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Paraneoplastic vasculitis is a part of secondary vasculitis, the 

hematological neoplasm, such as lymphoma or myelodys-

plastic syndrome, which is most frequently observed. 

However, in multiple myeloma, cutaneous vasculitis is a rare 

complication, particularly as an initial clinical symptom.  We 

report one case where a purplish reticulated patch on the 

lower extremity and an ear lobe skin necrotic change devel-

oped in a rheumatoid arthritis patient. He was diagnosed 

with multiple myeloma and cutaneous vasculitis.
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서      론

 다발성 골수종은 형질 세포의 비정상적 증식 질환으로 

임상 증상은 이러한 암세포가 직접 골수에 침범하거나 과 

생성된 단일 면역글로불린의 침착에 의해 나타난다. 주로 

골 통증과 함께 병적 골절, 신부전, 빈혈, 감염, 출혈, 과글

로불린증, 과칼슘혈증 등이 발생한다. 이러한 다발성 골수

종에서 피부 병변이 나타나는 경우는 드물며 특히 혈관염

에 의한 피부 병변을 첫 증상으로 내원하여 다발성 골수종

을 진단 받은 예는 국내에 보고된 예가 없었다. 이에 저자

들은 류마티스관절염 환자에서 피부 병변을 주소로 내원

하여 다발성 골수종을 진단한 경험을 하였기에 보고하는 

바이다.

증      례

 환  자: 50세 남자

 주  소: 양측 귀의 피부 괴사 및 하지의 피부 병변

 현병력: 환자는 외부 병원에서 3년 전 혈청 음성 류마티스

관절염으로 진단받고 치료받던 환자로 내원 2주전부터 발

생한 하지의 피부 병변과 양측 귀의 피부 괴사를 주소로 

전원되었다.

 과거력: 당뇨는 8년 전 진단받고 인슐린 치료 중이였으며 

만성 B형 간염은 1년 전 진단 후 entecavir 0.5 mg 복용 중 

이였다. 류마티스관절염은 leflunomide 20 mg, hydroxy-

chloroquine 200 mg, cyclosporine 50 mg을 사용중이였고 1

년 전부터는 양 발가락의 레이노 현상과 함께 하지 저린감

을 호소하였다.
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Figure 1. (A) Purplish reticulated patches with dark red bullae 

on the lower extremities. (B) Black colored necrotic patches on 

the left ear. 

Figure 2. BM aspiration: There are some plasma cells (arrow) 

with low nuclear/cytoplasmic ratio, deep basophilic blue 

cytoplasm, distinct clear area adjacent to the nucleus and 

eccentrically located nucleus (×1,000).

 가족력: 특이 사항은 없었다.

 신체 검사 소견: 내원 당시 혈압은 150/90 mmHg, 맥박 84/

분, 호흡 20회/분, 체온은 36oC이였다. 신체검사에서 급성

병색을 보였으나 의식은 명료하였다. 호흡곤란을 호소하

지 않았으며 신체검사에서 폐음과 심음은 정상이었다. 양 

손바닥에 망상피반이 관찰되었고 양 하지에 수포를 동반

한 보라색의 망상 반점이 관찰되고 양쪽 귀에는 괴사성 변

화가 관찰되었다(Figure 1). 

