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= Abstract =

IgA Multiple Myeloma Presenting with Pathologic Fracture at Clavicle in 
a Patient with Ankylosing Spondylitis

Hyuck Yong Kwon1, Seung Woo Han1, Jong Kyu Kwon1, Jin Woo Choi1, 
Kyung Sook Lee1, Ki Tae Kwon2, Gun Woo Kim1

Divisions of Rheumatology1 and Infectious Diseases2, 
Department of Internal Medicine, Daegu Fatima Hospital, Daegu, Korea 

  Multiple myeloma (MM) is a malignant monoclonal proliferation of plasma cells that commonly 
causes pathologic fractures in the vertebrae, femur, humerus and rib. Although the association 
of MM and ankylosing spondylitis (AS) has rarely been reported, most of MM patients with AS 
share the characteristic of IgA type paraproteinemia, which suggests the presence of me-
chanisms that possibly connect the two conditions. In this report, we describe a 47-year-old man 
with a 25-year history of AS, and he was diagnosed as having IgA κ type MM with a pathologic 
fracture at the left clavicle. To the best of our knowledge, this is the first case of IgA myeloma 
presenting with a pathologic fracture in a patient with AS. We report here on this case along 
conducting a review of the relevant medical literature.

  Key Words: Multiple myeloma, Ankylosing spondylitis
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서      론

  다발성 골수종은 형질세포의 단클론성 증식을 특

징으로 하는 혈액질환으로 발병연령은 평균 66세로 

노년기에 발생하고 50세 이하에 발생하는 빈도는 

10% 이하이다 (1). 다발성 골수종의 진단 당시 증상 

가운데 뼈의 통증이 가장 흔하고 병적 골절이 동반

될 수 있다 (2). 이러한 골병변은 전체 골격에 생길 

수 있으며 뼈속질 공간(medullary space)에 침범한 형

질세포의 단클론성 증식과 뼈파괴세포의 활성화가 

원인으로 생각된다 (3). 다발성 골수종에서 병적 골

절이 발생한 증례는 많이 있지만 빗장뼈에 발생하는 

경우는 아직 보고된 바 없다. 

  강직척추염에 동반된 다발성 골수종 증례는 전세

계적으로 드물며, 대부분의 증례에서 IgA형의 파라

단백혈증을 보인다 (4-8). 국내에서도 IgG형의 다발

성 골수종이 강직척추염에 동반된 1예가 보고된 바 

있으나 IgA형의 다발성 골수종이 발생한 보고는 없

다 (9). 저자들은 젊은 강직척추염 환자에서 빗장뼈

에 병적 골절을 동반한 IgA형 다발성 골수종이 발생

한 예를 경험하였기에 문헌고찰과 함께 보고하는 바

이다.

증      례

  환  자: 46세 남자

  주  소: 좌측 빗장뼈의 동통성 덩이

  현병력: 10여일 전부터 좌측 빗장뼈 부위에 동통

이 발생하였고, 4일 전부터 통증이 심해지며 덩이가 

만져져서 내원하였다. 

  과거력: 환자는 25년 전부터 염증성 요통이 있었

으며, 5년 전에 강직척추염으로 진단되었다. 당시 방

사선 사진에서 천장관절 융합 및 목뼈에서 허리뼈에 

걸친 전반적인 골 융합 소견이 있었고 양측 엉덩관

절에도 관절염 소견이 있었다. Celecoxib 200 mg/day

와 sulfasalazine 2 g/day를 복용하며 주기적으로 경과 

관찰을 해왔다.

  가족력 및 사회력: 특이사항은 없었다.

  이학적 소견: 내원 당시 활력증후는 혈압 130/80 

mmHg, 맥박수 분당 110회, 호흡수 분당 16회, 체온 

37oC였고, 전신 상태는 만성 병색을 보였으며, 의식

은 명료하였다. 신체검사에 결막충혈은 없었으며, 좌

측 빗장뼈 중간부위에 2×3 cm 정도의 압통을 동반

한 덩이가 만져졌다. 호흡음과 심음은 정상이었고 

복부 검진에서 이상소견이 관찰되지 않았다.

