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A Case of Familial Spinocerebellar Ataxia Type 8
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Jong Won Kim, M.D.*, Won Yong Lee, M.D., Ph.D.

Department of Neurology and Laboratory Medicine*, Samsung Medical Center, 
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Spinocerebellar ataxia type 8 (SCA8), originally described in a family characterized by pure cerebellar ataxia, is caused 
by the expansion of combined CTA/CTG repeats on chromosome 13q21. We experienced a 26-year-old man who 
presented with a 10-years history of slowly progressive gait ataxia, dysarthria and blepharospasm. We performed genetic 
studies for SCA1, 2, 3, 6, 7 and 8, and detected CTA/CTG repeat expansion in the SCA8 gene. We now report the first 
Korean familial case of SCA8 confirmed by genetic study.
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증    례

척수소뇌성실조증 제8형(SCA 8형)은 염색체 13q21에 

CTG 삼핵산 반복서열의 확장으로 발병하는 질환이다.1 

또한, 척수소뇌성실조증 중에서 CAG 반복서열의 확장

이 아닌 다른 삼핵산 반복서열의 증가로 발생한 최초의 

질환이다.1 최근 분자유전학의 발달에 힘입어 임상적으

로 척수소뇌성실조증으로 생각된 환자들의 확진에 많은 

도움을 주고 있지만 다양한 유전적 및 임상적 이질성으

로 적어도 20% 정도의 환자에서는 유전학적 원인이 밝

혀지지 않은 것으로 간주하고 있다.
2
 저자들은 SCA 1형, 

2형, 3형, 6형, 7형에 대한 검사가 정상이었던 환자에서 

복합 CTA/CTG 반복서열의 확장이 발견되어 SCA 8형

으로 진단하고 이를 보고하는 바이다.

증  례

26세 남자가 고등학교 1학년 경부터 발생한 보행장애

를 주소로 병원에 왔다. 등산을 하던 중 하산 길에 양 다

리가 후들거리며 중심을 잘 잡지 못하는 증상이 처음 발

생하였다. 중학교 3학년 때 간간히 글쓰기가 부자연스럽

다고 느낀 적이 있었다고 하였다. 과거력에서 발달과정

의 지연은 없었고 특별한 질환을 앓은 적도 없었다. 가족

력에서 53세인 어머니가 40세경부터 손이 떨려 글씨를 

잘 쓰지 못하는 증상과 보행장애가 나타나 점차 진행하

였고 연하곤란으로 인한 흡입성 폐렴을 앓으며 52세경

부터는 거의 혼자서는 거동을 하지 못하는 상태로 누워

서만 지낸다고 하였다. 환자의 보행장애는 서서히 진행

하는 양상이었고 간혹 사레가 들리며, 실조성 구음장애

와 말하는 중간에 말이 잘 안 나오는 단속성 언어도 병

발되었다. 5년 전부터 양 안검이 수축하여 쉽게 눈을 뜨

지 못하는 안검경련이 나타났다.

신경학적검사상 대뇌고위 피질기능은 정상이었고, 뇌

신경검사상 안구의 추적운동은 정상이었으나 느린 단속

운동(slow pursuit)과 함께 따라잡기 양상(catch-up 

saccade)이 관찰되었다. 안진은 관찰되지 않았다. 안면신

경검사에서 눈감기를 시키면 과도한 안검경련(blepharo-

spasm)이 동반되면서 눈뜨기 장애가 10-20초 정도 지속



이상현 기창석 조형인 이평원 김종원 이원용

대한신경과학회지 22권 6호 660

Figure 1. Magnetic resonance images of the 
patient. These show marked cerebellar atrophy
with relatively mild atrophy of the brainstem.

되는 소견을 보였다. 소뇌기능검사상 양상지에서 겨냥이

상과 의도성 진전이 관찰되고 Romberg 검사상 눈을 뜬 

상태에서도 전후 좌우로 약간씩 흔들리고 눈을 감게 하

면 흔들림이 심해지는 경향이 있었다. 직렬보행(tandem 

gait)을 시켰을 때는 좌우로 심하게 흔들려 서 있기도 힘

들어 전혀 수행하지 못하였다. 자연스러운 보행 시에는 

족저가 확장되고(wide-base) 보행실조가 관찰되었다. 

근력 및 감각기능은 정상이었다. 근 긴장도는 특히 상지

에서 저긴장증을 보였고 하지에서는 앙와위에서 슬관절

을 갑자기 굴전시킬 때 강직이 관찰되었다. 심부건반사

는 상하지에서 항진되었고 양측에서 바빈스키 징후가 

양성이었다. 갑상선기능 및 항체, 부갑상선호르몬, 종양

표지자, 비타민 B12, 엽산, 지단백검사들은 모두 정상이

었고 심전도 및 뇌파에서 특기할 만한 이상 소견은 보이

지 않았다. 뇌 MRI상 심한 소뇌의 위축과 경도의 뇌간 

위축이 있었으나 대뇌는 정상이었다(Fig. 1). 가족력이 

있는 소뇌기능장애와 영상 소견을 고려하여 척수소뇌성

실조증(spinocerebellar ataxia; SCA)을 감별하기 위해 

SCA1, 2, 3, 6, 7형에 대한 유전학적검사를 하였고 모두 

정상 범위 내의 삼핵산 염기서열의 반복이 관찰되었다. 

이에 저자들은 추가로 SCA 8형의 진단을 위한 검사를 하

였다. SCA 8형의 진단을 위해 환자와 환모, 그리고 환모

의 손아래 여동생 3명에 대해서 말초혈액 DNA를 추출한 

후, polymerase chain reaction-polyacrylamide gel 

electrophoresis (PCR-PAGE) 및 Long PCR을 하였다. 

