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요  약：전형적인 항정신병 약물에 치료반응을 보이지 않는 치료저항성 정신분열증의 경우, 비전형성 약물

이 효과적인 것으로 알려져 있으며, 이 중 clozapine이 비교적 우수한 약제로 보고되고 있다. 저자들은 치료

저항성 정신분열증으로 진단된 환아에서 4년간 clozapine을 투여하여 효과적으로 치료한 경험을 보고하고자 

한다. 본 증례는 8세 9개월된 여아로 92년(초등학교 1학년) 여름부터 환청과 환시, 피해 및 신체망상과 그

에 따른 이상행동, 감정의 불안정, 대인관계 기피 등이 지속되었고, 간헐적으로 temper tantrum과 퇴행행동

을 보여 내원한 사례이다. 92년 가을부터 6개월 동안 모대학 병원의 소아정신과에서 정신분열증 진단하에 

입원하여 haloperidol, chloropromazine, pimozide의 약물을 투여받았으나 환청과 망상 및 정서적 불안정 

등의 증상이 지속되었으며 추체외로 부작용이 심하였다. 저자들은 환아를 치료저항성 정신분열증으로 진단하

고 입원시킨 후 clozapine을 투여하였다. Clozapine 25mg을 일일용량으로 투여하기 시작하여 1개월의 입원

기간 동안 150mg/d까지 증량하였다. 입원기간동안 환청과 환시 및 망상증상은 경미한 정도로 호전되었고, 

충동성과 상동증상, 그리고 정서적 불안정은 호전되어 대인관계와 놀이치료가 가능하게 되었다. 통원치료 기

간 중 첫 6개월동안 200∼400mg의 유지용량 투여하면서 환청과 망상은 미미한 정도로 호전되었으며, 약물

투여 중에 혈액학적 부작용도 나타나지 않았다. 연상이완의 사고장애가 지속적이어서 clozapine의 용량을 

600mg까지 증량하였으며, 투여 2년 후 부터는 일일 500mg을 유지하고 있다. 현재 학습이 가능한 상태이

나 언어발달의 지체가 있어 언어치료를 병용하고 있으며 대인관계와 사회생활에는 여전히 문제가 많다. 
 

중심 단어：치료저항성·소아기발병 정신분열증·Clozapine. 

 

 

서     론 
 

소아기 발병 정신분열증(chilidhood-onset schi-

zophrenia；이하 소아정신분열증)은 그 유병율이 인구 

10,000명 당 1명으로 성인 정신분열증의 1/50∼1/100 

배에 불과한 매우 드문 정신질환이다1)2). 그 임상양상은 

청소년기 또는 성인기에 발병하는 정신분열증과 유사

*본 논문의 요지는 1998년도 대한소아청소년정신의학회 합동춘계학술대회에서 발표되었음. 
**연세대학교 의과대학 정신과학교실  Department of Psychiatry, Yonsei University College of Medicine, Seoul 
***성균관대학교 의과대학 정신과학교실  Department of Psychiatry, College of Medicine, Sungkyunkwan University, Seoul 
†Corresponding author 
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하여 DSM-Ⅳ(Diagnostic and Statistical Manual of 

Mental Disorders；APA 1994)3)나 ICD-10(Inter-

national Classification of Diseases；WHO 1992)4)

은 별도의 진단기준을 설정하지 않고 있다. 그러나 소아

정신분열증에서는 이러한 기준만으로 진단하기는 쉽지 

않은데, 첫째 소아와 성인의 정신분열증 사이에는 임상

증상이 연령이나 발달단계에 따라 차이가 나기 때문이

며, 둘째 소아에서 발병하는 다른 정신질환들, 즉 자폐

증, 행동장애 및 기분장애들을 정신분열증과 감별하기 

어려울 뿐만 아니라, 셋째 정신분열증에서 사회적 기능

이나 생활기능이 퇴행되어 나타나는 정신병리를 발달장

애의 병리와 구분하기 어렵기 때문이다5). 

