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1)

서 론

경쇄침착병 은(Light chain deposition disease, LCDD)

비정상적으로 생성된 면역글로불린 경쇄가 조직에 침착 되는 것

을 특징으로 하는 질환이다 경쇄침착병은 대부분 비정상적인 면.

역글로불린 경쇄를 만들어 내는 골수종이나 monoclonal gam-

등에mopathy of undetermined significance (MGUS)

동반되어 나타나나 드물게 이러한 림프세포증식질환없이 발생할

수도 있다1, 2) 주로 신장을 침범하며 이외에도 간 심장 신경. , , ,

혈관 관절 등이 침범 될 수 있다, 2) 경쇄침착병의 임상양상은.
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침범한 장기에 따라 다양하게 나타날 수 있으며 신장을 침범하

였을 경우 대개 단백뇨를 동반한 신기능부전으로 나타난다
1, 3)

.

신장 이식을 받은 환자의 경우 악성종양의 발생 빈도가 증가

하며4, 5) 이중 이식후림프세포증식병 (posttransplant lym-

은 약 의 신장이식 환phoproliferative disease, PTLD) 1%

자에서 발생한다
6-8)

이식 후에 발생하는 골수종은 이식후림프.

세포증식병의 범주에 포함되나 매우 드물게 발생하여 이식과의

연관성이 좀 더 명확하게 규명될 필요가 있다
9)

저자들은 장기.

간 생존한 동종 신장이식환자에서 발생한 골수종에 동반되어 신

장을 침범한 경쇄침착병 예를 경험하였기에 문헌고찰과 함께1

보고하고자 한다.
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Light chain deposition disease (LCDD) is characterized by the deposition of abnormal immunoglobulin

light chains in many organs, including kidney. It is usually associated with multiple myeloma or other

lymphoproliferative disorders. Myeloma usually occurs in old age and may develop after renal trans-

plantation thus being categorized as posttransplant lymphoproliferative disease (PTLD). Renal LCDD

usually presents with variable degree of proteinuria and renal insufficiency. The diagnosis of LCDD

depends on histologic findings with detection of monoclonal immunoglobulin light chain. Histologically,

it is characterized by nodular glomerulosclerosis. We report the first case of de novo LCDD associated

with myeloma after renal transplantation in Korea. With advancing renal transplantation and increasing

old aged renal recipients, myeloma or LCDD should be included in the differential diagnoses of renal

recipient patients with deteriorating renal function.
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현병력: 년 전 생체 신이식 후 면역 억제제로17 cyclospo-

투여를 시작하였으며 년 전부rine, steroid, azathioprine 14

터 을 단독으로 투여 받으면서 혈청 크레아티닌cyclosporine

치는 사이로 유지하였다 내원 개월 전부터0.8-1.2 mg/dL . 7

전신쇠약감이 발생하였으며 혈청 크레아티닌치가 1.7-2.2 mg/

로 증가되었다 내원 개월 전 전신 쇠약감 개월 동안dL . 2 , , 3 5

의 심한 체중감소와 함께 혈청 크레아티닌치가kg 3.0 mg/dL

로 상승하여 입원하였다 입원 당시 피부 건조 입마름 등의 체. ,

액량 감소 증상이 있어 즉시 수액치료를 시행하였다 체중감소에.

대해 악성 종양에 대한 검사 위 대장 내시경 복부초음파 혈( , , ,

청학적 검사 를 시행하였으나 이상 소견은 관찰되지 않아 주) 2

만에 퇴원하였다 주 후 환자는 전신 쇠약감이 지속되고 혈청. 3

크레아티닌치가 까지 상승하여 다시 입원하였다 입5.7 mg/dL .

원 당시 생체 징후는 혈압 맥박 회분 호130/80 mmHg, 75 / ,

흡 회분 체온 로 안정적이었다 결막은 창백하였고20 / , 36.5 .℃

흉부 및 심음 청진상 특별한 이상 없었으며 복부는 외관과 장음

이 정상 소견을 보였고 임파선이나 간 비장 비대 등의 소견은,

보이지 않았다 하지 부종도 관찰되지 않았다 말초 혈액 검사상. .

혈색소 백혈구9.9 g/dL, 10,070/mm
3

혈소판, 219,000/

mm3 이었으며 소변 검사상 단백뇨 적혈구는75 mg/dL, 0-1/

이었고 시간 총 단백은 이었다 혈청 총 단백은HPF , 24 0.4 g .

