
ABSTRACT

Staphylococcal scalded skin syndrome (4S) is an exfoliative skin disease caused by 

Staphylococcus aureus toxins. 4S usually has a benign course in young infants and 

children; however, it could be fatal in preterm infants, especially very low birth weight 

infants. We experienced two sequential 4S cases that occurred in the neonatal inten­

sive care unit. One of the patients had complications such as bacteremia and acute 

kidney injury.
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서론 

포도알균 열상 피부증후군(staphylococcal scalded skin syndrome, 4S)은 미숙아에서 흔하지

는 않지만, 소아에서 종종 볼 수 있는 피부 표피 탈락 질환이다. 이는 포도알균의 침습성 감염이 

아닌 박리성 독소(exfoliative toxin)에 의해 발생하는 독소 매개 질환으로, 원인으로 밝혀진 독소

는 exfoliative toxin A와 B가 있고 표피 내의 가시층(stratum spinosum)과 과립층(stratum granu­

losum)을 분리시켜 수포를 형성하고 표피를 분리시키는 임상증상을 일으킨다
1)
. 

4S는 주로 5세 이하의 소아에서 발생하며 특별한 합병증 없이 자연적으로 좋아지는 경우가 대

부분이다. 성인에서는 소아보다 유병률이 낮지만 신손상과 관련된 사망률이 높게 나타나며 중

증도가 더 높은 것으로 보고되고 있다
2)
. 또한 비교적 양성적인 경과를 보이는 소아 연령의 환자

와 비교하여, 신생아에서는 피부 탈락 범위나 정도가 더 심하며 과도한 수분 손실, 전해질 불균

형이 일어나기도 하며, 사망에 이르는 보고도 있다
3,4)

. 

저자들은 신생아집중치료실에서 균혈증을 동반한 초극소 저체중출생아 1례를 포함하여 2례

의 4S를 경험하였기에, 이를 보고하는 바이다. 

본 연구는 제주대학교병원 기관생명윤리위원회의 심의 면제 승인(No. 2019-05-007)을 받았다. 

증례

1. 증례 1

환자는 조절되지 않는 조기 진통으로 임신나이 28주 4일에 체중 1,190 g으로 질식분만을 통해 
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출생하였다. 출생 이후 비강 양압 환기를 유지하며 지내던 중 출생 

12일째(postmenstrual day, PMA; 30주 1일) 무호흡 및 서맥이 증가

하였다. 혈액검사에서 백혈구가 18,700/mm
3
 (segmental neutrophil 

67.6%, lymphocyte 25.4%, monocyte 3.0%)으로 증가되어 있었으

나 C-반응단백은 0.23 mg/dL로 정상 범위(0.00–0.30 mg/dL)에 있었

다. 중심정맥관은 전일 제거하였으며, 모유로 수유가 잘 진행되고 있

었다. 신체 검진상, 입 위관 고정 부위 및 심전도 유도를 부착해둔 부위

에 경미한 피부 탈락이 관찰되어 뮤피로신을 도포한 뒤 지켜보았으나, 

피부 탈락이 발견된 지 6시간 후에 비강 양압 환기 고정 부위(Figure 

1), 채혈 후 거즈로 지혈한 부위 및 맥박 산소측정기의 센서를 감아

둔 부위에 Nikolsky sign을 동반한 피부 탈락이 관찰되었다. 호흡 자

극을 위한 카페인 투여 이외에는 복용 중인 약물은 없어, 피부 병변 

및 혈액에서 배양 검사를 시행한 뒤 상기 임상증상을 바탕으로 4S 의

심 하에 vancomycin, clindamycin을 투약하였다. 항생제 투약을 시

작한 지 12시간 후부터 피부 탈락은 더 이상 이루어지지 않았고, 출

생 15일째(PMA 30주 4일) 대부분의 피부 병변이 호전되었다. 출생 17

일째 표피 탈락이 가장 심했던 비강 양압 환기 고정 부위의 피부도 모

두 호전되었다. 피부 배양 검사에서 메티실린 감수성 황색포도알균

(methicillin-sensitive Staphylococcus aureus, MSSA)이 동정되어 항

생제 감수성 결과에 따라 vancomycin은 중단하고 clindamycin만 8

일간 유지하였다. 출생 19일째(PMA 31주 1일) 복부 엑스선 사진에

서 장관 내 가스 소견 확인되어 괴사성 장염 진단 하에 10일간 항생

제 투여 및 금식한 뒤 합병증 없이 회복되었으며 출생 127일째(PMA 

46주 4일) 퇴원한 뒤 출생 172일째에 미숙아 망막증에 대해 레이저 

수술을 받았다.

