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Until now, there has been no single specific test or objective tool for the confirmative diagnosis of amyotrophic lateral sclerosis (ALS). 
Therefore, confident diagnosis of ALS is mainly based on clinical history and neurological features. In fact, diagnosing ALS is largely 
done by an empirical manner and influenced by each clinician’s subjective decision. However, it is widely known that typical clinical 
features become overt during the advanced stage of ALS. Hence the diagnosis of ALS, especially in the early stage of disease, is a 
challenging problem. Nonetheless, early detection of ALS and inclusion in clinical trial, as well as multidisciplinary care, may lead to 
better outcome of disease. Previous failures of therapeutic trial for ALS might be largely associated with this diagnostic issue. To 
overcome this challenge in the diagnosis of ALS, researchers need to be familiar with diagnostic certainty and have full knowledge 
about either mimicking conditions or variants or variants/spectrum of ALS. This article briefly review regarding these issues focusing 
on the recent guide or literature and provide some clues for the better differential diagnosis of ALS.
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서  론

근위축측삭경화증(amyotrophic lateral sclerosis, ALS)은 

운동신경계를 주로 침범하는 비가역적인 급격한 신경퇴행을 

보이는 위중한 질환이다.1 확진을 위한 적정한 객관적인 생

체표지자(biomarker)가 없기 때문에 이 병은 주로 병력과 신

경계 진찰을 통해서 임상적으로 진단되며 전기진단적 검사

를 보조적으로 활용한다.2 임상적으로 ALS는 상, 하운동신경

세포 증상 징후를 동일 분절에서 보이면서 이러한 악화소견

이 지속적으로 진행하는 특징을 갖는다.3,4 ALS는 운동신경세

포 과흥분성이라는 병태생리적 특성을 갖는데 이러한 측면

이 임상적으로는5 현저한 근섬유다발수축(fasciculation)이나 

근경련(cramp) 등으로 나타나기도 한다.6 위와 같이 임상 소

견들이 ALS의 진단에 큰 비중을 차지함에도 불구하고 특정 

임상 소견들의 진단적 가치는 상대적으로 잘 규명되지 않고 

있다. 앞으로 규명이 필요하지만 몇몇 유용한 ALS 특이적 임

상 소견들을7-9 통해 ALS의 병태생리적 측면과 진단적 유용성

을 판단하는 시도가 있어왔다(Table 1).

모든 신경계 질환이 그러하듯이 ALS도 비가역적인 손상이 

발생하기 전의 적절한 질병변형치료(disease modifying treat-

ment)가 ALS의 치료가능성을 높일 가능성이 있다.10 하지만 

ALS에서 임상 증상과 징후가 발현하는 시기는 운동신경세포

의 퇴행이 상당히 진행된 시점이기 때문에,11 ALS의 조기진

단은 어려운 실정이다. 현재까지 riluzole을 제외하고는 ALS

의 치료에 대한 임상시험은 모두 실패하였는데,12 이에 대한 

원인으로 기존의 진단방법들에 의해서는 ALS의 조기진단이 

매우 어렵고, 따라서 효과적인 치료를 초기에 시작할 수 없었

다는 점이 지적되어 왔다.11 따라서 ALS의 진단에 대한 연구
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Table 1. Signs with a high positive predictive value* for amyotrophic lateral sclerosis where there is a history of progressive motor-only 
weakness

Clinical signs Implications

Fasciculations If generalized (easily missed over the anterior shoulders)

Bilateral wasting of the
tongue

Lateral borders, particularly where there are also fasciculations (best observed without protrusion) and a brisk 
jaw jerk or orbicularis oris reflexes 

The ‘split hand’,8 or ‘split hand plus’7,9 Preferential wasting of the lateral border of the hand, that is, first dorsal interosseous and abductor pollicis 
brevis compared to abductor digiti minim (‘split hand’) or flexor policis longus (‘split hand plus’). This is 
thought possibly to reflect cortical organization 

Head drop Weakness of neck extensors. Myasthenia gravis is a consideration but this sign should not be attributed to 
cervical spondylosis 

Emotionality Exaggerated response to emotional stimuli, usually crying, typically with bulbar weakness and often with an 
abnormal response to
glabellar tap 

Cognitive or behavioral impairment Frontotemporal dementia overlap features
*Not formally validated.

