
대 한 류 마 티 스 학 회 지
□ 증  례 □Vol. 15, No. 2, June, 2008

― 175 ―

＜접수일：2007년 10월 8일, 심사통과일：2008년 5월 7일＞

※통신저자：송  정  수
서울시 동작구 흑석동 224-1
중앙대학교병원 류마티스내과 
Tel：02) 6299-1409,    Fax：02) 825-7571,    E-mail：drsong@cau.ac.kr

류마티스관절염 환자에서 Etanercept 사용 중 발생한 
Candida Parapsilosis 윤활낭염 1예

중앙대학교 의과대학 내과학교실, 정형외과학교실*

이광선ㆍ이하연ㆍ이상원ㆍ정호중*ㆍ송정수

= Abstract =

A Case of Candida Bursitis Associated with Etanercept Treatment 
in a Patient with Rheumatoid Arthritis

Kwang Sun Lee, Ha Yeon Lee, Sang-Won Lee, Ho Joong Jung*, Jung Soo Song

Departments of Internal Medicine and Orthopedic Surgery*, 
Chung-Ang University College of Medicine, Seoul, Korea

  Tumor necrosis factor (TNF)-alpha blockade has been well proved to significantly improve the 
disease course of rheumatoid arthritis. However, since TNF-alpha plays an important role in the 
immune system against external infectious organisms, it was reported that TNF-alpha blockade 
could increase the frequency of serious opportunistic infections such as tuberculosis. Fungal 
bursitis is a rare infectious disease following sever infections, malignancies and immune 
deficiencies. Moreover, there was no report on fungal bursitis occurring after administration of 
TNF-alpha blockade in Korea to date. Recently we experienced a 58-year-od female patient with 
rheumatoid arthritis who presented soft buttock mass after treatment with etanercept and was 
finally diagnosed as fungal bursitis by Candida parapsilosis.
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Fig. 1. non-tender 6×5 cm left buttock soft tissue mass 

was found.

서      론

  종양괴사인자-α(TNF-α)억제제는 류마티스관절염, 

강직척추염, 크론병과 같은 여러 만성 염증성 질환

에서 우수한 효과로 그 사용이 증가되고 있으며 현

재 국내에서는 etanercept, infliximab, adalimumab 등

이 사용되고 있다. 이 약물들은 기존 항류마티스제

제에 불응성인 류마티스관절염 환자에서 증상을 호

전시킬 뿐 아니라 관절손상의 진행을 늦출 수 있다. 

Infliximab과 adalimumab이 TNF-α에 대한 단일세포

항체로서 작용하는 것과는 달리 etanercept는 기존 

TNF-α수용체에 결합하여 작용을 억제한다 (1). 

  TNF-α는 정상인에서 감염원에 대한 숙주반응에 

중요한 역할을 하며, 특히 육아종에 의해 제거되는 

병원체에 대한 중요한 방어인자이다. 따라서 TNF-α

억제제의 사용은 중증 감염과 각종 기회감염의 위험

성을 증가시키는 부작용을 가지고 있다 (2). 특히 결

핵에 대해서는 잘 알려져 있으며 TNF-α억제제 사

용 전에 잠복 결핵에 대한 선별검사(예: 투베르쿨린 

피부검사)를 시행할 것을 권유하고 있다 (3). 하지만 

그 외에 다른 기회감염에 대해서는 적절한 예방 방

법이 없다. TNF-α억제제의 적응증과 사용 빈도가 

현재 급격히 증가하고 있으며, 그로 인한 감염의 증

가가 예측된다. 국내에 종양괴사인자억제제 사용과 

관련되어 발생한 진균감염증에 대한 보고가 아직 없

어 저자들은 류마티스관절염의 치료로 etanercept를 

사용하던 중 Candida parapsilosis에 의한 엉덩이 윤

활낭염이 발생된 환자를 경험하였기에 문헌 고찰과 

함께 증례를 보고하는 바이다.

증      례

  환  자: 58세 여자

  주  소: 입원 1개월 전부터 발생된 좌측 엉덩이 

종괴

  과거력: 25년 전에 류마티스관절염, 10년 전에 당

뇨병을 진단받고 인슐린으로 치료 중이다. 9개월 전 

좌측의 대퇴골 경부골절로 고관절 반치환술을 받았

다. 고혈압, 간염, 결핵, 기타 질환의 과거력은 없었

다. 

