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□원저 :임상□

1)

서 론

중추성 요붕증은 다음과 다뇨의 증상을 보이는 병으로서 항이

뇨호르몬의 합성 및 분비저하로 발생하며, 생식세포종, 두개인두

종, 랑게르한스 조직구증, 염증성 질환, 자가 면역 질환, 혈관성 질

환, 외상 등이 원인이 된다
1-4)
. 그러나 중추성 요붕증 환자의

30-50%는 그 원인을 밝힐 수 없는 경우가 있으며 이를 특발성 중

추성 요붕증이라고 한다
1, 2)
. 중추성 요붕증은 단독으로 발현되기
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도 하지만 일부에서는 뇌하수체전엽호르몬결핍증을 동반하는 경

우가 있다
5-8)
.

항이뇨호르몬은 시상하부에서 합성되어, 뇌하수체 후엽에 저

장되었다가 분비되며 정상인에게서 뇌하수체 후엽은 뇌 자기공

명영상의 T1 영상에서 강한 신호를 보이게 된다. 이런 신호의

소실은 중추성 요붕증의 소견 중에 가장 흔하게 관찰된다
5-10)
.

그리고 뇌하수체 줄기나 누두부(infundibulum)의 비후도 관찰되

는데 이는 특이하지는 않지만 어떤 침윤성 질병을 시사하는 소

견일 수 있다
5-10)
. 최근 방사선학적 검사의 발달과 항이뇨호르몬

분비세포에 대한 자가 면역 기전이 밝혀지면서 과거에 특발성

중추성 요붕증으로 진단된 환자의 일부에서 기질적 원인들이 발

견되고 있으며 이에 따라 전체적으로 과거에 비하여 특발성 중

추성 요붕증의 비율은 감소하고 있다
1, 2)
. 따라서 중추성 요붕증

초기에 특발성 중추성 요붕증으로 진단된 환자에서 임상,

내분비학 및 방사선학적 경과
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Purpose : Idiopathic central diabetes insipidus (CDI) is defined in CDI patients without definite

etiology. Some patients initially diagnosed as idiopathic CDI progressed to organic causes. We re-

viewed clinical, endocrinological, and radiological courses of 20 patients who was initially diagnosed

as idiopathic CDI, to assess the predicting factors for progression to brain tumors.

Methods :We reviewed the medical data and followed up their clinical courses in 20 CDI patients

who had no definite organic etiology, such as malformation, tumor, at the time of diagnosis.

Results : Our study included 15 males and 5 females. Mean age of CDI diagnosis was 7.8±3.6 (2.1-

14.7) years. Mean follow-up duration was 8.6±5.1 (1.5-18) years. Six (30%) patients were diagnosed

as brain tumor during follow-up. Ten (50%) of 20 patients had growth hormone deficiency. Multiple

pituitary hormone deficiencies were found more frequently in brain tumor patients than idiopathic

patients (60% vs 7%, P=0.037). Pituitary stalk thickening (PST) and loss of posterior pituitary signal

were observed in 9 patients (47%), respectively. The newly development of PST was observed in

patients diagnosed as brain tumor.

Conclusion : About 30% of idiopathic CDI patients progress to organic disease such as germ cell

tumor or histiocytosis. If there are multiple anterior pituitary hormone deficiency or newly develop-

ment of PST, more close and careful follow-up is needed. (Korean J Pediatr 2007;50:1110-1115)

Key Words : Central diabetes insipidus, Growth hormone deficiency, Cerebral tumor, Germinoma,

Langerhans cell histiocytosis
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은 진단초기에는 특별한 원인이 발견되지 않지만 시간이 지남에

따라서 두개강내에 어떤 진행성인 질환으로 발전할 가능성이 있

다. 특발성 중추성 요붕증도 어떤 숨겨진 원인질환이 밝혀지기

전에 있는 진단일 수 있기 때문에 세심한 추적관찰이 중요하다.

진단초기에 특발성 중추성 요붕증으로 진단된 환자에서 추적

관찰 중 임상적, 내분비학적, 방사선학적 경과와 기질성 질환으

로의 진행여부 및 진행여부에 관여하는 인자들에 관하여 알아보

고자 본 연구를 시행하였다.