소아기 정신분열증을 발병 연령에 따라 Very Early 

Onset Schizophrenia(VEOS), Early Onset Schizo-

phrenia(EOS), Late Onset Schizophrenia(LOS)의 

세 집단으로 나누기도 한다. VEOS는 8세 미만의 연령, 

EOS는 8세부터 13세 미만, 그리고 LOS는 청소년기에 

발병하는 경우로서, 각 집단은 선행요인, 임상적 양상이

나 경과 및 예후에 있어서 차이가 난다. 이 중 VEOS

는 EOS나 LOS에 비하여 발달장애 및 선행 발달병리

가 심각하고 예후가 불량하다고 보고되어 있다6). 

치료저항성 정신분열증이란 성인을 대상으로 한 체

계적인 연구들을 기준으로 할 때 지난 5년 동안 한 시

기에 최소 6주 이상이 소요된 3단계 이상에 걸쳐 2가

지 이상의 서로 다른 화학계열의 항정신병약물을 chlor-

promazine 일일 100mg에 해당하는 효능 이상의 용량

으로 사용했어도 증상의 호전이 없는 경우를 말하는데7) 

이는 비교적 엄격한 기준으로 볼 수 있다. 성인의 치료

저항성 성인 정신분열증 환자의 치료에서는 clozapine

이 비교적 우수한 약제임이 입증되어 치료저항성 환자

의 약 30%에서 양성증상과 음성증상 모두에 효과적이

었다는 여러 보고가 있다7-12). 

소아정신분열증에서 치료저항성으로 진단되어 치료

한 임상 보고는 그리 많지 않다. 일부 연구에 따르면 

소아정신분열증 환자의 반수 이상에서 전형적인 항정

신병 약물에 효과가 없다는 보고가 있으며 이 경우 

clozapine을 투여하여 효과를 나타낸 사례들이 보고

되기도 하였다5)13-19). 소아정신분열증의 치료에 있어 

clozapine은 음성증상에 비하여 양성증상에 보다 효과

적이었으며, 사회적인 기능 또한 상당히 호전되었다5)17). 

추체외로의 부작용이나 지연성 운동장애도 거의 없었으

며17), 흔히 관찰되는 부작용으로는 졸림과 침흘림 정도

였다20). 

저자들은 4년 동안 clozapine을 투여하여 치료저항성 

소아기발병 정신분열증 환아를 성공적으로 치료한 경험

을 문헌고찰과 함께 보고하고자 한다. 

 

증     례 
 

1. 주소 및 현병력 

본 증례는 만 8세 9개월된 여아로서 92년(초등학교 

1학년) 여름부터 환청과 환시, 신체망상과 그에 따른 

이상 행동, 감정의 불안정, 대인관계 기피 등이 나타난 

후, 간헐적으로 temper tantrum과 퇴행 행동을 보여 

내원하였다. 환아는 7세때인 92년 여름에 수두에 걸린 

후 증상들이 호전되어 학교에 갔으나 선생님이 전염이 

우려된다며 집으로 돌려보내자 울면서 집으로 돌아왔

다. 그 후 사람들이 자신을 비웃는다며 등교를 하지 않

고 외출을 삼가며 가족들과도 접촉을 피한 채 혼자 지

내려 하였다. 병원에 데려가 치료를 시키려고 하자‘병

원에다 나를 팔아버리려고 하지?’,‘엄마, 아빠는 가짜

다’,‘아빠가 돈을 받고 나를 팔아버릴 것 같다’는 말

을 하였고 점점 불안해 하며 밤에 잠을 자려 하지 않았

다. 몇 주 동안 개인의원에서 통원치료 한 후에는 병원

가기를 거부하였고 약은 물론 밥도 먹지 않았다. 치료

를 받지 않자 불면증상이 심해지고 말이 크게 줄어들고 

부적절하게 혼자 웃었다. 멍하니 있을 때가 많고 불러

도 대답을 하지 않았으며 아버지가 안아 주려 하거나 

손을 환자의 몸에 대기만해도 뿌리쳤다. 또한 음식에 

독이 들었다는 의심을 품어서 밥을 주면 어머니에게 먼

저 먹어보라고 한 다음에 먹었으며 화장실에도 가지 않

으려고 하였다. 
 

