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서      론

우울증 치료에 있어 항우울제 투여의 치료적 효과는 입증

이 되었으나, 각각의 항우울제에 따른 치료효과와 부작용은 

다양하다.1) 과거 삼환계 항우울제(tricyclic antidepressant, 

이하 TCA)에 비해 현재 주로 처방되고 있는 항우울제는 부

작용이 많이 감소하고 상대적으로 용량의 조절도 용이한 편

이지만, 외래에 내원한 10%의 우울증 환자는 처음 처방된 항

우울제를 복용하지 않으며, 20%-30%의 우울증 환자는 치료 

초기에 약물을 중단한다.2) 이러한 치료순응도 저하를 낮추기 

위해 치료 초기에 환자를 대상으로 약물 복용에 대한 양가적

인 감정을 다루고 약물에 대한 교육을 시행하고, 항우울제를 

선택할 때에도 치료효과뿐 아니라 부작용 프로파일을 고려

해야 한다. 

또한 항우울제 처방 시 현재 환자의 의학적 상태를 고려하

게 된다. 정상인에 비해 당뇨병과 같은 만성적 내과 질환이 

있는 환자들의 우울증 유병률은 일반인에 비해 2배가량 높

은 것으로 알려져 있으며, 당뇨를 앓고 있는 경우 28%에서 우

울증을 경험하였으며 남성과 여성의 경우 각각 23%와 34%

의 우울증을 경험하는 것으로 알려져 있다.3) 한편 국내에서 

시행한 연구에 따르면 우울증 환자의 34%가 적어도 한 가지 

이상의 신체질환을 가지고 있으며, 고혈압(16%), 당뇨(7%), 

소화성 궤양(4%), 관상동맥질환(3%), 갑상선질환(3%) 순이

었다.4) 우울증 환자에서 신체질환이 존재하는 경우에는 신체

질환이 없을 때보다 우울증 치료의 예후가 좋지 않고, 전반적

인 기능수준의 회복이 잘 되지 않으며, 이로 인한 사회경제적 

비용 지출이 높아지게 된다.5) 우울증과 만성 질환은 서로 관

련이 있으며 우울증 환자에서 동반 질환이 있다면 해당 질환

에 대한 적절한 치료가 우울증 치료 효과를 높이기 위해 도

움이 된다.6) 이러한 이유로 항우울제 처방 시 나이나 성별, 증

상의 심각도 등의 임상적 요인 외에도 동반 신체질환의 유무

와 기존에 복용하고 있는 약물이 있다면 항우울제 복용 시 

발생할 수 있는 약물 상호작용도 고려할 필요가 있다. 

약물의 안정성과 부작용 프로파일과 기저 동반 질환 및 복

용중인 약물 등을 고려하는 것은 적절한 항우울제의 선택에 

대한 중요한 치료전략이며, 또한 통상적인 약물치료에 잘 

반응하지 않는 치료저항성 우울증(treatment resistant de-

pression)의 임상적 정의에 대한 합의를 통해 치료전략을 수

립하는 것은 중요하다. 이와 같은 치료전략에 대해 이미 미

국과 유럽 등 외국에서는 우울증에 대한 우울증 진료 지침

서를 개발하였으며, 개발된 지침서는 일차 의료 주치의 및 

정신건강의학과 의사들이 우울증 환자를 진료할 때 참고가 

되고 있다.7,8) 

국내에서도 2002년도에 최초의 한국형 우울장애 약물치료 

알고리듬 및 지침서(Korean Medication Algorithm Project 

for Depressive Disorder, 이하 KMAP-DD)가 만들어졌으며, 

이후 2006년, 2012년, 2017년 세 차례에 걸쳐 개정된 결과를 

발표하였다.9) 금년에 발간된 네 번째 개정판인 KMAP-DD 

2021은 과거 결과와 원활한 비교를 위해 기본적인 틀을 유지

하면서, 일부 설문 문항 변경 및 수정이 이뤄졌다. 본 연구는 

KMAP-DD 2021 내용 중 안전성과 부작용, 동반 신체질환을 

고려한 항우울제 선택 및 치료저항성 우울증의 임상적 정의

Methods   A 33-item questionnaire comprised of six parts was developed. A 65-expert consen-
sus (65/97, 67.0%) was obtained on pharmacological treatment strategies regarding antidepres-
sant choice with respect to safety, adverse effects, and comorbid physical illnesses. Multiple re-
sponse sets were subjected to statistical analysis. 