Table 2. Awaji-shima consensus recommendations for diagnostic categories of ALS13

Clinically definite ALS clinical or electrophysiological evidence by the presence of LMN as well as UMN signs in the bulbar region and at least two 
spinal regions or the presence of LMN and UMN signs in three spinal regions 

Clinically probable ALS clinical or electrophysiological evidence by LMN and UMN signs in at least two regions with some UMN signs necessarily 
rostral to (above) the LMN signs 

Clinically possible ALS clinical or electrophysiological signs of UMN and LMN dysfunction are found in only one region; or UMN signs are found 
alone in two or more regions; or LMN signs are found rostral to UMN signs. Neuroimaging and clinical laboratory studies will 
have been performed and other diagnoses must have been excluded

들은 ALS의 조기진단을 가능하게 하는 방향으로 많은 시도

가 있어왔으며 연구자들은 이와 연관된 새로운 지식의 습득

과 ALS의 조기 진단을 실제 임상에서 적용 가능한 능력을 요

구 받고 있다. 본 고는 이러한 측면 즉, ALS의 진단 측면에서

의 어려움을 첫째, ALS 진단의 진단적 확실성 문제, 둘째, 

ALS의 다양한 아형과 범주와 연관된 문제, 마지막으로 ALS 

모방증후군과 감별진단에 연관된 문제, 이 세 항목의 주제들

에 관해서 근래의 연구 경향을 중점적으로 고찰하고자 한다. 

본  론

1. 진단적 확실성(diagnostic certainty)에 관한 문제

임상적, 전기진단적 소견을 통해서 ALS를 진단할 때, 진단

적 확실성을 평가하는 revised El Escorial criteria (rEEC)
4
와 

여기에 근전도 소견을 임상소견과 동일한 비중으로 평가하

는 Awaji 기준이
13

 현재 널리 이용되고 있다. rEEC는 이 전부

터 기준자체의 경직성으로 인해 조기 진단과 특히 진단적 민

감성의 문제를 지적 받아왔다.
11

 일반적으로 임상시험에 포

함되는 ALS 카테고리는 "clinically definite"와 "clinically 

probable" 카테고리들인데 단적인 예로, rEEC를 이용 하였

을 때, ALS 환자가 심하게 진행되어 사망에 이르는 시기에서

도 "clinically possible" 카테고리에 머무는 경우도 존재할 수 

있었다.
11

 따라서 특히 초기 ALS를 임상시험에 포함시키기 

위해 진단기준의 민감성을 향상시킬 목적으로 새로운 기준

의 도입이 필요하게 되었다. Awaji 기준은 기존의 rEEC 기

준에 전기진단적 소견을 임상적 소견과 동일한 비중으로 판

정하는 기준이다. 구체적으로 침 근전도(electromyography, 

EMG)에서 근섬유다발수축 전위(fasciculation potential, FP)

가 운동단위전위의 신경재분포(reinnervation) 소견과 동반

된다는 전제 하에서는 FP도 양성예파(positive sharp wave)

와 섬유자발 전위(fibrillation potential)가 반영하는 탈신경

(denervation)과 동일한 비중으로 판정하여 카테고리를 분류

한다(Table 2).
13

현재까지 몇 몇 연구들이 Awaji기준은 rEEC에 비해서 진

단적 민감성을 높였고 특히 구마비가 주된 ALS에서 이런 효

과가 더 현저했음을 보고한 바 있다.
14-17

 근래의 한 메타-분석
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Figure 1. Forest plot of all studies (A). Among amyotrophic lateral sclerosis (ALS) patients with all the categories, this diagram shows the 
proportion of patients classified as probable or definite amyotrophic lateral sclerosis. Forest plot of selected studies which have the in-
formation about “clinically probable-laboratory supported” category (B). Among amyotrophic lateral sclerosis (ALS) patients confined 
to this category, this diagram shows the proportion of patients classified as probable or definite amyotrophic lateral sclerosis. M-H; 
Mantel-Haenszel, rEEC; revised El Escorial criteria.

