
 
 
 
 
 

 － 247 － 

KISEP Case Report 소아소아소아소아····청소년정신의학청소년정신의학청소년정신의학청소년정신의학  제제제제9권권권권  제제제제2호호호호  1998  
Korean J Child & Adol Psychiatr 9：：：：247~252  

 

신경이완제 악성증후군 회복후 지속되는 조증에 

Clozapine을 사용한 청소년 환자 1례* 
 

A CASE OF CLOZAPINE TRIAL FOR A MANIC EPISODE 
SUFFERED BY AN ADOLESCENT RECOVERING FROM 

NEUROLEPTIC MALIGNANT SYNDROME 

 

반건호**†·조수철***·홍강의***·김용식***·정선주*** 

 

Geon-Ho Bahn, M.D.,**†††† Soo Churl Cho, M.D.,*** Kang-E M. Hong, M.D.,*** 
Yong-Sik Kim, M.D.,*** Sun-Ju Chung, M.D.*** 

 

요  약：신경이완제 악성증후군(NMS)은 치사율이 높은 관계로 집중적인 치료를 요하는 부작용이며, NMS

에서 회복된 후에도 NMS 발생 이전의 기존 정신증상이 지속될 경우에 언제, 어떤 항정신병 약물을 투여할 

것인가 하는 문제가 있다. 본 증례는 조증 증세를 보인 18세 남자 청소년에서 NMS에서 회복된지 약 2주경

부터 clozapine을 사용하여 NMS의 재발없이 조증의 호전을 경험하였기에 보고하는 바이다. 환아는 1995년 

11월경 발병한 양극성 정동장애, 경조증삽화로 1996년 2월 13일부터 동년 3월 29일까지 서울대학교 병원 

소아정신과에 입원하였다. 퇴원후 약물치료를 계속하였고, 1998년 3월말부터 엉뚱하고 난폭한 행동이 나타

나 1998년 3월 31일 재 입원하였다. 입원후 일일 haloperidol 8mg까지 투여하였고, 입원 4일째 근육경직

과 의식혼탁이 나타났다. 임상증상과 혈액검사 소견상 NMS로 판단되어 항정신병 약물 투여를 중단하였고, 

dantrolene과 bromocriptine을 투여하였다. 입원 6일째부터 혈액 검사소견이 호전되기 시작하였고 임상적

으로도 호전되었다. 이후 전형적인 조증증세가 나타나기 시작하였다. Thioridazine을 최대 일일 50mg까지 

투여하였으나 증상조절이 되지 않아서 기존 사용약물을 모두 끊고 입원 21일째부터 clozapine을 투여하기 

시작하였다. 입원 46일째 clozapine 투여량은 일일 350mg 이었다. 이후 동량을 유지하였고 NMS 증상의 

악화나 재발없이 조증 증세 호전되어 입원 58일째 퇴원하여 현재까지 외래 통원치료중이다. 
 

중심 단어：신경이완제 악성증후군·조증·Clozapine·Dantrolene. 

 

 

서     론 
 

신경이완제 악성증후군(neuroleptic malignant sy-

ndrome：NMS)은 항정신병 약물사용시 의식의 변화, 

체온상승, 자율신경계 및 추체외로 기능의 변화를 특징

적으로 나타내는 약물에 의해 유도되는 질환이다. 도파

민 수용체 길항약물 사용시 0.02∼2.4%에서 나타날 수 

*본 논문의 요지는 1998년도 대한신경정신의학회 추계학술대회에서 포스터발표되었음. 
**경희대학교 의과대학 신경정신과학교실  Department of Neuropsychiatry, College of Medicine, Kyung-Hee University,
Seoul 
***서울대학교 의과대학 신경정신과학교실  Department of Psychiatry, College of Medicine, Seoul National University
Hospital, Seoul 
†Corresponding author 
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있는 부작용이며, 치사율이 10∼20%로 높은 부작용인 

