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환의 면역가설에 대한 관심이 적었다. 하지만, 최근 면역학적 검사 

기술의 향상으로 인해 이 가설이 다시 주목을 받고 있고, 정신과 

질환 환자의 뇌신경세포나 내피세포를 표적으로 하는 자가항체의 

존재는 이미 여러 연구를 통해 입증되었다[1, 2]. 

숙주의 면역체계가 여러 정신과 질환의 병적 과정(pathological 

processes)에 영향을 줄 수 있다는 가설[3]과 어린 시절의 정신적 

스트레스가 숙주의 면역반응을 변화시켜 자가면역질환과 정신과 

질환의 동반이환 확률이 증가한다는 가설[4, 5] 등, 여러 가지의 가

설이 제시되고 있지만 아직까지는 정신과 질환과 자가면역질환 사

이의 연관성에 대한 정확한 메커니즘은 밝혀지지 않았다.

인간의 후두암에서 유래된 HEp-2 세포를 사용한 항핵항체(anti-

nuclear antibody, ANA) 검사가 자가항체 검출의 표준검사법으로 

알려져 있지만 위양성과 위음성이 높다는 단점이 있다[6, 7]. 본 연

구에서는 이러한 제한점을 해결하고 HEp-2 세포를 이용한 ANA 

검사에서는 검출할 수 없는 다양한 자가항체를 검출하기 위해 

IT-1 세포를 기질로 사용한 자가면역표적(autoimmune target, AIT) 

서  론

자가면역질환에서 검출되는 자가항체는 최근 정신과 질환 영역

에서 그 기전에 대한 연구가 활발히 이루어지고 있다. 정신과 질환

과 자가면역질환과의 연관성은 지난 한 세기 동안 꾸준히 관찰되

어 왔지만 초기에는 면역체계에 대한 지식이 부족하여 정신과 질
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Background: Autoantibodies have been detected in patients with psychiatric disorders. However, there is no standard test for the detection of 
these autoantibodies. In this study, we analyzed autoimmune target (AIT) test results in patients with psychiatric disorders and investigated the 
clinical utility of the AIT test for psychiatric disorders.
Methods: We retrospectively analyzed data from patients diagnosed with psychiatric disorders between August 1995 and May 2015. Of these, 
100 patients assessed using the AIT test were enrolled in this study. Data regarding positive rates, immunofluorescent patterns of AIT results, 
and the presence of autoimmune diseases in patients with psychiatric disorders were retrospectively collected and analyzed.
Results: The autoantibody-positive rate was high in patients with psychiatric disorders (70.0%, 70/100). The positive rates in patients with 
schizophrenia, depressive disorders, bipolar and related disorders, adjustment disorders, anxiety disorders, and others were 82.9%, 64.7%, 
88.9%, 57.1%, 66.7%, and 53.8%, respectively. The most frequent pattern of immunofluorescence was a speckled pattern in 30 cases, followed 
by microtubule organizing center with microtubule (MTOC-MT) in 17 cases. Twenty-one patients were diagnosed with autoimmune diseases.
Conclusions: In this study, the incidence of autoantibodies was high in patients with psychiatric disorders not specific to schizophrenia. This 
suggests that the AIT test may therefore have the potential to be a screening test for psychiatric disorders. Further, additional AIT tests in patients 
with psychiatric disorders may help to clarify the relationships between psychiatric disorders and autoimmune disease.
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검사[8]를 사용하였다.

Katzav 등[9]과 Li 등[10]에 의하면 선행된 자가면역질환이 혈액

뇌장벽(blood-brain barrier)을 손상시켜 정신질환들을 발생시킬 

수 있다고 주장하였다. Kapadia 등[11]은 자가항체가 중추 신경계

에 손상이나 활성화를 유도하여 정신병적 증상을 유발할 수 있다

고 서술한 바 있다. 이를 통해, 자가면역질환을 가진 환자가 정신과 

질환을 갖게 될 가능성이 있음을 시사하고, 적절한 선별검사를 통

해 조기 진단과 치료의 필요성이 있다고 사료된다. 본 연구에서 저

자들은 정신과 영역에서 뇌의 특이적 자가항체를 검출하기 이전

에, 가장 광범위하고 많은 양상의 자가항체를 검출할 수 있는 AIT 

검사의 선별적 검사로서의 임상적 의미를 알아보고자 한다. 

