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Although thrombolytic therapy is one of the most effective therapeutic option for acute ischemic

stroke, hemorrhagic complication still remains major concern about its application. A patient with

hemoperitoneum, who previously underwent thrombolytic therapy(intraarterial urokinase infusion,

IAUK) for acute ischemic stroke was treated successfully with emergency transarterial embolization for

rupture of hepatocellular carcinoma.

We present a rare case of rupture of hepatocellular carcinoma after intraarterial urokinase infusion for

acute ischemic stroke with brief review of the literature.
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I. 서 론

최근급성허혈성뇌졸중에대한치료방법의하나로

혈전용해제(술)의 사용이 각광을 받고 있다. 그러나

그 효과에 대한 임상적 검증에도 불구하고, 출혈경향

에 의한심각한합병증을동반할수 있어이에대한사

용 여부의결정에매우세심한주의가요구되고있다.

간세포암의 자발성 파열은 일본의 경우 간세포암

환자의2 ~ 3 %에서 일어나며, 종양파열에의한 급성

혈복증은 병원내 사망률이 5 1 %에 이르는 것으로 보

고되고 있는 치명적인 합병증으로 신속한 진단과 적

절한 처치가 필수적인 응급질환의하나이다.

저자 등은 급성 허혈성 뇌졸중에 대하여동맥내혈

전 용해술을 시술 받은후 발생한 간세포암 파열에 의

한 혈복증으로 응급 색전술을 시행했던 1예를 경험하

였기에문헌고찰과 함께 보고하는 바이다.

II. 증 례

당뇨병외에 특이한병력이 없던 6 4세 남자 환자가

새벽에 화장실을 가다가 쓰러진 후, 의식저하와 우측

편마비를 주소로 외부 병원을 방문하여 시행한 두부

전산화 단층 촬영에서 급성 허혈성 뇌졸중으로 진단

되어(그림 1), 증상 발현 후 4시간만에 뇌혈관 조영

술 및 동맥내 혈전 용해술(intraarterial urokinase

infusion, IAUK)을시술 받았다. 시술 전 처치로 메

틸프레드니솔론(methylprednisolone) 125 mg과

15% 만니톨 용액(mannitol) 500 ml를투여 후, 뇌

혈관 조영술(cerebral angiography, 4-vessel

s t u d y )에서 좌측 중대뇌동맥(middle cerebral

artery, MCA) M1 영역의협착 부위를 확인한후 유

로키나아제(urokinase, UK) 10만단위를협착부위

에 직접 주입하였다(그림 2). 이후 중환자실로 옮겨

져 유지량으로 2 5만 단위의 U K를 1 L의 생리식염수

에 혼합하여 50 ml/h 속도로 정주하던 중, 약 1시간

경과 후 갑작스러운 저혈압과 복부 팽만이 발견되어

시행한 복부 전산화 단층 촬영에서 간우엽의 종괴와

혈복증의소견을보여응급센터로 이송되었다.

내원 당시 환자의 의식은 혼미하였고, 생체 징후는

수축기혈압90 mmHg, 맥박수1 1 8 /분, 호흡수 2 5 /

분이었다. 신체 검사에서 전신적으로 창백하면서 복

부 팽만 및 강직이 관찰되었으며, 장음은감소되어 있

그림 1. 뇌 전산화 단층 촬영 뇌실질내 출혈 및 병변

의 소견은 관찰되지 않으며, 좌측 대뇌 피질

구(sulci)의 전반적인 확장 소견이 보임.

