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현상을 야기할 수 있다는 가설은 1964년 Starzl 등[3]에 의해 처음 

제기되었다. 이후 Beck 등이 장기이식 후 환자 본인의 적혈구에 대

한 고역가의 ABO 항체를 처음 확인하였고, Stevens 등이 최초로 

passenger lymphocytes라는 단어를 사용하여 공여자에서 유래한 

일과성 림프구가 수혜자의 적혈구를 표적으로 하는 항체를 생성

하는 현상을 설명하였다[4, 5].

ABO 불일치 장기이식에서 PLS 진단의 근거가 되는 임상적, 검사

실적 소견으로는 갑작스럽게 시작된 용혈성 빈혈, 직접항글로불린 

검사 양성, 적혈구 항원에 대한 공여자 유래 항체 등이 있다[6, 7]. 

PLS의 치료는 일반적으로 보존적인 방법이 사용되며, 혈색소 수치 

회복을 위해 수혜자 및 공여자의 혈액형에 모두 적합한 적혈구를 

수혈하는 것이 도움이 된다[8, 9]. 증상이 중증이거나 지속적일 경

우, 추가적으로 스테로이드, rituximab 등의 면역억제제 또는 정주

용 면역글로불린(intravenous immunoglobulin), 혈장교환술 등의 

치료를 고려할 수 있다[8].

PLS는 조혈모세포이식과 고형 장기이식 모두에서 발생할 수 있

다[10, 11]. 고형 장기이식의 경우 신장이식보다는 간이식에서 발생

빈도가 더 높으며, ABO, Rh, Kidd, Duffy 등 다양한 혈액형 항원에 

대한 항체가 원인이 될 수 있으나, 임상적으로 유의미한 용혈을 일

서  론

일과성림프구증후군(passenger lymphocyte syndrome, PLS)은 

이식편대숙주병의 한 종류로 장기이식 후 나타나며 일반적으로 

ABO 불일치 장기이식 후에는 10일에서 14일 후 나타나는 것으로 

알려져 있다[1]. 이는 공여자의 장기 내 존재하는 B 림프구가 수혜

자의 혈액 내로 유입되면서 항체를 형성하여 혈청학적, 임상적 증

상을 일으켜 발생하는 현상이다[2]. ABO 불일치 장기이식 시 용혈 
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Passenger lymphocyte syndrome (PLS) is a subtype of graft-versus-host disease caused by the production of antibodies by transferred donor B-
lymphocytes against red blood cells (RBCs) of the recipient. A 64-year-old male diagnosed with stage five chronic kidney disease underwent bidi-
rectional ABO-mismatched kidney transplantation. The blood groups of the recipient and the donor were A+ and B+, respectively. After trans-
plantation, hemoglobin (Hb) levels were eventually reduced to 6.3 g/dL on postoperative day (POD) 25. Elevated lactate dehydrogenase levels and 
positive direct antiglobulin test results indicated immune-mediated hemolysis as a possible cause of anemia. After switching RBC transfusion from 
type-A to type-O and conducting plasma exchange four times, on POD 35, Hb levels of the patient recovered up to 9.1 g/dL, and the patient was 
discharged from the hospital without complications. To the best of our knowledge, PLS in a bidirectional ABO-mismatched solid organ transplanta-
tion has been reported once in India, and this is the first case to be reported in Korea.
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으키는 경우는 ABO 항원에 대한 항체가 그 원인이 되는 경우가 

가장 많다[12]. ABO 불일치 장기이식에 의한 PLS의 증례는 대부분 

ABO 부부적합(minor mismatch) 이식에 한정된다[2, 13]. 이에 ABO 

양방향 부적합(bidirectional mismatch) 신장이식 후 발생한 용혈

성 빈혈로 일과성림프구증후군을 진단하였던 드문 증례를 소개하

고자 한다.

