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Common and Uncommon Small Fiber Neuropathy

오 지 영
건국대학교 의학전문대학원 신경과학교실

Jeeyoung Oh, MD, PhD

Department of Neurology, Konkuk University Medical Center

Peripheral neuropathies selectively or predominantly involving small caliber nerve fibers, Aδ and C fibers, are classified as small fiber 

neuropathy (SFN). The causes of SFN are numerous, encompassing from relatively common to extremely rare conditions. Clinical fea-

tures of SFN are typically burning pain and impaired thermal and pinprick sense while deep sensory is preserved. Though it is not 

common condition, it may provide important clue to differential diagnosis of peripheral neuropathy, even leading to discover treat-

able neuropathy. In this lecture, I will describe clinical manifestation and diagnosis of common and uncommon SFN. 
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서  론

소섬유신경병(small fiber neuropathy, SFN)은 감각 신경 

중 직경이 가는 Aδ섬유와 C 섬유를 선택적으로 침범하거나 

주로 침범되는 말초신경병을 총칭한다. 일반적인 다발신경

병증과 같이 길이-의존양상을 보이기도 하지만 국소적 혹은 

전신에 증상이 나타날 수 있으며, 지속적이거나 발작적이기

도 하고 통증을 동반하거나 그렇지 않을 수도 있다. SFN은 

비교적 드문 질환군에 속하고 여러 원인들에 의해 발생하지

만(표 1) 특징적인 임상증상 때문에 말초신경병증의 감별 

진단에서 중요하게 다뤄진다. 본고에서는 여러 원인 중 비

교적 흔한 경우라 할 수 있는 내당능장애와 연관된 SFN과 

홍색사지통증, 또 드문 질환이지만 최근 진단이 중요성이 

부각되고 있는 파브리병, 아밀로이드신경병증에 대해 다루

고자 한다.