  가족력: 특이 병력 없음. 

  사회력: 전업주부로 술과 담배는 하지 않았다.

현병력: 류마티스관절염으로 hydroxychloroquine, 스

테로이드, methotrexate 등으로 치료받다가 1년 전 시

행한 혈액검사에서 혈색소 6.6 g/dL, 백혈구 6,400/ 

mm
3
, 혈소판 284,000/mm

3
으로 빈혈 관찰되어 metho-

trexate는 중지하였다. 그후 5개월 전부터 양측 무릎

과 손목, 손가락 등에 다발성 관절통이 악화되어 

etanercept를 투여하기 시작하였다. 투여당시 진찰 소

견 상 급성 감염의 소견이나 단순 흉부 X선 촬영에

서 특이 소견 관찰되지 않았으며 투베르쿨린검사는 

음성으로 확인되었다. 그 후 관절통은 호전되었으나, 

입원 1개월 전부터 왼쪽 엉덩이에 통증과 압통을 동

반하지 않은 6×5 cm 크기의 덩이가 발생하였다(그

림 1). 류마티스관절염에 의한 엉덩이 윤활낭염(is-

chial bursitis)이 의심되어 외래에서 윤활액을 뽑은 

후 병변 안에 스테로이드를 주사하였으나 일주일 후 

덩이가 재발하여 입원하였다. 뽑은 윤활액 검사에서 

적혈구 8,750/mm3, 백혈구 6,750/mm3 (다핵구 95%, 

림프구 5%)이었으며, 그람염색에서 소수의 효모가 

관찰되었고, 배양검사에서 Candida parapsilosis가 동

정되었다. 입원 시 혈액검사에서 백혈구 5,400/mm3이

었고, 적혈구침강속도 26 mm/hr, C반응단백은 16.77 

mg/L로 증가되어 있었으며, 골반 단순 X선 검사는 

정상이었지만 자기공명영상에서 왼쪽 엉덩이 부위에 

윤활낭염의 소견이 관찰되었다(그림 2). 환자는 칸디

다 윤활낭염으로 진단되어 etanercept 투여를 중단하
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Fig. 2. Left ischial bursal mass (arrow) was detected on T2 weighted image of enhanced pelvis MRI (A) and capsular 

enhancement was showed on T1 weighted image (B).

Fig. 3. Left ischial bursal biopsy shows degeneration of synovium (A) (H&E, ×100) and chronic inflammation with 

fibrosis (B) (H&E, ×400).

고 그 외에 hydroxychloroquine, 스테로이드등 기존 

류마티스관절염약은 유지하고, amphotericin B 1 

mg/kg을 하루 한번 정맥 투여하였으며, 정형외과에

서 전신 마취 하에 병소내 절제 및 생검을 시행하였

다. 수술 당시 육안으로는 윤활낭염에 의한 활막의 

비후소견이 관찰되었고, 윤활낭은 점성을 가진 불투

명한 회백색의 액체로 충전되어 있었다. 수술 부위 

윤활낭에 대한 조직학적 검사에서 만성 염증 및 섬

유화가 관찰되었다(그림 3). Amphotericin B 투여 8

일후 항진균제 감수성 결과에서 배양된 Candida 

parapsilosis가 fluconazole에 감수성을 보여 ampho-

tericin B 투여를 중지하고 fluconazole 200 mg을 하

루 한번 총 6일간 정맥주사 후 fluconazole 300 mg 

경구 투여로 유지하고 퇴원하였다. 2주 후에 수술 

부위에 발진 관찰되고 Pseudomonas aeroginosa가 2차 

감염되어 이미 사용하고 있던 fluconazole에 ceftazi-

dime을 추가한 후 재수술 시행하였다. fluconazole은 

총 4주, ceftazidime은 총 2주간 사용하였으며 재수술 

후 덩이가 재발되지 않고 발진은 사라졌으며 수술부

위 상처가 치유되어 퇴원 후 외래에서 추적 관찰 중

이다.
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고      찰

  윤활낭염은 국소적 손상 혹은 류마티스관절염, 통

풍, 패혈증 같은 전신질환과 동반되어 발생한다. 류

마티스관절염 환자에서 비교적 흔히 동반되며, 대부

분의 경우는 감염과 관련 없이 질환 자체의 활성화

에 의한 윤활막에 자가면역 기전에 의해 발생한다. 

