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1)

서 론

Congenital chloride diarrhea(CLD)는 생존아 1-4만명당 1명

으로 발생하는 매우 드문 질환으로 1945년에 Gamble 등
1, 2)
에

의해 선천성 분비성 설사의 흔하지 않은 형태로 알칼리혈증을

동반한 만성 설사를 보이는 2명의 환아를 보고하면서 알려지게

되었고 이후 60례 정도가 세계적으로 보고되고 있다. 동양에서

는 처음으로 1968년 Yanagisawa 등
3)
에 의해 1례가 보고되었

고, 국내에서는 1988년 이 등
4)
에 의해 2례가 보고되었다. 대변

내 염소의 농도가 비정상적으로 높으며, 대변 내 나트륨과 칼륨

의 농도의 합보다 높은 것이 특징적인 검사 소견이다. 이러한

소견은 장관 내 염소 이온의 전해질 운반에 특이적인 결손이 있

을 것으로 추정된다. 특히 신생아에서는 복부 팽만과 장관의 내

강이 확장되어 있어 장관 폐색을 의심하여 수술을 시행한 경우

도 흔하다. 최근 저자들은 복부 팽만과 체중감소를 주소로 내원

한 신생아에서 장 폐색을 의심하여 시험적 개복술을 시행하였으

나, 장 폐색이 없었고 수양성 설사와 전해질 장애로 CLD 의심
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하여 대변 내 염소 이온 농도 검사를 통해 확진한 1례를 경험하

였기에 문헌 고찰과 함께 보고하는 바이다.

증 례

환 아:정○○ 아기, 생후 7일된 여아

주 소:복부 팽만, 체중 감소

출생력 및 가족력:환아는 재태기간 36주 4일, 출생체중

2,900 gm(50-75 백분위수)으로 반복 제왕절개술에 의해 분만한

세 번째 아이이며, Apgar 점수는 1분에 10점, 5분에 10점이었

고, 조기 양막 파수나 태변의 착색은 없었다. 출생 당시 전신상

태와 활력징후는 양호하였다. 그러나 출생시부터 복부 팽만이 관

찰되었다. 산모는 31세로 산과력은 1-1-0/2-1이었으며, 임신 중

특별한 질환을 앓은 병력이나 약물, 감염, 방사선 조사에 노출된

적은 없었다. 단지 분만 2개월 전에 발견된 양수과다증이 있었

으나 이에 대한 치료는 특별히 하지 않았다. 첫째 아이는 정상

적인 성장과 발달을 하고 있었으나, 둘째 아이는 미숙아로 태어

나 패혈증으로 사망한 병력이 있었다. 양친이나 친족에서 유전

질환을 의심할 만한 특이한 병력은 없었다.

현병력:출생 직후부터 발생한 복부 팽만으로 모 종합병원에

입원하였다. 생후 첫날 관장을 통해 태변이 아닌 400-500 mL
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Congenital chloride diarrhea is a serious autosomal recessive disease, and defect of intestinal elec-

trolyte absorption that involves, specifically, Cl
－
/HCO3

－
exchange in the distal part of the ileum and

colon. The clinical feature is dominated by profuse, watery diarrhea containing high concentrations of

chloride(>90 mmol/L) and sodium. The chloride loss results in severe dehydration with a hypochlore-

mic alkalosis. The molecular pathology involves an epithelial Cl
－
/HCO3

－
exchanger protein. Mucosal

ion transport is affected to differing degrees and the severity of the disease may thus vary. Recent-

ly, a gene defect on chromosome 7 has been identified. However, there was a deficit in replacement

of fluid and electrolyte, abdominal distension remained and the character of stools was watery. We

report a case of congenital chloride diarrhea in a premature female who presented with watery diar-

rhea containing high concentrations of chloride and abdominal distension. (J Korean Pediatr Soc

2003;46:308-311)
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정도의 양수와 비슷한 수양성 대변을 본 후 증상이 일시적으로

호전되었으나, 수일 후 일반적인 수액요법에도 불구하고 탈수와

구토 증상이 없는 복부 팽만이 다시 보여 본원 신생아 중환자실

로 전원되었다.

