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■■ 서론

다발경화증(multiple sclerosis, MS)은 중추신경계(central 
nerve system)를 침범하는 대표적인 자가면역질환(autoim-
mune disease) 중에 하나로 초기에 탈수초화(demyelinat-
ing), 염증 및 축삭(axon)의 손상 등의 증상을 보인다. 또한 MS

로 진단받은 사람은 초기 단계부터 인지 기능 장애가 발생할 수 
있고 이는 질병 전반에 걸쳐 최대 65%에서 관찰되었다.1 인지 
기능 장애는 기억력, 주의 집중력, 언어 능력, 시공간 능력 및 판
단력을 포함한 전두엽의 집행 기능 등이 저하된 상태를 의미하
며 장애 수준은 단기적이거나 시간이 지남에 따라 악화되거나 
또는 영구적일 수 있다. 인지 기능 장애는 전반적인 삶의 질을 
저하시키고 이와 함께 우울 및 불안과 같은 정신질환이 함께 동
반하기 쉽고 신체적 그리고 정신적 건강을 저해하는 주요한 요
인이다. 

MS 환자들의 대표적인 인지 저하 영역은 정보처리속도(in-
formation processing speed), 일화 기억(episodic memory), 
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Cognitive impairment is a common and disabling feature of multiple sclerosis (MS), affecting 

up to 65% of patients. It primarily manifests as deficits in processing speed, memory, executive 

function, and verbal fluency, significantly influencing daily activities and work performance. 

Despite its clinical relevance, cognitive assessment in MS remains underutilized. Several 

neuropsychological tools, including the multiple sclerosis neuropsychological questionnaire, the 

symbol digit modalities test, and the brief international cognitive assessment for MS, facilitate 

early detection of cognitive impairment. Moreover, depression, anxiety, and fatigue often worsen 

cognitive decline. Recent research has identified distinct cognitive phenotypes in MS, aiding 

in personalized management strategies. Integrating cognitive assessments with neuroimaging 

biomarkers and cognitive rehabilitation is essential for improving patient outcomes. Future 

studies should focus on refining diagnostic tools and exploring targeted interventions to better 

support MS patients.
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집행 기능(executive function), 언어 유창성(verbal fluency), 
시공간 처리(visuospatial processing)로 알려져 있다.2 MS 환
자들의 인지 저하의 특징은 환자마다(inter-individual) 다른 
증상과 질병 진행 양상을 보이며 매우 이질적인 것으로 알려져 
있다. MS 환자들에게서의 인지 저하는 magnetic resonance 
imaging (MRI) 결과에서 백질병변(white matter lesions)과 
뇌 위축(brain atrophy)만으로는 설명이 불충분하며 인지 예비
능(cognitive reserve)과 같은 다양한 비구조적 요인에 의해 많
은 영향을 받는 것으로 보인다.3 MS 환자들에게서 인지 저하가 
더 심각한 형태로 나타나는 경우는 MRI 결과에서 이상 병변의 
부피(lesion volume)와 수(lesion count)가 많고 인지 기능과 
관련된 특정 뇌 영역인 경우와 더불어 낮은 인지 예비능이 동반
될 때이다. MS 환자들을 대상으로 한 반복적인 인지 훈련이 인
지 기능 향상을 이끌어낸다는 결과로 미루어 볼 때 기저 인지 장
애의 평가를 통한 치료 및 재활의 효과를 확인하기 위해 MS 진
단 초기부터 인지 기능에 대한 평가가 필수적이다. MS 환자의 
뇌 손상이 적을수록 인지 중재의 결과가 더 좋아지는 것으로 나
타났기 때문에,4 가장 효과적인 인지 중재를 확인하기 위해서는 
초기부터 인지 장애에 대한 평가가 중요하다. 국제적으로도 MS 
환자들의 인지 기능 평가 및 모니터링을 연간 추적조사 방식으
로 권장하고 있다.5 그러나 MS 관련 연구들은 주로 운동 장애, 
보행 장애, 시력 장애, 감각증상 등에 관한 것이 대다수이기 때
문에 인지 기능의 변화를 면밀히 평가하기 위해서는 평가 과정
에서 많은 비용과 시간과 소요되고 질환에 특화된 신경 심리 검

사 전문가가 필요하기 때문에 임상 현장에서의 적용에서는 어려
움이 있다. 인지 장애를 평가하는 도구가 주로 노년기에서 발병
률이 높은 알츠하이머 치매, 혈관성 치매 및 파킨슨병과 같은 퇴
행성 질환에 동반된 치매에 초점을 맞추고 있는 반면, 비교적 젊
은 연령층부터 발병하는 MS 환자들의 특성에 적합한 인지 장애
에 적합한 평가 도구를 사용하여 발명 초기부터 장기적인 추적 
검사를 통해 MS 환자들의 고유한 인지 장애 특성을 확인하는 
것이 중요하다. 이러한 의미에서 국내 외에서 다발경화증에서 주
로 사용되는 인지 기능 사용되는 선별 검사와 종합 검사들의 항
목들의 비교를 통해 국내 다발경화증에서 인지 장애 평가를 이
해하고 임상 현장에서 적절한 검사 방법의 활용에 대해 고찰하
고자 한다.

