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Case Report

A Case of Type III Autoimmune Polyglandular Syndrome
Sangeon Gwoo, Young Sik Choi, Bu Kyung Kim, Yo Han Park, Keun Tae Kim, Jun Seop Lee
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제3형 자가면역성 다선 증후군 1예

구상건 ․ 최영식 ․ 김부경 ․ 박요한 ․ 김근태 ․ 이준섭

고신대학교 의과대학 내과학교실

The autoimmune polyglandular syndromes (APS) are groups of syndromes comprising a combination of endocrine and 
nonendocrine autoimmune diseases. Among of those four types of APS, the main characteristics of the 3 APS are autoimmune
thyroid diseases associated to other autoimmune diseases, excluding Addison's disease. Type 3 APS are also subdivided into
3A, 3B, 3C, and 3D. Recently, we experience a case of APS manifesting 3A, 3C, and 3D subtype. A 28-year-old woman
developed type I diabetes. According to her medical history, she had Graves' disease, vitiligo, auimmune hemolytic anemia
and systemic lupus erythematosus (SLE). The antoantibodies associated with Graves' disease, SLE, and type I diabetes showed
positive findings. We report this case with literatures review.
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자가면역성 다선 증후군은 여러 내분비선 장애와 자가

면역질환이 동반된 경우로,1 1855년 특발성 부신피질 기능

저하증에 악성빈혈과 백반증이 동반된 것이 Addison에 

의해 처음으로 기술되었다. 1980년 Neufeld 등은 자가면

역성 다선 증후군을 1, 2, 3형으로 분류하였으며,2 최근 

4형을 추가하여 분류하기도 한다.3 제1형은 소아에서부터 

발병되기 시작하며 피부점막 캔디다증, 부갑상선 기능저

하증과 부신피질 기능저하증 등을 특징으로 하고, 제2형은 

Schmidt 증후군이라고 불리기도 하며, 성인에서 주로 나

타나고 부신피질 기능저하증, 갑상선염, 제1형 당뇨병 등

을 보인다.4 제3형은 1형과 2형과 달리 부신피질 기능저하

증(아디슨병)은 동반되지 않고, 자가면역 갑상선질환과 

그 외 다른 자가면역성 질환이 동반된 경우이고, 제4형은 

위에 언급된 부신피질기능저하와 자가면역 갑상선질환 

등의 질환이 포함되지 않는 질환들이 동반된 경우를 말한

다.2,3 국내에서도 제3형 자가면역성 다선 증후군이 7예 

보고되어 있으나,5-7 그레이브스병, 백반증, 자가면역성 

용혈성빈혈, 전신성 홍반 루푸스(systemic lupus erythe-

matosus, SLE), 제1형 당뇨병을 동반한 예는 보고되어 

있지 않다.

저자들은 최근 그레이브스병, 백반증이 동반된 SLE 환

자에서 제1형 당뇨병이 발생한 제3형 자가면역성 다선 증

후군을 경험하였기에 문헌고찰과 함께 보고하는 바이다.

증 례

환자: 이 ○ 주, 28세 여자

주소: 다음, 다갈, 다뇨를 동반한 체중 감소



Kosin Medical Journal 2013;28:167-170.

168

Fig. 1. Thyroid scan showed diffuse uptake of radio iodine.

현병력: 환자는 2008년 3월 본원에서 전신성 홍반 루푸

스(SLE)으로 치료 중 내원 2개월 전부터 다음, 다갈, 다뇨

를 동반한 체중 감소가 있어 시행한 검사에서 고혈당을 

보여 본원으로 전원되어 입원하였다.

