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I 비흡연 COPD

정지예, 김영삼

연세대학교 의과대학 세브란스병원 호흡기내과

  A considerable proportion of COPD is originated from never-smokers and many factors other than smoking 

contributed to the development of COPD. Biomass fuels, occupational exposures, pulmonary tuberculosis, asthma, 

outdoor air pollution, and low socioeconomic status are well known risk factors of COPD. However, there is 

limited information on the risk factors associated with spirometrically diagnosed COPD in never-smokers from 

the general population. Very few studies have reported phenotypes of COPD in never-smokers or have made 

comparisons with phenotypes of COPD in smokers. Elucidating phenotypes of COPD with further research may 

improve our understanding of COPD in never-smokers. Here, we reviewed the evidences for the association 

of COPD with various risk factors other than smoking, phenotypes of COPD in never- smokers, and several 

reports in Korea.
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1. 서론

  비흡연자 COPD의 사회적 질병 부담이 적지 않음에도 불구하고, 비흡자에서 COPD 발생에 대해 폭넓은 연구가 

진행되지 못했다. 초기 연구들은 COPD와 유사한 호흡기 증상 발생 유무에 대한 영향을 주로 보고하였고, 폐기능 

검사를 통해 진단된 COPD 발병에 대한 연구가 적어, 비흡연 COPD의 위험요인이 무엇인지 정확한 근거가 부족하다. 

이에 따라, 본 연구자들은 비흡연 COPD 발생의 다양한 위험 인자에 대해 살펴보고, 비흡연 COPD 환자들의 임상적 

특징, 그리고 국내 비흡연 COPD 환자들에 대한 연구 결과들을 소개하고자 한다.

2. 본론

1) 비흡연자 COPD 발생

  1958년, Fairbairn과 Reid1이 대기오염이 여러 호흡기질환의 주요 인자임을 보고한 이후, 1963년, Phillips2는 만성기

관지염 발생의 위험 요인으로 흡연 이외 다른 주요 인자들을 발표했다. COPD 환자에서 비흡연자의 비율은 15∼45%

로 선진국 혹은 개발도상국가 여부와 상관없이 높은 빈도를 보여준다
3-20

. 
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2) 실내 공기 오염

  전 세계 가정의 50%, 지방지역거주자의 90%에서 바이오매스 연료(나무, 숯, 식물성 물질, 그리고 동물의 배설물)를 

사용하고 있다. 30억 인구가 바이오매스에 노출이 되고, 10억 인구가 흡연에 노출이 된다고 가정하면, COPD 발생에 

바이오매스가 미치는 영향이 적지 않을 것임을 예상할 수 있다21. 바이오매스는 연소 효율이 매우 낮아, 유해물질의 

실내 농도를 빠른 속도로 높인다
22

. 바이오매스에 노출되는 여성은 그렇지 않은 여성에 비해 COPD 발병과 유사한 

호흡기증상을 호소하는 비율이 높고, 폐기능의 감소 속도도 빠르다
23

. 메타분석결과에 따르면, 바이오매스 연기에 

노출될 경우 COPD 발생 위험도가 2.3배 높다24. 터키 여성에서는 바이오매스 연료로 요리를 하는 여성이 다른 연료를 

이용하는 경우보다 COPD 발생 비율이 2배 높았으며, 30년간 바이오매스 연기에 노출되면 6.6배, 흡연 연기에 노출 

시 4.5배의 COPD 발생 위험도를 보인다고 보고하였다
25,26

. 개발도상국에서는 주로 여성이 아기를 등에 업고 음식을 

준비하는데, 이때 바이오매스 연기 노출은 여성뿐만 아니라, 아이들에게 영향을 미친다. 과테말라에서는 바이오매스 

연기에 노출된 산모에서 출생한 아기의 몸무게가 60∼70 g 적었다
27

.

3) 직업성 노출

  직업 현장에서 노출되는 독성가스, 농장 내 곡물분진, 그리고 공장 내 분진과 연기는 COPD 발생과 밀접한 관계가 

있다는 것은 널리 알려져 있다
28-30

. 2003년, 미국흉부학회에서는 COPD 발생의 15%가 직업성 노출과 관련이 있다고 

발표하였다31. 또한 COPD 발생에 대한 직업성 노출의 인구기인위험도는 9∼31%까지 보고된 바 있다32.

4) 결핵

  폐결핵은 진단 당시, 치료 중, 그리고 치료가 종료된 이후에 COPD 표현형과 유사한 만성 기류제한을 보인다33-36. 

폐결핵 감염은 기도의 섬유화증과 결핵균에 대한 면역 반응에 따른 기도 염증이 COPD의 성격을 보이게 된다. 기류제

한은 영상학적으로 폐결핵의 병변 범위, 가래양, 그리고 진단 혹은 치료 후 경과 기간과 연관되어 있었고, 폐결핵 

환자의 28∼68%에서 기류 제한이 보고되었다36,37. 남아프리가 공화국에서는 COPD 발병의 위험도가 폐결핵 과거력

이 있는 남성에서 4.6배, 여성에서 6.6배라고 보고하였고, 라틴 아메리카에서는 남성에서 4.1배, 여성에서 1.7배의 

위험도를 보고하였다
13,14

. 매년 20억 인구가 결핵균에 감염되고, 920만 명의 새로운 결핵 환자가 발생하기 때문에, 

폐결핵과 COPD 발병과의 관련성은 더욱 밀접할 것으로 예상된다.

5) 천식

  1961년, Kreukniet와 Orie38은 천식과 COPD가 동일한 배경을 갖고 있지만, 환경적 요인과 개체 요인에 의해 두 

가지 질환으로 발전하게 된다고 주장하였다. 천식에서 만성 기도 염증과 기류 제한, 그리고 증가되어 있는 기도 

과민성은 기도벽의 증식과 섬유화로 폐의 리모델링을 일으키고, 비가역적 그리고 진행하는 기류제한을 통해 COPD를 

유발하게 된다. 적절한 치료를 하지 않은 천식이나 중증 천식의 일부는 흡연에 의한 기류제한과 유사함을 보였다39. 

15년간 추적 관찰한 덴마크 코호트 연구에서, 대다수의 천식 환자들은 정상 폐기능을 보였지만, 일부 천식 환자들은 

천식이 없는 사람보다 기저 FEV1이 낮았고, FEV1의 감소율은 높았다
40
. 3,000여 명을 20년간 추적 관찰한 미국 연구에

서는 천식 환자가 천식이 없는 사람보다 만성 기관지염 증상 발생과 폐기종 발생 위험도가 각각 10배 그리고 17배라

고 보고하였다
39

.

6) 실외 대기 오염

  영국에서 공기 오염이 높은 지역에서 근무하는 우체부가 오염이 낮은 지역에서 근무하는 우체부보다 COPD 발병이 

높았고, 미국에서는 교통량이 많은 지역에 거주하는 사람이 적은 지역에 거주하는 사람에 비해 폐기능이 낮았다
1,41

. 

또한 대기 오염이 높을 경우 COPD 급성악화 발생이 증가하는 것으로 알려져 있지만, 새로운 COPD 발병과의 관련성

에 대해서는 좀 더 연구가 필요하다
42

.
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7) 사회경제적 요인

  낮은 사회경제적 지위는 COPD의 독립적인 위험인자로, 자궁 내 발육 지연, 영양실조, 거주 환경, 유아기 호흡기감

염, 흡연이나 바이오매스 연기 노출, 그리고 직업 환경과 연관성이 있다
43

.

8) 비흡연 COPD 환자의 특징

  비흡연 COPD 환자의 표현형에 대한 연구는 많지 않다. Ramírez-Venegas 등
44

은 바이오매스 연기 노출로 COPD 

가 발생한 여성이 흡연에 의해 COPD가 발생한 여성과 유사한 임상적 특징, 삶의 질, 그리고 사망률을 보인다고 

보고하였다. 그러나 Shavelle 등
45
은 미국내 비흡연 COPD 환자가 흡연으로 발생한 COPD 환자보다 기대수명 단축이 

짧다고 하였다. Moran-Mendoza 등
46

은 바이오매스 연기로 인한 COPD 여성에서 폐섬유화 반응과 색소침착이 더 

많고, 폐동맥 내막도 더 두꺼워져 있는 반면에, 흡연으로 인한 COPD 여성에서는 폐기종과 상피조직 파괴가 더 많았다

고 보고하였다. Tan 등
47

은 흡연자와 비흡연자내에서 각각 COPD 환자와 비COPD 환자를 비교하였다. 흡연자와 

비흡연자 모두 COPD 환자에서 비COPD 환자보다 다양한 호흡기 증상 발생 빈도가 높았으나, 흡연자에서만 COPD 

환자에서 폐기능 검사상 DLCO/Va가 감소되어 있고, 흉부컴퓨터단층촬영상 폐기종이 더 관찰되었다. 따라서, 비흡연 

COPD 환자의 표현형을 살펴보기 위한 지속적인 연구가 필요하다.

9) 국내 비흡연 COPD 환자

  2001년 2차 국민건강영양조사 결과에 따르면, 전체 COPD 환자에서 비흡연 COPD 환자의 비율은 32.1%였다
16

. 

2007년부터 2009년까지 진행된 4차 국민건강영양조사 결과에서 비흡연자 중 COPD 유병률은 7.6%였다. 비흡연 

COPD 발생에 대한 위험요인에는 기관지확장증(6.0배), 결핵 과거력(4.5배), 남성(4.2배), 60세 이상(3.8배), 낮은 

BMI (BMI＜18.5 kg/m
2
; 3.1배), 직업성 노출(2.6배), 그리고 낮은 교육수준(2.0배)이 관련되어 있었다

48
. 2007년부터 

2011년까지 진행된 4, 5차 국민건강영양조사 결과에서는 비흡연 COPD 환자와 흡연 COPD 환자 비교 시, 비흡연 

COPD 환자에서 여성의 비율(73.9% vs. 6.9%), BMI (23.7 kg/m2 vs. 23.3 kg/m2), 동반질환으로 류마티스관절염

(4.8% vs. 2.6%), 골다공증(11.0% vs. 3.0%), 그리고 우울증(18.5%. vs. 9.1%)의 빈도가 더 높았다. 삶의 질 비교에서

도 비흡연 COPD 환자에서 운동능력, 통증/불편감, 불안감/우울증과 관련한 문제가 있는 경우가 많았고, EuroQol 

Five-Dimension Questionnaire (EQ5D) 점수(0.87 vs. 0.94)도 낮았다49.

3. 결론

  비흡연 COPD 환자들에 대한 연구는 전체 COPD 연구의 일부 집단의 분석 결과들을 토대로 진행되어, COPD의 

흡연 이외 위험인자에 대한 연구가 부족하다. COPD 질병 위험부담은 점점 증가하고 있으며, 특히 개발도상국에서는 

높은 흡연율과 간접흡연 문제뿐만 아니라, 비흡연 요인에 노출이 적지 않다. 따라서, 다양한 국가의 비흡연 COPD의 

질병 위험부담 실태를 파악할 필요가 있다. 또한 비흡연 COPD 환자가 흡연 COPD 환자와 유사한 예후, 영상학적 

변화, 생리학적 변화, 그리고 동반질환 발병을 보이는지에 대한 연구가 필요하다. 그리고, 현재까지 COPD 치료 

약제들의 대다수 임상 연구가 흡연력이 있는 COPD 환자들을 대상으로 진행되었기 때문에, 비흡연 COPD 환자도 

흡연 COPD 환자와 동일한 치료를 받는 것이 효과가 있는지에 대해서도 살펴봐야 한다.
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II 사회경제적 수준과 만성폐쇄성폐질환

조경희1,2, 박은철2,3

1연세대학교 대학원 보건학과, 2연세대학교 의과대학 보건정책 및 관리 연구소, 3연세대학교 의과대학 예방의학교실

  Previous studies have shown that individual socioeconomic status (SES) is associated with incidence, prevalence 

and mortality in patients with chronic obstructive pulmonary disease (COPD). The aim of this study was to de-

scribe the association between SES and COPD. The risk factors such as smoking, occupational exposures, and 

respiratory infection in childhood may be different according to SES. The difference of risk factors may lead 

COPD health disparity. SES is one of the most powerful determinants of health across a range of chronic diseases. 

Lower SES was found to be associated with greater COPD morbidity and mortality. The reasons of disparity 

can be explained by dividing three aspects. The first explanation is disparity in access to available healthcare 

resources such as ICS with LABA, home oxygen therapy and visiting pneumonologist according to SES. The 

second explanation is the difference in the healthiness of the life styles according to SES. The final is psychosocial 

factors. So, we need to make an approach focus on prevention such as changing to healthy lifestyles. And policy-

makers should recognize this disparity in access to medications or treatment and implement policies to reduce 

the financial barriers for low-income patients. In addition, international cooperation will be necessary for reducing 

smoking and air pollution throughout Framework Convention on Tobacco Control or International Convention 

on Environment.
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Psychosocial factors
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1. 서론

  세계인구 중 65세 이상 인구의 비중이 점차 증가함에 따라 비감염성질환(non-communicable diseases, NCD) 시대

가 도래하였다. NCD는 low-income과 middle-income 국가에서는 덜 중요하게 고려되는 질환이었다1. NCD질환 중 

하나인 만성폐쇄성폐질환(chronic obstructive pulmonary disease, COPD)은 high-income 국가에서 질병부담이 큰 

질환으로서 여겨졌었으나, 최근 low-income과 middle-income 국가에서도 질병부담이 큰 질환으로 부각되고 있다2,3. 

세계보건기구(World Health Organization, WHO)의 질병부담 추계에 따르면, COPD는 2020년까지 전 세계 사망원인 

중 3위가 될 것이라고 예측하고 그 심각성을 경고하고 있다. 우리나라의 경우, 40세 이상 인구의 COPD 유병률은 

2011년 기준 13.2%로, 남자가 20.2%, 여자가 6.8%였으며, COPD 사망률은 2010년 인구 10만 명당 10.1명으로 국내 

사망원인 7위에 해당한다고 보고된 바 있다4. COPD는 그 원인이 흡연으로 국내의 경우 다른 선진국에 비해 흡연율이 
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Figure 1. Chronic obstructive pulmonary disease deaths per million persons in 201210. Data sourced from World Health Organization
Estimated Deaths 2012.

높고 고령화사회인 것을 감안할 때, 심각한 사회문제로 대두되고 있다. 

  COPD의 질병부담을 줄이기 위해서는 먼저, COPD의 위험요인을 아는 것이 매우 중요한 문제이며, 위험요인을 

예방 및 관리하는 것이 가장 효율적인 대안이라 할 수 있겠다. COPD 위험인자로 가장 중요하다고 알려진 것은 

흡연이며, 이외에도 직업환경적 노출, 실내외 대기오염, 유년기 때의 호흡기 감염 등이 위험요인이 될 수 있다
5
. 

SES와 만성폐쇄성폐질환(chronic obstructive pulmonary disease, COPD)의 관련성에 대한 최근의 체계적 문헌고찰에 

따르면, 연구대상집단의 특성과 상관없이, 낮은 사회경제적 상태의 사람들이 높은 사회경제적 상태의 사람들보다 

사망률이 높거나, COPD의 발생률 및 유병률이 높은 역의 상관관계를 보였다
6
. 부와 건강(wealth-health)의 역의 

상관관계는 특정질환, 특정인구집단, 특정한 보건의료체계에서만 보이는 현상이 아니라 다양한 질환에서, 다양한 

인구집단에서, 다양한 보건의료체계에서 등에서 광범위하게 보이는 현상으로서, 이 연구에서는 국가차원 및 개인차원

의 사회경제적 수준과 위험요인과의 관계 및 건강불평등이 발생되는 이유와 개선방안에 대해 알아보고자 한다. 

2. COPD 건강불평등 현황과 건강불평등 발생기전

1) 사회경제적 수준에 따른 건강불평등 현황

  고소득 국가에서는 COPD의 발생의 주된 위험요인이 흡연이며
2
, 저소득 및 중소득 국가의 주된 위험요인은 환기가 

되지 않는 주거지에서 조리와 난방으로 등의 연료로 사용되는 유기물에너지(biomass; wood, dung, crop residues, 

charcoal; 생체유래 연료)의 연소로 인해 발생되는 실내 공기 오염과 관련이 있는 것으로 알려져 있다7-9. Figure 

1은 국가별 2012년 인구 백만 명당 COPD로 인한 사망률이다
10
. 짙은 붉은색으로 갈수록 사망률이 높은 것을 의미하

고, 옅은 노란색으로 갈수록 사망률이 낮은 것을 의미한다. Figure 2는 2012년 국가별 남성 흡연율이다
11
. 역시 짙은 

붉은색일수록 흡연율이 높은 것을 의미한다. 북아메리카와 남아메리카의 북부, 그리고 오스트레일리아를 제외하고 

Figure 1의 짙은 오렌지색과 붉은색을 띈 국가와 Figure 2의 흡연율이 높은 지역이 중첩되는 것을 알 수 있다. Figure 

3은 2012년 국가별 흡연율과 하루 흡연량의 강도를 동시에 보여주는 그림으로서, 옅은 분홍색은 흡연율은 낮지만 

하루 흡연량의 강도가 높은 것을 의미하는 것으로서, 앞서 흡연율이 높은 것만으로는 설명되지 않았던 북아메리카와 

남아메리카의 북부, 그리고 오스트레일리아는 흡연율은 낮지만 하루 흡연량의 강도가 높은 국가인 것을 알 수 있다
11
. 

또한 Figure 4는 바이오매스 연료를 사용하는 가정의 분율을 보여주는 것으로, 짙은 붉은색은 바이오매스를 사용하는 

가정이 많은 지역을 의미한다8. 바이오매스 연료를 주로 사용하는 국가는 대개 중국, 인도, 사하라 사막 이남이며, 

흡연율과 흡연량만으로는 설명되지 않는 지역들의 대부분이 여기에 속한다. 개발도상국가에서의 COPD 사망의 50% 

정도가 바이오매스 연기에 의한 것으로 보고되고 있으며, 이 중 75%가 여성이다
12

. Figure 5는 NASA의 위성으로 
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Figure 2. Estimated age-standardized prevalence of daily smoking among men, 201211. Data sourced from the Demographic and Health 
Surveys, the Global Youth Tobacco Surveys, the Global Adult Tobacco Surveys, The World Health Organization STEPwise Approach 
to Surveillance program.

Figure 3. Age-standardized smoking intensity and prevalence in 201211. Data sourced from the Demographic and Health Surveys, the
Global Youth Tobacco Surveys, the Global Adult Tobacco Surveys, The World Health Organization STEPwise Approach to Surveillance 
program.

Figure 4. Proportion of households using biomass fuel for cooking worldwide8. Data sourced from WHO (data from 2000 or 
latest available data).
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Figure 5. Global satellite-derived map of PM2.5 averaged over 2001∼200613. Data sourced form NASA: available at: https://www. 
nasa.gov/topics/earth/features/health-sapping.html.

촬영한 PM2.5의 2001∼2006년 사이의 평균 농도 사진이다13. 중국과 인도의 COPD 사망률이 높은 이유에는 실외대

기오염이 한 원인이 될 수 있다.

  국가의 경제적 수준뿐만 아니라, 개인의 사회경제적 수준 및 개인이 거주하는 지역의 빈곤수준에 따라 COPD 

사망이 다르게 관찰된다. 최근 우리나라에서 국민건강보험공단의 표본코호트 자료를 이용하여 처음으로 COPD를 

진단받은 환자들에서 환자의 소득수준 및 지역의 박탈지수와 all-cause mortality와의 관련성을 평가한 연구가 있다. 

이 연구 결과에 따르면, 개인의 소득수준이 ‘상’이고 빈곤하지 않은 지역에 사는 COPD 환자들에 비해, 개인의 소득수

준이 ‘하’이며 빈곤하지 않은 지역에 사는 COPD 환자들의 all-cause mortality의 사망위험이 36%였다. 그리고 개인의 

소득수준이 ‘하’이고 빈곤한 지역에 사는 COPD 환자들의 all-cause mortality의 사망위험은 43% 더 높았다
14
. 빈곤한 

지역 또는 빈곤하지 않은 지역 내, 각각에서 개인소득의 수준에 따라 소득이 낮을수록 all-cause mortality의 사망위험

비는 높아졌고, 같은 수준의 개인소득을 갖더라도 빈곤한 지역에서 거주하는 환자들이 빈곤하지 않은 지역에서 거주

하는 환자들에 비해서 all-cause mortality의 사망위험비가 더 높았다. 

