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서   론1)

전신성 경피증은 림프구 침착과 다양한 장기의 섬유화를 

특징으로 하는 질환으로 주로 피부, 신장, 심장, 폐, 소화기

계등의 장기에 섬유화가 진행된다. 병의 기전은 정확하게 밝

혀져 있지 않지만, 자가항체에 의한 면역학적 기전으로 혈관

내피세포 손상과 섬유 모세포가 활성화되어 과도한 콜라겐

이 조직 내에 침착되는 것으로 알려져 있다[1~2]. 갑상선 기

능저하증과 전신성 경피증과의 관련성은 이미 여러 연구에

서 밝혀진바 있으며, Gordon 등[3]은 전신성 경피증 환자의 

부검 연구에서 갑상선의 섬유화 빈도가 일반인에 비해 높다

는 결과를 보고한 바 있다[1~3]. 하지만, 그레이브스병과 전

신성 경피증과의 연관성은 잘 알려져 있지 않다.

저자들은 그레이브스병으로 갑상선전절제술을 시행 받은 

환자에게서 전신성 경피증이 동반된 예를 경험하였기에 문

헌고찰과 함께 보고하는 바이다. 
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증   례

첫 번째 입원

환 자: 김 O O, 여자, 33세 

주 소: 전경부 종대 및 심계 항진

현병력: 2005년 9월부터 전경부 종대 및 심계 항진이 발

생하였고, 점점 증상이 심해져 2006년 1월 본원 내분비내과

에 입원하였다. 

진찰 소견: 내원 당시 혈압 130/80 mmHg, 맥박 분당 

102회, 호흡수 분당 20회, 체온 37.8℃이었으며, 의식은 명

료하였으나, 만성병색을 보였고, 결막은 약간 창백하였으며 

공막의 황달소견은 없었다. 신체검사에서 전경부의 70~80 g

미만성 갑상선종대소견을 보였다. 흉부청진에서 심음은 빠

르나 규칙적이었고, 심잡음은 없었으며 양측 폐음은 깨끗하

였다. 복부 및 사지 진찰에서는 특이 소견 없었다.

과거력: 25년 전 충수돌기염으로 충수절제술 시행 받은 

병력이 있었다. 

가족력: 갑상선 및 자가면역성 질환의 가족력은 없었다.

사회력: 특이사항 없었다. 
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ABSTRACT

Systemic sclerosis is associated with a broad spectrum of autoimmune thyroid diseases. The association 

between systemic scleroderma and hypothyroidism is well established. However, there have been very few 

reports concerning the association between hyperthyroidism and systemic scleroderma. We experienced a 

patient with Graves' disease who presented with muscle weakness and the patient was finally diagnosed with 

systemic sclerosis via pathological examination of the muscle. We describe here a rare case of systemic 

sclerosis associated with Graves` disease. (J Kor Endocrine Soc 22:220~224, 2007)
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검사실 소견: 백혈구 5,250 /mm3, 혈색소 12.4 g/dL, 혈

소판 173,000 /mm
3, 혈청 생화학검사에서 BUN 12.8 

mg/dL, creatinine 0.64 mg/dL, 총 단백 7.81 g/dL, 알부민 

3.79 g/dL, AST 23 IU/L, ALT 21 IU/L, ALP 374 IU/L, 

CPK 78 IU/L (43~244 IU/L), LDH 301 IU/L, 총 빌리루빈 

0.44 mg/dL, 직접 빌리루빈 0.12 mg/dL, 총 콜레스테롤 123 

mg/dL, 나트륨 136 mEq/L, 칼륨 4.1 mEq/L, 칼슘 8.3 

mg/dL, 인 3.4 mg/dL, 마그네슘 2.1 mg/dL의 소견을 보였다. 

갑상선기능검사에서 free T4 3.94 ng/dL(정상치: 0.78~1.94 

ng/dL), 갑상선자극호르몬 0.19 mIU/L (정상치: 0.3~4.0 

mIU/L), 항갑상선글로불린항체(antithyroglobulin antibody) 

1474.4 IU/mL (정상치: 0~70.0 IU/mL), 항미크로솜항체

(antimicrosomal antibody) 1608.27 IU/mL (정상치: 0~100.0 

IU/mL), 갑상선자극호르몬결합억제면역글로불린(thyrotropin 

binding inhibitory immunoglobulin: TBII) 32.4 U/L (정상

치: 0~9 U/L)였다. 

