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쯔쯔가무시병에 동반된 면역성 혈소판 감소증 1예

계명대학교 의과대학 감염내과학교실

김현아·이지연·현미리·류성열

A Case of Immune Thrombocytopenic Purpura Associated with Scrub Typhus

Hyun Ah Kim, Ji Yeon Lee, Miri Hyun, and Seong-Yeol Ryu

Department of Infectious Disease, Keimyung University School of Medicine, Daegu, Korea

Thrombocytopenia is a common manifestation of rickettsial disease. However, the pathogenesis of thrombocytopenia in many 
rickettsial diseases is poorly understood. Thrombocytopenia may be associated with consumption due to widespread endothelial 
damage or disseminated intravascular coagulation, hypersplenism, decreased marrow production, and immune-mediated platelet 
destruction. Some reports have found anti-platelet antibodies detected in thrombocytopenic patients with rickettsial disease. In 
addition to thrombocytopenia, facial palsy and Guillain-Barré syndrome were also reported as immune-mediated phenomena in 
scrub typhus. Here we report a case diagnosed as immune-mediated thrombocytopenia associated with scrub typhus. This is the first 
report of immune thrombocytopenic purpura (ITP) associated with scrub typhus in Korea. The patient exhibited eschar with a high 
titer of anti-tsutsugamushi antibody, thrombocytopenia, severe gastrointestinal hemorrhage, and purpura on the lower region of 
both legs. After steroid treatment, the sustained thrombocytopenia recovered. (Korean J Med 2014;86:362-366) 
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서     론

쯔쯔가무시병을 포함한 리케치아 감염병에서 혈소판 감

소증은 흔한 임상 소견 중의 하나이지만 그 기전은 아직 

명확하지 않다. 대표적으로 쯔쯔가무시병의 경우 병원체인 

Orientia tsutsugamushi가 혈관 내피 세포를 침범하여 혈관염

이 발생해 혈소판의 소모가 일어난다고 알려져 있다. 현재까

지 알려진 리케치아 감염에서 혈소판 감소 원인에 대한 보

고들로는 에를리히아증(ehrlichiosis)에서 골수검사에서 육아

종을 발견하여 골수의 형성 저하로 인한 범혈구 감소증을 

보고하였고 또한 직접적인 혈소판 감염으로 인한 가능성 또

한 제시하였다[1]. 이외 Ehrlichia canis 및 Rickettsia rickettsii

에 감염된 개의 혈청에서 혈소판에 대한 자가 항체를 발견

되었고 지중해 진드기 열(mediterranean spotted fever)환자에
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Figure 1. Eschar remained on the left side of the neck.

Figure 2. Purpura on both legs.

Figure 3. Gastrointestinal endoscopy demonstrated erythematous 
and petechial mucosa in the stomach.

서 혈소판 자가 항체가 보고된 바가 있어 면역성 혈소판감

소증 또한 리케치아 감염병의 혈소판 감소에 대한 하나의 

원인이 될 수 있음을 알 수 있다[2].

국내의 보고에서는 범발성 혈관 내 응고병증 같은 혈액질

환과 관련된 보고들은 일부 있으나 쯔쯔가무시병에 면역성 

혈소판감소성 자반증(Immune thrombocytopenic purpura, ITP)

이 연관된 예는 지금까지 보고된 바 없다.

저자들은 69세 여자 쯔쯔가무시병 환자에서 면역성 혈소판

감소성 자반증으로 판단되어 스테로이드 치료를 시행한 1예

를 경험하였기에 문헌고찰과 함께 보고하는 바이다.

증     례

69세 여자 환자가 발열, 흑색변 그리고 하지의 자반을 주

소로 응급실로 내원하였다. 평소 건강히 지냈으며 내원 8일 

전부터 발열, 오한, 근육통, 두통 발생하였으나 치료 없이 지

냈으며 내원 3일 전 상기 증상 지속되어 개인병원 방문하여 

쯔쯔가무시병 가능성으로 독시사이클린 처방을 받았으며 내

원 1일 전 흑색변과 하지의 자반이 발생되어 본원으로 내원

하였다. 과거력, 가족력은 특이 사항이 없었다. 

