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국문요약

경기 북부지역 일개병원에서 중증환자의
진균 정착 또는 감염증의 역학적 연구

칸디다 감염증은 유병율과 치명율이 높은 질환으로 최근 면역 억제
치료나 장기이식 환자의 증가,중심 정맥 카테터 사용의 증가 등으로
발생 빈도가 점차 증가하고 있다.1969년 칸디다 감염증의 중요성이
부각된 이후로 주 감염균은 C.albicans였으나,근래에는 분리되는 균
종의 분포와 역학에 대해 다양한 보고가 있다.이에 따르면 병원,지
역 및 국가에 따라 균종의 분포와 임상적 양상이 다르다고 한다.외
국의 71개 병원을 대상으로 혈액에서 분리되는 균주에 대한 연구를
보면 전제적으로 C.albicans가 55%로 가장 많았다.미국에서는 C.
albicans를 제외하고 C.glabrata가 가장 흔히 분리된 반면,라틴 아메
리카,캐나다 및 유럽에서는 C.parapsilosis가 가장 흔히 분리되었다.
아시아 지역의 연구에서는 C.tropicalis가 43%로 가장 많다는 보고도
있다.이런 non-albicans의 증가는 칸디다 뇨증에서도 관찰된다.
이에 본 연구는 최근 경기 북부의 일개 병원에서 혈액 및 뇨 검체

를 대상으로 보고되는 진균 감염증 및 정착화 된 균주에 대해 역학적
조사를 해 보고,이를 통해 환자 치료 지침에 참고자료로 사용하고자
한다.
대상 환자는 2005년 4월부터 2006년 3월까지 1년간 일개 병원에서

실시한 뇨 검체와 1회 이상의 혈액배양에서 칸디다가 분리된 환자를
대상으로 후향적으로 조사하였다.균주의 분리는 뇨검체에서 137예,
혈액에서 13예였으며,환자의 연령은 18세 이상을 대상으로 하였다.

본 연구의 결과는 다음과 같다.
1.연구 기간 동안 칸디다 혈증은 13예,칸디다 뇨증은 137예였다.이
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들의 평균 나이는 각각 69.0±19.4.69.7±15.0세 였고,질병의 중증도 측
정을 위해서 사용된 APACHE III score는 각각 72.56±31.3,
57.78±25.63이었다.칸디다 혈증에 비해 칸디다 뇨증의 경우 질병의
중증도는 낮았다.칸디다 뇨증은 137례 중 Candidaalbicans가 35%를
차지하였으며, non-albicans에 의한 뇨증이 65%를 차지하였다.
Non-albicans중에는 C.tropicalis와 C.glabrata가 주된 원인균이었
다.칸디다 혈증의 경우는 Candidaalbicans가 30.8%를 차지하였으며,
non-albicans에 의한 혈증이 69.2%를 차지하였다.칸디다 혈증 중 C.
parapsilosis의 경우 최근 혈관 카테터를 사용하는 경우가 많아지면서
주원인균이 되고 있다.
2.칸디다 뇨증 환자의 경우 137예 중 남자가 42예,여자가 95예 였
다.대상 환자의 균주별 임상적 특징에 대해서 살펴보면 기저 질환은
위장관계 질환이 가장 많았으며 그 다음으로 심혈관계 질환,뇌혈관 질
환이었다.C.albicans가 자란 경우 다른 균종에 비해 심혈관 질환이
통계적으로 유의하게 낮았으며,C.tropicalis의 경우 뇌혈관 질환이 있
는 환자에서 발생하는 빈도가 유의하게 높게 나타났다.그 외 당뇨,암,
신기능 부전,만성 폐질환,위장관계 질환 등은 균주에 따른 기저 질환
의 차이는 없었다.균주에 따른 유발인자의 차이를 보면 C.albicans의
경우 항생제의 사용,수혈,중심정맥 카테터의 사용이 다른 두 균주에
비해 통계적으로 낮았으며,C.tropicalis의 경우 중심정맥 카테터의 사
용과 뇨관 삽입을 한 경우가 통계적으로 유의하게 높았다
3.칸디다 뇨증을 가진 137예 중에서 균주의 분리 후 30일 이내에 사망
한 환자는 39예였다.전체적으로 사망률은 28.5%였으며 성별이 여자인
경우 통계적으로 유의하게 사망률이 높았다.기저 질환과 사망과의 관계
를 보면 심혈관계 질환,암,신기능 부전,위장관계 질환을 가진 경우 통
계적으로 유의하게 높았다.반면 당뇨,뇌혈관 질환,만성 폐질환을 가진
경우는 통계적으로 유의하지는 않았다.유발 인자에 관하여 살펴보면 항
생제의 사용,스테로이드의 사용,전비경구적 영양요법,수술,수혈,카테
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터의 사용,APACHE III점수 모두에서 통계적으로 유의하게 높았다.
균주에 따른 사망률의 차이를 보면 non-albicans이 자란 경우가 C.
albicans이 자란 경우 보다 사망률이 통계적으로 유의하게 높았다.

이상의 결과로 칸디다 뇨증이나 혈증에서 C.albicans에 비해
non-albicans가 차지하는 비율이 상대적으로 높음을 볼 수 있었고,이
는 본 병원이 주변 병원이나 요양 시설로부터 전원을 오는 환자가 상
대적으로 많고 요로 카테터를 장착한 환자가 많기 때문으로 생각된
다.향후 본 연구를 기초로 하여 다년간의 자료를 모아 경향을 분석
하고,이런 역학적 자료가 환자의 치료에 중요한 자료로 쓰일 수 있
을 것으로 생각된다.

