
Korean Journal of Pediatrics Vol. 48, No. 1, 2005

□증 례□

1)

서 론

수막구균(Neisseria meningitidis)은 S. pneumoniae 및 H.

influenzae와 함께 세균성 수막염의 3대 감염 원인 균주의 하나

이다. 수막구균성 수막염은 최근 H. influenzae에 대한 예방접종

으로 이 균주에 의한 수막염의 감소에 따라 소아 세균성 수막염

에서 차지하는 비율이 차차 증가하고 있다. 수막구균 감염은 선

천적 보체 결핍증이 있는 경우, 특히 그 중 막공격 복합체(mem-

brane attack complex, MAC)를 이루는 후반부 보체(C5-C9)

결핍이 있는 경우에 감염의 위험이 높다고 알려져 있다
1-5)
. 후반

부 보체 결핍이 있거나 또는 properdin이나 factor D 등 부경로

(alternative passway) 인자 결핍 환아들의 약 50-60%에서 수

막구균 감염을 경험하며, 또한 수막구균 감염을 경험한 환아들의

5-18%에서 이 인자의 선천적 결핍이 보고되었다
1-5)
.

저자들은 수막구균성 수막염에 이환된 12세 여아에서 실시한

보체 인자 검사에서 C9 인자 결핍을 확인한 증례를 경험하였기

에 문헌 고찰과 함께 보고하고자 한다.
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현병력:내원 전일부터 갑작스런 발열과 두통을 호소하였으

며, 내원일 오전부터 구토와 함께 의식저하를 보여 응급실로 내

원하여 입원하였다.

과거력:잦은 국소 감염이나 수막구균 감염의 병력은 없었다.

가족력:특별한 사항은 없었다.

진찰 소견:내원 당시 체온은 38.3℃, 맥박 100/분, 호흡수

30/분, 혈압은 130/90 mmHg이었다. 성장 지표에서 신장 149.5

cm(25-50 백분위수), 체중 40 kg(25-50 백분위수)으로 정상 범

위에 있었다. 의식 상태는 기면 상태로 자극에 대하여 반응을

보였으나 말하고자 하는 의욕은 없었다. 두경부 진찰 소견에서

두부의 크기는 정상이었고 외상은 없었다. 경부 강직은 뚜렷하지

않았으나 Kernig 반응 및 Brudzinski 반응은 양성을 보였다. 양

측 동공의 크기는 같았으며 대광 반사는 정상이었다. 피부 소견

에서 점상 출혈이나 자반 등의 피부 병변은 없었다. 신경학적

검사에서 심부건 반사는 정상이었고 병적 반사는 없었다.

검사 소견:일반 혈액 검사에서 백혈구수 29,000/mm
3
(호중구

92%), 혈색소 12.3 g/dL, 혈소판수 216,000/mm
3
을 보였다. 혈

액 화학 검사에서 혈당은 161 mg/dL, 혈청 전해질은 정상이었

으며, C-반응성 단백질은 20.8 mg/dL로 증가를 보였다. 뇌척수

액 검사에서 백혈구수 11,250/mm
3
(호중구 95%), 단백 317 mg/

dL, 당은 53 mg/dL을 보였으며, 그람 염색에서 그람 음성 구균

이 검출되었다. Latex 응집검사에서 Neisseria meningitidis A

에 양성을 보였으며, 뇌척수액 배양 검사에서도 수막구균이 분리

되었으나 혈액 배양 검사에서는 음성을 보였다. 보체 검사에서

C3 127 mg/dL(정상치, 90-180 mg/dL), C4는 30 mg/dL(정상
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치, 10-40 mg/dL)로 정상치를 보였으나 CH50는 15.2/mL(정상

치, 30-45/mL)로 감소되어 있었고, 7일 후 시행한 재검사에서도

C3와 C4는 정상치를, CH50는 14.0/mL로 감소를 보여 개별 보

체치를 측정하였다. C1q 16.2 mg/dL(정상치, 10-20 mg/dL)

