
서 론

1 9 7 0년대 초반 M c C o m a s에 의해처음으로제안된 이

래1, motor unit number estimation (이하 M U N E라

칭함)은전기생리적검사중 하부운동신경원의생리적변

화를직접적으로반영하는검사로받아들여지고있다. 전

각세포를 침범하는 다양한 질환, 특히 근위축성측삭경화

증의진행을평가함에있어가장민감한검사로평가되고

있다.2 M U N E의 개념이주창된이후다양한검사방법들

이 제안되었으나3, 기본적으로 정상군의MUNE 가 너무

넓게분포하며, 60대 이후 정상노령층에서는병적인손

상없이도정상생리적으로도뚜렷한감소를보이며, 다른

전기생리학적 검사 결과와 비교할 때, 재연성 ( r e p r o-

d u c i b i l i t y )이 떨어지는점이M U N E의 일반적인임상적

용을어렵게하는요인이었다.

1 9 9 5년D a u b e에의해제안된통계적MUNE (Statistical

MUNE, 이하 S - M U N E라 칭함)는4 이전의 방법과는 다

른 접근을통해기존검사법의단점을극복할수 있는길

을 제시하고있다. 기존의검사들에서 s u r f a c e - r e c o r d-

ed motor unit potential (이하 S M U P라 칭함)의 선택

이 각 검사법의 고유한 특성에 의해 왜곡되어 결정될 가
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Figure 1. Samples of stimulus response function (“the scan graph”)(A, B, E, F) and recording windows spanning an individual test-
ing range(C, D, G). The figure of the superimposed three “scan graphs”from patient 3(B) shows consistent gap around CMAP area
between CMAP area 3 ~ 7 % which is confirmed by dichotomous distribution in that area (C), and the distribution of CMAP around
70 ~ 80 % of the maximal CMAP demonstrate a typical Poisson distribution (D) although the single “scan graph”shows a possible
gap of about 10% of the maximal CMAP in that CMAP area(A). The single “scan graph”(E) and the figure of the superimposed
three “scan graphs”(F) from patient 9 demonstrate a relatively consistent a CMAP gap, which is convinced by a 30-successive sub-
maximal stimulation (G).
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능성이 높은 데 반해, S-MUNE는 다른 MUNE 기법에

비해S M U P들이“scan graph”에 의해얻어지므로전체

S M U P의 실제 분포에 보다 합당하게 대응하여 실제

M U N E에 근접한 결과를 얻을 수 있다. 그리고 또한 S -

M U N E는 기존의 방법에 비해 재연성이 더 높은 것으로

보고되었다.5 게다가, SMUP의결과에대해가중치를두

어M U N E를 산출할경우, 크기- 혹은개수-가중치교정

(size-weighted and number-weighted modifica-

tion) 으로그 재연성은더욱더 높아져, 각 검사-재검사

간의편차 (test-retest variability)가절반수준인것으

로 보고되고 있다.6, 7 그리고 한 환자에서 두 번에 걸친

M U N E의평균치를적용할경우, 각각의환자의운동신경

원의 소실이 진행하는지 여부를 9 0 %이상의 신뢰구간으

로 평가할 수 있을 정도의 예민도를 가지게 된다.8 그러

나, “scan graph”상 어떤운동 단위가 선택되어야 재연

성이높아지는지에대해면밀히검증되지않은상태이다.

M U N E가 A L S의 진행 정도를 평가하는 척도로서 보다

더 높은 신뢰성을 가지기 위해선 재연성을 높이는 것이

필수적이라하겠다. 그러므로본 연구에서저자들은미리

설정된원칙에따라M U N E의 산출근거가되는대상운

동단위(motor unit)를 결정하고, 이후기존의제안된수

정 방법을 이용하여 어떤 수정 방법이 재연성을 보다 높

일수있는지확인하였다. 

