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서    론

천식은 알레르기 염증으로 인하여 기관지수축, 기관지과

민성과 기도개형이 일어나는 질환으로 성인뿐 아니라 

소아에서도 호흡곤란, 만성재발성기침과 폐기능 저하를 일으

키는 대표적인 알레르기 질환이다. 이러한 천식의 약물치료

에는 증상완화제(reliever)와 염증조절제(controller)가 있

다. 증상완화제는 수축된 기관지를 확장하기 위해서 사용하

는 것으로서 베타2 아드레날린제, 항콜린제와 테오필린제가 

있으며 염증조절제에는 스테로이드와 항류코트리엔제가 있

Daily low-dose inhaled corticosteroid in preschool children with asthma is recommended to 
prevent the development of asthma symptom and sign based on many asthma manage-

ment guidelines. But the retarded growth after long-term steroid inhalation has been concerned. 
Recently the method of intermittent high-dose (suspension, 1,000 μg, 2 times a day for 7 days) 
budesonide inhalation when the initial phase to develop the asthma exacerbation was studied to 
compare the efficacy and safety with daily low-dose budesonide (500 μg) inhalation regimen in 
preschool children positive with modified asthma predictive index in recurrent wheezer during 
the study period with 52 weeks. There were no significant difference between two regimen with 
respect to the frequency of exacerbations, the time to the first exacerbation and to the second 
exacerbation, and the frequency of treatment failure. The total exposure to budesonide over the 
period was less in the intermittent high-dose regimen than in the daily low-dose regimen. There 
were no significant difference in change in height. But the change in height from baseline in 
intermittent high-dose regimen group was 8.01 cm and in daily low-dose was 7.76 cm. We need the 
more clinical studies in preschool children with persistent moderate and severe asthma and in 
various country and nations. It is suggested the intermittent high-dose budesonide inhalation 
regimen in preschool children with freqeunt wheezing may be a very good alternative to control the 
allergic inflammation and symptoms of asthma without concerning the adverse effect of steroid.
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다. 천식의 중증도가 지속성경증(persistent mild) 이상일 때

에는 지속적이고 반복적인 알레르기 염증 반응을 억제하기 

위해서 흡입스테로이드를 매일 흡입하는 것을 현재까지는 

권장하고 있다[1-9].

소아 천식환자에게서도 알레르기 만성염증을 줄이기 위

해서 흡입스테로이드 치료가 중요하다. 최근 10여 년 동안

에 발표된 주요 논문을 살펴보면서 소아 천식의 특징을 이해

하고 학령전기 소아에서 흡입스테로이드의 역할과 치료 방

법의 변화를 살펴보고자 한다.

만성염증과 기도개형

천식은 호산구, 비만세포, T 림프구가 기도에 침착해서 알

레르기 염증을 유발시켜 기관지수축, 점액분비 증가와 기도

과민성 증가와 같은 천식 증상을 나타내면서 만성염증으로 

이어진다. 만성염증에는 호산구, 비만세포, T 림프구뿐 아니

라 대식세포, 상피세포, 섬유아세포(fibroblast), 근섬유아세

포(myofibroblast)와 기관지평활근세포가 서로 작용하여 활

성화 되면서 폐 기질 세포와 기관지 상피 세포를 손상시키고 

손상된 세포들을 다시 보수(repair)하고 재생(regeneration)