2. 증례 2 

환자는 산모의 조절되지 않는 임신 중독증으로 응급 제왕절개술

을 통해 임신나이 26주 2일에 610 g으로 출생하였다. 인공호흡기를 

통해 기계 환기 중이었고 모유와 분유로 수유하면서 중심정맥관을 

통해 총 정맥 영양을 병행하던 중, 증례 1 환자에게서 피부 증상이 발

생한 지 9일 뒤인 출생 12일째(PMA 27주 6일, 체중 610 g)에 동맥혈 

카테터 고정 부위를 제거하면서 피부가 광범위하게 탈락되는 증상

이 확인되었다(Figure 2A). 카페인 투약 이외의 약물 투여는 없었으

며, Nikolsky sign 양성 소견으로, 4S 의심 하에 cefazolin을 투약하였

다. 치료를 시작한 지 12시간 이후까지 증상이 지속되어 기관 내 삽

관을 위해 고정한 부위 및 발뒤꿈치의 채혈 부위(Figure 2B) 등이 가

벼운 물리적 자극에도 심한 피부 탈락 소견을 보였다. 활력징후는 

안정적이었으나 환자가 심하게 보채었고, 혈액검사에서 blood urea 

nitrogen (BUN) 36.8 mg/dL, creatinine (Cr) 1.5 mg/dL, C-반응단백 

1.73 mg/dL, 동맥혈 가스 검사상 pH 7.190, 이산화탄소 분압 35.4 

mm Hg, HCO3 13.5 mmol/L로 대사성 산증이 심화되어 통증 조절을 

위하여 펜타닐을 투약하였으며, 불감성 수분 손실을 줄이기 위하여 

인큐베이터의 습도를 90%까지 올리도록 하였다. 피부의 탈락이 시

작된 지 36시간 경과 후 시행한 동맥혈 가스 검사상 pH 7.269, 이산

화탄소 분압 52.2 mmHg, HCO3 23.9 mmol/L로 대사성 산증이 호전

Figure 1. Placement of a continuous positive-airway pressure 
mask over a lesion with extensive skin peeling (use of the photo 
was permitted by the parents).

A 

B 
Figure 2. Placement of an arterial line catheter in a positive Nikol
sky sign (A) and heel puncture site (B).
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되는 것을 확인하였다. 48시간이 경과 후 표피 탈락이 가장 심했던 

얼굴 주위의 피부는 재생이 되기 시작하였고 손목 및 발꿈치의 피부 

탈락은 증상이 시작된 지 4일 정도 경과한 뒤부터 호전되기 시작하

였다. 혈액 배양 검사 및 피부 배양 검사에서 모두 증례 1, 2와 같은 

항생제 감수성을 보이는 MSSA가 동정 되었고 첫 배양 검사를 시행

한 지 이틀 뒤에 다시 검사한 혈액 배양 검사는 음성으로 확인되었으

며 혈압 저하, 의식 저하 등의 패혈증의 증후는 보이지 않았다. 환자

는 피부 증상이 시작된 이후 동맥관개존증으로 인한 심장 비대, 폐부

종 소견이 악화되어 수액 제한을 하며 경과 관찰하였으며 출생 18일

째(PMA 28주 5일, 590 g)부터 소변량이 감소하며 BUN 54.2 mg/dL, 

Cr 2.43 mg/dL로 증가하여 출생 20일째에 복막 카테터 삽입술을 받

았고, 출생 21일째 복막투석을 시작하여 7일간 유지한 뒤 중단하였

다. 이후 BUN 및 Cr은 서서히 떨어져 PMA 31주경 정상화되었고 출

생 92일째(PMA 39주 2일) 시행한 안저 검사에서 양안의 2–3기 미숙

아 망막증이 발견되어 이의 치료를 위하여 타원으로 전원 되었다. 

