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SCL22A12 유전자의 R90H 돌연변이를 동반한 신성 저요산혈증과 
반복적인 운동유발성 급성 신부전 1예
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A Case of Recurrent Exercise-Induced Acute Renal Failure and Renal Hypouricemia

with R90H Mutation in a SCL22A12 Gene
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  Acute renal failure with severe loin pain and patch renal ischemia after anaerobic exercise (ALPE) is 
a rare cause of exercise-induced acute kidney injury. Some ALPE patients also have renal hypouricemia. 
Mutations in the SCL22A12 gene are among the major factors of hypouricemia. Education for the prevention 
of relapse and genetic counseling should be recommended to ALPE patients with renal hypouricemia. This 
paper reports a 25-year-old man who showed recurrent exercise-induced ARF and renal hypouricemia with 
R90H mutation in his SCL22A12 gene.
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서  론

운동유발성 급성 신부전은 두 종류로 구분된다. 하나는 

마라톤과 등산 같은 장시간의 운동 뒤에 심한 횡문근 융해증

을 동반하는 마이오글로빈뇨성 급성 신부전이다. 나머지는 

비마이오글로빈뇨성 급성 신부전으로 단기간의 고강도 운동

에 의해서 발생할 수 있으며 경도의 횡문근융해증을 동반할 

수 있으나 마이오글로빈뇨를 동반하지 않는다. 최근 이러한 

형태의 급성 신부전을 가리켜 acute renal failure with severe 

loin pain and patchy renal ischemia after anaerobic exercise 

(ALPE)로 부르고 있다.1 이러한 환자의 일부는 신성 저요산

혈증을 동반하는 것으로 보고되고 있으며 이러한 신성 저요

산혈증은 신장의 요산 운반체인 URAT1을 코딩 하는 SLC22A12 

유전자의 변이에 의해 주로 발생한다.2 따라서 운동유발성 

급성 신부전 환자에서 저요산혈증을 확인하고 저요산혈증을 

동반한 환자에서 유전 상담을 시행하는 것은 재발을 막기 

위해 반드시 필요하다. 본 증례에서는 최초의 운동유발성 

급성 신부전 시에 이러한 검사 및 상담이 이루어지지 못한 

상태에서 운동유발성 급성 신부전의 재발을 겪은 환자에서 

신성 저요산혈증을 진단하고 유전자 분석을 통하여 SLC22A12 

유전자의 돌연변이를 확인하여 이에 보고하고자 한다.

증  례

환자는 25세 남자로 내원 4일 전에 근육통으로 비스테로

이드성 항염제를 복용한 후 무거운 짐을 수 시간 가량 날랐고

옆구리 통증이 발생하였다. 이후 내원 1일 전부터 시작된 
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Fig. 1. Genetic analysis in the patient. The results showed a 
homozygous mutation (c.269G>A, p.Arg90His) in exon 1 of 
SLC22A (URAT1) gene.

양측 하복부 통증과 소변량 감소를 주소로 외래에 내원하였

다. 상환은 5년 전에도 운동 후에 발생한 통증으로 타 병원에 

내원하여 급성 신부전으로 진단받고 혈액투석을 시행받은 

과거력이 있었다.

입원 시점에 측정한 혈압은 120/70 mmHg, 맥박수는 분당 

80회, 호흡수는 분당 20회, 체온은 36.5℃였고 급성 병색 소

견을 보였다. 흉복부 및 사지 신체 검사에서 이상 소견은 

없었으며, 양측 늑골 천추각 부위에 압통은 관찰되지 않았다. 

말초 혈액 검사에서 혈색소 14.0 g/dL, 헤마토크리트 38.7%, 

백혈구 7,830/μL, 혈소판 179,000/μL였다. 혈청 생화학 검사

에서 혈중 나트륨 136mEq/L, 칼륨 3.7mEq/L, 염소 102 mEq/ 

L, 혈중 요소 질소 43.2 mg/dL, 크레아티닌 5.1 mg/dL, 크레

아틴 인산활성효소(CPK) 75U/L, 젖산 탈수소 효소(LDH) 305

U/L, 총 단백 6.9 g/dL, 알부민 4.2 g/dL, AST 7 U/L, ALT 9

U/L, 총 빌리루빈 2.0 mg/dL였고 FeNa 0.8%였다. 소변검사

에서 PH 5.0, 요비 중 1.007, protein 1+, blood +-, RBC 

<2/HPF, WBC 3-5/HPF였다.

수액요법 등 급성 신부전에 대한 보존적 치료를 시작하였

으나, 제 4병일에 증상 호전이 없고 혈청 크레아티닌이 8.5 

mg/dL까지 상승되어 혈액투석을 3회 시행하였다. 제 10병일

에 혈청 크레아티닌이 3.5 mg/dL로 감소되고 소변량이 증가

되어 혈액투석을 중단하였고 제 13병일에 혈청 크레아티닌

이 1.7 mg/dL인 상태로 퇴원하였고 퇴원 시에 혈중 요산 농

도는 1.8 mg/dL였다. 퇴원 13일 후 외래에서 시행한 혈청 

크레아티닌은 0.9 mg/dL로 정상으로 감소하였고, 혈청 요산 

농도는 0.9 mg/dL로 저요산혈증 소견을 보였다. 저요산혈증

의 원인을 감별하기 위하여 시행한 24시간 소변 전해질 검사

에서 요산 691.9 mg/day, 칼슘 202.3 mg/day, 인 0.7 g/day, 

크레아티닌 1.6 g/day로 측정되었다. 신성 저요산혈증의 원

인을 확인하기 위하여 URAT1 유전자의 변이열점(hot spot)

인 엑손 1,3,4에 대해 DNA 염기 서열 분석을 시행하였다. 

