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궤양성 대장염 환자에서 메살라진 좌약으로 인하여 재발한 호산구성
폐렴
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Recurrent Eosinophilic Pneumonia Associated with Mesalazine Suppository in a Patient with 
Ulcerative Colitis
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Mesalazine suppositories are widely used to treat ulcerative colitis and have a guaranteed safety profile, but although rare, they can 
cause pulmonary toxicity. A 35-year-old woman with ulcerative colitis was diagnosed to have acute eosinophilic pneumonia after 29 
days of oral mesalazine use and improved after mesalazine and corticosteroid were withdrawn. Reintroduction of mesalazine supposi-
tories resulted in acute eosinophilic pneumonia recurrence after 28 days. Mesalazine re-administration (even via a different route) 
in patients with a history of mesalazine-induced eosinophilic pneumonia should be undertaken cautiously, because eosinophilic pneu-
monia may recurrence. (Korean J Gastroenterol 2019;73:225-229)
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서    론

Mesalazine은 경증 및 중등도의 궤양성 대장염에서 관해 

유도 및 유지 목적으로 널리 사용되는 약제이다. Mesalazine

은 흔치는 않지만 경구 투여 시 호산구성 폐렴, 기질화 폐렴 

및 간질성 폐렴 등 약제 사용에 따른 폐 독성 사례들이 드물게 

보고되어 왔다.
1-3

 하지만 경구 제제와는 달리 mesalazine 좌

약에 의한 폐 독성은 현재까지 단 1예만 보고되었을 정도로 

극히 드물다.
4
 호산구성 폐렴은 폐에 호산구의 비정상적인 침

착이 특징인 질환으로, 약제나 감염과 같은 이차적 원인들에 

의하여 발생할 수 있으나 정확한 발병 기전은 알려져 있지 

않다. 저자들은 mesalazine 경구 제제로 인하여 급성 호산구

성 폐렴이 발생한 궤양성 대장염 환자에서 호산구성 폐렴 완

치 후 mesalazine 좌약 제제의 재투여 과정에서 급성 호산구

성 폐렴이 재발한 사례를 경험하여 보고한다.

증    례

35세 여자가 11일 전부터 기침, 발열 그리고 운동시 호흡 

곤란이 발생하여 내원하였다. 환자는 혈변과 복통으로 개인의

원에 방문하여 대장 내시경 및 조직 검사 시행 후 직장에 국한

된 경증의 궤양성 대장염(Mayo score; ulcerative colitis dis-

ease activity index 4점)으로 진단받고 29일 전부터 mesa-

lazine (Pentasa®) 1 g을 하루 2회씩 꾸준히 복용하고 있었
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Fig. 2. Chest radiograph and CT scan images. (A) Chest radiograph showing consolidations in both lung fields. (B) CT image showing multifocal 
dense consolidations in the right upper, left upper, and left lower lobes. (C) Chest radiograph showing improvement of consolidations. (D) 
CT scan showing resolution of previous consolidations. (E) Chest radiograph showing pneumonic infiltrations in right middle and left lower
lung fields. (F) CT image showing subtle GGOs in right upper, right lower, and left upper lobes. (G) Chest radiograph showing improvement
of pneumonic infiltrations. (H) CT image showing resolution of GGOs. CT, computed tomography; GGOs, ground glass opacities.

Fig. 1. Endoscopic image. Colonoscopy showed edema, granular 
change, and a diminished rectal vascular pattern.

다(Fig. 1). 본원에 내원하였을 때에는 복부 증상은 모두 호전

된 상태였다. 직업은 가정주부로 음주 및 흡연력은 없었고, 

궤양성 대장염 진단으로 mesalazine을 복용한 것 이외에 투

여받은 약물 및 기타 과거력은 없었다.