과거력: 1996년 본원 소아과에서 그레이브스병으로 진단

받고 치료 중이었으며, 당시 피부에 백반증이 있어 치료하였

다. 1999년에는 자가면역성 용혈성 빈혈, 특발성 혈소판 

감소성 자반증(idiopathic thrombocytopenic purpura, 

ITP)으로 치료를 받았다. 환자는 2008년 3월 17일 오심과 

구토증상을 주소로 본원을 방문하였으며, 환자 내원 당시 

안면의 얼굴의 나비모양 발진(Malar rash)이 있었고 구강 

내에 무통성의 궤양들이 관찰되었다. 당시 검사에서 항핵항

체 양성(1:160, homogenous pattern), 항-dsDNA 항체 양

성(1:160), 항-RO 항체 양성(+++), 항 cardiolipin 항체 

IgG는 79.0 GPL U/mL, 항 cardiolipin Ab IgM은 57.0 

MPL U/mL로 각각 상승되어있었으며, lupus anticoa-

gulant 항체는 양성이었다. CH50은 10.9 mg/mL, C3는 66.2 

mg/dL, C4는 8.9 mg/ dL로 각각 감소되어 있었다. 24시간 

단백뇨는 1,386 mg으로 전신성 홍반 루푸스의 미국류마티

스학회 분류기준(1997년 개정)을 만족하였으며, 신 생검에

서 초점사구체신염(Focal Glomerulonephritis)으로 루푸

스 신염 classification III에 합당소견을 보였다. 당시 이에 

대하여 스테로이드 충격요법을 사용하였으며, 이후 외래 

통원 진료 및 추적관찰 시행하며 Steroid, MMF, Hydroxy-

chloroquine으로 조절 중에 있었다.

가족력: 특이사항 없음

진찰소견: 내원 당시 신장은 160 cm, 체중은 35.8 kg이

었으며, 혈압 100/70 mmHg, 맥박 60회/분, 호흡수 18회/

분, 체온 36℃였다. 만성 병색에 혀는 말라있었으며, 피부

의 탄력성은 떨어져 있었으나 의식은 청명하였다. 경부에

서 임파선이나 종괴는 만져지지 않았으며, 흉부소견 및 

복부소견에서 이상소견은 관찰되지 않았다. 하지의 부종

은 없었으며, 사지 및 신경학적 검사에서 특이소견은 관찰

되지 않았다. 안저검사에서도 이상소견은 관찰되지 않았다.

검사소견: 일반혈액검사에서 혈색소치 13.7 g/dL, 적혈

구 평균 용적 38.6%, 백혈구 3,900/mm3, 혈소판 220,000/ 

mm3였다. 환자 당화혈색소는 11.6 %였으며, 공복혈당은 

259 mg/dL, 혈청 인슐린은 2.74μU/mL, c-peptide는 

0.62 ng/mL였다. 혈중 항 glutamic acid decarboxylase 

(GAD) 항체는 22.29 U/mL (정상치 1.0 이하)로 높게 검출

되었다. 혈중 요소질소 16 mg/dL, 크레아티닌 0.4 mg/dL, 

나트륨 130 mEq/L, 칼륨 4.3 mEq/L, 총 빌리루빈 1.7 

mg/L, 직접 빌리루빈 0.4 mg/L, 알칼리성 포스파타제 99 

IU/L, AST 23 IU/L, ALT 33 IU/L였다. 소변검사에서 

요비 중 1.037, 요당은 3+였으며, 케톤체는 5 mg/dL로 

미약하게 검출되었다. 혈청 부신피질 자극 호르몬은 40.5 

pg/mL, cortisol은 18.46 μg/dL였다. 급속 부신피질 자극 

호르몬 자극검사(Rapid ACTH stimulation test)에서 
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cortisol 수치는 모두 20 μg/dL 이상으로 부신피질 기능부

전 소견은 보이지 않았다. 그레이브스병 치료 중이던 2008

년 시행한 갑상선기능검사에서 T3 188.06 ng/dL, 유리T4 

1.44 ng/dL, TSH 0.127 μIU/mL, TSH 수용체 항체 36.6%

였으며, 항미크로좀 항체 544.1 U/mL, 항티로글로불린 

항체 366.0 U/mL이었으며, 내원 당시 methimazole 5 mg 

qd로 치료 중 시행한 갑상선기능검사에서 T3 69.86 ng/dL, 

유리T4 1.14 ng/dL, TSH 0.971 μIU/mL였다.

