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ABSTRACT

Objectives：Recent neuroimaging studies focus on dysfunctions in connectivity between cognitive circuits 
and emotional circuits: anterior cingulate cortex that connects dorsolateral orbitofrontal cortex and prefrontal 

cortex to limbic system. Previous studies on pediatric depression using DTI have reported decreased neural con-
nectivity in several brain regions, including the amygdala, anterior cingulate cortex, superior longitudinal fascicu-
lus. We compared the neural connectivity of psychotropic drug naïve adolescent patients with a first onset of major 
depressive episode with healthy controls using DTI. 

Methods：Adolescent psychotropic drug naïve patients(n=26, 10 men, 16 women; age range, 13-18 years) who 
visited the Korea University Guro Hospital and were diagnosed with first onset major depressive disorder were regis-
tered. Healthy controls(n=27, 5 males, 22 females; age range, 12-17 years) were recruited. Psychiatric interviews, 
complete psychometrics including IQ and HAM-D, MRI including diffusion weighted image acquisition were con-
ducted prior to antidepressant administration to the patients. Fractional anisotropy(FA), radial, mean, and axial diffu-
sivity were estimated using DTI. FMRIB Software Library-Tract Based Spatial Statistics was used for statistical analysis. 

Results：We did not observe any significant difference in whole brain analysis. However, ROI analysis on right 
superior longitudinal fasciculus resulted in 3 clusters with significant decrease of FA in patients group.

Conclusions：The patients with adolescent major depressive disorder showed statistically significant FA de-
crease in the DTI-based structure compared with healthy control. Therefore we suppose DTI can be used as a bio-
marker in psychotropic drug-naïve adolescent patients with first onset major depressive disorder.

KEY WORDS : Adolescence ㆍDiffusion tensor imaging ㆍDepression ㆍDrug-naïve ㆍFirst-onset.
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Fig. 1 칼라게
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서       론

주요 우울장애는 소아와 청소년시기에 상대적으로 흔한 

정신과적 질환이다. 미국의 National Comorbidity Survey 

Replication-Adolescent Supplement에 따르면 주요 우울장

애와 기분저하증의 평생 유병률은 14.3%이며 이는 가장 흔

한 청소년기 기분 질환으로 알려져 있다.1) 소아와 청소년기

의 우울장애가 성인의 우울장애와 다른 임상적 양상을 보이

기 때문에 이를 인지하는 것이 중요하다. 이른 시기에 발생

하는 우울장애는 친구, 형제, 부모와의 관계에서의 갈등과 

성적 저하 같은 기능적 장애가 더 심하다.2) 청소년기의 우울

장애는 다른 정신과적 질환을 동반하는 경우가 많다. 불안장

애가 가장 흔히 동반되는 질환으로 30~80% 가량을 차지하며 

물질남용이 이 뒤를 이어 20~30% 가량 차지한다. 또한 두통

이나 근골격계 통증 같은 신체증상을 동반하는 경우도 흔하

다.3-5) 가장 중요한 것은 청소년 주요 우울장애가 이환 기간이 

길며 재발 가능성이 높고 자살률이 높다는 것이다.4-7) 

청소년기에는 뇌가 발달하고 있는 상태이다. 사춘기 이후 

주로 전두엽과 두정엽에서 피질의 회색질이 감소하나 백질

은 성장을 계속하는데 이는 뉴런 시냅스의 가지치기와 수초

형성이 동시에 이뤄지는 것으로 보이며 따라서 청소년기 뇌

의 구조적, 기능적 불안정성이 청소년기의 우울장애에 핵심

적 역할을 할 가능성이 크다.8) 따라서 우리는 주요 우울장애

에 이환된 청소년의 뇌의 구조가 일반 정상 대조군과 비교

하여 차이가 있을 것으로 보나, 이러한 차이는 아직 본격적

인 뇌에서의 병태생리적 변화가 뚜렷하지 않은 초발 환아에

서는 뚜렷하지 않을 것으로 예측하였다. 최근에 발전하고 있

는 신경영상적 기술이 뇌의 구조적 변화를 밝혀내고 있어서, 

몇몇 연구들은 주요 우울장애가 있는 소아에서 뇌 전반, 전

두엽 백색질(frontal white matter), 우측 전측대상피질(an-
terior cingulate cortex), 좌측 해마(hippocampus)의 부피

