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서   론
1)

갑상선호르몬은 혈액 내에서 대부분 티록신결합글로불린

과 같은 혈청 단백질과 결합된 형태로 존재한다. Robbins 

등[1]은 갑상선유두암 환자에서 감마 글로불린 내에 티록신

과 결합하는 다른 결합 단백질이 있음을 보고하였고, 이어 

Premachandra 등[2]이 혈청 내 갑상선호르몬에 대한 자가항

체의 존재를 확인하였다. 갑상선호르몬 자가항체는 하시모

토 갑상선염이나 그레이브스병, 아급성 갑상선염, 점액부종 

등에서 주로 발견되고, 갑상선 질환이 없는 쇼그렌증후군, 

간암, 후두암 등과 같은 질환에서도 보고되었는데[3,4], 자가

항체의 유병률은 측정방법이나 대상에 따라 다양하게 보고

되고 있다. 이러한 갑상선호르몬 자가항체의 존재는 갑상선 
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호르몬 농도가 너무 높게 또는 너무 낮게 측정됨으로써 환자

의 임상 증상과 맞지 않고, 이에 따라 임상의가 환자에게 부

적절한 진단 또는 치료를 하는 오류를 초래할 수 있다[5,6]. 

저자 등은 갑상선기능항진증으로 진단받은 후 항갑상선

제제를 복용하고 있던 여자 환자에서 삼요오드티로닌 자가

항체의 존재를 확인하여 일차성 갑상선기능저하증으로 진단

한 1예를 문헌 고찰과 함께 보고하는 바이다.
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ABSTRACT

Antithyroid hormone autoantibodies can be present in the sera of patients with thyroid and non-thyroid 

disorders. Antithyroid hormone autoantibodies in a patient's serum interfere with radioimmunoassay of thyroid 

hormones. Clinically, this interference can result in discordance between the serum thyroid hormone levels and 

the clinical features of the patient, which can lead to misdiagnosis or inappropriate treatment. We experienced 

a woman who had primary hypothyroidism with unexpectedly high concentrations of serum total 

triiodothyronine (T3) and free T3, and she had been treated for Graves' disease in the past. Through the use 

of a polyethylene glycol precipitation method, we detected the anti-triiodothyronine autoantibodies in her 

serum. We report on this case along with a review of the related literature. (J Kor Endocrinol Soc 

21:428~432, 2006)
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여를 중단한 후 정밀 검사위해 본원 내원하였다. 

과거력 및 가족력: 특이 사항 없음

음주력 및 흡연력: 없음

진찰소견: 의식은 명료하였고 만성 병색소견이었으며, 두

경부 소견은 경부에서 갑상선이 미만성으로 약간 커져 있었

으며, 흉부 진찰에서  특이소견은 없었고, 복부 진찰에서 압

통이나 반발통은 없었다.

검사실 소견: 타병원에서 시행한 갑상선기능검사에서 총 

T3 800 ng/dL (정상범위; 60~190 ng/dL), 총 T4 9.5 μg/dL 

(4.5~11 μg/dL), 갑상선자극호르몬 16.2 μIU/mL (0.25~4.0 

μIU/mL)이었고, 본원에 내원당시 총 T3 > 690 ng/dL, 총 T4 

16.7 μg/dL, 갑상선자극호르몬 8.4 μIU/mL, T3 레진섭취율

은 8.2% (30~40%), 갑상선자극호르몬 수용체 항체는 4.9% 

(< 15%), 항미크로솜 항체 > 100 U/mL (< 0.3 U/mL), 항

갑상선글로불린 항체 42.1 U/mL (< 0.3 U/mL)이었다. 
99mTcO4

-
 갑상선 스캔에서 방사능 섭취의 증가가 관찰되었

다(Fig. 1). 갑상선 초음파검사에서 갑상선 실질이 다소 비균

질적인 음영소견을 보이는 것 외에는 특이사항 없었다. 1개

월 후 다시 시행한 갑상선기능검사에서 총 T3 > 690 ng/dL, 

유리 T3 > 50 pg/mL (2.0~4.25 pg/mL), 총 T4 10.9 μg/dL, 

유리 T4 0.8 ng/dL (0.7~2.0 ng/dL), 갑상선글로불린 농도는 

23.8 μg/mL (11.3~28.9 μg/mL), 갑상선자극호르몬 11.3 μ

IU/mL, T3 레진섭취율은 7.9%이었다. 전신적 갑상선호르몬 

내성증후군과의 감별을 위해 시행한 갑상선자극호르몬유리

호르몬 자극검사는 갑상선자극호르몬 0분 14.66 μIU/mL, 

30분 > 48 μIU/mL, 60분 > 48 μIU/mL, 90분 > 48 μ

IU/mL, 120분 47.9 μIU/mL로 과장된 반응을 보였다.  

