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서       론

조현병 환자의 치료 전략으로 비정형 항정신병 약물 사용

이 증가하였고, 비정형 항정신병 약물은 정형 항정신병 약물

에 비해 부작용이 적고 약물 순응도를 높이는 장점을 가지고 

있다. 그러나 비정형 항정신병 약물치료와 연관된 중성지방, 

공복 혈당, 콜레스테롤, 혈중 렙틴(leptin) 농도 증가 및 인슐

린 저항성 발생 등은 조현병 환자들에게서 심혈관계 질환 및 

대사증후군의 위험성을 증가시키게 되었다.1,2) 대사증후군이

란 복부 비만, 고중성지방혈증, 저 고밀도지단백 콜레스테롤, 

고혈압, 혈당의 증가3)와 같은 심혈관계 질환의 위험요인들을 

총괄하는 일군의 증상이다. 국내에서 일반인을 대상으로 조

사한 대사증후군의 유병률은 9.3~24.8%4,5) 정도였으나, 조현병 

환자를 대상으로 한 국내외 연구는 이보다 높은 20.6~48.8%6,7)

를 보고하고 있다. 조현병 환자들의 경우 항정신병 약물 복
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ABSTRACT

Objectives：The aim of this study was to investigate the relationship between metabolic syndrome and cogni-
tive functions among chronic schizophrenia patients.

Methods：The survey participants were 105(40 metabolic syndrome and 65 non-metabolic syndrome) chronic 
schizophrenia patients at Yang-san Hospital. Each score of cognitive test(A Korean version of the Consortium to 
Establish a Registry for Alzheimer’s Disease Assessment Packet, stroop test), Positive and Negative Syndrome 
Scale, Hamilton rating scale for Depression were assessed. Statistical analysis of the relationship between various 
tests of A Korean version of the Consortium to Establish a Registry for Alzheimer’s Disease Assessment Packet 
and metabolic syndrome were performed using ANCOVA and logistic regression.

Results：Schizophrenia patients with lower score on construction praxia were likely to be included in Metabol-
ic syndrome group. However, there were no significant relationships in other tests between the two groups.

Conclusions：This study found metabolic syndrome caused cognitive decline in chronic schizophrenia patients, 
especially Construction praxia. This study could be a basis to show metabolic syndrome has to be treated appro-
priately in schizophrenia patients and suggests the necessity of following longitudinal designed study.
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용 및 낮은 활동량 등이 대사증후군의 발생을 높이는데 기인

한다는 보고는 있으나 정확한 기전에 대해서는 연구 중이다.8) 

조현병 환자의 기대 여명은 일반 인구에 비해 낮고,9) 조기 사

망위험은 2~3배가량 높은 것으로 알려져 있는데,10) 이들 중 

자살을 제외한 신체적 질환의 가장 큰 원인은 심혈관계 질환

으로 알려져 있다.11)

또한, 대사증후군은 심혈관계 질환과 같은 신체적인 문제 

이외에도 인지기능과 관련이 있다는 연구들이 보고되고 있

다.12,13) 인지기능의 저하는 조현병 환자의 삶의 질과 밀접한 

관련이 있기 때문에 장기적인 신체적, 정신적 예후의 중요한 

인자로 생각되어지며, 본 연구는 대사증후군이 만성 조현병 

환자들의 인지기능에 미치는 영향을 조사하기 위해 시행되

었다.

방       법

1. 대  상

본 연구는 2013년 3월부터 2013년 6월까지 경상남도 양산

시에 소재한 양산병원에 입원 중인 환자들을 대상으로 하였

다. 연구 대상자들은 만 20세 이상의 환자들 가운데 DSM-IV 

조현병 진단기준을 만족하며 이 연구에 참여하기 전 최소 2

년 이상의 이환 기간과 함께 최소 6개월 이상 항정신병 약물

을 복용한 경우에 포함시켰다. 그 중에서 최소 1달 전부터 항

정신병 약물 복용에 변화가 없는 환자를 대상으로 하였다. 이

들 중 당 대사나 체중에 영향을 줄 수 있는 요인 및 인지기능

에 영향을 줄 수 있는 다음과 같은 요인을 가진 경우 ; 1) 조

현병 이외의 정신과적 질환이 공존하는 경우, 2) 갑상선 질환

을 가진 경우, 3) 기질성 뇌 질환이 동반된 경우, 4) 현재 피

임약이나 스테로이드 계열의 약물을 복용 중인 경우, 5) 임신 

중인 경우, 6) 조현병 진단 이전에 당뇨나 고혈압을 진단받

았던 경우, 7) 치매, 정신지체 등의 심각한 인지기능 저하(적

어도 한 가지 이상의 평가항목에서 최소연령 기준의 5퍼센타

일 미만 점수를 받은 경우)가 있거나 문맹자인 경우는 제외

하였다. 상기 연구 기준을 만족하는 참여자는 105명이었다.

