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Abstract
Hemorrhagic fever with renal syndrome (HFRS) caused by hantaviruses is a systemic infection
with fever, hypotension, hemorrhage and acute renal failure. Pituitary hemorrhage and necrosis
are causes of hypopituitarism often remaining undetected due to subtle clinical symptoms. We
report on a patient who developed hypopituitarism as a late complication of HFRS 40 years later.
His representative symptoms and signs were weakness, slurred speech, apathy, decreased
muscular strength and decreased thyroid function test, which revealed low free T4 with normal
thyroid stimulating hormone consistent with secondary hypothyroidism. Combined pituitary
stimulation tests confirmed hypopituitarism and magnetic resonance imaging of the pituitary
revealed atrophic pituitary gland with an empty sella. This report suggests that patients who have
recovered from HFRS is at risk of developing hypopituitarism and should be diagnosed and treated
appropriately if suspected because unrecognized hypopituitarism significantly affects patient’s
quality of life.
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서 론

신증후성 출혈열은 한타바이러스 감염에 의한

전신질환으로 한국전쟁 때 많은 환자가 발생하면서

주요감염질환으로 대두되었다. 사망률은 7% 내외

이고, 회복된 후 합병증이 동반되는 경우는 드문 것

으로 보고되었다[1]. 이 후 군대를 비롯한 집단 생

활에서 몇 차례 유행이 보고되었으며 1989년에는

유고슬라비아에서 226명의 환자가 발생하였는데

사망률은 6.6%로 보고되었다[2]. 신증후성 출혈열

의 임상증상은 발열, 체액량 감소로 인한 저혈압이

나 쇼크, 출혈 및 신부전 등이며, 병리학적으로 중

요한 소견은 모세혈관 투과성 증가로 인한 누출로

발생하는 부종과 출혈이다. 이는 바이러스가 혈관

세포 및 염증세포에 영향을 주어 숙주의 면역기전

을 통해 혈관방어벽과 혈소판 응집 및 세포간 부착

등에 영향을 주기 때문인 것으로 이해되고 있다

[3]. 신증후성 출혈열에서 뇌하수체 출혈과 괴사는

자기공명영상 및 사망한 환자의 부검을 통해 알려

졌으며[4], 국내에도 질환의 급성기 또는 회복되고

수년 후 뇌하수체 일부 호르몬 저하 또는 범뇌하수

체 기능저하증이 발생한 경우가 몇 차례 보고되었

다[5-8]. 신증후성 출혈열에 동반되는 뇌하수체

병변은 사망예의 경우 70% 이상으로 보고되나, 회

복한 환자에서 뇌하수체 기능저하증의 확진은 많지

않은데[9], 이는 뇌하수체 전엽의 출혈과 괴사의

정도가 다르고 뇌하수체 전엽의 예비능이 크므로

임상적으로 뇌하수체 기능저하가 발현되기까지 다

양한 시간이 소요되기 때문인 것으로 생각된다. 저

자들은 40년 전 신증후성 출혈열을 앓고 회복한

66세 남자 환자에서 발생한 범뇌하수체 기능저하

증을 경험하였기에 문헌고찰과 함께 보고하는 바이

다.

