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Objective：The Korean College of Neuropsychopharmacology and the Korean Academy of Schizophrenia deve-
loped the Korean algorithm project for bipolar disorder to aid clinical decisions. The purpose of this study was to 
assess the treatment response and the tolerability in the feasibility testing of Korean Medication Algorithm for 
Bipolar Disorder (KMAP-BP) in clinical settings. Methods：A total of 126 bipolar patients were enrolled at 17 
centers. Among them, 92 patients were treated according to the algorithm. All subjects were assessed over a 4-
month period. Prescribing investigators were able to change the recommended treatment strategies of the algorithm 
if necessary. Results：Most patients showed significant decreases (p<0.001) in symptoms measured by the Young 
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Mania Rating Scale and the 17-item Hamilton Depression Rating Scale for Depression at both assessment point 1 
(about 2 weeks) and 4 months. No significant changes in adverse events were noted between baseline and 
endpoint. Conclusion：These results suggest that the treatment based on KMAP-BP can be effective and well 
tolerated in clinical practices. Further research is planned to revise KMAP-BP. (Korean J Psychopharmacol 2005; 

16(4):292-300) 
 
KEY WORDS：Bipolar disorder·Korean Medication Algorithm·Feasibility·Treatment response·Tolerability. 
 
 

 

서     론 
 

다양한 향정신성 약물의 개발과 정신약물학의 발전은 

정신질환에 대한 약물치료 전략에 있어 큰 변화를 초래

하였고 치료선택의 폭을 넓히게 되었다. 반면에, 새롭게 

제공되는 수많은 정보들은 임상의들로 하여금 이전의 경

험과 지식만으로는 더 이상 적절한 진료를 시행할 수 없

게 만들고 있다. 이를 극복하기 위해서 객관적 근거를 바

탕으로 한 임상지침서나 알고리듬의 필요성이 제기되었

으며, 이미 외국에선 적절한 약물치료를 위한 각종 임상 

지침서나 알고리듬들이 활발히 발표되었고 또 개정되고 

있다.1-3) 비록 약물치료 알고리듬이 환자의 적절한 치

료를 위해 매우 유용하겠지만 외국의 것을 한국에서 그

대로 적용하는 것은 한국인의 생물학적 특성과 한국 의

료의 현실적 여건 등을 고려할 때 적절하지 않을 수 있

다. 따라서 한국 실정에 적합한 한국형 약물치료 알고리

듬의 개발이 계획되었다.4) 

양극성 장애 환자를 적절히 치료하기 위해서는 환자에

게 개별적으로 맞는 최적의 치료를 제공해야 하지만, 이

에 대한 연구 자료들은 부족한 편이다. 더욱이 국내의 관

련 자료는 극히 제한되어 있을 뿐 아니라 특히 양극성 

우울증이나 급속 순환형에 대한 자료는 거의 없다고 해

도 과언이 아니다. 따라서 저자들을 포함한 개발 위원회

는 국내 여건상 기존의 연구결과 또는 증거를 기반으로 

하는(evidence-based) 양극성 장애의 알고리듬을 만

들기는 어렵다고 판단하였고, 양극성 장애 환자의 치료

에 경험이 많고 학문적 접근이 용이하다고 판단되는 전

문가 집단의 의견을 수렴하여 약물치료 알고리듬을 만들

기로 하였다. 이에 따라‘The Expert Consensus Guide-
line Series-Medication Treatment for Bipolar Dis-
order 2000’1)을 근간으로 삼아서 양극성 조증, 양극성 

우울증 및 급속 순환형에 대한 약물치료 알고리듬을 완

성하였다.5,6) 

