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서 론

1885년, 캐나다 몬트리올의 외과의였던 William Osler

는 한쪽 손에서 시작하여 얼굴과 다리로 진행하는 소위

Jacksonian seizure를 보였던 소녀에 대해 학계에 보고하

였다[1]. William Osler는 신경외과의 선구자 중 한 사람이

자Harvey Cushing의스승으로잘알려져있다[2]. 소녀의

간질 발작은 14년 동안 계속되었고 점점 심해져 결국, 소녀
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Epilepsy associated with brain tumors (EABT) is a multi-faceted disease that both oncological
and epileptological concerns should be taken into consideration. Usually, it is characterized

by chronic drug-resistant epilepsy with a low-grade brain tumor in the cerebrum. However, the
distinction of typical EABT and simple brain tumors with short-term epilepsy is obscure. We need
a working formulation based on the patient’s burden in both oncological and epileptological
aspects. The diagnosis of EABT is straightforward, but the treatment should be more complex.
Medical treatment with anticonvulsants aloneseems tobe anoutdated remedy for EABT because
of the risk of tumor growth and malignant progression in some patients as well as the expected
favorable seizure control after surgery. Surgical treatment of EABT has resulted in seizure-free
state in about 80% of patients. Complete resection of the tumor is an important prognostic factor
in seizure control and probably also in tumor control. Recently, many authors emphasized a
lesion-directed surgery aimed at a complete tumor removal in EABT. However, in some patients,
especially in patients with dual pathology, electrophysiological studies have to be thoroughly
applied. For the treatment of EABT in the temporal lobe, more sophisticated surgical strategy is
required. A lesionectomy saving the uninterrupted hippocampus could be applied for selected
patients. Further research is strongly needed for better understanding and treatment of EABT
and low-grade glioma.
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는 간질중첩증(status epilepticus)으로 사망하였다. 사후

부검에서 뇌의 운동영역에 단단하고 경계가 비교적 좋은 종

양이 발견되었고‘신경교종(glioma)’으로 진단되었다. 십

년이넘는오랜시간동안종양이진행하지않고일관된국소

성 간질을 보였으므로 저등급의 교종(low-grade glioma)

중한가지가아니었을까추정된다. 이사례보고는간질이명

확하게 뇌종양에 의해 유발될 수 있으며 또한 신경학적 검진

을 통한 간질의 국소화(localization) 진단기법을 이용하여

뇌종양을진단할수있다는사실을확인해주었는데CT와같

은뇌영상검사가없던당시의의학계에큰반향을불러왔다.

20세기 전반부가 낳았던 유명한 작곡가이자 피아니스트

인 George Gershwin의 일화는 더 극적인 양상을 보여준

다[3]. 1936년 중반, 당시 38세로서 음악 인생의 절정을 달

리던 Gershwin은 주기적인 우울한 기분을 느끼기 시작했

다. 1937년에 이르러 그는 고무 타는 냄새와 함께 잠시 의

식을 잃는 경험을 한다. 이 증상은 주기적으로 반복되었고

두통과 어지러움을 동반하기 시작하였다. 연주중 실수가

거듭되고 일상생활에서 이상한 행동을 하기 시작하여 정신

분석 치료를 받았으나 증상의 호전이 없었다. 급격히 상태

가 악화된 Gershwin은 1937년 7월 뇌압상승에 의한 혼수

상태에 빠졌고 응급수술을 받았으나 결국 의식을 회복하지

못하고 사망하였다. 수술에서 우측 측두엽에 커다란 종양

이 발견되었고 사후에 악성 교모세포종(glioblastoma)으

로 진단되었다.‘Rhapsody in Blue’,‘An American in

Paris’와 같은 명곡으로 대중의 사랑을 받았던 한 음악가의

갑작스런 죽음은 많은 동시대인들에게 충격을 주었으며, 또

한 측두엽의 뇌종양이 후각 전조증상(olfactory aura)을 동

반하는 측두엽 간질을 유발하는 예로서 의학계에 널리 회자

되었다[4, 5].

앞의 두 예는 각각 양성과 악성의 뇌종양이 간질을 유발

하는 임상양상을 잘 보여주고 있다. 또한 적절한 진단과 치

료법이 마땅치 않던 시절의 일화들로서 이 질환들의 자연사

(natural history)도적나라하게드러내고있다. 