본 연구는 양산병원의 임상 윤리위원회에 의해 승인되었

으며, 모든 피험자는 연구에 대한 서면 안내와 구두 설명을 

충분히 듣고 서면으로 동의한 후 연구에 참가하였다. 피험자

에 대한 인구학적 정보와 임상력은 환자와의 면담 및 의무기

록으로부터 얻었고, 그밖에 환자의 담당 의사 및 가족으로부

터 얻은 정보를 참고하였다.

2. 방  법

1) 신체 계측 및 혈액학적 검사

모든 연구 대상자의 몸무게(kg)는 가장 가벼운 환의를 착

용한 상태로 측정하였으며 동일한 저울을 사용하였고, 키(cm)

는 입원 시 측정한 값을 기준으로 하였다. 체질량지수(Body 

Mass Index, BMI)는 체중(kg)/키(m)2으로 계산하였다. 일반

적인 혈액검사는 아침 식사와 투약 전인 오전 6시 30분에서 

7시 사이 공복 혈로 시행하였다.

2) 대사 증후군 

대사증후군의 진단은 revised NCEP-ATPIII14)의 기준에 

따라 시행하였고, 다음 5가지 기준 중 3가지 이상을 만족하는 

경우로 하였다 ; 1) 복부비만 : 아시아인의 허리둘레 기준인 

남자≥90cm, 여자≥80cm, 2) 고중성지방혈증 : 중성지방≥

150mg/dL 또는 치료 중, 3) 저 고밀도지단백 콜레스테롤혈

증 : 남자＜40mg/dL, 여자＜50mg/dL 또는 치료 중, 4) 고혈

압 : 수축기 혹은 이완기 혈압≥130/85mgHg 또는 치료 중, 

5) 공복 고혈당 : 공복 혈당≥100mg/dL 또는 치료 중.

허리둘레는 기립자세에서 늑골 최하단부와 골반 장골 능 

사이의 가장 가는 부위를 0.1cm까지 측정하였고, 혈압은 누

운 상태에서 10분 이상 안정을 취한 뒤에 측정하였다. 혈액

검사는 공복 혈을 기본으로 채혈하였으며, 공복 혈당(fasting 

blood glucose), 중성지방(Triglyceride), 고밀도지단백-콜레

스테롤(HDL-cholesterol)의 혈중 농도를 측정하였다. 항정

신병 약물의 경우 클로르프로마진 등가용량으로 환산하여 

분석하였다.15)

3. 검사 도구

1) 정신증상

모든 평가는 정신 증상이 안정된 상태에서 시행하였으며, 

환자들이 증상적으로 안정적이라는 것은 증상의 심각도와 

관계없이 이 연구에 참여하기 전 4주 동안 정신 증상에 심각

한 변화가 없다는 것을 기준으로 설정하였다. 정신 병리 평가

를 위해 한국판 양성 및 음성 증후군 척도(Positive and Ne-
gative Syndrome Scale, PANSS)를 이용하였다. PANSS는 

총 30개의 항목으로 7개의 양성증후군 소 척도와 7개의 음성

증후군 소 척도, 전반적인 심각도를 나타내는 16개의 일반정

신 병리 소 척도로 구성되어 있다. 1점(없음)에서 7점(최고도

의 정신병적 상태)까지 7점 척도로 평가한다.16) 또한 항정신

병 약물 부작용의 영향으로 나타날 수 있는 증상의 악화를 

구별하기 위해 Simpson Angus rating Scales(이하 SAS)를 

사용하였다.17)

2) 인지기능

인지기능 평가를 위해 한국어판 신경심리평가집(Korean 

version of Consortium to Establish a Registry for Alzheim-
er’s Disease, CERAD-K)을 이용하여 구조화된 인지기능 평