■■ 본론 

선별 평가(screening test) 

스크리닝 검사는 비교적 간단하고 짧은 시간 내에 실시할 수 
있으며 민감도와 특이도가 높으며 인지 기능 저하를 조기에 발
견할 수 있는 장점이 있으나 이러한 검사는 전문적인 해석이 필
요하며 개인의 상황과 병력을 고려하여 종합적인 판단이 이루어
져야 한다. 기존 연구에서 MS 환자에게 적용되었던 선별 검사 
도구는 다음과 같다(Table 1).

Table 1. Cognitive screening tools in multiple sclerosis 

Screening tool Time to administer Cognitive domains measured Recommendations/comments

BICAMS 15-20 minutes Information processing speed, verbal 
memory, visuospatial memory

- Includes SDMT, CVLT-II, and BVMT-R
- Shorter alternative to comprehensive batteries
- Standardized scores consider demographic factors
- Useful for tracking cognitive decline in MS

PASAT 10-15 minutes Information processing speed, 
attention

- Reliable and sensitive screening tool
- Relies on math ability
- May cause anxiety

SDMT 5 minutes Information processing speed - Recommended for baseline and periodic MS screening
- Used in clinical trials and sensitive to changes
- Included in all cognitive batteries

MMSE 10 minutes Orientation, memory, attention, 
language, visuospatial abilities

- Widely used for general cognitive assessment
- Commonly applied in dementia screening
- Less sensitive for detecting subtle cognitive changes in 

MS

MoCA 15 minutes Executive function, visuospatial 
ability, attention, memory, 
language, orientation

- More sensitive than MMSE for mild cognitive impairment
- Includes executive function tasks
- Used in stroke, Parkinson’s disease, and MS

BICAMS, brief international cognitive assessment for multiple sclerosis; SDMT, symbol digit modalities test; CVLT-II, California verbal 
learning test-II; BVMT-R, brief visuospatial memory test-revised; MS, multiple sclerosis; PASAT, paced auditory serial addition test; 
MMSE, mini-mental state examination; MoCA, montreal cognitive assessment.
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 Cognitive Function in Multiple Sclerosis

Multiple sclerosis neuropsychological questionnaire 

(MSNQ): 다발경화증 신경 심리 설문지 

MSNQ는 15개의 항목으로 구성된 설문지로 환자의 주관적
인 인지 기능 저하를 파악하는 데 주로 사용된다. 비록 객관적
인 인지 평가 도구들과는 구별되지만 임상에서는 인지 기능 저
하의 선별 도구로 활용되고 있다. 설문지 하위 항목은 기억력
(예: 약속을 잊는다), 주의 집중력(예: 쉽게 주의가 산만해진다), 
처리 속도(예: 문제 해결 속도가 느려졌다) 등의 다양한 인지 영
역을 평가하며 일상생활에서 역량을 함께 평가한다.6,7 각 문항
은 5점 리커트 척도로 각각의 항목에서 ‘매우 그렇다(4점)’, ‘대
체로 그렇다(3점)’, ‘보통이다(2점)’, ‘대체로 그렇지 않다(1점)’, ‘매
우 그렇지 않다(0점)’로 평가되며 검사 결과는 총점과 각 영역별 
점수로 산출된다. 설문지에는 환자용 및 보호자/간병인 용으로 
나뉘는데 환자용에서 24점 이상일 때 보호자용에서 22점 이상
의 경우 인지 저하가 유의한 것으로 해석된다. 다만 환자용의 경
우 우울증과 같은 기분 장애에 영향을 받기 때문에 해석의 제한
이 있고 보호자용의 민감도가 더욱 높은 것으로 나타났다.6

Brief international cognitive assessment for multiple 

sclerosis (BICAMS): 다발경화증 간이 국제 인지 평가 

BICAMS는 비교적 짧은 시간인 20분 내외로 수행 가능하고 
symbol digit modality test (SDMT), 캘리포니아 언어적 학습 
과제 2판(California verbal learning test-II, CVLT-II) 및 간편 
시공간기억검사 개정판(brief visuospatial memory test-re-
vised, BVMT-R) 총 3가지 하위 검사로 구성된다.8 각 하위 검
사에서 얻은 점수를 표준화하여 평가하고 표준화된 점수는 연
령, 성별, 교육 수준과 같은 인구 통계학적 변수를 고려하여 비교
한다. 하위 검사를 살펴보면 SDMT 검사의 점수는 MS 환자에
서 인지적 속도 저하를 감지하는 데 매우 민감하며 병의 진행 상
태와도 밀접한 연관이 있다.8 CVLT-II 검사는 언어적 학습 능력
과 기억력을 평가하는 과제로 16개의 단어로 구성된 목록을 5회 
반복한 뒤 각 회차마다 기억나는 단어를 회상한다. 그리고 20분 
뒤 지연 회상 단계에서 단어 목록을 다시 회상하는 방식으로 기
억의 저장 및 재인 과정의 손상을 구별하는데 유용한 도구이다. 
BVMT-R 검사는 시공간 학습 및 기억을 평가하는 과제로 특정
한 도형 세트를 10초 동안 제시한 후 기억나는 도형을 그리도록 
요청하는 방식으로 3회의 반복 학습 및 지연 회상을 평가하여 
비언어적 기억 및 시공간 처리 능력 저하를 평가하며 이는 후두
엽과 관련된 기능 손상을 감지하는데 효과적이다. BICAMS는 
여러 언어로 표준화되어 있지만 공식적으로 표준화된 한국어 버
전은 아직 발표되지 않았다.

