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Vascular Ehlers-Danlos sydrome (vEDS) is a life-threatening autosomal dominant inherited disorder of 
connective tissue characterized by arterial aneurysm, dissection and rupture, bowel rupture, and rup
ture of the gravid uterus. vEDS results from mutation of COL3A1, which encodes the chains of type III 
collagen, a major protein in vessel walls and hollow organs. A 32-year-old primigravida had aneurysmal 
rupture in right posterior popliteal artery 9 days after induced vaginal delivery. The reason of labor 
induction was preterm premature rupture of membrane. She was diagnosed with vEDS by sequence 
analysis of COL3A1 mutation. A multidisciplinary team is required to provide tailored counseling and 
education about vEDS. Also, a long term follow up is need for individuals with vEDS. 
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서론

엘러스-단로스 증후군(Ehlers-Danlos syndrome, EDS)은 콜라겐을 생성하는 유전자의 

변형으로 인해 주로 피부와 관절의 결합조직에 이상이 발생하는 유전성 질환이다.1 엘러스-

단로스 증후군은 총 13가지 유형으로 분류되는데 그중 제4형인 혈관형은 제3형 콜라겐 유

전자(COL3A1)의 돌연변이에 의해 발생하며 동맥이나 장이 자발적으로 파열하거나, 임신한 

여성의 경우 자궁이 파열되는 심각한 합병증을 일으킬 수 있다. 혈관형 엘러스-단로스 증후

군은 드문 질환으로 임신과 관련한 표준화된 치료 지침은 아직까지 없다. 

저자들은 만삭 전 조기 양막 파수로 인해 임신 34주 5일에 유도분만을 시행한 후 발생한 

우측 근위부 뒤정강동맥의 동맥류 파열을 통해 혈관형 엘러스-단로스 증후군을 진단한 1예

를 경험하였기에 문헌고찰과 함께 보고하는 바이다. 

증례

환자: 32세 여자

주소: 우측 종아리 통증 및 부종  

산과력: 0-0-0-0

월경력: 월경 주기는 불규칙적이었고 월경 양은 보통이었다.

가족력 및 과거력: 2015년 팔목 골절로 수술을 받은 과거력이 있었으며 임신 기간 중 외상

의 과거력 등 특이사항은 없었다. 

사회력: 음주, 흡연력은 없었다.

현병력: 상기 환자는 발병일 9일 전 임신 34주 5일에 조기 양막 파수가 되어 유도분만을 

시행하였다. 척추경막외병용마취하 질식분만을 하였으며 분만 후 특이 합병증 없이 퇴원하

였다. 발병일 당일 갑자기 시작된 우측 종아리의 통증 및 부종을 주소로 본원 응급실을 방문

하였다. 
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이학적 소견 및 검사 소견: 산모는 체중 56 kg, 혈압 108/76 

mmHg, 맥박 100회/분, 호흡 20회/분, 체온 36.7℃였고 전신상태

는 양호하였다. 응급실 내원시 혈액검사에서 백혈구 12,700/mm3, 

혈색소 9.7 g/dL, 혈소판 461,000/mm3, C 반응성 단백질 0.74 

mg/dL였고, 혈액응고검사, 간기능검사, 신기능검사 등은 모두 

정상 소견이었다. B형 간염항원검사와 매독검사는 음성이었고, 

혈액형은 Rh (+) B형이었다. 신체 검진상 우측 종아리의 광범위

한 부종이 관찰되었고 열감이 있었으며 투명하고 얇아진 피부 

병변이 관찰되었다. 본원 흉부외과로 입원하여 심부혈전정맥증

(deep vein thrombosis) 추정 하에 압박을 이용한 초음파(com

pression ultrasound)를 시행하였지만 특이 소견이 없어 하지 

컴퓨터단층정맥조영술(computed tomographic venography)

을 촬영하였다. 그 결과 심부혈전정맥증은 없었으나 우측 근위

부 뒤정강동맥(posterior tibial artery)의 동맥류 파열이 의심되

Fig. 1. Computed tomography venography revealed aneurysmal rupture of right 
posterior tibial artery (arrow) with hematoma formation (arrowheads) without deep 
vein thrombosis. 

