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서    론

다발성경화증은 중추신경계에 국한된 대표적인 탈수초

염증질환이다. 아직 정확한 병리기전은 밝혀지지 않았

지만, 말초혈관, 림파절에서 감작된 자가반응 CD4 helper세

포 혹은 CD8 cytotoxic 세포, 여러 염증세포가 뇌혈관방어

막을 통과하여 microglia 등에 의해 한번 더 활성화되면서 중

추신경계 수초(myelin)의 여러 항원에 공격을 하여 염증반

응을 유발하고 신경회로의 탈수초와 축삭손상을 일으킨다. 

염증세포와 microglia, 활성화된 림파구에서 분비되는 시토

카인에 의해서 염증반응이 잠잠해지거나 혹은 조금씩 지속

될 수 있는 환경을 만들 수 있다[1]. 주로 20-40세 사이에 흔

Multiple sclerosis (MS) is the most common demyelinating disease affecting the central ner-
vous system of young adults living in the western world. MS should be strongly suspected 

when a young adult develops one or more neurological episodes consistent with damage to 
white matter within the central nervous system (CNS), especially when these affect the optic 
nerves, brainstem, or spinal cord. The patient with relapses, each of which can be attributed to 
demyelination in the CNS, requires no investigation prior to establishing the diagnosis of clini-
cally definite MS. For a diagnosis of MS, separate anatomical sites within the CNS must have  
been affected on different occasions, typically three. MS in Asian populations is characterized by 
the selective and dominant involvement of the optic nerve and spinal cord with some incidence 
of brainstem lesions. 35-40% of MS cases in Korea are of this optico-spinal type with or without 
brainstem lesions. Reported cases of neuromyelitis optica spectrum disease (NMOSD), causing 
severe optic neuritis (ON) and/or longitudinally extensive transverse myelitis, either monophase 
or with a relapse-remitting pattern, some of which were diagnosed previously as the optico-
spinal form of MS in Asia, have increased annually in Korea with the development of the NMO-
IgG or aquaporin4-antibody detecting technique. NMO-IgG detection is very important in the 
diagnosis of early stage of NMOSD and the differentiation of MS and other demyelinating 
disease. Many new convenient oral drugs or very potent intravenous monoclonal antibodies for 
targeting VLA-4, CD20, and CD52 may decrease the annual relapse rate and burden of brain-
spinal cord lesionsin MS.  

Keywords: �Demyelinating disease; Multiple sclerosis; Neuromyelitis optica; 
Neuromyelitis optica-IgG; Aquaporin4 antigen 
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히 발생하고 10세 이전이나 60세 이후에는 드물다. 유럽계 

백인에서 빈번하고 위도 45-60° 사이에서 발병률이 높고 여

자가 남자보다 2배정도 잘 생긴다[2]. 동양인과 흑인에서는 

상대적으로 드물다. 우리나라에서 2000-2005년 사이의 환

자를 대상으로 한 연구에서 유병률은 3.5-3.6이었고 남녀비

는 1:1.26로 여자가 많았다[3]. 처음 증상으로 혹은 반복되는 

증상으로 시신경염에 의한 시력저하, 시야장애와 부분 척수

염에 의한 상하지 부분마비, 감각이상증, 대소변장애 등을 많

이 호소한다[4]. 이런 유형의 다발성경화증은 뇌자기공명영

상(magnetic resonance imaging, MRI)에서 백인 다발성

경화증 환자에서 흔히 볼 수 있는 뇌실주위, 인접피질부위, 

소뇌 등에서 병변이 발견되지 않고 시신경계나 뇌간, 경부-

흉부 척수 부위에 병변이 있어, 별도로 시신경척수 형 다발성

경화증(optico-spinal multiple sclerosis)으로 명명하기도 

하였다(Figure 1) [5]. 65% 이상의 다발성경화증 환자는 두 

차례 이상의 뇌병변, 시신경염, 척수염 등에 의한 재발·완화

되는 과정을 거쳐 서서히 진행되는 이차성진행(secondary 

progressive)형으로 진행되며 10%는 2-3차례의 재발·호전

을 반복하다 더 이상 진행되지 않는 양성(benign)형으로 남

는다. 다발성경화증 환자의 10% 내에서 재발·호전 등의 변

화 없이 처음부터 지속적으로 진행되는 일차성진행(primary 

progressive) 형으로 표현될 수 있다[6]. 척추체 3분절 이상

에 걸쳐 생기는 급성횡단성척수염 및 심한 시력장애와 시야

장애, 안구통을 호소하는 시신경염이 척수염과 동시에 혹은 

별도로, 반복적으로 재발되는 시신경척수염(neuromyelitis 

optica, NMO)은 백인보다는 아시아지역의 한국, 일본, 중국

의 중년여자에게서 많이 생기고(Table 1) (Figure 2) [7,8]. 

