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서  론

IgG4 연관질환(immunoglobulin 혹은 IgG4 related disease, 
IgG4-RD)은 혈청 IgG4 증가와 조직에 IgG4양성 형질세포 및 림프

구 침윤을 특징으로 하는 면역매개형, 전신 섬유염증성질환이다.1 
IgG4 연관질환은 최근에 알려지기 시작하여 다양한 형태의 표현형

이 보고되고 있어, 여러 종양, 감염, 염증 질환과 감별이 필요하다.2 
IgG4 연관질환의 증상은 피로감, 체중감소, 림프절 종대, 드물게는 
발열과 같은 전신 증상이 주로 아급성의 경과로 나타날 수 있고, 췌
장, 타액선, 안와를 비롯한 여러 장기 중 하나 또는 다양한 장기를 
침범하여 침범한 장기에 따른 증상을 나타낼 수 있다.3 호산구증가

증이 동반될 수 있으나 대부분은 경도–중등도의 호산구증가증을 
동반하고, 피부의 침범은 다른 장기에 비해 상대적으로 흔하지 않
으나, 홍반과 결절, 구진, 판 등의 피부병변이 동반될 수 있다.4,5 저자

들은 전신 인설과 홍반이 동반된 건선양 피부발진과 과호산구증후

군이 함께 나타난 IgG4 연관질환을 경험하였기에 이에 대한 보고

를 하고자 한다. 

증  례

환자: 54세, 남자

주소: 전신 가려움증을 동반한 인설성 홍반성 피부발진

현병력: 4년 전 다리와 팔부터 시작된 가려움증 및 인설과 홍반 
병변이 발생하여, 건선으로 진단하에 단기간 전신 스테로이드, 국
소 스테로이드, 항히스타민제 복용과 중단을 반복하였고, 약제 사
용에 따라 증상의 악화와 호전을 반복하며 피부과에서 경과 관찰

하며 지내왔다. 1년 전부터는 가려움증과 인설, 홍반이 동반된 피부

발진의 증상이 지속적으로 악화되고 범위가 확대되었다. 항히스타
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건선양 발진과 과호산구성증후군이 동반된 IgG4 
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A case of IgG4-related disease associated with psoriasis-like skin rash and 
hypereosinophilic syndrome 
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Immunoglobulin (Ig) G4-related disease (IgG4-RD) is newly recognized immune-mediated and fibroinflammatory conditions with 
various organ involvements. Any organs can be involved, but the pancreas, salivary gland, lymph nodes, and orbit are known to be 
commonly involved organs. A 54-year-old man presented with complaint of psoriasis like skin rash developed 4 years prior to ad-
mission. Although he had been treated for skin rash, the extent of skin lesions increased as well as hypereosinophilia, and multiple 
lymphadenopathies were newly developed. The patient was diagnosed with IgG4-RD by serum IgG4 levels and histologic examina-
tion of the inguinal lymph node. One month after treatment with steroid and azathioprine, his skin rash and lymphadenopathies re-
solved with improvement and eosinophil count was within the normal range. We herein report a case of a IgG4-RD patient associ-
ated with psoriasis-like skin rash and hypereosinophilic syndrome. (Allergy Asthma Respir Dis 2020;8:45-49)
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민 및 국소 스테로이드 등의 약제 사용에도 증상은 점차 조절되지 
않았다. 1년 전부터 호산구증가증이 관찰되고 점차 악화되었다. 3개
월 전부터는 양쪽 서혜부에 촉지되는 종괴가 발견되었다.

과거력: 고혈압, 뇌혈관질환, 고지혈증으로 amlodipine/valsartan, 
clopidogrel, atorvastatin 복용 중이었다. 천식, 비염 등의 아토피질

환 병력은 없었다.
가족력: 특이사항 없음.
진찰 및 검사 소견: 혈압은 135/64 mmHg, 분당 맥박 수 80회, 

분당 호흡 수 20회, 체온 36.2°C였으며, 의식은 명료하였다. 숨이 찬 
증상은 없었고, 폐 청진상 천명음은 없었으며 심음도 규칙적이었다. 
위장관 증상 역시 관찰되지 않았다. 양측 서혜부에 5 cm 가량의 종
괴가 촉지되었다. 전신에 홍반성 인설성 판(plaque)의 형태로 피부