그림 2. 뇌혈관 조영술 사진 좌측 중대뇌동맥 M1 부

위의 불규칙한 혈관 내벽과 협착 소견이 관

찰됨(화살표).
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었다. 심전도에서동성 빈맥이외의 특이 소견은 없었

으며, 동맥혈 검사는 pH 7.12, PaCO 2 2 7 . 8

mmHg, PaO2 117 mmHg 이었고, 말초 혈액 검사

는 백혈구 1 5 , 2 0 0 / m m3, 혈색소 5.9g/dL, 혈소판

1 1 3 , 0 0 0 / m m3 이었다. 중심정맥로는 확보되어 있었

으며 중심 정맥압은 5 cmH2O 이하였고, 수액 정주

와 수혈을 하면서 동적(dynamic) 복부 전산화 단층

촬영하여 간우엽 전상아구역(right anterior

superior subsegment)에 조영제의 누출을 동반한

종괴및 복강내다량의혈종을 확인한 후 간세포암 파

열에 의한 혈복증으로 생각하고(그림 3), 응급 혈관

조영술 및 색전술(transarterial embolization,

T A E )을 시행하였다(그림4). 

이후 중환자실에서 집중 치료하였고 색전 부위의

재출혈이 없이 혈역학적으로 안정적으로 되었다. 입

원 7일째 신경학적 증세는 호전되지 않았으나, 보호

자가 원하여집 근처의2차 병원으로 전원하였다.

III. 고 찰

동맥내 유로키나아제주입요법

뇌동맥내 혈전 용해제 주입요법은 급성 허혈성 뇌

졸중 환자에 있어서 응급 뇌혈관 조영술을 시행하여

뇌동맥의 폐쇄 부위를 확인한 후 삽입된도자를통하

여 혈전 용해제를 직접 뇌동맥에 주입함으로써 혈전

그림 3-A. 복부 전산화 단층 촬영(조영제 투여 전) 다량의 복강내 저류와 간 우엽에 두 개의 종괴가 관찰됨.

그림 3-B. 복부 전산화 단층 촬영(조영제 투여 후 3분) 경계가 분명한 두 개의 종괴가 관찰되며, 파열된 캡슐을

통해 주변 간 조직과 교통이 있으며 조영제의 누출이 관찰됨(화살표).

A B

그림 4 - A . 간동맥 조영술 사진 우간동맥 분지에 과혈관 상( h y p e r v a s c u l a r )의 종양이 보이며, 조영제의 누출 소

견이 관찰됨(화살표). B . 간동맥 색전술 후 사진 기왕의 조영제 누출과, 색전된 종양 혈관이 관찰됨.

A B
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에 의해 폐쇄된 뇌동맥을 조기에 재개통시키는 치료

방법으로, 허혈성 뇌졸중 치료에 있어서 중요한병태

생리학적 개념중의 하나인“허혈성명암선 반영 부분

(ischemic penumbra)”부위의 신경세포를 보존시

키고 혈관벽의 내피세포가 괴사되기 전에 재관류를

시킴으로써 출혈을 줄이자는 이론적 배경을 가진 치

료법이며1 ), 혈전 용해제의 정맥 주입 요법에 따르는

전신적인 출혈 경향에 의한합병증을줄이고, 폐색또

는 협착 부위와 그 부위에서 혈전 용해제 투여 후의

재관류 여부를 직접 확인하여, 재관류가 이루어질 때

까지 적은 용량의 혈전 용해제를 반복적으로 투여함

으로써치료 효과를 높일 수 있을 것으로기대되어지

는 방법이다2 , 3 ). 

그러나, 급성 심근 경색증 환자에서 관상 동맥내

혈전 용해제 투여가 효과적인 치료법임이 이미 인정

된 것에 반하여4 ), 급성 허혈성 뇌졸중 환자에 있어서

혈전 용해제의 동맥내 주입방법은 치료 효과와 안전

성이라는 측면에서 아직도논란이되고있다. 정맥주

입법 등에 비하여 장기적인 예후에뚜렷한효과가있

음이 많은 연구를 통해 통계적으로 증명되지 않았으

며, 적응증 및 약제의 선택, 투여량 등의 연구가 진행

중인 점과시술에일정한 장비와 인력, 그리고시간이

필요한 점 등으로 인해 임상적으로 활발히 적용되지

는 못했다5 , 6 ). 1995년 NINDS(the national

institute of neurological disorders and stroke)

trial 등에서 rt-PA(alteprlase) 정주 요법의 효과가

인정되면서7 - 9 ), 상대적으로 현재는 일부 임상가에 의

해서 경동맥 및 중대뇌동맥 영역과 추골기저동맥

(vertebrobasilar artery) 영역의 허혈성 뇌졸중 등

에 제한적으로 시행되고 있는방법이다1 0 - 1 2 ).

