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Objectives: We aimed to compare the quality of sleep, tongue diagnosis, oral microbiology 

differences in insomnia of Liver qi stagnation (LQS) and Non-Liver qi stagnation (NLQS).

Methods: 56 patients were classified as LQS or NLSQ type insomnia through the in-

somnia differentiation questionnaire. The depression scores between the groups were 

compared through beck depression inventory (BDI), and the sleep quality was compared 

through Pittsburgh sleep quality index (PSQI) and Insomnia Severity Index (ISI). We ana-

lyzed the sleep efficiency, total sleep time, total awake frequency, total and average 

awake time through actigraph. For the tongue diagnosis, the distribution of tongue coat-

ing in six areas were measured through Winkel tongue coating index (WTCI). Linear dis-

criminant analysis was performed to observe the differences in composition of microbial 

strains between the groups.

Results: The scores of BDI, ISI and PSQI were significantly higher in LQS group. The total 

sleep time in LQS group was significantly less than that of NLQS group. Among the areas 

of tongue, according to the WTCI, the amount of tongue coating in zones A and C was 

significantly small. In oral microbial analysis, there was no significant difference between 

the groups at the phylum level. At the genus level, Prevotella, Veillonella, and Streptococcus 

were predominant in LQS group, whereas Prevotella, Neisseria, and Streptococcus in 

NLQS group.

Conclusions: It was meaningful that insomnia was more likely in LQS group than in NLQS 

group, and the composition of oral microorganisms was significantly different, which 

could lead to the diseases caused by stress.
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서론

불면증은 인구의 약 1/3가량이 호소하고 10-15%가 일

상생활 중 불편감을 호소하는 질환이다1). 건강보험심사

평가원의 통계에 따르면 국내에서 불면증 증상으로 치료

받은 환자는 2015년 40만 5천여 명에서 2019년 63만 3천

여 명으로 증가하였고2), 젊은 사람보다 중장년층 및 고령

층에서 더 많이 발생하였다. 불면증은 잠들기가 어렵고, 

잠들더라도 자주 깨거나 일찍 일어나게 되어 일 중 피로

함을 호소하는 등의 문제점이 발생하는 것을 의미한다. 

불면증으로 진단받은 환자의 46-69%는 내과적인 질환이

나 정신 질환을 함께 호소한다는 결과가 있다. 실제로 불

면증 환자들의 건강상태, 수면의 질, 우울 및 불안 상태에 

대해 설문조사한 결과 불면증이 아닌 사람들에 비해 심장

질환, 고혈압, 신경성 질환, 호흡기 질환, 요로계 질환, 만

성 통증 및 위장관계 질환이 동반된 비율이 높았다3).

일반적으로 불면증은 원인없이 나타나는 경우에는 원

발성 불면증, 내과적 또는 정신과적, 약물 등의 영향으로 

발생한 경우에는 이차성 불면증이라 칭한다. 그러나 실제 

임상에서는 불면증 환자들이 호소하는 증상이나 지속기

간이 천차만별이어서 원발성 불면증과 이차성 불면증의 

감별진단이 어려운 경우가 많다4). 이에 최근의 진단 기준

은 원발성 또는 이차성 불면증으로 분류하지 않고 불면장

애라는 개념을 도입하여 불면증의 경과를 구체적으로 설

명할 수 없는 경우에 사용하였다. 불면증은 정확한 평가

지표가 없기 때문에 환자와의 면담을 통해 호소하는 증상

에 근거하며, 일반적으로 취침시각, 입면에 걸리는 시간, 

전체 수면시간 및 각성 횟수 등을 기록한 수면일기의 작

성이나 국내에서도 다용하는 Pittsburgh sleep quality index 

(PSQI), Insomnia Severity Index (ISI) 등의 설문조사 방법

으로 시행한다1). 수면을 분석하기 위해서는 수면의 양 뿐

만 아니라 수면의 깊이나 만족도와 같은 질적인 면도 중

요하다5). 최근 성인의 수면 실태와 수면의 질 저하요인을 

분석한 연구에서 대상자들에게 설문조사를 시행하고 

PSQI를 측정한 결과 식사를 거르는 습관과 스트레스 등

이 수면의 질 점수에 크게 영향을 미치는 것이 관찰되어 

현대인들에게 불면이 많이 발생하는 원인 중 하나로 여겨

질 수 있다5).

현재 불면증의 진단은 일반적으로 Diagnostic and Statistical 

Manual of Mental Disorder (DSM)를 통해 이루어지고 있

다. 한의신경정신과학에 따르면 불면의 기본적인 병인은 

양성음허(陽盛陰虛)라고 하였고, 비위불화(脾胃不和), 영

위불화(營衛不和), 심담허겁(心膽虛怯), 담연울결(痰涎鬱

結) 등으로 변증하였으나 간울(肝鬱)과 관련된 내용은 포

함되어 있지 않다6). 그러나 2016년 설문조사에 따르면 많

은 한의사가 간울(肝鬱)로 인한 불면증을 진단하였다7). 