대상과 방법

1. 대상 환자군

El Escorial World Federation of Neurology cri-

t e r i a에 의거9, definite or probable ALS로진단된 1 8

명의 환자(남:여=9:9, 연령= 5 2 . 7±10.1 세) 를 대상으로

두번의연속된MUNE 검사를시행하였다.

2. Determination of MUNE

MUNE 검사는현재상업적으로배포되어사용되는소

프트웨어(Nicolet Biomedical Inc., Madison, WI)를

이용하여 시행되었으며 대상 근육은 abductor digitii

minimi (ADM)로 하였다. 피검자의 손목에 고정된 b a r

e l e c t r o d e를 통해경피적전기자극을가해 C M A P의 최

대치를 우선 구하였다. 이후 최초의 CMAP 반응을 보이

는 역치 수준의 전기 자극부터 최대치의 CMAP 반응을

보이는수준의전기자극사이의강도를3 0등분하여차츰

강도를 산술적으로 더한 전기 자극을 비골 신경에 주어

얻은“scan graph”를 3차례 연속으로시행하였다. 검사

구간은대부분의환자에서4 구간들로구성되었으며4 구

간 미만으로 구성되었을 때는 전체 CMAP 구간의 8 0 %

이상을차지하는수준이유지되었다. 검사구간의선택은

가장“신경학적으로보상된”즉, 탈분극(denervation) 이

후보상기전으로재분극( r e i n n e r v a t i o n )이 일어난, 구간

을 선택하기위한원칙들에의해설정되었다첫째, 3개의

“scan graph”상 일관되게 최대 CMAP 영역( a r e a )의

1 0 %이상의 g a p을 보이는 구간이거나 아니면 5 %이상의

g a p이 있으며그 g a p의 위아래값이두차례이상의전기

적자극에의해동일한값으로반복되는경우를대상으로

하였다(Fig. 1). 상기기준을만족하는구간이3개이하일

경우남은구간에서“test area”로 적게포함된 4분위구

간( q u a t i l e )을“test area”로 설정하여그구간의S M U P

를 얻었다. 만약전체“scan graph”가 sinusoidal pat-

t e r n으로 균일하게분포할경우각 4분위구간에서각각

“test area”로 선택하였다. 이후 동일한 강도의 전기 자

극으로 3 0개의 submaximal CMAP를 얻을 때, 각각의

C M A P의 분포는Poisson 분포를보였으나, CMAP가이

분적 (dichotomous) 분포를 보이는 경우 낮은 수준의

C M A P가 전체 30 자극중 1 5 ~ 2 0회로 발생하도록 전기

자극강도를설정하여검사를시행하였다. 각각의자극은

2 H z의 빈도로 주어졌으며 적어도 3차례 이상의 s u b-

maximal CMAP로얻은SMUP 값들의분포가 1 0 %이하

의편차( v a r i a t i o n )를 보이는경우를그구간의 S M U P로

설정하였으며, 만일 1 0 %이상의 편차를 보일 경우, 총

3 0 0회의 전기자극, 즉 3 0회의 submaximal CMAP 값

을 1 0번에걸쳐얻은평균SMUP 값을그“test area”의

S M U P로 받아들였다. 같은 근육에서의 두번째 M U N E

검사는 첫번째 검사후 1 0분의 휴식시간을가진 후 시행

되었으며앞선MUNE 검사와같은방법으로시행되었다.

각각의MUNE 검사에서기록전극의위치변경에따른값

의 변화의 가능성을 배제하기 위해 두 검사의 기록 전극

의 위치는 변경없이 유지되었다. 일반적으로 두 번의 연

속된 MUNE 검사를 시행하는데 약 1시간이 소요되었으

며 환자는 누운상태로 검사측 팔을 침대위에 올린 자세

로검사를받았다.

