
영남의대학술지 제28권 제1호 □ 증례 □
Yeungnam UnivJMed
Vol.28No.1p77-83,June2011

77

전이성 혈관주위세포종 환자에서 발생한 저혈당을

프레드니솔론으로 치료한 1예
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－Abstract－

Non-isletcelltumor-inducedhypoglycemia(NICTH)isassociatedwithmesenchymaltumor

types,includinghemangiopericytoma,fibrosarcoma,mesothelioma,andneurofibroma,aswell

ascarcinomaoftheliver,adrenalglands,and kidneys.Non- isletcelltumorsinduce

hypoglycemiabyoverproducinganabnormalform ofinsulin-likegrowthfactorII(IGFII).

Completeremovalofthetumororreductionofthetumormassisasuccessfultherapeutic

strategyincasesofNICTH.However,ifthetumorre-grows,curativeresectionisnearly

impossible,andhypoglycemiaoccursrepeatedly.Glucocorticoidsareeffectiveintermsof

long-term relieffrom hypoglycemiathroughpromotionofgluconeogenesisintheliver,tumor

suppression,production of ‘big’-IGF-II, and correction of the attendant biochemical

abnormalitiesinvolvingthegrowthhormone(GH)-IGFaxis.Wefoundthatadministrationof

corticosteroid therapy to a patientsuffering from NICTH resulted in improvementof

hypoglycemiaassociatedsymptoms.
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서    론

간,위,신장,부신의 악성 종양,간엽 기원의

육종,혈관주위세포종,섬유육종,중피종,신경

섬유종과 같은 Non-isletcelltumor의 경우 저

혈당이 자주 발생하는데 대부분은 Insulin-like

growthfactorII(IGFII)를 분비함으로써 저혈

당을 일으킨다.
1
종양에 의해 유발된 저혈당은

수술로 종양을 절제함으로써 치료될 수 있지만

종양이 재발하는 경우 다시 저혈당이 생길 수

있고,이 경우 수술적 치료가 어려운 경우가

더 많다.2,3글루코코티코이드는 종양의 성장을

억제하고,간에서 당합성을 증가시키며 big

Insulin-likegrowthfactor(IGFII)분비를 억

제하여 저혈당을 호전시킬 수 있어 완화 목적

으로 사용될 수 있다.
4
저자들은 폐,간으로 전

이된 뇌막 혈관주위세포종 환자에서 동반된 심

한 저혈당증을 글루코코티코이드로 교정한 1예

를 보고 하는 바이다.

증    례

환자：이○일 (M/51)

주소：의식 소실

현병력：내원 15년 전 두통을 주소로 내원하

여 뇌막에 발생한 혈관주위세포종을 진단받고

종양 절제술 및 방사선 치료를 받았다.내원 5

년 전 뇌의 우전두엽에 재발 소견 보여 다시

수술 및 방사선 치료를 시행하였다.내원 1년 전

PET 검사상 폐,간,신장으로의 전이 소견을

보이고 가슴 전산화 단층 촬영상 폐 종괴가 더

욱 커져서 경피적 바늘 폐 생검을 시행하였다.

조직 검사상 혈관주위세포종의 폐 전이 소견 보

여완화의목적으로CYVADIC(cyclophosphamide,

vincristine,adriamycin,anddacarbazine)복

합 항암화학요법을 시행하고 퇴원하였다가 갑

작스러운 의식 소실,발한,발열 증상으로 응급

실을 통해 내원하였다.

진찰 소견：내원 당시 의식은 기면 상태였고,

결막은 약간 창백하였으며 황달은 없었다.흉

부 진찰 소견에서 우상엽에 호흡음이 감소되어

있었으며 전폐야에서 수포음을 청진할 수 있었

다.복부 진찰 소견에서 복부는 전반적으로 팽

창되어 있었으며 우측 늑골연 하방으로 2횡지

까지 간이 단단하게 촉지 되었고 압통은 없었

다.상지 진찰 소견에서 양쪽 손에 곤봉지가

관찰되었고 신경학적 검사에서 국소적인 신경

학적 이상 소견은 없었다.

