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－Abstract－

Background and purpose：Patientswithacuteleukemiaexperienceprolongedperiodsof

neutropeniaduetotheirdiseaseoritstreatment.Forthisreason,theyoftendevelopserious

infectiouscomplications.Althoughantibiotictherapyhasimprovedinrecentyears,thefatality

ratefrom infectionremainshigh.Forthecontrolofinfection,protectedenvironmentwas

developed.Butbecauseofeconomicissue,mostofchemotherapywithacutemyeloidleukemia

haveconductedinnon-protectedenvironment.Sothisstudycomparedtherateofcomplete

remission,dayswithneutropenia,rateoffever,rateofpositiveculture,rateofovertinfection
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anduseofantibacterialandantifungalagentswithpatientswithinnon-protectedenvironment

andprotectedenvironment,retrospectively.Patientswithacutemyeloidleukemiaduringfirst

remissioninductionchemotherapywereeligibleforthisstudy.

Methods：Retrospective analysis was conducted between patients in non-protected (25

patients)and protected environment(14 patients)with acute myeloid leukemia during

remissioninductionchemotherapy

Results：Rateofovertinfection,rateoffever,rateofpositivecultureandrateofuseof

antibioticsweresignificantlyhighinpatientswithinnon-protectedenvironmentcompared

withpatientswithinprotectedenvironment.Therewerenodifferencesinrateofcomplete

remissionanddaysofneutropenia

Conclusions：Thisstudysuggestsprotectedenvironmentforpatientswithacutemyeloid

leukemiaduringremissioninductionchemotherapycouldreducerateofovertinfection,and

rateofuseofantibiotics

KeyWords:Acutemyeloidleukemia,Protectedenvironment,Infectionrate

서    론

급성 백혈병 환자들은 병 자체로 인해 또는

치료로 인해 장기간의 호중구 감소 기간을 경

험하게 된다.
1)
따라서 급성 백혈병 환자들은

심각한 감염을 경험하게 된다.최근에 항생제

치료의 발전이 있어 왔으나 여전히 감염이 급

성백혈병 환자의 주된 사망 원인이 되고 있으

며 감염으로 인한 사망률은 관해 유도치료를

하는 급성백혈병 환자의 2/3에 이른다.
2-4)
수

십 년간 감염예방을 위한 여러 연구들이 있어

왔으며 Laminarairflow room (LAFR)과 같

은 보호된 환경의 개발로 인해 환자들은 병원

의 환경과 사람들로부터의 감염에 대해 보호받

게 되었다.
5,6)
또한 환자 자신의 내인성 균주를

통한 감염을 막기 위하여 예방적 항생제 사용

이 소개되어 호중구 감소 기간 동안 감염률을

낮출 수 있게 되었다.
7,8)
Bodey와 Gewertz에

의하면 일반병실에서는 LAFR를 사용하는 보

호된 환경에서 보다 500배에 달하는 균주가 검

출되며,병실 바닥에서 병인성이 있는 균주를

동정한 결과 LAFR를 사용한 쪽에서는 1%,일

반병실에서는 59%의 균이 동정되었다고 보고

하였다.
9)
하지만 이러한 연구들에도 불구하고

경제적인 여건상 그리고 병원의 LAFR이 갖추

어진 격리병실의 부족으로 인해 모든 백혈병

환자의 치료가 보호된 환경에서 시행되고 있지

는 못하다.특히 우리나라의 경우 급성 백혈병

환자의 골수이식에서는 LAFR이 갖추어진 보

호된 환경에서 항암치료와 이식이 진행되지만

관해 유도 치료와 공고 요법 치료에 있어서는

일반 병실에서 항암치료가 이루어지고 있는 실

정이다.따라서 환자의 치료 질을 높이기 위해

서는 실제 보호된 환경에서의 감염률,발열률

과 보호되지 않은 환경에서의 감염률,발열률

의 차이를 평가하여 설비 보완 등의 필요성을
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2002Guidelinesfortheuseofantimicrobialagentsinneutropenicpatientswithcancer(Hughesetal.,2002)

Fig.1.Algorithmforinitialmanagementoffebrileneutropenicpatients.

재고하는 것이 필요한 시점이다.본 연구는 첫

진단된 급성 골수성 백혈병 환자의 관해 유도

치료를 시행함에 있어서 보호된 환경에서 항암

치료를 시행한 군과 일반 병실에서 항암치료를

시행한 군 간에 완전 관해율,현성 감염률,항

생제 사용 빈도 등을 비교하여 급성 백혈병 환

자의 항암 치료 시에 LAFR이 있는 보호된 환

경이 감염률과 발열률,항생제 사용 빈도를 낮

출 수 있는지 알아보고자 하였다.

