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ABSTRACT 

 

서     론 
 

알코올중독(alcoholism)은 많은 정신과적 뿐 아니라 내

과적 질환을 야기한다. 사회적 피해도 물론 대단히 심하다. 

그러나 불행히도 알코올중독자는 자신들의 문제를 부인하

고 감추기 때문에 임상에서 제대로 치료받지 못하고 있다. 

술이 사회에 가져다 주는 해악을 피하기 위해서는 예방과 

치료가 효율적으로 이루어져야 한다. 이를 위해서는 정확한 

진단, 원인에 대한 규명, 그리고 종합적인 치료 대책이 필요

하다. 

알코올리즘의 원인에 대해 유전인가 환경인가 등 많은 논

란이 있으나 아직 확실하게 규명되지 못하고 있다. 대체로 

생물정신사회적 관점에서 다양한 경로로 연구되고 있다. 개

인이 한 특정 사회-문화적 환경내에서 음주나 항정신성약

물을 반복 섭취하는 것은 그 개인의 체질에 따르는 바가 크

다. 그러한 체질 또는 신경생물학적 원인들에 대한 연구가 

최근 급증하고 있다. 본 논문은 이러한 생물학적 원인과 그

에 따른 약물치료에 대한 연구 논문들을 종합한 것이다. 

 

생물학적 원인 
 

1. 동물모델 

약물남용이나 알코올남용 및 의존에 관한 한, 동물 모델

만큼 사람의 다른 정신장애들의 경우에 비해 유사한 경우는 

없다. 다수의 동물실험연구 결과 mesolimbic system내의 

경로들이 reward와 durg-seeking behavior에 중요한 것

으로 알려져 있다. 

실험실 동물 중, 특별히 에탄올 섭취나 선호도(preference) 

연구를 위해 선택되어 사육되는 종이 있다. 지난 30년간 흰

쥐를 대상으로 differential segregation방법을 사용하여 에

탄올을 선호하는 흰쥐의 집단(ethanol-preferring, P)과 

선호하지 않는 집단(ethanol nonpreferring, NP)으로 구분

하는 연구가 있었다. Ethanol-preference를 결정하는 방법

은 다음과 같다(Walter 등 1984). 2∼3개월된 흰쥐에 알

코올이 든(10% v/v) 병과 식수가 든 병 두 개를 제공하여 

마음대로 골라 마시게 한다. 식이는 ad lib으로 제공한다. 이

때 매일 6∼8g/kg의 ethanol을 섭취하는 쥐들이 약1∼3% 

되는데 이들끼리 체계적으로 수세대 동안 교배시키면 eth-

anol-preferring 집단이 만들어진다. 같은 방법으로 non-

preferring 집단을 만들어낼 수 있다. 

이러한 구분은 알코올선호나 의존을 유발하게 하는 유전

인자가 있음을 보여주는 것이다. 이는 또한 연구에 강력한 

동물모델을 제공하는 것이다. 동시에 이는 사람에서도 어떤 
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신경생물학적 기전이 있어 알코올에 의한 쾌감을 느끼게 하

여 알코올을 선호하게 하고 많이 마시게 하고 그리고 갈구

하게 만들거나, 또한 어떤 사람에게는 알코올을 싫어하게 하

고 해독이 되게 하고 알코올을 완전히 거부하게 한다는것을 

시사하는 것이다. 지금까지 여러 종류의 흰쥐에서 ethanol-

preferring(이하 P) 또는 ethand-nonpreferring(이하 NP)

으로 구분하고 있다. 

이러한 동물연구를 통해 몇 가지 사실이 확인되고 있다. 

알코올을 수개월간 지속적으로 제공하였을때 P가 매일 섭

취하는 양상은 수개월에 걸쳐 일정하였다. 이렇게 장기간 

알코올을 마음대로 마시게 하면 NP에 비해 P에서 보다 빨

리 내성과 의존성이 발현하였으나, 반드시 신체적 의존이 

발생하지는 않았다. 12개월간 두 병 방식으로 알코올은 마

시게 하다가 갑자기 중단해도 금단증후군의 증상이 나타나

지 않았다. 따라서 P흰쥐는 중독 용량의 알코올 섭취를 피

할 수 있었다는 것을 알 수 있었다. 즉 흰쥐는 자신의 알코

올대사 능력 범위를 넘어서지 않게 알코올량을 조절할 수 

있었다는 것이다. 

지난 10년동안 P나 NP에서 ethanol preference나 의존

의 발생과 관계되는, 유전적으로 지배되는 신경생화학적 내

지 행동적 trait가 발견되었다. 예를 들어, dopamine이 알

코올의 재강화 효과(reinforcing property)를 중재하는데, 

뇌의 특정부위에서 P에서 NP보다 이 dopamine의 대사가 

알코올에 의한 자극에 더욱 예민하게 반응한다는 것이다. 

더욱이 dopamine D1 및 D2 수용체가 NP보다 P에 적다는 

것이 발견되고 있다(Colombo 등 1995). 

최근에는 P와 NP가 각기 다른 불안 상태를 보임이 발견

되었다. 즉 동물들에게 elevated plus maze에서 open(ho-

stile space)과 closed(comfortable) 지역에서 자발적 탐구

행동을 허용하여 불안행동을 측정할 수 있다. 이때 open 지

역으로 들어가는 횟수와 그 안에 있는 시간을 측정하였을때 

ethanol-naive P에서 그 측정치가 NP보다 낮았다. 이는 P

에서 NP보다 타고난 높은 수준의 불안이 있음을 보이는 것

이다(Colombo 등 1995). 이러한 관찰은 알코올선호의 원

인에 있어 불안이 결정적 원인일 수 있다는 가설을 지지

하는 것이다. 그러나 14일간 연속적으로 원하는 데로 알코

올을 마시게 했을때 sP흰쥐의 불안 양상이 일부 반대로 되

었다. 즉 open지역에서 머무는 시간이나 들어가는 횟수가 

ethanol-experienced NP에서 ethanol-naive NP보다 더 

높았다. 이는 알코올의 항불안 효과가 부분적으로 재강화효

과를 나타냄을 의미한다. 즉 흰쥐는 술을 마심으로 불안을 

방어하고자 하는 것이다. 

또한 P흰쥐는 알코올의존의 약물치료에서, 어떤 약물이 효

과가 있을지 예측하게 해주므로 선별하는데 이용될 수도 있

다고 한다. 
 

2. 유  전 

유전적인자가 알코올중독이나 약물남용에 대한 개인의 

취약성에 영향을 주는 것은 확실하다. 

