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1)

서 론

년 대유행을 일으킨 신종 인플루엔자2009 A (H1N1)

는 북미 돼지 인플루엔자 바이러스에 유라시아 돼지 인

플루엔자 바이러스의 유전자가 재편성되어 있는 새로운

형태의 바이러스로 사람 간 지속적인 감염을 일으켰다1,

2)
돼지 유래 신종 인플루엔자 는 세 미만. A (H1N1) 60

의 연령군에서는 이에 대한 면역원성이 거의 없음이 확
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인되어 대유행이 될 수 있음이 예상되었다
3)

년. 2009 4

월 멕시코에서
4)

확진환자가 처음 보고된 이후 주 만에6

세계 모든 대륙으로 전파되었으며 이후 연쇄적으로 여러

나라에서 대유행을 일으켰다 국내에서도 년 월. 2009 5

멕시코를 다녀온 세 여자 환자가 처음으로 확진되었51

고
5)

이후 전 세계적으로 환자 수가 급격하게 증가하여,

년 월에는 세계 보건 기구2009 6 (World Health Organi-

에서 신종 인플루엔자 경보 기준을 전 세zation, WHO)

계 대유행 단계로 선포하였다
6)

신종 인플루엔자. A

대유행의 가장 뚜렷한 인구학적 특징은 남녀 차(H1N1)

이는 없지만 대부분의 환자가 소아와 젊은 성인에서 발

생한다는 점이다
7)

감염 시 임상 양상은 대부분. H1N1

열을 동반한 가벼운 상기도감염 증상으로 지나가게 되지
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Purpose : Atopic findings may be associated with severity of pneumonia in 2009 pandemic influenza A (H1N1) infection,

which could suggest a possible association between atopic findings and the severity of viral infections. Thus, we studied

association between atopic findings and severity of disease in children with H1N1 influenza infection.

Methods : A retrospective study was performed in 74 children admitted in a single tertiary institute and confirmed as H1N1

patients by reverse transcriptase (RT) - polymerase chain reaction (PCR). They were divided into 2 groups according to

the severity of pneumonia. We evaluated whether the atopic finding is risk factor between the two groups.

Results : Children with severe pneumonia had higher percentages of serum eosinophilia (88% vs 40%, P<0.001), asthma

(65% vs 35%, P=0.011), allergic rhinitis (71% vs 40%, P=0.009), and IgE level (P=0.007). We found positive correlations

between aeroallergen sensitizations and severity of pneumonia (82% vs 53%, P=0.007).

Conclusion : Among patients with H1N1 pneumonia, asthma and atopic findings are risk factors for severity of pneumonia.

(Korean J Pediatr Infect Dis 2011;18:182-192)
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만 일부에서는 환자가 가진 기저질환이 악화되거나 심,

한 폐렴 급성 호흡 부전으로 인해 사망까지 초래할 수,

있는 질환이다8) 입원 및 사망을 초래할 수 있는 고위험.

군은 천식을 포함한 만성 호흡기질환 심혈관질환 간 및, ,

신장질환 근골격계 질환 혈액 및 대사이상질환 면역억, , ,

제질환 병적인 비만 등과 관련이 있고,
9)

미국 질병통제,

예방센터(CDC, Centers for Disease Control and

의 보고에 따르면 감염 시 폐렴이 입Prevention) H1N1

원의 가장 흔한 원인이고 입원환자 중 천식이 가장 흔한

기저질환으로 보고된 바 있다
10)

따라서 저자들은. H1N1

감염에 의한 폐렴 환아에서 천식을 포함한 아토피 소견

이 폐렴의 중증도에 미치는 영향을 알고자 본 연구를 시

행하였다.

대상 및 방법

대상 및 분류1.

년 월부터 년 월까지 약 개월간 발열2009 10 2010 3 6 ,

기침 호흡곤란 빈호흡 저산소증 등의 호흡기 증상과, , ,

함께 흉부 방사선 사진상 폐침윤이 있고 청진상 수포음

을 가진 폐렴으로 본원 소아청소년과로 입원한 환아 중

감염으로 확진된 환아 명을 대상으로 환자들의H1N1 74

의무기록을 후향적으로 조사하였다 대상 환아를 중증.

폐렴군과 비중증 폐렴군으로 분류하여 각 군에서 천식병

력을 포함한 아토피 소견 및 검사실 소견 등을 비교하였

다 검사실 소견은 입원 첫날 시행한 검사 결과이다. .

방 법2.

신종 인플루엔자 의 진단1) 2009 A (H1N1)

신종 인플루엔자 의 확진 검사는 입원 당일A (H1N1)

비인두 분비물에서 면봉채취법을 통해 샘플을 채취하고

역전사 중합 효소 연쇄 반응(TaqMan
Ⓡ
influenza A as-

을say sets, Applied Biosystems, Fostercity, USA)

이용하여 분석하였다.

