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서   론

비만세포는 알레르기 반응을 일으키는 주요 효력 세포이며 전형

적으로는 알레르겐 특이 IgE 항체와의 교차연결에 의해 활성화된

다. 하지만, IgE 면역반응이 아닌 비특이적인 자극에 의해서도 활성

화될 수 있다.1 역사적으로 비만세포는 1878년 Paul Ehrlich에 의해 
처음으로 기술되었으며 세포질에 존재하는 큰 과립이 특이하게 염
색되는 것을 발견하였다. 그는 이런 과립들이 주변 조직에 영양을 
공급시킨다고 판단을 해서 Mastzellen (독일어로 ‘fatten'이라는 뜻)
으로 명명했다.2 현재는 비만세포가 호흡기, 소화기, 그리고 비뇨생

식기, 진피, 혈관을 둘러싸고 있는 조직에 위치하면서 인체에서 면
역 계통 유지 및 방어에 중요한 역할을 하는 것으로 알려져 있다.1-3 
한편, 비만세포 활성에 따른 질환은 비만세포의 비정상적인 증식 

및 침윤, 과도한 매개물질 분비로 발생할 수 있고 인체의 모든 기관

을 침범할 수 있으며 피부, 소화기, 심혈관, 호흡기, 그리고 신경계 
등을 포함하는 이상 소견과 증상을 일으킬 수 있다.4  이번 종설에

서는 비만세포의 생화학적인 특징, 비만세포 활성 관련 질환, 그리

고 치료적인 접근에 대해 최근 경향을 중심으로 다루어 보도록 하
겠다.

비만세포의 특징과 활성

1. 비만세포의 생물학적인 특성

비만세포는 골수와 비장에 존재하는 미분화 CD34+ 줄기 세포

(pluripotent stem cell)에서 기원하고 골수성 경로를 따라 분화한

다. 비만세포의 주요 성장 인자는 줄기 세포 인자(stem cell factor)
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Mast cells, which are major effector cells in allergic reactions, are found in the perivascular spaces of most tissues and contain pro-in-
flammatory and vasoactive mediators. These mediators are released after IgE receptor cross-linking induced by allergens or other 
stimuli, including anaphylatoxins (C3a and C5a), aggregated IgG, certain drugs, venoms, and physical stimuli (pressure and tempera-
ture changes), as well as cytokines and neuropeptides. The excess release of these mediators can cause variable allergic symptoms 
and signs, such as bronchospasm, itching, flushing, nausea, vomiting, diarrhea, abdominal pain, vascular instability, and anaphylaxis. 
Furthermore, mast cell disorders may involve either excessive proliferation of mast cells or abnormal mast cell reactivity. Mast cell 
disorders can be broadly divided into 3 types: primary, secondary, and idiopathic. All of these disorders present with signs and symp-
toms of mast cell activation and differ in severity and involvement of various organ systems. The best characterized primary disorder 
is mastocytosis. Systemic and cutaneous forms of the disease are well described. Secondary disorders include typical allergic dis-
eases and some types of urticarial diseases. In this article, the biochemical characteristics of mast cells and the role of mast cells in al-
lergic inflammation, as well as the classification, diagnosis, and management of mast cell-related disorders, will be reviewed.
(Allergy Asthma Respir Dis 2017;5:248-255)
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이며 이와 결합하는 비만세포의 표면 수용체는 tyrosine kinase kit 
(CD117)로 불린다. 미성숙 세포 또는 전구 세포는 여러 케모카인에 
의해 표적기관으로 이동하게 되며 각 조직으로 이동한 후 주위 미
세환경의 영향을 받으며 성숙하게 된다. 일단 조직으로 이동한 비
만세포는 혈액을 통해 재순환하지 않는다.2-4

   비만세포의 일차적인 역할은 선천면역과 획득면역의 주요 작동 
반응을 담당하여 일부 세균이나 바이러스, 그리고 기생충에 대한 
방어에 관여한다. 그 기전으로는 미생물 생성물에 대한 사이토카

인 분비, 보체 활성, 탈과립에 의한 세포 내 물질 분비, 그리고 다른 
염증 작동 세포의 모집 등을 통해 이루어진다. 또한, 아섬유세포 증
식 및 콜라겐 합성 등을 자극하여 상처 회복과 반흔 형성을 통해 조
직재생에도 관여하는 것으로 알려져 있다.2