검사실 소견：말초혈액 검사상 백혈구 11,220

/mm
3
,혈색소 10.6g/dL,헤마토크리트 77.2%,

혈소판 255,000/mm
3
이었다.혈청생화학검사상

glucose는 46mg/dL로 현저히 감소하였으며,

총단백질 5.86g/dL,알부민 3.27g/dL,총빌리

루빈 0.49mg/dL이었다.alkalinephosphatase

617IU/L,AST32IU/L(정상 35IU/L이하),

ALT11IU/L(정상 40IU/L이하),bloodurea

nitrogen(BUN)6.05 mg/dL,creatinine 0.56

mg/dL이었고,혈액응고검사는 정상이었다.HBsAg

은 음성,anti-HBs는 양성이었고,혈청 alpha-

fetoprotein(α-FP)0.83ng/mL로 정상이었다.

저혈당시 인슐린 수치는 6.01μU/mL(정상 3.0-

23.5μU/mL),C-peptide는 0.70ng/mL(정상 7.01

-3.51ng/mL)이었다.Insulin-likegrowthfactor

II(IGF-ll)은 1187ng/mL(정상 414-1230ng/mL),

humangrowthhormone(HGH)은 0.16ng/ml

이었다.

방사선학적 검사：흉부 X-선 및 전산화단층

촬영검사에서 폐 우상엽에 직경 12cm 가량의
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Fig.1.ChestX-ray showsawelldefined oval

mass lesion in rightupperlobe and multiple

nodulesatbothlungs.

Fig.2.AbdomenCTscanshowsmultiple,hetero-

geneouslyenhancingmassesinliver.

Fig.3.PETCTscanshowsFDGuptakeincrease

withmultiplehypermetabolicmassesinbothlungs

and liver, portocaval lymphadenopathy, and

multiplesnodulesinbothkidneys.

종괴와 전 폐야에 다수의 전이성 결절이 관찰

되었다(Fig.1).복부 전산화단층촬영 결과 간

우엽에 직경 16cm 가량의 종괴가 관찰되었고,

양측 신장에서도 다수의 작은 결절이 관찰 되

었다(Fig.2).PET검사 결과 폐,간 및 양쪽

신장에 FDG 섭취가 증가된 다발성 종괴 및

결절이 관찰되었다(Fig.3).

조직학적 소견：과거 뇌 수술 후 시행한 병리

조직검사에서 육안적 소견상 중량은 27.5g,크

기는 5.0×4.0×3.0cm였고 두 개의 회백색의 둥

근 소엽의 종괴가 후두에 인접해 있었다.절단

면은 희고 균등한 양상이었다 (Fig.4).현미경

적 소견상 미분화성 방추의 형태로 구성된 종

양 세포들이 관찰되었다.수지상의 미세한 혈

관들이 종양 조직을 통해 산재되어 있었고,유

사 분열 양상을 보였다(Fig.5).내원 1년 전

시행한 폐 바늘생검 조직검사의 현미경적 소견

또한 유사하였다(Fig.6).

임상경과 및 치료：환자는 주로 새벽에 오랫

동안 음식 섭취가 없을 때 발한과 의식소실을
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Fig.5.Microscopic finding.The tumor shows

diffuseandsolidproliferationofanaplasticshort

spidle cells withoutany organoid arrangement

(H&Estain,×200).

Fig.6.Microscopic finding.There are frequent

mitotic figures and rich fine capillaries with

frequentarborizingpatternthroughoutthetumor

(H&Estain,×200).

Fig.4.Gross finding. The resected specimen

(5.0×4.0×3.0cm)revealthespecimenconsistsofa

brainmass,twograyishwhiteroundlobulating

massesattachedlarynx,whiteandhomogeneous

cutsurface.

Fig.7.Changeofperipheralblood sugarbefore

and after administration of prednisolone in

hemangiopericytomapatient.

