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신경병통증 양상

조 정 희

국민건강보험 일산병원 신경과

Sensory Phenotype of Neuropathic Pain
Jeong Hee Cho, MD, PhD

Department of Neurology, National Health Insurance Service Ilsan Hospital, Goyang, Korea

ABSTRACT Common neuropathic pain descriptors include burning, tingling, prickling, pins-and-needles and electric 
shocks. Allodynia and hyperalgesia are characteristic finding of neuropathic pain. The symptoms and signs 
in neuropathic pain can be assessed with Neuropathic Pain Symptom Inventory, PainDETECT or quantitative 
sensory testing. Substantial numbers of patients do not experience sufficient pain relief from current treatment 
of neuropathic pain. Specific pain symptoms or signs may reflect underlying pain mechanisms and grouping 
patients by these sensory profiles can improve response to pain therapy. 

(J Pain Auton Disord 2016;5:31-36)
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서    론

신경병통증의 유무를 통증 양상으로 판별하려는 여러 

설문지들이 개발되었고, 이 중 한글로 유용성을 확인한 설

문지로 LANSS1, PainDETECT2 등이 있고 신경병통증에서 

보이는 한글 통증 표현의 특징에 한 연구도 있다.3 신경

병통증의 특징은 타는 듯하거나 화끈거리거나 쓰라리거나, 

저리거나 따끔거리거나 콕콕 찌르거나, 갑자기 극심한 통

증이나 전기 충격이 오는 것 같은 느낌으로, 스치거나 누

르거나 차거나 뜨거운 자극으로 유발되거나 심해진다.

많은 환자들이 신경병통증으로 고통 받고 있으나 약물

치료 효과는 높지 않고, 많은 임상 약물 연구들이 실패했

다. 신경병통증은 다양한 원인에 의해 발생하고, 기존의 연

구들은 부분 원인에 따라 신경병통증을 분류하여 연구

를 진행하였다. 약물의 효과를 입증하지 못한 여러 이유가 

있을 수 있으나, 가설 중 하나는 같은 질환 내에서 신경병

통증이 일어나는 기전이 다양하고 이로 인해 약에 한 반

응도 다를 수 있다는 것이다. 

아직 신경병통증의 치료반응을 예측하는 인자나 생물표

지자(biomarker)는 밝혀지지 않았다. 그러나 신경병통증의 

특정 증상과 징후가 통증의 병태생리와 연관되어 있다는 

것이 점차 밝혀지고, 신경병통증을 치료할 때 원인이 아닌 

증상과 징후에 기초하여 병태생리에 따라 치료제를 선택

하려는 노력으로 연결되고 있다.

본문에서는 신경병통증 양상의 세분화와 이를 치료에 

적용한 연구들에 해 살펴보고자 한다.
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Item Score
a

Q1 Does your pain feel like burning? 0-10
Q2 Does your pain feel like squeezing? 0-10
Q3 Does your pain feel like pressure? 0-10
Q4 During the past 24h, your spontaneous pain has been present

Permanently 8-12 h 4-7 h 1-3 h < 1h
Q5 Does your pain feel like electric shocks? 0-10
Q6 Does your pain feel like stabbing? 0-10
Q7 During the past 24h, how many of these pain attacks have you had?

> 20 11-20 6-10 1-5 No pain attack
Q8 Is your pain provoked or increased by brushing on the painful area? 0-10
Q9 Is your pain provoked or increased by pressure on the painful area? 0-10
Q10 Is your pain provoked or increased by contact with something cold on the painful area? 0-10
Q11 Do you feel pins and needles? 0-10
Q12 Do you feel tingling? 0-10
aNo 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-10 worst imaginable.

