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서      론

양극성 1형 장애는 1회 이상의 조증 삽화를 경험한 경우

에 진단 가능하며 조증 삽화는 고양된 기분, 과민한 기분, 목

표 지향적 행동과 에너지의 증가를 주요 증상으로 보이는 

기분 상태이다. 양극성 1형 장애 환자들은 대다수가 일생 동

안 다수의 조증 삽화와 주요우울 삽화를 경험하며 그로 인

해 사회적, 직업적 기능의 손상을 입고 임상적으로 심각한 

고통과 장해를 겪는다.1) 양극성 1형 장애를 비롯한 기분 장

애는 유전적 요인, 생물학적 요인, 심리사회적 요인 등이 복

합적으로 작용하여 발병을 유발하는 것으로 알려져 있으나 

아직까지 근본적인 병태생리학적 기전은 분명하게 밝혀지

지 않았다.2) 

퓨린(purine)은 화학식 C5H4N4로 이루어진 헤테로 고리계

열의 유기화합물이며 생체 내에서 중요한 퓨린 계열의 염기

로 아데닌(adenine)과 구아닌(guanine)이 있다. 위 두 가지 

염기는 DNA와 RNA를 이루는 뉴클레오타이드(nucleotide, 

핵산의 구성 단위)의 구성 물질이며 adenosine triphosphate 

(이하 ATP) 에너지 대사의 기본 물질이기도 하다. 이전 연

구에서 아데노신의 활성 저하를 주축으로 한 퓨린계의 기능 

ORIGINAL ARTICLE

J Korean 
Neuropsychiatr Assoc
2016;55(1):25-32
Print ISSN 1015-4817
Online ISSN 2289-0963
www.jknpa.org

제1형 양극성 장애 환자에서 조증 삽화의 증상 심각도, 

혈청 요산 농도 및 정량화 뇌파 소견의 관계

중앙대학교 의과대학 정신건강의학교실

김영인·김선미·홍지선·송진욱·한덕현·민경준·이영식

The Correlation between Clinical Symptoms, Serum Uric Acid 
Level and EEG in Patient with Bipolar I Disorder

Young In Kim, MD, Sun Mi Kim, MD, PhD, Ji Sun Hong, MD, Jinuk Song, MD,  
Doug Hyun Han, MD, PhD, Kyung Joon Min, MD, PhD, and Young Sik Lee, MD, PhD
Department of Psychiatry, Chung-Ang University College of Medicine, Seoul, Korea

ObjectivesZZHigh uric acid level is related to increased locomotor activities and refractory mood 
swings. The purpose of this study is to examine the correlation between clinical symptoms of 
mania, serum uric acid level, and quantitative electroencephalography (QEEG) findings.

MethodsZZTwenty-four patients with bipolar disorder and 24 healthy control subjects agreed to 
participate in the study. When they were hospitalized, the degree of clinical symptoms, uric acid 
level in blood, and brain QEEG were measured.

ResultsZZThe bipolar disorder group showed higher scores on the Young Mania Rating Scale 
(YMRS ; z=6.02, p<0.05). Patients in their manic episodes showed higher plasma uric acid levels 
(4.9±1.3 mg/dL) than healthy control subjects (4.2±0.9 mg/dL ; z=2.14, p<0.05). Uric acid levels 
showed correlation with severity of manic symptoms as assessed using the YMRS in all partici-
pants (ρ=0.28, p<0.05). The bipolar disorder group showed decreased relative delta and alpha 
activity in the fronto-temporo-occipital region compared to the control group (p<0.05). Relative 
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Fp1 were increased in the bipolar disorder group, relative to the control group (p<0.05). The rela-
tive beta (ρ=0.47, p<0.05) and gamma (ρ=0.41, p<0.05) in Fp1 electrodes showed positive cor-
relation with the YMRS scores.