입원 당시 활력징후는 혈압 110/80 mmHg, 심박수는 분당 

98회, 호흡수는 분당 24회였고, 38.8ºC의 발열이 있었다. 의

식은 명료하였고, 급성 병색을 띄고 있었다. 흉부 진찰에서 

양측 상부 폐야에서 수포음이 청진되었다. 복부 진찰에서 장

음은 정상이었고, 압통 및 반발통은 없었다. 말초 혈액 검사에

서 백혈구 11,400/µL (호중구 80.4%, 림프구, 7.3%, 단핵구 

1.4%, 호산구 10.1%, 호염구 0.8%), 혈색소 12.6 g/dL, 혈소

판 534,000/µL였고, C-반응단백은 13.85 mg/dL였다. 일반 

화학 검사에서는 AST 17 IU/L, ALT 21 IU/L, ALP 77 IU/L, 

총빌리루빈 0.4 mg/dL, 총단백 9.1 g/dL, 알부민 4.4 g/dL, 

BUN 15.5 mg/dL, 크레아티닌 0.57 mg/dL였다. 흉부 단순촬

영에서 양 폐야 말초부에 폐경화 소견이 확인되었고, 흉부 전

산화단층촬영에서는 우상엽, 좌상엽, 좌하엽에 간유리음영을 

동반한 다초점성 폐경화 소견이 관찰되었다(Fig. 2A, B).

입원 시 지역획득 폐렴에 준하여 ceftriaxone과 clari-

thromycin을 5일간 투여하였으나, 호흡기 증상의 호전이 없

어 기관지 내시경 검사, 자가면역 질환에 대한 혈청 검사 및 
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Fig. 3. Histological examination. Lung biopsy demonstrated patchy 
interstitial and intra-alveolar infiltrations of eosinophils and 
macrophages consistent with eosinophilic pneumonia (H&E, original
magnification ×100).

Table 1. Reported Cases of Complications Associated with Mesalazine Suppository Use

Reference Age/sex
Underlying 

disease
Adverse event Onset time Prior exposure Treatment Outcome

Kim et al. (2013)4 30/F UC Acute eosinophilic 
pneumonia

19 days None Cessation, 
steroid

Recovery

Kim et al. (2007)15 26/M UC Acute pancreatitis 1 day 5-ASA, oral Cessation Recovery

Borum and Ginsberg (1997)16 46/F UC Hypersensitivity 1 day 4-ASA, enema Cessation Recovery

Ding et al. (2014)17 25/F UC UC flair 3 days Sulfasalazine, oral Cessation, 
steroid

Recovery

F, female; UC, ulcerative colitis; M, male; ASA, aminosalicylic acid.

폐기능 검사를 진행하였다. 기관지 내시경 검사에서 육안으로 

확인되는 기도의 이상은 없었으며, 우상엽에서 시행한 폐포 

세척 검사에서는 백혈구 1,540/µL (호산구 61%, 호중구 2%, 

림프구 12%, 단핵구 25%)로 확인되었다. 혈액 및 폐포 세척

액 배양 검사에서 동정된 세균은 없었으며, 객담 및 폐포 세척

액의 그람염색 및 항산성 염색도 음성이었다. RA factor, 

Anti-DNA Ab 및 ANCA는 모두 음성이었고, FANA는 

speckled pattern (1:40)이었다. 폐기능 검사는 정상으로 판

정되었다. 조직학적 확진을 위하여 흉강경을 통한 폐조직 검

사가 우하엽에서 시행되었고, 간질과 폐포 내부에 호산구 및 

대식 세포의 침착이 확인되었다(Fig. 3). 이에 mesalazine에 

의한 호산구성 폐렴으로 진단하고, mesalazine 중단과 동시

에 매일 methylprednisolone을 500 mg씩 3일간 정맥 주사

한 이후 prednisone 40 mg을 투약하였다. 일주일 간격으로 

prednisolone을 10 mg씩 감량하였고, 부신피질스테로이드 

투여 4주째, 호흡기 증상과 영상의학적 이상 소견은 완전히 

소실되었다(Fig. 2C, D). 이후 스테로이드 투약은 중단되었으

나, 4주 후 혈성 설사가 발생하여 Montreal classification 

E1S1 (궤양성 직장염, 경증)에 준한 궤양성 대장염으로 평가

하고 mesalazine 좌약(Pentasa®) 1 g을 매일 한 차례씩 투

여하였다. 좌약 투약 28일째 기침, 가래, 발열이 재발하여 시

행한 일반 혈액 검사에서 호산구의 증가(백혈구 7,100/µL, 호

산구 12.1%)와 흉부 단순촬영 및 전산화단층촬영에서 폐 병

변의 악화 소견이 확인되었다(Fig. 2E, F). Mesalazine 좌약 

제제에 의하여 발생한 호산구성 폐렴의 재발로 진단하고, 

prednisone을 40 mg씩 매일 투약하여 일주일 간격으로 5 mg

씩 감량해 나갔다. 8주 후 호흡기 증상과 영상 검사 이상 소견

은 더 이상 관찰되지 않아 부신피질스테로이드 치료를 중단하

였다(Fig. 2G, H).