대상 및 방법

1. 대 상

1984년 1월부터 2006년 12월까지 서울대학교병원에서 수술

등의 치료 전에 중추성 요붕증으로 진단 받았던 환자 48명 중,

진단 시 기질적 원인의 증거가 없었던 20명의 환자들을 대상으

로 하였다. 이중 2명은 초기 또는 추적 뇌 자기공명영상을 시행

하지는 않았으나, 가족성 특발성 요붕증으로 대상에 포함시켰다.

다음과 다뇨를 주소로 내원하여 처음 시행한 뇌 자기공명영상이

나 전산화단층촬영에서 종괴가 발견된 경우는 연구대상에서 제

외시켰고, 뇌하수체 줄기 비후 또는 뇌하수체 후엽 신호의 소실

이 있는 경우는 대상에 포함시켰다. 그러나 선천성 중추신경계

기형, 요붕증 진단 시 종양이 있었던 경우는 본 연구에서 제외

시켰다.

중추성 요붕증의 진단은 다음과 다뇨의 증상이 있으면서 혈액

삼투질 농도에 비하여 소변 삼투질 농도 또는 요비중이 부적절

하게 낮으면서, 경구 또는 비강 desmopressin acetate

(DDAVP) 투여 후 상기 소견이 정상화되면 중추성 요붕증으로

진단하였으며, 증상과 검사 결과가 애매한 경우는 수분제한 검사

를 시행하였다.

추적 중 시상하부 또는 안장위(suprasellar) 부위에 종괴가 발

견되거나, 뇌하수체 줄기 비후와 함께 인간 융모 생식샘자극호르

몬(human chorionic gonadotropin, hCG) 또는 알파태아단백

(α-fetoprotein, AFP) 증가, 종양 전이 소견 등이 있으면 조직

생검 또는 수술을 시행하였다.

2. 방 법

대상 환자들의 의무기록을 후향적으로 검토하여 진단 당시의

증상, 신체검사 소견, 방사선 검사, 소변과 혈액검사 소견을 조

사하였다. 모든 환자에게서 진단 당시 두통, 시력저하, 구토, 야

뇨증, 발달지연 등이 있었는지를 조사하였다.

키는 Harpenden 신장기를 이용하여 0.1 cm까지 측정하였으

며, 키 표준편차점수는 환자의 키 측정값에서 같은 연령 및 성

별의 키 평균값을 뺀 값을 키 표준편차로 나누어 계산하였다.

성성숙도는 Marshall-Tanner 방법으로 구분하였다.

모든 환자는 3-12개월 간격으로 신장, 체중, 호르몬, 전해질,

뇌 자기공명영상을 주기적으로 시행하였다. 추적관찰 도중 성장

속도가 4 cm/년 미만이면 성장호르몬 자극검사를 시행하였다
11)
.

인슐린 정맥주사, L-dopa(10 mg/kg), clonidine(0.15 mg/m
2
) 경

구 투여 중 2가지 검사를 하여 최대 성장호르몬 반응치가 10

ng/mL 미만이면 성장호르몬결핍증으로 진단하였다
11)
. 성선기능

저하증은 남아에서는 14세 이상, 여아에서는 11세 이상이면서도

2차 성징을 보이지 않는 경우에 성선자극호르몬분비호르몬 자극

검사를 시행하여 반응여부를 보고 판단하였다
11)
. T4 또는 유리

T4 농도가 정상보다 감소되어 있으면서, 갑상샘자극호르몬

(thyroid stimulating hormone, TSH) 농도가 정상 또는 감소되

어 있을 경우 뇌하수체 또는 시상하부성 갑상샘기능저하증으로

진단하였다
11)
. 갑상샘자극호르몬분비호르몬(thyrotropin relea-

sing hormone, TRH) 자극검사는 TRH를 정맥 투여한 후 TSH

가 30분 내에 기저치에 비하여 4 µIU/mL 미만으로 증가하거나,

최고치를 보인 후 60분이 지나도 최고치의 50% 미만 농도로 감

소하지 않으면 뇌하수체 또는 시상하부성 갑상샘기능저하증으로

진단하였다
11)
. 부신피질자극호르몬(corticotropin, ACTH) 결핍은

인슐린 유발성 저혈당에 대하여 코르티솔 최고농도가 기저치에

비해 10 µg/mL 이하로 증가하면서 최고농도가 22 µg/mL 미만

인 경우로 하였다
11)
. 모든 호르몬의 혈중 농도 측정은 방사선면

역검사법으로 시행하였다.

