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Parkinson’s disease (PD) is a movement disorder that develops due to degenerative loss of do-
paminergic cells in the substantia nigra of the midbrain. Recent advances in MRI techniques 
have demonstrated various imaging findings that can reflect the underlying pathophysiological 
processes occurring in Parkinson’s disease. Many imaging studies have shown that such find-
ings can assist in the diagnosis of Parkinson’s disease and its differentiation from atypical par-
kinsonism. In this review, we present MRI techniques that can be used in clinical assessment, 
such as nigrosome imaging and neuromelanin imaging, and we provide the detailed imaging 
features of Parkinson’s disease reflecting nigrostriatal degeneration.
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서론

파킨슨병(Parkinson’s disease)은 느린 움직임(bradykinesia), 강직(rigidity)과 안정시 떨

림(resting tremor), 자세 불안정성(postural instability) 등을 특징으로 나타내는 이상운동

질환의 하나로, 알츠하이머병(Alzheimer’s disease)에 이어 흔하게 발생하는 퇴행성 신경질

환(neurodegenerative disease)이다. 파킨슨병의 원인은 운동을 제어하는 역할을 하는 중

뇌(midbrain)의 흑질(substantia nigra) 내에 위치하는 도파민성(dopaminergic) 신경세포

의 퇴행성 변성 및 소실로, 대부분 특발성(idiopathic)으로 발병한다. 파킨슨병의 발병에는 

알파-시누클레인(α-synuclein)이라는 신경세포 내 단백질의 축적 및 응집이 연관되어 있는 

것으로 알려졌고, 이러한 알파-시누클레인 단백질의 응집은 특발성 파킨슨병(idiopathic 

Received  April 6, 2022
Revised  May 6, 2022
Accepted  May 12, 2022

*Corresponding author 
Jong-Min Kim, MD
Department of Neurology, 
Seoul National University 
Bundang Hospital, 
Seoul National University 
College of Medicine, 
82 Gumi-ro 173beon-gil, 
Bundang-gu, Seongnam 13620, 
Korea. 

Tel  82-31-787-7465 
Fax  82-31-787-4059 
E-mail  jongmin1@snu.ac.kr

This is an Open Access article 
distributed under the terms of 
the Creative Commons Attribu-
tion Non-Commercial License 
(https://creativecommons.org/
licenses/by-nc/4.0) which permits 
unrestricted non-commercial 
use, distribution, and reproduc-
tion in any medium, provided the 
original work is properly cited.

ORCID iDs
Yun Jung Bae 
https:// 
orcid.org/0000-0002-1779-4949
Jong-Min Kim 
https:// 
orcid.org/0000-0001-5723-3997
Byung Se Choi 
https:// 
orcid.org/0000-0001-6310-1798 
Yoo Sung Song 
https:// 
orcid.org/0000-0001-7985-1358
Yoonho Nam 
https:// 
orcid.org/0000-0003-2149-0072
Se Jin Cho 
https:// 
orcid.org/0000-0001-6450-7554
Jae Hyoung Kim 
https:// 
orcid.org/0000-0002-0545-4138
Sang Eun Kim 
https:// 
orcid.org/0000-0003-1434-8369 

http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.3348/jksr.2022.0044&domain=pdf&date_stamp=2022-05-25


https://doi.org/10.3348/jksr.2022.0044 509

J Korean Soc Radiol 2022;83(3):508-526

Parkinson’s disease)을 포함하는 알파-시누클레인병증(α-synucleinopathy)이라고 불리는 다양

한 퇴행성 신경질환과 연관되어 있는 것이 밝혀졌다. 

한편, 파킨슨병과 유사한 증상을 나타내는 비정형 파킨슨증(atypical parkinsonism)은 파킨슨

병 증상 이외에도 추가적인 증상들을 나타낼 수 있으며, 진행성핵상마비(progressive supranu-

clear palsy), 피질기저핵변성(corticobasal degeneration), 다계통위축(multiple system atro-

phy; 이하 MSA) 및 루이소체치매(dementia with Lewy bodies) 등이 이 질환군에 속한다. 파킨

슨증은 이차적인 원인으로도 나타날 수 있으며, 대표적으로는 약물유발성 파킨슨증(drug-in-

duced parkinsonism)과 혈관성 가성파킨슨증(vascular pseudo-parkinsonism) 등이 있다. 또

한, 파킨슨병과 유사하게 떨림을 증상으로 보이는 대표적 질환으로는 본태성 떨림(essential 

tremor)이 있는데, 상기 이차성 파킨슨증과 유사 질환들에서는 중뇌 흑질의 도파민성 세포 변성 

및 소실이 나타나지 않는 것으로 알려져, 특발성 파킨슨병과 그 병태생리학적인 원인에서 차이를 

나타낸다. 

이에 따라, 자기공명영상(이하 MRI)에서 중뇌 흑질의 병적인 변화를 나타내어 파킨슨병의 병태

생리학적인 변화를 알아내고자 하는 많은 연구들이 이어지고 있다. 특히 영상기술의 발전에 따라 

중뇌 흑질 변성을 알 수 있는 다양한 MRI 영상기법들이 등장하였고, 각 영상기법에 따른 특이적

인 영상 소견들이 제시되었다. 이런 영상 소견들은 파킨슨병의 신경병적인 퇴행이 중뇌 흑질 영역

에 어떠한 변화를 가져오는지 시각화할 수 있을 뿐만 아니라, 파킨슨병의 진단과 특발성 파킨슨병

과 비정형 파킨슨증 혹은 이차성 파킨슨증을 감별하는 데에 도움을 주며, 나아가서는 파킨슨병의 

진행 정도를 파악할 수 있게 해주는 것으로 알려졌다. 

