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뇌전증의 최신지견
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Epilepsy is one of the most common, chronic, and serious neurological diseases. People with epilepsy suffer from discrimination, so-

cial stigma, and the stress of living with a chronic unpredictable disease that can lead to loss of autonomy for activities of daily 

living. Over the last twenty years, the fields of epilepsy have been continually updated, the International League against Epilepsy 

(ILAE) has finalised an operational definition of epilepsy for clinical use in addition to revised classification. Although epilepsy can be 

successfully treated in most cases, but not all patients respond to available medical treatments. Some newer antiepileptic drugs are 

introduced and increasingly used, but not more efficacious than older drugs. Surgical treatment is offered to patients with drug‐re-

sistant focal epilepsy, about half of whom will have long‐term postoperative freedom from seizures. Nevertheless, the number of pa-

tients operated has not increased over time in the worldwide. This article reviews each of these new developments and their poten-

tial impact on the practice of epilepsy in general.
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서론

뇌전증은 가장 흔하고 만성적인 신경과적 질환이며 전 세

계적으로 육천 오백만 명 이상이 뇌전증으로 고통 받고 있다

고 알려져 있다.
1
 우리 나라의 최근 유병율 연구에서도, 10만 

명 이상의 환자가 뇌전증을 앓고 있는 것으로 밝혀졌으며, 

1000명 중 평균 2.41명이 뇌전증으로 진단받고, 뇌전증 치료

를 위한 항경련제 약물을 복용하고 있다.
2
 뇌전증 환자는 질

병 자체 뿐만 아니라 사회적 차별 및 낙인(stigma)으로 고통 

받고 있으며, 만성적으로 예상치 못한 증상이 갑작스럽기 때

문에 일상생활의 독립성을 잃어 삶의 질의 큰 악영향을 받는

다.3 대략 70‐80% 의 환자에서 약물 치료가 효과적이라고 알

려져 있으나,4, 5 여러 가지 약물에도 호전이 없는 약물 저항

성 환자가 있으며 이러한 환자에서는 수술적 치료 및 신경자

극술이 도움이 되기도 한다. 본 논문에서는 뇌전증의 정의, 

진단, 분류, 치료의 최신지견에 대해 논의하고자 한다.

본론

뇌전증과 뇌전증 치료완료 상태의 정의

국제뇌전증연맹(the International League against epi-

lepsy, ILAE)의 정의에 따르면 뇌전증경련은 뇌의 비정상적

인 동시다발적인 과도한 신경 활동에 의해 일시적으로 나타

나는 증상 및 징후를 뜻한다.
6
 뇌전증은 이러한 경련이 반복

적으로 발생하는 질병을 뜻하며, 이로 인한 신경생물학적, 인

지적, 심리적, 사회적으로 발생하는 문제를 포함한다.6

이러한 개념적인 정의는 임상에서 그대로 적용하기 어렵

기 때문에 국제뇌전증연맹에서는 실질적으로 사용 가능한 

정의를 다시 규정하였다. 이 규정에 따르면 다음 세가지 중 

한가지만 포함 되어도 뇌전증으로 생각할 수 있다: (i) 24시
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Figure 1 ILAE (International League Against Epilepsy) 2017 classification of seizure types
expanded version.

간 이상 간격을 둔 두 번 이상의 자극 받지 않는 경련이 있는 

경우 (ii) 한 번의 자극 받지 않은 경련이 있으면서 향후 10년 

동안 두 번 이상 경련이 있었던 환자와 경련재발률이 비슷한 

경우 (적어도 60% 이상) (iii) 뇌전증증후군의 진단이 가능한 

경우이다.7 10년 동안 2번 이상의 경련이 발생할 경우가 60% 

이상이 되는 경우는, 뇌졸중이 있고 나서 한달 이후에 경련이 

발생한 경우나 뇌의 구조적 이상이 있으면서 뇌파검사상 뇌

전증양뇌파가 나타나는 경우 등을 예로 들 수 있다.7 뇌전증

의 치료 완료 상태의 정의는 연령에 따라 발생하는 뇌전증증

후군에서 경련이 발생하는 나이가 지났거나, 과거 10년 이상 

경련이 없으면서 최근 5년 이상 약물 치료 하지 않았던 경우

로 정하였다.7 이러한 뇌전증의 정의는 일시적으로 경련 한

계점을 낮추어서 발생하는 자극성 경련과 감별되어야 한다.

