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ABSTRACT
Introduction: In this case report, we describe the clinical effectiveness of Yigan-san-gami in improving symptoms in a

patient with worsening Alzheimer’s dementia after COVID-19 infection.

Case presentation: Symptoms of dementia worsened in a patient with Alzheimer’s disease after COVID-19 infection.
Western medicines were added following neurological consultation. However, there was no medicinal effect. The patient was treated
with Korean medicine (Yigan-san-gami) three times a day. We used daily charts, the Korean Mini-Mental State Examination-2
(K-MMSE-2), Clinical Dementia Rating (CDR), and Short Version Geriatric Depression Scale (SGDS) to assess the patient’s
symptoms. Cognitive decline and behavioral and psychological symptoms of dementia (BPSD) improved following the treatment
with Yigan-san-gami.

Conclusion: The results suggest that Yigan-san-gami may be effective in improving symptoms of Alzheimer’s disease that
worsen after COVID-19 infection.
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Ⅰ. 서 론

알츠하이머병(Alzheimer’s disease, AD)은 치매

의 60-80%를 차지하는 가장 흔한 원인질환이다1.

알츠하이머병은 기억력 저하가 가장 흔한 초기증

상이며 병이 진행하며 지남력 손실, 언어기능 및

판단력 저하 등 여러 인지기능장애가 나타난다. 또

한 공격성, 배회, 불면, 욕설 등 이상행동과 불안

및 초조, 우울증, 환각, 망상 등 심리증상인 행동심

리증상(Behavioral and pyschological symptoms of

dementia, BPSD)이 흔히 동반된다.

코로나바이러스감염증-19(Coronavirus disease 2019,

COVID-19)의 원인 바이러스인 제2형 중증급성호흡

기증후군 코로나바이러스(Severe acute respiratory
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syndrome coronavirus 2, SARS-CoV-2) 감염은 호

흡기 증상뿐만 아니라 감염자의 중추신경계로 침입

하여 신경손상 및 신경병리적 증상을 유발하며, 추가

로 지연된 신경학적 합병증을 유발할 수 있다2. 감염

자의 약 36%가 신경학적 증상을 보인다3. COVID-19

급성기에는 불면, 불안, 기억력 장애, 우울, 섬망 등

의 증상이 나타날 수 있으며3, 급성기 회복 후에도

12-27%의 환자에서 집중력 저하, 기억력 저하, 불

안 및 우울 등의 증상이 나타났다4.

COVID-19감염은 알츠하이머병 환자의 상태를

악화시킬 수 있다. SARS-CoV-2는 산화 스트레스

를 증가시켜 베타 아밀로이드 신경독성을 증가시

킨다5. 한 연구에선 중증 증상이 있는 SARS-CoV-2

감염 환자에서 알츠하이머병의 바이오마커인 총 타

우(Total tau, T-tau), 인산화 타우(Phosphorylated

tau)181, 미세신경섬유 경쇄(Neurofilament light chain,

NfL) 및 교섬유산성단백질(Glial fibrillary acidic

protein, GFAP)의 수치가 상승하였다6. 바이러스

감염 외에도 격리로 인한 사회적 상호 작용의 부

족, 증가된 정신적, 심리적 스트레스 등의 원인이

알츠하이머병 환자의 인지기능 저하 및 행동심리

증상을 가속화 할 수 있다7.

COVID-19와 알츠하이머병과 같은 퇴행성신경

질환의 상관관계 및 그 후유증에 대한 연구는 꾸

준히 발표되어 왔으나 이에 대한 한방치료 증례는

미미한 실정이다. 현재 COVID-19 감염 후 신경병

리적 증상에 대한 한방치료 증례는 없으며 국내에

서 발표된 COVID-19 감염 후 후유증에 대한 증례

는 인후부 이물감8, 기능성 소화불량9 등 총 2례가

있다. 이에 본 연구는 COVID-19 감염 후 알츠하

이머 치매 증상이 악화된 환자에게 억간산가미를

투여를 한 결과 증상의 호전을 보여 CARE 가이드

라인에 따른 증례를 하단에 보고하는 바이다.