Results   The results obtained showed that first-line pharmacotherapeutic strategies based on 
various clinical considerations were as follows: mirtazapine (for patients with increased suicidality, 
Gastrointestinal discomfort, and insomnia), bupropion (for patients with orthostatic hypotension, 
history of a safety accident, serotonin syndrome, sedation, sexual dysfunction, and weight gain), 
and escitalopram (for patients with anticholinergic side effects). For patients exhibiting comorbid 
conditions, duloxetine was the first line pharmacotherapeutic strategy for chronic pain, escitalo-
pram was the first-line pharmacotherapeutic strategy for diabetes, hypertension, liver disease, 
Parkinson’s disease, renal disease, epilepsy, and thyroid disease, and sertraline was a first-line 
pharmacotherapeutic strategy for arrhythmia and cardiovascular disease. 

Conclusion   Pharmacological treatment strategy of KMAP-DD 2021 is similar to that of KMAP-
DD 2017. Additional study is required to determine antidepressant choices for TRD and cancer 
patients with depression.	 J Korean Neuropsychiatr Assoc 2021;60(4):267-274

Keywords   �Depressive disorder; Safety; Adverse effect; Comorbid physical iIlness;  
Treatment resistant depression.
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에 대한 연구 결과를 정리하고자 하였다.

방      법

본 연구는 KMAP-DD 2017 연구 결과와 비교를 위하여 

2017년도 개정작업에 적용한 방법에서 크게 벗어나지 않도

록 원칙을 정하였다. 전체 설문지의 변경에 따른 일부 항우

울제 목록의 변경과 안전성을 고려한 항우울제의 선택항목

과 일부 동반 신체질환 항목을 추가하였으며, 치료저항성 우

울증의 임상적 정의에 대한 설문을 추가하였다.

설문지

KMAP-DD 2017 연구10)와 마찬가지로 1) 안전성 또는 부

작용을 고려한 항우울제의 선택, 2) 신체질환과 공존하는 우

울증에서 항우울제의 선택 등 총 두 문항으로 구성된 설문지

를 사용하였다. KMAP-DD 2021에서는 안전사고 및 심혈관

질환, 만성통증(섬유근육통 등), 파킨슨병 등의 일부 세부항

목을 추가하였으며, 과거 안전성 항목이었던 고혈압, 뇌전증

(epilepsy), 부정맥 등은 동반 신체질환으로 변경하였다. 세

부적으로는 안전성을 고려한 항우울제 선택에서는 안전사고

를 추가하여 1) 자살사고의 증가, 2) 기립성 저혈압, 3) 안전

사고, 4) 세로토닌 증후군 등 4개의 세부항목에 대한 질문을 

하였다. 부작용을 고려한 항우울제의 선택에서는 1) 항콜린

성 부작용, 2) 소화기장애(오심/구토), 3) 불면증, 4) 졸림 및 

진정작용, 5) 성기능장애, 6) 체중증가 등 6개의 세부항목으

로 나누어서 질문을 하였다. 동반 신체질환은 기존 부정맥과 

당뇨, 고혈압, 간질환, 신장질환, 뇌전증, 갑상선질환 외에 심

혈관질환, 만성통증, 파킨슨병 등 세 질환을 추가하여 10가지

의 특정 신체질환에 대하여 질문을 하였다. 

