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COVID-19와 신경근육질환
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COVID-19 and Neuromuscular disorders
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Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2) emerged in December 2019, causing coronavirus disease 
2019 (COVID-19). Unfortunately, World Health Organization declared COVID-19 pandemic on March 2020. The pulmo-
nary manifestations of COVID-19 have been well described, and neurological manifestations including headache, anosmia, 
altered consciousness, stroke, and post-infectious autoimmunity, are being increasingly recognized. Furthermore, 
COVID-19 pandemic is concerning for patients with neuroimmunological disorders receiving immunotherapy, whether im-
munosuppression increase the risk of SARS-CoV-2 infection or worsen the severity of infection. Although national and inter-
national society developed several guidelines and statements, there is no consensus on the neurological immunotherapy. In 
this review, we attempt to summarize the international recommendations or published reports currently available, and pro-
vide management approaches in the COVID-19 era.
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1. 코로나바이러스-19 (coronavirus disease-19, 

COVID-19)

2019년 말, 중국 우한에서 원인불명의 폐렴 환자들이 다수 

발생하였다. 이들에게서 채취한 검체를 분석한 결과 새로운 

코로나바이러스가 발견되었으며, 2019 신종코로나바이러

스 (SARS-CoV-2)로 명명하였다. SARS-CoV-2는 베타코로

나바이러스로, 박쥐에서 유래한 사스 유사 코로나바이러스

(SARS-like coronavirus)와 88%의 유전적 상동성을 갖는 

것으로 밝혀졌다. SARS-CoV-2에 의한 감염증을 코로나바

이러스감염증-19(coronavirus disease-19, COVID-19)로 

명명하였으며, 주요 임상증상으로 발열, 기침, 근육통과 CT

에서의 폐렴 소견이 있고 COVID-19의 발병 과정 중에 면역

세포들과 사이토카인의 역할이 중요하게 제시되고 있다. 평

균 잠복기는 약 5.2일로 추정되며, 증상 발현 후 사망에 이르

기까지의 평균 기간은 14일(범위 6 - 41일)이다. 환자의 나이

와 동반질환에 따라 사망에 이르는 기간은 차이를 보인다. 현

재 중국을 비롯한 아시아, 유럽, 북미 등 전세계에서 유행하

고 있으며, 2020년 3월 11일 세계보건기구에서 “세계적 대

유행(pandemic)”을 선언하였다. 본 종설에서는 COVID-19 

환자에서 발생할 수 있는 신경근육질환 및 COVID-19 감염

에 주의가 필요한 신경계 면역 질환들을 요약하였다. 

2. COVID-19 and Neuromuscular disorders

(1) 길랑바레증후군 (Guillain–Barré syndrome, GBS)

선행감염 후 이상자가면역에 의해 발병하는 것으로 알려진 

GBS의 경우 SARS나 MERS과 같은 이전에 유행했던 코로나바

이러스에서도 보고가 된 바 있다. 2019년 발병한 SARS-CoV-2 

즉, COVID-19와 관련된 GBS 발병이 국외에서 최근 보고되었
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다. 1,000-1,200명 가량 COVID-19 환자를 진료한 이탈리아 

북부병원에서 5명의 GBS가 발병한 증례를 발표하였다. 

COVID-19 증상이 처음 나타난 5-10일 뒤 GBS 증상이 나타

났는데 이들 중 4명이 양하지 저린감과 위약으로 시작되어 36

시간에서 4일내 이완성 사지 마비(flaccid tetraparesis)로 진

행, 3명이 인공호흡기 치료를 받을 정도로 심한 경과를 보였다. 

