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A Case of Pulmonary Hypertension in a Patient
with Adult-onset Still's Disease

Jin-Hyun Woo, M.D., Sun-Joo Chang, M.D., Dae-Hyun Yoo, M.D.

Department of Internal Medicine, The Hospital for Rheumatic Diseases,
Hanyang University College of Medicine, Seoul, Korea

  Pulmonary hypertension is one of the serious complications of autoimmune rheumatic disease, 
and it is becoming an important cause of morbidity and premature death. Pulmonary involvement 
occurs occasionally in adult-onset Still's disease (AOSD), but pulmonary hypertension has not 
been previously reported in Korea. We describe a 33-year-old woman with 5-year history of 
AOSD who presented with pulmonary hypertension, without evidences of pleural or parenchymal 
involvement of the lung, pulmonary embolism or any other obvious cause. Here, we report an 
AOSD patient with pulmonary hypertension with review of the literatures. 

  Key Words: Adult onset Still's disease (AOSD), Pulmonary hypertension

서      론

  성인형 스틸병(adult onset Still's disease)은 드문 전

신성 염증성 질환으로 고열과 관절염, 백혈구 증다

증, 소실성 피부발진, 림프절 종대, 간, 비장 종대 등

을 특징으로 하는 질환이다. 성인형 스틸병은 일과

성 폐렴, 흉막염, 심낭염 등의 심폐질환을 동반할 수 

있으나 급성 호흡곤란 증후군이나 제한성 폐질환, 

심낭압전, 심근염으로 발전하는 경우는 매우 드물다 
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Fig. 1. Chest PA shows enlarged central pulmonary arteries.

(1). 폐동맥 고혈압은 전신성 류마티스 질환의 합병

증 중 하나로 오른쪽 심장의 과부하와 운동능력 저

하, 호흡곤란, 부정맥 등을 야기함으로써 사망의 주

요한 원인이 되며 최근 그 중요성이 부각되고 있다. 

폐동맥 고혈압은 전신성 홍반성 루푸스나 전신성 경

화증, 혼합결합조직병과 비교적 잘 동반되며 류마티

스관절염이나 쇼그렌 증후군, 일차성 항 인지질 항

체증후군, 피부근염에서는 드물지만 치명적인 합병

증으로 동반된 경우가 일부 보고되었다 (2). 성인형 

스틸병에서 폐동맥 고혈압이 발생한 경우는 매우 드

물어 외국에서 2예가 보고되었으나 (3,4) 우리나라에

서 보고된 예는 없었다. 본 저자들은 성인형 스틸병 

환자에서 폐동맥 고혈압을 경험하였기에 문헌고찰과 

함께 보고하는 바이다. 

증      례

  환  자: 33세 여자

  주  소: 노작성 호흡곤란 

  현병력: 8년 전 39
o
C 이상의 발작성 발열과 소실

성 피부발진, 다발성 관절통, 인후통을 주소로 내원

하였다. 내원 당시 백혈구 21,200/mm
3
 (중성구 87%), 

ALT/AST 54/163 IU/L, C-반응단백 5.20 mg/dL, 적혈

구 침강속도 50 mm/hour, 혈청 ferritin 5,769 ng/mL

로 증가되어 있었으며 류마티스인자와 항핵항체는 

음성이었다. 복부 초음파에서 경미한 간비종대 소견

을 보였고 골수검사는 특이 소견이 없었으며, 세균

배양검사와 바이러스 항체검사는 음성소견을 보여 

성인형 스틸병으로 진단받았다. Prednisolone과 비스

테로이드 항염제 및 항 말라리아제를 투여하였으나 

반복적으로 발열이 지속되어 cyclosporine 사용 후 발

열과 관절통이 호전되었다. 이후에도 간헐적으로 발

열과 관절통이 있어 prednisolone과 cyclosporine으로 

조절하던 중 내원 3년 전부터 운동 시에 나타나는 

약간의 진행성 호흡곤란과 좌위 호흡 증세가 있어 

내원하였다. 레이노 현상이나 피부 당김, 쇼그렌 증

후군 등의 증상은 동반되지 않았다.

  이학적 검사: 내원 당시 혈압은 110/70 mm/Hg, 맥

박은 88회/분, 호흡수 20회/분, 체온은 36
o
C였다. 흉

부 청진에서 천명음이나 수포음은 청진되지 않았고 

좌흉골연에서 수축기 심잡음이 있었고 심박은 규칙

적이었다. 하지 부종은 없었고 하지에서 심부정맥 

혈전증을 의심할만한 소견은 없었다. 