본 종설에서는 흑질선조체 변성(nigrostriatal degeneration)을 중심으로 파킨슨병 평가에 많

이 사용되고 있는 MRI 기법들에 대해 서술하고, 특징적인 영상 소견들과 그와 연관된 병태생리 

및 임상적 의의에 대해 기술하고자 한다.

파킨슨병 연관 신경학적 구조물

MRI는 다음과 같은 파킨슨병의 신경병리학적인 변화와 그와 관계된 구조물의 영상화를 가능

하게 한다.

나이그로좀(Nigrosome) 소실
중뇌 흑질은 흑질치밀부(substantia nigra pars compacta)와 흑질망상부(substantia nigra 

pars reticulata)로 구성된다. 대부분의 도파민성 신경세포는 흑질치밀부 내에 위치하는데, 이 중 

약 60%는 선조체흑질 구심성 섬유(striatonigral afferent fiber)가 풍부한 흑질기질(nigral ma-

trix)에 있고, 나머지 40%는 선조체흑질 구심성 섬유가 드문 위치에 뭉쳐서 존재한다(1). 이렇게 

도파민성 신경세포가 뭉쳐서 존재하는 구조물을 나이그로좀(nigrosome)으로 명명하며, 5개의 세

부구조물(나이그로좀 1–5)이 큰 3차원적 구조물을 형성한다(1). 파킨슨병에서 흑질선조체 신경경

로(nigrostriatal pathway)의 변성에 따르는 도파민성 세포의 소실은 주로 나이그로좀에서 일어
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나는 것으로 밝혀졌으며, 특히 나이그로좀 구조물 중 가장 큰 부피를 차지하는 나이그로좀-1에서

부터 변화가 시작하는 것으로 알려졌다(2).

뉴로멜라닌(Neuromelanin) 탈침착
뉴로멜라닌(neuromelanin)은 카테콜라민(catecholamine) 합성 과정에서 만들어지는 단백질 

중합체이다. 뉴로멜라닌의 생성은 도파민성 신경경로 및 노르아드레날린성(noradrenergic) 신경

경로에서 일어나며, 이에 따라 주로 중뇌 흑질치밀부 및 청반(locus coeruleus)에 위치한다(3). 따

라서, 파킨슨병의 도파민성 신경세포의 소실은 뉴로멜라닌을 포함하는 신경세포의 감소를 가져오

며, 이런 현상은 MRI에서 흑질과 청반에서의 뉴로멜라닌의 탈침착(depigmentation)을 나타낼 

수 있다(4). 

철(Iron) 침착
뇌조직 내 철(iron)은 90% 이상 페리틴(ferritin)의 형태로 존재한다. 뇌내 철은 정상적으로 기

저핵(basal ganglia) 및 중뇌 흑질 등에 침착되어 있으며, 노화에 따라 철 침착이 증가하는 것으로 

알려져 있다(5). 파킨슨병에서는 비정상적인 철 대사과정이 동반되는데, 도파민성 신경세포는 이

런 과정에 취약하여 이로 인해 사멸이 촉진된다. 따라서 파킨슨병 환자들은 흑질치밀부에 비정상

적인 철 침착을 나타낼 수 있다(6). 

백질(White Matter) 변성
혈관성으로 생기는 뇌내 백질(white matter)의 허혈성 병변이 파킨슨병에서의 이상운동 및 인

지기능장애 등과 같은 증상과 연관될 수 있다는 연구들이 보고되었다(7). 또한 허혈성 백질 병변 

이외에도 흑질선조체 신경경로를 이루는 도파민성 신경세포 축삭의 미세구조 변화와 변성, 이에 

따른 신경망(neural network)의 비정상적 단절이 생길 수 있다(8). 이렇게 변성된 백질 내에는 유

리수(free water; 이하 FW)의 양이 많아지는데, 이런 현상은 MRI를 통해 측정이 가능하며 파킨슨

병에서도 변성으로 인한 소견이 나타나게 된다.

파킨슨병의 MRI 기법

파킨슨병을 평가하는 나이그로좀 영상, 뉴로멜라닌 영상, 철-민감 영상(iron-sensitive MRI) 및 

확산텐서영상(diffusion tensor imaging; 이하 DTI)을 설명하고, 특히 1) 파킨슨병 진단을 위한 흑

질선조체 변성 유무의 판단, 2) 증상의 중등도 및 질병 진행과의 연관성, 3) 비정형 파킨슨증과의 

감별, 그리고 4) 파킨슨병 전구단계에서의 질병전환(phenoconversion) 예측에 있어 각 영상의 장

단점을 기술하고자 한다. 

나이그로좀 영상
고해상도 MRI를 이용하면 중뇌 흑질 내 나이그로좀 구조물을 시각적으로 확인할 수 있다. 나이
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그로좀은 흑질치밀부에 위치하고, 주변의 흑질망상부 및 적핵(red nucleus)에 비해 정상적인 철 

침착이 적다. 이런 성질을 이용하여, T2*-weighted gradient-recalled echo (GRE) 영상 및 자화율

강조영상(susceptibility-weighted imaging; 이하 SWI)에서 나이그로좀 구조물의 정상적인 소견

을 시각화한 다양한 연구들이 보고되었다(9-16). 특히 SWI의 발전으로 3T MRI에서 나이그로좀을 

평가할 수 있게 되어, 실제 임상적인 영역에서 파킨슨병의 평가를 위한 사용이 가능해졌다. 최근

에는 SWI에서 일반적으로 사용하는 highpass filtering된 위상정보(phase) 대신, 위상정보로부터 

복원한 quantitative susceptibility mapping (이하 QSM) 영상을 정합하는 후처리 기법이 개발되

어, 인공물이 적고 영상 왜곡이 적은 susceptibility-map weighted imaging (이하 SMWI) 영상을 

얻는 것도 가능하다(17). 

