
ABSTRACT

Meconium is a strong inactivator of pulmonary surfactant. The deficiency of 

surfactant or surfactant dysfunction may contribute to respiratory failure in a 

wide group of disorders, including meconium aspiration syndrome (MAS). We 

reviewed the effect of pulmonary surfactant therapy for severe MAS in ours as well 

as other countries. In general, surfactant therapy improves pulmonary oxygenation 

(oxygenation index or arterial/alveolar oxygen tension) and reduces the require­

ment for ventilation, and oxygen supplementation or hospitalization time. How­

ever, its effects on mortality and pulmonary or extrapulmonary complications are 

variable. In Korean studies, outborn infants are five times more common than 

inborn infants; therefore, the initial hospital care at delivery including adequate 

tracheal suctioning is important to improve the outcome of patients with severe 

MAS. To confirm the effect of surfactant therapy in MAS, additional well-designed, 

multicenter, randomized, controlled trials are needed. In addition, determining the 

optimal type of surfactant therapy (bolus, lavage, or combined) and the appropriate 

dose and duration of therapy is important.
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서론

�1�9�5�9년� �A�v�e�r�y와� �M�e�a�d�1�)의� 폐� 세척액� 연구에서� 신생아� 호흡곤란� 증후군�(�r�e�s�p�i�r�a�t�o�r�y� �d�i�s�t�r�e�s�s� 

�s�y�n�d�r�o�m�e�,� �R�D�S�)이� 폐포� 표면장력을� 낮추어주는� �s�u�r�f�a�c�t�a�n�t� �(�S�F�)의� 부족에� 의한다고� 발표된� 

이래� 폐표면� 활성제를� 이용한� 보충요법�(�s�u�r�f�a�c�t�a�n�t� �r�e�p�l�a�c�e�m�e�n�t� �t�h�e�r�a�p�y�,� �S�R�T�)에� 대한� 연구가� 

활발히� 지속되었다�.� �1�9�8�0년에� 이르러서는� �F�u�j�i�w�a�r�a� 등�2�)에� 의해� 실제� 임상에서� 적용되기� 시작

하여� 국내외로� 주로� 폐� 미성숙으로� 인한� 호흡곤란� 증후군의� 증상이� 있는� 미숙아의� 치료에� 사
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용되어서� 치료방법이� 확립되었다�.� 

근래� �S�R�T의� 영역이� 확대되고� 있으며� �R�D�S� 이외에도� �S�F의� 비

활성화가� 동반되는� 질환으로� 태변� 흡인� 증후군�(�M�A�S�)�3�,�4�)�,� 급성� 

폐손상�(�a�c�u�t�e� �l�u�n�g� �i�n�j�u�r�y�)과� 급성� 호흡곤란증�(�a�c�u�t�e� �r�e�s�p�i�r�a�t�o�r�y� 

�d�i�s�t�r�e�s�s� �s�y�n�d�r�o�m�e�,� �A�R�D�S�)�5�)�,� 대량� 폐출혈�6�)�,� �B군� 사슬알균� 폐렴�7�)�,� 