Subscores
1. Burning (superficial) spontaneous pain : Q1= /10
2. Pressing (deep) spontaneous pain : (Q2+Q3)/2= /10
3. Paroxysmal pain : (Q5+Q6)/2 = /10
4. Evoked pain : (Q8+Q9+Q10)/3= /10
5. Paresthesia/dysesthesia : (Q11+Q12)/2= /10

Total intensity score
Q1+Q2+Q3+Q5+Q6+Q8+Q9+Q10+Q11+Q12= /100

Table 1. Neuropathic Pain Symptom Inventory4

본    론

1. 신경병통증 양상의 세분화에 사용되는 척도

신경병통증은 크게 통증을 유발하는 자극 없이 발생하

는 자발통증(spontaneous pain)과 자극에 의해 발생하는 유

발통증(evoked pain)으로 나눌 수 있고, 설문지나 검사를 통

해 세분화된 항목을 측정할 수 있다. 신경병통증증상목록

(Neuropathic Pain Symptom Inventory, NPSI), PainDETECT 

등의 설문지는 자발통증을 평가할 수 있으나 환자의 주관

적인 판단에 의존함으로써 기 , 심리적 변수, 동반질환 등

의 개인적인 요소들에 의해 영향을 받고, 유발통증과 감각

저하를 정확히 평가할 수 없다는 단점이 있다. 정량적감각

검사(Quantitative Sensory Testing, QST)는 유발통증과 감각

저하를 표준화된 방법으로 객관적으로 평가할 수 있지만, 

자발통증을 평가할 수 없고 몸의 국한된 부위에서만 시행

하며 심리요인에 의해 영향을 받는다. 이 세가지 척도를 

자세히 살펴보고자 한다.

1) NPSI

NPSI는 신경병통증의 치료효과를 평가하기 위하여 개발

되었다.4 NPSI는 10개의 항목으로 통증양상을 세분화하고 

각 증상들은 5개의 그룹으로 묶을 수 있다. 표재성 자발통

증(타는 듯한 통증), 심부 자발통증(압박하거나 쥐어짜는 

통증), 발작성 통증(전기충격이나 칼로 찌르는 것 같은 통

증), 유발통증(스치거나 누르거나 차가운 물건이 닿으면 

유발되거나 심해지는 통증), 이상감각/불쾌감각(콕콕 찌르

거나 저림)이 이에 해당된다. 지난 24시간 동안 느낀 평균 

통증강도를 통증이 없는 0에서 상상할 수 있는 최악의 통

증 10까지 숫자척도로 나타내고, 총점은 각 증상에 따른 

통증강도의 합이다(Table 1).

2) PainDETECT 

PainDETECT는 요통 환자에게 신경병통증의 요소를 알

아내기 위해 개발된 설문지다.5 PainDETECT는 7개 항목의 

감각증상, 통증경과의 양상, 방사통증 유무로 구성된다. 신

경병통증 증상들은 자발통증 3항목(타는 듯한 통증, 저리거

나 따끔거림, 갑작스럽게 극심한 통증)과 유발통증 3항목

(스치거나 누르거나 차거나 뜨거운 자극에 의해 유발되거

나 심해지는 통증)으로 이루어져 있고 통증의 정도에 따라 

통증이 없는 0에서 아주 심한 통증인 5까지 점수를 준다

(Table 2).
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Variable Modality Control area Test area
1 CDT: cold detection threshold (difference from baseline) °C °C

2 WDT : warm detection threshold (difference from baseline) °C °C
3 TSL : thermal sensory limen °C °C
4 PHS : paradoxical heat sensations /3 /3

5 CPT : cold pain threshold °C °C
6 HPT : heat pain threshold °C °C
7 MDT : mechanical detection threshold mN mN

8 MPT : mechanical pain threshold mN mN
9 MPS : mechanical pain sensitivity (mean pain rating)
10 DMA : dynamic mechanical allodynia (mean pain rating)

11 WUR : windup ratio (ratio of pain ratings series/single stimulus)
12 VDT : vibration detection threshold /8 /8
13 PPT : pressure pain threshold kPa kPa

