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장기 혈액 투석 환자에서 합병된 혈색소침착증의

임상적 고찰의 1예
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=Abstract=

Clinical evaluation of hemochromatosis with end-stage renal disease

Byung Don Choi, M.D., Hye Won Joo, M.D., Kyung Pil Kang, M.D., Min Suk Park, M.D., 

Min Geun Kim, M.D., Sang Hyun Kim, M.D. and Won Do Park, M.D. 

Department of Internal Medicine, Inje University College of Medicine, 

Sanggaepaik Hospital, Seoul, Korea

Hemochromatosis is almost always a consequence of treatment for anemia in long term 

hemodialysis patients who have undergone frequent blood transfusions and iron therapy. 

Clinically, iron overload may be a serious problem for some maintenance hemodialysis patients 

and it may be manifested as organ dysfunctions. So, it is important to diagnose iron overload 

early and restrict blood transfusions and the administration of iron agents in these patients. We 

recently experienced one case of suspected primary hemochromatosis in a long term hemodialysis 

patient, and we evaluated the patient by checking the serum ferritin level and performing liver 

biopsy. Treatment with desferrioxamine was started with recombinant erythropoietin. We report 

on this case with a brief review of the literature.(Korean J Med 72:237-241, 2007) 
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증     례

환  자 : 심○○ 59세 여자

주  소 : 전신쇄약감

현병력 :  환자는 1992년 오심 구토증상으로 만성신부

전 진단받고 혈액투석을 시작하였다. 이후 심부전으로 

1997년 복막투석으로 전환하였으나 계속적으로 재발하

는 복막염 있어 2004년 다시 혈액투석으로 전환 후 현재 

까지 주 3회 혈액투석 중이다. 평소 전신 쇄약감 있고 신

장 이식 수술 전 검사 중 hyperferritinemia 소견보여 추

가적인 검사를 위하여 입원하였다.

과거력 : 1992년 고혈압 진단받음. 

가족력 : 남편, 자녀 1남 4녀, 특이사항 없음.

이학적 소견 : 내원 시 혈압은 150/90 mmHg, 맥박

은 80회/min., 체온은 36.7도이었고, 만성병색을 보이고 

피부는 검은 색조를 띄었다. 결막은 창백하였고, 공막

에 황달은 없었다. 청진소견에서 호흡음은 정상이었고, 

심잡음은 들리지 않았다. 복부 소견에서 복부팽만이 있

었고 압통은 없었고, 간장은 1횡지 촉지 되었다. 하지의 

부종 및 신경학적 검사의 이상은 없었다. 

검사실 소견 : 혈액 검사에서 혈색소는 8.6 g/dL, 적

혈구용적 28.2%, 혈소판수는 162,000/mm3이었으며 
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Figure 1. Hepatic siderosis within hepatocytes and 
kupffer cells (Prussian blue stain, ×100).

Figure 2. Liver biopsy is showing marked deposition of 
iron. There is hepatic siderosis with decreasing portal- 
central gradient in lobular siderosis, portal lymphocytic 
infiltration and focal portal mild fibrosis (H & E stain, 
×100).
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Figure 3. The variation of Ferritin level.

말초혈액도말검사에서 정색 정구성 빈혈이 관찰되었다. 혈

청 철 농도는 44 µg/dL (정상치 50∼150 µg/dL), TIBC 164 

µg/dL (정상치 280∼400 µg/dL), 혈청 ferritin 1861 ng/mL 

(정상치 10∼200 ng/mL)이었다. 투석 전의 생화학검사에서 

BUN 25.1 mg/dL, 크레아티닌 4.23 mg/dL, 요산 5.0 

mg/dL, 총 단백 6.01 g/dL, 알부민 3.59 g/dL, 총 빌리루빈 

0.29 mg/dL, AST 39 IU/L, ALT 21 IU/L이었고, 혈청 나트

륨 138 mEq/L, 칼륨 4.3 mEq/L, 염소 99  mEq/L, 칼슘 8.8 

mg/dL, 인 2.8 mg/dL, 마그네슘 1.63 mg/dL이었다. pro-

thrombin time은 12.3초이었다. HBsAg은 음성, HBsAb는 

양성이고 C형 간염 항체는 음성이었다. HLA typing 결

과는 HLA-A2/24, B35/51, DR8/12, DR52, DR53이었다. 