증  례

만성 신부전 상태의 64세 남자 환자가 ABO 불일치 신장이식을 

위해 입원하였다. 환자의 혈액형은 A+형, 공여자의 혈액형은 B+형

이었다. 환자는 과거력상 고혈압, 척추관협착증 및 관상동맥질환

이 있었다. 환자는 10여년 전 만성신부전 진단 후 2개월 전부터 혈

액투석 중이었으며, 입원 시 크레아티닌 수치는 8.2 mg/dL이었다. 

Anti-B 역가는 연속희석법을 통해 측정하였으며, IgG 역가의 경우 

dithiothreitol 처리를 통해 IgM의 활성을 제거한 뒤 측정하였다. 입

원 시 측정한 anti-B 역가는 1:16/1:2 (IgM/IgG)였으며, 수술 전 면

역억제를 위해 prednisolone, mycophenolate mofetil, tacrolimus, 

basiliximab을 투여하였다. 수술 전 혈장교환술은 수술 4일 전 환

자 혈장 용량의 1.2배에 해당하는 신선동결혈장 29단위를 사용하

여 1회 시행되었으며, 수술 당일 시행한 검사 결과 anti-B 역가는 

1:4/1:2 (IgM/IgG)였다.

수술 전 날 혈색소 12.0 g/dL이었으며 수술 직후 시행한 혈액 검

사상 혈색소 10.5 g/dL, 백혈구 수 11,850/μL, 혈소판 수 96,000/μL

이었다. 환자의 혈색소 수치는 수술 후 10일째 9.0 g/dL, 15일째 7.3 

g/dL로 점차 감소하였으며 이에 수술 후 15일째 A형 적혈구 1단위

를 수혈하였다. 수혈 후 혈색소 수치는 8.2 g/dL로 증가하였으나 수

술 후 17일째 6.6 g/dL로 감소하여 A형 적혈구 1단위를 추가로 수혈

하였고, 수혈 후 7.5 g/dL로 증가하였으나 다시 감소하였다. 수술 후 

20일째 A형 적혈구 출고 시까지 시행된 혈액형 검사에서 정상적인 

A+ 소견을 보였고, 비예기항체 선별검사 음성이었으며, 실온 생리

식염수단계의 교차시험 결과는 적합하였다. 수술 후 25일째 수혈 

후 혈색소 수치 상승이 없어 진단검사의학과 협의진료가 의뢰되었

으며, 당시 시행한 혈액형검사상 환자의 혈장이 A1 혈구와 응집 반

응(2+)을 보였다. 또한, 직접항글로불린 검사는 polyspeci�c 약양

성, anti-IgG 음성, anti-C3d 약양성, anti-IgM 음성, anti-IgA 음성 

소견을 나타내었다. 이에 항체용출검사를 시행하였고, 용출된 항

체가 A1 혈구와 응집하는 것으로 공여자 유래 anti-A 항체에 의해 

수혜자 적혈구가 감작되었음을 확인하였다. 또한, 총 빌리루빈 수

치는 수술 후 25일째 1.4 mg/dL (참고범위 0.5–1.8 mg/dL), 망상적

혈구수는 수술 후 23일째 2.83% (참고범위 0.50–2.85%)이었고 합

토글로빈 수치는 측정범위 이하로 검출되지 않았으며(<5.0 mg/dL), 

젖산탈수소효소는 수술 후 25일째 253 IU/L (참고범위 119–247 

IU/L)로 증가된 소견으로 PLS에 의한 용혈성 빈혈에 합당한 소견

을 보였다. 

이후 적혈구제제의 혈액형을 A형에서 O형으로 변경하여 수혈하

였으며, 혈색소 수치는 수술 후 25일째 6.3 g/dL에서 O형 적혈구 제

제 1단위 수혈 후 8.2 g/dL로 상승하였다(Fig. 1). 용혈에 의한 이식 

Fig. 1. Hb and LDH levels of the patient after renal transplantation. The light blue line indicates postoperative Hb level observed over time, and the 
orange vertical bars indicate LDH levels (LDH reference range: 119–247 IU/L). Yellow, red, and green arrows indicate transfusion of type-A RBCs, 
transfusion of type-O RBCs, and therapeutic plasma exchange, respectively. 
Abbreviations: Hb, hemoglobin; LDH, lactate dehydrogenase; RBC, red blood cell.
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신장의 손상을 예방하기 위하여, 혈장교환술을 총 4회 시행하였

