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Heart Rate Variability of Normal Volunteers
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Background:  Ketamine has an indirect sympathetic stimulation effect.  We investigated heart rate variability 

(HRV) as a marker of cardiac autonomic function after a target controlled infusion (TCI) of ketamine with a plasma 

concentration of 30 or 60 ng/ml.

Methods:  In 20 adult volunteers, the mean of the R wave to the adjacent R wave interval (RRI), the range 

of RRI, the root mean square successive difference of intervals (RMSSD), the total power, the low frequency 

(LF, 0.04−0.15 Hz) power, the high frequency (HF, 0.15−0.4 Hz) power, the normal unit HF (nuHF), the normal 

unit LF (nuLF), the LF/HF ratio and the SD1 and the SD2 in the Poincare plot were measured before and after 

a TCI of ketamine.  We observed for any psychedelic symptoms or sedation.

Results:  There were no differences in the mean and range of the RRI, RMSSD, total power, LF power, HF 

power, nuHF, nuLF, LF/HF ratio, SD1 and SD2 between before and after ketamine administration.  The OAA/S 

score was higher and there were more psychedelic symptoms with a 60 ng/ml plasma concentration than with 

a 30 ng/ml plasma concentration.

Conclusions:  This study did not show any effect of a low plasma concentration of ketamine on the autonomic 

nervous system.  (Korean J Pain 2009; 22: 39-46)

Key Words: autonomic nervous system, ketamine, target controlled infusion.

서 론

  케타민은 1966년 임상마취에 소개된1) 이후 주로 피부

나 피하 조직에 국한된 짧은 수술 시에 마취제로 사용되

어 왔다. 다른 정맥마취제와 달리 통증 억제 작용이 있으

며, 호흡 억제가 적고,2) 중추신경계에 있는 α−, β−아

드레날린 수용체에 작용하여 혈압과 심박수, 심박출량

을 증가시킨다.
3)

 이러한 이유로 마취 유도 후에 혈압이 

떨어질 것으로 예상되는 환자에서 마취 유도제로 사용

되어 왔다. 그러나 회복기에 환각, 악몽, 기억 및 인식 

장애 등이 높은 빈도로 나타나면서 사용이 점점 감소하

고 있다.
4)

  반면 통증 발생에 N-methyl-D-aspartate (NMDA) 수용

체와 glutamate가 중요한 역할을 한다는 것이 밝혀지면

서 이 수용체에 길항제로 작용하는 케타민이 통증 관리 
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분야에서 새로이 조명되고 있다.

  유해 자극이 발생하면 척수후각에서 중추감작(central 

sensitization)이 일어나는데 여기에 glutamate가 중요한 

역할을 한다.
5-7)

 케타민은 NMDA 수용체에 결합하여 

glutamate 작용을 차단함으로써 말초 손상에 의한 구심

성 유해 자극을 차단할 뿐만 아니라 유해자극 수용체에 

의한 중심감작작용을 예방함으로써 마취유도 시 사용되

는 것보다 훨씬 적은 용량에서 강력한 제통효과를 나타

낸다.
8)

 케타민은 현재 사용되는 NMDA 수용체 길항제 

중 가장 강한 효과를 가지고 있다.
9)

 이러한 이유로 케타

민은 임상에서 수술 후 통증이나
10)

 신경병증성 통증
11-14)

 

관리에 사용되고 있다.

  저자들은 만성 통증 환자에게 치료 목적으로 케타민

을 0.2 mg/kg/hr로 5일간 지속적으로 정맥주사 했을 때 

환자의 통증이 극적으로 감소하였고 적외선 체열 영상

에서 반대편보다 1−2
o
C 낮게 측정되었던 통증 부위 피

부 체온이 케타민 투여 후에는 오히려 반대편보다 높게 

나타난 경우를 경험했다. 이에 저자들은 체온 변화가 교

감신경계 활성과 관계 있는 것으로 보고 심장박동수변

이도를 측정한 결과 전체적인 심장박동수변이도가 감소

하였으며 고주파수 및 저주파수 대역 파워 스펙트럼이 

모두 감소하는 것을 발견하였다.

