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서      론

지연성 이상운동(tardive dyskinesia)은 무도무정위운동

(choreoathetosis) 형태의 비정상적 불수의적 운동을 의미한

다.1) 조현병 환자에서 항정신병약물의 장기간 사용은 지연성 

이상운동 발생과 연관된다고 알려져 있다.2)3) 항정신병약물 

사용기간과 정적으로 비례하여 지연성 이상운동의 발생률은 

선형적으로 증가한다.4) Correll과 Schenk2)는 조현병 성인 환

자에서 지연성 이상운동의 발생률과 유병률을 조사한 메타

분석 연구에서 정형 신병약물을 사용한 경우 지연성 이상운

동의 유병률이 32.4%, 연간 발생률이 7.7%, 비정형 항정신병

약물을 사용한 경우 유병률은 13.1%, 연간 발생률은 2.8%라

고 보고하였다.4)5) 지연성 이상운동이 있는 조현병 환자는 지

연성 이상운동이 없는 환자에 비해 삶의 질이 악화되며,6) 호
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흡기 감염, 심혈관계 질환의 이환율이 증가하고 사망률도 대

략 2배 증가한다고 알려져 있다.7)8)

지연성 이상운동의 병태생리를 설명하기 위해 다양한 모

형들이 제안되어 왔다. 가장 널리 퍼진 가설은 도파민 수용

체 과민성(dopamine receptor hypersensitivity)이다. 도파

민 수용체에 길항 작용을 하는 신경이완제의 지속적인 사용

은 도파민 수용체의 발현을 증가시킨다. 선조체(striatum)에

서 도파민 수용체의 발현이 증가하게 되면 불수의적 운동이 

발생한다. 그 외에도 콜린(choline) 감소, 선조체의 감마아미

노부티르산(gamma aminobutyric acid, GABA) 작용 사이

신경세포의 파괴, 흥분독성(excitotoxicity) 등이 지연성 이상

운동의 발생과 연관되는 것으로 알려져 있다. 하지만 지연성 

이상운동의 병태생리는 복잡하며 여전히 불명확하다.4)

조현병 환자에서 불안 증상은 일상생활 활동, 가족, 건강, 

사회적 관계에 대한 주관적 만족도 저하와 연관되며 우울 증

상은 일상생활 활동, 재정, 건강, 사회적 관계에 대한 주관적 

만족도 저하와 연관된다. 특히, 우울 증상은 주관적 만족도 

저하와 더불어 실제적인 사회적 관계도 감소시켜 환자의 삶

의 질을 악화시킨다.9) 불안 및 우울 증상과 지연성 이상운동 

사이의 연관성에 관한 연구들 대부분이 비정형 항정신병약

물 사용 전에 시행되었으며 그 이후에는 이에 관한 연구가 

드물게 이루어졌다.10-15)

인지기능의 장애는 조현병 환자의 사회적 고립을 일으키며 

삶의 질을 악화시키는 중요한 요인이다.16) 조현병 환자에서 인

지기능 장애가 있다는 것이 이미 많은 연구들에서 밝혀졌다.17-19) 

지연성 이상운동이 인지기능에 영향을 주는지에 대해서는 논

란이 있다. 지연성 이상운동과 조현병 환자의 인지기능장애가 

정적으로 비례한다고 보고한 연구들이 있으나,20)21) 연관성이 

없음을 보고한 연구들도 있고,22)23) 인지기능장애가 지연성 이

상운동보다 선행하는 위험인자라는 주장도 있다.24) 지연성 이

상운동이 조현병의 음성 증상과 함께 나타날 경우에만 인지기

능의 저하가 두드러지게 나타나며 지연성 이상운동 자체만으

로는 인지기능의 장애가 유발된다고 보기 어렵다고 보고한 연

구25)가 있는 반면에 지연성 이상운동이 음성 증상과 독립적으

로 공간 작업 기억에 영향을 준다고 보고한 연구도 있다.26)

따라서 본 연구에서는 지연성 이상운동이 있는 조현병 환자

와 지연성 이상운동이 없는 조현병 환자의 인지기능과 우울 

및 불안 증상을 평가하여 그 연관성을 밝혀보고자 하였다. 

