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We report an unusual case of lupus flare induced by intravenous vancomycin in a patient with systemic lupus erythe-

matosus. Due to methicillin resistant staphylococcus aureus in wound culture, intravenous vancomycin was adminis-

tered to the patient. The patient had been on vancomycin for several days then she experienced fever, malar rash, and

vomiting. Based on laboratory results, it was confirmed as lupus flare. Oral prednisolone was given to the patient for

symptom control. However, when vancomycin was readministered, the patient had similar symptom to the previous one

more intensively. Vancomycin was stopped then the patient became stable. This case report demonstrates that intrave-

nous vancomycin may manifest as lupus flare in patients with systemic lupus erythematosus.
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Vancomycin은 glycopeptide계열 항생제이며 세포벽 합성을

억제함으로써 그람양성균에 광범위한 효과를 가진다.

Intravenous (IV) 투여 시 vancomycin의 90% 정도가 사구체

여과를 통해 배설된다. 따라서 신기능이 저하된 환자의 경우

vancomycin이 체내에 축적되기 때문에 용량조절이 필수적이다.

정상 신기능 성인 환자에게 있어 vancomycin 1일 권장 용량

은 20-45 mg/kg 이며 2-3회로 나누어 투여한다.1-3) IV 투여를

위해 vancomycin은 일반적으로 100~250 mL의 5% dextrose

또는 0.9% saline 용액에 희석하여 5 mg/mL 이하의 농도가

되도록 하고 점적투여와 관련된 이상반응을 예방하기 위해

15 mg/min의 속도를 넘지 않도록 점적투여한다.4) Vancomycin

은 Therapeutic Drug Monitoring (TDM) 대상 약물로 적정혈

중농도 평가를 위해 steady-state 도달 이후 약물 투여 전 30분

이내에 채혈하여 trough 농도를 측정한다. 최근 가이드라인에

의하면 권장 trough 농도는 최소 10 µg/mL 이상이다. Peak 농

도는 약물 점적투여 종료 최소 1시간 후 채혈하여 평가하며

적정 농도 범위는 40~50 µg/mL 미만이다.
5-6)

Vancomycin의 발생 가능한 이상반응은 오심, 구토, 혈소판

감소증, 발진, 이독성, red man syndrome 등이 있다. Red

man syndrome은 vancomycin의 빠른 점적투여에 의해 나타

나는데 주로 1시간 미만으로 점적투여하는 경우 infusion 시

작 4~10분 후 또는 점적투여 종료 직후에 얼굴, 목, 몸통상

부에 홍조 및 홍반성 발진이 나타나고 드물게 저혈압, 혈관

부종이 나타날 수 있다. Red man syndrome을 예방하기 위

해서 vancomycin은 반드시 희석하여 15 mg/min 이하의 속

도로 투여해야 한다.7-8)

전신성 홍반성 루푸스(Systemic Lupus Erythematosus, 이

하 SLE) 환자에서 vancomycin IV 투여 이후 루푸스 활성기

가 유발된 본 증례는 일반적으로 예상할 수 없는 경우이기

에 임상적 의미가 있다고 판단하여 보고하고자 한다.
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증례 서술

본 증례의 환자는 신장 160 cm, 체중 52 kg의 36세 한국인

(Asian) 여성으로 1999년 전신성 홍반성 루푸스(SLE) 진단 받

았다. 이후 류마티스 내과에서 정기적 검진을 받던 중 2010

년 9월 오른쪽 무릎 종괴절제술(Rt. knee mass excision) 및

생검 시행한 이후 발생한 부종 및 발적을 주소로 이에 대한

평가 및 치료를 위해 2010년 9월 9일 입원하였다.

상처부위 배양(wound culture) 결과 Methicillin Resistant

Staphylococcus Aureus (MRSA) 동정되어 입원 3일째(9월 11

일)부터 IV vancomycin 1 g을 생리식염수(normal saline)

100 mL에 희석하여 1일 2회 q12hr로 10:00과 22:00에 각각 1

시간 동안 투여하였는데 첫 회 투여 중 머리 방향으로 가려

움증 발생하면서 목에는 발적이 나타났으나 투여종료 후 증

상이 경감되었고 페니라민® 주사 1앰플(chlorpheniramine

4 mg)을 처방, 투여하였다. Vancomycin 투여 2일째(9월 12일)

에는 오심, 구토 발생하였으나 멕쿨주® 1앰플(metoclopramide

10mg) 투여 후 진정되었고, 이후 경구 맥페란 정®
(metoclopramide)

을 1일 3회 1회 1정씩 11일 동안 투여 하였다. 다음날(9월

13일) 문진 시 환자는 vancomycin 투약으로 인한 불편감은

많이 줄었다고 보고하였다. Vancomycin 1 g q12hr 투여는

총 10일간 지속되었고 투여기간 동안 투여 초기에 호소한

머리 방향 가려움증과 발적에 대한 추가기록은 없었다. 혈중

농도 측정을 위해 vancomycin 투여 7일째(9월 17일) 오전

11:41 혈액을 채취하였고 이에 대한 결과가 투여 10일째(9월

20일)에 보고되었으며, 혈중농도 49.2 µg/mL로 확인되어 투

약중단 하였다.