중증 폐렴군의 정의2)

년 의 폐렴의 중증도 분류에 따라 폐렴 환2005 WHO

아 중 빈호흡이 있으며 호흡곤란 흉부함몰 그렁거림, ,

중심청색증 수유나 음수 불가 경련 의식저(grunting), , , ,

하 기면이 있거나 산소포화도의 감소, (SpO2 94% in＜

가 있는 경우로 정의하였으며 상기 증상이나room air)

징후가 없는 경우를 비중증군으로 정의하였다 빈호흡 정.

의는 기준에 따라 세는 분당 회 세2005 WHO 1-5 40 , 5

이상은 분당 회 이상으로 정의하였으며 흉부 방사선30

사진상 폐침윤은 영상의학과 전문의의 판독을 참고하였

다 폐침윤의 정도에 따라 기관지성 폐렴 분절성 폐렴. , ,

대엽성 폐렴으로 구분하였다.

체질량지수3) (BMI, body mass index)

내원 당시 환아의 신장과 체중을 측정하여 체질량 지

수(kg/m
2
를 산출한 후 이를 년 한국 소아청소년) 2007

표준 성장도표 중 체질량지수의 성장도표 백분위 수에

대입하여 백분위수 초과인 경우를 비만으로 분류하95

였다.

항원감작4)

을 이용하여 집먼지진드Pharmacia UniCAP system

기(D.pteronyss, D.farinae), Cat fur, Dog hair, Rag-

등 종의 흡입weed, Alternaria, Egg white, Soybean 8

및 음식 항원에 대한 특이 를 검사하여 가지 이상의IgE 1

항원에 양성일 때 아토피 소견 양성으로 정의하였다.

아토피 질환의 정의5)

기관지 천식은 세 이상은 년간 회 이상 반복되는7 1 3

기침 천명 호흡곤란 등의 특징적인 천식 증상을 나타내, ,

며 기관지 확장제 투여 후 이상의 상승을 나15% FEV1

타내거나 메타콜린에 의한 기관지 유발시험에 양성반응

을 나타낸 환아로 정의하였다 세 미만에서는 적어도. 7 3

회 이상의 반복되는 천명 증상을 가지며 기관지 확장제

에 반응하는 경우로 정의하였다
11)

알레르기 비염은. 2001

년 Allergic Rhinitis and Impact on Asthma (ARIA)

지침에 따라 만성 비폐색을 야기할 수 있는 다른 질환이

없이 비루 재채기 코막힘과 가려움증 등의 증상이 주당, ,

일 이상 그리고 주 이상 지속하는 지속성 비염증상을4 4
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가진 경우로 정의하였다12) 아토피 피부염은 심한 소양.

증을 동반하며 홍반과 인설 등의 특징적인 임상소견을

가진 환아 중 의 진단기준에 따라 주 증Hanifin & Rajka

상 가지 부 증상 가지 이상을 만족하면 아토피 피부3 , 3

염으로 진단하였다13).

통계방법6)

통계분석은 SPSS for windows (version 17.0, Chi-

을 이용하였다 두 군 간의 평균값의 비cago, IL, USA) .

교는 를 이용하여 분석하independent samples t-test

였고 각 값은 평균값 표준편차로 표시하였다 두 군간의.±

빈도 비교는 를 이용하여 유의성을 검정하Chi-square

였고 P 인 경우를 통계적으로 유의한 것으로 보았<0.05

다 중증 폐렴과 위험요인의 관계는 연령 보정을 위해.

를 이용하여 분석하였다logistic regression analysis .

결 과

대상 환아의 특징 및 기저 질환1.

총 명의 대상 환아 중 비중증 폐렴군이 례74 40 (54.1

중증 폐렴군이 례 로 나타났으며 성별로%), 34 (45.9%) ,

는 남아가 례 여아가 례 로 나타54 (73.0%), 20 (27.0%)

나 남아가 약 을 차지하였다 폐렴의 중증도에 남녀3/4 .

비는 양 군에서 의미 있는 차이가 없는 것으로 나타났다.

각 연령별 중증 폐렴의 빈도는 세 이하 세2 , 2-5 , 6-12

세 세 이상의 각각의 연령별에서 두 군 간의 의미 있, 12

는 차이가 없는 것으로 나타났다 기저 질환으로 천식과.

비만 만성 폐질환의 경우 중증 폐렴군에서(BMI>95%),

의미 있게 높게 나타났으며(P=0.011, P=0.010, P=

신경 근육 질환 심질환 악성종양의 관해기는0.026), , ,

두 군 간의 의미 있는 차이가 없는 것으로 나타났으나 표

본의 수가 적어 연구의 한계가 있었다(P=0.462, P=

0.867, P=0.462) (Table 1).

대상 환아의 증상과 징후2.

증상에서 발열과 기침이 환아의 이상에서 나타90%

나 가장 흔히 볼 수 있었고 구토나 설사 비루 호흡곤란, , ,

순으로 증상이 나타났다 발열 기침 구토나 설사 비루. , , ,

는 양 군에서 의미 있는 차이가 없는 것으로 나타났다.