스트레스나 분노 상황에서 간에서 나타나는 기기(氣機)의 

승발(升發)과 소설(疏泄) 작용이 손상을 받게 되면 가슴이 

답답하거나 양 옆구리의 통증, 급격한 정서변화나 불면 

등이 나타날 수 있다. 한국보건사회연구원에서 한국 성인

의 스트레스 정도를 조사한 결과 많이 느끼는 편 34.7%, 

매우 많이 느끼는 편 3.2%, 조금 느끼는 편이 56.2%로 전

체 응답자의 90% 가량이 스트레스를 느낀다고 답하여 스

트레스로 인한 사회적 불안 및 불면증의 발생 가능성이 

높아졌다고 보고하였다8). 불면증은 대사질환, 특히 비만

에 영향을 미칠 수 있는데 1,000명 이상을 대상으로 한 코

호트 연구에서 수면 시간이 짧은 경우에 렙틴 수치가 

15.5% 낮고 그렐린 수치가 14.9% 높았다고 보고하였다. 

또한 증가된 body mass index (BMI)를 통해 만성적으로 

단축된 수면 시간이 식욕을 증가시키고, 이에 따라 음식

의 과소비를 유발할 수 있음을 보여주었다9).

설진은 혀의 색깔, 형태, 습도 및 설태의 분포와 두께 

등을 관찰하여 체내 장부의 건강을 살피는 것으로 한의학

적인 진단 방법이다. 전통적으로 설진은 한의사가 혀를 

직접 관찰하는 방법으로 이루어져 다양한 외부적 또는 주

관적 요인들이 개입되며 한계가 있다. 이에 객관적인 설

진 도구를 개발하기 위해 혀 진단 시스템(tongue diagnosis 

system)을 도입하여 60명의 기능성 소화불량 환자의 설태 

분포와 면적을 분석한 결과 혀의 무게와 유의한 상관관계

가 있었으며, 직접 혀를 관찰한 방법과 비교하였을 때 거

의 일치하는 결과를 나타냈다10). 건강한 사람의 설태는 

일반적으로 박백태(薄白苔)로 심리적인 스트레스 상황이

나 영양 섭취가 부족하게 되면 설태의 증가나 감소가 나

타날 수 있고, 구강건조증이나 구취가 나타나기도 한다11).

또한 스트레스가 구강 미생물에 영향을 미친다는 다양

한 연구가 있는데 스트레스 시 분비되는 코티솔은 구강 

내 면역력을 저하시켜 다양한 구내 질환을 일으킬 수 있

다12). 치주염 환자의 치태를 채취한 후 코티솔 처리 여부에 

따라 구강 미생물군의 변화를 관찰한 연구에서 Fusobacteria

가 코티솔 처리 후에 유의하게 증가하였고, 미생물 발현 
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프로파일을 분석한 결과에서 코티솔 처리를 한 구강 미생

물군은 이전 치주염 연구에서 관찰됐던 구강 미생물군과 

발현이 유사했다13). 구강 미생물과 불면 사이의 관계를 

조사한 최근의 연구에서는 만성 불면증 환자와 건강한 대

조군을 비교했을 때 불면증 환자에서 구강 미생물의 다양

성이 증가되어 있었고, 특히 설태 미생물의 다양성과 풍

요도가 크게 변화되어 있다는 것이 밝혀졌다14).

최근 스트레스로 인한 불면증 환자가 증가됨에 따라 

한의학적인 불면 변증 도구를 통해 간울(肝鬱)과 간울이 

아닌 불면환자군으로 나누어 우울증 정도와 수면의 질을 

평가하고, 설태의 분포와 면적 및 구강 미생물의 구성에 

어떠한 차이가 있는지 관찰하고자 본 연구를 시행하였다.

대상 및 방법

1. 연구대상자

본 연구는 동국대학교 일산한방병원에서 2018년 5월부

터 2019년 2월까지 불면증 환자를 대상으로 우울증 및 수

면의 질 평가 및 설진, 구강 미생물을 관찰한 단일 기관, 단

면 연구이다. 동국대학교 일산불교병원 Institutional Review 

Board의 승인을 받아(승인번호: DUIOH 2018-02-001-003) 

진행하였고, 연구 시작 전 모든 환자의 동의서를 받아 진

행하였다.

1) 선정기준

만 19세 이상 65세 이하의 성인 남녀로 주 1회 이상의 

불면 상황이 지난 3개월 이상 지속되며 원발성 수면 장애

로 진단받은 자, screening시 PSQI가 6점 이상이고 ISI 설

문 점수 8점 이상인 자, beck depression index (BDI)가 24

점 미만인 자를 선정기준으로 하였다.

