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서 선천거대결장을 동반한 13번 염색체 장완의 de novo 결실의 1

번째 증례이다. 염색체 결손 부위는 GTG banding을 통해 확인하

였고, short tandem repeat (STR) 분석법을 시행하였다.

증  례

환자는 임신 36주 4일에 질식 분만한 남아로, 분만 당시 산모는 

29세였으며, 첫 출산이었다. 산모는 임신성당뇨를 앓았으며 인슐린

과 식이요법으로 조절했다. 출산 시 환자의 체중은 2,460 g이었고, 

두위 및 신장은 측정하지 않았다. Apgar score는 1분에 8점, 5분에 

9점이었다. 환자는 복부 팽만을 보였고 출생 24시간 후에도 태변이 

정체되었다. 직장 자극 후 태변은 배출되었지만, 복부 팽만은 지속

되었다. 복부 초음파 및 CT에서 심각한 장폐색을 관찰했고, 위장

관 조영술 시행 후 바륨이 배출되지 않아, 선천거대결장이 의심되

었다(Fig. 1). 심초음파에서 이차공심방중격결손을 관찰했으며, 상

부위장관내시경에서 특발성 비후성유문협착증 소견이 확인되었

다. 양측 서혜부탈장이 관찰되어 도수정복을 시도하였으나 실패했

다. 총 3회의 수술을 시행하고 항생제 치료를 병행하였으나 증상

이 호전되지 않았다. 병리조직검사 결과 직장구불결장 부위 신경

서  론

13q 결실증후군은 비교적 드문 질환으로, 13번 염색체 장완의 

부분적인 결손에 의한 다양한 표현형을 특징으로 한다. 현재까지, 

국내에서는 13q 결실의 7예가 세포유전학적 분석을 통해 확인되

어 발표되었고, 이 중 2예가 de novo 결실이었다[1-7]. 주요 임상양

상은 정신지체, 성장지연, 두부안면기형을 포함한 다양한 선천기형

이다[8-11]. 본 증례는 선천거대결장, 심장 기형, 서혜부탈장을 동반

한 신생아에서 확인된 13q 결실을 보고하고자 한다. 이는 국내에
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Chromosome 13q deletion syndrome, which is relatively rare, is characterized by a wide spectrum of phenotypes resulting from a partial deletion 
of the long arm of the chromosome 13. The main clinical features are mental retardation, developmental delay, craniofacial dysmorphism, and  
various congenital defects. Here, we report a de novo interstitial deletion in chromosome 13 (q21.3q31) in a neonate with congenital megacolon 
(Hirschsprung disease) confirmed by biopsy. A short tandem repeat analysis (D13S317) was used to compare the loci on the chromosomes of the 
patient and the parents, the latter representing the normal karyotype, to determine how the features of the profile peaks relate to the deletion. 
The clinical data were also compared with those of similar cases in previously published reports.
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절 세포의 결손을 확인하여 선천거대결장을 진단할 수 있었다. 가

스 배출이 되지 않으면서 수유가 이루어지지 않았고, 결국 패혈성

쇼크 및 복합장기부전으로 생후 83일 사망하였다.

말초혈액을 사용한 GTG banding을 통한 세포유전학적 분석에

서 20개 세포 모두 13번 염색체 장완의 결실을 나타냈다(Fig. 2). 핵

형은 46,XY,del(13)(q21.3q31)이었다(Fig. 3). 부모의 핵형은 정상이

었다.

환자 및 부모에 대해 PCR amplification kit (AmpFℓSTR® Identi-

filer®, Applied Biosystems, Life Technologies©, CA, USA)를 사용

하여 STR 분석법을 시행하였다. 그 결과 13q22-31에 해당하는 STR 

marker (D13S317)가 비정상적으로 나타났다(Fig. 4). D13S317에서 

환자는 11 repeats의 단일 peak를 나타냈고, 모친은 11과 12 re-

peats의 2 peak를, 부친은 11 repeats의 단일 peak를 나타냈다. 

Peak의 높이는 환자에서 162, 모친은 각각 139 및 108, 부친은 299

였다. 환자가 11 repeats의 peak에 대해 동형접합체라면 이 높이가 

더 커야 하므로, 13번 염색체의 결손을 확인할 수 있었다.