Ⅱ. 증례보고

본 연구는 후향적 증례보고 1례로서 공용기관생명윤

리위원회의 심의를 승인받았다(P01-202402-01-027).

1. 증 례

본 환자는 82세의 여자 환자로 X년 8월 28일 침

대에서 낙상 후 우측 둔부 통증이 발생하여 ○○

병원 응급실로 내원하였고 X-ray상 우측 대퇴골전

자간 골절을 진단받아 당일 ○○병원 정형외과에

입원하였다. 입원 중 8월 31일 우측 대퇴골전자 개

방정복내고정술을 받았고 9월 28일에 퇴원하였다.

퇴원 후 자택가료 중 10월 초부터 식욕부진과 소화

불량이 발생하였고, 10월 8일부터 야간에 섬망이

발생해 한방치료를 받기 위하여 X년 10월 11일에

간병인 동행 하 휠체어로 내원하여 XX한방병원에

입원하였다.

과거력은 알츠하이머병, 협심증, 고혈압, 당뇨,

고지혈증, 부신기능저하증, 신경인성 방광, 위궤양

으로 양약 복약 중(Table 1)이며 협심증으로 관상

동맥 중재술, 요추 1번, 3번 압박골절으로 경피적

척추성형술의 수술력이 있었다. 알츠하이머병은 X년

5월에 섬망이 발생하여 ○○병원 신경과에서 진료

및 치매 선별검사 후 진단받았다. 치매 선별검사는

K-MMSE~2 21점, CDR 1점, SGDS 9점이었다.

음주력, 흡연력, 가족력은 없었다. 사회력 상 무직

이며 기혼으로 자녀가 있다. 학력은 교육년수 6년

인 초졸으로 문해자이다.

한방병원 입원 시 COVID-19 PCR 검사가 음성

이었으며 COVID-19 감염력은 없었다. 환자의 입

원 시 활력징후는 정상범위 내였으며, 생화학 및

혈액검사도 정상이었다. 환자는 치매와 섬망에 대

해 병식이 있었고 간병인 도움 없이 주소증과 과

거력을 혼자 진술할 수 있었다. 장기간 환자와 거

주한 간병인에 의하면 알츠하이머병 진단 및 약

복용 후 인지기능이 잘 유지되고 있다고 하였다.

섬망은 알츠하이머병 약 복용 후 사라졌으나 10월

8일부터 재발한 것으로 약 오후 11시부터 1~2시간

지속되며 2~3일에 1번 발생하였다. 주로 가족들을

찾으며 조용히 중얼거리는 양상으로 증상이 경미
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하여 경과 관찰하였다.

환자는 입원 후에도 호흡기증상 없고 활력징후

정상범위 내였으나 10월 15일 체온 38.2도로 상승하

며 신체통 및 객담 호소하여 COVID-19 PCR 검사를

하였고 양성으로 확진되어 10월 15일부터 24일까지

격리하였다. 격리 중 호흡기증상 치료 위해 ○○병원

호흡기내과와 협진하여 10월 20일부터 11월 19일까지

양약을 추가로 투여하였고 11월 12일경 완해되었다.

COVID-19 감염 후 점차 인지기능장애가 악화

되어 10월 19일부터는 시간과 장소에 대해 알지 못

하며 최근 기억력과 오래된 기억력도 저하되었다.

증상에 대한 질문 시 대답을 하지 않거나 엉뚱한

대답을 하였고 치매 및 섬망에 대한 병식이 사라

졌다. 또한 행동심리증상도 악화되어 이유 없이 화

를 잘 내며 간병인에게 시비를 걸고 때리려고 하는

등 공격적인 행동을 하였다. 왜 병원에 입원해있는

지 의문을 제기하며 불안해하거나 우울해하였다.

