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1)

서 론

영유아의 체내에 존재하는 갈락토스의 대부분은 우유에 함유

된 유당이 소장의 점막상피의 미세융모에 존재하는 lactase에 의

해 포도당과 갈락토스로 분해되어 생성된 것이다. 생성된 갈락토

스는 galactose-1-phosphate uridyltransferase(GALT), galac-

tokinase(GALK), 그리고 UDP galactose 4-epimerase(GALE)
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에 의한 대사 과정을 통해 포도당으로 전환되어 체내에서 이용

된다(Fig. 1).

갈락토스혈증은 유전성 대사 질환으로 상염색체 열성으로 유

전되며 대표적으로 세 효소의 결핍에 의거하며 임상적 양상은 갈

락토스에 대해 노출되면서 증상이 나타난다. 첫째는 GALT 결핍

증으로 갈락토스혈증 I형이며, 발육부전, 구토, 간질환, 백내장

등의 심한 증상을 보인다. 둘째는 GALK 결핍증으로 갈락토스

혈증 II형이며, GALK 저하에 의하여 갈락토스가 상승하여 갈락

토스뇨가 나타나며 백내장을 일으키지만 발육장애나 간장애는

없다. 생후 갈락토스를 포함하지 않은 식사를 하면 백내장을 예

방할 수 있다. 셋째는 GALE 결핍증으로 광범위한 결핍이 있을
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Purpose : The genetic disturbance of galactosemia is expressed as a cellular deficiency of either

galactose-1-phosphate uridyltransferase(GALT) or galactokinase(GALK) or UDP galactose 4-epime-

rase(GALE). To find-out the pattern of galactosemia in Korea, we retrospectively analyzed cases of

galactosemia detected by neonatal screening program.

Methods :We analyzed medical records of patients who visited Soonchunhyang University Hospital

at age of 1 month after showing abnormalities in neonatal screening of galactosemia. For accurate

diagnosis, galactose was measured by enzyme immunoassay(EIA) and fluorophotometer, also galac-

tose-1-phosphate by fluorophotometer. Enzyme activities of GALK, GALT and GALE in RBC and

galactose-1-phosphate were measured by radioisotope assay(RIA). Beutler test were done. Patients

went on a lactose-free diet and follow-up tests for galactose, galactose-1-phosphate level and en-

zyme activity were performed.

Results : 10 patients(male : 6, female : 4) were diagnosed as galactosemia. Two patients had GALK

deficiency and two had GALT deficiency. Six were GALE deficient showing the largest number. In

two patients with GALK deficiency, GALT and GALE activities were normal but GALK activities

showed respectively reduced activity. For GALT deficiency, two patients had low GALT activity in

RBC and showed genotype of Duarte 2/G(galactosemia) in DNA analysis. In one patient, GALT

activity was normal. Three patients seemed to be heterozygote state of GALE deficiency according

to GALE activity levels. Four patients showed GALK hyperactivity.

Conclusion : GALE deficiency provided the highest number. After lactose-free diet, galactose and

galactose-1-phosphate were normaly maintained. Neonatal screening on galactosemia is essential for

preventing life-threatening symptoms and an accurate diagnosis is needed for finding out the type of

galactosemia which is important for prognosis. (J Korean Pediatr Soc 2003;46:440-446)
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때 GALT 결핍증과 유사한 증상을 보이나 경한 결핍인 경우 증

상이 거의 없다.

현재 우리 나라에서는 출생 후 갈락토스혈증에 대한 신생아

선별검사를 시행하고 있다. 우리 나라의 갈락토스혈증의 양상에

대해 알아보기 위해 저자들은 신생아기에 시행한 선별검사에서

이상소견을 보여 정밀검사를 시행하여 진단된 갈락토스혈증 환

자에 대해 보고하는 바이다.

