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Cowden's syndrome is a harmatomatous polyposis syndrome with characteristic mucocutaneous lesions 

and among the spectra of clinical disorders that has been attributed to germline mutations in the PTEN 

gene. Although Cowden’s syndrome has rarely been reported, immunologic studies have revealed that 

patients with this syndrome have humoral and/or cellular immune abnormalities. We recently identified 

a 21-year-old woman with Cowden's syndrome who was diagnosed with candida esophagitis without a 

history of diabetes, carcinoma, or steroid therapy. We report the immunologic status of this patient and 

the relationship with candida esophagitis on the basis of a literature review. (Korean J Pediatr 

Gastroenterol Nutr 2009; 12: 46∼50)
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서 론

　Cowden 증후군은 피부 병변과 함께 내부 장기 이상으

로 갑상선, 유방의 악성 종양, 소화기 용종증으로 발현하

는 다발성 과오종 증후군(multiple harmatoma syndrome)

이며, PTEN (phosphatase and tensin homologue deleted on 

chromosome 10) 종양 억제 유전자의 돌연변이에 의하여 

발생하는 것으로 알려져 있다1). 캔디다 식도염(candida 

esophagitis)은 인체 면역 결핍 바이러스(human immuno-

deficiency virus, HIV) 감염 등 면역결핍 질환, 종양 및 

당뇨병 등의 질환자와 항생제 혹은 스테로이드 제제의 

복용 환자에서 관찰될 수 있는 감염성 식도염 중 가장 

흔한 질환이다2)
. Cowden 증후군에서 면역글로블린, 보

체, 혹은 세포면역체계에 이상이 동반된 증례들3∼7)이 보

고된 바 있으나, 캔디다 식도염이 보고된 바는 없다. 저

자들은 국제 진단 기준
1)
에 따라 Cowden 증후군으로 진

단받고 위장관 용종에 대한 정기 내시경 검진 중에 특기
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Fig. 1. Endoscopic finding shows esophageal acanthosis 
(arrows) and covering whitish plaques (arrow heads).

Fig. 2. (A) Microscopic finding
of esophageal endoscopic 
biopsy shows numerous fun-
gal organisms (arrows) cover-
ing the thickened epithelial 
layers including lengthened 
papillae of lamina propria (arrow-
heads) (H&E, ×100) and (B) 
Pseudohypae (arrows) and 
yeasts (arrowheads) of can-
dida species are prominent in
PAS stain (PAS, ×200).

할 유발 요인이나 면역학적 이상 없이 발생한 캔디다 식

도염 1예를 경험하였기에 면역학적 검토와 함께 보고한다.

증      례

　환　아: 황○○, 21세, 여자

　주　소: 갑상선 종대와 유방 종양, 소화기계 용종의 정

기 추적 관찰

　현병력: 4년 전 Cowden 증후군으로 진단된 환자
1)
로 

갑상선 종대와 유방 종양, 소화기 용종의 정기 추적 검사

를 위하여 내원하였다. 환자는 구토나 식도 이물감, 삼킴 

곤란, 식욕 저하, 체중 감소 등의 증상은 없었으며, 선행

하는 감염성 질환의 병력이나 항생제, 제산제, 스테로이

드의 복용력은 없었다.

　과거력: 12세에 갑상선과 유방의 종물에서 시행한 세

침 흡인 세포 검사에서 갑상선 양성 결절과 유방 섬유샘

종으로 진단받았으며, 철 결핍성 빈혈 소견이 있어 치료

받았다. 13세에 잦은 상복부 통증을 호소하여 시행한 상

부 위장관 내시경 검사에서 식도에서는 작은 결절들이 

관찰되었고, 조직학적 검사에서 글리코겐 극세포증

(glycogen acanthosis)으로 확인되었다. 위와 십이지장에

서 작은 용종들이 관찰되었고, 용종증을 배재하고자 시

행한 하부 위장관 내시경 검사에서 직장, 회장 말단 부위

에서도 용종들이 관찰되었으며, 조직학적 검사에서 과증

식성 용종으로 진단되었다. 소장 조영술에서는 용종 등 

특기할 이상 소견이 관찰되지 않았다. 14세에 우측 갑상

선 절제술과 유방 종물 절제술을 시행 받았으며, 갑상선 

조직에서 결절성 증식이, 유방 조직에서 섬유샘종의 병

리적 소견이 관찰되었다. 당시 신체 검사에서 두위가 97

백분위수 이상으로 대두증을 보였으며, 염색체 검사에서

는 45,XX, der(13;14)(q10;q10)으로 나왔다. 16세에 국제 

진단 기준을 근거로 Cowden 증후군으로 진단되었다1)
.

　가족력: 갑상선, 유방 등의 종물이나 특징적인 피부 소

견 및 위장관 용종증 등의 가족력은 없었다.
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Table 1. Reported Cases of Cowden's Syndrome with Immunologic Abnormality

Study Sex
Age

(year)
Immune abnormality

Uncommon
infection

Saccardi et al., 19943) F 45 
A reduction of total number of PB T lymphocytes 

and of CD4+ and CD8+T-lymphocyte levels
No

Guerin et al., 19894) F 14

A slight hypergammaglobulinemia, elevated IgG, a 
significantly decreased PB lymphocytes, 
increased B cells, decreased T cells, and 
decreased CD4+ and CD4/CD8 ratio

No

Starink et al., 19865)

F
F
F
F

52
44
54
26

A profoundly decreased natural killer cell activity 
and decreased number ofPB T lymphocytes

No

Halevy et al., 19856)
F

F

 9

28

Decreased C3 and hemolytic complement and 
reduced response of T lymphocytes towards 
phytohemagglutinin

Decreased C3, impairment in functional capacity 
of T lymphocytes 

No

No

Ruschak et al., 19817) M 47 A deficiency of T lymphocyte function
Recurrent cellulitis 

and abscess 
formation

This present case F 21 Sightly decreased CD 15/56 (NK-cell) Candida esophagitis

PB: peripheral blood.