ConclusionZZAdenosinergic transmission dysfunction may lead to occurrence of manic symp-
toms, considering that a key role of central nervous system adenosinergic receptors is to inhibit 
the release of various neurotransmitters and limit neuronal excitability. In addition, QEEG ap-
peared to indicate excitatory neuro-modulation in manic patients.
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이상이 조증 삽화와 관련된 여러 신경전달경로에 변화를 초

래한다는 보고가 있었다.3,4) 아데노신(adenosine)은 아데닌의 

체내 형태로서 ATP 아데노신-1 수용체, 아데노신-2A 수용

체에 주로 작용하는 신경전달물질이다. 동물 실험에서 아데

노신 수용체 작용제는 항연축, 항경련, 항공격성 효과가 있

다는 것이 보고되었다.5) 아데노신은 시냅스(synapse)에서 글

루타메이트(glutamate), 도파민(dopamine), 노르에피네프린

(norepinephrine)의 방출을 감소시키는 억제성 신경전달물

질로 작용할 것으로 추정된다.6) 반대로, 아데노신 수용제 길

항제인 카페인(caffeine)과 테오필린(theophylline)은 신경 

흥분성 작용을 보이며, 특히 카페인은 조증 증상의 악화, 계

절성 양극성 장애의 증상 악화에 기여하는 작용이 밝혀진 

바 있다.7) 요산은 퓨린의 최종 대사 산물이며, 혈청 요산 농

도는 체내의 퓨린계 기능을 간접적으로 나타내는 표지자이

다.8) 과거 연구에 따르면 높은 혈청 요산 농도는 운동활동성

의 증가 및 난치성 기분 변화와 연관성이 있는 것으로 보인

다.9) 최근 연구에서 혈청 요산을 낮추는 역할을 하는 약제인 

알로퓨리놀(allopurinol)을 양극성 장애 조증 삽화의 치료에 

있어 리튬(lithium)과의 병합하여 사용한 군에서, 리튬 단독 

치료를 한 군에 비하여 유의하게 큰 증상 호전 효과를 보였

다는 이중 맹검 무작위 대조군 연구 결과도 있었다.9) 또한 

혈청 요산 농도의 감소량이 조증의 임상 증상의 호전 정도

와 연관성이 있었다.10) 또 다른 연구에서는 조증 삽화에서 

보이는 퓨린계 대사의 항진과 요산의 과다 배출이 조증 삽

화의 관해와 연관성이 있다는 결과가 보고되었다.11) 

요약하자면, 퓨린계 염기인 아데닌과 구아닌은 에너지 대

사 및 신경전달 조절에 중요한 역할을 하며, 퓨린계 염기의 

최종 분해 산물이 요산이다. 따라서 혈중 요산 농도 상승은 

퓨린 대사의 회전율 증가 및 아데닌의 체내 형태인 아데노신

의 신경전달 감소를 반영한다고 볼 수 있다. 아데노신은 억

제성 신경전달물질로서 다른 흥분성 신경전달물질의 유리 

및 세포 과활성을 제한하는 역할을 하므로, 아데노신성 신경

전달의 감소는 병적인 흥분 상태를 특징으로 하는 조증의 발

생과 연관이 있을 것으로 여겨진다. 따라서 요산 농도 상승

이 조증의 발생 및 심각도 증가와 연관이 있을 것으로 가정

할 수 있는 것이다.

양극성 장애의 신경생리학적 표지자에 대한 연구 또한 활

발히 진행되고 있으며, 정량화 뇌파 연구 결과도 그 일환으

로 꾸준히 발표되고 있다. 조증 환자와 우울증 환자의 뇌파

를 비교한 연구 결과, 조증 환자군에서 우측 전전두엽과 전

측두엽 부위 세타파의 상대력 감소를 보였고, 양측 전전두엽

과 두정엽의 베타파의 상대력 증가를 보였다.12) Clementz 등13)

은 양극성 장애 환자군이 정상군과 비교하였을 때 델타파와 

세타파의 상대력 증가를 보이고, 알파파의 상대력 감소를 보

인다고 보고했다. 약을 복용하지 않은 조증 환자와 정상 대

조군과의 정량적 뇌파 비교에서 환자군이 좌측 전측두엽 부

위에서 뇌파의 진폭이 감소한 결과를 보이고 환자군이 약물 

치료를 받은 후에 진폭이 상승하였다는 연구 결과도 있었

다.14) 위와 같이 조증 환자들을 대상으로 파워 스펙트럼 분

석을 비롯한 정량적 뇌파 분석을 실시한 연구들을 종합해 

보면, 뇌의 기능 이상을 시사하는 소견들이 계속해서 관찰되

고는 있지만 명확하고 일관성 있는 결과를 보여주지는 못하

고 있다.