핵심되는 말 :칸디다,진균,역학,정착,중증환자
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경기 북부지역 일개병원에서 중증환자의
진균 정착 또는 감염증의 역학적 연구

<지도교수 김 준 명>

연세대학교 대학원 의학과

이이이 꽃꽃꽃 실실실

ⅠⅠⅠ...서서서 론론론

칸디다혈증은 유병율과 치명율이 높은 질환으로 최근 수십 년간 발
생 빈도가 점차 증가하고 있다.1미국의 경우 칸디다혈증은 병원성 혈
류감염의 8%,중환자실에서는 많게는 15%를 차지하며,칸디다는 혈
액에서 4번째로 흔히 분리되는 원인균이다.2-5또한 칸디다뇨증의 유
병율은 정상인에서 약 0.2～6%이며,병원에 입원한 환자에서는 6.
5%～20%를 차지한다고 알려져 있다.6 칸디다뇨증 환자의 대부분은
증상이 없으며 4-14%의 환자만이 증상을 가지는 것으로 되어있고,
특히나 중환자실이나 장기간 시설에서 치료를 받고 있는 경우는 증상
을 말로 표현할 수 없거나 도뇨관을 유치하고 있어 빈뇨나 배뇨통을
느끼지 못하는 경우가 많다.7칸디다뇨증의 대부분은 요관 삽입 혹은
요저류에 의한 방광내의 집락화 및 방광염,신우신염 등의 요로계 감
염,칸디다혈증 등과 관련이 있다고 알려져 있다.이처럼 진균 감염증
의 유병율이 증가한 원인으로는 면역억제치료,장기이식 환자의 증가,
항생제의 장기간 사용,전비경구적 영양요법,관혈적 중심 정맥 카테
터 사용의 증가,혈액 투석,점막내 집락화 등이 알려지고 있다.2,5점
막내 집락화에 대해 유전자형 방법에 의해 정착화된 균과 감염증을
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유발하는 균 사이에 유사성이 있음이 밝혀졌다.8 또한 칸디다뇨증이
있는 중환자실 환자의 경우 그렇지 않은 경우보다 사망률이 2배에서
3배가량 높게 나타나 칸디다뇨증의 임상적 의의는 크다고 할 수 있겠
다.7

칸디다는 200종 이상이 있으며,일부의 종은 인체의 정상 세균총으
로 되어있고,이중 질환과 관련이 있는 것은 단지 10%이내의 종으로,
1969년 Krause등에 의해 칸디다 감염증의 중요성이 부각되었다.3칸
디다 뇨증의 원인균으로는 Candidaalbicans이 50%-70%를 차지하고,
그 다음으로 C.glabrata나 C.tropicalis가 흔하며,신생아의 경우는
C.parapsilosis감염증이 흔한 것으로 되어있다.9하지만 최근에는 C.
glabrata나 C.tropicalis등과 같은 non-albicans의 감염증이 증가하
고 있는 추세이다.10외국의 경우 혈액배양에서 분리되는 칸디다 균종
의 분포와 역학에 대해 다양한 보고가 있는데,이 보고에 따르면 병
원,지역,및 국가에 따라 칸디다 균종의 분포와 임상적 양상이 다름
을 보여주었다.3,4,11,12Non-albicans에 의한 혈류 감염을 보면 미국의
경우는 45%를 차지하는 반면,라틴 아메리카의 경우는 55% 이상을
차지하며,미국은 그 중 C.glabrata의 감염증이 흔하나,라틴 아메리
카나,캐나다,및 유럽에서는 C.parapsilosis에 의한 혈류 감염이 흔
한 것으로 보고되었다.13이는 항진균제의 예방적 사용과 고영양요법,
카테터 사용 등과 관련이 있을 것으로 생각한다.또한 항진균제의 내
성과 병리생태에 대한 보고도 늘고 있다.11

이처럼 항진균제의 치료적 또는 예방적 사용이나 면역억제 환자의
수,감염관리 정책 등에 따라 동정되는 균종이 나라간의 차이가 있으
며,한나라에서도 지역간의 차이가 있을 것으로 생각이 된다.이에 본
연구는 최근 경기 북부의 일개병원인 관동대학교 명지병원에서 혈액
및 뇨 검체를 대상으로 보고되는 진균 감염증 및 정착화 된 균주에
대해 역학적 조사를 해 봄으로서 지역간의 차이에 대해 살펴보고 이
를 통해 환자 치료에 중요한 정보 자료로 쓰고자 한다.
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ⅡⅡⅡ...대대대상상상 및및및 방방방법법법

111...대대대상상상

2005년 4월부터 2006년 3월까지 1년 동안 경기 북부의 일개병원인
관동대학교 명지병원에서 실시한 뇨 검체와 1회 이상의 혈액배양에서
칸디다가 분리된 환자를 대상으로 후향적으로 조사하였다.균주의 분
리는 뇨검체에서 137예,혈액에서 13예이었으며,카테터 tip에서 12예
였다.환자의 연령은 18세를 기준으로 그 이상의 환자만을 대상으로
하였다.

222...임임임상상상적적적 특특특징징징과과과 관관관련련련 용용용어어어의의의 정정정의의의

진균 감염증 혹은 정착 환자의 나이,성별,기저질환을 살펴보고 재
원기간,집중치료실의 사용,기계호흡,전비경구적 영양요법,중심 정
맥 카테터,항생제,스테로이드,수혈,수술여부,장 질환(설사/장출혈),
항암화학요법,백혈구 감소증,사망여부 등에 대해 살펴보았다.중증환
자는 실제적 혹은 잠재적 생명을 위협할 건강상의 문제를 가지고 있
는 사람으로서 혈액학적으로 불안정한 환자,호흡부전증 환자로 환기
보조가 필요하거나 또는 필요하지 않은 경우,급성 신경학적 위기에
있는 환자,급성 신부전 환자,생명을 위협하는 내분비적인 또는 대사
성 이상 상태 환자,약물 중독,또는 약물 이상 반응 환자,출혈성 이
상 반응을 보이는 환자,중증 감염 환자,영양보조가 필요한 영양 부
전 환자 등을 포함하였다.수술은 진균 감염증 혹은 정착 당시 입원
시에 시행받은 수술만을 표시했으며,나머지 임상적 정보는 환자의
감염증이나 정착 당시와 가장 가까운 시일의 것을 사용하였다.
백혈구 감소증은 감염이 발생할 당시의 백혈구 수가 1,000/mm3미

