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척수연수근위축증(spinobulbar muscular atrophy, SBMA) 혹은 

케네디 병(Kennedy disease)은 유전신경퇴행질환으로 팔다리 근육 

및 연수-얼굴 근육 위약과 근위축을 특징적으로 나타낸다.1 SBMA

는 X염색체에 존재하는 안드로겐수용체유전자(androgen receptor 

gene, AR gene)의 비정상적인 CAG 반복 증가로 인하여 발생하

며, 증가된 CAG 반복의 길이와 안드로겐 수용체(AR)의 기능이 반

비례 관계를 보여 여성형유방증, 불임, 고환위축 등 남성호르몬의 

감수성 저하 증상을 동반한다.1 SBMA 환자는 주로 폐렴이나 호흡

기능장애로 사망하며, 질환과 관련된 암 발생 위험에 관해서는 잘 

알려져 있지 않다.

다형성교모세포종(glioblastoma multiforme, GBM)은 가장 흔

한 종류의 원발악성뇌종양으로 예후가 매우 불량하다고 알려져 있

다. GBM은 나이가 들면서 발병 위험이 증가하는데, 여성보다 남

성에서 유병률이 높은 것으로 알려져 있다.2 GBM의 병리생태는 

아직 명확히 밝혀지지 않았으며, 대부분은 산발적인 발생이나 일

부에서는 유전질환과의 연관성이 보고된 적이 있고, 다른 연구에

서는 AR 신호체계가 GBM 성장의 중요한 인자라고 보고하였다.3 

하지만 AR 신호체계와 발병기전이 직접 연관된 SBMA와 GBM 

사이의 관련성은 연구된 바가 없다. 저자들은 SBMA 환자에서 병

발한 GBM 증례 1예를 경험하여 보고하고자 한다.

증 례

65세 남자가 3년 전부터 서서히 진행하는 양측 하지 위약으로 

병원에 왔다. 환자는 평지를 걸을 때는 위약감이 뚜렷하지 않았으

나 계단을 오르는 것이 힘들다고 하였으며, 약간의 구음장애, 삼킴

곤란을 호소하였다. 신경계 진찰에서 양측 상지와 하지 근위부에

서 근력이 Medical Research Council 4등급으로 떨어지고 근위축

을 동반하고 있었으며, 입 주변의 근섬유다발수축, 약간의 혀근육

위축이 확인되었다. 감각검사 및 건반사 소견은 정상이었다. 혈액

검사에서는 크레아틴키나아제(creatine kinase)가 상승한 것(687 IU/L) 

외에는 정상이었다. 신경전도검사에서 운동신경은 양측 종아리신

경(peroneal nerve)의 복합근육활동전위 진폭이 감소한 것을 제외

하고 정상이었고, 감각신경은 검사한 모든 신경에서 전도 속도는 

정상이었지만 장딴지신경(sural nerve)의 감각신경활동전위의 진

폭이 작았다. 침근전도검사에서는 사지 근육에서 근육잔떨림전위

(fibrillation) 혹은 양성예파(positive sharp wave)가 관찰되고, 거
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Figure. Brain MRI scan after 1 month of the diagnosis of SBMA shows (A) infiltrating T2 hyperintensity with brain edema, and (B) irregular 
enhancement. Microscopic exam (hematoxylin and eosin stain, ×200) of the biopsy from the left frontal lobe shows that (C) palisading necrosis is
surrounded by atypical tumor cells, and (D) vascular proliferation is noted. MRI; magnetic resonance imaging, SBMA; spinobulbar muscular 
atrophy.

대운동단위전위(giant motor unit action potential)가 관찰되었다. 

임상 소견 및 전기생리학적 검사 소견을 바탕으로 SBMA 가능성

을 고려하여 유전학적검사를 시행하였으며, AR gene의 비정상적

인 CAG 확장(repeat number, 45회)이 확인되었다.

SBMA 진단 후 한 달 뒤, 환자는 약 2주에 걸쳐 심해지는 두통

과 악화된 하지의 위약감으로 응급실에 왔다. 보호자는 환자가 이

전보다 더 기억력이 떨어지고 가끔 횡설수설한다고 보고하였다. 

신경학적 진찰에서 구음장애가 이전보다 더 심해졌으며, 좌측보다 

우측 하지의 위약이 비대칭적으로 더 심하였다. 또한 우측 발에서 

바빈스키반사가 확인되었다. 비대칭적인 검진 소견 및 인지기능 

저하가 관찰되어 뇌 자기공명영상을 시행하였으며, 좌측 전두엽을 

주로 침범하는 뇌종양이 확인되었다(Fig. A, B). 추가적인 조직병

리학적 검사를 통하여 GBM으로 최종 진단하였다(Fig. C, D).

