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Haddad 증후군 환아의 외래 전신마취 하 치과 치료
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Dental Treatment of a 3-Year-Old Male Patient with Haddad Syndrome under Outpatient General Anesthesia
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The co-occurrence of congenital central hypoventilation syndrome (CCHS) and Hirschsprung’s disease (HD) is termed Haddad syndrome, which is an extremely rare disorder.  It was reported first by Haddad in 1978 and there are approximately 60 cases reported in the worldwide literature.  Recent studies described that congenital central hypoventilation syndrome had deep relation to the mutation of the PHOX2B gene in its diagnosis and phenotype.  This article presents a case report: Dental treatment of a 3-year-old male patient with Haddad syndrome under outpatient general anesthesia.  The special considerations of dental care, especially caries treatment for the patient with Haddad syndrome are discussed.
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Haddad 증후군은 Congenital central hypoventilation 
syndrome (CCHS)과 Hirschsprung’s disease (HD)가 복합
적으로 나타나는 질환으로 1978년 Haddad에 의해 최초 보
고되었다[1]. CCHS는 심폐계 이상이나 근신경질환 없이 나
타나는 고탄산혈증 및 저산소혈증에 대한 환기 감도 저하를 
특징으로 하며 이러한 호흡 저하는 특히 수면 시에 흔히 나타
나고 환자에게 치명적인 결과를 가져온다[2-4]. HD는 선천성 
신경절결여성 거대결장증(congenital aganglionic mega-
colon)이라고도 불리며 장벽에 신경절 세포가 없는 것이 특
징인데, 이로 인해 정상적인 연동운동이 저해되어 기능적 장
폐색이 나타난다. 그 외에도 광범위한 자율신경계 장애(auto-
nomic nervous system dysfunction, ANSD), 신경능 유래 
종양 등의 질환이 나타나기도 한다. Haddad 증후군의 원인
은 CCHS 발병과 관련된 paired-like homeobox 2B 
(PHOX2B) 유전자 변이로 알려져 있고 확진을 위해서 유전
자 검사가 필요하다[5].

전세계적으로 Haddad 증후군에 대한 보고가 약 60여 건 
정도로 드물고[6] 국내에서는 이 질환을 가진 환자의 치과치
료에 대한 보고가 아직 발표된 바 없다. 최근 저자들은 서울
대학교치과병원 소아치과에 내원한 Haddad 증후군 환아의 
외래 전신마취 하 치과 치료를 시행한 증례를 통해 다소의 
지견을 얻었기에 문헌고찰과 함께 보고하고자 한다.

증례
환아는 키 99.2 cm, 몸무게 16.7 kg의 3세 9개월된 남아

로, 유치열 구치부의 치아 우식증 치료가 필요하다는 소견으
로 삼성의료원에서 의뢰되어 서울대학교치과병원 소아치과
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에 내원하였다. 환아는 출생 후 태변을 보지 못하여 Hirs-
chsprung’s disease로 진단되어 결장절제술(95% 이상 절제) 
시행 후 생후 5개월경 Duhamel operation 받은 병력이 있었
다. 태변 못 보는 증상과 함께 청색증(cyanosis)이 생겨 유전
자 검사를 통해 congenital central hypoventilation synd-
rome으로 진단 후 생후 3개월 경 기관절개술(tracheostomy) 
시행 후 수면 시 인공호흡기(synchronized intermittent man-
datory ventilation (SIMV) mode) 적용 중이었다(Pressure 
controlled-SIMV, PC 17cmH2O, PEEP 4cmH2O, RR 23/ 
min). 인공호흡기 적용 후에 청색증 발생하지 않았으나 언어 
발달이 지연되고 환아가 기관절개부위를 불편해하는 양상을 
보였다. 예방 접종은 나이에 맞춰 시행하였고 생후 13개월 
경 걸었으며 현재 한발로 서기, 혼자 옷 입기, 계단 오르기가 
가능하나 10단어 이상 사용하여 말하지 못하는 등 언어 발달 
지연 소견을 보였다. 환아는 간질약, 호흡 자극제 등 특별히 
복용중인 약은 없었고 치과 방문은 이번이 처음이었다.