방사선학적 검사는 진단 당시 조영 증강 뇌 전산화단층촬영

또는 뇌 자기공명영상을 시행하였다. 추적관찰은 정기적으로 뇌

자기공명영상을 시행하였다.

모든 통계치는 평균±표준편차로 표시하였으며 SPSS(ver.

12.0) 프로그램을 이용하여 분석하였다. P값이 0.05 미만인 경우

통계적 유의성이 있는 것으로 판단을 하였다. 두 군사이의 평균

비교는 비모수적 방법으로 Mann-Whitney U-검정을 사용하였

다. 비연속변수에 대한 자료 분석은 Pearson’s chi-square test

와 Fisher’s exact test를 사용하였다.

결 과

1. 임상 경과

대상 환자는 남자 15명, 여자 5명이었고, 진단 시 평균 연령

은 7.8±3.6(2.1-14.7)세이었다(Table 1). 다음, 다뇨의 증상 시

작부터 중추성 요붕증 진단까지의 기간은 평균 1.0±1.4(0.1-6)

년이었다. 환자들의 평균 추적관찰 기간은 8.6±5.1(1.5-18)년이

었다.

중추성 요붕증으로 진단 시 야뇨증이 11명(55%), 두통이 4명

(20%), 반복적 구토가 2명(10%), 다식이 2명(10%), 전신쇠약감,

의식변화, 어지럼증이 각각 1명에서 있었다. 신장 표준편차 점수

는 중추성 요붕증 진단 시에 평균 -0.43±0.83(-1.58-1.42) 이었

다. 가족력과 두부 외상은 각각 2명씩에서 관찰되었다.

추적관찰 도중에 뇌종양으로 진단 받은 환자는 6명(30%)이었

- 1111 -



정승준 외 3인 : 초기에 특발성 중추성 요붕증으로 진단된 환자에서 임상, 내분비학 및 방사선학적 경과

고, 이중 5명이 생식세포종, 1명이 랑게르한스 조직구증이었다.

생식세포종 5명 중 1명만 hCG가 373 mIU/mL로 종양 진단 시

증가되어 있었다. 항암 치료가 종료된 5명 중 1명은 사망하였으

나, 원인은 알 수 없었다. 1명은 진단 후 타 병원으로 이송되어

자세한 경과를 알 수가 없었다. 중추성 요붕증 진단 후 뇌종양

으로 진단 받기까지의 기간은 평균 2.6±2.1(0.6-6)년이었다. 지

금까지의 추적관찰 중, 뇌종양으로 진단 받지 않은 환자들의 평

균 추적관찰 기간은 8.6±4.5(2.5-18)년 이었다.

2. 호르몬 이상

단독 성장호르몬결핍증 또는 복합 뇌하수체전엽호르몬결핍증

은 총 10명에서 관찰되었다(Table 1). 가장 흔한 호르몬 이상은

성장호르몬결핍증으로 모두 10명(50%)에서 관찰되었으며, 갑상

샘자극호르몬결핍증은 4명(20%)에서 관찰되었다. 부신피질자극

호르몬결핍증과 성선자극호르몬결핍증은 항암치료 전에 각각 2

명(10%), 1명(5%)에서 관찰되었으며, 각각 추가로 1명(5%), 2

명(10%)은 발생 시기를 정확히 알 수 없었다.

