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서      론

1990년대부터 근거중심의학(evidence-based medicine)이 

정신의학에 본격적으로 도입되면서 임상적 문제에 대한 근거

를 찾는 임상연구가 활발해지고 있다. 일반적으로 “임상연구

(clinical study)”란 생명의학분야 관련 기술개발, 검사 또는 평

가를 포함하여 임상지식의 폭을 넓히고 일반화시키는데 기여

하고자 시행하는 각종 연구 및 체계적인 조사를 의미한다.1) 방

법론적으로는 임상연구를 미리 작성된 임상연구계획서에 따

라 인간을 대상으로 시행하는 의학 또는 건강관련 연구로 정

의하기도 한다.2) 임상연구에 포함될 수 있는 연구의 폭이 이와 

같이 넓음에도 불구하고 실제 임상에서는 약물 등의 생물학적 

치료방법을 주로 다루는 임상시험(clinical trial)과 혼용되어 

임상연구의 범위가 좁게 인식되기도 하는 것 같다.

임상가 입장에서 임상연구의 가치는 질병의 예방으로부터 

진단, 치료 및 예후에 이르기까지의 모든 임상활동에서 항상 

마주치는 ‘미충족 요구(unmet needs)’를 해결해준다는 점에 

있다.2) 미충족 요구를 경험하는 일반적인 예로는 예방, 진단 및 

치료를 위한 임상적 판단을 하기 위해 필요한 정보가 없거나 제

한적인 경우, 복수의 임상적 판단이 가능하지만 선택의 차별

성에 대한 정보가 없거나 제한적인 경우 그리고 환자, 보호자 

및 다른 분야 임상가에게 제공해줄 과학적 설명모형이 없거나 

제한적일 경우 등을 들 수 있다. 한편 임상시험(clinical trial)

은 역학, 기초의학 및 전임상 단계에서 이미 얻어진 정보를 바

탕으로 의학적 개입(예. 약물, 진단기술, 검사장비 및 치료 프로

토콜)의 효과와 안전성에 대한 가설을 세우고 미리 정한 절차

에 따라 피험자를 대상으로 검증하는 연구를 말한다.1) 따라

서 임상시험은 주로 실험적 개입(experimental intervention)

을 통해 신뢰할 수 있는 증거를 제공하는 일련의 임상연구로 

볼 수 있다. 본 소고에서는 임상연구 결과의 의미에 대한 이해와 
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더불어 정신의학분야에서 가능한 임상연구의 설계 그리고 필

수적인 연구윤리에 대해 간략하게 살펴보고자 한다.

임상연구의 결과를 어떻게 받아들일 것인가?

임상연구는 임상시험과 다양한 관찰연구(observational stu-
dy)를 포함한다.2) 관찰연구는 코호트 연구(cohort study), 환

자-대조군 연구(case-control study) 그리고 단면적 연구(cross- 

sectional study) 등으로 구분된다. 임상시험은 무작위배정 비

교 임상시험(randomized controlled clinical trial)이 가장 대

표적이다. 임상연구의 유형과 방법이 다양하여 그 결과의 중요

성과 신뢰도에 대한 모든 정보를 한 개인이 판단하기는 매우 

어렵기 때문에 임상연구 결과를 종합하여 결론짓는 노력의 

일환으로 임상연구자, 연구방법론전문가 및 정보사용자 간 

국제적 네트워크인 코크란 협력체(Cochrane Collaboration)

가 탄생하였고 다수의 임상연구를 통합하는 메타분석기법이 

확립되었다.3) 이와 같은 임상연구 자료의 국제화-표준화-공

용화는 근거중심의학의 확산에 밑거름이 되었다.4) 근거중심

의학에 의해 임상적 증거는 연구방법과 내적 신뢰도(internal 

validity)를 바탕으로 그 중요성에 차등이 생기게 되었다(Ta-
ble 1).5) 통상적으로 충분한 대상자 수를 확보하여 통계적 검

정력이 보장된 무작위배정 통제 임상시험의 결과는 가장 임상

적 신뢰도가 높은 I 등급 증거로 평가된다. 반면 임상경험에 

기초한 전문가 의견이나 증례보고 등은 가장 낮은 순위인 III 

등급 증거로 평가되고 코호트 연구, 환자-대조군 연구 및 반

복관찰연구 등이 중간 순위로 평가된다.