　진찰 소견: 환자는 비교적 건강해 보였으며, 우측 경부

에 갑상선 절제술 흔적이 있었고, 유방에도 종물 절제술 

흔적이 관찰되었다. 흉부와 복부 진찰에서 특이 사항은 

없었다. 질병 특유의 피부 소견은 관찰되지 않았고, 두위

가 97 백분위수 이상으로 대두증을 보였으며, 신경학적 

이상 소견은 관찰되지 않았다.

　검사실 소견: 혈액 검사에서 혈색소 11 g/dL, 헤마토크

리트는 35.5%, 백혈구 6,390/mm
3
, 혈소판 177,000/mm

3였

다. 혈청 생화학 검사와 갑상선 기능 검사 결과는 정상 

범위였다.

　상부 위장관 내시경 검사와 검사실 및 병리 소견: 식

도부에서 1∼3 mm 크기의 작고 흰색의 극세포증이 관찰

되었으며, 그 위로 백색 가막성 반점들이 관찰되었다

(Fig. 1). 이 가막들을 내시경 겸자로 떼어 KOH 도말 검

사를 시행하였고 진균 감염으로 판정되었으며, 조직 생

검의 병리 검사에서 캔디다 감염이 확진되었다(Fig. 2).

　면역학적 검사: HIV 항원, 항체검사와 말초혈액 림프

구아형검사, 혈청 보체와 면역글로블린 검사를 시행하였

다. HIV 항원은 음성, 항체와 보체, 면역글로블린은 정상 

소견을 보였으나, CD 15/56 (NK-cell)이 9.3% (정상, 11∼

25%)로 연령에 비하여 경미하게 감소된 소견을 보였다. 

다른 세포면역학적 검사는 모두 정상범위였다.

　경　과: Diflucan을 2주간 복용 후 식도 내시경 검사를 

다시 시행하였으며, 육안적으로 가막이 소실된 소견을 보이

고 조직 검사에서도 캔디다 감염의 소견을 관찰할 수 없었

다. 향후 면역 상황의 변화, 감염 증상 등에 대하여 주의를 

기울이면서, 정기적인 내시경 검사로 추적 관찰 중이다.

고      찰

　Cowden 증후군에서 면역기능 이상이나 특기할 감염

이 합병된 국내 보고
1,8∼20)는 없고, 국외에서 보고된 

Cowden 증후군에서 면역학적 이상이 관찰된 보고는 문

헌에 모두 5편3∼7)으로(Table 1), 캔디다 감염이 관찰된 

경우는 없었다. 이 중 1례는 봉와조직염(cellulitis)과 농양 

형성이 반복되었고 급성 백혈병으로 진행되었다7)
.
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　Cowden 증후군과 면역학적 이상의 연관성은 종양 세

포나 바이러스 감염에 대한 면역계의 제거 능력 이상이 

이 증후군에서 용종 발생 기전과 관련이 있다고 추정하

고 있다4)
. NK 세포의 기능 저하는 종양 세포 등에 대한 

인체의 저항력을 떨어뜨려 판코니 빈혈(Fanconi's ane-

mia), Chediak-Higashi 증후군, 흑색종(melanoma) 등 종양 

질환의 빈도를 높일 수 있는데, Cowden 증후군의 발병 

기전을 이와 유사하다고 판단하고 있다
5,7)

.

　본 증례는 세포면역학적 검사와 체액성 면역 등은 모

두 정상범위였으나, Starink 등5)의 보고처럼 NK-cell의 감

소가 관찰되었다. 그러나 감소 정도가 대단히 경미하여 

면역 결핍을 보유하고 있다는 증거보다는 감염으로 인한 

일시적 감소로 추정된다. 향후 캔디다 감염이 없이 건강

한 상태에서 면역학적 검사가 다시 필요할 것으로 생각

되며, 추적 관찰 중이다.

　캔디다 식도염은 면역 결핍자에서 기회 감염에 의하

여 발생하는 질환이다. HIV 감염, 면역 억제제의 사용자 

등에서 흔히 관찰된다2)
. Yakoob 등2)은 HIV 감염이 없는 

캔디다 식도염 환자의 관련 인자로 스테로이드의 사용, 

당뇨병, 악성 종양, 광범위 항생제의 사용, 만성 간질환, 

결핵 질환을 보고한 바 있다. 본 증례에서는 캔디다 감염

을 일으킬만한 질병이나 투약의 과거력은 없었다.

　본 증례는 Cowden 증후군을 가진 환자가 명확한 면역 

결핍의 뚜렷한 증거나 진균 감염의 명확한 유발 요인 없

이, 또한 식도 감염의 임상 증상 없이 캔디다 식도염이 

발생한 특이한 증례이다. 향후 면역 상황의 변화, 감염 

증상 등에 대한 주의를 가지고 추적 관찰할 필요가 있을 

것으로 판단된다.

요      약

　Cowden 증후군으로 진단되어 추적 관찰 중인 21세 여

자에서 위장관 용종의 정기적 관찰을 위하여 시행한 내

시경 검사 중 캔디다 식도염이 발견되어 문헌 고찰과 함

께 보고한다. 면역학적 이상, 진균 식도 감염의 선행 질

환, 투약의 병력이 없었고, 뚜렷한 식도 감염의 임상 증

상도 없었다.
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