알고리듬의 개발과 적용이 점차 확산되면서 과연 의

사들이 알고리듬에 따른 치료전략을 임상에서 쉽게 사

용할 수 있는지, 알고리듬의 치료전략이 궁극적으로 치

료의 질을 향상시키고 환자의 삶의 질을 높일 수 있는지

를 평가하는 과정은 매우 중요해졌다. 현실과 이상 사이

에 괴리가 있다면 알고리듬이나 지침은 실제로 사용되기 

어렵기 때문이다. Texas Medication Algorithm Project 

(이하 TMAP)에서도 이 점을 고려하여 양극성 장애 알

고리듬의 발표 이후에 알고리듬의 적용 가능성을 조사

한 바 있고, 의사의 반응과 치료의 효과 면에서 긍정적

인 결과가 나타났다고 보고하였다.7) 한국형 약물치료 알

고리듬을 만들기 위한 개발 위원회에서도 한국형 알고

리듬의 개발 이후에 적용 가능성을 평가하기 위한 다기

관 조사의 필요성을 절감하였다. 만들어진 알고리듬이 과

연 현재 우리나라의 여러 가지 여건 하에서 적용할 만

한 것인가는 향후 사용에 매우 중요하기 때문이었다. 그

리고 적용 가능성에 대한 조사를 거치면서 알고리듬의 

유용성과 문제점이 파악될 것이며 지속적인 보완 및 수

정의 근거 자료가 될 수 있다고 예상하였다. 

저자들은 2002년에 발표된 양극성 장애의 한국형 약

물치료 알고리듬의 적용 가능성을 다기관에서 조사하였

고 이에 대한 전반적인 평가8)와 약물의 사용 경향9)을 

선행 논문에서 이미 보고하였다. 본 연구에서는 알고리

듬에 따른 치료의 반응과 내약성(tolerability)을 언급하

고자 하였다. 그 결과는 향후 개정판의 기본 자료로 활

용될 것으로 기대되며 이에 대해 토론할 것이다. 

 

대상 및 방법 
 

본 연구는 임상의의 판단에 따라 용량조절이 가능한 
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자연 경과관찰 연구(naturalistic study)이다. 따라서 개

발 위원회에서는 연구자들이 한국형 알고리듬 지침서5)

에 따른 치료전략을 우선적으로 권유하지만 연구자들의 

임상적 판단을 존중하였다. 즉, 각 연구자들은 약물치료

를 시행하는 과정에서 한국형 알고리듬의 치료절차나 지

침이 적절하지 않다고 판단되면 어떤 시점에서도 환자에

게 가장 유리하다고 판단되는 치료를 선택하도록 허용

되었다. 단, 알고리듬 이외의 다른 치료전략을 택한 경

우에는 그 이유를 증례기록지에 기록하게 하였다. 상세

한 연구 방법은 저자들의 선행 연구에 기술되어 있다.8,9) 
 

1. 연구기관의 선정 및 연구대상의 등록 

개발 위원회는 양극성 장애 환자 150명의 등록을 목

표로하여 정신과 수련을 시행하는 대학병원, 종합병원 및 

정신병원 26개 기관의 정신과 전문의 29명에게 본 연

구의 참여를 의뢰하였다. 최종적으로는 17개 기관에서 

18명의 연구자가 동의하여 연구에 참여하였다. 연구자를 

대상으로 연구시작 전에 2차례의 연구자 교육을 시행하

였으며 모든 연구자는 적어도 1회 이상 연구자 교육에 

참여하였다. 

각 연구자는 연구 시작 시점부터 양극성 장애로 진단

된 모든 해당 환자를 등록하였고, 연구자당 등록 환자가 

5명이 되면 등록을 종료하도록 하였으나 조기에 등록이 

종료된 기관에는 추후에 추가등록을 허용하였다. 기본 정

보를 담는 등록기록지를 작성한 이후에는 알고리듬에 준

거한 치료를 시행할 것인지 아니면 알고리듬과 무관한 치

료를 할 것인가를 연구자가 결정하였다. 어떠한 이유에

서든 등록된 환자가 알고리듬과 무관한 치료를 하는 경

우에는 그 사유를 기록지에 기술하였으며, 이것으로 연

구는 종료되었다. 

포함기준은 DSM-Ⅳ10)에 의거한 18세 이상의 양극

성 장애 환자로서, 유쾌성, 혼재성 및 정신병적 조증, 경

조증, 양극성 우울증 및 급속 순환형 등이 모두 포함되

었다. 약물치료를 처음 시도하는 환자, 재발로 약물치료

를 다시 하는 환자, 그리고 약물의 교체가 필요한 환자

가 모두 가능하였다. 포함기준에 해당되는 환자들은 모

두‘전체 환자명부’에 기록하도록 하였다. 제외기준은 

데포형 항정신병약물을 사용하고 있거나 사용이 필요할 

것으로 예상되는 환자, 임산부 혹은 수유부, 연구의 내용

을 준수하기 어렵다고 예상되는 환자, 다른 임상연구에 

등록된 환자 등이었다. 한국형 알고리듬은 현실적인 여

건에 의거한 치료보다는 최상의 치료를 목표로 하였다. 

