
대한 유전성 대사 질환 : 2023;23(1):12~16 종� � � � � 설

- 12 -

1)

서� � � � � 론

선천성대사이상질환(IMD, inborn metabolic disorders)

는 다양한 영양소의 대사 및 분해 과정의 문제가 생기는 

다양한 질환군이다1). 대부분의 선천성 대사 이상 질환은 

상염색체 열성을 보이고 일부 성염색체 열성 및 상염색체

우성 질환도 드물게 발견된다. 각각의 질환은 매우 드물

어서, 약 100,000명당 1명의 꼴로 발견되는 경우도 있으

나, 전체적으로는 인구 800명에서 2,500명당 1명의 꼴로 

발견된다.

신장은 사구체(glomerulus)에서 배출된 수분과 전해

질, 저분자 물질을 재흡수 및 일부 물질은 배출하여 몸의 

항상성을 유지한다. 근위세뇨관(proximal tubule)은 상당

수의 전해질, 포도당, 아미노산을 재흡수하며, 암모니아

를 배출한다. 헨레고리(loop of henle)는 수분과 염분 및 

암모니아를 재흡수하고, 집합관(collecting duct)에서 수
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분과 염분을 재흡수, 암모니아, 수소 및 칼륨을 배출한다.

선천성대사이상질환은 신체의 다양한 기관을 침범하

는 특성을 보인다. 특히 상당수의 선천성대사이상질환은 

신장 조직에서 전구 물질의 축적이나 효소 기능의 저하가

확인되지만, 신장 기능의 저해를 동반하지 않는다. 그러

나, 일부 선천성대사이상질환은 신장기능의 저해를 일으

킨다. 대표적으로 신장 계통을 침범하는 선천성대사이상

질환은 Table 1과 같다2).

본 종설에서는 이와 같이 선천성대사이상질환군증 신

장계통의 기능 이상의 대표적 증상과 이를 동반하는 질환
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Patients with inborn metabolic disorder (IMD) show multisystemic manifestations. Heteroge-

nous renal manifestations can develop in IMD patients as well. In this review, the major renal 

manifestations of IMD and their representative IMDs are described. The major renal manifesta-

tions include Fanconi syndrome, renal tubular acidosis, nephrolithiasis, renal cysts and glome-

rulopathy, and diverse types of IMDs such as carbohydrate metabolism disorders, lysosomal 

disorders, organic acidemias, mitochondrial disorders, purine and pyrimidine disorders present 

renal manifestations. Therefore, general and regular renal function evaluation is recommended

in addition to specific investigation according to IMD phenotypes.
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Table 1. Metabolic disorders most frequently associated with
renal manifestations

Metabolic disorders most frequently associated with renal 
manifestations

Lysosomal storage disorders

Organic acid disorders

Fatty acid oxidation disorders

Peroxisomal disorders

Disorders of purine and pyrimidine metabolism 

Carbohydrate disorders
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군을 고찰하고자 한다.

본� � � � � 론

1.�선천성대사이상질환의�신장�계통의�대표적�발현�

� � 양상

선천성대사이상질환은 크게 3가지의 유형의 양상으로 

신장 기능 이상 증상을 발현한다1,2). 사구체병증(glomeru-

lopathy)으로는 신증후군이나 만성신부전의 증상을 보이

고, 세뇨관병증(tubulopathy)로는 판코니 증후군(Fanconi

syndrome), 신세뇨관산증(renal tubular acidosis), 신장 

결석(nephrolithiasis)가 대표적이며, 이외의 발현 양상은 

신장 낭종, 용혈성요독증후군, 미오글로빈뇨증 등이 있다. 

각 발현 증상별 대표적 질환은 Table 2와 같다.

2.�신세뇨관산증

신세뇨관산증은 1, 2, 4형으로 구분된다. 1형은 원위부

신세뇨관산증으로 발달지연, 탈수, 신장 결석, 신석회화, 

난청, 용혈성 빈혈등의 증상을 보이고, 혈중 칼륨이 정상 

혹은 감소되고, 소변의 산성화가 결핍되고, 암모니아배출 

저하, 고칼슘뇨증의 소견을 보인다. 2형 신세뇨관산증은 

판코니 증후군이 대표적이고, 판코니 증후군의 일부 소견

만 보이는 경우도 있다. 4형 신세뇨관산증은 알도스테론

저하증의 소견으로 혈중 칼륨이 증가하고, 소변 암모니아

배출도 감소하는 특징을 보인다1,2).