1례에서는 안면마비, 건반사저하로 시작되어 실조, 양하지 저

림으로 진행되었다. 발병 3-12일 사이에 시행한 전기생리학

적 검사에서 3명이 축삭형 GBS (2명 Acute motor-sensory 

axonal neuropathy[AMSAN], 1명 acute motor axonal 

neuropathy[AMAN])으로, 2명이 탈수초형 GBS로 분류되었

는데, 추적 신경전도검사를 종합한 분류가 아니라 제한점이 있

다. 5명 모두 면역글로불린정맥주사를 투약 받았는데 2명이 

발병 1달 후에도 중환자실에서 호흡기 치료를 받을 정도로 좋

지 않은 예후를 보였다. 추가로 발표된 보고에서는 COVID-19

와 연관된 길랑-바레 증후군은 노인에서 많이 발생하며, 미각

변화(aqeusia)나 후각저하(hyposmia)와 같은 선행 증상이 

동반되는 것이 특이하다. COVID-19 관련 GBS는 엽폐렴

(lobar pneumonia)이나 간질폐렴(interstitial pneumo-

nitis)으로 인한 호흡부전이 동반된 심한 임상양상과 전기생리

학적 소견을 보인다. Dengue나 Zika 바이러스 감염은 탈수초

형 GBS가 흔한 반면, COVID-19 관련 GBS는 AMSAN, 

AMAN GBS가 흔했다. 약 반수는 장기간 중환자실 치료가 필

요했으며, 장애가 남는 불량한 예후를 보였다. COVID-19 자

체가 호흡저하가 흔히 동반되기 때문에 호흡저하 원인으로 

GBS를 우선적으로 생각하기에는 어려움이 있다. 다만, 폐병

변 정도에 비해 심한 호흡기 증상을 보이는 COVID-19환자의 

경우 GBS와 같은 신경근육질환의 동반 가능성을 고려해야 한

다. 또한 COVID-19 환자가 호흡저하 또는 사지위약을 보이는 

경우 중증 질환 치료 후 나타날 수 있는 중환자실후천위약

(Intensive care unit-acquired weakness) 과도 감별이 필요

하며, 일반적으로 중환자실후천위약의 경우 GBS보다 치료 후

반기에 발병하는 경향이 있다. 

(2) 괴사자가면역근육염 (necrotizing autoimmune 

myositis, NAM)

중국 우한에서 214명의 COVID-19 환자에서 신경학적 증

상을 분석한 연구에 따르면 골격근(skeletal muscle) 손상이 

일어난 것으로 추정되는 환자는 약 10.7% 였다. 이 연구는 골

격근 손상을 근육통(muscle pain)을 호소하면서 크레아틴인

산화효소(creatine phosphokinase, CK)가 200 IU/L 이상

으로 증가된 경우로 정의하여 실제 임상적으로 의미를 갖는 

근육병 환자보다는 많은 수가 포함된 것으로 보이나, 골격근

손상 자체는 비교적 흔히 발생하는 것으로 추정된다. 특히 호

흡기 증상이 중증인 경우가 경증인 경우에 비해 골격근 손상

이 발생할 확률이 더 높았다(19.3% vs 4.8%; P <0.001). 

SARS-CoV-2에 대한 기능적 수용체인 ACE2가 골격근을 포

함한 여러 신경계에도 발현하는 것으로 알려져 있어 이 수용

체를 매개로 근육에 직접 및 간접적 손상이 일어나는 것으로 

추정하고 있다. 일부 환자에서는 CK가 수천이상으로 증가하

면서 근육통과 근력약화를 동반하는데, 이는 COVID-19 유

발 괴사자가면역근육염(COVID-19 triggered NAM)이라 

하며, 증례들이 보고되었다. 매개하는 항체 혹은 근육생검을 

포함한 체계적인 연구는 아직 없는 상태이나, human im-

munodeficiency virus 등 다른 바이러스에 의한 괴사자가

면역근육염과 비슷한 기전으로 근육손상을 보일 것으로 추

정하고 있다. COVID-19 유발 괴사자가면역근육염 증례들

은 COVID-19 이 호전되면서 근력도 같이 회복되는 것으로 

보고하였는데, 한 환자에서는 면역글로불린정맥주사 후 근

력 호전을 보였다. 향후 면역글로불린을 포함한 면역조절약

제 투여의 효과에 대해서는 더 많은 수의 환자를 대상으로 한 

연구가 필요하다. 

(3) 중증근무력증 (Myasthenia gravis, MG)

일반적으로 감염은 중증근무력증의 주요 급성 악화 인자 중 

하나이다. 따라서 중증근무력증 환자는 COVID-19 감염 자체

에 의한 급성호흡부전 뿐만 아니라 근무력증위기(myasthenic 

crisis)가 동반될 수 있어 주의해야 한다. COVID-19와 관련된 

중증근무력증에 대한 임상 증례보고가 있으나 아직 많지 않다. 

