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서       론

섬망은 비교적 단기간에 발생하는 주의, 의식, 인지의 장

애가 특징으로 이러한 변화가 기존의 인지기능 장애로 설명

되지 않는 상태를 말한다. 섬망은 단일한 병인이 있기보다

는 전신의 염증 반응을 포함한 다양한 요인의 상호작용으로 

발생한 뇌기능의 일시적 장애로 설명되고 있다.1) 섬망의 발

병률은 매우 다양하게 보고되나 대체로 외과적 입원 환자 중 

심장 관련 수술 환자의 11%-46%, 비심장 관련 수술 환자의 

13%-50%, 정형외과 수술 환자의 12%-51%에서 발생하며, 

내과적 입원 중 일반 병동 환자의 11%-14%, 노인 병동 환자

의 20%-29%, 중환자실 환자의 19%-82%, 뇌졸중 병동 환자
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ABSTRACT

Objectives：Delirium is a temporary brain dysfunction and systemic inflammation is important factor in its 
pathophysiology. Whether the neutrophil-lymphocyte ratio (NLR), one of the inflammatory markers, can be 

used as an inflammatory marker in delirium patients was investigated in comparison with C-reactive protein (CRP).
Methods：We retrospectively reviewed the medical records of patients who were referred for consultation for 

delirium at hospital for one year. The NLR and CRP values at admission and delirium status were divided into the 
medical and the surgical treatment group, and the interaction between them was analyzed through repeated mea-
sures ANOVA.

Results：NLR was maintained without significant difference before and after delirium in the medical treat-
ment group and the surgical treatment group, but CRP decreased in the medical treatment group and increased in 
the surgical treatment group during delirium, showing a significant interaction.

Conclusions：In delirium patients, the NLR remained constant, but the CRP differed according to the treatment 
group and the delirium state. This suggests the possibility that NLR could be used complementary to CRP as an in-
flammatory marker in delirium patients.
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의 10%-27%에서 발생하는 것으로 보고되고 있다.2) 섬망은 

과거 일시적 현상으로 그 중요성이 간과되기도 했으나 흡입, 

욕창, 폐색전증 등 합병증으로 인한 재원 기간 및 의료 비용 

증가 뿐 아니라 사망률 증가, 치매 발생 및 시설 입소 증가 

등 부정적인 예후와의 관련성이 알려져 임상적 중요성이 커

지고 있다.3,4)

고령화에 따라 섬망을 일으킬 위험이 큰 환자를 식별하고 

원인을 감별하는데 유용한 생체표지자의 중요성이 강조되고 

있다.5) 염증, 신경퇴화, 신진대사, 신경전달물질 등을 포함한 

다양한 생체표지자들이 연구됐으며, 이중 C반응 단백질(C-

reactive protein, CRP)이나 인터루킨-6(interleukins-6) , 코

티졸(cortisol), 프로락틴(prolactin), 아밀로이드(amyloid), 크

레아티닌(creatinine), 호중구-림프구비(neutrophil-lympho-

cyte ratio, NLR) 등의 염증 관련 표지자들이 섬망과 연관이 

있음이 알려졌으나 아직까지 임상적 유용성이 확인된 것은 

CRP 정도이다.6) 노인 환자, 중환자, 고관절 수술 환자, 심장 

수술 환자 등 섬망 고위험군을 대상으로 한 연구들에서 입원

시 높은 CRP 수치가 입원 중 섬망 발생의 위험과 연관됨이 

보고되었다.7-10) 하지만 CRP는 질환과 입원 상황에 따라서는 

입원 시 기본 검사로 시행하지 않은 경우도 많아 섬망 위험도 

판단만을 위해 추가로 검사하는 것이 적절하지 않을 수 있

다. 또 수술적 치료가 이루어지는 근골격계 질환에서는 섬망 

발생과 유의한 상관을 보이나 내과적 치료가 주가 되는 심

혈관, 감염, 대사질환에서는 상관성이 떨어지거나, 유전자형

에 따라 다른 결과를 보인다는 보고가 있는 등 환자군에 따

라 유용성 떨어질 가능성이 있다.7,8,11) 이에 CRP에 비해 임상

적 접근성이 높고 환자군에 따라 보완적 사용이 가능한 새로

운 지표 개발이 필요하다.

