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서      론

조현병은 뇌의 구조와 기능의 이상으로 발생되는 것이 특

징인 질병이며, 병의 원인 중 하나로 비정상적인 신경발달이 

포함된다.1) 갑상샘 호르몬은 중추신경계의 성장에 중요한 역

할을 하며 뇌의 각 발달 과정에 영향을 줄 수 있다.2) 뇌의 발

달 단계에서 갑상샘 결핍은 뇌의 성장에 심각한 장애를 초래

하고 이는 결국 행동장애를 초래할 수 있으며3) 정신과 질환의 

발현을 이끌 수 있는 것으로 알려져 있다.4)

갑상샘 질환은 여러 정신과적 증상을 유발할 수 있으나, 특

정 정신과적 증후군과의 관련에 관해서는 아직 연구 결과가 

일관적이지 않다. 지금까지 밝혀진 갑상샘 기능과 정신과적 

증상과의 관계는 갑상샘항진증에서 피로감, 과민함, 불면, 불

안, 체중 감소, 감정기복이 흔히 관련이 있다는 것과 만성적

인 갑상샘저하증에서 피로감, 리비도 감소, 기억력 저하, 과민

함 등이 관련이 있다는 정도이다.5)

조현병 입원 환자에서의 갑상샘 기능이상과 증상 심각도, 
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갑상샘 호르몬과 조현병에 대한 연구는 그 수가 적지만 몇

몇 연구를 살펴보면, 만성 조현병 환자 중 증상이 더 심각한 

군에서 free thyroxine(free T4)과 total triiodothyronine 

(total T3) 평균 수치가 높았다는 결과가 있었고6) 또 다른 연

구에서는 치료반응이 있는 환자에서 치료반응이 없는 환자보

다 T3의 수치가 더 높았다는 결과가 있다.7) 즉, 조현병의 심각

도나 치료반응이 갑상샘 호르몬과 관련이 있는 것을 제시한 

바 있다. 하지만 유의미하게 높았던 호르몬 평균 수치가 모두 

정상 수치였다는 한계점이 있어 호르몬의 이상 여부를 통해 

조현병의 증상이나 경과를 예측하는 임상적인 활용도는 떨어

진다. 한편 만성 조현병 환자에서 갑상샘 기능이상이 항정신

병 약물에서 기인하며 항정신병 약물의 용량이 free T3의 감

소, thyroid stimulating hormone(TSH)의 증가와 관련이 있

다는 결과도 있다.8)

갑상샘 기능검사는 조현병 환자에서 흔히 이루어지는데 이

는 갑상샘 호르몬 이상을 가진 환자에서 다양한 정신병적 증

상이 나타날 수 있기 때문이다.9) 갑상샘 기능이상이 조현병의 

경과와 치료반응을 예측하는 데 유용하게 사용할 수 있을 것

으로 추정되나7) 이에 대한 연구는 그 편수가 적고, 국내의 경

우에도 자료가 부족한 실정이다. 또한 기존 연구들에서 조현

병의 임상적 특징에 따라 군을 나누어 호르몬의 평균 수치만

을 비교했을 뿐, 갑상샘 수치의 이상을 보이는 그룹을 따로 

지정하여 정상군과의 임상적 차이를 직접 비교한 연구는 없

으며 장기적인 치료반응에 대해서도 연구된 것이 드물다. 

이에 본 연구에서는 일 병원의 조현병 입원 환자를 대상으

로 갑상샘 호르몬 검사 결과를 이용해 호르몬 이상군을 지정

하여 조현병의 증상 심각도, 그리고 치료반응의 차이에 대한 

비교연구를 시행하였다. 장기적인 치료반응을 간접적으로 보

기 위해 항정신병 약물의 약물 개수와 총 용량, 클로자핀 사

용 유무에 대해서도 비교연구를 진행하였고 Brief Psychiat-

ric Rating Scale(BPRS)과 같이 정신과적 증상만을 조사하

는 데에서 더 나아가 실제 임상 상황을 반영하기 위해 격리

강박 횟수, 입원 일수를 함께 조사하였다. 항정신병 약물의 

용량과 호르몬 간의 상관 여부에 관한 조사도 진행하였다. 

방      법

대  상

국립춘천병원 정신건강의학과에서 2015년 9월 1일부터 

2018년 4월 30일까지 Diagnostic and Statistical Manual of 

Mental Disorders, 5th edition 기준에 따라 조현병으로 진

단받고 입원 치료를 받은 환자 중 입원 시 갑상샘 기능검사

를 시행하였던 환자 358명을 대상으로 하였다. 

대상자 중 연구 기간 이전에 갑상샘 질환을 이미 진단받고 

관련 약물을 복용 중인 환자(7명), lithium을 복용 중인 환자

(4명), 속발성 갑상샘저하증을 일으킬 수 있는 뇌하수체나 시

상하부의 장애, 매독, 유육종증, 결핵, 크론병 등을 가진 환자

(0명), 입원 1주일 이내에 자의 퇴원하거나 다른 응급 질환으

로 다른 의료기관에 전원되어 치료반응을 평가하기 어려운 

환자(9명)가 연구 대상자에서 제외되어 338명의 의무기록 자

료가 분석에 사용되었다. 이 연구는 국립춘천병원 임상윤리심

의위원회의 승인을 받았다(IRB No. 20180503-1). 

