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서론

조현병은 과거 정신분열병이라 불렸던 질환으로 망상 및 

환청 등의 증상을 특징으로 하며 지역, 인종, 문화적 특성

과 상관없이 전 세계적으로 약 0.7%의 유병률을 가진다. 정

신증은 조현병이 정신질환의 한 종류인 것과 대비하여 조

현병의 주된 증상인 망상이나 환청 등 정신 증상을 통칭하

는 것으로 조현병 이외의 정신질환에서도 정신증이 발현될 

수 있다[1]. 미국정신과학회의 진단기준인 정신장애의 진

단 및 통계편람 5판(Diagnostic and statistical manual of 

mental disorders) 및 세계보건기구의 국제질병분류 제11

차 개정판(International Classification of Diseases-11)

에서는 이 질환을 조현병 스펙트럼 및 기타 정신병적 장애
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Background: Schizophrenia is a neurodevelopmental disorder that generally develops during adolescence or early 
adulthood. However, differentiating it from psychosis caused by a physical illness is difficult due to the phenotype-
based diagnostic system. In this review, differential diagnosis of schizophrenia and the comorbid physical illnesses of 
patients with schizophrenia will be discussed.  
Current Concepts: Psychotic symptoms can be caused by various physical illnesses, and patients with schizophrenia 
have many physical comorbidities. Symptoms of psychosis can also be expressed by physical illness including brain 
tumors, encephalitis, temporal lobe epilepsy, autoimmune disease, and genetic disease. For the differential diagnosis of 
other physical illnesses that can cause psychosis, biological tests are essential. Depending on the cause, antipsychotics 
and treatment of physical diseases are required. In addition, patients with schizophrenia have many comorbid medical 
conditions such as obesity, diabetes, cardiovascular disease, but the diagnosis rate is low, and the mortality is higher 
than that of the general population due to untreated medical diseases.
Discussion and Conclusion: The differential diagnoses of schizophrenia and physical illness causing psychosis are 
important. To decrease the high mortality of patients with schizophrenia, periodic physical condition examinations 
and mental status examinations should be conducted.
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로 분류하고 있다. 이는 망상 및 환청을 특징으로 하는 정

신질환으로 조현병 외 조현정동장애, 급성 및 일과성 정

신병적 장애, 망상장애, 조현형 성격장애 등 더 넓은 범주

의 정신질환이 유사한 특징을 서로 공유하기 때문이다. 따

라서 이러한 조현병 스펙트럼 장애로 대상을 넓히게 되면 

이 질환은 전체 인구의 3.5%의 유병률을 가지는 비교적 흔

한 질환이다[2]. 조현병의 발병률은 남녀가 거의 비슷하다

고 알려져 있으나, 남자는 10대 후반에서 20대까지, 여자

는 20대 중반에서 30대 중반 사이의 연령에서 호발하여 발

병 시기에 차이가 있다[3]. 하지만 여성은 남성과 달리 발

병률의 분포가 연령에 따라 일정하지 않고, 40세 이후 발병

률이 증가하는 양상을 보이는데, 에스트로젠 감소 같은 호

르몬의 변화가 주된 요인 중 하나로 거론된다[4]. 조현병은 

발병 전 특징적인 질병 경과를 보이는데 이 시기를 병전기, 

전구기로 나누어 살펴볼 수 있다. 일반적으로 정신증적 증

상이 보이지 않는 병전기에 조현병 환자들은 조현형 성격

장애 또는 조형성 성격장애를 동반하거나 조용하고 수동적

이고 내향적이며 친구가 많지 않다고 알려져 있다[5]. 하지

만 이러한 경향을 통해 조현병으로의 진행을 알아채기는 

쉽지 않으며 대부분 후향적으로 발견된다. 전구기에 접어

든 환자들은 우울감, 불안, 경미한 피해사고, 과각성, 이상 

감각을 호소하는 경우가 많으며, 집중을 하기 어렵고 학교 

성적이 저하되거나 친구 관계가 소원해지는 등의 기능 수

준의 저하가 일어나기 시작한다[6]. 이 시기 환자들은 임상

적 도움이 필요한 경우가 많지만, 단순히 우울증, 불안장애 

등으로 진단받기도 한다.   