진찰 소견:입원 당시 활력징후는 심박수 152회/분, 호흡수

58회/분, 체온은 36.2℃였다. 체중은 2,070 gm(10 백분위수), 신

장은 49 cm(75-90 백분위수), 두위는 33 cm(50-75 백분위수)

로 출생체중에 비하여 생후 7일째에 30%의 체중감소를 보이고

있었다. 황달과 함께 전반적으로 쇠약해 보였으며 활동도가 저하

되어 있었고, 피부 긴장도가 중등도로 감소되어 있었다. 머리,

목, 가슴과 사지는 정상소견을 보였다. 복부는 복위 34 cm로 심

하게 팽만되어 있었으나, 장음은 정상적으로 청취되고 있었으며

부드러웠다(Fig. 1). 간이나 비장, 신장 등의 기관의 비대는 없었

다. 신경학적 검사에서 모로반사나 파악반사, 포유반사는 모두

정상 범위에 해당하였다.

검사 소견:입원시 말초혈액 검사에서 혈색소 15.0 g/dL, 백

혈구 13,130/mm
3
(호중구 42%, 림프구 47%, 단핵구 7.3%), 혈

소판수 432,000/mm
3
로 정상 범위였다. 생화학검사에서 간 기능

검사는 정상 소견이었으나, 혈청 전해질은 나트륨 129 mEq/L,

칼륨 4.5 mEq/L, 염소 103 mEq/L, 혈청 총 빌리루빈 17.19

mg/dL으로 저나트륨혈증을 보였다. 혈액가스 검사에서 pH

7.544, PaCO2 33.5 mmHg, PaO2 98.7 mmHg, HCO3
－
28.3

mmol/L, BE 3.4 mmol/L, O2 Saturation 98%로 대사성 알칼

리혈증을 보였다. 선천성 대사 이상검사는 정상이었다. 일반 요

검사는 정상이었으며, 대변검사에서는 잠혈 반응검사, 배양검사

음성을 보였다. 입원시 단순 복부 X-선 검사에서 소장과 대장의

팽창 소견이 보였다(Fig. 2). 복부 초음파검사에서 십이지장 폐

색이나 유문 협착 등의 폐색의 소견은 없었으며, 대장 조영술

검사에서 특이 소견이 발견되지 않았다. 상부위장관 조영술과 소

장검사에서는 장관 내강의 확장소견과 함께 장 통과시간의 지연

이 보였으나, 위장관 폐색의 증거는 발견하지 못했다. 금식과 수

유로 복부 팽만의 호전과 악화를 반복하던 중 증상 호전 보이지

않아 제 13병일째 시험적 개복술을 시행하였다. 수술 소견에서

특이소견 발견되지 않았다. 다시 추적 검사한 혈액가스 검사에서

pH 7.668, PaCO2 21.9 mmHg, PaO2 92.6 mmHg, HCO3
－
24.5

mmol/L, BE 4.5 mmol/L, O2 saturation 97%였다. 생화학검사

Fig. 1. (A) General appearance of patient. (B) Marked ab-
dominal distension and visible loops.

Fig. 2. Simple X-ray of abdomen. Marked dilatation of bowel
loops with fluid and gas.
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에서 혈청 전해질은 나트륨 125 mEq/L, 칼륨 3.1 mEq/L, 염소

92 mEq/L를 보였다. 전해질 교정에도 지속적으로 저나트륨혈증

과 저칼륨혈증, 대사성 알칼리혈증을 보였고, 이 시기에 검사한

레닌 활성도는 39.7 ng/mL/hr(참고치 : 16.6 ng/mL/hr 이하),

알도스테론은 276 ng/dL(참고치 : 5-175 nd/dL)이었다. CLD를

의심하여 검사한 대변의 산도는 6.0이었으며, 대변 내 염소는

153 mEq/L(참고치 : 20-25 mEq/L), 나트륨, 칼륨은 각각 82

mEq/L, 35.5 mEq/L였다.

