
서 론

급성 골수성 백혈병의 항암화학요법 중 과립구 감소는

치료 과정에서 피할 수 없는 부작용의 하나이다 과립구.

감소의 정도나 기간이 오래 갈 때 이를 극복하면 장기적

치료 예후는 좋을 수가 있으나 세균이나 진균 감염 같은

급성 합병증이 생명을 위협할 수 있다 일반적으로 과립.

구 감소 환자에서 발열이 있는 경우 혈액 소변 또는 감,

염 부위의 배양 결과가 나올 때까지 경험적인 광범위 항

생제 요법으로 치료하며 광범위 항생제 투여에도 불구,

하고 고열이 주일 이상 지속되면 진균 감염을 의심한다1 .

항진균제로로서 fluconazole, ketoconazole, nystatin,

가 흔히 사용되고 있는데 이 중에서도amphotericin-B

는 저비용이면서도 항진균 효과가 우수하amphotericin B

여 면역이 저하된 환아들의 진균 감염 치료제로서 흔히

사용되어 왔다1) 그러나 최근 내성균주의. amphotericin B

증가로 단일 요법이나 과의 병용 요법에도 무fluconazole

반응 증례들의 증가로 사망률은 로 높게 보고되40 76%∼

고 있다2-4).

이에 따라 기존 약물에 반응이 없거나 내성이 있다고

판단될 경우 새로운 약물이 투여되나 소아를 대상으로

한 신약의 효능은 많이 알려져 있지 않다 저자들은 급성.

골수성 백혈병 환자에서 C. albicans 혈액배양 양성이고,

간비장 다발성 결절 영상을 보였던 환아에서

와 병용 투여에 무반응을 보여amphotericin-B fluconazole ,

개복 간생검으로 C. albicans 감염을 확인하고 echinocandin

계열 항진균제로 치험한 례를1 보고하고자 한다.

증 례

환 아 : 세6 , 남아, 박OO

주 소 : 고열 및 우상복부 통증

현병력: 환아는 개월 전 급성 골수성 백혈병6 (AML,
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Hepatosplenic candidiasis (HSC) or chronic disseminated candidiasis (CDC) is an invasive fungal infection that affects
neutropenic patients. Standard empirical therapy consists of the administration of amphotericin B or fluconazole. In
many cases, candidiasis is not easily eradicated, despite the adminstration of these drugs. Caspofungin, a member of
the new echinocandin class of compounds, may be an effective alternative that has fungicidal against most candida
species and fungistatic against aspergillus species. We report a case of hepatosplenic candidiasis developed during
chemotherapy for acute myelocytic leukemia and cured with 5 weeks of caspofungin treatment.
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으로 진단 받고 항암치료M2) (CCG-2891 DCTER: 4

후 완전관해 상태에서 개월 전부터 이상의cycles) , 2 39℃

고열이 하루 차례 이상 반복되고 우상복부 복통을 간간2

히 호소하였다.

과거력: 특이 사항 없었다.

가족력: 백혈병이나 암으로 진단된 가족이나 가까운 친

척은 없었다.

이학적 소견: 환아는 다소 창백하고 만성 병색이 있어 보

였으나 의식은 명료하였으며 혈압은 맥, 100/70 mmHg,

박 수 회 호흡 수 회 체온 이었고 체중은96 , 26 , 38.3 ,℃

신장은 이18kg (3~10 percentile), 112cm (3~10 percentile)

었다 결막은 창백하였고 공막에 황달은 없었다 양쪽 목. , .

에 림프절은 만져지지 않았다 흉부는 대칭으로 호흡음.

도 깨끗하였고 심음은 정상이었다 복부는 연하고 평탄.

하였고 간과 비장은 촉지되지 않았으나 우상복부 압통, ,

을 호소하였다 사지나 등에서 출혈반이나 청색증 또는.

부종은 관찰되지 않았으며 양쪽 서혜부 림프절은 촉지

되지 않았다 신경학적 검사는 정상이었다. .

검사 소견: 말초혈액검사에서 혈색소 백혈구 수7.9 g/dl,

6,700/mm3 중성구 혈소판 수( 78%), 506,000/mm3 적혈구,

침강속도 반응 단백 이었으며62 mm/hr, C- 5.16 mg/dL ,

간기능 검사는 AST 38 IU/L, ALT 31 U/L, LDH 306 IU/L

이었고, ferritin 1,887 ng/mL, iron 22 ug/dL, TIBC 336

이었으며ug/dL , 혈액응고 전해질 생화학 소변검사는 정, , ,

상이었다.

