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Colony-stimulating factor-1 receptor (CSF1R)연관백질뇌병증은 성인형 백

질뇌병증의 3.0-10.5%를 차지하는 질환이다.1 CSF1R유전자는 5번 염색체의 장완

(5q32)에 위치하며2 원종양유전자(proto-oncogene)로 여러 종류의 악성 종양과 연

관성이 보고되고 있다. 또한 알츠하이머병과 전측두엽치매 등 다양한 신경퇴행질환의 

발생과 연관된 병적 변이로 사료된다.3 CSF1R단백질은 미세아교세포(microglia)에 

주로 분포하고 미세아교세포의 생존, 증식, 분화에 주요한 역할을 한다.4

CSF1R연관백질뇌병증은 축삭 회전타원체 및 착색된 교세포를 동반한 성인형 백

질뇌병증(adult-onset leukoencephalopathy with axonal spheroids and pig-

mented glia, ALSP)의 병리적 소견을 보인다.2 ALSP는 알라닌-tRNA합성효소(al-

anyl-tRNA synthetase)를 부호화(encoding)하는 AARS2유전자에 의해서도 발생

한다. AARS2유전자는 6번 염색체의 단완(6p21.1)에 위치하며 AARS2단백질은 사립

체(mitochondria)에서 tRNA에 아미노산 알라닌을 부착시키는 역할을 담당하여 세

포 에너지 생산에 필수적인 역할을 한다.4 또한 ALSP는 CSF1R유전자 변이나 AARS2

유전자 변이가 없는 경우에도 발병할 수 있다. 그러므로 ALSP에 대한 병리적 확진이 

없는 상태에서 CSF1R유전자 변이만 확인된 경우는 CSF1R연관백질뇌병증으로 기술

하는 것이 합리적이다.

CSF1R연관백질뇌병증이 국내에서 보고된 경우는 극히 제한적이며2,5,6 특징적인 뇌

컴퓨터단층촬영(computed tomography, CT) 소견을 보여서 신경과 의사들의 진단

에 도움이 될 수 있으나 국내에서는 보고된 바가 없다. 이에 본 논문에서는 CSF1R연

관백질뇌병증 환자에서 보이는 뇌CT 소견을 중심으로 한 증례를 보고한다.
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증    례

37세 남자 환자가 5-6개월 전부터 심화된 조음장애와 성격 

변화를 주소로 내원하였다. 환자는 글을 쓸 때 손 떨림이 있었

으며 이전보다 예민해지고 화를 잘 낸다고 하였다. 가족력은 없

었으며 고혈압이나 당뇨 등 혈관위험인자도 없었다. 신경계진찰 

소견상 양측 상하지 근력, 감각기능, 소뇌기능, 보행에서 이상 

소견은 보이지 않았다. 심부건반사도 정상이었으며 병적 반사

는 없었다. 그러나 좌상지에서 체위 떨림, 경미한 강직과 서동이 

관찰되었다. 언어기능에서 유창성의 저하, 간헐적인 말더듬증

과 발화 중단이 있었다. 환자의 최종 학력은 16년으로 간이정신

상태 검사(mini mental status examination, MMSE) 점수

는 23점, 임상치매평가척도(clinical dementia rating, CDR)

는 0.5단계, CDR-sum of box (SB)는 0.5점이었다. 뇌 mag-

netic resonance imaging (MRI) 확산강조영상(diffusion 

weighted image, DWI)에서 양측 대뇌부챗살 부위와 양측 전

두엽과 두정엽의 뇌실주위백질에 고신호강도 병변이 관찰되었

다(Fig. A-C). 액체감쇠역전회복(fluid attenuated inversion 

recovery, FLAIR) 영상에서도 양측 두정엽의 뇌실주위백질에

서 고음영이 있었으며 뇌실 확장 소견이 보였고 뇌들보(corpus 

callosum)의 위축이 뚜렷하였다(Fig. D). 환자의 심전도는 정

상이었으며 뇌자기공명혈관조영과 경동맥자기공명혈관조영에

Figure. Serial neuroimaging changes of the patient (A-L). Initial MRI (A-D) shows scattered hyperintense lesions in both frontal and parietal 
periventricular white matter on DWI (A-C), and thinning of the corpus callosum on FLAIR (D). The MRI performed 5 years after the onset of 
symptoms (E, F) demonstrates the disappearance of hyperintense lesions on DWI (E) and worsening callosal atrophy along with increased 
white matter hyperintensities (WMH) in both frontal and parietal lobes on FLAIR (F). The CT conducted 5 years after the onset of symptoms 
(G, H) shows small bilateral calcifications in the frontal white matter adjacent to the anterior horns of the lateral ventricles (arrows) and ven-
triculomegaly. The MRI performed 8 years after the onset of symptoms (I, J) shows no hyperintense lesions on DWI (I) and more advanced 
callosal atrophy, ventriculomegaly, and WMH in both frontal and parietal lobes on FLAIR (J). The CT carried out 8 years after the onset of 
symptoms (K, L) still shows remaining calcifications (arrow) in the frontal white matter. MRI; magnetic resonance imaging, DWI; diffusion 
weighted image, FLAIR; fluid-attenuated inversion recovery, CT; computed tomography.
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서는 정상 소견을 보였다. 환자가 전원을 원하여 추가적인 검사

