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= 증례보고 =

안와 및 두개내로 파급된 침윤성 국균증: 

보리코나졸로 치료한 1예

임선희1⋅성순희2⋅임기환1

이화여자대학교 의과대학 안과학교실1, 이화여자대학교 의과대학 병리학교실2

목적: 접형골동에서 기시한 국균증이 안와 및 두개내로 파급되어 안구운동장애 및 시신경병증을 초래한 환자에서 수술적 치료 없이 
보리코나졸(Voriconazole) 치료 후 1년 이상의 추적관찰을 하고 있는 1예를 보고하고자 한다.
증례요약: 고혈압 외에 특이 병력 없이 지내던 74세 여자 환자가 4일 전부터 왼쪽 눈이 아프고 눈이 안 움직인다는 증상을 주소로 내원
하였다. 뇌전산화단층촬영 및 자기공명영상에서 좌안 안와첨까지 파급된 좌측 접형골동염 의심되어 절제 생검술 시행 결과 국균증으
로 진단되었다. 내원 당시 좌안 내사시, 안구운동장애, 구심성 동공장애, 안검하수 소견을 보였으며, 추적관찰하던 중 후두엽 뇌경색이 
발생하였다. 보리코나졸 주사 치료 후 안검하수 및 안구운동장애 소견이 호전되고 13개월간의 추적관찰 기간 동안 질병의 재발 없이 
생존하고 있으며, 현재 추적관찰 중이다.
결론: 매우 드물지만 면역능력이 정상인 환자에게서 부비동에서 기시한 국균증이 안와 및 두개내까지 파급될 수 있으며, 예후가 불량하
다고 알려졌으나 보리코나졸 치료로 좋은 결과를 보였기에 보고하는 바이다.
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국균증(Aspergillosis)은 면역기능이 저하된 환자에게서 

칸디다균(Candida spp.)에 이어 두 번째로 흔하게 발생하

는 기회감염으로 알려졌다. 침윤국균증은 주로 코와 부비동

에서 기시하게 되며, 그 중 안와내로 파급되는 경우에서는 

치명적인 결과를 초래할 수 있다. 안와내 파급의 경우 상안

와열이나 중두개와로 직접 연결되는 시신경관 등을 통해 

두개내로 파급될 수 있는 가능성 때문에 다른 국균증에 비

해 그 예후는 더 불량하다. Shamim et al1에 따르면, 중추신

경계로 파급이 된 환자의 경우 치사율이 40-80%로 생존

율이 불량하였다.
발생빈도가 낮기는 하나 정상인에서도 발생하는 것으로 

알려졌으며, 이러한 낮은 발생률은 조기 진단 및 적절한 치

료를 어렵게 한다. 그러나 최근 들어 정상인에서의 침윤국

균증 발생이 이전에 비해 그 빈도가 늘어나고 있으며, 이로 

인해 조기의 정확한 진단 및 적절한 치료가 최상의 결과를 

위해 더욱 중요시되고 있다.2-4

국내에서는 Lee et al5에 의해 건강한 환자에서 안와 및 

두개내로 파급된 국균증으로 수술 후 4개월까지의 경과관

찰이 이루어진 1예가 보고된 적은 있으나, 안와 및 두개내

로 파급된 국균증에서 수술적 치료 없이 보리코나졸 치료

를 통해 재발 없이 1년 이상의 추적관찰이 이루어진 사례는 

보고된 바 없어 이를 보고하고자 한다. 

증례보고

고혈압 외에 특이 병력 없이 지내던 74세 여자 환자가 4
일 전부터 왼쪽 눈이 아프고 눈이 안 움직인다는 증상을 주

소로 본과에 내원하였다. 환자의 초진시 교정시력은 우안 

0.7, 좌안 0.08이었으며, 안저검사에서 특이 소견은 관찰되

지 않았다. 제일안위의 크림스키검사에서 원거리 30 프리

즘디옵터의 내사시가 관찰되었다. 외안근 기능검사에서 좌

안의 상전 및 외전시 눈운동장애가 관찰되었다(Fig. 1). 눈
꺼풀각막반사간거리(Margin reflex distance1, MRD1)가 

-2.0 mm로 안검하수 소견을 보였고, 좌안의 구심성 동공

장애가 관찰되었다. 당일 시행한 자기공명영상(MRI)에서 

좌측 접형골동염에 의해 골파괴 소견이 관찰되었고, 좌측 

안와첨까지의 파급이 의심되는 소견을 관찰할 수 있었다.
내원 3일 후 기능적 내시경적 부비동 수술(Functional 

endoscopic sphenoid surgery)을 시행하였고, 생검 후 병

리조직학적 검사를 통해 국균임을 확인하였다(Fig. 2).
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Figure 1. At the initial visit, the patient had 30 prism diopters of left esodeviation (E). There was limitation of elevation (A, B, C) 
and abduction (F) in the left eye.

Figure 2. Histologic finding (H&E stain ×400): Septated fun-
gal hyphae with acute angle branching.