임상연구의 방법만을 기준으로 하면 증거의 영향력 순위는 

1) 무작위배정 통제 임상시험, 2) 통제 임상시험, 3) 관찰연구, 

4) 데이터베이스 기반 연구, 5) 일련의 증례군 그리고 6) 증례

보고 순으로 보기도 한다.6)7) 정신의학에서 이루어지는 임상연

구에 대해 Sachs8)가 2006년 제안한 기준은 다음과 같다 : 1) 

충분한 수의 대상자에서 이루어진 하나 이상의 이중맹검 위약

대조군 임상시험, 2) 충분한 수의 대상자에서 이루어진 복수의 

이중맹검 임상시험, 3) 충분한 수의 대상자에서 이루어진 복수

의 개방형 비교 임상시험, 4) 통제되지 않은 관찰연구 또는 명

확하지 않은 결과의 통제 임상시험, 5) 출간된 증거가 없음 그

리고 6) 이용가능한 증거가 없음. 1)은 인과적 추론을 타당한 통

계적 방법으로 검증한 증거를 의미하며 현재 미국 식약청의 허

가 기준이기도 하다.8)

임상적 증거의 일반적 구분에도 불구하고 미충족 요구에 대

해 항상 무작위배정 통제 임상시험이 가능한 것은 아니며, 임상

연구의 목적에 따라서는 코호트 연구나 환자-대조군 연구가 

더 높은 신뢰도의 정보를 제공할 수도 있다. 무작위배정 및 통제

과정에서 많은 선별기준과 제외기준을 통과한 대상자만을 포

함하여 엄격하게 제한된 실험조건을 유지하는 임상시험의 결

과를 실제 임상에 그대로 적용하기는 어렵다는 주장도 많다.9) 또

한 대부분의 무작위배정 통제 임상시험이 제약회사의 지원으

로 이루어지고 있는 현실에서 약 90%의 임상시험이 후원 제약

회사의 약물효과를 지지하는 결과를 보고한다는 점도 시사하

는 바가 크다.10) 따라서 경우에 따라서는 순수한 임상적 의문에 

근거하여 이루어지는 관찰연구가 오히려 임상가에게 현실적이

고 유용한 정보를 제공하는 결과를 보일 가능성이 높다.11)

임상연구의 준비 및 대상자 모집

임상연구의 주제 선정 및 목적 수립

임상연구의 주제를 선택하는 경로는 다음의 네 가지로 요

약할 수 있다.2) 첫째로 관심을 가지게 된 연구 주제와 연관된 

기존 문헌을 검토하는 것이다. 연구의 필요성을 뒷받침하는 

문헌을 철저히 살펴봐야 하는데 이는 기관윤리위원회(Institu-
tional Review Board)의 심의를 위한 서류작성 또는 차후 논

문작성을 위해서도 필요하다. 둘째로 최신지견 습득을 위해 노

력하는 과정에서 좋은 연구의 주제를 떠올릴 수 있다. 아무리 

최근 출간된 문헌이라도 최소 2~3년 전에 기획된 연구의 결과

물이므로 다양한 학회 및 집담회 등에서 논의되는 아직 출판

되지 않은 주제에 대해 귀를 기울이면 자연스럽게 연구 아이디

어를 떠올릴 수 있다. 세번째 경로는 추론과 상상력 발휘를 통

한 주제 도출이다. 좋은 임상연구 주제는 기존의 통념에 대한 

의문과 새로운 가설에서 출발하는 경우가 많다.12) 정신의학 또

는 의학 외 다른 학문분야의 연구동향과 문헌을 검토해 보는 

것도 도움이 될 수 있으며 다른 분야의 전문가와 대화를 나눈

다던가 다른 학문의 방법론을 적용해 볼 수도 있다. 마지막으

로 지도 선생님이나 선배, 동료 및 후배와 진지한 토론을 통해 

다른 사람의 경험 및 견해를 받아들여 임상연구의 주제를 명

확히 할 수 있다(choosing a research mentor).13)