  한편, 병적으로 활성화될 경우 각종 알레르기 질환을 비롯하여 
비만세포증, 죽상동맥경화, 자가면역질환, 그리고 화상부위 염증 
반응 악화 등을 유발할 수 있다.4

2. 비만세포 형태 및 주요 활성 매개물질

성숙한 비만세포는 정상적으로는 원형 또는 방추형의 단핵 형태

를 취하고 있다. 세포질 내에는 수많은 과립이 존재하고 있으며 내
부에 있는 히스타민이나 단백분해효소는 toluidin blue, alcian blue, 
aniline과 같은 염기성 청색 염색물질에 결합한 뒤 변색성(meta-
chromatic) 세포질 염색으로 발현된다. 또한, IgE나 kit 등에 대한 
세포막 수용체나 과립 단백분해효소(특히 tryptase)에 대한 단클

론성 항체도 비만세포를 확인하는 데 도움이 된다. 
비만세포는 세포 내 단백분해효소 내용에 따라 2가지로 나뉜다. 

전통적으로는 트립신 분해효소(tryptase)만 포함하고 있는 세포

(tryptase-positive mast cells, MCT)와 트립신 분해효소를 포함해

서 chymase, carboxypeptidase A, cathepsin G 등을 포함하고 있는 

세포(tryptase- and chymase-positive mast cells, MCTC)로 나눈다

(Table 1). 전자는 상하기도 상피 등의 점막에 분포하며 후자는 결
합 조직, 피부, 기도 평활근 등에 분포하는 것으로 알려져 있다.5,6

비만세포가 활성화되면 다양한 염증 매개 물질을 생성 및 분비

한다. 이러한 매개 물질은 이미 생성된 매체(preformed), 새롭게 생
성된 매체(newly-synthesized mediators), 그리고 사이토카인(cy-
tokine)과 케모카인(chemokine) 등 크게 3가지로 나뉜다. 이미 생
성된 매체는 세포 내 과립에 저장되어 있다가 자극에 의해 세포 외
부 환경으로 급속하게(수초에서 수분 이내) 분비된다. 히스타민, 단
백분해효소, chymase 그리고 proteoglycan 등이 대표적인 물질이

다. 새로 생성되는 매체는 세포막의 인지질을 이용해서 아라키돈

산이 생성되어 다양한 후속 물질들(eicosanoids)이 합성된다. 비만

세포에서 만들어진 다기능성 사이토카인과 케모카인들은 다른 염
증세포들을 모집하고 활성화시켜 염증을 증폭시킨다. 일부 tumor 
necrosis factor-alpha (TNF-α)는 과립 내에 저장되어 있다가 염증 
초기에 분비되기도 한다. 대표적인 Th2 사이토카인으로 interleu-
kin (IL)-4와 IL-5가 비만세포 활성 시기에 분비된다.5,6

3. 비만세포 활성 및 탈과립 과정(Fig. 1)

1) IgE 매개 활성

고전적인 비만세포 활성화는 high-affinity IgE receptor (FcεRI)
이라는 고친화성 IgE 수용체를 통해 일어난다. 이 수용체에 결합되

어 있는 IgE들이 알레르겐과 같은 항원에 결합되면 교차 연결을 통
해 활성화가 일어나며 이것은 탈과립의 강력한 자극원이 된다. Fcε
RI은 하나의 α 및 β사슬과 두 개의 γ사슬로 구성되어 있는 4분자체 
구조물이다. 이 수용체는 IL-4와 IL-13에 의해 세포막의 발현이 증
가된다. 또한, 혈중 IgE 농도가 높아지면 수용체의 수도 증가한다.
교차 연결된 FcεRI는 β 및 γ사슬의 세포 내 영역인 ITAM (im-

munoreceptor tyrosine-based activation motif)의 인산화를 유도

하고 Lyn이라는 tyrosine kinase를 활성화시키고 이는 또 다른 ty-
rosine kinase인 Syk의 활성화를 통해 mitogen-activated protein 
kinases 경로와 protein kinase C (PKC) 및 Ca의존성 경로를 활성

