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치매 최신지견: 치매 일차예방(알츠하이머병)
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Dementia becomes not only an important public health concern but also a big societal issue worldwide. Recently several interven-

tional studies for modifiable risk factor of dementia suggest that high level of cardiovascular health lower incidence of the cognitive 

impairment. Attention for earlier detect and control of risk factors before older age may be particularly important.
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서  론

전세계적으로 2050년에는 60세 이상의 인구가 전체의 22%

에 해당하는 12억 5천명으로 예상되고 치매 환자의 수는 2010

년 (약 35.6백만 명) 이후 매 20년마다 대략 2배씩 급속히 증

가하여 2050년경에는 115.4 백만 명에 이를 것으로 예상된

다.1 2015년에 발표된 한국보건산업진흥원 보고에서도 2010

년 8조 7천억의 사회경제적 비용이 2050년에 135조원으로 기

하급수적으로 늘어날 것으로 전망된 바 있다. 하지만 1980년

대부터 지금까지 약 30년간 진행된 알츠하이머병(Alzheimer’ 

disease, AD)치료제 개발의 결과는 일부 대증적 치료제만 승

인되고 대부분에서 실패하였다. 최근에는 아밀로이드 양전자 

방출 단층촬영과 같은 생물표지자를 이용해 보다 조기에 진

단하여 경도인지장애나 전구단계 AD를 대상으로 한 연구가 

진행 중이다.
2
 현시점에서 치매의 발병을 줄이기 위한 일차예

방에 대한 이해가 절실할 것으로 생각된다. 

본  문

1. Epidemiology   

AD의 일차예방을 위해 교정할 수 있는 위험인자들로 당뇨

병, 중년기 고혈압, 중년기 비만, 낮은 신체 활동성(physical 

activity; PA), 우울증, 흡연, 낮은 교육수준 등이 있다.3 전세

계적으로 2010년 기준 AD에 기여하는 모집단기인위험도

(population attributable risk)는 낮은 교육수준(19.1%), 흡연

(27.4%), 낮은 PA (17.7%), 우울증(13.2%), 중년고혈압

(8.9%), 당뇨병(6.4%), 중년비만(3.4%)이다. 미국이나 서구

유럽과 같은 선진국에서는 낮은 PA (31-34%)가 가장 높은 비

중을 차지한다. 이러한 위험인자들이 모두 조절된다면 AD의 

약 30%까지 예방가능하고, 각각의 위험인자를 매 10년마다 

10%씩 줄일 수 있다면 2050년 예상되는 AD의 유병률을 

8.3%, 그리고 20%씩 줄인다면 15.3%까지 줄일 수 있을 것으

로 예상되었다.
3
 최근에 발표된 흥미로운 역학조사 결과로 영

국의 세 지역에서 65세 이상의 치매 발병률에 관하여 1989년

부터 1994년까사이의 1차 연구와 2008년부터 2011년 사이의 

2차 연구를 진행하였다. 1차 연구의 치매 발병률은 8.3% 이었

으나 2011년 발병률은 6.5%로 약 20%가 감소되었다. 이러한 

발병률의 저하로 전체 유병률은 급격히 늘어날 것이라는 이
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전의 예상과는 달리 안정적으로 유지된다고 보고되었다. 특

히 전 연령에 걸쳐 남성에서 감소가 두드러졌다.4 이러한 결

과는 대중의 뇌 건강이 세대에 따라 변화한다는 사실을 보여

주고 있다. 치매와 관련된 여러 위험인자들에 대한 개선이 필

요하고 특히 공공의료시스템, 교육, 아동기의 영양상태 등이 

취약한 환경에 노출된 상황이라면 앞의 보고와 같은 안정적

인 유병률을 기대하기는 어려울 것으로 보인다.   

2. Biomarker and cognitive reserve in aging 

AD의 연구에서 진단기준으로 아밀로이드증(amyloidosis)

와 신경퇴행(neurodegeneration)을 시사하는 생물표지자를 

이용한다.5 이 기준에 따라 분류하면 아밀로이드증 양성(A+) 

또는 음성(A-) 그리고 신경퇴행 양성 (N+) 또는 음성(N-)으로 

나눌 수 있다. 결국 A-N-, A+N-, A-N+, A+N+ 의 네 군으로 분

류된다.6 이러한 생물표지자를 이용한 연구에서 50세부터 89

세까지 인지기능이 정상인 985명에서 A-N-은 50대에서는 

100%였으나 89세에 이르면 17%로 줄었고, A+N-는 60세 이

후에 나타나기 시작해 74세에 이르러 28%였으나 89세에는 

17%로 줄었고, A-N+는 60세부터 증가해서 89세에 24%로 계

속 증가하는 경향을 보였고, A+N+는 65세부터 증가하여 89

세에 42%에 관찰되었다.7 이러한 결과에서 보는 것처럼 인지

기능이 정상인 노화과정에서도 60세 이상의 뇌에서는 아밀로

이드증과 신경퇴행이 시작되고 점차 고령이 될수록 급격하게 

진행이 되는 것을 알 수 있다. 하지만 이러한 병리적 소견과는 

달리 정상 뇌기능을 유지하는 이유는 뇌 예비능(brain re-

serve; BR, 신경세포나 시냅스와 같은 다소 구조적인 개념)그

리고 인지 예비능(cognitive reserve; CR, 다소 기능적인 개

념) 이론으로 설명한다. 이러한 BR이나 CR 의 개인에 따른 차

이가 조정자로 작용하여 병에 의한 뇌의 변화와는 다른 임상

증상의 발현을 초래한다는 주장이다.8 교육이나 직업, 여가 

활동 등에 따라 치매 발병의 위험도에서 차이를 보이는 역학 

소견이나 정상 노인이나 경도인지장애 환자의 기능적 자기공

명영상연구에서 대뇌 후두부의 저활동성과 default mode 망

의 불충분한 억제를 보상하기 위해 전전두엽 영역의 과활동

성이 관찰되는 소견 등이 CR 이론을 뒷받침한다.
9-11

 

3. Modifiable risk factors in dementia

BR이나 CR 가운데 지능이나 학력 등은 대부분 청년기 전에 

결정되므로 중년기 이후에 치매 예방을 위해 영향을 미치는 

교정 가능한 인자들에 관한 연구를 살펴볼 필요가 있겠다. 

