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서      론

대뇌혈관질환(cerebral vascular disease)은 대뇌피질의 허

혈과 출혈 등 큰 혈관장애와 피질하 미세혈관질환(small 

vessel disease, 이하 SVD)을 모두 포함한다. 일반적으로 피질

의 뇌졸중 발작(stroke)이 인지기능장애를 초래하는 것으로 

알려져 있지만, SVD가 인지기능에 미치는 영향과 그 임상적 

중요성은 아직 확립되어 있지 않다. 과거 SVD는 운동기능과의 

관련성이 주로 알려져 왔으나, 최근에는 SVD로 인한 뇌 자기

공명영상(magnetic resornance imaging, 이하 MRI) 상 백질

변화와 인지기능장애의 연관성이 주된 관심의 대상이 되고 있

다.1-4) 뇌 백질 고음영(white matter hyperintensities, 이하 

WMHI)과 열공경색(lacunar infarction) 등 SVD는 혈관위험

인자와 밀접하게 연관되어 있으며 혈관성 치매 특히 빈스방거

병(Binswanger’s disease)을 포함한 피질하(subcortical) 혈관

성 치매를 가진 환자에서 자주 발견된다. 한편 알츠하이머병 

환자들에서도 뇌백질 변화와 열공경색이 흔하게 관찰되고 있

어 아밀로이드반과 신경섬유다발 등과 더불어 SVD가 알츠하

이머 병리에 작용할 가능성이 보고되었다.5)6) 

이전의 여러 연구들을 통해 주관적 기억감퇴는 정상인지기

능을 가진 건강한 노인의 약 3분의 1 정도에서 나타나며,7-12) 

연령에 따라 주관적 기억감퇴의 유병율이 증가하는 것으로 알

려져 있다.13) 주관적 기억감퇴가 치매 발병의 위험요인인지에 

대해서는 논란의 여지가 있지만, 대부분의 장기간 전향적 연구

주관적 기억감퇴를 가진 노인에서 백질 변화와 인지기능 장애의 관련성
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들에서 주관적 기억감퇴를 호소하는 노인들이 향후 객관적 인

지감퇴나 치매 발병의 위험성이 높은 것으로 보고되었다.14) 근

래 알츠하이머병과 같은 퇴행성 뇌질환의 진행을 지연시키는

데 유용한 약물들이 도입되고 개발되고 있는 가운데 치매 발

병의 예측인자를 밝히고 조기에 개입함으로써 질병의 진행 

속도를 최대한 완화할 수 있다는 점에서 주관적 기억감퇴를 

가진 노인에게서 나타나는 인지기능의 특징에 대한 관심이 증

가하고 있다.

현재까지 SVD의 위험인자나 임상적 의미, 특히 백질 변화

가 노인의 인지기능에 미치는 영향에 대한 일치된 결론이 없는 

상태이다. 치매가 없는 노인을 대상으로 한 일부 연구에서 

WMHI와 인지기능장애의 연관성이 보고 되었고,15-18) 열공경

색 환자를 대상으로 한 연구들에서도 인지기능과 연관성이 

있는 것으로 나타났으나,19-26) 다른 연구에서는 인지기능과 연

관성이 없다고 보고되었다.22)23) 그러나, 이전의 연구들은 전반

적인 인지기능만을 평가하거나,17)19) 인지기능의 일부 영역만을 

평가하는15)16)20)21)23) 등 인지기능을 포괄적으로 평가하지 않았다. 

본 연구에서는 일반적으로 알려져 있는 혈관성 위험인자 

중 백질 변화 발생과 관련 있는 혈관성 및 생화학적 위험인

자들을 평가하고, 주관적인 기억장애를 호소하는 노인에서 

대뇌백질 변화와 인지기능 저하 사이의 연관성을 검증하고

자 하였다. 특히 인지기능을 영역별로 분류하여 검사를 시행

하고, 백질변화와 연관성이 있는 것으로 알려진 실행기능(ex-
ecutive function)을 보다 세부항목으로 분류하여 연관성을 

알아보고자 하였다. 

방      법

연구대상

본 연구에서는 55세 이상의 주관적 기억력감퇴를 주소로 

순천향대학교 부천병원 치매 및 건망증센터에 내원한 환자 

256명을 대상으로 하여 배제기준을 적용하였다. 배제기준

으로 인지기능에 영향을 미칠 수 있는 내과적인 질환이나 

신경학적 질환을 가진 환자와 검사 수행에 영향을 미치는 심

한 청력, 시력, 언어 장애를 가진 경우, MRI상 대뇌피질 경색

이 관찰되거나 과거 뇌졸중의 병력이 있는 경우, DSM-IV

진단 기준에 근거하여 치매, 주요 우울증 및 기타 주요 정신

과적 질환의 현병력이 있는 경우, 알코올남용이나 의존 및 기

타 약물 의존의 병력이 있는 경우, 인지기능에 심각한 영향을 

미칠 수 있는 약물을 사용하고 있는 경우를 포함하였다. 최

종적으로 남자 12명, 여자 37명 총 49명에 대해 본 연구를 

위한 신경심리검사와 MRI를 시행하였으며, 본 연구는 순천

향대학교 부천병원 임상실험 윤리위원회(Institutional review 

board, 이하 IRB)의 심의를 통과하였다. 

뇌 MRI 영상 및 백질 변화의 평가

대상자들의 뇌 MRI 영상은 1.5 Tesla SIGNA 스캐너(GE 

medical systems)를 이용하여 촬영하였다. Spin-echo se-
quence를 이용하여 23개의 연속적인 T2 강조영상(repetition 

time = 5,050 ms, echo time = 121 ms, excitation number = 1)

과 (fluid-attenuated inversion recovery)FLAIR 영상(repeti-
tion time = 8,802 ms, echo time = 124 ms, inversion time 

= 2,200)을 횡단(axial) 영상으로 획득하여 백질 변화를 평가

하였다(slice thickness = 5 mm, interslice gap = 2.5 mm였

고, field of view(FOV = 220 × 220 mm, matrix size = 256 

× 224). 백질 변화는 Mänatylä 척도27)와 Fazeka 척도28)를 

응용하여 심부백질(deep white matter, 이하 DWM) 변화와 

뇌실주변백질(periventricular white matter change, 이하 

PVWM) 변화로 구분하여 평가하고, 두 점수를 합하여 백질 

변화 정도를 경도(mild), 중등도(moderate), 중증(severe)으로 

분류하였다. 경도 백질 변화는 백질 변화가 없는 군을 포함하

여 PVWM 고강도가 PVWM에 관계없이 DWM 고강도가 최대 

직경 10 mm 미만이거나, DWM 고강도의 최대 직경이 10~25 

mm이고 PVWM이 5 mm 이하의 cap 또는 smooth halo인 

경우로 정하였다. 중등도 백질 변화는 DWM 고강도가 

10~25 mm이고 PVWM이 6 mm 이상이거나, DWM 고강도

가 25 mm 이상이고 PVWM 고강도가 10 mm 이하인 경우로, 

중증 백질 변화는 DWM 고강도가 25 mm 이상이고 PVWM 

고강도가 10 mm 이상인 경우로 정하였다.

본 연구에서는 백질 변화의 심각도를 두 단계로 분류해 평

가하였다. 첫 번째는 뇌백질 변화의 심각도에 따라 경도

(mild), 중등도(moderate), 중증(severe)의 3군으로 분류하여 

평가하였고, 두 번째로 이렇게 나누어진 3군을 다시 경도-중

등도군과 중증군으로 나누어 비교하였다.