화시킨다. PKC 활성화는 myosin 경쇄(light chain)를 포함한 다양

한 단백질을 인산화 시켜 비만세포의 탈과립 및 세포 외 유출에 관
여하는 것으로 알려져 있다.6,7

2) 비IgE 매개 활성

IgE 비의존성 비만세포 활성 과정에 관여하는 물질로 protease, 
cytokine (stem cell factor, TNF-α, interferon-γ 등), complement, 
adenosine, Toll-like receptor 리간드, neuropeptide, 고장성 물질 등
이 있다. 또한, 비만세포 내 SHIP (src homology 2-containing inosi-
tol phosphatase)와 같이 음성 조절(negative regulation)을 시키는 
물질의 결핍으로 비만세포 활성 유발 역치를 낮출 수도 있다.8,9

Table 1. Characteristics of human mast cell subtypes according to protease 
contents

Characteristic MCT MCTC

Protease content Tryptase Tryptase, chymase
Proteoglycan content Heparin Heparin
Common location Epithelium Lamina propria, connective tissue,  

   skin, airway smooth muscle
Putative primary role Host defense Tissue repair
Relative LTC4 release High Skin: low
Relative PGD2 release High Skin: high
Cytokine profile IL-4, IL-13: low IL-4, IL-13: high

IL-5, IL-6: high
Activated by antigen Yes Yes
Activated by substance P No Yes
Responds to C5a No Yes

MCT, tryptase-only mast cell; MCTC, tryptase and chymase-containing mast cell; LTC4, 
leukotriene C4; PGD2, prostaglandin D2. 
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4. 비만세포와 선천면역

1990년 중반 한 연구에서 비만세포가 탈과립 없이 LPS에 대해 사
이토카인을 생산할 수 있다는 결과로 숙주 방어에도 일차적인 역
할을 할 수 있음을 알게 되었다. 이후 비만세포는 병원체에 대해 초
기 TNF 생산에 관여하며 톨유사수용체(Toll-like receptor), 보체, 
pathogen-associated mannose-binding protein, 면역글로불린 결
합 단백 등의 자극에 의해 세포가 활성화되어 숙주 방어에 필요한 
주요 효력 세포를 모집하는 선천 면역의 기능을 담당하고 있는 것
으로 보인다.10 최근에는 IL-33가 비만세포의 ST2 수용체 자극을 통
해 비만세포의 주요 염증 사이토카인 생성, 활성화 및 증식, 그리고 
알레르기 질환의 악화에 관여하는 것으로 밝혀져 그 경로 조절 과
정에 관심을 가지고 있다.2,11

주요 알레르기 질환에서의 비만세포의 역할

비만세포는 병태생리와 관련해서 천식과 여러 알레르기 질환 발
생에 주요 염증세포다. 이들 질환은 주로 IgE 매개된 반응으로 비만

세포의 역할은 병소 부위에서 즉시형 반응이 특징이다.12,13 최근에

는 후기 반응이나 만성 알레르기 반응에도 연관되어 있다는 증거
들이 있어 알레르기 염증 전반에 관여하고 있음을 알 수 있다.14 다
음은 주요 질환별로 비만세포의 역할에 대해 소개하고자 한다.

1. 천식

아토피 천식 환자에게 원인 알레르겐 노출 시 거의 대부분에서 
10–20분 사이에 폐활량의 급속한 감소가 관찰되며 2시간에 걸쳐 
서서히 회복되는데 이를 조기 천식 반응(early asthmatic reaction)
이라 하고 약 50%의 환자에서 4–6시간쯤에 폐활량이 다시 감소하

게 되는데 이를 후기 천식 반응(late asthmatic reaction)이라 한다.15 
조기 반응에서 비만세포가 관여하는 증거로는 IgE 연관 매개물질

의 분비 속도, 기관지 내 국소 알레르겐 유발검사에서 기관폐포세

척액(bronchoalveolar lavage)의 비만세포 기원 트립신 분해 효소의 
수분 내 급격한 증가,16 비만세포 탈과립 저해에도 관여하는 살부타

몰 노출 시 히스타민 수치의 감소,17 그리고 항IgE약제(omalizum-
ab)를 3–4개월 투여하였을 때 조기 천식 반응의 현저한 감소18 등이 
있다. 한편, 후기 천식 반응에서 기도 수축에 관여하는 비만세포의 
역할을 규명하기는 다소 어려운 면이 있다. 왜냐하면, 관여 매개물

Fig. 1. IgE and non-IgE mediated mast cell activation and mediators. FcεRI, Fc epsilon RI (high-affinity IgE receptor); TLR, Toll-like receptor; GPCRs, G protein coupled re-
ceptors; ATP, adenosine triphosphate; DAG, diacylglycerol; PKC, protein kinase C; PGD2, prostaglandin D2; PGE2, prostaglandin E2; LTB4, leukotriene B4; LTC4, leukotriene C4.