Neuropathy in prediabetes

당뇨전단계(prediabetes)는 혈당이 정상보다는 높지만 당

뇨병의 진단 기준에는 미치지 못하는 경우로, 공복고혈당

(impaired fasting glucose, IFG)과 내당능장애(impaired 

glucose tolerance, IGT)가 있다. 양자 모두 신경계 합병증

을 유발할 수 있으나 주로 내당능장애가 소혈관을 침범하여 

말초신경병증을 유발하는 것으로 알려져 있다.1

1. 임상 양상

원인 미상의 말초신경병증 환자의 약 40~50%에서 내당

능장애가 발견되는 것으로 보고된다. 이는 비슷한 연령대에

서 내당능장애 유병률이 약 15%임을 고려한다면 상당히 높

은 비율이다.2 일반적으로 내당능장애에서 보이는 신경병증

은 당뇨신경병증에서 보이는 신경병증보다 덜 심한 것으로 

보고되었는데, 이는 신경전도검사에서 진폭감소나 신경전

달속도 감소 폭이 적기 때문이며, 증상 자체가 경하다고 보

기는 어렵다. 오히려 내당능장애에 의한 신경병증은 소신경

섬유가 주로 손상되기 때문에 화끈거리고 타는 듯한 느낌과 

통증이 다양한 정도로 나타날 수 있다. 자율신경섬유가 침

범되면 기립못견딤증, 기립저혈압, 눈부심, 배뇨장애 등 여

러 증상들이 나타날 수 있다.
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2. 발병 기전

당뇨병신경병증의 원인이 다양하고 아직 완전히 밝혀지

지 않은 것과 마찬가지로 내당능장애에 의한 신경병증도 여

러 원인들이 상호 작용을 하며 복잡하게 얽혀있을 것으로 

보고 있다. 식후 고혈당에 의해 산화스트레스가 증가하고 

protein kinase C와 polyol pathway가 활성화됨으로써 ad-

vanced glycation end product가 축적되고 이것이 직접적

으로 신경독성을 유발하게 된다. 동물 실험에서도 식후 고

혈당을 반복적으로 유발시키면 후근절신경원세포와 슈반세

포가 고사하는 것이 입증되었다.3

한편 내당능장애 환자들 중 비만, 고지혈증을 가지고 있

는 환자들에서 신경병증 증상을 보이는 경우가 많은 점에 

비추어 고혈당 자체보다는 이에 동반된 대사증후군이 보다 

중요한 원인이라는 주장도 있다. 실제 비만 환자에서 혈중 

tumor necrosis factor-alpha가 증가되어 있어 산화스트레스

와 혈관내피세포 손상에 취약한 것으로 보고된다. 또 LDL-

콜레스테롤은 동물 실험에서 신경세포 고사를 초래하는 산

화스트레스를 유발하여 고혈당에 의한 스트레스를 배가시

켰다.4

3. 진단

경구당부하검사로 내당능장애 존재를 진단한다. 공복 혈

당과 75 g 설탕물을 마시고 2시간 후에 혈당을 측정하는데, 

기준은 약간씩 상이하다. WHO는 140~200 mg/dL인 경우

로, 미국당뇨병협회(American Diabetes Association)는 

140~200 mg/dL 사이면서 당화혈색소가 5.7~6.4%인 경우

로 정의한다. 그러나 여러 연구에서 당화혈색소 수치와 IFG

나 IGT 사이의 연관관계가 없는 것으로 보고되므로5 경구당

부하검사가 가장 중요한 의미를 가진다.

통상의 SFN과 마찬가지로 신경전도검사는 정상 소견을 보

일 수 있으며, 정량적땀분비축삭반사검사(quantitative sudo-

motor axon reflex test, QSART)에서 땀분비반사가 저하된 

것을 확인할 수 있다. 피부생검으로 intraepidermal nerve 

fiber density (IENFD)를 측정하거나 모양 변화를 볼 수도 

있으나 아직은 상업적으로 이루어지는 검사는 아니다. 최근 

각막동일초점현미경(corneal confocal microscopy)으로 각

막신경섬유밀도와 길이를 측정하는 방법이 소개되었으며, 

초기 신경병진단과 추적 진료에 유용함이 보고되었다.6 그

러나 고가의 검사 장비로 아직은 연구 목적으로 시행되는 

단계인 만큼 상업적인 이용은 요원하다.

4. 치료

SFN에서 내당능장애를 진단하는 것은 증상을 완화시킬 

수 있을뿐더러 적극적인 혈당관리로 실제 신경병증이 회복될 

수 있다는 것이다. Impaired Glucose Tolerance Neuropathy 

Study에서는 2년 간 엄격한 혈당관리와 체중감소, 운동요법

을 통해 신경병 증상과 신경전도검사결과, QSART결과가 

모두 호전되는 것을 보여주었고, 피부생검을 통해 IENFD가 

증가하는 것을 입증하였다. 또 Steno-2 연구에서는 적극적

인 혈당, 혈압, 고지혈증 관리를 받은 내당능장애 환자에서 

심장 자율신경병증이나 관상동맥, 뇌혈관 합병증 발생이 현

저히 줄어드는 것을 보여주었다.1

당뇨병신경병증은 발생하면 진행이 멈추거나 회복되지 

않는다는 점을 고려하면, 내당능장애와 연관된 신경병증은 

치료 가능한 말초신경병증이라고 할 수 있다. 따라서 신경

병 통증에 대한 대증치료뿐 아니라 환자의 생활습관을 교정

하고 정기적인 운동과 식이요법을 통해 비만, 고지혈증을 

함께 치료해 나가는 것이 매우 중요하다.