혈전용해제를투여할 경우에우려되는합병증은뇌

출혈및 일반신체내의출혈증상인데, 그중가장흔한

양상이카테터삽입부에서의경미한출혈로대부분국

소 압박으로 조절이 되며 그외 혈뇨, 토혈 및 위장관

출혈이 있을 수 있으나 수혈을 요할 만큼 심하지는 않

은 것으로 알려져 있고1 ), 드물게 심장 파열이 보고된

예도 있었다1 3 ). 그러나, 두개강내 이외의 부위에서 출

혈성합병증의 발생률, 위험인자, 기전등에대하여는

따로연구되거나보고된문헌이없는실정이다. 

합병증으로 가장 우려되고 있는 뇌출혈 및 뇌경색

의 출혈성변화(hemorrhagic transformation)의경

우, von Kummer 등은CT 소견에서 중대뇌 동맥영

역의 50% 이상 저음영이 관찰되는 환자에서

30~100 mg의 r t - P A를 투여한 경우에 약 8 5 %의

환자에서 치명적인 결과가 예측된다고 보고하였고1 4 ),

European coopertive acute stroke study

(ECASS) 역시 C T에서 조기 허혈성 변화가 보이는

경우와 초기의 임상적 장애의 중증도와 관련하여 출

혈성 뇌경색의 위험도가 증가한다고 하였다5 ). 한편

Fukazawa 등은 혈관 조영술에서 l e n t i c u l o s t r i a t e

artery 영역에 동정맥 단락(A-V shunt)의 소견을

보이는환자들중 7 0 %에서 혈전 용해술에 뒤이은기

저핵(basal ganglia)의 출혈이 있었음을 보고하여,

이를 출혈 예측의 지표로 제안하였으며1 5 ), 이것을 근

거로 Dillon 등은 C T에서 기저핵 영역에서 조기 허

혈성 변화를 보이는경우, 혈전 용해술의 적응증에서

배제할것을 고려하여야 한다고하였다5 ). 국내에서는

동맥내 유로키나아제 치료후의 임상 결과에 대한 보

고가 있었고1 6 ), 유로키나아제와 헤파린의 치료 효과

에 대한 비교 연구 등이 있었으나 약제 간, 시술 방법

간의 대조군을 통한 직접적인 비교 연구 등은 아직까

지 이루어지지 않고있다1 7 ).

최근에는 프로유로키나아제( p r o u r o k i n a s e )와 같

은 보다 선택적인 약제와 미세 카테터의 개발로 색전

부위에직접 또는 가능한 근접하여 혈전 용해제를 주

입하는 것이 가능해 지면서, 과거에 비해 더 높은 안

전성과 재관류 성공률이 보고되어 다시 관심의 대상

이 되고 있으며, 추후응급의학영역에서도 논의가 필

요할 것으로 예상된다6 , 1 8 ).

간세포암의파열

원발성간세포암의 자발성파열은 종양의 돌발적인

파열에의해 복강내출혈을 일으킴으로써임상적으로

한국학술정보
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급성 복증이나 출혈성 쇼크의 형태를 보이는 경우가

많다. 서구에서는 전체 간암 환자의 1% 미만에서 발

생하는 것으로 보고되고 있으나 남아프리카와동아시

아에서는 8 ~ 1 5 %의 비교적 높은 발생 빈도를 보이

는 것으로보고되고 있다1 9 ). Leung 등에 의하면B형

및 C형 간염 호발 지역에서의 자발성 파열은 환자의

약 1 0 %에서 발생한다고 하였으며2 0 ), 일본의 경우 약

2 ~ 3 %의 환자에서 발생하는 것으로 알려져 있다2 1 ).

