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서       론

갑상선기능저하증 또는 불현성 갑상선기능저하증은 인

지기능과 기분에 영향을 미치고, 심하면 우울증 및 치매와 

유사한 신경정신과적 증상을 나타낼 수도 있다. 대부분의 

연구들은 갑상선 상태와 인지기능, 특히 느린 정보 전달속

도, 실행기능의 효율성 저하, 학습력 저하와의 관련성을 지

지한다.1,2) 현성(overt) 갑상선기능저하증(hypothyroidism)

과 갑상선중독(thyrotoxicosis)은 기분과 인지기능의 유의한 

저하에 연관된다고 알려졌으며, 일차적인 작업기억(work-
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ABSTRACT

Objectives：The aims of this study were to know the frequency of cognitive dysfunction among patients 
with autoimmune thyroid disorders, and to reveal influencing factors on it, especially to clarify association 

with autoimmune thyroid antibodies.
Methods：From sixty-five female patients with autoimmune thyroid disorders, demographic data were ob-

tained by structured interview. Their cognitive funtions were measured using the MMSE-K and the MoCA-K 
tests. Depression was evaluated by the K-HDRS. 

Results：1) Among patients with autoimmune thyroid disorders, 7.69% of them were below 24 on the MMSE-
K, while 10.77% were below 22 on the MoCA-K. The frequency of cognitive deficit was not significantly differ-
ent according to having positivity to antimicrosomal antibodies or not. 2) The antimicrosomal antibody-positive 
patients had significantly higher antithyroglobulin antibody titers, antimicrosomal antibody titers, and TSH concen-
tration, while had significantly lower free T4 levels(p＜0.05, respectively). 3) The total scores of the MMSE-K and 
the MoCA-K had significant correlation with age, marital status, antithyroglobulin antibody titers and K-HDRS(p
＜0.05, respectively). 4) The regression analysis revealed that variables such as age, education, autoimmune thy-
roid antibodies, thyroid function and depression did not influence on cognitive function of patients with autoim-
mune thyroid disorders.

Conclusions：Our results could not support that cognitive function of patients with autoimmune thyroid dis-
orders had correlation with autoimmune thyroid antibodies. 

KEY WORDS :  Autoimmune thyroid disorderㆍ Cognitive dysfunctionㆍThyroid autoantibodyㆍPositivity to
 antimicrosomal antibodyㆍDepressionㆍThyroid function. 
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ing memory)과 실행기능(executive function)을 포함하는 

특수한 인지 영역에서의 경미한 결함은 불현성(subclinical) 

갑상선기능저하증과 갑상선중독증에서도 나타난다고 알려

졌으나,3) 불현성 갑상선기능저하증은 인지하강을 촉진시키

지 않는다는 보고도 있다.4) 그러나, 아직까지 갑상선 기능부

전에서 인지장애가 발생하는 병태생리 및 기전은 잘 알려지

지 않았다. 

뇌는 갑상선호르몬에 대한 중요한 표적 기관이며, 기분과 

인지기능의 변화가 갑상선 기능장애에서 나타난다.5) 갑상

선호르몬은 신경단위(neuronal) 세포의 연접전달(synaptic 

transmission)과 가소성(plasticity) 뿐만 아니라 교질(glial) 

세포의 발생과 분화(differentiation)에도 중요하다.6) Forti 등7)

은 노인에서 기저치 TSH 농도는 경도인지장애(mild cogni-
tive impairment)나 알츠하이머병(Alzheimer’s disease)의 위

험도와 무관 하였으나, 높은 TSH 농도는 혈관성치매(vas-
cular dementia)의 위험도 증가와 연관 되었으므로, 혈관성

인지장애(vascular cognitive impairment)에서 갑상선 자가

면역성의 역할에 대한 연구가 필요하다고 제시하였다. 

1912년에 Hakaru Hashimoto에 의해서 맨 처음 기술된,8) 

대표적인 갑상선기능저하증의 주요 원인인 하시모토씨 갑

상선염(Hashimoto’s thyroiditis, HT) 환자에서 흔히 보이는 

인지장애와 기분장애는 자가면역적 과정에 의한 장기적인 

신경계 변화에 기인될 가능성이 제시되었다.9) Grigorova와 

Sherwin10)은 갑상선호르몬이 실행기능에 중요하며, 정상범

위에서 약간 증가된 Tg 항체는 전두엽 인지기능에 역상관관

계가 있다고 보고하였다. HT 환자에서 뇌영상화검사를 시행

한 결과 산발적인 뇌혈류 감소,11) 좌측하전두회(inferior 

frontal gyrus) 회백질과 주의집중력 간에 상관성12) 등이 관찰

되었다. 자가면역 갑상선장애 환자에서 antimicrosomal 항체

는 우측 편도(amygdala)의 회백질 밀도 증가와 뇌량하(sub-
callosal) 부위 및 해마주변(parahippocampal) 부위의 연결 