가 다소 감소하였고 전두엽 회색질(frontal grey matter)의 

부피는 다소 증가하였음을 보고하였다.9,10) 또한 소아와 성인 

모두에서 피질의 얇아짐(cortical thinning)이 관찰되었다.11)

그러나 부피의 변화만으로 기능과 임상적 증상을 연관시

키기에는 충분하지 않으며 현재 뇌의 신경 연결성을 측정하

는 것이 주요 우울장애의 병리를 이해하는데 도움이 될 것

이다. 확산텐서영상(diffusion tensor image, DTI)은 신경 섬

유 다발에서 물의 움직임을 정량화 함으로써 백색질의 미세

구조의 비정상성을 시각화 할 수 있으며 신경 축삭의 통합성

과 신경다발의 부착성에 대한 정보를 제공할 수 있다. 2000

년대에 많은 연구들이 DTI를 사용하여 건강한 청소년에서 

성장에 따라 fractional anisotropy(FA)의 증가와 mean 

diffusivity(MD)의 감소 경향이 있음을 확인하였다.12) 주요

우울장애를 가진 성인의 경우에서는 FA의 감소가 변연계 

(limbic system), 시상(thalamus), 전전두엽의 투사 섬유(pre-
frontal projection fibers)에서 관찰되었다.13) 최근의 메타분

석에서 정신과적 투약력이 없는 주요우울장애를 진단받은 

성인에서 공통적으로 4개 부위에서 FA의 감소를 보였는데 

이는 우측 소뇌 반구의 백색질(white matter of the right cer-
ebellum), 뇌량의 몸체(body of the corpus callosum), 양측 

상종속 III(bilateral superior longitudinal fasciculus III), 궁

상핵 네트워크(arcuate network) 부위였다. 성인의 주요 우

울장애에서 FA의 유의한 증가는 보이지 않았다.14)

뇌가 발달하고 있는 청소년의 뇌 구조는 성인과 다를 수 

있다. 그러나 청소년 우울장애에서 DTI를 사용한 연구는 성

인에 비해 그리 많지 않아 환아와 대조군의 차이에 명확한 

선을 긋기 어렵다. 2010년 Cullen 등은 주요 우울장애를 가

진 청소년에서 다양한 부위에서 의 FA 감소를 보였음을 보

고하였는데 이 부위들은 양측 구상회속(uncinated fascicu-
lus) 양측 하측 전두후두속(inferior fronto-occipital fas-
ciculi), 좌측 전측대상피질, 좌측 상종속이었다.15) 이 연구는 

2014년 LeWinn 등에 의해 뒷받침 되었는데 52명의 정신과

적 투약을 하고 있지 않은 평균 유병기간이 2.1년인 주요 우

울장애 청소년 환아들을 대상으로 하여 양측 구상회속, 상종

속, 하측 전두후두속 등에서 FA가 감소함을 확인하였고 DTI

를 신뢰할 수 있는 생물 표지자로 제시하였다.16)

소아와 청소년에서 정신과적 질환은 진단이 어려운 경우

가 많고 다른 정신과적 질환이나 내과적 질환과 공존하는 

경우가 많다. 또한 최초의 진단이 환아가 성장함에 따라 달

라지는 경우도 적지 않다.17) 따라서, 올바른 진단과 치료를 

위해서 청소년 환아의 발달선상에서 개념화 하는 것이 중요

하다.

그러나 기존의 연구들에서는 주요 우울장애가 단일 요소

로서 미치는 영향을 평가하는데 연구 디자인에 한계가 있었

다. LeWinn 등16)의 연구에서는 증상의 지속기간이나 질병

의 지속기간은 2년 이상이었고 이 기간 동안에 뇌의 구조적 

변화가 일어나기에 충분했을 수 있다. 또한 초발과 재발 삽

화들을 구분하지 않았다. Cullen 등15)의 연구에서는 환아들

은 기존에 투약을 하고 있어서 항우울제의 사용 등이 교란

변수가 되었다. 따라서 주요 우울장애 단일 요소로 진단이나 

예후의 판단을 위한 잠재적 표지자로서 평가를 위해서는, 증

상의 지속기간이 더 짧거나 첫 번째 주요 우울삽화를 경험

하고 있고, 약물의 영향을 배제하기 위해서 기존에 투약을 

하고 있지 않으며, 가급적 공존질환의 영향이 배제된 환아 

에서의 연구가 필요할 것이다.

