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A Case of Disseminated Candidiasis and Subsequent 
Breakthrough Pulmonary Mucormycosis after Consoli-
dation Chemotherapy for Acute Myeloid Leukemia 

Invasive fungal infections (IFIs) are an important cause of morbidity and mortality 

in patients with acute leukemia who are receiving chemotherapy. Primary prophylaxis 

with antifungal agents has become the standard of care in this setting; as a 

result, invasive candidiasis has shown a significant reduction. However, broad 

use of antifungal prophylaxis has led to an increase in breakthrough candidiasis 

with reduced susceptibility or resistance to fluconazole. In addition, an increase 

in breakthrough mucormycosis has been reported in studies of voriconazole 

prophylaxis. We report on a case of disseminated candidiasis and subsequent 

breakthrough pulmonary mucormycosis in a patient with acute myeloid leukemia 

undergoing consolidation chemotherapy. To the best of our knowledge, in Korea, 

this is the first report of these two independent IFIs occurring in a single patient. 
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서론

백혈병으로 고용량의 항암화학요법 혹은 조혈모세포 이식을 시행하는 환자들에서 

침습성 진균감염(invasive fungal infection)은 예후에 영향을 미치는 중요한 합병증

으로서, 항진균제를 예방적으로 투여하여 침습성 진균감염의 발생을 감소시키고 환

자의 생존율 및 예후를 개선할 수 있음이 확립되어 있다[1-4]. 반면에 약제의 이상반

응, 항암제를 비롯한 타 약제와의 상호작용과 같은 문제로 인해 항진균제의 예방적 투

여에 제한점이 있기도 한다[3, 4].

또한, 예방적 항진균제 사용이 증가함에 따라 사용하는 항진균제에 대한 감수성이 

낮거나 내성을 갖는 진균에 의한 감염, 즉 돌발진균감염이 보고되고 있는데, Candida 

krusei와 같은 fluconazole 내성 칸디다종에 의한 감염이나[5] 털곰팡이증이 보고

된 바 있다[6-10].

저자들이 경험한 증례는 급성 골수성 백혈병으로 공고항암화학요법을 시행하는 
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과정에서 파종 칸디다증이 확인되어 azole계 항진균제를 유지하던 중 

다음 차례 공고항암화학요법 후 폐 털곰팡이증 돌발감염이 확인된 예

이다. 파종 칸디다증과 털곰팡이증이 한 환자에게서 확인된 예는 지금

껏 국내에서 보고된 바가 없으며, 면역저하 환자에서의 진균감염 합병 

및 이의 예방과 치료에 대하여 시사하는 바가 있어 보고하고자 한다.

증례

37세 여성이 급성 골수성 백혈병으로 관해유도항암요법 시행 당시 

fluconazole에 대한 이상반응이 있어, 그 후 예방적 항진균제 없이 2

차 공고항암화학요법을 시행받았다. 호중구감소성 발열로 광범위 항

생제(cefepime, isepamicin, imipenem/cilastatin, meropenem, 

teicoplanin)와 itraconazole (200 mg, 하루 2회 2일간 loading 후 

200 mg, 하루 1회)을 정맥투여하였으며, 이후 호중구감소증이 회복

되면서 혈중 alkaline phosphatase가 정상치에서 333 IU/L까지 상

승하였고 CT에서 간과 비장에 많은 소결절이 관찰되었다(Fig. 1A). 항

진균제를 amphotericin B deoxycholate (1 mg/kg/day) 정맥주사

로 바꾸어 투여하고 복강경 유도하 비장절제술 및 간조직검사를 시

행하여 파종 칸디다증(disseminated candidiasis)을 확인하였다

(Fig. 1B). 혈액 및 조직배양에서 동정된 진균은 없었으며 반복시행한 

galactomannan 검사는 모두 음성이었다. 이후 발열 등의 증상이 호

전을 보여 itraconazole 경구투여로 바꾸어 유지하였고 3개월 후 3

차 공고항암화학요법을 시행하였다. 호중구감소성 발열과 좌측 가

슴막통증이 발생하여 시행한 흉부 CT에서 폐 좌하엽에 괴사성 폐렴

소견이 새로 관찰되었다(Fig. 2A). 이에 항진균제를 amphotericin B 

deoxycholate (1 mg/kg/day) 정맥주사로 바꾸어 1주일간 유지하였

으며 이 기간동안 반복검사한 galactomannan과 혈액배양은 모두 음

성이었다. 이후 항진균제를 경구 voriconazole (200 mg, 하루 2회) 1

주 투여하고 약열로 의심되는 발열이 있어 itraconazole 시럽(200 mg, 

하루 2회)으로 변경하여 1주간 유지하였으나 피부발진 및 구역 이상반

응이 있었으며 발열 및 전신 위약감이 지속되었다. 이에 다시 ampho

tericin B deoxycholate (1 mg/kg/day) 정맥주사로 항진균제를 바꾸

어 1주간 추가로 유지하고 다시 흉부 CT를 시행하였으나 좌하엽 폐렴

이 호전을 보이지 않았다. 원인감별을 위하여 좌하엽에서 흉강경 유도

하 쐐기절제술을 시행하였고, 수술조직에서 털곰팡이증에 합당한 소

견이 확인되었다(Fig. 2B). 조직배양에서 동정된 진균과 세균은 없었으

며, 환자는 amphotericin B deoxycholate 정맥주사를 1주간 추가로 

투여받은 후 posaconazole (400 mg, 하루 2회) 경구투여로 변경하였

고, 4주간 투여한 후 CT에서 병변이 없음을 확인하고 중지하였다. 파종 

칸디다증 발생으로부터 항진균제는 총 18주간 투여되었다(Fig. 3).

