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Lepra reaction is an acute exacervational status occurring in the chronic course of 
leprosy. Type 2 lepra reaction occur from multibacillus leprosy (such as BL or LL), 
which mediated by antigen-antibody immune complex deposited vasculitis, involving 
multiple organs, and usually associated with constitutional symptoms such as fever, 
malaise, joint pains. The skin lesions is characterized by painful and tender red 
papules or nodules on the skin, which also refers to erythema nodosum leprosum 
(ENL). Different rare atypical skin lesions of ENL have been reported such as bullous, 
ulcerative, necrotic, pustular, sweet syndrome like lesions in literature.  
The 74 years old male patient with lepromatous leprosy presented as multiple crusted 
ulcers on the trunk and red edematous nodule on extremities and face.  The 
histopathologic feature was typical for type 2 lepra lesion. Fite stain revealed large 
histiocytes containing well defined dense granular bacillus.  This case was very rare 
and interesting because of unusual crusted ulcerative skin lesions combined with 
conventional ENL lesions and leprosy itself is rare in Korea these days.

※ Key Words : lepra reaction, type 2 reaction, ulceration

 

서 론

한센병의 만성감염성 질환으로 피부, 신경, 
내부장기등 다양한 장기를 침범하고, 숙주의 
면역상태에 따라서, 임상적 발현이 다양하며 
광범위한 일련의 범주에 넓게 분포한다. 즉 
나종형나와 결핵양나, 그리고 type 1과 type 

II lepra reaction과 같이 일련의 스팩트럼
을 갖는다.1,2 제2형 나반응은 나균이 많은 
근결핵형나(borderline lepromatous leprosy, 
BL)와 나종형나(lepromathous leprosy, LL)
에서 발생하며, 제3 과민반응인 항원-항체 
면역복합체 침착에 의한 혈관염이 주소견이
다.2 환자의 75%가 나종형나이며, 전체 나종
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형나 환자의 20%, 근나종형나 환자의 10%에서 
발생한다. ENL의 발생시가는 나종형나 환자의 
50%에서 치료시작 처음 1년내에 발생한다.3

제2형 나반응의 저명한 피부병변은 결절홍반의 
특징적 병변인 압통성, 동통성, 홍반 결절이 
하지뿐만이 아니라. 사지와 안면에 집단적으로 
발생하며, 이것은 나병특유의 병변으로 나성 
결절홍반(erythema nodosum leprosum, 
ENL)이라고 한다. 그러나 비정형적인 다양한 
피부병변 즉 수포병변. 궤양병변, 괴사병변, 
농포성 병변등이 희귀하게 나타날 수 있다.4 

본 논문은 나종형나 환자의 치료중 나타난 
비전형적인 가피와 궤양 피부 ENL병변을 보
고하는 바이다. 

증 례

환자는 74세 남자로서 약 2년전에 처음 나종
형나로 발견되었으며, 당시 세균지수는 4+였다. 
그 동안 dapsone, rifampicin, lamprene으로 
구성된 MDT(multidrug therapy)받고 있었
으며, 최근에 또한 당뇨병 치료약을 동시에 복
용중이었다. 환자는 수일 전부터 발열, 관절통
과 함께 피부발진이 나타났으며, 검사상 백혈구 
15,500/㎣, 헤모글로브린 6.3g/dl, Ferritin 
1200ng/㎖의 소견을 보여. 약물발진 또는 still's 
disease를 의심하여 본원에 의뢰되었다.
내원시 신체검사에서 흉부에 가피와 불규칙한 
다양한 궤양들이 다수 있었으며(Fig 1), 등에 
타원형 홍반 판 또는 결절이 피부선을 대칭
으로 분포하였다(Fig 2), 안면과 상지에는 부종
성의 홍반성 판이 관찰되었다(Fig 3). 내원시 

검사에서 ANA+, ferritin 3172ng/㎖(4.6~274).
transferin 119㎎/dl(200~360) WBC 22,600/
㎣, 림프구 2.6%, 호중구 94.7%였으며, 처음
보다 다소 악화된 소견을 보였다. 