방사선학적소견: 흉부 X-선 촬영상 특이소견은 관찰

되지 않았으며, 갑상선 초음파 상에서도 특이할만한 이상

소견은 관찰되지 않았다.

갑상선 스캔: 1996년 그레이브스병 치료 당시 시행한 

갑상선스캔 검사에서 방사성요오드가 미만성으로 섭취

된 것을 관찰할 수 있다(Fig. 1).

치료 및 경과: 입원 후 인슐린으로 치료 후 혈당치 및 임상증

상이 호전되었고, 외래에서 당뇨병은 인슐린으로 그레이브스

병 및 SLE에 대해서는 투약 치료하며 추적관찰 중이다.

고 찰

제3형 자가면역성 다선 증후군은 아디슨병과 부갑상선 

기능저하증을 제외한 다른 자가면역질환이 동반되는 경우

로, 그레이브스병, 하시모토갑상선염, 일차성 점액수종 등의 

자가면역성 갑상선질환을 가진 환자에서 제1형 당뇨병 등의 

내분비질환이 동반된 경우 3A형, 악성빈혈, 자가면역성 간질

환이 동반된 경우 3B형, 백반증 등의 피부질환과 신경근육계 

자가면역질환이 있는 경우 3C형, SLE, 류마티스 관절염, 

용혈성빈혈, ITP 등 교원질, 혈관 및 혈액질환이 동반된 경우 

3D형으로 세분하여 분류하기도 한다.3 본 증례의 경우 아디슨

병이 동반되지 않았고, 자가면역 갑상선질환 중 그레이브스

병이 동반되어 제3형 자가면역성 다선증후군이며, 제1형 

당뇨병, 백반증, 자가면역성 용혈성빈혈, ITP, SLE가 동반되

어 3A, 3C, 3D형이 동일한 환자에서 발생된 것으로 생각된다.

자가면역성 다선 증후군의 원인으로는 자가면역 기전

에 의한 각 장기의 파괴와 장기 특이성 체액성 자가면역기

전에 의한 자가항체 생성 및 사람 백혈구 항원(human 

leukocyte antigen)과의 연관성 등이 관여하는 것으로 

알려져 있다.1-3

Dittmar 등8의 연구에 의하면 내분비 장애를 가진 15,000

명의 환자를 선별한 결과 1%인 150명에서 자가면역성 다선

증후군이 발견되었으며, 이중 75%가 여성이었다고 한다. 

이들 150명을 장기간 추적 관찰한 결과 제2형 자가면역성 

다선증후군과 관련된 질환들이 수년에서 수십 년에 걸쳐 

하나씩 발현되었다고 한다. 그중 가장 흔한 조합은 제1형 

당뇨병과 자가면역성 갑상선질환으로 41%이었으며, 그 다

음으로 자가면역성 갑상선질환과 아디슨병이 14.6%, 제1형 

당뇨병과 백반증 9.9%, 자가면역성 갑상선질환과 백반증 

9.9%, 제1형 당뇨병, 자가면역성 갑상선질환, 악성빈혈 

5.3%, 제1형 당뇨병과 아디슨병이 3.3% 순이었다. 본 증례도 

먼저 그레이브스병이 발생하였고, 3년 후 자가면역성 용혈

성 빈혈이 발생하였으며, 12년 후에 SLE가 진단되었고, 

15년 후에 제1형 당뇨병이 발생된 경우로, 자가면역성 다선 

증후군이 오랜 시간에 걸쳐 발생되는 것을 알 수 있었다.