Table 3. Quantitative sensory testing6

Item Score
Gradation of pain symptomsa

Q1 Do you suffer from a burning sensation (e.g., stinging nettles) in the marked areas? 0-5
Q2 Do you have a tingling or prickling sensations in the area of your pain (like crawling ants or electrical tingling)? 0-5
Q3 Is light touching (clothing, a blanket) in this area painful? 0-5
Q4 Do you have sudden pain attacks in the area of your pain, like electric shocks? 0-5
Q5 Is cold or heat (bath water) in this area occasionally painful? 0-5
Q6 Do you suffer from a sensation of numbness in the areas that you marked? 0-5
Q7 Does slight pressure in this area, e.g., with a finger, trigger pain? 0-5

Pain course pattern
Persistent pain with slight fluctuations 0
Persistent pain with pain attacks -1
Pain attacks without pain between them +1
Pain attacks with pain between them +1

Radiating pain
Does your pain radiate to other regions of your body? +2

aFor each question: never, 0; hardly noticed, 1; slightly, 2; moderately, 3; strongly, 4; and very strongly, 5.

Table 2. PainDETECT questionnaire8

3) QST

QST는 감각기능을 세분화하여 평가하는 검사로, 진단과 

치료의 모니터링에 활용할 수 있다. 온도와 기계자극을 이

용해서 감각저하, 통각저하와 같은 음성증상과 이질통증과 

통각과민과 같은 양성증상을 모두 평가할 수 있다.6 13개의 

지표를 측정할 수 있고 검사는 1시간 정도 소요된다. 감지

역치(detection thresholds) 검사로 냉감지역치(cold detection 

threshold, CDT), 온감지역치(warm detection threshold, WDT), 

von Frey filament로 시행하는 기계감지역치(mechanical 

detection threshold, MDT), 진동감지역치(vibration detection 

threshold, VDT)가 있다. 냉자극과 온자극을 번갈아 준 후, 

온도감각변별(thermal sensory limen, TSL)과 냉자극을 타는 

듯한 뜨거운 통증으로 느끼는 모순열감각(paradoxical heat 

sensation, PHS)을 확인한다. 통증역치(pain thresholds) 검사

로 냉통증역치(cold pain threshold, CPT), 열통증역치(heat 

pain threshold, HPT), 압력통증역치(pressure pain threshold, 

PPT), 침자극기(pinprick stimulator)로 시행하는 기계통증역

치(mechanical pain threshold, MPT)가 있다. 자극반응기능

(stimulus-response function) 검사로 MPT에서와 같이 침자극

기로 시행하는 기계통증민감도(mechanical pain sensitivity, 

MPS)와 cotton wisp, cotton wool tip, brush를 이용한 역동기

계이질통증(dynamic mechanical allodynia, DMA)과 반복적인 

침자극(pinprick)에 한 시간적 가중(temporal summation)을 

평가하는 증폭비(wind-up ratio, WUR)가 있다(Table 3).
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2. 신경병통증 양상과 원인질환과의 관계

NPSI, PainDETECT, QST를 이용해서 신경병통증의 원인

에 따라 통증의 양상이 차이가 있는지를 평가한 연구들이 

있다.

1) NPSI를 이용한 연구

신경병통증 환자 482명을 상으로 NPSI로 신경병통증 

양상을 세분화한 연구에서7 다중일치분석을 통해 통증 양

상과 원인질환, 병변의 종류나 위치, 통증의 위치 사이에 

연관성이 없음을 확인하였다. 예외적으로 상포진후신경

통은 이상감각과 심부 자발통증이 없으며 안면이나 목 부

위의 통증과 연관되고, 삼차신경통은 표재성 자발통증과 

이상감각이 없고 안면이나 목 부위의 통증과 연관되었다. 

다양한 원인에 의한 신경병통증의 증상이 원인과 무관하

게 비슷한 양상을 보였다.

