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Primary Cutaneous Cryptococcosis in a Patient with 
Iatrogenic Cushing’s Syndrome: A Case Report 

and Review of the Literature
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Cryptococcus neoformans (C. neoformans) is a ubiq-
uitous yeast-like fungus that has been a common op-
portunistic human pathogen, especially in immuno-
compromised patients. Although skin lesions due to 
C. neoformans are found in 10-15% of patients with 
systemic cryptococcosis, primary cutaneous crypto-
coccosis without systemic infection is rare and now 
considered a distinct clinical entity. We report a case 
of primary cutaneous cryptococcosis in a patient with 
iatrogenic Cushing’s syndrome. A 73-year-old woman 
presented with pain and discharge from lesions on 
her left forearm. The patient had been treated with 
oral corticosteroids for 20 years, and as a result had 
developed iatrogenic Cushing’s syndrome. A skin 
fragment of the ulcer was cultured, and the encapsu-

lated fungus were isolated and identified as C. neo-
formans using a Vitek2 system (Vitek2 ID-YST, bio-
Mérieux, France) and API 20C (bioMérieux). Concu-
rrent blood and urine cultures were negative for 
growth. At first, she was treated with antibiotics due 
to suspicion of cellulitis. After surgical resection and 
treatment with systemic and oral fluconazole, her 
wound was improved with scar. Primary cutaneous 
cryptococcosis should be considered when skin le-
sions are not responsive to antibiotics and accurate 
identification is important for proper treatment. 
(Korean J Clin Microbiol 2012;15:70-73)
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서      론

Cryptococcus neoformans는 환경에 널리 존재하는 효모균으

로 비둘기 배설물과 같은 조류 분비물에 오염된 토양과 부패된 

나무, 과일, 채소, 먼지 등으로부터 발견되며 주로 면역억제 환

자에서 기회감염을 일으킨다[1-4]. 주된 침입 경로는 호흡기이

며, 일차적으로 폐에 병변을 일으키고 혈행성으로 중추 신경계, 
피부 등의 다른 장기를 침범한다[5]. 피부 침범은 전신성 크립

토콕쿠스증(systemic cryptococcosis) 환자의 약 10-15%에서 볼 

수 있으며, 구진, 결절, 농포, 반상출혈, 육아종, 농양 등 다양한 

병변을 나타낸다[6]. 전신적 질환 없이 피부 병변만 나타나는 

일차성 피부 크립토콕쿠스증(Primary cutaneous cryptococcosis)
은 드물고, 최근에는 별도의 질환군으로 생각되고 있다[7]. 이
렇게 전신적 크립토콕쿠스증이 동반되지 않는 경우, 피부 병변

에서 정확한 동정이 없이는 봉와직염 등으로 오인되어, 부적절

한 치료를 시행할 수 있다[8]. 저자들은 의인성 쿠싱 증후군

(iatrogenic Cushing’s syndrome) 환자에서 C. neoformans에 의

한 일차성 피부 크립토콕쿠스증을 경험하여, 문헌 고찰과 함께 

보고하는 바이다.

증      례

73세 여자 환자가 내원 3일 전부터 발생한 좌측 팔에 발생한 

직경 5×5 cm 크기의 삼출성 궤양과 동통을 주소로 내원하였다 

(Fig. 1A). 환자는 특별히 피부에 큰 외상을 입은 병력은 없었

으나 가벼운 긁힘이 있었다고 하였고, 50년간 농사일을 하며 

농촌에 거주 중이었다. 과거력 상 류마티스 관절염으로 20-30
년간 경구 스테로이드를 복용한 기왕력이 있었고 이로 인해 의

인성 쿠싱 증후군이 발생하였으며, 당뇨, 고혈압, 골관절염이 

동반되어 있었다. 수개월 전 요추 압박골절 수술 후 거동이 불

편하여 둔부에 욕창으로 인한 죽은 조직 제거술과 편측 V-Y 
전진 피판 연조직 덮개술을 받았다. 가족력상 특이 사항은 없

었다. 내원 당시 체온 37.1oC, 혈압 101/73 mmHg, 맥박 91회/
분, 호흡수 20회/분이었고, 검사 소견으로 일반 혈액 검사에서 

백혈구 7,730/μL (호중구 60.3%, 림프구 31.4%, 단구 8.0%, 호
염기구 0.3%), 혈색소 10.3 g/dL, 혈소판 464,000/μL로 경도의 

