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서 론

의미치매(semantic dementia, 이하 SD)는 frontotemporal

lobar degeneration의 temporal variant로서 주로 언어 장애나

얼굴실인증으로 시작한다. SD의 병변은 초기에 주로 측두엽에

국한되어 나타난다. 

뇌의 퇴행성 질환에 대한 확진은 뇌 생검을 통하여 이루어 진

다. 또한 생검은 퇴행성 병변의 심한 정도와 범위를 가장 정확하

게 평가하는 방법이다. 그러나 생검은 대부분 말기 상태에서 하

게 되므로 초기 상태를 반영하기 힘들다. 최근 단일광자방출단

층촬영(single photon emission computed tomography, 이하

SPECT)나 양자방출단층촬영(positron emission tomography,

이하PET)같은 기능적 영상들이 도입되면서 초기의 대사 변화

를 비교적 정확하게 알게 되었다. 

현재까지 SD의 PET 소견에 관한 연구는 흔치 않다[1, 2]. 이

전에 PET을 이용한 기능적 연구들은 ROI (regions of interest)

분석을 이용함으로써 검사자의 주관이나 연구의 고안에 의해 오

류를 보이는 단점이 있었다. 이에 비하여 최근 도입된 SPM

(statistical parametric mapping)은 사전 가설 없이 뇌 전체를

모두 분석함으로써 이러한 단점을 보완할 수 있다[3]. 저자들이

조사한 바에 따르면 SD에 관한 SPM분석은 아직까지 전세계적

으로 발표된 적이 없다.

저자들은 6명의 SD환자의 FDG-PET에서 SPM 기법을 이

용하여 대사저하의 위치를 찾아보려고 하였다.

대상과 방법

1. 대상

1) 환자

저자들은 1994년 12월부터 2002년 10월까지 삼성서울병원 기
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Background : Semantic dementia (SD) is a temporal variant of frontotemporal lobar degen-
eration (FTLD), which is characterized by naming difficulty, decreased comprehension of
words, prosopagnosia and object visual agnosia. We report FDG-PET findings of 6 patients
with SD that was analyzed by Statistical Parametric Mapping (SPM). Methods : Six patients
fulfilled the diagnostic criteria of SD proposed by consensus on FTLD diagnostic criteria. Brain
MRI showed asymmetric temporal atrophies, mainly left antero-inferior temporal cortices in all
patients. We performed FDG-PET scan in these patients and 11 normal controls and conduct-
ed an SPM analysis to identify brain regions with glucose hypometabolism in SD patients
Results : Visually, FDG-PET images of the six patients showed hypometabolism in bilateral
anterior temporal lobes, more severe on the left. Hypometablic brain regions analyzed by SPM
method were left fusiform gyrus, middle, inferior temporal gyri and right superior temporal gyrus.
Conclusion : Our results suggest that SD is a degenerative dementia that primarily affects
anterior and basal temporal area especially of the left hemisphere.
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억장애 클리닉에서 진단된 8명의 SD 환자 중 FDG-PET을 시

행한 6명을 대상으로 하였다. 이중 1명은 남자였고, 5명은 여자

였으며, 평균 나이는 61.7±7.5 (53-70)였다. 이들은 Edinburgh

Handed Battery에 의해서 모두 오른손잡이로 판명되었고, 평균

교육 년수는 9.0±7.0 (1-16)이었다. 한국판단축형정신상태검사

(Korean version of Mini-mental State Examination, 이하 K-

MMSE)[4]의 평균 점수는 15.3±8.4 (5-24)였고, Clinical

Dementia Rating Scale (이하 CDR)[5]의 평균 점수는 1.4±

0.6 (0.5-2)였다. 정신상태 검사를 제외하고 나머지 신경학적 검

사는 모두 정상이었다. 모두 신경심리검사를 하였고, 뇌 MRI와

FDG-PET이 시행되었다. 모든 환자들은 Nearly 등이 제시한

의미치매의 척도에 부합되었다[6]. 이중의 일부 자료는 국내 논

문에 이미 발표한 바가 있다[7].

