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ABSTRACT 
 

The Effectiveness of 6-Month Treatment with Venlafaxine Extended Release in 

Generalized Anxiety Disorder：Prospective, Multi-Center, Open-Labeled Trial 
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Objective：We aimed to examine the efficacy and the safety of venlafaxine extended release (venlafaxine-XR), and 
its effect on the quality of life in patients with generalized anxiety disorder. Methods：Fifty three patients who had 
generalized anxiety disorder were recruited for this study. They showed scores of 18 or higher on the Hamilton 
Rating Scale for Anxiety (HAMA) and did not have major depression. They were scheduled to be examined 5 
times (at baseline, 4, 8, 16 and 24 weeks) and took venlafaxine-XR for 24 weeks with a flexible dosing schedule. 
The primary efficacy variables were the response and remission rates (response：more than 50% reduction from 
baseline in HAMA total score；remission：HAMA total score≤7). Other variables were the Hamilton Rating Scale 
for Depression, Beck Anxiety Inventory, Sheehan Disabilities Scale (SDS), and World Health Organization Quality 
of Life Assessment Instrument-Brief Form (WHOQOL-BREF). Also, the evaluation on adverse effects was per-
formed. Results：The number of patients who completed 24 weeks of treatment was 32 (60.4%). Twenty one 
patients who were dropped out included 8 patients with intolerable adverse effects and 7 patients with unsatisfac-
tory treatment response. Response/remission rates were 43.4/32.1% in the last-observation-carried-forward methods 
and 71.9/53.1% in the observed case data. Treatment with venlafaxine-XR improved anxiety and depressive symp-
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toms during 24 weeks on all efficacy measures. By a completed patient analysis, venlafaxine-XR also significantly 
improved the disability scores on SDS and the quality of life scores on WHOQOL-BREF. In this study, nausea, 
palpitation, and severe tremor were common reasons of venlafaxine-XR discontinuation in GAD patients, but any 
serious adverse effect did not occur. Conclusion：Treatment with venlafaxine-XR was effective and well-tolerated 
for the patients with GAD, and also improved quality of life in the GAD patients. (Korean J Psychopharmacol 2006; 

17(1):50-59) 
 
KEY WORDS：Generalized anxiety disorder·Venlafaxine-XR·Treatment outcome·Quality of life. 
 
 

 
서     론 

 

범불안장애는 약 90%에서 우울증, 물질장애, 다른 불

안장애 등의 정신과적 질환을 동반하며, 평생 유병율이 

약 5% 정도로 비교적 흔한 질환이다.1) 이 질환의 경우 

평균 20년 정도의 만성적인 경과를 가지고 모든 불안장

애 중 가장 관해가 잘 안 되며(1년 후 15%, 2년 후 25% 

관해),2-4) 심지어 치료 없이는 관해를 거의 할 수 없다

는 보고도 있다.5) 최근의 한 보고6)에 따르면, 이 환자들

은 신체적 증상을 많이 호소하여 일차 진료기관이나 내과 

등에서 과도할 정도로 치료를 받지만, 상대적으로 정신과 

치료를 받는 경우는 적다고 알려져 있다. 또한, 신체적 증

상에 가려 잘 드러나지 않거나 일차 진료 현장에서 이 질

환에 대해 충분한 인지하지 못했기 때문에 제대로 치료를 

받지 못할 가능성도 많다. 

이러한 범불안장애 환자의 경우 장애로 인해 불편함을 

느끼는 날7)과 사회적 기능 저하8)를 정신과적 질환을 가

지지 않는 정상대조군에 비해 더 많이 호소하였다. 이 질

환으로 고통 받는 환자는 사회적 역할과 기능에서 장애

를 보일 뿐만 아니라, 스스로 삶에 대한 만족감을 낮게 

평가하였다.9) 또한, 만성적인 신체질환을 가진 환자에 비

해 범불안장애 환자의 경우 기능 손상이 더 크며, 특히 

사회적 기능과 생산적 역할이 현저히 저하된다고 보고되

었다.8,10-12) 더구나 삶의 질이 많이 떨어진다고 알려진 

우울증과 비교한 연구에서도 공존질환이 없는 범불안장

애가 우울증과 장애 수준에 있어 거의 차이를 보이지 않

았거나,7,10,12) 일부 건강 관련 삶의 질(health-related 

quality of life)의 영역에서는 오히려 더 떨어진다는 보

고도 있다.11) 