심혈관계 위험인자

백질 변화의 위험인자로 알려져 있는 고령, 성별, 고혈압, 

고지혈증, 심장질환의 유무를 조사하였다. 생화학적 위험인자

로는 혈중 호모시스테인, 엽산(folic acid) 및 비타민 B12농도

를 측정하였다. 고혈압은 이미 고혈압으로 치료받고 있거나 2

회 이상 측정하여 160/95 이상인 경우로 정하였고 심장질환

은 심전도나 심초음파 검사에서 비정상적인 소견을 보인 경

우로 정의하였다. 

인지기능평가

모든 대상자들은 전반적인 인지기능평가를 위해 한국판 

간이신경인지검사(이하 K-MMSE)24)를 시행 받았다. 인지 영

역을 1) 기억력, 2) 시공간능력, 3) 언어능력, 4) 주의력, 5) 실

행기능의 5가지로 분류하였다. 기억력 평가를 위해 Rey 

complex figure test(이하 RCFT) 및 서울언어학습검사(Seoul 

verbal learning test, 이하 SVLT)의 지연회상(delayed recall)

검사를 시행하였고, 시공간능력평가는 RCFT 중 따라그리기

(copy), 언어능력평가는 한국판 보스턴 이름대기검사(the 

Korean version of Boston Naming Test, 이하 K-BNT),25) 실

행기능평가는 digit span forward-backward, Stroop test26)

의 interference score, 및 Controlled Oral Word Associa-
tion Test(이하 COWAT)을 시행하였다. 이외에 digit span 

forward, digit span backward를 시행하였다. 

통계분석

인지기능검사에 대한 각각의 자료는 규준에 따라 대상자의 

연령과 학력을 고려하여 보정된 값으로 평균에서 벗어난 표준

편차의 정도인 z-score를 산출하였다. 백질 변화가 인지기능에 

미치는 영향을 알아보기 위하여 두 군 간의 비교를 위해 t-검

정을 이용하였고, 백질 변화의 심각도에 따른 세 군 간의 연속

변수에 대해서는 일원배치분산분석(이하 ANOVA)을 사용하

였으며, 사후분석으로 Scheffe 방법을 사용하였다. 백질 변화 

세 군의 심각도에 따라 여성, 고혈압, 심장질환의 분포를 평가하

기 위하여 교차분석을 사용하였다. 모든 통계분석은 SPSS 

14.0을 이용하였으며 유의수준은 0.05 미만으로 정하였다.

결      과

백질변화를 경도, 중등도, 중증 세 군으로 분류한 경우

인구학적 변인과 심혈관계 위험인자

본 연구에 포함된 49명의 노인을 대상으로 MRI상 뇌백질 변

화의 심각도를 평가한 결과 경도 24명, 중등도 18명, 중증 7명

이었다. 경도 백질 변화군 가운데 10명은 뇌 MRI상 백질 변

화가 없었다. 인구학적 변인과 관련하여 세 군 사이에 평균 연

령, 학력, 전반적인 인지기능(이하 K-MMSE) 및 노인우울척도 

점수는 유의한 차이가 없었다. 대상자의 인구학적 및 임상적 

특성을 Table 1에 제시하였다. 백질 변화의 심각도가 증가할수

록 심혈관계 위험인자 가운데 고혈압을 가진 노인의 비율이 유

의하게 증가하는 것으로 나타났다(χ2 = 5.03, df = 2, p = 0.025). 

백질 변화의 위험인자로 알려져 있는 심장질환, 혈중 총콜레스

테롤, 저밀도 콜레스테롤(low-density lipoprotein cholesterol, 

이하 LDL), 중성지방(triglyceride, 이하 TG), 고밀도 콜레스테

롤(high-den-sity lipoprotein cholesterol, 이하 HDL), 혈중 호

모시스테인, 엽산 및 비타민 B12 농도 등 다른 심혈관계 위험인

자의 경우 백질 변화의 심각도에 따라 유의한 차이를 보이지 

않았다(Table 2).

Table 1. Demographic and clinical characteristics of groups divided by severity of white matter changes

Mild Moderate Severe p

All subject, No 24 18 7
Age, y 68.4 ± 8.7 73.9 ± 7.0 70.4 ± 6.4 0.103*
Female number (%) 16 (66.7%) 14 (77.8%) 7 (100%) 0.078
Education -6.5 ± 3.7† -5.7 ± 3.4 -6.2 ± 3.9 0.243
K-MMSE -1.9 ± 2.3† -2.1 ± 2.5 -2.4 ± 2.9 0.181
GDS -6.3 ± 4.3† -5.5 ± 4.7 -8.4 ± 3.8 0.336
Values are expressed as mean ± SD unless otherwise indicated. * : Statistically significant at p < 0.05. †: z-score. K-MMSE : Korean 
Version of Mini-Mental Status Examination, GDS : Geriatric Depression Scale

Table 2. Comparison of risk factor among groups divided by severity of white matter changes

Mild Moderate Severe p

Hypertension 09 (37.5%) 10 (55.6%) 6 (85.7%) 0.025*
Heart disease 17 (29.2%) 12 (33.3%) 2 (28.6%) 0.930*
Total cholesterol 177.71 ± 35.68 199.06 ± 39.61 200.17 ± 68.04 0.257*
LDL 108.50 ± 23.35 125.35 ± 35.43 131.40 ± 56.25 0.218*
TG 142.70 ± 86.15 182.41 ± 106.21 160.33 ± 68.67 0.547*
HDL 55.00 ± 12.95 52.53 ± 13.78 47.83 ± 10.26 0.495*
Homocysteine 9.83 ± 4.25 11.85 ± 5.75 9.83 ± 2.41 0.408*
Folic acid 9.50 ± 4.48 7.78 ± 4.63 7.53 ± 2.96 0.395*
Vitamin B12 753.28 ± 308.87 754.44 ± 354.29 904.38 ± 446.28 0.712*
Values are expressed as mean ± SD unless otherwise indicated. * : Statistically significant at p ＜ 0.05. LDL : low density lipopro-
tein, TG : triglyceride, HDL : high density lipoprotein
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들에서 주관적 기억감퇴를 호소하는 노인들이 향후 객관적 인

지감퇴나 치매 발병의 위험성이 높은 것으로 보고되었다.14) 근

래 알츠하이머병과 같은 퇴행성 뇌질환의 진행을 지연시키는

데 유용한 약물들이 도입되고 개발되고 있는 가운데 치매 발

병의 예측인자를 밝히고 조기에 개입함으로써 질병의 진행 

속도를 최대한 완화할 수 있다는 점에서 주관적 기억감퇴를 

가진 노인에게서 나타나는 인지기능의 특징에 대한 관심이 증

가하고 있다.

현재까지 SVD의 위험인자나 임상적 의미, 특히 백질 변화

가 노인의 인지기능에 미치는 영향에 대한 일치된 결론이 없는 

상태이다. 치매가 없는 노인을 대상으로 한 일부 연구에서 

WMHI와 인지기능장애의 연관성이 보고 되었고,15-18) 열공경

색 환자를 대상으로 한 연구들에서도 인지기능과 연관성이 

있는 것으로 나타났으나,19-26) 다른 연구에서는 인지기능과 연

관성이 없다고 보고되었다.22)23) 그러나, 이전의 연구들은 전반

적인 인지기능만을 평가하거나,17)19) 인지기능의 일부 영역만을 

평가하는15)16)20)21)23) 등 인지기능을 포괄적으로 평가하지 않았다. 