5명의 입원환자들을 대상으로 한 연구에서는 3명의 환자들이 

COVID-19에 의한 호흡부전이 발생하였으나 근무력증의 악

화는 뚜렷하지 않았다. Muscle-specific kinase 항체 양성인 

환자 1명은 근무력증 악화가 동반되어 면역글로불린 치료 후 

호전되었으며, 1명의 환자는 호흡부전이나 근무력증 악화 모

두 없었다. 다른 증례 보고에서는 COVID-19 감염과 동반된 

근무력증위기가 면역글로불린 치료 후 호전된 사례를 보고하

였다. 이 증례에서 눈여겨볼만한 점은 면역글로불린 치료 후 

호전되었다가 재악화되어 면역글로불린을 한 차례 더 투여해

야 했는데 hydroxychloroquine과 azithromycin 투여가 재

악화의 원인으로 추정되었다. Hydroxychloroquine과 azi-

thromycin은 현재 COVID-19의 치료제로 사용되고 있으나 

중증근무력증의 악화를 유발할 수 있는 약제이므로 주의가 필
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요하다. 이러한 위험성 때문에 French Rare Health Care for 

Neuromuscular Diseases Network 에서는 이들 약제를 

COVID-19가 동반된 중증근무력증 환자에서 사용하지 말 것

을 권고하였다. 이에 기존에 복용하던 면역억제제의 영향 등으

로 인해 중증근무력증 및 램버트-이튼근무력증후군 환자들이 

특히 COVID-19에 위험성이 높다 판단되어 MG expert pan-

el에서 치료 지침을 제시하였다. 이들은 대부분의 COVID-19 

감염은 경증의 임상경과를 가지므로 기존의 중증근무력증 치

료를 유지하도록 권고하고 있으며, 동반된 감염 및 패혈증에 

따라 면역억제제를 일시 중단할 수 있다고 하였다. 특히 ritux-

imab과 같은 면역고갈치료제는 사용되어서는 안되며, 치료

의 변경은 환자의 상태에 맞게 결정되어야 하며 전문가의 상의

를 걸쳐 이루어져야 한다. 이 지침은 중증근무력증에 대한 임

상 증례가 쌓이고 체계적으로 정리되면 추후 변동 사항이 있을 

수 있다. 

(4) 만성염증탈수초다발신경병증 (Chronic inflammatory 

demyelinating polyneuropathy, CIDP)

COVID-19 감염과 만성염증탈수초다발신경병증(chronic 

inflammatory demyelinating polyneuropathy, CIDP)의 

신규 발병 간의 관련성이나 CIDP환자가 COVID-19 감염에 

더 취약하다는 근거는 아직까지 보고된 바 없다. 다만 CIDP를 

비롯한 다초점운동신경병(multifocal motor neuropathy, 

MMN), Lewis-Sumner증후군(multifocal acquired de-

myelinating sensory and motor polyneuropathy, 

MADSAM), 항MAG항체를 동반하거나 동반하지 않은 파라단

백혈증(paraproteinemia) 연관 신경병증은 장기적인 면역억

제치료나 면역조절치료를 하는 경우가 많기 때문에 

COVID-19 감염 위험과 관련하여 주의를 요한다. 본 단락에서

는 COVID-19 대유행 시기의 CIDP 치료에 대해 가장 최근 발표

된 Experts opinion 및 이탈리아 말초신경질환 관련학회(SIN, 

SINC, ASNP)의 의견을 요약 정리하였다. 

정맥면역글로불린(intravenous immunoglobulin, IVIg) 

주사는 COVID-19 감염 위험을 증가시키지 않는다. 그러나 

주사치료를 위해 병원을 방문하거나 입원하는 것은 감염 기

회를 높일 수 있으므로 i) 해당 지역의 COVID-19 발생 상황

을 고려하여 결정하고, ii) IVIg 치료를 반드시 지속해야 하는 

상황인지 모든 환자, 특히 임상경과가 최소 6개월 이상 안정

적이었던 환자에게는 재평가를 통해 중단 또는 지속 여부를 

결정한다. IVIg 치료를 지속해야 하는 경우에는 병원 입원보

다는 외래 주사실이나 가정간호를 통한 주사 형태가 적절하

며, 피하면역글로불린(SCIg)으로의 치료전환도 고려해볼 수 

있겠다. 하지만 우리나라를 비롯한 여러 지역은 아직 in-

fusion center나 home infusion이 가능한 시설이 뒷받침되

지 못하거나 SCIg 처방이 불가능한 경우가 많다. 따라서 응급 

상황이나 기능장애가 심한 상황이 아니라면 주사 간격을 늘

리는 방법이 한 가지 대안이 될 수 있다.

코티코스테로이드(corticosteroid)는 일반적으로 감염 위

험성을 높인다. 따라서 경구 코티코스테로이드는 기존 용량

을 유지하거나 질병 악화 예방이 가능한 최저 수준으로 감량

한다. 코티코스테로이드 펄스 주사는 home infusion이 권

고되고, 그것이 불가능할 경우 면밀히 상태를 감시하면서 충

격요법을 일시 중단하거나 경구 코티코스테로이드 등으로 

치료전환을 고려할 수 있다. 

