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1 Clinical Relevance of Airway Resistance Assessment by Impulse 
Oscillometry and the Need for Reimbursement Inclusion

박정웅

가천의대 길병원 호흡기알레르기내과 

Airway resistance measurement, though traditionally underutilized in clinical practice, is regaining 

attention in the era of early diagnosis and personalized management of respiratory diseases. By 

quantifying the mechanical load of airflow, it enables a deeper understanding of pathophysiology 

and provides sensitive detection of small airway dysfunction often missed by spirometry. Body 

plethysmography remains the reference standard, estimating alveolar pressure through box pressure 

changes based on Boyle’s law, and allows evaluation of lung volumes and absolute airway resistance. 

However, its cost and complexity limit accessibility. The interrupter technique offers a rapid, low-

effort alternative by momentarily occluding airflow during tidal breathing to infer alveolar pressure 

equilibration, though it may be influenced by upper airway compliance and heterogeneity of time 

constants. Impulse oscillometry (IOS), which derives respiratory impedance from brief pressure impulses, 

is simple, reproducible, and highly sensitive to small airway abnormalities. Indices such as R5–R20, X5, 

and AX correlate strongly with asthma control, exacerbation risk, and COPD phenotypes, and provide 

additional information even in patients with normal spirometry. In pre-COPD and PRISm, IOS detects 

early peripheral airway dysfunction linked to structural progression. Despite strong evidence, IOS lacks 

reimbursement in Korea, unlike the U.S. and the Italian National Health Service system that recognize it 

under CPT 94728 and code 89.38.1. Establishing dedicated reimbursement and coding would promote 

its integration into standard respiratory assessment. IOS thus represents a practical, effort-independent 

method that supports precision diagnosis and early intervention in airway diseases.
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서론

호흡기내과 임상에서 기도 저항 측정은 오랫동안 널리 활용되지 않았으나, 기도 질환을 포함한 호흡기 질환의 조

기 진단과 개인 맞춤 치료가 강조되는 현재의 진료 환경에서는 기도 저항이라는 전통적 지표의 임상적 의미를 새롭
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게 재고할 필요가 있다. 기도 저항 측정은 기류에 대한 기도의 저항 특성을 정량화함으로써 병태생리를 이해하고, 

기존 폐활량검사만으로는 포착이 어려운 말초기도 기능의 변화를 보다 민감하게 드러낼 수 있다1). 본 글에서는 대

표적 기도저항 측정 방법의 원리와 장단점을 정리하고, 특히 impulse oscillometry (IOS)의 임상적 활용 가능성과 

제도적 필요성을 기술하고자 한다.

본론

1. Body plethysmography를 이용한 기도저항 측정

기도 저항 측정의 표준 방법은 body plethysmography이다. 이 방법은 Boyle의 법칙에 근거하여 밀폐된 박스에

서 환자가 호흡할 때 생기는 박스 압력 변화를 이용해 폐 용적의 변화를 추정하고, 이를 바탕으로 폐포압을 간접 산

출한다. 동시에 입 압력과 유량을 센서로 직접 측정하며, 이렇게 얻은 값들을 이용해 기도 저항을 계산한다. 기본적

으로 기도 저항(airway resistance, Raw)은 폐포압에서 구강압을 뺀 값을 유량으로 나눈 식, 즉(Palv − Pmouth)/

Flow로 정의된다. 다만 기도 저항은 폐용적의 영향을 크게 받기 때문에 환자 간 비교나 경과 관찰에서는 specific 

airway resistance를 사용하는 것이 바람직하다. specific airway resistance는 Raw에 기능적 잔기용적을 곱하거

나 압력과 유량으로 이루어진 곡선의 면적을 이용하여 계산하며, 폐용적 차이를 반영한다는 점에서 Raw보다 지표

의 안정성이 높다. 실제 검사에서는 충분한 기기 교정과 누기 방지, 규칙적인 안정 호흡 유지가 중요하며, 체위 변화

나 마스크 밀착도 부족 같은 요소도 결과의 신뢰도를 떨어뜨릴 수 있어 사전 점검이 필요하다2-4).

2. Interrupter technique을 이용한 기도저항 측정

Interrupter technique은 spirometry본체에 interrupter 모듈이 부착된 장비를 사용하여 환자가 안정된 정상 

호흡을 하고 있을 때 아주 짧은 시간, 보통 약 100밀리초(ms) 동안 기류를 순간 차단하여 구강압이 빠르게 폐포압

과 같아지는 현상을 이용해 저항을 추정하는 방법이다. 차단 직전에는 폐포압과 구강압 사이에 압력차가 존재하여 

공기가 이동하지만, 밸브로 기도를 갑자기 막아 기류를 0으로 만들면 상기도와 하기도의 압력은 짧은 시간 내 평형

에 접근한다. 이때 기록되는 구강압의 순간 변화가 사실상 폐포압에 해당하며, 차단 직전의 평균 유량과 결합하여 

Rint (interrupter resistance) = ΔP/Flow로 저항을 계산한다. 실제 임상에서는 호기 말, 즉 기능적 잔기용적 부근

에서 측정하는 것이 재현성이 높고, 코클립과 견고한 마우스피스 사용, 볼과 구강 연조직 지지로 상기도 순응도의 

영향을 줄이는 것이 표준이다. 차단은 호기 중 비교적 안정적인 유량 구간에서 시작하며, 차단 직전 수 밀리초(ms)

의 평균 유량을 Flow로 정의하고, 차단 후 압력이 평형에 접근하는 구간의 값을 ΔP로 취한다. 압력 값 선택은 차단 

약 100밀리초(ms) 시점의 구강압을 사용하는 Rint,100과 압력 상승 곡선을 외삽하여 차단 순간의 폐포압을 추정

하는 Rint,0가 널리 쓰인다. 소아에서는 단순한 Rint,100이 선호되며, 성인에서도 검사실 표준운영지침에 따라 한 

방식을 일관되게 사용하는 것이 권장된다. 각 중재에 대해 5-10회의 유효 시도를 수집하고 이상치를 제외한 평균 

또는 중앙값을 보고하며, 변동계수로 반복성을 확인한다. 이 방법은 절차가 짧고 노력 의존성이 낮아 적용성이 넓

지만, 중증 폐쇄가 있거나 시간상수의 이질성이 큰 환자에서는 평형 도달이 지연되어 과대 혹은 과소 추정이 발생

할 수 있고, 누기나 혀와 성문 위치 변화, 삼킴이나 말하기 같은 요소가 압력 신호를 왜곡할 수 있음을 유의해야 한

다5,6).
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3. Forced oscillation technique와 IOS

Forced oscillation technique과 IOS는 정상 호흡 동안 구강을 통해 작은 압력 자극을 가하여 호흡기계 임

피던스를 구하는데, 압력과 기류의 위상차를 분석함으로써 기도의 저항과 리액턴스를 계산할 수 있다. Forced 

oscillation technique은 여러 주파수의 정현파를 순차적이고 지속적으로 보내 주파수 분해능이 높고 정밀 생리 

분석에 유리하지만 검사 시간이 길고 안정된 호흡 유지가 필요하다. IOS는 여러 주파수를 포함하는 임펄스 신호를 

짧게 가한 뒤 푸리에 변환으로 주파수별 임피던스를 얻는다. IOS에서는 약 5 Hz 부근의 저주파수 진동이 말초기도

의 영향을 더 많이 반영하는 반면, 20 Hz 이상의 고주파수 진동은 주로 중심기도의 역학적 특성을 반영한다. 이러

한 주파수 의존적 특성을 바탕으로 R5, R20, R5–R20, X5, 공진주파수(Fres), 그리고 리액턴스 면적(AX)과 같은 지

표들이 산출된다(Figure 1).

이 가운데 R5–R20과 X5와 AX는 말초기도 기능 이상에 민감하여 임상적 활용 가치가 높다. 측정 시에는 볼과 구

강 연조직의 진동이 결과를 왜곡할 수 있으므로 연조직 지지가 필수이며, 보통 30–60초 동안 여러 호흡 주기를 얻

은 후 품질 지표를 확인하고 유효 구간만 평균하여 결과를 보고한다1,7,8).

Figure 1. Frequency-dependent resistance and reactance parameters 
in impulse oscillometry. Resistance (R) and reactance (X) are 
plotted as functions of oscillatory frequency. R5 represents total 
airway resistance at 5 Hz, while R20 reflects proximal (large) airway 
resistance at 20 Hz. The difference R5–R20 is used as an index of 
peripheral (small) airway resistance. X5 denotes reactance at 5 Hz 
and reflects the elastic properties of the distal airways and lung 
parenchyma. AX represents the area of reactance below the zero 
line and provides an integrated measure of small airway dysfunction. 
Fres (resonant frequency) is the frequency at which reactance equals 
zero, indicating the balance between elastic and inertial forces of the 
respiratory system.
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4. 검사방법들의 장단점

Body plethysmography는 절대적 기도 저항을 산출하는 가장 정확하고 재현성 높은 방법으로, 폐쇄성 폐질환

에서 미세한 변화를 민감하게 포착할 수 있다. 또한 흉곽 가스 용적과 잔기량과 총폐용량 등 폐용적 지표를 함께 제

공하여 과팽창과 기류 제한의 관계를 정량적으로 평가할 수 있으며, 다른 저항 측정법을 검증하는 기준으로 널리 

사용된다. 다만 body plethysmography로 얻는 기도 저항은 폐 전체의 절대 저항이므로 IOS의 주파수 의존 저항

과는 개념적으로 동일하지 않다는 점을 전제로 해석해야 한다. 장비가 고가이고 설치 공간이 필요하며, 밀폐 챔버

에서의 심리적 부담과 절차의 복잡성, 검사자 숙련도와 기기 교정 상태에 대한 의존성은 일상 진료에서의 접근성

을 떨어뜨릴 수 있다3,4). Interrupter technique은 절차가 짧고 노력 의존성이 낮아 소아와 고령 환자나 급성기 환

자에서도 적용이 가능하며, 기관지확장제 반응 평가에 실용적이다. 실제 임상에서는 확장제 투여 후 Rint가 기준선 

대비 대략 35–40% 감소하면 의미 있는 반응으로 해석하는 경우가 많다. 그러나 차단 직후 폐포압과 구강압이 빠르

게 평형에 도달한다는 가정이 항상 성립하는 것은 아니며, 중증 폐쇄나 시간상수의 이질성, 상기도와 연조직의 순

응도, 누기, 혀와 성문 위치 변화, 삼킴과 말하기 같은 요소가 측정값을 흔들 수 있어 표준화된 절차와 엄격한 품질 

관리를 바탕으로 해석해야 한다5,6). IOS는 강제 노력이 필요하지 않고 검사 시간이 짧으며 접근성이 높다. 기관지확

장제 또는 유발 검사 전후의 변화를 안정적으로 포착하고, within breath 분석을 통해 흡기와 호기의 위상을 분리

하여 리액턴스 변화나 호기 유량 제한 같은 동적 정보를 제공한다9,10). 최근 임상에서 유용성이 많이 보고 되고 있는

데 천식에서는 IOS로 정의한 소기도 기능장애, 즉 R5–R20의 상승과 X5의 저하, AX의 증가가 악화 위험 증가와 낮

은 증상 조절, 삶의 질 저하와 독립적으로 연관되는 경향이 일관되게 보고된다11-13). 폐활량검사에서 정상인 환자에

서도 IOS 지표값 및 통합 지표값은 변화를 보이고 있어 이러한 지표는 추가적인 임상 정보를 제공할 수 있는데, 아

직 통일된 정상값이 제시되고 있지 않아 가이드라인 수준의 통합 사용 필요성이 제기된다14). 특히 R5–R20과 AX는 

악화 및 조절 상태를 가장 안정적으로 반영하고, 여러 지표를 통합한 점수화 접근도 제안되어 임상 예측 성능을 높

일 수 있다고 보고하고 있다12). COPD에서는 흡기와 호기를 나누어 보는 within-breath 분석이 핵심이며, Xrs의 

위상별 변화(ΔXrs)와 호기 유량 제한(EFL) 관련 지표가 증상 점수, 삶의 질, 기관지확장제 반응과 밀접히 연동된다

는 보고가 있다15). 또한 R5, R20, R5–R20, X5, AX 등은 소기도 부담과 표현형을 반영하고, 폐활량검사만으로는 

과소평가될 수 있는 변화를 추적하는 데 유용하다는 근거가 축적되고 있다16). PRISm 및 pre-COPD 영역에서는 흡

연 등 노출력이 있으나 폐활량검사가 정상 또는 비정형인 환자에서 IOS 기반 소기도 이상이 빈번히 확인되며, 구조

적 변화 및 임상 진행과 연계될 수 있음이 보고되었다17). 특히 PRISm 환자에서 R5–R20과 같은 IOS 지표가 조기식

별 및 위험 분류에 유효하다는 근거가 제시되고 있다18). 큰 기류를 내뿜지 않아 감염관리와 편안한 정상호흡만 하면 

되어 환자 경험 면에서도 이점이 있으며, 신호 일치도(coherence) 같은 지표를 통해 유효 결과만을 평균화할 수 있

고, 외래에서 반복 측정과 시계열 모니터링에 적합하다3, 9–11). 요약하면 IOS는 쉽게 시행할 수 있는 접근성이 좋고, 

소기도를 잘 겨냥하며(말초기도 표적성), 흡기·호기를 나눠 볼 수 있는 위상 분해능이 좋아서, 검사 목적이나 환자 

상태에 맞게 사용할 수 있다.

5. IOS 급여 등재 필요성

IOS 검사는 임상적 유용성이 높음에도 현재 국내 건강보험 급여 항목으로 등재되어 있지 않으며, 전용 행위코드

도 없는 샹태이다. 미국의 행위코드 체계에서는 IOS를 CPT 94728로, 폐용적과 기도 저항의 체적측정을 포함하

는 plethysmography를 CPT 94726으로, 확산능은 CPT 94729로 구분하여 적용한다. 이탈리아의 국가 보건 서

비스 체계에서도 안정 시 호흡 패턴은 code 89.38.5 로 IOS 기도 저항에 해당하는 항목은 code 89.38.1 로 외
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래 전문의료 행위 목록에 포함되어 수가가 책정되어 있다. 국내에서는 IOS 전용 코드 부재로 일부 기관이 body 

plethysmography 코드로 대체 청구하고 있으나, 두 방법은 측정 원리와 지표 해석이 본질적으로 달라서 별도 코

드 신설이 필요하다. 이를 위해 국내 환자 데이터를 이용한 근거 축적과 함께 소아 천식, 검사 협조 곤란군, 그외에 

말초기도 질환의 조기 진단과 관리가 필요한 영역을 중심으로 효과성을 체계적으로 제시해야 한다. 맞춤 진단과 조

기 관리의 임상 흐름 속에서 IOS가 천식과 만성폐쇄성폐질환에서 말초기도 임상형을 규명하고 위험도를 분류하는 

데 기여한다는 점, 전통적 폐기능검사로 호흡기계 기능적 이상소견을 탐지하기 어려운 pre COPD와 PRISm 같은 

집단에서 R5–R20과 X5와 AX와 공진주파수 등의 지표가 제공하는 병태생리 정보를 통해 급여 타당성을 뒷받침할 

수 있음을 강조할 필요가 있다1,8,17).

결론

기도 저항 측정은 전통적 개념이지만 여전히 임상 의사결정을 돕는 유효한 도구이며, 특히 IOS는 여전히 근거자

료가 필요하지만 간편한 시행과 낮은 노력 의존성, 말초기도를 표적으로 하는 능력을 바탕으로 조기 진단과 맞춤 

치료에 적합한 검사이다. 국내에서도 전용 행위코드 신설과 급여 등재 논의를 통해 호흡기 질환의 정밀 진단과 조

기 개입을 위한 표준 검사로 자리매김하기를 기대한다.
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2 Derivation of a Korean Expert Consensus on the Definition of 
Clinical Remission in Severe Asthma Using the Delphi Method

신선혜

성균관대학교 의과대학 삼성서울병원 호흡기내과

The concept of asthma remission has emerged as an important therapeutic goal in the era of biologic 

treatment for severe asthma. However, heterogeneous definitions across studies limit its use in 

research and clinical practice. To address this issue, a Korean expert consensus on the definition of 

clinical remission in severe asthma was developed using the Delphi method. This review provides a 

methodological overview of the consensus process, focusing on expert panel selection, questionnaire 

development, and iterative consensus building. A total of 28 respiratory specialists from the Korean 

Academy of Tuberculosis and Respiratory Diseases participated. An initial questionnaire comprising 

27 items across six clinical domains was developed through structured literature review and expert 

discussion. Two rounds of anonymous online surveys with controlled feedback were conducted to 

achieve consensus. By outlining the structured Delphi process and key methodological considerations, 

this article highlights the utility and limitations of the Delphi approach and provides a framework for 

future consensus-driven definitions in heterogeneous respiratory diseases.