대상 및 방법

신생아 선별검사에서 이상소견을 보여 생후 1개월에 순천향대

학병원 소아과에서 정밀검사를 시행하여 갈락토스혈증이 확진된

환아들의 외래 및 입원 기록을 후향적으로 검토하였다. 내원 당

시 갈락토스혈증을 확진하기 위해 갈락토스를 효소비색법과 형

광측정법으로 측정하였고 형광측정법으로 galactose-1-phos-

phate를 측정하였다. 적혈구 내의 GALK, GALT, GALE의 활

성도, 그리고 galactose-1-phosphate를 동위원소 검사로 측정하

였으며 Beutler 법을 시행하였다. 진단된 환아들에서는 유당제거

식이를 투여하면서 갈락토스와 galactose-1-phosphate를 추적

검사하였으며 의심되는 효소에 대한 추적 검사도 시행하였다.

결 과

갈락토스혈증으로 확진받은 환아들은 총 10명이었고 그 중

남아가 6명, 여아가 4명이였다. 10명 중 GALK 결핍증이 2명

(1,2번), GALT 결핍증이 2명(3,4번), 그리고 GALE 결핍증이 6

명(5-10번)으로 GALE 결핍증이 가장 많았다.

1. GALK 결핍증

2명에서 GALK 결핍증이 진단되었으며 2명(1, 2번)은 신생아

선별검사에서 갈락토스가 모두 20 mg/dL로 이상 소견을 보여

내원하였다. 효소비색법으로 검사한 갈락토스는 각각 114.9 mg/

dL와 14.7 mg/dL로 정상보다 증가되어 있었으며 Beutler 법은

둘 다 정상이었으며 형광측정법으로 검사한 galatose-1-phos-

phate는 1명(1번)에서만 118.2 mg/dL로 현저하게 증가되어 있

었다(Table 1). 동위원소로 검사한 적혈구내의 galatose-1-

phosphate 농도는 2번 환아에서 3.1 mg/dL로 정상보다 증가되

어 있었다(Table 1). GALT와 GALE은 두 환아 모두에서 정상

이면서 GALK가 각각 0.7, 8.02 nmol/min/g Hb로 감소되어 있

어 GALK 결핍증으로 진단하였다(Table 1). 2례(1, 2번) 모두

안과 검진에서 특이소견은 보이지 않았다.

1번 환아의 경우 GALK가 심하게 감소되어 있었으며 2번 환

아의 경우 2세와 3세에 추적 검사한 GALK가 각각 16.7, 16.8

nmol/min/g Hb로 1세 이후의 정상치인 20-30 nmol/min/g Hb

보다 낮았으며 감소 정도로 보아 보인자로 생각된다. 두 환아들

모두 유당제거 식이를 시행하였으며 추적 검사한 갈락토스와

galactose-1-phosphate는 정상으로 유지되었다(Table 1).

Table 1. Laboratory Findings of Galactokinase(GALK) Deficiency Patients

Tests Unit Normal range

Patient 1 Patient 2

First
diagnosis

Follow-up
after 1 month

First
diagnosis

Follow-up
after 1 month

Neonatal screening test(galactose)

Galactose(EIA)

Galactose(fluorophotometer)

Galactose-1-phosphate(fluorophotometer)

Galactose-1-phosphate(RIA)

GALK
*

GALT
†

GALE
☨

Beutler test

mg/dL

mg/dL

mg/dL

mg/dL

mg/dL

nmol/min/g Hb

μL/hr/g Hb

μL/hr/g Hb

<8

<8

<8

<8

0-0.3

80-120(<1 month)

20-30(>1 year)

25.7±3.6

19-35

20

114.9

118.2

0.1

0.22

0.7

30.8

20.8

Normal

-

1.8

1.4

0.2

-

-

-

-

Normal

20

14.7

5.69

10.06

3.1

8.02

54.1

24.8

Normal

-

0.13

1.67

0.1

<0.1

16.7(2 year)

16.8(3 year)

-

-

Normal

*
Galactokinase, †Galactose-1-phosphate uridyltransferase, ☨UDP Galactose 4-Epimerase

Fig. 1. Galactose metabolic pathway. Most of galactose is
produced by lactase which exist on microvilli of epithelial mu-
cosa on small intestine. Produced galactose is used to the
transformed glucose through galactose-1-phosphate uridyl-
transferase(GALT), galactokinas e(GALK) and UDP galactose
4-epimerase(GALE).