고  찰

13번 염색체 장완의 결실은 비교적 드물게 나타나며, 1969년 All-

derdice 등이 처음 보고하였다[12]. 지금까지 보고된 증례의 대부

분은 환상염색체를 형성했고 장완의 말단부나 중간 결실은 상대

적으로 드물었다. 13q 결실의 임상양상은 정신지체, 성장지연, 망

막모세포종, 뇌, 신장, 심장의 기형, 항문폐쇄증 및 기타 소화기계

의 기형, 다양한 안면부 기형, 사지 및 말단의 기형 등을 포함하여 

매우 다양하게 나타날 수 있다[8-11]. Brown 등은 결정적인 부위인 

13q32가 결실 부위에 포함되는지의 여부 및 임상양상에 따라 13q 

결실 환자를 3 그룹으로 분류하였는데, (i) 경도에서 중등도의 정신

지체, 성장지연 및 다양한 소 기형(minor anomalies)을 나타내면서 

13q32를 포함하지 않는 근위부 결실 환자, (ii) 소두증 및 중추신경

계 결함, 사지말단기형, 안구 결함, 소화기계 기형 등을 포함한 심

각한 선천기형과 관련되는 13q32의 결실 환자, (iii) 중증의 정신지

체를 나타내지만 뇌 기형이나 성장지연은 보이지 않는 13q32를 포

Fig. 3. Partial karyotype and idiogram of the normal and deleted 
chromosome 13.
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Fig. 1. Severe ileus and obstruction of barium as observed in the colon 
radiograph.

Fig. 2. Partial karyotype of the patient at the 550-band level revealing 
13q deletion: 46,XY, del(13)(q21.3q31).
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Fig. 4. Short-tandem repeat profiles of the patient (A) and the parents: the father (B) and the mother (C). At the peak of D13S317, the patient 
shows a single 11-repeat allele, the mother shows 2 peaks for 11- and 12-repeat alleles, and the father shows a single 11-repeat allele. The height 
of the peaks was 162 for the patient, 139 (11-repeat) and 108 (12-repeat) for the mother, and 299 for the father. If the patient is homozygous for 
11-repeat alleles, the peak should normally appear higher. Therefore, we interpreted that the patient had a deletion of chromosome 13.
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함하지 않는 말단부 결실 환자로 분류하였다[13, 14].

본 증례의 환자는 국내에서 선천거대결장을 동반한 de novo  

13q 중간 결실의 첫 사례이다[1-7]. 환자의 핵형은 46,XY,del(13)

(q21.3q31)로, 심방중격결손, 특발성 비후성유문협착증, 양측 서혜

부탈장도 동반하였다. 앞서 국내에서 진단된 13q 중간 결실의 5례

는 선천거대결장이나 서혜부탈장을 동반하지 않았으며, 이 중 1례

만이 de novo였다[1-3, 6, 7]. 이들 환자와 본 증례의 환자를 포함한 

6명의 환자에서 관찰된 소견을 비교하면, 6명 중 4명이 심방중격결

손, 심실중격결손, 동맥관개존증과 같은 심장 기형을 가지고 있었

다. 그 외의 양상으로 성장 및 정신지체, 뇌 기형, 안면두부기형, 사

지기형, 폐, 신장의 기형, 생식기 기형 및 항문폐쇄 등이 관찰되었다.

Brown 등에 의한 분류에 따르면 본 증례의 환자에서 나타난 결

실은 근위부 결실 그룹에 포함된다[13]. 그러나 이 환자의 임상양

상은 이 분류와 정확히 일치하지 않았는데, 결실 부위가 13q32보

다 근위부 임에도 불구하고 선천거대결장, 심방중격결손과 같은 

주요 기형(major malformation)을 가지고 있었다. Brown 등의 분

류에 따라 13q 근위부 결실로 분류되는 문헌상의 10명의 환자와 

본 증례의 환자를 Table 1에서 비교하였다[6-9, 16]. 총 11명의 환자 

중 8명에서 안면기형을, 7명에서 성장 및 정신지체를 관찰했으나, 

본 환자의 경우 평가할 수 없었다. 심방중격결손을 지닌 본 환자를 

포함하여 총 3명의 환자에서 심장기형이 나타났고 이들 중 1명은 

좌심방비후가 관찰되었다[9]. 11명 중 선천거대결장을 보인 환자는 

단 2명이었다. 본 환자 외에 선천거대결장을 보인 환자의 핵형은 

46,XY,del(13)(q22.1q31.3)이었다. 본 증례와는 달리 안면기형, 성장 

및 정신지체를 보였으며, 사지기형과 홍체의 저색소 침착을 포함한 

안구기형을 가지고 있었다.