방법 및 평가 척도

입원 환자의 의무기록을 후향적으로 검토하여 나이, 성별, 

결혼 여부, 학력, 지지 체계, 다른 정신과적 질환, 발병 나이, 

발병 기간, 입원 횟수, 조현병 가족력, 입원 일수, 갑상샘 호르

몬 수치, 복용 중인 항정신병 약물 개수와 용량, 클로자핀 사

용 유무, 동시에 처방되는 기분조절제, 항우울제, 항불안제 등 

기타 정신과 약물 사용에 대한 자료를 수집하였다. 항정신병 

약물의 용량은 클로르프로마진 등가용량을 사용하였다.10-12)

갑상샘 호르몬 이상군에 대해서는 입원 시 시행한 갑상샘 호

르몬 기능검사 결과를 이용하였고 TSH의 경우 0.4~5.0 μIU/

mL를 기준으로 이보다 수치가 낮은 군은 저갑상샘자극호르

몬군, 이보다 높은 군은 고갑상샘자극호르몬군으로 지정하

였고, total T3(TT3)는 0.7~2.0 ng/mL를 기준으로 이보다 

수치가 낮은 군은 저트리요드타이로닌군, 이보다 높은 군은 

고트리요드타이로닌군으로 지정하였다. Free T4(fT4)는 0.8~ 

1.8 ng/dL를 기준으로 이보다 낮은 수치를 보이는 군은 저싸

이록신군, 이보다 높은 군은 고싸이록신군으로 지정하였고,13)14) 

3가지 호르몬이 모두 정상인 군은 정상군으로 지정하였다. 

조현병 증상의 심각도에 대해서는 후향적 의무기록 검토를 

통해 입원 시 BPRS를 조사하였고, 임상 현장에서의 증상 심

각도를 보기 위해 첫 4주간 격리강박 횟수를 함께 분석하였

다. 치료반응에 대해서는 입원 시 BPRS에 대한 퇴원 시 BPRS 

감소율, 입원 일수, 그리고 전체 격리강박 횟수 중 입원 4주 

이후의 격리강박 횟수의 비율을 조사하였다. 연구 대상인 국

립춘천병원에서의 격리강박은 정신건강증진 및 정신질환자 

복지서비스 지원에 관한 법률(정신건강복지법) 제75조에 따

라 치료 또는 보호의 목적으로 정신건강의학과 전문의의 지

시에 따라서만 시행하고 있다. 조현병 환자의 약물 치료반응

을 평가하는 기간은 평균 2~6주를 기다리는 것으로 알려져 

있어,15) 본 연구에서는 격리강박 횟수를 첫 4주와 4주 후로 

나누어서 첫 4주 동안의 격리강박 횟수와 4주 후 시행된 격리

강박 비율을 통해 임상 현장에서의 증상 심각도, 치료반응도 

살펴보기로 하였다. 
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통계 분석

통계 분석은 Statistical Package for the Social Sciences 

18.0(SPSS Inc., Chicago, IL, USA)를 이용하였다. 

전체 대상자 중 갑상샘 호르몬 정상군의 대상자 수가 이상

군의 수에 비해 10배 이상 차이가 나는 집단 간의 불균형을 

보여, 이상군과 매칭한 새로운 정상군을 지정하였다. 각 호르

몬별로도 수치가 높은 군과 낮은 군, 두 이상군 사이에서도 

대상자 수가 2~4배 차이 나는 불균형을 보였고, 정상군과의 

매칭 시 두 이상군과 공통적으로 성별이 같고 연령이 비슷한 

정상군을 일대일 매칭한 후 대상자 수가 더 많은 이상군의 수

에 맞추어 추가로 정상군에서 연령과 성별을 일대일 매칭하

여 정상군을 지정한 뒤 비교 분석을 진행하였다. 

정상군, 호르몬 수치가 정상 범위보다 높은 군과 낮은 군, 즉 

세 개의 군 간에 증상 심각도, 치료반응 차이를 비교하기 위해 

Kruskall Wallis test를 시행하여 세 군 간의 차이를 보았으며, 

범주형 변인의 경우에는 피어슨 카이제곱검정(Pearson’s chi-

square test)을 사용하였다. 이 중 세 군 간 의미 있는 차이를 

보이는 항목에 대해서는 다시 두 군씩 짝을 지은 후 Mann 

Whitney U test를 시행하여 군 간의 구체적인 유의성을 확인

하였다. 항정신병 약물과 갑상샘 호르몬과의 상관관계는 전체 

대상자를 대상으로 Spearman 상관계수(Spearman correla-

tion analysis)를 이용하였다. 통계적 유의 수준은 p ＜ 0.05

로 하였다.

