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지주막하 출혈 이후 발생하는 중심성 뇌량팽대병변
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Midline Splenial Lesion after Aneurysmal Subarachnoid Hemorrhage 
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Background: Midline splenial lesion of the corpus callosum (MSCC) typically shows a diffusion restrictive pattern that is attributable to 
excitotoxic mechanisms. Recently, it has been reported in a variety of pathologic conditions. However, common pathophysiologic mecha-
nisms of MSCC development are still lacking. We aimed to evaluate clinico-radiologic characteristics of patients with MSCC among those 
with aneurysmal subarachnoid hemorrhage (aSAH). 
Methods: We retrospectively reviewed consecutive patients who were diagnosed with aSAH. Patients without overt aneurysm on imag-
ing study, who had poor quality or no MR image were excluded. MSCCs were divided into 2 groups (ovoid and extended) based on the 
morphological characteristics on diffusion-weighed image (DWI). 
Results: A total of 12 patients with aSAH had a MSCC on brain MR image. The median patient age was 62 years, and 25% were male. Eight 
of 12 patients had an ovoid shaped MSCC. Proportion of patients with parenteral nutrition, sodium imbalance and hypoglycemia were 
58%, 42% and 8%, respectively. Half of patients with MSCC had a symptomatic vasospasm, cerebral edema and hydrocephalus. Further-
more, all the MSCC patients in the extended shape group had cerebral edema and hydrocephalus. Withdrawal or toxicity of antiepileptic 
drugs (AEDs) were not identified in any patients. All patients with an MSCC had a poor prognosis at 3 months. 
Conclusion: In patients with aSAH, MSCC is associated with the development of cerebral edema or hydrocephalus rather than AED with-
drawal or toxicity. MSCC is possibly one of the poor prognostic signs in patients with aSAH.
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서     론

중심성 뇌량팽대 증후군(midline splenial lesion of the corpus 

callosum; MSCC)은 MRI 기법의 발달로 인하여 점차 보고가 

증가하고 있다.1 현재까지 MSCC의 발생은 경련 및 간질지속

증,2 항경련제 독성 및 금단,3 독감 관련 뇌염/뇌병증,4,5 미만성 

축삭손상6 등과 같은 다양한 질환과 연관되어 보고되고 있다. 

연구자들은 가역적 중심성 뇌량팽대 병변을 보이는 질환이 단
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일질환에 의한 것이라고 제시하고 있으나,7 MSCC의 정확한 

병인적 기전에 대해서는 아직 이견이 많다. 연구자들은 수분

항상성(water homeostasis)의 장애로 발생하는 축삭내 부종 또

는 염증성 반응 등의 기전이 MSCC의 발생에 관여할 것이라고 

제시하고 있으나,2,5 현재까지 MSCC의 발생에 대하여 뚜렷한 

결론은 내리지 못하고 있는 실정이다.

동맥류 파열에 의한 지주막하 출혈(aneurysmal subarachnoid 

hemorrhage; aSAH)은 뇌내 출혈성 뇌졸중의 한 형태로 발생률

은 10만 명-년당 10건 정도로 보고되고 있으나,8 이 질병에 이

환된 환자들의 장기적인 예후가 불량하고 사망률의 증가 위험

도 상당하다.9 aSAH의 발생은 다양한 원인으로 뇌내의 수분항

상성에 영향을 미친다. 출혈 자체로 인한 뇌의 미만성 손상과 

지연성 혈관연축으로 인한 뇌허혈은 세포독성 부종을 유발한

다.10,11 또한 지연성 혈관연축을 예방하기 위한 방법으로 시행
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된 고혈량치료(hypervolemic therapy) 및 뇌내부종을 감압시킬 

목적으로 사용된 mannitol 등의 고삼투압제제 등은 저나트륨/

고나트륨혈증을 유발하여 세포내 부종을 악화시킬 수 있다.12 

따라서 본 저자들은 aSAH와 같은 단일 질환에서 MSCC의 발

생과 환자들의 임상적 방사선학적 특성에 대한 조사를 시행하

여 MSCC의 발생원인에 대한 위험요인을 연구하고자 하였다. 