우선 여자보다 남자에 알코올리즘이 많다는 것을 이 장애

가 유전적임을 시사한다. 가족연구, 쌍동이연구, 양자연구 등

은 알코올리즘이 가족적으로 발생할 뿐 아니라 유전전 요인

이 발견된다고 보고하고 있다(Goodwin 1979). 즉 알코올 

의존의 위험성은 알코올 의존이 있는 개인의 가까운 친족에

서 3∼4배 더 높다. 이환된 친족의 수가 더 많을수록, 유전

적 관련성이 더 많고, 특히 이환된 친족들의 알코올 관련 

문제의 심각도에 따라 위험성이 더 높다. 대부분의 연구들

은 알코올 의존이 있는 개인에게서 태어난 일란성 쌍생아가 

이란성 쌍생아보다 알코올 의존의 위험성이 매우 높다고 보

고하고 있다. 입양아 연구들을 보면 알코올 의존이 있는 부

모에게서 태어난 아이가 이러한 질환을 갖지 않은 양부모에

게 출생 직후 입양되어 양육되었을 때 알코올 의존의 위험

도가 3∼4배 증가한다고 보고하였다. 특히 이들 유전연구

들은 정신분열증과 중요 정신병적 장애들 그리고 기타 정신

장애들이 일반인구에 비해 알코올중독자 가족에서 더 높은 

빈도로 발견되지는 않는다고 한다. 

소아때 높은 활동도를 보이는 경우 나중 알코올이나 약물

남용에 이르게 되는 경우가 많다고 하며 또한 이러한 과잉

행동이 알코올중독 부모의 자녀들의 행동 특징이기도 하다

고 한다(Tarter 등 1990). 

Cloninger 등(1981)은 알코올남용에 2가지 유형이 있다

고 하였다. Type 1은 주로 환경에 의해 발생된(milieu-

limited) 형태로서 생부모의 알코올남용이 심하지 않고 범

죄성도 적으며, 산후 환경이 환자의 음주빈도가 심한 정도

에 영향을 미치며, 환자가 문제를 일으키는 정도도 일회적 

이거나 경미하다. 반면 type 2은 주로 남성 위주로 유전되

는 형태(male-limited)로서 생부의 알코올남용이 심하고 범

죄성도 높으나 생모는 정상적이며, postnatal environment

의 영향이 적고 환자의 알코올남용은 보다 빈번하다. 이러

한 두 형태 사이에서는 CNS의 도파민, 세로토닌, 노에피네

프린의 기능간 균형에 있어서도 차이가 난다고 하였다. 

Linkage analysis는 4, 6 및 11번 염색체들을 특정 gene 

marker는 아니지만 알코올리즘의 genetic risk와 관련시킨 

연구들이 있다(Hill 등 1975). Restriction Fragment Length 
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Polymorphism(RFLP)은 유전적 질환에 관련된 요인들을 

밝히기 위한 human genome 분석을 위한 강력한 분자 유

전학적 연구도구이다. 이 방법은 알코올리즘에 있어 알코올

대사에 관련된 효소 aldehyde dehydrogenase의 생산에 관

련된 유전인자의 변이에 대한 연구에 이용되고 있다. 이 변

이된 유전인자는 동양인에 많다고 하는바(Yoshida 1984), 

이 때문에 동양인이 음주시 쉽게 홍조가 오며 따라서 음주

를 삼가하게 하는 요인이 된다는 것이다. Blum 등(1990)

과 Smith 등(1992)은 알코올리즘이 11번 염색체상의 D2 

수용체와 관련이 있다고 하였다. 

그러나 alcohol-seeking behavior을 통제하는 유전인

자나 인간의 알코올리즘에 관련된 특정 유전인자는 아직 발

견되지 않고 있다. 대체로 알코올리즘은 단일한 유전인자

에 의해서라기 보다 다수의 heterogenous한 유전 요인들

에 의한 복합적인 영향 때문으로 생각되어지고 있다(Plomin 

1990). 

기타 알코올에 대한 Na-K-adenosine triphosphatase

의 억제 효과에 있어 그 민감도상의 변이가 유전되면서 알

코올리즘이 발병한다는 가설이 있다(Israel 등 1965). 또

한 유전 이상에 의해 tetrahydroisoguinoline의 생산에 이

상이 생겨서 알코올리즘이 발생한다는 가설도 있다(Myers 

1989). MAO 효소기능이 감퇴되어 있음이 알코올리즘의 

원인이라는 가설이 있는데 이 기능 감퇴는 유전한다고 한다. 

Tabakoff 등(1988)은 알코올환자에서 에탄올에 의한 MAO 

억제효과가 강하다고 하며 특히 adenyl cyclase를 도발시

켰을때 그 활동성이 감소된다고 하였다. 

유전이 알코올리즘의 발생에 어떤 역할을 한다는 것은 확

실하나 환경 인자 역시 그러한 취약성에 중요 역할을 하는 

것도 확실하다. 결국 이 두 가지가 상호 작용하여 최종적인 

결과를 나타낸다고 보여진다. 
 

3. 신경해부학 

알코올리즘이 뇌의 어느 특정 부위와 관련되어 나타나는

지에 대한 연구는 별로 없다. 굳이 말하자면 물질 남용이나 

의존이 대뇌의 특정 회로 즉, 보상체계와 관련된다는 이론

이 동물실험을 통해 제시되고 있다. 이 체계에 관련된 신경

전달물질은 opiate, dopamin, serotonin, N-methyl-D-

aspartate(NMDA), GABA 등으로서 특히 ventral tegm-

ental area(VTA)에 있어 피질과 변연계, 그리고 nucleus 

accumbens로 투사되는 dopamine계 신경세포들이 중요하

다. VTA dopamine neuron은 nucleus accumbens에 투사

되며, locus ceruleus 이하(LC)의 세포들에 의해 투사받는

다. 하향성, 수초화된 빠른 전도의 요소, 즉 intracranial 

self-stimulation(ICSS)이 있어 이것이 VTA의 dopamine 

cell을 자극한다. 

한편 GABA 세포들은 VTA와 LC에 대해 억제적 기능을 

한다. 이 체제가 보상을 감지하고 특히 amphetamine과 

cocaine의 효과를 중개한다. LC와도 opiate계 물질들의 효

과를 중개한다고 한다. 알코올도 이 VTA에 작용한 것 같

다고 한다. 

대뇌의 비대칭에 있어 Nasrallah 등(1983)이 알코올리

즘이 왼손잡이 내지 양손잡이에 많다고 하며, 알코올리즘환

자에 있어 비대칭성의 양상이 다를 수 있음이 시사되고 있다. 

저자들(김찬형 및 민성길 1990；정시욱과 민성길 1993)

의 연구들에 의하면 만성 알코올리즘 환자에서 정상인에 비

해 인지기능의 속도가 우반구에서 더 장애되어 있음을 보여

주고 있으며, 정상인에서 대한 알코올투여는 비대칭성의 정

도를 감소시키는 것으로 나타난다. 그러나 아직 이러한 비

대칭성의 차이가 알코올리즘의 원인이 되는지는 아직 규명

되고 있지 않으나 비대칭성의 균형의 차이가 충동성, 및 정

동적 행동에 변화를 야기해 음주행동에 영향을 미칠 수 있

을 가능성이 있다. 이는 추후 연구를 요한다. 
 