가를 시행하였다. 본 연구에서 이용한 CERAD-K의 항목으
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로는 언어유창성(verbal fluency test), 단어목록 기억(word 

list memory), 단어목록 회상(word list recall), 단어목록 재

인(word list recognition), 구성실행(constructional praxis), 

구성회상(constructional recall), 길 만들기 검사 A(trail mak-
ing test A)이다. 이 중 길 만들기 검사는 평가점수가 낮을수

록, 다른 나머지 검사들은 평가점수가 높을수록 더 높은 인

지능력을 반영한다.18) 이와 함께 전두엽의 실행기능을 평가

하기 위해 한국형스트룹검사(Korean-Color Word Stroop 

Test, 이하 Stroop)를 추가로 시행하였다.19,20) 상기 인지기능 

검사들은 정신건강의학과 의사에 의해 시행되었다.

3) 우울 증상

인지기능에 영향을 미칠 수 있는 우울 증상의 영향을 평가

하기 위해서 한국형 해밀턴 우울증 평가척도(Hamilton rat-
ing scale for Depression, HAM-D)를 사용하였다. 관찰자 

평가 척도로 총 17문항으로 구성되며, 0~4점 척도를 사용하

여 총 50점으로 측정된다. 0~6점은 정상, 7~18점은 약한 우

울증, 18~24점은 중간 정도의 우울증, 25점 이상은 심각한 

우울증에 해당한다.21,22)

4. 통계 분석

자료는 비율, 평균, 표준편차로 표현되었다.

대사증후군 동반이환 여부 또는 성별에 따라 나눈 두 집단 

간의 비교는 자료의 특성에 따라 연속 변수인 경우 indepen-
dent student t-test, 비 연속 변수인 경우 chi-square test를 

사용하였다. 대사증후군군과 비대사증후군군의 인지기능 검

사 수행 정도의 차이를 알아보기 위해 연령, 교육기간, 이환 

기간, 성별, 허리둘레, 몸무게, 체질량지수, 클로르프로마진 

등가용량을 통제변인으로 하는 공변량분석(analysis of co-
variance, ANCOVA)을 사용하였으며, 인지기능이 조현병 

환자의 대사증후군 유무에 미치는 영향을 알기 위하여 로지

스틱 회귀분석(logistic regression)을 사용하였다. 자료 분석

의 통계적인 유의성은 p＜0.05로 정의하였으며, SPSS(Statis-
tical Package for the Social Science) 21.0 version을 사용하

였다.

결       과

1. 인구 통계학적 변인

105명의 환자 중 대사증후군군 환자는 38.1%(n=40), 환자

들의 평균나이는 49.7±8.2세이며, 61.9%(n=65)가 남자였다. 

평균 교육연수는 10.4±3.1년, 평균 이환 기간은 22.1±7.1년, 

평균 치료기간은 20.6±7.1년이었다. 항정신병 약물을 클로르

프로마진 등가용량으로 환산한 환자들의 평균 복용 약물 용

량은 952.5±726.0mg이었다 PANSS 평균 점수는 70.5±16.8

점, HAM-D 평균 점수는 4.1±4.5점이었다.

Table 1은 연구에 참여한 두 군에 대한 특징을 나타낸다. 

대사증후군군(n=45)의 연령은 53.2±7.3세, 비대사증후군군

의 연령은 47.6±8.1세로 유의한 차이(p=0.001)를 보였고, 발

병연령은 대사증후군군 30.1±6.3세, 비대사증후군군 26.5±

7.5세로 유의한 차이(p=0.013)를 보였다. 성별, 이환 기간, 치

료기간, 교육연수, 약물 환산 용량, PANSS, HAM-D score 

등에서는 통계적으로 유의한 차이는 없었다.

