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SAPHO 증후군에서 경구 Alendronate로 치료한 1예

심현익
1
ㆍ박  원

1
ㆍ김여주

3
ㆍ정경희

1
ㆍ백지현

2
ㆍ임미진

1
ㆍ주고운

1
ㆍ권성렬

1

인하대학교 의과대학 인하대병원 내과학교실 1류마티스내과, 2감염내과, 3영상의학교실

A Case Report of SAPHO Syndrome Treated with Oral 
Alendronate
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SAPHO syndrome, characterized by synovitis, acne, pustulosis, hyperostosis, and osteitis is rare compared to other spon-
dyloarthropathies. It is also difficult to diagnose, and treatment methods have not yet been fully identified. Approximately 72% 
of patients are diagnosed with at least one other disease before a final diagnosis of SAPHO syndrome. In addition, SAPHO syn-
drome is subject to a delayed diagnosis period of 4.5 to 9.1 years. Medications such as non-steroidal anti-inflammatory drugs, 
disease-modifying anti-rheumatic drugs, and tumor necrosis factor inhibitors are used in treatment of SAPHO syndrome. 
Bisphosphonate is also used for refractory SAPHO syndrome; however, most reports on this relate to intravenous injection of 
medication. The authors experienced and subsequently reported on a case involving a patient with SAPHO syndrome accom-
panied by fracture and infection of the left second finger who was treated with the oral biphosphonate, alendronate. (J Rheum 
Dis 2015;22:313-316)

Key Words. Acquired hyperostosis syndrome, Therapeutics, Alendronate

서 론

윤활막염(synovitis), 여드름(acne), 농포증(pustulosis), 과

골증(hyperostosis), 골염(osteitis)을 특징으로 하는 SAPHO 

증후군은 다른 척추관절병증에 비해 드물고 진단이 어려

우며 치료가 아직 명확하지 않다. SAPHO 증후군으로 최

종 진단하기까지 72%의 환자들이 최소 한 개 이상의 진

단명을 진단받으며, 4.5년에서 9.1년까지 진단의 지연이 

있다고 보고된 바 있다[1]. 비스테로이드성 소염제 및 

glucocorticoid, disease-modifying anti-rheumatic drugs, 

tumor necrosis factor (TNF)-차단제 등의 약제가 SAPHO 

증후군의 치료에 사용되고 있다[2]. Bisphosphonates도 

난치성 SAPHO 증후군의 치료제로도 사용되고 있으나 정

맥주사제에 대한 보고가 대부분이었다. 저자들은 왼쪽 두 

번째 손가락의 골절과 감염이 동반된 SAPHO 증후군 환

자에서 경구 alendronate로 치료한 1예를 경험하여 보고

하는 바이다.

증 례 

54세 여자로 흉골 통증을 주소로 내원하였다. 과거력상 

특이 소견은 없으며, 내원 2주 전 왼쪽 두 번째 손가락이 
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Figure 1. Pustulosis in different 
size and shape were seen in her
2nd finger (A) and disappearance
of pustule after treatment with 2
months of oral alendronate (B).

Figure 2. Bone scan showed increased uptake on the bilateral
sternoclavicular joint, manubriosternal junction, both inferior 
sacroiliac joint, both knees.

Figure 3. Magnetic resonance imaging of sagittal (A) and coro-
nal (B) fat suppressed T2 weighted image show bone marrow 
edema at manubriosternal junction (arrows).

골절되었고, 내원 5일 전 전신 쇠약감, 오한, 흉골의 통증

을 동반하면서 전신에 농포가 생겨서 내원하였다(Figure 1).

내원 당시 급성 병색을 보였으며 체온은 37.6oC, 혈압 

121/86 mmHg, 맥박은 101회/분, 호흡수는 18회/분으로 

정상이었다. 전신에 1∼2 mm 가량의 농포가 다수 관찰되

었다. 말초혈액검사 결과는 혈색소 14.4 g/dL, 백혈구 

9,140/mm3, 혈소판 310,000/mm3, 적혈구침강속도는 21 

mm/h (정상범위 0∼22 mm/h)였다. 생화학검사에서 blood 

urea nitrogen 10.1 mg/dL, creatinine 0.76 mg/dL, aspar-

tate aminotransferase 14 IU/L, alanine aminotransferase 

18 IU/L, alkaline phosphatase 240 IU/L였다. 류마티스인

자와 human leukocyte antigen-B27 및 항핵항체는 음성

이었고 C-반응단백은 3.01 mg/dL (정상범위 0.00∼0.30 

mg/dL)로 상승되어 있었다. 