만의 경우로 정의하였다.항암화학요법과 스테로이드의 사용은 감염
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발생 30일 이전에 사용한 것으로 정의하였으며,항생제의 사용은 감
염 발생 7일 이내에 사용한 경우만을 포함시켰다.사망은 칸디다혈증
이나 칸디다뇨증 후 30일 이내의 사망만을 포함하였다.질병의 중증
도 측정을 위해서는 APACHEIIIscore를 사용하였다.본 병원의 특
징상 주변의 요양시설이나 요양병원과 인접해 있어 환자의 전원 유
무,도뇨 카테터의 유무 등도 조사하였다.칸디다 뇨증의 경우 집락과
감염의 경우를 분별하였으며 항진균제의 사용 유무 그리고 도뇨의 제
거 및 교체에 따른 균주의 소실 유무도 살펴보았다.칸디다뇨증의 진
단은 소변배양검사에서 한 번이라도 균집락수가 1,000cfu/mL 이상
나온 경우로 정의하였다.칸디다뇨증에 의한 감염증의 진단기준은 발
열(>38℃),절박뇨,빈뇨,배뇨곤란,치골상부압통 중 한가지 이상이
있고,소변배양에서 균집락수가 1,000cfu/mL이상 나온 경우나 의사
가 감염증으로 진단하고 적절한 항진균제로 요로감염을 치료한 경우
로 정의하였다.칸디다혈증의 진단은 혈액 배양에서 단 한번이라도
칸디다가 동정된 경우로 정의하였다.그리고 칸디다혈증 환자에서 분
리한 중심정맥관의 Tip은 반정량적으로 배양하여 동일 칸디다 균종의
집락이 15개 이상 자라는 경우로서 다른 추정 감염원이 없는 경우 중
심 정맥관 관련 칸디다혈증으로 진단하였다.

333...균균균종종종의의의 동동동정정정법법법

혈액배양은 BacT/ALERT 3D system (bioMėrieux,Durham,NC)
을 이용하였다.임상적으로 균혈증이 의심되는 환자에서 약 10mL을
채혈하여 이를 각각 5mL씩 BacT/ALERT SA와 SN 배지에 접종 후
35-37℃에서 배양하여,BacT/ALERT 3D 기계에서 CO2생산량을 측
정하여 양성으로 판정될 때까지 혹은 5일간 배양하였다.양성인 혈액
배양병은 배양액의 일부를 취하여 그람 염색하고 혈액 한천 배지에
계대배양을 시행하였다.칸디다 균종의 동정에는 발아관 시험과 Vitek
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2YeastIdentification(YST)Cord등을 이용하였다.
뇨 배양은 도뇨하지 않은 경우는 중간뇨를 채취하였으며,도뇨를

하고 있는 경우 중 연결부위에 port가 있는 경우는 10% 베타딘 솜으
로 소독한 후 24G 바늘과 주사기를 이용하여 무균적으로 채취하였
다.만약 도뇨를 하고 있는데 port가 없는 실리콘 제제의 경우는 카테
터와 소변백의 연결부위를 소독솜으로 닦고,건조시킨 후 분리시켜
소변을 받았다.채취한 요는 0.001mL백금이를 사용하여 혈액한천배
지와 Macconkey배지에 접종한 후 하룻밤 배양시켰다.
반정량적 중심 정맥관 tip배양은 제거된 카테터 tip를 무균적으로

처리하여 말단 5cm 길이로 잘라 2시간 이내 직경 100mm 혈액한천
평판배지의 표면에 멸균된 핀셋을 이용하여 4회 앞뒤로 굴린 다음 3
7℃에서 48시간 배양 후 동정 검사를 시행하였다.

444... AAAcccuuuttteee PPPhhhyyysssiiiooolllooogggiiiccc aaannnddd CCChhhrrrooonnniiiccc HHHeeeaaalllttthhh
EEEvvvaaallluuuaaatttiiiooonnn(((AAAPPPAAACCCHHHEEE)))IIIIIIIII

Knaus등(1991)이 APACHE II를 수정하여 소개한 것으로,
APACHEIII는 1)급성 생리적 변화,2)연령,3)만성 건강상태의 세 영
역으로 구성되며,점수는 17가지 생리적 변화 정도에 기초하여 활력
징후,산염기 불균형을 포함한 생리적 검사 결과와 뇌신경학적 상태
를 포함한다.생리적 점수는 0～252점으로 대부분을 차지하고,연령은
0～24점,만성건강 평가는 0～23점으로 총 점수는 0～299점이다.
APACHEIII는 이전의 APACHEI과 APACHEII와는 달리 환자가
중환자실에 입원 중 어느 때라도 예측공식을 구하여 사망률을 예측할
수 있으며,질병의 중증도 측정에 사용할 수 있다.
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AAAPPPAAACCCHHHEEEⅢⅢⅢ 점점점수수수

활력징후와 검사 등에 대한 APACHEⅢ 점수

Pulse 8
<40

5
40-49

0
50-99

1
100-109

5
110-119

7
120-139

13
140-154

17
>154

MeanBP 23
<40

15
40-59

7
60-69

6
70-79

0
80-89

4
100-119

7
120-129

9
130-139

10
>139

Temperature 20
<33

16
33-33.4

13
33.5-33.9

8
34-34.9

2
35-35.9

0
36-39.9

4
>39.9

Respiratory
rate

17
<6

8
6-11

7
12-13

0
14-24

6
25-34

9
35-39

11
40-49

18
>49

기계적 환기
를 받고 있는
환자에서 호
흡수6-12는
점수가 없음

PaO2 15
<50

5
50-69

2
70-79

0
>79

기관내 삽관을 하고 FiO2가 0.5이상인 경우는 PaO2를 사용하지 말고
AaDO2를 사용할 것

A-aDO2 0
<100

7
100-249

9
250-349

11
350-499

14
>499

A-aDO2=(731×FiO2-1.25×PaCO2)-PaO2

Hematocrit 3
<41

0
41-49

3
>49

WBC 19
<1000

5
1000-2900

0
3000-19900

1
20000-24900

5
>24900

Creatinine
s/ARF

3
<0.5

0
0.5-1.4

4
1.5-1.94

7
>1.94

ARF(급성 신부전)는 Creatinine이 1.5mg/day이상,Urineoutput이
하루 410cc이하이고 만성 투석을 받지 않는 경우로 생각함