현재 범불안장애 치료 약물로 사용되는 벤조디아제핀

(benzodiazepine)의 경우 단기적인 효과는 있지만, 장기

적으로 사용하는 경우 인지적 장애, 높은 약물의존성, 금

단증상 등의 이유로 개인의 삶의 질이 떨어지고 생산적

인 활동이 제한될 수 있다.13) 또한, 우울증을 잘 동반하

는 범불안장애의 치료에서 벤조디아제핀이 항우울작용은 

없고 오히려 장기투여에 따른 이차적 우울증이 발생할 수 

있다는 보고들은 큰 단점으로 작용한다.1,13,14) 비벤조디

아제핀(nonbenzodiazepine) 계열의 치료제로 처음 미국

식품의약안정청에서 범불안장애 치료제로 승인된 부스피

론(buspirone)의 경우는 효과가 나타날 때까지 최소한 

2주의 시간이 필요하고, 기존에 벤조디아제핀을 사용한 환

자에서는 효과가 떨어지는 점 등 사용상 한계를 가지고 

있다.15) 

이러한 이유로 이들을 대체할 약물들에 대한 연구가 지

속되어 다양한 항우울제들에 대한 효과가 평가되고 있다. 

최근 연구들을 종합하면, 우울증뿐만 아니라 범불안장애

의 경우에도 세로토닌(serotonin)과 더불어 노어에피네

프린(norepinephrine)의 불균형이 관여한다는 것이 일치

된 의견이다.16) 이러한 신경생물학적 기전을 고려할 때, 

세로토닌과 노어에피네프린의 재흡수를 동시에 차단하는 

항우울제들이 범불안장애에 좋은 효과를 보일 수 있다. 특

히, 서방형 벤라팍신(venlafaxine-XR)의 경우 단기17,18)

와 장기 치료 연구3,19)에서 위약에 비해 효과적이었다는 

일관된 보고가 있었으며, 최근 미국식품의약안정청에서 

범불안장애와 주요우울증 모두에 대해 사용을 승인 받은 

최초의 약물이기도 하다.20) 더구나, 서방형 제제의 특성 

중 하나인 약물 복용의 편이성과 효과의 지속성은 장기

적인 치료가 필요한 범불안장애 환자의 순응도를 높일 수 

있다는 장점도 있다. 

하지만, 현재까지 국내에서 범불안장애의 치료에 대한 

연구는 거의 전무한 실정이다. 또한, 정신질환의 치료에 
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있어서 임상증상의 호전뿐만 아니라 삶의 질과 기능의 개

선이 중요하다는 주장이 최근 대두되고 있지만, 범불안

장애의 치료에서 삶의 질에 초점을 맞춘 연구는 매우 드

물다. 따라서 범불안장애 치료제로 승인된 벤라팍신으로 

치료했을 때 임상증상의 호전뿐만 아니라 삶의 질 개선

효과를 확인하고자 본 연구를 계획하게 되었다. 본 임상

시험의 1차적 목적은 범불안장애에서 서방형 벤라팍신

의 항불안 효과와 관해에 대한 유효성을 확인하는 것이

고, 2차적인 목적은 24주 간 투약을 통해 삶의 질 개선

효과를 확인하는 것이다. 

 

대상 및 방법 
 

1. 연구대상 

본 연구는 2003년 4월부터 2005년 3월까지 6개 대

학 병원 정신과에서 실시한 전향적 다기관 개방 연구이

다. 각 병원에 내원한 범불안장애 환자들 중 아래 조건

들을 만족하는 피험자들에게 연구과정 전체에 대하여 설

명하고 서면동의를 받은 후 연구를 진행하였다. 

피험자의 선정기준은 1) 18세 이상 75세 이하의 성인, 

2) 정신장애 진단통계편람 제 4 판(DSM-Ⅳ-TR)21)의 

기준에 의해 범불안장애로 진단, 3) Hamilton Rating 

Scale for Anxiety(HAMA)22)의 점수가 18점 이상이고 

항목 1(불안)과 항목 2(긴장)가 각각 2점 이상, 4) 항불

안제 또는 항우울제의 영향을 배제할 수 있는 경우(항불

안제 또는 항우울제를 투여 받은 적이 없거나, 최근 1개

월 이상 벤조디아제핀 제제를 규칙적으로 사용하지 않았

고 본 연구 참가 전에 항불안제, 항우울제를 일시적으로 

사용한 경험이 있는 경우 적절한 체내 제거 기간을 가진 

경우)로 하였다. 