증가와 상관된다는 보고도 있다.9) 또한 antimicrosomal 항

체는 중추신경계에서 수초생성(myelinogenesis)을 방해하

고, cytokine의 생산을 증가시켜서 신경전달물질과 여러 신

경회로에 장애를 초래한다는 보고도 있다.13) 동물실험에서 

antimicrosomal 항체가 소뇌세포에 결합하는 반응이 나타

나므로,14) 신경계에 대한 자가면역적 영향이 갑상선기능저

하증을 동반한 자가면역 갑상선 질환에서 흔히 나타나는 인

지장애의 주요한 기전임을 시사한다. 

따라서, 본 연구의 목적은 첫째, 자가면역 갑상선 질환을 

지닌 환자에서 인지장애의 발생 빈도를 알아보고, 둘째, 갑

상선 자가항체가 양성인 환자군과 음성인 환자군에서 인지

기능에 차이가 있는지 비교해 보고, 이에 영향 미치는 인자

를 검토해 보며, 마지막으로, 자가면역 갑상선 질환 환자에

서 인지장애의 기전이 자가면역성 그 자체와 일차적으로 

연관성이 있는지 알아보기 위함이다. 

방       법

1. 연구대상

2016년 5월 초부터 동년 7월 말까지, 고신대학교복음병

원 내분비센터 갑상선크리닉에서 내과 전문의가 자가면역 

갑상선 질환으로 진단 내린 외래 환자 중에서 HT로 현성 

갑상선기능저하증 또는 불현성 갑상선기능저하증을 보이

는 환자를 대상으로 본 연구에 참여를 원하는 여성 서명동

의자 65명을 연구대상군(N=65명)으로 선정하였고, 이들을 

자가면역 갑상선항체 양성군(N=38명)과 자가면역 갑상선

항체 음성군(N=27명)으로 양분하였다. 

본 연구는 고신대학교복음병원 임상시험센터(Kosin Uni-
versity Gospel Hospital Clinical Trial Center)내 고신대학

교복음병원 임상시험 및 의학연구 윤리심사 위원회(Kosin 

University Gospel Hospital Institutional Review Board, 

KUGH IRB)에서 승인을 받았다(KUGH IRB No. 2016-02- 

012). 

2. 연구방법

연구 대상군은 갑상선 크리닉에 내원하여 먼저 내과 전문

의의 진찰이 끝난 후, 그 환자에 대한 사전 정보를 모르는 정

신건강의학과 전공의가 일주에 삼일(화, 수, 목요일) 갑상선 

크리닉에 상주하면서 자료를 수집하였다. 구조적 면담을 통

해서 인구학적 자료(연령, 교육 수준, 결혼상태, 직업, 종교, 

거주지, 경제수준)와 임상적 자료(자가면역 갑상선 질환 외 

다른 신체, 정신질환의 기왕력)를 얻었다. K-HDRS15)를 사

용해서 우울증을 평가하였고, MMSE-K16,17)과 MoCA-K18)

를 사용해서 인지기능을 평가하였다. 인지 기능이상의 정상, 

이상의 기준은 MMSE-K 총점 25점 이상은 정상, 25점 미

만은 이상으로 분류하였고, MOCA-K 총점 23점 이상은 정

상, 23점 미만은 이상으로 분류하였다. 설문에 소요된 시간

은 한명 당 평균 15~25분이었다. 이 외에 갑상선 크리닉에

서 시행한 갑상선기능검사와 갑상선 자가항체검사 및 갑상

선질환 치료약물 등 갑상선장애에 관계된 임상적 정보는 

전자의무기록지를 참조하여 보충하였다. 