　

선호 항우울제의 결정

선호 항우울제는 KMAP-DD 2021 연구가 진행되는 시점

에서 실제 국내에서 사용되고 있는 항우울제를 고려하여 실

무위원원회에서 결정하여 설문에 사용하였다. 이번 KMAP-

DD 2021 연구에서는 전체 설문지에서 실제 임상 사용이 미

미한 moclobemide, fluvoxamine은 삭제하고, vortioxetine, 

esketamine (nasal spray)을 추가하여 설문지를 구성하였다. 

선호 항우울제는 검토위원들에게 제시한 항우울제 목록 중

에서 문항별로 가장 적절하다고 판단되는 항우울제를 순서

대로 3가지 약물을 선택하도록 하였다.

　

치료저항성 우울증의 임상적 정의 

향후 치료저항성 우울증에 대한 치료 전략 등에 대한 추

가적인 연구를 위해 치료저항성 우울증의 임상적 정의에 대

해 전문가들의 합의가 필요할 것으로 판단되어, KMAP-DD 

2021에서는 최적의 용량(optimal dose)으로 적절한 기간 동

안 약물치료를 시행한 경우를 ‘적절한 치료’로 정의할 때 어

느 경우가 치료저항성 우울증에 해당하는지에 대해 의견을 

수렴하였다.

　

검토위원회

지역과 근무 상황을 고려하여 우울증에 대한 임상 경험이 

풍부한 정신건강의학 전문의 97명(대학병원 68명, 전문병원 

22명, 개원의 7명)을 검토위원으로 선정하고 설문지를 발송하

였으며, 이 중 65명이 응답을 하여 67.0%의 응답률을 보였다.

 

통  계

설문자료 분석은 범주형 질문에 대한 복수 응답(안전성과 

부작용, 동반신체 질환의 각 항목에 대한 1차, 2차, 3차 선택 

약물)을 분석하기 위해 다중응답 빈도분석(multiple response 

set) 방법으로 시행하였으며 IBM SPSS 26 (IBM Corp., Ar-

monk, NY, USA)으로 분석을 하였다.

결      과

안전성을 고려한 항우울제의 선택

자살사고의 증가를 염려하여서는 mirtazapine을 1차로 선

택하였으며, bupropion을 2차 선택, tianeptine과 agomelatine

을 동등하게 3차로 선택하였다. 기립성 저혈압과 안전사고, 

세로토닌 증후군를 고려하여 항우울제를 선택할 때는 모두 

bupropion을 1차로 선택하였다. 기립성 저혈압 시에는 2차 

및 3차 선택약물로 각각 escitalopram 및 tianeptine이었으며, 

안전사고를 고려할 시에는 각각 escitalopram과 fluoxetine, 

세로토닌 증후군 시에는 tianeptine과 agomelatine을 선택하

였다(표 1).

부작용을 고려한 항우울제의 선택 

항콜린성 부작용이 우려되는 환자에게는 escitalopram을 

1차로 선택하였으며 bupropion을 2차로, agomelatine을 3차

로 선택하였다. 오심과 구토 등의 소화기 장애와 불면증을 고

려할 때에는 mirtazapine을 1차로 선택하였고, 소화기 장애

를 고려하여 항우울제를 선택할 때 2차 및 3차 선택약물로는 

각각 tianeptine과 bupropion이었으며, 불면증을 고려하여 

선택할 때는 paroxetine 및 agomelatine이었다. 졸림 및 진정

작용과 성기능장애, 체중증가가 우려되는 상황에서 항우울

제를 고려할 때는 bupropion을 1차로 선택하였다. 졸림 및 
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진정 작용을 고려하여 항우울제를 선택할 때는 2차 및 3차 

선택약물로 fluoxetine과 tianeptine이었으며, 성기능장애를 

고려하여 선택할 때는 각각 mirtazapine 및 vortioxetine이었

고, 체중증가를 고려하여 선택할 때는 fluoxetine 및 vortiox-

etine이었다(표 2).