2. 증례보고

증례 1

3년의 학력을 가진 55세 여자가 1년 전부터 사물과 사람에 대

한 이름대기 장애가 발생하였다. 동시에 가끔씩 집 안에서 물건

을 찾지 못하고 주변에서 일어난 일을 기억하지 못할 때가 있었

다. 그러나 방향감각이나 판단력이나 계산력, 그리고 다른 일상

생활 수행능력에는 이상이 없었다. K-MMSE 점수는 24점이었

다. K-WAB (Korean version of Western Aphasia Battery)[8]

검사상 스스로 말하기는 유창하였고, 따라 말하기도 완벽하였으

나(10/10) 알아듣기가 약간 저하되어 있었다(6/10). K-BNT

(Korean version of Boston Naming Test)[9]상 60개 항목

중 8개에서만 정반응을 보였다. 계산능력은 정상이었고, 레이복

합도형(Rey-Osterrieth Complex Figure)에 대한 모사(copy)도

잘 하였다(31/36).  

증례 2

52세 여자가 2년 전부터 물건이름대기 장애가 발생하였고, 곧

이어 남의 말을 잘 못 알아듣는 증상이 생겼다. 그러나 쇼핑이나

대중교통 이용 같은 일상생활 능력은 완벽하였다. K-MMSE가

22점이었고, K-WAB에서 스스로 말하기가 유창하였고, 따라

말하기는 비교적 유지되었으나(7/10) 알아듣기가 약간 저조하였

다(6.4/10). K-BNT에서 60개 항목 중 2개에서만 정반응을 보

였다. 계산능력은 정상이었고, 레이복합도형에 대한 모사능력도

정상이었다(34/36). 

증례 3

6년의 학력을 가진 65세 여자 환자가 사물에 대한 이름대기

장애와 주위 사람의 이름을 잘 기억하지 못하는 증세를 주소로

1996년에 삼성서울병원을 방문하였다. 신경학적 검사상 언어장

애 외에는 이상소견은 없었다. 언어장애의 특징은 유창성 실어

증이었고, 8어절까지 따라 할 수 있는 따라 말하기 능력을 갖추

었으나 알아듣기가 저조하였다. 특히 명사에 대한 알아듣기가

저하되었다. 심한 명칭실어증이 있었다(K-BNT, 3/60). 그 밖에

계산능력, 실행능력(praxis), 시구성능력(레이복합도형 모사,

34/36) 모두 정상 범위였고, K-MMSE는 20점이었다. 1997년에

추적 신경심리검사를 한바, 얼굴실인증과 연상시각실인증(asso-

ciative visual agnosia)이 있었다. 1999년까지 교회를 혼자 가거

나, 세탁 하거나 주위 가게에서 간단한 물건 사기 등 일상생활능

력이 유지되다가 2000년 경에는 고집이 세지고, 참을성이 없어

지고, 방향감각이 저하되었다. 2001년에는 환자의 스스로 말하기

가 몇 개의 정형화된 표현으로 제한되었고, 가족들조차 알아보

지 못하게 되었고, 배회나 주위 물질을 강박적으로 만지거나 슈

퍼마켓에서 물건을 훔쳐오는 등의 문제행동이 발생하였다. 

증례 4

무학의 67세 여자가 3년 동안 이름대기 장애가 점점 심해져

서 삼성서울병원을 방문하였다. 스스로 말하기는 유창하였지만

명사에 대한 알아듣기 장애가 있었다. 예를 들어, ‘컴퓨터'나‘형

광등' 같은 단어를 불러주면 따라 할 수 있었으나 그 의미가 무

엇인지 알지 못하였다. 환자의 알아듣기 장애가 심하여 K-

MMSE나 그 밖의 신경심리검사를 할 때 검사자의 지침을 잘

알아듣지 못하였다. K-MMSE 상 5점을 받았다. K-BNT를 시

도해 보았으나 정반응이 없었다. 이에 비해서 환자는 6-7어절까

지 따라 말하기가 가능하였고, 무학임에도 레이복합도형 모사가

36점 만점 중 26.5점이었다. 오늘이 며칠이냐는 질문에 대답대신

달력 위에서 제 날짜를 손가락으로 가리킬 수 있었다. 