본 연구에서는 양극성 1형 장애, 현재 조증 삽화로 진단받

은 환자군과 정상 대조군의 혈청 요산 농도의 차이를 비교

하고 조증의 임상 증상 척도와 혈청 요산 농도 간의 양적 관

계를 분석하고자 하였다. 또한, 양극성 1형 장애 환자군의 

정량화 뇌파 소견을 정상 대조군과 비교함으로써 뇌의 기능 

이상 부위를 알아보고 뇌의 활성화 정도를 비교해 보고자 

하였다.

방      법

대  상

본 연구는 2013년 1월 1일부터 2014년 12월 31일까지 2년 

동안 중앙대학교병원 정신건강의학과에서 입원 치료를 받

은 환자군 24명을 대상으로 실험하였다. 환자군은 Structur-
ed Clinical Interview for Diagnostic and Statistical Manual 

of Mental Disorder, 4th edition, text revision 진단 기준에 의

해 양극성 1형 장애, 현재 조증 삽화로 진단된 만 19세 이상 

65세 이하의 성인 환자를 대상으로 모집하였다. 단, 2013년 

5월 Structured Clinical Interview for Diagnostic and Statis-
tical Manual of Mental Disorder, 5th edition이 출판되어 출

판 이후 입원 환자들은 5판의 진단 기준을 따랐다. 환자에 

대한 면담과 진단은 정신과 전문의에 의해 이루어졌다. 69명

의 환자 중 양극성 1형 장애 이외의 정신건강의학과 공존질

환이 있는 환자 11명과 설문검사 및 뇌파검사에 동의하지 않

은 환자 29명과 입원 6개월 이내에 정신건강의학과 약물을 

복용한 이력이 있는 환자 5명, 총 45명을 제외하였다. 정상 대

조군은 만 19세 이상 65세 이하 성인 중, 정신건강의학과 질

환, 간질 및 두부 외상의 과거력이 없으면서 주요한 내과적 

질환을 진단받은 바 없는 자로 제한하였으며, 지역사회광고

를 통해 모집하였다. 본 연구는 실험 연구로 중앙대학교병원 

임상시험심사위원회(Institutional Review Board)의 승인을 

받았으며, 연구에 참여하는 대상자들에게 연구의 목적과 방

법에 대해 충분히 설명한 후 서면으로 참여의 동의를 얻었다.
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방  법

환자군 24명과 대조군 24명, 총 48명의 참여자를 대상으로 

설문검사, 혈액검사, 뇌파검사를 실시하였다. 설문검사에서

는 Young 조증 평가 척도(Young Mania Rating Scale, 이하 

YMRS), Hamilton 우울 평가 척도(Hamilton Rating Scale 

for Depression, 이하 HAM-D), Beck 우울 평가 척도(Beck De-
pression Inventory, 이하 BDI), Beck 불안 평가 척도(Beck 

Anxiety Inventory, 이하 BAI)를 실시하여 임상 증상을 평가

하였다. 혈액검사를 통해 혈중 요산 농도를 측정하였으며, 

21채널 디지털 뇌파 시스템을 이용해 정량화 뇌파검사를 실

시하였다. 설문검사와 뇌파검사는 입원 당일 시행되었고, 혈

액검사는 입원 2일째 공복 상태에서 아침 식전에 입원실에서 

병실 담당 간호사에 의해 시행되었다. 

　　

뇌파검사

뇌파는 중앙대학교병원 뇌파실에 설치된 21채널 뇌파 측

정 시스템(CMXL-P230, Grass-Telefactor, West Warwick, 

RI, USA)을 이용하여 측정하였다. 참여자들은 조용한 방에

서 편안한 의자에 기대앉은 상태로 검사를 진행하였다. 각성 

상태를 유지하도록 한 채 눈을 감은 상태에서 5분, 눈을 뜬 상

태에서 5분 동안 뇌파를 측정하였다. 눈을 뜬 경우 시선을 

고정하도록 제한하지는 않았으나, 안구의 움직임을 최소화

하도록 지시하였다. 국제 10-20 기준에 따라 19개의 전극을 

직접 두피에 부착하였고, 모든 전극은 귀를 reference 전극

으로 하였다. Fp1/Fp2, F3/F4, F7/F8, Fz, C3/C4, Cz, T3/

T4, T5/T6, P3/P4, Pz, O1/O2의 전극에서 뇌파를 측정하였

다(그림 1).15) 수직안구전도(vertical electrooculogram)는 우

안의 아래 지점에서, 수평안구전도(horizontal electrooculo-
gram)는 우안의 외안각에서 측정되었다. 모든 전극의 임피던

스는 5 kΩ 이하였다. 표본추출 속도(sampling rate)는 256 Hz, 

12-bit A/D 변환기, 통과 주파수(bandpass)는 0.3~70 Hz로 

설정하였다. 모든 검사는 같은 뇌파검사 기술자에 의해 수행

되었다. 