요붕증 진단 시부터 성장호르몬결핍증이 있었던 4명[9, 15-17]

중에서, 3명에서 종양이 발견되었다. 15번 환자는 요붕증 진단 시

이미 TSH, ACTH 결핍이 있었으며, 6개월 후 시행한 자기공명

영상에서 뇌하수체 줄기에 8 mm 크기의 결절이 새로 관찰되어

시행한 조직검사에서 조직구증식증이 발견되어 항암치료를 받았

다. 16번 환자는 6.8세에 요붕증과 성장호르몬결핍증 진단을 받

은 후 만 8.5세부터 10개월 간 성장호르몬 치료를 받았으며, 이후

만 12.8세에 TSH, ACTH 및 gonadotropin 결핍과 함께 안장위

종괴가 관찰되어 시행한 조직 검사에서 생식세포종이 발견되었

다. 17번 환자는 14.1세부터 성장호르몬을 6개월 사용하는 중에

추적 자기공명영상에서 뇌하수체 줄기 비후와 뇌막 파종 소견이

새로 생겨 시행한 생검에서 생식세포종이 발견되었다. 그러나 9

번 환자는 단독 성장호르몬결핍증으로 3개월 간 성장호르몬 치료

를 받았으며, 16.8세까지 종양의 증거는 없었다.

5명[10-14]에서 요붕증 진단 후 추적 도중에 평균 2.6(0.7-5)

년 사이에 성장호르몬결핍증이 발생하였다. 이중 4명에서 성장호

르몬을 사용하였으며, 평균 7.4(3-10)년 동안의 추적 중에 뇌종

양이 발생한 환자는 없었다. 18번 환자에서 성장호르몬결핍증이

종양 치료 전 또는 후에 발생하였는지는 불명확하였다. 전반적으

로 성장호르몬결핍증은 뇌종양보다 더 높은 빈도로 먼저 발생하

는 경향을 보였다(Fig. 1). 성장호르몬 치료를 받은 7명중에서 2

명에서 뇌종양이 관찰되었다.

4명의 모든 복합 뇌하수체전엽호르몬결핍증 환자에서 TSH

결핍이 관찰되었다. 성선자극호르몬결핍증은 3명에서 관찰되었는

데, 16번 환자는 항암치료 전부터 결핍증이 있었으나, 15번과 18

Table 1. Course of Central Diabetes Insipidus in 20 Patients

Du_Sx
(yr)

CDI Hormone deficiency Tumor
GH

treatment
ST
(I/FU)

