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천식 및 만성폐쇄성폐질환(COPD)의 악화에서 호흡기 바이러스 감염의 역할 
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Backgrounds : The exacerbations of asthma and chronic obstructive pulmonary disease (COPD) have been suggested 

to be associated with respiratory tract viral infections (RTVIs). However, the rates of virus detection in previous studies 

have been quite variable, with lower rates for the exacerbation of COPD. Therefore, the virus detection of patients with 

exacerbation of asthma and COPD were investigated. 

Methods : 20 and 24 patients with exacerbation of asthma and COPD, respectively, were enrolled. Nasal and sputum 

samples were taken, and polymerase chain reaction (PCR) for rhinovirus and coronavirus and virus culture for influenza 

A, B, RSV and parainfluenza virus performed. 

Results : The mean FEV1/FVC in the exacerbation of asthma and COPD patients were 1.9/2.9 L (65.5%) and 1.1/2.6 

L (42.3%), respectively. Respiratory virus was detected in 13 (65%) patients with exacerbation of asthma and rhinovirus 

was detected in 9. Coronavirus, influenza A, RSV and parainfluenza virus were detected in 2, 2, 1 and 1 patients with 

asthma. Among patients with exacerbation of COPD, a virus was detected in 14 (58.3%) patients, with rhinovirus, 

coronavirus and influenza A detected in 10, 3 and 4, respectively. 

Conclusions : This study suggested that RTVIs may have a role in the exacerbation of COPD as well as asthma. 

(Tuberc Respir Dis 2005; 59: 497-503)
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서   론

만성폐쇄성폐질환(Chronic obstructive pulmonary 

disease, COPD)은 세계적으로 4번째 사망원인이 되

는 질병이며, 흡연인구, 노령인구의 증가와 대기오염 

등으로 인해 그 발병빈도가 꾸준히 증가하고 있고 

2020년에는 사망 원인의 3위가 될 것이라고 추정되고 

있다1,2. 국내에서도 2001년 보건사회연구원과 대한 

결핵 및 호흡기학회에서 시행한 COPD의 전국적인 

유병률 조사결과에 따르면 45세 이상의 성인에서 유

병률 8.7%, 특히 남자에서는 12%로 높게 나타나고 

있다. 특히 반복적인 COPD의 악화는 삶의 질에 상당

한 악영향을 미치며 반복적인 입 퇴원, 의료비 지출의 

증가 등 중대한 문제를 일으키고 있다1. 

COPD의 악화로 인한 병원 입원의 경우, 병원 입원

기간 내 사망률이 10-30%, 연내 사망률이 40-60% 까

지 보고되고 있다3-5. COPD 악화의 원인으로는 감염

(세균, 비정형 세균 및 바이러스), 환경적 요인(대기오

염, 기후의 변화 등) 등이 있으며 이들 중 가장 중요한 

원인은 감염으로 알려져 있고, 특히 근래 들어 진단 검

사의학의 발전으로 바이러스 분리 방법의 민감도가 높

아지면서 COPD 및 천식의 악화에 호흡기 바이러스의 

감염의 역할이 높은 것으로 연구, 발표되고 있다2,6,7. 

천식의 급성악화에서도 이 호흡기 바이러스 감염

의 기여도가 높은 것으로 보고되고 있으며, Johnston 

등은 RT-PCR 방법을 이용하여 천식의 급성악화가 
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COPD (n=24)  Asthma (n=20)

 Sex (M : F) 19 : 5 3 : 17

 Age (years), mean (range) 71.5 (47~85) 45.4 (22~81)

 FEV1 predicted 45.4 ± 16.4 77.35 ± 26.16 

 FEV1/FVC, % 40.8 ± 11.8 65.35 ± 13.5

 Smoking (pack*yr) 54.7 3.17

Table 1. Baseline characteristics

있는 소아의 80-85%가 바이러스에 의한 것이고, 

Nicholson 등도 성인 천식 악화의 50%가 바이러스 

감염과 관계가 있으며 특히 이들 바이러스의 2/3 이

상이 rhinovirus라는 연구결과를 발표하였다
8,9
. 