이 연구의 목적은 DTI를 사용하여 청소년 우울장애에서 

투약을 하여 치료한 이전의 연구와 투약력이 없는 초발 우울
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장애 환아의 차이점을 밝혀내고 청소년 우울장애에서 DTI

가 상태 표지자로서 역할을 할 수 있는지를 알아보는 것이다. 

이 연구를 위해 우리는 처음으로 우울장애를 진단 받았으며, 

기존에 정신과적 투약력이 없는 청소년을 대상으로 하여 기

존에 청소년 주요우울장애에서 보고된 백색질 구조의 변화

가 있는지 보고자 하였다.

방       법

1. 연구대상

우리는 고려대학교 구로병원 소아청소년 정신과에 내원한 

청소년 환아들 중 정신과적 투약력이 없는 초발 주요 우울장

애로 진단받은 26명의 환아들(남성 10명, 여성 16명, 13~18

세 사이)을 모집하였다. 건강한 대조군으로는 지역사회와 

고등학교에서 정신과적 치료를 받은 적이 없는 27명의 지원

자(남성 5명, 여성 22명, 13~18세 사이)를 모집하였다. 환아

군에 대한 진단은 자격증을 취득한 소아청소년 정신과 전문

의들에 의해 이루어졌다. 정신과적 면담, 지능지수와 해밀턴 

우울 척도(Hamilton depression rating scale, HAM-D)18)를 

포함한 심리검사, 확산강조영상을 포함한 MRI 검사가 항

우울제를 투약 하기 전에 시행되었다. 지능지수가 85 이하인 

참여자들은 배제되었다. 모든 참여자들은 뇌에 영향을 줄 만

한 내과적 상태나 지능의 저하가 없었다.

2. 임상적 측정

참여자들은 정신장애 진단 및 통계 편람 제4-TR판(Di-
agnosis and Statistical Manual of Mental Disorder-IV-

Text Revision)에 기반하여 진단을 받았고, 연구목적을 위

한 반구조화된 면담 평가 도구인 한국판 Kiddie-Schedule 

for Affective Disorders and Schizophrenia-Present and 

Lifetime Version(K-SADS-PL-K)를 사용하여 진단 및 공

존질환 여부를 평가하였다.19) 대조군을 포함한 참여자들의 

주요 우울장애의 증상에 대한 정보는 HAM-D와 아동 우울 

척도(Children’s Depression Inventory, CDI)20)를 통하여 

평가하였다.

3. 이미지 데이터 취득

모든 참여자들에게 MRI 스캔은 고려대학교 구로병원의 

3 Tesla MRI(MAGNETOM Skyra, Siemens, Erlangen, 

Germany)를 사용하여 시행되었다. 참여자들에게는 눈을 감

고 움직이지 않도록 지시하였다. DTI는 Echo-Planar Im-
aging sequence에 기반한, simultaneous multi slice 취득 기

법을 사용하였으며 다음과 같은 인자들이 사용되었다 ; 75 

axial slices ; SMS factor=3 ; slice thickness=2mm ; 

TE=100ms ; TR=3600ms ; Field of View=224mm ; voxel 

size=2×2×2mm. diffusion sensitizing gradients가 64 방

향(b=1000 s/mm2)으로 적용하였다. b0의 영상 수는 24, 각 

64방향의 b1000의 영상 수는 2로, 총 152장의 영상이었다. 

취득 시간은 9분 43초였다. 전 처리를 위해서 FMRIB soft-
ware Library(FSL)가 사용되었다. 원 자료는 NIfTI 파일로 

변화되었고 머리의 움직임에 대한 조절은 Eddy current 교

정을 적용하였다.