Key words: Clinical remission, Delphi survey, Severe asthma 
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서론

천식은 만성적이고 이질적인 기도 질환으로, 전통적으로는 증상 조절과 급성 악화 예방을 목표로 질병 조절제

(controller medication)를 단계적으로 추가하는 반응적 치료 전략에 따라 관리되어 왔다1). 하지만, 생물학적 제제

의 도입 이후 중증 천식 치료의 패러다임은 변화하였으며, 이에 따라 천식 관해(asthma remission)를 새로운 치료 

목표로 삼고자 하는 관심이 증가하고 있다2). 그러나, 그러나 천식 관해의 정의는 연구 간 일관되지 않으며 여전히 논

란의 대상이다3). 여러 국제 전문가 그룹에서 급성 악화 병력, 폐기능 기준치, 환자 보고 결과, 증상 완화제 사용, 결석 

또는 결근, 흡입 스테로이드 용량, 부분 관해, 치료 관련 이상반응 등 다양한 요소를 포함한 수정된 정의들을 제안해 

왔다4-10). 이러한 정의의 불일치는 연구 및 임상 적용 모두에서 중대한 어려움을 초래하며, 실제 임상 레지스트리에서 
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보고된 관해의 유병률은 정의에 포함된 구성 요소, 적용된 기준값, 평가 시점의 수에 따라 크게 달라져 왔다11-13). 

최근 대한결핵 및 호흡기학회 천식연구회와 유관 연구회 소속 호흡기 전문의 28명을 대상으로 델파이 분석기법

을 사용하여 중증천식 임상적 관해 정의에 대한 한국 전문가 합의를 도출하였다14). 델파이 분석기법의 방법론을 중

심으로 합의 도출 과정을 정리하고자 한다. 

델파이 분석 기법이란?  

델파이 분석 기법의 명칭은 고대 그리스의 신성한 도시 델포이(Delphi)에서 유래하였다. 델포이는 아폴로 신을 

모시는 신전이 위치한 곳으로, 고대 그리스 사회에서 신탁의 중심지로 알려져 있으며, 국가나 통치자들이 중대한 

결정을 앞두고 조언과 예언을 구하기 위해 방문하던 장소였다. 델파이 기법이라는 명칭에는 이러한 신화적 전통을 

바탕으로, 복잡하고 불확실한 문제에 대해 집단의 지혜와 통찰을 통해 판단을 도출한다는 상징적 의미가 담겨 있

다. 

현대적 의미의 델파이 기법은 1950년대 미국 군사 연구에서 처음 체계적으로 사용되었으며, 당시에는 적의 공격 

가능성과 같은 미래 사건을 예측하기 위한 목적으로 개발되었다. 이후 델파이 기법은 개인의 주관적 의견을 단순히 

수집하는 방식을 넘어, 다수 전문가의 판단을 구조화된 절차를 통해 종합하고 통계적으로 수렴시키는 방법론으로 

발전하였다. 이러한 과정은 집단 지성을 활용하여 합의된 결론을 도출하는 데 초점을 둔다. 

델파이 기법은 근거가 제한적이거나 전문가의 판단이 특히 중요한 영역에서 활용되는 구조화된 반복적 합의 도

출 방법으로 정의된다. 이 방법론의 핵심 요소로는 응답자의 익명성(anonymity), 반복적 설문(iteration), 이전 라

운드 결과에 대한 통제된 피드백(controlled feedback), 그리고 집단 응답의 수렴 또는 합의 도출(group response 

또는 consensus)가 포함된다(Figure 1).

의학 분야에서 델파이 기법은 현재의 지식 수준을 평가하고, 임상 진료에서의 논란을 조정하며, 이론적 또는 방법

론적 가이드라인을 정립하는 데 활용되어 왔다. 또한 평가 도구와 지표의 개발, 향후 연구나 임상 적용을 위한 권고

안 마련, 그리고 우선순위 설정과 실행 방안 도출 등 다양한 목적을 위해 적용되고 있다15).

Figure 1. 델파이 연구의 단계별 질 평가 요소(Nasa et al. World journal of 

methodology. 2021;11(4):116-29.에서 발췌)

 중증천식 임상적 관해 정의에 대한 한국 전문가 합의를 위한 국내 델파이 연구 진행 과정 
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1. 연구 설계 및 패널 선정

대한 결핵 및 호흡기학회 산하 연구 그룹을 중심으로, 천식 연구회(n=22), 만성폐쇄성폐질환 연구회(n=3), 기

관지확장증 연구회(n=2), 진료지침위원회(n=1) 소속의 호흡기내과 전문의 총 28명을 전문가 패널로 초청하였다

(Figure 2). 모든 패널은 호흡기내과 전문의 자격을 보유하고 있었으며, 천식 환자 진료에 대한 풍부한 임상 경험

을 갖추고 있었다. 임상 경력은 10–19년이 14명, 20년 이상이 9명, 10년 미만이 5명이었다. 기관생명윤리위원회

(Institutional Review Board)의 승인을 받았으며(No. SMC 2025-01-109-001), 초청된 28명 전원이 연구 참여

에 동의하고 서면 동의서를 제출하였다.

Figure 2. 연구 수행 단계 요약 

2. 설문 문항의 개발

설문 문항의 초기 초안은 핵심 패널(core panel)인 4인이 여러 차례의 논의를 거쳐 작성하였으며, 여러 국제 전

문가 그룹에서 발표한 임상적 관해에 대한 합의 성명 및 관련 선행 문헌을 검토하여 구성하였다. 이후 이메일 회람

과 온라인 회의를 통해 델파이 패널로부터 피드백을 수렴하였고, 이를 반영하여 6개 영역(domain), 총 27개 문항

으로 구성된 1차 설문지를 최종 확정하였다. 

3. 1차 및 2차 설문

온라인 설문 도구인 Google Forms(https://docs.google.com/forms)를 이용하여 시행되었으며, 개인별 맞춤 

링크를 이메일로 배포하였다. 설문 과정에서 참여자의 연령대, 성별, 임상 경력 연수 등 기본 인구학적 정보가 함께 

수집되었다. 모든 패널은 설문에 응답하였으며, 응답은 익명으로 수집되었다. 1차 설문 결과는 핵심 패널에 의해 검

토된 후, 2차 설문에 앞서 이메일을 통해 모든 패널에게 공유되었다. 1차 설문 응답을 바탕으로 설문 문항을 수정하

여, 2차 설문에서는 3개 문항을 추가하고 2개 문항을 삭제하였다. 2차 설문 종료 후, 1 · 2차 설문 결과는 천식 연구

회 심포지엄에서 공식적으로 논의되었다. 폐기능 항목에 대해서는 합의에 도달하지 못함에 따라, 핵심 패널은 온라

인 회의를 포함한 추가 논의를 진행하였다. 이후 폐기능과 관련된 수정된 2개 문항으로 구성된 집중된 3차 설문을 
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시행하였고, 그 결과를 바탕으로 연구회 대면 회의를 통해 최종 합의를 도출하였다.

4. 통계학적 분석

패널은 5점 리커트 (Likert) 척도를 사용하여 각 문항에 응답하도록 요청받았다(1점: 매우 비동의, 2점: 비동의, 3

점: 보통, 4점: 동의, 5점: 매우 동의). 각 문항에 대해 평균(표준편차), 사분위범위(interquartile range, IQR), 동의 

수준, 그리고 내용타당도 비(content validity ratio, CVR)를 산출하였다16-18). 동의 수준은 ‘동의’ 또는 ‘매우 동의’

를 선택한 패널의 비율로 정의하였다. CVR은 Lawshe의 방법에 따라 계산하였으며(Figure 3), 전체 28명의 전문

가 패널 중 ‘매우 동의’로 응답한 패널 수를 기준으로 산출하였다19). 본 연구에서는 유의수준 0.05에서 28명의 패널

을 기준으로 한 최소 허용 CVR 값인 0.31을 적용하였다. 

Figure 3. 내용타당도 비의 정의 

모든 설문 문항에 대한 합의 수준 평가는 2차 델파이 설문 응답을 기준으로 수행하였다. 합의 수준은 IQR, 동의 

수준, CVR을 종합하여 세 단계로 분류하였으며, 각 합의 수준의 구체적인 기준은 Table 1에 제시하였다. 이러한 

합의 평가 기준은 진료지침 개발을 포함한 기존 델파이 연구에서 널리 사용되어 온 방법론에 근거한 것으로, 본 연

구에서도 방법론적 일관성과 연구 간 비교 가능성을 확보하기 위해 동일한 기준을 적용하였다16,17). 합의 수준의 분

류는 사전에 정의된 모든 기준을 동시에 충족해야 하나, 다만 델파이 연구의 특성상 경계선(borderline)에 해당하

는 경우가 존재할 수 있으므로, 일부 문항에서 하나의 기준을 근소하게 충족하지 못하였으나 나머지 지표에서 일관

된 높은 동의를 보인 경우에는 연구진의 검토를 거쳐 최종 합의 여부를 결정하였다.

 

Table 1. 합의 수준 평가 기준 

합의 수준 IQR 동의수준 (%) CVR 최소 CVR

높음 ≤1 ≥75 % ≥0.7 ≥0.3

중등도 ≤1 50-74 % 0.5-0.69 0.1-0.3 

낮음 >1 <50% <0.5 <0.1

중증천식에서 임상적 관해 정의에 대한 한국 천식 연구회 전문가 합의

델파이 연구를 통해 한국의 천식 전문가들은 중증천식에서의 임상적 관해를 정의하는 핵심 요소에 대해 합의하

였다(Table 2). 본 연구에서 도출된 기준은 급성 악화 및 전신 스테로이드 사용의 부재, 증상의 지속적 조절, 그리고 

유지 치료 하에서의 폐기능 안정화 및 최적화를 포함하며, 국제 전문가 단체에서 제안한 관해 정의와 대체로 부합

한다4-10).
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본 델파이 연구의 제한점 

본 연구에는 몇 가지 제한점이 있다. 첫째, 델파이 방법론의 근본적인 한계로서 합의 편향(consensus bias)의 가

능성을 배제할 수 없으며, 이로 인해 소수 의견이 다수의 지배적인 견해에 의해 상대적으로 간과되어 최종 합의의 

범위가 제한될 수 있다. 둘째, 전문가 패널의 대부분이 국내 도시 및 수도권 소재 대학병원에 소속된 의료진으로 구

성되어 있어, 본 연구 결과를 다른 의료 환경으로 일반화하는 데 한계가 있을 수 있다. 다만 중증천식 환자의 상당수

가 이러한 3차 의료기관에서 진료받고 있다는 점을 고려할 때, 이러한 제한의 영향은 상대적으로 크지 않을 것으로 

판단된다. 셋째, 다른 국가에서 수행된 기존 델파이 연구들과 달리, 본 연구의 패널은 주로 호흡기내과 전문의로 구

성되었으며, 알레르기내과 전문의나 소아청소년과 전문의 등 관련 분야의 전문가들은 포함되지 않았다. 마지막으

로, 본 연구에서는 환자의 관점이 반영되지 못하였다.

결론 

본 수정 델파이 연구는 중증천식에서의 임상적 관해 정의에 대해 한국 전문가 집단을 대상으로 최초로 합의를 도

출한 연구이다. 본 연구를 통해 제시된 합의 진술은 중증천식에서 관해를 치료 목표로 설정하는 데 있어 국내 임상 

현실을 반영한 실질적인 기준을 제공하며, 향후 임상 진료 및 관해를 주요 결과로 설정한 연구의 설계와 해석에 유

용한 틀을 제시할 것으로 생각된다. 또한 본 연구에서 적용한 델파이 연구의 설계, 합의 기준 설정, 단계적 의사결정 

과정은 향후 국내 호흡기 질환의 다른 영역에서 전문가 합의를 도출하고자 하는 델파이 연구를 수행함에 있어 방법

론적 참고 자료로 활용될 수 있을 것으로 기대된다.
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3 Is Mild asthma truly mild? (Pro): When less is Truly less

최준영

가톨릭대학교 의과대학 인천성모병원 호흡기내과

The classification of asthma as "mild" has generated debate, with critics citing severe exacerbations and 

deaths in this population. We argue that mild asthma remains genuinely mild when properly managed. 

Much of the reported burden stems from inconsistent definitions and inadequate treatment. Studies often 

include patients meeting criteria for moderate-to-severe disease, while many receive no guideline-based 

therapy. Risk stratification using exacerbation history and other factors identifies high-risk patients 

requiring early intervention. Poor adherence represents the greatest obstacle, as patients discontinue 

treatment when asymptomatic. Anti-inflammatory therapy substantially reduces exacerbations, with as-

needed ICS-formoterol providing practical alternatives. Long-term data show most patients maintain 

mild disease with appropriate care. The real challenge is ensuring proper risk assessment, patient 

education, and evidence-based treatment. With active management, mild asthma truly remains mild.

Key words: Asthma, Patient compliance, Risk assessment, Medication adherence
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서론

천식(Asthma)은 전 세계적으로 수억 명에게 영향을 미치는 주요 만성 호흡기 질환이며, 이 중 ‘경증 천식(mild 

asthma)’은 임상 현장에서 가장 흔하게 접하는 형태이다1). GINA(Global Initiative for Asthma) 2025 보고서에 

따르면, 경증 천식은 1단계 또는 2단계 치료, 즉 저용량 흡입 스테로이드(ICS)-포르모테롤(formoterol)의 필요시 

사용(as-needed) 또는 저용량 ICS의 규칙적 사용과 필요시 속효성 베타-2 작용제(SABA) 사용으로 증상이 잘 조절

되는 상태로 정의된다1). 

하지만 ‘경증(mild)’이라는 용어가 주는 임상적 함의에 대해서는 오랜 기간 논쟁이 이어져 왔다. 반대론자들은 ‘경

증’이라는 단어가 환자와 의료진 모두에게 질병의 심각성을 과소평가하게 만드는 ‘안전하다’는 인식을 심어줄 수 

있다고 경고한다1-3). 실제로 ‘경증’으로 분류된 환자들 중 일부가 심각한 급성 악화를 경험하거나 천식 관련 사망에 

이르는 사례가 보고되었다3,4). 이러한 사례들은 ‘경증 천식이 과연 진정으로 경증인가?’라는 근본적인 질문을 제기
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하였고, 나아가 ‘경증’이라는 용어 자체를 재고해야 한다는 주장으로 이어졌다.

본 고찰은 이러한 논쟁에 대해 ‘Mild is real—if we take it seriously’라는 찬성(Pro)의 입장을 견지한다. 우리

는 "When Less is Truly Less"라는 부제 하에, ‘경증’이라는 용어 자체가 문제가 아니라, 이 환자군을 어떻게 명확

히 정의하고, 잠재적 위험을 식별하며, 가이드라인에 기반하여 적절하게 치료하느냐의 문제가 핵심임을 주장하고

자 한다.

이를 위해, 본 고찰에서는 첫째, ‘경증’ 정의의 혼란과 실제 임상 데이터(real-world data)에서 ‘경증’ 천식 환자

의 심각한 결과가 보고되는 이유를 분석한다. 둘째, 과거의 악화 이력, 치료 순응도, 바이오마커 등을 기반으로 한 

위험도 계층화(risk stratification)의 중요성을 검토한다. 셋째, SABA 단독 사용의 위험성과 GINA 가이드라인에

서 권고하는 항염증 완화제(anti-inflammatory reliever) 전략이 왜 경증 천식 관리의 핵심이 되는지 최신 임상 연

구 근거를 바탕으로 논의할 것이다. 이를 통해 본 고찰은 ‘경증’ 천식의 개념적 재정립과 함께, 근거 기반 관리 전략

의 실제적 적용 방안을 제시함으로써, ‘경증’이라는 용어에 안주하는 것이 아니라 ‘경증’을 ‘경증’으로 유지하기 위

한 적극적인 관리 전략의 필요성을 역설하고자 한다.