관계로 발생시 집중적인 치료를 요한다1). 임상에서 사

용되는 항정신병 약물의 종류가 늘어나고, 소아에서도 

정동장애의 진단이 늘어나면서 사용대상이 많아지므로 

NMS의 절대빈도는 증가한다. 특히 유아의 경우 1회 복

용만으로도 NMS가 유발된 사례도 보고되고 있다2). 최

근에는 전형적인 항정신병약물에 비해 비교적 부작용

이 덜한 것으로 알려졌던 risperidone이나 clozapine 

등을 사용한 환자에서도 NMS가 발생한 사례들이 계속 

보고되고 있다3-5). NMS가 늘어나면서 생기는 문제 중 

하나는 NMS에서 회복후에 어떤 약물을 언제부터 다시 

사용할 것인가이다. NMS 이전에 환자가 가지고 있던 

정신질환은 NMS 회복후에도 계속되는데 발병이전에 사

용했던 항정신병 약물을 다시 사용하는 것은 부담스럽

다. 이제까지 알려진 일반적인 원칙은 NMS 회복후 최

소 2주일 이상 경과하면 항정신병 약물사용을 재개하

며, 저역가의 약물을 사용하는 것으로 알려져 있다6). 그

러나 항정신병 약물 중 어떤 것도 NMS에 대해 절대적 

안전성을 보장할 수 없다. 

본 저자들은 양극성 정동장애 환아에서 NMS 회복후 

지속되는 조증에 clozapine을 사용하여 좋은 결과를 얻

었기에 보고하는 바이다. 

 

증     례 
 

1. 주소 및 현병력 

환아는 현재 고교 2학년에 재학중인 남아이며, 과거 

중학교 3학년이던 1995년 말부터“밖에서 누가 부른

다”,“경찰이 나를 기다린다”는 엉뚱한 이야기를 하고 

밤새 잠을 안자는 등의 증세로 개인신경정신과에서 약

물치료를 시작하였다. 1996년 2월초 항정신병약물에 의

한 추체외로증상이 생겨 서울대학병원 소아정신과외래

를 방문하였고, 약물부작용외에 환자 증상이 개선되지 

않아 입원치료하였다(1996. 2. 13∼3. 29). 퇴원시 진

단은 양극성 정동장애, 경조증 삽화였으며, 퇴원후 외래

통원치료에 협조적이었고, 1년간 휴학후 1997년 3월 

고등학교에 입학하였다. 공부 때문에 스트레스를 받았

으나 특별한 정신증상없이 학교는 잘 다녔다. 퇴원시 용

량인 haloperidol 1.0mg, lithium 900mg에서 점차 감

량하여 2차 입원직전 마지막 외래 방문시(1998년 2월 

23일)에는 haloperidol 0.5mg, lithium 300mg을 사용

중이었다. 1998년 3월, 2학년에 올라간 뒤 모의고사 

때문에 걱정을 많이 하였고 신경질이 늘고 화를 자주 

냈다. 3월 23일경부터는 밤에 잠을 거의 못자고 밥이

나 치아교정틀에서 담배냄새가 난다고 불평하면서 음식

이나 과일을 씹어 뱉었다. 옷을 입히면 다 벗어서 벌거벗

은 채로 지내려 하고 감정이 점차 격해져서 부모가 통

제할 수 없었다. 3월 27일 모의고사를 치루고 난 뒤 증

상이 심해져서 부모가 파출소에 부탁하여 3월 31일 강

제로 데리고 와서 응급실 경유, 입원하였다. 
 