제외기준은 1) Axis Ⅰ이나 Ⅱ의 주요 정신질환(주요

우울증과 알코올 및 약물남용 포함)에 대한 과거력이나 

현재력이 있는 경우, 2) 불안과 관련 있는 내과적 질환

에 따른 이차성 불안증의 가능성이 높은 경우, 3) 자살위

험이 있는 경우, 4) 주요 내외과적 질환(심한 신질환이

나 간질환, 심근경색 등의 심장질환 또는 심전도의 이상, 

고혈압 등), 5) 임신 또는 수유부 등이다. 또한, 서방형 벤

라팍신의 항우울 효과를 배제하기 위해 주요우울증 진

단에 합당하지 않더라도 임상시험 참가 시점의 우울증상 

정도가 심각한 수준으로 평가되는 Hamilton Rating scale 

for Depression(HAMD)23) 25점 이상24)인 경우에도 연

구 참여가 제한되었다(baseline HAMD mean±S.D= 

15.92±4.78, range=7-24). 
 

2. 연구방법 
 

1) 약물투여 

이전에 항우울제나 항불안제로 치료받은 병력이 없는 

환자는 방문 제 1 일에 서방형 벤라팍신을 투여하였다. 반

면, 종전에 항불안제나 다른 항우울제를 투여 받던 환자

들은 모든 약물 투여를 중지한 후 최소 2주간의 체외방

출기간을 거쳤다. 이후 연구 기간 중 다른 항우울제, 리

튬(lithium)을 비롯한 기분 안정제, 항정신병약물, 그 외 

실험 약물, 전기경련요법은 사용하지 않았다. 또한, 항불

안효과에 영향을 미친다고 생각되는 베타차단제와 같은 

약물도 연구기간 내 배제되었다. 수면제의 경우 내원 당

시부터 수면장애를 호소한 환자들 중 처방을 원하는 17

명과 치료 이후 나타난 불면증 환자 6명 중 심각한 증상

을 호소한 2명에게 비벤조디아제핀 계열의 수면제(zol-
pidem 14명, hydroxyzine 5명)를 처방하였으나, 모두 

최초 사용일로부터 2주를 초과하지 않았다. 

치료제인 서방형 벤라팍신의 경우 하루에 37.5~75 mg

으로 시작하였고, 투약 후 4주째까지 75~150 mg/day

까지 증량하였다. 이후 임상적 효과가 만족스럽고 내약성

이 양호한 경우 목표하는 유지 용량 75~150 mg/day 범

위 내에서 유지하도록 하였다. 다만, 전체적인 치료 경과

에서 환자의 임상증상 및 부작용의 출현 정도에 맞추어 

서방형 벤라팍신 용량을 다소 융통성 있게 조정하도록 

하였다. 
 

2) 정신병리 및 삶의 질 평가 

임상증상 및 부작용의 평가는 총 5회로 서방형 벤라팍

신 투약 전 첫 방문 시에 기준 평가를 하고 약물 투여 후 

4, 8, 16, 24주에 각각 시행하였다. 치료 효과의 평가를 

위해 HAMA 및 HAMD 검사가 임상시험기간 내에 동

일한 평가자에 의해 시행되었다. 이 평가에 대한 6개 대

학 병원간의 신뢰도를 높이기 위해 연구 시작 전에 평가

척도에 대한 워크샵을 하였고, 동시평가 후 평가자간 일

치도는 평균 0.81로 나타났다. 또한, 불안에 대한 자기보
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고식 검사인 Beck Anxiety Inventory(BAI)25)를 같이 

시행하였다. 일상활동의 장애를 평가하기 위한 Sheehan 

Disabilities Scale(SDS)26)과 삶의 질을 평가하기 위한 

World Health Organization Quality of Life Assessment 

Instrument 간편형(WHOQOL-BREF)27,28)도 시행되었

다. 직업/학업, 사회생활과 활동, 가족생활에서의 기능저

하를 자가 평가하는 SDS의 경우 각 항목 당 10점 척도

로 점수가 높을수록 질환과 관련되어 기능상 장애를 많

이 느낀다고 알려져 있다. 총 26문항, 4가지 영역(신체

적 건강 영역, 심리적 영역, 사회적 관계 영역, 환경 영

역)으로 이루어진 WHOQOL-BREF는 삶의 질과 건강

에 대한 평가도구로 점수가 낮을수록 자신의 삶과 건강

을 부정적으로 받아들인다고 할 수 있다. 이 중 HAMA, 

HAMD, BAI는 총 5회(기준점, 4, 8, 16, 24주) 측정하

였고, SDS와 WHOQOL-BREF은 총 3회(기준점, 8주, 

24주) 측정하였다. 
 