총 T3 및 유리 T3 농도 증가에 대한 감별을 위해 T3에 대

한 자가항체의 존재를 확인하기 위하여 두 가지 방법을 사

용하였다. 우선 정상 갑상선 기능을 보이는 대조군 5명과 본 

증례의 혈청으로 Allan 등[7]이 이용한 침전법을 시행하였

다. 증례환자와 대조군의 혈청 100 μL와 125I-표지 T3 analog 

(CIS Bio International, France) 500 μL를 37℃에서 1시간 

동안 처리한 후, 20% polyethylene glycol (PEG) 1 mL를 

첨가하여 잘 섞은 후 3,000 rpm에서 30분간 원심분리하여 

침전물의 방사능을 감마계측기로 측정하였다. 전체 방사능

에 대한 침전물의 방사능을 백분율로 표시하였을 때, 증례환

자의 경우 12.8%로 대조군의 평균 2.3%에 비해 증가되어 

있었다(Fig. 2). 또 다른 방법은 총 T3의 방사면역측정법에 

PEG를 추가한 후 측정하였다. 즉, T3 항체가 코팅된 튜브에 

증례환자의 혈청 50 μL와 125I-표지 T3 analog 1 mL를 넣고 

실온에서 2시간 동안 흔들어 준 후 30% PEG 1 mL을 넣고 

같은 방법으로 원심분리를 시행하여 튜브의 방사능을 감마

계측기로 측정하였다. 내원 당시와 1개월 후 증례환자의 총 

T3 농도가 모두 690 ng/dL 이상으로 측정되었는데, 각각의 

혈청을 PEG를 추가한 후 측정한 결과 각각 18.8 ng/dL, 6.2 

ng/dL으로 측정되었다.  

치료 및 경과: 이후 매일 티록신 50 μg 및 리오티로닌 

12.5 μg을 투여하고, 2개월 후 갑상선기능검사를 추적한 결

과 총 T3 > 720 ng/dL, 유리 T3 > 50 pg/mL, 총 T4 14.1 

μg/dL, 유리 T4 1.3 ng/dL, 갑상선자극호르몬 0.99 μIU/mL

이었다. 환자는 현재 특별한 증상 없이 갑상선호르몬을 투여

하면서 외래에서 경과 관찰 중이다. 

고   찰

갑상선호르몬 자가항체는 하시모토갑상선염, 그레이브스

병, 일차성 갑상선기능저하증 또는 점액부종, 아급성 갑상선

염, 치료 후 발생한 갑상선기능항진증 등에서 나타날 수 있

고, 일부에서 Waldenstrom's macroglobulinemia, 후두암, 

간암, 쇼그렌증후군 등과 같은 비갑상선 질환에서도 관찰된

다[4]. 갑상선호르몬 자가항체의 존재는 환자의 임상 양상이

나 진찰 소견이 갑상선기능검사와 일치하지 않을 경우 의심

Fig. 1. 99mTcO4
- thyroid scan shows increased uptake of 6.9%. Fig. 2. Percent radioactivity of precipitate in serum by 

polyethylene glycol.
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을 해 볼 수 있다. 이러한 차이는 갑상선호르몬 자가항체가 

갑상선호르몬의 방사성면역측정법에 영향을 주기 때문에 발

생한다[4,5].