  케타민은 상반된 두 가지 작용을 가지고 있다. 케타민 

자체는 직접적인 혈관 확장 작용을 가지고 있으며
15)

 반

면 교감신경에 작용하여 혈관을 수축시키는 작용이 있

다.
16)

 이 두 가지 상반된 작용의 무게 중심이 어디에 있

는가에 따라 실제적인 효과는 다르게 나타난다.

  마취 용량에서 케타민은 교감신경계를 활성화시키는 

것으로 보인다.
17)

 그러나 위에 언급한 것과 같이 소량에

서는 다른 결과가 나올 수도 있을 것이다. 이에 저자들은 

임상 경험을 토대로 소량의 케타민이 교감신경계 활성

을 억제할 것이라 가정하고 이를 증명하기 위하여 본 연

구를 계획하였다. 또한 케타민과 관련된 부작용을 평가

하기 위해 진정 상태와 환각 반응을 관찰하기로 하였다.

대상 및 방법

1. 연구대상

  식품의약품안정청에서 케타민 사용 허가를 받은 후 

본원 임상실험 윤리위원회의 심의를 거쳐 연구를 시작

하였다. 간질환, 심장질환, 신장질환, 뇌혈관 질환이 없

는 남녀 각각 10명씩 20명의 자원자를 모집하였고, 최소 

6시간 이상 음식, 음주, 흡연을 금하였고, 커피, 홍차 등 

카페인이 들어 있는 음료를 마시지 않게 하였고, 실험 

방법에 대해 자세히 설명한 후 자필 동의서를 받았다. 

2. 케타민 투여 방법

  자원자를 수술 침대에 바른 자세로 눕힌 후 왼쪽 손등

에 정맥로를 확보하고 0.9% 생리식염수 100 ml를 연결

하였다. 심전도, 혈압계, 맥박산소계측기를 거치하고, 오

른쪽 손목 안쪽에 체온계를 붙였다.

  케타민(케토민 주, 대한약품공업주식회사, 대한민국)

을 투여하기 위해 컴퓨터 소프트 웨어인 Asan pump 

(version 1.5, Bionet co, 대한민국)를 사용하였으며 주입 

펌프는 Pilot Anesthesia (Fresinius Kabi, France)를 사용하

였다. 케타민의 약동학적 모델인 Domino 등의
18)

 모델을 

이용하여 혈중 농도를 30 ng/ml에서 20분간 유지시킨 후 

평가를 시행하였으며, 이후 혈중 농도를 60 ng/ml로 설

정한 후 20분간 유지시킨 후 평가를 재시행 하였다.

3. 혈압, 체온, 동맥혈산소포화도

  Ketamine 투여전 및 혈중 농도 30 ng/ml 및 60 ng/ml에

서 20분간 유지시킨 후 심전도 데이터를 추출하는 시점

에 상완에서 간접적으로 수축기, 이완기, 평균 동맥압을 

측정하였고, 피부체온, 고막체온, 동맥혈산소포화도를 

각각 측정하였다.

4. 심장박동수변이도 측정

  심전도 감시는 Solar 8000 (GE, USA)을 이용하였다. 

심전도 데이터를 추출하기 위해 Solar 8000의 analogue 

output 단자에 analogue/digital 변환기(PowerLab, AD ins-

trument co, Australia)를 연결하였고, 컴퓨터 소프트웨어

인 Chart 5 (AD instrument co, Australia)를 이용하여 

1,024 Hz로 심전도 데이터를 추출하였다.

  자원자를 침상에 바로 누운 상태에서 10분간 안정을 

취하게 한 후 케타민 투여하였다. 케타민 투여 전, 그리

고 혈중 농도 30 ng/ml 및 60 ng/ml에서 20분간 유지한 

후 마지막 5분간의 심전도를 심장박동수변이도 분석 소

프트웨어인 Advanced Heart Rate Variability Analysis 

10.0 (aHRV analysis, Nevrokard, Slovenia)을 이용하여 시

간 영역과 주파수 영역, Poincare plot 분석을 하였다. 시

간 영역 분석에서는 심전도에서 R파와 이웃한 R파 사이

의 간격(R wave to adjacent R wave interval, RRI)의 평균

치와 범위, 연속된 RRI의 차이를 제곱하여 평균을 구한 

후 다시 제곱근을 구한 root mean square successive 

difference of intervals (RMSSD)를 구하였고, 주파수 영
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Table 2. Changes in Blood Pressure, Temperature and Arterial Oxygen Saturation