Vancomycin 투약 중단 이전인 투여 8일째(9월 18일) 오후

부터 환자가 두통을 호소하며 구토가 발생하여 트리돌 주® 1

앰플(tramadol 50 mg) 투여 후 진정되었고, 다음날(9월 19일)

오후 체온이 39.3oC까지 상승하면서 오한과 뺨발진(malar

rash), 구토 발생하여 oral acetaminophen, IV metoclopramide,

IV pethidine이 투약되었다(Table 1). 9월 19일 C-reactive

protein (CRP) 수치는 25.4 mg/dL이었으며 직전 측정 수치인

4.2 mg/dL(9월 16일)에 비하여 급격히 상승해 있었다(Table

2). Anti-dsDNA 역시 정확한 수치 기록은 없었으나 9월 19

일 수치는 직전 측정 수치(9월 11일) 보다 급격히 상승하였

다고 보고되어 있었다(>50 : 9월 11일 vs. >50▲ : 9월 19일).

참고로 9월 14일 보고된 antinuclear antibody (ANA) titer는

1 : 2560 이었다. 임상시험 및 증상 분석 결과 루푸스 활성기

(SLE flare up)로 판단되어 사흘 뒤(9월 22일) oral prednisolone

30 mg QD 투여를 시작하였고 고열 및 오한 증상은 계속 지

속되다가 3일 후(9월 25일) 정상으로 회복되었다.

이후 9월 25일 vancomycin 1 g을 생리식염수 100 mL에

희석하여 2시간 동안 점적투여를 시도를 하였으나 16:10 line

연결 후 16:30 환자가 불편감 호소하여(얼굴이 빨개지면서 터

질 것 같다고 함) 투약 중단하였고 총 투여량은 희석액 약

10 mL 이었다. 이틀 뒤(9월 27일) vancomycin 1 g 희석액을

5 ml/hr의 속도로 투약 재시도하였고 투약 시작 직후 환자 얼

굴에서 가슴까지 열꽃이 피고 구토 발생하여 주치의에 보고

하였으나 투약을 지속하라고 하여 20분 가량 투약하다 중단

하였다. 이후 테이코신주(teicoplanin 200 mg)으로 항생제 변경

하여 투여하고, 환자 상처감염이 완화(wound infection

tolerable condition) 되었다고 판단되어 외래에서 정기적 검진

을 하기로 하고 2010년 10월 3일 퇴원하였다. 본 환자의 혈

압은 입원 이후 지속적으로 정상 범위였으며 안정되었다.

본 증례에 대하여 ADR (Adverse Drug Reaction)의 평가

지표로 널리 알려진 Naranjo Algorithm에 의한 평가 방식을

적용해 보면 total score 8점이므로 ‘probable’에 해당하는 반

응임을 알 수 있다(Table 3).9)

Table 1. Changes in body temperature of the patient during vancomycin injections

9/18
2 pm

9/19
2 pm

9/20
6 am

9/21
6 am

9/22
6 am

9/23
6 am

9/24
6 am

9/25
6 am

Body Temperature (oC) 37.3 39.3 38.1 38.4 37.9 37.2 38.1 36.9

Table 2. Changes in laboratory values of the patient between before and after vancomycin injections

9/9 9/11 9/16 9/19 9/20 9/21 9/22 9/24 9/27 9/30

BUN (mg/dL) 11.7 9.4 11.5 18.7 25.9 19.6 19 19.8 15.8 12.4

Creatinine (mg/dL) 0.38 0.33 0.91 1.58 1.69 1.33 1.21 1.23 0.94 0.86

AST(S-GOT) (units/L) 19 21 195 270 303 233 85 29 13

ALT(S-GPT) (units/L) 17 11 95 148 173 156 98 50 25

ESR (mm/hr) 27 27 25 15 12 9 9 17 18

CRP (mg/dL) 15.18 4.2 25.4 38 52.6 32.14 18.48 7.01 15.28

BUN = blood urea nitrogen; AST = aspartate aminotransferase; S-GOT = serum glutamate oxaloacetate transaminase; ALT = alanine

aminotransferase; S-GPT = serum glutamate pyruvate transaminase; ESR = erythrocyte sedimentation rate; CRP = C-reactive protein
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토론 및 결론

9월 25일과 9월 27일 환자에게서 발생한 홍조와 발적은

vancomycin을 투여속도 10 mg/min 미만으로 천천히 infusion

하였음에도 불구하고 투여시작 직후 ~ 20분 사이에 환자가

견딜 수 없을 정도의 강도로 나타났다. 본 환자는 이전에

vancomycin을 투약받고 유사증상을 나타내었으나(9월 11일)

중단 후 재투여 slow infusion에서 증상이 더욱 강하게 나타

났기에 red man syndrome이 아닌 루푸스 활성기 발생을 의

심하고 혈액화학적 검사를 시행하여 이를 확인하였다.10)

MEDLINE에 등재된 증례보고 논문을 Vancomycin과 Lupus

flare이라는 MeSH terms로 검색하여 추출한 결과(1990년 1월

~2011년 3월) 단 1개의 증례보고가 있었다. 미국의 증례로 오

른쪽 안구 수술(clot removal surgery) 후 안구내염 발생하여

vancomycin 2주 동안 원내 투여 받고 퇴원 시 vancomycin을

지속 복용하도록 처방 받은 환자가 퇴원 1주일 후 루푸스 활

성기 발생하여 재입원한 경우였다.11) 비록 뚜렷한 인과관계가

확인되지 않았지만 전신성 홍반성 루푸스 환자의 경우

vancomycin 투여 시 루푸스 활성기가 발생할 수 있으므로 해

당 환자의 경우 보다 면밀한 모니터링이 요구되며 이러한 경

우는 vancomycin을 즉시 중단하고 스테로이드 제제를 투여하

는 것이 환자 증상 완화에 도움이 될 수 있다.
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