2. 발달력 

환아는 중류가정에서 남매 중 두 번째 아이로 태어났

다. 임신이나 출산에는 별 문제가 없었으나 어려서부터 

우유를 자주 토하고 배가 고파서인지 울 때가 많아 잔

병치레로 병원에 자주 다녔다. 환아는 왼손잡이로 발달

은 대체로 정상적이었으나 겁이 많고 낯가리기가 심해 

다른 사람들에게는 절대 가지 않았으며 어머니와 떨어

지면 불안해 하며 떨어지지 않으려 했다. 3세 까지는 

스스로 먹으려고 하지 않아 어머니가 자주 때리면서 음
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식을 먹였다. 유치원에는 잘 다녔고 가족들과는 활발하

게 놀았으나, 친구가 별로 없고 수줍음이 많아 집에서 

어머니와 보내는 시간이 많았다. 6세 9개월에 초등학교

에 입학하여서는 읽기와 쓰기가 느린 편이라 선생님께 

야단을 맞은 적이 많았는데 그 다음날은 환아가 등교를 

불안해 하여 어머니가 학교 교실까지 데려다 주곤 하였

다. 친구들과는 잘 어울리지 못했고 주로 비디오를 보

거나 혼자 인형놀이를 즐겨하였다. 1학년 1학기 중반이 

넘어가면서 학습문제가 심각해져 갔다. 
 

3. 정신상태검사, 심리검사 및 신체이학적 검사 

입원당시의 정신상태검사상, 실없는 웃음, 퇴행된 행

동, 사회적 철퇴 및 허공을 보고 손짓하며 고개를 흔드

는 반복적 행동 등의 행동장애와 갑자기 웃거나 우는 

등의 심한 정서 장애를 보였다. 또한 다른 사람이 먹어

보기 전에는 식사를 거부하는 편집적인 태도를 보였다. 

치료진에게‘아저씨가 나를 납치할 것 같다’,‘엄마가 

나를 납치할 것 같다’는 피해망상을 보였으며,‘내 마

음속에서 들리는 이야기가 정말이예요? ’, 혹은 벽에 귀

를 기울이다 중얼거리는 등의 환청증상을 보였다. 또한 

연상이완등의 사고 장애가 뚜렷하였다. 입원기간 중에 시

행한 임상심리검사는 환아의 집중력이 저하되어 있어 검

사를 수행하기 어려웠으며, 검사자의 인상으로 경계성 

수준의 지능 소견을 보였고 특히 언어성 지능의 지체가 

보다 심하였다고 보고하였다. 

혈압을 포함한 생명증후는 정상범위었으며 혈액검사, 

간기능 검사, 갑상선 기능 검사, 뇌척수액 검사, 뇌파검사 

및 뇌자기공명촬영검사상 이상소견은 관찰되지 않았다. 
 

4. 치료 및 경과 

환아는 첫 발병 시기인 92년 가을부터 6개월 동안 모 

대학 병원의 소아정신과에서 정신분열증 진단하에 입원

하여 haloperidol, chlorpromazine, pimozide 등의 약

물을 교대로 투여받았으나 환청과 망상 및 정서적 불안

정 등의 증상이 지속되었다. 퇴원 후에도 증상들이 호

전되지 않아 93년 5월에 재입원하였으나 역시 증상의 

호전은 없었다. 93년 7월 이후 개인의원에서 1년 동안 

haloperidol과 thioridazine을 병용 투여 받았으나 호전

을 보이지 않았을 뿐 아니라, 투여 약물을 소량만 증량

하여도 추체외로 부작용이 심해져 치료를 중단하였다. 