1) 판코니 증후군(Fanconi syndrome)

판코니 증후군은 근위 세뇨관의 장애로 인해 다양한 

전해질, 아미노산, 포도당의 재흡수가 일어나지 않아 발생

하며, 환자는 다뇨증, 다음증, 탈수 증상이 반복적으로 보

이고, 성장 장애, 저인산혈증성 구루병의 증상을 보인다. 

혈핵학적 검사로는 대사성산증, 저칼륨혈증, 저염화혈증, 

저인산혈증, 인산뇨증, 당뇨의 소견을 보인다. 치료로는 

전해질 보충 및 비타민 D 섭취가 권장되며 기저 질환 관

리가 필요하다.

판코니 증후군을 동반하는 대표적 선천성대사이상질환

은 미토콘드리아병증으로 페어슨 증후군(Pearson synd-

rome), 로베 증후군(Lowe syndrome), 타이로신혈증1형

(Tyrosinemia type I), 덴트병(Dent disease), Fanconi- 

Bickel 증후군, 시스틴증(Cystinosis), 선천성과당불내증

(Hereditary fructose intolerance), 갈락토오즈혈증(Ga-

lactosemia)이 있다. 이중 시스틴증이 가장 흔한 것으로 

알려져 있으나, 우리나라에서는 매우 드문 질환이다.

각각의 질환에 대한 한국인에서의 유병률은 대부분 알

Table 2. Renal manifestations of inborn metabolic disorders

Renal Manifestation Inborn Metabolic Disorders

Tubulopathy

Nephrolithiasis

Aminoaciduria

Glomerulopathy

Renal Cyst

Methylmalonic aciduria

Fatty acid oxidation disorder

Deficiency of carboxylase pyruvate

Urea cycle disorder

Pearson syndrome

Lowe syndrome

Tyrosinemia type I

Dent disease

Fanconi-Bickel syndrome, 

Cystinosis

Hereditary fructose intolerance

Galactosemia

etc

Cystinuria

Primary hyperoxaluria

Lesch-Nyhan syndrome

Glycogen storage disease

etc

Cystinuria

Lysinuric protein intolerance

Hartnup disease

etc

Fabry(-Anderson) disease

Mucopolysaccharidosis type 1

Congenital disorder of glycosylation 

type 1

Sialic acid storage disease

￡-1-Antitrypsin deficiency

Lysinuric protein intolerance

Gaucher disease

Mitochondrial disease

etc

Zellweger syndrome

Congenital disorder of glycosylation

Glutaric aciduria type 2

Smith-Lemli-Opitz syndrome

Pearson syndrome

Fabry(-Anderson) disease

etc
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려져있지 않고, 대부분 매우 드문것으로 알려져 있다. 한

국인에서 발견된 각질환의 보고를 간략하게 언급하도록 

하겠다.

(1) 페어슨 증후군(Pearson syndrome)

페어슨 증후군은 4명의 환자에서 유전학적 임상적 특

성이 보고되었는데, 이들은 대부분 1세 미만에 젖산혈증, 

빈혈, 발달지연, 성장지연으로 발견되었고, 미토콘드리아 

게놈에서 2-7 kb의 결실을 보유하고 있었다. 이중 2명의

환자에서 신세뇨관 기능 이상이 발견되었다3).

(2) 로베 증후군(Lowe syndrome)

로베 증후군의 경우 12명의 한국인 환자들의 임상증상

에 대한 보고가 있었고, 대부분의 환자가 판코니 증후군

(12명), 구루병(8명), 신기능 저하(10명)의 소견이 있었고, 

전해질 보충 치료를 받고 있었다4). 

(3) Fanconi-Bickel 증후군

Fanconi-Bickel 증후군은 1명의 보고가 있었는데, 생

후 3일에 고혈당증과 진행성 간부전으로 진행되었다. 이 

질환은 간과 신장에 당원이 축적되며, 판코니 증후군이 

동반될 수 있고, 갈락토오즈 제한 식이가 치료에 중요하

다5). 

(4) 타이로신혈증1형(Tyrosinemia type I)

타이로신혈증1형의 경우도 1례의 보고가 있었는데, 신

생아 대사 이상 검사를 통해 선별되었고, 간기능 저하가 

동반된 환자 였다. 타이로신혈증은 타이로신 제한 식이 

및 Nitisinone이 질환 관리에 도움이 된다6). 