낮에도 섬망이 나타나며 야간에는 매일 오후

5-6시경부터 새벽까지 지속되어 섬망 발생 빈도와

시간이 증가하였고 밤낮 수면패턴이 바뀌었다. 양

상은 집에 보내달라며 크게 소리치거나 침대에서

내려오려고 하고 사별한 배우자에게 말을 거는 등

환각 증세도 나타났다. 격리 해제일인 10월 25일

○○병원 신경과에 치매증상 악화 및 섬망증상에

관해 협진 의뢰하여 양약이 추가되었다. 10월 25일부

터 매일 Agomelatine 50 mg을 저녁 식후 30분 후 복

용, Quetiapine fumarate 14.39 mg을 자기 전 복용하

였으나 10일이 경과하여도 증상에 큰 변화가 없었다.

Date Component Usage

10/11~12/01

Clopidogrel 75 mg 0.5 T* qd†pc‡

Diltiazem HCl 90 mg 1 T qd pc
Candesartan cilexetil 16 mg 1 T qd pc

Fenofibrate 160 mg 1 T qd pc
Rosuvastatin 20 mg 1 T qd pc

Sitagliptin phosphate hydrate 128.5 mg 1 T qd pc
Hydrocortisone 10 mg 0.5 T qd pc

Calcium 100 mg Cholecalcifero 1000 iu 1 T qd pc
Naftopidil 75 mg 1 T qd s§pc
Mirabegron 50 mg 1 T qd spc

Choline Alfoscerate 400 mg 1 C∥ tid¶ pc

Donepezil hydrochloride 5 mg
0.5 T qd pc
1 T qd spc

Itopride HCl 50 mg 1 T tid pc
lafutidine 10 mg 1 T bid** pc

Dextrose 450 mg, Sodium Chloride 200 mg 1 T tid pc
Rebamipide 100 mg 1 T qd pc
Celecoxib 100 mg 1 T qd spc

10/20~11/19

coptidis rhizoma butanol dried ext. (4.5~7→1) 0.875 mg
Ivy leaf 30% ethanol dry ext. (5~7.5→1) 2.625 mg

1 P†† tid pc

Ammonium Chloride 1000 mg Chlorpheniramine Maleate 15 mg
Dihydrocodeine Tartrate 50 mg Dl-methylephedrine HCl 131 mg

1 P tid pc

Acetylcysteine 200 mg 1 C tid pc

10/25~12/01
Agomelatine 25 mg 2 T qd spc

Quetiapine fumarate 14.39 mg 1 T qd hs‡‡

*T : tablet, †qd (quaque die) : once a day, ‡pc (post cibum) : after meals, §s (supper) : dinner, ∥C : capsule, ¶tid
(ter in die) : thrice a day, **bid (bis in die) : twice a day, ††P : Pack, ‡‡hs (hora somni) : before sleep

Table 1. Western Medicine
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2. 증례에 대한 중재 및 평가

본 증례의 주소증인 COVID-19 감염 후 알츠하

이머 치매증상의 악화와 개선 여부를 평가하기 위

해 환자의 주관적 증상 호소와 인지변화, 기억력과

지남력은 SOAP 차트 참조하며, COVID-19 감염 전

후 및 억간산가미 투여 시의 평가기준은 K-MMSE~2,

CDR, SGDS를 통해 평가한다.

첫째, SOAP 차트에서 매일의 환자와 보호자의

주관적인 호소와 상황을 구체적으로 기록했다. 또

한 매일 아침 7시 30분에 시간(Time), 장소(Place),

사람(Person), 즉각기억력(Immediate memory), 최

근기억력(Recent memory), 오래된 기억력(Remote

memory)을 확인했다. 시간(T)은 계절과 연도를 확

인하였고 장소(P)는 병원의 이름, 사람(P)은 의료

진을 가리키며 누군지 질문하였다. 즉각기억력(I)

은 매일 다른 3가지 상이한 단어를 듣고 따라 하게

하였고 최근기억력(R)은 어제 저녁 식사 메뉴를

말하게 하였고 오래된 기억력(R)은 고향을 말하게

했다. 6개 항목을 맞으면 +, 틀리면 -로 표기하였

고 +당 1점으로 점수를 매겼다.

