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REVIEW ARTICLE

미세 색전 신호에 대한 경두개 도플러 감시의 임상 적용

서울특별시 보라매병원 신경과

권 형 민

Clinical Application of Transcranial Doppler Monitoring for Microembolic 
Signals

Hyung-Min Kwon, MD, PhD

Department of Neurology, SMG-SNU Boramae Medical Center, Seoul National University College of Medicine, Seoul, Korea

ABSTRACT Microembolic signals (MES) are a frequent finding in varying sources of cerebral embolism. 
Spontaneous MES might be derived from embolic sources within the heart or from mostly athero-
sclerotic vessel wall changes of the brain-supplying arteries. MES have been observed under a vari-
ety of circumstances, especially in symptomatic carotid stenosis, high-risk cardiac conditions, and 
surgical procedures. MES analysis is a promising field of research, giving insight into important as-
pects of stroke pathophysiology. Potential indications for MES detection could be the analysis of 
treatment effectiveness, as well as the monitoring of surgical intervention of the brain-supplying 
arteries.
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❚서   론

경두개 초음파(transcranial Doppler, TCD)는 두개강내의 

혈관을 비침습적이면서도 신속하고 반복적으로 검사할 

수 장점을 가지고 있다. 뇌혈관의 상태뿐 아니라 뇌졸중의 

병태생리와 예후를 예측하는데 있어서도 널리 사용되고 

있다. 경두개 초음파 검사의 독특한 장점 중 하나는 장시

간에 걸쳐 감시가 가능하다는 점이다. 이는 미세 색전 신

호(microembolic signals, MES)를 실시간으로 발견할 수 있

다는 점이다.

1964년 Austen 등은 개흉술을 받는 환자에서 경동맥 초

음파검사 중 도플러 신호 강도가 일시적으로 증가된 것을 

처음으로 발견하였다.1 그로부터 많은 세월이 지나 1990년 

Spencer 등에 의해 MES 연구의 시금석이라고 볼 수 있는 

경동맥 내막절제술 중의 고강도 일시적 신호(high-intensity 
transient signals, HITS) 연구가 발표되었다.2 그 후 고강도

신호는 경동맥협착이나 심장판막질환과 같은 다양한 병

적 상태에서 발견 되었는데 이러한 소견은 정상인에서는 

거의 나타나지 않는 소견이다.3,4

MES는 자발적인(spontaneous) 것과 인공적인(artificial) 
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Fig 1. Spontaneous microemboli. Unidirectional microembolic 
signals within the Doppler spectrum.

것으로 나눌 수 있다. 자발적 MES는 심장이나 죽상동맥

벽에서 색전이 날아가서 나타나는 것이고, 인공적 MES는 

초음파 반향-대비(echo-contrast) 물질을 정맥 내로 주입했

을 때 나타나는 것으로, 심장의 좌-우 단락이나 폐 단락을 

발견하기 위해 사용된다. MES는 색전의 표면에 초음파가 

반사되면서 야기되는 것으로 그 크기와 구성성분에 따라 

신호 강도가 결정된다.
MES는 보고자 마다 다양한 빈도로 보고되는데, 이는 

MES 신호의 기준과 기계 세팅의 차이에 따라 달리 보고

되기 때문이다. 이러한 불일치를 해결하기 위해 제9회 국

제 뇌혈역동학 심포지움에서는 다음과 같은 기준을 만들

었다.5 첫째, 한 방향으로 나타날 것, 둘째, 기저보다 3 dB 
이상의 고신호 강도, 셋째, 짧은 지속기간(<300 ms), 넷째, 
특정 소리 신호가 뒤따라야 함이다(Fig. 1).

MES의 임상적 중요성을 뒷받침하는 증거는 점점 증가

하고 있다. MES 검사법은 뇌허혈의 병태생리를 결정할 

수 있고, 수술이나 약물 치료의 효과가 있을 환자를 감별

하는데 도움이 되기도 하며 새로운 항혈전제의 치료효과

를 평가하는데 쓰이기도 한다.6 금번 종설에서는 TCD 검
사를 통한 MES의 존재가 가지는 임상적 의의와 적용에 

대해 알아보고자 한다.

❚본   론

1. 두개강내 협착

두개강내 협착은 백인들에 비해 아시아인과 흑인들에

서 더 흔한 뇌졸중의 원인이다. 두개강내 협착이 있는 환

자에서는 심장 및 경동맥 질환이 함께 있는 경우가 많아 

뇌졸중의 원인을 구별하는데 어려움을 주고 있다. 이 때 

동시에 서로 다른 혈관에서 MES를 감시하게 되면 실제 

색전의 원인을 구별하는데 도움이 될 수 있다.

