
1)서 론

바베시오시스(Babesiosis)는 바베시아 원충이 진드기를

매개체로 감염되어 적혈구내 기생하여 발생하는 인수공

통 전염병이다. 1888년 소 폐사의 원인 규명 과정에서 적

혈구 내 바베시아 원충의 발견으로 최초 보고되었으며,

인체 바베시오시스는 1957년 처음 보고되었다(1, 2). 국내

에서도 1988년 미국인 선교사에게 발행한 인체 바베시오

시스 1예가 처음 보고된 이래 현재까지 총 4예가 보고되
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었으며, 모두 아프리카 지역으로부터의 유입된 증례들이

었다(3- 6). 바베시오시스의 진단은 비교적 빠르고 간단하

게 Giemsa 염색을 통한 말초혈액도말 검사가 이용되고

있지만(7), 말라리아와의 형태학적 유사성으로 인해 감별

이 어려울 때가 있어 중합효소연쇄반응 검사를 통한 진

단법이 제시되었다(8).

인체 바베시오시스의 치료는 clindamycin과 quinine의

병합요법이 표준 치료로 사용되었으나 부작용 발생의 빈

도가 높아 최근 atovaquone과 azithromycin 병합요법이

새로운 치료법으로 제시되었다(9).

저자들은 말초혈액도말 검사에서 말라리아 감염이 의

심되었으나chloroquine 복용에 치료 반응이 없고 말라리

아에 대한 중합효소연쇄반응 검사에서 음성 결과를 나타

낸 환자에서 중합효소연쇄반응 검사를 통해 Babesia
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Human babesiosis is a tick-borne infectious disease caused by Babesia species. The clinical

diagnosis is difficult because of nonspecific symptoms like flu. Rapid diagnosis of human babesiosis

is microscopic examination in peripheral blood smear (Giemsa-stain) which reveals characteristic
forms of an intracellular quadruplet parasite. But differentiation between Babesia microti and

Plasmodium species can be quite difficult because of the morphologic similarity. We experienced a

case of human babesiosis. The patient was a 62-year old Korean male who had been in New Jersey,
U.S.A for 2 months. We initially diagnosed as malaria infection because the peripheral blood smear

revealed intracellular single ring form organism. But the patient was not improved significantly by the

treatment with chloroquine regimen. Finally we confirmed human babesiosis by polymerase chain
reaction for Babesia microti. We treated the patient successfully with a regimen of atovaquone and

azithromycin which has fewer adverse reactions than a regimen of clindamycin and quinine.
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microti를 확인하여 인체 바베시오시스를 진단하였으며,

atovaquone과 azithromycin의 병합요법으로 치유한 1예

를 경험하였기에 문헌고찰과 함께 보고하는 바이다.

증 례

62세 남자가 3일간의 발열과 오한을 주소로 응급실 경

유 입원하였다. 환자는 고혈압 및 당뇨병의 과거력이 있

었다. 직업은 무직이었고 거주지는 파주시였으며 내원 3

개월 전인 2004년 11월 25일부터 2005년 1월 27일까지 2

개월간 미국 뉴저지주를 다녀온 여행력이 있었다. 환자는

귀국 18일 후부터 발열과 오한이 시작되었으며 두통과

좌측 흉통 및 식욕부진으로 외부 병원에서 치료하였으나

증상의 호전이 없어 본원 응급실로 전원 되었다. 입원 당

시 의식은 명료하였으며 만성 병색을 띄었고, 혈압은

140/70 mmHg, 체온 37.1℃, 맥박수 분당 96회였다. 결막

은 창백하지 않았고 공막에 황달은 없었으며 흉부 진찰

시 호흡음은 깨끗하고, 심잡음은 들리지 않았다. 복부 진

찰 소견 상 압통은 없었으며 간과 비장은 촉지 되지 않

았다. 일반혈액 검사에서 백혈구 4,260/mm
3
(중성구 53.5

%, 림프구 34.9%, 단핵구 9.0%, 호산구 1.9%, 호염기구

0.8%), 혈색소 13.8 mg/dL , 혈소판 83,000/mm
3
이었고 적

혈구 침강 속도는 38 mm/hr 이었다. 혈청 생화학 검사에

서 AST 13 IU/L , ALT 16 IU/L , 총 단백 7.4 g/dL , 알부

민 2.6 g/dL , 총 빌리루빈 0.8 mg/dL , C- reactive protein

6.82 mg/dL이었다. 내원 당시 시행한 혈액 배양 검사 상

동정된 균주는 없었다. 내원 5일째 일반혈액 검사에서 백

혈구 2,380/mm
3
(중성구 65%, 림프구 28%, 단핵구 5%,

호산구 2%), 혈소판 47,000/mm
3
이었고, 말초혈액도말 검

사에서 고리형태(ring form)의 원충이 발견되어(F igure 1)