내원 당일 환아는 협조도가 낮은 편이었으나 간단한 구강 
검진은 가능했다. 임상적 및 방사선학적 검사 결과 상악 좌우
측 유중절치, 유측절치, 제1, 2유구치 및 하악 좌우측 제1, 
2유구치의 중등도 이상 치아 우식증으로 진단되었다(Fig. 1). 
이에 환아의 낮은 협조도 및 치료 대상 치아가 다수인 관계로 
외래 전신마취 하 치과 치료를 계획하였다.

전신마취 전 평가를 위해 흉부 X선, 혈액검사를 시행하였
으며 흉부 X선 검사 결과 전반적으로 폐병변은 발견되지 않
았고 수면무호흡증으로 병원 방문 시 처음 시행한 혈액 검사
상 pCO2 41.5 mmHg, pO2 28.2 mmHg로 저산소혈증 소견
을 보였다. 청진상 심음 및 호흡음에 특이한 소견은 없었다. 
환아는 심초음파 검사 경험은 없으나 과거 심장관련증상(선
천성 심질환, 부정맥, 폐인성 심질환) 병력이 없었고 자율신
경 실조증, 간질 발작 등의 증상도 없었다. 소아청소년과에 
Hadaad 증후군 관련하여 전신마취 시 주의점에 대하여 자문
한 결과 중추성 무호흡증(central apnea)으로 인한 호흡곤란
에 주의해야 한다는 회신을 확인했고 마취 유도와 유지에서 
호흡기 감염예방을 위한 예방적 항생제의 필요성에 대한 언
급은 없었다. 환자의 보호자에게 수술 전 금식과 마취 전 
준비사항에 대해 설명하고 2주 뒤 외래 전신마취 하 치과 
치료를 시행하기로 하였다.

수술 당일 환아는 감기 증상 없었고 금식 후 치료실에 도착
하여 보호자에게 전신마취에 대한 설명 및 동의서를 받았다. 
환아의 협조도에 별다른 문제 보이지 않아 전투약 없이 치과
용 체어에 눕힌 후 심전도, 혈압, 맥박산소포화도, 체온 감시 
장치를 부착하고 T-cannula (uncuffed, size #3.5)를 통해 
흡입마취제인 sevoflurane을 적용하여 마취를 유도하였고 
근 이완제 없이 SIMV mode로 기계 환기를 시행하였다. 우측 
하지에 24-gauge 정맥도관으로 정맥로를 확보하였고 마취의 
유지는 각각 분당 1 L의 산소와 아산화질소, 2-2.5 vol%의 
sevoflurane으로 하였다. 마취 초기 환아의 활력징후 측정값
은 맥박 105회/min, 혈압 85/50 mmHg, 산소포화도(SPO2) 
100%였다.

환아의 상악 좌우측 제1, 2유구치는 복합레진(Filtek Z250, 
3M ESPE, USA)과 치면열구전색제(UltraSeal XT plus, 
Ultradent, USA)로 수복하였으며, 하악 좌우측 제 1, 2유구치
는 formocresol을 이용한 치수절단술 시행 후 기성금속관 수
복을 시행하였다. 상악 좌우측 유중절치, 유측절치는 우식 
진행상태 관찰 후 필요시 조기 발거하기로 하였고 이를 보호
자에게 고지하였다. 또한 치과 치료 전후의 구내 임상 사진을 
촬영하였다(Fig. 2, 3).

마취 하 치료 중 BIS 측정값은 31~42로 유지하였으며, 
맥박 102~116회/min, 혈압 수축기 70~100 mmHg/이완기 
42~55 mmHg, 산소포화도 100%, 체온 35℃ 등 활력징후도 
안정적으로 유지되었다. 호기말 이산화탄소 분압(EtCO2)은 
초기 20 mmHg에서 마취 유지 중 33 mmHg까지 다소 상승
하는 양상을 나타냈으나 회복 과정에서 호흡수는 22~24회
/min, EtCO2 33mmHg로 큰 변화는 없었다. 총 마취시간은 
2시간 20분이었다.

