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서      론

우울장애는 아동기부터 노년기에 이르기까지 전 연령대

에서 흔히 관찰되는 대표적인 정신과적 질환이다. 소아·청

소년의 경우 국내 유병률이 0.5%-2.12%1,2)이며, 최근 미국의 

대규모 역학조사에 따르면, DSM 진단 기준에 근거한 청소

년의 주요우울장애 1년 유병률은 11.4%, 평생 유병률은 11%

로 보고되었다.3) 특히, 아동기에는 주요우울장애 유병률이 

약 2%이지만 청소년기에는 4%-8%로 증가하며, 이 시기에

는 여성의 유병률이 남성보다 약 2배가량 높은 것으로 보고

되고 있다.4)

소아·청소년기는 뇌 발달이 활발하게 이루어지는 중요

한 시기이므로,5) 이들의 치료에서는 발달적 특성을 충분히 

고려해야 한다. 최근 정신건강의학 분야에서는 신약 개발과 

함께 정신약물학의 기초 및 임상 연구가 활발히 이루어지고 

있어 임상적 의사결정에 도움이 되고 있으나, 소아·청소년

을 대상으로 한 연구 자료는 여전히 제한적이다. 또한, 무작

위 대조군 연구(randomized controlled trials)를 기반으로 한 

메타분석이나 체계적 문헌고찰은 실제 임상 현장의 복잡한 

상황을 완전히 반영하지 못하는 경우가 많아, 임상의는 주관

적 경험과 제한된 근거만으로 약물 선택에 어려움을 겪는 

경우가 많다.

국내에서는 우울증 약물치료에 대한 전문가 합의를 바탕

으로 한 한국형 우울장애 약물치료 알고리듬(Korean Medi-

cation Algorithm for Major Depressive Disorder, 이하 

KMAP-MD 2002)을 2002년 최초로 발표하였다. 이후 새로

운 연구 결과와 임상 경험의 축적에 따라 2006년 첫 개정판

인 한국형 우울장애 약물치료 알고리듬 2006 (KMAP-DD 

2006)을 발표하였으며,6) 2012년에는 두 번째 개정 작업을 통

해 KMAP-DD 2012를 발간하였다.7) 2013년 DSM-5 진단 체

계가 도입됨에 따라, 변화된 진단 기준과 2012년 이후 새로 

축적된 연구 결과를 반영하기 위해 2016년에는 세 번째 개정 

작업이 진행되었고, 그 결과는 KMAP-DD 2017로 발표되었

다.8) KMAP-DD 2017에서는 정신병적 증상의 동반 여부, 

임상 아형, 유지 치료, 특수 집단9)인 소아·청소년, 노인, 여

성에 대한 치료 전략, 특정 상황에서의 항우울제 선택, 비약

물적 생물학적 치료 방안 등을 주제로 조사가 이루어졌다.

특히, 소아·청소년 주요우울장애에 대한 약물치료는 

KMAP-DD 2012에서 처음 조사되었으며, KMAP-DD 2017

에서는 DSM-5에 새롭게 포함된 파괴적 기분조절부전장애

(disruptive mood dysregulation disorder, 이하 DMDD)의 

치료 전략이 추가되었다. KMAP-DD 2021에서는 소아와 청

소년을 구분한 치료 전략과 함께, DMDD 치료에서 남녀 성

별에 따른 차별화된 접근법이 제시되었다. 이어서, KMAP-

DD 2025 개정판에서는 최근 4년간 축적된 최신 연구 결과와 

국내 임상 전문가들의 실제 경험을 반영하여, 소아·청소년 

주요우울장애 및 DMDD에 대한 보다 정교하고 구체적인 치

료 전략을 마련하였다. 또한, 약물 선택 시 발달 단계와 성별, 

약물의 안전성까지 보다 세밀하게 고려하였다.

본 논문에서는 KMAP-DD 2025 개정판에서 새롭게 제시

Objectives   The Korean Medication Algorithm Project for Depressive Disorder 2025 (KMAP-DD 
2025) represents a revision of the prior iterations. The primary objective of the present study was 
to refine treatment guidelines for major depressive disorders (MDDs) in child and adolescent 
populations.

Methods   The survey instrument comprised 21 questionnaires specifically tailored for children 
and adolescents. A total of 42 out of 70 experts in child and adolescent psychiatry completed 
and returned the survey questionnaires.

Results   Antidepressant (AD) monotherapy was identified as the first-line treatment option for 
MDD of mild-to-moderate severity. For severe MDD without psychotic features in children and 
adolescents, both AD monotherapy and AD augmentation with atypical antipsychotics (AAPs) 
were recommended as first-line treatments. In cases of MDD with psychotic features, AD aug-
mentation with AAPs was the preferred first-line treatment strategy.

Conclusion   We have developed a treatment algorithm specifically for child and adolescent 
populations with depressive disorders, offering enhanced specificity compared to the KMAP-DD 
2021. It is anticipated that this algorithm will furnish clinicians with valuable information and facili-
tate the management of depressive disorders in children and adolescents.
 	 J Korean Neuropsychiatr Assoc 2025;64(3):200-212

Keywords   �Major depressive disorder; Pharmacotherapy; Algorithm; Children; Adolescents.
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된 소아·청소년 우울장애 및 DMDD의 치료 전략과 약물 

선택 결과를 살펴보고, 국내 임상 현실에 적합한 실제적 진

료지침을 제공하고자 한다.

방      법

설문지 제작 

KMAP-DD 2025 개정판의 설문지는 기존에 사용된 2021년

판 설문지를 기반으로 작성되었다. 이번 개정에서는 KMAP-

DD 2021과 비교하여 소아와 청소년의 연령 구분을 보다 명

확히 정의하였으며, DMDD 치료 전략에서는 성별에 따른 약

물 선택 기준을 한층 세분화하였다. 또한, 약물 선택과 치료 

전략의 적절성을 평가하기 위해 2021년과 동일하게 RAND 

Corporation의 9점 척도 수정판이 이번 개정판에서도 그대

로 활용되었다.10)

평가 척도

검토위원들의 의견 조사를 위해 각 치료의 적절성을 1에

서 9까지의 9점 척도를 활용하여 평가하도록 하였다. 평가 

시에는 효과성과 내약성을 함께 고려하여 가장 이상적이고 

바람직한 선택을 하도록 요청하였으며, 해당 항목에 대해 경

험이 부족하거나 정보가 충분하지 않은 경우에는 ‘q’ 항목을 

선택하도록 하였다.