2) 제외기준

최근 2주 이내 급성으로 불면증이 발생한 자, 심질환 

병력을 가진 자, 뇌졸중 등 기질적인 뇌질환, 갑상선 기능

저하증, 저혈당증, 간이나 신장의 장애, 만성호흡기질환 

등 불면을 유발하는 병력을 가진 자, 과거 또는 현재 조현

병, 양극성 장애, 심한 우울증, 정신분열증 또는 기타 정

신병적 장애의 병력이 있는 자, 통증 등 수면에 영향을 미

칠 수 있는 질환을 가진 자, 최근 1개월 내 불면관련 약물

을 조정한 자, 오후 2시 이후 카페인 중단 및 오후 6시 이

후 술을 한잔만 허용하는 원칙에 동의하지 않는 자, acti-

graph를 사용할 수 없거나 적용대상이 되지 않는 자, 최근 

1개월 내 유익균 제제나 항생제를 복용한 자, 최근 1개월 

이내 다른 임상시험에 참가한 자, 구강 내 보철을 삽입한 

자, 기타 불면을 유발할 수 있는 조건을 가진 자, 임신 또

는 수유 중인 여성, 기타 연구책임자가 부적합하다고 판

단된 자를 제외기준으로 선정하였다.

2. 우울증 및 수면의 질 평가

선정된 피험자들에 대해 불면 변증 설문지를 시행하였

으며, 설문의 내용은 정신⋅마음, 전신, 두경부⋅면부, 흉

협부, 복부⋅소화상태, 비뇨생식기, 대변⋅소변 등 총 7가

지 내용으로 나누어져 있고 각 문항별 5점(1점~5점) 척도

로 구성하였다(Appendix 1). 피험자들은 각 질문에 대한 

답변에 따라 심신불교(心腎不交), 심비양허(心脾兩虛), 담

화요심(痰火擾心), 심담허겁(心膽虛怯), 간기울결(肝氣鬱

結) 등으로 다양하게 진단되었으나 간기울결로 인한 불면

의 변증이 지배적이었기 때문에 간울군과 비간울군으로 

나누어 병태 생리를 관찰하였다. 우울 정도를 파악하기 

위해 BDI 설문 조사를 시행하였다. BDI는 우울 증상의 

유무와 증상의 심각성 정도를 평가하는 자기보고형 척도

로 우울증의 정서적, 인지적, 동기적, 생리적, 신체적 증

상 영역을 포함하는 21문항으로 구성되어 있으며, 각 문

항당 0~3점으로 평가하여 각 점수 범위에 따라 0~9점 정

상, 10~15점 가벼운 우울상태, 16~23점은 중한 우울상태, 

24~63점은 심한 우울상태로 판단한다15).

수면의 질 평가를 위해 PSQI와 ISI의 2가지 설문조사

를 진행하였다. PSQI는 지난 1달 간의 수면의 질과 관련

하여 주관적 수면의 질, 수면 잠재기, 실제 수면 시간, 습

관적 수면 효율, 수면 방해, 수면제의 사용, 주간 기능 장

애 정도가 포함된 7개의 척도로 총 21점으로 구성되어 있

으며, 점수가 높을수록 수면의 질이 나쁘다는 의미이다16). 

ISI는 환자가 주간 및 야간동안 주관적으로 인지하는 불

면으로 인한 불편을 측정하는 자기보고형 도구로 잠들기 

어려움, 잠을 유지하기 어려움, 쉽게 깸 등을 의미하는 불

면의 심각도, 현재 수면양상의 만족도, 주간 기능의 장애, 

수면 장애로 인한 피로가 타인에 의해 인지되는 등 수면

에 의한 고통을 의미하는 문항으로 구성되어 있다. 7문항

별 5점(0점~4점) 척도로 이루어져 8점 이상 시 불면증을 나

타내며 점수가 높을수록 불면증의 심각도는 더 커진다17).
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수면의 질 평가에는 2가지 설문조사 외에 시험 대상자들

에게 Mini Motionlogger Actigraph (Ambulatory Monitoring 

Inc., Ardsley, NY, USA)를 1주일동안 착용하게 하여 수면 

효율, 총수면시간, 총각성빈도, 총각성시간 및 평균 각성

시간을 분석하였다. Actigraph는 비침습적인 방법으로 인

체의 안정기/활동기 주기를 모니터링하는 것으로 본 연구

에서는 sleep actigraph를 이용하여 수면 패턴을 분석하였

다. Actigraph는 수면-각성 모드, zero cross mode, epoch 

길이를 1분으로 설정하였고, 증폭기 설정은 18로 한 후 

시험 대상자의 보조적인 쪽 손목에 착용하도록 한 후 취

침 및 기상 시 측면의 event mark를 누르도록 교육하였으

며, 측정 기간 동안에는 지속적으로 착용하고 있도록 지

시하였다.