정상적인 나이그로좀-1은 적핵의 아래 1/3 레벨에 해당하는 부위에서 저신호강도의 흑질 내측

(medial)에 고신호강도의 함입된 지점(indentation)으로 보인다. 좀 더 미측(caudal)의 레벨에서

A

C

B

D

Fig. 1. Normal appearance of nigrosome 1 (A-D), from cranial to caudal. 3T susceptibility-weighted imaging 
of a 52-year-old healthy male shows nigrosome 1 (arrows) as a focal indentation at the lower red nucleus 
level and as a linear hyperintensity between two layers of the substantia nigral hypointensity at the more 
caudal level.
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는 두 겹의 흑질 저신호강도 사이에서 길쭉한 고신호강도로 보여, 특징적인 3층(trilaminar)의 모

습을 나타낸다(Fig. 1). 

파킨슨병에서는 도파민성 신경세포의 소실과 이에 따른 철 침착으로, 정상적인 나이그로좀의 

고신호강도가 소실된다(Fig. 2A). 7T의 고자장 영상은 나이그로좀-1에서 시작하여 -2, -4, -3, -5의 

순서로 진행하는 나이그로좀의 신호 소실을 나타낸다(18). 3T SWI에서 해당 구조물을 모두 검출

하는 것은 어려울 수 있으나, 나이그로좀-1과 -4는 확인이 가능하고, 실제로 3T SMWI를 이용한 

A

C

B

D

Fig. 2. Nigrosome imaging in Parkinson’s disease. 
A. 3T SWI from a 65-year-old male patient diagnosed with Parkinson’s disease shows loss of nigral hyperin-
tensity created by the nigrosome 1. 
B. An 85-year-old female patient shows bilateral loss of nigrosome 1 hyperintensity upon susceptibility-map 
weighted imaging, but the hyperintense presumed nigrosome 4 (arrows) at the level of the lower red nucle-
us that is medial to the nigrosome 1 can be identified. 
C, D. 3T SWI from a 75-year-old female patient shows intact nigral hyperintensity in the right side (arrow) and 
loss of nigral hyperintensity in the left side, which is correlated with her unilateral right-side motor symptom. 
Her 123I-2β-carbomethoxy-3β-(4-iodophenyl)-N-(3-fluoropropyl)-nortropane single photon emission com-
puted tomography (123I-FP-CIT SPECT) shows the corresponding asymmetric dopamine transporter uptake 
in the left striatum.
SWI = susceptibility-weighted imaging
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한 연구에서 나이그로좀-1의 신호 소실에 뒤이어 -4의 소실이 진행됨을 확인하였다(Fig. 2B) (19). 

많은 연구에서 나이그로좀의 신호 소실은 파킨슨병의 진단에 높은 성능을 나타낸다는 것을 보고

하였고, 최근 발표된 메타분석(meta-analysis)에 따르면 종합적으로 92%의 민감도와 90%의 특

이도가 확인되었다(20). 파킨슨병에서의 나이그로좀 신호 소실은 임상 증상과 연관성을 보여서

(14) 파킨슨병의 특징인 비대칭적인 운동 증상과 부합하는 비대칭적인 나이그로좀 신호 소실을 나

타낸다(Fig. 2C). 

전통적으로 파킨슨병에서 도파민성 신경경로의 시냅스전(presynaptic) 도파민 운반체(dopa-

A

C

B

D

Fig. 3. Nigrosome imaging in atypical parkinsonism. 
A. SMWI from a 67-year-old male patient diagnosed with progressive supranuclear palsy shows bilateral 
loss of the nigrosome 1 hyperintensity.
B. SMWI from a 61-year-old male patient diagnosed with MSA with predominant parkinsonism also shows 
bilateral loss of the nigrosome 1 hyperintensity. 
C. A 62-year-old male patient diagnosed with MSA-C shows intact bilateral nigrosome 1 hyperintensity (ar-
rows) upon SMWI. 
D. On the other hand, a 68-year-old male patient diagnosed with MSA-C shows loss of bilateral nigrosome 1 
hyperintensity.
MSA = multiple system atrophy, MSA-C = MSA with predominant cerebellar ataxia, SMWI = susceptibility-
map weighted imaging
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mine transporter) 영상이 사용되어 왔고, 특히 123I-2β-carbomethoxy-3β-(4-iodophenyl)-N-(3-

fluoropropyl)-nortropane (123I-FP-CIT)와 같은 방사성 리간드를 사용하는 단일광자방출단층촬

영(single photon emission computed tomography; 이하 SPECT) 영상이 널리 이용되었다(21). 

이런 가운데 나이그로좀 영상은 도파민성 신경세포의 유지 여부를 MRI로 알 수 있게 하여, 실제 

진료환경에서 큰 역할이 기대되는 바이다. 특히 일부 연구에서는 파킨슨병에서 나타나는 123I-FP-

CIT SPECT에서의 도파민 운반체 흡수율의 감소와 MRI의 나이그로좀 신호 소실이 연관된다고 

보고되었다(Fig. 2D) (14). 추가 연구를 통해 두 영상 검사에서 나타나는 비정상 소견의 시간적인 

선후 관계를 밝혀내는 것이 필요하겠다.

비정형 파킨슨증에서도 나이그로좀의 신호 소실이 있다. 진행성핵상마비에서 3T SWI를 시행

한 연구에서 특발성 파킨슨병에서와 유사한 나이그로좀의 신호 소실을 보고하였다(Fig. 3A) (14). 

