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페그-인터페론과 리바비린 병합치료 중 발생한 간질성 폐렴 및 범혈구 감소증 
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A Case of Interstitial Pneumonitis and Pancytopenia Following the 
Combination Therapy of Pegylated Interferon and Ribavirin
Ji-Hyun Suh, M.D., Sung Hwahn Hahn, M.D., Ji Eun Lee, M.D., Jin Hyung Han, M.D., Kyung-Mook Kim, 
M.D., Doh-Hyung Kim, M.D., Ph.D., Yon-Seop Kim, M.D., Ph.D., Jae-Suk Park, M.D., Ph.D., Young-Koo Jee, 
M.D., Ph.D.
Department of Internal Medicine, Dankook University College of Medicine, Cheonan, Korea

The combination therapy of pegylated interferon and ribavirin is the mainstay of treatment for chronic hepatitis 
C patients. Anti-viral therapy is commonly associated with side effects such as headache, fever, myalgia, and 
arthralgia. However, anti-viral therapy can continue because these side effects are mostly mild and can be improved 
with supportive management. Anti-viral therapy should be stopped promptly if serious side effects, such as 
interstitial pneumonitis or hemolytic anemia occur, although those serious side effects are rare. There were a few 
case reports of interferon-related interstitial pneumonitis worldwide. In Korea, one atypical case report of interstitial 
pneumonitis has been reported, which followed the combination therapy of interferon-alpha and ribavirin in a 
patient with chronic hepatitis C. We present a case of interstitial pneumonitis and pancytopenia following the 
combination therapy of pegylated interferon and ribavirin in a patient with chronic hepatitis C.
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서   론

  현재 만성 C형 간염의 표준치료는 페그-인터페론

(pegylated interferon) 피하주사와 경구 리바비린(ribavir-

in)의 병합요법이다
1
. 치료에 대한 반응은 유전자형에 따

라 차이가 나는데, 페그-인터페론에 반응이 좋은 2형과 3

형은 24주, 이외의 아형에 대해서는 48주 요법이 권장되

며 병합요법의 성공률은 전체적으로 55%이고 1형을 제외

하면 80%에 이르는 것으로 알려져 있다2. 그러나 항바이

러스치료 도중 발생할 수 있는 다양한 부작용에 의해 30

∼40%의 환자가 초기 치료계획을 변경하게 되고 13∼

35%의 환자가 치료를 중단하게 된다3,4. 이러한 부작용 중 

인터페론에 의한 폐독성은 주로 인터페론 투여 2주 내지 

12주 이후에 발생하며
5,6

 발생빈도는 약 0.4%로 매우 낮지

만7 조기에 발견하지 못할 경우 급성 호흡곤란 증후군으로

까지 진행할 수 있는 심각한 부작용 중 하나이다6. 한편, 

호중구 감소나 빈혈 등은 인터페론과 리바비린의 병합요

법 중 약제감량의 주요 원인이 되는 부작용으로 15∼30%

에서 발생한다3,4. 인터페론 치료 도중 발생하는 간질성 폐

렴(interstitial pneumonitis)은 병력 및 기관지 내시경을 

이용한 기관지 폐포 세척액(bronchoalveolar lavage fluid) 

검사, 필요할 경우 폐조직 검사를 통해 진단할 수 있다. 

인터페론에 의한 폐독성은 외국에서는 여러 증례가 보고

된 바 있지만, 국내에서 보고된 증례는 매우 드물다8,9. 이

에 저자들은 만성 C형 간염 치료를 위한 페그-인터페론과 
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Figure 1. (A) Chest PA and
lateral view showed wedge-
shaped consolidation in 
right upper lung field. (B) 
Chest CT scan showed 
air-space consolidation with
ground glass opacity in 
posterior segment of right 
upper lobe and superior 
segment of both lower 
lobe.

리바비린 병합치료 도중 발생한 간질성 폐렴 및 범혈구 

감소증 1예를 경험하였기에 보고하는 바이다.