2. 발달력 및 가족력 

환아는 중류 가정에서 형제 중 장남으로, 예정일보다 

20일 빨리 태어났으며, 질식분만이었고 출생시 2.6kg 

이었다. 1세까지 엄마젖을 먹고 자랐으며 환아모가 양

육을 전담하였다. 유아시절 다소 신경이 예민한 편이었

고 열성경련이 1차례 있었을 뿐, 환아모는 환아가 발달

력상 다른 아이들과 다르다고 느끼지 못했다고 한다. 다

만 생후 15개월이 되어서야 걷기 시작하였고, 언어는 돌

무렵부터‘엄마’ 소리를 했으나 만 3세가 되어서야 단

어를 연결해서 말 할 수 있었다. 유치원은 부모가 별 필

요성을 느끼지 못해서 보내지 않았고, 초등학교 입학후 

친구들과 잘 어울리는 편이었고 수학과목을 특히 잘했

다고 한다. 중학교에 진학한 뒤에는 친구를 거의 사귀

지 못했고 조용하고 얌전해서 친구들이‘바보’라고 놀

릴 정도였으며, 놀림을 받아도 대꾸를 하거나 다투지는 

않았다고 한다. 중학교 2학년 경부터 2차 성징이 나타

났다고 한다. 중학교 3학년이 되면서 고교진학 및 공부 

때문에 스트레스를 많이 받는 편이었다. 중학교 3학년 

말 발병하여 고교진학을 1년 미루고 1997년 3월 고교

에 진학하였다. 고교에 진학한 뒤에도 친구를 사귀지 못

하고 말수가 적고 성적은 좋지 않았다. 평소 성격은 말이 

없고 소심하며 꼼꼼한 편이고, 부모에게 순종하며 동생

과도 잘 지내는 편이라고 한다. 

환아부는 53세로 3남 2녀중 장남으로 공무원이며 조

용한 성격이다. 환아모는 46세로 3녀 1남중 차녀로 괄

괄하고 활동적이며, 전업주부였으나 1995년부터 취업

하였다. 동생은 중학교 3학년이며 환아와 달리 활발한 

성격이다. 가족력중 정신질환에 대한 병력은 없다. 
 

3. 신체이학적 검사, 심리검사 및 정신상태검사 

1995년 말 초발당시 상계백병원에서 촬영한 전산화 

뇌단층촬영에서 이상소견은 없었다. 1996년 2월 서울
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대학병원 소아정신과 입원당시 시행한 지능검사에서 IQ 

65(언어성 71/동작성 66)였다. 

1998년 3월 31일 입원시 환아는 170cm/55Kg의 

체격이었고, 여드름이 많고 위생상태가 좋지 않아서 악

취가 날 정도였다. 응급실에서 면담시 오른손으로 오른

쪽 머리를 꽉 잡고 얼굴을 찡그린 채 왼손으로 의자손

잡이를 반복해서 톡톡치는 모습을 보였다. 머리가 아프

냐고 묻자“맞아”, 어떻게 아프냐고 하니“맞아”, 고등

학생이냐고 묻자“아냐”, 중학생이냐고 묻자“아냐”, 등

등 상황에 맞지 않는 대답을 하였다. 입원하자고 하며 

일어나자 몸에 힘을 주며 거부하였다. 

병실에 입실한 뒤 얼굴표정없이 긴장된 모습이었다. 

질문에 대답하지 않고 병실에 들어온 뒤 억지로 환의를 

갈아입은 뒤 화장실 바닥에 앉아서 그대로 오줌을 쌌다. 

한참동안 일어나지 않고 그대로 있는 것을 환아 아버지

와 보조수가 억지로 보조침대에 눕혔다. 
 

4. 치료 및 경과 
 

1) 입원 1일 

병실에서 혼자 앉아 있거나 밖에 나와서 가만히 앉아 

있다가 저녁 식사시간 얼마전부터 여고 1년생 환아를 

쫓아다니다가 저녁식사 시간에 환아들이 모두 모인 자

리에서 윗도리를 벗고 바지마저 벗으려고 하는 것을 제

지하고 격리시켰다. Chlorpromazine 25mg을 근육주

사하였다. 격리실에서 나온 뒤 다시 여자환아 앞에서 바

지를 벗고“너는 내 밥”이라며 달려들려고 해서 격리시

키고 chlorpromazine 25mg과 lorazepam 4mg을 근

육주사하였다. 
 

