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Isolated ACTH (adrenocorticotropic hormone) deficiency is a rare cause of secondary adrenocortical

insufficiency. The clinical features of secondary adrenal insufficiency differ from those of primary

adrenocortical insufficiency in that pituitary secretion of ACTH and -lipotropin is deficient and thus

hypersegmentation is not present. Prominent features are weakness, lethargy, easy fatigability,

anorexia, nausea, and occasionally vomiting. Volume depletion, dehydration, and electrolyte

abnormalities are rarely observed. Usually, hypotension is not present except in acute presentations

Recently, we experienced a 48-year- old woman admitted because of nausea, vomiting, and diarrhea

The level of basal plasma cortisol was low, and the level of plasma ACTH and cortisol decreased

responding to combined pituitary stimulation test. Plasma ACTH concentration remained low even

after intravenous injection of corticotropin releasing factor. It suggested that the defect of ACTH

secretion was apparently due to intrinsic pituitary dysfunction rather than hypothalamic disease. Brain

magnetic resonance imaging failed to reveal any radiological abnormalities of the sellar or suprasellar

area. (Kor J Gastroenterol 1999;33:129 - 134)
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르몬 단독 결핍 질환의 하나로 전신쇠약, 저혈당증,

저혈압 및 저나트륨혈증 등을 일으키며 다른 뇌하

수체호르몬의 분비 및 기능은 정상이나 부신피질

자극호르몬의 생성 및 분비 장애로 인하여 발생한

다. 단독성 부신피질 자극호르몬 결핍증은 그 임상

양상이 다양하게 나타나므로 진단에 어려움이 많아

서 1954년에 Steinberg 등1이 true pituitary Addison' s

disease로 첫 예를 보고한 이후 국내외를 통하여 적

Fig. 2. Colonoscopic finding. Colonoscopic finding shows
no specific gross abnormality.

Fig. 3. MRI finding. Brain MRI shows no gross abnor-
mality.

Fig. 1. Esophagogastroduodenoscopic finding. Esophago-
gastroduodenoscopic finding shows no specific gross
abnormality except duodenitis.
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은 수의 증례 보고가2-8 있다. 저자 등은 구토, 오심,

설사를 주소로 내원하여 특발성 단독성 부신피질

자극호르몬 결핍증을 진단받은 환자 1예를 경험하

였기에 문헌 고찰과 함께 보고하는 바이다.

증 례

환자는 48세 여자로 내원 10여일 전부터 구토, 오

심, 설사 등이 있었으나 별다른 치료 없이 지내다가

상기 증세가 악화되어 본원 응급실로 왔다. 과거력

에서 1995년 5월 발작성 심실 부정맥을 진단받고 투

약 없이 현재 본원 심장내과 외래 추적 관찰 중이며,

결핵, 당뇨, 고혈압, 간염 등의 특이 질환력이 없으

며, 흡연력과 음주력 및 특이 약물 복용력이 없었다.

환자는 2명의 정상인 남자 아이를 정상 질식 분만

하였으며 분만시 특별한 문제점이 없었다고 한다.

월경력은 정상이었으며 3년 전 폐경이 되었다고 한

다. 가족력에서 특이사항은 없었다. 신체 검진 소견

에서 신장 160 cm, 체중 52 kg이었고 급성 병색이

었으며 의식은 명료하였다. 혈압은 100/60 mmHg,

맥박 92회/분, 호흡수 20회/분, 체온 36.2℃이었으며

결막은 창백하지 않았고 공막에 황달은 없었다. 입

술과 혀에는 경도의 탈수 소견이 있었고, 피부나 점

막의 색소 침착은 없었다. 호흡음은 깨끗하였고 심

박동은 정상이었다. 복부는 편평하였고 부드러웠으

며 장음이 증가되었고 제대부 주위로 압통이 있었

으나 종괴는 만져지지 않았다. 간이나 비장 종대는

없었다. 신경학적 검사에서 이상 소견 없었다. 검사

실 소견에서 내원 당시 일반 혈액검사는 백혈구

9,600/μL(호중구 39%, 림프구 29%, 단핵구 6%, 호

산구 26%), 혈색소 14.6 g/dL, 적혈구 용적률 43.8%,

혈소판 322,000/μL 이었고, 일반 화학검사는 칼슘

8.6 mg/ dL, 인 3.0 mg/dL, 혈당 85 mg/dL, BUN/Cr

6.4/0.7 mg/dL, 총단백 5.9 g/dL, 알부민 3.6 g/dL,

AST/ALT 18/18 IU/L이었다. 혈청 전해질 검사는

Na+ 135 mM/L, K+ 3.9 mM/L, chloride 98 mM/L,

tCO2 24 mM/L 이었다. 갑상선 기능 검사에서 T3

1.6 ng/mL, free T4 1.82 ng/dL, TSH 1.6 μIU/mL로

Table 1. The Results of Combined Pituitary Stimulation Test

Time (min) Basal 15 30 60 120

Sugar (mg/dL)
Cortisol (ng/mL)
ACTH (pg/mL)
TSH (μIU/mL)
Prolactin (ng/mL)
GH (ng/mL)
FSH (mIU/mL)
LH (mIU/mL)