2005년부터 모집된 정상인지(normal cognition; NC)를 유지

하다가 사망한 노인을 대상으로 혈관위험인자와 뇌 부검 AD 

병리소견(AD Neuropathology, ADNP)와의 관계에 대한 전

향적 종적 연구에서 노년기에 낮은 평균 체질량 지수(body 

mass index, BMI), 낮은 평균 심박수(Heart rate; HR)는 

ADNP의 위험도를 높였다. 또한 BMI, HR의 매년 증가되는 경

향은 ADNP 위험도를 증가시킨다. 반면에 맥압의 변화, 당뇨

병, 고혈압, 고지혈증 등의 병력과 ADNP 사이에 유의한 관계

는 관찰되지 않았다.
12

 노년에 내측측두엽, 후각망울(olfactory 

bulb) 의 ADNP는 체중조절, 미각, 식욕 등에 영향을 미쳐 인

지기능의 변화 이전에 먼저 체중변화 등의 영향을 미칠 수 있

다.
12

 낮은 안정 HR은 뇌졸중 후 치매나 심혈관 위험인자 환자

에서의 인지저하와 관계가 있다.13-4 또한 안정 HR의 매년 상

승은 뇌섬피질(insula cortex) 등에 축적된 ADNP의 영향으로 

일어날 수 있다.
15

 

반면에 네덜란드에서 시행된 70-78세 NC 자들을 대상(총 

3526명)으로 6년에 걸쳐 심혈관 위험인자를 보다 적극적이고 

정기적으로 모니터링하고 교육하는 군과 일반적인 관리를 받

도록 한 후에 치매의 발병률을 연구한 preDIVA 연구에서는 

두 군 사이에 유의한 차이가 관찰되지 않았다. 그 이유로 네덜

란드의 의료시스템하에 1차 의료기관의 일반적인 관리 수준

이 상당히 높아 천정효과 때문에 유의한 차이를 보이지 않았

다고 설명한다.16 

북부 맨하튼에 거주하는 50세 이상의 NC 대상자를 6년간 

관찰한 결과, 이상적으로 관리된 심혈관 위험인자(흡연, BMI, 

PA, diet, 혈압, 콜레스테롤, 혈당)의 수에 따라 0-1, 2, 3, 4-7 

의 네 군으로 나누었을 때 초기 검사에서 이상적으로 관리되

는 개수가 많을수록 처리속도(processing speed) 가 우수하

였고 이후에 저하되는 정도가 적었으며 특히 비흡연과 이상

적인 공복혈당이 의미가 있었다. 이러한 효과는 2-3개 정도의 

혈관인자를 이상적으로 관리하였을 때도 관찰되었다. 또한 

집행기능과 삽화 기억이 시간이 지나도 덜 악화되었다.17

핀란드에서 이루어진 60-77세 NC 1260명을 대상으로 연

령, 성별, 교육, 수축기혈압, BMI. 총 콜레스테롤, PA 등에서 

6점이상인 치매 위험군을 대상으로 2년간 식이, 운동, 인지훈

련과 혈관인자 등을 적극적으로 관리하였을 때 전반적인 인

지기능, 특히 집행기능, 처리속도에서 유의한 차이를 보였고 

BMI, PA, 식습관 에서 개선된 소견을 보였다.18 
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위에 언급된 주로 60세 이상을 대상으로 한 연구들과 달리 

18-30세 사이의 정상인 2932명을 대상으로 앞의 7개의 심혈

관 위험인자를 관리하면서 7년과 25년 이후 인지검사 (처리

속도, 집행기능, 기억)를 시행하였다. 이상적으로 관리되는 

혈관인자가 많을수록 중년에서의 인지기능 개선이 관찰되었

고 특히 처리속도와 집행기능이 관련성이 높았다.19 

최근에 시행된 미국심장협회 주관(Life’s Simple 7)의 심혈

관 건강인자와 인지기능 저하의 연구도 의미가 크다. NC 인 

45 세 이상 17761명이라는 대규모 연구에서 7개의 인자에 각 

2점을 가산하여 총 14점 가운데 중간 수준인 7, 8점 군과 9-14

점 군에서 4년 이후의 인지저하의 위험도를 35-37%까지 낮추

었다. 두 군간에는 dose-dependent effect 는 관찰되지 않아 

중간 정도의 심혈관 건강상태만 유지하여도 의미가 있었다.
20

  

결  론 

지난 30여년 동안 AD 치료제 개발에서 뚜렷한 성과를 거두

지 못하고 앞으로 수십 년에 걸쳐 급격하게 늘어날 것으로 예

상되는 환자들과 사회경제적 파급효과가 우려되는 상황에서 

최근 교정 가능한 위험인자들에 대한 외국의 여러 연구들의 

여러 성과를 고려하면 국내에서도 이와 같은 연구와 함께 체

계적인 공중 보건관리가 더욱 필요할 것으로 생각한다.
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