다. 수술 후 25일째 혈장교환술 전 시행한 anti-A 역가는 1:2/1:2 

(IgM/IgG)이었고, 수술 후 혈장교환술 3회 시행 후 32일째 anti-A 

역가는 1:1/1:2 이하(IgM/IgG)로 감소하였다. 혈색소 수치는 점차 

회복하였고, 특이 합병증 없이 환자는 35일째 퇴원하였으며 이후 

외래를 통해 경과 관찰하였다. ABO 혈액형 검사상 A1 혈구에 대한 

응집 반응은 49일째까지 1+로 유지되다가 71일째 음전되었다(Ta-

ble 1, Fig. 2).

고  찰

PLS는 전통적으로 간이식과 연관된 증례가 가장 많이 보고되어 

왔으나, 소장, 심장, 폐, 췌장, 신장 등을 포함한 다른 고형 장기이식

들에서의 증례도 보고되고 있다[14-17]. 장이식의 경우 비교적 덜 

보고되었지만 이식 수술 수 대비 빈도가 높을 것으로 추측되는데 

이는 해당 장기에 포함된 림프 조직의 양이 많기 때문이다[18]. 신

장이식의 경우 발생 빈도가 간이식보다는 낮으며, 1991년 이전의 

ABO 불일치 장기이식 증례들을 문헌 분석한 Ramsey 등[12]의 보

고에 따르면 ABO 불일치 신장이식 환자의 17%에서 공여자 유래 

항체의 생성, 9%에서 용혈 현상이 관찰되었다.

2013년까지 신장이식 환자에서 보고된 99건의 PLS 증례를 문헌 

분석한 Nadarajah 등[13]의 연구에 따르면, 이식 수술 후 용혈이 관

찰되기까지 기간은 5일에서 23일 사이로 최빈값은 17일이었다. 용

혈의 지속기간은 최단 3일에서 최장 183일로 다양하였다. 상기 연

구에서 다루었던 99건의 증례 중 ABO 항원에 대한 항체에 의한 

증례는 80건이었으며, 그 중 44건이 수혜자 A형에게 O형 장기를, 

23건이 수혜자 B형에게 O형 장기를, 6건이 수혜자 AB형에게 B형 

장기를, 5건이 수혜자 AB형에게 A형 장기를, 2건이 수혜자 AB형에

게 O형 장기를 이식한 경우였다. 

ABO 불일치 장기이식 시 PLS는 현재까지 보고된 거의 모든 증

례에서 ABO 부부적합 이식일 때 발생했다. 특히 A형 수혜자가 O형 

장기를 받았을 때 발생한 경우가 가장 많았으며, 이는 A형과 O형

이 일반 인구에서 차지하는 비율이 높은 것에 더불어, A형 적혈구

에 발현된 A형 항원의 숫자가 AB형 적혈구의 A형 항원 혹은 B형 

적혈구의 B형 항원보다 많아 O형 공여자의 림프구가 생성한 anti-

A가 용혈을 더 쉽게 일으킬 수 있기 때문이다[13]. 본 증례와 같은 

ABO 양방향 부적합 장기이식에서의 PLS는 2020년 Prethika 등[19]

Table 1. Agglutination strengths with A1 cells and anti-A titer results 
of the patient serum after renal transplantation

Day A1 cell Anti-A (IgM) Anti-A (IgG)

POD 25 2+ 1:2 1:2

POD 28 1+ 1:1 1:2

POD 32 1+ 1:1 <1:2 

POD 42 1+ 1:1 1:2

POD 49 1+ 1:1 1:2

POD 57 2+ 1:1 1:2

POD 71 - 1:1 <1:2 

POD 78 - N/T N/T

Abbreviations: POD, postoperative day; N/T, not tested.