같은 기간 내에 신생아중환자실에 재원하고 있던 환자 중 임신나

이 36주 5일, 체중 3,140 g으로 출생한 신생아에게서 출생 7일째부

터 양측 겨드랑이 및 턱 아래에 수포성 병변이 발생하였다. Nikolsky 

sign은 보이지 않아 임상적으로 수포성 농가진(bullous impetigo)에 

합당하였으며 이 환자의 피부 배양 검사에서 증례 환자에서 동정된 

것과 같은 항생제 감수성을 보이는 황색포도알균이 확인되었다. 증

례 2 환자의 피부 병변 발생 당시 이 환자는 퇴원한 상태였으며, 두 

번째 증례가 발생한 뒤 신생아중환자실에 재원 중인 모든 환자에게 

비강 및 겨드랑이에서 피부 상재균 검사를 시행하였고, 손 씻기 교육

을 강화하고 장갑 착용을 의무화하였다. 피부 상재균 검사상 포도알

균이 나온 대상 환자군에는 코호트 격리 및 접촉 격리를 시행하였으

며 증례 2 환자 이후로는 추가적인 4S 환자의 발생은 없었다.

증례 1, 2 환자의 피부에서 동정되었던 포도알균의 계통적 확인을 

위해 multilocus sequencing test (MLST)를 시행하였고, exfoliative 

toxin A, B의 발현에 관련된 유전자(eta, etb)의 유무를 확인하였다. 

두 개의 포도알균 모두 sequence type (ST) 121로 확인되었으며 독

소 유전자는 eta 유전자만 양성으로 확인되었다. 

고찰

4S는 신생아물집증(pemphigus neonatorum)이라고도 불리는 

질환으로, 포도알균에서 분비되는 박리성 독소(exfoliative toxin)

에 의한 작용으로 표피가 분리되는 질환으로 알려져 있다. 박리성 

독소는 표피 내 가시층과 과립층을 연결해주는 cadherin 물질인 

desmoglein 1에 주로 작용하며 피부층 내의 결합을 저해하여 결과

적으로 피부 탈락을 일으킨다
5)
. 이 때문에 국소적인 수포성 농가진

의 형태로 증상이 나타날 수도 있으며, 전신에 수포를 동반한 피부 

탈락의 형태로 증상이 나타날 수 있는데, 이러한 독소에 의한 피부 

탈락은 대부분 포도알균의 침습성 감염 없이 발생하는 것으로 알려져 

있다
1)
. 일반적으로 신생아에서의 4S는 전신형으로 나타나며 수포 형

성과 피부 탈락의 정도가 심해 입원 치료가 필요하다. 호발 연령은 6

개월에서 5세, 주로는 출생 후 2–3세경으로 신생아에 비해 피부 탈락

의 정도가 심하지 않은 경우가 많고, 표피 전체의 괴사 및 염증 세포 

침윤을 보이는 독성표피괴사용해(toxic epidermal necrolysis, TEN)

와는 다르게 적절한 항생제 치료만으로 수일 내에 특별한 후유증을 

남기지 않고 호전되는 경과를 보이는 것이 특징적이다. 이러한 양성

적인 경과에도 불구하고, 사망률이 3%–11%에 이른다는 보고가 있

으며
6)
, 사망원인은 동반된 폐렴, 전해질 이상, 패혈증으로 알려져 있

다. 

