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- Abstract -

SCA 1 is an autosomal dominant disorder. The phenotypic manifestations of SCA 1 are not specific, and thus, the

diagnosis of SCA 1 rests on molecular genetic testing. The number of CAG repeats ranges from 6-44 in normal alle-

les and from 39-81 repeats in disease-causing alleles(chromosomal locus 6p22-23). The main clinical features of

SCA 1 are ataxia, dysarthria, ophthalmoparesis, extrapyramidal signs without retinal degeneration.

A 24-year-old woman with suspected family history presented with progressive cerebellar ataxia, dysarthria, ptosis,

titubation and general weakness. Brain MRI revealed a moderate cerebellar atrophy. A genomic polymerase chain

reaction(PCR) analysis showed 66 repeats at the SCA 1 locus.
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서 론

소뇌 실조증이란 유전적 혹은 후천적 원인에 의해 소
뇌가 침범되어 여러 조절에 장애가 나타나는 질환으로,
유전적으로 나타나는 질환중 우성 유전성 소뇌실조증을
보이는 제 1형(autosomal dominant cerebellar
ataxia type 1. ADCA 1)은 각각 유전자 위치에 따라
SCA 1. SCA 2, SCA 3, SCA 4, SCA 8로 구분된다.
이중 CTG 염기 서열의 반복을 보이는 SCA 8을 제외
하고 나머지는 CAG 염기 서열의 반복을 보인다. CAG
은 g l u t a m i n e의 삼핵산으로 반복염기 서열에 의해 만
들어지는 p o l y g l u t a m i n e의 정상적인 기능은 아직 밝혀

지지 않았다. 각각의 p o l y g l u t a m i n e에 의해 만들어지
는 생성물과 위치는 SCA 1에서 ataxin 1, 푸르키니에
세포( Purkinje cells)을 제외한 모든 세포의 핵, SCA
2에서 ataxin 2, 핵의 세포질(특히 푸르키니에 세포) ,
SCA 3에서 ataxin 3, 세포체와 p r o c e s s e s의 세포질,
SCA 4과 SCA 8은 아직 밝혀지지 않았으며, 증상 발생
은 주로 2 0대 혹은 3 0대에 나타나지만 유아기나 6 0대
까지 나타날 수 있다. 첫번째 그리고 일반적으로 가장
뚜렷한 징후는 보행 실조이며, 이와 함께 잦은 넘어짐,
구음장애를 보이고. 심부건 반사는 초기에는 항진되다
가 질환이 진행되면서 감소된다. 이외 진동 감각과 위치
감각이 소실되며 안구 진탕, slow saccades, 비정상적
인 추시, 치매, 이상 긴장증, 얼굴 연축, 원위부 근위축
을 보이게 된다. 주로 증상 발현후 1 0년에서 2 0년이 지



나면 심하게 진행되어 움직일 수 없게 된다.
반복서열 수와 증상 발현시기는 역상관 관계를 보이며

부모세대에서 자녀세대로 전달되는 과정에서 반복서열
수는 변할 수 있고 부계와 모계의 유전 전달체계에서 다
른 양상을 보이게 되는데 부계의 경우 반복서열 수가 더
증가 될 가능성이 높아 예기률이 더 높고 또한 다음 세
대에서 더 심한 증상과 증상발현시기도 빨라지게 된다.
polyglutamine protein의 병리학적 기전은 아직 밝혀
지지는 않았지만 세포에 독성으로 작용하고, 기능의 독
성 이득(toxic gain of function)을 보일 것이라 여겨진
다. 그동안 다양한 임상증상으로 정확한 진단이 어려웠
던 이 질환군의 최근 유전학적 진단의 간편으로 저자들

은 본원에서 경험한 부계의 가족력이 의심되는 순수 소
뇌실조증을 보이는 환자를 유전학적 검사를 통해 S C A
1 진단하였기에 문헌고찰과 함께 증례보고 한다.