4. 신경전달 물질들 

물질남용과 의존 나아가 물질 추구행동의 생물학에 있어, 

대뇌 mesolimbic circuitry의 보상체계의 중요성이 널리 

인식되고 있다. 이 체계는 결국 신경전달물질의 합성, 대사, 

통제, 수용체 기능 등에 의하므로 여기서의 신경전달물질

에 대한 연구가 활발하다. 따라서 이런 여러 체계들에 영향

을 미치는 화학물질들도 결국 알코올섭취에도 영향을 미치

며, 이들중에서 치료약물이 개발될 수 있는 것이다. 어떤 

사람의 알코올섭취에 어떤 약물이 어떤 영향을 줄 것인가

를 연구하기 위해 미리 동물실험으로 검증해볼 수도 있을 

것이다. 
 

5. 알코올의 약리작용 

알코올의 약리작용의 1차적 대상은 중추신경계에 있어 

GABAA 수용체 기능을 강화하고, NMDA glutamate 수용

체 기능은 억제하는 것으로 알려져 있다. 이를 통해 중추신

경계 효과를 나타냈다. 

장기적으로 알코올을 섭취하게 되면 다양한 생물학적 반

응이 난다. 이는 수용체 이후의 여러 단계의 신경전달과정에 

알코올이 영향을 끼치기 때문으로 추정된다. 여기에는 G-

protein, protein kinase, second messenger 등으로 특정 
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ion channel의 활성화 또는 억제가 나타난다. 또한 보다 장

기적으로 일반적인 대사상태의 조정, 신경전달 물질의 합성, 

저장 및 유리의 조정이 나타나고, 수용체와 ion channel의 

기능적 감수성이 변화한다. 보다 장기적으로는 gene tra-

nscription이나 protein synthesis의 변화, channel, 수용체 

및 intracellular messenger의 합성, 그리고 synaptogenesis

에 대한 영향이 나타날 수 있다. 특히 알코올이나 약물남용 

또는 의존 등은 이러한 장기적 과정과 관련되어 있을 가능

성이 크다. 이러한 남용, 중독, 의존 등에 관련된 생물학적 

변화는 LC, mesolimbic dopamine system, 특히 ventral 

tegmental area(VTA)와 nucleus accumbens와 관련하여 

나타난다고 생각되어 지고 있다(Nestler 등 1995). 
 

1) Dopamine 체계 

알코올리즘과 관련하여 신경전달물질 중에서 dopamine

이 가장 중요시되고 있다(Lippa 1973). 즉 dopamine이 알

코올의 재강화 효과를 중재한다. 특히 nucleus accumbens

와 hippocampal corna Ammonis 1 cluster의 신경세포들

에 있는 dopamine D2 수용체가 특히 연구대상이 되고 있다

(Liljequist 1978；Fadda 등 1989). 

최근 Blum 등(1990)은 알코올환자에서 RFLP분석을 사

용하여 dopamine D2 receptor 유전인자의 대립인자 ass-

ociation을 연구한 결과, 알코올리즘에 관련된 유전인자가 

11번 염색체 q22∼q23에 위치한다고 보고하였다. 그러나 

Schwab 등(1991)은 이러한 견해가 입증되지 못하였다고 했

다. Smith 등(1992)은 다물질 남용과 D2 receptor 유전인

자 사이에 상관 관계가 있다고 보고하였다. 
 

2) Serotonin 

Serotonin계 장애가 알코올섭취에 관계된다는 가설이 있

다. 특히 알코올환자에서 5-HT neurotransmission이 감

퇴되어 있다(Ballenger 등 1979) 따라서 알코올환자에서 

음주하면 5-HT가 유지되어 대뇌의 낮은 5-HT를 정상화

시킨다. 

따라서 5-HT agonist들이 동물에서 음주를 억제하며

(Naranjo 등 1984), 사람에서도 SSRI들이 음주를 억제한

다고 한다(Naranjo 등 1994, 1995ab) 또한 5-HT 1A의 

partial agonist인 buspirone, gepirone 그리고 ipsapirone 

등이 음주를 억제한다고 한다(Svensson 등 1993；Kra-

nzler 등 1994). 
 

3) Endogenous opioid system 

알코올의 positive reinforcing effect를 중재하는 구조가 

대뇌 nucleus accumbens의 endogenous opioids로 알려

져 있다(Wise 1987). 

Morphine 등 μ-opioid agonist를 동물에 투여하면 음

주가 증가한다(Wild 및 Reid 1990). 사람에서도 methadone 

유지치료 중에 있는 환자에서 음주가 증가한다고 한다. 반

면 μ-opioid antagonist는 동물과 사람에서 음주를 감퇴

시킨다고 한다(George 등 1991；Vopicelli 등 1992). 따

라서 이 효과가 음주를 다시 하고자 하는 사람에게 효과를 

더욱 나타낸다는 것이다. 

또한 알코올은 endorphin 생산을 자극한다. 따라서 유전

된 endogenous endorphin의 기초적 결핍증(basal defici-

ency)이 알코올의존의 원인이 될 수 있다. 또는 endogenous 

opiate antagonist 활동이 과잉일때 알코올리즘이 발생한다

는 가설도 나와 있다. 

다른 한 가설은 어떤 사람에게는 endorphin release에 

대한 알코올의 효과가 유전적으로 과민한 수가 있는데 이

러한 체질이 음주에 대한 통제를 상실하게 한다는 것이다

(Gianoulakis 및 de Waele 1994). 
 

4) 수용체 

Endogenous receptor도 정상이고 신경전달물질 농도

도 정상이라 하더라도 특정 관련 물질을 장기간 남용하면 

수용체가 변화하게 되어 그 상태에서 homeostasis를 유

지하기 위해 외부로부터 물질의 유입이 계속 필요로 하게 

된다. 이러한 수용체 수준의 과정이 물질남용과 의존의 기

전이라는 것이다. 그러나 이를 증명하는 연구를 하기가 쉽

지 않다. 

최근 수용체와 연결된 2nd messenger system에 대한 

연구와 신경전달 물질이 유전자 표현(gene expression)에 

미치는 영향이 연구되고 있다. 
 

6. 기타 연구 
 

1) 알코올중독에 있어 neurosteroid의 역할 

최근 여러 연구들을 종합해 볼때 포유동물의 뇌는 steroid

를 합성하는 것 같다. 따라서 이 steroid는 neurosteroid라 

불리운다. 이 neurosteroid중 하나인 Allopregnanolone 

(ALLO)은 GABA-수용체-complex중 하나에 강한 친화

력으로 결합하여 GABA에 대한 수용체 반응을 양성적으로 

변화시킨다(Romeo 등 1994). 알코올금단 동안에 불안과 

우울의 증상이 흔하게 나타나는데, 이는 benzodiazepine과 

barbiturate에 의해 효과적으로 호전된다. 이 두 약물은 모

두 GABAA 수용체의 positive allosteric modulator 이다
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(Liskow 및 Goodwin 1987). 즉 GABA 수용체의 down 

regulation이 알코올금단 증상때 행동변화의 원인일 가능성

이 있다. 즉 neurosteroid 합성의 결핍이 알코올 금단시 나

타나는 불안이나 우울 등, GABAA 수용체와 연결된 증상표

현에 한 역할을 한다는 가설이 성립될 수 있다(Romeo 등 

1994). 
 