3) 효과 평가 기준 

치료반응(response)은 HAMA 점수 기준으로 치료 이

전에 비해 50% 이상의 감소한 경우로 정의하였다. 또한, 

관해(remission)된 상태는 HAMA 기준으로 7점 이하14)

인 상태로 치료 끝나는 시점까지 1달 이상 지속된 경우

로 정의하였다. 
 

4) 안전성 평가 

안전성 평가를 위해서 일차적으로 문진, 신체 및 신경

학적 검사, 검사실 검사 등을 시행하였다. 이후 연구를 진

행하는 동안엔 치료진과 연구원이 환자에게 불편감에 대

한 일반적인 질문을 하거나 환자가 스스로 호소하는 경

우 의심되는 증상을 측정하기 위한 구체적인 검사를 시

행하였다. 맥박과 혈압은 기준점과 서방형 벤라팍신 투여 

4, 8, 16, 24주에 각각 비교하였다. 
 

2. 통계방법 

모든 피험자로부터 얻어진 자료 분석은 크게 두 가지 

방법을 이용하여 분석하였다. 첫째는 벤라팍신의 치료효

과와 안전성을 평가하기 위해서 ITT(Intention-To-

Treat) 분석법을 이용하였다. 따라서 선정기준, 계획 위

반 및 중도탈락 여부와 상관없이 벤라팍신을 복용한 전

체 피험자 53명의 결과를 모두 포함시켰다. 중도 탈락 등

의 사유로 결측치가 발생된 경우에는 결측치 발생 시점

을 기준으로 가장 마지막에 얻은 자료를 결측치로 대체

하는 LOCF(Last-Observation-Carried-Forward) 기

법을 이용하였다. 둘째, 치료를 완결한 32명만 포함시키

는 OC(Observed Case) 기법을 사용하였다. 이렇게 얻은 

데이터를 이용하여 각각 치료반응율과 관해율을 구하였

다. 또한, 치료 효과를 확인하기 위해 LOCF 자료를 이용

하여 paired t-test를 시행하였고, OC 자료로 repeated 

measured analysis를 시행한 후 Bonferroni 분석으로 

재검정하였다. 또한, 환자들이 반응과 관해를 보인 경우 

그 발생과 기간에 대한 통계는 Kaplan-Meier 생존분석

을 이용하였다. 모든 통계적 계산은 SPSS/PC 13.0 ver-
sion을 이용하였고, 유의수준은 양쪽 방향으로 α 수치 0.05

로 하였다. 

 

결     과 
 

1. 환자 및 치료의 특징 

인구학적 특성 및 치료의 전개 과정에서 나타난 특징

Table 1. Characteristics of patients and clinical findings according to treatment 

Follow up (week) 0 4 8 16 24 

(mg/d) 48.10±17.07 90.23±36.72 108.62±51.44 113.84±49.46 115.38±46.14 
Dosing 

(range) (37.5-75) (37.5-150) (37.5-225) (37.5-225) (37.5-225) 
Follow-up No. (%) 53 (100%) 40 (75.5%) 36 (67.9%) 33 (62.3%) 32 (60.4%) 

Patents No. of Male/Female 18/35 14/26 12/24 11/22 10/22 
Cumulative No. (%)  13 (24.5%) 17 (32.1%) 20 (37.7%) 21 (39.6%) 

Adverse effects   7 7 8 8 
Unsatisfactory response  3 5 7 7 
Failure to return  3 4 4 5 

Follow-up  
loss 

Other reasons  0 1 1 1 
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들을 표 1에 정리하였다. 분석된 53명(나이：47.96±

13.65. 남/녀：18/35)의 환자 중 32명(60.4%, 나이：

48.63±13.88, 남/녀：10/22)이 24주간의 연구를 완결

하였고, 21명(39.6%, 나이：46.95±13.56)이 중도탈락 

하였다. 8명이 약물부작용, 7명이 불충분한 약물반응, 1

명이 빠른 호전을 이유로 약물 복용을 거부하였고, 나머

지 5명은 추적조사가 이루어지지 않았다. 약물부작용과 

불충분한 약물반응을 보인 군은 대부분 연구 등록 첫 달

에 탈락하였다. 

인구학적 요인과 임상적 변인의 기저치에서 남녀 간 및 

반응/비반응군 간에 유의한 차이는 없었다. 또한, 치료에 

따른 임상적 변인의 시간적 변화 정도도 남녀 간에 차이

를 보이지 않았다. 다만, 치료를 완료한 환자군이 완료하

지 못하고 탈락된 환자군에 비해 기저치에 측정한 SDS 

총점이 더 높아 완료군이 치료 이전 더 많은 장애를 경

험하였다고 인지하였다(20.37±4.81, 15.18±5.69, t= 

3.250, p=0.002). 완료군과 비완료군 간에 다른 변인들

의 차이는 보이지 않았다. 

