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옻에 의한 급성 전신성 발진성 농포증이 Anti-TNFα로 호전된 2예

아주대학교 의과대학 알레르기-류마티스내과학교실

김인성·김주희·강은정·장은정·진현정·박해심·예영민

Anti-TNFα Treatment for Two Cases of Acute Generalized Exanthematous 
Pustulosis Caused by Rhus Hypersensitivity

In-Sung Kim, Joo-Hee Kim, Eun-Jung Kang, Eun-Jung Jang, Hyeon-Jeong Jin, Hae-Sim Park, and Young-Min Ye

Department of Allergy & Rheumatology, Ajou University School of Medicine, Suwon, Korea

Acute generalized exanthematous pustulosis (AGEP) is characterized by the rapid occurrence of many sterile, nonfollicular 
pustules on an edematous erythema accompanied by leucocytosis and fever. It is usually attributed to drugs, including herbal 
medications such as rhus in Korea. We report two cases of AGEP due to rhus hypersensitivity treated with anti-tumor necrosis 
factor (TNF)-α. The patients developed a generalized erythematous rash and edema, particularly on the face, with high fever and 
leukocytosis several days after ingesting rhus chicken or contacting rhus extract. Following treatment with a systemic steroid, the 
skin rash spread to the entire body and pustules arose on an edematous erythema. After stopping the systemic steroid and 
administering a subcutaneous injection of Etanercept, the pustular rashes, fever, and edema improved within 4 days. These results 
suggest that anti-TNF-α treatment may be effective for rapidly improving AGEP. (Korean J Med 2011;81:537-542) 

Keywords: Acute generalized exanthematous; Rhus; TNFR-Fc fusion protein

서     론

급성 전신성 발진성 농포증(acute generalized exanthematous 

pustulosis, AGEP)은 급성 경과의 전신성 홍반성 발진 및 무

균성 농포를 특징으로 하는 중증 피부과민반응의 일종으로 

흔히 고열과 백혈구 증가를 동반한다. 광범위한 전신성 홍반

성 발진 위에 비모낭성의 5 mm보다 작은 표재성 농포가 동반

되는 피부 병변과 38℃ 이상의 발열, 림프절 종창 등의 전신 

증상, 말초혈액 내의 호중구 증가 및 저칼슘혈증이나 저알부

민혈증 등의 검사실 소견, 급격한 발병과 대개 15일 이내의 
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Figure 1. Acute edematous erythema followed by dozens of small nonfollicular sterile pustules on the face (A) and neck (B) of patient 1, 
who was a 37-year-old female.

빠른 호전을 보이는 임상경과가 특징이다[1]. 1968년 Baker

과 Ryan [2]은 건선의 과거력이 없으면서 약물관련 농포성 

발진의 급성경과를 보인 5명의 환자를 보고하였다. 이후 비

슷한 임상양상을 보이는 증례들이 보고되었으며, 1980년 Beylot 

등[3]에 의해 급성 전신성 발진성 농포증(acute generalized 

exanthematous pustulosis)라는 용어가 처음으로 도입되었다.

AGEP의 이환율은 인구 백만 명당 1년에 1-5명으로 드문 

편이며, 비록 사망률은 2% 정도로 보고되지만 적절한 치료

를 받지 못한 경우 5%까지 올라갈 수 있다[4]. 주로 약제 및 

급성 감염에 의해 발생하며, 국내에서는 한약재, 옻, 조영제 

등이 주요 원인으로 나타났다[5]. 다양한 연구를 통해 CXCL8

을 분비하는 T세포의 활성화, 호중구 침윤, GM-CSF, IFN-γ, 

TNF–α의 증가가 주요 병인기전으로 규명되고 있다. 그러나 

아직 치료에 대해서는 원인 약물을 중단하고, 보존적 치료를 

하면서 기다리는 것 이외에 병인기전에 근거한 적극적인 치

료에 대한 보고는 거의 없는 상태이다.