대상 환아의 징후로는 천명이 에서 나타났으며 중55.4%

Table 1. Characteristics and Preexisting Conditions in Patients with Pneumonia due to 2009 Influenza A (H1N1) Infection

Non-severe Pneumonia
(n=40)

Severe Pneumonia
(n=34)

Total
(n=74)

P value*

number of cases (%)

Cases of studied subjects

Age, yr

<2

2-5

6-12

>12

Sex, male

BMI, kg/m2 (Mean±SD)

Preexisting conditions

Asthma

Obesity (BMI>95%)

Chronic lung disease

Neuromuscular disease

Heart disease

Malignancy in remission

40 (54.1)

2 ( 5.0)

18 (45.0)

19 (47.5)

1 ( 2.5)

27 ( 67.5)

16.6±1.8

14 (35.0)

2 ( 5.0)

1 ( 2.5)

1 ( 2.5)

2 ( 5.0)

1 ( 2.5)

34 (45.9)

0 ( 0)

12 (35.3)

21 (61.8)

1 ( 2.9)

27 (79.4)

17.8±2.3

22 (64.7)

9 (26.5)

6 (17.6)

2 (5.9)

2 (5.9)

2 (5.9)

74 (100.0)

2 ( 2.7)

30 ( 40.5)

40 ( 54.1)

2 ( 2.7)

54 ( 73.0)

17.1±2.1

36 ( 48.6)

11 ( 14.9)

7 ( 9.5)

3 ( 4.1)

4 ( 5.4)

3 ( 4.1)

0.186

0.397

0.220

0.907

0.250

0.019

0.011

0.010

0.026

0.462

0.867

0.462

*
P values represent the relationship between non-severe pneumonia & severe pneumonia in each parameter.
Abbreviation : BMI, body mass index



김종희 외 인2 : 신종 인플루엔자 폐렴 환아에서 아토피 소견2009 A (H1N1)

185

증군에서 의미 있게 높게 나타났다(P 피부 발<0.001).

적은 두 군 간의 의미 있는 차이가 없는 것으로 나타났다

(Table 2).

대상 환아의 방사선학적 소견3.

기관지 폐렴이 가장 흔한 방사선학적 소견으로 나타났

으나 두 군 간의 의미 있는 차이가 없는 것으로 나타났고

(P 분절성 폐렴이나 대엽성 폐렴 폐기종이나=0.844), ,

종격동기종 흉막 삼출은 중증, 폐렴군에서 의미 있게 높

게 나타났다(P=0.002, P=0.026, P=0.026, P=0.000)

(Table 3).

대상 환아의 비정상 검사학적 소견4.

대상 환아의 비정상 검사 소견으로 빈혈(Hgb <10.0

림프구 감소증g/dL), (<1,000/mm
3
은 중증 폐렴군에서)

의미 있게 높게 나타났으나(P=0.013, P 백혈<0.001),

구의 감소와 증가는 두 군 간 의미 있는 차이가 없는 것

으로 나타났다(P=0.099, P 반응단백질 크=0.138). C- ,

레아틴인산활성효소 의 증가(CPK) (>240 IU/L), d-

의 증가 는 중증군에서 의미 있게 높Dimer (>500 ug/L)

게 나타났다(P=0.002, P=0.001, P 글루타=0.003).

민옥살초산전이효소 의 증가 배 글루탐(AST) (>2 , U/L),

피루빈산전이효소 의 증가 배 젖산탈수(ALT) (>2 , U/L),

소효소 의 증가 는 두 군 간 의미 있(LDH) (>350 IU/L)

는 차이가 없는 것으로 나타났다(P=0.347, P=0.987,

P 동맥혈 가스분석 소견에서 동맥혈탄산가스=0.332).

분압(PaCO2 은 두 군간 의미 있는 차이가 없는 것으로)

나타났으나(P 동맥혈산소분압=0.771), (PaO2 의 감소)

와 PaO2/FiO2의 감소는 폐렴의 중증도와 관련이 있는 것

으로 나타났다(P<0.001, P<0.001) (Table 4).

Table 2. Symptoms and Signs in Patients with Pneumonia due to 2009 Influenza A (H1N1) Infection

Non-severe pneumonia
(n=40)

Severe pneumonia
(n=34)

Total
(n=74)

P value*

number of cases (%)

Fever ( 38 )≥ ℃

Cough

Vomit/Diarrhea

Rhinorrhea

Dyspnea

Sore throat

Headache

Myalgia or Arthralgia

Wheezing

Skin rash

36 (90.0)

36 (90.0)

22 (55.0)

23 (57.5)

5 (12.5)

9 (22.5)

7 (17.5)

6 (15.0)

17 (42.5)

6 (15.0)

34 (100.0)

33 ( 97.1)

23 ( 67.6)

15 ( 44.1)

32 ( 94.1)

5 ( 14.7)

4 ( 11.8)

6 ( 17.6)

24 ( 70.6)

7 ( 20.6)

70 (94.6)

69 (93.2)

45 (60.8)

38 (51.4)

37 (50.0)

14 (18.9)

11 (14.9)

9 (12.2)

41 (55.4)

13 (17.6)

0.058

0.228

0.661

0.251

0.000

0.394

0.489

0.758

0.015

0.529

*
P values represent the relationship between non-severe pneumonia & severe pneumonia in each parameter.

