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서 론

폐렴은말단세기관지 이하폐실질조직의 염증으로주로

감염에 의해 일어나는데 소아연령에서 비교적 흔한 질환이,

다 그 원인으로는 바이러스에 의한 경우가 가장 많고 다음.

으로 마이코플라즈마 균과세균이 많다 대부분의소아 폐렴.

에서는 빠른 호전을 위해 항생제를 원인균의 증명없이사용

항생제에 반응하지 않는 소아 폐렴의 면역 글로블린 치료 효과
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Purpose :Despite the appropriate antibiotic therapy, some patients with pneumonia do not show

a significant clinical improvement. One of the important factors associated with the aggravation

of pneumonia is the inflammatory response of the patient. The use of intravenous immunoglobulin

(IVIG) to regulate inflammation in severe pneumonia may be beneficial. We evaluated the therapeutic

effect of IVIG as an add-on therapy in patients whose pneumonia did not respond to the initial

antibiotic therapy.

Methods :This study was conducted from January 2006 to March 2009 on 14 patients admitted

with pneumonia who showed persistent fever and progressive worsening of radiographic findings

in spite of appropriate empirical antibiotic therapy. Immunoglobulin was administrated on the 3rd

to 10th admission days (6th days on average).

Results :The median age was 67 months (range 16-102 months), and 8 were female. All child-

ren received ampicillin+sulbactam+macrolide, or cefotaxime+macrolide. Acute Mycoplasma infec-

tion occurred in 64% (9/14) of the patients. The collapse and/or consolidation of the lobe was

found in 50% (7/14) of the patients on chest radiograph. After IVIG administration, all patients

became afebrile within 24 hrs, and their C-reactive protein and radiographic findings showed a

significant improvement in several days.

Conclusion :Prompt IVIG therapy may be beneficial to patients with pneumonia who did not

respond to the initial antibiotic therapy, especially when the use of corticosteroids is contraindi-

cated. [Pediatr Allergy Respir Dis(Korea) 2010;20:17-22]

Key Words :Child, Immunoglobulin, Inflammation, Pneumonia
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하고 있고 순조로운 경과를 보인다 하지만 더욱 효과적인, .

새로운 항생제의 사용에도 불구하고 폐렴이 지속적으로 문

제가 되는 경우가 있는데 이는 폐렴의 발생에 있어서 가장

중요하게 관여하는요인중의 한가지인 숙주의특이한 염증

반응 때문이다.
1)
따라서 중증폐렴이나항생제에 반응 없는

폐렴의 경우 항생제치료의 보조적치료로서 염증을조절하,

는 약제를 추가하는 것이 효과적일 수 있다 지금까지 연구.

된바로는생리학적용량의스테로이드가도움이될수 있다

고 하였지만 아직 확실한 결론은 아니다.2)

본 저자들은 항생제 치료로 임상 증상과 검사 소견의 호

전을보이지않는폐렴환자들을대상으로항생제와함께폐

렴 치료의효과적인 보조제로 주사용면역 글로블린을 사용

한 경험을 보고하고자 한다.

대상 및 방법

대 상1.

년 월부터 년 월까지 계명대학교 동산의료2006 1 2009 3

원 소아청소년과에서 폐렴으로 진단받고 입원 치료한 환자

들중에서주사용 면역글로블린을투여받은 명을대상으14

로 입원 경과 기록지와 방사선 소견 혈액 검사 소견에대하,

여 후향적으로 조사를 시행하였다 폐렴 치료 중 주사용 면.

역 글로블린 투여 결정은 항생제에 반응을 보이지 않는 경‘

우로 한정하였고 항생제에 반응하지 않는 폐렴 환자군 선,’

정은각환자의폐렴 발생 원인균에 합당하다고생각되는경

험적 항생제 투여 일이후에도 열이 지속되고 흉부 방사선3

검사나전체백혈구수치 중성구비율 반응 단백 등혈액, , C

검사소견이호전이없거나오히려악화를보이는경우로하

였다 모든 대상 환자는 과거력상 미숙아 선천성 폐질환및. ,

심장질환 만성 폐손상 만성 부비동염이나 폐렴 등의 반복, ,

적인 화농 세균 감염의 병력이 없이 건강하였다 입원 당시.