＊
galactokinase,

†
galactose-1-phosphate

uridyltransferase,
‡
UDP Galactose 4-Epimerase
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2. GALT 결핍증

2명(3,4번)의 환아에서는 효소비색법으로 측정한 갈락토스가

각각 13.27 mg/dL와 11.35 mg/dL로 정상보다 증가되어 있었으

나 형광측정법으로 측정한 갈락토스는 정상이었고 galatose-1-

phosphate는 각각 7.94 mg/dL와 8.19 mg/dL로 한명에서 약간

증가되었으며 Beutler 법은 3번 환아에서만 비정상이었다(Table

2). 동위원소로 측정한 적혈구내의 galactose-1-phosphate의 농

도는 1명(3번)에서만 5.1 mg/dL로 증가되어 있었고 두 명(3, 4

번)의 환아들에서 적혈구내의 GALT의 활성도가 각각 6.7, 8.6

Table 2. Laboratory Findings of Galactose-1-phosphate Uridyltransferase(GALT) Deficiency Patients

Tests Unit
Normal
range

Patient 3 Patient 4

First
diagnosis

Follow-up findings First
Diagnosis

Follow-up findings

1 month 2 month 1 month 2 month

Neonatal screening test(galactose)

Galactose(EIA)

Galactose(Fluorophotometer)

Galactose-1-phosphate(Fluorophotometer)

Galactose-1-phosphate(RIA)

GALT*

Beutler test

DNA analysis

mg/dL

mg/dL

mg/dL

mg/dL

mg/dL

μL/hr/g Hb

<8

<8

<8

<8

0-0.3

25.7±3.6

8

13.27

2.44

7.94

5.1

6.7

Abnormal

Duarte

2/G

-

1.4

2.2

0.1

-

-

Normal

-

-

1.54

0.59

0.37

-

-

Normal

-

25.2

11.35

1.73

8.19

0.1

8.6

Normal

Duarte

2/G

-

0.98

0.74

0.13

-

-

Normal

-

-

0.9

0.88

0.1

-

-

Normal

-

*Galactose-1-phosphate uridyltransferase

Table 3. Laboratory Findings of UDP Galactose 4-Epimerase(GALE)† Deficiency Patients

Tests Unit
Normal
range

Patient 5 Patient 6 Patient 7 Patient 8 Patient 9 Patient 10

First
diag-
nosis

Follow-
up
after 1
month

First
diag-
nosis

Follow-
up
after 1
month

First
diag-
nosis

Follow-
up
after 1
month

First
diag-
nosis

Follow-
up
after 1
month

First
diag-
nosis

Follow-
up
after 1
month

First
diag-
nosis

Follow-
up

after 1
month

Neonatal

screening test

(galactose)

Galactose(EIA)

Galactose(fluo-

rophotometer)

Galactose-1-

phosphate

(fluorophoto-

meter)

Galactose-1-

phosphate

(RIA)

Galactokinase

GALT
*

GALE
†

Beutler test

mg/dL

mg/dL

mg/dL

mg/dL

mg/dL

nmol/min/g

Hb

μL/hr/g Hb

μL/hr/g Hb

<8

<8

<8

<10

0-0.3

80-120

25.7±3.6

Normal :

19-35

hetero-

zygote :

12-20

homozy-

gote :

4-8

12.5 -

3.5 1.48

1.3 0.95

1.5 0.16

0.68 0.09

86.8 -

26.2 -

14.9 14.8

8.3

Normal

13.5 -

5.9 0.7

3.53 0.1

3.04 0.1

2.22 0.0

82.7 -

26.3 -

9.2 9.2

12.7

Normal

12.2 -

67.5 10.5

0.68 0.1

5.4 1.68

4.3 1.492

199.4 -

34.9 -

8.6 12.21

Normal

18.0 -

9.1 2.55

4.0 1.41

2.8 1.11

1.44 0.084

73.3 -

24.8 -

6.46

Normal

35.1 -

11.45 2.08

4.36 1.6

11.95 0.72

3.59 -

155.3 -

26.5 -

9.0 -

Normal

13.0 -

7.81 1.38

1.45 0.96

4.86 0.82

2.326 -

134.0 -

28.9 -

6.8 -

Normal

* Galactose-1-phosphate uridyltransferase, †UDP Galactose 4-Epimerase
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μL/hr/g Hb로 정상보다 감소되어 있어 GALT 결핍증으로 진