조현병의 진단

조현병의 진단은 환자들이 보이는 임상증상 및 사회기능 

수준의 변화를 통하여 이루어진다. 가장 널리 통용되는 정

신장애의 진단 및 통계편람 5판의 경우 조현병을 진단하려

면, 1) 망상, 2) 환청, 3) 와해된 언어 혹은 행동, 4) 긴장증

적이거나 심하게 혼란된 행동, 5) 음성증상 중 2가지 이상

의 증상이 최소 1개월 이상 존재하며, 이러한 증상으로 인

한 일상생활의 기능장애가 최소 6개월 이상 지속되어야 한

다. 또한 이러한 증상을 유발할 수 있는 기분장애나 물질

의 생리적 효과나 다른 의학적 상태를 배제해야 한다. 하

지만, 이러한 임상증상은 다른 임상질환의 진단의 경우처

럼 객관적인 검사상의 수치로 구분할 수 없으며 정신과적 

임상면담 및 정신상태 검사, 종합심리검사 등을 통하여 이

루어진다. 

감별해야 할 신체질환 

망상이나 환청 등의 양성증상은 조현병이 아닌 다른 정

신질환에서도 발생할 수 있다. 또한, 물질에 의해 유발되거

나 신체적 질환에 의해서도 발생할 수 있다. 일반적으로 조

현병의 진단은 임상경과와 정신상태 검사, 그리고 조현병 

증상을 유발할 수 있는 다른 신체질환의 배제를 통하여 이

루어진다. 따라서 이러한 조현병 스펙트럼 및 기타 정신병

적 장애 외 다른 질환들을 배제하기 위하여 혈액검사, 내분

비검사, 전기생리학적 검사, 뇌영상 검사 등의 생물학적 검

사들을 시행하게 된다. 다음은 망상이나 환청 등 정신증적 

증상이 발생할 수 있는 감별을 해야 하는 질환이다. 

1. 뇌종양

뇌종양의 연간 발생률은 남녀에 따라 최대 10만 명당 

2.6명에서 3.7명까지 보고되는 비교적 흔한 질환이다[7]. 

뇌종양은 대뇌 침범부위에 따라 우울증, 조증, 성격변화, 

식이장애 등 다양한 정신과적 변화가 발생할 수 있으며, 이

외에도 환각과 정신증이 발생할 수 있다. 뇌종양으로 인하

여 유발되는 가장 흔한 정신질환은 우울증이지만 정신증 

또한 대략 22%의 환자에서 발생하며 대뇌피질, 뇌하수체, 

송과체 등 영역에서 뇌종양이 흔히 발견된다[8]. 특히 측두

엽에서의 뇌종양이 정신증 증상과 밀접한 관련이 있는 것

으로 알려졌다[9].

2.	외상성 뇌손상 

외상성 뇌손상 이후 정신질환의 발생은 비교적 빈번한 
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것으로 알려졌으며 그 중 기분장애와 외상 후 스트레스 장

애가 가장 흔히 관찰된다. 외상성 뇌손상으로 인한 정신증

의 발생은 흔하지는 않지만 주로 피해망상과 환청이 발생

하며 음성증상의 발생은 드물다고 알려졌다[10]. 제2차 세

계대전 중 3,552명의 두부외상을 경험한 참전용사를 대상

으로 한 코호트 연구에서 8.9%의 대상자에서 정신증이 보

고되었으며[11], 메타분석에 의하면 외상성 뇌손상의 경험

이 있는 경우 조현병의 발병률이 1.6배 증가한다[12].

3.	뇌혈관 질환 

뇌졸중 후 정신증의 발생은 3-4% 정도로 추산되며[13], 

최근 개별 증상별로 살펴본 뇌졸중 후 정신증의 발생에 대

한 체계적 문헌고찰에 의하면 망상의 발생률은 4.7%, 환각

의 발생률은 5%에 이른다[14]. 특히, 측두-두정엽 연결부

위에 병소가 있는 경우 망상의 발생이 흔하다고 알려졌다

[15]. 그 외, 내경동맥의 끝부분에 협착이나 폐색이 관찰되

는 모야모야병의 경우 일반적으로 두통이나 인지기능의 저

하, 발화의 어려움, 편측 마비 등의 증상이 두드러지나 우

울증이나 불안장애의 발생률도 높다고 알려졌다[16]. 하지

만 소아나 젊은 성인의 경우 정신증의 발생위험도 높게 보

고되고 있으며 특히 기분병동이 극심해지면서 환청이나 환

시, 폭발적 웃음 등의 증상을 보이기도 해 감별이 필요하

다[17]. 