방사선 소견 복부 초음파 검사와 복부 전산화 단층 촬영:

에서 다발성 소종괴가 발견되었다.(Fig. 1, 2)

Fig. 1. USG finding showed multiple variable sized

hyperechoic nodules in both hepatic lobes.

Fig. 2. CT finding showing multiple low-density hepatic and

splenic nodules

Fig. 3. Gross finding of liver surface showing several foci of

yellowish-white, slightly depressed or contracted lesions that

make percutaneous blind biopsy difficult to obtain proper

samples.

치료 및 경과: 입원 후 광범위 항생제를 투여하여 치료를

시작하면서 내원 일째 차 경피적 간생검을 시행하였, 2 1

으나 병소를 발견하지 못했고 내원 일째 결핵 반응검사3

는 음성이었고 내원 일째 차 경피적 간생검을(PPD) , 6 , 2

다시 시행하였으나 실패하였다 연속해서 시행한 혈액배.

양검사 중에서 내원 일째 내성14 vancomycin E.coli 양성으

로 ampicillin/sulbactam, amikacin, vancomycin, cefotazime,

를 순차적으로 투여하였으며 일째ciprobay , 17 C. albicans 양

성을 확인하고 을 일fluconazole 5 , amphotericin-B를 내원 5

일째부터 일째까지 일간 투여하였으나 고열과 복통25 21

은 악화되었다 내원 일째 시행한 개복 후 시행. 26 (Fig. 3)

한 차 간생검에서3 C. albicans 의 를 확인하고yeast (Fig.

3~5), c 을 일간 투여하였다 투여aspofungin 36 . caspofungin

일째부터 고열이 사라졌으며 일 후부터 복통도 사라5 , 14

졌으며 약물 중단 주 후 년 월 일 촬영된 복부2 (2008 3 17 )

영상에서 결절들은 볼 수 없었다CT .
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Fig. 4. Necrotic foci coating several mycotic spores and

non-seperated, non-branchig hyphae. (PAS ×1000)

Fig. 5. Gomori stain showing pseudohyphae and yeasts of the

Candida species.

고 찰

칸디다 종(Candida species 은) 병원 감염의 주요 원인균

으로서 최근 장기 입원 환아에서 진균 감염 보고가 증가

하고 있으며5) 소아의 기회 진균 감염 중 가장 흔하다, 6).

기회감염은 정상균총이 병원성을 갖게 되면서 유발되는

데 흔히 파종성 병변의 형태를 띤다 급성 백혈병은 기회.

감염의 흔한 선행질환으로서 진균성 기회감염의,

가 칸디다에 의한 것이다70~80% 7) 급성 백혈병에서 칸.

디다증은 세포 매개 면역의 저하로 인하여 관해유도기T

간에 주로 보이며8) 이외에도 장기간의 입원 광범위한, ,

항생제의 사용 중성구의 감소 및 기능저하 중심 정맥관, ,

삽입 스테로이드 사용이 원인이 된다,
9)

본 증례에서는 급.

성 골수성 백혈병의 관해상태에서 중심정맥관 삽입 후 계

속 추가적 공고치료 중이었고 고열 시작과 함께 연속해서,

시행한 혈액배양에서 일째 되는 날 내성14 vancomycin E.

coli 가 배양되어 ampicillin/sulbactam, amikacin, vancomycin,

를 순차적으로 투여하였다cefotazime, ciprobay .

면역저하 환자에서 칸디다 감염은 칸디다혈증 골수염, ,

관절염 내안구염 심내막염 심근염 뇌수막염 복막염을, , , , ,

유발하며 칸디다혈증의 합병증으로는 색전성 피부질환, ,

신 농양 간비장 농양 심내막염 뇌막염 관절염 골수염, , , , ,

및 안구내막염이 알려져 있으며 소아에서 가 발, 10-26%

생하는 것으로 보고되고 있다10) 일반적으로 적절한 항.

생제 치료에도 발열과 호중구 감소가 일에서 일 이상5 7

지속될 때는 항진균제의 사용이 추천된다11) 특히 침습. ,

성 칸디다 감염은 치사율이 높으므로 카테터 등의 각종,

유발인자들을 제거하면서 동시에 적절한 항진균제의 조

기 투여가 필요하며12) 와 은. Amphotericin B fluconazole

구강 인두 칸디다증 및 전신적인 칸디다감염증 치료에

흔히 사용되는 항진균제이다
13)

본 증례에서도 중심정맥.

관을 제거하고 을 일, fluconazole (200mg daily) 5 ,

을 일 동안 투여하였으나amphotericin B (2mg/kg/day) 19

고열과 복통이 지속되었다.