방      법

연구 대상

연구 대상의 포함 기준은 2018년 4월부터 5월까지 국립공

주병원의 입원환자 중에서 정신질환의 진단 및 통계 편람 제5

판(Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorder, 

5th edition, DSM-5)27)의 조현병 진단기준을 만족하고 항정

신병약물을 3개월 이상 사용한 경우였다. 반면에, 연구 대상

의 배제기준은 신경과적 질환, 기질성 정신장애, 알코올 및 물

질사용장애의 과거력이 있는 환자였다. 본 연구는 국립공주병

원 임상시험심사위원회의 승인을 받았고(IRB No. 2018-02), 

연구 참여자에게 본 연구의 목적과 내용에 대해서 상세하게 

설명하였으며, 연구 참여에 대한 자발적인 서면 동의를 얻은 

후에 시행되었다. 연구 참여자를 대상으로 비정상적 불수의운

동척도(Abnormal Involuntary Movement Scale, AIMS)28)를 시

행하여 지연성 이상운동이 있는 조현병 환자 31명과 지연성 

이상운동이 없는 조현병 환자 31명을 선정하였다. 지연성 이

상운동이 있는 조현병 환자군 중 1명은 검사 실시를 어려워

하여 연구 대상에서 제외되었고, 최종적으로 지연성 이상운

동이 있는 조현병 환자 30명(남자 12명, 여자 18명)과 지연성 

이상운동이 없는 조현병 환자 31명(남자 17명, 여자 14명)을 

대상으로 연구가 시행되었다.

연구 도구

비정상적 불수의운동척도

설문지와 의무기록을 통하여 연구 참여 대상의 인구사회

학적 및 임상적 특성에 대한 정보를 획득하였다. 지연성 이상

운동의 존재 유무는 Schooler와 Kane29)의 연구 진단기준에 

따라 정의하였는데 그 내용은 다음과 같다. 1) 항정신병약물

에 노출된 누적기간이 최소 3개월 이상인 과거력이 있다. 다

만, 항정신병약물의 노출은 연속적이거나 불연속적일 수 있다. 

2) 한 신체 부위에서 중등도(AIMS의 3점) 이상의 비정상적 

불수의 운동이 있거나, 적어도 두 곳 이상의 신체 부위에서 경

도(AIMS의 2점) 이상의 비정상적 불수의운동이 있다. AIMS

는 이상운동의 발생을 상세하게 기록하기 위해 고안된 척도이

다.28) 신체 부위를 7개로 나누고 각 부위에서 이상운동의 중

증도를 0~4점의 5단계로 나누어 평가하며, AIMS 총점은 7개 

신체 부위 각각의 점수를 합하여 계산한다.30) 숙련된 평가자

가 시행할 경우 AIMS의 평가자 간 신뢰도(interrater reliabil-
ity)는 급내 상관계수(intraclass correlation coefficient)를 0.86

으로 보고하였다.31) 본 연구에서 AIMS는 정신건강의학과 전

문의 1인과 정신건강의학과 전공의 1인이 시행하였다. 평가자 

간의 신뢰도를 위해 검사 시행 전 세부 항목과 검사방법에 

대해 충분한 토의와 사전 연습을 시행하였으며, 연구 참여자

에 대한 임상적 정보가 차단된 상태에서 평가자 각각이 독립

적으로 두 번씩 AIMS를 시행하였다. 평가자 간 결과가 일치
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하지 않는 경우에는 두 명이 함께 재평가를 시행하고 합의하

여 결과를 도출하였다.

양성 및 음성증후군척도

정신병리를 평가하기 위해 양성 및 음성증후군척도(Posi-
tive and Negative Syndrome Scale, PANSS)32)를 시행하였

다. PANSS는 양성 증상 하위척도 7 항목, 음성 증상 하위척

도 7 항목, 일반 정신병리 하위척도 16 항목으로 구성되며 각 

항목은 1~7점으로 평가된다.32) Yi 등33)은 한글로 번역한 한

글판 PANSS를 개발하였다. 한글판 PANSS는 양성 증상, 음

성 증상, 일반 정신병리 하위척도에서 평가자 간 신뢰도 피어

슨(Pearson) 상관계수 0.74, 0.86, 0.78, 검사-재검사 신뢰도 

피어슨 상관계수 0.89, 0.95, 0.90, 내적 일관성 신뢰도 크론

바흐 알파(Cronbach α) 계수 0.73, 0.84, 0.74로 이전 Kay 등
34)의 PANSS와 비교하여 유사한 값을 나타내어 신뢰도를 검

정하였다. 한글판 PANSS의 양성 증상 하위척도는 양성증상

평가척도(Scale for the Assessment of Positive Symptoms, 

SAPS)와 관련성에서 상관계수를 0.74로 나타내고, 음성 증상 

하위척도는 음성증상평가척도(Scale for the Assessment of 

Negative Symptoms, SANS)와 관련성에서 상관계수를 0.62

로 나타내며 타당도도 검정되었다. 본 연구에서는 PANSS는 

연구 대상을 정기적으로 진료해온 정신건강의학과 의사가 사

전에 충분한 모의평가 훈련을 한 후 시행하였으며, 각 평가자 

간 평정 과정을 시행하여 신뢰도를 확보하였다.

