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Candida meningitis is rare, but has been increas ingly recognized in recent years. It can occur
spontaneously, or as a complication of disseminated candidiasis, or as a complication of neurosurgery.

Records of all positive CSF cultures at the Younsei University College of Medicine during the
period of January 1993 to June 1998 were reviewed retrospectively. Four cases of Candida meningitis
were encountered in a 5- year period. We describe four cases and review previous reports regarding
Candida meningitis.

T hree cases occurred in patients with shunts who underwent neurosurgical procedures. One case
was identified as a complication of disseminated candidiasis in a low- birth- weight infant, that had
been administered previous systemic broad spectrum antibiotics and intravenous hyperalimentation.
(Korean J Med 59:550- 554, 2000)
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서 론

1970년대 이후 진균에 의한 뇌막염 및 뇌농양등 뇌신

경계 감염 보고가 증가하고 있다. 이것은 진단 기술의 발

전과 면역이 억제된 환자 수의 증가 때문으로 설명하고

있다. 진균에 의한 뇌신경계 감염으로는 크립토코쿠스에

의한 감염이가장 많은것으로 보고하고 있으며칸디다에

의한 뇌신경계 감염은 정상인에서는 드문 것으로 알려져

있다1). 칸디다 뇌막염은 면역억제 치료를 받거나 후천성

면역결핍증 환자 및장기간의 광범위 항생제 치료를 받은

경우에파종성칸디다증의합병증으로생기거나신경외과

적 시술을 받은 후에 병원 감염으로 주로 생긴다2-6). 칸디

다에 의한 단락 감염은 1958년 Utz 등7)에 의해 최초로

보고 되었으며, 국내에서는 1993년 이 등8)이 보고한 2예

만이 있다. 이에 1993년부터 1998년까지 연세대학교 의

과대학 세브란스병원에 입원한 환자 중 뇌척수액 배양

검사상 칸디다가 배양된 칸디다 뇌막염 4예를 문헌고찰

과 함께 보고하는 바이다.
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증 례

증례 1 : 18세여자환자가내원석달전부터시작된발

열, 두통, 오심을 주소로 내원하였다. 4년 전 우측 소뇌교

각 종양으로 입원하여 수술하였고, 내원 한달 전 척수

공동증으로 입원하여 요부복막강단락(lumbo- peritoneal

shunt) 수술을 받았고 증세 호전되어 퇴원 전에 제거하

였다. 내원시 수막자극증상은 없었고 말초혈액 검사는

백혈구 8,390/mm3(호중구 68.6%), 혈색소 13.2 g/dL, 혈

소판 350,000/mm3이었고, 혈청생화학 검사상 칼슘 9.8

mg/dL, 인 4.6 mg/dL, 공복혈당 79 mg/dL , 혈중요소

11.8 mg/dL, 크레아티닌 0.5 mg/dL, 총콜레스테롤 126

mg/dL, 총단백 6.8 g/dl, 알부민 4.3 g/dL, AST /ALT

8/6 IU/L, 총 빌리루빈 0.6 mg/dL였다. 소변검사는 정상

이었다. 뇌척수액 검사상 당 17 mg/dL, 단백 160 mg/dL,

백혈구 176/mm3(호중구 68%, 림프구 32%)였으며 뇌척

수액 배양검사상 Candida albicans(이하 C. albicans)가

동정되었다. 입원 3일째부터 fluconazole(400 mg/day)을

정맥주사하였으나증상호전없어 liposomal amphotericin

B (1 mg/kg/day) 정맥주사를 추가하였다. 4주간의 병합

요법과 8주간의 fluconazole 경구투여 후 증상 호전되어

퇴원하였다.

증례 2 : 19개월된 여자환아가 보름간의 발열과 복부

팽만, 오심, 구토, 식욕부진을 주소로 내원하였다. 생후 5

개월부터 결핵성 림프절염으로 항결핵제를 복용하던 중

생후 11개월째 결핵성 뇌막염으로 뇌수종이 생겨 뇌실

복막강단락(ventriculo- peritoneal shunt)을 삽입하였다.