진단

경련의 뇌전증 양상 진단은 특별한 검사 없이도 환자 및 

목격자의 체계적인 진술에 의하여 진단 가능하다. 최근 가장 

중요한 발전은 스마트폰의 보급으로 보호자가 발작의 동영

상 녹화가 가능해진 것이다. 뇌전증증후군의 진단은 매우 복

잡한데, 그 이유는 여러 방면의 기준을 적용해야 하고 의심되

는 질환에 대해 다양한 조사를 해야 하기 때문이다. 가족 및 

개인의 의료 정보, 증상 발생 나이, 경련 종류, 신경학적, 인

지적 상태, 심장질환을 확인하기 위한 심전도 및 뇌파검사가 

필수적이다. 일반적으로 뇌 자기공명영상은 시행해야 하나, 

소아 또는 청소년기 결신 뇌전증 (childhood or juvenile ab-

sence epilepsy), 청소년기 근간대성 뇌전증 (juvenile my-

oclonic epilepsy), 중심 측두엽에 극파를 동반한 양성 소아

기 뇌전증 (Childhood epilepsy with centrotemporal spikes, 

benign Rolandic epilepsy of childhood) 에서는 필요하지 

않다. 혈액 검사 및 요추천자 검사, 그 외 다른 검사는 뇌전증

에서 특별한 원인이 의심될 때 도움이 될 수 있다.
8

뇌전증 진단은 영상 기술 자체의 발전과 뇌전증을 일으키

는 병소를 잘 찾아내기 위해 고안된 특성화한 영상 기술로 

향상되었다. 또한 항 NMDA 수용체 항체와, 항 GABAB 수용

체 항체와 같이 여러 가지 자가면역 뇌염을 유발하는 항체 

진단 기술이 발달함에 따라 정확한 진단을 하는 것에 도움이 

되고 있다.
9, 10

분류

오랫동안 경련과 뇌전증을 조직화하고 분류하려는 시도가 

있어왔으며
11, 12

 국제뇌전증연맹 위원회에서는 2010년 종합

적으로 새로운 분류를 제시하였다.8 한 대뇌 반구 내에서 경

련이 국한되는 경우엔 부분적 (partial) 이라는 용어보다 초점

성 (focal) 으로 바꾸는 것을 추천하였다. 초점성 경련은 이

전에 분류되던 것처럼 의식저하에 따라 단순 경련 및 복합성 

경련으로 이원화 시켜 분류할 필요가 없으며 양 대뇌 반구의 

증상이 있더라도 초점성 증상 및 증후가 발견될 때는 언제든

지 사용할 수 있다. 전신 경련은 특별한 초점성 없이 양측 대
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Figures 2 Classification of the epilepsies

뇌 반구의 피질 또는 피질‐피질하 네트워크에 빨리 퍼지는 경

련으로, 모든 피질을 포함할 필요는 없다. 발작에 대한 분류

는 그림 1과 같다.13 또한 이전 특발성 (idiopathic), 증후성 

(symptomatic), 잠재성 (cryptogenic)으로 분류되었던 뇌전

증의 분류도12 경련분류에 따라 바꾸었다. (그림 2)14

약물 치료

적절한 약물 치료 만으로 대략 70% 환자에서 발작 소실 상

태에 이르며, 약물 치료 반응은 뇌전증 증후군, 질병 원인 및 

여러 가지 다른 요인에 의해 결정된다.5 예후인자와 상관 없

이 처음 처방 받은 약물에 경련소실 상태가 되는 경우가 대

부분이다.15, 16 뇌전증 치료에 있어서 치료효과가 뛰어나게 

우월한 약은 없으며, 어떤 약물을 사용해야 하느냐의 결정은 

반드시 경련 종류와 증후군, 나이, 성별, 동반 질환 등을 고려

해야 한다. 고전적인 약물 중 Carbamazepine과 valproic 

acid가 초기 치료 약물로 잘 알려져 있지만, 최근에는 새로운 

항경련제가 초기 치료 약물로 많이 사용되는데, 이는 새로운 

항경련제가 이전 항경련제에 비해 부작용이 적으면서, 약물 

상호작용이 적기 때문이다.5

초점성 뇌전증을 새로 진단받은 환자에서 새로운 항경련

제와 이전 항경련제를 비교한 큰 규모의 무작위시험들이 있

었다.17‐19 SANAD 연구에서는 lamotrigine이 약물 유지 비율

에 있어서 carbamazepine (hazard ratio [HR] 0·78, 95% CI 

0·63–0·97), gabapentin (0·65, 0·52–0·80), topiramate 

(0·64, 0·52–0·79) 에 비해 우수했으나, oxcarbazepine 

(1·15, 0·86–1·54) 과는 큰 차이가 없었다. 2년 째 경련소

실 효과는 lamotrigine과 carbamazepine이 다른 약물에 비

해서 좋은 결과를 보여 lamotrigine이 초점성 뇌전증 환자에

서 일차선택 치료 약물로 추천되었다.17 다른 두 가지 이중 

맹검 무작위 연구에서는 carbamazepine과 levetiracetam, 

zonisamide의 효과와 부작용에 대해 비교하였다.
18,19

 