(5) 시스틴증(Cystinosis)

시스틴증도 1례의 보고가 있었다. 이 환자는 저신장, 

광과민성, 근력 저하, 대사성산증, 신기능저하, 갑상선 기

능 저하, 성선 기능 저하의 증상을 보였다. 이 질환에서는

Cysteamine bitartrate를 질환 조기에 투여하면 질환 진행

을 막는데 도움이 될 수 있다7). 

(6) 선천성과당불내증(Hereditary fructose intolerance)

선천성과당불내증(Hereditary fructose intolerance)도 

한국인에서 1례의 보고가 있었다. 이 환자는 당분이 많이

첨가된 음식 혹은 과일을 먹으면 급성 간기능 부전이 반

복되는 증상으로 발현하였다. 본 질환에서도 신장에 판코

니 증후군이 발생할 수 있어 신기능에 대한 정기적 평가 

및 관리가 중요하다. 본 질환은 당분이 첨가된 음식, 과일

등 과당이 많은 음식을 피하여 관리가 가능하다8).

(7) 덴트병(Dent disease)

덴트병은 저분자 단백뇨, 칼슘뇨증, 신장 결석, 신석회

화, 진행성의 신기능저하를 보이며, 원인 유전자에 따라 1

형과 2형으로 구분된다. 한국인에서 수십 명 이상이 있을

것으로 예상되고, 주로 소아신장분과에서 주로 진료를 보

게 된다9).

2) 2형/4형 신세뇨관산증

메칠말로닌산혈증은 2형 혹은 4형 신세뇨관산증을 일

으킬 수 있는 대표적 질환이다. 특히 4형 신세뇨관산증을

동반하는 경우 칼륨을 감소시키기 위한 치료가 중요하며, 

기저 질환의 치료 외에 대사성 산증, 암모니아혈증 관리

가 중요하다.

이외에도 카복실레이스피루브산염의 결핍(Deficiency 

of carboxylase pyruvate), 미토콘드리아질환, 지방산대사

이상질환, 요소회로대사이상질환, 리소좀축적질환에서도 

동반될 수 있다.

3.�신장�결석

신장결석은 다양한 대사이상질환에서 발생할 수 있다. 

시스틴뇨증(cystinuria)에서는 시스틴이 주성분인 결석이 

발생하며, 일차성 옥살린산혈증(primary hyperoxaluria)

에서는 칼슘 옥살린산 결석, 레시 니한 증후군(Lesch- 

Nyhan syndrome)과 1a형 당원병(glycogen storage dis-

ease)는 요산 결석이 발생한다.

1) 당원병1a

글리코겐 분해의 말단 단계에 관여하는 효소인 glucose-

6-phosphatase의 결핍에 의해 글리코겐이 간, 신장, 적혈

구 등에 축적되는 질환이다. 당원병은 단당류의 섭취를 피

하고, 옥수수 전분과 같은 복합 탄수화물 복용으로 식이

요법을 한다. 장기적인 합병증으로 성장장애, 통풍, 폐동

맥고혈압, 심혈관질환, 신기능저하, 골다공증, 간선종 등

이 발생할 수 있다. 신장에는 다양한 합병증이 발생할 수 

있는데, 신세뇨관산증, 신장 결석, 단백뇨, 신기능 부전의 

위험이 있다. 신장 결석은 고칼슘뇨증, 저시트린산뇨증, 

고요산뇨증에 의해 발생한다. 

장기적인 합병증을 줄이기 위해서는 혈중 당, 요산, 젖
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산 및 트리글리세라이드의 수치를 적절히 유지하는 것이 

중요하다10). 최근에는 유전자 치료법에 대한 임상연구 

(NCT03517085와 NCT05095727)가 진행중이여서 향후

새로운 치료법이 제시될 질환으로 예상된다11).

2) 레시-니한 증후군

레쉬-니한 증후군(Lesch-Nyhan syndrome)은 HPRT 

효소의 결핍으로 인해 신경계, 신장, 류마티스성 이상을 

유발하는 선천적 퓨린(Purine) 대사 장애 질환이다.  근긴

장도 이상, 자해 증상등 신경계 증상 외에도 요산의 과다 

생산에 의하여 요산과다혈증, 요산과다뇨증, 결절성 통풍, 

관절염, 요로 결석, 요산성 신증 등이 발생한다. 한국인 

환자의 보고에서도 약 80%의 환자가 신석회화증이 발견

되었다12). 신장 결석을 예방하기 위해서는 allopurinol로 

요산 수치를 낮추고, 소변을 알칼리화하며, 충분한 수분 

공급이 중요하다. 그러나, 과도한 allopurinol의 사용은 의

인성 요석의 생성을 촉진할 수도 있다. 따라서, 혈중 요산

농도를 450 µmol/L-700 µmol/L 정도로 유지하는 것이 

중요하다13). 