2) 건강불평등 기전

  사회경제적 차이에 따른 건강불평등의 현상에 대한 기전의 선구자적인 연구로서, 영국의 블랙리포트(Black Report)

에서는 사회경제적 건강불평등의 설명 틀로서 1) 인조(artifact), 2) 선택(selection), 3) 문화적/행태적 요인(cultural/be-

havioral factors), 4) 물질적/구조적 조건(materialist/structuralist)을 제시하였다15. 사회경제적 수준에 따른 건강불평

등은 사회경제적 수준과 건강을 측정하는 과정 중에서 인위적 구성물이라고 하는 인조와, 사회경제적 수준과 건강불

평등의 관련성이 역인과적인 관계로서 설명되는 선택 즉, 사회경제적 수준에 따라 건강의 불평등이 나타나는 것이 

아니라, 건강하지 못한 사람들이 낮은 사회경제적 수준을 갖는 것으로서 설명한다. 사회경제적 수준과 COPD와의 

관련성에 대한 많은 선행연구들에서는 이 기전에 대해 건강행태와 관련하여 문화적/행태적 요인으로서 설명하거나, 

의료서비스 등의 자원에 대한 접근성으로서 설명하고 있다. 

  COPD 환자에서 사회경제적 수준에 따라 사망에 차이를 보이는 이유에 대해 설명 가능한 요인을 블랙리포트에서 

제시한 기전을 고려하여 설명할 수 있겠다. 첫째는 활용 가능한 자원의 접근성의 관점에서 설명될 수 있다
16
. 가정산소

의 사용17,18 및 corticosteroid와 long-acting β agonists (ICS+LABA)의 병용치료가 스테로이드 흡입제에 비해 COPD 

환자의 생존을 향상시킨다는 기존의 선행연구가 있다19,20. 우리나라에서 가정산소의 경우는 호흡기장애 1, 2등급의 

장애판정을 받은 환자만이 가정산소를 20%만 본인부담하고 임대를 할 수가 있다
21
. 또한 ICS+LABA single inhaler의 
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Characteristics

Advantaged neighborhood Disadvantaged neighborhood

p-valueHigh 
(N=734)

Middle
(N=1,220)

Low
(N=383)

High
(N=937)

Middle
(N=1,692)

Low
(n=591)

BMI (m2/kg)

  ＜18.5 47 (6.3) 76 (6.3) 34 (8.9) 45 (4.8) 92 (5.4) 29 (4.9) 0.0163

  18.5∼23.0 270 (36.8) 475 (38.9) 151 (39.4) 314 (33.5) 636 (37.6) 215 (36.4)

  23.1∼25.0 192 (26.2) 282 (23.1)  78 (20.4) 226 (24.1) 387 (22.9) 153 (25.9)

  ≥25.0 225 (30.7) 387 (31.7) 120 (31.3) 352 (37.6) 577 (34.1) 194 (32.8)

Smoking status

  Non-smoker 453 (68.8) 708 (64.6) 244 (69.3) 616 (72.3) 1,032 (67.2) 364 (65.9) 0.0003

  Ex-smoker 57 (8.7) 75 (6.8) 17 (4.8) 72 (8.5) 99 (6.4) 43 (7.8)

  Current-smoker 148 (22.5) 313 (28.6)  91 (25.9) 164 (19.2) 406 (26.4) 145 (26.3)

Drinking habit   

  No drink 454 (63.9) 763 (65.3) 254 (67.7) 619 (67.9) 1,061 (64.4) 394 (68.1) 0.0031

  2∼3 times per month 43 (6.1) 89 (7.6) 26 (6.9) 64 (7.0) 115 (7.0) 44 (7.6)

  1∼2 times per week 120 (16.9) 131 (11.2)  43 (11.5) 139 (15.2) 241 (14.7)  85 (14.7)

  3∼4 times per week 54 (7.6) 98 (8.4) 34 (9.1) 53 (5.8) 135 (8.2) 32 (5.5)

  Almost everyday 40 (5.5) 87 (7.5) 18 (4.8) 37 (4.1) 93 (5.7) 24 (4.2)

Exercise habit  

  Never 374 (62.1) 748 (72.7) 238 (74.6) 463 (60.2) 935 (65.5) 324 (66.3) ＜0.0001

  1∼2 times per week 108 (17.9) 142 (13.8)  36 (11.3) 143 (18.6) 231 (16.2)  78 (16.0)

  3∼4 times per week 52 (8.6) 41 (4.0) 18 (5.6) 69 (9.0) 106 (7.4) 43 (8.7)

  Almost everyday  69 (11.4) 98 (9.5) 27 (8.5)  94 (12.2) 155 (10.9) 44 (9.0) 　

Table 1. Lifestyle pattern stratifying the neighborhood deprivation according to the individual household income (N=5,557) cited from
Cho et al. 201614

경우에도 최근에 급여기준이 완화되면서 급성악화로 연 2회 입원한 경우에도 보험급여혜택을 받을 수 있으나 기존에

는 FEV1 60% 미만인 환자만 보험급여혜택을 받을 수 있었다22. 이런 보험급여기준에 해당하지 않는 환자들의 경우에

는 가정산소는 월 12∼16만 원의 임대료를 환자가 모두 부담해야 하며, 2014년 기준으로 ICS+LABA single inhaler의 

1통당 가격이 대략 3∼6만 원 수준인 흡입제를 비급여로 처방받아 사용해야만 한다. 소득수준이 낮은 환자들의 

경우, 가정산소치료와 ICS+LABA single inhaler의 사용은 당연히 부담이 될 수 밖에 없다. 또한 우리나라뿐만 아니라, 

캐나다의 연구에서도 흡입제 약제에 대한 환자의 본인부담금액이 높으면 흡입제 사용이 줄고, 흡입제 사용 중단율이 

높아진다고 제시한 바 있다
23
. 건강보험의 보장성에 따라서 COPD 흡입제의 사용에 차이를 보였다. COPD 환자에서 

건강보험의 보장률 및 개인의 소득에 따라 효과적인 치료법에 대한 접근성에서 차이가 날 수 밖에 없다. 또한 COPD

질환 자체는 호흡기 전문의에 의해 정기적인 검진을 받아야 하는 호흡기 전문질환이다. 그러나 우리나라 호흡기 

전문의의 경우, 의원급에서 호흡기내과 전문 병원을 찾기가 어렵다. 대개의 경우, 병원급 또는 종합병원급 이상의 

병원에 호흡기내과 전문의가 상주한다. 따라서 호흡기내과전문의의 공급면에서도 지역간 차이가 발생할 수 있으며, 

같은 지역내에서라도 종합병원급 이상의 의료기관을 찾아가야 한다면, 개인 소득수준에 따라서도 호흡기전문의의 

전문치료에 대한 차이가 발생할 수 있다. 

  둘째는 사회경제적 수준 및 거주지역의 박탈에 따른 건강행태의 차이에서 기인한다. 여기에는 다시 두 가지 기전이 

있을 수 있다. 첫째는 사회경제적 수준이 좋은 환자들이 낮은 환자들에 비해, 그들이 가진 지식, 경제력, 힘, 명성, 

사회적 관계망 등에 의해 좋은 건강행태를 유지할 수 있는 능력을 갖을 기회가 더 많고
24

, 건강을 유지하도록 하는 

예방전략과 혁신적 치료법에 대해 더 빨리 도입한다는 것이다25,26. 두 번째는 건강행태와 관련한 사회문화적 규범이 

부유하지 않은 지역에 비해서 부유한 지역에서 더 쉽게 양성된다는 것이다. Table 1은 처음으로 COPD를 진단받은 

환자에서 개인의 소득수준과 거주지역의 박탈에 따른 건강행태를 보여준다
14

. COPD의 가장 강력한 위험요인 중 

하나인 흡연율의 경우, 개인의 소득수준이 ‘상’인 환자들에 비해 소득수준이 ‘하’인 환자들의 흡연율이 더 높다 
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(22.5% vs. 25.9% in advantaged neighborhood; 19.2% 26.3% in disadvantaged neighborhood). 

  세 번째 가능한 설명은 심리사회적 요인에서 기인한다는 것이다. 사회계층이 낮은 사람들에게서 절망, 존중감의 

상실, 처리능력의 부족 등으로 정신건강 상태는 상대적으로 좋지 않고
27,28

, 사회적 지지도 낮은 수준이다. 심리사회적 

요인은 스트레스를 완화하기 위한 방법으로 흡연을 하거나, 음주를 하는 등의 불건강행태를 유도하게 되고
29

, 이로 

인해 건강에 차이가 발생할 수 있으며, 또한 스트레스 자체가 호르몬체계나 면역체계에 영향을 주어 스트레스로 

인해 직접적인 건강에 영향을 줄 수 있다. 

3. 결론

  교육수준, 직업계층, 소득수준은 상호 밀접한 연관성을 가지고 있다. 교육수준이 높은 사람이 처우가 좋은 직업을 

가질 기회가 높고, 이는 다시 고소득을 올릴 수 있는 확률이 높아지게 되는 관련성이 있다. 또한 개인의 사회경제적 

수준뿐만 아니라, 개인이 거주하는 지역과 국가의 사회경제적 수준이 상호 유기적으로 작용하면서 COPD의 사망 

등 건강불평등을 초래한다. 건강불평등을 줄이기 위해서는 개인과 국가차원의 노력이 함께 동반되어야 할 것이다. 

개인의 사회경제적 수준에 따라 건강불평등이 초래되는 것을 막기 위해서는 흡연 등의 건강행태를 유도할 수 있는 

예방에 초점을 둔 보건정책과 함께 값비싼 약제나 치료에 대한 비용효과분석을 통한 보장성을 확대시키고, 궁극적으

로는 의료자원의 접근성을 향상시킬 수 있는 정책이 마련되어져야 할 것이다. 국가차원에서는 담배규제를 위한 전세

계인의 노력의 일환으로서 WHO 주도하에 탄생된 담배규제기본협약(Framework Convention on Tobacco Control, 

FCTC)을 체결하고 FCTC의 6가지 중점 정책을 이행하는 한편, 대기환경을 보호하기 위해 국제환경협약(International 

Convention on Environment)을 통한 국제사회의 공조가 필요하다. 
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III 호흡기 전문치료 간호사의 역할/영역

소효진, 이성순

인제대학교 일산백병원 호흡기내과

  As the number of patients with chronic obstructive pulmonary disease (COPD) increases, the importance of 

respiratory treatment and the need for specialized human resources are emerging in the medical field of Korea 

as well. Experts in respiratory therapy will be able to respond to chronic obstructive pulmonary disorders by 

educating nutrition, physical activity, respiratory rehabilitation therapy, methods that can be dealt with during 

acute exacerbations, so that COPD patients can maintain a healthy life It can contribute to improving the quality 

of life by lowering re-hospitalization rates due to acute exacerbation of COPD patients.
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1. 서론 

  해외에서는 이미 만성 호흡기 질환 관리를 위해 호흡치료사(respiratory therapist)라는 명칭으로 호흡기 전문치료 

직종을 도입하여 활발하게 시행 중에 있다. 

  하지만 국내에서는 만성 호흡기 질환의 증가로 인한 호흡치료 전문 직종에 대한 요구도가 있으나 현재 호흡치료사

로 불리는 직업군은 없다. 

  따라서 만성 호흡기질환에서 호흡치료 전문직종의 필요성과 향후 호흡기 전문치료 간호사에게 어떠한 역할과 

영역을 기대할 수 있을 것인가에 대해 알아보고자 한다. 

2. 본론 

1) 호흡기 전문치료 간호사의 필요성 

  호흡치료의 전문 인력이 필요한 이유 중 첫째는 만성 호흡기 질환의 증가로 호흡치료 인구가 증가함에 있다. 

2015년 통계청 사망원인통계 자료에 따르면 70대 이상에서 폐렴은 4위, 만성 하기도질환은 5위를 차지하였으며, 

매년 호흡기 질환으로 인한 사망률이 증가하고 있다1. 호흡치료를 받는 환자가 증가함에 따라 호흡기 전문치료의 

중요성은 더 높아졌고, 전문 인력의 필요성 또한 대두되고 있다2-4. 

  두 번째는 숙련된 전문지식이 필요하기 때문이다. 증가하는 만성 호흡기질환자에게 호흡요법을 효과적으로 시행하

기 위해서는 환자 상태에 대한 적절한 판단, 호흡치료 전반에 대한 지식과 경험 및 필요한 호흡장비에 대한 기술적인 

숙련도가 잘 조합되어야 하기 때문에 호흡치료 업무는 전문화가 필요하다. 2000년 국내 중환자실 내 호흡치료의 
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1. 진단 영역

  폐기능 검사 
  기관지내시검사 보조
  동맥혈채혈 검사
2. 질병 관리 영역

  만성 호흡기 환자의 치료 목표와 계획을 수립한다.
  환자의 정신과적, 정서적 문제 파악
  영양, 운동 교육
  사회, 가정환경, 경제문제 평가 및 조율
  Action plan 수립

3. 응급진료 영역

  심폐소생술 시행(성인, 소아)
  기관삽관술 시행
  신속대응팀(rapid response team)의 일원

4. 중환자 영역

  인공호흡기 운용, 환자의 상태에 따른 적절한 mode 결정
5. 치료 영역

  각종 산소, 가스 공급 장치를 관리하고 환자에게 적용(nasal canula, Oxygen mask, high-flow nasal canula, 
Aerosol mist tents, Nitric oxide therapy, Helium/oxygen therapy)

  각종 가습장비를 관리하고 환자에게 적용 
  에어로졸 치료기구를 관리하고 환자에게 적용
  약물 흡입기(DPI, pMDI)의 사용방법 교육
  CPAP, BiPAP 인공 호흡기를 환자에게 적용

Table 1. The role and scope of respiratory therapist 

현황 연구에 따르면 국내 중환자실이 설치된 병원 중 호흡치료 전문가가 있는 병원은 없었고, 대부분 중환자실 간호사

가 시행하고 있었다. 또한 연구에서 조사 응답자의 92.8%가 호흡치료 전문가의 필요성을 인정하였고, 필요한 이유의 

83.6%는 호흡치료가 전문적인 호흡치료사에 의해 시행되어야 하기 때문이라고 답하였다
4
. 또한 병원 수준에 따라 

제공되는 호흡치료 수준의 차이가 커 전문적인 호흡치료 수행을 위해서는 호흡치료사 제도의 도입이 필요함을 주장하

고 있다4.

  세 번째 이유는 호흡재활의 효과에 있다. 삶의 질 개선에 미치는 효과를 연구한 내용에 따르면, 호흡재활은 일반치

료에 비해 삶의 질을 개선시키고 환자의 입원율을 감소시켰으며
5
, COPD 환자의 우울증 감소 및 급성악화로 입원한 

환자의 사망률 감소에도 효과가 있었다5,6. 호흡재활이라 함은 운동치료만을 지칭하는 것이 아닌 질병의 이해, 약물 

사용법, 자기관리, 악화 시 대처에 대한 교육을 비롯해 정신의학적 평가와 개입까지 포함하고, 영양상태와 동반질환 

관리를 아우르는 통합치료이다
6-8

. 이러한 다학제, 통합 치료인 호흡재활 과정에서 호흡기 전문치료 간호사는 의사와 

함께 팀의 리더로서 전반적인 사항을 조율하고 통합하는 중요한 역할을 수행한다7. 

2) 호흡 치료사의 역활, 영역

  우리나라에는 아직 호흡치료사에 대한 직업군 자체가 없는 상태라 역할을 설명하기가 어려운 형편이므로 이미 

보편적으로 시행되고 있는 미국 등 서구의 호흡치료사 활동 영역, 역할을 살펴보면 Table 1과 같다
9
. 호흡치료사는 

진단 영역에서 환자의 병력청취, 신체진찰, 의무기록 검토를 통하여 현재 상태를 평가하고 호흡기내과 의사와 상의하

여 치료 목표와 계획을 수립한다. 이후 호흡기 흡입기 약물 사용방법 교육, 산소공급 기구의 적용 및 모니터링을 

한다. 또한 동반된 사회, 경제, 정서적 문제를 파악하고 영양, 운동, 질병 교육을 시행한다. 응급 상황에서는 심폐소생

술, 기관삽관을 시행할 수 있으며 신속대응팀의 일원으로 역할을 한다. 치료 영역으로 환자에게 high-flow oxygen 

장치, CPAP, BiPAP 등의 인공호흡기 적용을 할 수 있다. 
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3) 해외 호흡치료사 현황 

  (1) 미국

  미국의 호흡치료사(respiratory therapist)는 2014년 기준 약 120,700명으로 독립된 전문 직종군으로 이미 정착화 

되어있다10. 미국에서 호흡치료사는 인증기관인 NRBC (National Boardfor Respiratory Care)에서 자격을 받은 후 

임상진료에 참여할 수 있다. 호흡치료사가 되기 위해서는 전문대 이상의 관련 학위를 갖고 주에서 인증 받은 교육프로

그램을 이수한 후 인증시험에 합격하여야 한다. 호흡치료사는 두 가지 수준으로 나뉘는데 처음 인증을 통과한 CRT 

(certified Respiratory Therapist)와 CRT가 되고 난 후 2년 이상의 근무경력과 소정의 추가 교육, 시험을 통과한 RRT 

(Registered Respiratory Therapist)가 있다
10
. 미국에서는 호흡기내과의사, 중환자 전문의사와 호흡치료사 간의 유기적

인 협력을 통하여 환자에게 전문적이고 지속적인 치료를 제공한다. 호흡치료사의 구체적인 직무를 살펴보면 호흡이

나 심폐질환 환자에 대한 병력청취, 신체진찰을 수행하고, 환자의 치료계획을 상의하며, 폐기능검사 등의 검사를 

시행한다. 또한 에어로졸 치료 등 다양한 방법을 사용하여 치료를 계획하고 치료의 진행상황을 모니터링 하고 기록한

다. 또한 호흡치료 관련 장비, 약물 등의 사용법에 대해 환자와 가족들에게 설명하는 업무를 수행한다
2,3,11-16

.

  미국은 치료사외에 호흡치료 테크니션(respiratory therapy technician) 직업이 별도로 있고, 이들은 의사와 호흡치

료사의 지시에 따라 에어로졸 테라피, 체위 배농법 등의 호흡기 치료 서비스를 제공한다
3
.

  (2)일본

  일본의 호흡치료사는 독립직종이 아닌 관련의료 인력 중 해당자격을 취득하여 활동한다. 일본에서도 호흡치료 

전문가가 필요하다는 공감대가 형성되면서 ‘일본흉부외과의학회’, ‘일본 호흡기학회’, ‘일본 마취과학회’ 등이 합동으

로 ‘호흡요법인정사 인정위원회’를 설립하고 1996년부터 ‘호흡요법인정사’라는 제도를 시행하고 있다
3
.

4) 국내 호흡기 전문치료 간호사의 역할/영역 

  2011년 보건사회연구원 자료에 따르면 호흡치료사 자격신설 필요성을 보통 이상으로 제시하여 자격신설에 대한 

검토가 이루어져야 할 것으로 제안하였고2, 2012년 한국보건산업진흥원의 조사에서도 우리나라 의료분야에서 호흡치

료가 더욱 중요해질 것으로 보고 전문이력의 양성을 고려할 필요가 있겠다고 하였다
3
. 또한 중환자실 호흡치료 지원인

력의 전문성 제고를 위해 호흡치료사의 양성을 제안하였다
3
. 2015년 고용정보원은 전문적인 교육훈련을 받은 인력으

로 하여금 호흡치료가 이뤄질 수 있도록 함으로써 의료의 질이 향상될 것으로 보았다3. 그러나 현재까지 국내에는 

호흡치료사로 불리는 직종이 없고, 교육훈련 과정과 자격제도가 없다
2,3,17

. 때문에 호흡기 전문치료 종사자의 인원을 

파악할 수 없다. 하지만 일부 대형 종합병원의 경우 그 효과와 필요성에 의해 이미 호흡치료실을 운영 중이며 원내 

호흡치료가 필요한 환자에게 적용되는 인공호흡기 및 각종 호흡장비를 관리하고 직접 적용한다4. 적용 후에는 상태를 

지속적으로 모니터링 하도록 하고, 중환자 전문 간호사가 호흡치료업무를 전문적으로 수행할 수 있도록 하고 있다. 

국내 호흡기 전문간호사에 의해 수행되는 호흡치료 업무로는 중환자실 인공호흡기 관리, 기도 청결 간호, 호흡기능 

평가, 산소 및 분무요법, 가정용 인공호흡기 및 양압 환기기 적용 및 교육 업무를 수행하고 있다3,4,8. 또한 일부 

병원에서는 중환자실에 근무하며 인공호흡기 이탈, 폐, 심장초음파, ECMO 관리 등의 업무를 수행하고 있다.