그레이브스병은 대표적 자가면역 갑상선질환으로 갑상

선 자극호르몬 수용체항체에 의해 발생된다. 본 증례의 

경우에도 갑상선 자극호르몬 수용체항체가 증가되어 있었

으며, 또한 항미크로좀 항체와 항티로글로불린 항체가 

양성반응을 보여, 그레이브스병에 자가면역성 갑상선염

이 동시에 발생되었을 가능성이 높다. 그레이브스병은 

내당능을 악화시키며, 포도당 생성을 증가시키고, 인슐린

에 대한 반응을 약화시키므로 그레이브스병이 있는 경우 

인슐린 요구량이 증가하므로, 당뇨병이 동반된 경우 이런 

점에 유의할 필요가 있다.

SLE는 다양한 자가항원에 대한 자가항체가 존재하여 피

부, 신장, 신경계, 폐, 심장, 조혈기관, 근육과 관절을 침범하

여 염증반응과 조직 손상을 초래하는 질환으로, 환자의 90%

가 여성이고, 50%에서 15-20세에 첫 증상을 보이며, 대부분 

15-44세 사이에 발병한다.9 본 증례의 경우도 여성이며, 

SLE는 25세에 진단이 되었으나, 16세 때에 자가면역성 용혈

성빈혈과 특발성 혈소판 감소증을 보인 것을 볼 때, 그 당시 

루푸스가 동반되어 있었을 것으로 추정된다. SLE 환자의 

30%에서 제2, 제3의 자가면역질환이 동반된다고 한다.10 
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SLE에 동반되는 자가면역질환 중 제1형 당뇨병은 신증과 

말초 신경병증 등의 만성합병증이 동반되는데, 이는 SLE에 

의해 발생하는 신증을 더욱 악화시킬 수 있고, SLE에 동반되

는 말초신경병증과 감별이 어려울 수 있다. 또한 SLE 치료에 

사용되는 스테로이드제는 혈당조절을 불량하게 할 수 있으

므로 당뇨병이 동반된 경우에는 혈당조절에 주의를 요한다. 

Cortes 등11의 연구에 의하면 485명의 SLE 환자에서 당뇨병

이 9예 동반되었으며, 그중 제1형 당뇨병이 3예, 제2형 당뇨

병은 4예, 스테로이드 유발성 당뇨병은 2예로, SLE에서 

제1형 당뇨병은 매우 드물게 동반되는 것을 알 수 있다.

제1형 당뇨병은 인슐린을 생성하는 췌장의 베타세포가 

자가면역에 의해 파괴되어 발생하는 질환으로, 특징적으

로 췌도세포 항체(islet cell antibody, ICA)나 항 gluta-

mic acid decarboxylase (GAD) 항체 등의 베타세포에 

대한 항체가 존재한다. 제1형 당뇨병에 병발하는 자가면역

성 다선 증후군 중 하시모토 갑상선염은 15-30%에서 동반

되며, 그레이브스병은 6-10%, 악성빈혈은 5-10%에서, 

아디슨병은 0.5% 정도 동반된다고 한다.12 Driessche 등13

은 제1형 당뇨병환자에서 자가면역성 다선 증후군의 동반 

여부를 파악하기 위해서는 여러 자가면역질환에 대한 자

가항체 검사를 이용하여 선별검사를 제안하고 있다. 본 

증례에서도 항 GAD 항체가 양성 소견을 보였다.

백반증은 일반 인구에서는 약 0.5% 정도의 유병률을 

보이나, 자가면역질환이 있는 경우 10-30%에서 백반증이 

동반된다고 한다.

본 증례의 경우는 제3형 자가면역성 다선증후군으로 그레

이브스병, 백반증, 자가면역성 용혈성빈혈, ITP, SLE가 동반

된 환자에서 제1형 당뇨병 발생한 경우로 자가면역성 다선 

증후군 3A, 3C, 3D형이 동일한 환자에서 발생된 드문 예이다.
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