2. 대사증후군 유무에 따른 인지기능 비교

Table 2는 대사증후군 유무에 따른 각 인지기능 검사의 공

Table 1. clinical and demographic characteristics(n=105)

MS(n=40) Non-MS(n=65) p-value
Age 53.2±7.3 47.6±8.1 0.001
Gender

Male 26(65.0%) 39(60.0%) 0.382
Female 14(35.0%) 26(40.0%) 0.382

Duration of illness(yrs) 23.1±8.1 21.5±6.4 0.266
Duration of treatment(yrs) 21.2±8.6 20.2±6.0 0.509
Duration of education(yrs) 10.0±3.7 10.7±2.7 0.305
Waist circumference(cm) 99.5±10.3 87.8±12.2 0.000
Weight(kg) 74.8±12.7 68.8±14.6 0.035
Age of first onset 30.1±6.3 26.5±7.5 0.013
Chlorpromazine equivalence 803.3±684.0 1044.3±741.0 0.099
PANSS 68.9±16.3 71.5±17.1 0.443

Positive factor 22.0±7.3 24.2±8.1 0.163
Negative factor 23.3±7.0 27.8±7.6 0.718
General psychopathology factor 19.7±6.5 20.0±6.4 0.913

HAM-D 4.2±0.7 4.72±0.6 0.574
MS : metabolic syndrome group, Non-MS : non metabolic syndrome group, PANSS : positive and negative symptom scale, HAM-
D : Hamilton rating scale for Depression
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변량분석 결과이다. 연령, 교육기간, 이환 기간, 성별, 허리둘

레, 몸무게, 체질량지수, 클로르프로마진 등가용량을 보정하

였다. 보정 전 구성실행 검사 항목에서 유의한 차이(p=0.013)

을 나타냈으나 상기 항목들을 보정하였을 때는 두 군간의 차

이는 없었다. 그 외 인지기능 검사항목 모두에서 두 군간의 차

이는 없는 것으로 나타났다.

3. 대사증후군과 인지기능 사이의 상관관계

각 인지기능에 대해 대사증후군이 미치는 영향력을 알아

보기 위해 로지스틱 회귀분석을 시행하였고, 연령, 성별, 교

육기간, 이환 기간, 첫 발병 나이, 클로르프로마진 등가용량

을 보정하였다.

조현병 환자의 구성실행 검사 항목의 점수가 낮을수록 대

사증후군군에 속할 가능성이 높았다(OR=0.65, 95% CI= 

0.428-0.987, p=0.043). 그 외 인지기능 검사 항목에서는 조

현병 환자의 대사증후군 유무에 유의한 영향을 미치지 못했

다(Table 3).

고       찰

최근 신경정신학적, 뇌 영상학적, 신경화학적, 유전학적인 

연구들에 의해 조현병의 핵심 증상은 인지기능 저하라는 보

고가 많이 있다.23,24) 조현병 환자는 일반적으로 퇴행적인 인

지기능 저하의 경과를 밟는다고 알려져 있는데,25) 기억력, 주

의력, 실행 기능 등의 인지기능 저하는 조현병 환자들의 사회

적 기능 및 삶의 질과 밀접한 연관성을 가지고 있다.26,27) 일반

인구에서 인지기능에 영향을 미치는 여러 요인 중 대사증후

군 또한 중요한 요소로 연구가 되어져 왔다.13,28,29) 대규모 장

기추적연구에서 대사증후군을 가진 경도인지장애 환자가 치

매로 진행될 위험성이 높고, 또한 대사증후군이 치매 혹은 혈

관성 치매의 위험요인이라 보고하고 있다.30-33)