4.	N-methyl-D-aspartate 뇌염

현재 조현병 발병의 유력한 가설로 간주되는 것 중 하나

가 바로 대뇌 가바(Gamma-aminobutyric acid, GABA) 

세포의 N-methyl-D-aspartate (NMDA) 수용체 기능

저하로 인한 글루탐산염(glutamate) 시스템의 이상이다. 

추체세포(pyramidal cell)의 글루탐산염 회로를 조절하는 

GABA 회로의 결함은 도파민 분비를 촉진하는 신호를 증

폭시키는 결과를 초래하며, 이러한 도파민 과잉분비가 정

신증 발병의 주된 병태생리라고 알려졌다. 최근 NMDA 수

용체의 NR1/NR2 이형중합체에 대한 자가면역항체를 가

진 뇌염 환자에서 정신증 증상이 빈발한다는 것이 알려졌

다. 이러한 증상은 실제 조현병의 병태생리와 유사하며 조

현병과의 감별을 어렵게 하는 주된 감별질환이기도 하다. 

초발조현증을 대상으로 한 대조군 연구에서 228명의 초발

정신증 환자들 중 9%인 20명이 자가면역항체를 보유하고 

있었으며, 105명의 대조군 중 4%인 4명이 항체를 보유하

고 있었다[18]. 또 다른 연구에서는 113명의 초발정신증 환

자들 중 4명이 NMDA 수용체의 자가면역항체를, 1명은 전

위의존성 칼륨통로의 자가면역항체를, 나머지 1명은 불분

명한 항원에 대한 항체를 보유하고 있었으며 이들 중 5명에

게 면역치료를 시행한 결과 4명이 증상이 소실되었다[19]. 

이렇듯 NMDA 수용체 뇌염은 정신증과 밀접한 관련이 있

으며 이를 감별하는 것이 필요하다. 

5.	퇴행성/신경계 질환

치매환자의 진행경과 중 정신증의 발생은 널리 알려졌으

며 전체 치매환자의 41%에서 질병 경과 중 망상 또는 환청

을 경험한다[20]. 여러 망상 중에서도 배우자가 바람을 피

우고 있다는 부정망상과 환각 중에서는 환시가 상대적으

로 좀 더 빈번히 보고된다. 레비소체치매(dementia with 

Lewy body)는 호산성 세포질 내 봉입체(레비소체)가 대뇌

에 광범위하게 발생하는 특징적인 치매의 한 종류이다. 알

츠하이머 치매 다음으로 빈번한 신경퇴행성 질환으로 전체 

치매의 10-25%를 차지하며, 인지기능의 변동과 환시를 주

된 특징으로 한다[21]. 또한, 이와 동반하여 주변이 모두 바

뀌어있고, 주변 사람들이 작당을 하고 자신을 속이고 있다

는 체계화된 망상을 보고하기도 하여 섬망이나 정신증과 

흔히 혼동될 수 있다[22]. 전두측두엽 치매는 여러 신경퇴

행성 질환 중에서도 전두엽과 측두엽 부분의 변화가 우선

적으로 발생하는데 32% 정도에서 정신증이 발생한다[23]. 

이 질환은 인지기능과 신경학적 변화 그리고 다양한 정신

과적 변화가 매우 다양하게 발현되기 때문에 오직 전체 환

자의 14% 정도만 전두측두엽 치매로 진단되며, 34%는 다

른 종류의 치매로, 그리고 42%는 다른 정신질환으로 오인

되기 때문에 감별진단이 중요하다[23]. 다발성 경화증은 신

경계의 만성 염증성 질환으로 진행성의 탈수초화를 특징으

로 한다. 일반적으로는 사지의 힘 빠짐, 시력장애, 운동실

조 등을 특징으로하며, 15% 정도의 환자들은 회복되지 않
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고 점차 악화되는 경과를 겪게 된다. 이들 중 95% 이상의 

환자들이 우울감, 불쾌감, 불안 등 다양한 중증도의 정신과

적 증상을 경험하게 된다. 캐나다의 역학연구에서는 전체 

환자의 2-4%가 정신증을 경험하며 이는 대뇌 연결성의 결

함이 문제가 되는 것으로 생각된다[24]. 2,783명의 정신과 

입원환자를 대상으로 한 자기공명영상 연구에서 23명의 환

자들이 다발성 경화증을 가지고 있었으며, 이들 중 4명은 

조현병으로 진단받았다[25].

