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급성 신손상으로 발현된 미세 변화 신증에 동반된 자가면역 
갑상선염
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Autoimmune thyroiditis with minimal change disease presenting acute kidney injury
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  Autoimmune thyroiditis is the most common cause of hypothyroidism in the world. It is characterized clin-
ically by gradual thyroid failure, goiter formation, or both, because of the autoimmune-mediated destruction 
of the thyroid gland. Renal involvement presenting proteinuria in autoimmune thyroiditis is not uncommon, 
occurring in 10% to 30% of the cases. Glomerulonephropathy associated with autoimmune thyroiditis, how-
ever, is a rare disease. Most reports of autoimmune thyroiditis with glomerulonephropathy have demonstrated 
a mixed pathological morphology and have been predominantly associated with membranous glomerulopathy. 
The case of minimal-change disease associated with thyroiditis presenting acute kidney injury is a rare dis-
ease that has not been reported in South Korea. Reported herein is the case of a 16-year-old man diagnosed 
with Hashimoto’s thyroiditis, with minimal-change disease presenting acute kidney injury. He revealed hypo-
thyroidism, proteinuria, and impaired renal function. Renal biopsy showed minimal-change disease and mini-
mal tubular atrophy. The patient was treated with thyroid hormone, and his renal function and proteinuria 
improved. Therefore, for patients with autoimmune thyroiditis presenting unexplained proteinuria, glomer-
ulonephropathy should be ruled out. Conversely, for patients with glomerulonephropathy and persistent protei-
nuria despite proper treatment, thyroid function and antibody tests should be performed.
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서  론

갑상선호르몬은 신체의 거의 모든 계통에 영향을 미치며, 

특히 신장에 관해서는 신장의 발달 및 성장, 그리고 나트륨 

및 수분 항상성에 관여한다. 또한, 신장 혈류와 사구체 여과

율 역시 갑상선호르몬의 영향을 받는다. 이에 따라, 갑상선 

기능저하증 환자에서는 저나트륨혈증, 신장 혈류와 사구체 

여과율의 저하 및 혈청 크레아티닌 농도의 증가를 관찰할 

수 있다[1].

자가면역 갑상선염은 갑상선기능저하증의 가장 흔한 후천

적인 원인으로서, 여성 인구의 약 2%, 남성 인구의 0.2%에서 

발생한다[2]. 자가면역 갑상선염은 일반적으로 자가면역 매

개 손상으로 인해 임상적으로 갑상선 기능의 소실 및 갑상선

종이 나타나게 된다. 자가면역 갑상선염 환자에서의 신장관

련 증상으로 10-30%에서 단백뇨가 동반되며, 대부분의 경우

에서 경미한 단백뇨로 관찰되나 드물게는 신증후군까지 보

고되고 있다[3]. 자가면역 갑상선염과 관련을 보이는 신장 

질환에는 원위부 신세뇨관성 산증, 급속 진행성 사구체 신염, 

막성 사구체신염, 면역글로불린A 신병증 및 아밀로이드증 

등이 보고되고 있으며, 이 중에서 막성 사구체신염이 가장 

흔하다.
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Fig. 1. Light microscopic findings. The glomerulus appears normal.
The capillary loops are patent and the basement membrane is 
normal in thickness (H&E stain, ×200).

Fig. 2. Ultrastructural findings. The foot processes of the epithelial
cells are effaced (arrow). Normal basement membrane is present.
The deposit is absent (A, ×3,000; B, ×10,000).

이와 같이 자가면역 갑상선염과 관련된 사구체 질환의 병

인과 다양한 사구체 손상의 원인에 대해서 자가 면역 항체가 

교체 반응을 보일 것이라는 가설이 제기되었으나, 명확히 알려

진 바는 없다[4]. 이러한 자가면역 갑상선염과 관련된 사구체 

질환 중에서 미세 변화 신증후군이 동반된 예는 외국문헌에

서 보고되어 있으나, 국내에서 보고된 바는 없다[5,6]. 저자

들은 급성 신손상으로 내원한 환자의 원인감별을 위한 신

조직 검사에서 미세 변화 신증이 진단된 자가면역 갑상선염

을 경험하였기에 문헌 고찰과 함께 보고하는 바이다.