결      과

전체 대상자의 사회인구학적, 임상적 특징

대상자들의 인구학적, 임상적 특징은 표 1과 같다. 전체 대

상자는 총 338명으로 평균 연령은 49.6세였으며, 남성의 비율

은 54.4%를 차지했다. 비혼자는 73.4%였으며 고졸 이상의 고

등교육을 받은 대상자는 전체의 63.8%였고 지지 체계가 전혀 

없는 독거인은 5.6%를 보였다. 대상자들의 조현병 발병 나이

는 평균 27.1세였고 질병 기간은 평균 22.6년, 입원 횟수는 평

균 13.7번이었다. 이들이 복용하는 항정신병 약물의 개수는 

평균 1.7개였으며, 용량은 클로르프로마진 등가용량 1338 mg

으로 나타났다. 입원 시 시행한 갑상샘 호르몬의 평균 수치는 

다음과 같다. TSH는 2.2 μIU/mL, TT3는 1.1 ng/mL, fT4는 

1.3 ng/dL 였으며 이 평균값들은 모두 정상범위 내에 존재하

였다. 이 중에서 갑상샘 호르몬 이상 수치를 나타내는 대상자

는 총 83명으로 전체 대상자의 24.6%를 차지하였으며 이 중 

31명(9.2%)은 갑상샘 질환으로서의 임상적 의미를 가지는 수

치를 나타냈다. 즉, TSH가 낮고 TT3, fT4가 높은 원발성 갑

상샘항진증, TSH가 높고 TT3, fT4가 낮은 원발성 갑상샘저

Table 1. Demographic and clinical characteristics of schizophre-
nia patients 

Demographics (n = 338) Mean ± SD
Demographics

Age (years) 49.6 ± 11.2
Other clinical characteristics

Onset age (years) 
Illness duration (years)  
Number of admission
BPRS score on admission
BPRS score reduction rate (%)

Antipsychotics use
Number of antipsychotics
Dose of antipsychotics (mg)

Thyroid hormone
TSH (µIU/mL) 
TT3 (ng/mL)

fT4 (ng/dL)

27.1 ± 10.6
22.6 ± 10.5
13.7 ± 10.2
40.5 ± 8.8
13.0 ± 11.4

1.7 ± 0.8
1338.0 ± 877.4

2.2 ± 5.5
1.1 ± 0.3
1.3 ± 0.3

I&R 
Number of I&R in first 4 weeks
Rate of I&R after 4 weeks   

0.5 ± 2.3
0.1 ± 0.3

Number (%)

Male
Female

184 (54.4)

154 (45.6)

Marital status
Not married 248 (73.4)

Married 29 (8.6)

Divorce 52 (15.4)

Bereavement 9 (2.7)

Education
None 10 (3.0)

Elementary school 41 (12.2)

Middle school 70 (20.9)

High school 168 (50.1)

Above college 46 (13.7)

Support system 
Spouse, son or daughter 50 (14.8)

Parents 176 (52.1)

Brother or sister, others 92 (27.2)

None 19 (5.6)

Other clinical characteristics
Family history of schizophrenia
Other psychiatric illness

Neurodevelopmental disorder 
Mood disorder
Obsessive-compulsion disorder
Substance use disorder 

Clozapine use
Other medication use

Mood stabilizer
Antidepressant 
Anxiolytics 

28 (8.3)

15 (4.4)

3 (9.0)

14 (4.1)

9 (2.7)

54 (16.0)

128 (37.9)

39 (11.5)

196 (58.0)

SD : standard deviation, BPRS : Brief Psychiatric Rating Scale, 
TSH : thyroid stimulating hormone, TT3 : total triiodothyronine, 
fT4 : free thyroxine, I&R : isolation and restraint
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하증, TSH가 낮고 TT3, fT4가 정상인 무증상 갑상샘항진증, 

TSH가 높고 TT3, fT4가 정상인 무증상 갑상샘저하증, TSH, 

TT3, fT4가 모두 낮은 갑상샘 외 갑상샘저하증(sick euthy-

roid syndrome)으로 다양한 갑상샘 이상을 보였으며 이 중 

무증상 갑상샘저하증이 가장 흔한 것(5.0%)으로 나타났다. 

TT3 혹은 fT4만 단독으로 낮거나 높은 경우는 갑상샘 질환으

로서의 임상적인 의미가 없어 표에 나타내지는 않았으나 본 

연구에서는 호르몬별로 조현병과의 관계를 분석하기 위해 이

들도 연구에 포함시켰다. 입원 시 BPRS는 평균 40.5점, 입원 

기간 중 BPRS 감소율은 평균 13.0%를 보였으며 전체 대상자 

중 약 16.0%가 클로자핀을 복용 중인 것으로 나타났다. 입원 

첫 4주간 격리강박 횟수는 평균 0.5회였으며, 4주 후 격리강

박의 비율은 0.1회였다. 