둘째, K-MMSE~2(Korean Mini-Mental State

Examination~2)는 간편 인지선별검사인 MMSE

의 한국어 버전이며 개정판(2판)이다. 구성은 기억

등록 3점, 시간지남력 5점, 장소지남력 5점, 기억회

상 3점, 주의집중 및 계산 5점, 언어 6점(이름 대기

(2점), 따라 말하기(1점), 이해(3점), 읽기(1점), 쓰

기(1점)), 그리기 1점으로 총 30점 만점이다. 24점

이상은 인지기능 정상, 20~23점은 경도의 인지손

상, 20점 미만은 중등도 이상의 인지 손상으로 평

가한다.

셋째, CDR(Clinical Dementia Rating)은 치매

환자의 전반적인 기능 정도를 측정하는 대표적인

평가도구다. 보호자와 환자 양쪽 모두에게 해당하

는 워크시트를 통해 기억력, 지남력, 판단력과 문

제해결 능력, 사회활동, 집안 생활과 취미, 그리고

위생 및 몸치장의 여섯 가지 세부 항목을 평가한

다. 0점은 치매가 아니며(none) 0.5점은 치매 의심

(questionable), 1점은 경도(mild), 2점은 중등도 치

매(moderate), 3점은 심한 치매(severe), 4점은 매우

심함(profound), 5점은 말기 치매(terminal)로 평가

한다.

넷째, SGDS(Short Version Geriatric Depression

Scale)은 노인우울척도인 GDS(Geriatric Depression

Scale)가 축소 제작된 단축형 노인 우울척도이다.

총점의 범위는 0~15점으로 구성되어있다. 5점 이

하는 정상, 6~9점은 중등도의 우울증상, 10점 이상

은 우울증으로 판단할 수 있다.

3. 치료 방법

한약치료는 인지 개선 및 행동심리증상을 완화

시킬 목적으로 X년 11월 3일부터 11월 14일까지

억간산가진피반하(抑肝散加陳皮半夏)를 1일 2첩 3회,

매 식후 1시간, 1회당 100 cc씩 투여하였다. 11월

15일부터 12월 1일까지는 식욕부진과 소화불량의

호전이 미진하여 소도지제를 가감하여 억간산(抑

肝散) 가 산사(山査), 신곡(神麯), 맥아(麥芽), 오

미자(五味子)를 같은 방법과 용량으로 투여하였다

(Table 2).

호침치료는 치료 기간 동안 식욕부진 및 치매증

상 치료를 위해 0.20×30 mm 일회용 호침(동방침구

제작소, stainless steel)을 사용하였다. 치료 혈위는

GV20(百會), EX-HN1(四神聰), EX-HN5(太陽),

CV12(中脘), CV4(關元), BL24(氣海), LI4(合谷),

HT7(神門), ST36(足三里), SP6(三陰交), LR3(太

衝)으로 하였다. 치료는 앙와위로 매회 15분으로

토요일, 일요일에는 1일 1회, 그 외에는 1일 2회를

시행하였다. 호침을 유침하는 동안 복부에 적외선

조사기(대경전자, INFRALUX 300)로 경피적적외

선조사요법을 시행하였다.

구술치료는 입원 기간 동안 1일 1회 30분간 기

기구(동방쑥탄)를 중완에 시행하였다.
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Date Herbal name Botanical name Amount (g)

11/03~12/01

白茯苓 Hoelen 4
白 朮 Atractylodis Rhizoma Alba 4
當 歸 Angelica gigas Nakai 3
釣鉤藤 Uncaria sinensis 3
川 芎 Cnidium officinale Makino 3
柴 胡 Bupleurum falcatum Linne 2
甘 草 Glycyrrhizae Radix 1.5

11/03~11/14
加 陣皮 Citri Nobilis Pericarpium 4
加 半夏 Pinelliae Tuber 4

11/15~12/01

加 山査 Crataegii Fructus 2
加 神麯 Massa Medicata Fermentata 2
加 麥芽 Hordei Fructus Germinatus 2
加 五味子 Schizandrae Fructus 1