 

Figure 1. (A) CT scan shows numerous micronodules in the liver; the spleen, in which similar tiny hypodense 
lesions had been seen, had been excised surgically. (B) Both pseudohyphae and the yeast form of Candida are 
observed in the microabscess. (Periodic Acid Schiff stain, X1,000)

A B

Figure 2. (A) CT scan shows a round consolidation in the left lower lobe of the lung, with a low attenuating 
necrotic area within. Still observed are numerous tiny nodules in the hepatic dome. (B) Microscopic view of 
the biopsy specimen shows numerous short folded hyphae with broad and right angle budding, which are 
characteristic of mucormycosis, within the abscess. (Hematoxylin & Eosin stain, X1,000)

A B
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고찰

급성 백혈병 등 고용량 항암요법이나 조혈모세포이식 치료를 시행받

은 환자에서 침습성 진균감염을 감소시키고자 예방적 항진균제 투여

가 시도되어 왔다. 그 중 가장 많은 연구의 대상이 되었던 항진균제는 

fluconazole로, 이를 예방적으로 투여함으로써 파종 칸디다증을 포

함한 칸디다증이 유의하게 감소하였다[1-4]. 그러나 아스페르길루스

에 대한 fluconazole의 효과가 없어 그 대안으로 아스페르길루스와 대

부분의 칸디다종에 활성을 보이는 itraconazole, voriconazole의 예

방적 투여가 시도되었는데, 이후 voriconazole 내성을 보이는 털곰팡

이에 의한 돌발감염 증례들이 보고되기 시작하였다[6-10]. 털곰팡이

증에 대한 표준적 치료는 이환조직에 대한 수술적 절제와 면역저하 요

인의 제거 및 항진균제 투여로서, 적은 신독성으로 고용량을 투여하기 

위하여 liposomal amphotericin B가 가장 널리 사용되고 있다. 털곰

팡이증에 있어 경구 posaconazole은 liposomal amphotericin B에 

반응을 보인 환자에 대한 step-down therapy로 주로 사용되며, 간혹 

liposomal amphotericin B에 반응을 보이지 않거나 이를 투여받을 

수 없는 환자에 대하여 구제치료(salvage therapy)로 투여되는 경우도 

있다[4, 10].

본 환자는 급성 골수성 백혈병에 대한 관해유도 후 fluconazole 이

상반응으로 예방적 투여 없이 2차 공고항암화학요법을 시행받고 호중

구감소증을 보인 후 파종 칸디다증이 확인되어 항진균제 치료를 시행

받았다. 이후 안정된 경과를 보여 itraconazole 경구투여를 유지하면

서 3차 공고항암화학요법을 시행받고 호중구감소증 상태에서 좌하엽

의 괴사성 폐렴이 발생하였고, azole 치료에 반응을 보이지 않았다고 

판단하여 수술적 절제를 통해 돌발 털곰팡이증을 확인하였다.

본 증례는 기존의 돌발 털곰팡이증 보고와 마찬가지로 칸디다증에 

대하여 예방적 항진균제(itraconazole이나 voriconazole)를 투여 중

이더라도 돌발감염에 의한 침습성 진균감염이 발생할 수 있음을 염두

해야 함을 시사한다[6-10]. 또한 증례와 같이 파종 칸디다증과 돌발 털

곰팡이증이 한 환자에서 발생한 보고는 많지 않으며, 간과 비장에서는 

파종 칸디다증, 폐에서는 털곰팡이증으로 각기 다른 진균감염이 발생

하였다는 점은 한 환자가 침습성 진균증으로 치료 중 다른 장기에 진균

감염으로 의심되는 병변이 발생하였을 때, 이를 단지 과거의 진균감염

이 확산 또는 전파된 것으로 생각하기보다는 사용중인 항진균제에 반

응이 없는 또 다른 진균감염일 수 있음을 염두에 두고 접근해야 한다는 

점을 시사한다.