호중구-림프구비(neutrophil-lymphocyte ratio, NLR)은 

호중구의 수를 림프구의 수로 나눈 것으로 초기에는 중환자

에서 전신 염증(systemic inflammation)을 반영하는 것으로 

알려졌으며 이후 암환자의 예후와도 관련되어 있음이 알려

졌다.12,13) 최근에는 자가면역 질환, 폐혈증, 염증성 장질환과 

같은 다양한 내과적 질환에서 염증의 생체표지자로써 예후

와의 연관이 있음이 알려졌다.14-16) 정신건강의학과 영역에

서도 조현병 환자나 기분장애 환자들이 건강한 대조군보다 

NLR 값이 높음이 보고되었다.17,18) 노인 섬망 환자에서 NLR

이 높았다는 탐색적 연구 이후19) 내과적 치료를 받은 노인 병

동 입원환자, 허혈성 뇌경색, 뇌출혈 환자 등에 대한 연구에

서 입원 시 높은 NLR값이 입원 중 섬망 발생의 위험 요인임

이 알려졌고, 심장 또는 고관절 수술 등 수술적 치료를 받은 

환자들에서도 수술 후 섬망 발생의 위험 요인임이 보고되었

다.20-24) NLR은 입원시 기본 검사인 WBC 결과를 이용해 계

산할 수 있어 추가 검사가 필요치 않아 접근성과 경제성이 

높다. 하지만 실제 임상 적용에 앞서 내과적 치료군과 수술적 

치료군과 같이 섬망의 임상적 특징과 경과가 다른25,26) 다양한 

질환의 환자가 있는 임상 현장에서 섬망 발생 상태를 반영하

는 지표로 활용이 가능한지, 대표적 염증 지표인 CRP와 비

교하여 임상적 유용성을 가지는 지에 대한 연구는 부족한 실

정이다. 

본 연구에서는 NLR이 섬망 관련 염증 표지자로 활용 가

능할지 탐색하기 위하여 섬망으로 정신건강의학과에 자문 

의뢰된 모든 입원 환자들을 대상으로 내과적 치료군과 수술

적 치료군에서 섬망 발생 전에 비해 섬망 발생시 NLR이 증

가하는지, 이 변화가 기존 염증 표지자인 CRP의 변화와 유

사한지 확인하고자 하였다. 

방       법

1. 대  상

2018년 1월 1일부터 2018년 12월 31일까지 일산병원 정

신건강의학과에 협의진료 의뢰된 19세 이상 입원환자를 대

상으로 후향적 기록검토 연구를 진행하였다. 여러 번 협의진

료가 의뢰된 경우에는 첫번째 의뢰만을 포함하였고 정신건

강의학과 진료 후 임상적으로 섬망으로 진단한 경우를 대상

으로 하였다. 알코올 금단 섬망이나 알코올 사용장애가 의심

되는 경우, 치매로 약물을 투약 중이거나 투약한 과거력이 

확인된 경우, 섬망 원인으로 약물 중독이 의심되는 경우, 조

현병과 양극성장애의 과거력이 있는 경우는 제외하였다. 입

원 기록 및 입원간호 기록상 의식수준이 졸음(drowsy) 이하

이거나 시간, 장소, 사람에 대한 지남력 중 하나라도 유지되

지 않는 경우, 입원일 협진이 의뢰된 경우, 또는 의사소통이 

어려워 평가 어려운 경우는 입원시부터 섬망이 있었을 가능

성을 고려해 제외하였다. 장기간 입원에 따른 합병증 발병, 

사용 약물의 영향 등을 최소화하기 위하여 입원 시점부터 

협의진료 의뢰 시점까지 7일을 초과한 환자는 제외하였다. 