Before
ketamine

Plasma concentration of ketamine

30 ng/ml 60 ng/ml

 SAP (mmHg)  117.9 ± 14.0 116.3 ± 14.5 119.4 ± 14.1
 MAP (mmHg)  82.1 ± 8.6 80.6 ± 9.6  82.3 ± 10.7
 DAP (mmHg)  61.8 ± 8.5 60.1 ± 9.2  62.5 ± 11.2
 Skin temperature (oC)  32.0 ± 1.1 31.7 ± 1.4 31.6 ± 1.6
 Tympanic temperature (oC)  36.9 ± 0.3 36.9 ± 0.3 36.9 ± 0.4
 SaO2 (%)  98.4 ± 1.2 98.2 ± 1.0 98.5 ± 0.9

Data are expressed as mean ± SD. SAP: systolic arterial pressure, MAP: mean arterial pressure, DAP: diastolic arterial pressure, 
SaO2: arterial oxygen saturation, ng/ml: plasma concentration of ketamine in nanogram.

Table 1. Volunteers Characteristics

Total Male Female

  Age (yr)  27.3 ± 3.4  28.9 ± 4.1  25.8 ± 1.9
  n   20   10   10
  Weight (kg)   64.9 ± 14.3  76.7 ± 9.8  53.0 ± 5.1
  Height (cm) 169.7 ± 7.3 175.6 ± 3.2 164.4 ± 5.6

역 분석에서는 Fast Fourier Transformation (FFT) 방법과 

Hanning window를 통하여 저주파수 대역(low frequency, 

LF, 0.04−0.15 Hz)과 고주파수 대역(high frequency, HF, 

0.15−0.4 Hz)의 파워를 구하였고, 이를 통해 normal unit 

LF (nuLF)와 normal unit HF (nuHF) 파워, 그리고 LF/HF 

비를 계산하였다. Poincare plot 분석에서는 동시적인 

RRI 변이도의 표준편차인 SD1과 연속적인 장시간 RRI 

변이도의 표준편차인 SD2를 측정하였다.

5. 진정 상태 및 환각 반응(psychedelic responses) 

평가

  케타민 용량에 따른 진정 상태를 객관적으로 평가하

기 위해 Observer's Assessment of Alertness/Sedation 

(OAA/S) Scale에 따라 관찰 기록하였다(Appendix 1).
19)

 

환각 반응들을 평가하기 위해 13가지 질문을 하였고 각

각 100 mm visual analogue scale (VAS)로 기록하였다

(Appendix 2).
20)

6. 통계분석

  측정치는 변수에 따라 평균 ± 표준편차 또는 중위수로 

표시하였고 통계분석은 SPSS 14.0 (SPSS co. USA)을 이

용하였으며 혈압, 체온, 동맥혈산소포화도, 심박수변이

도 관련 변수들은 성별을 공변수로 하여 공분산분석을 

하였다. OAA/S 점수와 환각 반응 점수는 Friedman test

로 하였고 남녀 간 분석은 Mann-Whitney 검정으로 비교

하였다. P 값이 0.05 미만일 때 의미 있는 것으로 판정하

였다.

결      과

  자원자들의 신체적 특성은 Table 1과 같다.

1. 혈압, 체온, 동맥혈산소포화도(Table 2)

  수축기, 이완기 및 평균 동맥압은 케타민 투여 전 및 

두 혈중 농도 사이에 모두 차이가 없었다.

  고막에서 측정한 중심체온과 오른쪽 손목에서 측정한 

피부 체온은 케타민 투여 전 및 두 혈중 농도 사이에 모

두 차이가 없었다.

  동맥혈산소포화도는 케타민 투여 전 및 두 혈중 농도 

사이에 모두 차이가 없었다.