내원 당시 활력징후는 혈압은 155/77 mmHg, 맥박은 분당 

93회, 호흡 수는 분당 23회, 체온은 39.3℃였고 의식상태는 

명료하였으나 급성 병색이었다. 두경부 진찰에서 결막 충혈

이나 촉지되는 림프절은 없었으나 좌측 경부에 가피가 있었

으며(Fig. 1), 흉부 청진이나 복부 검사상 특이 소견은 없었

으나 하지 자반소견이 관찰되었다(Fig. 2).

내원 당시 시행한 말초혈액검사에서 혈색소 6.8 gm/dL, 

헤마토크리트 18.8%, 백혈구 12,120/mm3 (호중구 46.9%), 혈

소판 6,000/mm3이었고 prothrombin time (PT) 11.2초, activated 

partial thromboplastin time (aPTT) 36.1초이었다. 혈청 전해질

은 이상 소견이 없었으며 O. tsutsugamushi에 대한 항체가 
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Figure 4. Platelet count, including platelet transfusion record.

1:2,560 이상으로 양성 소견을 보였으며 aspartate aminotransferase 

(AST) 72 U/L, alanine aminotransferase (ALT) 59 U/L으로 증

가되어 있었다. 말초혈액도말검사에서는 약간의 비전형적인 

림프구 증가 및 혈소판 감소 외에 특별한 이상 소견은 보이

지 않았다.

복부 단층촬영상 특별한 이상 소견은 보이지 않았다. 응

급으로 시행한 위내시경 검사에서 위체부 발적과 점상출혈 

소견을 보였다(Fig. 3).

환자의 병력 및 가피, 쯔쯔가무시 혈청 항체 양성 검사 결

과로 쯔쯔가무시병으로 확진하고 개인병원에서 3일째 투여 

중이던 독시싸이클린을 지속 유지하면서 위장 출혈 및 제산

제 투여로 인한 독시사이클린 혈중 농도가 효과적이지 않을 

가능성을 고려하여 내원 2일째부터 azithromycin을 3일간 정

주로 동시 투여하였다. 

개인병원에서의 치료 기간을 포함하여 독시사이클린 투

여 4일째인 내원 다음날부터 발열은 감소하여 정상 체온을 

유지하였고 전신 근육통 및 전반적인 증상 호전 보이며 내

원 3일째에는 AST 38 U/L, ALT 39 U/L으로 거의 정상수치

로 회복되었다. 하지만 내원 당일 혈소판 6,000/mm3로 7 unit 

혈소판 수혈을 하였으나 12시간 뒤 확인하여서는 혈소판 

5,000/mm3로 다시 7 unit 혈소판 재수혈을 시행하였고 이후

로도 첫 2일간은 14 unit을 수혈하였고 이후로는 매일 7 unit

의 혈소판 수혈을 지속하였으나 반응이 없는 상태로 계속 

감소되어 있었다(Fig. 4). 

혈소판 감소에 대한 다른 원인 확인을 위하여 anti-platelet 

antibody, human immunodeficiency virus antibody, hepatitis C 

virus antibody, Cytomegalovirus antibody, Epstein-Barr virus 

antibody panel, Antinuclear antibody, direct Coomb’s test 등의 

검사를 시행하여 모두 음성이었고 fibrinogen, PT, aPTT 등의 

파종성범혈관응고에 대한 검사도 모두 정상 수치를 유지하

였다. 내원 7일째 골수 검사를 시행하였고 역시나 이상 소견

은 보이지 않았다. 개인병원의 투약력을 확인하여서도 혈소

판 감소를 일으킬 만한 다른 원인 약제는 없었다.

환자는 혈소판 감소가 내원 8일째 다시 14,000/mm3로 악화

되어 위장 출혈이 있는 쯔쯔가무시병에 동반된 급성 면역성 

혈소판감소성 자반증으로 진단하고 내원 8일째 Prednisolone 

(45 mg/day, 1 mg/kg)을 투여하였다. Prednisolone 투여 후

부터 혈소판 수가 증가하면서 흑색변이 정상화되어 위장 출혈 

호전으로 평가하여 내원 17일째 퇴원하였다. 퇴원 1주일 후 

경과관찰 위해 내원하여 혈소판 수치는 188,000/mm3로 회복

된 것을 확인하였고 퇴원 2주 후 혈소판 수치 311,000/mm3로 

회복된 것을 확인 후 스테로이드 30 mg 감량하였으나 이후 추

적 소실되었다.