크기가중치M U N E와 개수가중치M U N E는 기존에제

안된방식을적용하여구하였다.6, 7

3. 통계 처리

각 검사간의 Correlation coefficients는 P e a r s o n’s

correlation test를 통해 계산되었다. 각 검사간의 재연

성은 전체 평균값에 대한 비율 차이(percent differ-

ence), 즉, coefficients of variation의형식으로 표현

하였다. 각 교정, 즉, 크기가중치 교정( s i z e - w e i g h t e d

modification) 및 개수가중치 교정( n u m b e r - w e i g h t e d

modification), 방법간의 재연성의 비교는 paired t-

t e s t를 통해확인하였다.

결 과

전체적으로 3 3쌍의 짝지어진MUNE 검사가 시행되었

으며 1 3명의 환자에서 양측 A D M에서 시행되었으며 두

쌍의MUNE 검사는동일환자에서추적검사로시행되었

다. 일차적인결과는Table 1에기술하였다.

CMAP, MUNE 그리고 S M U P는 모두 재연성이 높았

으며그값은Table 2와Fig. 2에정리하였다. 각검사간

근위축성 측삭 경화증에서의 Statistical Motor Unit Number Estimate 재연성
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correlation coefficients (r)는 C M A P에 대해 0 . 9 8 6 ,

program-determined MUNE에 0.777, 개수가중치

S M U P에 0.939, 개수가중치M U N E에 0.920, 크기가중

치 S M U P에 0.947, 그리고 크기가중치 M U N E에 대해

0 . 9 5 8였다 (all p < 0.001). Coefficients of variation

및 correlation coefficients 역시뛰어났으며이는기존

의보고들과차이가없었다.5 - 7첫번째및두번째검사간

의 paired percent difference를비교할 때, CMAP 값

이 가장재연성이높았으며(5.5%, p=0.001 vs. 크기가중

치 MUNE), MUNE 검사법간에 비교할 때, 크기가중치

MUNE 경우 coefficient of variation이 1 2 . 2 %로써

(p=0.007 vs. 개수가중치MUNE, and 0.002 vs. pro-

gram-determined MUNE) 가장재연성이높았으며개

수가중치 M U N E의 경우 17.2% (p=0.025 vs. pro-

gram-determined MUNE), 그리고 p r o g r a m - d e t e r-

mined MUNE의 경우 2 4 . 2 %의 coefficient of varia-

t i o n을 보였다(Table 2, 3). 그러므로, MUNE검사법의

재연성은 크기가중치 MUNE, 개수가중치 MUNE, 그리

고 program-determined MUNE의 순으로 높았다.

M U N E의 절대값을 비교할 때, 크기가중치 M U N E는

program-determined MUNE 값의 63% 수준, 개수가

중치M U N E값의 87% 수준이었으며이는상대적으로큰

크기가중치S M U P의값에기인하였다(Table 2).

고 찰

본 연구는 S-MUNE 검사법이재연성이높으며 이 재

연성은크기가중치, 그리고개수가중치교정을통해더욱

향상될수 있었다. 그리고, 이 두 교정방법중 크기가중

치 교정방법이보다더 재연성을높일수 있었다. 이 두

교정 방법에 의한 재연성의 변화에 대한 기존 연구는

Lomen-Hoerth 와Olney5 에의해수행된것이유일하

다. 10명의 ALS 환자와 2 0명의정상대조군을대상으로

한 3 0쌍의S - M U N E를분석한그연구는본연구결과와

달리 두 교정 방법에 따른 재연성에 차이가 없다고 보고

하였다. 그들의연구와본 연구의서로상반된결론은첫

째, 본 연구대상이 A L S환자에국한하여시행된데에반

해, Lomen-Hoerth와 O l n e y의 연구에선 2 0명의 정상

인이포함되어전적으로ALS 환자에서의M U N E의 재연

성을 평가한 연구가 아니라는 점, 그리고, 그들은“t e s t

a r e a”를 설정함에 있어 미리 결정된 구간을 선택함으로

써, 본연구에서와같이가장“신경학적으로보상된”영역

을“test area”로 설정하려는방법과차이가있기때문이

다. 이러한차이점은그들이스스로밝혔듯이운동신경원

의 변성이라는 병적과정을집중적으로 강조하지 못하는

약점으로작용할수있다.