혈액 배양 검사 및 혈청 검사를 통해 패혈증의 가능성을 배

제하였고 폐렴으로 입원 중 급성 호흡 부전으로 호흡기 치,

료를받은경우와이차적인문제로폐렴이발생한경우는이

번 연구에서 제외하였다.

폐렴의 진단2.

폐렴진단은 입원당시 기침 발열 청진상의비정상적호, ,

흡음과함께기관지성또는대엽성폐렴양상을보이는 흉부

방사선 소견을 바탕으로 하였고 백혈구 증가 및 반응 단, C

백 상승등의 혈액 검사 결과를 추가(C-reactive protein)

적으로 이용 하였다 모든 환자에서 입원 당시 혈청내 마이.

코플라즈마 항원에대한 및 특이항체 검사를시행IgM IgG

하였고 특이 항체의 역가가 이상이거나 일째, IgG 1:320 7

반복검사상 배이상의 역가상승을 보인 경우이면서 동시4

에 특이항체가 양성반응을보인 경우를마이코플라즈IgM

마에 의한급성 감염으로진단하였다 또한입원당시 혈청내.

마이코플라즈마 및 특이 항체 검사에서 음성이면IgM IgG

서 일째 반복 검사에서 여전히 이 음성이면서 의7 IgM IgG

상승이 없으면 마이코플라즈마 감염이 아닌 것으로 판단하

였다.

폐렴의 치료3.

초기 경험적 항생제 치료로 또는ampicillin+sulbactam

일에 부가적으로 주사용cefotaxime 150 mg/kg/ clari-

일을 사용하였다 각 환자의 폐렴 발thromycin 20 mg/kg/ .

생 원인균에 합당하다고 생각되는 경험적 항생제 투여 일3

이후에도 열 등을 포함한 임상 증상의 호전이 없고 흉부 방

사선소견이나혈액검사 소견도 호전이 없거나 오히려 악화

를 보이는 경우라면 일차 항생제의 용량을 ampicillin+

또는 은 일sulbactam cefotaxime 200 mg/kg/ , clarithro-

은 일으로 증량하거나 이차 항생제로 바mycin 30 mg/kg/ ,

꾸어서 다시 일을 사용하였다 이후에도 지속되는열이3-4 .

있고 검사 소견의 호전을 보이지 않았을 때 치료 보조제로

주사용면역 글로블린을투여하였고 일을 회 또는, 1 g/Kg/ 1

해열이 될때까지 일을 회 주사하였다400 mg/Kg/ 1-3 .

은 일째 반복 검사를 통하여 마이코플라즈Clarithromycin 7

마급성 감염이 아니라는 진단이 내려지면 더이상투여하지

않았고 흡입용 또는 주사용 경구용 스테로이드를 동시에, ,

사용한 환자는 없었다.

통계적 분석4.

면역 글로블린 투여 전후의 혈액 검사 소견의 비교는

SPSS 17.0 (SPSS for windows, version 17.0, SPSS

을 이용한 로하였다Inc, Chicago, IL, USA) paired t-test .

P 일 때 통계학적으로 유의한 차이가 있다고 보았다0.05 .＜
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결 과

임상적 특징1.

대상 환자 개개인의 임상 특징은 과 같다 대상Table 1 .

환자 명 중 남아는 명 여아는 명이었고 중간연령은14 6 , 8 ,

개월 개월 이었다 입원 전발열기간은평균67 (16-102 ) . 4.6

일 일 입원 중발열 기간은 평균 일 일 이었으(1-8 ), 7 (3-11 )

며 재원 기간은 평균 일 일 이었다, 10 (6-16 ) .

검사 소견2.

입원 당시 백혈구 수치는 8,289 4,241/mm±
3
다핵구가,

였고 반응단백이 였다 흉부방65 18% C 5.2 4.2 mg/dL .± ±

사선 소견에서는 명에서대엽성폐렴 명에서는 기관지성7 , 7

폐렴을 보였고 명에서는흉수를 동반하였다 혈청 항체 검1 .

사를 통해 급성 마이코플라즈마 감염이 확인된 환자는 명9

이었다 모든환자에서 입원당시시행한 혈액 배.(Table 1)

양 검사상 동정되는 균은 없었다.