2. 심박수변이도(Table 3)

  1) 시간 영역 분석: RRI 평균치 및 분포범위, RMSSD

는 케타민 투여 전 및 두 혈중 농도 사이에 모두 차이가 

없었다.

  2) 주파수 영역 분석: 총 파워, LF 및 HF 파워, nuLF 

및 nuHF 파워, LF/HF 비는 케타민 투여 전 및 두 혈중 

농도 사이에 모두 차이가 없었다.

  3) Poincare Plot 분석: SD1 및 SD2는 케타민 투여 전 

및 두 혈중 농도 사이에 모두 차이가 없었다.

  세 영역 모두 성별이 결과에 영향을 주지 않았다.

3. 진정 상태 평가(OAA/S)

  케타민 혈중 농도가 30 ng/ml일 때 OAA/S 점수는 중

위수 20이었고 분포 범위는 17−20점으로 케타민 투여

전과 의미 있는 차이를 보이지 않았다.
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Table 4. Psychedelic Effects after Ketamine in 100 mm VAS

Question
Before 

ketamine (a)

Plasma concentration of ketamine P value

30 ng/ml (b) 60 ng/ml (c) a&b/a&c/b&c

Q1 0 (0)   10.6 ± 20.7 (5)   23.3 ± 30.0 (8) 0.025/0.005/0.005
Q2 0 (0) 0 (0)   2.8 ± 8.3 (2) ns
Q3 0 (0)    6.1 ± 12.4 (4)   19.4 ± 24.4 (8) 0.046/0.005/0.005
Q4 0 (0)    8.3 ± 20.4 (3)   12.8 ± 28.0 (4) ns/0.046/ns
Q5 0 (0)    5.0 ± 15.4 (2)    8.3 ± 24.3 (2) ns
Q6 0 (0)   2.2 ± 9.4 (1)    4.4 ± 14.6 (2) ns
Q7 0 (0)   2.2 ± 6.5 (2)    6.1 ± 12.0 (4) ns/0.046/0.046
Q8 0 (0) 0 (0) 0 (0) ns
Q9 0 (0) 0 (0) 0 (0) ns
Q10 0 (0) 0 (0) 0 (0) ns
Q11 0 (0)   3.3 ± 8.4 (3)   12.8 ± 19.6 (6) ns/0.014/0.025
Q12 0 (0)    27.8 ± 24.4 (14)    51.1 ± 27.0 (17) 0.001/0.001/0.001
Q13 0 (0)   1.1 ± 4.7 (1)    7.2 ± 14.9 (4) ns/0.046/0.046

Total 0 59.5 ± 83.3 131.6 ± 138.1 0.001/0.001/0.001

Data are mean ± SD (n). VAS: visual analogue scale, ns: no significance.

Table 3. Parameters of Heart Rate Variability

Before ketamine
Plasma concentration of ketamine

30 ng/ml 60 ng/ml

   Mean RRI (ms) 879.3 ± 99.2  916.9 ± 118.3 897.6 ± 99.2
   Range of RRI (ms)  295.9 ± 115.3  312.1 ± 135.1  271.6 ± 115.4
   RMSSD (ms)  41.7 ± 18.1  49.5 ± 31.3  42.4 ± 24.7
   Total power (ms2)   1,778.9 ± 1,259.2  2,462.3 ± 2,274.0  1,893.2 ± 1,760.9
   LF power (ms2)  532.3 ± 443.1   759.6 ± 1,015.9  543.8 ± 565.7
   HF power (ms2)  776.9 ± 655.5 1,078.3 ± 988.8  893.3 ± 955.4
   nuLF  0.45 ± 0.19  0.39 ± 0.15  0.40 ± 0.14
   nuHF  0.55 ± 0.19  0.61 ± 0.15  0.60 ± 0.14
   LF/HF  1.25 ± 1.46  0.75 ± 0.51  0.75 ± 0.46
   SD1 (ms)  29.5 ± 12.8  35.6 ± 22.2  30.1 ± 17.5
   SD2 (ms)  65.7 ± 28.2  65.8 ± 26.0  58.2 ± 23.3

Data are expressed as mean ± SD. RRI: R wave to adjacent R wave interval, RMSSD: the root mean square successive 
difference of intervals, LF: low frequency, HF: high frequency, nu: normal unit, SD1: standard deviation of instantaneous RR interval 
variability, SD2: standard deviation of continuous RR interval variability, ng/ml: plasma concentration of ketamine in nanogram.

