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유육종증은 원인 불명의 전신을 침범하는 육아종성 질

환으로 흔히 폐와 림프계를 침범하는 것으로 알려져

있다. 역사적으로는 1877년 Jonathon Hutchinson에의해

처음으로 환자 증례가 보고되었고(1), 1899년 Caesar

Boeck이 육종과 닮았다는 의미에서“multiple benign

sarkoid of the skin”라고언급하면서“sarcoidosis”라고

불리게되었다(2). 이렇듯오래전부터알려져있는질환임

에도 불구하고 유육종증은 발병 원인을 모른다는 점, 인종

과지역에따라빈도및임상양상에차이가있다는점, 그리

고치료에대한일치된의견이없다는점등에서여전히임

상의사들의흥미를끌고있다.

역 학

25세에서 40세사이의비교적젊은연령층에서호발하며

(3~5) 여자에서의 발병률이 약간 높다(6). 서구지역, 특히

스칸디나비아반도와아일랜드에서는인구100,000명당 50

명 정도의 높은 유병률을 보이는 반면, 에스키모인이나 캐

나다의인디안, 뉴질랜드의마오리족그리고일본을제외한

아시아에서는 유병률이 매우 낮다(7~10). 또한 미국 내에

서 유병률을 조사한 바에 따르면 백인은 100,000명당 10.9

명, 흑인은 100,000명당 35.5명으로 앞서 언급하였듯이 인

종과지역에따라유병률에차이가있음을알수있다(5, 6,

11). 우리 나라에서는 1991년에서 1992년, 1992년에서

1999년에 걸친 두 번의 전국 실태조사를 통해 해마다 유육
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Sarcoidosis is a systemic granulomatous disease of unknown etiology that mainly develops

between 25 and 40 years of age and primarily affects the lungs and the lymphatic system.
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mainstay of treatment for sarcoidosis is systemic corticosteroid administration. However, the

indication, optimal dose, and duration of corticosteroid therapy continue to be controversial.
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종증의 발생이 증가하고 있음을 확인한 바 있으나 아직도

인구 100,000명당 1명 미만의 유병률을 보여 이웃 나라인

일본과는달리드문질환으로인식되고있다(12, 13).

원 인

원인에대해서는명확히밝혀진바없으나유전적으로감

수성이있는숙주가특정한환경적인요인에노출되면서발

생할 것으로 추측하고 있다. 유전적 요인을 뒷받침하는 증

거로 인종에 따라 유병률에 차이가 있다는 것과 가족 내에

서 발병의 위험도가 더 높아진다는 연구들이 있으며, 이와

관련한 유전자로 HLA class II alleles가 제시된 바 있다

(14, 15). 환경적 요인과 관련해서는 지역별, 계절별 혹은

직업군별로 발병률에 차이가 있다는 연구 결과들이 있으며

(14 ~16), 바이러스나 세균에 의한 감염, 유기물질 또는 무

기물에의해유육종증에서볼수있는비건락육아종이형성

되어이들이환경적원인으로고려되고있다(17).

병리 기전 및 조직학적 특징

유육종증의병리기전을담당하는주된세포는 T 림프구

와 대식세포이다. 염증 발생 초기에 활성화된 T 림프구와

대식세포가 병발 부위로 모여드는데(18, 19), 대다수의 T

림프구는 helper CD4+ T 림프구로 이루어져 있다(20).

CD4+ T 림프구는인터페론감마, 인터루킨-2 및다른시토

카인들을 분비하고(21, 22), 대식세포는 종양괴사인자 알

파, 인터루킨-12, 인터루킨-15 및 성장 인자들을 포함한 다

양한 종류의 시토카인들을 분비하여 염증 반응을 증폭시킨

다(23~26). 이들 세포들에 의해 주로 Th1 타입의 면역 반

응이일어나게된다.

유육종증의조직학적특징은비건락육아종이다. 이는대

식세포가 활성화된 형태인 epithelioid cells과 T 림프구들

로이루어져있는데육아종의중심부에는 epithelioid cells

과 CD4+ T 림프구가모여있고그주변으로 CD8+ T 림프

구가위치한다(27, 28).

임상 증상

유육종증이전신을침범하는질환이기때문에임상증상역

시다양하게나타날수있다.크게나누어보면비특이적인전

신증상,가장흔히발생하는폐유육종증에의한증상,폐이외

의장기에발병한유육종증에의한증상으로나눌수있다.