C2 2.8 mg/dL(1.6-3.5 mg/dL), C5 11.1 mg/dL(8.0-15.0 mg/

dL), C6 4.4 mg/dL(2.5-4.5 mg/dL), C7 4.5 mg/dL(2.4-4.6

mg/dL), C8 7.6 mg/dL(5.5-8.9 mg/dL)로 모두 정상치 범위에

있었으나 C9는 0.50 mg/dL 이하(2.7-7.3 mg/dL)로 거의 측정

되지 않았다. 이 후 실시한 다른 면역학적 검사에서 항핵 항체

(anti-nuclear antibody, ANA)는 음성, 이중나선 DNA치는 정

상, 면역글로불린 IgG, IGM, IgA, IgE, 및 IgG subclass에서

정상 소견을, CD4, CD8, 및 CD 19 세포 수와 분포는 정상 소

견을 보였다.

치료 및 경과: Ceftriaxone과 스테로이드의 투여를 시작하였

고 항생제 감수성 검사 후 페니실린 G를 추가하여 7일간 치료

후 증상 호전을 보였다. 입원 10병일에 뇌척수액 재검사에서 음

성 소견을 보였으며 후유증 없이 퇴원하였다. 퇴원 후 1개월 및

6개월에 실시한 C9 치는 계속 낮은 수치를 보이고 있었고, 2년

간 외래 추적 관찰하였으나 합병증이나 재발은 없었다. 부모, 형

제에서 실시한 C3, C4 및 CH50 보체 검사에서 이상은 없었다.

고 찰

수막구균은 5-10%의 건강한 성인의 비인두에서 상주균(nor-

mal flora)으로 발견되는 그람 음성 쌍구균으로 피막 다당질의

항원성에 따라 13가지 혈청형으로 나뉜다. 그 중에서 5가지 혈

청형 A, B, C, W135, 및 Y 등이 주로 질병을 일으키는 것으로

알려져 있다
1, 6, 7)
. 이 균주는 무증상 균혈증부터 수막구균혈증에

따른 전격적인 쇼크 및 사망에 이르기까지 다양한 경과를 보일

수 있으며, 항생제 치료에도 불구하고 사망률은 최근에도 4-40

%에 이르고 있다.

세균성 감염이 다양한 면역 결핍이 있는 환아들에서 감염 위

험도가 증가할 수 있는 것은 충분히 예측할 수 있다. 즉 선천적

또는 후천적 비장이 제거된 환아에서 S. pneumoniae에 의한 폐

혈증이나, 체액성 면역부전 환아에서 반복적인 세균성 감염은 잘

알려져 왔다. 이와 마찬가지로 후반부 보체의 결핍이나 pro-

perdin의 결핍이 있는 경우 수막구균의 감염이 정상인에 비해

5,000-10,000배 위험이 증가하며, properdin 결핍 시 6%, 보체

결핍 시 >30%에서 재발이 알려져 있다
2, 5, 6, 8)

.