내원시 38.5oC였으며 만성병색으로 의식은 혼미하였고

수막자극증상은 양성이었다. 말초혈액 검사에서 백혈구

6,760/mm3(호중구 63.1%), 혈색소 8.9 g/dL, 혈소판

435,000/mm3이었고, 혈청생화학 검사상 칼슘 8.7 mg/

dL, 인 3.1 mg/dL, 공복혈당 45 mg/dL, 혈중요소 8.7 mg/

dL, 크레아티닌 0.3 mg/dL, 총 콜레스테롤 207 mg/dL,

총단백 6.8 g/dL, 알부민 3.2 g/dL, 총 빌리루빈 1.5

mg/dL, alkaline phosphatase 136 IU/L, AST /ALT

109/60 IU/L였다. 혈청전해질 검사와 소변검사 모두 정

상이었다. 뇌척수액 검사상 당 24 mg/dL, 단백 66

mg/dL, 백혈구 820/mm3(림프구 100%)였으며 뇌척수액

배양검사상 Candida parapsilosis(이하 C. parapsilosis)

가 동정되었다. 뇌실복막강단락 제거 후 뇌실외배액

(external ventricular drainage)을 시행하고 flucytosine

(1,600 mg/day)과 amphotericin B(0.25 mg/kg/day)로

총 28일간 치료하여 증상 호전되어 퇴원하였다.

증례 3 : 22세 남자환자가 4개월간의 두통과 시력장

애를 주소로 내원하였다. 내원 4년전 뇌수종으로 뇌실복

막강단락을 시행받았다. 내원시 체온은 36.5oC였으며 만

성병색을 띄었고 수막자극증상은 없었다. 내시경적 제 3

뇌실조루술(endoscopic third ventriculostomy)을 시행

후 발열과 함께 의식상태가 나빠졌고 말초혈액검사에서

백혈구 9,330/mm3(호중구 75.6%), 혈색소 10.9 g/dL, 혈

T able 1. Four cas es of candida meningitis

Case
No

Age
/Sex

Underlying Disease
Neurosurgical

Procedure
Neurosurgical

Device(duration)

Initial CSF Findings
Sugar(mg/dl)/Protein
(mg/dl)/WBC(/mm3)

CSF Pathogen
Other

Positive Culture

Anti- Fungal
T herapy

(dose/duration)
Shunt Removal Final Outcome

1 18(years )
/F

Cerebello- Pontine
Angle tumor
γ- knifesurgery
Lumbo- peritoneal

shunt

T umor removal
Shunt insertion

Previous
lumbo- peritoneal

shunt

17/160/176
(neutro 68%, lympho

32%)

Candida albicans None
Fluconazole
(400mg/56)
+Liposomal

Amphotericin B
(50mg/28)

Resolution

2 19(months)
/F

Tuberculosis
meningitis

Hydrocephalus
Ventriculo- peritoneal

shunt

Shunt insertion Ventriculo-
peritoneal shunt(8

months)

24/66/820
(lympho 100%)

Candida
parapsilosis

None Flucytosine
(1600mg/28)

+Amphotericin B
(2.5mg/28)

Done Resolution

3 22(years )
/M

Hydrocephalus
Ventriculo- peritoneal

shunt

Shunt insertion
Ventriculo-

peritoneal shunt(39
months)

53/36/75
(neutro 48%, lympho

52%)

Candida
parapsilosis

None Fluconazole
(200mg/46)

Done
Resolution

4 6(days)
/F

Prematurity None None 37/196/1150
(neutro 68%, lympho

32%)

Candida albicans
Urine:Candida

albicans
Vaginal swab :

Candida albicans

Amphotericin B
(1.4mg/50)

