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We report a 67-year-old woman who developed Pneumo-

cystis jirovecii pneumonia (PJP) as a complication of treat-

ment with immunosuppressant, such as methotrexate and 

leflunomide, for rheumatoid arthritis. She had mild fever 

and non-productive cough, but there was neither symp-

toms of dyspnea nor typical X-ray findings at initial pre-

sentation. However, rapid progression on a chest X-ray, 

respiratory symptoms and findings of high-resolution chest 

computed tomography in a few days suggested a possibility 

of PJP infection. A polymerase chain reaction-based de-

tection of Pneumocystis jirovecii in induced sputum al-

lowed us an early diagnosis of PJP. Through a preemptive 

treatment with Trimethoprim-sulfamethoxazole, she fully 

recovered from PJP. 

Key Words. Pneumocystis jirovecii, Rheumatoid arthritis, 

Immunosuppressant

서      론

 폐포자충 폐렴(Pneumocystis jirovecii pneumonia, PJP)은 

면역 기능이 저하된 환자에서 기회감염으로 발생하여 사

망까지 초래할 수 있는 질환으로, 주로 후천성면역결핍증

후군(HIV)이나 악성 종양 환자 또는 면역억제제를 투여 

중인 장기이식환자나 자가 면역 질환 환자에서 발생한다 

(1). 최근 면역억제작용이 있는 항류마티스제를 사용 중인 

류마티스관절염 환자에서의 PJP의 발병이 보고되고 있는

데 (2-5), 류마티스관절염 환자에서는 질환 자체와 관련된 

간질성 폐렴이나 methotrexate (MTX), leflunomide, 생물학

적제제 등에 의한 약제성 폐렴도 발생이 가능하기 때문에 

PJP와의 감별은 더욱 어렵다고 할 수 있다.

 한편, 국내에서도 실제 임상적으로는 류마티스관절염에 

동반된 PJP를 드물지 않게 접하고 있으나, 이의 발병률은 

물론이거니와 증례보고조차 매우 드물어서 Felty 증후군 환

자에서의 PJP 1예만이 보고되어 있다 (6). 이에 저자들은 면

역억제제 특히 항류마티스제인 MTX, leflunomide와 스테로

이드를 복용 중인 류마티스관절염 환자에서 발생한 PJP 1

예를 경험하였기에 문헌 고찰과 함께 보고하는 바이다.

증      례

 환  자: 67세 여자

 주  소: 흉부 불편감, 발열(38.5oC)

 현병력: 환자는 2007년 2시간 이상의 조조강직, 2개월 이

상 지속된 양측 근위수지관절, 중수수지관절, 손목관절의 

종창, 양측 무릎관절을 포함한 다발성 관절염, 류마티스인
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Figure 1. Chest X-ray (A) and 

CT (B) on admission showed 

diffuse ground-glass opacities, as 

well as reticular infiltrates in both 

lung fields.

자 및 항CCP항체 양성 소견, 수부 방사선 촬영에서의 골

미란 소견 등으로 1987년 미국 류마티스학회의 분류기준

을 만족하여 류마티스관절염으로 진단된 환자이다. 진단 

후 환자는 MTX 15 mg/주와 Hydroxychloroquine 혹은 sulfa-

salazine의 병용요법을 사용하여 치료하였으나, 관절의 통

증 및 종창 소견이 여전히 관찰되고, 지속적인 2.0 mg/dL 

이상의 C-반응단백 상승소견과 70 mm/hr 이상의 ESR 상

승소견이 유지되어, 진단 후 1년 시점에서 MTX 15 mg/주

와 leflunomide 10 mg 병합요법으로 치료를 변경하였고 이

후 증상은 점차 호전되었다. 그로부터 약 2년간 비교적 양

호한 전신 상태와 관절 활성도를 유지하던 중, 내원 10일 

전 외래에서 시행한 정기 검사에서 백혈구 4,500/mm3 (중

성구 73.8%, 림프구 19.0%), 혈색소 8.7 g/dL, 혈소판 

81,000/mm3로 림프구감소증, 빈혈, 그리고 혈소판감소증 

소견이 관찰되어 그동안 복용 중이던 MTX 15 mg과 le-

flunomide 10 mg은 투여를 중단하고 프레드니솔론 5 mg은 

유지하였다. 이후 환자는 내원 수일 전부터 시작된 전신 

쇠약감과 내원 당일 갑자기 발생한 흉부 불편감, 발열 증

상으로 응급실에 내원하였다. 내원 당시 기침이나 가래는 

동반되지 않았으나 호흡시 양측 흉부 불편감을 호소하고 

있었다.