갑상선질환의 자가면역성을 진단하기 위한 항체 검사들19) 

중에서 antithyroglubulin 항체20)와 antimicrosomal 항체로

도 알려진 thyroid peroxidase 항체21)는 화학발광면역법(che-
miluminescence immunoassay)으로 측정하였고, 각 항체

의 정상범위는 0~60U/mL로서 60U/mL 초과시 양성으로 

판정하였다. 또한 갑상선자극호르몬 수용체 항체(TSH re-
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ceptor antibody)22)는 면역방사측정법(immunoradiometric 

assay)을 사용해서 분석하였고, 정상범위는 0~10U/L로서 

10U/L 초과시 양성으로 판정하였다. 그러나 전자의무기록

지 검토 결과 antithyroglobulin 항체 검사와 TSH 수용체 

항체 검사는 연구 대상군 모두에서 시행되지는 않았으므로, 

연구 대상군 모두에서 검사가 이뤄진 antimicrosomal 항체

만을 기준으로 갑상선 자가항체 양성군과 음성군으로 양분

하였다.

3. 통계분석 

수집된 자료들은 SPSS statistics software(Version 22.0, 

for Windows ; IBM, Armonk, NY, USA)를 사용해서 통계 

분석하였다. 갑상선 자가항체 양성군과 음성군의 인구학적 

자료 및 임상적 자료에 대한 기술통계 및 빈도분석을 우선 

시행하였다. 갑상선 자가항체 양성군과 음성군 간의 변인별 

차이는 카이검정 또는 T 검정을 사용해서 비교분석하였다. 

갑상선 자가항체와 우울증, 인지기능 및 기타 여러 변인의 

연관성은 Pearson 상관계수 및 Spearman 비모수 상관분석

을 통해서 검토되었다. 갑상선 자가항체에 영향 미치는 변인

은 회귀분석을 사용해서 검토하였다. 통계적 유의성은 p＜ 

0.05로 정하였다.

결       과

1. 연구 대상군의 인구학적 및 임상적 특징

자가면역 갑상선장애 환자군의 인구학적 및 임상적 특징

은 Table 1과 같다. 즉, 환자군의 평균(±표준편차) 연령은 

57.52±12.33세 였고, 평균(±표준편차) 교육수준은 9.68±

3.40년 이었다. 이들 중 기혼자는 72.3%였고, 20.0%가 직업

이 있었으며, 70.8%는 종교가 있었고, 70.8%가 중류층이었

다. 자가면역 갑상선장애의 병명은 32.3%가 HT, 67.7%는 불

현성 갑상선기능저하증이었다. 96.9%는 synthroid, 3.1%는 

comthyroid를 투여 받았다. 

갑상선항체중 antithyroglobulin 항체는 166.04±312.30 

U/mL, antimicrosomal 항체는 532.30±608.03U/mL, TSH 

수용체 항체는 22.53±86.79U/L 이었다.

Antithyroglobulin 항체에서 53.45%, antimicrosomal 항

체는 58.46%, TSH 수용체 항체는 64.71%에서 양성이었다

(Table 1). 갑상선기능검사상 T3는 99.59±38.66ng/dL, free 

T4는 0.92±0.37ng/dL, TSH는 23.40±39.17μIU/ml였다

(Table 1).

K-HDRS 총점은 3.78±2.85 점이었고, MMSE-K 총점은 

27.12±2.10점, MoCA-K 총점은 25.89±2.61점이었다(Ta-
ble 1). 

2. 갑상선 자가항체 양성에 따른 인지결함의 빈도

Antimicrosomal 항체 양성군과 음성군 및 전체 환자에서 

인지기능 결함의 빈도는 Table 2와 같다. 

Antimicrosomal 항체가 양성인 군에서 92.11%는 MMSE-

Table 1. Demographic and clinical characteristics of subjects 
(N=65)

                  Variables Mean±SD or No(%) 
Age(Yrs)  57.52±12.33
Education(Yrs) 9,68±3.40
Marital status  

Yes 47(72.3)00
No, divorce, deceased 18(27.7)00

Occupation 
Yes  13(20.0)00
No 52(80.0)00

Religion  
Yes   46(70.8)00
No 19(29.2)00

Economic status 
Upper 4(6.1)00
Middle 46(70.8)00
Low 15(23.1)00

Autoimmune thyroid disorders   
Hashimoto's thyroiditis 21(32.3)00
Subclinical hypothyroidism 44(67.7)00

Drugs for thyroid disorders   
Synthyroid 63(96.9)00
Comthyroid 2(3.1)00

Thyroid Ab titers
Antithyroglobulin Ab(U/mL) 166.04±312.30 
Antimicrosomal Ab(U/mL) 532.30±608.03
TSH receptor Ab(U/L) 22.53±86.79

Positivity to thyroid antibodies
Antithyroglobulin Ab(N=58)

Yes 31(53.45%)

