
서 론

항균제연관성설사는항균제치료를받는환자의약 5-

25%에서 발생하는 매우 흔한 합병증이다[1-3]. 대부분의
항균제 연관성 설사의 경우 문제가 된 항균제의 사용을
중단하거나 위험이 적은 다른 종류의 항균제로 바꾸어
사용하는 것만으로 치료가 가능하나, 좀 더 중증의 임상
양상을 보이는 C. difficile에 의한 위막성 장염의 경우에

는 vancomycin이나 metronidazole과 같은 항균제의 치료
가 필요하게 된다[4-6]. 항균제 연관성 설사의 치료를 위
한 다른 접근법으로 비병원성 생균을 사용하여 장관내
정상세균총을회복시키는방법을이용할수있는데, Lac-

tobacillus acidophilus, L. bulgaricus, Bifidobacterium lon-

gum 및 Enterococcus faecium 등의 특정균주들이 많이 사
용되어왔으며비병원성진균인 Saccharomyces cerevisiae

의 특정균주 Hansen CBS 5926 (syn. Saccharomyces bou-

lardii)도 정장제로 개발되어 현재 국내에서는 비오플, 삭
비오, 레나올, 마이비오, 메이플산 등의 상품명으로 10여
개제약회사에서생산, 임상에서사용되고있다[7].

S. cerevisiae는양조및제빵에사용되는효모로일상생
활에서 흔히 이용되는 비병원성 진균으로 거의 임상적
감염을 일으키지 않는 것으로 되어 있으며, 드물게 면역
력이 저하된 환자에서의 감염이 보고되어 있다[8]. 저자
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A particular strain of Saccharomyces cerevisiae, Hansen CBS 5926 (syn. S. boulardii), is commonly
used as biotherapeutic agent for the prevention and treatment of antibiotic associated diarrhea. Re-
cently, cases of fungemia with S. cerevisiae have increased especially in immunosuppressed or criti-
cally ill patients treated with S. boulardii. And S. boulardii administered can simply pass into stool and
be isolated as S. cerevisiae. In cases of S. cerevisiae isolated from clinical specimens, it should be re-
quired to confirm the relatedness with administration of biotherapeutic agent composed of S. boular-

dii. A 61-year-old woman who had persistent urinary tract infection by C. tropicalis, developed abso-
lute neutopenia, fever and watery diarrhea and treated with Bioflor composed of S. boulardii, amika-
cin, ceftriaxone, metronidazole and fluconazole during 3rd chemotherapy against bladder cancer
with liver metastasis. On KOH smear of stool specimen, yeasts were observed and the yeasts were
identified as S. cerevisiae. She was diagnosed as fungal enterocolitis and sepsis and treated with
amphotericin B, but considering her clinical course, S. cerevisiae was presumed not to be a
pathogen, but to be a simple passage of S. boulardii administered from intestine. We report a case
of S. cerevisiae isolated from stool specimen of a patient administered Bioflor with literatures review.
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들은 항암화학요법후 범혈구감소증, 고열 및 설사의 임
상증상을 보여 항균제 연관 설사의 치료를 위하여 비오
플정장제가투약된환자의대변배양에서 S. cerevisiae분
리 1예를 경험하였기에 이의 해석에 대한 문헌고찰과 함
께보고하는바이다.

증 례

환배자：김 OO, 여자, 61세
주배소：간전이된방광암에대한 3차항암화학요법을

받기위해입원함.

현병력：2년전 T3NOM0 병기의 이행세포 방광암 진
단후 근치방광제거 및 회장도관 수술과 항암화학요법을
시행받았으나, 3개월전 간전이 진단받고 2차례에 걸쳐
전신적 항암화학요법을 받은 후 3주전 퇴원했던 환자로
3차항암화학요법을받기위하여입원하였다.

과거력：방광암외특이사항없슴.