발진이 동반되었다(Fig. 1).
흉부 및 복부 computed tomography상에서 양측 서혜부와 양측 

액와부 림프절이 비교적 대칭으로 커져 있는 소견이 관찰되었다. 
Erythrocyte sedimentation rate은 52 mm/hr로 상승되어 있었으나, 
C-reactive protein (CRP)는 0.26 mg/dL로 정상 소견이었다. 총백혈

구는 16,300/μL, 혈색소는 13.6 g/dL, 혈소판은 339,000이었고, 호산

구는 6,360/μL, 39%로 증가되어 있었다. 혈청 IgE는 1,162 IU/mL, 
혈청 IgG/IgG4는 2,336/565 mg/dL로 상승되어 있었다. 
자가면역학 검사상 antinuclear antibody는 음성이었고 rheuma-

toid factor는 1 IU/mL 미만으로 정상범위였다. Antineutrophil cy-
toplasmic antibody (ANCA)는 2+였으나, antimyeloperoxidase Ab
와 antiproteinase-3 Ab는 음성이었다. 

Fig. 1. Skin lesion of IgG4-related disease patient.

Fig. 2. Pathology of skin lesion. H&E staining (A, × 100; B, × 200), parakeratosis (yellow arrow), Munro’s abscess (red arrow).
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피부조직검사 결과 진피에는 호중구와 림프구의 침윤이 관찰되

었고 형질 세포의 침윤은 관찰되지 않았다(Fig. 2A). 좀 더 확대해

서 보았을 때 parakeratosis가 관찰되고, 유두 진피에서 상피 각질

층으로의 호중구 침윤으로 인한 표피 각질층의 미세농양(Munro’s 
abscess)이 관찰되었다(Fig. 2B). 이상의 조직 소견은 건선에 합당한 
소견이었다. 
서혜부 종괴에 대하여 절제 생검을 시행하였다. 생검 결과 림프

절에 형질세포의 과도한 침윤이 관찰되었고, 침윤된 형질세포에서 
IgG, IgG4 염색이 강하게 나타났다(Fig. 3A–D). 고배율에서 IgG4 
염색상 IgG4 양성세포가 50개 이상 관찰되었다(Fig. 3D).
과호산구증후군에 대한 감별진단을 위해 시행한 기생충검사는 

음성이었고, PDGFRA FISH (platelet derived growth factor recep-
tor alpha fluorescence in situ hybridization) 검사 음성, 골수검사 
결과 호산구 증가 이외에 정상 골수 조직을 보였으며, JAK2, KIT, 
BCR/ABL 등의 염색체 돌연변이는 관찰되지 않았다.

임상 경과 및 치료: Prednisolone 30 mg 2회/일 복용을 시작하

였고, 복용 3일째 가려움증은 대부분 소실되었고, 호산구 300/μL, 
2.6%로 호산구증가증의 호전을 보였다. 경구스테로이드 복용 3일
째부터 azathioprine 50 mg 1회/일 추가하여 복용 시작하였다. 경
구스테로이드 복용 3주 후 20 mg 2회/일로 감량하면서 스테로이드 
감량을 시작하였고 4주 후에는 10 mg 2회/일, azathioprine 50 mg 
1회/일까지 감량하였다. 4주 후 피부증상은 허벅지 부위에 홍반성

병변이 남아있는 것 이외에는 대부분 호전되었고(Fig. 4), 가려움증

은 호소하지 않았으며, 양측 서혜부에 촉지되던 종괴 역시 소실되

었다. 
이 증례 보고는 환자로부터 출간을 위한 동의서를 받았다.

고  찰

IgG4 연관질환은 환자의 혈청에서 IgG4가 상승되어 있고, IgG4 
양성 형질세포가 조직에 많이 침윤되어 있는 경화성췌장염 환자를 
보고한 후 IgG4와 연관된 자가면역질환으로 인지되기 시작하였

Fig. 3. Pathology of inguinal lymph node. (A) CD138 (plasma cell) staining (A, × 40; B, × 200), (C) IgG staining (× 400), and (D) IgG4 staining (× 400).
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고,6 이후 다양한 장기에서 IgG4와 연관된 자가면역질환이 보고되

면서 2012년 IgG4 연관질환이라는 명칭으로 명명하게 되었다.7 침
범된 조직의 조직학적 소견이 진단에 가장 중요하며 일반적인 염색

소견상 형질세포와 림프구의 침윤 및 나선형의 섬유화(storiform 
fibrosis)가 특징적이고 면역염색에서 IgG4/IgG 비율 0.4 이상 그리