94년 7월에 저자들에게 의뢰된 후 약 2달에 걸쳐 

haloperidol과 chlorpromazine을 병합 투여하였으나 호

전이 없어 치료저항성 정신분열증 진단하에 입원하여 

clozapine을 투여받기 시작하였다. 입원 당시, 환아는 

괴성을 지르며 떼를 쓰는 행동과 깡충깡충 뛰는 행동

이 반복적으로 관찰되었다. 혼자서 생각에 잠긴 듯하더

니‘엉’,‘응’, 하는 소리를 내기도 하고 혼자서 깔깔 웃

는 모습도 보였다. 화가 날 때는 바닥을 구르는 행동과 

머리카락을 잡아당기는 행동도 보였다. 언어소통은 단음

절로 표현하였고 발음은 거의 알아들을 수 없는 정도였

다. 자신의 이름을 소리쳐 부르다가 갑자기 자신이 자신

이 아니라며 혼돈을 보이기도 하였다. 엄마가 자신을 죽

이려 한다는 피해망상이 있었고 병실 문을 열어 혹시 누

가 자신을 감시하는 지를 관찰하는 모습이 자주 보였다. 

조금이라도 자신의 몸에 손이 닿기만 하면 화를 내며 얼

른 가서 씻는 강박증상을 보였다. 

입원 3일째부터 clozapine을 일일용량 25mg으로 하

여 투여하기 시작하였고 이틀째부터 졸리움과 침흘림의 

부작용이 나타났고 침대에 누워있는 시간이 많아졌다. 

Clozapine을 3∼5일 간격으로 25mg씩 점차 증량하면

서 몸을 씻는 강박행동이 감소되었고 같은 방 아이들에

게 관심을 가지고 놀이를 시작하였다. Clozapine을 투

여한지 7일째 시행한 놀이평가에서 자발적인 놀이는 없

었고 집중력의 감소와 퇴행행동을 보였으며 그림그리기

와 퍼즐놀이에서는 4세 수준을 나타냈다. Clozapine 일

일용량 100mg을 투여하는 기간중에 유뇨증상을 보이

기 시작하여 imipramine 12.5mg/day를 투여하여 3일

만에 호전되었다. Clozapine을 150mg으로 증량한 후

에 입원 당시 9700/mm3(다핵중성구 71.0%)이던 백

혈구의 수가 6500/mm3(다핵중성구 34%)로 감소하였

으나 그 이상의 백혈구 감소는 없었으며 입원 당시의 수

준으로 회복되었다. 입원기간 동안 환청과 환시 및 망상 

증상은 경미한 정도로 호전되었고, 충동성과 상동증상, 

그리고 정서적 불안정등은 대부분 호전되어 대인관계가 

가능하였고 놀이 치료를 시작할 수 있었다. 

퇴원 후 통원치료기간 중 첫 6개월 동안 clozapine 

일일용량 200mg을 유지하여 치료하였다. 환청과 망상

은 미미하게 나타날 정도로 호전되었으며, 약물투여 중

에 혈액학적 부작용은 나타나지 않았다. 손을 씻는 강

박행동은 눈에 띄게 횟수가 줄었으며 95년 3월에 3학

년으로 복학하였다. 

Clozapine투여 6개월∼1년동안 환아는 환청이 줄어

들면서 면담시 치료자의 간단한 물음에 적절히 대답하
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는 등 의사소통이 어느 정도 가능하였으나, 학교에 다

니면서 손을 씻는 빈도가 다소 많아졌고 혼자말을 가끔

씩 하였으며 집중력은 여전히 떨어져 있었다. 또한 연

상이완이 지속적으로 나타나 clozapine을 300mg까지 

증량하였다. 투여 1∼2년 사이에는 clozapine을 300∼

400mg/day를 유지하였고 혈액학적 부작용은 나타나

지 않았다. 4학년 학급에서 읽기와 쓰기는 따라가는 정

도였으며, 환청증상이 의심되었지만 두드러진 행동이상

은 없었다. 학급에서 대인관계의 위축으로 친구 사귀기

가 힘들었고 언어표현능력은 지체되었으나, 의사소통은 

상당히 가능하였다. 