고갑상샘자극호르몬군, 저갑상샘자극호르몬군과 정상 

갑상샘자극호르몬군 간 증상 심각도와 치료반응 비교

전체 대상자 중 고갑상샘자극호르몬군(high TSH)은 총 

20명, 저갑상샘자극호르몬군(low TSH)은 11명이었으며 연령

과 성별에 대해 매칭된 대조군 20명을 정상갑상샘자극호르몬

군(normal TSH)으로 설정하였다. 갑상샘 호르몬 이상군과 

대조군 사이에 나이, 성별, 결혼 여부, 학력, 지지 체계, 조현

병 가족력, 발병 나이, 발병 기간, 입원 횟수, 다른 약물의 사

용에 있어서 유의미한 차이는 발견되지 않았다. 세 군은 재원 

일수, 입원 시 BPRS 총점, 입원 시와 비교한 퇴원 시 BPRS 

총점의 감소율, 클로자핀 사용 유무, 항정신병 약물의 개수와 

용량, 입원 첫 4주간의 격리강박 횟수와 4주 후 격리강박의 

비율에서 유의한 통계적 차이가 발견되지 않아 TSH에 따른 

증상 심각도와 치료반응은 유의미한 차이가 없는 것으로 나

타났다(표 2). 다만, 통계적으로 유의하지는 않지만 저갑상샘

자극호르몬군에서 정상군에 비해 클로르프로마진 480 mg의 

용량을 더 처방하는 경향이 있었다(저갑상샘자극호르몬군 

1703.5 ± 904.9 mg ; 정상갑상샘자극호르몬군 1218.9 ± 

705.1 mg ; p = 0.251).

고트리요드타이로닌군, 저트리요드타이로닌군과 정상트

리요드타이로닌군 간 증상 심각도와 치료반응 비교

전체 대상자 중 TT3 수치가 높은 고트리요드타이로닌군

(high TT3)은 총 7명, 저트리요드타이로닌군(low TT3)은 23

명이었으며 연령과 성별에 대해 매칭한 대조군(normal TT3) 

23명을 설정하였다. 각 군 간의 나이, 성별, 결혼 여부, 학력, 지

지 체계, 조현병 가족력, 발병 나이, 발병 기간, 입원 횟수, 다

른 약물의 사용에 있어서 이상군들과 대조군 간의 유의미한 

차이는 보이지 않았으며 입원 일수, 입원 시와 비교한 퇴원 

시 BPRS 총점의 감소율, 클로자핀 사용 유무, 항정신병 약

물의 개수와 용량, 입원 첫 4주간의 격리강박 횟수와 4주 후 

격리강박의 비율 역시 세 군 간 유의미한 차이는 없는 것으

로 나타났다(표 3).

한편 증상의 심각도를 평가하기 위해 조사한 입원 시 

BPRS 점수에서는 세 군 간에 유의미한 차이를 보였다(고트리

요드타이로닌군 52.4 ± 7.4 ; 정상트리요드타이로닌군 39.7 ± 

8.4 ; 저트리요드타이로닌군 49.4 ± 8.2 ; df = 2, p ＜ 0.001). 

각 군 간의 차이를 구체적으로 보기 위해 두 군씩 짝을 지어 비

교하는 Mann Whitney U test를 시행한 결과, 고트리요드타이

로닌군과 정상군 간에 유의미한 차이를 보였고(p = 0.001), 저트

리요드타이로닌군과 정상군 간에도 유의미한 차이를 보였다

(p = 0.003). 

Table 2. Comparison of severity and response among groups

High TSH (n = 20) Normal TSH (n = 20) Low TSH (n = 11) p value
Age (years)

Male (%)

47.7 ± 11.8
10 (50)

47.6 ± 12.0
10 (50)

48.0 ± 9.0
7 (64)

0.968
0.725

Admission days 139.4 ± 119.2 132.1 ± 113.9 114.5 ± 79.0 0.951
BPRS on admission
BPRS reduction rate (%)

Clozapine use number (%)

36.2 ± 7.5
9.0 ± 8.4

1 (5)

41.4 ± 9.3
16.0 ± 13.7

1 (5)

38.0 ± 9.8
12.8 ± 13.5

1 (9)

0.331
0.512
0.878

Number of antipsychotics
Total dose of antipsychotics (mg) 

1.8 ± 0.8
1443.8 ± 870.8

1.6 ± 0.7
1218.9 ± 705.1

2.0 ± 0.9
1703.5 ± 904.9

0.434
0.251

Number of I&R in first 4 weeks
Rate of I&R after 4 weeks

0.3 ± 1.0
0.1 ± 0.2

0.3 ± 1.8
0.1 ± 0.2    

0.1 ± 0.3
0.1 ± 0.3

0.560
0.999

Concomitant use (%)

Mood stabilizer
Antidepressant
Anxiolytics 

11 (55)

2 (10)

9 (45)

12 (60)

3 (15)

10 (50)

5 (45)

0 (0)

5 (45)

0.738
0.405
0.944

Data are presented as mean ± standard deviation. TSH : thyroid stimulating hormone, BPRS : Brief Psychiatric Rating Scale, I&R : 
isolation and restraint
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고트리요드타이로닌군의 경우 통계적으로 의미를 가지지

는 못했으나 입원 첫 4주간 격리강박 횟수가 더 많고(고트리

요드타이로닌군 3.7 ± 7.9 ; 정상트리요드타이로닌군 0.2 ± 

0.7 ; 저트리요드타이로닌군 0.0 ± 0.2 ; p = 0.121) 항정신병 

약물의 사용도 정상군보다 클로르프로마진 530 mg을 더 사

용하는 경향을 보여(고트리요드타이로닌군 1500.0 ± 948.5 ; 

정상트리요드타이로닌군 970.1 ± 656.6 ; 저트리요드타이로

닌군 1208.0 ± 725.9 ; p = 0.227) 고트리요드타이로닌군에서 

증상 심각도가 더 높은 결과를 부수적으로 뒷받침하고 있다. 