검토위원회의 구성 

소아·청소년 우울장애에 대해서 소아·청소년 정신의학

에 임상 경험이 풍부하고 학문적 성취가 많은 소아·청소년 

정신건강의학과 분과 전문의 70명을 선정하여 검토위원회를 

구성하였으며, 다양한 진료 상황을 반영하기 위해 대학병원 

소속 42명, 종합병원과 전문병원 소속 16명, 정신건강의학과 

의원 소속 12명이 포함되었다. 초기 약물치료 전략에 대하여 

70명의 검토위원 중 42명(60.0%)이 응답하였다.

평가척도 점수의 자료 분석

선택항목 간 3개의 범주(1-3, 4-6, 7-9) 사이에 분포 차이

를 검증하기 위해 χ2-검정(chi square test)을 시행하였다. 각 

항목별로 평균과 95% 신뢰구간(confidence interval, 이하 

CI)을 산출하였으며, 95% CI의 하한값을 기준으로 1차(first 

choice), 2차(second choice), 3차 선택(third choice)으로 구

분하였다. 1차 선택은 95% CI의 하한값(가장 낮은 경계선 

점수)이 6.5 이상인 경우로 정의하였고, 2차 선택은 3.5에서 

6.5 미만인 경우로 분류하였다. 그 이하는 3차 선택으로 간

주하였다. 1차 선택 중에서도 50% 이상의 검토위원이 9점을 

부여한 항목은 ‘최우선 치료(treatment of choice)’로 정의하

였다. 반면, 선택 항목이 무작위로 분포한 경우에는 ‘컨센서

스 없음(no consensus)’으로 분류하였다. 각 선택항목에 대한 

결과값을 바탕으로 주요 임상 상황별 치료 전략을 지침표

(guideline table) 형태로 정리하였으며, 공청회와 검토위원회 

토의를 거쳐 논의의 여지가 있는 사항들을 검토하고 최종적

으로 지침서를 확정하였다.

결      과

DMDD의 약물치료 

파괴적 기분조절부전장애의 치료 방법 선택

1차 치료 전략으로 선택된 약물은 없었고, 2차 치료 전략

으로는 비정형 항정신병약물 단독치료, 항우울제와 비정형 

항정신병약물의 병합치료, 항우울제 단독치료, 기분조절제 

단독치료, 기분조절제와 비정형 항정신병약물의 병합치료, 

기분조절제와 항우울제 병합치료가 고려되었다. 3차 치료 전

략으로는 clonidine 등의 기타 치료를 고려할 수 있다(표 1).

DMDD의 기분조절제 선택

남성의 경우, 1차 선택으로 valproate를 권고하였다. 2차 

선택으로는 lithium과 lamotrigine을 고려하였으며, carba-

mazepine은 3차 약물로 고려할 수 있었다. 여성의 경우, 1차 

선택으로 권고된 약물은 없었으며, 2차 약물로 lithium, val-

proate, lamotrigine을 고려하고, 3차 약물로 carbamazepine

을 고려할 수 있었다(표 2).

DMDD의 항정신병약물 선택

Aripiprazole과 risperidone을 1차 약물로 권고한다. 2차 

약물로 quetiapine, olanzapine을 고려하며, clozapine, 

ziprasidone, lurasidone, blonanserin을 3차 약물로 고려할 

수 있다(표 2).

Table 1. Preferred initial strategies for disruptive mood dysregula-
tion disorder

1st line strategies 2nd line strategies 3rd line strategies
AAP monotherapy
AD+AAP 
AD monotherapy
MS+AAP
MS monotherapy
MS+AD

Others (clonidine 
and others)

AAP, atypical antipsychotics; AD, antidepressant; MS, mood 
stabilizer.
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DMDD의 항우울제 선택

1차 약물로 escitalopram과 fluoxetine을 권고하며, ser-

traline 또한 1차 약물로 고려한다. 2차 약물로는 bupropion, 

agomelatine을 고려하고, duloxetine, milnacipran, vortiox-

etine, desvenlafaxine, venlafaxine, 삼환계 항우울제(tricy-

clic antidepressants, 이하 TCAs), tianeptine, paroxetine, 

mirtazapine, esketamine (nasal spray)을 3차 약물로 고려할 

수 있다(표 2).

소아·청소년 주요우울장애의 약물치료 

소아·청소년 주요우울장애-경도 및 중등도 삽화의 치료 방법 

선택

소아·청소년 주요우울장애 경도 및 중등도 삽화에서 소

아의 경우, 항우울제 단독치료를 최우선 치료로 권고한다. 

2차 선택으로 항우울제와 비정형 항정신병약물의 병합치료, 

비정형 항정신병약물 단독치료, 항우울제와 기분조절제 병

합치료를 고려한다. 청소년에서도 소아와 마찬가지로 항우

울제 단독치료를 최우선 치료로 권고하고 2차 선택으로 항

우울제와 비정형 항정신병약물 병합치료, 비정형 항정신병

약물 단독치료, 항우울제와 기분조절제 병합치료를 고려한

다(표 3).

소아·청소년 주요우울장애-정신병적 양상이 없는 중증 삽화의 

치료 방법 선택

소아에서는 항우울제 단독치료와 항우울제와 비정형 항정

신병약물 병합치료를 1차 선택으로 권고한다. 2차 선택으로 

항우울제와 기분조절제 병합치료를 고려한다. 청소년에서는 

항우울제 단독치료를 최우선 치료로 권고하며, 항우울제와 

비정형 항정신병약물 병합치료는 1차 선택으로 권고하고, 

2차 선택으로 비정형 항정신병약물 단독치료, 항우울제와 

기분조절제 병합치료, 두 가지 항우울제의 병합치료를 고려

한다(표 3).

