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요약문

i

요약문 (국문)

평가 배경 

F-18 플루트메타몰 뇌 양전자방출 단층촬영(F-18 flutemetamol (FMM) brain positron emission 

tomography (PET)) 검사는 인지장애(의심) 환자를 대상으로 F-18 플루트메타몰을 주입한 후 뇌 

양전자방출 단층촬영 또는 양전자방출전산화단층촬영을 시행하여 베타아밀로이드 신경반 밀도를 측

정하고 평가함으로써 알츠하이머 질병 및 기타 원인의 인지장애를 감별 및 판별하기 위한 검사이다. 

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사는 2015년 신의료기술평가 원스탑 서비스로 신청되었던 건으로(2015.5.

16.), 2015년 제11차 신의료기술평가위원회(2015.11.27.)에서 유사 기술인 F-18 플로르베타벤 뇌 

양전자방출 단층촬영(F-18 Florbetaben Brain PET)과 식약처 허가사항이 동일하고 아밀로이드 친

화성(amyloid affinity)이 수용가능한 수준으로 안전성 및 효과성이 있는 기술로 심의되어 보건복지

부 고시(제2016-22호, 2016.2.4.) 후 비급여로 등재되었다(2016.11.1.). 보건의료 자원의 효율적 사용

도모와 의료기술의 최적 사용을 유도하기 위해 최신 근거를 평가할 필요가 있는 안건으로 제안되었으며, 

2021년 제10차 의료기술재평가위원회(2021.10.15.)에서 의료기술재평가 안건으로 선정되어 재평가

를 수행하였다. 

평가 방법

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사의 안전성 및 효과성 평가를 위해 체계적 문헌고찰을 수행하였다. 모

든 평가방법은 평가 목적을 고려하여 “F-18 플로르베타벤/F-18 플루트메타몰 뇌 양전자단층촬영 소

위원회(이하 ‘소위원회’라 한다)”의 논의를 거쳐 확정하였다. 소위원회는 핵의학과 2인, 정신건강의학

과 2인, 신경과 2인, 영상의학과 1인, 근거기반의학 1인 등 총 8인으로 구성하였다.

평가의 핵심질문은 “인지장애(의심) 환자에서 알츠하이머 질병 및 기타 원인의 인지장애 진단 및 예측

목적의 F-18 플루트메타몰 뇌 양전자방출 단층촬영 검사가 임상적으로 안전하고 효과적인가?”이었

고, 안전성은 검사 및 F-18 플로르베타벤 약물 관련 이상반응을 결과지표로, 효과성은 진단정확성, 

진단변화, 예측정확성, 치료변화와 비용 등을 결과지표로 평가하였다.

체계적 문헌고찰은 핵심질문을 토대로 국외 3개, 국내 5개 데이터베이스에서 검색하여 문헌선정 및 배

제기준에 따라 두 명의 검토자가 독립적으로 선별하고 선택하였다. 문헌의 비뚤림위험 평가는 

Quality Assessment of Diagnostic Accuracy Studies 2 (QUADAS-2)를 사용하였고, 자료추출

은 문헌의 연구국가, 대상자 특성, 안전성 지표, 효과성 지표 등을 사전에 정한 양식에 추출하였다. 비
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뚤림위험 평가와 자료추출은 두 명의 검토자가 독립적으로 수행하였으며, 의견 불일치한 경우 논의하

여 합의하였다. 자료분석은 정량적 분석(quantitative analysis)이 가능한 경우 통합정확도를 제시하

였고, 정량적 분석이 불가능한 경우 정성적(qualitative review) 분석과 숲 그림(forest plot)을 제시

하였다. 본 평가는 소위원회의 결론을 검토하여 의료기술재평가위원회에서 최종심의 후 권고등급을 

제시하였다.

평가 결과

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사의 최종 선택문헌은 8편이었고, 모두 안전성과 효과성 등 임상적 결과

지표를 보고하였고, 비용 결과를 보고한 문헌은 없었다. F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사는 대부분 문

헌에서 참고표준인 임상진단과 비교해 세부 진단 감별 및 인지장애 관련 진단정확도를 확인하는 보조검

사로 활용되었다. 비뚤림위험 평가결과, ‘환자 선택’과 관련된 비뚤림위험 및 적용가능성에 대한 우려

가 높은 연구는 주로 환자-대조군 연구였고, 그 외 ‘중재검사’, ‘참고표준검사’, ‘연구진행과 시점’ 등

은 비뚤림위험이 낮았다. 

안전성

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사의 안전성 대해 보고한 문헌은 8편 중 5편이었고, 2편은 부작용 발생하

지 않았고, 3편에서 플루트메타몰 약물 관련 부작용을 보고하였으나(열성홍조, 두통 1명, 혈종 발생 등), 

모두 증상이 경미하고, 특별한 처치없이 해결되었다. 또한, 심각한 부작용을 보고한 문헌은 없었다.

효과성 

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사의 알츠하이머병 치매(Alzheimer's dementia, AD) 관련 진단정확

도는 5편에서 보고하였고, 민감도 0.68~0.97, 특이도 0.55~1.00, ROC 곡선의 아래 면적(Area 

under the receiver operating characteristic (ROC) curve, AUC)은 0.74~0.95이었다. 통합민

감도 0.86 (95% 신뢰구간(Confidence interval, CI) 0.74~0.94), 통합특이도 0.78 (95% CI 

0.57~0.91), 통합AUC 0.90 (95% CI 0.87~0.92)이었다. 알츠하이머병 치매가 아닌 기타 치매, 전

두측두엽 치매 등의 진단정확도 결과(3편), 민감도 0.21~0.50, 특이도 0.55~1.00, AUC 0.35~0.74

이었고, 경증인지장애(Mild cognitive impairment, MCI)의 진단정확도 결과(4편), 민감도 

0.13~0.83, 특이도 0.85~1.00, AUC 0.54~0.95였고, 주관적 인지감퇴(Subjective cognitive 

decline, SCD)의 진단정확도 결과(2편), 민감도는 0.50~0.60, 특이도 1.00, AUC 0.93이었다.

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사 후 진단변화에 대해 보고한 문헌은 4편이었고, AD 환자에서 18.1~

19.5%, 전두측두엽 치매 환자에서 14.3%, 비알츠하이머병 치매 환자에서 30%, 기타 치매 환자에서 

5.3~55.0%, MCI 환자에서 42.9~51.1%, SCD 환자에서 50.0~60.0%가 진단이 변경되었다. 

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사의 예측정확도는 1편에서 보고하였고, 3년 치매 예측결과, 민감도 0.
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64, 특이도 0.69, AUC 0.67이었고, 치매발생에 대한 Cox 비례위험모형의 모든 모형에서 베타아밀

로이드 양성은 통계적으로 유의하게 치매 발생 위험이 높은 것으로 나타났다(Hazard ratio (HR) 2.09~

2.51).

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사 후 베타아밀로이드가 양성인 경우 질병진행 가능성 등을 고려하여 

치료계획에 반영하였고, 치매관련 약물복용이 34명에서 109명(75명, 218% 증가)으로 증가하거나 

환자의 24%에서 약물처방을 변경하였고, 37%에서 치료계획이 변경되었다고 보고하였다.

결론 및 제언

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사 소위원회는 재평가 결과에 근거하여 다음과 같이 결론을 도출하였다. 

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사는 핵의학 약물 관련 홍조 등 이상반응이 발생하였으나, 증상이 경미

하였고, 모두 회복되었다. 효과성 지표인 진단정확도는 알츠하이머병 치매 관련 진단정확도는 0.74~

0.95, 통합AUC 0.90인데 반해 비알츠하이머병 치매진단 정확도는 0.35~0.74, 경증인지장애는 0.54~

0.95, 주관적 인지감퇴는 민감도가 0.50~0.60으로 낮았다. F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사로 인한 

진단변화는 증상이 경미한 주관적 인지감퇴(SCD) 환자에서 가장 많이 확인되었고, 알츠하이머병 치

매 환자 18~19.5%에서 진단이 변경되었다. 3년 치매 예측정확도는 0.67이었고, 베타아밀로이드 양

성인 경우 치매발생위험이 2배 이상 높았다. 또한, F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사 결과가 양성인 

경우 치료계획에 반영되거나 약물 복용이 증가하였다. 

소위원회는 이를 종합하여 F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사는 인지장애 및 치매 진단에서 보조검사

로 주로 활용되며, 비교적 안전한 검사로 평가하였다. 알츠하이머병 치매 진단시 문헌간 이질성이 일

부 존재했지만, 통합민감도 0.86, 통합특이도 0.78, 통합 AUC 0.90으로 높은 진단정확도를 보이고, 

치료계획 및 추적관찰 등을 고려할 때 효과적인 검사로 평가하였다. 소위원회는 알츠하이머병 외 다

른 종류의 치매 및 인지장애 질환에서는 일부 연구들에서 높은 진단정확도를 보고하였으나, 결과가 

일관되지 않아 개별 질환별로 결론을 내리기에는 임상근거가 부족하였다고 평가하였다.

또한, 소위원회는 F-18 플로르베타벤 뇌 PET 및 F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사 최적 사용을 위해

서는 구체적인 적용 대상과 임상 적용 시기, 의료이용 경로, 비용-효과 등에 대한 추가연구가 필요하

다고 제언하였다.

2022년 제5차 의료기술재평가위원회(2022.5.13.)에서는 소위원회 검토 결과를 논의하여 의료기술

재평가사업 관리지침 제4조 제10항에 의거 “F-18 플루트메타몰 뇌 양전자방출 단층촬영”에 대해 다

음과 같이 심의하였다. 

의료기술재평가위원회는 F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사는 안전하고 알츠하이머병 치매 및 의심 환

자에서 진단 및 예측의 보조검사로 효과적이라고 심의하였고, 알츠하이머병외 치매와 인지장애에 서

는 근거가 불확실하여 결론 도출에 다양한 이견이 있음을 확인하였다. 또한, 검사비용이 100만원 이
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상의 고가인 점과 진단의 보조적 검사로 활용되고, 오ㆍ남용의 우려 등에 대한 의견이 있었다. 이러한 

의견을 바탕으로 의료기술재평가위원회는 F-18 플루트메타몰 뇌 양전자방출 단층촬영 검사는 알츠

하이머병 치매와 의심환자에서 ‘조건부 권고함’으로 심의하였다. 

주요어

F-18 플루트메타몰 뇌 양전자방출 단층촬영 검사, 인지장애, 알츠하이머병 치매, 안전성, 진단정확도 

F-18 Flutemetamol (FMM) Brain positron emission tomography, Cognitive impairment, 

Alzheimer's dementia, Dementia, Safety, Diagnostic accuracy
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알기 쉬운 의료기술재평가

인지장애(의심) 환자에서 F-18 플루트메타몰 뇌 양전자방출 단층촬영 검사가 

안전하고 효과적인가요?

질환 및 의료기술

인지장애는 기억력, 주의력, 언어 능력, 시공간 능력, 판단력 등이 저하된 상태를 말하며 인지장애가 

심하여 일상생활이나 사회생활에 지장을 주는 경우를 일반적으로 치매라고 한다. 알츠하이머병은 치

매 사례의 60~80%로 가장 흔한 형태로 이 경우 베타아밀로이드 단백질이 침착된다고 알려져 있다. 

알츠하이머병이 있는 경우 베타아밀로이드 단백질이 침착되어 있다고 알려져 있다.

인지장애(의심) 환자에서 “F-18 플루트메타몰 뇌 양전자방출 단층촬영(PET) 검사”는 뇌에서 베타아

밀로이드 단백질이 축적되어 있는지를 이미지로 보여줘 인지장애의 원인을 확인하는데 도움이 되는 

핵의학 영상검사이다. 해당 검사는 현재 검사비 전액를 환자가 지불해야 하는 비급여로 사용되고 있

다. 

의료기술의 안전성ㆍ효과성

인지장애(의심) 환자에서 F-18 플루트메타몰 뇌 양전자방출 단층촬영 검사가 안전하고 효과적인지를 

평가하기 위해 8편의 문헌을 검토하였다. F-18 플루트메타몰 뇌 양전자방출 단층촬영 검사는 핵의학

물질 투입시 경미한 부작용이 발생하였으나, 모두 회복이 되었고, 심각한 부작용은 발생하지 않았다. 

알츠하이머병 치매에서는 F-18 플루트메타몰 뇌 양전자방출 단층촬영 검사가 높은 진단정확도와 예

측정확도를 보였고, 알츠하이머병 외 치매와 경증인지장애 등의 질환에서는 일관되지 않은 결과를 보

고하였다.

결론 및 권고문

의료기술재평가위원회는 알츠하이머병 치매에서 F-18 플루트메타몰 뇌 양전자방출 단층촬영 검사는 

안전하고 알츠하이머병 치매 및 의심 환자에서 진단 및 예측의 보조검사로 효과적이라고 결론을 내렸

다. 알츠하이머병 치매와 의심환자에서 F-18 플루트메타몰 뇌 양전자방출 단층촬영 검사를 “조건부 

권고함”으로 결정하였다.
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Ⅰ 서론

1. 평가배경

F-18 플루트메타몰 뇌 양전자방출 단층촬영(F-18 Flutemetamol (FMM) brain positron emission 

tomography (PET)) 검사는 인지장애(의심) 환자를 대상으로 F-18 플루트메타몰을 주입한 후 뇌 양전자방

출 단층촬영 또는 양전자방출전산화단층촬영을 시행하여 베타아밀로이드 신경반 밀도를 측정하고 평가함

으로써 알츠하이머 질병 및 기타 원인의 인지장애를 감별 및 판별하기 위한 검사이다. 

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사는 2015년 신의료기술평가 원스탑 서비스로 신청되어(2015.5.16.) 2015년 

제11차 신의료기술평가위원회(2015.11.27.)에서 F-18 플로르베타벤 뇌 PET 검사와 식약처 허가사항이 

동일하고 아밀로이드 친화성(amyloid affinity)이 수용가능한 수준으로 안전성 및 효과성이 있는 기술로 

심의되었다. 보건복지부 고시된(제2016-22호, 2016.2.4.) 후 비급여로 등재되었다(2016.11.1.). 