Paced auditory serial addition task (PASAT): 청각 연속 

과제

PASAT 검사는 외상성 뇌 손상(traumatic brain injury)이 
인지 기능에 미치는 영향을 평가하기 위해 개발되었고 다양한 
인지 장애를 탐지하는데 임상적으로 유용하다.9 이 과제는 후
술할 다발성경화증 기능 종합 척도(minimal assessment of 
cognitive function in MS, MACFIMS)의 하위 검사에 포함
되어 있고 질병 모니터링 및 임상 시험에서의 인지 평가 도구로 
사용되어 왔다.10 검사 방법은 청각 자극을 이용하여 주의력, 처
리 속도, 계산 능력을 함께 평가하며 2초 혹은 3초마다 한자리 
숫자가 녹음된 음성으로 제시되고 수검자는 그 숫자를 바로 직
전의 숫자와 더해야 한다. 총 60번의 덧셈을 시행하며 10-15분 
내외로 비교적 짧은 시간에 정상군과 MS 환자를 구별할 수 있
는 민감도가 높은 검사이지만 임상적으로 유의한 인지 저하를 
의미하는 점수가 명확하지 않고 과제가 환자에게 스트레스를 
유발하며 교육 수준 및 연령과 같은 다양한 요인에 영향을 받는
다.10 PASAT는 다발성 경화증 환자의 인지 기능 평가에 널리 사
용되지만 공식적으로 표준화된 한국어 버전은 아직 발표되지 
않았다 

SDMT: 기호 숫자 양식 검사 

SDMT 검사는 처리 속도 및 시각적 작업 기억력을 평가한다. 
검사 방법은 검사지 상단에 1부터 9까지 숫자와 기호가 일치하
는 시각 자극을 보고 90초 동안 가능한 빠르고 정확하게 제시
된 각 기호에 대한 올바른 숫자를 적는다.11 검사 방법이 쉽고 저
렴하며 MS 환자들에게서 인지 저하를 감지하는데 민감한 것으
로 알려져 있고 검사 점수가 MRI 결과에서 뇌 병변 부하(lesion 
load), 심실 부피(ventricular volume), 회백질 위축 정도(cor-
tical and deep gray matter atrophy)와도 유의한 상관관계를 
보였다.10 이 검사는 단 5분만 소요되며 시행을 위한 특별한 신경 
심리학적 훈련이 필요하지 않아 효율적이고 국제적으로 널리 사
용되는 인지 검사 도구이지만 처리 속도 외의 다른 인지 영역에 
대한 정보를 제공하지 못하는 단순한 검사이며 한국인을 대상
으로 공식적으로 표준화된 버전은 아직 발표되지 않았다.10 

Mini-mental state examination (MMSE): 간이 정신 상태 

검사 

MMSE 검사는 가장 널리 쓰이는 도구로 인지 장애의 심각
성과 진행률을 추정할 수 있다.12 시간 지남력, 장소 지남력, 기
억 등록 및 회상, 언어 및 시공간 구성 능력을 30점 만점으로 평
가하며 소요 시간은 10분 내외로 주로 치매의 조기 진단 및 진
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행을 파악하기 위해 사용되어 인지 기능을 수치화할 수 있는 장
점이 있다. 국내에서는 1989년 처음으로 표준화되어 Korean 
mini-mental state examination 검사로 불리면서 치매 검사
에 이용되었고 1998년 원안에 충실하게 번안한 K-MMSE가 만
들어져 표준화되었다.13 2020년에는 K-MMSE 검사가 개정되어 
K-MMSE-2가 개발되어 표준화되었고 단축형과 확장형을 추가
하였으며 동등성이 입증된 두 개의 병렬 검사를 개발하여 연습 
효과를 방지하며 반복 검사가 용이하도록 개선되었다.14 MMSE
는 MS 환자의 인지 기능 저하를 평가하는 데 민감도가 낮은 편
이다. 이는 MMSE 점수가 정상 수준이었던 많은 환자가 다른 종
합적인 신경 심리 검사에서는 심각한 인지 장애를 보였다는 연
구 결과에서 확인된다.15 나아가 MMSE는 MS에 의해 발생하는 