 과거력: 35년 전 척추 결핵으로 수술 받았으며, 13년 전 

고혈압을 진단 후 항고혈압제를 복용 중이었다. 당뇨의 과

거력은 없었으며 내원 1년 전 시행한 검사에서 HIV는 음

성이었다.

 사회력: 음주력이나 흡연력은 없었고, 직업은 주부였다.

 가족력: 특이사항 없었다.

 이학적 소견: 내원 당시 체온은 38.5oC, 맥박은 분당 88회, 

호흡수는 분당 20회, 혈압은 120/70 mmHg이었다. 급성 병

색 소견을 보였고 의식은 명료하였으나 결막은 창백하였

고 구강은 탈수 소견을 보였으며 촉지되는 림프절은 없었

다. 흉부 청진에서 양측 폐야의 건성 수포음이 약하게 들

렸으나 천명음 및 비정상적인 심음은 들리지 않았다. 사지 

소견에서 관절의 부종이나 압통 소견은 관찰되지 않았다.

 검사실 소견: 말초혈액검사에서 백혈구 5,400/mm3 (중성구 

80.8%, 림프구 14.3%, 단핵구 3.9%), 혈색소 8.0 g/dL, 혈소

판 97,000/mm3이었고, C-반응단백은 8.9 mg/dL로 증가되

어 있었다. 동맥혈 가스 분석에서 pH 7.528, PO2 69.8 

mmHg, PCO2 29.2 mmHg, HCO3 23.7 mmol/L로 호흡성 알

칼리증이 관찰되었고 산소 포화도는 95.8%로 측정되었다.

 방사선 소견: 흉부방사선 검사(Figure 1A)와 흉부전산화 단

층촬영(Figure 1B)에서 양측 폐야에 전반적인 간유리 병변

이 관찰되어 바이러스나 기회 감염균에 의한 폐렴, 약제성 

폐렴 등이 의심되었다.

 폐기능검사: 강제 폐활량(FVC, forced vital capacity) 및 1초

간 호기량(FEV1, forced expiratory volume in one second), 

FEV1/FVC 및 폐 확산능(DLCO, diffusion capacity of carbon 

monoxide) 검사에서 각각 64.6%, 65.1%, 80.8%, 34.9%로 경

도의 제한성 환기장애와 중등도의 폐 확산능 감소 소견을 

보였다.

 치료 및 경과: 내원 첫날부터 경험적 항생제 치료 시작하였

으며 항류마티스제(MTX, leflunomide)는 중단 상태를 유지

하고 프레드니솔론 5 mg은 그대로 유지하였다. 바이러스 

등 기회감염에 대한 항원 및 항체 검사를 시행하였다. 내

원 3일째 체온 38.2oC, C-반응단백은 16.9 mg/dL로 상승하

였고, 호흡곤란 증상 및 흉부 방사선 검사(Figure 2A)에서 

양측 폐하의 염증성 폐침윤 악화 소견이 관찰되었다. 내원 

4일째 저산소증 발생 및 호흡 곤란 증상이 악화되어 흉부

전산화 단층촬영(Figure 2B)을 다시 시행하였고, 양측 폐의 

미만성 폐침윤 소견과 간유리 병변의 악화를 확인하였다. 

임상 증상 및 방사선 검사 악화 소견으로 PJP를 추정하여 

Trimethoprim-Sulfamethoxazole (TMP-SMX) 정맥 주사와 

보조적 스테로이드 요법을 시작하였고 leflunomide 사용력

을 고려하여 킬레이트 제제인 cholestyramine을 사용하였

다. 내원 6일째 빈호흡이 발생하고 산소 포화도 유지되지 

않아 인공 호흡 치료를 시작하였으며, 객담으로 시행한 중
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Figure 2. Chest X-ray (A) and 

CT (B) on the forth hospital day 

showed diffuse bilateral infiltration 

that progressed over the next 3 

days.