이와 같이 호흡기 바이러스 감염은 천식 및 만성폐

쇄성폐질환(COPD)의 급성악화와 관련이 있다고 알

려져 있지만 국내의 자료는 충분치 않은 실정이다.

대상 및 방법

1. 연구대상 및 질병의 정의

2001년 1월부터 2002년 2월까지 한림대 성심병원 

호흡기 내과에 내원한 COPD의 악화 24명, 천식의 급

성악화 20명, 총 44명의 입원환자를 대상으로 연구하

였다.

COPD는 나이 50세 이상이며, FEV1/FVC < 70 % 

(predicted at stable state)이고, FEV1이 추정치의 

80% 이하인 환자 중 천식의 진단기준에 제외되는 환

자로 정의하였다.

천식은 FEV1/FVC >80 % (predicted at stable state)

이며, 기관지 확장제 투여 후 검사 양성이거나 기관지 

유발검사에서 양성인 경우,  천식의 병력에 합당하거나 

이전에 천식을 진단받은 적이 있는 경우, 그리고 5 

Pack-yrs이하의 흡연력을 가진 환자로 정의하였다.

호흡곤란, 객담 양의 증가, 객담 색깔의 변화 중 2

가지 이상의 증상이 있는 경우를 COPD 급성악화로, 

호흡곤란, 천명음, 기침 중 한가지 이상의 증상이 있

는 경우를 천식 급성악화로 정의하였다.

COPD 및 천식의 급성악화 7일 이내에 콧물, 코막

힘, 인후염 중 하나 이상의 증상이 있는 경우를 상기

도 감염으로 기침, 호흡곤란, 객담의 양이나 색깔의 

변화가 있는 경우를 하기도 감염으로 정의하였다.

울혈성 심부전, 폐성심 등의 동반질환을 가진 환자

는 그 대상에서 제외하였다.

2. 방  법

1) 검체의 채취 및 바이러스의 분리

입원 후 24시간 이내에 비강흡인과 인후도말로 채

취한 검체를 바이러스 운송배지가 들어있는 튜브에 

넣어 검사실로 운송하였다. 운송된 검체는 항균제가 

들어있는 2-SP(0.2M sucrose-0.2M phosphate)배지

에 접종하여 37℃ 5% CO2 농도에서 배양하였다. 

rhinovirus, coronavirus는 PCR을, influenza A, RSV, 

parainfluenza virus는 배양을 통해 바이러스를 검출하

였다. 사용된 세포는 RSV 배양을 위한 human epider󰠀
moid carcinoma (HEp-2)세포와 parainfluenza virus 

배양을 위해 monkey kidney (LLC-MK2)와 influenza 

A,B virus 배양을 위한 Madin-Darby canine kidney 

(MKCD)세포를 사용하였다.

세포 병변의 유무는 배양 10일까지 관찰하였고, 세

포병변이 관찰되면 세포를 긁어내어 간접 면역형광

법으로 바이러스의 종류를 확인하였다. 세포병변 효

과가 보이지 않으면 배양 10일째 세포를 긁어내어 감

염 유무를 확인하였다
10,11
.

결   과

1. 환자의 특성

24명의 COPD 환자군 중 남자가 19명(79%), 여자

가 5명(21%)이었고, 연령은 평균 71.5±8.4 (47-85)세, 

기관지 확장제 사용 후 FEV1%은 예측치의 45.4± 



Tuberculosis and Respiratory Diseases Vol. 59. No. 5, Nov. 2005

499

Figure 1. The results of virus culture in the exacerbation 
of COPD patients. (14/24)

Figure 2. The results of virus culture in the exacerbation 
of asthma patients. (13/20)

16.4%, 평균 FEV1/FVC%는 40.8±11.8%로 나타났다. 

COPD 환자군의  흡연력은 평균 54.7갑년, 최근까지 

흡연을 계속하고 있는 환자도 7명으로 나타났다. 