주사용 면역 글로블린 사용3.

주사용 면역 글로블린은 평균 병일째 병일 사용6 (3-10 )

되었는데 타 환자에 비해 증상이 심하고 반응 단백이, C

로 증가되어 있었던 명과 좌상엽 전체와 하엽 일부분14.4 1

의 폐렴병변을보여타 환자들에 비해심한흉부 방사선 소

견을 보였던 명에서는각각입원 일째와 일째주사용면1 3 4

역 글로블린이 투여되었다 입원 일째 주사용 면역 글로. 11

블린이 투여된환자는 차항생제투여 이후용량 증량 차1 , 2

Table 1. Patients Characteristics before Intravenous Immunoglobulin Therapy’

Patient Sex
Age
(mo)

Fever
duration
before

admission
(day)

Fever
duration
before
IVIG

therapy
(day)

WBC
(/mm

3
)

Neutrophil
(%)

ESR
(mm/hr)

CRP
(mg/dl)

Acute
mycoplas

ma
infection

X-ray

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

F

F

F

M

M

M

F

F

F

M

F

M

M

F

89

15

92

41

102

75

70

54

49

16

83

37

86

36

1

7

7

3

6

7

8

5

1

5

3

3

7

2

11

4

6

8

7

6

7

6

9

6

3

6

6

7

4,200

7,800

6,880

6,200

6,090

8,830

3,380

4,780

8,710

16,400

12,450

16,330

9,980

4,020

53

83

86

62

60

86

51

60

65

20

80

84

63

62

28

38

35

34

35

32

50

56

15

17

37

26

64

34

1.79

14.4

7.11

10.9

2.24

8.57

0.19

2.7

1.11

0.14

5.87

4.56

7.26

6.62

+

+

+

+

+

+

+

-

-

-

+

-

+

-

lobar

bronchial

bronchial

bronchial

bronchial

lobar

lobar

lobar

bronchial

bronchial

lobar

bronchial

lobar

lobar

Abbreviations : mo, month; IVIG, intravenous immunoglobulin; WBC, white blood cell; ESR, erythrocyte sedimentation
rate; CRP, C-reactive protein; F, female; M, male; lobar, lobar pneumoia; bronchial, bronchopneumonia

Fig. 1. This figure shows the comparison of C-re-
active protein (CRP) between pre- and post-int-
ravenous immunoglobulin therapy.
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항생제로의 변경이있었으나열이 지속되고 흉부 방사선 소

견이호전이없었던 경우였다 주사용면역 글로블린의투여.

용량은 명에서 일을 회 명에서 일3 1 g/kg/ 1 , 1 400 mg/kg/

을 회 명에서 일을 회 명에서3 , 5 400 mg/kg/ 2 , 5 400 mg/

일을 회사용하였다 모든환자에서마지막면역 글로블kg/ 1 .

린 투여 이후에는 더이상의 열이 없었다 퇴원시시행한 추.

적관찰혈액검사에서전체백혈구수치와다핵구비율은면

역 글로블린 투여 전과 비교하여 변화가 없었으나 반응C

단백은 의미 있는 변화를 보였다.(Fig. 1)

고 찰

주사용 면역 글로블린은 면역 결핍 치료에 가장 먼저 사

용되기시작한이래자가면역질환과 염증성 질환에서 면역

조절 효과가 있다는 작용 기전이밝혀지면서 임상에서의 그

사용범위가 넓어졌다.
3-6)

최근 연구에서는폐렴 또한 단순

히세균이나바이러스감염에의한병이아니라숙주와 병원

체가 만나서 폐조직에서 일으키는 염증반응(inflamma-

이 특징적이라고정의하였고 병원체에 대한항생제치tion) ,

료와 더불어 직 간접적으로 염증반응을 조절하는 약제가ㆍ

동시에 사용되어질 수 있다고 하였다.
1)

폐렴의 보조적 치료제로서 주사용면역 글로블린이 보이

는염증조절효과의 기전은 면역 글로블린이 단핵세포성사

이토카인뿐만아니라 형과 형 보조 세포성사이토카인1 2 T

및 이들 사이토카인 항체의 생산을(Th1, Th2 cytokine)

조절함으로써 생체에서 항염증 작용을 나타내는 것으로 생

각된다.7) 또한 주사용면역글로블린안에는 인체의혈청과

같은 정도의 들이 들어 있고IgG subclass IgG, IgM, IgA

동형 의 자연 항체 가 많이 포(isotype) (natural antibody)

함되어있어다양한 유전형 들과반응하는능력을(idiotype)

가지고 있다.

