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서      론

  자가면역성 장병증은 소장과 대장의 면역학적 

염증반응에 의하여 정상적인 흡수면적이 감소하여 

설사가 유발되는 드문 만성 분비성 설사 질환으로 

아직까지 국내에서의 보고가 없었다1∼4). 자가면역

성 장병증은 생후 수개월 이내에 시작하여 지속되

는 분비성 설사로 발현되며, 심한 장병증을 나타내

고, 제한식이나 총정맥영양에 의한 치료에 반응을 

하지 않으며, 면역 질환의 소인이 동반되기도 하

며, 심한 면역결핍을 나타내지 않는 경우로 1985년 
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Autoimmune enteropathy is a rare chronic diarrheal disease of infancy. Clinicopathologically, this 

entity is characterized by chronic secretory diarrhea, villous atrophy with crypt hypoplasia of a small 

intestine and/or associated autoimmune disorders, and absence of severe immunodeficiency. For the 

confirmation of diagnosis, antienterocyte autoantibody should be delineated. The treatment of choice 

of this disorder is immunosuppression.

We has been experienced a case of autoimmune enteropathy without autoimmune disorders in a 

10-month-old male infant. He developed protracted diarrhea from 5 months of his age and has been 

appeared to be failure to thrive. Antienterocyte autoantibody was demonstrated by immunohisto-

chemistry and western blotting. He was successfully treated with corticosteroid and FK506.

This is the first case report of autoimmune enteropathy without autoimmune disorders in Korea. 

(J Korean Pediatr Gastroenterol Nutr 2000; 3: 199∼205)
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Unsworth와 Walker-Smith1)가 처음으로 정의하였다. 

이 질환의 환아는 성장부진과 장기간의 정맥주사

로 인하여 반복되는 패혈증을 보인다. 조직학적 검

사로는 장점막융모의 위축(villous atrophy), 선와의 

과증식, 고유판내의 전반적인 염증반응과 부분적

인 탈점막소견을 보인다
5∼7). 확진은 혈액속에 순

환하는 장세포에 대한 자가면역항체를 증명하여 

진단한다
8).

  저자들은 최근 치료에 반응하지 않는 분비성 설

사를 하는 10개월 남아에서 장생검상 조직학적으

로 점막융모의 위축과 고유판내의 전반적인 염증

반응 등 특징적인 소견을 보이고, 면역조직화학검

사와 Western blot으로 항 장세포항체(antienterocyte 

antibody)를 증명한 1례를 경험하였고, 또한 코르티

코스테로이드와 FK506을 사용하여 성공적인 치료

를 경험하였기에 이를 보고하는 바이다.

증      례

  환  아: 조○○, 10개월, 남아.

  주  소: 생후 5개월부터 시작된 하루 7∼8회의 

수양성 설사

  현병력: 환아는 생후 5개월부터 시작된 하루에 

7∼8회의 수양성 설사가 지속되어, 타병원에 입원

하여 항생제로 치료를 받았으나 증세가 지속되고, 

최근 5개월간 체중이 9 kg에서 6.1 kg으로 감소하

여 본원 소아과로 전원되었다.

  과거력: 출생체중 3.6 kg으로 만삭으로 정상 질

식 분만되었고, 생후 2개월, 5개월에 모세기관지염

으로 입원하였다. 예방접종은 BCG, 3회의 B형 간

염 바이러스 백신, 1회의 DTP 와 TOPV를 시행하

였다.

  가족력: 아버지는 30세, 어머니는 27세로 첫 아

이이었으며, 특이병력은 없었다.

  이학적 소견: 입원 시 체중은 6.1 kg, 신장은 67 

cm로 3 백분위수 미만이었고, 두위는 42.5 cm로 3 

백분위수이었다. 생체 활력 징후는 체온 37.2
oC, 맥

박수 140회/분, 호흡수 30회/분이었다. 만성병색이

었으며, 의식은 명료했고, 두경부 소견상 대천문은 

열려 있었으나 함몰되어 있었으며, 공막은 깨끗하

고, 결막은 창백했다. 편도는 커져 있지 않았으나 

발적이 약간 있었으며, 다발성의 현저하지 않은 경

부림프절 종대가 있었다. 흉부는 대칭적으로 팽창

되고, 호흡음은 깨끗하였다. 심음은 규칙적이고, 

잡음은 들리지 않았다. 복부는 부드럽고 팽창돼 있

었고, 간, 비장은 만져지지 않았다. 사지기형이나 

우묵부종은 관찰되지 않았다. 피하 지방조직은 감

소되어 있었고, 피부 발진은 없었다.