2) 입원 2∼3일 

계속 행동조절이 안 되고 여학생 쫓아다니고 쉽게 흥

분하고 과격한 몸짓을 보이고 때리려는 행동을 보여서 

격리하였고, 항정신병 약물 용량을 늘려서 투약하였다. 

하루 투여용량은 haloperidol 8mg(5mg 근육주사/3mg 

경구)과 diazepam 12mg(5mg 근육주사/7mg 경구)이

었다. 
 

3) 입원 4일 

오전에 격리실에서 벌거벗은 상태로 치료자와 서서 대

화를 나누던 중 그대로 대변을 쌌고, 근육이 경직된 상태

를 보였으며, 의식도 섬망상태로 판단되어 NMS를 의

심하여 항정신병 약물 투여를 중단하고 lorazepam 소

량을 투여하였다. 응급혈액검사상 CK 증가, 백혈구 증

가가 확인되었고(Table 1), 체온은 37.5℃였다. 의식

은 점차 혼란스러워졌다. 근육 경직상태가 심해지고, 특

히 혀를 깨문 채 이를 악무는 경직 상태가 계속되어 마

우스피스를 끼워두었다. 저녁 7시경 치아교정기를 착용

하고 있던 앞니 두개가 부러져 발치하였다. 저녁 10시

경 심장, 신장 상태 감시가 가능한 응급실로 환자를 옮

겼다. Bromocriptine 2.5mg을 경구투여하였다. 
 

4) 입원 5∼6일 

Dantrolene 20mg을 하루 두차례 정맥주사하였고, 

bromocriptine 5mg씩 두차례 경구투여하였다. 입원 6

일째 근육경직과 섬망상태가 점차 호전되었고 CK 수치

가 낮아지기 시작하여 소아과병동 1인실로 환아를 옮

겼다. NMS 경과동안 혈압과 맥박은 심하게 불안정한 

상태였으며, 체온은 37.9℃가 최고치였으며 더 이상 높

아지지는 않았다. 
 

5) 입원 9일 

검사수치 및 NMS의 임상증세가 호전되었으나, 행동

조절이 안 되서 손과 발을 결박한 상태였는데 풀어달라

Table 1. Lab data 

 HD*1 HD 4  HD 5 HD 6  HD 7 HD 9 HD 17 HD 24 
GOT/GPT 24/11 67/24 99/32 140/37 263/76 - 504/135 367/165 44/48 29/39 
CK** 
(IU/L) 

- 
 

 3504 
 

8540 
 

10485 
 

22770 
 

30890 
 

24737 
 

12564 
 

 955 
 

397 
 

LD*** 
(IU/L) 

- 
 

  670 
 

- 
 

  798 
 

  673 
 

 1090 
 

  970 
 

  616 
 

 345 
 

247 
 

WBC 
(/cu mm) 

9820 
 

20200 
 

- 
 

22200 
 

18800 
 

- 
 

18470 
 

11200 
 

5300 
 

- 
 

BUN/Cr 15/1.0 13/0.8 - 13/0.8 12/0.9 - - - - - 
Serum myoglobin#  -   122 - - - - - - 
Urine myoglobin##  -    300↑ - - - - - - 
*HD：hospital day **CK：creatine kinase ***LD：lactate dehydrogenase 
#Serum myoglobin：normal：below 50ng/ml ##Urine myoblobin：normal：below 7ng/ml 
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고 소리지르고, 풀어주면 옷을 다 벗고 큰 소리로 자기

주장을 하는 등 행동조절이 어려워서 소아정신과 병동

으로 옮겼다. 행동조절을 위해 하루에 lorazepam 20 

mg을 경구투여, 4mg을 정맥주사로 투여하였다. 
 

6) 입원 14일 

Lorazepam 만으로 행동조절이 되지 않고 밤새 잠을 

안자고 떠들어서 thioridazine 10mg씩 하루 세차례 경

구투여하였다. 
 

