
J Korean Neurol Assoc / Volume 22 / August, 2004

대한신경과학회지 22권 4호 334

서  론

인간의 후각은 다른 감각에 비해 상대적으로 관심의 

대상이 되지 못하였으며 잘못 이해되는 경우도 많았다. 

그러나 후각기능의 상실은 식욕저하나 우울증에 잘 동

반되고, 특히 특발성 파킨슨병이나 알츠하이머병과 같은 

Received January 11, 2004    Accepted April 12, 2004

＊Address for correspondence  Ki-Young Jung, M.D.

Department of Neurology, Samsung Medical Center,

Sungkyunkwan University School of Medicine

50 Irwon-dong, Gangnam-gu, Seoul, 135-710, Korea

Tel：+82-2-3410-3597  Fax：+82-2-3410-0052

E-mail：kyjung@smc.samsung.co.kr

방향성 후각 자극에 의한 대뇌 피질의 활성: Low Resolution 

Electromagnetic Tomography (LORETA)를 이용한 비모수 통계 지도

성균관대학교 의과대학 신경과학교실, 영상의학과*, 충남대학교 의과대학 신경과학교실
†
, 

건국대학교 의과대학 신경과학교실
‡
, GNR Community (주)중앙연구소

§

정기영  김재문†  이일근‡  김지현  주은연  홍승봉  변홍식*  이주형§

Cortical Representation to Odorant Stimulation: Statistical Non-parametric 

Mapping of Low Resolution Electromagnetic Tomography (LORETA)

Ki-Young Jung, M.D., Jae-Moon Kim, M.D.†, Il Keun Lee, M.D.‡, Ji Hyun Kim, M.D., 
Eun Yeon Joo, M.D., Seung Bong Hong, M.D., Hong Sik Byun, M.D.*, Joo Hyung Lee, Ph.D.§

Departments of Neurology and Radiology*, Sungkyunkwan University School of Medicine, Seoul;
Department of Neurology, Chungnam National University College of Medicine†, Daejeon;

Department of Neurology, Kunkuk University, College of Medicine‡, Seoul; 
Research Laboratory, GNR Community, Ltd.§, Seoul, Korea

Background: Although olfactory stimulation has been known to produce effects on human mood and cognition, the 
specific EEG patterns of activity was reported diversely. The purpose of this study was to investigate EEG changes by 
odorant using low resolution electromagnetic tomography (LORETA) in young healthy subjects. Methods: The EEG's of 
nineteen (10 males, 9 females) non-smoking right-handed college students were recorded after odorant stimulation. A 
nineteen-channel EEG was recorded referenced to linked ears before and during olfactory stimulation. Olfactory 
stimulation was presented with lavender essential oil by blotter method. The LORETA power was computed from ten 2-s 
epochs, separately for the different EEG frequencies. The power values were logarithmically transformed and paired 
sample t-tests were done for each voxel and frequency band (1.5-30 Hz). Statistical results were displayed 3-dimensionally 
on the standard brain template. Results: All subjects  experienced positive feelings (relaxed and pleasant) by olfactory 
stimulation with lavender oil (p<0.01). The LORETA power of theta and alpha band was increased in the dorsolateral 
and medial frontal areas, predominantly in the posterior cingulate gyri. The alpha LORETA power was also increased in 
bilateral orbitofrontal regions and the left perisylvian region including the insular cortex. Beta power was increased in the 
posterior cingulated gyri and mesial temporal region, predominantly on the left side. Conclusions: These results suggest 
that olfaction associated with emotional feeling might induce brain electrical power changes not only in the limbic system 
but also in the neocortex with lateralization to the dominant hemisphere.
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퇴행성 신경 질환에서 전형적인 증상이 발현하기 전에 