단하였으며 두 환아 모두 DNA 분석에서 Duarte 2/G(galacto-

semia)의 유전형을 갖는 Duarte 2 variant galactosemia로 진

단되었다(Table 2). 2명의 환아들 모두 유당제거 식이를 하면서

추적 검사한 갈락토스와 galactose-1-phosphate는 처음보다 현

저하게 감소하였으며 정상으로 유지되었다(Table 2).

3. GALE 결핍증

6명으로 가장 많았으며 갈락토스는 효소비색법으로 측정한 경

우 3명(8, 9, 10번)에서 증가되어 있었으며 형광측정법으로 측정

한 갈락토스는 모두 정상범위에 있었다(Table 3). 형광측정법으

로 검사한 galactose-1-phosphate의 경우 1명(9번)에서 정상보

다 증가되어 있었다(Table 3). Beutler 법은 모두 정상이었고

GALK와 GALT의 활성도는 모두 정상이었으나 GALE의 활성

도는 6명 모두에서 정상보다 감소되어 있었다(Table 3). 이들

중 3명(5, 6, 7번)은 적혈구내의 GALE의 활성도가 진단시 각각

14.9, 9.2, 8.6 μL/hr/g Hb이었고 추적 검사한 GALE의 활성도

는 각각 14.8, 12.7, 12.21 μL/hr/g Hb로 이들의 감소 정도로

보아 GALE 결핍증 중 경증 또는 보인자로 생각되었다(Table

3). 8번 환아의 경우 진단시 및 추적 검사한 GALE의 활성도가

각각 2.9, 6.46 μL/hr/g Hb로 감소 정도로 보아 homozygote

state로 추정되었다. 또한 10번 환아의 경우에도 GALE의 활성

도가 6.8 μL/hr/g Hb로 감소 정도로 보아 homozygote state로

추정되나 앞으로 추적 검사가 필요할 것으로 사료된다. 이들은

모두 유당제거 식이를 하였으며 추적검사한 갈락토스와 galac-

tose-1-phosphate를 보면 처음에 검사한 것보다 현저하게 감소

하였다(Table 3).

4. GALK 과다반응

4명의 환아들의 경우 효소의 결핍에 의한 갈락토스혈증이 아

니라 GALK의 과다반응에 의해 갈락토스가 일시적으로 증가하

는 소견을 보였다(Table 4). 그러므로 갈락토스 농도가 증가하

였을 때 GALK 과다반응의 경우를 감별해야 한다.

고 찰

갈락토스혈증은 유전성 대사 질환으로 상염색체 열성으로 유

전되며 세 효소의 결핍에 의해 나타날 수 있다. 첫째로 GALK

결핍증은 증상이 경하며 주로 백내장을 유발한다. 둘째로 GALT

결핍증은 제 I형으로 발육부전, 구토, 간질환, 백내장 등의 심한

증상을 보인다. 셋째로 GALE 결핍증은 광범위한 결손이 있을

때 GALT 결핍증과 유사한 증상을 보이나 양성형인 경우 증상

이 거의 없다.

GALT 결핍증에서 신생아기와 영아 초기에 급성 증상으로

가장 먼저 나타나는 증상이며 가장 흔한 것은 발육 부전이다
1)
.

그리고 구토, 설사 등이 나타나는데 주로 수유 시작 후 며칠이

지난 후부터 증상이 나타난다. 또한 대부분의 환아들에서 생후 1

주 이내에 황달이 나타난다
2)
. 간기능 검사의 이상 소견이 나타

나며 간 종대의 소견이 나타나고 치료를 안하면 간경화로 발전

을 한다. 문맥압 항진증이나 저알부민혈증이 없이도 복수가 생길

수 있으며 그 이유는 잘 밝혀지지 않았다. 조직학적으로 보면

간에 지방이 축적되고 염증성 변화가 온다. 이것이 진행되면 담

즙정체가 되어 문맥 주위 섬유증(portal fibrosis)을 유발한다.