인지 기능 저하를 진단하기에 충분히 민감하지 않으며 비교적 
경미한 신체 장애를 가진 재발-완화형 환자에서만 일부 유용성
이 보고되었다.15 

Montreal cognitive assessment (MoCA): 몬트리올 인지 

평가

MoCA 검사는 경도인지 장애(mild cognitive impair-
ment)16를 MMSE 보다 더 정확하게 변별할 목적으로 개발된 검
사로 집행 기능(기호잇기 검사, 공통성 문제, 음소유창성), 시공
간 구성 능력(육면체 그리기, 시계 그리기), 기억력(지연 회상), 주
의 집중 능력(숫자 외우기, 박수치기, 100에서 7빼기), 언어 기능
(대면이름대기, 따라 말하기 및 지남력)으로 구성되어 있고 총점

Table 2. Detailed comparison of cognitive test batteries in multiple sclerosis and SNSB-II 

Cognitive domain BRB-N MACFIMS SNSB-II 

Attention and information 
processing speed

SDMT, PASAT SDMT, PASAT Digit span (forward/backward), letter 
cancellation

Memory Selective reminding test, 
10/36 spatial recall task 

California verbal learning test-II, 
brief visuospatial memory test

Seoul verbal learning test, Rey-Osterrieth 
complex figure test (recall and 
recognition)

Frontal-executive function None Delis-Kaplan executive function 
system sorting test, controlled 
oral word association test 
(COWAT)

COWAT, Korean-color word stroop test, 
motor sequencing test, perseveration 
test

Visuospatial function None Judgment of line orientation test Rey-Osterrieth complex figure test 

Language&related function Word list generation None Korean-boston naming test, spontaneous 
speech/comprehension/repetition/
reading/writing (Western aphasia 
battery)

Other domains None None Korean-mini mental state examination, 
geriatric depression scale, barthel 
activities of daily living, clinical dementia 
rating scale

Strengths - Shorter testing time (30-35 
minutes)

- Well-validated in MS 
cognitive impairment

- Sensitive to processing 
speed and memory deficits

- Comprehensive evaluation of 
multiple cognitive domains

- Well-standardized and widely 
used in MS research

- Provides detailed executive 
function assessment

- Culturally adapted for Korean patients
- Covers all major cognitive domains
- Provides additional assessments for 

mood and functional status

Limitations - Lacks executive function and 
visuospatial assessment

- Requires trained 
neuropsychologists for 
interpretation

- Time-consuming (90-120 
minutes)

- Requires specialized training 
for administration and 
interpretation

- Lengthy administration time (90-120 
minutes; SNSB-C: 30-40 minutes)

- Requires extensive training for 
administration and scoring

Brief description A brief neuropsychological 
battery designed for MS, 
assessing processing speed, 
verbal memory, and basic 
executive functions

A comprehensive cognitive 
assessment tool for MS, covering 
memory, processing speed, 
visuospatial skills, and executive 
function

A comprehensive neuropsychological 
battery standardized for Korean 
populations, assessing cognition, 
language, visuospatial abilities, and mood

SNSB-II, Seoul neuropsychological screening battery-II; BRB-N, brief repeatable battery of neuropsychological tests; MACFIMS, 
minimal assessment of cognitive function in MS; SDMT, symbol digit modalities test; PASAT, paced auditory serial addition test; MS, 
multiple sclerosis; SNSB-C, Seoul neuropsychological screening battery-core.
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은 30점, 절단 점수는 26점으로 전두엽 기능을 민감하게 평가한
다.17 국내에서는 MoCA의 기본틀을 유지하면서 한국인의 문화
와 언어적 특성에 맞게 수정하여 Korean-MoCA로 표준화되었
다.18 여러 연구를 통해 MoCA는 포괄적 신경 심리 검사를 대체
할 수 없지만 MS 환자의 인지 기능 저하를 선별하는 데 효과적
임이 입증되었다.19 특히 MoCA 점수는 MS 환자의 뇌 백질 병변 
부피와 같은 MRI 지표와 유의미한 상관관계를 보인다는 연구 
결과도 발표되었기 때문에,19 특이적으로 백질 병변에 의한 인지 
장애가 잘 생길 수 있는 MS 환자들에게도 적용될 가능성이 제
시되기도 한다. 

종합 심리 평가(comprehensive neuropsychological test, 
full-battery assessment)

종합 심리 검사는 환자의 전반적인 심리 상태와 특정 문제를 
심층적으로 이해하고 정확한 진단과 치료 계획 수립을 위해 사
용한다. 포괄적이고 심층적인 검사로 인지, 정서, 성격 및 행동 
등을 평가하며 문제의 특성과 환자 상태에 따라 필요한 검사
들로 구성된다. 선별 평가에 비해 시간이 오래 걸리고 결과 분
석도 복잡하며 장애의 진단, 심각도, 원인 및 특성을 함께 이해
할. 수 있다. 가장 많이 사용되는 종합 심리평가 도구는 다음과 
같다(Table 2).