알부민 혈청 칼슘 인6.6 g/dL, 3.1 g/dL, 7.9 mg/dL, 4.8

이었고 은mg/dL Na/K 142/6.1 meq/L, BUN/Cr 119/6.0

이었다 동맥혈 검사상mg/dL . pH 7.225, HCO3 였6 meq/L

다 방사선소견상 흉부 선 검사에서는 특이소견 없었고 이식. X

신 초음파에서는 이식신의 피질 에코 및 가 증가되어 있었다RI .

심한 대사성 산증과 고칼륨혈증으로 응급 혈액투석을 시행하였

으며 입원 제 일째 이식신생검을 실시하였다 조직 신생검 후2 .

추가적으로 실시한 혈청과 뇨단백 전기영동검사상 비정상적인

가 관찰되었으며 골수천자검사상 형질세포가monoclonal band

로 골수종에 합당한 소견을 보였다11% .

신생검 소견: 광학현미경검사상 총 개의 사구체 중 개는25 5

전반적인 경화가 관찰되었고 나머지 사구체에서는 특징적으로

메산지움의 결절성 비후가 관찰되었다 결절성 비(Fig. 1, 2).

후를 보이는 부위는 양성periodic acid - Schiff (PAS) ,

음성 혹은 약한 양성의 세포외기질들로 이루어져 있었으silver

며 또한 메산지움 세포의 증식도 함께 보였다 모세혈(Fig. 2).

관벽은 허탈되어 있거나 불규칙하였고 드물게 두 겹으로 관찰되

기도 하였다 모세혈관의 내강은 메산지움의 비후로 인해서 좁아.

져 있고 가끔 중성구의 모세혈관 내벽으로의 변연화가 있었다.

간질은 심한 섬유화와 경도의 림프구침윤을 보였다 세관의 위축.

이 함께 관찰되었으나 내강에 원주는 동반되어 있지 않았다

이식거부반응을 시사하는 소견은 없었다 아밀로이드(Fig. 1). .

증을 감별하기 위한 염색은 음성소견을 보였다Congo-red .

면역조직화학염색과 면역형광염색상 면역글로불린 경쇄 kappa

Fig. 2. The glomerulus shows nodular sclerosis with PAS (+) (A, PAS stain, 600)×
and Silver (+ or -) (B, PAS-methenamine-silver stain, 600) material de× -
positions (black arrow). Mesangial cells are increased in number.

Fig. 1. The light microscopic finding of renal biopsy
shows severe interstitial fibrosis and tubular
atrophy (Masson Trichrome, 60).×
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의 침착이 사구체의 메산지움과 모세혈관벽 세관기저막 혈관벽, ,

등에 광범위하게 관찰되었다 다른 면역글로불린과 보(Fig. 3).

체 면역글로불린 경쇄 등은 모두 음성이었다 전자현미, lamda .

경검사상 세관의 기저막의 바깥쪽에 연해서 과립상의 전자고밀

도물질의 침착이 확인되었다 사구체는 전자현미경검(Fig. 4).

사를 위한 검체에 포함되지 않아 전자현미경적 검사를 시행할

수 없었다 이상의 소견을 바탕으로 경쇄침착병으로 진. Kappa

단하였다.

치료 및 경과: 골수종에 동반된 경쇄침착병으로 진단Kappa

한 후 과 스테로이드로 치료하였으나 환자는 신기능melpharan

의 호전 없이 개월 뒤 패혈증으로 사망하였다2 .

고 찰

본 증례는 년전 생체 신이식을 받은 환자에서 발생한골수17

종에 동반되어 나타난 신장의 경쇄침착병에 대한 보고이다 이식.

후 발생하는 골수종은 의 범주에 포함되어지며 신이식 후PTLD

에는 약 의 환자에서 발생하는 것으로 보고된 바 있으나0.2%

정확한 발생빈도 및 이식과의 상관관계는 좀 더 명확한 규명이

필요하다9) 현재까지 국내 신이식 환자에서 의 발생은 국. PTLD

외와 비슷하게 약 의 환자에서 보고되고 있으나 골수종의 발1%

생은 보고된 바가 없다
7, 10)

골수종은 대개 노년층에 발생하며.

이식 후에 발생하는 골수종의 경우에도 본 환자처럼 대부분 노년

층인 경우가 많다
9)

경쇄침착병은 주로 비정상적인 면역글로불.

린을 분비하는 골수종과 동반되어 나타나나 나 다른MGUS B-

림프구증식성 질환과 동반되거나 이러한 동반질환 없이 단독으

로 발생할 수도 있다
1, 2)

그러나 경쇄침착병으로 진단 당시 골수.