본 연구에서는 일반적으로 알려져 있는 혈관성 위험인자 

중 백질 변화 발생과 관련 있는 혈관성 및 생화학적 위험인

자들을 평가하고, 주관적인 기억장애를 호소하는 노인에서 

대뇌백질 변화와 인지기능 저하 사이의 연관성을 검증하고

자 하였다. 특히 인지기능을 영역별로 분류하여 검사를 시행

하고, 백질변화와 연관성이 있는 것으로 알려진 실행기능(ex-
ecutive function)을 보다 세부항목으로 분류하여 연관성을 

알아보고자 하였다. 

방      법

연구대상

본 연구에서는 55세 이상의 주관적 기억력감퇴를 주소로 

순천향대학교 부천병원 치매 및 건망증센터에 내원한 환자 

256명을 대상으로 하여 배제기준을 적용하였다. 배제기준

으로 인지기능에 영향을 미칠 수 있는 내과적인 질환이나 

신경학적 질환을 가진 환자와 검사 수행에 영향을 미치는 심

한 청력, 시력, 언어 장애를 가진 경우, MRI상 대뇌피질 경색

이 관찰되거나 과거 뇌졸중의 병력이 있는 경우, DSM-IV

진단 기준에 근거하여 치매, 주요 우울증 및 기타 주요 정신

과적 질환의 현병력이 있는 경우, 알코올남용이나 의존 및 기

타 약물 의존의 병력이 있는 경우, 인지기능에 심각한 영향을 

미칠 수 있는 약물을 사용하고 있는 경우를 포함하였다. 최

종적으로 남자 12명, 여자 37명 총 49명에 대해 본 연구를 

위한 신경심리검사와 MRI를 시행하였으며, 본 연구는 순천

향대학교 부천병원 임상실험 윤리위원회(Institutional review 

board, 이하 IRB)의 심의를 통과하였다. 

뇌 MRI 영상 및 백질 변화의 평가

대상자들의 뇌 MRI 영상은 1.5 Tesla SIGNA 스캐너(GE 

medical systems)를 이용하여 촬영하였다. Spin-echo se-
quence를 이용하여 23개의 연속적인 T2 강조영상(repetition 

time = 5,050 ms, echo time = 121 ms, excitation number = 1)

과 (fluid-attenuated inversion recovery)FLAIR 영상(repeti-
tion time = 8,802 ms, echo time = 124 ms, inversion time 

= 2,200)을 횡단(axial) 영상으로 획득하여 백질 변화를 평가

하였다(slice thickness = 5 mm, interslice gap = 2.5 mm였

고, field of view(FOV = 220 × 220 mm, matrix size = 256 

× 224). 백질 변화는 Mänatylä 척도27)와 Fazeka 척도28)를 

응용하여 심부백질(deep white matter, 이하 DWM) 변화와 

뇌실주변백질(periventricular white matter change, 이하 

PVWM) 변화로 구분하여 평가하고, 두 점수를 합하여 백질 

변화 정도를 경도(mild), 중등도(moderate), 중증(severe)으로 

분류하였다. 경도 백질 변화는 백질 변화가 없는 군을 포함하

여 PVWM 고강도가 PVWM에 관계없이 DWM 고강도가 최대 

직경 10 mm 미만이거나, DWM 고강도의 최대 직경이 10~25 

mm이고 PVWM이 5 mm 이하의 cap 또는 smooth halo인 

경우로 정하였다. 중등도 백질 변화는 DWM 고강도가 

10~25 mm이고 PVWM이 6 mm 이상이거나, DWM 고강도

가 25 mm 이상이고 PVWM 고강도가 10 mm 이하인 경우로, 

중증 백질 변화는 DWM 고강도가 25 mm 이상이고 PVWM 

고강도가 10 mm 이상인 경우로 정하였다.

본 연구에서는 백질 변화의 심각도를 두 단계로 분류해 평

가하였다. 첫 번째는 뇌백질 변화의 심각도에 따라 경도

(mild), 중등도(moderate), 중증(severe)의 3군으로 분류하여 

평가하였고, 두 번째로 이렇게 나누어진 3군을 다시 경도-중

등도군과 중증군으로 나누어 비교하였다.

심혈관계 위험인자

백질 변화의 위험인자로 알려져 있는 고령, 성별, 고혈압, 

고지혈증, 심장질환의 유무를 조사하였다. 생화학적 위험인자

로는 혈중 호모시스테인, 엽산(folic acid) 및 비타민 B12농도

를 측정하였다. 고혈압은 이미 고혈압으로 치료받고 있거나 2

회 이상 측정하여 160/95 이상인 경우로 정하였고 심장질환

은 심전도나 심초음파 검사에서 비정상적인 소견을 보인 경

우로 정의하였다. 

인지기능평가

모든 대상자들은 전반적인 인지기능평가를 위해 한국판 

간이신경인지검사(이하 K-MMSE)24)를 시행 받았다. 인지 영

역을 1) 기억력, 2) 시공간능력, 3) 언어능력, 4) 주의력, 5) 실

행기능의 5가지로 분류하였다. 기억력 평가를 위해 Rey 

complex figure test(이하 RCFT) 및 서울언어학습검사(Seoul 

verbal learning test, 이하 SVLT)의 지연회상(delayed recall)

검사를 시행하였고, 시공간능력평가는 RCFT 중 따라그리기

(copy), 언어능력평가는 한국판 보스턴 이름대기검사(the 

Korean version of Boston Naming Test, 이하 K-BNT),25) 실

행기능평가는 digit span forward-backward, Stroop test26)

의 interference score, 및 Controlled Oral Word Associa-
tion Test(이하 COWAT)을 시행하였다. 이외에 digit span 

forward, digit span backward를 시행하였다. 

통계분석

인지기능검사에 대한 각각의 자료는 규준에 따라 대상자의 

연령과 학력을 고려하여 보정된 값으로 평균에서 벗어난 표준

편차의 정도인 z-score를 산출하였다. 백질 변화가 인지기능에 

미치는 영향을 알아보기 위하여 두 군 간의 비교를 위해 t-검

정을 이용하였고, 백질 변화의 심각도에 따른 세 군 간의 연속

변수에 대해서는 일원배치분산분석(이하 ANOVA)을 사용하

였으며, 사후분석으로 Scheffe 방법을 사용하였다. 백질 변화 

세 군의 심각도에 따라 여성, 고혈압, 심장질환의 분포를 평가하

기 위하여 교차분석을 사용하였다. 모든 통계분석은 SPSS 

14.0을 이용하였으며 유의수준은 0.05 미만으로 정하였다.

결      과

백질변화를 경도, 중등도, 중증 세 군으로 분류한 경우

인구학적 변인과 심혈관계 위험인자

본 연구에 포함된 49명의 노인을 대상으로 MRI상 뇌백질 변

화의 심각도를 평가한 결과 경도 24명, 중등도 18명, 중증 7명

이었다. 경도 백질 변화군 가운데 10명은 뇌 MRI상 백질 변

화가 없었다. 인구학적 변인과 관련하여 세 군 사이에 평균 연

령, 학력, 전반적인 인지기능(이하 K-MMSE) 및 노인우울척도 

점수는 유의한 차이가 없었다. 대상자의 인구학적 및 임상적 

특성을 Table 1에 제시하였다. 백질 변화의 심각도가 증가할수

록 심혈관계 위험인자 가운데 고혈압을 가진 노인의 비율이 유

의하게 증가하는 것으로 나타났다(χ2 = 5.03, df = 2, p = 0.025). 