주사용면역글로블린의 용량은면역결핍환자들에서 항

체 보충을 위한 목적으로는 치료 목적의300-500 mg/kg,

면역 조절 물질로는 를사용하는 것으로 알려져있지2 g/kg

만 면역 조절 물질로서의 정확한 용량은 정해진 바 없다.
8,

9)
이번 연구에서는 염증반응의 지속상태라고 생각한 열이

떨어질 때까지 일부 환자에서는 일을 회 또400 mg/kg/ 1 ,

다른환자군에서는 일의 용량으로 회 투여400 mg/kg/ 2-3

함으로 평균 의용량이 필요했었다 모든환자에서주1g/kg .

사용 면역글로블린투여완료후 시간이내 해열이 되었24

고 의미있는 반응 단백의 감소와흉부 방사선 소견의 호C

전을 보였다 통상적으로 알려진 용량보다 적은 용량. (400

일 회 에서도 치료효과를 볼 수있었던 것은 중증mg/kg/ 1 )

폐렴이아니었기때문으로생각되지만 전체 환자들 중, 64%

명 의 환자가평균 의 면역글로블린 투여이후(9/14 ) 1 g/kg

해열이되었던 점으로 미루어 보아 최소한 은 사용해1 g/kg

야 면역 조절 효과를 볼 수 있을 것으로 생각된다.

지금까지 알려진 가장 효과적이고 중요한 염증반응의 저

해물질은 스테로이드이다 하지만 감염 질환에서 스테로이.

드를 사용하는 것은 아직 논란이 있다 항염증 물질로서 스.

테로이드를 사용하는 것은 주로 패혈증과 패혈증 쇼크에서

연구되었다 최근 연구들에서는 패혈증과 패혈증 쇼크에서.

이전에생각되었던것보다 더흔하게부신피질 부전증(ad-

이 생기고 이런 환자들에서 면renocortical insufficiency)

역 조절 물질 로서 저용량 하이드로코(immunomodulator)

티손 치료가 도움이 된다고 하였다.
10)

폐렴치료에서염증 작용을조절하기위한 목적으로스테

로이드를사용하는것은 대부분심한 폐렴 환자를대상으로

보고되고 있는데 특히장기간보다는단기간사용한 경우에,

염증 작용을 약화 시키고예후를더 좋게 만들어줄 수있었

다.
11)

중증폐렴은 아니지만통상적인항생제치료에 반응하

지 않고 진행하는경과를 보이는 폐렴에서도 스테로이드 추

가 치료가 좋은 효과를 보였다는 보고도 있다.12, 13) 등Lee
12)
은 명의심한 마이코플라즈마폐렴을 가진소아 환자들15

에서 스테로이드 치료 효과를 보고하였는데 마크로라이드,

항생제를포함한광범위 항생제치료에도불구(macrolide)

하고열이 지속되고 방사선소견이 나빠지는 환자들인경우

경구용 프레드니소론을 일의 용량으로 일에서1 mg/kg/ 3 7

일간 투여했더니 대상아 모두에서 시간 이내 열 등의 증24

상 호전이 있고 방사선 소견이 좋아졌다고 하였다 중증 마.

이코플라즈마폐렴을가진 성인 환자군에서도 하이드로콜티

손을추가적으로사용했을때병의회복 속도가 빨랐다고 보

고 하였다.
13)

두 경우 모두 항생제 치료에 반응 하지 않는

명확한병인기전은밝힐수없었지만세포매개성면역(cell

이 폐렴의 진행 과정에 중요한 역할을mediated immunity)

했고스테로이드치료의반응효과를보이는이유가될 것이

라고 생각하였다.

