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Aspergillus는 주위에 널리 존재하는 진균으로서 숙주

의 상태에 따라 다양한 양상의 병을 일으킨다. 최근에 혈

액종양을 포함한 악성종양의 화학적 치료 요법으로 항암

제가 광범위하게 사용되면서 호중성백혈구감소증의 빈도

가 증가하고, 장기이식술의 발달과 함께 스테로이드 제제

와 면역억제제의 사용이 늘어나면서 면역이 저하된 환자

에서 침습적 aspergillosis를 포함한 진균감염의 발생이

늘어가고 있다(1- 3).

침습적 aspergillosis나 폐의 aspergilloma, 또는 알레르

기 기관지폐 aspergillosis 등이 병발할 수 있다. 침습적

aspergillosis는 폐렴의 형태로 발현하는 경우가 가장 많

으며 드물게 전신감염이 발생하며, 폐 이외의 장기를 일

차적으로 침범하는 경우도 종종 있으나 뼈의 침범은 극

히 드물고(4) 장기간의 항진균제 치료가 필요하다(5, 6).

침습적 aspergillosis의 치료는 최근까지도 amphotericin

B가 우선적으로 사용되나 신독성 등의 독성(7,8), 적정성

이하의 약효(4) 등이 문제로 제기되고 있다. 뼈에 발생한
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환 자:김○윤, 남자 65세

주 소:좌측 근력 약화

현병력: 10일간의 상복부 복통을 주소로 시행한 상부

위장관 내시경상 위궤양 진단받고 입원하여 치료 중 좌

측 근력 약화를 호소하였다.

과거력:당뇨, 고혈압 등의 병력은 없었고, 2년전 폐결

핵으로 약물 치료 받았고, 5년전 폐암(1기)으로 우상엽절

제술 시행 받고 완전 관해 상태이다. 흡연력은 40갑년이

다.

가족력:특이 소견 없었다.

진찰 소견:혈압은 110/80 mmHg, 맥박은 분당 90회,

호흡수 분당 20회, 체온은 36.8℃ 이었다. 의식은 명료하

였으나 급성병색을 띄었고, 피부는 건조하였고 결막은 정

상이었고, 입술과 혀는 건조하였다. 복부진찰 소견상 복

부는 부드러웠으며, 장음은 정상이었고 촉진상 압통, 반사

통은 없었으며 간, 비장은 만져지지 않았다. 늑골 척추각

압통과 양측 하지의 함요부종도 관찰되지 않았다. 척추

부위의 압통은 없었다.

검사실 소견:일반혈액검사상 백혈구 8,170/mm
3
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구 72.4%, 림프구 18.9%, 단핵구 4.9%), 혈색소 8.7 g/dL ,

헤마토크릿 28.8 %, 혈소판 526,000/mm
3
이었고, 혈청 전

해질검사상 Na 137 mmol/L , K 3.7 mmol/L , Cl 98

mmol/L , tCO2 30 mmol/L 이었다. 혈청 생화학검사상

glucose 112 mg/dL , BUN/Cr 19.1/0.8 mg/dL , AST /ALT

25/11 IU/L , T . bil 0.3 mg/dL , total Pro/alb 7.8/3.2 g/dL ,

ALP/rGT 64/21 IU/L이었다. 특수혈액검사상 PT /aPT T

14.2/37.5 sec 이었다. 면역혈청학검사상 CRP 36.4 mg/L

로 증가된 소견을 보였다.

