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In-depth review

위장운동촉진제(Prokinetics)의 효능과 부작용

울산대학교 의과대학 서울아산병원 소화기내과

서정국ㆍ정기욱

The Advantages and Disadvantages of Prokinetics

Jeongkuk Seo and Kee Wook Jung

Department of Gastroenterology, Asan Medical Center, University of Ulsan College of Medicine, Seoul, Korea

Prokinetics are medications that enhance gastrointestinal contractility; they improve the symptoms of patients with delayed gas-

trointestinal motility. Prokinetics have conventionally been used to stimulate gastrointestinal propulsion and to treat symptoms cor-

related with motility problems, including gastroparesis and constipation. 5-Hydroxytryptamine receptor 4 (5-HT4) agonists, such as 

cisapride, very effectively increased human gastrointestinal tract motility. However, cisapride sometimes induced serious tachyar-

rhythmia; the drug was thus withdrawn from the market. Thereafter, many prokinetics have been developed to treat delayed gastro-

intestinal motility. However, some exhibit serious side-effects. Recently, a new, highly selective serotonin receptor agonist, pruca-

lopride, has been introduced; there is as yet no evidence of serious cardiac side- effects. The drug has been approved by the Food 

and Drug Administration to treat chronic constipation. Thus, recently introduced, highly selective agents appear to show promise as 

treatments for gastrointestinal dysmotility; there seem to be no serious side-effects.  (Korean J Med 2021;96:478-483)
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서 론

위장운동촉진제(prokinetics)란 위장관 근육의 수축을 조절

하고 증폭시킴으로써 장관의 운동성을 증진시키고 내용물의 

통과 시간을 단축시키는 약제를 뜻한다[1]. 약제의 이름 그대

로, 위장운동촉진제는 위장운동이 저하된 상태(hypomotility)

의 치료에 적합한 약제로 오랫동안 받아들여져 왔다. 그러나 

최근의 연구에서 밝혀진 것처럼 위장의 운동성 저하가 단독 

병인으로 작용하는 질환은 드물며 대부분의 기능성 위장관 

질환에서는 위장관 근육의 수축뿐 아니라 위 적응(gastric ac-

commodation)이나 감각운동장애, 뇌-장 상호작용(brain-gut in-

teraction), 유전적 소인, 장내세균총의 변화와 면역 활성화 등

http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.3904/kjm.2021.96.6.478&domain=pdf&date_stamp=2021-12-01
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이 복합적으로 작용한다고 알려져 있다[2-4]. 또한, 위장운동

촉진제로 개발된 약제들이 의도하였던 작용뿐 아니라 다양한 

부작용을 가졌다는 것이 알려지면서 위장운동장애를 조절하

고 치료하기 위해서는 환자의 질환과 치료 약제의 특징을 동

시에 염두에 두며 유익과 유해를 저울질할 필요성이 강조되고 

있다[2,5].

각 종류의 위장운동촉진제는 장관신경계와 근육 세포 그

리고 중추신경계에 제각기 다른 방식으로 작용함으로써 운

동성 증진이라는 작용과 그 외의 의도하지 않은 부작용을 유

발한다. 이러한 부작용은 질환에 따라서는 바람직한 효과를 

유발하기도 하나, 그렇지 않은 많은 경우에는 약제의 사용을 

제한하는 원인이 된다[2,6].

이처럼 위장운동촉진제는 위장관 질환 자체의 복잡한 병

리기전과 약제별로 다른 작용과 부작용으로 인하여 임상적 

적용 및 연구에 어려움을 지닌다. 이에 본고에서는 위장운동

촉진제를 작용 기전에 따라 분류한 후 그에 따른 약제의 효

과를 간략히 살펴보고 세부적으로는 각각의 알려진 부작용

들에 대해 고찰함으로써 약제를 사용할 때 주의해야 할 점들

을 다루어 보고자 한다.

본 론

현재까지 알려진 위장운동촉진제는 도파민 억제제(D2 an-

tagonist), 세로토닌 작용제(serotonergic agonist) 그리고 모틸

린 수용체 작용제(motilin receptor agonist)를 포함한 그 외의 

약제로 분류할 수 있다[2,3]. 비선택적 약제의 경우 주된 약

리기전을 토대로 각각의 분류에 포함되지만 그 외의 다른 표

적에도 작용함으로써 다양한 약효를 일으킨다. 

