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A Case of Alternaria  Rhinosinusitis in a Patient with 
Myelodysplastic Syndrome during Neutropenic Period

The genus Alternaria contains several species of melanized hypomycetes that 

cause opportunistic human infections. The most frequent clinical manifestations of 

alternariosis are cutaneous and subcutaneous infections, followed by oculomycosis, 

invasive and non-invasive rhinosinusitis, and onychomycosis. So far, only 17 cases of 

rhinosinusitis caused by Alternaria species have been reported since 1977. Although 

several domestic cases of cutaneous alternariosis have been reported, there is no 

report of Alternaria rhinosinusitis in Korea. The majority of Alternaria rhinosinusitis 

involves immunocompromised patients. We report the first case of alternariosis in 

a patient with neutropenia and myelodysplastic syndrome that was treated with 

endoscopic debridement and a conventional antifungal agent.
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서론

진균 감염은 면역저하환자의 이환율과 사망률의 중요한 원인이 되어 왔으며, 항

균제 치료, 조혈모세포 및 고형장기 이식, 항암화학요법, 선천성 혹은 후천성 면역

결핍 등은 중증 침습성 진균 감염의 유발요인으로 알려져 있다[1]. 갈색사상균증

(Phaeohypomycoses)은 멜라닌 색소를 가진(dematiaceous) 진균에 의해 유발되

는 기회감염이며 특히 이식센터가 있는 의료기관에서 발생빈도가 증가하고 있다[1]. 

흑색사상균증의 대표 원인 균주인 Alternaria 속은 여러 종의 멜라닌 색소를 가진 

hypomycetes으로 구성되어 있으며 사람에게 기회감염을 유발할 수 있다[2]. 문헌검

색결과 전세계적으로 17건의 Alternaria 비부비동염(rhinosinusitis) 보고가 있다[3]. 

국내에서는 몇 예의 피부 alternariosis가 보고된 바 있으나[4-6], Alternaria에 의한 

비부비동염은 국내에서 아직 보고된 바 없다.

저자들은 골수이형성증후군 환자에서 decitabine 항암치료 후 호중구 감소 상태에

서 비강과 부비동에서 발생하였으며 내시경적 죽은조직제거술(debridement)과 기

존의 항진균제로 치료한 Alternaria 감염증 1예를 경험하여 문헌고찰과 함께 보고하는 

바이다.
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증례

41세 남성이 1주일 전부터 시작된 호중구 감소성 발열로 내원하였다. 

과거력 상 2년 전 담낭결석으로 담낭절제술 받았으며, 3년 전 골수이형성

증후군(refractory cytopenia with multilineage dysplasia, RCMD)

로 진단 받고 3개월 전 범혈구 감소증이 진행하여 골수조직 검사 결

과 refractory anemia with excess blast-2 (RAEB-2), international 

prognostic scoring system (IPSS) 2.5로 고 위험군으로 진단되었다. 

HLA 일치 공여자를 검색하면서 2개월 전부터 decitabine (20 mg/m2, 

5일간 정맥투여) 항암치료를 시작하였으며 치료 개시 23일째에 근육

통과 인후통을 동반한 발열로 내원하게 되었다. 환자는 중증의 호중구 

감소증(60/mm3)로 예방적 항생제를 복용하고 있었다(ciprofloxacin 

1,000 mg/d, itraconazole 400 mg/d).

내원 당시 체온은 38.7℃, 혈압 125/80 mmHg, 맥박수 119/min, 호

흡수 20/min 이었다. 이학적 검사에서 특이소견은 관찰되지 않았고 말

초혈액 검사에서 백혈구는 750/mm3 이었으며 호중구는 거의 관찰되

지 않았다. 혈색소 6.1 g/dL, 혈소판수는 5,000/mm3, 적혈구침강속도 

24 mm/h, C-반응단백질 17.12 mg/dL, 혈청 galactomannan assay 

(Platelia Aspergillus EIA, Bio-Rad, Korea) 0.42 IU/mL 이었으며 다른 

혈청생화학 검사와 전해질 수치는 정상범위 내에 있었다. 혈액 및 소변

에서 배양되는 세균 및 진균은 없었다.