고 찰

본 증례는 SBMA 환자에서 GBM이 병발된 증례로, 저자들의 

문헌고찰에 따르면 과거에는 보고된 적이 없으며, 흔하지 않은 유

전질환과 종양이 병발되어 진단이 어려울 수 있다. 서서히 진행하

는 양상의 SBMA 환자에서 비슷한 운동마비를 유발하는 질환이 

병발할 경우 진단이 늦어질 수 있다. 하지만 본 증례에서는 신경학

적 검진에서 비대칭적인 위약의 진행 및 상위 운동신경 증상이 새

A B

C D
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롭게 관찰되어 비교적 쉽게 병터를 국소화할 수 있었으며, 뇌종양

을 빠르게 진단할 수 있었다. 진행하는 양상의 유전질환 환자에서

도 다른 질환이 병발할 수 있으며, 경과 확인을 위한 정확한 신경

학적 검진의 중요성을 시사한다.

SBMA에서 암 발생 위험에 관해서는 선행 연구가 거의 없다. 

일본에서 보고된 SBMA 자연 경과에 관한 연구에서 223명의 

SBMA 환자 중 단 한 명의 환자만이 폐암으로 사망하였음을 보고

하였다.4 하지만 다른 연구에서는 AR gene의 CAG 반복 길이와 

종양 발병 위험 간의 상관관계를 조사하여 보고하였다. 남성의 유

방암은 긴 CAG 반복과 연관이 있는 것으로 연구되었으며,5 반면

에 짧은 CAG 반복 길이는 전립선 암의 위험 증가와 연관된 것으

로 보고하였다.6 Conteduca 등7은 CAG 반복이 연장되는 SBMA 

환자에서 전립선암이 발생한 증례를 보고하였는데, BRCA2 유전자 

돌연변이가 확인되어 SBMA의 긴 CAG 반복 길이에 의한 AR 기

능저하에도 불구하고 BRCA2 유전자 돌연변이에 의한 DNA 손상

으로 인하여 전립선암이 발병하였을 것으로 주장하였다.

GBM에서는 종양의 성장과 AR 신호의 연관성에 관한 연구가 

있으며, AR 신호 전달이 transforming growth factor-beta (TGF-β) 

수용체 신호 전달을 억제하여 GBM 형성을 촉발할 수 있는 것으로 

보고하였다. 또한 GBM에서 AR RNA가 과발현되어 있는 것으로 

연구되어, AR가 GBM 치료의 잠정적인 목표의 하나로 고려되고 

있다.3 SBMA에서 AR 기능 이상과 남성호르몬 감수성 저하를 고

려하면 SBMA에서는 GBM 발병을 막는 보호 효과를 기대할 수 

있다. 하지만 본 증례는 SBMA 환자에서 GBM이 병발하여 우연

히 발병하였을 가능성을 배제할 수는 없으나 기존에 알려졌던 

GBM과 안드로겐호르몬 연관성과는 상반되는 증례로 이에 대한 

추가적인 연구의 필요성을 시사한다.

REFERENCES

  1. Katsuno M, Tanaka F, Adachi H, Banno H, Suzuki K, Watanabe H, et 

al. Pathogenesis and therapy of spinal and bulbar muscular atrophy 

(SBMA). Prog Neurobiol 2012;99:246-256.

  2. Thakkar JP, Dolecek TA, Horbinski C, Ostrom QT, Lightner DD, 

Barnholtz-Sloan JS, et al. Epidemiologic and molecular prognostic 

review of glioblastoma. Cancer Epidemiol Biomarkers Prev 2014;23: 

1985-1996.

  3. Zalcman N, Canello T, Ovadia H, Charbit H, Zelikovitch B, Mordechai 

A, et al. Androgen receptor: a potential therapeutic target for 

glioblastoma. Oncotarget 2018;9:19980-19993.

  4. Atsuta N, Watanabe H, Ito M, Banno H, Suzuki K, Katsuno M, et al. 

Natural history of spinal and bulbar muscular atrophy (SBMA): a 

study of 223 Japanese patients. Brain 2006;129:1446-1455.

  5. MacLean HE, Brown RW, Beilin J, Warne GL, Zajac JD. Increased fre-

quency of long androgen receptor CAG repeats in male breast cancers. 

Breast Cancer Res Treat 2004;88:239-246.

  6. Kumar R, Atamna H, Zakharov MN, Bhasin S, Khan SH, Jasuja R. Role 

of the androgen receptor CAG repeat polymorphism in prostate can-

cer, and spinal and bulbar muscular atrophy. Life Sci 2011;88:565-571.

  7. Conteduca V, Sigouros M, Sboner A, Pritchard CC, Beltran H. 

BRCA2-associated prostate cancer in a patient with spinal and bulbar 

muscular atrophy. JCO Precis Oncol 2018;2:1-10.