Table 2. The Prescription of Yigan-san-gami

4. 경 과

11월 3일부터 인지 저하 및 행동심리증상, 섬망

증세 개선을 목표로 억간산가진피반하를 투약하였

다. 새로운 중재가 도입된 2일 차인 11월 4일에는

간병인이 어제보단 좀 얌전한 것 같다고 진술하였

다. 치료 5일 차인 11월 7일은 간병인이 “치매증상

은 이제 아침에는 거의 정상이에요. 때리거나 나가려

는 행동도 줄었어요. 하지만 오후로 갈수록 인지가

떨어져요.”라고 진술했다. 치료 7일 차인 11월 9일

까지 일주일간 야간 섬망이 주 3회로 감소하였다.

낮잠 시간이 감소하며 야간 수면 시간이 증가하였

다. 치료 9일 차인 11월 11일에는 환자가 “내가 좀

오락가락해요.”라고 진술하며 치매와 섬망에 대한

병식이 다시 생겼다. 치료 11일 차인 11월 13일부

터 야간에 섬망이 사라지고 수면패턴이 회복되었

다. 치료 13일 차인 11월 15일 식욕부진과 소화불

량의 개선이 미진하여 억간산가진피반하에 진피,

반하를 거하고 신곡, 산사, 맥아, 오미자를 가했다.

치료 14일 차 11월 16일에는 COVID-19 이후 간병

인이 식사를 먹였으나 당일 아침 환자가 직접 식

사를 하였고 평소보다 덜 답답하고 기분이 좋다고

진술하였다. 치료 16일 차 11월 18일 식사량이 10%

이하에서 30%로 증가하였고 치료 21일 차 11월 23일

에는 50% 이상으로 증가하였다. 치료 25일 차인

11월 27일에는 환자가 이제 다 나아서 집에 가도 될

것 같다고 하였고 간병인이 입원했을 때보다 인지가

더 좋아진 것 같다고 진술하였다. 퇴원일인 12월 1일

까지 지남력과 기억력이 향상된 채 유지되었으며

퇴원약으로 억간산 가 산사, 신곡, 맥아, 오미자를

15일 치 처방받았다. 12월 19일 퇴원 후 첫 외래 내

원 시 인지기능이 잘 유지되고 있음을 확인하였다.

지남력과 기억력은 입원 시 5점이었으나 COVID-19

감염 후 5일째인 10월 19일부터 2점으로 하락했고

10월 21일부터 11월 3일까지는 오래된 기억력만 유

지되어 1점으로 저하되었다(Table 3). 11월 3일 억

간산가미를 투여 후 2일 차인 11월 4일부터 3점으

로 상승하였으며 9일 차인 11월 11일은 6점으로 입원

시 보다 향상되었다. 11월 12일부터 14일까지 4점으로

떨어졌으나 11월 15일 한약 변경 후 5점으로 올랐고

11월 23일부터 퇴원 시까지 6점으로 유지되었다.

K-MMSE~2는 알츠하이머병 진단 시인 5월 17일

검사 상 21점으로 경도의 인지장애가 있었다(Table

4). 한방병원 입원 시 검사를 진행하지 않았으나

일상적인 대화가 가능하였다. COVID-19 감염 후

18일째인 11월 1일에 검사를 시행하였고 각 질문에

반응을 하지 않거나 상황에 맞지 않는 말을 하고
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그만하라고 간병인을 때리는 등 공격적인 행동을

보여 0점으로 고도 인지장애로 측정되었다. 11월 3일

억간산가미 투약 후 7일째인 11월 9일 재검사를 하

였고 시간지남력과 장소지남력, 언어에서 득점하여

13점으로 측정되었다. 11월 17일 억간산가미 투약

후 15일째 검사는 11월 9일에 비해 기억 등록과 기

억회상 항목에서 득점하여 17점이었다.