4. 통계적 분석

FSL21)을 사용하여 FA, MD, radial diffusivity(RD) 및 ax-
ial diffusivity(AD)를 계산하였다. Voxel의 통계적 분석은 

Tract Based Spatial Statistics(TBSS)22)을 사용하였다. 모든 

FA 영상들을 1×1×1mm MNI 152 standard space에 맞추

어 정렬 하였고 skeleton을 만드는 모든 참여자의 mean FA 

영상의 역치 값으로 0.2를 사용하였다. 또한 일반선형모형

을 사용하여 참여자들의 지능지수, 치료받지 않은 증상의 

기간(duration of untreated period, DUP), HAM-D 점수를 

공변량으로 포함시켜 매트릭스를 구성하였다. 상관관계는 

FSL에 내장되어 있는 nonparametric permutation testing

을 사용하였고 5,000회의 치환(permutation)을 사용하여 

FA, MD, RD, AD를 계산하였다. 또한 다중 분석을 위하여 

Threshold-Free Cluster Enhancement를 사용하였는데 FSL

의 randomise의-T2 옵션을 사용하였다. 95th percentile 

corrected p=0.05가 threshold signal로 사용되었다. 결과로 

제시된 다발과 MNI 좌표는 존스홉킨스대학 백색질 경로지

도(JHU white-matter tractography Atlas)와 존스홉킨스대

학 ICBM-DTI-81 백색질 라벨(JHU ICBM-DTI-81 White-

Matter Labels)을 사용하여 위치를 확인 하였다. 이후에 전체 

뇌 분석을 하였을 때 유의하지 않았으나 다발이 생성되었던 

부위를 관심영역(region of interest)으로 지정하여, ROI 분

석을 수행하였다. ROI는 존스홉킨스대학 백색질 경로지도와 

존스홉킨스대학 ICBM-DTI-81 백색질 라벨을 사용하였으

며, 다발이 형성된 백색질 경로를 마스크 영상으로 지정하여 

randomise를 사용하여 5,000회의 permutation을 하여 분석

하였다.

결       과

1. 연구대상자들의 특성

인구학적, 임상적 데이터는 Table 1에 요약되어 있다. 총 

참여자수는 환아군 26명, 건강한 대조군 27명으로 53명이었

다. 두 그룹 모두에서 여성이 과반수를 초과하였다(환아군, 

대조군 각각 61.5%, 78.6%). 평균 연령과 학년은 두 그룹이 

유의한 차이를 보이지 않았으나 대조군이 환아군보다 높은 

지능지수를 보였다(대조군 평균 지능지수 123±12.9, 환아
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군 97.8±14). 우울 척도 점수상으로도 환아군과 대조군 간

에는 우울증상의 유의미한 차이가 있었다(주요 우울장애 

환아군 : 평균 HAM-D 21.3±5.1, CDI 28.9±8.9, 대조군 : 

평균 HAM-D 0.15±0.45, CDI 5.5±4.7). DUP는 증상의 

발현부터 진단까지로 정의하였고 평균 13.3개월로 중앙값은 

6개월이었다. 또한 네 명의 환아가 공존질환(공황장애 2명, 

틱 장애 1명, 기분저하증 1명)을 가지고 있었다.

2. 환아군과 대조군의 DTI 분석에서의 차이점

환아군과 대조군의 지능지수, DUP, HAM-D 점수를 공

변량으로 포함하여 DTI 값들의 비교 하였을 때 존스홉킨스

대학 백색질 경로지도와 존스홉킨스대학 ICBM-DTI-81 백

색질 라벨에 근거한 우측 상종속, 우측 하전두후두속, 전측 

및 후측 방사관(anterior corona radiate)에서 FA 감소를 보

이는 다발이 5군데 관찰되었다. 이 부위들은 Table 2에서 보

이는 것과 같이 통계적으로 유의하지는 않았다(p＞.07). 그

러나 이 영역들은 Boes 등,9) Steingard 등,10) Lewinn 등,16) 

그리고 Cullen 등이15) 보고한 FA의 감소를 보였던 대상피

질, 구상회속, 상종속, 하측 전두후두속 부위와 유사한 부위

로 생각 되어 해당 부위에 대한 ROI 분석을 시행하였다. 결

과적으로 우측 상종속 부분에서 3개의 유의한 FA 감소를 보

이는 다발들(p≤.01)(Fig. 1, Table 3)을 확인하였다. 우측 상

종속에서 FA의 감소에 대한 DUP와 HAM-D의 상관계수

는 각각 0.67과 0.99로 확인되었다. 또한 지능지수와 FA 값

의 상관관계는 없었다.