후각기능이 먼저 저하된다는 보고는 후각기능에 대한 

새로운 관심을 끌게 하였다. 그러나, 인간에서 후각기능

은 종종 복잡하면서 미세한 효과만을 나타내거나 무의

식적으로 인지되는 경우가 많고, 많은 사람들이 자신의 

후각기능에 대한 장애를 인지하지 못하는 경우가 많아, 

후각 자극에 대한 주관적인 보고(self-report)는 정확하

지 않을 소지가 많다. UPSIT-40 (40-odor University of 

Pennsylvania Smell Identification Test) 등과 같은 후각

기능에 대한 설문지 형식의 정량적 척도가 개발되어 있

으나, 퇴행성 신경 질환 환자의 경우 인지기능의 감소가 

동반되어 있는 경우가 많아, 환자들의 주관적 평가에 신

뢰성이 저하되는 문제점이 있다.
1

냄새에 의한 후각 입력 신호는 중추신경계의 종뇌

(telencephalon)의 다양한 부위에 전달되며, 특히 전

뇌(forebrain)를 가로 질러 광범위한 활성을 유발하여 뇌

파의 변화를 초래할 수 있다. 다른 종류의 냄새 물질

(odorant)들이 일관되게 서로 다른 양상의 뇌파 변화를 

보이고 이것이 피검자들의 보고와 일치하는 것으로 보

아, 뇌파는 냄새 물질 자극 후의 신경생리학적인 변화를 

민감하게 측정할 수 있는 검사 방법이라고 할 수 있다.2

후각 자극에 의한 뇌 활성화 정도를 뇌파를 이용하여 

분석한 이전의 연구들이 있었으나, 전극의 수가 제한되

어 있거나, 파워스펙트럼분석에 의한 변화만을 분석하였

다.
2
 그러나, 파워스펙트럼분석 방법은 기준전극 선택에 

의해 뇌파파워의 분포가 달라지게 되고(즉, 기준전극-의

존적이며), 두피전위 분포에서 주어진 전극에서 최대 전

위가 검출된다고 하더라고 전위 발생원이 반드시 전극 

직하부의 대뇌피질과 일치하지 않는 점 등이 외부 자극

에 의한 뇌 활성 부위를 찾는 데는 적절하지 않다.

이러한 단점을 극복하기 위해서는 기준전극의 영향

을 받지 않고, 3차원적으로 뇌 활성화 부위를 찾는 역

문제(inverse problem) 풀기 방법이 필요하다.3 Low 

resolution electromagnetic tomography (LORETA)는 

역문제 풀기의 한 방법으로, 동일한 성상의 신경세포들

의 집단은 동시에 활성화되고 동기화된다는 이론에 기

초하여, 많은 역문제풀기의 해 중에서 가장 부드러운

(smoothest) 분포를 보이는 유일한 3차원적 전기소스의 

분포를 계산하여 나타낸다.4,5 계산된 역문제 풀기의 해

는 Talailach human brain atlas에 기초하여 결정된 

Digitized Probability Atlas (Brain Imaging Center, 

Montreal Neurologic Institute)의 대뇌 회백질과 해마

부위에 국한된 영역을 7×7×7 mm 크기를 갖는 2394

개의 voxel로 나뉜 해 영역(solution space)에 전류밀도

(current density)의 분포로 나타난다. 따라서, LORETA

는 양극자 모델 추정과는 달리,
3
 뇌파의 전기적 소스의 

해상도는 낮지만(즉, 영상은 흐려 보이지만) 분포는 3차

원적으로 정확히 국지화할 수 있는 장점이 있다.

저자들은 건강한 성인을 대상으로 방향 물질에 자극

된 후각이 뇌의 활성에 어떠한 영향을 미치는지, 그런 경

우 뇌의 어느 부위가 주로 활성화되는지를 LORETA를 

이용하여 뇌 전류 밀도의 분포를 3차원적으로 파악하고, 

voxel-by-voxel에 기초한 비모수적 통계 방법으로 그 

영향을 평가하였다. 