방사선 소견: 
99mTc-갑상선스캔에서 다결절 갑상선종(Fig. 

1) 소견을 보였다. 

치료 및 경과: 갑상선기능항진증이 심하고 갑상선종이 

매우 커서 수술을 시행하기로 계획하였으며, 약 3주간 

methimazole 45 mg/일, propranolol 120 mg/일 및 Lugol용

액 3방울씩 1일 3회 투여로 전처치 후 갑상선 전절제술을 

시행하였다. 갑상선 조직검사에서 여포가 미만성 증식을 보

이는 그레이브스병 배경에 결절성 하시모토 갑상선염이 동

반되어 관찰되었다(Fig. 2A, B). 수술 후 부갑상선기능저하

증에 의해 저칼슘혈증성 경련이 발생하였으며, 당시 혈청 칼

슘 5.2 gm/dL, 인 4.1 mg/dL, iPTH 9.63 pg/mL (정상치: 

13~54) 소견 보여 칼슘 정맥 주사 및 calcitriol보충으로 교

정하였다. levothyroxine 0.15 mg/일, calcium carbonate 4.5 

g/일, calcitriol 1 μg/일 투여하면서 내분비내과에서 경과 관

찰하기로 하고 퇴원하였다.   

Fig. 1. 99mTc thyroid scan. 99mTc thyroid scan shows diffuse enlargement of 

both thyroid gland and uneven uptake of 
99mTc. There are multinodular 

goiter. There are variable sized cold areas in both thyroid lobe. 

A

   

B

Fig. 2. Histology of thyroid. A, There is nodular Hashimoto’s thyroiditis (H&E, 

×40); B, There are diffuse hyperplastic follicles of background Graves' disease 

(H&E, ×100).
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두 번째 입원

주소: 전신의 경피성 피부변화, 근력저하 및 전신 피로감 

현병력: 수술 2주 후 전신피부, 특히 아래팔과 정강이 부

위의 경피성 변화와 근력저하가 양측성으로 발생하였고 이

로 인한 보행장애가 있어 2006년 4월 다시 입원하였다. 

검사실 소견: 백혈구 5,220 /mm
3, 혈색소 8.2 g/dL, 혈소

판 213,000 /mm3, 적혈구 침강속도(ESR) 52 mm/hr, C-반

응단백 0.94 mg/L, 류마티스 인자 9.8 IU/mL이었다. 혈청 

생화학검사에서 칼슘 7.0 mg/dL, 인 3.7 mg/dL, BUN 11.2 

mg/dL, creatinine 0.72 mg/dL, 총 콜레스테롤 181 mg/dL, 

총 단백 7.98 g/dL, 알부민 3.89 g/dL, AST 41 IU/L, ALT 

22 IU/L, ALP 261 IU/L, CPK 1624 IU/L (43~244 IU/L), 

LDH 581 IU/L, 총 빌리루빈 0.61 mg/dL, 직접빌리루빈 

0.13 mg/dL, 혈청 나트륨 140 mEq/L, 혈청 칼륨 3.7 

mEq/L, 혈청마그네슘 2.1 mg/dL의 소견을 보였다. 

면역 혈청 검사에서 항핵항체(ANA) 양성(speckled pattern, 

역가 1:40), anti-PM/Scl항체 양성, anti-double strands-DNA 

항체 음성, anti-centromere항체 음성, anti-Jo-1항체 음성 소

견 보였다. 갑상선기능검사에서 free T4 1.07 ng/dL(정상치: 

0.78~1.94 ng/dL), 갑상선자극호르몬 0.37 mIU/L(정상치: 

0.3~4.0 mIU/L), 항갑상선글로불린항체 335.19 IU/mL(정상

치: 0~70.0 IU/mL), 항미크로솜항체 1051.61 IU/mL(정상

치: 0-100.0 IU/mL), 갑상선자극호르몬결합억제면역글로불린 

23.86 U/L(정상치: 0~9 U/L)였다. 

폐기능검사는 FVC 79%, FEV1 85%, FEV1/FVC 110%, 

DLCO 73%로 경한 확산장애 소견을 보이고 있었다. 