저자들은 옻에 노출된 뒤 발생한 홍반성 발진과 농포를 

호소한 2예에서 Euroscar score로 평가하여 AGEP로 진단하

였고, 원인회피 및 보존적 치료에도 임상적 호전이 느리고 

입원기간이 길어져 anti-TNF-α를 1-2회 투여한 후 급속한 호

전을 경험하였다. 항TNF-α제가 AGEP의 치료에 이용된 사례

가 아직 국내에는 보고된 바가 없어 이를 첫 사례로 보고하

고자 한다.

증     례

증례 1

환  자: 37세, 여자

주  소: 홍반성 발진, 비모낭성 농포

현병력: 내원 4일 전 옻닭을 먹고 난 뒤 어깨와 사타구니

에 피부발진, 가려움증이 발생하였고, 항히스타민제, 스테로

이드를 투약하였으나 호전되지 않았으며 홍반성 발진이 점

차 안면, 체간, 사지로 퍼지는 양상을 보였다고 한다. 이후 

홍반성 반위에 농포가 형성되었으며 고열, 오한, 근육통 등

의 전신 증상이 동반되어 본원에 내원하게 되었다.

과거력: 당뇨, 폐결핵, 고혈압, 간염은 없었고, 20년 전에 

도금된 귀걸이를 착용 후 접촉성 피부염을 앓은 적이 있었다. 

소라, 새우, 꽃게에 대한 음식물 알레르기가 있었고, 내원 2년 

전에 옻닭을 먹은 후 피부발진, 가려움증이 발생하여 항히스

타민제, 스테로이드 투여 후 호전되었다고 한다. 

직업력 및 사회력: 주부이며 음주력은 없었고, 5갑년의 흡

연력이 있었다.

가족력: 자녀가 아토피 피부염이 있는 이외 다른 특이 소

견은 없었다. 

신체검사 소견: 혈압은 127/85 mmHg, 맥박 101회/분, 호흡 

19회/분, 체온 37℃이었다. 내원 당시 전신에 융합 양상을 보

이는 홍반성 반과 홍반성 반 위로 2-3 mm 크기의 작은 표재

성 비모낭성 농포가 안면 및 체간에서 관찰되었다. 경부에서 

A  B
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Figure 2. This panel shows the clinical progression in the two patients. (1) indicates patient 1, who was a 37-year-old female, (2) 
indicates patient 2, who was a 61-year-old male. (A) shows body temperature and the presence of pustulosis. (B) shows the trend in 
neutrophil percentile and alkaline phosphatase (ALT) levels.  case (1) dexamethasone injection,  case (2) dexamethasone injection, 
case (1) Enbrel® 25 mg injection,  case (2) Enbrel® 25 mg injection.

림프절 종대가 촉지되었고, 구강 점막에 궤양이 발견되었다.

검사실 소견: 백혈구 16,100/uL (3,900-9,700/uL), 호중구 

분획 81.2% (33.0-74.0%)로 증가되어 있었다. 간기능 검사에

서 AST 33 U/L (5-40 U/L), ALT 26 U/L (8-41 U/L)로 정상 

소견이었으며, CRP 4.13 mg/dL (0.02-0.80 mg/dL)로 증가되어 

있었다. 요 검사 및 신기능 검사는 정상이었다. 혈청 총 IgE 

38 KU/L (0-114 KU/L)로 정상이었고, A, B형 간염바이러스 

항체 검사 결과 음성 소견이었다.

조직 검사: 배부의 홍반 위 농포에서 시행한 조직검사에

서 표피에는 각질하 농포가 있었으며 표피와 진피층에 호중

구 침윤 소견이 관찰되었다.

