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――― Abstract ――――――――――――――――――――――――――――――――――――――――

Aplastic anemia following acute hepatitis with or without acute hepatic failure is an uncommon and known to have 

a poor prognosis. We experienced a case of aplastic anemia following acute hepatic failure in a 13 year-old boy. He 

had been admitted because of jaundice and lethargy for 2 weeks and clinical findings of acute fulminant hepatitis. 

Serum studies for antibodies and antigens related to hepatitis A, B, C viruses and cytomegalovirus, Ebstein-Barr virus, 

and, parvovirus B19 were negative. He had been recovered and discharged.  He was readmitted because of lethargy 

and stuporous mentality 5 months later. Laboratory finding showed pancytopenia in peripheral blood smear and 

hypocellularity of all hematopoietic elements in bone marrow biopsy. Patient had been treated by steroid and 

oxymetholone for a month before he died of sepsis

―――――――――――――――――――――――――――――――――――――――――――――――――
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서  론

  

  급성 간염이나 급성 간부전에 병발된 재생불량빈혈은 

비교적 드물다.
1)
 그러나 1955년 Lorenz와 Quaiser에 의해 

급성 간염에 병발된 재생불량빈혈이 처음 기술된 이후,
2)
 

200례 이상이 해외에서 보고되었다.
1)
 국내에서도 다수의 

보고가 있었으나, 간부전에 동반된 보고는 없다.
3,4)
 원인

은 아직 명확히 밝혀지지 않았으나 비-A, 비-B, 비-C형 

간염 바이러스 및 parvovirus B19와 연관이 있다는 보고

가 있으며, 대부분의 경우 간염 바이러스 A형, B형, C형 

및 G형 등 흔한 간염 바이러스의 혈청학적 검사상 음성

이었고, 치료하지 않으면 치명적이라고 알려져 있다.
5,6) 

간염에 병발된 재생불량빈혈은 다른 원인에 비해 그 예후

가 불량하기 때문에 조기 골수 이식이나 anti-thymocyte 

globulin/anti-lymphocyte globulin과 cyclosporine 병합 요

법이 추천되고 있다.
7,8)

저자들은 평소 건강하게 지내던 13세 남아에서 급성 간

염 후 전격성 간부전이 발생되어 호전되었으나 재생불량

빈혈이 다시 발생하여 치료 도중 패혈증과 파종혈관내응

고(Disseminated Intravascular Coagulation)로 사망한 1례

를 경험하였기에 문헌 고찰과 함께 보고하는 바이다.

증  례

환 아 : 13세, 남아, 김○민

주 소 : 경련, 기면 의식 상태

과거력 및 현병력 : 출생력상 특이소견 없었고 평소 건강

하게 지내다가 내원 5개월 전 2주간의 전신황달과 쇠약

감을 주소로 본원 응급실을 방문하였고 당시 진찰 소견

상 전신의 황달과 급성 병색을 띄었으나 의식은 명료하

였다. 경부 림프절 종대는 없었고, 청진상 심음 및 폐음

은 정상이었다. 말초혈액도말검사에서는 특이 소견 없었

고, AST 2,296 IU/L, ALT 1,391 IU/L, 총빌리루빈 17 

mg/dL, 직접형 빌리루빈 14 mg/dL, 총단백 4.6 g/dL, 알

부민 2.5 g/dL, 암모니아 86 g/dL 이었고, PT는 29.9초, 

aPTT 78.4초로 연장되어 있었다. 혈청검사에서 HBsAg, 

anti-HBc IgM, anti-HAV IgM, anti-HCV, CMV IgM, EBV 
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Fig. 1. Hematotoxylin and Eosin stain of the bone marrow 

biopsy revealed hypocellular marrow with few hematopoietic

cell (×100)

anti-VCA IgM, HSV IgM 및 parvovirus B19-PCR은 모두 

음성이었고, anti-HBs은 양성이었다. Steroid를 포함한 보

조요법 후 AST 102 IU/L, ALT 134 IU/L, 총빌리루빈 2.2 

mg/dL, 직접형 빌리루빈 1.4 mg/dL, 총단백 5.8 g/dL, 알

부민 3.7 g/dL, 암모니아 37 g/dL 이었고, PT는 11.7초, 

aPTT 34.2초로 호전되어 퇴원하였다. 이후 내원 1개월

(퇴원 후 4개월) 전부터 메스껍고 창백과 전신 쇠약감으

로 집 부근 응급실을 거쳐 본원으로 전원되었다.

가족력 : 특이 소견 없음.