대상 및 방법

대상

본 연구는 단일 기관 후향적 관찰 연구이다. 2007년 10월 1

일부터 2015년 6월 30일까지 본 병원에 신경외과에 입원한 환

자 중에서 aSAH로 진단된 환자들을 대상으로 하였다. 총 277

명의 환자 중에서 확산강조영상을 포함하지 않았거나 움직임

에 의한 인공물 삽입 및 상자성 자기화 효과로 인하여 영상에 

대한 분석이 어려운 경우는 제외하였다. 또한 뇌혈관조영술을 

시행하지 않아 동맥류 파열로 인한 SAH로 진단되지 않은 환

자들도 분석에서 제외하였다. 본 연구는 영상 및 의무기록을 

후향적으로 분석한 연구로 대상환자에 대한 동의서는 취득하

지 아니하였다. 

자기공명영상 촬영

자기공명영상은 1.5 Tesla system (Intera, Philips Medical Sys-

tems, Best, the Netherlands)을 사용하였고, 확산강조영상에 사

Figure 1. Brain magnetic resonance images showing ovoid-shaped splenial lesion on diffusion weighted image (A) and apparent 
diffusion coefficient maps (B), and extended shaped lesion (C). In patient 8, T1-weighted image showed a gadolinium enhancement 
(arrow, D).

A  B
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용된 영상 변수는 다음과 같았다. Repetition time (TR) = 4187 

msec, Echo time (TE) = 95 ms, Matrix = 192 × 192, Field of 

view (FoV) = 204 × 203, Flip angle (FA) = 90, Slice thickness = 

5 mm. 자기공명영상촬영은 aSAH가 의심되는 환자의 초기 평

가에 있어 대부분의 환자에서 시행되었으나, GDC (Guglielmi 

detachable coil) 색전술 혹은 수술적 결찰술이 급히 요구되는 

환자들에서는 디지털감산혈관조영술 이후 신경학적인 변화가 

있을 때 확산강조영상을 포함한 자기공명영상이 시행되었다. 

국소적인 뇌부종은 자기공명영상 중 T2 강조영상에서 뇌조직 

주변의 고신호강도와 함께 종괴효과를 보이는 경우로 정의하

였고, 수두증에 대한 진단은 van Gijin 등13이 제시한 bicaudate 

index를 기준으로 MSCC가 확인된 당일의 T2 강조영상을 이

용하여 판정하였다. 추적관찰영상에서 MSCC 병변의 가역성

은 확상강조영상 및 겉보기확산계수 영상에서 각각의 고신호 

및 저신호 강도가 정상으로 회복되는 것으로 정의하였다.

임상적 특성에 대한 진단

연령, 성별과 같은 환자들의 기초적인 임상적 특성에 대한 

진단은 후향적 의무기록 분석을 통하여 이루어졌다. 약제의 

사용은 입원 시부터 MRI 촬영까지 사용한 약제들에 대한 정보

를 전자의무기록을 통하여 검토하여 확인하였다. 저나트륨혈

증 및 고나트륨혈증에 대한 기준은 혈청 나트륨이 135 mmol/L 

미만 혹은 145 mmol/L 이상인 경우로 각각 정의하였다. 혈관

연축에 대한 정의는 TCD에서 평균혈류속도가 120 cm/sec 이

상 증가되어 있거나 혈관조영검사에서 중등도 이상의 혈관의 

협착이 확인된 환자에서 새로운 신경학적 증상의 악화가 있는 

경우로 정의하였다.14 환자들에 대한 임상적인 예후의 판정은 

3개월째 수정랜킨척도를 사용하여 판정하였다.15 

결     과

총 277명의 환자 중에서 자기공명 영상촬영이 시행되지 않

은 39명, 인공물로 인하여 자기공명영상의 분석이 어려운 8명

이 제외되었다. 또한 혈관조영 검사에서 동맥류를 확인할 수 

없는 23명의 환자들이 제외되어 총 230명의 환자들이 포함되

었다. 

230명의 환자 중에서 총 12명이 확산강조영상에서 MSCC가 

확인되었다(Fig. 1). 이 중 남자는 3명(25%)이었고, 연령 중앙

값(사분위수범위)은 62(49-71)세였다. 파열된 동맥류의 위치

는 전교동동맥(6예), 후교통동맥(4예) 및 중대뇌동맥(2예) 순

으로 나타났다(Table 1). 