국내에서도 Chung 등[8]이 T3 자가항체를 동반한 하시모

토갑상선염의 증례를 보고하였는데, 본 증례의 경우와 같이 

총 T3 및 유리 T3 농도가 증가되어 있었고, 갑상선자극호르

몬유리호르몬에 대한 갑상선자극호르몬의 반응이 과도하였

다. T3 자가항체의 존재는 본 증례와 같이 PEG를 이용한 침

전법으로 확인하였다. 갑상선호르몬 자가항체의 측정방법으

로는 전기영동법, 크로마토그라피, 방사면역측정법 등이 있

다. 방사면역측정법 이전에는 전기영동법이 선호되는 방법

이었으나, 최근에는 간편하고 재현성이 좋은 방사면역측정

법을 가장 많이 사용하고 있다. 방사면역측정법은 환자의 혈

청과 방사능이 표지된 T3 또는 T4를 혼합한 후 PEG로 감마

글로불린을 침전시키거나, 이차항체를 이용하는 방법 또는 

유리 방사성 갑상선호르몬을 dextran-coated charcoal에 흡

착하는 방법 등이 있다[4]. 이러한 방법들은 환자 혈청의 자

가항체 중 일부분만 탐지할 수 있다는 한계가 있다. 이러한 

단점을 극복하기 위해 환자의 혈청을 산으로 처리하여 유리

된 갑상선호르몬을 dextran-coated charcoal에 흡착시키고 

알칼리로 다시 혈청을 중화시킨 후 방사능이 표지된 갑상선

호르몬을 혼합하는 방법을 사용할 수 있다[9]. 본 증례의 경

우 PEG 침전법에서 대조군에 비해 침전물의 방사능이 상대

적으로 높아 자가항체의 존재를 확인할 수 있었다. 또한 방

사면역측정법에서 매우 높게 측정되었던 총 T3 농도가 PEG

를 추가한 후에는 농도가 오히려 감소하였는데, 이것은 PEG

에 의한 침전물 내에 
125I-표지 T3 analog가 있음을 보여주므

로 증례환자의 혈청에 125I-표지 T3 analog와 결합하는 자가

항체가 존재함을 간접적으로 확인할 수 있다. 

갑상선호르몬 자가항체의 생성기전은 아직 잘 알려져 있

지 않다. 갑상선호르몬 자체는 합텐으로 유리 형태로는 면역

원성이 아니기 때문에 알부민과 같은 거대분자와 결합해야 

항체를 형성하는 것으로 알려져 있다[10]. 이러한 거대 분자

의 존재가 갑상선호르몬 자가항체의 생산에는 필수적이다. 

그동안 많은 연구자들이 항갑상선글로불린 항체와 갑상선호

르몬 자가항체와의 관련성을 주장하였는데, 그 이유는 거대

분자 중 하나인 갑상선글로불린은 티록신이나 삼요오드티로

닌 등을 다량 포함하고 있으며, 항갑상선글로불린 항체를 가

지고 있는 자가면역성 갑상선질환 환자에서 갑상선호르몬 

자가항체가 흔히 검출된다는 점에서 갑상선글로불린이 자가

항체 형성에 중요한 역할을 할 것으로 생각되기 때문이다. 

본 증례에서도 환자의 항갑상선글로불린 항체는 지속적으로 

높게 측정되었다. 항갑상선글로불린 항체가 갑상선 질환이 

없는 건강한 사람에서도 발견되고, 악성빈혈, 쇼그렌증후군, 

류마티스관절염 등 자가면역 질환에서 항갑상선글로불린 항

체의 발생률이 매우 높다는 점에서 갑상선 질환이 없는 환

자에서 발견되는 갑상선호르몬 자가항체의 항원이 갑상선글

로불린일 가능성이 높다[11].  

반면 삼요오드티로닌 자가항체가 발견된 환자의 혈청에

서 항갑상선글로불린 항체가 음성으로 나타나는 경우도 발

견되어[12] 갑상선글로불린이 아닌 혈장단백과 갑상선호르

몬의 다른 결합체가 갑상선호르몬 자가항체의 항원으로 작

용할 가능성도 있다. 이 경우 직접적인 증거는 발견되지 않

았으나, 삼요오드티로닌이 면역글로불린과 결합하여 항원으

로 작용할 가능성이 있다. 갑상선호르몬 자가항체 형성 기전

은 아직 확실하지 않은 상태이나, 갑상선글로불린이 자가항

체 형성을 촉진하는 항원일 것으로 생각되고 있다.  