Creatinine
c/ARF

0
0-1.4

10
>1.4

Urineoutput
(cc/day)

15
<400

8
400-599

7
600-899

5
900-1499

4
1500-1999

0
2000-3999

1
>3999

BUN 0
<17

2
17-19

7
20-39

11
40-79

12
>79

Sodium 3
<120

2
120-134

0
135-154

4
>154

Albumin 11
<2.0

6
2.0-2.4

0
2.5-4.4

4
>4.4

Bilirubin 0
<2.0

5
2.0-2.9

6
3.0-4.9

8
5.0-7.9

16
>7.9

Glucose 8
<40

9
40-59

0
60-199

3
200-349

5
>349

Glucose<40mg/dL은 40-59보다 점수가 낮음
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산염기 이상에 대한 APACHEⅢ 생리적 점수
PPPaaaCCCOOO222

pppHHH
<25 25≤30 30≤35 35≤40 40≤45 45≤50 50≤55 55≤60 ≥60

<7.15 12 47.15≤7.20
7.20≤7.25

9 6 3 27.25≤7.30
7.30≤7.35

0
1

7.35≤7.40
5 17.40≤7.45

7.45≤7.50 0 2
7.50≤7.55 3

127.55≤7.60
7.60≤7.65 0≥7.65

안구 개폐의 유무에 따른 신경학적 이상에 대한 APACHEⅢ 생리적 점수
verbal

motor
Oriented
converses

Confused
conversation

Inappropriate words and
incomprehensivesounds

Noresponse

Obeys
verbalcommand 0 3 10 15 16

Localizespain 3 8 13 15 16
Flexionwithdrawal/
decorticaterigidity

3 13 24 24 33

Decerebraterigidity/
noresponse

3 13 29 29 48

자발적으로 혹은 통증자극 혹은 음성 자극시 눈을 뜨는 경우↲
자발적으로나 자극으로도 눈을 뜨지 않는경우↲
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Age,yrs Points
<45 0
45-59 5
60-64 11
65-69 13
70-74 16
75-84 17
>84 24

Co-morbidcondition(단,electivesurgery환자는 제외)
AIDS 23
Hepaticfailure 16
Lymphoma 13
Metastaticcancer 11
Leukemia/Multiplemyeloma 10
Immunosuppression 10
Cirrhosis 4

555...통통통계계계처처처리리리

통계적 유의성은 Ｘ2 test를 이용하여 검정하였고,p<0.05인 경우
유의한 것으로 간주하였다.
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ⅢⅢⅢ...결결결 과과과

111...각각각 체체체액액액에에에서서서 분분분리리리된된된 균균균주주주의의의 분분분포포포

연구의 기간 동안 혈액에서 칸디다 혈증이 확인 된 경우는 13예였으
며,칸디다 뇨증이 확인된 경우는 137례였다.칸디다 뇨증 137례 중
Candidaalbicans가 35%를 차지하였으며,non-albicans에 의한 뇨증
이 65%를 차지하였다.Non-albicans 중에는 C.tropicalis와 C.
glabrata가 주된 원인균이었다.칸디다 혈증의 경우는 Candida
albicans가 30.8%를 차지하였으며,non-albicans에 의한 혈증이
69.2%를 차지하였다.또한 혈류 감염이 있는 경우 질병의 중증도가
높음을 확인할 수 있었다(Table1).

Table1.DistributionofC.albicansandnon-albicansCandidaspecies
oneachspecimen

Urine(N=137) Blood(N=13)
Causativeorganisms
C.albicans(%) 48(35%) 4(30.8%)
C.tropicalis(%) 44(32.1%) 3(23.1%)
C.glabrata(%) 31(22.6%) 0(0%)
C.parapsilosis(%) 5(3.6%) 4(30.8%)
Other 9(6.6%) 2(15.4%)

Age,mean±SD,years 69.7±15.0 69.0±19.4

APACHEIIIscore,mean±SD 57.78±25.63 72.56±31.3

Abbreviations:APACHE=Acute Physiologic and Chronic Health
Evaluation; SD=StandardDeviation.
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222...대대대상상상 환환환자자자의의의 균균균주주주별별별 임임임상상상적적적 특특특징징징

칸디다 뇨증 환자의 경우 전체 137예 중 남자가 42예,여자가 95예였
다.기저 질환은 위장관계 질환이 가장 많았으며 그 다음으로 심혈관
계 질환,뇌혈관 질환이었다.C.albicans가 자란 경우 다른 균종에 비
해 심혈관 질환이 통계적으로 유의하게 낮았으며,C.tropicalis의 경
우 뇌혈관 질환이 있는 환자에서 발생하는 빈도가 유의하게 높게 나타
났다.그 외 당뇨,암,신기능 부전,만성 폐질환,위장관계 질환 등은
균주에 따른 기저 질환의 차이는 없었다.균주에 따른 유발인자의 차
이를 보면 C.albicans의 경우 항생제의 사용,수혈,중심정맥 카테터의
사용이 다른 두 균주에 비해 통계적으로 낮았으며,C.tropicalis의 경
우 중심정맥 카테터의 사용과 뇨관 삽입을 한 경우가 통계적으로 유의
하게 높았다(Table2).
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Table2.DemographicCharacteristicsandpredisposingconditionsof
patientswithcandiduria