도파민 억제제

도파민 억제제는 장관신경계와 뇌의 구토중추(vomiting 

center)에 존재하는 도파민 D2 수용체를 억제함으로써 장관 

운동성을 증가시키며 항구역작용을 나타낸다[7]. 도파민 억

제제는 주로 상부위장관에 국한되어 작용하는 특징을 가진

다[7,8]. 위장운동촉진제로 사용되는 도파민 억제제에는 메

토클로프라미드(metoclopramide), 돔페리돈(domperidone), 레

보설피리드(levosulpiride) 그리고 이토프리드(itopride) 등이 

있다.

메토클로프라미드

메토클로프라미드는 위장운동장애의 치료를 위해 사용된 

최초의 도파민 억제제로, 도파민 D2 수용체 길항제뿐 아니라 

5-HT4 수용체 작용제 효과 또한 가짐으로써 도파민 감소와 

콜린성 수용체 자극의 효과를 나타낸다. 이러한 기전으로 메

토클로프라미드는 신경말단에서 아세틸콜린의 분비를 촉진

시킴으로써 하부식도조임근의 조임, 위의 운동과 위압력을 

증가시키고 위전정부와 십이지장 조율을 개선하며 위배출시

간을 감소시킨다[8]. 특히 위마비 환자를 대상으로 여러 연

구가 이루어졌으며, 위약 대조군 연구에서 위마비 환자의 

56%에서 메토클로프라미드는 위배출을 증가시켰으며 이는 

위약군의 37%에 비해서 높은 것으로 보고되었다[9]. 또한 위

와 같은 이중 작용(dual action)을 통해 메토클로프라미드는 

장관 운동성 항진 및 항구역작용이라는 두 가지 효과를 지니

는 것으로 알려졌다[7,8].

메토클로프라미드는 혈뇌장벽(blood brain barrier)을 통과

하여 중추신경계에 작용하기 때문에 다양한 가역적 혹은 비가

역적인 부작용을 나타내며 이는 약제가 사용된 환자의 30%까

지 나타난다고 알려져 있다[1]. 약제를 중단하였을 때 소실되

는 가역적 부작용에는 졸림, 피곤함, 무기력, 고프로락틴혈증 

그리고 우울증의 악화 등이 있다. 메토클로프라미드의 대표적 

부작용인 추체외로증상(extrapyramidal symptom) 중 가역적인 

것으로는 전신이나 얼굴의 연축, 사경(torticollis), 안구운동발

작 등을 포함한 급성 긴장이상반응(acute dystonic reaction) 등

이 있다. 추체외로증상 중에서 비가역적이며 약제 사용 시 

가장 주의를 요하는 것으로는 약제를 중단하였음에도 불구하

고 지속되는 안면, 혀 혹은 사지의 불수의적인 운동을 나타내

는 지연성 이상운동증(tardive dyskinesia)이 있으며, 이는 특히 

고령, 여성, 유전적 소인, 당뇨의 과거력 그리고 12주 이상의 

메토클로프라미드 복용력 등이 있을 때 발생 위험도가 증가하

는 것으로 알려져 있다[1,10].

메토클로프라미드는 위마비의 치료제로 미국 식품의약국

의 승인을 받은 유일한 도파민 억제제이지만 위와 같은 이유로 

3개월을 초과하여 사용하지 않을 것이 권고되고 있으며 유럽 

의약청에서는 5일 이내의 사용만을 권고한다[11]. 한국의 식품

의약품안전처에서도 의약품 안전성 서한을 통해 5일 이내의 

단기간 처방 및 24시간 최대용량을 체중 kg 당 0.5 mg으로 

권고하고 있다.
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돔페리돈

돔페리돈은 메토클로프라미드와 비슷한 수준의 위장운동

촉진 및 항구역 작용을 보이면서도 혈뇌장벽을 통과하지 않

는 특징을 지닌 도파민 억제제이다[12,13]. 따라서 메토클로

프로미드의 중추신경계통 부작용은 나타나지 않지만 혈뇌장

벽 바깥에 위치한 뇌하수체에는 영향을 끼치므로 가역적인 

두통, 입마름, 설사, 고프로락틴혈증, 유루증 등을 7% 이내의 

환자에서 유발한다고 알려져 있다[1]. 

