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A Case of Resistant Polymyositis That Was Successfully Treated with Tacrolimus
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  Polymyositis is one form of inflammatory myopathy. In some patients, this disease does not 
entirely respond to conventional initial therapy with glucocorticoid, methotrexate and azathioprine. 
Multiple options exist for treating these patients, but only intravenous immune globulin has been 
subjected to a randomized clinical trial. We report here on a case of polymyositis that did not 
respond to multiple drug therapy, but it did respond to tacrolimus. After treatment with tacrolimus, 
the patient’s disease has been well controlled for many years.

  Key Words: Polymyositis, Tacrolimus, Inflammatory myopathy

서      론

  다발근육염(polymyositis, PM)과 피부근육염(dermato-

myositis, DM)은 염증근육병증으로 분류되는 질환이

다 (1-3). 두 질환의 치료는 스테로이드로 시작하는

데, 스테로이드가 근력과 근육의 기능을 개선시킨다

는 것이 일반적인 의견이다 (4). 그러나 Troyanov 등

의 보고에서와 같이 PM과 DM 환자의 반수 이상에

서 스테로이드 단독 치료에 효과를 보지 못한다 (5). 
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Fig. 1. Minimal infiltration of inflammatory cells is found 

in the endomysial area (H&E stain, ×400).

스테로이드와 glucocorticoid-sparing agents (methotrex-

ate, azathioprine)로 치료를 시작하였으나 치료 반응

을 보이지 않는 경우를 저항성 다발근육염이라고 하

며, 이에 대한 치료로 여러 약제의 선택이 제시되고 

있으나 아직 치료효과에 대한 근거는 미약하다. 저

자들은 고식적인 치료에 반응을 보이지 않은 PM 환

자에서 tacrolimus를 투여해 효과가 있었던 예를 경

험하였기에 문헌고찰과 함께 보고하고자 한다.

증      례

  환  자: 52세 여자

  주  소: 전신의 무력감 

  현병력: 환자는 3개월 전부터 시작된 전신의 무력

감을 주소로 2개월 전에 타병원에서 PM으로 진단받

았으며, 매일 prednisolone (55 mg, 1 mg/kg/day)을 경

구로 복용하였으나 증상의 호전이 없어 내원하였다.

  과거력 및 가족력: 특이 사항은 없었다.

  신체검사: 내원 당시 활력징후는 정상이었다. 급성 

병색을 보였으며, 광범위한 근육 위축이 관찰되었다. 

전신의 무력감을 호소하고 있었고 양측 엉덩이 굽힘

근육의 근육 쇠약(fair to poor)이 관찰되었다. 체중감

소나 야간발열은 호소하지 않았고, 림프절은 촉지되

지 않았다. 감각 이상이나 근육의 통증, 압통 등의 

소견은 관찰되지 않았고, 심부건반사 정상, 하지직거

상검사 정상소견이었다. 피부 발진이나 피부 경화 

소견은 없었다. 

  검사소견: 말초혈액검사에서 백혈구 수 14,300/mm3, 

혈색소 16.8 g/dL, 혈소판 178,000/mm
3
이었으며, 적혈

구침강속도 1 mm/hr, C-반응단백은 0.31 mg/dL 이하

였다. 류마티스인자는 9 IU/mL이었고, CK 1,254 U/L, 

LDH 785 U/L, AST 83 U/L, ALT 203 U/L이었고, 

TSH 1.12 uIU/mL, Free T4 1.57 ng/dL, HBs 항원 음

성, HBs 항체 양성, anti-HCV IgG 항체 음성이었다. 

  방사선 검사: 흉부 방사선 검사에서 특이한 소견

은 관찰되지 않았다. 

  조직 검사: 우측 넙다리곧은근 외측에서 근육 생

검을 시행하였으며, endomysial space와 perimysial space

에 백혈구 침윤 및 괴사된 근육섬유들과 재생중인 

근육섬유들이 소수 관찰되었고, 공포(vacuoles)는 보

이지 않아 PM에 합당한 소견이었다(그림 1).

  근전도검사: 비정상 자발전위가 좌측두갈래근, 좌

측어깨세모근, 좌측등세모근, 좌측경추가시아래근, 좌

측요추가시아래근에서 관찰되었고, 좌측등세모근과 좌

측경요추가시아래근에서 진폭이 작고 지속시간이 짧

은 운동단위활동전위(MUAP)와 조기점증(early recruit-

ment) 양상을 보여 근육병증에 합당하였다.