정량화 뇌파를 측정하기 위하여, 획득된 데이터에서 숙련

된 뇌파 분석 전문가가 잡파 없는 60 에폭(epoch)을 추출하

였고, 각 에폭당 약 2초간의 데이터가 포함되므로 한 환자당 

약 120초 기간 동안의 뇌파 결과가 분석을 위해 선택되었다. 

정량적 분석에는 Complexity 2.0(Laxtha, Inc., Daejeon, 

Korea)이 이용되었다. 분석을 위하여 fast fourier 전환을 시

행하고 파워 스펙트럼 분석(power spectrum analysis)을 실

시하였다. 뇌파 분석을 위하여 델타파(delta wave) 0.5~4 Hz, 

세타파(theta wave) 4~8 Hz, 시그마파(sigma wave) 12~16 

Hz, 베타파(beta wave) 16~32 Hz, 감마파(gamma wave) 

32~48 Hz의 주파수 영역을 사용하였다. 뇌파의 절대파워

(magnitude) 값의 제곱근이 microvolt(μV)로 계산되었으며, 

각 뇌파의 상대력(relative power)은 특정 부위의 전기적 힘

을 전체 영역에서의 전기적 힘으로 나눈 값으로 정의하였다.

평가 도구

Young 조증 평가 척도(Young Mania Rating Scale, YMRS)

YMRS는 조증 증상의 심각도를 평가하기 위해 개발된 11

개 항목의 임상가 평정 척도이다. 기분 과민성, 발화 속도, 

사고 증상, 공격적 행동의 4개 항목은 0~8점으로, 고양된 기

분, 증가된 활동, 성적 흥미, 수면, 언어 증상, 전반적 상태, 병

식의 7개 항목은 0~4점으로 평가한다. 점수가 높을수록 조

증 증상이 심하다는 것을 의미한다.16) 

　　

Hamilton 우울 평가 척도(Hamilton Rating Scale for 

Depression, HAM-D)

HAM-D는 Hamilton17,18)에 의해 1960년 개발되어 1980년

에 개정되었다. 우울 증상을 평가하기 위해 개발된 17개 항

목의 임상가 평정 척도이다. 우울, 자살 사고, 죄책감, 활동력, 

초조, 정신운동 지체, 불안 등의 9개 항목은 0~4점으로 평가

하고, 불면증, 신체 증상, 성적인 증상, 체중감소, 병식 등의 8개 

항목은 0~2점으로 평가한다. 본 연구에서는 Yi 등19)이 표준화한 

HAM-D를 사용하였다. 

　　

Fig. 1. The placement of electroencephalography electrodes : the 
international 10-20 system. Standardized location and nomencla-
ture of the electrodes (adapted from wikimedia, https://commons.
wikimedia.org/wiki/File:21_electrodes_of_International_10-20_sys-
tem_for_EEG.svg).
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Beck 우울 평가 척도(Beck Depression Inventory, BDI)

BDI는 Beck 등20)에 의해 1961년에 개발되어 1978년에 개

정되었다. 본 연구에서는 Hahn 등21)이 한국판으로 번안한 

것을 사용하였다. 총 21문항으로 구성되어 있는 자가보고식 

검사로, 지난 2주일간 경험했던 우울과 관련된 구체적인 증

상들을 각 항목당 0~3점까지 평가한다. 각 문항 점수를 모두 

합산하여 총점을 구하며, 점수가 높을수록 주관적으로 경험

하는 우울 증상의 정도가 심한 것을 의미한다.

　　

Beck 불안 평가 척도(Beck Anxiety Inventory, BAI) 

BAI는 Beck 등22)에 의해 1988년 개발된 총 21문항으로 구

성된 척도로, 불안 증상을 측정하는 자가평가 척도이다. 본 

연구에서는 Yook과 Kim23)이 한국판으로 번안한 것을 사용

하였다. 총 21문항으로 구성되어 있는 자가보고식 검사로, 불

안과 관련된 구체적인 증상들을 각 항목당 0~3점까지 평가

한다. 각 문항 점수를 모두 합산하여 총점을 구하며, 점수가 

높을수록 주관적으로 경험하는 불안 증상의 정도가 심한 것

을 의미한다.