호중구감소성 발열로 ceftazidime (2 g iv q12 hr), isepamicin (400 

mg iv q 24 hr)을 투여하여 내원 4병일째부터 해열 되었다가 9병일 째 

다시 발열 발생하여 imipenem/cilastatin (500 mg iv q6 hr)으로 변

경하여 10일간 투여 후 발열 및 특이 증상 없어 치료를 종료하였다. 동

종 조혈모세포 이식 준비를 위한 사전 검사로 시행한 이비인후과 검사

에서 비강의 갈고리 돌기(uncinate process)의 전방에 가피(crust)가 

동반된 종괴가 형성되어 있고(Fig. 1) 내시경으로 종괴를 제거 하였으

며 이 때 출혈을 동반하여 지혈을 위한 조치를 시행하였다. 제거 된 종

괴로 조직검사 및 세균배양을 시행하였으며, 환자는 약간의 코 막힘 

증상 이외에 특이 증상 호소는 없었다. 이어 시행한 부비동 단순방사

선 촬영에서 양쪽 상악동의 혼탁이 관찰되었고 부비동 컴퓨터단층촬

영에서는 양쪽 상악동과 사골동의 염증소견이 관찰되었다(Fig. 2A, 

2B). Sabouraud dextrose agar에서 특징적인 어두운 색깔의 부드러

운 천처럼 보이는 녹색 집락이 관찰되었다(Fig. 3). 집락의 일부를 채취

한 후 lactophenol cotton blue 염색을 하여 현미경으로 관찰한 결과 

다세포로 구성된 분생포자 가지가 사슬을 형성하거나 가지를 치는 모

양이 보이는 Alternaria 종으로 동정되었고(Fig. 4) 비강에서 제거한 종

괴에 대한 조직 검사결과 수많은 균사가 발견되었고 혈관 침범하고 있

는 양상이 관찰되어 Alternaria 침습에 의한 비부비동염으로 진단하고 

amphotericin B deoxycholate (1 mg/kg/d)를 투여하기 시작하였다. 

Amphotericin B deoxycholate 투여 4일째에 내시경을 이용하여 죽은

조직제거술을 시행하였고, 8일째에 혈청 크레아티닌이 초기 수치에 비

해 2배 이상의 상승을 보여 liposomal amphotericin B (3 mg/kg/d)

으로 변경하여 투여하였다. 호중구 감소증이 지속되었으며 liposomal 

amphotericin을 3주 투여한 후 추적검사 한 비강 내시경에서 병변의 

재발이나 악화의 소견이 없어 voriconazole (400 mg/d) 경구제제 복용

하며 외래 관찰하기로 한 후 퇴원하였다. Voriconazole을 계속 유지하

면서 2주 후 동종조혈모세포 이식을 시행하였고 이식 시 호중구감소성 

발열 등의 감염합병증은 없었다. 이식 2개월 후인 현재까지 문제 없이 

외래에서 voriconazole을 유지하면서 경과를 관찰 중이다.

Fig. 1 Anterior portion of uncinate process shows curst formation in rhinoscopy 
during routine medical checkup before stem cell transplantation 

Dark-colored crust 
with mass formation 
was found. 

Figure 1. Anterior portion of uncinate process shows dark-colored crust formation 
in rhinoscopy during routine medical checkup before stem cell transplantation.

Fig. 2A and B Fluid collections are noted in both maxillary (Fig. 2A) and ethmoid 
sinuses (Fig. 2B) in PNS CT. CT was checked immediately after the rhinoscopy. 

Fig. 2A Fig. 2B 

A B

Figure 2. Fluid collections are noted in both maxillary (A) and ethmoid sinuses (B) in PNS CT. 
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고찰

Alternaria는 멜라닌 색소를 가진 진균으로 토양, 공기 및 다양한 서식

지에서 흔한 부생균(saprophyte)으로 존재하며, 전세계적인 분포를 보

인다[7]. Alternaria는 약 80종과 변종을 포함하고 있지만, A. alternate, 

A. brassicicola, A. chartarum, A. stemphylioides, A. dianthicola, A. 

infectoria, A. pluriseptata, A. tenuissima 같은 8종만 사람에게 질병

을 유발하고 A. alternate에 의한 질환이 가장 흔하다고 알려져 있다[8]. 

과민성폐렴, 기관지천식 및 알러지성 부비동염과 비염을 유발하는 흔한 

알러지 유발항원으로 알려져 있으며[9-11], 면역저하환자에서 침습성 

진균 감염의 원인 중 하나로 전체 발생 빈도는 드물지만 최근 증가 추세

이다[12]. 