 검사 소견: 일반혈액 검사에서 혈색소 11.8 g/dL, 백혈구 

12,900/mm3 (중성구 84.5%), 혈소판 171,000/mm3이었다. ESR

와 CRP는 90 mm/hr (정상범위 0∼10), 10.59 mg/L (정상범위 

0∼5)로 증가되어 있었다. 생화학 검사에서 BUN 31.1 mg/dL, 

creatinine 0.96 mg/dL, Ca 8.1 mg/dL, P 6.0 mg/dL, AST/ALT 

21/24 U/L, 콜레스테롤 154 mg/dL이었으며 총단백 8.2 g/dL, 

알부민 2.4 g/dL로 알부민과 글로불린 비율의 역전이가 관찰

되었다. 혈청 Ig G는 2.8 g/dL (정상범위 0.6∼1.6), β2-micro-

globulin은 3.3 mg/dL (정상 ＜2.4)로 증가되어 있었다. PT는 

13.6초(정상범위 11.5∼14.0초), aPTT는 32.4초(정상범위 28

∼41초)로 정상 소견이였으며 항카디오리핀 Ig G/Ig M Ab 

및 루푸스항응고인자도 음성이었다. 보체는 C3 123.4 mg/dL 

(정상범위 86∼160), C4 30.55 mg/dL (정상범위 15∼45), 

CH50 148 U/ml (정상범위 77∼170)로 정상이였고, RF 및 an-

ti-CCP는 음성, FANA는 음성, extractable nuclear antigen 검사

에서 anti-Sm Ab, anti-dsDNA Ab, anti-Scl-70, anti-centromere 

Ab, Anti-Sm/RNP, anti-SSA(Ro), anti-SSB(La) Ab 모두 음성이

었으며, cryoglobulin 및 ANCA도 음성이었다.

 환자 혈청 면역전기영동검사에서 monoclonal Ig G, kappa 

형이, 뇨 면역전기영동검사에서 Bence-Jones protein, kappa 

형이 관찰되었다. 골수 검사에서는 형질세포는 32.4%로 

다발성 골수종으로 진단되었다(Figure 2). 

 신경전도검사에서는 하지에 다발성 말초감각운동 신경

병증이 관찰되었고 방사선 촬영에서는 양측 발 관절 단순

방사선 촬영에서 다섯 번째 발가락에서 관절 주변부 골 감

소증, 골미란이 관찰되었으며 두부 단순 방사선 촬영에서 

골융해 병변은 관찰되지 않았다. 귀와 다리의 피부 병변에

서 시행한 조직검사에서는 백혈구파괴혈관염과 함께 ex-

tracellular eosinophilic crystals이 침착되는 소견이 보였다. 

Congo red 염색에는 음성이였고, κ light chain에는 약양성

으로 나타났다(Figure 3).

 치료 및 경과: 다발성 골수종으로 진단하여 혈액 종양 내과

로 전과되었으며 thalidomide/dexamethasone으로 유도 요법

을 시행하였다.

고      찰

 혈관염은 혈관벽의 염증과 이에 따른 조직 손상을 특징

으로 하는 질환으로 크게 원인에 따라 원발성과 속발성 혈

관염으로 구분할 수 있다. 속발성 혈관염은 감염, 교원성 

질환, 한냉글로불린, 약물 등 여러 원인들에 의해 발생할 

수 있으며 종양 관련 혈관염도 그 중 하나이다. 종양 관련 

혈관염은 종양에서 발생되는 여러 성장인자, 싸이토 카인, 

신경호르몬들에 의해 발생할 수 있으며 한 연구에 따르면 

혈관염으로 진단된 환자의 2∼5%에서 종양이 동반되었다 

(1). 혈관염의 여러 형태 중 피부 혈관염과 결절성 다발동

맥염이 종양 관련 혈관염 중 흔한 형태로 관찰되었으며 

(2,3), 주로 고형암보다는 혈액암에서 더 많이 발생하였다. 

혈액암 중에서도 골수이형성증후군이나 림프종에서 주로 

발생하며 다발성 골수종에서는 비교적 빈도가 적었다 (3).

 다발성 골수종에서 피부 병변은 크게 특이적 소견과 비특

이적인 소견으로 구분할 수 있다. 특이적인 병변은 피부와 
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Figure 3. The histological features 

of skin biopsied specimen from 

knee (A, B) and ear (C, D). (A) 

Subepidermal cleft and dermal 

perivascular lymphocytic infiltra-

tion. (B) Eosinophilic crystals in 

deep dermis. (C) Subepidermal 

blister and dermal necrosis. (D) K 

light chain positivity in the intra-

vascular eosinophilic crystals in the 

dermis.

