria), 약제유발 선상 

IgA 병, 천포창, 유천포창, 다형홍반, Stevens-Johnson 
증후군, 독성 표피 괴사융해증 양상으로 나타난다. 
Penicillin, allopurinol, sulfonamide, hydantoin, barbi-
turate 등에 의해 유발되며 면역복합체에 의해 발생한

다고 알려져 있다[3].

5) 고정약진(Fixed drug eruption)

  약물 투여 후 24시간 이내에 증상이 나타난다[7]. 원
인약물을 투여할 때마다 반복적으로 동일부위에 경계

가 명확한 홍반성 반과 부종을 동반한 병변이 발생하

는데, 시간이 지남에 따라 자색 또는 갈색으로 변한

다. 점막을 침범하며 드물게 수포가 형성되기도 한다. 
진단이 쉽고 첩포검사로도 용이하게 원인약제를 확인

할 수 있다. Barbiturate, phenophthalein, oxyphenbu-
tazone, sulfonamide, dapsone, tetracycline 등에 의해 

유발된다[3]. 

6) 광과민 발진(Photosensitive eruption)

  Sulfonamide, chlorpromazine, griseofulvin, amiodar-
one, phenothiazine, hydrochlorthiazole, nalidixic acid 
등에 의해 햇빛 노출 부위에 발생된다. Amiodarone을 

복용한 환자의 반수 이상에서 광과민증이 나타난다고 

알려져 있는데, amiodarone을 4개월 이상 지속적으로 
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사용하였을 때는 환자의 75%에서 광과민증이 나타날 

정도로 흔하며 일광노출 시 30분에서 2시간 후에 노

출부위에 작열감, 따끔거리는 느낌, 홍반이 나타났다

가 일광노출을 중지하면 수 시간에서 2일 후에 없어

진다[11]. 
  또한, 약물에 의해 광과민 질환이 생기기도 하는데, 
hexachlorobenzene, procainamide, isoniazid에 의해 지

연 피부 포르피린증(porphyria cutanea tarda), 홍반 루

푸스, 펠라그라 등이 유발되기도 한다[12].

7) 피부괴사(Coumarin-induced skin necrosis)

  Coumarin 유도체의 경구 투여 후 1주 내에 나타나

는 비교적 드문 약진으로 여성에서 호발한다. 압통을 

동반하는 홍반성 부종으로 시작하여 보통 수 일 내에 

출혈성 수포, 적자색의 피부괴사, 궤양이 형성된다. 
주로 피하지방층이 풍부한 둔부, 대퇴부, 여성의 유방

에 발생한다[3].

8) 태선모양 발진(Drug-induced lichenoid eruption)

  임상, 조직학적으로 편평태선과 유사하게 보이는 

약진으로, 50∼70세에 호발하고 체간과 사지에 대칭

적으로 발생하며 호산구 증다증이 특징이다. 편평태

선과는 달리 병변의 크기가 더 크고 Wickham 선조는 

보이지 않으며 특정한 호발부위가 없고 점막은 침범

되지 않으며 Koebner 현상도 볼 수 없다. 지연형 면역

반응이 관여할 것으로 추정되며, captopril, para-ami-
nosalicylic acid, carbamazepine, chloropromide, gold 
등에 의하며 보통 약 중단 후 1∼2주 내 빨리 호전된

다[13].

9) 약물에 의한 거짓림프종(Drug-induced cutaneous 

pseudolymphoma)

  약물 복용 2∼8주 내에 발생하는데, 가려움증이 있

는 홍역모양의 반구진성 발진이 전신(주로 안면부, 상
지, 체간)에 나타나며 고열, 림프절 종대가 동반된다. 
약 중단 후 3∼4주 내에 호전된다. 흔한 원인 약물로

는 phenytoin, phenobarbital, primidone, trimethami-
done, carbamazepine, sulfonamides, allopurinol 등이 

있다[3].