이는 말기 간질환과 감별이 안된다. 백내장은 생후 몇일 이후부

터 나타나며 slit lamp 검사로만 진단 할 수 있는데 이는 태아

수정체 핵에 천공 병변으로 나타나기 때문이다. 이 외에도 기면,

저긴장 등이 보일 수 있으며 생후 몇 개월 후에는 정신 발달 지

체소견이 보인다. 또한 심한 임상적 경과를 지나는 경우 E. coli

패혈증에 의한 사망이 증가한다
3)
. 그러므로 고빌리루빈혈증과

E. coli 패혈증이 동반되어 있는 경우 한번쯤은 갈락토스혈증을

의심해야 한다.

검사실 소견은 간 기능 검사의 이상소견 외에 혈중 갈락토스

가 상승하며 조직과 적혈구내 galactose-1-phosphate가 증가하

며 소변, 혈중, 조직내의 galactitol이 증가한다. 진단은 적혈구내

galactose-1-phosphate의 증가가 중요한 진단적 단서가 되며

적혈구 내 GALT의 활성도를 측정하여 확진할 수 있다. 선별검

사로 분유를 수유하면서 소변내 환원물질을 검출하여 진단한다.

Clinitest를 통해 소변내 환원 물질을 검출하여 크로마토그래피

를 통해 갈락토스임을 밝힌다. 이외에도 Beutler법
4)
으로 GALT

Table 4. Laboratory Findings of Galactokinase(GALK) Hyperactivity Patients

Tests Unit Normal range Patient 1 Patient 2 Patient 3 Patient 4

Galactose

Galactose-1-phosphate

GALK
*

GALT
†

GALE
‡

Beutler test

mg/dL

mg/dL

nmol/min/g Hb

μL/hr/g Hb

μL/hr/g Hb

<8

<10

80-120(<1 month)

20-30(>1 year)

25.7±3.6

19-35

45

3.1

78.9

41.7

25.7

Normal

23.4

6.78

170.4

32.7

23.8

Normal

5.1

0.428

139.3

28.9

20.7

Normal

7.56

0.685

152.9

24.0

33.48

Normal

*
Galactokinase, †Galactose-1-phosphate uridyltransferase, ‡UDP Galactose 4-Epimerase
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결핍증을 감별할 수 있는데 원리는 검체의 적혈구에 galactose-

1-phosphate와 UDP glucose와 NADP를 혼합하면 GALT의

작용으로 정상에서는 glucose-1-phosphate와 UDP-galactose

로 변화되지만 GALT 결핍증에서는 이 효소의 장애로 glucose-

1-phosphate가 생성되지 않는다
5)
.

Glucose-1-phosphate는 hexose isomerase의 작용으로 glu-

cose-6-phosphate가 되고, NADP의 존재하에 glucose-1 phos-

phate dehydrogenase의 작용으로 6-phosphogluculonate dehy-

drogenase의 존재하에 ribose-5-phosphate로 전환되며 NADP는

NADPH로 환원된다.

GALT가 정상으로 존재하면 glucose-1-phosphate가 생성되

고 혈구중에 있는 효소에 의해 이후의 반응이 연쇄적으로 작용

되어 ribose-5-phosphate가 생성되어 NADP가 NADPH로 되

어 반응액은 NADPH에 의하여 강한 형광이 나타난다
5)
. GALT

의 장애가 있으면 반응이 진행되지 않아서 형광이 나타나지 않

는다.

