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Vitamin B12 Deficiency Megaloblastic Anemia in a 
Patient with Acquired Immunodeficiency Syndrome

Anemia is the most common hematologic finding in patients with advanced 

infections caused by human immunodeficiency virus (HIV) or advanced 

acquired immunodeficiency syndrome (AIDS). Among many etiologies of HIV-

associated anemia, vitamin B12 deficiency plays an important role, mostly due 

to malabsorption or HIV enteropathy. We experienced a case of megaloblastic 

anemia caused by vitamin B12 deficiency in a male patient with an AIDS who 

had no structural gastrointestinal problem. He showed severe anemia, leukopenia, 

thrombocytopenia and suspicious neurologic manifestations such as aggravation of 

dementia and gait disturbance. With vitamin B12 and folate treatment, the patient’s 

general condition and hematologic features were improved successfully.    
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서론 

사람면역결핍바이러스(Human immunodeficiency virus, HIV) 감염증은 인체의 

중요 면역 세포 중 하나인 CD4+ T 림프구를 파괴시킴으로써 병의 진행과 더불어 다양

한 기회감염을 일으킨다[1]. 이외에도 악성 종양이나 신경학적 증상 등을 일으킬 수 있

고 혈액학적 징후로는 HIV 감염의 중증도에 따라 빈혈, 백혈구 감소증, 혈소판 감소증 

등이 나타날 수 있다[2]. 빈혈은 에이즈 환자에서 63% 에서 95%까지 관찰되며 백혈구 

감소증이나 혈소판 감소증에 비해 빈도가 높다[3]. 에이즈 환자의 빈혈은 영양 불량, 

만성 질환, 항생제 및 항레트로바이러스 제제의 투여, 감염 및 골수 억제 등 여러 가지 

원인으로 발생하며 HIV 감염증의 진행 정도와도 연관성이 있다[3]. 비타민 B12의 결핍 

또한 중요한 유발 인자 중 하나로 알려져 있으나 아직 국내에서 사례 보고는 없다[4]. 

저자들은 HIV 감염에서 나타난 비타민 B12의 결핍에 의한 빈혈을 경험하였기에 보고

한다. 

증례 

77세 남자 환자가 내원 당일 넘어져서 응급실을 방문하였다. 환자는 6년 전 HIV 
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감염을 진단받은 상태로 3년 전부터 고효율 항레트로바이러스 요법

(Highly active anti-retroviral therapy, HAART)을 받고 있었으며 

zidovudine, lamivudine, lopinavir/ritonavir 사용 중 zidovudine

에 의한 심한 빈혈이 발생하여서 1년 전부터는 abacavir, lamivudine, 

lopinavir/ritonavir로 약제 변경하여 복용 중이었다. 6개월 전부터 보

행 장애 및 치매가 점차 심해졌다고 하였고 흑색변 등 위장관 출혈의 병

력은 없었다. 허약감과 어지러움 증상이 심하였으나 최근 발열이나 오한

은 없었다고 하였다. 활력징후는 체온 36.8℃, 맥박 80회/분, 호흡수 22

회/분, 혈압 140/76mmHg이었다. 내원 당시 의식은 명확했으나 지남력

은 저하된 상태였고 피부 긴장도가 감소되고 혀가 심하게 탈수되어 있

었으며 결막은 창백하였다. 전신적인 상태가 호전된 후 시행한 신경학적 

검사에서 운동 능력은 비교적 양호하였고 통각, 온도 감각, 위치 및 진동 

감각 역시 양호하였으나 보행 검사에서 비교적 넓은 보폭 보행을 보였

다. 

당시 혈액에서 백혈구 2,100/mm3 (호중구 47.3%, 림프구 48.1%), 적혈

구 3.8 g/dL, 혈소판 15,000/mm3, 적혈구용적율 11.5%, 평균 적혈구 용적 

132.2 fL, 적혈구 평균 혈색소량 43.7 pg, 혈색소 평균 농도 33 g/dL 이었다. 

거대 적혈모구 빈혈, 백혈구 및 혈소판 감소의 원인에 대한 검사에서 철분 

119 µg/dL, 총 철결합능 242 µg/dL 및 페리틴 475.6 ng/mL로 정상이었으

나 비타민 B12와 엽산은 각각 158.4 pg/mL (211-946 pg/mL)와 1.6 ng/

mL (3.1-17.5 ng/mL)으로 감소되어 있었다. 말초 혈액 도말에서는 적혈구 

용적의 증가가 있었고 백혈구의 분화도는 정상이었다. 골수 생검에서 연

령에 비해 전반적인 세포수가 증가되어 있었고 골수성 분획은 감소되어 

있었으나 분화는 정상이었다. 쿰즈 검사, 혈청 거대세포 바이러스 면역형

광검사, 엡스타인-바 바이러스 IgM 항체 및 파보 바이러스 B19 중합효소

연쇄반응 등은 모두 음성이었다. HIV  정량검사는 20 copies/mL 미만이

었고 CD4+ T 림프구 수는 77개/mL 이었다. 

