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서  론

Smith-Lelmi-Opitz 증후군은 선천적으로 7-dehydrocholesterol (7-DHC) reductase라는 효소 이상

으로 인한 콜레스테롤 대사질환이다. 임상적인 특징은 산전 산후 성장 발육이 떨어지고, 소두

증, 정신지체와 여러 가지 선천성 기형이 동반된다. 선천성 기형은 얼굴 모양의 이상, 구개열, 

선천성 심장병, 남자에 있어서 잠복 고환 등 성기기형, 다지증(postaxial)과 발가락에 합지증

(2-3 syndactyly), 백내장, 유문 협착증, 거대 결장증 등이다. 

저자들은 두 예의 Smith-Lelmi-Opitz 증후군 환아를 경험하였기에 보고하는 바이다.

방  법

2예의 환아에서 산전 산후 병력조사, 이학적 소견 확인, 일반화학검사, 혈청과 배양된 섬유

아세포에서 7-dehydrocholesterol을 GC/MS로 검사, 기타 호르몬 검사를 시행하였다. 

결  과

❙증례 1

19개월 남자 환아로 구개열 수술을 위하여, 성형외과에 내원하게 되었다. 환아의 임신 중 

심한 입덧이 있었으며, 5~6개월에 태동을 느꼈고, 임신 36주에 대상포진을 앓았으며, 철분제 

복용을 한 엄마에게 제태 연령으로 41주에 질식분만으로 태어났다. 태어날 당시 양수는 태변

으로 물들어 있었고, 목소리가 나오지 않았다. 출생 시 몸무게는 3.2kg로 모유수유를 하였다. 
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출생 3~4개월에 양쪽 상안검의 하수(ptosis)가 있었다. 2~3번째 발가락에 부분적인 합지증이 

있어, 수술을 받았으며, 감기에 자주 걸렸다. 가족력상 누나가 둘이 있었고, 두, 세번째 발가

락이 부분적으로 합지였으며, 네번째 발가락은 유난히 짧았으나 그 외 둘은 건강했고 두번째 

임신은 무뇌증이었다. 발달은 5개월에 뒤집기를 하였고, 5개월~6개월 사이에 머리를 가누었

으며, 8개월에 앉을 수 있었다. 말은 맘마라는 말 이외에 전혀 할 수 가 없었다. 얼굴 모양은 

머리는 작았으며, 이마가 나왔고, 눈썹은 붙었고, 속눈썹은 길었다. 인중이 길고, 윗입술이 얇

고, 아래 턱이 작았다. 양쪽 귀는 아래로 쳐져 있고, 뒤쪽으로 돌아가 있었고, 코는 들창코였

다. 목에는 부개열이 있었고, 목젖은 둘로 갈라졌다. 아기가 울 때, 목 쉰소리가 나왔으며, 설

소대가 짧아 수술을 받았으며 심장과 폐는 이상이 없었다. 복부는 납작했으며 간과 비장은 정

상이었다. 성기는 정상 남성성기였으며, 양쪽 고환은 내려와 있었다. 두, 세번째 발가락은 부

분 합지증이 있었으며, 피부는 잔털이 많이 났으며, 몸은 털로 덮혀있었다. 체중은 9.5kg, 키

는 80cm, 머리둘레는 45cm이었고, 검사소견상 간기능검사는 이상이 없었으며, 콜레스테롤은 

124mg/dl으로 약간 낮았다. 갑상선 기능은 정상이었으며, 당뇨병은 없었다. Free T4는 

1.4ng/dL (정상치는 0.7~1.9), TSH는 1.9uIU/n(정상치는 0.25~4.0), Cortisol는 15.42 ug/dL, ACTH

는 24.6 pg/mL (정상치는 10~60) ,7-dehydrocholesterol은 정상소견이었다. 배양된 섬유 아세포

에서 측정한 7-dehydrocholesterol과 lathosterol이 상승하였다.