�r�e�s�p�i�r�a�t�o�r�y� �s�y�n�c�y�t�i�a�l� 바이러스� 모세기관지염�8�)�,� 천식�9�)�,� 낭성� 섬유

증�1�0�)�,� 선천성� 가로막� 탈출증�1�1�)� 등에서� 이용되고� 있다�.� 

특히� 높은� 합병증과� 후유증이� 동반되고� 예후가� 불량한� 중증� 

�M�A�S에서의� 이용이� 외국에서는� 많이� 보고되고� 있고� 저자도� �2�0�0�3

년� 소아과학회발표에서� 폐기능� 호전의� 유용성이� 있는� 것으로� 보

고�1�2�)하였다�.� 이에� 태변의� 폐표면� 활성제에� 대한� 작용� 및� 폐� 손상과� 

별다른� 치료법이� 없는� 중증� �M�A�S에서� 국내외의� �S�R�T� 효과를� 문헌

적� 고찰해보고자� 한다�.� 

태변에 의한 폐표면 활성제 억제 작용

태변은� �S�F의� 표면� 장력� 감소� 기능을� 억제� 하여� 표면� 장력을� 증

가시키는� 것으로� �C�h�e�n� 등�1�3�)의� 연구에서� 밝혀졌으며�,� 이는� �M�o�s�e�s� 

등�1�4�)의� 연구에서� �6�,�5�0�0배로� 희석한� 태변� 용액에서도� 의미있게� 표

면� 장력의� 감소가� 억제된다고� 하였으며� 이는� 태변의� 농도가� 높아

질수록� 억제� 효과가� 의미있게� 높다고� 하였다�.� �B�a�e� 등�1�5�)도� 태변� 용

액� 농도에� 따른� 표면� 장력의� 감소� 억제의� 유사한� 결과를� 보고하면

서� 동시에� 고농도의� 인공� 폐표면� 활성제� 혼합으로� 태변에� 의한� 표

면� 장력� 증가를� 의미있게� 감소� 할� 수� 있다고� 하여� �M�A�S에서의� 폐

표면� 활성제� 치료의� 근거를� 제시해주고� 있다�(�F�i�g�.� �1�)�.

�C�l�e�a�r�y� 등�1�6�)은� 태변이� 폐표면� 활성제� 단백�(�s�u�r�f�a�c�t�a�n�t� �p�r�o�t�e�i�n�,� 

�S�P�)� �A와� �B� 수치를� 의미있게� 감소시키며� 이� 효과는� �4�8시간� 지속된

다고� 하였으며�,� �S�u�n� 등�1�7�)은� 태변내� 존재하는� 단백질�,� 빌리루빈�,� 유

리� 지방산�,� �t�r�i�g�l�y�c�e�r�i�d�e� 와� 콜레스테롤이� �S�F의� 작용을� 억제한다고� 

하였다�.� 이외에도� �M�A�S� 환아의� 폐액내� 존재하는� 알부민을� 포함한� 

단백질과� 인지질� 및� 폐부종액이� 폐표면� 활성제의� 억제� 효과를� 나

타낸다�1�8�)�.� 태변은� 폐� 염증세포를� 자극하여� 염증성� 사이토카인들�-

즉� �i�n�t�e�r�l�e�u�k�i�n� �(�I�L�)�-�1α�,� �I�L�-�6�,� �I�L�-�8�,� �t�u�m�o�r� �n�e�c�r�o�s�i�s� �f�a�c�t�o�r� �(�T�N�F�)�-

α�,� �i�n�t�e�r�f�e�r�o�n�-γ�,� �g�r�a�n�u�l�o�c�y�t�e�-�m�a�c�r�o�p�h�a�g�e� �c�o�l�o�n�y�-�s�t�i�m�u�l�a�t�i�n�g� 

�f�a�c�t�o�r� �(�G�M�-�C�S�F�)� 등�-을� 유리시켜� 폐� 손상과� 폐표면� 활성제� 불활

성화를� 야기하는� 것으로� 알려져� 있다�1�9�-�2�1�)�.� 또한� 태변� 자체와� 태변

에� 함유된� 담즙산이� �p�h�o�s�p�h�o�l�i�p�a�s�e� �A�2� �(�P�L�A�2�)� 활성도를� 증가시켜� 

염증성� 사이토카인을� 분비시켜� 폐표면� 활성제의� 불활성화를� 야

기하는� 것으로� 보고되었다�2�2�,�2�3�)�.