국내의 경우 김 등의 보고에 의하면 4.4%, 이 등은

11.9%, 박 등은 1 7 . 9 %의 빈도로 보고하였으나, 내

과에 입원한환자 등을 고려하지 않았기때문에 전체

적인 확실한 빈도는 알 수 없는 실정이다1 9 ). 최근 초

음파등의 진단장비 등이널리 보급됨에 따라조기 발

견 및 파열이전의 종양 색전술 및 제거술이 이루어지

고 있어상대적으로 종양파열에의한급성복증의빈

도는 감소되고 있는 것으로 생각되나, 아직까지 병원

내 사망률이 5 1 %에 이르는 것으로 보고되는 치명적

인 질환으로2 0 ), 신속한 진단 및 적절한 치료 방법의

선택 등에 있어서 응급의학과 의사의 역할이 중요할

것으로 생각된다.

간세포암의 진단은 a l p h a - f e t o p r o t e i n ( A F P ) ,

d e s - g a m m a - c a r b o x y - p r o t h r o m b i n ( D G C P ) ,

alpha L-fucosidase(ALF) 등의 종양 표지자와 복

부 초음파, 전산화단층 촬영 및 혈관 조영술 등의 방

사선학적 검사와병리조직학 검사를통하여 이루어지

며, 대개 조영제를 사용한 복부 전산화 단층 촬영이

일차적으로 선택되고있다2 1 ). 

복부 전산화 단층 촬영에서 진단적인 소견은 조기

증강 및 조기 배액 소견으로, 즉 간세포암을 가장 잘

발견할수 있는 것은 동맥기 사진이고 동맥기에 간 실

질보다 고음영의 종괴로 관찰되며 문맥기에서는 간

조직과 같은 정도의 음영으로, 정맥기에서는 간 실질

보다 저음영으로 보인다. 또한 중요한 진단적 요소로

는 기저 질환으로 간경화의 소견이 있는가 하는 것이

다. 전산화단층 촬영에서간경화의 소견은미약한경

우 관찰하기 힘들수도 있으나 간 경계부위의 톱니양

변화와 간 용적의 감소(이 경우 특히 정상인에 비해

서 간의 좌엽이 우엽에 비해 크게 보이는 경우가 많

다), 간문맥 고혈압에 따른 측부 혈관들의 울혈, 특

히, 식도 주변에는 정상적으로 혈관이 관찰되지 않으

나, 보이는 경우 의심할수 있는 소견이다. 그 외에도

비장 종대, 복수, 재생성 결절들에 의한 간실질의 거

친 영상등이 관찰될 수 있다2 2 ). 

미세한 병변을발견하기 위한 방법으로 C T A P ( C T

arterioportography), LCT(lipiodol CT) 및나선형

CT(spiral or helical CT)가선택되어질 수 있다. 

최근에는 초기 선별 검사로 초음파 검사의 유용성

이 확인되어 임상적으로 많이 이용되고 있다. Ezaki

등의 보고에 의하면 만성 간질환 환자에서 통상적인

추적 검사로 약 7 2 . 5 %의 종양 발견률을 보였고,

Tanden 등은 직경 5cm 미만의 간세포암에서 9 2 %

발견률을 보고하였으며, 미국 국립 보건원에서는 고

위험군의 환자에 있어서 간세포암 조기 선별 검사

(screening test)로 AFP 와 복부 초음파 두 가지를

시행할 것을 추천하고 있다2 1 , 2 3 - 2 4 ). 

비록 간세포암에 국한된 것은 아니지만, Schlager

등은그들의연구에서, 적절히교육받은응급의학과의

사에의하여초음파검사를실시한결과, 민감도9 5 % ,

특이도9 8 %의 정확도를보였다고보고하였는데, 이는

응급의학과 의사에 의해간세포암이어렵지 않게진단

될 수 있음을시사하는것이라고할 수 있다2 5 ).

파열 간세포암에 대한 치료는 환자의 술전 전신 상

태나 동반된간경화증의 정도 및 종양의진행 정도에

따라 보존적 치료, 패킹, 봉합술, 간동맥 결찰술, 경

동맥 색전술 및 간절제술등의 다양한 치료 방법이 지

혈, 혹은 근치적 목적으로 선택되어질 수 있으며1 9 ),

경동맥 색전술의 경우 9 8 %에 이르는 성공률이 보고

되고있다2 6 , 2 7 ).