소아·청소년 주요우울장애-정신병적 양상이 있는 중증 삽화의 

치료 방법 선택

소아에서는 항우울제와 비정형 항정신병약물의 병합치료

를 최우선 치료로 권고하며, 비정형 항정신병약물 단독치료

를 2차 선택으로 고려한다. 청소년에서도 항우울제와 비정

형 항정신병약물의 병합치료를 최우선 치료로 권고하며, 2차 

선택으로는 비정형 항정신병약물 단독치료, 항우울제와 기

분조절제 병합치료를 고려한다(표 3).

소아·청소년 주요우울장애-경도 및 중등도 삽화의 항우울제 

선택

소아에서는 fluoxetine을 최우선 치료로 권고하며, escita-

Table 2. Preferred initial medications for disruptive mood dysregulation disorder

Class of psychiatric medications 1st line strategies 2nd line strategies 3rd line strategies
Mood stabilizers (male) Valproate Lithium

Lamotrigine
Carbamazepine

Mood stabilizers (female) Lithium
Valproate
Lamotrigine

Carbamazepine

Antipsychotics Aripiprazole
Risperidone

Quetiapine
Olanzapine
Paliperidone†

Clozapine
Ziprasidone
Lurasidone
Blonanserin
Amisulpride†

Antidepressants Escitalopram  
Fluoxetine
Sertraline

Bupropion
Agomelatine

Duloxetine
Milnacipran
Vortioxetine
Desvenlafaxine 
Venlafaxine
TCAs
Tianeptine
Paroxetine
Mirtazapine
Esketamine (nasal spray)

†non-consensus. TCAs, tricyclic antidepressants.
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lopram과 sertraline은 1차 약물로 권고한다. 2차 약물로는 

agomelatine과 bupropion을 권고하며, 3차 약물로는 dulox-

etine, milnacipran, venlafaxine, desvenlafaxine, vortiox-

etine, mirtazapine, TCAs, tianeptine 등을 고려할 수 있다. 

청소년에서는 escitalopram과 fluoxetine을 최우선 치료로 

권고하며, sertraline을 1차 약물로 권고한다. 2차 약물로는 

bupropion, agomelatine, vortioxetine, duloxetine, venla-

faxine을 권고하며, 3차 약물로는 desvenlafaxine, parox-

etine, mirtazapine, TCAs, tianeptine, esketamine (nasal 

spray)을 고려한다(표 4).

소아·청소년 주요우울장애-정신병적 양상이 없는 중증 삽화의 

항우울제 선택

소아에서 fluoxetine을 최우선 치료로 권고하고, escitalo-

pram과 sertraline을 1차 약물로 권고한다. 2차 약물로 bu-

propion과 agomelatine을 고려하고, venlafaxine, duloxetine, 

paroxetine, desvenlafaxine, mirtazapine, vortioxetine, TCAs, 

milnacipran, tianeptine 등을 3차 약물로 고려할 수 있다. 청

소년의 경우 escitalopram과 fluoxetine을 최우선 치료로 권

고하며, sertraline을 1차 약물로 권고한다. 2차 약물로 bu-

propion, agomelatine, venlafaxine, duloxetine, mirtazapine

을 고려하며, vortioxetine, desvenlafaxine, TCAs, tianeptine, 

esketamine (nasal spray)을 3차 약물로 고려할 수 있다(표 4).

소아·청소년 주요우울장애-정신병적 양상이 있는 중증 삽화의 

항우울제 선택

소아에서 fluoxetine을 최우선 치료로 권고하고, escitalo-

pram과 sertraline을 1차 약물로 권고한다. 2차 약물로 bu-

propion을 고려하고, agomelatine, paroxetine, venlafaxine, 

duloxetine, mirtazapine, vortioxetine, desvenlafaxine, TCAs, 

milnacipran, tianeptine 등을 3차 약물로 고려할 수 있다. 청

소년의 경우 escitalopram과 fluoxetine을 최우선 치료로 권

고하고, sertraline을 1차 약물로 권고한다. 2차 약물로 bu-

propion, agomelatine, venlafaxine, duloxetine, mirtazapine

을 고려하고, vortioxetine, desvenlafaxine, TCAs, tianeptine 

등을 3차 약물로 고려할 수 있다(표 4).

소아·청소년 주요우울장애-정신병적 양상이 없는 중증 삽화의 

항정신병약물 선택

소아와 청소년 모두에서 1차 약물로 aripiprazole을 권고

한다. 소아의 경우 2차 치료 약물은 컨센서스가 이루어지지 

않았으며, olanzapine, lurasidone, blonanserin, paliperidone, 

Table 3. Preferred initial strategies for major depressive disorder in children and adolescents

Clinical presentation 1st line strategies 2nd line strategies 3rd line strategies
Mild to moderate depression (children) AD monotherapy* AD+AAP

AAP monotherapy
AD+MS
AD+AD†

Mild to moderate depression (adolescents) AD monotherapy* AD+AAP
AAP monotherapy
AD+MS
AD+AD†

Severe non-psychotic depression (children) AD monotherapy
AD+AAP

AD+MS
AD+AD†

AAP monotherapy†

Severe non-psychotic depression (adolescents) AD monotherapy*
AD+AAP

AD+AD
AD+MS 
AAP monotherapy

Severe psychotic depression (children) AD+AAP* AAP monotherapy
AD monotherapy†

AD+MS†

AD+AD†

Severe psychotic depression (adolescents) AD+AAP* AAP monotherapy
AD+MS 
AD monotherapy†

AD+AD†

*treatment of choice; †non-consensus. AD, antidepressant; AAP, atypical antipsychotics; MS, mood stabilizer.
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Table 4. Preferred initial antidepressant or antipsychotics for major depressive disorder in children and adolescents

Clinical presentation 1st line strategies 2nd line strategies 3rd line strategies
Antidepressant Mild to moderate depression 