  검사실 소견 및 방사선 소견: 내원 당시 말초 혈액

검사에서 백혈구 8,630/mm3, 중성 백혈구 75.3%, 림

프구 20.4%, 혈색소 12.1 g/dL, 혈소판 292,000/mm
3
, 

적혈구침강속도(Westergren 법) 14 mm/hr, C-반응단

백질 1.82 mg/dL였다. 혈청 생화학 검사에서 BUN/Cr 

22.3/0.96 mg/dL, AST/ALT 19/12 U/L, 혈청 총단백/

알부민 8.7/3.4 g/dL, 총 빌리루빈 0.46 mg/dL, 나트

륨 137 mg/dL, 칼륨 4.1 mg/dL, 칼슘 9.9 mg/dL, 인 

3.6 mg/dL, C3/C4 117/27 mg/dL였다. 혈액응고 검사

에서 프로트롬빈 시간 14.6초(INR 1.26), 활성화 부

분 트롬보플라스틴 시간 45.2초였으며, 요검사에서 

비중 1.025, pH 6.0, 단백 음성, 적혈구 0∼1/HPF, 백

혈구 0∼1/HPF였다. 젖산탈수소효소와 β2-저분자글

로불린은 각각 248 U/L와 1.7 mg/L (참고치 1.0∼

2.4)였다. 혈청 단백면역검사에서 IgG과 IgM는 각각 

980 mg/dL과 40 mg/dL로 정상이었으나 IgA는 1,674 

mg/dL (참고치 113∼563)으로 증가되어 있었고, 혈

청 카파와 람다 경쇄는 각각 890 mg/dL (참고치 170

∼370)와 159 mg/dL (참고치 90∼210)로 카파 경쇄

의 증가를 관찰할 수 있었다. 혈청 단백전기영동 검

사에서 단클론극파(M spike)가 관찰되었으며 1.58 

g/dL (20.5%)의 농도를 보였고, 요단백 전기영동에서

도 단클론감마병증 소견이 관찰되었다. 혈청 및 뇨 

면역전기영동검사에서도 IgA 카파형의 단세포군 감

마글로불린병증 소견을 보였다.

  단순 방사선사진과 전산화 단층촬영에서 좌측 빗

장뼈에 병적 골절을 동반한 골결손이 관찰되었다(그

림 1). 두개골 단순 방사선 사진에서 여러 개의 용

해성 골병변이 관찰되었으며, 뼈스캔 사진에서는 좌

측 빗장뼈와 다수의 늑골에서 섭취가 증가된 소견을 

보였다(그림 2).

  말초 혈액 도말에서 적혈구 연전현상이나 비정상 

형질세포는 보이지 않았다. 골수 조직 검사에서 세

포충실도는 60%였으며, 골수구계 세포와 적아구계 

세포의 비는 4:1이었다. 골수세포 중에서 미성숙 또

는 성숙 형질세포가 3.4%로 증가되어 있었다. 골수 
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Fig. 1. (A) Axial computed tomography image with soft tissue and bone window shows multiple disruptions of cortical 

continuity of left clavicle (arrows) and (B) reconstructed 3D image demonstrates a non-displaced irregular fracture 

line at the middle clavicular shaft (arrow).

Fig. 2. (A) Lateral radiograph of skull demonstrates characteristic multiple punched-out lesions with variable sizes. (B) 

The anterior view of radionuclide bone scan shows accumulation of activity in left middle (arrow head) clavicle 

and posterior view shows multiple accumulations at both lower ribs (arrows).

천자에서 얻은 혈액으로 세포유전학 검사를 시행하

였으나 이상 핵형은 관찰되지 않았다. 

  이학적 검사와 방사선 검사에서 확인된 좌측 빗장

뼈의 덩이에서 가는바늘흡입생검을 시행하였으나 괴

사조직만 관찰되었다. 조직학적으로 증명되지는 않

았으나 빗장뼈의 병변은 다발성 골수종에 의한 병적 

골절 병변으로 판단되며 이상의 소견으로 IgA 카파

형의 다발성 골수종 IIIA 병기로 진단하였다.

  치료 및 경과: 진단 후 타병원으로 전원하여 복합

화학요법을 시행하였고, 좌측 빗장뼈의 통증과 덩이

는 호전되었다.

고      찰

  강직척추염에 동반된 다발성 골수종 증례를 저자

들이 Pubmed와 EMBASE 자료를 검색한 결과 4예를 

찾을 수 있었고 모두 IgA형의 다발성 골수종이었다 

(4-7). 강직척추염 환자의 혈청에 단인자표현(mono-
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meric)형의 IgA 증가가 흔히 보고되고 이는 적혈구