Clozapine투여 2년 이후 현재까지 일일용량 500mg을 

유지하고 있으며 혈액학적 이상은 없는 상태이다. 11세

경에 초경을 하였으며, 생리기간 중에는 정서적 불안정

이 악화되다가 호전되곤 하였다. 현재는 학습이 가능한 

상태이나 언어발달의 지체가 있어 언어치료를 병용하

고 있으며 대인관계에는 여전히 문제가 많다. 

 

고     찰 
 

본 증례에서는 정신분열증의 양성증상과 음성증상이 

모두 나타났고, 특히 환청과 정동장애가 심하였다21-23). 

본 증례에서 지속적인 환청증상에 환시가 동반되어 있

었으며, 망상은 피해망상이 주된 것이었다. 대체로 소

아정신분열증에서 나타나는 환청은 1∼2 단어이거나 1

문장으로 비교적 간단한 내용이 대부분이며 환청의 기

간이 길수록 사고장애와 정동장애가 뚜렸하다고 알려

져 있다22)24). 또한 망상은 환청에 비하여 빈도가 적고 

망상의 기간도 성인의 경우보다는 짧은 것으로 알려져 

있으나22) 본 증례의 경우 환청 증상이 먼저 호전되고 

망상이 뒤늦게 호전되었다. 

본 증례는 발병이전에 어려서부터 몸놀림이 둔하고 

학령기 이후 학습능력의 저하가 나타났다. 또한 정신분

열증이 발병한 이후 언어발달의 퇴행 및 지체가 동반되

어 장기간의 언어치료를 받아야 했다. 이는 소아정신분

열증이 신경발달학적 질환임을 시사하며, 특히 본 증례

는 8세 이전에 발병한 VEOS 정신분열증이었으므로 

발달학적 후유증이 크다고 하겠다. Alaghband-Rad등

(1995)32)은 소아정신분열증 환아의 병전 발달병리로 

표현성 또는 수용성 언어발달장애, 조음장애, 학습장애, 

운동협응장애 및 전반적 발달장애가 있음을 보고하였다. 

이중 언어장애가 가장 흔하여 약 절반의 환자에서 나타

나며, 적어도 한가지 이상의 발달장애를 나타내는 경우

가 70%이상이라고 보고하였다. 한편 Watt와 Lubensky 

(1976)33) 및 Offord(1974)34)는 성인 정신분열증 환

자들의 병전 소아기 발달력을 조사한 연구에서 약 1/3

의 환자가 학교에서 낙제를 경험하였으며, 지능지수가 

경계선 내지 보통하 수준으로 학습의 어려움이 있다고 

보고하였다. 본 증례는 이러한 병전 발달장애를 이미 나

타내고 있었을 뿐 아니라, 언어장애가 동반되어 그 예

후에 있어 불량한 경우라고 생각된다. 

본 증례는 발병 후 2년 동안 haloperidol, chlor-

promazine, pimozide, thioridazine으로 치료받았으나 

증상들이 지속되었으며, 증량할 경우 추체외로의 부작

용이 심해져서 약물투여를 중단하였다. 치료저항성 정

신분열증에 대한 Kane의 기준에 따르면 대체로 전형적

인 항정신병 약물을 4∼6주 동안 유지투여한 후에 다

른 약물로 교체해 볼 것을 권장하고 있으며7) 본 증례

는 이 기준에 부합되었다. 그러나 Kane의 기준 중 지

난 5년 간 여러화학 계열의 약물치료를 시행한 후에, 

치료저항성이라고 진단함은 매우 엄격한 기준이다. 연

구에 따라 치료기간에 대한 기준보다도 Clinical Global 

Improvement 척도나 Brief Psychiatric Rating Scale

을 사용한 기준을 적용하는 것이 최근의 추세이다. 더

욱이 소아에서 치료저항성 정신분열증의 진단기준은 확

립되어 있지 않은 상태이다25). 