대상 및 방법

보호된 환경과 일반병실에서 항암치료 시행

시 감염률을 비교하기 위해 2006년부터 2009년

까지 첫 진단된 급성 골수성 백혈병 환자를 대

상으로 연구를 시행하였다.진단 후 A대학병

원의 보호된 환경에서 관해 유도치료를 시행한

14명의 환자군과 B대학병원 일반병실에서 관

해 유도치료를 시행한 25명의 환자군을 후향적

으로 분석하였다.보호된 환경에서 치료를 시

행한 환자는 남자 4명,여자 10명이었고,평균

나이는 49.14세였다.일반 병실에서 치료를 시

행한 환자는 남자 15명,여자 10명이었고 평균

나이는 55.44세였다.환자들은 첫 진단된 급성

골수성 백혈병 환자 중에서 관해유도치료를 시

행한 환자를 대상으로 하였으며 따라서 관해

유도치료를 시행하지 못할 정도로 전신상태가

양호하지 못한 환자들은 제외되었다.그리고

관해 유도치료를 시행했으나 관해가 유도되지

않아 그 결과로 사망한 환자들도 제외 되었다.

모든 환자들은 이전에 항암치료를 경험한 적이

없었으며 두 환자군의 치료 방침은 동일했고,
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National Comprehensive Cancer Network

(NCCN)에서 권고되는 항암치료 권고안에 따

라 시행되었다.모든 환자들은 FAB분류법을

따라서 분류했으며,M3를 제외한 모든 환자에

서 idarubicin(12mg/m
2
)을 3일 동안 사용하

면서 cytosinearabinoside(100mg/m2)을 7일

동안 사용 하는 항암치료 요법을 시행했고 M3

환자들에게서는 ATRA (45 mg/m
2
)와 함께

idarubicin(12mg/m2)을 2,4,6일 째 사용하

는 항암치료 요법을 시행하였다.예방적 항생

제 사용에 있어서도 동일한 원칙을 따랐으며

항암치료 시행 전에 발열이 없는 경우 경구

quinolone,경구 fluconazole을 예방적으로 사

용하고 관해 유도치료를 시행하였다.항암치료

이전에 이미 발열이 있는 경우 광범위 항생제

를 사용하고 항암치료를 시행하였다.발열은

수혈과 연관되지 않은 38°C이상의 액와 또는

고막 체온을 기준으로 하였으며 발열 시에는

기본적인 혈액배양,소변배양,객담배양 검사를

시행하였다.환자 발열 시에는 암환자의 호중

구감소 상태 때 권고되는 InfectiousDiseases

SocietyofAmerica(IDSA)2002년 방침을 따

라 치료 했다.
10)
예방적 치료로는 ceftazidime을

사용했고 환자 임상양상,균동정 여부와 현성

감염 (overtinfection)여부에 따라 vancomycin,

imipenem 또는 amphotericin-B로 전환하거나

또는 항균제와 항진균제를 추가하였다 (Fig1).

현성감염은 발열과 함께 환자의 증상을 통해서

감염이 확인된 경우로 정의하였으며,단순 호

중구 감소성 발열과 구분하기 위해 사용되었

다.보호된 환경에서 치료를 시행한 환자들은

LAFR이 갖추어진 환경에서 관해유도 항암치

료를 시행했으며 병실에 들어오는 모든 물품과

식사는 고압멸균 처리 하였고 면회는 엄격히

제한하였다.일반병실에서 항암치료를 시행한

환자는 다인실에서 다른 일반 환자들과 함께

관해유도 항암치료를 시행 했고 항암치료 시행

후 호중구감소 상태 [Absolute Neutrophil

Count(ANC)<500/μL]에 이르면 LAFR이 갖

추어 있지 않은 일반 1인실에 역격리 조치하여

호중구감소 상태가 회복될 때까지 치료를 지속

하였다.

환자들은 관해 유도치료 시행 후 14일째와

관해 유도치료 후 백혈구 수치가 관해를 판정

할 수 있을 정도로 회복된 소견이 보였을 때

골수검사를 시행하여 완전관해 여부를 평가하

였으며 granulocytecolonystimulatingfactor

(G-CSF)는 14일째 시행한 골수 검사가 저세

포성 골수로 나타나고 모세포의 비율이 5% 미

만인 경우에 사용하기 시작하여 ANC가 1000/

μL이상으로 증가할 때 까지 사용하였다.치료

를 시행하면서 사용한 항생제와 항균제 종류,

호중구 상태가 회복될 때까지의 일 수,발열

일 수와 현성 감염 여부를 평가 하였고 통계

방법은 SPSS프로그램 (version13.0,Chicago,

IL,USA)을 사용하였다.연속변수는 Student

t-test로 비교하여 p값이 0.05미만일 때를 통

계적으로 유의하다 하였고 비연속변수는 Chi-

squaretest로 비교하여 p값이 0.05미만일 때

를 통계적으로 유의하다 하였다.