치료 경과: EuroSCAR study group에서 정한 기준에 따라 

EuroSCAR Score 9점으로 AGEP, definite로 평가하였다. 항히

스타민제 및 전신 스테로이드 치료 중 발열(38.8℃)이 지속

되고 전신의 농포가 증가하였고, 간기능 검사상 AST 75 U/L, 

ALT 92 U/L로 상승 소견보여 내원 3일째 Enbrel® 25 mg 

(etanercept)을 피하주사 하고 전신 스테로이드는 중단하였다. 

이후 AST 70 U/L, ALT 145 U/L까지 상승하여 내원 5일째 

Enbrel® 25 mg (etanercept)을 재투여하였고, 2일 경과 시 표피 

탈락 및 농포 감소 소견을 보였으며 홍반이 소실되어 퇴원

하였다(Fig. 1).

증례 2

환  자: 62세, 남자

주  소: 홍반성 발진, 가려움증 및 호흡곤란

현병력: 내원 9일 전에 옻 진액을 만진 후, 3일 전부터 발

생한 전신부종 및 심한 소양증을 동반한 홍반성 발진으로 

본원 응급실에 내원하였고, 스테로이드, 항히스타민제 투여 

중 안면부 부종 악화 및 호흡곤란을 호소하였다. 

과거력: 30년 전부터 당뇨로 경구 혈당강하제 복용 및 인

슐린주사를 병행하고 있으며, 이전에 옻에 노출된 적은 없다

고 하였다. 

직업력 및 사회력: 농부로 과수원을 운영하고 있으며, 흡

연력, 음주력은 없었다.

가족력: 특이 소견은 없었다.

신체검사 소견: 혈압은 154/69 mmHg, 맥박 109회/분, 호

흡 20회/분, 체온은 36.7℃이었다. 전신의 부종을 동반한 홍

반성 발진이 관찰되었으며, 부종은 특히 안면과 흉부에 심한 

A

B
neutrophil (1)

neutrophil (2)

ALT (1)

ALT (2)

BT (1)

BT (2)

pustule (1)

pustule (2)

℃

U/L
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상태였다. 흉부 청진음상 천명음은 들리지 않았으며 함요부

종은 없었다. 구강 및 항문 등 점막부위의 침범소견은 관찰

되지 않았다.

검사실 검사: 흉부 방사선은 정상소견이었다. 검사실 소

견상 동맥혈 가스 분석에서 pH 7.433, pCO2 39.8 mmHg, pO2 

74.7 mmHg로 경미한 저산소증 소견을 보였다. 말초혈액검사

에서 백혈구 18,100/uL (3,900-9,700/uL), 호중구 89.4% (33.0- 

74.0%), CRP 2.25 mg/dL (0.02-0.80 mg/dL)로 증가되어 있었

고, 간기능 검사에서 AST 9 U/L, ALT 14 U/L로 정상 소견이

었다. 요 검사에서 요당 4+ 측정되었으며 이외에 신기능 검

사는 정상이었다. 혈청 총 IgE 44 KU/L (0-114 KU/L)로 정상

이었고, B, C형 간염 바이러스 항체검사 결과 음성이었다.

조직 검사: 배부의 작은 표재성 농포를 포함한 병변에서 

시행한 조직 검사상 표피의 기저세포층에 공포가 관찰되었다. 

치료경과: 입원 후 스테로이드 투여하던 중 내원 3일째 

발열(38.2℃) 및 전신의 홍반성 발진 위에 작은 표재성 비모

낭성 농포가 발생하였다. 말초혈액 검사에서 WBC 26,900/uL 

(neutrophil 92.3%), CRP 2.23 mg/dL, AST 16 U/L, ALT 27 U/L 

소견을 보였다. 당시 EuroSCAR score 8점으로 AGEP, definite로 

평가하였고, 혈당 조절되지 않고, 증상 악화 소견 보여 전신 

스테로이드를 중단하였고, 내원 4일째 Enbrel® 25 mg (etanercept) 

투여하였다. 입원 9일째 전신에 보였던 농포 감소 및 표피탈

락 보이며 소양증 호전되어 퇴원하였다(Fig. 2).