6.	측두엽 뇌전증 

측두엽 뇌전증 환자의 7-11% 정도에서 정신증이 발견

되며, 뇌전증의 첫 발생이 20세 미만에서 시작되고 유병기

간이 10년 이상인 경우 그리고 좌측에 외상이 있거나 복합

부분발작이 있는 경우 정신증 발병 위험이 커진다고 알려

졌다[26]. 특히 측두엽 내전증에서 정신증이 발생하는 경

우 내측 측두엽의 변형이 있는 경우가 흔하며 이는 조현

병에서의 병리적 변화와 유사하다. 측두엽 뇌전증 동물모

델 연구에 의하면 조현병과 유사하게 도파민 민감성의 지

표인 메스암페타민에 의해 유발된 운동활성 증가가 관찰되

어, 조현병의 모델 중 하나로 간주된다[27]. 조현병에서 흔

히 관찰되는 환청과 피해망상 등의 증상이 모두 관찰되기 

때문에 감별이 필요하며, 실제 조현병 환자의 첫 진찰 시 

이를 감별하기 위하여 뇌파검사를 시행하게 된다. 

7.	신경매독 또는 후천성 면역결핍증 

과거부터 정신증의 첫 발병 시 꼭 감별해야 하는 신체질

환으로 널리 알려져 왔던 신경매독은 1900년대 초 정신과 

입원환자의 5%를 차지할 정도로 많은 비율을 차지하였다

[28]. 이후, 페니실린의 도입 이후 매독의 발생률은 급격히 

저하되었으며 미국의 경우 1947년 1년에 10만 명당 447명

이 발병하던 비율이 2000년에는 11.2명으로 줄어들었다

[29]. 신경매독은 우울증, 조증, 정신증, 치매, 섬망 증상 

등 매우 광범위한 정신질환의 증상들이 다 유발될 수 있기 

때문에 임상적으로는 감별이 쉽지 않다. 하지만, 최근 들어 

아프리카와 동남아시아를 중심으로 다시 발생률이 올라가

고 있으며, 해외여행의 증가로 인하여 다시금 재확산의 우

려가 있어서 여전히 감별해야 할 중요한 질환이다. 

8.	자가면역질환

전신성 홍반성 낭창은 피부, 관절, 혈액, 신장 등 신체의 

여러 부위에 만성 염증을 일으키는 자가면역질환으로 주로 

젊은 여성에서 호발하는 질환이다. 주로 고열, 관절염, 피

로감, 피부발진, 빈혈이나 신장이상이 주로 관찰되나 정신

과적 증상도 흔하며 최대 39%의 환자들이 우울증을 보이

며 80%의 환자들이 인지기능의 장애를 보인다. 한편, 연

구에 따라 편차가 있지만 1-11% 정도의 환자에서 정신증

이 발생하며 주로 의심, 피해망상, 과대망상, 환청들이 흔

한 증상으로 알려졌다[30]. 이외에도 악성빈혈, 유사천포

창, 셀리악병, 그레이브스병, 강직성 척추염 등의 질환에서

도 관찰되며 비신경과적 자가면역질환 중 정신증의 발현은 

질병교차비(Odds ratio) 1.26으로 보고된다[31].