이러한 현상의 기전 중 하나는 대사증후군이 인슐린 수용

체 감수성의 변화를 일으키고, 결국 세포의 인슐린 민감성을 

저하시켜 혈관의 죽상동맥경화성 변화, 다시 말해 전반적인 

미세혈관(microvessel)과 대혈관(macrovessel) 변화가 일어

난다는 것이다.34,35) 그 변화들이 신경전도 능력 감퇴를 일으

킴으로써 처리속도(processing speed)와 그 외 인지기능 저

하를 유발하게 되는 것으로 생각되고 있다. 실제로 한 연구

에서 대사증후군 때문에 발생한 당 대사 손상(impaired glu-
cose metabolism)이 중추신경계의 초기 생리적 효과에 영향

을 미치게 되고 그것이 뇌의 구조적인 변화를 야기하게 된다

고 하였다.36) 조현병 환자에서도 대사증후군은 여러 영역의 

인지기능에 영향을 미친다. 그 해당 연구들을 살펴보면 당뇨

Table 2. Comparison of cognitive tests

MS Non-MS F
p

Unadjusted Adjusted

Stroop 43.4±14.8 43.2±22.7 0.069 0.972 0.793
Verbal fluency 12.1±4.5 11.9±4.1 0.142 0.785 0.707
Word list memory 16.5±5.1 16.1±4.8 3.137 0.717 0.080
Constructional Praxis 9.4±1.5 10.1±1.4 0.807 0.013 0.371
Word list recall 6.5±2.1 6.3±1.9 2.189 0.808 0.142
Word list recognition 8.9±1.3 8.8±1.2 0.102 0.657 0.750
Recall of constructional praxis 7.2±2.9 7.9±3.2 0.126 0.281 0.724
Trail making test A 100.2±76.8 81.4±69.3 0.622 0.199 0.432
Analysis of covariance. Models are adjusted by age, duration of educational, duration of illness, sex, waist circumference, weight, 
BMI, chlorpromazine equivalence. MS : metabolic syndrome group, Non-MS : non metabolic syndrome group

Table 3. Correlation between metabolic syndrome and cognitive tests

Exp(B)
Confidential interval

p value
Lower Upper

Stroop 0.987 0.955 1.020 0.436
Verbal fluency 1.013 0.899 1.143 0.828
Word list memory 1.047 0.913 1.200 0.513
Constructional praxis 0.650 0.428 0.987 0.043
Word list recall 0.993 0.686 1.438 0.969
Word list recognition 1.190 0.751 1.886 0.458
Recall of constructional praxis 1.084 0.869 1.352 0.477
Trail making test A 1.000 0.992 1.008 0.939
Logistic regression. Models are adjusted by age, sex, duration of education, duration of illness, age of first onset, chlorpromazine 
equivanece
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에 이환된 환자군에서 공간시각(visuospatial), 처리속도(pro-
cessing speed), 기억(memory) 영역,37) 대사증후군에 이환된 

조현병 환자군에서는 주의경계(attention/vigilance), 작업기

억(working memory), 처리속도(processing speed), 문제 해

결(problem solving/reasoning) 영역에서 유의하게 낮은 수

행평가를 보이기도 하였다.38) Boyer 등39)은 대사증후군과 인

지기능과의 요인분석(factor analysis)에서 인지기능과 당지

질 농도 및 비만과의 연관성을 보고하기도 하였다.

본 연구는 조현병 환자에서 대사증후군과 인지기능 사이

의 연관성을 알아보고자 시행되었고 구성실행 검사항목 수

행 점수가 낮을수록 대사증후군군에 속할 가능성이 유의하

게 높았으며 다른 인지기능 영역에서는 대사증후군군과 인

지기능 사이에 연관성을 보이지 않았다. 이전 여러 연구에서

도 대사증후군과 시공간능력 간의 연관성은 보고되고 있으

며, 그 외 다른 인지기능 영역과의 연관성 역시 보고되고 있

다.37,40,41) 앞서 이미 언급했듯이 대사증후군이 뇌혈관의 손상

을 일으켜 인지기능을 저하시킨다는 기전을 고려해 보았을 

때, 전반적인 뇌혈관 손상으로 인해 특정한 인지기능 영역의 

저하가 아닌 다양한 영역의 인지기능 저하를 야기시키는 것

으로 생각된다.

하지만 본 연구에서는 구성실행 검사 항목에서만 유의하

게 낮은 수행평가 점수를 보였다. 이러한 결과의 차이점에 대

해 생각할 수 있는 원인으로는 아마도 대상자 선정에서의 차

이에 인한 것으로 보인다. 대사증후군과 조현병의 특성상 연

구의 결과는 대상자의 나이, 이환 기간, 교육 수준 등에 의해 

달라지는데,37,38) 본 연구의 대상자들은 평균 연령 53.2세, 이

환 기간 23.1년, 치료기간 21.2년 교육기간 10년으로 이전 연

구에 비해 연령이 높고, 질병의 이환 기간과 치료기간이 더

욱 길며 교육기간은 비교적 짧았다. 이러한 이유로 본 연구

의 환자들이 정상적인 노화반응 또는 장기적 조현병의 경과

에 따라 이미 인지기능 저하가 어느 정도 진행되었을 수 있기 

때문에 대사증후군의 영향으로 인한 인지기능 저하의 정도

가 상대적으로 희석되었을 가능성이 있다. 본 연구에서 이러

한 가능성을 통계적 방법을 통해 보정하였으나 장기적 손상

에 대한 영향을 분석하는 데는 한계가 있었을 것으로 생각

된다.