사람에서 Alternaria 감염증은 피부 및 피하 감염의 형태가 가장 흔하

고(74.3%), 눈곰팡이증(9.5%), 침습성 혹은 비침습성 비부비동염(8.1 

%), 손발톱 진균증(8.1%)의 형태로 나타난다[5]. Aspergillus가 진균성 

부비동염의 가장 많은 원인을 차지하고 있지만, Alternaria에 의한 부비

동 감염도 빈도는 훨씬 낮아 1977년 이후 17건의 증례가 보고된 바 있

다[3]. 대부분의 증례가 미국에서 보고된 것이며 국내에서는 8예의 피

부 alternariosis가 보고되었으나[5], Alternaria 비부비동 증례는 아직 

보고된 바 없다. 국내에서 보고된 피부 alternariosis는 대부분 당뇨, 심

부전, 장기간 스테로이드 사용으로 인한 의인성 쿠싱증후군, 만성 신부

전, 간이식 후 같이 기저질환 혹은 면역저하 상태와 관련되어 발생하였

지만, 드물게 기저질환이 없이 발생한 증례도 보고된 바 있다[5, 6]. 이들 

중 일부는 기저질환의 교정 혹은 전신상태의 호전만으로도 자연치료 

되었으며 나머지도 itraconazole, terbinafine, fluconazole로 투여하

여 치료하였다. 피부 alternariosis의 치료는 아직까지 확립된 치료법이 

없으나 외과적 절제와 약물치료가 있으며, 위에 언급한 다양한 약물을 4- 

35주까지 투여한 것으로 보고된 바 있다. 피부 alternariosis와 마찬가

지로 비부비동 감염 증례 보고 중 대부분(n=12, 70.6%)이 면역저하환

자에서 발생하였으며, 이들 12명 중 10명에서 호중구감소가 있었고 7명

은 조혈모세포이식을 받은 환자들이었다. 나머지 2명은 국소적 혹은 전

신적 스테로이드를 투여 받고 있던 환자이었다. 본 환자는 3년 전 골수이

형성증후군을 진단받았으나 초기에는 범혈구감소증이 관찰되지 않다

가 약 2개월 전부터 범혈구감소증이 발생하였고, 비혈연간 조혈모세포 

공여자를 검색하는 동안 다코젠 5회 투여 후 발생한 전형적인 면역저하 

상태에서 발생한 증례이다.

진단은 조직검사상 특징적인 큰 갈색의 벽돌모양의 분생포자

(conidia)가 관찰되며 분생포자 가지의 모양은 곧고 중격으로 나누

어 져 있으며 무릎처럼 굽은 부분으로 관찰된다. 배지에서는 특징적인 

솜털 모양으로 둘러 싸인 회색 내지 검은색의 집락을 보이며 potato-

carrot 배지에서 잘 배양된다[3]. 본 환자에서는 제거한 종괴의 조직 검

사에서 특징적인 분생포자와 함께 혈관 침범의 소견이 관찰되어 침습성 

진균감염이 확인할 수 있었으며 Alternaria가 비부비동염의 원인 병원

체임을 확인 할 수 있었다.

Alternaria에 의한 감염의 치료로 현재까지는 amphotericin B de

oxycholate가 가장 널리 쓰인 항진균제이며, 단독으로 투여되거나 

flucytosine 혹은 rifampicin과 병용 투여되어 왔다. Azole 계열의 항

진균제 중에서는 fluconazole이 in vitro 감수성 검사에서 내성을 보였

으며, itraconazole, voriconazole, posaconazole은 최소억제농도 ≤

0.5mg/L 이하로 좋은 결과를 보였다[3]. 또한 terbinafine과 caspo

fungin에 대해서는 최소억제농도가 낮았지만 micafungin에는 효과가 

없었다[13-15]. 대부분의 경우에 항진균제 투여와 수술을 같이 시행하

였으며 이전의 비부비동 감염 증례 보고에 의하면 대부분의 경우 면역

저하 상태에서 발생하였음에도 불구하고 거의 모든 환자가 완전히 회복

되었다. 본 증례에서는 이전에 예방적으로 itraconazole을 복용하고 있

는 상태에서 발생한 진균 감염증이며 입원 이후 itraconazole을 중단하

고 amphotericin B deoxycholate와 내시경적 죽은조직제거술로 호전

을 보였으며 voriconazole로 유지하였다. 항진균제와 외과적 절제를 같

이 시행하였으므로 어떤 치료에 의해 호전되었는지 판단하기 어려우나 

Fig. 3 Alternaria species showing typical darkly pigmented (dematiaceous) suede-
like green colony in Sabouraud Dextrose Agar. 

Figure 3. Alternaria species showing typical darkly pigmented (dematiaceous) 
suede-like green colony in Sabouraud dextrose agar.

Fig. 4 The spores are multi-celled and pigmented and they are produced in chains or 
branching chains in Lactophenol cotton blue stain (400). 

Figure 4. The spores are multi-celled and pigmented and they are produced in 
chains or branching chains in Lactophenol cotton blue stain (×400).
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호중구감소증이 지속되는 상태에서 호전된 것으로 보아 기저질환의 호

전이 치료의 결과에 미쳤을 가능성은 적어 보인다.

저자들은 골수이형성증후군으로 decitabine 항암치료 중 호중구 감

소증 상태에서 발생한 Alternaria 비부비동염을 진단하고 항진균제와 

내시경적 수술요법으로 치료한 결과 호전된 1예를 문헌고찰과 함께 보

고하는 바이다.
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