대상과 방법

1. 대상

담배를 전혀 피운 경험이 없고 오른손 잡이인 19명(남

자 10명, 여자 9명)의 건강한 대학생을 대상으로 실험을 

하였다. 이들의 평균 연령은 22.4±1.0세(범위; 21-25세)

였다. 환경적인 요인들의 영향을 배제하기 위하여 실험

실의 습도와 온도를 일정하게 유지하였으며, 뇌파검사 

당시의 피검자들의 호흡수, 맥박수 및 혈압을 측정하여 

비교하였다(Table 1).

2. 뇌파 측정 및 후각 자극

후각 자극 물질로는 이완 효과가 있다고 알려진 라벤

더 순수 오일(학명; Lavendula angustifolia)을 사용하였

다. 세 방울의 라벤더 오일을 10%의 포도씨 오일에 희석

한 후, 작은 솜 뭉치에 묻혀 100 mL 플라스틱 컵에 넣고 

피검자의 콧구멍에서 5 cm 앞에서 3분간 노출시켰다. 피

검자들은 입을 다물고 코를 통하여 정상적으로 호흡하

게 하였으며, 뇌파 측정 동안 조용히 앉아 있게 하였다.

뇌파검사 직전에, 그리고 뇌파검사가 끝나자 마자, 

피검자들에게 0-10점으로 구성된 시각 척도(visual 

analog scale)에 점수를 매기게 하여, 향 자극 전후에 얼

마나 긴장하였는지(0; 매우 이완, 5; 중성 상태, 10; 매우 

Table 1. Variables during olfactory stimulation

Olfactory stimulation

Before
(Mean±SD)

During
(Mean±SD)

p*

SBP (mmHg)
DBP (mmHg)
PR (BPM)
RR (RPM)
Room Temp (℃) 
Humidity (%)
Visual analog scale

Tenseness
Pleasantness

112.6±13.5
71.8±11.7
72.6±10.6
20.0±2.1
27.1±0.5
54.0±4.8

5.3±0.8
5.1±0.8

115.1±15.9
73.8±13.0
70.6±10.9
19.8±1.9
27.4±0.2
52.1±3.4

3.7±0.8
6.3±1.1

NS
NS
NS
NS
NS
NS

0.0014
0

SBP; systolic blood pressure, DBP; diastolic blood pressure, PR; 
pulse rate, BPM; beat per minute, RR; respiration rate, RPM; 
respiration per minute, Temp; Temperature, NS; not significant
*Paired-test
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긴장)와 얼마나 즐거웠는지(0; 매우 불쾌, 5; 중성 상태, 

10; 매우 유쾌)를 평가하였다.6

뇌파는 조용한 방에서 피검자가 충분히 휴식을 취한 

상태에서 기록하였다. 전극은 국제 10-20 체계에 맞추어 

19 채널(Fp1, F7, T7, P7, Fp2, F8, T8, P8, F3, C3, P3, 

O1, F4, C4, P4, O2, Fz, Cz, Pz)로 측정하였으며, 저항은 

5 Kohm 이하로 유지하였고, 필터 대역은 0.5-70 Hz로 

하였다. 피검자의 각성도를 유지하기 위하여 20초 간격

으로 눈을 뜨고 눈을 감는 상태를 반복시켰다. 아무런 냄

새 자극이 없는 상태에서 3분간 편안히 앉아서 쉬는 안

정 상태에서 측정한 후, 라벤더 향을 주면서 3분 동안 측

정하였다. 