❙증례 2

생후 7일된 남자 아기로 수유곤란으로 내원하였다. 임신 중 초음파상 이상이 있다고 들었으

며 38주에 35세 어머니로부터 질식분만으로 태어났다. 가족력상 건강한 누나가 있고, 두번째 임

신은 자연 유산이 되었다. 세번째는 정상 형이 있다. 애기의 머리는 32.5cm 작았으며, 상대적으

로 관자놀이 사이가 좁았으며 양쪽 눈이 부어있었으며, 눈꼬리는 아래로 향해있고, 코는 오똑했

다. 인중은 길었고, 설소대는 짧았다. 턱이 유난히 작았고, 부분적인 구개열이 있었으며, 목젖은 

둘로 갈라져있었다. 목은 짧았고, 두 귀는 내려와 있었다. 흉곽은 이상이 없었으며, 두, 세번째 

발가락이 부분적으로 합지증이 있었고, 다섯번째 손가락은 기울어있었다. 성기는 Hypospadia로 

한쪽 고환이 잠복 고환이었다. 인중 사이에 핑크색 반점이 있었다. 검사소견상 염색체는 정상

이었으며, 콜레스테롤이 35mg/dL(정상치는 128~250)로 낮았다. 7-dehydrocholesterol은 129 g/mg 

(정상치는 <2.0)였다. Cortisol은 7.8~15.1Ug/dL, ACTH는 55.8~82pg/mL(기준치는 10~60), Renin 

9.96 ng/mL(기준치는 0.20~0.27), LH 0.1 IU/L(기준치는 0.4~5.7), FSH 0.96 IU/L(기준치는 1.1~ 

13.5), Testosterone 3.40 IU/L(기준치는 1.1~13.5) 이었다. 분자생물학적 검사상 11번째 염색체

에서 exon3과 6에서 각각 c.346G>A와 c.1055G>A 변이의 동형접합자로 나타났다.
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현재 1세가 된 환아의 치료는 계란 노른자 하루에 3개정도 먹고, 빠는 능력이 없어 계속 

tube feeding 하고 있으며, 목을 잘 가누지 못하고 머리가 지속적으로 작고, 턱발달도 지연되

어 있다. 키는 자라지만, 체중이 10kg 이상 늘지 않는다. 

토  의 

Smith-Lelmi-Opitz 증후군은 상염색체 열성으로 유전하는 질환으로 심할 경우 무뇌증 혹은 

뇌발달 기형을 보이는 질환으로 Smith-Lelmi-Opitz 증후군에서 보이는 기형은 Hedgehog 

signaling과 관련된 기형과 증세가 유사하다. Smith-Lelmi-Opitz 증후군의 표현범위는 상당히 다

양하여 경미한 행동장애나 학습장애처럼 가벼운 것으로부터 생명을 잃을 만큼의 심각한 기형

을 보이는 증후군이다. 두, 세번째 발가락이 붙는 합지증이 가장 흔한 의학적 소견이며, 다른 

임상증상은 성장장애, 지능저하, 행동장애와 자폐증 비슷한 임상소견이다. 

증례 1, 2 모두 구개열과 두,세번째 발가락이 붙은 합지증 소견을 보였다. 그러나 증례 1에

서는 유난히 안검하수가 양쪽에 있었으며, 전형적인 Smith-Lelmi-Opitz 증후군의 특징적인 증

세를 보였다. 또한 혈액 cholesterol은 정상을 보였다. 한편, 증례 2에서는 안검하수는 없었으

나, 음식물을 삼키는 능력이 너무 저하되어 돌이 넘도록 아직 tube feeding을 하고 있는 실정

이다. Smith-Lelmi-Opitz 증후군의 검사 소견 중 증례 1은 cholesterol이 정상이었고, 증례 2는 아

주 낮았다. 특히 유의할 점은, cholesterol이 수치가 정상이라고 판단 될 지라도 Smith-Lelmi- 

Opitz 증후군을 배제할 수 있는 단서가 될 수 는 없다는 점이다. 검사소견상 증례 1은 

7-dehydrocholesterol이 혈액 유기산 분석으로는 정상을 보였으며, 배양된 섬유 아세포에서 측

정된 cholesterol은 7-dehydrocholesterol과 8-dehydrocholesterol 모두 증가 소견을 보였다. 그러

나 증례 2는 7-dehydrocholesterol이 현저히 증가되었다. 이런 대부분의 Smith-Lelmi-Opitz 증후

군의 치료는 cholesterol 투여를 시도하기도 하고 simvastatin 치료가 보고되기도 한다. 증례 1은 

2세 이후에 계란 노른자를 하루에 한 개 정도 지속적으로 투여하였고, 증례 2는 계란 노른자

를 하루에 세 개 정도를 투여하여도 cholesterol 수치가 낮은 편이었다. 

결  론 

Smith-Lelmi-Opitz 증후군의 모든 예에서 두,세번째 발가락의 합지와 구개열을 관찰하였다.

치료와 상관없이 성장과 발달이 모두 지연되었으며, 검사소견상 한 예는 cholesterol이 낮았

으나 다른 예에서는 정상수치를 보여 cholesterol측정은 Smith-Lelmi-Opitz 증후군의 스크리닝검

사에 도움이 되지 않을 수도 있다. 두 예 모두 steroid 호르몬저하와 관련을 보였다. 계란노른
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자를 이용한 cholesterol보충은 임상적으로 현저한 반응을 보지 못했다. 
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