　

동반 신체질환을 고려한 항우울제의 선택

부정맥과 심혈관질환이 있는 환자에게는 sertraline을 1차 

로, escitalopram을 2차로 선택하였다. 만성통증 환자에서는 

1차로 duloxetine을, 그다음으로 milnacipran, venlafaxine 

순으로 선택하였다. 당뇨병과 고혈압, 간질환, 파킨슨병, 신

장질환, 뇌전증, 갑상선질환 등이 동반된 경우의 우울증에서

는 1차로 escitalopram을 선택하였고, 2차로는 sertraline을 

선택하였다(표 3).

　

치료저항성 우울증의 임상적 정의 

“두 가지의 항우울제와 한 가지 비정형 항정신병약물의 병

합을 이용한 적절한 치료에도 반응이 부적절한 경우”를 선택

Table 1. Choice of antidepressant according to safety in KMAP-DD 2021
Drug choice 

according to safety
KMAP-DD 2021 

preferred 3 drugs 
Response 
rate (%)

KMAP-DD 2017 
preferred 3 drugs 

Response 
rate (%)

Increased suicidality Mirtazapine 62.3 Mirtazapine  39.5
Bupropion 47.5 Bupropion  19.7
Tianeptine/Agomelatine 31.1 Tianeptine  8.7

Orthostatic hypotension Bupropion 54.4 Escitalopram  35.9
Escitalopram 42.1 Sertraline 23.6
Tianeptine 40.4 Tianeptine/Bupropion 12.7

Safety accident Bupropion 55.9                   - -
Escitalopram 45.8                   - -
Fluoxetine 42.4                   - -

Serotonin syndrome Bupropion 86.4 Bupropion  58.2
Tianeptine 71.2 Tianeptine  33.8
Agomelatine 69.5 Agomelatine  25.8

KMAP-DD, Korean Medication Algorithm Project for Depressive Disorder 

Table 2. Choice of antidepressant according to adverse effects in KMAP-DD 2021
Drug choice 

according to side effect
KMAP-DD 2021 

preferred 3 drugs 
Response 
rate (%)

KMAP-DD 2017 
preferred 3 drugs 

Response 
rate (%)

Anticholinergic side effect Escitalopram 57.4 Escitalopram 61.0
Bupropion 52.5 Sertraline 30.1
Agomelatine 41.0 Bupropion 21.0

GI trouble (nausea/vomiting) Mirtazapine 85.2 Mirtazapine 64.9
Tianeptine 57.4 Tianeptine 28.2
Bupropion 42.6 Bupropion 13.3

Insomnia Mirtazapine 98.3 Mirtazapine 91.1
Paroxetine 61.0 Paroxetine 42.7
Agomelatine 55.9 TCA 22.4

Sedation Bupropion 80.6 Bupropion 41.0
Fluoxetine 58.1 Fluoxetine 23.7
Tianeptine 33.9 Escitalopram 14.5

Sexual dysfunction Bupropion 83.9 Bupropion 72.2
Mirtazapine 71.0 Mirtazapine 40.5
Vortioxetine 43.5 Tianeptine 34.3

Weight gain Bupropion 78.7 Fluoxetine 39.7
Fluoxetine 67.2 Bupropion 22.1
Vortioxetine 41.0 Tianeptine 19.1

KMAP-DD, Korean Medication Algorithm Project for Depressive Disorder; GI, gastrointestinal; TCA, tricyclic antidepressants
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한 위원이 44.4%로 가장 많았으며, 다음으로 “다른 계열의 

항우울제를 두 가지 이상 사용하여 적절하게 치료하였음에

도 반응이 부적절한 경우”는 약 20.6%의 동의를 얻었으며, 

“두 가지의 항우울제와 두 가지 비정형 항정신병약물의 병합

을 이용한 적절한 치료에도 반응이 부적절한 경우”가 19.0% 

순이었다(표 4).