이학적 소견 : 환아는 혼미한 의식 상태였고, 혈압 120/50 

mmHg, 심박수 120회/분, 호흡수 24회/분, 체온 36.8℃이

었다. 결막은 창백하였고 공막에 황달은 없었다. 림프절

의 종창은 없었고, 흉부 청진상 심음 및 폐음은 정상이었

으며, 간과 비장도 촉지되지 않았다. 신경학적 이상이나 

기형은 관찰되지 않았다.

검사 소견 : 흉부 X-선 검사에서 오른쪽 기흉이 보였고, 

양 폐야에서 공기 기관지 음영 및 폐 부종이 관찰되었다. 

흉부 컴퓨터 단층촬영에서 오른쪽 기흉이 보였고, 말초 

기관지에서 경결 및 하엽으로 간유리 음영(ground glass 

appearance)이 관찰되었다. 복부 초음파에서 간 실질의 

음영 증가 소견 외 구조적인 이상은 없었다. 혈액 검사에

서 백혈구 300/mm
3
(중성구 30%, 림프구 70%), 혈색소 

6.5 g/dL, 그물적혈구(reticulocyte) 0.23%, 교정 그물적혈

구(corrected reticulocyte)  0.1%, 혈소판 16,000/mm
3
으로 

범혈구감소증을 보였고,  골수침생검에서 거의 무세포성 

골수(acellular marrow)의 소견 보이면서 mast cell, 

histocyte, plasma cell이 증가되어 재생불량빈혈에 합당하

였다(Fig. 1). 재입원 당시 혈청 검사상 AST 147 IU/L, 

ALT 63 IU/L, 총빌리루빈 1.9 mg/dL, 직접형 빌리루빈 

0.6 mg/dL 이었고, 총단백 5.4 g/dL, 알부민 3.3 g/dL, 암

모니아 83 g/dL이었으며, PT는 19.3초, aPTT 36.6초 였다. 

내원 5개월 전 급성 간염과 연관된 검사 소견은 보이지 

않았다. 경도의 간 효소 수치의 상승은 환아의 심한 빈혈

과 경련 등과 연관하여 상승한 것으로 보인다. 간염 바이

러스의 표지자 검사에서 anti-HBs 양성, HBsAg, anti-HBc 

IgM, anti-HAV IgM, anti-HCV, CMV IgM, EBV anti-VCA 

IgM 및 parvovirus B19-PCR 모두 음성이었으며 HSV IgM 

은 약양성을 보였다. 

치료 및 경과 : 급성 간부전 발생 4개월 이후 확인된 재생

불량빈혈의 진단하에 prednisolone, oxymetholone과 수혈 

등 보존적 치료를 시작한지 2개월에 pseudomonas 

aeruginosa에 의한 폐혈증과 파종혈관내응고로 사망하였

다 

고  찰

  말초 혈액상에서 범세포 감소증과 골수의 저세포증이 

동반되는 후천성 재생불량빈혈은 여러 검사에도 불구하

고 약 반수의 환자에서 그 원인을 찾을 수 없는 특발성이

며, 약물, 화학 물질, 독소, 방사선, 감염, 간염, 임신, 흉선

종 등이 원인이 될 수 있으나 간염에 동반된 이차성 재생

불량빈혈은 매우 드물다.
1)

  바이러스 간염과 관련된 혈액학적 변화로는 재생불량

빈혈 외에도 과립구 감소증, 비정형 림프구 증가증, 적혈

구 수명의 감소 및 혈소판 감소증 등을 흔히 경험할 수 

있으며, 때로는 심한 용혈성 빈혈, 무과립구증 등이 나타

날 수 있다.
9)
 Pikis 등

10)
 은 급성 간염 환자 중 0.07-0.22%

에서 재생불량빈혈이 발생한다고 하였으며, Tung 등
7)
 은 

급성 간부전 환자 중 10.7%에서 재생불량빈혈 또는 골수 

부전이 발생한다고 보고하였다.