2) 탄수화물대사 

만성 알코올중독에 있어 아마도 강력한 하나의 표지는 최

근 발견된 carbohydrate-deficient transferrin(CDT)이다

(Alkenheil 등 1995). 이는 transferrine의 하나의 비정상

적 형태이다. 1976년 Stibler가 처음으로 심한 신경학적 증

상을 가진 알코올중독자에서 CDT가 비정상적으로 높다는 

것을 보고했다. 이와 같이 CDT가 비정상적으로 높다는 것

은 하루 60gm이상의 알코올을 정기적으로 섭취한다(alcohol

남용의 기준으로 볼 수 있는 양임)는 사실을 반영하는 것으

로 보았다(Stibler 1991). 즉 Kabi Pharmacia의 연구자료

들에 의하면 즉 CDT농도가 남자에서 20u/I, 여자에서 26 

u/I 이상이면 이는 하루 60gm 이상 알코올을 정기적으로 

마신다는 것으로 볼 수 있다. 이때 그 sensitivity는 89% 

그리고 specificity 는 96% 이다(Ackenheil 등 1995). 이

러한 결과는 CDT가 알코올리즘의 marker라는 것을 뜻한

다. 이를 통해 알코올과 관련된 신경장애를 진단할 수도 

있다고 한다(Stible 1993). 또한 유전된 carbohydrate-

deficient glycoprotein syndrome은 CDT농도가 높은 알

코올환자가 보이는 신경학적 이상과 유사한 증상을 보인다

고 한다(Jaeken 등 1991). 
 

3) MAO 활성도 

혈소판의 비정상적 MAO(monoamine oxidase)나 비정

상적 adenyl cyclase activity가 알코올환자에서 발견되는 

바, 이는 금단이후에도 장기간 이상인 채로 남아 charac-

teristic marker로 생각되고 있다(Tabakoff 등 1988). 이 

또한 유전적이라 한다. 한 네델란드 가계가 MAO 유전자가 

돌연변이를 일으켜 비정상적 MAO기능을 가지는데, 이 현

상이 공격적 행동과 관련되었다(Brunner 등 1993). 공격

적 행동은 흔히 알코올섭취에 의해 촉발된다. 
 

4) Evoked protential 

Begleiter 등(1987)은 알코올중독의 위험성이 높은 청소

년에서 술을 마시지 않은 상태에서 P300의 amplituole가 

감소함을 발견하였다. 

 

 

 

치     료 
 

1. 일반적 원칙 

알코올의존 환자에 대한 치료는 1) 알코올제독(deto-

xification), 2) 금단증상의 치료, 3) 동반된 내과적 장애

에 대한 조치(영양장애, 경화증 등), 4) 그리고 유지치료 

등이다. 
 

1) 알코올제독 

대개 입원을 시키고 치료하는 것이 원칙이다. 조용하고 안

정된 분위기가 필요하다. 우선 비타민 특히 thiamine을 충

분히 공급한다. 입원 당시 thiamine 100mg씩 경구 투여한

다. 과일 쥬스 등을 이용할 수 있다. 

Chlordiazepoxide가 제독에 가장 좋다고 알려져 있다. 

그 이유는 반감기가 길고 diazepam보다 다행감 유발 효과

가 적기 때문이다. 용량은 개인에 따라, 그리고 증상에 따라 

조정해야 한다. 대개 첫 2일 동안에는 1일 200mg을 여러 

차례 나누어 경구 투여 또는 근육 주사하며 그 이후 매일 

25%씩 감량하여 나가다가 중간에 금단 증상이 발현하면 

다시 필요한 만큼 증량하기도 한다. 간이 나쁠 때 약물의 

축적 효과가 문제될 수 있으므로 대사 산물이 없는 lora-

zepam이 유리할 수도 있다. Diazepam을 사용할 때는, 금

단증상이 해소될 때까지 20mg을 1∼2시간 간격으로 투여

한다. 그외 연구자에 따라 paraldehyde, phenobarbital 또

는 항정신병 약물 등을 사용하기도 한다. 그러나 정신병적 

합병증이 없는 한 항정신병 약물은 권장되지 않는데, 그 이

유는 추체외로계 부작용이 있기 때문이다. 금단시 경련이 

있었던 환자 또는 경련의 과거 병력이 있었던 환자에게는 

phenytoin을 추가한다. 

기타 금단증상 치료에 사용되는 약물에는 clonidine, pro-

pranolol이 있으나 이들은 경련이나 섬망을 예방하지 못한

다. 그리고 carbamazepine도 사용되나 benzodiazepine만

큼 효과적이지 않다고 한다. 

외래에서 제독을 시도할 수 있다. 즉, 알코올금단에 대한 

동기가 강력하고, 주변 사회적 지지 체계가 확실할 때이다. 

이때 chlordiazepoxide를 첫날에는 매 4시간마다 25mg씩 

투여하고 그 이후에는 감량해 나간다. 진전이 심하거나 금

단 증상이 심하면 chlordiazepoxide 100mg을 근육 주사한

다. 이때 약물의 흡수 속도가 느리다는 것은, 다른 정신과적 

장애 때에 빠른 효과가 요구될 때와 달리 알코올을 제독할 

때는 오히려 도움이 된다. 
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2) 유지치료 

알코올중독을 일단 치료한 후에 다시 술을 마시지 않게 

유지하기란 매우 어려운 일이다. 환자가 마음만 먹으면 어

디서나 술을 쉽게 구할 수 있기 때문이다. 많은 의사들이 

제욕치료를 잘하고 본인의 다짐과 맹세를 받은 후 알코올 

중독 환자를 퇴원시키더라도 몇 일만에 다시 술을 마시고는 

병원에 실려오는 것을 수없이 경험하고 있다. 따라서 유지 

치료를 어떻게 할 것인가가 큰 과제이다. 

현재까지 그런대로 가장 효과적이라고 알려진 방법이 Al-

coholic Anonymous(AA)라고 하는 환자 자조 모임(self-

help group)이다. 한국 내에서는 단주 동맹 등으로 알려져 

있다. 이러한 자조모임에 환자 개인정신치료, 교육, 기타 정

신 사회적 프로그램을 같이 시행하면 그 효과가 더 크다. 
 

3) 약물치료 

알코올과 관련된 정신장애에 대한 약물치료에 대해서 최

근 많은 연구가 발표되고 있는바, 최근에는 그 논문발표의 

증가속도가 빨라지고 있다. 알코올환자에 대한 정신사회적 

치료가 크게 효과적이지 못하며, 특히 제독후 재음주를 예

방하는데 문제가 많다. 즉 음주후 첫 3개월내에 재발방지함

에 있어 정신사회적 치료가 약 50% 정도에서만 효과가 있

다고 한다. 따라서 약물치료의 필요성에 눈을 돌리게 되었

던 것이다. 

약물치료에는 ① 급성 중독상태에서 빨리 깨게 하는 약물, 

② 금단증상을 예방하거나 치료하는 약물, ③ 금단후 증후

군에 대한 치료약물, ④ 알코올남용과 의존에 관련되는 다

른 정신과적 장애를 치료함으로 음주를 감소시키고자 하는 

약물, ⑤ 음주에 대한 갈구를 줄여 음주행동 자체를 약화시

키는 약물, ⑥ 음주를 회피하게 하열 음주행동 자체를 약화

시키는 약물 등이 포함된다. 
 