3) 일차성 옥살린산혈증(primary hyperoxaluria)

일차성 옥살린산혈증는 간의 alanine:glyoxylate ami-

notransferase (AGT) 결핍 (1형) 혹은 glyoxylate reduc-

tase/D-glycerate dehydro-genase 결핍(2형)에 의해 발

생하며 신장에 옥살린산 결석이 생기거나, 심한 경우 전

신에 옥살린산증이 발생한다. 본 질환은 특히 신장이식만

하는 경우 결석이 재발할 수 있어, 간이식을 고려해야 하

는 질환으로 만성 신부전 환자에서 이식에 대한 결정이 

중요하다1,2).

4.�아미노산뇨증(aminoaciduria)

다양한 선천성대사이상질환은 소변에서 아미노산뇨증

을 유발할 수 있다. 시스틴뇨증(cystinuria)나 lysinuric 

protein intolerance는 시스틴, 아르기닌, 오르니틴, 라이

신 등 양이온성 아미노산뇨증을 보이고, 하르트넙병(Har-

tnup disease)은 중성 아미노산뇨증을 보여 소변에서 알

라닌, 세린, 트레오닌, 발린, 로이신, 이소로이신, 페닐알

라닌, 티로신, 트립토판, 히스티닌, 글루타민, 아스파라진 

등의 중성 아미노산이 증가한다1,2).

1) 시스틴뇨증(cystinuria)

시스틴뇨증은 SLC3A1 혹은 SLC7A9 유전자의 이상에

의해 발생한다. 소변에서 시스틴, 아르기닌, 오르니틴, 라

이신등의 양이온성 아미노산이 증가하고, 신장 결석과 신

기능 저하의 특성을 보인다. 티오프로닌(Tiopronin)이나 

D-penicillamine이 치료에 도움이 된다14).

2) 하르트넙병(Hartnup disease)

하르트넙병은 SLC6A19 유전자의 이상에 의해 발생하

고, 위에서 언급한 중성 아미노산의 소변 배출이 증가하

며, 임상적으로는 펠라그라(pellagra)양 발진, 실조증, 정

신과적 이상 증상을 특징으로 하고, 한국인에서 1례가 보

고된 바 있다15).

5.�사구체병증(glomerulopathy)

단백뇨와 신증후군등의 사구체병증을 동반하는 선천

성대사이상질환은 대표적으로 파브리(-앤더슨)병(Fabry 

(-Anderson) disease), 뮤코다당증 1형(Mucopolysac-

charidosis type 1), 선천성당화결핍증 1형(Congenital 

disorder of glycosylation type 1), 시알산 축적병(sialic 

acid storage disease), 알파-1-항트립신결핍(α-1-Anti-

trypsin deficiency), lysinuric protein intolerance, 고쉐병

(Gaucher disease), 미토콘드리아병증 등이 있다1,2).

6.�신장낭(renal� cyst)

젤웨거 증후군(Zellweger syndrome), 선천성당화결핍

증(Congenital disorder of glycosylation), 글루타릴산혈

증 2형(glutaric aciduria type 2), 스미스-렘리-오피츠 

증후군(Smith-Lemli-Opitz syndrome), 페어슨 증후군

(Pearson syndrome), 파브리(-앤더슨)병(Fabry(-Ander-

son) disease) 등이 있다1,2).

결� � � � � 론

선천성대사이상질환은 기술한 바와 같이 판코니증후
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군, 신세뇨관산증, 신장 결석, 신장낭,사구체병증 등 다양

한 신장계의 이상 증상을 동반하고, 신장계의 이상 증상

을 동반하는 선천성대사이상질환도 탄수화물대사이상, 리

소좀축적질환, 유기산혈증, 미토콘드리아병증, 핵산 대사

장애 등 다양한 질환들이 포함된다. 따라서, 선천성대사이

상증 환자의 관리에 있어 질환 특이적 관리외에도 전반적

신기능에 대한 검사 및 평가가 정기적으로 이루어져야 한

다. 
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