알츠하이머병 진단 시 CDR은 6가지 항목에서

모두 1점으로 합계 6점, CDR 1점으로 측정되었다.

COVID-19 감염 후 11월 1일 재검사 하였으나 환

자가 검사에 순응하지 않아 검사 실패하였다. 억간

산가미 투여 후 11월 17일 검사 상 지남력 1점, 이

외 나머지 항목은 2점으로 합계 11점 CDR 2점으

로 COVID-19 감염 전에 비해 악화되었다.

SGDS는 알츠하이머병 진단 시 9점으로 중등도

의 우울증상이 있었다. COVID-19 감염 후 11월 1

일은 검사 시도하였으나 불가하여 실패하였다. 억

간산가미 투여 후 11월 17일에 SGDS 4점으로 정

상범위로 호전되었다.

진료 시작 시점부터 퇴원 시까지 사용한 모든

중재에 대하여 환자의 투약에 대한 이상반응은 관

찰되지 않았다.

T* P† P‡ I§ R∥ R¶ SUM
Admission 10/11~10/14 + + + - + + 5

COVID-19 Infection
(Confirmed on 10/15)

10/15~10/18 + + + - + + 5
10/19~10/20 - - + - - + 2
10/21~10/23 - - - - - + 1
10/24~11/02 - - - - - + 1

Administration of Yigan-san-gami
(Yigan-san with Citri ericarpium

And Pinelliae Rhizoma)

11/03 - - - - - + 1
11/04~11/06 + - + - - + 3
11/07~11/08 + + + - - + 4
11/09~11/10 + - + - - + 3

11/11 + + + + + + 6
11/12~11/14 - + + - + + 4

(Yigan-san with Crataegii Fructus, Massa
Medicata Fermentata, Hordei Fructus Germinatus

and Schizandrae Fructus)

11/15~11/22 + + + - + + 5

11/23~12/01 + + + + + + 6

*T : time, †P : place, ‡P : person, §I : immediate memory, ∥R : recent memory, ¶R : remote memory

Table 3. Orientation and Memory

Date X.05.17 X.11.01 X.11.09 X.11.17

K-MMSE-2

Registration 3 0 0 3
Orientation to Time 2 0 2 1
Orientation to Place 5 0 3 4

Recall 3 0 0 1
Attention & Calculation 0 0 0 0

Language 8 0 8 8
Drawing 0 0 0 0
Sum 21 0 13 17

CDR 1 (Sum 6) fail not conducted 2 (Sum 11)
SGDS 9 fail not conducted 4

Table 4. Change of Scale
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Fig. 1. Timeline of interventions and outcomes.

Ⅲ. 고 찰

알츠하이머병은 이상단백질이 뇌에 쌓이며 발생

하는 퇴행성 신경질환이다1. 알츠하이머병의 위험

인자는 연령, 여성, 치매 가족력, 낮은 교육 수준,

뇌졸중 이력, 동형 접합성 대립유전자 아포지단백질

E4유전자(Apolipoprotein E4, ApoE4) 등이 있다10.

우울증 또한 알츠하이머병과 밀접한 관련이 있다.

우울증은 알츠하이머병에서 20-30% 정도로 가장

흔한 증상 중 하나이며, 노년기에 처음 발생하는

우울증은 알츠하이머병의 전구증상이거나 주요 위

험인자일 가능성이 있다11. 일반적으로 경도-중등도

알츠하이머병 치매의 치료를 위한 일차 약제는

Donepezil, Rivastigmine, Galantamine 등의 아세틸

콜린분해효소 억제제(Acetylcholinesterase inhibitor,

AChEIs)이다.

COVID-19 감염 후 신경인지증상의 발생 기전

으로 주된 기전은 혈액뇌관문 파괴를 통한 직접적

인 바이러스 침입이며 이외에도 면역 조절 장애,

자가 면역으로 인한 진행 중인 전신 염증, 뇌 미세

출혈 등이 제안되었다12. COVID-19 감염 후 많은

알츠하이머병 환자들에게서 인지저하 및 섬망, 우

울증 등 신경정신증상이 나타나거나 악화되었다13.