95
17.68
23.52
1.45

20.89
0.72

25.46
8.36

61
29.15
19.27
16.88

209.51
0.62

36.44
24.34

45
51.77
47.22
14.96

379.08
7.92

37.21
31.55

60
79.22

8.60
12.32

635.55
24.21
44.23
27.49

82
72.66

9.23
6.71

453.81
8.83

47.65
24.39

Normal response: cortisol, an absolute value of ≥180 ng/mL or an increment greater than 100 ng/mL; ACTH
an absolute value of 100-200 pg/mL or an increment greater than 3 to 5 times of baseline; TSH, an incremen
greater than 2 to 4 times of baseline; prolactin, an increment greater than 5 to 8 times of baseline; GH, a
absolute value of ≥7 ng/mL or an increment greater than 5 ng/mL; FSH, an increment greater than 50% o
baseline; LH, an increment greater than 2 to 3 times of baseline; ACTH, adrenocorticotropic hormone; TSH
thyroid-stimulating hormone; GH, growth hormone; FSH, follicle-stimulating hormone; LH, luteinizing
hormone.

Table 2. The Results of CRH Stimulation Test

Time (min) Basal 30 60 90 120

ACTH (pg/ml)
Cortisol (ng/ml)

0.32
24

1.67 1.37 1.25 1.30
32

CRH, corticotropin-releasing hormone; ACTH,
adrenocorticotropic hormone.
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정상 소견이었으며 항thyroglobulin 항체 음성, 항

microsomal 항체 음성이었다. 대변 잠혈 검사, 대변

아메바 검사 및 대변 배양 검사에서 특이 소견 없었

고, 상부 위장관 내시경(Fig. 1), 직장-S결장경 및 대

장 내시경 검사(Fig. 2), 복부 초음파 검사에서 특이

소견 없었다. 구토, 오심, 설사에 대한 여러 가지 원

인을 찾던 중 호르몬 수치가 cortisol 1.02 μg/dL(오

전 8시), ACTH 10.78 pg/nl(오전 8시)로 낮게 측정

되어, 복합 뇌하수체 자극 검사(Table 1)를 시행하여

단독성 ACTH 결핍을 진단하였다. 뇌하수체 자기공

명영상(Fig. 3)에서 특이 소견 없었다. 환자는 특발

성 단독성 부신피질 자극호르몬 결핍에 의한 이차

성 부신피질 기능저하증으로 진단받고 스테로이드

정맥 제재 투여 후 즉각적인 증세 호전이 있었으며

경구용 제재로 전환 후 퇴원하여 외래 추적 관찰 중

부신피질 자극호르몬 유리호르몬 자극 검사(Table

2)를 시행하여 ACTH 분비 장애를 다시 확인하였

다.

고 찰

특발성 단독성 부신피질 자극호르몬 결핍증은 뇌

하수체호르몬 단독 결핍증의 한 형태로서, 일반적으

로 뇌하수체 단독 결핍증 중에서 흔한 성선 자극호

르몬이나 성장호르몬 결핍증과는 달리 빈도가 매우

적으며 증상이 비특이적이고 다양하여 진단에 어려

움이 많다.9 부신피질 자극호르몬 결핍에 의한 증상

은 일차성 부신피질 기능저하증(primary adrenocorti-

cal insufficiency)의 증상과 유사하여 피곤, 오심, 구

토, 기립성 저혈압, 탈수, 한랭불내성(cold into-

lerance) 등이 나타난다. 그러나 일차성 부신피질 기

능저하증과는 달리 피부 색조의 과다 침착이 없으며

레닌-안지오텐신-알도스테론계(renin-angiotensin-al

dosterone system)가 정상이므로 급성 부신피질 기

능저하증(acute adrenocortical insufficiency)과는 다

르다. 위장관계 증상은 부신피질 기능저하증에서 흔

히 나타나는 식욕저하, 오심, 구토 등이 거의 모든

경우에 나타나지만, 대부분의 경우 이러한 위장관계

증세의 비특이성으로 인해 부신성 발증(adrenal crisis)

