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An Adult Moyamoya Disease Confirmed by Ring Finger Protein 213 

Gene Test and Radiological Studies
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A 63-year-old female complained of transient dysarthria. MRA was conducted to evaluate this symptom, revealing distal 

internal carotid artery occlusion with collateral vessel development, suggesting Moyamoya disease, which had not been 

detected in MRA performed 5 years previously. Vascular risk factors and laboratory findings suggested no cardiac or 

autoimmune diseases. The diameter of stenosis of the middle cerebral artery on high-resolution MRI was 2.11 mm, and 

genetic evaluation revealed mutation of the gene encoding ring finger protein 213 (RNF213). High-resolution MRI and 

gene studies are useful for distinguishing between Moyamoya disease and atherosclerosis.
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모야모야병은 드문 뇌혈관질환으로 양측 내경동맥 원위부를 

시작으로 중대뇌동맥과 전대뇌동맥, 후대뇌동맥의 협착과 폐색

이 서서히 진행하고 동시에 뇌기저부에서 곁순환이 점점 발달

하는 병이다. 소아환자에서는 협착부위가 점차 진행하는 것은 

흔히 확인할 수 있지만 성인에서는 흔치 않다. 하지만 최근 성

인 모야모야병에서도 시간에 따라 협착 부위가 진행한다는 보

고가 있으며 그 빈도도 이전 연구에 비해 비교적 높았다.1

성인기에 시작되는(de novo) 모야모야병은 매우 드물며 최근 

일본에서 자기공명혈관촬영술이나 고식적혈관조영술로만 확인

된 일부 증례가 보고되었다.2,3 우리나라는 일본과 마찬가지로 

모야모야병의 유병률이 높지만 아직까지 정상혈관을 가졌던 성

인에서 추적검사를 통해 모야모야병의 발병이 확인된 증례는 

없었다.

또한, 고해상도자기공명영상을 이용하여 두개내혈관죽경화와 

모야모야병을 구분하기도 한다. 최근 연구에 따르면 고해상도자기

공명영상을 이용할 경우, 중대뇌동맥의 외경 2.39 mm를 기준으로 

그보다 외경이 작을 경우 모야모야병 진단의 민감도 90%, 특이도 

83.3% 정도로 두개내혈관죽경화와 감별진단에 유용하다.4

저자들은 고식적혈관조영술, 유전자검사와 고해상도자기공

명영상을 통해 전에 없었던 모야모야병이 성인기에 발생한 것

을 확인한 증례를 경험하였기에 보고하는 바이다.

증 례

63세 여자가 잦은 두통과 2개월 전 일시적으로 지속된 구음

장애 때문에 병원에 왔다. 과거력에서 15년 전 골감소증을 진단

받은 적이 있으나 이외에 고혈압, 당뇨병, 고지혈증이나 심뇌혈

관질환은 없었다. 흡연력과 음주력은 없었고 은행엽엑기스와 
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Figure 1. Initial and follow-up MR angiography. 
(A) First MR angiography which was taken 
when the patient had presented with peripheral 
dizziness 5 years ago shows no significant steno- 
occlusion in the intracranial arteries. (B) Second 
MR angiography reveals occlusion of right distal
internal carotid artery (arrow). 

Figure 2. Conventional cerebral angiography. 
Right internal carotid angiograms (A: antero- 
posterior view, B: lateral view) shows occlusion 
of right distal internal carotid artery with initiation
of moyamoya vessels (Suzuki grade 2, arrow). 
Left internal carotid angiogram (C) and left 
vertebral angiogram (D) illustrates prominent 
leptomeningeal collateral flow through anterior 
communicating artery and posterior cir- culation. 

칼슘제를 복용하고 있었으며 항혈소판제나 항응고제는 복용하

지 않았다. 어머니에게 고혈압이 있었고 뇌혈관질환이나 자가

면역질환과 관련된 가족력은 없었다. 환자는 5년 전에 말초어

지럼증 때문에 뇌자기공명영상과 자기공명혈관촬영을 하였고 

뇌혈관에 뚜렷한 협착이나 폐색은 없었다(Fig. 1-A). 그러나 최

근 2개월 전부터 발생한 구음장애의 원인을 찾기 위하여 시행

한 뇌자기공명영상과 자기공명혈관촬영술에서 오른쪽 내경동

맥의 원위부가 완전 폐색이 있었다(Fig. 1-B).

혈액검사에서 공복혈당은 81 mg/dL, 전체 혈중콜레스테롤은 

202 mg/dL, 중성지방은 57 mg/dL, 저밀도지질단백질은 121 mg/dL, 

호모시스테인은 10.1 μmol/L로 정상이었으며, 갑상선호르몬과 

갑상선글로불린항체, 미세소체항체, 갑상선자극호르몬수용체항

체, 전신 혈관염과 관련된 자가항체검사도 정상이었다. 심전도

에서 부정맥도 없었다. 고식적혈관조영술에서 오른쪽 내경동맥 

원위부 폐색과 함께 뇌기저부의 곁순환이 다소 발달하여 Suzuki 

grade 2에 해당하였다(Fig. 2). 전대뇌동맥과 후대뇌동맥의 연수
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Figure 3. High resolution MRI. The right middle cerebral artery (MCA) is collapsed and occluded without atherosclerotic plaque. The outer 
diameter of MCA is 2.11 mm without positive remodeling. The outer diameter of vessel wall was measured on cross-sectional images of the 
most smallest lumen on proton density-weighted image. The boundary of the vessel was defined as the surface between the vessel wall and 
meninges (or cerebrospinal fluid).4  (A) Proton density-weighted image (B) T1-weighted fluid attenuation inversion recovery (FLAIR) image 
(C) T2-weighted image.

막곁순환을 통해 오른쪽 반구에 혈액공급이 이루어지고 있었다. 