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사는 보건의료 자원의 효율적 사용도모와 의료기술의 최적 사용을 유도하기 

위해 최신 근거를 평가할 필요가 있어 내부 모니터링을 통해 제안되었으며, 2021년 제10차 의료기술재평가

위원회(2021.10.15.)에서 의료기술재평가 안건으로 선정되어 재평가를 수행하였다. 

1.1 평가대상 의료기술 개요

알츠하이머병의 발병 원인은 정확하게 밝혀지지 않았으나, 베타아밀로이드 단백질 생산 증가와 배출 감소로 

인해 베타아밀로이드 단백질이 침착되고, 아밀로이드 반을 형성하여 다른 요인과 상호작용을 통해 광범위한 

신경세포 파괴를 일으키는 것으로 알려져 있다. 인지기능이 정상인 고령군의 1/3에서도 베타아밀로이드 

단백질의 축적이 확인되었으며, 이는 시간 경과에 따라 인지 저하의 촉진 및 알츠하이머병 전환의 위험성을 

높이는 것으로 보고되고 있다(강동우와 임현국, 2018). 

1.1.1 검사방법 및 진단방법(강동우와 임현국, 2018)

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사 방법은 다음과 같다(식품의약품안전처 의약품목통합정보시스템).

① F-18 플루트메타몰을 185 MBq (5mCi) 40초 이내에 정맥 주사 한다(최대 투여 주입량은 10 mL).

② 0.25 mL/sec 의 속도 이상으로 투여한 후 생리식염수(9 mg/mL, 0.9%) 약 5~15 mL를 관류한다.

③ F-18 플루트메타몰 투여량이 0.5~1 mL일 경우 약 1 mL 용량의 주사기를 사용하며 생리식염수로 

관류한다.

④ 약물을 정맥 주사 후 약 90분 이후 20분의 영상을 획득하며, 훈련된 판독 전문가에 의해 분석한다.
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F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사의 영상평가는 전두엽, 후측 대상피질과 쐐기앞소엽, 외측두엽, 두정엽, 

선조체 5가지 영역에서 평가한다. 

부위 정상 스캔 양성 스캔

전두엽
피질 영역이 푸른색 또는 녹색의 컬러 
척도로 관찰됨

축상면에서 백질 패턴이 사라지고, 피질이 붉은색으로 
보여 백질에서 피질방향으로 관찰하였을 때 녹색을 거치
지 않고 붉은색에서 갑자기 푸른색으로 바뀌는 급격한 
강도 경사가 나타남. 시상면은 교뇌와 소뇌의 백질이 연
결되지 않는 범위 내에서 관찰을 해야 하며, 축상면과 마
찬가지로 전두극 위치에서 관찰하였을 때 백질 패턴이 
관찰되지 않고 붉은색의 컬러 척도로 관찰됨

후측 대상피질과 
쐐기앞소엽

시상면에서 뇌량의 후측과 백질의 연결 
부위 위쪽에서 50% 이하의 강도인 푸른
색 컬러 척도로 관찰되고, 관상면에서 관
찰하였을 때에는 십자가 모양의 푸른색 
컬러 척도로 관찰됨

시상면에서 뇌량의 후측과 백질이 만나는 지점에서 높은 
강도의 흡수를 보이고, 관상면에서 좌우 반구 사이의 틈
새가 높은 강도의 흡수로 채워져 있음 

외측두엽

축상면에서 완만한 강도 경사 관찰되며, 
시상면 영상상 측두극(temporal pole)
에서 뇌량의 후측을 관찰하면, 시상면과 
연동된 관상면에서 실비우스 열(sylvian 
fissure)이 닫히는 것을 관찰할 수 있으
며, 백질 패턴으로 관찰됨

축상면 및 관상면에서 백질 패턴이 사라지면서 급격한 
강도 경사가 형성되는 것이 관찰됨

두정엽

관상면에서 교뇌 앞부분과 소뇌 뒷부분 
사이의 위치에서 실비우스 열 위쪽으로 
관찰되며, 백질 패턴과 컬러 척도의 완만
한 강도 경사임 

축상면과 관상면에서 관찰되는 양성 스캔은 백질 패턴의 
소실과 80% 이상의 강도가 가장자리까지 이어지며 형
성되는 급격한 강도 경사가 관찰됨

표 1.1 F-18 플루트메타몰 뇌 양전자방출 단층촬영 영상평가 결과
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시각 기반 평가를 기반으로, 각 영역에서의 방사능 추적자의 흡수 정도는 Regional cortical tracer uptake 

(RCTU) 라는 척도로 평가하고, 각 영역에서의 RCTU 점수에 기반하여 뇌의 아밀로이드 플라그 정도(Brain 

amyloid plaque Load, BAPL) 점수로 최종 평가를 한다. 외측두엽, 전두엽, 후측 대상피질과 쐐기앞소엽

(precuneus), 두정엽 4가지 영역에서 평가한다.

RCTU score 평가조건

1(추적자 섭취 없음) 회백질 추적자 섭취(즉, 신호강도)가 백질에서의 추적자 섭취보다 낮음

2(중등도 추적자 섭취)
작은 지역의 추적자 섭취가 백질에 존재하는 것보다 높거나 같음; 각 부위 내 슬라이스의 대부
분에 걸쳐 백질 가장자리(rim)을 넘어 대뇌 피질의 외부 경계까지 확장회백질 추적자 

3(중증 추적자 섭취)
넓은 지역의 추적자 섭취가 백질에 존재하는 것보다 높거나 같고 각 부위 내 슬라이스의 대부
분을 포함하는 전 영역에 걸쳐 백질 가장자리(rim)을 넘어 대뇌 피질의 외부 경계까지 확장 

RCTU: Regional cortical tracer uptake

표 1.2 RCTU 점수

평가 BAPL score 평가규칙

음성스캔 베타-아밀로이드 축적이 없는 스캔
4개의 뇌 부위에서 각각의 RCTU 점수가 1(외측두엽, 전두엽, 후측 대
상피질/쐐기앞소엽(precuneus), 두정엽)

양성스캔
중등도 베타-아밀로이드 축적 스캔

4개의 뇌 부위 중 한 부위 이상에서 RCTU 점수가 2이지만 RCTU 점
수가 3 이상인 뇌 부위는 없음

중증 베타-아밀로이드 축적 스캔 4개의 뇌 부위의 적어도 하나에서 RCTU 점수가 3

BAPL: Brain amyloid plaque load, RCTU: Regional cortical tracer uptake

표 1.3 BAPL 점수

부위 정상 스캔 양성 스캔

선조체
높은 흡수 강도를 보이는 시상
(thalamus)과 전두 백질 영역 사이에서 
50% 미만의 낮은 강도를 보임

60% 이상의 강도를 보이고, 그 결과 시상과 전두엽의 
백질 영역이 틈새가 없이 높은 흡수 강도로 이어짐. 시상
면에서 편측 반구의 중간 지점에서 내측 방향으로 이동
하면서 관찰할 때, 강한 흡수를 보이는 시상과 전두엽 백
질 영역 사이에서 녹색의 컬러 척도로 관찰됨. 색의 컬러 
척도로 관찰되는 선조체가 추적자의 강한 흡수로 인해 
붉은색으로 표시되면서 시상과 전두엽 백질 영역 사이의 
녹색 컬러 척도가 사라짐 

위와 같이 평가된 5가지 관심 영역 중 한 영역 이상에서 양성 스캔이 관찰될 때, 종합적으로 아밀로이드 양성으로 해석됨

출처: 강동우와 임현국(2018)
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1.1.2 뇌 아밀로이드 영상용 방사성 의약품 비교

세 가지 종류의 플루오르계열 방사능 추적자는 PET 영상을 위해 가장 널리 사용되는 동위원소로, 가장 긴 

반감기를 가진다(Cole 등, 2014). 플로오르 계열 방사능 추적자는 C-11 Pittsburgh compound B (PIB)보다 

백질에서 더 강한 흡수를 보이고, 회색질에서는 약한 흡수를 보이는 특징을 가지며, 20분의 짧은 반감기로 

현장에서 제작 및 투여가 가능하도록 사이클로트론을 운영하는 진료기관에서만 사용할 수 있는 제한점을 

가진 C-11 PIB의 한계점을 보완하면서도 유사한 정도의 진단 정확도를 보이는 것으로 보고된다. F-18 플루트

메타몰의 경우, 컬러 기반의 판독이 가능한 장점이 있다.

플로르베타벤
(Florbetaben)

플루트메타몰
(Flutemetamol)

피츠버그 화합물
(Pittsburg compound B)

플로베타피어
(Florbetapir)

C or F label 동의어 18F 18F 11C 18F

반감기(분) 110 110 20 110

Binding
aβ peptide

(aggregated form)
aβ peptide

(soluble form 1-42)
aβ(1-40) peptide
(fibrillaroligomer)

aβ peptide
(aggregated form)

상품명 Neuraceq™ Vizamyl™ Amyvid™

Chemical group Stilbene Benzothiazole Benzothiazole Styrylpyridine

투여용량 (MBq) 300 185 240-450 300-380

affinity (Ki, nM) 2.4 0.7 0.9 2, 2

affinity (Kd, nM) 6.7 2.4 1.4~2.4 3.7±0.3

영상 획득 시간 (min) 70-130 80-100 40-90 50-70

출처: 신의료기술평가보고서(2015)

표 1.4 뇌 아밀로이드 영상용 방사성 의약품 비교

1.1.3 식품의약품안전처 허가사항

1.1.3.1. 소요장비

동 검사에 사용되는 소요장비로, 품목명 ‘양전자방출·전산화단층엑스선조합촬영장치’로 등록된 총 

54건의 의료기기 중 최근의 허가 제품의 상세 내용은 다음의 내용과 같다.

품목명 양전자방출·전산화단층엑스선조합촬영장치

품목허가번호 수인18-4887호

제품명 Biograph Vision

모델명 Biograph Vision 600, Biograph Vision 450 

업체명 지멘스헬시니어스(주) 

표 1.5 양전자방출·전산화단층엑스선조합촬영장치 허가사항(2021년 기준)
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1.1.3.2. 사용의약품

동 기술과 관련하여 등재 의약품 관련 사항은 다음과 같다. 

제품명 비자밀주사액(18F 플루트메타몰)

업체명 케어캠프(주)

특허권자 지이 헬쓰케어 리미티드

허가일 2015-08-25 

품목구분 의약품 

품목기준코드 201506003

효능효과

다음 경우의 양전자방출 단층촬영(Positron emission tomography, PET)에 사용한다. 
알츠하이머병(Alzheimer’s disease, AD) 또는 인지장애의 기타 원인을 평가해야 하는 성인 인지
장애 환자에서 뇌의 베타 아밀로이드 신경반 밀도(β- amyloid neurotic plaque density)의 양전
자방출 단층촬영(PET) 영상 확인
이 약은 임상학적인 평가와 함께 사용해야 한다.
음성스캔은 베타 아밀로이드 신경반이 희박하거나 없다는 것을 나타내며, 영상 획득 당시 알츠하이
머병의 신경병리학적 진단과 일치하는 것은 아니다; 음성스캔 결과는 환자의 인지장애가 알츠하이
머병에 기인할 가능성을 줄여준다. 
양성스캔은 베타 아밀로이드 신경반의 밀도가 중등도나 그 이상임을 나타낸다; 신경병리학 검사를 
통해서 중등도 또는 그 이상의 신경반은 알츠하이머병 환자에서 나타남을 보여준 바 있지만, 정상 
인지능력을 가진 고령자 뿐만 아니라 다른 유형의 신경성 장애 환자에서도 나타날 수 있으므로 이 
약은 다른 진단평가에 보조적 요법으로 사용되어야 한다. 

투여량
권장용량은 185 MBq(5 mCi)이며, 40초 이내에 정맥투여 한다. 최대 투여 주입량은 10 mL 이다. 
최대 용량은 20 ㎍이다. 

투여방법
단회정맥주사로 0.25 mL/sec 속도 이상으로 투여한다. 투여 후 생리식염수(9 mg/mL, 0.9%) 약 
5~15 mL로 관류(flushing) 한다. 이 약의 투여량이 0.5~1 mL 일 경우 약 1 mL 용량의 주사기를 
사용하며 생리식염수로 관류한다.

사용제한

회백질 내 아밀로이드 신경반의 축적은 증상 없는 노인과 다른 유형의 신경성 장애(알츠하이머병, 
루이소체성치매, 파킨슨병 치매 등) 환자에서도 존재할 수 있으므로 다른 인지장애를 독립적으로 진
단할 수 없다. 다음사항들에 대한 이 약의 안전성과 효과성은 확립되지 않았다:
· 치매나 다른 신경계질환의 발생 진행 예측
· 치료에 대한 반응 모니터링 

출처 : 식품의약품안전처＞의약품안전나라의약품통합정보시스템＞의약품등 제품정보

표 1.6 식품의약품안전처 허가사항(비자밀주사액)

품목명 양전자방출·전산화단층엑스선조합촬영장치

모양 및 구조

인체내부에 위치한 양전자방출 방사성 핵종의 분포 및 위치를 LSO(Luteium Oxyorthosilicate) 
크리스탈을 사용한 검출기에서 탐색하여 단층영상을 만드는 양전자 방출 전산화단층촬영장치와 엑
스선관과 검출기가 양 방향으로 계속 회전하면서 엑스선을 인체에 조사하여 이상유무를 영상으로 
진단하고 고속촬영과 다양한 폭의 단층면 정보를 획득하는 전산화단층엑스선촬영장치가 조합된 것
이다.
CT촬영과 PET촬영을 환자의 같은 위치에서 할 수 있도록 두 겐트리가 결합되어 있으며 같은 중심
점을 갖도록 설계되어 있다. 전산화단층엑스선촬영장치의 해부학영상과 양전자방출 전산화단층 촬
영 장치에서의 생리학적인 영상을 독립적으로 획득할 수 있으며 또한 이 영상들을 합성하여 볼 수 
있기 때문에 병소의 위치 파악에도 탁월한 효과를 보일 수 있는 장점이 있다. 

출처 : 식품의약품안전처 의료기기정보포털
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1.1.4 국내 건강보험 등재 현황

‘F-18 플루트메타몰 뇌 양전자방출 단층촬영’은 보건복지부 고시(제2016-195, 2016.10.19.)에 따라 

건강보험요양급여 비용 목록에 비급여로 등재되어 있다. 등재 현황 및 고시항목 상세내용은 다음 표와 

같다. 