뇌종양은 만성 간질로 병원을 찾는 환자들의 간질 발작을

일으키는 중요한 원인 중의 하나이며, 또한 간질 발작은 뇌

종양으로 입원한 환자들의 흔한 증상중의 하나이다. 어떻

게 보면 뇌종양과 간질은 동전의 양면 같은 모습을 가지고

있지만, 간질전문의와 뇌종양전문의들이 각각 환자를 진료

하고 있으며 환자 본인들도 자신이‘간질환자’이거나‘뇌

종양환자’라고 인식하고 있기 때문에 이 질환들의 상호관

계에 대한 이해는 부족한 현실이다. 본 의학강좌는 뇌종양

과 연관된 간질(epilepsy associated with brain tumors)

에 대한 통섭적인 이해를 목적으로 이 질환의 정의와 그 병

리학적인특성, 진단과치료에대해기술하고자한다.

본 론

1.  정의의문제

뇌종양과 연관된 간질은 뇌종양에 의해 반복적인 간질 발

작(epileptic seizure)이 유발되는 경우를 모두 칭한다고

할 수 있다. 교모세포종(glioblastoma)과 같은 악성 뇌종

양의 경우, 간질 발작을 동반하더라도 병의 진행이 매우 빠

르고 증상의 변화가 심하며 예후가 극히 나빠서 종양의 치

료에 대한 관심이 다른 문제들을 압도하므로 이 경우‘간질

(epilepsy)’이라는 질환으로 간주하지 않고 그냥‘경련

(seizures)’이라는 증상으로 간주하는 경향이 있으며 이는

상당히 현실적인 정의라고 할 수 있다. 그러나 앞서 보았던

George Gershwin의 경우처럼 악성뇌종양에서도 짧은 기

간 동안 전형적인 간질환자의 임상양상을 보이는 점은 흥미

로우며, 악성 뇌종양의 생존율이 조금씩이나마 향상되면서

나중에 지속되는 간질 발작에 대하여 약을 복용하거나 간질

수술을받는경우가있다는사실을고려해야한다.

경련의 횟수가 적거나 경련을 한 이환 기간이 짧은 경우

역시 간질로 생각하지 않고 그냥 뇌종양의 증상으로 보는

견해가 많이 있으며, 이 경우 간질에 대한 충분한 평가나 검

사 없이 뇌종양 전문의에 의해 치료를 받는 것이 일반적이

다. 이환 기간이 비교적 짧은 악성 뇌종양의 경우가 대개 그

렇지만 양성 뇌종양에서도 간질 발작의 정도와 기간은 다양

하므로 어떤 경우는 간질로 간주되고 어떤 경우는 단순 뇌

종양으로 취급되는 경우가 있다. 아마도William Osler가

보았던 소녀의 경우처럼 비교적 양성의 종양에 의해서 간질

발작이 오랜 세월 지속되며 약물에도 반응하지 않는 난치성
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간질(intractable epilepsy)을보이는경우가전형적인‘뇌

종양과연관된간질’로여겨질수있을것이다. 

그러나 경련의 횟수와 이환 기간은 질병 그 자체의 성격

뿐만 아니라 사회적, 의료적인 요인과도 관계가 있다. 앞의

소녀의 경우처럼 진단장비가 아예 없거나, 혹은 저개발국가

에서 의료시설의 접근성이 떨어지는 경우 거의 모든 환자가

원인에 상관없이 만성간질을 앓을 수 밖에 없으며, 일차 의

료의(primary physician)가 약물치료를 유지하면서 간질

전문의에게 의뢰하지 않는 경우도 역시 이환 기간이 길어질

수 밖에 없다. 최근 MRI가 우리나라에 널리 보급되면서 간

질환자에서 뇌종양의 진단이 빨라지고 있으며, 또한 뇌종양

이 발견되었을 때 신경외과 의사에게 환자를 신속하게 의뢰

하는 경향이 두드러지면서 단순히 경련의 횟수와 기간으로

‘질병’과‘증상’을 나누는 것이 무의미해지는 상황을 맞고

있다. 그럼에도 아직도 적지 않은 의사들이 뇌종양과 경련

을 동시에 가진 환자들을 두고 간질의 난치성 여부와 종양

의 악성도 등을 기준으로‘간질 환자’와‘뇌종양 환자’를 나

누고 있으며 그 기준이 모호하기 때문에 연구에도 혼란을

초래하고있다.

현실적인 대안은 뇌종양과 연관된 간질환자들 전체에서

종양과 간질발작 각각의 위중함과 예후에 대한 임상적인 위

험도 분류를 하여, 각각의 환자군에 대

한 적절한 검사의 수준과 치료방침을 정

하는 것이다. 이는 광범위한 임상연구

를 필요로 하며 그 기초적인 작업은 이

제막시작하는단계로볼수있다.

