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가을철 유행하는 급성열성질환의 폐침범과 CRP와의 연관관계
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Background: Tsutsugamushi, leptospirosis and hemorrhagic fever with renal syndrome (HFRS) are the prevalent 
diseases among the acute febrile illnesses in Korea. Pulmonary involvement in the patients with these diseases 
remains poorly recognized in endemic regions, and this is despite reports of recent outbreaks and epidemic 
episodes. Pulmonary involvement and a higher CRP level as clinical manifestations show a more severe form of 
infection. The aim of this study is to analyze the correlation of pulmonary involvement and the CRP level in patients 
with acute febrile illnesses.
Methods: We retrospectively reviewed the clinical records of 105 patients who were diagnosed with tsutsugamushi, 
HFRS and leptospirosis from January 2002 to May 2008 in Chuncheon Sacred Heart Hospital. The radiographic 
images were retrospectively analyzed by two radiologists. We analyzed the pulmonary complications of the patients 
with these febrile diseases and we checked the CRP level at admission.
Results: The study included 105 patients who were diagnosed with febrile diseases. Of these patients, 32 patients 
had hantaan, 10 patients had leptospirosis and 63 patients had tsutsugamushi disease. 42 (40%) patients had 
pulmonary complications, 20 patients had pulmonary edema, 20 patients had pleural effusion and 2 patients had 
interstitial pneumonitis. The patients with pulmonary involvement showed a more severe form of infection and 
a higher CRP level than that of those patients without pulmonary involvement (p=0.0073).
Conclusion: Pulmonary involvement in patients with acute febrile diseases might be correlated with a higher CRP 
level. Identification of this factor on admission might provide useful selection criteria for the patients who need 
early intensive care.
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서   론

　우리나라에서 추수를 시작하는 가을철에 접어들면 발

열을 주소로 하는 환자들이 많이 발생하고 있으며, 대표적

인 열성 질환으로 쯔쯔가무시병, 렙토스피라병, 신증후출

혈열(hemorrhagic fever with renal syndrome, HFRS) 등

이 있다. 이 질환들은 모두 설치류와 밀접한 연관이 있으

며, 고열과 피부 병변을 동반하는 등 질병의 초기에 이러

한 질환들을 감별하기는 쉽지 않다1.
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Figure 1. Distribution of 105 acute febrile disease patients.

　리케차(Rickettsia) 질환 중 국내에서 주로 발생하는 쯔

쯔가무시병은 1951년 주한 UN 군에서 6명의 환자가 발생

한 이래 1986년에 국내 거주민에서 처음 발견되었고 급성

열성질환의 약 절반가량을 차지하는 질환으로 매년 꾸준

히 보고되고 있다2. 렙토스피라병은 1886년 처음 보고된 

이후 오랫동안 세계 여러 지역에서 유행하고 있는 질환으

로 국내에서는 1984년 원인균이 발견된 이후 매년 발병이 

증가하고 있다3. 신증후출혈열도 1932년 처음 환자가 보

고된 이후 1976년 Hantaan virus가 발견이 되었다.

　우리나라에서 발병하는 쯔쯔가무시병은 일반적으로 치명

률이 낮고 합병증이 적은 것으로 알려져 있으나 드물게 치명

적인 경과를 취하게 되는데 주로 폐 또는 중추신경계 합병증

이 병발한 경우이다. 렙토스피라병의 폐침범의 발병률은 20

∼70% 정도이며 주 증상은 기침, 호흡곤란, 객혈 등이고 

폐침범의 경우에 더 심한 경과를 보이는 경향이 있다
4,5

.

　신증후출혈열과 연관된 한타바이러스폐증후군(Hant-

aan virus pulmonary syndrome, HPS)은 사망률이 40%에 

달하는 질환으로 폐침범이 사망률과 치명률의 증가에 영

향을 미치는 요인으로 판단된다.

　이에 저자들은 춘천성심병원에 2002년 1월부터 2008년 

5월까지 입원한 급성열성질환으로 진단된 105예에 대해 

후향적 연구를 시행하였고, 폐침범된 환자에 있어서 질환

의 심각성과 C-reactive protein (CRP)와의 연관성에 대해 

알아보고자 하였다.

대상 및 방법

1. 연구 대상 및 방법

　2002년 1월부터 2008년 5월까지 한림대학교 춘천성심

병원에 입원한 환자 중에서 쯔쯔가무시병, 렙토스피라병, 

신증후출혈열 환자로 진단된 급성열성질환자 105명을 대

상으로 하였다.