Brief repeatable battery of neuropsychological test 

(BRB-N) 간이 반복형 신경 심리 검사 배터리

BRB-N 검사는 선별 평가에서 상기한 SDMT 및 PASAT 검
사와 더불어 선택적 장기 검사(selective reminder test, SRT), 
10/36 공간회상과제(10/36 spatial recall task, SPART), 단어 
목록 생성(word list generation, WLG)으로 총 5가지 하위 검
사로 구성되어 있고 30-35분 정도 소요되며 평가 및 해석은 신경 
심리학 지식을 갖춘 전문가가 필요하다.20 SRT는 언어적 기억력
과 학습 메커니즘을 확인하기 위해 단어 목록을 여러 번 반복해
서 외운 후 즉각 및 장기 회상 능력을 평가한다. SPART는 시공
간 기억력을 평가하는 과제로 무작위로 배열된 10개의 점의 위
치를 기억한 뒤 기억한 점의 위치를 빈 격자판에 다시 표시하는 
방식으로 진행되며 이를 통해 단기 공간 기억, 학습 능력, 지연 
회상 및 오류 분석 등을 함께 파악할 수 있다. WLG는 주로 전두
엽과 관련된 언어 및 사고 조직 능력을 측정하는 과제로 언어적 
유창성(verbal fluency), 인지적 유연성(cognitive flexibility), 
집행 기능(executive function)을 평가한다. 일반적으로 범주
적 유창성(categorical fluency)과, 음소적 유창성(phonemic 
fluency)의 두 가지 유형을 평가하여 총 단어 개수, 군집화(clus-

tering), 다른 군집으로 넘어가는 능력 전환(shifting) 능력 등
을 평가하며 짧은 시간 내에 인지 기능에 대한 많은 정보다 정량
적 데이터를 얻을 수 있다. BRB-N은 MS 환자의 인지 기능 저하
를 선별하는데 효과적이며 작업 기억, 언어 기억, 정보 처리 속도 
저하와 같은 핵심적 인지 영역의 손상 패턴을 파악하는데 유용
한 것으로 나타났으나 BRB-N은 현재까지 공식적으로 한국어로 
표준화된 버전이 발표되지 않았다.21 

MACFIMS: 다발경화증 인지 기능 최소 평가 배터리

MACFIMS는 다발경화증 환자의 인지 기능을 심층적으로 
평가하기 위해 설계된 검사 배터리로 소요 시간은 약 90-120분 
이며 총 7개의 하위 검사로 구성되어 있으며 각 검사마다 평가하
는 인지 영역이 명확하게 구분된다.22 각 검사는 SDMT, PASAT, 
CVLT-II, BVMT-R, controlled oral word association test 
(COWAT), judgment of line orientation (JLO), Delis-Kaplan 
executive function system sorting test (D-KEFS Sorting 
Test)이다. COWAT 검사는 WLG 검사와 유사한 양식으로 언어
적 유창성과 집행 기능을 평가하는 과제로 구성된다. 주어진 알
파벳(예: F, A, S; 한국: ㄱ, ㅇ, ㅅ)으로 시작하는 단어와 특정 범
주(동물, 가게 물건)에 속하는 단어를 각각 1분의 제한 시간 내
에 최대한 많이 생성한다. JLO 검사는 시공간 능력을 평가하는 
과제로 서로 다른 각도로 배열된 선을 보고 기준 선과 동일한 각
도의 선을 선택하는 과제이다. D-KEFS Sorting Test는 집행 
기능과 문제 해결 능력을 평가하는 과제로 제시한 카드들을 특
정 기준에 따라 분류하며 규칙을 유추하고 변경해야 하므로 추
론 능력과 유연성이 요구된다. MACFIMS를 사용한 연구 결과
에서 MS 환자들의 약 50%가 인지 기능 저하를 보였고 특히 정
보 처리 속도와 일화 기억(episodic memory)의 결함이 가장 두
드러졌으며 MACFIMS의 여러 하위 검사들이 환자의 직업 유
지 여부를 예측하는데 중요한 역할을 한다는 것을 밝혀냈다.22 
MACFIMS의 한국어판은 공식적으로 표준화되지 않았다. 