2.  병리학적이해

뇌종양이 있을 때 왜 간질 발작이 생

기는 가에 대해서 현재 명확하게 알려진

바가 없다[6]. 뇌종양 세포 자체에서 간

질파가 시작되지는 않을 것이 분명하므

로, 종양 주변의 정상 신경세포에서 이

상이 발생하여 간질 발작이 시작되는 것

으로 보인다. 종양 주변에서의 간질의

발생에 대하여 신경세포의 소실, 세포

외액과 전해질, 신경전달 물질의 변화, 주변 혈류와 압력의

변화 등 많은 가설이 존재한다[7]. 지금까지 알려진 뇌종양

에 의한 간질발생과 질병의 진행에 대한 가설을 Figure 1에

정리하였다. 일반적으로 종양의 악성도와 간질의 가능성이

반비례하여 저등급의 뇌종양에서는 약 80%정도에서 간질

발작이 발생하고 고등급의 악성 뇌종양에서는 40%정도에

서 나타난다[8]. 이는 악성 뇌종양이 주변의 뇌조직을 침윤

하면서 파괴하기 때문에 경련보다는 기능의 마비가 오는 경

향이 있으나 양성 뇌종양은 천천히 자라면서 주변 뇌조직에

기능적 영향을 미치거나 침윤하더라도 신경세포망을 완전

히파괴하지않기때문으로추정된다. 

아이슬란드에서 인구집단을 상대로 한 연구에서는 전체

간질환자에서 뇌종양이 연관된 경우는 5.8%로 보고하였다

[9]. 그러나 간질수술에 대한 환자군 연구에서는 전체 수술

중 약 10~30%에서 뇌종양이 간질의 원인이었다고 보고하

고 있다[10~12]. 이는 뇌종양과 연관된 간질의 경우 절제

할 병변이 MRI에 잘 보이므로 수술의 좋은 대상이 되기 때

문으로보인다.

뇌종양의 발생은 일반적으로 뇌의 구역별 크기에 비례하

기 때문에 부피가 가장 큰 전두엽이 뇌종양이 가장 흔히 발

생하는 곳으로 알려져 있다. 그러나 간질과 연관된 경우는

• Neuronal damage and gliosis
• Changes in ECF volume
• Changes in electrolytes and neurotransmitters
• Changes in local perfusion   

• Hypoxia
• Excitotoxicity
• Dysfunctional neuronal circuitry

Adjacent Cortex 

Primary
Epileptogenesis  

Secondary 
 Epileptogenesis

 Seizures

Brain Tumor 

Figure 1. A diagram depicting the epileptogenesis in the presence of a brain tumor
and disease progression. Dual pathology can be attributed to secondary
epileptogenesis.
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측두엽의 뇌종양이 압도적으로 많다. 독일의Bonn대학에

서 발표된 대규모의 임상연구[12]에서 간질과 연관된 뇌종

양 중에 82%가 측두엽에 위치하고 있었고 12%가 전두엽,

6%가 두정엽이나 후두엽에 있었다고 하였다. 이러한 경향

은 문헌에서 일관되게 보이는 바, 그 이유는 첫째로 hippo-

campal sclerosis로인한 내측측두엽 간질이매우 흔한간

질의 한 형태라는 점을 생각해 볼 때, 내측 측두엽이 인간의

대뇌에서 간질발생에 매우 취약한 곳으로 보이기 때문에 측

두엽에 종양이 있을 때 주변에서 더 쉽게 간질이 발생한다

고 추측할 수 있다[13]. 둘째로, 간질과 연관된 뇌종양에서

가장 흔한 두 가지로서 dysembryoplastic neuroepithelial

tumor (DNT)와 ganglioglioma를 들 수 있는데 공교롭게

도 이들 종양이 가장 흔히 발생하는 부위가 바로 측두엽이

라는사실도주목할만하다[14, 15]. Bonn대학의연구[12]

에서는 간질과 연관되어 DNT, ganglioglioma와 함께

astrocytoma, oligodendroglioma와 같은 뇌종양들이 가

장 많이 관찰되었다고 하였다. 최근 서울대학교 의과대학

에서 발표된 연구[16]에서는 측두엽에 생긴 간질과 연관된

뇌종양 87예 중에서 DNT가 29예, ganglioglioma가 25

예, oligodendroglioma가 11예, astrocytoma가 8예,

pleomorphic xanthoastrocytoma가 7예 순으로 보고되었

다. 이들 종양들은 모두 세계보건기구(WHO)가 정한 뇌종

양의 등급에서 1, 2등급에 속하는 저등급의 종양들로 소아

나 젊은 성인에서 주로 발생하며, 천천히 자라고 다른 증상

보다는간질로흔히발현한다는공통점들이있다. 