분류번호 코 드 분    류

제3부 행위 비급여 목록

  제3장 영상진단 및 방사선 치료료

    제3절 핵의학영상진단 및 골밀도검사료

도-228 HZ228     F-18 플루트메타몰 뇌 양전자방출 단층촬영(F-18 Flutemetamol Brain PET)

출처 : 건강보험요양급여비용, 2020년 3월판

표 1.7 건강보험 요양 급여·비급여 비용 목록 등재 현황

보험분류번호 도-228 보험EDI코드 HZ228 급여여부 비급여

행위명(한글) F-18 플루트메타몰 뇌 양전자방출 단층촬영 적용일자 2016.11.01.

행위명(영문)
F-18 Flutemetamol Brain PET
(Positron Emission Tomography)

관련근거
보건복지부고시
제2016-195호(2016.10.19.)

정의 및 적응증 인지장애(의심) 환자에서 베타아밀로이드 병리를 확인하여 보조적 진단

실시방법

1. 투여: 비자밀 주사액 권장용량 185 MBq(5mCi)을 40초 이내에 단회 정맥 투여함, 0.9% 무균 염화나트
륨 주사 5~15 mL로 정맥 관류(flush)를 실시함

2. 영상 획득: 적절한 데이터 보정을 한 3D모드의 PET 스캐너로 비자밀 투여 후 90분 뒤 시작하여 20분 
PET영상을 획득함

3. 영상 디스플레이 및 판독: 모든 단면(축상, 시상, 관상)을 십자선 위에 디스플레이하고, 색상표 (예) 
Rainbow 또는 Sokoloff)를 선택하여 비자밀 주사액 판독법에 따라 핵의학 전문의가 평가하여 판독함

출처 : 요양기관업무포털 홈페이지＞의료기준관리＞행위평가신청＞고시항목조회

표 1.8 건강보험심사평가원 고시항목 상세[보험EDI코드: HZ228]

1.1.5 국내 이용 현황 

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사(도-228)는 등재 비급여 항목으로, 대한핵의학회에 이용현황 및 비용에 

대한 공문 회신결과에 따르면, 2020년 기준 46개 기관에서 2,291건이 시행되었으며, 비용은 약가를 

포함하여 100만 원~130만 원으로 추정된다(대한핵의학회 공문, 2022.01.10.).

행위 항목 2016년 2017년 2018년 2019년 2020년

F-18 
플루트메타몰

뇌 PET

실시건수 자료 없음 1,226 1,721 2,389 2,291

실시기관 자료 없음 33 43 43 46

출처 : 대한핵의학회 공문(대핵의 제2022-009호(2022.01.10.))

표 1.9 F-18 플루트메타몰 뇌 PET 이용현황
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1.1.6 국외 보험 및 행위 등재 현황 

미국 행위분류 코드(Current procedural terminology, CPT)에서는 뇌 양전자방출촬영검사와 

관련하여 코드(78608)가 확인되었다. Healthcare common procedure coding system (HCPCS)에서는 

F-18 플로르베타벤은 없었고, F-18 플루트메타몰은 임상시험에 한해 급여하고 있었다. 또한 일본 진료보수 

산정방법 고시내에는 E101-2에 PET 검사 관련 항목으로 F-18 FDG, N-13, O-15 방사성 동위원소를 이용한 

검사만 확인되었다. 

국가 분류 내용

미국 CPT 78608 Brain imaging, positron emission tomography (PET): metabolic evaluation 

미국 HCPCS
Covered Under Clinical Trial Only
Q9982 Flutemetamol F18, diagnostic, per study dose, up to 5 millicuries

일본 진료보수점수표 E101-2 Positron emission tomography

CPT: current procedural terminology, HCPCS: Healthcare common procedure coding system

표 1.10 국외 보험 및 행위등재현황

1.2 질병 특성 및 현존하는 의료기술(대한신경정신의학회, 2017)

인지기능은 복합적 주의력(complex attention), 집행기능(executive function), 학습과 기억(learning 

and memory), 언어(language), 지각-운동(perceptual-motor), 사회 인지(social cognition) 6가지 

영역으로 나뉘며, 신경인지장애는 이 중 한 가지 이상의 영역에 문제가 발생하고 빈번하게 행동증상이 

동반되는 질환으로, 내과적이나 신경과적인 상태가 인지기능의 장애와 행동 증상을 일으킬 수 있다는 것을 

보여준다. 

정신질환의 진단 및 통계 편람(Diagnostic and statistical manual of mental disorder 5 edition, 

DSM-5)은 인지기능장애를 섬망, 주요 신경인지장애(Major neurocognitive disorder), 경도 신경인지

장애(Mild neurocognitive disorder)로 분류한다. 기존 DSM-4에서 기억장애를 포함하여 두 가지 이상

의 영역에서 문제가 확인될 경우 치매로 정의하고, 기억장애가 단독으로 있는 경우를 기억상실 장애로 

진단한데 반해, DSM-5에서는 어떤 영역이든 한 가지 이상의 영역에서 문제가 있을 경우 신경인지장애로 

진단할 수 있다. 

국제 질병 분류(International classification of diseases, ICD) 10판에서는 기질성 정신장애라는 용어

를 F0로 유지하며, 치매, 기억상실 증후군, 섬망, 뇌의 손상 및 기능장애 그리고 신체 질병으로 인한 기타 

정신장애 및 성격/행태 장애가 이에 해당한다. 
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DSM-5 신경인지장애 분류 ICD-10의 기질성 정신장애 분류

■ 섬망(delirium)
달리 명시된 섬망(other specific delirium)
특정불능의 섬망(unspecific delirium)

■ 주요/경도 신경인지장애(major/mild neurocognitive 
disorder)
알츠하이머병에 의한 주요/경도 신경인지장애
전측두엽 주요/경도 신경인지장애
루이소체 주요/경도 신경인지장애
혈관성 주요/경도 신경인지장애
외상성 뇌 손상에 의한 주요/경도 신경인지장애
약물/물질에 의해 유도된 주요/경도 신경인지장애
인간면역결핍 바이러스 감염에 의한 주요/경도 신경인지장애
프리온병에 의한 주요/경도 신경인지장애
파킨슨병에 의한 주요/경도 신경인지장애
헌팅턴무도병에 의한 주요/경도 신경인지장애
다른 의학적 상태에 의한 주요/경도 신경인지장애
여러 원인에 의한 주요/경도 신경인지장애
특정 불능의 신경인지장애

알츠하이머 병의 치매

혈관성 치매

다른 곳에 분류된 질병의 치매
     픽병의 치매
     크로이츠펠트-야콥병의 치매
     헌팅턴병의 치매
     파킨슨병의 치매
     인간면역결핍 바이러스(HIV) 병의 치매
     기타 다른 곳에 분류된 질병의 치매

특정불능의 치매

알콜 및 기타 정신활성물질로 유발되지 않은 기질성 기억상
실증후군

알콜 및 기타 정신활성물질로 유발되지 않은 섬망

뇌의 손상 및 기능장애 그리고 신체 질병으로 인한 기타 정신
장애

뇌의 질병, 손상 및 기능부전으로 인한 성격 및 행태장애

특정불능의 기질성 또는 증상성 정신장애

DSM: Diagnostic and statistical manual of mental disorder, ICD: International classification of diseases
출처: 대한신경정신의학회(2017)

표 1.11 DSM-5 신경인지장애 분류 및 ICD-10의 기질성 정신장애 분류

보건의료빅데이터개방시스템에서 치매 및 인지장애 관련 유병자는 ‘알츠하이머병에서의 치매’가 2021년 

기준 559,244명으로 치매 중 가장 많았고, 혈관성 치매가 23,756명, 상세 불명의 치매가 52,744명, 달리 

분류된 기타 질환에서의 치매가 3,845명, 인지기능 및 자각에 관련된 기타 증상 및 징후는 53,658명이었다.

질환 ICD-10 2017년 2018년 2019년 2020년 2021년

알츠하이머병에서의 치매(G30.) F00 393,774 441,456 495,117 522,502 559,244

혈관성 치매 F01 50,665 54,801 49,081 26,096 23,756

달리 분류된 기타 질환에서의 치매 F02 3,585 3,810 3,768 3,544 3,845

상세 불명의 치매 F03 54,440 60,827 60,309 50,595 52,744

인지기능 및 자각에 관련된 기타 증상 및 징후 R41 32,714 38,182 45,269 44,179 53,658

ICD: International classification of diseases
출처: 보건의료빅데이터개방시스템 

표 1.12 치매 및 인지장애 관련 유병자 현황

1.2.1 섬망

신체 질환이나 약물의 중독, 금단과 같은 의학적 상태의 결과로 나타나는 뇌의 전반적인 기능장애 증후군으

로, 인지기능의 저하가 동반되는 의식의 장애가 주증상이며, 기분, 지각, 행동의 장애 및 신경학적 증상이 

동반되기도 한다. 특히 주의력의 저하 및 시간, 장소에 대한 지남력 장애가 핵심 증상이며, 시각 구성 능력, 

실행 기능 영역에서의 장애, 유창성 실어증, 명칭 실어증과 같은 언어 장애, 의심이나 망상과 같은 사고 

과정 장애 등이 수 시간에서 수일에 걸쳐 급격하게 발생하는 것이 특징이다(Yang 등, 2018). 
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A. 주의력 장애(주의를 돌리고, 집중하고, 유지하고, 이동하는 능력의 감퇴)와 인식 장애(환경을 파악하는 능력의 감퇴)
B. 장애가 단기간 동안(대개 몇 시간에서 며칠) 발전되고, 기준 시점의 주의력과 의식으로부터 변화가 있으며, 하루 중에도 
    증상의 심한 정도가 변화하는 경향이 있다.
C. 추가적인 인지 장애(예: 기억력 장애, 지남력 장애, 언어 장애, 시공간 장애, 또는 지각 장애)
D. 진단기준 A와 C의 장애가 다른 이전의, 확정되거나 발생된 신경인지 장애로 더 잘 설명되지 않으며 각성 수준의 심각한 
    감퇴(예: 혼수) 상태에서 발생되지 않아야 한다. 
E. 장애가 다른 의학적 상태, 물질 중독, 또는 금단(예: 약물 남용 또는 처방약물에 의한), 또는 독성의 노출, 또는 여러 원인
    들에 의한 직접적 생리적 결과라는 병력, 신체 검사 또는 검사실 검사 소견과 같은 증거가 있다. 

DSM: Diagnostic and statistical manual of mental disorder, 출처: 대한신경정신의학회(2017)

표 1.13 DSM-5 섬망 진단기준

1.2.2 경도인지장애

경도인지장애(Mild cognitive impairment, MCI)는 인지기능 감퇴가 있지만 치매라고 할 정도는 아닌 

정상 노화와 치매의 중간단계에 해당한다. 일상생활능력이나 도구 일상생활능력에 장애가 없는 정도의 

인지저하가 있으며, 진행은 정상 노인과 경증 알츠하이머병 환자의 중간에 해당하는 속도로 기능감퇴가 

진행한다. 경도인지장애는 치매로 진행할 가능성이 상대적으로 높고, 65세 이상 정상인에서 치매 발생이 

1~2%인 반면 경도인지장애는 10~15%에서 치매가 생기고 6년 장기 추적한 결과 80%가 치매로 진행하는 

등 치매발병기전에 대한 임상적으로 중요한 역할을 한다(오응석과 이애영, 2016; Pertersen, 2004). 

경도인지장애의 진단기준은 기억상실성 진단기준과 국제 경증인지장애 워킹그룹(International working 

group on mild cognitive impairment)이 제안한 2가지 기준이 사용되고 있다. 경도인지장애는 기억력 

저하유무와 침범된 인지영역의 수에 따라 기억상실성/비기억상실성, 단일영역/복합영역으로 구분된다. 

단일영역 기억상실성 경도인지장애는 알츠하이머병으로 진행할 가능성이 있다(Ku 등, 2011; Winblad 

등, 2004; Petersen 등, 2001; Roman 등, 1993). 

■ 주요신경인지장애 기준
 A. 다음에 근거하여 이전 수행수준으로부터 하나 또는 그 이상의 인지영역(복합 주의력, 실행기능, 학습과 기억, 언어, 

지각-운동 또는 사회인지)에서 심각한 인지저하의 증거가 있음
    1. 심각한 인지저하가 있다고 본인, 정보제공자 또는 임상의사가 걱정
    2. 표준화된 신경심리검사상 이를 뒷받침하는 상당한 손상 소견을 보임(이러한 검사가 없으면 다른 정량화된 임상 
        평가도 가능)
 B. 인지결손이 독립적인 일상생활 활동을 저해함(즉, 적어도 돈을 지불하거나 약을 관리하는 복잡한 도구적 일상 기
     능 수행에 도움이 필요해야 함)
 C. 인지결손이 섬망의 경과 중에만 나타나지 않음
 D. 인지결손이 다른 정신장애(예: 주요 우울장애, 조현병)로 더 잘 설명되지 않음

■ 경도신경인지장애 기준
 A. 다음에 근거하여 이전 수행수준에 비해 하나 또는 그 이상의 인지영역(복잡한 주의력, 실행기능, 학습과 기억, 언
     어, 지각-운동 또는 사회인지)에서 경도 인지 저하의 증거가 있음
    1. 본인, 정보제공자 또는 임상의사가 인지기능의 경도 저하를 걱정
    2. 표준화된 신경심리검사 또는 다른 정량적인 임상평가에서 확인되는 인지기능의 경도 저하
 B. 인지결손이 독립적인 일상생활 활동을 저해하지 않음(즉, 돈을 지불하거나 약을 관리하는 복잡한 도구적 일상 수
     행 기능은 보존되나 이를 위해서는 많은 노력이나 보상전략, 또는 적응이 필요할 수도 있음)
 C. 인지결손이 섬망의 경과 중에만 나타나는 것은 아님
 D. 인지결손이 다른 정신장애(예: 주요 우울장애, 조현병)로 더 잘 설명되지 않음

DSM: Diagnostic and statistical manual of mental disorder, 출처: 대한신경정신의학회(2017)

표 1.14 신경인지장애 진단기준(DSM-5)
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1.2.3 알츠하이머병 치매

알츠하이머병 치매(Alzheimer's dementia, AD)는 가장 흔한 퇴행성 신경정신질환으로 전체 치매 원인의 

약 55~70%를 차지하며, 초기 단계에서는 경미한 최근 기억장애가 특징적이며, 이후 여러 가지 영역의 

인지기능 저하 및 정신행동증상을 보이다가 말기 단계에 이르면 대부분의 인지기능이 소실되고 신경학적 

증상 및 기타 신체적 이상이 나타나게 된다. DSM-5에서는 치매뿐만 아니라 경한 인지장애 단계인 경도신경

인지장애 상태에서도 임상적으로 알츠하이머병을 진단 내릴 수 있게 하였으며, 치매의 명칭도 dementia 

대신 주요신경인지장애(major neurocognitive disorder)를 사용하였다. 이에 DSM-5 기준에 따르는 

경우 알츠하이머병은 알츠하이머병으로 인한 주요신경인지장애(major neurocognitive disorder due 

to Alzheimer’s disease) 또는 알츠하이머병으로 인한 경도 신경인지장애(mild neurocognitive disorder 

due to Alzheimer’s disease)로 진단하게 된다(Ku 등, 2011). 