  국내 관련 학회로는 대한 호흡관리학회가 주로 마취통증의학 의사와 간호학회의 참여로 설립, 운영되고 있으며, 

미국 호흡관리학회(American Association of Respiratory Care)와 협력하여 호흡치료사 인증 프로그램을 운용하고 

있다. 

  최근 일반병동과 가정에서 사용할 수 있는 새로운 다양한 인공호흡기와 고유량 산소공급장치 등이 개발 사용되고 

있다. 이는 환자에게 편리한 의료를 제공할 수 있으나 반면 많은 전문인력의 수고를 필요로 한다. 호흡기 전문치료 

간호사는 이런 면에서 의사와 협력하여 호흡기 환자 진료에 많은 역할을 할 수 있을 것으로 기대된다. 
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3. 결론

  만성폐쇄성 폐질환 치료의 목표는 증상완화, 운동능력 향상, 삶의 질 향상과 급성악화 감소, 질병진행 예방 및 

사망률 감소에 있다. 병의원 차원에서는 질환에 대한 지속적인 관리와 교육프로그램을 마련하고, 호흡기 전문치료 

간호사는 만성폐쇄성 폐질환자가 건강한 생활을 유지할 수 있도록 영양, 육체적인 활동, 호흡재활 요법, 악화 시 

대처할 수 있는 방법을 교육함으로써 만성폐쇄성 폐질환자의 급성악화로 인한 재 입원율을 낮추고 삶의 질 향상에 

기여할 수 있을 것이다. 또한 지역사회와 연계하여 만성 폐쇄성 폐질환 환자들이 퇴원 후에도 증상관리에 대한 자가 

관리 능력을 갖고 일상생활 능력을 증진시키기 위한 지역사회 중심의 가정 호흡재활 프로그램 개발에도 기여할 

수 있을 것으로 생각한다. 따라서 만성폐쇄성폐질환 치료에 있어서 호흡기 전문치료 간호사의 역할과 영역은 더욱 

확대될 것으로 보이고, 직무와 그 효과에 대한 연구가 지속적으로 필요하다. 이를 바탕으로 정부와 학계의 국내 

호흡기 전문치료 간호사의 역할과 영역에 대한 활발한 논의가 필요할 것으로 생각된다. 
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IV 가정 산소 요법

황용일

한림대학교 의과대학 호흡기내과학교실

  Long term oxygen therapy (LTOT) is known to increase survival in patients with chronic respiratory failure 

and severe resting hypoxemia. In Korea, the national health insurance system began to cover prescribed LTOT 

since 2006. In this article, we briefly review the effectiveness of LTOT and the current status of home oxygen 

therapy in Korea.
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  안정상태에서 중증 저산소혈증을 동반한 만성호흡부전이 동반된 만성폐쇄성폐질환(chronic obstructive pulmonary 

disease, COPD) 환자에서 하루 15시간 이상의 장기간 산소 투여는 생존율을 높일 수 있음이 알려져 있다
1
. 본 원고에선 

장기 산소 투여(long term oxygen therapy, LTOT)의 효과에 대해서 알아보고 국내 연구결과들을 살펴보고자 한다.

1. LTOT 효과 

  LTOT는 만성적인 저산소혈증이 있는 환자들이 하루 15시간 이상의 산소를 사용하는 것을 정의한다1,2. 만성 저산소

혈증은 산소분압이 ≤7.3 kPa (55 mmHg)이거나 특정 조건에서는 ≤8.0 kPa (60 mmHg)인 상태로 정의된다. LTOT 

숨이 찬 환자들의 증상 완화를 위해 투여되는 산소치료와는 구분이 되어야 한다2. 

  LTOT는 2개의 무작위 대조군 연구를 통해 증증의 만성적인 저산소혈증이 동반된 COPD 환자에서 생존율을 향상시

키는 것으로 알려졌다. 미국에서 시행된 Nocturnal Oxygen Therapy Trial (NOTT) 연구는 LTOT의 첫 무작위 대조군 

연구로3 동맥혈 산소분압이 55 mmHg 이하이거나 산소분압이 59 mmHg 이하이면서 적혈구용적률이 55% 이상으로 

상승되어 있거나 부종이 있거나 심전도 검사에서 P pulmonale가 관찰되는 COPD 환자 203명을 대상으로 12시간 

동안의 야간산소치료(nocturnal oxygen therapy, NOT)와 24시간 동안의 지속산소치료(continuous oxygen therapy, 

COT)의 효과를 비교한 연구였다. NOTT 연구는 NOT군이 COT군에 비해 1년째의 사망의 위험도가 1.94배 높음을 

보고하였다. 영국에서 시행된 Medical Research Council (MRC) 연구는 폐성심(cor pulmonale)을 시사하는 부종의 

병력이 있는 저산소혈증(PaO2 5.3∼8.0 kPa)이 있는 87명의 만성 기관지염과 폐기종 환자들을 대상으로 한 연구로 

하루 15시간 이상의 산소치료(LTOT)의 효과를 연구하였다4. 5년간의 연구 기간 동안 LTOT군 42명 중 19명이 사망하

였고 산소 치료를 받지 않은 환자들은 45명 중 30명이 사망하였다. 이후 추가적인 연구들을 통해서 하루 15시간 

이상의 LTOT가 생존율을 향상시키는 것으로 확인되었다. 

  또한 LTOT는 저산소혈증이 있을 경우에는 고탄산혈증이 동반된 환자들에게도 투여가 가능하다. 정상 이산화탄소 

분압을 보이는 환자들에게서 LTOT의 효과를 비교한 연구는 없지만 NOTT 연구에서는 고탄산혈증이 있는 환자들에서 
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생존율 향상이 더 뚜렷하였다. MRC 연구에서 기저(baseline) 적혈구용적률(hematocrit)과 이산화탄소분압이 높은 

경우는 산소치료 여부에 상관없이 사망의 위험도가 높았지만 연구자들은 연구 산소 독성에 대한 증거는 없다고 

결론을 지었다. 

  NOTT 연구에서 8년 생존율은 산소치료 첫 6개월 때의 폐동맥압 감소와 관련이 있었으며 24시간 산소를 투여 

받은 환자들이 12시간 산소를 투여 받은 환자들 보다 폐동맥압과 일회박출량(stroke volume) 개선이 되었다. MRC 

연구에서는 LTOT가 3 mmHg 정도의 폐동맥압의 상승을 막았다. 

  또한 COPD 환자들은 환기-관류 불균형, 기능 용량(functional capacity)의 감소, REM 수면 시 두두러지는 야간 

저환기(nocturnal hypoventilation)로 인해 야간에 저산소혈증이 발생할 수 있으며 이로 인해 수면의 질이 떨어지게 

된다. LTOT는 야간 산소 포화도를 개선시키고 수면잠복기(sleep latency)를 감소시키며 수면의 질을 향상시킨다
5
. 

  일반적으로 COPD 환자들은 삶의 질이 떨어져 있는데, LTOT는 St. Goerge Respiratory Questionnaire (SGRQ) 

로 측정한 삶의 질을 악화시키지도 않지만 개선시키지도 못하였다6. NOTT 연구에서는 신경정신학 기능의 개선이 

관찰되기는 하였으나 그 정도가 크지는 않았다
7
. LTOT는 입원 후에 산소치료를 시작한 COPD 환자들의 입원을 감소

시키나 외래에서 산소치료를 시작한 환자들에게서는 입원을 줄이지는 못하였다
8
. MRC 연구에서도 LTOT가 입원에 

미치는 영향을 발견되지 않았다4. 

  LTOT는 또한 신혈류량을 개선시키고 레닌-안지오텐신 시스템의 활성화를 줄여 염분과 수분의 저류를 감소시키나 

신장 기능 자체를 개선하지는 않았다
8
. LTOT 또한 2차성 적혈구증가증을 감소시켰다

4
.

  LTOT의 생존율의 향상 효과는 중등증의 저산소혈증에서는 관찰되지 않는다. 최근 보고된 Long-Term Oxygen 

Treatment Trial (LOTT) 연구는 안정 상태의 산소 포화도가 89∼93%이거나 운동 시에만 산소포화도가 떨어지는 

COPD 환자들에게는 산소치료가 생존율을 향상시키지 못함을 보고하였다
9
. 또한 야간산소치료(nocturanl oxygen 

therapy, NOT)는 단독은 LTOT의 적응증이 안되는 환자들에게는 권장되지 않는다. 이동식산소치료(ambulatory oxy-

gen therapy)도 LTOT의 적응이 되지 않는 환자들에게는 권장되지 않으며 LTOT를 처방 받은 환자들이 운동 프로그램

을 할 때는 추가적인 산소 투여의 효과가 확인될 경우 권장된다. 그 외에 저산소혈증이 동반되지 않은 환자들에게 

증상 완화를 위해 산소 투여(palliative oxygen therapy, POT)를 하는 것 역시 권장되지 않는다. 

2. LTOT의 실제 사용 

  영국흉부학회(British Thoracic Society, BTS)에서는 위와 같은 연구 결과들을 토대로 하루에 최소 15시간 이상을 

산소 사용을 권고하며 24시간까지 사용할 경우 추가적이 효과가 있을 수 있다고 권장하며 LTOT의 적응증이 되는 

환자들은 1 L/min의 유량으로 시작하여 산소 포화도가 90%가 될 때까지 증량하고 90%에 도달할 경우 산소 분압이 

60 mmHg가 되었는지 확인을 위해서 동맥혈가스분석을 시행하도록 권고하고 있다. 고탄산혈증이 없는 LTOT 대상 

환자들은 절대적인 부적응증이 없으면 수면 시에는 산소 유량을 1 L/min 증량해서 사용할 것을 권고하고 있다. 

또한 LTOT를 처방 받은 환자들은 첫 3개월 후에 추적 관찰을 하고 이후로는 6∼12개월 뒤에 추적 관찰을 하는 

것을 권장하고 있다. 

  산소 공급 장치의 종류는 산소 발생기(oxygen concentrator), 액체 산소, 산소 탱크 등이 있으며 산소 발생기는 

4 L/min 이하의 유량으로 LTOT를 공급할 때 사용이 권장된다. 산수 투여 방법은 nasal cannula가 일반적으로 사용되

나 고탄산혈증이 있어 일정한 산소 농도가 필요할 경우에는 venture mask를 사용할 수도 있다. 고유량 nasal cannula 

(high flow nasal cannula)는 LTOT에는 일반적으로 적합하지 않다
2
.

3. 국내가정산소치료 서비스 현황

  우리나라는 2006년도부터 가정산소치료 서비스에 대한 치료비 지원 사업이 시작되었다. 지원 대상의 적응증은 

일반적인 LTOT 사용 기준과 다르지 않다(Table 1). 가정산소치료 서비스가 보험 급여가 되기 이전에 시행된 초기의 
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구분 세부기준

적용대상 1. 중증의 만성심폐질환자 등 산소치료가 필요하다고 인정되는 자 중 90일 동안의 적절한 내과적 치료 후(90일 미만의 
신상아의 경우는 제외함) 별도로 시행된 동맥혈 가스검사는 산소포화도 검사결과가 다음 중 하나에 해당하는 경우 

 1) 동맥혈 가스 검사
    동맥혈 산소분압이 55 mmHg 이하인 경우
    동맥혈 산소포화도가 88% 이하인 경우
    동맥혈 산소분압이 56∼59 mmHg이면서 적혈구 증가증(헤마토크릿이 55%를 넘는 경우)이 있거나, 울혈성 심부전

을 시사하는 말초부종이 있거나, 폐동맥 고혈압이 있는 경우
 2) 산소포화도 검사 결과
    산소포화도가 88% 이상인 경우
    산소포화도가 89% 이상이면서 적혈구 증가증(헤마토크릿 ＞55%)이 있거나, 울혈성 심부전을 시사하는 말초부종이 

있거나, 폐동맥 고혈압이 있는 경우
2. 호흡기 1급 및 2급 장애인으로서 별도 검사 없이 전문의 판단에 따라 처방전을 발급받은 경우

산소치료처방전 내과전문의, 결핵과전문의 및 흉부외과전문의가 발행할 것(다만, 소아의 경우에는 소아청소년과전문의가 발행할 수 있음)

산소치료처방기간 1회 1년 이내로 할 수 있음

Table 1. Indication for home oxygen therapy in Korean health insurance

국내 연구에서는 가정산소치료 서비스를 사용하는 환자 중 33.7%만이 COPD 환자였으며 68.3%의 환자들이 공업용 

고압 산소통을 산소 공급 장치로 사용하였다. 또한 16.5%만이 지속적으로 동맥혈 산소포화도나 흡입 산소량을 모니

터링하고 있었다10. 가정산소치료 서비스가 보험 급여가 된 후에는 가정산소치료 서비스를 받고 있는 환자 중의 

52.3%∼61%가 COPD 환자들이었다
11,12

. 최근 연구에서는 산소처방전을 새로 받는 환자들의 26.8%는 산소치료의 

적응증에 해당되지 않지만 처방을 받고 있었다. 산소처방 적응증에 해당되지 않은 환자 중 36.2%는 폐암, 16.5%는 

간질성폐질환이었다13. 

  보험 급여 이후의 초기 연구에서 가정산소치료 서비스를 받는 환자들의 평균 산소처방기간은 8.2개월이었고, 하루 

평균 산소시간은 9.8시간이었다. 또한 평균 외출시간(5.4시간) 동안은 산소를 사용하지 못했다. 가정산소치료 서비스 

이용환자 중 62.8%가 산소 사용을 중단하였으며 원인으로 사망이 50%, 임의중단 36%, 저산소증 호전 12%의 순서였

다. 임의 중단 환자는 산소처방 후 평균 7.0±4.7개월의 시점에 산소를 중단하였으며 임의중단 사유는 증상호전

(45%), 사용불편(25%), 증상호전 없음(17%), 경제적 비용 부담(13%) 순이었다
12

.

  보험 급여 적용 이후 전국 13개 병원에서 시행한 가정산소치료 실태 조사에서는 가정산소치료 서비스를 이용하는 

환자 중 남자가 66.5%였으며, 호흡기장애등록자는 57.1%였다. 가정산소치료 서비스 이용 환자 중 7%는 흡연 중이었

고 기저 폐질환은 COPD가 52.3%로 가장 많았으며, 결핵파괴폐(19.8%), 기관지확장증(6.6%), 간질성폐질환, 폐암, 

척추후측만증의 순서였다. 호흡기내과전문의가 가정산소치료를 처방하기 위해 이용한 기준으로는 동맥혈 가스분석 

결과 저산소혈증을 보이는 경우가 64.8%로 가장 많았으며, 14%는 호흡곤란의 증상, 9.8%는 맥박 산소측정기를 이용

한 산소포화도의 감소, 11.4%는 폐기능 검사와 호흡곤란의 증상을 산소처방의 기준으로 이용하였다(Table 2). 산소공

급용기는 산소발생기가 98.3%로 압축산소통은 1.7%로 가정산소치료 급여화 이후 산소 발생기 사용이 늘었다. 산소전

달방법은 98.3%가 코삽입관을 이용하였으며 이동 시 휴대용 산소용기를 사용하는 환자는 19%였다. 하루 평균 산소사

용시간은 16.9시간이었고, 68.2%의 환자가 하루 15시간 이상 산소를 사용하였다. 평균 산소유량은 휴식 시 1.6±0.7 

L/min, 운동 시 2.1±0.9 L/min, 수면 시 1.5±0.8 L/min이었다. 산소치료 전후의 산소포화도는 각각 83.2±10.5%, 

91.6±7.0%였고(p＜0.001), 산소치료 후 호흡곤란의 호전이 82.9%, 전신부종의 호전이 3.6%, 수면의 질 향상이 

30.9%, 급성악화의 감소가 6.1%에서 관찰되었다. 가정산소치료 서비스를 이용하는 환자의 5.8%만이 휴대용 맥박 

산소측정기로 집에서 산소 포화도를 측정하였고 외래를 방문할 때마다 규칙적으로 산소포화도를 측정하는 환자는 

24.9%였다. 가정산소치료 시 불편한 점은 일상적인 활동의 제한이 38.4%, 산소발생기기 관련 불편함이 26.8%, 산소

발생기 임대비용이 14%였고 21.5%의 환자는 가정산소치료 시 불편한 점이 없다고 하였다. 산소발생기 사용 시 불편

한 문제는 소음이 41%로 가장 많았다11. 
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Methods %

Arterial Blood Gas Analysis 64.8%

Symptom (dyspnea) 14% 

Oxygen saturation (SaO2) 9.8%

Pulmonary function testy with dyspnea 11.4%

Table 2. Methods of prescription oxygen therapy (Modified from reference 11)

4. 환자 설문 조사

  최근 질병관리본부 주관으로 만성폐쇄성폐질환 환자의 가정산소치료 서비스 적정관리 방안에 대한 연구가 수행되

었다. 본 장에서는 가정산소치료 서비스를 받고 있는 환자들을 대상으로 시행한 설문 조사의 일부 결과를 살펴보고자 

한다14. 

  설문조사에는 총 195명의 환자가 참여하였으며 남성이 76.4%였고 전체의 40.0%가 70대에 속해 있었다. 고등학교 

졸업 이하의 학력을 가진 응답자 비율은 81%였으며, 월 평균 가구 소득이 300만 원 미만인 경우가 85.6%를 차지했다. 

호흡기장애 등급을 판정 받은 자는 전체의 71.8%였으며, 1급부터 3급까지 고르게 분포되어 있었다. 

  호흡곤란지수(mMRC)를 통해 응답자의 호흡곤란 정도를 알아본 결과, mMRC 2점 이상인 응답자가 전체의 97.4%

였으며 평균 mMRC 점수는 3.4점이었다. COPD 평가 검사(CAT)를 통해 응답자의 삶의 질을 평가하였을 때 CAT 

점수가 10점 이상인 응답자의 비율이 99.0%였으며 CAT 총점의 평균은 29.7점이었다. 가정산소치료 서비스를 이용하

는 대부분의 응답자들이 건강 상태와 삶의 질에 문제를 겪고 있음을 확인할 수 있었다.

  응답자들의 가정산소치료 서비스를 사용해 온 기간은 평균 45.9개월이었으며, 안정 시 하루 평균 12.9시간의 산소

를 사용하고 있었으며 평균 산소사용량은 1.8 L/분이었다. 운동 시 사용 시간의 평균은 1.9시간이었으며 건강상의 

이유로 운동을 전혀 하지 못한다는 응답자들이 많아서 실제 사용시간 0이라는 응답자가 많았다. 취침 시에는 평균 

1.7 L/분의 산소를 평균은 6.6시간 정도 사용하고 있었다. 설문에 참여한 환자들 중 57.9%는 가정산소치료 서비스 

후에 주관적인 건강 상태의 호전이 있었다고 응답하였다.

  또한 가정산소치료 서비스를 이용하는 환자들 중 54.9%가 최근 1년 동안 COPD로 인해 응급실에서 치료를 받은 

적이 있다고 응답하였으며 평균 응급실 치료 횟수는 2.5회라고 조사되었다. 