따라서 외적인 요인으로 인하여 알고리듬 적용 자체가 불

가능한 경우(예, 알고리듬에 제시된 약물의 다수가 없는 

경우, 입원실이 없는 경우, 병원의 방침으로 사용하는 약

물이 제한받는 경우 등)는 연구에서 제외하였다. 의료보

호 환자는 외적인 이유로 알고리듬 적용이 영향 받지 

않는 경우에 한해 연구자가 포함 여부를 결정하도록 하

였다. 
 

2. 치료 전략 및 약물의 선택 

양극성 장애로 진단되어 처음으로 약물치료를 받는 환

자의 경우에는 가능하면 알고리듬에 따라 제 1 단계의 

약물을 택하도록 하였다. 각 단계에서는 가능한 계획된 

기간 동안 약물을 유지한 다음에 치료 반응을 평가하고, 

그 결과에 따라 연구를 종료하든가 다음 단계로 넘어가

게 된다. 재발로 인하여 약물을 재시도해야 하는 환자에

서는 과거력을 충분히 얻은 후에 적당한 단계에서 시작

할 수 있었으나 과거력이 충분치 않으면 제 1 단계부터 

시작하도록 추천하였다. 약물교체가 필요한 환자의 경우

는 알고리듬에서 해당되는 단계의 약물로 교체하게 하였

다. 약물치료 외의 심리사회적 치료는 지지적 정신요법

과 가족요법까지로 제한하였다. 
 

3. 약물치료의 진행 

약물치료의 진행에 대한 지침은 다음과 같았다. 제 1 

단계부터 시작하는 것을 원칙으로 하되, 연구자의 판단

에 의해 중간 단계에서부터 시작할 수도 있고 여러 단

계를 건너뛸 수도 있었다. 치료 단계가 이동된다는 것은 

다른 약물이 추가되거나 약물의 전부 또는 일부가 바뀌

는 등의 치료전략의 변화가 있는 경우였다. 각 단계에서 

환자의 상태를 평가하는 시점을 critical decision point 

(이하 CDP)라고 하였다. 전체 평가 기간은 약물치료를 

시작한 후 유지요법 단계에 도달할 때까지를 일차적 추

적 기간으로 하였고 최대 4개월로 정하였다. 즉, 모든 대

상 환자들은 등록 이후 4개월 시점에 최종 평가를 받게 

하였다. 

조증(경조증, 급속 순환형 포함)의 경우에는 CDP를 

약물치료를 시작한 후 2주, 4주, 6주로 정하였다. 치료
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반응 정도에 따라 다음 단계로 넘어갈 것인가 여부를 

결정하였으며 반응은 Young Mania Rating Scale(이하 

YMRS)11) 점수로 평가하였다. 약물치료 시작 2주 후에 

무반응자이거나 4주 후에 부분 반응자인 경우에는 다음 

단계로 넘어갈 수 있었다. 무반응자(non-responder)는 

YMRS 점수 호전이 25% 미만, 부분 반응자(partial re-
sponder)는 YMRS 점수 호전이 25% 이상 50% 미만, 

반응자(responder)는 YMRS 점수 호전이 50% 이상인 

환자로 정하였다. 각 CDP에서 반응자로 판정되면 더 이

상의 평가는 중단하고 약물을 유지하도록 하였으며 4개

월 시점에 최종 평가만 하였다. 

양극성 우울증(급속 순환형 포함)의 경우에는 처음 약

물치료를 시작한 후 2주, 4주, 8주를 CDP로 하였다. 마

찬가지로 치료반응에 따라 단계의 이동을 결정하였으며 

반응은 17문항으로 구성된 Hamilton Depression Rating 

Scale for Depression(이하 HAM-D)12) 점수로 판단

하였다. 처음 약물치료 시작 후 4주간 반응이 없거나 6

주간 부분 반응인 경우에는 다음 단계로 넘어갈 수 있

었다. 치료반응의 판단 기준은 조증과 같았다. 