백질 변화의 위험인자로 알려져 있는 심장질환, 혈중 총콜레스

테롤, 저밀도 콜레스테롤(low-density lipoprotein cholesterol, 

이하 LDL), 중성지방(triglyceride, 이하 TG), 고밀도 콜레스테

롤(high-den-sity lipoprotein cholesterol, 이하 HDL), 혈중 호

모시스테인, 엽산 및 비타민 B12 농도 등 다른 심혈관계 위험인

자의 경우 백질 변화의 심각도에 따라 유의한 차이를 보이지 

않았다(Table 2).

Table 1. Demographic and clinical characteristics of groups divided by severity of white matter changes

Mild Moderate Severe p

All subject, No 24 18 7
Age, y 68.4 ± 8.7 73.9 ± 7.0 70.4 ± 6.4 0.103*
Female number (%) 16 (66.7%) 14 (77.8%) 7 (100%) 0.078
Education -6.5 ± 3.7† -5.7 ± 3.4 -6.2 ± 3.9 0.243
K-MMSE -1.9 ± 2.3† -2.1 ± 2.5 -2.4 ± 2.9 0.181
GDS -6.3 ± 4.3† -5.5 ± 4.7 -8.4 ± 3.8 0.336
Values are expressed as mean ± SD unless otherwise indicated. * : Statistically significant at p < 0.05. †: z-score. K-MMSE : Korean 
Version of Mini-Mental Status Examination, GDS : Geriatric Depression Scale

Table 2. Comparison of risk factor among groups divided by severity of white matter changes

Mild Moderate Severe p

Hypertension 09 (37.5%) 10 (55.6%) 6 (85.7%) 0.025*
Heart disease 17 (29.2%) 12 (33.3%) 2 (28.6%) 0.930*
Total cholesterol 177.71 ± 35.68 199.06 ± 39.61 200.17 ± 68.04 0.257*
LDL 108.50 ± 23.35 125.35 ± 35.43 131.40 ± 56.25 0.218*
TG 142.70 ± 86.15 182.41 ± 106.21 160.33 ± 68.67 0.547*
HDL 55.00 ± 12.95 52.53 ± 13.78 47.83 ± 10.26 0.495*
Homocysteine 9.83 ± 4.25 11.85 ± 5.75 9.83 ± 2.41 0.408*
Folic acid 9.50 ± 4.48 7.78 ± 4.63 7.53 ± 2.96 0.395*
Vitamin B12 753.28 ± 308.87 754.44 ± 354.29 904.38 ± 446.28 0.712*
Values are expressed as mean ± SD unless otherwise indicated. * : Statistically significant at p ＜ 0.05. LDL : low density lipopro-
tein, TG : triglyceride, HDL : high density lipoprotein
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인지영역

백질 변화의 심각도에 따라 분류한 세 군 간 인지기능평가 

결과를 Table 3에 제시하였다. RCFT 지연회상 검사와 COWAT

에서 세 군 간에 유의한 차이를 보였으나 중증군이 중등도군

보다 높은 점수를 나타내어 백질 변화의 심각도에 따른 인지

기능저하를 반영하지 못하는 것으로 추정되었다. Stroop test-in-
terference score는 경도(-1.20 ± 1.96)와 중등도(-3.57 ± 3.42), 

중증(-5.39 ± 7.02)의 세 군 간에 유의한 차이가 있었고(F = 

3.732, df = 2, p = 0.035), Digit Span Backward에서도 경도

(-0.64 ± 1.00)와 중증도(-1.48 ± 1.43) 및 중증(-2.63 ± 

1.92) (F = 6.620, df = 2, p = 0.003) 세 군 간에 유의하게 차

이를 나타냈다. 사후 검정에서 Digit span Backward의 경우 

경도군과 중증군 사이에 통계적으로 유의한 차이를 보였으

나(p = 0.001), 경도군과 중등도군 및 중등도군과 중증군 사이

에는 유의한 차이가 없었다. Stroop test-interference score

의 경우 경도군과 중증군 사이에 통계적으로 유의하지는 않

지만 차이의 경향성을 나타냈다(p = 0.067). 

백질변성을 경도-중등도와 중증 두 군으로 분류한 경우

인구역학변수 및 위험요인비교

경도-중등도군과 중증군의 두 군 간의 비교에서 고혈압의 

경우 중증군에서 더 높은 분포의 경향을 보였다(p = 0.098). 

혈중 총콜레스테롤(t = -0.682, p = 0.015) 및 LDL 농도(t = 

-0.941, p = 0.017)의 경우 두 군 간에 유의한 차이를 나타냈

다. TG, HDL, 혈중 호모시스테인, 엽산 및 비타민 B12 농도 

등은 두 군 간에 차이가 없었다(Table 4).

인지영역 

경도-중등도군 및 중증군의 두 군 사이에 Stroop Test In-
terference score(t = 1.776, p = 0.009), Digit span Backward(t = 

1.776, p = 0.009)에서 유의한 차이를 나타냈다. 이외의 다른 

인지기능평가에서는 유의한 차이가 없었다(Table 5).

고      찰

본 연구는 일반적으로 알려져 있는 혈관성 위험인자 중 백

질 변화 발생과 관련 있는 혈관성 위험인자 및 생화학적 위

험인자들을 평가하고, 주관적인 기억장애를 호소하는 노인에

서 대뇌 백질 변화와 인지기능 저하 사이의 연관성을 검증하

고자 하였다. 

본 연구 결과 백질 변화의 심각도가 증가함에 따라 고혈압

을 가진 대상자들의 비율이 유의하게 증가하였다. 백질 변화

의 위험인자와 관련하여 이전 연구들에서 연구대상 및 방법

의 차이에 따라 다른 결과가 보고되기도 하였으나 고혈압과 

고령은 대부분의 연구에서 일치하는 위험인자이다.15)29-32) 심

부백질 및 뇌실 주변 백질에 혈액을 공급하는 혈관들의 경우 

연령이 증가함에 따라 사행성 변화(tortuosity) 및 연장(elon-
gation) 등 변형이 발생하고, 고혈압의 경우 세동맥경화증(ar-
teriolosclerosis)을 초래하여 백질에 대한 혈액 공급을 방해

하는 것으로 알려져 있다.2) 백질 변화를 세 군으로 분류한 

경우 총콜레스테롤, LDL, HDL, TG의 혈중 농도는 유의한 

차이를 보이지 않았으나 경도-중등도 및 중증의 두 군으로 

나눈 경우 중증 군에서 혈중 총콜레스테롤과 LDL농도가 유

의하게 높았다. 지역사회 인구집단을 기반으로 한 대규모 연

구를 포함하여 대부분의 연구15)33)34)에서 총콜레스테롤을 포

함한 혈관 위험인자는 백질 변화와 연관이 있는 것으로 보고

된 바 있어 본 연구 결과와 일치하였다. 백질 변화의 생화학적 

위험인자의 경우 호모시스테인 및 호모시스테인 대사에 관여

하는 엽산 및 비타민 B12 등의 혈중농도가 백질 변화의 심각

도에 따라 유의한 차이를 보이지 않았다. 이전 연구들에서는 

고호모시스테인 혈증과 백질 변화 사이의 연관성과 관련하여 

일관된 결과를 보이지 않았다.35)36)

백질 변화가 인지기능에 미치는 영향과 관련하여 본 연구

에서는 백질 변화의 심각도가 증가함에 따라 Stroop test-

interference score 및 digit span backward에서만 유의한 

차이를 보여 백질 변화가 여러 인지영역 가운데 실행기능에 

영향을 미치는 것으로 나타났다. 앞에서 설명한 바와 같이 여

러 연구들에서 백질 변화와 인지기능 감퇴의 연관성이 일치

하지 않았다. 그러나 연관성이 없는 것으로 나타난 연구 가

운데 한 연구는 전반적 인지기능과 기억력만을 평가하였고,23) 

다른 연구의 경우 뇌졸중의 과거력이 있는 환자를 대상으로 

기억력, 주의력에 대해서만 평가하는22) 등 본 연구와 연구대

상 및 인지기능 검사 영역 등에서 차이가 있었다.