5. 요약

  LTOT는 일부 COPD 환자들에게서는 생존율을 향상시키는 중요한 치료이다. 따라서 적응증이 되는 환자들을 잘 

선별하여 LTOT를 처방하여야 될 것이다. 또한 산소치료의 적정관리방안을 위한 많은 노력과 연구가 필요하다15. 
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V Non Obstructive Pulmonary Disease

엄수정

동아대학교 의과대학 내과학교실 호흡기내과

  The presence of airflow obstruction assessed with spirometry has been required to diagnose chronic obstructive 

pulmonary disease (COPD). However, current or former smokers frequently complain of respiratory symptoms 

such as cough, sputum, and dyspnea although they do not meet the current criteria for COPD. Moreover, they 

may have symptom exacerbations, physical activity limitation, and evidence of airway disease. In real clinical 

practice, large numbers of symptomatic smokers who have preserved lung function are being diagnosed with 

COPD and treated like classic COPD patients. Symptomatic and functional respiratory impairments in these patients 

are comparable to those in mild COPD patients with airflow obstruction. Respiratory impairments in these patients 

are associated with computed tomography defined airway wall thickening or functional airway abnormality. More 

research is needed to define non obstructive pulmonary disease and treat these kinds of patients properly. 
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1. 서론

  만성폐쇄성폐질환(chronic obstructive pulmonary disease, COPD)은 기류제한(airflow limitation)이 지속되는 질환

으로 Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD)에서는 기관지 확장제 흡입 후 노력성폐활량

(FVC)과 1초간 노력성호기량(FEV1)을 측정하고 FEV1/FVC가 0.7 미만일 경우라고 정의하였다
1
. 기류제한의 존재는 

COPD 진단의 가장 중요한 요소로 흡연력이 있더라도 폐기능 검사 후 기류제한이 없을 경우 증상 여부와 관계없이 

질병이 아닌 것으로 여겨져 왔다. 하지만 실제 진료현장에서는 기류제한이 뚜렷하지 않은 흡연자들에서도 기침, 

객담, 호흡곤란 등 COPD를 시사하는 증상을 호소하는 경우가 많다. 11년간 진행된 SAPALDIA (Swiss Study on 

Air Pollution and Lung Disease in Adults) 코호트 연구에 의하면 COPD의 임상적 특징 중의 하나인 만성 기관지염은 

기류제한이 없는 환자에서도 흔히 관찰되었고, 삶의 질을 악화시키며 향후 기류제한 발생의 예측 인자였다2. COPD는 

유병률이 높고 치료가 어려운 질환으로 사회 경제적 부담 또한 줄지 않고 있다. 따라서 COPD 환자의 조기 진단과 

더불어 뚜렷한 기류제한은 없으나 흡연력과 호흡기 증상이 있는 집단에 대한 관심이 증가되고 있다. 본 고찰에서는 

이들의 임상 양상과 폐기능 검사 및 흉부 전산화단층촬영(computed tomography, CT)의 역할에 대해 최근 발표된 

대규모 코호트 연구 결과를 중심으로 기술하고자 한다.
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2. 배경과 개념

  흡연력이 있는 장년, 노년층에서 기침, 호흡곤란, 운동능력 저하 등은 종종 노화 과정으로 여겨 간과하는 경우가 

많고, 이러한 증상이 향후 기류제한과 관련된 호흡기질환 발생에 미치는 영향은 잘 알려져 있지 않다. 금연은 호흡기 

증상을 호전시키고 폐기능 감소속도를 완화시키지만 금연 후에도 기존 흡연의 영향은 없어지지 않으며 폐기능 감소가 

지속된다
3
. 따라서 흡연 중이거나 과거 흡연력이 있는 사람들은 비흡연자에 비해 COPD로 발전할 가능성이 높다. 

이들은 2001년 GOLD에 의해 GOLD 0이라고 명명되기도 하였는데 FEV1/FVC가 0.7 이상으로 기류제한은 없으나 

기침, 객담이 연속된 2년간 3개월 이상 지속되는 만성 기관지염 혹은 만성 객담 증상이 있는 환자군으로 정의하였다
4
. 

GOLD 0은 향후 GOLD 1로 발전할 가능성이 있다는 의미로 위험 그룹을 표현하지만 이후 나온 연구에서 이들이 

COPD로 발전하는데 대한 근거가 부족하여 2006년부터 GOLD 0은 폐기되었다. 하지만 최근 기침, 객담 등 호흡기 

증상뿐만 아니라(과거 GOLD 0의 개념) 전신 상태를 반영하는 다양한 척도를 이용해서 증상의 개념을 확장했을 

때 예후나 임상 양상이 다소 과거와 다른 결과를 보이는 대규모 코호트 연구결과들이 발표되고 있다.

  COPD 환자에서는 기류제한에 따른 호흡기 증상뿐만 아니라, 폐외 동반 질환 및 증상이 흔히 관찰되며 환자의 

예후를 결정하는 중요한 요소이다. COPD 환자 중 기류제한이 경증인 환자뿐 아니라 정상범위의 하한치, 즉 아직 

기류제한이 발생하지 않은 환자에서도 심혈관 질환 발생의 위험도가 증가한다고 보고된 바 있다
5
. 따라서 흡연 중이거

나 과거 흡연력이 있고 폐기능 검사에서 폐기능이 유지되는 집단에 대한 임상 연구가 필요하다. 본 고찰에서는 이들 

환자군을 non-obstructive pulmonary disease (NOPD)로 표기하겠다. 참고로 폐기능 정상은 1) 기관지 확장제 흡입 

후 FEV1/FVC가 0.7 이상이며 2) FEV1이 80% 이상이거나 정상의 하한치 혹은 FVC가 정상의 하한치 이상인 것으로 

정의 할 수 있다6,7.

3. 임상적 특징 

  최근 폐기능이 정상이면서 COPD와 유사한 증상이 있는 집단에 대한 대규모 코호트연구 결과가 발표되었다
6-8

. 

SPIROMICS (Subpopulations and Intermediate Outcome Measures in COPD study) 관찰연구에서는 흡연력이 없고 

폐질환이 없으며 폐기능이 정상인 대조군, 흡연력이 있고 폐기능이 유지되는 군(NOPD), 흡연력이 있고 GOLD I∼II

에 해당하는 경증-중등증 COPD군 세 그룹으로 나누어 분석한 결과를 발표하였다
6
. 호흡기 증상 여부는 COPD assess-

ment test (CAT) 점수로 평가하였고 10점 이상이면 증상이 있다고 판단하였다. 이 연구에서 NOPD군 중 50%에서 

증상이 있었으며 이것은 비흡연 대조군의 증상 비율 16%에 비해 훨씬 높은 비율이었고, 경증-중등증 COPD군(FEV1≥ 

50%)의 65%보다 약간 낮은 정도였다. 특히 NOPD군의 43%는 의사에게 COPD로 진단 받은 적이 있었다. CAT 10점 

이상인 NOPD군은 CAT 10점 미만인 경증-중등증 COPD군과 비교하면 여성이 많고 나이가 약간 적었다. 체질량 

지수와 현재 흡연자의 비율이 높았고 호흡기 증상이나 천명음의 비율도 높았으며 천식으로 진단받은 비율도 의미 

있게 높았다. 특히 CAT 10점 이상인 NOPD군의 연간 악화 발생률은 CAT 10점 미만인 경증-중등증 COPD군보다 

훨씬 높았고(Figure 1) 6분 보행거리도 의미 있게 적어 NOPD 및 조기 COPD 환자에서 폐기능 감소 여부보다 증상 

유무와 정도가 환자 상태와 예후를 잘 예측할 수 있다는 것을 시사하였다. 

  동일 코호트군을 이용한 다른 연구에서는 비흡연자와 NOPD 집단을 미리 정의한 호흡기 손상(만성 기관지염, 

modified medical research council [mMRC] 점수 ≥2 이상의 호흡곤란, 6분 보행거리 ＜350 m, St. george’s respira-

tory questionnaire [SGRQ] 점수 ≥25, 연구 전년도 악화 병력) 유무로 나누어 분석하였다8. 호흡기 손상이 한 개라도 

있는 군에서 여성의 비율이 높고 흡연 비율도 훨씬 높았으며 흡연을 지속중인 환자의 비율도 높게 나타났다. 호흡기 

손상군에서 FEV1이 낮았지만 정상 범위에 있었다. 그 외 고혈압, 위-식도 역류 질환, 우울증, 천식, 당뇨병, 심장 

질환, 말초혈관 질환의 비율이 의미 있게 증가되어 있었다. 

  COPDGene 코호트연구에서는 GOLD 0 (FEV1/FVC ≥0.7, FEV1 ≥80%)군, GOLD I군, 비흡연자를 비교하였다
7
. 
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Figure 1. Prevalence of Symptoms and Risk of Respiratory Exacerbations, according to Study Group (Taken from Woodruff PG, et
al. NEJM 2016;374:1811-216). Prospective respiratory exacerbations were defined as respiratory events that were treated with antibiotics
or oral glucocorticoids, those associated with health care utilization (office visit, emergency department visit, or hospitalization), those
that were considered to be severe exacerbations (i.e., that led to an emergency department visit or hospitalization), or any exacerbation
(any of the above). *p＜0.05, NOPD: current or former smokers with preserved lung function.

GOLD 0군은 여성의 비율이 높고 현재 흡연자 비율, 체질량지수가 GOLD I군보다 높았다. 만성 기관지염, 과거 

악화, SGRQ 삶의 질 척도, 6분 보행검사, mMRC로 측정한 호흡곤란 등 의미 있는 호흡기 손상은 GOLD 0군과 

I군 사이에 큰 차이가 없었다. GOLD 0군의 20% 정도가 이미 기관지 확장제나 흡입용 스테로이드를 비롯한 다양한 

종류의 호흡기 치료를 받는 중이었다. 특히 심혈관계질환의 동반 비율이 7.5%로 비흡연자 0.9%에 비해 훨씬 높았고 

GOLD I군의 12.3%보다는 다소 낮게 나타나 NOPD 환자들의 임상 양상은 비흡연자와 COPD 환자의 중간 정도라는 

것을 추정할 수 있다.

  CAT는 COPD 환자를 평가하는 주요 지표 중 하나이다. CAT는 만성 기관지염 같은 호흡기 증상뿐만 아니라 호흡곤

란이나 신체 활력, 일상생활 수행의 자신감 같은 전신상태를 반영하는 항목이 많이 포함되어 있어 COPD의 폐 외 

증상을 잘 반영한다. 또한 COPD 환자에서 기류제한과 상관없이 고른 분포를 보인다9. 따라서 NOPD 환자에서도 

기침, 객담 같은 만성 기관지염 증상뿐 아니라 전신 상태를 반영하는 CAT, SGRQ 등의 점수체계가 이들 환자의 

예후를 더욱 잘 반영할 것으로 생각된다.

  이상의 연구 결과들을 요약하면 흡연력이 있으나 폐기능이 유지되는 NOPD군 중 호흡기 증상이 있는 환자들이 

있고 이들 중 특히 CAT, SGRQ, mMRC, 6분 보행검사, 악화병력 같은 COPD의 중요한 척도의 손상이 있는 환자들의 

임상 양상이나 예후는 이미 기류제한이 진행된 GOLD I∼II COPD군과 크게 다르지 않다.

4. 폐기능 검사의 역할

  서론에 기술한 바와 같이 폐기능 검사는 COPD 진단의 가장 객관적이며 핵심적 요소이다. 하지만 현재 COPD 

진단 기준인 FEV1/FVC ＜0.7은 COPD 환자의 조기 진단의 관점에서 민감도가 높지는 않다. 각 개인마다 최대 폐기능 

도달치가 다르고, 폐기능 감소 속도 및 감소 시작시기가 달라서 폐기능 감소 속도가 빨라 문제가 되는 환자가 있는가 

하면 정상적인 감소 속도지만 조기에 폐기능 감소가 시작되는 환자가 있는 등 다양한 양상을 보이기 때문이다10. 

또한 나이가 들수록 FEV1/FVC의 정상 하한치(low limit of normal, LLN)가 감소하므로 고령인구에서 FEV1/FVC＜0.7 

기준을 1회 적용하여 진단할 때 진단적 오류의 가능성이 높고 질환 초기에 이런 문제가 더욱 흔하다. 따라서 정상 

하한치를 기준으로 하자는 주장도 있으나 임상에서 적용하기 힘든 경우가 많다11. COPD의 진단에 관하여 FEV1/FVC

의 정상 하한치와 FEV1/FVC ＜0.7 단일 절단값을 비교하여 환자 예후 예측 정도가 크게 차이 나지 않는다는 보고도 
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있다. 

  정상적인 폐기능을 유지하다가 빠른 감소속도를 보이는 군이나 폐 성장이 감소되어 있는 집단 혹은 조기에 폐기능 

감소가 시작되는 환자들은 COPD 조기 발견의 주요 대상이므로 이들을 진단하기 위해서는 연속적인 폐기능 검사를 

통한 추적 관찰이 중요하겠으나 아직 이런 전략에 대한 연구는 충분치 않다. 한편 NOPD 환자 중 CAT 10점 이상인 

군과 10점 미만인 군을 비교했을 때 폐 용적에는 차이가 없었고 기관지 확장제 투여 후, CAT 10점 이상인 군에서 

FVC가 의미 있게 증가한다는 보고도 있으나 아직 진단적으로 접근하기에는 힘들다고 판단된다
6
. COPD는 소기도 

장애가 먼저 발생한 이후 폐기종이 발생하며, 질환이 진행하면 폐활량 검사상의 뚜렷한 기류장애가 나타난다
12
. 따라

서 폐기능이 아직 정상인 환자에서 소기도 기능 장애를 미리 발견하여 질환의 진행을 막고자 하는 검사법들이 연구되

고 있는데 Impedance oscillometry의 경우 호흡기 증상이 있으면서 폐기능이 정상인 집단에서 비정상 소견으로 나와

서 연속적인 검사가 NOPD 발견에 도움이 될 가능성이 있다
13
. 또한 폐기종을 반영하는 폐 확산능으로 조기 COPD의 

진단과 진행을 예측하고자 하는 연구들도 있다14. 

5. 흉부 전산화단층촬영 

  흉부 전산화단층촬영은 조기 COPD 환자에서 발생하는 변화를 발견하기에 유용해 현재 연구가 활발히 진행되는 

분야이다. 전산화단층촬영은 검사하고자 하는 장기에서 약 0.75 mm, 3D 화소 단위로 방사선 밀도를 스캔하는 검사이

며 이를 이미지로 구성해서 보여준다. 따라서 이런 방사선 밀도자료는 정량화할 수 있으며 이를 통해 폐기종의 정도와 

기도 벽의 두께 등을 정량화하여 평가하고자 하는 방법들이 제시된 바 있다
15-17

. 

  NOPD 혹은 조기 COPD 환자들의 기도 변화에 관한 흉부 전산화단층촬영 연구는 거의 없었으나 최근 SPIROMICS 

코호트와 COPDGene 코호트를 이용한 결과가 발표되었다. NOPD군에서 증상이 있는 환자와 증상이 없는 환자의 

흉부 전산화단층촬영을 비교하였을 때 폐기종의 정도는 양 군에서 차이가 없었으나 기관지 벽의 두께(Pi10)는 증상이 

있는 군에서 의미 있게 증가되어 COPD 발생 초기에 소기도의 변화가 발생하고 이는 증상과도 연관이 있다는 것을 

알 수 있다6. GOLD 0과 비흡연자를 비교했을 때 GOLD 0에서 기관지 벽의 두께가 의미 있게 증가되어 있었고 

폐기종의 정도는 양군에 큰 차이가 없었다
7
. GOLD 0군에서 호흡기 약제를 사용한 집단은 비사용 집단보다 의미 

있는 기도 변화를 관찰할 수 있었지만 폐기종은 큰 차이가 없었다. 

  COPD의 발병은 나이가 들면서 진행되는 폐기종과 무관하지 않다고 알려져 있으나 기류제한의 주 대상 기관이자 

COPD 발생의 최초 부위라고 여겨지는 소기도에 대한 연구는 부족한 실정이다. 임상적으로 소기도 기능장애를 확인 

할 수 없는 단계에서 전산화단층촬영을 이용하여 소기도 기능장애를 측정하고자 하는 방법이 소개된 바 있는데 

parametric response mapping (PRM)이라는 방법이며 폐기종에 의한 폐 팽창과 기능적, 즉 소기도 장애에 의한 폐 

팽창을 구별하는 전산화단층촬영 방사선 밀도 자료 분석법이다
18,19

. 이 분석에서 소기도 기능 장애는 PRM
FSA

라고 

명명한다. SPIROMICS 코호트 대상자들의 자료를 분석한 연구자들은 기류제한이 없는 비흡연자와 흡연자(NOPD), 

COPD 환자군을 대상으로 PRM 분석 연구를 시행하였다. 기류제한이 없는 군에서, 나이가 증가할수록 소기도 기능장

애(PRM
FSA

)가 증가하였으나 폐기종의 정도는 큰 차이가 없었다. 나이가 증가 할수록 증가하는 PRM
FSA

는 흡연 여부나 

호흡기 주요 증상의 여부와 상관없이 일관된 상관관계를 보였다. 또한 PRM
FSA

이 증가할수록 FEV1/FVC가 감소하여 

노화에 따른 FEV1/FVC의 감소가 소기도 기능장애와 연관이 있음을 시사하였고 특히 PRMFSA가 증가할수록 FEV1은 

의미 있는 변화가 없었지만 FVC는 의미 있게 증가하여 노화에 따른 FEV1/FVC의 감소는 소기도 기능장애와 FVC 

증가와 연관이 있음을 시사하였다. 이 연구에서 또한 기류제한이 있는 GOLD I∼II 환자와 기류제한이 없는 환자군을 

비교했을 때 어느 연령대이든지 기류제한이 있으면 PRMFSA가 의미있게 증가하여 COPD군에서는 소기도 장애가 정상

인보다 빨리 혹은 광범위하게 진행된다는 것을 시사하였다. 
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6. 결론

  흡연은 COPD 발병의 가장 중요한 원인이지만 흡연자 중 기류제한이 없으면서 호흡기 증상이 있을 수 있는 NOPD

에 대한 연구는 아직 부족하다. 이들 중 일부는 기류폐쇄가 있는 GOLD I∼II COPD군과 거의 유사한 호흡기 증상과 

손상, 기능 장애, 폐 외 증상을 보이며 이미 COPD로 진단 받고 치료를 받는 비율도 상당하다. 이들이 질환군으로 

분류될 필요가 있을 지 혹은 이들은 다른 표현형(phenotype) 일지에 대해서는 연구가 더 필요하다. 또한 NOPD 

환자 중 위험군을 분류할 때 기침, 객담 같은 전통적인 기관지염 증상뿐 아니라 호흡곤란이나 활동 능력 저하와 

같은 전신 상태를 반영하는 도구를 사용하는 것이 예후 예측에 더 유리할 것으로 생각된다. NOPD 환자의 대규모 

코호트 연구에서 흉부 전산화단층촬영으로 폐기종과 더불어 소기도의 의미있는 영상학적, 기능적 변화를 발견할 

수 있었다. NOPD 환자에 대한 연구는 COPD 환자의 조기 발견 및 예방에 중요하며 COPD의 병인을 밝히는 열쇠일 

수 있으므로 주목을 받고 있다. 
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VI 조혈모세포 이식 후 발생한 Bronchiolitis Obliterans Syndrome

이진국

가톨릭대학교 서울성모병원 호흡기내과

  Bronchiolitis obliterans syndrome (BOS) after allogenic hematopoietic stem cell transplantation is obstructive 

airway disease caused by graft-versus-host disease. The prognosis is overall poor. There has been no established 

therapy for BOS. Inhaled corticosteroid plus long acting beta agonist may be effective for BOS. Routine pulmonary 

function test is recommended to diagnosis early stage BOS.
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1. 서론

  Hematologic disease 치료의 비약적인 발전으로 인해 이전에 비해 훨씬 많은 환자들이 조혈모세포 이식술을 시행

받고 있다. 이에 따라 hematologic disease 환자들의 survival이 이전에 비해 많이 증가되었다. 하지만 그와 동시에 

조혈모세포 이식 후 발생되는 합병증을 앓는 환자 비율도 증가되고 있다. 조혈모세포 이식 후 발생되는 많은 합병증이 

graft-versus-host disease (GVHD)에 기인한다. GVHD에 의한 폐 합병증 중 가장 대표적인 질환중의 하나가 폐쇄세기

관지염 증후군(bronchiolitis obliterans syndrome, BOS)이다. 

2. Prevalence

  Au 등1이 1,145명의 동종 조혈모세포 이식 받은 환자를 추적 관찰한 결과 BOS의 prevalence는 5.5%였다. 저자가 

860명의 동종 조혈모세포 이식 받은 환자를 추적 관찰한 결과 prevalence는 4.2%였다2. 하지만 위 연구들은 이식 

후 폐기능 검사를 조기에 시행하지 않았거나, 정기적으로 시행하지 않은 상태에서 조사된 결과이다. 따라서 실제 

prevalence는 이보다 더 높을 것으로 예상된다.

3. 진단기준

  BOS는 동종 조혈모세포 이식을 받은 환자 중 일부에서 발생되는 진행성 폐질환이다. Chronic GVHD에 의한 지속

적인 염증 반응 및 비정상적인 healing 과정(cicatrization)에 의해 궁국적으로 small terminal airway에 fibrosis가 

진행된다. 그 결과 fixed airflow obstruction이 발생되게 된다3. 현재 널리 사용되는 진단기준은 다음과 같다 

(Modified NIH criteria3 – Table 1).
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1. 타 장기에 chronic GVHD가 있음

2. Active infection이 없음

3. FEV1 ＜75% 또는 이식전에 비해 FEV1이 10% 이상 감소

4. Signs of obstruction

  (1) FEV1/FVC ＜0.7 또는 FEV1/SVC ＜0.7

  (2) RV ＞120% or RV/TLC ＞120%

  (3) HRCT에 air trapping이 관찰됨

BOS: bronchiolitis obliterans syndrome, GVHD: graft-versus-host disease, FEV1: forced expiratory volume in 1 s, FVC: forced vital 
capacity, SVC: slow vital capacity, RV: residual volume, TLC: total lung capacity, HRCT: high-resolution computed tomography.