2. 술을 빨리 깨게 하는 약물 
 

1) 중추신경 자극제 

1960년대 및 1970년대에 중추신경자극체 특히 catecho-

laminergic agonist(amphetamine, L-dopa, theophyline, 

ephedrine 등)들이 알코올에 의한 정신운동기능의 장애나 

인지기능장애를 호전시킨다는 보고들이 많았다(Alkana 등 

1977). 그러나 이 연구들은 추후 연구에 의해 확인되지 않

았다. 

최근 naltrexone이 opiate addiction의 중독증상을 반전

시킨다는 model에 따라 알코올중독에 대해 같은 반전효과

를 나타내는 약물을 찾고 있다. 그러나 인체에는 알코올에 

대한 수용체가 없으므로 이러한 모델에 따른 연구에 한계가 

있다. 따라서 최근에는 알코올이 세포막 단백질에 미치는 영

향에 대한 연구를 통해 연구하고 있다. 즉 알코올이 ben-

zodiazepine-GABA-receptor-chloride channel에 대한 

영향을 통해 약물을 발견하려고 하고 있다. 
 

2) naloxone 

1970년대에 narcotic antagonist들이, 음주하기 전에 복

용했을때, 술에 의한 인지적, 내지 정신운동 과제에 대한 수

행장애를 예방한다는 보고들이 있어 주목을 받았다. 그 대

표적인 약물이 naloxone이었다(Jeffcoate 등 1979). 그러나 

이 결과는 이후 추시로 재확인되기도 하고(Lyon 및 Antony 

1982), 재확인되지 않기도 했다(Bird 등 1982). Michiels 

등(1983)은 ethanol이 호흡기능을 억제하는바 이는 en-

dogenous opiate에 대한 영향 때문인바, naloxone이 이를 

반전시킨다고 추정했다. 특히 응급실에 온 알코올중독 환자

에 naloxone을 투여했을때 중독상태가 호전되지 않는다고 

하였다(Dole 등 1982). 그리고 naloxone는 알코올뿐 아니

라 다른 형태의 shock 상태 치료에도 효과가 있다(Peters 

등 1981). 따라서 noloxone의 알코올중독상태에 대한 효

과는 항알코올작용이라기 보다 antishock 효과 때문으로 

보인다. 즉 알코올중독에 의하든 또는 다양한 자극에 의하

든 혼수상태가 될때, CNS에서 endorphin이나 enkephalin

이 과잉 유리되는데, naloxone은 이들의 작용을 반전시킨

다는 것이다(Dole 등 1982). 
 

3) Lithium 

Lithium이 정상인이나 알코올환자에서 음주에 의한 인지 

과제 및 정신운동 수행장애를 호전시킨다고 하며(Linnoila 

등 1974), 특히 Lithium은 음주에 의한“high”기분을 억

제하지는 않지만, 술에 대한 갈구를 억제한다고 한다(Judd 

등 1977). 
 

4) Prostaglandin synthetase inhibitor(ibuprofen) 

Minocha 등(1986)은 음주시 ibuprofen을 동시에 복용하

면 visual memory가 더욱 악화한다고 하며(반면 auditory-

verbal function은 덜 악화시킴), 동시에 알코올과 ibupr-

ofen의 효과가 대뇌비대칭성에 따라 다름을 시사하였다. 
 

3. 금단증상에 대한 약물 
 

1) Benzodiazepine 

1965년이래 benzodiazepine계 약물들이 알코올금단증상

에 drug of choice로 인식되어 왔다(Mukherjee 1983). 
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Benzodiazepine 약물들 사이에는 큰 차이 없이 다같이 효

과적이라는 것이 일반적 견해이다. 그러나 대체로 장기작용 

약물을 사용한다. 금단증상을 치료한 후 lebzodiagepine

도 tapering해야 하는데 이때 나타나는 증상을 줄이기 위해 

adunegic blocking agent를 사용할 수 있다. 반면 benzo-

diazepine계 약물들이 다른 항불안제나 항정신병약물들 또

는 bromocriptine, diphenylhydantion 등에 비해서도 우

수하다는 명확한 결론은 얻지 못했는바, 그 이유는 연구 

방법상의 문제 때문이라고 하였다(Liskow 및 Goodwin 

1987). 

한편 benzodiazepine은 알코올과 cross-tolerance가 있

으며, 알코올에 의한 인지장애를 악화시키며, 재강화 효과를 

자극하여 음주행동을 악화시킬 수가 있어 그 상용에 문제가 

많다는 것도 지적되고 있다(Meyer 1989). 

남용물질과 같은 계통의 약물을 대체함으로서 금단증상

을 치료하고자 하는 시도는 methadone유지치료, 코카인남

용에 대한 methylphenidate사용, 니코틴껌 등에서도 볼 수 

있다. 그러나 대체로 이 방법은 문제 해결방법이 아니라는

데 의견의 일치를 보고 있다. 
 

2) 기  타 

Tiapride가 알코올 금단시 나타나는 소화기계 장애와 심

리적 고통을 경감시키는 효과가 있으나 환청을 예방하는

데는 미흡했다는 보고(Peters 와 Faulds 1994), 그리고 

carbamazepine이 barbital의 효과와 유사하다는 보고(Fly-

genring 등 1984), beta-blocker(atenolol)가 금단증상때 

benzodiazepine과 같이 투여하면 hyperadrenergic state

와 관련된 증상들(tachycardia, 고혈압, diaphoresis 등)에

는 보다 효과적이나, 경련과 섬망을 예방하는데는 효과가 

없다는 보고(Kraus 등 1985) 등이 있다. 

Alpha-2-adrenergic agonist인 clonidine과 lofexidine

이 경련이나 섬망을 예방하지는 못하나 알코올금단 증상에, 

특히 진전이나 혈압에 효과적이라는 보고가 있다(Wilkins 

등 1983). 

알코올금단시 많은 환자들이 hypomagnesia가 있기 때문

에 magnesium을 공급해야 한다고 알려져 있으나, Wilson 

및 Vulcano(1984)는 검사상 magnesium이 결핍되어 있어

도 cardiac arrhythmia가 동반되지 않는 상태라면 굳이 이

를 처방할 필요가 없다고 하였다. 

항경련제로서 알코올금단시 나타나는 경련을 치료하는 문

제에 있어, diphenylhydantoin이나 carbamazepine, pri-

midone, valporic acid 등을 단독으로 사용하는 것이나 

benzodiazepine 단독으로 사용하는것도 경련을 완전히 통

제하기 어렵다고 한다. 따라서 두 가지를 병용하는 것이 낫

다는 확인된 연구보고는 없으나 병용이 권장된다(Liskow 및 

Goodwin 1987). 

한편 경도 및 중등도의 금단증상 때는 약물치료 없이 내

과적 지지적 치료만으로도 약물치료만큼 효과적이라는 연구

도 있다(Shaw 등 1981) 
 

4. 진전 섬망의 치료 

가장 좋은 치료는 예방이다. 따라서 금단 증상이 나타날 

가능성이 있는 환자에게 benzodiazepine을 미리 투여한다. 

