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VII Current Issues on the Treatment of Mild Asthma 

신은영, 김태범

울산대학교 의과대학 서울아산병원 알레르기내과

As needed low dose ICS/formoterol regimen was recommended as the preferred option in GINA 2021 

for patients classified as mild asthma according to the severity classification of the Global Initiative for 

Asthma. Because this regimen is equivalent to ICS inhalation therapy in the prevention of acute exacerbations 

and has excellent patient compliance. However, GINA made it possible to select an alternative option in 

consideration of the individual characteristics of the patient. In this case, it is necessary for the clinician 

to continuously confirm the use of inhalants to lower the risk of SABA use alone. In addition, patients 

who used as-needed low-dose ICS/formoterol can use low-dose ICS/formoterol before exercise without addi-

tional prescribing SABA to prevent exercise-induced asthma.
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1. 서론

세계천식기구(Global Initiative for Asthma, GINA)의 중증도 분류에 따르면 경증 천식(mild asthma)에서 간헐

성 천식과 경증 지속성 천식을 더 이상 구분하지 않기로 하였다. 이는 경증 천식 환자에서도 중증이나 치명적인 

악화를 경험할 수 있으며, 이는 흡입 스테로이드(inhaled corticosteroids, ICS) 치료를 통해 낮출 수 있어 속효성 

베타-2작용제((short-acting beta2-agonist, SABA)를 완화제로 사용하였던 일주일에 두 번 이하의 자의적인 증상

이 있는 환자 역시 ICS를 사용하도록 권고하였기 때문이다. 경증 천식은 전체 천식 환자의 50∼75%에 해당할 

정도로 그 빈도가 높다. 경증 천식 환자라 하더라도 심각한 천식 악화의 위험성은 항상 존재하며, 응급실을 

방문하는 급성 천식 악화의 30∼50%는 경증 천식에 해당하는 환자에서 발생한다1. 그럼에도 불구하고 경증 

천식 환자는 평소 증상이 잘 조절되는 것처럼 보이기 때문에, 흡입기 사용이나 지속적인 진료에 대한 순응도가 

떨어질 수 있다. 이에 필요 시 사용하는 흡입 스테로이드/포모테롤(as-needed ICS/formoterol)이 규칙적으로 

ICS를 흡입하며 필요 시 SABA를 사용하는 요법에 비하여 중증 천식 악화를 증가시키지 않는다는 연구 결과를 

바탕으로 2021 GINA 가이드라인이 개정되었다. 경증 천식에 대한 패러다임을 바꾼 연구들에 대하여 흩어보고 

현재의 치료 근거에 대하여 살펴보고자 한다.

2. 본론

천식 치료의 주요 목표는 증상 조절의 달성, 정상적인 활동 수준의 유지, 악화 위험 및 지속적인 기류 제한, 
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약물 부작용의 최소화이다. GINA에서는 환자가 최소한의 효과적인 치료를 받을 수 있도록 증상 조절 정도에 

따라 치료를 증감하는 5단계 접근법을 권고하고 있다. 2018년 GINA 가이드라인에서는 천식 1단계에서는 SABA, 

천식 2단계에서는 low dose ICS를 유지하며 증상 완화제로 SABA를 사용하도록 하였다. 그러나 2019 GINA 

가이드라인은 더 이상 SABA 단독 요법을 쓰지 않도록 권고하였다. 반복적으로 자주 SABA를 쓰다 보면 β-수용

체의 하향 조절 현상, 반동성 과민반응, 알레르기 반응 등이 증가하며, 1년에 SABA를 2통 이하 사용한 군과 

비교했을 때, 3통 이상 사용한 군에서 천식 악화 위험 및 사망 위험이 증가하였고, SABA 사용이 증가할수록 

위험이 높아졌다는 연구 결과가 발표되었다2. 경증 천식 환자도 SABA와 ICS를 병용하면 severe asthma related 

event (SARE) 발생률이 유의하게 감소하였다3. ICS를 병용하면 경구 스테로이드 용량을 줄일 수 있었고 폐 

기능도 유의하게 호전되었다. 그러나 효과적인 약물이 있음에도 불구하고 천식이 제대로 조절되지 않는 것으로 

나타났다. 천식 관리의 중요한 문제는 유지 약물 요법에 대한 일반적으로 불량한 순응도 때문이다. 많은 환자들

은 증상과 악화가 있음에도 불구하고 천식이 조절된 것으로 간주하고 심각하지 않다고 생각하기 때문이다4. 