GALT 결핍증에 의한 갈락토스혈증 치료의 원칙은 식이 유

당의 제거이다. 갈락토스를 제거 못하면 점진적으로 간부전에 빠

지고 사망할 수 있다. 식이 요법후 오심, 구토 등의 증상이 없

어지고 체중이 증가된다. 간기능 이상, 갈락토스뇨, 단백뇨, 아미

노산뇨 등이 사라진다. 백내장도 광범위하지 않으면 식이요법 후

시력 손실은 없다. 사춘기 이후에는 일반 우유를 먹더라도 별다

른 증상이 없다. 이러한 소견은 대사적 능력의 향상 때문으로

추측하고 있다. 식이 요법이 잘 이루어지고 있는지 감시하기 위

해 적혈구내 galactose-1-phosphate를 측정한다. 정상인에서 적

혈구내 galactose-1-phosphate 농도 정상치의 상한치는 약 50

μmol per liter RBC(1.5 mg/dL)이며 잘 치료된 갈락토스혈증

환자에서는 약 100 μmol per liter RBC이다. 정상인에서 보다

높은 이유는 대사 산물의 내인적 생성 때문이다. 처음 진단 받

은 환아가 식이요법으로 galactose-1-phosphate 수치가 감소하

는데는 몇 개월이 걸린다.

Galactose-1-phosphate 이외에도 소변내 galactitol를 사용하

여 치료의 순응도를 추적할 수 있다
6, 7)
. 그리고 Palmieri 등

7)
은

galactitol 배설량과 적혈구내 galactose-1-phosphate 농도 사이

에 연관성이 있다고 하였다.

갈락토스혈증 환아를 출생한 적이 있는 산모들에게 갈락토스

제한을 하는 경우 연구 결과에서 11명중 1명은 출생시 백내장이

있었으나 나머지 10명에서는 정상이었다
7)
. 그러나 장기적인 결

과를 보면 출생시 또는 그 후부터 치료를 시작한 아이들이나 산

모들에게 갈락토스 제한을 한 군간의 차이는 없었다
8)
.

처음에 많은 학자들은 출생시 또는 신생아기부터 식이요법을

하여 고갈락토스혈증을 제거하면 장기들의 장애와 유전자 이상

에 의한 합병증을 예방할 수 있을 것으로 생각했다. 그러나

Komrower
8)
에 의해 그렇지 않다고 보고된 이후 지금은 일반적

으로 조기 진단과 식이 요법을 잘하더라도 신경학적 발달에 영

향을 주는 것으로 알려져 있다. 즉, 식이요법은 중추 신경계 질

환과 난소 기능 장애 예방에는 효과가 없다. 일반적으로 갈락토

스 식이 제한은 E. coli 패혈증, 임상적으로 심한 백내장, 심한

간질환만을 예방 할 수 있다. 대부분의 식이요법을 시행하는 환

자들에서 중추 신경계 기능이상이 나타나는데 주로 언어 습득장

애의 형태로 나타난다
9)
.

Hansen 등
10)
은 노르웨이 갈락토스혈증 환아들을 추적 관찰한

결과 적절한 식이 요법에도 불구하고 발달과 언어 장애를 보인

다고 보고하였다. 중추 신경계 기능이상의 심한 정도는 매우 다

양하게 나타난다. 실제로 PKU와 비교해서 치료를 약간 늦게 시

작하더라도 아주 심한 지능 발달 저하는 그리 흔하게 나타나지

는 않는다. 그러나 지적 결함(intellectual deficit)은 매우 흔하게

나타난다. Schweitzer 등
11)
의 연구에서 12세 이상의 갈락토스혈

증 환자들의 83%에서 IQ가 85 이하로 나타났다. 그러나 IQ와

치료를 시작한 나이와의 연관성은 찾을 수 없었다
11, 12)
. 또한 IQ

는 나이가 들면서 감소하는 것으로 나타나 진행성의 질환임을

시사한다. IQ가 정상인 환아들도 학습이 한 학년 정도 늦으며

공간적 관계 및 수학의 학습 장애를 보인다. 집중력이 떨어지기

때문에 행동장애가 흔히 나타난다. 또한 청소년기 또는 나이가

든 환아들에서는 소뇌성 운동실조(celebellar ataxia), 진전(trem-

or), 그리고 드물게 추체외로 증상(extrapyramidal symptom)

등이 나타날 수 있다
13-17)
. 이러한 경우 신경퇴행성 질환(neuro-

degenerative disease)과 유사하게 나타날 수 있으나 신경조직

학적 이상은 없다.