DNT는 수수께끼와 같은 종양으로 1980년대에 처음 보

고되어 병리학적으로 정립된 이후로 아직도 그 기원과 임상

양상에 관하여 많은 의문점을 낳고 있다[17]. DNT는 종양

내부에 신경세포나 신경교세포의 전구세포와 유사한 세포

들의 구조를 가지고 있으며 약 80%에서 종양 주변에 광범

위한 피질이형성(cortical dysplasia)을 동반하고 있으며

거의 100% 간질로 발현하는 특징이 있다[18, 19]. 피질이

형성은 그 자체로 간질의 주요 원인병변 중의 하나이므로

DNT가 간질을 일으키는 기전에 대한 궁금증을 불러 일으

키고 있다. Ganglioglioma에서도 측두엽에 위치한 경우

피질이형성을 동반하는 경우가 드물지 않아서 Barkovich

등[20]은 2005년, 대뇌피질의 선천성 기형의 분류에 DNT

와 ganglioglioma를 뇌의 신경교세포의 분화단계에서의

이상으로 신생물이 형성된 것으로 기술할 것을 제안하기도

하였다. 즉, 이두가지뇌종양은다른일반적인뇌종양과는

Figure 2. MR images of a 36-year-old female with 8-year-history of complex partial seizures. (A)A 2cm-sized tumor (arrow) is
observed in right lateral temporal lobe in a T2-weighted image. (B) In a FLAIR image, ipsilateral hippocampus (arrow) is
smaller than the counterpart and its signal intensity is increased, which are typical of hippocampal sclerosis. The patient
had dual pathology.

A B
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달리 발생학적인 원인(developmental origin)에서 생기

는것으로간주되고있다[17, 21].

같은 병리학적 진단명을 가진 뇌종양이라도 만성간질로

발현한 경우에 다른 증상, 예를 들어 두통이나 마비로 발현

한 환자에 비해서 예후가 좋다는 주장이 오랫동안 제기되어

왔다[12, 22]. 즉, 만성간질과의 연관 자체가 뇌종양의 좋

은 예후인자라는 가설이다. 저등급의 astrocytoma의 상당

수가 5~10년 내에 악성 변환을 하여 악성 뇌종양으로 진행

하지만, 장기간 간질발작을 보인 환자에서는 악성변환이 드

물며 수술후 재발도 잘 하지 않는다는 것이다[23]. 그러나

만성간질으로 발현했다는 사실에는 장기간 주변 뇌조직에

점진적인 변화를 일으키는 천천히 자라는 종양이라는 의미

가 어느 정도 내포되어 있으므로 이는 이미 선택적인 비뚤

림(selection bias)에 의한 관찰일 수 있다[13]. 또는 작은

크기의 종양이 간질발작을 일으킴으로써 상대적으로 일찍

진단되어 오래 생존하는 것 같이 시간단축 비뚤림(lead

time bias)을 야기하였을 가능성도 있다[24]. Bonn대학에

서 발표한 연구에서 보통의 astrocytoma와 만성간질로 발

현한 astrocytoma가 병리학적으로 차이가 있으며 이것이

예후의 차이를 가져온다는 주장이 있었으나 다른 연구자들

에게서아직충분한뒷받침을받지못하고있다[25, 26].

뇌종양과 연관된 간질에서 또 한가지 중요한 사항은 소위

dual pathology라는 현상으로 한 환자에서 뇌종양과 함께

hippocampal atrophy가 관찰되는 것이다(Figure2)[27].

뇌종양에 의한 간질에 의한 이차적인 신경손상으로 hippo-

campal sclerosis 가 생겼다고 추론할 수 있으나 이에 대한

직접적인증거는아직없다[28]. 측두엽에종양이있는경우

동측에 hippocampal atrophy가 보이는 경우가 많으며,

간혹양측hippocampal atrophy를보이는경우도있고이

경우 수술 계획을 세우는데 어려움이 생긴다[16]. Dual

pathology는 측두엽의 종양과 연관된 간질의 치료에 있어

서 중요한 고려사항이며 대부분의 경우 동시에 제거를 해야

한다.