(children)
Fluoxetine*
Escitalopram
Sertraline

Bupropion
Agomelatine

Duloxetine
Paroxetine
Venlafaxine
Desvenlafaxine
Mirtazapine
Vortioxetine
TCAs
Milnacipran
Tianeptine
Esketamine (nasal spray)

Mild to moderate depression 
(adolescents)

Escitalopram*
Fluoxetine*
Sertraline

Bupropion
Agomelatine
Duloxetine
Venlafaxine
Vortioxetine

Paroxetine
Mirtazapine
Desvenlafaxine
TCAs
Tianeptine
Esketamine (nasal spray)

Milnacipran†

Severe non-psychotic  
depression (children)

Fluoxetine*
Escitalopram
Sertraline

Bupropion
Agomelatine

Venlafaxine
Duloxetine
Paroxetine
Desvenlafaxine
Mirtazapine
Vortioxetine
TCAs
Milnacipran
Tianeptine
Esketamine (nasal spray)

Severe non-psychotic  
depression (adolescents)

Fluoxetine*
Escitalopram*
Sertraline

Bupropion
Agomelatine
Venlafaxine
Duloxetine
Mirtazapine
Paroxetine†

Vortioxetine
Desvenlafaxine
TCAs
Tianeptine
Esketamine (nasal spray)

Milnacipran†

Severe psychotic depression 
(children)

Fluoxetine*
Escitalopram
Sertraline

Bupropion Agomelatine
Paroxetine
Venlafaxine
Duloxetine
Mirtazapine
Vortioxetine
Desvenlafaxine
TCAs
Milnacipran
Tianeptine
Esketamine (nasal spray)

Severe psychotic depression 
(adolescents)

Escitalopram*
Fluoxetine*
Sertraline

Bupropion
Agomelatine
Venlafaxine
Duloxetine
Mirtazapine
Paroxetine†

Vortioxetine
Desvenlafaxine
TCAs
Tianeptine
Esketamine (nasal spray) 
Milnacipran†
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ziprasidone, amisulpride, clozapine, typical antipsychotic 

drug을 3차 약물로 고려할 수 있다. 청소년에서 2차 약물로 

quetiapine, risperidone, olanzapine을 고려하며, 3차 약물로 

paliperidone, lurasidone, blonanserin, amisulpride, ziprasi-

done, clozapine 등을 고려할 수 있다(표 4).

소아·청소년 주요우울장애-정신병적 양상이 있는 중증 삽화의 

항정신병약물 선택

소아와 청소년 모두에서 aripiprazole이 최우선 치료로 선

택되었고, 소아에서는 risperidone이, 청소년에서는 quetiap-

ine과 risperidone이 1차 약물로 선택되었다. 소아에서는 2차 

약물로 quetiapine, olanzapine, paliperidone, amisulpride를 

고려하고, lurasidone, ziprasidone, blonanserin, clozapine을 

3차 약물로 고려할 수 있다. 청소년에서는 2차 약물로 olan-

zapine, paliperidone, amisulpride, lurasidone, blonanserin, 

ziprasidone을 고려하고, 3차 약물로 clozapine과 정형 항정

신병약물(typical antipsychotics)을 고려할 수 있다(표 4).

고      찰

본 논문에서는 2025년에 개정된 한국형 우울장애 약물치

료 알고리듬(KMAP-DD 2025)을 기반으로, 소아·청소년 

우울장애 및 파괴적 기분조절부전장애(DMDD)의 초기 치

료에 대한 선호 전략과 관련된 설문 결과를 제시하였다. 소

아·청소년 우울장애에 대한 약물치료 조사는 KMAP-DD 

2012 개정판부터 시작되었으며, KMAP-DD 2017에서는 

DSM-5에 새롭게 포함된 DMDD의 치료 전략이 추가되었

다. KMAP-DD 2021에서는 미국 소아·청소년 정신의학회

의 치료 지침11)에 따라 소아(5-12세)와 청소년(13-17세)으로 

연령을 구분하였고, DMDD 치료 전략에 성별에 따른 차별

화된 접근법이 도입되었다. 이번 KMAP-DD 2025에서는 

최신 연구 결과와 임상 경험을 반영하여, 약물 선택 및 치료 

전략에서 더욱 세분화되고 구체화된 변화가 이루어졌다. 

DMDD는 내원하는 소아·청소년에서 비교적 흔히 관찰되

나, DMDD의 진단 기준을 충족하는 경우는 이에 미치지 못

하여 2%-5%의 유병률을 보이는 것으로 보고되고 있다.12,13) 

Table 4. Preferred initial antidepressant or antipsychotics for major depressive disorder in children and adolescents (continued)

Clinical presentation 1st line strategies 2nd line strategies 3rd line strategies
Antipsychotics Severe non-psychotic  

depression (children)
Aripiprazole Quetiapine†

Risperidone†

Olanzapine
Lurasidone
Blonanserin 
Paliperidone
Ziprasidone
Amisulpride
Clozapine 
TAP

Severe non-psychotic  
depression (adolescents)

Aripiprazole Quetiapine
Risperidone
Olanzapine

Paliperidone
Lurasidone
Blonanserin 
Amisulpride
Ziprasidone 
Clozapine 
TAP

Severe psychotic depression 
(children)

Aripiprazole*
Risperidone

Quetiapine
Olanzapine
Paliperidone
Amisulpride

Lurasidone
Ziprasidone
Blonanserin
Clozapine 
TAP†

Severe psychotic depression 
(adolescents)

Aripiprazole*
Risperidone
Quetiapine

Olanzapine
Paliperidone
Amisulpride 
Lurasidone
Blonanserin
Ziprasidone

Clozapine 
TAP

*treatment of choice; †non-consensus. TCAs, tricyclic antidepressants; TAP, typical antipsychotics.
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본 연구에 사용된 설문지는 DMDD 초기 약물치료 전략을 