Fig. 2. ABO typing of the patient after renal transplantation. The tests were conducted, and the results were observed using an automated column 
agglutination technique by VISION Max (Ortho Clinical Diagnostics, Männedorf, Switzerland).

POD 25 POD 28 POD 32

POD 42 POD 49 POD 71
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이 최초로 보고하였는데, 본 증례와는 반대로 B형 수혜자가 A형 

공여자의 신장을 이식받았다. 그들의 증례에서는 탈감작을 통해 

anti-A IgG 역가를 1:64에서 수술 직전 1:4까지 낮추었고 이식 후 

정상적인 요 배출과 정상 범위의 크레아티닌 수치로 공여받은 신

장의 기능은 확인되었으나, 수술 후 4일째 5.9 g/dL로 갑작스러운 

혈색소 수치 감소가 관찰되었다. 추가 검사 상 직접항글로불린 검

사 2+ 양성, 젖산탈수소효소 271 IU/L로, 갑작스럽게 발생한 혈색

소 수치 감소, 혈액도말검사상 구상적혈구(spherocyte) 소견 등을 

종합하여 면역용혈빈혈 및 PLS를 진단하였고, 환자는 O형 적혈구 

수혈을 포함한 대증 치료 후 회복되어 수술 후 8일 째 퇴원하였다. 

일반적인 ABO 부부적합에 의한 일과성림프구증후군의 경우 공

여자 유래 림프구에 의한 용혈을 예방하기 위해 공여자 혈액형의 

적혈구를 수혈하지만, Prethika 등[19]의 증례에서 볼 수 있는 것처

럼 양방향 부적합의 경우 공여자 혈액형의 적혈구를 수혈할 경우 

수혜자 본인의 항체에 의해 용혈이 발생하므로 공여자와 수혜자 

모두에게 적합한 O형 적혈구의 수혈이 적절할 것으로 판단된다.

ABO 양방향 부적합 장기이식 시 PLS의 발생은 흔치 않은데, 이

에 대한 이유로 생각될 수 있는 것들은 다음과 같다. 첫째로 PLS와 

연관되어 발견되는 항체는 IgM보다 IgG인 경우가 많은데, IgG 타

입의 anti-A와 anti-B는 A형이나 B형보다는 O형 공여자에서 그 역

가가 훨씬 높다[4, 12]. 둘째로 림프구의 경우 ABO 항원이 직접 발

현되는 것이 아니라 분비자(secretor) 여부에 따라 혈장 내에 분비

된 항원이 림프구에 고정되는 것으로 알려져 있는데, PLS가 이식편

대숙주병의 일종이며 고형 장기이식 시 면역거부반응을 예방하기 

위해 ABO 항원형이 최우선적으로 고려되는 점을 염두에 두었을 

때, A형이나 B형 공여자로부터의 양방향 부적합 장기이식의 경우 

공여자의 림프구가 수혜자 체내의 면역반응에 의해 빠르게 제거될 

가능성이 높다[20, 21]. 

ABO 부적합은 전통적으로 신장이식의 가장 큰 면역학적 장애

물 중 하나였으나, 1985년 이식 전 탈감작을 통해 최초의 ABO 부

적합 신장이식에 성공한 뒤로 해외 및 국내에서 ABO 부적합 신장

이식의 사례는 점점 증가하고 있으며 탈감작 방법의 발전과 이식 

장기 수요와 공급 사이의 불균형에 따라 앞으로도 계속 그 비율이 

증가할 것으로 생각된다[22]. 반면에, 인구의 노령화와 신종 감염병 

유행으로 인한 헌혈량 저하로 적혈구 제제의 수급과 분배는 갈수

록 어려워질 가능성이 높다. 따라서 ABO 불일치 고형 장기이식 후 

수혈을 위한 적혈구 제제의 혈액형 결정은 혈액형별 재고량을 포

함한 현실적인 혈액 관리의 문제에서 자유로울 수 없다. 2020년 

Kim 등[23]은 ABO 양방향 부적합 고형 장기이식 시 주부적합

(major mismatch)에 준하여 수혜자의 혈액형에 맞춘 적혈구 제제

를 수혈할 것을 제안하였다. 2022년 Chung 등[24]의 보고에 따르

면, 한국의 77개 대형 병원으로부터 취합한 설문 결과 설문에 응

답한 34개 기관 중 19개 기관(55.9%)에서 수혜자의 혈액형과 동일

한 적혈구를, 15개 기관(44.1%)에서 O형 적혈구를 ABO 양방향 부

적합 고형 장기이식 시에 수혈하는 것으로 나타났다. 