증  례

환  자: 남자, 16세 

주  소: 안면부종과 어눌한 말투

현병력: 1년 전부터 발생한 안면부종, 어눌한 말투를 주소

로 내원 1개월 전 타 병원을 방문하였다. 말초혈액 검사에서 

백혈구 4,600/mm3, 헤모글로빈 14 g/dL, 혈소판 136,000/mm3, 

총단백/알부민 8.5/4.9 (g/dL), 총콜레스테롤/중성지방 229/ 

128 (mg/dL)로 정상소견을 보였으나, 혈액요소질소/크레아

티닌 14.1/2.1 (mg/dL) (정상치: 8-23/0.6-1.2 mg/dL), 아스파르

테이트아미노전이효소/알라닌아미노전이효소 58/72 (IU/L) 

(정상치: 10-40/5-40 IU/L)로 증가되어 있었다. 일반 소변 검사

에서 백혈구(-), 당뇨(-), 단백뇨(++), 적혈구 <1/high power 

field였으며, 24시간 소변 검사에서 단백뇨 1,426 g/day, 크레

아티닌 청소율 42.54 mL/min/1.73m2였다. 자가면역 혈액검사

에서 antinuclear antibody (ANA) weakly positive (1:100)였으나, 

C3/C4 71/20 (mg/dL), 면역글로불린G/면역글로불린A/면역

글로불린M 1,600/126/131 (mg/dL), hepatitis B surface (HBs) 

antigen (-), anti-HBs (-), anti-hepatitis C virus (-)로 이상 소견은 

없었다. 복부 초음파검사에서 양측 신장의 크기는 정상이었

고, 수신증은 없었다. 갑상선 기능 검사상 T3 0.195 ng/mL 

(정상치: 0.6-1.81ng/mL), 갑상샘자극호르몬 150μIU/dL(정상

치: 0.35-5.5 μIU/dL), fT4 0.036 ng/dL (정상치: 0.89-1.76 

ng/dL) 소견을 보여, 갑상선 기능저하증 진단 하에 levothy- 

roxin 0.2 mg/day 투여하였으며, 이후 급성 신손상의 원인 감

별 및 신조직 검사를 위해 본원으로 전원되었다. 전원 당시 

levothyroxin 복용 3주째로, 어눌한 말투는 관찰되지 않았다.

과거력 및 가족력: 특이사항은 없었으며, 약물 복용력 또

한 없었다.

이학적 소견: 혈압 120/80 mmHg, 맥박수 76회/분, 호흡수 

20회/분, 체온 36.4℃였고, 안면 부종, 갑상선 종대 소견은 

관찰되지 않았다.

검사실 소견: 본원 내원 당시 백혈구 4,290/mm3, 헤모글로

빈 13.1 g/dL, 혈소판 126,000/mm3였으며, 전해질 검사상 

Na/K/Cl/tCO2 141/3.9/104/29.2 (mEq/L), 총단백/알부민 7.0/ 

4.6 (g/dL), 총콜레스테롤/중성지방 148/92 (mg/dL)로 정상소견

을 보였다. 일반 뇨검사에서 단백뇨 및 혈뇨 소견은 관찰되지 

않았으며, 혈액요소질소/크레아티닌 15.8/1.5 (mg/dL)로 신

손상 소견이 지속되었다. 자가면역 검사상, C3 118 mg/dL, 

C4 22 mg/dL로 정상소견을 보였으며, ANA (-) 소견을 보였

다. 갑상선 기능 검사상 T3 0.92 ng/mL, 갑상샘자극호르몬 

93.64μIU/dL, fT4 1.29 ng/dL로 호전된 소견을 보였으나, 갑

상선 자가 항체 검사상 갑상샘글로불린(thyroglobulin) anti- 

body (Ab) 42.2 U/mL (-), anti-thyroid peroxidase Ab 100.2 

(+), TSH receptor Ab >405 U/L (+)로 자가면역 갑상선염으

로 진단되었다.