이학적 검사：입원당시환자는만성병색을띄었으며,

혈압 110/70 mmHg, 맥박 100회/분 호흡수 20회/분, 체온
36.4℃이었다.

검사소견：입원당시 혈액검사상 백혈구 14,400/㎕, 혈
색소 5.4g/dL, 혈소판 157,000/㎕, 호중구 84.3% ESR 120

mm/hr이었고, 혈액응고검사는 모두 정상이었다. 요검사
상 백혈구 20-29/HPF관찰되었고 그 외의 요검사결과는
정상이었다. 일반화학검사는 총단백질 6.2 g/dL 알부민
2.5 g/dL 콜레스테롤 63 mg/dL으로 약간 감소되고 ALP

352 IU/L로약간증가된것이외에는모두정상범위를보
였다. 제13병일 혈액검사상 백혈구 31,900/㎕, 호중구 백
분율 93.5%이었고, 제15병일 항암화학요법이 시작된 후
21병일부터 26병일까지는총백혈구수 300-400/㎕까지감
소되며 절대적 호중구감소증을 보이다 28병일부터 백혈
구수회복되었다.

미생물 검사：제2병일소변배양에서 E. faecium 100,000

CFU/ml, 9 및 13병일에 각각 C. tropicalis 30,000 CFU/ml이
자랐다. 21 및 27병일에 의뢰된 대변 KOH 도말검사상 효
모균 관찰되었고, 진균배양시 점액성의 누르스름한 집락
이 우세하게 순수한 집락으로 자랐으며, S. cerevisiae으로
동정되었다. 제26병일 혈액배양에서 methicillin resistant S.

aureus (MRSA)가분리되었고, 소변배양은음성이었다. 분
리된 모든 미생물은 Vitek (bioMerieux, Hazelwood, MO,

USA) 카드를이용하여동정하였다.

치료 및 경과：소변에서 E. faecium이 자라 amoxici-

llin/clavulanic acid가 투약되어 E. faecium에 의한 요로감
염은치료되었으나, 이후 C. tropicalis요로감염이완치되
지 않은 상태에서 ifosfamide, methotrexate, leukovorin의
요법으로제 15병일에항암화학요법이시작되었다. 제19

병일에 수양성대변의 증상을 보여 비오플(건일제약, 한
국)1g/day가투약된후수양성대변의증상은호전되었으
며, 이비오플은항암화학요법후호중구감소증및MRSA

패혈증등의모든임상경과가호전되어퇴원하기까지계
속 투약되었다. 제21병일 절대적 호중구 감소증에 빠지
며 38.4℃의 고열을 보여 혈액, 소변 및 대변배양이 의뢰
되었다. 대변배양 의뢰시 함께 의뢰된 대변 KOH 도말검
사에서 효모가 관찰되자, 잠재되어 있던 C. tropicalis 등
에 의한 진균장관감염 및 진균혈증의심하에 fluconazole

및 amphoterin B 투여되었으나 열이 내리지 않았다. 배양
결과 혈액과 소변배양은 음성이었고, 대변진균배양에서
는 S. cerevisiae가 분리되었다. 이후, 제 26병일에 혈액배
양에서MRSA가자라 vancomycin이투여된후고열의임상
증상이호전되었고, 호중구감소증도회복되어퇴원하였다.

고 찰

19세기 Louis Pasteur의 연구가 이루어진 이후 당(sac-

charo)진균(myces)이란 의미를 가지는 Saccharomyces 속
에 속하는 많은 효모균들이 산업적으로 배양되어 vit B

복합체및 thiamine 등의영양제와여러종류의항생제및
스테로이드 호르몬 그리고 식품 또는 식품첨가제 등의
원료로사용되고있다. 이중 S. cerevisiae는양조효모(bre-

wer's yeast)라 불리며 맥주생산 및 제빵시 흔히 이용되어
오고있다. 한편, Henri Boulard는 1920년대에인도차이나
의 원주민들이 lychee 및 mangoustan과 같은 과일의 껍질
을 설사치료의 목적으로 사용하는 것을 관찰하고 이 껍
질에서 추출해낸 효모를 S. boulardii라 명명하였다. 이 S.