Table 3. Radiologic Findings in Patients with Pneumonia due to 2009 Influenza A (H1N1) Infection

Non-severe pneumonia
(n=40)

Severe pneumonia
(n=34)

Total
(n=74)

P value*

number of cases (%)

Bronchopneumonia

Segmental or lobar pneumonia

Multi-lobar pneumonia

Emphysema or pneumomediastinum

Pleural effusion

15 (37.5)

5 (12.5)

0 ( 0)

0 ( 0)

3 ( 7.5)

12 (35.3)

15 (44.1)

5 (14.7)

4 (11.8)

19 (55.9)

27 (36.5)

20 (27.0)

5 ( 6.8)

4 ( 5.4)

22 (29.7)

0.844

0.002

0.012

0.026

0.000

*
P values represent the relationship between non-severe pneumonia & severe pneumonia in each parameter.
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대상 환아의 아토피 병력 및 아토피 검사 소견5.

부모의 아토피 병력에서 기관지 천식과 알레르기 비염

은 대상 환아의 폐렴의 중증도에 의미 있는 차이가 있는

것으로 나타났으나(P=0.020, P 부모의 아토=0.025),

피 피부염은 두 군 간 의미 있는 차이가 없는 것으로 나

타났다(P 환아의 아토피 과거력에서도 기관지=0.320).

천식과 알레르기 비염은 두 군 간 의미 있는 차이가 있는

것으로 나타났으나(P=0.011, P 아토피 피부=0.009),

염은 두 군 간 의미 있는 차이가 없는 것으로 나타났다

(P 호산구의 증가 의 증가도=0.496). (>4%), log IgE

두 군 간 의미 있는 차이를 보였다(P 항원 감=0.007).

작에서 음식 항원 감작은 폐렴의 중증도와 관련이 없는

것으로 나타났으나(P 흡입 항원 감작은 두 군=0.140),

간 의미 있는 차이가 있는 것으로 나타났다(P=0.007)

(Table 5).

신종 인플루엔자 폐렴 환아에서6. 2009 A (H1N1)

폐렴의 중증도의 위험인자

신종 인플루엔자 폐렴 환아에서 부2009 A (H1N1)

모의 기관지 천식은 OR 5.8 (95%CI; 1.1-29.8, P=

0.033), adjusted OR 4.5 (95% CI; 0.7-29.0, P=

알레르기 비염은0.109), OR 3.0 (95% CI; 1.1-7.8,

P=0.028), adjusted OR 3.3 (95% CI; 1.2-9.1, P=

로 각각 의미 있는 위험인자로 나타났고 환아의0.028) ,

기관지 천식은 OR 3.4 (95% CI; 1.3-8.9, P=0.012),

adjusted OR 4.7 (95% CI; 1.6-13.9, P 알=0.012),

레르기 비염은 OR 3.6 (95% CI; 1.4-9.5, P=0.010),

adjusted OR 4.7 (95% CI; 1.5-15.0, P 로=0.009)

각각 의미 있는 위험 인자로 나타났다 아토피 피부염은.

부모의 병력은 OR 2.1 (95% CI; 0.5-9.6, P=0.328),

adjusted OR 1.5 (95% CI; 0.2-9.7, P 환아=0.649),

의 병력은 OR 1.4 (95% CI; 0.5-3.4, P=0.496), ad-

justed OR 1.5 (95% CI; 0.5-4.1, P 로 모두=0.474)

폐렴의 중증도에 영향을 미치지 않는 것으로 나타났다.

항원 감작에서 음식 항원 감작은 OR 2.1 (95% CI; 0.8-

5.9, P=0.143), adjusted OR 2.6 (95% CI; 0.8-7.9,

P 으로 의미가 없었으나 흡입 항원에 대한 감=0.100) ,

작은 OR 4.2 (95% CI; 1.4-12.4, P=0.009), adjusted

OR 5.0 (95% CI; 1.4-17.8, P 으로 의미 있=0.013)

는 위험 인자로 나타났다(Table 6).

Table 4. Abnormal Laboratory Findings in Patients with Pneumonia due to H1N1 infection.