시키는 작업을 하게 된다. 이러한 손상과 보수를 반복하면

서 결체조직에 여러 세포들이 침착하고 분화되어 기도 구조

와 기능에 변화가 일어나게 되고 기도평활근의 증식과 비대, 

섬유화가 일어나면서 기저막의 두께가 두꺼워지고 점액선

이 증가하여 기도의 구조를 변형시키게 되는데 이러한 현상

을 기도개형(remodeling)이라고 한다. 기도개형은 비가역

적인 변화로서 폐기능이 감소하고 기도과민성이 증가하고 

점액 분비가 많아져서 기류폐쇄를 더 악화시켜서 천식 증상

을 악화시킨다(Figure 1) [10]. 이러한 기도개형은 천식을 오

래 앓을수록 천식의 중증도가 심할수록 더 잘 나타난다. 천

식환자의 기관지에서는 지속적인 알레르기 염증이 일어나

고 이러한 염증이 지속되면 그 결과로 기도개형이 발생해서 

비가역적인 기도폐쇄와 증상의 악화를 가져오기 때문에 천

식을 치료 할 때 천식 증상이 조절되었더라도 항염증조절제

로 지속적으로 치료할 것을 권하고 있다[10].

스테로이드 흡입 치료

1990년대에 Childhood Asthma Management Pro-

gram Research Group에서 소아 천식환자에게서 장기간

의 항염증제 치료효과를 연구했다[11]. 북아메리카에 있는 

8개 소아병원에서 5-12세 지속성(persistent) 경증(mild)과 

중등증(moderate) 천식환자 1,041명을 대상으로 부데소니

드(budesonide) 200 μg, 네도크로밀(nedocromil) 8 mg

과 대조군으로 나누어 4-6년 동안 치료 후 폐기능과 천식 증

상을 평가하였다. 대조군에서는 1초 간 노력성 호기량(forced 

expiratory volume in 1 second, FEV1)/노력성 폐활량

(forced vital capacity)이 1.8% 감소한 것에 비하여 부데소

니드로 치료한 천식 소아에서 0.2%만 감소하였고, 메타콜린 

기도과반응성도  좋아졌고, 입원도 줄었고, 속효성 기관지확장

제 사용 횟수도 감소하였다. 그러나 기관지확장제 사용 후 

FEV1에는 부데소니드 흡입군과 대조군 사이에 차이가 없었

다. 또한 평균 성장은 부데소니드 군에서 22.7 cm로 대조군 

23.8 cm보다 1.1 cm 적었다(P=0.005). 이 연구에서 경증 

중등증 소아 천식환자에게 흡입스테로이드로 4-6년간 치료

하여도 폐기능이 치료 하지 않은 대조군보다 더 좋아지지 않

으며 오히려 일시적이지만 미미한 성장 부진이 있을 수 있다

는 것을 보여주었다. 기관지확장제 흡입 후 FEV1이 스테로

이드 흡입군과 대조군 사이에서 차이가 없다는 것은 기도개

형이 이미 4-6세 경증 및 중등증 천식환자에게 와있었다고 

생각하게 되어 좀 더 일찍, 좀 더 어린 나이에, 이른 시기에 

천식을 진단해서 항염증 치료를 조기에 시작하는 것이 중요

하다고 생각하게 되었다. 그래서 지속적인 폐기능 감소

(fixed declined lung function)가 일어나기 전인 영유아기
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Figure 1.  �Correlation between pathologic mechanisms and clinical 
consequences in asthma (From Bousquet J, et al. Am J 
Respir Crit Care Med 2000;161:1720-1745, according to 
the Creative Commons License) [10].
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에 흡입스테로이드를 치료해서 폐기능 감소를 막을 수 있는지

를 알아보기 위해서 Prevention of Early Asthma in Kids 

연구가 2001년에 진행되었다. 미국 6개 지역에서 24-36개

월 된 천식예측지수(Asthma Predictive Index, API)에 의

하여 정의된 천식 고위험 유아 285명을 대상으로 하여 24개

월 동안 플루티카손(fluticasone) 88 μg을 하루에 2회 흡입

한 플루티카손군과 대조군을 나누어 비교하였고, 24개월 지

난 후 12개월 동안은 약물치료 없이 비교 관찰하였다[12]. 