boulardii는 통상적인 생화학적 성상으로는 S. cerevisiae

와 감별이 되지 않았고, 또한 S. boulardii가 포자를 형성
하지 않기 때문에 전통적인 유전학적 방법으로도 종 확
인이 불가능하였다[9]. Cardinali 등[10]은 nDNA(subse-

quent DNA) 연구에서 S. boulardii는 S. cerevisiae와 별개
의 종이라고 주장하였고, Mallie 등[11]은 마이토콘드리
아 DNA 연구에서 S. boulardii를 S. cerevisiae var boulardii

로 명명할 것을 제안하기도 하였다. Hennequin 등[12]은
microsatellite polymorphism을 이용한 방법으로 locus 4의
특정 sequence (CAG)를 가지고 S. cerevisiae의 다른 균주
들과 감별이 가능하다고 하였다. 현재는 S. cerevisiae

Hansen CBS 5926이란 이름으로 국제종균학회에 등록되
어 있으며, S. boulardii란 이름은 더 이상 사용하지 않는
것으로되어있다. 그러나, 아직까지여러논문에서 S. bo-

ulardii란이름을사용하고있기때문에편의상본증례에
서도 그대로 사용하였다. S. cerevisiae는 Fowell's acetate

배지혹은 V-8 juice배지에접종후실온에서 2-5일간배양
후현미경으로검경하면자낭홀씨(ascospore)가관찰되는
유성생식형(telemorph) 효모로 알려져 있으나, 일반 검사
실에서는탄수화물동화를이용한생화학적성상으로동
정되며 raffimose를동화하는것이특징적이다[8]. S. bou-

lardii가 성분인 정장제를 복용한 경우 일반검사실의 생
화학적 동정법으로는 S. boulardii와 S. cerevisiae가 감별
되지 않기 때문에, 대변배양시 S. cerevisiae로 분리, 보고
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된다. S. boulardii는 S. cerevisiae의다른균주들과달리 37

℃와같은고온에서도잘증식하며, 술형성(fimbriated) 병
원균과결합할수있다[9]. P. mirabilis, P. vulgaris, Samol-

nella typhi, S. typhimurium, Pseudomonas aeruginosa, S. au-

reus, E. coli, Shigella, C. albicans 및 C. difficile 등의 성장
을 억제하여 항균제 연관 설사의 예방 및 치료에 효과가
있음이 여러 무작위이중맹검연구 등[13-16]에서 증명되
며 50mg용량의 알약이 개발되어 1962년이후 항균제 연
관성 설사의 예방을 위하여 100-150mg/day의 용량으로
사용되고 있다[14]. 1991년부터는 250mg, 500mg 등의 포
장단위도 개발되어 C. difficile 연관 항균제 연관 설사의
치료를 위해 1g/day[15], 장관영양시에는 2g/day[16]의 요
법으로임상에서사용되고있다.

S. cerevisiae가 검사실에서 분리되는 경우 흔히 비병원
성으로간주되나드물게면역력이저하된환자나광범위
항균요법을 받은 환자에서 진균혈증, 폐렴 및 전신감염
등을 일으킬 수 있는 것으로 되어 있다[17-20]. 최근에는
궤양성장염과같은염증성장질환에서 S. cerevisiae에대
한항체가흔히검출되어 S. cerevisiae의궤양성장염과의
연관성과진단적유용성에대한연구들이보고되고있으
며[21-23], 또한 면역억제제를 사용하지 않은 궤양성 장
염환자에서의 S. cerevisiae에 의한 장관감염이 보고되며
면역력이 정상인 환자에서의 감염가능성도 보고되었다
[24]. 또한, S. boulardii를 투여받은 적이 있는 면역력이
저하된 중환자들에서 S. cerevisiae에 의한 진균혈증이 발
생한 예의 보고가 증가하고 있는데, 고용량요법이 시작
된 1990년대 이후에 S. cerevisiae에 의한 감염례가 더욱
빈번해지고 있다고 하였다[25-30]. Lherm 등[30]은 1996