No 27(46.55%)

Antimicrosomal Ab(N=65)

Yes 38(58.46%)

No 27(41.54%)

TSH receptor Ab(N=17)

Yes 11(64.71%)

No 06(35.29%)

Thyroid function tests
T3(ng/dL) 99.59±38.66 
Free T4(ng/dL) 0.92±0.37 
TSH(μIU/ml) 23.40±39.17   

K-HDRS 3.78±2.85 
MMSE-K 27.12±2.100
MoCA-K 25.89±2.610 
K-HDRS : Korean Version of the Hamilton Depression Rating 
Scale, MMSE-K : Korean Version of the Mini-Mental State Ex-
amination, MoCA-K : Korean Version of the Montreal Cogni-
tive Assessment
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K 검사상 총점이 25점 이상이었고, 7.89%는 24점 이하였다. 

Antimicrosomal 항체 음성군에서는 MMSE-K 총점이 25

점 이상은 92.59%, 24점 이하는 7.41%였다. MoCA-K 검사

상에서는 antimicrosomal 항체 양성군에서 총점이 23점 이

상은 89.47%, 22점 이하는 10.53%였고, antimicrosomal 항

체 음성군에서는 23점 이상이 88.89%, 22점 이하가 11.11%

였다. 

전체 환자군에서 MMSE-K 검사상 총점 25점 이상 92.31%, 

24점 이하 7.69%였으며, MoCA-K 검사상 총점이 23점 이

상은 89.23%, 22점 이하는 10.77%였다(Table 2).

그러나, antimicrosomal 항체 양성군과 음성군, 전체 환자

군에서 인지기능 결함의 발생 빈도는 통계적으로 유의한 차

이가 없었다. 

3. 갑상선 자가항체 양성군과 음성군 간 변인의 비교

Antimicrosomal 항체 영성군과 음성군 간에 여러 변인의 

차이를 비교해 본 결과는 Table 3과 같다. 즉, 연령, 교육수준, 

Table 2. Frequency of cognitive deficit in patients with autoim-
mune thyroid disorders according to positivity to antimicrosomal 
antibodies

Variables
Positivity to antimicrosomal antibody

Yes(N=38) No(N=27) Total(N=65)

MMSE-K
≥25 35(92.11%) 25(92.59%) 60(92.31%) 
＜25 3(7.89%) 2(7.41%) 5(7.69%)

MoCA-K
≥23 34(89.47%) 24(88.89%) 58(89.23%)

＜23 04(10.53%) 03(11.11%) 07(10.77%)

MMSE-K : Korean Version of the Mini-Mental State Examination, 
MoCA-K : Korean Version of the Montreal Cognitive Assess-
ment

Table 3. Comparison of variables in patients with autoimmune thyroid disorders according to positivity to antimicrosomal antibodies

                   Variables 
Positivity to antimicrosomal antibodies

p-value*
Yes(N=38) No(N=27)

Age(Yrs) 56.03±12.11 59.63±12.56 0.249
Education(Yrs) 9.76±3.23 9.56±3.68 0.810
Marital status

Yes 29(76.3) 18(66.7)

No, divorce, deceased 09(23.7) 09(33.3)

Occupation 0.358
Yes 06(15.8) 07(25.9)

No 32(84.2) 20(74.1)

Religion 0.783
Yes 26(68.4) 20(74.1)

No 12(31.6) 07(25.9)

Economic status 0.445
Upper 3(7.9) 1(3.7)

Middle 24(63.2) 22(81.5)

Low 11(28.9) 04(14.8)

Autoimmune thyroid disorders   0.882
Hashimoto's thyroiditis 26(68.4) 18(66.7)

Subclinical hypothyroidism 12(31.6) 09(33.3)

Drugs for thyroid disorders   0.807
Synthyroid  37(97.4) 26(96.3)

Comthyroid 1(2.6) 1(3.7)

Thyroid Ab titers
Antithyroglobulin Ab(U/mL) 300.57±380.80 11.58±12.39 0.000
Antimicrosomal Ab(U/mL) 897.43±556.46 18.40±16.25 0.000
TSH receptor Ab(U/L)  033.92±107.92 1.63±0.84 0.481

Thyroid function tests
T3(ng/dL) 98.26±41.90 101.46±34.270 0.745
Free T4(ng/dL) 0.83±0.40 1.05±0.30 0.014
TSH(μIU/ml) 31.36±46.53 12.20±21.74 0.031