4S는 일반적으로 임상적 진단이 가능하며 수포 내부에는 균이 없

으며 콧구멍, 인두, 결막과 같은 점막층에서 포도알균을 확인하여 

진단할 수 있다
7)
. 이렇게 확인된 포도알균이 정상 피부 집락균인지 

피부 탈락을 일으키는 원인균인지 확실한 감별은 어려워, 필요한 경

우 박리성 독소를 확인하거나 항독소 항체를 확인할 수도 있다. 임

상증상은 작은 자극에 의해서도 점막을 보존하는 표피의 분리가 생

기는 Nikolsky sign이 가장 특징적이며, 피부 병변에 비해 상대적으

로 전신 증상이 위중하지 않다. 그러나 피부 병변이 광범위하여 스

티븐스-존슨증후군(Stevens-Johnson syndrome), TEN과의 감별이 

어려운 경우 피부 조직 검사를 시행하여 조직학적 소견을 확인해볼 

수 있겠다. 4S의 조직학적 소견은 표피 내의 가시층과 과립층의 분

리이며, 표피의 괴사를 동반하지 않는다. 같은 독소로 인하여 국소

적으로 발병하는 수포성 농가진과 달리 4S는 독소가 혈행성으로 퍼

져서 발생하며, 이에 대항하는 항체가 존재하지 않을 경우 광범위한 

표피 손상이 가능할 수 있다
8)
. 혈액 내 항독소를 이용한 여러 연구에 

의하면 항독소가 제대혈에서는 88% 검출되나, 점차 감소하여 3개

월에서 2세에는 30%까지 감소하다가 성인이 되면 91%까지 증가한

다는 결과가 있으며
9)
, 미숙아를 포함한 신생아 4S 환자에서의 anti-

ETA 항체를 검출한 한 연구에서 항독소의 농도에 따라 증상이 달라

질 수 있음을 보고한 사례를
10)

 보았을 때 모체로부터 받은 항체의 양

이 적어, 항독소의 농도가 낮고, 독소의 배출이 이루어지는 신장의 

기능이 미성숙한 미숙아에서 4S의 증상이 양성적으로만 진행하지 

않을 수도 있음을 유추할 수 있다. 

미숙아에게서의 발생은 최근 수년간 보고가 증가하고 있으나 대

부분의 증례가 출생 후 임상적으로 안정화 된 상태에서 발생한 사례

들이며 본 증례와 같이 610 g의 작은 체중에서의 발생에 대한 보고

는 드물다. 일반적으로 4S는 표피의 상위부위에 생기는 병변으로 대

부분 전신 증상은 경미하거나 동반하지 않으며 항생제 치료 시작 후 

빠른 회복을 보여 표피의 분리도 수일 내에 회복이 되는 것으로 알려

져 있다. 그러나 일부 미숙아에게서의 발생은 저혈압, 발열, 빈맥, 무

호흡, 호흡기 증상의 악화, 전해질 이상 등의 동반 증상을 보일 수도 



177Neonatal Med 2019 August;26(3):174-178
https://doi.org/10.5385/nm.2019.26.3.174

있다
7,11-13)

. 또한 일반적으로 균혈증을 동반하지 않는 것으로 알려져 

있으나 본 증례와 같이 미숙아에서 발현할 시 포도알균 균혈증뿐만 

아니라 다른 균에 의한 균혈증이 함께 발병한 것에 대한 보고도 있

었다
4,7)

. 본 증례에서도 증례 1의 경우 표피 박리가 시작됨과 동시에 

무호흡의 증가는 있었으나, 항생제 치료가 시작된 지 12시간이 경과

하자 더 이상의 표피 박리는 진행되지 않았으며, 5일이 경과하자 모

든 병변이 호전되었다. 그러나 발병 당시 PMA 27주 6일, 610 g이었

던 증례 3의 경우 대사성 산증의 악화 외에는 전신 증상을 동반하지 

않았으나, 회복되기 시작하는 시점이 2일(두부)–4일(체간)가량으로 

길었고, 균혈증을 동반한 것을 미루어 보았을 때, 재태 주령이나 체

중이 질환의 경과에 영향을 미칠 수 있을 것으로 생각된다. 또한 사

망 증례들을 보았을 때
3,4)

 박리된 피부를 통한 2차 감염이 있을 경우 

증상의 중증도가 더 악화할 가능성이 있다. 

미숙아에서 4S의 발병의 특이점은 질환의 중증도의 증가 이외에

도 신생아 중환자실 재원 중에 생김에 따라 이의 수평 전파에 대한 

위험성, 그리고 긴 입원 경과 중에 재발의 우려가 존재한다는 데에 

있다. 미숙아에서 4S의 재발에 대해서는 소수의 증례 보고들이 있는

데
7,12,14)

, 모든 환자들이 출생 체중 1,500 g 미만이었으며 재발 경과 

중에 일부는 균혈증을
7)
 동반하였다. 또한 수평 전파를 통한 유행에 

대한 보고들이
12,15,16)

 있어 신생아실 및 신생아중환자실에서의 4S 혹

은 수포성 농가진의 발병 시 수평 전파의 위험성을 인지하고 이에 대

한 격리 조치를 취하며, 이미 회복된 환자에게서 재발의 우려 및 재

발 시 가능한 수평 전파의 가능성을 고려하여 피부 상재균에 대한 주

기적인 추적 관찰을 시행해야겠다. 