20명의 천식 환자군 중 남자가 3명(15%), 여자가 

17명(85%)이었고, 연령은 평균 45.4±16.7 (22-81)세, 

기관지 확장제 사용후 FEV1%은 예측치의 77.35± 

26.16%, 평균 FEV1/FVC%는 65.35±13.5%로 나타났

다. 천식 환자군의 흡연력은 평균 3.17갑년, 최근까지 

흡연을 계속하고 있는 환자는 없었다. (Table 1)

2. 환자군에서의 바이러스 검출결과

연구기간 중 COPD의 악화로 입원한 24명의 환자

의 인후도말 검체를 채취하여 바이러스 배양검사를 

시행한 결과 14명(58.3%)의 환자에서 바이러스가 검

출되었다. 이중 rhinovirus 10예, coronavirus 3예, in󰠀
fluenza A virus가 4예였으며 2예에서 rhinovirus와 

coronavirus가 동시에 검출되었고, 1예에서 rhinovirus

와 influenza A virus가 동시에 검출되었다. 

천식의 급성악화로 입원한 환자의 경우 20명 중 13

명(65%)의 환자에서 바이러스가 검출되었으며, rhino󰠀
virus 9예, coronavirus 2예, influenza A virus 2예, 

RSV 1예, parainfluenza virus가 1예였다. rhinovirus

와 coronavirus, rhinovirus와 RSV가 동시에 검출된 

예가 각각 1예가 있었다. (Figure 1, 2) 

3. 임상증상

COPD의 악화 및 천식의 급성악화로 입원한 환자

들의 임상 양상은 Table 2와 같았다. 상기도 감염의 

증상을 나타내는 환자는 COPD 환자 중 12명(50%), 

천식 환자 중 13명(65%)으로 콧물, 인후염, 코막힘의 

순이었다. 하기도 감염의 증상을 나타내는 환자는 

COPD 환자 중 24명(100%), 천식 환자 중 20명

(100%)으로 연구에 참여한 모든 환자에서 하기도 감

염의 증상을 나타내었고, 호흡곤란, 기침, 객담색의 

변화, 객담양의 증가 순이었다.

전신증상을 나타내는 경우는 COPD 환자 중 17명

(70.8%), 천식 환자 중 11명(55%)으로 발열감, 근육

통, 두통 등으로 나타났다.

상기도 감염의 임상 증상과 바이러스 검출과의 관

계를 보면 COPD 환자의 경우 전체 24명중 12명의 환

자에서 상기도 감염의 증상을 호소하였고, 이들중 6

명(6/12, 50%)에서 바이러스가 검출되었다. 상기도 

감염증상이 없던 환자 중에는 8명(8/12, 67%)에서 바

이러스가 검출되었다. 천식 환자의 경우 전체 환자 20

명 중 13명이 상기도 감염의 증상을 보였고, 이들 중 

9명(69%)에서 바이러스가 검출되었다. 상기도 감염 

증상이 없던 환자 중에는 4명(57%)에서 바이러스가 

검출되었다(Table 2).
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COPD Asthma

Total

(n=24) 

Virus cultured group

(n=14)

Total

(n=20)

Virus cultured group

(n=13)

Upper respiratory symptom

  Rhinorrhea  10 4 9 7

  Sore throat  4 2 8 5

  Nasal obstruction  2 2 2 1

Total(%) 12 (50%) 6 (42.9%) 13 (65%) 9 (19.2%)

Lower respiratory symptom

  Dyspnea 23 13 18 12

  Cough 19 11 16 11

  Sputum amount change 14 14 10 13

  Sputum color change 19 10 14 13

Total(%) 24 (100%) 14 (100%) 20 (100%) 13 (100%)

Systemic symptom

  Feverishness 12 7 8 5

  Myalgia  4 4 3 2

  Headache  2 2 8 4

Total(%) 17 (70.8%) 8 (57.1%) 11 (55%) 6 (46.2%)

Table 2. Clinical symptoms of exacerbation of COPD and Asthma

고   찰

본 연구는 호흡기 바이러스 감염과 만성폐쇄성폐

질환(COPD)의 악화 및 천식의 급성악화, 그리고 임

상증상의 관련성에 대한 연구이다. 연구결과 COPD

의 악화의 경우 전체 환자군의 58.3%에서 호흡기 바

이러스 감염이 관련되어 있다는 결과를 나타내었고, 

이는 Seemungal 등의 연구결과 39.2%의 검출률과 

비교하여 다소 높은 빈도를 보이고 있고, Rohde 등의 

연구결과 (56%)와는 비슷한 결과를 보인다
1,12
.