본 증례에서 clozapine의 일일유지용량은 500mg이

었다. 소아정신분열증에서 clozapine을 투여한 임상보

고들14)15)26)에 의하면 clozapine의 적정 치료용량은 

100∼400mg이며 대개 치료 후 첫 8주이내 항정신병

약물 효과가 나타나기 시작한다고 하였다. Mozes등

(1994)5)은 10∼12세 사이의 정신분열증 환자 4명에

서 clozapine을 최대용량 300mg까지 투여하여 효과적

으로 치료한 경험을 보고하였으며, 13세 이하의 치료저

항성 정신분열증 환아를 대상으로 한 다른 연구에서는 

clozapine을 16주간 투여한 결과 특히 양성증상에 효과

적이었고 약물투여 6∼8주 사이에 효과가 나타나기 시작

하였다고 보고하였다20). 또한 MacEwan과 Morton17) 

(1996)은 10세된 정신분열증 남아에서 16개월 동안 

clozapine을 투여한 결과, 증상의 호전 뿐 아니라 사회

적 기능의 호전과 지연성 운동장애가 감소하였다고 보

고하였다. 본 증례의 경우 clozapine을 투여한지 4주 이
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내에 사고증상은 물론 정서적 불안정과 대인관계의 호

전 등 양성 및 음성증상의 호전이 유의하게 나타났으나, 

장기유지 용량은 500mg으로 기존의 보고에 비하여 다

소 많은 용량이었다. 

본 증례에서 clozapine을 4년간 투여하는 동안 나타

난 부작용은 졸리움, 침흘림, 야뇨증 및 체중증가였다. 

이중 침흘림은 지속적이고 수면 중에 심하였으나 견딜 

만 하였고, 체중증가 또한 약물투여 6개월 이후부터 지

속되었으나 비만은 아니었다. 졸리움과 야뇨증상은 1∼

2주 안에 사라져 일시적이고 경미한 부작용이었다. 또

한 정기적인 혈액검사에서도 백혈구 감소증이 나타나지 

않았다. 소아에 있어서 흔히 관찰되는 clozapine의 부

작용으로는 졸리움과 침흘림이며20), 그 외에 비특이적

인 EEG의 변화, 일시적인 정신운동성 항진, 일시적인 

호산구증가증, 체중증가, 변비, 간질발작 등으로 알려져 

있다20)27)28). Clozapine에 의하여 유발된 야뇨증에 관하

여서는 일부의 증례보고와 국내보고가 있을 뿐이다29-31). 

이러한 야뇨증상의 기전은 아직 확실하지 않으며, clo-

zapine의 무스카린성 및 아드레날린성 신경전달의 어

떤 이상에 의한 것으로 추정되고 있을 뿐이다31). 이에 

비추어 항무스카린성 효과가 강한 imipramine이 항유

뇨 효과를 나타내는 것은 역설적이나, imipramine의 항

유뇨효과가 중추성인지 말초성인지 확실하지 않으므로 

별도의 연구가 필요하다. 저자들은 clozapine이 소아기

에 발병된 정신분열증에서 치료저항성인 환자에서 효

과적이며, 안전성과 내성에 있어 우수한 약제일 가능성

을 경험하였으며, 향후 이에 대한 임상 연구가 필요하

다고 본다. 

 

References 
 

1) Beitchman JH(1985)：Childhood schizophrenia；
A review and comparison with adult onset schizo-
phrenia. Psychiatr Clin North Am 8：793-814 

2) Campbell M, Spencer EK, Kowalik SC, et al 
(1991)：Schizophrenic and psychotic disorders. In 
Weiner JM(ed)；Textbook of child and adolescent 
psychiatry. Washington, DC；American Psychiatric 
Press：223-239 

3) APA(1994)：Diagnostic and Statistical Manual of 
Mental Disorders 2nd ed, Washington DC, American 
Psychiatric Association 