천식 조절에는 ‘현재 증상 조절’과 ‘미래 위험’이 동시에 고려되어야 한다. 이에 경증 천식 환자의 순응도를 

높이면서도 치료 효과가 유지되는 방법에 대하여 지속적으로 연구가 이루어져 왔다. 

Improving Asthma Control Trial (IMPACT) study는 225명의 경증 지속성 천식 환자들을 ICS 또는 항류코트리

엔제를 규칙적으로 투여하는 군, 위약을 투여하는 군 등 세 군으로 나누어 1년간 연구를 진행하였다. 모든 

환자들은 경미한 천식 악화 시에는 ICS와 SABA를 함께 투약, 심한 천식 악화 시에는 경구용 스테로이드를 

단기간 스스로 투여하도록 교육을 받았다. 연구 결과 증상이 있는 경우에만 ICS와 SABA를 간헐적으로 투여한 

군과, ICS나 항류코트리엔제를 지속적으로 투여한 군들 사이에 급성 천식 악화 빈도는 차이가 없었다. 규칙적으

로 ICS를 투여한 환자 군에서 객담 호산구, 호기 NO, 기도 과민성 등 기도 염증의 호전이 더 뚜렷했고 증상이 

없는 날들이 더 많았지만 급성 천식 발작의 빈도, 천식의 조절 정도, 천식과 관련된 삶의 질 등에서는 간헐적 

투여군과 차이가 없었다5.

SYGMA 1 연구에서는 GINA 2단계의 치료를 필요로 하는 12세 이상의 환자를 대상으로 as-needed low-dose 

ICS/formoterol (200μg of budesonide and 6μg of formoterol)을 투여한 군과 필요에 따라 SABA를 투여한 

군, 매일 budesonide 200μg를 두 번 흡입하고 필요할 때 SABA를 투여한 군으로 나누어 관찰하였다. As-need-

ed low-dose ICS/formoterol을 투여한 군에서 필요에 따라 SABA를 투여한 군과 비교하였을 때, 천식 증상 

조절과 급성 악화 예방 효과가 더 뛰어났다. 폐 기능 개선 및 천식 증상 조절은 budesonide를 매일 투여한 

군에서 가장 우수하였으나, 급성 악화 발생률에서는 as-needed low-dose ICS/formoterol을 투여한 군이 비열등

함을 나타내었다. 또한 as-needed low-dose ICS/formoterol 투여 요법은 budesonide 유지요법과 비교하여 ICS 

노출량을 약 5분의 1로 감소시켰다6. SYGMA 2에서 역시 경증 천식에서 as-needed low-dose ICS/formoterol 

투여 요법이 budesonide 유지요법에 대비하여 하루 ICS 노출은 1/4 가량이며, 급성 천식 악화 예방 효과에서 

비열등함을 통계적으로 확인하였다7. 

실제 임상에서 진행된 open label study 역시 as-needed low-dose ICS/formoterol의 사용이 SABA를 필요할 

때 사용하는 것보다 우수함을 확인할 수 있었다. Budesonide 유지 요법과 비교하였을 때, as-needed low-dose 

ICS/formoterol 요법이 역시 급성 악화의 비율에서 비열등함을 나타내었으나 심각한 급성 악화의 수는 오히려 

더 낮았다8. 이에 as-needed low-dose ICS/formoterol 요법의 우월성을 확인하고자 PRACTICAL study에서는 

as-needed budesonide/formoterol (reliever therapy with budesonide 200μg-formoterol 6μg Turbuhaler)을 

사용하는 군과 매일 budesonide 200μg를 두 번 흡입하고 필요할 때 SABA를 투여한 군으로 1 : 1로 나누었다. 