환아의 회복 시 T-cannula를 통한 분비는 많지 않았으나 
다소의 흡인은 필요한 정도였다. 전신마취기의 기계 환기로
부터 보호자가 소지한 인공호흡기로 대체하여 기계 환기를 
지속한 가운데 환아를 회복실로 옮겼다. 이후 환아의 호흡곤
란 및 동통여부를 좀 더 면밀히 관찰하기 위해 단기 입원 
조치하였고 이때 활력징후 측정값은 맥박 120-125회/min, 
혈압 110/60 mmHg, 산소포화도 100%, 체온 35.7℃, 호흡수 
22-24회/min를 유지하였다. 이후 회복실에서의 관찰에서도 
특이할 만한 소견을 보이지 않았고 마취 후 회복 상태 평가
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Fig. 1. Panoramic radiograph at the first visit.

Fig. 2. Clinical photo of frontal view, maxillary arch and mandibular arch before treatment under general anesthesia (moderate 
to severe dental caries on #51, 52, 54, 55, 61, 62, 64, 65, 74, 75, 84, 85).

Fig. 3. Clinical photo of frontal view, maxillary arch and mandibular arch after treatment under general anesthesia (composite resin 
restoration was done on #54,55,64,65 and stainless steel scown restoration on #74, 75, 84, 85).

(Post anesthetic recovery score system, PAS)에 따라 초기 
회복실 도착 시에는 PAS score 7점이었으나 1시간 후에 PAS 
score 10점으로 평가되어 합병증 없이 당일 귀가하였다. 퇴
원 전 보호자에게 환아의 구강위생 관리, 식이습관 조절의 
중요성에 대해 설명하였고 6개월 후 정기검진을 권고하였다.

고찰
Congenital central hypoventilation syndrome (CCHS)

은 호흡 반사의 기능 장애로 인해 깨어있는 동안에는 정상적

인 호흡을 하는 반면 수면 중에는 저호흡 또는 심하게는 무호
흡을 나타낸다[4,7]. 이는 특히 비-REM 수면 시에 두드러지고 
증상이 심한 환자는 깨어있는 동안에도 저호흡을 나타낸다. 
이러한 전형적인 특징은 신생아기에 나타나는데 청색증, 느
리고 얕고 불규칙한 호흡, 긴 호흡 휴지기가 생후 10일 이내
에 관찰된다[8]. 수면 중 pCO2는 80-90 mmHg까지 상승할 
수 있으며 고탄산혈증 및 저산소혈증에 대한 무감성으로 인
해 진행성 폐 고혈압, 폐인성 심질환, 저산소성 중추신경 손
상 등이 발생한다[4]. CCHS의 진단에 앞서 심각한 두개내 
기형은 배제해야 하고 일차성 신경근증, 폐질환, 심장질환, 
대사질환, 뇌간 장애 등이 나타나지 않아야 한다[3,9].

Hirschsprung’s disease (HD)는 신생아기의 장폐색이 특
징으로 복부 팽만, 담즙 구토, 생후 48시간내 태변을 보지 
못하는 등의 증상이 나타난다. HD가 CCHS와 함께 나타나는 
경우 단순 HD와는 달리 광범위한 내장 신경절결손증을 보인
다[4]. Haddad 증후군에서와 같이 CCHS와 HD의 동시 발생
은 신경능 발달 이상과 연관된 병인을 시사하는데, 기존 연구
들에 따르면 CCHS 환자에서 HD의 발병률은 16-50%로 다양
하게 보고된다[4,5,10,11]. 또한  Haddad 증후군 환자에서 
안과적 장애, 식도 운동장애, 감각신경성 청각상실, 안면이형
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성증, 신경절신경종(ganglioneuroma) 및 신경아세포종
(neuroblastomas)등의 신경능 유래 종양이 나타날 수 있다
[4,5,10]. 이 중  위식도 역류 질환(gastroesophageal reflux)
은 식도의 미란 및 궤양, 기도흡인으로 인한 만성 기침을 
일으킬 뿐만 아니라 치아 부식증의 원인이 되기도 한다. 치아 
부식이 심화되면 표층 법랑질을 두께가 얇아져 상아질이 노
출되면서 치아 변색이나 시린 증상이 나타나고 치아의 마모, 
교모를 동반하여 치질 상실이 가속화 된다.