SL
(I/FU)Age*

(yr)
Ht SDS

Age*

(yr)
Types

Age*

(yr)
Etiology

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20

0.2

2

0.3

1

0.1

1

6

1

2

0.6

0.3

0.1

0.4

0.4

0.8

0.1

0.6

0.7

0.1

3

2.1

3.6

5.0

6.5

6.6

7.4

7.8

11.9

10.8

3.7

5.3

6.2

8.8

14.7

5.5

6.8

13.0

11.0

14.0

6.0

-0.51

-1.13

-0.13

-1.02

1.42

-0.37

-0.67

-0.63

-1.14

-1.58

1.13

0.56

0.48

-0.03

-0.79

-0.50

-1.25

-1.28

0.14

-1.23

10.8

8.2

7.3

11.2

9.9

15.4

6.1

6.8

14.0

GH
☨

GH
☨
TSH

☨

GH
☨

GH
☨

GH
☨

GH
☨

GH TSH ACTH LH/FSH
§

GH TSH
☨
ACTH

☨
LH/FSH

☨

GH

GH
§
TSH ACTH

§
LH/FSH

§

Follow-up loss

6.1

12.8

14.6

14.0

14.8

9.0

LCH

GCT

GCT

GCT

GCT

GCT

＋

＋

＋

＋

＋

Pre-Tm

Pre-Tm

＋/＋

－/ND

－/－

－/－

＋/－

＋/－

ND/ND

－
†
/－

＋/－

＋/－

＋/＋

－/－

＋/－

＋/－

－
†
/＋

－/＋

－/＋

＋/＋

－/－

－/－

＋/＋

＋/ND

－/＋

＋/＋

－/＋

＋/＋

ND/ND

－/＋

＋/＋

＋/＋

＋/＋

－/＋

－/＋

－/－

－/－

－/－

－/＋

－/－

＋/＋

＋/＋

Abbreviations : Du_Sx, duration of polyuria/polydipsia; CDI, central diabetes insipidus; GH, growth hormone; ST, pituitary stalk
thickening on brain image; SL, posterior pituitary signal loss; I/FU, initial image/follow－up image; ND, not done; TSH, thyroid
stimulating hormone; ACTH, corticotropin; LH/FSH, gonadotropin, LCH, Langerhans cell histiocytosis; GCT, germ cell tumor; Pre
－Tm, growth hormone treatment before tumor detection
*
Age at diagnosis,

†
computerized tomography image,

☨
detected by follow-up study,

§
development time was unknown
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번 환자는 기저질환에 의한 것인지 항암/방사선 치료에 의한 것

인지는 알 수가 없었다. 또한 부신피질자극호르몬결핍증은 3명에

서 관찰되었는데, 15번, 16번 환자는 항암치료 전부터 결핍증이

있었으나, 18번 환자는 기저질환에 의한 것인지 항암/방사선 치

료에 의한 것인지는 알 수가 없었다.

3. 방사선학적 결과

중추성 요붕증 진단 시 뇌 방사선 검사는 총 19명(자기공명영

상, 17명; 전산화단층촬영, 2명)에서 시행하였으며, 총 20명 중에

서 18명은 추적 뇌 방사선 검사를 1회 이상 실시하였다(Table

2).

요붕증 진단 시 시행한 뇌 방사선 검사를 통하여 13명(65%)

에서 이상소견을 관찰할 수 있었다. 뇌하수체 줄기 비후는 단독

4명, 뇌하수체 후엽 신호 소실과 동반된 경우가 5명이었다. 이중

6명에서 평균 3.2±2.9(0.3-6.7)년 경에 자연 소실되었으며, 2명

은 변화가 없었고, 1명[15]은 추적관찰 중 랑게르한스 조직구증

으로 진단받았다. 뇌하수체 후엽 신호 소실은 단독 4명, 뇌하수

체 줄기 비후와 동반된 경우가 5명이었다. 뇌하수체 후엽 신호

가 다시 회복된 경우는 없었다. 단독 소실만 보였던 4명 중 2명

[19, 20]이 각각 추적 2.5년, 0.6년 후에 생식세포종으로 진단되

었다. 뇌하수체 줄기 비후나 후엽 신호 소실이 없던 6명은 추적

중 3명에서 후엽 신호 소실이 나타났다. 나머지 3명 중, 2명[15,

16]에서 뇌하수체 줄기 비후가 새로 생겼으며, 1명[17]은 뇌하수

체 줄기 비후와 후엽 신호 소실이 같이 나타났으며, 이 3명은

모두 생식세포종으로 진단되었다.

4. 종양군과 비종양군의 비교

특발성 요붕증 환자와 종양이 발생한 환자군에서, 중추성 요

붕증 진단 연령, 초기 방사선 이상 소견, 추적 방사선 이상 소견,

성장호르몬결핍증 발생 빈도는 차이가 없었다(Table 3). 그러나

뇌종양이 발생한 환자군에서 복합 뇌하수체전엽호르몬결핍증의

빈도가 유의하게 높았으며(P=0.037), 추적 자기공명영상에서 뇌

하수체 줄기 비후가 새롭게 나타나는 경향을 보였다(P=0.025).

고 찰

요붕증 진단 초기에 두개강내 기질적인 병변을 찾지 못하여

특발성 중추성 요붕증으로 진단 받은 환자에서 일부는 뇌종양

환자로 확진되는 경우가 많다. 이번 연구에서 20명의 환자 중 6

명(30%)의 환자가 추적관찰 도중 결국 뇌종양으로 진단되었는

데, 다른 연구들에서도 비슷한 빈도를 보이는 것으로 알려져 있

다
5, 8)
. 결국 뇌종양의 가능성이 높은 환자를 올바르게 추적 관찰

하는 것이 필요하다.