■ 알츠하이머병으로 인한 주요 또는 경도 신경인지장애의 진단기준

  A. 주요신경인지장애 또는 경도신경인지장애 진단기준을 충족
  B. 1개 이상의 인지 영역에서 인지감퇴가 서서히 시작되고 점진적으로 진행하는 소견
      (주요신경인지장애인 경우 적어도 2개 이상의 인지 영역의 손상이 있어야 함)
  C. 다음의 거의 확실한(probable) 알츠하이머병 또는 가능 알츠하이머병 진단기준을 만족:
      알츠하이머병으로 인한 주요 신경인지장애의 경우:
      거의 확실한 알츠하이머병은 아래 1, 2 중 하나 이사이 나타나면 진단 가능함
      그렇지 않으면 가능성 있는(possible) 알츠하이머병으로 진단해야 함 

      1. 가족력 또는 유전자 검사상 원인적인 알츠하이머병 유전자 돌연변이의 증거 

       2. 다음 3가지 모두 충족
           a. 기억 및 학습, 그리고 적어도 하나 이상의 다른 인지영역 저하의 명백한 증거(자세한 병력 또는 반복적인 신경심리평가
               에 근거함) 
           b. 지속적으로 진행하는 점진적인 인지기능 저하. 지속되는 정체기는 없어야 함
           c. 혼재된 병인의 증거가 없음(즉, 인지저하에 기여할 것으로 보이는 다른 신경퇴행성 또는 뇌혈관 질환, 또는 다른 신경
               과, 정신과 장애, 전신 질환이나 상태가 없음)
      알츠하이머병으로 인한 경도 신경인지장애의 경우:
      거의 확실한 알츠하이머병은 가족력 또는 유전자 검사상 원인적인 알츠하이머병 유전자 돌연변이의 증거가 있으
      면 진단 가능하고, 원인적인 알츠하이머병 유전자 돌연변이의 증거가 없는 경우라면 아래 3가지를 모두 충족하
      면 가능성 있는 알츠하이머병으로 진단해야 함   
      1. 기억 및 학습 저하의 명백한 증거
      2. 지속적으로 진행하는 점진적인 인지기능 저하. 지속되는 정체기는 없어야 함
      3. 혼재된 병인의 증거가 없음(즉, 인지저하에 기여할 것으로 보이는 다른 신경퇴행성 또는 뇌혈관 질환, 또는 

다른 신경과, 정신과 장애, 전신 질환이나 상태가 없음)
  D. 인지장애가 뇌혈관질환, 다른 신경퇴행성질환, 물질 영향, 또는 다른 정신과, 신경과 장애 및 전신질환에 의해 
      더 잘 설명되지 않음

DSM: Diagnostic and statistical manual of mental disorder, 출처: 대한신경정신의학회(2017)

표 1.15 DSM-5 알츠하이머병으로 인한 신경인지장애 진단기준(2013)
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■ 알츠하이머병에 의한 경도인지장애: 핵심 임상 기준
  A. 임상 및 인지증후군으로서의 경도인지장애 기준
      1. 이전 기능 변화에 대한 우려(환자 본인 또는 정보제공자나 환자를 본 숙련된 임상가의 보고)
      2. 한가지 이상 인지영역의 장애(환자의 연령, 교육 수준에 비해 저하)
      3. 전반적인 일상생활기능의 독립성 유지(이전보다 복잡한 과제 수행 능력의 경미한 저하는 있을 수 있음)
      4. 치매는 아님(이전에 비해 인지장애로 인한 심각한 사회 또는 직업적 기능수행 장애가 없어야 함)
  B. 원인적으로 알츠하이머병 병태생리과정에 부합하는 경도인지장애 기준
      1. 인지 저하를 설명할 수 있는 다른 전신 또는 뇌 질환이 배제되어야 함(필수)
      2. 인지기능의 종적 진행성 저하에 대한 증거(지지 증거)
      3. 알츠하이머병과 관련된 유전적 요인(APP, PS1, PS2 돌연변이 또는 아포지단백 E ε4 대립유전자)의 존재(지지 증거)

■ 알츠하이머병에 의한 경도인지장애: 연구 기준
    핵심임상기준을 만족하는 환자를 알츠하이머병 바이오마커를 활용하여 진단적 확실성 수준을 다음과 같이 구분함
  A. 알츠하이머병에 의한 경도인지장애-가능성 높음
      : 베타아밀로이드 바이오마커와 신경퇴행 바이오마커가 둘 다 양성으로 확인됨
  B. 알츠하이머병에 의한 경도인지장애-가능성 중간
      : 베타아밀로이드 바이오마커와 신경퇴행 바이오마커가 둘 중 어느 한 가지만 양성으로 확인됨
  C. 알츠하이머병에 의한 경도인지장애-가능성 낮음
      : 베타아밀로이드 바이오마커와 신경퇴행 바이오마커가 둘 다 음성으로 확인됨

NIA-AA: the National institute of aging and the Alzheimer’s association
출처 : 이동영과 손보경(2012)

표 1.16 NIA-AA 알츠하이머병 진단 가이드라인(2012)

1.2.4 혈관성 치매

뇌졸중 후 3개월 내에 20~30% 정도가 혈관성 치매로 진단되며, 원인 뇌혈관질환의 종류에 따라 피질 

혈관성 치매(Cortical vascular dementia) 또는 경색성 치매 또는 뇌졸중 후 치매, 피질하(허혈성) 혈관성 

치매(Subcortical (ischemic) vascular dementia, SIVD) 또는 소혈관 치매(Small vessel dementia), 

관류저하 치매, 출혈성 치매, 유전성 치매(Hereditary dementia), 뇌혈관질환을 동반한 알츠하이머병 

등으로 분류한다. 

혈관성 치매를 유발하는 뇌혈관질환들은 환자의 특성, 병변의 위치, 다양한 기전의 특성 등이 달라서 인지저

하를 포함한 임상양상이 다르게 나타난다. 피질 병변은 실어증(aphasia), 실행증(apraxia), 간질 증상 

등이 나타나고, 뇌백질 병변을 포함하는 피질하 병변은 서동증(bradykinesia), 집행기능장애(executive 

dysfunction), 보행장애, 요실금, 파킨슨 증상이 나타날 수 있다(이애영, 2005). 

1.2.5 전두측두엽 치매

전두엽 또는 측두엽 부위에 국소적인 위축을 보이며 임상적으로는 사회, 행동, 언어 기능에 점진적인 퇴행 증상을 

보이는 것이 특징이다. 행동변형 전두측두엽 치매는 가장 흔한 임상증후군으로, 내측전두엽(mesiofrontal), 

안와 전두엽(orbitofrontal), 앞 섬피질(anterior insular cortex)의 현저한 위축이 성격변화와 행동장애

를 점진적으로 일으키며, 초기부터 탈억제, 무감동, 공감결여, 고집증(perseveration) 및 상동행동, 과탐식

(hypreorality) 등과 같은 사회적 행동과 개인행동의 이상을 보인다. 

의미치매는 측두엽변형 전두측두엽 치매(Frontotemporal dementia, FTD)로 불리기도 하며, 왼쪽 측두

엽의 위축이 두드러지면 언어장애가 주로 오고 오른쪽 측두엽의 위축이 두드러지면 얼굴인식불능증 등이 
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나타난다. 이는 말을 유창하게 하지만 언어를 이해하고 표현하는 것에 영향을 주는 어휘력의 점진적인 

손상이 특징적으로 나타난다. 진행성 비유창실어증은 좌측 실비우스 주변 피질의 위축과 앞쪽 섬피질의 

대사저하가 동반되어 언어표현에 뚜렷한 장애를 보이고 함구증(mutism)으로까지 진행할 수 있는 데에 

비해, 기억력이나 시공간기능, 일상생활 기능은 상대적으로 잘 보존되는 특징을 보인다(전병선과 박준혁, 

2016). 

1.2.6 루이소체 치매

시누클레인병리(synucleinopathy)를 가진 대표적인 질환으로 알파시누클레인(α-synuclein)의 응집으

로 인한 대뇌피질의 루이소체 병리를 특징으로 하고, 변동이 심한 인지기능 손상과 함께 환시 그리고 파킨슨

증 양상의 운동 장애를 특징적으로 보인다. 루이소체 치매는 알츠하이머병과는 상당히 다른 임상양상을 

보이고 다양한 증상이 질병의 진행기간 중 발생하며, 대표적인 증상으로 인지기능의 손상 및 그 정도에 

따라 일상생활기능과 사회적 그리고 직업적 활동 장애를 보인다. 또한 특징적으로 파킨슨증과 같은 운동증

상과 환시와 같은 신경정신의학적 증상이 있으며, 그 외 수면의 문제, 신경이완제 과민성, 자율신경계의 

이상 등 다양한 증상이 나타난다(이선아 등, 2016). 

1.2.7 현존하는 의료기술

치매의 진단은 인지기능 평가, 인지기능 저하로 인한 일상생활의 기능저하 평가, 치매에서 흔하게 동반되는 

이상행동 평가, 치매 중증도 평가, 치매 원인 확인 등의 과정을 거쳐 종합적 검토를 통해 이루어진다. 치매의 

확진 및 원인 질환을 찾기 위해 신체검사 및 신경학적 검사, 갑상선기능검사, 비타민 B12, 엽산, 매독 등을 

포함한 혈액검사, 뇌척수액 검사, 유전자 검사, 뇌 조직 생검, 뇌영상 검사 등이 있다(최성혜, 2012).

구분 내용

선별검사 신경심리검사
간이신경검사(MMSE-K, MMSE-KC, K-MMSE, MMSE-DS)

신경심리검사 총집(CERAD-K)

진단검사
문진 문진

일상생활기능저하평가 ADL, IADL 파악을 통한 인지기능저하로 인한 일상생활의 기능저하 평가

감별검사

이상행동평가
치매의 원인파악, 병의 경과 등에 대한 평가를 위한 주요한 
평가항목(BEHAVE-AD, NPI, GDS)

중증도 평가 인지적 능력에 따른 일상생활 내에서의 각 영역에 대한 문제 파악(CDR)

치매 확진 및 원인 규명

치매 확진 및 원인을 규명하기 위하여 뇌영상검사, 진단의학검사(혈액검사, 
간기능검사, 신장기능검사, 갑상선기능검사, 전해질검사, 혈당검사, 지질검사, 
혈청매독검사, AIDS 검사, 비타민검사, 소변검사, 대변검사, 가슴엑스레이, 
뇌파검사, 심전도검사), 뇌척수액검사 등 실시

ADL: Activity of daily living, BEHAVE-AD: Behavior pathology in Alzheimer’s disease rating scale, CDR: 
Clinical dementia rating, CERAD-K: Korean version of the consortium to establish a registry for Alzheimer's 
disease, GDS: Global deterioration scale, IADL: Instrumental activity of daily living, MMSE: Mini mental state 
examination, NPI: Neuropsychiatric inventory
출처 : 이윤경 등(2018)

표 1.17 치매 진단방법
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구분 내용

MRI 영상검사를 
이용한 
시각기반평가

측두엽 위축

De Leon 척도, Scheltens 척도, Galton 척도, Kaneko 척도가 있으며 
측두엽에 대한 평가와 더불어 주변 해부학적 영역에 대한 동반평가여부, 
평가하는 뇌 영상면에 있어서 차이를 보이지만 Scheltens 척도가 임상 
현장과 연구 목적으로 가장 많이 활용

피질의 전반적 위축
Pasquier 척도, 전반적 피질 위축 척도(Global cortical atrophy scale, 
GCA)가 있으며 이 중 GCA 척도는 피질과 백질의 위축에 의해 이차적으로 
발생하는 대뇌 고랑의 확장과 이랑 부피의 감소를 4단계로 평가

후측 뇌 위축
Koedam 척도가 있으며 이는 두정엽 피질의 위축정도와 후측 대상과 
두정-후두엽의 고랑의 너비를 그 정도에 따라 4단계로 분류하고 좌우측 
반구에서 각각 평가한 뒤 더 높은 점수를 최종 평가결과로 함

백질의 변화 Fazeka 척도는 백질 내 고강도 신호의 크기와 위치에 따라 4단계로 분류

F-18 Fludeoxyglucose(FDG) 양전자방출 
단층촬영

· 대뇌 신경세포 접합부에서의 포도당 대사 능력을 평가하는 검사, 대뇌 
  혈류와 산소 이용률을 반영
· 신경세포 접합부의 기능 저하로 인해 인지 기능저하가 나타나는 퇴행성 뇌 
  질환에 유용하게 사용

아밀로이드 
양전자 방출 
단층촬영

C-11 Pittsburgh 
Compound B 
(C11-PIB)

· 11C-PIB는 thioflavin T의 방사능 유사체로 뇌혈관 장벽을 즉시 통과하여 
비수용성 아밀로이드섬유체인 베타아밀로이드 40과 42로 구성되어 있는 
아밀로이드반(amyloid plaque)에 높은 친화도로 부착

· 하지만 11C-PIB는 반감기가 20분 가량 밖에 되지 않기 때문에 현장에서 
제작 및 투여가 가능하도록 사이클로트론을 운영하는 진료기관에서만 
사용할 수 있는 제한점을 가지고 있음

F-18 Flutemetamol
전두엽, 후측 대상피질과 쐐기앞소엽, 외측 측두엽, 두정엽, 선조체의 5가지 
관심영역을 평가

F-18 Florbetaben
축상면영상에서 회색 스케일을 이용하여 외측 측두엽, 전두엽, 후측 
대상피질과 쐐기앞소엽, 두정엽의 4가지 관심영역에서 평가

출처 : 강동우와 임현국(2018)

표 1.18 알츠하이머치매 진단을 위한 뇌영상 검사

1.3 가이드라인 및 선행 연구

1.3.1 가이드라인

NICE (National Institute for Health and Care Excellence)의 치매 가이드라인(2018)은 치매와 관련

된 진단, 치료 및 지원에 대한 지침을 제공하였다. 인지장애 진단을 위해 임상적 판단을 위한 기준 등을 

제시하였으며, 진단이 불확실하고 알츠하이머병이 의심되는 경우 fluorodeoxyglucose (FDG) PET, 관류 

단일광자방출 컴퓨터단층촬영(Single photon emission computed tomography, SPECT) 또는 뇌척수

액 검사(총 타우 및 인산화타우단백, 베타아밀로이드 등)를 고려하고, 루이소체 치매 의심시 I-123 Fluoro 

propyl carbomethoxy iodophenyl tropan (FP-CIT) SPECT, I-123 meta iodobenzyl- 

guanidine (MIBG) cardiac scintigraphy 시행 및 그 외 부위의 불확실한 진단에서 자기공명영상 

(Magnetic resonance imaging, MRI) 또는 컴퓨터 단층촬영(Computed tomography, CT) 등의 진단 

방법 등을 제시하였다. 그러나 해당 가이드라인에서 F-18 플로르베타벤을 이용한 검사에 대한 내용은 

확인되지 않았다. 
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1.3.2 의료기술평가 검토

동 기술과 관련한 의료기술평가는 확인되지 않았다.