임상시험의 경우 코크란 가이드라인에서는 임상적 문제를 

Table 1. Level of clinical evidence
I Evidence from at least one randomized controlled trial
II-1 Evidence from well-designed controlled trials
II-2 Evidence from well-designed cohort study or case-control studies by several authorities or research groups
II-3 Evidence from empirical trials regardless of intervention
III Expert guidelines based on clinical experience ; descriptive studies and case reports ; reports from expert group
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구조적인 질문의 형태로 전환하여 연구의 개념적 틀을 구축하

는 기본 방법으로 다음의 PICO 기준에 기초한 핵심질문을 추

천하기도 한다14) : 1) 어떤 집단에 대해 연구할 것인가(Patient 

population), 2) 어떤 중재에 대한 연구를 하려고 하는가(Inter-
vention/exposure), 3) 어떤 비교 대상을 사용하여 해당 중재

가 더 좋은 결과를 제공한다는 것을 보이고자 하는가(Compa-
rison) 그리고 4) 해당 중재의 효과를 무엇으로 보고자 하는가

(Outcomes). 이러한 질문을 통한 논리정립은 관찰연구에서도 

적용할 수 있다.

연구 주제를 설정하였다면 다음으로는 연구의 목적을 명확

히 수립하고 이에 따라 가설을 논리적으로 제시할 수 있어야 

한다. 연구목적은 앞서 언급한 미충족 요구를 해결해주는 것

이어야 한다.1) 임상연구의 목적도 다음의 네 범주로 분류할 수 

있다.15) 첫째로 연구의 목적이 ‘기술(description)’에 있을 수 있

다. 이는 특정 집단에서 관찰되는 임상적 현상이나 문제점을 

규정하는데 목적이 있다. 예를 들어, 양극성 장애 I형과 II형 간 

인지기능 이상의 차이가 있는지 밝히는 것을 목적으로 할 수 

있다.16) 둘째로 임상적 결정을 뒷받침하는 ‘임상평가도구(mea-
suring instrument)의 타당성과 신뢰성’을 입증하는 경우가 

있다. 다른 분야의 연구자들이 정신의학적 임상연구의 가장 

큰 문제점으로 임상평가도구의 객관성과 재현성을 지적하고 

있다.17) 앞으로도 이미 알려진 도구들의 평가적 특성 또는 새

로운 도구들의 사용에 대한 연구가 필요할 것이다.18) 셋째로 다

양한 임상적 현상이 어떻게 상호작용을 하는지를 밝혀내기 위

한 ‘연관성의 탐구(exploration of relationship)’가 있다. 마지

막으로 ‘인과관계(cause and effect relationship)’를 밝히기 위

한 임상연구가 있으며, 이를 통해 임상적 현상의 원인을 밝히

고 중재(intervention)의 효과를 평가하고자 할 수 있다. 각 단

계의 연구목적에 대한 해답이 다음단계로의 이행여부를 결정

해주는 것이라고 할 수 있다.

임상적 의문에서 출발한 임상연구라도 주제 선정시 기존 문

헌을 철저히 검색하여 중복되는 연구가 없는지 확인하고 실제 

연구비 등의 제반 여건을 고려하는 것이 필요하다. 무엇보다 중

요한 점은 연구의 윤리적 측면이다. 1979년 미국의 “생의학 연

구에서 인간피험자 보호를 위한 국가위원회”가 정부에 제출한 

“벨몬트 리포트(The Belmont Report)”에서 제시한 인간존중

(respect for persons), 선행(beneficence) 그리고 정의(justice)