본 증례의 경우도 처음 윤활낭염 진단 당시 통증이

나 압통, 윤활낭 주위로 홍반이나 국소적 발열 같은 

감염 소견이 보이지 않아 류마티스관절염 자체에 의

한 윤활낭염으로 생각하여 흡입한 윤활액에 대한 세

균학적 검사를 시행하지 않았다. 감염성 윤활낭염 

중 표재성의 경우는 대부분 상재피부의 침술이나 연

조직염이 퍼져 발생한다 (4). 또한 숙주의 윤활액과 

윤활조직이 증가하거나, 면역력이 감소되어 있으면 

감염성 윤활낭염이 더 흔히 발생하는 것으로 알려져 

있다 (5,6). 윤활액 검사는 감염성 윤활낭염과 다른 

질환에 의한 윤활낭염의 감별 진단에 가장 중요하며 

감염성 관절염이 아닌 경우 백혈구가 50,000/mm
3
 이

하인 경우가 흔하다 (5). 또한 확진을 위해서는 그람

염색과 배양검사가 매우 중요하다.

  TNF-α는 활성화된 대식세포와 T 세포에서 주로 

합성되어 분비된다. 분비된 TNF-α는 삼합체를 형성

하여 그 수용체와 결합하여 각종 염증성 시토카인을 

분비시키고, 내피부착분자와 케모카인을 발현하며, 

목적장기로의 백혈구 이동과 통합에 주요역할을 한

다 (7). 감염에 대한 방어인자로서의 역할은 Myco-

bacterium tuberculosis, M. avium, M. bovis, BCG, Lis-

teria monocytogenes, Aspergillus fumigatus, Histo-

plasma capsulatum, Toxoplasma gondii, Cryptococcus 

neoformans, Candida albicans와 같이 육아종 형성에 

의해 제거되는 병원균방어에 중요 역할을 하는 것으

로 알려져 있다 (8-11).

  TNF-α억제제는 중증감염과 기회감염을 증가시키

는 것으로 알려져 있으며, 결핵과 같은 육아종성 질

환뿐 아니라 각종 세균, 진균, 바이러스에 의한 감염

이 증가 한다. 이러한 감염은 infliximab과 etanercept

가 다른 양상으로 나타나는데, etanercept가 infliximab

에 비해 결핵 위험이 낮으며, 치료기간 내내 일정한 

비율로 발생한다. 하지만 infliximab은 대부분 90일 

이내에 발생한다. 하지만 이러한 이유의 원인은 명

확하지 않다 (12).

  TNF-α억제제 사용 중 발생한 진균 감염에 대한 

외국의 증례 보고를 보면 미국의 경우 오하이오강이

나 미시시피강 주위에서의 파종성 히스토플라스마증

이 보고되고 있으며, 그 외에 파종성으로 발생하는 

크립토콕쿠스증, 콕시디오이데스진균증, 칸디다증, 

아스페르길루스증 등이 다양하게 보고되고 있다 

(12). 국내에는 아직까지 진균감염증의 보고는 없으

나 etanercept 사용 중 발생한 아데노바이러스 폐렴

과, infliximab 사용 중 발생한 결핵성 뇌수막염의 보

고가 있다 (13,14). 

  TNF-α억제제를 사용하는 경우 결핵을 제외하고

는 현재까지 적절한 예방법이 없다. 따라서 감염의 

가능성을 항상 의심해야하며, 증상이 발생하면 빠른 

평가를 해야 한다. 또한 TNF-α억제제로 인해 드문 

감염원에 의한 감염이 발생할 수 있으므로 조직검사

와 배양 같은 적극적인 검사가 반드시 이루어져야 

한다. 

  본 증례의 환자와 같이 장기간 류마티스관절염과 

당뇨병을 앓아와 이미 면역력이 저하된 상태에서 

TNF-α억제제를 사용하는 류마티스관절염 환자에게

서는 세균 또는 진균에 의한 기회감염의 가능성의 

증가하므로 이에 대한 조기의 적극적 검사와 치료를 

시행하여야 한다.

요      약

  국내에 종양괴사인자억제제 사용 중 발생한 진균

감염증에 대한 보고가 아직 없어 저자들은 류마티스

관절염의 치료로 etanercept를 사용하던 중 Candida 

parapsilosis에 의한 엉덩이 윤활낭염이 발생된 환자

를 경험하였기에 문헌 고찰과 함께 보고하는 바이

다.
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