Non-severe pneumonia
(n=40)

Severe pneumonia
(n=34)

Total
(n=74)

P value*

number of cases (%)

Anemia (Hgb <10.0 g/dL)

Leukopenia (<5000/mm3)

Leukocytosis (>11,000/mm3)

Lymphopenia (<1,000/mm3)

CRP, mg/dL (Mean±SD)

SGOT (2 times, U/L)

SGPT (2 times, U/L)

CPK (>240 IU/L)

sLDH (>350 IU/L)

d-Dimer (>500 ug/L)

ABGA, mmHg (Mean±SD)

PaCO2

Initial PaO2

Initial PaO2/FiO2

1 ( 2.5)

18 (45.0)

7 (17.5)

12 (30.0)

2.3±3.5

5 (12.5)

7 (17.5)

4 (10.0)

35 (87.5)

3 ( 7.5)

37.9±7.1

94.2±4.5

438.9±32.0

7 (20.6)

9 (26.5)

15 (44.1)

28 (82.4)

5.0±3.5

7 (20.6)

6 (17.6)

15 (44.1)

32 (94.1)

12 (35.3)

38.4±6.9

73.8±11.6

221.8±103.4

8 (10.8)

27 (36.5)

22 (29.7)

40 (54.1)

3.6±3.7

12 (16.2)

13 (17.6)

19 (25.7)

67 (90.5)

15 (20.3)

38.1±6.9

84.8±13.2

339.1±131.3

0.013

0.099

0.138

<0.001

0.002

0.347

0.987

0.001

0.332

0.003

0.771

<0.001

<0.001

*
P values represent the relationship between non-severe pneumonia & severe pneumonia in each parameter.
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고 찰

신종 인플루엔자 는 발열성 호흡기2009 A (H1N1)

질환으로 기침 인후통 콧물 두통 근육통 등의 계절성, , , ,

인플루엔자와 거의 유사한 증상을 보이나 감염된 환자의

에서는 발열 증상 없이 경8-32 % 한 증상만을 나타내는

경우가 있다
14)

계절성 인플루엔자와 비교하여 신종 인플.

루엔자 는 모세기관지와 같은 하기도에서 더A (H1N1)

욱 광범위한 복제가 이루어지고
15)

흉부 방사선 사진에,

서 폐렴 소견이 더 많이 나타나는 것으로 보고되었다
16)

.

또한 신종 인플루엔자 는 계절성 인플루엔자A (H1N1)

보다 구토 오심 설사와 같은 위장관 증상이 더 많이 동, ,

반된다
14)

본 연구에서도 대상 환아의 임상 증상에서 발.

열과 기침 다음으로 구토 설사가 많이 동반되었다 신종, .

인플루엔자 는 계절성 인플루엔자와 비교하A (H1N1)

여 세 이상의 노인층의 입원이 상대적으로 적은 것으65

로 보고되고 있으며 소아에서는 비교적 높은 연령대에서

Table 5. Atopic History and Laboratory Findings in Patients with Pneumonia due to 2009 Influenza A (H1N1)
Infection

Non-severe pneumonia
(n=40)

Severe pneumonia
(n=34)

Total
(n=74)

P value*

number of cases (%)

Parental hstory

BA

AR

AD

Past hitory

BA

AR

AD

Eosinophilia (>4%)

Log IgE (Mean±SD)

Antigen sensitization

Foods

Inhalants

2 ( 5.0)

11 (27.5)

3 ( 7.5)

14 (35.0)

16 (40.0)

18 (45.0)

16 (40.0)

2.4±0.7

9 (22.5)

21 (52.5)

8 (23.5)

18 (52.9)

5 (14.7)

22 (64.7)

24 (70.6)

18 (52.9)

30 (88.2)

2.7±0.5

13 (38.2)

28 (82.4)

10 (13.5)

29 (39.2)

8 (10.8)

36 (48.6)

40 (54.1)

36 (48.6)

46 (62.2)

2.5±0.6

22 (39.7)

49 (66.2)

0.020

0.025

0.320

0.011

0.009

0.496

0.000

0.007

0.140

0.007

*
P values represent the relationship between non-severe pneumonia & severe pneumonia in each parameter.
Abbreviations : BA, bronchial asthma; AR, allergic rhinitis; AD, atopic dermatitis

Table 6. The Association between Severe Pneumonia and Atopic Findings

Variables
Severe pneumonia Adjusted to Age

Odd Ratio 95% CI P value Odd ratio 95% CI P value

Parental history

Asthma

Allergic rhinitis

Atopic dermatitis

Past history

Asthma

Allergic rhinitis

Atopic dermatitis

Antigen sensitization

Foods

Inhalants

5.846

2.966

2.126

3.405

3.600

1.375

2.132

4.222

1.148-29.773

1.128-7.801

0.469-9.642

1.307-8.870

1.362-9.514

0.549-3.441

0.773-5.881

1.444-12.411

0.033

0.028

0.328

0.012

0.010

0.496

0.143

0.009

4.548

3.275

1.535

4.671

4.678

1.456

2.565

4.992

0.712-29.035

1.184-9.058

0.243-9.706

1.572-13.876

1.461-14.982

0.520-4.078

0.836-7.875

1.402-17.769

0.109

0.022

0.649

0.006

0.009

0.474

0.100

0.013
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입원하는 경우가 많은 것으로 보고되고 있다2, 17) 저자.

들의 연구에서 신종 인플루엔자로 입원한 환아의 평균

연령은 세로 계절성 인플루엔자에 비해 비교적 높은 연6

령대에서 발병하였다
18)

각 연령별 중증 폐렴의 빈도는.