의 원칙이 임상연구수행시 필수적인 윤리원칙으로 받아들여

지고 있다.19) 인간존중의 원칙은 인간 존엄성에 대한 존중과 개

인 자율성의 존중 그리고 자율성이 저하된 인간에 대한 특별

한 보호를 내용으로 한다. 기본적으로 연구자가 피험자에게 시

험의 내용을 충분히 설명하고 이에 근거한 자발적 동의를 얻

는 것이 무엇보다 중요하다. 선행의 원칙은 연구자가 피험자에

게 주어지는 위험/이득의 평가를 통해 예측 가능한 해악과 이

득을 따져 보아야 한다. 이때 단지 신체적·심리적 고통이나 상

해만이 아니라 모든 가능한 해악이 고려되어야 하며, 개인적 

이득만이 아니라 연구를 통해 얻을 수 있는 사회적 이득도 고

려되어야 한다. 무엇보다 피험자를 야만적, 비인간적으로 대우

하는 일은 어떤 경우에도 정당화되지 않으며 연구참여로 인한 

위험은 최소화되어야 한다. 또한 피험자로부터 동의를 구하는 

과정에서 연구참여로 인한 위험과 이득이 상세하게 공개되어

야 한다. 정의의 원칙은 연구에 참여하는 피험자들이 공정하

게 선정되어야 함을 의미한다. 사회계층, 나이, 성별, 학력, 출

신지역, 종교 등의 특성을 이유로 대상자 선정이 편파적이어서

는 안됨을 뜻한다.

임상연구 목적 기술 및 결과변인 선정

연구의 가설과 목적은 간단 명료해야 한다. 가설은 문제를 

실제로 해결할 수 있는 검증 가능한 문장으로 주어져 참인지 

거짓인지를 판단할 수 있어야 하므로 구체적이지만 아직 그 

진실여부가 확인되지 않았음을 선언해야 한다. 모호하거나 일

반적인 표현은 지양하여야 한다. 예를 들면, ‘A 약물이 정신병

리에 미치는 영향을 관찰하겠다’라고 한다면 지나치게 포괄적

인 개념인 정신병리와 같은 단어의 사용이 연구의 명확성을 흐

린 예라고 볼 수 있겠다. 구체적이고 바람직한 표현은 ‘A 약물

을 6주간 투여하여 예일-브라운 강박증상척도의 총점변화로 

측정한 강박증상의 심각도의 유의한 감소를 가져오는지 검정

하고자 한다’를 예로 들 수 있다. 연구의 목적은 일차목적과 이

차목적으로 나누어 기술하기도 한다. 이러한 경우 일차목적인 

핵심질문을 밝히기 위한 일차결과변인(primary outcome va-
riable)을 먼저 규정해야 한다. 일차결과변인은 연구의 궁극적

인 결과를 보여주는 항목으로 가설이 참인지 거짓인지를 구분

해주는 변인이다. 예를 들어, 새로 개발된 항정신병약물의 효

과에 대한 일차결과변인은 위약대조군과 약물 사용군 간의 

정신병적 증상 평가척도 총점 변화의 평균차로 상정할 수 있

다.20) 하나의 연구에서 일차결과변인 외 다수의 이차결과변인

을 규정할 수도 있다. 위의 예에서 양성 증상이나 음성 증상 

평가척도의 총점 또는 우울증상 평가척도의 총점 등이 이차

결과변인이 될 수 있다. 이차결과변인의 분석결과는 후속 연

구의 가설 수립에 도움이 될 수 있다.

연구 대상군의 선정

임상연구의 질문에 답하기 위해서는 모집하고자 하는 연구

대상이 어느 모집단을 대표하며 연구가설 검정에 적합한 대상
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인지 파악하는 것이 중요하다. 가령, 노년층에게 흔히 발생하

는 특정 질병에 대하여 젊은 연령층을 모집하는 것은 적절하

지 않을 것이다. 대상자를 어떻게 모집할 것인가도 중요하다. 