4) WHO(1992)：International Classification of Diseases 
5) Mozes T, Toren P, Chernauzen N, et al(1994)：

Clozapine treatment in very early onset schizophrenia. 
J Am Acad Child Adolesc Psychiatry 33：65-70 

6) Werry JS, McClellan JM(1992)：Predicting outcome 
in child and adolescent schizophrenia and bipolar dis-
order. J Am Acad Child Adolesc Psychiatry 31：147-
150 

7) Kane J, Honigfeld G, Singer J, Meltzer H(1988)：
Clozapine for the treatment-resistant schizophrenic；
A double-blind comparison with chloropromazine. Arch 
Gen Psychiatry 45：789-796 

8) 이홍식, 이희상, 남궁기, 김찬형, 최낙경, 도정호, 
전지용, 황영신, 유계준, 이호영(1993)：치료저

항 정신분열증 환자에서의 Clozapine효과. 대한정

신약물학회지 4(2)：161-168 
9) 이홍식, 김찬형, 이희상, 남궁기, 송동호, 이영문, 

한은선, 유계준(1993)：치료저항 만성 정신분열

증 환자에서 Clozapine과 Haloperidol의 치료효과

에 대한 비교. 임상약리학회지 1(2)：173-182 
10) 이홍식, 김찬형, 이희상, 김도훈, 송동호, 유계준

(1995)：난치성 정신분열증환자의 Clozapine 장기

치료효과. 신경정신의학 34(3)：700-707 
11) Meltzer HY(1993)：New drugs for the treatment of 

Schizophrenia. Psychiatr Clin North Am 16：365-385 
12) Naber D, Holzbach R, Perro C(1992)：Clinical 

management of clozapine patients in relation to efficacy 
and side effects. Br J Psychiatry 160(suppl 17)：54-59 

13) Birmaher B, Baker R, Kapur S, Quintana H, Ga-
nguli R(1992)：Clozapine for the treatment of ado-
lescents with schizophrenia. J Am Acad Child Adolesc 
Psychiatry 31：160-164 

14) Frazier JA, Gordon CT, McKenna K, Lenane MC, 
Jih D, Rapoport JL(1994)：An open trial of clozapine 
in 11 adolescents with childhood-onset schizophrenia. 
J Am Acad Child Adolesc Psychiatry 33：658-663 

15) Jacobsen LK, Walker MC, Edwards JE, Chappell 
PB, Woolston JL(1994)：Clozapine in the treatment 
of a young adolescent with schizophrenia. J Am Acad 
Child Adolesc Psychiatry 33：645-650 

16) Levkovitch Y, Kaysar N, Kronnenberg Y, Hagai 
H, Gaoni B(1994)：Clozapine for schizophrenia. J 
Am Acad Child Adolesc Psychiatry 33：431 

17) MacEwan T, Morton MJ(1996)：Use of clozapine 
in a child with treatment-resistant schizophrenia. Br J 
Psychiatry 168：376-378 

18) Remschmidt H, Schulz E, Martin M(1994)：An 



 － 103 － 

open trial of clozapine in thirty-six adolescents with 
schizophrenia. J Child Adolesc Psychopharmacol 4：
31-41 

19) Schulz E, Fleischhaker C, Remschmidt H(1996)：
Correlated changes in symptoms and neurotransmitter 
indices during maintenance treatment with clozapine 
or conventional neuroleptics in adolescents and young 
adults with schizophrenia. J Child Adolesc Psychoph-
armacol 6：119-131 

20) Mozes T, Toren P, Chernauzen N, Yoran-Hegesh 
R, Mester R, Wittenberg N, Tyano S, Weizman A 
(1997)：An open trial of clozapine in neuroleptic-
resistant childhood-onset schizophrenia. Br J Psychiatry 
170：507-510 

21) Caplan R(1994)：Thought disorder in childhood. J 
Am Acad Child Adolesc Psychiatry 33：605-615 