  케타민 혈중 농도가 60 ng/ml일 때 OAA/S 점수는 중위

수 19였고 분포 범위는 12−20점으로 케타민 투여 전 및 

30 ng/ml일 때에 비해 의미 있게 높았다(각각 P = 0.002, 

0.004).

  남녀 간에는 의미 있는 차이를 보이지 않았다.

4. 환각 반응(Table 4)

  13가지 질문에서 나온 VAS 점수를 합산하여 비교한 

결과 케타민 투여전 0점에 비해 혈중 농도 30 ng/ml일 

때 59.5 ± 82.3, 60 ng/ml일 때 131.6 ± 138.1로 의미 있게 

높았다(각각 P ＜ 0.001, P ＜ 0.001).

  또한 혈중 농도 30 ng/ml일 때보다 60 ng/ml일 때 점수

가 의미 있게 높았다(P ＜ 0.001).

  의미 있는 차이를 보인 항목은 Q1, Q3, Q4, Q7, Q11, 

Q12, Q13이었다.

  남녀 간에는 의미 있는 차이를 보이지 않았다.

고      찰

  건강한 성인 남녀 자원자 각 10명씩 20명을 대상으로 
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하여 목표농도조절주입법으로 케타민 혈중 농도를 30 

ng/ml 또는 60 ng/ml로 각각 20분간 유지한 후 마지막 

5분 동안의 심장박동수변이도를 측정한 결과 케타민 투

여 전과 비교하여 증가 또는 감소하지 않았다. 진정 상태

와 환각 반응들은 60 ng/ml일 때 의미 있게 높게 나타났다.

  케타민은 진정 작용과 함께 통증 차단 작용이 있음에

도 불구하고 환각이나 악몽과 같은 불쾌한 부작용 때문

에 임상 마취에서 사용이 점차 감소하고 있는 반면, 마취 

용량보다 적은 용량으로 수술 후 통증이나 만성 통증 치

료에 사용되고 있다.

  Anis 등과
21)

 Lodge 등은
22)

 NMDA 수용체 작동제인 

N-methyl D-aspartate로 척수 신경에 활성전위를 만든 후 

소량의 케타민을 정맥주사했을 때 이 전위가 억제되는 

것을 발견하였다. 후에 Zukin 등은
23)

 케타민이 NMDA 

수용체의 이온채널에 있는 특수 부위(phencyclidine-site)

에 결합하는 비경쟁적인 길항제라는 것을 발견하였다. 

이 결합부위는 이온채널 안쪽에 있기 때문에 수용체가 

활성화되어 있을 때에만 케타민이 결합할 수 있으며
24,25)

 

이러한 상호 작용을 열린채널차단(open channel block)이

라고 부른다.

  NMDA 수용체는 glutamate, glycine, aspartate과 같은 

흥분성 아미노산과 결합하는 양이온채널로 개방되면 주

로 Ca
2＋

를 통과시키고 Na
＋
와 K

＋
도 통과시킨다.

  말초 조직이 손상되면 중추감작에 의해 통각과민과 

이질통이 발생하는데 여기에 NMDA 수용체가 관여한

다. 따라서 NMDA 수용체 길항제인 케타민이 이러한 증

상들을 완화시켜 급성 및 만성 통증을 억제하는 작용이 

있을 것으로 기대되었으며 실제로 임상에 적용하고 있

다.

