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Marshall-Smith 증후군은 특이한 얼굴 모습과 성

장 부전 및 급격한 골성숙 세가지가 특징인 질환으로

1971년 Marshall 등
1)
이 2명의 남아를 보고한 이래 현

재까지 세계적으로 30례 미만으로 보고되고 있다. 이

증후군에서의 특징적인 얼굴모습은 이마가 두드러지게

튀어나오고 눈썹이 거칠고 안와가 얕으며 푸른 공막을

보이고, 콧구멍은 위로 향해 들려있으며 비량이 낮다.

하악이 작고 뒤로 후퇴되어 있어 호흡곤란이 자주 동

반되며, 이로써 잦은 폐렴이 주 사망원인이다. 또한 경

구 양이 힘들고 성장 부전이 동반되며 출생시 이미

골성장이 2세 가량으로 증가되어 있는 것이 특징적이

다. 저자들은 아직 국내 보고가 없는 Marshall-Smith

증후군의 환아를 경험하 기에 문헌 고찰과 함께 보고

하는 바이다.
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가족력:양친 모두 건강하 고 7세 된 형도 정상

만삭분만에 특기할 병력은 없었다.

임신 및 출생력:환아는 33세 어머니와 38세 아버

지의 2남 중 둘째 아이로 재태 기간 42주만에 둔위 질

식분만으로 타병원에서 출생하 다. 재태 15주경 개인

의원에서 시행한 triple test상 이상이 보여 재태 16주

경 종합병원에서 재검한 결과 정상이었고 그 당시 시

행한 태아 초음파상 아기가 길어 보인다고 하 다. 출

생시 체중은 2.82 kg(10 백분위수), 신장은 52 cm(50

백분위수), 두위는 37 cm(75 백분위수)이었고 Apgar

점수는 1분에 6점, 5분에 9점이었으나 곧 호흡곤란을

보여 분만장에서 기도삽관을 하 다.

병 력:기도삽관 후 신생아 중환자실로 입원하

고 기계적 환기 중 폐렴이 있어 항생제를 투여하 으

며 경구 섭취가 불가능하여 경구 위장관 튜브로 양

을 공급하 다. 기계호흡 중 몇 차례 발관을 시도하
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Marshall-Smith syndrome is characterized by a triad of facial dysmorphism, failure to thrive and

accelerated osseous maturation. We report a one-month-old male infant with of this rare syn-

drome, with laryngeal anomalies who died at 6 months of age with pneumonia. This is the first

case of Marshall-Smith syndrome in Korea. (J Korean Pediatr Soc 2002;45:906-911)
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으나 동맥혈 이산화탄소 분압이 상승하여 실패하 고

기관절개술을 시행하기 위해 생후 27일째 타종합병원

에서 본원으로 전원 되었다.

이학적 검사:본원 전원 당시 체중 2.95 kg(10 백

분위수), 신장 56 cm(75-90 백분위수), 두위 37 cm

(50 백분위수), 흉위 30 cm(10 백분위수)이었고, 기도

삽관 상태로 호흡은 다소 힘들어 보 으나 청색증은

없었다. 청진상 호흡음은 비교적 깨끗하 고 나음은

들리지 않았으며, 심장은 규칙적으로 뛰었고 좌측 흉

골연을 따라 수축기 잡음이 GII/VI로 들렸다. 복부는

부드러웠고 장음은 정상적이었고 간과 비장의 비대는

없었으며 경구 위장관 튜브를 유지하고 있었다. 환아

는 이마가 매우 튀어 나왔고 후두부도 심하게 돌출되

었으며 턱은 발달이 미숙하여 작고 뒤로 려있었다.

인중은 길고 입은 물고기 모양이었고 눈은 작지 않았

으나 공막은 푸르스름해 보 고 속눈썹이 양안을 찌

르며 눈썹이 짙었다. 코는 중심부에 위치하고 비량은

낮으며 콧구멍은 하늘을 향해 있었다. 귀는 작지 않고

정상위치에 있었으나 주름진 양상을 보 으며 외이도

의 협착은 없었다(Fig. 1). 또한 다모증이 전신에 있

었는데 주로 상체와 상지에 많은 소견을 보 다.