결    과

각 환자 군에서 나이와 성별 간에 유의한

차이는 없었다 (Table1).일반병실에서 치료

를 시행한 군에서 급성백혈병의 FAB분류에

따라 분류한 결과 M0,M1,M2,M3,M4,M5

그리고 multilineage가 각각 1명,1명,10명,5
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Characteristics

Non-protected

environment

Protected

environment P-value

(n=25) (n=14)

Medianage(yr) 55 50 0.206††

Agerange(yr) 24-79 26-73

Sex(n)

(male/female)
15/10 4/10 0.096†

FABClassification(n) M0 1 2

M1 1 1

M2 10 6

M3 5 0

M4 6 2

M5 0 1

Multilineage 2 2

Patientswhohadfever*

atdiagnosis(n)
16 5 0.108

†

Patientswhohadovert

infectionatdiagnosis(n)
7 3 0.721

†

*fever:temperatureisover38°Cataxillaortympanicmembrane.
† PcalculatedbyChi-squaretest.
††
PcalculatedbyStudentt-test.

Table1.Comparisonofbaselinecharacteristicsofpatientswithinnon-protectedenvironmentandprotected

environment

명,6명,0명 그리고 2명이었으며,보호된 환경

을 사용한 경우에는 각각 2명,1명,6명,0명,2

명,1명 그리고 2명으로 양군 모두 M2가 가장

많은 수를 차지했다.진단 당시 발열률은 일반

병실을 사용한 군에서 높은 경향을 보였으나

통계적으로 유의하지 않았고 (p=0.108),현성

감염은 일반병실을 사용한 환자군과 보호된 환

경을 사용한 환자군 사이에 유의한 차이가 없

었다 (Table1).

관해 유도치료 결과를 분석한 결과 일반병

실에서 관해 유도를 시행한 군에서 완전 관해

율이 80%이고 보호된 환경에서 치료를 시행한

군에서 완전 관해율이 85.7%로 양군 간에 유

의한 차이는 없었다.평균 호중구 회복일 수

역시 일반 병실에서 치료를 시행한 군에서

22.48±6.30일,보호된 환경에서 치료를 시행한

군에서 23.64±9.11일로 양군 간에 유의한 차이

를 보이지 않았으며 (p=0.641),이는 급성 백혈

병 환자의 관해유도 치료 시 동일한 항암요법

을 사용한 결과로 생각된다 (Table2).항암치

료 기간 중 발열률은 일반병실을 사용한 군에

서 96%,보호된 환경을 사용한 군에서 71.4%

로 보호된 환경을 사용한 군에서 유의하게 낮

았다 (p=0.047).관해 유도 기간 동안 발열 일

수도 일반 병실에서 치료를 시행한 군에서

9.08±4.55일과 보호된 환경에서 치료를 시행한
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Clinicalstatus

Non-protected

environment

Protected

environment P-value

(n=25) (n=14)

Completeremission(n) 20(80.0%) 12(85.7%) 1.000
†

Fever*duringChemotherapy 24(96.0%) 10(71.4%) 0.047
†

Meandaysoffever* 9.08±4.55 2.71±2.84 0.001††

Meandaysforrecoveryof

neutropenia
22.48±6.30 23.64±9.11 0.641

††

Overtinfectionduring

Chemotherapy(n)
15(60.0%) 2(14.3%) 0.008

†

Positiveculture(n) 12(48.0%) 3(21.4%) 0.171†

Ceftazidimeuse(n) 25(100.0%) 13(92.9%) 0.359
†

Vancomycinuse(n) 17(68.0%) 0(0.0%) 0.001
†

Imipenemuse(n) 16(64.0%) 4(12.5%) 0.048
†

Amphotericin-Buse(n) 12(48.0%) 1(7.1%) 0.013
†

*fever:temperatureisover38°Cataxillaortympanicmembrane.
†PcalculatedbyChi-squaretest.
††
PcalculatedbyStudentt-test.