A 

B 

Fig. 2. Axial scan of contrast-
enhanced computed tomography 
(CT) angiography (A) showed 
aneurysmal dilatation of right 
proximal posterior tibial artery 
(arrow) with adjacent hematoma 
(arrowheads). CT angiography 
with three-dimensional recon
struction scan (B) also revealed 
aneurysmal dilatation of right 
proximal posterior tibial artery 
(arrow). 
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으로 진단되었다. 

치료 및 경과: 15일 동안 입원하여 통증 조절, 하지 거상 및 탄

력스타킹 적용 등의 보존적 치료 후 호전되어 퇴원하였다. 

고찰

엘러스-단로스 증후군은 유전성 결합조직 질환으로 관절의 

과운동성(hypermobility), 피부의 과신전성(hyperextensibility)

과 조직의 취약성(fragility)을 특징으로 하며1 유병률은 1/5,000

에서 1/25,000로 추정된다.2,3 1901년 덴마크의 피부과 의사인 

엘러스(Ehlers)는 관절의 과운동성, 멍, 피하출혈을 유발하는 

질환을 최초로 보고하였고, 1908년에 프랑스의 피부과 의사인 

단로스(Danlos)는 피하 결절을 일으키는 질환을 보고하였다. 

1936년에 웨버(Weber)는 이 두 가지 증례가 하나의 질환에서 

발생한 것을 확인한 후 이 질환을 엘러스-단로스 증후군으로 명

명하였다.4 

1988년에 Berlin 분류 체계를 도입하여 엘러스-단로스 증후

군을 11개의 아형으로 나누고 로마 숫자를 이용하여 지칭하였

다.5 그 후 1998년에 Villefranche 분류 체계를 도입하여  고전형

(classic), 과운동형(hypermobility), 혈관형(vascular), 척추뒤

옆굽음증형(kyphoscoliosis), 관절이완증형(arthrochalasia), 피

부아포축형(dermatosporaxis)으로 구분하여 총 6개의 아형으

로 분류하였으며6 이 분류 체계가 현재 엘러스-단로스 증후군

을 임상적으로 진단할 때 가장 많이 쓰이고 있다. 2017년 3월에 

기존의 임상적 분류 체계를 유지하되 분자 생물학적 근거를 이

용해 더 세분화하여 엘러스-단로스 증후군을 13개의 아형으로 

분류하는 새로운 분류 체계가 제시되었다.7 

혈관형(vascular EDS, EDS type IV)은 엘러스-단로스 증후군 

중 5-10%를 차지하고, 상염색체 우성으로 유전되며 COL3A1 

유전자의 돌연변이에 의한 제3형 콜라겐의 절대적 또는 기능적 

결핍으로 인해 발생한다.8 제3형 콜라겐은 혈관, 내장, 폐, 자궁

을 구성하는 주요 단백질로, 이것의 돌연변이로 인해 혈관형 엘

러스-단로스 증후군 환자는 젊은 나이에 동맥, 내장, 자궁의 파

열이 발생하여 다른 유형의 엘러스-단로스 증후군보다 치명적

이며 기대수명이 51세(남자 49세, 여자 53세)밖에 되지 않는

다.8,9 혈관형 엘러스-단로스 증후군은 50%는 부모로부터 기존

의 돌연변이가 유전된 것이고 50%는 새로 발생한 돌연변이에 

의한 것으로 가족력이 없기 때문에 혈관이나 내장이 파열되기 

전에는 진단하기 힘들다.10 

혈관형 엘러스-단로스 증후군의 임상적 진단은 5개의 주 기

준(major criteria)과 12개의 부 기준(minor criteria)을 통해 이

는 소견이 있어(Fig. 1) 컴퓨터단층혈관조영술(computed 

tomographic angiography)을 시행하여 우측 근위부 뒤정강동

맥의 동맥류 확장 및 근육내 혈괴가 형성된 것을 확인할 수 있었

다(Fig. 2). 뿐만 아니라 온엉덩동맥(common iliac artery), 바깥

엉덩동맥(external iliac artery) 및 복강동맥(celiac trunk)의 내

강 불규칙성(luminal irregularity)이 발견되어 동맥류를 일으키

는 전신적인 질환이 있을 것으로 추정되었다(Fig. 3). 엘러스-단

로스 증후군 의심 하에 유전자 염기서열검사를 시행하였고, 그 

결과 COL3A1 유전자의 인트론 16번의 +5위치 염기인 구아닌

(guanine)이 아데닌(adenine)으로 치환되는 변이가 발견되어 

엘러스-단로스 증후군 중 혈관형(vascular type, EDS type IV)