7) 입원 18일 

성인정신과 병동으로 전원하였다. 전원당시 잠자는 시

간이 점차 늘기 시작하였으나 여전히 초저녁부터 새벽까

지만 자고 일어나 병실을 돌아다녔고, 피해적 사고, 퇴

행행동, 과대사고 등의 증상이 있었다. 전원후 기존 약

물은 점차 감량하여 끊었다. 
 

8) 입원 21일 

활력상태는 혈압 140/70 내지 140/100mmHg, 맥박 

분당 95∼115회, 체온 36.2∼37.8℃로 불안정한 상태

였다. Clozapine 일일용량 12.5mg을 투여시작하였으

며, clozapine 투여개시후 26일째 일일용량 350mg으

로 증량하였으며, 이후 동량을 유지하였고 조증 증상은 

호전되었다. 
 

9) 입원 57일 

외래통원이 가능한 상태에서 퇴원하였다. 
 

10) 퇴원 이후 

1998년 10월 일일용량 350mg을 유지하고 있었으며, 

일과를 손가락으로 세며 확인하는 등 clozapine 부작용

으로 생각할 수 있는 강박증세가 나타났으나 일상생활에 

영향을 주는 정도는 아니었다. 당시 환아를 소아정신과 

입원당시 주치의가 면담하였으나 환아는 NMS 삽화에 

대해 전혀 기억하지 못하였고 소아정신과에서의 주치의

를 알아보지 못하였다. 1998년 12월 14일부터 325mg

으로 감량하여 유지하고 있다. 혈액학적 이상소견은 없

으며, 환아는 평소 성격대로 말수가 적고 친구들과 어울

림없이 조용히 학교와 집만을 오가며 지내고 있다. 

 

고     찰 
 

본 증례에서 NMS 후 clozapine을 사용한 내용을 언

급하기 이전에, 본 증례에서 특징적인 점을 몇가지 지적

하고자 한다. 먼저 본 환자에서 NMS에 취약하게 된 위

험인자들을 고려해 본다면, (1) 입원 10여일 전부터 음

식물을 제대로 섭취하지 않아서 생긴 탈수 상태, (2) 과

격한 행동조절을 위해 항정신병 약물을 빠르게 증량한 

점, (3) 약물의 경구투여가 곤란하여 근육 및 정맥주사

한 점, (4) 진단이 정동장애인 점, (5) 2차 입원 직전까

지 lithium과 haloperidol을 동시 투여하고 있었던 점 

등이다. 이는 모두 NMS가 발생할 수 있는 위험요소에 

해당한다6)7). 특히 성인에서 정동장애환자가 NMS의 

위험인자로 생각되므로, 소아청소년에서 정동장애의 진

단이 늘어나는 점을 감안할 때 소아청소년 환자에 항정

신병약물 투여시 신중을 기한다8). 급성으로 발생하는 

정신증 환자의 경우 상당수가 이러한 상황에 처하게 되

므로 항상 NMS의 가능성을 염두에 두고 약물을 사용

해야 할 것이다. 

두번째로 NMS 환자의 치료과정에 대한 문제를 지적할 

수 있다. NMS 환자의 치사율은 심한 경우 20∼30%에 

이르므로 집중적인 치료를 요한다9). 이렇듯 치사율이 높

은 이유 중 하나로 골격근융해로 인한 급성 신부전을 

들 수 있다. 따라서 NMS에 사용 가능한 약물 중 근육

경직을 완화시키기 위한 dantrolene의 사용은 치사율

을 낮추는데 기여할 것이다10). 본 증례의 경우 근육경

직으로 인한 치아골절을 경험하였는데 dantrolene을 좀 

더 초기에 사용하였다면 예방할 수도 있었을 것으로 생

각된다. 국내에서는 NMS에 dantrolene을 사용한 임상

보고가 없으며, 더욱 아쉬운 것은 국내에서 dantrolene

이 생산되지 않는다는 점이다. 저자들은 순천향병원의 

마취과를 통해 약물을 구할 수 있었으나, 약물이 있는 

곳을 수소문하는데 상당한 시간이 소요되었다. 

