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뇌부종의 병태생리
정진헌
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Brain edema is defined as an increase in brain volume resulting from abnormal accumulation 
of fluid within the brain parenchyma. Brain edema is a potentially life-threatening 
complication of neurocritical illness as it raises the intracranial pressure and may progress 
to brain herniation and death. The management of brain edema and increased intracranial 
pressure is a significant challenge in neurocritical care. The purpose of this review is to 
describe the pathophysiology of diverse types of brain edema.
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서 론

뇌부종(brain edema)이란‘뇌실질(brain parenchyma) 내의 

수분 함량이 비정상적으로 증가하여 뇌조직의 용적이 증가한 

상태’라고 정의할 수 있다.1 뇌부종은 뇌경색, 두개내출혈, 외

상성 뇌손상, 뇌종양, 감염 등 다양한 질환에서 발생할 수 있으

며, 뇌병변의 종류, 중증도 및 질병의 진행시기에 따라 다양한 

형태의 뇌부종이 나타난다.1-3 다양한 급성 뇌질환에서 뇌부종

이 발생하면 두개내압 상승을 유발하여 이차적 뇌손상을 일으

킬 수 있다. 특히, 신경계 중환자실에서 뇌부종과 이로 인한 두

개내압 상승은 사망률을 증가시키고 신경학적 예후를 악화시

키는 주요 원인이다.4,5 따라서 중증 신경계 질환에서 동반될 수 

있는 뇌부종의 병태 생리를 이해하고 이를 적절히 치료하는 것

이 환자의 생존율을 높이고 신경학적 예후를 향상시키기 위해 

매우 중요하다.

본 종설에서는 뇌부종이 두개내압 상승을 유발하는 기전과 뇌

부종의 종류에 따른 병태생리를 중심으로 살펴보도록 하겠다.

본 론

1. 뇌부종과 두개내압 상승

뇌부종은 뇌경색, 두개내출혈, 외상성 뇌손상, 뇌종양, 뇌염 

등과 같이 두개내에서 발생하는 다양한 질환들에 의해서 유발

될 수 있다. 또한 간성혼수, 저산소뇌손상, 각종 중독증 등 신경

계 증상을 보이는 전신질환에서도 흔하게 동반될 수 있다.3,6,7 

뇌부종이 경미하거나 뇌의 일부에 국한되어 발생하는 경우 임

상적 증상을 나타내지 않는 경우가 대부분이지만, 뇌부종이 심
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한 경우 전반적 혹은 국소 뇌기능장애가 나타나며 두개내압 상

승을 유발하여 다양한 임상 증상을 보일 수 있다. 특히, 중증 신

경계 질환에서 발생한 뇌부종과 이로 인한 두개내압 상승은 사

망에 이르는 중요한 원인 중의 하나라는데 그 중요성이 있다.8,9

뇌부종이 두개내압 상승을 유발하는 기전으로는 몬로-켈리 

가설(Monro-Kellie hypothesis)이 널리 받아들여지고 있다.9-11 

성인에서 두개강(cranial cavity) 전체 부피는 약 1700 mL인데, 

뇌실질이 1200-1400 mL, 뇌척수액이 70-160 mL, 혈액이 150 

mL 정도를 차지하고 있다. 두개강은 두개골(cranium)로 싸여 

있는 한정된 공간으로 그 용적은 항상 일정하게 유지되고 있는

데, 두개강 내에서 공간 점유 병소(space-occupying lesion)가 발

생하거나 두개강 구성 성분 중 일부가 증가하면 한정된 공간내

의 부피가 증가하게 되고 이로 인해 두개내의 압력이 상승하게 

된다. 뇌부종이 발생하면 뇌실질 내의 수분 함량이 증가하여 뇌

조직의 부피가 증가하고 이로 인해 두개내압이 상승하게 된다.

뇌부종에 의한 두개내압 상승에서 중요한 것이 두개내순응

도(intracranial compliance)의 개념이다.9,12 뇌부종 초기에는 뇌

실질의 부피상승에 대한 보상기전으로 뇌척수액과 혈액량이 

감소하여 두개내압 상승을 억제한다. 하지만 뇌부종이 진행하

면서 보상 범위를 넘어서게 되면 두개내압이 상승하게 되고, 특

정 지점을 넘어가게 되면 두개내압의 급격한 상승이 나타난다

(Fig. 1). 두개내순응도가 높은 경우 뇌부종이 발생하더라도 두

개내압 상승이 크지 않은데 비해 (A → A') 뇌부종의 보상범위

를 넘은 경우 두개내순응도가 감소하면서 똑같은 정도의 부피 

변화에도 급격한 두개뇌압상승이 발생한다 (B → B'). 뇌부종

이 심한 경우 두개내압 상승 외에도 덩이효과(mass effect)를 통

해 주변 조직을 압박하여 뇌전위(brain displacement), 뇌탈출

(brain herniation)까지 발생할 수 있다.