환자의 결실 부위를 분석하기 위해 D13S317을 포함한 kit를 사

용하여 STR 분석법을 시행하였고, 부모와 환자의 peak 양상을 분

석하여 13번 염색체의 결손을 확인하였다.

선천거대결장(OMIM 142623)은 위장관 말단부 신경절 세포의 

결손에 의한 발달 장애이다. 질환은 인종에 따라 그 발생 정도가 

다양하며, 아시아인에서 가장 흔히 발견된다(2.8/10,000 정상 출

산). 질환의 병인에 유전적인 요인이 포함되는데, 염색체 이상이 환

자의 12%에서 관련이 있으며, 그 중에서도 21 삼염색체가 가장 흔

히 나타나고, 13q 결실, 2p 결실, 18 삼염색체, 17q 결실 등도 나타

난다. 분자유전학적 분석으로 몇몇 유전자가 질환이 나타나는 데 
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중요한 역할을 한다는 것이 밝혀졌는데, RET (rearranged during 

transfection), GDNF (glial cell-derived neurotrophic factor), NTN 

(netrin 1), SOX10 (SRY-box containing gene 10), EDNRB (endo-

thelin B receptor), EDN3 (endothelin 3), ECE1 (endothelin con-

verting enzyme 1), ZEB2 (zinc finger E-box binding homeobox 2), 

PHOX2B (paired-like homeobox 2B), TCF4 (transcription factor 4) 

등이 있다[17-19]. 선천거대결장과 관련된 염색체 이상으로 13q22 

결손이 10예 이상 보고되었으며, 이 위치는 EDNRB를 나타낸다

[20]. 따라서 본 증례의 환자에서 동반된 선천거대결장은 결실 부위

에 13q22가 포함되었기 때문일 것으로 사료된다. 그러나 환자의 치

명적인 표현형의 원인은 확실하지 않으며, 이를 더 명확히 하기 위

해 fluorescence in situ hybridization, comparative genomic hy-

bridization, 또는 multiplex ligation-dependent probe amplifica-

tion 등을 포함한 추가적인 실험을 적용할 수 있을 것이다.

저자들은 선천거대결장을 동반한 신생아에서 de novo 13q 중간 

결손을 확인한 1예를 경험하였기에 문헌 고찰과 함께 이를 보고하

는 바이다.

요  약

13번 염색체 결실증후군은 비교적 드문 질환으로, 13번 염색체 

장완의 부분적인 결손에 의한 다양한 표현형을 특징으로 한다. 주

요 임상양상은 정신지체, 성장지연, 두부안면기형을 포함한 다양

한 선천기형이다. 조직검사로 확인된 선천거대결장을 동반한 신생

아에서 de novo 13 (q21.3q31) 중간 결실이 확인되어 보고하고자 

한다. 정상 핵형을 가진 부모와 환자에서 short tandem repeat 분

석법(D13S317)을 시행하였고, 13번 염색체의 결손을 확인하고자 

peak 양상을 분석하였다. 임상 소견은 문헌과 함께 고찰하였다.
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Table 1. Comparison of the clinical characteristics of our patient with those of other patients with proximal 13q deletion who have been previously 
described in literature

Patients
Ko et al. 
2003 [6]

Lee et al. 
2004 [7]

Ballariti et al. 2007. [8] Kirchhoff et al. 2009 [9] Tüysüz et al. 2009 [16] Current 
patient Case 4 Case 5 Case 6 Case 10 Case 11 Case 1 Case 2 Case 3

Deleted segment q22 q24 q21.1-31.3 q21.33-31.2 q22.1/.2-31.3 q21.33-31.1 q21.31-31.3 q22.1-31.3 q21.1-31.3 q22.1-31.3 q21.3-31

Sex M M M F M M F M F F M

Age At birth At birth 21 w.g. 28 yr At birth 21 w.g. 1 yr 6 m 45 d 17 yr 19 m At birth

Growth retardation NA + NA + - NA + + + + NA

Mental retardation NA + NA + + NA + + + - NA

Microcephaly - - - - - - + - - + -

Ocular anomalies - + - - - - - + + - -

Facial dysmorphism + - - + + + + + + + NA

Heart defects - - - - + + - - - - +

Hearing loss NA NA NA - - NA - - + + NA

Congenital megacolon - - - - - - - + - - +

Hypotonia + - - - - - + - - - -

Limb malformation + + - - - - + + - - -

Genital anomalies + - - - + - - - - - -

Abbreviations: M, male; F, female; w.g., week of gestation; d, days; m, months; yr, years; NA, not applicable.
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