중뇌동맥 협착이 있는 환자들에서 MES의 빈도에 관한 

자료는 주로 급성 뇌경색 환자에 관한 것으로 체계적인 

연구는 없는 실정이다. 단편적인 한 예에서는 20명의 유증

상의 중뇌동맥 협착 환자 중 3명(15%)에서 MES가 나타났

다.7 다른 연구에서는 뇌졸중의 급성기에는 중뇌동맥 협착

에서 MES를 자주 발견할 수 있었지만, 만성기에는 발견

되지 않았다고 하였다. 이는 플라크의 안정화와 치료효과

에 의한 소견일 수 있다.8 두개강내 협착의 원위부에서 발

견되는 MES가 있다면, 이러한 소견을 보인 환자들에서는 

MES 자체가 미래의 뇌졸중을 예측할 수 있는 독립인자가 

될 수 있다고도 한다.9 이 연구에서는 두개강내 협착으로 

인한 급성뇌경색 환자의 22%에서 MES가 보였으며 평균 

13.6개월 동안의 추적 기간 동안 12명의 허혈성 뇌경색(초
기 MES가 있었던 환자에서는 6명, MES가 없었던 환자에서 
6명)이 발생하였다.

2. 경동맥 협착

유증상의 경동맥 협착은 재발성 뇌경색의 중요한 예측

인자이고, 최근에 유증상의 경동맥 협착으로 인한 뇌경색

을 경험하였다면 경동맥 내막절제술이 뇌경색의 재발을 

막을 수 있는 적절한 치료법이 될 수 있다. 하지만 수술로 

인한 절대위험도의 감소는 심한 정도의 협착이 있는 경우

에서 2-3년 이내의 뇌졸중 재발률이 11-17%로 그리 크지 

않고,10,11 심지어 무증상의 경동맥 환자에서는 그 효과가 

더 약하다(5년 뇌졸중 재발률 5.4-5.9%).12,13 따라서 어떤 

환자들이 뇌졸중에 더 위험한 경우인지를 구별하는 데 있

어 더욱 더 민감한 방법이 필요한 실정이다.
경동맥 협착 환자들을 대상으로 중대뇌동맥의 TCD 감

시를 하다 보면 무증상의 MES를 발견할 수 있다. 유증상의 
경우 MES 발생률은 21-94%까지 다양하고,14,15 무증상의 

경우 0.6-23.3% 정도로 알려져 있다.3,16 이처럼 발생률이 

다양하게 나타나는 원인은 모집 환자의 차이와 치료방법, 
장비, 기계 세팅, 감시 프로토콜이나 MES의 해석에 있어 

서로 다른 기준을 두기 때문이다. 게다가 검사자가 색전의 

잠재 원인을 알고 있으면서 MES 검사를 할 때는 MES 진
단을 과장하게 되는 비뚤임이 있을 수 있다.17

경동맥 협착에서 MES의 원인에 대해서는 상반되는 결

과가 존재한다. Sitzer 등은 플라크 궤양과 혈관내 혈전과 

MES간에 강한 연관성이 있다 주장하였다.18 이 연구에서

는 고도 경동맥 협착 환자에서 죽상 플라크의 플라크내 

궤양과 혈관내 혈전이 주요 MES의 원인이라 결론지었다. 
Stork 등은 경동맥 내막절제술을 받는 109명의 환자들에서 
보이는 MES는 육안적으로 보이는 플라크와 연관이 없음
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Table 2. Risk of stroke and TIA in asymptomatic carotid stenosis
Author Follow-up (month) N MES+ MES- Events MES+ (%) Events MES- (%)

Abbott24 26 231 27 204 1 (3)   5 (2)

Molloy25 37 42 12 30   2 (14) 0

Orlandi26 26 84 9 75   5 (36) 0

Siebler27 72 64 8 56   3 (38)   2 (4)

Spence28 52 319 32 287   9 (28)   7 (2)

Overall 740 121 619 20 (17) 14 (2)

OR=13.4 (95% CI 6.5-27.4), p<0.0001

Events implies recurrent ischemic event including TIA or stroke.
MES+; number of patients with MES, MES-; number of patients without MES.

Table 1. Risk of recurrent stroke or TIA in patients with symptomatic carotid stenosis
Author Follow-up (month) N MES+ MES- Events MES+ (%) Events MES- (%)

Babikian20 8 104 33 71   8 (24)   1 (1)

Censori21 17.4 50 20 30   6 (30)   1 (3)

Markus22 22.5 200 89 111 23 (26)   8 (7)

Overall 354 142 212 37 (26) 10 (5)

OR=7.5 (95% CI: 3.6-15.4), p<0.0001

Events implies recurrent ischemic event including TIA or stroke.
MES+; number of patients with MES, MES-; number of patients without MES.