고형 장기이식 후 발생한 갑작스러운 빈혈, 용혈에 합당한 검사

실적 결과, 직접항글로불린 검사 양성 등의 소견을 보일 때 PLS를 

의심해 볼 수 있으며, 이후 용출검사를 통해 수혜자의 적혈구를 둘

러싼 공여자 유래항체를 동정하여 PLS를 진단할 수 있다[19]. 간이

식 혹은 신장이식 시 PLS를 유발할 수 있는 항체로는 anti-A 혹은 

anti-B가 가장 흔하였으나, anti-D를 포함하여 Rh 항원에 대한 항체

에 의한 사례들도 보고되었으며 드물게는 anti-K, anti-Fy(a), anti-

Jk(a), anti-Kp(b)에 의한 사례도 보고된 바 있다[8, 17]. 따라서 환자 

및 공여자의 항원 표현형을 고려하여 원인 항체의 정확한 동정을 

위한 신중한 탐색 과정이 필요할 것으로 생각된다.

본 연구에서는 ABO 불일치 장기이식 중에서도 양방향 부적합 

신장이식 환자에서 나타난 PLS 1예를 보고하였다. 양방향 부적합 

장기이식에 의한 PLS의 증례는 이전에 한 번 보고된 바 있으며[19] 

한국에서의 증례로는 최초 보고이다. 본 증례의 환자는 공여자 유

래 B 림프구가 사멸할 때까지 O형 적혈구의 수혈 및 알부민 용액

을 이용한 혈장교환술을 통해 치료받았다. 

요  약

일과성림프구증후군(passenger lymphocyte syndrome)은 이식

편대숙주병의 아형으로, 공여자에서 유래한 B 림프구가 수혜자의 

적혈구에 대한 항체를 생성하여 용혈성 빈혈을 일으키는 질환이

다. 일과성림프구증후군의 진단은 직접항글로불린(direct antiglob-

ulin test) 검사 양성 소견을 비롯하여 용혈성 빈혈을 시사하는 소

견과, 원인이 되는 공여자 유래 항체의 동정을 포함한다. 치료는 보

존적 치료를 주로 하며, 공여자 혈액형의 적혈구 수혈과 면역억제

제 투여, 그리고 필요 시 혈장교환술을 시도해 볼 수 있다. 만성 신

부전 상태로 고혈압, 관상동맥질환의 과거력을 가진 64세 남성이 

ABO 양방향 불일치 신장이식을 받았다. 수혜자의 혈액형은 A+형

이었으며, 공여자의 혈액형은 B+형이었다. 이식 후, 환자의 혈색소 

수치가 감소하였으며, A형 적혈구 수혈에도 불구하고 혈색소 수치

는 일시적으로 증가하였다가 다시 감소하였다. 수술 후 25일째, 혈

색소 수치는 6.3 g/dL까지 감소하였다. 젖산탈수소효소 수치의 증

가와 직접항글로불린 검사 결과 양성, 항체용출검사상 anti-A가 검

출되어 일과성림프구증후군이 원인으로 추정되었다. 이후 적혈구 

수혈을 A형에서 O형으로 전환하였으며, 혈장교환술을 시행하였

고 혈색소 수치는 다시 회복하여 수술 후 35일째 특이 합병증 없이 

퇴원하였다. 본 증례는 ABO 양방향 불일치 장기이식에서의 일과

성림프구증후군 증례로서 한국에서 첫 보고이다.
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