3.  진단과치료의시작

뇌종양과 연관된 간질의 진단은 정확한 병력청취와 문진,

이학적 검사에서 시작한다. 간질 발작으로 내원한 환자에

게서 두통과 같은 증상이나 시야장애, 걸음걸이 이상과 같

은 신경학적 결손을 발견한다면 국소적인 병변을 의심할 수

있다. 30세 이상의 성인에서 처음으로 경련이 발생한 경우,

역시 뇌의 국소적 병변을 강력히 의심할 수 있다. 소아의 뇌

파검사에서 부분 발작이 보이는 경우도 추가적인 영상검사

를 요구하게 된다. 조영제를 사용한MRI는 대부분의 간질

환자에서 적어도 한 번 이상 시행되고 있으며 간질의 진단

과치료에있어서가장중요한검사로자리잡고있다.

MRI에서 뇌종양이 발견된 경우, 두 가지 질문이 우선적

으로 제기된다. 첫째는 그 종양이 어떤 성질을 가진 것인가

이며, 둘째는 그 종양이 환자의 간질발작과 필요충분의 관

계가 있는가이다. 즉, 뇌종양과 연관된 간질의 진단과 치료

에서 가장 기본이 되는 것은 이 질환의 종양학적인 측면

(oncological aspect)과 간질에 대한 측면(epileptologi-

cal aspect)을 적절한 균형을 가지고 고려하는 것이다[16].

MRI에서 읽을 수 있는 뇌종양의 위치와 크기, 예상되는 병

리학적 진단과 악성도는 치료방침을 정하는 기본적인 근거

가 된다. 경우에 따라서 종양의 악성도를 판단하기 위해
18F-FDG/ 11C-methionine-PET이나 MR spectroscopy

와 같은 검사가 필요할 수 있다. 많은 경우에 대뇌 피질부위

에 위치한 뇌종양의 존재 자체가 간질발작을 충분히 설명할

수 있으나, 그것이 필요충분조건이 되기 위해서는(즉, 종양

의 완전한 제거가 동시에 간질의 치료가 될 수 있으려면) 

간질 초점을 찾기 위한 여러 검사들이 추가로 요구된다. 두

피에서 측정하는 발작간기 뇌파검사(interictal EEG), 비디

오-뇌파검사(video-EEG monitoring), 18F-FDG-PET,

SPECT와신경심리검사등이이에해당되며, 필요한경우두

개강내 뇌파검사(intracranial EEG)도 시행할 수 있다. 이

러한 검사들의 적용기준과 그 조합은 간질수술센터마다 다

르며 각 검사의 해석에도 개별환자마다 차이가 있다. 특히,

뇌종양환자의간질발작에대하여어느정도의 검사를할것

인가에 대해서 어느정도 정해진 기준은 현재 없다. 환자의

간질발작의특성, 즉얼마나오랫동안, 얼마나심하게발작을

하였으며 항경련제에 반응하였는가와 같은 간질의 난치성을

판단하는 기준이 중요하며, 뇌종양이 양성인지, DNT나
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ganglioglioma와 같이 피질이형성을 흔히 동반하는 종양

인지, 측두엽에 위치하는지, 혹은 dual pathology가 있는

가와 같은 종양의 특성도 고려될 수 있다. 즉, 정의에서 논

한 바와 같이 간질발작의 조절이 현재 이 환자의 전체적인

상황에서 중요한 치료의 지향점이 되어야 하는 것인가가 일

차적인 관심이 되어야 하며, 이후의 검사와 치료는 이에 맞

추어 진행하면 과함이 없을 것으로 판단된다. 예를 들어,

MRI에서 전두엽에 커다란 교모세포종양으로 의심되는 종

괴가 50대 남자에게서 관찰되었을 때, 간질발작에 대한 복

잡한 검사는 생략하고 빠른 수술과 이후 종양에 대한 항암

방사선치료에 집중해야 할 것이며, 3년간 지속적인 복합부

분발작(complex partial seizure)을 보인 15세 환자에서 외

측 측두엽에 작은 ganglioglioma가 발견된 경우에는 간질

초점을정의하기위한추가적인검사가필요할것이다.