Erythromelalgia

홍색사지통증(erythromelalgia, 이하 EM)은 erythro (red), 

melos (extremity), algos (pain)의 복합어로, 간헐적으로 사

지의 열감과 홍색 피부색 변화, 통증의 세가지 증상을 보이

는 드문 증후군이다. 1834년 처음 기술된 이래 erythralgia, 

erythermalgia, ‘angry, backfiring, C-nociceptor (ABC)’ syn-

drome 등 다양한 이름으로 불리다가 1878년 Mitchell에 의

해 erythromelalgia로 명명되었다. 일부에서는 EM을 피부과 

질환으로 잘못 오인하는 경우도 있으나, 최근 밝혀지고 있

는 사실들을 보면, EM이 세신경섬유(small fiber) 이상에 의

한 만성 신경병성 통증임은 부언의 여지가 없다. 7

EM은 그 자체로서도 심한 통증으로 환자의 삶의 질을 떨

어뜨리지만, 이환된 환자들에서 혈관질환, 악성 종양이나 

원인 미상에 의한 사망률이 일반인들보다 높은 것으로 나타

나 기저 질환을 찾아내고 적극적으로 치료하는 것이 필요하다.

1. 임상양상 

간헐적 혹은 지속적인 사지 말단의 통증과 피부의 홍색 

변화, 부종을 특징으로 하는데, 귀(홍색귀증후군)와 얼굴을 

선택적으로 침범하기도 한다. 운동, 주위 온도 상승, 매운 

음식이나 술에 의해 유발되거나 악화되고 침범 부위를 차게 
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Table 1. 소섬유신경병을 유발할 수 있는 원인과 질환

Common Uncommon
Glucose dysmetabolism (impaired 
glucose tolerance)
Erythromelalgia
polyneuropathy
Chronic alcohol abuse
Toxic (chemotherapeutics)
HIV infection

Fabry disease

Familial amyloidotic 
Acute intermittent porphyria
Guillain-Barre syndrome
Heavy metal toxicity

하면 완화되는 특징을 보인다. 때문에 환자들은 수시로 침

범된 사지를 얼음물에 담그거나 차가운 물건에 대고 있으려 

해서 이로 인해 동상에 걸리기도 하며, 심하면 피부궤양과 

이양성 변화가 동반된다. 피부홍조가 심해질수록 통증도 심

해지는 양상을 보이며, 증상이 없는 경우 사지의 피부색이 

정상이기도 하나 레이노증후군과 유사하게 차갑고 청백색

을 띠는 경우도 있다. 복합부위통증증후군(complex region-

al pain syndrome, CRPS)의 warm stage에서도 이환 부위

의 국소 혈류 증가로 피부의 홍조변화와 부종, 통증이 나타

나 EM과 유사한 증상을 보이므로 감별이 필요한데, EM의 

경우 차갑게 하면 증상이 완화되는 반면 CRPS에서는 통증

이 악화되는 양상을 보이며 EM과 달리 CRPS는 주로 일측

성으로 증상이 나타난다. 

2. 분류 및 발생기전

(1) 특발성 홍색사지통증

기저 질환이 동반되지 않는 경우로, 최근 가족성 홍색사

지통증 환자들에게서 chromosome 2q에 위치한 SCN9A 유

전자 변이가 발견됨으로써 channelopathy의 일종임이 밝혀

졌다.
8 

SCN9A 유전자는 전압작동소디움통로의 하나인 

Nav1.7을 부호화(encoding)하는데 뒤뿌리신경절과 교감신

경절 신경세포에 선택적으로 분포한다. Nav1.7은 활동전위

를 증폭시키는 역할을 하는데 과오돌연변이(missense mu-

tation)에 의해 toxic gain of function이 일어나면 뒤뿌리신

경절이 과흥분상태가 되어 통증을 유발하게 된다. 이에 반

해 교감신경절 신경세포는 활동이 억제되어 피부에 분포하

는 교감성 혈관운동에 장애가 일어나 혈관이 확장된다. 최

근 같은 유전자 과오돌연변이에 의해 간헐적으로 극심한 통

증과 홍조, 자율신경이상 증상을 보이는 paroxysmal ex-

treme pain disorder가, 기능상실에 의해서는 선천적으로 

통각을 느끼지 못하는 가족들이 보고되어 Nav1.7이 신경병 

통증에 중요한 역할을 함이 밝혀지고 있다.