2) PainDETECT를 이용한 연구

상포진 후 신경통과 통증성 당뇨신경병 환자 2100명

을 상으로 PainDETECT로 신경병통증 양상을 세분화한 

연구에서8 상포진후신경통 환자는 스치는 자극과 온도

자극에 한 이질통증이 더 심하고, 통증성 당뇨신경병 환

자는 감각저하가 더 현저하였다.

계층적 군집분석(hierarchical cluster analysis)이라는 통계

방법을 사용하여 7개의 감각증상 항목의 상 적인 점수에 

따라 특징적인 통증 양상을 가지는 5개의 군집을 찾았고, 

상포진 후 신경통과 통증성 당뇨신경병에서 각 군집의 

빈도 차이는 있지만 두 군에서 모든 군집이 관찰되었다. 

군집1은 중등도 이상의 타는 듯한 통증과 경미하거나 중등

도의 스치는 자극에 한 이질통증이 있고 감각저하는 거

의 없고, 군집2는 갑작스럽게 심한 통증이 주를 이룬다. 군

집3은 전체 환자의 1/3이 해당되며 모든 신경병통증 증상

이 비슷한 점수를 보이는 데, 환자들이 모든 질문에 해 

비슷하게 답하려는 성향이 있거나 어떠한 이유에서든 각

각의 통증 양상을 구별하지 못할 수도 있으므로, 특정 증

상에 한 약물의 효과를 평가하기 위한 임상연구에서 제

외되어야 한다. 군집4는 스치는 자극과 압력에 한 유발

통증이 심하고, 군집5는 타는 듯한 통증과 이상감각은 상

당히 있으나 유발통증과 갑작스럽게 심한 통증이 없고 감

각저하가 현저하다. 저자들은 PainDETECT로 신경병통증 

양상을 분류하여 약제에 한 치료반응이 높을 것으로 예

상되는 환자군을 선택할 수 있을 것으로 전망하였다.

3) QST를 이용한 연구

여러 원인에 의한 신경병통증 환자 1236명을 상으로 

QST로 신경병통증 양상을 세분화한 연구에서9 원인에 따

라 통증 양상의 빈도는 차이가 있지만 다양한 통증 양상이 

하나의 원인 내에 존재하였다. 저자들은 신경병통증을 유

발하는 원인질환 내에 다양한 통증 양상이 혼재되어 있음

을 강조하였다.

4) NPSI와 QST를 이용한 연구

Pregabalin에 한 4개의 임상시험(뇌졸중 후 중추신경

통, 외상 후 말초신경통, 통증성 HIV신경병, 통증성 당뇨신

경병)에 참여한 1231명의 환자들의 임상자료를 바탕으로 

한 연구10에서 NPSI로 구분한 통증 양상들과 질병들 사이

에 연관성이 없었고, QST 항목들을 분석한 결과에서도 유

발통증 항목들과 질병들 사이에 연관성이 없었다.

주성분 분석(principal component factor analysis, PCA)은 

데이터 가변성을 설명하는 주성분을 찾는 통계방법으로 

NPSI와 QST의 항목들에서 주성분을 찾고, 계층적 군집분

석을 통해 NPSI, QST에서 각각 특징적인 통증 양상을 가

지는 군집을 분류하였다. NPSI의 주성분은 뾰족한(pin-

pointed) 통증(타는 듯한 통증, 전기 충격, 칼로 찌르는 것 

같은 통증, 콕콕 찌름, 저림), 심부 통증(압박하는 통증, 쥐

어짜는 통증), 유발통증(스치거나 누르거나 차가운 물건이 

닿으면 유발되거나 심해지는 통증)이다. NPSI에서 주성분

의 상 점수에 따라 특징적인 통증 양상을 보이는 3개의 

군집이 있고, 군집1은 뾰족한 통증이 심하고 평균 통증점

수가 가장 높고, 군집2는 뾰족한 통증이 심하고 중등도의 

유발통증이 있고 평균 통증점수가 가장 낮으며 군집3은 심

부통증이 심하고 중등도의 유발통증이 있다. 원인별로 각 

군집의 빈도는 다르다. 