대상 및 방법

한양대학교 의료원에서 1995년 8월부터 2015년 5월까지 AIT 검

사를 시행한 환자 중 정신과 질환을 진단받은 입원환자, 외래환자 

총 100예를 대상으로 하여 후향적 연구를 진행하였다. 정신과 질

환은 Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, Fifth 

Edition (DSM-V) 진단기준에 의거하여 조현병(schizophrenia), 우

울장애(depressive disorders), 양극성 및 관련 장애(bipolar and 

related disorders), 적응장애(adjustment disorders), 불안장애(anx-

iety disorders), 알코올관련장애(alcohol-related disorders), 신체증

상 및 관련 장애(somatic symptom and related disorders), 신경인

지장애(neurocognitive disorder), 외상후 스트레스장애(posttrau-

matic stress disorder), 해리장애(dissociative disorders), 신경발달

장애(neurodevelopmental disorders), 강박장애(obsessive-com-

pulsive disorder), 조현병 스펙트럼 및 기타 정신병적 장애(unspec-

i�ed schizophrenia spectrum and other psychotic disorder)로 분

류하였다. 각 질환별로 조현병 35예(35%), 우울장애 17예(17%), 양

극성 및 관련 장애 9예(9%), 적응장애 7예(7%), 불안장애 6예(6%), 

알코올관련장애 6예(6%), 신체증상 및 관련 장애 6예(6%), 신경인

지장애 4예(4%), 외상후 스트레스장애 3예(3%), 해리장애 3예(3%), 

신경발달장애 2예(2%), 강박장애 1예(1%), 조현병 스펙트럼 및 기

타 정신병적 장애 1예(1%)의 분포양상을 보였다. AIT 검사는 IT-

AIT Kit (ImmunoThink, Seoul, Korea)를 이용하여 키트 내의 지침

서대로 검사하였고, 판독은 형광현미경(Eclipse 80i, Nikon instru-

ments Inc., Tokyo, Japan)으로 판독하였다.

결  과

1. 정신과 질환에서 AIT 검사를 통한 자가항체의 검출

AIT 검사를 시행한 총 100예 중 70예에서 자가항체가 검출되어 

70.0%의 양성률을 보였다. 각 질환별 인구통계학적 특성과 자가항

체 양성률은 Tables 1, 2에 제시하였다. 전체 형광 양상 중에서 가장 

많은 비율을 차지하는 것은 speckled 양상으로 30예에서 보고되

었으며 그 다음으로 빈번한 양상은 microtubule organizing center 

with microtubule (MTOC-MT) 양상으로 17예에서 보고되었다. 그 

이외에도 intermediate �lament 양상, diffuse granular 양상, ho-

Table 1. Demographic characteristics of patients with psychiatric dis-
orders

Age  
(Mean±SD)

Sex 
M/F (N)

Schizophrenia 41.3±12.0 10/25

Depressive disorders 46.6±14.0 2/15

BD 43.7±9.9 5/4

AD 43.9±26.0 2/5

Anxiety disorders 32.5±5.2 3/3

Alcohol-related disorders 42.0±10.2 3/3

Somatic symptom and related disorders 45.8±18.1 1/5

NCD 72.5±4.2 2/2

PTSD 48.3±12.3 0/3

DD 53.3±14.7 0/3

Neurodevelopmental disorders 13.5±2.5 2/0

OCD 11.0±0.0 1/0

Unspecified* 44.0±0.0 1/0

Total 43.4±16.0 32/68

*Unspecified schizophrenia spectrum and other psychotic disorder.
Abbreviations: BD, bipolar and related disorders; AD, adjustment disorders; NCD, 
neurocognitive disorder; PTSD, posttraumatic stress disorder; DD, dissociative dis-
orders; OCD, obsessive-compulsive disorder; M, male; F, female.

