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Clostridium difficile 장염에 의한 속발성 유전분증에서 
발현된 독성 장염
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Toxic Megacolon Associated with Secondary Amyloidosis: An Unusual 
Complication of Clostridium difficile Colitis
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서   론

유전분증은 섬유상 단백질이 세포 외에 비정상적으로 침착되

어 전신질환의 일부로 나타나 여러 장기를 침범하기도 하고 한 가

지 장기에 국한되어 나타나기도 한다[1,2]. 유전분증은 특별한 원

인이 없이 발병하는 원발성 유전분증(AA)과 감염, 만성질환, 악

성질환 등과 동반해서 나타나는 속발성 유전분증(AL)으로 분류

된다. 원발성 유전분증은 특별한 원인 없이 항체를 구성하는 단백

질이 몸에 축적되어 발생하는데, 단백 섬유가 축적되는 대표적인 

부위는 심장, 폐, 피부, 혀, 혈관, 신장, 간, 갑상선이다. 속발성 유

전분증은 다발성 골수종, 결핵, 골수염과 같은 만성 감염 혹은 류

마티스관절염과 같은 만성염증질환에서 아포지단백 전구체(apo-

lipoprotein precursors)가 여러 장기에 축적되어 발생한다. 또한 

부신, 림프절, 간, 비장, 신장 등에 흔히 발생하며, 위장관에 발생

한 경우는 흡수장애와 가성 장폐색 및 단백상실성 위장증(protein 

losing enteropathy)을 유발한 증례가 보고된 바 있다. 

그러나 Clostridium difficile (C. difficile) 장염에 속발된 유전

분증에 대한 보고는 매우 드물며, 이로 인하여 독성장염이 발생한 

증례보고는 없다[3,4]. 이에 저자 등은 고관절치환술 후 장기간 

항생제 사용으로 인한 C. difficile 장염환자에서 이차성으로 발생

한 유전분증과 독성 장염이 합병되어 수술한 증례를 경험하여 보

고하고자 한다. 
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Amyloidosis is characterized by extracellular deposition of protein fibrils in one or mul-
tiple organs. AA amyloidosis is secondarily occurred to be related with chronic infec-
tions or inflammatory diseases. We report a 67-year-old man suffered from secondary 
AA amyloidosis related with chronic Clostridium difficile colitis after repeated total hip 
replacement surgery. Infection control is the most important treatment of AA amyloi-
dosis secondary to chronic infection. However, the patient’s C. difficile colitis was not 
controlled well, eventually toxic megacolon with sepsis was developed. Consequently, 
he had to take total colectomy, but he expired with multi-organ failures. We suggested 
that early surgical procedure might be one option for intractable C. difficile colitis com-
plicated with secondary amyloidosis. (Ewha Med J 2014;37(1):52-55)
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증　례 

67세 남자가 2011년 3월부터 정형외과에 입원하여 우측 인공관

절의 패혈성 해리로 수술을 받은 이후 지속적으로 정맥항생제를 

사용하며 간헐적인 설사로 치료하던 중 설사가 심해지고 열이 나 

소화기내과로 협진이 의뢰되었다. 

1996년 제2형 당뇨병을 진단받고 인슐린 치료 중이며, 5년 전 

진단 받은 고혈압으로 경구 혈압 강하제 복용 중이고, 2002년 건

강검진에서 우연히 발견된 전립선암으로 전립선제거술 시행 받았

고, 2007년 전립선특이항원치 증가하여 방사선 치료를 시행받았

다. 23년 전 교통사고로 인하여 양쪽 고관절 치환술 시행받았고 

2007, 2008년 각각 우측과 좌측 재수술 시행받았으며, 2011년 3

월 우측 골반의 장골근(iliacus muscle)의 농양 및 혈종으로 인한 

세척과 괴사조직제거술 시행 후 간헐적인 경구 항생제를 반복 사

용하였다. 2009년 간헐적 혈변으로 대장내시경 시행하였으나 비

특이적 장염 소견 보였으며 조직검사에서도 만성 염증 소견 이외 

특이소견이 없었다.

2011년 11월 소화기내과 협진 의뢰 당시 활력징후는 혈압 

120/80 mmHg, 맥박수 분당 88회, 체온 37.8oC였으며 신체검사

에서 만성 병색으로 안면이 창백하였고 호흡곤란 등의 특이소견은 

보이지 않았으며 안결막의 빈혈이나 공막 황달은 없었고 혀는 경

도의 건조상태를 보였다. 흉부 진찰에서 심음은 규칙적이고 심잡

음은 들리지 않았으며 호흡음은 정상이었다. 복부는 팽만되어 있

었으나 강직 등의 소견은 보이지 않았다. 장음은 다소 감소되어 있

었으며 간이나 비장은 촉지되지 않았고 경도의 압통은 있었으나 

반발통은 없었다. 전경골부에 함요부종은 관찰되지 않았다.