  검사실 소견: 일반혈액검사에서 백혈구 8,300/mm
3
, 

혈색소 11.8 g/dL, 혈소판 298,000/mm
3
였으며 동맥혈 

검사에서 pH 7.423, PaCO2 35.5 mmHg, Pa O2 86.8 

mmHg, HCO3 22.7 mmol/L, SaO2 97.2%로 정상소견

을 보였다. ALT/AST 13/23 IU/L, C-반응단백 1.79 

mg/dL, 적혈구 침강속도 24 mm/hour, 혈청 ferritin 

417.2 ng/mL, prothrombin time 10.9초(114%), 항핵항

체, 류마티스인자, 항인지질 항체는 음성소견을 보였

고 D-dimer는 0.2 mg/L로 증가되어 있는 소견을 보

이지 않았으며 혈청 보체는 정상범위였다. 

  흉부 방사선 사진에서 심장의 크기는 정상이었고 

폐동맥의 돌출과 양측 폐문부의 확장 소견을 보였으

나 폐실질에 비정상 음영은 관찰되지 않았다(그림 

1). 폐기능 검사에서 폐활량은 정상 소견을 보였으

나 폐 확산능은 예측치 대비 33.4%로 감소되어 있

었다. 심전도에서는 정상 소견을 보였으며, 폐 환기-

관류 스캔에서 관류 결손은 보이지 않았고 흉부 단

층촬영에서 폐색전증을 의심할만한 병변은 관찰되지 

않았다. 경흉부 심초음파에서 우심방과 우심실의 확

장 소견 관찰되며 심실과 심방 중격은 완전하였고 

정상 판막 모양을 보였으며 중등도의 삼첨판 역류와 



― 대한류마티스학회지 제 14 권  제 2 호 2007 ―

― 178 ―

Fig. 2. Transthorasic echocardiography shows D-shape left 

ventricular cavity.

좌심실이 D 모양으로 관찰되었고 추정 수축기 폐동

맥압이 75.3 mmHg로 증가된 소견을 보였다(그림 2). 

좌심실 수축기능이나 심실벽의 운동은 정상이었다. 

6분간 걷기 검사를 시행하였고 450 m를 보행할 수 

있었다.

  치료와 경과: Cyclopsporine 100 mg/day, prednisolone 

20 mg/day, nifedipine 30 mg/day, sildenafil 200 mg/ 

day, methotrexate 10 mg/week를 사용하였다. Warfarin

을 이용한 항응고요법을 시행하여 INR은 2∼3으로 

유지하였고, cyclophosphamide (500 mg/m2/day) 충격

요법을 4주 간격으로 시행하였다. 발열 등의 전신증

상은 별로 없어 prednisolone은 5 mg/day까지 감량하

였으며 다른 치료는 계속 유지하였다. Cyclophospha-

mide 충격요법을 3차례 후 시행한 6분간 걷기 검사

는 450 m에서 600 m로 호전되었으나 여전히 노작성 

호흡곤란을 호소하고 경흉부 심초음파에서 추정 수

축기 폐동맥압은 75.0 mmHg로 변화가 없었다. 안면

홍조와 흉부 불쾌감을 호소하여 sildenafil을 중지하

고 beraprost sodium 60μg/day로 대체하였다. 항응고 

요법은 6개월 동안 시도하였으나 환자의 순응도가 

좋지 않아 중지하였다. 이후 7차례 cyclophosphamide 

충격요법을 더 시행하여 총 10차례 시행하였으나 호

흡곤란은 계속 진행되고, 심초음파에서 추정 수축기 

폐동맥압은 변화가 없었다. Beraprost는 중지하고 ilo-

prost (2.5μg/회, 3∼6회/일) 흡입치료를 시도하였으

나, 환자의 순응도가 좋지 않았으며 시작 후 9개월

간 증상의 정도에 따라 필요한 경우에만 간헐적으로 

사용하였다. 그러나 호흡곤란(NYHA III/IV)이 진행

되고 경흉부 심초음파에서 추정 수축기 폐동맥압이 

94.64 mmHg로 상승하는 소견을 보여 bosentan 투여

를 계획 중이다. 