첫 방문 당시 하루 48.10±17.07 mg이 투여된 서방

형 벤라팍신 용량은 8주까지 108.62±51.44 mg/day로 

증가하다가 이후 비슷한 정도로 유지되어 24주 연구 완

료 당시 하루 평균용량은 115.38±46.14 mg이었다. 약

물 용량의 정도에서도 남녀 간, 완료/비완료군 간, 반응/

비반응군 간에 유의한 차이를 보이지 않았다. 
 

2. 항불안효과 

HAMA 점수 기준으로 치료 이전에 비해 50% 이상 감

소한 치료반응군은 LOCF 자료 기준으로 43.4%이었고, 

OC 기준으로 71.9%였다. 또한 관해된 경우는 LOCF 기

준으로 32.1%, OC 기준으로 53.1%로 관찰되었다. 치

료 8주에 비해 24주에 측정한 반응/관해 비율이 더 높

Table 2. Rates of the response and remission 

Follow up (week) 4 8 16 24 

Response  17.0% 39.6% 37.7% 43.4% LOCF analysis 
(N=53) Remission  01.9% 17.0% 26.4% 32.1% 

Response  22.5% 58.3% 60.6% 71.9% Observed case 
analysis (N=32) Remission  02.5% 25.0% 42.4% 53.1% 

      
Table 3. Change of scores from baseline to endpoint on psychological scales and quality of life scales in the total
patients 

  Baseline Endpoint t p 

Hamilton Rating Scale for Anxiety 27.57±08.10 16.57±10.64 -7.455 0.000 
Hamilton Rating Scale for Depression 15.92±04.78 09.57±06.18 -7.129 0.000 
Beck Anxiety Inventory 32.27±10.80 21.09±13.38 -6.622 0.000 

Sheehan Disabilities Scale 18.36±05.71 11.52±06.61 -6.364 0.000 
WHOQOL-BREF 66.33±11.58 70.67±10.82 -3.507 0.001 

Physical health 09.88±02.34 11.31±02.48 -4.490 0.000 
Psychological health 09.43±02.70 10.19±02.74 -2.867 0.007 
Social relations 10.57±02.74 10.98±02.11 -1.280 0.208 
Environmental resource 11.17±02.48 11.19±02.51 -0.092 0.927 

WHOQOL-BREF：World Health Organization Quality of Life Assessment Instrument Brief Form 
Paired t-test between baseline and endpoint (LOCF analysis, N=53) 
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Figure 1. Change of adjusted mean scores in psycholo-
gical scales. BAI：Beck anxiety inventory, HAMA：Hamil-
ton Rating Scale for Anxiety, HAMD：Hamilton Rating 
Scale for Depression. Repeated measured analysis (Ob-
served case analysis, N=32). Significantly different from 
only baseline (*) or from both baseline and previous 
point (†) (Bonferroni corrected, p<0.05). 
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았고, 특히 관해의 경우 24주에 측정된 비율이 치료 8주

째 비율에 비해 약 2배의 증가를 보였다(표 2). 

전체 피험자 53명을 대상(LOCF 기법)으로 치료 효과

에 대해 분석한 결과를 표 3에 요약하였다. HAMA 점수

의 경우 기저상태 27.57±8.10에서 치료 종결시점의 

16.57±10.64로 현저한 감소를 보였다(p<0.001). HAMD

와 BAI의 경우도 호전을 보여 기저 점수와 치료 종결 시

점의 점수 간에 유의한 차이를 보였다(p<0.001). 

치료를 완료한 32명을 대상으로 한 OC 분석에서도 유

의한 임상적인 효과가 관찰되었다(그림 1). HAMA로 측

정된 불안증상은 투여 기간이 지날수록 통계적으로 유의

하게 호전되었고(p<0.001), 각 방문기간 간의 차이를 비

교한 결과 8주까지 유의한 수준의 임상적인 호전이 관찰

되었으며 이렇게 호전된 상태는 연구 종결 시점인 24주

까지 지속되었다. HAMD도 HAMA와 비슷한 양상을 보

였다(p<0.001). 반면, 스스로 불안증상을 보고한 BAI의 

경우 기저치와 비교하여 4주까지의 호전이 연구 종결 시

점까지 지속되는 양상을 보였다(p<0.001). 

HAMA 점수를 이용한 Kaplan-Meier 생존분석에서 

반응과 관해에 걸리는 시간의 중앙값은 각각 8.0±0.8주

와 24.0±3.3주였다(그림 2). 
 