치료 및 경과:입원 2-4일째 저나트륨혈증을 교정하면서 금

식을 하여 복부 팽만이 감소되었고 수유를 시작하였다. 입원 5-

6일째 복부 팽만이 다시 나타났으나 대변 횟수가 많은 소견 외

에는 구토 증상은 없었다. 입원 13일째 계속되는 복부 팽만과

장관 조영술에서 장 내강의 확장과 통과 지연 양상을 보여 시험

적 개복술을 시행하였으나 특이소견 없었다. 수술 후 일반적인

전해질 교정과 수액요법에도 전해질 이상과 복부 팽만이 있었고

체중의 증가는 없었다. 입원 21일째 치료에도 불구한 전해질 장

애와 복부 팽만으로 CLD를 의심하였다. 대변의 양상은 대체적

으로 양호한 고형성분의 변과 소변 오인하기 쉬운 수양성 설사

가 섞여 있었고 횟수는 하루 10-15회였다(Fig. 3). 대변의 전해

질 검사 결과에서 나트륨과 칼륨의 농도 합보다 염소의 농도가

더 높았으며, 대변 내 높은 농도의 염소로서 CLD로 진단하였다.

진단 이후 전해질 추가 교정은 동량의 염화나트륨과 염화칼륨을

각각 체중 당 3 mmol/L으로 경구 수액요법으로 치료하였다. 치

료 후 전해질 검사에서 나트륨과 칼륨은 각각 144 mEq/L, 5.1

mEq/L으로 정상화되었다. 그러나 치료 후에도 설사는 지속되고

복부 팽만도 소실되지 않았다. 환아는 전해질 정상범위로 유지

잘되고, 수유량 늘어 경구로 전해질 투약하면서 퇴원하였다. 환

아 현재 퇴원 후 5개월로 체중은 5 kg으로 증가되고 있고, 복부

팽만은 다소 감소된 상태로 외래 추적관찰 중이다.

고 찰

CLD는 드문 상염색체성 열성 유전질환
5)
으로 다량의 수양성

설사와 탈수, 체중감소가 심하고 대사성 알칼리혈증을 보이는 임

상증상을 나타내며, 일반 설사로 인한 탈수와 대사성 산증의 기

전과는 전혀 다르다. 출생 전에서부터 복부 팽만 증상이 나타나

고, 양수과다증과 조기 진통으로 인한 조산 등의 합병증이 잘

온다. CLD 환아의 대변 내 염소의 농도가 비정상적으로 높고

또한 대변 내 나트륨과 칼륨의 농도의 합보다 높다
6)
. 이러한 소

견은 장관 내 염소 이온의 전해질 운반에 특이적인 결손이 있을

것으로 추정된다
7)
.

환자의 임상 증상은 생후 수일 이내에 나타나며, 다량의 수양

성 설사, 탈수와 과도한 체중감소로 인한 대사성 알칼리혈증을

보인다. 특징적으로 이 질환에 이환된 환아는 미숙아나 산모의

과다 양수증의 병력이 많다. 일반적으로 CLD는 자궁 내에서부

터 증상을 보여 분비성 설사로 양수과다증과 위장관 확장, 이로

인한 조기분만을 야기한다. 그러므로 CLD의 산전 진단은 초음

파로서 가능하고 장관 내강을 확장시키는 다른 질환, 예를 들어

소장 협착, 선천성 거대결장 등과의 감별이 필요하다
8-10)
. 출생

후 일반적으로 장관 내강에 용액의 축적으로 복부 팽만이 심해

지고, 출생 이후에도 심한 복부 팽만으로 장폐색이 의심되어 개

복술을 시행한 경우가 많다
11)
. 그러나 CLD는 복부 팽만이 심해

져도 구토증상이 없는 것이 특징적인데, 본 증례의 환아에서도

장폐색이 의심되는 복부 팽만이 지속되었으나 구토 증상은 없었

다. 또 출생 후 설사가 수양성이기 때문에 소변으로 오인되어

진단이 수일 혹은 수주간 늦어지는 경우가 있다
12)
. 증례의 환아

는 복부 팽만과 함께 체중감소가 있었고, 초기 대변이 대부분

수양성이었으나, 이후 대변은 고형 성분과 소변 같은 액체성분의

대변이 뒤섞여 있어 진단이 늦어진 것으로 생각된다.