돔페리돈은 식도 운동 및 위전정부와 십이지장의 수축을 

증가시키고 유문륜의 연동운동을 조율하여 위배출을 증가시

킨다고 알려졌다[14,15]. 여러 연구를 통해 이러한 돔페리돈

의 위마비에서의 위배출 증가 효과가 밝혀진 바 있다[16,17]. 

돔페리돈의 가장 잘 알려진 부작용은 QT분절 연장 등을 포

함하는 심독성으로, 최근의 메타분석에 의하면 돔페리돈의 

사용은 심장마비의 발생과 유의한 연관성이 있었으며, 이는 

하루 30 mg을 초과하여 사용하였을 때 더욱 저명한 것으로 

나타났다[18]. 이는 돔페리돈이 높은 농도에서 심근세포의 

재분극 과정에서 중요한 역할을 담당하는 hERG 채널을 억

제할 수 있기 때문으로, 따라서 약제 투여 시 환자의 상태나 

유전적 소인을 고려해야 하며 QT분절 연장을 유발할 수 있

는 약제나 CYP3A4를 억제하는 약제와는 병용하지 않을 것

이 권고되고 있다[19,20].

이러한 심독성 등의 부작용에 기인하여 돔페리돈은 유럽 

의약청에서는 가능한 최소용량으로 쓸 것을, 특히 60세 이상

의 성인에서는 부작용을 주의할 것을 권고하였다. 한국의 식

품의약품안전처에서 안전성 서한을 통해 성인 1회 10 mg, 1일 

3회, 치료 기간은 최대 1주일 이내로 사용할 것을 권고하였으

며 QT분절 연장 의약품과는 병용금기임을 제시하였다. 

레보설피리드

레보설피리드는 도파민 수용체의 억제뿐 아니라 5-HT4와 

5-HT3 수용체와도 작용하여 세로토닌성 작용제의 요소를 가

짐으로써 장관 운동성을 증진시킨다고 알려져 있다. 기능성 

소화불량에서 사용되는 약제들의 효과를 다룬 메타분석에 

의하면 레보설피리드와 설피리드를 포함한 항정신병제의 효

과가 유의한 것으로 나타났으며 레보설피리드와 메토클로프

라미드, 돔페리돈을 비교한 비교분석에서는 레보설피리드가 

다른 두 약제에 비해 효과가 우월한 것으로 나타나기도 하였

다[13,21].

레보설피리드 또한 메토클로프라미드와 마찬가지로 혈뇌

장벽을 통과하므로 추체외로증상을 보일 수 있으며, 파킨슨

양 증상을 보일 수 있다. 레보설피리드에 의한 운동 장애로 

진단받은 132명을 대상으로 한 연구에서 그중 85명이 파킨

슨병으로 진단되었으며 해당 환자들 중 48.1%는 약제를 중

단하였음에도 불구하고 증상이 지속되는 양상을 보였다[22]. 

따라서 이러한 비가역적 부작용의 가능성을 고려한다면 레

보설피리드의 사용에는, 특히 위의 연구가 이루어진 고령층

에서는 세심한 주의가 필요할 것으로 보인다.

이토프리드

이토프리드는 말초에서 선택적으로 작용하는 도파민 억

제제로 추체외로증상 등의 중추신경계 부작용을 일으키지 

않으며 심독성 또한 가지지 않은 것으로 알려져 있다[23]. 이

토프리드는 기능성 소화불량 환자군을 대상으로 위약과 효

과를 비교한 임상 2단계의 연구에서는 증상 호전에 유의한 

차이를 보였으나 추후 이루어진, 보다 엄격하게 정의한, 대

규모의 기능성 소화불량 환자들을 대상으로 한 3단계의 임

상 연구에서는 유의한 차이를 보여주지 못하였다[23,24]. 이

후 앞의 연구들을 포함하여 시행한 메타분석에서는 식후포

만감, 조기만복감을 비롯한 전반적인 증상의 호전에도 효과

가 있음을 보여주었다[25].