뇌 병변의 감별 위해 뇌 컴퓨터 단층 촬영술을 시행하였고  우측 측두

엽과 좌측 두정엽에 미량의 뇌출혈 소견이 있었으나 이에 따른 편향 징

후나 국소 징후가 없었으며 출혈의 증가 소견도 없었기 때문에 임상적

으로 관찰하기로 하였다. HIV연관 장병증을 감별하고자 대장 내시경 

검사를 수행하였다. 대장 내시경 검사에서 말단 회장은 정상으로 관찰

되었고 생검 조직 병리소견에서도 특이 소견이 보이지 않았다. 이를 종

합하여 에이즈 환자에서 흡수장애로 발생한 비타민 B12 및 엽산 부족

에 따른 거대 적혈모구 빈혈로 진단하였다. 

적혈구 및 혈소판 수혈과 동시에 비타민 B12 1 mg을 1주 간격으로 총 

2회 근주 하였고 이후 하루 3회 식후 500 µg을 경구로 투여하였다. 2일 

후 비타민 B12 수치가 2,000 pg/mL 이상으로 증가하였음을 확인한 후, 

엽산 1 mg을 추가하여 하루 3회 식후에 경구로 투여하는 것을 유지하

였다. 치료 약 2주 후 퇴원 시 환자의 혈액 소견은 백혈구 3,300/mm3 (호

중구 57.1%, 림프구 27.6%), 적혈구 8.0 g/dL 및 혈소판 106,000/mm3

로 호전되었다. 신체 검사에서 의식, 지남력 및 전신 상태는 호전되었으

나 보행 장애는 여전히 관찰되었다.

 

고찰

비타민 B12는 일반적으로 음식물에 포함되어 있는데 위산에 의해 음

식에서 분리되고 십이지장에서 위의 벽세포에서 분비되는 내인자에 부

착되어 말단회장에서 흡수된다[5]. 식이 부족이나 비타민 B12 운반 효

소의 부족 및 흡수 장애에 의해서 비타민 B12 부족이 나타날 수 있고 이

는  호모시스테인이 메티오닌으로 변환되는데 문제를 유발시켜 엽산의 

대사 장애를 초래하게 되며 결과적으로 DNA 합성에 장애를 일으켜 거

대 적혈모구 빈혈, 위장관 점막의 변화, 탈 수초화 과정에 의한 신경학적 

증상이 나타난다[5, 6]. 엽산은 체내의 호모시스테인을 메티오닌으로 

변화시키는 데 비타민 B12와 함께 작용하는 동반효소로 엽산 결핍은 

비타민 B12 결핍이 있을 때 동시에 관찰되는 경우가 많다[7, 8].  

HIV 환자에서 비타민 B12 결핍은 정상인에 비해 3.4배 많게 관찰되

며 보고에 따라서는 HIV 환자의 10%에서 39%까지 비타민 B12 결핍이 

있다고 하였다[9]. 또한, CD4+ T 림프구 수치가 낮거나 아구창이 존재

할수록 빈번하게 나타나는 등 HIV 감염의 중증도와 연관이 있고 낮은 

엽산 수치, 아프리카계 미국인, 높은 평균 적혈구 용적 등과 연관성이 있

다[10]. 

흡수 장애 및 영양 결핍은 HIV 환자의 60%에서 80%까지 관찰되며 

여러 연구에서 HIV 환자에게 시행한 쉴링 검사 및 d-자일로오즈 검사

의 이상 소견이 이를 뒷받침한다[9, 11, 12]. HIV 환자의 흡수 장애는 소

장 내의 기회 감염, 사이토카인 분비 양상의 변화 혹은 장내 세균의 증

식 등에 의해서 발생할 것으로 추정되며 HIV 환자에서 나타나는 비타

민 B12 결핍의 가장 흔한 원인으로 알려져 있다[9]. 일부 연구에서는 

HIV 바이러스가 위벽 세포의 손상을 일으키게 되어 내인자 분비 감소

가 일어나며, 비타민 B12를 위장에서 세포로 이동시키는 트랜스코발라

민 II 의 감소가 HIV 감염 초기에 나타나서 비타민 B12 흡수 장애가 일

어난다고 주장하였다[9, 13, 14]. 다른 연구에서는 HIV 흡수 장애 시 공

장 점막 융모의 위축과 움(crypt)의 비대가 나타날 수 있으며 만성 염증 

또한 관찰될 수 있으나 직장의 조직학적 변화는 특징적이지 않다고 보

고하였다[11, 15]. 비타민 B12가 흡수되는 말단 회장의 조직에 대해서

는 에이즈 환자와 정상인이 비슷하다는 보고가 있으나 관련 논문의 대

상이 흡수 장애를 보이는 환자군이 아니었으므로 이에 관해서는 더 연

구가 필요할 것이다[16]. 본 증례 환자는 다른 원인이 배제되었기에 HIV 

감염에 의한 흡수 장애가 비타민 B12 결핍 및 엽산 결핍의 원인일 가능

성이 높을 것으로 보인다. 