통계분석

통계분석은 Stata/SE 12.1 통계분석 패키지(StataCorp LP, 

College Station, TX, USA)를 이용하였다. 표본 크기가 작고 

모집단의 정규분포가 가정되지 않아 Mann-Whitney-U 

test와 chi-square test를 사용하여 환자군과 대조군 간의 인

구학적 정보, 설문검사, 혈청 요산 농도 및 정량화 뇌파검사 

결과를 비교 분석하였다. 전체 참여자와 환자군에서 혈청 요

산 농도와 YMRS 점수 간의 연관성을 Spearman 상관분석

(Spearman’s correlation)을 이용해 분석하였다. 각 통계 검

증의 유의 수준은 p＜0.05(two-tailed)로 하였다.

결      과

사회 인구학적 특성

연구 대상자는 총 48명으로 환자군 24명과 대조군 24명으

로 구성되어 있으며 두 군 모두 남자 12명, 여자 12명이었다. 

설문 결과 환자군의 YMRS(환자군 vs. 대조군, 34.3±9.1 vs. 

2.2±1.3 ; p＜0.001)(표 1), HAM-D(8.2±5.5 vs. 5.1±3.8, p＜ 

0.05), BAI(18.5±15.1 vs. 9.0±7.0 ; p＜0.05) 점수가 대조군

에 비하여 높게 나타났으며, BDI(11.7±10.5 vs. 10.9±6.4 ; 

p=0.57) 점수는 두 군 간 통계적으로 유의한 차이가 없었다. 

환자군은 대조군에 비해 혈청 요산의 농도가 유의하게 높았

다(4.9±1.3 vs. 4.2±0.9 ; p＜0.05). 환자군과 대조군 각각의 

혈청 요산 농도의 분포는 그림 2와 같다. 

Fig. 2. The distribution of plasma uric acid levels in the patients 
with bipolar disorder and healthy controls.
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Table 1. General demographic and clinical characteristics of the study population

Characteristic Bipolar disorder (n=24) Healthy controls (n=24) Statistics

General demographic characteristics
Age 30.9±7.4 29.9±5.7 p=0.63
Gender (male/female) 12/12 12/12 χ2=0.00, p=1.00
Total duration of illness (years) 3.64±3.3 - -
Duration of the current episode (weeks) 7.5±6.6 - -
The number of mood episodes* 2.0±1.1 - -
The number of admissions 1.0±0.2 - -

Clinical characteristics
Uric acid levels (mg/dL) 4.9±1.3 4.2±0.9 p<0.05
YMRS 34.3±9.1 2.2±1.3 p<0.001
HAM-D 8.2±5.5 5.1±3.8 p<0.05
BDI 11.7±10.5 10.9±6.4 p=0.57
BAI 18.5±15.1 9.0±7.0 p<0.05

* : Mood episodes include manic, hypomanic, depressive episodes. YMRS : Young Mania Rating Scale, HAM-D : Hamilton Rating 
Scale for Depression, BDI : Beck Depression Inventory, BAI : Beck Anxiety Inventory
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조증 증상 척도와 혈청 요산 농도의 상관관계

모든 대상자를 포함하여 분석 시 YMRS로 평가된 조증 

증상의 정도와 혈청 요산의 농도는 양적 상관관계의 경향성

을 보였으나, 통계적으로 유의한 정도는 아니었다(r=0.275, 

p=0.06)(그림 3A). 환자군에서 혈청 요산의 농도와 YMRS 점

수 사이에서 의미 있는 관련성은 보이지 않았다(r=0.104, p= 

0.63)(그림 3B).

　　

정량화 뇌파의 각 구간별 상대력과 조증 증상 척도의 상관

관계 

환자군에서 대조군에 비하여 F4, P4, O1, T6 및 O2 전극에

서 델타파의 상대력이 더 낮은 것으로 나타났으며, T6와 O2 

전극에서 알파파의 상대력이 더 낮은 것으로 나타났다(p＜ 

0.05)(표 2). 환자군에서 대조군에 비하여 Fp1, C3, C4, Pz 전

극에서의 베타파의 상대력과 Fp1에서의 감마파의 상대력이 

더 높은 것으로 나타났다(p＜0.05)(표 2). 환자군에서 Fp1 전

극에서 측정되는 베타파의 상대력(r=0.467, p＜0.05)(그림 

4A)과 감마파의 상대력(r=0.412, p＜0.05)(그림 4B)은 YMRS 

점수와 양의 상관관계를 보였다.