증   례

  환 자: 김○○, 남자, 63세

  주 소: 2주 전부터 시작된 수양성 설사와 전신 쇠약감

  현병력: 5년 전 만성 C형 간염을 진단 받았으나 별다른 

치료를 하지 않고 지내던 중 3개월 전 외부 병원에서 시행

한 간기능 검사상 ALT 83 U/L, HCV RNA 26.325×10
4
 

copies/mL, 유전자형 2a/2c임이 확인되었다. 이에 페그-

인터페론 180 μg 주 1회 피하주사와 경구 리바비린 1일 

800 mg 병합요법을 시작하였다. 1개월 전부터 구강 내 

통증으로 경구섭취가 어려웠으며 2주 전부터 하루 수 회

의 수양성 설사가 발생하면서 전신 쇠약감이 동반되었다. 

이후 기침과 경미한 노작성 호흡 곤란이 있었으나 객담이

나 흉통 등은 없었다. 이외에 복통, 토혈, 혈변이나 열감, 

오한 등은 없었다.

  과거력: 30년 전 통풍으로 진단 받고 allopurinol, col-

chicine을 복용 중이었으며 고혈압으로 losartan을 복용 

중이었다. 이외 특이한 과거력은 없었다.

  사회력: 음주나 흡연은 하지 않았으며 직업은 농사일을 

하고 있었다.

  가족력: 특이사항은 없었다.

  진찰 소견: 입원 시 활력징후는 혈압 90/62 mm Hg, 

맥박 77회/분, 호흡수 20회/분, 체온 37.0
o
C였다. 만성 병

색을 띄었고 결막은 창백하였으며 혀가 마르고 피부의 긴

장도가 감소되어 있었다. 흉부 청진에서 심음은 규칙적이
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Figure 2. Chest PA and lat-
eral view showed the im-
provement of previous con-
solidation 4 weeks after the
steroid therapy stopped.

었고 심잡음은 들리지 않았으며, 우측 상부 폐야에서 흡기 

말 수포음이 들렸다.

  검사실 소견: 시행한 말초혈액검사에서 백혈구 1.96× 

10
3
/μL (중성구 71.2%, 림프구 16.9%, 단핵구 11.5%, 호

산구 0.4%), 혈색소 6.5 g/dL, 혈소판 98×103/μL이었다. 

간기능 검사는 AST/ALT 54/43 U/L, 총 빌리루빈 1.46 

mg/dL로 증가되었으나 ALP 103 IU/L, γ-GTP 24I IU/L

로 정상이었다. 생화학 검사에서 LDH 319 U/L로 정상이

었고 CRP 6.97 mg/dL로 증가되었다. 혈중 요소질소 및 

Creatinine은 각각 22.2 mg/dL, 1.61 mg/dL로 증가되었고 

전해질 검사에서 Na 132 mEq/L로 감소되었고 K 5.2 

mEq/L로 증가되었다. 대기 중 동맥혈 검사 결과 pH 7.39, 

PaCO2 23 mm Hg, PaO2 94 mmHg, HCO3
−

 13.9 mM/L, 

SaO2 97%였다. HIV항체 검사, 항핵항체, 혈청보체 검사, 

갑상선기능 검사 등은 모두 정상이었다. 말초혈액 도말 

검사(peripheral blood smear)에서 혈소판 감소와 정상혈

구성 정상혈색소성 빈혈 소견을 보였다.

  방사선 소견: 단순 흉부 방사선 검사에서 우상엽에 쐐

기모양(wedge-shape)의 폐경화 소견이 보였다. 흉부 전

산화 단층촬영에서는 우상엽의 후분절과 양하엽의 상분

절에 주로 간유리 음영을 동반한 폐경화 소견이 관찰되었

다. 이외에 종격동 림프절 비대나 흉수 등은 관찰되지 않

았다(Figure 1).