Amiel 등은[5] 2003년 CCHS의 원인으로 PHOX2B 유전자 
변이를 최초로 보고하였고 환자의 90% 이상에서 유전자 변
이가 관찰되었다[11,12]. PHOX2B 유전자 내 frameshift, 
nonsense, missense 돌연변이는 드물고 폴리알라닌 반복 돌
연변이(polyalanine repeat expansion mutation, PARM)가 
흔하게 나타나는데[5,10,12], 흥미롭게도 폴리알라닌 반복 정
도가 심할수록 임상적인 증상도 더욱 심화되었다[12]. 
Trochet 등은[13] Haddad 증후군 환자에서 PHOX2B 유전자
의 +6, +7 알라닌 반복 돌연변이, frameshift, missense 돌연
변이가 나타날 경우 신경아세포종 발병 경향이 높다고 보고
하였다.

본 증례에서의 환아는 출생 직후에 태변을 못보는 증상과 
청색증을 함께 보여 유전자 검사를 통해 HD와 CCHS이 함께 
나타나는 Hadaad 증후군으로 진단되어 2회의 결장절제술 
및 기관절개술을 시행받았고 현재는 수면시 인공호흡기를 
적용하고 있다. 생후 40개월에 시행된 언어 평가에서 전반적
인 수용언어 수준 및 이해 어휘 능력은 약 40개월 수준으로 
정상범주에 속하나 표현언어 수준 평가에서는 약 13개월 수
준으로 아동의 연령에 비해 지체된 상태를 나타내서, 결과적
으로 10단어 이상 사용하여 언어 표현을 못하는 언어 발달 
지연소견을 보였다. 하지만 환아는 Hadaad 증후군 환아의 
임상적 특징인 진행성 폐 고혈압, 폐인성 심질환, 부정맥, 
저산소성 중추신경 손상, 자율신경 실조증, 간질 발작, 위식
도 역류 질환 등의 병력은 보이지 않았다.

Hadaad 증후군 환아의 마취 하 치료 전 평가에서 가장 
중요한 것은 CCHS의 합병증을 발견하여 최적화된 의학적 
관리가 행해져야 한다는 것이다. 통상 술 전 검사로 행하는 
흉부 X선 검사, 심전도 검사(electrocardiography, EKG), 혈
액 검사(complete blood cell count,) 외에 동맥혈가스검사

(Arterial blood gas analysis, ABGA), 심초음파(echocar-
diography), 뇌전도검사(electroencephalogram) 등의 추가 
검사를 통해  폐질환, 과탄산혈증과 저산소혈증 여부, 심장관
련증상(선천성 심질환, 부정맥, 폐인성 심질환 등), 간질 발
작, 중추신경 손상 등의 여부를 미리 평가할 수 있다. 

본 증례 환아처럼 CCHS의 합병증이 거의 나타나지 않고 
대체로 양호한 상태를 보이는 환자일지라도 술 전 약물 요법
은 주술기 동안에도 계속 유지되어야 하고 기계 환기도 환자
의 적절한 분당 환기량이 회복되는 시기까지 연장해야 한다
[15]. CCHS 환자는 자율신경 실조증 및 심장 이상이 흔히 
나타나고 중추성 억제 약물에 매우 민감한데, 이에 해당되는 
약에는 정주, 흡입 마취제, 아편양 제제, benzodiazepine등
이 있고 전투약으로 이들 약물을 사용 시에 반드시 주의해야 
한다[14-16].