Primary outcome으로 심각한 급성 악화의 횟수를 보았으며, as-needed budesonide/formoterol로 치료받은 환

자에서 심각한 급성 악화를 예방하는데 더 우월함을 확인하였다. 환자들이 low to moderate dose의 ICS를 

필요로 하는 환자들까지 등록이 된 연구 결과였다. 또한 성별, 나이, FeNO 혹은 혈중 호산구 수치 등 임상 

양상에 따라 as-needed budesonide/formoterol 치료의 효과가 달라지지 않음을 확인하여 경증 천식의 표현형과 

상관 없이 사용할 수 있음을 확인하였다9. 이를 근거로 2020 GINA 가이드라인은 as-needed budesonide/for-
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moterol 요법을 더욱 공고하게 권고하였다10. 또한 SABA는 운동 전 운동유발천식 증상을 예방하기 위해 사용되

었다. 운동 전 as-needed budesonide/formoterol 치료 역시 exercise-induced bronchoconstriction을 SABA와 

비교하여 우월한 예방 효과를 나타냈다11. As-needed budesonide/formoterol을 사용하던 환자는 운동 전 SABA

를 추가로 사용할 필요 없이 as-needed budesonide/formoterol를 추가로 사용하면 된다. 

즉, 경증 천식이 있는 성인 및 청소년에서 as-needed low-dose ICS/formoterol을 투여하면 SABA 단독 치료에 

비해 중증 악화 위험이 약 2/3로 감소하고, 급성 악화에 대해서는 1일 저용량 흡입 스테로이드보다 열등하지 

않았으며, 실제 임상에서는 중증 급성 악화에서 오히려 우월함을 보였다. 필요에 따라 사용하는 SABA가 포함된 

규칙적인 매일 저용량 ICS 치료는 천식 증상, 천식 관련 악화, 입원 및 사망의 위험 감소를 줄이는 데 매우 

효과적이다. 그러나 지역사회에서 흡입 스테로이드 유지 요법에 대한 순응도가 낮기 때문에 증상 완화를 위해 

필요 시 SABA만 복용하게 된다면 환자는 악화될 위험이 증가한다. 2021년 GINA 가이드라인에서 가장 변화된 

내용은 증상 완화제로 as-needed low-dose ICS/formoterol 혹은 SABA를 사용하는지에 따라 track 1과 track 

2로 나눈 것이다. 천식 1단계에서는 preferred option으로 as-needed low-dose ICS/formoterol을 evidence B로 

권고하고 있고, SABA 흡입 시 low dose ICS를 같이 흡입할 것을 alternative option으로 권고하고 있다. 위 

연구 결과를 바탕으로 더 이상 SABA 단독을 권고하지 않으며, 순응도를 고려하였을 때 오히려 SABA 단독의 

노출 위험을 높일 수 있어 low dose ICS를 매일 사용하는 것을 권고하지 않고 있다. 천식 2단계 역시 preferred 

option으로 as-needed low-dose ICS/formoterol을 evidence A로 권고하고 있고, low dose ICS를 매일 흡입하며 

필요 시 SABA를 흡입할 것을 alternative option으로 권고하고 있다. 다만 alternative option을 선택할 시 임상의

는 ICS를 매일 잘 사용하는지에 대하여 지속적으로 확인하여야 한다. 매일 low dose ICS를 사용하는 군에서 

천식의 증상 조절이 더 잘 되었다는 연구 결과가 있으며, 이미 low dose ICS를 잘 사용하고 있는 환자에게서 

as-needed low-dose ICS/formoterol로 바꾸는 것은 오히려 순응도를 낮출 수 있는 결과를 가져올 수 있기 때문

에 track을 2가지로 나누어 권고하였다.

3. 결론

As-needed low-dose ICS/formoterol요법은 경증 천식 환자에서 급성 악화 예방 효과가 ICS와 동등하면서도 

환자 순응도는 우수하여 GINA 2021에서는 preferred option으로 권고되었다. 그러나 환자의 개개인의 특성을 

고려하여 alternative option을 선택할 수 있으며, 이 경우에는 SABA 단독으로 사용의 위험을 낮추기 위해 흡입

제의 사용에 대하여 임상의의 지속적인 확인이 필요하다. 또한 as-needed low-dose ICS/formoterol를 사용하던 

환자에서는 운동유발천식을 예방하기 위하여 SABA를 추가 처방할 필요가 없다. 
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