은 이러한 결과들을 수합 분석(pooled analysis)하여 Awaji 

기준이 rEEC보다 약 4배 정도의 진단적 우수성을 보인다고 

주장하였다.15 하지만 Awaji 기준에서는 “clinically probable- 

laboratory supported” 카테고리가 삭제됨에 따라 상운동신

경세포 이상이 한 분절에만 존재하고 무증상의 전기진단적 

이상소견이 여러 분절에 존재하는 ALS에서는 rEEC에 비해 

민감성이 떨어진다는 주장도 있다.18-20 본 저자가 최근까지

의 문헌들을 -이전의 메타-분석에서 제외된 Awaji 기준의 부

정적 영향을 보고한 한 연구를 포함하여- 분석한 결과, Awaji 

기준은 rEEC에 비해서 진단적 우수성이 2.7배 정도 되지만 

"clinically probable-laboratory supported" 카테고리에 국한

하여 분석 시에는 rEEC에 비해서 진단적 민감성이 낮음을 확

인할 수 있었다(Fig. 1A, B).21 정리하면 Awaji 기준은 rEEC

에 비해 ALS를 상위 카테고리로의 진단에 일반적으로 더 민

감하여 조기진단에 유용하며 특히 구마비형 ALS에서 더욱 

민감한 것이 사실이다. 하지만 한 분절에서만 상운동신경

세포 이상이 존재하는 "clinically probable-laboratory sup-

ported" 카테고리에서는 Awaji 기준에 의해서 오히려 "clinically 

possible" 카테고리로 하향분류 할 수 있다는 문제점도 고려

해야 할 것이다.

2. 다양한 아형과 범주의 문제

임상소견, 진행속도, 및 예후 면에서 차이가 있는 ALS의 

아형들이 있으며 상당 수에서는 전형적인 ALS로 진행하며 

분자수준에서 ALS와 공통된 병태생리를 보인다. 하지만 경

우에 따라서는 전형적인 ALS로 진행하지 않는 경우도 있어

서 이들을 ALS와 동일한 질환으로 판단할건지 별도의 다른 

질환으로 볼 것인지에 대한 의견이 아직 분분하다.

1) 진행성 근위축증(progressive muscular atrophy, PMA)

상운동신경세포 임상소견 없이 발생하는 순수 하운동신경

세포 증후군으로 정의되며 거의 팔다리에서 증상이 시작하

나 드물게는 삼킴장애가 첫 증상일수도 있다. 약 22%-50%정

도에서 상운동신경세포 침범이 발생하고 일반적으로 천천히 

진행한다는 점 외에는 ALS와 유사한 경과를 보인다고 알려

져 있다.22,23

A

B
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2) 원발측삭경화증(primary lateral sclerosis, PLS)

PMA와 반대로 순수 상운동신경세포 증후군이며 오랫동안 

이 증후군이 ALS와 다른 별개의 질환인지에 대한 논란이 있

었다. 특히 상운동신경세포 증상이 우세한 ALS의 초기에는 

감별하기가 어려우므로 PLS의 진단을 위해서는 증상시작 후 

3년 또는 4년 이상 하운동신경세포 이상소견이 없어야 한다

는 주장도 있었다.24 하지만 임상소견이 없더라도 전기생리

학적으로 하운동신경세포 침범소견을 보이는 경우나 수부근

육의 위축이 PLS 에서 동반되는 경우도 있으므로 PLS를 ‘상

운동신경세포 우세성 ALS’라 명명해야 한다는 주장도 있다. 

PLS의 예후는 전형적인 ALS보다 현저히 좋은 것으로 보고되

고 있다.25

3) 동요 팔(flail arm) 아형과 동요 다리(fail leg) 아형

동요 팔(flail arm) 아형과 동요 다리(fail leg) 아형은 원래 

하운동신경세포 우세성 증후군의 국소아형으로 여겨졌으며 

전형적인 ALS에 비해서 느린 진행을 보이는 특징이 있다.26 

동요 팔 아형은 Vulpian-Bernhardt증후군, brachial amyo-

trophic diplegia 등으로도 불리며26 근위약과 위축이 상지 근

위부에서 대칭적으로 시작하는 아형으로 이 부위의 증상이 

상대적으로 심하여 어깨의 근위축이 현저한 상태에서 심한 

이완성 마비를 보이는 동요 팔 증상을 보이게 된다. 특징적

으로 심부건반사가 감소되거나 사라지는데 침범되지 않은 

사지에서는 정상 또는 항진된 반사를 보인다. 상지와 달리 

하지는 수 년간 정상 소견을 보이고 삼킴장애나 호흡근마비 

역시 늦게 나타난다.27

동요 다리 아형은 하지 원위부에서 시작하며 역시 침범 부

위에는 하운동신경원성 근위약과 심부건반사의 소실을 보이

면서 이외의 부위에서는 반사항진을 보이는 아형이다.28 특

히 비대칭적 국소적 침범시에는 임상적 전기생리학적 진단

이 용이하지 않아서 진단이 늦어지기도 한다.