예를 들어, 모집단에서 무작위 추출된 사람들을 연구 대상으

로 할 수도 있고 또는 특정기간에 진료소를 방문한 모든 환자

들을 대상으로 할 수도 있다. 또한 기존 문헌을 통해 교란변인

을 사전에 파악하고 그 영향을 최소화할 수 있는 방법을 강구

하는 것도 비용 효율적이다.21) 예를 들어, 항우울제의 심혈관계 

및 대사이상 연구에서 흡연여부 및 체질량 지수를 사전에 보정

한 대상자를 선정하는 경우를 생각할 수 있다.22) 연구기간, 연

구비용 및 연구기관의 특성을 고려하고 선정기준 및 배제기준

을 구체적으로 명확하게 표시하는 것도 중요하다. 예상 대상

자 수는 연구자가 접근할 수 있는 수가 아니라 연구 결과의 도

출에 필요한 연구참여에 동의한 환자의 수라는 것을 고려해야 

한다.2) 임상시험의 경우 대상자 수는 통계적 검정력 및 신뢰구

간의 크기를 이용하여 결정되어야 한다. 그러나 실제 임상시험

에서 선정기준에 부합하는 대상자 수와 동의를 제공하는 대상

자 수는 큰 차이를 보일 수 있어 충분한 피험자 모집을 위해 모

집기간이 예상보다 연장될 수 있다. 계획한 대상자 수에 미치

지 못하고 임상시험을 종료하는 경우에는 통계적 검정력이 낮

아져 결론을 내리기 어려울 수 있다. 또한 같은 대상환자를 가

지는 임상시험에 동시에 참여하지 않는 것도 중요할 수 있다.

연구 대상군의 분류

연구 대상 중 목표집단(target population)은 연구 결과를 일

반화하여 적용할 수 있는 전체 인구집단으로 주로 인구학적 

및 임상적 특징으로 결정된다. 예를 들어, 노년기 우울증에 관

련된 임상연구의 목표집단은 우울증에 이환된 전 노인군이 될 

것이다. 접근가능집단(accessible population)은 지리적 및 시

간적으로 연구에 동원가능한 목표집단을 말하며, 예를 들어, 

2011년 현재 성남시 분당구에 거주하는 우울증에 이환된 전 

노인군 등으로 기술할 수 있다. 연구표본(study sample)은 접

근가능집단 중 본 연구에 실제 참여하는 표본집단을 말한다.2)

선정기준과 배제기준

연구 대상의 선정기준은 연구의 주제와 연관된 목표집단의 

주요 특징을 말한다.2) 일반적인 순서는 인구학적 특성(예, 만 

18~65세 남녀), 진단관련 임상특성(예, Diagnostic and Statis-
tical Manual of Mental Disorders, forth edition 기준 주요우

울삽화), 증상관련 임상특성(예, 영 조증 증상척도 12점 이상), 지

리적 및 행정적 특성(예, ◯◯병원 외래에 방문), 시간적 특성

(예, 2011년 1~12월) 그리고 언어적 및 문화적 특성(예, 한국어

를 이해하고 서면 동의서 제출이 가능한 자)의 순으로 나열한

다. 배제기준도 역시 유사한 관점에서 작성할 수 있다.

연구 방법의 선택-통계적 관점에서

연구방법의 선택기준은 다양할 수 있으나 실제적인 방법으

로는 탐구하고자 하는 변인과 변인 간 추정관계를 바탕으로 통

계적 검정과정을 고려하는 것이 도움이 될 수 있다.

서로 관계가 있는가?(Correlation)

임상연구의 목적이 두 가지 이상의 임상특성 간 관계의 유

무에 있을 경우이다. 상관관계는 두 측정치 또는 두 분포 내에

서 위치의 일관성에 대한 상관관계의 정도를 반영한다. 상관

관계에 기반한 임상연구는 가설 수립에는 도움이 되지만 가설

을 검증하기에는 어려움이 있다.15)

중재를 통해 임상변인의 평균차를 유발할 수 있는가?

(Mean difference)

중재 전후에 서로 다른 둘 이상의 집단에서 특정변인의 평

균값이 유의하게 다른가를 알아보는 경우에 해당하며 임상시

험의 기본방법이다. 중재효과의 통계적 유의성에 대한 정보 외

에 중재효과의 크기(effect size)를 제공할 수 있으나 충분한 

대상 수가 확보되어야 확정적 가설 검증이 가능하다.15)

서로 인과 관계가 성립하는가?(Cause-effect 

relationship)

특정 행동 또는 상태(예측변인)와 관찰된 반응(결과변인)사

이의 잠재적 인과성을 알아보는 것을 말하는 것으로 임상적 기

전뿐 아니라 생물학적 기전 연구에서 주로 이용되는 방법이며 

임상과 생물학적 기전을 연결하는 중개연구(translational re-
search)의 기본방법이다. 가장 많은 정보를 제공할 수 있으나 

역시 충분한 대상자 수가 확보되지 않으면 확정적 가설 검증

은 어렵다.15)

임상변인의 선택

임상연구의 가설 검증을 위해 임상변인을 선택하는 경우 변

인 측정시 정밀도(precision)과 정확도(accuracy)의 두 측면을 

감안하여야 한다(Fig. 1).