(2) 이차성 홍색사지통증

EM 환자들에서 골수증식질환(myeloproliferative disorders), 

특히 적혈구증가증(polycythemia vera)의 유병률이 일반

인보다 높은 것으로 보고된다. 이 외에도 고혈압, 고지혈증, 

피부혈관염, 전신홍반루푸스, 류마티스성 관절염, 당뇨성 

신경병증, Fabry병, 수은 중독, 신생물딸림증후군이 있다. 

약물에 의해 유발되는 경우도 있는데 verapamil, nifedi-

pine, nicardipine, pergolide, bromocriptine 등이 EM을 유

발하는 것으로 보고되었다.
9

(3) 발생 기전

초창기 EM 환자들의 피부조직검사에서 혈관주위 임파구 

침윤과 세동맥 내벽의 부종이 확인되었다. 이를 근거로 피

부 혈관의 내피 손상과 부종으로 인해 국소 혈류장애가 유

발되고 이는 이차적인 보상성 피부혈관 확장을 초래함으로

써 피부색 변화를 보이고, 부수적으로 통각수용기의 감작화

를 일으켜 만성통증을 유발한다는 주장이 제기되었다. 그러

나 이어 보고된 다수의 피부조직검사에서 이런 변화들이 

EM에 비특이적인 소견임이 밝혀져 현재는 EM이 혈관병증

이라는 주장은 설득력을 잃게 되었다.
10

반면, 후향적 연구를 통해 다수의 EM 환자들이 신경전도

검사 혹은 thermoregulatory sweat test (TST) 나 quantita-

tive sudomotor axon reflex test (QSART)에서 중등도의 발

한기능 장애를 보임이 보고되었다. 이들은 자율신경검사에

서 심장미주기능이나 전신 교감기능은 정상 소견을 보여 콜

린성 발한기능 장애만 보이는 제한된 자율신경병증의 일종

임으로 받아들여진다. 또 말초신경의 축삭 표지자인 pro-

tein gene product (PGP) 9.5로 피부조직을 면역염색한 결

과 표피신경과 혈관주위신경 밀도가 모두 정상인에 비해 감

소된 소견이 확인되었다. 이로써 EM은 체신경과 교감신경

을 함께 침범하는 국소성 세섬유병증(small fiber neuro-

pathy)임이 현재까지의 결론이다.

3. 진단

병력과 진찰에 의존한다. 진찰 중 증상이 유발된다면 이

환된 사지의 열감과 피부색 변화 등을 확인함으로써 진단할 

수 있으나, 그렇지 않은 경우에는 자세한 병력 청취가 중요

하다. 

이차성 EM은 기저질환을 치료함으로써 증상을 완화 혹은 

완치를 기대할 수 있기 때문에, EM이 의심되면 원인 질환
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을 찾는 것이 필요하다(표 1). CBC, 적혈구침강속도, 단백

전기영동검사가 필요하며 혈당, 혈중 지질농도를 확인한다. 

세심한 신경학진찰로 전신성 세섬유신경병증의 가능성이 

있는지 확인하며 신경전도검사와 자율신경기능검사가 도움

을 줄 수 있다. 피부조직검사를 시행할 수 있으나 골수증식

질환에서 혈전이 발견되는 것 외에는 그 결과가 비특이적이

기 때문에 진단 목적으로 추천되지는 않는다. 한편 가족력

이 있는 경우나 여러 검사로도 원인을 알 수 없는 경우는 

SCN9A 유전자검사를 시행하는 것이 예후 판정이나 유전상

담을 위해 도움이 될 수 있다. 

4. 치료

증상을 유발할 수 있는 심한 운동이나 따뜻한 환경을 피

하도록 하고 증상이 나타나면 이환된 부위를 차갑게 유지할 

수 있도록 교육하는 것이 일차적이다. 약물 요법과 중재적 

시술을 고려할 수 있으나 일반적으로 치료 효과는 만족스럽

지 못하다.