섬망발생일은 치료진이 섬망을 의심하여 협의진료 의뢰를 

한 날로 하였다. 본 연구는 국민건강보험 일산병원 기관생명

윤리위원회(Institutional Review Board of National Health 

Insurance Service Ilsan Hospital, NHIMC 2019-01-003)에

서 승인을 받았다. 

2. 측정변수

임상 정보로 나이, 연령을 조사하였고, 입원 후 수술 여부
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에 따라 내과적 치료 군과 수술적 치료군을 구분하여 조사하

였다. 혈액검사 결과로는 중성구 및 림프구 수와 CRP 값을 

의무기록을 통해 확인하였다. 입원당일과 섬망발생일을 기

준으로 하였으며 기준일에 결과가 없는 경우 전일, 전일이 없

는 경우 다음날 자료를 이용하였다. 하루에 여러 번 검사를 

진행한 경우 가장 처음 진행한 검사를 대상으로 하였다. 사용

가능한 검사 결과가 없는 경우와 CRP가 측정 가능하지 않은 

수준 (＜0.20)으로 측정된 경우에도 최종 분석에서 제외하였

다. NLR은 총 백혈구 중 중성구의 비율을 백혈구 중 림프구

의 비율로 나누어 계산하였다. 

3. 자료분석

연구에 포함된 최종 대상군 중 NLR 결과와 CRP결과가 

모두 있는 군을 대상으로 내과적 치료군과 수술적 치료군의 

나이, 성별, 입원기간, 섬망 발생까지 기간, 입원과에 대해 

기술 통계량을 제시하였으며, 두 군간 차이를 student t test, 

카이제곱검정을 이용해 비교하였다. 혈액검사 결과에 대해

서는 검사(NLR, CRP)와 시기(입원시, 섬망시)를 개체 내 

변수로, 그룹(내과적 치료, 수술적 치료)를 개체간 요인으로 

하여 반복측정 분산분석(Repeated Measure ANOVA)를 시

행하였으며 paired t test를 통해 사후 분석을 하였다. 혈액학

적 이상의 영향을 배제하기 위해 호중구감소증(neutropenia, 

absolute neutrophile count＜1500)이 있는 대상자를 제외하

고 동일한 분석을 추가 시행하였다. 유의 수준은 p=0.05로 하

였고, PASW ver. 23 (SPSS Inc., IBM Corp., Armonk, NY, 

USA)을 이용하여 분석하였다. 

결       과 

연구기간 중 총 2577건의 협의진료가 정신건강의학과로 

의뢰되었으며 383명이 선정기준을 만족하였다. 이중 입원시, 

섬망시 NLR과 CRP 결과가 모두 있는 총 82명, 내과적 치료

군 64명, 수술적 치료군 18명을 대상으로 분석하였다(Fig. 1). 

내과적 치료군과 수술적 치료군의 평균 나이는 80.75 

(±10.53)세와 77.94 (±10.98)세로 유의한 차이를 보이지 

않았으며 성별에도 유의한 차이가 없었다. 입원 후 섬망발생

까지의 기간은 내과적 치료군 4.16 (±1.711)일로 수술적 치

료군 4.44 (±1.65)일과 유의한 차가 없었으나, 입원기간은 내

과적 치료군 22.42 (±19.02)일에 비해 수술적 치료군 40.94 

(±51.00)일로 유의하게 길었다(p=0.019). 응급실 경유 입원 

환자 비율은 내과적 치료군이 87.5%로 수술적 치료군의 

66.7%에 비해 유의하게 높았고(p=0.038), 퇴원 형태에서는 

유의차이를 보이지 않았다. 내과적 치료군에서는 소화기내

과와 호흡기내과 입원환자가 가장 많았고, 수술적 치료군에

서는 정형외과와 일반외과 환자가 가장 많았다. 질병별로는 

내과적 질환군에서는 폐렴이 12명(18.8%)으로 가장 많았고, 

수술적 치료군에서는 대퇴골 골절이 7명(38.9%)으로 가장 많

았다(Table 1).