Table 1. Diagnostic criteria of BOS

Figure 1. Expiration HRCT of patient with BOS. Mosaic attenuation was observed due to air trapping.

  HRCT에서 air trapping이 관찰되는 것은 small airway disease에 합당한 소견으로 BOS 환자에게 흔히 관찰되는 

소견이다. Air trapping은 호기 상태에서 촬영한 CT에서 훨씬 더 명확하게 관찰된다. Small airway obstruction에 

의해 호기 말에도 공기가 빠져나가지 않고 trapping이 된다. 이런 부위는 주변 부위에 비해 더 검게 관찰되며, 이런 

병변을 mosaic attenuation이라고 한다(Figure 1).

4. 치료

  현재까지 BOS에 확립된 치료는 없다. 추천되는 치료로는 다음과 같다(Table 2).

1) Inhaled corticosteroid

  Systemic steroid의 경우 전신부작용이 심하다. 그에 비해 inhaled corticosteroid (ICS)는 질환 부위에 직접 흡수가 

되기 때문에 적은 양으로도 좋은 효과를 낼 수 있고 부작용 발현이 훨씬 낮다. 따라서 BOS에 ICS의 역할이 앞으로 

계속 늘어날 것으로 예상된다. 최근에는 ICS 단독 제제보다는 ICS plus long acting beta agonist (ICS＋LABA) 제제의 

역할이 더 커지고 있다. Bergeron 등
4
은 budesonide/formoterol 제제가 BOS 환자의 FEV1을 향상시킴을 보고 하였다. 

저자도 최근 61명의 BOS 환자를 대상으로 budesonide/formoterol, montelukast, 그리고 N-acetylcysteine 병합 요법

이 BOS 환자에게 효과적임을 증명하였다
5
. 또한 최근 Williams 등

6
은 fluticasone, azithromycin, 그리고 montelukast 
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Systemic and inhaled corticosteroids

mTOR inhibitors

Extracorporeal photopheresis (ECP)

Imatinib

Azithromycin

Montelukast

Combination inhaled corticosteroid-bronchodilators

Lung transplantation

Table 2. Treatment options for BOS

병합 요법이 BOS 환자의 폐기능 저하를 감소시킬 수 있고 systemic steroid exposure를 줄일 수 있다고 보고 하였다.

2) Imatinib

  Watanabe 등7은 imatinib이 BOS 진행을 늦출 수 있음을 보고하였다. 하지만 현재까지 많은 수의 환자를 대상으로 

한 well design된 연구가 없다. 따라서 imatinib의 BOS에 대한 효과에 대해서는 아직까지 controversy가 있는 상태이다.

3) Extracorporeal photopheresis (ECP)

  Del Fante 등
8
은 13명의 BOS 환자에게 ECP 치료를 시행한 결과 일부에서 폐기능 저하를 늦출 수 있음을 보고 

하였다. 또한 Brownback 등9도 systemic steroid 및 다른 표준 치료에도 불구하고 반응을 보이지 않았던 8명의 BOS 

환자를 대상으로 ECP치료 시행 결과를 보고 하였다. 비록 long-term하게 폐기능 저하를 막지는 못하였지만, 3개월간 

폐기능 저하를 막았고, 치료시작 후 12개월 추적관찰 동안 systemic steroid exposure를 줄였으며, 같은 기간 동안 

8명의 환자가 모두 생존하였음을 보고하였다.

4) Azithromycin

  Azithromycin은 폐이식 후 발생한 BOS에서는 효과가 어느정도 증명되어 있으나, 조혈모세포 이식 후 발생한 BOS 

환자를 대상으로는 아직 효과가 증명되지 않았다. 최근 발표된 meta 분석10 결과 azithromycin 치료는 FEV1 변화에 

유의한 영향을 주지 못하였다.

5. 예후

  Au 등1은 BOS가 없는 환자에 비해 BOS 환자가 이식 후 survival이 유의하게 나쁨을 보고하였다. 저자의 분석 

결과 역시 비슷한 소견을 보였다2. 다만 Au 등1의 연구 결과와는 약간 다르게, 초기 100일 이내에는 BOS 환자의 

survival이 더 우세 하였고, 100일 이후에는 BOS 환자의 survival이 나쁨을 보고하였다. 또한 이식 전 낮은 FEV1/FVC 

비율과 이식 후 BOS 진단까지의 기간이 사망과 연관된 유의한 poor prognostic factor임을 보고하였다.

6. 결론

  BOS는 동종조혈모세포 이식 후 발생될 수 있는 대표적인 GVHD이다. 예후가 불량한 질환이며 현재까지 확립된 

치료는 없는 상황이다. ICS＋LABA의 역할이 향후 커질 것으로 예상된다. 질환이 진행되기 전에 조기에 환자를 진단

하는 것이 필요하다고 생각되며, 이를 위해 적극적인 폐기능 검사가 시행되어야 한다.
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VII 금연치료 및 금연 관련 정책과제의 변화

백유진

한림대학교 의과대학 가정의학교실

  The tobacco epidemic is one of the biggest public health threats, killing around 8 million people a year accord-

ing to the World Health Organization (WHO). Framework Convention on Tobacco Control, which was developed 

by WHO, recommended in its guideline that tobacco tax increase and other tobacco control measures such as 

education, advertising bans, smoke-free policy, warning lables and nicotine dependence treatments for smokers 

should be applied. Most smokers want to quit smoking, however, which is not easy because of nicotine 

dependence. Physicians can help smokers quit smoking by assessing their dependence and motivating them on 

their clinic visits. Mainly due to raising tobacco taxes in 2015, various tobacco addiction treatments including 

financial support of smoking cessation couselling were available in Korea. This review covers the substantial 

change in smoking cessation services and related polices in korea after tobacco tax increase. 

Key Words: Nicotine addiction, Smoking cessation, Tobacco dependence treatment 
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1. 서론

  세계보건기구(WHO)에 따르면 매년 담배로 인한 질병으로 사망하는 사람이 전 세계적으로 600만 명 정도로 추산되

며, 2020년에는 700만 명, 2030년에는 800만 명이 사망하여 흡연으로 인해 향후 50년간 4억 5천 명의 사망자가 생길 

거라고 추정한다
1
. 흡연관련 사망의 3대 질환군은 동맥경화성 심혈관질환, 폐암, 만성폐쇄성폐질환(COPD)이다

2
. 담

배를 사용하는 모든 환자들을 선별하여 행동상담과 약물치료를 제공하는 것은 가장 중요한 예방서비스 영역 중의 

하나이다. 흡연자들의 70%는 금연을 원하고 있으며, 절반 이상이 지난 1년간 금연시도를 한다고 보고한 바 있다3. 

전문가의 도움 없이 금연을 시도하는 사람 중 3∼6%만이 1년 이후에도 금연을 유지하고 있다고 한다. 반면, 전문가의 

적절한 금연서비스를 받은 사람은 30% 이상의 1년 금연성공률을 보인다고 한다4. 의료진의 간단한 금연조언만으로도 

병원을 방문하는 흡연자들의 금연성공을 76% 가량 높일 수 있다는 것은 이미 잘 알려진 사실이다5. 특정질환, 예를 

들어 COPD 환자에게 금연상담과 약물을 제공하는 경우 금연성공률은 획기적으로 올라간다고 한다
6
. 그럼에도 불구

하고, 미국의 경우 1차 진료의사가 COPD 환자에게 금연상담을 하는 비율이 절반이 되지 않는다고 한다7. 우리나라의 

경우도 사정은 비슷하리라 생각된다. 우리나라는 다른 경제협력개발기구(OECD) 국가에 비해 병원방문 횟수가 많아 

의료진의 금연진료를 통해 보다 많은 이득을 흡연자들에게 되돌려줄 수 있다
8
.

  우리나라의 성인 남성 흡연율은 2011년 47.3%, 2013년 42.1%, 2015년 39.3%로 약간씩 줄어드는 추세이다. 하지만 

여전히 우리나라의 성인 남성 흡연율은 OECD 국가 중 최고수준이다9. 한편, 여성 성인의 흡연율은 설문조사에서 
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5∼7%대로 그 동안 큰 변동이 없었으나, 소변 코티닌 검사 상 성인 여성 흡연율은 13%에 달하는 것으로 조사되었다
10
. 

즉 숨겨진 여성흡연자가 많다. 특히 태아에 대한 흡연의 악영향을 고려할 때 가임기 여성에서 문제가 될 수 있다. 

  사각지대에 있는 인구집단-육체근로자, 여성 감정노동자, 성소수자, 저소득층 등-에서 일반인구보다 흡연율이 높다

고 알려져 있으며 건강 불형평성을 줄이기 위해 이들 집단에 대한 대책이 요구된다
11
. 한편, 정신적인 질환을 가지고 

있는 사람들에서 특히 흡연율이 높으며, 이와 관련된 질환으로 사망하는 경우가 많아 특별한 관심이 요구된다12. 

  우리나라는 세계보건기구가 발의한 최초의 국제공중보건규약인 담배규제 기본협약(Framework Convention on 

Tobacco Control, FCTC)에 2005년 참여하였고, 이 가이드라인의 14조에 근거하여 흡연규제 및 금연지원 서비스를 

제공하여 왔다13. 금연치료와 관련해서는 2005년 보건소 금연클리닉 사업, 2006년 금연상담전화 등 흡연자의 금연지

원 프로그램을 단계적으로 확대해 왔으며
14
, 2015년 담뱃갑 인상 이후 본격적인 금연치료사업을 전개하고 있다. 본고

에서는 담뱃갑 인상 이후 새롭게 도입된 금연치료지원사업의 성과와 향후 전망, 그리고 금연관련정책과제에 대해 

간략하게 살펴보고자 한다. 

2. 본론

1) 금연치료지원사업

  2015년 1월 1일 시행된 담뱃갑 인상으로 국가금연지원서비스 예산은 2014년 208억 원에서 2015년 2,227억 원으로 

약 11배가 증가하였다. 이에 따라 기존의 금연지원서비스의 예산과 규모, 서비스 내용이 확대되었고, 중증흡연자 

등에 대한 금연지원 서비스도 개발되었다. 결과적으로 금연지원 서비스를 2015년 한 해 총 84만 6천 명이 이용함으로

써 이용건수는 전년대비 86.7%가 증가하였다. 특히 2015년 2월 25일부터 의사의 금연상담과 약물치료에 대해 국민건

강보험공단에서 특별사업비 형태로 비용을 지원함에 따라 상담서비스, 약제지원, 필요시 입원형 금연치료 등의 맞춤

형 지원체계가 구축되었다. 

  건강보험이 지원하는 금연치료는 건강보험 가입자와 의료급여 수급자, 저소득층 등을 대상으로 1년에 2회기까지 

금연치료 서비스를 제공하는 것이다. 1회기 당 총 12주 이내, 6회까지 상담료가 지원되며, 먹는 약물은 84일까지 

지원된다. 니코틴 대체제(패치, 껌, 정제)의 구입비용도 일부 지원된다. 8주 이상 이수하면 이수자에게 인센티브 

형태로 건강관련 물품이 제공된다. 또한 2016년 11월 타상병과 동시에 금연진료를 하는 경우 상담료를 인상하여 

의료인들의 진료수요를 촉진하고 있다. 2015년 건강보험공단 금연치료 프로그램의 등록자 수는 총 230,800명으로 

월평균 22,069명이었고, 2016년 1분기에는 월평균 34,157명이 참여하여 점차 증가하는 양상을 보이고 있다(비출간자

료). 이 중 여성이 13.6%를 차지하였다. 등록자들의 의료기관 등록횟수는 1회 방문 38.7%, 2회 방문 21.8%로 열 

명 중 여섯 명이 2회 이하로 방문하였다. 방문 및 상담횟수와 금연성공률은 비례한다고 알려져 있으므로15 프로그램이 

권장하는 총 6회의 상담을 이수하도록 하기 위한 노력과 조치가 필요하다. 현재 건강보험공단의 금연치료프로그램에 

대한 장기금연성공률 평가가 진행되고 있어서 그 내용을 바탕으로 금연상담을 확대하고 금연치료의 질을 담보하기 

위한 정책적 고민이 필요한 단계이다. 건강보험공단의 지원사업은 입원환자에게도 외래환자와 동일한 방식으로 제공

되고 있다. 입원환자는 금연동기가 있으므로 집중적인 금연프로그램을 제공하면 금연성공률이 올라간다
16,17

. 

  또한 흡연관련된 해당질병의 재발, 재입원, 사망 등을 감소시키므로 의료비 절감을 예상할 수 있다
18

. 그러므로 

흡연한 입원환자들에 특화된 금연지원 프로그램의 개발과 적용도 필요하리라 본다. 한 가지 방법으로 거론되고 있는 

것은 입원한 흡연자들에 대한 금연상담과 치료를 전담하는 간호사(인력)를 배치하여 활용하는 것이다. 이를 위한 

예산과 지원문제가 향후 해결되어야 할 과제이다.

  한편 보건복지부는 입원형 금연캠프를 통해 고도의 중증흡연자와 흡연관련 질환자를 위한 금연서비스를 제공하고 

있는데, 전국의 18개 권역에 산재한 금연지원센터를 통해 병원에 4박 5일간 입원하는 형태이다. 입원형 금연치료는 

미국의 메이요클리닉에서 최초로 시도되었으며
19

, 우리나라에서 이를 모방한 유사한 프로그램을 개발하여 적용하고 

있다. 이 프로그램을 통해 입원할 수 있는 흡연자의 숫자는 매우 제한적이므로 보편화된 프로그램으로의 전환이 

필요하다. 
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2) 금연관련정책과제

  금연관련정책은 크게 가격정책과 비가격정책으로 나뉘며, 비가격정책에는 실내흡연규제, 홍보, 교육, 연구, 금연지

원 등이 포함된다. 실내흡연규제는 2015년부터 면적과 무관하게 모든 음식점에서 강제적으로 시행되었다. PC방 금연

에 이어 당구장과 스크린 골프장 등의 실내체육시설도 2017년 12월부터 금연구역으로 지정된다. 홍보분야에서는 

TV 매체와 신문 등의 기존매체를 이용한 광고뿐만 아니라 페이스북, 유튜브, 웹툰 등의 뉴미디어를 활용한 금연홍보

를 적극적으로 시행하였다. 또한 흡연피해자의 ‘증언형 광고(K-Tips)’가 방영될 예정이다. 증언형 광고는 흡연으로 

피해를 본 당사자가 직접 출현해 자신의 피해를 증언하는 방식의 텔레비전 광고이다. 한편, 전국 초ㆍ중ㆍ고등학교

에서는 흡연예방교육을 확대 실시하였다. 복지부는 학교 정문에서 50 m 이내의 소매점에서 담배광고 포스터나 계산

대 근처의 소형 광고판을 완전금지할 예정이다. 보건의료계열 재학생들을 위한 금연교육교재 개발연구도 진행 중이

다. 연구분야에서는 담뱃갑 경고그림의 효과연구, 실내흡연규제 정책연구, 간접흡연연구, 여성 및 청소년흡연 특성연

구, 임산부 흡연율 연구, 담배의 유해성분 분석연구 등이 진행되고 있다. 담뱃갑 경고그림은 우여곡절 끝에 규제개혁

위원회의 의결을 통과하여 2016년 12월 23일부터 시행되었다. 한편 폐암조기선별을 위한 저선량 폐 CT의 시범사업도 

계획되어 있다. 금연지원의 영역에서는 군ㆍ의경 금연환경 조성 및 금연지원 서비스가 확대되었다. 이를 위해 2016년 

한 해 동안 49억 원의 예산이 배정되었으며, 경구용 금연치료제도 군장병에게 사용할 수 있도록 지원하였다. 찾아가는 

금연지원 서비스는 학교 밖 청소년, 여성, 대학생 등 기존 금연지원서비스의 사각지대에 있던 인구집단을 위한 금연서

비스 정책으로 2017년 말까지 예정되어 있다. 시도 금연사업담당자, 학교흡연예방사업 담당교사, 그리고 지역금연지

원센터의 금연상담사들을 위한 온라인 및 오프라인 교육프로그램이 개발 완료하여 현장에 적용되었으며, 이에 대한 

평가도 진행 중이다. 건강보험공단에서 주관하는 의료인 금연교육은 2016년까지 오프라인으로 진행되었으며, 2017년

부터 온라인으로 진행될 예정이다. 전방위적으로 수행된 금연관련 사업과 계획은 2015년 담뱃갑 인상에서 얻은 세원

으로 가능한 것이었다. 담뱃세의 효율적인 사용을 위한 정책과제도 수행되었으며, 마련된 세원을 보다 건설적으로 

활용하기 위한 다양한 방안이 모색될 것으로 보인다. 

3. 결론

  흡연은 COPD 등의 치명적 질환의 주요 원인으로 금연이 가장 중요하다. 우리나라는 담뱃값 인상으로 마련된 

재원을 바탕으로 다양한 금연치료서비스를 제공하고 있으며 금연관련정책과 연구를 적극적으로 수행하고 있다. 장기

적인 전망에 따른 연구과제의 선정과 수행, 평가 및 피이드백을 통해 흡연관련질환의 유병률과 사망률을 줄이고, 

궁극적으로 흡연율을 획기적으로 떨어뜨리기 위한 범국가적 노력이 필요하다. 이를 위해서 다학제적인 연구, 정부 

및 시민단체와의 네크워크 구축, 금연서비스 확대를 위한 제도개선이 필요하다. 
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VIII 폐암 스크리닝 Pros
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  Lung cancer is a leading cause of cancer-death in many countries. About 70% of patients are diagnosed with 

advanced stage which is causing poor survival outcome. Early detection and curative intervention of lung cancer 

are desperately needed to reduce disease specific mortality. Recently, the National Lung Screening Trial from 

USA, a nation-wide randomized controlled trial reported 20% of lung cancer specific mortality reduction with 

low-dose CT (LDCT) screening for high risk participants who were current or former smokers, aged 55 to 74, 

compared with chest radiography screening. LDCT screening may have potential benefits and harms. This is 

a brief review about pros for LDCT screening and future directions for improving screening performance.
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1. 서론

  2013년, 전 세계 폐암 발생 환자는 180만 명, 폐암 사망자는 160만 명으로 추정되어 세계적으로 폐암은 가장 

흔하게 발생하는 암이며 가장 사망자가 많은 암이다
1
. 한국 중암암등록본부의 2012년 연보에 의하면 우리나라에서 

폐암은 60세 이상의 남녀에서 가장 흔하게 발생하는 암으로 보고되었다. 한국에서의 흡연율은 지속적으로 감소하는 

추세이지만 발암물질의 잠복기, 인구 고령화, 산업화에 의한 환경오염의 증가로 인하여 폐암 유병률은 향후 20여년 

동안 지속적으로 증가할 것으로 예상된다. 한국을 포함한 선진국의 주요 폐암 조직형 분포는 역사적으로 공통된 

변화 양상을 보이는데 편평상피암의 지속적인 감소와 선암의 꾸준한 상승이 특징이다2-5. 폐암 주요 조직형 발생 

빈도의 변화는 임상적 양상에도 영향을 미쳐서 폐암의 발생부위가 기관지중심성이 아닌 비중심성 폐 실질에서 초기 

병변이 시작되는 것이 많아졌다는 것을 의미하며 이 부위의 병소를 잘 발견할 수 있는 흉부 전산화단층촬영

(computed tomography, CT)의 역할이 중요해졌다.

  폐암은 다른 암에 비해 예후가 좋지 않아 연령표준화 5년 생존율은 선진국과 개발도상국 모두에서 10∼20% 정도

에 불과하여 췌장암 다음으로 불량한 예후를 보인다
6
. 폐암의 예후를 결정하는 가장 중요한 요소는 병기이며 그 

외에 고령, 남성, 흑인종, 낮은 경제사회학적 지위가 불량한 예후 인자로 알려져 있다7. 병기에 따른 폐암의 5년 

상대생존율은 병기가 증가할수록 급격히 낮아져서 한국의 통계를 보면 국한 병기의 생존율은 46.3%에 이르지만 

원격전이가 있는 4기 폐암에서는 4.8%까지 감소한다
8
. 폐 실질에는 감각신경이 분포하지 않으므로 폐암에 의한 증상

이 나타나서 병원을 방문할 때면 이미 국소적으로 진행하거나 원격 전이된 상태로 발견되는 경우가 많아서 진단 

당시 수술이 가능한 경우는 전체 폐암의 25∼30%에 불과하므로 증상이 나타나기 전 수술이 가능한 상태에서 폐암을 
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조기 진단해야 할 필요가 절실하다.