Food, aeroallergens,
drugs, latex,
insect bites/stings etc.

Chemicals, drugs, 
food (additives), infection 
physical factors (cold, heat...), 
exercise, emotions, etc.
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질이 대식 세포나 호산구 등에서 유래할 수 있기 때문이다. 하지만, 
비만세포에서 합성된 염증 유발 leukotriene C4와 prostaglandin 
D2, 염증 사이토카인 등이 주변 염증세포를 활성화시키거나 모집

시키는 역할을 하여 기도의 지속적인 알레르기 염증을 유지시키는 
역할을 하는 것으로 생각되고 있다.19

전형적인 알레르기 면역반응을 통하지 않고 비만세포의 탈과립

에 의해 천식 반응이 나타날 수 있는데 운동유발 천식이나 비알레

르기성 천식이 그 예가 될 수 있다. 찬공기 노출에 의한 물리적인 변
화, 운동에 의한 국소조직의 삼투압 변화는 비만세포의 탈과립을 
유발할 수 있으나 이외의 기전에 의한 기도 수축도 관여할 것으로 
추정하고 있다.20

만성 천식의 기도 염증과 기도 개형에도 비만세포가 관여하는 것
으로 알려져 있다. 트립신분해효소는 섬유아세포의 증식을 촉진시

켜 1형 콜라겐 합성을 자극할 수 있으며 히스타민과 함께 기도 평활

근 증식을 유도한다. 또한, 비만세포는 호산구와 다른 염증세포를 
모집하거나 활성화시켜 염증, 조직 손상, 섬유화 그리고 개형에 관여

한다. 재미있는 사실은 폐기능이 정상인 무증상의 천식 환자에게도 
히스타민이 기관폐포 세척액에서 관찰되고 있어 비만세포의 탈과

립이 소량이지만 지속적으로 이루어지고 있음을 제시하고 있다.21

비아토피성(내인성) 천식은 임상적으로는 중증 호산구성 특징

을 보이며 면역학적으로 아토피성 천식과 차이가 나지만 기본적인 
비만세포 역할은 유사하다는 의견이 지배적이다. 그 개념에 대한 
첫 번째 증거는 기관지 점막 내에서 비아토피성 천식에서도 비만세

포의 FcεRI표현이 동일하게 증가되어 있고 점막에 국한된 IgE의 합
성이 증가되었다는 보고가 있다.22,23 두 번째는 Th2 사이토카인인 
IL-4, IL-5의 증가가 비아토피성 천식에서도 증가되어 있다.24 이는 
IgE합성을 유도시키며 비만세포의 FcεRI표현도 증가시키게 된다.25 
이러한 국소 알레르기성 반응을 유도하는 원인으로 전신 감작 없
이 확인되지 않은 외부 항원, 감염, 내부 항원 등이 제시되고 있다. 
그 중에서 포도상구균(Staphylococcus aureus)에서 유래하는 균체
외독소(enterotoxin)가 초항원(superantigen)으로 작동하여 면역
자극원이 될 수 있다. 이 독소는 항원 제시 세포에 의한 항원 제시 
과정 없이 T세포를 자극하고 이후 B세포의 항체 종류 변환(class-
switching)을 통해 초항원에 대한 특이 IgE 생성을 유도할 수 있
다.26 외부 항원 없이 IgE 신호를 활성화시키는 또 한 가지 가능한 기
전은 FcεRI 자가항체(autoantibodies)의 생성이다. 또 다른 연구에

서는 상피세포 경로를 통해 알레르기 염증에 영향을 주는 IgG 자
가항체가 내인성 천식에서 발견되었다는 보고가 있다.27

2. 알레르기비염

계절성과 통년성 알레르기비염 모두에서 활성화된 비만세포 증
가에 대한 보고가 있으며 CD34+, 트립신분해효소 음성반응 비만

세포 증가에 대한 증거는 병소부위로 전구세포의 이동이 많다는 

것을 제시한다. 비만세포 중에서도 점막형 세포(MCT)가 증가되어 
있고 해당세포에서 IgE염색 비율이 증가되어 있었다는 증거가 있
다.28 알레르기비염에서도 점막형 세포에서 염증 사이토카인인 IL-
4, IL-5 등의 분비를 증가시켰고 국소 스테로이드에 의해 억제되었