Table2.Incidenceofeventsinpatientsofnon-protectedenvironmentandprotectedenvironment

군에서 2.71±2.84일로 보호된 환경에서 치료한

군에서 유의하게 낮게 나타났다 (p=0.001).항

암치료 기간 중 현성 감염률 역시 일반병실을

사용한 군이 60%이고 보호된 환경을 사용한

군이 14.3%로 일반 병실을 사용한 군에서 유

의하게 높았다 (p=0.008).하지만 균 동정률은

일반병실을 사용한 경우가 48%이고 보호된 환

경을 사용한 경우가 21.4%로 일반병실 사용

군에서 높은 경향을 보였으나 통계적으로 유의

하지는 않았다 (p=0.171).항생제 사용에 있어

서는 ceftazidime사용률은 일반병실을 사용한

군이 100%,보호된 환경을 사용한 군에서

92.9%로 양군 간에 유의한 차이가 없었으나

(p=0.359),vancomycin 사용률은 일반병실을

사용한 군에서 68% 보호된 환경을 사용한 군

에서 0%로 일반병실을 사용한 군에서 유의하

게 높았다 (p=0.001).Imipenem 사용률도 일반

병실을 사용한 군에서 64%로 보호된 환경의

12.5%에 비해 유의하게 높았고 (p=0.048),

Amphotericin-B 사용률도 일반 병실을 사용

한 군에서 48%,보호된 환경에서 7.1%로 일반

병실에서의 amphoterinic-B사용률이 의미 있

게 높은 수치를 보였다 (p=0.013).

현성 감염을 구체적으로 살펴보면 일반 병

실 사용 군에서 13명의 폐렴 환자와 3명의 연

부조직 감염 환자,1명의 장염 환자가 발생하

였으며 한 명의 환자에서 폐렴과 연부조직 감

염이 함께 발생했다.보호된 환경을 사용한 군

에서는 1명에서 폐렴이 발생하였고 1명에서 연

부조직 감염이 발생하였다.확진된 진균 감염

은 양 군 모두 발생하지 않았으며 감염으로 인

한 사망도 관찰되지 않았다.균 동정 부위는
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일반병실을 사용한 군에서 혈액배양 양성 2명,

객담배양 양성 6명,소변배양 양성 2명 그리고

상처부위의 배양 양성이 2명 이었고 보호된 환

경을 사용한 군에서는 혈액배양 양성 2명,객

담배양 양성 1명을 나타냈다.수치에서 보듯이

관해율이나 평균 호중구 수 감소 일수 등과 같

이 약물치료 자체로 인한 결과는 양군에서 유

의한 차이가 없었으나 감염률과 그로 인한 발

열,그리고 항생제 사용은 일반병실에서 유의

하게 높은 것으로 나타났다.

고    찰

급성 골수성 백혈병 환자에 있어서 감염은

호중구 감소 기간에 흔히 발생하며 이는 병원

감염으로 인한 경우가 많다.
11)
장기간 호중구

감소가 예상될 경우 보호된 환경을 사용하고

예방적 항생제를 사용하는 것은 일반적으로 받

아들여지고 있는 방법이다.
12-14)

하지만 우리나

라의 경우 경제적인 이유로 또는 충분한 보호

된 시설의 부족으로 인해 급성 골수성 백혈병

의 이식을 제외한 관해 유도 치료와 공고 치료

시에는 일반병실에서 항암치료를 시행하는 경

우가 많다.따라서 본 연구는 첫 진단된 급성

골수성 백혈병의 관해 유도 치료를 시행하는

환자 군에 있어서 일반병실에서 항암치료를 시

행한 군과 LAFR을 갖춘 보호된 환경에서 동

일한 치료를 시행한 군 간의 완전 관해율,호

중구 감소에서 회복되는데 걸리는 기간,현성

감염 발생 유무,균 동정 유무,항생제 사용 유

무 등을 비교하는 것을 통해서 보호된 환경이

환자의 감염률과 발열률 그리고 이로 인한 항

생제 사용을 줄이는 지 알아보고자 하였다.