두 군 간 의미 있는 차이를 보이지 않았다 본 연구에서.

남녀성비는 로 남아에서 두 배 이상 많았으며 이는2.7:1

다른 국내 연구나 계절성 인플루엔자의 경우와 비슷하였

고
2, 18)

두 군 간 남녀성비의 차이는 폐렴의 중증도와 관,

련성을 찾을 수 없었다.

신종 인플루엔자 폐렴 환아에서 흉부 방사A (H1N1)

선학적 소견은 기관지 폐렴이 가장 많았으며 두 군 간 유

의한 차이는 보이지 않았다 중증 폐렴군에서 가장 많이.

관찰된 소견은 분절성이나 대엽성 폐렴이었으며 폐기종

과 종격동기종 흉막 삼출 소견도 보였다 다른 연구에서, .

도 신종 인플루엔자 감염의 방사선학적 소견A (H1N1)

으로 양측성 대칭성을 보이는 다발성의 폐경화와 젖빛,

유리음영 이 폐 하부와 중(ground-glass attenuation)

심구역으로 분포를 보인다는 보고를 하였다
19, 20)

이는.

일반적인 인플루엔자 바이러스 감염이 주로 상기도를 침

범하고 폐침윤이 보이는 경우 간질성 폐침윤이 주된 소,

견으로 젖빛유리음영과 일부 폐경화가 혼재되는 것과는

다소 다른 영상 소견이다
21)

.

신종 인플루엔자 의 중증도와 합병증의 위A (H1N1)

험 인자로 세 미만 임신 만성 심혈관 질환 만성 폐질5 , , ,

환 대사성 질환 신경학적 질환 면역 저하 이, , , , BMI 40

상의 비만 혈색소병증 만성 신질환 만성 간질환 소아, , , ,

에서 아스피린 복용 흡연력이 보고되었다, 14) 본 연구에서.

대상 환아들의 기저질환은 천식 비만 만성 폐질환 신경, , ,

근육병 심질환 관해기의 악성 종양 순서로 많이 있었다, , .

성인에서 비만 환자에서 신종 인플루엔자로 인한 중증

감염이나 사망사례 또는 중환자실 치료가 더 많았다는,

보고가 있으며
17)

본 연구에서도 비만은 중증 폐렴군에,

서 유의하게 많이 관찰되었다 중증 폐렴의 위험인자로.

비만은 로 의미 있는 위험 인자로 나타났다 동OR=6.8 .

물 실험에서 비만인 경우 자연 살해 세포(natural killer

의수 인플루엔자특이기억 세포의수cell) , T , interferon

의 생산이 모두 감소되어 있다는 보고가 있다(IFN)-γ 22,

23)
그리고 비만인 사람들의 폐기능에서 기능 잔기 용량.

과 호기량이 감소되어 있어 이로 인한 환기 관류 불균형-

으로 인해 쉽게 호흡 부전이 올 수 있다는 연구 결과도

있다24, 25).

중증 폐렴군은 비중증 폐렴군에 비해 천식이 동반된

경우가 유의하게 많았는데 이는 다른 연구들과도 유사한

결과이다
2)

신종 인플루엔자 감염으로 인한. A (H1N1)

폐렴 환아에서 천식이 폐렴의 중증도에 영향을 미치는

것으로 생각된다 여러 연구에서 천식이 신종 인플루엔.

자 감염 환자에서 호흡기 증상의 악화를 유A (H1N1)

발할 수 있는 인자로 보고되고 있으나 그 발병기전에 대

해서는 아직까지 명확히 밝혀지지 않았다16) 다른 원인.

으로 인한 폐렴에서 아토피 소견이 폐렴의 중증도에 미

치는 영향에 대해서 연구한 결과가 많지 않으나 Myco-

plasma 감염에 의한 폐렴 환자에서 천명은 정상아에서

도 나타날 수 있으나 기도 과민 반응이 있는 경우 천명의

정도가 더 심하게 나타날 수 있다는 중증 폐렴과의 관계

에 관하여 언급한 연구 결과가 있다26) 저자들의 연구에.

서 알레르기 비염의 과거력이 있는 환아들이 중증 폐렴

군에서 유의하게 많이 관찰되었다 현재까지 신종 인플.

루엔자 와 알레르기 비염의 관련성에 대한 연A (H1N1)

구 결과가 보고된 바 없었으나 알레르기 비염 환자에서

도 천식과 같이 기관지 과민성이 증가되어 있으며
27, 28)

,

비염의 치료로 기관지 과민성이 호전되었고 이를 바탕으

로 비염과 기관지 염증이 서로 관련성이 있을 것이라 제

시한 연구도 있다29) 천식 환자보다는 약하지만 알레르.

기 비염 환자에서도 하기도 구조의 재형성(remodeling)

이 일어난다는 논의가 있었다30) 저자들은 이런 알레르.