갑상선호르몬 자가항체를 가진 환자는 임상 증상과 갑상

선기능검사 결과와의 차이로 대부분 발견된다. 이러한 차이

는 갑상선호르몬 자가항체가 T3나 T4의 방사면역측정법에 

영향을 주기 때문에 발생한다. 갑상선 항체가 튜브에 미리 

코팅된 상태에서 환자의 자가항체는 코팅된 항체와 125I가 

표지된 갑상선호르몬과의 결합하는 과정중에 서로 경쟁하게 

된다. 따라서 갑상선호르몬 자가항체의 존재는 코팅된 항체

에 결합되는 방사능을 감소시켜 갑상선호르몬 농도가 실제

보다 높게 나오게 한다. 갑상선호르몬 자가항체가 방사면역

측정법에 영향을 미치는 정도는 자가항체의 결합력이나 농

도 등을 반영한다. 갑상선호르몬 자가항체로 인해 환자의 임

상 양상과 갑상선 검사 결과와의 불일치가 발생할 수 있다. 

비정상적인 T3나 T4 농도를 보이는 환자에서 갑상선호르

몬 자가항체가 발견된 경우에는 T3 또는 T4 중독증, 갑상선호르

몬 내성증후군[13,14], 또는 정상갑상선기능 고티록신혈증

(euthyroid hyperthyroxinemia)[15] 등을 감별해야 한다. 진단

을 위해서는 환자의 임상 증상 평가와 함께 기저 갑상선자

극호르몬 농도 측정 또는 갑상선자극호르몬유리호르몬 자극 

후 갑상선자극호르몬 반응을 평가할 필요가 있는데, 그 이유

는 갑상선호르몬 자가항체에 의한 뇌하수체-갑상선 축 되먹

이기 기전의 장애는 아직까지 보고가 없는 상태이기 때문이

다. 본 증례에서는 임상적으로 갑상선기능항진증이 의심되

지 않는 상태에서 총 T4 및 유리 T4 농도는 정상인 반면 총 

T3 및 유리 T3 농도만 증가되어 있고, 갑상선자극호르몬유

리호르몬 자극검사에서 과도한 갑상선자극호르몬 반응을 보

여 갑상선호르몬 내성증후군을 배제하고 삼요오드티로닌에 

대한 자가항체의 존재 가능성을 의심할 수 있었다. 

갑상선호르몬 자가항체가 있는 환자에서의 치료 원칙은 

자가항체가 없는 갑상선기능항진증이나 저하증 환자의 치료

와 다르지 않다[4]. Nakamura 등[16]은 갑상선호르몬 자가

항체가 있는 하시모토 갑상선염이 있는 두 자매에서 티록신

으로 치료하였는데, 치료 용량은 자가항체가 없는 환자에서

의 용량과 차이가 없었다. 자가항체를 동반한 하시모토 갑상

선염 환자에서 프레드니손 치료 후 갑상선호르몬 자가항체와 

항갑상선글로불린 항체의 역가가 감소하였다는 보고가 있다
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[17]. 반면 자가항체를 동반한 그레이브스병 환자에서 프레드

니손 치료 전후 자가항체 역가의 차이가 없었다는 보고도 있

다[18]. 자가항체를 동반한 하시모토 갑상선염 환자에서 티

록신 투여 후 자가항체 역가가 감소하는데, 그 이유는 갑상

선호르몬 자가항체가 혈청에서 사라지지는 않지만 갑상선 

기능의 호전으로 자가항체의 제거가 단축되기 때문이다[19]. 

본 증례는 일차성 갑상선기능저하증 환자에서 T3에 대한 

자가항체의 존재를 확인하였고, 갑상선호르몬 투여 후 환자

는 현재 갑상선 기능을 정상으로 유지하고 있으며, 향후 갑

상선 기능에 대한 경과 관찰이 필요하리라 생각된다. 

요   약

갑상선호르몬 자가항체의 존재는 갑상선호르몬의 방사면

역측정법에 영향을 미칠 수 있다. 갑상선호르몬 자가항체로 

인하여 방사면역측정법에 의한 갑상선호르몬 농도 측정이 

환자의 임상증상과는 맞지 않게 부정확하게 될 수 있어 임

상의가 환자에게 잘못된 진단을 하거나 부적절한 치료를 할 

수 있다. 따라서 환자의 갑상선호르몬 농도가 임상 증상과 

일치하지 않는 경우에는 자가항체의 존재 가능성을 고려하

는 것이 필요하다. 저자들은 임상 증상에 비해 부적절하게 

높은 총 T3 및 유리 T3 농도를 보이는 여자 환자에서 시행한 

자가항체 검사에서 혈청 내 삼요오드티로닌 자가항체의 존

재가 확인된 1예를 경험하였기에 보고하는 바이다.
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