동반하는 저혈당이 자주 발생하였고 지속적으

로 포도당을 정맥 주입하여도 저혈당 소견을

보여 하루 6회 고농도의 포도당을 추가 주입하

여 정상 혈당을 유지하였다.이후 매일 프레드

니솔론 30mg복용하면서 혈당이 상승하여 고

농도 포도당 정맥 주입 횟수를 점차적으로 줄

였으며 1주일 후 포도당 정맥 주입을 중단하고

도 정상 혈당이 유지되어 하루에 프레드니솔론

30mg을 경구약으로 처방받아 퇴원하였다

(Fig.7).

고    찰

악성 종양 세포는 종양의 침윤이나 전이와

는 무관하게 내분비,혈액 이상이나 피부,신경

계의 반응을 자극하는 다양한 단백질을 분비

할 수 있는데,이런 현상을 신생물딸림증후군
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(paraneoplasticsyndrome)이라고 한다.종양

의 치료 때문에 신생물딸림증후군의 증상을 간

과하기 쉽지만,암 환자가 비전형적인 임상 증

상을 보이는 경우 이를 의심해 보아야 한다.

그 중에서도 내분비 및 혈액학적 증상과 관련

한 신생물딸림증후군이 비교적 흔히 동반될 수

있다.저혈당은 대개 당뇨 환자의 합병증으로

생기는 내과적 응급 상황이지만 드물게는 종양

과 동반되어 생길 수도 있다.5종양과 동반된

저혈당의 경우 저혈당의 정도가 심한 경우가

많고 재발이 빈번하며 종양의 근본적인 치료에

지장을 주기도 하므로 신속하고 적절한 치료가

중요하다.

종양에 의해 저혈당이 유발되는 기전은 크

게 2가지로 나눌 수 있는데,섬세포 종양에서

는 이소성 인슐린의 분비가 저혈당의 원인인

반면,비섬세포 종양에서는 간이나 부신에 거

대한 종양이 침윤한 경우 종양에서 당이 과도

하게 소비되고,간세포 파괴로 글리코겐 분해

및 당합성 능력이 상실되어 저혈당이 생기거나
6

혹은 종양 세포에서 당대사에 관련되는 IGF

등의 물질들을 분비하는 신생물딸림증후군의

증상으로 저혈당이 생기기도 한다.

저혈당을 동반하는 비섬세포 종양으로는 중

간엽기원의 종양이 40% 정도를 차지하는데,

특히 혈관주위세포종,섬유육종,중피종,신경

섬유종 등이 잘 알려져 있으며 비중간엽 종양

으로는 간세포암,신경아세포종,부신피질 종양

등이 보고되어 있다.1988년 Daughaday등
7
이

비정상적으로 분비된 pro-IGF-II(‘big’-IGF-II)

가 저혈당을 유발하는 원인이라는 사실을 처음

발견하였는데,정상적으로 혈중 IGF-II의 90%

는 IGF결합단백질과 결합된 상태로 존재하고

70∼80%는 분자량이 큰 결합체를 만들어 생체

이용률이 낮은 반면 종양세포에서 분비된 비정

상적인 IGF-II는 상대적으로 생체이용률이 높

아 인슐린과 유사하게 혈당을 떨어뜨려 저혈당

이 발생하게 된다.
1,8

종양에 의해 이차적으로 유발된 저혈당은

임상적으로 종양이 있으면서,저혈당과 인슐린

및 C-peptide농도 감소를 동반하는 경우 진단

이 가능하다.일부에서는 혈청 IGF-II농도가

상승한 소견을 보이지만 본 증례에서처럼 정상

범위를 보일 수도 있는 것으로 보고되어 있다.