그외의 합병증으로 여성들에서 난소의 기능 부전이 있을 수

있는데 성선자극 호르몬 증가성 성선기능저하증(hypergonado-

tropic hypogonadism)이 흔하여 GALT 결핍증 여성환자들의

90% 이상에서 나타난다고 보고하고 있다
18)
. 난소부전은 대부분

이차성 무월경으로 증상이 나타난다. 또한 환자의 유전형이

Q188R/Q188R인 경우와 치료 중 적혈구 내의 galactose-1-

phosphate가 3.5 mg/dL 이상인 경우에 난소 기능부전이 더 잘

일어난다는 보고가 있다
19)
. 무월경은 일차성 또는 이차성으로 나

타날 수 있으며 임신 이후에도 나타날 수 있다. 골반의 초음파

소견으로는 난소 조직이 없거나 감소되어 있다. 대부분의 환자들

에서 난소 기능 장애가 나타남에도 불구하고 정상적인 임신도

있다고 보고되고 있다. 남자들의 경우 생식의 이상이 거의 없다.

GALK 결핍증은 갈락토스혈증 II형으로 Gitzelmann
20)
이 44세

남자에서 처음 보고하였으며 GALK 저하에 의하여 갈락토스가

상승하여 갈락토스뇨가 나타나며 백내장을 일으키지만 발육 장

애나 간 장애는 없다. 생후 갈락토스를 포함하지 않은 식사를

하면 백내장을 예방 할 수 있다.

진단은 소화기계 기능 장애나 황달이 신생아기에 없으면서 식

이제한을 하지 않으면 백내장이 나타나는 것이 GALT 결핍증과

의 차이점이다. 확진은 GALT 농도가 정상이면서 적혈구 내

GALK가 없는 소견으로 진단한다.

GALE 결핍증은 Gitzelmann
21)
에 의해 처음 보고된 형으로

혈중 갈락토스가 증가된 환아에서 GALT와 GALK는 정상이면
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서 GALE가 결손된 경우이다. 이는 조직내 분포에 따라 두 형

태로 나뉜다. 첫번째는 양성형으로 적혈구와 백혈구에는 결손되

어 있으나 섬유아세포와 간 조직에는 정상적으로 분포하는 경우

이다. 열성 유전 방식을 보이며 갈락토스를 제한하지 않아도 견

딜 수 있다. 다른 형은 전신적인 epimerase 결핍으로 GALE 결

손 때와 비슷한 임상양상을 보이며 갈락토스 식이 제한이 필요

하다. 그러나 이 경우 GALT 결핍증일 때와는 치료가 약간 달

라지는데 그 이유는 갈락토스가 전혀 없으면 UDP-galactose의

형성 부족이 생기면서 galactolipid 또는 복합 탄수화물을 형성

하지 못하여 문제가 된다. 그러므로 독성 증상이 나타나지 않는

정도의 적은 양의 갈락토스를 투여한다.

본 연구의 경우 임상적으로 증상이 있었던 경우는 없었으며

GALE 결핍증이 가장 많았고 GALT 결핍증 환아들은 모두 보

인자였다. 또한 유당 제거 식이 후 갈락토스와 galactose-1-

phosphate는 정상 범위를 유지하였다. 신생아 선별검사가 신생

아기에 생명의 위협이 되는 증상들을 예방하는데 중요하며 선별

검사에서 갈락토스혈증이 의심되는 경우 정밀검사를 통해 확진

을 하여 갈락토스혈증의 어떤 형인가를 알아내는 것이 예후에

중요하며 조기 치료를 하는 것이 필요하다.

요 약

목 적:갈락토스혈증은 유전성 대사 질환으로 상염색체 열성

으로 유전되며 대표적으로 세 효소의 결핍에 의거하며 임상적

양상은 갈락토스에 대해 노출되면서 증상이 나타난다. 첫째는

GALT 결핍증, 둘째는 GALK 결핍증이고, 셋째는 GALE 결핍

증이다. 현재 우리 나라에서 출생 후 갈락토스혈증에 대한 신생

아 선별검사를 시행하고 있다. 우리 나라의 갈락토스혈증의 양상

에 대해 알아보기 위해 저자들은 신생아기에 시행한 선별검사에

서 이상소견을 보여 정밀검사를 시행하여 진단된 갈락토스혈증

환자에 대해 보고하는 바이다.