혈액검사에서 혈색소 10.1 g/dL, 백혈구 8,400/mm3(호중구 

73.2%, 림프구 8.0%), 혈소판 270,000/mm3이었으며 적혈구 침

강 속도는 36 mm/hr, C-반응단백 14.0 mg/dL이었다. 혈청 생

화학 검사에서 AST 12 IU/L, ALT 2 IU/L, ALP 1,152 IU/L, 총

단백 5.0 g/dL, 알부민 2.2g/dL, 콜레스테롤 86 mg/dL, 혈액

요소질소 11 mg/dL, 크레아티닌 1.2 mg/dL, 칼슘 8.2 mg/dL, 

인 2.7 mg/dL 이었다. 전해질은 나트륨 128 mEq/L, 칼륨 4.3 

mEq/L였으며 일반 소견 검사에서 요단백 ++, 적혈구는 고배율 

시야당 3~5개로 나타났다. HBsAg 음성, anti-HBs 양성, anti-

HCV 음성이었고 대변배양검사에서 균은 동정되지 않았으나 C. 

difficile cytotoxin A/B 양성을 보였다.

단순 복부 촬영에서 불응성 장마비 소견 보였고(Fig. 1), 복부 

전산화 단층촬영상에서 횡행결장에서 직장까지 장관벽 부종으로 

여러 겹으로 겹쳐져 비후된 모습을 보여 급성 염증성 장염에 합당

한 소견이 관찰되었으며 복수나 종괴는 관찰되지 않았다(Fig. 2).

반복적인 설사로 인하여 입원 후 두 차례의 구불결장 내시경검

사를 시행하였다. 증상 발생 초기에 시행한 구불결장 내시경에서

는 전반적인 장점막의 부종과 발적이 관찰되었고 일부 흰색조의 

삼출물이 붙어있는 미란이 관찰되어 의증 급성 장염, 의증 위막성 

장염의 소견이 관찰되었다. 병변이 있는 장점막에 대하여 조직검

사를 시행하였다(Fig. 3). 이후 반복적인 증상으로 1개월 후 구불

결장 내시경검사를 다시 시행하였고 이전과 큰 변화 없는 상태로 

직장점막의 조직검사를 다시 시행하였다.

조직검사에서 고유근층에 무형성의 유리질(amorphous hyaline)

이 침착되어 있는 만성 염증소견이 관찰되었고 congo red 염색에

서 유리질화된 간질부위(hyalinized stromal area)에 이중 굴절 양

Fig. 2. Computed tomography of abdomen-pelvis. It shows edema-
tous wall thickening with layered appearance from transverse colon 
to rectum with small ascites in pericolic area.

Fig. 1. Simple abdominal X-ray of consultation day. The film reveals 
dilatation of colon. 
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성의 연녹색 물질이 침착된 양상을 보였으며 면역 조직화학 염색

에서 AA형의 속발성 유전분증을 나타내었다(Fig. 4)

환자는 C. difficle 장염으로 인한 속발성 유전분증으로 진단되

었고, 속발성 유전분증의 치료는 그 원인인 C. difficle 장염의 치료

이기 때문에 경구 metronidazole 1.5 g을 복용하였고, 이후 설사량

이 줄고 발열이 없어지며 증상이 호전되는듯 하였으나 복용시작 12

일 후 증상이 다시 악화되는 소견을 보여 14일째 경구 vancomycin 

1일 1 g과 정맥 metronidazole 1.5 g 병합요법으로 변경하였다. 변

경 후 환자는 열이 소실되고 약 일주일간 설사 횟수가 2~3회로 감

소하였으나 다시 설사가 악화되었고 복부 팽만이 진행되었다. 당시 

시행한 단순복부촬영에서 불응성 장마비와 함께 횡행결장의 팽

창소견을 보였고 38.5oC로 열이 나며 혈압 저하 소견을 보여 중환

자실 치료를 시작하였다. 백혈구 11,100/mL (호중구 87.9%), C-

반응단백 12.1 mg/dL로 염증 수치가 상승하여vancomycin 관장, 

budesonide 관장을 추가하였으나 증상 호전 보이지 않고 불응성 

장마비와 복부 팽만 악화소견 보였다(Fig. 4). 상행결장이 8 cm

가량 늘어나 독성 거대결장이 의심되어 전대장절제술 시행하였으

나 수술시행 2일 후에 소변량 감소와 혈압 저하소견 보이며 다발

성 장기부전으로 진행하였으며 수술 시행 3일 후 사망하였다.

고   찰

본 증례는 고관절 치환술 이후의 1년 이상 반복적인 항생제 치

료로 인하여 C. difficile 장염이 발생하였고 내과적 치료에도 불구

하고 치료되지 않고 있던 중 조직검사릍 통하여 속발성 유전분증

으로 진단되었으며, 기저 질환인 C. difficile 장염이 호전되지 않으

며 독성장염 및 패혈증으로 진행하여 전대장 절제술을 시행하였으

나 호전을 보이지 않고 사망한 증례이다[2-5].