하지만 항염증 물질로서 스테로이드 사용은 몇가지 문제

점을가지고 있다 첫번째 심한 감염이있는 환자에서 스테. ,

로이드를 사용하다가 끊었을 때 여전히 상향조절(upregu-

되어 있는 수용체 때문에 염증성 사이토lation) (receptor)

카인 들이 다시 증가하는 강(proinflammatory cytolkine)

한 반발 효과 가 올 수 있다는 것(rebound effect) ,
14)

두번

째 스테로이드가 상주하는 폐포 대식 세포, (alveolar mac-
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와 과립구 의 선천 면역rophage) (granulocyte) (innate

기능에 영향을 미쳐 오히려 더 심한 세균 감염이immune)

나 기회 감염이 올 수 있다는 것이다.
15)

이러한 스테로이드의 문제점을 피하기 위해 스테로이드

대신 주사용 면역 글로블린을 폐렴 치료에 이용하는 방법에

도문제점은있다 주사용 면역글로블린이 폐렴에사용되는.

경우에는 보험이 되지 않아 비용이 비싸고 혈액 제제이며,

영아인경우면역글로블린주사이후 생백신 접종이 늦어질

수 있다는 점과 심폐기능에 문제가 있는 경우 약제 용량이

용적 과부하를 가져올 수도 있다는 점을 들 수 있다.

이번 연구의 제한점으로는 첫번째 대상 환자의 수가 적,

었고 두번째 대조군 의 용량을사용한군 스테로이, , , 2 g/kg ,

드를사용한 군들과의비교가 없었다는점 세번째 열과방, ,

사선 소견 혈액 검사 만을 가지고 연구하였고 약제 투여 전,

후의 사이토카인 변화 등은 연구되지 않았다는 점이다.

결론적으로 적절한 항생제 치료에도 불구하고호전을보

이지 않는폐렴을 치료함에 있어서는항염증 약제의 사용을

고려해 볼 수 있고 항염증 효과를 위한 면역 조절 약제로,

스테로이드의 부작용이 걱정이 될 때주사용 면역 글로블린

을 사용하여 임상적 효과를볼 수있으며병의경과를더 짧

게 할수 있다고판단된다 하지만 작용 기전이나적절한 용.

량에 대해서는 좀더 연구가 필요할 것으로 생각된다.

요 약

목적:효과적이고 적절한 항생제 사용에도 불구하고 일

부 폐렴환자에서는 의미있는 임상적 호전을 보이지않는다.

이는 최근연구들에서 보고한 폐렴의발생에 있어서 중요하

게 관여하는 요인 중의 한가지인 숙주의 특이한 염증 반응

때문으로 생각되며 주사용 면역 글로블린을 사용하여 염증

반응을조절하는것이도움이 될수 있다 본 저자들은항생.

제 치료로 임상 증상과 검사 소견의 호전을 보이지 않는 폐

렴 환자들을 대상으로 항생제와 함께폐렴 치료의 효과적인

보조제로 주사용 면역 글로블린을 사용한 경험을 보고하고

자 한다.

방법:이 연구는 년 월부터 년 월까지 효2006 1 2009 3

과적인 경험적항생제 사용에도 불구하고의미있는해열 및

흉부 방사선 소견의 호전을 보이지 못한 명의 폐렴 환자14

를대상으로시행하였다 주사용 면역글로블린은경험적 항.

생제 투여 평균 일에 의미 있는 임상적 호전이 없을 경우6

투여하였다.

결 과:중간연령은 개월 개월 로 남아 명67 (16-102 ) 6 ,

여아 명이었다 모두 마크로라이드 항생제를 포함한 경험8 .

적 항생제를 투여받았다 급성마이코플라즈마감염은. 64%

였다 흉부 방사선 소견에서는 가 대엽(9/14) . 50% (7/14)

성 폐렴을 보였다 환자 모두 주사용 면역 글로블린 투여후.

시간 내에 열이 떨어졌으며 수일에 걸쳐 반응 단백 및24 C

흉부 방사선 소견의 호전을 보였다.

결론:적절한 항생제 치료에도 불구하고 호전을 보이지

않는 폐렴을 치료함에 있어서는 항염증 효과를 위한 면역

조절약제로서 스테로이드의 부작용이 걱정이될 때 주사용

면역 글로블린의 사용을 고려할 수 있겠다.
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