평가할 때, 주의력결핍 과잉행동장애(이하 ADHD) 동반 여

부는 고려하지 않고 기분 증상 조절만을 치료 목표로 설정한

다는 단서 조항을 명시하였으며, 이에 따라 정신자극제 등은 

평가 항목에서 제외하였다. 한편, 국외 연구에서는 ADHD와 

중증 기분조절부전 증후군을 동반한 소아·청소년에게 정신

자극제 단독치료만으로는 충분한 효과를 얻지 못할 때, di-

valproex sodium을 병합치료 한 경우 치료 효과가 있었다는 

보고가 있다.14)

DMDD의 초기 치료방법에서 KMAP-DD 2021과 같이 

1차 약물치료 전략으로 선택된 것은 없었으며, KMAP-DD 

2021과 달리 기분조절제+비정형 항정신병약물, 기분조절제 

단독치료, 기분조절제와 항우울제 병합치료가 컨센서스가 

이루어졌다. 이외에 2, 3차 치료로 선택된 것은 동일하였다.

DMDD의 치료약물 선택의 경우 항우울제에서는 KMAP-

DD 2021과 같이 1차 약물로 escitalopram, fluoxetine이 선택

되었으며, KMAP-DD 2021에서 2차 약물이었던 sertraline

이 KMAP-DD 2025에는 1차 약물로 그 선호도가 높아졌다. 

항정신병약물의 경우 KMAP-DD 2021에서 최우선 치료로 

선택되었던 aripiprazole이 KMAP-DD 2025에서는 risperi-

done과 같이 1차 약물이었다. DMDD의 비정형 항정신병약

물 치료에 관한 연구에서 특히 risperidone 병합투여의 긍정

적 효과를 입증한 연구들12,13)이 반영된 것으로 볼 수 있겠다. 

또한 KMAP-DD 2025에서는 3차 약물로 lurasidone이 추가

되었다. 

Valproate가 가임기 여성에게 미치는 위험성15,16)과 처방 

권고의 변화17,18)를 반영하여 기분조절제의 선택에서 남성과 

여성을 구분하여 조사한 KMAP-DD 2021 방식을 유지하였

다. 남녀 모두 KMAP-DD 2021과 약물치료 전략의 차이가 

없었으나 KMAP-DD 2021에서는 남성에서 컨센서스가 이

루어지지 않은 lamotrigine이 KMAP-DD 2025에서는 컨센

서스가 이루어졌다.

DMDD는 비교적 최근에 정의된 진단명으로, 치료 전략에 

대한 근거가 아직 충분하지 않다. 현재까지의 약물치료 연구

는 대부분 소규모이며, ADHD나 반항장애와 같은 공존질환

과 병합된 사례에서 추론된 경우가 많아, 독립적 치료 전략

으로서의 신뢰도는 제한적이다. 2023년 발표된 체계적 문헌

고찰에 따르면, 선택적 세로토닌 재흡수 억제제(selective se-

rotonin reuptake inhibitor, 이하 SSRI), 비정형 항정신병약

물, 기분조절제 등의 약물이 일부 증상 개선에 효과를 보였

으나, 일관된 치료 효과를 입증하지는 못했으며, 장기적인 

안전성에 대한 데이터도 부족한 상황이다.19) 특히, 항우울제 

단독치료보다는 인지행동치료(이하 CBT), 부모 훈련, 정서

조절 훈련 등 심리사회적 중재와 병행할 때 치료 효과가 더 

높다는 결과가 보고되었다. 이러한 접근은 미국 소아청소년

정신의학회(이하 AACAP) 등 주요 가이드라인에서도 강조

되고 있으며,3) 실제 임상에서는 치료 반응성, 공존 질환, 가족 

기능 등의 요소를 고려한 개별화된 전략이 필요하다. KMAP-

DD 2025는 이러한 근거의 제한성을 인지하면서도, 국내 임

상 경험을 바탕으로 실질적 치료 전략을 제시한 점에서 의의

가 있으며, 향후 보다 강력한 과학적 근거 마련이 요구된다.

소아·청소년 주요우울장애의 약물치료에 대한 국외 가이

드라인은 비약물치료의 우선 권고, 약물 선택 기준의 제한성 

등에서 KMAP-DD 2025와 일부 차이를 보인다. 텍사스 소

아 약물치료 알고리듬 프로젝트(Texas Children’s Medica-

tion Algorithm Project)20)에서는 소아·청소년 주요우울장

애 1단계 치료로 fluoxetine, sertraline, citalopram 등 SSRI 

단독치료를 권고하며, fluoxetine을 최우선 약물로 제시하였

다. AACAP 2023 가이드라인3)에 따르면 치료는 단계적으로 

접근하며, 1단계에서는 경도-중등도 증상에 대해 인지행동

치료 또는 대인관계치료 같은 비약물치료를 우선 권고한다. 

증상이 지속되거나 악화되면 2단계로서 fluoxetine (우선적), 

escitalopram을 1차 약물로 권고하고, 반응이 없을 경우 ser-

traline, citalopram 등의 SSRI 교체나 병합치료를 고려한다. 

SSRI에 반응하지 않는 경우에는 venlafaxine 등 세로토닌-

노르에피네프린 재흡수 억제제(serotonin-norepinephrine 

reuptake inhibitor) 사용이 가능하나, 자살 사고 증가에 주

의해야 하며, 약물과 심리치료의 병용이 권장된다. 2016년 

Canadian Network for Mood and Anxiety Treatments 

Guidelines (이하 CANMAT)21)은 1차 치료로 CBT 또는 대인

관계 심리치료(interpersonal psychotherapy), 2차로 fluox-

etine (level 1), 그 외 escitalopram, sertraline, citalopram 

(level 2), 3차로는 venlafaxine, TCAs를 권고하였다. 영국 

National Institute for Health and Care Excellence (NICE) 

2019 가이드라인22) 역시 fluoxetine 외 약물 사용에 신중함을 

강조하며, paroxetine, venlafaxine, TCAs는 부작용과 자살 

위험으로 권장하지 않는다. 