전산화 신경인지기능검사

인지기능을 평가하기 위해 전산화 신경인지기능검사(com-
puterized neurocognitive function test, CNT)를 활용하였

다. 컴퓨터를 이용한 전산화된 검사는 반응시간을 더 정밀하

게 수량화할 수 있고 검사 실시 과정 또는 검사자 간의 차이

로 발생할 수 있는 오차를 최소화할 수 있는 장점이 있다.35) 

Ha 등36)이 개발한 한글판 CNT는 선추적 검사(trail making 

test) A와 B가 0.621, 0.531, 숫자 폭 검사(digit span test) 정방

향과 역방향이 0.844, 0.614, 청각 언어학습검사(auditory ver-
bal learning test) 0.456~0.775, Stroop 색채-단어 간섭검사

(Stroop color-word interference test) 0.575~0.905의 피어

슨 상관계수 값을 나타내어 검사-재검사 신뢰도를 검증하였

다. 한글판 CNT는 또한 기존에 사용되던 청각 언어학습검

사, Vienna test system의 경계력 검사(vigilance), 지속적 주

의력 검사(Daueraufmerksamkeit; sustained attention test, 

DAUF), 시각 단기기억력검사(Corsi block-tapping test), 시지

각 분석력 검사(cognitrone), 가설형성검사(hypothesis for-
mation), 한글판 레이븐 지능검사(Raven standard progres-

sive matrices, SPM)와 타당도를 검정하였다. 선추적 검사 A, 

B는 지속적 주의력 검사의 반응시간과 관련성에서 상관계수

를 각각 0.383, 0.309로 나타내었으며, 시지각 분석력 검사의 

반응시간과 관련성에서 상관계수를 각각 0.391, 0.420으로 

나타내었다. 선추적 검사 B의 오류 수는 시지각 분석력 검사, 

가설형성검사와 관련성에서 상관계수를 0.360, 0.350으로 나

타내었다. 청각 언어학습검사의 경우 지연 회상 및 재인검사

(recognition)의 소요시간이 12.29초, 14.03초로 기존 지필검

사의 12.04초, 14.12초와 매우 유사한 결과 값을 보였다. 숫자 

폭 검사는 시각 단기기억력검사와 관련성에서 상관계수를 

0.489로 나타내었다. Stroop 색채-단어 간섭검사(Stroop color-

word interference test) 중 색단어 색채말하기검사는 SPM

의 정반응 수 및 소요시간과 관련성에서 상관계수를 각각 

-0.506, -0.309로 나타내었다. 따라서 Ha 등36)이 개발한 한

글판 CNT는 숫자 폭 검사 정방향, 선추적 검사 A가 주의력

을 숫자 폭 검사 역방향, 청각 언어학습검사가 기억력을, 선추

적 검사 B와 Stroop 색채-단어 간섭검사가 고위 인지기능을 

반영함이 표준화 과정을 통해 검정되었다.36-39) 본 연구에서는 

이 한글판 CNT의 숫자 폭 검사, 선추적 검사 A, B, Stroop 

색채-단어 간섭검사, 청각 언어학습검사를 시행하여 신경인

지기능의 주의력, 기억력, 고위 인지기능 영역을 평가하고자 

하였다. CNT 검사는 검사 경험이 충분한 임상심리전문가가 

표준화된 절차를 통해 시행하였다.

벡우울척도 2판 및 벡불안척도

불안, 우울 증상을 평가하기 위해 국내에서 표준화된 한글

판 벡불안척도(Korean version of the Beck Anxiety Inven-
tory, K-BAI)40)와 한글판 벡우울척도 2판(Korean version of 