  

Fig 1. Crusted and ulcerative skin lesion on 
       the trunk.  

Fig 2. Reddish edematous plaque or nodules 
along the skin line on the back.

  

Fig 3. Edematous erythematous nodules with 
central tiny vesicles on the cheek
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Fig 4. Histopathology findings of ulcerative 
lesion reveal loss of epidermis, dense 
infiltrate in upper dermis and fibrosis 
in low dermis.(H&E stain) 

Fig 5. Histopathologic fingdings of erythematous
edematous nodule show diffuse edema
in upper dermis,  and dense patch or 
peri-appendageal infiltrate in low dermis
and subcutis.

Fig 6. A dense compact granules (globi) in 
large foamy histiocytes in Fite-Farraco 
stains(a modifications of the Ziehl- 
Neelsen method).

흉부의 표재성 궤양의 조직검사 소견은 표피
소실과 가피형성, 혈관염증침윤, 하부 진피의 
섬유화 소견이 관찰되었다(Fig 4). 안면의 부
종성 결절에서는 전형적인 top-down 패턴
의 염증침윤을 보였다. 즉 상부진피의 부종
과 호중구 및 림프구 침윤 그리고 하부 진피
로 갈수록 혈관주변과 피부 부속기 주변에 
조밀한 염증침윤의 소견을 보였다(Fig 5). 양
자 모두에서 국소적으로 foamy histiocyte
를 포함한 육아종 소견을 보였다. 나균 염색을 
위하여 Fite-Farraco stains (a modifications 
of the Ziehl-Neelsen method)에서는 조직
구의 세포질내에 밀집된 과립상의 세균이 관찰
되었다.(Fig 6). 임상 및 조직소견으로 ENL로 
진단하였다. Dapson 100mg/day, rifampicin 
600mg/day, lamprene 50mg/day로 구성
된 MDT(multidrug therapy)를 유지하였다. 
Thalidomide는 증상에 따라서 100mg-200mg  
사용하였다. 경구 스테로이드는 처음 1일 60mg 
에서 시작하여 약 4개월에 거쳐서 점차적으로 
감량하였다. 전신증상은 완전 소멸되었으나, 
몸통의 피부궤양병변은 표재성 반흔을 남겼
다. 기타 병변은 약한 색소침착을 보였다.

고 찰 

나반응은 한센병이 장기간에 걸쳐서 진행되
는 동안에 급성악화의 전신증상과 피부증상
이 발생할 때 사용된다. 제1형은 숙주의 대
식세포에서 면역회피를 통하여 장기간 사멸
되지 않은 M. lepra균에 대한 세포면역 반
응의 활성화이며, 호전상태를 보이는 역전반
응(reversal reaction)과 악화되는 하향반응
이 있다.1 
제2형 반응의 피부병변은 통상의 홍반결절과 
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일부 임상증상과 조직소견이 유사하지만 한
센병의 나병특이적 반응이다. 환자의 말초혈
액과 다양한 조직에서 면역복합체 침착이 발
견되며, 복합체 내에 M. lepra 항원이 70%
에서 검출된다.1 나종형나는 lepromine음성
이므로 나균에 대한 지연과민반응이 결핍되
어 있다고 간주되나, 세포매개면역이 ENL의 
발생에도 관여한다는 최근의 보고가 있다.2 
ENL은 세균지수(bacterial index)가 4이상 
높은 환자에서 일어나므로 세균량이 중요한 
위험인자이다.5 따라서 나종형나에서 가장 흔
하여, 증례의 75%가 LL형이며, LL의 20%, 
BL의 10%에서 발생한다.6 LL 환자의 50%
는 치료시작 처음 1년내에 발생하지만, 대부
분은 한센병진단 후 2~3년에 발생한다.7