본 연구의 결과는 치매가 아닌 노인 환자에서 SVD를 시사

하는 백질변화와 실행기능의 장애가 연관성이 있다는 기존의 

연구결과들을 지지한다. 본 연구에서는 실행기능을 평가할 때 

3가지 세부영역을 평가하였다. 억제능력을 보기 위해 Stroop 

test-interference score를 사용하였고, 작업기억을 평가하기 

Table 4. Comparison of demographic variables and risk factor between mild-moderate and severe group

Mild-moderate Severe p

All subject, No 42 7
Age, y 70.69 ± 8.40 70.43 ± 6.40 0.644*
Female number (%) 30 (71.4%) 7 (100%) 0.171*
Education 6.32 ± 3.68 6.15 ± 3.86 0.868*
K-MMSE -1.93 ± 1.64† -2.38 ± 2.87 0.456*
Hypertension 19/23 (45.2%) 1/6 (85.7%) 0.098*
Heart disease 13/29 (31.0%) 2/5 (28.6%) 0.892*
Total cholesterol 187.26 ± 38.50 200.17 ± 68.04 0.015*
LDL 116.24 ± 30.31 131.40 ± 56.25 0.017*
TG 160.95 ± 111.96 160.33 ± 68.67 0.280*
HDL 53.68 ± 13.21 47.83 ± 10.26 0.477*
Homocysteine 10.65 ± 4.94 9.83 ± 2.41 0.233*
Folic acid 8.75 ± 4.57 7.53 ± 2.96 0.295*
Vitamin B12 753.78 ± 389.32 904.38 ± 446.28 0.231*
Values are expressed as mean ± SD unless otherwise indicated. * : Statistically significant at p ＜ 0.05, † : z-score. LDL : low density 
lipoprotein, TG : triglyceride, HDL : high density lipoprotein

Table 5. Comparison of cognitive domains between mild-moderate and severe group

Mild-moderate Severe t p

K-BNT -0.78 ± 1.88† -1.31 ± 1.05 -0.471 0.492*
RCFT copy score -2.27 ± 2.95† -3.32 ± 1.04 -0.925 0.055*
SVLT_Delayed_recall -1.55 ± 1.62† -1.59 ± 0.84 -0.058 0.235*
RCFT_delayed_recall -1.27 ± 1.29† -1.68 ± 0.87 -0.815 0.409*
Stroop Test Interference score -2.16 ± 2.85† -5.39 ± 7.02 -1.776 0.009*
Digit span Forward -0.92 ± 1.11† -1.40 ± 1.62 -0.986 0.241*
Digit span Backward -1.00 ± 1.26† -2.63 ± 1.92 -2.922 0.022*
Digitspan Forward-Backward -0.10 ± 1.18† -0.27 ± 1.31 -0.749 0.420*
COWAT animal -1.50 ± 1.22† -2.00 ± 1.49 -0.988 0.211*
COWAT supermarket -1.18 ± 1.21† -0.86 ± 1.16 -0.634 0.716*
COWAT ㄱ -1.28 ± 0.90† -1.69 ± 0.94 -0.937 0.921*
COWAT o -1.16 ± 0.82† -1.12 ± 0.73 -0.094 0.939*
COWAT ㅅ -1.28 ± 1.01† -1.66 ± 0.41 -0.738 0.167*
COWAT phonetics -1.52 ± 0.94† -1.60 ± 0.81 -0.161 0.821*

* : Statistically significant at p ＜ 0.05, † : z-score. K-BNT : Korean version Boston Naming Test, RCFT : Rey Complex Figure Test SVLT, 
Seoul Verbal Learning Test COWAT : Controlled Oral Word Association Test : ㄱ : Korean alphabet for “K”, o : Korean alphabet for 
“O”, ㅅ : Korean Alphabet for “S”

Table 3. Comparison of cognitive test performance among groups divided by severity of white matter changes

Mild Moderate Severe df F p

K-BNT -0.61 ± 2.23‡ -1.14 ± 0.71 -1.31 ± 1.05 2 0.281 0.758*.
RCFT copy score -1.68 ± 2.60‡ -3.06 ± 3.26 -3.32 ± 1.04 2 1.762 0.183*.
SVLT_delayed_recall -1.40 ± 1.98‡ -1.75 ± 1.03 -1.59 ± 0.84 2 0.253 0.778*.
RCFT_delayed_recall -0.78 ± 1.35‡ -1.90 ± 0.89 -1.68 ± 0.87 2 5.346 0.008*.
Stroop test_ Interference score -1.20 ± 1.96‡ -3.57 ± 3.42 -5.39 ± 7.02 2 3.732 0.035*
Digit span Forward -0.87 ± 1.39‡ -1.00 ± 0.59 -1.40 ± 1.62 2 0.520 0.598*.
Digit span Backward -0.64 ± 1.00‡ -1.48 ± 1.43 -2.63 ± 1.92 2 6.620 0.003*
Digit span Forward-Backward -0.30 ± 1.35‡ -0.15 ± 0.89 -0.27 ± 1.31 2 0.970 0.387*.
COWAT animal -1.25 ± 1.28‡ -1.81 ± 1.10 -2.00 ± 1.49 2 1.531 0.227*.
COWAT supermarket -0.68 ± 0.86‡ -1.81 ± 1.32 -0.86 ± 1.16 2 5.642 0.007†

COWAT ㄱ -0.91 ± 0.88‡ -1.80 ± 0.63 -1.69 ± 0.94 2 6.008 0.005†

COWAT ㅇ -0.80 ± 0.83‡ -1.64 ± 0.51 -1.12 ± 0.73 2 5.821 0.006†

COWAT ㅅ -1.02 ± 1.10‡ -1.63 ± 0.77 -1.66 ± 0.41 2 2.124 0.134†

COWAT phonetics -1.12 ± 0.99‡ -2.00 ± 0.61 -1.60 ± 0.81 2 4.486 0.019†

* : Statistically significant at p ＜ 0.05, † : statistical significant but mean of moderate SVD group is lower than that of severe group, 
‡ : z-score. K-BNT : Korean version Boston Naming Test, RCFT : Rey Complex Figure Test, SVLT : Seoul Verbal Learning Test COWAT, 
Controlled Oral Word Association Test : ㄱ : Korean alphabet for “K”, o : Korean alphabet for “O”, ㅅ : Korean Alphabet for “S”
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인지영역

백질 변화의 심각도에 따라 분류한 세 군 간 인지기능평가 

결과를 Table 3에 제시하였다. RCFT 지연회상 검사와 COWAT

에서 세 군 간에 유의한 차이를 보였으나 중증군이 중등도군

보다 높은 점수를 나타내어 백질 변화의 심각도에 따른 인지

기능저하를 반영하지 못하는 것으로 추정되었다. Stroop test-in-
terference score는 경도(-1.20 ± 1.96)와 중등도(-3.57 ± 3.42), 

중증(-5.39 ± 7.02)의 세 군 간에 유의한 차이가 있었고(F = 

3.732, df = 2, p = 0.035), Digit Span Backward에서도 경도

(-0.64 ± 1.00)와 중증도(-1.48 ± 1.43) 및 중증(-2.63 ± 

1.92) (F = 6.620, df = 2, p = 0.003) 세 군 간에 유의하게 차

이를 나타냈다. 사후 검정에서 Digit span Backward의 경우 

경도군과 중증군 사이에 통계적으로 유의한 차이를 보였으

나(p = 0.001), 경도군과 중등도군 및 중등도군과 중증군 사이

에는 유의한 차이가 없었다. Stroop test-interference score

의 경우 경도군과 중증군 사이에 통계적으로 유의하지는 않

지만 차이의 경향성을 나타냈다(p = 0.067). 