4) ALS에서의 인지행동장애 또는 전측두엽치매

근래에 ALS의 임상소견에서 가장 주목 받는 분야로서 아

직 연구자간에 확립된 합의는 없지만 이를 기존에 알려져 있

는 전측두엽치매(frontotemporal dementia, FTD)-운동신경

세포질환과 구분하여 치매이전의 단계에서도 이를 규정하고 

연구하는 시도가 진행되고 있다. 본고에서는 Murphy 등의 

분류29,30에 따라서 각 내용을 간략히 기술하고자 한다.

(1) ALS with cognitive impairment (ALSci)

실행능력과 연관된 2개 이상의 신경심리검사 결과가 해당

연령 평균보다 1.5표준편차 미만으로 저하되어있지만 Neary

의 전측두엽치매의 정의
31

에는 부족한 경우에 해당한다. 이 

기준을 적용하였을 때, ALSci의 빈도는 3차 ALS전문센터에 

약 50% 이상 빈발하는 것으로 보고되며 최근의 국내 보고도 

유사한 결과를 보였다.
32,33

 가장 흔히 나타나는 장애는 실행

능력의 장애이며 그 외 여러 전두엽 이상 증상들이 발생할 

수 있다.

인지장애 정도와 ALS의 질병 진행 정도와의 연관성을 분

석한 많은 연구들이 시도되었는데 하지만 이들은 항상 일관

된 결과를 보이지는 않았다. 즉, 구마비의 발음장애와 같은 

증상이 주의산만과 같은 전두엽장애 증상과 연관성을 확인

한 임상연구
34

에서 구마비형 ALS환자의 전두엽 및 측두엽 신

경원에서 퇴행성변화가 운동피질영역을 넘어서 존재함을 확

인한 병리학적 연구
35

가 있는 반면 구마비의 존재가 ALSci의 

존재나 진행에 유의한 연관성이 없다는 보고들도 있었다.
32,36

 

하지만 다양한 종류의 신경심리검사 방법들을 통한 최근의 

메타분석 보고는 치매가 없는 ALS환자에서도 상하운동계를 

넘어선 대뇌피질의 비운동영역까지도 병변이 확장됨을 시사

하는 결과를 보고하고 있다.
37

(2) ALS with behavioral impairment (ALSbi)

표준화된 간병인 면접 설문을 통해서 전두엽형 행동장애 

소견이 두 분야 이상에서 보이는 경우로 정의한다. 이 역시 

FTD 진단기준에 맞지 않아야 한다. ALSbi역시 연구방법에 

따라서 다양한 진단율을 보이지만 무관심(apathy)이 환자의 

우울 정도, 질병기간 및 인지기능 저하에 상관없이 언어능력

의 유창성에 비례하여 약 55% 정도의 환자에서 일관되게 발

생함이 보고되었다.
38

 ALSbi가 ALS-FTD와 연속선에 있는 질

환인 증거는 없으며 또한 ALSbi에서는 FTD에서 흔히 관찰되

는 탈억제(disinhibition) 증상이 빈발하지 않는 특징이 있다. 

물론 무관심이 구조적 이상 이외에 피로, 호흡근위약, 수면장

애, 불안, 및 약물효과와 같은 이차적 문제 때문에 발생할 수 

있다는 점을 유의해야 하지만 우울증과 같은 유사한 측면을 

갖는 증상보다 무관심이 ALS에서 현저히 빈발한다는 보고는 

무관심의 발생이 이차적 문제라기보다는 ALS자체의 증상으

로 발생하는 것임을 시사하고 있다.
39

(3) ALS with frontotemporal dementia (ALS-FTD)

Neary의 전측두엽치매 진단기준
31

을 만족하는 ALS환자들
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Table 3. Main mimics of MND based on experience of approximately 1,000 patients seen in a tertiary referral clinic, and with the key 
clue to alternative diagnosis listed6

Predominant signs Mimic disorder Key clues

LMN Benign fasciculations No weakness

Multifocal motor neuropathy with
conduction block

Weakness greater than wasting and predilection for finger extensors, slowly progressive

Neuralgic amyotrophy Severe pain at onset and arrest of progression

Kennedy’s syndrome (spinobulbar
muscular atrophy)

Very slow progression with gynaecomastia, and often prominent chin fasciculations