일반적으로 신경병통증 약물인 carbamazepine, pheny-

toin, gabapentin, 삼환계 항우울제나 SNRI계 약물을 투여

할 수 있으며, 고용량의 당질코르티코이드를 단기간 투약해 

볼 수 있다. 베타 차단제나 칼슘길항제와 같은 혈관작용성 

약물에 대한 효과는 개인마다 다양해, 효과가 있기도 하지

만 오히려 증상을 악화시키기도 한다. 경구 마그네슘에 효

과를 보인 경우도 보고되며, 오히려 혈관확장제에 반응을 

보이는 경우도 있다. 적혈구증가증에 의한 경우는 aspirin을 

투약함으로써 효과를 거둘 수 있는데, 저용량 아스피린(100 

mg/day)이 추천된다. 이외에 5% 리도카인 패취가 도움이 

된 보고가 있다.
7

약물 요법에 불응하거나 효과가 미미한 경우에는 교감신

경차단술이나 양측 시상자극을 시도할 수 있다.

Fabry disease

1. 발병기전

파브리병은 Xq22에 위치한 GLA 유전자 변이로 lysoso-

mal glycohydrolase인 α-galactosidase 가 결핍되어 발생하

는 X-연관 유전질환이다. 이로 인해 globotriaosylceramide 

(GL-3)이 혈관내피세포, 신장과 심장세포에 축적되며, 신경

계에는 후근신경절에 주로 축적되는데 초기에는 통증을 동

반한 SFN 양상으로 발현하는 경우가 많다.
11

유병률은 약 4~12만 명당 1명으로 매우 드문 질환이다. 

약 600여개의 GLA 유전자 변이가 보고되었는데 정도에 따

라 전형적인 양상을 보이는 ‘classic pattern’에서 일부 장기

만 선택적으로 침범되거나 경증의 증상을 보이는 ‘non- 

classical or atypical pattern’까지 다양한 증상으로 나타날 

수 있어 진단이 늦어지는 원인이 된다.
12

2. 임상 양상

X-염색체 유전질환으로 이제까지는 남아에서만 증상이 

나타나는 것으로 생각되었으나, 여성 heterozygote에서도 

광범위한 정도의 증상이 발현된다.  첫 증상은 남아의 경우 

6~8세에, 여아의 경우 9세 경에 시작된다.

SFN은 파브리병의 hallmark로 간주될 만큼 첫 증상으로 

나타나는 경우가 많으며, 환자의 약 80%에서 발생한다. 통

각과 온도감각이 떨어지거나 소실된 소견을 보이며 길이의

존 양상을 주로 보인다. 지속적으로 손발 끝의 타고 찌르는 

듯한 통증을 보이고, 간헐적으로 ‘Fabry crisis’라고 불리는 

극심한 통증이 발작적으로 일어나기도 하는데 사지에서 시

작해 체간으로 뻗치는 듯한 타는 듯한 통증 양상을 보인다. 

유아기에는 성장통이나 류마티스질환으로 오진되기도 한

다.
13

자율신경병증도 나타나는데, 땀분비가 감소하거나 무한

증을 보이며 부정맥, 침이나 눈물분비 저하, 장운동 감소를 

보인다. 위장관 침범도 흔하지만 잘 인식되지 못한 증상으

로 식후 복부통, 설사, 구토, 위장관 운동마비등이 나타난

다.
14

파브리병은 고전적으로 피부와 각막이상이 잘 알려져 있

는데 주로 배꼽 주변, 엉덩이 혹은 입술에 작고 붉은 혈관종

(angiokeratoma)이 군집되어 나타나며, 각막 혼탁(cornea 

verticillata)도 쉽게 관찰할 수 있다.

성인이 되면 약년기 뇌졸중이 발생하기도 하며 T1강조 

MRI에서 pulvinar의 signal이 증강된 ‘pulvinar sign’이나 미

만성 백질변성, dolicoectasia 등이 특징적으로 관찰된다. 

연령이 증가하면서 전신 장기에도 Gb3가 축적되어 다장기 

이상 증상을 보이는데, 신장침범에 의한 단백뇨, 심장 침범

에 의한 좌심실비대, 부정맥, 협심증이 흔히 동반된다. 이들 

증상은 단독으로도 나타나기도 한다.