이에 비해 KMAP-DD 2025는 국내 임상 경험을 반영하여 

fluoxetine 외에 escitalopram, sertraline도 1차 약물로 포함

하고 비정형 항정신병약물 병합치료도 초기 치료 전략에서 

제시되고 있는데, 이는 KMAP-DD 2025가 우울증의 심각도

와 국내 실정에 따른 약물 치료 전략과 약물 선택에만 국한

한 것임을 고려해야 한다. 

소아·청소년 주요우울장애의 경도 및 중등도 삽화에 대하

여 항우울제 단독치료가 소아에서는 최우선 치료, 청소년에

서는 1차 선택이었던 KMAP-DD 2021과 달리, KMAP-DD 
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2025에서는 소아, 청소년 모두 최우선 치료로 선택되었다. 

정신병적 양상이 없는 중증 삽화에서 소아의 경우 KMAP-

DD 2025는 KMAP-DD 2021과 동일하게 1차 선택 치료는 

항우울제 단독치료, 항우울제와 비정형 항정신병약물 병합

치료였고, 청소년의 경우 KMAP-DD 2025는 KMAP-DD 

2021에서 1차 선택이었던 항우울제 단독치료가 최우선 치료

로 선택되어 선호도가 높아졌다. 정신병적 양상을 동반한 중

증 삽화에서는 KMAP-DD 2021과 마찬가지로 소아와 청소

년 모두에서 항우울제와 비정형 항정신병약물의 병합치료가 

최우선 치료로 선택되었다. 

주요한 변화로 주목할 만한 점은, 정신병적 양상이 없는 

중증삽화에서 KMAP-DD 2012에서는 항우울제 단독치료

만 1차 선택으로 권장하였으나, KMAP-DD 2017, KMAP-

DD 2021에 이어 KMAP-DD 2025에서도 항우울제와 비정

형 항정신병약물의 병합요법까지도 1차 치료로 권장하고 있

다는 점이다. 이러한 경향은 성인 중증 우울환자에 대한 초

기 치료 선택과도 유사한 경향으로, 국내에서는 성인뿐만 아

니라 소아·청소년 중증 우울삽화에서도 항우울제와 비정형 

항정신병약물의 병합치료가 적극적으로 활용되고 있음을 시

사한다. 지금까지의 연구 축적에 대한 메타분석 결과23,24)에 

따르면 소아·청소년 경도 및 중등도 우울삽화에서 약물치

료와 심리치료 간 우월성을 뒷받침하는 명확한 근거가 부족

하여 인지행동치료와 대인관계치료가 먼저 권장된다. 그러

나, 경도 및 중등도 삽화에서도 심리치료의 효과가 제한적이

거나 뚜렷한 개선이 없을 경우, 또는 중증 우울삽화의 경우

에는 본 연구 결과처럼 약물치료를 권고한다.3) 

특히, 소아·청소년 주요우울장애의 약 40%에서 90%가 

정신과적 동반질환을 함께 가지고 있으며4,25) 이러한 동반질

환은 치료를 복잡하게 만드는 요인으로 작용한다.11) 소아·

청소년 우울장애 치료에서 초기 치료 반응을 높여 조기 관해

를 유도하는 것이 중요하다는 관점26)에서 KMAP-DD 2025

가 비정형 항정신병약물의 병합치료를 1차로 권장한 것은 

이러한 임상적 필요성을 반영한 결과로 해석할 수 있다. 또

한, 장기간에 걸친 추적 연구는 추가로 필요하지만, ADHD 

증상 조절과 공격성 조절을 위한 비정형 항정신병약물의 사

용 근거가 증가하고 있으며,27) 이에 따른 처방 빈도의 증가 

추세28)도 반영된 것으로 보인다. 

성인 환자를 대상으로 한 연구에서는, 항우울제 단독요법

보다 항우울제와 비정형 항정신병약물 병합요법의 효과에 

대한 근거29)가 점차 확대되고 있으며, 치료저항성 환자뿐만 

아니라30) 치료저항성이 아닌 경우에도 병합요법이 우월한 

효과31)를 보였다는 보고가 있다. 본 연구 결과는 이러한 최신 

연구 결과와 경향을 국내 전문가들이 적극적으로 반영하고 

있음을 보여준다. 

다만, CANMAT 가이드라인21)에서는 비정형 항정신병약

물 사용을 권고하지 않고 있으며, 소아·청소년에 대한 제

한적인 연구결과32)와 안전성33)을 고려하여 신중한 적용이 

요구된다.

소아·청소년 주요우울장애의 초기 항우울제 선택에 있어

서는 KMAP-DD 2025에서는 주요우울장애 경도 및 중등도 

삽화에서 소아의 최우선 항우울제가 escitalopram에서 fluox-

etine으로 변경되었고, sertraline은 1차 약물로 상향되었다. 

청소년에서는 fluoxetine의 선호도가 더욱 높아져 최우선 치

료로 권고되었다. 정신병적 양상이 없는 중증 삽화에서는 소

아에서 fluoxetine이 최우선 치료로 권고되었고, 청소년은 

1차 약물 구성이 유지되었으나 2차, 3차 약물에 대한 합의가 

확대되었다. 정신병적 양상이 있는 중증 삽화에서는 소아에

서 fluoxetine, 청소년에서는 escitalopram과 fluoxetine이 최

우선 치료로 권고되었고, 약물 선택의 다양성이 확대되었다. 