QST 검사는 von Frey filament을 이용한 정적기계이질통

증(static mechanical allodynia), brush를 이용한 동적기계이

질통증, 침자극을 이용한 점통각과민(punctate hyperalgesia), 

침자극의 반복자극을 통한 시간적 가중, 냉이질통증(cold 

allodynia), 냉통각과민(cold hyperalgesia) 6가지 항목을 측정

하였고 주성분은 촉각에 의한 유발통증(정적기계이질통증, 

동적기계이질통증, 점통각과민, 시간적 가중)과 냉자극에 

의한 유발통증(냉이질통증, 냉통각과민)이다. QST에서 주

성분의 상 점수에 따라 특징적인 통증 양상을 보이는 4개
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의 군집이 있고, 군집1은 촉각에 의한 유발통증이 낮고 냉

자극에 의한 유발통증이 심하고 군집2는 점통각과민과 시

간적 가중이 높고 냉자극에 의한 유발통증이 낮고, 군집3

은 시간적 가중과 평균 QST 점수가 가장 높고 군집4는 모

든 QST 항목이 영점이다.

NPSI, PainDETECT, QST를 이용한 신경병통증의 증상과 

징후들을 세분화한 4개의 연구를 종합하면, 신경병통증을 

유발하는 특정 원인질환에서 특징적인 통증 양상은 거의 

없고, 같은 질환 내에서도 다양한 통증 양상을 보이고, 서

로 다른 질환에서 비슷한 양상의 통증의 증상이나 징후를 

보여 신경병통증은 다차원적이라는 것을 보여준다. 신경

병통증의 양상이 통증발생 기전을 반영한다면, 원인이 아

닌 통증 양상에 따라 환자군을 나눈다면 통증치료에 한 

반응을 향상시킬 수 있을 것으로 기 된다. 

3. 신경병통증 양상에 따른 치료효과

최근 신경병통증 양상에 따라 치료제에 한 반응이 다

르다는 것을 보여준 연구들이 있다.

1) 통증성 당뇨신경병 환자에서 duloxetine과 pregabalin

통증성 당뇨신경병 환자 804명을 상으로 duloxetine과 

pregabalin 병용요법과 고용량의 단일요법을 비교한 COM-

BO-DN 연구는 병용요법의 우월성을 입증하는 데 실패하

였다.11 치료에 반응하는 환자군을 찾아 NPSI를 이용해서 

특징을 파악하기 위해 COMBO-DN 연구의 사후검증

(post-hoc analysis)를 시행한 연구에 따르면12 초기 dulox-

etine 투약 후 병용요법을 시행한 환자군은 심부 자발통증

과 유발통증에 특히 효과를 보이고, 고용량 duloxetine을 투

약한 환자군은 이상감각/불쾌감각에 더 효과적이었다. 초

기 pregabalin 투약 후 병용요법을 시행한 환자군은 고용량 

pregabalin을 투약한 환자군에 비해 모든 NPSI 항목에서 효

과가 더 좋았다. 계층적 군집분석을 통해 특징적인 통증양

상을 보이는 3개의 군집을 확인하였고 모든 군집에서 병용

요법과 고용량 단독요법이 의미있는 통증완화를 보였다. 