3. 설진 분석

설태의 분포 및 면적을 분석하기 위해 시험 대상자들에

게 기상 후 공복 및 양치하지 않은 상태로 내원하도록 하

였다. 설진 분석을 위해 체외형 의료용 카메라인 CTS-1000 

(Daiseungmedics, Co., Seoul, Korea)를 이용하여 혀를 촬

영한 후 Winkel tongue coating index (WTCI)를 통해 설태

의 분포를 앞뒤 6개의 영역으로 나누고, 이미지에서 설태 

영역을 추출하여 분포 면적을 측정하여 설태의 양을 비교

하였다.

4. 구강 미생물 분석

간울군과 비간울군 사이의 구강 미생물 차이를 관찰하

기 위해 분석을 시행하였다. 무균의 스패튤라를 혀 표면의 

뒷부분에서 앞부분으로 긁어 설태 샘플을 채취한 후 생리

식염수에 용해시키고 원심분리 후 -80℃에서 보관하였다. 

DNA는 DNA Miniprep kit (QIAGEN, Hilden, Germany)를 이

용하여 추출하였다. 16sRNA유전자의 V1-V2 영역을 Thermal 

Cycler PCR system (BioRad, Hercules, CA, USA)를 이용

하여 증폭하였고, 각 amplicon은 LaboPass PCR purifica-

tion kit (COSMO GENETECH, Seoul, Korea)를 이용하여 

정제하였다. DNA의 농도와 품질은 DNA 100 lab chip 

(Agilent, Santa Clara, CA, USA)를 이용하여 BioAnalyzer 

2100 microfluidics device (Agilent)에서 확인하였고, 혼합된 

amplicon은 emulsion PCR을 이용하여 sequencing beads에서 

증폭시켰다. 염기서열 분석은 Ion Torrent Next-Generation 

Sequencing Platform (Ion PGM, Life Technologies, Carlsbad, 

CA, USA)을 이용하여 수행하였다.

미생물 종의 분류는 quantitative insights into microbial 

ecology 1.9.1을 이용하여 분석하였고18), 이를 시각화하기 

위한 linear discriminant analysis effect size (LEfSe) 분석은 

온라인 프로그램(http://huttenhower.sph.harvard.edu/galaxy)

을 이용하였다. Linear discriminant analysis (LDA) score는 

Kruskal-Wallis test의 alpha value가 0.05 미만인 경우, 차

별적 특징에 대한 값이 2.0보다 큰 경우만 나타냈다.

5. 통계학적 처리

통계학적 분석을 위해 SPSS (Statistical Package for the 

Social Sciences) 21.0 for window (IBM Corp., Armonk, NY, 

USA)를 사용하였다. 실험값들은 평균±표준편차(mean±stand-

ard deviation)로 나타냈으며, 간울군과 비간울군 간의 특

성 비교는 student’s t-test, Mann whitney test, Fisher’s exact 

test를 이용하여 분석하였다. 통계적 유의성은 P-value＜0.05

인 경우에 유의한 것으로 판단하였다.

결과

1. 인구학적 특성

지원자 61명 중 선정 기준을 통과하지 못한 1명, 개인

적인 사유로 인해 참가하지 못한 4명을 제외한 56명이 참

가하였다. 대상자들은 불면 변증 설문을 통해 간울형 불

면증 환자 16명, 비간울형 불면증 환자 40명으로 분류하

였다. 불면에 영향을 미칠 수 있는 요인인 성별, 음주 및 

흡연, 카페인 섭취, 연령, BMI 및 혈압과 맥박 등의 인구

학적 분석에서는 두 군 사이에 유의한 차이가 관찰되지 

않았다(Table 1).

2. 간울군과 비간울군의 우울 정도 및 수면의 질 비교

간울군과 비간울군에서 우울증의 경향을 보고자 BDI 

설문을 시행한 결과 간울군의 BDI 점수가 비간울군에 비

해 평균 6.16점 높아 통계적 유의성이 관찰되었다(P<0.01, 

Fig. 1A).

수면의 질 평가를 위한 설문조사로 ISI와 PSQI 설문을 

시행하였다. 간울군의 ISI 점수, PSQI 점수가 각각 평균 

3.94점, 2.77점 높아 통계적 유의성이 관찰되었다(P<0.01, 

Fig. 1B, C).