연구 결과 두 군 간의 완전 관해율과 호중

구 감소 일수는 유사하게 나타났으며 이는 두

군에서 동일한 항암치료 요법을 사용한 결과

로 생각된다.반면 관해 유도 기간 중 발열 일

수 그리고 현성 감염률은 일반 병실을 사용한

군에서 보호된 환경을 사용한 군보다 의미 있

게 높은 수치를 나타냈다.그리고 이에 따라

ceftazidime을 제외한 vancomycin,Imipenem

그리고 amphotericin-B사용률에 있어서도 일

반 병실에서 치료를 시행한 군에서 보호된 환

경에서 치료를 시행한 군보다 의미 있게 높은

항균제,항진균제 사용률을 보였다.이러한 결

과는 급성 골수성 백혈병 환자의 관해 유도 치

료에 있어서 보호된 환경을 사용하는 것이 환

자의 발열률과 감염률을 낮출 수 있으며 그로

인한 항균제,항진균제 사용률 또한 낮출 수

있음을 나타내고 있다.이는 현재 보호된 환경

이 급성 백혈병 환자의 이식에 흔히 사용 되고

있으나 이식 뿐 아니라 관해 유도 항암치료에

있어서도 보호된 환경에서 치료를 시행하는 것

이 감염률을 낮추고 항생제 사용을 줄이는데

도움이 될 수 있음을 보여주고 있다.이와 관

련된 여러 연구들이 있어 왔는데 Schimpf등
11)

은 그들의 연구에서 LAFR에서 치료를 시행한

군에서 일반병실을 사용한 군보다 유의하게 완

전관해율과 생존율이 높다고 보고한 바 있다.

하지만 관해율에 차이가 있었으므로 생존율의

향상이 병의 경과로 인한 것인지 감염률의 감

소로 인한 것인지 명확하게 나타내지 못하였

다.Bodey등
12)
은 연구에서 LAFR에서 치료를

시행한 군에서 관해율은 일반병실을 사용한 군

과 동일했으나 감염률은 유의하게 낮았고 관해

유지 기간은 유의하게 높다고 보고한 바 있다.

Lohner등15)의 연구에서도 보호된 환경에서

약물치료를 시행한 군에서 더 적극적인 항암치
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료를 시행했고 그에 따라 호중구 감소 기간이

길었음에도 불구하고 균 감염률이 낮은 것을

보고한 바 있다.하지만 이 연구에서도 질병의

예후 차이를 나타내는 것에는 실패했다.본 연

구는 후향적 연구로 양군 간에 상대적으로 적

은 환자를 대상으로 진행되었으며 이로 인한

통계적 유의성의 한계를 가지고 있다.그리고

급성 골수성 백혈병을 분류함에 있어서 최근에

분류기준인 염색체 이상에 따른 예후를 반영한

WHO 분류 기준을 따라 분류하지 않았고,

FAB분류 기준에 따라서 환자를 분류하였다.

그리고 관해 유도 기간에 양 군 간을 비교 한

연구이므로 지속적인 추적 관찰을 통해 생존률

과 예후 차이를 비교하는 것이 필요할 것으로

생각된다.이전의 여러 연구에서도 보호된 환

경에서 백혈병 환자의 항암치료를 시행 했을

때 감염률을 낮출 수 있다는 연구들이 있으나

그에 따른 생존률이나 질병의 예후 차이를 나

타내지 못했다.감염률과 발열률의 차이뿐만

아니라 이에 따른 생존률과 예후 차이에 대한

적극적인 연구가 필요할 것으로 생각된다.또

한 이상의 연구 결과로 보아 급성 백혈병 환자

의 관해 유도 치료 시에 보호된 환경이 일반

병실보다 감염률을 낮출 수 있을 것으로 보여

이식에서 뿐만 아니라 관해 유도 치료에도 보

호된 환경의 사용을 고려 해 보아야 하겠다.

요    약

급성 백혈병 환자들은 병 자체로 인해 또는

치료로 인해 장기간의 호중구 감소 기간을 경

험하게 되며 이로 인한 심각한 감염을 경험하

게 된다.비록 LAFR과 같은 보호된 환경의

개발로 인해 환자들이 병원의 환경과 주위 사

람들의 감염으로부터 보호 받을 수 있게 되었

으나 경제적 문제로 모든 급성 골수성 백혈병

환자에서 보호된 환경에서 항암치료를 시행하

고 있지 못한 실정이다.따라서 본 연구는 처

음 진단되어 관해 유도 항암치료를 시행한 급

성 백혈병 환자를 대상으로 보호된 환경과 일

반 병실에서의 완전 관해율과 감염률 그리고

항생제 사용 비율을 비교하였다.결과적으로

두 군 간의 완전 관해율과 호중구 감소 기간

에는 차이가 없었으나 관해 유도 기간 중 현

성감염률과 vancomycin, Imipenem 그리고

amphotericin-B사용률에 있어서 유의한 차이

를 보였다.이는 급성 골수성 백혈병의 관해

유도 치료에서 보호된 환경에서 관해 유도 치

료를 시행하는 것이 감염률과 이로 인한 항생

제 사용률을 낮출 수 있음을 보여주고 있으며

LAFR과 같은 설비를 갖추는 것의 필요성을

나타내고 있다.

중심단어：급성 골수성 백혈병,보호된 환경,

감염률
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