3. 장애의 정도와 삶에 질에 미치는 영향 

LOCF 분석 결과(표 3), 질환으로 인한 기능상 장애의 정

도를 반영하는 SDS 총점의 경우 평균 18.36점에서 11.52

점으로 유의한 감소를 보였다(p<0.001). WHOQOL-

BREF 총점에서도 기저치 66.33±11.58에서 70.67±

10.82로 치료 종결 시점에 현저한 호전을 보였으며(p< 

0.001), 하부 영역에서는 신체적 건강(p<0.001)과 심리

적 건강(p=0.007)에서의 호전 정도가 통계적으로 유

의하였다. 하지만 삶의 질과 관련된 사회적 관계와 환경

에 대한 변화는 유의한 결과를 보이지 않았다. 

OC 분석도 이와 비슷한 양상을 보였다(그림 3, 4). 

WHOQOL-BREF 총점(p<0.001) 및 하부 영역인 신체

적 건강(p<0.001)과 심리적 건강(p=0.015) 지표에서 

HAMA의 호전 정도와 비슷한 결과를 보였다. SDS 경

우는 호전 양상이 8주에 머무르지 않고 24주 내내 지속
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되는 것으로 관찰되었다(p<0.001). 
 
4. 부작용 

연구 참여 환자의 5% 이상에서 호소하는 부작용으로

는 오심, 주간의 졸림, 불면증, 구갈, 피곤이나 무력감, 발

한, 빈맥, 두통, 어지러움 등이 있었고, 이 중 오심과 주

간의 졸림이 가장 흔한 부작용이었다. 본 연구에서 약물

로 인한 심각한 이상반응은 관찰되지 않았으나, 약물 복

용을 중단하게 하는 중요한 이유로 오심(3명), 불안초조

를 동반한 빈맥(3명)이나 진전(1명), 안면 열감의 지속

(1명) 등이 있었다. 이들 중 안면 열감을 호소한 1명을 

제외하고는 치료 첫 달 이내에 연구에서 탈락하였다. 또

한, 대부분의 부작용은 대체로 치료 초기(8주 이내)에 

관찰되었고, 서방형 벤라팍신을 장기간 복용하면서 점차 

줄어들거나 사라지는 경향을 보였다. 반면, 두통의 경우 

지속적으로 호소하거나 치료 초기 이후에 새롭게 호소

하는 경향이 다른 부작용에 비해 높았다. 혈압과 맥박수

의 경우 치료 전과 치료 후의 차이는 보이지 않았으나, 

2명의 환자가 치료 16주에 일시적으로 증가하였다. 그

리고, 1명의 환자가 치료 16주에 간기능 수치가 증가하

여 24주까지 증가한 상태였으나, 간기능 검사 수치가 정

상 기준에서 2배 이상 증가하지 않아 약물치료를 지속

하였다. 

 

고     찰 
 

범불안장애는 비교적 흔한 정신질환으로 제대로 치료

를 하지 않으면 장애의 정도가 심하고 낮은 삶의 질을 가

진다고 알려져 있다. 벤라팍신의 항불안 효과 및 안전성

은 여러 연구들을 통해 확인되어 범불안장애를 비롯한 여

러 불안장애 환자의 치료에 널리 사용되고 있지만, 국내

에서 이런 임상 연구가 현재까지 없었다. 또한, 범불안장

애 환자의 일상생활에 지장을 주는 장애의 정도와 삶의 

질에 대해 초점을 맞춘 치료 연구도 드문 것이 현실이다. 

본 연구에서 서방형 벤라팍신으로 24주간 치료하였을 

때 불안증상을 포함한 임상상태와 일상생활에서의 기능 

장애 및 삶의 질에서 유의한 호전을 보여 범불안장애 치

료에서 서방형 벤라팍신의 효과를 입증하였다. HAMA와 

BAI로 측정된 불안 증상과 HAMD로 측정된 우울 증상

은 치료 1달 후부터 유의한 효과를 보였고 이러한 호전 

상태는 연구 종결 시점인 6개월까지 지속되었다. 

본 연구의 일차적 변인인 HAMA를 이용한 반응 및 관

해율은 LOCF 자료를 이용할 때 43.4%와 32.1%였다. 