침강속도나 C-반응단백질과 같은 질병활성도나 임상

양상과 직접적인 관계가 있는 것으로 알려져 있다 

(10). 특히 활동성 강직척추염 환자에서 증가된 장 

분비성 IgA가 sulfasalazine 치료 후에 감소된다는 보

고도 있다 (11). 강직성 척추염에서 IgA가 증가되는 

원인은 명확히 밝혀져 있지 않으나 IgA-면역복합체

의 제거에 중요한 단핵구나 중성구 표면의 Fc알파 

수용체(CD89)의 하향조절이 중요할 것으로 추정된다 

(12). 이러한 IgA의 증가와 Fc알파 수용체 매개 제거

의 감소는 지속적인 형질세포의 자극을 유발할 수 

있고 다발성 골수종의 위험도를 높일 수 있다. 그리

고 강직성 척추염에 증가된 염증성 시토카인도 다발

성 골수종의 발생에 영향을 줄 가능성이 있다. 인터

루킨-6는 형질세포의 생존과 증식에 필수적인 시토

카인으로 다발성 골수종에서의 골병변에도 중요한 

역할을 하는 것으로 알려져 있다 (13). 강직척추염 

환자에서 혈청 인터루킨-6의 농도가 증가되어 있고 

질병 활성도나 중증도와 연관이 있다는 보고가 있으

며 (14), 증가된 인터루킨-6는 다발성 골수종의 발생

과 양상에 영향을 줄 수 있다. 최근 후향적으로 이

루어진 연구에서 류마티스관절염이나 전신홍반루푸

스에서 다발성 골수종의 위험도가 증가하지 않는데 

반해, 강직척추염 환자에서는 다발성 골수종의 비교

위험도가 2.29배로 유의하게 증가하고, 특히 흑인의 

경우 위험도가 4배 이상 증가하는 것으로 보고하였

다 (8). 이는 강직척추염에서 다발성 골수종이 드물

게 발생한다는 기존의 인식에 반대되는 것으로 이 

두 질환간의 연관성에 대한 추가적인 연구가 요구된

다.

  본 증례에서 다발성 골수종의 진단 당시 빗장뼈에 

병적 골절을 동반하였는데 저자들이 조사한 바로는 

빗장뼈에 병적 골절이 발생한 다발성 골수종 증례는 

아직 보고가 없다. 다발성 골수종 환자의 75%에서 

진단 당시에 골통증, 용해성 병변, 골다공증, 병적 

골절과 같은 골격침범에 의한 증상이 보고된다 (2). 

이중 병적 골절은 다발성 골수종 환자의 40%에서 

발생하고 척추에 병적 골절이 발생한 경우 연령보정 

사망률이 32%나 증가하여 예후에 중요한 영향을 준

다. 발생부위는 보고마다 차이를 보이지만 척추뼈에 

전체 병적 골절의 50∼75%가 발생하여 가장 많으며 

넙다리뼈, 위팔뼈, 갈비뼈와 같은 관상골(tubular bone)

에 잘 생기는 것으로 알려져 있다 (3). 다발성 골수

종에서 병적 골절의 발생기전으로 국소적인 골수종 

세포의 증식에 의한 종괴효과 뿐 아니라 종양 세포

에서 분비되는 RANK 리간드와 같은 여러 가지 물

질들이 뼈파괴세포와 뼈모세포 및 뼈미세 환경에 작

용하여 골흡수가 증가되는 것이 중요하다고 보고된

다 (13). 이런 기전에 근거하여 변형이 심하지 않고 

체중부하가 많지 않은 부위인 경우 수술적 치료 없

이 국소 방사선치료나 항암치료로 종양의 부하를 줄

이고 비스포스포네이트로 골흡수를 감소시켜 병적 

골절을 치료하는 추세이다 (15). 본 증례에서도 수술

이나 방사선치료 없이 항암요법으로 병적 골절 증상

의 호전을 보였다.

  다발성 골수종이 50세 이하에서 발생하는 경우는 

10% 정도로 보고되는데 본 증례의 경우 46세로 평

균적인 다발성 골수종의 발병연령에 비해 낮았다 

(1). 최근 연구에 의하면 10년 이하의 병력을 가진 

강직척추염 환자에서 다발성 골수종의 발생위험도가 

증가되지 않으나 10년 이상 된 환자에서는 대조군에 

비해 2.46배로 유의하게 증가되었다 (8). 강직척추염

이 평균적으로 25세 경에 발병하는 것을 고려하면 

40세 이상의 강직척추염 환자의 경우 다발성 골수종

의 발생 위험도가 높음을 의미한다. 아직 근거가 확

실하지는 않지만 강직척추염에서 다발성 골수종의 

발생이 기존에 알려져 있던 것보다 많을 가능성이 

있으며 강직척추염 환자를 진료할 때 유병기간이 오

래된 경우 다발성 골수종의 발생가능성을 고려해야 

할 것이다.

요      약

  강직척추염 환자에서 다발성 골수종의 발생은 드

물게 보고되고 있으며 대부분 IgA형의 파라단백혈증

을 보인다. 향후 두 질환 사이의 연관성에 대한 추

가적인 연구가 요구되며 유병기간이 긴 강직성 척추

염 환자의 진료에서 다발성 골수종의 발생가능성을 

고려해야 할 것이다. 저자들은 강직척추염으로 치료

중인 환자에서 빗장뼈의 병적 골절로 발현한 다발성 

골수종 1예를 경험하였기에 문헌 고찰과 함께 보고

하는 바이다.
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