‘경증’ 정의의 혼란: '심각한 경증 천식'은 진정 경증인가?

"경증 천식이 과연 경증인가?"라는 질문을 촉발한 중요한 근거는, ‘경증’으로 분류된 환자군에서도 상당한 유병률

과 심각한 악화가 보고된다는 과거 연구들이다. 대표적으로 NOVELTY 연구(Golam et al.)는 의사 평가 기반 ‘경

증’ 천식 환자(N=2,004) 중, 지난 12개월간 22.8%의 환자가 1회 이상의 악화를 경험했으며, 16.5%는 전신 스테로

이드(OCS) 사용이나 입원을 요하는 '심각한 악화(severe exacerbation)'를 경험했다고 보고했다5). 이러한 데이터

는 ‘경증’이라는 용어의 적절성에 정면으로 의문을 제기한다.

하지만 이 연구 결과를 면밀히 분석하면, 이는 '경증 천식' 자체의 위험성이라기보다는 ‘경증’이라는 용어의 정의

가 임상 현장에서 얼마나 큰 혼란을 야기하는지를 명확히 보여준다. 이 연구 코호트의 GINA 2017 치료 단계를 분

석한 결과, 실제 ‘경증’(GINA 1-2단계)에 해당하는 환자는 31.7%에 불과했으며, 코호트의 68.3%가 GINA 3단계

에서 5단계에 해당하는 ‘중등도’ 및 ‘중증’ 천식 환자였다. 즉, 이 연구에서 보고된 ‘경증 천식의 높은 부담’은 실제

로는 정의가 혼재된 집단의 데이터를 반영한 것이다. 실제 GINA 정의에 부합하는 ‘경증’ 환자군이 아닌, 이미 중등

도-중증에 해당하는 환자들이 대거 포함되었기 때문이다.

그럼에도 불구하고, GINA 1-2단계로 한정된 환자군(N=636) 내에서도 17.8%의 악화와 12.1%의 심각한 악화가 

여전히 관찰되었다. 이는 ‘경증’이 ‘위험이 전혀 없음’을 의미하지 않음을 분명히 보여준다. 하지만 이 역시 ‘질병의 

본질적 중증도’ 때문인지, 아니면 ‘관리의 부재’ 때문인지 구별해야 한다. Zerr 등의 연구에 따르면, 경증 천식 환자 

중 26%는 가이드라인 기반 치료(Guideline-directed therapy)를 전혀 받고 있지 않았으며, 이는 악화 위험 증가

와 연관되었다6). 이는 ‘경증’이라는 용어가 오히려 환자와 의료진의 경각심을 낮춰 치료 순응도를 떨어뜨리는 문제

점을 드러낸다. 결국 피할 수 있었던 악화의 상당 부분이 질병의 본질적 중증도가 아닌 ‘관리의 실패’에서 기인함을 

시사한다.

위험도 계층화: '미래 위험'을 관리하라

‘경증’ 천식 환자에서 발생하는 심각한 악화 보고는 중요한 시사점을 제공한다. 이는 ‘경증’ 환자군을 하나

의 동일한 집단으로 간주해서는 안 되며, 현재의 증상 조절 상태와 별개로 ‘미래 악화 위험'에 대한 계층화(risk 

stratification)가 필수적임을 강조한다4,7). 미래의 악화를 예측하는 가장 강력하고 일관된 단일 인자는 ‘과거의 악
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화력’이다4,8). Chen 등의 연구에서 지난 1년간 악화력이 있었던 환자는 그렇지 않은 환자에 비해 악화 위험이 1.74

배 높았다4). 이는 소아 천식에서도 마찬가지로, 과거 악화력은 미래 악화 위험을 9.87배까지 높이는 것으로 나타났

다8). 

이러한 근거를 바탕으로, Mohan 등이 제안한 분류는 임상적으로 중요한 시사점을 제공한다7). 동일하게 증상이 

적은 환자라 할지라도, 악화력이 없다면 '진정한 경증'으로 볼 수 있지만, 악화력이 있다면 ‘경증’으로 분류되더라도 

‘고위험군’으로 간주해야 한다. 이 외에도 높은 SABA 사용량(주 2회 초과), 낮은 폐 기능, 비만(BMI >30), 위식도 

역류, 알레르기 비염 등 조절되지 않는 동반 질환, 높은 혈중 호산구 수치(>300/μL) 또는 호기산화질소(fractional 

exhaled nitric oxide, FeNO) (>25 ppb), 낮은 ICS 순응도 등은 ‘경증’ 환자라도 향후 악화 위험이 높음을 시사하

는 핵심 위험 요인이다4,7). 따라서 ‘경증’ 천식 환자의 초기 평가 시 이러한 위험 요인들을 체계적으로 확인하고, 이

를 바탕으로 개별화된 관리 전략을 수립하는 것이 필수적이다.

‘경증’은 '치료 불필요'가 아니다(Mild ≠ No Treatment Needed)

‘경증’이라는 용어가 야기하는 가장 큰 오해는 ‘치료가 필요 없는 안전한 상태’라는 인식이다. GINA 가이드라인

은 경증 천식이 후향적 개념이며 치료 결정의 근거로 사용되어서는 안 된다고 명시하며, 증상 빈도나 심각도와 관

계없이 모든 천식 환자에게 ICS 포함 치료의 필요성과 이점을 강조해야 한다고 밝히고 있다1). 과거 SABA (short-

acting beta-agonist) 단독 치료는 SABA 과다 사용이 악화 위험 및 사망률 증가와 연관된다는 사실이 밝혀지면서 

더 이상 권고되지 않는다. GINA는 현재 모든 천식 환자에게 항염증 치료가 포함된 흡입제를 제공하는 두 가지 트

랙(Track 1, Track 2)을 제시한다. 

이러한 항염증 치료의 필요성은 증상이 거의 없는 환자에서도 입증되었다. START 연구의 사후 분석(Reddel et 

al.)은 주 1회 미만의 증상을 가진 경증 천식 환자에서도, Budesonide 치료군이 위약군에 비해 심각한 악화 위험을 

유의하게 낮추었음(HR 0.54)을 보여주었다9). 또한 Crossingham 등의 Cochrane review에서도, 필요시 SABA 흡

입제와 비교하여 필요시 ICS-formoterol 흡입제 사용이 전신 스테로이드가 필요한 악화 위험을 1,000명당 109명

에서 52명으로(OR 0.45) 크게 감소시켰다10). 

심지어 폐 기능 검사에서 정상 FEV1 수치를 보이는 환자들조차 기저에 병리가 진행 중일 수 있다. Cottini 등의 

연구는 정상 폐활량 측정법을 보인 천식 환자에서 임펄스 진동 측정법(impulse oscillometry, IOS)을 통해 소기도 

기능장애(small airway dysfunction, SAD)를 평가했을 때, 상당수(56.7%)에서 SAD가 관찰됨을 보고했다11). 특히 

이러한 SAD는 잘 조절되는 환자보다 부분 조절 또는 조절되지 않는 환자에서 압도적으로 높게 나타났다. 이는 증

상 조절이 불량할수록 기저의 병리가 심각함을 시사하며, 치료 단계 step-up의 필요성을 뒷받침한다.

치료 순응도: 경증 천식 관리의 핵심 과제와 실용적 해결책

적절한 항염증 치료가 경증 천식의 악화 위험을 낮출 수 있음에도 불구하고, 실제 임상 현장에서 ‘경증’ 환자

의 예후가 불량하게 나타나는 가장 큰 이유는 압도적으로 낮은 '치료 순응도(adherence)' 때문이다. Stanford 등

의 real-world 연구에서 ICS/LABA를 처방받은 환자들의 12개월간 약물 보유율(Proportion of Days Covered, 

PDC)은 FF/VI 0.43, BUD/F 0.36으로 매우 낮았으며, 이는 환자들이 1년 중 절반도 안 되는 기간 동안만 약물을 

보유했음을 의미한다12). 실제로 1년 내 치료 중단율은 각각 88.4%, 93.2%에 달했다. 환자들은 증상이 없을 때 치료

의 필요성을 느끼지 못하기 쉽다.

낮은 순응도는 단순히 약물을 잊어버리는 것 외에도, 환자가 가진 ‘치료에 대한 신념’과 밀접하게 연관된다13). 
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Chan 등의 연구는 환자들이 흡입 스테로이드의 필요성(Necessity)은 높게 인식하면서도, 동시에 장기적 부작용

이나 의존성에 대한 우려(Concerns)를 가지고 있음을 보여주었다. 환자가 치료의 필요성보다 우려가 더 클 때 

(Skeptical군) 또는 양가감정을 가질 때 (Ambivalent군), 순응도는 급격히 떨어지며, 이는 단순히 약물을 처방하는 

것을 넘어, 환자가 가진 우려를 해소하고 치료의 필요성에 대한 인식을 높이는 맞춤형 교육과 소통이 순응도 향상

의 핵심임을 시사한다.

이러한 낮은 순응도 문제를 해결하기 위한 전략으로 GINA Track 1의 ‘필요시 ICS-formoterol’ (항염증 완화

제) 요법이 주목받는다. 이는 증상이 간헐적인 경증 환자에게 매일 규칙적으로 약물을 사용하도록 하는 것(Track 

2)이 현실적으로 어렵다는 점에서 출발하며, 필요시 사용 전략이 순응도를 개선할 것으로 기대되었다. SYGMA 1, 

2 연구는 이러한 전략의 임상적 타당성을 입증했다14,15). SYGMA 1 연구는 필요시 Budesonide-Formoterol 사용

이 필요시 Terbutaline (SABA) 사용보다 심각한 악화를 64% 감소시켰으며, 매일 ICS를 사용하는 것(Budesonide 

maintenance)과 악화 예방 효과가 비열등함을 보였다15). SYGMA 2 연구 역시 필요시 Budesonide-Formoterol 

사용이 매일 ICS 사용과 악화 예방에서 비열등함을 확인했다14). 흥미롭게도, 두 연구 모두에서 필요시 요법군과 매

일 요법군 간의 순응도는 유의미한 차이가 없었는데, 이는 RCT라는 연구 환경의 특성상 환자들이 두 전략 모두에

서 높은 순응도를 보였기 때문이다. 이는 필요시 ICS-formoterol 전략이 본래 순응도 개선을 목적으로 개발되었다

는 점을 고려할 때 예상과 다른 결과였다. 그러나 실제 임상 현장(real-world)에서는 환자마다 증상 패턴, 생활 습

관, 치료에 대한 선호도가 다르기 때문에, 어떤 환자는 매일 규칙적으로 약물을 사용하는 것을 선호하는 반면, 다른 

환자는 증상이 있을 때만 사용하는 것을 더 편하게 느낄 수 있다. 따라서 획일적인 치료 전략보다는, 환자 개개인의 

증상 빈도, 과거 악화 이력, 치료 선호도, 그리고 각 전략에 대한 이해도를 종합적으로 고려한 맞춤형 치료 선택이 

순응도 향상과 궁극적인 천식 조절에 필수적이다.

최근에는 스마트 흡입기, 모바일 앱 기반 알림 시스템, 또는 행동경제학적 인센티브를 활용하여 순응도를 높이려

는 시도들이 이루어지고 있으며, 이는 기술의 발전이 경증 천식 관리의 난제를 해결하는 데 기여할 수 있음을 보여

준다16,17). 

경증 천식의 장기 예후: 대부분은 경증으로 유지된다

‘경증 천식이 시간이 지나면 중증으로 진행될 것’이라는 우려는 경증 천식을 적극적으로 치료해야 한다는 주장의 

근거로 자주 제시된다. 이러한 우려의 타당성을 평가하기 위해서는 경증 천식 환자의 장기 예후에 대한 실제 데이

터를 검토할 필요가 있다. 대규모 추적 연구들은 이에 대한 중요한 근거를 제공한다.

Chen 등의 7만 명 이상의 경증 천식 환자를 10년간 추적한 대규모 코호트 연구에 따르면, 10년 후에도 환자의 

약 90%는 ‘경증’ 상태에 머물렀으며, ‘중등도’로 진행한 비율은 약 8%, ‘중증’으로 진행한 비율은 2% 미만에 불과

했다18). 즉, 대부분의 경증 천식 환자는 장기적으로 안정적인 궤적(trajectory)을 보이며 ‘경증’으로 남는다.

그러나 일부 위험 요인은 주의가 필요하다. 부적절한 SABA 사용, 늦은 발병 연령(40세 이상), 높은 동반질환 지

수(Charlson Comorbidity Index [CCI] ≥1)는 중등도 또는 중증으로의 진행 위험을 증가시키는 것으로 나타났

다. 이는 역으로, 이러한 위험 요인들을 조기에 식별하고 적절히 관리한다면—즉, 부적절한 SABA 단독 사용을 지

양하고 적절한 항염증 치료를 시행하며, 동반 질환을 적극적으로 조절한다면—대다수의 경증 천식 환자는 장기적

으로 ‘경증’ 상태를 유지할 수 있음을 시사한다.

더 나아가, 일부 환자들은 ‘관해(remission)'에 도달하기도 한다. 뉴질랜드 Dunedin 코호트 연구(Sears et al.)는 

소아기 천식 환자를 26세까지 추적 관찰했을 때, 이들 중 15%가 26세에 증상이 없는 ‘관해’ 상태에 도달했음을 보

고했다19). 비록 일부는 성인이 되어 재발(relapse)할 수 있으나, 이는 천식이 고정된 질병이 아니라 다양한 임상 경
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과를 보일 수 있으며, 일부 환자에서는 완전한 관해도 가능함을 시사한다. 따라서 ‘경증 천식이 필연적으로 중증으

로 진행한다’는 우려는 근거가 부족하며, 오히려 적절한 관리 하에 대부분의 경증 천식 환자는 장기적으로 안정적

인 경과를 보인다는 것이 명확하다.

결론

‘경증 천식이 진정으로 경증인가’라는 임상적 질문은, 본 고찰에서 검토한 바와 같이 다각적인 해석을 필요로 한

다. 본 고찰은 ‘경증 천식’이 올바른 진단적 접근과 적극적 관리를 통해 ‘경증’으로 유지될 수 있다는 입장을 지지하

며, 이는 다음의 근거들에 기반한다.

첫째, NOVELTY 연구 등에서 제시된 ‘경증 천식의 심각한 부담’은, ‘경증’의 정의가 혼재된 이질적인(hetero

geneous) 연구 집단(중등도-중증 환자 포함)의 특성과 낮은 치료 순응도라는 교란 요인에 상당 부분 기인할 수 있

다. 

둘째, ‘경증’이라는 분류가 ‘무위험’을 의미하지는 않는다. 증상 조절 상태와 별개로, 과거 악화력, SABA 과다 사

용, 바이오마커 등을 기반으로 한 '미래 위험 계층화(risk stratification)'가 필수적이다. 이를 통해 ‘경증’ 환자군 내

에서도 고위험군을 식별하고, 가이드라인에 입각한 조기 항염증 치료(anti-inflammatory reliever 등)를 제공하는 

것이 핵심이다.

셋째, 장기 추적 코호트 데이터는 적절한 관리를 받는 대부분의 경증 천식 환자들이 중증으로 진행하지 않고 안정

적인 궤적(stable trajectory)을 유지함을 보여준다. 이는 ‘경증 천식이 필연적으로 중증으로 진행한다’는 우려가 과

도하며, 적절한 치료 개입이 장기 예후 개선에 효과적임을 시사한다.

이러한 근거들을 종합할 때, 임상 현장에서의 진정한 과제는 ‘경증’이라는 용어 자체의 의미론적 논쟁보다는, 이 

용어가 적용되는 환자군을 어떻게 실질적으로 관리할 것인가에 있다. 즉, ‘경증’ 천식에 대한 접근은 수동적, 증상 

기반의 관찰에서 벗어나, 적극적, 위험 기반의 관리로 전환되어야 한다. 