　　

고      찰

본 연구의 핵심적인 결과는 다음과 같다. 첫째, 양극성 장

애 환자군에서 혈청 요산 농도의 증가가 있었고, 모든 참여

자를 대상으로 분석하였을 때 요산의 농도가 높을수록 조증 

임상 증상이 심한 경향성이 추정되었다. 둘째, 환자군의 뇌

파에서 우측 전두-측두-후두부에 걸쳐 델타파와 알파파의 

상대력이 감소하고 좌측 전전두부에서 베타파와 감마파의 

상대력이 증가해 있었다. 특히 좌측 전전두부에서 베타파와 

감마파의 상대력과 조증 증상 심각도 사이에 양적 상관성이 

Table 2. The relative power of different frequency bands that showed statistically significant differences in between patients with current 
manic episode and healthy controls

Band Lead Bipolar disorder Healthy controls Statistics

Delta F4 0.322±0.371 0.768±0.149 p<0.001
Delta P4 0.344±0.247 0.510±0.128 p<0.05
Delta O1 0.437±0.188 0.565±0.193 p<0.05
Delta T6 0.418±0.170 0.518±0.111 p<0.05
Delta O2 0.365±0.165 0.554±0.176 p<0.001
Alpha T6 0.203±0.101 0.320±0.183 p<0.05
Alpha O2 0.197±0.128 0.356±0.184 p<0.05
Beta Fp1 0.020±0.019 0.011±0.005 p<0.05
Beta C3 0.065±0.032 0.046±0.018 p<0.05
Beta C4 0.063±0.029 0.049±0.017 p<0.05
Beta Cz 0.100±0.055 0.059±0.026 p<0.001
Beta Pz 0.099±0.045 0.068±0.025 p<0.01
Gamma Fp1 0.008±0.005 0.005±0.003 p<0.05

F : Frontal lobe, P : Parietal lobe, O : Occipital lobe, T : Temporal lobe, Fp : Frontopolar area, C : Central, Cz : Central mid line, Pz : Pari-
etal mid line

Fig. 3. The relationship between uric acid levels and YMRS scores tested with Spearman’s correlations (A) in total participants and (B) 
in patients with bipolar disorder. A : r=0.275, p=0.06. B : r=0.104, p=0.63. YMRS : Young Mania Rating Scale.
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있는 것으로 나타났다.

혈청 요산 농도의 증가는 퓨린계의 회전율 증가와 아데노

신 전달의 감소를 나타내는 표지자이다. 중추신경계 내의 아

데노신계는 다양한 신경전달물질의 분비를 억제하고 신경의 

흥분을 억제하는 역할을 하며, 그 기능의 장애는 조증 증상

의 발생으로 이어질 수 있다.4,6) 본 연구에서는 조증 환자를 

대상으로 정상 대조군과의 비교 관찰을 통해 퓨린계 대사의 

중요한 표지자인 혈청 요산 농도가 유의하게 차이가 있음을 

확인하였다. 이는 퓨린계 시스템의 기능 이상이 양극성 장애 

발생에 중요한 역할을 한다는 가설을 제시한 기존 연구 결

과와 일치하는 결과라 할 수 있다. Albert 등24)은 양극성 장

애 환자의 모든 삽화 기간과 무증상 기간 동안 기타 정신질

환 환자에 비해 혈청 요산 농도가 높다고 보고하였다. 반대

로 De Berardis 등25)은 조증 삽화일 때만 혈청 요산 농도가 

높고 우울증 삽화와 정상 기분 상태일 때는 관련성이 없다고 

보고하였다. 혈청 요산 농도가 양극성 장애에서 성향표지자

(trait marker)인가 상태표지자(state marker)인가에 대한 문

제는 아직 논란으로 남아 있다. 앞으로의 추가적인 연구를 통

해 혈청 요산 농도와 양극성 장애에서 기분 삽화, 임상 증상, 

치료 반응 등에 대한 연관성 연구가 이어지게 된다면 양극성 

장애의 병태생리에 대한 견식이 보다 확장될 수 있을 것이

다. 또한 기존의 연구에서 혈청 요산 농도의 상승이 기분 고

양, 과민성 기질 증상과 연관성이 있다고 보고되었는데,26) 