고       찰

최근의 신경영상 연구들은 주요 우울장애의 기전을 인지 

회로와 감정 회로 연결의 기능장애 즉, 후외방 전두피질 

(dorsolateral orbitofrontal cortex)과 전전두엽을 번연계로 

연결하는 전측대상피질의 연결성 장애에 초점을 맞추고 있

다.23,24) 현재까지 성인 우울장애에 대한 구조적 연결성에 대

한 연구는 많다. 몇 개의 메타분석과 최근의 원저들은 우측 

소뇌 반구의 백색질, 뇌량의 몸체, 양측 상종속 III, 궁상핵 

네트워크 등의 몇 부분에서 FA의 감소를 보고하고 있다.14) 

Table 1. Epidemiologic and clinical characteristics of participants(patients and healthy control)

Patients Controls p value F value(1,51)

Total, n 26 27
Female, n(%) 16(61.5%) 22(78.6%)

Age(mean±SD,) 15.5±1.9 16.0±1.0 N.S. N.S.
School years(mean±SD) 9.92±1.9 10.0±0.84 N.S. N.S.
IQ(mean±SD) 97.8±14 123±12.9 0.69 6.80
HAM-D(mean±SD) 21.3±5.1 0.15±0.45 ＜.01 21.1
CDI(mean±SD) 28.9±8.9 5.5±4.7 ＜.01 12.0
DUP(mean±SD, months) 13.3±18 N/A
Comorbidity 2 Panic disorders

1 Tic disorder
1 Dysthymia

SD : standard deviation, DUP : duration of untreated period, N/A : not applicable, N.S. : Non significant

Table 2. FA, RD, MD, AD in whole brain analysis

Cluster
No

White matter tract
MNI coordinates at signal peak Number of 

voxels
Corrected 

p valuex y z
FA 1 Rt SLF*

Rt IFOF*
26 -58 29 118 0.07

2 Rt PCR** 21 -33 39 231 0.08
3 Rt IFOF* 24 30 -6 40 0.08
4 Rt IFOF* 27 32 -2 19 0.08
5 Lt ACR** -24 16 30 126 0.09

RD 1 N/A 1 -42 -46 35 0.38
2 18 -59 -34 12 0.38

MD 1 N/A -13 -66 -27 5 0.71
2 -13 -68 -25 1 0.71

AD 1 N/A -9 -66 -27 10 0.74

* : JHU White-matter Tractorgraphy, ** : JHU ICBM-DTI-81 White-Matter Labels. FA : fractional anisotropy, RD : radial diffusivity, 
MD : mean diffusivity, AD : axial diffusivity, SLF : superior longitudinal fasciculus, IFOF : inferior fronto-occipital fasciculus, ACR : an-
terior corona radiata, PCR : posterior corona radiate
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이 결과는 청소년 주요 우울장애에서도 유사하다. 즉 변연계, 

시상, 전전두엽 투사 섬유에서의 FA 감소와13) 전두회(frontal 

gyri)와 전측대상피질을 포함한 우측 미상핵(caudate nucle-
us)에서의 FA 감소가 보고되었다.25) 그러나 대부분의 연구

들은 질병의 이환 기간, 투약 여부, 공존질환 등 연구 결과에 

영향을 줄 수 있는 몇 가지의 교란 변수를 가지고 있었다. 매

우 적은 수의 연구만이 투약력이 없는 우울장애 환아나 초발 

주요 우울삽화에만 집중하였으며 이 두 가지 경우를 모두 고

려한 경우는 기존에 없었다. 그러므로 청소년에서 정신과적 

투약력이 없는 초발 주요 우울장애가 이전 청소년 연구들과 

같은 특징을 지니는지 알아보고 초기 주요 우울장애의 핵심

적인 구조적 특징을 확인하는 것이 필요하다고 생각된다.