다계통위축의 경우 선조체를 침범하며 파킨슨 증상을 주로 나타내는 MSA with predominant 

parkinsonism (이하 MSA-P)에서는 특발성 파킨슨병에서와 마찬가지로 나이그로좀의 신호 소실

이 두드러지나(Fig. 3B), 소뇌 증상이 두드러지는 MSA with predominant cerebellar ataxia (이

하 MSA-C)에서는 흑질선조체 신경경로의 침범 여부에 따라 나이그로좀 신호가 유지되기도 하고 

소실되기도 한다(Fig. 3C, D) (14, 16). 한편 본태성 떨림, 약물유발성 파킨슨증 및 혈관성 가성파킨

슨증과 같이 선조체 혹은 흑질선조체 신경경로를 침범하지 않는 이상운동질환의 경우, 3T SWI에

서 나이그로좀의 고신호강도가 유지되는 것이 밝혀졌다(Fig. 4) (22-24). 이에 나이그로좀 영상을 

이용하여 상기 질환들과 파킨슨병을 높은 진단능으로 감별할 수 있겠다(Table 1).

나이그로좀 영상은 파킨슨병의 전구단계 질환에서도 유용하게 임상 적용할 수 있다. 고립성 렘

수면행동장애(isolated rapid eye movement sleep behavior disorder; 이하 iRBD)는 추후 파킨

슨병, 다계통위축, 루이소체치매 등 알파시누클레인병증으로 진행하는 전구단계로 알려진 질환이

다. 나이그로좀의 정상신호강도의 소실은 파킨슨병이 발병하기 전 전구질환단계에서부터 나타날 

수 있는 것으로 알려졌다(Table 1, Fig. 5) (25, 26). 이러한 나이그로좀의 신호 소실은 도파민 운반

Fig. 4. Nigrosome imaging in other movement disorders. 
A-C. Susceptibility-map weighted imaging from (A) a 72-year-old female patient with essential tremor, (B) a 58-year-old female patient diag-
nosed with drug-induced parkinsonism, and (C) a 73-year-old female patient diagnosed with vascular pseudo-parkinsonism all show intact 
bilateral hyperintensity of the nigrosome 1 (arrows).

A B C
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체 영상에서 보이는 흑질선조체 변성과 연관되어 나타났고, 이에 나이그로좀 신호가 정상인 전구

질환 환자보다 나이그로좀 신호가 소실된 전구질환 환자에서 파킨슨병으로의 질병전환(pheno-

conversion)의 위험이 높을 가능성이 제시되었다(26). 역시 추후 대단위 코호트 연구가 필요하며 

Table 1. Summary of MR Imaging Findings in Parkinson’s Disease and Other Parkinsonian Syndromes

Disease Nigrosome Imaging Neuromelanin Imaging Iron-Sensitive MRI Diffusion Tensor Imaging

IPD
Loss of nigral 

hyperintensity
Decreased signal and area 

of neuromelanin-rich SN
Increased iron deposition 

in the SN and striatum

Decreased FA and/or increased 
MD in the SN

Increased FW in the SN

PSP
Loss of nigral 

hyperintensity
Decreased signal and area 

of neuromelanin-rich SN
Prominent iron deposition 

in the SN and red nucleus

Decreased FA in the midbrain 
including SN

Increased FW in the SN 

MSA-P
Loss of nigral 

hyperintensity
Decreased signal and area 

of neuromelanin-rich SN
Prominent iron deposition 

in the putamen

Decreased FA in the SN, 
caudate nucleus, and 
putamen

Increased FW in the SN

MSA-C
Nigral signal, either intact 

or lost
Needing further studies

Increased iron deposition 
in dentate nuclei

Decreased FA in the 
cerebellum

iRBD
Nigral signal, either intact 

or lost
Neuromelanin-area, either 

normal or decreased
Increased iron deposition 

in the SN in some patients

Possible decrease in the FA in 
the SN

Increased FW in the SN

Other movement 
disorders*

Intact nigral hyperintensity
Intact neuromelanin-rich 

signal and area

Increased iron deposition 
in the SN and globus pallidus 
in ET

Needing further studies

*Other movement disorders denote conditions which do not damage nigral dopaminergic neurons, such as ET, drug-induced parkinsonism, and 
vascular pseudoparkinsonism.
ET = essential tremor, FA = fractional anisotropy, FW = free-water, IPD = idiopathic Parkinson’s disease, iRBD = isolated rapid eye movement 
sleep behavior disorder, MD = mean diffusivity, MSA-C = multiple system atrophy with predominant cerebellar ataxia, MSA-P = multiple sys-
tem atrophy with predominant parkinsonism, PSP = progressive supranuclear palsy, SN = substantia nigra

A B

Fig. 5. Nigrosome imaging in iRBD.
A. Nigrosome 1 hyperintensity (arrows) is preserved in a 74-year-old female patient diagnosed with iRBD. 
B. On the other hand, nigrosome 1 hyperintensity is lost bilaterally in another 82-year-old male patient with 
iRBD.
iRBD = isolated rapid eye movement sleep behavior disorder
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나이그로좀 영상의 넓은 임상 적용 가능성이 기대되는 결과이다. 

뉴로멜라닌 영상
뉴로멜라닌은 철과 결합하여 상자성(paramagnetic)의 성질을 가진다. 상자성을 띠는 멜라닌 

침착(pigmentation)은 T1-감소(shortening) 효과를 가져올 수 있으므로, T1-강조영상(T1-

weighted imaging)에서 신호강도가 증가되어 보일 수 있다. 뉴로멜라닌 영상은 이와 같은 T1-감

소 효과를 증대시킨 3T 고해상도 T1강조영상을 기반으로 얻어지며, 멜라닌 침착을 포함하지 않은 

주변 조직을 포화(saturation)시켜 신호를 나오지 않게 하는 자기화전달파(magnetic transfer 

pulse)를 함께 사용하면 신호간 대조도를 높여서 뉴로멜라닌-포함 영역을 효과적으로 영상화할 

수 있다(27). 