대개 chlordeazepoxide 25∼50mg을 2∼4시간 간격으로 

누여하되 위험이 지나갈 때까지 계속한다. 섬망이 일단 나

타나면 chlordiazepoxide 50∼100mg을 4시간 간격으로 

투여한다. 동시에 고단백, 고칼로리 음식과 multivitamine

을, 그리고 충분한 수액을 제공한다. 신체적 구속을 삼가하

는 것이 좋은데, 왜냐하면 환자가 이에 저항하다가 탈진될 

수 있기 때문이다. Phenothiazine은 경련을 유발할 수 있으

므로 피해야 한다. 

경련이 나타난다면 항경련제는 별효과가 없다고 판명되

었기 때문에, chlordiazepoxide나 diazepam을 사용한다. 흔

히 나타나는 식욕 감퇴, 구토, 설사 등에 대해서는 대증 요

법으로 대처한다. 발한이나 고역은 탈수를 더욱 조장하므로 

조심해야 한다. 국소적 신경 장애가 나타나거나, 편측성 경

련, 뇌압 상승의 징후, 두개골 골적, 기타 증추 신경계 장애

의 징후가 있으면 이에 대한 자세한 진찰과 검사를 시행해

서 확인해야 한다. 

진전 섬망을 치료할 때도 일반적 섬망 치료시에 권장되는 

정신 치료적 방법을 사용해야 한다. 환자는 특히 당황해 하

고 겁을 내며 불안해 하므로 따뜻하고 지지적인 정신 치료

적 대화가 필요하다. 
 

5. 금단후 증후군에 대한 약물 

금단후증후군이란 용어는 널리 사용되고 있지는 않으나 

이는 알코올제독후부터 시작하여 금단이후 3주 내지 3개월

간 계속적으로 불안, 불안정, 적대적 행동, 우울, 불면증, 피

곤, 악몽, 두통, 진전, 현훈, 진땀, 심계항진, 설사, 오심, 변

비 등으로 보일 때를 의미한다. 이에 대해서는 benzodia-

zepine, TCA, 항정신병약물, propranolol 등이 시도되었고 

효과가 있다고는 한다. 이러한 증후군이 실제있는가 하는 문

제뿐 아니라 또는 어떤 약물치료가 효과적이라는 결정적인 

연구가 부족한 형편이다. 
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6. 알코올리즘과 관련된 다른 정신과적 장애들에 대한 약물 
 

1) 삼환계 항우울제 

알코올남용이나 의존 환자에서 그 원인이든 결과이든 우

울증이 있다면 이를 치료하는 것이 중요하다. 그러나 삼환

계 항우울제가 알코올의존이나 남용문제에 직접 도움이 되

지는 않는다고 한다(O’Sullivan 1984). 그러나 이를 완전

히 무시하기에는 논란이 아직 있다(Liskow 및 Goodwin 

1987). 또한 우울증의 유형에 따라 TCA의 효과가 다르다

고 하는바, alcoholism에 관련되어 연구된 바는 거의 없다. 

우울증을 가진 알코올환자에서 우울증의 악화와 더불어 음

주가 재발, 증가한다고 하는데, 이때 TCA치료가 어떤 영향

을 미치는지에 대해서도 체계적으로 연구된 바가 적다. 

알코올금단시 나타나는 우울증은 금단상태가 끝나감에 따

라 자연적으로 호전하므로, 항우울제 치료가 대체로 필요없

다. 이러한 우울증이 원래 공존하던 진정한 우울증과 어떻

게 구별하는가 하는것이 중요한데, 이때 DST가 도움이 된

다고 한다(Dackis 등 1984). 즉 금단후 2주 이후 간기능

이 정상적이면서 DST가 비정상적이라면 이때 우울증은 항

우울제로 따로 치료해야 한다. 

알코올환자의 우울증에 TCA가 사용된다면 그 용량은 비

알코올환자에서 보다 많아야 한다고 한다(Ciraulo 등 1982). 

그 이유는, 알코올환자에서 increasing clearance(효소가 촉

진되어 있음) 때문인지 또는 bioavailability가 감소된 때문

인지 아직 알 수 없다. 또한 알코올환자의 우울증은 비알코

올환자의 우울증보다 잘 호전되지 않기 때문인지도 모른다. 

이런 경우 어떤 환자에 어느 용량이 효과적인가를 알기 위

해서는 therapheutic drug monitoring을 통해 혈중농도를 

측정해 보는 것이 좋다. 
 

2) Lithium 

이중맹시험에서 lithium이 양극성장애 내지 우울증이 동

반된 알코올의존환자에 있어 우울증 자체에는 효과가 없으

나 음주에 의한 기능장애를 호전시킨다는 효과가 있다는 보

고(Merry 등 1976)가 있다. 그리고 Lithium이 음주횟수

를 줄인다는 보고(Fawcett 등 1984)도 있다. 그러나 그렇

지 않다는 보고도 있어 전반적으로 보아 lithium이 알코올

남용이나 의존에 치료효과가 있는지는 불분명하다(Liskow 

및 Goodwin 1987). 역시 환자의 금주하겠다는 강한 동

기가 있을때 효과적임이 분명하다. 양극성장애 환자에서 

lithium치료는 정동증상은 호전시키나 음주에 대해서는 오

히려 악화시키는 경향이 있다는 보고도 있다(Young 등 

1981). 
 

3) 항불안제 

알코올환자에 불안이 동반된 경우가 많고, 불안이 음주를 

유발할 때가 많을 뿐 아니라, 음주가 불안을 야기하기도 한

다. 따라서 불안을 치료하면 음주행동을 개선시킬 수 있을 

것이다. 그러나 benzodiazepine은 금단증상에는 효과적이

나 음주행동자체에 대해서는 효과가 의문시되며 음주욕구

를 증가시킨다고도 하므로 사용하기 곤란하다. 

그러나 buspirone은 불안한 알코올환자에서 불안도 줄이

고 재음주를 예방하며 음주일수도 줄인다는 보고가 있다

(Kranzler 등 1994). 그리고 이때 기전은 serotonin 관련

이라고 한다. 
 

4) 알코올에 의한 인지장애에 대한 치료 

장기간 과음시, thiamine 결핍증이 오고 결국 기억장애

(Korsakoff 증후군)나 치매가 올 수 있다. 단기기억장애, 

추상능력장애, 시각공간 지각장애, 문제해결능력 장애 등이 

그 주된 증상들이다. 금주하면 일부의 장애는 어느 정도 호

전을 기대할 수 있다. SSRI도 기억장애에 효과가 있을 수 

있다고 한다(Weingartner 등 1983). 
 

7. 갈구를 줄여 음주행동을 약화시키는 약물치료 
 

1) Dopamine 관련 약물 

동물 CNS의 reward pathway에서 dopamine이 중요한 

역할을 한다는 것은 널리 인정되고 있다. 따라서 dopamine 

차단체가 치료약물로서 가능성이 있다. 