증 례

66세 남자가 전신쇠약감과 어눌한 말투와 행동

으로 내원하였다. 평소 추위를 많이 타고 늘 피곤함

을 호소하였으며, 고콜레스테롤혈증으로 스타틴 제

제를 복용 중이었다. 환자의 병력으로 40년 전 군

대에서 유행성 출혈열을 진단받고 치료 후 완치되

었으며 가족력은 특이한 사항이 없었다. 신체검사

상 신장 158 cm, 체중 57 kg이었고, 혈압 120/80

mmHg, 맥박 80회/분, 체온 36.5℃, 호흡 16회/분

이었다. 만성병색을 보였으며 의식은 명료했으나

자극에 대한 반응이 느렸고 경도의 구음장애를 보

였다. 피부는 건조하고 거칠었으며 얼굴이 부어

(puffy) 있었다. 흉부와 복부 및 사지 진찰소견은

정상이었으나 액모와 치모는 소실되어 있었다. 검

사소견은 혈색소 12.4 g/dL, 백혈구 4,530/mm3

(호중구 58.0%, 림프구 32.2%, 단핵구 3.3%), 혈

소판 284,000/mm3였다. 혈청 전해질 검사는 나트

륨 130 mEq/L, 칼륨 3.7 mEq/L, 염소95 mEq/L,

혈청삼투압은 299 mosm/kg, 소변삼투압은 384

mosm/kg 이었다. 혈청 생화학검사는 칼슘 8.9

mg/dL, 인 3.1 mg/dL, 포도당 106 mg/dL, 혈액

요소질소 8.0 mg/dL, 크레아티닌 1.3 mg/dL, 총

단백 7.9 g/dL, 알부민 4.4 g/dL, 총 빌리루빈 0.4

mg/dL, 알칼리인산분해효소 69 U/L, 아스파르트

산 아미노전이효소(AST) 37 U/L, 알라닌아미노

전이효소(ALT) 15 U/L이었다. 환자의 증상이 갑

상샘기능저하증을 의심할 만한 소견이어서 실시한

갑상샘 호르몬 검사에서 갑상샘 자극호르몬자극호

르몬(TSH)은 2.57 mIU/L로 정상범위었으나, 유

리 T4가 0.15 ng/dL로 감소해 있었고, 갑상샘자가

항체는 음성이었다. 유리 T4의 심한 감소에도 불구

하고 갑상샘자극호르몬이 정상을 보여 이차성 갑상

생기능저하증을 의심하였고 뇌하수체 영상학적 검

사 및 복합뇌하수체 자극검사를 실시하였다. 복합

뇌하수체 자극검사에서 뇌하수체 전엽호르몬의 반

응이 모두 억제되어 있었다(Table 1).

방사선 검사소견: 뇌하수체 자기공명영상에서

터키안의 크기 및 모양은 정상이었으나 뇌하수체

위축과 공터키안 소견을 보였다. 뇌하수체경 및 후

엽은 정상 소견이었다(Fig. 1). 

임상경과 및 치료: 영상검사 및 호르몬 검사 결

과를 바탕으로 공터키안 및 뇌하수체 기능저하증을

진단하고 먼저 부신피질호르몬 투약을 시작하였다.

치료시작 후 환자의 전신 쇠약감이 호전되고 혈청
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나트륨은 140 mEq/L로 정상화되었다. 현재 환자

는 부신피질호르몬 및 갑상샘 호르몬을 투여하면서

외래 추적 중이다.

고 찰

뇌하수체기능저하증은 비특이적인 증상 및 징

후를 나타내며, 장기간 동안 서서히 진행하는 경우

가 많아 임상적으로 간과되는 경우가 많다. 흔히 호

소하는 증상으로 피곤함, 추위를 많이 타며 저혈압,

근력감소, 성욕 및 성기능 감소, 액모 및 치모 소실

등이 있으나 문진에서 누락되는 경우가 많고 의심

하지 않았던 경우 우연히 호르몬 검사에서 이상을

발견하게 된다. 일반적으로 성장호르몬축이 가장

먼저 영향을 받게 되며, 이후 성선자극호르몬, 갑상

샘축, 그리고 마지막으로 부신피질호르몬자극호르

몬 감소가 동반되는 것으로 알려져 있는다[10]. 60

명의 신증후성 출혈열을 앓았던 환자를 대상으로

뇌하수체기능을 분석한 연구결과 성장호르몬 분비

장애가 8명에서 동반되었으며 이 중 5명이 범뇌하

수체기능저하를 보였다. 갑상샘축 장애를 보인 5명

의 환자는 모두 다른 호르몬의 저하를 동반하였고,

뇌하수체-부신축 저하를 보인 환자는 6명 중 5명

Table 1. Combined pituitary stimulation test

Basal

GH (ng/mL)

Cortisol (μg/dL)

TSH (mIU/L)

LH (IU/L)

FSH (IU/L)

Prolactin (ng/mL)

Glucose (mg/dL)

0.20

3.68

2.81

0.86

1.07

1.62

84

30 min

0.21

3.89

4.68

1.46

1.25

1.94

11

60 min

0.20

5.36

4.16

1.08

1.22

1.76

19

90 min

0.20

5.48

3.98

1.05

1.39

1.72

30

120 min

0.21

5.38

3.56

1.22

1.36

164

36

Fig. 1. MRI of the pituitary gland. T1-weighted MR scan shows normal size of the sella turcica filled with
CSF and almost absence of the pituitary gland.



이 여러 호르몬의 저하를 동반하였으며 성선축 저

하는 7명에서 관찰되어, 총 10명의 환자가 단일호

르몬축의 저하를 보였고 5명의 환자에서 범뇌하수

체기능저하를 보여 18%의 환자에서 신증후성 출

혈열에서 회복된 후 다양한 시간이 경과한 뒤 뇌하

수체 호르몬 분비장애가 발생하였다고 보고하였다

[12]. 

