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신생아 패혈증의 양상을 보인 신생아 루푸스 증례와 문헌 고찰
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Neonatal lupus is an uncommon autoimmune disease that 

results from transplacental passage of the maternal an-

ti-SSA/Ro and/or anti-SSB/La antibodies. Pancytopenia or 

severe jaundice is a rare manifestation of neonatal lupus, 

respectively, and could be misdiagnosed with other neo-

natal illnesses, such as infection, hematologic disease, or 

hepatobiliary disease. Here, we report an unusual case of 

a premature newborn with severe neonatal lupus man-

ifested with skin rash, fever, pancytopenia, and severe 

jaundice with abnormal liver function tests. His mother 

had been clinically asymptomatic before delivery; how-

ever, she revealed peripheral edema, bilateral pleural effu-

sion, and ascites after delivery and diagnosed with sys-

temic lupus erythematosus based on positive anti-nuclear 

and anti-cardiolipin antibodies, proteinuria, and serositis. 

The newborn and his mother had anti-SSA/Ro and an-

ti-SSB/La antibodies. His pancytopenia and jaundice were 

progressively aggravated, and his illness was confused with 

neonatal sepsis or biliary obstruction. We decided to treat 

with high dose of corticosteroid and intravenous im-

munoglobulin, and he gradually recovered completely with 

the treatment. His corticosteroid was stopped at 5 months 

of age without relapse or complication.

Key Words. Neonatal lupus, Severe jaundice, Pancytopenia, 

Steroid

서      론

 신생아 루푸스는 항-Ro/SSA, 항-La/SSB 같은 모체의 자

가면역항체가 태반을 통해 태아에게로 넘어가 발생하는 

흔하지 않은 질병으로 주로 피부증상을 비롯하여 심장질

환, 간담도질환, 신경계질환, 혈액학적 이상 등이 동반될 

수 있다. 피부 발진이나 선천성 심장차단은 그 특징적인 

양상으로 인해 신생아 루푸스의 조기 진단에 도움이 되나 

그 외의 혈액학적 이상 소견이나 간담도계 이상 소견 등은 

비교적 빈도가 적고 비특이적인 소견을 보여 다른 원인과 

감별이 어려운 경우가 많다 (1-3). 특히 범혈구 감소증과 

심한 황달은 신생아 루푸스에서도 발현 빈도가 매우 낮은

데 (4), 심한 간담도계 이상이 동반된 경우에는 대사적인 

이상이나 감염 혹은 선천적 구조적 이상에 대한 감별을 요

하며 (1-3), 이러한 여러 이상 소견들이 동시에 나타날 경
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Figure 1. Skin rash at admission. Patient showed multiple reddish 

scaly patches on the face, trunk and extremities at admission.

Figure 2. Hepatobiliary scan. In hepatobiliary scan, there was no distinct focal tracer activity in gallbladder and delayed tracer activity 

in gastrointestinal tract.

우에는 신생아 패혈증과 그 임상 양상이 비슷하여 감별 및 

치료에 주의를 요하게 된다. 저자들은 피부발진과 더불어 

범혈구 감소증과 심한 황달과 간수치 이상 소견을 동시에 

보인 신생아에서 신생아 루푸스로 진단 및 치료 후 호전된 

증례를 경험하였기에 이를 보고하고자 한다.

증      례

 환  자: 0일, 남아

 주  소: 전신피부발진

 현병력: 조기 양막 파수로 인해 35주+4일에 타원에서 제

왕절개로 태어났으며, 출생체중1860g이었다. 쌍둥이 중 첫

째로 둘째는 출생 직후 사망하였으며, 전신 피부 발진으로 

본원 전원 되었다.