말라리아 감염 의증으로 hydroxychloroquine투약 시작하

였다. Hydroxychloroquine을 3일간(총 2,000 mg) 투약 후

에도 환자는 발열과 좌측 흉통을 지속적으로 호소하였고,

말초혈액도말 검사에서 원충이 지속적으로 발견되어 내

원 10일째 hydroxychloroquine을 2차 주기로 3일간(총

2,000 mg) 투약하기 시작하였다. 내원 11일째 P lasmo-

dium vivax 및 P lasmodium falciparum에 대한 중합효소

연쇄반응 검사 결과 음성으로 보고되었으며 내원 13일째

hydroxychloroquine 2차 투약 종료 후 시행한 말초혈액도

말 검사에서도 원충이 지속적으로 발견되었다. 말초혈액

도말검사에서 원충이 계속 발견되고 미국 뉴저지주의 여

행력과 말라리아 중합효소연쇄반응 검사 결과 음성인 점

을 고려하여 인체 바베시오시스 의증으로 내원 15일째 B .

microti에 대한 중합효소연쇄반응 검사를 시행하였다

(F igure 2). 중합효소연쇄반응 검사를 위해 환자 혈액을

EDT A tube에 5 cc 획득 후 분석까지 4℃에서 보관하였

다. 혈액 100 uL를 T E (10 mM T ris[pH 7.4], 1 mM

EDT A) 1,000 uL에 용해 후 원심 분리하였다. 원심 분리

후 나온 침전물은 T E로 3차례 세척한 후 K buffer (50

mM T ris[pH8.3], 1.5 mM MgCl2, 0.45% Nonidet P- 40,

Figure 1. Peripheral blood smear, Giemsa stain, ×1.000:
Malaria-like ring form protozoa in erythrocyte (arrow).

Figure 2. PCR detection of B.microti in blood from the
patient (M; 100bp ladder marker, Lanes 1, 2; 238bp expected
PCR product of B.microti-specific DNA, Lanes 3, 4; lower
band-154bp internal fragment, upper band-nonspecific band,
N; negative control from uninfected human blood). Three-step
cycling program 35 cycles and 50 cycles (1 min of dena-
turation at 94℃, 1min of annealing at 55℃, 2 min of exten-
sion at 72℃)was performed for amplification of 238bp and
154bp PCR product, respectively.
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0.45% T ween 20, 10 ug of proteinase K per mL) 200

uL를 추가하였다. 침전물을 잘 섞은 후 55℃에서 1시간

동안 보관 후 95℃에서 10분간 보관하였다. 5 uL 보관액

에 50 uL 50 mM T ris(pH 8.3), 1.5 mM MgCl2, 200 mM

deoxyribonucleoside triphosphate, 0.25U of T aq poly-

merase, 50 pmol of each of primers Bab1 (5' - CT T AG

T AT AAGCT T T T AT ACAGC-3' ) and Bab4 (5' - AT AG

GT CAGAAACT T GAAT GAT ACA-3' )를 혼합 후 pro-

grammable thermal cycler로 three- step cycling program

35 cycles (1 min of denaturation at 94℃, 1 min of

annealing at 55℃, 2 min of extension at 72℃)을 시행

하였다. PCR 후 238bp 결과물을 확인하였으며, nested

primers Bab2 (5' -GT T AT AGT T T AT T T GAT GT T CGT

T T - 3' ) and Bab3 (5' - AAGCCAT GCGAT T CGCT AAT -

3' )를 이용하여 three- step cycling program 50cycles후

154bp PCR 결과물을 확인하였다. 이후 238bp PCR 결과

물에 대한 염기서열을 추가적으로 재확인하였다. 중합효

소연쇄반응 검사 결과 B . microti에 의한 인체 바베시오

시스로 확진되어 내원 19일째부터 atovaquone (일일 750

mg 2회 경구 투여)과 azithromycin (일일 600 mg 3회

경구투여)을 7일간 투약하였으며 내원 27일째 시행한 말

초혈액도말 검사에서 원충은 관찰되지 않고 증상 없는

상태로 퇴원하여 현재 외래 추적 관찰 중이다.

고 찰

바베시오시스는 진드기를 매개체로 하여 감염된 원충

이 적혈구에 기생하여 생기는 인수공통 열성질환으로 현

재까지 100종 이상의 바베시아 원충이 보고 되었으며 인

체 감염을 일으키는 것은 B . microti, B . divergens, B .

duncani (WA-1, MO-1) 등으로 보고되었다(2, 10- 13).

미국 북동부와 중서부 지역이 B . microti에 의한 토착

감염 지역으로 알려져 있고 유럽, 아프리카, 아시아 등 세

계적으로 발생이 보고 되어있다. 본 증례는 미국 내 인체

바베시오시스 감염의 토착지역인 뉴저지 지역을 방문한

후 국내로 유입이 추정되는 예로 미국과 인적, 물적 교류

가 증가하고 있는 점을 고려할 때 미국 내 토착지역 방

문을 통한 유입 감염의 증가 가능성에 세심한 관심을 두

어야 하겠다.