Table 2. Positive rates of the AIT test in patients with psychiatric dis-
orders

Cases  
(N)

Positive  
(N)

Positive rate 
(%)

Schizophrenia 35 29 82.9 

Depressive disorders 17 11 64.7 

BD 9 8 88.9 

AD 7 4 57.1 

Anxiety disorders 6 4 66.7 

Alcohol-related disorders 6 3 50.0 

Somatic symptom and related disorders 6 2 33.3 

NCD 4 2 50.0 

PTSD 3 2 66.7 

DD 3 3 100.0 

Neurodevelopmental disorders 2 2 100.0 

OCD 1 0 0.0 

Unspecified* 1 0 0.0 

Total 100 70 70

*Unspecified schizophrenia spectrum and other psychotic disorder.
Abbreviations: AIT test, autoimmune target test; BD, bipolar and related disorders; 
AD, adjustment disorders; NCD, neurocognitive disorder; PTSD, posttraumatic stress 
disorder; DD, dissociative disorders; OCD, obsessive-compulsive disorder.
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mogeneous 양상 등 다양한 양상이 발견되었다. 형광양상이 단독

으로 발현된 수는 50예, 두 가지가 혼합되어 발현된 수는 19예, 세 

가지가 혼합되어 발현된 수는 1예이었다(Tables 3, 4).

2. 정신과 질환별 자가항체 양성률

정신과 질환별 자가항체 양성은 조현병 환자 35예 중 29예(82.9%), 

우울장애 환자 17예 중 11예(64.7%), 양극성 및 관련 장애 환자 9예 

중 8예(88.9%), 적응장애 환자 7예 중 4예(57.1%), 불안장애 환자 6

예 중 4예(66.7%), 알코올관련장애 환자 6예 중 3예(50.0%), 신체증

상 및 관련 장애 환자 6예 중 2예(33.3%), 신경인지장애 환자 4예 

중 2예(50.0%), 외상후 스트레스장애 환자 3예 중 2예(66.7%), 해리

장애 환자 3예 중 3예(100.0%), 신경발달장애 환자 2예 중 2예(100.0%)

이었고, 강박장애 환자 1예와 조현병 스펙트럼 및 기타 정신병적 장

애 1예에서는 자가항체가 검출되지 않았다(Table 2). 정신과 질환 

환자에서 자가면역질환을 진단받은 환자는 조현병 환자 35예 중 7

예, 우울장애 환자 17예 중 6예, 양극성 및 관련 장애 환자 9예 중 2

예, 불안장애 환자 6예 중 3예, 알코올관련장애 환자 6예 중 1예, 신

체증상 및 관련 장애 환자 6예 중 1예, 해리장애 환자 3예 중 1예이

었다(Table 5).

3. 정신과 질환에서 AIT 검사의 형광양상

조현병 환자에서는 speckled 양상, MTOC-MT 양상, diffuse gran-

ular 양상, homogeneous 양상이 각각 12예, 5예, 4예, 4예 보고되었

고, 우울장애 환자에서는 speckled 양상, diffuse granular 양상, 

MTOC-MT 양상이 각각 4예, 4예, 3예에서 보고되었다. 양극성 및 

관련 장애 환자에서는 speckled 양상, MTOC-MT 양상, intermedi-

ate �lament 양상이 각각 4예, 3예, 2예 보고되었고, 적응장애 환자

에서는 speckled 양상, MTOC-MT 양상, intermediate �lament 양

상이 각각 2예, 1예, 1예에서 보고되었다. 불안장애 환자에서는 
Table 3. Numbers of patterns in patients with psychiatric disorders

1 pattern  
N (%) 

2 patterns 
N (%) 

3 patterns 
N (%) 

Schizophrenia 23 (79.3) 6 (20.7) 0

Depressive disorders 6 (54.5) 5 (45.5) 0

BD 5 (62.5) 2 (25.0) 1 (12.5)