뇌종양과 연관된 간질에서 그 뇌종양이 악성이 아니라고

판단될 경우 간질에 대한 약물치료만을 하는 것이 가능한

가? 일정부분 가능하며 실제로 MRI가 널리 보급되기 전에

는 작은 양성의 뇌종양을 가진 많은 간질환자들에서 항경련

제 처방만이 거의 유일한 치료법이었다. 뇌의 국소적 병변

이 있는 경우 많은 경우 항경련제에 반응하지 않는 난치성

간질을 앓게 되나, Stephan 등[29]의보고에 의하면 뇌종양

이 있는 경우에도 63%의 환자에서 적어도 1년간은 간질발

작이 항경련제로 잘 조절이 되었다고 한다. 그러나 뇌종양

과 연관된 간질에 대한 이러한 접근에는 간과되는 면이 적

지 않다. 첫째로, 뇌종양의 종양학적인 측면이 고려되어야

한다. 양성의 뇌종양이라 칭하는 저등급의 신경교종의 적

지 않은 비율에서 시간이 흐르면서 악성변환이 일어나며 특

히 astrocytoma에서 악성변환의 확률이 매우 높다[30].

Ganglioglioma도 2~4%에서 악성변환을 하는 것으로 보

고되고 있다[31, 32]. 악성변환을 한 경우, 예후가 극히 나

쁘다는 점을 고려하면 종양을 빨리 절제하여 제거하는 것이

환자에게 유리하며, 최소한 조직검사를 하여 종양에 대한

정보를 얻어야 할 필요성이 있다. 둘째로, 뇌수술의 특성상

종양이 성장할수록 전적출의 가능성이 떨어지며 수술의 합

병증도 많아지게 된다. 전적출을 하지 못하면 종양의 조절

과 간질의 조절이 모두 실패할 가능성이 높으며 추가 수술

이나 다른 치료를 필요로 하게 되므로 환자에게 불리하다

[16]. 마지막으로, 뇌종양과 연관된 간질에서 수술 후 간질

이 사라질 확률이 매우 높다는 점을 고려해볼 때, 지속적인

약물치료가 가지는 신체적, 정신적, 경제적 비용과 문제점

에 대해 생각해 볼 필요가 있다[33]. 장기적인 항경련제 치

료가 가져오는 기억력 장애, 인지장애와 같은 문제들은 잘

알려져 있으므로 수술이 불가능하거나 수술을 거부하는 환

자가아닌한, 빠른수술을계획하는것이바람직하다[34].

4.  수술과그결과

뇌종양과 연관된 간질은 간질수술 중에서 가장 결과가 좋

은 경우에 속하며 이는 이 질환에서 수술을 강력하게 지지

하는 근거가 된다. 환자들에서 수술 후 더 이상 경련발작을

하지 않을 확률은 약 80%에 이르며 수술로 치료가능한 간

질증후군의 대표격인 내측 측두엽간질의 수술 성적에 필적

한다[12, 16]. 207명의 환자를 대상으로 한 Bonn대학의

연구결과[12]에서는수술후1년째82%의환자에서간질발

작이 완전히 소실되었고 이 비율은 10년 동안의 관찰에서

큰 변화가 없었다고 하였다. 수술의 결과에서도 종양학적

인 측면이 고려되어야 하는데 앞의 연구에서 수술후 3년간

4%에서 종양이 재발하고 그 중 절반의 환자(2%)가 악성변

환을 하여 사망하였다고 보고하였다. 87명의 환자를 대상

으로 한 서울대학교 의과대학의 연구[16]에서는 1년째

92%, 2년째 86%, 5년째 79%의 환자에서 간질발작이 완전

히 사라졌고 5년 이후에는 더 이상 간질이 재발하는 경우가

없었다. 종양의재발은수술후1년째1%, 2년째6%, 5년째

10%로 보고되었다. 68명의 환자를 대상으로 한 Yale대학

의 연구[35]에서는 수술후 평균 9년의 추적관찰 후에 65%

의환자에서간질발작이없어졌다고보고하였다.

좋은 수술성적에도 불구하고 수술과 관련하여 아직 해결

되지 않은 과제들이 남아있다. 첫째로 수술에서 종양의 전

적출의 의미이다. 앞서 언급한 Bonn대학, 서울대학교 의

과대학, Yale대학의연구에서는공통적으로종양의완전한

제거가 간질 발작의 조절에 중요한 예후인자라고 보고하였

다[12, 16, 35]. 이러한 결과는 뇌종양과 연관된 간질뿐 아

니라 다른 병변에 의한 간질에서도 최근 강조되고 있는 점
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으로서 특히, 피질이형성에 의한 난치성 간질에서 병변의