Motor-predominant CIDP Symmetrical, fluctuating, mild sensory features, slowed conduction velocity

Inclusion body myositis Slowly progressive, predilection for quadriceps and medial forearms especially with serum
creatine kinase >1,000 IU/L

UMN Hereditary spastic paraparesis Younger-onset, slowly progressive, minimal upper limb involvement, especially with family
history

Primary progressive multiple sclerosis Slowly progressive, often with sensory features, especially where there is possible MRI
evidence of demyelination and positive CSF oligoclonal bands

Mixed Cervical myeloradiculopathy Prominent neck pain especially with sphincter involvement. May be pure motor

CIDP, chronic inflammatory demyelinating polyradiculoneuropathy; CSF, cerebrospinal fluid; LMN, lower motor neuron; MND, motor neuron disease; 
UMN, upper motor neuron.

을 말한다. ALSci나 ALSbi보다 이 전부터 알려져 온 질환으

로 ALSci와는 달리 FTD 증상이 ALS증상보다 전에 발생한다

는 특징이 있다. 한 전향적 연구에서는 ALS-FTD의 인지장애

가 운동증상이 발생하기 평균 7년 7개월 이전에 선행함을 보

고하였다.29,30 FTD전문센터에서 약 15% 정도의 환자가 운동

신경세포질환이 병발함을 보고한 연구40는 있으나 아직 ALS

전문센터에서 FTD가 어느 정도 병발하는지를 조사한 연구

는 없었다. 이러한 연구가 어려운 이유로 ALS환자는 FTD가 

발생하기 이 전에 일찍 사망해서 이의 동반 정도가 과소평가 

되기 때문이라는 가설과 ALS의 병기가 말기에 접어들수록 

환자의 운동증상과 언어증상이 악화되어 인지능력을 판단하

기 어려워 FTD 진단이 어려울 가능성을 제시하기도 한다. 

따라서 ALSci와 ALS-FTD를 동일질환의 연속선에서 보는 즉, 

ALSci를 경도 또는 초기의 질환으로 ALS-FTD를 중증의 말기

질환으로 해석하는 관점도 있다. 하지만 FTD가 ALS 이전에 

진단된 환자군에서만 운동증상에 비례하여 인지기능저하가 

진행하였다는 보고41는 있는 반면 ALSci군에서의 인지기능 

저하는 ALS 의 진행에 따라서 특이적으로 발생한다는 증거

가 미약하기 때문에42 이러한 관점도 논란의 여지가 있다.

3. ALS 모방증후군으로부터의 감별진단의 문제

ALS 감별진단의 어려움은 ALS의 진단과정이 임상 소견을 

주로 이용하면서 앞의 두 문제 -ALS 자체의 진단적확실성과 

다양한 아형으로 발현- 를 내포하고 있기 때문에 더욱 심화

된다. 수많은 ALS의 감별진단명들이 드문 경우는 증례보고

에서 부터 더 흔한 경우는 일종의 ALS 모방증후군의 형식으

로 알려져 왔고 경계되어 왔다.43 따라서 ALS의 전형적 또는 

비전형적 증상과 유사한 임상소견을 보일 수 있는 ALS모방

증후군의 가능성이 있다면 병기가 진행 중에도 ALS의 감별

진단의 과정을 반복할 필요가 있다. 표 3은 ALS의 감별진단

에 있어서 대표적인 위험신호(red flag sign)들을 ALS 증상의 

발현 양상에 따라서 정리한 것이다.

1) 하운동신경세포 국한 증상

(1) 양성 근섬유다발수축(benign fasciculation)

빈도 면에서 가장 흔한 ALS 의심 증후군으로 볼 수 있다. 

일반적으로 의대생이나 의료직에 근무하는 사람들에게서 흔

한 것으로 알려져 있다.44 일반적으로 ALS 이외의 근섬유다

발수축은 생리적, 운동, 불안, 카페인, 또는 알코올 섭취와 연

관해서 발생하는 것으로 알려져 있다. 양성 근섬유다발수축

과 ALS에서의 근섬유다발수축의 감별점에 대해서는 많은 이

견이 있었지만 개개 증상이나 전기진단학적 전위의 차이나 

발생부위, 발생빈도 측면의 명확한 감별은 어려운 것으로 알

려져 있다.45 다만 ALS의 호발 연령인 50대 이후에 발생하면서 

빠른 시간 내에 근력약화 소견을 동반하면 ALS에 의한 근섬

유다발수축을 의심할 수 있다. 드물게 양성 근섬유다발수축 
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양상의 병력 후에 ALS가 발생하는 경우도 있는데 이 경우의 