종의 소견이 없더라도 추적 관찰시 약 에서 골수종이 나타나1/3

는 것으로 알려져있다
11)

또한 골수종 환자인 경우 약 이상. 5%

에서 경쇄침착병이 동반되어 나타나는 것으로 알려져 있다
11)

.

골수종에서 분비된 경쇄는 신장에서 침착 되어 골수종신증

아밀로이드신증 그리고 경쇄침착병을 야기(myeloma cast), ,

할 수 있다 일반적인 경쇄침착병은 주로 세 이상의 노년층. 45

환자에서 발생하며 임상적인 특징은 경쇄가 침착 되는 부위와

범위에 따라 다양하게 나타날 수 있다 주로 단백뇨와 신기능 저.

하가 나타나나 세뇨관에만 침착되는 경우는 단백뇨가 거의 검출

되지 않는 경우도 있다12, 13) 또한 골수종신증의 경우는 임상적.

으로는 주로 빈혈 허리통증이나 피로감이나 경련 등의 고칼슘혈,

증으로 인한 증상 신부전으로 주로 나타나며 아밀로이드 신증, ,

은 세 이전에는 드물고 그 이후에 나타나는데 단백뇨와 신부40

Fig. 3. Immunohistochemical staining for kappa shows kappa light chain deposition in
glomerulus (solid arrow), vessel (empty arrow) (A) and tubule (solid arrow)
(B) ( 200).×

Fig. 4. Electron microscopy shows punctate, electron-
dense material along tubular basement membrane
(black arrow) ( 2,500).×
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전 혹은 심부전의 증상으로 나타나는 경우가 많다 그러나 이들. .

은 임상증상이나 혈청학적 검사만으로는 감별진단이 힘들고 이

들의 진단은 조직검사를 통해서만 가능하며 또한 두 가지 이상

의 질환이 동시에 존재할 수도 있다 골수종 신증은 특징적으로.

세관 내에 원주를 형성하며 아밀로이드 신증은 양Congo-red

성 침착물이 사구체와 혈관벽 등에 침착 된다 경쇄침착병의 경.

우 경쇄가 사구체 세뇨관의 기저막 혈관벽 등에 침착 되어 아, ,

밀로이드 신증과 유사하게 보일 수도 있으나 침착물이 Congo-

에 음성이고 전자현미경검사상 아밀로이드에서 관찰되는 섬red

유성 배열이 아닌 과립상 배열을 하고 있어 구별이 용이하다 또.

한 두 종류의 경쇄 즉 와 중 아밀로이드증에서, Kappa Lamda

는 형이 우세하게 나타나는 것과는 달리 경쇄침착병에서Lamda

는 본 증례와 마찬가지로 형이 의 비율로 우세하kappa 4-5:1

게 침착 된다 경쇄침착병에서 경쇄의 침착은 경쇄가 돌연변이에.

의해 비정상적인 구조를 형성하거나 당화되기 때문으로 생각된

다14).

신장의 경쇄침착병 진단은 특징적인 광학현미경소견과 함께

면역조직화학염색상 또는 면역형광염색상 단일 경쇄의 침착 그,

리고 전자현미경 소견을 종합하여 이루어 진다 경쇄침착병은 광.

학현미경상 특징적으로 사구체의 결절성 경화소견을 보이며 다

양한 정도의 메산지움세포의 증식이 기질의 증식과 함께 나타난

다 결절은 대개 양성 음성이나 본 증례처럼 결. PAS- , silver-

절이 부분적으로 연한 양성으로 나타날 수도 있다silver-
11,

15)
사구체 모세혈관벽은 불규칙하게 두꺼워진다 이러한 소견. .

은 경쇄가 메산지움과 모세혈관벽의 내피막하에 침착 되기 때문

으로 생각된다 세관에서 관찰되는 소견도 매우 특징적으로 경쇄.

가 기저막의 바깥쪽으로 침착 되어 기저막이 두꺼워지는 소견이

관찰된다 경쇄의 침착은 혈관에서도 관찰될 수 있으며 혈관벽이.

두꺼워진다 이러한 특징적인 소견과 함께 음성소. Congo-red

견은 경쇄침착병의 가능성을 강력히 시사하는 소견이나 당뇨병

성 신증에서도 유사한 소견이 관찰될 수 있다 경쇄침착병의 확.

진은 면역조직화학염색 또는 면역형광염색으로 단일클론성 경쇄

의 침착을 사구체의 메산지움 모세혈관벽 세관의 기저막 혈관, , ,

벽 간질에서 관찰하고 중쇄의 침착을 배제함으로써 가능하다, .