다. 실험에서도 알레르기 비염의 후기 반응이 항IgE 치료를 하였을 
때 현저하게 감소되어 즉시형 알레르기 염증 반응 전반에 비만세포

가 관여하고 있음을 보여주었다.29

3. 두드러기

두드러기는 유병 기간에 따라 급성과 만성으로 나눌 수 있으나 
분류체계가 복잡하고 다양한 원인이 관여하고 있다. 대부분의 두
드러기는 비만세포의 탈과립과 연관이 있다고 보여지며, 말초 비만

세포 배양과 관련된 흥미로운 한 연구에서 두드러기 환자가 정상인

보다 비만세포의 기저 히스타민 분비가 더 높았다는 보고가 있다.30 
또한, 만성 자발성 두드러기의 약 30%에서는 FcεRI 또는 IgE에 대
해 순환형 자가항체가 발견되고 있다.31 하지만, 이러한 경우 피부 
이외 인체의 다른 부위에서는 비만세포 활성이 없어 만성두드러기

에서의 자가항체 존재 의미에 대해 더 연구가 필요하다.

4. 아토피피부염

아토피피부염의 병태생리에서 IgE의 역할은 아직 명확하지 않다. 
그럼에도 불구하고 아토피피부염에서 비만세포는 주변 환경을 감
지하여 면역병태에 관여할 것으로 제시되고 있다. 그 한 예로서 정
상인의 피부에는 전 비만세포 중 조직형 비만세포(MCTC)가 90% 
이상이지만 아토피피부염에서는 점막형 비만세포가 증가되어 있었

다.32 최근 한 동물 연구에서 비만세포가 피부장벽기능의 조절에 관
여하고 있음을 제시하고 있어 질환 발생에 한 축이 될 수 있겠다.33

5. 아나필락시스

전신 아나필락시스는 생명을 위협하는 중대하면서도 위급한 알
레르기 반응이다. 전형적으로는 IgE 매개된 반응으로 음식물을 비
롯하여 약물, 벌독, 운동 등에 의하지만 원인을 밝히기 힘든 경우도 
있다. 한편, IgE가 매개되지 않는 비면역학적인 반응을 아나필락시

스양 반응이라고 부른다.3,9,34 최근 한 동물 실험에서 G 단백질 연결 
수용체(G-protein-coupled receptor)의 일종인 Mrgprb2라는 비만

세포 특이 수용체가 발견되어 이는 염증 유발 펩타이드 또는 약물

에 의한 비IgE 매개반응을 중개하는 것으로 밝혀졌다.35

비만세포에 있는 트립신분해효소는 두 가지 형태 즉 α형과 β형이 
있는데 전자는 평상시 분비 물질이라면 후자는 알레르기 염증반

응에서 급격하게 분비되는 물질이다.36 히스타민과 함께 β형 트립신

분해효소는 비만세포에서 함께 분비되나 증상 발생 후 히스타민은 
5분 이내에 혈중 농도가 최고에 이르며 트립신분해효소는 15–120
분 사이에 최고 수준에 도달한다. 이는 트립신분해효소가 히스타
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민보다 고분자이며 헤파린과 오랫동안 결합되어 있음으로 조직에

서 혈중으로 확산이 히스타민보다 느려지기 때문이다.37

최근에는 platelet-activating factor (PAF)가 아나필락시스 발생

과 비만세포의 활성에 관여함을 알게 되어 관심을 가지고 있다. 이
는 비만세포뿐만 아니라 호염기구, 호산구, 단핵구 등에서도 생성

된다. 생물학적인 작용으로 기관지 수축, 혈관 투과도 및 부종을 종 
등 각종 염증 반응에 관여한다. 주목할만한 사항은 PAF가 다른 생
물학적 표식자에 비해 아나필락시스 반응의 중증도와 상관관계가 
높다는 사실이다.38

비만세포증 및 비만세포 관련 질환

비만세포 질환은 비만세포의 활성화 및 매개 물질 분비에 의한 
반복적인 증상을 보이는 형태를 보이며 비만세포의 증가 여부, 원인 
물질 여부 등에 따라 일차성, 이차성 그리고 특발성으로 나뉜다. 39,40