　혈청학적 검사에서 항체역가가 1：40이상인 경우를 양

성으로 보았고 쯔쯔가무시병 환자에서는 가피가 있을 경

우 등의 임상적으로 진단을 내린 환자를 대상으로 조사하

였다. 폐침범 여부는 흉부방사선촬영 및 흉부 전산화 단

층촬영을 기초로 2명의 방사선과 전문의의 판독을 받아 

폐부종, 가슴막삼출, 간질폐렴 등의 소견이 보이는 경우를 

포함하였다. 혈액학적 검사는 입원 시 측정한 수치를 기

준으로 하였다.

2. 통계학적 분석

　폐침범 유무와 CRP와의 상관관계에 대해서는 Binary 

logistic regression을 이용하였고, 급성열성질환 각각의 질

환과 CRP와의 연관성과 폐침범 형태와 CRP와의 연관성에

는 One-way ANOVA를 사용하였고 폐침범 유무와 관련된 

환자 특성에 대해서는 Mann-Whitney U-test를 사용하였

다. 또한 필요하면 Fisher’s exact test를 시행하였다.

　p값이 0.05 미만인 경우에 통계학적 유의성이 있다고 

판단하였으며 통계 처리는 SPSS for Windows version 

12.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA)을 사용하였다.

결   과

1. 연령, 성별, 폐합병증

　전체 105명의 환자 중 남자는 46명(43.8%), 여자는 59

명(56.2%)이었으며 환자의 연령분포는 19세에서 86세로 

전체 평균 연령은 59±16.6세였다.

　남자에서는 54.8±19.2세, 여자에서는 61.9±13.6세였

고, 60세 이상의 환자가 60명(57.1%)으로 가장 많았고 그 

다음이 30∼59세로 35명(33.3%)이었다(Figure 1).

　급성열성질환은 쯔쯔가무시병 63명(63%), 신증후출혈

열 32명(30.5%), 렙토스피라병 10명(9.5%)이었고, 폐합병

증은 105명 중 42명(40%)에서 관찰되었으며 폐부종 20명

(19%), 가슴막삼출 20명(19%), 간질폐렴 2명(2%) 순이었

다(Figure 2).

　각 질환별 폐침범을 보면 쯔쯔가무시병 17/63명(27%), 

신증후출혈열 16/32명(50%), 렙토스피라병 9/10명(90%) 
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Figure 4. Diagnosis and CRP level. Data are presented 
as box-plots, where the horizontal line represents the mean.

Figure 2. Diagnostic distribution of acute febrile disease 
patients.

Figure 3. Pulmonary involvement distribution of acute fe-
brile disease patients.

Figure 5. Lung involvement and CRP level. Pulmonary 
edema and interstitial pneumonia pattern showed in-
creased CRP level with statistically significance. *p＜0.05.

이었고, 쯔쯔가무시병에서 폐부종은 7명(11.1%), 가슴막

삼출은 10명(15.9%), 신증후출혈열에서 폐부종은 6명

(18.8%), 가슴막삼출은 8명(25%), 간질폐렴은 2명(6.3%)

이었으며, 렙토스피라병에서 폐부종은 7명(70%), 가슴막

삼출은 2명(20%)이었다(Figure 3).

　중환자실 입원이 19명(18.1%), 일반병실 입원이 86명

(81.9%), 기계호흡을 시행한 환자는 10명(9.5%), 시행하

지 않은 환자는 95명(90.5%)이었다.

　CRP는 평균 8.87±7.29 mg/dl로 나타났으나 20 mg/dl 

이상의 높은 CRP 값을 보였던 환자도 8명 정도 있었다.

2. 각 질환별 CRP 분포도

　쯔쯔가무시병(n=63)에서 CRP는 9.4±6.6 mg/dl이었고 신

증후출혈열(n=32)에서 CRP는 7.3±8.3 mg/dl이었으며 렙토스

피라병(n=10)에서 CRP는 10.5±7.7 mg/dl이었다(Figure 4).

　렙토스피라증에서 CRP가 평균값에 있어서 가장 높은 

수치를 보였으나 통계적 유의성은 없었다(p=0.328).

3. 폐침범와 CRP 분포도

　폐부종(n=20)에서 CRP는 평균 12.3±8.2 mg/dl, 가슴

막삼출(n=20)에서 CRP는 평균 10.0±9.0 mg/dl이었고, 

간질폐렴(n=2)에서 CRP는 평균 13.7±16.1 mg/dl이었다

(Figure 5).

