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□증 례□

1)

서 론

케톤 식이요법은 80년 전부터 간질의 치료에 이용되었으나

효과적인 항경련제들이 개발되어 사용되지 않았다. 하지만 1990

년대부터 다제의 항경련제에 반응하지 않거나 부작용 때문에 항

경련제를 복용할 수 없는 환아에게 소아 난치성 간질 환아에 대

한 효과적인 치료법으로 다시 사용되기 시작하 다
1-5)
. 케톤 식

이요법은 식이 거부, 고콜레스테롤혈증, 성장부진, 고요산혈증,

산혈증, 신장 결석과 같은 합병증이 올 수 있으며 특히 신장 결

석은 전체의 3-13%에서 발생하는 것으로 보고된다
6)
. 최근 국내

에서도 난치성 간질 환아에게 케톤 식이요법이 많이 시도되고

있지만 합병증인 신장 결석에 대한 보고는 거의 없다
7)
. 이에 저

자들은 난치성 간질 환자인 생후 12개월 남아와 생후 4세 남아

에서 케톤 식이요법 후에 발생한 신장 결석 2례를 경험하여 문

헌 고찰과 함께 보고하는 바이다.
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증 례

증 례 1

환 아:김 ○○, 생후 12개월, 남아

주 소:현미경적 혈뇨

현병력:생후 6일부터 경련이 시작되어 본원에서 조기 아

간질성 뇌병증으로 진단 받고 외래를 다니며 항경련제를 복용하

으나 하루 3-4회의 경련이 지속되었다. 생후 5개월부터 topa-

max를 추가하여 치료하 으나 호전은 없었다. 생후 7개월부터

케톤 식이요법을 시작하 으며 케톤 식이 시작 전에 복부 초음

파 검사를 시행하여 정상 소견을 보 다. 치료 시작 2개월 후인

생후 9개월에 현미경적 혈뇨가 관찰되었다. 환아는 내원 5일 전

에 기침과 발열이 시작되었고 외래에서 시행한 요검사에서 현미

경적 혈뇨가 지속되어 입원하 다.

과거력:재태 기간 40주, 체중 3.25 kg로 정상 자연분만 출생

하 다. 생후 6일째에 본원에 입원하여 패혈증, 경련성 질환, 급

성 신부전, 좌측 수신증의 진단을 받았다.

가족력:경련성 질환, 혈뇨와 신장 결석의 가족력은 없었다.

진찰 소견:체중은 6.7 kg(3 백분위수 미만), 두위는 42 cm

(3 백분위수 미만) 다. 두경부 및 흉부와 복부 진찰에서 이상

소견은 없었다. 사지 및 피부에 색소의 침착이나 감소는 없었다.

검사 소견:입원 당시 일반 혈액 검사는 혈색소 10.3 g/dL,

적혈구 용적 33.3%, 백혈구 9,320/mm
3
, 혈소판 33만이었다. 혈

청 생화학 검사는 혈청 칼슘 8.6 mg/dL, 이온화 칼슘 1.11
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Ketogenic diet is a high-fat, low-carbohydrate, low-protein diet used in the treatment of epilepsy

since 1920's. Recently, it's use for intractable epilepsy in childhood has increased. Complications of

ketogenic diet are known to include dehydration, vomiting, diarrhea, renal stones, metabolic derange-

ment, hypercholesterolemia and refusal to eat. We experienced two cases of renal stones in children

with intractable epilepsy during ketogenic diet. (Korean J Pediatr 2005;48:204-207)
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mmol/L, 인 3.8 mg/dL, 요산 7.6 mg/dL, 총 콜레스테롤 344

mg/dL, 혈청 총단백 7.0 g/dL, 알부민 3.0 g/dL, 혈중 요소 질

소/크레아티닌 10/0.5 mg/dL, alkaline phosphatase 292 IU/L,

AST/ALT 53/25 IU/L, 혈청 Na/K/Cl 141/3.4/88 mEq/L 다.

요검사는 비중 1.010, pH 6.5, 케톤 3＋, 적혈구 10-29/HPF이었

으며 calcium oxalate 결정이 관찰되었다.

방사선 검사:단순 복부 방사선 검사에서 석회화 소견은 없

었으며 복부 초음파 검사에서 좌측 신우에 0.7 cm와 1 cm 크기

의 신장 결석 2개가 관찰되었다(Fig. 1).