1. 비만세포증

비만세포증은 한 가지 이상의 조직에 과도한 비만세포가 축척되

는 특징을 가진 질환이다. 비만세포증은 크게 피부국한형와 전신형

으로 나뉘며 각각은 임상적 형태, 병리 그리고 예후에 따라 몇 가지 
아형으로 분류할 수 있다. 비만세포증은 드문 질환이며 성별로는 
소아에서는 남아가 성인에서는 여성에서 다소 빈도가 높게 보고되

고 있다. 발생 연령은 신생아부터 성인에 이르기까지 가능하다.41

비만세포증은 피부 가려움증, 피부홍조, 오심, 구토, 설사, 복통 
그리고 혈관 불안정성(vascular instability) 등의 다양한 임상적인 
특징을 보일 수 있다. 특징적인 병리 특징은 피부, 위장관, 골수, 간, 
비장, 그리고 임파선에서 비만세포의 과증식이 특징이며 흔히 혈액
학적인 이상과 동반된다. 비만세포의 비정상적인 증식은 성장 인자 
중 하나인 stem cell factor에 반응하는 비만세포 수용체 KIT 
(CD117)의 변이와 관련이 있다.39-42

1) 피부국한형 비만세포증(cutaneous mastocytosis)

성인보다 소아 연령대에서 흔하다. 가장 흔한 증상은 가려움이다. 
특징적인 피부 소견으로 주로 다발성의 과색소성 반점 또는 구진성

의 피부병변이 관찰되며 그 부위를 문지르거나 긁으면 두드러기 형
태를 보인다(Darier's Sign). 이는 주요 진단적인 기준에도 속한다. 소
아 환자들은 청소년이 되면서 소실 또는 호전되는 경우가 많다. 임
상상에 따라 색소성 담마진(urticaria pigmentosa/maculopapular 
cutaneous mastocytosis), 미만형(diffuse cutaneous mastocytosis), 
그리고 피부 비만세포종(cutaneous mastocytoma), 총 3가지 아형

으로 분류될 수 있으며 그 중 색소성 담마진이 가장 흔하다. 일반적

으로 피부국한형은 전신 증상은 잘 나타나지 않으나 때때로 위장관 
경련, 아나필락시스와 같은 증상이 발생할 수 있다. 이런 증상은 육
체적인 자극, 스트레스, 그리고 운동 등에 의해 촉발될 수 있다.
약 60%–80% 환자들에게서 기능획득(gain-of-function) KIT 변

이(mutation)와 관련이 있다. 소아에서는 간비대, 림프비대, 또는 말
초혈액 이상이 없다면 전신 비만세포증을 진단하기 위해 골수 검
사를 시행할 필요는 없다.
진단은 임상적인 증상과 피부조직검사로 할 수 있으며 전형적인 

피부의 반점과 다리에 징후 양성인 경우 임상 진단이 가능하다. 피
부조직검사상 방추형 모양과 이염색과립을 가지고 있는 비만세포 
침윤이 있으나 다른 염증세포들의 축적이 없는 것이 전형적인 특징

이다.43

2) 전신 비만세포증(systemic mastocytosis)

전신 비만세포증 환자들은 흔히 두드러기, 혈관부종, 안면 홍조, 
삽화적인 저혈압, 설사, 두통 등을 경험하며, 이러한 증상은 술, 아
스피린, 곤충교상, 감염, 또는 조영제 노출에 의해 유발될 수 있다. 
하지만, 비만세포증 환자들에서 세균, 진균 또는 바이러스 감염이 
증가되지는 않는다. 약 80% 환자에게서 색소성 담마진이 동반된다. 
주요 검사 소견으로 증상 발생이 없는 상태에서도 혈청 총 트립

신 분해 효소의 증가(정상 <11.4 ng/mL)가 있을 경우 강하게 의심

할 수 있다. 전신 비만세포증 환자에서는 >20 ng/mL가 전형적이

라고 볼 수 있다. 소변에서 히스타민 대사 물질(11 β-prosta-
glandinF2α 또는 N-methyl histamine)증가를 보일 수 있다. 성인 
90% 이상에서 c-kit 유전자에서 exon 17번의 점 돌연변이(point 
mutation, D816V)를 가지고 있다.39-41

 진단 기준은 World Health Organization 분류에 따라 1차 기준 

Table 2. Diagnostic criteria of SM by World Health Organization

If at least 1 major and 1 minor or 3 minor SM criteria are fulfilled, the diagnosis of SM can be established