Levetiracetam과 carbamazepine은 경련소실 효과는 차이가 

없었으며 부작용으로 인한 약물 중단은 levetiracetam 군에

서 14.4%, carbamazepine 군에서 19.2% 로 carbamazepine 

군에서 높았으나 통계적으로 유의하지 않았다.18 Zonisamide

와 carbamazepine의 비교 연구에서는  26주 째 경련소실 상

태 및 부작용으로 인한 약물 중단율이 차이가 없었다.
19

 결론

적으로, 초점성 뇌전증 환자에서 새로운 항경련제가 이전 항

경련제에 비해, 효과는 더 우수하지 않다는 것을 알 수 있으

며, 심각한 부작용에 의한 약물 중단도 lamotrigine 외에는 

새로운 항경련제가 우수하지 않았다. 그럼에도 불구하고, 새

로운 항경련제는 효소 유발효과 없고, 약물 상호작용이 적기 

때문에 항경련제 외에 다른 약물을 많이 사용하는 환자 군에

서는 새로운 항경련제를 초기 치료로 시도해 볼 수 있겠다.5

초점성 뇌전증에 비하여, 전신발작에서는 이전 항경련제

와 새로운 항경련제에 대한 비교 연구는 드문 편이다. 

SANAD 연구에서 전신 발작에 대한 연구도 진행하였고, val-

proic acid가 topiramate (time to treatment failure, HR 

1·57, 95% CI 1·19–2·08)와 lamotrigine (time to 12‐
month remission 0·76, 0·62–0·94) 에 비해 더 우월한 것

으로 관찰되었다. Valproic acid가 topiramate와 경련 소실 

효과는 비슷하나, 부작용이 더 적었고, lamotrigine보다는 효

과가 더 좋았기 때문에 이 연구에서는 전신 뇌전증에서는 

valproic acid를 일차선택약으로 결론지었다. 하지만, val-

proic acid의 태아 독성에 관한 위험성이 이미 잘 알려져 있

기 때문에 가임기 여성에서는 valproic acid 외에 다른 항경

련제를 시도해 볼 수 있겠다.20 또 다른 연구에서는 소아기 

결신 발작에서 ethosuximide와 valproic acid를 lamotrigine

과 비교했는데, 경련소실 비율이 ethosuximide는 45%, val-

proic acid는 44%인 반면에 lamotrigine은 21%으로 낮았으

며, 약물 중단 이유도 lamotrigine은 효과가 없어서인데 반하

여, valproic acid는 부작용으로 인한 약물 중단이 많았다. 

Valproic acid는 부작용으로 주의집중 문제가 많이 발생하였

기 때문에 소아기 결신 발작의 일차선택약은 ethosuximide

로 결론 지었다.21

초기 항경련제에 치료 반응이 나빴던 환자에서는 다른 항
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Figure 3 Proposed algorithm for convulsive status epileptius