3. 진단 

통증발작을 동반한 SFN로 자율신경이상 증상을 동반한 

경우 의심해 볼 수 있다. 전형적인 피부 병변이나 각막혼탁

이 동반된 경우 혹은 가족력이 있는 경우는 보다 쉽게 의심
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Table 2. 홍색사지통증의 분류 및 원인질환과 진단검사

Erythromeralgia classification and cause Diagnostic test
Primary erythromeralgia
Juvernile onset familial
Juvernile onset sporadic
Adult onset familial
Adult onset sporadic
Secondary erythromeralgia
Myeloproliferative disease
Cholesterol emboli, hypercholesterolemia
Autoimmune disease (SLE, RA, ITP)
Diabetic neuropathy
Fabry’s disease

Small fiber neuropathy
Inorganic mercury poisoning
Paraneoplastic syndrome
Medication;verapamil, nifedipine
HIV-1 positive/AIDS
Sciatica

Assess for Nav1.7 mutations
Assess for Nav1.7 mutations
Assess for Nav1.7 mutations
None

Complete blood count, platelet count, aspirin response
Blood lipid, MR angiography
Antinuclear antibody, ESR, RF, C-reactive protein, ANCA
Fasting glucose, 2h oral glucose tolerance test
α-galactosidase A enzyme assay in males;
DNA testing is more reliable in females
Nerve conduction study, skin biopsy
Serum mercury level
CT scanning for primary neoplasm
NA
HIV-1 screening
Neurologic examination, electromyography, neuroimaging

Abbreviation: ESR, erythrocyte sedimentation rate; RF, rheumatoid factor; ANCA, antineurtrophil cytoplasmic antibodies; NA, not applicable 
(modified from Nat Clin Pract Neurol 2007)

할 수 있으나 초기에 신경병증만 나타나거나 가족력이 없는 

경우는 진단이 어려울 수 있다. 생화학적 진단으로는 백혈

구 내 α-galactosidase 활성도나 혈장이나 뇨중 Gb3를 측정

할 수 있다. 혈장 lyso-Gb3 농도가 질병의 중등도와 비레한

다는 보고가 있다. 최근에는 혈액을 필터에 떨어뜨려 말린 

후 효소 활성도를 검사하는 방법이 개발되어 선별검사에 이

용된다. 여성 환자의 경우는 효소 활성도나 Gb-3가 정상 범

위에 있는 경우가 많기 때문에 의심되는 경우에는 반드시 

유전자 검사를 시행해야 한다.

병리조직검사를 위해서는 침범된 장기나 피부조직검사가 

도움이 된다. 전자현미경을 통해 겹겹이 쌓인 지질 봉입체

가 세포질 내에 축적된 것을 확인할 수 있다. 

4. 치료

2001년 유전자재조합 인간 α-galactosidase이 도입되면

서 효소대체요법이 가능해졌으며, 현재 agalsidase beta 

(Fabrazyme®)과 agalsidase alpga (Replagal®)이 투약 가능

하다. 16세 미만 환아의 경우는 의미있는 증상이 발생했을 

때, 16세 이상의 남성 환자에서는 진단 시점부터 약물 투여

가 권장되며, 여성 환자의 경우는 나이에 관계없이 장기 침

범 증상이 증상이 있거나 진행되는 경우 치료를 시작하도록 

권장된다.15

Familial amyloidotic polyneuropathy

1. 발병기전

가족성아밀로이드신경병증(familial amyloidotic poly-

neuropathy, FAP) 체성우성 유전하는 질환으로 아밀로이드 

전구단백질인 transthyretin (TTR), apolipoprotein A-1, gel-

solin의 변이로 발생한다. 이 중 TTR-FAP이 비교적 흔하다. 