환자는 2002년 건강검진에서 전립섬암을 진단받고 수술 및 방

사선 치료를 받았고 이후 2~3년 주기로 위내시경 및 대장내시경 

시행 받은 환자로, 2009년 간헐적인 혈변으로 인하여 시행한 대

장내시경 소견에서 비특이적 대장염 소견 이외의 특이소견 보이지 

않았으며 조직검사에서도 만성염증 소견 보였다. 이후 2011년 3

월 이후 반복적 정형외과 수술과 함께 항생제를 사용하면서 만성 

설사가 악화와 호전을 반복하였고 9월 재수술 후 지속적인 항생

제 사용으로 인하여 C. difficile 장염이 병발하였으며 대변검사를 

Fig. 4. Histopathologic fingings. (A) Congo-red stain reveals apple green birefringence in colonic stroma, compatible with amyloidosis (x100). (B) 
Immunohistochemical stain shows that amyloid A is strongly positive (x40). 

Fig. 3. Sigmoidoscopic finding. Sigmoidoscopy shows that normal 
colonic vasculature is disappeared and multiple erythematous ero-
sions and atrophic changes are noted in colonic mucosa.
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통하여 진단되었다. 

입원환자에서 항생제를 사용하면 약 5~25%에서 항생제와 관

련된 설사를 경험하는 것으로 알려져 있고, 2003년 이후 C. diffi-

cile감염은 변이종의 전파에 의하여 사망률과 재발률이 높은 중증

감염 양상을 보이고 있어 의심되는 환자에서 적극적인 치료를 하

는 추세이며 본 환자의 경우도 초기부터 적극적인 약물치료를 시

행하였다. 그러나 지속적인 항생제 치료에도 불구하고 C. difficile 

장염의 호전은 보이지 않았으며 C. difficile 만성감염 상태에서 속

발성으로 유전분증(AA)이 발생하였다.  

위장관에 발생한 유전분증의 경우 흡수장애와 가성 장폐색 및 

단백상실성 위장증을 유발한 증례가 있으나 C. difficile 장염에 속

발된 유전분증의 경우는 드물다. Chang 등[10]은 햄스터를 통한 

동물모델 연구에서 C. difficile 만성 감염이 유전분의 축적을 일으

킨다고 보고한 바 있으나 인간에서 발생한 증례보고는 매우 드물

며 기전 역시 명확하지 않다. 

C. difficle 장염에 대한 일차 항생제 투여의 초기 반응률은 

90% 이상이지만 치료 후 15~30% 환자들에서 재발을 경험하고, 

초치료에 실패하는 빈도가 점차 증가하고 있으며 재발을 경험하

는 환자의 약 0.4~3% 정도에서 독성장염으로 진행하는 것으로 

알려져 있다[7]. 본 환자의 경우, 고령이며 동반질환이 있어 다른 

환자의 경우보다 독성장염으로 이행할 가능성이 높은 환자였고 

또한 이차적으로 유전분증이 발생한 경우로 이러한 합병증 발생

의 위험도가 컸다.  

속발성 유전분증 환자에서 전구 물질의 생산 감소, 유전분 검유

물질의 축적과 생산 방해, 이미 존재하는 유전분 침착물의 제거와 

융해를 촉진하기 위하여 일차성 유전분증에 준하는 치료를 시도하

였으나 만족할 만한 성과가 없었고, 속발성 유전분증의 원인 치료

로 유전분증이 자연적으로 소실되었다는 보고가 있는 만큼 C. dif-

ficle 장염의 치료가 본 환자에서 더욱 중요한 치료였다고 생각된

다[8]. 이 증례의 경우는 지속적인 내과적 치료에도 불구하고 독성 

장염이 합병되었는데 C. difficle 장염의 진행으로 인하여 발생하였

을 가능성뿐만 아니라 유전분증 자체로 비정상적인 단백양 물질의 

조직축적에 의하여 이차적으로 점막하 신경의 손상이 발생하여 장

관의 운동성 저하에 의하여 나타났을 가능성도 있다[9,10].

C. difficle 장염에 독성 장염이 합병되는 환자의 경우, 약물치

료와 수술적 치료로 크게 나눌 수 있으나 적절한 수술적 치료시기

에 대해서는 정해진 바는 없다. 본 증례처럼 C. difficle 장염에 독

성 장염이 합병된 경우 수술을 시행하는 것이 적절하며 그 외, 장

천공, 복막염, 다발성 기관부전 등이 있는 경우 수술적 치료가 시

행되고 있다. C. difficile 장염과 수술적 치료에 대한 연구에서 수

술적 치료를 받은 경우 수술 당시 이미 다발성 장기부전이나 복막

염 등의 전신적인 독성을 보인 환자에서 수술 치료가 이루어진 경

우가 대부분으로 사망률이 35~80%로 매우 높았는데[11-13], 조

기에 적절한 환자의 위험도 평가를 통하여 수술적 치료가 필요한 

환자를 선별하는 것이 예후를 호전시키는데 도움이 될 수 있다.  

따라서 본 증례와 같이 불응성 C. difficile 장염에 의해 이차성 

유전분증이 발생한 경우, C. difficile 장염에 대한 적극적인 치료

가 유전분증의 치료의 관건인 만큼, 약물 치료에 불응하는 경우 

환자의 위험도 평가를 통하여 조기에 전대장절제술과 같은 수술

적 치료를 고려할 필요가 있다.
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