방사선 소견: 흉부 방사선검사와 흉부 고해상 컴퓨터단층  

촬영에서 특이 소견은 보이지 않았다. 

피부 조직병리 소견: 피부 생검 조직에서 진피 전층에 걸

쳐 콜라겐 섬유 다발의 경화변성과 더불어 피부 부속기는 

위축되어 있으며, 상부 진피에서는 혈관주위에 소수의 림프

구 침윤이 관찰되었다(Fig. 3A). 근막 및 골격근 다발 사이

의 섬유결합조직에서도 경화성 변화를 보였다(Fig. 3B).

치료 및 경과: 그레이브스병으로 갑상선 전절제술 후 전

신의 경피성 변화와 전신쇠약감 및 근력저하로 인하여 계단

오르기가 힘든 증상이 발생하여 전신성 경피증을 의심하게 

되었다. 전층 피부조직검사를 대퇴부에서 시행하였으며 조

직학적으로 경피증의 소견을 확인할 수 있었다. 프레드니솔

론 15 mg과 Bucillamine 200 mg을 투여하여 피부병변은 

점차 호전되는 양상을 보이고 있으며 외래에서 프레드니솔

론은 5 mg까지 점차 감량하였다. 

고   찰

본 증례는 그레이브스병으로 진단받고 갑상선전절제술을 

시행 받은 뒤 전신의 경피성 피부변화 및 근력약화 등의 증

상이 발현되어, 피부 전층 조직검사를 통하여 전신성 경피증

으로 진단한 경우이다. 최근 Biro 등[4]이 1,517명의 전신성 

자가면역질환 환자를 대상으로 자가면역 갑상선질환과의 연

관성을 분석하였는데, 전신성 자가면역질환 환자 중 5.7% 

(86명)에서 하시모토 갑상선염이, 2.6% (39명)에서 그레이

브스병이 동반되었다. MCTD (multiple connective tissue 

disease)와 쇼그렌 증후군에서  자가면역 갑상선 질환을 가

장 많이 동반하였으며, 전신성 경피증의 경우 119명을 분석

한 결과 5명(4.2%)이 하시모토 갑상선염, 4명(3.4%)이 그레

이브스병을 동반하였다. 반대로 170명의 하시모토 갑상선염

환자와 256명의 그레이브스병 환자에게서 전신성 자가면역

질환 동반 유무를 분석하였는데, 하시모토 갑상선염의 경우 

86명(50.6%), 그레이브스병의 경우 40명(15.6%) 환자에게

서 전신성 자가면역질환을 동반하였다. 전신성 경피증을 동

반하는 경우는 하시모토 갑상선염 환자 중 4명(2.4%) 그레

이브스병 환자 중 5명(2.0%)이었다[4]. 

A

   

A 

Fig. 3. Histology of skin biopsy. A, There are hyalinized collagen bundles with atrophic adnexa and 

perivascular lymphoid infiltration (H&E, ×40); B, There is hyalinized intermysial fibrous tissue (H&E, 

×100).
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이렇듯 전신성 자가면역질환과 자가면역 갑상선질환은 

밀접한 관련을 갖고 있는데, 그 중 전신성 경피증과 그레이

브스병이 동반되어 나타날 수 있다는 것을 기억해 두어야 

한다. 왜냐하면 이 두 질환의 증상과 임상양상이 때때로 유

사해서 적절한 진단과 그에 따른 적절한 치료가 지연될 수 

있기 때문이다. 전신 쇠약감, 피로, 설사, 체중감소, 심계항

진, 호흡곤란, 근육병증 등이 공통된 증상일 수 있는데, 두 

질환에서 발생 기전이나 동반 증상은 차이를 보일 수 있다. 

예를 들면 그레이브스병에서는 설사라기보다는 정상 형태의 

변을 자주 보는 것에 해당되며 오심이나 구토, 복통은 잘 동

반되지 않고, 많이 먹지만 체중이 감소하는 양상을 보인다. 