올바른 위험도 평가, 환자 교육을 통한 치료 순응도 개선, 그리고 근거 기반의 항염증 치료 전략이 동반될 때, 경

증 천식의 임상적 부담은 현저히 감소할 수 있다. 이러한 접근법이야말로 'Mild is real—if we take it seriously'라

는 입장을 실현하고, ‘경증’이 진정으로 ‘경증’으로 남을 수 있는 "When Less is Truly Less"의 개념을 임상적으로 

구현하는 길이다.
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4 Cold, Flu, and Beyond: Viral Landscape of Asthma

안태준

가톨릭대학교 의과대학 여의도성모병원 호흡기내과

Asthma is one of the most prevalent chronic respiratory diseases, affecting more than 300 million people 

worldwide and projected to reach 400 million by 2025. Respiratory virus infections play a pivotal role 

across the asthma life course—from disease onset in early childhood to acute exacerbations in diagnosed 

patients. 

Early-life infections, particularly those accompanied by wheezing, strongly predict subsequent 

asthma development. Rhinovirus (RV) is the strongest viral determinant, associated with later asthma, 

reduced lung function, and heightened risk in allergic sensitization. Respiratory syncytial virus (RSV) 

predominantly increases the risk of non-atopic asthma, while human metapneumovirus (HMPV) has 

been linked to bronchial hyperresponsiveness and school-age asthma. Genetic predispositions, including 

variants in 17q21 loci and CDHR3, further modify susceptibility to RV-induced wheezing and asthma. 

In established asthma, viral infections—most commonly RV—trigger up to 90% of pediatric and a large 

proportion of adult exacerbations. Asthmatic airways exhibit impaired innate antiviral responses, 

including deficient interferon production, leading to enhanced viral replication and amplified type 2 

inflammation through IL-25, IL-33, and TSLP pathways.

Understanding viral–asthma interactions has direct clinical implications. Although inhaled corticosteroids 

remain central to asthma management, viral-induced exacerbation phenotypes may show variable 

responsiveness. Therefore, prevention through vaccination against influenza, RSV, and COVID19 

is critical in high-risk populations. A deeper understanding of these mechanisms may guide future 

precision strategies for asthma prevention and control.
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서론

천식은 가장 흔한 만성 호흡기 질환 중 하나로, 전 세계적으로 3억 명 이상이 앓고 있으며 2025년까지 4억 명으

로 증가할 것으로 예상된다1). 천식은 만성적인 기도 염증, 과도한 점액 생성, 기관지 과민성, 그리고 가역적인 기류 

폐쇄를 특징으로 하며, 천명, 호흡 곤란, 기침을 유발한다2). 호흡기 바이러스 감염은 이러한 천식 질환 과정에서 결

정적인 역할을 수행한다. 특히 영유아기의 바이러스 감염은 천식의 발생에 관여하며, 이미 진단된 천식 환자에게 

급성 악화의 주요 원인이다3,4). 

영유아기 바이러스 노출과 천식 발생의 연관성

영유아기에 발생하는 바이러스성 호흡기 질환, 특히 천명을 동반하는 질환은 이후 천식 발병의 강력한 위험 인자

로 인식되고 있다5). 초기 바이러스 감염은 기도 손상을 유발하여 염증 및 기도 재형성을 촉진할 수 있다. 특히 이러

한 바이러스 감염은 고위험군이 있다고 알려져 있고, 후기 천식 발생의 표현형이 다르다고 알려져 있다(Table 1). 

1. 리노바이러스(Rhinovirus, RV)

리노바이러스는 소아 천식의 가장 강력한 예측 인자 중 하나이다. COAST (Childhood Origins of ASThma) 및 

COPSAC (Copenhagen Prospective Studies on Asthma in Childhood)와 같은 고위험군 출생 코호트 연구에

서 RV 유발 천명 질환이 이후 천식 발병 위험과 관련이 있음을 확립했다6). 또한, 미취학 아동의 RV 유발 천명은 이

후 학령기까지 폐 기능(FEV1) 감소와 유의하게 연관된다7). RV 감염은 알레르기 감작이 있는 경우에 천식 위험 증

가와 관련이 있으며, 특히 아토피성 천식 발병의 중요한 위험 인자로 작용한다8). 

2. 호흡기세포융합 바이러스(Respiratory Syncytial Virus, RSV)

RSV는 영유아기 세기관지염(bronchiolitis)의 가장 흔한 원인이다. RSV 감염은 특히 비아토피성 천식 발병의 중

요한 위험 인자로 알려져 있으며, 감염의 중증도가 높을수록 위험이 커진다고 알려져있다9). 일반적으로, 선행 아토

피가 없는 영유아의 천명 발병과 연관된다10). 

Table 1. 영유아기 주요 바이러스감염과 천식의 발생 표현형

바이러스 천식 발생 위험 주요 특징 연관된 천식 표현형

리노바이러스(RV) 매우 강력 알레르기 감작 동반 시 위험 증가 

RV-C 종은 중증도와 연관

아토피성 천식(Atopic Asthma)

호흡기세포융합 바이러스 

(RSV)

강력함 중증 감염 후 천식 및 반복적 천명 위험 증가 비아토피성 천식(Non-atopic 

Asthma)

인간 메타뉴모바이러스 

(HMPV)

중간정도 연관성 RV, RSV와 유사하게 천식 위험 증가 보고 불확실함(Uncertain)
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3. 인간메타뉴모바이러스(Human Metapneumovirus, HMPV)

조기 HMPV 감염은 기관지 과민성 증가 및 학령기 천식 발생 위험과 연관된 것으로 보고되며, 이러한 경향은 RV 

감염과 유사하고 RSV보다 더 뚜렷하게 나타난다11). 조기 감염된 소아에서 메타콜린 유발검사를 통한 기관지 과민

성이 높게 관찰되며, 이후 학령기에 천식 진단 빈도도 증가하는 것으로 알려져 있다. 이러한 결과는 HMPV가 RSV

와 유사한 Th2 편향 면역반응 및 불충분한 바이러스 제거 과정을 유발할 수 있음을 시사한다.

4. 유전자 변이와 천식 발생

이러한 요인에는 일부 유전적 연관 요인도 알려져 있다12,13). 17q21의 유전적 변이(ORMLD3, GSDMB, IKZF3) 

또는 CDHR3 (rs6967330 SNP) 관련 변이는 RV 유발 천명 및 아동기 천식 위험과 연관되어 있다고 알려져 있다. 

바이러스 감염과 천식 급성 악화

바이러스 감염은 천식 악화의 주요 원인이며, 학령기 아동 및 성인의 급성 천식 악화 중 최대 90%를 유발하는 것

으로 알려져 있다4). RV는 천식 악화의 가장 흔한 병원체이며, 특히 소아 천식 악화의 주요 원인이다. RV 감염은 천

식 환자에서 기도 과민성을 유도하고 기도 염증을 증가시킨다6). RSV, 인플루엔자 바이러스, 파라인플루엔자 바이

러스, 아데노바이러스, HMPV 등도 급성 호흡기 질환과 천식 악화에 기여한다5). 

천식 환자는 바이러스에 대한 면역 반응이 변형되어 있고 기도 장벽이 손상되어 있어 감염에 더 취약할 수 있다. 

이전 연구에서 천식 환자는 대조군에 비해 RV에 노출되었을 때 더 심하고 오래 지속되는 하기도 증상을 보이며, 때

로는 증상이 없을 때도 하기도에 바이러스를 보유하는 것으로 확인된다14).

천식의 면역학적 환경과 바이러스 상호작용

천식 환자의 기도에서 발생하는 바이러스 반응의 이상은 천식 발병 및 악화의 핵심 메커니즘으로 간주된다 

(Table 2).

1. 선천 면역 반응 결핍(Deficient Innate Immunity)
천식 환자의 기관지 상피세포는 호흡기바이러스 감염에 대한 선천 면역 반응이 결핍되어 있다15). 이러한 IFN 반

응의 결핍은 바이러스 복제를 제어하지 못하게 하여 바이러스 관련 질병의 중증도를 증가시킨다16).

Table 2. 건강한 기도 상피와 천식 기도 상피의 항바이러스 및 면역반응 비교

건강한 기도 상피 천식 기도 상피

바이러스 감염 IFN (Type I/III) 분비 IFN (Type I/III) 분비 결핍

면역 반응 IFN에 의한 바이러스 복제 억제

Type 1/Regulatory 반응 우세

조절 면역 결핍(낮은 IL-10)

T2면역 (IL-25, TSLP, IL-33) 증가

결과 바이러스 감염으로부터 보호 과도한 염증 및 자기 손상

바이러스 복제 제어 실패
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2. T2 염증 반응 증폭

RV 감염은 T2 면역을 유도하는 IL-25, IL-33, TSLP와 같은 사이토카인을 증가시킨다17,18). 이는 T2 면역 반응 

활성화, 그리고 호산구 활성화 및 기관지 과민반응 증가로 이어진다.

임상적 함의 및 향후 치료 전략

바이러스 감염이 천식 발생 및 악화에 미치는 영향에 대한 이해는 맞춤형 치료 및 예방 전략 수립에 중요하다. 이

때 가장 고민되는 점은 흡입스테로이드이다. 흡입스테로이드는 천식 관리의 핵심이지만, 바이러스 유발 천식 악화

의 특정 하위 그룹에서는 그 효과가 제한적일 수 있다는 보고가 있다19). 하지만 COVID-19 연구에서는 흡입스테로

이드 사용이 예후 악화와 연관되지 않았다20). 따라서, 질병의 조절에 대한 측면을 고려시 흡입스테로이드의 사용은 

적어도 쉽게 배제되어서는 안된다. 따라서, 천식환자의 경우 호흡기바이러스에 대한 예방이 더 중요하다. 인플루엔

자, 호흡기세포융합바이러스, COVID19 등의 개발된 백신을 통한 적극적인 예방은 고위험군에서 악화 및 관련 합

병증을 줄이는 데 중요하다. 

결론

호흡기 바이러스, 특히 RV, RSV, HMPV는 소아 천식의 발생 및 만성 천식 환자의 악화에 깊숙이 관여하는 핵심 

병원체이다. 천식 환자는 선천적 항바이러스 반응이 저하 또는 결핍되어 있어 바이러스 복제 제어에 실패하고 T2 

염증 반응이 증폭된다. 이는 개인의 유전적 취약성 및 면역 반응 이상의 차이에 따라 발생한다. 따라서, 바이러스-

천식 상호작용의 복잡한 연결고리를 이해하여야, 궁극적으로 천식 예방 및 관리에 혁신적인 목표를 제시할 수 있

다. 
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5 Quantitative CT Assessment in Asthma

이상민, 서준범

울산대학교 의과대학 서울아산병원 영상의학과

The quantitative analysis of chest CT images can non-invasively measure anatomical shape and changes 

of the lungs and regional information about physiological variables, including ventilation, perfusion, and 

gas exchange. In chest CT imaging, the quantitative analysis of the bronchi includes measuring various 

parameters such as airway lumen area, wall thickness (WT), wall area percent (WA%), and Pi10 (the 

square root of bronchial wall area for a theoretical airway with an internal perimeter of 10mm). With 

the possibility of automatic segmentation of the airway and pulmonary artery, automatic quantification 

of bronchiectasis has been introduced, either by defining the relationship between the bronchi and the 

accompanying pulmonary artery or by detecting the loss of bronchial tapering. Through analysis of chest 

CT, changes in mucoid impaction and treatment effects can be tracked, and automatic quantification of 

mucoid impaction using both direct and indirect measurements from CT images is also being attempted.
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서론

천식은 다양한 양상을 보이는 질환으로, Global Initiative for Asthma(GINA, 2024)는 이를 wheezing, 

shortness of breath, chest tightness, cough와 같은 호흡기 증상과 함께 variable expiratory airflow 

limitation 이 나타나는 질환으로 정의한다1,2).

최근 가이드라인에 따르면 영상 진단은 환자별로 선택적으로 사용해야 하며, 중증의 악화로 전문적 치료가 필요

한 경우, 또는 천식–만성폐쇄성폐질환 중복증후군(ACOS) 등의 동반질환 평가, 치료가 어려운 천식 혹은 중증 천식

과 같은 특정 상황에서 적용된다1,3). 

CT는 주로 해부학적 구조적 이상을 관찰하는 데 유용하며 일부 기능적 변화도 확인할 수 있다. 천식에서 흔

히 보이는 영상 소견은 중심 및 말초 기도의 침범과 관련되며, airway wall thickening과 subsegmental 

bronchiectasis가 50–60%의 환자에서 관찰된다. 추가적으로, 천식 진단에 도움이 되는 소견으로는 expiratory 

air-trapping, inspiratory hyperinflation, centrilobular micronodules 등이 있다4,5). 
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폐 CT 영상의 정량적 분석은 주로 폐 기능의 국소 정량화로 정의할 수 있고, 비침습적으로 전체 폐에 걸쳐 해부학

적 모양 및 변화, 환기, 관류 및 가스 교환을 포함한 폐 생리학적 변수의 지역적, 국소적 정보를 측정할 수 있다. 최

근 기술의 발전과 기도 미세 변화를 탐지하는 능력이 향상됨에 따라 이 종설에서는 천식에서 적용 가능한 폐 CT 영

상의 정량적 분석과 관련된 이미지 기법 및 인공 지능 방법의 현재와 제한점에 대하여 고찰해 보고자 한다.

Quantification of Airway

천식에서 airflow obstruction은 airway remodeling과 연관되며, 이는 폐엽 간에도 이질적으로 나타나는 변

화로 mucosal edema, thickening of basement membrane, subepithelial fibrosis, and airway smooth 

muscles hypertrophy 등을 특징으로 한다2,6-8). 여러 연구에서 CT의 정량분석은 이러한 airway remodling을 평

가하기 위한 유효한 방법임이 확인되었다. Quantitative CT(QCT)는 폐기능 검사 결과와 비교하여 구조와 기능의 

관계를 분석하는 데 활용될 수 있으며, 기관지 생검 결과와도 연관성이 나타나 airway remodeling 평가의 도구로

서 타당성이 입증되었다9).

현재 연구들은 천식에서의 구조–기능 관계 이해에 초점을 맞추고 있으며, HRCT 영상과 폐기능 검사 자료 간의 

잠재적 연관성을 규명하려 하고 있다3,10). 이 목표를 위해, 최근에는 airway lumen area, wall thickness (WT), 

wall area percent (WA%), Pi10 (square root of bronchial wall area for theoretical airway with an internal 

perimeter of 10 mm) 등을 포함한 다양한 매개변수(Fig. 1)를 이용해 폐 CT 영상을 정밀 분석하는 기법인 폐 

QCT가 주목받고 있다11,12). 또한 소기도 질환의 정량 측정은 천식 표현형 및 예후와의 연관성이 확인되었다13).

Figure 1. Quantification of airway measurement.
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WA%는 기도벽과 내강 구조의 변화 모두를 반영하는 중요한 지표로, 천식 악화 횟수 증가 및 향후 폐기능 저하와 

유의한 연관성을 가진다. Zhang 등의 연구에서는 WA%가 중증 · 조절되지 않는 천식 환자에서 정상군보다 유의하

게 높게 나타났다13–15). 또한 2-6세대 기관지에 이르는 근위부에서 원위부 기도로 갈수록 WA%가 증가하는 경향이 

천식 환자에서 정상군과 비교해 유의하게 관찰되었다14).

Total airway count (TAC)는 CT에서 시각화 가능한 모든 기도의 수를 의미하며7), airway segmentation을 통

해 계산된다. TAC는 FEV1, WA%, lumen area 등과 밀접한 상관성을 보이며, lumen area와는 양의 상관, WA%

와는 음의 상관을 보인다. TAC 감소는 보다 중증의 천식과 연관되며, 천식 중증도 및 기도 재형성의 중요한 지표로 

제시되고 있다7).

지름 2 mm 미만의 소기도 질환은 CT에서 저감쇠(low-attenuation) 영역으로 나타난다11). 이러한 변화는 CT 

기반 밀도 분석을 통해 정량화될 수 있으며, 천식 이해를 심화하는 데 중요한 정보를 제공한다11,13).