입원 중 시행한 HFE 유전자는 음성이었고 간조직에서 

철함유량은 13,755 mg/g (정상치  300∼1,400 mg/g)이

었고, 간내철지표는 약 4.1 (정상치 <1.0)로 증가되어 있

었다. 혈청 ceruloplasmin 농도는 30.5 mg/dL으로 정상

범위이었다. 흉부 X-선 검사상 약간의 심장비대 소견과 

심전도에서 좌심실 비대소견을 보였고, 심장 초음파에서 

좌심실 박출계수는 정상이었다. 복부 초음파 검사에서 

복막투석카테터 제거 후 남은 다량의 복수가 있었고, 담

낭내에 담석이 관찰되었었고, 간의 echogenecity는 정상

이었다. 간조직검사에서 간 실질 내의 철 침착을 확인할

수 있었고 Kupffer cell 보다 간세포 내에 침착이 더 많

은 것을 볼 수 있었다. 그리고 혈색소침착증의 특징인 

portal- central gradient의 감소와 간 문맥의 경한 경화 

소견을 볼 수 있었다(그림 1, 2).

경과 및 치료 : 환자는 간조직검사 후 출혈이 있어 농

축 적혈구 1 파인트 수혈 후 혈색소 7.9 g/dL로 유지되

었으며 신장이식은 보호자와 환자의 의견에 의해 시행하지 

않기로 하였다. 이후 퇴원 후 주 3회 투석 중이며 2005년 6

월 27일부터 투석 때마다 desferrioxamine 500 mg을 피하

로 투여받고 있다. 현재 치료 3개월 후 ferritin은 1132 

ng/mL로 감소하고 있는 상태이다(그림 3). 

고     찰 

장기 혈액투석 환자들은 투석시의 실혈이나 만성 빈

혈로 인하여 철분 재제의 공급이나 빈번한 수혈을 받게 

된다. 이는 장기 혈액투석 환자에서 체내의 철 과잉의 

주요 원인이 될 수 있으며 간 혹은 기타 장기에 혈색소

침착증을 일으켜서 장기 손상을 일으킬 수 있다
4, 12-15)

. 

하지만 recombinant erythropoietin의 개발로 수혈의 필

요성이 감소됨에 따라 점차 줄어드는 추세이다.

보통 정상 성인에서 체내 철 저장양은 0.2∼2 g 정도
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Case 1
7)

Case 2
8)

Case 3
8)

Case 4
9)

Case 5
*

Age/sex F/47 F/47 F/24 M/46 F/59

Symptom General weakness General weakness Dyspnea General weakness General weakness

Transfusion (pints) Unknown 140 110 120 2

Iron therapy (+) (-) (-) (-) (-)

Iron (µg/dL) 208 180 636 324 44

TIBC (µg/dL) 257 - 775 374 164

Ferritin (ng/mL) 800 4441.6 5215 1000 1861

Tsat†(%) 81 - 82 86.7 27

Liver 

biopsy pigment(+)

fibrosis(-)

pigment(+)

fibrosis(+)

pigment(+)

fibrosis(+)

pigment(+)

fibrosis(+)

pigment(+)

fibrosis(+)

Decreased 

portal-central 

gradient 

HLA

Unknown

HLA-A2, 

HLA-Bw52 & 62,

HLA-DR2&5,

HLA-MT1&2

HLA-A26,

HLA-Bw35,

HLA-W44(12),

HLA-DR4,

HLA-W6

HLA-Aw24,

HLA-B7, 

HLA-Cw3,

HLA-DR4 

HLA-A2/24,

HLA-B35/51,

HLA-DR8/12,

HLA-DR52,

HLA-DR53

HFE Unknown Unknown Unknown Unknown (-)