the Beck Depression Inventory-II, K-BDI-II)41)을 사용하

였다. K-BAI는 내적 일관성 신뢰도 검정에서 총점의 크론바

흐 알파계수가 0.91, 문항-총점 상관관계 범위가 0.42~0.65

였는데, 이는 Beck 등42)이 개발했던 BAI(총점 크론바흐 알파

계수 0.92, 문항-총점 상관계수 범위 0.30~ 0.71)와 비교하여 

적절한 수준이었다. 검사-재검사 신뢰도에서는 피어슨 상관

계수가 0.84로 Beck 등42)의 0.75보다 높았다. 또한 상태-특성 

불안척도(State-Trait Anxiety Inventory, STAI)와 비교하여 

0.49, 0.50, 환자건강질문지-9(Patient Health Questionnaire-9, 

PHQ-9)와 비교하여 0.58의 상관계수 값을 보여 타당도가 검

정되었다.40) 한국어로 번역된 K-BDI-II는 문항-총점 간 상관

이 0.325~0.651, 크론바흐 알파계수가 0.90으로 신뢰도가 검

정되었으며, 벡우울척도(BDI), 해밀턴 우울증평가척도(Ham-
ilton Depression Rating Scale)와 비교하여 0.949, 0.890의 유

의한 상관을 보여 타당도가 검정되었다.41)
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불안장애와 우울증은 높은 비율로 공존하며 집중력 감소, 

불면, 피로 등 공통적인 증상을 보이기 때문에 자가보고척도

를 통해 불안장애와 우울증을 구별하는 것이 어렵다고 알려

져 있다.43) 불안장애와 우울증을 구별하는 요인을 찾기 위해 

BAI와 BDI-II의 문항을 조합하여 탐색적 요인 분석을 시행

한 연구가 있어 왔다.44)45) Lee 등46)은 K-BAI와 K-BDI-II를 신

체적 불안(somatic anxiety), 인지적 우울증(cognitive depres-
sion), 신체적 우울증(somatic depression), 주관적 불안(sub-
jective anxiety), 자율신경적 불안(autonomic anxiety)의 다

섯 가지 요인으로 분석하는 구조모형을 제안하였다. 이에, 본 

연구에서는 Lee 등46)이 제안한 K-BDI-II 및 K-BAI의 구조

모형을 활용하여 지연성 이상운동이 있는 환자군과 없는 환

자군에서 우울 및 불안 증상을 비교하고자 한다. 

통계 분석

범주형 변수에 대해서는 카이제곱 검정(chi-square test)

을 시행하였고, 기대빈도가 5보다 작은 셀이 전체의 20% 이

상인 경우(배우자, 직업, 항정신병약물 종류)는 Fisher의 정확

한 검정(Fisher’s exact test)을 시행하였다. 연속형 변수에 대

해서는 정규분포를 하는 경우에는 독립 t 검정(independent 

samples t-test)을 시행하였고 정규분포를 하지 않는 경우에

는 Mann Whitney U 검정(Mann Whitney U test)을 시행하

였다. 또한 지연성 이상운동이 있는 조현병 환자군의 AIMS 

총점과 BAI 총점, BDI-II 총점, 구조모형 다섯 가지 요인 점

수들 사이의 상관관계를 알아보기 위하여 피어슨 상관분석

을 시행하였다. 통계분석은 Statistical Package for the Social 

Sciences(SPSS) version 24.0 for Window(IBM Corp., Ar-
monk, NY, USA)를 이용하였다. 양측성 확률로 분석을 시

행하였고, 통계적 유의수준은 0.05 미만으로 하였다.

결      과

인구사회학적 및 임상적 특성

연구 참여자는 총 61명으로 평균연령은 50.2세[standard 

deviation(SD) = 9.8], 평균 교육연수는 11.3년(SD = 3.1)이었

다. 성별은 남성 29명(47.5%), 여성 32명(52.5%)이었다. 연구 

참여자들에게 처방된 항정신병약물은 퀘티아핀(n = 23, 

range 50.0~1200.0 mg, mean = 567.4, SD = 324.6), 리스페리

돈(n = 21, range 1.0~14.0 mg, mean = 6.9, SD = 3.3), 아리

피프라졸(n = 19, range 2.0~30.0 mg, mean = 17.5, SD = 

10.2), 클로자핀(n = 18, range 100.0~650.0 mg, mean = 312.5, 

SD = 154.2), 올란자핀(n = 13, range 10.0~30.0 mg, mean = 

16.0, SD = 5.9), 아미설프라이드(n = 6, range 500.0~1200.0 

mg, mean = 800.0, SD = 244.9), 할로페리돌(n = 4, range 10.0~ 

60.0 mg, mean = 30.0, SD = 21.6), 팔리페리돈(n = 3, range 

9.0~18.0 mg, mean = 12.0, SD = 5.2), 지프라시돈(n = 2, range 

120.0~160.0 mg, mean = 140.0, SD = 28.3), 레보메프로마진

(n = 2, range 50.0~100.0 mg, mean = 75.0, SD = 35.4), 클로

르프로마진(n = 1, 200.0 mg), 설프라이드(n = 1, 400.0 mg), 

조테핀(n = 1, 300.0 mg)이었다. 연구 참여자 중 지연성 이상

운동이 있는 조현병 환자군의 AIMS 총점 평균은 5.6점이었다

(SD = 1.9, Range 2.0~8.0).