TTR 유전자는 염색체 18q11.2-12에 위치하며 TTR은 간에

서 합성되어 혈액과 뇌척수액 내에 존재하면서 타이록신

(T4)와 레티놀을 운반하는 역할을 한다. 정상 TTR은 4량체

(tetrameric)로 안정화되어 있으나 변이 TTR은 구조가 깨지

면서 서로 엉키고 뭉쳐 조직에 축적되는데 신경계에서는 신

경내막(endoneurium)과 주위 혈관, 후근신경절과 자율신경

절이 주 타겟이 된다.16

주로 포르투갈, 브라질, 스웨덴에서 환자집단이 보고되었

는데 1960년대에 들어와 일본에서도 전 열도에 걸쳐 환자

군이 군집되어 있음이 밝혀졌다. 이제까지 약 110여개의 유

전자 변이가 보고되었고 전 세계적으로 환자가 발견되면서 

더 이상은 풍토병으로 간주되지 않게 되었다.

2. 임상 양상

길이-의존성 다발신경병증 양상으로 발끝의 타는 듯한 통

증과 저린감이 증상이 시작된다. 국소적으로 아밀로이드가 
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침착하는 경우에는 손목굴증후군, 단일뇌신경병증, 신경뿌

리나 신경총병으로 나타나기도 하나 드물다. 자율신경병증

은 후기 발현형보다 조기 발현형 환자에서 더 흔하고, 기립

저혈압, 시야혼탁, 설사, 변비, 배뇨 장애를 보인다. 드물지

만 중추신경계를 침범하기도 하는데 뇌수막에 아밀로이드

가 침착되거나 치매, 뇌졸중, 지주막하출혈, 운동실조, 경련 

등 다양한 양상을 보인다.

신경계 외 증상으로는 심장 침범에 의한 증상이 가장 많

다. 약 80% 환자에서 심장이상이 동반되며 제한심근병증

(restrictive cardiomyopathy), 부정맥, 전도장애가 나타나 

인공심박기 삽입이 필요하거나 급사의 원인이 된다.

3. 진단 

초기 통각과 온도감각 소실을 보이는 길이의존성 신경병

증이 있으면서 자율신경병증이나 손목굴 증후군 혹은 심근

병증이 동반되어 있으면 의심할 수 있다.
17

 후기 발현형의 

경우 가족력이 없이 산발적으로 발생하기 때문에 다른 SFN

과 감별이 어렵다. 더구나 당뇨병이 동반된 경우라면 진단

을 쉽게 놓칠 수 있다. 따라서 임상적으로 비교적 빠르게 

진행하는 원인 미상의 축삭성 다발신경병에서는 조직검사

를 시행하여 congo red 염색을 해보는 것이 중요하다. 

Congo red 염색은 굳이 신경생검이 아니더라도 복부 지방

조직이나 침샘, 대장조직에서 시행해도 유사한 정도의 진단 

특이도와 민감도를 보인다.
18

4. 치료

치료를 하지 않는 경우 TTR-FAP의 예후는 매우 불량하

다. TTR Val30Met 이외의 유전변이, 영양불량 상태, 자율신

경병증이 동반된 경우, 중증의 말초신경병증 환자에서 예후

가 더 나쁘다. 이제까지는 초기에 간이식을 받는 것이 유일

하게 진행을 막을 수 있는 치료 방법이었으나 장기 추적 연

구에서 다시 말초신경병증이 재발함이 확인되었다.
19

 결국 

침범된 장기가 더 이상 기능을 하지 못하면 장기를 이식하

는 방법 외에는 별다른 치료가 없었으나, 최근 diflunisal과 

tafamidis와 같은 약물치료가 질병의 진행을 억제해 준다는 

연구결과가 보고되었다.
20
 이 외에 small interfering RNA 기

법을 이용해 원인 유전자 발현을 차단하는 치료도 임상 시

험 중이다.

맺음말

SFN은 드물지만 그 중에는 치료가 가능한 질환이 있기 

때문에 각 질환의 임상특징과 진단에 대해 잘 알고 있어야 

한다. 특히 내당능장애와 연관된 SFN의 경우는 원인 미상

의 만성축삭성신경병증의 다수가 이에 해당되며, 엄격한 관

리로 신경병증의 회복은 물론 진성 당뇨병으로 진행하는 것

을 예방할 수 있다는 점에서 그 의미가 더 크다고 할 수 있다. 
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