방 법:신생아 선별검사에서 이상소견을 보여 생후 1개월에

순천향대학병원 소아과에서 정밀검사를 시행하여 갈락토스혈증

이 확진된 환아들의 외래 및 입원 기록을 후향적으로 검토하였

다. 내원 당시 갈락토스혈증을 확진하기 위해 갈락토스를 효소비

색법과 형광측정법으로 측정하였고, 형광측정법으로 galactose-

1-phosphate를 측정하였다. 적혈구 내의 GALK, GALT, GALE

의 활성도, 그리고 galactose-1-phosphate를 동위원소 검사로

측정하였으며 Beutler 법을 시행하였다. 진단된 환아들에서는 유

당제거 식이를 투여하면서 갈락토스와 galactose-1-phosphate

를 추적검사 하였으며 의심되는 효소에 대한 추적 검사도 시행

하였다.

결 과:갈락토스혈증으로 확진받은 환아들은 총 10명이었고

그 중 남아가 6명, 여아가 4명이였다. 10명 중 GALK 결핍증이

2명, GALT 결핍증이 2명 그리고 GALE 결핍증이 6명으로

GALE 결핍증이 가장 많았다. 2명에서 GALK 결핍증이 진단되

었으며 GALT와 GALE은 두 환아 모두에서 정상이면서 GALK

가 각각 0.7, 8.02 nmol/min/g Hb로 감소되어 있어 GALK 결

핍증으로 진단하였다. 1명의 환아의 경우 GALK가 심하게 감소

되어 있었으며 2번 환아의 경우 2세와 3세에 추적 검사한

GALK가 각각 16.7, 16.8 nmol/min/g Hb로 1세 이후의 정상치

인 20-30 보다 낮았으며 감소 정도로 보아 보인자로 생각되었

다. GALT 결핍증의 경우 2명의 환아에서는 적혈구 내의

GALT의 활성도가 각각 6.7, 8.6 μL/hr/g Hb로 정상보다 감소

되어 있어 GALT 결핍증으로 진단하였으며 두 환아 모두 DNA

분석에서 Duarte 2/G(galactosemia)의 유전형을 갖는 Duarte 2

variant galactosemia로 진단되었다. GALE 결핍증이 7명으로

가장 많았으며 GALE의 활성도는 6명 모두에서 정상보다 감소

되어 있었다. 이들 중 3명은 적혈구 내의 GALE의 활성도가 진

단시 각각 14.9, 9.2 8.6 μL/hr/g Hb이었고 추적 검사한 GALE

의 활성도는 각각 14.8, 12.7, 12.21 μL/hr/g Hb로 이들의 감소

정도로 보아 GALE 결핍증 중 경증 또는 보인자로 생각되었다.

1명은 진단시 및 추적 검사한 GALE의 활성도가 각각 2.9, 6.46

μL/hr/g Hb로 감소 정도로 보아 homozygote state로 추정되

었다. 또한 다른 1명은 GALE의 활성도가 6.8 μL/hr/g Hb로

감소 정도로 보아 homozygote state로 추정되나 앞으로 추적

검사가 필요할 것으로 사료된다. 그 외에 4명의 환아들의 경우

효소의 결핍에 의한 갈락토스혈증이 아니라 GALK의 과다반응

에 의해 갈락토스가 증가하는 소견을 보였다. 그러므로 갈락토스

농도가 증가하였을 때 GALK 과다반응의 경우를 감별해야한다.

결 론:본 연구의 경우 임상적으로 증상이 있었던 경우는 없

었으며 GALE 결핍증이 가장 많았고 GALT 결핍증 환아들은

모두 보인자였다. 또한 유당 제거 식이 후 갈락토스와 galac-

tose-1-phosphate는 정상 범위를 유지하였다. 신생아 선별검사

를 통해 갈락토스혈증이 의심되는 경우 정밀검사를 통해 확진을

하여 갈락토스혈증이 어떤 병형인가를 알아내는 것이 예후에 중

요하며 조기 치료를 하는 것이 필요하다.
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