연구 참여자를 지연성 이상운동 유무에 따라 나누어 비교

하였을 때, 나이(t = 1.475, p = 0.146), 성별(χ2 = 1.346, p = 

0.246), 흡연력(χ2 = 2.944, p = 0.086), 결혼 상태(χ2 = 0.317, p = 

1.000), 직업 상태(χ2 = 2.070, p = 0.195), 교육연수(t = -0.190, 

p = 0.850)에서 집단 간에 차이가 유의하지는 않았다. 발병 

연령(t = 0.978, p = 0.332), 조현병 유병기간(t = 0.445, p = 

0.658), 입원 횟수(t = -1.061, p = 0.293), 항정신병약물의 사

용기간(t = -0.013, p = 0.989), 클로자핀의 사용 유무(χ2 = 

1.454, p = 0.228), 정형 항정신병약물의 사용 유무(χ2 = 

3.053, p = 0.238), 항정신병약물에 대한 클로르프로마진 등가

용량(chlorpromazine equivalent)47)(t = -1.909, p = 0.061)도 

차이가 유의하지는 않았다(표 1).

양성 및 음성 증상

지연성 이상운동이 있는 조현병 환자군에서 PANSS 총점, 

양성 증상, 음성 증상, 일반 정신병리 하위척도의 총점 평균은 

각각 69.2(SD = 16.8), 14.7(SD = 6.6), 21.9(SD = 5.8), 32.7(SD = 

8.2)이었고, 지연성 이상운동이 없는 조현병 환자군에서는 각

각 72.2(SD = 18.3), 15.5(SD = 6.8), 23.2(SD = 4.9), 33.5(SD = 

9.9)였다. PANSS 검사결과 총점(t = -0.658, p = 0.513)과 양

성 증상(t = -0.495, p = 0.623), 음성 증상(t = -0.963, p = 

0.340), 일반 정신병리 하위척도점수(t = -0.338, p = 0.737)

에서 두 집단 간의 차이가 유의하지는 않았다(표 1).

인지기능

숫자 폭 검사 정방향(t = 0.473, p = 0.638), 숫자 폭 검사 

역방향(t = -0.403, p = 0.688), 선추적 검사 A(t = 0.177, p = 

0.860), 선추적 검사 B(t = 0.310, p = 0.758), Stroop 색채-단

어 간섭검사의 색단어 단어말하기검사(U = 420.0, p = 0.667), 

색단어 색채말하기검사(U = 375.0, p = 0.274), 언어학습검사

의 즉각 회상(t = 0.447, p = 0.656), 지연 회상(t = 0.408, p = 

0.685), 재인능검사 결과(t = 0.621, p = 0.537), 지연성 이상운동

의 유무에 따른 인지기능의 차이가 유의하지는 않았다(표 2).
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우울 및 불안 증상

지연성 이상운동이 있는 조현병 환자군과 없는 환자군에서 

BAI 총점(t = -1.144, p = 0.257), BDI-II 총점(t = -1.605, p = 

0.114)은 차이가 유의하지 않았다. 하지만 BAI, BDI-II를 통

합하여 다섯 가지 요인으로 범주화한 구조모형46)을 활용하

여 분석하였을 때, 인지적 우울증에서 지연성 이상운동 유무

에 따라 그 차이가 유의하였다(t = -2.087, p = 0.041). 지연

성 이상운동이 있는 환자군의 인지적 우울증 점수(mean = 

4.8, SD = 5.4)는 지연성 이상운동이 없는 환자군(mean = 

7.9, SD = 6.0)보다 유의하게 더 적었다(표 3).