본 연구에서도 역시 이러한 이전 연구의 결과와 유사한 결과

를 얻을 수 있었다. 다만, 혈청 요산 농도와 조증 임상 증상

의 비교를 보면, 실험 참여 전체군을 대상으로 한 분석 결과

에서는 요산의 농도가 높을수록 조증 임상 증상이 심한 경

향성을 보였으나, 조증 환자군만을 대상으로 했을 때는 이러

한 경향성이 관찰되지 않았다. 이는 환자군의 적은 숫자로 

인해 유의한 결과를 얻지 못하였을 가능성이 있다. 또한 광

범위한 조증의 증상 중 특정 증상, 예를 들어 기분 고양, 과다 

행동, 충동성 등의 증상을 각각 혈청 요산 농도와 비교하는 

연구를 좀 더 자세히 시행해 볼 필요가 있을 것으로 보인다. 

알파파와 세타파는 수면이나 명상 중에 증가하는 안정 상

태의 뇌파이며 수면 박탈 등의 이상 상태에서 감소한다. 반

대로 베타파는 촉진성 뇌파로 안정 상태보다 수면 박탈 자극 

이후 증가하며 뇌의 과활성, 흥분 상태에서 증가하게 된다.27) 

감마파는 베타파와 마찬가지로 촉진성 뇌파로 증가 시 기본

적인 인지기능, 집중, 동작기억 등의 뇌활성을 저해하는 것

으로 알려져 있다.28) 본 연구에서 환자군의 정량화 뇌파 분

석 결과, 좌측 전전두부의 베타파와 감마파의 상대력 증가와 

우측 전두-측두-후두부의 알파파와 델타파의 상대력 감소가 

나타났다. 좌반구의 활성화는 접근동기(approach motiva-
tion), 긍정적인 정서 및 기억과 관련이 있다고 알려져 있으

며, 반대로 우반구의 활성화는 회피동기(avoidance motiva-
tion), 위축 및 부정적 정서와 관련이 있다고 알려져 있다.29,30) 

그리고 베타파와 감마파는 촉진성 뇌파에 해당하고 델타파

와 알파파는 억제성 뇌파에 해당한다.31) 본 연구에서 조증 

환자군에게 나타난 좌측 전전두부의 베타파와 감마파의 상

대력 증가와 우측 전두-측두-후두부의 알파파와 델타파의 

상대력 감소의 소견은 두뇌의 전반적인 흥분성 신경 조절 

상태를 시사한다. 아직까지는 양극성 장애 조증 삽화의 뇌파

에 대한 명확하고 일관된 양상은 정확히 규명된 바가 없지

만, 알파파의 감소가 관찰된다는 연구 결과는 과거에도 꾸준

히 제기되어 왔으며, 이는 두뇌의 전반적인 과활성화를 의미

한다고 해석할 수 있다.32) 또한, 본 연구에서 뇌파와 임상 증

상을 비교한 결과 좌측 전전두부의 베타파와 감마파의 상대

력 크기가 조증 임상 증상 척도와 양의 상관관계를 보였는

Fig. 4. The relationship between (A) relative power of beta band and (B) relative power of gamma band in left frontal region (Fp1) and 
YMRS scores tested with Spearman’s correlations in patients with bipolar disorder. A : r=0.467, p<0.05. B : r=0.412, p<0.05. YMRS : 
Young Mania Rating Scale.
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데, 이러한 결과를 통하여 좌측 전전두부의 과활성화가 좌뇌

의 기분상승 효과와 연관이 있을 것으로 추정해볼 수 있다. 

양극성 장애에서 보이는 기분 증상과 충동 조절 문제가 전

두엽 부위의 기능 이상과 연관이 있다는 것은 지속적으로 

보고되어 왔다.33) Strakowski 등33)이 발표한 양극성 장애 환

자와 정상 대조군의 뇌영상 연구들에 대한 종설에서 양극성 

장애 환자군에게 구조적 뇌영상 검사인 전산화단층촬영과 

자기공명영상에서는 전두엽의 구조적 이상이 나타나고 기

능적 뇌영상 검사인 자기공명분광분석에서는 전두엽과 기

저핵의 대사 이상이 나타난다는 연구 결과가 있었다.34) 정상 

대조군과 비교한 양극성 장애 조증 환자군에서의 뇌파 변화 

소견은 양극성 장애에서의 뇌활성화, 뇌연결성의 이상을 간

접적으로 보여주는 신경생리학적인 결과라고 할 수 있다. 본 

연구에서 전두엽 부위의 베타파와 감마파의 상대력이 임상

증상과의 유의한 양적 관계를 보였으며, 이는 전두엽 뇌파 

소견이 조증 삽화 시의 임상 증상을 반영하는 지표로서 중요

한 의미를 가질 가능성을 시사한다. 

