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Mixed connective tissue disease (MCTD) was first described 

by Sharp and coworkers in 1972, characterized by symp-

toms of Raynaud’s phenomenon or swollen hands, over-

lapping clinical features of systemic lupus erythematosus, 

systemic sclerosis, or polymyositis/dermatomyositis, and the 

presence of anti-U1 RNP antibody. MCTD is rare in chil-

dren and constitutes 0.3∼0.6% of all rheumatologic patients 

in pediatric rheumatology database of the United States. 

Here, we report the first Korean case of a 10-year-old fe-

male patient with MCTD, presenting Raynaud’s phenomen-

on in the hands, feet, and tongue.

Key Words. Pediatric-onset mixed connective tissue disease, 

Raynaud’s phenomenon, Antibody to ribonucleoprotein

서      론

 혼합결합조직병은 류마티스관절염, 경피증, 전신홍반루

푸스, 다발성 근염의 다양한 임상 양상을 나타내면서 혈청

학적 검사에서 항 U1 RNP 항체를 가지는 질환이다. 손이

나 발의 부종, 관절염, 근염, 레이노 현상 등의 증상을 보이

고, 1972년 처음 25예가 보고된 이래로 대부분 성인에서 

보고되었으며, 소아에서는 매우 드물다 (1). 

 레이노 현상은 한랭 노출과 감정적 스트레스 등의 다양

한 자극에 과장된 혈관 수축의 반응이다. 초기에는 몇 개

의 손가락에 발생하다가, 시간이 지나면 대부분 손가락에

서 발생하기도 한다. 발가락은 손가락보다는 덜 하지만 역

시 혈관 수축이 발생하기도 한다. 또한, 혀, 코, 귀, 젖꼭지

에도 드물게 생길 수 있다 (2). 

 혼합결합조직병에서 레이노 현상이 주로 손과 발에 나타

나는 경우가 많지만, 혀에 발생한 레이노 현상은 보고된 

바가 거의 없다 (1,3,4). 저자들은 손과 발 및 혀에 나타난 

레이노 현상과 관절염, 근력 약화를 동반한 소아기 혼합결

합조직병 환자 1예를 경험하였기에 문헌 고찰과 함께 보
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Figure 1. Raynaud’s phenomenon 

in the fingertips. Demarcated digi-

tal pallor and cyanosis developed 

after exposure to cold.

Figure 2. Raynaud’s phenomenon in both soles. Demarcated 

pallor developed after exposure to cold. 

고하는 바이다.

증      례

 환  자: 10세 여아

 주  소: 2달간 지속된 한랭 노출 때 유발되는 가역적인 손

과 발의 색 변화

 현병력: 한랭 노출 때나 스트레스에 가역적으로 하얗게 변

하는 손과 발의 색깔 변화 및 동반된 통증이 있었다. 손과 

발의 색 변화는 초기에는 하얗게, 푸르게, 나중에는 붉게 

변하였다(Figure 1, 2). 가끔 혀에도 차가운 것에 닿았을 때 

하얗게 색깔이 변하는 증상이 있었다(Figure 3). 그리고 양

측 손허리손가락 관절과 손목 관절 및 발허리발가락 관절

에 통증을 호소하였다.

 과거력: 특이 소견 없음.

 가족력: 특이 소견 없음.

 진찰 소견: 환자는 급성 병색을 띠었으며 의식은 명료하였

다. 혈압은 110/80 mmHg, 맥박은 112회/분, 호흡수는 20회/

분, 체온 36.4oC였다. 양측 손허리손가락 관절과 손목 관절 

및 발허리발가락 관절에 관절 압통이 있었으며 종창은 동

반 되지 않았다. 근력 검사에서 근위부 근력은 상하지 모

두 대칭적으로 4/5로 감소되어 있었다.

 검사실 소견: 말초혈액 검사에서 혈색소 13.0 g/dL, 백혈구 

9,140/mm3 (호중구 58.7%,림프구 28.3%, 단핵구 9.1%), 혈

소판 380,000/mm3, 적혈구 침강 속도 35 mm/hr, C-반응 단

백 32.6 mg/L, 생화학 검사에서 BUN 11.0 mg/dL, 크레아티

닌 0.7 mg/dL, 총 단백 7.6 g/dL , 알부민 4.4 g/dL 로 정상이

었으나, LDH 527 IU/L (참고범위 208∼460 IU/L), AST 55 

IU/L (8∼40 IU/L), ALT 63 IU/L (4∼45 IU/L)로 측정되었

다. CPK는 114 IU/L (20∼270 IU/L)로 측정 되었으며 소변 

검사상 단백뇨, 혈뇨 등 이상소견 관찰되지 않았다. 항핵

항체 검사는 Speckled 양상으로 1 : 1,280 양성 반응을 보였

다. 항 RNP 항체는 효소 면역 측정법에서 71.2 U/mL (0∼

12 U/mL)로 나타났으며, 항 CCP 항체, 류마티스인자, 항 

Sm 항체, 항 dsDNA 항체, 항 Ro/SSA 항체, 항 La/SSB 항

체, HLA-B27 및 한랭글로불린 모두 음성이었으며 혈중 보

체치는 정상이었다. 심장 초음파, 폐기능 검사와 근전도 

검사에서도 특별한 소견이 없었다.

 방사선 소견: 단순 흉부 검사에는 특이 소견이 없었으며, 

발 자기공명영상에서 두 번째와 다섯번째 발허리뼈머리 

주변에 T1 영상에서 저신호 강도를 보이며, T2 영상에서 

고신호 강도를 보이는 골수 부종과 삼출액 소견이 관찰되

었다(Figure 4). 