  치료 및 경과(그림 2): 환자는 6주 이상 고용량의 

스테로이드(1 mg/kg/day, solondo
Ⓡ

 55 mg/day)를 복용 

중이기 때문에 스테로이드의 감량 및 다른 면역억제

제의 추가를 고려하였다. 면역 글로불린 정맥투여

(IVIG, 400 mg/day, 5일)를 시작하였고 스테로이드를 

감량(30 mg/day부터 서서히 감량하여 4개월 후 악화 

전까지 5 mg/day 복용)하였으며, cyclophosphamide 

(50 mg/day)를 추가하였다. 스테로이드, cyclophospha-

mide, IVIG (1, 2차 투여)의 병합요법 후 근육쇠약 

호전과 근육효소의 감소(CK 130 U/L, AST 23 U/L, 

ALT 38 U/L)가 있었다. 그러나 환자는 4개월 후 좌

측 경부의 대상포진과 구강궤양, 그리고 혈청 근육

효소의 상승(CK 1,299 U/L, LDH 256 U/L, aldolase 

12.3 IU/mL, AST 91 U/L, ALT 159 U/L)을 보여 재

입원하였고, 스테로이드와 면역억제제 병합치료에 

반응이 없는 저항성 PM으로 판단되어 치료요법을 

IVIG와 경구 prednisolone, methotrexate (10 mg/week), 

그리고 cyclosporine (100 mg/day)의 병합요법으로 변
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Fig. 2. The serum CK and LDH levels during treatments *PDS (tapering from 1 mg/kg/day), †IVIG (400 mg/day for 

5 consecutive days), ‡Cyclophosphamide (50 mg/day), §Methotrexate (10 mg/week), ∥Cyclosporine (100 

mg/day), ¶Azathioprin (100 mg/day), **Infliximab (300 mg, 1 day), ††Tacrolimus (2 mg/day), ↓: IVIG.

경하였다. 치료요법 변경 후에도 근육쇠약의 호전은 

없었고, 혈청 근육효소는 이전보다 더욱 증가하였다

(CK 12,070 U/L, LDH 1,138 U/L, AST 452 U/L, 

ALT 494 U/L). 이에 다시 치료를 변경하여 pre-

dnisolone (1 mg/kg/day) + infliximab (300 mg IV 1회) + 

azathioprine (100 mg/day)로 투여하였고, 이후 혈청 

근육 효소의 감소(CK 2,150 U/L, LDH 749 U/L, 

AST 130 U/L, ALT 265 U/L)가 있었으나, 환자의 전

신 상태는 3주 이상 누워서만 지낼 정도로 악화되었

다. 입원 후 IVIG 충격요법(1 g/day×2일)과 methyl-

prednisolone (1회) 충격요법을 시행하였고, tacrolimus 

(2 mg/day)를 투여하였다. 1개월 후에 환자의 증상은 

매우 호전되었고 혈청 근육 효소도 거의 정상화되어 

스테로이드의 감량을 시작하였으며, 18개월 후 스테

로이드 사용을 중지하고 tacrolimus만 유지해도 전신

상태가 양호하였다. 스테로이드 감량 과정에서 고혈

당과 요추골절이 있어 치료약제를 추가하였지만, 증

상의 악화나 다른 합병증 없이 5년째 외래추적 중이

다. Tacrolimus는 2 mg/day으로 현재도 복용하고 있

으며, 감량을 계획 중이다.

고      찰

  DM과 PM은 특발성 염증근육병증으로 분류되는 

질환으로, 100,000명당 1명 정도의 유병율을 가진다 

(1-3). 질환의 희귀성, 임상발현 양상의 복잡성, 그리

고 무작위이중맹검 연구결과가 거의 없다는 점 때문

에 적절한 치료요법을 정하는 것은 어렵다 (6-8). 현

재까지는 PM 치료의 기본으로 스테로이드가 추천되

고 있으며, methotrexate나 azathioprine 같은 면역억제

제의 추가가 고려되기도 한다. Methylprednisolone 충

격 요법은 전신 상태가 좋지 않은 환자에서 사용해

볼 수 있다.