플루티카손 흡입치료 기간 동안 치료군

에서 증상 없는 날, 천식악화 비율과 다

른 조절제 사용 횟수가 대조군에 비하여 

의미 있게 감소하였다. 천식의 증상조절

은 흡입 스테로이드를 사용한 기간에는 

효과가 있었는데, 24개월간의 흡입치료

를 끝마친 후 12개월간의 관찰이 끝난 

후에는 대조군과 비교해서 천식 증상

과 폐기능에 차이가 없었다(Figure 2) 

[12]. 성장은 첫 24개월간 스테로이드 

흡입군에서 대조군보다 1.1 cm 더 적

었고(P<0.001), 12개월 관찰 후에는 

0.7 cm 작았다(P=0.008). 이 연구에

서 학령전기소아 천식환자에게 흡입스

테로이드를 24개월간 흡입시켜도 흡입

치료를 중단하게 되면 천식증상이 다

시 나타나고 폐기능의 변화를 관찰 할 

수 없었다는 것으로서 천식 고위험 어

린 소아에게서 흡입스테로이드 치료가 

천식의 진행을 바꾸지 못하는 것으로 

생각하였고 지속적인 흡입치료가 천식 

증상을 조절하기 위해서 필요함을 알

게 되었다. 유아기 때 저용량 스테로이

드 흡입에도 불구하고 성장 지연이 있

었으며, 흡입스테로이드 중단 12개월 

후에도 성장지연이 남아 있어서 성장

지연에 대한 주의가 필요함을 더욱 생

각하게 되었다. 

학령전기 영유아기에는 하부기도 폐쇄로 인한 재발성 쌕

쌕거림이 자주 나타난다. 영유아에서 하부기도 페쇄는 기도 

내 직경이 근본적으로 좁기 때문에 약간의 기관지 부종과 분

비물로도 쉽게 기도폐쇄가 잘 나타난다. 또한 영유아는 호

흡기바이러스에 쉽게 감염이 되는데, 최근에는 어린이집에 

어려서부터 보내지기 때문에 호흡기바이러스의 기회 감염

이 매우 높아 바이러스성 하부기도 질환이 빈번히 나타난

다. 이러한 이유로 재발성 쌕쌕거림이 있는 영유아에게 경
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Figure 2.  ��Bimonthly proportion of episode-free days during the two-year treatment period and 
the observation period. Fluticasone treatment, as compared with placebo, did not 
increase the proportion of episode-free days during the observation year (86.8% 
[95% confidence interval {CI}, 81.2 to 90.9] vs. 85.9% [95% CI, 79.9 to 90.3], P=0.78), 
but during the two-year treatment period (shaded area) it significantly increased the 
proportion of episode-free days (93.2% [95% CI, 91.1 to 94.9] vs. 88.4% [95% CI, 
84.9 to 91.2], P=0.006). The proportions of episode-free days in the fluticasone group 
and the placebo group were 97% and 96%, respectively, during the first two months 
of the treatment period; 96% and 89% during the last two months of the treatment 
period; and 84% and 87% during the last two months of the observation year-results 
that demonstrate an increase in the frequency of asthma-like symptoms over time. 
The two study groups were compared by analysis of covariance at each two-month 
interval. P-values are for the comparison between the groups at each interval. Vertical 
bars represent 95% CI (From Guilbert TW, et al. N Engl J Med 2006;354:1985-1997, 
according to the Creative Commons License) [12].
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구 혹은 주사 스테로이드를 사용하게 되고 지속적인 흡입 스