Figure 3. Chest X-ray 3 months after initial diagnosis of PJP 

shows nearly complete resolution of the bilateral lung infiltration.

합효소연쇄반응법에서 폐포자충 양성 소견이 나와 기존 

치료를 유지하였다. 이후 임상 증상 및 생체징후 안정화되

고 자발 호흡 유지되어 기관 내 튜브 발관하였고, 임상 증

상 및 혈액 검사, 흉부 방사선 검사에서 호전 소견 보여 

퇴원하였다. 현재는 증상 없이 외래 추적 관찰 중이며 3개

월 뒤 시행한 흉부 방사선 검사에서도 호전된 모습 관찰되

었다(Figure 3).

고      찰

 폐포자충은 면역 기능이 저하된 환자에서 발생하는 폐렴

의 주요 기회 감염균으로 주로 후천성 면역결핍증후군 환

자에서 발생하는 것으로 알려져 있다. 그러나 효과적인 항 

HIV제제의 투여 및 일차 예방으로 점차 발병률이 감소하

고 있는 HIV 환자와 달리 최근에는 글루코코르티코이드

를 포함한 면역억제제를 사용하는 면역저하(Non-HIV) 환

자, 즉 악성혈액종양환자, 장기이식환자, 그리고 염증성질

환 환자에서 자주 발생하는 것으로 보고되고 있다 (7). 

Ward와 Donald는 후향적 다기관 조사에서 류마티스 질환

에서 발생한 PJP 223예 중 류마티스관절염 환자가 39예

(17.5%)에 이르는 것으로 보고하였으며 (8), 이외의 여러 

증례보고 및 관찰 연구에서 고용량의 스테로이드제제를 

사용하지 않는 저용량의 스테로이드제제를 사용 중인 류

마티스관절염 환자나 MTX, leflunomide와 생물학적제제를 

사용하는 환자에서도 PJP가 발생할 수 있음이 보고되어 

있다 (2-6). 이는 약제로 인한 대식세포의 기능 저하나 종

양괴사인자 저해로 인한 면역 단계 기능의 저하에 의해 기

회감염이 발생하는 것으로 생각되고 있다 (2-6). 일본에서

는 종양괴사인자 저해제로 infliximab과 etanercept를 사용

한 환자에서 PJP 발병률이 각각 0.4%와 0.23%로 약제 시

판 후 조사에서 보고되었고 최근 adalimumab과 다른 생물

학적제제인 tocilizumab, abatacept의 시판 후 조사에서도 

PJP는 주요한 유해반응으로서 보고가 진행되고 있다 (5). 

이에 반해 우리나라에서는 류마티스관절염 환자에서의 

PJP의 발병률은 물론이거니와 증례보고조차 매우 드물어

서 Felty 증후군 환자에서의 PJP 1예만이 보고되어 있다 

(6). 이는 실제 임상의사들이 겪는 임상 경험과도 매우 차

이가 있어서 명백하게 과소보고(underreport)되고 있는 것

으로 판단된다.

 특히 류마티스관절염 환자에서 PJP의 진단이 어려운 것

은 본 증례에서 보듯 미열, 건성 기침 및 초기의 미만성 

폐렴 소견 등 증상이 매우 비특이적으로, 항류마티스제제

의 유해반응과 PJP 이외의 여러 기회감염과 구별하기가 

힘들다는데 있다. 한편, 류마티스관절염 환자에서 동반될 

수 있는 폐질환(간질성 폐렴, 기관지 확장증, 만성 폐쇄성 

폐질환 등)이 PJP감염의 위험 요인으로 알려져 있기 때문

에 이 또한 진단을 어렵게 하는 요인이 된다 (4,9,10).