AD 2 (50.0) 2 (50.0) 0

Anxiety disorders 3 (75.0) 1 (25.0) 0

Alcohol-related disorders 2 (66.7) 1 (33.3) 0

Somatic symptom and related disorders 1 (50.0) 1 (50.0) 0

NCD 2 (100.0) 0 0

PTSD 2 (100.0) 0 0

DD 3 (100.0) 0 0

Neurodevelopmental disorders 1 (50.0) 1 (50.0) 0

OCD 0 0 0

Unspecified* 0 0 0

Total (%) 50 (71.4) 19 (27.2) 1 (1.4)

*Unspecified schizophrenia spectrum and other psychotic disorder.
Abbreviations: BD, bipolar and related disorders; AD, adjustment disorders; NCD, 
neurocognitive disorder; PTSD, posttraumatic stress disorder; DD, dissociative dis-
orders; OCD, obsessive-compulsive disorder.

Table 4. Distribution of immunofluorescent patterns of AIT test in pa-
tients with psychiatric disorders

AIT pattern Cases (N) AIT pattern Cases (N)

MTOC-MT 9 SP 19

MTOC-MT+SP 4 IF   7

MTOC-MT+IF 1 C   2

MTOC-MT+C 2 H   3

MTOC-MT+IF+SP 1 DG   5

IF+DG 2 SP+IF   3

SP+H 2 CCG   1

GiM+MSA 1 DSP   1

C+No 1 GiM   2

SP+DSP 1 Centriole   1

DG+CCG 1 H+C   1

Abbreviations: AIT test, autoimmune target test; MTOC-MT, microtubule organiz-
ing center with microtubule; SP, speckled; IF, intermediate filament; C, cytoplas-
mic; H, homogeneous; DG, diffuse granular; CCG, cytoplasmic coarse granular; 
MSA, mitotic spindle apparatus; DSP, discrete speckled; No, nucleolar; GiM, gran-
ules in macrophage.

Table 5. Number of patients with autoimmune diseases as well as psychiatric disorders

SLE RA AS SS MS AT Total

Schizophrenia   4 2 1   7

Depressive disorders   5 1   6

BD   1 1   2

Anxiety disorders 1 2   3

Alcohol-related disorders 1   1

Somatic symptom and related disorders 1   1

DD 1   1

Total 10 3 3 2 2 1 21

Abbreviations: BD, bipolar and related disorder; DD, dissociative disorders; SLE, systemic lupus erythematosus; RA, rheumatoid arthritis; AS, ankylosing spondylitis; SS, 
sjögren’s syndrome; MS, multiple sclerosis; AT, autoimmune thyroiditis.
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speckled 양상, MTOC-MT 양상, intermediate �lament 양상이 각

각 3예, 1예, 1예 보고되었고, 알코올관련장애 환자에서는 speck-

led 양상, MTOC-MT 양상, intermediate �lament 양상이 각각 2예, 

1예, 1예에서 보고되었다. 신체증상 및 관련 장애 환자에서는 speck-

led와 discrete speckled 혼합양상이 1예, cytoplasmic 양상이 1예 

보고되었고, 신경인지장애 환자에서는 speckled 양상이 1예, cyto-

plasmic 양상이 1예에서 보고되었다. 외상후 스트레스장애 환자에

서는 intermediate �lament 양상이 1예, cytoplasmic coarse granu-

lar 양상이 1예 보고되었고, 해리장애 환자에서는 MTOC-MT 양상

이 2예, speckled 양상이 1예에서 보고되었다. 신경발달장애 환자

에서는 intermediate �lament 양상이 1예, MTOC-MT와 cytoplas-

mic 혼합 양상이 1예 보고되었다.

