
465

  Exudative pleural effusion can arise from pneumonia, tuberculosis, cancer, etc. Early drainage is needed for 

prevention of complications such as pleural fibrosis, thickening, bronchopleural fistulae and decline of lung function. 

Intrapleural Instillation of  fibrinolytic enzymes has been used for 50years as an adjunct in the removal of  fibrous 

material, hematoma and pus from the thoracic cavity.

  By the local fibrinolytic effect on fibrinous exudates within the pleural space, fibrinolytic agent has improved 

results of chest tube or pig tail drainage. But there were no controlled randomized studies, so significant controversy 

exists concerning the efficacy of this therpy, especially tuberculous pleurisy.

  Furthermore about complication, severe spontaneous bleeding has not been reported with intrapleural urokinase. 

Intrapleural fibrinolytic enzymes has shows no systemic complication. When it is administrated intravenously, not 

into intrpleural space, major bleeding is reported about 1-3% of patient, especially they had systemic disease, such 

as  coagulation abnormalities. 

  This case report presents a patient who suffered major hemothorax induced hypovolemic shock following the 

administration of 100,000 units of urokinase intrapleurally. He was 25-year old male with tuberculosis pleurisy 

without systemic illness demonstraion. (Tuberc Respir Dis 2004; 57:465-469)
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서  론

  흉막강내 염증성 질환에 속발되는 삼출성 흉막염은 

비중이 높으며 응고인자인 피브리노젠(fibrinogen) 등

에 의해 흉막비후 및 섬유성막으로 흉막강내에 소방

들을 빈번히 형성한다. 흉막 삼출의 치료가 늦어지게 

되면 흉막의 섬유화, 폐기능 감소, 기관지흉막루 등의 

합병증이 발생할 수 있어 조기에 적절한 치료가 필요

하다. 더욱이 결핵성 흉막염은 우리나라에서는 비교

적 흔하고, 특히 젊은 연령층의  삼출성 흉막염의 주

종을 이루고 있는데, 이에 대한 화학요법의 효과에 대

해서는 이견이 없으나, 삼출액의 적절한 제거와 치료

후의 흉막유착을 예방하는 방법에 대해서는 보고가 

부족하다. 특히 치료후 흉막유착은 폐기능에 영향을 

미치기 때문에 예방이 중요하다
1
.

  보통 삼출성 흉막염의 초기 치료에서 흉막유착을 

예방하기 위해 흉관이나 도관 삽입을 시행하는 경우

도 있으며 흉관은 소방형성이나 흉수가 응고된 경우

에 배액이 잘 되지 않게 된다. 지난 수십년간 이렇게 

흉막수의 섬유화 및 기질화로 인해 배액이 용이하지 

않을 경우 섬유 용해제를 늑막강내로 주입함으로써 

소방용해 및 배액과 치료기간 단축을 시도하여 왔으

며, urokinase를 사용한 격막 용해는 비교적 안전한 

것으로 생각되어져 왔다
2,3
. 그러나 아직까지 국내에서 

경피적 도관 삽입을 통한 urokinase 주입의 효과에 대
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Figure 1. (A) Chest PA, (B) right lateral demonstra󰠀
ted elevation of right diaphragm. (C) Large amount of 

fluid shifts on right decubitus position.

Figure 2. (A) After pigtail catheter insertion, pleural 
effusion was decreased yet elevated diaphragm due 
to loculated pleural effusion was remained. (B) After 
second intrapleural injection of urokinase, haziness 

on right anterior chest was developed, suddenly. 

한 연구가 부족하며, 더욱이 이로 인한 문제점에 대한 

보고도 드물다.

  본 저자들은 소방이 형성되어 배액이 제한적이었던 

흉막염 환자에서 흉막강내 urokinase 주입후 심각한 

정도의 혈흉이 발생한 예를 경험하였기에 이를 여러 

문헌 고찰과 함께 보고하는 바이다.

증  례

환  자 : 석○○,  남자,  25세

주  소 : 기침, 흉통

현병력 : 내원 한 달 전부터 기침, 흉통과 전신통이 

있어오다가 지속되는 기침으로 내원하였다. 내원 당

시 기침은 있지만 객담은 심하지 않았고 열감을 호소

하였다.

과거력 : 환자는 5갑년의 흡연력 이외에 특이한 과거

력은 없었다.

가족력 : 특이 사항 없음

신체 검사 소견 : 생체활력징후에서 혈압은 120/80 

mmHg, 분당맥박수는 68회, 호흡수는 16회, 체온은 

36.7도씨로 안정적이었다. 청진상 우하폐야에서 호흡

음이 감소되어 있었다. 타진상 우하폐야에서 둔탁음

이 들렸고, 진동촉감, 양명음 등이 양성소견 보였다.

검사소견 : 내원 당시 시행한 말초 혈액검사, 소변검

사 등은 이상 소견 보이지 않았고 PT/aPTT는 각각 

13.9/36.4초(정상 PT 12초～15초, aPTT 25초～40초) 

이었다.

  흉부 X-선 사진상 우하폐야에서 음영이 증가되고 

음영과 갈비가로막각의 둔화와 우측 측와위에서 변위

(shifting)가 확인되었다(Fig. 1A, B, C).