내원 8일 후 내과에 입원하여 암포테리신 B (Amphotericin 

B) 정맥주사를 시작하였고, 치료 후 7일째 좌안 무광각으

로 시력이 저하되었다. 이에 MRI를 시행하였고 국균증이 

좌측 안와첨까지 파급된 것이 확연히 관찰되었고, 좌측 후

두엽에 급성/아급성 뇌경색이 관찰되었다(Fig. 3). 이후 1
달간 보리코나졸(Voriconazole) 정맥주사(첫날 800 mg 주
사 후 4주간 400 mg 유지)를 시행하였고, MRI를 시행하였

다. 국균증이 좌측 안와첨 및 좌안 시신경까지 파급되었으

나, 전반적인 크기는 다소 감소하였고, 후두엽 부위의 뇌경

색은 여전히 관찰되었다(Fig. 4). 이후 4개월에 걸쳐 보리

코나졸 경구투약(12주간 400 mg 유지 후 4주간 200 mg) 

지속하였고, 치료 종결 후 시행한 제일안위의 크림스키검사

에서 원거리 30 프리즘디옵터의 내사시가 관찰되었다. 좌
안의 상전 및 외전시 안구운동장애는 다소 호전되었으며, 
MRD1 -0.5 mm로 안검하수 역시 호전된 소견을 보였다. 
내원 13개월 후 시행한 전산화단층촬영(CT)상에서 안와에 

특이 소견 관찰되지 않았다(Fig. 5).

고 찰

침윤국균증의 안와내 파급은 생명을 위협하는 질병으로 

주로 면역기능이 저하된 환자에게서 발생하게 된다.6 1966년
부터 1999년까지 영국에서 보고된 건강인에서의 Aspergillus 
fumigatus 발병 건수가 21건7

 뿐이었을 정도로 건강인에서

의 발생빈도는 드물었으나, 최근 보고된 연구에 의하면 면

역기능이 정상인 환자에서의 침윤국균증 발생이 이전에 비

해 그 빈도가 늘어나고 있다.8 
침윤국균증의 안와내 파급은 빠른 속도로 진행하는 감염

으로, 혈관으로의 침습, aflatoxin과 같은 곰팡이 독소에 의

한 응집괴사를 특징으로 한다.9 부비동염의 경우, 포자를 흡

입하게 되어 발생하며, 특히 이번 증례에서와 같이 접형골

동염인 경우 안와내로 직접적인 침윤이 가능하게 된다. 이 

경우 통증, 안구돌출, 결막부종, 안와봉와직염, 안근마비 등

의 임상증상을 보일 수 있으며,4 망막중심동맥의 폐색, 시신

경으로의 침윤이나 압박에 의해 시력 소실도 유발될 수 있

다. 사상판이나 안와첨을 통해 두개내로의 파급이 가능하
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Figure 3. Magnetic resonance images (Axial view) showing invasive aspergillosis involving left ethmoid and sphenoid si-
nuses, left anterior clinoid process, left orbital apex with bony disruption, and lateral and superior wall of the left sphenoid 
sinus (A). Acute to subacute stage infarction, left occipital lobe (PCA territory) (B).

Figure 4. Magnetic resonance images (Axial view) showing invasive aspergillosis with slightly decreased fungal mass (A). 
Left occipital lobe (PCA territory) with hemorrhagic transformation in the cortex (B).

고, 이로 인해 해면정맥동 색전, 대뇌 경색, 뇌수막염, 농양

이 발생할 수 있으며 이는 사망에 이르게 할 수 있다.10
 

부비동염이 안와 및 두개내로 파급된 경우, 조기 진단 및 

적절한 치료에도 불구하고 치사율이 높으며(35-90%), 면
역기능이 저하된 환자의 경우에서 더욱 그러하다. 특히 두

개내로의 파급이 있는 경우에서는 치사율이 더 높은 것으

로 알려졌으며(80-100%), 침윤국균증의 안구 및 두개내

의 파급으로 인하여 진단 후 1주내에 사망한 예도 보고되어 

있다.11-13
 Siddiqui et al12은 침윤국균증 환자에서 두개내 

실질로의 파급, 두개 피막까지의 파급, 안구내 및 두개저까

지의 파급이 발생한 3개의 그룹에서의 임상 예후를 비교하

였는데, 그 중 두개내 실질로의 파급이 발생한 그룹에서 가

장 불량하였으며, 3주내 사망한 예가 모두 여기에 속하였다

(25명 중 5명).
국균이 두개내 혈관내로 침윤되면서 뇌경색이 발생하게 

되는 것을 고려해 볼 때, 본 증례의 경우 드물기는 하나, 해
면정맥동(cavernous sinus)내 병변이 후대뇌동맥을 통해 

대뇌로 파급되었을 가능성을 생각해 볼 수 있으며, 본 증례

A B

A B
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Figure 5. Computed tomographic scan (Axial cut) showing no 
significant abnormality of both orbits.