Table 4. Consensus of clinical definition for treatment resistant depression in KMAP-DD 2021

Definition for treatment resistant depression Response rate (%)

Failure to response to two AD monotherapy with separate pharmacological AD class 20.6
Failure to response to three AD monotherapy with separate pharmacological AD class 9.5
Failure to response to two AD combination treatment of separate pharmacological AD class 1.6
Failure to response to two AD+one AAP combination treatment 44.4
Failure to response to two AD+two AAP combination treatment 19.0
ECT should be considered for no longer response by medications 3.2
Others 1.6
KMAP-DD, Korean Medication Algorithm Project for Depressive Disorder; AD, antidepressant; AAP, atypical antipsychotic; ECT, 
electroconvulsive therapy

Table 3. Choice of antidepressant according to comorbid physical illness in KMAP-DD 2021

Comorbid physical illness 
KMAP-DD 2021 

preferred 3 drugs 
Response 
rate (%)

KMAP-DD 2017 
preferred 3 drugs 

Response 
rate (%)

Arrhythmia Sertraline 69.5 Escitalopram  54.5
Escitalopram 61.0 Sertraline  42.7
Fluoxetine 32.2 Tianeptine  16.7

Cardiovascular disease Sertraline 72.9 - -
Escitalopram 71.2 - -
Tianeptine 32.2 - -

Chronic pain Duloxetine 93.3 - -
Milnacipran 68.3 - -
Venlafaxine 50.0 - -

Diabetes mellitus  Escitalopram 65.6 Escitalopram 55.1
Sertraline 54.1 Sertraline  36.0
Bupropion 37.7 - -

Hypertension Escitalopram 83.9 Escitalopram  64.1
Sertraline 77.4 Sertraline  49.3
Tianeptine 32.3 Tianeptine  17.5

Liver disease Escitalopram 77.6 Escitalopram  60.3
Sertraline 62.1 Sertraline  44.6
Tianeptine 34.5 Tianeptine  8.4

Parkinson’s disease Escitalopram 66,1 - -
Sertraline 52.5 - -
Bupropion 40.7 - -

Renal disease Escitalopram 81.0 Escitalopram  66.7
Sertraline 70.7 Sertraline  52.0
Tianeptine 29.3 Tianeptine 7.0

Epilepsy Escitalopram 85.2 Escitalopram  66.7
Sertraline 70.5 Sertraline  45.8
Tianeptine 31.1 Tianeptine  23.0

Thyroid disease  Escitalopram 79.7 Escitalopram 75.6
Sertraline 69.5 Sertraline  11.3
Fluoxetine 28.8 Fluoxetine/Bupropion  6.0

KMAP-DD, Korean Medication Algorithm Project for Depressive Disorder 
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고      찰

안전성과 부작용을 고려한 항우울제의 선택

KMAP-DD 2021 연구 결과에 의하면 자살사고의 증가와 

오심과 구토 등의 소화기 장애, 불면증을 고려할 때에는 

mirtazapine을 1차로 선택하였으며, 기립성 저혈압 및 안전

사고, 세로토닌 증후군, 졸림 및 진정작용, 성기능장애, 체중

증가 등을 고려 시 bupropion을 1차로 선택하였고, 항콜린성 

부작용에 대한 고려 시 escitalopram을 1차로 선택하였다. 

안전성과 부작용을 고려하여 KMAP-DD 2017와 KMAP-

DD 2021의 결과를 비교해 보면 안전성 측면인 자살사고의 

증가와 세로토닌 증후군과 부작용 측면인 항콜린성 부작용

과 소화기장애, 불면증, 졸림 및 진정작용, 성기능장애를 고

려한 1차 선택약물은 동일하였으나, 안전성 측면인 기립성 

저혈압(escitalopram에서 bupropion)과 부작용 측면인 체중

증가(fluoxetine에서 bupropion)의 1차 선택약물은 변경이 

있었다. 