2. 폐암 검진의 역사

  폐암 검진의 역사는 흉부 영상 진단법의 발전사와 맥을 같이 한다. 1960년대부터 흉부 x-선을 이용한 폐암 검진의 

역사가 시작되어 1980년대에 정점을 이루다가 미국에서 1993년∼2001년까지 대상자가 모집되었으며 매우 잘 계획되

고 시행된 PLCO (The Prostate, Lung, Colorectal, and Ovarian, PLCO) 무작위 대조군 연구를 마지막으로 더 이상의 

후속 연구는 없는 것 같다. PLCO 연구 이전에 시행된 연구들은 모두 흉부 x-선 검진군에서 대조군에 비하여 폐암 

사망률을 낮추지 못한다는 공통된 연구 결과들을 보여주었고, 이들을 메타분석한 결과도 마찬가지였다
9
. 1970∼1990

년대에 주류를 이루던 폐암 조직형이 기관지 중심성 발생을 보이는 편평상피암인 것에 착안하여 흉부 x-선에 객담 

암세포 검사를 추가하여 폐암 검진을 시행해도 대조군에 비하여 폐암 사망률을 낮추지 못하는 것은 마찬가지였다10. 

PLCO 연구는 미국에서 55∼74세인 154,901명을 등록시켜 진행된 대규모 연구로서 4년 동안 매년 흉부 x-선 촬영을 

시행한 군과 특별한 일이 없으면 검사를 하지 않는 일상적인 진료 행태를 취한 군을 13년간 추적하며 비교하였는데, 

양 군의 폐암 발생률, 폐암 사망률, 전체 사망률에 차이가 없다는 것을 보여주어 흉부 x-선 폐암 검진의 무용성을 

다시 한번 보여주었다
11

.

  흉부 저선량 CT (low dose CT, LDCT)가 폐암 검진에 본격적으로 도입된 시기는 1992년 ELCAP (Early Lung 

Cancer Action Project) 연구부터다. 1990년대에 시행된 LDCT 폐암 검진은 비교군이 없는 관찰연구로서 LDCT를 

이용하여 폐암 진단율과 조기 폐암 발견율이 향상된다는 것을 관찰하였다. 2000년대 초부터 LDCT를 이용한 DANTE, 

DLCST, MILD 연구 등 몇 개의 대조 임상 시험이 진행되었는데 어떤 연구도 LDCT를 시행함으로써 폐암 사망률을 

낮춘다는 것을 입증하지 못했다12-14. 이들 연구들을 메타 분석하여도(연구 참여자 9,467명) 폐암 조기검진으로 폐암 

사망률이 낮아지는 관찰할 수 없었는데, 각각의 연구 디자인이 검진 대상군 설정, 추적 검사 등에서 다소 상호 이질적

이고 통계적 유의성을 가질 만큼 연구의 규모가 크지 않았던 것들이 문제점으로 지적된다. 폐암 조기검진이 유용성 

논쟁에서 답보 상태를 보이던 중, 미국의 33개 의료기관에서 무려 53,454명을 대상으로 매우 잘 조직되고 시행된 

LDCT와 흉부 x-선의 폐암 조기검진 효과를 비교한 무작위 대조임상 시험(National Lung Screening Trial, NLST)에서 

LDCT 시행군의 폐암 사망률과 전체 사망률이 의미 있게 감소되는 것이 입증된 이후 LDCT를 이용한 폐암 조기 

검진 논의가 탄력을 받게 되었다15. 네덜란드에서 15,822명을 대상으로, 또 다른 잘 조직된 LDCT 폐암 검진 연구가

(NEtherland-Leuven Longkanker Screenings ONderzoek, NELSON trial) 등록을 마치고 조만간 그 결과를 발표할 

예정이다
16

.

3. National Lung Screening Trial (NLST)의 설계와 결과

  NLST는 30갑년 이상의 흡력을 가지는 현재 또는 과거 흡연자 중에서 금연 기간이 15년을 경과하지 않은 55∼74세

의 미국인을 LDCT 또는 흉부 x-선을 2년간 매년 시행하는 양 군으로 무작위 배정하고 폐암 사망률과 전체 사망률을 

비교한 임상연구다. 연구 참여의 중요한 제외 기준은 객혈, 1년간 6.8 kg 이상 체중 감소 등 현증 폐암일 수 있는 

증상을 가진 사람들과 폐암 검진 중 발견된 결절에 대한 침습적 진단이나 치료 과정을 견딜 수 없을 정도의 불량한 

체력을 가진 사람들이었다. 2002년 8월∼2004년 4월까지 53,454명이 연구에 참여하여 2008년 12월 31일까지 추적되

었으며, 추적기간의 중앙값은 6.5년이었다. LDCT 시행군에서 흉부 x-선 시행군과 비교하여 의미 있게 폐암 발생률 

증가(4.0% vs. 3.6%, HR 1.13, 95% 신뢰구간 1.03∼1.23), 20.0%의 폐암 사망률 감소(1.3% vs. 1.6%, p=0.004), 

6.7%의 전체 사망률 감소(7.1% vs. 7.6%, p=0.02)를 보여주었다
15
. 이는 인류 역사상 최초이자 유일하게 폐암 조기검

진의 유용성을 입증한 연구로 기록되었다. 비록 이것이 LDCT를 이용한 폐암 조기 검진의 유용성을 입증한 유일한 

연구이나, 대규모로 매우 잘 설계되고, 수행되어서 이를 근거로 미국의 여러 유관 조직과 우리나라에서 폐암 검진 

권고안을 제시하고 있다
17,18

. 일본과 유럽의 여러 국가들에서는 아직 공식적인 폐암 검진 권고안을 발표하지 않고 
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Figure 1. Prevented lung cancer death according to the risk of lung cancer development in NLST. 88% of prevented lung cancer 
death was achieved in the upper 60% risk group of NLST population, while only 1% of prevented lung cancer death in the lower
20% risk group of the population. NLST, National Lung Screening Trial.

NELSON 연구 결과가 발표되기를 기다리는 분위기다.

  NLST의 임상적 의미는 폐암 발생의 고위험군에서 LDCT 선별검사로써 폐암 사망률을 의미 있게 감소시킬 수 

있었다는 점이다. LDCT 선별검사의 효율성은 상당히 낮아서 1명의 폐암 사망자를 줄이기 위하여 필요한 검진자의 

수(Number Needed to Screen, NNS)는 320명, 1명의 전체 사망자를 줄이기 위하여 필요한 NNS는 무려 960명이나 

되었다15. 연구 결과 및 후속 분석결과 위양성 결절의 발견율이 높아서 불필요한 추가 검사 및 의료비용 지출로 

연결될 수 있고, 방사선 피폭에 의한 이차적 발암 가능성이 제시되었으며 과진단과 검사 유소견자인 경우 정신적 

스트레스가 일시적으로 증가하는 것으로 조사되었다. LDCT 검진 중 발생하는 방사선 노출은 0.6∼1.5 mSv정도로 

흉부 x-선 0.01∼0.1 mSv보다 많지만 일반적인 흉부 CT 9∼10 mSv보다 현저히 적다. 미국에서 55∼80세의 고위험

군을 대상으로 매년 LDCT 검진을 시행한다고 가정하였을 때 방사선 노출로 인한 폐암 사망이 24/100,000명이 발생하

고 521/100,000명의 검진에 의한 폐암 사망 예방효과가 있을 것으로 계산되어 방사선 위해보다 검진의 득이 더 

큰 것으로 조사된 바 있다19. 이에 대한 상세한 논의는 폐암 스크리닝 cons에서 상세히 다루어질 것이다. 

4. LDCT 폐암 선별검사의 성적을 제고하기 위한 전략들

  LDCT 선별검사를 시행함으로써 예방되는 폐암 사망은 폐암 발생 고위험자일수록 집중적으로 발생하는 것으로 

조사되었다. 연령, 체질량지수, 암 발생 가족력, 흡연량, 폐기종 여부로 폐암 발생 예측 모델을 만들고 폐암 발생 

위험도에 따라 5분위로 나누었을 때, 폐암 발생 위험도가 높은 군일수록 LDCT 선별검사로써 폐암 사망도 더 많이 

예방하는 것으로 나타났다(p=0.01 for trend). LDCT 선별검사로 예방되는 폐암 사망을 100%로 간주했을 때 폐암발생 

위험 상위 60%에서 88%의 예방효과가 나타나고, 그 다음 위험군 20%에서 11%, 하위 20%에서는 불과 1%의 비율을 

차지했다(Figure 1)20. 이러한 사실은 천문학적 비용이 드는 LDCT 선별검사를 폐암발생 고위험군에 집중한다면 검진

의 비용-효과적 효율성을 제고할 수 있다는 것을 시사한다. 현재까지 시행된 거의 모든 선별검사는 연구마다 조금 

상이한 기준을 제시하기는 하지만 연령과 흡연력에 기초하여 고위험군을 정의하였다. 이는 고령자일수록, 흡연량이 

많을수록 폐암 발생 위험이 폭증한다는 기존의 역학 연구들에 근거한 판단이다. 그러나 폐암 발생의 위험이 연령과 

흡연력에 의해서만 결정되지 않는다는 것은 잘 알려진 사실이다. 폐암 발생에 관여하는 다른 중요한 요소들은 간접 

흡연, 직업력, 가족력, 라돈가스 노출, 만성폐쇄성폐질환, 폐결핵 같은 기저 폐질환, 환경오염, 방사선 노출 등이 
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Figure 2. Impact of lung cancer development prediction model on the eligible population selection for LDCT screening. About 36%
of USPSTF recommended population based on the fixed criteria by age and smoking dose (NLST criteria) would be replaced by higher
risk-based population if the eligible population is selected based on lung cancer development prediction model in USA with the 
assumption of same screening cost. The replaced USPSTF recommended population has 1.3%/5-year risk of lung cancer development
(647 NNS), while risk-based population has 3.2%/5-year risk of lung cancer development (226 NNS). LDCT, low dose CT; USPSTF,
US Preventive Services Task Force; LC, lung cancer; NNS, Number Needed to Screen.

있다. 여러 선행 연구들은 연령, 흡연력과 같은 고정된 고위험군 설정보다는 여러 위험 요소들로 구성된 폐암 발생 

예측 모델을 개발하고 이를 이용하여 보다 정밀하게 고위험군을 선정하면 폐암 검진의 효율성을 개선할 수 있다고 

보고하고 있다
21

. 이런 맥락으로 가장 최근에 보고된 연구는 PLCO, NLST 연구 참여자, 미국 국민건강면접조사

(National Health Interview Survey, HHIS) 자료를 이용하여 폐암 발생 예측 모델을 개발하고 이를 미국민들에게 

적용한 결과에 대한 것이었다(Figure 2). 이 연구 결과에 의하면 NLST의 고위험군 선별 기준을 적용했을 때 계산되는 

검진 대상자들 숫자만큼 개발된 예측모델로 고위험 미국민들을 선정하고 이들에게 검진을 시행한다면 LDCT 선별검

사로써 폐암 사망 예방을 20% 더 향상시킬 수 있고, 검진의 효율성에 해당하는 NNS를 17% 더 감소시킬 수 있다는 

계산 결과를 도출하여 연령, 흡연력으로 고착된 고위험군 선정 기준보다 여러 위험인자들을 두루 감안하여 정밀한 

폐암 발생 예측 모델을 개발하는 것이 더 좋다는 것을 다시 한번 입증하였다
22

. 이 방법을 적용하면 연령, 흡연력 

만으로 선정된 검진 대상 군 중에서 36% 정도에 해당되는 상대적으로 폐암 발생 위험이 적은 검진 대상자를(5년간 

폐암 발생 위험 1.3%) 보다 위험성이 높은 대상자로(5년간 폐암 발생위험 3.2%) 치환할 수 있는 것으로 추정되었다. 

현재 United Kingdom Lung Cancer Screening (UKLS) trial은 폐암 발생 예측 모델(Liverpool Lung Project Risk 

Prediction Model)에 근거하여 검진 대상자를 모집하고 있는 LDCT 검진군과 일반적인 진료행위를 비교하는 무작위 

대조 임상시험으로서 총 32,000명 정도를 모집할 예정이고 현재 4,055명의 시범 연구 대상자가 참여하여 분석된 

바 있다
23,24

. 

  LDCT 검진의 비용-효과적 효율성을 결정하는 또 다른 중요한 요소는 비석회화 결절의 판정 기준이다. NLST에서는 

4 mm 이상의 결절을 유소견자의 기준으로 하였는데, 초회 검진 LDCT에서 26.6%의 유소견자가 발견되었다. 의미 

있는 결절의 크기, 성장속도 등을 고려하여 제시된 Lung-RADS (Lung imaging Reporting and Data System)는 고형결

절의 크기가 6 mm 이상일 때 유소견자로 정의한다. Lung-RADS 기준에 의한 카테고리 3∼4를 검진 유소견자로 

정의하고 이 기준을 NLST 연구 집단에 적용하였을 때는 초회 검진 LDCT에서 13.6%만이 유소견자로 분류되어 약 

50% 정도 유소견자 비율을 줄일 수 있었음에도 불구하고 검사의 민감도는 NLST 기준일 때 95.5%에서 Lung-RADS 

기준일 때 84.9%로 10% 정도의 감소만 보였다
25

. 이는 LDCT 검진에서 유소견자를 분류하는 기준이 비용-효과적 
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효율성을 결정하는 중요한 요소임을 시사한다.

  생체표지자를 이용하여 폐암 발생 고위험군을 예측하고 LDCT 검진 대상자를 선별할 수 있다면 불필요한 검진을 

획기적으로 줄일 수 있을 것이다. 이에 대한 몇 가지 시도가 있었으나 아직까지는 만족할만한 생체표지자가 발굴되지 

못하고 있는 실정이다. 그 중 가능성이 보이는 한 가지 연구 결과를 소개하면 MILD 연구 참여 대상자의 혈장에서 

몇 가지 폐암 관련 microRNA를 찾아내고 그 조합으로 microRNA signature classifier (MSC)를 만든 다음 이를 이용하

여 고위험-중위험군 또는 저위험군으로 분류하고 위험도에 따른 LDCT 검진의 성적표를 비교한 연구가 있었다
26

. 

MSC가 고위험-중위험군으로 분류된 경우에는 60/222 (27.0%)에서 폐암이 발견되었고, 저위험군으로 분류된 경우에

는 9/717 (1.2%)에서만 폐암이 발견되어 MSC의 음성 예측도가 99%나 되었다. 이와 같은 결과는 다른 연구를 통하여 

다시 검증될 가치가 있을 것이다.

5. 성공적인 폐암 조기 검진 정착을 위한 조건들

  폐암 조기 검진의 성공을 위하여 중요한 것은 1) 효율적인 검진 대상군-폐암 발생 고위험군의 선정 기준 설정, 

2) 검진 참여자와 의료진을 대상으로 폐암 검진의 이득, 위해, 검진 시스템, 금연에 대한 교육, 3) LDCT 영상 자료의 

품질, 저장 관리, 4) LDCT 영상의 정확한 판독, 5) 의료진 상호간, 환자-의료진간 명확한 의사 소통, 6) 폐결절 발견 

시 진단, 치료를 위한 의료 전달 체계의 수립, 7) 의료 비용의 사회적 분담 문제 해결, 8) 폐암 검진의 효율성 제고를 

위한 연구 사업들-예를 들면 폐암 발생 고위험군 선별을 위한 생체표지자 개발, 적절한 LDCT 시행 주기, 최소 침습적 

진단, 치료법 개발에 대한 연구 등이다
27
. 검진 참여자들에게는 금연 교육이 필수적이고, LDCT의 유용성과 함께 잠재적 

위해에 대해서도 정보를 제공해야 하며 의료진과 검진 참여자의 합의가 이루어진 상태에서 검진이 시행되어야 한다.

6. 결론

  LDCT 폐암 선별검사는 매우 잘 조직되고 시행된 비교 임상 시험에서 폐암 사망률과 전체 사망률을 의미 있게 

감소시킬 수 있는 것으로 입증된 검진 방법이다. 다만 고비용과 비효율성, 검진 참여 중 예상하지 못한 합병증이 

발생할 수 있으므로 검진 효율성을 높이고자 하는 부단한 노력과 이러한 문제들에 대하여 검진 참여자에게 정보를 

제공하고 의료진과 상호 합의한 상태에서 진행되는 것이 바람직하다.
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IX 저선량 흉부CT에 의한 폐암 선별검사에 대한 반론

강대용1, 박주헌2

아주대학교 의과대학 1인문사회의학교실, 2호흡기내과학교실

  The National Lung Cancer Trial (NLST) provided the evidence on the efficacy of lung cancer screening by 

low dose computed tomography (LDCT) to reduce the mortality of lung cancer. However, major trials conducted 

in Europe have not reproduced the favorable results of NLST trial. Meta-analysis including major trials reported 

that lung cancer screening by LDCT did not affect the overall mortality although lung cancer mortality was re-

duced, and uncertainty still exists concerning potential harms of screening such as false positive result, over-

diagnosis, and radiation exposure. Therefore, further investigation about the efficacy of lung cancer screening 

by LDCT is necessary before broad clinical application.
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1. 서론

  빌헬름 뢴트겐(Wilhelm Conrad Röntgen, 1923)이 1895년 엑스선을 발견하고 1901년 노벨상을 수상한 이후 엑스선

은 의학에 혁명적인 변화를 가져왔다
1
. 하지만 엑스선의 의학적 이용 후 많은 부작용이 관찰되어 왔고 이에 대한 

논란은 현재까지 지속되고 있다.

  아직도 높은 국내의 흡연인구와 환경오염으로 발생하는 폐암을 흉부엑스선 검사로 조기에 검진하고자 하는 시도들

이 있어왔으나 폐암의 생존율 향상에 도움을 주지 못하는 것으로 규명되었다
2-4

. 최근 폐암에 대한 저선량 흉부CT 

검진이 연구되고 있고 임상적 도입이 시도되고 있다. 이에 저선량 흉부CT 검진의 유용성과 문제점에 대하여 기술하고

자 한다. 

2. 본론 

1) 폐암 선별검사로서 저선량 흉부CT 검진의 유용성

  미국국립암연구소(National cancer institute)의 후원으로 시행한 국가폐암검진연구(The national lung cancer 

screening trial, NLST)에서 저선량 흉부CT에 의한 폐암 선별검사가 폐암 사망률은 낮출 수 있다고 보고되어 이 연구를 

기준으로 폐암 선별검사를 임상적으로 적용하고자 하는 시도들이 이루어지고 있다
5
. 

  NLST연구는 30갑년 이상 흡연력을 가진 55∼74세 인구집단(금연한지 15년이 경과하지 않은 과거 흡연자는 포함)

을 폐암 고위험군으로 정의하였고 53,439명의 대규모 대상군에 대하여 폐암 선별검사를 진행하였다5. 이 NLST연구에
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서 1년 주기로 3번 저선량 흉부CT 선별검사를 실시하여 폐암특이사망률을 20% 낮추었고, 전체 사망률이 6.7% 감소하

였다고 보고하였다5. 

  현재까지 저선량 흉부CT에 의한 선별검사로서 폐암사망률 및 전체 사망률을 낮춘다는 보고는 NLST 연구가 유일하

지만 NLST가 가장 잘 고안되고 가장 대규모로 시행된 연구이므로 미국흉부학회에서는 NLST의 폐암 선별검사 기준을 

근거로 하여 임상적 적용을 시도하고 있다6. 

  폐암 선별검사에 관한 기존의 연구들 중 유럽에서 보고된 세 연구에서는 NLST 연구의 결과가 재현되지 못하였고 

현재 유럽에서 대규모의 임상연구(NELSON trial)가 진행되고 있다
7-10

. NLST의 선별기준과 약간의 차이를 보이는 

기준을 적용하였던 DANTE 연구의 대상자(남자, 60∼74세, 20갑년 이상의 흡연력을 가진 현재 또는 과거흡연자), 

DLCST 연구의 대상자(50∼70세, 20갑년 이상의 흡연자, 과거흡연자는 50세 이후에 금연하였고 금연 기간이 10년 

이내인 경우), 및 MILD 연구대상자(49세 이상, 20갑년 이상 흡연자, 과거흡연자는 금연 기간이 10년 이내인 경우)에서

는 저선량 흉부CT 선별검사가 폐암 사망률을 낮출 수 없었다7-9. 물론 DANTE, DLCST, MILD 연구들은 충분한 대상자

가 모집되지 못하여 정확한 통계적 검증이 어렵다는 제한점을 가지고 있다
7-9,11

. DANTE, DLCST, 및 NLST를 포함하는 

메타분석에서는 NLST가 가장 대규모 연구(저선량 흉부CT 선별검사군 26,309명, 흉부엑스선군 26,035명)였기 때문에 

결과에 주요한 영향을 미쳤고 저선량 흉부CT 폐암 선별검사가 폐암특이사망률을 감소시켰지만 전체 사망률을 낮추지 

못한 것으로 보고되었다
11

. 