K-HDRS 3.45±2.40 4.26±3.38 0.261
MMSE-K 26.84±2.070 27.52±2.100 0.202
MoCA-K 25.68±2.610 26.19±2.630 0.450
These data represent mean±SD or No(%). * : T-test for equality of means or chi-square tests with Fisher’s exact test and linear-by-
linear association. K-HDRS : Korean Version of the Hamilton Depression Rating Scale, MMSE-K : Korean Version of the Mini-Mental 
State Examination, MoCA-K : Korean Version of the Montreal Cognitive Assessment
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결혼상태, 직업, 종교, 경제상태, 자가면역질환의 진단명, 갑상

선장애 치료 약물, 우울증(K-HDRS) 및 인지기능(MMSE-

K, MoCA-K)은 양군 간에 통계적으로 유의한 차이가 없었

다(Table 3).

Antithyroglobulin 항체와 antimicrosomal 항체 수치는 

갑상선 자가항체 양성군(전자 300.57±380.80U/mL, 후자 

897.43±556.46U/mL)이 음성군(전자 11.58±12.39, 후자 

18.40±16.25U/mL) 보다 통계적으로 유의하게 높았으며(각

각 p＜0.001), TSH 수용체 항체 수치는 양군 간에 통계적으

로 유의한 차이가 없었다(Table 3).

갑상선기능검사상 free T4는 antimicrosomal 항체 양성

군(0.83±0.40ng/dL)에서 음성군(1.05±0.30ng/dL) 보다 통

계적으로 유의하게 낮았고, TSH는 음성군(12.20±21.74μ

IU/mL) 보다 양성군(31.36±46.53μIU/mL)에서 통계적으

로 유의하게 높았다(각각 p＜0.05)(Table 3). T3는 양군 간

에 유의한 차이가 없었다. 

4. 자가면역 갑상선장애에서 인지기능과 여러 변인의 연관성

자가면역 갑상선장애 환자에서 인지기능에 연관되는 변

인은 Table 4와 같다. 

즉, MMSE-K 총점은 연령(γ=-0.324, p＜0.01), 결혼상태

(ρ=-0.272, p＜0.05), antithyroglobulin 항체(γ=-0.279, p＜ 

0.05), K-HDRS 총점(γ=-0.346, p＜0.01) 및 MoCA-K 총

점(γ=0.948, p＜0.01)과 통계적으로 유의한 상관관계가 있

었다(Table 4). 

MoCA-K 총점도 연령(γ=-0.293, p＜0.05), 결혼상태(ρ= 

-0.301, p＜0.05), antithyroglobulin 항체(γ=-0.290, p＜ 

0.05), K-HDRS 총점(γ=-0.387, p＜0.01) 및 MMSE-K 총

점(γ=0.948, p＜0.01)과 통계적으로 유의한 상관관계가 있

었다(Table 4).

이 외에 교육수준, 직업, 종교, 경제상태, 자가면역 갑상선

장애 진단명, 갑상선장애 치료 약물, antimicrosomal 항체, 

TSH 수용체 항체, T3, free T4, TSH와는 무관하였다(Ta-
ble 4).

5. 자가면역 갑상선장애에서 인지기능에 영향미치는 변인 

자가면역 갑상선장애 환자의 인지기능에 영향미치는 변인

을 알기 위해서 회귀분석을 시행한 결과는 Table 5와 같다.

즉, 연령, 교육수준, 갑상선 자가항체(antithyroglobulin 항

체, antimicrosomal 항체, TSH 수용체 항체), 갑상선기능(T3, 

free T4, TSH), 우울증(K-HDRS)은 자가면역 갑상선장애 

환자의 인지기능에 영향을 미치지 않았다(Table 5). 

MMSE-K 총점은 MOCA-K 총점에 통계적으로 유의한 

정의 영향을 미쳤으며(β=0.923, p＜0.01), MoCA-K 총점은 

MMSE-K 총점에 통계적으로 유의한 정의 영향을 미쳤다(β= 

0.953, p＜0.01)(Table 5).