정상인의 뉴로멜라닌 영상에서는 뉴로멜라닌을 많이 포함하는 흑질치밀부의 신호강도가 증가

되어 보이고, 주변 흑질망상부는 낮은 신호강도로 보인다(Fig. 6) (28). 자기화전달파를 사용한 고

해상도 MRI에서는 청반 영역의 뉴로멜라닌 침착까지도 고신호강도로 확인할 수 있는 것으로 알

려져 있다(29). 

파킨슨병에서는 흑질치밀부의 도파민성 세포의 사멸과 청반의 세포 사멸에 따라 뉴로멜라닌이 

감소하고, 이에 중뇌 흑질 및 청반에서 보이는 특징적인 T1-고신호강도 영역의 크기가 감소하며 

그 신호강도의 정도도 감소한다(Fig. 7A) (30). 뉴로멜라닌 영역의 크기 감소는 파킨슨병의 기간

이 오래될수록 진행하는 것으로 알려져 있고, 질병의 심각도와도 관련이 있어 파킨슨병의 임상적

인 지표인 Hoehn and Yahr 단계(stage)가 높을수록 영역의 감소가 큰 것으로 밝혀졌다(Fig. 7B) 

(28, 31). 따라서 뉴로멜라닌 신호강도의 소실은 파킨슨병의 진단을 위하여 사용될 수 있다. 최근 

수행된 한 메타분석에서 뉴로멜라닌의 진단능은 89%의 민감도 및 83%의 특이도를 나타내는 것

으로 보고되었고, 특히 파킨슨병의 기간이 오래될수록 진단능이 높았으며, 뉴로멜라닌의 고신호

Fig. 6. Normal appearance of the neuromelanin-high signal area in the substantia nigra (A, B, from cranial 
to caudal). 
3T neuromelanin imaging of a 78-year-old female without parkinsonism shows a T1-high signal neuromela-
nin-rich area in the substantia nigra. 

A B
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강도 영역의 전체 부피 변화를 이용하여 진단하는 것이 신호강도를 측정하여 진단하는 것보다 수

행 능력이 높았다(30). 중뇌 흑질에서의 뉴로멜라닌 신호의 소실은 파킨슨병의 임상 증상을 평가

하는 Unified Parkinson’s Disease Rating Scale part III (이하 UPDRS-III) 점수와 유의한 상관관

계를 나타내며, 나이그로좀 신호 소실과 마찬가지로 비대칭적인 이상운동 증상이 있을 때 연관된 

방향성을 보이면서 나타나는 것으로 알려졌다(32). 따라서 파킨슨병의 임상적인 평가에 뉴로멜라

닌 영상이 유의미한 기여를 할 수 있을 것으로 기대된다.

뉴로멜라닌 영상과 123I-FP-CIT SPECT와 같은 도파민 운반체 영상의 상관관계가 잘 정립되어 

있다. 뉴로멜라닌 영상과 도파민 운반체 영상은 각각 흑질치밀부의 도파민성 신경세포 내의 뉴로

멜라닌 및 선조체의 도파민성 신경세포 축삭종말단의 기능을 반영하므로, 흑질선조체 변성이 일

어나는 파킨슨병에서 두 영상지표가 연관되어 변화될 것으로 예상된다. 실제로 여러 연구에서 중

뇌 흑질치밀부의 고신호강도 영역의 크기 및 신호대비도가 도파민 운반체 흡수율과 유의한 양의 

상관관계(positive correlation)를 가지는 것이 나타났다(33, 34). 다만 선조체의 도파민 운반체 흡

수율 감소는 질병 초기부터 나타나는 반면, 실제 중뇌 흑질의 도파민성 신경세포 변성은 질병의 

진행과 함께 뚜렷해진다고 알려져, 파킨슨병의 초기 진단 및 평가에는 선조체 대상의 도파민 운반

체 영상이 유리하고, 진행된 파킨슨병의 평가에는 뉴로멜라닌 영상이 유리할 수 있겠다(34). 실제

로 한 연구에서 운동동요(motor fluctuation)가 있는 파킨슨병 환자에서는 운동동요가 없는 환자

에 비해 흑질치밀부의 뉴로멜라닌 고신호강도 영역의 크기는 의미 있게 감소하였지만, 선조체의 

도파민 운반체 흡수율에는 큰 차이가 없음이 보고되었다(34). 따라서 상기 두 영상 검사의 상호 보

완적인 사용이 필요할 것으로 보인다. 

비정형 파킨슨증에서도 중뇌 흑질에서 뉴로멜라닌 고신호강도의 소실이 일어날 수 있다(Table 

A B

Fig. 7. Neuromelanin imaging in Parkinson’s disease. 
A. An 82-year-old male patient diagnosed with Parkinson’s disease shows a lower signal and area of the T1-
high signal neuromelanin-rich area in the bilateral substantia nigra compared to the control subject (Fig. 6). 
His symptom duration was 1 year. 
B. Another 67-year-old male patient diagnosed with Parkinson’s disease with a longer symptom duration of 
5 years also shows a bilaterally decreased neuromelanin-rich area with a weaker signal than the patient de-
scribed in (A).
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1). 진행성핵상마비와 다계통위축, 특히 MSA-P에서 모두 흑질치밀부의 뉴로멜라닌 고신호영역의 

신호강도 및 크기 감소가 일어난다고 알려져 있다(Fig. 8A, B) (35, 36). 반면 흑질선조체 변성을 동

반하지 않는 본태성 떨림의 뉴로멜라닌 영상에서는 정상인과 비교하였을 때 유의미한 흑질 내 뉴

로멜라닌의 변화가 보이지 않았다(Fig. 8C) (37). 