중도탈락 환자는 알고리듬에 의한 치료를 시작하였으

나 어떠한 이유이든 4개월 이내에 알고리듬에 의한 치료

를 중단한 경우로 정하였다. 약물 순응도가 매우 불량한 

환자, 중대한 이상반응 때문에 약물을 중단해야 하거나 

알고리듬 적용이 불가능한 경우, 추적이 불가능한 환자 

등이 해당되었다. 중도탈락자가 발생한 경우 연구자는 임

상시험을 중단하게 된 일차적인 이유를 기록하였다. 
 

4. 환자의 평가 

임상상태의 평가는 YMRS, HAM-D, Clinical Global 

Impression13)을 사용하였고 전반적 기능수준은 Global 

Assessment of Functioning(GAF)14)로 평가하였다. 약

물치료에 대한 환자의 내약성 또는 이상반응의 평가를 

위해 LUNSERS15) 및 UKU16)를 이용하였다. 
 

5. 약물의 이상반응과 대처 

약물사용으로 인하여 발생된 모든 이상반응(즉, 약물

과 관련성이 있다고 의심되거나 확신이 되는 경우)을‘임

상기록지’와‘기타 참조사항’에 기록하였다. 이상반응에

는 적절한 조치를 취해야 하며, 심하다면 즉시 약물투여

를 중단하도록 하였다. 대처한 내용(즉, 약물의 용량을 

변경하거나 교체 또는 이상반응을 막기 위한 다른 약물

의 사용)을‘임상기록지’및‘기타 참조 사항’에 기록

하게 하였다. 

 

결     과 
 

1. 알고리듬 치료의 단계와 약물의 사용 경향 

앞서 발표된 연구에서8,9) 자세한 내용이 기술되어있지

만 본 연구의 이해를 돕기 위해 여기서 간략히 기술하

겠다. 알고리듬에 따른 치료를 받은 환자 중 대다수가 

제 1 형 양극성 장애였고 그 중 조증이 가장 많았다. 전

반적으로 조증 환자 대부분이 알고리듬의 시작 단계에

서 적절한 치료반응을 보여서 더 이상의 단계 이동이 없

었다. 또한 시작 단계로는 제 1 단계(하나의 기분조절제 

단독 투여 또는 하나의 기분조절제와 하나의 비정형 항

정신병약물의 병합)가 가장 많았고 다른 단계에서 시작

한 경우는 매우 적었다. 일차 기분조절제로는 lithium과 

divalproex를 주로 선택하였으나 두 약물 사이에 뚜렷

한 선호도의 차이는 없었다. 초기부터 기분조절제를 단

독으로 투여하기 보다는 대개 항정신병약물을 병합하였

고, 항정신병 약물로는 비정형약물인 risperidone이 가

장 많이 사용되었다. 
 

2. 조증 증상의 변화 

알고리듬의 지침을 따른 환자 92명 중에서 등록 시

점에 YMRS가 측정된 경우는 86명이었다. 이 중에서 제 

1 형 양극성 장애는 83명(조증 78명, 우울증 4명, 급속 

순환형 1명)이었고 제 2 형 양극성 장애는 3명으로 모두 

우울 상태였다. 제 1 형 양극성 장애 조증 환자에서 유쾌

성은 34명, 혼재성은 14명, 정신병적 조증은 25명이었

고 5명은 기록되지 않았다. 조증 환자 중 57명에서 등

록시점, 평가시점 1(각 단계의 첫째 CDP, 즉 치료 2주

에 대개 해당되지만 연구자의 재량에 따라 1주를 가감할 

수 있다), 치료 4개월의 YMRS 점수가 반복측정되었고 

측정 시기에 따른 호전은 유의하였다(repeated-mea-
sure ANOVA, df=2, F=187.32, p<0.001)(표 1). 그

러나 이러한 통계적 유의성은 제 1 형 양극성 장애의 유

형에 따라 다르지 않았다. 즉, 모든 유형에서 유의한 호
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전을 보였다. 각 시점을 비교하면(paired comparison), 

등록시점과 평가시점 1(df=79, t=12.79, p<0.001), 등

록시점과 치료 4개월(df=58, t=16.78, p<0.001), 평

가시점 1과 치료 4개월(df=56, t=10.32, p<0.001) 각

각 사이에 유의한 호전이 있었다. 