정밀도(Precision)

정밀도는 동일한 변수를 여러 차례 측정하였을 때 동일한 값
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이 얻어지는 정도를 의미한다. 정밀도는 연구 결과의 신뢰도(re-
liability)에 가장 영향을 주는 인자이다.23) 정밀도가 높은 측정

방법을 사용할 경우 같은 수의 표본 집단에 대한 평균값 측정

과 가설 검증에 있어 통계적 검정력이 높아진다. 정밀도는 무

작위 오차(random error)에 의해 좌우되는데 오차가 클수록 

정밀도는 떨어진다. 무작위 오차는 평가자 변이(observer var-
iability), 도구 변이(instrument variability) 및 피험자 변이(sub-
ject variability)에 의해 결정된다.2)

정확도(Accuracy)

정확도는 측정한 값이 참값을 반영하는 정도를 의미하며 

연구 결과의 타당도(validity)를 결정하는 중요한 요소이다. 달

리 표현하면, 관찰값이 연구표본 및 목표집단에서 일어나는 

현상과 연관되는 정도이다. 정확도는 체계적 오차(systematic 

error)에 의해 좌우되는데 오차가 클수록 정확도는 떨어진다. 

체계적 오차는 평가자 오류(observer error), 도구 오류(instru-
ment error), 피험자 오류(subject error)에 의해 결정된다.23)

연구데이터의 수집

전향적 임상연구

전향적 임상연구의 계획서는 연구의 모든 과정을 구체적으

로 기록한 매뉴얼이 될 수 있도록 사전에 충분한 검토와 토의

를 거쳐 작성되어야 한다(Table 2). 즉 연구자가 바뀌어도 일관

성 있게 연구를 수행할 수 있도록 구체적이고 다양한 변수를 

감안하여 작성되어야 한다. 연구계획서를 완벽하게 만들수록 

연구수행시의 시행착오를 줄이고 신뢰도와 타당도가 높은 

연구 결과를 얻을 수 있기 때문이다.24) 특히 여러 기관이 공동

으로 연구를 수행하는 경우 연구수행의 표준화를 위해 연구

계획서는 더욱 중요한 역할을 한다. 

기존 데이터를 이용하는 임상연구

임상활동의 결과로 자연스럽게 축적되는 임상 데이터는 실

제 임상상을 반영하는 중요한 자료이다. 이러한 기존 데이터를 

이용하는 연구의 장점은 빠르고 경제적이며 의학지식의 축적

에 따라 반복적으로 다양한 연구가 가능하다는 것이다. 단점

으로는 미리 고려해야 할 사항이 많고 중요한 교란변인에 대

한 정보누락의 위험이 높다는 것을 들 수 있다. 기존 데이터를 

활용하는 연구의 종류로는 이차 자료 분석(secondary data an-
alysis), 부가연구(ancillary studies) 그리고 체계적 검토(sys-
tematic review)가 있다.2)

이차 자료 분석(secondary data analysis)은 모인 자료를 원

래 목적이 아닌 임상적 의문에 답하기 위해 분석하는 경우를 

말한다.25) 이차 자료의 원천은 이전 임상연구, 의무기록, 건강

보험자료, 통계청 자료 등이 될 수 있다. 실제 임상현장에서 특

정 치료의 효과나 사용양상을 파악하기에는 가장 좋은 방법

이라 할 수 있다. 대상 수가 많고 관찰기간이 길수록 진실에 가

까운 결과를 얻을 수 있다.