수면의 질 평가를 위해 설문지뿐만 아니라 actigraph를 
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Characteristics LQS (n=16) NLQS (n=40) P-value*

Gender (male/female) 2/14  7/33 1.000†

Drinking (yes/no) 5/11 15/25 0.763†

Smoking (yes/no) 2/14  2/38 0.570†

Caffeine (yes/no) 9/ 7 23/17 1.000†

Age (yrs) 49.25±10.29 50.50± 9.80 0.672

Height (cm) 161.44± 5.40 162.41± 6.99 0.621

Body weight (kg) 60.50± 9.87 59.58± 8.76 0.734

BMI (kg/m2) 23.10± 2.65 22.54± 2.58 0.471

Systolic BP (mmHg) 122.75±18.47 117.85±11.73 0.337

Diastolic BP (mmHg) 75.19±13.16 70.95± 8.48 0.16

Pulse rate (/min) 76.13± 7.18 73.00± 9.60 0.247

Data presented as number or mean±standard deviation.
LQS: liver qi stagnation, NLQS: non-liver qi stagnation, BMI: body mass index, BP: blood pressure.
*P-value: obtained from independent two sample t-test, †P-value: obtained from Fisher exact test.

Table 1. Demographic Characteristics

Fig. 1. Comparison of BDI (A), ISI (B) and PSQI (C) scores between the groups. LQS: liver qi stagnation, NLQS: non-liver qi stagnation, 
BDI: Beck depression index, ISI: insomnia severity index, PSQI: pittsburgh sleep quality index. Data presented as mean±standard 
deviation (*P<0.05, **P<0.01, ***P<0.001).

이용하여 수면의 패턴을 분석하였다. 그 결과 간울군의 

총수면시간(분)이 비간울군에 비해 유의하게 감소되어 있

었고(P<0.05, Fig. 2B), 수면 효율과 총각성빈도, 총각성시

간(분) 및 평균 각성시간(분)은 유의한 차이가 관찰되지 

않았다(Fig. 2).

3. 간울군과 비간울군의 설진 비교

설태의 분포와 면적에 대한 분석을 위해 혀를 앞뒤 6개 

영역으로 나누어 측정하는 WTCI를 이용하였다. 그 결과 

간울군에서 A와 C 구역의 설태 분포 비율이 비간울군에 

비해 유의하게 감소되어 있었으며(P<0.05, Fig. 3B, D), 나

머지 구역에서도 감소되어 있었으나 통계적 유의성은 관

찰되지 않았다(Fig. 3).
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Fig. 2. Comparison of sleep pattern between the groups. (A) sleep efficiency (%), (B) total sleep time (min), (C) total awake frequency, 
(D) total wake time (min), (E) mean wake time (min). LQS: liver qi stagnation, NLQS: non-liver qi stagnation. Data presented as 
mean±standard deviation (*P<0.05).

Fig. 3. Tongue coating distribution in 6 areas of tongue in LQS group and NLQS group. (A) WTCI is shown as picture. Each graph 
represents percentage (%) of tongue coating of (B) A area, (C) B area, (D) C area, (E) D area, (F) E area, (G) F area divided by 
WTCI. LQS: liver qi stagnation, NLQS: non-liver qi stagnation, WTCI: Winkel tongue coating index. Data presented as mean±standard 
deviation (*P<0.05).

4. 간울군과 비간울군의 구강 미생물 분석

간울군과 비간울군에서의 구강 미생물 차이를 분석한 

결과 문(Phylum) 수준에서는 간울군 및 비간울군 모두에

서 Bacteroidetes, Firmicutes, Proteobacteria, Fusobacteria, 

Actinobacteria 순으로 많은 양을 차지하고 있었다(Fig. 4A). 

속(genus) 수준에서 간울군은 Prevotella (36%), Veillonella 

(15%), Streptococcus (13%), Neisseria (9%) 순으로 우세하였

고, 비간울군은 Prevotella (32%), Neisseria (17%), Streptococcus 

(9.7%), Veillonella (9%), Fusobacterium (5%) 순으로 우세

하였다(Fig. 4B). 또한 두 군 사이에서 유의한 차이를 보



한방비만학회지 제20권 제1호, 2020

46 www.jkomor.org

Fig. 4. Differences in oral microbial distribution between the groups. (A) Realtive abundance shown at phylum level, (B) realtive 
abundance shown at genus level, (C) relative abundance of Veillonella, (D) relative abundance of Fusobacterium, (E) relative abundance 
of Neisseria, (F) relative abundance of Porphyromonas. LQS: liver qi stagnation, NLQS: non-liver qi stagnation. Data presented as 
mean±standard deviation (*P<0.05, **P<0.01).

이는 미생물이 관찰되었는데 Veillonella는 비간울군에 비

해 간울군에서 유의하게 증가되어 있었으며(P<0.01, Fig. 

4C), Fusobacterium (P<0.05, Fig. 4D) 및 Neisseria (P<0.05, 

Fig. 4E), Porphyromonas (P<0.01, Fig. 4F)는 간울군에서 

유의하게 감소되어 있었다.