파킨슨병의 전구질환인 iRBD에서도 중뇌 흑질 내 뉴로멜라닌 고신호강도의 소실이 보고되었

다(Table 1, Fig. 9) (38). 최근 발표된 딥러닝(deep learning) 기법을 이용하여 흑질치밀부의 뉴로

Fig. 9. Neuromelanin imaging in iRBD.
A, B. Neuromelanin imaging (A) and 18F-FP-CIT PET (B) of a 76-year-old male patient diagnosed with iRBD 
show a decreased neuromelanin signal in the left side, possibly correlated with dopamine transporter up-
take upon PET.
iRBD = isolated rapid eye movement sleep behavior disorder

A B C

Fig. 8. Neuromelanin imaging in atypical parkinsonism and other movement disorders. 
A. A 77-year-old male patient diagnosed with progressive supranuclear palsy shows a marked decrease in the neuromelanin-rich signal in the 
bilateral substantia nigra. Note the atrophy in the midbrain and severe motion artifact. 
B. A 69-year-old male patient diagnosed with multiple system atrophy with predominant parkinsonism also shows decreased signal and area 
of the neuromelanin-rich region in both sides. 
C. On the other hand, neuromelanin imaging of a 73-year-old male patient diagnosed with essential tremor demonstrates relatively well-pre-
served neuromelanin-rich areas. 

A B
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멜라닌 고신호강도를 자동분할(automated segmentation)한 논문에 따르면, 정상인에 비해 전구

질환 환자에서 뉴로멜라닌 신호강도 및 영역의 부피가 감소하였고 그 정도가 파킨슨병 환자에 비

해서는 약하여, 전구질환에서의 뉴로멜라닌 신호 소실은 정상과 파킨슨병의 중간 정도임이 제시

되었다(38). 이 결과는 크게 두 가지 임상적인 의의를 제시할 수 있는데, 첫째, 중뇌 흑질의 뉴로멜

라닌 고신호강도 분석에 딥러닝 기법의 자동분할 방법을 적용할 수 있다는 점과, 둘째, 뉴로멜라

닌 영역의 평가는 전구질환과 파킨슨병의 발병에 있어 질병 진행과 연관되는 정량적 평가를 제시

할 수 있다는 점이다.

철-민감 영상
파킨슨병에서 흑질 및 선조체에 비정상적으로 침착되는 철은 다양한 방법의 철-민감 영상으로 

검출하거나 정량화할 수 있다. 뇌조직 내 철이 침착되면 자화감수성(susceptibility)이 변화하여 

조직의 T2 혹은 T2* 이완(relaxation) 시간이 단축되고, 이는 R2 혹은 R2*를 측정하거나 위상(phase)

값을 이용한 정량화 자화감수성 영상(QSM)을 통해 측정할 수 있다. 철 이외의 칼슘, 지방 등과 같은 

상자성 물질에 영향을 받을 수 있는 R2 혹은 R2* mapping 기법에 비해, QSM은 철 침착에 의한 자

화감수성의 변화를 가장 민감하게 정량화할 수 있는 영상 기법으로 받아들여지고 있다(39).

파킨슨병에서 중뇌 흑질치밀부와 선조체에 침착한 철의 양은 질병 중증도를 나타내는 UPDRS-

III 점수와 연관되는 것으로 알려졌다(40). 흑질에서 측정한 R2* 값은 정상인과 비교하여 파킨슨병 

환자에서 높게 나타나고, R2* 값이 파킨슨병의 질병 진행 정도를 반영할 수 있다(41). 특히 보행동

결(freezing of gait)이 이른 시기에 나타나는 파킨슨병 환자의 경우 R2* 값의 변화 폭이 더 크다는 

보고도 있어(42), R2* 값과 파킨슨병의 임상 증상과의 연관성을 더욱 시사하였다. QSM으로 자화

율값(susceptibility value)을 측정하였을 때에도 비슷한 결과가 보고되었고(Fig. 10), 특히 R2*를 

A B

Fig. 10. QSM in Parkinson’s disease. 
A, B. Representative cases of QSM in a (A) 70-year-old female without parkinsonism and (B) 69-year-old 
male patient diagnosed with Parkinson’s disease are shown. The measured QSM values in the substantia 
nigra pars compacta were 73 ppb versus 116 ppb.
QSM = quantitative susceptibility mapping
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사용했을 때보다 QSM을 사용했을 때 파킨슨병의 진단능이 높았다(43). 이런 자화율의 변화는 파

킨슨병의 초기부터 나타났고, 떨림 및 강직의 증상 정도와 유의한 연관성을 보였다(44). 특히 질병 

기간과 레보도파(levodopa) 사용량과도 유의하게 연관됨이 밝혀져(45), QSM 영상을 이용한 파킨

슨병 평가의 임상적인 유용성을 시사한다.

흑질 및 선조체의 자화율값과 123I-FP-CIT SPECT의 연관성에 대한 한 연구에 따르면, 선조체에

서 측정한 자화율값은 선조체의 도파민 운반체 흡수율과 유의한 연관성을 보이지만, 중뇌 흑질에

서 측정한 자화율값은 선조체의 도파민 운반체 흡수율과 연관성이 발견되지 않았다(46). 이에 대

해서는 추가적인 연구가 필요할 것으로 보인다.