지연성 이상운동이 있는 조현병 환자군에서 AIMS 총점과 

BAI 총점, BDI-II 총점, 구조모형 다섯 가지 요인 점수들 사

이의 상관관계를 시행한 결과, AIMS 총점과 BDI-II 총점(r = 

-0.386, p = 0.035), 인지적 우울증 점수(r = - 0.385, p = 0.035) 

Table 1. Baseline characteristics of schizophrenia patients with and without TD
Total sample 

(n = 61)

Patients with TD 
(n = 30)

Patients without TD 
(n = 31)

Statistical 
coefficient

p value

Age, mean (SD) years 50.2 (9.8) 52.1 (10.4) 48.4 (8.9) t = 1.475 0.146
Male, n (%) 29 (47.5) 12 (40.0) 17 (54.8) χ2 = 1.346 0.246
Smoker, n (%) 25 (41.0) 9 (30.0) 16 (51.6) χ2 = 2.944 0.086
Alone or divorced, n (%) 58 (95.1) 29 (96.7) 29 (93.5) χ2= 0.317 1.000
Unemployed, n (%) 56 (91.8) 26 (86.7) 30 (96.8) χ2 = 2.070 0.195
Education, mean (SD) years 11.3 (3.1) 11.2 (3.7) 11.4 (2.5) t = -0.190 0.850
Age of onset, mean (SD) years 25.4 (8.3) 26.5 (9.3) 24.4 (7.2) t = 0.978 0.332
Duration of illness, mean (SD) years 24.6 (9.9) 25.2 (10.6) 24.0 (9.3) t = 0.445 0.658
Hospitalization, mean (SD) numbers 13.0 (8.0) 11.9 (8.2) 14.0 (7.7) t = -1.061 0.293
Duration of treatment, mean (SD) years 21.9 (10.4) 21.9 (11.3) 21.9 (9.5) t = -0.013 0.989
CPZ equivalent, mean (SD) mg/day 969.1 (613.9) 819.8 (551.3) 1113.5 (645.0) t = -1.909 0.061
Clozapine, n (%) 18 (29.5) 11 (36.7) 7 (22.6) χ2 = 1.454 0.228
Typical antipsychotic, n (%) 3 (4.9) 0 (0.0) 3 (9.7) χ2 = 3.053 0.238
AIMS, mean (SD) 3.1 (2.8) 5.6 (1.9) 0.7 (0.5) t = 14.206 < 0.001
PANSS, mean (SD)

Total score 70.7 (17.5) 69.2 (16.8) 72.2 (18.3) t = -0.658 0.513
P subscore 15.1 (6.7) 14.7 (6.6) 15.5 (6.8) t = -0.495 0.623
N subscore 22.6 (5.4) 21.9 (5.8) 23.2 (4.9) t = -0.963 0.340
G subscore 33.1 (9.0) 32.7 (8.2) 33.5 (9.9) t = -0.338 0.737

TD : tardive dyskinesia, SD : standard deviation, CPZ : chlorpromazine, AIMS : Abnormal Involuntary Movement Scale, PANSS : 
Positive and Negative Syndrome Scale, P : PANSS positive symptom subscale, N : PANSS negative symptom subscale, G : PANSS 
general psychopathology subscale

Table 2. Scores on the cognitive function test of schizophrenia patients with and without TD
Total sample

(n = 61)

Patients with TD 
(n = 30)

Patients without TD 
(n = 31)

Statistical 
coefficient

p value

Digit span test, mean (SD)

Digit span forward 5.2 (1.2) 5.3 (1.3) 5.1 (1.1) t = 0.473 0.638
Digit span backward 3.5 (1.0) 3.4 (1.1) 3.5 (0.9) t = -0.403 0.688

Trail making test, mean (SD) sec
Trail making test A 70.9 (97.4) 73.2 (86.3) 68.7 (108.4) t = 0.177 0.860
Trail making test B 222.5 (202.2) 230.7 (235.4) 214.6 (167.6) t = 0.310 0.758

Stroop color-word interference test*, mean (SD) sec
Word of color word 28.6 (47.6) 26.7 (24.8) 30.4 (62.3) U = 420.0 0.667
Color of color word 52.6 (36.6) 60.7 (45.8) 45.0 (23.6) U = 375.0 0.274

Auditory verbal learning test
Immediate recall 2.8 (2.2) 2.9 (2.4) 2.7 (2.1) t = 0.447 0.656
Delayed recall 4.5 (3.3) 4.6 (3.6) 4.3 (2.9) t = 0.408 0.685
Delayed recognition 9.0 (3.7) 9.3 (3.6) 8.7 (3.8) t = 0.621 0.537

* : patients with TD (n = 29), Mann Whitney U test. TD : tardive dyskinesia, SD : standard deviation
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사이에 역의 상관관계가 유의하였다(표 4).