간울군과 비간울군에서 구강 미생물 균주의 구성과 상

대적인 양의 차이를 관찰하기 위해 LEfSe를 이용하였다. 

Cladogram과 LDA score를 분석한 결과 간울군에서는 

Veillonela, Clostridia, Sneathia 등이 우세하였고, 비간울군에서

는 Betaproteobacteria, Neisseria, Proteobacteria, Porphyromonas, 

Fusobacteria 등이 우세하였다(Fig. 5).

고찰

불면증은 대한민국 성인에게서 빈번하게 나타나는 증

상으로 2,695명을 대상으로 수면 장애의 양상과 성별에 

따른 차이를 분석한 연구에서 대략 1/10의 한국인이 불면

을 경험하고 있다고 하였고, 그중 잠들기 어려워하는 경

우가 6.8%, 수면을 유지하는 데에 어려움을 겪거나 아침 

일찍 기상하는 경우가 역시 각각 6.5%에서 관찰되었다19). 

불면증은 남성보다 여성에서 발생할 가능성이 높은데, 그 

이유는 여성이 우울감이나 스트레스에 더 취약한 경우가 

많기 때문이라고 하였다20). 또한 이전 연구에 따르면 비

만 등 대사질환이 있는 경우 불면증 또는 수면 장애가 나

타날 가능성이 훨씬 높았다21). 한의학적으로 스트레스와 

가장 관련이 깊은 장기는 간으로, 간의 가장 중요한 기능

인 소설(疏泄)은 인체의 기와 혈을 전신으로 골고루 갈 수 

있도록 하는 작용이다. 스트레스에 의해 이러한 기능이 

영향을 받아 억제된 경우를 간기울결(肝氣鬱結) 또는 간

울(肝鬱)이라고 하고 이로 인해 우울증이나 심인성 불면

증이 나타날 수 있다. 이에 본 연구에서는 원발성 불면증

으로 진단받은 환자들을 간울형 불면증군, 비간울형 불면
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Fig. 5. The differences in composition and relative abundance 
of oral microbial strains between the groups. (A) Taxonomic 
representation of statistically and biologically consistent differences 
between LQS and NLQS. Differences are represented by the 
color of the most abundant class (red indicating LQS, green 
representing NLQS and yellow meaning non-significant). Each 
circle's diameter is proportional to the taxon's abundance. (B) 
Histogram of the LDA scores for differential abundance. Negative 
(red bars) LDA scores and positive (green bars) LDA scores 
stand for bacterial groups in LQS group and NLQS group, 
respectively. LQS: liver qi stagnation, NLQS: non-liver qi 
stagnation, LDA: linear discriminant analysis.

증군으로 나누고, 우울증과 수면의 질에 대한 평가를 시

행한 결과 간울군에서 우울증 진단도구인 BDI와 수면의 

질 평가도구인 ISI와 PSQI 조사에서 유의하게 높은 점수

를 나타내었다(Fig. 1). 이를 통해 실제로 간울의 병리가 

우울증과 불면을 유발할 수 있다는 사실을 알 수 있었다. 

또한 actigraph를 이용하여 수면 패턴을 분석한 결과에서 

간울군과 비간울군에서 수면 효율과 각성 빈도 및 시간은 

유의한 차이가 없었으나, 실제 수면 시간은 간울군에서 

유의하게 저하된 것으로 나타나 간울의 병리를 가진 경우 

수면의 질이 떨어질 수 있다는 것을 알 수 있다(Fig. 2).

한의학에서는 혀의 모양이나 설태의 색, 또는 분포를 

통해 장부의 건강을 진단하는데, 본 연구에서는 혀를 6개

의 영역으로 나누어 설태를 관찰하는 WTCI를 이용하여 

설태의 분포를 분석하였다. 건강한 사람의 설태는 박백태

(薄白苔)로 혀의 중간과 혀의 뿌리 부분이 약간 희고 얇

다. 스트레스로 인한 기력저하증이나 영양 섭취가 부족한 

경우에 체액과 수분이 부족하게 되어 설태의 감소가 나타

날 수 있다11). 본 연구에서도 일부 영역에서 설태 감소가 

유의하게 관찰되었으며(P<0.05, Fig. 3), 이는 간울의 병리

가 설태의 양상에 어느 정도 영향을 미쳤을 것이라 생각

된다.