Tiparide는 D2 수용체에 대해 길항효과가 있으나 그 길

항효과가 약하여 전형적인 neuroleptic effect가 없는 약물

이다. 이 약물은 제독후 지속적으로 불안과 우울증을 보이

고 있는 일단의 환자들에게 투여하였을때 쉽게 금단할 수 

있도록 도와주는 효과가 있음이 발견되었다(Peters와 Fa-

ulds 등 1994). 

Bromocriptine는 D2 수용체 강화제로서, 동물과 사람에

서 알코올섭취를 감소시킨다고 알려져 있다(Borg 1983). 

D2 수용체 Al allele를 가진 알코올환자를 bromocriptine으

로 치료하면 치료 3∼6주후에 갈구나 불안을 덜 느낀다고 

한다(Lawford 등 1995). 단 이 연구에서 대상환자는 입원

환자였고, 따라서 실제 알코올섭취량은 측정되지 않았던 것

이 문제가 된다. 
    

2) Serotonin 관련 약물 

일찌기 fenfluramine(Krasner 등 1976)과 zimelidine 

(Naranjo 등 1984) 등이 알코올섭취를 감소시킨다는 보

고가 있었는데 이들은 모두 serotonin을 활성화하는 약물
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들이라는 점에서 공통적이다. 같은 의미에서 최근 개발된 

ritanserine, fluoxetine 그리고 citalopram 등 specific 

serotonin receptor inhibitor(SSRI)들이 동물과 사회적 과

음자(heavy social drinker) 등에서 알코올섭취량을 감소시

킨다고 한다(Naranjo 등 1994, 1995ab). 그러나 Balldin 

등(1994)은 citalopram에서 이러한 감소효과를 재확인하

지 못했다. Fluoxetine도 장기간에 걸쳐 이러한 효과가 계속

되는지 대해서는 확인되지 못하고 있다(Kranzler 등 1995). 

이들 약물의 효과가 전반적인 식욕감퇴와 관련되는지 음주

에 대한 특정한 효과인지 아직 논란이 많다. 이들의 효과는 

항우울효과와는 독립적으로 보이며, 그 평균 감소 정도는 9

∼17%로 보고 있다(Costen과 McCance-Katz 1995). 

Ritanserine은 5-HT2 수용체 길항제로서 전부는 아니지

만 일부 동물실험과 open clinical study에서 알코올섭취를 

감퇴시킨다고 한다. 그러나 한 통제된 연구에서 사회적 과

음자들에 ritanserine을 14일간 투여하였을때, 비록 알코올

에 의한 피료감을 증가시켰지만 알코올섭취에는 아무 효과

가 없었다고 하며, 오히려 대량 투여때(10mg/day) 중독과 

우호적 느낌을 증가시켰다고 한다(Naranjo 등 1995b). 
Buspirone은 5-HT1A의 부분적 강화제로서, 불안을 가

진 알코올환자들에 3개월에 걸쳐 투여했을 때, 술마시는 날

의 수가 감소하는 경향을 보였다고 한다(Kranzler 등 1994). 
 

3) GABA 관련약물 

Acamprosate(calcium acetyl-homotaurinate, Ca AO-

TA)는 GABA 강화제로서 taurine과 NMDA수용체에 영

향을 미치는 약물이다. 이 약물은 기분을 변화시키지 않으

며 의존을 야기시키지도 않고 금단 증후군을 야기하지도 않

는다. 이 약물이 alcohol-preferring 동물에서 알코올섭취

를 감소시키는데, 그 기전에 대해서는 아직 논란중이다. 3개

월에 걸친 2개의 randomized controlled trial에서 acam-

prosate는 placebo보다 분명 금주효과가 있었다고 한다

(Lhuintere 등 1990). 이때 부작용은 성기능장애와 복통

이었다. 1년에 걸친 금단에 대한 randomized controlled 

trial에서 이 약물은 금단일수를 증가시켰다고 한다(Sass 

1994). 

Gamma-hydroxybutyric acid도 제독후 첫 3개월간 재

발을 감소시켰다고 하며 이 약물은 환자들이 쉽게 받아드렸

다고 한다(Gallimberti 등 1992). 그러나 이 약물 자체가 

의존을 야기하고 남용의 문제가 있으며 과량에서의 안정성

에도 문제가 있다. 

GABA agonist인 benzodiazepine이 알코올환자에서 음

주행동을 감퇴시킨다는 연구는 별로 없다. Lhuintre 등

(1990)은 acamprosate는 GABA수용체를 직접 자극하나 

benzodiazepine은 그 자극효과가 간접적이기 때문에 음주

행동 감퇴효과가 적다고 추측하고 있다. 오히려 동물실험에

서 benzodiazopine은 음주욕구를 증가시킨다고 한다(De-

utsch 및 Walton 1977). 
 

4) Endogenous Opioid System 

대뇌의 opioid system은 알코올의존과 알코올추구 행동

의 생화학과 깊은 관계 있다고 알려져 있다. 동물실험에서

(rodent, non-human primate) endogenous opioid system

이 alcohol rinforcement에 관련된다고 하며, 소량의 mo-

rphine은 음주를 자극하지만 대량은 음주를 억제한다고 하

며, opiate 길항제가 스트레스후 음주를 억제할 뿐 아니라 

alcohol-preferring하는 원숭이에서도 알코올선호를 감소

시킨다고 한다. Opiate는 알코올과 같이 다행감을 유발할 

뿐 아니라 진정작용도 있어 작용이 유사하며, 그러한 주관

적 효과와 금단증상에 대해 교차내성이 있다는 점도 이러한 

약물치료에 근거가 된다. 
 

5) Naltrexone 

여러 randomized controlled study들은 opiate antagonist

인 naltrexone 1일 50mg의 아편중독 재발예방에 사용되는 

용량으로, 72시간동안 exogenous opiate의 효과를 억제하

거나 감소키는 용량이다. 이 용량의 naltrexone을 제독된 

알코올의존환자에게 3개월간 주었을때 placebo를 준 경우

보다 두 배 이상 긴 기간동안 금단상태로 남아 있었다고 

한다(Volpicelli 등 1992；Gianoulakis 등 1994). 또한 

naltrexone 투여군이 여러 재활치료프로그램 등 치료에 더 

순응적이었다고 한다. 그리고 이들이 술을 마시더라도 na-

ltrexone을 투여하면 placebo를 준 집단보다 다행감이 감

소되고, 알코올추구행동이 감소하고, 재발율이 반감되며(이

때 재발이란 5일 이상 술마시고, 한번 마실때 5잔 이상 마

시며, 병원에 왔을때 혈중주정농도가 100mg% 이상일 때), 

또한 간기능검사 등 blood parameter상의 호전도 더 크고 

또한 약물투여를 중단해도 수개월간 그 효과가 지속된다

(O’Malley 등 1992；Volpicelli 등 1992). Naltrexone은 

기분변화를 일으킬 우려나 남용될 우려는 없다고 알려져 있

다. 부작용은 오심, 현훈, 불안 등이다. 