이런 경우 최근에는 면역조직화학염색으로 종

양 조직에서 big'IGF-II,E-peptide,IGFBP-2

level을 측정하기도 하고
9
IGF-II in situ

hybridization이나 IGF-IImRNAexpression을

측정한 보고도 있지만,실제 임상에서 사용하

기는 쉽지 않다.
10
종양이 간전이를 동반하는

경우 간부전에 의한 저혈당과 종양딸림증후군

을 감별하기 어려운데,글루카곤 자극검사에

양성 반응을 보인 경우는 간부전보다는 비정상

적인 IGFII에 의한 저혈당일 가능성을 시사하

므로 글루카곤 자극검사로 번거로운 bigIGF-

II농도 측정 검사를 어느 정도 대체할 수 있

을 것이라는 보고가 있다.
11
본 증례의 경우 글

루카곤 자극검사는 시행되지 못했지만 프레드

니솔론을 투여한 후 혈당이 상승한 결과는 글

루카곤 자극검사와 유사하게 간부전보다는

IGF-II분비 증가가 저혈당의 원인일 가능성이

많다는 것을 시사한다.

종양과 동반된 저혈당의 치료는 종양을 완

전 절제하는 것이 가장 좋은 방법으로2,3종양

의 완전 절제 후에 저혈당이 개선되었다는 보

고들이 있지만 종괴가 이미 주위 조직으로 침

윤하여 현실적으로 완전 절제가 어려운 경우가

많은데,이런 경우는 종괴의 크기를 줄이기 위
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해 방사선 치료 및 항암 치료나 종양 색전술을

시행하기도 한다.저혈당을 조절할 목적으로는

포도당의 지속적인 정맥 주입 외에 글루카곤이

나 소마토스타틴 유도체 등을 사용한 보고가

있으며,
12
글루코코티코이 드는 당신생을 증가

시키고 big-IGF의 분비를 억제시키며 성장호

르몬-IGF축의 이상을 교정하여
13,14

장기적으

로 저혈당을 개선할 수 있는 가장 효과적인 치

료 중 하나로 알려져 있다.4최근에는 성장호

르몬이나 성장호르몬과 글루코코티코이드의 병

합 치료가 효과적이었다는 보고도 있다.
15

혈관주위세포종은 모세혈관벽을 둘러싸는

혈관주위 세포에서 기원하는 종양으로 1942년

Stout와 Murray가 처음 명명하였다.
16
신체의

어느 부위든지 생길 수 있으며 하지(36.4%),

후복막과 골반(21.4%),두경부(13.3%),상지

(13.3%),체부(12.1%),흉골 주위(3.5%)순으

로 보고되고 있다.17 106명의 혈관주위세포종

환자를 분석한 연구에 따르면 모든 연령에서

발생할 수 있으며,평균 연령은 45세이고 성별

의 차이는 없다.18주로 통증없이 서서히 자라

는 종괴로 처음 발견 된다.치료에 대해 아직

전향적으로 보고된 연구 결과는 없지만 몇몇

후향적 보고에 따르면 가능한 한 수술적 절제

가 가장 좋은 치료로 알려져 있고,
2,3
완전절제

된 경우 5년 생존기간은 79∼100% 정도로 좋

은 성적을 보고하고 있다.하지만,15∼20%의

환자는 수술 후에도 국소 재발이나 원격 전이

를 동반하여 예후가 좋지 못한데,주로 종양이

크고 세포분열 정도가 높으며 괴사나 출혈을

동반한 경우 예후가 나쁘다.완화 목적의 방사

선 치료나 항암화학요법은 아직 그 효과가 증

명되지 못했으며 몇몇 소규모 연구에서 상반된

결과들이 보고되어 있으며 최근 표적치료제 중

혈관생성억제제 등이 효과적일 가능성이 제시

되고 있다.
19
현재까지 혈관주위세포종에서 특

히 신생물딸림증후군으로서 저혈당을 동반한

경우가 일부 보고되어 있는데,주로 당 주입으

로 저혈당을 조절하였으며 대개 그 효과가 일

시적이었다.

반면,본 증례에서는 지속성 및 속효성 고농

도의 포도당을 추가하여 정맥 주입한 결과 혈

당을 정상으로 유지하였으며 매일 프레드니솔

론 30mg복용하면서 고농도 포도당 정맥 주

입 횟수를 점차적으로 줄여서 프레드니솔론 30

mg처방만으로 퇴원하여 통원 치료가 가능하

였다.
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