혈장(분리)교환술(plasma exchange/plasmapheresis)

은 IVIg와 마찬가지로 COVID-19 감염 위험을 증가시키지 않

는다. 그러나 병원 입원이 반드시 필요한 치료여서 감염 기회

를 높일 수 있으므로 위험-이익 간 평가가 필요하다. IVIg와 

마찬가지로 치료 지속 여부에 대해 재평가를 하되, 대부분의 

환자가 1차치료에서 실패 후 혈장교환술을 시행하기 때문에 

중단 시 질병 악화 위험이 높을 것이다. 따라서 상태가 안정적

인 환자에서는 치료 간격을 늘리는 방법을 고려할 수 있다.

면역억제제(azathioprine, mycophenolate mofetil, 

methotrexate, tacrolimus, cyclosporine, cyclophosphamide)

는 일반적으로 감염 위험성을 높이므로 가급적 새로 시작하

지 말고 면밀히 경과관찰을 권한다. 이미 사용 중인 환자는 

기존 치료를 유지하거나 경우에 따라 감량한다. 하지만 

CIDP에서 면역억제제의 효과에 대해서는 아직 논란이 있고 

유효한 근거가 적으므로 이러한 COVID-19 대유행 시기에, 

특히 1차 치료와 병용하는 경우라면 사용을 지속할 것인지 

숙고할 필요가 있다. 

리툭시맙은 누적용량에 따라 감염 위험이 증가한다 

(100mg마다 4% 증가). 또한 병원 입원이 필요하므로 감염 

기회가 높아질 수 있다. 따라서 새로 리툭시맙 치료를 시작하

기 전이라면 위험-이익 간 평가가 필요하고 중증도에 따라 치

료를 시작하거나 늦추도록 한다. 리툭시맙 유지치료를 하는 

환자의 경우는 투여 간격을 6개월 이상으로 늘리는 방법을 

고려할 수 있다.

면역억제치료와 면역조절치료 중인 모든 CIDP 환자는 불

필요한 의료기관 방문 자제, 사회적 거리두기, 자택 머무르기

가 권고된다.

CIDP 치료는 환자 개별적인 임상증상과 진행경과, 지역 



안석원

46 대한신경과학회 2020년도 제39차 추계학술대회 - 강의록 - 

내 COVID-19 전파 상황 등 특수성에 맞춰서 최종적으로 결

정되어야 한다.

(5) 염증근육병 (Inflammatory myopathy)

피부근염(dermatomyositis), 다발근염(polymyositis) 및 

봉입소체근염(inclusion body myositis) 등의 원발근염

(primary myositis) 환자에서 COVID-19으로 인한 위험이 

어느정도 증가하는지에 대한 체계적인 보고는 아직 없다. 다

른 만성 질환 환자나 장기간 면역억제제를 투여 받고 있는 환

자에서의 위험도와 비슷한 정도로 예상되고 있다. 봉입소체

근염 환자는 상대적으로 고령인 환자가 많아 주의가 필요하

며, 피부근염, 다발근염 등은 사이질폐질환(interstitial lung 

disease) 및 폐섬유화(pulmonary fibrosis)를 동반한 경우

가 많기 때문에, COVID-19 감염이 발생할 경우 호흡기 증상

이 보다 중증으로 발현할 수 있어 적극적인 예방과 더불어 조

기진단 및 치료가 중요하다. 세계근육협회 홈페이지

(www.worldmusclesociety.org)에서 근염을 포함한 신경

근육질환 환자에서 COVID-19과 관련된 일반적인 주의사항

을 정기적으로 게시하고 있다.

(6) 다발경화증 (Multiple sclerosis, MS)

COVID-19 바이러스의 대유행은 면역억제제나 면역조절

치료제(disease modifying treatments, DMTs)를 사용하고 

있는 다발경화증 환자에게 위협이 되고 있다. 중증 COVID-19

에 기여하는 면역 기전은 정확한 기전은 알려져 있지 않지만 

선천반응(innate response)이 억제되고 이로 인해 IFN의 생

산과 수용체의 신호를 변화되며, 바이러스에 암호화된 단백질

의 사멸이 발생하는 것으로 여겨진다. 그 결과 광범위한 감염, 

과도한 단세포 및 대식세포의 활성화, 심한 경우 ARDS를 유발

하는 사이토카인 폭풍이 나타난다. COVID-19에 대한 새로운 

정보 및 질병에 기여하는 면역 메커니즘 등이 밝혀지면서 다발

성경화증 치료제 사용에 대한 지침이 제안되고 있다. 대부분의 

DMTs는 적응면역반응(adaptive immune response)을 표적

으로 삼고 있고, 치료 효과 또한 기억 B 세포(memory B cell)를 

표적으로 하기 때문에 fingolimod, alemtuzumab 를 제외한 

대부분의 DMTs가 선천면역반응(innate immune response)