테로이드를 사용함에 따른 부작용에 대한 걱정과 지속적인 

흡입 스테로이드 처방에 대한 순응도(compliance)가 떨어

지는 경우가 많아서 미국 내 6개 소아호흡기알레르기센터에

서 지속적으로 흡입스테로이드 치료를 한 군과 천식 초기 증

상이 있을 때만 고용량 단기간 일시적 흡입치료를 한 군을 

비교하여 2011년에 발표하였다[13]. 변형천식예측지수

(modified API)에 의해서 진단된 12개월에서 53개월 된 학

령전기 천식 소아 278명(매일 부데소니드군 139명, 간헐적 

고용량 부데소니드군 139명)을 대상으로 하여 매일 부데소

니드 500 μg을 흡입한 군과 천식 초기 증상으로 호흡기 증

상이 나타날 때 부데소니드 1,000 μg 하루에 2회 7일 동안 

흡입하는 간헐적 고용량 스테로이드 흡입군으로 나누어서 

52주간 치료한 후에 임상 증상과 약물사용과 성장의 변화를 

비교하였다. 일반용량(500 μg, 1회/일)을 매일 52주간 사용

한 군과 천식 초기 증상이 있을 때 고용량(1,000 μg, 2회/일)

을 7일간 사용한 군을 비교하였을 때 천식 악화의 빈도와 치

료 후부터 처음 나타나는 천식 악화의 시기와 부작용에서 차

이가 없었다. 52주간 소아 천식환자에게 투여된 부데소니드

의 총량은 일반용량 매일 흡입군에서는 150 mg 이었고, 간

헐적 고용량 흡입군에서는 46 mg으로 간헐적 고용량 스테로

이드 흡입군에서 104 mg 더 적었다. 52주간의 성장은 일반

용량 매일 흡입군에서는 7.76 cm 컸고, 간헐적 고용량 흡입

군에서는 8.01 cm으로 간헐적 고용량 흡입군에서 0.25 cm 

더 컸으나 95% confidence interval (CI) -0.17 ― 0.68로 두 

군 간에 의미 있는 차이는 없었고, 순응도도 두 군 간의 차이

가 없었다. 이 연구에서 결론적으로 간헐적 고용량 1주간의 

부데소니드 흡입치료 효과가 일반용량 매일 흡입치료한 것 

보다 못하지 않고, 투여된 흡입 부데소니드 총량도 더 적었

다는 것이다. 간헐적 고용량 흡입치료의 장점은 천식 증상

이 나타나기 전에 초기 호흡기 증상이 있을 때 흡입치료를 

해서 전체적인 누적 스테로이드 노출을 줄여서 스테로이드 

흡입으로 인한 성장지연과 같은 부작용에 대한 두려움으로

부터 어느 정도 벗어나게 했다는 것이다. 이번 연구결과로 

간헐적 단기간 고용량 스테로이드 흡입방법은 재발성 쌕쌕

거리는 고위험 소아 천식환자에게 스테로이드의 부작용 걱

정 없이 스테로이드의 치료효과를 기대할 수 있는 비교적 안

전한 방법으로 생각되었다. 향후 소아 천식치료 가이드라인 

개정 작업에 주요한 영향을 줄 것으로 생각된다. 그러나 지

속성 중등증 혹은 중증 천식환자에게서는 간헐적 고용량 부

데소니드 흡입치료에 대한 임상연구가 아직 없기 때문에 보

다 심한 천식환자에게 간헐적 고용량 흡입스테로이드 치료

방법을 아직은 적용할 수 없다. 순응도는 매일 일반용량 스

테로이드 흡입군에서는 94%, 간헐적 고용량 스테로이드 흡

입군에서는 95%로 두 군 간에 차이는 없었는데, 순응도는 

나라와 문화 그리고 지역에 따른 차이가 있기 때문에 우리나

라 소아환자와 보호자들의 매일 흡입과 간헐적 흡입에 대한 

선호도는 다르게 나타날 수도 있다.