또한 불면증은 인체의 구강 미생물에도 영향을 미칠 

수 있는데 만성 불면증 환자의 다양한 구강 미생물 군집 

차이에 대한 연구에서 불면증 환자군과 건강한 대조군 사

이 구강 미생물의 구성과 다양성에 유의한 차이가 관찰되

었다. 문(phylum) 단계에서는 Firmicutes가 불면군에서 유

의하게 증가되었고, Fusobacteria이 유의하게 감소되었으

며, 속(genus) 단계에서는 Streptococcus가 증가, Neisseria

와 Fusobacterium, Porphyromonas가 감소되어 통계적 유

의성이 있다고 보고하였다12). 본 연구에서는 간울군과 비

간울군에서 문(phylum)과 속(genus) 수준에서의 구강 미

생물을 분석하였고, phylum 수준에서는 두 군의 미생물

에 유의한 차이가 없었으나 genus 수준에서는 간울군에서 

Veillonella가 유의하게 많이 관찰되었고(P<0.01), Neisseria 

(P<0.05), Fusobacterium (P<0.05), Porphyromonas (P<0.01)

는 유의하게 감소되어 있어 이전의 연구와 유사한 결과를 

나타냈다. 그 중 Veillonella는 구강 내에서 잘 관찰되는 미

생물로 치주 주머니에서의 분포와 병원성은 명확하지 않

았으나, 2015년도에 발표된 치주염과 구강 미생물 관련 

연구에서 18명의 만성 치주염 환자의 치은판을 분석한 

결과 Veillonella가 우세하게 관찰된 바 있었다22). 즉 스트

레스 상황에서 구강내 면역력이 저하되어 치주염이나 구

내염이 발생할 수 있는데 실제로 111명의 치주와 설문을 

통한 스트레스와의 상관성 연구 결과 만성 치주염은 고코

티솔혈증, 일에 대한 중압감, 경제적 문제 등의 스트레스

와 유의한 관계가 있다는 결과가 있었다23). 이에 따라 간

울군에서 증가된 Veillonella는 스트레스 상황에서 증가되
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어 만성 치주염을 일으킬 가능성이 있다고 생각된다. 추

가로, 본 연구에서 이용한 설태는 일반적으로 구강 미생

물, 구강의 점막 세포, 백혈구 및 혈액 대사산물 등으로 

이루어져 있다. 설태의 정도는 건강한 대조군에 비해 치

주염 환자에게서 더 많고, 표면 설태의 균열이 구강 미생

물의 양에 영향을 미쳤다는 연구 결과에 따라 설태가 구

강 미생물의 구성과 특정 질환에 대해 중요한 변수가 될 

수 있다는 것을 알 수 있다24). 본 연구에서도 설태의 양을 

측정하고 미생물을 분석하여 간울군과 비간울군에서의 

차이를 관찰하였기에 한의학적인 설태의 진단과 더불어 

미생물의 분석이 함께 이루어진다면 좀 더 증상 및 질환 

특이적인 진단학적 방법으로 발전할 수 있을 것으로 생각

한다.

본 연구를 종합하면 원발성 불면증으로 진단된 환자들

을 불면 변증 설문지를 통해 간울형 불면증과 비간울형 

불면증으로 분류하여 우울증 및 수면의 질, 설태, 구강 미

생물의 분포와의 관련성에 대해 비교 분석한 결과 간울군

에서 우울증과 수면의 질 저하가 유의하게 나타났고, 일부 

혀 부위에서 설태의 감소가 관찰되었다. 또한 비간울군과 

구강 미생물의 분포를 비교한 결과 속(genus) 수준에서 유

의한 차이가 나타났으며, 그 중 Veillonella는 실제로 스트레

스 상황에서 만성 치주염을 일으킬 가능성이 높은 미생물

로 알려져 의미가 있었다. 이 외 Neisseria와 Fusobacterium, 

Porphyromonas 속의 감소는 이전의 불면과 구강미생물의 

관련성 연구와 유사하게 통계적 유의성이 관찰되어, 불면

에 있어 구강 미생물의 특징으로 자리잡을 수 있는 가능성

을 보여주었다. 그러나 상기 결과들을 단순히 간울의 병리

와 연관짓기 위해서는 추후 좀 더 많은 환자를 모집하고, 

변증 설문지와 함께 스트레스 설문지(stress questionnaire)

와 같이 본 변증에 특화된 분석을 하는 등 더 구체적인 

방법으로 연구를 진행해야 할 것이다.