Fluoxetine은 모든 임상 상황에서 선호도가 증가하였으며, 

이는 여러 연구 및 메타분석에서 소아·청소년 우울장애 치

료에 대한 효과와 안전성이 가장 일관되게 입증된 결과를 반

영한 것으로 해석된다. 3개의 최근 메타분석에 따르면 fluox-

etine은 위약 대비 소아·청소년에서 우울 증상을 유의하게 

개선시켰다: standardized mean difference (이하 SMD) 

-0.51 (-0.84, -0.18); SMD -0.51 (-0.99, -0.03); mean dif-

ference (이하 MD) -2.84 (-4.12, -1.56). 또한 6-18세 주요

우울증 환자 3335명을 대상으로 한 19개 연구를 종합한 코크

란 리뷰(Cochrane review)에서 fluoxetine이 위약에 비해 우

월한 효과를 보여 최우선 치료제로 권고되었으며,34) 2016년 

CANMAT 가이드라인21)에서 가장 높은 근거 수준인 level 1

로 권장되었고, 2020년 메타분석32)에서 fluoxetine이 최적의 

치료 약물로 제시되었다. Lancet Psychiatry에서 수행된 네

트워크 메타분석35)에서 fluoxetine은 단독 약물요법 기준에

서 소아청소년 우울증 치료에 있어 우울 증상 개선 측면에서 

가장 높은 효과 크기를 보였으며 치료 수용성 및 중단율 측

면에서도 우수한 약물로 평가되었다. 이러한 결과는 AACAP 

2023 가이드라인3)에서도 반영되어, fluoxetine이 2단계 약물

치료의 최우선 선택으로 명시되고 있다.

Escitalopram은 이전보다 선호도는 다소 낮아졌지만, 여

전히 대부분의 임상 상황에서 1차 선택 약물 또는 최우선 치

료제로 사용되고 있다. 최근 세 편의 메타분석 결과33,35,36)에

서 escitalopram이 위약과 비교해 통계적으로 유의미한 효과

를 보이지 않은 측면이 선호도 감소와 연관되는 것으로 보인

다. 그러나, 소아·청소년 우울장애 치료에서 escitalopram은 

위약에 비해 증상 완화 및 기능 개선 효과가 입증되었으며,34) 
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특히 청소년 집단에서 더 뛰어난 효과를 보였다.36) 비록 소

아·청소년을 대상으로 한 잘 설계된 escitalopram 연구는 

제한적이지만, 부작용 발생과 안전성 측면을 고려할 때 상대

적으로 안전성이 높게 평가되고 있으며,33,37,38) 유지치료에서

도 그 안전성이 확인되었고,39) 성인 대상 6-12주 급성기 치료 

연구에서는 fluoxetine보다 더 우수한 치료 효과를 보였다는 

결과40) 등이 본 연구 결과에 반영된 것으로 볼 수 있다. 또한, 

fluoxetine은 cytochrome P450 효소의 2D6 및 3A4 아형을 

억제하는 특성이 있어, aripiprazole, risperidone, quetiapine 

등 여러 약물의 혈중 농도에 영향을 미칠 수 있으므로, 약물 

대사와 상호작용 측면도 이번 결과에 고려된 중요한 요소로 

해석된다.

Sertraline의 경우, KMAP-DD 2021에서는 소아의 경도 

및 중등도 우울삽화에 한해 2차 선택 약물로 권고되었으나, 

KMAP-DD 2025에서는 보다 다양한 임상 상황에서 1차 선

택 약물로 선호도가 높아졌다. 최근 연구들에서 sertraline은 

소아·청소년 주요우울장애 치료에 대한 일부 연구에서 통

계적으로 유의한 증상 개선 효과를 보였으나, 그 효과 크기는 

제한적인 것으로 평가되었다. Hetrick 등의 코크란 리뷰34)에

서는 sertraline이 위약 대비 우울 증상 감소에 있어 MD -3.51 

(95% CI -6.99, -0.04)을 보여 통계적 유의성을 보였으나, 임

상적으로는 그 효과가 작은 수준으로 나타났다. 또한, Fee-

ney 등(2022)의 메타분석41)에서도 sertraline의 SMD는 전체 

항우울제 중 비교적 낮은 수준으로, 위약 반응이 낮은 연구

에서도 SMD가 0.19-0.22에 머물러 임상적 효과가 제한적인 

것으로 보고되었다. 이와 같이 sertraline이 소아·청소년 우

울장애 치료에서 위약 대비 유의한 효과를 보였음에도, 그 

효과 크기가 크지 않다는 기존 연구 결과에도 불구하고, 선

호도가 높아진 것은 부작용이 비교적 적고, 임상 경험이 축

적된 점이 반영된 결과로 볼 수 있다.

정신병적 양상이 없는 중증 삽화의 항정신병약물 선택에

서 소아와 청소년 모두 KMAP-DD 2021에서는 2차 약물이

었던 aripiprazole이 KMAP-DD 2025에서는 1차 약물로 선

호도가 높아졌다. 또한, 정신병적 양상이 있는 중증 삽화의 

항정신병약물 선택의 경우에도 소아와 청소년 모두 KMAP-

DD 2021과 동일하게 aripiprazole이 최우선 치료로 선택되

었고 1차 약물로 risperidone을 권고하였다. 

이러한 변화는 비록 주요우울장애 대상이 아니지만 최근 

보고된 aripiprazole의 임상적 유효성과 안정성에 대한 근거

에 관련된 것으로 해석된다. Ghanizadeh와 Haghighi의 연

구42)에서는 틱장애 소아·청소년을 대상으로 한 무작위 이중

맹검 연구에서 aripiprazole이 risperidone과 비교해 유사한 

증상 개선 효과를 보이면서도 prolactin 수치 상승과 체중 증

가 같은 부작용 발생률이 낮은 것으로 보고했다. 또한, 2021년 

early psychosis 대상 메타분석43)에서도 aripiprazole이 ris-

peridone 대비 우울 증상 개선 효과와 더불어 내약성 측면에

서도 우수하며, 장기 치료 시 부작용 발생률이 낮다는 결과

를 제시하였다. 이러한 근거들은 KMAP-DD 2025에서 ar-

ipiprazole이 소아·청소년 우울장애 환자에서 최우선 치료

로 권고된 배경을 뒷받침한다.