에 미치는 영향이 적을 것으로 보았다. 즉 다발경화증 환자에

서 DMTs의 시작과 유지가 COVID-19의 심각한 악화에 대한 

위험요인으로 추정할 수 없고, 또한 DMTs가 SARS-CoV-2에 

대한 항체 반응을 막대하게 제한하지 않기 때문에 중화항체 반

응의 발달에 위험하지 않은 것으로 보고하였다. 새롭게 제안된 

권고에 의하면 COVID-19에 감염되었다고 하더라도 inter-

feron beta, glatiramer, teriflunomide, dimethyl fuma-

rate는 지속 유지 가능하며, natalizumab과 fingolimod은 투

여 지속하나, 중증 COVID-19 감염 시에 일시 중단을 고려하

도록 하고 있다. 다만, COVID-19 감염 시 anti-CD20 치료제

와 cladribine는 일시 중단을 고려하고, mitoxantrone과 

alemtuzumab은 중단을 권고하고 있다. COVID-19 유행 시

기에 다발경화증의 치료를 미루거나 섣부른 약물의 중단은 오

히려 다발경화증의 악화를 야기할 수 있어, 약물의 선택과 지

속 결정은 환자의 병력, 질환 활성도 및 COVID-19 위험인자

(고령, 비만, 만성질환의 동반 여부 등)를 충분히 고려하여 결정

해야 한다. 

(7) 시신경척수염범주질환 (Neuromyelitis optica 

spectrum disorder, NMOSD)

시신경척수염범주질환(NMOSD)은 시신경염과 길고 광범

위한 횡단척수염을 특징으로 하는 중추 신경계의 염증성 질

환이다. NMOSD에 대한 명확한 치료법은 없지만, 아자티오

프린(azathioprine), 메토트렉세이트(methotrexate), 미코

페놀레이트 모페틸(mycophenolate mofetil) 및 리툭시맙

(rituximab)을 비롯한 다양한 면역 억제제가 사용되고 있다. 

최근 COVID-19의 전세계적인 유행에 따라, 특히 면역 억제

제를 복용하는 환자는 심각한 바이러스 또는 박테리아 감염

에 더 취약 할 수 있으므로 COVID-19 감염의 위험을 평가하

고 NMOSD 환자에 맞는 개별화된 치료 계획을 수립하는 것

이 중요하다.

중국에서 수행된 연구에 따르면 총 3,060명의 NMOSD 환

자 중 2,129명이 DMT를 투여 받고 있었으며, 그 중 2명의 

NMOSD 환자가 COVID 19 폐렴으로 진단되었다. 이 2명의 

환자는 유지 요법으로 경구용 메틸프레드니솔론을 사용하였

으며, 치료 후 폐렴에서 회복되었다. 저자들은 DMT에 관계

없이 NMOSD 환자에서 COVID-19 감염 위험이 증가하지 

않는다고 결론 지었다.

지금까지 NMOSD 환자에서 COVID-19 감염의 위험이 증

가하거나 COVID-19가 NMOSD 증상 악화를 유발한다는 명

확한 증거는 없다. COVID-19에 감염된 환자에서 코티코스

테로이드의 사용은 논란의 여지가 있으며, 면역 억제제의 중

단이 감염의 위험을 줄일 수 있다는 증거는 없다. 경증 

COVID-19 감염 환자의 경우, 면역억제제를 일반적으로 유

지하지만 중증 COVID-19 감염 환자에서는 약제 중단을 고

려해야 한다. COVID-19 감염이 없는 NMOSD 환자에서는 
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면역억제치료를 유지해야 하지만, 노인 환자에서는 

COVID-19에 의한 심각한 감염 위험과 동반질환을 고려하

여 치료 계획을 개별화해야 한다.

4. 결론

현재까지 출판된 논문과 학회 및 전문가 집단의 논평 등을 

근거로 하여 COVID-19 감염과 동반될 수 있는 신경학적 증

상과 신경계 합병증, 신경면역질환 환자의 면역억제치료 시 

고려해야할 점들에 대해 정리해보았다. COVID-19의 전세

계적인 유행에 따라 신경면역질환과의 연관성에 대한 보고

들이 지속적으로 발표되고 있는 만큼, 신경과에서의 각별한 

관심과 주의가 필요하다.
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