Ceruloplas-

min
Unknown Unknown Unknown Unknown 30.5 mg/dL

Hepatic iron Unknown Unknown Unknown Unknown 13755 mg/g

Treatment
Renal

transplantation

EPO‡

Hemodialysis

DFO

Hemodialysis

DFO

Hemodialysis

DFO§

Hemodialysis

EPO

*Case 5 is ours and others is previously reported case
†
Transferrin saturation

‡
Recombinant erythropoietin

§Desferrioxamine

Table 1. Comparison with previous reported case*

이고 보통 정상치의 5～10배 까지는 체내 철의 축적을 

조절할 수 있으나 15∼40 g의 철이 축적되면 철 과잉 증

상이 나타난다. 장기 혈액투석 환자가 120 파인트 정도

의 수혈을 하게 될 경우  1파인트에 200～250 mg의 철

이 포함되어 있으므로 약 24 g의 철 과잉이 오며 위장관 

출혈이나 혈액투석시의 철 손실을 고려하여도 19.5 g의 

철 침착이 있으므로 임상증상이 나타날 수 있다16). 이전

에 외국의 보고에 의하면 장기 혈액 투석 환자에서 HFE

에 연관된 유전적 혈색소침착증 환자와 수혈이나 철분

제재의 공급에 의한 이차성 혈색소침착증의 여러 증례

들이 보고되었으나
4-11)
 국내에 보고되었던 4증례의 환자

들은 모두 이차성 혈색소침착증으로 각각 철분 제재의 

공급과 수차례의 수혈 병력, 140파인트, 110파인트, 120

파인트의 수혈병력이 있었다
12-14)
.  그러나 본 증례의 환

자는 총 2파인트의 수혈만 받았으며 다른 철분재제의 공

급도 없었다(표 1). 또한 수혈이나 철분재제 공급 이외의 

이차적 혈색소침착증의 원인으로는 thalassaemia in-

termedia, sideroblastic anaemia가 있고 대사성 철분 침

착 증후군, aceruloplasminemia, atransferrinemia, neo-

natal iron overload이 있다
17)
.
 
본 증례의 환자에서는 이

차적 혈색소침착증을 의심할 만한 근거는 없었다.

혈색소침착증의 검사실 진단방법으로 혈청 철, TIBC, 
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transferrin 포화도 등이 있으며 이차성 혈색소침착증의 

증거가 없이 남자에서 transferrin 포화도가 60% 이상, 

여자에서 55% 이상이면 HFE에 연관된 유전적 혈색소

침착증을 의심할 수 있다. 만약 transferrin 포화도가 정

상 범위라면 다른 유전적 혈색소침착증도 고려하여야 한

다. 혈청 ferritin의 농도는 체내 철분 축적 정도를 반영해 

주는 검사로 여자는 200 ng/mL 이상 남자는 300 ng/mL 

이상이면 철과잉을 시사한다
18)
. 그러나 장기 혈액투석 환

자에서 철분 상태를 진단하는 가장 좋은 방법은 간조직 

검사이다.  간조직 검사를 통해서 간섬유화나 간경화의 

정도를 알 수 있고 철 침착을 확인할 수 있다
17-19)
. 혈청 

ferritin 농도는 이전에 보고된 증례와 같이 높은 농도를 

보였으나 혈청 철농도가 본 증례에서만 다른 증례들과

는 다르게 상승하지 않았고 환자의 transferrin 포화도는 

27% (정상치 25∼50%)로 정상범위이었다(표 1). 저자들

은 혈색소침착증의 원인을 감별하기 위해 HFE 유전자 

검사를 시행하였고, 동시에 간 생검을 시행하였다. 간조

직 검사에서 간 섬유화 소견과 철 침착 소견을 확인할 

수 있었고, 이는 이전에 보고되었던 4개의 증례에서도 

관찰할 수 있는 소견이었다(표 1). 또한 간 전산화단층촬

영술이나 자기공명영상은 철의 침착을 평가하는 비 침

습적인 방법으로 사용될 수 있으나18) 본 증례에서는 사

용되지 않았다.
 