증 례

2 4세 여자 환자로 중학교 2학년부터 발생하였으며 최
근 6개월 전부터 악화된 언어장애, 전신 무력감, 걸을
때 흔들리는 증상, 복시, 안검하수 증상으로 내원하였
다. 중학교 2학년 전 까지는 정상적인 발달 양상을 보였
으며 그 이후 걸을 때와 달릴 때 어려움을 보이다가 서
서히 진행되었으며 최근 6개월 사이에 빠른 진행양상과
증상악화를 보였다. 증상은 주로 오후에 조금 더 악화되
는 양상을 보였으며 과거력상 당뇨나 고혈압은 없었고
9 9년 오른 쪽 옆구리 통증, 열감, 탁한 소변으로 신우염
진단하에 치료받은 적이 있는 것 외에는 특이한 소견은
없었다. 사회력상 음주나 흡연력은 없었고, 고등학교 졸
업이후 특별한 사회활동은 하지 않고 있었다. 가족력상
환자의 아버지가 당시 5 5세경 반복적인 넘어짐, 구음장
애, 소뇌실조, 전신무력감(특히 하지), 저긴장증( h y p o-
tonia), 시력장애, 안진(특히 주시시 안진 증가)등으로
본원신경과에 9 5년, 98년 2차레 입원하였으며 심건반
사는 양측 모두 저하 되어있었고(특히 하지), 뇌 자기공
명영상촬영 소견에서 소뇌위축소견을 보였으나(Fig. 2-
A) 유전자 검사는 시행하지 않았다. 본 환자의 내원 1
년전 연하 장애를 보여 흡인성 페렴으로 인한 패혈증으
로 본원 내과에서 사망하였다.

내원 당시 환자는 비교적 건강해 보였으며, 신체 검사
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Figure 1. Pedigree. ◎; patient ○; normal female ■; died male
□; normal male

Figure 2-A. Magnetic resonance images of the patient’s father show moderate cerebellar and brain stem atrophy(a. axial
view, b. sagittal view).

a b
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Figure 2-B. Magnetic resonance images of the patient show mild cerebellar and brain stem atrophy(a . axial view, b . sagittal view).

a b

Table 1. Prolonged latency from cortex and central motor conduction time on Lt. abductor hallucis muscle



상 이상소견은 보이지 않았고 신경학적 검사 소견에서
의식은 명료하였으며 지남력도 정상이었다. 언어 장애
에서 경도의 구음 장애가 있었으며 반복검사에서 더 악
화되는 소견을 보였다. 뇌신경 검사에서 안진 소견은 없
었고 추시 장애도 없었으며, 안저검사소견상 이상 소견
은 없었고, 시력은 좌측과 우측이 0 . 9이였으며, 시야 검
사에서도 특별한 이상 소견은 없었다. 근력은 g r a d e
I V +이였으나 좌우측의 차이가 없었고 저녁에 심해지는
양상을 보였고, 감각은 정상이었으며, 근위축 소견은 관
찰되지 않았다. 심건반사는 양측 모두 저하 소견을 보였
으나 병적 반사는 보이지 않았다. 소뇌 기능검사에서 양
측 상하지에서 경도의 의도 진전, 실조를 보였으며 보행
시 운동실조와 흔들림( t i t u b a t i o n )이 관찰 되었다.

내원시 시행한 혈액검사와 소변검사, 일반 화학 검사
에서 모두 정상 범위내에 속하였고, 심전도 검사와 가슴
촬영에서도 특별한 이상소견은 관찰되지 않았고, 시각
유발전위와 청각 유발전위 검사에서 정상소견을 보였
다. 경두개 자기 자극 검사, MEP(magnetic stimula-
tion test)에서 좌측 외전 모지근의 정지기와 중추 운동
신경 전도시간(central motor conduction time)에서
의 지연소견을 보였다(Table 1). 외부 병원에서 시행한
뇌 자기공명촬영에서 소뇌의 위축을 보였으며 그외 특
이 소견은 없었다(Fig. 2-B).

환자의 가족력에서 유전자 검사로 증명되지는 않았지
만 소뇌실조와 뇌 자기공명영상촬영에서 소뇌위축을 보
이는 아버지와 환자의 증상을 고려하여 S C A를 감별하
기 위해 혈액을 채취하여 SCA 각 종류에 따른 중합효
소 연쇄반응 검사를 시행하였고 이중 SCA 1 locus
alleles 반복수가 66/26 으로 비정상적인 증폭 양상을
보였다.

고 찰

SCA 1은 SCA 2, 3, 4, 8과 함께 안구운동마비, 추
체외로 증상을 보이면서 망막 변성은 없는 제 1형 우성
유전성 소뇌실조증에 속하는 신경계의 신경 퇴행성 질
환이다. 이는 chromosome 6번 short arm의 p o l y g-
l u t a m i n e을 e n c o d i n g하는 CAG 삼핵산 반복 서열증
가를 보이는 경우로 정상에서 반복수가 6에서 4 4이며
질환을 일으키는 반복수는 3 9 - 8 1이다. 또한 반복수가
3 6에서 4 4일 때 정상과 병적인 소견을 구별하기 위한
추가적인 소견으로는 1개에서 3개의 CAT 삼핵산의 존
재이다. CAT 삼핵산의 역할은 2 1개이상의 CAG 반복
시 차단시키는 역할을 한다. 따라서 CAG 반복수가 3 6
에서 4 4일 경우 1개에서 3개의 CAT 차단이 존재하면
정상이라 할 수 있다. 만일 CAT 차단이 없는 3 9개의
반복 수를 지니고 있다면 임상적인 증상을 동반 할 수도

있고 또한 만일 3 6에서 3 8의 CAT 차단이 없는 경우
증상은 없더라도 다음세대에서 반복서열의 증가를 일으
킬 수 있고 증상이 유발 될 수 있다. CAT 차단을 보이
는 3 6에서 4 4개의 반복 수에서는 임상적으로 정상이고
다음세대에서도 반복수의 증가를 보여지지 않았다.