고      찰

  자가면역성 류마티스 질환과 동반된 폐동맥 고혈

압의 가장 중요한 원인은 혈관 내피세포의 기능장애

와 혈관내피세포와 평활근의 증식에 의한 세동맥의 

재형성에 의한다 (5). 안정 시 폐동맥압이 증가하려

면 70% 이상의 혈관단면의 감소가 있어야 하며, 이

러한 혈관능의 감소는 혈전, 염증, 혈관경련에 의해 

발생한다. 이러한 변화는 근본적으로 일차성 폐동맥 

고혈압과 자가면역성 류마티스 질환에 의한 폐동맥 

고혈압에서 모두 관찰된다. 폐동맥 고혈압 환자의 

혈관 조직에서 가장 특징적인 소견인 그물모양병터

(plexiform lesion)가 관찰되는데 이는 내피세포와 평

활근세포, 근육섬유모세포의 증식에 의한 혈관의 해

체로 이루어진다 (6). 이러한 소견은 염증반응이 중

요한 역할을 하는데, 혈관주위에서 T 림프구나 대식

세포의 무리가 관찰되고 이러한 염증세포에서 IL-1, 

IL-6 같은 사이토카인이나 혈소판유래 성장인자, 혈

관내피세포유래 성장인자 등이 분비됨으로써 혈관의 

재형성을 촉진한다 (7). 

  일차성 폐동맥 고혈압과 자가면역 질환과는 여러 

공통점을 가지고 있는데, 일차성 폐동맥 고혈압 환

자의 약 40%에서 항핵항체가 양성이며, 레이노 현

상이 흔하고, interleukin (IL)-1, IL-6 같은 염증성 사

이토카인이 증가하는 것을 예로 들 수 있다 (8). 폐

동맥 고혈압은 전신성 경화증이나 전신성 홍반성 루

푸스 같은 류마티스 질환에서는 흔히 동반되는 합병

증이나 류마티스관절염이나 피부근염, 일차성 쇼그

렌 증후군에서는 비교적 드물게 동반된다. 전신홍반

루푸스에서 폐동맥 고혈압의 위험인자로는 질환의 

활성도가 높고, 레이노 현상, 류마티스인자나 항 인

지질항체가 양성이거나 endothelin-1이 증가되어 있을 

경우로 알려져 있다 (9). 그러나 성인형 스틸병은 질

환 자체의 발생률이 매우 드물고 병인과 발생과정이 

잘 알려져 있지 않으며, 폐동맥 고혈압이 보고된 예
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가 전 세계적으로 2예밖에 없어 그 원인이나 위험인

자를 정확히 알기는 어렵다. 

  폐동맥 고혈압의 진단은 안정시 평균 폐동맥압 25 

mmHg 이상, 운동 시 30 mmHg 이상이며 이차성 폐

고혈압을 일으킬 수 있는 조건들, 예를 들면 만성 

폐쇄성 폐질환, 폐 실질의 질환, 좌우단락, 좌심부전, 

폐색전증 등이 배제되어야 한다 (10). 진단에서 가장 

유용한 방법으로 경흉부 심초음파를 이용할 수 있고 

우심도자술을 이용하여 확진할 수 있다. 본 증례는 

성인형 스틸병으로 진단되고 5년만에 폐동맥 고혈압

이 발생하였으며 폐색전증이나 폐실질의 질환, 좌심

기능부전 등의 다른 원인을 찾을 수 없어 성인형 스

틸병과 관련된 염증성 폐혈관 장애에 의한 폐동맥 

고혈압이라고 추정하였다. 