10) 약물유발 홍반 루푸스(Drug-induced lupus erythe-

matosus)

  대부분 약물 투여 후 짧은 기간 내 증상이 나타나지

만 minocycline과 같이 오랜 기간 복용 후에 전신 홍

반 루푸스가 나타나는 경우도 있다. 발진은 복용 후 

4∼20주 사이에 나타나기 시작하며 약 복용 시 충분

한 양의 햇빛에 노출되면 피부 발진이 유도된다. 대부

분의 환자는 전형적인 아급성 피부 홍반 루푸스의 피

부양상보다는 광과민 홍반을 보인다. Statin이나 in-
terferon (IFN)-α에 의해 유발되며 최근에는 etaner-
cept, adalimumab, infliximab, bupropion 등에 의한 보

고도 있다[14,15].
  일반적으로 약물에 의해 발생한 홍반 루푸스는 비

교적 피부발진이 드물고, 항히스톤항체의 양성률이 

높은 것으로 알려져 있으며, 예후는 비교적 양성경과

를 취해 약물을 중단한 후 수 주 혹은 수 개월 내에 

회복되지만, 계속 재발하고 전신형으로 진행하기도 

한다. 원인이 되는 약제로 hydralazine, isoniazid, di-
lantin, procainamide, chlorpromazine, minocycline 등
이 있다[16,17].

11) 수족증후군(Hand-foot syndrome)

  수족증후군은 항암화학요법을 시행하는 환자에서 

발생할 수 있으며, 손 또는 발에 부종성 홍반과 수포

의 병변으로 나타나고 통증과 이상감각증이 지속되며 

구강과 항문에 점막염이 함께 동반될 수 있다[18]. 약
을 끊은 후 1∼2주가 지나면 자연히 증상이 호전되고 

피부 병변도 정상화된다[19]. 수족증후군은 고전적인 

항암제로 알려진 fluorouracil, capecitabine, cytarabine, 
doxorubicin, docetaxel 등을 복용하는 경우 잘 발생하

며[20], receptor tyrosine kinases 중의 하나인 표피성장

인자수용체(epidermal growth factor receptor, EGFR)
를 억제하는 약을 복용하는 경우에도 나타날 수 있

다[19].

12) 기타

  그 외 백혈구 파쇄성 혈관염, 홍반성 감각둔감증훈

군, 말단홍반증, 과색소침착, 육아종 조직반응 등도 

보고된 바 있다[21,22].

2. 새로운 약제들에 의한 약물발진
  많은 약제들이 개발되고 새로운 약제들의 사용이 

증가하면서 부작용이 새로이 보고되고 있다. 최근 새

로운 약제들에 의해 보고된 약물발진을 소개하고자 

한다. 

1) EGFR inhibitors

  Cetuximab (ErbituxⓇ, IMC-C225, Merck Serono, 
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Geneva, Switzerland; Bristol-Myers Squibb, New York, 
NY, USA; Imclone Systems, New York, NY, USA)은 

대장직장암을 비롯하여 두경부암, 폐암, 신장암, 췌장

암 등 상피 세포 기원의 소형 종양에 항암효과를 가지

는 것으로 알려져 있다[23]. 피부 부작용은 여드름양 

발진, 조갑주위염, 피부 건조증, 손가락 끝 표피탈락, 
탈모증, 과색소침착, 모세혈관 확장증 등이 생길 수 

있으며, 이 중 여드름양 발진이 가장 흔하게 발생하는 

것으로 알려져 있다[23]. Cetuximab 치료 후 발생한 

구진농포성 발진에 대해 이전부터 많은 보고들이 있

었는데, 일반적으로 70∼100%의 발생률을 보였고, 치
료 시작 후 빠르면 2일에서 늦게는 6주까지 발생하였

으며 평균적으로 1주경부터 발생한다[24]. Erlotinib 
(TarcevaⓇ, OSI Pharmaceuticals, Inc., Melville, NY, 
USA, Genentech, Inc., South San Francisco, CA, USA, 
and F. Hoffmann-La Roche Ltd, Basel, Switzerland)은 