을 보여주었고 작은 혈소판 응집이나 피브린 응괴와 연관이 
있다고 하였다.19

3. 경동맥 협착에서 예후인자로서의 MES

유증상의 내경동맥 협착 환자에서 증상의 재발을 보고

한 연구로는 3개가 있다.20-22 Babikian 등은 뇌졸중과 일과

성허혈발작을 구분하여 보고하지는 않았지만 재발하는 

허혈성 사건은 MES(+) 그룹에서 더 흔하였고, 이전에 뇌

허혈 혹은 망막허혈의 증상이 있었던 환자들에서 더 흔하

였다.20 다른 두 연구에서 MES(-) 그룹에서는 재발성 뇌졸

중은 없었다. 환자의 뇌졸중 발생과 관련해서는 MES(+)와 

MES(-) 환자간에 차이가 있었다(Table 1).23

무증상의 경동맥 협착 환자에서 재발률을 조사한 연구

에서는 제각각 MES의 정의가 달랐다는 한계가 있다.24-28 
이들 연구들에서 첫 6개월 동안의 첫 번째 MES 감시 결과

는 표 2와 같다. 이들 연구결과들을 종합적으로 분석하였

을 때, 무증상의 환자들에서 허혈성 사건을 경험할 누적 

위험도는 MES(-) 그룹보다 MES(+) 그룹에서 유의하게 높

았다.23

4. 경동맥박리

경동맥박리 환자에서 MES의 발견에 관한 데이터는 부

족하며, 증례보고이거나 수십 명의 환자를 수집한 연구로 

제한적이지만 MES의 역할에 대해 뇌졸중과의 연관성 및 

재발의 예측 인자이거나 약물 치료에 따른 효과 판정 수

단으로 가능성이 제기되고 있다.29-31 Srinivasan 등은 경동

맥박리가 있는 환자에서 검사시행 시 중뇌동맥 원위부에

서 MES의 발생률이 높고 MES의 존재와 뇌졸중이 연관이 

있음을 보여주었다.32 하지만 Oliveira 등의 연구에서는 

MES와 경동맥박리의 임상적, 영상학적 특징이나 신경학

적 악화, 치료 형태와 무관하다고 하였다.33

5. 심장질환

뇌졸중의 원인으로 심장의 문제가 의심되더라도 검사

로 확진을 내리기까지는 어려운 경우가 많다. TCD로 MES
를 검사하는 것은 잠재적인 심인성 색전의 위험(인공판막, 
세균성 심내막염, 심방세동, 심근경색, 전기적 도자술, 우
좌 단락, 심장내 중재술)을 가지고 있는 환자에서 뇌허혈

의 위험도를 결정하는데 도움을 줄 수 있다.4,34

한 연구에서는 잠재적인 색전성 원인의 위험을 가진 
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300명의 환자들에서 심장초음파 검사와 함께 MES 검사를 

실시하였다. 심장병의 종류별 MES 양성은 감염성 심내막

염에서 43%, 좌심실류에서 34%, 심장내 혈전에서 26%, 확
장성 심근병증에서 26%, 비판막성 심방세동에서 21%, 판
막질환에서는 15%였고, 인공판막을 가진 환자들에서는 