결론

본 연구는 간울형과 비간울형 불면증에서 우울증 정도

와 수면의 질 평가, 설태의 분포와 면적 및 구강 미생물의 

차이를 비교 분석하였다. 간울군에서 우울증 점수가 높고 

수면의 질이 저하되었고, 일부 혀 영역에서 설태의 감소

가 관찰되었다. 또한 구강 미생물의 구성이 비간울군과 

유의하게 달랐으며, 그 중 Veillonella가 더 많이 관찰된 결

과는 스트레스 상황에서 만성 치주염을 일으킬 가능성이 

더 크다는 것을 시사하여 의의가 있었다. 하지만 상기 결

과를 간울의 병리에 따른 것으로 보기엔 참가한 환자의 

수가 적다는 점, 불면 변증 결과 환자들이 간울형 뿐만 아

니라 심신불교, 심비양허, 담화요심, 심담허겁 등의 변증

에도 포함되어 역시 결과물을 간울의 병리로 보기는 어렵

다는 점에서 한계가 존재하였다.
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전혀
그렇지
않다

약간 
그렇다

그렇다 심하다
매우

심하다

A. 정신, 마음

잠을 잘 못 잔다. ① ② ③ ④ ⑤

꿈을 많이 꾼다. ① ② ③ ④ ⑤

잘 잊어버린다. ① ② ③ ④ ⑤

불안하다. ① ② ③ ④ ⑤

잘 놀란다. ① ② ③ ④ ⑤

성격이 조급하거나 쉽게 화를 낸다. ① ② ③ ④ ⑤

B. 전신

정신적으로 피곤하거나 몸에 기운이 없다. ① ② ③ ④ ⑤

말하기가 귀찮다. ① ② ③ ④ ⑤

하루 중 일정한 시간에 열감이 있거나 밤에 자다가 식은땀이 난다. ① ② ③ ④ ⑤

허리나 무릎이 시큰거리거나 힘이 없다. ① ② ③ ④ ⑤

몸이 나른하다. ① ② ③ ④ ⑤

손바닥이나 발바닥 혹은 가슴에 열감을 느낀다. ① ② ③ ④ ⑤

C. 두경부, 면부

어지럽다. ① ② ③ ④ ⑤

머리가 무겁다. ① ② ③ ④ ⑤

입이 마르다. ① ② ③ ④ ⑤

입이 쓰다. ① ② ③ ④ ⑤

입 안이나 혀가 헐거나 혓바늘이 돋는다. ① ② ③ ④ ⑤

얼굴색이 붉다. ① ② ③ ④ ⑤

눈이 잘 충혈 된다. ① ② ③ ④ ⑤

눈앞이 아찔하거나 캄캄해질 때가 있다. ① ② ③ ④ ⑤

귀에서 소리가 난다(삐-, 윙- 등등). ① ② ③ ④ ⑤

얼굴에 생기(윤기)가 없다. ① ② ③ ④ ⑤

D. 흉협부

작은 일(자극)에도 쉽게 가슴이 두근거린다. ① ② ③ ④ ⑤

특별한 일(자극) 없이도 자주 가슴이 두근거린다. ① ② ③ ④ ⑤

마음이 답답하거나 짜증이 난다. ① ② ③ ④ ⑤

가슴 부위가 답답하다. ① ② ③ ④ ⑤

가슴에 통증을 느낀다. ① ② ③ ④ ⑤

가슴에 열이 나고 답답해서 몹시 괴롭다. ① ② ③ ④ ⑤

호흡이 짧거나 잘 이어지지 않는다. ① ② ③ ④ ⑤

한숨을 자주 쉰다. ① ② ③ ④ ⑤

옆구리가 아프다. ① ② ③ ④ ⑤

가래가 많다. ① ② ③ ④ ⑤

E. 복부, 소화상태

입맛이 없다. ① ② ③ ④ ⑤

식사량이 적다(다어어트 등 의도적인 것은 제외). ① ② ③ ④ ⑤

속이 울렁거리거나 (메스껍거나) 토하기도 한다. ① ② ③ ④ ⑤

트림을 자주 한다. ① ② ③ ④ ⑤

신물이 넘어온다. ① ② ③ ④ ⑤

음식을 조금만 먹어도 쉽게 포만감이 느껴진다. ① ② ③ ④ ⑤

복부 팽만감이 있거나 배에서 꾸륵거리는 소리가 난다. ① ② ③ ④ ⑤

Appendix 1. Insomnia Differentiation Questionnaire
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전혀
그렇지
않다

약간 
그렇다

그렇다 심하다
매우

심하다

F. 비뇨생식기

성적인 자극 없이 정액이 저절로 나온다(새어나온다, 소변에 섞여 나온다, 꿈꾸다 나온다). ① ② ③ ④ ⑤

생리의 주기, 양, 색 등이 일정하지 않다. ① ② ③ ④ ⑤

G. 대변, 소변

소변을 볼 때 통증이 있다. ① ② ③ ④ ⑤

소변 양이 적고 색이 진하다. ① ② ③ ④ ⑤

소변 양이 많고 색이 맑다. ① ② ③ ④ ⑤

대변이 굳어 보기 힘들다. ① ② ③ ④ ⑤

대변이 묽다. ① ② ③ ④ ⑤

대변이 시원하게 나오지 않는다(잔변감이 있다, 배변 후 시원하지가 않다). ① ② ③ ④ ⑤

Appendix 1. Continued