백질변성을 경도-중등도와 중증 두 군으로 분류한 경우

인구역학변수 및 위험요인비교

경도-중등도군과 중증군의 두 군 간의 비교에서 고혈압의 

경우 중증군에서 더 높은 분포의 경향을 보였다(p = 0.098). 

혈중 총콜레스테롤(t = -0.682, p = 0.015) 및 LDL 농도(t = 

-0.941, p = 0.017)의 경우 두 군 간에 유의한 차이를 나타냈

다. TG, HDL, 혈중 호모시스테인, 엽산 및 비타민 B12 농도 

등은 두 군 간에 차이가 없었다(Table 4).

인지영역 

경도-중등도군 및 중증군의 두 군 사이에 Stroop Test In-
terference score(t = 1.776, p = 0.009), Digit span Backward(t = 

1.776, p = 0.009)에서 유의한 차이를 나타냈다. 이외의 다른 

인지기능평가에서는 유의한 차이가 없었다(Table 5).

고      찰

본 연구는 일반적으로 알려져 있는 혈관성 위험인자 중 백

질 변화 발생과 관련 있는 혈관성 위험인자 및 생화학적 위

험인자들을 평가하고, 주관적인 기억장애를 호소하는 노인에

서 대뇌 백질 변화와 인지기능 저하 사이의 연관성을 검증하

고자 하였다. 

본 연구 결과 백질 변화의 심각도가 증가함에 따라 고혈압

을 가진 대상자들의 비율이 유의하게 증가하였다. 백질 변화

의 위험인자와 관련하여 이전 연구들에서 연구대상 및 방법

의 차이에 따라 다른 결과가 보고되기도 하였으나 고혈압과 

고령은 대부분의 연구에서 일치하는 위험인자이다.15)29-32) 심

부백질 및 뇌실 주변 백질에 혈액을 공급하는 혈관들의 경우 

연령이 증가함에 따라 사행성 변화(tortuosity) 및 연장(elon-
gation) 등 변형이 발생하고, 고혈압의 경우 세동맥경화증(ar-
teriolosclerosis)을 초래하여 백질에 대한 혈액 공급을 방해

하는 것으로 알려져 있다.2) 백질 변화를 세 군으로 분류한 

경우 총콜레스테롤, LDL, HDL, TG의 혈중 농도는 유의한 

차이를 보이지 않았으나 경도-중등도 및 중증의 두 군으로 

나눈 경우 중증 군에서 혈중 총콜레스테롤과 LDL농도가 유

의하게 높았다. 지역사회 인구집단을 기반으로 한 대규모 연

구를 포함하여 대부분의 연구15)33)34)에서 총콜레스테롤을 포

함한 혈관 위험인자는 백질 변화와 연관이 있는 것으로 보고

된 바 있어 본 연구 결과와 일치하였다. 백질 변화의 생화학적 

위험인자의 경우 호모시스테인 및 호모시스테인 대사에 관여

하는 엽산 및 비타민 B12 등의 혈중농도가 백질 변화의 심각

도에 따라 유의한 차이를 보이지 않았다. 이전 연구들에서는 

고호모시스테인 혈증과 백질 변화 사이의 연관성과 관련하여 

일관된 결과를 보이지 않았다.35)36)

백질 변화가 인지기능에 미치는 영향과 관련하여 본 연구

에서는 백질 변화의 심각도가 증가함에 따라 Stroop test-

interference score 및 digit span backward에서만 유의한 

차이를 보여 백질 변화가 여러 인지영역 가운데 실행기능에 

영향을 미치는 것으로 나타났다. 앞에서 설명한 바와 같이 여

러 연구들에서 백질 변화와 인지기능 감퇴의 연관성이 일치

하지 않았다. 그러나 연관성이 없는 것으로 나타난 연구 가

운데 한 연구는 전반적 인지기능과 기억력만을 평가하였고,23) 

다른 연구의 경우 뇌졸중의 과거력이 있는 환자를 대상으로 

기억력, 주의력에 대해서만 평가하는22) 등 본 연구와 연구대

상 및 인지기능 검사 영역 등에서 차이가 있었다.

본 연구의 결과는 치매가 아닌 노인 환자에서 SVD를 시사

하는 백질변화와 실행기능의 장애가 연관성이 있다는 기존의 

연구결과들을 지지한다. 본 연구에서는 실행기능을 평가할 때 

3가지 세부영역을 평가하였다. 억제능력을 보기 위해 Stroop 

test-interference score를 사용하였고, 작업기억을 평가하기 

Table 4. Comparison of demographic variables and risk factor between mild-moderate and severe group

Mild-moderate Severe p

All subject, No 42 7
Age, y 70.69 ± 8.40 70.43 ± 6.40 0.644*
Female number (%) 30 (71.4%) 7 (100%) 0.171*
Education 6.32 ± 3.68 6.15 ± 3.86 0.868*
K-MMSE -1.93 ± 1.64† -2.38 ± 2.87 0.456*
Hypertension 19/23 (45.2%) 1/6 (85.7%) 0.098*
Heart disease 13/29 (31.0%) 2/5 (28.6%) 0.892*
Total cholesterol 187.26 ± 38.50 200.17 ± 68.04 0.015*
LDL 116.24 ± 30.31 131.40 ± 56.25 0.017*
TG 160.95 ± 111.96 160.33 ± 68.67 0.280*
HDL 53.68 ± 13.21 47.83 ± 10.26 0.477*
Homocysteine 10.65 ± 4.94 9.83 ± 2.41 0.233*
Folic acid 8.75 ± 4.57 7.53 ± 2.96 0.295*
Vitamin B12 753.78 ± 389.32 904.38 ± 446.28 0.231*
Values are expressed as mean ± SD unless otherwise indicated. * : Statistically significant at p ＜ 0.05, † : z-score. LDL : low density 
lipoprotein, TG : triglyceride, HDL : high density lipoprotein