이 연구의 첫 번째 제한점으로는 환자군의 양극성 장애의 

유병 기간 및 약물 복용력에 대한 통제가 이루어지지 않았다

는 점이다. 본 연구에서는 현재 시점에서 조증 삽화를 진단

받은 경우 과거 삽화의 내용과 횟수에 관계 없이 실험에 참

여하였는데 유병 기간이 길고 과거 삽화 경험이 많을 경우 질

병에 의한 장기적인 뇌 기능의 변화로 뇌파의 이상 소견을 

야기할 수 있으며, 기분조절제 및 항정신병 약물 등에 장기간 

동안 노출된 경력이 있을 경우 뇌파 소견 및 혈청 요산 농도

의 결과에 영향을 미칠 수 있을 것으로 예상된다. 약물에 대

한 영향을 최소화하기 위해 연구 참여 6개월 이내에 약물 복

용력이 있는 환자는 제외함으로써 단기간 동안의 약물 복용

에 대한 통제는 이루어졌으나 그 이전 과거력 및 복용력에 

대한 고려가 충분히 이루어지지 못하였다. 향후 약물 투약 경

험이 없는 조증 삽화를 처음 겪는 환자군을 대상으로 한 연

구가 이루어질 필요가 있다. 두 번째 제한점으로는 작은 표본

의 크기를 들 수 있다. 혈청 요산 농도와 조증 임상 증상의 비

교에서, 전체 참여자(48명)를 대상으로는 통계적으로 유의

하지는 않았지만 어느 정도의 경향성이 도출되었으나 환자

군만을 대상으로 했을 때는 이러한 경향성을 보이지 않았다. 

이는 두 군으로 각각 나누었을 때 더 작아진 표본 크기(각 군

에 24명씩)에 기인했을 가능성이 있다. 세 번째는 환자에 대

한 평가가 자기보고 평가만으로 구성되어 있다는 점이다. 대

부분의 양극성 장애 조증 삽화의 환자의 경우 병식의 부재, 

치료에 대한 비순응 등을 보이는 경우가 많고 연구 참여를 

위한 설문 조사에 거부하여 탈락된 환자가 많았다. 설문 조

사에 동의한 환자들을 대상으로 연구 결과가 얻어졌기 때문

에 상대적으로 증상이 심하지 않은 환자들이 많이 포함되었

을 가능성이 있다. 

결      론

본 연구에서는 조증 환자를 대상으로 정상 대조군과의 비

교 관찰을 통해 퓨린계 대사의 중요한 표지자인 혈청 요산 

농도가 유의하게 차이가 있음을 확인하였다. 혈청 요산 농도

의 증가는 퓨린계의 회전율 증가와 아데노신 전달의 감소를 

나타내는 표지자로, 중추신경계 내의 아데노신계는 다양한 

신경전달물질의 분비를 억제하고 신경의 흥분을 억제하는 

역할을 하기 때문에 그 기능의 장애는 조증 증상의 발생으

로 이어질 수 있다. 본 연구에서 시행한 정량화 뇌파 분석 결

과, 전두엽 부위의 베타파와 감마파의 상대력이 임상 증상과

의 유의한 양적 관계를 보였으며, 이는 전두엽 뇌파 소견이 

조증 삽화 시의 임상 증상을 반영하는 지표로서 중요한 의

미를 가질 가능성을 시사한다. 

앞서 기술한 본 연구의 제한점에도 불구하고, 본 연구는 

혈중 요산 농도와 조증, 혹은 조증과 뇌파 소견을 각각 조사

한 기존 연구들과 달리, 동일한 표본을 대상으로 혈중 요산 

농도, 조증 증상의 심각도 및 뇌파의 상대력을 동시에 측정

하고 그 상관성을 분석하였다는 데 그 의의가 있다. 앞으로 

본 연구의 제한점을 보완한 추가 연구를 통해 양극성 장애

에서의 퓨린계 대사의 영향, 관련된 뇌신경학적 소견에 대한 

보다 철저한 규명이 필요하다고 생각된다.

중심 단어 : 요산·양극성 장애·조증·정량화 뇌파.
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