다발성경화증과 치료가 틀리기 때문에 NMO-IgG항체검사

[9,10]를 실시하여 조기진단과 치료가 필요하다. 

임상소견

1.  증상과 징후 

갑작스럽게 혹은 서서히 나타날 수 있다. 일부 환자는 무

증상 뇌병변이 우연히 발견되는 경우도 있다. 301명의 환

자의 증상을 정리한 Swingler의 보고에서 가장 많이 호소하

는 순서로 나열하면 위약, 감각이상증, 운동실조, 괄약근조

절장애, 피로, 경련, 복시, 시력장애, 장운동장애, 말더듬, 어

지럼, 안면통증, 기억력장애, 두통 순이며 시작 증상으로는 

감각이상증, 위약, 시력장애, 운동실조증, 복시 등 시신경, 

척수, 및 뇌줄기 병변에 의한 증상을 호소하였다[2]. 신경학

적 검사에서 가장 많이 발견되는 징후는 시력저하, 복부피부

반사소실, 진동감각저하, 건반사항진, 색각장애, 상지운동실

조, 안구진탕, 근긴장항진, 주저-긴박뇨 등이다[2]. 증상과 징

후로 추정된 가장 많이 연관된 뇌병변은 시신경계, 척수, 뇌

줄기-소뇌, 뇌피질 순이다. 우리나라 다발성경화증 환자의 

증상은 시신경척수 형이 많기 때문에 위약, 감각이상, 방광

증상, 시력장애, 장운동장애 등의 순으로 많았다[11]. 

백인 환자들에서 주로 뇌병변, 소뇌-뇌줄기에 여러 병변이 

생기는 전형적인 형의 다발성경화증과는 달리, 한국 및 아시

아지역에서 비교적 많은 시신경척수형 다발성경화증은 주로 

시신경과 척수에 병변이 흩어져있어 상하지 및 몸통의 감각증

상, 운동실조증, 방광증상, 경련, 시력장애, 장운동장애 등의 

Table 1.  �Characteristics of NMO in 70 patients of Asan Medical 
Center 

NMO

Clinical onset,  
   course

Onset always with relapse, 10% to 15%  
   monophase

Median age of  
   onset

35

MRI; brain Normal or non-specific white matter  
   �lesions, 20% to 30% central 

hypothalamus, corpus callosum 
(spelenium>genu), perventricular or 
brainstem (caudal medulla)

MRI; spinal cord Long extensive cod lesions(≥3 vertebral 
   �segments) central lesions, 10% to 20% 

posterior column, lateral column 
scattered long partial cord

Sex 9.3:1

CSF; WBC  
   number

Occasionally pleocytosis, polymorphonu- 
   clear and mononuclear cells

CSF; OCBs, IgG  
   index

<5%

NMO-IgG 85%

NMO, neuromyelitis optica; MRI, magnetic resonance imaging; 
CSF, cerebrospinal fluid leak; WBC, white blood cells; OCB, oligo-
clonal band.
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증상을 호소한다[5,7]. 뇌줄기 병변에 의한 경한 증상과 증

후도 말더듬증, 어지럼 증상과 복시, 안진 등의 증후가 발견

되기도 한다(Figure 1). 특히 여자 환자가 많으며 처음 증

상이 늦게 나타나지만 병이 지속되는 기간은 별 차이가 없

었다[5]. 시신경척수형 비는 영국(6%)과 비교해서 일본

(42%)에서는 7배로 높았고[5] 아산병원의 환자에서는 33%

로 역시 유럽보다는 높았다. 최근 NMO-IgG항체양성인 

NMO가 그전에 보고된 시신경척수형과는 치료방법과 임상

양상이 다른 질환으로 분류되어[8,12] NMO-IgG항체 측정

이 개발된 2003년 후 다발성경화증의 분류에서는 시신경

척수형이 유럽과 미국의 통계보다 많이 높지 않다. 또한 

2010년 개정된 McDonald 다발성경화증 진단기준은 굳이 

시신경척수형으로 따로 나눌 필요가 없어졌다[13]. NMO

의 최근 주요 진단기준조건은 1) 한쪽 또는 양쪽 시신경염

이 한번 혹은 여러 차례에 걸쳐 생기고, 2) 적어도 3분절 척

추체를 초과하는 긴 횡단성 척수염이 동시에 혹은 시간을 

두고 각각 재발이 발생할 때로 정하였

다(Figure 2). 부진단기준은 1) 혈청이

나 뇌척수액에서 NMO-IgG항체가 발

견되고, 2) 뇌MRI소견이 정상이거나 다

발성경화증을 의심할만한 소견이 없을 

때로 정하였다[8]. 