고     찰

AGEP를 진단하기 위해 다양한 기준이 제기되었고 2001년 

Sidoroff 등[6]은 AGEP의 임상적 특징에 따라 1) 넓게 퍼진 

부종성 홍반 위에 나타나는 다수의 작은 비모낭성 농포, 2) 

조직학적인 변화, 3) 38˚C 이상의 열, 4) 말초혈액의 호중구

치가 7,000/uL 이상, 5) 단시간 내 증상이 나타나고 15일 이내 

호전될 것이라는 다섯 가지의 진단기준을 제시하였다. 기준에 

따라 definite, probable, possible로 분류하였고, 이 중 definite, 

probable을 AGEP로 진단하였다[1]. 이후 유럽의 다국가 다기

관 비교-대조군 연구를 통해 병변의 형태(molphology), 임상

경과(course), 조직학적 특징(histology)을 구분하여 평가하는 

EuroSCAR 점수체계가 도입되었다[6]. 병변의 형태에서는 농

포, 홍반, 분포, 농포의 표피탈락 여부에 따라 각각 0-2점의 

점수를 배정하였고 임상경과에서 점막침범, 잠복기간, 지속

기간, 발열, 호중구 증가에 따라 -4~+1점을 부여하고, 조직

학적 특징에서 유두상 부종, 해면상 농포, 호중구 침윤의 

여부에 따라 0~+3점을 부여하고 있다. 각각 항목의 점수를 

합하여 ≤ 0: no AGEP, 1-4: possible, 5-7: probable, 8-12: definite

로 분류하고 있다[6]. 이 기준에 따라 본 증례들을 평가한 결과 

각각 definite (EuroSCAR Score 9, 여자 37세)과 definite 

(EuroSCAR Score 8, 남자 61세)로 평가되었다.

90% 이상의 환자에서 약물이 가장 흔한 원인이었으며, 베

타락탐계, 마크로라이드계 또는 퀴놀론계 등 항생제에 의한 

경우가 흔하지만[6], 드물게 ibuprofen, hydroxychloroquine, 방

사선 조영제에 의한 경우도 보고된 바 있다[7-9]. 국내에서는 

한약, 옻 등도 흔한 원인으로 알려져 있다[5]. 동아시아에서 

옻은 가구, 바닥, 장신구를 꾸미고 보호하는 목적으로 사용

되어 왔다. 특히, 옻은 닭이나 오리 등과 함께 음식으로 섭취

하거나 진액 등의 건강식품, 또는 소화성 궤양에 대한 치료제 

등 민간요법으로 사용하고 있어 본 증례에서와 같은 AGEP와 

접촉성 피부염 등에 대한 증례보고가 있었다[10-13].

국내에서 옻을 먹고 발생한 전신성 접촉 피부염(systemic 

contact dermatitis)의 경우 대부분 원인 물질에 노출된 후 48

시간 이내 증상이 나타났으며, 옻에 노출 후 증상 발생까지

는 평균 4 ± 1.5일이었으며, 입원 치료가 필요한 경우의 환자

들은 피부병변이 평균 9.2 ± 1.5일(7-14일) 지속되었다[10,11]. 

피부의 임상양상은 주로 반상구진상 발진(65%), 다형홍반양 

발진(32%), 홍피증양 발진(19%) 등이 나타나며 농포, 자반, 

팽진 및 수포 등의 병변도 관찰될 수 있다[12].