천식의 급성악화의 경우 65%에서 호흡기 바이러스 

감염이 관련되어 있다는 결과를 나타내었다. Beasley 

등은 천식의 급성악화 환자의 60%에서 바이러스 감

염이 관련 있다는 결과를 발표하였고, Nicholson은 

천식의 급성환자의 44%에서 바이러스가 검출률을 보

고하여 본 연구가 다소 높은 결과를 보이고 있다
9,13
. 

검출된 바이러스의 종류는 Rhinovirus가 가장 높은 

빈도로 검출되었고(71.4%, 69.2%), 이는 Seemungal 

등의 연구에서 58.2%, Nicholson 등의 연구에서 64%

로 Rhinovirus가 가장 많은 빈도로 검출되어 본 연구

와 같은 결과를 보이고 있다
9,12
.

호흡기 바이러스 감염이 천식 및 COPD의 급성악

화에 기여하는 기전은 다양하다. 첫째, 호흡기 바이러

스 감염은 기관지의 반응성을 증가시킨다. Cheung 

등의 보고에 의하면 경증 천식 환자인 대조군에 비하

여 RV16 접종군에서 일시적으로 기도반응이 증가되

었고, 메타콜린에 의한 최대기관지 수축 반응도 

RV16 접종군에서 FEV1이 의미있게 감소하는 것으

로 나타났다
14
. 또한 정상인보다 알러지 환자에서, 그

리고 FEV1이 감소되어 있는 환자에서 바이러스 감염

에 의한 기도반응 변화가 더 크고 알려져 있다
15
. 둘

째, 호흡기 바이러스 감염은 신경조절기능의 변화를 

초래하여 기관지 수축과 기도반응을 증가시킨다. 바

이러스 감염 시에는 부교감 신경 자극에 대한 반응이 

증가하여 정상적으로 아세틸콜린의 분비를 억제하는 

M2 muscarinic 수용체 기능이 억제된다
16
. 이는 바이

러스에 의한 직접독성이라기 보다는 호산구와 같은 

염증세포에 의한 것으로 생각된다
17
. 이밖에 sensory 

C 섬유자극에 의한 substance P, neurokinin A 같은 

뉴로 펩타이드의 국소분비증가와 nitric oxide생산의 

감소에 의한 기관지 수축이 원인이 되는 것으로 연구

되고 있다
18,19
. 셋째, 호흡기 바이러스의 감염은 기관

지의 염증을 일으켜 면역반응을 증가시킨다. 바이러

스는 기관지 상피세포에 직접 손상을 일으켜 상피세
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포의 cilia의 소실과 점액의 생산 증가, 괴사된 기관지 

상피세포의 기관지 내로의 탈락을 초래한고 이는 기

관지 내경의 축소 뿐 아니라 기관지내 환경의 변화로 

이차적인 세균 감염에 민감하게 하는 데에도 기여한

다
20
. 바이러스에 감염되면 호흡기 상피세포는 ICAM 

(intracellular adhesion molecule)-1 수용체 표현이 

증가하여 상피세포내 호중구, 임파구, 호산구의 침윤

과 활성을 일으키고, proinflammatory 사이토카인

(cytokine) IL-6, IL-8, IL-11, GM-CSF와 RANTES

와 같은 키모카인(chemokine)을 분비하고, 이들은 백

혈구를 기관지내고 동원하고, 상피세포와 백혈구의 

결합을 증가시켜 염증반응을 증가시키며 과립 백혈

구와 매개체 등에 의한 기도상피세포의 손상도 초래

한다
16,17,21

. 

최근 발표된 Global initiatve for chronic obstructive 

lung disease(GOLD)에 따르면 COPD의 악화의 가장 

큰 두 가지 원인으로 기관지 감염과 대기오염을 꼽고 

있다
22
. 감염 중 특히 세균성 감염이 많은 빈도를 차지

한다고 알려져 왔으나, 진단 검사의학의 발전으로 바

이러스 분리 방법의 민감도가 높아지면서 COPD 및 

천식의 급성악화에 호흡기 바이러스의 감염의 역할

에 대한 연구, 발표가 증가하고 있으며, 또한 비감염

적 원인에 의한 천식 및 COPD 급성악화에 대한 보고

도 증가하고 있다
2
.