신장 조직검사 소견: 혈청 크레아티닌 1.5 mg/dL로 신손상 

소견이 지속되어 급성 신손상을 동반한 사구체 신염이 의심

되어 신장 조직검사를 시행하였다. 광학 현미경에서 사구체

는 정상이었으나(Fig. 1), 세뇨관의 미세한 국소적인 위축 소

견이 관찰되었다. 전자 현미경에서 사구체 기저막을 따라 
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상피세포의 족돌기 융합 및 소멸 소견을 보였으며(Fig. 2), 

면역 형광 염색에서 특별한 면역 항체의 침착은 관찰되지 

않아(data not shown), 미세 변화 신증으로 진단되었다(광학

현미경 45개 사구체 포함, 면역 형광 5개 사구체 포함).

치료 및 경과: 신조직 검사에서 미세 변화 신증으로 진단

되어 갑상선 기능저하증에 대해 levothyroxine 0.15 mg/day

를 투여하며 외래에서 추적 관찰하였다. 갑상선기능은 정상

으로 유지되고 있었으나, 퇴원 8개월 후 혈액요소질소/크레

아티닌 11.7/1.7 (mg/dL)로 신기능 악화 소견을 보였다. 특이 

약제 사용 없이 보존적인 치료를 시행하고 퇴원 10개월 후 

신기능은 정상으로 회복되었다. 퇴원 1년 후 검사에서도 단

백뇨 소견 없이 신기능이 정상으로 유지되어 levothyroxine 

투여를 유지하며 추적 관찰 중이다.

고  찰

갑상선 호르몬은 신장의 성장과 기능 유지에 관여하며, 

갑상선의 기능 항진과 저하 모두 신기능의 변화를 가져올 

수 있다. 갑상선 기능 항진증은 전형적으로 사구체 여과율의 

증가, 신장 혈류의 증가, 세뇨관의 흡수 및 분비능의 증가를 

보이지만 신기능은 대부분 보존되는 반면, 갑상선 기능저하

증은 사구체 여과율의 감소 및 혈청 크레아티닌의 증가가 

자주 관찰된다[7]. 갑상선 기능저하증에서의 크레아티닌의 

증가는 대사율 및 심박출량의 감소에 따른 이차적인 사구체 

여과율의 감소와 더불어 근병증에 따른 크레아티닌 생산 증

가에 의해 일어난다고 알려져 있다[8].

하시모토 갑상선염은 갑상선 기능저하증의 가장 흔한 원

인이다. 거의 모든 환자에서 갑상선 항원에 대해 1개 이상의 

자가 항체에 양성을 보이며, 갑상선-특이 B 및 T 세포를 포함

하는 미만성 림프구 침투 및 여포의 파괴가 관찰된다. 갑상선 

자가항체들은 갑상선 외의 질병과도 연관이 있다고 알려져 

있으며, 특히 자가면역 갑상선염과 신장질환과의 관계는 여러 

차례 보고되어 왔다[9]. 자가면역 갑상선염과 관련된 신장 

증상은 대부분 경도부터 신증후군 수준까지의 단백뇨이다. 

갑상선 기능저하증 환자의 신장 조직을 광학 및 전자 현미경

으로 보면 갑상선 기능 저하의 시기 및 기간에 따라 다양한 

형태학적 변화를 관찰할 수 있다. 갑상선 저하증이 지속됨에 

따라 사구체의 반경이 감소하며, 증가된 사구체 간질 망을 

동반한 기저막의 비후가 관찰된다. 또한, 세뇨관 상피세포는 

세포질내 봉입체와 함께 기저막을 두껍게 발달시킨다[10]. 

이런 병소가 갑상선 기능저하증에서 발견되는 사구체 및 세

뇨관 단백뇨에 기인하는 것으로 보인다.

그러나, 만성 사구체 질환과 하시모토 갑상선염이 동반되

는 경우는 드물며, 그 병인은 정확하게 밝혀져 있지 않다. 