2) 폐암 선별검사로서 저선량 흉부CT 검진의 문제점 

  현재까지 폐암 선별검사의 대상군과 저선량 흉부CT의 검사주기에 대하여 많은 논란이 있고 일치된 권고안이 나오

지 못하고 있다. 하지만 많은 병원들이 상업적인 목적으로 저선량 흉부CT 선별검사를 NLST에서 제시한 대상군에 

제한하지 않고 확대 적용하고 있다. NLST에서 정의되었던 고위험군 이외의 대상군에게 저선량 흉부CT 선별검사를 

확대 적용하는 것은 근거가 없다. 이에 미국흉부학회에서는 폐암 고위험군이 아닌 집단에서 저선량 흉부CT 선별검사

를 시행하지 말고 폐결절에 대해서도 진료지침에 근거하지 않고 필요 이상으로 긴 기간 혹은 잦은 주기의 흉부CT검진

을 하지 말 것을 권고하고 있다12. 

  폐암의 사망을 낮추는데 있어 금연이 가장 중요한 요소이지만 NLST연구에서 저선량 흉부CT 선별검사가 금연에는 

영향이 없는 것으로 나타났다
13

. 그리고 방사선피폭, 위양성, 및 과진단이 저선량 흉부CT 선별검사의 중요한 위해 

요소가 될 수 있지만 이에 대한 정확한 판단은 아직도 이루어지고 있지 않다14. 또한 소수인종과 여성을 주 대상으로 

한 연구도 아직까지 시행되지 않고 있다
11

. 

  저선량 흉부CT 폐암 선별검사를 시행할 경우는 방사선위험, 위양성, 및 과도진단 등 주요 부작용이 고려되고 환자

에게 충분한 설명이 이루어져야 한다11. NLST를 포함한 최근의 메타분석은 폐암고위험군에서 저선량 흉부CT 폐암 

선별검사는 폐암특이사망률의 감소와 연관이 있지만 비용적인 효용성과 잠재적인 위험성에 대한 보다 심도 깊은 

연구가 필요하다는 결론을 내놓았다
14

.

3) 저선량 흉부CT 검진의 위해 요소

  (1) 과진단(Overdiagnosis)

  환자가 다른 원인에 의하여 사망하기 전에 증상이 없거나 임상적으로 문제가 되지 않는 암을 선별검사에 의하여 

진단하는 경우를 과진단이라 한다
15

. 선별검사에서 과진단(overdiagnosis)은 향후 임상경과에 영향이 없는 폐암의 

발견으로 불필요한 치료와 검사합병증 및 의료비용을 초래하게 된다
16

. 

  미국에서 시행된 1,047명의 부검연구에서 사망 2개월전 흉부CT가 시행된 환자들에서 발견된 폐결절의 10%가 

폐암으로 진단되어 흉부CT시행에서 과진단의 가능성이 제시되었다
17
. 호주에서 시행된 24,708명의 부검연구에 의하

면 217명의 폐암 환자이 발견되었고 50명은 폐암이 아닌 외인사(unnatural deaths)가 사인이었다
15

. 167명이 폐암에 

의한 자연사(natural deaths)에 의하여 사망하였으며 이 중 107명에서 폐암이 사망에 기여하였다고 보고하며 폐암검

진에 있어 과진단의 위험성을 경고하였다
15

. 
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  유럽에서 진행된 한 연구는 저선량 흉부CT로 발견되는 폐암의 25%정도가 서서히 진행하는 혹은 잠복상태의 폐암

으로 폐암 선별검사에서 과진단의 위해성을 보고하였다18. NLST연구의 분석도 저선량 흉부CT 선별검사에서 발견된 

폐암환자의 18%는 임상적으로 문제가 없는 휴면 상태의 폐암(indolent cancer)으로 저선량 흉부CT에서 과진단의 

위해성이 지적되었다
16

. 

  (2) 위양성(False positive)

  폐암 선별검사의 양성자는 추적 영상 촬영이 시행되고, 때로는 기관지내시경, 세침생검, 혹은 수술과 같은 침습적인 

절차가 시행되기 때문에 높은 위양성률은 주요 위해 요소가 된다.

  저선량 흉부CT 선별검사의 양성률은 양성 판정기준에 따라 다양한 결과를 보여준다. 

  5 mm 이상의 비석회화결절을 양성으로 판정한 연구들은 저선량 흉부CT 선별검사의 양성률을 18∼53%로 보고한다
19-22

. 

  NLST에서 저선량 흉부CT 선별검사 시행군의 양성률은 27.3%였고, 흉부엑스선 시행군의 양성률은 9.2%였다
5
. 

이 중 폐암진단율은 저선량 흉부CT 선별검사군은 1.1%였고 흉부엑스선 시행군은 0.7%로 보고되어 저선량 흉부CT 

선별검사가 높은 위양성률의 위해성이 있음을 보여주었다
5
. 또한 NLST에서 저선량 흉부CT 선별검사 양성자 중에서 

52.9%가 침습적인 조직검사를 받았고 73.1%가 추가 흉부CT촬영을 하게 되었다
5
. 

  (3) 방사선 위험(Radiation risk)

  방사선 피폭에 의한 손상은 세포에서 회복될 수 있지만, DNA이중나선의 절단은 쉽게 회복되지 못하고 이 구조의 

손상은 점돌연변이(point mutations), 염색체전좌(chromosomal translocations) 및 유전자 융합(gene fusion) 등의 

과정을 거쳐 암발생을 유도할 수 있다23. 

  현재까지 방사선 피폭에 의한 위해는 주로 원폭 생존자 및 방사선 종사자 노출에 대한 연구에 근거하여 추론하고 

있다. 미국에서 전체 암발생의 1.5∼2%는 CT촬영에 의한 방사선피폭에 의한 것으로 보고된다
23,24

. Brenner
25
에 의하

면 50∼75세 미국 인구에서 흡연자와 과거 흡연자 중 약 50%가 매년 CT로 검진을 받는다면 방사선과 연관된 폐암 

발생은 약 1.8% (95% 신뢰구간: 0.5∼5.5) 증가하는 것으로 예측하였다. 특히 젊은 연령에서는 세포가 분열을 더 

잘하고 향후 발암인자에 노출 기간이 더 길기 때문에 방사선 피폭의 위험성은 더 증가할 수 있다
23
. 영국에서 진행된 

후향적 코호트 조사에 의하면 15세 이전에 50∼60 mGy의 방사선에 노출되면 백혈병(leukemia)과 뇌암(brain can-

cer)이 3배 더 발생할 수 있고 10세 이전에 두경부 CT를 찍게 되면 향후 10년간 10,000명당 백혈병(leukemia) 1예와 

뇌암(brain cancer) 1예가 추가적으로 발생할 수 있음이 보고되었다
26

. 

  저선량 흉부CT를 1회 검사할 때 노출되는 방사선량은 0.6∼1.5 mSv 정도이고 저선량 흉부CT 선별검사를 3년간 

시행하면 개인 평균 누적방사선 피폭량은 6∼8 mSV로 추정되며, 이 정도의 피폭에 의하여 10∼20년 후 2,500명 

중 1명의 암 발생이 있을 것으로 보고된다
11,27

. 

3. 결론

  최근 시행된 NLST연구는 폐암 고위험군(최소 30갑년 이상의 55∼74세의 흡연자 또는 금연한지 15년이 경과하지 

않은 과거 흡연자)에서 저선량 흉부CT에 의한 폐암 선별검사가 폐암사망률을 감소시켰다고 보고하였다
5
. 하지만 

유럽에서 시도된 주요 연구들에서는 저선량 흉부CT 폐암 선별검사가 NLST와 다르게 폐암사망률의 감소를 보여주지 

못하였다7-9. 메타분석 결과들은 저선량 흉부CT가 폐암특이사망률은 감소시켰지만 전체사망률을 낮추지 못하였고 

위양성 및 방사선위험 등 위해 요소에 대한 안정성 규명이 필요한 것으로 보고하였다
11,14

. 따라서 저선량 흉부CT에 

의한 폐암 선별검사는 추가적인 검증이 필요한 것으로 사료된다. 
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X COPD 환자 치료를 위한 혈액 호산구의 역할

이재승

울산대학교 의과대학 서울아산병원 호흡기내과, 천식COPD 센터

  A large amount of biomarkers has been evaluated in COPD patients. However, there are still no well validated 

biomarkers or surrogate endpoints that can be used to establish efficacy of novel drugs for COPD. Eosinophilic 

inflammation is thought to be a characteristic feature of asthma rather than COPD. However, studies have shown 

that a subset of COPD patients with eosinophilic airway inflammation exists. Higher sputum and blood eosinophil 

counts are associated with increased corticosteroid responsiveness in COPD patients. Recent studies suggest that 

blood eosinophils show promise to not only serve as a biomarker for predicting reduction in exacerbations with 

inhaled corticosteroid therapy but also as a biomarker for predicting risk of pneumonia with such therapy. A 

cutoff of 2% or more blood eosinophil seems to hold the most promise as a biomarker for prediction of several 

outcomes including exacerbation reduction, safe withdrawal of steroids, response to systemic steroids. Blood 

eosinophil measurements may be useful for selecting patients for different therapeutic approaches. However, 

there are still a number of issues that need to be resolved regarding eosinophils as biomarkers in COPD.
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1. 서론

  바이오마커란 ‘정상적인 생물학적 과정, 질병 진행 상황, 그리고 치료방법에 대한 약물의 반응성을 객관적으로 

측정하고 평가할 수 있는 지표’로 정의된다1. 폐활량 검사에서의 forced expiratory volume in 1 second (FEV1)은 

COPD 환자의 중증도를 평가하고 예후를 예측할 수 있는 중요한 생리적 바이오마커이지만, 약제 치료 반응을 평가하

고 예측하는 데에는 한계가 있다. COPD 환자에서의 맞춤 치료를 위해서는 약제 반응을 예측할 수 있는 비침습적 

바이오마커 개발이 필수적이다. 지금까지 COPD 바이오마커 개발 및 검증을 위한 많은 연구들이 수행되었으나 아직

까지 임상 현장에서 환자 맞춤 치료에 사용될 수 있는 바이오마커는 전무한 실정이다. 최근 혈액 호산구 숫자에 

따른 흡입스테로이드 치료 효과와 COPD 환자의 예후에 대한 여러 연구가 발표되어 이를 정리해 보고자 한다.

2. 호산구 생리

  호산구의 생리적 역할로는 감염에 대한 면역반응, 조직 개형(tissue remodeling), 종양감시(tumor surveillance)나 

다른 면역세포의 유지에 관여하는 것으로 알려져 있으나 아직 밝혀지지 않은 부문이 많다2. 호산구는 골수에서 gran-
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ulocyte-macrophage colony-stimulating factor (GM-CSF)와 interleukin (IL)-3, IL-5의 영향으로 골수 조혈모세포에서 

분화된다3. 말초혈액에서 전체 백혈구의 1∼5%를 차지하며 정상 말초혈액 호산구 수는 500/μL 이하로 알려져 있다. 

인종에 따른 정상 호중구 수의 차이가 호산구 비율에 영향을 주기 때문에 인종에 따라 말초혈액의 정상 호산구 

비율은 차이가 있을 수 있다
4
. 또한 말초 혈액 호산구 수는 정상인에서도 하루 중 시간이나 요일에 따라 변이가 

있다5-7. 호산구는 혈액보다는 조직에서 수백배 이상 많이 존재하며, 주로 소화기, 비장, 림프절, 흉선, 유선과 자궁에 

많이 분포한다
8
. 호산구의 조직 침윤은 eotaxin에 의해 매개되는데, 호산구의 기도 동원(recruitement)은 Th-2 세포에

서 분비되는 IL-4와 IL-13과 같은 사이토카인에 의해 매개된다
2
. 조직 내 호산구의 비정상적인 증가는 조직 및 장기의 

손상을 유발하게 되며, 이는 호산구 과립에서 분비되는 여러 가지 물질에 기인한다. 호산구는 4가지 특징적인 단백질

인 주염기단백질(major basic protein, MBP), 호산구 과산화효소(eosinophil peroxidase, EPO), 호산구 양이온단백질

(eosinophil cationic protein, ECP)과 eosinophil derived neurotoxin (EDN)이 과립에 저장되었다가 분비된다. ECP는 

세포막에 부착하여 투과성을 변화시키고 활성산소를 증가시키며, MBP는 폐포 상피세포를 손상시켜 염증 반응을 

유발할 수 있다. 면역글로불린과 보체 및 사이토카인에 의하여 활성화 된 호산구는 여러 종류의 사이토카인(IL-2, 

3, 4, 5, 10, 12, 13, 16, 25, TGF-α/β 등)과 케모카인(RANTES, eotaxin, MCP-3, MIP-1α 등) 및 지질 유래 매체

(PAF, cysteinyl leukotrienes)를 분비하여 다양한 생리학 변화를 야기한다3.

3. COPD 병인에서 호산구의 역할

  호산구에 의한 기도 염증은 주로 천식의 병인에서 중요한 역할을 하는 것으로 간주되고, COPD는 주로 호중구, 

대식세포, CD8＋T 림프구에 의한 염증반응으로 인한 세기관지염과 폐기종에 의해 발생하는 것으로 알려져 왔다
9
. 

그러나 COPD에서도 호산구성 기도 염증이 병인에 중요하게 관여할 수 있음이 여러 연구에서 보고되었다10-15. 한 

연구에 따르면 만성기관지염이 동반된 COPD 환자에서 기관지 조직검사에서 호산구의 증가가 관찰되지만 기관지폐

포세척액에서의 eosinophil cationic protein (ECP)는 천식에 비해 낮은 것을 보여주어 천식에 비해 COPD에서는 

호산구의 활성화가 낮을 가능성을 보여주었다11. 그러나 중등도에서 중증 COPD 환자에서 시행된 다른 연구에서는 

천식 환자보다 높은 ECP 증가를 보여 중증 COPD에서도 호산구의 활성이 증가할 가능성을 보여주었다
12-16

. 최근 

발표된 유전자 발현 연구에서 COPD 환자와 천식 환자의 기도상피세포의 유전자 발현의 변이에 상당한 공통성이 

있으며, COPD 환자의 일부에서도 Th2 염증에 관련된 유전자의 변이가 관찰되어 천식의 병력이 없는 COPD 환자에서

도 Th2 염증반응이 중요한 역할을 할 가능성을 보여주었다
16

. 

  COPD에서 호산구성 기도 염증의 발생원인은 확실하지 않으며, 그 동안 주로 비가역적 기도폐쇄에 천식의 요인이 

동반된 것으로 여겨져 왔다9. 그러나 대부분의 연구에서 천식의 가능성이 있는 환자를 제외했음에도 COPD 일부 

환자에서 호산구성 기도 염증이나 호산구 증가가 관찰되어 단순히 천식이 동반된 것만으로는 설명하기 힘든 점이 

있다. 흡연이나 다른 기전에 의한 기도 점막에 증가된 호중구에 의한 호산구의 유입을 일으킬 수 있을 것으로 보이지

만 일부 환자에서 보이는 매우 높은 객담 호산구 증가를 설명하기는 힘들다. 다른 가설로는 호산구성 기관지염에 

의한 폐기능 저하로 COPD가 발생할 가능성이 제시되고 있다
10

.

4. 호산구성 기도염증의 측정

  호산구성 기도염증은 기관지내시경 조직검사를 통해 평가될 수 있으나, 침습적인 검사로 실제 임상에서 사용되기

에는 어려운 실정이다. 객담 세포검사를 통한 호산구 수와 백혈구에서 호산구의 비율 측정은 조직검사상의 호산구성 

염증 정도와 좋은 연관성을 보이는 것으로 알려져 호산구성 기관지염, 천식의 진단 및 치료에 유용한 바이오마커로 

알려져 있다
17-19

. 일반적으로 객담 백혈구 수에서 3% 이상의 호산구가 관찰될 경우에 호산구성 기도 염증이 있는 

것으로 간주한다20. 유도객담 검사는 비교적 비침습적으로 기도의 호산구성 염증을 모니터링 할 수 있으나 숙련된 

전문가와 검사 장비가 필요하고, 고장성 생리식염수 흡입으로 인한 기도 수축의 위험과 적절한 객담을 얻지 못하는 
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경우가 많아 실제 임상에서 제한적으로 사용되고 있다
21
. 유도객담 호산구 측정의 어려움으로 최근에는 측정이 간편하

고 대부분의 병원에서 사용할 수 있는 혈액 호산구 수를 측정하여 호산구성 기도염증의 대체표지자(surrogate mark-

er)로 활용하고 있다. 혈액 호산구 수와 객담 호산구 수는 중등도 정도의 상관성을 보이고, 2% 이상의 객담 호산구 

증가를 예측하는데 85% 정도의 정확성을 보이는 것으로 보고되었다
22

. 

  호산구성기도 염증의 다른 바이오마커로는 호기 산화질소(fractional exhaled NO, FeNO) 측정 천식 환자를 대상으

로 많이 연구되었다. 호기 산화질소는 측정이 쉽고 빠르며 비침습적인 장점이 있다. 천식에서 호기 산화질소는 스테

로이드 치료 반응성을 예측하고 천식 조절 정도를 평가하는데 유용한 것으로 알려져 있다
23
. COPD 환자에서 FeNO가 

증가된 경우 흡입 스테로이드 치료에 반응이 좋다는 연구 결과가 있었으나24, 다른 연구에서는 FeNO가 객담 또는 

혈액 호산구 수와 연관성을 보이지 않아 COPD에서 바이오마커로서의 의의에 대해서는 확실치 않은 상태이다
25

. 

  Periostin은 IL-13을 포함하는 다양한 자극에 의해 기관지 상피세포에서 분비되는 단백질로 Th2 면역반응과 높은 

연관성을 가지는 것으로 알려져 있다26. Periostin은 천식 환자에서 anti-IL-13 치료제인 Lebrikizumab의 효과를 예측할 

수 있는 유용한 바이오마커로 알려졌다
27

. 국내 COPD 환자 대상 KOLD 코호트 연구에서 혈액 호산구 수와 함께 

혈장 periostin이 흡입 스테로이드 치료 반응을 예측할 수 있는 바이오마커로서의 가능성을 보여 주었으나 이에 대해

서는 추가적인 전향적 연구로 검증이 필요하다28. 

5. 혈액 호산구에 의한 COPD 표현형 분류

  안정 상태의 COPD 환자의 약 10∼40%에서 객담에서 호산구 증가가 관찰되는 것으로 보고되고 있다
10-13

. 또한 

COPD 악화 시에 호산구성 기도 염증은 더욱 증가할 수 있다
14,15

. COPD의 표현형 분류에서 혈액 호산구는 2%를 

기준으로 객담 호산구의 3% 이상 증가를 잘 예측하는 것으로 여겨지고 있다29. 최근 유럽에서 시행된 ECLIPSE 

(Evaluation of COPD Longitudinally to Identify Predictive Surrogate End points) 코호트 연구에서 1,483명의 COPD 

환자 중에 3년 동안 혈액 호산구가 2% 이상으로 지속되는 경우가 37%, 2% 이상과 미만으로 변화를 보이는 경우가 

49%, 2% 미만으로 지속되는 경우가 13.6%로 보고되었다30. 3년 동안 지속적으로 혈액 호산구가 2% 이상인 COPD 

환자는 그렇지 않은 환자에 비해 고령의 남성이 많았고, 현 흡연자는 적었으며 비교적 폐기능이 좋고 증상이 적었다. 

또한 추적기간 동안 혈액 호산구가 2% 미만이 지속되는 COPD 환자에서 폐기종의 진행이 빨랐다
30
. 또한 혈액 호산구

가 2% 이상일 경우 급성악화의 위험이 증가하고 사망률이 높을 수 있음을 보고하고 있다31-34. 최근 COPD 악화에 

대해서도 4가지 표현형(세균성, 바이러스성, 호산구성과 pauci-inflammatory)으로 분류가 제시되고 있는데, COPD 

악화 환자의 28%에서 객담 호산구의 증가가 관찰되었다
29

.