1. 비특이적인전신증상

약 1/3의 환자에서 발열, 피로, 전신쇠약감 및 체중감소

등을 호소한다. 이러한 전신 증상은 백인이나 동양인보다

흑인과아시아계인디언에서좀더높은빈도로나타난다고

알려져있다(29).

2. 폐유육종증에의한증상

유육종증 환자의 약 90% 정도가 폐에 발병하는데 이 중

1/3~1/2의 환자들만이 마른 기침, 흉통, 호흡곤란 등의 호

흡기 증상을 호소한다(29). 폐유육종증은 흉부방사선 소견

으로확인할수있는종격동및폐침범의범위에따라병기

를나눌수있다. 병기0은육안으로확인가능한흉강내병

변이 없는 경우, 병기Ⅰ은 양측 폐문림프절 종대만 있는 경

우, 병기 II는 양측 폐문림프절 종대와 함께 폐실질에 병변

이있는경우, 병기 III는 폐문림프절종대가없이폐실질에

만병변이있는경우, 그리고병기 IV 는폐섬유화가진행하

여기포, 낭종, 폐기종등이생기거나벌집모양으로변형된

경우이다(Table 1, Figure 1). 유육종증에서보이는전형적

인림프절병증은 양측 폐문부에 대칭적으로 발생하지만 폐

문부 외의 종격동 림프절에도 발생할 수 있다(30). 병기

II나 III에서 보이는 폐실질의 병변은 미만성 소결절들이거

나그물모양과소결절이함께나타나는것인데, 주로폐의

Table 1. Chest radiographic staging

Stage Finding

0 Normal chest radiograph
Ⅰ Bilateral hilar lymphadenopathy (BHL)
Ⅱ BHL plus pulmonary infiltrations
Ⅲ Pulmonary infiltrations (without BHL)
Ⅳ Pulmonary fibrosis
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상부와중간부위에분포하게된다(Figure 2). 드물게종괴

나공동성병변, 폐경화등다른질환과감별하기어려운형

태로나타나기도한다(31).

지역별, 인종별로병기의분포는조금씩다르나공통적으

로병기 I이 40~65%로가장많고그

다음 병기 II가 20~40%로 많다(3,

32~40). 우리나라의 경우 제2차 전

국실태조사결과에따르면병기 I과

II가 각각 43.5%, 49.8%로 비슷한

빈도로나타났다(13).

3. 폐이외의장기에발병한유육

종증에의한증상

피부, 눈 그리고 말초림프절을 침

범하는경우가각각 15~30% 정도이

고(4, 29, 32, 41) 비장,간,심장,중추

신경계, 뼈 또는 신장에 발생하는 경

우가 2~7% 정도로알려져있다(41).

흑인의 경우 백인에 비해 폐 이외의

장기 침범이 많고, 특히 피부 병변의

경우비교적예후가좋은경결성홍반

보다는예후가나쁜만성병변으로알

려진lupus pernio가더많은것으로

알려져있다(4, 29). 일본의경우는안

구 증상이 많은 대신 홍반성 결절은

거의없으며서양인에비해심장을침

범하는 빈도가 높아 가장 많은 사망

원인이 심장유육종증이다(42~44).

우리나라는폐(87.1%), 피부(30.7%),

눈(14.2%), 말초림프절(12.9%) 순서

의발병빈도를보였고심장을침범한

경우는극히드물어일본보다는서양

인과비슷한임상양상을보인다고하

겠다(13).

진 단

유육종증에서흔히보이는임상증상과함께조직학적으

로비건락육아종이 확인되고 유육종증과 비슷한 임상 증상

및 조직학적 소견을 보일 수 있는 다른 질환들이 배제되었

A

C

B

D

Figure 1. Chest radiographic staging of sarcoidosis.
(A) Stage I. The posteroanterior film shows bilateral hilar lymphadenopathy with

clear lung fields. 
(B) Stage II. The posteroanterior film shows bilateral hilar lymphadenopathy asso-

ciated with parenchymal infiltration. 
(C) StageIII.The posteroanterior film shows parenchymal infiltration without hilar

lymphadenopathy, but no obvious fibrotic changes. 
(D) StageIV. The posteroanterior film shows predominantly upper lobe fibrotic ab-

normalities with hilar retraction, coarse fibrotic masses (mostly on the left), and
bibasal compensatory emphysema (secondary to the loss of upper lobe vo-
lume).
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을때진단이가능하다. 진단을위한일련의검사들은다음

과같은 4가지목표를가지고이루어진다. 첫째, 질병의조

직학적확진을위해, 둘째, 여러장기에의침범정도와그중

증도를 파악하기 위해, 셋째, 질병의 경과가 안정되어 있는

지 악화되고 있는지 판단하기 위해, 넷째, 치료를 시작하는

것이환자에게이익이되는지결정하기위해서이다(29).