본 연구에서“신경학적으로 보상된”영역을“t e s t

a r e a”로 선택하려는 이유는 어떤 운동단위를 s a m p l i n g

하는가에따라MUNE 결과치의편차가달라지는지비교

한 연구1 0 에서 보상성 재분극이 생긴 S M U P의 부분이

S M U P가 많은 분포를 보이는 정상 근육에서의 M U N E

보다측정오차가많이줄어듬을 computer simulation

m o d e l을 통해 보고하였다. 이러한 점을 고려할 때,

M U N E는 정상인보다 ALS 환자에서 보다 측정 오차가

줄어들며 A L S환자에 대한추적검사로서의장점을 가진

다. 그러므로 본 연구에서처럼 보다 더 보상된 C M A P

a r e a의 운동단위를 S M U P의 기준으로 선택하는 것은

M U N E의 재연성을높이는데 중요한인자이다. Fig.3은

근위축성 측삭 경화증에서의 Statistical Motor Unit Number Estimate 재연성
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Table 2. Results for reproducibility

Primary data* Reproducibility

Trial 1 Trial 2
Coefficient of Correlation
variation (%) coefficients

CMAP amplitude 7.2 ± 3.1 7.3 ± 3.3 5.5 0.986
Program-determined MUNE 81.1 ± 53. 4 75.6 ± 45.8 24.2 0.777
Number-weighted SMUP 162.4 ± 101.2 169.6 ± 118.0 17.6 0.939
Number-weighted MUNE 57.7 ± 33.1 55.8 ± 31.8 17.2 0.920
Size-weighted SMUP 202.1 ± 123.2 205.3 ± 134.3 12.1 0.947
Size-weighted MUNE 49.1 ± 31.1 49.2 ± 31.2 12.2 0.958

*The values are mean ± standard deviation.

Table 3. Paired t-test of percent differences of each measure

Paired Differences (%)

Mean 95% confidence interval p

Lower Upper

Program-determined MUNE vs. Size-weighted MUNE 12.015 4.686 19.344 .002
Program-determined MUNE vs. Number-weighted MUNE 7.036 .956 13.117 .025
Number-weighted MUNE vs. Size-weighted MUNE 4.979 1.470 8.487 .007
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Figure 3. Scatter-plots of SMUP according to the number of MUNE in a tested area and the width of a tested area. The larger the
width of the test area, the larger the SMUP from the test area. (A) The SMUP is inversely proportional to the number of motor units
in the test area. (B) 

A B

Figure 2. Scatter-plots of paired test-retest results of CMAP, program-determined, number- and size-weighted MUNE. See text.



큰“test area”에서 s a m p l i n g된 S M U P가 그렇지않은

SMUP 보다큰 값을가지는경향이있으며, “test area”

에서 sampling 된 S M U P의 개수가많을수록그 구간의

SMUP 값은적어지는경향이있다는것을보여준다. 그

러므로크기가중치교정은소위“neurogenic distribu-

t i o n”을더욱더강조하는방법임을확인할수있다. 

결론적으로 S-MUNE 검사에 있어“신경학적으로 보

상된”운동단위를 s a m p l i n g하는 것은 재연성을 높이는

데중요하며크기가중치M U N E가이러한조건을보다더

잘 충족시켜주는 교정 방법이라고 할 수 있다. 그러므로

향후 ALS 환자의 질환경과를 추적 관찰하는데 있어크

기가중치 M U N E가 가장 적합한 전기생리적 검사법으로

생각된다.
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A b b r e v i a t i o n s :

·ADM, abductor digitii minimi

·ALS, amyotrophic lateral sclerosis

·CMAP, compound muscle action potential

·MUNE, motor unit number estimation

·r, correlation coefficient

·SMUP, surface-recorded motor unit potential
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