고싸이록신군, 저싸이록신군과 정상싸이록신군 간 증상 

심각도와 치료반응 비교

전체 대상자 중 fT4 수치가 높은 고싸이록신군(high fT4)

은 총 29명, 저싸이록신군(low fT4)은 6명이었으며 연령과 

성별을 매칭한 대조군(normal fT4)을 설정하였다. 각 군 간의 

성별, 결혼 여부, 학력, 지지 체계, 조현병 가족력, 발병 나이, 

Table 3. Comparison of severity and response among groups

High TT3 (n = 7) Normal TT3 (n = 23) Low TT3 (n = 23) p value

Age (years) 48.3 ± 7.5 57.1 ± 10.2 57.2 ± 10.4 0.097
Male (%) 5 (71) 10 (43) 10 (43) 0.386
Admission days 84.0 ± 42.0 128.9 ± 85.8 156.1 ± 128.0 0.568
BPRS on admission
 

52.4 ± 7.4
20.0‡

39.7 ± 8.4 49.4 ± 8.2

107.5‡

< 0.001†

0.003*
0.001*

BPRS reduction rate
Clozapine use (%)

13.5 ± 11.3
1 (14)

117 ± 12.0
3 (13)

9.7 ± 9.3
1 (4)

0.779
0.538

Number of antipsychotics
Total dose of antipsychotics (mg)

2.0 ± 0.8
1500.0 ± 948.5

1.6 ± 0.8
970.1 ± 656.6

1.3 ± 0.5
1208.0 ± 725.9

0.083
0.227

Number of I&R in first 4 weeks
Rate of I&R after 4 weeks

3.7 ± 7.9
0.0 ± 0.1 

0.2 ± 0.7
0.0 ± 0.0 

0.0 ± 0.2
0.1 ± 0.3

0.121
0.072

Concomitant use (%)

Mood stabilizer
Antidepressant
Anxiolytics

2 (29)

2 (29)

3 (43)

7 (30)

1 (4)

16 (70)

6 (26)

5 (22)

15 (65)

0.948
0.145
0.431

* : p < 0.01, †: p < 0.001, ‡: Mann-whitney U. TT3 : total triiodothyronine, BPRS : Brief Psychiatric Rating Scale, I&R : isolation and 
restraint

Table 4. Comparison of severity and response among groups

High fT4 (n = 29) Normal fT4 (n = 29) Low fT4 (n = 6) p value

Age (yerars) 46.4 ± 12.1 46.6 ± 11.6 59.2 ± 3.8 0.020*
Male (%) 14 (48) 14 (48) 2 (33) 0.784
Admission days 78.5 ± 59.8 112.2 ± 102.5 100.0 ± 77.9 0.420
BPRS on admission
  

49.5 ± 7.4
160.0‡

40.9 ± 7.5 46.7 ± 12.4

63.5‡

< 0.001†

< 0.001†

0.302
BPRS reduction rate
Clozapine use (%)

9.9 ± 9.0
2 (6.9)

13.6 ± 11.4
4 (13.8)

14.5 ± 13.7
1 (16.7)

0.397
0.628

Number of antipsychotics 1.5 ± 0.6 2.0 ± 0.9 1.5 ± 0.8 0.018*

  
256.0‡  

56.5‡

0.006*
0.158

Total dose of antipsychotics (mg) 1231.8 ± 749.8 1557.3 ± 974.0 1118.8 ± 887.5 0.359
Number of I&R in first 4 weeks
Rate of I&R after 4 weeks

0.3 ± 0.9
0.1 ± 0.3

0.3 ± 1.2
0.0 ± 0.2

0.0 ± 0.0
0.2 ± 0.4

0.216
0.686

Concomitant use (%)

Mood stabilizer
Antidepressant
Anxiolytics

7 (24)

7 (24)

17 (59)

14 (48)

6 (21)

23 (79)

4 (67)

0 (0)

4 (67)

0.059
0.408
0.234

* : p < 0.01, †: p < 0.001, ‡: Mann-whitney U. fT4 : free thyroxine, BPRS : Brief Psychiatric Rating Scale, I&R : isolation and restraint 
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발병 기간, 입원 횟수, 다른 약물의 사용에 있어서 이상군과 