유사 기술인  F-18 플로르베타벤 뇌 PET의 신의료기술평가(2015년)는 총 8편의 문헌을 바탕으로 이루어졌

으며, 방사선 유효선량이 인체에 위해를 야기할 만한 수준이 아니며, 진단정확성과 비교검사와의 일치도가 

의미있어 안전하고 유효한 검사라고 평가하였다.

제목 F-18 플로르베타벤 뇌 양전자방출 단층촬영, 양전자방출전산화단층촬영)

발행 보건복지부, 신의료기술평가위원회

국가(연도) 한국(2015)

평가목적 18F Florbetaben Brain PET, PET/CT의 안전성 및 유효성 평가 

연구방법

⦁ 대상환자
    - 인지장애 (의심) 환자
    - 임상전 환자: 알츠하이머 질병, 기타 인지 장애, 루이소체 치매, 전두측두엽 치매 등
⦁ 중재검사
    - F-18 플로르베타벤 뇌 양전자방출 단층촬영, F-18 플로르베타벤 뇌 양전자방출전산화단층촬영
⦁ 표준기준
    - 임상 진단, 병리 검사, 임상적 추적관찰
⦁ 비교검사
    - 인지능력 평가도구(MMSE, DSM-IV, NINCDS-ADRDA criteria, 
       Clinical Dementia Rating(CDR), Global Deterioration Scale(GDS) 등)
    - 다른 방사성의약품을 사용한 뇌 양전자방출 단층촬영/ 양전자방출전산화단층촬영
      (F-18 FDG PET/PET-CT, C-11 PiB PET/PET-CT, F-18 Florbetapir PET/PET-CT,
       F-18 Flutemetamol PET/PET-CT 등)
    - 자기공명영상(Magnetic Resonance Imaging, MRI)
⦁ 의료결과
    - 안전성: 방사성의약품 유효선량, 방사성의약품에 대한 부작용, 검사 관련 합병증
    - 유효성: 진단정확성, 비교검사와의 일치도, 검사자간 일치도, 임상 결과에 미치는 영향 

선택문헌 ⦁ 선택문헌: 총 8편(진단법평가연구 8편)

평가결과

⦁ 안전성
  - 방사성의약품 유효선량: 동 검사로 인한 유효선량 대부분 20mSv 이하로(식약처 허가사항), 
       F-18 FDG-PET 검사로 인한 유효선량(13~33mSv)을 고려해 볼 때 유사한 양임
  - 검사관련 합병증: 5편에서 0~3.4%로 보고함
⦁ 유효성
  - 진단정확성(7편)
     정량검사(4편): 통합민감도 0.82, 통합특이도 0.88, 통합양성우도비 6.88, 통합진단교차비 60.48
     시각검사(6편): 통합민감도 0.86, 통합특이도 0.85, 통합양성우도비 5.38, 통합진단교차비 54.60
 - 비교검사와의 일치도(3편)
     1편에서 동 검사(정량검사)와 C-11 PiB 일치도 r=0.97(p˂0.00)
     2편에서 동 검사(시각검사)와 인지장애척도 일치도 각각 X²=15.35(p=0.00), r=0.66(p=0.00)
  - 검사자간 일치도(4편)
     검사주입 90~110분 후, 검사스캔 20분을 기준으로 정량검사는 Kappa=0.60, 
     시각검사는 Kappa=0.82~1.00 

출처 : 한국보건의료연구원(2015)-신의료기술평가보고서

표 1.19 F-18 플로르베타벤 뇌 양전자방출 단층촬영 신의료기술평가결과보고서 요약
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1.3.3 체계적 문헌고찰 결과

Martinez 등(2017)은 F-18 플루트메타몰을 이용하여 MCI에서 AD 또는 다른 치매로의 진행에 진단정확

도를 평가한 연구를 검토하였으며, 2개의 연구에서 243명을 대상으로 2년 추적관찰 결과, MCI에서 AD로 

진행은 민감도 89%, 특이도 80%였다. 3년 추적관찰 결과에서는 민감도 64%, 특이도 69%로 보고하였다.

1.3.4 일차문헌 결과

Morris 등(2019)은 알츠하이머 진단을 위한 F-18 아밀로이드 PET 검사의 진단정확도를 확인하기 위해 

총 9편의 연구(florbetaben 2편, florbetapir 5편, flutemetamol 2편)를 대상으로 평가하였다. 해당 

연구는 세 가지의 베타아밀로이드 방사성 표지자별 진단정확도는 차이가 없었으며, 모두 건강 대조군과 

구별하기 위해 사용할 때 더 효과가 있는 것으로 보고하였다.

2. 평가목적

본 평가는 F-18 플루트메타몰 뇌 양전자방출 단층촬영(F-18 Flutemetamol Brain PET)의 임상적 안전성 

및 효과성 등에 대한 평가를 통해 의사결정 지원을 위한 최신의 근거를 제공하고자 한다. 
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Ⅱ 평가방법

1. 체계적 문헌고찰 

1.1 개요

본 평가는 체계적 문헌고찰 수행을 통해 F-18 플루트메타몰 뇌 양전자방출 단층촬영(F-18 Flutemetamol 

Brain PET)의 임상적 안전성 및 효과성에 대한 의과학적 근거를 평가하고, 모든 평가방법은 소위원회 

논의를 거쳐 확정하였다. 

1.2 핵심질문

체계적 문헌고찰은 다음의 핵심질문을 기반으로 PICOTS-SD, 문헌검색 및 선정 등의 과정을 수행하였다.

인지장애(의심) 환자에서 알츠하이머 질병 및 기타 원인의 인지장애 진단 및 예측목적의 F-18 

플루트메타몰 뇌 양전자방출 단층촬영 검사가 임상적으로 안전하고 효과적인가?

구분 세부내용

Patients (대상환자) 인지장애(의심) 환자

Index test (중재검사) F-18 플루트메타몰 뇌 양전자방출 단층촬영

Comparators (비교검사)
Ÿ 자기공명영상(Magnetic Resonance Imaging, MRI); 구조적 MRI 한정
Ÿ 다른 방사성의약품을 사용한 뇌 양전자방출 단층촬영

Reference standard(참고표준기준) 임상진단

Outcomes
(결과변수)

임상적 안전성
Ÿ 방사선의약품에 대한 부작용
Ÿ 검사 관련 합병증

임상적 효과성

Ÿ 진단 정확성
Ÿ 의료결과에의 영향
   - 치료변화
   - 예측정확도
   - 비용-효과 및 비용절감 결과

Time (추적관찰기간) 제한하지 않음

Setting (임상세팅) 제한하지 않음

Study designs (연구유형) 제한하지 않음

연도 제한 제한하지 않음

표 2.1 핵심질문의 각 구성요소에 대한 세부사항(F-18 플루트메타몰 뇌 양전자방출 단층촬영)

1.3 문헌검색
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1.3.1 국내

국내 데이터베이스는 아래의 5개 검색엔진을 이용하였다(표 2.2).

국내 문헌 검색원 URL 주소

KoreaMed http://www.koreamed.org/

의학논문데이터베이스검색(KMBASE) http://kmbase.medric.or.kr/

학술데이터베이스검색(KISS) http://kiss.kstudy.com/

한국교육학술정보원(RISS) http://www.riss.kr/

한국과학기술정보연구원(SienceON) https://scienceon.kisti.re.kr

표 2.2 국내 전자 데이터베이스

1.3.2 국외

국외 데이터베이스는 Ovid-Medline, Ovid-EMBASE, Cochrane CENTRAL을 이용하여 체계적 

문헌고찰 시 주요 검색원으로 고려되는 데이터베이스를 포함하였다(표 2.3). 검색어는 Ovid- 

Medline에서 사용된 검색어를 기본으로 각 자료원의 특성에 맞게 수정하였으며 MeSH term, 논리연산자, 

절단 검색 등의 검색기능을 적절히 활용하였다. 

국내 문헌 검색원 URL 주소

Ovid MEDLINE(R) In-Process & Other Non-Indexed 
Citations and Ovid MEDLINE(R) 

http://ovidsp.tx.ovid.com

Ovid EMBASE http://ovidsp.tx.ovid.com

Cochrane Central Register of Controlled Trials http://www.thecochranelibrary.com

표 2.3 국외 전자 데이터베이스

1.3.3 검색 전략

사전검색을 통해 주요 개념어와 관련 용어를 최대한 파악하였다. 국외 검색원의 경우 Ovid-MEDLINE에서 

활용한 검색어를 기본으로 각 자료원별 특성에 맞게 검색어를 수정하여 사용하였다. 또한 MeSH term, 

논리연산자, 절단검색 등의 검색기능을 적절히 사용하였다.

국내 검색원의 경우 국외 검색 시 사용한 검색 전략을 기본으로 하되 논리연산자나 절단검색 등이 지원되지 

않는 데이터베이스의 경우 이를 적절히 수정하고 간소화하여 사용하였다. 각 데이터베이스의 특성에 맞추어 

영문 및 국문을 혼용하였다. 최종 검색은 2021년 12월 22일에 완료하였으며, 문헌 검색 전략은 [부록4]에 

제시하였다. 
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1.3.4 검색기간 및 출판언어

문헌검색은 연도 제한하지 않고 검색을 수행하였으며, 한국어 및 영어로 출판된 문헌으로 제한하여 확인하

였다.

1.4 문헌선정

문헌의 선택배제는 기존에 수립된 선택/배제 기준에 의거하여 진행하였다. 검색된 문헌에 대하여 두 명 

이상의 검토자가 독립적으로 수행 후, 의견 합의를 통하여 문헌을 최종 선택하였다. 이러한 과정에서 평가자

간 의견의 불일치가 있을 경우 제3자와 논의를 통하여 의견 일치를 이루도록 하였다. 1차 문헌선택 과정은 

문헌의 제목과 함께 초록을 검토하여 주제와 관련성이 없다고 판단되는 문헌들을 배제하였다. 2차 문헌선택 

과정은 초록으로는 선택여부의 명확한 판단이 어려운 문헌의 전문을 검토하여 선택/배제기준에 따라 핵심

질문에 적합한 문헌을 선정하였다. 문헌선정 과정은 PRISMA (Preferred reporting items for systematic 

reviews and meta-analysis) 흐름도로 제시하였다. 자세한 문헌 선택/배제기준은 아래 표와 같다.

선택기준(inclusion criteria) 배제기준(exclusion criteria)

Ÿ 인지장애 또는 인지장애 의심환자를 대상 연구
Ÿ F-18 플루트메타몰 뇌 양전자방출 단층촬영 검사 연구

Ÿ 인간 대상 연구가 아닌 경우(동물연구 또는 전임상연구)
Ÿ 원저가 아닌 연구(종설, letter, comment 등)
Ÿ 한국어 또는 영어로 출판되지 않은 문헌
Ÿ 회색문헌(초록만 발표된 연구, 학위논문, 기관보고서 등 

peer-review를 거치지 않은 경우)
Ÿ 적절한 의료결과를 하나 이상 보고하지 않은 연구
Ÿ 비교대상이 적절하지 않은 연구
Ÿ 중복문헌
Ÿ 원문 확보 불가

표 2.4 문헌의 선택 및 배제 기준

1.5 비뚤림위험 평가

진단법평가 문헌의 비뚤림위험 평가는 Quality assessment of diagnostic accuracy studies-2 

(QUADAS-2)을 사용하여 2명의 평가자가 독립적으로 시행하고 의견 불일치 시 논의를 통해 조정하였다. 

QUADAS-2는 총 7개 문항으로 이루어졌으며, 각 문항에 대해 ‘low/high/unclear’의 3가지 형태로 

평가된다. 비뚤림위험 평가결과 ‘low’이면 비뚤림위험이 적은 것으로, ‘high’이면 비뚤림위험이 높은 

것으로, ‘unclear’이면 비뚤림위험이 명확하지 않은 것으로 판단하였다. 문항은 환자 선택에 있어 연속적 

표본을 사용했는지 혹은 환자 대조군 설계를 피하였는지, 중재검사 결과는 참고표준 검사 결과에 대한 

정보 없이 해석되었는지, 임계값이 사전에 명시되었는지, 참고표준검사는 질병상태를 정확히 구분할 수 

있는지 등을 포함하여 비뚤림위험 및 적용성에 대한 우려를 구분하여 평가하였다.
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1.6 자료추출

자료추출은 평가자가 필요한 모든 자료를 추출하기 위하여 기본 서식을 작성하여 시범적으로 수행한 후에 

시행하였으며, 평가자가 모든 자료추출을 수행한 후 해당 내용에 대한 오류가 있는지에 대해 다른 평가자가 

확인하였다. 자료추출에 포함된 주요 내용은 연구의 일반적 특성 자료(예: 출판연도, 저자명, 연구국가, 

연구설계 등), 연구대상, 중재검사, 참고표준검사, 비교검사와 연구에서 사전에 정한 결과지표(이상반응 

또는 부작용, 진단정확성, 예측정확도, 의료결과에의 영향 등)를 포함하였다. 