ENL의 피부병변은 제1형 반응과 달리, 기존
의 병변부위가 아니라. 정상피부에 발생하
며, 발생부위는 통상의 결절홍반은 하지 정
강이에 국한되지만, 하지의 신측부와 허벅지
에 호발하고, 절반에서는 안면에도 발생한
다. 본 증례에서도 안면을 침범하였고, 색소
침착을 보이며 호전되었다. 비전형적으로 제
2형 반응은 홍반결절 이외에 다양한 모양으
로 나타날 수 있다. 즉 과녁모양, 수포성,8 
농포,9 궤양,10 괴사,11 스위트증후군,12 망상
청피반13 등등 다양하므로 다른 질환으로 흔
히 오인된다. 본 증례에서는 체간에 가피와 
궤양을 보였고, 반흔을 남겼다. 전신증상으
로 발열과 식욕부진, 오한이 동반되며, 피부
이외 장가 침법의 증상을 보인다. 관절통과 
관절염이 가장 흔하지만, 결막염, 각막염, 홍
체염, 신경염, 활액막염, 신장염, 간비장비대, 
고환염, 림프절증 등이 동반될 수 있다. 
ENL은 나병의 경과 중에 산발적으로 때때로 
발생하지만, 지속적으로(6개월 또는 수년간) 
발생하기도 한다.14 이런 경우에 피부는 섬유

화 때문에 갈색의 경변을 만든다. 본 환자에
서도 임상 및 조직학적으로 섬유화가 관찰되
었되어 반응이 지속적으로 진행된 것으로 생
각된다. ENL은 특별한 악화인지 없이도 발
생하지만, 임신이나 화농성감염에 의하여 촉
발되기도 한다.
조직소견의 특징적 패턴은 저배율에서의 
󰡒bottom-heavy󰡓 pattern으로 유두진피에는 
침윤이 적지만, 하부 진피나 피하에서는 침
윤이 강하게 나타나서, 부위에 따라 염증세
포 침윤의 차이를 보인다. 본 환자에서도 특
징적 소견이 관찰되었다. 또 다른 소견은 유
두진피에 극심한 부종을 가진 󰡒pan-dermal 
infiltrate󰡓 즉 진피전판에 걸쳐 균등하게 침
윤소견을 보이는 것이다. 호중구는 가장 중
요한 세포로 특히 3일이내의 병변에는 대부
분을 차지하고, 3~4일 경과되면 호중구, 림
프구, 형질세포가 균등하게 발견되고, 비만
세포가 출현한다. 만성병변에서는 림프구가 
증가된다.15 백혈구파쇄혈관염이 주된 소견이
며, 그 외 지방층염과 섬유화가 관찰된다. 
혈액검사에서 본 환자에서처럼 호중구성 백
혈구증가증, 헤모글로브린 감소가 자주 관찰
된다. 혈청 ferritin은 나반응에서 상승될 수 
있기 때문에 still's disease와 구별해야 한
다.16 그 외 ESR과 C-reactive protein이 
증가된다. 
ENL의 증상이 경하면 진통제로 치료한다. 
전신 스태로이드(0.5~1mg/kg/day)는 효과
적이지만 합병증으로 장기간 사용이 어렵다. 
Thalidomide는 TNF를 억제하며, 대부분에
서 신속한 효과를 보인다. 초기 권장용량은 
400mg/day(50kg 이상의 체중)이다. 그러나 
고용량은 진정효과가 매우 크고, CNS 부작
용이 있어서, 가능한 단기간 사용한다. 통상 
100~200mg/day으로 사용한다. 기형 유발물
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질이기 때문에 WHO에서는 사용을 권장하지 
않고 있다.17

Clofazimine(300mg/day)이 단독으로 사용되기
도하고, 경구 스테로이드 또는 thalidomide의 
용량을 줄이기 위하여 사용된다. pentoxifylline
의 단독사용은 효과가 낮으므로 증상이 경한 
경우에 고려한다. 또는 pentoxifylline(400~ 
800mg twice a day)과 clofazimine(300mg/ 
day) 양자의 복합치료가 사용되기도 한다.1,18 
요약하면, 본 증례는 가피, 궤양의 피부병변
을 동반한 비전형적인 희귀한 제2형 나반응
으로서 2차 세균감염 등의 합병증으로 사망
할 수도 있으며 예후가 비교적 불량하므로 
조기진단과 주의가 요망되어 보고하는 바이다. 
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