요붕증의 주요 증상은 다음과 다뇨가 가장 흔하며, 이외 심한

탈수, 야뇨증, 발열, 체중감소, 발달 및 성장 지연이 생길 수 있

다. 이외 뇌종양이 원인 질환인 경우 뇌압증가로 초래되는 증상

이 있을 수 있다. 본 연구의 대상 환자에서 다음 및 다뇨가 모

든 환자에서 있었으며, 11명의 환자에게서 야뇨증이 동반되었고,

다음으로 두통, 구토 등이 있었다. 본 연구에서 요붕증 진단 시

두통 및 구토 빈도가 추적관찰 중 종양으로 진단 받았던 환자나,

Fig. 1. Cumulative probability of the development of growth
hormone deficiency and brain tumor during follow-up in 20 pa-
tients initially diagnosed as idiopathic central diabetes insipidus.

Table 2. MRI Changes in the Pituitary Stalk Thickening during
Follow-up of 18 Children with Central Diabetes Insipidus

Pituitary stalk thickening
Idiopathic
CDI
(N=12)

Cerebral
tumor
(N=6)

P-
value

Unchanged

Disappeared

Newly developed

2/12

6/12

0/12

1/6

0/6

3/6

1.000

0.107

0.025
*

Abbreviation : CDI, central diabetes insipidus
*
by Fisher's exact test

Table 3. Comparisons of Clinical, Endocrinological, and Ra-
diological Characteristics

Idiopathic
CDI
(N=14)

Cerebral
tumor
(N=6)

P-
value

Age at diagnosis of CDI (yr)

Follow-up duration (yr)

Growth hormone deficiency

Multiple anterior pituitary

hormone deficiency

Initial abnormal image

Follow-up abnormal image

Newly development of

pituitary stalk thickening

7.2±3.5

8.6±4.5

6/14

1/14

10/13

11/12

0/12

9.4±3.7

8.5±6.9

4/5

3/5

3/6

6/6

3/6

0.274

0.644

0.303

0.037
*

0.637

0.331

0.025
*

Abbreviation : CDI, central diabetes insipidus
*
by Fisher's exact test
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정승준 외 3인 : 초기에 특발성 중추성 요붕증으로 진단된 환자에서 임상, 내분비학 및 방사선학적 경과

특발성으로 추적관찰 하였던 환자군 간에 차이가 없었다. 본 연

구가 특발성 중추성 요붕증으로 진단되었던 환자들만 대상으로

해서 나온 결과 일 수도 있으나, 뇌종양을 포함한 모든 중추성

요붕증 환자를 대상으로 조사한 연구에서도 두통 또는 시야 장

애 등이 뇌종양을 시사하는 특이적인 증상은 아니었다
6)
. 중추성

요붕증에서 야뇨증은 30-40%에서 관찰되는데
6, 12)
, 본 연구에서

는 55%로 이보다는 약간 높게 나왔다.

특발성 중추성 요붕증 환자의 50%에서 성장호르몬결핍증이

발생하였는데, 이중 40%는 진단 시부터, 나머지 60%는 추적 중

발생하였으며, 일반적으로 뇌종양 발견 이전에 결핍이 선행되었

다. 성장호르몬결핍증은 특발성 요붕증 환자의 70% 정도에서

동반되는 것으로 알려져 있다
5-7)
. 그러나 본 연구에서 보듯이 성

장호르몬결핍증 또는 성장장애 유무가 뇌종양을 특별히 시사하

는 소견은 아니다
5-7)
. 성장호르몬을 사용한 7명 중에서 2명(29

%), 사용하지 않은 13명 중 4명(31%)에서 뇌종양이 관찰되었다.