  케타민은 다른 여러 수용체에도 작용한다. 무스카린

성 acetylcholine 수용체를 차단하며
26)

 γ-aminobutyric 

acid의 작용을 강화하기도 한다.
21)

 또한 μ-아편양제제 

수용체에 결합하여 통증 완화 효과와 호흡 억제를 나타

낸다.
27)

  임상적인 경험으로 볼 때 소량의 케타민이 각종 통증 

치료에 사용되고 있지만 효과가 아주 좋은 환자, 부분적

인 효과만 나타나는 환자, 효과가 나타나지 않는 환자 

등 그 반응은 다양하다. 저자들의 경험에서 효과가 아주 

좋았던 환자들은 적외선체열검사에서 통증 부위 체온이 

현저히 증가하고 심장박동수변이도가 감소하는 것을 발

견하였다. 저자들은 통증 감소와 자율신경계 활성이 서

로 연관되어 있기 때문에 이러한 현상이 나타나는 것이

라고 가정하였다. 이에 저자들은 임상적으로 통증 치료

에 사용되는 용량인 0.1 mg/kg/hr 및 0.2 mg/kg/hr를
28)

 선

택하여 Asan pump를 통해 Domino 등의
18)

 모델을 이용

하여 시뮬레이션 한 결과 약 20−30분 후에 혈중 농도가 

각각 30 및 60 ng/ml에 도달하는 것을 발견하였고 이 농

도들을 실험 농도로 하여 목표농도조절주입법으로 20분

간 유지한 후에 심장박동수변이도를 측정하기로 하였다.

  케타민은 혈관에 직접 작용하여 혈관을 이완시킨다.
15)

 

반면 아드레날린 수용체에 작용하여 혈압과 심장박동수

를 증가시킨다. 이 작용은 주로 중추신경계에서 일어나

는 것으로 케타민이 교감신경에 작용하여 혈중에 epine-

phrine과 norepinephrine을 분비하게 함으로써 나타난

다.
16)

 또한 신경에 norepinephrine이 재흡수 되는 것을 억

제하며
29,30)

 뇌하수체를 통해 부신을 자극하여 혈중 

catecholamine을 증가시킨다.
31)

 이런 작용으로 혈관이 수

축되고 전신혈관저항이 증가하여 혈압이 상승된다. 이

러한 자율신경계에 대한 케타민의 작용은 심장박동수변

이도를 통하여 분석할 수 있다.

  심장박동수변이도는 자율신경계가 심장에 있는 동방

결절에 미치는 영향을 분석하는 방법으로 심장 박동과 

박동 사이의 시간 간격이 얼마만큼 변화하는지를 평가

하여 외부 환경 변화나 예상치 못한 자극에 대해 심장이 

대처할 수 있는 능력을 간접적으로 관찰하는 비침습적

인 방법으로 심장의 전반적인 건강 상태와 심장 활동을 

조절하는 자율신경계의 상태를 파악할 수 있는 유용한 

도구이다.
32)

  교감-부교감신경계 활성 균형이 심혈관계 활동성을 

좌우한다. 교감신경계 활성이 증가하거나 부교감신경계 

활성이 감소하면 심장의 활동성은 증가한다. 반대로 교

감신경계 활성이 감소하거나 부교감신경계 활성이 증가

하면 심장의 활동성은 감소한다.

  반면 혈관에는 부교감신경계가 영향을 주지 않기
33)

 때

문에 교감신경계 활성에 의해 혈관이 수축되거나 이완

된다. 따라서 만성 통증이 있을 때 나타나는 혈류 감소는 

심장박동수변이도 변수 중 교감신경계 활성을 나타내는 

지표를 관찰함으로써 분석할 수 있을 것으로 생각된다. 

  Komatsu 등은
17)

 케타민 2 mg/kg을 일회 정맥 주사했

을 때 총파워와 HF 및 LF 파워 모두 감소했으며 nuLF는 

증가되었으므로 교감신경계를 활성화시킨다고 하였다. 

이 결과는 본 연구 결과와 다르다. 본 연구 결과에서는 

총파워와 HF 및 LF 파워 모두 변화가 없었으며 nuLF와 

LF/HF 비는 통계적 의미는 없었지만 약간 감소되었다. 

이렇게 차이가 나는 원인은 알 수 없지만 케타민 용량과 

관련되어 있을 수 있다. 총 투여량에서 약 10−20배 차
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이가 나며 투여 시간도 일회 투여와 40분 지속 투여라는 

차이가 있다.

  본 연구에서 다른 심장박동수변이도 지표들도 케타민 

용량과 관계없이 증가하거나 감소하지 않았고 피부 체

온도 변하지 않은 것으로 볼 때 본 연구에서 사용한 혈

중 농도는 심장박동수변이도에 영향을 주지 않았고 따

라서 교감신경계에 대한 영향이 거의 없다고 판단된다. 