으로 진행할 때까지 진단이 늦어지게 된다. 복통 및

설사 등도 부신피질 기능저하증의 한 증세이나 종종

환자는 내분비 전문의보다는 소화기 전문의를 방문

하게 되는 경우가 많다.10 부신피질 기능저하증 환자

에서 지방 설사(steatorrhea)의 발생을 언급한 연구들

11-13이 있다. 이들 연구들에서는 부신이 절제된 쥐

(adrenalectomized rat)에서 지방 흡수가 저하되지만

스테로이드를 투여한 후에는 지방 흡수가 정상으로

되는 것을 보여주고, 점막에 존재하는 중성지방 합

성효소들의 기능 저하가 부신이 절제된 쥐에서 나

타나며, 이러한 사실을 사람에서 발생하는 지방설사

의 한 기전으로 설명하기도 한다. 부신피질 자극호

르몬 결핍에 의한 증상은 저혈당의 증세가 잘 발생

하는 특징이 있으며 국내에서 보고된 예에서도 저

혈당으로 인하여 생긴 의식 혼미를 주소로 내원한

예가 다수 있었으나6-8 본 예의 경우에는 설사와 구

토, 오심 등의 비특이적 증세만 있어 진단하기에 어

려움이 많았다(내원 당시 혈당치 85 mg/dL). 따라서

구토, 오심이나 설사 등의 비특이적인 위장관 증세

를 주소로 내원한 환자에게서 소화기 질환 이외에

부신피질호르몬 결핍 등을 포함한 기타 다른 질환

의 가능성을 고려해보는 것이 진단에 도움이 될 것

으로 생각된다. 부신피질 자극호르몬 단독 결핍증의

임상 양상을 고찰한 연구에 의하면 환자의 평균 연

령은 40대였고 가장 흔한 검사실 소견으로서 저혈

당이 있으며 그 이외에 전신 쇠약감, 체중 감소, 저

혈압, 빈혈, 저나트륨혈증 등이 있음을 발표하였

다.14 현재까지 단독성 부신피질 자극호르몬 결핍증

의 병인론에 관해 크게 3가지로 설명하고 있다. 첫

쩌로 여성에서 산후 출혈로 나타나는 Sheehan 증후

군의 한 형태로 설명하며,15 둘째로는 시상하부에서

분비되는 부신피질 자극호르몬 유리호르몬의 생성

및 분비 장애이며, 마지막으로 자가면역 질환과 관

련되어 뇌하수체 전엽의 부신피질 자극호르몬 분비

세포의 자가면역에 의한 손상이다. 이 세가지 병인

론 중에서 많은 부분을 자가면역 질환의 일부로서

발생하는 것으로 설명하고 있는데, 그 이유로서는

이러한 질환이 인슐린 의존성 당뇨병,16 하시모토 갑

상선염을 포함한 만성 갑상선질환17 및 갑상선 기능

저하증, 그레이브스병, 다발성 내분비성 부전증

(polyglandular deficiency) 등의 다른 자가면역 질환
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을 동반한다는 것과 이런 자가면역에 의한

corticotropin producing cell의 파괴를 들 수 있다.16

또한 일부의 예에서 밝혀진 대로 림프구성 뇌하수

체염(lymphocytic hypophysitis)이 단독성 부신피질

자극호르몬 결핍증을 일으킬 수 있다는 것과 실제

로 이 질환에서 뇌하수체에 대한 항체를 검출한 것

등18을 들 수 있다. 실제로 국내에서 보고된 7예 중

에서 2예는 갑상선질환이 동반되었다.2,3 나머지 예

나 본 예에서는 자가면역 질환의 증거가 없었으나

(본 예의 경우 항thyroglobulin 항체 음성, 항

microsomal 항체 음성), 추후에 뇌하수체에서 부신

피질 자극호르몬 분비세포에 대한 항체를 검출하기

위한 검사가 필요하리라 생각된다. 진단은 부신기능

부전증세가 있는 환자에서 혈중 cortisol 측정 및 복

합 뇌하수체 자극검사를 통해 다른 뇌하수체 호르

몬의 분비는 정상이지만 혈중 부신피질 자극호르몬

의 농도가 낮은 경우에서, 부신피질 자극호르몬 유

리호르몬 자극 검사를 시행하여 병변이 시상하부인

지 뇌하수체인지를 감별한다. 본 예에서는 복합 뇌

하수체 자극 검사에서 부신피질 자극호르몬이 약간

의 반응을 보였는데, 이는 혈중 cortisol 수치에 비하

여 매우 낮은 수치이고 이러한 반응은 뇌하수체 후

엽의 antidiuretic hormone 분비에 의한 기전으로 설

명될 수 있으며 추후에 생리적 양의 스테로이드를

보충하면서 시행한 부신피질 자극호르몬 유리호르

몬 자극 검사에 반응이 없었던 것으로 보아 병변이

뇌하수체로 생각된다. 뇌하수체의 부신피질 자극호

르몬 분비능을 평가하기 위하여 부신피질 자극호르

몬 유리호르몬과 함께 리신 바조프레신을 반복 투

여하는 방법도 있다.19 뇌하수체 기능저하증과 감별

해야 할 질환으로서는 여러 표적 장기의 질환, 중추

신경계 질환 또는 내분비 기능장애 없이 뇌하수체

기능저하증과 유사한 임상상을 나타내는 질환들을

들 수 있다.
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