반복측정 분산분석 결과 검사, 시기, 그룹간 유의한 상호작

용을 확인할 수 있었다(dt=1, F=10.066, p=0.002) (Fig. 2). 사후 

분석에서 NLR은 내과적 치료군에서는 11.30 (±9.27)에서 

10.77 (±14.30)로, 수술적 치료군에서는 11.22 (±11.88)에서 

7.43 (±5.57)로 감소하였으나 통계적으로는 유의하지 않았다. 

이에 비해 CRP의 경우 내과적 치료군에서는 11.15 (±10.65) 

mg/dL에서 8.03 (±6.94) mg/dL로 유의하게 감소하였으나

(p=0.018), 수술적 치료군에서는 5.19 (±5.75) mg/dL에서 

10.53 (±6.67) mg/dL으로 유의하게 증가하였다(p=0.004) 

(Fig. 3). 호중구감소증이 있는 2명의 내과적 치료군 대상자를 

제외한 추가분석에서도 검사, 시기, 그룹간 유의한 상호작용 

(dt=1, F=9.428, p=0.003)을 보였다. 내과적 치료군에 대한 사

후 분석 결과 NLR은 11.60 (±9.25)에서 10.91 (± 14.51)로 

유의한 차이를 보이지 않았고, CRP는 11.00 (±10.60) mg/dL

에서 7.98 (±6.94) mg/dL로 유의하게 감소하였다(p=0.027). 

2,577 consultations for 
  suspicious delirium

782 were confirmed as 
  delirium by psychiatrist

1,528 were enrolled

383 met inclusion criteria

82 included in analyses

64 medical treatment 18 surgical treatment

301 drop out 
   249 missing NLR or CRP data
   52 undetectable CRP (<0.2)

1,022 excluded 
   1,022 were follow up consultation
   27 were under 18

399 excluded 
   90 were suspicious alcohol 
     withdrawal deliri
   17 had history of psychosis or 
     bipolar disorder
   10 were drug intoxication
   119 had history of taking cognitive 
     enhancer before/at admission
   106 suspicious delirium at admission
   57 consultation after more than 
     8 days

746 excluded 
   746 were not delirium

Fig. 1. Flow chart of inclusion and subgrouping.
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고       찰 

본 연구를 통하여 섬망 발생 전후 NLR과 CRP의 변화 양

상이 내과적 치료군과 수술적 치료군에서 다름을 확인할 수 

있었다. NLR은 내과적 치료군과 수술적 치료군에서 모두 

유의한 변화를 보이지 않았으나, CRP는 내과적 치료군에서

는 입원시에 비해 섬망 발생시에 유의하게 감소하였으나, 

수술적 치료군에서는 유의하게 증가하였다. 이는 섬망 환자

Table 1. Baseline characteristics and comparison between the group and group

Medical treatment group
(n=64)

Surgical treatment group
(n=18)

p value

Age, year 80.75±10.53 77.94±10.98 0.343
Hospital stay, day 22.42±19.02 40.94±51.00 0.019
Onset HOD, day   4.16±1.711 4.44±1.65 0.522
Sex, N 0.259

Male 38   8
Female 26 10

Admission route, n 0.038
Outpatient clinic   8   6
Emergency department 56 12

Discharge type, n 0.219
Home 37 12
Refer 12   5
Death 15   1

Department of admission, n ＜0.001
Cardiology   5   0
Endocrinology   1   0
Gastroenterology 16   0
General surgery   3   5
Hematology/oncology   8   0
Infection   6   0
Nephrology   5   0
Neurosurgery   4   2
Orthopedic surgery   5 10
Pulmonology 11   1