기 비염의 특성으로 인해 신종 인플루엔자 환A (H1N1)

자에서 비염이 폐렴의 중증도와 관련이 있고 의미 있는

위험인자가 될 것이라 추측을 하지만 이에 대해서는 추

가적인 연구가 필요하다 아토피 피부염이 있는 환아는.

자연 살해 세포의 활동이 저하되어 있는 것으로 알려졌

고31, 32) 이러한 아토피 피부염 환아들의 선천성 면역 이,

상과 신종 인플루엔자 의 하기도 침범을 더욱A (H1N1)
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잘하는 특징으로 인해 중증 천식 발작이 더 많이 유발될

것으로 추측된다
16)

본 연구에서는 중증 폐렴의 위험인.

자로 아토피 가족력과 과거력 상에서 천식과 알레르기

비염은 각각 상당한 관련이 있는 것으로 나타났지만 아

토피 피부염은 관련이 없는 것으로 나타났다.

림프구 감소증이 양 군 모두에서 나타났고 중증 폐렴,

군에서 더 의미 있게 많은 수에서 나타났다 신종 인플루.

엔자 감염에서 림프구 감소증에 대해서 여러A (H1N1)

연구에서 보고된 바 있다33, 34) 감염에서 중증의. H1N1

임상 경과를 보이는 경우 림프구의 감소가 더 많이 관찰

되고4, 35) 림프구 감소의 정도와 질환의 중증도와 관련,

이 있으며 의 치료 후에도 림프구 감소가 호oseltamivir

전되지 않는다면 좋지 않은 예후를 시사한다는 연구도

있다
36)

인플루엔자 감염 시 증가된 가 포식 작용. IFN-γ

억제와 관련이 있고 이는 차 세균 감(phagocytosis) 2

염을 유발하고
37)

세포의 감소로 는, T IFN- Pro-apopγ -

활성도를 가지게 된다는 동물 실험 결과가 있다totic 38).

이를 바탕으로 인플루엔자 감염에서 의 증가로 인IFN-γ

해 림프구의 감소가 일어날 것으로 보는 연구도 있다39).

호산구 증가증은 양 군 모두에서 관찰할 수 있었고 중증,

폐렴군에서 더 의미 있게 높게 나타났다 최근 등. Terai

은 신종 인플루엔자 환아의 호산구 증가증에A (H1N1)

관한 연구를 보고하였다40) 예상과는 달리 알레르기 기.

저 질환이 없는 신종 인플루엔자 폐렴 환아A (H1N1)

에서도 호산구 증가증이 저명하게 관찰되었고 호산구의

주 조절인자인 의 증가가 그 원인일IL (interleukin)-5

것이라는 연구 결과다 의 증가는 신종 인플루엔자. IL-5

환아에서 하기도 감염이 있는 경우 발병 첫A (H1N1)

시간 이내에 에서 관찰되었으나 하기도 감염이24 83%

없는 신종 인플루엔자 감염 환아에서는A (H1N1) IL-

의 증가를 볼 수 없었다 이로 인해 신종 인플루엔자5 . A

폐렴 환아에서 호산구 증가증이 특징적으로 나(H1N1)

타날 것이라는 주장을 하였다 등에 의해서도. Takano

폐렴 환자가 폐렴이 없는 감염 환자보다H1N1 H1N1

가 의미 있게 증가되어 있다고 보고한 바 있다IL-5 41).

이런 연구로 볼 때 신종 인플루엔자 폐렴 환A (H1N1)

자에서 호산구 증가증은 아토피 소견과는 서로 독립적인

관계를 가질 것으로 생각된다.

대상 환아들의 항원 감작에서 음식 항원과 달리 흡입

항원에 대한 감작이 있는 환아들이 중증 폐렴군에서 유

의하게 많이 관찰되었다 유아에서 항원 중 특히 흡입 항.

원 감작이 있는 경우 천식이 오래 지속되며 흡입 항원이

기도의 알레르기성 반응에 영향을 줄 것이라는 보고가

있다
42)

. Alternaria에 감작된 경우 기도 과민성이 증가

하고 천식의 발병과 지속뿐만 아니라 중증도와도 관련이

있다는 연구가 있다
43)

. Alternaria와 같은 곰팡이 항원은

면역글로불린 매개 과민성E- (IgE-mediated hypersen-

을 유발하고 기도의 만성 염증을 유발시킬 수sitivity)

있다43) 또한 곰팡이가 생산한 단백분해효소. (protease)

가 면역 반응을 촉진시켜 기도 상피세포의 손상을Th2

유발하고 이로 인해 기도 과민성을 더욱 증가시킬 수 있

다
43)

.

결론적으로 신종 인플루엔자 감염에 의한A (H1N1)

폐렴 환아에서 천식과 알레르기 비염의 과거력과 가족

력 흡입 항원의 감작을 포함한 아토피 소견이 폐렴의 중,

증도에 상당한 영향을 미치는 것으로 생각된다.