증례 5

57세 남자가 최근 2년 동안 이름대기 장애가 생겼고, 뒤이어

서 알아듣기 장애가 발생하였다. 이와 같은 언어기능장애가 있

음에도 불구하고 장기를 두거나 쇼핑이나 장거리까지 운전할 수

있었다. 유창하게 말할 수 있었으나 따라 말하기가 심해서 K-

MMSE 검사할 때 지침을 금방 알아차리지 못하였다. K-

MMSE는 16점이었다. 따라 말하기에도 심한 장애가 있었고,

K-BNT에서 심한 장애가 있었다(1/60). 이에 비해서 시구성능력

은 완벽하였다(레이복합도형 36/36).

증례 6

고졸학력의 65세 여자 환자가 최근 4년 동안 이름대기 장애

가 있었고, 최근 2년 동안 알아듣기 장애가 있어서 삼성서울병

원 기억장애 클리닉을 방문하였다. 스스로 말하기가 비교적 유

창한 편이었지만 자주 문법적인 오류가 있었고, 표현이 다양하

지 못하였다. 알아듣기 장애가 너무 심해서 K-MMSE를 거의

수행할 수 없을 정도였다. 그래서 K-MMSE상 5점을 받았다. 2

어절의 문장을 따라하지 못하였다. 심한 명칭실어증이 있었다

(K-BNT 0/60). 이와 같은 언어장애에 비해서 일상생활에서 중

요한 약속을 지키거나 대중교통 수단을 이용하여 여행하거나 쇼
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핑하거나 돈 관리하는데 큰 문제가 없었다.   

대조군

FTD-PET을 위한 대조군으로 11명이 참가하였다. 이들은 남

자 4명, 여자 7명으로 구성되었고, 평균 나이가 61.9±5.7 였다.

이 피험자들은 과거에 모두 정신질환이나 신경질환을 앓은 적이

없었으며 평균 K-MMSE 점수는 29.1±1.1이었다.

3. 방법

1) PET 영상

PET 영상은 GE AdvanceTM (Milwaukee, WI, USA) PET

scanner로 얻었다(평면 해상력 4.9 mm FWHM, 종축 해상력

3.9 mm FWHM). 먼저 피험자를 안정상태에서 눈을 뜨게 하고

배후 소음에 노출 시킨 채로 시행하였다. 환자를 스캐너 테이블

에 눕힌 후 안와외이공선(orbitomeatal line)에 평행하게 단층영

상이 얻어지도록 PET스캐너 갠트리(gantry)를 조정하고 머리를

고정하였다. 4.8 MBq/kg [18F]FDG을 30초에 걸쳐서 정맥주사

한 후 30분후에 영상을 얻었다. PET 영상은 3D mode로 얻어져

서 35개의 횡단 slice로 나열하였다(slice thickness=4.5 mm).

plane과 axial의 해상도는 각각 4.9 and 3.9 mm full-width at

half maximum이었다. 이렇게 얻어진 영상들은 Hanning filter

(cut-off frequency=4.5 mm)로 다시 재구성되었고 128×128

matrix (pixel size=1.95×1.95 mm with a slice thickness of

4.25 mm)에 다시 보여졌다. Attenuation correction이 일정한

attenuation coefficient ( =0.096 cm-1)로 시행되었다.

2) FDG-PET Image Analysis with Statistical Parametric Mapping 

6명의 SD환자 F-18 FDG brain PET 영상을 SPM99 (Well-

come Department of Cognitive Neurology, University Col-

lege London, UK)을 이용하여 11명의 정상인과 비교하였다. 

먼저 GE Advance PET camera (General Electric, Mil-

waukee, WI)로 얻어진 영상을 Analyze (Mayo Foundation,

Rochester, MN) format으로 변환하였다. 영상 기질의 크기

(matrix size)는 128×128×35였다. x와 y축의 화소 크기(voxel

size)는 각각 1.95 mm였고 절편(slice)의 두께는 4.25 mm였다.