2. 뇌부종의 종류

뇌부종은 발생기전에 따라 수분이 세포 내에 축적되는 세포

독성 부종(cytotoxic edema), 세포 사이 공간에 축적되는 혈관

성 부종(vasogenic edema)으로 나눌 수 있다(Table 1).1,13,14 그

리고 수두증(hydrocephalus)에서 뇌실의 압력이 상승되어 뇌

실주변 백색질(white matter)에 수분이 축적되는 사이질 부종

(interstitial edema)을 따로 분류하여 크게 세 종류로 나누기도 

한다. 뇌부종이 발생하는 원인 질환에 따라 특정 형태의 뇌부

종이 잘 동반되는 것으로 알려져 있지만, 대부분의 뇌병변에서 

시기에 따라 다양한 형태의 뇌부종이 복합적으로 발생하게 된

다.14 예를 들어 허혈성 뇌경색에서는 세포독성 부종이 잘 동반

된다고 알려져 있지만, 실제로는 시기에 따라 세포독성 부종과 

혈관성 부종이 모두 발생하게 된다.15 허혈성 뇌경색 초기에는 

뇌세포들이 허혈 손상을 받아 세포독성 부종이 주로 발생하지

만 이후 뇌허혈이 지속되면 모세혈관의 내피세포 손상이 발생

하면서 혈관성 부종이 진행하게 된다. 반대로 혈관성 뇌부종이 

심하게 동반된 경우 덩이효과를 통해 주변 뇌혈관을 압박하여 

다시 세포독성 부종을 발생시킬 수도 있다.

1) 혈관성 부종

혈관성  부종은  가장  흔한  형태의  뇌부종으로  혈액뇌장

벽(blood-brain barrier)의  손상이나  모세혈관의  투과성

(permeability) 변화로 혈장내의 수분, 이온, 단백질 등이 세포 사

이 공간으로 이동하여 발생한다.2,14,16 혈액뇌장벽은 모세혈관의 

내피세포, 모세혈관바닥막(capillary basement membrane), 별아

교세포 다리돌기(astrocyte footprocess), 혈관주변세포(pericyte)

Figure 1. Intracranial Pressure-Volume curve. Note the small 
increase in intracranial pressure with volume increases to the 
left of the curve (A’). Without the compensatory mechanism, a 
small increase in intracranial volume causes increasingly large 
increases in intracranial pressure (B’).
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Table 1. Features of the two types of brain edema

Feature Vasogenic Cytotoxic

Pathogenesis Increased capillary permeability Cellular swelling

Location of edema Mainly white matter Gray and white matter

Edema fluid composition Plasma filtrate, including plasma proteins Increased intracellular water and sodium

Extracellular fluid volume Increased extracellular fluid volume Decreased extracellular fluid volume
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로 구성되어 있으며, 평소에는 혈액과 뇌척수액 사이의 자유로

운 물질 교환을 막아 뇌부종이 발생하는 것을 억제하고 있다. 

혈액뇌장벽이 손상되면 혈청 단백질에 대한 투과성이 증가되

어 혈청 단백질이 세포 사이 공간으로 이동하게 되고, 단백질을 

따라 수분이 세포 사이 공간으로 이동하여 부종이 발생하게 된

다. 혈관성 부종의 발생에 있어서 혈액뇌장벽 중 치밀이음(tight 

junction)의 손상이 중요한 것으로 알려져 있다.17,18

수분이 세포 밖에 축적되는 혈관성 부종은 주로 백색질에 많

이 발생한다. 혈관성 부종이 백색질에 호발하는 기전에 대해서

는 정확히 밝혀져 있지 않으나 구조적 차이에 의한 것으로 생각

된다.2 회색질(gray matter)은 뇌세포의 밀도가 높은데 비해 백

색질은 뇌세포 사이를 연결하는 신경섬유들로 이루어진 성긴 

공간이다. 따라서 회색질보다 세포 사이 공간이 넓은 백색질에 

혈관성 부종이 자주 발생하며, 부종액(edema fluid)은 삼투압

과 정수압(hydrostatic pressure)의 차이에 의해서 세포외 공간

과 혈관주변의 공간을 따라서 백색질에 널리 퍼지게 된다.