3. LORETA 계산 및 비모수 통계 분석

한 피검자 당 후각 자극 전과 후각 자극 시의 뇌파에

서 10개의 2초 길이의 절편(epoch)을 선택하여 총 190 

EEG data pairs(19명×10 epochs×2 conditions)로 만든 

후, LORETA-KEY (KEY Institute for Brain-Mind 

Research, Switzerland) 프로그램을 이용하여 LORETA 

파워를 계산하였다.7 뇌파 샘플 시의 기준 전극은 linked- 

ear 전극으로 하였다. 뇌파의 주파수대역은 국제약물뇌

파연구회(International pharmaco-EEG group)에서 제

안한 분류에 따라 delta (1.5-6 Hz), theta (6-8 Hz), 

alpha (8-12 Hz), beta1 (12-18), beta2 (18-21 Hz), 

beta3 (21-30 Hz)로 나누었다.8 

여기서 LORETA 파워는 LORETA에 의해 추정된 전

류 밀도(current density)의 스펙트럼파워를 의미하며

(즉, 전류밀도의 제곱), 이 값을 표준화된 뇌템플릿 위에 

정규화 과정을 거친 후, 3차원인 해부학적인 공간에 나

타내어 LORETA 영상을 얻는다. 파워 값을 로그 지수로 

변형시킨 후, 후각 자극 전과 자극 시의 뇌파 짝(pair)을 

voxel과 주파수 대역를 종속 변수로 하여 paired-sample 

t-test를 시행하였다. 다중 분석에 대한 보정으로 비모수 

단일 역치 검사(single threshold test)를 하였다.9 즉, 

5000번의 무작위 과정(randomizatoin)과 순열 과정

(permutation)을 거쳐 통계적으로 의미가 있다고 결정된 

역치 값(tCRIT)을 넘는 최대 t값(tMAX)이 있으면, 뇌의 

어떤 부위도 전혀 활성화가 되지 않는다는 귀무 가설을 

기각하게 된다. 통계적으로 가장 의미있게 차이가 나는 

부위를 3차원 평면에서 나타낸 후, 공간해상도 7 mm 범

위 내에서 Talailach 좌표 값과 Brodmann 영역 및 대뇌 

피질의 해부학적인 위치를 구하였다. 본 연구에서 유의 

수준은 p값 0.01 이하로 하여 LORETA image를 표시하

였다.

결  과

후각 자극 전후의 피검자의 혈압, 호흡수, 맥박에는 차

이가 없었고, 실험실의 온도 및 습도도 일정하게 유지되

었다. 향 자극 전후의 피검자들이 평가한 주관적 시각 척

도(visual analog scale)상, 자극 전에는 즐거움 정도와 

긴장 정도가 각각 5.1점, 5.3점으로 중성 상태였으나, 향 

자극 후에는 즐거움 정도는 6.3점으로 다소 즐거운 정도

였고, 긴장도 정도는 3.7점으로 상당히 이완이 되는 상태

로 나타났으며, 통계적으로 의미 있는 차이를 보였다(긴

장도 p=0.0014, 쾌락도 p=0.0000, paired t-test; Table 1).

후각 자극 시의 뇌의 전기적 활성은 기저 상태에 비해, 

델타 주파수 대역에서는 차이가 미약하였으나, 세타, 알

파 및 베타 주파수 대역은 뇌의 비교적 넓은 부위에서 

의미 있는 증가를 보였다. 델타 대역의 LORETA 파워는 

띠이랑(cingulate gyri)의 중반부의 작은 영역에서 활성

이 증가되었으며, 세타 및 알파 파워는 양측 전두엽의 배

외측과 띠이랑의 중후반부를 포함한 내측 전두엽에 광

범위하게 증가하였는데, 좌반구의 활성이 우반구에 비하

여 우세하였다. 특히 알파 파워는 안와전두엽을 포함하

는 양측 기저 전두엽 부위 및 좌측 실비우스고랑 주위의 

하전두엽, 섬피질(insular cortex), 상측두엽 부위에도 의

미있게 증가되어 나타났다. 베타 파워는 띠이랑의 중후

반부와 해마 및 편도를 포함한 좌측 내측두엽에서 증가

되었다(Table 2, Fig. 1). 

고  찰

본 연구에서 즐거움 및 이완 효과가 있는 후각 자극 

후에 대뇌 피질의 전기적 활성화가 뚜렷하게 나타남을 

Table 2. Anatomical location of the local maxima of LORETA power distribution induced by odorant in each frequency band. 