몇몇 신조직 검사의 면역항체 연구에서 C3, 면역글로불린G, 

면역글로불린M 및 갑상샘글로불린을 포함하는 상피 세포하 

과립 침착이 관찰되었다는 보고가 있었다[11]. 또 다른 증례

에서는 순환 갑상샘글로불린-항갑상샘글로불린 면역 복합

체가 관찰되었다고 보고하였으며, 다른 저자들은 갑상샘글로

불린이 사구체 신염을 일으키는 유력 항원이라고 주장하였

다[12]. 그러나, 최근 발표된 하시모토 갑상선염과 막성 증식

성 신염이 동반된 증례에서, 하지 부종을 주소로 내원하였던 

20세 여자 환자는 갑상선 호르몬 보충, enalapril 및 furose- 

mide 치료로 부종, 고혈압 및 단백뇨에 호전을 보였다. 광학 

및 전자 현미경 소견 상, 막성 증식성 신염 3형에 합당한 

소견을 보였으며, 면역 형광 염색에서 면역글로불린M, C1q, 

C3 침착이 관찰되었으나, 갑상샘글로불린 항체는 음성 소견

을 보였다고 하였다[13].

본 증례에서는 면역 항체의 침착이 관찰되지 않고, 전자 

현미경에서 상피세포의 족돌기 융합 및 손상만 관찰되어 미세 

변화 신증으로 진단된 경우로 과거의 증례와는 차이를 보인

다. 본 증례에서는 급성 신손상 및 단백뇨의 원인이 명확하지

는 않으나 갑상선 호르몬을 이미 3주간 복용 후에 조직 검사를 

시행하였고, 따라서 갑상선 기능저하로 보일 수 있는 사구체 

및 사구체 병변에 의해 단백뇨가 발생하였으나 levothyroxine 

투여로 인해 병변이 회복 중이었을 가능성도 배제할 수 없다. 

또한 미세 변화 신증에서 보이는 족돌기 융합 병변에 의해 

단백뇨가 발생하였다고 설명하는 것도 가능할 것으로 생각

된다.

하시모토 갑상선염과 신장 질환의 병인을 면역학적 이상

으로 완전히 설명하는 것은 아직 불가능하나, 하시모토 갑상

선염과 관련된 단백뇨가 몇몇 환자에서 추적 관찰하면서 사

라졌다는 여러 문헌 보고를 참고해 보면, 하시모토 갑상선염

과 동반된 신장 손상이 일시적이었음을 생각할 수 있다[14].

한 보고에 의하면 일차성 갑상선 기능저하증 환자 45명 

중 21명에서(54%) 혈청 크레아티닌의 상승과 저나트륨혈증

을 보였으며, 이것은 갑상선 저하를 교정함으로써 회복할 

수 있었다[15]. 본 증례의 경우에서도 levothyroxine 투여하

며 치료 1개월부터 혈청 크레아티닌 수치가 정상화되었고, 

치료 9개월에 일시적으로 신기능의 악화를 보였으나 특별한 

치료 없이 회복을 보여, 신기능의 손상은 갑상선 기능저하에 

의한 일시적인 현상이었을 것으로 생각된다. 본 증례에서 
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환자는 급성 신부전 및 단백뇨를 동반한 갑상선 기능저하증

을 주소로 내원하였고, levothyroxine 치료를 통해 갑상선 기

능이 회복되면서 신기능이 정상으로 회복되었으며, 단백뇨

도 관찰되지 않았다. 아직까지 자가면역 갑상선염에서 면역-

복합체 형성이 사구체 질환에 기인하는 기전은 밝혀지지 않

았으나, 보고된 환자 수가 적으므로 앞으로 증례보고 및 연구

가 더 필요할 것으로 생각된다. 자가면역 갑상선염을 가진 

환자에서 원인 불명의 단백뇨가 발생한 경우, 사구체 질환을 

의심해 보아야 하며, 반대로 사구체 질환을 가진 환자에서 

적절한 치료에도 불구하고 단백뇨가 지속될 경우, 갑상선 

기능 검사 및 갑상선 항체 검사가 필요할 것으로 생각된다. 
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