다음으로는 표본선정편파(selection bias)의 가능성도 생

각해 볼 수 있다. 대사증후군이 동반될 경우 심혈관질환, 뇌

혈관질환, 신장질환 등 심각한 신체적 질환이 동반될 위험성

이 더 높은 것으로 알려져 있다.42-46) 정신건강의학과 전문병

원에서 만성 조현병 환자에게 집중적 치료를 요하는 내과적 

질환이 발생할 경우 적절한 치료를 위해 상위 의료기관 혹은 

타 요양기관으로 보내는 경우가 많다. 이러한 이유로 본 연

구에 참여한 대사증후군 환자들은 심각한 대사증후군의 합

병증 혹은 내과적 질환을 가진 환자들이 포함되지 않았고, 

이러한 환자들은 대사증후군의 이환 기간과 강도(severity)

가 심하지 않으리라고 추측해 볼 수 있다.

또한, 인지기능 및 대사증후군에 대한 흡연의 영향을 생각

해 볼 수 있다. 조현병 환자에서 흡연율은 일반 인구에 비해 

높은 편이었다.47-49) 본 연구에 참여한 조현병 환자들도 흡연

율 60%(n=63 ; 대사증후군군 n=25, 비대사증후군군 n=38)

로 역시 높은 흡연율을 보였다. 흡연이 직접적으로 인지기능

에 영향을 미친다는 연구 결과들도 있고,50,51) 흡연이 대사증

후군을 악화시킬 수 있기 때문에 흡연량, 흡연기간 등을 참

고하여 흡연의 장기적인 영향을 고려하였다면 좀 더 정확한 

결과를 도출할 수 있었을 것으로 생각된다.

마지막으로 대사증후군은 주로 장기적인 경과를 통해 인

지기능에 영향을 미치기 때문에 이러한 연구에서는 장기추

적 연구 디자인이 필수적이며, 당 및 지질대사에 폭넓게 영향

을 미치는 대사증후군의 특성을 고려할 때, 대사증후군과 인

지기능간의 인과관계를 알아보기 위해서는 본 연구에서 시행

한 검사항목 이외 대사증후군과 관련이 있는 다양한 혈액학

적 인자에 대한 고려 및 통제가 필요할 것으로 생각된다.

이러한 한계에도 불구하고 저자가 조사한 바에 따르면, 본 

연구는 국내에서 만성 조현병 환자에서 대사증후군과 인지

기능의 관련성에 대한 최초의 연구라는 점에서 의미가 있다. 

대사증후군이 조현병 환자의 전반적 삶의 질, 수명 등에 영향

을 미칠 뿐만 인지기능과도 밀접한 관련이 있을 것으로 예상

되기 때문에, 조현병 환자의 올바른 치료 및 재활을 위하여 

향후 이러한 현상의 원인 기전 등을 밝히기 위한 연구와 더

불어 대사증후군의 예방, 치료 역시 병행돼야 할 것으로 보

인다.
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연구목적

이 연구는 만성 조현병 조현병 환자에서 대사증후군과 인지기능과의 연관성을 알아보기 위해 시행하였다.

방  법

일 병원에서 입원중인 만성 조현병 환자 105명(대사증후군 40명, 비대사증후군 65명)을 대상으로 A Korean 

version of the Consortium to Establish a Registry for Alzheimer’s Disease Assessment Packet(CERAD-K)의 

인지기능 검사 항목들을 시행하였다.

결  과

대사증후군에 이환된 만성 조현병 환자들에서 구성실행 검사 항목에서 대사증후군에 이환되지 않은 군에 비

해 유의하게 낮은 점수를 나타냈으며, 그 외 다른 검사항목에서는 차이점이 나타나지 않았다.

결  론

만성 조현병 환자에서 대사증후군이 구성실행 검사 항목에서의 인지기능 저하를 나타내었다. 조현병 환자에

서 대사증후군의 적절한 치료가 필요할 것이며 향후 장기추적연구가 필요할 것으로 보인다.

중심 단어：조현병·대사증후군·인지기능.