 그러나 무엇보다 PJP의 진단이 어렵고, 국내에서 과소보

고되고 있는 이유로는 진단방법의 어려움을 들 수 있다. 
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PJP 폐렴의 확진을 위해서는 유도 객담이나 기관지 폐포

세척술을 이용한 체액에 대해 Gomori methenamine silver 

염색이나 Wright-Giemsa 염색으로 균체를 증명하는 것인

데, 실제 임상에서 호흡곤란이 심한 환자에게 체액 채취를 

위하여 침습적 방법을 사용하기에 많은 제한이 따른다. 이

를 대신하여 민감도와 특이도를 높인 단일클론 항체를 이

용한 면역 형광법과, 고식적 중합효소연쇄반응(conventio-

nal PCR) 방법을 이용하는 경우도 많으나 이는 상재균의 

집락화로 인한 위양성률로 실제 감염과의 감별이 어려운 

경우가 있다 (11,12). 이를 보완하기 위해 실시간 중합효소

연쇄반응(real-time PCR)이나 (1→3)β-D-glucan (β-D-glu-

can)과 같은 혈청학적 지표가 이용되고 있다 (12). β-D-glu-

can은 진균류의 세포벽을 이루는 다당류 분자로 PJP의 진

단에 이용 가능한 다른 혈청학적 지표들 중 민감도와 특이

도가 높다고 보고되고 있다 (11,13).

 이러한 혈청학적 검사로 추정 진단 후 약제를 사용하게 

될 경우 위양성 환자들에게 불필요한 치료가 시행될 수도 

있다. 하지만 적절한 시기에 치료가 이루어지지 않을 경우 

광범위한 폐포의 손상이 진행된다는 특성을 고려해 보았

을 때, β-D-glucan을 이용한 PJP의 조기 추정 진단과 

TMP-SMX의 선제적 투여를 통해 효과를 기대해 볼 수 있

을 것으로 생각된다. 본 증례에서도 객담에서 시행한 중합

효소연쇄반응 결과가 나오기 전, 환자의 임상 양상 및 검

사 결과를 토대로 PJP를 의심하여 선제적으로 TMP-SMX

을 투여하여 좋은 결과를 얻을 수 있었으나, 치료에 앞서

서 객관적 근거를 확보하지 못하고 있었다는 측면에서 아

쉬움이 남았던 증례이다. 

 최근에는 PJP의 발생을 예방하기 위한 조치에 대해서도 

활발히 논의되고 있는데, 주로 HIV 환자에서의 PJP에 대한 

기준이다 (14). Green 등은 Non-HIV 환자에서 TMP-SMX으

로 예방 요법을 시행한 군이 그렇지 않은 군에 비해 PJP 

발병률이 낮음을 보고하면서, 면역억제제 치료를 하는 환

자에서 예방 요법의 필요성을 보고하였다 (15). 2005년 일

본의 보건노동복지부에서는 CD4+T 세포수 ＜500/μL 혹

은 1일 글루코코르티코이드 사용량이 ＞1.2 mg/kg 혹은 1

일 글루코코르티코이드 사용량이 ＞0.8 mg/kg이고 다른 면

역억제제를 투여하는 50세 이상 non-HIV 환자에서 TMP- 

SMX 4∼8 g/week 또는 aerosolized pentamidine isetionate 

300 mg/2∼4 weeks로 예방하는 요법을 권고하고 있으나 

(2), 국내에서는 non-HIV 환자의 PJP 예방 기준이나 용량에 

대한 명확한 기준이 없는 것이 현실이다. 따라서, 한국에서

도 이에 대한 논의가 필요할 것으로 생각된다.

 본 증례에서 보듯 항류마티스제를 사용 중인 환자에서 

폐렴이 발생한 경우 약제 복용력의 확인이 필요하며 PJP

의 발생 가능성을 항상 염두하고 빠른 진단과 치료가 시행

되어야겠다. 또한 향후 이러한 증례가 수집되어 이를 통한 

역학적 통계, 발병의 위험요인, 진단 및 예방에 있어서의 

임상적 특징 등이 축적되기를 바란다. 

요      약

 최근 면역억제제를 사용 중인 환자에서 PJP의 발병률은 

증가하고 있으나, 국내에서는 항류마티스제를 사용 중인 

류마티스관절염 환자에서 PJP의 발병률은 알려져 있지 않

으며 증례 보고도 극히 드물다. 저자들은 면역억제제 특히 

항류마티스제인 MTX, leflunomide를 복용 중인 류마티스

관절염 환자에서 PJP의 진단 1예를 경험하였기에 보고하

는 바이다. 
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