1.7 자료분석

진단정확도에 대한 자료분석은 정량적 분석(quantitative analysis)이 가능한 경우 메타분석 결과를 

제시하였고, 정량적 분석이 불가능한 경우 정성적(qualitative review) 분석과 숲 그림(forest plot)을 

제시하였다. 정량적 분석은 Stata/MP 14.2를 이용하였고, 정성분석에서의 숲그림은 R을 이용하여 분석 

및 결과를 제시하였다. 

2. 권고등급 결정

재평가위원회에서 소위원회의 결론 및 검토 의견을 고려하여 최종 심의를 진행한 후 최종 권고등급을 제시하

였다. 

권고등급 설명

권고함 임상적 안전성과 효과성 근거가 충분(확실)하고, 그 외 평가항목을 고려하였을 때 사용을 권고함

조건부 권고함
임상적 안전성과 효과성에 대한 근거 및 권고 평가항목을 고려하여 특정 조건(구체적 제시 필요) 또는 
특정 대상(구체적 제시 필요)에서 해당 의료기술에 대한 사용을 선택적으로 권고함

권고하지 않음 권고 평가항목을 종합적으로 고려하여 해당 의료기술을 권고하지 않음

불충분 임상적 안전성과 효과성 등에 대한 활용가능한 자료가 불충분하여 권고 결정이 어려운 기술

표 2.5 권고등급 체계 및 정의
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Ⅲ 평가결과

 

1. 문헌선정 결과

1.1 문헌선정 개요

국내외 데이터베이스를 통해 검색된 문헌은 총 3,186편(국외 3,062편, 국내 124편)이었다. 중복 문헌을 

제거한 후, 총 2,455편(국외 2,400편, 국내 55편)을 대상으로 제목·초록 검토를 시행하였다. 문헌 

선택기준에 따라 선택된 326편(국외 317편, 국내 9편)의 문헌의 원문(full text) 검토를 통해 최종 선정된 

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 문헌은 8편(국외 8편, 국내 0편)이었다(그림 3.1).

국외 데이터베이스 
(n = 3,062)

국내 데이터베이스 
(n = 124)

∙MEDLINE (n = 871)
∙EMBASE (n = 2,136)
∙Cochrane Library (n = 55)

∙KoreaMed (n = 25)
∙RISS (n = 20)
∙KISS (n = 3)
∙SCIENCE ON (n = 44)
∙KMBASE (n = 32)

초록 및 원문 검토 후 배제된 문헌 수 (n =2,447)
∙동물실험 및 전임상시험 연구 (n = 537)
∙원저가 아닌 연구 (n =215)
∙한국어 및 영어로 출판되지 않은 연구 (n = 66)
∙회색문헌 (n = 814)
∙인지장애 및 인지장애 의심환자 대상이 아닌 문헌 (n = 136)
∙F18-FMM  연구가 아닌 문헌 (n = 229)
∙사전에 정의한 적절한 의료결과를 하나 이상 보고하지 않은 
  연구 (n = 273 )
∙사전에 정의한 비교대상이 아닌 문헌 (n = 30)
∙중복문헌 (n = 144)
∙원문 확인 불가 (n = 3)

c

중복제거 후 남은 문헌
(n = 2,455)

]

8편(국외 8편, 국내 0편)

⦁F18 플루트메타몰 8편(안전성ㆍ효과성 8편, 경제성 0)

그림 3.1 문헌선정 흐름도 
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1.2 선택문헌 특성

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사의 선택문헌은 총 8편이었다. 연구국가는 일본 3편, 미국 2편, 네덜란드, 

스웨덴, 영국 각 1편이었다. 연구대상자는 기억성 경증인지장애 대상자 문헌 1편, 경증 또는 초기 치매 

대상자 문헌 1편, 그 외 5편은 인지장애, 치매환자와 건강인이 포함된 문헌이었다.

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사의 대부분은 보조검사로 참고표준인 임상진단과 비교해 세부 진단 감별 

및 인지장애 관련 진단정확도를 보고하였고, 1편의 문헌에서는 안전성 결과만을 보고하였다. 비용 결과를 

보고한 문헌은 없었다. 선택문헌의 기초특성은 다음 표와 같다(표 3.1).
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1저자
(연도)

연구국가 연구설계 대상질환 환자수
평균
연령
(세)

평균 
MMSE

(점)

FMM
1. 참고표준검사

2. 비교검사
안전성

진단
정확도

예측, 의료결과 
영향약물투여량

(MBq)
판독기준 적용단계

Hattori 
(2020)

일본
전향적 코호트
(진단법 평가)

memory clinic 방문자
(정상, SCD, MCI, AD, 
OD, non-Dementia 

등)

57 31~90 - 185
전문의 

시각적 판단

보조검사: 
감별, 

진단변화, 
의료결과에 

영향: 
치료활용

1. 임상의에 의한 
임상진단

O
민감도, 
특이도

진단변화, 
치료에 영향

Duff 
(2019)

미국
코호트

(진단법 평가)
시니어센터 이용자

(MCI, 정상)
19 78.3 - 185

SUVR 
≥0.59: 

양성

보조검사: 
진단정확도

1. 임상의에 의한 
임상진단

O
민감도, 
특이도

-

Leuzy 
(2019)

스웨덴
전향적 코호트
(진단법 평가)

인지장애 및 치매환자
(AD, MCI, SCD 등)

207 62.3~68.4 22~29 185
SUVR 

>0.6: 양성

보조검사: 
감별, 

진단변화, 
의료결과에 

영향: 
치료변화

1. 다학제 합의에 의한 
임상진단

-
민감도, 
특이도

치료변화

Wolk 
(2018)

미국
전향적 코호트

(진단적 코호트)
aMCI

(3년 추적관찰)
232 71.1 27.09 185

SUVR 
〉1.56:양성

의료결과에 
영향: 3년 
AD진행

1. 임상판정위원회의 
합의를 통한 임상진단

- -
3년 치매 진행
(예측정확도)

Miki 
(2017)

일본 환자-대조군 AD, MCI, 건강인

70
(AD 25, 
MCI 20, 
건강 70)

68 26.3 185 -
해당없음: 
안전성만 

보고
- O - -

Zwan 
(2017)

네덜란드
전향적 코호트
(진단법 평가)

경증 또는 초기 치매 211 60~63 23~25 191±10
전문의 

시각적 판단

보조검사: 
감별, 

진단변화, 
의료결과에 

영향: 
치료변화

 1. 표준치매평가를 
통한 임상진단

-
민감도, 
특이도

치료변화

표 3.1 F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사 선택문헌 특성
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1저자
(연도)

연구국가 연구설계 대상질환 환자수
평균
연령
(세)

평균 
MMSE

(점)

FMM
1. 참고표준검사

2. 비교검사
안전성

진단
정확도

예측, 의료결과 
영향약물투여량

(MBq)
판독기준 적용단계

Hatashita 
(2014)

일본
환자-대조군
(진단법 평가)

AD, MCI, 건강인

166
(AD 36, 
MCI 68, 
건강 62)

39.5~76.8 19.4~29.8 197.0±5.9
전문의 

시각적 판단
보조검사: 

감별

1. 국가 치매진단 
기준을 적용한 

임상진단
O

민감도, 
특이도

-

Vandenber
ghe (2010)

영국
환자-대조군
(진단법 평가)

AD, MCI, 건강인

72
(AD 27, 
MCI 20, 
건강 25)

37.9~72.7 - 171~176
전문의 

시각적 판단
보조검사: 

감별

 1. NINCDS- 
ARDRA 기준 

임상진단
O

민감도, 
특이도

-

-: Not reported
AD: Alzheimer's dementia, BAPL: Brain amyloid plaque load, FMM: F-18 flutemetamol, MCI: Mild cognitive impairment, MMSE: Mini mental state examination, 
NINCDS-ARDRA: National institute of neurological and communicative disorders and stroke and the Alzheimer's disease and related disorders association, OD: Other 
dementia diagnosis, SCD: subjective cognitive decline, SUVR: Standardized uptake value ratio 
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1.3 비뚤림위험 평가결과

선택된 총 8편의 문헌은 진단법 평가도구 QUADAS-2를 이용하여 문헌의 비뚤림위험을 평가하였다. 

‘환자선택(Patient selection)’과 관련된 비뚤림위험 및 적용가능성에 대한 우려가 높은(High) 연구는 

주로 환자-대조군 연구였고, ‘중재검사(Index test)’와 관련하여 해당 검사는 정량, 반정량적 검사로 

참고표준 검사와 관련된 비뚤림위험은 없을 것으로 보았으나, 사전에 임상진단결과를 알고 검사를 하는 

경우가 있어 일부 문헌에서는 높음(High)으로 평가하였다. 또한 대부분 임계치에 대해 사전에 명시되어 

있어 관련 비뚤림위험 및 적용가능성에 대한 우려가 낮음(Low)으로 나타났으나, 일부 문헌에서 임계치를 

사전에 명시하지 않은 연구는 비뚤림위험이 불확실(Unclear)으로 나타났다. ‘참고표준검사(Reference 

standard)’에 대해서는 잘 확립된 기준 및 병리학적 진단을 사용하고 있어 관련 비뚤림위험 및 적용가능성에 

대한 우려가 낮음(Low)으로 평가하였다.

그림 3.2 QUADAS-2 비뚤림위험과 적용가능성에 대한 우려 그래프

그림 3.3 QUADAS-2 비뚤림위험과 적용가능성에 대한 우려 요약
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2. 분석결과

2.1 안전성

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사의 안전성에 대해 보고한 문헌은 5편이었고, 2편은 부작용 발생하지 

않았다고 보고하였다. 3편에서 FMM 약물 관련 부작용을 보고하였으나(열성홍조 1명, 소화불량, 홍조 

1명, 두통 1명, 혈관외유출, 혈종 발생 1명), 모두 증상이 경미하였고, 특별한 처치없이 해결되었다.

1저자
(출판연도)

연구
대상자

판독기준 FMM 
투여량
(MBq)

환자수 안전성 결과
방법

임계값
(양성)

Hattori 
(2020)

AD, MCI, 
OD, SCD 

등

전문의 
시각적 
판단

- 185 57
Ÿ 1명에서 FMM 약물 주입 직후 심각하지 않은 열성 홍조가 

발생하였고 별다른 처치없이 5분 이내에 해결됨

Duff 
(2019)

시니어센
터 이용자

SUVR ≥0.59 185 19 Ÿ 부작용 발생하지 않음

Miki 
(2017)

AD, MCI, 
건강인

- - 185 70

Ÿ 7명의 대상자에서 부작용을 보고함
 - FMM 약물과 관련 가능성이 있는 부작용 사례는 2명
   : 55세 이상 건강인에서 발생, 이 중 1명은 소화불량, 
    홍조, 고혈압 발생, 다른 1명은 두통발생
- 모든 부작용은 가벼운 편이었으며 모두 해결됨

Ÿ 사망, 심각한 부작용, 부작용으로 인해 연구중단은 없었음
Ÿ 5명의 FMM 약물과 관련이 없는 부작용으로 강도가 약하고 

해결됨 

Hatashita 
(2014)

AD, MCI, 
건강인

전문의 
시각적 
판단

- 197 186
Ÿ FMM 약물 주입후, 스캔 직후와 추적 관찰기간 동안 연구와 

관련된 심각한 부작용은 관찰되지 않음

Vandenberghe 
(2010)

AD, MCI, 
건강인

전문의 
시각적 
판단

-
171~17

6
72

Ÿ 연구관련 부작용: 1명에서 추적물질 혈관외유출, 혈종 발생
Ÿ 연구와 관련되지 않은 부작용: 7명(두통 3, 기관지염 1, 

인플루엔자 1, 고혈압 1, 혈뇨 1)이 보고됨
Ÿ FMM 약물 전후의 병리학적 수치, 심전도 수치, 활력징후에

서의 유의한 변화는 없었음

-: Not reported, AD: Alzheimer's dementia, FMM: F-18 flutemetamol, MCI: Mild cognitive impairment, 
SCD: subjective cognitive decline, SUVR: Standardized uptake value ratio 

표 3.2 F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사의 안전성 결과
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2.2 효과성

2.2.1 진단정확도

2.2.1.1 알츠하이머 등 치매 관련 진단정확도

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사의 알츠하이머병 치매 진단정확도를 보고한 문헌은 5편, 알츠하이머병 

치매외 다른 종류의 치매의 진단정확도를 보고한 문헌 3편이었다. 알츠하이머병 치매의 진단정확도 

통합민감도 및 통합특이도, 통합ROC (Summary Receiver Operating Characteristic, SROC) 값을 

산출하기 위해 참 양성(True positive, TP), 거짓 양성(False positive, FP), 거짓 음성(False negative, 

FP), 참 음성(True negative, TN)값이 0이거나 없는 경우 0.5로 대체하여 산출하였다.

알츠하이머병 치매의 민감도는 0.68~0.97, 특이도는 0.55~1.00, ROC 곡선의 아래 면적(Area under 

the receiver operating characteristic (ROC) curve, AUC)는 0.74~0.95이었다. 통합민감도 0.86 

(95% 신뢰구간(Confidence interval, CI) 0.74~0.94), 통합특이도 0.78 (95% CI 0.57~0.91), 

통합AUC 0.90 (95% CI 0.87~0.92)이었다. 알츠하이머병 치매가 아닌 기타 치매, 전두측두엽 치매 등의 

민감도는 0.21~0.50, 특이도는 0.55~1.00, AUC는 0.35~0.74이었다. 

