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V Inhaled Corticosteroid (ICS) for Non-asthmatic Chronic Cough (Pro)

정인아

국립중앙의료원 호흡기내과

Chronic cough that persists beyond 8 weeks is a common clinical problem and causes considerable both 

physical and psychological morbidity. Currently, there are many international and domestic guidelines for 

chronic cough. They recommend a thorough history taking and physical exam when evaluating patients 

with chronic cough. If patients have a normal chest radiograph, major common causes and risk factors 

for chronic cough include asthma or cough variant asthma, upper airway cough syndrome, eosinophilic 

bronchitis and gastro-esophageal reflux disease. Pharmacologic treatment for chronic cough has limited effi-

cacy resulting in decreased quality of life. It is well known that patients with asthma or eosinophilic bronchi-

tis get improved their cough symptom with inhaled corticosteroid (ICS) treatment. What about the patients 

with non-asthmatic cough or unexplained chronic cough? While current guidelines recommend ICS, the 

research evidence for this intervention is conflicting.
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1. 서론

Chronic cough는 8주 이상 지속되는 기침으로 성인에서 유병률 5∼10%의 비교적 흔한 호흡기 질환이다1. 

환자의 삶의 질을 저해하는 만성기침의 병태생리 및 원인질환의 진단 및 치료에 관한 지침이 국내외에서 다양하

게 제시되어 왔다. 기존의 해부학적 원인질환을 진단하는 접근으로부터, 최근에는 병태생리학적으로 다양한 

원인에 의해 유발된 기침반사의 과민성이 특징이라는 개념도 제시되고 있다2-4. 만성기침의 치료에서 흡입스테

로이드는 천식관련 만성기침이나 호산구기관지염에서 효과적인 것으로 알려져 있다. 그렇다면 비천식성 만성기

침이나 충분한 진단검사 후에도 잘 진단되지 않는 특발성만성기침의 경우에 흡입스테로이드의 효과는 없는 

것일까? 이번 종설에서는 만성기침, 특히 비천식성 만성기침의 치료에서 흡입스테로이드의 역할 및 위상, 치료 

효과에 대해 살펴보고 제안하고자 한다.

2. 본론

만성기침의 진단 과정에서 자세한 병력 청취, 신체검진, 단순 흉부 X선 검사는 필수적이다. 이 과정에서 

기침을 유발할 수 있는 특정 호흡기질환이나 흡연, ACEi 복용 등의 유발 원인에 의한 기침을 감별할 수 있기 
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때문이다5-7. 단순 흉부 X선 검사가 정상인 경우 만성기침의 원인으로 상기도기침증후군, 기침형 천식, 위식도역

류질환 등의 유병률이 흔하다. 따라서 흉부 X선 검사가 이상이 없는 환자에서는 다음으로 천식과의 관련성 

및 호산구성 기도질환과의 관련성 여부를 평가하여 이들 질환을 감별하는 것이 중요하다. 호산구성 기도질환에

는 기관지천식, 기침변이형 천식, 호산구기관지염 등이 포함되고, 그 외에는 호산구 염증과 관련없는 기관지염

과 특발성만성기침이 있겠다. 위식도역류질환에 의한 만성기침의 경우 전체의 5∼10% 정도로 추정하나 ICS의 

효과를 보기 위한 연구는 거의 없어 제외하고 상기도기침증후군, 비천식성 호산구기관지염에 의한 만성기침 

및 특발성만성기침에서 ICS의 효과를 살펴보도록 하겠다. 

1) 상기도기침증후군

만성부비동염에서 intranasal steroid는 전통적으로 효과적임이 알려져 왔고, 내과적 치료 option으로 제시되

고 있다8,9. 우리나라 만성기침의 치료 연구에서도 부비동염의 경우 전체의 15% 정도였고, ICS의 효과가 90%에

서 있음을 보여주었다10. 또한 흉부엑스레이 및 메타콜린유발검사에서 다른 질환을 배제한 만성기침환자에서, 

최종 진단으로 상기도기침증후군 및 특발성기침으로 진단한 환자들에서 2주 동안 ICS치료를 했을 때 큰 부작용 

없이 개선을 보여준 연구도 있다11. 결핵및호흡기학회에서는 상기도기침증후군 환자에서 기침의 호전을 위해 

비강분무스테로이드제와 경구항히스타민제 사용을 권장한다6.