제 1 형 양극성 장애의 조증 환자를 대상으로 하였을 

때, 치료반응자(YMRS 점수의 호전 ≥50%)는 평가시

점 1(각 단계의 첫째 CDP, 즉 치료 2주에 해당됨)에서 

47%, 평가시점 2(각 단계의 두번째 CDP, 또는 다음 

단계의 첫째 CDP)에서 76%, 치료 4 개월에서는 98%

에 이르렀다(그림 1). 관해된 경우(YMRS 점수 ≤12)

는 평가시점 1에서 34%, 평가시점 2에서 60%, 치료 4 

개월에서는 100%이었다. 치료 4개월 시점에서 치료반

응을 보인 환자는 모두 관해된 상태에 있었다. 
 

3. 우울 증상의 변화 

알고리듬의 치료 지침을 따른 환자 92명 중에서 등록

시점에 HAM-D가 측정된 경우는 56명이었다. 이 중에

서 제 1 형 양극성 장애는 51명(조증 44명, 우울증 7명)

이었고 제 2 형 양극성 장애는 5명으로 모두 우울 상태

이었다. 제 1 형 양극성 장애 조증 환자에서 유쾌성은 18

명, 혼재성은 5명, 정신병적 조증은 21명이었다. 32명의 

환자에서 등록시점, 평가시점 1, 치료 4개월의 HAM-

D 점수가 반복측정되었고 측정시기에 따른 호전은 유의

하였다(repeated-measure ANOVA, df=2, F=12.07, 

p<0.001)(표 1). 등록시점과 평가시점 1(df=42, t=4.48, 

p<0.001) 그리고 등록 시점과 치료 4개월(df=33, t= 

4.16, p<0.001) 각각 사이에 유의한 호전이 있었으나, 

평가시점 1과 치료 4개월 사이에서는 유의한 변화가 없

었다(표 1). 
 

4. 전반적인 상태 및 기능의 변화 

등록시점, 평가시점 1, 치료 4개월에 CGI-S(60명)와 

Table 1. Changes in scores for measures of efficacy during the study 

p-value 
Item BL Point 1 Month 4 RM- 

ANOVA 
BL vs. 

Point 1 
BL vs. 

Month 4 
Point 1 vs. 
Month 4 

YMRS    <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 
N 86 80 59     
Score 29.72±13.46 16.35±10.50 13.15±13.14     
HAM-D    <0.001 <0.001 <0.001 <0.090 
N 56 46 37     
Score 10.13±10.07 15.80±16.69 13.24±15.52     
CGI-S    <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 
N 92 85 61     
Score 14.78±11.10 13.45±11.02 11.85±10.81     
GAF    <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 
N 92 85 63     
Score 36.08±12.16 52.85±14.08 73.08±11.85     

YMRS：Young Mania Rating Scale, HAM-D: Hamilton Depression Rating Scale, CGI-S：Clinical Global Impressions-
Severity, GAF：Global Assessment of Functioning Scale, BL：baseline, Point 1：First Assessment Point, RM-ANOVA：
Repeated Measure Analysis of Variance over baseline, Point 1, and month 4 
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Figure 1. Percentage of response and remission in manic
patients. YMRS：Young Mania Rating Scale, Point 1：First
Assessment Point, Point 2：Second Assessment Point. 
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GAF(62명)가 반복측정되었고 측정시기에 따른 호전은 

모두 유의하였다(각각 df=2, F=181.67, p<0.001；df= 

2, F=178.01, p<0.001)(표 1). CGI-S는 등록시점과 

평가시점 1(df=84, t=10.83, p<0.001), 등록시점과 치

료 4개월(df=60, t=17.86, p<0.001), 평가시점 1과 치

료 4개월(df=59, t=9.92, p<0.001) 각각 사이에 유의

한 호전이 있었다. GAF는 등록시점과 평가시점 1(df= 

84, t=11.3, p<0.001), 등록시점과 치료 4개월(df=62, 

t=17.97, p<0.001), 평가시점 1과 치료 4개월(df=61, 

t=10.09, p<0.001) 각각 사이에 유의한 호전이 있었다. 
 