이 연구에서 우리의 목표는 정신과적 투약력이 없는 청

소년 주요 우울장애 환아에서도 정신과적 투약력을 배제하

지 않았던 선행 연구들의 결과와 마찬가지로 뇌의 구조에 

차이를 보이는 지를 보고자 하는 것이다. 또한 우리는 DTI 

영상을 주요 우울장애에서의 표지자로서 사용할 수 있을지 

알고자 하였다. 본 연구에서는 정신과적 투약력이 없는 초발 

주요 우울장애 청소년 환아와 건강한 대조군에서 뇌의 구조

적 연결성의 차이를 보았을 때, 이전 연구들에서 보고되었던 

것과 유사하게 우측 상종속에서 유의한 FA값의 감소를 발견

하였다. 이는 전두엽과 측두엽 또는 전두엽과 두정엽 간의 

Table 3. ROI analysis on right superior longitudinal fasciculus

FA 
ROI

White matter tract No
MNI coordinates at signal peak

voxels
Corrected 

p value
F value
(4,48)x y z

Rt SLF* Rt SLF*
Rt IFOF*

1 29 -59 25 246 0.01 ＞3.74

Rt SLF*
Rt PCR**

2 21 -33 39 231 0.01 ＞3.74

Rt SLF*
Rt IFOF*

3 24 30 -6 036 0.01 ＞3.74

* : JHU White-matter Tractorgraphy, ** : JHU ICBM-DTI-81 White-Matter Labels. SLF : superior longitudinal fasciculus, IFOF : inferior 
fronto-occipital fasciculus, ACR : anterior corona radiata, PCR : posterior corona radiate

Fig. 1. ROI analysis results compar-
ing fractional anisotropy(FA) val-
ues in control adolescents and 
those with depression. Red-yellow 
color indicates FA decrease. A : 
Right superior longitudinal fascicu-
lus including and right inferior fron-
to-occiptal fasciculus(coordinate :  
29, -59, 25, voxel size : 246). B : 
Right superior longitudinal fascicu-
lus including and right posterior co-
rona radiata(coordinate : 21, -33, 
39, voxel size : 231). C : Right superi-
or longitudinal fasciculus including 
and right inferior fronto-occiptal 
fasciculus(coordinate : 24, 30, -6, 
voxel size : 36).

A

B

C
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연결성의 결함으로 해석할 수 있으며 따라서 본 연구는 청소

년기의 주요 우울장애에서 연결성이 감소한다는 기존의 연

구결과와 일치한다. 그러나 전체 뇌에 대한 분석에서는 유

의미한 결과가 나오지 않았고, ROI 분석을 시행하였을 때

에도 우측 상종속에 유의미한 FA 감소를 보였으나 기존에 

보고된 구상회속이나 궁상핵 네트워크에서는 FA 감소를 보

이지 않았다. 이것에 대한 이유로 몇 가지를 생각해 볼 수 

있었다.

초발 주요 우울장애에서 뇌의 구조변화가 이전에 보고된 

연구들과 차이를 보이는 첫 번째 가능성 있는 설명은 뇌 구

조가 변화할 시간이 충분하지 않았다는 것이다. 본 연구에

서 DUP는 13.3개월이었고 중앙값은 6개월이었다. 환아 중 

2/3가량이 진단 1년 이내에 우울 증상이 시작되었다. 이 기

간은 이전에 좌측 전측대상피질과 편도에서 뇌의 구조변화

를 보고했던 몇몇 연구들15,16)에 비해 상당히 짧다. 증상의 

지속기간은 연구들에 따라 차이가 크지만 대부분 이 연구

에서 보다 길었다. Cullen 등15)이 16명의 정신과적 투약력

이나 초발 주요 우울장애에 상관없이, 입원환아와 낮병동에

서 주요 우울장애에 이환된 청소년을 모집한 연구에서는 

질환의 평균 이환기간은 2년이었다. LeWinn 등16)이 2014

년 보고한 FA의 감소를 보고한 청소년 주요 우울장애 연구

에서도 평균 이환기간은 2.1년이었다. 본 연구에서 FA의 감

소와 DUP와의 상관관계는 0.67로 양의 상관관계를 가지고 

있기는 하나 더 분명한 상관관계를 위해 추가적인 연구가 

필요할 것으로 보인다.