Death

CSF; Cerebrospinal fluid
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소판 352,000/mm3이었고, 혈청생화학 검사상 칼슘 8.9

mg/dL, 인 4.1 mg/dL, 공복혈당 92 mg/dL, 혈중요소 8.2

mg/dL, 크레아티닌 0.6 mg/dL, 총콜레스테롤 233

mg/dL, 총단백 7.0 g/dL, 알부민 4.4 g/dL, 총 빌리루빈

1.1 mg/dL, alkaline phosphatase 61 IU/L, AST /ALT

12/13 IU/L였다. 혈청 전해질 검사와 소변검사 모두 정

상이었다. 뇌척수액 검사상 당 53 mg/dL, 단백 36

mg/dL, 백혈구 75/mm3(호중구 48%, 림프구 52%)이었

고 뇌척수액 배양검사상 Enterococcus faecalis가 동정

되어 항생제 정맥주사를 시작하였다. 이후 증상 호전없

어 뇌실복막강단락 제거 후 뇌실외배액을 시행하였다.

뇌척수액 배양검사에서 C. parapsilosis가 동정되어

fluconazole (200 mg/day)을 46일간 투여하였으며 뇌실

복막강단락 재삽입 후 증상이 호전되어 퇴원하였다.

증례 4 : 34주에 태어난 1,600 g 저체중 출생아인 여

자환아가 폐혈증 소견을 보여 기관삽관과 광범위 항생

제 및 정맥영양주사 등 집중치료를 받던 중 생후 6일째

상태 악화되어 전원되었다. 말초혈액검사에서 백혈구

13,160/mm3(호중구 91.1%), 혈색소 12.9 g/dL, 혈소판

146,000/mm3이었고, 혈청 생화학 검사상 칼슘 8.5

mg/dL, 인 6.0 mg/dL, 공복혈당 159 mg/dL, 혈중요소

25.3 mg/dL, 크레아티닌 2.9 mg/dL, 총콜레스테롤 35

mg/dL, 총단백 5.1 g/dL, 알부민 3.0 g/dL, 총 빌리루빈

5.6 mg/dL, alkaline phosphatase 51 IU/L, AST /ALT

281/36 IU/L였다. 혈청전해질 검사상 Na/K/Cl/ tCO2

125/5.7/87/17 mEq/L이었고 소변검사상 protein(3+),

glucose(1+), blood(3+), bilirubin(1+), WBC 1- 2/HPF,

RBC 1- 2/HPF이었다. 생후 12일째 발작증세와 전두부

팽창소견을 보여 시행한 뇌초음파 검사상 뇌실확장과

뇌농양 소견을 보였고 뇌척수액 검사상 당 37 mg/dL,

단백 196 mg/dL, 백혈구 1,150/mm3(호중구 68%, 림프

구 32%)이었다. 뇌척수액 배양검사와 소변배양검사에서

C. albicans가 동정되어 뇌실외배액과 amphotericin B(1

mg/kg/day)를 50일 동안 정맥 주사하였으나 호전없이

사망하였다.

고 찰

일반적으로 대부분의 칸디다는 사람의 위장관과 피부

에 서식하는 진균으로 인체의 어느 곳이나 병변을 유발

할 수 있는데, 표재성인경우 표피, 모발, 손톱과발톱등

에 침입하며 심재성인 경우 폐, 상악동, 신장, 간, 뇌신경

계등에 침입한다9, 10). 뇌신경계 감염을 일으키는 경우는

매우 드물지만2) 뇌농양, 육아종, 뇌막염 등을 유발할 수

있고 그 중에서 칸디다 뇌막염은 최근에 증가 추세에 있

는 것으로 보고되고 있다2). 칸디다 뇌막염은 주로 항암

요법을 받고 있는 암환자, 면역억제제를 사용하거나 스

테로이드를 장기간 사용한 환자, 기저 질환으로 장기간

광범위 항생제를 사용하거나 미숙아나 면역 체계에 문

제가 있는 영아에서 파종성 칸디다증의 합병증으로 생

기거나 신경외과적 수술을 받거나 신경외과적 장치를

하고 있는 경우에 발생한다2-6).