본 증례들에서는 옻닭의 형태로 옻을 섭취하거나 옻 진액

에 접촉한 뒤 각각 1, 6일 후에 증상이 시작되어 무균성 농

포는 각 8, 6일 동안 진행되었으며, 다른 약물 복용력, 감염

이나 수은에 접촉한 병력은 없었다. 61세 남자 환자의 경우 

부종을 동반한 홍반성 발진이 스테로이드치료 후 농포로 진

행하여 스테로이드에 의한 AGEP의 악화 가능성을 생각하였

지만, 스테로이드치료를 하기 전부터 혈중 호중구가 상승되

어 있었고, 특히, 안면부에 심한 부종을 동반한 홍반성 발진

은 농포 외에 AGEP의 특징적인 병변 중 하나이므로 옻 진

액 접촉에 의해 시작된 AGEP가 스테로이드치료에 의해 악

화된 상태로 판단하여 스테로이드치료를 중단하였다.

옻에는 접촉성 알레르겐으로 알려진 우르시올(urushiol)이 

함유되어 있고, 감작된 사람의 경우 우르시올에 의해 활성화

되는 특이 T 세포가 관찰되었다[12]. 항원으로 작용하는 우
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르시올의 양이 충분하다면, 체내로 들어오는 경로와 관계없

이 표피의 랑게르한스 세포와 진피의 수지상 세포가 모두 

항원제시 세포로서의 역할을 수행하여 T 세포를 활성화시킨

다는 연구 결과가 있어 옻을 먹는 것과 접촉하는 것에 있어 

병태생리학적으로 큰 차이는 없을 것으로 생각한다[14]. 

Girardi 등은 AGEP 과거력이 있는 사람들에서 첩포시험 

양성결과를 확인하고, 체외 림프구 증식반응 검사 결과를 토

대로 항원 특이 T 세포 매개반응이 주요한 병인기전임을 확

인한 바 있다[15]. 이러한 약물 특이 T 세포가 IL-8/CXCL8을 

생성하고, GM-CSF, IFNγ, TNF-α 등을 분비하는 호중구를 유

도하여 무균성 농포 등 특징적인 피부염증 소견을 유도하는 

것으로 밝혀졌다[16]. 옻을 먹고 나서 발생한 AGEP의 예는 

다수 보고되었으나[12,13], 옻에 의한 접촉성 피부염에 병발

한 AGEP 증례는 보고된 바 없다. 그러나 국외에서 옻 접촉 후 

발생한 다형홍반을 보인 증례가 보고되었고[17], 이에 대한 

기전 연구로 옻을 이용한 첩포시험 부위에서 표피의 mRNA 

발현을 관찰하여 IL2, 4, 10 등이 증가되어 있음을 확인하

였다[18]. 따라서 옻 접촉 후 경미한 접촉성 피부염 외에도 

드물기는 하지만 병발할 수 있는 다형홍반, AGEP 등 전신성 

지연형 과민반응에 대해서도 간과하지 않도록 주의할 필

요가 있다. 