진단을 위한 실험실적 자료

1.  올리고클론띠

척수액과 혈청을 등전압초점맞추기

로 검사하여 IgG생성이 중추신경 내 

척수액에서만 생성되는 것을 증명하는 

검사방법을 이용한다. 뇌척수액 내 올

리고클론띠(oligoclonal bands)는 백

인의 다발성경화증 환자에서 90% 이

상 양성으로 발견되어 다발성경화증의 

보조진단적 가치가 높은 반면, 한국 등 

아시아 환자에서는 30% 정도 양성반

응을 보이며[6,11], NMO 환자인 경우 

10% 미만에서 확인되어 아시아 환자에서는 상대적으로 진

단가치가 떨어진다. 

2.  IgG 지표

척수액과 혈청의 IgG비를 척수액과 혈청의 알부민 비로 

나눈 값으로 정의하며 뇌척수액 내 과도한 IgG생성을 증명

하는 의미가 있으며 올리고클론띠와 같이 중추신경계에서 

B-cell이 활성화된 면역반응을 간접적으로 시사하는 의미가 

있으나 특이성은 떨어진다[14]. 

3.  �NMO-IgG 

Aquaporin-4항원에 특이하게 반응하는 것으로 밝혀진 

NMO-IgG 항체는 NMO 환자(85% 이상)에서 높은 민감도

를 보였다[9,10]. 최근 NMO를 진단하는 데 꼭 필요한 검사

법이며 시신경척수형 다발성경화증을 감별하는 데에도 도

움이 된다[7]. 

Figure 1.  �Magnetic resonance imaging findings in 27-year-old female patient of multiple 
sclerosis. (A) Two separate lesions (arrows) of cerical spinal cord in sagital T2 
weighted image. (B,C) Multiple scattered small lesions in corpus callosum, me-
dulla (arrows, B), avoid shaped perpendicular to corpus callosum (arrow, C) in 
sagittal brain fluid attenuated inversion recovery (FLAIR) image. (D,E) Small scat-
tered lesions in right middle cerebellar peduncle (arrow, D) and left lateral medula 
lesion (arrow, E) in axial FLAIR.

A

CB

D E
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임상적으로 확실한 다발성경화증 환자의 

자기공명영상 소견

1.  �T2, fluid attenuated inversion recovery 강조 뇌 

자기공명영상 

뇌실 주위에서 95% 환자에서 병변이 발견된다. 백질 주

변부의 국소적 병변이 주로 많이 관찰되나, 깊은 백질 부에

도 국소적으로 혹은 융합성으로 관찰된다. 아주 인접한 뇌

피질 부위에도 70% 이상의 환자에서 병변이 발견된다. 뇌

혈관질환에서 잘 관찰되지 않는 뇌량(corpus callosum) 병

변도 시상영상에서 잘 관찰된다. 뇌줄기 병변은 뇌척수액과 

인접한 부위와 4실 및 중간뇌수도관(cerebral aqueduct) 

부위에서 관찰된다(Figure 1) [15].

2.  T2 강조 척수 자기공명영상

한 척추체의 길이보다 길게 보이는 척수 병변은 드물며 

척수 전단면의 일부에만 국한되고 비대칭적이며 쐐기모양

으로 표면과 연결되어 보일 수도 있다(Figure 1). 초기에는 

부종이, 시간이 지나면 위축이 관찰된

다. 뇌병변이 심하지 않은 원발성진행

성 형태의 환자에서 척수 병변이 많이 

보이는 경우가 있다[16].

3.  �조영제(Gadolinium) 증강 

자기공명영상

대부분의 조영증강 병변은 뇌백질

부, 피질인접부, 피질밑 심부에서 잘 관

찰된다. 조영증강은 평균적으로 4-6주 

지속되나 1주간 지속되는 경우도 있다. 