A 

B 

Fig. 3. Computed tomography (CT) angiography with three-dimen
sional reconstruction scan (A) showed luminal irregularity in common 
iliac artery, external iliac artery (arrowheads). Axial scan of contrast-
enhanced CT angiography (B) also showed luminal irregularity of celiac 
trunk (arrow).   
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루어진다(Table 1). 본 증례의 경우, 젊은 나이에 동맥이 파열된 

주 기준과 얇고 투명한 피부의 부 기준에 합당하기 때문에 혈관

형 엘러스-단로스 증후군을 임상적으로 진단할 수 있었다. 하지

만 이러한 임상 증상들은 말판증후군, 로이-디에츠 증후군 

(Loeys-Diestz syndrome)과 유사하기 때문에 혈관형 엘러스-

단로스 증후군을 진단하기 위해서는 COL3A1의 돌연변이를 분

자유전학적으로 확인하는 것이 반드시 필요하다. 서열 분석

(sequence analysis)은 민감도가 높고 98% 이상 병적인 변형

(pathologic variant)을 식별할 수 있다.11 

엘러스-단로스 증후군 환자가 임신을 하였을 경우 50% 정도

에서 합병증이 생기며 사망률도 4.3-25%까지 보고되고 있다.12 

임신과 관련된 합병증의 예로는 조기 양막 파수를 동반한 조산, 

진통 중 생기는 자궁 파열, 심한 회음부 열상, 분만 전 또는 분만 

후 출혈, 유산 등이 있다.13,14 본 증례에서 임신 34주 5일에 발생

한 조기양막파수도 엘러스-단로스 증후군의 합병증으로 인해 

발생하였을 가능성이 있다. 특히 혈관형 엘러스-단로스 증후군

은 임신의 예후가 가장 나쁘고 대동맥이나 자궁이 파열될 확률

이 가장 높다. 따라서 임신을 계획하기 이전에 이러한 임신의 예

후에 대한 상세한 상담이 이루어져야 하며 또한 난자나 정자 기

증(gamete donation), 착상 전 진단(preimplantation diagnosis)