9.	선천성 질환 

디조지증후군(DiGeorge syndrome)은 연구개-심장-

안면증후군, 22q 결실증후군, 캐치22증후군(CATCH-22 

syndrome) 등 다양한 이름으로 불리고 있으며, 초기 태아 

발생 시에 22번 염색체의 부분결손으로 인하여 발생하는 

유전질환이다. 심장병, 길쭉한 배 모양의 코와, 작은 귀와 

눈 등의 특징적인 얼굴, 구개이상, 면역결핍, 인지기능의 

저하를 특징으로 한다. 디조지증후군을 가진 환자에서 다

양한 정신질환이 관찰되며 이들 중 정신증은 연구에 따라 

10-29%가 보고되며, 조현형 인격장애도 높은 비율로 관

찰된다[32,33]. 또한, 디조지증후군 환자의 36%에서 정신

증 고위험군 증상을 보이며, 25%가 정신증 고위험군의 진

단기준을 만족하였다[34]. 특히 최근 41,000명의 피험자들

을 대상으로 수행된 연구에서 디조지증후군은 질병교차비 

67.6으로 조현병의 매우 강력한 유전적 위험요인이라는 것

이 밝혀진 바 있다[35]. 이는 일반 인구군에서 고위험군 증

상을 보이는 비율이 7.3%에서 9.9% 사이라는 것을 고려하

면 매우 높은 비율의 정신증 고위험군 증상을 보인다[34]. 

또한 1q21.1 그리고 16p12.2 결손 등의 질환도 조현병의 

위험이 높은 것으로 알려졌다. 
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조현병의 동반 신체질환 

조현병 환자들은 많은 동반 신체질환을 가지고 있음에도 

불구하고 증상을 잘 호소하지 않기 때문에 신체질환이 발

견되지 않는 경우가 과반으로 알려졌다[36]. 이러한 이유로 

조현병 환자는 일반 인구군보다 기대수명이 9-12년 더 짧

으며, 특히 심혈관질환에 의한 사망이 일반 인구군에 비하

여 2.9배 더 높다[37]. 조현병 환자들의 이러한 높은 치명

률의 이유로 높은 흡연율, 약물남용, 운동부족, 그리고 항

정신병약물의 부작용 등이 흔히 거론된다. 따라서 조현병 

환자들은 비만, 당뇨, 심혈관질환, 골다공증 등 많은 만성

질환에 노출되어 있다. 

1.	비만

미국의 경우 전체 인구군의 20-30%가 체질량지수가 

30 kg/m2이 넘는 비만인데 반하여, 조현병 환자의 경우 

40-60%가 비만으로 알려졌다. 클로자핀, 올란자핀 등 약

물에 의한 체중증가 그리고 음성증상으로 인한 운동부족이 

주 원인으로 생각된다. 클로자핀의 경우 사용 이후 약 10%

의 추가적인 체중증가가 관찰되었으며, 이들 중 일부는 초

기체중의 30% 이상 증가한 경우도 있었다[38]. 전체 60%

의 환자에서 체중증가가 약물 사용 첫 1년 이내에 발생한다

고 알려졌다[39]. 올란자핀의 경우 1세대 항정신병약물보

다 더욱 높은 체중증가를 보였으며 평균 5 kg 이상 증가하

였다[40]. 이외에도 리스페리돈, 퀘티아핀 등에서도 유의한 

체중증가가 관찰되었다. 

2.	당뇨

조현병 환자는 일반 인구군에 비하여 2-4배 정도 당뇨의 

유병률이 높다고 알려졌으며, 특히 장기입원환자의 16% 정

도가 당뇨가 있다[41]. 조현병에서의 당뇨의 원인에 대해서

는 아직 많은 의견이 있으나 항정신병약물 사용 이전부터 이

미 인슐린 저항성에 이상이 있다고 알려졌다[42]. 항정신병

약물 중에서는 올라자핀이 당뇨의 유발위험이 큰 것으로 알

려졌으며 복용 이후 혈당을 증가시키거나 기존 당뇨를 악화

시키며 비만과 독립적으로 당뇨의 위험인자이다[43].

3.	심혈관질환

조현병 환자는 높은 심혈관질환의 유병률을 보이며 이

는 조현병 환자의 조기사망에 큰 위험요인이다. 조현병 환

자에서 심혈관질환의 위험을 높이는 요인으로는 흡연, 고

콜레스테롤혈증, 고혈압, 비만, 당뇨 등의 요인이 원인으

로 거론되고 있다[44]. 특히, 조현병 환자의 66%가 심혈

관질환의 존재를 진단받지 못하고 있으며, 이는 조현병의 

조기사망의 큰 위험요인이 된다[45]. 특히, 조현병 환자에

서 1년에 10만 명당 14.8명이 돌연심장사로 사망하는 것으

로 알려졌으며, 이는 일반 인구군의 3.8명에 비하여 약 4

배나 높은 수치이다[46]. 또한, 항정신병약물은 긴QT증후

군(long QT syndrome)의 위험을 높이는 것으로 알려졌다

[47]. 이러한 QT간격의 연장은 Torsa de Pointes 같은 다

형심실빈맥의 유발위험을 높인다.  