세로토닌 재흡수 억제제(selective serotonin reuptake in-

hibitor, 이하 SSRI)와 연관된 기립성 저혈압은 정확한 기전

이 알려져 있지는 않지만, 노인에서 흔히 관찰된다.11) SSRI 

가운데 paroxetine은 부분적인 항콜린성 효과로 인해 기립성 

저혈압이 유발되는 것으로 여겨지며, fluoxetine 역시 노인에

서 기립성 저혈압을 증가시키는 것으로 알려져 있다.12) 검토

위원들이 기립성 저혈압을 고려할 때 KMAP-DD 2017와는 

다르게 escitalopram보다는 bupropion을 우선적으로 선택한 

것은, 안전사고와 항콜린성 부작용을 고려하여 bupropion을 

각각 1, 2차로 선택한 이유와 연관이 있을 것으로 추측해 볼 

수 있겠다. 

Fluoxetine은 식욕부진과 체중감소가 있을 수 있고, 같은 

계열의 다른 SSRI에 비해 체중증가가 덜하지만,13) 체계적인 

문헌고찰(systematic review) 결과에서는 fluoxetine 등을 포

함한 SSRI는 평균적으로 체중증가를 보였으며, bupropion

의 경우에는 체중의 감소를 보였다.14) 이러한 결과와 더불어 

KMAP-DD 2021 검토위원들의 최근 임상경험이 체중증가

를 고려할 때 1차 선택약물로 fluoxetine보다는 bupropion을 

선택한 것으로 추정된다. 

Agomelatine은 이전 KMAP-DD 2017과 비교하면 안전성 

측면인 자살사고의 증가와 세로토닌 증후군, 그리고 부작용 

측면인 항콜린성 부작용과 불면증을 고려할 때의 선호도가 

매우 높아져 3번째로 선호하는 약물로 선택되었다는 점이 

흥미롭다. 이는 아마도 agomelatine이 국내에서 보험약가 문

제로 시판이 중단되었다 최근 들어 재출시되면서 검토위원

들의 임상 경험이 축적된 결과라고 생각한다.

동반 신체질환을 고려한 항우울제의 선택

KMAP-DD 2021 연구에서는 기존 동반 신체질환에 심혈

관질환, 만성통증, 파킨슨병 등 세 질환을 추가하였으며, 부

정맥과 심혈관질환이 있는 환자에서는 sertraline을 1차 약물

로 선택하였고, 만성통증 환자에서는 duloxetine, 그 외 당뇨

병과 고혈압, 간질환, 파킨슨병, 신장질환, 뇌전증, 갑상선질

환에 동반된 우울증의 1차 치료 약물로 escitalopram을 선택

하였다. 

동반 신체질환을 고려하여 항우울제를 선택할 경우 KMAP-

DD 2017와 KMAP-DD 2021의 결과를 비교해 보면 당뇨병과 

고혈압, 간질환, 신장질환, 뇌전증, 갑상선질환에서 1차 선택

약물은 동일하였으나, 부정맥(escitalopram에서 sertraline)

에서 1차 선택약물의 변경이 있었다. 새로이 추가된 동반 신

체질환인 심혈관질환, 만성통증, 파킨슨병에서는 sertraline, 

duloxetine, escitalopram을 각각 1차로 선택하였다.