환자와 정상인의 모든 영상들은 SPM99내에 있는 automated

spatial normalization function을 이용하여 PET template

(Montreal Neurological Institute, McGill University, Canada)

로 변형시켰다. 이렇게 정규화된 영상들은(normalized images)

16 mm full width at half maximum (FWHM)의 Gaussian

kernel을 이용하여 평편화(smoothing)시켰다. 각 화소(voxel)의

계수는 소뇌를 기준으로 정규화(normalization)되었다.

두 집단에서 대사 감소 부위를 추적하기 위한 감산 분석을 위

하여 각 집단과 대조군의 PET영상을 화소 대 화소(voxel-by-

voxel) 수준에서 compare-population two sample t-test를 적

용하여 분석하였다. 이렇게 얻은 화소별 t값을 가우시안 정규분

포에 따라 Z값으로 바꾸고 통계적 규준에 맞는 화소가 연속하

여 100개 이상인 경우에 의미있는 cluster로 제시하였다. SPM

의 통계적 결과를 평균 MR template (Montreal Neurological

Institute, McGill University, Canada)에 얹어서 rendering

image 및 횡단면 image로 제시하였다. 이 때 통계적인 의미는

corrected p<0.05 범위에서 비교하였다.

결 과

1. PET에서 포도당대사 저하의 육안적 소견

뇌 MRI, FDG-PET검사 소견을 Fig. 1에 제시하였다. SPM

결과를 모르는 상태에서 2명의 신경과 의사가 FDG-PET을 육

안적 분석을 하였다. 6명 모두 왼쪽 전방 측두엽의 대사 저하를

보였다. 증례 1, 4, 6에서는 오른쪽 전방측두엽에도 대사 저하가

뚜렷하였고, 증례 3과 5는 대사저하가 의심되었으며, 증례 2는

정상으로 판독하였다. 이와 같은 대사 저하는 뇌 MRI 상의 위

축과 일치하였다. 즉, 여섯 증례 모두 T1 관상 영상(coronal

image)과 시상 영상(sagittal image)에서 왼쪽 측두엽, 그 중에

서도 측두엽 전방부위의 위축이 보였다(Fig. 1).  

2. PET에서 포도당대사 저하 부위의 SPM 분석

6명의 SD환자의 SPM 분석 결과 양측 측두엽에 유의한 대사

저하가 관찰되었다(Fig. 2). 좌측의 대사 저하가 우측에 비해 현

저하였다. 좌측 방추상회(Left fusiform gyrus)와 중, 하측두회

(middle, inferior temporal gyrus), 그리고 우측에서는 상측두회

(superior temporal gyrus)의 대사 저하가 관찰되었다(Table 1).

6명 각각 환자의 FDG-PET 영상을 정상군과 비교하였다

(Fig. 1). 모든 환자에서 좌측 측두엽의 대사저하를 보였다. 6명

각각의 개인 SPM 분석결과가 전체 그룹 분석과 큰 차이를 보

이지는 않았다. 

고 찰

기존에 SD환자를 대상으로 SPECT나 PET에서 ROI를 이용

하여 대사저하나 관류저하를 조사한 연구가 아직까지는 없다.

따라서 본 SPM연구와 ROI연구를 비교할 방법이 없다. 다만,

본 연구에서 포도당 대사저하를 육안적 방법과 SPM방법으로

분석한 결과를 각각의 환자에서 비교해 보았다. 육안적으로 증

례 2를 제외하고 모두 양측 전방측두엽에 대사저하를 보였으며,

특히 좌측의 대사 저하가 우측에 비해 현저하였다. 증례 2는 좌
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측전방측두엽에만 대사저하가 있었다. 전체 6명에 대한 SPM분

석에서도 좌우측 전방측두엽에 대사저하(좌측이 훨씬 심함)가

관찰되었다. 그러나 개개의 SPM분석에서는 증례 3에서만 양측

측두엽에 대사저하가 있을 뿐, 나머지 5예에서 모두 왼쪽 측두

엽에만 대사저하를 보였다. 이에 같은 차이에 대한 이유를 알 수

없으나, 소뇌를 기준으로 정규화한 것과 관련이 있을 수 있다.