본 증례에서도 뇌실복막강단락을 가지고있었던 경우

가 2예 있었으며, 뇌막염이 발생하기 이전에 요부복막강

단락을 시행했던 경우가 1예 있었다. Hong 등11)은 칸디

다 뇌막염 환자 중 50%에서 칸디다 뇌막염이 생기기 전

에 이미 세균성 뇌막염이 있었다고 보고하였으며, 또한

세균성 뇌막염 치료로 항생제 투여 중 임상 양상의 호전

이 없었던 경우의 67%에서 칸디다 뇌막염이 발생한 것

으로 보고하였다. 증례 3에서는 세균성 뇌막염이 있어

장기간 항생제 투여 후에 칸디다 뇌막염이 생겼다. 저체

중 출생아에서 파종성 칸디다증의 합병증으로 칸디다

뇌막염이 잘생기는 것으로보고하고있는데 증례 4에서

이를 확인할 수 있다.

진균에 의한단락감염은 전체단락감염의 17%를차

지하며 단락 감염은 단락을 넣은 후 1개월에서 1년 사이

에주로 생긴다는 보고가 있다12). 본 증례의 경우 증례 2

와 증례 3에서 각각 단락을 넣은 지 8개월과 39개월 후

에 발생하여 시술 후 장기간 경과 후에도 발생함을 보여

주었다. 특히 단락술후 생기는 칸디다 감염 경로에 대해

Gower 등3)은 광범위 항생제 사용으로 인한 자소성

(autochthonous) 혹은 지방병성(endemic) 진균의 과증

식, 침윤적 장수술로 인한 오염, 경피적 천자로 인한 단

락관의 직접 오염 등으로 발생한다고 하였다.

뇌막염의 원인균 중에서 진균은 포도상구균, 그람음

성간균, 다음으로 빈번히 나타난다11, 12). 또한 진균 중에

서는 C. albicans가 가장 많고 그 다음으로는 C. tropi-

calis, C. parapsilosis, C. lusitaniae 등으로 보고되고 있

다12). 본 증례에서는 C. albicans가 2예 C. parapsilosis

가 2예 있었다. 예전에는 단락에 있는 뇌척수액의 검사에

서 칸디다가 동정되면 감염보다는 오염으로 생각했으나4)

최근들어 점차 칸디다 뇌막염의 가능성이 증가하고 있으

므로, 신경 외과적 시술을 받았거나 신경 외과적 장치를
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가지고 있는 경우에 칸디다 뇌막염을 의심해야 한다.

칸디다 뇌막염의 임상양상은 다양하며 보통 세균성

뇌막염과 구별하기 어렵고 수막자극증은 7% 정도에서

만 나타난다13, 14). 본 증례들에서도 신경학적 증상이 나

타난 경우는 1예(증례 4)뿐이었으며 전형적인 뇌막염 증

상인 수막자극증도 1예(증례 2)에서만 나타났다. 이처럼

뇌막염을 의심할 수 있는 증상이 잘 나타나지 않기 때문

에 단락이 있는 경우에 감염이 의심되면 항상 칸디다 배

양 검사를 시행해야 한다.

뇌척수액검사에서도 세균성 뇌막염과 유사한소견으

로 칸디다 뇌막염만의 특이 소견은 없으며1,14) 백혈구의

경우 50%에서는 호중구의 증가 소견을 보이고 50%에서

는 림프구의 증가 소견을 보이며 포도당은 감소하고 단

백질은 증가하는 것으로 보고되고 있다1, 14). 본 증례 1과

증례 4에서는 백혈구중 호중구가 증가하였으며 포도당

은 감소하고 단백질은 증가하는 소견으로 이전에 보고

된 결과들과 유사하였으나, 증례 2에서는 림프구 증가와

포도당 감소 소견은 보였으나 단백질은 증가되지 않았

다. 또한 증례 3에서는 포도당 감소와 단백질 증가 소견

은 보이지 않았으며 백혈구도 약간의 림프구 증가 소견

만을 보였다.