아직까지 특발성 중추성 요붕증 환자에서의 성장호르몬 사용의

정당성에 대해서는 잘 알려져 있지 않다. 일부 연구에서는 생식

샘자극호르몬결핍증이 뇌종양 특히 생식세포종을 시사하는 소견

이라고 하였다
8)
. 본 연구에서도 증례 수가 적어서 통계적으로

확인할 수는 없었지만, 특발성 중추성 요붕증 환자에서는 관찰되

지 않고 뇌종양 환자에서만 관찰되어, 요붕증 환자에서 발생한다

면 뇌종양에 대한 철저한 조사가 필요할 것으로 생각된다. 그러

나 실제 임상적으로 만 10-12세 이전에는 생식샘자극호르몬결핍

증을 진단 할 수가 없어 어린 나이에서 이용할 수 없다는 단점

이 있다. 이번 연구에서 복합 뇌하수체전엽호르몬결핍이 있는 환

자 4명 중 3명이 뇌종양군에 속하여, 단독 성장호르몬결핍증과

는 달리 뇌종양을 시사하는 소견이라 할 수 있으며, 대개는 랑

게르한스 조직구증이나 생식세포종에서 흔히 관찰된다
8-10)
. 본

연구에서는 모든 환자에서 복합 뇌하수체 기능검사를 시행하지

않았으나, 실제 특발성 중추성 요붕증 환자에서는 ACTH 결핍

의 빈도가 매우 낮으며
5, 6, 10)

, 임상적으로 결핍이 의심되는 뇌하

수체전엽호르몬에 대해서는 자극검사를 거의 다 시행하였기 때

문에 호르몬 결핍을 놓쳤을 가능성은 매우 낮다.

뇌하수체 후엽 신호 소실은 요붕증 진단 시 9명(47%)에서 관

찰되었다. 이후 뇌종양으로 판정되지 않은 특발성 중추성 요붕증

환자 13명 중에서 평균 6.8년 지나서 추가로 5명에서 새롭게 발

생하여, 결국 12명(92%)에서 신호가 소실되었다. 신호가 다시

생겨나는 경우는 없었다. 일반적으로 중추성 요붕증에서 뇌하수

체 후엽 신호 소실은 90-100%에서 나타나며
5, 6)
, 일부 뇌하수체

후엽 신호가 계속 유지되고 있는 경우는 가족성 중추성 요붕증

에서 흔하고, 특발성 중추성 요붕증 환자에서도 후엽 신호가 유

지되는 경우도 있다
13-15)
. 따라서 뇌하수체 후엽 신호 소실만으로

는 뇌종양의 가능성을 예측할 수는 없다.

뇌하수체 줄기 비후는 요붕증 진단 시 9명(47%)에서 관찰되

었다. 요붕증 진단 시에 뇌하수체 줄기 비후가 관찰되었던 뇌종

양이 없는 특발성 중추성 요붕증 환자 8명 중 6명(75%)에서는

평균 3.2년 지나서 비후가 사라졌다. 일반적으로 특발성 중추성

요붕증 환자의 30-50%에서 뇌하수체 줄기 비후가 사라지는데
2)
,

이런 환자들은 대부분 자가면역성 림프구성 누두부-뇌하수체염

(infundibulohypophysitis) 또는 자가면역성 신경하수체염(neu-

rohypophysitis)의 가능성이 높으며
2, 16)
, 전자에서는 성장호르몬

결핍증이 동반되는 경우가 많다
2)
. 본 연구에서도 4명(67%)에서

성장호르몬결핍증이 관찰되었다. 비후가 뇌종양을 전적으로 시사

하는 소견은 아니지만, 추적 중 새로 발생하는 비후는 뇌종양의

가능성이 높아
5, 6)
, 본 연구에서도 새로 비후가 생긴 3명 모두 뇌

종양이 발견되었다.