Major criterion Multifocal dense infiltrates of MCs (≥ 15 MCs in aggregates) in BM biopsies and/or in sections of other extracutaneous organ(s)
Minor criteria a. �In biopsy sections of bone marrow or other extracutaneous organs, more than 25% of the mast cells in the infiltrate are spindle shaped or  

   have atypical morphology, or of all mast cells in bone marrow aspirates smears, more than 25% are immature or atypical mast cells.
b. KIT point mutation at codon 816 in bone marrow, or another extracutaneous organ.
c. Mast cells in bone marrow, blood, or another extracutaneous organ exhibit CD2 and/or CD25.
d. Baseline serum tryptase level ≥ 20 ng/mL (in case of an unrelated myeloid neoplasm, item d is not valid as an SM criterion).

SM, systemic mastocytosis; MC, mast cell; BM, bone marrow.
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1개 및 2차 기준 1개를 만족하거나 2차 기준 3개 이상을 만족하면 
전신 비만세포증으로 진단할 수 있다(Table 2). 아형으로는 indo-
lent systemic mastocytosis (ISM), smoldering systemic mastocy-
tosis (SSM), systemic mastocytosis with an associated hematologic 
(non-MC lineage) neoplasm (SM-AHN), aggressive systemic mas-
tocytosis (ASM), and mast cell leukemia (MCL)로 나뉜다.44

감별해야 할 질환으로 단순 두드러기, 홍조의 경우 카르시노이드 
증후군, 갈색세포종, 다른 원인에 의한 아나필락시스, 그리고 소화

기 증상으로는 염증성 장질환, 자극성 장 증후군, 흡수 장애 증후

군, 졸린거-엘리슨 증후군 및 골수 증식성 질환 등이 있다.

3) 진단적인 접근 

비만세포증이 의심되는 모든 환자에서 총 혈청 트립신 분해효소

를 측정해야 한다. 증상이 있을 때 그 수치가 올라가 있다면 증상이 
소실된 후 적어도 24시간 이내에 재측정을 해서 올라가 있는지를 
확인해야 한다. 그렇지 않다면 단순 아나필락시스일 가능성이 높
다.39,44 일부 연구에서는 혈장 헤파린 농도 측정이 전신 비만세포 활
성 질환 확인에 도움을 줄 수 있다는 보고도 있어 보조적인 수단이 
될 수 있다.45

4) 국내 사례 보고

피부 국한형의 경우 소아의 경우 보고가 드물지 않으나46 성인에

서는 적으며 대부분 색소성 담마진 형태이다.47,48 전신형은 4예가 보
고되어 있으며 대부분 백혈병이나 악성 종양과 동반되어 있다.49,50 

이외에 위장관에 국한된 비만세포증 1예가 보고되어 있는데 만성 
설사로 내원한 70세 남자에서 위장점막 조직 검사를 통해 진단이 
되었다.51

5) 예후

예후는 피부국한형 비만세포증 환자가 가장 좋으며 전신형 중에

서는 비활동성(ISM) 아형이 그 뒤를 따른다. 하지만, 비비만세포 계
통성(non-MC lineage) 질환, 공격성(ASM) 비만세포증 및 비만세

포 백혈병(MCL)은 예후가 좋지 않다.39,52-54

2. 단일클론형 비만세포 활성화 증후군

임상 증상은 전신성 비만세포증과 유사하다. 하지만, 색소성 담마

진이 없으며 기저 트립신 분해효소가 정상이거나 약간 증가된 소견

을 보인다. 골수검사에서 c-KIT 점변이(주로 D816V) 및 CD25의 과
도한 표현을 관찰할 수 있으나 비만세포의 다발성 응집은 보이지 않
는다. 전신 비만세포증 진단의 2차 기준은 1–2개 정도 만족한다.40,41

3. 이차성 및 특발성 비만세포 관련 질환

이차성 비만세포 활성 질환은 비만세포의 양이나 기능은 정상이

며 알레르겐, 자가항체, 약물, 또는 보체 활성 물질에 의해 비만세포

가 반응하는 질환이며 IgE 매개 알레르기 질환, 일부 두드러기 등
이 이에 속한다. 특발성은 원인을 밝힐 수 없을 때 붙여지며 특발성 
두드러기, 특발성 혈관부종, 특발성 아나필락시스 등이 이 범주에 
속한다. 새로운 유전 결핍이 밝혀지면 일차성 비만세포 질환으로 
분류될 가능성도 있다.39-41

비만세포 활성 질환의 치료

비만세포 활성을 유발하는 물질이나 환경을 회피하는 것이 일차

적으로 필요하다. 급성 아나필락시스가 발생하면 즉시 에피네프린

을 근주한다. 이어 항히스타민제 및 당류코르티코이드를 정주한다. 
증상완화, 비만세포 활성 저해 또는 증식 억제에 작용하는 치료가 
아래와 같이 시도되고 있다.