둘째로, 청소년에서의 뇌는 발달 과정에 있는 단계이기 

때문에 미성숙하고 변화에 유연하며 스트레스 이벤트나 지

속되는 기분 증상에 취약하다. 지속적인 스트레스 상황에서 

해마의 신경생성이 부정적인 영향을 받는다는 것이 알려져 

있다.26) 그러므로 환아군과 대조군 모두 그룹 내에서 뇌의 

발달과 통합의 정도가 개인 차이가 있을 수 있다. 뇌의 발달

과정이 끝난 성인에서, 22세에서 67세 사이의 정신과적 투

약력이 없는 초발 주요 우울장애 환자들과 60~79세의 노인 

환자들에서 발생한 후발성 주요 우울장애에서 FA의 감소

는 뚜렷하며 일관되게 관찰되었다.27,28) 그러므로, 질병의 이

환 기간과 별개로 뇌의 발달과 퇴행 정도 역시 뇌의 구조 차

이를 가져온다고 할 수 있다. Cheng 등29)이 18세에서 29세 

사이의 젊은 성인에서 발생한 조발 우울장애 연구에서 FA

의 감소는 좌측 하종속(inferior longitudinal fasciculus)에

서만 보였고 나머지 뇌의 다양한 부분에서 FA의 증가를 관

찰하였다. 본 연구와 Cheng 등의 연구의 유사점은 환자군

의 연령이 다른 연구들에 비해 상대적으로 낮고 이러한 점

이 발달과정에 있는 뇌가 일관적이지 않은 결과를 초래하는 

것이라는 점을 지지한다고 볼 수 있을 것이다.

이 연구의 제한점으로는 대조군의 지능지수 또한 평균 

124로 환아군의 평균 97.8보다 다소 높은데 이는 대조군이 

편향된 표본일 가능성도 있다. 그러나 환아군의 지능지수가 

정상 범위 안에 있고 TBSS 분석에서 지능지수의 영향을 배

제하기 위하여 공변량으로 포함하여 분석하였으며 통계결

과 지능지수와 FA 값의 상관관계가 없는 것으로 확인되어 

이에 의한 영향은 유의하지 않을 것으로 판단된다.

결론적으로 질병의 이환기간이 짧은 청소년에서의 초발 

주요 우울장에에서 우측 상종속의 연결성은 감소되어 있었

다. 따라서 이는 뇌의 구조적 변화가 일어나기 전에 조기 개

입이 중요함을 뒷받침하는 것으로 생각된다.
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연구목적

최근의 신경영상 연구들은 주요 우울장애의 기전을 인지 회로와 감정 회로 연결의 기능장애 즉, 후외방 전두

피질과 전전두엽을 번연계로 연결하는 전측대상피질의 연결성 장애에 초점을 맞추고 있다. 소아청소년 주요 우

울장애에서 확산텐서영상(diffusion tensor image, DTI)을 사용한 종전의 연구들은 양측 구상회속, 양측 하측 전

두후두속, 좌측 전측대상피질, 좌측 상종속 등에서 신경연결의 감소를 보고하였다. 이 연구에서 우리는 정신과

적 투약력이 없는 초발 주요 우울장애 청소년에서의 신경 연결성을 DTI를 이용하여 정상 대조군과 비교하였다.

방  법

고려대학교 구로병원을 내원한 청소년 환아들 중 정신과적 투약력이 없으며 주요 우울장애를 처음으로 진단 

받은 환아들(n=26, 남성 10명, 여성 16명) 및 대조군(n=27, 남성 5명, 여성 22명)을 모집하였다. 정신과적 면담, 

지능지수, 해밀턴 우울척도를 포함한 심리검사, 확산강조영상을 포함한 MRI 검사가 항우울제 투약 전에 시행

되었다. Fractional anisotropy(FA), radial diffusivity, mean diffusivity, axial diffusivity가 DTI를 사용하여 계산

되었다. 통계적 분석을 위해 FMRIB Software Library-Tract Based Spatial Statistic가 사용되었다.

결  과

전체 뇌의 분석에서는 유의한 구조적 변화를 관찰할 수 없었다. 그러나 관심영역을 지정하여 시행한 분석을 

하였을 때, 환아군에서 대조군에 비해 우측 상종속 부위에 유의미한 FA값의 감소를 보인 3개의 다발이 관찰되

었다.

결  론

주요 우울장애를 진단받은 청소년 환아군에서 대조군에 비해 DTI에 기반하여 우측의 상종속에 연결성 감소

를 보였다. 따라서 DTI를 통한 구조적 연결성은 정신과적 투약력이 없는 초발 주요 우울장애 청소년에서도 생

체 표지자로 사용될 수 있을 것이라 생각된다.

중심 단어：청소년·확산텐서영상·우울장애·구조적 연결성·초발.
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 Appendix 

Skull Stripping Image(c01-c28 : control, d01b-d28b : patients)
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