5. 이상반응 

이상반응은 등록시점과 치료 4개월에 UKU와 LUN-
SERS를 이용하여 평가하였다. UKU에서 정신성, 신경

성, 자율계, 기타의 4가지 영역과 총점(9.15±7.03 대 

8.45±6.89)에 유의한 차이는 없었다. LUNSERS에서

는 부작용 증상(41항목)과 불특정 증상(10항목)을 포함

한 총점에서 유의한 감소가 있었다(80.75±26.76 대 

71.29±21.83, df=47, t=2.69, p=0.01). 즉 알고리듬

에 따른 치료는 내약성 면에서 별다른 문제를 보이지 

않았다. 

 

고     찰 
 

한국형 양극성 장애 약물치료 알고리듬은 임상상황에

서 의사의 적절한 결정을 돕기 위해 개발되었다. 그러므

로 알고리듬이 개발된 이후에 과연 임상상황에서 무리 없

이 적용될 수 있는지 그 가능성을 조사하는 것은 매우 

중요하다. 이를 위해 개발 위원회는 다기관 조사를 시행

하였고, 저자들은 본 연구에서 알고리듬에 따른 치료가 

어느 정도의 효과와 이상반응을 보였는지 분석하였다. 

알고리듬에 따라 치료한 환자들은 전반적으로 좋은 치

료반응을 보였다. 분석 대상은 대부분 제 1 형 양극성 장

애의 조증 환자들이었으며 YMRS 점수가 유의할 정도

로 호전되었다. YMRS의 점수가 등록 시에는 평균 30점

이었으나 평가시점 1(대개 시작 단계의 첫 번째 CDP)

에는 16점, 치료 4개월째에는 3점 정도로 측정되어 시

간이 지날수록 좋아졌다. YMRS 점수가 50% 이상 호전

된 치료반응자는 평가시점 1에서 대상자의 절반에 이르

렀으며 4개월째에는 거의 모든 대상자가 그러했다. 한

편 YMRS 12점 이하로 정의한 관해(remission)는 평

가시점 1에서는 1/3에 해당되었고, 치료 4개월에서는 한

명을 제외한 모든 환자가 관해된 상태였다. 평가시점 1

은 사실상 선택된 단계(대개는 1단계였음)에서 치료 후 

2주를 의미하므로 이 시점의 유의한 변화는 짧은 시간 

내에 임상적 상태가 좋아졌음을 의미한다. 즉 알고리듬

에 따른 치료가 치료 초기부터 효과적임을 시사한다. 

알고리듬의 적용 가능성에 관한 연구는 거의 없을 뿐

만 아니라 발표된 적용 가능성 연구조차도7) 알고리듬 치

료에 의한 치료반응을 상세히 밝히진 않았다. 따라서 본 

연구의 결과를 다른 알고리듬 연구와 직접 비교하기는 

어렵다. 결국 기존의 약물연구에서 보고된 치료효과를 

참조할 수밖에 없지만 연구 디자인이 전혀 다르기 때문

에 해석이 매우 조심스럽다. 본 조사에서 대부분의 조증 

환자가 기분조절제와 비정형 항정신병약물을 함께 복용

하였다는 점과 특히 조증에 가장 흔하게 투여된 처방이 

risperidone과 기분조절제의 병합(combination)이었다

는 점을 고려한다면,9) risperidone을 병합하여 투여한 

연구가 참조할 만하다. 102명의 조증 환자에게 risperi-
done과 기분조절제를 12주 동안 투여한 대규모 다기관 

연구에서는17) YMRS의 점수가 연구시작 시점에 27.5

점이었고, 이후 2주째에 15.5점이, 그리고 12주째에는 

22.6점이 각각 감소되었다고 보고하였다. 이러한 결과

는 본 연구의 기저값과 비슷할 뿐 아니라, 평가시점 1에 

13.4점이 감소되었고 4개월째에 26.6점이 감소된 것과 

매우 유사하다. 비록 관해의 기준과 평가시점이 다소 다

르긴 하지만 두 연구 사이의 반응율과 관해율도 크게 다

르지 않았다(Yatham 등의 연구는17) 관해의 기준을 8

점 이하로 보다 엄격하게 적용하였다). 다른 단기간 병

합치료 연구에서도18) 2주째에 13.7점이 감소되었다는 유

사한 결과를 보였으며, 장기간 추적연구의 결과와도19) 크

게 다르지 않았다. 국내에서 Bahk 등이 시행한 risperi-
done과 기분조절제를 병합투여한 다기관 개방연구는20) 