바베시오시스의 진단 방법에는 말초혈액도말 현미경

검사, hamster의 복강으로 환자의 혈액을 접종하여 기생

충혈증을 증명하는 법, 환자의 혈청을 이용한 간접면역형

광법, 효소면역흡착반응법, 보체결합법, 중합효소연쇄반응

법 등이 이용되고 있다. Giemsa 염색한 말초혈액도말 현

미경 검사는 비교적 간단하고 빠르게 진단할 수 있어 흔

히 사용되고 있으며, 감염의 각 단계에 따라 piriform,

ameboid, ring form, tetrad form 등의 원충 형태를 관찰

할 수 있는데 이 중 B . microti와 같은 small (1- 3 um)

Babesia 원충에서는 tetrad form을 확인하는 것이 진단적

이다
14)
. 기존 국내 보고된 인체 바베시오시스 4예는 모두

Giemsa염색을 통한 말초혈액도말검사로 진단되었다. 하

지만 감염 초기나 부분적으로 치료된 경우 감염된 적혈

구 수가 적어서 확진을 위해서는 반복적인 도말검사가

필요한 경우가 있고, 원충이 보이는 경우라도 특징적인

여러 단계의 원충이 관찰되지 않는 경우 형태학적으로

열대열원충과 유사성으로 인해 감별이 어려울 때가 있다

(7). 국내 보고된 1예에서는 말초혈액도말검사에서 인체

바베시오시스를 진단하였으나 이후 P . falciparum에 대한

중합효소연쇄반응 검사를 통해 말라리아로 확진된 바 있

다(15). 이와 같이 말초혈액도말검사 만을 통한 진단에

어려움이 있어 간접면역형광법을 이용한 항체가의 측정

과 중합효소연쇄반응 검사를 통한 진단법이 사용되고 있

고 특이도와 민감도가 높은 것으로 보고되었다(8, 16). 본

증례는 말초혈액도말검사에서 ring form의 원충이 발견되

어 초기에 말라리아 감염으로 진단 후 chloroquine으로

치료를 시행하였으나 치료 종료 후에도 말초혈액도말검

사에서 원충이 지속적으로 발견되었고, P . vivax 및 P .

falciparum에 대한 중합효소연쇄반응 검사가 음성으로 나

와 인체 바베시오시스 의증으로 B . microti에 대한 중합

효소연쇄반응 검사를 시행하여 양성을 확인하였다. 아직

까지 바베시오시스가 국내에는 드문 질환으로 Giemsa 염

색한 말초혈액도말 검사에서 원충이 발견되는 경우 우선

적으로 말라리아의 가능성이 크다고 하겠지만 해외에서

유입된 바베시오시스의 가능성을 의심할 수 있는 경우

감별진단 및 확진을 위한 중합효소연쇄반응 검사를 고려

하여야 하겠다.

인체 바베시오시스의 치료는 전통적으로 clindamycin

과 quinine의 병합요법이 표준 치료로 권장되었다(17). 하

지만 기존 병합요법의 경우 많은 부작용 발생으로 인해

새로운 치료요법이 모색되었고 K rause 등(9)은 atova-

quone과 azithromycin의 병합요법을 제시하였다. 보고에

의하면 clindamycin과 quinine의 기존 병합요법을 사용한

환자의 72%에서 이명, 설사, 청력감소 등이 흔한 부작용

으로 나타났으며 33%는 심각한 부작용으로 투약 용량을

줄이거나 투약을 중단해야만 했던 것에 비해 새로운 병

합요법은 15%에서만 부작용을 나타내었으며 심각한 부작
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용은 2%에서만 발생하였다. Atovaquone과 azithromycin

병합요법을 시행한 국내 보고는 없는 상태로 본 증례의

경우 atovaquone과 azithromycin 병합요법을 7일간 시행

하였으며 환자의 치료 순응도가 좋았으며 발생한 부작용

없이 치료를 종료하였다. 인체 바베시오시스 치료에 있어

atovaquone과 azithromycin 병합요법을 일차 치료 요법

또는 clindamycin과 quinine의 병합요법 사용이 어렵거나

사용 중 부작용 발생이 있는 경우 이차 치료 요법으로

고려할 수 있을 것으로 생각된다.

요 약

저자들은 국내에서 처음으로 중합효소연쇄반응 검사를

통하여 B . microti에 의한 인체 바베시오시스를 진단하였

으며, atovaquone과 azithromycin 병합요법을 사용하여

치유한 1예를 경험하였기에 문헌고찰과 함께 보고하는

바이다.
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