하지만 HIV 환자에서 동반되는 비타민 B12 결핍에서 항상 빈혈이 나

타나는 것은 아니며 말초 혈액이나 골수 천자 소견 역시 특이 사항이 없

는 경우가 흔하기 때문에 진단시 주의를 요한다[8-10, 17, 18].

한편 zidovudine은 1987년부터 사용된 thymidine 유도체 항레트

로바이러스 약제로서 thymidine triphosphate 결핍을 유발시키므로 

줄기 세포 성숙에 장애를 일으켜 골수 억제와 대적혈구증을 흔히 일으

키게 된다[19]. 본 증례처럼 zidovudine 사용 환자가 거대 적혈모구 빈

혈을 보일 때 zidovudine 약제 효과로 생각하고 검사가 늦어질 수 있으

므로 이에 대한 주의가 필요하겠다. 

HIV 환자에서 발생한 빈혈의 치료는 원인 인자가 존재한다면 이의 교
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정이 필요하며 수혈 및 합성 적혈구 생성인자를 투여해 볼 수 있다[4]. 

비타민 B12 결핍성 빈혈의 치료는 비타민 B12를 경구 또는 근육 주사로 

보충하는 것이 원칙이다. 근육 주사의 경우에는 시작 용량으로 1 mg을 

1-2주간 매일 투여한 후 유지 요법으로 1-3개월 마다 1 mg을 투여할 수 

있으며 경구 제제의 경우 시작 용량으로 1-2주간 매일 총 1-2 mg을 투

여하다가 유지 요법으로 매일 1 mg을 투여한다. 투여 1-2주 후에 비타

민 B12 결핍 상태는 호전되며 치료 반응 평가를 위해 초치료 후 2-3개

월 후에 비타민 B12 의 재측정이 필요하다. 원인 인자가 제거되고 비타

민 B12 결핍이 완전히 호전되었을 때 투여 중단을 고려할 수 있다[5]. 일

부에서는 HIV 양성인 비타민 B12 결핍 환자에서 비타민 B12 보충 요법

을 시행했을 때 뚜렷한 증상 호전이 없었다는 보고가 있으나 이들 논문

의 대상이 비타민 B12 결핍에 따른 증상을 나타내는 군이 아니었으므

로 이에 관해서는 보다 연구가 필요할 것이다[8, 9, 17]. 본 증례처럼 엽산

과 비타민 B12가 동시에 결핍되어 있을 경우에는 엽산 투여 시 남아있

는 비타민 B12를 소모시켜 신경학적 합병증을 초래할 우려가 있기 때문

에 비타민 B12를 먼저 충분히 투여한 후에 엽산을 보충해야 한다[20]. 

일부 보고에서는 HAART가 HIV 감염의 진행을 늦춤에 따라 비타민 

B12 감소를 막는다고 한다[10]. 

HIV 환자에서 비타민 B12 결핍 발생시 또 한가지 고려해야 할 점은 치

매나 신경학적 증상이 동반될 수 있으므로 주의가 필요하다는 것이다. 

특히 치매나 기억감퇴, 성격 변화 등 신경정신학적 증상들이 최대 60%

까지 관찰될 수 있고 이러한 증상이 발생할 경우 비타민 B12 치료에 대

개는 반응하지 않는다. HIV 환자에서 비타민 B12 결핍이 신경계 이상

에 작용하는 기전에 대해서는 아직 논란이 많으나 코발라민 의존성 효

소인 methylmalonyl CoA 뮤테이즈의 이상 반응을 일으켜서 수초에 이

상 지방산이 침착된다는 이론이 가장 유력하다[9]. 본 증례의 환자에서 

내원 6개월 전부터 심해진 치매는 비타민 B12 결핍에 따른 이차적 증상

으로 의심되지만 고령으로 인한 자연적인 치매나 에이즈 치매와 확실하

게 구별할 수는 없었다. 

국내에서도 점차 HIV 감염인의 수가 늘어나는 추세이며 HAART의 

발달에 따라 생존기간 역시 늘어나는 추세이기 때문에 비타민 B12 결핍

을 조기에 발견해서 보충하여 혈액학적, 신경학적 합병증을 예방하는 

것이 필요하다. 
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