  Firkin 등
11)
 은 A형 간염에 병발된 재생불량빈혈은 대

개 청소년층의 남자에서 임상적 경과가 길수록 많이 발

생한다고 하였다. Zeldis 등
12)
 은 간염에 병발된 재생불량

빈혈 환자 16례에 대해 A형 간염, B형 간염 바이러스, 거

대세포 바이러스 및 Ebstein-Barr virus, toxoplasmosis에 대

한 혈청학적 검사를 시행하였는데, 3명에서 anti-HBc가 

양성이었고, 나머지 13명은 비-A, 비-B형 바이러스로 추

정 하였으며, 간염 발병 후 평균 25일 후에 재생불량빈혈

이 발생하였고, 발병 후 60일경에 사망하였다고 한다. 국

내 전 등
4)
의 보고에서도, 원인은 명확히 밝혀지지 않았
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으나 비-A, 비-B, 비-C형 간염 바이러스의 관련성을 추정

하였다. 총 7례 중 30일 이내 발병된 것이 3례, 60일 이후 

발병이 4례이며, 간염 발생 후 150일경에 재생불량빈혈

이 병발된 경우도 1례 있었다.
13)
 일반적으로 재생불량빈

혈은 간염 발병 후 평균 4주 뒤 회복기에 주로 발병하나
14)
 때로는 간염 경과 중이나 수 개월 혹은 수 년 후에 발

생하기도 한다.
8)
 본 증례에서는 간염 발병 후 호전된 뒤

에 계속 추적되지 않아 간염 후 재생불량빈혈의 발생시

기를 확인하기 어려우나 최장 기간으로 보더라도 4개월 

이내로 추정된다.

  간염 후 병발된 재생불량빈혈의 발병 기전의 가설에 

몇 가지가 있다. 첫째, 간기능 부전으로 조혈 기능에 필

요한 영양을 공급 못하거나, 중간 대사 물질이나 약물 등

을 간이 해독시키지 못해 골수에 독성 효과가 온다는 설, 

둘째, 간염 바이러스의 독성이나 바이러스 유전자에 의

한 조혈 기능 억제, 셋째, 바이러스에 의한 직접적인 골

수 손상, 넷째, 바이러스에 의한 염색체 손상이나 자가 

면역 손상 가설이다.
10)

  치료 및 예후를 보면 1975년까지 보고된 예에서 사망

률은 발병 후 평균 16개월 시점에서 85%였고,
11)
 국내에

서는 민정식 등의 증례에서 androgen과 steroid 투여로 호

전된 예도 있으나
3)
 methylprednisolone 대량 투여, 

androgen, 면역억제제로 치료했던 7례는 모두 사망하였

다.
4)
 간염에 병발된 재생불량빈혈은 다른 원인에 비해 

그 예후가 불량하기 때문에 조기 골수 이식이 추천되었

으나
15)
 HLA-일치 혈연 간 골수 이식이 가능한 경우는 

30%정도 이며 이식 거부 반응 및 장기간의 면역 억제제 

사용 등의 문제점이 있다. 따라서 anti-thymocyte 

globulin/anti-lymphocyte globulin 사용이 고려되는데, 

Pitcher 등
8)
은  anti-thymocyte globulin/anti-lymphocyte 

globulin 단독 요법보다 cyclosporine과의 병합 요법이 더 

양호한 결과를 보였으며, 골수이식의 생존율과 비슷하다

고 하였다. Tung 등
7)
도 간염에 병발된 재생불량빈혈의 

경우 anti-thymocyte globulin/anti-lymphocyte globulin과 

cyclosporine 병합 요법을 권유하고 치료 실패 시 골수이

식을 추천하였다. 

  본 증례는 여러 보고에서 지적된 간염 후의 재생불량

빈혈의 흔한 남아와 흔한 연령대에 발생하였고, 타 보고

에서처럼 간염의 원인은 밝혀지지 않았다. 간염 회복 후 

추적이 중단되어 정확한 발생 시점을 알 수 없었지만 본

원에서 재생불량빈혈로 진단되기 약 2개월 전부터 무기

력증과 창백증이 있었다는 병력으로 보아 간염 발생 시

점에서 최장 기간으로 4개월 전에 재생불량빈혈이 발생 

된 것으로 추정된다. 환아는 처음 재생불량빈혈로 진단

될 때부터 혼수와 pseudomonas aeruginosa에 의한 패혈증, 

파종혈관내응고 소견으로 위중하였고, 항생제 등 일반적 

보조요법과 prednisolone, oxymetholone으로 치료 하였으

나 발병 2개월째 사망하였다. 

결  론

 

  저자들은 13세 남아에서 원인 미상의 급성 간염과 간

부전으로 치료 후 회복하였으나 이 후 재생량빈혈이 발

생되어 치료도중 사망하였다. 간염 후 평균 4주 후에 재

생불량빈혈이 호발한다는 점을 감안하면, 모든 간염 환

자들은 간염의 증상에서 회복되더라도 후기 합병증에 대

한 주기적인 감시가 필요하다고 생각된다. 
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