MAS에 대한 폐표면 활성제 치료: 국제 연구

동물의� �M�A�S에� 대한� 폐표면� 활성제� 투여를� 제외한� 인체에� 대

한� 연구는� �1�9�9�1년� �A�u�t�e�n� 등�3�)이� �7명에� 투여하여� 투여후� �6시간� 까

지� 산소화�(동맥혈�-폐포� 산소화비�,� 산소화� 지수�)의� 개선을� 나타

내며� 이는� 특히� 반복� 투여시� 더� 효과적이라고� 하였으며�,� �1�9�9�3년� 

�K�h�a�m�m�a�s�h� 등�2�4�)이� �2�0명에� 투여하여� 평균� 산소화� 지수가� 투여� �1�-�3

시간� 전� �3�6±�1�2� 에서� 투여� �1�-�3시간� 후� �2�4±�1�4로� 의미있게� 개선된

다고�(�P<�0�.�0�0�1�)� 하였으나� 두� 보고� 모두� 대조군이� 없는� 한계점이� 있

었다�.� 대조군을� 포함한� 해외� 연구를� 살펴보면� �F�i�n�d�l�a�y� 등�2�5�)은� 보충

요법�(�b�o�l�u�s� �t�h�e�r�a�p�y�)을� 시행한� �2�0명과� 대조군� �2�0명의� 만삭아를� 비

교하여� 투여군에서� 대조군보다� 산소화� 지수�(�o�x�y�g�e�n�a�t�i�o�n� �i�n�d�e�x�,� 

�O�I�)� 및� 폐포�/동맥혈� 산소분압� 비�(�a�/�A� �P�O�2� �r�a�t�i�o�)가� 의미있게� 호전

되었으며�(�P<�0�.�0�5�)�,� 공기� 누출빈도�(�2�0�%� �v�s� �0�%�,� �P<�0�.�0�5�)�,� 체외막� 산

소기�(�e�x�t�r�a�c�o�r�p�o�r�e�a�l� �m�e�m�b�r�a�n�e� �o�x�y�g�e�n�a�t�i�o�n�,� �E�C�M�O�)� 치료� 환아수

�(�3�0�%� �v�s� �5�%�,� �P<�0�.�0�5�)�,� 인공환기기� 투여일수�(�1�0�.�8±�1�.�3� �v�s� �7�.�7±�0�.�7�,� 

�P<�0�.�0�5�)와� 총� 산소� 투여일수�(�1�9�.�6±�2�.�6� �v�s� �1�3�.�0±�1�.�4�,� �P<�0�.�0�5�)� 및� 

입원일수�(�2�4�.�3±�2�.�4� �v�s� �1�5�.�9±�1�.�2�,� �P<�0�.�0�0�5�)� 로� 투여군에서� 의미� 

있게� 낮고� 짧았다고� 하였다�.� 그러나� 신생아� 사망례는� 양쪽� 모두� 

없어� 차이가� 없었다�.

�L�a�m� 등�2�6�)은� 세정요법�(�l�a�v�a�g�e� �t�h�e�r�a�p�y�)을� 시행한� �6명과� 대조

군� �6명의� 만삭아를� 비교하여� 투여군에서� 대조군보다� 세정군에

서� 투여� �2시간� 후부터� �O�I와� �a�/�A� �P�O�2� 가� 의미� 있게� 호전되었으며

�(�P<�0�.�0�5�)�,� 인공환기기� 투여일수�(�5�.�5±�2�.�5� �v�s� �2�.�3±�0�.�2�,� �P<�0�.�0�5�)와� 

총� 산소� 투여일수�(�2�0�.�1±�8�.�1� �v�s� �4�.�1±�0�.�5�,� �P<�0�.�0�5�)� 로� 세정군에서� 

의미있게� 짧았다고� 하였다�.� 그런데� 신생아� 폐동맥� 고혈압� 지속증

�(�p�e�r�s�i�s�t�e�n�t� �p�u�l�m�o�n�a�r�y� �h�y�p�e�r�t�e�n�s�i�o�n� �o�f� �t�h�e� �n�e�w�b�o�r�n�,� �P�P�H�N�)�(�1�0�0�%� 

�v�s� �3�3�%�)과� 공기누출�(�6�7�%� �v�s� �0�%�)� 및� 사망률�(�3�3�%� �v�s� �0�%�)은� 모두� 세

Fig. 1. The effects of various concentrations of surfactant-
meconium mixtures on dynamic minimum surface tension 
(mN/m); *P<0.01 vs. 0 mg/mL meconium concentration. From 
Bae CW, et al. Pediatr Res 1998;44:187-91[15].   
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정군에서� 낮았으나� 환아수가� 적어서인지� 의미있지는� 않았다�.