Air-trapping과 emphysema를 구분하고 정량화하기 위해 PRM(Parametric Response Mapping)과 EAtC 

(Emphysema Air-trapping Composite) mapping (Fig. 2)과 같은 기법이 고안되었으며, 이는 흡기–호기 영상의 

voxel-by-voxel 정합을 기반으로 한다13). 이는 COPD, 천식, ACOS 환자에서 air-trapping과 emphysema를 감

별하는 데 특히 유용하다.

Air-trapping은 중증이거나 조절되지 않는 천식에서 정상군에 비해 유의하게 증가하며12,15), 질병 기간, 총 IgE 

수치, 아토피 여부, 전신 흡입 스테로이드 용량, 폐기능 지표와도 강한 연관성을 보인다15).

Bronchiectasis

Fleischner Society에 따르면 기관지확장증은 돌이킬 수 없는 국소적 또는 광범위한 기관지 확장을 의미하며, 이

는 동반된 폐동맥과 비교하여 기관지가 비정상적으로 확장된 모습(signet ring sign)을 보이는 경우 진단할 수 있

다. 또한 기관지의 tapering 소실, 흉막(pleura)으로부터 1 cm 이내에서 기관지가 관찰되는 것 등이 특징적 소견

이다16).

천식에서 기관지확장증은 흔히 관찰되며, 약 80%에서는 양측성으로 나타난다. 기관지확장증이 있을 경우에 천

식 조절 불량, 악화 빈도 증가, 응급실 방문 증가와 연관되어 있다고 알려져 있다17,18). 중증 천식 환자에서 기관지확

장증이 존재하면 말초 혈액 호산구 수 증가, 총 IgE 상승과 연관이 있다고 보고되며17), 기관지확장증을 동반한 중증 

Figure 2. Emphysema air-trapping composite mapping.
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천식은 eosinophilic endotype의 가능성을 시사한다18). 환자의 치료 전략이 달라질 수 있기 때문에 중증 천식 환

자에서 CT를 통해 기관지확장증 동반 여부를 확인하는 것이 필요하다.

기관지확장증의 CT 분석은 그동안 Bhalla/modified Bhalla scoring system, Reiff/modified Reiff scoring 

system, CF-CT score, Brody system, SALD scoring system, PRAGMA-CF, Bronchiectasis Radiologically 

Indexed CT Score 등의 다양한 형태의 visual scoring system으로 평가하였다19-22).

최근 인공지능을 통한 airway나 pulmonary artery의 자동 segmentation이 가능해지며 기관지확장증의 자

동 정량화 방법이 도입되고 있으며(Fig. 3), 기관지와 동반된 폐동맥과의 관계를 통해 정의하는 방법과 기관지의 

tapering의 소실을 통해 정의하는 방법 두가지로 진행되고 있다23,24). 기관지확장증의 자동 정량분석 결과에 대해 

아직 표준화되지는 않았으나 COPD 환자에서 Airway-to-artery diameter ratio (AAR)이 1보다 큰 기관지 비율 

높은 환자에서 exacerbation의 risk ratio가 높았다25). KOLD cohort 환자에서도 bronchiectasis extent가 all-

cause mortality의 독립적인 예측 변수(adjusted HR 1.86)로 분석되었다.

Mucoid impaction

최근 연구들에 따르면, 기도 내 mucoid impaction은 급성의 중증 천식뿐만 아니라 만성 천식에서도 기류 폐쇄

의 주요 기전으로 중요한 역할을 한다. 흉부 CT에서 mucoid impaction은 연속적인 CT 영상에서 개방된 기도와 

연결되며 기도 내강을 부분적, 혹은 완전히 폐쇄하는 기도 내강 안의 음영으로 보인다26). 

2018년 Dunican 등의 연구에서는 폐 전체의 mucus impaction의 유무에 점수를 부여하여 CT visual 

scoring system을 고안하였고, mucus impaction의 증가가 FEV₁ 감소 및 객담 내 eosinophil 수, eosinophil 

peroxidase 수치 증가와의 관련성을 증명하였다26). Mummy 등의 연구(SARP-III 코호트)는 점액 마개와 동일 분

절 내 환기 결손(ventilation defects)의 관계를 평가했다27). 각 segment의 CT mucoid impaction 점수와 헬

Figure 3. Automatic quantification of bronchiectasis.
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륨-3 (³He) 고자화 MRI로 측정한 segmental ventilation defect percent를 비교한 결과, 두 요소 간의 변화가 시

간에 따라 함께 변하는 양상이 관찰되었고 이는 mucoid impaction이 천식에서 기류 폐쇄 기전에 기여함을 시사

한다.

Mucoid impaction 수치가 높은 환자는 mucolytic, muco-active drugs 및 biologics의 치료효과가 좋을 수 

있으며, CT는 치료 반응을 평가하는 데 유용하여 mucoid impaction의 변화와 치료 효과를 추적할 수 있게 한다
28). 천식 환자에서 biologics를 투약 전, 후의 CT 영상에서 mucoid impaction과 airway의 visual, quantitative 

analysis 결과가 폐기능 검사 및 객담 내 eosinophils와 연관됨을 보고하였다(Fig. 4). 그 외에도 CT 영상의 여러 

직/간접적인 측정을 통한 mucoid impaction의 자동 정량화 또한 시도되고 있다(Fig. 4).

Conclusion

폐 CT는 현재 천식 환자에서 기도 침범 및 airway remodeling을 평가하는데 표준적인 방법이며, 정량분석 CT

는 폐기능검사 및 여러 임상 지표와 correlation이 높은 emerging diagnostic tool로 활용될 가능성을 보여주었

다. 호흡기학, 알러지학, 폐 영상 및 생리학에 대한 전문 지식을 갖춘 여러 분야의 의사와 영상 분석 및 인공지능 분

야의 과학자 간의 협력 및 의사 소통이 증가하면 임상 진료 환자의 치료에 도움을 줄 수 있는 폐 CT 영상의 정량적 

분석이 증가할 것으로 생각된다.
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6 Mucus Dynamics and Muco-active Treatment in Bronchiectasis

이현우

서울대학교 의과대학 내과학교실 호흡기내과 

Bronchiectasis is a chronic airway disease characterized by irreversible bronchial dilatation, persistent 

mucus hypersecretion, and recurrent respiratory infections. Mucus dysfunction, defined by abnormal 

mucin expression and impaired ion and water transport, plays a central role in its pathogenesis. 

Secreted mucins such as MUC5B and MUC5AC form the structural scaffold of airway mucus, whereas 

transmembrane mucins including MUC1 regulate epithelial signaling and inflammatory responses. An 

imbalance between these mucin subtypes, coupled with hyperconcentration of airway secretions due 

to ENaC overactivation and CFTR inhibition, leads to impaired mucociliary clearance, mucus plugging, 

and recurrent symptom flare-ups. Therapeutic approaches to restore airway hydration and improve 

mucus clearance include osmotic agents such as hypertonic saline and mannitol, which reduce mucus 

viscosity and facilitate expectoration. Muco-active agents including N-acetylcysteine and erdosteine 

have demonstrated clinical benefits in reducing exacerbation frequency and improving symptom control, 

whereas recombinant human DNase has shown detrimental effects in non-cystic fibrosis bronchiectasis. 

Clinical guidelines emphasize airway clearance therapy as the cornerstone of management, with 

adjunctive use of muco-active agents in selected patients. Future studies should focus on precision 

strategies targeting mucus biology, including the regulation of mucin expression and ion channel 

function, to achieve sustained disease control and improve long-term outcomes in bronchiectasis.
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서론

기관지확장증은 기도의 비가역적 확장을 특징으로 하는 만성 호흡기 질환이다. 환자는 만성 기침과 객담을 호소

하며 반복되는 감염을 경험하는데 이러한 임상 양상은 점액섬모 청소 기능 저하와 밀접하다. 정상 점액은 기도를 

보호하고 병원체를 제거하는 방어 기전으로 작용하지만 점액이 과도하게 축적되거나 성상이 변화하면 질환의 악순

환이 강화된다.
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 기도 점액은 수분 염분 단백질 그리고 mucin으로 이루어진 복합 구조를 가진다1). 이 가운데 mucin은 점액의 

물리적 성상과 면역학적 기능을 결정하는 핵심 성분이다. 분비형 mucin은 겔 구조를 형성해 물리적 장벽과 청소 

기능을 담당하고 막관통형 mucin은 세포 신호 전달과 염증 조절에 기여한다. 기관지확장증에서는 분비형 mucin 

가운데 MUC5B 발현 저하와 MUC5AC 과발현이 공통적으로 보고된다. 이러한 변화는 점액 점도와 점탄성을 높여 

배출을 방해하고 기류 제한과 세균 집락화를 촉진하며 반복 염증을 유발한다2,3). 또한 epithelial sodium channel 

과활성화와 cystic fibrosis transmembrane conductance regulator 기능 저하에 따른 수분 이동 장애가 동반되

어 점액이 더욱 끈적하고 배출이 어려운 상태로 변한다4,5).

본 리뷰는 점액의 구조와 기능을 정리하고 점액 기능 이상이 기관지확장증 병태생리에 미치는 역할을 고찰한

다. 이어서 기도 내 수분 공급과 점액 점도 조절을 목표로 하는 치료 전략 가운데 osmotic agents와 muco-active 

agents의 임상 근거를 종합한다.

점액의 구조와 기능

기도 점액은 흡입된 입자와 미생물을 포획하여 제거하고 기도 표면의 적절한 습도를 유지하는 방어 체계다. 정

상 점액은 수분 약 97.5퍼센트, 염분 1퍼센트, 단백질 1퍼센트, mucin 0.3에서 0.5퍼센트로 구성된다1). 이 가운데 

mucin은 점액의 탄성과 병원체 방어 기능을 결정하는 핵심 요소로서 구조적 특성과 발현 양상에 따라 다양한 역할

을 수행한다. Mucin은 분자량 200 kDa 이상의 고분자 당단백이며 단백질 코어의 serine과 threonine 잔기에 O 

결합 당쇄가 반복적으로 부착된다. N 말단에는 von Willebrand factor 유사 도메인이, C 말단에는 cystine knot 

도메인이 위치하고 이 부위의 이황화 결합을 통해 단량체가 이합체로 연결된 뒤 고차 중합체를 형성한다. 이러한 

구조적 특징은 점액을 겔 형태로 안정화시키고 외부 병원체를 효과적으로 포획하는 데 기여한다6).

 Secreted mucin은 기도 점액의 겔 구조를 형성하는 주된 단백질이며 대표적으로 MUC5B와 MUC5AC가 있다. 

MUC5B는 정상 기도에서 우세하게 발현되어 점액의 구조적 안정성과 효과적인 청소 기능을 유지한다. MUC5B가 

감소하면 점액섬모 청소가 저하되고 세균 집락화와 만성 감염 위험이 증가한다. 반대로 MUC5AC는 염증 자극에 

의해 발현이 증가하여 점도 상승과 mucus plug 형성에 기여한다. 따라서 MUC5B는 기도의 항상성과 방어 기능을 

지탱하는 반면 MUC5AC는 병적 점액 분비와 밀접하게 연관된 것으로 해석된다. 두 mucin은 구조적 특성에서도 

차이를 보인다3). MUC5B는 비교적 선형 네트워크를 형성하여 점액의 유동성과 배출 용이성을 높이고 MUC5AC는 

조밀하고 가지가 많은 구조를 이루어 점도가 높고 끈적한 성상을 나타낸다. 그 결과 MUC5AC가 과발현되면 점액 

배출이 저해되고 기도 내 축적이 진행되어 병태생리가 악화된다7,8). 

 Transmembrane mucin은 겔을 형성하지 않고 세포막에 고정된 상태로 존재하며 세포외 도메인, 막관통 도메

인, 세포내 도메인으로 구성된다. 세포외 도메인은 병원체와 직접 상호작용하여 상피 부착을 차단하고 세포내 도메

인은 다양한 신호 단백질과 결합하여 염증 반응을 조절한다. 특히 MUC1은 기도 상피에서 풍부하게 발현되며 세

포내 도메인의 인산화 의존적 상호작용을 통해 과도한 염증 반응을 억제하는 조절자로 작용한다. 또한 MUC1은 

glucocorticoid 수용체와의 상호작용을 통해 스테로이드 반응성에도 영향을 줄 수 있다9). 

종합하면 secreted mucin은 겔 형성을 통한 물리적 방어와 청소 기능을 담당하고 transmembrane mucin은 

세포 신호 조절과 염증 완화에 핵심적이다. MUC5AC와 MUC5B의 균형이 무너지면 점액 과다 축적과 염증 조절 

실패가 동시 발생하여 기관지확장증을 비롯한 만성 기도 질환의 병태생리에 중요한 기여를 하게 된다.
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점액 기능 이상의 병태생리

기관지확장증에서 점액 기능 이상은 주로 비정상적인 mucin 발현과 이온 및 수분 조절의 장애로 인해 발생한다. 

정상 점액은 기도의 항상성을 유지하는 데 중요한 역할을 하지만, 염증 반응이 지속되거나 환경적 자극이 누적되면 

점액의 양과 성상이 병적으로 변화한다. 이러한 변화는 단순한 점액 과다 생성에 그치지 않고 구조적·기능적 균형

의 붕괴로 이어지며, 그 결과 만성 감염과 급성 악화가 반복되는 악순환을 형성한다.

염증성 사이토카인은 mucin 발현을 조절하는 핵심 인자로 작용한다. 제1형 염증 반응에서 interleukin-1β는 

MUC5B 발현을 강하게 유도하는 반면 MUC5AC의 증가는 상대적으로 제한적이다10). 이에 비해 제2형 염증 반

응에서는 interleukin-4, interleukin-9, interleukin-13이 관여하여 MUC5AC 발현을 현저히 촉진한다. 특히 

interleukin-13은 MUC5AC 우세 발현을 유도하여 점액의 점도와 점탄성을 높이고 mucus plug 형성을 가속화한

다11). 이와 같은 사이토카인 의존적 mucin 발현 불균형은 기도 점액의 성상을 변화시키며, 기관지확장증 환자에서 

흔히 관찰되는 만성 객담과 감염 취약성의 중요한 기전으로 작용한다.

이온 및 수분 조절 장애 또한 점액 기능 이상에 중요한 역할을 한다. 정상 기도에서는 epithelial sodium channel 

(ENaC)과 cystic fibrosis transmembrane conductance regulator (CFTR)의 균형적 작용을 통해 점액의 적절한 

수분 함량이 유지된다. 그러나 ENaC이 과활성화되거나 CFTR 기능이 저하되면 점액 내 수분 이동이 감소하여 점액

이 비정상적으로 농축되고 끈적한 성상을 보이게 된다. 이러한 점액은 섬모 운동에 의해 효과적으로 이동하지 못하

고 점액섬모 청소 기능이 현저히 떨어진다. 그 결과 배출되지 못한 점액이 기도 내에 축적되어 세균 집락화가 지속

되고 만성 염증이 악화되는 악순환이 이어진다1,12).

임상적으로 이러한 점액 기능 이상은 만성 객담 저류, 반복적인 세균 감염, 급성 악화 위험 증가로 나타난다. 특히 

MUC5B의 감소, MUC5AC의 과발현, 수분 조절 장애가 동시에 발생할 경우 점액의 물리적 성상이 크게 변하여 질

환 진행 속도가 더욱 빨라진다. 이는 단순한 염증 반응의 부산물이 아니라 기관지확장증을 비롯한 만성 기도질환의 

병태생리를 규정하는 핵심 기전으로 이해된다.

Osmotic agents 및 Muco-active agents 치료 전략

기관지확장증에서 점액 저류와 점액섬모 청소 장애는 질환 진행과 급성 악화 발생의 핵심 기전으로 작용한다. 따

라서 기도 내 수분을 보충하고 점액의 점도를 낮추며 배출을 촉진하는 치료 전략이 중요한 접근법으로 고려된다. 

이러한 약제는 크게 osmotic agents와 muco-active agents로 구분된다.