고     찰

쯔쯔가무시병에서 혈소판 감소는 60% 이상의 환자에서 

150,000/mm3 이하로 흔하게 나타나지만 증상이 호전되면서 

대부분 정상으로 호전을 보이며 일주일 후 혈소판 감소를 

나타내는 것은 단지 4.5%라는 보고가 있다[3]. 

이 환자의 경우 쯔쯔가무시병에 대한 치료는 이미 개인 

병원에서 시작된 상태로 내원하여 1일 뒤부터 체온은 정상

화 되었으며 이후로도 발열 없이 정상 체온으로 지속 유지

되었으며 근육통을 포함한 다른 전신 증상도 모두 호전되며 

간수치도 내원 3일째부터는 정상으로 회복되었다. 하지만 

혈소판 수치만이 다른 임상 경과와 맞지 않게 지속 감소되

어 있었고 개인병원에서 독시싸이클린 사용을 고려하였을 

때 치료 기간 일주일 경과에도 혈소판 감소 지속되어 혈소

판 감소증에 대한 다른 원인을 확인하기 위하여 골수검사를 

포함한 다른 혈청학적 검사를 시행하였다. 검사 결과 다른 

원인은 확인할 수 없었고 파종성범혈관응고에 대한 검사도 

모두 정상 수치를 유지하며 쯔쯔가무시병 치료 11일째 다시 

혈소판 14,000/mm3로 감소 소견을 보여 면역성 혈소판 감소

증 판단하에 스테로이드 사용을 시작하였다. 

리케치아 감염병에서 면역성 혈소판 감소증에 대한 문

헌들로는 사람 과립구성 에를리히아증(human granulocytic 
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ehrlichiosis)에서 30명의 환자에서 flow cytometry로 혈소판에 

대한 자가항체 유무를 확인하였을 때 80%에서 자가 항체가 

있는 것을 확인하였다는 보고가 있다[4]. 또한 지중해 진

드기 열(mediterranean spotted fever)환자에서 혈소판 자가 항

체가 보고되었으며, 이 외 실험 연구로 Ehrlichia canis 및 

Rickettsia rickettsii를 감염시킨 개의 혈청에서 혈소판에 대한 

자가 항체를 발견하였다[5]. 이들 문헌에서 혈소판에 대한 

자가 항체가 감염된 시점으로부터 1주부터 몇 달간 유지되

는 점으로 보통의 쯔쯔가무시병의 혈소판 감소는 보통은 병

의 자연경과와 연관되어 증상 호전 시 같이 호전되나 면역성 

혈소판 감소증은 혈소판 자가 항체가 형성되는 시간이 소요

되어 임상 경과보다 늦고 그 이상 지속될 가능성이 높다. 

쯔쯔가무시병에서 보고된 다른 면역 반응으로는 길랑-바

레 증후군이 발생하여 immunoglobulin 사용 후 호전된 예가 

있으며 타이완에서 쯔즈가무시병 환자에서 호전 중에 양측 

얼굴 신경 마비가 발생하여 스테로이드 사용 후 호전된 경

우가 보고되었다[6,7]. 

쯔쯔가무시병 환자에서 위장관 증상을 호소하였던 58명

의 환자에서 위내시경을 시행하였을 때 83.3%에서 위 병변

이 존재하고 그 중 6명의 환자에서 위궤양을 동반한 출혈이 

있었으며 이는 중증도와 연관되어 있다는 연구 보고가 있다

[8]. 그만큼 쯔쯔가무시병 환자에서는 독시싸이클린과 함께 

제산제를 사용할 가능성이 크다. 하지만 쯔쯔가무시병 환자

에서 독시싸이클린 사용 중 뇌수막염이 발생한 증례에서 독

시싸이클린 혈중 농도를 제산제 사용 시와 사용 중단 후를 

비교하였을 때 제산제와 함께 사용 시 혈중 농도가 매우 낮

은 것을 보고한 바가 있다[9]. 이를 고려하여 이 환자에서 위

장 출혈이 동반되어 양성자 펌프 억제제 및 제산제를 사용

하고 있었던 상태로 쯔쯔가무시병에 대한 치료로 개인 병원

에서 시작한 독시싸이클린을 유지하면서 azithromycin을 같

이 정주로 사용하였다. 중증 쯔쯔가무시 환자에서 위장 출혈

이 동반되거나 아니면 다른 이유로 제산제를 사용 시에는 

제산제가 독시싸이클린 흡수 저하를 야기하여 치료 실패의 

원인이 될 수도 있음을 고려해야 한다.