최근까지의 연구에 의하면 CLD는 선천성 대사이상으로 장관

내 전해질 운반의 장애로 생각되고 있다
13)
. 질환의 발생빈도가

낮고 CLD의 영아기 사망률이 높아 연구가 적었으나, 최근 CLD

환자의 생존율이 높아지면서 직접적인 공장, 회장의 전해질 측정

이 가능해졌다. 정상 장관내 전해질 운반의 기전이 밝혀지게 되

면서 CLD의 원인은 정상적인 염소 이온의 장관 내 흡수의 과정

의 실패나 염소를 포함한 수액의 장관 내 과다 배설로 인한 염

소이온의 과도한 소실이 원인이 된다고 한다
14)
. 정상적인 장관에

서는 다른 전해질이나 염소 이온은 전해질의 이온 농도차에 의

해서 수동적으로 이동하거나 능동적으로 흡수된다. 상부 위장관

에서는 수동적 운반이 주로 이루어지나, 회장이나 대장은 세포사

이의 간격이 조밀하여 능동적 운반이 주를 이룬다. 회장과 대장

에서 NaCl의 흡수는 Cl
－
/HCO3

－
와 Na

＋
/H
＋
로 이루어진다.

CLD의 장관내 전해질 교환 운반 기전은 명확하게 밝혀지지는Fig. 3. Stool of patient. Urine-like appearance of stools.
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않았으나 Cl
－
/HCO3

－
의 교환이 없거나 장애가 있어 심한 장관

내 Cl
－
의 흡수장애를 일으키는 것으로 생각된다. 대변 내 다량

의 Cl
－
소실이 있고 혈청내 Cl

－
이 감소한다. HCO3

－
의 배설장

애는 대사성 알칼리혈증을 일으키고 대변은 산성을 띈다. 따라서

장관 내강의 다량의 전해질은 삼투성 설사를 일으키고 나트륨

이온과 수분의 소실은 이차적으로 고알데스테론증을 일으켜 칼

륨의 소실을 보이며, 이것이 결과적으로 혈중 내 저나트륨혈증과

저칼륨혈증을 보이게 된다. 또한 염소이온과 칼륨의 과도한 소실

은 신장 세뇨관과 장관내 흡수세포의 기능에 변화를 준다. 레닌-

안지오텐신계를 활성화 시켜 방사구체 증식(juxtaglomerular

hyperplasia)을 일으킨다. 따라서 정상 체액량을 유지하기 위해

신장의 혈관을 변화시켜 정상혈압을 유지하지만 신 조직검사에

서는 고혈압성 신증의 소견을 보이게 된다
15)
.

환자의 예후에 있어 지능저하나 발달의 장애는 치료를 하지

않은 환아에서 발생하지만, 전해질 보충 등의 충분한 치료를 받

은 환아에서는 성장 속도가 증가하고 지능저하가 진행되는 것을

예방할 수 있다
16)
. 과거에는 사망률이 높았으나 경구 염화칼륨

전해질을 4 g KCl/day 이상으로 충분히 공급하고 수분 균형이

잘 맞게 치료를 하면 정상적인 성장과 발달을 할 수 있다. 그러

나 나이가 들면서도 설사나 복부 팽만은 소실되지 않는다
17, 18)
.

요 약

저자들은 복부 팽만과 체중감소를 주소로 내원한 신생아에서

복부 팽만이 심하여 기계적 장 폐색을 의심하여 시험적 개복술

시행하였으나, 폐색 소견 발견되지 않았고 이후 대변의 염소 이

온 농도를 검사한 결과 CLD로 진단된 1례를 경험하였기에 문헌

고찰과 함께 보고하는 바이다.
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