 산모력: 27세 0-0-0-0로 출산 이전에 특이병력 없었으나, 

출산 후에 갑작스럽게 말초 부종, 양측성 흉수, 복수 발생

하여 검사상 백혈구 13,970/mm3, 혈색소 12.4 g/dL, 혈소판 

523,000/mm3, 적혈구 침강속도 120 mm/hr, C-reactive pro-

tein (CRP) 0.94 mg/dL, 혈청단백 7.0 g/dL, 알부민 3.1 g/dL, 

항핵항체 양성(1：1,280), 항-SSA/Ro 항체, 항-SSB/La 항체

가 모두 양성이었고, 항-dsDNA 항체는 음성이었으나, 항- 
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Figure 3. Changes of laboratory tests before and after treatments. Pancytopenia, hyperbilirubinemia and elevated transaminases improved 

after use of methylprednisolone. Arrows indicate blood transfusion. WBC, white blood cell; Hb, hemoglobin; PLT, platelet; IVIg, 

intravenous immunoglobulin; G-CSF, granulocyte colony stimulating factor; AST, aspartate aminotransferase; ALT, alanine 

aminotransferase.

cardiolipin 항체 IgM 양성, C3 55.4 mg/dL (정상범위, 90∼

180 mg/dL), C4 3.4 mg/dL (90∼180 mg/dL)로 모두 감소된 

소견과 함께 단백뇨(urine protein/creatinine ratio) 1,068 

mg/g가 동반되어 전신홍반루푸스 진단 하에 고용량 스테

로이드(methylprednisolone 1∼2 mg/kg/day) 치료를 시행하

였고, 이후 임상 증상과 검사소견 모두 호전되었다.

 진찰 소견: 내원 당시 혈압은 71/27 mmHg, 맥박수 118회/

분-호흡수 46회/분, 체온은 36.8oC였고, 대천문은 2×2 cm 

크기로 편평하게 만져졌고, 안면부나 구강 내 이상 소견은 

없었다. 심음은 규칙적이고 심잡음은 없었으며 흉부나 복

부 진찰상 이상소견은 보이지 않았다. 얼굴과 몸통, 사지

에 다수의 홍반성 구진이 관찰되었다(Figure 1).

 검사 소견: 내원 당시 백혈구 11,830/mm3, 혈색소 14.4 

g/dL, 혈소판 68,000/mm3, AST 189 IU/L, ALT 35 IU/L, total 

bilirubin 2.5 mg/dL, direct bilirubin 1.3 mg/dL였고, CRP는 

1.6 mg/dL로 증가되어 있었다. 심전도 및 흉부 X선 검사상 

특이한 소견 보이지 않았다.

 치료 및 경과: 혈액과 소변 배양검사 및 TORCH 검사는 음

성이었고, 기타 감염가능성에 대한 검사에서 VDRL, 뇌척

수액검사 및 배양, cytomegalovirus, Epstein-Barr virus, ru-

bella, rotavirus, toxoplasma, herpes simplex virus 모두 음성

소견을 보였다. 항핵항체 1 : 640, 항-SSA/Ro, 항-SSB/La 

항체 양성으로 확인되어 혈소판 감소증과 간담도 침범을 

동반한 신생아 루푸스로 잠정 진단 하에 경과관찰 하였다. 