Seoul neuropsychological screening battery-II (SNSB-

II): 서울 신경 심리 검사 2판 

SNSB-II23는 2003년 개발된 SNSB 검사24의 개정판으로 기존 
검사 항목을 유지하면서 최신 연구 결과를 바탕으로 새로운 검
사를 추가하고 한국인의 대규모 표본 자료를 기반으로 더욱 세
부적이고 정확한 규준이 제공되어 기존의 평가 범위를 확장하
여 2012년부터 사용 중이다.25 SNSB는 한국인의 문화 및 언어 
특성을 반영한 인지 기능 종합 평가 배터리 검사로 경도인지 장
애, 치매, 뇌졸중, 뇌 손상, 신경퇴행성 질환과 같은 신경학적 상
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태를 평가하고 검사의 정량적 점수 및 정성적 관찰을 기반으로 
환자의 연령, 학력, 성별에 따른 표준화된 규준을 비교하여 인
지적 손상 여부와 심각도를 판별하며 신경 심리학적 프로파일
을 제공하여 특정 질환과 연관된 인지적 패턴을 확인할 수 있
다. 검사는 총 다섯 개의 주요 인지 영역(기억력, 언어 능력, 시공
간 능력, 주의 집중력 및 전두엽 기능)과 정서 평가로 구성된다. 
SNSB-II에서 시계 그리기(clock drawing test), digit symbol 
coding 및 Korean-trail making test-elderly’s version 과
제가 추가되었다. 또한 개정판에서는 단축형인 SNSB-core 
(SNSB-C)26를 함께 개발하였다. 단축형에서는 시각적 기억력을 
평가하는 지연 회상 과제를 생략함으로써 질문 문항수가 기존 
검사와 비교하여 절반 정도로 구성된다. 기존 검사 소요 시간이 
90-120분가량 걸리는 반면, 단축형의 경우 30-40분 내외로 소
요되어 평가자 및 대상자의 피로도를 줄일 수 있다는 장점이 있
다. 물론 국내에서는 알츠하이머병 등 치매 관련 클리닉에서는 
검사 비중이 높은 검사이고 다발경화증에 특이적인 검사 항목
을 대체할 수 있는 일부 검사를 차용하여 다발경화증이나 시신
경척수염범주질환 등의 환자군에서 실시하기도 했지만 질환 특
이적 검사 결과는 많이 밝혀지지 않았다.27,28 

정서 및 삶의 질 평가

인지 장애를 평가할 때 주요하게 고려해야 하는 대표적인 교
란요인(confounder factor)은 정서 상태로 우울과 불안이 가
장 중요한 대표적이며 그 외에도 수면 장애 및 피로감을 함께 고
려할 수 있다. 우울증은 MS 환자에게서 약 37-54% 정도 발생하
며 정상인과 비교하였을 때 4-5배 정도 높은 수치이다. 우울증
은 MS 환자들의 작업 기억, 정보 처리 속도, 추상적 추론, 집행 
기능 등 여러 인지적 측면에 영향을 미친다.29 우울증 평가에는 
diagnostic and statistical manual of mental disorders-530 

기준과 Beck depression inventory (벡 우울 척도), hospital 
anxiety and depression scale, patient health question-
naire, center for epidemiologic studies depression rating 
scale 및 Hamilton rating scale for depression이 사용된
다. MS 연구에서 불안 장애는 우울증과 비교하여 덜 다뤄졌지
만 MS 환자들의 불안 장애 유병률은 약 12-40%로 추산되고 피
로, 통증, 장애 정도와 관련되며 치료 순응도 저하와 자살 사고 
증가로 이어질 수 있다.31 불안을 평가하는 대표적인 설문지로
는 Beck anxiety inventory (벡 불안 척도), Hamilton rating 
scale for anxiety 및 state trait anxiety inventory가 있다. 수
면 장애는 MS 환자에게서 약 19-67%에서 보고되며 수면 무호
흡과 같은 수면 장애는 정보 처리 속도, 기억력, 주의력, 실행 기

능 등을 손상시킨다.5 수면 장애를 평가하는 대표적인 설문지로 
Pittsburgh sleep quality index가 있다. 피로감은 MS 환자에
게서 70-90%에서 발생하며 일상 기능과 삶의 질을 심각하게 저
하시킨다.32 Bakirtzis et al.33은 다발경화증에서 정서적 불편감
을 비롯한 피로감과 관련하여 인지 기능 관리를 위한 절차를 제
안하였다(Fig. 1).

세계보건기구(Word Health Organization)는 삶의 질을 개
인의 문화적, 사회적 맥락에서 자신의 목표와 기대에 대한 주관
적 인식으로 정의하며 이는 신체적, 정신적, 사회적 요인을 포괄
하는 광범위한 개념이며 질병이나 장애가 개인의 정상적인 역할
을 수행하는 능력에 얼마나 영향을 미치는지 여부와 관련이 있
다.34 삶의 질에 대한 평가는 임상 장면에서 주로 다뤄지는 신체 
장애 보다 피로, 성 생활 문제, 활력 저하와 같은 측면을 구체적
으로 반영하기 때문에 진료에서 미처 발견하지 못한 합병증의 
존재를 식별하고 평가할 수 있으며 질병의 임상적 경과를 예측하
고 예상하는데 유용하다.35 삶의 질에 대한 평가는 Euro quali-
ty of life five-dimension questionnaire (EQ-5D)36와 short 
form 36 (SF-36)37 설문지 등을 통해 평가된다. EQ-5D는 유럽
에서 개발된 삶의 질 측정 도구로 5개의 차원(이동성, 자기 관리, 
일상적인 활동, 통증/불편함, 불안/우울감)으로 구성되어 있으며 
각 차원은 0-1까지의 점수로 표현되고 한국어 버전도 존재한다. 
SF-36은 환자들의 신체 건강 및 정신 건강 상태를 측정하는 데 

Figure 1. Proposed algorithm for the monitoring of cognitive 
dysfunction in MS. Adopted from Bakirtzis et al.33 BICAMS, 
brief international cognitive assessment for multiple sclerosis; 
MSNQ-I, multiple sclerosis neuropsychological questionnaire 
informant version; SDMT, symbol digit modalities test; BDI-II, 
Beck depression inventory-II; MFIS, modified fatigue impact 
scale; FSS, fatigue severity scale; MS, multiple sclerosis.
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사용되는 자기 보고식 설문지로 신체 기능, 역할 기능, 일반적인 
건강, 통증/불편감, 불안/우울증, 사회적 기능, 정서적 안정성 및 
체력 수준과 같은 8개의 영역을 평가한다. 