대조군들 간의 유의미한 차이는 보이지 않았으나 표 4에서 나

타나듯이 정상군과 고싸이록신군에 비해 저싸이록신군에서 

평균 나이가 더 많은 결과를 보였다(고싸이록신군 46.4 ± 

12.1 ; 정상싸이록신군 46.6 ± 11.6 ; 저싸이록신군 59.2 ± 

3.8 ; p ＜ 0.020). fT4에 대한 세 군 간의 입원 일수, 입원 기간 

동안 BPRS 감소율, 클로자핀 사용 유무, 항정신병 약물의 용

량에서 유의미한 차이는 없었으나, 입원 시 BPRS 점수에서 세 

군 간에 유의미한 차이를 보였다(고싸이록신군 49.5 ± 7.4 ; 

정상싸이록신군 40.9 ± 7.5 ; 저싸이록신군 46.7 ± 12.4 ; df = 

2, p ＜ 0.001). 두 군씩 짝을 지어 비교하는 Mann Whitney U 

test를 시행한 결과, 고싸이록신군과 정상군 간에 유의미한 차

이를 보였고(p ＜ 0.001), 저싸이록신군과 정상군 간에는 유의

미한 차이를 보이지 않아(p = 0.302) fT4군의 입원 시 BPRS 점

수 차이는 고싸이록신군과 정상군 간의 차이에서 기인하는 것

으로 보여진다. 

한편 항정신병 약물의 개수에서 정상군이 이상군에 비해 

약 0.5개를 더 사용하는 것으로 유의미한 차이를 보여(고싸

이록신군 1.5 ± 0.6 ; 정상싸이록신군 2.0 ± 0.9 ; 저싸이록

신군 1.5 ± 0.8 ; df = 2, p = 0.018) 이상군 두 군과 정상군을 

각각 짝지어 비교하였으며, 그 결과 고싸이록신군과 정상군 간

에 유의미한 차이를 보였고(p = 0.006), 저싸이록신군과 정상

군 간에는 유의미한 차이를 보이지 않았다(p = 0.158). 고싸이

록신군과 정상군 간 항정신병 약물의 총 용량에서는 유의한 차

이를 보이지는 않았으나 정상군이 클로르프로마진 약 300 mg

을 더 사용하는 경향을 보였다(고싸이록신군 1231.8 ± 749.8 ; 

정상싸이록신군 1557.3 ± 974.0 ; 저싸이록신군 1118.8 ± 

887.5 ; p = 0.359). 즉, 고싸이록신군이 정상군에 비해 정신병

리가 더 심각하나 항정신병 약의 개수는 더 적게 사용하며 통

계적으로 유의하진 않으나 항정신병 약물의 용량도 덜 사용

하는 경향을 보였다.

갑상샘 호르몬과 항정신병 약물 용량의 상관 여부 

본 연구에 포함된 대상자들에게서 항정신병 약물이 갑상

샘 호르몬에 미치는 영향을 조사하기 위해 시행한 상관분석 

결과는 표 5에 나타냈다. 항정신병 약물의 용량은 TSH, fT4

와는 유의미한 상관관계가 없는 것으로 나타났으나 TT3와

는 유의미한 음의 상관관계를 보였다(correlation coefficient 

-0.128, p = 0.018). 하지만 둘 간의 상관성의 설명력은 약 

1.7%(R2 linear = 0.017)에 그쳤다.

고      찰

본 연구는 일 병원에 입원한 조현병 환자를 대상으로 갑상

샘 호르몬의 이상과 조현병의 증상 심각도, 치료반응의 상관

성을 보고자 연구를 진행하였고 그 결과, 고트리요드타이로

닌군, 저트리요드타이로닌군, 고싸이록신군에서 증상 심각도

가 정상군에 비해 유의미하게 더 높다는 것을 확인할 수 있

었다. 한편 TSH 이상군에서 증상 심각도는 정상군과 차이를 

보이지 않았고 치료반응에 있어서는 TSH, TT3, fT4 이상군 

모두에서 정상군과 비교하여 유의미한 차이를 보이지 않는 것

이 관찰되었다. 본 연구 대상자에게서 항정신병 약물이 갑상

샘 호르몬에 미치는 영향은 없거나 미미한 정도로 나타났다. 

연구에 포함된 전체 대상자 중에서 24.6%가 호르몬 이상 

수치를 나타내는 것을 볼 수 있다. 이전에 만성 조현병 입원 

환자 189명을 대상으로 했던 한 연구에서는 갑상샘 호르몬 

수치 이상을 나타낸 환자가 36% 이상으로 나타났으며16) 또 

다른 종설 논문에서는 15개의 연구를 분석한 결과, 조현병 

환자에서 갑상샘 호르몬의 이상이 흔한 것임을 제시한 바 있

다.4) 본 연구에서도 조현병 입원 환자 중 약 24.6%가 갑상샘 

수치 이상을 나타내었고 이는 기존 연구 결과들과 같이 조현

병 환자에서 갑상샘 수치 이상이 흔하게 나타난다는 것을 보

여준다. 