완전한 제거가 가장 중요한 예후인자라는 연구가 많이 발표

되고 있다[36, 37]. 서울대학교 의과대학의 연구[16]에서

종양의 부분적출이 재발로 이어지며 종양의 재발과 간질의

재발이 또한 유의하게 연관되었다는 사실이 보고되었던 바,

뇌종양 자체가 이 환자들에서 간질 발작의 충분조건이 된다

는 것에 많은 연구자들이 동의하고 있으며, 간질의 치료를

위해 종양을 전적출할 것을 권유하고 있다. 종양학적인 관

점에서 저등급의 교종에서 전적출이 종양의 재발을 충분히

억제해주는가에 대하여 오랜 세월 논쟁이 있어왔으며, 아직

도 명확한 답이 나오지 않고 있다[38]. 저등급 뇌종양 환자

들이 그리 흔하지 않으며, 종양이 천천히 진행하므로 수술

후 오랜 기간을 추적관찰 해야하는 문제로 인하여 공격적인

전적출과 덜 공격적인 수술간의 전향적인 비교 연구를 설계

하기 쉽지 않으며, 앞으로도 이러한 연구는 이루어지기 어

려울 것으로 보인다. 다만 최근의 많은 연구들은 비록 후향

적인 설계이나 저등급교종에서 종양의 제거 정도가 종양의

재발 억제와 관련이 있다는 결과들을 보여주고 있다[39,

40]. 특히 awake surgery를 이용하여 수술중 뇌기능을

mapping하는 기술과 neuro-navigation system의 적용

으로 저등급 뇌종양에서 뇌기능을 보존하면서 최대한 종양

을 제거하는 것이 가능해진 것이 이에 기여한 것으로 보인

다[41]. 

뇌종양과 연관된 간질에 대하여 또 한가지 오래된 논쟁은

수술의 범위와 방법에 대한 것이다[42]. 뇌종양이 간질발작

의 충분조건은 되나 필요조건이 아닌 경우를 대비하여 종양

주변의 정상 뇌표면에 전극을 깔고 두개강내 뇌파검사를 시

행하거나 수술시에 뇌표면 뇌파검사(electrocorticogra-

phy)를 시행하여 간질초점을 정의하여 종양을 포함한 광범

위한 절제를 시행하는 것이 필요한 가의 문제이다[43, 44].

측두엽의 뇌종양에 대하여 dual pathology를 고려하여 해

마부위에 심부전극(depth electrode)을 넣어 간질파를 측

정하는 것도 이에 포함된다. 이에 대비되어 병변에 초점을

맞추어 뇌종양만을 전적출하는 소위‘병변제거수술

(lesionectomy)’만으로도 간질조절에 충분하다는 관점이

있다[45~47]. 수술방법의 선택은 간질의 이환기간이나 난

치성 여부와 같은 다소 모호한 환자 선별 기준과 신경외과

의사의 경험과 선호도에 좌우되는 경향이 있어왔다. 이 문

제에 대해서도 지금까지 전향적인 비교 연구가 없으며 앞으

로도 이루어지기 어려울 것으로 판단된다. 이론적으로는 전

자의 방법이 보다 완전한 간질초점의 제거를 위해 바람직해

보이나, 두개강내 뇌파검사를 위한 추가 수술이나 긴 수술

시간의 부담과 합병증의 문제가 있으며, 주변 뇌절제에 의

한 기능소실의 문제, 그리고 그로 인해 얻는 추가적인 간질

조절의정도가불확실하다는문제가있다. 1990년대까지는

이러한 광범위한 절제를 선호하는 경향이 있었으나 최근의

연구들은 종양의 전적출이 우선적이라는 견해를 보이고 있

다[12, 35, 48]. 단, 환자의 semiology가 종양만으로 설명

되지 않는 경우, 간질의 양상이 복잡하여 여러가지 형태의

경련이 나타나는 경우, MRI에서 dual pathology와 같은

종양 이외의 병변이 뚜렷이 보이는 경우, 뇌파검사에서 종

양부위와 먼 곳에 간질초점이 나타난 경우에는 추가적인 간

질초점을 찾기 위한 검사가 필요하며 심부전극을 포함한 두

개강내뇌파검사가추천된다[16].