즉, SD에서 소뇌가 정상이라는 가정하에 환자와 정상을 비교하

였다. 그러나 실제적으로는 SD에서 소뇌의 대사저하가 없더라

도 diaschisis가 동반되었을 가능성을 배제할 수 없다. 따라서

SPM방법이 민감도는 떨어지고 특이도는 매우 높을 가능성이

있다. 한편, 육안적 방법으로는 측두엽의 대사저하에 대한 영역

을 정확하게 국소화하기 힘들었다. 이에 비해 SPM분석을 통하

여 왼쪽 측두엽중 방추상회(fusiform gyrus)와 상/중 측두회

(superior/middle temporal gyrus)에 병변이 있음을 알 수 있

었다.  

우리 환자에서 6명 모두 첫 증상이 사물 또는 사람에 대한 이

Fig. 1. Brain MRI (upper column), FDG-PET (middle column) and rendering images of brain FDG-PET findings (lower column) in each
patient with semantic dementia.

R               L

Case 1 Case 4

Case 2 Case 5

Case 3 Case 6

Rt lat Lt lat
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름대기 장애였다. 이는 좌측 후대뇌동맥(left posterior cerebral

artery)영역의 뇌경색시 이름대기 장애(anomia)가 생기는 사실

과 부합한다[10, 11]. 우리 환자들의 또 다른 언어장애는 알아듣

기 장애였다. 그러나 PET에 대한 육안적 분석이나 SPM 분석

상 알아듣기의 중추로 생각되는 베르니케 영역(Wernicke area)

에는 전혀 대사저하가 관찰되지 않았다. 따라서 SD에서 알아듣

기 장애가 왜 생기는지 확실히 알 수 없다. 다만, 기저 측두엽 언

어 중추(basal temporal language area, BTLA)와 연관 지어

설명할 수 있을지도 모른다. BTLA는 electrical stimulation,

PET등의 기능적 영상 연구들로 밝혀졌다[12-14]. 어떤 연구에

서는 BTLA를 브로카 영역(Broca's area)과 베르니케 영역에

이어 제3의 언어 중추라고까지 주장하였다. 그 위치는 주로 후두

측두회(occipitotemporal gyrus)에 위치하고 일부는 하 측두회

(infererior temporal gyrus)와 부해마회(parahippocampal

gyrus)에 위치한다. 학자들은 측두엽 간질 환자에서, 전방 측두엽

절제술(특히 왼쪽) 후에 나타나는 언어 장애[15], 왼쪽 측두엽 뇌

종양 수술 후에 나타나는 언어 장애[16], 또는 간질차체로 인한

언어장애[17]를 BTLA의 손상으로 설명하고 있고, SD와 마찬가

지로 이름 대기 장애와 읽기 장애가 심한 것으로 보고하였다.

SD환자들의 알아 듣기 장애는 뇌졸중 후에 나타나는 초피질

감각 실어증과는 달리, 흥미롭게도 명사에 국한되어 알아 듣기

장애가 있다. 학자들은 물체에 대한 이름 대기와 동작에 대한 이

름 대기를 비교한 결과 명사에 대한 처리는 측두엽에서, 반면에

동사에 대한 처리는 전두엽에서 이루어 짐을 알아내었다[16,

18]. 따라서 SD에서 나타나는 명사 처리 장애는 측두엽에서 명

사 처리가 일어난다는 사실을 입증해 주는 또 하나의 모델이 될

수 있다.

SD환자들은 얼굴 실인증과 물체에 대한 실인증을 보인다. 실

제로 우리 환자들 중 일부는 이런 증상을 보였다[7]. 얼굴 실인

증과 물체에 대한 실인증은 대부분 양측성 후두-측두엽병변이

있을 때 보인다. 본 증례들도 SPM 분석 결과 왼쪽뿐만아니라

오른쪽 측두엽에도 대사저하가 관찰되었다. 우리 환자들은 6예

모두 언어장애로 시작하였는데, 우리 환자들처럼 왼쪽 위축이

심한 경우는 언어 장애로 시작하고 오른쪽 위축이 심한 경우에

는 얼굴 실인증으로 시작한다고 한다고 알려져 있다[19]. 우리

환자들과 같이 왼쪽 침범이 왜 절대적으로 많은지 이유는 알 수

없다. 