1. Osmotic agents

1) Mannitol inhalation
Mannitol은 삼투 작용을 통해 기도 내 수분을 끌어들여 점액의 점탄성을 낮추고 섬모 운동과 기침에 의한 배출

을 촉진한다. 이러한 기전은 객담 저류와 반복 감염을 특징으로 하는 기관지확장증 환자에서 임상적으로 중요한 치

료 전략으로 제시되어 왔다.

12주간 시행된 다기관 무작위 대조 임상 시험에서 건조분말 형태의 mannitol 320 mg을 하루 두 차례 흡입한 군

은 위약군과 비교해 24시간 객담량이 감소하였고, 두 군 간 차이는 +4.3 g (95% CI 1.64–7.00, p=0.002)으로 유

의했다13). 하위분석에서는 mannitol 투여군에서 소기도 mucus plug가 유의하게 감소하였다(p=0.048). 또한 초

기 6주간 위약군의 항생제 사용률이 mannitol군보다 높았으며(27% vs. 17%, p=0.046), 이는 초기 악화 억제 효과
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를 시사한다. St. George’s Respiratory Questionnaire (SGRQ) 점수는 양 군 모두에서 개선되었으나 군 간 차이

는 없었고, 폐기능 지표 역시 유의한 차이가 없었다. 이상반응은 대체로 경미하였으며 위약군과 유사한 빈도로 발

생하였다.

 52주간 시행된 대규모 무작위 대조 임상 시험에서는 mannitol 400 mg을 하루 두 차례 투여했을 때 연간 급성 

악화율은 유의하게 감소하지 않았으나(1.69 vs. 1.84 events/year, rate ratio 0.92, p=0.31), 첫 악화까지의 시

간은 유의하게 연장되었고(median 165일 vs. 124일, HR 0.78, p=0.022), 항생제 사용 일수는 24% 감소하였다

(26.0일 vs. 19.9일, p=0.0496) (14). 삶의 질은 두 군 모두에서 개선되었으며, mannitol군에서 위약 대비 −2.4점

의 추가 개선이 관찰되었다(p=0.046). 폐기능 지표에서는 차이가 없었으나, 객담 무게는 두 군 모두에서 감소했음

에도 불구하고 mannitol군에서 상대적으로 더 높게 유지되었다(차이 2.76 g, p=0.035). 안전성은 전반적으로 양

호했으나, 초기 3개월 내 이상반응으로 인한 중도 탈락률이 다소 높아 사용 시 주의가 필요하다.

 종합하면, mannitol은 단기적으로 객담 배출 촉진과 소기도 점액 저류 감소, 초기 항생제 사용 억제에 긍정적인 

효과를 보였으며, 장기적으로는 첫 악화 지연과 항생제 사용 감소, 삶의 질 개선이라는 임상적 이점을 제공하였다. 

그러나 폐기능 개선 효과는 일관되지 않았고 일부 환자에서 이상반응이 보고되어 환자 선택과 모니터링이 중요하

다. 따라서 mannitol은 기관지확장증 환자에서 보조적 치료 전략으로 고려될 수 있으나, 장기 효과와 안전성에 대

한 해석은 신중해야 한다.

 

2) Hypertonic saline nebulization
Hypertonic saline (HTS) 분무요법은 기도 내 수분을 증가시키고 점액의 점도를 낮추어 점액섬모 청소 기능을 

개선하는 것으로 알려져 있다.

단기 연구에서는 긍정적인 결과가 보고되었다. 한 무작위 교차시험(crossover trial)에서 7% HTS를 3개월간 투

여한 결과, forced expiratory volume in 1 second (FEV1)은 isotonic saline (IS) 대비 유의하게 개선되었고(평

균 변화 +15.1% vs. +1.8%, p<0.01), forced vital capacity (FVC) 또한 의미 있는 호전을 보였다(+11.2% vs. 

+0.7%, p<0.01) (15). 삶의 질 지표 역시 개선되었으며, 연간 환산 시 항생제 사용 횟수(2.43 vs. 5.43, p<0.05)와 

급성 악화 횟수(2.14 vs. 4.85, p<0.05)가 모두 IS군보다 낮았다. 또한 HTS군은 3개월 시점에서 SGRQ 점수의 유

의한 개선을 보였다.

반면, 장기 연구에서는 이러한 효과가 재현되지 않았다. 52주간 6% HTS를 투여한 무작위 대조시험에서 HTS군

과 IS군 간의 연간 급성 악화 빈도(1.0회 vs. 3.0회, p=0.24)와 악화 일수(2.0일 vs. 12.0일, p=0.57)는 유의한 차이

가 없었으며, 오히려 HTS군에서 더 높은 경향이 나타났다 (16). 폐기능 지표(FEV1, FVC, FEF25–75)와 삶의 질 지

표(SGRQ, Leicester Cough Questionnaire [LCQ])에서도 두 군 간 유의한 차이는 없었다. 다만 두 군 모두에서 

치료 전 대비 SGRQ, LCQ, FEF25–75의 개선은 관찰되었다. 안전성 측면에서는 HTS군에서 세 건의 이상반응이 

보고되었으나 IS군에서는 보고되지 않았다.

한 메타분석 결과에서는 HTS와 IS의 효과를 비교했을 때 FEV1, FVC, 객담량, LCQ 점수에서 유의한 차이가 없

는 것으로 나타났다17). 

따라서 HTS는 일부 환자에서 단기적인 증상 개선과 삶의 질 향상에 기여할 수 있으나, 장기적 효과와 안전성은 일

관성이 부족하다. 특히 기관지수축과 같은 부작용 가능성이 있어 사용 전 기관지 반응성 평가가 필요하며, 흡입 β2 

작용제 병용이 권장된다. HTS 사용이 제한되는 경우에는 대체적으로 IS 분무요법을 고려할 수 있다.
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2. Muco-active agents	

1) N-acetylcysteine (NAC)
NAC는 점액 내 이황화 결합을 절단하여 점도를 낮추는 전통적인 점액용해제일 뿐만 아니라, 항산화 및 항염증 

작용을 통해 기도 염증을 조절하는 이중 기전을 가지는 약제로 알려져 있다.

최근 시행된 6주간의 무작위 위약 대조 연구에서 하루 2,400 mg의 고용량 NAC는 위약군 대비 객담 내 호중구 

엘라스타제를 47% 감소시켰고, 노력성 폐활량(FVC)을 유의하게 개선하였다(p=0.045)18). 또한 QOL-B 설문에서 

호흡기 증상과 사회적 기능 영역에서 임상적으로 의미 있는 개선이 확인되었으며, 이상반응 발생률은 위약군과 차

이가 없어 전반적으로 안전성이 확보되었다.

대규모 다기관 무작위 대조 연구(BENE trial)에서는 하루 1,200 mg NAC를 12개월간 투여했을 때, 대조군 대

비 연간 급성 악화율이 유의하게 감소하였다(1.31 vs. 1.98 events/patient-year, RR 0.41, 95% CI 0.17–0.66, 

p=0.0011)19). 또한 24시간 객담량의 감소와 삶의 질의 개선이 관찰되었고, 약 25%의 환자는 1년간 악화 없이 유지

되었다. 중대한 이상반응은 보고되지 않았다.

종합하면 NAC는 단기적으로 기도 염증 조절과 객담 성상 개선에, 장기적으로는 급성 악화 예방과 삶의 질 개선

에 기여할 가능성이 보고되었다. 그러나 근거는 아직 제한적이며, 대규모 · 장기 무작위 연구가 부족해 일관된 결론

을 내리기는 어렵다. 따라서 NAC는 보조적 치료 전략으로 고려될 수 있으나, 임상 적용에는 신중한 해석이 요구된

다.

2) Erdosteine
Erdosteine은 thiol 유도체로, 대사 과정에서 생성되는 활성 대사체의 free sulfhydryl group이 점액의 점도와 

성상을 개선하고, 섬모 운동을 촉진하며, 세균 부착을 억제하는 것으로 알려진 muco-active agent이다.

 한 open-label pilot 임상 연구에서 erdosteine 225 mg을 하루 두 차례 15일간 투여하고 흉부 물리치료를 병

행한 환자군은 물리치료 단독군에 비해 점액의 점도, 농도, 배출량 지표가 모두 유의하게 개선되었다. 또한 폐활

량(FEV1, FVC)이 뚜렷하게 향상되었고, 기침 및 호흡곤란에 대한 시각적 아날로그 척도(visual analogue scale, 

VAS)도 의미 있게 감소하였다20).

 Erdosteine은 단기간에 점액 특성 개선, 증상 완화, 폐기능 호전에 기여할 가능성이 보고되었으나, 연구 규모와 

기간이 제한적이어서 NAC에 비해 장기적 효과에 대한 근거는 부족하다. 따라서 향후 대규모 무작위 연구를 통한 

추가 검증이 필요하다.

3. 임상 가이드라인 권고

국제적인 진료 지침(ERS 2017, BTS 2018, TSANZ 2023)은 모든 기관지확장증 환자에서 기도 청소 전략을 치

료의 기본으로 권고한다(Table 1). 특히 물리치료사의 개별화된 지도를 통해 시행하는 airway clearance therapy

는 가장 중요한 치료로 제시된다. Muco-active agents는 객담 배출이 어려운 환자, 기도 청소에도 불구하고 삶

의 질이 저하된 환자, 또는 장기간 항생제 치료에도 불구하고 연간 3회 이상의 급성 악화가 반복되는 환자에서 선

택적으로 고려할 수 있다. 다만 환자의 증상 양상과 치료 반응에 따른 맞춤형 접근이 필요하다. 한편 recombinant 

human DNase는 비낭성 기관지확장증 환자에서 오히려 폐기능 저하와 악화 위험 증가가 보고된 바 있어, 현재의 

가이드라인에서는 사용하지 말 것을 일관되게 권고한다. 
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결론

기관지확장증에서 점액 기능 이상은 질환의 발생과 진행을 규정하는 핵심 병태생리 기전으로 이해된다. 정상 

기도에서는 MUC5B와 MUC5AC와 같은 secreted mucin이 점액의 구조적 안정성과 병원체 방어를 담당하고, 

MUC1과 같은 transmembrane mucin이 염증 조절과 세포 신호 전달에 기여한다. 그러나 MUC5B와 MUC5AC

의 발현 및 분비 비율이 변화하면 점액의 점도와 점탄성이 증가하고 점액섬모 청소 기능이 저하되며, 이로 인해 만

성적인 점액 저류와 세균 집락화가 반복된다. 이러한 과정은 기관지확장증의 악순환을 강화하여 임상 경과를 악화

시킨다.

 현재까지 축적된 근거는 기도 내 수분 공급과 점도 조절을 통한 치료 전략의 가능성을 제시하고 있다. 

Hypertonic saline과 mannitol은 점액 배출을 촉진하여 증상 완화와 삶의 질 개선에 일정한 효과를 보였으며, 

N-acetylcysteine과 erdosteine은 점액 특성 개선과 급성 악화 억제에 기여할 수 있다. 반대로 recombinant 

human DNase는 비낭성 기관지확장증 환자에서 오히려 폐기능 저하와 악화 위험 증가가 확인되어, 사용하지 말 

것을 권고한다.

 향후 연구는 단순한 점액 배출 촉진을 넘어, 환자의 염증 특성과 점액 생물학적 기전에 기반한 맞춤형 치료 전략 

개발로 나아가야 한다. 특히 mucin 발현 불균형과 이온 채널 조절 이상을 직접적으로 표적화하는 새로운 약제는 

기관지확장증 환자의 장기 예후를 개선할 수 있는 중요한 기회를 제공할 것으로 기대된다.
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7 The Bronchiectasis Microbiome: Current Understanding and 
Treatment Implications

한동우

한양대학교 의과대학 호흡기알레르기내과 

Bronchiectasis is chronic inflammatory airway disease characterized by irreversible bronchial dilatation, 

and recurrent exacerbations, in which pseudomonas aeruginosa and other pathogens are strongly 

linked to worse clinical outcomes. The respiratory tract microbiome, normally maintained in a state 

of eubiosis by mucociliary clearance and host immunity, can shift toward dysbiosis by various factors, 

thereby amplifying airway inflammation and structural damage. Building on advances in next-generation 

sequencing and multiomics, recent studies have proposed insight of bronchiectasis from microbiome 

research to endotyping utilizing multiomics endotypes, evaluating host-microbiome relationship, 

multibiome integration, and assessing pathogenic potential of microbes. Also, this new understanding 

of the microbiome provides deeper insights and a novel perspective on use of antibiotics, long-

term macrolides, and anti-inflammatory therapies in current treatment of bronchiectasis. This review 

summarizes current evidence linking the bronchiectasis microbiome to endotyping, relationship of 

microbiome, multibiome integrations, and pathogenic potential, and discusses how microbiome-informed 

approaches may refine future therapeutic strategies.

Key words: Bronchiectasis, Microbiome, Inflammation 

Corresponding author: Dong-Woo Han, MD, PhD

Division of Pulmonary Medicine and Allergy, Department Internal Medicine, Hanyang Medical Center, 222 

Wangsimni-ro, Seongdong-gu, Seoul 04763, Republic of Korea

Tle: (82)2-2290-8392, E-mail: vupix@naver.com

서론

기관지확장증은 기도의 비가역적 확장과 만성 염증을 특징으로 하는 질환으로, 반복적인 감염과 악화를 동반한

다. 특히 녹농균이 군집되어 있는 경우 그렇지 못한 경우보다 사망이나 악화가 증가하는정 병원균의 존재가 예후 

불량과 연관된다고 알려져 있으며 악화경우 감염과 더불어 화농성의 객담이 증가하는 것이 주된 증상일 정도로 기

관지확장증에서 세균의 집락은 큰 영향을 미친다고 할 수 있다1). 우리 몸에는 병적인 상태가 아니라도 몸의 다양한 

부분에 세균, 곰팡이, 바이러스 등이 여러 기관에 집락을 이루고 있으며 이러한 생물체들은 몸에서 독자적인 미세

환경을 이루는 것으로 알려져 있다2). 
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기도와 폐의 경우 외부환경에 노출되어 있는 기관 중 하나이며 구강, 비강, 인후, 위장관 등 다양한 경로를 통해 

미생물이 유입될 수 있다. 생리적인 상태에서는 이렇게 유입된 미생물은 섬모작용 또는 면역반응 등을 통해 제거

되어 항상 상태인 eubiosis를 이루다가 기침, 섬모작용 감소, 항생제, 면역억제제, 흡연, 세균이나 비결핵성 항산

균(NTM) 감염 등 환자, 환경, 병균 등 다양한 요인에 의해 이러한 균형이 깨지게 되면서 dysbiosis를 초래하게 되

며 이러한 불균형은 기관지확장증의 병태생리에 중요한 역할을 하게 된다3). 평소의 eubiosis 상태의 경우 흡인등

으로 균이 넘어오더라도 일시적인 백혈구의 활성화로 세균을 제거후 미생물의 DNA는 낮은 상태인 기준치로 돌

아가지만, 반복적인 흡입, 면역 불균형, 미생물 다양성 감소 등에 의해 dysbiosis가 발생하게 되는데 이러한 초기 

dysbiosis에 의해 발생하는 T-cell 불균형, 항체 반응과 사이토카인 변화에 의해 미세환경이 변화하게 된다. 또한 

이러한 반복적인 환경 변화는 점액 생성 증가로 인한 지속적인 세균 집락 형성과 세균 부담 증가 등 비가역적 변화

로 진행하게 되며 악순환을 촉진하게 된다2). 

이러한 microbiome은 1) 미생물 군집 중 단일 샘플이나 개인내에서 다양성을 말하는 알파 다양성, 2) 미생물 군

집간의 다양상, 즉 환자의 경우 여러 환자 사이의 미생물 다양성을 말하는 베타 다양성, 3) 다른 생태계, 예를 들어 

호흡기, 토양 , 해양 등 여러 생태계에서의 다양성을 감마 다양성 등으로 설명된다4).

차세대 염기서열분석 등 다양한 기술의 발달로 microbiome에 대한 연구가 활발해지고 이해가 확대되면서 폐의 

microbiome과 기관지확장증의 연관성에 대해 제시되고 있기에 이러한 microbiome을 기관지확장증의 어떤 측

면에서 고려해볼 수 있을지 제시해보고자 한다. 