고해상도자기공명영상에서는 협착이 가장 심한 부위의 단면에

서 뇌수막 혹은 뇌척수액에 접하는 부위를 경계로 하여 직경이 

가장 작은 부위를 동맥 외경(outer diameter)4으로 정하였고 증례

에서는 2.11 mm로 측정되었다. 또한, 죽경화증에서 흔히 나타나

는 혈관벽의 편심 플라크5는 보이지 않았고(Fig. 3) 가돌리늄조영

T1영상에서 오른쪽 중대뇌동맥에 경미한 혈관벽 조영이 보였다. 

모야모야병에서 가장 흔히 동반되는 돌연변이인 염색체 17번에 

위치한 Ring finger protein 213 (RNF213) 유전자의 p.Arg4810Lys 

(A4810K, 표준서열NP_001243000.1 기준)을 확인하기 위하여 혈

액을 채취한 후 RNF213 유전자의 60번째 엑손 (exon)을 자체 제작

한 길잡이 (primer, forward, 5’-GCTGCATCACAGGAAATGAC-3’, 

reverse, 5’-AAGGAGTGAGCCGAGTTTGA-3’)를 이용하여 중

합효소연쇄반응을 시행한 후 염기서열분석을 하였다. 그 결과 

14429번째 염기서열인 구아닌(Guanine, G)이 아데닌(Adenine, A)

으로 바뀌는 c.14429G>A 돌연변이(표준서열NM_001256071.1)의 

이형접합체(heterozygote)가 발견되었다. 환자는 아스피린과 칼

슘통로차단제를 처방받은 후 퇴원하였으며 이후 6개월 동안 증

상의 재발은 없는 상태이다.

고 찰

본 증례는 죽경화의 위험인자가 없는 성인 여성에서 이전에 

협착이 뚜렷하지 않았던 혈관이 5년 만에 폐색되었고, 진단에 

합당한 영상결과와 RNF213 유전자 돌연변이가 확인되어 모야

모야병으로 판단하였다. 고식적혈관조영술에서 오른쪽 원위부 

내경동맥 폐색과 뇌기저부의 곁순환이 있었고, 모야모야혈관병

증을 유발할 수 있는 다른 질환은 없었기 때문에, 진단기준에 따

라 추정모야모야병(probable moyamoya disease)에 부합한다.6

성인에서 모야모야혈관병증이 나타났을 때 두개내혈관의 죽

경화증에 의한 혈관변화와 감별하는 것은 치료 및 예후 판단에 

있어 매우 중요하다. 최근 RNF213 유전자 돌연변이가 모야모

야병의 감수성 유전자로 밝혀져서, 진단에 큰 도움이 되고 있

다. 우리나라와 일본, 중국의 모야모야병 환자를 대상으로 한 

연구에서 환자의 74.5% (187/251)에서 RNF213 유전자의 R4810K 

돌연변이가 있었으며 대조군에서는 2.5% (18/707)에서 동일한 

돌연변이가 나타나 돌연변이 유전자가 있는 경우 모야모야병에 

대한 비교위험도가 112배 높았다. RNF213 유전자 돌연변이가 

확인된 모야모야병을 가진 환자 대상 연구에서 94.1% (176/187)

에서 이형접합체를 보였고, 연구에 포함된 30명(16.0%)의 우리

나라 환자에서는 동형접합체가 없었다.7 또한, RNF213 유전자 

돌연변이의 양상에 따라서 모야모야병의 표현형도 다를 수 있

다. 그러나 일본 연구에 의하면 두개내혈관죽경화의 약 20%에

서 동일한 돌연변이가 나타난다는 보고가 있어 유전자검사의 

결과 해석에 주의가 필요하다.8

모야모야병을 진단하는 데 혈관벽을 볼 수 있는 고해상도자

기공명영상의 이용이 점차 증가하고 있다.4 최근 모야모야병과 

두개내죽경화증에 의한 혈관 협착과 폐색은 고해상도자기공명

영상으로 확인한 한 연구에 의하면 두개내죽경화의 경우에는 

편심성(eccentric) 협착과 플라크가 보이고 혈관 외경이 큰 혈관

벽의 양성 재형성(positive remodeling)이 특징이나 모야모야병

의 경우 전체 동맥직경이 작고 동심성(concentric) 폐색 혹은 협

착 양상을 보였다.5 한 국내 연구에 의하면 중대뇌동맥 외경 

2.39 mm를 기준으로, 그보다 외경이 작을 경우 모야모야병 진

단의 민감성 90%, 특이성 83.3%였으며9 이번 증례의 경우 외경

이 2.11 mm로 모야모야병에 가까운 결과를 보였다.

일반적으로 모야모야병은 대부분 소아기에 진행하여 성인이 

되기 전에 혈관협착과 폐색의 진행이 끝나고 성인에서는 진행

A  B  C
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하지 않는 것으로 알려져 있다. 하지만 최근 연구에 의하면 성

인모야모야병을 추적검사했을 때, 환자의 23.8%에서 진행하였

으며 특히 여성에서 모야모야병의 진행 위험이 높았다.10 또한 

현재까지 성인에서 발견된 모야모야병이 이미 소아시기에 발생

한 혈관협착과 폐색이 발견된 것인지, 아니면 성인이 되어서 새

로 발생한 것인지 잘 알려진 바가 없다. 본 증례로 미루어 볼 

때 성인모야모야병 환자의 일부는 성인이 된 이후에 발생하는 

것으로 추정할 수 있다.

증례와 같이 성인에서 모야모야병이 의심되는 경우에, 유전

자검사와 고해상도자기공명영상을 촬영하는 것이 죽경화증으

로 인한 협착과 감별하는 데 도움을 줄 수 있겠다.
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