경 과:케톤 식이요법을 시작한 후에 경련의 빈도가 현저하

게 감소하 다. 입원 3병일에 1차 체외 충격파 쇄석술을 시행하

여 신장 결석의 크기가 감소하 다. 1개월 뒤 2차 체외 충격파

쇄석술을 시행하 으며 결석이 완전히 제거되었다.

증 례 2

환 아:홍 ○○, 생후 48개월, 남아

주 소:육안적 혈뇨

현병력:환아는 생후 36개월에 Lennox-Gastaut 증후군으로

진단되어 다제의 항경련제(topiramate, lamotrizine, valproic

acid)를 복용하기 시작하 으나 호전되지 않았다. 내원 2개월 전

부터 본원에서 케톤 식이요법을 시행 받았으며 내원 7일 전부터

간헐적인 육안적 혈뇨가 시작되어 본원에 입원하 다.

과거력:체중 2.8 kg으로 정상 자연 분만 출생하 다. 생후

15개월에 경련이 시작되었으며 이후 발달 지연이 있었다.

가족력:경련성 질환, 혈뇨와 신장 결석의 가족력은 없었다.

진찰 소견:체중은 13.3 kg(3 백분위수 미만), 신장 85 cm(3

백분위수 미만), 혈압 100/70 mmHg, 맥박 126회/분, 호흡수 32

회/분, 체온 37℃ 다. 급성 병색은 없었으며 의식은 명료하 다.

두경부, 흉부와 복부 진찰에서 이상소견은 없었다. 사지와 피부

에 색소 침착이나 감소, 연부 조직의 석회화 소견은 없었다.

검사 소견:입원 당시 시행한 혈청 생화학 검사는 혈청 칼슘/

인 9.0/10.8 mg/dL, 요산 4.0 mg/dL, 혈청 총단백/알부민 7.8/

4.1 g/dL, AST/ALT 24/1 U/L, alkaline phophatase 136 U/L

다. 혈중 요소 질소/크레아티닌 10/0.4 mg/dL 으며 Na/K/Cl

144/3.8/109 mmol/L 다. 요검사는 비중 1.025, pH 6.0, 적혈구

가 다수 관찰되었다. 24시간 소변 검사는 Ccr 23.4 mL/min/

1.73m
2
, 단백 14 mg, Na/K/Cl 27.3/8.5/19.6 mEq, 칼슘/인

228.9/137.2 mg, oxalate 8.9 mg, citrate 8 mg으로 과칼슘뇨

(1.72 mg/kg/day) 소견을 보 다. 2개월 후에 시행한 생화학 검

사에서 인은 5.4 mg/dL로 감소된 소견을 보 다.

방사선 소견:신장 초음파 검사에서 우측 신장에 0.4×0.5

cm 크기의 신장 결석이 관찰되었다(Fig. 2).

경 과:입원 후 수액 요법과 potassium citrate 복용을 시작

하 다. 혈뇨가 호전되어 입원 5병일에 퇴원하 다. 퇴원 한 달

후 배뇨통을 보여 시행한 신장 초음파 검사에서 우측 수신증,

요관 확장과 우측 요도 방광 이행부의 결석(0.3 cm)이 발견되었

다. 통증이 지속되어 체외 초음파 쇄석술 예정이었으나 입원

3병일에 결석이 자연 배출되었다. 추적 신장 초음파 검사에서

결석은 없었으며 수신증과 요관 확장도 호전된 소견을 보

Fig. 3. Follow up renal sonography shows disappeared stone
in the right kidney of the case 2.

Fig. 1. Renal ultrasonography shows two echogenic spots in
the left kidney of the case 1.

Fig. 2. Renal ultrasonography shows multiple echogenic spots
in the right kidney of the case 2.
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다(Fig. 3).

고 찰

케톤 식이요법의 항경련 기전은 확실하지 않지만 아세토 아세

트산(acetoacetic acid)의 진정효과, 전해질 및 산염기 균형의 파

괴, 혈중 지방농도의 상승 및 탈수 등에 의한 것으로 추정된다
8)
.

케톤 식이요법은 난치성 간질환자에게 매우 효과적이지만 동

반되는 합병증이 적지 않다. Ballana-Gil 등
4)
은 52명의 환아에

게 케톤 식이요법을 시도하여 신장 결석(3-5%), 반복 감염(2%),

고요산혈증(2%), 고칼슘혈증(2%), 산혈증(2%), 고콜레스테롤 혈

증(29-59%), 기면과 식이 거부 등의 부작용을 보고하 으며

Sum 등
9)
은 44명에서 성장부진(66%), 고콜레스테롤혈증(59%),

신장 결석(3%)의 부작용을 보고하 다.