1저자
(출판연도)

연구
대상자

판독기준 결과
지표

(환자수)

참고표준
/비교

진단정확도

방법
임계값
(양성)

TP FP FN TN 민감도 특이도
양성

예측도
음성

예측도
AUC

AD

Hattori 
(2020)

AD, MCI, 
OD, SCD 

등

전문의 
시각적 
판단

-
AD/정상 
(11/13)

임상진단 9 0 2 13 0.82 1.00 1.00 0.87 0.92

Leuzy 
(2019)

인지장애 
및 치매환

자
SUVR >0.6 AD(41) 임상진단 28 - 13 - 0.68 - - - -

Zwan 
(2017)

경증 또는 
초기 치매

전문의 
시각적 
판단

-
AD/NN 

(144/20)
임상진단 110 9 34 11 0.76 0.55 0.92 0.24 0.74

Hatashita 
(2014)

AD, MCI, 
건강인

전문의 
시각적 
판단

-

AD /노인 
건강인

(36/41) 
임상진단 35 6 1 35 0.97 0.85 0.85 0.97 0.91

AD/건강인 
전체 

(36/62)
임상진단 35 6 1 56 0.97 0.90 0.85 0.98 0.93

Vandenberghe 
(2010)

AD, MCI, 
건강인

전문의 
시각적 
판단

-

AD/노인 
건강인

(27/15) 
임상진단 25 1 2 14 0.93 0.93 0.96 0.88 0.93

AD/젊은 
건강인

(27/10)
임상진단 25 0 2 10 0.93 1.00 1.00 0.83 0.95

AD/건강인 
전체 

( 27/25)
임상진단 25 1 2 24 0.93 0.96 0.96 0.92 0.94

표 3.3 F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사의 AD 등 치매 관련 진단정확도
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1저자
(출판연도)

연구
대상자

판독기준 결과
지표

(환자수)

참고표준
/비교

진단정확도

방법
임계값
(양성)

TP FP FN TN 민감도 특이도
양성

예측도
음성

예측도
AUC

다른 종류의 치매(non-AD)

Hattori 
(2020)

AD, MCI, 
OD, SCD 

등

전문의 
시각적 
판단

-

OD/정상
(14/13)

임상진단 7 0 7 13 0.50 1.00 1.00 0.65 0.74

non-dem
entia/정상 

(4/13)

임상진단/
FDG

0 0 4 13 0.00 1.00 - 0.76 0.76

Leuzy 
(2019)

인지장애 
및 치매환

자
SUVR >0.6

Non AD 
(10)

임상진단 2 - 8 - 0.20 - - - -

Dementia 
NOS
(20)

임상진단 4 - 16 - 0.20 - - - -

Zwan 
(2017)

경증 또는 
초기 치매

전문의 
시각적 
판단

-

FTD(28)/
NN(20)

임상진단 6 9 22 11 0.21 0.55 0.40 0.33 0.35

OD(19)/
NN(20)

임상진단 8 9 11 11 0.42 0.55 0.47 0.50 0.49

-: Not reported, AD: Alzheimer's dementia, AUC: Area under the receiver operating characteristic curve, 
FN: False negative, FP: False positive, MCI: Mild cognitive impairment, OD: Other dementia, SCD: subjective 
cognitive decline, SUVR: Standardized uptake value ratio, TN: True negative, TP: True positive  

† FP 0→0.5로 대체, ¶ TN 0→0.5로 대체

그림 3.4 F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사 AD 진단 Coupled forest plots
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그림 3.6 F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사 AD외 치매 진단 Coupled forest plots

그림 3.5 F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사 AD 진단 SROC
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그림 3.7 F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사 AD외 치매 진단 SROC

2.2.1.2 인지장애 관련 진단정확도

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사의 인지장애 관련 진단정확도를 보고한 문헌은 4편이었다.

MCI 진단(4편)에 대한 민감도는 0.13~0.83, 특이도는 0.85~1.00, AUC는 0.54~0.95였고, 주관적 

인지감퇴(SCD) 진단(2편) 민감도는 0.50~0.60, 특이도는 1.00, AUC는 0.93이었다.

1저자
(출판연도)

연구
대상자

판독기준
결과
지표

참고표준
/비교

진단정확도

방법
임계값
(양성)

TP FP FN TN 민감도 특이도
양성

예측도
음성

예측도
AUC

Hattori 
(2020)

AD, MCI, 
OD, SCD 

등

전문의 
시각적 
판단

-

SCD/정상
(2/13)

임상진단 1 0 1 13 0.50 1.00 1.00 0.93 0.93

MCI/정상
(13/13)

임상진단 2 0 13 13 0.13 1.00 1.00 0.50 0.54

Duff 
(2019)

시니어센
터 이용자

SUVR
≥0.59: 

양성
MCI 임상진단 5 0 1 13 0.83 1.00 1.00 0.93 0.95

Leuzy 
(2019)

인지장애 
및 치매

SUVR >0.6
MCI 임상진단 69 - 62 - 0.53 - - - -

SCD 임상진단 3 - 2 - 0.60 - - - -

Hatashita 
(2014)

AD, MCI, 
건강인

전문의 
시각적 
판단

-

MCI/노인
건강인 

(68/41) 
임상진단 29 6 39 35 0.43 0.85 0.83 0.47 0.59

MCI/건강
인 전체
(68/62)

임상진단 29 6 39 56 0.43 0.90 0.83 0.59 0.65

-: Not reported, AD: Alzheimer's dementia, AUC: Area under the receiver operating characteristic curve,  
FN: False negative, FP: False positive, MCI: Mild cognitive impairment, OD: Other dementia, SCD: subjective 
cognitive decline, SUVR: Standardized uptake value ratio, TN: True negative, TP: True positive 

표 3.4 F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사의 인지장애 관련 진단정확도
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그림 3.8 F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사 인지장애 관련 진단 Coupled forest plots

그림 3.9 F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사 인지장애 관련 진단 SROC
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2.2.2 진단변화

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사후 진단의 변화에 대해 보고한 문헌은 4편이었다. 임상진단 SCD 환자에서 

50.0~60.0%가 진단이 바뀌었고, MCI 환자의 진단변화는 42.9~51.1%, AD환자에서 진단변화는 18.1~1

9.5%였다. 기타 치매환자의 5.3~55.0%가 진단이 변경되었고, 비AD 환자의 진단변화는 30%, 전두측두엽 

치매의 진단변화는 14.3%였다. 

1저자
(출판연도)

연구
대상자

판독기준

진단군

전체
베타아밀로이드

+
베타아밀로이드

-

방법
임계값
(양성)

n/N
(명)

%
n/N
(명)

%
n/N
(명)

%

Hattori 
(2020)

AD, MCI, 
OD, SCD 등

전문의 
시각적 
판단

-

SCD 1/2 50.0% 1/1 100% AD 위험 0/1 0.0% 　

MCI 6/13 46.2% 1/2 50.0% AD 5/11 45.5% Mood 장애

AD 2/11 18.2% 0/9 0.0% -　 2/2 100% non-AD

OD 6/14 42.9% 5/7 71.4%
AD, 

AD의심
1/7 14.3% LBD

Leuzy 
(2019)

인지장애 및 
치매

SUVR >0.6

MCI 67/131 51.1% 58/69 84.1%
1 non-AD, 
13 AD의심, 
44 AD

9/62 14.5%

1 AD, 
3 dementia 

NOS, 
5 non-AD

AD 8/41 19.5% 1/28 3.6%
Non-AD

(DLB)
7/13 53.8%

1 dementia 
NOS,

2 non-AD, 
4 MCI

Non 
AD

3/10 30.0% 2/2 100% 2 AD 1/8 12.5% MCI

Deme
ntia 
NOS

11/20 55.0% 4/4 100% 2 AD 7/16 43.8% 7 Non-AD

SCD 3/5 60.0% 3/3 100%
MCI, 

AD의심, 
AD

0/2 0.0%

Zwan 
(2017)

경증 또는 
초기 치매

전문의 
시각적 
판단

-

AD 26/144 18.1% 0/110 0.0% 　 26/34 76.5%

12 정상, 
7 FTD, 
3 DLB, 
2 CBD, 
1 VaD, 
1 CTE

FTD 4/28 14.3% 4/6 66.7% 4 AD 0/22 0.0% 　

OD 1/19 5.3% 1/8 12.5% 1 AD 0/11 0.0%

정상 9/20 45.0% 9/9 100% 9 AD 0/11 0.0%

-: Not reported, AD: Alzheimer's dementia, CBD: Corticobasal degeneration, CTE: Chronic traumatic 
encephalopathy, DLB: Dementia with Lewy bodies, FTD: Frontotemporal dementia, MCI: Mild cognitive 
impairment, NOS: Not otherwise specified, OD: Other dementia, SCD: subjective cognitive decline, 
SUVR: Standardized uptake value ratio, VaD: Vascular dementia

표 3.5 F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사의 진단변화
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2.2.3 의료결과에 영향

2.2.3.1 예측정확도

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사의 예측정확도를 보고한 문헌은 1편으로 3년 치매 예측민감도 0.64, 특이도 

0.69, AUC 0.67이었다. 치매발생에 대한 Cox 비례위험모형 결과, 모든 모형에서 베타 아밀로이드 양성은 

통계적으로 유의하게 치매발생 위험이 높은 것으로 나타났다(Hazard ratio 2.09~2.51).

1저자
(출판연도)

연구
대상자

판독기준
결과
지표

참고표준
/비교

진단정확도

방법
임계값
(양성)

TP FP FN TN 민감도 특이도
양성

예측도
음성

예측도
AUC

Wolk (2018) aMCI SUVR >1.56
3년 치매
로 진행

임상진단 52 45 29 98 0.64 0.69 0.54 0.77 0.67

aMCI: Amnestic mild cognitive impairment, AUC: Area under the receiver operating characteristic curve, 
FN: False negative, FP: False positive, SUVR: Standardized uptake value ratio, TN: True negative, TP: True positive

표 3.6 F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사의 치매 예측정확도

1저자
(출판연도)

Model Parameters Hazard Ratio (95% CI) P Value

Wolk 
(2018)

Model 1

β-Amyloid status 2.51 (1.57-3.99) <.001

Age 1.05 (1.02-1.08) <.001

Model 2

β-Amyloid status 2.35 (1.45-3.80) <.001

Neurodegeneration status 2.01 (1.24-3.26) 0.005

Age 1.04 (1.01-1.07) 0.01

Model 3

β-Amyloid status 2.09 (1.28-3.42) 0.003

Neurodegeneration status 1.70 (1.04-2.79) 0.04

Mild cognitive impairment status 2.03 (1.23-3.36) 0.006

Age 1.04 (1.01-1.07) 0.02

CI: Confidence interval

표 3.7 F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사의 치매 발생 Cox 비례위험모형 결과
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2.2.3.2 치료변화

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사후 치료변화에 대해 보고한 문헌은 3편이었다. 베타아밀로이드 결과가 

양성인 경우 치료계획에 반영하였고, 치매관련 약물복용이 34명에서 109명(75명, 218% 증가)이 증가하거

나 환자의 24%에서 약물처방을 변경하였고, 37%에서 치료계획이 변경되었다고 보고하였다.

 

1저자
(출판연도)

연구
대상자

판독기준
결과
지표

치료변화 내용
방법

임계값
(양성)

Hattori 
(2020)

AD, MCI, 
OD, SCD 등

전문의 
시각적 
판단

- 치료에 반영

Ÿ 베타아밀로이드 양성군: 질병 진행 가능성, 인지저하 
가능성에 대해 환자 및 가족과 논의

Ÿ 베타아밀로이드 음성군: AD 진단의 배제를 시사했
고, 환자의 인지장애를 확인하기 위한 추가 진단 검
사가 필요

Leuzy 
(2019)

인지장애 및 
치매

SUVR >0.6 치료변화
Ÿ 검사전: 34명 cholinesterase inhibitors (ChEIs) 

복용함
Ÿ 검사후: 109명에서 약물복용, 75명(218% 증가)

Zwan 
(2017)

경증 또는 
초기 치매

전문의 
시각적 
판단

- 치료변화
Ÿ PET 결과는 211명 중 79명(37%)의 환자에 대한 

환자 관리계획의 변경, 이중 51명(24%)은 알츠하이
머병 약물 처방에 변화

-: Not reported, AD: Alzheimer's dementia, MCI: Mild cognitive impairment, OD: Other dementia, PET: Positron 
emission tomography, SCD: subjective cognitive decline, SUVR: Standardized uptake value ratio

표 3.8 F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사의 치료변화



34

Ⅳ 결과요약 및 결론

1. 평가결과 요약

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사의 최종 선택문헌은 8편이었고, 모두 안전성과 효과성 등 임상적 결과지표

를 보고하였고, 비용 결과를 보고한 문헌은 없었다. F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사는 대부분 문헌에서 

참고표준인 임상진단과 비교해 세부 진단 감별 및 인지장애 관련 진단정확도를 확인하는 보조검사로 활용되었다. 

비뚤림위험 평가결과, ‘환자 선택’과 관련된 비뚤림위험 및 적용가능성에 대한 우려가 높은 연구는 주로 

환자-대조군 연구였고, 그 외 ‘중재검사’, ‘참고표준검사’, ‘연구진행과 시점’ 등은 비뚤림위험이 낮았다.

1.1 안전성 

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사의 안전성 대해 보고한 문헌은 8편 중 5편이었고, 2편은 부작용 발생하지 

않았고, 3편에서 플루트메타몰 약물 관련 부작용을 보고하였으나(열성홍조, 두통 1명, 혈종 발생 등), 모두 

증상이 경미하고, 특별한 처치없이 해결되었다. 또한, 심각한 부작용을 보고한 문헌은 없었다.

1.2 효과성 

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사의 알츠하이머병 치매(Alzheimer's dementia, AD) 관련 진단정확도

는 5편에서 보고하였고, 민감도 0.68~0.97, 특이도 0.55~1.00, ROC 곡선의 아래 면적(Area under 

the receiver operating characteristic (ROC) curve, AUC)은 0.74~0.95이었다. 통합민감도 0.86 

(95% 신뢰구간(Confidence interval, CI) 0.74~0.94), 통합특이도 0.78 (95% CI 0.57~0.91), 통합AUC 

0.90 (95% CI 0.87~0.92)이었다. 알츠하이머병 치매가 아닌 기타 치매, 전두측두엽 치매 등의 진단정확도 

결과(3편), 민감도 0.21~0.50, 특이도 0.55~1.00, AUC 0.35~0.74이었고, 경증인지장애(Mild cognitive 

impairment, MCI)의 진단정확도 결과(4편), 민감도 0.13~0.83, 특이도 0.85~1.00, AUC 0.54~0.95였고, 

주관적 인지감퇴(Subjective cognitive decline, SCD)의 진단정확도 결과(2편), 민감도는 0.50~0.60, 

특이도 1.00, AUC 0.93이었다.