방사선학적 소견으로는 흉부 방사선검사는 정상이었으

며, 손가락 방사선검사에서 왼쪽 두 번째 손가락의 끝마디

뼈 골절이 보였다. 골스캔에서 흉쇄 관절과 흉골병 접점, 

2번, 3번, 4번 요추, 천장골 관절과 무릎 관절에서 동위원

소의 섭취 증가가 관찰되었다(Figure 2). 전산화 단층촬영

에서는 흉골병 접점의 미란과 경화증이 관찰되었다. 자기

공명영상에서는 흉골병 접점, 왼쪽 흉쇄 관절, 왼쪽 첫 번

째 갈비뼈 갈비연골 접합의 조영 증강이 보였으며 흉골병 

접점의 골수 부종이 있었다(Figure 3).

조직검사상 소견으로는 등에서 시행한 피부 조직검사에

서 급성 염증세포를 포함한 표피 내 수포가 관찰되었다. 

처음 내원 시 발열과 소수포와 전신의 농포, C-반응단백

의 상승으로 카포시 수두양 발진(Kaposi’s varicelliform 

eruption)을 의심하였고 acyclovir와 진통소염제를 투여하

였다. 이후 입원 7일째부터 손가락과 발가락에 농포가 생

기고 흉통이 심해졌으며, 농포 배양에서 황색 포도구균이 

배양되어 cefazolin을 투여하였다. 농포 등의 피부 병변, 

방사선 사진 및 자기공명영상, 골스캔 검사를 종합하여 여

드름(acne), 농포증(pustulosis), 과골증(hyperostosis), 골

염(osteitis)이 있어 SAPHO 증후군으로 진단하였으며, 

acyclovir 중단 후 cefazolin, 비스테로이드성 소염제만 유

지하였다. 통증은 약간만 호전되었고, 피부 병변은 호전과 

악화를 반복하였다. 이후 cefazolin 중단하고 alendroante 

10 mg을 하루 1회 투여를 시작하였으며, 피부 병변 및 관
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Table 1. Summary of reports of patients with SAPHO treated with oral alendronate

Author/year Gender Age (yr)
Disease duration 

(mo)
Skin 

involvement
Osteoarticular 
improvement

Time to sustained 
response (mo)

Fioravanti et al. [9] (2008) F 20 16 Yes Yes 3
Ichikawa et al. [10] (2009) F 52 18 Yes Yes 2
Song et al. [11] (2014) M 42 NA Yes Yes NA
Our study F 54 12 Yes Yes 2

F: female, M: male, NA: not available.

절 통증이 호전되기 시작했다. 2개월 후 추적한 단순 방사

선 소견에서 골절은 남아있었으나 미란은 다소 호전된 양

상을 보였으며, 피부 농포는 호전되었다. 12개월간 

alendronate 경구 투여 지속하면서 피부 병변 및 통증, 흉

골 통증은 모두 호전되었고 부작용은 없었다. 

고 찰

SAPHO 증후군은 감염성 골염, 뼈종양 등과 징후가 비슷

하고 구별이 쉽지 않아 정확한 조직학적 발견을 위해 조직

검사를 시행하기도 하고 세균배양 결과를 확인하기도 한

다[2]. SAPHO 증후군과 감별해야 하는 감별 진단에는 감

염성 골염, 골육종, 뼈전이, 호산구 육아종, 파제트병, 화농

성 척추염, 흉쇄골 뼈관절염 등이 있다[2]. 이처럼 감별할 

질환이 많아 확진이 어려우며 진단까지의 시간에 지연이 

많다. 본 증례에서도 감염 질환인 카포시 수두양 발진을 

먼저 의심하고 항바이러스제 치료를 시작하였다. 그러나 

Tzanck 도말검사 음성 소견 보였으며, 피부 조직검사에서 

카포시 수두양 발진에서 보이는 각질세포의 변화는 보이

지 않았고 표피 내 수포만 관찰되어 SAPHO 증후군의 피

부 소견으로 생각하였다[3].