조직학적 확진을 위해 고려해야 할 것은 적절한 조직 검

사부위와검사방법이다. 대다수의환자가폐유육종증으로

발병하기 때문에 우선적으로 경기관지 폐조직검사가 추천

된다. 적게는 40%에서 많게는 90% 이상의 예에서 조직학

적확진이가능한것으로보고되고있다(45). 그밖에피부,

입술혹은외부에서만져지는림프절도조직검사가가능한

부위이므로 주의 깊은 신체 검진이 필요하다. 하지만 경결

성 홍반은 조직학적으로 육아종성 병변이 아니므로 이러한

피부 병변에서의 조직 검사는 유용하지 않다. 만약 기관지

내시경을이용한조직검사가불가능하고쉽게접근할만한

외부 병변이 없는 경우라면 수술을 통한 조직 검사를 고려

해야하는데, 종격동림프절병증이관찰된다면종격동내시

경을 이용한 조직 검사를 시행하고 그 외의 경우라면 비디

오흉강경이나개흉술을통해폐조직검사를시행한다.

기관지폐포세척술의 경우 CD4/CD8 비가 3.5를 넘을 때

53%의민감도와94%의특이도를가지며, 76%의양성예측도

와 85%의음성예측도를보여진단에도움을줄수있다(46).

유육종증으로 확진된 이후에 시행해야 할 추가 검사는

Table 2로정리하였다(29).

임상 경과 및 예후 인자

약2/3의환자에서자연완화가오나10~30%는만성적으

로지속혹은점차악화된다(3, 6, 33~35, 47~49). 자연완

화의 85% 이상은 2년 이내에 일어나며(34) 일단 자연완화

가되었거나병의임상경과가안정적인환자들중에서재발

하거나악화될확률은 2~8% 정도이다(34, 37, 38, 50). 사

망률은 1~5% 로대개진행하는호흡부전때문이거나중추

신경계혹은심장에의침범이원인이다(3, 34, 51~60).

발열, 양측 폐문림프절 종대, 경결성 홍반 그리고 관절통

이함께나타날때, Lögren’s symdrome 이라고부르는데,

이 경우 80% 넘게 자연완화가 일어나 좋은 예후 인자이

며(61~68), 이는 인종과도 관련이 있어서 백인의 경우

20~30%, 동양인의 경우 4% 정도에서 Lögren’s symd-

rome이발생한다고알려져있다(48, 63, 64, 67). 나쁜예후

인자로는흑인, 40세가넘어서발병한경우, lupus pernio,

만성 포도막염, 만성 고칼슘혈증, 신장석회증, 진행하는 폐

Table 2. Recommended inital evaluation of patients with sar-
coidisis

History (occupational and environmental exposure,
symptoms)

Physical examination
Posteroanterior chest radiography
Pulmonary function tests : spirometry and DLco
Peripheral blood counts : white blood cells, red blood

cells, platelets
Serum chemistries : calcium, liver enzymes (alanine

aminotransferase, aspartate
aminotransferase, alkaline
phosphatase), creatinine, blood urea
nitrogen

Urine analysis
Electrocardiogram
Routine ophthalmologic examination
Tuberculin skin test

Figure 2. High-resolution computed tomographic section sho-
wing widespread micronodules. 
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유육종증, 만성호흡부전, 코점막을침범한경우, 낭종성골

병변, 신경유육종증, 심장유육종증 등이 있다(33, 34, 37,

41, 48, 60, 62, 63, 65, 66, 69~79). 흉부방사선소견에따

른 병기도 예후를 예측하는 데 도움이 되는데, 자연완화가

일어날확률을보았을때병기 I의경우 55~90%, 병기 II의

경우 40~70%, 병기 III의 경우 10~20% 그리고 병기 IV의

경우 0%로 병기 간 임상 경과의 차이가 뚜렷하다(3, 6,

33~35, 47, 48, 55).