  검사소견: 입원당시 혈색소는 11.5 g/dL, 백혈구

수는 12,400 /mm
3, 혈소판수는 741,000 /mm3, 총단

백/알부민 7.6/3.8 g/dL, BUN/Creatinine 10/0.2 mg/ 

dL, AST/ALT 41/18 IU/L, 혈당은 91 mg/dL이었다. 

IgG 1920 mg/dL (정상범위 172∼1069), IgA 163 

mg/dL (정상범위 11∼106), IgM 58.4 mg/dL (정상

범위 41 ∼173), IgE 2763 IU/mL (정상범위 0∼230)

이었다. 말초혈액 검사에서 호산구가 520 /mm
3으

로 증가된 소견을 보였다.

  치료 및 경과: 입원 시에는 우유 알레르기로 진

단하여 반원소적 분유를 먹이면서 설사 양상을 관

찰하였으나 반응이 없었으며 수양성의 설사를 하

루 600∼700 mL씩 하였다. TORCH검사, VDRL, 

Anti HIV 검사가 모두 음성이었고, 3회의 대변 배

양검사결과에 이상이 없었다. 반원소적인 분유에 

대하여 설사의 양에 변화가 없어, 경구 식이를 중

단하고 총정맥영양을 시행하면서 금식을 시행하였

으나 설사의 성상과 양에 변화가 없었다. 분비성 

설사를 의심하여 시행한 대변의 전해질 검사는 나

트륨이 99 mEq/L로 분비성 설사임을 확인하였고, 

장점막 위축을 보이는 만성 분비성 설사 질환들을 

감별하기 위하여 내시경 검사와 조직 생검을 시행

하였다. 광학현미경적 조직검사상 장점막 융모의 

위축이 관찰되었으며, 고유판에 단핵구의 침윤이 

증가된 소견이 보였고, 전자현미경적 검사에서 미

소융모성 봉입체(microvillous inclusion)가 관찰되지 

않아 자가면역성 장병증을 의심하였다(Fig. 1A). 

감염성 설사와 면역결핍증 및 자가면역성질환을 

감별하기 위하여 검사를 시행하였는데 다세포 중

재성 면역검사(Multi Cell Mediated Immunity Test),
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Nitroblue tetrazolium test (NBT)는 정상이었고, 다시 

시행한 면역기능검사는 IgE가 5,553 mg/dL (정상범

위 0∼230), IgG 1,930 mg/dL (정상범위 172∼1,069), 

IgA 150 mg/dL (정상범위 11∼106)로 증가되어 있

었으나, IgM은 83.4 mg/dL (정상범위 41∼173)로 

정상소견을 보였다. 항 핵항체, 항 미토콘드리아항

체, 항 평활근항체, 항 타이로글로불린항체는 모두 

음성이었고, 항 이중나선 디옥시라이보핵산 항체

는 2.2 IU/mL(정상범위 0∼7)였고, 항 미소체항체

는 18.5 U/mL로 자가면역성 질환의 증거는 없었다.

  자가면역성 장병증 의심하에 제 43병일부터 메

틸프레드니솔론(2 mg/kg/day)을 정맥주사로 투여하

Fig. 1. Photomicroscopic findings of duodenal mucosal biopsy in a child with autoimmune enteropathy. (A) Pretreat-

ment duodenal biopsy showing severe villous atrophy with crypt hypoplasia, increased intraepithelial lymphocytes 

and neutrophils, and marked lymphoid cell infiltration in lamina propria. Most of infiltrate composed both of T-cells 

and B-cells demonstrated by immunohistochemical staining. (B) Posttreatment after 3 months of treatment follow-up 

biopsy of the duodenum demenstrates an imporvement of villous atrophy and a decreased number of inflammatory 

cells within lamina propria.

Fig. 2. Response of diarrhea and body weight to methylprednisolone and FK506 treatment during 

hospitalization at 10 months of age in a boy with autoimmune enteropathy.
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기 시작하고, 설사량과 체중의 변화가 관찰되었다. 

메틸프레드니솔론을 투여한 지 3주 후부터 설사량

이 하루 250 mL로 감소하고 체중이 증가하기 시작

하였고(Fig. 2), 필요한 총열량의 30%를 경구영양 

(원소식; Neocate)으로 섭취가 가능하게 되었다. 치

료를 시작하면서, 확진을 위해 시행한 항 장세포항

체 검사로 Western blot에서 양성, 면역조직화학검

사에서는 IgG-항 장세포항체에 양성, IgA-항 장세

포항체는 애매한 정도로 양성인 결과가 나와서(Fig. 