Characteristics
No.(%)ofpatients

C.
albicans
(N=48)

C.
tropicalis
(N=44)

C.
glabrata
(N=31)

Others
(N=14)

Total
(N=137)

SexM:F 21:27 9:35 3:28 9:5 42:95
Underlyingconditions
Diabetes 15(31) 15(34) 8(26) 2(14) 40(29)
Cardiovascular
diseases 12*(25) 26(59) 17(55) 2(14) 57(42)
Malignancy 3(6) 4(9) 2(6) 3(21) 12(9)
R e n a l

insufficiency 12(25) 16(36) 11(35) 1(7) 40(29)
Neurologicstroke 15(31) 23*(52) 11(35) 3(21) 52(38)
COPD 7(15) 2(5) 2(6) 1(7) 12(9)
Gastrointestinal
diseases 20(42) 25(57) 14(45) 4(29) 63(46)

Predisposingfactors
Antibiotics

therapy 35*(73) 39(89) 28(90) 9(64) 111(81)
Steroid 8(17) 11(25) 6(19) 3(21) 28(20)
Totalparenteral
nutrition 8(17) 11(25) 8(26) 6(43) 33(24)
Operation 10(21) 4(9) 3(10) 4(29) 21(15)
Neutropenia 1(2) 0(0) 0(0) 2(14) 3(2)
Transfusion 18*(17) 29(66) 20(65) 10(71) 77(56)
Centralvenous
catheter 18*(17) 30*(68) 16(52) 10(71) 74(54)
Urinarycatheter 28(58) 38*(86) 19(61) 8(57) 93(68)

Abbreviations:M:F=Male:Female;COPD=chronicobstructive
pulmonary disease.
*P<0.05,significantdifferenceinthecorrespondingcharacteristics
betweenthedenotedspeciesandtheothertwospecies.
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333...칸칸칸디디디다다다 뇨뇨뇨증증증 환환환자자자에에에서서서 사사사망망망과과과 관관관련련련된된된 인인인자자자

칸디다 뇨증을 가진 137예 중에서 균주의 분리 후 30일 이내에 사망
한 환자는 39예였다.전체적으로 사망률은 28.5%였으며 성별이 여자인
경우 통계적으로 유의하게 사망률이 높았다.기저 질환과 사망과의 관
계를 보면 심혈관계 질환,암,신기능 부전,위장관계 질환을 가진 경
우 통계적으로 유의하게 높았다.반면 당뇨,뇌혈관 질환,만성 폐질환
을 가진 경우는 통계적으로 유의하지는 않았다.유발 인자에 관하여
살펴보면 항생제의 사용,스테로이드의 사용,전비경구적 영양요법,수
술,수혈,카테터의 사용,APACHEIII점수 모두에서 통계적으로 유의
하게 높았다.균주에 따른 사망률의 차이를 보면 non-albicans이 자란
경우가 C.albicans이 자란 경우 보다 사망률이 통계적으로 유의하
게 높았다(Table3).
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Table3.Factorsassociatedwithmortalityamong137patientswith
candiduria

No.ofPatients Mortality
(%)

Odds
Ratio

p
ValueDied Survived Total

Overall 39 98 137 28.5
Sex.female 33 62 95 34.7 6.39 0.014
Age
<65 8 27 35 22.9 0.68 0.398≧65 31 71 102 30.4 1.47
Underlyingillnessandcomorbidities
Diabetes 13 27 40 32.5 1.31 0.505
Cardiovascular
diseases 27 30 57 47.4 5.1 0.001
Malignancy 7 5 12 58.3 4.07 0.016
Renalinsufficiency 18 22 40 45 2.96 0.006
Neurologicstroke 13 39 52 25 0.76 0.485
COPD 3 9 12 25 0.82 0.782
Gastrointestinal
diseases 25 38 63 39.7 2.82 0.007

Predisposingfactors
Antibioticstherapy 38 73 111 35.1 13.7 0.002
Steroid 13 15 28 46.4 2.77 0.018
Totalparenteral
nutrition 15 18 33 45.5 2.78 0.013
Operation 2 19 21 9.5 0.22 0.037
Transfusion 31 46 77 40.3 4.3 0.001
Centralvenous
catheter 36 38 74 48.6 18.9 0.001
APACHEIIIscore 74.82 49.48 57.78 0.001

Causativeagentsofcandiduria
C.albicans 6 42 48 12.5 0.24 0.002non-albicans 33 56 89 37.1 4.12

Abbreviations: COPD=chronic obstructive pulmonary disease;
APACHE=AcutePhysiologicandChronicHealthEvaluation
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ⅣⅣⅣ...고고고 찰찰찰

칸디다 감염증은 1992년 유럽의 보고에 따르면 원내 감염의 17%를
차지하며,1990년부터 1999년까지 미국의 790개의 중환자실 환자를
대상으로 한 보고에 의하면 혈류감염의 5-10%를 차지한다고 보고하
였다.3,4,14입원 환자 1000명당 3.8건으로 해마다 증가하는 추세이며 면
역 저하 환자에게는 더 이상 드문 질환이 아니다.
칸디다는 인간의 피부,위장관계,요로계 때로는 호흡기계의 정상

세균총으로 200종 이상이 있지만 질환하고 관련이 있는 균종은 이 중
약 10%미만이다.3병원에 입원하고 있는 환자들 중 약 5-15%의 환자
는 이미 균이 정착화된 상태로 입원하게 되고,중환자실에서 머무는
동안 50-80%까지 증가하며,이 중 5-30%의 환자는 심각한 감염증을
일으키는 것으로 되어있다.15균주의 독성은 점막에 정착화된 균주가
숙주의 세포를 파괴하면서 분비하는 단백질 중 proteinase와
species-specificphospolipase에 의해서 주로 일어난다.칸디다 감염증
의 원인균으로는 C.albicans,C.glabrata,C.parapsilosis,C.
tropicalis및 C.Krusei의 5종이 95%를 차지하며,우세하게 분리되
는 균주는 환자의 나이나 지역이나 병원에 따라 조금씩 차이가 있
다.4,11,16