유전자 분석 결과에서 SLC22A12 (URAT1) 유전자의 엑손 

1 위치의 동형접합 돌연변이(R90H)가 확인되었다(Fig. 1).

고  찰

신성 저요산혈증은 다양한 유전질환으로서 병태생리는 명

확하지 않으나 신장 세뇨관의 요산 운반의 장애와, 재흡수 

장애, 또는 분비 과다가 특징이며, 진단은 생화학적 지표로서 

저요산혈증 및 증가된 분획성 요산 배설률로 하게 된다. 합병

증으로 신석증 및 급성 신부전을 일으킬 수 있다. 저요산혈증 

환자에서 신장의 요산 배설의 증가로 인하여 요산의 침착이 

일어 날 수 있으며 매우 다량의 요산 배설이 있는 경우 급성 

요산성신증의 발생으로 급성 신부전을 유발할 수 있다. 또 

다른 가설은 요산의 활성 산소를 청소하는 강한 산화 방지제

로서의 역할에 대한 것이다.3,4 운동 중 활성 산소의 생성이 

증가하고 근육으로 혈류가 증가하면서 신장 혈류의 감소를 

야기하게 되는데 운동 후 다시 신장으로의 혈류가 증가하게 

되면서 허혈 재관류 손상이 일어나게 되며 이때 발생하는 

활성 산소가 조직손상을 유발하며 급성 신부전을 유발할 수 

있다. 특히 신성 저요산혈증 환자에서는 활성 산소를 제거하

는 항산화제인 요산이 부족하기 때문에 운동 중 신장 조직 

손상의 위험성이 증가한다고 하였다.

특발성 신성 저요산혈증에 동반된 운동유발성 급성 신부

전은 1989년 보고된 이래 여러 증례들이 보고되어 왔다.1,5 

초기 증상은 운동 후 수 시간 이내에 심한 허리 통증이나 

복통을 동반한 구역, 구토가 나타날 수 있고 소변량은 정상이

거나 감소하나 무뇨증은 드물다. 2002년 Enomoto6에 의해 

신장의 요산 운반체인 URAT1이 밝혀졌으며, 유전자인 SLC22A12

는 11번 염색체에 위치한다. 이 SLC22A12 유전자의 결손은 

특발성 신성 저요산혈증의 주요 원인으로 알려져 있다. SLC22 

A12의 여러 돌연변이가 보고되었으며, 한국과 일본에서는 

W258X (p.Trp258Stop)가 가장 흔한 돌연변이다.7,8 909명

의 무증상 한국인을 대상으로 한 SLC22A12 유전자 분석에

서 W258X와 R90H 두 가지 돌연변이가 확인되었으며 대립

유전자 빈도는 각각 1.1%와 0.6%였다.8 909명의 환자 중에

서 저요산혈증을 보이는 30명에서의 대립유전자 빈도는 각

각 11.7%와 6.7%였다. 우리나라에서도 최근에 가장 흔한 

돌연변이인 W258X의 동형접합에 의한 신성저요산혈증과

운동유발성 급성 신부전 한 예가 보고된 바 있다.9 본 증례에

서는 우리나라에서는 최초로 보다 드문 R90H (p.Arg90His) 
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동형접합 돌연변이가 확인되었다. 기존 외국의 연구에서 두 가지 

돌연변이에 따른 혈중요산수치 감소는 큰 차이를 보이지 않는 

것으로 보고되었으나,10 본 증례에서는 기존의 W258X에 의한 

증례에 비해 심한 신부전이 유발되었고 혈액투석을 시행하였다.

신성 저요산혈증 환자의 거의 대부분에서 급성 신부전 동

안 혈청 요산 농도와 요산 청소률은 정상 소견을 보인다. 

따라서, 본 증례의 환자가 5년 전 급성 신부전으로 혈액 투석

을 시행받았을 당시에도 역시 정상 또는 상승된 요산 농도를 

보여 추가적인 검사 및 진단을 받지 못하였을 가능성도 생각

해 볼 수 있다. 본 증례의 환자는 최초의 운동유발성 급성 

신부전 당시 저요산혈증에 대한 검사 및 유전자 검사를 받지 

못하였고 운동 전에 탈수를 주의하거나 비스테로이드성 항

염제 복용을 피해야 한다는 교육을 받지 못하였고 반복적인 

급성 신부전을 겪었다. 따라서 급성 신부전 시기에 혈중 요산

농도가 정상이라 하여도 급성 신부전 호전 후 혈청 요산 농도

의 측정이 반드시 필요하며, 저요산혈증이 확인되면 유전자 

검사의 시행 및 재발 방지를 위한 교육이 필요하다. 탈수 

또는 감기에 걸린 상태에서 운동을 하거나, 운동 전에 비스테

로이드성 항염제를 복용하는 것이 운동유발성 급성 신부전

의 다른 위험인자들이므로 신성 저요산혈증 환자에서는 더

욱 주의하여 상기와 같은 상황을 피해야 한다.
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