다발경화증의 인지 장애 표현형(cognitive phenotype)

 Fischer et al.38의 제안에 따르면 다발경화증 환자들에게 실
시한 신경 심리학 평가 결과에서 2개 이상의 인지 영역에서 표
준편차 점수가 1.5점에 미치지 못하는 경우에 인지 저하가 있
는 것으로 정의하였다. MS에서 특정 인지 특성을 식별한 연구
는 상대적으로 드물며 일부 연구는 인지 속도나 실행 기능, 에
피소드 기억 등 다양한 인지 영역을 포함하여 MS 환자의 인지 
상태를 분류하였으나 연구 방법론에 따라 결과가 다르게 나타
났다. International classification of cognitive disorders 
in MS (IC-CoDiMS)는 MS 환자의 인지 장애를 평가하고 분
류하기 위해 Hancock et al.39이 개발한 분류 시스템으로 뇌전
증 환자의 인지 장애를 분류하기 위해 개발된 International 
classification of cognitive disorders in epilepsy 모델을 수
정 및 확장하여 도입하였다 (Table 3, Fig. 2A). IC-CoDiMS 모

델에서는 인지 장애 특성을 총 4가지로 분류하였는데 이는 정상
(intact: 손상이 없는 경우), 단일 영역 손상(single-domain im-
pairment: 한 영역에서만 손상된 경우), 이중 영역 손상(bi-do-
main impairment: 두 영역에서 손상된 경우), 다중 영역 손상
(multi-domain impairment: 세 영역 이상에서 손상된 경우)
과 같다. 분류 방식은 최소 4개의 인지 영역에 대한 데이터가 있
는 환자들을 대상으로 분석했고 인지 영역의 저하 정도는 평균
에서 1 표준편차(standard deviation, SD)와 1.5 SD 이하의 기
준을 모두 사용하여 정의하였다. 그 결과 1 SD 기준은 더 민감하
게 인지적 손상을 탐지하며 경미한 손상까지 확인할 수 있었고 
1.5 SD 기준은 임상적으로 더 의미 있는 손상만 걸러내어 대부
분의 MS 환자가 정상 인지로 분류되었다. 주된 인지 저하 영역
은 주의력/처리 속도, 집행 기능에서 자주 발생했으며 이 두 영역
의 결합이 이중 영역 손상(bi-domain impairment)의 가장 흔
한 조합이었다.39 

De Meo et al.40의 연구자들은 대규모 MS 환자 집단의 신경 
심리학적 데이터를 잠재 프로파일 분석(latent profile anal-
yses)을 통해 분석하고 MRI 특징을 평가 도구로 확인하였다

Figure 2. Cognitive phenotypes. (A) International classification of cognitive disorders in MS (Adopted from Hancock et al.39). (B) 
Latent profile analyses (Adopted from De Meo et al.40). MS, multiple sclerosis.

A B

Table 3. Cognitive phenotypes classification

International classification of cognitive disorders in MS39 Latent profile analysis (LPA)40 

Approach Algorithm-based classification using predefined cognitive 
domain impairments

Data-driven clustering using LPA on cognitive test 
z-scores

Cognitive phenotypes Four categories: intact; single-domain impairment; bi-
domain impairment; and multi-domain impairment

Five phenotypes: preserved cognition; mild-verbal 
memory/semantic fluency; mild-multidomain; 
severe-executive/attention; and severe-multidomain

Criteria for 
classification

A domain is impaired if two tests within that domain score 
below -1.0 SD or -1.5 SD

Pattern of cognitive deficits in multiple tests using 
z-score thresholds

Strengths -Standardized taxonomy for MS cognitive impairment 
-Flexibility in test selection across different studies and 
languages 
-Aligns with neuropsychological classification used in other 
neurological diseases

-Identifies clinically meaningful subgroups 
-Incorporates MRI correlates of cognitive 
impairment 
-Useful for individualized treatment strategies

Limitations -Broad categories may overlook finer distinctions in 
cognitive deficits 
-Cutoff-based classification may be sensitive to normative 
dataset variations

-Requires complex statistical modeling 
-May not generalize to all clinical settings