권 등의 연구에 의하면 SD환자에서 한글 읽기, 쓰기는 정상

임에도 불구하고 한자 읽기, 쓰기에 장애를 보였다[7]. SD에서

한자 읽기 쓰기에 대한 장애가 나타난다는 보고는 아직 없다. 다

만 우리와 문자 체계가 비슷한 일본에서 뇌졸중 환자들을 대상

으로 연구한 결과, kana(phonogram in Japanese)에는 이상이

없고 kanji (일본어에서의 한자, ideogram in Japanese)의

Fig. 2. SPM analyses of six patients of semantic dementia. Rendering (upper column) and axial images (lower column) display the regions
of hypometabolism compared with normal controls.

P<.05 corrected

-36 -30 -24

L Fusiform Gyrus BA20 -53 -5 -25 15.53
L Fusiform Gyrus * -42 -32 -17 14.64
L Inferior Temporal Gyrus * -59 -18 -19 14.43
R Superior Temporal Gyrus BA38 40 12 -33 7.49

Region BA T-value

Table 1. Regions, Brodmann areas and T-values of the signif-
icant clusters with decreased glucose metabolism in patients
with semantic dementia compared with normal controls (p<
0.05, corrected, k=100)

stereotaxio coordinates

X            Y            Z

BA; Brodmann area, L; Left, R; Right.
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alexia and/or agraphia를 보이는 경우 대부분의 병소가 왼쪽

하측두엽의 후반부임을 보고하고 있다[20-22]. 따라서 우리 SD

환자들이 보인 한자 장애도 SD의 병소가 왼쪽 하측두엽의 후반

부까지 침범했기 때문으로 설명할 수 있다.

우리 환자들은 6명 모두 언어적 기억 검사상 회상, 재인 능력

이 매우 감소 되어 있었다. 이는 언어적 기억 검사가 언어를 통

해 이루어지기 때문에, 본 환자들에서 보이는 이름대기 장애나

이해 장애 등의 언어장애가 혼동 인자(confounding factor)로

작용했을 가능성이 있다. 그런데, 검사상 기억장애를 보였음에도

불구하고 일상생활에서 개인적인 사건(personal event)이나 사

건 기억(episodic memory)에 대한 장애는 별로 보이지 않았다.

예를 들면, 전날 타고 온 버스의 종류, 시간, 같이 온 사람을 기

억 한다든지(증례 2), 최근 1개월 전에 있었던 비행기 타고 귀국

할 때의 상황, 당일 아침 식사 내용, 병원에 오기까지의 상황(증

례 4) 등을 비교적 자세하고 정확하게 기억하고 있었다. West-

macott 등은 AD와 SD의 기억 장애 양상이 다르다고 주장하였

다[23]. 즉 AD에서는 최근 기억(특히 사건 기억)에 심한 장애를

보이는 반면, SD에서는 최근 기억, 특히 일상 생활에서 있었던

일(day-to-day episodic memory)들에 대한 기억이 좋았다.

Chan 등은 volumetric MRI를 이용한 연구에서 SD는 해마의

부피가 AD에 비해서 잘 유지된다고 주장하였다[24]. 즉 SD는

초기에 하측두엽과 중측두엽을 침범하고 진행함에 따라 해마를

포함하는 내측두엽(medial temporal lobe)까지 침범하고 AD는

그 반대 양상이라고 주장하였다. 우리 SD환자에서 해마 침범이

있는지 여부에 대해서는 육안적으로 알기 어려웠다. 그러나 각

환자의 SPM 분석 결과를 살펴보면 부해마회(parahippocampal

gyrus)를 포함하는 내측 부위가 외측에 비해 잘 유지되고 있는

경향을 보인다. 

본 연구의 제한점으로는 환자의 수가 적어 SPM 분석보다는

원칙적으로는 statistical nonparametric mapping (SNPM)을

하는 것이 더 합당할 것이다. 그러나 기존의 SPM연구에서도 n

수가 비교적 적은 연구들은 있었다[25, 26].
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