Pfaller등이 1997년-1999년까지 미국,캐나다 및 중남미 세 지역의
71개 병원을 대상으로 한 연구에 따르면 전제적으로 C.albicans가
55%로 가장 많았다.미국에서는 C.albicans를 제외하고 C.glabrata
가 가장 흔히 분리된 반면,라틴 아메리카,캐나다 및 유럽에서는 C.
parapsilosis가 가장 흔히 분리되었다.아시아 지역의 연구에서는 C.
tropicalis가 43%로 가장 많다는 보고도 있다.4,11본 연구에서는 수는
적지만 혈액내 감염의 경우 C.albicans와 C.parapsilosis가 가장 많
이 분리되었다.C.parapsilosis는 원래 인체의 손 등에 상재하는 비병
원성균인데,최근 혈관 카테터를 사용하는 경우가 많아지면서 칸디다
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혈증의 주 원인균이 되고 있다.17-19또한 암센터의 경우는 fluconazole
의 사용이 점차 증가하면서 50% 이상의 균종이 non-albicans라고 보
고하고 있다.20국내에서는 어 등이 2001년 C.albicans가 43.8%로 가
장 많이 분리되었다고 보고하였으며, 그 다음으로 C.
parapsilosis(20.8%),C.glabrata(13.8%)순으로 보고하였다.21하지만
최근 2003년 채 등의 1998년에서 2001년까지 혈액에서 분리된 균주를
보면 C.parapsilosis,C.albicans,C.glabrata순으로 빈도가 많음을
보고하였다.22이는 1980년대 이후부터 항암제 치료 후 생기는 백혈구
감소증과 골수 이식 전 공고 요법 등에 triazole계열의 항진균제를
예방적으로 사용한 것과 혈관 카테터 사용,침습적 처치,고영양 요법
및 인공물질의 사용과 관련이 있을 것으로 생각된다.23

혈액에서 분리되는 칸디다의 fluconazole에 대한 내성률을 보면,
Pfaller등은 C.albicans1%이내,C.parapsilosis0% 및 C.tropicalis
0%로 보고하였으며,국내의 채 등의 연구에서는 위의 세 균종에 대한
fluconazole의 내성률은 관찰할 수 없었다고 하였다.11,22 하지만
fluconazole의 내성인 C.glabrata와 C.krusei가 증가하고 있다고 보
고하였다.
이처럼 non-albicans의 증가는 진균혈증에서만 관찰되는 것이 아니

고 칸디다 뇨증의 경우에도 마찬가지이다.24,25칸디다 뇨증의 경우 종
합 병원 규모에서는 전체 뇨 배양 검체 중 약 5-10%를 차지하며,중
환자실에 있는 환자의 경우는 1/3이상을 차지한다.카테터와 관련이
많지만,카테터를 가지고 있지 않은 원내 요로감염 중에도 37% 이상
을 차지한다는 보고도 있다.26C.albicans가 가장 흔하며 이는 전체의
40-65%를 차지하는 것으로 보고되어 왔으나,최근에는 C.glabrata와
non-albicans가 증가하는 추세이며,그 중 non-albicans는 기존의 보
고보다 약 34% 정도 증가한 것으로 보고하였다.271997년 Chakrabarti
등의 보고에 따르면 뇨 검체 중 81%이상이 non-albicans이며 그 중
C.tropicalis가 43%로 가장 흔한 반면 C.albicans는 단지 19%라고
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보고하였다.28이러한 보고는 deOliveira의 연구에서도 찾아볼 수 있
는데,C.albicans는 단지 22%에 불과하다고 하였다.29 Borg-von
Zepelin등의 보고에 따르면 fluconazole을 사용한 후 호흡기 검체와
뇨 검체에서 C.albicans의 분리가 10% 감소하였고,C.tropicalis는
그대로인데 비하여 C.glabrata의 경우는 두 배로 증가하였다고 보고
하였다.30이는 triazole사용량 증가와 관련하여 selectivepressure에
기인하거나 혹은 미생물 검사실에서 균주 동정을 보다 자세히 해주는
것과도 관련이 있을 것으로 생각된다.본 연구에 따르면 1년 동안 전
체 진균 뇨증 157예 중 20예는 Trichosporonspp.와 관련이 있었으
며,나머지 137예 중 C.albicans가 48예로 35%를 차지하였으며 C.
tropicalis가 44예,C.glabrata가 31예,C.parapsilosis가 5예,C.
famata가 4예,C.lusitaniae가 2예,C.krusei가 1예,기타 2예가 있었
다.
칸디다 뇨증 환자의 대부분은 증상이 없으며 그 중 4-14%의 환자

만이 증상을 가지는 것으로 되어있다.9,31 특히 중환자실이나 장기간
시설에서 치료를 받고 있는 경우는 기저 질환으로 인하여 증상을 적
극적으로 표현할 수 없거나 도뇨관을 유치하고 있어 빈뇨나 배뇨통을
느끼지 못하는 경우가 많아 감염증 유무를 판별하기에 많은 어려움이
있다.또한 감염증으로 진단한 경우에도 상부 요로감염 인지 하부 요
로감염 인지 결정이 어렵고,이로 인해 칸디다 뇨증의 경우는 정확한
치료 지침이 없는 실정이다.6,32하지만 최근 이에 대해서도 많은 연구
들이 진행 중인데 감염증 유무를 확인하기위해 소변에서 칸디다의 세
포벽 성분의 일종인 β-glucan을 측정하는 연구가 있어왔다.또한 감
염증의 위치를 확인하기 위해 방광을 amphotericine-B로 세척한 다
음,배양한 결과가 칸디다가 동정되면 상부요로 감염증을 시사하고,
초음파나 컴퓨터 단층 촬영 등을 통해서 진단에 도움을 받기도 한다.7