고      찰

본 연구결과 조현병 환자에서 지연성 이상운동의 유무에 

따라 인지적 우울증에서 유의한 차이를 보였고, 지연성 이상

운동이 동반된 경우에 인지적 우울증이 더 감소되어 나타났

다(표 3). 우울 증상은 조현병 환자의 삶의 질과 강하게 연관

되는 것으로 밝혀져 있다. 하지만 지연성 이상운동과 인지기

능의 연관성에 관한 연구와 비교하여 우울 증상과의 연관성

에 관한 연구는 드물다. Cutler 등10)은 두 명의 양극성장애 

환자 사례를 통해 지연성 이상운동이 우울삽화 기간에 악화

되고 조증삽화 기간에 감소한다고 보고하였고, de Potter 등11)

도 한 명의 양극성장애 환자를 2년 동안 관찰한 사례에서 지

연성 이상운동이 우울삽화 기간에 나타나며 조증삽화 기간

에는 사라진다고 보고하였다. Kane12)은 우울증의 공존이 지

연성 이상운동의 발생위험을 증가시키는 위험인자라고 주장

하였다. Rush 등13)은 11명의 지연성 이상운동 환자와 8명의 

지연성 이상운동이 없는 환자를 비교한 연구에서 지연성 이

상운동이 있는 환자군에서 우울장애가 더 많음을 보고하며 

지연성 이상운동과 우울장애의 정적인 상관관계를 주장하였

다. 본 연구에서는 AIMS 총점과 BDI-II 총점 및 인지적 우

울증 점수 사이에서 역의 상관관계를 보였는데, 이는 상반되

는 결과이다. 하지만 본 연구는 기존의 연구에서는 통제되지 

않았던 우울 증상에 영향을 줄 수 있는 변수인 정신증적 증

상(양성 증상, 음성 증상, 일반 병리) 간의 유의한 차이가 없

음을 확인하고 불안과 우울의 증상 간 구분으로 인해 그 평

가가 제한적으로 이뤄져 왔던 것을 통합적인 요인 분석의 구

조모형을 활용하여 불안 및 우울 증상을 평가하였다는 점에

서 의의가 있다.

한편, Keshavan과 Goswamy14)는 양극성장애 환자에서 3

차례의 우울삽화 기간 동안 지연성 이상운동이 약화되었음

을 보고하며 우울 증상과 지연성 이상운동이 반대의 기전을 

보인다고 주장하였고, Perenyi 등15)은 연령, 성별이 일치된 지

연성 이상운동이 있는 조현병 환자와 없는 조현병 환자 각각 

31명씩을 비교한 연구에서 지연성 이상운동이 있는 조현병 환

자군에서 간이정신평가척도(Brief Psychiatric Rating Scale, 

BPRS)의 불안-우울증 요인이 유의하게 낮음을 보고하였는

데, 이러한 기존 연구들은 본 연구와 일치한다. 우울 증상에

서 도파민 작용의 감소가 보고되었으며,48) 콜린 기능항진 또

Table 4. Correlation between AIMS and cognitive depression in schizophrenia patients with TD

Variable AIMS BAI BDI-II
Somatic 
anxiety

Cognitive 
depression

Somatic 
depression

Subjective 
anxiety

Autonomic 
anxiety

AIMS -
BAI 0.005 -
BDI-II -0.386* 0.582† -
Somatic anxiety 0.035 0.941† 0.542† -
Cognitive depression -0.385* 0.577† 0.931† 0.518† -
Somatic depression -0.238 0.643† 0.940† 0.615† 0.793† -
Subjective anxiety -0.119 0.931† 0.614† 0.786† 0.600† 0.639† -
Autonomic anxiety -0.029 0.889† 0.524† 0.745† 0.522† 0.551† 0.862† -

* : p < 0.05, †: p < 0.01. AIMS : Abnormal Involuntary Movement Scale, TD : tardive dyskinesia, BAI : Beck Anxiety Inventory, BDI-II 
: Beck Depression Inventory-II

Table 3. Scores on the BAI and BDI-II of schizophrenia patients with and without TD
Total sample

(n = 61)

Patients with TD 
(n = 30)

Patients without TD 
(n = 31)

Statistical 
coefficient

p value

Total score, mean (SD)

BAI 15.0 (13.4) 13.0 (12.5) 16.9 (14.1) t = -1.144 0.257
BDI-II 14.9 (12.2) 12.3 (11.5) 17.3 (12.6) t = -1.605 0.114

Subscore on the BAI-BDI-II factors, mean (SD)