본 연구의 경우 몇 가지 제한점이 있다 첫째 환아의. ,

의무기록을 근거로 한 후향적 연구이므로 누락된 일부

기록이 있어 결과에 영향을 미칠 수 있을 것으로 생각되

며 둘째 같은 시기 신종 인플루엔자 음성으, , A(H1N1)

로 판정 받은 폐렴 환아들의 대조군 참여가 이루어지지

않았다는 점 셋째 아토피 검사가 가능하였던 입원 환아, ,

만을 대상으로 하여 검사가 이루어지지 않은 일부 환아

가 대상에서 제외된 점 등은 본 연구에서 제한점이라 생

각할 수 있겠다 향후 이를 보완한 전향적 연구가 이루어.

져야 할 것으로 생각한다.

요 약

목적:신종 인플루엔자 는 년 월 멕A (H1N1) 2009 4

시코 미국 등에서 확진환자가 처음 보고된 이후 국내에, ,

서도 월 첫 환자가 보고된 이후 전 세계적으로 급격하5
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게 증가하였다 미국의 한 보고에 의하면 폐렴이 입원의.

가장 흔한 원인이고 입원환자 중 천식이 가장 흔한 기저

질환으로 보고된 바 있다 따라서 저자들은 신종. 2009

인플루엔자 감염에 의한 폐렴 환아에서 천식A (H1N1)

을 포함한 아토피 소견이 폐렴의 중증도에 미치는 영향

을 알고자 본 연구를 시행하였다.

방 법: 년 월부터 년 월까지 발열 기2009 10 2010 3 ,

침 호흡곤란 빈호흡 저산소증 등의 호흡기 증상과 함, , ,

께 흉부 방사선상 폐침윤이 있고 청진상 수포음을 가진

폐렴으로 입원한 환아 중 비인두 분비물 도말을 이용하

여 실시간 유전자 증폭검사법(real-time polymerase

에 의해 신종 인플루엔자 감염으로 확진chain reaction)

된 환아 명을 대상으로 년 의 폐렴의 중증74 2005 WHO

도 분류에 따라 중증군과 비중증군으로 분류 각 군에서,

천식병력을 포함한 아토피 소견 및 검사실 소견 등을 비

교하였다 항원감작은 을. Pharmacia UniCAP system

이용 집먼지진드기(D. pteronyss, D. farinae), Cat fur,

Dog hair, Ragweed, Alternaria, Egg white, Soybean

등 종의 흡입 및 음식 항원에 대한 특이 를 검사하8 IgE

여 가지 이상의 항원에 양성일 때 아토피 소견 양성으1

로 하였다.

결 과:대상 환아 명의 평균 연령은 세로 나74 5.8 2.4±

타났고 중증군이 례 비중증군이 례, 34 (45.9%), 40 (54.1

를 차지하였고 남녀 비는 양 군에서 의미 있는 차이%) ,

가 없었다 증상은 발열과 기침이 가장 흔하였고 구토. , ,

설사 비루 호흡곤란 순으로 나타났다 징후로는 천명이, , .

가장 흔하였고 중증군에서 의미 있게 높게 나타났다 방.

사선학적 소견으로 기관지 폐렴이 가장 흔하였고 두 군

간의 의미 있는 차이는 없었다 검사학적 소견 중. 림프구

감소증(<1,000/mm
3

의증가 및), CRP CPK (>240 U/L),

의 증가가 중증 폐렴군D-dimer (>500 mcg/L) 에서 각

각 의미 있게 높게 나타났다 비만. (BMI >95 percentile)

이 중증 폐렴군에서 의미 있게 높게 나타났다 기관지 천.

식의 과거력은 례 에서 있었고 입원 당시 천36 (48.6%)

명의 동반은 례 에서 볼 수 있었으며 천식 과58 (78.4%)

거력 및 천명의 동반이 각각 중증 폐렴군에서 각각 의미

있게 높게 나타났다 혈중 호산구 및 항원 감작 빈도 역.

시 중증 폐렴군에서 각각 의미 있게 높게 나타났으나 혈,

중 의 의미 있는 증가는 볼 수 없었다 중증 폐렴을IgE .

일으킬 위험도 는 비만, OR (95% CI) (BMI >95 percen-

이 호산구증가증이tile) 6.8 (1.4-34.3), 11.3 (3.3-

림프구의 감소가 환아의 천식38.1), 10.9 (3.6-33.1),

병력이 알레르기 비염 병력이3.41 (1.3-8.9), OR 3.6

부모의 천식이(1.4-9.5), OR 5.8 (1.1-29.8), 부모의

알레르기 비염이 청진 상 천명음OR 3.0 (1.1-7.8),

흡입 항원 감작시19.8 (2.5-160.1), 4.2 (1.4-12.4)

로 나타났다.

결 론:신종 인플루엔자 감염에 의한 폐렴A (H1N1)

환아에서 천식과 알레르기 비염의 과거력과 가족력 흡,

입 항원의 감작을 포함한 아토피 소견이 폐렴의 중증도

에 상당한 영향을 미치는 것으로 생각된다.
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