혈관성 부종은 뇌종양, 뇌농양에서 흔히 나타나며 외상성 

뇌손상, 뇌수막염 및 뇌졸중에서도 나타날 수 있다. 뇌종양에

서 동반되는 혈관성 부종의 발생에는 뇌종양에서 분비되는 혈

관내피성장인자(vascular endothelial growth factor), matrix 

metalloproteinase, 각종 사이토카인(cytokine) 및 단백분해효

소(protease) 등이 중요한 역할을 한다.19 이는 모세혈관 투과성 

변화를 일으켜 단백질과 같은 고분자 물질이 모세혈관 내피세

포를 통과하게 한다. 또한 뇌종양의 크기가 증가하면서 덩이효

과에 의해 종양 주변의 세정맥을 압박하고 이로 인해 모세혈관

의 압력이 증가하여 정수압 차이가 발생하는데 이는 종양 주변

부의 혈관성 부종 발생에 기여하게 된다.

2) 세포독성 부종

세포독성 부종은 뇌세포의 손상으로 인해 세포 바깥의 수분

이 세포 내로 이동하여 발생한다.2,14,15,20 세포독성 부종은 뇌허

혈 상황에서 가장 흔히 발생하는데, 세포 내의 에너지 부족으

로 삼인산 아데노신(adenosine triphosphate, ATP)이 고갈되면 

세포 내의 전해질평형을 유지하던 세포막의 나트륨펌프(ATP-

dependent Na+ pump)의 활성이 감소하게 된다. 이로 인해 세포 

안에 나트륨이 축적되고 삼투압이 증가하면서 세포 밖의 수분

이 세포 안으로 이동하게 된다. 세포독성 부종이 발생하면 상

대적으로 세포 밖의 나트륨 농도가 감소하면서 이에 대한 보상

으로 혈관 내의 나트륨이 세포 사이 공간으로 이동하게 되고 이

에 따라 수분도 혈관 밖으로 이동하여 뇌의 용적이 증가하게 

된다. 일반적으로 순수한 세포독성 부종의 초기에는 혈장 단백

질에 대한 혈관의 투과성은 정상이다.21 세포독성 부종의 발생

에는 나트륨펌프 외에도 aquaporin, sulfonylurea receptor, Na+-

K+-Cl- Co-transporter 등이 관여하는 것으로 알려져 있다.18,22

세포독성 부종은 회색질, 백색질에서 모두 발생할 수 있으며 

뇌세포가 많은 회색질에 조금 더 호발하는 것으로 알려져 있

다. 세포독성의 원인으로는 뇌경색, 저산소허혈손상, Reye증

후군, 간성뇌병증(hepatic encephalopathy), 각종 중독증 등이 

있다. 그 외에도 혈장의 삼투 농도가 급격히 감소하는 항이뇨

호르몬부적절분비증후군(SIADH), 투석불균형증후군(dialysis 

disequilibrium syndrome) 등에서도 발생할 수 있다.3 급성 간

기능상실(acute hepatic failure)에 의한 뇌부종의 발생에는 암

모니아 등과 같은 독성 물질이 중요한 역할을 한다.6 간에서 대

사되지 못한 독성 물질은 주로 별아교세포(astrocyte) 내에 축

적되고 이는 산화스트레스(oxidative stress) 유발, 글루타민

(glutamine) 축적 등을 통해 세포독성 부종을 유발하게 된다.

3) 사이질 부종

사이질 부종은 뇌실내의 압력이 증가하면서 정수압의 차이

에 의해서 뇌척수액의 수분이 뇌실 주변으로 이동하면서 발생

한다. 수분이 세포 사이 공간에 축적된다는 점에서 혈관성 부

종으로 분류할 수도 있으나 주로 뇌실 주변부에 부종이 발생

한다는 점에서 차이가 있다.1 혈관성 부종이나 세포독성 부

종보다 임상적인 중요성은 떨어지며, 폐쇄수두증(obstructive 

hydrocephalus)에서 나타날 수 있다.

결 론

뇌부종은 뇌실질 내의 수분이 비정상적으로 증가한 상태로 

발생기전에 따라 혈관성 부종, 세포독성 부종 그리고 사이질 

부종으로 구분할 수 있다. 뇌부종은 다양한 뇌병변에서 공통으

로 발생할 수 있는 치명적인 합병증으로 두개내압 상승을 일으

키고 신경학적 예후를 악화시킨다. 뇌부종의 발생 기전과 병태 

생리를 이해하는 것이 뇌부종과 두개내압 상승의 치료 전략을 

수립하는데 있어서 중요하며 향후 새로운 치료법을 개발하는

데 있어서도 그 기초를 제공해 줄 수 있을 것이다.
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