종종 동방결절 기능 부전증후군(sick sinus syndrome)과 
같은 서맥성 부정맥의 발생이 가능한데 이는 매우 치명적이
며 경우에 따라서 심박동기 삽입이 필요할 수 있다[17-19]. 
propofol은 정상적인 심방전도계에는 특이할 만한 작용이 
없으나 교감신경 활성을 낮추고 미주신경 자극요소를 증진시
키는 역할을 하므로 부정맥을 가진 CCHS 환아에서 propofol
은 마취 유도제로 적합하지 않을 수 있다[14]. 높은 빈도로 
부정맥이 발생한 병력이 있는CCHS 환자의 마취시 마취 유도 
및 주술기에 부정맥 발생을 주의 깊게 살펴야 한다[14,19]. 

술 중 감시는 환자의 기저 심혈관 질환 정도와 예정된 수술 
종류에 따라 조절되어야 하는데, 폐인성 심질환으로 만성 저
산소혈증을 나타내거나 자율신경 실조증 진단을 받은 CCHS 
환자는 침습적 혈류 감시(invasive hemodynamic monitor-
ing)와 중심정맥관 삽입(central venous access)이 필요하
다. 또한 체온 조절 중추의 손상을 가진 CCHS 환자에서는 
체온 조절에 대해서 특별히 관심을 기울여야 한다[15]. 마취 
유지법에 있어서도 CCHS 환자의 기저 심혈관 기능 이상, 
폐인성 심질환을 고려해야 하는데 강심제인 aminophylline, 
교감신경 흥분제를 복용하는 환자인 경우 흡입 마취제 사용
에 따른  심부정맥 발생 가능성을 고려해야 한다. 술 후 회복 
기간이 지연되는 것을 피하기 위해서 반감기가 짧은 약제를 
사용해야 하고 모든 경우에 술 후 환기 관리는 필수적이다. 
이외에도 덜 침습적인 외과적 술식을 위한 마취에서는 약제
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의 중추 신경적 효과를 회피고자 국소 마취를 선택하는 것 
역시 한 방법이 될 수 있다[15].

CCHS 환자 중에 기관 절개술을 시행받고 기계 호흡에 
의존하는 경우나 호흡 관련 근육의 긴장저하를 나타내는 경
우에는 만성 호흡기 감염 위험성이 상존한다. 실제로 상기도 
감염으로 인해 심장호흡 기능부전을 동반한 급성 대상부전
(acute decompensation)의 발생이 가능하므로 CCHS 환자
에서는 술주기에 항생제 투약을 추천하고 특히 복부, 흉부 
수술인 경우 술주기 무기폐를 예방하기 위해서는 술 후 적극
적인 호흡관리가 필요하다. 이외에도 기도 민감성 진단을 
받은 환자에서는 분사식 베타 효능제, 항콜린성 약제의 적용
이 도움이 된다[15].

CCHS 환자에서 자주 나타나는 간질 발작은 재발성 저산
소혈증으로 인한 중추 신경계의 일차적 발달 장애 또는 두 
가지의 복합으로 나타난다[20]. 술 전 준비를 통해 항경련제
의 종류와 치료 용량이 미리 결정되고 술주기에 항경련 요법
을 적용해야 한다. 경구 투여가 어려운 환자에게는 정주로 
phenobarbital, phenytoin, valproic acid을 투여하거나 정
주가 어려운 경우 경구나 직장을 통해 carbamazepine, clo-
nazepam, diazepam, valproic acid을 투여할 수 있다.

결론적으로 Hadaad 증후군에서는 호흡 저하, 선천성 심
질환, 폐색전증의 결과로 저산소혈증이 나타날 수 있는데, 
따라서 전투약 용도로 중추성 억제 약물인 마약성 진통제, 
진정약물 사용 시 주의를 기울여야 한다. Hadaad 증후군 
환자에서의 마취의 목표는 호흡 억제를 최소화하여 자발 호
흡으로도 적절한 환기가 조기에 이루어지도록 해야 한다. 
술 후 통증조절에 유의해야 하고 산소를 투여할 수 있도록 
준비하는 것이 필요하다. 술 후에도 호흡 저하로 인해 일어날 
수 있는 저산소혈증의 위험성에 대비하여야 하며 수술 후 
자발호흡만으로도 호흡이 적절히 유지되는지의 여부를 확인
하여야 한다.
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