측두엽에 뇌종양이 위치한 경우, 수술의 범위를 어떻게

결정하는 가에 대하여 여러가지 가능성을 생각해 볼 수 있

다. 내측 측두엽에 종양이 생겨 해마를 침범하였을 때는 물

론 내측 측두엽 전체를 종양과 함께 제거해야 할 것이다. 그

러나 내측 측두엽의 일부, 즉 편도체(amygdaloid body)

나 해마옆이랑(parahippocampal gyrus)에 작은 종양이

있으면서 해마를 침범하지 않은 경우 어떻게 할 것인가? 또

외측 측두엽에 종양이 있는 경우 동측의 내측 측두엽을 함

께 제거해야 하는가? 아니면 일괄적으로 심부전극을 내측

측두엽에 넣고 확인해보아야 하는가? 이러한 질문들은 측

두엽에 뇌종양을 가진 환자와 이들을 치료하는 의사들에게

중요한 문제이나 놀랍게도 이를 직접적으로 언급하는 문헌

은매우적다. Luyken 등[12]은측두엽의종양과연관된간

질 환자의 수술 결과가 다양한 수술범위에 따라 차이가 없

고 종양의 병리학적 소견에 의해 결정된다고 하였다.

Catalope 등[49]은 측두엽 종양과 연관된 간질에 대한 수술

원칙을 제시하였는데 종양의 절제가 우선시되며 해마와 편

도체를 절제범위에 포함시킬 것인가는 대뇌반구의 우성에
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좌우되어 우성반구(dominant hemisphere)에서는 가능한

한 보존하고 비우성반구(non-dominant hemisphere)에

서는 종양과 함께 절제한다고 하였다. 앞에 소개된 서울대

학교의과대학의연구[16]에서필자들이제시하였던방침은

이와 유사하여 종양의 전적출이 최우선의 목표이며 다른 요

소들을 부차적으로 고려하였다. 즉, 종양의 측두엽내 해부

학적인 위치, 종양의 침범 범위를 바탕으로 절제범위를 정

하고 dual pathology의 가능성과 대뇌반구의 우성을 고려

하여 해마와 편도체의 절제 여부와 두개강내 전극삽입 여부

를 결정하도록 하였다. 특이한 것은 편도체 부위나 해마옆

이랑에국한되어해마를침범하지않는종양을가진13명의

환자 중 10명에서 해마를 보존하고 종양만을 제거하였는데

이 중 7명에서 간질 발작이 완전히 소실되었다(Figure 3).

간질발작이 조절되지 않았던 3명 중에서 2명에서 추가적인

수술로 해마를 절제하고 이후 간질 발작이 사라짐을 관찰하

였다. 이는 해마의 기능을 보존하여 수술후 기억력 장애를

예방하고자 하는 의도에서 시행한 것으로 수술기법의 어려

움에도 충분히 시도할 가치가 있다고 보이며 수술 전후의

신경인지검사를통하여그효과를입증할필요가있다. 

결 론

뇌종양과연관된간질의 치료는이질환의종양학적인측

면(oncological aspect)과 간질에 대한 측면(epilepto-

logical aspect)을 모두 아우르는 이해가 필요하며, 개별 환

자의전체적인상황을고려하여치료의지향점을정하여야한

다. 수술에 있어서는 뇌종양을 전적출하는 것이 간질의 조절

에 가장 중요한 요인이며 나아가 종양의 재발을 억제하는 데

도 중요하다는 증거가 축적되고 있다. 향후 많은 임상연구를

바탕으로 종양과 간질의 재발 위험도에 따른 환자의 분류와

이에기초한치료의차별화가이루어져야할것이다.
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Peer Reviewers’ Commentary

간질과 종양이 함께 있는 환자의 치료에 있어 두 가지 측면을 균형적으로 고려해야 함을 강조한 논문이다. 측두엽에 종양
이 위치할 경우 종양 뿐 아니라 전기생리학적 변화를 고려하여 수술하는 것이 중요함을 밝혔으며, 일부 환자에서 해마를
포함한 내측두엽의 구조물을 희생하지 않고 종양 제거와 간질 치료가 가능함을 설명하였다. 최근 간질 환자는 신경과, 신
경외과, 소아과, 정신과 의사 및 전문 간호사, 사회사업가 등 여러 분야의 의료진이 다학제간으로 접근하여 효과적인 치료
성적을 이루고 있는 바 본 논문은 여러 다양한 분야의 의료진들에게 좋은 의학적 정보를 제공할 수 있을 것으로 기대된
다. 다만여러가지의수술법과수술후간질치유결과에대해잘보고하고있지만, 수술과관련된합병증, 부작용에대한
기술이 부족하고 수술 후의 투약 지침에 관한 설명이 부족한 듯 하다. 그럼에도 불구하고 본 논문은 종양과 간질을 함께
가지고있는환자에대한균형적이며실제적인치료접근방향을제시한훌륭한논문으로판단된다. 

[정리:편집위원회]