빈혈이 있었으며, 적혈구침강속도는 55 mm/h, C 반응성 단백

은 3.87 mg/dL로 증가해 염증이 있음을 시사하였다. 진단 시 
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Fig. 1. Skin lesion due to C. neofor-
mans on the patient’s left forearm 
before (A) and after (B) debridement
and antifungal treatment for 10 days.

Fig. 2. Mucoid and creamy colonies of C. neoformans on Sabouraud dextrose agar (A). Photomicrograph of an India ink preparation (B), and
Gram staining (C), illustrating the irregular-sized, encapsulated, spherical yeast cells of C. neoformans (×1,000). After subculture, capsules became
thinner than initial preparation in India ink stain.

Table 1. Clinical characteristics of primary cutaneous cryptococcosis cases reported in Korea

Sex/Age Site Skin finding Underlying condition Treatment References

F/78
F/63
F/57

F/73

Forearm
Forearm
Forebead & 

perioral area
Forearm

Ulcer
Ulcer
Ulcer

Ulcer

Iatrogenic Cushing’s syndrome
Long-term steroid use
Non-insulin-dependent diabetes mellitus

Iatrogenic Cushing’s syndrome

Itraconazole
Fluconazole and debridement
Fluconazole

Fluconazole and debridement

16
17
18

Present study

시행한 기저 혈청 cortisol 농도는 4.84 μg/dL, 기저 혈청 

ACTH 농도는 16.97 pg/mL, 급속 ACTH 자극 검사 후 혈청 

cortisol 농도는 11.98 μg/dL로 의인성 쿠싱 증후군에 적합한 

소견을 보였다. 화학검사에서 총단백질, 알부민, 칼슘이 약간 

감소되었고, 요검사에서 단백뇨, 케톤뇨, 빌리루빈뇨 소견을 보

였다. 흉부 X-선 검사상 오래된 좌측 흉수 소견 외에는 이상 소

견은 없었다. 궤양 변연부의 조직에서 얻은 검체를 혈액한천 

배지에 접종하여 배양한 결과 24시간 후 희고 작은 집락이 관

찰되었고, 집락의 일부를 채취하여 Sabouraud dextrose agar에 

계대배양하여 효모균 집락을 관찰할 수 있었다. 집락은 점성이 

있고 크림색을 띠었으며, India ink 염색에서 협막이 있는 둥근 

형태의 포자가 관찰되었다(Fig. 2). 효모균은 urease를 생성하였

으며, Vitek2 system (Vitek2 ID-YST, bioMérieux, Marcy 

l’Etoile, France)에서 C. neoformans probability 99%로 동정되

었고, API 20C (bioMérieux)를 이용한 20종류의 효소생성능 시

험에도 48시간 후 glucose, 2-keto-D-gluconate, xylose, adonitol, 
galactose, sorbitol, N-acetyl-D-glucosamine, cellobiose, maltose, 
sucrose, trehalose, melezitose, raffinose 반응이 양성이었고, 72
시간 후 inositol, Methyl-D-glucoside 양성으로 C. neoformans
를 probability 99.9%로 동정할 수 있었다. 함께 시행한 혈액 배

양 및 뇨 배양에서는 균이 검출되지 않았으며, 뇌척수액 배양

은 시행하지 않았다. 초기에는 세균성 봉와직염으로 판단하였

고, 배양 및 결과 확인 과정이 신속하게 진행되지 못하여, 10일
간 cefazedone, ciprofloxacin, clindamycin 치료를 하였다. 원발

성 피부 크립토콕쿠스증으로 진단된 후, 치료로 내원 당일과 

11일째 외과적 변연 절제술을 2회 시행하였으며(Fig. 1B) 10일
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간의 fluconazole (400 mg/day) 정주요법과 이후 3개월간의 경

구 투약 요법(400 mg/day)을 지속하여 병변은 반흔을 남기고 

치유되었다.