몸은 전체적으로 길어 보이고 전신의 근육과 지방

의 양이 감소되었으며 흉곽은 얇고 길었고 특히 손과

발이 크고 손가락, 발가락이 길었다. 손은 굳게 주먹

을 쥔 상태로 배열이 일정치 않았으며 소지구가 위축

(hypothenar atrophy)되었다(Fig. 2). 손가락은 근위

지골과 중간지골이 넓고 말단으로 갈수록 연필모양으

로 좁아져 있었다. 발금은 첫째와 둘째지골 사이로 깊

은 선이 있었다(Fig. 3). 신경학적 검사상 이상소견은

없었다.

검사 소견:말초혈액, 생화학, 소변검사는 정상이었

고 선천성 대사이상검사 및 갑상선 기능 검사에서 정

상 범위내 다. 알칼리성 포스파타제, 크레아틴 키나

제, 면역 로불린은 정상이었다. 외부병원에서 시행

한 단순 염색체검사상 정상 남아의 소견이었고 심초

음파 검사상 심실중격결손이 있었으나 추후 검사상

막혀진 소견을 보 고 후두경검사상 후두 연화증이

있었다. 방사선 투시 검사와 식도 조 술에서는 상부

기도의 심한 협착과 경도의 위식도 역류를 보 고 윤

Fig. 1. Photograph of the face shows prominent
forehead, coarse eyebrow, elongated philtrum, fish
mouth, flat nasal bridge, anteverted upturned nares,
hypertrichosis and micrognathia.

Fig. 2. Clenched hand shows unusual overriding
alignment.
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상인두의 부조화(cricopharyngeal incoordination)는

없어 보 으나 빨기와 삼키기 모두 거의 할 수가

없었다. 뇌간청력반응검사(auditory brainstem re-

sponse)에서 좌측은 80 dB에서 반응을 보 고 우측

은 70 dB에서 반응을 보 다.

방사선학적 소견:골방사선 소견으로는 출생시 이

미 골연령이 현저히 증가되어 보 다. 수부는 출생시

골연령이 2세 정도로 성숙되어 있었고 특히 양손의

중간지골과 근위지골이 넓고 길어 보이며 원위부는

연필 모양으로 가늘어지는 모양을 보 다(Fig. 4). 출

생 후 3개월 때는 골연령이 36개월로 빠른 성숙을 보

고(Fig. 5) 대퇴 원위, 경골 근위, 대퇴 골두에 화골

핵이 관찰되었다(Fig. 6). 두개골은 두꺼운 회선상 두

개관(convolution calvarium)과 대후두공 위로 후두

상와의 돌출, 작은 안면골, 양쪽 하악골과 상악골의

저형성을 보 다. 대퇴하부의 골단은 크고 부정형의

모양을 보 고 흉곽은 얇고 길었으며 흉요추부의 이

상은 없이 척추체는 직사각형(rectangular)의 모양이

었다. 뇌초음파에서는 정상 소견을 보 으나 뇌자기공

명검사에서 양쪽 회(gyrus)가 맞물려 있어 대뇌겸

(falx cerebri)의 저형성을 볼 수 있었으며 특기할 만

한 소견으로는 경추부 첫번째 부위에서 심하게 척수

강이 좁아져 척수를 약간 누르는 소견과 연수경추 접

합부의 급격한 경사각을 볼 수 있었다(Fig. 7).

임상 경과:전원 3일째 기관절개를 시행하 다. 인

공 호흡기 없이도 호흡은 편안하 고 실내 산소 농도

에서도 산소 포화도가 잘 유지되었다. 환아는 경비

양으로 역류나 구토증상은 없었지만 체중이 잘 늘지

않아, 위루술(gastrostomy)을 실시하여 약간의 체중

증가를 보 으나 10 백분위수 미만이었고 퇴원시 나

이는 4개월경으로서 체중은 4.27 kg(<3 백분위수),

두위는 38 cm(<3 백분위수), 흉위는 33 cm(<3 백분

위수), 신장은 61 cm(25 백분위수)으로 전반적인 성

장장애를 보 다. 퇴원 후 집에서 지지치료 중, 1개월

만에 청색증, 빈호흡, 발열 등으로 다시 입원하여 폐

렴 진단하에 치료받았으며 당시, virus 배양검사상

parainfluenza virus로 확인되어 9일 만에 퇴원하

다. 집에서 지내던 중 다시 한달만인 생후 6개월경에

청색증과 호흡곤란 등의 증상이 있어 급히 응급실을

방문하 으나 응급실 도착시 환아는 자발호흡이 없었

Fig. 4. Radiograph of the hand at the age of 19
days shows skeletal age of 2 years with wide
bases of the middle and proximal phalanges, and
exclusively narrow distal phalanges.