부가 연구(ancillary studies)는 기존 연구를 위해 모인 대상

군 또는 시료에 다른 임상적 의문에 답하기 위해 몇 가지 측정

이나 검사를 더 시행하는 경우를 말한다.26) 자료의 원천으로

는 코호트, 임상등록 환자군, 혈액 시료, 유전자 시료, 뇌영상 

자료 등이 흔히 이용된다. 전향적으로 기획된 독립적인 임상

연구보다 빠르고 경제적이다. 횡단면 또는 종적 연구 모두 편

리하게 시행할 수 있으나 논문 작성시 저자권리 등에 논란이 

생길 수 있다.

체계적 검토(systemic reviews)는 동일한 연구 의문에 답하

기 위해 시행된 다수의 기존 연구 결과를 종합하여 확정적 결

High precision, low accuracy

High precision, high accuracy

Low precision, high accuracy

Low precision, low accuracy

Fig. 1. Precision and accuracy.

Table 2. Making protocol of clinical study

Component Aim

Research topic To define ‘unmet clinical need’
Background To justify clinical significance 

  of research topic
Outline To depict overall procedures 

  of clinical study
Target population To define study participants and 

  to describe inclusion and 
  exclusion criteria

Outcome variables To define key variables used in
  statistical tests of study hypothesis

Statistical considerations To determine statistical power, 
  sample size, and statistical 
  methods
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론을 도출하는 것을 말한다.27) 자료의 원천으로는 무작위배정 

통제 연구, 기존 문헌리뷰, 코크란 협력 데이터베이스 그리고 

국내외 전문가 교신 등이 있다. 독자적인 연구수행 여건이 어

려운 젊은 연구자에게는 좋은 연구방법이 될 수 있다. 질 좋은 

연구 결과를 충분히 모아서 시행한다면 무작위배정 통제 연구

보다도 상위의 임상증거로 인정 받을 수 있지만 통계적 유의성

을 보인 연구들이 주로 출간되는 ‘출판편향(publication bias)’

을 극복해야 한다.28) 출판편향이 존재하는 지의 여부를 확인

할 수 있는 방법은 여러 가지가 있으나 그 중 가장 자주 사용되

는 방법은 모아진 연구에 대해 ‘깔때기 그림 (funnel plot)’을 

그려보는 것이다(Fig. 2).29) 깔때기 그림이란 x-축에는 각 연구

에서 추정된 처리효과(예를 들면, 대응위험도)를 y-축에는 해

당 연구의 정밀성을 나타내는 척도(예를 들면, 표본수나 대응

위험도의 표준 오차)를 표시하여 산점도(scatter plot)를 그린 

것이다(보통의 경우 x-축 척도의 대칭성을 위해 로그 변환한 

값을 사용한다). 깔때기 그림이라는 명칭은 연구의 표본 수가 커

지면 커질수록 실제 효과에 대한 추정이 더 정밀하게 되는 점

을 반영해 붙인 이름이다. 출판편향이 존재하지 않는다면 산

점도가 대칭으로 뒤집어진 형태의 깔때기 모양을 보이고 출판

편향이 존재한다면 점들은 어느 한 쪽으로 치우치게 되어 비

대칭적인 산점도를 보이게 된다. 

임상연구의 윤리

정신질환관련 임상연구시 고려할 점

정신건강의학과 환자를 대상으로 임상연구를 수행하는 경

우 우려되는 문제점은 연구참여로 인한 이익과 손실에 대한 

대상자의 판단능력 저하되어 있으며, 충분한 설명에 근거한 자

발적 동의(informed consent) 여부를 결정하기 어렵고, 연구 

참여자가 사회적 약자로 임상가와 대등한 관계가 되기 어렵다

는 점이다.30)31) 또한 경제적 이유로 법적 보호자와 연구 대상자

간 관계도 왜곡되기 쉽다.