수막구균에 대한 생체내 방어기전에는 이 균주에 대한 항체와

보체가 중요한 역할을 하는 것으로 알려져 있다. 피막을 갖는

세균의 탐식에 항체가 부착 후 탐식 세포들(호중구 및 대식세

포)의 Fc 수용체(Fcγ R II와 III)를 통해 탐식, 제거되며, 또한

탐식을 용이하게 하기 위한 opsonization은 항체에 보체가 결합

후 탐식 세포들의 보체 수용체를 통해 탐식된다. 생체내 보체계

는 최근까지 3개의 활성화 통로 즉, 항체가 관여하는 전형적 통

로(classical passway)와 항체가 필요하지 않은 부통로 및 man-

nose binding lectin을 통한 통로가 알려져 있다. 보체계 활성화

과정에서 전반부 보체들은 항체와 결합하여 탐식세포의 탐식을

돕는 opsonization 과정에 관여하며, 후반부 C5-C9는 세균들의

세포막을 관통하는 MAC를 형성하여 세균을 파괴한다. 또한 보

체계 활성화 과정에는 많은 C3a, C5a를 비롯한 염증 매개물이

생성되어 호중구를 비롯한 면역세포가 염증 부위로 모이게 하는

등 염증 반응에 중요한 역할을 한다. 따라서 보체 결핍증 환아

는 MAC을 형성하지 못하거나 opsonization의 장애에 따른 살

균력(bactericidal activity)과 식작용의 결함을 보여 수막구균에

대한 감수성이 증가한다
2, 7, 9, 10)

.

이번 증례는 보체 인자 중 C9 결핍을 보였는데, 보체 결핍의

빈도는 지역이나 인종에 따라 뚜렷이 다른 것으로 알려져 있다.

서구에서 보고된 후반부 보체 결핍 환자들의 대부분 C5, C6, C7

및 C8으로 C9의 결핍은 매우 드문 것으로 보고되었다
2-4, 11)

. 한

편 일본에서는 C9 결핍이 전국민의 0.1%로 알려져 있으며
2)
, C9

결핍을 보인 환자에 대한 보고가 많다
12, 13)
. 따라서 국내에서도

보체 결핍 빈도에 대한 연구가 필요할 것으로 보인다.

수막구균성 수막염에 이환된 모든 환자에 대해 보체 검사를

실시하는 것에 대해서는 이견도 있으나
14, 15)
, 대부분의 문헌에서

이를 추천하고 있다. 보체 결핍이 있는 경우, 보체 결핍의 종류

에 따라 합병증의 빈도가 높아지며(propedin 결핍), 재발률도 더

높은 것으로 알려져 있다
2)
. 상염색체 열성 및 반성 유전 경향

(properdin 결핍)을 보이므로 가족 구성원에 대한 검사로 잠재

적 위험이 있는 사람을 찾아내어 예방적 조치를 취할 수 있다.

또한 전신성 홍반성 루푸스(systemic lupus erythematosus)나

혈관부종(angioedema)과 같은 면역 질환이나 다른 면역 결핍이

동반될 수 있으므로 이러한 질환을 찾아낼 수 있다
3)
. 보체 결핍

이 확인된 환자들에서 예방적 조치로 발열이 있을 경우 혈액 배

양 후 수막구균에 대한 경험적 항생제 치료를 시작한다. 또한

지속적으로 예방적 항생제 투여를 고려할 수 있으며, 다른 혈청

형에 대한 재감염을 예방하기 위한 수막구균에 대한 혈청형 A,

C, Y 및 W135의 4가 예방접종을 실시한다. 또한 피막을 갖는

세균인 H. influenzae나 S. pneumoniae에 대한 예방 접종도 필

요하다.

수막구균에 대한 예방 조치로 환자와 접촉한 가족, 유아원 등

집단 시설 내 접촉자, 구강 대 구강 소생술 및 기관내 삽입 등

의 긴밀한 접촉을 한 의료인에게 rifampicin 또는 ceftriaxone

등을 예방적으로 투여한다. 서구에서 4가 수막구균 다당질 백신

을 2세 이상의 보체 또는 properdin 결핍증 환자나 다른 수막구

균 감염의 위험이 높은 대상에게 접종하고 있으나
1, 2, 16, 17)

, 아직

국내에는 도입되지 않았다.

요 약

저자들은 12세 여아로 수막구균 수막염에 이환 후 시행한 보
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체 검사에서 C9 결핍을 확인한 1례를 경험하였다. 수막구균 수

막염에 이환된 환아에 대한 보체 검사는 보체 결핍을 갖는 환자

와 가족 내 위험이 있는 사람을 찾아내어, 향후 예방접종 등의

예방과 감염 관리에 필요하다.
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