6. 혈액 호산구에 의한 COPD 치료 약제 반응

  흡입 또는 경구 스테로이드는 천식과 COPD 환자의 항염증 치료의 근간을 이루고 있다. 천식에서 스테로이드는 

호산구성 기도 염증을 감소시키고 악화를 예방하는데, COPD에서도 객담 호산구가 증가된 경우 흡입스테로이드에 

치료 반응이 좋은 것으로 알려져 있다
35,36

. 또한 천식과 유사하게 COPD 환자에서 객담 호산구를 정상화시킴으로써 

악화를 예방할 수 있음을 보여 주었다15. 최근 혈액 호산구 비율에 따른 흡입스테로이드/지속성베타항진지의 효과에 

대한 대규모 임상연구의 후향적 분석 결과가 보고되고 있다. Pavord 등
37
은 fluticasone propionate/salmeterol 복합제

와 지속성 항콜린제, 지속성 베타항진제 또는 위약과의 비교 임상연구인 INSPIRE, TRISTAN, SCO 30002 임상 시험 

결과를 혈액 호산구 비율에 따라 분석하였다. 혈액 호산구가 2% 이상인 환자군에서 fluticasone propionate/salmeter-

ol 복합제가 tiotropium이나 위약에 비해 유의하게 악화를 감소시켰다. 이에 반해 혈액 호산구가 2% 미만인 경우 

투여 약제간 악화 빈도 감소에는 차이가 없었다
37
. Beclomethasone dipropionate와 formoterol fumarate와 formoterl

을 비교한 FORWARD 연구의 post-hoc 분석에서는 대상환자의 혈액 호산구수를 4분위로 나누어 분석할 때, 혈중 

호산구가 279개 이상인 환자군에서 Beclomethasone dipropionate와 formoterol fumarate 복합제가 formoterol 단독
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에 비해 유의하게 악화 빈도를 감소시키고, 폐기능과 삶의 질을 개선시켰다
33
. 또한 ISOLD 연구의 pos-hoc 분석에서

도 혈액 호산구가 2% 이상인 COPD 환자군에서 fluticasone propionate가 위약에 비해 유의하게 폐기능 감소가 적었

으나, 혈액 호산구가 2% 미만인 COPD 환자군에서는 폐기능 감소에 차이가 없었다
38
. 최근 시행된 COPD 환자에서의 

흡입 스테로이드 중단에 대한 WISDOM 연구에서 혈액 호산구 수가 4% 이상이거나 300개 이상인 환자군에서는 

흡입 스테로이드 중단 시 악화 빈도가 유의하게 증가함을 보여 주어 대상 환자군의 특성과 연구 결과 변수에 따라 

혈액 호산구의 cut-off 값이 다름을 보여주었다
39
. COPD 급성악화 치료에서도 혈액 호산구 수가 2% 이상인 환자에만 

선택적으로 전신 스테로이드 투여하는 것이 모든 환자에게 전신 스테로이드 투여하는 것과 비교하여 치료 성공률에는 

차이가 없어 경증 또는 중등증 COPD 악화 환자에게 불필요한 스테로이드 투여로 인한 부작용을 줄일 수 있음을 

보고하였다
40

.

7. 결론

  COPD 환자 치료를 위한 다양한 약제와 치료법이 사용되고 있으나 많은 COPD 환자들에서 효과가 제한적이다. 

이는 다양한 COPD 환자의 표현형을 반영하지 못하고 모든 환자에게 획일적인 치료법을 적용한 것에도 일부 기인한

다. 최근 임상 표현형에 따른 치료 접근법이 제시되고 있으며, 혈액 호산구가 흡입스테로이드 치료 반응 예측 바이오

마커로 활용될 수 있을 가능성을 보여 주고 있다. 그러나 혈액 호산구가 기도내 호산구성 염증반응을 잘 대변하지 

못하고, 인종 뿐만 아니라 개인별 변이가 있어 일률적인 기준값으로 표현형을 나눌 수가 없는 제한점이 있다. 또한 

혈액 호산구에 따른 치료제의 효과에 대한 전향적 임상 연구가 없어 아직까지 COPD 진료 지침에 반영되어 있지 

않다. 향후 혈액 호산구에 따른 흡입 스테로이드나 새로운 약제의 효과에 대한 전향적인 연구를 통해 유용성을 규명해

야 할 것으로 보인다.
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약자는 가능한 사용하지 않는 것이 좋지만, 본

문에 일정 용어가 반복 사용됨으로 인해 부득이 

약자를 사용하여야 하는 경우에는 그 용어가 처

음 나올 때 괄호 안에 약자를 함께 표기하고 다

음부터 약자를 사용할 수 있다.

인명, 지명, 그 밖의 고유명사는 그 원어를, 숫자

는 아라비아(Arabia) 숫자를 사용하여야 한다. 검

사실 검사 수치의 단위는 SI 단위(International 

System of Units) 사용을 권장하고, 간행위원회

의 요구나 필요에 따라 괄호 안에 비 SI 단위 

수치를 첨부할 수 있다. 숫자와 단위 사이는 띄

어쓰기를 하되 %와 
o
C는 숫자와 붙여 쓴다. 

ㆍ표지(Title page)

원저, 종설, 증례, Image of the Month, 독자편

지 등으로 논문의 유형을 표기한다.

논문의 제목(title), 모든 저자들의 성명과 소속, 

간추린 제목(running title)을 표기한다.

논문의 제목은 국문의 경우 40자 이내로 하고, 

영문 제목의 경우에는 20단어 이내로 한다.

모든 저자들의 성명과 소속은 학교 또는 기관명, 

학과 또는 연구소명, 저자명 등의 순서로 한글

과 영문으로 표기한다. 소속이 다른 저자들이 

포함된 경우 연구가 주로 이루어진 기관을 먼저 

기록하고, 그 이외의 기관은 해당 저자명 뒤와 

소속 앞에 2번부터 각각 괄호 없는 위첨자의 아

라비아 숫자로 어깨번호를 표시하여 구분한다.

표지 하단에 “간추린 제목”을 영문 10단어 이내

로 기재하고, 영문으로 교신 저자(corresponding 

author)의 주소(Address for correspondence: 

name, address, phone number, fax number and 

e-mail)를 기재한다.

연구에 관계된 주식, 자문료 등 이해관계가 있

는 모든 것은 표지 하단에 기술한다. 

ㆍ초록(Abstract)

원저의 경우 250단어 이내로 Background, Me-

thod(s), Result(s), Conclusion의 4항목으로 나누

어 연구의 목적과 관찰 및 분석 결과를 간결하고 

명확하게 영문으로 작성한다. 그러나 증례, 

Image of the Month의 경우 영문 초록은 항목 

구분 없이 150단어 이내로 한다. 독자편지와 논

평 외에는 모두 영문초록을 작성해야 한다.

ㆍ중심 단어(Key words)

원고의 내용에 부합되는 중심 단어 3∼5개를 영

문 초록 다음에 첨부하되 Index Medicus의 

MeSH (http://www. ncbi.nlm.nih.gov/mesh) 용

어를 사용함을 원칙으로 하고 각 단어의 첫 글

자만 대문자로 표기한다. 

ㆍ서론(Introduction)

연구의 목적을 간결하고 명료하게 제시하며, 목

적과 연관이 있는 내용을 포함하여 배경에 관해 

기술한다.

ㆍ대상(재료) 및 방법(Materials and Methods)

연구와 관련된 내용을 계획, 대상, 방법 등의 순

서대로 매우 상세히 기재하여야 하며, 결과의 

통계적 검정방법도 밝혀야 한다. 임상시험일 경

우 임상시험위원회의 승인과 동의 취득 등에 관

하여 언급하여야 한다.

기계 및 시약의 경우 괄호 안에 제조회사, 도시 

및 국적을 기재한다. 

ㆍ결과(Results)

구체적인 연구 결과를 논리적으로 나열하여 기

술한다. 실험 연구인 경우 data는 표를 사용하여 

기술하고, 본문에는 표의 내용을 중복 기술하지

는 않으나 통계 처리한 결과를 중요한 경향과 

요점을 중심으로 기술한다. 

ㆍ고찰(Discussion)

연구 결과는 결과 부분이 중복되지 않도록 새롭

고 중요한 면을 간결 명료하게 해석하여 고찰과 



결론을 강조하여 기술하며, 이를 바탕으로 가능

한 범위 내에서 합당한 가설을 제시하는 것이 

허용될 수 있다. 

ㆍ감사의 글(Acknowledgements)

저자는 아니지만 연구에 중대한 기여를 한 모든 

사람들에 대한 감사의 글을 기술한다. 연구에 소

요된 연구비 수혜내용은 감사의 글에 기입한다.

ㆍ참고 문헌(References)

모든 참고 문헌은 영문으로 표기하여야 하며, 

참고 문헌의 숫자는 원저 및 종설은 40개 이하

로 하고, 증례 및 Image of the Month의 경우

는 15개 이하로 한다.

참고 문헌의 기술 순서는 본문의 인용 순서대로 

Vancouver 양식에 따라 기재하고 본문에 인용할 

때는 저자명 뒤 또는 문장 끝에 위첨자의 “어깨

번호”를 붙여야 한다. 학술지명의 표기는 Index 

Medicus에 공인된 단어 및 약자를 사용하여야 

한다. 발표되지 않은 자료는 참고 문헌에 기술

될 수 없으나 부득이한 경우 본문에 괄호를 하

고 “(개인적 의견교환)” 혹은 “(비출간 자료)”로 

기술한다.

ㆍ어깨 번호 기재 양식은 아래와 같다.

예: Lee
1
는--. --이다

2,3-5
. --하며

1,2
,

ㆍ학술지 기재 양식

      1) 학술지

Vancouver 양식에 따라 영문으로 기재하

며, 저자명. 제목. 잡지명 년도;권수:면수. 

순서로 하고 공저인 경우는 저자를 모두 

기입한다. 만약 저자가 7인 이상일 경우는 

6인까지 저자 이름을 쓰고 나머지는 “et 

al.”을 붙인다. 저자명은 한국인은 성과 이

름, 외국인은 성 뒤에 이름의 첫 자를 대

문자로 쓴다.

예) 한국: Park SK, Choi IH, Kim CM, 

Kim CT, Song SD. Clinical study of pul-

monary tuberculosis for admitted patients 

at National Masan Tuberculosis Hospital. 

Tuberc Respir Dis 1997;44:241-50.

        외국: Drazen JM, Israel E, Boushey HA, 

Chinchilli VM, Fahy JV, Fish JE, et al. 

Comparison of regularly scheduled with 

as-needed use of albuterol in mild asthma. 

N Engl J Med 1996;335:841-7.

      2) 단행본

영문으로 기재하며, 저자명. 도서명. 판수. 

발행지: 발행사; 발행년. 순서로 기재한다.

예) 한국: The Korean Academy of Tuber-

culosis and Respiratory Diseases. Respi-

ratory Diseases. 1st ed. Seoul: Koon Ja 

Publishing, Inc.; 2004.

외국: Light RW. Pleural diseases. 5th ed. 

Philadelphia: Lippincott Williams & Wilkins; 

2007.

        ㆍ단행본 중의 장

영문으로 기재하며, 저자명. 장 제목. In: 

단행본 편집 저자명. 도서명. 판수. 발행

지: 발행사; 발행년. 면수. 순서로 기재

한다.

예) 한국: Ryu SH. Pulmonary vascular 

diseases. In: Han YC. Clinical pulmo-

nology. Seoul: Ilchokak; 1990. p. 252-8.

외국: McFadden ER Jr. Chapter 236. 

Asthma. In: Kasper DL, Braunwald E, 

Fauci AS, Hauser SL, Longo DL, Jameson 

JL, editors. Harrison's principles of 

internal medicine. 16th ed. New York: 

McGraw-Hill Co, Inc.; 2005. p. 1508-16.

      3) 기타 명시되지 않은 문헌의 인용법은 Inter-

national Committee of Medical Journal 

Editors Uniform Requirements for Manu-

scripts Submitted to Biomedical Journals: 

Sample References (http://www.nlm.nih.gov/ 

bsd/uniform_requirements.html)를 따른다. 

ㆍ표(Table)

표는 번호와 제목을 붙이고 영문으로 간결하게 

작성한다. 표는 본문에서 인용된 순서대로 번호

를 달고, 본문에서는 다음과 같이 표시한다. 

예) --- 있다(Table 1). Table 2는 ---

    각각의 표 윗 부분에 제목을 표시하고, 아래 부

분에는 표에서 사용된 약자에 대한 설명 및 추

가 설명을 영어로 기록한다. 표에서 각주 또는 

설명이 필요한 경우 표 하단에 *, 
†

, 
‡

, 
§
,
∥

, 
¶
, **, 

††
, 

‡‡
 등의 기호를 순서대로 사용하여 

덧붙인다.



    예) BAL: bronchoalveolar lavage; ICU: intensive 

care unit; NS: not significant.

*p＜0.001, 
†

p＜0.05.

    본문을 읽지 않고 표만 보아도 연구 결과를 이

해할 수 있어야 한다. 가로줄은 한 줄로 하고, 

세로줄은 표시하지 않는다. 표 제목은 상단에 

절과 구의 형태로 기술하며, 첫 글자만 대문자

로 시작한다. Table 내에서도 각 항목의 첫 글

자만 대문자로 한다.

저자권자의 허가를 득한 후 게재할 수 있다.

ㆍ그림(Figure)

그림은 도표(graph), 도화(line drawing), 사진

(photograph)을 포함하며, 모든 그림은 전자 파

일로 제출한다. 그림은 선명해야 하고, 해상도는 

300 dpi 이상을 권장한다. 그림은 번호와 제목

을 붙이고 영문으로 간결하게 작성하며, 설명은 

figure legend만 보아도 이해될 수 있도록 상세

히 영어로 작성한다. 그림은 본문에서 인용된 

순서대로 번호를 달고, 본문에서는 다음과 같이 

표시한다.

예) --- 있다(Figure 1). Figure 2는 ---

그림은 마이크로소프트파워포인트(.ppt) 파일 내

에 삽입하여 원문과 별도로 제출한다.

그림 및 사진이 저자의 것이 아닐 때는 인용에 

대한 설명을 하여야 한다.

현미경 사진의 배율은 표시하지 않으며 특수 염

색의 염색명과 전자현미경 사진의 배율에 한하

여 표기한다. 

5. 기타 사항

Obstructive Lung Disease에 게재된 논문의 저작권은 

폐쇄성폐질환 연구원이 소유한다.

논문 게재 시 연구원에서 정한 게재료를 본 연구원에 

지불하여야 한다.

별책이 필요할 때에는 그 부수를 원고 표지에 표기하

고 그 비용은 저자가 부담하여야 한다.

원고의 분량이 초과될 때에는 축소를 종용하거나 비

용의 일부를 저자에게 부담시킬 수 있다.

특수 인쇄 및 특수 지질 사용을 필요로 할 때에는 그 

비용을 저자가 부담토록 한다. 단, 학회에서 필요로 하

는 청탁 원고는 제외한다.

연락처

  폐쇄성폐질환 연구원

서울특별시 송파구 올림픽로 43길 88 

  서울아산병원 교육연구관 2층

  만성기도폐쇄성질환 임상연구센터 (우) 05505

  Tel: 02-3010-4652, Fax: 02-3010-4650

  E-mail: oldrf@oldrf.org



저자 Check List

OLD 
Obstructive Lung Disease

Obstructive Lung Disease의 투고규정을 충분히 숙지하여 논문을 작성하신 후 아래의 점검사항 □에 ✓ 표시하여 

주시기 바랍니다.

  투고규정에 위배되는 논문은 심사에서 제외되어 반송되오니 규정을 준수하여 주시기 바랍니다.

1. 원고형식

Cover letter, 제목표지, 간추린 제목, 영문초록, 중심 단어, 본문, 감사의 글, 참고문헌, 표, 

그림(사진) 등을 순서대로 각각 새로운 면에 작성하였습니까? □

원고를 A4 용지에 이중간격(double space)으로 작성하였습니까? □

마이크로소프트 워드 또는 아래아 한글로 작성한 완성된 원고[표지, 본문 및 

이미지(표와 그림(사진) 포함)] file들을 각 1부씩 제출하였습니까? □

2. 표지

표지에 원저, 증례, 종설, Image of the Month, 독자편지, 논평 등으로 논문의 유형을 표기하였습니까? □

제목이 국문의 경우 40자 이내, 영문의 경우 20단어 이내로 되어 있습니까? □

표지 하단에 간추린 제목(running title)을 영문 10단어 이내로 기재하였습니까? □

교신 저자의 소속과 주소(name, address, phone number, fax number and e-mail)를 

영문으로 정확히 기재하였습니까? □

저자들의 소속이 다를 경우 해당 저자명의 뒤와 소속의 앞에 각각 괄호 없는 위첨자의 

아라비아 숫자로 어깨번호를 표시하여 구분하였습니까? □

3. 영문초록

원저의 경우 Background, Method(s), Result(s), Conclusion 순으로 구분하여

총 250단어 이내로 작성하였습니까? □

증례, 종설, Image of the Month의 경우 항목 구분 없이 150단어 이내로 작성하였습니까? □

중심단어(keywords)는 Index Medicus에 등재된 3∼5개의 용어로 작성하였습니까? □

4. 본문

국문으로 표기 가능한 용어를 불필요하게 영어로 표기하지 않았습니까? □

서론/대상 및 방법/결과/고찰로 나누어 기술하였습니까? □

대상(재료)에서 임상시험일 경우 임상시험위원회의 승인과 동의취득 등에 관하여 언급하였습니까? □

인용한 참고문헌은 인용순서대로 위첨자의 어깨번호를 붙여 표기하였습니까? □

5. 참고문헌

본문에 반드시 인용되어야 하며, 인용된 순서대로 투고규정에 맞게 기재하였습니까? □

모든 참고문헌을 영문으로 표기하였습니까? □

본문에 인용한 순서와 일치시켜 Vancouver 양식에 따라 기재하였습니까? □



참고문헌 수를 원저 및 종설의 경우 40개 이하, 증례 및 Image of the Month의 경우 

15개 이하로 작성하였습니까? □

학술지명의 표기는 Index Medicus에 공인된 단어 및 약자를 사용하였습니까? □

6. 표와 그림

2열 간격으로 각각 별지에 하나씩 본문에 인용된 순서대로 작성하였습니까? □

모든 표와 그림(사진) 설명을 영문으로 작성하였습니까? □

본문에 기재된 내용과 표의 내용이 중복되지 않게 하였습니까? □

그림(사진)은 “JPEG format” 혹은 “.ppt” 파일 형식으로 원문과 별도의 파일을 제출하였습니까? □

각주 또는 설명이 필요한 경우 표 하단에 *, 
†
, 

‡
, 

§
, 
∥
, 

¶
, **, 

††
 등의 기호를 

순서대로 사용하여 작성하였습니까? □

현미경 사진의 염색방법과 비율을 명시하였습니까? □

저자의 그림(사진)이 아닐 때 인용에 대한 설명을 하였습니까? □

    년       월       일

저자 :                            (서명)

소속 :                                



논문 동의, 저작권 이양 및

이해관계 명시에 대한 동의서

OLD 
Obstructive Lung Disease

논문번호: 

논문제목

  국문 : 

  영문 :

1. 저작권 이양(copyright transfer): 본 논문의 저자(들)은 본 논문이 타 논문의 저작권이나 사적인 침해가 되지 

않는다는 것을 확인하며, 상기 문제로 폐쇄성폐질환 연구원이 어떤 피해도 받지 않아야 한다는 것에 동의합니

다. 본 논문의 저자(들)은 본 논문에 실제적이고 지적인 공헌을 하였으며, 논문의 내용에 대해 모두 공적인 

책임을 공유합니다. 본 논문은 과거에 초록 형태 이외에는 출판된 적이 없으며, 게재불가 통보를 받기 전까지는 

타 학술지에 제출하지 않을 것입니다. 단, 중복 출판의 허가를 받은 경우에는 예외가 될 것입니다. 본 논문의 

저자(들)은 본인(들)의 논문이 출판되는 경우 이에 대한 모든 형태의 저작권을 폐쇄성폐질환 연구원에 양도하는 

데 동의합니다.

2. 이해관계 명시(disclosure of conflict of interest): 본 논문의 저자(들)은 연구에 소요된 연구비 수혜 내용, 연구에 

관련된 자문료, 주식 등 이해 관계가 있는 모든 것을 명시하였습니다.

제 1저자   이름                        서명                      

제 2저자   이름                        서명                      

제 3저자   이름                        서명                      

제 4저자   이름                        서명                      

제 5저자   이름                        서명                      

제 6저자   이름                        서명                      

제 7저자   이름                        서명                      

제 8저자   이름                        서명                      

제 9저자   이름                        서명                      

제10저자   이름                        서명                      

 (※ 공동저자가 더 있는 경우에는 추가하여 기록하여야 합니다.)

저자서명 1. 논문 동의 및 저작권양도를 동의함에 있어 모든 저자는 성명을 기입한 후에 서명하여 주시기 

바랍니다.

                         년       월       일

 교신저자 성명 및 서명 
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