흉막천자 : 우측 흉수에대한 진단적 흉막천자검사상 

흉수의 색상은 담황색이였으며, 비중 1.015, pH 7.5, 적

혈구 210개, 백혈구 400개(다형핵호중구 21%, 단핵구 

73%, 호산구 6%), 단백질 4,315mg/dl, 당 98mg/dl, 아

밀라제 31IU/L, LDH 690IU/L, adenosine deaminase 

91.9IU/L로 삼출성 흉수의 소견을 보였다.

임상경과 : 입원 3일째 삼출성 흉수의 제거를 위해 

우측 흉강내에 pig-tail insertion을 시행하여 배액시

켰으나, 9일째 흉부 X-선 사진상 소방이 형성되어 배

액되지 않는 상당량의 삼출이 남아있어(Fig. 2A), 섬

유소용해 및 격막제거를 통한 용이한 배액을 위해 

urokinase 100,000unit을 생리식염수 100cc에 혼합하여 

주사 후 2시간후 450cc 배액하였다. 11일째 두번째로 

urokinase 100,000unit  늑막강내 주입을 시행하였다. 

30분후 갑자기 환자는 우측 흉통과 함께, 호흡곤란을 

호소하였다. 생체활력징후상  혈압은 100/60mmHg으

로 저하되었고, 맥박수는 분당 120회로 빈맥을 보이는 

등 hypovolumic shock 양태를 나타냈으며, 즉시 시행

된 흉부 방사선사진상 우상폐야에 새롭게 발생된 증

가된 음영이 관찰되었다(Fig. 2B). 환자는 38.1℃의 발

열과 검사실 소견상 백혈구 9,880(10
3
/uL), 혈색소 

8.6g/dL 적혈구용적율은 29.1%로 전일에 비해 각각 

3.5g/dL, 8.6% 감소된 소견을 보였다. 우상폐야의 병

변을 확인하기위해 시행된 진단적 흉수 천자상 혈흉
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Figure 3. (A) After hematoma removal and decortica󰠀
tion, lung was expanded fully and there was no 
blunting of costophrenic angle. (B) A few months 
later, he visited out patient department. We could find 

only pleural thickening on right mid-lung field.

이 발생되었음을 확인할 수 있었다. 즉시 환자에게 수

액요법과 함께 수혈을 시행하였으며, 우측 늑막강내 

흉관을 삽입하여 혈흉을 배액시켰다. 이후 증상은 호

전되었으나 방사선 사진상 전측흉막강내에 소방이 형

성되어, 남아있는 병변의 제거를 위해 혈종제거술

(hematoma removal)과 박피술(decortication)을 시행

하였다. 수술후 폐는 완전히 확장되었으며, 결핵에 대

한 화학요법을 시행하고 외래에서 추적관찰 중이다

(Fig. 3 A,B).

고  찰

  정상인에 있어서 흉막액은 벽측 흉막의 모세혈관에

서 생성되어 흉막강을 거쳐 장측 흉막의 모세혈관과 

림프관으로 흡수되어 하루 평균 1-2L 정도의 교환이 

일어나게 되며, 정상적으로 0.1-0.2 ml/kg가 존재한다. 

생리적인 흉막의 여출액의 성분중에는 1.4-3.4g%의 

단백질이 함유되어있고 그중 피브리노겐이 2～7%를 

구성하고 있다. 

  흉막의 염증성 변화는 흉막에 분포하는 모세혈관과 

임파관의 투과성을 증가시켜 흉막강내로 유입되는 혈

청 단백질의 양과 종류는 증가하게 된다. 이때 유입된 

피브리노겐을 비롯한 응고인자들이 흉막강내에서 응

고될 때 흉막의 비후가 초래되거나 소방이 형성되며, 

흉막강내에는 트롬빈(thrombin) 합성이 촉진되고4,5, 

섬유용해능이 감소하는 것으로 알려져있다6-8.

  염증의 진행에 따른 흉막삼출액의 구성성분과 흉막

의 구조적 변화는 3단계로 구분된다. 제 1단계는 삼출

기로 흉막 주위의감염원에서 진행되어 삼출액이 되는 

시기로 소수의 세포 성분과 정상적인 pH와 당을 보여

준다. 제 2 단계는 섬유화농성기로 초기에는 육안으로 

농이 보이지않으나 백혈구수가 많아지고 pH가 

7.0-7.2, 당은 40mg/dl 이하이다. 제3단계는 조직화기

로 피브린(fibrin)이 침착되어 비탄력막인 흉막피를 

형성하여 폐기능을 저하시키게 된다.

  urokinase는 섬유용해제의 하나로 직접적인 섬유용

해능을 가지지는 않으나 국한성 흉막삼출을 치료할 

수 있는 기전은 플라스미노겐(plasminogen)을 플라스

민(plasmin)으로 전환시켜 섬유소 또는 혈전 등을 녹

이는 것이다
12,13
. 세균단백의 일종인 streptokinase가 

urokinase를 사용하기 전에 이용되어 왔으나 이는 항

체반응을 일으켜 발열같은 부작용이 나타나 항체반응

이 없는 urokinase로 대치 되어 졌다
12,13
. 이와같은 기

전을 통해 소방이 형성된 농흉이나 흉막 삼출액에 

urokinase를 주입하면 소방을 형성하는 격막의 용해

를 볼수 있다. 그러나 흉막에 염증반응이 시작된 후 6

주가 지나면 섬유화가 진행하여 urokinase의 효과가 

감소하거나 없어진다.