비정형 파킨슨증인 진행성핵상마비와 다계통위축의 경우, 중뇌 흑질뿐만 아니라 여러 부위에서 

뚜렷한 철 침착을 보인다(47). 진행성핵상마비에서는 파킨슨병이나 MSA-P에서보다 중뇌 흑질 및 

적핵의 철 침착이 두드러지고(48), MSA-P의 경우에는 주로 선조체 조가비핵(putamen)의 철 침

착이 뚜렷하게 보이는 것으로 알려졌다(Table 1, Fig. 11). 하지만 파킨슨병과 다계통위축을 비교

할 때 중뇌 흑질에서 QSM으로 측정한 자화율값에 큰 차이가 없다는 연구 결과가 발표되었다(49). 

한편 흑질선조체 변성을 동반하지 않는 본태성 떨림 환자에서도 정상인에 비해 중뇌 흑질 및 창백

핵(globus pallidus)에 철 침착이 증가한다는 연구도 있었다(50). 따라서 비록 철-민감 영상이 파

킨슨병의 병태생리를 반영해 감별 진단에 도움을 줄 수도 있겠으나, 나이 등 철 대사에 영향을 끼

칠 만한 여러 임상 요인들의 영향을 받을 수 있으므로, 관련 요인들을 모두 고려한 종합적인 평가

가 필요하겠다.

나이그로좀 영상이나 뉴로멜라닌 영상에 비해, 파킨슨병 전구질환에서 철 침착의 정도를 파악

한 연구의 수는 적다. 하지만 파킨슨병 발병 전 iRBD 환자에서 중뇌 흑질의 철 침착 정도가 증가했

Fig. 11. Pattern of iron deposition in atypical parkinsonism. 
A. A 77-year-old male patient diagnosed with progressive supranuclear palsy shows prominent iron deposi-
tion in the bilateral substantia nigra and red nucleus. Note the markedly decreased distance between the 
red nucleus and substantia nigra. 
B. A 50-year-old female patient diagnosed with multiple system atrophy with predominant parkinsonism 
shows characteristic atrophy of the bilateral posterior putamen with prominent iron deposition.

A B
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다는 보고가 있어(51) 전구단계에서부터 흑질 도파민 신경세포의 변성과 함께 철 침착이 늘어날 

수 있음을 시사하였다(Table 1).

확산텐서영상
확산텐서영상은 조직 내 물 분자의 운동을 측정할 수 있는 영상 기법으로, 뇌내 백질의 상태에 

대한 정량화를 가능하게 한다. 확산텐서영상에서 측정할 수 있는 값들 중 많이 사용되는 것은 분

할비등방도(fractional anisotropy; 이하 FA)와 평균확산도(mean diffusivity; 이하 MD)이다. FA

는 물 분자 운동의 방향성을 반영하는 수치로, 1에 가까우면 비등방성(anisotropic) 운동에 가까

워지고, 이에 정상적인 뇌내 백질은 1에 가까운 수치를 나타낸다. 반면 신경다발(neural bundle)

에 손상이 있으면 0에 가까운 수치를 보인다. MD의 경우 뇌조직 내 유리 물 분자의 확산을 정량화

하고, 조직의 변성에 의한 손상이 있을 때 값이 증가하게 된다(52). 따라서 확산텐서영상을 이용하

면 신경조직의 변성 정도를 정량화할 수 있다.

확산텐서영상을 파킨슨병의 중뇌 흑질 영역에 적용하여 흑질 변성 정도를 알아본 많은 시도들

이 있었다. 다양한 연구들이 정상인과 비교하여 파킨슨병 환자에서 흑질 내 FA의 감소 및 MD의 

증가가 있음을 보고하였고, 파킨슨병의 초기 단계에서도 같은 결과가 있었다(53, 54). 이런 변화는 

특히 흑질의 미측(caudal)에서 더욱 뚜렷하여 도파민 신경세포의 변성을 반영하는 것으로 보이

고, 파킨슨병의 진단에 매우 높은 성능을 보였다(55). 확산텐서영상의 측정치는 파킨슨병의 임상 

증상을 나타내는 UPDRS-III 점수와 연관성을 보였고, 특히 흑질에서의 변화는 느린 움직임뿐만 

아니라 인지 장애를 잘 반영하여 경도인지장애를 가진 파킨슨병 환자에서는 인지가 정상인 환자

보다 흑질의 FA 값이 감소한다는 보고가 있었다(56, 57).

최근 multi-shell diffusion-weighted imaging 기반의 자유수영상(free-water imaging; 이하 

FWI)이 퇴행성 뇌질환의 평가에 있어 주목받고 있다(58). FWI는 기존 DTI 영상에 two-compart-

ment model 분석을 접목하여, 조직 내 세포 외 물 분자(extracellular free-water)의 효과를 배제

한 FW의 측정을 가능하게 한다(58, 59). 이를 이용하여 신경조직의 퇴행성 변성과 주로 세포 외 물 

분자가 증가하는 염증 혹은 부종을 구별할 수 있다(59). 파킨슨병에서는 정상인에 비해 후방 흑질

의 FW 값이 증가한다는 여러 보고가 있다(60, 61). FW 값 역시 UPDRS-III 점수와 연관성을 보였

고, 특히 파킨슨병의 진행과 함께 FW 값도 증가한다는 것이 밝혀졌다(60, 62, 63).

철-민감 영상과 마찬가지로 확산텐서영상과 123I-FP-CIT SPECT의 연관성은 아직 많이 연구되지

는 않았다. 한 연구에서 확산텐서 측정치와 선조체 도파민 운반체의 흡수율 사이에는 유의한 상관

관계가 없다고 보고하여(64), 앞으로 더 많은 연구가 필요하겠다.