4.	근골격계질환

메타연구에 의하면 조현병 환자의 51%에서 골밀도의 저

하가 관찰되며 13%에서 골다공증이 관찰되었다[48]. 골다

공증을 유발하는 요인으로는 항정신병약물 사용으로 인한 

프로락틴 농도의 증가, 음성증상으로 인한 운동부족, 햇빛

을 쬐지 않아 발생하는 비타민D의 부족, 부적당한 음식섭

취가 주 원인으로 알려졌다[49]. 이러한 요인은 조현병 환

자의 골절위험을 증가시킨다. 또한, 조현병 환자는 일반 인

구군에 비하여 류마티스 관절염의 위험이 더 낮은 것으로 

알려졌다. 이에 대한 원인은 아직 불명확하나 주요조직 적

합 유전자 복합체, 트립토판 대상이상, 프로스타글란딘 결

핍, 코르티코스테로이드 불균형 등이 거론된다[50].

5.	성기능장애 

조현병 환자의 성기능장애는 흔하게 관찰되는 내과적 장

애이며 이는 항정신병약물을 처방 받는 환자나 그렇지 않

은 환자에게서도 공통적으로 관찰된다. 일반적으로 조현병 

남성의 45-80%, 그리고 조현병 여성의 30-80%에서 관

찰되며 이는 우울증 환자에서 25-75%에서 장애가 발생하

는 것과 비교하여 조금 더 높은 수치이다[51]. 조현병에서 

이처럼 높은 성기능장애의 빈도는 질병 그 자체, 사회경제
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적 영향 그리고 당뇨나 항정신병약물의 사용과 같은 동반

된 상태에 영향을 받는다. 특히 항정신병약물 사용으로 인

한 고프로락틴혈증, 진정, 도파민 수용체의 차단, 항콜린효

과, 항무스카린 효과 등이 모두 성기능에 악영향을 미치는 

것으로 알려졌다[52].

결론

조현병은 일반적으로 신경발달과정의 장애로 인하여 청

소년기에서 초기 성인기 사이에 발병하여 평생을 지속하

는 질환이지만, 표현형에 기반한 진단체계로 인하여 신체

적 질환으로 인하여 유발된 정신증과 감별이 쉽지 않다. 

따라서, 조현병 증상을 유발할 수 있는 다른 신체적 질환

의 감별진단을 위하여 생물학적 검사를 필수적으로 시행해

야 하며, 원인에 따라 항정신병약물 치료와 함께 신체적 질

환의 치료가 필요하다. 또한, 조현병 환자는 많은 내외과적 

동반질환을 가지고 있으나 진단되는 비율이 낮은 편이며 

치료받지 않은 내외과적 동반질환으로 인하여 일반 인구군

에 비하여 치명률이 높다. 따라서 조현병 환자를 대상으로 

정신상태 검사 외 주기적인 신체적 상태에 대한 검사를 진

행하여 이를 예방하는 것이 필요할 것이다. 
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Peer Reviewers’ Commentary

이 논문은 조현병과 비슷한 증상을 유발할 수 있는 신체질환 및 

조현병에서 동반될 수 있는 신체질환들을 정리한 논문이다. 조현

병의 진단과 감별진단 방법을 쉽게 설명하고 있어, 조현병의 발

생을 초기에 인지해 빠른 치료를 시작하는 데 도움이 될 것이다. 

특히 조현병과 유사한 양상을 보이는 신경학적 질환을 포함한 다

양한 신체적 질환을 설명하고 있어, 정신증으로 병원을 방문한 

환자의 초기 평가와 감별진단에 간단하면서도 유용한 지침이 될 

수 있을 것이다. 또한 일반인에 비해 조현병 환자의 기대 여명을 

낮추는 주요 신체적 합병증에 대해 설명하고, 조현병 환자의 장

기적인 건강 관리에 중요한 정보를 제공하고 있어 정신건강의학

과나 비 정신건강의학과 의사 모두에게 유용한 임상적 정보를 제

공할 것으로 판단된다.

 [정리: 편집위원회]