또한 현재 COPD의 악화의 치료지침에 포함되어 

사용되어 왔던 항생제 치료의 효과에 대한 논란이 제

기되고 있다. Nicotra등은 COPD의 악화 환자에서 te󰠀
tracycline과 위약과의 비교 연구에서 두 치료군 간의 

통계적으로 유의한 차이가 없었다고 하였고, Antho󰠀
nisen 등은 COPD의 악화 환자에서 항생제의 치료성

공률이 68%, 위약의 치료 성공률은 55%로 항생제가 

통계적으로 유의하게 효과가 있음을 발표하였으나, 

13%의 차이가 임상적으로 중요한 의의를 가진다고 

보기는 어렵고, 위약의 성공률이 절반이 넘는 것도 주

목할 만한 결과라고 하였다
23,24
. Saint등이 1955년부

터 1994년까지의 COPD 악화에서 항생제 치료의 효

과에 대한 9개의 연구들을 종합, 분석한 결과, 3개의 

연구에서만 항생제 치료가 의미 있는 효과를 나타낸 

것으로 나타났으며 종합적으로는 항생제가 위약과 

비교하여 통계학적으로 유의하게 효과가 있는 결과

를 보였지만, 임상적으로 큰 이득을 본다고 보이는 어

렵다는 결론을 보였다
25-27
.

본 연구에서는 호흡기 바이러스 감염이 COPD 및 

천식의 악화의 원인에 상당한 비율을 차지하는 결과

를 보였다. 비록 COPD의 악화에서 항생제 치료가 상

용되고 있지만, 부적절하게 항생제를 남용하는 일을 

방지하기 위해 호흡기 감염에서 세균성과 비세균성 

감염을 진단하는 방법의 고안이 필요하며, 적절한 항

생제 사용의 적응증 및 지침에 대한 확립이 필요할 

것이라 사료된다. 호흡기 바이러스 감염의 예방과 조

기치료는 COPD 및 천식의 악화의 심각성과 빈도를 

줄이고 이에 대한 부담을 줄여 질병 관련 삶의 질을 

향상하는데 도움을 줄 수 있을 것이라고 생각된다. 

요   약

연구배경 : 

호흡기 바이러스 감염은 천식 및 만성폐쇄성폐질

환의 악화와 관련이 있다고 알려져 있지만 국내의 자

료는 충분치 않다. 

방  법 : 

급성 악화로 한림대학교 성심병원에 내원한 천식 

환자 20명과 COPD 환자 24명을 대상으로 비강 분비

물과 객담에서 PCR과 배양을 통해 호흡기 바이러스

를 검출하였다. rhinovirus, coronavirus는 PCR을, in󰠀
fluenza A, B, RSV, parainfluenza virus는 배양을 통

해 바이러스를 검출하였다. 

결  과 : 

천식의 급성 악화로 내원한 환자의 평균 연령은 45.4 

(±16.7)세였고, 평소 FEV1/FVC는 1.9/2.9L(65.5%)였

다. 급성 악화 시 13예(13/20, 65%)에서 바이러스가 검

출되었으며 rhinovirus 9예, coronavirus 2예, influenza 

A 2예, RSV 1예, parainfluenza virus가 1예였다. 

rhinovirus와 coronavirus, rhinovirus와 RSV가 동시

에 검출된 예가 각각 1예가 있었다. COPD 환자의 평

균 연령은 71.5(±8.4)세였으며, 평소 FEV1/FVC는 1.1/ 

2.6L(42.3%)였고, 악화 시 14예(14/24, 58.3%)에서 바

이러스가 검출되었다. rhinovirus 10예, coronavirus 3
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예, influenza A가 4예였으며 2예에서 rhinovirus와 

coronavirus가 동시에 검출되었고, 1예에서 rhino󰠀
virus와 influenza A가 동시에 검출되었다. 

결  론 : 

호흡기 바이러스 감염은 국내에서도 천식 및 

COPD 악화의 주요한 요인이 될 것으로 생각되며, 천

식 및 COPD 환자의 악화에서 치료에 있어서 항생제 

사용에 주의하여야 할 것으로 사료된다. 
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