고       찰
 

본 연구에서 HT 및 불현성 갑상선기능저하증 환자의 8

∼11%에서 인지기능의 저하를 볼 수 있었고, 이는 연령, 결

혼상태, antithyroglobulin 항체, 우울증과 유의한 연관성이 

Table 4. Correlation of cognitive function with variables in pa-
tients with autoimmune thyroid disorders

                   Variables MMSE-K MoCA-K
Age(Yrs) -0.324** -0.293*
Education(Yrs) -0.219 -0.192
Marital status -0.272* -0.301*
Occupation -0.229 -0.199
Religion -0.060 -0.053
Economic status -0.149 -0.114
Autoimmune thyroid disorders   -0.165 -0.130
Drugs for thyroid disorders   -0.032 -0.111
Antithyroglobulin Ab -0.279* -0.290*
Antimicrosomal Ab -0.218 -0.171
TSH receptor Ab -0.065 -0.058
T3 -0.081 -0.031
Free T4 -0.090 -0.099
TSH -0.138 -0.128
K-HDRS  -0.346** -0.387**
MMSE-K -1 -0.948**
MoCA-K -0.948** -1
These data represent correlation coefficients(γ) or Spearman’s 
rho(ρ). * : p＜0.05, ** : p＜0.01. K-HDRS : Korean Version of the 
Hamilton Depression Rating Scale, MMSE-K : Korean Version of 
the Mini-Mental State Examination, MoCA-K : Korean Version 
of the Montreal Cognitive Assessment

Table 5. Variables influencing on cognitive function in patients 
with autoimmune thyroid disorders

          Variables MMSE-K MoCA-K
Age -0.037 -0.107
Education -0.007 -0.076
Antithyroglobulin Ab -0.089 -0.074
Antimicrosomal Ab -0.071 -0.044
TSH receptor Ab -0.211 -0.188
T3 -0.083 -0.011
free T4 -0.138 -0.111
TSH -0.146 -0.159
K-HDRS  -0.042 -0.016
MMSE-K *-0.953*
MoCA-K *-0.923*
Regression analysis with ANOVA and standardized coefficients 
(β) for dependent variables. * : p＜0.01. MMSE-K : R2=0.984, 
F=30.137, p=0.001, MoCA-K : R2=0.983, F=29.185, p=0.001, K-
HDRS : Korean Version of the Hamilton Depression Rating 
Scale, MMSE-K : Korean Version of the Mini-Mental State Ex-
amination, MoCA-K : Korean Version of the Montreal Cogni-
tive Assessment 



232 

있었으나, 회귀분석 결과는 이러한 변인들이 인지기능에 영

향을 미치지 않았다. 

갑상선기능항진증과 갑상선기능저하증 모두 중추신경계

의 기능에 영향을 미침으로써 인지기능 장애를 초래할 수 

있으며, 갑상선 기능을 평가하는 검사실 지표들의 농도에 

따라서 인지수행에 다른 상관관계를 보인다.23) 이전의 여러 

연구들은 갑상선기능저하증과 갑상선기능항진증 모두 인

지장애와 신경퇴행(neurodegeneration)의 위험을 증가시킬 

수 있다고 보고하였다. 역학적, 전임상적(preclinical) 연구 

및 동물실험은 갑상선호르몬이 뇌의 발생에 결정적인 역할

을 한다는 근거를 제시한다.24) 임신중 갑상선호르몬의 단지 

경미한 차이만으로도 신경발생(neurodevelopment)에 많은 

영향을 미쳐서, 소아의 지능에 상당한 변화를 일으킨다고 보

고되었다.25) 임신 동안 모의 갑상선 항체는 조기 유소아 인

지결함을 포함하는 신경발달의 지연에 관계된다고 알려졌

다.26) Li 등27)은 25~30개월 된 소아의 지능과 운동발달은 태

생 16~20주에 모의 갑상선 이상과 독립적으로 연관되며, 

antimicrosomal 항체 수치의 증가가 동반된 모의 불현성 갑

상선기능저하증, 갑상선기능저하증, 갑상선기능정상(euthy-
roidism)은 25~30개월시 운동 및 지능 발달 저하의 유의한 

예측인자라고 보고하였다.

갑상선호르몬 결핍의 동물모형에서 neurotrophibn, 특히 

BDNF(brain-derived neurotrophic factor)의 변화가 갑상

선호르몬 결핍에 연관된 뇌 장애에 기여할 가능성이 제시

되었다.28) Lasley와 Gilbert29)는 쥐를 사용한 동물실험에서, 

인위적으로 유발시킨 갑상선 호르몬 결핍의 정도에 따라서 

해마와 대뇌피질 부위의 BDNF 단백질 발현(protein ex-
pression)이 성년 쥐에서 감소되었으나 신생(neonate) 쥐에

서는 이러한 결과가 보이지 않았으므로, 뇌 발생의 중요한 

시기에 갑상선호르몬 부족은 정상적인 연접기능(synaptic 

function)에 중요한 단백질인 BDNF에 지연된 영향을 미칠 

가능성을 반영한다고 주장 하였다. 