세로토닌 작용제

세로토닌 작용제 계열은 세로토닌-4 수용체(5-HT4 re-

ceptor)에 작용해 흥분성 뉴런의 말단에서의 아세틸콜린 방

출을 유도함으로써 장관의 운동성을 증진시키는 약제들로 

여기에는 시사프리드(cisapride), 모사프리드(mosapride), 테가

세로드(tegaserod), 프루칼로프리드(prucalopride) 등이 포함된

다[6,26]. 이 중 시사프리드는 세로토닌 작용제의 원형으로, 

1990년대에 임상에서 폭넓게 적용되고 연구되었으며 일관성

은 다소 부족하지만 위마비와 소화불량 등에서 효과를 보여

준 바 있다[27,28]. 그러나 시사프리드가 hERG 채널을 억제

함으로써 QT분절의 연장과 연관된 심각한 부정맥을 유발한

다는 보고가 이어지면서 시사프리드는 시장에서 제외되었

다[29,30]. 테가세로드 또한 시사프리드와 같은 비선택적 

5-HT4 작용제로 변비형 과민성장후군 및 운동불량형 기능성

소화불량에서 사용되었으나 급성 심근경색 등의 위험성을 

증가시킬 수 있다는 보고가 나오면서 시장에서 2008년에 철

수한 바 있다[31,32]. 이에 본고에서는 현재 한국에서 사용 
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가능한 약제인 모사프리드와 프루칼로프리드 두 약제를 살

펴보고자 한다.

모사프리드

5-HT4 수용체의 선택적 작용제이면서 5-HT3 수용체의 길

항제인 모사프리드는 주로 상부위장관의 운동성을 증진시키는 

용도로 사용되는 약제로, hERG 채널에는 영향을 끼치지 않

으며 심각한 심독성의 부작용은 없는 것으로 보고된다[7,30]. 

현재까지 진행된 연구들에서 모사프리드는 증상의 호전에 

일관성 있는 효과를 입증하지는 못하였으나, 이는 인종이나 

대상 질환의 다양한 병리기전 등 연구 대상의 이질성을 고려

해야 하는 연구 결과로 생각된다[26,33,34]. 전반적으로 모사

프리드는 부작용이 심하지 않은 약제로, 알려진 주된 부작용

으로는 설사, 두통, 입마름 등이 있으나 이는 전체 환자의 

5% 이내에서 발생한다고 알려져 있다[35].

모사프리드의 경우 하루 한 번 복용하는 지효성 제형이 

최근 개발되었으며, 이는 기존의 하루 세 번 복용법에 비해 

증상 호전과 부작용에서 비열등성을 보여준 바 있어 향후 환

자의 순응도를 높일 수 있는 선택지로 활용될 수 있으리라 

생각된다[3,36].