에서처럼 면역기능이 정상인 환자에서 접형골동에서 기시

한 부비동염이 후두엽으로 파급이 된 예가 보고되어 있다.14
 

침윤국균증이 안와 및 두개내 파급이 의심되는 경우에서 

수술적 치료 없이 보리코나졸 치료를 통해 재발 없이 1년 

이상의 추적관찰을 하고 있는 것은 주목할 만한 점이다.
부비동염의 안와 및 두개내 파급에서의 치료 방법은 아

직 확정된 것은 없으며, 질병 경과, 환자의 면역 정도, 조직 

침윤된 범위 등 여러 사항에 따라 다르다. 국균증은 혈관으

로의 침윤이 가능하고 조직으로 직접적 침윤을 통해 괴사

를 유발시키기 때문에 조기 진단 후 항진균제 치료 시작과 

더불어 수술적 치료를 하는 것이 좋은 결과를 가져온다고 

여겨져 왔다.4,15
 국균증이 부비동에만 국한된 경우에서는 

쉽게 시행이 가능하지만, 안와 및 두개내 파급이 이루어진 

경우에는 파급 범위를 정확히 알기 어렵고 중요한 조직들

이 존재하기 때문에 수술적 치료에 제한점이 있다.6 이에 

두개저로 파급된 침윤국균증 환자에서 항진균제만으로도 

치료 효과를 얻었다는 연구도 보고되고 있다.16

항진균제 중 암포테리신 B는 Polyene 계열로 안와 국균증에

서 첫 번째 치료제로 여겨져 왔으며, Candida spp., Blastomyces 

dermatitis, Histoplasma capsulatum, Absidia spp. 등에 대

해 효과적이나 그에 따른 부작용으로 신독성, 빈혈, 적은 빈

도지만 급성 간부전 혹은 무과립 세포증 등이 발생할 수 있

어 주의가 필요하다. 본 증례에서는 암포테리신 B 투약 후 

특별한 부작용은 보이지 않았으나, 암포테리신 B 투약 후 

신독성에 의해 투약을 중단하거나 약제를 바꾼 사례들이 

보고되고 있다. 이에 반해 새로운 2세대 Triazole계 항진균

제인 보리코나졸은 심각한 독성이 적으며 효과적인 치료 

결과로 인하여 침윤국균증에서의 새로운 치료제로 부각되

고 있다. Candida spp., Fusarium spp., Blastomyces der-
matitis 등에 대해 감수성이 높으며, Aspergillus spp.의 경

우 암포테리신 B에 내성을 보이는 Aspergillus terreus를 

포함하여 모든 종에 대해 효과적이라고 알려졌다. 본 증례

에서 암포테레신 B에서 보리코나졸로 변경 후 호전을 보였

는데, 이는 국균증 중 암포테리신 B에 내성을 보이는 종에 

의한 감염이거나, Aspergillus fumigatus와 같이 암포테리

신 B에 비해 보리코나졸에 감수성이 더 높은 종에 의한 감

염으로 인한 가능성을 고려해 볼 수 있다.17
 부작용으로 일

시적인 시력저하(20%), 오심, 발진, 간수치상승 등이 발생

할 수 있으나, 본 증례에서는 5개월 간 투약을 했음에도 특

별한 부작용은 발생하지 않았다.18,19 

결론적으로 면역기능이 저하된 환자를 비롯하여 정상인 

환자에서도 부비동 염증소견 및 통증, 안구돌출, 안근마비 

등의 소견이 있을 때 침윤국균증을 의심하는 것이 신속한 

진단 및 치료에 있어서 중요한 첫 걸음이 될 것이다. 이를 

통하여 높은 치사율임에도 불구하고 나은 치료 결과를 얻

을 수 있을 것으로 생각한다. 또한 수술적 치료 없이 보리

코나졸을 통해 침윤국균증의 치료가 성공적으로 이루어진 

본 증례는 기존의 첫 번째 약제인 암포테리신 B에 비해 적

은 부작용을 가지는 보리코나졸이 국균증 치료에서 주목할 

만한 약제임을 보여준다고 하겠다.    
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A Case of Invasive Aspergillosis Involving the Orbital Apex and 
Occipital Lobe:Successful Treatment with Voriconazole
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Purpose: To report an immunocompetent patient with more than 1-year survival after treatment with voriconazole, despite 
invasive paranasal sinus aspergillosis involving the orbital apex.
Case summary: A 74-year-old woman with only preexisting hypertension visited our clinic complaining of pain and immov-
able left eye that occurred approximately 4 days prior. Computed tomography (CT) and magnetic resonance imaging 
(MRI) showed a sphenoid sinusitis with suspicious lesion involving the orbital apex of the left eye. A biopsy by functional 
endoscopic sphenoid surgery (FESS) was performed through the sphenoid sinus, which enabled us to diagnose 
aspergillosis. The patient had esotropia, ophthalmoplegia, positive RAPD, and ptosis in the left eye. On follow-up, a new 
MRI showed acute to subacute stage infarction at the left occipital lobe. After the patient was treated with intravenous vor-
iconazole, ptosis, and ophthalmoplegia improved. At the 13-month follow-up, she was alive with no disease recurrence.
Conclusions: Invasive aspergillosis of orbit and cerebrum in healthy patients is a rare clinical entity. In case of central nerv-
ous system involvement, the survival outcome is poor with high mortality; however, good results can be obtained by treat-
ment with voriconazole.
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