주로 비소세포성 폐암(non-small cell lung cancer)이나 

췌장암의 치료에 사용된다[25]. Erlotinib 복용 후에 생

기는 부작용으로는 피부와 관련된 부작용이 가장 흔

하며, 여드름양 발진, 수족 증후군, 조갑의 변화나 조

갑주위염, 피부건조증, 모발의 변화, 피부 박탈, 혈관 

확장증 등이 있다[26]. 이 중에서도 여드름양 발진이

나 조갑 주위염, 피부가 갈라지는 증상이나 피부 건조

증이 흔한 것으로 알려져 있다. Gefitinib는 비소세포

폐암을 비롯하여 난소, 유방, 그리고 대장암 등을 포

함한 고형 종양에 항암효과를 가지는 것으로 알려져 

있으며, 피부 부작용으로는 여드름양 발진, 피부 건조

증, 모발 변화 등이 보고되었다[27].
  EGFR 억제제의 공통적인 특징으로 여러 논문에서 

피부 발진과 항암치료 효과 사이에 연관성이 보고되

고 있는데, 피부 발진이 심할수록 암의 치료효과가 높

고, 생존 기간도 더 길어진다고 알려져 있다[28]. 
Cetuximab 치료 후 발진이 생긴 환자군은 생기지 않

은 환자군에 비해 종양세포가 치료제에 의미있게 더 

잘 반응하였고[29], gefitinib 치료 후에도 발진이 심할

수록 치료 효과가 좋은 것으로 나타났다[30]. 또한 전

반적으로 약제에 대한 종양의 치료 반응이 좋을수록 

보다 심한 구진농포성 발진이 발생하는 경향을 보였

다[31]. 따라서 구진농포성 발진 때문에 EGFR 억제제 

치료를 중단하는 일이 없도록 환자에게 자세히 설명

하고 격려하며, 적극적인 피부과적 치료를 병행하는 

것이 필요하다. 약제를 중단하게 되면 피부병변은 회

복되지만 cetuximab으로 다시 치료를 시작하게 되면 

재발할 수 있다[32]. 따라서 일상생활에 중대한 영향

을 주지 않는 경증의 피부 부작용이 생긴 경우에는 원

인 약물의 용량을 감량하거나 중단하지 않고 치료하

는 것이 원칙이며, 환자가 견딜 수 있는 최대 허용 용

량으로 치료하는 것이 중요하다.

2) Low molecular weight tyrosine kinase inhibitors

  Imatinib mesylate (GleevecTM, Novartis Pharmacuet-
ical Co., Basel, Switzerland)는 bcr-abl, c-kit, plate-
let-derived growth factor receptor tyrosine kinase의 선

택적 억제제로 만성 골수성 백혈병 및 위장관 기질 종

양의 치료에 사용된다[33]. 피부부작용으로는 소양감, 
부종, 발진형 발진 등이 비교적 흔한 것으로 알려져 

있다[34,35]. 그 외 Stevens-Johnson 증후군, 박탈성 홍

피증, 급성 전신 발진 농포증, 장미색 비강진모양 발

진, 편평태선모양 발진, 호중구성 피부병, 모발색조의 

변화, 조갑변형 등이 발생할 수 있으며, 최근에는 

Sweet 증후군과 유사한 발진이 발생된 예와 건선양 

약진이 발생된 예가 보고되었다[36-40]. Dasatinib은 

tyrosine kinase inhibitors의 이차약물로 피하지방층염

을 일으킨 예가 보고되었고[41], sunitinib에 의한 흔한 

부작용으로는 수족증후군, 모발탈색, 조갑하출혈 등

이 있다[19]. 
  Imatinib mesylate 투여 후 피부발진 발생과 중증도

는 투여용량에 의존적인 것으로 알려져 있으며[42], 
발진의 발생이 과민반응보다는 약리학적 작용에 의한

다고 알려져 있어, 약제를 저용량부터 시작하여 점진

적으로 증량시키거나 단기간 prednisolone (5 mg/day)
을 함께 투여하는 것이 유용하다[43].