Frequency band Talailach coordinates Brodmann area Nearest gray matter

Delta
Theta
Alpha 
Beta1
Beta2
Beta3

X=4, Y=-46, Z=57
X=-10, Y=24, Z=64
X=-3, Y=-18, Z=50
X=11, Y=-25, Z=43
X=4, Y=-32, Z=36
X=-3, Y=-25, Z=29

7
6
6

31
31
23

Precuneus, Parietal Lobe, Rt
Superior Frontal Gyrus, Frontal Lobe, Lt
Medial Frontal Gyrus, Frontal Lobe, Lt
Cingulate Gyrus, Limbic Lobe, Rt
Cingulate Gyrus, Limbic Lobe, Rt
Cingulate Gyrus, Limbic Lobe, Lt

Lt; left hemisphere, Rt; right hemisphere
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보여 주었다. 띠이랑과 안와전두엽, 내측두엽을 포함하

는 변연계와 전두엽의 배외측 및 실비우스 주위 영역을 

포함하는 신피질이 주로 활성화가 증가된 부위였다. 

사람의 후각 경로는 조롱박피질(piriform cortex)까지

는 잘 밝혀져 있으나, 신피질로의 투사 및 그들의 기능적 

조직화는 아직 잘 모르는 상태이다.10 양성자방출단층촬

영(positron emission tomography; PET)과 기능적 자기

공명영상술(functional magenetic resonance imaging, 

fMRI)를 이용한 신경영상술의 연구 결과들은, 냄새를 맡

기 위한 킁킁거림(sniffing)은 일차적으로 조롱박피질과 

안와전두이랑의 내측 및 후반부에 의해서 활성화가 유

도되며, 냄새를 감지하는 것(smelling)은 안와전두이랑

Figure 1. LORETA Images of voxel-by-voxel non-parametric t-statistics of brain regional electrical activity for each frequency band. 
The red indicates maximal t-values (p<0.01) of increased EEG activity after olfactory stimulation with lavender essential oils.

(A) theta band

(B) alpha band

(C) beta band
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의 외측 및 전반부의 활성화에 의해 기인한다고 알려져 

있으며,11 조롱박피질, 안와전두피질, 편도 및 해마 지역

과 많은 연결이 있는 것으로 알려져 있다.12 따라서, 후각

은 일차 감각뿐만 아니라 감각과 연관된 정서 및 동기의 

처리 과정에 중요하다고 볼 수 있다.13 H2O
15-PET를 이

용한 최근의 연구에서, Small 등은 초코렛을 즐겁게 먹

는 경우에는 뇌들보밑구역(subcallosal region), 안와전

두피질의 내후측, 섬피질, 선조체, 중뇌에서 뇌혈류가 증

가하였으나, 배가 부른데도 억지로 먹는 경우에는 해마

옆이랑(parahippocampal gyrus), 안와전두피질의 외후

측, 전전두엽 부위가 증가되었고, 두 상황에서 공통으로 

증가된 부위는 띠이랑 피질의 후반부로, 이런 시스템 내

부에 정서적 반응을 조화롭게 하거나 회피하게 하는 행

동 조절 기능이 있다고 주장하였다.13 이전의 결과들을 

고려해 볼 때, 본 실험에서 뇌들보밑구역과 안와전두피

질, 섬피질 주변부와 함께 띠이랑피질의 후부가 의미있

게 증가된 것은 후각의 일차적인 반응이 아니라, 후각 자

극에 의한 정서 내지는 감정의 변화를 반영하는 것으로 

볼 수 있다. 