3개월 이상 지속되는 경우는 매우 드물

기 때문에 지속적으로 조영 증강되는 

종양이나 신경사르코이드증(neuro-

sarcoidosis)과 감별하기 위하여 재촬

영이 필요할 수도 있다. 초기 재발-회

복되는 환자에서 조영증강병변은 잘 

관찰되나 최근 재발이 없는 이차성진

행성형의 환자와 일차성진행성형의 환자에서 조영증강된 

병변은 잘 관찰할 수 없다[17].

4.  T1 hypointense 병변

T1강조영상은 뇌실질부 손상을 보기 위해 촬영한다. 작

은 혈관질환과 노환된 뇌병변과는 달리 다발성경화증 환자

의 만성 T2병변의 20-30%는 T1강조영상에서 지속적으로 

T1 hypointense 병변으로 보이는 특성이 있다. 만성 T1 

hypointense 병변은 T1 isointense 병변보다 축삭손상과 

더 연관이 있다. 초기 T1 hypointense 병변은 간혹 T1조영

증강 병변으로 보일 수 있으며 정상으로 회복되는 경우 적어

도 수 개월 걸린다[16]. 

진    단

다발성경화증환자의 진단은 매우 까다롭다. 정확한 진찰

과 뇌척수MRI, 시신경자극유발전위검사 등으로 뇌병변이 

공간적으로 적어도 2개 이상 있는 지를 확인한다. 뇌척수 면

Figure 2.  �Magnetic resonance imaging (MRI) findings in 44-year-old female patient of neu-
romyelitis optica. (A) Long cord lesions (≥3 vertebral segments, arrow) in saggital 
T2W image of the thoracic spinal cord. (B) Gadolinium enhanced right optic nerve 
(arrow) in T1W axial brain MRI. (C) Small isolated lesion of corpus callosum (arrow) 
in weighted fluid attenuated inversion recovery (FLAIRW) axial brain MRI. (D) Iso-
lated left tegmental upper pons lesion (arrow) in FLAIRW axial brain MRI. (E) 
Central hypothalamic and midbrain lesions (arrows) in FLAIRW axial brain MRI.

A D E
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역질환으로 인한 실험실적인 결과(뇌척수액검사, IgG 지표, 

oligoclonal band, NMO-IgG항체검사)와 반복 MRI를 촬

영하여 시간적으로 재발이 되었거나 지속적으로 진행되는 

지를 확인한다. NMO-IgG 항체역가가 높은 양성일 때는 제

외된다. 다른 뇌척수질환으로는 임상증상과 발병양상, 실험

실 적인 결과를 설명할 수가 없다고 생각될 때 가능하다. 

병의 진행과 재발을 줄이기 위하여 초기에 면역조절약을 

일찍 사용하기 위하여 개정된 2010년 McDonald 다발성경

화증 진단기준의 특징은 1회 임상발병, 1개 병변에 대한 객관

적인 임상증거(임상적단독증후군)에 뇌척수MRI로 증명된 공

간파종과 시간파종이 있을 경우 가능하다. 공간파종은 다발

성경화증에 특징적인 중추신경영역(뇌실주위, 피질곁, 천막

하 혹은 척수) 중 2개 이상의 영역에서 적어도 1개 이상의 T2

병변이 있을 때로 규정하였다. 시간파종은 검사시기와 상관

없이 증상과 상관 없는 가돌리늄조영증강과 조영증강이 되지

않는 병변이 동시에 존재하거나 혹은 MRI 검사시기와 관계없

이 기준MRI와 비교하여 추적MRI에서 새로운 T2병변 또는 

새로운 가돌리늄조영증강병터가 있을 때로 규정하였다[14].

의사가 다발성경화증환자를 처음 봤을 때 임상유형은 다음 

세가지로 분류된다. 1) 환자의 증상과 증후가 중추신경계의 각

각 다른 부위의 병변이 탈수초화 되면서 재발-회복을 반복하

면서 생겼을 때(임상적으로 확실한 혹은 거의 확실한 다발성경

화증), 2) 확실치 않은 병력과 전형적인 탈수초화 병변으로 인

한 독립된 증상이 최근 생겼을 때, 3) 탈수초화와 축삭변성으로 

여겨지는 증상이 지속적으로 진행될 때로 구분할 수 있다.

치    료

급성 시신경, 척수염, 의식장애나 뇌기능장애를 나타내

는 심한 뇌병변이 있을 경우 초기에 methyl prednisol 

1,000 mg을 정맥주사로 3일에서 5일간 사용하고 경구 스테

로이드 약으로 용량을 줄이면서 2-3주 정도 사용 후 중단한

다. 지속적으로 적은 용량으로 사용하는 것은 재발방지에 

도움이 되지 않다는 보고가 있다[18].