는 진행하지 못하였다. 5년 후 환자는 갑자기 발생한 경련을 주

소로 응급실로 내원하였다. 수십 초간 눈이 위로 올라갔다고 

하며 의식은 수 분 후에 회복되었다. 인지기능과 보행의 악화가  

5년 동안 지속되었으며 혼자 서 있기는 하는데 낙상의 위험도

가 높다고 하였다. 뇌파에서는 양측 전두엽 부위에 극파 소견

을 보였으며 5년 전 뇌DWI에서 보였던 고신호강도 병변은 추

적 관찰한 DWI에서는 보이지 않았다(Fig. E). 치료에는 항발작

약으로 라모트리진(lamotrigine)을 투약하였다. FLAIR에서

는 양측 전두엽과 두정엽의 뇌실주위백질에서 고신호강도가 보

였고 뇌들보를 포함한 뇌 위축이 더욱 뚜렷해졌다(Fig. F). 뇌

CT에서 위축된 뇌들보무릎 옆에 특징적인 양측 뇌실 이마뿔

(frontal horn) 부위 석회화 병변이 보였다(Fig. G, H). 인지기

능은 MMSE 13점, CDR 2단계, CDR-SB 10점으로 평가되었

다. 3년 뒤에 환자는 4시간 이상 지속되는 뇌전증지속증이 발생

하였다. 뇌DWI에서는 고신호강도 병변은 보이지 않았으나(Fig. 

I) FLAIR에 전반적인 고신호강도 병변의 심화, 뇌들보를 포함한 

뇌위축의 심화를 보였고(Fig. J) 뇌CT 소견에서 양측 뇌실 이마

뿔 부위에 석회화 병변이 있었다(Fig. K, L). 환자의 임상 양상

과 특징적인 뇌영상 소견을 고려하여 CSF1R연관백질뇌병증을 

추정하였으며 유전자 검사를 시행하여 p.Gly842Ser CSF1R유

전자 병적 변이를 확인하였다.

고    찰

CSF1R연관백질뇌병증은 유전자 검사나 병리학적 검사 시행 

전에 뇌영상 검사로 진단에 도움을 받을 수 있는 특징적 소견이 

있다. 환자는 질병 초기 DWI 소견에서 양측 뇌실주변백질 부위

에 고신호강도 소견이 보였다. CSF1R연관백질뇌병증은 급성기 

뇌경색으로 오인될 수 있는데 다음과 같은 차이점이 있다. 첫째, 

양측 뇌실 주변에 다수 보이는 점과 수개월간 병변이 지속된다

는 점이 감별점이 될 수 있다. DWI 병변은 말이집(myelin) 내 

부종이 원인으로 추정되며 본 증례에서는 5년 후 추적 검사한 

DWI에서는 보이지 않았지만, 2년 후 추적 검사한 DWI에서 고

신호강도 소견이 유지된 국내 증례가 있다.5 둘째, 뇌들보의 위

축이다. 뇌들보의 위축은 서서히 진행하여 증상 발생 시 대부분 

보인다. 본 증례에서는 증상의 악화와 뇌들보 위축이 연관된 양

상을 보였다. 셋째, 뇌백질 고신호강도와 뇌실의 확장이다. 증상

이 심해질수록 뇌실 확장도 심해진다. 마지막으로 뇌들보무릎 

근처에 위치한 양측 뇌실 이마뿔 부위의 석회화 병변이다. 이는 

무증상 시기뿐만 아니라 출생 시 뇌CT에 보이는 경우도 있다.4,7 

병변의 크기는 작지만 양측 이마뿔 부위에 특징적으로 존재하

므로 진단에 도움이 될 수 있다. 본 증례에서는 증상 발생 5년  

후에 처음으로 뇌CT를 촬영하였고 양측 뇌실 이마뿔 부위에 

석회화 병변이 있었으며 3년 후 추적 관찰한 뇌CT에서도 이를 

볼 수 있었다. 1-2 mm 얇은 단면 시상면 뇌CT를 촬영하게 되

면 특징적인 전두뇌들보 주위에 석회화 병변이 이어지는 step-

ping stone 양상을 볼 수 있다.7 특징적 석회화가 나타나는 이

유는 미세아교세포가 태아기에는 전두엽 교차로에 모여 있다가 

축삭 성장이 앞뒤축 방향으로 일어날 때 관여하기 때문이다. 이

때 이동 경로는 석회화 발생 경로와 일치한다.7 이는 태아기에 

미세아교세포의 비정상적인 기능을 보여주는 지표라고 할 수 

있다. 본 논문에서는 CSF1R연관백질뇌병증의 진단에 도움이 

되는 뇌CT 소견을 포함한 특징적인 뇌영상 소견을 위주로 증례

를 보고한다.
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