3, 4) 자가면역성 장병증으로 확진할 수 있었다.

  제 118병일부터 tacrolimus (FK 506)를 12시간 간

격으로 3 mg (0.86 mg/kg/day)씩 복용하기 시작하

여 혈중 농도를 6∼10 ng/mL로 유지하였다. 제 

121병일에는 총정맥영양을 끊었고, 원소식인 특수

분유(Neocate)를 전농도로 경구식이만 하기 시작하

였고, 제 130병일에 다시 시행한 내시경검사에서 

고유판에 단핵구의 침윤이 감소하고 장점막융모의 

위축이 호전되는 소견이 보였다(Fig. 1B). 제 138병

일에는 메틸프레드니솔론에서 경구 프레드니손

(7.5 mg bid)으로 전환하였다. 체중증가가 잘 관찰

되어, 프레드니손의 투여량은 점진적으로 감소시

켜서 프레드니손을 5 mg q.o.d.로 감량시켰고, FK 

506은 혈중 농도와 관계없이 설사량을 관찰하면서 

감량하기 시작하여 제 180병일에 퇴원하였다.

  현재, 10개월간 외래 추적관찰 중에 프레드니손

은 2.5 mg q.o.d.로 감량하였고, FK 506은 1.5 mg 

q.d.로 감량하여 투여하고 있으며, FK 506의 최저

Fig. 4. Demostration of presence of antienterocyte antibody by immunohistochemistry in the patient’s serum. Anti-

bodies to the enterocyte brush border and cytoplasm were documented in the patient's serum (C). A: posirive control, 

B: negative control (performed by Harland Winter, MD, Pediatric GI Unit, Massachusetts General Hostpital).

Fig. 3. Western blot of mucosal antigen (arrow) with 

molecular weight of approximately 55 kd reacted with 

antibody in the patient’s serum. Lane A (negative 

control, from normal subject) did not stain. Lane B 

(positive control, from AIE patient) and Lane C (patient 

serum before treatment, 10 months of age) have 

staining (performed by Harland Winter, MD, Pediatric 

GI Unit, Massachusetts General Hostpital).
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혈중농도는 약 2 ng/mL 정도로 관찰되고 있다. 식

이는 원소식이와 일반 식이를 병행하여 시행하고 

있으며 심각한 설사는 관찰되지 않고 있다. 환아는 

생후 26개월에 체중이 10.3 kg으로 10 백분위로 증

가하였으며, 신장은 74 cm로 3 백분위 이하이나 

전신상태는 양호하다.

고      찰

  자가면역성 장병증의 감별진단은 만성 분비성 

설사를 보이는 영유아에서 필요하다. 이때 소장의 

생검이 진단에 필요하며, 소장 생검상에서 융모의 

위축의 유무에 따라서 진단이 크게 대별되는데, 자

가면역성 장병증은 소장 융모의 위축이 관찰될 때 

감별진단을 하게 된다. 융모의 위축이 관찰되는 질

환은 본 증례와 같이 점막고유층 내에 단핵구의 

침윤이 있는 자가면역성 장병증과 단핵구의 침윤

이 없는 즉 비면역학적 질환인 선천성미세융모위

축증, 상피이형성증 등이 있다
9)
. 본 증례는 만성 

분비성 설사의 환아에서 장생검상 소장 융모의 위

축과 점막고유층내에 단핵구의 침윤의 증가가 관

찰되어 자가면역성 장병증으로 진단하고, 스테로

이드와 FK506을 사용하여 치료를 시작하면서, 환

자의 혈청을 분리하여 Massachusetts General Hospi-

tal 소아과에 Dr. Harland Winter에게 검사를 의뢰하

여 항 장세포항체를 Western blot으로 증명하였고, 

환아의 혈청을 장점막조직에 적용하여 면역화학염

색으로 장상피세포에 나타난 환아의 항 장세포항

체를 확인하여 진단하였다. 따라서 만성 분비성 

설사를 보이는 영아에서는 국내에서도 확인하여

야 할 질환으로 생각된다. 일본에서는 드물지만 

Kobayashi 등
10)
과 Yamamoto 등

11)
에 의한 보고가 

있다.