점막에 골수외 형질세포종과 피부 하부에 침범된 골병소

에서 직접 전이에 의한 피부 형질 세포종이 포함된다. 비특

이적 병변은 다발성 골수종 경과 중에 나타날 수 있는 혈중 

비정상적 단백질의 증가에 의해 발생하며 홍반, 각화 과다, 

피부경화증, 괴저 농피증 등으로 나타날 수 있다 (4,5).

 다발성 골수종에서 관절 증상도 드물게 나타나는 증상으

로 소수관절염이나 대칭적인 다발성관절염 형태로 나타나

며 이는 혈청 음성 류마티스관절염으로 오인되는 경우도 

있다. 이러한 관절 증상은 암세포가 직접 관절에 침투하거

나, 한냉글로불린, 면역글로불린 또는 아밀로이드 단백질 

등이 관절에 침착됨으로써 나타날 수 있다 (6-8). 본 증례에

서도 환자는 3년 전 수부의 대칭적인 다발성 관절통, 1시간 

이상 지속되는 조조강직, 관절의 골미란 등으로 1987년 미

국류마티스학회 진단기준에 따라 혈청 음성 류마티스관절

염을 진단받고 치료 중이였으나 추후 다발성 골수종의 진

단을 고려하였을 때 관절통의 증상은 다발성 골수종에서 

관찰되는 이차적 관절염을 고려해 볼 수 있다 (8).

 또한 환자에서 다발성 골수종과 다발성 말초감각운동 신

경병증이 발생되어 POEMS syndrome을 고려해 볼 수 있었

으나 그 외에 장기 비대(organomegaly)나 내분비 병증

(endocrinopathy) 등 진단기준을 만족하는 사항이 없어 진

단기준을 만족하지는 않았다 (9).

 이 환자에서 발생한 백혈구파괴혈관염은 류마티스관절

염 또는 B형 간염에 의한 속발성 혈관염 등도 고려할 수 

있으나 류마티스관절염 및 B형 간염은 질병활성도가 잘 

조절되고 있었으며 피부 조직 검사에서 κ light chain에서 

약양성으로 보이는 extracellular eosinophilic crystals이 관찰

되었다. 이러한 소견은 류마티스관절염이나 B형 간염의 

혈관염에서는 관찰되지 않는 소견이며 다발성 골수종 환

자의 골수검사에서 보고된 예가 있다 (10,11). 또한 환자가 

다발성 골수종을 치료한 이후 피부 증상이 호전된 점들을 

종합해 볼 때 다발성 골수종에 의한 혈관염으로 판단하는 

것이 더 타당할 것이다. 또한 당뇨병에 의한 신경병증에 

의한 피부병변을 고려할 수 있으나 이전에 diabetic foot의 

병력이 없고, 하지와 함께 양 귀의 병변이 동시에 나타난 

점을 고려할 때 가능성이 낮다고 판단하였다. 또한 조직검

사에서 subepidermal blister가 관찰되며 당뇨에서 관찰되는 

suprabasal blister는 관찰되지 않았다. 이러한 피부 괴사 및 

발진을 주소로 내원하여 다발성 골수종을 진단받은 경우

는 외국에는 소수 보고된 예가 있지만 국내에서는 아직 보

고된 바가 없다 (12,13).

 본 증례에서는 류마티스관절염으로 치료받던 환자에서 
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귀와 하지에 피부 괴사 및 발진이 발생되어 다발성 골수종

을 진단한 예를 보고하였으며, 이를 통하여 볼 때 비전형

적인 피부 병변이 발생하는 경우 혈관염에 대한 검사와 함

께 여러 원인들을 고려해 볼 수 있을 것이다.

요      약

 류마티스관절염 환자에서 피부 병변을 주소로 내원하여 

다발성 골수종을 진단한 경험을 하였기에 문헌고찰과 함

께 보고하는 바이다
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