본 연구에서는 TSH 이상 수치가 증상 심각도나 치료반응

과 유의미한 관계가 없는 것으로 확인되었고 이는 주로 T4나 

T3가 조현병의 임상적 특징과 연관되며 TSH와의 유의미한 

상관관계를 밝혀내지 못했던 기존의 여러 연구들과도 비슷한 

결과이다. 다만 한 연구에서 positive and negative syndrome 

scale의 negative scale과 TSH 사이에 약한 음의 상관관계

를 보였다는 결과가 있어17) TSH와 조현병과의 관계는 더 많

은 연구들이 필요할 것으로 생각된다. 

본 연구에서는 fT4와 TT3 이상군이 더 심각한 정신병리

와 관련이 있다는 것을 제시하였다. 이전 연구에서도 조현병

의 증상 심각도가 더 심각한 군에서 TT3 수치가 유의미하게 

높았다는 결과가 있어9) TT3 수치가 높은 군에서 증상 심각

도가 더 높다는 본 연구 결과와 그 의미를 같이하는 것을 볼 

수 있다. 한편 fT4와 조현병에 대한 연구들은 그 결과들이 상

이하다. 조현병을 가진 군이 비질병군보다 fT4 수치가 유의미

하게 낮다는 연구 결과가 있어17) 낮은 fT4가 조현병과 관련성

Table 5. Correlation of thyroid hormone and dose of antipsychotics
Thyroid 

hormone
Spearman’s rho correlation coefficient 

with dose of antipsychotics 
p value

TSH -0.013 0.809
TT3
fT4

-0.128
-0.088

0.018*
0.106

* : p < 0.01. TSH : thyroid stimulating hormone, TT3 : total triio-
dothyronine, fT4 : free thyroxine
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이 있다는 것을 시사하는 연구가 있는 반면, fT4와 병의 심

각도 간에 양의 상관관계가 있다는 결과와18) 증상 심각도가 

더 심각한 군에서 fT4의 평균 수치가 더 높다는 결과가 있어9) 

높은 fT4가 증상 심각도와 관련성이 있는 것을 시사하는 연

구들도 있다. 본 연구에서는 높은 fT4가 심각한 정신병리와 

관련이 있는 것을 시사하였으나 항정신병 약물의 병용 개수가 

적고 사용량도 적은 경향을 보여 다소 일반적이지 않은 결과

를 보였다. fT4에 관해서는 기존의 연구들도 결과가 상이하여 

fT4와 조현병과의 관계는 더 복잡한 기전이 있을 것으로 추

정되며 더 많은 연구가 필요할 것으로 생각된다. 

본 연구에서 갑상샘 호르몬 이상과 치료반응의 관련성은 

확인되지 않았다. 이전 연구에서는 치료반응성이 좋은 군에

서 TT3, fT4 수치가 높다는 것을 제시한 바 있다.7)18) 기존 연

구에서 치료반응을 보기 위해 BPRS scale을 주로 이용하였고 

본 연구에서는 BPRS scale 외에도 장기적인 치료 효과를 간접

적으로 보기 위해 항정신병 약물의 개수와 용량, 클로자핀의 

사용 유무에 대해서도 추가로 조사를 하였지만 갑상샘 호르

몬 이상과 유의미한 관련은 없는 것으로 나타났다. 

한편, 항정신병 약물이 T3의 감소, TSH의 증가와 관련이 

있다는 이전 연구 결과8)가 있어 본 연구에서도 각 호르몬과 

항정신병 약물의 용량과의 관계에 대해 조사를 하였고 항정

신병 약물의 용량이 TT3와 음의 상관관계가 있는 것을 보였

으나 그 상관계수와 설명력은 매우 적은 결과를 보였다. 낮은 

fT4군에서 다른 군에 비해 평균 나이가 유의미하게 높은 결과

가 나왔으나 갑상샘 질환이 나이에 따라 증가하는 것은 익히 

알려져 있는 반면19) 나이에 따라 TSH가 증가하고, TT3, fT4

와는 관련이 없다는 연구 결과가 있어20)21) 본 연구 결과와는 

일치되지 않는 결과를 보였다. 이는 낮은 fT4군의 대상자 수

가 적은 것(6명)에서 기인한 오류일 가능성이 있다. 

조현병 환자에서 갑상샘 기능장애는 1960년대에 처음 보

고가 되었으며16) 이후에도 조현병과 갑상샘 기능장애의 연관

성은 여러 차례 보고된 바 있으나 그 기전은 아직 정확히 밝

혀지지 않았다.6) 조현병과 갑상샘 기능장애에 관한 여러 가설 

중 하나는 도파민이 시상하부-뇌하수체-갑상샘 축과 연관이 

있고,22) 갑상샘 호르몬이 도파민 수용체의 레벨을 조절하며23) 

반대로 도파민의 활성도 증가는 TSH의 분비를 억제하여22) 서

로 영향을 준다는 것이다. 만성 전신염증 질환이 속발성 갑상

샘기능이상을 일으킬 수 있듯이 만성적인 조현병 환자에서 

갑상샘 기능에 영향을 주었을 가능성도 고려할 수 있다. 