2) 호산구성기도질환

스테로이드의 경험치료로 반응을 보이는 만성기침의 경우 호산구염증이 기도에 존재하는 지표라는 전문가 

의견이 발표된 바 있다4,12. 호산구 기도질환은 보고마다 다르나 만성기침의 원인으로 5%에서 많게는 13% 정도

에서 보고하고 있다13,14. ACCP guideline에서는 eosinophilic airway disease를 아토피, 기도과민성, 기침반사 

증가, 객담호산구 증가 등, 여러 특성에 의해 분류하여 진단에 도움을 받고자 하였고, 이들 질환군의 공통적인 

특징은 스테로이드에 치료효과가 좋다는 것이다15. 이들 중 천식 및 기침형 천식을 제외한 non-asthmatic eosi-

nophilic bronchitis (NAEB, 비천식성호산구기관지염)은 기도내 호산구염증을 증명해서 진단한다. 진단기준은 

정상 폐기능검사 결과 및 기도과민성이 없는 환자에서 유도객담검사에서 호산구 수치가 3% 이상, 최근에는 

FENO 검사에서 30 ppb 이상으로 상승된 경우로도 진단하며, 유발 원인은 미상이나 occupational sensitizer 

또는 inhaled allergen에 노출과 관련된 기도염증이라는 가설이 있다13. 면역병리적으로 호흡기계 샘플에서 eosi-

nophilia 소견이 관찰되며 기저막비후 소견이 특징이다. 임상경과는 비교적 양호하여 10년간 관찰하였을 때 

대부분 호전되었으나, 일부에서 기도과민성으로 진행한다는 보고도 있다13,15. 성인 NAEB 환자를 대상으로 ICS 

및 bronchodilator, leukotriene receptor antagonist (LTRA), oral steroid 등의 치료제를 사용했을 때 기침의 

호전을 판정하고자 한 메타분석연구를 살펴보면 ICS로 치료했을 때 cough severity score인 cough VAS score가 

대부분 감소된다는 6개 연구였고, LTRA 추가 여부와 관계없이 budesonide를 투약한 양 군에서 모두 기침점수가 

감소했다16. 따라서 ACCP guideline 및 호흡기학회 기침지침 모두 호산구기관지염에 의한 만성기침의 일차치료

로 흡입스테로이드를 권고하고 있다6,16.

3) 특발성/난치성 만성기침

Unexplained cough 또는 idiopathic cough에 대해 2016년 CHEST 지침에서 기도과민성과 호산구염증이 

없는 경우 ICS를 처방하지 않을 것을 전문가 의견으로 권고한 바 있다17. 그러나 그 근거가 된 연구는 여러 

가지 약점을 가지고 있는데 연구 참가자 수가 적고(N=44), 장기간 기침 환자(대조군 11.8년, budesonide군 

9.8년)를 포함했기 때문일 수 있다18. 또한 스테로이드 치료에 내성을 보이는 호중구성 기도 염증을 가지고 

있을 확률이 높은 ex-smoker가 각 군에 29%, 26%였으며, 2주 치료 후 cough VAS score가 기저 대비 50% 

이하로 줄어드는 환자의 숫자는 budesonide 투여군에서 19%, 위약군에서는 0% 빈도로 관찰되어 ICS군에서 

임상적인 기침 개선을 경험하는 환자들이 통계적으로 유의하게 많았는데도(p=0.028, chi-square test) 논문에 
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이를 명시하지 않았다19. 그리하여 이 권고사항은 그 근거가 미약하며 또한 동일한 ACCP 지침의 두번째 권고사

항으로 therapeutic corticosteroid trial을 시도해볼 것을 권고하고 있어 모순된다고 할 수 있다17. 우리나라에서 

시행된 연구로는 특발성만성기침 환자에서 큰 부작용 없이 흡입스테로이드 치료효과를 보여주었고11, 또다른 

연구에서 특발성만성기침에서 흡입스테로이드와 코데인의 효과를 2주간 치료 뒤 비교했을 때 양 군에서 잔여기

침분율 유의한 차이가 없었고, 부작용은 유의하게 코데인 군에서 많았다20. 서양에서 시행된 연구로는 2004년 

Chaudhuri 등이 발표한 논문에서 88명의 비특이적 만성기침 환자에서 단기간 동안 고용량 흡입형 코르티코스테

로이드(fluticasone 500 mg 하루 2회)를 2주간 투약하였을 때 cough VAS score가 유의하게 개선되는 효과를 

보였다21. 또한 2007년 Ribeiro 등의 연구에서도 고용량 흡입형 코르티코스테로이드(beclomethasone 500 mg 

하루 3회)를 2주간 투약하였을 때 cough VAS score와 증상 일기(symptom diaries) 점수가 유의하게 호전되는 

효과를 보였다22. 메타분석연구에서는 분석에 포함된 연구들의 특성이 너무 다양하다는 약점은 있지만, 역시 

만성기침에서 ICS의 적절한 치료효과를 보여주었다23. 이와 같이 많은 연구들에서 기도과민성과 호산구염증이 

증명되지 않거나 불분명한 환자들이 ICS에 효과가 보이는 경우가 있었고, 일선 진료 현장에서 모든 검사를 

시행할 수는 없기 때문에 이러한 therapeutic ICS trial을 권고했을 것으로 보인다.

3. 결론

흡입스테로이드는 여러 연구에서 천식을 비롯한 호산구기도질환 뿐만 아니라 상기도기침증후군 및 비천식성

기관지염, 특발성만성기침에서도 특기할 만한 부작용 없이 증상 호전 효과를 보여주었다. 단기간의 흡입스테로

이드는 부작용은 적은 반면에 비용/효과 면에서 우수한 효과를 기대할 수 있다. 따라서 비천식성 만성기침 

환자에서 흡입스테로이드는 효과적인 경험적 치료제로 고려될 수 있겠다.
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