그 결과, 환자는 25회의 정상적인 CTA/CTG 반복 횟수

를 보이는 대립유전자(allele)와 함께 매우 증가된 CTA/ 

CTG 반복 횟수를 가진 대립유전자가 PCR-PAGE에서 

확인되었다. 또한, Long-template PCR을 이용하여 반복 

횟수가 증가된 대립유전자의 크기를 확인한 결과, 약 

280개(정상; 16-37개
1
) 정도로 증가되어 있음을 알 수 

있었다(Fig. 2). 추가로 환모와 환모의 가장 손아래 여

동생에서 각각 약 283개와 약 112개의 증가된 복합 

CTA/CTG 반복서열이 확인되었다. 무증상인 환모의 가

장 손아래 여동생은 결혼을 하지 않은 상태로 보인자

(carrier)로 평가하였다(Fig. 3).

Figure 2. Molecular genetic analysis of CTA/CTG repeat 
expansion in the SCA8 gene. (A) Polymerase chain reaction 
(PCR)-polyacrylamide gel electrophoresis demonstrates an expan-
ded allele (filled arrow) as well as a normal allele (open arrow) 
in the proband, while two normal alleles are shown in control. 
(B) Long-template PCR also reveals expanded alleles in proband 
(Lane 6; 280 repeats), mother (Lane 4; 283 repeats), and one of 
three maternal aunts (Lane 2; 112 repeats). M, 100 bp size 
marker; M13, M13 vector size marker; Pr, proband; Co, control; 
Lane 1-3, proband's maternal aunts; Lane 4, mother; Lane 5, 
father; Lane 6, proband; Lane 7, control.
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Figure 3. Pedigree of the family 
of the reported patient.

고  찰

SCA 8형은 우성 유전성 소뇌실조증 제1형의 하나로 

염색체 13q21영역에 위치하는 비 해독된 CTG 반복서열

의 확장으로 인하여 발병하는 것으로 받아들여지고 있

다.
1
 SCA는 유전적 및 임상적으로 다양한 이질성을 갖

는 것으로 알려져 있고 SCA 8형의 경우에도 우성유전 

외에 열성유전 및 산발성 증례가 보고되고 있다. 임상 증

상을 살펴보면 서서히 진행하는 보행실조와 구음장애, 

그리고 소뇌성 안구진탕 등을 보일 수 있고 추체로 및 

추체외로 증상과 근긴장도 저하 및 심부건반사의 항진 

등이 동반될 수 있는 것으로 보고되었다.
1
 방사선학적으

로는 비교적 소뇌에 국한된 위축 소견이 관찰되어 SCA 

6형과 유사한 것으로 알려져 있다.3 본 환자는 임상 양상

과 가족력, 그리고 방사선학적 소견을 고려할 때 SCA가 

의심되어 SCA 8형에 대하여 추가 검사를 하였고, 환자

와 환모 및 이모 중 한 명에서 복합 CTA/CTG 반복서열

의 확장을 확인하였다(Fig. 2).

SCA 8형의 병인론에서 CTG 반복서열의 확장이 갖는 

병리적 기능에 대한 논란이 있어왔다. 기존의 논문에서 

188명의 대조군 중 1명의 정상 성인에서, 그리고 1,306명 

중 2명의 정상 성인에서 107개 이상의 CTG 반복서열의 

확장을 보고하였다.4,5 또한, 부계 유전 시는 반복서열의 

감소를 보이며 모계 유전 시에는 반복서열의 확장이 관

찰되어 모계 유전에 관한 성향이 제시되고 있다.1 이러한 

성향에 관하여는 남자의 정자 내에서 세대를 거치면서 

축소된 반복서열을 확인하여 부계 유전 시의 감소된 유

전 투과율을 설명하였다.6 또한 안정적인 CTA 반복서열

의 세대간 유전과는 달리 CTG 반복서열은 종자의 불안

정성을 갖고 있어 이러한 불안정성이 SCA 8형의 유전

자좌에 높은 돌연변이율을 일으킬 것으로 제시된 바 있

다.7 그러나 1999년 최초 보고 이후 여러 나라의 연구를 

살펴보면 대조군의 99% 정도에서 40개 미만의 CTG 반

복서열을 보이고 있어 CTG 반복서열 증가의 진단적 가

치는 높다고 생각된다.1,3,8 앞으로도 SCA 8형의 유전자

좌의 유전적 다형성 존재 유무 등에 관한 좀더 면밀한 

연구가 수행되어야 할 것으로 생각된다.

유전학적검사의 발달로 새로운 SCA 유형이 발견되면

서 현재 22형까지 보고되어 진단에 많은 도움을 주고 있

지만, 아직 20% 이상의 환자들은 정확한 유전학적 원인

이 밝혀지지 않은 것으로 간주되고 있다.2 국내에서는 주

로 SCA1, 2, 3, 6, 7형에 대한 검사를 하고 있으며 많은 

환자들을 확진하였고 이를 토대로 유형별 빈도나 임상 

양상에 대한 연구가 보고되었다.9,10 향후에도 밝혀진 여

러 유형의 SCA에 대한 검사법이 지속적으로 도입되어 

환자들의 정확한 진단과 이에 따른 유전적 상담을 하면

서 효과적인 치료법을 연구, 개발하도록 노력해야 할 것

이다. 저자들은 국내에서 처음으로 SCA 8형의 환자 및 

가족을 경험하였기에 이를 보고하는 바이다.
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