고      찰

C. neoformans는 환경에 널리 분포하며, 인체 감염은 일차적

으로 호흡기를 통해 흡입하는 것으로 되어 있으며, 면역기능의 

감소가 병을 일으키는 데 중요하여 후천성 면역 결핍증, 악성

림프종, 유육종증, 결체조직 질환 등을 가진 사람들이나 오랫동

안 스테로이드나 면역억제제를 투여 받은 환자에서 잘 발생한

다[9]. 임상적으로는 숙주의 반응에 따라 90%는 폐에 국한되

나, 소수에서는 혈행성으로 전신에 퍼진다. 임상적으로 가장 많

이 침범되는 기관은 중추신경계로 전체 효모균증의 70-80%를 

차지하며 폐와 중추신경계 이외에도 간, 신장, 전립선, 피부, 뼈 

등을 침범한다[10]. 봉와직염의 소견을 보이는 경우 종종 세균 

감염으로 오진되어 항생제 치료를 받기도 하며 본 증례의 경우

도 효모균증으로 진단되기 전 발열이 지속되어 항균제 치료를 

받았고 검사실과 임상과에서 피부 병변 배양에 대한 경각심이 

부족하여 배양 및 확인과정이 지연되었다.
피부 크립토콕쿠스증은 대부분이 전신성 질환에서 속발되며 

원발성으로 피부에만 발생하는 경우는 매우 드물다. Neuville 
등[7]은 원발성 피부 크립토콕쿠스증으로 진단하기 위한 기준

을 제시하였고 이에 따르면 병변이 피부에만 국한되어 있어야 

하며, 진단 후 최소한 4주간의 추적기간 동안에 전신 침범이 없

어야 한다고 하였다. 또한 병변 부위는 외부 노출이 되는 부위

로서 병변 부위의 피부 손상 기왕력이 있거나, 피부손상을 일

으키기 쉬운 직업이나 취미가 있고, 농촌에 거주하는 경우 진

단의 근거가 된다[7]. 원발성 질환과 이차성 질환의 피부 병변

도 차이가 있는데 이차성의 경우 다발성이며 여기저기 퍼져있

는 경우가 많고, 배꼽모양 구진(umbilicated papule)이 많지만 

원발성은 상완처럼 노출된 부위에 단독 병변이며, 봉와직염이

나 궤양이 흔하다[7]. 본 환자의 경우 발열과 다른 병변의 국소 

봉와직염을 동반하였으나, 혈액 배양 및 뇨배양 모두 음성이었

으며, 호흡기 및 중추신경계를 비롯한 전신감염의 증상 및 증

후가 없었고 발병 후부터 치료기간 동안 병변이 피부에만 국한

되어 있었던 점 등으로 원발성 피부질환으로 진단할 수 있었

다.
원발성 피부 감염은 피부의 작은 외상을 통한 균의 직접 침

투에 의하여 발생한다고 알려져 있으나 정확한 감염경로는 아

직도 논란이 있다. 본 증례의 경우 환자는 농촌에서 거주하며 

농사일을 50년간 해왔기 때문에 환경적인 원인에 의한 감염 가

능성이 있다. 원발성 피부감염도 대개의 경우 면역 기능이 저

하된 사람에서 기회 감염으로 발생되며 국외 보고들의 경우 기

저질환으로 HIV 감염[11], 종양[12], 이식[13], 스테로이드 제

제를 사용한 경우 등에서 발생했다[7]. 동정의 경우 조직소견으

로만 진단하는 경우도 있었으나, 정확하게 동정을 시행하는 것

이 필요할 것으로 생각되며, 추후 질환의 임상적 의의를 연구

하는 데도 필수적이라고 생각된다. 본 증례는 생화학적 반응 

소견으로 충분히 C. neoformans로 동정할 수 있었다. 국내에서

의 기존 보고로는 주로 집락의 성상 및 병리학적 소견으로 진

단한 경우가 많고, 일부 보고에서 효모균이 관찰되는 경우 C. 