또한 본 증례는 급성 백혈병 환자의 항암화학요법에 있어서 기존

에 시도되었던 예방적 azole 계 항진균제 투여의 의의와 한계를 함

께 시사한다. 즉, 본 환자의 치료경과에 있어 칸디다에 활성을 보이

는 fluconazole이나 voriconazole, 혹은 itraconazole을 1차 혹은 2

차 예방으로서 투여하는 것은 칸디다증에 대한 효과를 기대할 수 있

는 반면 털곰팡이증에 대한 예방효과는 기대할 수 없었으며, 따라서 

posaconazole과 같이 털곰팡이에 대해서도 높은 활성을 갖는 광범위 

항진균제를 1차 예방으로 투여하는 것이 침습성 진균감염에 대한 예방

효과를 더 기대할 수 있었을 것이라는 점이다. 이와 관련하여, 관해유도

항암요법을 시행받은 급성 골수성 백혈병 환자와 동종조혈모세포이식 

후 이식편대숙주반응이 있는 환자에서 posaconazole 예방적 투여가 

fluconazole이나 itraconazole 에 비하여 침습성 진균감염에 대한 예

방효과가 우수할 뿐만 아니라 전체 생존율을 향상시켰다는 전향적 연

구결과가 보고된 바 있다[11, 12].

다만, 최근 아스페르길루스증에 대해 활성을 갖는 항진균제 투여가 

증가하면서 털곰팡이증의 발생이 증가한다는 것은 기회 진균감염의 

역동적인 성격을 시사하는 것으로서[13], 이러한 맥락에서 posacona

zole과 같은 광범위 항진균제를 고려할 때에도 예방적 투여의 이득이 

예상되는 환자를 합리적으로 선별하는 과정이 필요하며, 투여 후에도 

lung 

Figure 3. Schematic presentation of the patient’s clinical course. 
ICZ, Itraconazole; AMB, Amphotericin B deoxycholate; VCZ, Voriconazole; PCZ, Posaconazole.
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돌발 진균감염의 발생 여부를 주시할 필요가 있다고 사료된다.

호중구감소성발열 환자가 심각한 감염 합병증을 갖게 되는 위험요

인으로 7일을 초과하여 지속되는 500 cells/mm3 미만의 절대호중구

수가 가장 중요한 요인으로 제시되어 왔다. 국내자료를 근거로 한 호중

구감소성 발열 환자의 경험적 치료 지침이 제시된 바 있으며[14], 이에 

따르면 7일 이상의 장기간 호중구감소가 예상되는 환자에서 예상적 항

진균제 사용이 권장된다. 본 환자에서 항암화학요법시 매번 상기 기준

에 해당하는 호중구감소증을 겪었고 다른 특이 과거력이나 장기 부전

증이 없었음을 감안할 때, 장기간 지속된 호중구감소증이 파종 칸디다

증과 돌발 털곰팡이증 발생에 있어 가장 중요한 요인이었던 것으로 평

가할 수 있다. 다만 fluconazole 복용과 연관된 구역 이상반응이 항암

화학요법 시행 이후 더 심해졌으며 2차 공고항암화학요법 이후 호중구

감소성 소장결장염이 의심되는 위장증상이 있었음을 감안한다면 항

암화학요법으로 인한 위장관 점막의 손상이 추가적인 요인으로 기여

하였을 가능성을 추정할 수 있다. 이는 간비장 칸디다증의 발생이 위장

관에서 점막손상을 통하여 혈류로 유입되는 칸디다종에 의한 것으로 

추정된다는 점과도 연관지을 수 있을 것으로 생각된다[15].

파종 칸디다증은 급성 백혈병 치료과정에서 호중구 수치가 정상화

된 후에도 지속되는 발열을 보이는 것이 전형적인 증상으로 알려져 있

으나[15] 본 환자에서 이러한 증상은 뚜렷하지 않았고 우연히 흉부 CT

를 통해 발견되었다. 그러나 당시 혈청 alkaline phosphatase 수치가 

정상범위의 약 2.5배까지 상승하였는데 이 수치는 항생제 및 항진균제

와 같은 약물투여와 뚜렷한 선후관계를 보이지 않았고 항진균제 치료

에 따라 완만한 감소추세를 보였던 것으로 미루어 파종 칸디다증과 연

관된 것으로 사료된다. 따라서 항암화학요법 후 호중구감소와 그 회복 

직후에 혈청 alkaline phosphatase 수치가 상승하였을 경우 파종 칸

디다증을 염두하여야 할 것이다.

고용량 항암화학요법 및 조혈모세포이식을 시행받는 급성 백혈병 환

자에서 예방적 항진균제를 투여하는 것은 표준치료로 확립되어 있으

나 어떤 항진균제를 1차 예방 목적으로 투여할 것인지에 대해서는 명

확히 확립된 바가 없으며 fluconazole이 가장 널리 사용되어 왔다[1-

4]. 결론적으로, 본 증례는 적어도 장기간의 호중구감소증이 예상되는 

급성 백혈병 환자의 치료에 있어서 칸디다증 뿐 아니라 돌발성 진균감

염 가능성까지 감안하여 좀 더 광범위한 활성을 보이는 항진균제를 예

방적으로 투여하는 것을 고려해야 하며, 칸디다증에 대하여 1차, 혹은 

2차 예방으로서 항진균제를 투여중이더라도 돌발감염에 의해 칸디다

종이 아닌 다른 진균종에 의한 침습성 진균감염이 발생할 수 있음을 실

증하는 증례라고 사료된다.
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