YMRS 기저값이 32.9점으로 다른 연구들 보다는 높은 

편이었다. 그러나 3주 째에 15.8점이 감소되었고 6주 

째에는 23.5점이 감소되어서 다른 통제된 연구들과 비

슷하다고 하였고 본 연구와도 유사한 호전양상을 보였

다. 한편 6주 동안 olanzapine을 투여한 대규모 병합연
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구는21) 약물도 다르지만 기분조절제 단독투여에 부분적

인 반응을 보인 조증 환자들을 대상으로 하여서 본 연구

와 비교가 더욱 어렵다. 아마도 이미 기분조절제를 투여

하던 환자들이기 때문에 YMRS의 기저값도 22.3점으로 

다른 연구들에 비해 낮은 편이며 치료 6주째의 YMRS 

감소가 13.1점으로 다소 적었다고 생각된다. Olanzapine 

연구의 이러한 치료반응은 risperidone 연구나 본 연구

보다는 저조하지만 약물 자체보다는 연구대상이 다르기 

때문인 것 같다. 

기분조절제와 비정형 항정신병약물의 병합치료 효과를 

조사한 여러 연구들은 항조증 효과 뿐 아니라 항우울 효

과도 보고하고 있다.22,23) 기분조절제(특히 lithium)와 비

정형 항정신병약물 모두가 우울증상에 개선효과를 나타

내기 때문이다. 본 연구에서도 HAM-D 점수에 호전이 

나타났으며 2주를 전후한 시점에서부터 유의하였다. 즉, 

한국형 알고리듬에 따른 치료를 하였을 때 양극성 장애

에서 항우울 효과를 기대할 수 있고 이러한 효과는 비

교적 이른 시기부터 가능하다고 생각된다. 본 연구의 조

증 환자에서는 항우울제가 전혀 투여되지 않았기 때문에 

이러한 항우울 효과는 기분조절제 또는 병합치료의 효과

라고 사료된다. 조증 및 우울 증상 뿐 아니라 CGI-S와 

GAF의 변화도 유의하였다. 많은 약물 연구들도 CGI-

S의 호전을 보고하고 있으며 본 연구에서도 마찬가지였

다. 여러 임상 증상의 척도가 호전된 점을 고려한다면 

전반적인 임상 상태나 사회적 기능 수준의 호전은 당연

한 결과라고 하겠다. 

본 연구에서 조증의 유형(유쾌성, 혼재성, 정신병적)

에 따른 치료효과의 차이는 발견되지 않았다. 대개의 병

합치료 연구에서17,18,21,24) 정신병적 증상의 유무는 조증

의 치료반응과 무관하다고 보고하는 편이며 이는 본 연

구의 결과와 일치한다. 그러나 일반적으로 혼재성은 유

쾌성에 비해 치료반응이 떨어진다고 알려져 있기에17,25) 

유형의 차이가 없는 본 연구의 결과는 다소 다를 수 있

다. 전체 조증 환자에서 혼재성이 포함된 비율이 본 연

구(22.4%)와 크게 다르지 않은 연구(17%)에서17) 혼재

성의 치료반응은 낮았다는 점은 추후 연구에서 고려해야

할 것이다. 국내의 대규모 연구에서는20) 혼재성을 따로 

구분하지 않아 이 점을 확인할 수 없었다. 