고  찰

본 연구에서는 정신과 질환 환자에서 높은 비율(70.0%)로 자가

항체가 검출되었고, 그 중 speckled 양상과 MTOC-MT 양상이 가

장 흔한 pattern이었다. AIT 검사에서 건강한 헌혈인을 대상으로 

하였을 때 양성률은 8.5%이었지만[8], 건강한 집단을 대상으로 한 

ANA 검사의 양성률은 20–30%로 높은 수치를 보인다[7, 12-14]. 정

신과 질환 환자에서의 자가항체 양성률 또한 두 검사에서 뚜렷한 

차이를 보였다. Laske 등[15]의 연구에 따르면, ANA 검사 결과가 단

극성 주요우울장애(unipolar major depression) 환자 25명 중 2명

(8%)의 환자에서 양성, 조현병 환자 34명 중 2명(5.9%) 환자에서 양

성의 결과를 보였다. 백인의 조현병 환자를 대상으로 한 Chengappa 

등[16]의 연구에서는 26명 중 3명(11.5%)에서 ANA 양성을 나타냈

다. Hinze-Selch 등[17]의 연구에서는 clozapine으로 치료받은 조현

병 환자(clozapine-treated schizophrenic patients) 17명 중 ANA 검

사에서 양성을 보인 자는 단 한 명도 없었다. 자가항체 검출을 위

해 기존에 사용되어 온 ANA 검사에서는 정신과 질환 환자에서 

20% 이하의 낮은 양성률[15-18]을 보인 반면, AIT 검사에서는 기존

에 사용되고 있던 ANA 검사를 비롯한 다른 자가항체 검사보다 정

신과 질환 환자의 자가항체 양성률이 월등히 높았으며, 자가항체 

패턴도 좀 더 특이적인 결과였다.

또한 ANA 검사로는 MTOC-MT 양상을 검출할 수 없다는 점이 

또 다른 한계점이다. 정신과 질환 환자에서 MTOC-MT 양상이 두 

번째로 빈번하게 검출되는 점으로 미루어 보아 기존의 ANA 검사

로는 많은 수의 정신과 질환 환자에서 자가항체 검출을 놓칠 수 있

다는 점을 시사한다. 이 외에도, ANA 검사에서는 AIT 검사에서 관

찰되는 다양한 양상의 자가항체들을 검출할 수 없고 제한된 종류

의 양상만 관찰되어 앞으로의 정신과 질환과 자가면역질환의 연관

성을 연구하는 데 제한적이라 할 수 있다. 

정신 의학 분야에서의 면역학적인 연구는 대부분 조현병에 초점

이 맞추어져 있다. 본 연구에서는 조현병뿐만 아닌 우울장애, 양극

성 및 관련 장애, 적응장애, 불안장애, 알코올관련장애, 신체증상 

및 관련 장애, 신경인지장애, 외상후 스트레스장애, 해리장애, 신경

발달장애, 강박장애 등 다양한 정신질환을 포함하였다는 데 의미

가 있다. 본 연구에서, 일반적으로 자가면역과 연관성이 높다고 알

려진 조현병보다 양극성 및 관련 장애 환자에서 자가항체 양성률

이 더 높았다는 점은 주목할 만한 결과이다. 이것은 자가항체가 조

현병과 같은 특정한 정신과 질환에 특이하지 않다는 점을 시사한

다. 이러한 결과는 양극성 및 관련 장애 환자의 수가 상대적으로 

적어서 조심스럽게 해석되어야 하지만 더 많은 수를 대상으로 한 

연구에서 확인된다면 그 기전에 대한 좀 더 많은 정보가 제공될 수 

있을 것으로 생각된다.

정신과 질환 환자 100예 중 자가면역질환을 가진 자는 21예이었

다. 조현병 환자에서는 35예 중 8예, 우울장애 환자에서는 17예 중 

6예에서 자가면역질환을 진단받은 병력이 있었다. 정신과 질환과 

자가면역질환이 발현하는 데 있어 서로 영향을 주는지, 정신과 질

환이 자가면역질환의 선행 또는 후행요인인지, 우연히 두 가지 질

환을 동시에 가진 환자들이 본 연구에 포함되었는지는 본 연구에

서 밝히지 못했다. 두 가지 질환의 정확환 상관관계는 앞으로 더 

연구해야 할 과제이다.