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사 후 진단변화에 대해 보고한 문헌은 4편이었고, AD 환자에서 18.1~19.5%, 

전두측두엽 치매 환자에서 14.3%, 비알츠하이머병 치매 환자에서 30%, 기타 치매 환자에서 5.3~55.0%, 

MCI 환자에서 42.9~51.1%, SCD 환자에서 50.0~60.0%가 진단이 변경되었다. 

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사의 예측정확도는 1편에서 보고하였고, 3년 치매 예측결과, 민감도 0.64, 

특이도 0.69, AUC 0.67이었고, 치매발생에 대한 Cox 비례위험모형의 모든 모형에서 베타아밀로이드 
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양성은 통계적으로 유의하게 치매 발생 위험이 높은 것으로 나타났다(Hazard ratio (HR) 2.09~2.51).

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사 후 베타아밀로이드가 양성인 경우 질병진행 가능성 등을 고려하여 치료계

획에 반영하였고, 치매관련 약물복용이 34명에서 109명(75명, 218% 증가)으로 증가하거나 환자의 24%에

서 약물처방을 변경하였고, 37%에서 치료계획이 변경되었다고 보고하였다.

2. 결론 및 제언

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사 소위원회는 재평가 결과에 근거하여 다음과 같이 결론을 도출하였다. 

F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사는 핵의학 약물 관련 홍조 등 이상반응이 발생하였으나, 증상이 경미하였고, 

모두 회복되었다. 효과성 지표인 진단정확도는 알츠하이머병 치매 관련 진단정확도는 0.74~0.95, 통합AUC 

0.90인데 반해 비알츠하이머병 치매진단 정확도는 0.35~0.74, 경증인지장애는 0.54~0.95, 주관적 인지

감퇴는 민감도가 0.50~0.60으로 낮았다. F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사로 인한 진단변화는 증상이 

경미한 주관적 인지감퇴(SCD) 환자에서 가장 많이 확인되었고, 알츠하이머병 치매 환자 18~19.5%에서 

진단이 변경되었다. 3년 치매 예측정확도는 0.67이었고, 베타아밀로이드 양성인 경우 치매발생위험이 

2배 이상 높았다. 또한, F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사 결과가 양성인 경우 치료계획에 반영되거나 약물 

복용이 증가하였다. 

소위원회는 이를 종합하여 F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사는 인지장애 및 치매 진단에서 보조검사로 

주로 활용되며, 비교적 안전한 검사로 평가하였다. 알츠하이머병 치매 진단시 문헌간 이질성이 일부 존재했

지만, 통합민감도 0.86, 통합특이도 0.78, 통합 AUC 0.90으로 높은 진단정확도를 보이고, 치료계획 및 

추적관찰 등을 고려할 때 효과적인 검사로 평가하였다. 소위원회는 알츠하이머병 외 다른 종류의 치매 

및 인지장애 질환에서는 일부 연구들에서 높은 진단정확도를 보고하였으나, 결과가 일관되지 않아 개별 

질환별로 결론을 내리기에는 임상근거가 부족하였다고 평가하였다.

또한, 소위원회는 F-18 플로르베타벤 뇌 PET 및 F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사 최적 사용을 위해서는 

구체적인 적용 대상과 임상 적용 시기, 의료이용 경로, 비용-효과 등에 대한 추가연구가 필요하다고 제언하였다.

2022년 제5차 의료기술재평가위원회(2022.5.13.)에서는 소위원회 검토 결과를 논의하여 의료기술재평

가사업 관리지침 제4조 제10항에 의거 “F-18 플루트메타몰 뇌 양전자방출 단층촬영”에 대해 다음과 같이 

심의하였다. 

의료기술재평가위원회는 F-18 플루트메타몰 뇌 PET 검사는 안전하고 알츠하이머병 치매 및 의심 환자에서 

진단 및 예측의 보조검사로 효과적이라고 심의하였고, 알츠하이머병외 치매와 인지장애에 서는 근거가 

불확실하여 결론 도출에 다양한 이견이 있음을 확인하였다. 또한, 검사비용이 100만원 이상의 고가인 점과 

진단의 보조적 검사로 활용되고, 오ㆍ남용의 우려 등에 대한 의견이 있었다. 이러한 의견을 바탕으로 의료기

술재평가위원회는 F-18 플루트메타몰 뇌 양전자방출 단층촬영 검사는 알츠하이머병 치매와 의심환자에서 

‘조건부 권고함’으로 심의하였다. 
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Ⅵ 부록

1. 의료기술재평가위원회

의료기술재평가위원회는 총 19명의 위원으로 구성되어 있으며, F-18 플로르베타벤 뇌 양전자방출 단층촬영, 

F-18 플루트메타몰 뇌 양전자방출 단층촬영의 안전성 및 효과성 평가를 위한 의료기술재평가위원회는 

총 2회 개최되었다. 

1.1 2021년 제10차 의료기술재평가위원회

▪ 회의일시: 2021년 10월 8일

▪ 회의내용: 재평가 프로토콜 및 소위원회 구성 안 심의

1.2 2022년 제5차 의료기술재평가위원회

1.2.1 의료기술재평가위원회분과(서면)

▪ 회의일시: 2022년 4월 29일 ~ 2022년 5월 4일

▪ 회의내용: 최종심의 사전검토

1.2.2 의료기술재평가위원회

▪ 회의일시: 2022년 5월 13일

▪ 회의내용: 최종심의 및 권고결정
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2. 소위원회

F-18 플로르베타벤 뇌 양전자방출 단층촬영, F-18 플루트메타몰 뇌 양전자방출 단층촬영 소위원회는 

연구기획자문단 명단에서 무작위로 선정된 각 분야 전문의 7인(정신건강의학과 2인, 신경과 2인, 핵의학과 

1인, 영상의학과 1인, 근거기반의학 1인)과 학회의 추천을 받아 선정된 전문의 1인(핵의학과), 총 8인으로 

구성하였다. 소위원회 활동 현황은 다음과 같다. 

2.1 제1차 소위원회

▪ 회의일시: 2021년 12월 13일

▪ 회의내용: 평가계획 및 방법 논의

2.2 제2차 소위원회

▪ 회의일시: 2022년 3월 4일

▪ 회의내용: 최종 선택문헌 및 보고서 기술 방법 확정

2.3 제3차 소위원회

▪ 회의일시: 2022년 4월 20일

▪ 회의내용: 평가결과 및 결론 논의, 보고서 검토
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3. 문헌검색전략 

3.1 국외 데이터베이스

3.1.1 Ovid MEDLINE(R) and Epub Ahead of Print, In-Process & Other Non-Indexed 

Citations, Daily and Versions(R) 1946 to December 22, 2021

(검색일: 2021. 12. 22.)

구분 연번 검색어 검색결과(건)

Index 
test

florbetaben

1 florbetaben*.mp. 332 

2 neuraceq*.mp. 8 

3 (AV-1 or AV1).mp. 329 

4 (BAY94-9172 or BAY 94-9172 or BAY 949172).mp. 20

5 or/1-4 665

flutemetamol

6 flutemetamol*.mp. 250 

7 vizamyl*.mp. 10

8 (GE067 or GE-067).mp. 8

9 (3-F-PIB or F-PIB or 3FPIB or FPIB).mp. 7 

10 or/6-9 256

I 종합 11 5 or 10 871  

3.1.2 Embase 1974 to 2021 December 21

 (검색일: 2021. 12. 22.)

구분 연번 검색어 검색결과(건)

Index 
test

florbetaben

1 florbetaben*.mp. 1090 

2 neuraceq*.mp. 70 

3 (AV-1 or AV1).mp. 424 

4 (BAY94-9172 or BAY 94-9172 or BAY 949172).mp. 71

5 or/1-4 1530

flutemetamol

6 flutemetamol*.mp. 840 

7 vizamyl*.mp. 75

8 (GE067 or GE-067).mp. 40

9 (3-F-PIB or F-PIB or 3FPIB or FPIB).mp. 11 

10 or/6-9 860

I 종합 11 5 or 10 2136  
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3.1.3 CENTRAL 

 (검색일: 2021. 12. 22.)

구분 연번 검색어 검색결과(건)

Index test
1 florbetaben:ti,ab,kw 31

2 flutemetamol:ti,ab,kw 30

I 종합 3 #1 or #2 55
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3.2 국내데이터 베이스

(검색일: 2021. 12. 22.)

데이터베이스 연번 검색어 검색문헌수 비고

KoreaMed
1

((“florbetaben”[ALL])) OR 
(“flutemetamol”[ALL])

25 advanced search

소계 25

한국의학논문데이터베이스(KMbase)

1
([ALL=플로르베타벤] OR 

[ALL=플루트메타몰])
2

국내발표논문

2
([ALL=florbetaben] OR 
[ALL=flutemetamol]

30

소계 32

한국학술정보(KISS)

1
전체 = 플로르베타벤 OR 

전체 = 플루트메타몰
0

전체 통합 검색
(학술지로 제한)2

전체 = florbetaben OR 
전체 = flutemetamol

3

소계 3

한국교육학술정보원
(RISS)

1 플로르베타벤 1

상세검색 이용
국내학술지 

2 플루트메타몰 0

3 florbetaben 15

4 flutemetamol 4

소계 20

한국과학기술정보연구원(SienceON)

1 전체=플로르베타벤 0

국내논문
2 전체=플루트메타몰 0

3 전체=florbetaben 32

4 전체=flutemetamol 12

소계 44
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4. 비뚤림위험 평가 및 자료추출 양식

4.1 비뚤림위험 평가

 QUADAS-2

연번(Ref ID): 

1저자(출판연도):

평가기준 평가결과

영역 1: 환자선택

비뚤림위험

환자 선택 방법을 기술하시오:

1 대상군은 연속적 표본 또는 무작위 표본이었는가?
□ 예
□ 아니오
□ 불확실

2 환자-대조군 설계를 피하였는가?
□ 예
□ 아니오
□ 불확실

3 해당연구는 부적절한 배제를 피하였는가?
□ 예
□ 아니오
□ 불확실

환자군 선택에서 비뚤림이 초래될 수 있는가?
위험: □ 낮음
        □ 높음
        □ 불확실

적용성에 대한 우려

포함된 환자군(사전 검사, 증상, 중재검사의 사용목적 그리고 세팅)을 기술하시오:

포함된 환자군과 임상상황이 문헌고찰의 핵심질문에 적합하지 않을 우려가 있는가?
우려: □ 낮음
        □ 높음
        □ 불확실

영역 2: 중재검사(들)
만약 한 개 이상의 중재검사가 사용된 경우, 각각의 검사에 대해 완성하시오.

비뚤림위험

중재검사에 대해 기술하고, 그것이 어떻게 수행되고 해석되었는지 기술하시오:

1 중재검사 결과는 참고표준 검사 결과에 대한 정보 없이 해석되었는가?
□ 예
□ 아니오
□ 불확실

2 임계치가 사용되었을 경우, 이는 사전에 명시되었는가?
□ 예
□ 아니오
□ 불확실

중재검사의 수행 또는 해석과정에서 비뚤림이 초래될 수 있는가?
위험: □ 낮음
        □ 높음
        □ 불확실

적용성에 대한 우려

중재검사와 검사의 수행, 결과 해석이 문헌고찰의 핵심질문과 상이할 우려가 있는
가?

우려: □ 낮음
        □ 높음
        □ 불확실
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영역 3: 참고표준 검사

비뚤림위험

참고표준에 대해 기술하고 그것이 어떻게 수행되고 해석되었는지 기술하시오:

1 참고표준 검사는 대상 질병상태를 정확히 구분할 것 같은가?
□ 예
□ 아니오
□ 불확실

2 참고표준 검사 결과는 중재검사 결과에 대한 정보 없이 해석되었는가?
□ 예
□ 아니오
□ 불확실

참고표준 검사와 검사의 수행 또는 결과해석에서 비뚤림이 초래될 수 있는가?
위험: □ 낮음
        □ 높음
        □ 불확실

적용성에 대한 우려

참고표준에 의해 정의된 대상 질병상태가 문헌고찰의 핵심질문에 적합하지 않을 우
려가 있는가?

우려: □ 낮음
        □ 높음
        □ 불확실

영역 4: 연구진행과 시점

비뚤림위험

중재검사나 참고표준 검사를 받지 않은 환자들 또는 (흐름도에서 언급된) 2X2 표에서 제외된 환자들을 기술하시오:
중재검사(들)와 참고표준 검사 사이의 시간 간격과 그 사이에 시행된 중재법을 기술하시오:

1 중재검사(들)와 참고표준 검사 사이에 적절한 시간 간격이 있었는가?
□ 예
□ 아니오
□ 불확실

2 모든 환자들은 참고표준 검사를 받았는가?
□ 예
□ 아니오
□ 불확실

3 환자들은 동일한 참고표준 검사를 받았는가?
□ 예
□ 아니오
□ 불확실

4 모든 환자가 분석에 포함되었는가?
□ 예
□ 아니오
□ 불확실

연구진행 과정에서 비뚤림이 초래될 수 있는가?
위험: □ 낮음
        □ 높음
        □ 불확실
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4.2 자료추출 양식

연번(Ref ID)
1저자(출판연도)*

연구특성
Ÿ 연구수행국가: 
Ÿ 연구설계: 

연구
방법

연구대
상자

Ÿ 연구대상자 
  - 질환: 

Ÿ 선택배제 기준
 -  

Ÿ 환자수 및 특성

전체
대상자수
연령
성별, 남성
MMSE

중재
방법

Ÿ 중재검사법
  - 기술명: 
  - 사용장비: 
  - 약물용량: 
  - 시간: 

Ÿ 영상분석방법   
  - 
  - 판독기준

중재
검사
적용
단계

기술의 대체 선별검사 보조 진단(감별) 의료결과에 영향
확인

연구결과-안전성 Ÿ 안전성 결과:  

연구결과-효과성

Ÿ 유효성
  - 참고표준: 

§ 
 
Ÿ 진단 정확도 및 진단변화율 

Ÿ 치료관리 변화 : 

AB PET 스캔전 진단 AB PET 스캔후 진단
ab+ ab- ab+ ab-

치매 
임상진단

+
-

저자 결론 Ÿ
비고

* 제 1저자 기준
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