COVID-19 후 인지저하를 치료하기 위해 Udo A.

Zifko등은 Ginkgo biloba(EGb 761®)를 투여하여

인지장애를 개선시킨 사례가 있고14 Myeong-Il Han

등은 COVID-19 후 나타나는 섬망의 치료에 대해

Melatonin과 melatonin 수용체작용제, Dexmedetomidine

등의 Alpha-2 작용제, Aripiprazole, Olanzapine,

Quetiapine 등의 항정신병 약물, Valproic acid (VPA)

등의 사용을 제시하고 있다15.

본 증례의 환자는 SGDS 9점으로 중등도의 우울

증세가 있으나 관련 약물은 복용하지 않았고 알츠

하이머병으로 Donepezil 2.5 mg을 아침 식후 30분,

Donepezil 5 mg을 저녁 식후 30분에 복용 중이며

인지기능이 잘 유지되고 있었다. 하지만 COVID-19

감염 후 인지기능이 저하되고 우울증, BPSD가 악

화되어 신경과 협진 하 Agomelatine 50 mg(저녁

식후 30분 복용)과 Quetiapine fumarate 14.39 mg
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(자기 전 복용)이 추가되었다. Agomelatine은 멜라

토닌성 항우울제로서, 멜라토닌 수용체인 MT1,

MT2 수용체에 대한 선택적 촉진작용과 5-HT2C

수용체에 대한 억제 작용을 통해 항우울 효과와

수면 구조 개선 효과를 가진다16. Quetiapine은 비

정형 항정신병제로 조현병, 섬망, 정신분열증 등

다양한 적응증에 사용되고 있다17.

억간산은 중국 명대 의학자 설기가 저술한 ≪보

영촬요(保嬰撮要)≫가 원전으로 알려져 있다18. 억

간산은 주로 알츠하이머병, 루이소체 치매, 경계성

인격 장애 환자 등의 BPSD에 쓰인다19. 외상성 뇌

손상 후 공격적인 행동을 보이는 환자20와 정신분

열증 환자21가 억간산 복용 후 인지기능이 향상되

었다는 결과도 있다. 또한 실험연구에서 억간산이

뇌 세포의 변성을 억제하고 여러 G 단백질 결합

세로토닌 수용체와 도파민 수용체에 친화성을 보

여 심리적 증상을 개선 효과가 있었다19. 억간산가

진피반하는 억간산에 진피와 반하를 가한 일본의

경험방으로 허증의 신경증에 쓴다. 진피는 理氣建

脾, 燥濕化痰하고 반하는 化痰止嘔, 燥濕降逆하여

소화작용을 도울 수 있다22. 또한 진피는 세로토닌

성 신경전달 경로를 통한 약리학적 작용에서 플루

옥세틴과 유사한 불안 완화 효과를 갖고 있다23.

10월 25일부터 10일간 Agomelatine 50 mg과

Quetiapine 14.39 mg을 추가 투여하였지만 큰 호전

이 없어 11월 3일부터 11월 14일까지 기존 약물 복

용을 유지하며 억간산가진피반하를 투여하였다. 본

증례의 환자는 고령이며 식욕부진과 소화불량의

증세도 동반되어 상기 한약을 투여하였고 치매증

상이 호전되는 경과를 보였다. 하지만 식욕부진과

소화불량을 여전히 호소하여 11월 15일부터 억간

산에 산사, 신곡, 맥아, 오미자를 가한 한약으로 변

경하였다. 산사, 신곡, 맥아는 消食藥으로 소화불량

으로 인한 胸腹脹滿, 食慾不振, 噯氣呑酸 등에 적

용한다22. 오미자의 산미는 침과 위산분비를 촉진하

는 益氣生津의 효과가 있다22. 변경된 억간산가미

복용 후 식욕부진과 소화불량도 점차 개선되어 퇴

원 시에는 본래 식사량으로 회복하였다.

