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Diabetic polyneuropathy (DPN) is the most frequently encountered form of neuropathy in diabetic patients, and it either 
relentlessly progresses or remains relatively stable for many years, not showing any trend towards improvement. From 
this point of view, early detection of DPN is very important to prevent the irreversible change of the peripheral nerve 
from diabetic insults. Although a number of clinical symptoms and/or deficit scales have been developed for clinical 
or research purposes, nerve conduction study (NCS) has been known one of the most objective and sensitive tools to 
detect peripheral nerve dysfunctions in diabetic patients. NCS, however, also have several shortcomings. The next two 
consecutive articles will focus on debates about diagnostic usefulness of NCS and on recent updates of other diagnostic 
tests including quantitative sensory testings and skin biopsy in the field of diabetic polyneuropathy. 
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서   론

2001년 국민건강영양조사 자료를 토대로 분석한 결과 

우리나라 20세 이상 성인의 7.6%가 당뇨병을 가지고 있

고,1 이러한 당뇨병 환자의 약 60%에서 당뇨병성 다발신경

병증(diabetic polyneuropathy, DPN)이 발생한다는 점2,3 

그리고 특발성 말초신경병증 환자의 40~60% 정도가 비정

상적인 당 대사를 보인다는 보고4를 고려한다면 당뇨병이 

다발신경병증의 주된 원인임을 알 수 있다. 뿐만 아니라, 

DPN이 신경과와 내과 영역에서 가장 흔히 접할 수 있는 

신경계 질환 중 하나임을 의미한다. 말초신경병증은 길이

의존적(length-dependent)으로 진행되는데 먼저 양 발에

서 시작하여 점차 올라오면서 결국 양 손에도 증상을 보인

다. 대부분 감각신경섬유가 운동신경섬유보다 먼저 침범

되므로 다양한 감각증상이 선행한다.

DPN은 임상증상, 신경학적 이상과 다양한 검사 등을 통

하여 진단이 가능하지만 아직까지 DPN의 진단과 관련하

여 통일된 의견이 없는 실정이다. 이는 임상증상이 반드시 

신경기능장애의 정도와 일치하지 않고, 또 병의 시기에 따
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라 사용할 수 있는 검사의 종류도 다르기 때문이다. 예를 

들면, 병의 초기에 정량적감각검사(quantitative sensory 

testing), 신경전도검사(nerve conduction study, NCS) 

혹은 피부생검을 통한 표피신경섬유(intraepidermal ner-

ve fiber, IENF) 밀도검사 등이 신경 기능의 이상을 발견

하는 데 비교적 예민한 반면, 진행된 경우에는 Semmes- 

Weinstein 단섬유(monofilament)나 소리굽쇠(gradua-

ted tuning fork)를 사용한 검사가 더 유용하다. 이러한 

점은 비단 진단에 국한된 것이 아니라 치료 후 효과를 판

단하는 데 똑같이 직면하는 문제점이다.

다음의 두 논문은 DPN의 진단에 NCS가 어떤 점에서 유

용한지, 만약 그렇지 않다면 대신할 수 있는 검사는 무엇

이며 그 검사들의 장단점은 어떤 것이 있는지에 대해 집중

적으로 알아보고자 한다.

본   론

DPN의 유병률이 연구마다 다른 것은 통일된 DPN 진단 

기준이 없기 때문이며, 이것은 특히 초기 당뇨병 환자에서 

다발신경병증의 유무를 확인하는 것이 매우 어렵고 복잡

하다는 것을 의미한다. DPN을 진단하기 위해서 임상증상, 

신경학적 장애 정도와 다양한 검사 방법들을 현재 사용하

고 있다. 그 중에서도 지금까지 널리 사용하고 있는 검사

가 NCS이다. NCS는 검사 결과에 미치는 여러 가지 변수

를 잘 조절하면 말초신경의 기능을 평가하는 데 가장 객관

적이고 정확하며 재현성(reproducibility)이 뛰어난 검사

이다. 특히 F파 잠복기는 보통의 방법으로 발견되지 않는 

신경 말단 부분의 경미한 변화까지도 발견할 수 있는 예민

하고 재현성이 가장 탁월한(2~3%의 variation) 변수이

다.5 진폭은 DPN의 가장 특징적 병리학적 변화인 신경섬유 

소실의 정도를 그대로 반영한다. DPN의 진단을 위해 비복

신경 전달 속도와 진폭, F파 최소잠복기, SPAR (sural- 

to-radial response amplitude ratio) 등을 사용하고 있

지만 그들의 민감도는 보고에 따라 큰 차이가 있다. 그러

나 당뇨병에 의한 신경증상은 감각증상이 운동증상보다 

선행하며, 감각증상도 통증과 온도각이 진동각보다 먼저 

이상을 보인다. 이는 굵은 신경섬유보다 가는 신경섬유가 

먼저 침범됨을 의미한다. 일반적으로 NCS는 굵은 신경섬

유의 기능을 주로 반영한다는 점에서 초기에 소신경섬유

병증(small fiber neuropathy)의 양상을 보이는 DPN의 

진단에 NCS의 역할은 제한적이다.6 또 다른 NCS의 약점

은 증상과의 상관관계이다. 즉 말초신경 기능 소실에 의한 

증상(negative symptoms)은 NCS의 결과를 잘 반영하지

만, 저리거나 따끔거리는 이상감각(positive symptoms)

은 신경막 전위의 변화에 기인하므로 NCS 소견과 정확하

게 일치하지 않는다.7 마지막으로, DPN에 국한된 것은 아

니지만 정상인의 약 20%에서 다양한 변칙적 신경분포를 

보이는 것도 NCS의 약점이다. 