경련제에 반응할 확률도 점차 줄어든다.
22

 이러한 점에 비추

어 국제뇌전증연맹에서는 두 가지 이상의 적절한 약물을 충

분한 용량을 사용했음에도 경련이 조절되지 않는 경우를 약

물저항성 뇌전증으로 정의했다.
23

 약물저항성 뇌전증에서는 

12개월 동안 경련소실 되는 비율이 매년 5% 이지만, 5년 동

안 재발하는 위험도는 71% 였다.24 두 가지 이상의 약물을 단

일 요법을 했을 때 효과가 없을 경우 혼합요법을 해서 효과

가 있을 지에 대해서는 아직 논란이 많다.25 단일 요법 실패 

시 다른 약제로 대체하는 것보다, 혼합요법을 하는 것이 더 

효과적인지에 관한 연구는 아직 없지만, 약물저항성 뇌전증 

환자에서는 일반적으로 혼합요법을 시행하게 되고, 항경련

약물의 약리학적 특성이 각기 다르기 때문에 혼합요법이 꼭 

부작용이 더 많이 나타나는 것이 아니다.
26

 나트륨 채널에 작

용하는 항경련약물 (carbamazepine, phenytoin, oxcarbaze-

pine, lamotrigine, lacosamide) 끼리 사용하게 되면 중추신

경계 부작용이 더 많이 나타나기 때문에 다른 기전의 약물을 

조합하여 사용하는 것이 추천된다.
27

 이와 반대로, valproic 

acid와 lamotrigine의 조합은 효과를 극대화 시키기도 한

다.28 뇌전증 환자에서 경련소실 유지가 삶의 질의 매우 중요

하기 때문에 뇌전증에서 약물 저항성 문제는 향후 풀어가야 

할 과제이며, 현재까지 많은 약물들이 연구되고 임상시험 중

에 있다.29, 30 최근 FDA가 레녹스‐가스토 증후군 치료로 

Cannabidiol을 승인하였으며,
31

 우리나라에서도 의료용 대마

오일이 허가되어 난치성 뇌전증에서 사용해 볼 수 있을 것이

다.
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뇌전증중첩증의 치료

뇌전증중첩증의 일차선택약은 정맥 내 benzodiazepine 투

여로, 대개 lorazepam이 많이 사용되나 midazolam, dia-

zepam도 사용할 수 있다.32 Lorazepam 사용 후에도 경련이 

지속될 때 2차 선택약은 fosphenytoin, valproic acid, leve-

tiracetam을 고려해 볼 수 있다. (그림 3) 
33

수술적 치료

수술적 치료는 뇌전증 유발 병소 부위를 절제, 파괴, 단절 

시키는 방법이 있고, 뇌의 특별한 부위나 뇌신경을 자극시켜 

경련을 유발하는 대뇌 네트워크를 조절하는 신경자극술이 

있다.

수술적 절제는 약물저항성 초점성 뇌전증에서 시행할 수 

있으며, 수술을 시행 받은 환자의 대략 반 정도에서 경련 소

실을 기대할 수 있다.34 약물치료와 비교한 연구에 따르면, 

약물저항성 측두엽 뇌전증에서 전측 측두엽 절제술을 시행

했을 때 58%의 환자에서 1년 동안 경련이 없었던 것에 반해, 

수술을 하지 않은 환자에서는 8% 환자에서만 1년 동안 경련

이 관찰되지 않았다.
35

 미국 신경과 학회 자료에 따르면, 첫 

번째 약물치료에 반응을 하지 않는 초첨성 뇌전증환자는 초

기부터 뇌전증 수술 센터로 전원을 고려하라고 권고하고 있

다.
36

 그럼에도 불구하고, 수술을 시행 받는 뇌전증 환자의 

수는 이전에 비해 늘어나지 않고 있다.37 또한 수술 전 뇌전

증의 유병기간도 질병 발생 2년 이내에 수술적 치료를 받는 

것이 예후가 좋은 것이 알려져 있음에도,
38

 수술 전 유병기간

이 평균 17년 정도로 과거와 비교해 줄어들지 않고 있다.39 

이는 뇌전증의 수술적 치료에 대해서 의료인이 적극적인 권

유를 하지 않기 때문으로 생각된다.
40

수술 후 결과를 향상시키기 위해서는 뇌전증 유발 부위를 

잘 도식화 하는 것이 중요하고, 이는 비침습적인 신경영상과 

신경생리학적 기술이 발달하면서 가능해졌다. 이전에는 미

세한 부분적 피질 이형성증은 신경영상으로 확인하기 어려

웠으나 3 테슬라 MRI로 병소를 찾아내는 것이 가능해졌다.41 

뿐만 아니라 
18

F‐FDG PET, 128 recording channels 뇌파, 

functional MRI 등도 도움이 되고 있다.42‐44 그러나 많은 뇌전

증 수술 센터들이 이러한 방법들을 다 사용하기는 불가능 하

며, 이러한 기술들이 향후 예후에 얼마나 도움이 되는지에 대

한 연구는 지속되고 있다.

신경자극술은 수술절제술이 불가능한 약물 저항성 뇌전증 

환자에서 고식적 치료로 주로 발전되어 왔다. 미주신경 자극

술은 신경자극술 중 가장 잘 알려져 있는 방법으로 과거 15

년 동안 7만 명 이상 시행 받았으며 절반 이상의 환자에서 경

련 횟수가 50% 정도 감소되는 것으로 알려져 있다. 그러나, 

이 치료로 경련이 완전 소실되는 경우는 5% 미만이다.45 뇌

심부자극술도 심한 뇌전증 환자에서 제한적으로 시행되지만 

이 또한 경련 소실률은 낮다.
46

 

결론

뇌전증의 원인은 다양하며, 여러 가지 요인에 의해 향후 

예후가 결정된다. 최근 많은 연구를 통하여, 뇌전증의 병태

생리 및 예후인자에 대해 더 잘 이해하게 되었으며 이러한 

정보를 적용하여 개념적 정의뿐 아니라 임상에서 직접 사용

할 수 있는 실질적 정의가 새로 추가되었다. 다양한 새로운 

약물들이 도입되었으나, 현재까지도 30%의 환자에서는 약물

치료에 반응하지 않으며, 여러 영상기법 및 신경생리학적 검

사 방법의 비약적인 발전에도 불구하고, 수술을 받는 뇌전증 

환자의 수는 증가하지 않고 있다. 향후 작용기전이 다른 새

로운 항경련제의 도입이 필요하며 약물 저항성 뇌전증에서

는 적극적인 수술적 치료를 고려해야 할 것이다. 
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