55%를 보였다. 비록 짧은 시간 동안 MES 검사를 하였고 

치료 중인 환자들을 대상으로 했다는 한계가 있어 MES 
검사의 민감도는 31%로 낮았지만 특이도는 95%로 높았

다.4 하지만 아직까지 각종 심장질환에 대한 대규모의 전

향적 연구가 부족한 실정이어서 MES와 임상적 사건에 대

한 연관성을 결론짓기에는 무리가 있다 할 수 있다.34

MES의 개수와 MES가 발견되는 확률은 심장 판막의 크

기에 의존되며 밸브의 형태와 밸브 이식 시간과 관련이 

있다.35 조직 밸브는 MES와는 거의 무관하고, 기계 판막을 

가진 환자들에서 많이 발견되며 소아에서는 더 흔하다.36 
또한 항응고치료를 적절하게 받고 있는 환자들에서는 

MES의 대부분은 해가 되지 않는 부수적 현상으로 이해된

다. 이는 유체가 딱딱한 밸브에 부딪힐 때 발생하게 되는 

기포의 형성이 공동화(cavitation)라는 것을 만들게 되는데, 
이때 유발되는 니트로젠(nitrogen) 기포는 100% 산소를 흡

입할 때 사라지는 특성이 있기 때문이다.37

세균성 심내막염에 있어서 MES 감시의 효과에 대한 한 

연구에서는 30명의 환자를 대상으로 MES 존재 유무에 따

라 두 그룹으로 분류하였다. MES(+) 그룹에서는 세균성 

심내막염으로 인한 신경학적 합병증이 83%였던 반면, 
MES(-) 그룹에서는 33%만 보였다(p=0.021). 이러한 결과

는 세균성 심내막염에서 MES가 신경학적 합병증과 관련

이 있다는 것을 보여주는 것으로 TCD가 합병증 예측에도 

도움을 주는 예측 도구로 사용될 수 있음을 보여준다고 

할 수 있다.38

급성 심근경색 환자의 17% 가량에서는 적절한 항혈전 

치료에도 불구하고 MES가 발견되며 좌심실의 기능저하

가 있거나 무운동성 심근이 존재하거나 좌심실내 혈전이 

있는 경우 MES가 증가한다.39

6. 치료 효과를 평가하는 측면

임상 연구에서 항혈전제의 효과를 증명하는 데에는 많

은 비용과 많은 환자 수가 필요하다. 일부 임상 상황에서

는 뇌졸중의 발생보다 MES가 훨씬 더 많이 나타나기에 

MES를 임상 연구의 일차 목표로 삼기도 하는데 이는 더 

작은 수의 환자로도 약물의 효과를 입증할 수 있기 때문

이다.40 따라서 MES 검사를 통해 급성 뇌졸중에서 적절한 

항혈전제를 선택할 수 있고 경구 항응고제의 농도를 감시

하고 뇌졸중의 이차 예방을 위한 치료전략의 효과를 결정

할 수 있다. 바꾸어 말하면, 항혈전제는 MES의 발생을 감

소시킬 수 있고, 항혈전제가 MES에 미치는 효과는 일과

성허혈발작과 뇌졸중의 재발을 막는데 있어 그 효과를 가

늠할 수 있는 지표가 될 수 있다.40,41

CARESS 연구에서는 최근 3개월 이내에 뇌졸중이나 일

과성 뇌허혈발작을 경험한 환자 중에서 동측에 50% 이상

의 경동맥협착이 있고 1시간의 TCD 감시 동안 적어도 한 

개 이상의 MES가 있었던 107명의 환자들에서 아스피린 

단독과 아스피린+클로피도그렐 2제 요법의 효과를 비교

하였다.22 일주일째 시행한 추적 TCD 감시에서는 아스피

린 단독 그룹에서 MES(+)는 72.7%였고 복합제 그룹에서

는 43.8%였다(p=0.005). CLAIR 연구에서는 유증상의 뇌동

맥이나 경동맥에서 50% 이상의 협착이 있으면서 MES가 

TCD에서 보였던 98명의 급성기(증상 발현 일주일 이내) 
뇌졸중 환자들에서 아스피린 단독과 아스피린+클로피도

그렐 2제 요법의 효과를 비교하였다.42 30분간의 TCD 감
시를 하였고 2일째와 7일째 두 번의 감시를 하였다. 90% 
이상의 환자들에서 두개강내 협착이 있었고 경동맥 협착

이 있는 비율은 30% 미만이었다. 일차 종결 목표인 2일째 

시행한 추적 TCD 감시에서는 아스피린 단독 그룹에서 

MES(+)는 54%였고 복합제 그룹에서는 31%였다(p=0.025).
심방세동과 급성 뇌졸중을 가진 환자들에서 MES 수는 

항응고치료에 의해 감소되었지만43 항응고치료의 농도와 

MES 수와는 연관성이 없었다.44 다른 연구에서는 MES 수
를 감소시키는데 있어 항혈전제가 항응고제보다 더 효과

적이었다.14,45

❚결   론

MES는 여러 임상 질환에서 발견되었고 그 임상적인 중

요성과 치료적 효용성은 여전히 논란 가운데 있다. TCD의 

주요 장점 중 하나는 실시간으로 혈류를 관찰하면서 뇌색

전을 발견할 수 있다는 점이다. MES는 다양한 뇌혈관 질

환에서 발견되고 중요한 병태생리학적인 정보를 제공한

다. 아직까지 일상생활을 하는 중에 측정하는 활동성 감시 

장치가 없고 MES의 발견과 개수를 객관적으로 기록할 수 

없다는 한계는 기술의 발전과 함께 해결이 될 것으로 내

다본다.
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