프루칼로프리드

프루칼로프리드는 5-HT4 수용체에만 높은 선택성과 친화

도를 가진 위장운동촉진제로, 주로 하부위장관 운동성의 증

진과 통과 시간의 단축의 용도로 사용된다[37]. 이에 프루칼

로프리드는 중증도의 만성 변비 환자군을 대상으로 주로 연

구가 이루어졌으며, 변비와 관련된 증상과 삶의 질, 환자 만

족도에서 유의한 호전을 보여준 바 있다[38-40]. 또한 파킨슨

병에 의한 변비나 약제에 의한 변비, 수술 후 장마비 개선 

및 입원일수 개선에 도움이 되었다는 보고가 있으며, 그 외 

비록 7명의 적은 수의 만성 가성장폐쇄(chronic intestinal 

pseudoobstruction) 환자에서 이루어진 교차 연구이기는 하지

만 이중 맹검 교차분석에서 통증과 오심, 구토의 일부 개선 

효과를 보였다[41-43]. 28명의 특발성 위마비 환자들을 대상

으로 한 최근의 무작위 위약 교차분석 연구에서 프루칼로프

리드는 유의한 증상 개선 및 위배출능 개선 효과를 보인 바 

있어, 위마비 환자에서도 그 사용을 고려할 수 있을 것으로 

보인다[44]. 위의 연구들에서 보고된 프루칼로프리드의 부작

용으로는 두통, 오심, 복통과 설사 등이 있으며, 특히 사용을 

시작한 후 첫 주에 두통 복통 등의 증상이 많게는 10-20%까

지 보고되고 있으나 시간이 지나면 호전되는 것으로 알려졌

다[41]. 또한 프루칼로프리드는 심독성이 없다고 알려져 있

으며 최근 미국 식약처의 허가를 받아 미국에서도 처방이 가

능한 두 번째 위장운동촉진제가 되었다[45].

모틸린 수용체 작용제

모틸린 수용체는 위장관의 평활근과 신경말단에 주로 존

재하며 자극되었을 때 위장관 운동을 촉진시키는 역할을 한

다. 항생제로도 사용되는 마크로라이드(macrolide) 계열 약물

들은 모틸린 수용체에 작용하여 위배출시간을 감소시키는 

데 도움을 주는 것으로 보고된 바 있다. 모틸린 수용체 작용

제로 사용되는 약물에는 에리스로마이신(erythromycin)과 아

지스로마이신(azithromycin) 등이 있다[1,7].

에리스로마이신, 아지스로마이신

에리스로마이신은 위마비에 대해 가장 널리 사용된 모틸

린 수용체 작용제로, 단기간의 사용에서는 위배출시간의 감

소와 복부팽만감의 증상 호전에 도움이 되는 것으로 알려졌

지만 위의 적응은 오히려 떨어뜨린다고 알려져 있다[46]. 에

리스로마이신은 주사제가 경구제재보다 효과가 더 강력하다

고 알려져 있으며, 당뇨성, 특발성, 수술 후 미주신경손상에 

의한 위마비 환자들을 대상으로 한 일부 단기 연구에서 에리

스로마이신은 위배출을 증가시키는 것으로 보고되었으며 위

마비 환자들을 대상으로 한 메타분석에서도 위배출을 증가

시킨다고 보고되었다[47-49]. 하지만 빠른내성(tachyphylaxis) 

현상으로 인해 4주 이상의 에리스로마이신의 장기간 사용은 

권고되지 않는다[46,50]. 또한 단독으로도 심독성을 유발할 

수 있으며, QT분절을 연장시킬 수 있는 약제와 병용 시 QT

분절을 유의하게 연장시키고 염전성 심실빈맥(torsade de 

pointes)의 빈도를 증가시키는 것으로 알려져 있어 주의를 요

한다. 이러한 심독성을 유발하는 위험인자로는 빠른 주입속

도, 고용량, 고령 그리고 기저 심장 질환 등이 있다[51].

아지스로마이신은 에리스로마이신에 비해 높은 경구 생

체이용률, 긴 반감기, 적은 약제간 상호작용 그리고 적은 QT

분절 연장 효과 등을 지녀 이론적으로 유리한 점들을 가진 

모틸린 수용체 작용제로, 위마비에서 위배출시간의 감소에 

에리스로마이신과 동등한 효과를 보여준 바 있다[2,52]. 그러

나 아지스로마이신 또한 에리스로마이신과 마찬가지로 장기

간 사용 시 항생제 효과에 따른 위험성을 지닌다[47]. 
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결 론

위장운동촉진제는 다양한 작용 기전과 그에 동반하는 부작

용을 지닌다. 본고에서는 현재 사용되는 위장운동촉진제를 

작용 기전별로 분류하였으며 각각의 부작용에 대해 살펴보았

다. 이렇게 살펴본 이들 약제의 효과가 비록 일관적이지 못하

였으며 때로는 심각한 부작용으로 인해 시장에서 제외되기도 

하였지만 우리는 이와 같은 경험을 바탕으로 각각의 환자들에

게 최소한의 부작용으로 최대한의 효과를 얻을 수 있는 적절한 

약제를 선택하는 데 도움을 얻을 수 있을 것이다.

중심 단어: 위장운동촉진제; 위마비; 기능성 소화불량; 변비
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