치 료

유육종증치료의일차선택약제는스테로이드이다. 그러

나 앞서 언급하였듯이 유육종증의 상당수가 자연완화되기

때문에 치료의 적응증에 대해서는 아직 논란이 많다. 눈이

나피부를침범한경우에는국소스테로이드치료가가능하

다. 전신 스테로이드의 경우 치료를 통한 이득과 부작용을

고려해야하며대개심장, 신경계, 신장을침범한경우나국

소요법에반응하지않는안구병변이있을때, 그리고잘조

절되지않는심한고칼슘혈증이있을때시작한다(29). 폐유

육종증의경우 증상이있거나병이 진행하는병기 II, III 환

자들이적응증이되겠다(4, 29, 80~82).

폐유육종증 병기 IV인 환자들은 폐섬유화가 진행되어 대

부분스테로이드치료로호전을기대하기어렵다. 전신스테

로이드의적정용량과치료기간또한정해진바는없으나대

개 시작 용량은 프레드니손 기준으로 하루 20~40mg 혹은

동등한양을격일용법으로주고환자상태를주의깊게관찰

하면서 하루 5~10mg까지 서서히 감량하는 것을 원칙으로

한다(29, 83). 심장이나신경계를침범한경우에는더많은

용량이 필요할 수 있다. 스테로이드를 감량하는 중이나 치

료를 마친 이후 재발하는 환자가 20~70%에 달하여(37,

38) 심각한부작용이없는한최소유효용량으로적어도12

개월까지는 유지하는 것이 일반적이다(29). 스테로이드에

반응이없을때, 혹은스테로이드사용량을줄이기위해사

용해볼만한약제로는메토트렉세이트, 아자티오프린, 시클

로포스파미드 등의 세포독성 약제들과 클로로퀸, 하이드로

클로로퀸같은항말라리아제들이있다.

결 론

유육종증은인종과지역에따라, 그리고발병하는장기와

침범 범위에 따라 자연완화되는 예에서부터 호흡부전이나

심장혹은신경계침범으로인한합병증으로사망하는환자

들까지 다양한 모습을 가지고 있는 질환이다. 그렇기에 임

상 의사들은 유육종증 환자들마다 각기 다른 증상 및 임상

경과, 예후를 보인다는 점에서 개인에게 특성화된 맞춤 치

료가필요하다는점을숙지해야겠다.
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Peer Reviewers Commentary

본 논문은 유육종증에 대한 역학, 병태 생리, 임상 소견, 진단 및 치료에 관한 광범한 내용을 자세히 소개하고 있다. 유육
종증은 흉부단층촬영이 도입된 후 진단율이 향상되었지만, 많은 경우 증상이 없고 단순흉부촬영에서 발견이 안 되어 실
제 빈도보다 낮게 평가되고 있을 가능성이 있는 질환이다. 역학적으로 동양인에서는 서양인, 아프리칸, 아메리칸보다 그
빈도가 낮으나 국내에서도 점차 빈도가 증가하고 있는 것으로 보아 종족간의 유전적 차이를 받지만, 서구화된 환경적 영
향을 받을 가능성을 시사하고 있는 질환이다. 특히 stage III-IV는 섬유화 소견을 보여 우리나라의 경우, 단순흉부촬영상
폐결핵으로 오진되는 경우가 드물지 않다. 따라서 결핵균 도말 및 배양 음성 환자는 감별 진단의 하나로 유육종증을 반
드시고려하여야할 것이다. 추적경과 중 중요한하나는본문에서밝힌것처럼우리나라의역학조사에서 14.2%의 환자
가 안구 침범이 있고 이 경우 시력 감퇴 및 상실의 원인이 되기 때문에 반드시 주기적인 안과 진료를 확인하여야 한다는
것이다.  아쉬운 점이 있다면 유육종증이 병리적으로 비건락성 육아종을 보이기 때문에 아직도 우리나라에서 매우 흔한
결핵의 병리 소견인 건락성 육아종과 반드시 구별해야 한다는 점을 추가하는 것이 좋겠고, 치료에 있어서도 자연 치유되
는 경우가 많으므로 스테로이드 치료의 적응증을 잘 따져서 증상이 심각하지 않은 경우에는 부작용이 많은 스테로이드
의투여없이 3~6개월경과관찰을하는것이좋은방법이라는것을첨언하는것이좋을것으로사료된다.

[정리:편집위원회]