고 고배율에서 IgG4 양성 세포가 10개 이상 관찰될 경우 IgG4 연
관질환을 강하게 시사한다.8 

IgG4 연관질환은 일반적으로 아급성의 경과를 보인다. 따라서 
CRP 증가, 발열이나 급격하게 진행하는 증상이 나타나는 경우는 
흔하지 않고, 수개월에서 수년간 진행하는 피로감, 체중 감소, 관절

통증과 같은 전신증상이 더 흔하게 나타난다.2 전신증상 이외에도 
하나 또는 다양한 장기에 종괴성병변을 동반할 수 있는데 이론적

으로 어떠한 장기도 침범할 수 있고, 특히 췌장 및 후복막 섬유증, 
담도, 타액선, 안와, 신장, 폐, 갑상선, 림프절 등의 장기가 비교적 자
주 보고되어 있다.1 235명의 IgG4 연관질환의 역학결과를 보고한 
일본 코호트에서는 췌장염이 60%로 가장 흔히 침범되는 장기였고, 
타액선염(34%), 신염(23%), 누액선염(23%), 대동맥주위염(20%) 순
이었고, 58%의 환자는 두 개 이상의 다발성 장기 침범이 있었다.9 

IgG4 연관질환은 종괴성병변이 흔한 표현형이나 또 하나의 중요
한 표현형중 하나가 알레르기질환 양상으로 나타나는 IgG4 연관

질환이다.1 IgG4 연관질환의 현재까지 알려져 있는 병태생리는 제2
형 도움 T세포(type 2 helper T cell, Th2 cell)와 조절 T세포(regula-
tory T cell, Treg cell)에서 주로 분비되는 사이토카인(IL-4, IL-5, IL-
10, IL-13, transforming growth factor-beta)이 중요한 역할을 하는 
것으로 알려져 있다.10 Th2 사이토카인은 말초호산구증가를 유도

할 수 있고, IgG4와 IgE의 생산을 촉진하는 역할을 한다. 이러한 이

유로 IgG4 연관질환 환자들이 기관지천식, 만성비부비동염, 아토피

피부염과 같은 알레르기질환들이 일반인구에 비해 자주 동반된다

고 알려져 있다.1 IgG4환자들에게서 아토피, 혈액 내 호산구 수치, 
혈청 IgE를 확인한 한 연구에서는 일반인구에 비해 IgG4 환자들이 
아토피 유병률에는 차이가 없고, 혈액 내 호산구와 혈청 IgE가 상
승되어 있고, IgG4가 높을수록 이와 연관되어 호산구 및 IgE가 상
승함을 보여준 바 있다.4 이처럼 IgG4 연관질환에서 흔히 호산구증

가증이 동반되는 것으로 알려져 있으나, 대부분은 경증에서 중등

증의 호산구증가증이 동반되는 것으로 보고되고 있다. 위의 연구

에서도 호산구 수치는 평균 463/μL로 상승되어 있으나 70명의 환
자 중 가장 높은 호산구 수치를 보인 경우는 2,000/μL였다. 이 증례

는 혈액 내 호산구 수치가 6,000/μL 이상 수차례 반복적으로 측정

되었던 증례이고, 중증의 과호산구증후군이 하나의 증상으로 동
반된 IgG4 연관질환이어 이전에 알려져 있던 증례와 차이가 있다.
이 증례의 환자가 호소한 주증상은 피부 증상이었다. IgG4 연관

질환 환자에서 흔하지는 않으나 피부 증상이 동반되는 경우도 알
려져 있는데 특히 중년 이상의 남성에서 빈도가 높으며, 전형적인 
증상은 홍반과 소양증을 동반하는 결절(nodule), 구진(papule), 반
(patch)이 머리와 목부위에 발생하는 것이 가장 전형적인 형태의 
피부 증상이다.5,11 Tokura 등12은 피부병변을 7가지로 분류하였고 
특히 1차 결절성병변과 2차 병변으로 구분하고 있다. 이 증례의 건
선양 피부병변은 2차 병변으로 분류되고 있고, 형질세포와 림프구