　폐침범의 유무와 CRP와의 연관성에 대해서는 통계적

으로 유의한 값이 나왔다(p=0.027). 그리고 통계학적 유

의성은 없었으나 평균 CRP수치에 있어서는 간질폐렴이 

가장 높은 평균값을 나타내었다.
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Table 1. Characteristics of patients with and without pulmonary involvement

Non lung Lung
Variables p-value

involvement (n=63) involvement (n=42)

Age (year) 56.9±16 61.6±16 .137
Sex (M/F), n (%) 24/39 (38.1/61.9) 22/20 (52.4/47.6) .148
Diagnosis
  Tsutsugamushi,n (%) 46 (73) 17 (27) .001
  Leptospirosis, n (%)  1 (10)  9 (90) .001
  Hantaan, n (%) 16 (50) 16 (50) .168
ICUadmission, n (%)  2 (3.2) 17 (40.5) .000
Intubation, n (%) 0 (0)  10 (23.8) .000
Serum CRP (mg/dl) 7.25±5.6 11.3±8.77 .026
WBC (× 103/L)  7,758±4,138 9,639±4,301 .007
Platelet (× 103/mm3) 164,000±86,000 114,000±83,000 .001

　폐합병증을 보였던 환자군에서 더 심한 임상경과를 보

여주고 있었으며 주로 중환자실 집중치료와 기계호흡을 

동반하고 있었고, 폐합병증을 가진 군에서 더 높은 CRP 

값을 보여 양의 상관관계를 나타냈다(p=0.0073, Odds 

Ratio: 1.083, 95% CI: 1.022∼1.148, Binary logistic re-

gression).

4. 폐침범 유무에 따른 특성

　폐침범 유무에 따른 환자군의 특성을 요약해 보면 

Table 1과 같다.

　나이와 성별에 대해서는 두 군간의 유의한 차이는 없었

고, CRP, 백혈구수치에 있어서는 폐침범이 있는 군에서 

유의하게 더 높은 수치를 보였으며 중환자실 입원치료와 

기계호흡 시행에 있어서는 폐침범군에서 유의하게 대상

군이 많았다.

　쯔쯔가무시병은 폐침범이 없는 경우가 많았고 렙토스

피라병은 주로 폐침범을 하는 경우가 유의하게 많았다. 

고   찰

　리케차 감염증은 1986년 우리나라 사람에게서 발병이 

처음 보고된 이래 매년 발생되는 질환으로 특히 쯔쯔가무

시병은 가을철 농촌지역에서 발생하며 주된 병리학적 소

견이 혈관내피세포의 혈관염으로 고열, 두통 및 간질성 

폐렴, 심근염, 신장염을 일으키고 심하면 급성호흡부전, 

급성 심부전, 급성 신부전 등으로 사망까지 이르게 하는 

질환이다.

　국소 혈관염과 소혈관 혈관 주위염으로 폐포와 간질에 

림프구, 형질세포와 단핵구들이 침윤되어 염증성 반응을 

일으키며, O. tsutsugamushi의 증식으로 혈관내피세포의 

손상 및 파열이 일어나기도 하고 자체적으로 혈관내피세

포에 직접 세포독성을 나타낼 수도 있다고 한다
6
.

　쯔쯔가무시병에서 폐실질 병변 중 가장 중요한 소견은 

간질의 비후로 흉부방사선 소견상 폐간질부 음영의 증가

가 35%, 폐부종이 4%에서 관찰된다고 하였다
7,8

.

　렙토스피라병은 여러 혈청형을 갖는 Leptosira inter-

rogans에 의한 급성 전신성 인수 공통 감염질환으로서 

1886년 Weil에 의해 처음 기술되었다
3
.

　우리나라의 렙토스피라병의 임상상은 널리 알려져 있

는 Weil씨 병과는 달리 황달 증상이 없고, 혈담, 고열, 폐

출혈을 동반하는 호흡기 증상이 주 증상에 속한다.

　폐출혈을 동반한 렙토스피라병의 호흡기 증상은 초기

진단에 상당한 어려움을 동반하였고 국소적 침윤으로 기

관지 폐렴의 형태를 지니거나 흉부 X-선 사진에 폐렴, 폐

부종, 폐실질 출혈을 보인다9-11. 

　춘천지역 렙토스피라병 16예에 대한 증례보고에 의하

면 흉부 X-선 이상 소견을 보인 예가 11예(63.8%)로 높은 

빈도를 보였고 폐부종 및 울혈이 62.5%로 특징적이었고 

25%에서 가슴막삼출이 동반되었다고 하였다
12

. 