본 연구의 제한점은 다음과 같다. 첫째로, 본 연구는 특정 

일 병원에 입원한 조현병 환자를 대상으로 하였고, 각 호르몬 

이상군의 수가 30명을 넘지 않는 적은 수를 대상으로 하여 

본 연구 결과를 전체 조현병 환자로 일반화하기에는 한계가 

있다. 이전 연구 결과들과 달리 호르몬별로 구체적인 분석을 

위해 갑상샘 이상군을 여러 군으로 나누었기 때문에 각각의 

군에 포함되는 대상자가 적은 수를 보이게 되었다. 둘째로, 단

면 연구의 특성상 갑상샘 호르몬과 증상 심각도나 치료반응

의 선후관계를 알 수는 없다는 점이다. 하지만 갑상샘 호르

몬의 이상이 신경발달과 정신과적 증상에 영향을 주는 것으

로 알려져 있고 그 반대의 경우는 알려진 바가 드물어 호르

몬과 정신병적 증상의 선후관계는 이론적으로 유추할 수 있

을 것이다. 셋째로, 본 연구에서 표본 수의 불균형을 보완하

기 위해 정상군에서 각 이상군에 대해 일대일 매칭을 하였던 

바 있다. 갑상샘 기능이상이 주로 여성에서 더 흔하며24) 연령

과 연관되어19) 성별과 연령을 고려하여 매칭을 하였지만 조현

병의 경과에 영향을 주는 요인에는 발병 나이, 조현병 가족력, 

지지 체계, 결혼 상태 등 더 많은 요소들이 있어25) 이들을 모

두 고려하여 매칭하지 못했다는 한계가 있었다. 이에 이상군

과 정상군의 비교 분석 시 상기 요인들의 군 간의 차이를 각

각 분석하였고 T4군에서 보였던 나이 차이 외에는 군 간에 

유의미한 차이는 보이지 않는 것을 확인한 바 있다. 넷째로, 

대상자 중 임상적인 의미를 가지는 갑상샘 기능이상 환자 수

가 매우 적어 갑상샘 환자별로 군을 나누지 않고 호르몬별로 

군을 나누어 분석을 하였기 때문에 갑상샘 질환과 조현병과

의 직접적인 관계는 밝히지 못하였다. 다섯째로, 증상 심각도

나 치료반응을 보기 위해 입원 시와 퇴원 시 BPRS를 조사하

였던 것에 비해 갑상샘 호르몬에 대해서는 입원 시 검사 결과

만을 이용하였다. 갑상샘 호르몬 이상 수치를 보이는 환자에

서 임상적인 증상을 보이지 않는 경우 추후 호르몬 검사를 

하는 경우가 드물어 퇴원 시 갑상샘 호르몬에 대한 자료를 얻

기에 어려운 면이 있었다. 

그럼에도 불구하고 본 연구의 강점은 다음과 같다. 이전 

연구들이 조현병의 심각도나 치료반응에 따라 갑상샘 호르몬

의 평균 수치만을 비교하였고 그 수치가 모두 정상 범위 내에 

존재하여 실제 임상에서 갑상샘 호르몬 검사 결과를 적용하

기에는 한계가 있었다. 본 연구에서는 호르몬 수치의 이상을 

나타내는 대상자를 따로 군으로 지정하여 정상군과 비교 분

석을 하였고, 특정 호르몬 이상군에서 증상 심각도가 유의미

한 차이가 있다는 결과가 나와 실질적인 검사 결과를 이용한 

임상적인 활용도가 더 높을 것으로 보인다. 또한 이전 연구들

과 달리 본 연구에서는 정신병적 증상 심각도 외에 임상 현

장에서의 심각도를 보기 위해 격리강박과 입원 일수에 대한 

조사를 하였고 장기적인 치료반응에 대한 정보로 클로자핀 

사용, 항정신병 약물 병용 개수 등 여러 변인에 대해 분석을 

시행하여 장기적인 병의 경과와 호르몬과의 관련성을 다양

한 측면에서 조사하였다. 



Thyroid Dysfunction and Schizophrenia █ Jung MJ, et al

journal.biolpsychiatry.or.kr 21

결론적으로 본 연구는 조현병 환자에서 갑상샘 호르몬 이

상과 증상 심각도 및 치료반응 간의 관련성을 알아보고자 하

였다. 조현병 환자에서 TT3가 높거나 낮은 수준을 나타내거

나 fT4가 높은 수준을 보일 때 심한 정신병리와 관련되어 있

다는 결과를 보였고 이는 조현병 환자의 치료 계획과 치료 경

과에서 갑상성 기능검사의 결과를 참고할 필요가 있음을 시

사한다. 

조현병의 심각도나 치료반응을 예측할 수 있는 생물학적 

지표가 아직 없는 상황에서 갑상샘 호르몬과 같이 흔하게 시

행되는 검사를 통해 조현병의 경과 예측이 가능하다면 이는 

매우 유용하게 사용될 수 있을 것이며, 향후 갑상샘 기능이상

이 조현병의 경과나 치료반응에 어떤 영향을 미치는지에 대해

서 더 많은 연구가 필요할 것으로 생각된다. 

중심 단어：갑상샘 호르몬·조현병·간이정신병리평가척도·

항정신병 약.
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