비정형 파킨슨증에서 중뇌 흑질과 기저핵 및 소뇌에서 확산텐서값의 변화가 보고되었다(53). 후

방 흑질의 FA 값을 비교한 한 연구에 따르면, 해당 측정치는 정상에서보다 파킨슨병 및 진행성핵

상마비와 MSA-P에서 낮았다. 후방 꼬리핵(caudate nucleus)에서의 FA 값은 MSA-P가 진행성핵

상마비보다 낮아서 이를 이용한 감별 진단의 가능성을 보였다. 특히 MSA-P의 경우 꼬리핵뿐만 아

니라 가리비핵에서의 FA의 감소와 MD의 증가가 파킨슨병보다 유의하게 높았고, MSA-C의 경우 

소뇌에서 측정한 FA 값에 유의미한 차이가 있었다. 진행성핵상마비의 경우 중뇌에서 측정한 확산
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텐서값의 변화가 두드러졌다. 따라서 확산텐서영상은 비정형 파킨슨증의 감별 진단에 도움이 되

는 특이적인 변화를 반영할 수 있겠다(Table 1). 특히, 진행성핵상마비와 다계통위축에서도 파킨

슨병과 마찬가지로 흑질의 FW 값이 증가하나, 파킨슨병과는 달리 기저핵, 시상, 소뇌 등 흑질 이

외의 구조물에도 전반적인 증가 소견을 보이는 것으로 알려졌다(65, 66).

정상인과 비교하여 iRBD 환자에서 중뇌 흑질의 FA가 유의미하게 감소한다는 보고가 있었고, 

최근에 후방 흑질의 FW 값이 유의하게 증가한다는 연구가 발표되었다(Table 1) (67, 68). 이는 중

뇌의 도파민성 신경 변성이 전구질환 단계에서부터 일어나는 것을 반영하는 결과로 해석된다. 다

만 상기 확산텐서값의 변화는 흑질선조체 신경경로 이외에도 뇌의 다양한 구조물에서도 보고되

어, 신경 변성의 프로세스가 전구질환 단계부터 광범위할 가능성도 제시된다.

결론

최신 자기공명영상 기법의 발전은 파킨슨병의 기저 신경해부학적 변화 및 병태생리를 나타내는 

다양한 영상 소견들을 제공할 수 있게 하였다. 그중에서도 흑질선조체 변성을 반영하는 나이그로

좀 영상, 뉴로멜라닌 영상, 철-민감 영상 및 확산텐서영상은 파킨슨병의 진단율을 높이고, 비정형 

파킨슨증과의 감별 진단에 도움을 주며, 정량화를 통해 임상 증상과 연관시키고 질병 진행을 모니

터링할 수 있게 한다(Table 2). 나아가 도파민 운반체 영상과도 유의미한 연관을 보이며, 특히 파

킨슨병 발병 전의 전구질환 단계에서도 미리 흑질선조체 변성을 검출할 수 있는 방법을 제공한다. 

따라서 각 영상 기법의 원리 및 특이적 영상 소견을 숙지하여, 임상적으로 파킨슨병의 평가에 적

절하게 적용하는 것이 중요하겠다.

Table 2. Proposed Roles of MRI in Parkinson’s Disease

Techniques
Individual 
Diagnosis

Symptom 
Correlation

Quantification

Differential 
Diagnosis from 

Atypical 
Parkinsonism*

Correlation 
with Dopamine 

Transporter 
Imaging

Monitoring 
Disease 

Progression

Nigrosome imaging ++ +† - +/- ++‡ -
Neuromelanin imaging +§ ++ ++ +/- ++‡ ++
Iron-sensitive imaging +|| + ++ +/-|| +¶ +
Diffusion tensor imaging - + ++ +/- - +
*Some features show overlap between Parkinson’s disease, progressive supranuclear palsy, and multiple system atrophy. But most of the 
findings can be used for the differentiation from the non-striatal disease.
†Loss of nigral hyperintensity has a good correlation with symptom asymmetry, but does not correlate with motor scores linearly.
‡Loss of nigral hyperintensity has a good positive correlation with the presence of reduced dopamine transporter uptake, but it should be 
noted that nigrosome imaging determines the presence or absence of nigral hyperintensity at the current stage. Meanwhile, the neuromela-
nin-rich signal and area are positively correlated with dopamine transporter uptake values in a quantitative manner. 
§There can be overlap between the patients with Parkinson’s disease and the controls.
||The pattern of the iron deposits in the substantia nigra including nigrosome and the basal ganglia can assist diagnosis, but the quantitative 
value itself cannot be used for the individual diagnosis for now.
¶Striatal susceptibility values are reversely correlated with dopamine transporter uptake values.
+ = possible, ++ = strongly possible, +/- = varying confidence
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파킨슨병의 자기공명영상 소견: 흑질선조체 변성의 
영상학적 평가

배윤정1 · 김종민2* · 최병세1 · 송요성3 · 남윤호4 · 조세진1 · 김재형1 · 김상은3

파킨슨병은 중뇌 흑질에 위치한 도파민성 신경세포의 퇴행성 소실로 인해 발생하는 이상운

동질환이다. 최근 다양한 자기공명영상기법의 발전으로 파킨슨병에서 일어나는 병리생태학

적인 변화를 반영하는 여러 영상 소견들이 보고되었다. 여러 연구에서 이러한 영상 소견들은 

파킨슨병의 진단 및 비정형 파킨슨증과의 감별 등에 유의미한 도움을 줄 수 있는 것이 밝혀

졌다. 본 종설에서는, 파킨슨병에서 일어나는 흑질선조체 변성의 병태생리를 나타낼 수 있는 

나이그로좀 영상 및 뉴로멜라닌 영상 등을 포함한 자기공명영상기법들과 각 영상에서 나타

나는 소견에 대하여 자세히 다루었다.
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