  이 질환의 병태생리는 명확히 이해되지는 않았

으나, T-림프구나 B-림프구의 조절에 이상이 생겨 

발생하는 것으로 생각되며, 본 증례의 환아의 조직

검사에서 T-림프구와 B-림프구가 모두 관찰되었

다
12,13). 이런 환아의 소장과 대장의 조직세포에서 

부적당한 조직 적합형 분류 II 항원이 표현되고, 

대식세포의 관여 없이 T-림프구가 활성화되어 자

가 항체가 형성되고, 소장과 대장에 이러한 면역학

적 염증반응으로 정상적인 점막세포의 손상이 생

겨 설사가 유발되는 것으로 설명하고 있다
14). 자가

항체는 IgM이나 IgA도 발견되나 대부분이 IgG형

이며, 보체 고정이 동반되며, 고유판에 면역글로불

린과 C3가 침착되는 것을 알 수 있다
13,15). 면역억제

제를 투여한 후 임상적 증상이 해소되었고, 혈중의 

항 장세포항체도 사라졌다. 이는 항체 의존성 세포

독성이 장세포 파괴에 관여하는 것을 의미한다
1,6,13). 

IgG 자가항체와 같이 IgM과 IgA인 항 장세포항체

도 발견되었고, 전적으로 IgM만 발견된 경우도 한 

례가 있었다
11,13,15). 자가항체는 장점막에 대한 것뿐

만 아니라 위벽세포, 갑상선, 신세뇨관, 췌장세포 

등에 대한 항체도 발견되었다
1,13).

  이에 대한 치료 방법으로 원소식이, 금식과 총정

맥영양 등이 있고, 전신적 혈관염 등과 동반된 경

우 혈장반출법이 사용되기도 하였으며, 그 외의 

면역학적 방법으로 azathioprine, cyclophosphamide, 

cyclosporine 등이 이용되었다
6,13∼15). 고용량의 코르

티코스테로이드를 투여한 경우에는 처음에는 반응

이 있다가 용량을 점진적으로 감소시키는 중에 설

사가 다시 시작되어 치료에 실패하는 경우가 대부

분이었다.

  최근에는 고농도의 코르티코스테로이드와 경구 

FK 506으로 성공적으로 치료된 보고가 있다
5,16). 

FK 506은 cyclosporin A보다 더 강력한 면역억제제

로 알려졌다
17). FK 506은 경구복용이 가능하며, 식

이, 담즙이나 점막의 무결성과 관련이 없어, 담즙

정체증이나 점막손상이 있어도 흡수가 되며, 일부

는 위에서도 흡수가 되는 것으로 알려져 있다
17,18). 

그러나, 보고에 의하면 약의 투여량은 비교적 많은 

편이며 그 효과도 매우 다양하다.

  본 증례의 환아의 경우는 처음에는 메틸프레드

니솔론을 투여하며 점막의 융모가 회복되는 것을 

확인한 후, 경구면역억제제인 FK 506을 추가로 투

여하며 반응을 관찰한 결과, 설사량은 감소한 상태

에서 체중이 증가함을 확인하였다. 그 후에 메틸프

레드니솔론을 정맥주사에서 경구복용으로 바꾸어 
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투여하였고, 그 후 설사의 양을 관찰하면서 두 약

의 용량을 서서히 감소시켰다. 이러한 치료의 효과

로 나타나는 임상상의 변화는 우선 설사량이 감소

하며, 총정맥영양의 양을 감소시킬 수 있게 되어, 

경구식이만으로 영양공급이 충분하게 되며, 체중

이 증가하고 따라잡기성장을 이루는 것이다. 추적

관찰을 위한 내시경적 생검에서 치료전에 보였던 

장점막 융모의 위축, 고유판의 단핵구 침윤과 부분

적인 탈점막 등이 호전을 보였다.

  이 질환의 예후는 좋지 않고 치사율이 높은 것

으로 보고되어 있다. 그러나, 앞으로는 코르티코스

테로이드의 정맥주사 후 장상피의 위축이 호전된 

이후에 경구 코르티코스테로이드와 FK 506을 병

행 투여하면 자가면역성 장병증의 예후가 호전될 

것으로 기대한다. 이 질환에 대해 더 나은 이해와 

치료를 위해서는 더 많은 경험과 연구가 필요할 

것으로 사료된다.

요      약

  저자들은 만성 분비성 설사와 성장부진을 주소

로 내원한 10개월된 남아에서 소장생검조직소견과 

Western blot과 면역조직화학검사로 장상피세포에 

대한 자가항체를 확인함으로써 자가면역성 장병증

으로 진단하고, 코르티코스테로이드와 FK506으로 

성공적으로 치료한 1례를 경험하였기에 이를 보고

하는 바이다.
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