1. 증상 조절 치료

흔한 증상에 대한 완화 치료제로는 비진정 지속성 H1 수용체 길
항제(로라타딘, 세티리진, 펙소페나딘 등)가 추천된다. Cyprohep-
tadine은 H1 및 seretonin 수용체 복합 길항체로 설사, 홍조 그리고 
두통이 있는 환자에게 고려될 수 있다. H2 수용체 길항제인 fa-
motidine이나 ranitidine은 속쓰림, 오심, 복부 경련, 그리고 설사 
등의 소화기 증상이 있는 환자들에게 도움이 될 수 있다. 류코트리

엔 조절제는 H1 및 H2수용체 길항제와 병합 사용 시 도움이 될 수 
있다. 아세틸살리실릭산은 홍조와 혈관부종이 있는 일부 환자에서 
부작용이 없다면 유용할 수 있다. 삼환계 항우울제는 H1 수용체 길
항과 비만세포 활성을 저해할 수 있는 성질이 있다. 솔라렌(pso-
ralen) 투여와 동시에 UV (ultraviolet) A 또는 협대역 UVB를 조사

하는 광화학요법은 소양감 감소 및 일시적인 피부 병변을 줄이는데 
도움이 될 수 있다. 국소 스테로이드는 일반적으로 권고되지 않는

다.39,43,44,55

2. Anti-IgE 치료를 포함한 비만세포 활성 저해 약물

Ketotifen과 disodium cromoglycate는 비만세포를 활성화 차단

하는 효과가 있다.53,56 항 IgE 단클론성 항체는 천식, 만성 두드러기

에 주로 사용하지만,57,58 재발성 아나필락시스 삽화를 방지할 수 있
었던 증례들이 보고되고 있다.59,60

3. 비만세포 증식 및 생존 방해 약물

미만세포 항상성에 중심 역할을 하는 줄기세포인자(stem cell 
factor) 수용체인 kit의 저해제인 imatinib이 KIT D816V변이가 없
는 전신 비만세포증 환자 소수에서 비만세포를 감소시켰다는 보고

가 있다.61 또한, 최근 중증 난치성 천식에서 imatinib이 기도과민성, 
비만세포 수, 그리고 트립신 분해효소 분비를 감소시킨 보고가 있
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으며 이는 비만세포가 중증 천식의 병태생물학적 과정에 관여하고 
있음을 제시하는 증거이기도 하다.62 또한 PKC412라는 multiki-
nase inhibitor가 in vitro 실험에서 IgE 의존 비만세포의 활성뿐만 
아니라 성장과 생존을 억제시켰다.63 골수 이식 시도 및 몇 가지 표
적 치료제도 개발되고 있으나 아직은 그 성과가 미미하다.44,52,55

결   론

비만세포는 기본적으로 조직의 항상성 및 손상된 조직의 수복에 
관여한다. 하지만, 비정상적인 활성에서는 다양한 생물화학적인 물
질을 분비하여 알레르기 증상을 일으키는 병태생리와 관련이 있
다. 과거에는 비만세포가 조기 염증반응에 관여할 것으로 생각하였

지만 현재는 후기반응 및 만성경과에도 깊이 관여하고 있다는 증거
들이 있어 알레르기 염증 전반에 대한 비만세포의 역할이 강조되

고 있다. 한편, 비만세포 활성 질환이 드물지 않을 것으로 보이나 아
직 그 인식이 부족하여 전형적인 알레르기 질환 이외에는 진단되는 
경우가 적은 편이다. 특히 중증의 알레르기 증상을 보이며 다발성 
전신 증상을 보일 때 비만세포증에 대한 의심을 해 볼 필요가 있다.
향후 과제로는 비만세포 활성에 대한 보다 실용적이고 신뢰할만

한 생물학적 표식자를 발견할 필요가 있으며 중증 질환에 대한 효
과적인 치료제가 개발되어야 하겠다.
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