을 포함한 유전적 상담도 시행해야 한다. 임신을 하고 난 후에는 

조기에 초음파를 시행하여 자궁내 임신을 확인하고, 콜라겐 합

성의 이상으로 인해 경부의 이상이 발생할 수 있으므로 임신 2분

기 이후에는 질 초음파를 통해 경부 길이를 추적 관찰하는 것이 

중요하다.15 혈관형 엘러스-단로스 증후군 환자의 분만방법이

나 분만시기에 대한 임상적 지침은 없다. 엘러스-단로스 증후군

을 미리 진단받은 산모가 진통이 시작되기 전 35-36주에 제왕

절개술을 성공적으로 시행받은 증례들이 보고된 바 있다.16-18

 혈관형 엘러스-단로스 증후군 환자의 사망률은 높은 편이며, 

혈관 합병증은 주요 사망 원인이다. 주로 엉덩동맥, 넙다리동맥

(femoral artery), 창자간막동맥(mesenteric artery), 복강동맥, 

대동맥, 콩팥동맥, 사지의 말초 동맥에 동맥류 및 동맥박리증

(dissection)이 생긴다.4 증상을 동반하는 혈관 합병증은 대부분 

자기 제한적(self-limiting)이며, 통증 조절 및 혈압 조절 등 대증

적 치료로 호전된다. 최근 색전술(embolization), 스텐트 삽입술 

등을 포함한 혈관내 중재적 시술을 통하여 엘러스-단로스 환자

의 혈관 합병증을 성공적으로 치료한 사례가 많이 보고되고 있

다.19 엘러스-단로스 증후군 환자는 수술 및 시술에 따른 이환율

(morbidity)이 크기 때문에 수술 또는 중재적 시술의 시행 여부

는 환자의 활력징후, 출혈 정도, 동맥이 파열된 위치 등을 고려

하여 신중하게 결정하여야 한다. 엘러스-단로스 환자의 혈관 합

병증을 예방하기 위해 시행하는 정기적인 검사에 대한 보편화

된 지침은 없다. 그러나 많은 전문가들은 1년 또는 2년마다 직접

적인 이학적 검사, 도플러를 포함한 초음파검사, 자기공명혈관

조영술(magnetic resonance angiography), 컴퓨터단층혈관조

영술을 시행할 것을 권고하고 있다.2,3,11

앞서 언급하였듯이 현재 혈관형 엘러스-단로스 증후군 환자

의 임신과 관련한 진료지침은 없다. 질병의 유병률이 낮고 증거

를 바탕으로 도출해낸 위험도에 대한 정보가 부족하기 때문에 

표준화된 지침을 만드는 것이 어렵다. 일반적으로 임신하기 전

에 진단된 혈관형 엘러스-단로스 증후군 환자들은 임신하는 것

을 제한하지만 피임하는 것 자체가 환자의 전반적인 생존율을 

상승시키거나 심각한 합병증을 감소시키는지는 명확하지 않다. 

또한 본 증례를 살펴보면 환자는 혈관형 엘러스-단로스 증후군

이 진단되기 이전에 별다른 합병증 없이 유도 분만을 성공하였

다. Baas 등20이 보고한 증례에 따르면 혈관형 엘러스-단로스 

증후군이 진단되기 전 큰 문제없이 세 번의 자연분만을 하였던 

환자가 있었고 우연히 발견된 엉덩동맥박리로 인해 혈관형 엘

러스-단로스 증후군으로 진단되었다. 그 후 가족력을 조사하는 

과정에서 환자의 조카, 여동생 모두 혈관형 엘러스-단로스 증후

군이 진단되었는데 이들 모두 진단되기 이전 별다른 합병증 없

이 자연분만을 성공하였다. 저자들은 여러 분야의 전문가로 구

Table 1. Diagnostic Criteria for Vascular Ehlers-Danlos Syndrome (vEDS)7

Major criteria 

1. Family history of vEDS with documented causative variant in COLA3A1

2. Arterial rupture at a young age 

3. Spontaneous sigmoid colon perforation in the absence of known 
diverticular disease or other bowel pathology

4. Uterine rupture during the third trimester in the absence of previous 
cesarean section and/or Severe peripartum perineum tears 

5. Carotid-cavernous sinus fistula formation in absence of trauma

Minor Criteria 

1. Bruising unrelated to identified trauma and/or in unusual sites such as 
cheeks and back 

2. Thin, translucent skin with increased venous visibility 

3. Characteristics facial appearance  

4. Spontaneous pneumothorax

5. Acrogeria

6. Talipes equinovarus 

7. Congenital hip dislocation 

8. Hypermobility of small joints 

9. Tendon and muscle rupture 

10. Keratoconus

11. Gingival recession and gingival fragility 

12. Early onset of varicose veins (under age 30 and nulliparous if female)
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성된 다학적 집단을 통해 접근한다면 혈관형 엘러스-단로스 증

후군 환자도 성공적인 출산을 할 수 있다고 언급하였다. 따라서 

혈관형 엘러스-단로스 증후군 환자의 분만방법이나 분만시기, 

산과적 합병증과의 연관성 등에 대한 다기관 대단위 연구를 통

해 표준화된 진료지침을 만드는 것이 필요할 것으로 사료된다. 

저자들은 34주 5일 초산모가 조기 양막 파수가 되어 유도분

만 후 발생한 우측 근위부 뒤정강동맥의 동맥류 확장 및 근육내 

혈괴가 형성된 것을 통해 혈관형 엘러스-단로스 증후군을 의심

하여 분자 유전학적으로 확진하였기에 문헌고찰과 함께 보고하

는 바이다.  
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