근섬유다발수축은 이 전에 이런 현상이 없던 사람에게서 급

격하게 온 몸에 퍼지는 양상으로 발생하는 경향이 있었다.
6

(2) 전도차단을 동반한 다초점 운동신경병(multifocal mo-

tor neuropathy with conduction block)

문헌에서 볼 때, ALS의 감별진단에 대표적으로 고려되는 

질환이다. 질병자체는 매우 희귀한 것으로 추정되며 일반적

으로 ALS 유병률의 1/10 정도로 보고되는데 면역글로불린 

정주 치료에 효과가 있기 때문에 특히 감별진단이 중요하

다.
46

 ALS보다는 약간 젊은 연령에 호발하며 명칭대로 다초

점성으로 발생하여 특히, 상완의 국소성 신경병 양상으로 발

현하는 경우가 많아서 초기에는 단신경병증으로 오진되는 

경우도 있다. 전도차단 소견이나 GM1 항강글리오시드 항체

가 항상 감지되는 것이 아니므로(약 50%에서만 양성) 진단

에 어려움을 주는 경우가 있다. 구마비를 동반하지 않고 기

대수명에 지장이 없다는 점이 감별점이다. 

(3) 신경통근위축(neuralgic amyotrophy)

Parsonage-Turner 증후군, 상완신경총염으로도 불리며 일

반적으로 바이러스 감염력 후 편측에서 심한 통증 -불쏘시개

를 겨드랑이에 끼워 넣은듯한- 과 함께 근위약이 시작한다. 

드물게 가족력을 동반한 경우도 있다. 근위약과 위축이 심하

게 나타나는 경우도 있으나 특징적으로 일정시기 후 진행이 

중단된다.

(4) 척수연수근위축증(spinobulbar muscular atrophy)

성염색체 연관 유전질환으로, androgen 수용체 유전자의 

삼염기서열 반복에 의해 발생하므로 남성에서만 발생하고 

40, 50대 연령에 주로 발견된다. 매우 느리게 진행하는 하운

동신경세포 증후군으로 구마비, 근위축, 호흡근 침범 이 외에

도 감각신경병증이 동반되기도 한다. 얼굴 근육의 미세한 근 

단위수축(twitching)이 매우 특징적이다. Androgen 수용체 

이상과 연관된 증상으로 여성형유방 등의 내분비 증상을 확

인 할 수 있다. 치료는 없지만 기대 수명에는 영향이 없는 것

으로 알려져 있다.

(5) 운동 우세성 만성염증탈수초다발신경병(motor-pre-

dominant chronic inflammatory demyelinating poly-

radiculoneuropathy, CIDP)

일반적으로 CIDP의 1/3에서는 거의 운동 우세성 임상소견

만을 나타내므로 ALS의 감별진단에 포함될 수 있다. 하지만 

임상적인 재발과 관해의 확인과 신경전도검사에서 특징적인 

탈수초성 변화를 통해서 운동 우세성 CIDP를 감별할 수 있다.

(6) 포함체근염(inclusion body myositis, IBM)

ALS 보다 훨씬 드문 질환이지만 느리게 진행하는 근육병

으로 특히 상완의 내측부위와 하지의 사두박근을 침범하며 

50대, 남성에 호발 한다. 근육의 병이므로 Creatinine Phospho- 

Kinase가 1,000 IU/L 이상으로 증가하면 의심할 수 있으나 

증가되지 않는 경우도 있으며 특히 EMG에서는 fibrilation을 

동반한 신경원성 이상을 보이는 경우도 많으므로 EMG 소견

이 오히려 감별진단에 함정이 될 수 있다. 근생검에서 특징

적인 테가 있는 공포(rimmed vacuole)를 포함함 근원성 변

화를 확인하면 ALS와의 감별이 용이하다. 흥미롭게도 IBM이 

실제로 ALS, FTD와 동반되어 나타나는 경우도 있고 근생검

에서 TAR DNA-binding protein of approximately 43kd (TDP- 

43)이 염색되는 경우도 있어
47

 IBM을 근육의 퇴행성질환으

로 보는 견해도 존재한다.