또한 전자현미경상 과립성 고전자밀도물질의 침착을 사구체의

내피하 또는 메산지움 세뇨관의 기저막바깥쪽 또는 혈관에서 관,

찰할 때 진단에 도움이 된다 본 증례는 특징적인 결절성 경화소.

견과 함께 심한 혈관벽의 양성물질의 침착이 특징적이었PAS-

으며 에 대한 면역조직화학염색과 면역형광염색 모두에, kappa

서 사구체의 메산지움과 모세혈관벽 세뇨관의 기저막 그리고, ,

혈관벽에 양성으로 나타나 에 의한 경쇄침착병으로 확진kappa

되었다 또한 전자현미경검사에서도 과립성의 고밀도 전자물질.

이 세뇨관의 기저막 바깥쪽으로 침착이 관찰되어 합당한 소견을

보였다.

신이식 후 처음 발생한 경쇄침착병은 매우 드물어 국외에서

몇 증례보고가 있을 뿐이어서 정확한 발생빈도가 알려져 있지

않으며 국내에도 신장을 침범한 경쇄침착병은 보고된 바가 있으

나 신이식 후 발생한 경쇄침착병은 본 증례가 첫 보고이다
3, 16-

18)
경쇄침착병이 신장을 침범할 경우 이상의 환자에서. 90%

단백뇨가 관찰되고 이중 반 이상이 신증후군 범위의 심한 단백

뇨를 동반한다 또한 다양한 정도의 신기능저하가 대부분의 환자.

에서 관찰되며 진단시 혈청크레아티닌치가 향후 신생존과 밀접

한 관련이 있다
1)

혈청이나 요 검사상 단일클론성의 단백이 대.

개의 에서 관찰되나 소수의 환자에서는 관찰되지 않을 수LCDD

도 있다
1)

본 환자의 경우 이식 후 년 동안 신기능이 비교적. 17

잘 유지돼왔던 환자로 최근 들어 신기능이 빠르게 소실되었으며,

약간의 단백뇨와 빈혈 전신 쇠약감 심한 체중감소 소견을 보였, ,

다 이러한 소견은 임상적으로 탈수 등의 체액량 감소에 따른 급.

성 신부전이나 급 만성 거부반응 이식신의 사구체 병증 바이, . ,

러스 감염증 악성종양 등의 질환을 감별할 필요가 있다 본 환, .

자의 경우 수액치료 등의 보존적 치료에도 불구하고 신기능이

빠르게 악화되었고 악성 종양에 대한 일반적인 검사에서도 특이

소견이 관찰되지 않았으며 감염의 징후나 바이러스 표지자 검사

에서도 특이소견이 없어서 이식신 생검을 시행하여 경쇄침착병

으로 진단할 수 있었다.

환자의 경우 대개 악액질 출혈 심근병증 감염 등으LCDD , , ,

로 사망에 이르게 되며 환자의 생존은 환자의 나이 골수종 동반,

여부 신장 외 경쇄의 침착여부에 따라 다르게 나타난다,
1)
.

의 치료는 대개 비정상적인 경쇄의 지속적인 생산을LCDD

차단하는데 초점을 맞추게 된다 따라서 본 환자와 같이 골수종.

에 동반된 경우에는 과 의 병합치료가melpharan prednisone

시도되며 일찍 진단되어 치료할수록 예후가 좋은 것으로 알려져

있다
1, 11)

경쇄침착병에 있어 신장이식은 높은 재발률이 보고되.

고 있어 바람직하지 않다
19)

본 환자는 세 여자환자로 골수. 70

종에 동반되어 나타났으며 경도의 단백뇨를 보였고 신생검 당시

혈청크레아티닌치가 로 빠르게 진행하는 신기능 소5.7 mg/dL

실을 보였고 과 의 병합치료를 받았으나melpharan prednione

진단 후 개월 뒤에 패혈증으로 사망하였다2 .

고령의 환자에서 빈혈 고질소혈증과 함께 다양한 정도의 단,

백뇨가 나타날 경우 골수종에 동반된 경쇄침착질환을 염두에 둘

필요가 있다 특히 국내 신이식의 역사가 길어지면서 점차 신이. ,

식을 받은 노인 환자가 증가되고 있으므로 신이식을 받은 환자
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에서 위와 같은 소견을 보일 경우 반드시 에 동반된 경쇄PTLD

침착병의 가능성을 생각해야 한다.
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