  치료 및 임상 경과: 입원 후 투여 중이던 페그-인터페론

과 리바비린 투여를 중단하고 tazobactam/piperacillin과 

ciprofloxacin으로 항생제치료를 시작하였다. 위 내시경 

검사 결과 위의 전정부에 궤양 반흔이 관찰되었으나 활동

성 출혈의 소견은 없었다. 입원 7일째 환자의 증상은 지속

되었고 당일 시행한 일반 혈액 검사 결과 백혈구 2.43× 

103/μL, 혈색소 7.5 g/dL, 혈소판 113×103/μL였다. 당

일 기관지 내시경을 이용한 기관지 폐포 세척(bronchoal-

veolar lavage)결과 세척액 내 전체 세포 중 호중구 17%, 

림프구 60%, 단핵구 23%이었다. 세척액 내 림프구에 대

한 유세포 분석(flow cytometry) 결과 CD4＋T 림프구 

12.27%, CD8＋T 림프구 81.25%로 CD4/CD8 ratio는 

0.15였다. 정량 배양검사 및 항산균 도말 검사는 음성이었

고, 세포 병리 검사에서도 특이 소견은 없었다. 이에 폐병

변과 범혈구 감소증이 페그-인터페론과 리바비린에 의한 

것으로 판단하고, 폐병변은 주로 상엽에 분포하는 점으로 

보아 기질화 폐렴보다는 간질성 폐렴으로 진단하였다. 진

단에 따라 항생제투여를 중단한 뒤 프레드니졸론 1일 30 

mg 투여를 시작하였다. 이후 환자의 구내염, 수양성 설사, 

전신 쇠약감 및 노작성 호흡곤란 등의 증상과 단순 흉부 

방사선 검사는 점차 호전되었다. 스테로이드를 감량하면

서 환자의 증상이나 단순 흉부 방사선 검사의 악화 소견은 

없었으며 스테로이드 중단 후 외래에서 시행한 말초 혈액 

검사에서 백혈구 4.20×10
3
/μL, 혈색소 10.7 g/dL, 혈소

판 147×103/μL이었고 단순 흉부 방사선 역시 호전 소견

을 보였다(Figure 2). 이후 환자는 특별한 증상 없이 외래

에서 추적 관찰 중이다.
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고   찰

  C형 간염 바이러스의 유병률은 전세계 인구의 3%, 우

리나라 인구의 약 1∼2%로 알려져 있으며 40∼60대에 

가장 높은 유병률을 보인다10. 급성 C형 간염의 55∼85%

가 만성 간염으로 진행하며, 만성화될 경우 간경화나 간세

포암으로 진행할 수 있다. 따라서, 만성 C형 간염으로 진

단되면 항바이러스치료를 하게 되는데, 그 적응증은 C형 

간염 바이러스 RNA가 양성이면서 1) ALT 상승, 2) 대상성 

간경화, 3) 조직검사에서 2단계 이상의 간섬유화 중 한 

가지 이상의 소견이 있을 경우이다1,10. 페그-인터페론은 

기존의 인터페론 알파에 비활성 폴리에틸렌 글리콜(poly-

ethylene glycol)을 첨가한 것으로 상대적으로 천천히 흡

수되고 반감기가 길어 보다 높은 혈중 농도를 장기간 유지

함으로써 지속적인 효과를 나타낸다
6
. 인터페론의 부작용

으로 투여 초기에 발열, 두통, 근육통과 같은 독감 유사증

상이 비교적 흔하며, 시야장애, 청력장애, 피부발진, 위장

관계증상, 신경병증, 신장염, 호중구 감소, 혈소판 감소, 

우울증, 갑상선 기능이상 등 여러 장기에 걸친 다양한 부

작용이 나타날 수 있다. 또한 호흡기계 부작용으로 흉수, 

기질화 폐렴(organizing pneumonia), 폐섬유화(pulmo-

nary fibrosis), 간질성 폐렴(interstitial pneumonitis) 등이 

알려져 있다11-13. 리바비린의 부작용으로는 피로, 소양감, 

발진, 통풍, 용혈성 빈혈 등이 알려져 있다. 이러한 부작용 

중 인터페론과 리바비린의 병합치료를 중단하게 하거나 

약제의 용량을 감량하게 되는 부작용으로 호중구 감소증, 

빈혈, 혈소판 감소증 등이 비교적 흔한 것으로 알려져 있

다. 하지만, 병합치료 도중 호중구 감소증이나 빈혈이 발

생할 경우 과립구 집락 자극인자(granulocyte colony 

stimulating factor)나 적혈구 조혈인자(erythropoietin)의 

치료효과는 아직 입증되어 있지 않다.