  폐동맥 고혈압의 치료는 일반적으로 저산소증, 색

전의 방지, 염증 조절을 바탕으로 한다. 폐동맥 고혈

압을 악화시킬 수 있는 흡연은 피해야 하며 산소 포

화도가 90% 미만인 경우 가택 산소요법을 시행하여

야 한다. 항응고 치료가 폐동맥 고혈압에 도움을 주

는 기전은 확실하지 않으나 좁아진 폐동맥에 혈전이 

새로 생기는 것을 방지하는 것으로 생각되고 있으며 

warfarin을 사용한 경우 혈관확장제에 반응하지 않는 

환자에서 3년 생존율을 31%에서 62%로 개선시켰다

는 보고가 있다 (11). 염증은 폐혈관 세포의 손상과 

기능장애를 일으키는 중요한 원인이므로 부신피질호

르몬제 정맥주사나 혈장교환술, cyclophosphamide 등

의 적극적인 항염증치료가 필요하며, 전신성 홍반성 

루푸스와 동반된 폐동맥 고혈압 환자에서 cyclophos-

phamide 충격요법이 임상증상과 혈역학적인 호전을 

보였다는 보고가 있다 (12). 혈관확장제로는 우선 칼

슘통로 차단제를 사용할 수 있으며 우심도자술에서 

폐동맥 반응성 검사에서 양성을 보인 경우에만 도움

이 되고 폐동맥 고혈압의 진행을 막지는 못하는 것

으로 알려져 있다. 이에 비해서 Epoprostenol 등 pros-

tacyclin 유사체는 폐동맥압의 저하, 혈역학적 증상의 

개선을 보였으며 생존기간의 연장을 가져왔다. Epo-

prostenol 정주는 효과는 양호하나 반감기가 짧아서 

24시간 정주하여야 하는 불편함이 있으나 흡입 ilo-

prost의 사용으로 순응도가 향상되었다. 경구 pros-

tacycline 유사체인 beraprost가 폐동맥 고혈압 환자의 

혈역학적 지표와 생존율을 향상시키는 것으로 알려

져 있으나 약 일 년 후에는 효과가 감소하여 bera-

prost의 유익한 효과가 시간이 경과할수록 약해진다

는 가능성을 시사하고 있다 (13). 다른 제제로 phos-

phodiesterase 억제제는 산화질소에 대한 폐혈관 반응

을 증대시킨다. 제5형 phosphodiesterase 억제제인 sil-

denafil은 흡입 산화질소 또는 iloprost와의 병용사용

으로 폐동맥 쐐기압을 감소시키고 폐혈관 작용을 감

소시킨다는 보고가 있다 (14). Endothelin-1 (ET-1)은 

폐동맥 고혈압의 발병기전에 중요한 역할을 하며 

ET-1수용체의 길항제인 bosentan의 사용은 전신성 

경화증과 동반된 폐동맥 고혈압에서 운동능력의 향

상과 심폐혈류역학의 개선을 가져왔다는 보고가 있

다 (15). 지금까지 보고된 다른 증례는 9년간 AOSD

로 치료 중인 환자로 전신증상의 재발과 함께 급성

으로 폐동맥 고혈압이 발생하여 칼슘통로 차단제와 

고용량의 스테로이드를 치료제로 사용하였으나 조절

이 되지 않았다. 항 IL-1 길항제인 anakinra를 사용한 

다음, 발열이나 관절증상은 호전되었으나 우심부전

은 급성 경과를 보이면서 계속 진행되어 사망에 이

르렀다 (3). 본 증례는 약물을 계속 투여 중인 상태

에서 안정 상태와 재발을 반복하는 성인형 스틸씨병 

환자로서 폐동맥 고혈압이 비교적 만성 경과를 보이

면서 진행되었다. Cyclophophamide와 cyclosporine, 

prednisolone을 이용한 면역억제 치료와 더불어 칼슘

통로 차단제와 sildenafil을 사용하였으며, 임상 증상

의 호전은 있었으나 폐동맥압의 변화는 초래되지 않

았다. Iloprost 흡입제를 시도해 보았으나 환자가 지

속적으로 사용하지 않아 임상 경과의 호전을 충분히 

관찰할 수는 없었다. 앞으로 ET-1수용체의 길항제인 

bosentan의 사용을 계획하고 있다. 

  류마티스질환에 동반된 폐동맥 고혈압의 예후는 

좋지 않으며 조기 사망의 원인이 된다. 그러나 최근 

prostacyclin제제나 ET-1 길항제가 치료에 도입된 후 

폐동맥 고혈압의 환자의 생존율에 획기적인 증가를 

가져왔다. 현재까지 성인형 스틸병과 동반된 폐동맥 

고혈압 환자에서 예후를 개선할 만한 확립된 선별검

사나 조기진단방법은 없으나, 경미한 호흡곤란을 호

소하는 환자라도 반드시 폐확산능을 포함한 폐기능 

검사와 심초음파 등의 검사를 시행해야 할 필요가 

있고, 폐동맥 고혈압으로 진단될 경우 적절한 치료

를 시행하여 환자의 생존율을 높이는 데 노력해야 
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할 것이다.

요      약

  류마티스질환과 동반된 폐동맥 고혈압은 생존율의 

저하와 밀접한 관련이 있으므로 중요한 합병증이나, 

성인형 스틸병과 동반된 예는 매우 드물다. 저자들

은 진행성 호흡곤란을 주소로 내원한 성인형 스틸병 

환자에서 동반된 폐동맥 고혈압을 경험하였기에 문

헌고찰과 함께 보고하는 바이다. 
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