4S의 치료는 질환의 기전이 독소에 의함에도 불구하고 항생제 치

료를 권장하는 것이 일반적이다. Oxacillin에 대한 항생제 감수성 결

과에 따라 nafcillin 또는 cefazolin 혹은 vancomycin을 7–10일간 사

용하며 clindamycin이 포도알균의 독소 생성 및 합성을 저해하는 것

으로 알려져 있어 병합 요법으로 사용하기도 한다. 그러나 clinda­

mycin에 포함된 benzyl alcohol이 미숙아에서 드물지만, toxic shock 

syndrome을 유발할 수 있다고 알려져 있어 신생아에서의 사용은 주

의를 요하겠다
8)
. 또한 표피 탈락으로 발생하는 수분의 불감성 손실

을 보충하기 위한 수액 요법과 통증을 조절하기 위한 약제의 투약, 

혈청 면역글로불린의 농도에 따라 면역글로불린의 정맥 투약을
10,11)

 

권장하는 연구도 있었으나, 신생아를 대상으로 한 연구에서는 면역

글로불린의 투약이 오히려 재원 기간을 증가시킨다는 보고도 있었

다
17)

. 저자들의 경험에 의하면, 일단 표피의 분리가 시작되면 회복이 

되기 시작 전 일정 시간 동안 작은 자극에도 광범위한 표피의 탈락이 

생길 가능성이 있음으로 미숙아의 특성상 기관 삽관 및 양압 환기 마

스크 고정 부위, 정맥용 카테터를 고정하는 부위 등 불가피하게 접

착테이프를 사용해야 하는 경우가 많아, 가능한 피부에 부착이 되어

있는 부착물을 줄이는 것이 증상을 악화시키지 않는 데 도움이 되었

다.

증례 2 환아에서 발생한 급성 신부전은 이전 증례 보고에서 확인

할 수 없었던 증상이었으며 다만 성인에서 사구체신염의 발병
18)

에 

대한 보고는 있었다. 하지만 본 증례의 신부전 증상은 4S의 결과이

기보다는 4S의 증상 시작과 함께 악화된 동맥관개존증의 치료로 수

액 제한을 시행하였으며, 4S로 인하여 불감성 수분 손실이 늘어났으

나, 충분한 수액 공급이 되지 않아 생긴 신부전의 가능성이 더 높다

고 생각된다. 따라서 미숙아에서 수분 공급의 제한이 필요한 상황에

서 4S의 발병이 동반되었을 경우 급성 신부전증의 가능성을 고려하

여 수액 요법에 주의를 기울여야겠다. 

피부 병변의 발생 당시에 동정된 코에서 확인된 포도알균이 피부 

병변을 일으킨 것과의 인과 관계가 확실하지 않은 것도 사실이다. 

하지만 본 증례에서는 균혈증을 발생시킨 균과 동일한 계통(ST 121)

으로 확인되어, 질환과 비강 내 상재균과의 인과성이 확인된다. 4S

를 일으키는 포도알균에 대한 국내 연구는 많지 않은데, 경남지역에

서의 한 연구에 따르면 4S를 일으키는 포도알균 대부분은 메티실린 

내성이었으며 ST 89가 절대적으로 많았다
19)

. 국내뿐만 아니라 외국

에서도 4S는 대부분 메티실린 내성 포도알균에 의해 발생한 증례들

이 대부분이었으나, 프랑스의 한 장기간 연구에서는 MSSA에 의한 

증례가 많았으며 유전형도 본 증례와 같이 ST 121이 대다수였다
20)

. 

저자들은 신생아중환자실에서 극소 저체중출생아에서 균혈증 및 

급성 신부전증을 동반한 4S를 경험하여 이를 보고하는 바이다. 미숙

아에서의 4S는 주로 원내 감염에 의하여 발생하며 신생아중환자실 

내 유행을 유발할 수 있다. 대상 환자군의 취약한 피부, 면역체계, 신

기능에 의해 중증의 질환으로 발현할 가능성이 있으므로 주의 깊은 

치료가 필요하겠다.  
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