HOD, hospital day

12.0

11.0

10.0

9.0

8.0

7.0

6.0

5.0

4.0

12.0

11.0

10.0

9.0

8.0

7.0

6.0

5.0

4.0
Admission                       Delirium Admission                       Delirium

Medical treatment group Surgical treatment group

N
ut

ro
ph

il-
Ly

m
ph

oc
yt

e 
ra

tio

C
re

ac
tiv

e 
pr

ot
ei

n 
( m

g/
d

L)

  NLR     CRP

Fig. 2. Interactions between time 
(admission vs. delirium), group (Med-
ical treatment vs surgical treatment) 
and tests (NLR vs CRP). NLR, Neutro-
phil-Lymphocyte ratio; CRP, C-reac-
tive protein. 
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Fig. 3. Comparison of NLR and CRP during admission and delirium in medical treatment group and surgical treatment group. 
*p=0.018; †p=0.004. NLR, Neutrophil-Lymphocyte ratio; CRP, C-reactive protein.

에서 염증 상태에 대한 임상적 판단에 있어 두 지표가 단독

으로 사용되기 보다는 상호 보완적으로 사용되어야 함을 시

사한다. 

NLR은 내과적 치료군과 수술적 치료군 모두에서 입원시 

평균 10 이상이었다. 이는 기존 논문에서 입원시 NLR이 3.63 

또는 4.86 이상일 경우 섬망 발생을 예측할 수 있음을 보고한 

것과 일치하는 결과이다.22,23) 예상과 달리 입원시와 섬망시에 

유의한 차이를 보이지 않았다. 지속적으로 높은 수준을 유지

하는 NLR이 섬망 발생의 위험 요인일 가능성을 시사하는 

결과이나 이는 추가적인 대조군 연구를 통해 확인이 필요하

겠다. 다른 한편으로는 본 연구는 응급실을 경유해 입원한 

환자의 비율이 높았기 때문에, 입원 당시 이미 응급한 치료

를 요할 정도로 염증 반응이 진행되어 이후의 변화가 제한

적이었을 수 있겠다.27,28) 

CRP의 경우 수술적 치료군에서는 섬망 발생 전후 유의한 

증가가 관찰되었는데, 이는 근골격계 질환에서의 유의성을 

보고한 선행 연구와 기존에 CRP 관련 보고들이 주로 수술 관

련 환자들에게서 이루어진 것과 일치하는 결과이다.7,29,30) 반면

에 내과적 치료군에서는 오히려 CRP가 감소하는 것을 확인

할 수 있었다. CRP가 급성 감염에 반응하여 빠르게 증가하고, 

치료에 따라 빠르게 감소하는 경향이 있음을 고려해 볼 때, 

내과적 치료군에서 입원 후 항생제 등의 치료로 감염이 조절

되면서 감소하였을 수 있겠다. 또한 스테로이드나 NSAIDs 

등 염증 반응을 억제하는 약물의 영향일 가능성이 있다.31,32) 

섬망의 주요 병인 중 하나로 전신 염증반응이 염증 싸이토

카인, 염증 매개 물질 또는 염증 세포와의 상호작용을 통해 

뇌혈관장벽(Blood brain Barrier)를 통과하거나 투과도에 영

향을 주어 뇌 실질에 염증을 일으켜 섬망을 초래하고 장기적

으로는 신경세포 손상을 일으켜 인지기능 저하를 가져올 수 

있다고 제안되고 있다.33-36) CRP와 NLR은 전신 염증이 섬망

을 일으키는 다양한 과정의 다른 부분을 반영하는 것일 수 

있으며, 환자군에 따라 다른 염증 과정이 섬망 발생에 영향

을 주고 있을 수 있다.37-39) 본 연구 결과는 섬망의 병인을 이

해하고 이와 관련된 염증 반응을 파악하기위해서는 단일한 

염증지표보다는 다양한 지표를 이용하는 것이 필요함을 시

사한다. 임상적으로는 CRP가 감소하였다 하더라도, 다른 염

증지표가 높다면 염증으로 이한 섬망 발생의 가능성이 낮다

고 판단하는 것은 주의해야할 것이다. 