Table 5. Comparison of cognitive domains between mild-moderate and severe group

Mild-moderate Severe t p

K-BNT -0.78 ± 1.88† -1.31 ± 1.05 -0.471 0.492*
RCFT copy score -2.27 ± 2.95† -3.32 ± 1.04 -0.925 0.055*
SVLT_Delayed_recall -1.55 ± 1.62† -1.59 ± 0.84 -0.058 0.235*
RCFT_delayed_recall -1.27 ± 1.29† -1.68 ± 0.87 -0.815 0.409*
Stroop Test Interference score -2.16 ± 2.85† -5.39 ± 7.02 -1.776 0.009*
Digit span Forward -0.92 ± 1.11† -1.40 ± 1.62 -0.986 0.241*
Digit span Backward -1.00 ± 1.26† -2.63 ± 1.92 -2.922 0.022*
Digitspan Forward-Backward -0.10 ± 1.18† -0.27 ± 1.31 -0.749 0.420*
COWAT animal -1.50 ± 1.22† -2.00 ± 1.49 -0.988 0.211*
COWAT supermarket -1.18 ± 1.21† -0.86 ± 1.16 -0.634 0.716*
COWAT ㄱ -1.28 ± 0.90† -1.69 ± 0.94 -0.937 0.921*
COWAT o -1.16 ± 0.82† -1.12 ± 0.73 -0.094 0.939*
COWAT ㅅ -1.28 ± 1.01† -1.66 ± 0.41 -0.738 0.167*
COWAT phonetics -1.52 ± 0.94† -1.60 ± 0.81 -0.161 0.821*

* : Statistically significant at p ＜ 0.05, † : z-score. K-BNT : Korean version Boston Naming Test, RCFT : Rey Complex Figure Test SVLT, 
Seoul Verbal Learning Test COWAT : Controlled Oral Word Association Test : ㄱ : Korean alphabet for “K”, o : Korean alphabet for 
“O”, ㅅ : Korean Alphabet for “S”

Table 3. Comparison of cognitive test performance among groups divided by severity of white matter changes

Mild Moderate Severe df F p

K-BNT -0.61 ± 2.23‡ -1.14 ± 0.71 -1.31 ± 1.05 2 0.281 0.758*.
RCFT copy score -1.68 ± 2.60‡ -3.06 ± 3.26 -3.32 ± 1.04 2 1.762 0.183*.
SVLT_delayed_recall -1.40 ± 1.98‡ -1.75 ± 1.03 -1.59 ± 0.84 2 0.253 0.778*.
RCFT_delayed_recall -0.78 ± 1.35‡ -1.90 ± 0.89 -1.68 ± 0.87 2 5.346 0.008*.
Stroop test_ Interference score -1.20 ± 1.96‡ -3.57 ± 3.42 -5.39 ± 7.02 2 3.732 0.035*
Digit span Forward -0.87 ± 1.39‡ -1.00 ± 0.59 -1.40 ± 1.62 2 0.520 0.598*.
Digit span Backward -0.64 ± 1.00‡ -1.48 ± 1.43 -2.63 ± 1.92 2 6.620 0.003*
Digit span Forward-Backward -0.30 ± 1.35‡ -0.15 ± 0.89 -0.27 ± 1.31 2 0.970 0.387*.
COWAT animal -1.25 ± 1.28‡ -1.81 ± 1.10 -2.00 ± 1.49 2 1.531 0.227*.
COWAT supermarket -0.68 ± 0.86‡ -1.81 ± 1.32 -0.86 ± 1.16 2 5.642 0.007†

COWAT ㄱ -0.91 ± 0.88‡ -1.80 ± 0.63 -1.69 ± 0.94 2 6.008 0.005†

COWAT ㅇ -0.80 ± 0.83‡ -1.64 ± 0.51 -1.12 ± 0.73 2 5.821 0.006†

COWAT ㅅ -1.02 ± 1.10‡ -1.63 ± 0.77 -1.66 ± 0.41 2 2.124 0.134†

COWAT phonetics -1.12 ± 0.99‡ -2.00 ± 0.61 -1.60 ± 0.81 2 4.486 0.019†

* : Statistically significant at p ＜ 0.05, † : statistical significant but mean of moderate SVD group is lower than that of severe group, 
‡ : z-score. K-BNT : Korean version Boston Naming Test, RCFT : Rey Complex Figure Test, SVLT : Seoul Verbal Learning Test COWAT, 
Controlled Oral Word Association Test : ㄱ : Korean alphabet for “K”, o : Korean alphabet for “O”, ㅅ : Korean Alphabet for “S”
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위해 digit span backwards를, 단어 생성 능력을 평가하기 위

해 COWAT을 시행한 결과 백질 변화의 중증도가 증가함에 

따라 실행기능 중에서도 억제 및 작업기억 수행에서 유의한 

저하가 나타났다. 본 연구와 같이 치매가 없는 노인을 대상으

로 WMHI와 인지기능장애의 연관성을 조사한 연구들을 살

펴보면, Garde 등16)은 백질 변화의 심각도와 동작성 지능

(performance IQ)과의 연관성을 보고하였으나 지능검사의 

세부항목과의 연관성 여부는 평가하지 않았다. De Groot 등17)

은 PVWM의 심각도가 증가할수록 MMSE로 평가한 인지기

능 감퇴 속도가 증가한다고 보고하였다. Prins 등18)의 연구에

서는 PVWM의 심각도에 따라 작업기억이 저하되는 것으로 

나타났으나 억제의 경우 뇌실주변 및 심부 백질 변화 정도와 

유의한 차이가 없었다. 

최근의 신경영상학적 연구들에서도 뇌백질 변화와 실행기

능과의 연관성을 지지하는 결과들이 보고되었다. Reed 등37)

은 양전자방출단층촬영 (Positron Emission Tomography, 이

하 PET)과 MRI 연구를 통해 열공경색과 백질 변화가 배측

방전두엽피질(dorsolateral frontal cortex)의 대사량 감소 및 

전두엽피질의 위축과 관련이 있으며, 이로 인해 실행기능 장

애가 유발된다고 보고하였다. 뇌백질 변화로 인해 전두시상

로(frontothalamic tract)가 손상되어 신경전달의 효율성이 감

소하고, 결국 피질과의 연결성이 저하됨으로써 전두엽의 대사

량의 감소와 전두엽피질의 위축이 발생한다. 전반적 인지기

능과 주의력, 시공간능력, 언어기능, 기억력 등은 주로 피질하 

구조보다는 대뇌피질의 기능과 연관이 되어 있다.21) 따라서 

본 연구에서도 백질 변화의 중증도가 실행기능을 제외한 다

른 인지영역과 연관성을 보이지 않았던 것으로 생각된다. 

본 연구에서는 백질 변화의 심각도에 따라 세 군으로 분류

한 경우 경도와 중등도 백질 변화군 사이에 실행기능의 유의

한 차이는 없었던 반면, 경도와 중증도의 백질 변화군 사이

에 실행기능의 유의한 차이를 보였다. 위험인자에 대해서도 

혈중 콜레스테롤 농도의 경우 세 군으로 분류했을 때 군간에 

유의한 차이가 없었으나 경도-중등도와 중증의 두 군으로 분

류했을 때는 군간의 차이가 유의한 것으로 나타났다. Wen 등
21)의 연구에서도 중증의 백질 변화 환자를 제외할 경우 실행

기능과 SVD의 연관성이 유의하지 않은 것으로 나타나, 중증

의 SVD만이 실행기능장애와 연관되어 있다는 본 연구 결과

와 일치하였다. Boone 등38)은 실행기능의 장애가 백질 변화

의 발생 초기부터 백질 변화 중증도에 비례하여 발생하는 것

이 아니라 백질 변화의 정도가 심해져서 실행기능의 장애를 

유발할 수 있는 역치(threshold)를 넘어서야 한다고 제안하였다. 