사이토카인 조절제인 interferon (IFN)-β를 10-18년간 

사용하여 재발-완화형 환자의 재발횟수를 줄이고 뇌척수의 

누적 병변의 정도를 줄여 병의 진행을 억제하는 효과가 있다

고 보고하였다[19]. 현재 우리나라에서도 IFN-β 등 면역조절

약의 처방기준은 다른 나라들과 같이 베타페론(IFN-β-1b, 베

네세린; IFN-β-1a, 레비프프리필드, 레비도즈) 주사제, 코팍

손(Copaxone) 주사제 등을 사용한다. 주로 면역조절약

(immunomodulating agent)로 사이토카인의 분비 등을 

조절하거나 T-helper 2 cell의 기능을 향상시키는 약으로 

재발-완화형이나 이차성진행형에 사용한다. 

Mitoxantrone, cyclophosphamide, azathioprine, 

temsirolimus 등의 세포독성(cytotoxic) 제제도 사용한다. 

특히 mitoxantrone은 이차진행성 환자에 유일하게 도움이 

된다.

최근 경구약제인 스핑고신-1-인산염(sphingosine-1-

phosphate)수용체 에 작용하는 핀골리모드(fingolimod) 

[20]와 피리미딘합성을 억제하는 테리플루노마이드(teri-

flunomide) [21], 면역조절능력과 항산화 작용이 있는 

BG-12(dimethyl fumarate) [22] 등이 있다. Very late anti-

gen-4에 대한 단클론항체(monoclonal antibodies) 제제

인natalizumab (Tysabri) [23]이 식품의약품안전처 승인을 

받았고, 성숙림프구표면항원인 CD52에 대한 인간화항체

(humanized antibody)인 알렘투주맙(alemtuzumab),  

B림파구표면항원인 CD20에 대한 항체인 리툭시맙(rituxi-

mab), Daclizumab (Zenopax)제제도 제한적인 범위 내에

서 미국 식품의약국 공인을 받아 시판될 것으로 추정된다. 

일부 약제는 진행다초점백질뇌병변(progressive multifo-

cal leukoencephalopathy)과 같은 심각한 부작용과 부정

맥 등이 보고되어 장기추적연구가 필요하다. 

다발성경화증으로 인한 여러 증상과 신경계장애를 줄여

주는 대증요법이 있다. 경직을 줄여주는 baclofen, posi-

tive 혹은 negative myoclonus를 줄여주는 clonazepam, 

뇨폐색에 도움이 되는 doxazosin mesylate (α1 blocker) 

등을 사용한다. 

결    론

다발성경화증은 시신경, 척수, 뇌줄기 등 중추신경계에 
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염증을 일으키는 재발되는 탈수조성질환이다. 초기에 독립

된 증상으로 내원했을 경우 일찍 베타인터페론 등 면역조절

약을 사용하면 재발-회복형인 경우 장기적으로 도움이 된

다.  1년에 2차례 이상의 재발과 활동성 MRI병변이 자주 있

을 경우 핀골리모드, natalizumab, mitoxantrone 등으로 

약을 변경할 수 있다. 시신경척수염과 감별에 NMO-IgG, 항

아쿠아포린항원에 대한 항체검사가 결정적인 도움이 된다. 

또한 복용하기 편한 경구 제재도 많이 나와서 궁극적으로 대

부분의 다발성경화증은 초기부터 잘 치료하면 극복될 수 있

는 병이 될 것이다.

핵심용어: �탈수초질환; 다발성경화증; 시신경척수염; 
 시신경척수염-IgG; 항아쿠아포린 4항원
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Peer Reviewers’  Commentary

대표적인 중추신경계 탈수초질환인 다발성경화증에 대하여 임상증상, MRI, 진단법, 치료 등 전반적인 부분을 간략하

게 소개하였다. 특히 우리나라에 흔한 시신경척수염과의 차이점에 대해 강조하여 실용적인 지식을 전달하고 있다. 다

발성경화증과 시신경척수염의 병인기전 연구와 치료약제 개발 등이 급격한 진전을 보이고 있는 현 시점에서 이 질환

의 임상적 측면을 간결하게 요약하여 제공하고 있다는 점에서 임상의 뿐 아니라 이 분야를 연구하는 기초의학자에게

도 도움이 될 것으로 판단된다.

[정리: 편집위원회]