이러한 수치는 범불안장애에서 벤라팍신의 반응/관해율

이 66/43%로 보고한 연구19)와 반응율을 69%라고 제

시한 이전 결과3)보다 낮은 편이라고 할 수 있다. 이런 결

과의 차이는 Gelenberg 등의 연구3)에서처럼 반응율을 증

상이 40% 이상 호전된 경우로 정의한 데서 오는 차이

도 있겠지만, 6개월간 4회의 추적관찰을 한 본 연구와 

달리 이전 연구들3,19)은 10회 이상의 추적관찰을 하였다

는 점이 특히 LOCF 기법으로 자료를 분석하는데 영향

을 많이 끼쳤을 가능성이 있다고 생각된다. 즉, 표본 수

를 유지시키기 위해 사용되는 LOCF 자료의 경우 결측

치에 대한 정보가 없어 연구에서 탈락하는 시간과 비율에 

따라 자료에 대한 해석이 좌우될 수 있다는 단점이 있

다.29) 또한, 본 연구에서 제시한 반응과 관해의 경우 일

시적인 효과가 아니라 정의상 Montgomery 등19)이 제시

한 반응 또는 관해의 지속이라는 개념과 유사하다는 관

점에서 보면, 지속적으로 반응/관해를 보이는 환자군이 

34%/19%로 나온 그들의 연구결과보다 본 연구의 결

과가 오히려 더 높은 반응/관해율을 보였다고도 볼 수 

있다. 이런 점들을 고려할 때, 반응/관해율에 대한 본 연

구결과는 전반적으로 외국에서 이루어진 선행 연구결과

와 유사하다고 할 수 있다. 

본 연구에서 24주째 보인 치료 반응 비율이 치료 8주

째 치료 반응 비율보다 더 높게 나타났다. 특히, 24주에 

관찰된 치료 관해율은 8주에 비해 2배 정도 증가하여 범

불안장애에서 장기적인 약물치료가 필수적임을 보여주고 

있다. 이것은 치료 효과를 보이는 2개월 이후에도 반응

과 관해에 이르는 환자가 계속적으로 증가한다는 이전의 

장기치료 연구결과3,19)와 일치하는 소견이기도 하다. 따

라서 국내 범불안장애 환자들을 대상으로 한 본 연구에서 

치료 반응을 판정하기 위해 약 2개월의 기간이 필요하고, 

관해에 이르기까지는 6개월 정도의 시간이 필요하다는 

생존분석 결과는 임상적으로 시사하는 바가 크다. 범불

안장애의 만성적인 경향과 자연상태에서의 낮은 관해율 

등4,5)을 고려할 때 이러한 결과는 범불안장애 치료에서 

벤라팍신 장기치료의 필요성과 유용성을 잘 나타내고 있다. 
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환자의 삶의 질은 임상 증상과 장애의 정도와 더불어 

환자의 생활에 영향을 미치는 치료 인자들에서 영향을 받

는다.30) 이런 맥락에서 Gelenberg 등3)이 지적했듯이 약

물 복용의 편이성과 효과의 지속성이 장기적인 치료에서 

중요한 요인이라고 할 수 있다. 본 연구에서 SDS로 측

정된 일상생활에서의 장애 정도가 임상증상과 함께 24

주 내내 호전되었다는 결과는 이러한 가정을 더욱 분명

하게 뒷받침해주는 소견이라 할 수 있다. 최근, 건강 관

련 삶의 질이 사회적 기능의 가장 적절한 지표라는 의

견과 더불어 항우울제의 치료에서 SDS에 의한 장애 정

도가 치료의 효과 판정기준으로 주장되고 있다.31) 또한, 

생화학적이고 생리적인 정상으로 되돌린다는 고전적 관

점에서의 임상적 호전과 달리 환자들은 자신의 삶과 연

관된 주관적 만족감을 더 중요시한다는 우울증의 연구도 

있다.32) 본 연구에서 WHOQOL-BREF로 측정된 삶의 

질의 경우 총점과 하부영역 중 신체적 건강 및 심리적 영

역에서 호전을 보인 것도 이와 맥락을 같이 하고 있다. 

그렇지만, 본 연구에서 삶의 질의 호전된 영역(신체적 건

강：11.31 vs. 14.03, 심리적 영역：10.19 vs. 12.49)

조차 정상군을 대상으로 한 이전 국내 연구28)의 평균점

보다 낮았고, 본 연구에서 24주 내내 지속적인 호전을 보

인 SDS 결과와 달리 8주 이후 더 호전을 보이지 않았

다. 단순히 장애를 지각하는 수준을 넘어서 환자의 기대, 

목표, 만족감 등을 동반하는 WHOQOL-BREF의 특성33)

과 질환으로 인한 장애의 정도를 직접 나타내는 SDS과

의 차이로 인해 이러한 결과를 보일 가능성이 있지만, 향

후 위약대조군과의 비교 연구를 통해 치료 후 환자의 삶

의 질에 대한 부분을 명확히 할 필요가 있을 것이다. 