한국형 알고리듬을 따른 치료를 시행했을 때, 심각한 

이상반응은 거의 나타나지 않았으며 항정신병약물의 부

작용은 치료기간 동안 오히려 줄어든 것으로 분석되었

다. 비정형 항정신병약물을 사용한 대부분의 양극성 장

애 연구가17-19,26) 이상반응의 증가가 유의할 정도는 아

니었다고 보고한 점을 감안한다면 본 연구의 결과도 적

절하다고 생각된다. 단계를 옮긴 환자들이 평가시점 1과 

2에서 각각 6명과 5명이었으나 오직 한 환자만이 효과 

불충분 및 이상반응 때문이었다는 사실은 한국형 알고

리듬에 따른 약물치료가 이상반응 면에 있어서도 매우 

안정적임을 증명하고 있다. 

본 조사에 포함된 대상자들의 치료반응과 내약성은 기

대 이상으로 좋았으나 여러 제한점이 지적될 수 있다. 첫

째는 연구자별로 내원한 양극성 장애 환자를 모두 등록

하였으나 일부 유형은 그 수가 매우 적어서 치료반응과 

내약성을 유형별로 평가할 수 없었던 점이다. 사실 혼재

성, 급속 순환형, 양극성 우울증 등의 유형은 예상보다 지

나치게 적었기 때문에 양극성 장애의 진단 경향이 편향

되지는 않았는지 앞으로 조사가 필요하다고 느꼈다. 둘

째, 연구의 특성상 치료반응에 도달한 대상은 더 이상 평

가를 하지 않고 치료 4개월째에만 평가했기 때문에 모

든 대상이 분석에 포함되지 않은 점이다. 대부분의 약물

연구에서는 중도탈락자를 고려하기 위해 last observa-
tion carried forward(LOCF) 방법을 이용하지만, 본 연

구에서는 중도탈락자에 치료반응을 보인 경우와 다른 이

유로 탈락된 경우가 섞여 있어서 이런 방법을 적용하지 

못하였다. 셋째로는 대조군이 없는 자연적인 관찰연구였

기 때문에 연구의 검증력이 약할 수밖에 없었으며 다른 

간섭 요인들의 영향이 충분히 배제되지 못했다는 점이

다. 또한 마찬가지 이유로 인해 연구자들이 사용한 약물

이 매우 다양했던 한편 비정형 항정신병약물은 특정 약

물로 편중되어서 비교분석이 어려웠다. 넷째, 여러 기관

에서 환자가 등록되고 조사가 시행되었기 때문에 평가

자 사이의 신뢰도에 문제가 있을 수 있다. 비록 연구 개

요와 평가척도에 관해 연구자 교육을 거쳤지만 연구자

의 편견과 오류가 가능하다고 본다. 
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한국형 양극성 장애 약물치료 알고리듬의 적용 가능성을 

평가하고자 알고리듬을 임상 상황에 사용하였다. 본 연

구는 알고리듬에 따른 치료의 반응과 내약성을 조사하

고자 시행되었다. 

방  법：연구대상의 포함기준은 DSM-Ⅳ에 의거한 

18세 이상의 양극성 장애 환자였다. 원칙적으로 약물의 

선택, 교체, 단계의 이동 등은 알고리듬에서 추천하는 방

법을 따르도록 했으나 연구자의 판단에 의해 언제라도 

바꿀 수 있었다. 치료반응의 평가는 YMRS, HAM-D, 

CGI, GAF를 이용하였고 내약성은 LUNSERS와 UKU

를 사용하였다. 모든 환자들은 정해진 시점과 치료 4개

월째에 평가를 받도록 하였다. 

결  과：총 126명의 양극성 장애 환자가 등록되어 이

중 92명이 알고리듬에 의한 치료를 받았다. 연구대상의 

대부분은 제 1 형 양극성 장애 조증 환자였다. 치료에 따

라 조증 증상과 우울 증상은 점차 유의하게 호전되었고

(p<0.001), 4개월째에 이상반응의 유의한 증가는 없었다. 

결  론：본 연구결과는 한국형 양극성 장애 약물치료 

알고리듬에 의한 치료가 매우 효과적이며 안전하다고 시

사한다. 대상 환자의 진단적 문제나 개방형 연구 등의 제

한점들을 비롯하여 여기서 논의된 점들을 참조하여 향

후 알고리듬의 개정이 이루어지기를 기대한다. 
 

중심 단어：양극성 장애·한국형 약물치료 알고리듬·

적용 가능성·치료반응·내약성. 
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