본 연구에서는 137예의 칸디다 뇨증 중에서 임상의가 감염증으로 판
단하여 치료를 한 경우는 35예였다.그 중 33예는 fluconazole을 투여
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하였고,나머지 2예는 amphotericine-B로 치료하였다.도뇨관을 가지
고 있는 경우 도뇨관의 교체만으로 20%에서 일시적인 균주의 소실을
기대할 수 있으며,도뇨관을 제거한 경우는 40%에서 균주의 소실을
기대할 수 있어 항진균제의 치료에 앞서 불필요한 도관을 조기에 제
거하는 것이 무엇보다도 중요할 것으로 생각된다.33

최근 InfectiousDiseasesSocietyofAmerica(IDSA)에서는 경험
적인 항진균제의 투여에 관하여 많은 연구 발표들이 있었는데,그 중
여러 곳에 칸디다의 정착이 확인되었거나,여러 위험 요인을 가지고
있거나,설명되지 않는 발열이 있는 경우에는 경험적인 항진균제 투
여를 권장하고 있다.34또한 Golan등의 연구를 보면 항생제의 치료에
반응하지 않는 감염증이 있을 경우에는 경험적인 항진균제의 투여가
사망률을 감소시키고 비용 효과면에서도 우수하다고 보고하였다.35,36

이렇게 선택적인 조건에서의 항진균제의 투여는 내성균주의 출현을
지연시키는데 도움이 되리라 생각한다.
칸디다 뇨증의 가장 중요한 합병증 중의 하나는 칸디다 혈증이다.

이는 연구자 마다 차이가 있는데 대략 10% 정도에서 발생한다고 한
다.요로 감염 후에 발생한 칸디다 혈증은 일차적으로 혈관에 발생한
칸디다 혈증에 비하여 덜 심각하고,증상도 지연되어 나타난다고 한
다.37칸디다 뇨증이 있는 경우 사망률은 18-30% 정도로 보고하고 있
으며,본 연구에서는 28.5%로 나타났다.사망과 관련된 기저 질환으로
는 심혈관계 질환,암,신기능 부전,위장관계 질환 등이 있었으며,유
발 인자로는 항생제의 사용,스테로이드,전비경구적 영양요법,수술,
수혈,카테터의 사용,APACHEIII점수가 높은 경우로 나타나 Paul등
의 연구와 비슷한 결과를 보였다.38

본 연구를 통해 칸디다 정착이나 감염증에 있어서 균주의 분포가
지역이나 병원에 따라 보고자마다 차이가 있음을 알 수 있고,이는
내원하는 환자의 기저 질환의 차이나 면역 상태,감염관리 정책,예방
적 항진균제의 사용과 침습적 시술 등과 관련이 있을 것으로 생각된
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다.11,12따라서 예방적 항진균제의 사용은 알려진 지침에 따라 사용하
여 불필요한 항진균제의 오남용을 없애는 것이 중요하겠다.또한 주
기적으로 항진균제 사용량의 모니터링하고 항진균제 감수성 검사를
실시하여 연도별 내성률을 추적하고 감시하는 것도 필요할 것으로 생
각된다.그리고 위험 인자들 중에서 비교적 가역적인 위험인자로 생
각되어지는 항생제의 사용,도뇨관의 장착,요로계의 해부학적인 기형,
요로계의 조작 및 시술 등에 관해서는 임상의들이 숙지하고 적극적으
로 교정해 주는 것이 칸디다 감염증을 예방하는데 중요하다고 할 수
있겠다.향후 본 연구를 기초로 하여 다년간의 자료를 모아 경향을
분석하고,이런 역학적 자료가 환자의 치료에 중요한 정보 자료로 제
공되기를 바란다.
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ⅤⅤⅤ...결결결 론론론

본 연구는 칸디다 뇨증과 혈증 환자를 대상으로 항진균제의 치료
유무나 면역 억제 환자의 수,감염관리 정책 등의 차이에 의해 동정
되는 균종이 나라마다 혹은 지역간에도 차이가 있어,이를 경기 북부
일개 병원에서 역학적 조사를 해봄으로써 다음과 같은 결과를 얻었
다.

1.1년의 연구 기간 동안 칸디다 혈증은 13예,칸디다 뇨증은 137예였
다.이들의 평균 나이는 각각 69.0±19.4.69.7±15.0세 였고,질병의 중
증도 측정을 위해서 사용된 APACHE IIIscore는 각각 72.56±31.3,
57.78±25.63이었다.칸디다 혈증에 비해 칸디다 뇨증의 경우 질병의
중증도는 낮았다.칸디다 뇨증은 137례 중 Candidaalbicans가 35%를
차지하였으며, non-albicans에 의한 뇨증이 65%를 차지하였다.
Non-albicans중에는 C.tropicalis와 C.glabrata가 주된 원인균이었
다.칸디다 혈증의 경우는 Candidaalbicans가 30.8%를 차지하였으며,
non-albicans에 의한 혈증이 69.2%를 차지하였다.칸디다 혈증 중 C.
parapsilosis의 경우 최근 혈관 카테터를 사용하는 경우가 많아지면서
주원인균이 되고 있다.

2.칸디다 뇨증 환자의 경우 137예 중 남자가 42예,여자가 95예 였
다.대상 환자의 균주별 임상적 특징에 대해서 살펴보면 기저 질환은
위장관계 질환이 가장 많았으며 그 다음으로 심혈관계 질환,뇌혈관 질
환이었다.C.albicans가 자란 경우 다른 균종에 비해 심혈관 질환이
통계적으로 유의하게 낮았으며,C.tropicalis의 경우 뇌혈관 질환이 있
는 환자에서 발생하는 빈도가 유의하게 높게 나타났다.그 외 당뇨,암,
신기능 부전,만성 폐질환,위장관계 질환 등은 균주에 따른 기저 질환
의 차이는 없었다.균주에 따른 유발인자의 차이를 보면 C.albicans의
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경우 항생제의 사용,수혈,중심정맥 카테터의 사용이 다른 두 균주에
비해 통계적으로 낮았으며,C.tropicalis의 경우 중심정맥 카테터의 사
용과 뇨관 삽입을 한 경우가 통계적으로 유의하게 높았다