는 침습성 칸디다 감염 치료에 가장 우amphotericin B

선적으로 사용되는 효과적인 광범위 항진균제이며 이에,

내성인 칸디다는 드문 것으로 알려져 왔으나 점차 내성

균이 증가되고 있다14) 차 선택약으로 추천되는. 2

은 정진균적이고 일부fluconazole Candida species에 대해

서는 항진균 작용이 부족하고
15)

의 부작. amphotericin B

용을 극복하기 위해 개발된 지질 복합제amphotericin B

도 치료 성적이 만족스럽지 못하다1216) 은. caspofungin

계 고분자 반합성 로서echinocandin lipopeptide cyclic

에 여러 종류의 들이 붙어 있는hexapeptide lipid side chain

모양을 하고 있으며 진균 세포벽의 주성분인, 1,3-β

를 비경쟁적으로 억제하여 살진균작용을-glucan synthase

한다17) 인체에는 세포벽이 없으므로 부작용이 적고 기. ,

존의 항진균제와는 작용기전이 다르므로 다른 항진균제

와 병용치료가 가능하다
18)

의 부작용은 발열. caspofungin

(35%)19) 간기능 이상, (3%)20) 두통 복부불편감과 그 외, ,

히스타민 분비와 관련된 증상과 발진이 있으나 임상연,

구 중 부작용으로 복용을 중단하여야 했던 경우는 미5%

만이었다19) 과 같은 계. caspofungin echinocandin 항진균제

인 도 최근 소아나 성인 환자의 칸디다증 및micafungin

칸디다혈증에 매우 효과적인 것으로 보고되고 있다
21)
.

은 과 마찬가지로 경구 흡수율이micafungin caspofungin

낮아 주사용 제재만이 개발되어 있으며 약동력학 항진,

균범위 등도 과 유사하다caspofungin
22)

임상연구에서 관.

찰된 부작용으로는 오심 구토 간기능 이상이 가장 많았, ,

고 에서 보이는 히스타민 분비 관련증상은 없caspofungin
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었고 과의 약물상호작용도 관찰되지 않았다cyclosporin
18)
.

은 경구 흡수율이 떨어지므로 주사용 제재만caspofungin

이 사용되며 혈장반감기는 시간 정도로 하루 한 번10~15

투여한다 간에서 대사되는데 과 별도. cytochrome system

의 대사 과정을 갖기 때문에 효소를 억cytochrome P450

제하지 않는다 따라서 간부전시에는 감량이 필요하고.

신부전시에는 용량조절이 필요하지 않다 성인의 침습성.

칸디다 감염에서 부하용량으로 가 추천되며 유70mg/day

지용량으로 투여가 추천된다50mg/day 17) 소아에 대해서.

는 자료가 많지 않으나 적절한 치료 혈중 농도를 위해서

성인보다 고용량 투여 가 추천 된다(50mg/ /day)㎡ 23) 보고.

에 따라서는 부하용량 투여 후 유지용량2mg/kg/day ,

투여가 추천되기도 하며1mg/kg/day
24)

고용량 치료법으.

로 부하용량 및 유지용량100mg/ /day (8mg/kg/day)㎡

이 추천되기도 한다70mg/ /day (6mg/kg/day)㎡ 25) 본 증례.

에서는 부하용량 일간 투여 후 유지용량2mg/kg/day 1 ,

일간 투여하였으며 일 후 발열과 복통이1mg/kg/day 35 14

모두 호전되었고 총 일 투여하였으나 부작용은 관찰, 36

되지 않았다 환아는 치료 종료 후 주 뒤에 촬영한 복부. 2

전산화 촬영에서 간과 비장의 결절은 볼 수 없었으며 3

년 개월 지난 현재까지 건강한 상태이다2 .

결 론

간비장 칸디다증은 상당수에서 생검소견의 확보없이

임상적 소견만으로 추정 진단이 되고 있다 본 증례에서.

처럼 소아에서 회의 간초음파를 이용한 경피적 간생검2

의 실패 후 개복 하여 국소 병변 부위를 직접 보고 생검

하여 C. albicans 감염이 확인된 간비장 칸디다증은 흔치

않다 저자들은 급성 골수성 백혈병 소아의 혈액 배양에.

서 C. albicans 양성이며 개복 간생검에서도 진균감염으,

로 확인되어 기존의 과 에 무반fluconazole amphotericin-B

응이었으나 일 투여로 완쾌된 간비장 칸디caspofungin 36

다증 례를 경험하였기에 이를 보고하는 바이다1 .
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