의 직접적인 병변 내 침윤 또는 조직의 섬유화보다는 혈관주위의 
형질세포와 림프구의 침윤과 함께 과각질화를 통한 건선양 피부병

변을 나타내는 것이 특징인 피부병변의 형태이다. 형질세포가 건선

양 병변의 발생 및 악화를 유발하는 기전은 아직 분명하지 않다. 하

Fig. 4. Skin lesion of IgG4-related disease patient after treatment.
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지만 이 환자의 증례에서도 IgG4 연관질환이 악화됨과 동시에 건
선양 병변의 뚜렷한 악화가 나타났고, 스테로이드 및 면역억제제 치
료에 따른 IgG4 연관질환의 호전과 함께 피부 증상의 뚜렷한 호전

이 관찰되어, 환자의 주증상인 건선양 피부병변과 IgG4 연관질환

이 서로 연관되어 있음을 알 수 있다.
건선은 도움 T세포, 특히 Th17세포가 침윤되어 발생하는 호중구

성염증이 주요 기전으로 알려져 있어, Th2 사이토카인의 증가가 흔
히 동반되는 IgG4 연관질환에서 건선양 피부병변의 악화가 동반되

는 점이 흥미롭다. IgG4는 염증을 유발하는 역할보다 항 염증의 역
할이 더 잘 알려져 있다. Th1, Th2, Th17 등의 도움 T세포가 활성화 
되면 IFN-r, IL-4, IL-5, IL-13, IL-17 등의 염증성 사이토카인이 증
가하고, B세포의 분화를 유도하여 IgG1, G2, G3 및 IgE 등의 생성

이 증가하며 이러한 과정을 통해 염증이 증폭된다. 이에 대한 상보

적 반응으로 조절T세포가 증가하게 되고 이는 B세포의 개별형 전
환(class switching)을 유도하고 IgG4가 증가하며 이는 주로 항염증 
효과에 역할을 한다.13 이와 같은 IgG4와 Th2/Th17과의 관계를 고
려할 때 과호산구증후군, 건선과 같이 Th2/Th17이 활성화되어 있
는 염증 상황에서 IgG4의 분화를 촉진하여 과생성을 유도할 수 있
다. 따라서 이 증례와 같이 건선양 피부발진과 과호산구성질환이 
동반된 IgG4 연관질환에서는 위와 같은 Th2/Th17/IgG4와의 관계

를 고려할 때 스테로이드나 일반적인 면역억제제에 반응하지 않는 
환자에서 anti-IL-4, anti-IL-5, anti-IL-17과 같이 Th2/Th17염증을 
감소시키는 단클론항체 치료를 시도하거나 rituximab과 같은 B세
포에 작용하는 약제의 사용도 고려해 볼 수 있겠다. 

IgG4 연관질환은 다른 질환과의 감별이 중요한데 특히 호산구

증가증과 건선양 피부발진이 나타난 환자에서는 ANCA 연관 혈관

염과의 감별이 필요하다. 미세다발 혈관염(microscopic polyangi-
itis), 육아종 다발혈관염(granulomatosis with polyangiitis), 호산

구성 육아종 다발혈관염(eosinophilic granulomatosis with poly-
angiitis) 등의 ANCA 연관 혈관염에서 IgG4가 증가되어 있고, 이는 
IgG4 연관질환이 동반되지 않았으나 질병의 활성도와 비례하여 
IgG4가 증가된다고 보고된 바 있다.14 이 증례에서는 anti-myelo-
peroxidase Ab와 anti-proteinase-3 Ab 음성으로 ANCA음성 소견

이었고, ANCA연관 혈관염에서는 주로 폐, 신장, 두경부, 신경 등을 
침범하는 것으로 알려져 있어 이 증례와 감별된다.
이 증례는 건선양 피부발진으로 치료 중이던 환자가 피부발진의 

급격한 악화와 함께 과호산구증후군, 림프절종대가 함께 나타나 
IgG4 연관질환으로 진단 후 스테로이드 및 azathioprine으로 성공

적으로 치료한 증례이다. IgG4 연관질환은 진단할 경우 스테로이

드 및 면역억제제를 통해 성공적으로 치료할 수 있으나 진단하지 
못할 경우 다양한 장기의 부전이 발생할 수 있어 빠른 의심과 적절

한 진단이 중요한 질환이다. 과호산구증후군, 건선양 피부발진은 
비교적 흔하게 접할 수 있는 질환으로 이러한 증상이 단독으로 발
생할 경우 IgG4 연관질환을 먼저 의심하기는 쉽지 않다. 저자들은 
이 증례를 통해 과호산구증후군, 건선양 피부발진이 발생할 경우 
IgG4 연관질환 역시 감별 진단으로 고려할 필요가 있음을 보여주

는 증례이기에 보고하는 바이다.
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