본 연구의 제한점은 다음과 같다. 첫째 대조군이 없는 후

향적 관찰연구로 본 연구만으로는 CRP와 NLR의 변화 양

상이 섬망과 무관한 치료 경과에 따른 변화일 가능성을 배

제할 수 없고, 혈액검사결과가 있는 일부 환자만 분석에 포

함되어 결과를 해석하고 일반화하는데 제한점이 있다. 둘째 

본 연구는 의료진이 섬망으로 의뢰한 경우만 포함되어 발견

이 어려운 저활동형 섬망이 과소평가되었거나, 발생 후 시

간이 지나 의뢰되었을 가능성이 있다. 셋째, 실제 임상 현장

에서의 유용성을 판단하기 위해 모든 입원환자를 대상으로 

하였으나 폐렴이나 고관절 골절과 같은 일부 질환의 비중이 

높았으며, 염증반응 및 면역반응에 영향을 줄 수 있는 중증

도, 수술 종류, 감염성 질환 여부 등을 분석에 반영하지 못

하였다. 넷째, 항생제나 소염진통제 등 염증반응과 면역반

응에 영향을 줄 수 있는 약물에 대한 정보가 포함되지 않아 

질환 및 진료과에 따른 약물 사용의 차이일 가능성을 배제

할 수 없겠다. 

이러한 제한점에도 본 연구는 비교적 저렴하고 접근성이 

높은 NLR이 전신 염증상태를 평가하기 위한 지표로 CRP와 

30.0

25.0

20.0

15.0

10.0

5.0

0.0

25.0

20.0

15.0

10.0

5.0

0.0
Medical treatment group Medical treatment group

NLR CRP

Surgical treatment group Surgical treatment group

  Admission     Delirium   Admission     Delirium

N
ut

ro
ph

il-
Ly

m
ph

oc
yt

e 
ra

tio

C
re

ac
tiv

e 
pr

ot
ei

n 
( m

g/
d

L)

* †

A B



Korean J Psychosomatic Med ▒ 2021;29(2):169-175

174

함께 섬망 환자 임상진료에서 상호 보완적으로 활용될 가능

성을 확인하였다는 점에서 의미가 있다. 향후 보다 많은 수

의 다양한 임상 질환군을 대상으로 이들 염증 지표 변화 양

상에 대한 추가적 연구가 필요할 것으로 보인다. 
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국 문 초 록

연구목적

섬망은 뇌 기능의 일시적 장애로 전신 염증반응이 위험 요인으로 알려져 있다. 염증지표 중 하나인 호중구-

림프구비(neutrophil-lymphocyte ratio, NLR)가 섬망 환자에서 염증지표로 활용 가능할지 C반응 단백질(C-

reactive protein, CRP)과의 비교를 통해 탐색하였다.

방  법

일병원에서 1년간 섬망으로 협의진료한 환자의 의무기록을 후향적으로 검토하였다. 치료 방법에 따라 내과

적 치료군과 수술적 치료군으로 나누어 입원시와 섬망시의 NLR과 CRP 값을 확인하였고, 반복측정 분산분석

을 통해 이들 사이의 상호작용을 확인하였다.

결  과

검사 종류, 측정시기, 치료군간 유의한 상호작용을 보였다. CRP는 수술적 치료군에서는 입원시에 비해 섬망

일 때 증가하였으나 내과적 치료군에서는 감소하였다. NLR은 두 군 모두에서 입원시와 섬망시에 유의한 차이

를 보이지 않았다.

결  론

섬망환자에서 NLR은 일정하게 유지되었으나 CRP는 치료군 및 섬망 유무에 따라 변화하는 양상을 보였다. 

이는 NLR이 섬망 환자의 염증지표로 CRP와 상호보완적으로 활용될 가능성을 시사한다. 

중심 단어：섬망; 호중구-림프구비; C 반응 단백질; 염증 표지자.