Fig. 3. The soles of the feet have deep crease, es-
pecially between the hallux and the second toe.
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고 심박동은 약하여 곧 사망하 다.

고 찰

Marshall-Smith 증후군은 특이한 얼굴모습과 성장

장애 그리고 현저히 빠른 골성숙을 특징으로 하는 질

환으로 1971년 Marshall 등
1)
에 의해 2명의 남아가

보고된 이래 현재까지 30례 미만이 보고되고 있다. 이

증후군의 특징적인 얼굴모습으로는 이마가 튀어나오

고, 눈썹이 짙고 공막이 푸르스름하며 코는 낮고 콧구

멍이 하늘을 향해 있으며 또 턱이 작고 뒤로 빠져 있

어 호흡곤란이 빈번하다. 호흡곤란이 빈번한 원인으로

서는 후두가 앞쪽에 위치하고 있었던 경우, 후두가 작

은 경우, 움직이지 않고 흔적으로 남아있는 경우와 잘

보이지 않는 성대와 윤상(arytenoid fold)으로 인해서

결국에는 기관 절개를 해야했던 예가 있었고 소구와

소하악으로 인하여 기도 삽관이 어려웠던 경우가 많

았다
2-4)
. 본 환아도 입이 작고 하악이 뒤로 빠져 있어

기도 삽관시 어려움이 있었고 후두 연화증으로 결국

기관 절개를 시행받았다.

방사선학적 소견으로는 빠르고 조화롭지 못한 골성

장을 보이며 근위 지골과 중간 지골이 넓어져 있고 원

위 지골이 좁아져 있는 소견이 이 질환의 특징이다.

Eich 등
5)
은 방사선 소견상 후두부 상연의 돌출이 있

었고 두개 경추부의 불안정과 경수 척수강의 협착을

보인 3례를 보고하 고, 이들 중 2례에서 폐의 저형성

을 동반하여 자궁내 호흡양상이 이차적으로 폐성장에

향을 미친다고 하 다. 본 환아에서도 두개 경추부

의 경사와 척수강의 협착 등의 소견이 있었다. 부검소

견으로는 후두두정엽의 넓은 신경뇌회(convolution),

후두엽과 측두엽의 macrogyria(대회증), 측두 뇌실의

약간의 확장과 얇아진 백질, 경도의 성상 신경교증

(astrocytic gliosis)과 신경괴사 등의 양상이 보고되

Fig. 7. T1-weighted brain MRI shows severe nar-
rowing of the spinal canal at C1 level and mild
compression of the spinal cord.

Fig. 6. Radiograph of the pelvis at the age of 3
months shows advanced skeletal maturation in the
proximal femur, distal femur and proximal tibia.

Fig. 5. Radiograph of the hand at the age of 3
months shows skeletal age of 3 years.
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었다
6)
.

감별 질환으로 뼈의 일차적 원발성 과성장을 보이

는 여러 질환으로서 신생아 갑상선 중독증, 선천성 부

신 증식증(남성화형), 범발성 지방 이 양증과 성장

호르몬의 과다 분비로 인한 거인증(Sotos 증후군)과

Beckwith-Wiedmann증후군이 있다
7, 8)
. 그러나 이들

질환에서는 특징적인 임상상과 호르몬 이상, 균형된

골성숙 등을 보인다. 또 말단 골형성부전도 감별을 요

하는 것으로 특징은 출생시 신장이 작고, 확대된 골간

단으로 쐐기 모양의 골단이 침범하여 육안상 변형된

중수골이 특징적이며 이 질환은 조기 골성숙이라는

개념보다 간엽세포 골격의 이상(mesenchymal skel-

etal anomaly)으로 추측된다. 이에 반해 MSS에서는

골성숙이 조화를 이루지 못하는 양상을 보여 부분별

로 정상 소견을 보이는 곳과 이상소견을 보이는 곳이

있다.