한국, 일본 등의 간암 호발 지역에서는 간암의 약

8 0 %가 간경변을 동반하고 있으므로 술전 간 예비능

의 측정이나 종양의진행정도를 알지 못할 때가 많으

며, 응급 수술이 필요할 경우 환자의 전신 상태가 불

안정하여 간절제술이 불가능할 경우가 많고, 절제후

에도 간부전등의 합병증으로 높은 사망률을 보이고
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있어1 9 ), 최근 파열 간암의 1차적인 처치로 경동맥 색

전술이선호되고있다.

이 증례의 경우, 혈관 조영술에 앞서 15% 만니톨

용액 500 ml를 투여하였고, 사용한 유로키나아제의

용량이 통상 사용량에 비해적은 양이었던 점 등을고

려할 때 과연 종양파열이 혈전 용해제의 직접적인 작

용 때문이었는지 아니면 혈관내 용적 증가에 따른 혈

역학적 변화에 의한것인지, 혹은양자의 복합적 작용

및 그 외의 밝혀지지 않은 요인에 의한 것이었는지에

대하여는 논란의 여지가 있다. 간세포암의 파열기전

에 대해서는 여러 가지 학설이 있지만 종괴 및 종양

색전에 의한 정맥 배출로의 차단으로 문맥압이 상승

되어 종양내 출혈과 종양 내압의 증가를 초래하고 또

한 기왕의 간경화에 의한 문맥압 상승이 자연 파열에

중요한 역할을 한다는 설에 대체로 동의하고 있다.

Hermann 등은 종양 자체가 파열되는 것이 아니고

종양의 성장에 따라 주위의 정상 간조직이 압박을 받

아 파열된다고하였고, Okezie 등은종양내 소혈관들

이 확장되어 있으면서 기능적으로 동정맥간 단락이

있어 혈관의 마모에 의해서 괴사된 종양의 내부에서

파열이 일어날 수 있다고 하였으며, Ong 등에의하면

측부 순환이 충분히 생기기 전에 간문맥 분지에 종양

이 침윤되어 완전히 폐쇄되면 압전 효과로 자연 파열

이 유발될 수 있다고 하였다1 9 , 2 8 - 3 0 ). 그러나, 혈전 용해

제 사용과 관련된 간세포암의 파열 기전에 대하여는

보고된 바가없으며, 혈전용해술에 따른뇌출혈의경

우, 혈전에 의해허혈성 손상을 받은 혈관에 재관류가

일어나면서 손상된 혈관벽(괴사된 혈관 내피)이 압력

을 이기지 못하고 파열된다는 학설에 대개 이견이 없

어1 ), 본 증례의 경우에도 종양의 성장에 따라 형성된

비정상적인 혈관벽 및 혈관내에 형성되어 있던 미세

혈전이 용해되고, 그에 따라 관류압이 증가되면서 약

해진혈관벽에서파열이 일어났을것으로 생각된다. 

또한, 기왕의 간염 및 간경화의 존재 여부와 개복

술이 시행되지 않음으로 인하여 병리 조직학적으로

간세포암이 확진 되지 않았고, 경동맥 색전술에 따른

장기 생존 여부가 확인되지 않았던점등의제한이 있

었다. 그러나, 동맥내 직접 주입 후에도 유지 용량으

로 2 5만 단위의 유로키나아제를 정주했으며, 동적복

부 전산화 단층 촬영에서 간세포암에 합당한 소견을

보였고, 이후 검사에서 A F P이 양성이었던 점 등으로

혈전 용해술에 따른간세포암 파열로진단하였다.

우리 나라의 경우 최근 초음파가 응급 센터의 기본

장비로인식되고 있고, B형 및 C형 간염의 호발지역

임을 감안할 때, 혈전 용해술의 적응이 되는 간암 고

위험군환자의 경우, 가능하다면시술전 검사로복부

초음파를시행하는 것이 바람직할 것으로 생각된다.
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