뇌하수체 전엽은 해부학적 위치가 터키안에 국

한되어 있고 혈관구조가 상·하뇌하수체 동맥에서

10~20%를, 나머지는 뇌하수체문맥정맥에서 공급

받는 체계로 되어 있어 출혈 및 괴사가 발생하기 쉬

운 기관으로 정상조직이 50% 남아 있으면 정상 뇌

하수체 기능이 유지되나 75% 및 90%의 조직이 손

상 당했을 때 부분 및 완전 뇌하수체기능저하증이

발생하게 된다[10]. 신증후성 출혈열로 사망한 환

자의 사후부검에서 뇌하수체의 출혈 및 괴사는

50~100% 빈도로 보고되었으며[13] 특히 핍뇨기

에 사망한 환자의 경우 100%에서 출혈과 괴사 소

견을 보고하여[14] 심각한 신증후성 출혈열을 앓

고 회복된 환자에서 뇌하수체기능저하증의 발생빈

도가 더 높을 것으로 예상된다. 뇌하수체기능저하

증의 발생기전으로는 혈소판 감소 및 혈관투과성

증가로 인한 출혈, 저혈압 및 핍뇨기에 발생 가능한

허혈 및 바이러스 자체에 의한 세포독성 등으로 추

정되나 기전이 확실히 밝혀지지 않았으며, 회복 후

섬유화와 뇌하수체 위축이 발생하여 뇌하수체 지능

저하의 결과를 유발하는 것으로 알려져 있다[12].

국내에서도 신증후성 출혈열 환자의 터키안 단층촬

영에서 뇌하수체 병병을 보고하였으며[15] 급성기

뇌하수체졸증 및 신증후성 출혈열 이환 후 발생한

뇌하수체 기능저하증이 몇 차례 보고 되었다[5-

8].

본 증례는 지속적으로 점차 심해지는 전신쇠약

과 피로감 및 문진상 성기능 감소가 있었으나 특별

한 원인 조사나 치료를 하지 않고 지내온 환자에서,

최근 몇 년 동안 추위를 잘 타며 전신쇠약이 매우

심해져 일상생활을 하기가 어려운 증상으로 내원한

환자로 내원 당시에는 발음이 어눌하고 행동도 느

려졌다고 하였다. 입원 당시 전반적인 자극에 대한

반응이 저하되어 있었으며 저나트륨혈증도 동반되

어 있었다. 갑상샘기능저하를 의심하고 실시한 호

르몬 검사에서 이차성 갑상샘기능저하 소견을 보여

환자의 이전 병력을 다시 조사하는 과정에서 40년

전에 신증후성 출혈열을 앓았던 것을 확인하게 되

었고, 뇌하수체 영상학적 검사 및 복합뇌하수체 자

극 검사에서 뇌하수체의 위축으로 인한 공터키안과

범뇌하수체 기능저하증이 진단되어 부신피질 호르

몬 투여 후 저나트륨혈증 및 동반된 임상양상들이

호전을 보였고 갑상선 호르몬 병용 후 전반적인 상

태가 매우 호전되었다. 

결론적으로, 문헌고찰에서 살펴본 것처럼 신증

후성 출혈열 회복 후 뇌하수체기능저하증이 병발되

는 비율이 18%까지 보고되고 있으며, 진행이 느리

고 증상이 특이적이지 않아 진단이 잘 되지 않을 수

있으며, 환자가 길게는 수십 년 동안 적절한 치료를

받지 못할 수 있으므로 신증후성 출혈열을 앓았던

환자에서 정확한 문진과 신체 검사를 통해 의심되

는 경우 신속하게 호르몬 검사를 실시하고 적절하

게 치료하여 환자의 건강 및 삶의 질을 유지하는 노

력이 필요할 것으로 생각된다.

요 약

신증후성 출혈열은 한타바이러스 감염에 의한

전신질환으로 발열, 저혈압, 출혈 및 신부전 등이

발생한다. 뇌하수체 출혈 및 괴사로 뇌하수체기능

저하증이 급성기 및 회복 후 다양한 시간이 경과한

뒤에 나타날 수 있으나 비특이적인 증상으로 진단

이 되지 않을 수 있다. 저자들은 전신 쇠약감, 어눌

한 말투와 행동으로 내원한 환자에서 병력을 조사

하던 중 40년 전 신증후성 출혈열을 앓은 병력을

확인하였고, 뇌 자기공명영상 검사에서 공터키안

소견을 보이고 복합뇌하수체자극검사로 뇌하수체

기능저하증을 진단하였기에 문헌고찰과 함께 보고

하는 바이다.  신증후성 출혈열을 앓았던 모든 환자

에서 복합뇌하수체기능검사를 실시하여야 하는지

는 아직까지 확립되지 않았으나 신증후성 출혈열로

사망한 자의 부검에서 뇌하수체 출혈과 괴사가 대

부분 관찰되고 회복된 환자에서도 뇌하수체기능저
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하증이 몇차례 보고되었으므로 심각한 신증후성 출

혈열을 앓았던 환자에서 뇌하수체 호르몬 이상이

의심되는 경우 신속한 진단 및 치료가 필요할 것으

로 생각된다.
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