Multiomics를 이용한 Endotyping

다른 기도 질환인 천식과 만성폐쇄성 폐질환(COPD)에서 treatable trait 개념을 통하여 치료에 발전이 있는 

만큼 기관지확장증도 endotyping을 통하여 치료를 적용하려는 시도가 있었고 microbiome 관점에서도 이러

한 endoyping 시도가 지속되고 있다. 2022년에 발표된 Huang 등의 연구에서는 microbiome과 Proteome을 

포함한 Multiomics로 COPD, 기관지확장증 등의 환자에서 5가지 endotype을 제시하였다5). 이중에서 ‘다양한 

microbiome+T2 염증’ 형태와 ‘Proteobacteria 증가+호중구성 염증 증가’ 같은 endotype는 이러한 염증을 타겟

으로 치료를 적용을 고려해볼 수 있는 endotype이 있는 것을 시사한다.

2023년 최하영 교수님 연구에서는 객담과 혈액에서 염증 표지자에 따라 기관지확장증 환자들을 1군 milder 

neutrophilic; 2군 mixed-neutrophilic and type 2; 3군 most severe neutrophilic; 4군 mixed-epithelial 

and type 2 염증 총 네가지 군으로 나누고 이 군들에서 microbiome의 특징을 알아보았다6). 이 중 좀 더 심한 호

중구성 염증과 연관된 2군과 3군이 다른 군들에 비해 더 높은 비율의 pseudomonas와 ptroteobacteria를 보였었

고, 더 많은 악화 위험을 보여줘 이러한 microbiome이 endotype에 따라서 변할 수 있거나 microbiome에 따라 

endotyping 될 수 있음을 시사하였다.

Microbiome과 숙주와의 관계

Micobiome은 단독으로 작용하는 것이 아니라 미세환경을 이루는 만큼 microbiome 자체만이 아니라 host와

microbiome, 그 외에도 microbiome 끼리도 관계로 인해 영향을 미치게 된다. 

Shoemark 등의 연구에서는 다른 연구와 비슷하게 감염을 보정한 후에도 혈액 호산구 수치의 상승은 악화까

지의 기간단축과 연관있다는 것을 확인한 것 외에도 기도가 아닌 혈액 호산구 수치가 300 cells/μL 이상인 경우 

Streptococcus와 Pseudomonas가 지배적인 microbiome 프로파일과 연관되어 있다는 것을 보여주어 숙주의 염
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증반응과 microbiome의 연관성을 보여주었다7). 

기관지확장증의 악화의 경우 감염과 연관이 밀접할 것으로 알려져 있는 만큼 급성 악화때 microbiome의 구성이 

크게 바뀔 것이라고 생각되기 쉽지만 변민광 교수님의 연구에서는 일반 기관지확장증 환자와 급성악화 환자에서 유

의미한 알파다양성과 dissimilarity의 차이는 없음을 보여주었다8). Shteinberg 등의 연구에서는 반면 microbiome

의 알파 다양성이 높을수록 악화는 줄어드는 상관관계를 보여 이러한 다양성이 악화도중에는 변하지 않더라도 악

화의 발생과는 연관이 있음을 보여주었다9).  이 연구에서는 microbiome은 다양성 외에도 서로간의 상호작용 역시 

고려했는데, microbiome 내 다양한 미생물간의 상호작용을 정량적으로 분석하는 co-occurrence analysis로 보

았을 때 이러한 상호작용 네트워크는 악화가 적은 환자들에서 더 많고 복잡하였으나, 악화가 많은 환자들에서는 길

항적인 상호작용(antagonistic reaction) 의 경우 오히려 더 많았고, 반면에 녹농균과 연관된 반응의 경우 positive 

한 상호작용이 더 많았다. 또한 상기했듯이 균의 비율이나 다양성은 baseline과 악화 중 악화의 치료가 완료 된 후 

모두 변화가 없었으나 negative한 상호작용의 경우 악화중에는 증가하다가 치료가 다되면 다시 감소하는 경향을 보

였으며 다음 악화까지의 시간을 예측할 때 microbiome의 다양성보다는 상호작용이 더 우수한 예측 인자로 작용하

였어서 다양성보다는 상호작용이 기관지확장증의 악화에 더욱 많은 영향을 주고 있음을 시사한다9).

다른 장기와의 통합적인 관점에서의 microbiome

Microbiome은 우리 몸 다양한 기관에 분포해 있는만큼 폐나 기도뿐 아니라 연결되어 있는 소화기관 등과도 영

향을 받게 되는데 대표적으로 염증상 장질환의 경우 기관지확장증의 위험을 높이는 것으로 알려져 있다. 

악화시 차이를 보이 않았던 폐의 microbiome과 달리 Wang 등의 연구에서 장내 microbiome의 알파 다양성이 

건강한 대조군, 일반 기관지확장증, 기관지확장증 급성악화로 갈수록 점차 낮아지고, 베타 다양성을 보았을 때 다

른 변의 microbiome의 구성을 보여줘 장의 microbiome이 폐로부터 영향을 받거나 주는 것을 보여주었다10). 

또한 장과 폐의 microbiome 역시 다양성 외에도 서로 상호작용을 co-occurrence analysis 등을 통하여 분석

하였을 때, 장과 폐의 상호작용이 높은 환자군에서는 폐 pseudomonas, 장내 bacteroides, 장내 saccharomyces

가 특징적이었으며 악화의 빈도 증가, 중증도 증가와 연관이 있었다11). 이러한 폐의 pseudomonas와 장내 

bacteroides의 상호작용은 동물모델에서 pseudomonas 감염시켰을 때도 나타났는데 이러한 상호작용이 동물모

델에서 항생제 치료후에는 사라지는 것을 보아 장내 microbiome의 치료가 gut-lung axis를 통하여 폐질환 치료

에 영향을 줄수 있는 가능성을 뒷받침한다.

Pathogenic potential의 평가

우리가 흔하게 질병을 일으키지 않는다고 알고 있는 공생균이라고 보는 것들도 microbiome에 의한 환경의 변

화에 따라 질병을 유발하는 pathogenic potential이 변할 수 있다. 

점차 증가하고 있는NTM의 경우 기관지확장증 환자에서 NTM 유무에 따라서 다른 microbiome 양상과 기관지

폐포세척액에서 다른 세포구성과 염증 표지자를 나타내었는데, 특이하게도 prevotella, veillonella, leptotrichia 

와 같이 구강 상재균이라 알려져 있는 균들이 NTM 자체와는 직접적인 연관이 없이 IL-6, IL-17, IL-23와 같은 사

이토카인과의 연관이 NTM 양성인 경우에만 보였고 NTM 음성인 경우에는 나타나지 않아 NTM 유무와 같은 특정 

환경에 따라서 공생균으로 알려져 있는 여러가지 균들이 다르게 작용할수 있음을 보여주었다12).

이외에도 공생균 중 하나로 분류되는 nisseria같은 경우도 기관지확장증 환자에서 그 비율이 증가한 양상을 보였고 

균의 부담에 따라서 악화빈도가 증가하였으나, 반면에 구강내 상재균인 Rothia의 경우 동물모델에서 균의 부담이 많
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을수록 염증 표지자를 줄이고 염증을 완화하는 등 환경에 따라 공생균이 다양한 작용을 보여줌을 알 수 있다13,14). 

Microbiome에 기반한 기관지확장증 치료 고찰

항생제는 기관지확장증 치료에서 가장 큰 비중을 차지하는 것 중 하나이고 항생제 치료의 기본 원칙은 목표

가 되는 균 등에 맞게 항생제를 쓰는 것이다. 그러나 실제 임상에서는 녹농균이 있는 환자에서 macrolide나 

amoxicillin 계열 항생제를 사용하는 등 목표에 맞지 않는 경우에도 환자가 임상적으로 좋아지는 경우가 있는데 이

러한 현상의 원인을 co-infection이나 항생제의 항염증 효과외에도 microbiome 측면에서도 찾아볼수 있다. 앞서 

언급된 Shteinberg의 연구에서 기관지확장증 급성환자의 microbiome의 interactome network에서 베타락탐 

계열 항생제를 통하여 균을 줄인 상황을 시뮬레이션 하였을 때 interactome network가 치료가 종료된 상태와 유

사함을 제시하여 표적균이 치료되지 않더라도 interaction network를 통해서 급성악화가 호전될 수 있음을 시사

하였다9).

이외에도 기관지확장증 환자에서 항생제 내성 유전자군(resistome)에 따라 군을 나누었을 때 다제내성 유전자가 

더 많은 군에서 악화와 폐기능, 중증도가 좋지 않았는데, 녹농균을 eradication한 후 내성유전자의 다양성이 감소

하며 임상적으로 좋은 특징을 보이는 군으로 전환됨을 보여주어 녹농균의 eradication이 단순히 균 자체의 감염을 

해결하는 것만이 아니라 다른 microbiome에도 영향을 미쳐 환자의 경과를 좋게 하는 것을 보여주었다15). 

BLESS 연구는 저용량 erythromycin 치료 기관지확장증 환자들에서 악화 빈도나 객담 양 등의 유의한 감소

를 보여줘 현재 지침에서 macrolide 사용의 근거가 되었다. 해당 연구는microbiome적 접근도 같이 시행하였

는데 macrolide의 사용은 microbiome의 구성을 바꾸어 주었으나 이러한 변화가 녹농균이 늘어나있지 않은 

microbiome의 경우 유의하게 보이지 않았고, 악화도 줄이지 못해 효과가 적어지는 것을 보여주어 macrolide가 

단순히 면역조절효과 외에도 microbiome 변화에 의해 영향을 주는 치료임을 보여준다16).

이렇게 현재의 기관지확장증의 치료가 microbiome에 영향을 줌은 잘 알려져 있으나 아직 microbiome에 따라 

치료를 적용하는 것에 대해서는 연구가 없어 추후 연구점이 될것으로 보인다. 

이외에도 데이터가 많지는 않지만 적극적으로 microbiome을 조절을 위하여 probiotics나 bacterial lysate를 

기관지확장증 환자에 적용을 시도한 연구가 있었으나 유의한 결과를 도출하지는 못하였다17,18).

결론

기관지확장증을 단순히 구조적 문제로만 보지 않고 만성 염증질환으로 본다면 염증과 밀접한 연관을 갖는 것으

로 연구되어 있는 microbiome에 대한 이해과 기관지확장증의 병태생리과 치료의 이해 필수적일 것이다. 질병의 

이해관점에서는 Endotyping, 숙주와 microbiome의 관계, 다른 장기와의integration, pathogenic potential

의 평가 관점에서 고려해볼수 있겠고, 치료적 측면에 대해서는 동정된 균에 따라 항생제를 사용하던 기존 치료 외

의 관점에 대해서도 고려해보아야 할 것이다. 이렇게 microbiome과 기관지확장증과의 연관성은 깊어보이나 아

직 microbiome 에 의한 endotype을 이용한 치료방법의 변화나 microbiome자체를 target 한 치료는 아직 

evidence가 적어 추가적인 연구가 필요할 것이다.
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8 The Bright and Dark Sides of Macrolide Therapy in Bronchiectasis
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서론

기관지확장증은 기도가 비가역적으로 확장되는 만성 기도질환으로, 반복되는 염증과 감염으로 인해 기도 구조에 

지속적인 손상이 발생하는 병이다1,2). 임상 양상은 환자마다 매우 다양하여, 일부에서는 무증상 상태에서 우연히 영

상검사로 진단되기도 하지만, 많은 환자들은 만성 기침, 가래, 반복적인 감염, 객혈, 급성 악화(exacerbation) 등 

다양한 증상을 경험한다3,4). 과거에는 기관지확장증이 드문 희귀질환(orphan disease)으로 간주되었으나, 보고에 

따르면 전 세계 인구 10만 명당 약 566명에서 기관지확장증이 확인되고 있으며 최근 들어 유병률이 꾸준히 증가하

고 있다5,6). 국내에서도 인구 10만 명당 약 464명으로 보고되어, 결코 드문 질환이 아니다7). 이러한 질병 부담은 단

순한 호흡기 증상에 그치지 않고, 의료비 증가, 삶의 질 저하 및 사망률 증가와 밀접한 관련이 있다. 따라서 기관지
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확장증은 임상적으로도 환자의 장기 예후에 중대한 영향을 미치는 중요한 질환이다7-9). 

기관지확장증 환자에서 급성 악화를 예방하고 적절히 관리하는 것은 질병 진행을 늦추고 사망 위험을 감소시키

는 데 있어 핵심적인 치료 전략이다10). 특히 다수의 연구에서 장기 저용량 macrolide 요법은 악화율을 유의하게 

감소시켰다11,12). 최근 유럽호흡기학회(European Respiratory Society, ERS)와 영국흉부학회(British Thoracic 

Society, BTS)가 진료지침을 개정하면서 기관지확장증 환자에서 macrolide사용의 적응증을 보다 명확히 규정하

였다. 이에 본 종설에서는 기관지확장증 환자에서 macrolide 치료의 임상적 이점과 고려해야할 사항에 대해 최신 

연구에 기반으로 균형 있게 고찰하고, 어떤 환자군에서 macrolide를 가장 효과적이고 안전하게 적용할 수 있을지

에 대한 임상적 방향성을 제시하고자 한다.

기관지확장증에서의 악화의 임상적 영향

기관지확장증의 급성 악화는 세균 및 바이러스 감염, 과도한 염증 반응, 대기오염등 다양한 요인에 의해 발생할 

수 있다10). 국제 진료지침에서는 기관지확장증의 급성 악화를 48시간 이상 지속되는 기침, 객담의 양 증가 또는 농

도 변화, 화농성 객담, 객혈, 호흡곤란, 운동 능력 저하, 피로, 불쾌감 등의 증상 중 세 가지 이상이 악화되거나, 담당 

의사가 치료 변경이 필요하다고 판단하는 경우로 정의하고 있다6,13). 유럽과 이스라엘의 약 2,500명을 대상으로 한 

대규모 코호트 연구에 따르면, 이전 해에 악화를 경험한 환자일수록 이후 악화 위험이 유의하게 증가하였다. 1회 악

화 시 향후 악화 위험은 1.7배, 2회는 3배, 3회 이상에서는 약 6배까지 상승하였다. 또한 악화 빈도가 많을수록 St. 

George’s Respiratory Questionnaire (SGRQ) 점수가 높아 삶의 질이 저하되었고, 입원률과 사망률 역시 증가하

였다14). 다른 코호트 연구에서도 사망률은 과거 입원력, 고령, 저체중(BMI <18.5 kg/m²), 낮은 FEV₁ 예측치, 그리

고 연간 3회 이상의 악화 경험과 유의한 연관성을 보였다. 특히 연간 3회 이상 악화를 경험한 환자는 악화를 경험하

지 않은 환자에 비해 사망 위험이 약 2배 높았다15). 이러한 근거들은 기관지확장증 환자에서 급성 악화의 예방과 조

절이 질병 진행을 늦추고 생존율을 향상시키는 핵심 치료 목표임을 보여준다. 따라서 임상에서는 악화 발생 위험요

인을 평가하고, 이를 최소화하기 위한 적극적이고 체계적인 예방 전략이 필요하다.

Macrolide치료의 적응증과 작용기전

국제 진료지침에 따르면, 연간 3회 이상의 악화를 경험하는 기관지확장증 환자에서 장기 저용량 macrolide 치료

가 권장되며, 특히 녹농균(Pseudomonas aeruginosa) 집락화가 없는 경우 우선적으로 고려된다6,13). 반면 녹농균

의 집락화가 있는 환자에서는 흡입 항생제가 1차 치료로 권고되며, macrolide는 이때 대체 치료 옵션으로 사용할 

수 있다. 기관지확장증에서 장기 저용량 macrolide가 악화를 감소시키는 기전은 단순한 항균 효과를 넘어, 항염증 

및 면역조절을 포함한 복합적인 생물학적 작용에 기반한다. 여러 연구에서 macrolide는 기도 내 중성구 염증을 완

화하고, 다양한 염증매개 사이토카인의 발현을 억제하며, 기도 상피의 섬모 운동성을 향상시켜 점액섬모 청소 기능

을 개선하였다11). 