본 연구의 결과를 해석하기 위해서는 다음과 같은 제한점

들을 고려해야 한다. 첫째, 백질 변화의 심각도에 따라 분류

한 집단의 대상수가 적고 뇌백질 변성에 영향을 미칠 수 있는 

당뇨 및 체중, 내장지방 등의 대사 이상환자를 구분하지 않았

다. 둘째, 주관적 기억장애를 호소하지 않고, 정상인지기능을 

가지고 있는 대조군과의 비교가 이루어지지 않았다. 셋째, 백

질  변화의 심각도를 평가하는데 있어서 열공경색의 위치와 

양을 고려하지 않고 경도 백질 변화에 포함하여 분석하였다. 

이전 연구에서 열공경색이 새로 출현하거나 이미 존재하는 

위치가 특히 미상핵의 두부(Head of caudate)나 시상(thala-
mus) 같은 전략적 위치에 존재한다면 인지장애와 연관이 있

다고 보고하였다.39)40) 향후 열공경색의 위치와 양을 고려한 

연구가 필요하다.

요약하면 백질 변화의 위험인자와 관련하여 주관적 기억

력 감퇴를 호소하는 노인에서 뇌백질 변화는 고혈압, 고콜레

스테롤혈증의 위험인자와 연관된 것으로 나타났다. 인지기능

과 관련하여 뇌백질 변화가 여러 인지 영역 중에서도 실행기

능 저하에 영향을 미치는 것으로 나타났으며, 특히 억제 및 

작업기억 능력과 연관성이 있었다. 본 연구는 백질 변화가 실

행기능장애와 연관성이 있다는 이전 연구들을 지지하는 한

편, 인지기능을 영역별로 분류하여 보다 포괄적으로 검사를 

시행하였고 특히 실행기능(executive function)을 세부적으

로 분류하여 연관성을 검증하였다. 향후 장기적인 추적관찰

을 통해 인지기능의 시간적 변화와 백질 변화의 연관성을 보

다 명확히 평가하고 뇌백질 변화가 인지기능 감퇴를 유발하

는 역치를 규명한다면 치매의 조기 발견 및 치료에 도움이 

될 것이다. 
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위해 digit span backwards를, 단어 생성 능력을 평가하기 위

해 COWAT을 시행한 결과 백질 변화의 중증도가 증가함에 

따라 실행기능 중에서도 억제 및 작업기억 수행에서 유의한 

저하가 나타났다. 본 연구와 같이 치매가 없는 노인을 대상으

로 WMHI와 인지기능장애의 연관성을 조사한 연구들을 살

펴보면, Garde 등16)은 백질 변화의 심각도와 동작성 지능

(performance IQ)과의 연관성을 보고하였으나 지능검사의 

세부항목과의 연관성 여부는 평가하지 않았다. De Groot 등17)

은 PVWM의 심각도가 증가할수록 MMSE로 평가한 인지기

능 감퇴 속도가 증가한다고 보고하였다. Prins 등18)의 연구에

서는 PVWM의 심각도에 따라 작업기억이 저하되는 것으로 

나타났으나 억제의 경우 뇌실주변 및 심부 백질 변화 정도와 

유의한 차이가 없었다. 

최근의 신경영상학적 연구들에서도 뇌백질 변화와 실행기

능과의 연관성을 지지하는 결과들이 보고되었다. Reed 등37)

은 양전자방출단층촬영 (Positron Emission Tomography, 이

하 PET)과 MRI 연구를 통해 열공경색과 백질 변화가 배측

방전두엽피질(dorsolateral frontal cortex)의 대사량 감소 및 

전두엽피질의 위축과 관련이 있으며, 이로 인해 실행기능 장

애가 유발된다고 보고하였다. 뇌백질 변화로 인해 전두시상

로(frontothalamic tract)가 손상되어 신경전달의 효율성이 감

소하고, 결국 피질과의 연결성이 저하됨으로써 전두엽의 대사

량의 감소와 전두엽피질의 위축이 발생한다. 전반적 인지기

능과 주의력, 시공간능력, 언어기능, 기억력 등은 주로 피질하 

구조보다는 대뇌피질의 기능과 연관이 되어 있다.21) 따라서 

본 연구에서도 백질 변화의 중증도가 실행기능을 제외한 다

른 인지영역과 연관성을 보이지 않았던 것으로 생각된다. 

본 연구에서는 백질 변화의 심각도에 따라 세 군으로 분류

한 경우 경도와 중등도 백질 변화군 사이에 실행기능의 유의

한 차이는 없었던 반면, 경도와 중증도의 백질 변화군 사이

에 실행기능의 유의한 차이를 보였다. 위험인자에 대해서도 

혈중 콜레스테롤 농도의 경우 세 군으로 분류했을 때 군간에 

유의한 차이가 없었으나 경도-중등도와 중증의 두 군으로 분

류했을 때는 군간의 차이가 유의한 것으로 나타났다. Wen 등
21)의 연구에서도 중증의 백질 변화 환자를 제외할 경우 실행

기능과 SVD의 연관성이 유의하지 않은 것으로 나타나, 중증

의 SVD만이 실행기능장애와 연관되어 있다는 본 연구 결과

와 일치하였다. Boone 등38)은 실행기능의 장애가 백질 변화

의 발생 초기부터 백질 변화 중증도에 비례하여 발생하는 것

이 아니라 백질 변화의 정도가 심해져서 실행기능의 장애를 

유발할 수 있는 역치(threshold)를 넘어서야 한다고 제안하였다. 

본 연구의 결과를 해석하기 위해서는 다음과 같은 제한점

들을 고려해야 한다. 첫째, 백질 변화의 심각도에 따라 분류

한 집단의 대상수가 적고 뇌백질 변성에 영향을 미칠 수 있는 

당뇨 및 체중, 내장지방 등의 대사 이상환자를 구분하지 않았

다. 둘째, 주관적 기억장애를 호소하지 않고, 정상인지기능을 

가지고 있는 대조군과의 비교가 이루어지지 않았다. 셋째, 백

질  변화의 심각도를 평가하는데 있어서 열공경색의 위치와 

양을 고려하지 않고 경도 백질 변화에 포함하여 분석하였다. 

이전 연구에서 열공경색이 새로 출현하거나 이미 존재하는 

위치가 특히 미상핵의 두부(Head of caudate)나 시상(thala-
mus) 같은 전략적 위치에 존재한다면 인지장애와 연관이 있

다고 보고하였다.39)40) 향후 열공경색의 위치와 양을 고려한 

연구가 필요하다.

요약하면 백질 변화의 위험인자와 관련하여 주관적 기억

력 감퇴를 호소하는 노인에서 뇌백질 변화는 고혈압, 고콜레

스테롤혈증의 위험인자와 연관된 것으로 나타났다. 인지기능

과 관련하여 뇌백질 변화가 여러 인지 영역 중에서도 실행기

능 저하에 영향을 미치는 것으로 나타났으며, 특히 억제 및 

작업기억 능력과 연관성이 있었다. 본 연구는 백질 변화가 실

행기능장애와 연관성이 있다는 이전 연구들을 지지하는 한

편, 인지기능을 영역별로 분류하여 보다 포괄적으로 검사를 

시행하였고 특히 실행기능(executive function)을 세부적으

로 분류하여 연관성을 검증하였다. 향후 장기적인 추적관찰

을 통해 인지기능의 시간적 변화와 백질 변화의 연관성을 보

다 명확히 평가하고 뇌백질 변화가 인지기능 감퇴를 유발하

는 역치를 규명한다면 치매의 조기 발견 및 치료에 도움이 

될 것이다. 
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