한편, 장애에 대한 인지 정도와 관련되어 본 연구에서 

흥미로운 사실은 기준점에서 일상생활에서의 장애가 더 

많다고 지각한 범불안장애 환자들이 치료에 더 순응하였

다는 결과이다. 이와 관련하여 병원 이용의 유무의 경우 

임상적 평가에 의한 객관적인 증상보다 그 증상에 대한 

환자들의 주관적인 지각에 더 많은 영향을 받고 치료의 

순응도도 안녕감에 대한 치료적 기대에 의존한다는 관상

동맥질환에 대한 연구가 있다.34) 하지만, 환자의 질환과 

별개로 기능 장애 자체가 환자의 병원 이용에 미치는 영

향에 대한 정신과적 질환에 대한 연구는 거의 없어 향후 

연구 가치가 있는 분야로 생각된다. 

약물 안전성의 경우 서방형 벤라팍신을 사용한 이전 연

구들3)과 비슷한 양상을 보였다. 약물의 특성상 세로토닌 

재흡수 억제제(serotonin reuptake inhibitors)에서 보

일 수 있는 불안, 불면증, 오심 등과 노어에피네프린 재

흡수 억제제(norepinephrine reuptake inhibitors)에서 

보일 수 있는 빈맥, 발한과 같은 부작용은 본 연구에서 

비교적 흔히 관찰되었으나, 심한 항콜린성 부작용이나 심

각한 이상반응은 관찰되지 않았다. 본 연구에서의 약물 

안전성에 대한 결과를 고려할 때, 치료 초기 부작용에 대

한 대처를 충분히 한다면 대체적으로 범불안장애 환자에

서 벤라팍신을 비교적 안전하게 사용할 수 있다는 사실

을 확인하였다. 

본 연구의 한계로는 위약대조군이 없는 개방형 연구라

는 것과 환자의 수가 이전 연구들에 비해 상대적으로 적

어 약간의 탈락율 변화에도 약물의 효과가 변화할 가능

성이 크다는 점이다. 이러한 이유로 본 연구 결과를 일

반화하기에는 어렵다는 단점이 있다. 하지만, 범불안장애 

환자의 치료에서 임상증상뿐만 아니라, 질환으로 인한 기

능상의 장애와 환자의 삶의 질에 대한 영향에 초점을 맞

춘 것은 이 연구의 강점이라 할 수 있다. 또한 만성화되

기 쉬운 범불안장애 환자에서 장기적인 약물치료가 필

요한 근거를 국내 환자들을 통해 최초로 제시했으며, 특

히 벤라팍신 치료에 대한 반응과 관해에 걸리는 구체적

인 시간을 제시한 점도 중요한 의미를 갖는다고 볼 수 

있다. 

결론적으로, 본 연구에서 서방형 벤라팍신으로 24주

간 치료하였을 때 불안증상을 포함한 임상상태와 일상

생활에서의 장애 및 삶의 질에서 유의한 호전을 보여 범

불안장애 치료에서 서방형 벤라팍신의 효과를 입증하

였다. 
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동의한 53명의 환자를 대상으로 하였다. 서방형 벤라팍

신 용량은 임상증상 및 부작용의 출현 정도에 맞추어 

융통성 있게 조정하도록 하였다. 연구에 참여한 환자들

은 24주간 총 5회 방문하여 치료 효과(HAMA, HAMD, 

BAI, SDS, WHOQOL-BREF)와 안전성에 대해서 평

가하였다. 

결  과：총 피험자 중 32명(60.4%)이 24주간의 연구

를 완결하였고, 21명(39.6%)이 중도 탈락하였다. 일차

적 변인인 HAMA를 이용한 반응/관해율은 LOCF 자료

를 이용했을 때 43.4/32.1%였고, observed case 분석

을 했을 때 71.9/53.1%였다. 또한, 서방형 벤라팍신 투여 

1개월 후부터 유의한 감소를 보인 임상 증상(HAMA, 

HAMD, BAI)은 이후에도 지속적인 감소를 보였다. SDS

와 WHOQOL-BREF로 측정된 환자의 장애 정도나 삶

의 질도 기준점에 비해 유의한 호전이 보였다. 오심과 불

안초조를 동반한 빈맥이나 진전 등이 약물 중단의 주요

한 이유였으나 심각한 이상 반응은 나타나지 않았다. 

결  론：서방형 벤라팍신은 범불안장애 환자의 불안증

상과 삶의 질 개선에 효과적이며 안전하였다. 
 

중심 단어：범불안장애·벤라팍신·치료 결과·삶의 질. 
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