DPN 진단에서 NCS의 이러한 약점을 극복하기 위해 여

러 가지 검사를 사용하고 있다. 그 중 대표적인 검사가 정

량적감각검사와 피부조직검사를 통한 IENF 밀도를 측정

하는 방법이다. 정량적감각검사는 온도, 통증 및 진동 자

극을 느끼는 역치를 검사하는 방법으로서 소신경섬유를 

침범하는 DPN이나 기타 소신경섬유병증의 진단에 도움이 

된다. 그렇지만 통일된 검사 방법이 없고 너무 주관적이

며, 감각경로가 말초신경에서 대뇌겉질에 이르는 광범위

한 부위를 포함하므로 이상이 있을 때 병터의 위치를 알 

수 없다는 단점이 있다. Kincaid 등은 DPN 환자를 대상으

로 정량적감각검사와 NCS의 상관관계를 조사해 본 결과, 

이 두 검사 사이에 상관관계가 중등도 이하(Pearson cor-

relation coefficient=0.234, P =0.001)로 낮은 것으로 보

고하였다.8 이러한 결과는 검사 방법 때문인 것으로 설명

하였고, 이 두 검사가 서로 보완적이라고 결론지었다. 일

반적으로 정량적감각검사의 민감도와 특이도는 각각 28~ 

86%, 83~100% 정도로 비교적 특이도가 높은 검사이다. 

따라서 정량적감각검사는 DPN을 포함하는 소신경섬유병

증 환자에서 어느 정도 진단적 가치가 있다(Level B 혹은 

C recommendation).9 반면 피부조직검사를 통한 IENF밀

도검사는 정량적감각검사와 마찬가지로 초기 DPN이나 소

신경섬유병증의 진단에 예민하고 매우 객관적이며 정확한 

검사이다. 또한 검사자 간의 차이도 별로 없고 나이의 영

향을 적게 받는 장점이 있다. 그러나 침습적이며 특수한 

염색방법이 필요하고 민감도가 낮은 것이 단점이다(민감

도 45%, 특이도 97%).10,11 변형된 검사로 일정 표피영역 

안에 있는 신경섬유의 숫자를 평가하는 더 간편하고 시간 

소요가 적은 새로운 방법이 발표되었다.12 최근에는 당뇨

병의 설치류 모델에서도 IENF밀도검사가 사람과 동일한 

변화를 보이는 것으로 확인되어 향후 DPN의 진단과 치료 

후 변화를 관찰하는 데 많은 도움이 될 것이다.13

그렇다면 DPN 환자에서 정량적감각검사나 IENF밀도검

사가 항상 NCS보다 우위에 있는 것일까? 첫째, 조기진단 

측면에서 볼 때 증상이나 신경기능장애 등의 임상적 소견

을 NCS결과와 종합하면 병의 초기에 정확하게 진단할 수 

있다.14 둘째, 기본 NCS에 여러 가지 전기생리학적 변수

(electrophysiological parameter)를 추가하면 진단율을 

끌어 올릴 수 있다. Koҫer 등은 내당능장애(impaired glu-
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cose tolerance test) 환자에서 등쪽장딴지신경(dorsal 

sural nerve)의 잠복기가 의미 있는 이상 소견을 보이므로 

이러한 환자에서 초기 신경병증 진단에 매우 중요하다고 

하였다.15 그리고 임상증상이 없고 기본 NCS검사가 정상

인 제1형과 2형 당뇨병 환자에서 말단잠복기(terminal 

latency)와 변형F비율(modified F ratio)이 정상 대조군

보다 의미 있게 감소하여 이러한 변수들이 무증상DPN 환

자를 진단하는 데 유용하고,16 collision technique 또한 

이러한 환자의 진단에 예민한 검사로 알려져 있다.17 NCS

는 많은 신경을 검사할 수 있으므로 침범된 신경의 범위나 

심한 정도, 병인을 짐작할 수 있고 만성염증수초탈락여러

신경병증(chronic inflammatory demyelinating poly-

radiculoneuropathy, CIDP)과 같은 동반된 질환 유무를 

확인하는 데 많은 도움을 준다. 

이외에도 DPN을 진단하기 위해 최근에 고안된 검사로

서 발한기능을 평가하는 Neuropad검사가 제2형 당뇨병 

환자에서 NCS검사 결과와 상당히 상관관계가 있는 것으

로 확인되었다.18 기본 NCS보다 우월하지는 않지만 DPN

을 진단하는 데 도움을 줄 수 있는 cutaneous silent 

period도 진단을 위해 고려해 볼 수 있는 검사이다.19

결   론

DPN은 서서히 발생하여 진행하고 일정 수준에 이르면 

안정적 경과를 보일 수 있지만 호전은 기대하기 어렵다. 

또한 DPN은 발의 궤양이나 절단의 원인이 될 수 있어 조

기에 진단하여 치료하면 좀 더 바람직한 경과를 기대할 수 

있다. 조기 진단을 위해 많은 검사 방법이 고안되어 연구

되었지만, 아직 DPN진단에 탁월한 유일무이한 검사 방법

은 없다. 여러 가지 검사들은 나름대로의 장점과 단점을 

가지고 있으며, 서로 비슷한 민감도와 특이도를 보이기도 

하고, 또는 서로 보완적이기도 하다. 따라서 가장 중요한 

점은 병의 시기나 증상에 적절한 검사를 선택하고 검사 결

과를 임상증상이나 신경학적 소견을 토대로 해석하는 것

이다. INEF밀도와 전기생리학적 소견 간에 서로 상관관계

가 있다는 동물 실험이 있지만20 아직 사람을 대상으로 한 

연구는 없다. 따라서 향후 DPN 진단에 있어서 검사 간의 

구체적이고 정확한 상관관계를 조사할 필요가 있다. 
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