간헐적 흡입스테로이드 치료에 대한 연구는 이전에도 있

었다. 2006년에 덴마크 출생코호트연구를 하는 Copenha-

gen Prospective Study on Asthma in Childhood에서 

411명 영아를 대상으로 하부기도 폐쇄의 증상인 쌕쌕거림이 

나타난 지 4일 후에 부데소니드 400 μg을 1일 1회 2주 동안 

흡입한 군과 대조군을 생후 3년까지 비교하였다[14]. 호흡

기 증상이 없는 날의 비율은 부데소니드군이 83%, 대조군이 

82%로 95% CI -4.8 ―6.9로 유의한 차이가 없었다. 지속적 

쌕쌕거림으로 진행된 아이들의 비율은 부데소니드군이 

24%, 대조군이 21%로 위험도 1.22 (95% CI, 0.71 ―2.13)이

었다. 급성 쌕쌕거림의 평균 유병기간은 두 군 모두에서 10일

로 차이가 없었다. 이 연구에서는 쌕쌕거림이 3일 이상 된 영

아에게 부데소니드 400 μg 1일 1회 2주간 흡입한 스테로이

드 간헐적 조기치료가 지속적 쌕쌕거림으로 진행되는 것에 

어떤 영향도 미치지 못했으며 생후 첫 3년 동안에는 쌕쌕거

림의 증상완화에도 효과적이지 못한 것으로 보고되었었다. 

그러나 2011년 CARE Network에서 발표한 연구에서는 

부데소니드 400 μg이 아닌 2,000 μg (1,000 μg, 2회/일)으

로 고용량을 흡입하였고, 쌕쌕거림이 나타난 후에 부데소니

드를 흡입한 것이 아니라 호흡기 초기 증상이 있을 때 스테

로이드를 흡입함으로써 학령전기소아 천식환자들에게 매일 

일반용량 지속적 흡입스테로이드 치료법 이외의 다른 치료

법인 간헐적 고용량 스테로이드 흡입치료가 새로이 적용될 

수 있다는 것을 증명해 보여준 것이다.
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결    론

학령전기소아 천식환자에게도 성인 천식환자처럼 기도의 

구조가 변하여 폐기능저하가 고정이 되는 기도개형이 일어

난다. 그래서 가능하다면 조기에 천식 진단을 하고 기도개

형을 어느 정도라도 막기 위해서 염증조절제인 흡입스테로

이드를 사용하여 지속적인 유지치료가 반드시 필요하다. 그

러나 현실적으로 저용량이라고 해도 흡입스테로이드의 지

속치료는 약간이지만 성장지연을 일으켰고 낮은 순응도를 

보였다. 저용량 지속적 스테로이드 흡입요법이 성장지연과 

같은 문제가 있었더라도 학령전기소아에서 천식의 진행을 

막거나 어느 정도 지연시키는 효과라도 있으면 좋았겠지만 

연구결과들은 그렇지도 않았다. 그래서 성장지연도 없고 천

식 증상 조절에도 저용량 지속적 스테로이드 흡입치료와 차

이가 없는 간헐적 고용량 단기간 스테로이드 흡입치료법이 

학령전기소아 천식환자에게 새로운 치료법으로 다가오게 

되었다. 그러나 간헐적 고용량 단기간 스테로이드 흡입치료

법이 정식으로 소아천식 치료지침으로 채택이 되기 위해서

는 중증도가 심한 경우에 대한 임상연구와 나라와 인종이 다

른 지역에서의 순응도 연구가 더 필요하다고 생각된다.
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Peer Reviewers   Commentary

본 논문은 최근 그 중요성이 재조명되고 있는 학령기 이전의 소아 천식 환자에서의 흡입용 스테로이드 사용에 관한 기술

을 하고 있다. 이 문제에 대하여는 이미 가이드라인이 존재하고 있으나, 최근 그 가이드라인이 완전하지 않다는 점들이 많

이 논의되고 있다. 즉, 새로운 치료법의 적용이 필요할 수 있다는 것이다. 앞으로 중증도에 따른 대단위의 연구를 통해 소아 

천식의 진행을 조기에 차단할 수 있는 방법이 개발되고 효과가 증명되어야 하겠다. 본 논문은 상기 문제에 대하여 적절하고 

자세하게 서술하고 있는 좋은 논문이라고 판단된다. 
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