이 질환의 이환률은 정확히 모르지만 지역을 대상으로
한 검사에서 미국의 경우 1~9%, 영국의 경우
30~35%. 이며 일본의 경우(전체 ADCA 중 4 8 % )는
이보다 좀더 많은 것으로 알려져 있다. 증상 발현은 주
로 3 0대 이지만 넓게는 6세에서 6 0세까지 다양하게 나
타날 수 있다. 주증상으로는 보행 시 실조 양상이 가장
뚜렷하며 첫 증상으로 나타나고, 초기에는 계단을 내려
가거나 급전( t u r n s )에 어려움을 보인다. 이외 안구 진
탕과 겨냥초과(hypermetric saccades)가 초기에 나타
내며 진행하면서 과항진, 바빈스키 반사, 안구 운동 마
비(특히 상방응시), 구음 장애, 삼킴 장애, 감각 소실을
보인다. 안구진탕은 slow saccade가 나타나면 사라지
고 더 진행되면 근위축과 심건반사, 진동감각과 위치감
각이 소실되고, 경도의 인지장애와 정서적 불안( l a b i l i-
t y )이 나타난다. 인지 장애의 정도는 질환의 진행정도와
상관관계가 있으나 일상생활에는 영향을 미치지 않는다.

시각 유발전위와 경두개 자기자극에 의한 운동유발전
위은 거의 모든 SCA 1 환자에서 비정상적인 지연연장
소견을 보일 수 있으며 이는 SCA 2, 3에서는 소수에서
나타나고, 감각 유발 전위와 청각 유발전위에서의 지연
연장 소견은 각각의 차이는 없으며 청각 유발전위 은 환
자의 약 반수에서 비정상적인 지연연장 소견을 보인다.
괄약근 장애, 시신경 위축, 치매, 성격장애, 이상긴장
증, 무도증, 연축은 비교적 흔하지 않다. 마지막에는 심
한 연하 장애로 인한 흡인성 폐렴으로 사망하게 된다.
다음세대에서 증상이 심하며 따라서 예기가 존재한다.
증상발현 후 사망까지의 기간은 약 1 0년에서 3 0년이
다. 그러나 유소년기(juvenile) 발현( 1 3세 이전), 인
경우에는 더 빠른 진행양상과 더 심한 임상 소견을 보이
고 1 6세 이전에 사망한다. 뇌 단층촬영과 뇌 자기공명
영상촬영소견에서 소뇌와 뇌간의 위축을 보이고 신경병
리학적 소견에서는 소뇌, 뇌간. 척수소뇌경로( s p i n-
ocerebellar tracts), 배측 기둥에서 신경세포 소실을
보이며 푸르키니에 세포와 하올리브(inferior olive) 신
경세포의 심한 소실이 나타나나 전각 세포, 흑질, 기저
핵에서의 침범은 거의 없다.

이 질환의 진행을 막거나 진행을 멈출 수 있는 어떤
약물도 식이 요법도 없으며, 소뇌 실 조에 관한 증상을
경감시킬 약물도 현재 없다. 또한 어떤 운동이나 물리치
료도 도움이 되지 않는다. 그러나 현재 amantadine 과
b u s p i r o n e이 어느 정도 효과가 있다는 보고가 있다. 미
래의 치료로 유전치료, 혹은 소뇌 이식( c e r e b e l l a r
a l l o g r a f t )과 같은 치료 방법이 시도 되고 있다.
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저자들이 경험한 환자의 경우 유전성 소뇌 실조증이
의심되나 유전적으로는 증명하지 못한 아버지와 아버지
에 비해 비교적 이른 나이에 발병한 소뇌실조, 구음장
애, 안검하수, 복시 증상과 뇌 자기공명영상촬영에서 소
뇌의 위축이 관찰되고 또한 지놈의 중합효소 연쇄반응검
사 에서 CAG 반복서열이 6 6개로 증가되어 있어 S C A
1로 진단하였다. 추후 다른 가족들의 유전학적 진단이
필요하리라 사료된다. 이상에서 소뇌실조를 보인 2 4세
의 여자환자가 유전학적 검사를 통해 S C A 1로 진단된
예를 경험하였기에 문헌고찰과 함께 보고하는 바이다.
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