HFE 유전자에 연관된 혈색소침착증은 

가장 먼저 보고되었고, 가장 흔한 종류이며 HLA 유전자

와 밀접한 연관을 가지고 있는 것으로 보고되었다. 하지

만 본 증례에서는 HFE 유전자는 음성 소견을 보이고 있

었고, hepatic iron index 증가되어 있었다. 이 경우 고려

할 수 있는 질환은 hereditery hyperferritinemia cataract 

syndrome without iron overload, ferroportin disease, 

aceuloplasminemia가 있다. 혈청 ceruloplasmin 농도가 

정상이므로 aceruloplasminemia는 배제되었고, hepatic 

iron uptake 소견이 보이고 있으므로 hereditery hyper-

ferritinemia cataract syndrome without iron overload

도 배제할 수 있다. 이로 미루어 볼 때 SLC40A1의 변이

로 ferroportin1의 결함을 일으키는 ferroportin disease

를 고려할 수 있다
17-18, 20)

. 하지만 현재 이에 대한 확진은 

유전학적 검사이고  현재는 외국에서만 시행하고 있다. 

이는 검사 비용문제로 시행하지 못하였다. 또한 현재까

지 밝혀지지 않은 새로운 유전적 혈색소침착증일 가능

성도 있을 것으로 생각된다. 

혈색소침착증의 치료는 체내로부터 과량의 철을 제거

하고 이미 손상 받은 장기에 대한 유지 치료를 시행하는 

것이다. 이전의 보고에 의하면 가장 좋은 방법은 사혈이

다. 하지만 혈액투석 환자에서 합병된 혈색소침착증의 

치료는 대개 빈혈이 동반되어 있으므로 사혈을 시행하

는 것은 실제로 불가능한 경우가 많다. 그러므로 가능한 

한 철분 투여와 수혈을 줄이고 착화물인 desferri-

oxamine을 사용하면서 recombinant erythropoietin을 

투여하여 수혈을 줄이는 것을 고려하여야 한다
8, 18)
. 이전

에 보고되었던 4개의 증례에서 혈색소침착증의 치료로 

1예에서는 신장 이식을 시행하였고, 경과관찰하였고, 다

른 1예에서는 recombinant erythropoietin를 투여하면서 

수혈의 필요성을 줄여서 혈청 ferritin의 감소소견을 보

였다. 그리고 나머지 2예에서는 desferrioxamine을 사용

하였고 이후 수혈 없이 유지 중이다(표 1). 본 증례의 환

자는 현재 recombinant erythropoietin를 사용하여 수혈

의 필요성을 줄이고 desferrioxamine을 사용하면서 경과

관찰 중이며 혈청 ferritin의 감소 소견을 보이고 있다. 

이는 혈액투석을 하는 말기 신부전 환자에서 사혈에 비

해 보다 안전하고 효과적인 방법으로 사료된다.

요     약

장기간의 혈액투석을 받고 있는 말기 신부전 환자에

서 빈혈의 치료로 장기간의 수혈을 시행하는 것은 이차

적인 혈색소침착증을 유발할 수 있으므로 주의가 필요

하다. 그리고 투석을 시행하는 말기 신부전 환자에서 혈

색소침착증이 의심될 때는 철저한 병력 조사와 더불어 

혈청 철, 혈청 ferritin 등의 조사를 통해서 유전적 혈색소

침착증의 가능성을 고려해야 하며 치료로는  desferrio-

xamine과 recombinant erythropoietin을 고려할 수 있다.

중심 단어 : 혈색소침착증, 만성신부전, 혈액투석
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