이후 발열과 함께 점차 범혈구 감소증과 간기능 이상이 진

행하여, 패혈증 동반 가능성에 대해 항생제 사용하였으나 

호전되지 않았고, 내원 48일째 경에는 백혈구 910/mm3 (호

중구 28%, 림프구 58%), 혈색소 6.5 g/dL (망상적혈구 

2.4%), 혈소판 11,000/mm3으로 반복 수혈을 요하게 되었

고, AST 464 IU/L, ALT 229 IU/L, total bilirubin 8.0 mg/dL, 

direct bilirubin 5.4 mg/dL였다. 이 무렵에 시행한 복부초음

파 검사에서 간담도에 특이 소견 관찰되지 않았으나, 간담

도 스캔에서는 담낭 내에 방사능표지자가 잘 보이지 않아 

담도폐쇄증을 배제하기 어려운 소견이었다(Figure 2). 이에 

신생아 루푸스에 의한 소견이 악화된 것으로 판단하여 내

원 49일째부터 면역글로불린주사 400 mg/kg/day 5일간, 내

원 50일째부터 정주 methylprednisolone 2 mg/kg/day로 치료

를 시작하였고, 내원 52일째부터 G-CSF 5 μg/kg/day로 5

차례 투여하였다. 이후 범혈구 감소증과 AST, ALT는 빠른 

속도로 호전되었고, 황달은 58일째까지 total bilirubin 17.7 

mg/dL, direct bilirubin 13.0 mg/dL로 상승하였으나 이후로 

호전되기 시작하였다(Figure 3). 발열과 발진을 포함한 전

신상태도 점차 모두 호전되었으며, 정주 스테로이드로 2

주 사용 후 경구로 전환하여 감량하였고, 140일경에 약물

을 모두 중단하였다(Figure 3). 생후 7개월 뒤에 무증상인 

상태에서 시행한 검사상 항핵항체는 1 : 40, 항-Ro/SSA, 항

-La/SSB 항체는 여전히 양성소견을 보였으나 이후로 더 

이상의 증상 재발은 없었다.

고      찰

 신생아 루푸스는 산모의 항-SSA/Ro 항체 또는 항-SSB/La 

항체, 드물게는 항-U1RNP 항체를 가진 산모에게서 태어

난 아이의 일부에서 발생할 수 있는 자가면역질환이다. 출

생아 20,000명당 1명 정도에서 발생한다고 알려져 있으나 
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(5), 진단되지 못하는 경우를 감안하면 실제 빈도는 이보다 

더 높을 것으로 보인다. 이로 인한 자궁내 사망률 30% 정

도를 포함하여 전체적인 사망률은 17.5% 정도로 알려져 

있다 (6).

 항-SSA/Ro 항체를 가진 여성의 출생아 중에서 신생아 루

푸스의 발병률과 각종 임상 발현 양상의 빈도는 조사 방법

이나 보고에 따라 매우 다양하다. 항-SSA/Ro 항체를 가진 

여성을 대상으로 한 몇몇 전향적인 연구들에 의하면, 과거

에 신생아 루푸스의 출산력이 없는 경우에서 피부 발진의 

형태로 신생아 루푸스가 발생할 위험성은 7∼16%였지만 

(2,7), 이후의 출산에서 어떤 형태로든 다시 신생아 루푸스

가 발생할 위험은 36%, 피부 발진 발현은 23.1%, 심장 침

범을 동반한 신생아 루푸스의 발생 위험성은 12.8%였다 

(8). 또한, 이전에 신생아 루푸스의 출산력이 없는 상태에

서 심장을 침범하는 신생아 루푸스가 발생할 위험은 약 1

∼2%였으며 (2,7,9), 이후의 출산에서 다시 심장을 침범하

는 신생아 루푸스가 발생할 위험은 10배 이상 높은 것으로 

보고되었다 (10-12). 따라서 신생아 루푸스 아이를 출산한 

과거력이 있는 여성이 향후 임신할 경우에 그 재발률은 상

당히 높아짐을 알 수 있다.

 한편, 항-SSA/Ro 항체를 가진 루푸스 산모를 대상으로 한 

경우에는 출생아 중 피부발진을 동반한 신생아 루푸스는 

25%, 선천성 심장차단은 3% 미만에서 발생하고, 이후에 

또 재발할 위험은 각각 25%, 18%로 알려져 있다 (13). 루푸

스 산모를 대상으로 한 국내의 소규모 후향적 연구에 의하

면, 신생아 29명 중 11명(37.9%)에서 신생아 루푸스로 진

단받았으며, 이 중 1명(3.4%)은 피부 발진과 간기능 이상 

및 혈소판 감소증 세가지가 모두 동반되었고, 2명(6.9%)은 

선천성 심장차단을 보였고 (14), 또 다른 국내의 후향적 연

구에서는 혈액검사가 시행된 39명 중 10명(25.6%)이 혈액

학적 이상을 통해 신생아 루푸스로 진단되었고 다른 기관 

침범은 없었다고 하여 (15), 각 임상 양상과 빈도가 일관적

이지 못함을 알 수 있다. 다른 문헌들과 비교시 항-SSA/Ro 

항체를 가진 전체 산모들 중에 루푸스 산모의 경우 신생아 

루푸스의 발생 위험이 비슷하거나 혹은 좀더 높을 가능성

을 간접적으로 추정해볼 수 있다.