1950년대 말 amphotericin B, 1972년 5- flucytosine이

각각 도입되면서 칸디다 뇌막염의 완치율은 2배로 증가

하였고 사망률은 1/6로 감소하였다6). 단락과 관련된 칸

디다 뇌막염의 치료는 아직까지 확실히 정립된 것은 없

지만 가장 좋은 치료는 단락을 제거하는 것이다1, 11, 12).

칸디다 균사가 플라스틱 튜브 표면의 생체막(biofilm)에

붙어있게 되는데 이 생체막은 항 진균제가 통과할 수 없

기 때문이다4). 최근의 보고에 의하면 신경외과적 장치를

제거하지 않고 항 진균제를 사용한 경우보다 장치를 제

거하고 항 진균제를 사용한 경우에 완치율이 높았다11).

Amphotericin B 단독 정맥주사는 상대적으로 뇌혈관

장벽 투과율이 낮기 때문에 실패율이 높다고 한다11, 12).

따라서 amphotericin B 단독 정맥주사와 뇌척수강내 주

입요법을 함께 사용하는 방법도 있으나 칸디다를 박멸

하는데는 단락을 제거하는 것보다는 효과가 적다고 한

다12-14). 또한 fluconazole도 일정하게 뇌척수액으로 투과

되며15) Cryptococcus spp.에 의한 뇌막염에는 효과적인

것이 증명되었지만, 신경외과적 시술과 관련된 칸디다

뇌막염에 있어서는 그 효과가 확실하지 않은 것으로 보

고되고 있다11,16, 17). 신경외과적 시술과 관련된 칸디다

뇌막염 치료에 있어서 amphotericin B(0.5 mg/kg/day)

와 flucytosine(최소 75 mg/kg/day)을 병합하여 최소한

3주 이상 치료하는 것이 amphotericin B를 정맥주사하

면서뇌척수강내직접주입하는방법보다더효과적이라는

보고도 있다9). Flucytosine은 뇌척수액 투과율이 높기 때

문에이러한병합요법시상승효과를나타낸다17, 18). 증례

1에서 liposomal amphotericin B와 fluconazole을 정맥

주사하였으며, 증례 2와 3에서는 단락을 제거하고 각각

amphotericin B와 flucytosine, fluconazole을 정맥 주사

하여 호전되었다. 투약 기간은 28일, 46일, 50일, 56일 등

다양하였으나 모든 증례에서 3주 이상 충분한 기간동안

투여하였다.

칸디다 단락감염의 예후를 예측하기는 어렵다. 왜냐

하면 이런 감염이 있는 환자들의 경우 중한 기저 질환을

가지고 있는 경우가 많고 이런 질환들이 사망률에 영향

을 주기 때문이다. 그러나 대개 칸디다에 의한 단락 감

염의 사망률은 25% 정도로 알려져 있다1,3). 칸디다 뇌막

염의 사망률은 약 11%이며 균주에 따른 차이는 없는 것

으로 보고하였다11). 본 증례에서는 3예에서 증상 호전되

어 퇴원하였고 저체중 출생아 1예만 치료에 호전 없어

사망하였다.

요 약

칸디다 뇌막염은 드문 질환이나 최근에 그 발생빈도

가 증가하는 추세에 있다. 그 이유로는 면역 이 억제된

환자가 증가하고 또한 칸디다를 진단하는 기술의 발전

으로 생각되고 있다. 대개는 파종성 칸디다증의 합병증

으로 생기거나 신경외과적 시술을 받은 후에 생기며 간

혹 위험요인이 없이도 저절로 발생한다. 본 증례에서는

신경외과적시술후 단락을가지고 있었던 2예와 과거력

상 신경외과적 시술을 받았던 1예, 미숙아로서 파종성

칸디다증의 합병증으로 칸디다 뇌막염이 생겼던 1예를

문헌고찰과 함께 보고하는 바이다.
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