22) Russell AT, Bott L, Sammons C(1991)：The phe-
nomenology of schizophrenia occurring in childhood. 
J Am Acad Child Adolesc Psychiatry 28：399-407 

23) Spencer EK, Alpert M, Pouget ER(1994)：Scales 
for the assessment of neuroleptic response in schizo-
phrenic children；specific measures derived from the 
CPRS. Psychophamacol Bull 30：199-202 

24) Green W, Padron-Gayol M, Hardesty AS, Bassiri 
M(1992)：Schizophrenia with childhood onset：A 
phenomenological study of 38 cases. J Am Acad Child 
Adolesc Psychiatry 31：968-976 

25) Schulz SG, Buckley PF(1996)：Treatment-resistant 
schizophrenia. In Hirsch SR, Weinberger DR(ed) Sc-
hizophrenia. Oxford；Blackwell Science Ltd：469-484 

26) Towbin KE, Dykens EM, Pugliese RG(1994)：

Clozapine for early developmental delays with child-
hood-onset schizophrenia；Protocol and 15-month 
outcome. J Am Acad Child Adolesc Psychiatry 33：
651-657 

27) Kowatch RA, Gilfillan T, Suppes T, Fuentes RM 
(1996)：Clozapine treatment of children and adoles-
cents；A four year follow up. Biol Psychiatry 39：530 

28) Kreienkamp P, Trott GE, Nissen G(1993)：Cloza-
pine in child and adolescent psychiatry；Findings from 
drug monitoring over 10 years. Pharmacopsychiatry 
26：172 

29) 이홍식, 전지용, 김찬형, 이희상(1995)：Clozapine
치료에 따른 일과성 야뇨증. 신경정신의학 34：
610-614 

30) 강병조(1996)：Clozapine에 의한 야뇨증 1례. 생
물치료정신의학 2：135-138 

31) Safferman A, Lieberman JA, Kane JM, Szymanski 
S, Kinon B(1991)：Update on the clinical efficacy 
and side effects of clozapine. Schizophr Bull 17：
247-261 

32) Alaghband-Rad J, McKenna K, Gordon CT, Albus 
K, Hamberger SD, Rumsey JM, Frazier J, Lenane 
MC, Rapoport J(1995)：Childhood-Onset Schizo-
phrenia：The severity of premorbid course. J Am Acad 
Child Adolesc Psychiatry 34：10 

33) Watt NF, Lubensky AW(1976)：Childhood roots of 
schizophrenia. J Consult Clin Psychol 44：363-375 

34) Offord DR(1974)：School performance of adult schi-
zophrenics, their siblings and age mates. Br J Psychiatry 
125：12-19 

 



 － 104 － 

 

 

A CASE OF TREATMENT-RESISTANT CHILDHOOD-ONSET 
SCHIZOPHRENIA WITH LONG-TERM TRIAL OF CLOZAPINE 

 

Dong-Ho Song, M.D., Soon-Ah Chang, M.D., 
Kyung-Hee Kim, M.D., Hong-Shick Lee, M.D. 

Department of Psychiatry, Yonsei University College of Medicine, Seoul 
 

A 12-year-old girl with a 6 year history of childhood-onset schizophrenia required 2 hospitalizations 
and long-term clozapine trial due to inadequate responses to combinations of typical neuroleptics and 
traditional treatments of schizophrenic disorder. On admission, she had continuous auditory and visual 
hallucinations, persecutory delusion, emotional instability, regression of behaviors including temper 
tantrums as well as specific developmental delays in learning, language, and motor coordination. The 
clozapine trial significantly reduced most of the positive symptoms, and facilitated in successful 
discharge from the hospital. During the 4 year clozapine treatment, no significant adverse reactions 
were noted, and she returned to a structured school setting with minimal degrees of schizophrenic 
symptoms. From this clinical experience, we suggest that clozapine might be safe and effective in 
treating treatment-refractory schizophrenic children. 
 
KEY WORDS：Treatment-resistant·Childhood-onset schizophrenia·Clozapine. 
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