본 연구에서는 복합 뇌하수체전엽호르몬결핍증의 동반 또는

새로운 뇌하수체 줄기 비후 발생은 뇌종양 발생의 가능성을 강

하게 시사하였다. 일반적으로 자가면역성 기전에 의한 중추성 요

붕증 이외에도 생식세포종, 조직구증식증 환자에서도 자가항체가

발견되므로, 실제 임상에서 자가항체 측정을 통하여 종양을 제외

하기는 어렵다
17)
. 또한 중추성 요붕증 진단 시에 생식세포종의

조기 진단을 위한 뇌척수액 hCG와 AFP 측정에 대한 유용성은

잘 모른다
5, 9)
. 한 시점의 방사선학적 소견만으로도 뇌종양 발생

가능성을 예측할 수가 없어, 결국 지속적인 내분비적, 방사선학

적 추적관찰이 필요하다. 본 연구에서는 중추성 요붕증 진단 후

뇌종양으로 진단 받기까지 평균 2.5(0.6-6)년 정도 소요되었으며,

다른 연구 결과들과도 일치한다
10)
. 뇌 자기공명영상은 요붕증 진

단 후 3년까지는 6개월 간격으로 시행하고, 이후 5년까지는 1년

간격으로, 그 이후에는 2-5년 간격으로 시행하는 것이 바람직할

것 같다. 그러나 새로 뇌하수체 줄기 비후가 생기거나, 복합 뇌

하수체전엽호르몬결핍증이 생기면 3-6개월 간격으로 뇌 자기공

명영상을 시행하는 것이 필요하다. 호르몬 검사는 연령, 임상 양

상, 성장 속도, 사춘기 등을 고려하여 시행하고, 성장호르몬 치

료를 하는 경우에는 뇌종양 발생에 대한 주의 깊은 추적 관찰이

필요하다.

결론적으로 특발성 중추성 요붕증은 어떤 두개강내의 진행성

질환의 초기증상으로 인하여 생기는 병일 수 있어 장기간의 정

기적 뇌 자기공명영상 검사가 필요하며, 특히 복합 뇌하수체전엽

호르몬결핍증이 동반되거나, 뇌하수체 줄기 비후가 새롭게 발생

하는 경우에는 더욱 세심한 뇌종양에 대한 추적관찰이 필요하다.

요 약

목 적:특별한 원인 없이 발생하는 특발성 중추성 요붕증 중

에서 일부는 후에 뇌종양이 발견된다. 이에 저자들은 요붕증 진

단 시 특발성 중추성 요붕증으로 진단 받은 20명의 환자들에서

임상적, 방사선학적, 그리고 내분비학적 경과를 추적 관찰하여

기질성 원인으로의 진행 유무를 예측할 수 있는 지표가 있는지

연구하였다.

방 법: 1984년 1월부터 2006년 12월까지 서울대학교병원에서

중추성 요붕증으로 진단 받았던 환자들 중 뇌 자기공명영상에서

- 1114 -



Korean J Pediatr : 제 50 권 제 11 호 2007년

뚜렷한 기질적 원인의 증거가 없었던 20명의 환자들에서 후향적

으로 임상소견과 검사소견을 검토하였다. 중추성 요붕증 진단 시

뇌종양, 선천성 중추신경계 기형이 있는 경우는 제외시켰다.

결 과:남아 15명, 여아 5명이었고, 진단 시 평균 연령은 7.8

±3.6(2.1-14.7)세로, 야뇨증이 11명, 두통이 4명, 구토가 2명에서

있었다. 평균 추적관찰 기간은 8.6±5.1(1.5-18)년 이었다. 추적

관찰 도중 뇌종양으로 진단 받은 환자는 6명(30%)이었다(생식세

포종 5명, 랑게르한스 조직구증 1명; 추적기간 2.6±2.1년). 성장

호르몬결핍증은 10명(50%)에서 관찰되었다. 복합 뇌하수체전엽

호르몬결핍은 뇌종양 환자군에서 비뇌종양 환자군에서보다 더

높은 빈도로 관찰되었다(60% vs. 7%, P=0.037). 진단 시 뇌하

수체 줄기 비후는 9명(47%), 뇌하수체 후엽 신호 소실은 9명

(47%)에서 관찰되었으며, 추적 중 새롭게 뇌하수체 줄기 비후가

생긴 3명의 환자 모두에서 뇌종양이 발생하였다.

결 론:특발성 중추성 요붕증 환자의 일부는 추적관찰 중 뇌

종양을 발견할 수 있는데, 특히 복합 뇌하수체전엽호르몬결핍증

이 동반되거나, 뇌하수체 줄기 비후가 새롭게 발생하는 경우에는

더욱 세심한 뇌종양에 대한 추적관찰이 필요하다.
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