뚜렷한 신경정신의학적 증상의 부재 시에도 다수의 HT 

환자에서 중추신경계 기능에 변화가 나타나며, 이의 병태생

리학적 과정에 면역학적 기전의 관련성이 유추되고 있으나 

아직까지 잘 밝혀지지 않았으며, 특히 갑상선 항체의 역할

은 확실치 않다. Thyroid peroxidase는 갑상선호르몬의 형

성에 결정적인 효소이자 자가면역 갑상선 질환에서 주요 자

가항원(autoantigen)이며, antimicrosomal 항체 역가는 갑상

선기능정상(euthyroid) 환자에서 임파세포 침윤(lympho-
cytic infiltration)의 심한 정도와 상관되고, 갑상선기능저하

증의 분명한 위험인자이다.30) 일반인구군의 5%에서 발병하

는 자가면역 갑상선 질환은 유전적 요소와 환경적 trigger 사

이의 복잡한 상호작용에 의해서 발생한다.31-36) Leyhe 등37)은 

HT 환자에서 갑상선기능 정상에서도 경미한 뇌 기능부전

이 나타나며, 이는 중추신경계를 침범하는 안 알려진 자가

면역적 장애 또는 갑상선항체 자체의 병인적 역할과의 연관

성에 기인한다고 언급하였다. Mu¨ssig 등38)은 HT를 지닌 갑

상선기능정상 환자에서 중추신경계 조직과 ganglioside에 대

한 항체 반응성이 다른 갑상선장애 환자에 비해서 매우 증가

되었다고 보고하였다. 그러나, antimicrosomal 항체는 HT 

환자의 95%에서, antithyroglobulin 항체는 갑상선종(goi-
ter)이나 갑상선기능저하증 환자의 50~60%에서 존재하나, 

갑상선항체검사의 특이성은 절대적이지 않으며, 갑상선호

르몬에 대한 항체는 진단에 도움이 되지 않는다는 견해도 

있다.39)

본 연구에서는 연구 대상군 중 59%가 antimicrosomal 항체 

양성이었으며, 이들에서 antithyroglobulin 항체수치와 TSH 

농도가 유의하게 높았고, free T4는 유의하게 낮았다. 1966년 

Lord Brain에 의해서 맨처음 기술된 하시모토씨 뇌병변

(Hashimoto’s encephalopathy, HE)8)의 증례 보고가 최근

에 늘어남으로써 이의 병인과 기전에 대한 관심도 증가되

고 있다. HE는 갑상선항체 양성, 임상적인 HT 소견, 스테

로이드 반응성과 연관된 드물고 가역적인 신경학적 증후군

으로서 망상과 섬망, 기분장애, 간질, 진행성의 인지장애, 

각성과 의식의 변화병변와 같은 행동증상이 동반되며, 병인

으로서는 자가면역, 혈관성(vasculitic), 탈수초적(demye-
linating) 기전이 제시되고 있다.40,41)

본 연구의 결과에 따르면 자가면역 갑상선장애 환자군에 

있어서 antimicrosomal 항체의 유무와 인지기능 저하의 연

관성의 상관관계는 뚜렷하게 나타나지 않았다. 이는 갑상선 

자가항체가 인지기능과 연관이 있다고 보고하는 몇몇 연구

의 결과와 차이가 있다. 그러나 K-HDRS 점수는 MMSE-K 

총점, MoCA-K 총점과 연관성이 있었다. 이는 우울감, 즉 

기분장애가 인지기능과의 연관성을 보인다는 점을 시사한

다. 따라서 자가면역 갑상선장애 환자군의 antimicrosomal 

항체의 유무 보다는 그로 인한 기분장애의 유무가 인지기능

의 저하와 연관성이 있다고 생각된다. 

본 연구의 제한점은, 첫째, 표본의 숫자를 늘려서 자가면

역 갑상선장애 환자의 인지기능에 대한 갑상선호르몬과 갑

상선항체의 역할에 대해서 재분석해 볼 필요성이 있다는 

점이다, 둘째로는, 구조적 면담과 인지기능 평가 후에 전자

의무기록지를 검토해보니 모든 대상 환자에서 갑상선항체

검사가 동일하게 시행되지 않았으므로, 차후에 이 문제를 

해결해서 갑상선항체 종류별로 인지기능과 어떤 연관성이 

있는지 알아 볼 필요가 있다. 마지막으로, 여성 환자군만 연

구 대상으로 선정하였으나, 요즈음 남성에서도 갑상선 장애

의 발병이 증가되고 있으므로, 남녀 성별에 따른 비교분석
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이 필요하다고 생각된다. 