  초기 치료(스테로이드 단독 또는 methotrexate, aza-

thioprine과의 병합요법)에 반응을 보이지 않는 경우

를 저항성 PM이라고 한다. 이 때는 봉입체근염, 근

육퇴행위축(muscular dystrophy)의 가능성과 스테로이

드근육병증의 가능성, 갑상샘기능저하증이나 악성종

양의 동반 가능성 등을 고려해야 한다 (9). 만일 이

러한 원인들이 배제되었다면, methotrexate나 azathio-

prine 이외의 약제를 사용한 치료가 추천되는데, rit-

uximab, IVIG, cyclosporine, tacrolimus, mycophenolate 

mofetil, cyclophosphamide, TNF-inhibitors 등이 제시되
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고 있으나, IVIG만이 무작위 임상시험으로 증명되었

고, 그 외 치료에 대해서는 증례보고가 있을 뿐 근

거가 충분하지 않다 (7). 

  Rituximab은 CD20 양성인 pre-B 및 mature B림프

구를 목표로 하며, 대부분의 환자에서 투여 후 수주 

이내에 혈청 B림프구의 감소를 유도한다. Noss 등은 

prednisone과 methotrexate, 혹은 azathioprine 치료에 

반응을 보이지 않았던 저항성 PM과 DM 환자 3명에

서 rituximab 투여후 증상과 검사결과의 호전을 보인 

증례를 보고한 바 있다 (10). IVIG는 기전이 알려지

지 않았지만 35명의 저항성 PM 환자를 대상으로 한 

Cherin 등의 보고에서 효과가 있었다 (7). 그러나 장

기사용 시 비용이 비싸다는 문제가 있다. 

Cyclophosphamide는 Yamasaki 등이 간질성 폐렴이 

동반된 PM의 치료에 효과가 있다고 보고하였지만 

(11), 악성종양 유발과 같은 독성 때문에 사용이 제

한된다. TNF inhibitor의 효과에 대해서는 아직 논란

이 있다. Calcineurin inhibitor (cyclosporine, tacroli-

mus)는 T세포 기능을 방해하며, 간질성 폐질환을 동

반한 PM과 DM 환자에서의 효과가 보고된 적이 있

다 (12).

  Tacrolimus는 진균에서 추출된 macrolide계 항생제

로, 염증근육병증 환자 중 소수에서 사용되었으며, 

적정량이나 기간 등에 대해서는 불확실하다. 특히 

간질성 폐질환을 동반한 염증근육병증에서 효과가 

있다고 알려져 있는데, Oddis 등의 보고에서는 간질

성 폐질환을 동반한 저항성 PM 환자에서 tacrolimus 

사용으로 효과가 있었고 (12), Takada 등이 cyclosporine

에 반응이 없는 저항성 PM 환자에서 tacrolimus의 

효과를 보고한 바 있으나 (13), 국내에서는 아직 ta-

crolimus 투여로 조절된 PM에 대한 증례보고는 없는 

실정이다. 

  본 증례는 tacrolimus로 치료한 저항성 PM에 대한 

것으로, 국내에서의 첫 보고라는 데 의의가 있다. 또

한 이 증례에서는 tacrolimus를 장기이식 환자에서 

경구로 사용하는 용량(간이식; 0.1∼0.15 mg/kg/day, 

심장이식; 0.075 mg/kg/day, 신이식; 0.2 mg/kg/day)에 

비해 적게 투여하였음에도 치료 효과를 보여, 향후 

국내의 저항성 PM 환자에서 tacrolimus의 사용 용량

을 설정하는데 참고자료가 될 수 있을 것이다. 

  또한, 본 증례의 환자는 여러 가지의 치료방법에

도 반응을 보이지 않았었기 때문에 가능성이 높지 

않으나 악성종양의 동반 여부를 고려해야 하며, 추

후 암에 대한 선별검사와, tacrolimus에 의한 부작용 

발생에 대한 지속적인 감시가 필요할 것이다. 

요      약

  저항성 PM 환자에서 tacrolimus를 사용한 증례 보

고가 외국에서 몇차례 있었으나, 아직까지 국내 보

고는 없었다. 저자들은 52세 여자에서 고식적인 치

료를 포함한 여러가지 치료방법에는 반응이 없었으

나 tacrolimus 투여 후 호전을 보였던 PM 환자를 경

험하여 문헌 고찰과 함께 보고하고자 한다. 향후 본 

증례가 국내 저항성 다발근육염 환자에서 tacrolimus 

처방시 참고자료가 될 수 있을 것이다.
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