 신생아 루푸스에서 가장 흔한 발현 증상인 피부 발진의 

빈도는 적게는 15∼25%, 많게는 약 반수를 차지한다고 보

고되어 있는데 (5,16), 때로는 포착하기 어려울 수 있고, 특

히 산모가 무증상인 경우에는 의심을 하지 못해 다른 종류

의 신생아 발진으로 오인될 수 있어 실제로는 빈도가 더 

높을 수 있다. 양상은 성인에서의 아급성 피부홍반루푸스 

또는 고리홍반과 유사하며, 주로 눈, 얼굴, 두피에 분포하

고 흔히 광과민성을 보이는데, 뺨 보다는 눈 주위에 가장 

흔히 분포하는 특징이 있고 대개는 인설을 동반한 반구진

발진으로 나타난다 (17). 신생아 루푸스의 발진은 본 증례

에서처럼 출생 당시에도 존재할 수 있으나, 가장 잘 발견

되는 시기는 4주에서 6주 사이이며 평균 지속기간은 15∼

17주이다 (18).

 신생아 루푸스의 가장 심각한 임상 발현인 비가역적인 

선천성 심장차단은 항-SSA/Ro 항체 양성인 산모의 1∼2%

에서 나타날 수 있는데, 사망률이 약 20%에 달하며 대부분 

인공심박동기 삽입 치료를 요하게 된다. 주로 임신 16∼24

주 사이에 발생하며 항-SSA/Ro 항체가 심장의 항원과 교

차반응을 하여 염증 반응이 일어나고 결과적으로 방실결

절의 섬유화와 석회화가 발생하여 비가역적인 심장전도 

장애 및 심장 구조이상이나 심근병증을 초래할 수 있다 

(5), 혈액학적 이상소견은 혈소판 감소증이 비교적 흔하고 

(19), 생후 첫 주 이내에 나타나기 시작하여 2∼4주에 사라

지는 경향을 보인다 (17,19). 백혈구 감소증은 4∼8주 사이

에 혈소판 감소증보다 더 흔하게 발견되고 항-SSA/Ro 항

체를 가진 산모의 출생아 중 10∼15%에서 발생한다고 알

려져 있다 (2). 혈소판 감소증으로 인한 출혈이나, 백혈구 

감소로 인한 감염은 드물고, 용혈성 빈혈, 범혈구 감소증, 

재생불량성 빈혈도 드물게 보고되어 있다 (20,21).

 신생아 루푸스에서 간담도계 이상은 대략 9∼25% 정도

로 문헌에 따라 다양하게 보고되어 있으며 (2,3,22), 대개는 

무증상적인 일시적인 간기능 수치 상승으로 나타나고, 일

반적으로 생후 수개월 내에 후유증 없이 사라지는 경향을 

보인다 (17). Lee 등 (3)의 보고에 의하면 신생아 루푸스 

환아에서 간담도계 침범을 3가지 유형으로 분류를 하였는

데, 첫째는, 임신 기간 중 또는 신생아기에 발현하는 심한 

간기능 부전, 둘째는, 생후 첫 수주 동안 경미한 간효소 상

승을 동반하거나 하지 않는 일시적인 직접 빌리루빈혈증, 

셋째는, 생후 2∼3개월에 발현하는 경한 간효소 상승이었

고, 첫째의 경우를 제외하고는 예후가 좋다고 하였다. 간

담도계 이상은 소수를 제외하고는 대부분 심장, 피부 증상

과 동반되어 나타났다. 하지만, 무증상 산모에게서 태어난 

신생아 루푸스 환아가 심한 황달을 동반하는 간기능 이상 

소견만을 보일 경우, 간담도스캔과 MRI 검사에도 불구하

고 간외담도폐쇄증으로 오인되어 불필요한 수술적인 처치

를 겪게 될 수도 있다 (23). 본 증례에서도 치료전의 간담

도스캔에서는 담도폐쇄증을 배제하기 어려운 소견을 보여 

임상적으로 신생아 루푸스를 의심하지 않았을 경우의 감

별진단이 어려울 수 있음을 시사하고 있다.