�W�i�s�w�e�l�l� 등�2�7�)은� 세정요법을� 시행한� �1�5명과� 대조군� �7명의� 준만삭

아를� 비교하여� 평균� 인공� 환기기에서� 짧은� 투여일수�(�9�.�9� �v�s� �6�.�3�)와� 

빠른� �O�I� 호전을� 세정군에서� 보였다고� 하였다�.� 그런데� �P�P�H�N� �(�6�.�7�%� 

�v�s� �1�4�.�3�%�)과� 공기누출�(�6�.�7�%� �v�s� �0�%�)� 및� 사망률�(�0�%� �v�s� �0�%�)� 은� 별� 차이

가� 없었다�.� 

중국� 다기관� 연구�2�8�)에서는� 보충요법을� 시행한� �3�1명과� 대조군� 

�3�0명의� 준만삭아를� 비교하여� 투여군에서� �2�4시간� 후� 낮은� 평균� �O�I� 

�(�8�.�1� �v�s� �1�0�.�9�)와� 투여전� 보다� 많은� �a�/�A�P�O�2� �1�0�0�%� 증가�(�8�3�%� �v�s� �4�8�%�,� 

�P<�0�.�0�1�)을� 나타낸다고� 하였지만�,� 인공환기� 기간과� 공기� 누출빈도

에서는� 차이가� 없었다고� 하였다�.

�D�a�r�g�a�v�i�l�l�e� 등�2�9�)은� 세정요법을� 시행한� �3�0명과� 대조군� �3�5명의� 비

교하여� 평균� 인공� 환기기� 투여일수�(�5�.�5� �v�s� �6�.�0�)�,� 산소� 투여일수�(�1�4� 

�v�s� �1�4�)�,� 기흉� 빈도�(�2�3�%� �v�s� �2�3�%�)�,� 고빈도� 인공환기기�(�H�F�O�V�)와� 흡입� 

일산화질소�(�i�N�O�)� 사용기간� 등은� 유사하였고�,� 세정군에서� 사망하

거나� �E�C�M�O� 치료� 환아� 비율이� �1�0�%� �v�s� �3�1�%로� 상대� 위험도� �0�.�2�4�(�9�5�%� 

신뢰� 구간�:� �0�.�0�6�-�0�.�9�7�)로� 유의하게� 낮았으며� 평균� 기도압�(�M�A�P�)이� 

더� 빨리� 감소한다고� 하였다�.� 

�S�e�g�a�l� 등�3�0�)은� 세정요법을� 시행한� �3�8명과� 대조군� �3�1명의� 비교하

여� 평균� 인공� 환기기� 투여� 일수�(�1�0�.�2� �v�s� �8�.�1�)�,� 공기� 누출� 빈도�(�5�.�3�%� 

�v�s� �0�%�)는� 유사하였고�,� 사망한� 환아는� 양쪽� 없었다�.� 이렇게� 다양

한� 결과가� 나오는� 것은� 투여� 방법과� 투여� �S�F약제� 및� 투여� 시기� 등

의� 차이에서� 기인했을� 수� 있을� 것이라� 생각된다�.� 이들의� 연구를� 

요약하면� �T�a�b�l�e� �1과� 같으며�,� 이들을� 포함한� 가장� 광범위한� 메타� 분

석� 연구는� �L�u�o� 등�3�1�)이� �8개의� 연구를� 대상으로� 시행하여� �S�F� 투여

군� �2�5�7명과� 대조군� �2�5�5명을� 분석하여� 투여군에서� 대조군보다� 의

미있게� �O�I� 개선�(평균차�,� �m�e�a�n� �d�i�f�f�e�r�e�n�c�e�,� �M�D�=�-�2�.�5�9�;� �9�5�%� 신뢰구

간�:� �-�4�.�3�3�,� �-�0�.�8�6�,� �P�<�0�.�0�0�5�)�,� �a�/�A� �P�O�2� �(�M�D�=�0�.�0�5�;� �9�5�%� 신뢰� 구간�:� 

�0�.�0�5�,� �0�.�0�6�,� �P�<�0�.�0�0�0�1�)�,� 짧은� 입원� 기간�(�M�D�=�-�4�.�9�4�;� �9�5�%� 신뢰� 구

간�:� �-�7�.�4�4�,� �-�2�.�4�4�,� �P�=�0�.�0�0�0�1�)과� 감소된� 사망률� �(위험도�=�0�.�4�7�;� �9�5�%� 

신뢰� 구간�:� �0�.�2�4�,� �0�.�9�3�,� �P<�0�.�0�5�)을� 보였다고� 하였다�.� 그러나� 대상� 

환아의� 과반이� 중국에서� 시행한� 연구라는� 단점이� 있었다�.