이 naltrexane효과의 기전은 논란중이다. 하나의 가능성

은 알코올이 주는 다행감, 쾌감(high) 내지 자극 효과를 감

퇴시켜 음주에 대한 통제상실의 위험을 줄인다는 것이다

(Volpicelli 등 1992, 1995；Swift 등 1994). Swift 등

(1994)은 naltrexone의 효과는 알코올의 주관적인 중독증
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상을 악화시키고, 혐오효과를 증대시키며, 반면 알코올에 

의한 양성재강화 효과를 감퇴시키기 때문이라 하였다. 또는 

강한 가족력이 있어 알코올환자가 될 위험성은 높다고 보나 

아직 환자가 되지 않는 사람에서 naltrexone이 용량에 비

례하여 혈중 β-endorphin을 증가시키나, 반면 가족력이 

없어 위험성이 남은 사람에서는 이러한 알코올에 의한 β-

endorphin 상승효과가 유의하지 않다고 한다. 또한 naltr-

exone은 음주-측구행동에 대해 extinction을 야기한다는 

것이다. 

여러 연구를 종합해 보면 확실히 naltrexone은 술이 주는 

reward를 감퇴시킴으로 알코올중독치료를 보다 용이하게 

하는 것 같다. 따라서 naltrexone을 투여받더라도 환자는 어

쩌다 실수로 술을 마시게 되기도 하고 사회적 음주(social 

drink)를 할 수도 있다. 그러나 그렇다 하더라도 naltrexone

은 완전한 재발의 위험을 분명히 감소시킨다고 한다. nal-

trexone 투여 중인 환자는 또한 금주를 위한 여러 치료방

법(가족치료, 집단치료, 개인정신치료, 포괄적 재활치료) 등

에도 잘 순응함이 분명한 것 간다. 

 

8. 음주를 회피하게 하여 음주행동을 약화시키는 약물 
 

1) Disulfiram 

1950년대부터 disnlfiram이 술끊는 약으로 널리 사용되

어 왔다. 그러나 이에 대해 체계적인 이중맹시험은 드물다. 

Fuller와 Roth(1979)는 disulfiram과 riboflavin으로 이중

맹실험을 한 결과 disulfiram 250mg/d, 및 1mg/d 용량에

서 8개월동안 대조군보다 금단 환자가 더 많았다. Disul-

firam군 사이에는 차이가 없었는데 이는 효과가 약리적이

라기 보다 혐오반응 때문임을 나타냈다. 1년후에 보니 역시 

두 집단간에 유의한 차이가 없었는데, 이는 대상군 수가 너

무 작아서 통계적으로 type II error가 난 것으로 생각된다

고 하였다. 약물순응도가 높은 환자가 금주에 성공하는 수

가 많다고 하는바, 이효과가 약물효과 때문인지 술을 끊고

자 하는 동기가 강해서 충실히 약을 복용하게 된 결과인지 

알기가 어렵다. 

Wilson 등(1980)은 disulfiram을 피부에 implant했을 때

를 placebo를 implant했을 때와 비교하여 금주일 수가 각

각 361일 및 307일이었다. 이 결과는 순응도 문제보다 

disulfiram에 다소간 약리효과가 있음을 시사하는 것이다. 그

러나 Bergstrom 등(1982)은 disulfiram implantation은 

disulfiram-ethanol reaction도 야기하지 않았고 금주 효

과도 없었다고 한다. 

또한 disulfiram을 투여하면서 동시에 적극적으로 교육, 상

담, 권장 등을 시행하되, 특히 치료자가 열성있게 시행하고 

주변사람도 적극 도와주면 효과가 훨씬 좋다고 한다(Azrin 

등 1982). 

한편 disulfiram이 성기능을 장애한다 하여 순응도가 떨

어지기도 한다. Disuffiram 투여중인 환자는 알코올을 국소

적으로 사용할때(예 면도후 로숀 등), 문제가 발생할 수 있

음으로 피하도록 권장해야 한다. 한편 disulfiram은 dopa-

mine beta hydroxylase를 억제하고, serotonin turnover

를 감소시키며, biogenic amine이나 biogenic aldehyde를 

축적시킬 가능성이 있다. 따라서 이때 형성될 수 있는 te-

trahydroisoquinoline이나 beta carboline 등은 음주행동을 

자극할 수 있고 또한 알코올에 의한 다행감을 강화시킬수도 

있다. 
 

2) Calcium carbimide 

이는 disulfiram과 달리 aldehyde dehydrogenase를 가

역적으로 억제하므로 그 효과도 24시간 정도에 불과하며

(disulfirm은 6일간 효과가 있다), 효과도 투여후 1시간만에 

나타난다(disulfiram은 12시간). 따라서 이는 impulsive 

drinker에 보다 효과적이다. 이는 또한 dopamine beta de-

hydroxylase는 억제하지 않는다. Disulfiram 250mg/d와 

calcium carbimide 50mg/d를 비교했을 때 양군 모두 혈중 

acetaldehyde가 증가되었고 맥박, 체온, 홍조 등이 다같이 

나타났다. 그러나 calcium carbimide군에서 acetaldehyde 

농도와 불편감이 더 컸다고 하며 반면 독성은 적다고 한다

(Peachey 등 1983). 그러나 간염을 유발할 가능성이 있어 

조심해야 한다. 

Calcium carbimide는 하루 2회 복용해야 지속적 효과가 

있다. 
 

3) Nitrefazole 

Imidazol 유도체로서, 애초 trichomonacide로서 개발되었

다. 이는 disulfiram과 같이 비가역적으로 aldehyde deh-

ydrogenase를 장기간 억제하여 그 효과가 3∼7일간 유지

된다. 그러나 차이점은 투여 1시간만에 효과가 나타나며, 

dopamine beta hydroxylase를 억제하지 않는다는 것이다. 

이점은 calcium carbimide와 유사하다. Nitrefazole-ethanol 

반응은 대체로 경하다. 

4-methylpyrazole은 alcohol dehydrogenase inhibitor

로서 알코올이 acetaldehyde로 변화하는 것을 지연시킬 수

가 있으므로 disulfiram-ethanol 반응, carbimide-ethanol 

반응 및 nitrefazole-ethanol 반응 등을 역전시킨다. 따라서 

응급실이나 알코올치료실에 이를 비치할 필요가 있다. 
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결     론 
 

알코올리즘의 원인에 대한 생물학적 원인을 규명하기 위해, 

동물모델을 통한 reward system 연구, 유전에 대한 연구, 

신경해부학, 신경전달물질 특히 opiate계 체계 등이 연구되

고 있다. 

이러한 생물학적 연구들을 근거로 하여 다양한 약물치료

가 시도되고 있는바, 크게 ① 급성중독상태에서 빨리 깨게 

하는 약물, ② 금단증상을 예방치료하는 약물, ③ 금단후 증

후군에 대한 치료약물, ④ 알코올리즘에 관련된 다른 정신

과적 장애에 대한 치료, ⑤ 음주에 대한 갈구를 중여 재발

을 방지하려는 약물치료, ⑥ 음주를 회피하게 하여 음주행

동을 감소시키고자 하는 약물치료 등으로 구분된다. 

향후 약물남용 내지 알코올리즘의 생물학적 기전이 더욱 

밝혀짐에 따라 특정한 치료약물이 개발될 전망이다. 
 

중심 단어：생물학·약물학·치료·알코올중독. 
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