Somatic anxiety 5.8 (5.8) 5.6 (5.7) 6.0 (6.0) t = -0.246 0.807
Cognitive depression 6.4 (5.8) 4.8 (5.4) 7.9 (6.0) t = -2.087 0.041
Somatic depression 8.7 (6.6) 7.4 (6.3) 10.0 (6.8) t = -1.544 0.128
Subjective anxiety 4.6 (4.2) 3.9 (3.8) 5.3 (4.5) t = -1.349 0.183
Autonomic anxiety 2.7 (3.0) 2.0 (2.3) 3.3 (3.4) t = -1.667 0.101

BAI : Beck Anxiety Inventory, BDI-II : Beck Depression Inventory-II, TD : tardive dyskinesia, SD : standard deviation
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한 보고되었다.49) 지연성 이상운동이 도파민 수용체 과민성 

및 콜린 기능저하와 연관되어 있다는 증거들이 있다.50-52) 따

라서 우울 증상과 지연성 이상운동은 생화학적 기전이 각각 

역의 상관관계에 놓여있을 가능성이 있다.14) 이에, 지연성 이

상운동 환자군에서 인지적 우울증이 유의한 수준으로 낮게 

보고된 본 연구의 결과는 이러한 추정을 부분적으로 지지한

다고 볼 수 있다.

Lee 등46)은 신체적 불안과 자율신경적 불안은 생리적 과

다각성, 인지적 우울증은 긍정적 정동 저하, 신체적 우울증

과 주관적 불안은 부정적 정동 항목으로 구성되며, 불안장애

에서는 신체적 불안이, 우울증에서는 인지적 우울증이 특징

적으로 연관된다고 보고하였다. 긍정적 정동에서 중뇌번연계

경로(mesolimbic pathway)의 도파민 활성도는 보상과 주요

하게 연관되며 이는 긍정적 정동과 밀접하게 연관된다고 알

려져 있다.53) 본 연구에서 BAI, BDI-II를 통합한 다섯 가지 

요인 중 인지적 우울증만 유의하게 낮았는데 이는 지연성 이

상운동의 생화학적 기전으로 추정되는 도파민 과민성 가설

과 부합한다고 볼 수 있다.

본 연구에서는 지연성 이상운동과 인지기능 사이의 연관

성도 평가하였다. 조현병 환자에서 지연성 이상운동 유무에 

따른 인지기능의 차이는 유의하지 않았다(표 2). 이는 지연성 

이상운동과 인지기능 사이에 연관성이 있다고 보는 것은 어

렵다고 보고한 기존의 연구들과 일치하는 결과이다.22-24)

본 연구의 제한점은 다음과 같다. 첫째, 병원에서 입원치료 

중인 환자를 대상으로 하였고 그 숫자가 총 61명으로 적어 

통계적 검정력이 작다는 점이다. 이에, 통계적 유의성이 임상

적 유의성과 등가적이라고 단정할 수 없으므로, 본 연구결과

의 일반화는 제한적이어야 할 것으로 추정된다. 둘째, 본 연

구는 횡단면 연구이므로, 조현병 환자에서 지연성 이상운동

과 우울 및 불안 증상 간의 시계열적 변화를 평가할 수 없었

다. 셋째, 본 연구 설계에서 도파민이나 콜린성 뉴런의 기능

을 반영하는 생물학적 표지자를 변수로 포함시키지 않았으

므로, 지연성 이상운동이 있는 환자군의 낮은 인지적 우울 증

상을 생화학적인 기전으로 설명함에 있어 제한적일 수 있다. 

넷째, 지연성 이상운동과 인지적 우울증 점수를 포함한 우울 

및 불안 증상을 비교하는 과정에서 공변량 분석을 통해 나이, 

성별, 항정신병약물 용량 등 영향을 줄 수 있는 변수를 통제하

지 못하였고, 다중비교에 대해 본페로니 교정(bonferroni 

correction)과 같은 사후분석을 시행하지 못하였기 때문에 

통계적 유의성에 한계점이 있다. 결론적으로 본 연구에서 지

연성 이상운동과 우울 및 불안 증상의 인지적 우울증 사이

에서 유의한 상관관계를 보였고, 지연성 이상운동이 있는 경

우에는 그렇지 않은 경우에 비해 인지적 우울증의 심각도가 

유의하게 낮았다. 이러한 결과는 지연성 이상운동의 병태생

리가 도파민 수용체 과민성 및 콜린 기능저하와 연관된다는 

기존 가설을 지지한다. 본 연구는 지연성 이상운동과 우울 

및 불안 증상의 연관성을 제시한 연구로서 그 의의가 있으며 

앞으로의 연구에 출발점이 될 것으로 기대된다.
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