AGEP의 치료에 가장 중요한 것은 원인 물질을 즉시 제거

하는 것이다. 중증 피부질환 중 비교적 자연적으로 호전되는 

경우가 흔한 점을 고려할 때 항상 특별한 치료가 필요한 것

은 아니며, 전신적인 스테로이드 치료는 염증을 감소시키는

데 도움이 될 수 있다[6]. 기타 소양증을 완화하기 위해 항히

스타민제를 사용하지만 병의 경과나 중증도에 영향을 미치

지는 못하는 것으로 알려져 있다[19]. 한편, 스테로이드, 항

히스타민제 등의 치료에도 호전되지 않거나, 오히려 악화되

는 사례도 보고되고 있으며, 드물게 점막 및 내부장기 침범 

등으로 Toxic epidermal necrolysis (TEN), Stevens- Johnson 

syndrome (SJS) 등 치명적인 중증 피부 이상반응과 혼돈되

거나, 중복된 경우에 대해 항 TNF-α 또는 cyclosporine 등으로 치

료하여 빠른 호전을 보인 증례가 최근 외국에서 보고된 바 

있다[20-22]. Gencoglan 등[20]은 amitriptilin, dicofenac 등을 복

용 후 전신에 홍반성 발진이 발생하여 스테로이드치료 중 

AGEP로 진행한 환자에서 etanercept 25 mg을 총 3회 피하주

사하였고, 투여 2일째부터 호전양상을 보였고, 5일째 피부병

변이 모두 소실되었음을 보고하였다. 또한, etanercept 치료 

전후 시행한 피부생검에서 증가되었던 p53 발현 및 세포자

멸체(apoptotic bodies)가 감소하고, 세포자멸을 억제하는 

bcl-2의 발현 증가를 관찰하여 항 TNF-α 제제가 p53에 의한 

세포자멸을 억제하여 AGEP 등 염증성 피부질환의 치료에 

효과를 나타낼 수 있음을 확인하였다. 

증례 1의 경우 AGEP의 소견 외에 점막 침범이 동반되어 

있었고 원인 물질에 대한 노출을 중단하고 스테로이드 치료를 

시작하였으나 발열이 지속되며 전신의 농포가 악화되었다. 

또한, 지속적인 간수치 상승을 보여 SJS 등 치명적인 중증 

피부 질환이 겹쳐 나타났을 가능성을 배제하기 어려웠다. 

기저질환으로 당뇨병이 있었던 증례 2의 경우는 원인 물질 

회피 및 스테로이드 치료에도 농포가 새롭게 나타나고 발열

도 지속되었으며, 스테로이드 투여에 의한 혈당 상승으로 

AGEP에 대해 보존적 치료를 유지하기 어렵다고 판단되

었다. 이에 급만성 감염을 배제한 상태로 항TNF-α 투여를 

1-2회 시행하였고, 표피탈락과 함께 홍반이 소실되었으며, 

간효소치도 정상으로 회복되어 급속한 호전을 보였다. 총 입

원기간은 각각 7, 9일로 다른 AGEP 환자와 비슷한 정도였으

나 입원 중 스테로이드 투약기간은 3일 이내였고, 퇴원 후에

도 스테로이드는 복용하지 않았으며 다른 부작용 없이 피부

병변은 완전히 회복되었다. 항TNF-α (Etanercept)제를 지속적

으로 투여하는 경우 중증감염, 결핵, 악성종양 등이 드물게 

보고되었지만, Gottlieb 등[23]이 보고한 바에 따르면 류마티

스 관절염 환자에서 림프종의 발생률 증가 외에는 Etanercept 

투여에 의한 중증 감염, 기회감염, 결핵 발생률의 증가는 없

었다. 아직 항TNF-α제의 중증 피부과민증에 대한 치료효과 

및 안전성을 평가할 수는 없으나, 본 증례 및 기 보고된 국

외 보고에서도 AGEP 단독 또는 AGEP와 SJS, TEN 등이 병

발된 증례에 대해 모두 항TNF-α제를 1-2회 투여 후 임상양

상의 호전을 확인하여 치료와 관련한 이상반응은 관찰되지 

않았다. 

요     약

AGEP는 원인물질에 대한 노출을 중단하면 평균 15일 이

내로 호전될 수 있는 비교적 양호한 경과를 보이는 것으로 

알려져 있으나 문헌에 따라 약 5%의 사망률이 보고된 바 있

는 중증피부과민 반응에 해당된다. 저자들은 옻 섭취 또는 

접촉 후에 발생한 발열, 백혈구 증가, 점막침범을 동반한 
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AGEP 환자에서 스테로이드제 투여 중 농포가 진행하고, 발

열 및 간효소치 상승소견을 보여 항TNF-α제 1-2회 투여 후 

급속한 경과 호전을 보인 2예를 경험하였다. 원인회피 및 보

존적 치료에도 임상적 호전이 느리고, 장기간 입원을 요하는 

AGEP의 경우 항TNF-α 치료를 고려해 볼 수 있을 것이다.

중심 단어: 급성 전신성 발진성 농포증; 옻; 항TNF-α치료
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