국내 연구

�R�D�S를� 제외한� 질환에서� 폐표면� 활성제� 투여에� 대한� 국내� 연구

를� 살펴보면� �1�9�9�9년� 저자� 등�3�2�)이� 대량� 폐출혈� 환자에� 주입후� 빠른� 

�O�I의� 개선과� 양호한� 예후를� 첫� 증례� 보고� 하였다�.� �S�h�o�n� 등�3�3�)은� 인

공환기기� 치료가� 필요하였던� 중증� �M�A�S군� �1�5명과� 심한� 폐질환군� �6

명의� 준만삭아와� 만삭아에� 투여하여� 양군� 모두� 유의하게� 빠른� 흡

입� 산소농도와� �O�I� 감소를� 확인하였다�.� �C�h�o�i� 등�3�4�)은� �A�R�D�S� 환아� �1명

에게� 저용량� 스테로이드와� 겸용하여� 빠른� 폐기능� 개선을� 보고하

였고�,� �P�a�r�k� 등�3�5�)은� 산모� 혈액� 흡인에� 의한� �A�R�D�S� 환아� �1명에게� 투

여하여� 지속적인� �O�I� 감소와� 흉부� 방사선사진� 호전을� 얻었다�.� �P�a�r�k� 

등�3�6�)은� 중증� 양수� 흡인성� 폐렴� 환아� �2�8명에게� 보충요법을� 시행하

여� 빠른� 흡입� 산소농도와� �O�I� 감소� 및� 후유증� 감소를� 보고하였으

며�,� �C�h�o�i� 등�3�7�)은� 심한� �M�A�S� 환아� �8명을� 보충요법� �5명과� 세척요법� �3

명을� 비교하여� 두� 군간에� 중증도는� 유의한� 차이가� 없다고� 하였다�.� 

그러나� 앞의� 보고들은� 모두� 폐표면� 활성제� 투여를� 않은� 대조군이� 

없는� 한계점이� 있었다�.� 대조군을� 포함한� 연구는� 저자� 들이� �2�0�0�3

년� 제�5�3차� 대한소아과� 추계학회� 보고�1�2�)에서� 중증� �M�A�S� 환아를� 세

척�+보충군� �1�5명과� 대조군� �1�4명을� 나누어� 치료군에서� 투여� �2�4시

간� 이후부터� 대조군보다� 의미있는� �O�I감소�(�P<�0�.�0�5�)가� 있었고� 평

균� 인공환기일수�(�4�.�9� �v�s� �7�.�0�,� �P<�0�.�0�5�)와� 산소투여일수�(�9�.�4� �v�s� �1�2�.�9�,� 

�P<�0�.�0�1�)� 및� 입원일수�(�1�2�.�4� �v�s� �1�7�.�1�,� �P<�0�.�0�1�)� 들도� 의미있게� 짧았으

며�,� 기흉과� �P�P�H�N� 동반� 및� 사망률도� 치료군에서� 대조군의� 약� 반정

도로� 낮았으나� 환아수가� 적어서인지� 통계적� 차이는� 없었다�.

이후� �L�e�e� 등�3�8�)이� 중증� �M�A�S� 환아를� 세정요법� �7명과� 대조군� �8명

을� 비교하여� 세정요법군에서� 빠른� �O�I호전�(�P<�0�.�0�5�)과� 짧은� 평균� 

인공환기� 시간수�(�4�0�.�0� �v�s� �6�8�.�4�,� �P<�0�.�0�5�)와� 입원일수�(�9�.�0� �v�s� �1�2�.�6�)�,� 

�P<�0�.�0�5�)가� 있었지만�,� 기흉과� �P�P�H�N� 빈도는� 유사하였고� 사망한� 환

아는� 양군에서� 없었다�.