영상학적 특성

12명의 환자들은 증상발생에서 평균 5 (3-9)일(중앙값, 사분

위수 범위)에 자기공명영상에서 MSCC가 확인되었다. 한 명의 

환자를 제외하고는 모든 환자에서 확산강조영상에서 고신호

강도 및 겉보기확산계수영상에서 저신호강도를 보였다(Table 

2). MSCC의 형태는 타원형이 많았고(67%, Fig. 1A, B), 부메랑

형태는 4예에서 관찰되었다(Fig. 1C). Gadolinium에서 조영증

강이 되는 경우는 2예에서 관찰되었고(Fig. 1D), 전체의 1/3의 

Tab1e 1. Baseline characteristics of patients with a midline splenial lesion of the corpus callosum

No. Sex Age Aneurysm site Time from onset to MR (days) mRS at 3 month

1 F 62 PCom 9 5

2 F 81 PCom 9 3

3 F 71 ACom 6 4

4 M 52 PCom 4 3

5 F 62 MCAbf 4 4

6 F 73 ACom 11 5

7 M 48 ACom 3 5

8 F 46 ACom 5 5

9 M 44 MCAbf 1 6

10 F 69 ACom 8 4

11 F 58 PCom 4 4

12 F 69 ACom 2 3
PCom, posterior communicating artery; ACom, anterior communicating artery; MCAbf, bifurcation of the middle cerebral artery; mRS, modified 
Rankin Scale.
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환자에서 뇌량팽대부 이외의 병변이 관찰되었다. 12명 중 7명

에서 추적관찰 확산강조영상이 시행되었고, 이 중 5예에서 뇌

량팽대부 병변의 확산제한 소견이 회복된 것을 확인하였다. 

임상적 특성

환자들 중 58%는 비경구영양을 유지하고 있는 상태였고, 이 

중 1예에서 입원 기간 중 저혈당(< 70 mg/dL) 이 확인되었다

(Table 3). 또한 MSCC 를 보인 42%의 환자들에서 혈청 내 전해

질의 이상(저/고나트륨혈증)이 동반되었다. 혈관연축 및 대뇌

부종의 경우에도 각각 42%에서 나타났으며, 58%의 환자들은 

수두증을 동반한 상태였다. 특히 부메랑형태의 확장성 병변을 

보인 4 명의 환자들(1, 6, 9, 10번)에서는 모든 환자에서 수두

증 및 대뇌부종을 동반하고 있었다. 3개월째의 환자들의 예후

는 1예의 환자가 사망하였고, 나머지 환자들의 경우에도 모두 

불량한 예후(mRS >2)를 보였다.

임상적으로 경련을 보인 환자는 3예였으나, 뇌파에서 경련

양 파형이 관찰된 것은 8예 중 1예였다(Table 4). 항경련제 사

용의 빈도는 midazolam (75%), valproate (67%), levetiracetam 

(17%) 및 phenytoin (8%)으로 나타났으며, 모든 약제들의 급작

스런 중단은 없었으며, 4예에서 valproate 및 phenytoin의 약물

농도검사를 시행하였으나 치료농도 범위보다 높게 확인된 경

우는 없었다. 

Table 2. MR imaging findings of patients with a midline splenial lesions of the corpus callosum

No. Shape T1 T2 DWI ADC GRE Gd Extraplenial lesion Recovery

1 Extended iso high high low iso + - 17 days

2 Ovoid iso iso high low iso - - 29 days

3 Ovoid iso iso high low iso - - 79 days

4 Ovoid low high high low iso - - 25 days

5 Ovoid iso iso high low iso - - -

6 Extended iso high high high iso - + none (66 days)

7 Ovoid iso high high low iso - - none (34 days)

8 Ovoid iso high high low iso + + -

9 Extended iso high high low iso - + -

10 Extended low high high low iso - + -

11 Ovoid iso high high low iso - - 35 days

12 Ovoid iso high high low iso - - -

T1, T1-weighted image; T2, T2-weighted image; DWI, diffusion-weighted image; GRE, T2*-weighted gradient-recalled-echo; Gd, gadolinium en-
hancement. 