이에 비해 전신성 경화증의 경우에는 주로 위장관 운동의 

감소에 따른 흡수 장애로 설사 및 체중감소가 생기게 되며 

오심과 구토, 복통이 잘 동반된다. 호홉곤란의 경우도 그레

이브스병에서는 호홉근육의 약화나 대사 요구량의 증가에 

따른 생리적 상태의 변화로 노작성 호홉곤란을 보이지만, 

전신성경피증의 경우에는 간질성 폐섬유증이나 폐고혈압과 

같이 폐의 기질적인 문제로 노작성 호홉곤란이 생기게 된

다[5~10]. 

본 증례에서는 그레이브스병과 전신성경피증이 공존해 

있다가 수술 후에 갑상선 기능이 정상으로 되면서 그레이브

스병에서 특징적인 따뜻하고 축축한 피부, 연하고 고운 피부

가 사라지고, 그 동안 잠재해 있던 경피성 피부변화가 나타

난 것으로 추정된다. 따라서, 그레이브스병으로 진단되면 다

른 자가면역성 질환의 동반 여부에 대한 추가 검사를 시행

하는 것이 좋을 것으로 생각된다. 

전신성 경피증과 그레이브스병이 동반되는 병리기전에 

대해서 많은 추정들이 있어왔다. 

항 갑상선 자가 항체와 다른 조직이나 기관의 자가 반응

성 T 세포가 서로 교차 반응해서 두 질환이 동반된다는 보

고가 있으며[11], 최근에는 유전학적 측면이 두 질환의 관

련된 인자로 대두되고 있다. 최근 한국인에서 그레이브스

병의 발현과 HLA-DR 사이에 연관성이 있는지 여부와 한

국에서 전신성 경피증의 임상적 발현과 HLA-DR과의 연

관성을 확인하기 위한 국내연구가 각각 보고되었다[12,13]. 

HLA-DRB1*0803-DQB1*0601과 DRB1*1602-DQB1*0502

가 한국인 환자에서 그레이브스병 발현과 연관이 있으며[12], 

전신성 경피증은 HLA-DRB1*15 대립유전자와 연관이 있다

고 보고하여[13], 각 질환의 유전학적 연관성을 추정할 수 

있었다. 

이 환자의 경우 갑상선전절제술 시행 후 제거된 갑상선 

조직병리 소견에서 여포가 미만성으로 증식을 보이는 그레

이브스병 배경에 결절성 하시모토 갑상선염이 동반되어 관

찰되었다. 원래 그레이브스병과 하시모토 갑상선염은 각기 

다른 병인과 임상양상을 가지는 자가면역 갑상선질환으로 

생각되어 왔으나, 한 환자에서 두 질환이 동시에 발생된 예

들이 많이 보고되면서 두 질환의 연관성에 대해서 관심을 

가지게 되었고[14], 이후 그레이브스병의 경과 중 자발적

인 갑상선 기능저하가 발생하는 경우 환자의 갑상선조직

에서 하시모토 갑상선염이 동반되어 있는 것을 관찰하였

다[14~15]. 

본 증례는 그레이브스병, 하시모토 갑상선염, 전신성 경

피증의 세 가지 자가면역질환이 동반된 환자로 각각 질병의 

병인이 정확히 밝혀져 있지는 않지만 서로 연관되어 있을 

것으로 생각된다. 

요   약

전신성 경피증은 여러 종류의 갑상선 질환과 관련되어 있

다. 그 중 전신성 경피증과 그레이브스병이 동반된 경우는 

드물지만, 이 두 질환의 증상과 임상양상이 때때로 유사해서 

적절한 진단과 그에 따른 적절한 치료가 지연될 수 있기 때

문에 서로 연관된 질환으로 인식하는 것이 중요하다. 저자들

은 33세 여자환자로 그레이브스병으로 진단 받고 갑상선전

절제술로 치료한 환자에서 전신성 경피증이 동반된 드문 증

례를 경험하였으며, 또한 이 환자의 갑상선 조직검사에서 특

이하게 그레이브스병과 하시모토 갑상선염 소견이 동시에 

관찰되어 보고하는 바이다.
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