NMS 회복후 정신증상이 계속될 경우 어떻게 대처할 

것인가 하는 문제는 확실한 답안을 제시하기가 어렵다. 

Rosebush등11)은 NMS에서 회복후 항정신병 약물을 다

시 사용하는 것 자체는 특별한 문제가 없을 것으로 전

망하였다. 단, 언제 어떤 약물을 사용할 것인가를 결정

하기가 어려운 것이다. Rosebush등11)은 NMS를 유발

시킨 약물보다 역가가 낮은 약물을 사용할 것과 NMS 

회복후 최소한 2주일이 경과한 뒤에 약물투여를 재개

하도록 권유하고 있다. 또한 lithium의 동시투여를 피

하도록 권유한다12). Weller와 Kornhuber13)는 NMS 
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회복후 정신증상이 계속되는 9명의 환자에서 clozapine

을 투여한 결과를 보고하였다. 9명 중 NMS 재발이 의심

되어 투여를 중단한 1례를 제외한 8명의 환자에서는 성

공적인 결과를 얻었다. Rosebush등11)이 주장하는 NMS 

회복후 2주일이란 NMS 발생일로부터 2주일이 되는 날

을 말하는 것으로, 본 증례의 경우 근육경직 정도가 호

전되고 CK 수치가 낮아지기 시작한 날로부터 15일째 

되는 날부터 clozapine 투여를 시작하였다. Clozapine 

투여를 시작할 당시에도 활력상태는 불안정한 상태였

으므로 NMS가 충분히 회복된 시점으로 볼 수 없어서 

다소 빠른 감이 없지 않았으나, 조증 증상이 심각하여 

clozapine 투여를 결정하였다. Clozapine 투여후 조증

증세는 호전되었으며, 5개월정도 경과한 뒤 가벼운 강박

증상이 발생하였으나 학교생활에 지장을 줄 정도는 아

니다. Weller와 Kornhuber13)는 NMS 후 정신증상이 

지속되는 경우 clozapine이 이상적인 약물이라고 주장

하였으나, clozapine 역시 NMS를 유발할 수 있다고 보

고3)14)되고 있으므로 주의해야 할 것이다. 
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A CASE OF CLOZAPINE TRIAL FOR A MANIC EPISODE 
SUFFERED BY AN ADOLESCENT RECOVERING FROM 

NEUROLEPTIC MALIGNANT SYNDROME 
 

Geon-Ho Bahn, M.D., Soo Churl Cho, M.D., Kang-E M. Hong, M.D., 
Yong-Sik Kim, M.D., Sun-Ju Chung, M.D. 

Department of Neuropsychiatry, College of Medicine, Kyung-Hee University, Seoul 
 

Neuroleptic malignant syndrome(NMS) is an acute, potentially fatal, idiosyncratic reaction to 
neuroleptic medication. Early recognition and intensive care are crucial. An important issue is whether 
NMS will recur after initial recovery and subsequent use of neuroleptic medication. The authors 
presented with a male adolescent who had suffered a bipolar disorder manic episode and been taking 
clozapine after recovering from MNS. He had been admitted into a psychiatric ward once before and 
similarly diagnosed. On the second admission, he showed muscle rigidity, autonomic instability, mild 
fever, severe diaphoresis, and altered mental status on the fourth hospital day following a haloperidol 
injection. He was diagnosed with NMS, according to the clinical signs and laboratory data. After the 
use of antipsychotics was discontinued, he was moved to intensive care unit and given dantrolene. His 
condition began to improve about 48 hours after the onset of NMS. Due to manic behavior, he 
returned to the psychiatric ward. On the 21 st hospital day, clozapine was administered to counter the 
manic symptoms. The final dose was 350mg and showed good remission signs without further 
recurrence of NMS. 
 
KEY WORDS：Neuroleptic malignant syndrome·Manic·Clozapine·Dantrolene. 
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