Table 3. Clinical conditions and complications of the subarachnoid hemorrhage associated with the midline splenial lesion of the corpus cal-
losum

No. Feeding Hypoglycemia Hypo/Hypernatremia Vasospasm Hydrocephalus Cerebral edema

1 TPN - + - + +

2 enteral + - - - -

3 enteral - - + - -

4 TPN - - - - -

5 TPN - - + + +

6 enteral - + + + +

7 TPN - + - + -

8 enteral - + + + -

9 TPN - + + + +

10 TPN - - - + +

11 TPN - - - - -

12 enteral - - - - -

TPN, total parenteral nutrition
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고     찰

MSCC의 전형적인 영상학적 특징은 뇌량팽대 부위의 급성 

뇌경색과 같은 제한된 확산(restricted diffusion) 형태의 가역적

인 병변이 타원형(ovoid) 혹은 부메랑(boomerang; extended) 형

태를 보이는 경우로 정의하고 있다.1,16 MSCC의 병태생리는 잘 

알려져 있지 않지만, 신경원 소실이 없고 가역적인 병변의 발

생을 보이는 것에 비추어볼 때 수분항상성의 장애가 글루탐산

염유도 세포흥분독성을 일으키고, 이로 인하여 말이집내부종

(intramyelic edema)을 유발하기 때문에 발생하는 것으로 제시

되고 있다.17 자기공명분광법을 이용한 연구에서도 MSCC 병

변에서 젖산염 및 삼투압 조절에 중요한 역할을 하는 마이오

이노시톨의 증가가 보고되었다.18,19 이외에도 특정 바이러스 

항원과의 면역학적 반응7 및 아르지닌 바소프레신 계와 관련

이 있는 특정 약물의 갑작스런 사용 또는 금단이 MSCC를 일

으키는 것으로 제시되고 있다.20 

뇌량은 신경섬유의 굵기와 말이집형성의 정도에 따라 특징

적인 배열을 보인다.21,22 직경이 작고 말이집 형성이 적은 신경

섬유들은 뇌량의 부리와 중간부분에 많이 분포하고, 직경이 

굵고 말이집 형성이 많이 되어 있는 신경섬유들은 뇌량의 몸

통과 팽대부위의 뒤쪽에 많이 분포한다.21 또한 확산텐서영상

을 이용하여 뇌량의 수분확산률(water diffusivity)을 측정하였

을 때 정상인의 뇌량팽대부위의 fractional anisotropy가 최대가 

되는 것으로 확인되었다.23 정상인의 자기공명영상 분석에서

도 뇌량팽대의 tissue myelin water content는 증가되어 있는 것

으로 보고되었다.24 또한 시신경척수염의 발생과 관련이 되어 

있는 aquaporin 4 (AQP4)는 혈관 채널의 발달이 많고 정상적인 

혈액뇌장벽이 없는 뇌실주위기관에 많이 분포하여 뇌의 수분

항상성에 관여하고 있다.25 이러한 AQP4는 뇌량팽대부위에서 

많이 분포하는 것으로 알려져 있고, 시신경척수염에서도 뇌량

팽대에 발생한 병변들이 다수 보고되었다.26 이와 같이 특징적

인 뇌량의 해부학적 구조, 수분확산률의 차이 및 AQP4 분포 

정도의 차이는 뇌량팽대가 뇌의 수분항상성과 관련이 있으며, 

가역적인 말이집내 부종의 형성에 취약할 수 있다는 것을 간접

적으로 증명하는 소견이다. 본 환자들에서도 대부분의 환자들

에서 제한된 확산 소견이 뇌량팽대의 중심부위에 가역적인 특

징을 가지는 병변으로 확인된 것이 이전의 연구 결과와 부합하

는 소견이나, AQP4에 대한 항체검사가 이루어지지 않았고, 자

기공명분광법 등을 시행하지 않았기 때문에 MSCC의 발생이 

수분항상성과 직접적으로 관련되어 있다고는 볼 수 없다.