치료 및 경과:좌측 근력 약화로 시행한 척추 자기공

명 촬영상 흉추 3/4 위치에 종양 소견 보여(F igure 1) 흉

추의 종양이 죄측 근력 약화의 원인으로 판단되었다. 신

경외과에서 전방 척추체 절제술과 흉추 3/4 위치의 종양

절제술 시행후 후방 요추체간 고정술을 시행하였다. 과거

력상 폐암의 재발 여부 판단 위해 시행한 종양 표지자가

음성이었고 흉부 컴퓨터 단층 촬영상 재발 등의 이상 소

견은 발견되지 않았다. 종양 절제술 시 시행한 생검상

Aspergillus nidulans이 동반된 골수염 소견 보였고 세균

배양 검사상 균은 동정되지 않았다. Amphotericin- B를 4

일동안 총 280 mg 투여하였으나 급성 신부전과 오심, 구

토 등의 이상약물반응이 나타나 voriconazole 400 mg으

로 변경 투여하였다. 이후 환자 상태 호전되어 퇴원하였

고 voriconazole 을 17주간 사용후 외래에서 촬영한 척추

컴퓨터 단층 촬영에서 종괴나 염증 소견 남아 있지 않은

정상 소견을 보였고(F igure 2) 환자가 호소하던 좌측 근

력 약화도 호전된 상태로 치료를 종결하였다.

Figure 1. initial sinal MRI : spinal tumor and underlying
osteomyelitis are seen in thoracic spine, level 3/4.

Figure 2. A) Following spinal MRI after treatment : tumor
and infection sign are not seen. B) pathologic finding (X400)
: compatible with osteomyelitis involving aspergillus with
hyphae.
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고 찰

Aspergillus는 포자를 생성하는 saprophytic thermo-

tolerant fungus로 주로 흙, 먼지, 유기물 잔해와 썩은 야

채 등에서 발견된다. 침습적 aspergillosis는 면역 기능이

저하된 환자에서 주로 발생하는 중요한 감염증의 하나이

다. 혈액 종양을 비롯한 항암 약물 치료를 받는 악성 종

양 환자, 골수 이식을 비롯한 장기 이식 환자 등에서 호

중성백혈구감소증의 빈도가 증가함에 따라 침습적 asper-

gillosis를 비롯한 진균 감염의 발생이 늘고 있다. 다른 호

발 요인으로는 선천성 또는 후천성 면역 결핍증, 당뇨,

cytomegalovirus 감염, 알코올 중독 등이 있다(1- 3). As-

pergillus는 185종이 알려져 있고 20종이 사람에서 기회

감염을 일으키는 것으로 알려져 있다. 이 중 Aspergillus

fumigatus가 가장 흔하며 Aspergillus flavus, Aspergillus

niger 등이 다음으로 흔하다. Aspergillus nidulans, As-

pergillus glaucus, Aspergillus terreus, Aspergillus

versicolor 등은 흔하게 발견되지는 않는다. 본 증례의 환

자는 Aspergillus nidulans 소견으로 조직 검사상 60-90

µm미만으로 짧고 smooth 하며 갈색을 띄고 있었다. 조직

검사와 세균배양 검사를 종합하는 것이 가장 정확하나

본 증례의 환자는 세균배양에서 음성 소견 보여 조직 검

사 결과만으로 진단하였다. 본 증례의 환자에서 감염의

경로는 명확지 않다. 가능성으로 객담 흡입에 의한 감염,

요로 감염, 혈성 감염 등을 가정하였으나 다른 장기로의

전파 여부 확인을 위해 검사한 객담배양 검사, 소변배양

검사, 혈액배양 검사, 복부 초음파 등은 음성 소견 보였

다.

뼈의 Aspergillus 감염은 극히 드물다. Denning 등이

2,121예의 침습적 aspergillosis 환자를 대상으로 조사한

바에 따르면, 2,121명 중 38명(1.8%)만 뼈 침범 소견을 보

일 정도로 매우 드물었다(4). 그러나 만성 육아종 질환

환자에서는 Aspergillus에 의한 골수염이 두번째로 흔한

원인균으로 알려져 있다. 주요 침범 부위는 골수염, 추간

판염과 장골 감염 등으로 부위에 따른 치료의 차이는 없

는 것으로 보고되고 있다(6).

뼈의 Aspergillus 감염시 수술이 치료 경과에 영향을

주지 않는다는 보고도 있지만 대부분 뼈의 Aspergillus

감염시 수술을 같이 하는 것이 도움이 된다고 보고하고

있다. Amphotericin B 단독 치료시 14% 완치율에 비해

수술과 동반시 75%의 완치율을 보였다(9, 4, 11) 본 증례

의 환자도 수술과 함께 항진균제 사용으로 완치되었다.