저자들은 AIT 검사의 신경과 질환에 대한 선별적 검사로서의 

유용성에 대한 연구를 진행한 바 있다[19]. 신경과 질환을 지니고 

있는 환자들에서는 AIT 검사결과가 77.9%의 높은 양성률을 보였

다. 본 연구에서도 정신과 질환과 자가항체는 밀접한 연관성을 보

였다.

본 연구는 약 20여 년이란 긴 기간 동안 후향적인 조사를 하였

음에도 불구하고 정신과 질환 환자에서 AIT 검사를 시행한 경우

는 불과 100예에 지나지 않았다. 자가면역질환을 가진 21명의 환자

를 제외하면, 정신과 환자에서 AIT 검사를 시행한 이유는 대체로 

중추신경계루푸스(CNS lupus)를 감별하기 위해서거나 신체증상 

및 관련 장애 환자가 다발성 관절의 통증을 호소하였기 때문이었

다. 앞서 언급하였듯이 본 연구에서의 결과는 정신과 환자에서 자

가항체 양성률이 얼마나 높은지를 보여준다. 따라서, AIT 검사가 

정신과 영역에서 선별적 검사로서 임상적 유용성이 있다고 생각된

다. 앞으로 정신과 질환 환자에서 더 많은 AIT 검사가 이루어진다

면 더 많은 표본 수의 연구를 통해 자가면역질환과 정신과 질환 사

이의 기전을 밝히는 데에 도움을 줄 수 있을 것이다. 더 나아가 이 

두 영역의 질환이 별개의 질환이 아닌 같은 선상에서 선행, 후행하

여 발현하는 질환이라는 가설의 가능성을 열어두고 연구를 진행

한다면 정신과 질환 환자의 조기 진단과 치료를 하는 데 있어 AIT 

검사가 도움을 줄 수 있을 것으로 생각된다.
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요  약

배경: 많은 연구들을 통해 정신과 질환을 가진 환자에서 여러 자

가항체들의 존재가 밝혀졌다. 그러나, 정신과 환자에서 자가항체

를 검출하는 표준 검사는 없다. 본 연구에서는 정신과 질환을 가

진 환자에서 시행된 자가면역표적(AIT) 검사 결과를 분석하고 정

신과 영역에서의 AIT 검사의 임상적 유용성을 조사하였다.

방법: 1995년 8월부터 2015년 5월까지 정신과 질환으로 진단된 환

자의 의무기록을 후향적으로 분석하였다. 이 중 AIT 검사를 시행

한 100명의 환자가 본 연구에 포함되었다. 정신과 질환을 가진 환

자에서 AIT 검사 결과 양성률, 면역 형광 양상 및 자가면역 질환의 

유무 자료를 후향적으로 수집하고 분석하였다. 

결과: 정신과 질환이 있는 환자에서 자가항체 양성률은 70.0%로 

높았다. 조현병, 우울장애, 양극성 및 관련 장애, 적응장애, 불안장

애 및 기타 질환 환자에서 양성률은 각각 82.9%, 64.7%, 88.9%, 

57.1%, 66.7% 및 53.8%이었다. 가장 흔한 면역 형광 양상은 speck-

led 양상과 MTOC-MT (microtubule organizing center with micro-

tubule) 양상으로 각각 30예, 17예에서 검출되었다. 정신과 질환 환

자에서 자가면역질환을 진단받은 병력이 있는 자는 21명이었다.

결론: 정신과 질환 환자에서 높은 비율로 자가항체가 검출되었다. 

AIT 검사는 정신과 영역에서 선별적 검사로서 임상적 유용성이 있

다고 생각된다. 향후 정신과 질환 환자에서 더 많은 AIT 검사가 이

루어지고 연구가 진행된다면 정신과 질환과 자가면역질환 사이의 

연관성에 대한 정확한 기전을 밝히는 데 도움을 줄 수 있을 것이다.  
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