3) Tumor necrosis factor-alpha (TNF-α) antagonists

  TNF-α 길항제는 류마티스성 관절염, 강직성 척추염, 
건선성 관절염, 크론병 등 다양한 질환의 치료에 사용

되고 있다. Infliximab 치료의 부작용으로는 소양증, 안
면홍조, 오심과 같은 주입 반응(infusion reaction)과 두

통, 복통, 결핵의 악화, 심각한 감염, 비호지킨 림프종, 
항체 형성 등이 나타날 수 있다[44,45]. 주사부위의 반

응이 가장 흔한 부작용이나 임상적으로는 중요하지 

않다. 약물 투여 후 TNF-α와 IFN-α의 불균형에 의해 

새로운 건선이 발생되거나, 항핵항체가 증가하며 전

신 홍반 루푸스나 아급성 피부 홍반 루푸스의 증상과 

징후가 나타나기도 하며, 백혈구 파쇄성 혈관염가 나

타나기도 한다[44]. 간질성 육아종 피부염(interstitial 
granulomatous dermatitis)과 호산구성 연조직염(cellu-
litis)도 여러 예가 보고되었다[15].
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4) Sirolimus

  동종이식 거부반응의 예방목적으로 사용하는 siro-
limus의 부작용으로는 여드름모양 발진이 나타나는

데, 여드름과는 달리 염증성 병변만 발생하며(특히 농

포) 지루 부위뿐 아니라 두피와 팔에도 발생된다. 
Sirolimus 사용 환자의 99%가 한 가지 이상의 피부 부

작용을 겪는 것으로 알려져 있는데 여드름모양 발진 

외에 두피의 모낭염, 화농 땀샘염(hidradenitis suppu-
rativa)모양 질환, 아프타궤양, 만성 치주염, 입술균열, 
손발톱주위염 등이 나타나기도 하며, 많은 환자가 이

뇨제에 반응하지 않으며 1개월 이상 지속되는 만성 

부종을 경험한다[46,47].

5) Granulocyte colony-stimulating factor (G-CSF)

  G-CSF는 고용량의 항암화학요법에 의한 조혈계통

의 독성을 예방하고 골수회복을 촉진시키기 위해 사

용될 뿐만 아니라 재생불량성 빈혈, 골수이형성, 인간 

면역 결핍 바이러스(human immunodeficiency virus, 
HIV) 감염 등과 같은 질환의 골수억제 시 발생하는 

호중구감소증의 치료제로 사용되고 있다[48,49]. 피부

에 발생하는 부작용으로는 Sweet 증후군, 수포성 괴

저성 농피증, 백혈구 파쇄성 혈관염, 광범위 모낭염 

등이 있으며[50-53], 그 밖에 홍역상 반상구진성 발진, 
건선의 악화, 피하지방층염과 혈전에 의한 괴사성 피

하지방층염 등이 보고되었다[54-57]. 일일 상용량(10 
μg/kg) 이하로 투여 시 피부에 발생하는 부작용은 경

미하여 치료중단은 드물다. 대부분 G-CSF투여를 중단

하거나 용량을 줄이면 수일 이내에 호전되나 스테로

이드 국소도포나 경구복용으로 치료한 예들도 보고되

었다[58].

결  론

  약진의 형태는 매우 다양하고 중증도 역시 다른 전

신 장기의 침범 유무에 따라 다양하게 나타날 수 있

다. 약제의 새로운 개발로 약물이 다양해지고, 의사의 

처방 없이 약물이 남용, 오용되는 경향이 있으며, 여
러 가지 약물이 한꺼번에 투여되는 경우가 많고, 성분

을 알기 힘든 한약제나 건강보조식품의 사용이 빈번

하여 약진의 발생율은 계속 증가하는 추세이다. 외래

나 입원환자의 약진 발생 시 대부분 임상양상을 통해 

진단하게 되는데 발진형 발진이 가장 흔하며, 두드러

기, 농포성 발진, 고정약진, 광과민 발진, 태선모양 발

진 등의 형태로 나타난다. 또한 많은 약제들이 개발되

고 새로운 약제들의 사용이 증가하면서 이에 따른 부

작용들이 새로이 보고되고 있다. 의료인은 흔한 약진

의 형태뿐 아니라 최근 새로운 약제들에 의한 약물발

진에 대해서도 숙지하여야 한다. 
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