 국내에서는 범혈구 감소증과 경한 간기능 이상, 피부 병 

변이 동반된 신생아 루푸스에서 prednisolone 1 mg/kg 경구 

투여로 호전된 보고가 있으나 (24), 본 증례와 같이 범혈구 

감소증 및 피부병변, 발열과 함께 심한 황달을 포함한 간

기능 이상 소견이 동반된 보고는 드물다.

 일본에서 1971∼2008년 사이에 보고된 193명의 신생아 

루푸스 증례를 분석한 문헌에 따르면 대부분의 산모들은 

무증상이었고, 혈액학적 이상 소견은 14%에서 동반되었

는데, 이중 범혈구 감소증은 1%, 빈혈은 3%, 혈소판 감소

증은 8%, 발열은 1%에서 동반되었다. 간담도계 침범은 

24%였으나 대부분 간효소 수치 상승만을 보였고, 단 1례
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에서만 심한 담즙정체간염으로 보고되었다 (4).

 신생아 루푸스를 임상적으로 의심하고 진단함에 있어 산

모가 이전에 전신홍반루푸스나 쇼그렌 증후군과 같은 자

가면역질환으로 진단 받은 경우가 아니거나 혹은 선천성 

심장차단과 같이 잘 알려진 신생아 루푸스의 임상발현이 

없이 피부 증상이나 간기능 이상, 혈액학적 이상 등으로만 

나타날 경우 이를 의심하지 못해 진단을 놓치는 경우가 많

이 발생할 수 있으며, 실제로 신생아 루푸스 환아의 산모

는 대부분 무증상이 경우가 많아 실제 빈도는 보고된 것보

다 더 많을 것으로 추정된다 (8). 또한, 신생아 루푸스와 

관련하여 비교적 심한 임상양상을 보이는 경우, 본 증례와 

같이 신생아 패혈증이나 담도폐쇄증과의 감별이 쉽지 않

을 수 있으므로, 이와 같은 임상 발현을 보이는 신생아에

서 신생아 루푸스를 항상 염두에 두고 감별진단을 하는 것

이 필요할 것으로 사료된다.

 신생아 루푸스의 진단은 이에 합당한 특징적인 임상 양

상과 함께 산모와 신생아의 항-SSA/Ro 항체나 항-SSB/La 

항체 양성 소견을 통해 이루어질 수 있으나, 유사한 다른 

질환의 배제가 필요하다.

 심장 침범을 제외한 신생아 루푸스의 임상 증상들은 대

개의 경우에 특별한 치료가 없이도 생후 6∼8개월이 지나 

모성 자가항체가 소실됨에 따라 저절로 호전되는 것으로 

알려져 있다 (25,26). 아직까지 신생아 루푸스의 치료에 대

한 임상연구자료는 많이 부족한 상태이지만, 생명에 위협

을 줄 만큼의 혈액학적 이상이나 심각한 장기 기능장애를 

동반하는 경우에는 전신적인 스테로이드나 면역글로불린 

정주, 면역억제제, 혈장교환술 등이 시도되고 있다 (22). 피

부 발진에 대해서는 저역가의 국소 스테로이드와 햇볕 차

단이 도움이 될 수 있고, 선천성 심장차단이 있는 경우는 

자연적으로 소실되지 않는 경우가 많아 흔히 인공심박기 

삽입을 필요로 한다. 

 본 증례는 신생아 루푸스에서 심한 황달과 범혈구 감소

증, 발열을 비롯하여 상당히 드문 임상 증상들이 동시에 

나타났던 경우로서, 고용량의 스테로이드를 포함한 치료 

이후 빠른 호전을 보였으며, 이와 같은 임상 양상을 보이

는 경우에 신생아 루푸스를 포함한 감별진단과 조기에 적

절한 치료가 중요함을 보여주는 좋은 예라고 할 수 있다.

요      약

 저자들은 출생 당시 피부발진을 보인 신생아에서 범혈구 

감소증 및 발열과 함께 심한 황달을 포함한 간기능 이상 

소견을 보여 신생아 루푸스로 진단된 환아에서 전신적인 

고용량의 스테로이드와 면역글로불린 치료 후 완전히 호

전된 증례를 경험하였기에 문헌고찰과 함께 보고하는 바

이다.
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