Kettenmann 등은 냄새 자극 동안에 측정한 뇌파도 

연구에서 양측 상측두엽의 활성화가 됨을 보고하였는데, 

이는 후각 자극이 변연계 외부의 신피질에도 영향을 미

칠 수 있음을 시사하는 결과이다.10 본 연구에서도, 변연

계 이외에 롤란도 영역 주변 부위와 전두엽의 배외측의 

활성이 증가되어 이와 비슷한 소견을 보였으며, 특히 피

질의 활성화가 대칭적이지 않고 좌반구가 비대칭적으로 

우세하게 나타났는데, 이것은 후각과 감정이 언어나 기

억과 같이 반구 편측화(hemispheric lateralization)가 되

는 소견이라고 볼 수 있다. 즉, 후각의 일차적 처리는 주

로 우반구에서 담당하나,14 후각과 연관된 정서적 반응은 

좌반구가 담당하는 것으로 볼 수 있다. 이러한 소견은, 

긍정적인 감정 반응은 좌측 전두엽과 측두엽 앞쪽에서 

담당하고, 부정적인 감정 반응은 우측 전두엽과 측두엽 

앞쪽에서 담당한다는 이전의 연구 결과들과 부합한다.
6,15
 

Royet 등은 PET를 이용한 연구에서, 감정을 수반하는 

자극은 자극의 수단이 다르더라도 공통적으로 좌반구의 

안전두피질, 측두엽 앞쪽, 그리고 전전두엽에 뇌혈류가 

증가한다고 보고하였다.16 이러한 결과들은, 감정과 연관

된 후각 자극은 감정과 연관이 있는 변연계뿐만 아니라 

신피질에도 비교적 광범위하게 전기적 활성을 유도함을 

알 수 있었고, 후각과 연관된 감정의 처리가 우성반구로 

편측화된다고 가정할 수 있다.

뇌파는 대뇌피질에 수직으로 배열된 피라미드세포 집

단의 연접부후전위(post-synaptic potential)의 선형적 

시-공간적 합산에 의해서 검출된다. 이때 하나의 피라미

드세포는 표층부는 음극을 심층부는 양극을 띄는 전류 

양극자(current dipole) 형태를 취하며, 심부에서 표층부

로 흐르는 방사상의 전류(radial current)를 발생시킨다. 

따라서, 뇌파 신호는 대뇌 피질층을 따라 전류의 밀도 

차에 의해서 연속적으로 분산되는 모델(분산 모델, 

distributed model)로 볼 수 있으며, 이 방법은 사전에 모

델에 대한 정확한 추정(a priori knowledge)이 없어도 계

산이 가능하다는 장점이 있으나 공간분해능이 떨어지는 

단점도 있다. LORETA는 분산모델법의 하나로서, 대뇌 

피질을 3차원 공간에서 일정한 간격의 격자(voxel)로 분

할한 다음, 역문제 풀기의 해는 신경세포들의 전류 밀도

가 최대한 유사성을 유지하는 분포를 찾게 된다.

LORETA는 간질양 발작파의 국지화17뿐만 아니라, 중

추신경계 작용 약물의 효과
18,19
 및 정신 질환

7,20 
등에 다

양하게 적용할 수 있음이 보고되었다. 게다가, 단순히 활

성 영역만을 표현해 주는 것이 아니라, 통계적인 검증을 

거쳐 의미 있는 부위만을 나타냄으로써, PET나 fMRI와 

같은 신경영상술에 이용하는 Statistical Parametric 

Mapping 기법과 유사하다고 할 수 있다.

본 연구에서는 작은 통을 통해서 피검자에게 뇌파검

사 동안 후각 자극을 지속적으로 주었는데, 이 방법은 후

각 자극의 양과 시간을 정확히 통제할 수 없고, 피검자로 

하여금 암시를 주거나 이차 효과가 나타날 수 있다.
2
 따

라서, Olfactometer와 같은 정량적 도구를 사용하여 정

확한 양과 시간의 후각 자극을 제시하지 못한 점이 제한

점이라고 할 수 있다. 

LORETA는 뇌파 및 인지유발전위를 이용한 뇌 기능 

연구에 있어서 뇌전위 발생의 국지화에 대한 좋은 정보

를 제공해 줄 것이라 생각되고, 본 연구의 결과가 향후 

퇴행성 신경 질환의 초기 진단에 있어서 후각기능에 대

한 평가를 연구하는 데 기초 자료로 활용될 수 있기를 

기대해 본다.
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