neoformans로 간주하는 경우도 있었다[14,15]. 생화학적 동정

으로 진단한 C. neoformans에 의한 원발성 피부감염 증례를 고

찰해보면, 본 증례와 마찬가지로 위험요인으로 부신피질 호르

몬제의 장기간 사용이 많았으며, 모두 고령의 여성인 공통점이 

있었으나 [16-18] 더 많은 증례 분석이 필요하겠다(Table 1). 또
한 최근 보고에 따르면 건강한 사람에서도 원발성 피부감염이 

보고되어[19], 면역억제환자뿐 아니라 건강인에서도 이러한 피

부병변이 보일 경우 원발성 크립토콕쿠스증을 의심하여 배양 

등의 검사를 통해 정확한 동정을 할 필요가 있다.
결론적으로 항균제에 잘 치유되지 않는 피부 병변의 경우 원

발성 피부 크립토콕쿠스증의 가능성도 고려해야 하며, 검사실

에서도 전신적 감염이 아닌 피부병변이라도 신속한 동정 및 보

고가 중요하다. 국내에서는 장기간 스테로이드 제제를 사용한 

고령에서 주로 발생했으므로, 이러한 경우 더욱 경각심을 가질 

필요가 있고, 동시에 전신적 감염 여부의 면밀한 관찰이 필요

할 것이다. 
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=국문초록=

의인성 쿠싱 증후군 환자에서 발생한 일차성 피부 크립토콕쿠스증: 
증례보고 및 문헌 고찰
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고영진, 홍미현, 박철민, 문희원, 허미나, 윤여민

C. neoformans는 환경에 널리 존재하는 효모균으로 주로 면역억제 환자에서 기회감염을 일으킨다. 피부 침범은 전신성 

크립토콕쿠스증 환자의 약 10-15%에서 볼 수 있으며, 전신적 질환 없이 피부 병변만 나타나는 일차성 피부 크립토콕쿠스

증은 드물고, 최근에는 별도의 질환군으로 생각되고 있다. 저자들은 의인성 쿠싱 증후군 환자에서 C. neoformans에 의한 

일차성 피부 크립토콕쿠스증을 경험하여 보고하는 바이다. 73세 여자 환자가 좌측 팔의 삼출성 궤양과 동통을 주소로 

내원하였다. 환자는 20년 동안 경구 스테로이드를 복용하였고 그 결과, 의인성 쿠싱 증후군이 발생하였다. 궤양 변연부의 

조직에서 얻은 검체를 배양한 결과 효모균 집락을 관찰할 수 있었다. 효모균은 urease를 생성하였으며, Vitek2 system 
(Vitek2 ID-YST, bioMérieux, Marcy l’Etoile, France) 및 API 20C (bioMérieux)에서 C. neoformans로 동정되었다. 함께 시행

한 혈액 배양 및 뇨 배양에서는 균이 검출되지 않았다. 세균성 봉와직염으로 판단해 항균제 치료를 하였으나 배양 결과

가 보고된 후 원발성 피부 크립토콕쿠스증으로 진단하고, 치료로 외과적 변연 절제술과 fluconazole 정주요법 및 경구 

투약 요법을 지속하여 병변은 반흔을 남기고 치유되었다. 결론적으로 항균제에 잘 치유되지 않는 피부 병변의 경우 원발

성 피부 크립토콕쿠스증의 가능성도 고려해야 하며, 정확히 동정하여 적절한 치료를 하는 것이 중요하다. [대한임상미생

물학회지 2012;15:70-73]
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