ITP의 진단은 일반혈액검사만으로도 가능하며 혈소판 감

소증 외에 백혈구, 적혈구는 정상이면서 다른 혈소판 감소증

을 보일 수 있는 질환의 배제를 통해서 할 수 있다. 항혈소

판 자가항체를 검사하기는 하지만 검사법이 매우 다양하고, 

검사 자체의 민감도와 신뢰도가 낮아 진단과 예후 예측에는 

유용하지 못하다[10]. 급성 면역성 혈소판감소성 자반증(Im-

mune thrombocytopenic purpura)은 소아연령에 흔하며 성인에

서는 드물고 거의 대부분 바이러스 감염 후 급작스럽게 혈

소판의 파괴로 말초혈액에서 혈소판 감소를 보여 외상 없이 

피부의 출혈 등이 발생하는 질환이다. 감염과 연관된 ITP는 

보통 바이러스 감염과 연관되어 잘 알려져 있으며 cytomega-

lovirus, Epstein-Barr virus, Varicellar-zoster virus, hepatitis C 

virus, human immunodeficiency virus, influenza virus 등이 주

로 연관되어 있으며 보통 바이러스 감염 후 수일에서 수주 

후에 발생하는 것이 보통이나 influenza virus의 경우에는 바

이러스 감염 시기와 동시에도 나타날 수 있다.

본 증례의 발생 기전은 쯔쯔가무시 항원에 대한 항체가 

혈소판 표면의 항원(glycoprotein complex) IIb/IIIa 또는 Ib/IX

과 교차반응을 초래하여 형성된 복합체가 비장이나 다른 세

망 내피계에서 파괴됨으로써 혈소판 수치가 감소하여 발생

한 것으로 생각된다.

ITP의 치료는 급성의 경우에는 90% 이상의 경우에서 자연

회복이 되어 가장 좋은 치료는 특별한 치료 없이 잘 관찰하

는 것이다. 약물 치료가 필요한 적응증은 혈소판 수가 20,000/μL 

이하이면서 계속적인 출혈의 증상이 있는 경우이며 6개월 

이상 지속되는 만성의 경우이다. 약물치료로는 스테로이드, 

정맥 내 감마글로블린 또는 anti-Rho (D) 면역글로불린 등을 

사용하고 만성인 경우 앞에서 언급한 치료들에 반응하지 

않는 경우 danazol, interferon, cyclosporine, cyclophosphamide, 

비장절제 등도 고려할 수 있다. 상기 환자의 경우 혈소판 수

치가 지속적으로 감소하고 계속적인 출혈의 증상이 있어 스

테로이드를 투여하였다.

국내 및 국외에서 범발성 혈관 내 응고장애, 급성호흡곤

란증후군, 급성신부전, 뇌수막염 등이 합병된 쯔쯔가무시병

에 관한 보고가 있었으나 면역성 혈소판감소성 자반증이 연

관된 보고는 없었다. 따라서 일반적인 쯔쯔가무시병의 임상

경과 호전 후에도 혈소판 감소증이 지속되는 경우 면역성 

혈소판감소를 고려해야 하며 면역성 혈소판감소성 자반증을 

유발할 수 있는 많은 감염증의 병원체 중 O. tsutsugamushi도 

그 중 하나로 고려해야 한다.

요     약

쯔쯔가무시병에서 혈소판 감소증은 흔히 나타나는 혈액
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학적 이상 소견이며 급성 면역성 혈소판 감소성 자반증은 

대부분 바이러스 감염증과 연관되어 있는 것으로 알려져 있

다. 저자들은 쯔쯔가무시병 환자에게서 지속되는 혈소판 감

소증을 면역성 혈소판 감소성 자반증으로 판단하고 스테로

이드 사용 후 호전된 1예를 경험하였기에 이를 보고하는 

바이다.

중심 단어: 쯔쯔가무시병; 면역성 혈소판감소성 자반증; 위

장관출혈
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