환자는 mesalazine 좌약 중단 5개월 후 설사 및 잔변감이 

발생하여 budesonide 관장 요법을 시행하고 증상의 개선이 

있었다. 하지만 관장 중단 1개월 후 증상이 재발하여 budeso-

nide 관장 요법을 다시 시행 후 현재는 Escherichia coli 

Nissle 1917 프로바이오틱 제제(Mutaflor®)를 투여하면서 

관해 유지 중이다.

고    찰

호산구성 폐렴은 호중구나 림프구보다는 호산구가 염증 세

포로서 주된 역할을 하는 폐렴을 말한다. 임상적으로 호산구

성 폐렴은 약제나 감염처럼 원인이 명확한 경우와 원인이 불

분명한 경우로 분류되며, 증상의 지속 기간에 따라 급성과 만

성으로 나뉘기도 한다.
5
 아직 확립된 진단기준은 없으나 호흡 

곤란, 기침, 호흡 시 천명음 등의 호흡기 증상을 호소하는 환

자에서, 영상의학적 검사에서 폐 음영이 확인되고, 말초 혈액 

또는 폐 실질에서 호산구의 증가가 관찰되는 경우 진단 가능

하다. 폐포 세척 검사에서 호산구 증가의 기준점은 백혈구의 

25%에서부터 40%를 초과하는 경우까지 다양하다.
5,6

 호산구

성 폐렴을 일으킬 수 있는 약제는 mesalazine 외에도 80여종 

이상으로 알려져 있다.
7
 약제 유발 호산구성 폐렴 치료의 핵심

은 원인 약제를 중단하는 것이고, 부차적으로 부신피질스테로
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이드를 함께 사용할 수도 있다.