본 논문의 고찰점은 첫째, 환자의 치매증상 개선

에 Agomelatine과 Quetiapine이 미치는 영향이다.

Agomelatine은 중등도~중증의 우울증 환자를 대

상으로 한 임상 연구에서 치료 1주 후부터 우울증

증상 평가 지표인 HAM-D(Hamilton Rating Scale

for Depression) 점수를 유의하게 감소시킨 바 있

다15. 다른 연구에선 Agomelatine 투약 후 1주일 만에

CGI-I(Clinical Global Impression Scale-Improvement)

로 평가한 우울증 증상이 의미한 개선을 보였다24.

Quetiapine은 환각, 혼란스러운 사고, 망상은 처음

1~2주 내에 개선될 수 있다고 한다16. 따라서 두

약물은 빠르면 1주 내, 늦어도 2주 내에 반응이 나

타난다. 하지만 투약 후 10일 동안 차도가 없었고,

새로운 중재인 억간산가미가 투약되고 나서 주소

증의 호전을 보였으므로 억간산가미의 치매증상

개선 효과가 유효하며 Agomelatine과 Quetiapine

보다 호전에 미친 영향이 컸음을 유추할 수 있다.

둘째, 선행연구에서 알츠하이머병에서 Donepezil

단독치료와 억간산과 Donepezil의 병행치료의 효과

를 비교했을 때, 투여 4주 후 억간산을 병행치료한

환자군이 단독치료 환자군보다 Neuropsychiatric

Inventory(NPI)의 점수가 유의하게 더 많이 향상

되었다25. 하지만 MMSE는 실험군과 대조군 사이

에 통계적으로 유의한 차이가 없었다. 본 증례의

환자는 Donepezil 복용 중 억간산을 4주간 투여하

였고 COVID-19 감염 후에 비해 억간산 복용 후 7일

째와 15일째에 행한 MMSE 점수에서 점진적인 향

상이 있었다. 본 증례는 1례라 더 많은 증례가 필

요하겠지만 급속히 악화된 알츠하이머 치매증상에

Donepezil과 억간산을 병용 시 인지기능 개선에도

유효할 수 있다는 가능성을 제시할 수 있다.

본 연구는 다음과 같은 한계점을 가진다. 첫째,

환자의 입원 시 알츠하이머 치매에 대한 평가가

이루어지지 않아 당해 5월에 시행한 검사를 이용

하였으므로 COVID-19 감염 전 환자의 정확한 상

태를 정확하게 평가하기 어렵다. 둘째, BPSD의 주
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요 평가 도구인 NPI 검사를 시행하지 않아, 차트

에만 의존하여 경과를 파악할 수 있었다. 셋째, 퇴

원 시 치매증상에 대한 평가를 시행하지 않아 11월

17일 검사 이후에도 억간산가미를 2주 더 복용하였

고 차트 상 호전이 있었으나 정량적인 평가를 할

수 없다. 넷째, 5월 CDR 평가 시엔 거동이 자유로

웠으나 COVID-19 감염 후 CDR 점수는 환자가

대퇴전자간 골절로 거동 및 일상생활이 불편하여

사회활동, 집안 생활과 취미, 위생 및 몸치장 등의

항목점수에 영향을 줬을 것이다.

본 증례는 COVID-19 후 악화된 알츠하이머 증

상에 대해 억간산가미가 효과가 있었음을 보고한

최초의 증례로서 의의가 있다. 치매환자의 COVID-19

후 신경정신적 증상의 악화에 대한 적절한 한방치

료를 시행할 수 있는 지침을 마련하기 위해서는

지속적인 증례 수집과 여러 연구가 이루어져야 할

것이다.

Ⅳ. 결 론

알츠하이머병 환자가 COVID-19 감염 후 인지

기능장애와 행동심리증상 등 치매증상의 급속한

악화를 보여 한약 및 침구치료로 증상을 개선하고

자 하였고 29일 동안 억간산가미 투여 및 한방치료

를 한 결과 임상증상의 호전을 확인하였기에 본

증례를 보고한다.
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