병리학적 보고에 의하면 수부의 modelling error와

비정상적인 골단, 두개골의 증가된 두께, 그리고 다른

많은 결손 등을 종합하여 볼때 골 성숙이 단순히 조

기 골성숙으로 인한 것이 아님을 설명하고 있다
6)
. 또

Eich 등
5)
에 의하면 늑골 늑연골 관절의 증식연골부

(proliferating cartilage)의 zone이 매우 짧고 무질서

한 반면에 쇄골부위는 정상소견을 보여 역시 조화롭

지 않은 양상을 시사하 다. 한편 이와 유사한 Weav-

er 증후군은 빠른 골성숙, 굴지증을 동반한 과긴장증,

특징적인 울음(거칠고 낮은 음성), 이상한 얼굴모습

(대두증, 전두엽 직경의 증가, 납작한 후두골, 큰 귀,

양안 격리증, 긴 인중, 소하악후퇴증), 정신운동지체를

특징으로 하여 MSS와 매우 유사하지만 출생 후 성

장부전이 적고 호흡곤란증이 드물며 비교적 오랜 생

존을 보인다는 것이 MSS와의 감별에 매우 중요하다.

또한 Weaver 증후군에서는 deep-set nail, 두꺼운

finger pad 등과 행복한 얼굴 표정, 낯선 사람을 바라

볼 때 부끄러워하는 표정, 주위를 볼 때 고개를 비스

듬히 낮추는 모습을 하는데 반해 MSS에서는 괴로워

하는 모습을 하고 있다고 한다. 두 증후군의 복합적인

양상을 갖는 증례들이 보고됨에 따라 여러 보고자들

에 의해서 두 증후군이 같은 질환의 형태학적인 변이

로 고려되어졌으나 Fitch
6)
는 두 증후군은 명백히 다

른 것으로 보고하 고 수부와 두부의 방사선학적 소

견이 감별에 중요하며 출생시 호흡곤란과 폐렴으로

인한 조기 사망이 MSS에서 특징적이라고 하 다
9, 10)
.

MSS에서 빈번히 보이는 근긴장도 저하 및 근력저

하에 대해 Roodhooft 등
11)
은 근력 저하를 보인 4세

여아의 근생검에서 type IIa와 IIb의 현저히 작아진

근섬유와 다양한 크기의 근섬유, 그리고 큰섬유가 작

은 섬유로 대체된 소견을 기술하 고, 본 환아의 경우

근력저하는 심하지 않았으나 전반적인 근육의 경하성

이 관찰되었다.

유전적인 소견으로서 Jalaguier 등
12)
의 보고에 의

하면 두 형제를 제외하고 모두 산발적인 발생이 보고

되며, 다양한 표현형을 보여 상염색체 우성 유전의 돌

연 변이와 상염색체 열성유전으로 생각되어 진다
5)
.

Johnson 등
13)
은 13례 중 2례에서 면역학적 이상소견

(B세포의 증가, T세포의 감소 특히 억제 T세포의 소

실)을 보고 하 으나 많은 예에서는 면역검사에서 정

상 소견을 보 고 다른 대사이상 검사 및 생화학 검

사에서도 정상 소견을 보 다
1, 2, 14)

.

임상적으로는 잦은 폐렴과 성장 장애와 더불어 정

신 운동 지체가 동반되며 대부분 감염으로 조기에 사

망한다고 하며 생존 평균연령은 대개 18개월-3세경
2, 3)
인데 한 보고에 의하면 8세까지 생존한 경우도 있

었다
15)
. 본 환아에서는 폐렴으로 생후 6개월만에 사망

을 하 다.

요 약

저자들은 출생시 빠른 골연령, 특이한 얼굴모습, 정

신운동지체와 성장부전을 보인 Marshall-Smith 증후

군 정상 만삭아 1례를 경험하 기에 문헌 고찰과 함

께 보고하는 바이다.
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