부정맥 및 심혈관질환에서는 sertraline이 1차 선택약물이

었다. 우울증은 관상동맥질환과 심부전에도 영향을 주며, 항

우울제가 심혈관계 증상에 영향을 주는 것으로 알려져 있

다.15) 항우울제 중 TCA는 다양한 심혈관계 증상을 일으킬 

수가 있으며, 대표적으로는 심전도상의 QT 간격을 연장시켜

서 부정맥을 유발할 수 있으나,16) 세로토닌 노르에피네프린 

재흡수 억제제(serotonin-norepinephrine reuptake inhibitor, 

이하 SNRI)는 심혈관에 영향을 주는 근거는 보이지 않으며, 

SSRI도 비교적 안전하게 사용할 수 있다고 알려져 있다.17) 

SSRI가 다른 항우울제에 비해 QT 간격에 영향을 덜 끼치고 

비교적 안전하게 사용할 수 있으나, 다만 SSRI 중 escitalo-

pram과 citalopram은 QT 간격을 연장시키며 특히 여성과 노

인들에게서 더욱 두드러졌다.18) 검토위원들은 이러한 결과들

을 고려하여 부정맥 등을 동반하는 경우 KMAP-DD 2017과

는 다르게 escitalopram 대신 sertraline을 1차 약물로 선택하

였으리라 여겨진다. 

만성통증을 동반한 경우에는 duloxetine, milnacipran, ven-

lafaxine 순으로 모두 SNRI 계열 약물이 선호하는 약물로 선

택되었다. Duloxetine은 주요 우울장애뿐 아니라 섬유근육

통과 당뇨병성 말초신경병증 통증, 비스테로이드성 소염진

통제(nonsteroidal anti-inflammatory drug)에 적절한 반응

을 보이지 않는 골관절염 치료 적응증을 가지고 있다. 체계

적인 문헌고찰 결과에서 12주간 duloxetine 60 mg를 유지 시 

당뇨성 말초신경병증 환자에서 50%의 통증 감소 비율이 1.73 

(95% confidence interval [이하 CI] 1.44-2.08)이었으며, 같

은 기간의 섬유근육통 환자에서는 1.57 (95% CI 1.20-2.06)

이었고, 28주 이상 유지치료 시에도 효과가 유지되었으며, 우

울증 환자의 신체적 불편감 저하도 역시 1.37 (95% CI 1.10-
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2.27)로 효과적이었다.19) 이러한 결과들과 임상경험을 바탕

으로 검토위원들은 만성통증을 동반한 우울증 환자에서 우

선적으로 SNRI 계열의 약물을 선택하였을 것이라 여겨진다. 

이번 조사에 새로이 동반 신체질환으로 포함된 파킨슨병

을 포함한 당뇨병과 고혈압, 간질환, 신장질환, 뇌전증, 갑상

선질환에서 1차 선호약물로 escitalopram을, 2차 선호약물로

는 sertraline을 선택하여, KMAP-DD 2017의 조사 결과와 큰 

변화가 없었다. 이는 신체질환을 동반한 우울증에서 KMAP-

DD에서 선호되는 약물이 실제 임상 현장에서도 그대로 적용

되고 사용되는 것으로 여겨진다.

치료저항성 우울증의 임상적 정의 

우울증 환자의 10%-30%에서는 일반적인 약물치료에 반

응하지 않으며, 이와 같은 치료저항성 환자들은 임상적으로 

항우울제의 최적 용량(optimization)과 병합(combination), 

변경(switching), 증강(augmentation) 및 그 외 생물학적 치료

(electroconvulsive therapy, repetitive transcranial magnetic 

stimulation 등)를 통한 치료적 전략을 수립하게 된다.20)