케톤 식이요법의 합병증인 신장 결석은 Livingstone 등
10)
이

처음 보고하 으며 케톤 식이요법을 받는 환아의 3-10%에서 발

생하며 실제 빈도는 더 높을 것으로 생각되고 있다. Furth 등
11)

은 케톤 식이요법 후 발생한 요결석 환아 18명(요산 결석, 칼슘

결석의 순)에 대한 보고에서 케톤 식이요법 시작한 연령이 어리

거나 과칼슘뇨가 동반되는 경우 요결석이 발생 가능성이 높다고

하 다. Herzberg 등
12)
은 케톤 식이요법을 받는 환아 120명 중

4례의 요로결석(요산 결석 3례, 칼슘 결석 1례), Kielb 등
13)
은

103명 중 4례(칼슘 결석 3례, 요산 결석 1례)의 요로결석을 보

고하 다. 본 연구에서 첫번째 증례는 요중 칼슘과 요중 요산이

측정되지 않았으며, 두번째 증례는 요중 칼슘 배설의 증가는 확

인되었으나 결석의 성분 분석은 시행되지 않았다. 요산 결석은

성인에서는 요로결석의 3-13%를 차지하지만 소아에서는 비교적

드문(1.3-7.6%) 원인으로 알려져 있다
14)
. 케톤 식이요법을 시행

받은 난치성 간질환자는 대부분 특발성 과칼슘뇨증, 항경련제 부

작용, 운동제한과 산증 등에 의해 뇨중 칼슘 배설이 증가한다.

금식을 하게 되면 산혈증으로 근위세뇨관의 citrate의 흡수가 증

가하고 배설은 감소하여 결석 형성의 위험성이 증가한다
14)
. 케톤

식이요법을 받는 환자의 소변은 고 칼슘뇨증, 저 구연산요증, 낮

은 요 pH에 의해 칼슘이나 요산이 과포화 되면서 결정에 달라

붙어 결석이 형성된다. 또한 케톤 식이요법을 진행하며 동반되는

산혈증, 고 요산혈증과 고 요산뇨증도 결석의 발생을 촉진할 것

으로 생각된다
14, 15)
.

케톤 식이요법 후 신장 결석은 평균 17.5-18개월 후에 발생

하기 때문에 케톤 식이요법 12개월, 24개월째에 신장 초음파 검

사를 시행하는 것이 권장되고 있다.

항경련제 중 zonisamide는 carbonic anhydrase의 작용을 억

제하며 요로결석이 발생할 수 있는 것으로 알려졌지만, Kossoff

등
16)
은 케톤 식이요법을 받는 환아 중에서 topiramate 또는

zonisamisde 투여군과 대조군의 요로결석 발생률이 각각 6.7%

와 6.3%로 큰 차이가 없다고 하 지만 신장 결석이 발생되면

carbonic anhydrase 억제제의 복용은 중단하는 것이 바람직할

것으로 생각된다.

결론적으로 케톤 식이요법과 상기 약제의 병용 요법으로 인한

신장결석의 발생을 예방하기 위해서는 수액 섭취양을 80-100%

증가시켜 소변양을 늘려 결석 형성을 억제하고, 요로결석의 가족

력이 있거나 신장의 해부학적 이상이 있는 경우에는 소변을 알

카리화하여 칼슘 결석의 형성을 억제하며, 소변 검사는 일주일,

소변 크레아티닌 청소율 검사는 3개월마다 시행하도록 권고되고

있다
16)
. 본 증례는 모두 topiramate를 장기간 복용하 으며 신장

결석 발생 후 복용을 중단하 다.

최근 난치성 간질 환아의 효과적인 치료방법으로 케톤 식이요

법의 사용이 증가하고 있기 때문에 합병증으로 발생할 수 있는

신장 결석을 조기에 진단하기 위하여 정기적으로 신장 초음파

검사와 요검사를 시행하는 것이 필요하다.

요 약

저자들은 최근 난치성 간질 환자에서 많이 시도되고 있는 케

톤 식이요법의 합병증으로 발생한 신장 결석 2례를 경험하여 문

헌고찰과 함께 보고하는 바이다.
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