MS, multiple sclerosis; SD, standard deviation; MRI, magnetic resonance imaging.
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(Table 3, Fig. 2B). 연구 결과 인지 장애 특성을 총 5가지로 분류
하였는데 이는 인지 기능 보존형(preserved cognition), 경미한 
언어 기억/유창성 저하형(mild-verbal memory/semantic flu-
ency), 경미한 다영역 저하형(mild-multidomain), 심한 실행 
기능/주의 저하형(severe-executive/attention) 및 심한 다영역 
저하형(severe-multidomain)과 같다. 인지 기능 보존형의 경우 
MRI 결과에서 시상(thalamus)의 부피 감소가 있었고 경미한 
언어 기억/의미 유창성 저하형의 경우 SRT 및 WLG 과제 수행 
저하가 두드러지며 MRI 결과에서는 해마(hippocampus) 위축
과 관련된다. 경미한 다영역 저하형의 경우 SRT, stroop color 
and word test (SCWT), SDMT, PASAT에서 경미한 저하를 보
였다. 심한 실행 기능/주의 저하형의 경우 PASAT 및 SCWT에서 
두드러진 저하가 있었으며 MRI 결과에서 백질 병변 부하(white 
matter lesion load) 증가와 관련이 있다. 심한 다영역 저하형의 
경우 모든 인지 검사에서 심각한 저하를 보였고 이는 질병 후기 
단계에서 더 빈번했지만 초기 MS 환자에게도 관찰되며 MRI 결
과에서 대뇌의 모든 영역에서 심한 위축이 발견되었고 특히 이 
집단은 우울증과도 연관이 있었으며 이는 작업 기억, 집행 기능 
및 정보 처리 속도 저하 와도 관련 있었다.41  

■■ 결론 

MS는 중추신경계의 염증성 탈수초 질환으로 환자의 약  
40-70%에서 인지 장애가 보고되며 아형(subtype) 간에는 인
지 기능 장애의 양상이 상당히 다르게 나타난다(Table 4).42 주
요 인지 장애는 주의력, 처리 속도, 기억력, 집행 및 실행 기능
(전두엽) 저하로 나타나며 이러한 문제는 환자의 일상생활과 
직업적 활동에 부정적인 영향을 미친다. 또한 피로, 우울증, 불
안 같은 심리적 요인이 인지 기능 악화에 기여할 수 있다. MS 

환자의 인지 장애 관리는 정기적인 인지 기능 평가를 통해 약
물 치료뿐만 아니라 인지 재활, 심리적 지원 등을 포함한 다학
제적 접근이 필요하다.42  

인지 장애 평가는 선별 평가와 종합 평가를 통해 확인할 수 있
으며 이러한 인지 장애와 심리적 평가는 질병의 전반적인 임상 
경과를 이해하고 관리하는 데 있어 핵심적인 역할을 한다. 인지 
평가를 통해 질병이 신경계에 미치는 영향을 객관적으로 측정
할 수 있으며 이는 질병 진행과 치료제의 유효성을 평가하는 중
요한 도구로 사용된다. 또한 우울 및 불안과 같은 심리적 요인은 
MS 환자의 정서적 상태와 삶의 질에 밀접한 영향을 미치며 치료
와 재활의 성공 가능성을 결정짓는 중요한 변수로 작용한다. 따
라서 MS 환자들을 관리할 때 인지 기능과 심리적 상태를 통합적
으로 평가하고 이를 기반으로 맞춤형 치료 계획을 수립하는 것
은 환자의 삶의 질을 향상시키는 데 필수적이다. 

최근 연구에서는 MS 환자의 인지 장애를 세분화하여 다양한 
표현형을 구분하려는 시도가 이루어지고 있다. 이러한 인지 장
애 표현형의 구분은 환자의 개별적인 신경 인지적 특성을 이해
하고 질병의 경과를 예측하며 맞춤형 치료 계획을 수립하는 데 
중요한 단서를 제공한다. 특히 특정 표현형이 질환의 진행 과정
에서 나타나는 신경퇴행성 변화나 염증 반응과 어떤 관계를 가
지는지 밝히는 연구는 장기적인 인지 장애 경과를 이해하는 데 
핵심적인 역할을 한다. 이를 통해 MS의 질환 과정을 보다 세부
적으로 이해하고 환자의 삶의 질을 높이는 치료법 개발로 이어
질 수 있고 이러한 후속 연구는 MS의 임상적, 신경학적 관리에
서 새로운 패러다임을 제시할 수 있을 것으로 기대된다. 
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Table 4. Prevalence of cognitive deficits in different subtypes of multiple sclerosis42

CIS/RIS RRMS SPMS PPMS Total CI

Johnen et al.43 (2017) (meta-analysis) 50.0-75.0 >50.0

Ruano et al.44 (2017) 34.5 44.5 79.4 99.3 46.3

Clough et al.45 (2022) 61.9

Ozakbas et al.46 (2018) 53.7

Branco et al.47 (2019) 42.8 (younger);  
77.0% (>55 years)

Lott et al.48 (2022) 42.9

Perrenoud et al.49 (2023) 30.0-45.0 50.0-75.0

Altieri et al.50 (2020) 23.0

CIS, clinically isolated syndrome; RIS, radiologically isolated syndrome; RRMS, relapsing-remitting multiple sclerosis; SPMS, secondary 
progressive MS; PPMS, primary progressive MS; CI, cognitive impairment; MS, multiple sclerosis. 
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