  케타민을 투여하면 건강한 성인에서도 정신분열증에

서 나타나는 증상들과 유사한 반응을 볼 수 있다.
34)

 감각 

장애, 생각 조절 및 언어 장애, 주의력 결핍, 기억 장애 

등이 나타날 수 있다. 이러한 부작용은 NMDA 수용체 

차단과 관련된 것으로 알려져 있다. 본 연구에서는 이러

한 부작용을 평가하기 위해 Bowdle 등이
20)

 사용한 방법

을 적용하여 13가지 항목을 100 mm VAS로 측정하였다. 

Tucker 등에
35)

 의하면 환각 반응과 진정(sedation)이 문제

를 야기할 수 있는 케타민의 혈중 농도는 60 ng/ml 정도

이다. 이러한 점은 본 연구 결과와 일치한다. 특히 ‘I felt 

drowsy’항목은 다른 항목들보다 높은 빈도로 나타났고 

점수도 높았다. 이러한 점은 OAA/S에서도 확인된다. 따

라서 60 ng/ml 농도가 통증 치료에 적용된다면 이러한 

점을 고려하여야 할 것으로 생각된다.

  만성 통증 치료에 케타민을 사용할 때 다양한 반응이 

나타난다는 점을 고려하면 본 논문에서 나타난 결과를 

직접 적용하는 것은 상당한 주의가 필요할 것으로 생각

된다. 우선 대부분의 만성 통증에서는 통증 부위에 교감

신경계가 활성화 되어 있어서 혈관이 상당 부분 수축되

어 있을 가능성이 높다. 이럴 경우 케타민이 직접 혈관에 

작용하여 이완 작용을 일으킬 수 있다.
15)

 반대로 신경병

증성 통증에서는 교감신경이 손상되어 있을 가능성이 

높다.
36)

 이런 점들로 인해 케타민에 대한 치료 효과가 다

양하게 나타나는 것일 수도 있을 것이다.

  결론적으로 본 연구에서 소량의 케타민이 교감신경계 

활성을 증가시킬 것이라는 가정은 증명할 수 없었다. 그

러나 본 연구는 자원자를 대상으로 한 소규모의 연구로 

제한된 분석만이 가능하므로 앞으로 큰 규모의 무작위 

눈가림법을 이용한 연구가 필요할 것으로 생각된다.
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Appendix 1. Observer's Assessment of Alertness/Sedation (OAA/S) Scale19)

         Response Speech Facial expression Eyes Score

 Responds readily to name
Normal Normal Clear, no ptosis 5

  spoken in normal tone
 Lethargic response to name Mild slowing or Glazed or mild ptosis

Mild relaxation 4
  spoken in normal tone  thickening  (less than half the eye)
 Responds only after name is called Slurring or Marked relaxation Glazed and marked

3
  loudly or repeatedly  prominent slowing  (slack jaw)  ptosis (half the eye ormore)
 Responds only after mild

Few recognizable words 2
  prodding or shaking
 Does not respond to mild

1
  prodding or shaking
 Does not respond to noxious stimulus 0

Appendix 2. Questionnare for Psychotomimetic Effects of Ketamine20)

 Q1. My body or body parts seemed to change their shape or position (BODY).
 Q2. My surroundings seemed to change in size, depth, or shape (SURROUNDINGS).
 Q3. The passing of time was altered (TIME).
 Q4. I had feelings of unreality (REALITY).
 Q5. It was difficult to control my thoughts (THOUGHTS).
 Q6. The intensity of colors changed (COLORS).
 Q7. The intensity of sound changed (SOUND).
 Q8. I heard voices or sounds that were not real (VOICES).
 Q9. I had the idea that events, objects, or other people had particular meaning that was specific for me (MEANING).
Q10. I had suspicious ideas or the belief that others were against me (SUSPICIOUS).
Q11. I felt high (HIGH).
Q12. I felt drowsy (DROWSY).
Q13. I felt anxious (ANXIOUS).
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