년부터 1998년동안 프랑스의 한 병원에서 S. boulardii 1-

2g/day의 처방을 받은 중환자들중에서 발생한 S. cerevi-

siae에의한진균혈증 7예를보고하였는데, 혈액검체에서
분리된 S. cerevisiae와 환자들에게 처방되었던 S.

boulardii를 13종의 제한효소를 이용한 핵 DNA 및 마이
토콘드리아 DNA 다형성비교 연구결과 유전형 및 표현
형이동일하였다고하며, 면역력이저하된중환자에서 S.

boulardii 성분의 정장제를 사용하지 않을 것을 제안하기
도하였다.

본 증례의 경우 항균제 연관 설사를 잘 유발하는 것으
로 알려진 amoxicillin/clavulanic acid 항균제 치료를 받은
후, Candida성 진균요로감염이 완치되지 않은 상태에서
제15병일에 항암화학요법이 시작되었고, 제19병일에 수
양성대변이 나타나 C. difficile에 의한 항균제 연관 설사
의심하에 1g/day 용량으로 Bioflor가투약된후수양성대
변의증상이호전되었으나예방을위해지속적으로투약
되던 중 대변 KOH 도말 검사에서 효모가 관찰되자 잠재
되어 있던 C. tropicalis 등에 의한 진균장관감염 및 진균
혈증을 의심하였던 경우이었다. 26병일 혈액배양에서
MRSA가 분리되어 vancomycin이 투여된 후 열이 내리며
호중구감소증도 회복된 것으로 미루어 볼 때, 대변 도말

및배양검사에서검출된효모 S. cerevisiae는 C. difficile에
의한항균제연관설사의치료및예방을위해투약된비
오플의 성분인 S. boulardii가 단순 배출된 것으로 생각된
다. 면역이 저하된 중환자에서 항균제 연관 설사의 치료
를위하여 S. boulardii성분의정장제를사용한경우는이
균주에의한기회감염성진균혈증의위험에대한주의가
필요하며, 임상검체에서 분리되는 S. cerevisiae의 해석시
S. boulardii 복용과의 연관성에 대한 검토가 필요할 것으
로사료된다.

요 약

S. cerevisiae의 특정균주 Hansen CBS 5926 (syn. S. bou-

lardii)가정장제로개발되어항균제연관설사의예방및
치료제로 흔히 사용되고 있다. 그러나, 최근 S. boulardii

로치료받은면역이저하된중환자에서 S. cerevisiae에의
한 진균혈증의 보고가 증가되어 왔으며, 복용한 S. bou-

lardii가대변으로단순히배출되어 S. cerevisiae로분리될
수있으므로, 임상검체에서 S. cerevisiae가분리되는경우
S. boulardii 성분의 정장제 복용력과의 연관성을 확인하
는 일이 요구되어진다. 캔다다성 요로감염이 있었던 61

세 여자환자가 간전이된 방광암에 대한 3차 항암화학요
법중설사, 절대적호중구감소증및고열의증상을보여
비오플, amikacin, cetriaxone, metronidazole 및 fluconazole

로 치료를 받았다. 대변 KOH 도말검사에서 효모균이 관
찰되었고 이 균주는 S. cerevisiae로 동정되었다. 진균성
장관감염및진균혈증의심하에 amphotericin B가투여되
었으나, 환자의 임상경과를 고려할 때, S. cerevisiae가 병
원균으로 작용하였기 보다는 투약되었던 S. boulardii가
단순 배출되어 분리되었던 것으로 생각된다. 저자들은
비오플을 복용한 환자의 대변검체에서 S. cerevisiae 분리
1예를경험하였기에문헌고찰과함께보고하는바이다.
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