  한편, 인터페론으로 인한 간질성 폐렴은 이전의 보고에

서 기관지 폐포 세척액 검사 결과 림프구의 증가와 CD4/ 

CD8 ratio가 감소되어 있고
8
, 폐생검에서 페포벽의 비후와 

림프구 침윤, 간질의 섬유화가 관찰된다고 보고되었다. 

폐생검은 약제 유발성 폐렴의 진단을 위해 다른 질환의 

감별이 반드시 필요한 경우 유용하지만 경과가 전형적이

고 다른 질환의 가능성이 충분히 배제된 경우에는 생략할 

수 있다
14

.

  국내에서 인터페론과 리바비린을 이용한 만성 간염치

료 중 발생한 폐독성에 대한 보고는 1999년 Jeong 등8의 

인터페론 알파 투여 후 발생한 간질성 폐렴 1예와, 2007년 

Sohn 등
9
의 페그-인터페론 투여 후 폐결핵과 유사한 양상

을 보인 증례가 있었다. 1999년 Jeong 등8이 보고한 증례

는 저용량 인터페론을 투여하고 하루 뒤 고열이 나면서 

2일째 호흡곤란이 발생하였고 고해상도 전산화 단층 촬영

에서 양측 폐에 간유리 음영을 보였다. 기관지 내시경을 

통한 기관지 폐포 세척액 검사에서 림프구 증가 소견으로 

인터페론에 의한 간질성 폐렴으로 진단하고 스테로이드 

사용 후 호전되었으나 인터페론 사용 후 1일만에 발생한 

점은 발병 기전과 부합하지 않아 병인에 대한 고찰이 필요

하다.

  본 증례에서는 페그-인터페론과 리바비린 병합치료 도

중 호흡기 증상에 선행하여 구내염, 설사와 같은 위장관계 

부작용과 범혈구 감소증이 발생하였다. 항바이러스치료

의 다른 부작용들이 동반된 것은 병합요법에 의한 전신적

인 부작용이 발생했음을 시사하며 치료 12주 후 방사선 

소견의 이상 소견을 보였으나 인터페론 사용을 중단한 후 

진행되지 않은 점은 폐의 병변이 페그-인터페론에 의한 

것임을 시사한다. 이러한 소견과 함께 병력이나 검사실 

소견을 통해 다른 원인을 배제하였고 기관지 내시경을 이

용한 기관지 페포 세척액 검사에서 림프구 증가, CD4/ 

CD8 ratio 감소가 관찰되어 침습적인 폐조직 검사 없이 

페그-인터페론에 의한 간질성 폐렴으로 진단할 수 있었다.

  본 증례에서 주목할 점은 호흡기 증상이 발생하기 전에 

위장관계 증상이 선행하였던 것이다. 1999년에 Jeong 등
8

의 예에서도 기침과 호흡곤란 등 호흡기 증상이 발생하기 

전 발열, 근육통 등의 다른 전신 증상이 선행되었다고 하

였다. 따라서 페그-인터페론과 리바비린의 병합요법 도중 

부작용이 발생할 경우 호흡기 증상에 대한 세심한 병력청

취와 함께 단순 흉부 방사선촬영을 조기에 시행하여 간질

성 폐렴의 동반유무를 확인할 필요가 있다. 특히, 페그-인

터페론에 의한 간질성 폐렴은 발생빈도가 낮지만, 조기에 

발견하여 해당 약제를 중단하지 않을 경우 결국 호흡부전

에까지 이를 수 있다. 따라서, 페그-인터페론 사용 도중 

부작용이 발생할 경우 동반된 폐독성의 가능성에 대한 고

려가 반드시 필요함을 본 증례를 통해 확인할 수 있었다.

  이상에서 저자들은 만성 C형 간염환자에서 페그-인터

페론과 리바비린 병합치료 도중 발생한 간질성 폐렴 및 

범혈구 감소증 1예를 경험하였기에 보고하는 바이다.
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