　렙토스피라병 환자에서 입원 당시의 흉부 X-선 이상소

견이 사망률에 영향을 미쳤고 우리나라의 경우 전신증상

과 호흡곤란, 객혈 등 호흡기 증상이 특징적으로 보고되고 

사망원인이 대부분 호흡부전으로 알려져 있어 이를 기초

로 조기 집중적인 치료가 필요함을 시사하여 주었다13.

　한국에서 매년 발생하고 있는 급성열성 출혈성 질환인 

HFRS는 감염된 설치류의 소변, 대변 및 타액을 통해 배출
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되는 배설물에 섞여 있는 한타바이러스가 공기 중에 부유

되면서 인체의 호흡기를 통하여 감염되는 질환으로 아시

아와 유럽에서 발생하고 있는 HFRS와 미국과 남미에서 

발생하고 있는 HPS로 대별된다
14

.

　HPS는 심각한 심폐질환으로 1993년 미국 남서부에서 

발병되어 처음 확인된 것으로, Sin Nombre Virus에 의해 

야기된다고 알려져 있고 사망률이 40∼75%에 달한다
15

.

　임상적으로 두 단계로 구별되는데 첫 단계는 전구단계

로 가벼운 열성질환이 3∼5일 정도 지속되고 두번째 단계

는 심폐단계로 심하고 급속하게 진행하는 호흡부전으로 

나타난다. 비심인성 급성 폐부종이 나타나고 폐모세혈관 

투과성이 증가되면서 혈관내피세포에 손상을 주어 24시

간 내 기계호흡을 요구하게 되는데 이 때 폐조직 병리소견

은 경증이나 중등증의 간질성 폐렴 형태를 띠었다16.

　초기 검사수치에서 4가지의 특징적인 소견인 미성숙백

혈구증가증(left-shifted leukocytosis), 혈액농축(hemo 

concentration), 저혈소판증(thrombocytopenia), 순환면

역모세포(circulating immunoblasts)가 보였을 때에 적극

적인 중환자실 집중치료와 보존치료를 시행한다면 진행

하는 호흡부전, 산성화, 심부전에 의한 사망률을 줄일 수 

있다
15

.

　결론적으로 급성열성질환에 있어서 폐합병증 동반이 

사망률과 치명률에 연관성이 있는 것으로 보이며, 본 연구

에서도 폐합병증이 동반된 군에 있어서 임상적으로 더 심

한 질환 상태를 나타냈고 중환자실 집중치료와 인공기관

삽관 등의 빈도도 높았으며 염증과 조직손상의 가장 예민

한 지표인 CRP 수치에 있어서도 더 높은 상관관계를 나타

내었다.

요   약

　연구배경: 쯔쯔가무시병, 렙토스피라병, 신증후출혈열

은 우리나라에서 흔한 급성열성질환으로 최근 발병과 유

행성의 보고가 있음에도 불구하고 열성질환에 있어서 폐

침범에 대한 연구는 부족한 상태이다. 열성질환에 있어서 

폐합병증이 있을 때 임상적으로 더 심한 경과를 보이고 

CRP 수치도 더 높게 측정되는 경우가 있어 입원 시 측정

한 CRP값이 조기에 적극적인 치료 대상에 대한 예측인자

가 될 수 있는지 알아보고자 하였다.

　방   법: 2002년 1월부터 2008년 5월까지 한림대학교 춘

천성심병원에서 혈청학적 검사에서 양성이거나 임상적으

로 진단을 받았던 환자를 대상으로 후향적 연구를 하였다.

　결   과: 총 105명의 환자가 대상이 되었고 쯔쯔가무시병 

63명(63%), 신증후출혈열 32명(30.5%), 렙토스피라병 10

명(9.5%)이었고 폐침범은 42명(40%)에서 관찰되었으며 

폐부종 20명(19%), 가슴막삼출 20명(19%), 간질폐렴 2명

(2%)이었다. CRP는 평균 8.87±7.29 mg/dl였고 20 mg/dl

이상의 높은 값을 보였던 환자도 8명 있었고 폐침범 중 

간질폐렴 형태에서 가장 높은 평균값을 보였다(p=0.027). 

폐합병증을 보였던 환자군에서 임상적으로 심한 경과를 보

였으며 중환자실 입원치료와 인공호흡기 치료를 동반하고 

있었고 더 높은 CRP값을 보였다(p=0.0073).

　결   론: 급성열성질환에 있어서 폐합병증을 보인 군에

서 더 높은 CPR 수치가 측정되었으며 입원 시 CRP측정을 

통해 조기에 더 적극적인 치료가 필요한 환자군을 선택할 

수 있고 폐침범에 의한 사망률과 치명률의 감소에도 도움

이 될 것으로 추정된다.
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