침습적 aspergillosis시 amphotericin B가 우선적으로

사용되고 있다. 추천되는 용량은 0.6 mg/kg/day에서 1.2

mg/kg/day의 용량이 사용되나 면역기능이 저하된 환자

에서는 최대 1.5 mg/kg/day까지 사용된다. 그러나 am-

photericin B는 전해질 불균형, 신독성, 과민반응 등의 부

작용이 자주 발생하고(13- 15) 신독성의 고위험군 환자의

경우 고용량의 L iposomal amphotericin B가 사용되기도

하지만 L iposomal amphotericin B는 주로 간과 폐와 같

은 대식세포가 많은 세포에 많이 침투한다. 뼈의 asper-

gillosis 경우 L iposomal amphotericin B는 치료에 효과적

이지 않은 것으로 보고되고 있다(11). 또한 수술을 할 수

없는 환자나 고용량의 amphotericin B를 사용 못하는 환

자의 경우 amphotericin B와 5- fluorocytosine의 병합요법

에 의해 100% (16/16명) 치유된 보고가 있다(11).

Itraconazole은 주로 amphotericin B 등의 정맥 주사

사용 후 치료 말기에 사용되고 있다. 경구용으로 사용 가

능한 이점이 있으나 역동학적으로 예측이 불가능하고 다

른 약물과의 교차반응과 내성 균주 때문에 사용이 제한

적이다.

Voriconazole은 Aspergillus에 살진균 효과가 있고

(13- 15) 침습적 aspergillosis에 1차 치료와 대체 약물로

효과적이다(10). Voriconazole은 세포 침투력이 좋은 것으

로 알려져 있다. 비록 뼈의 Aspergillus 감염에 대한 투과

율에 대한 보고는 없으나 외국 문헌에서 뼈의 Asper-

gillus 감염에서 voriconazole 사용으로 성공적으로 완치

된 보고들이 있다(10- 12). 뼈의 Aspergillus 감염에서

voriconazole 을 사용하는 경우 정맥 주사는 첫날 12 mg/

kg 을 두번에 나눠 투여 후 둘째날 부터 8 mg/kg을 2번

에 나눠 투여하고 경구용 투여는 첫날 800 mg을 두번에

나눠 투여 후 둘째날 부터 400 mg을 두번에 나눠 투여하

여 치료한 증례 보고도 있었다(10). 본 증례의 환자도 처

음 4일간 280 mg의 amphotericin B를 사용 후 부작용으

로 voriconazole 400 mg을 두번에 나누어 투여하였다.

Aspergillus 감염의 경우 항진균제 사용 기간도 경과

에 중요하다. 그러나 뼈의 Candida감염의 경우 6-12개월

정도의 항진균제 사용을 권고하고 있는 반면, 뼈의

Aspergillus 감염의 경우에는 항진균제의 적정 치료기간

이 확립되어 있지 않다(5). Houria 등이 뼈의 Aspergillus

감염 환자 20명을 대상으로 조사한 바에 따르면, vori-

conazole로 180일간 치료한 환자들은 양호한 경과를 보였

으며 면역기능이 정상이었던 환자의 치료 성공률(83%)이

면역기능이 저하된 환자의 치료 성공률(43%)보다 높은

것으로 나타났다(10). 결국 의료진이 환자의 임상 경과와
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방사선 소견 등을 바탕으로 항진균제의 사용 기간을 결

정하여야 한다.

저자들이 경험한 사례의 경우 뼈의 Aspergillus 감염

을 수술 후 amphotericin B 을 사용중 부작용이 발생하

여 voriconazole로 교체하여 양호한 경과를 보여 약 120

일간 voriconazole 사용 후 치료를 종결하였다. 뼈의

Aspergillus 감염은 빠른 진단과 수술 여부의 결정, 적절

한 항진균제의 선택과 충분한 기간의 항진균제 사용이

환자의 예후에 중요할 것으로 사료된다.

요 약

저자들은 척추뼈에 발생한 침습적 Aspergillus 감염증

을 수술과 항생제 치료로 치료한 1예를 경험하였기에 문

헌 고찰과 함께 보고하는 바이다.
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