 임상 경과 및 치료: 혈청학적 검사에서 항 RNP 항체에 양성

을 나타내면서 부푼 손이나 발의 레이노 현상이 있으면서, 

전신홍반루푸스나 경피증 및 피부의 세 가지 범주 중, 두 

가지 이상의 범주에 대해 각각 범주 내에서 하나 이상의 

비정상 소견이 있어야 한다는 Kasukawa 진단 기준을 만족

하여 혼합결합조직병으로 진단하였다. 레이노 현상과 관

절염 및 근력 저하에 대하여 nifedipine, 비스테로이드성 항

염제, 스테로이드(prednisolone 2.5 mg/day), hydroxychloro-

quine을 투여하였다. 치료 시작 3주경과 후 손과 발 및 혀

의 레이노 현상은 일어나는 횟수와 강도가 감소하였고, 관

절통과 근력 약화는 호전되어 현재 외래에서 스테로이드

를 감량하며 경과 관찰 중이다. 

고      찰

 혼합결합조직병은 높은 역가의 Speckled 양상의 항핵항
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Figure 3. Raynaud’s phenomenon 

in the tongue. The photographs 

show color changes from red (A) 

to pallor and (B) after cold appli-

cation.

Figure 4. Magnetic Resonance Im-

aging (MRI) images of the right 

Foot. MRI shows focal low T1 

signal intensity (A) and high T2 

signal intensity (B) at the head of 

the second and fifth metatarsal 

bone, consistent with bone marrow 

edema. Scanty effusion is seen at 

the second and fifth metatarsopha-

langeal joint.

체와 항 RNP 항체를 혈청학적 특징으로 하고 류마티스관

절염, 경피증, 전신홍반루푸스, 다발성 근염의 임상 양상

을 약간씩 포함하고 있는 중첩증후군(overlapping syn-

drome)으로 주로 성인에게 나타나며, 소아에서 드물게 보

고되고 있다 (4,5).

 혼합결합조직병의 진단은 임상적 양상과 혈청학적 검사

로 이루어지게 되며 이를 바탕으로 Sharp, Kasukawa, 

Alarcon-Segovia 등이 진단 기준을 제시하였다 (1,3,4). 소아

기 MCTD의 진단 기준으로는 Kasukawa의 기준을 가장 흔

히 사용한다. 다른 기준들에 비해 더욱 제한적이고, 균질

성이 높기 때문이다 (6). 본 증례도 Kasukawa의 기준을 만

족하여 혼합결합조직병으로 진단할 수 있었다. 성인 혼합

결합조직병 환자에게서는 관절염(93%)과 레이노 현상

(85%)이 가장 흔한 임상 증상이다 (5,6). 피로감, 전신홍반

루푸스 발진, 발열, 피부근염 발진, 피하 결절, 탈모, 건조 

증후군 등의 증상을 보일 수 있다. 또한, 다양한 장기를 침

범하는 것이 알려져 있는데, 폐동맥 고혈압이 사망율을 증

가시키는 치명적인 임상상으로 알려져 있다. 소아기 혼합

결합조직병은 혈청학적 소견이나 관절통, 레이노 현상, 관

절염과 손의 부종 등의 임상상의 빈도는 성인형과 비슷하

지만, 폐고혈압이 소아기 혼합결합조직병에서는 적기 때

문에 성인 혼합결합조직병보다 사망률이 낮다고 알려져 

있다. 따라서, 질병의 관해가 흔하지는 않지만, 비교적 좋

은 결과를 보였다고 보고하였다 (6). 

 레이노 현상은 주로 손과 발에 잘 나타나며, 혀에 나타나

는 경우는 매우 드물다. 국외에서는 경피증에 동반된 혀의 

레이노 현상에 관련한 보고가 몇 예가 있었으나, 국내에서

는 혀에 발생한 레이노 현상은 아직 보고된 바가 없다 

(7,8). 혀의 레이노 현상은 결합 조직 병의 증상으로 알려

져 있으며, 혀 색의 변화, 말더듬증, 혀 궤양 등을 동반하기

도 하지만, 주로 급성기에 잠시 나타나기 때문에 진단이 

지체되는 경우가 많아 환자 진찰시에 주의를 요한다 (7).

 혼합결합조직병의 치료에서 무작위 임상 연구가 시행되

지 않아 현재는 치료에 대한 지침이 없는 상태이나, 대개

는 전신홍반루푸스, 경피증, 다발성 근염에서 효과가 있었

던 치료들을 시행한다. 주 증상인 레이노 현상을 치료하기 

위해서는 레이노 현상을 유발하는 환경을 회피하는 것과 

아울러 칼슘 통로 차단제, 안지오 텐신 전환효소 억제제, 

prostaglandin E1과 같은 혈관 확장제를 사용할 수 있다. 또

한, 혼합결합조직병에 있어 동반된 증상에 따라 스테로이
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드, 비스테로이드성 항염제, hydroxychloroquine도 사용해 

볼 수 있다. 그리고 일부에서는 cyclophosphamide 혹은 me-

thotrexate 같은 약제들도 시도한 바 있다 (6,9). 본 소아 증

례에서도 칼슘 통로 차단제, 저용량 스테로이드 및 hydrox-

ylcholoquine을 사용하여 환자의 임상상이 호전됨을 관찰

할 수 있었다.

요      약

 혼합결합조직병은 주로 성인에게 나타나며 소아에게서

는 보고된 예는 매우 드물며, 혼합결합조직병에서 흔히 관

찰되는 레이노 현상이 혀에 발생된 증례는 국내에 보고된 

바 없다. 이에 저자들은 혀에 발생한 레이노 현상과 관절

염으로 방문한 10세 여아에서 진단한 소아기 혼합결합조

직병 1예를 보고하는 바이다.
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