2) 말초신경병통증에서 oxcarbazepine

말초신경병통증 환자 97명을 상으로 QST로 환자군을 

나누고 oxcarbazepine의 무작위 배정, 이중맹검, 위약 조 

시험을 시행하였다.13 QST 결과에 따라 환자들을 온도감각

저하(thermal hypoesthesia)가 없고 온도나 기계 통각과민

(thermal or mechanical hyperalgesia)이 있는 과민성 통각수용

기(irritable nociceptor, 이하 IN) 표현형과 통각과민이 없는 

비과민성 통각수용기 (nonirritable nociceptor, 이하 NIN) 표

현형으로 나누었다. Oxcarbazepine은 작지만 의미있는 통증 

감소효과를 보였고, 전체 환자에서 NRS(numeric rating 

scale) 0.7점의 완화를 보이고 IN 군이 NIN 군보다 0.7점 더 

큰 효과를 보였다. 통증이 50% 이상 호전되는 한 명의 환

자를 위해 치료해야 할 환자수는 6.9명이고 IN 표현형은 

3.9명, NIN 표현형은 13명이었다. 

3) 말초신경병통증에서 botulinum toxin A

66명의 말초신경병통증 환자에서 botulinum toxin A을 12

주 간격으로 2차례 주사 후 24주에 치료효과를 본 연구에

서14 두 차례 주사가 위약에 비해 의미있는 통증 호전을 보

였고 첫 번째 치료에서 효과가 거의 없던 환자들도 1/4 정

도가 두 번째 주사로 효과를 보았다.

NPSI상 유발통증이 있는 환자들에서 치료효과가 크고, 

NPSI 항목 중 발작성 통증과 유발통증만 통계적으로 유의

한 호전을 보였다. QST상 이질통증이 있는 환자들에서 치

료효과가 더 크고, 온도감각저하가 덜하고 기계이질통증

이 클수록 효과가 컸다. 그리고 피부펀치생검에서 표피신

경섬유밀도(intra-epidermal nerve fiber density, IENFD)가 클

수록 치료효과가 컸다. 이러한 소견은 botulinum toxin A가 

소신경섬유의 기능은 보존되어 있고 통각과민이 있는 환

자군에서 효과가 더 크다는 것을 의미하고, oxcarbazepine

에 한 연구의13 IN 표현형과 유사하다.

4) 통증성 HIV 신경병에서 pregabalin

302명의 통증성 HIV 신경병 환자에서 12주간 pregabalin

에 한 무작위 배정, 이중맹검, 위약 조 시험을 시행하

였다.15 Pregabalin 투약군에서 수치통증평가척도(Numeric 

pain rating scale, 이하 NPRS), 환자의 전반적인 변화인상

(patient global impression of change, PGIC), 수면장애점수, 

NPSI 모두 위약군에 비해 의미있는 차이를 보이지 못했다. 

QST 검사는 von Frey filament을 이용한 정적기계이질통

증, brush를 이용한 동적기계이질통증, 침자극을 이용한 점

통각과민, 침자극의 반복자극을 통한 시간적 가중, 냉이질

통증, 냉통각과민 6가지 항목을 측정하였고, 치료효과가 

있는 환자군을 알아내고자 사후검정인 가설생성탐색분석 

(hypothesis-generating exploratory analysis)을 시행한 결과 점

통각과민이 8점이상으로 침자극에 한 민감도가 큰 환자
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들에서 치료효과가 크게 나타났다. 침자극에 한 민감도

가 큰 환자들의 NPRS 차이는 2.14이고 점통각과민이 7점

이하인 침자극에 한 중등도 이하의 민감도를 가진 환자

들의 NPRS 차이는 0.06이었다. 

결    론

신경병통증을 유발하는 원인에 따라 특징적인 통증 양

상을 보이기보다는 같은 질환 내에서도 다양한 통증 양상

을 보이고, 서로 다른 질환에서 비슷한 양상의 통증의 증

상이나 징후를 보인다는 연구들과 신경병통증 양상에 따

라 치료제에 한 반응이 다르다는 것을 보여준 연구들은 

신경병통증의 치료연구에서 원인이 아닌 증상과 징후에 

기초한 분류가 필요하다는 근거를 제시한다. 실제 임상에

서 신경병통증 환자의 통증 양상에 따른 환자맞춤치료가 

이루어질 수 있기를 기 한다.
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