  소방을 형성하는 흉막염의 치료는 적절한 항생제 

치료와 병행한 반복적인 흉막천자, 폐쇄식 흉관 삽입

술 또는 늑골박리를 통한 개방성 배농과 흉막 박피술 

등의 수술적 처치를 하여왔다. 흉막내로 혈전용해제

를 투여하기 시작한 것은 1949년 Tillet 등
9 
이 strepto

󰠀kinase를 사용하였으며, 이후 1989년 Moulton 등10 
이 국한적 흉막삼출의 치료에 urokinase를 사용하여 

효과가 우수함을 보고하였다. Robinson 등
11 
은 13명

의 환자를 대상으로 77%의 완치를 보인다고 보고하

고 있다. Temes 등
3 
은 62%의 완치율을 보였고, 

strepto󰠀kinase보다 urokinase에서 완치율이 더 높다
고 보고하는 등 국내외에서 흉막강내 urokinase에 대

한 좋은 성적이 보고되고 있으나 아직 장기 추적 조사

는 되어 있지 못한 상태이다. 특히 결핵성 흉막염의 

배액이 소방의 형성으로 인해 잘 안되는 경우에는 더

욱 그러하다. 아직 삼출액의 제거 및 이것으로 인한 

흉막의 유착 등에 대한 예방적 방법에는 정설이 없다. 

흉막의 유착은 폐기능을 저하시켜 임상적으로 문제가 
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될 수 있는데, 이는 혈액에의 노출, 마찰, 이물질 또는 

부분 허혈 등에 의하여 중피세포(mesothelial cell)가 

손상되어 섬유소 용해능(fibrinolytic activity)이 감소

되어 발생한다.

  삼출 환자에서 경피적 도관의 삽입 및 urokinase 주

입의 적응증은 확실히 정해진 바는 없으나 삼출액의 

증가된 점성과 응고성, 다발성 소방의 형성, 흉막피의 

존재 등으로 단순 경피적 늑막 배액술이 실패한 경우 

고려되고 있다
12,13
.

  늑막강내 유로키나제주입을 이용한 격막 용해는 비

교적 안전한 것으로 생각되어져 왔으나
2,3
 아직까지 국

내에서 경피적 도관 삽입을 통한 urokinase 주입의 효

과에 대해 연구가 부족하며, 더욱이 이에 대한 문제점 

또는 합병증에 대한 연구는 없다.

  현재까지 이러한 혈전용해제의 늑막강내 주입은 전

신적인 반응을 일으키지는 않는 것으로 알려져있다. 

단지 Godley 등
14 
은 박피술 후 지속되는 기흉과 소방

이 형성된 흉막삼출을 제거하기 위해 500,000 단위의 

streptokinase를 주입 후 9시간 째부터 전신출혈증상

의 발생을 보고하였고, 이러한 결과에서 이들은 (1) 혈

액응고장애; (2) 최근의 기관지 수술; (3) 간, 비장, 또

는 두개강내의 병변을 동반할 수 있는 심한 외상 등 

경우에는 streptokinase의 상대적 금기로 제시하였었

다. 또한 Porter 등
15 
은 심장판막수술 후 흉막삼출을 

동반한 폐렴을 보인 2 명의 환자에서 streptokinase를 

흉막강내로 주입 후 발생한 혈흉을 보고하였다. 이들

은 심장판막 수술후  항응고제의 사용과 상대적인 섬

유소 결핍 및 응고장애 등의 전신적인 출혈의 위험인

자가 존재하였던 경우로써, 이러한  제반 사항에서 혈

전용해제의 사용이 혈흉을 유발하였을 것으로 추정하

고 있다.

  본 증례에서는 이전의 보고와는 달리  주입 전 검사

에서 특이한 혈액응고장애나 패혈증 등의 전신적인 

출혈의 위험인자가 없었던 환자에서, 흉막강내 

urokinase 투여 후 hypovolumic shock이 발생할 정도

의 심각한 출혈성 합병증이 발생할 수 있음을 보여준 

예로, 앞으로 소방이 형성된 삼출성 늑막수의 치료를 

위해 섬유소 용해제의 투여에 있어 그 효과적인 측면

과 함께 적응증 및 위험성에 대한 평가가 이루어져야 

할 필요성이 있음을 시사한다고 사료된다.

요  약

  저자들은 패혈증이나 혈액응고장애가 이상이 없는 

소방이 형성된 흉막삼출 환자에서 비교적 안전한 것

으로 알려진 urokinase의 주입 후에 발생한 혈흉과 이

로 인한 hypovolemic shock을 경험하였기에 문헌 고

찰과 함께 보고하는 바이다.
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