3.칸디다 뇨증을 가진 137예 중에서 균주의 분리 후 30일 이내에 사망
한 환자는 39예였다.전체적으로 사망률은 28.5%였으며 성별이 여자인
경우 통계적으로 유의하게 사망률이 높았다.기저 질환과 사망과의 관계
를 보면 심혈관계 질환,암,신기능 부전,위장관계 질환을 가진 경우 통
계적으로 유의하게 높았다.반면 당뇨,뇌혈관 질환,만성 폐질환을 가진
경우는 통계적으로 유의하지는 않았다.유발 인자에 관하여 살펴보면 항
생제의 사용,스테로이드의 사용,전비경구적 영양요법,수술,수혈,카테
터의 사용,APACHE III점수 모두에서 통계적으로 유의하게 높았다.
균주에 따른 사망률의 차이를 보면 non-albicans이 자란 경우가 C.
albicans이 자란 경우 보다 사망률이 통계적으로 유의하게 높았다.

이상의 결과로 칸디다 뇨증이나 혈증에서 C.albicans에 비해
non-albicans가 차지하는 비율이 상대적으로 높음을 볼 수 있었고,이
는 본 병원이 주변 병원이나 요양 시설로부터 전원을 오는 환자가 상
대적으로 많고 요로 카테터를 장착한 환자가 많기 때문으로 생각된
다.향후 본 연구를 기초로 하여 다년간의 자료를 모아 경향을 분석
하고,이런 역학적 자료가 환자의 치료에 중요한 자료로 쓰일 수 있
을 것으로 생각된다.
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EpidemiologicalstudyonFungalcolonizationandinfections
incriticallyillpatientsintheNorthernpartofGyeonggido

KkotSilLee

DepartmentofMedicine
TheGraduateSchool,YonseiUniversity

(DirectedbyProfessorJuneMyungKim)

Nosocomialfungalinfectionsareanimportantcauseofmorbidity
and mortality.In recentdecades,the increase in the use of
invasive procedures, immunosuppressive agents and organ
transplants,amongotherfactors,hascontributedtotheincreasein
theseinfections.TheinvasivepotentialofCandidaspecieswas
firstdocumentedbyKrauseandcoworkersin1969,andthenthese
reports increased.Majorinfectious pathogen ofCandida species
wereC.albicans.Recently,thestudydemonstratestheemergence
ofnon-albicansspeciesofCandidaasmajorcausesofcandidemia.
Therankorderofnon-albicansCandidaspeciesdistributionvaried
accordingtothegeographicregion.Also,theisolationfrequencyof
Candidaspeciesareinfluencedbypatienttype,nationandregion,
study period,and investigators,too.According to otherstudy,
organism isolatedfrom blooddemonstratedthatC.glabratawas
thesecondmostcommonspeciesobservedintheUnitedStates;C.
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parapsilosis was the second mostcommon species isolated in
CanadaandSouthAmerica.C.tropicaliswasthemostcommon
speciesisolatedto43% inAsia.Emergenceofnon-albicansspecies
viewedincandiduria,too.
We investigated epidemiology on fungal colonization and

infections in critically ill patients in the northern part of
Gyeonggido.And peoplemightbeused referencedata to treat
patients.
Weretrospectivelyreviewed137caseswithcandiduriaand13

cases with candidemia in Myungjihospitalfrom April2005 to
March2006.

Theresultswereasfollows.

1.Therewere137patientswithpositivecandidaurineculturesand
13patientswithcandidemia.Themeanageofthepatientswere
69.7±15.0yearsincandiduriaand69.0±19.4yearsincandidemia..
APACHEIIIscorewere57.78±25.63incandiduriaand72.56±31.3in
candidemia.Candiduria was lower than candidemia on disease
severity.
The etiologic agents for 137 cases of candiduria were C.

albicans(n=48), C. tropicalis(n=44), C. glabrata(n=31), C.
parapsilosis(n=5)and others(n=9).C.albicans was the species
isolatedfor35% from urine,withtheother65% ofisolatesbeing
non-albicans species,the most prevalence of which was C.
tropicalisandC.glabrata.C.albicanswasisolatedfor30.8% from
bloodandnon-albicanswas69.2%.Especially,thereisastrong
associationbetweenC.parapsilosiscandidemiaandthepresenceof
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a central venous catheter as well as the administration of
parenteralhyperalimentation.
2.Of137caseswithcandiduria,42maleand95female.According
todemographiccharacteristicsandpredisposingconditionsofpatients
withcandiduria,mainunderlyingillnesswasgastrointestinaldisease,
cardiovasculardisease,neurologicstroke.Wedemonstrated thatC.
albicanswas more decreased on cardiovasculardiseases than the
other species.Significantpredisposing factors associated with C.
tropicaliswerecantralvenouscatheterandurinarycatheter.
3.Of137caseswithcandiduria,39diedwithin30days,which
resulted in a 30-day crude mortality of28.5% mainly female.
Statistically significant underlying conditions associated with
mortality among patients with candiduria were cardiovascular
diseases, malignancy, renal insufficiency, and gastrointestinal
diseases.Diabetes,neurologic stroke,COPD was notassociated
with increased mortality.Predisposing factors associated with
mortalitywereantibioticstherapy,steroid,totalparenteralnutrition,
operation,transfusion,centralvenouscatheter,APACHE IIIscore,
all. Mortalityrateshavebeenreportedtovaryaccordingtothe
typeofCandidaspp.non-albicansdecreaseddeath.

Inconclusion,thisstudysuggeststhatnon-albicansdemonstrate
highlyincidenceinurineandblood.Itisduetoreferfrom long
term carefacilityandindwellingcatheter.Furtherstudyareneeded
tobetterobtaindataandtoknow seculartrend.

KeyWords:candida,fungus,epidemiology,colonization,critically
illpatient.
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