이전의 보고에서 항경련제의 사용 또는 갑작스런 중단은 

MSCC의 발생과 관련이 되어있다.27-29 우선 항경련제 중에서

는 아르지닌 바소프레신 계에 대한 영향이 많은 약제들(예, 

carbamazepine, oxcarbazepine, phenytoin)의 사용 혹은 중단 이

후에 MSCC의 발생이 주로 보고되었다.27,28,30 본 연구에서 흥

미로은 것은 phenytoin을 사용한 1예를 제외하고는 MSCC가 

발생한 모든 환자들에서 아르지닌 바소프레신 계에 영향을 미

지는 항경련제들의 사용은 없었다는 것이다. 또한 본 환자들

에서 항경련제의 급격한 감량 혹은 중단은 자기공명영상 촬영 

시까지 확인되지 않았고, 전신강직간대발작 혹은 지주막하 출

혈 이후에 발생하는 경련지속상태는 확인되지 않았기 때문에, 

본 환자에서 발생한 MSCC의 병변이 항경련제의 사용 혹은 급

격한 중단과 관련되었을 가능성은 적다. 그러므로 aSAH 환자

에서의 MSCC의 발생은 항경련제의 사용 또는 급작스런 중단

에 의해서 발생한 것이 아니라 주변 조직과 비교하여 수분항

상성에 취약할 수 있는 구조인 뇌량팽대부에 대뇌부종, 고삼

Table 4. Antiepileptic drugs and its withdrawal derived from the patients with MSCC

No. AED EEG AED withdrawal AED toxicity

1 MDZ, VPA Slowing none none

2 None Slowing none -

3 VPA - none -

4 VPA Slowing none -

5 MDZ, VPA Spike none none

6 MDZ, VPA, PHT Slowing none none

7 MDZ, VPA Slowing none -

8 MDZ, VPA, LVT - none -

9 MDZ - none -

10 MDZ - none -

11 MDZ, LVT Slowing none -

12 MDZ, VPA Slowing none none

MDZ, midazolam; VPA, valproic acid; PHT, phenytoin; LVT, levetiracetam. 
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투압제제의 사용에 따른 전해질의 이상, 다량의 수액치료에 

따른 세포내 수분량의 증가 등으로 인하여 MSCC가 발생하였

을 것으로 짐작할 수 있다.

본 연구는 aSAH 환자에서 MSCC가 발생함을 확인하였고, 

세포흥분독성으로 인한 말이집내 부종을 MSCC의 발생기전

으로 제시할 수 있으나, 이와 같은 해석에 있어 다음과 같은 

제한점을 가지고 있다. 첫째, 본 연구는 환자들에 대한 후향적 

기술연구로 aSAH의 각각의 임상적인 특징과 MSCC와의 연관

성을 제시할 수는 있으나 이 둘의 인과관계로 해석되어서는 

안 된다. 둘째, 본 연구에서 MSCC를 확산강조영상에서 제한

된 확산소견이 뇌량팽대의 중심부위에 대칭적으로 있을 경우

로 정의하였다. 그러나, 병변의 가역성이 확인된 환자는 7예 

중에서 5예의 환자들에서 확인되었기 때문에 MSCC의 병변은 

비가역적인 특징을 보이는 혈관연축 이후에 발생한 지연성 대

뇌허혈(delayed cerebral ischemia)의 가능성이 있다. 그러나 뇌

량팽대의 혈관 분포는 좌우 대뇌반구가 각각 다른 모양을 하

고 있으며 다양한 혈관분지에 의해 형성되어 있기 때문에,31 

대뇌허혈에 의해 뇌량팽대의 대칭적인 병변이 발생할 가능성

은 크지 않다. 셋째, 본 연구는 후향적 연구로 aSAH 환자들의 

의무기록을 확인함에 있어 경련의 발생과 항경련제의 사용에 

대한 인과관계를 정확히 평가하지 못하였다. 대부분의 aSAH 

환자들에게 뇌파검사는 시행되었으나 의무기록을 통하여 부

분경련지속상태와 같은 임상적인 정보들을 확인하는 데에는 

한계가 있었다.

결론적으로 MSCC는 동맥류 파열로 인한 지주막하 출혈 환

자에서 발생할 수 있다. 이 병변은 지주막하 출혈 환자에서 대

뇌부종, 수두증 및 혈관 연축과 같은 심각한 합병증과 관련하

여 발생하므로 임상적으로 불량한 예후와 관련이 있을 수 있

다. 그러나 실제로 이러한 병변이 aSAH 환자에서 세포독성부

종으로 인하여 발생하는지 또한 불량한 예후와 관련이 있는지

에 대해서는 추가적인 연구가 필요하다. 
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