�C�h�o�i� 등�3�9�)은� 대량� 폐출혈� 환아� �2�0명을� �S�F보충군� �1�0명과� 대조군� 

�1�0명과� 비교하여� 투여후� 평균� �O�I는� 유사하였고�,� 의미있게� 짧은� 평

균� 인공환기일수�(�1�9�.�0� �v�s� �3�5�.�5�,� �P<�0�.�0�5�)가� 있었으며�,� 심한� 만성� 폐

Table 1. Summary of Data in Foreign-controlled Studies

Study Type of therapy Age at study Agent Favorable outcomes

Findlay, et al25) bolus <6 hour Beractant Improve oxygenation, Reduce incidence of air leaks and ECMO 
requirement, and hospitalization time

Lam , et al26) lavage <6 hour Survanta Improve oxygenation,  Reduce duration of ventilation and oxygen 

supplement

Wiswell, et al27) lavage <72 hour Lucinactant Rapid decline in oxygenation indexes

Chinese study28) bolus <36 hour Poractant Improve oxygenation

Dargaville, et al29) lavage <24 hour Beractant Reduce mortality and ECMO requirement

Segel, et al30) lavage <48 hour Lucinactant Similar effect

Abbreviation: ECMO, extracorporeal membrane oxygenation.
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질환과� 사망� 빈도는� �1�0�%� �v�s� �7�0�%로� �S�F보충군에서� 의미있게� 낮았

다�(�P<�0�.�0�5�)�.� 이� 연구들을� 요약하면� �T�a�b�l�e� �2와� 같다�.� 한가지� 특이한� 

사항은� �M�A�S환아들� 중� 외부� 출생아의� 빈도가� 저자들�1�2�)에서�9�3�%�,� 

�C�h�o�i� 등�3�7�)에서� �1�0�0�%�,� �L�e�e� 등�3�8�)에서� �6�0�%로� 전체의� �8�4�.�6�%를� 차지하

여� 전원전의� 분만� 병원에서의� 적절한� 초기� 치료가� 경과와� 예후에� 

중요할� 것으로� 생각된다�.� 메타� 분석이� 필요한� 연구이나� 환아수의� 

부족과� 투여� 방법과� 투여� 약제의� 다양함� 때문에� 분석이� 어려웠고� 

향후� 통일된� 다기관� 연구로� 더� 많은� 연구가� 필요할� 것으로� 생각된

다�.� 이� 외에� 중이염� 환아를� 대상으로� 한� 분무� 치료의� 국내� 보고가� 

있었지만� 여기서는� 언급하지� 않았다�.

결론 

태변은� 폐표면� 활성제의� 강력한� 불활성화� 시키는� 물질로� 알려

져� 있으며�,� 근래� 폐표면� 활성제의� 결핍이나� 비활성화를� 유발하는� 

태변� 흡인� 증후군을� 포함한� 여러� 질환들이� 호흡� 부전을� 유발한다�.� 

중증� 태변� 흡인� 증후군에서� 폐표면� 활성제� 치료가� 세계적으로� 많

이� 이용되고� 있으며� 저자들은� 국내외적인� 보고들을� 고찰해� 보고

자� 한다�.� 일반적으로� 중증� �M�A�S에서� 폐표면� 활성제� 치료는� 폐� 산

소화�(산소화� 지수� 혹은� 동맥혈�-폐포� 산소� 분압비�)를� 개선시키며�,� 

산소� 투여기간과� 입원� 기간을� 단축시키는� 것으로� 알려져� 있다�.� 그

러나� 사망률과� 후유증� 개선은� 결과가� 다양하였다�.� 국내� 연구에

서는� 환아들� 중에서� 외부� 출생아가� 내부� 출생아� 보다� 약� �5배� 많아

서�,� 일차� 분만병원에서의� 기도� 흡인을� 포함한� 적절한� 관리가� 중증� 

�M�A�S� 경과를� 개선시키는데� 중요할� 것으로� 생각된다�.� 폐표면� 활성

제� 치료의� 효과를� 확립하기� 위해서는� 더� 잘� 계획된� 다기관� 무작위� 

표본� 연구가� 필요하며�,� 적절한� 투여방법�(세정�,� 보충� 혹은� 병합�)과� 

용량� 및� 투여� 기간의� 설정이� 필요하겠다�.

� 
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