KMAP-DD 2025는 2021년 대비 여러 항목에서 구체화와 

세분화가 이루어졌다. 첫째, DMDD 치료 전략이 보다 정밀

해졌으며 성별에 따른 기분조절제 선택과 병합치료 기준이 

세분화되었다. 예를 들어, 2021년에는 sertraline이 2차 약물

이었으나 2025년에는 1차 항우울제로 상향되었고 lamotrig-

ine은 남성에서 2차 약물로 컨센서스를 얻었다. 둘째, 소아·

청소년 주요우울장애 치료 전략도 정교화되었다. 특히 청소

년 경도-중등도 삽화에서 항우울제 단독치료가 1차에서 최

우선 치료로 상향되었고 정신병적 양상이 있는 중증 삽화에

서는 병합치료가 더욱 명확히 최우선 전략으로 자리잡았다. 

셋째, fluoxetine은 전 임상 상황에서 최우선 약물로 sertra-

line도 다양한 상황에서 1차 약물로 상향되며 약물 우선순위

가 보다 명확히 정리되었다. 이는 국내 임상 현장의 실제 경

험을 반영한 결과로 해석된다. 

이번 KMAP-DD 2025 개정은 국내에서 실제로 이루어지

고 있는 우울장애 치료 현황을 현실적으로 반영하고자, 우울

장애 치료 전문가들의 의견 수렴과 공청회, 추가 회의 과정

을 거쳐 최종 확정되었다. 이에 따라, 본 지침서는 국내 우울

장애 치료 전문가들의 임상적 경험과 국내 의료 환경을 반영

한 진료 지침으로 활용되기를 기대한다.

또한, 이번 개정에서 논의된 내용들은 향후 새로운 연구 결

과가 축적됨에 따라 지속적으로 재검토되고, 임상 현실에 맞

춰 보완·개정되어야 할 것이다. 더불어, 본 연구 결과는 약

물치료 전략과 선택에 한정된 것이므로, 다른 가이드라인3,20)

에서 강력한 근거를 바탕으로 권고하고 있는 정신치료, 질병 

교육, 가족 개입과 같은 비약물적 치료 전략 및 공존하는 정

신과적 질환에 대한 통합적 접근 또한 반드시 함께 고려되

어야 한다.

그럼에도 불구하고, 일차 진료의를 대상으로 하거나 최신 

근거를 충분히 반영하지 못한 일부 국외 가이드라인의 한계

를 고려할 때, 본 지침은 국내 임상 실정에 적합한 소아청소

년 정신건강의학과 전문가들의 약물치료 전략과 진료 방향

을 제시한다는 점에서 충분한 의의가 있을 것으로 기대된다.
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결      론

소아·청소년 주요우울장애 및 파괴적 기분조절부전장애

(DMDD)에 대한 KMAP-DD 2025에서는 최신 연구 결과와 

임상 경험을 반영하여 약물 선택과 치료 전략이 보다 세분

화되고 구체화되었다.

DMDD의 초기 약물치료 전략에서는 KMAP-DD 2021과 

마찬가지로 1차 치료로 권고된 방법은 없었으나, 기분조절

제 단독치료, 기분조절제+항우울제 병합치료, 기분조절제+

비정형 항정신병약물 병합치료에 대한 컨센서스가 새롭게 

이루어졌다. 약물 선택에서는 escitalopram, fluoxetine, ser-

traline이 1차 항우울제로 권고되었고, 비정형 항정신병약물 

중에서는 aripiprazole과 risperidone이 1차 약물로 권고되었

다. 기분조절제 선택에서는 valproate가 남성에서 1차 약물

로, lamotrigine과 lithium이 2차 약물로 권고되었으며, 여성

에서는 valproate 사용의 위험성 고려로 1차 약물 권고가 이

루어지지 않았다. 소아·청소년 주요우울장애의 약물치료 

전략에서는 경도 및 중등도 삽화에서 소아와 청소년 모두 항

우울제 단독치료를 최우선 치료로 권고하였다. 정신병적 양

상이 없는 중증 삽화의 경우, 소아에서는 항우울제 단독치료

와 항우울제+비정형 항정신병약물 병합치료를 1차 치료로 

권고하였으며, 청소년에서는 항우울제 단독치료를 최우선 

치료로 권고하였다. 정신병적 양상이 동반된 중증 삽화에서

는 소아와 청소년 모두 항우울제와 비정형 항정신병약물 병

합치료를 최우선 치료로 권고하였다. 항우울제 선택에서는 

fluoxetine의 선호도가 모든 임상 상황에서 증가하여 최우선 

치료로 권고되었고, escitalopram은 여전히 대부분의 상황에

서 1차 약물 또는 최우선 치료로 권고되었다. Sertraline은 기

존보다 선호도가 상승하여 보다 다양한 임상 상황에서 1차 

약물로 권고되었다. 항정신병약물 선택에서는 aripiprazole

이 소아·청소년 모두에서 최우선 치료로 권고되었다.

이번 KMAP-DD 2025는 국내 소아청소년 정신건강의학

과 전문가들의 임상 경험과 실제 진료 환경을 적극 반영하여 

현실적이고 실질적인 약물치료 전략을 제시하고자 하였다. 

특히 초기 치료 반응을 높이고 조기 관해를 유도하기 위한 

보다 적극적인 치료 전략이 강조되었으며 이는 성인 우울장

애 치료 흐름과도 유사한 경향을 보인다. 다만 본 결과는 무

작위 대조군 연구나 체계적 문헌고찰 등 강력한 근거가 소아

청소년 대상으로는 부족한 현실을 감안하여 전문가 합의를 

기반으로 정리된 것이다. 또한 국내 진료환경 특수성이 반영

된 결과이므로 다른 국가의 임상 현실에 곧바로 일반화하는 

데에는 제한이 있을 수 있다. 아울러 소아·청소년 환자의 

경우 약물 부작용, 발달 단계, 개인 및 가족 병력 등 개별 환

자 특성을 고려한 맞춤형 접근이 필요하다. 향후 보다 강력

한 근거를 바탕으로 한 지속적인 개정과 함께, 약물치료 외

에도 심리치료, 질병 교육, 가족 개입 등 통합적 치료 전략이 

함께 고려되어야 할 것이다.

중심 단어: 주요우울장애; 약물치료; 알고리듬; 소아; 청소년.
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