결       론

자가면역 갑상선장애 환자에서 인지결함의 발생 빈도와 

이에 영향 미치는 변인, 특히 갑상선 자가항체와의 연관성

을 알아보기 위해서, 여성 자가면역 갑상선장애 환자 65명

을 대상으로 구조적 면담과 도구적 인지기능 평가를 시행하

여 다음의 결과를 얻었다.

1) MMSE-K 검사상 총점 24점 이하는 7.69%, MoCA-K 

검사상 총점 22점 이하는 10.77%였다. 인지기능 저하의 빈

도는 antimicrosomal 항체 양성군(N=38, 58.46%))과 음성

군(N=27) 간에 유의한 차이가 없었다.

2) Antimicrosomal 항체 양성군과 음성군의 변인별 차이

를 비교한 결과, 음성군보다 양성군에서 antithyroglobulin 

항체 수치, antimicrosomal 항체 수치, TSH 농도는 유의하

게 높았고, free T4는 유의하게 낮았다(각각 p＜0.05). 

3) 자가면역 갑상선장애 환자의 인지기능과 여러 변인의 

연관성을 분석한 결과, MMSE-K 검사와 MoCA-K 검사의 

총점은 연령, 결혼상태, antithyroglobulin 항체 수치, K-

HDRS 총점, 인지기능 검사의 총점과 각각 유의한 상관관

계가 있었다(각각 p＜0.05). 

4) 회귀분석 결과, 연령, 교육수준, 갑상선 자가항체, 갑상

선기능, 우울증은 자가면역 갑상선장애 환자의 인지기능에 

영향을 미치지 않았다.

결론적으로, 본 연구의 결과는 자가면역 갑상선장애 환자

의 인지기능과 자가면역 갑상선 항체의 연관성을 지지할 수 

없었다. 
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국 문 초 록

연구목적

본 연구의 목적은 자가면역 갑상선장애 환자에서 인지결함의 발생 빈도를 알아보고, 이에 영향 미치는 변인

을 규명하며, 특히 갑상선 자가항체와의 연관성을 알아보기 위함이다.

방  법

여성 자가면역 갑상선장애 환자 65명을 대상으로 구조적 면담을 통해서 인구학적 정보를 얻었으며, 한국판 

Mini-Mental State Examination(Korean Version of the Mini-Mental State Examination, MMSE-K)와 한

국판 Montreal Cognitive Assessment(Korean Version of the Montreal Cognitive Assessment, MoCA-K)를 

사용해서 인지기능을 평가하였고, 한국판 Depression Rating Scale(Korean Version of the Hamilton Depres-
sion Rating Scale, K-HDRS)를 사용해서 우울증을 평가하였다.

결  과

1) MMSE-K 총점 24점 이하는 7.69%, MoCA-K 총점 22점 이하는 10.77%였다. 인지기능 저하의 빈도는 

antimicrosomal 항체 양성군(N=38, 58.46%)과 음성군(N=27) 간에 유의한 차이가 없었다. 2) Antimicrosomal 

항체 양성군과 음성군의 변인별 차이를 비교한 결과, 음성군보다 양성군에서 antithyroglobulin 항체 수치, 

antimicrosomal 항체 수치, TSH 농도는 유의하게 높았고, free T4는 유의하게 낮았다(각각 p＜0.05). 3) 자가

면역 갑상선장애 환자의 인지기능과 여러 변인의 연관성을 분석한 결과, MMSE-K 검사와 MoCA-K 검사의 총

점은 연령, 결혼상태, antithyroglobulin 항체 수치, K-HDRS 총점과 각각 유의한 상관관계가 있었다(각각 p＜ 

0.05). 4) 회귀분석 결과, 연령, 교육수준, 갑상선 자가항체, 갑상선기능, 우울증은 자가면역 갑상선장애 환자의 

인지기능에 영향을 미치지 않았다.

결  론

본 연구의 결과는 자가면역 갑상선장애 환자의 인지기능과 갑상선 자가항체의 연관성을 지지할 수 없었다. 

중심 단어： 자가면역 갑상선장애·인지기능 저하·갑상선 자가항체·Antimicrosomal 항체 양성화·우울증·

갑상선기능.