(7) 기타 

이 외에도 비대칭성 척수근위축증(asymmetrical spinal mus-

cular atrophy), 경추 다발신경근병(cervical polyradiculopathy), 

방사선 신경근병(radiation-induced radiculopathy), 감염 등

도 ALS를 진단하기에 앞서 감별해야 할 질환들에 포함될 수 

있다.

2) 상운동신경세포 국한 증상

(1) 경직하반신불완전마비(hereditary spastic paraparesis, 

HSP)

유전적으로 다양한 군의 질환으로 40%에서 SPAST 유전자

와 연관이 있으며 유전자 검사가 되지 않는 군의 경우 감별

이 어려운 경우가 있다.
48

 일차적으로 척수의 척수로 이상에 

의해 나타나는 증상들로서 상지보다는 양하지마비, 경직, 실

조증, 및 괄약근이상 등의 증상으로 나타날 수 있다.

(2) 원발진행 다발성경화증(primary progressive multi-

ple sclerosis)

원발성으로 관해 없이 진행하는 유형의 MS가 종종 PLS와의 

감별진단에 포함되기도 한다. 이 질환도 50대, 남성에서 호발

하는 것으로 알려져 있다.
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(3) 대사성 척수병(metabolic myelopathies)

천천히 진행하는 척수병증의 대표적인 원인들로 비타민 

B12 결핍, 구리 결핍 등이 잘 알려져 있으며 이들 역시 상운

동신경세포 우세성으로 발현하는 ALS의 감별진단에 포함될 

수 있다. 

3) 하운동신경세포와 상운동신경세포 복합 증상

(1) 경추 척수신경근병(cervical myeloradiculopathy)

실제 임상에서 가장 흔하고 중요한 ALS의 감별진단이 될 

수 있다. 특히 경추 척수신경근병증에서는 순수 운동증상을 

보이면서 괄약근 이상이 없는 경우가 ALS의 감별진단에 흔

히 포함된다. 가성 구마비가 의심되는 증상, 경부 상방 원인

의 이상 증상이 있으면 감별이 가능하다. ALS의 호발연령이 

50대 이후이고 일반적으로 65세 이후에 빈발하므로 경추부

의 이상이 우연히 발견되는 경우도 많다. 따라서 ALS를 진단

하지 못하고 경추부 문제로 오진하여 불필요한 외과적 처치

를 하는 경우를 피해야 한다.
49

 

결  론

ALS가 다른 신경학적 질환과 구분되는 특징으로는 첫째, 

중추신경계와 말초신경계의 운동계를 동시 또는 순차적으로 

침범하며 둘째, 어떤 신경퇴행성질환 보다 더 빠른 속도로 진

행한다는 것이다. 근래에는 ALS가 운동계 이외의 다른 신경

계 영역을 침범할 수 있으나 질병의 빠른 진행속도와 조기 

사망으로 인해서 비운동계 임상증상이 감지되지 못할 가능

성도 제기되고 있다.
50

 본 고에서도 다룬 FTD 범주의 인지 및 

행동이상에 대한 보고 역시 위의 가능성을 지지하는 결과라 

할 수 있다. 따라서 적정한 진단적 생체표지자가 부족한 현

실에서 위와 같은 다양한 신경계의 침범과 이에 의한 증상들

은 ALS의 진단을 더욱 어렵게 하는 점들이다. 이러한 어려움

은 특히, ALS의 임상소견을 단면적으로만 접근하였을 때, 또

는 증상이 경미하여 모호한 초기의 ALS에서 더욱 심화될 것

이다. 따라서 연구자는 ALS의 전형적 또는 비전형적인 임상

소견들은 물론, 본 고에서도 소개된 인지행동장애와 같은 향 

후 규명되어야 할 비운동계 임상소견에 대해서도 익숙해야 

할 필요가 있다. 이러한 노력은 ALS의 진단적 측면뿐만 아니

라 ALS의 미지의 병태생리를 규명하는데 중요한 단서로서도 

작용할 수 있다. 

정리하면, ALS는 질병특이적 확진 검사가 없음에도 불구

하고 지금까지도 새롭고 다양한 임상소견으로 발현하기 때

문에, ALS의 임상 양상과 진단적 해석은 계속 문제가 될 가능

성이 높고 이를 해결하려는 노력하는 자체가 ALS라는 불치 

질환의 병태생리적 및 진단적 규명에 단서를 제공하는 과정

이 될 수 있다는 점을 명심해야 할 것이다.
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