1998년 미국 생명윤리 위원회(National Bioethics Adviso-
ry Commission)에서는 1995년 정신의학 분야에서 출간된 60

여편의 임상논문을 조사하였다.32) 조사 결과 정신의학 영역의 

임상연구는 최소위험(minimal risk)이 아닌 경우가 대부분이

었고 피험자의 의사결정능력에 대한 의문이 드는 경우가 많았

다. 또한 연구디자인 상 ‘위약사용’이나 ‘증상유발’ 등 피험자의 

위험을 수반하는 경우가 많았다. 이에 대해 책임연구자에게 연

구 계획서와 동의서를 요청하였으나 60편 중 13편만 회신을 

받았다고 한다. 강압적인 피험자 모집과 동의능력평가에 대한 

객관적 정보의 부재가 있었고 피험자에게 동의서에 대한 설명

문에 연구디자인과 위험에 대한 불완전한 정보 제공을 하였

으며 연구위험의 축소 의혹도 있었다. 정신질환 연구가 아닌 임

상연구에서 대조군으로 정신건강의학과 환자를 동원한 경우

도 있었다. 특히 정신건강의학과 병동의 입원환자인 경우 특수

한 상황과 배경에 의해 매우 취약한 피험자의 입장에 놓이게 

되고 주위의 권고나 제안을 거절하기 힘든 심리적 부담을 가지

고 있는 것으로 분석되었다. 경제적 여유가 없는 경우가 많고 

연구에 피험자로 참여하는 것이 제대로된 치료와 검사를 받을 

수 있는 유일한 기회일 경우도 있고 보상비가 큰 혜택으로 느

껴질 수 있다는 의견도 있었다. 정신질환별 특징을 보면 치매

인 경우 다수 인지기능 영역의 저하가 두드러져 피험자뿐 아

니라 법적 보호자의 동의가 필수적일 수 있었다. 섬망 및 정신

병적 장애는 인지의 왜곡이 지속적이며 증상정도가 심한 경우 

의사결정능력의 저하 가능성이 높았다. 우울증 및 양극성 장애

는 무가치감, 고립 무원감 및 무쾌감증 등 의사결정 과정에서 

자신을 소중히 여기지 않을 가능성이 높았다.

정신건강의학과 임상연구에 대한 권고안

미국 생명윤리 위원회에서 1999년 제시한 연구참여자의 권

고안에서는 정신장애 환자가 아니어도 가능한 연구에는 정신

장애 환자의 참여를 금하고 임상적으로 타당성과 치료적 동등

성이 있는 경우에만 연구수행을 할 수 있도록 규정하고 있다.33) 

객관적으로 피험자의 위험-이익을 평가하여 동의여부와 관계

없이 이익이 위험보다 클 경우에만 연구를 수행하고 피험자의 

의사결정능력에 확신이 없는 경우는 법적 보호자가 연구참여

를 결정하도록 권고하고 있다. 또한 피험자의 동의능력을 평가

하는 사항을 연구계획에 포함해야 하고, 최소위험이 아닌 경

우는 특별한 주의를 기울이고 만일의 경우에는 보상에 대한 

준비가 필요함을 명기하고 있다. 기관윤리위원회의 심사 과정

에서 정신건강의학과 연구에 대해서는 정신건강의학과 환자

에 대한 경험이 있는 2인 이상을 포함하고, 특히 한 명은 반드
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Fig. 2. An example of funnel plot.
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시 환자권익옹호자이여야 함도 명기하고 있다. 그리고 필요한 

경우 동의능력평가를 기관윤리위원회 이외 독립 패널에서 논

의해야 한다고 명시하고 있다.

결      론

본 종설에서는 임상연구의 종류와 설계 그리고 임상연구에 

필수적인 윤리지침에 대해 간략히 살펴보았다. 임상연구는 정

신의학의 과학화와 최적 치료의 근거 확립을 위해 요구되며, 

현실적으로 임상가의 참여가 가장 용이한 연구방법론에 속한

다고 할 수 있다. 좋은 임상연구는 그 설계 단계에서 판가름난

다고 해도 과언이 아니므로 임상적 의문에 대해 연구자의 제

반여건을 고려하여 가장 적합한 연구방법과 대상자를 선정하

는 것이 무엇보다 중요하다. 막대한 비용이 들어가는 무작위배

정 통제 임상시험 외에도 임상적으로 유용한 정보를 얻을 수 

있는 관찰연구에 대해 앞으로도 많은 관심과 방법론의 개선

이 필요하며 이러한 발전은 연구윤리에 대한 지속적인 고민 

위에 이루어져야 할 것이다.
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