또 다른 연구에서는 macrolide 작용 기전으로 녹농균의 Quorum sensing억제를 제시한다. Quorum sensing

은 병원성 세균에서 세균 간 신호 전달을 통해 독성 인자 생산과 biofilm 형성을 조절하는 핵심 기전이다. BLESS 

연구의 후속 분석에서는 장기 저용량 erythromycin 치료가 녹농균의 절대량을 유의하게 감소시키지는 않았

으나 lasR과 pqsA와 같은 주요 quorum sensing 유전자의 기도 내 발현을 억제하는 것이 확인되었다16). 이는 

macrolide가 기존의 항균 · 항염증 효과를 넘어 세균 병독성을 조절함으로써 악화 감소에 기여함을 시사한다.

최근에는 macrolide가 기도 미생물 상호작용체(microbial interactome)를 안정화시키고 병원성 네트워크 전
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반을 재조정함으로써 악화를 완화할 수 있다는 새로운 기전이 제시되고 있다. Mac Aogáin et al. 의 연구에 따

르면, 악화 위험이 높은 환자일수록 기도 미생물군집의 네트워크가 단순하고, 다양성 감소와 부정적 상호작용

(antagonistic interaction) 증가가 특징적이었다. 이러한 네트워크 붕괴는 미생물 생태계의 균형을 무너뜨려 병원

성을 강화하고 악화 위험을 증가시키는 것으로 보인다. Macrolide는 이러한 미생물 상호작용체를 보다 안정된 상

태로 유지시키고 병원성 신호를 완화하는 방향으로 작용하는 것으로 보인다17). 이러한 연구들은 macrolide가 단순

한 항균제가 아니라, 미생물 생태계와 염증 반응을 조절하는 면역 · 미생물학적 조절자로 기능함을 보여준다. 이러

한 기전을 통해 장기 저용량 macrolide 요법은 기관지확장증 환자의 악화를 감소시키고 질병 안정화에 기여한다.

Macrolide 치료의 임상적 이점(The Bright Side of Macrolide Therapy)

최근 여러 연구들은 장기 저용량 macrolide가 기관지확장증 악화를 효과적으로 예방한다는 사실을 보여주었다. 

Chalmers가 시행한 개별환자자료(IPD) 기반 메타분석에서는 2000년부터 2018년까지 발표된 세 개의 무작위 대

조시험(RCT)을 통합하여 분석하였고, 주요 평가변수였던 항생제 치료를 필요로 하는 악화 빈도는 macrolide 치

료군에서 51% 감소하였다(IRR 0.49, 95% CI 0.36–0.66; p<0.0001)11). 또한 첫 번째 악화까지 걸리는 시간은 유

의하게 연장되었고, 삶의 질(SGRQ) 역시 개선되는 경향을 보였다. 특히 주목할 점은 녹농균 감염 여부에 따른 하

위분석에서도 macrolide의 효과가 일관되게 나타났다는 점이다. 즉, 녹농균 감염이 있는 경우 IRR 0.36, 없는 경

우 IRR 0.53으로 두 군 모두에서 악화 위험이 감소하였다. 이러한 결과는 macrolide가 녹농균 감염여부에 상관없

이 모든 기관지확장증 환자에서 유용한 치료 옵션이 될 수 있음을 보여준다. 기관지확장증을 동반한 만성기도폐쇄

(CAO) 환자에서도 macrolide의 임상적 이점이 확인되었다. GOLD 2025 진료지침은 삼중요법 또는 이중 기관지

확장제 치료에도 불구하고 악화가 반복되는 과거 흡연력이 있는 COPD환자에서 azithromycin의 장기 치료를 고

려하도록 권고하고 있다. 실제 비교 연구에서도 기관지확장증이 동반된 CAO 환자군은 COPD 단독 환자군에 비해 

장기간 azithromycin 치료 후 중등도 이상 악화 발생률이 유의하게 낮았다. 또한 증상 호전(CAT 점수 개선) 비율 

역시 기관지확장증+CAO 환자군이 COPD 단독군보다 유의하게 높았다(68.2% vs. 16.7%, p=0.004)18). 기관지확

장이 동반된 COPD 환자는 기관지확장증이 없는 COPD 환자에 비해 장기적 macrolide 치료로부터 더 큰 혜택을 

기대할 수 있는 집단으로 예상된다. 이러한 근거들은 macrolide가 기관지확장증 및 관련 만성 기도질환에서 악화 

예방에 활용될 수 있음을 보여준다.

Macrolide 치료의 한계와 고려해야 할 문제(The Dark Side of Macrolide Therapy)

장기간의 macrolide 치료는 기관지확장증 환자에서 악화 빈도를 줄이고 삶의 질을 개선하는 중요한 치료 전략이

나, 동시에 반드시 고려해야 할 부작용과 안전성 문제가 존재한다. 먼저 macrolide의 장기 노출이 미생물 군집의 

변화를 초래할 수 있다는 우려가 제기되고 있다19). 또한 위장관 부작용, QT 간격 연장으로 인한 부정맥 위험, 이명 

또는 청력 저하 등은 잘 알려진 부작용이다20).

Macrolide의 장기 사용과 관련된 또 다른 우려는 내성 비결핵항산균(nontuberculous mycobacteria, NTM) 

감염 위험 증가이다. 기관지확장증 환자는 일반 인구 대비 NTM 발생률이 높은 것으로 알려져 있다21,22). 10년간의 

국가 기반 코호트 연구에 따르면 장기간 macrolide 노출은 NTM 발생 위험을 크게 증가시키는 독립적 위험요인으

로 확인되었다. 기관지확장증 환자에서 40세 이상, 여성, 과거 폐결핵 병력과 함께 macrolide 사용력이 유의한 위

험요인으로 나타났으며, macrolide 치료를 받은 환자의 NTM 발생 위험은 약 7배(HR 6.82)까지 상승하는 것으로 

보고되었다22). 이는 장기 macrolide 치료의 임상적 이득을 기대하는 경우에도 NTM 감염에 대한 철저한 감시가 반
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드시 필요함을 의미한다.

따라서 임상에서는 장기간 macrolide 투여 전후로 체계적인 모니터링이 필수적이다. 치료 전에는 심전도 검사를 

통한 QT 간격 확인과 객담 항산균 배양검사를 통해 기저 NTM 감염 여부를 반드시 평가해야 한다23). 장기 치료 중 

발생할 수 있는 변화를 비교하기 위한 기준을 설정하기 위해 필요한 경우 기준 청력 검사를 실시하는 것이 권장된

다. 치료 중에는 소화기증상, 심장 증상, 청각 변화와 더불어 정기적인 객담 배양 검사 및 NTM 감시가 필요하다24).

결론

장기적 macrolide 치료는 항염증 및 면역조절 효과를 통해 기관지확장증 환자의 악화 빈도를 감소시키고 삶의 

질을 개선하는 중요한 치료 전략이다. 특히 연간 3회 이상 악화를 경험하는 환자에서 중요한 치료 옵션이다. 그러나 

위장관 부작용, QT 간격 연장에 따른 부정맥, 청력 저하, 내성 NTM 증가, 미생물총 변화 등 잠재적 위험 또한 반

드시 고려해야 한다. 이에 따라 치료 전에는 심전도 검사와 객담 항산균 배양검사를 시행해 기저 NTM 감염 여부를 

확인하고, 치료 중에도 부작용 발생과 NTM 획득 여부를 정기적으로 모니터링해야 한다. 이러한 절차를 바탕으로 

적절한 환자 선별과 체계적인 감시가 이루어진다면, macrolide는 기관지확장증 환자에서 악화를 예방할 수 있는 

효과적이고 비교적 안전한 장기 치료 전략으로 활용될 수 있다.
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9 Bronchiectasis with Hemoptysis: Decoding Treatable Traits for 
Better Outcomes 

유정완

경상국립대학교 의과대학, 경상국립대학교병원 내과 

Hemoptysis is a common and potentially life-threatening complication in patients with bronchiectasis. 

The severity ranges from minor blood-streaked sputum to massive hemoptysis, which can cause airway 

obstruction, impaired gas exchange, or cardiovascular instability. Most significant bleeding originates 

from the bronchial arterial system under systemic pressure, driven by chronic airway inflammation, 

hypoxia-induced angiogenesis, and the development of nonbronchial systemic collaterals. Epidemiologic 

studies show increasing hospitalization burden and hemoptysis are associated with advanced age, 

comorbidities, chronic infections (e.g., Pseudomonas, NTM), cavitary disease, and extensive radiologic 

involvement identified as major risk factors. A few studies have highlighted distinct treatable traits 

within bronchiectasis, emphasizing hemoptysis as a unique phenotype associated with higher disease 

activity. Management includes conservative strategies such as antibiotics and tranexamic acid, selective 

bronchoscopy, bronchial artery embolization, and surgical resection in refractory or localized disease 
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서론

객혈(hemoptysis)은 임상적으로 매우 다양한 스펙트럼을 갖는 증상으로, 소량의 혈액이 가래에 섞여 나오는 경

미한 형태부터 기도 내로 대량의 출혈이 급격히 분출되는 치명적인 사례까지 광범위하게 나타난다. 특히 대량 객

혈(massive hemoptysis)은 일반적으로 24시간 동안 100–600 mL 이상 배출되거나, 출혈로 인해 기도 폐쇄, 심각

한 가스교환 장애, 또는 혈역학적 불안정이 초래되는 경우로 정의된다.1) 기관지확장증(bronchiectasis) 은 만성적

인 기도 염증과 구조적 변형을 특징으로 하며, 주 증상으로는 만성 기침과 다량의 가래, 잦은 호흡기 감염 등이 나타

난다.2) 이 질환 환자에서 객혈(hemoptysis)은 비교적 흔한 임상 양상이고, 때로는 생명을 위협할 정도의 출혈을 보

이는 것을 경험한다. 객혈의 원인들 중 기관지 확장증은 약15%에서 30%내외로 보고되고3-6), 기관지 환자에서 객혈

로 인한 전체 입원사망률이 4.5%로 보고된 연구도 있어7), 기관지 확장증에서 객혈은 임상적으로 중요한 증상 중에 
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하나이다. 이러한 이유로 기관지확장증 환자의 객혈 관리에서는 환자별 위험인자와 원인 규명, 그리고 이에 기반한 

치료가능 특질(treatable traits) 중심의 개별화 접근이 필요하다. 이는 현재 기관지확장증 관리 패러다임의 중요한 

변화이며, 객혈 또한 다른 임상 표현형들과 함께 독립적인 치료 표적으로 인식되고 있다.

병태생리 및 위험인자

기관지확장증에서 발생하는 객혈은 주로 기관지 동맥계의 출혈에 의해 발생한다. 정상 폐에서는 폐동맥을 통한 

폐순환이 저압(평균압 약 12-16 mmHg)의 혈류로 폐포에 산소 공급을 담당하고, 기관지 동맥을 통한 기관지순환

은 고압(평균 동맥압 약 100 mmHg)의 혈류로 기도 조직을 영양한다8). 기관지확장증 환자의 만성 염증과 반복 감

염, 저산소증 상태는 기관지 동맥의 구조적 변화를 초래한다. 만성 염증, 저산소증, 심지어 신생물 등의 자극에 의

해 기관지 동맥계에서는 신생 혈관형성이 촉진되며, 혈관내피성장인자와 Angiopoietin-1 등의 친혈관성 인자 분

비 증가로 기관지 혈관의 풍부한 증식이 발생한다.  그 결과 기존보다 훨씬 많은 기관지 동맥 분지가 형성되어 기관 

주위로 발달하게 된다. 이렇게 새로 형성된 기관지 주변 혈관들은 벽이 얇고 취약한 데 반해, 전신 동맥과 연결된 고

혈압성 혈류에 노출되어 있다9).  따라서 작은 자극에도 쉽게 파열될 수 있으며, 한 번 파열되면 높은 압력 때문에 단

시간에 대량의 출혈이 기도로 분출되어 객혈로 이어질 수 있다. 실제로 기관지확장증을 비롯한 만성 폐질환 환자의 

대량 객혈의 약 90%는 이러한 기관지 동맥계 혈관에서의 출혈로 보고된다10). 기관지확장증에서 객혈의 발생과 관

련된 위험인자들로 고령, 광범위한 병변(2-3개 이상 폐엽 침범), 당뇨병, 녹농균, 비결핵항산균, 아스페르길루스 감

염, 저체중, 흉부 CT에서의 공동 병변 등을 연구들에서 보고하였다11,12). 국내 건강보험청구자료를 분석한 연구에서

는 기관지확장증 환자에서 흡입제 특히 항무스카린 작용 흡입제 사용과 객혈의 발생이 유의한 상관관계가 있음을 

보고하였다13). 

국내에서 시행된 기관지 확장증 연관 입원 환자 연구에서 객혈로 입원한 군(환자의 54.5%) 과 감염성 악화로 입

원한 군(환자의 45.5%)로 두 그룹으로 나누어나 분석하였을 때 객혈로 입원한 군에서 결핵의 과거력이 높았고, 감

염 악화로 입원한 군에 비해 30일, 원내 사망률은 낮았고, 입원기간도 유의하게 짧았다. 결핵성 파괴폐는 30일 사

망률과 유의한 연관성을 보여주었다14). 국내 연구를 통해 기관지 확장증에서 객혈은 치료가능 특질 중 하나임을 제

시하고 있다. 

기관지 확장증환자에서 객혈의 관리

객혈 관리의 핵심은 증상의 중증도, 출혈 속도, 환자의 전신 상태에 따라 달라진다. 특히 대량 객혈의 경우 응급 

상황이므로 기도 확보와 생명 유지 조치가 최우선이다15). 객혈이 있을 때 기관지 내시경의 일반적인 목적은 출혈 부

위 파악, 병변 성상 평가, 치료적 시술 가능성 확인, 감염·세포학적 검사 등이다16). 그러나 최근 연구에서는 기관지

동맥색전술 시행 전 기관지내시경이 실제로 필요한 경우는 1% 수준으로 드물다고 보고된다17). 따라서 모든 환자에

서 반드시 시행할 필요는 없으며, 환자 상태 및 적응증을 면밀하게 고려해야 한다. 약물적 치료로 지혈목적으로 환

자들에서 항섬유소 용해 억제제인 Tranexamic acid를 주사를 투여한다. 경구, 주사로 투여 가능하며, 반감기는 

약 2시간이고 신장으로 배설되는 것으로 알려져 있다18,19). 최근 객혈환자에서 분무형과 주사형 Tranexamic acid 

간 임상적 효용성, 안정성 관련 연구가 있었고, 분무형 투여가 주사형에 비해 적은 객혈양, 낮은 기관지색전술 시행

률과 높은 퇴원율을 보였다20). 약물 투여로 조절되지 않는 객혈인 경구 우선 기관지동맥색전술을 고려한다. 중등도 

· 중증 객혈의 1차 치료법으로 기술적 성공률 81-100% 즉각적 임상 성공률 70-99%을 보여주고 있다. 재출혈률도 

12-57%로 보고되었다21). 합병증은 경미하게 흉통, 발열 등 있고, 치명적인 척수 허혈(0.19–6.5%)이 보고되었다. 
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기관지 동맥 색전술 후 재출혈 요인으로 낭성 기관지확장증, 지속되는 감염 병변 등이 있다. 기관지 확장증 환자에

서 객혈에 대한 치료로 수술이다. 수술적 치료의 적응증은 내과적 치료에도 불구하고 반복 재출혈, 기관지동맥색전

술의 실패, 국소화 병변 등이다22). 치료 결과에 대한 연구에서는 수술 사망률은 1.5%, 무증상 유지 66.5%, 증상 호

전은 27.5%로 보고 하였다23). 

결론

기관지확장증 환자에서 객혈은 단순한 합병증이 아니라, 질환의 활동성, 구조 파괴, 감염 상태를 반영하는 독립적 

표현형이다. 주요 위험 인자와 병태생리에 대한 이해는 조기 위험 예측과 치료 전략 수립에 필수적이다. 기관지확

장증 환자의 객혈은 치료가능 특질로 정의될 수 있으며, 개별 환자의 표현형을 기반으로 한 정밀 의학적 접근이 향

후 예후를 개선할 중요한 현상이 될 것으로 생각한다. 
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