Mesalazine은 궤양성 대장염 및 크론병에서 널리 쓰이는 

약제로, 운반체인 sulfapyridine을 포함하는 sulfasalazine과

는 달리, 약리 활성을 지니는 5-aminosalicylic acid로만 구

성되어 있다. Sulfasalazine의 부작용을 일으키는 주된 원인

은 sulfapyridine에 기인하는 것으로 알려져 있어 mesala-

zine은 약제에 의한 전신 부작용이 sulfasalazine에 비하여 

적다.
8
 하지만 mesalazine 또한 염증 반응, 폐 독성, 심장 독

성, 간 독성, 췌장염, 성기능 장애 등과 같은 부작용들이 보고

되어 있다.
9
 Mesalazine에 의한 폐 독성으로는 호산구성 폐

렴, 기질화 폐렴, 간질성 폐렴, 흉수 등이 알려져 있고, 정립되

지는 않았지만 네 가지의 발병 기전이 제시되고 있다. 1) 약제

에 의한 산화제 손상(oxidant injury), 2) 폐포 모세 혈관 내피 

세포에 직접적인 세포 독성 효과, 3) 세포 내 인지질 침착에 

의하여 매개되는 손상, 4) 면역-매개 손상.
2
 앞서 언급하였던 

mesalazine에 의한 폐 독성들 중에서는 특히 호산구성 폐렴

에 대한 증례보고들이 많다.
1,2,10,11

 Mesalazine에 의한 호산

구성 폐렴은 대부분이 경구 제제에 의한 것으로 지금까지 40예 

이상이 보고되었다.
11,12

 이에 대하여 분석한 한 문헌에 따르

면, mesalazine 유발성 호산구성 폐렴은 여성에서 호발하고, 

발병 시 평균 나이는 42세이며, mesalazine 투여 시작으로부

터 호흡기 증상 발생 시까지의 기간은 2일에서 5년으로 보고

되었고, mesalazine의 일일 투여량은 750 mg에서 4.8 g까지

로 다양하게 분포하였다.
11

 국내에서는 44세 여자가 궤양성 

대장염으로 mesalazine 경구 제제를 20여일간 투여한 후 호

산구성 폐렴이 발생한 사례가 2001년도에 최초로 보고되었

다.
13

1977년 5-aminosalicilyc acid의 관장 요법이 궤양성 대장

염에 효과적이라는 연구가 발표된 이후, mesalazine 좌약 제

제가 활용되기 시작하였다.
14

 Mesalazine 좌약 제제는 경구 

제제에 비하여 낮은 전신 흡수율로 인한 부작용이 훨씬 적어 

안전하다고 알려져 있다. 지금까지 발표된 mesalazine 좌약 

제제에 의한 부작용을 다룬 증례 보고는 총 4예로, 과민 반응, 

췌장염, 궤양성 대장염의 악화, 호산구성 폐렴이 각각 1예씩

이었다(Table 1).
4,15-17

 경구 제제와는 달리 mesalazine 좌약

에 의한 호산구성 폐렴은 단 1예만 보고되었을 정도로 굉장히 

드문 질환이다. Kim 등4은 궤양성 대장염을 앓고 있는 30세 

여자가 이전에 mesalazine에 노출된 적이 없었으나 19일간

의 mesalazine 좌약 사용 후 급성 호산구성 폐렴으로 진단되

어 약제 중단과 함께 부신피질스테로이드 사용 후 완전히 회

복된 사례를 보고하였다. Mesalazine 좌약 사용 후 발생한 

호산구성 폐렴 이외의 부작용들은 약제의 최초 노출로부터 증

상 발현까지의 기간이 모두 3일 이내였으나, 호산구성 폐렴의 

경우에는 본 증례를 포함하였을 때 적어도 19일 이상으로 큰 

차이를 보였다. 이는 mesalazine 좌약 제제에 의한 호산구성 

폐렴은 다른 부작용들과는 발병 기전이 다를 수도 있음을 시

사하므로, 향후 이에 대한 연구들이 진행되어야 한다.

염증성 장 질환 환자가 호흡기 증상을 호소하는 경우에는 

약제 유발 폐 독성 외에도 염증성 장 질환의 폐 침범과 감염을 

진단 시 반드시 고려해야 하지만, 폐 질환의 원인을 정확히 

찾아내기는 쉽지 않다. 염증성 장 질환의 폐 침범의 경우 폐 

실질보다는 기도를 침범하는 경우가 흔하고, 폐 실질을 침범

하더라도 기질화 폐렴 형태로 주로 발생하며, 폐 질환을 일으

켰을 것으로 의심되는 약제를 중단하더라도 경과의 호전을 보

이지 않는다.
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 본 환자에서는 폐 조직 검사 결과가 호산구성 

폐렴에 합당하였고, 기관지 내시경 검사 및 폐기능 검사에서 

기도 침범을 시사하는 소견이 없었으며, 약제 중단에 의한 병

세의 호전 및 재투여에 따른 악화가 명확하여 궤양성 대장염

의 폐 침범을 배제할 수 있었다.

본 증례는 경구 mesalazine에 의하여 호산구성 폐렴이 발

생하였으나 추후 좌약 투여 과정에서 호산구성 폐렴이 재발한 

첫 번째 사례이다. 호산구성 폐렴 최초 진단 시 감염과 자가면

역 질환은 모두 배제가 가능하였고, 폐 조직 검사 및 폐포 세

척 검사 모두 호산구성 폐렴에 합당하였다. Mesalazine 좌약 

투여 후 호흡기 증상이 재발하였을 당시 말초 혈액 검사에서 

호산구 증가가 여전히 관찰되었고, 영상의학적 검사도 호산구

성 폐렴 최초 진단 때와 유사하였기 때문에 폐 조직 검사 및 

폐포 세척 검사를 다시 시행하지 않았더라도 호산구성 폐렴으

로 진단하는 데에는 문제가 없었고 약제 중단 및 부신피질스

테로이드 치료에도 효과를 보였다.

임상의는 mesalazine을 사용 중인 환자에서 호흡기적 증

상이 발생하면 약제 부작용의 가능성을 염두해야 한다. 그리

고 mesalazine에 의한 호산구성 폐렴으로 진단된 환자를 대

상으로 mesalazine의 재투여는 투여 경로가 다르더라도 추후 

호산구성 폐렴이 재발할 수 있으므로 주의를 기울여야 한다.
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