이번 KMAP-DD 2021에서는 향후 치료저항성 우울증에 

대한 치료 전략 등의 추가적인 연구를 위해 표 4에 기술된 바

와 같이 통상적으로 많은 임상연구와 가이드라인에서 제시

된 치료저항성 우울증에 대한 조작적 정의(operational cri-

teria)인 “다른 계열의 항우울제를 2가지 이상 사용하여 적절

하게 치료하였음에도 반응이 부적절한 경우”21)를 포함한 몇

몇 문항으로 치료저항성 우울증의 임상적 정의에 대한 견해

를 처음으로 수렴하였다. “2가지의 항우울제와 1가지 비정형 

항정신병약물의 병합을 이용한 적절한 치료에도 반응이 부

적절한 경우”에 동의한 경우가 44.4%로 가장 많았지만, 그 외 

“다른 계열의 항우울제를 2가지 이상 사용하여 적절하게 치

료하였음에도 반응이 부적절한 경우”와 “2가지의 항우울제

와 2가지 비정형 항정신병약물의 병합을 이용한 적절한 치

료에도 반응이 부적절한 경우”에서도 20% 내외의 고른 의견

을 보이고 있어, 이번 조사에서 치료저항성 우울증의 정의에 

대해 전문가 합의가 이루어졌다고 보기 어려웠다. 최근 들어 

구체적이고 명확한 치료저항성 우울증을 정의하기 위해 점

수화를 통한 치료저항성의 단계를 구분하는 등 새로운 형식

의 치료저항성 우울증에 대한 평가방식이 제시되고 있다.22) 

따라서 향후 국내에서도 이에 대한 다양하고 심도 있는 논의

를 통하여 ‘치료저항성 우울증’ 정의에 대한 전문가 합의가 

필요하다.

실제 임상에서 동반질환이 있는 우울증 환자들이 많이 있

으나, 기존 근거 기반의 지침서나 가이드라인은 동반 신체질

환 등을 반영하는 데 어려움이 있어 임상적 적용에 한계가 

있다. 본 연구는 전문가 의견 합의에 의한 연구이지만 근거 

기반으로 진행된 연구를 보완할 수 있는 부분이 있다고 여겨

진다. KMAP-DD 2017 개정 작업에서 우울증을 동반한 암

환자를 위한 항우울제 선택의 필요성에 대한 언급이 있었지

만, 아쉽게도 이번 KMAP-DD 2021 작업에서도 다뤄지지 

못하였으며, 향후 이러한 점 등을 보강하고 보다 더 실제 임

상 활용에 도움을 주는 추가적인 개정 및 수정 작업이 필요

하다고 여겨진다. 

결      론

이번 연구 결과, 우울장애 환자에서 안전성과 부작용, 동반 

신체질환을 고려한 항우울제 선택은 일부 항목을 제외하고

는 이전 KMAP-DD 2017의 결과와 유사하였다. 안전성과 부

작용 중 자살사고의 증가 및 오심과 구토 등의 소화기 장애, 

불면증을 고려할 때에는 mirtazapine을 1차로 선택하였으며, 

항콜린성 부작용을 고려할 때는 escitalopram을 1차로 선택

하였으며, 기립성 저혈압과 안전사고, 세로토닌 증후군, 졸림 

및 진정작용, 성기능장애와 체중증가 등이 우려되는 상황에

서 항우울제를 고려할 때는 bupropion을 1차로 선택하였다. 

동반 신체질환 중 부정맥과 심혈관질환이 있는 환자에서는 

sertraline, 만성통증 환자에서는 duloxetine, 그 외 당뇨병과 

고혈압, 간질환, 파킨슨병, 신장질환, 뇌전증, 갑상선질환에

서는 escitalopram을 1차 선택하였다. 

KMAP-DD 2017과 비교하여 KMAP-DD 2021에서는 안

전성 측면인 기립성 저혈압(escitalopram에서 bupropion)과 

부작용 측면인 체중증가(fluoxetine에서 bupropion), 그리고 

동반 신체질환 중 부정맥(escitalopram에서 sertraline)을 고

려할 경우 1차 선택약물의 변경이 있었다.

이번 연구에서 처음으로 시행한 치료저항성 우울증의 임

상적 정의에 대해 전문가 합의는 아쉽게도 이루어지지는 못

했다. 추후 이에 대한 다양한 연구와 심도 있는 논의를 통해 

전문가 합의가 필요할 것으로 생각한다.

중심 단어: 우울증; 안전성; 부작용; 동반 신체질환; 치료저

항성 우울증. 
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