SAPHO 증후군은 아직까지 치료에 대한 무작위 대조 연

구가 없다. 치료는 주로 비스테로이드성 소염제가 가장 널

리 쓰이며 증상 호전에 도움이 된다고 알려져 있다. 그 외

에도 glucocorticoid, sulfasalazine, methotrexate, bispho-

sphonates 등이 사용되고 있으며, 최근에는 TNF-차단제 

등으로 치료한 보고가 늘고 있다.

본 증례의 경우 환자는 SAPHO 증후군으로 진단된 후 골

절이 있고, 농포 배양에서 황색 포도구균이 배양되었다. 

하지만 감수성이 있는 항생제를 사용해도 환자의 피부 병

변은 악화와 호전을 반복하였다. SAPHO 증후군의 만성

화 인자로 여성, 전흉벽 병변, 말초 관절염, 피부 병변, 급

성기 반응 물질의 상승 등이 제시되었다[2]. 본 증례의 환

자도 여성, 말초 관졀염, 피부 병변, C-반응단백 상승이 있

어 만성화의 가능성이 높아 장기간 사용에 용이한 경구 

alendronate를 선택하였다. 또한 SAPHO 증후군 환자에서 

항생제 투여를 지속하다 중단한 경우 질환이 악화된다는 

보고가 있었고[4], 본 환자의 경우처럼 만성적 진행으로 

갈 경우 항생제의 장기간 사용은 어려울 수도 있을 것으로 

생각된다. 최근 SAPHO 치료제로 보고가 늘고 있는 생물

학 제제는 황색 포도구균 배양 양성으로 피하였고 같은 이

유로 sulfasalazine, methotrexate는 사용하지 않았다.

SAPHO 증후군에서 bisphosphonates의 치료 기전에 대

해선 여러 의견이 있다. Bisphosphonate는 interleukin 

(IL)-1β, IL-6, TNF-α의 분비를 억제하여 항염증 작용을 

하며, 대식세포의 기능을 방해한다[5-7]. 또한 파골세포의 

골흡수 작용의 강력하고 오래 지속되는 억제제로 작용한

다[2,6,8]. 이런 영향은 골흡수와 재형성(remodeling)을 

감소시키고 파골세포의 골흡수로 나타나는 질환의 특성을 

감소시킨다[6]. 따라서 파제트병, 다발성 골수종, 고칼슘

혈증을 동반한 악성종양, 뼈전이, 골다공증의 치료제로 사

용된다[6,8]. 그리고 bisphosphonate는 항염증 작용을 하

는 사이토카인의 농도를 조절하며[6,8], 골 표면에 결합하

여 파골세포의 세포자멸(apoptosis)를 유도하며[6,8], 면

역조절 효과도 가지고 있다[6]. 이런 기전으로 인해 

SAPHO 증후군 환자에서의 골염이 호전되는 것으로 생각

할 수 있다. 

SAPHO 증후군 환자에서 bisphosphoante를 정맥내 투여

하는 경우 첫 투여 시 발열이나 인플루엔자 유사 증상이 

나타나기도 한다[2]. 그러므로 경구 bisphosphonate를 사

용해 동일한 효과를 증명하는 것이 의미가 있으며 몇몇 논

문에서 효과가 입증되었다[9,10]. 2008년 이탈리아에서 

처음으로 경구 alendronate의 치료 효과를 보고했고[9], 일

본에서도 경구 alendronate로 치료한 증례를 보고하였다

[10]. 최근에는 중국에서도 비슷하게 경구 alendronate로 

치료한 증례가 보고되었다[11]. 따라서 장기간 bi-

sphosphonate 투여가 필요한 SAPHO 증후군 환자에서 병

원에 매번 와야 하는 정맥내 투여보다는 경구 투여가 편리

할 수 있고, 특히 본 증례의 환자처럼 골절, 감염이 동반된 

경우 장기간 투여가 필요한 경우 그 유용성이 더 클 것으로 

생각된다. 본 증례의 경우 경구 alendronate를 투여한 후에

는 명백하게 증상이 호전되는 모습이 관찰되었으며 추후 

재발은 없었다. SAPHO 증후군 환자에서 경구 alendro-

nate로 치료한 예전의 증례들을 정리해보면(Table 1), 모

두 피부 병변과 골관절 병변을 포함하고 있었다. 대개 경구 

alendronate 복용 후 2∼3개월 정도 후 효과가 나타났다.
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요 약

본 저자들은 손가락의 골절과 감염이 동반된 SAPHO 증

후군에서 경구 bisphosphonate로 성공적으로 치료하였기

에 이를 보고하는 바이다.
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