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Purpose : AOM is the most common bacterial URI in children. The bacteriology and antibiotic Tx

of AOM in children has been studied in many countries. But, there is few study of causative patho-

gens and antibiotic Tx of AOM in our country. In this aspect, we performed prospective clinical

study to confirm the causative pathogens and assess the clinical responses of cefprozil in AOM pa-

tients.

Methods : Thirty three AOM patients enrolled in this study. Tympanocentesis for isolation of causa-

tive pathogens were performed before Tx of cefprozil. The study patients received cefprozil with

dose of 15 mg/kg/bid.po/day for 10-12 days, and initially assessed the clinical response at 4-5 days

after receiving cefprozil and finally at the end visit. In vitro susceptibility tests of cefprozil to iso-

lated pathogens were done by disc diffusion method, and in vitro susceptibility tests of cefaclor and

cefixime to isolated pathogens were simultaneously performed.

Results : Bacterial pathogens[S. pneumoniae(10), H. influenzae(5), S. aureus(2), M. catarrhalis(1) and

Group A stretococcus(1)] were isolated from 19 patients. Clinically, all patients had history of abrupt

high fever except one. Tympanic perforation was dominant in pathogens isolated cases, and otalgia

was significantly developed in non-pathogens isolated cases. The ages of pathogens isolated cases

were usually below 2 years. Eighty four point nine percent of the patients including two cases with

isolation of intermediate resistant S. pneumoniae were clinically improved. Antimicrobial in vitro ac-

tivity to S. pneumoniae of cefprozil were superior than that of cefacor and cefixime.

Conclusion :We confirm that bacteria has the causative role in about 60% cases, and S. pneumo-

niae is the most common pathogen. Clinically, there were some differences in symptoms, signs and

ages between pathogens isolated and non-pathogens isolated cases. The clinical responses of cefpro-

zil in our patients revealed similar outcomes to other countries. And we reconfirm that cefprozil may

be clinically effective in cases of AOM due to intermediate resistant S. pneumoniae. (J Korean

Pediatr Soc 2003;46:459-466)
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도 호흡기 감염 질환이다. 특히 급성 중이염의 발생 원인은 호흡

기 병원균에 의한 것이고 특히 S. pneumoniae, H. influenzae,

M. catarrhalis와 같은 세균에 의해 대부분 발생되어 소아에서

가장 중요하고 흔한 세균성 상기도 감염 질환이기도 하다
1)
.

급성 중이염은 최근 20년간 점차 증가하는 양상을 보이고 있

으며 특히 5세 이하 소아에서 더욱 발생률이 증가하고 있다. 이

런 급성 중이염 발생의 역학적 변화는 환경 및 사회 구조의 변

화와 함께, 이 질환의 표준화된 진단의 기준과 치료 원칙이 이

루어지지 않아 과다한 진단과 불필요한 치료 항생제 사용에 의

해 급성 중이염 발생에 관여하는 원인균들의 내성 발현이 점차

증가한 결과에 의한 것으로 추정하고 있다. 즉, 급성 중이염의

제일 주된 병원균인 S. pneumoniae의 다제 내성의 증가와,

beta-lactamase 생성 H. influenzae 및 M. catarrhalis의 증가

가 점차 여러 국가에서 급성 중이염 발생 증가의 원인으로 대두

되고 있다. 이런 문제를 해결하기 위하여는 급성 중이염의 유병

률을 높이는 사회적 또는 환경적 원인 인자의 개선 방안이 필요

하고, 급성 중이염의 정확한 임상적 진단 기준과 치료 기준에

대한 표준화와 치료 후 추적 평가 방법과 예방적 방안이 모색되

어야 한다
2, 3)
. 특히, 급성 중이염의 표준화된 임상적 진단 기준

과 치료 원칙에 관한 합의가 제일 시급하다. 그리고 이러한 측

면에서 합의된 급성 중이염의 임상 진단을 통한 급성 중이염의

원인과 치료에 관한 임상 연구가 지속되어야 한다.

국내에서는 많은 급성 중이염의 임상 연구가 진행되었음에도

불구하고 급성 중이염의 원인 규명에 관한 전향적 연구는 거의

없는 실정이고, 합의된 진단 기준에 의한 임상 연구 또한 매우

미흡하다. 이에 저자들은 2000년 미국 Center for Diseases

Control and Prevention (CDC)에서 합의된 급성 중이염의 임

상적 진단 기준
4)
에 부합되는 급성 중이염 환아를 대상으로 원인

병원균의 규명과, 급성 중이염을 포함한 호흡기 감염 질환에 사

용되고 있는 2세대 세팔로스포린제인 cefprozil을 투여하여 이

항생제의 임상적 반응을 평가하고자 본 연구를 실시하게 되었다.

대상 및 방법

1. 대 상

2001년 6월부터 2002년 6월까지 가톨릭대학교 성모자애병원

과 성빈센트병원, 인하대학교 부속병원, 중앙대학교 성심병원의

응급실 및 소아과 또는 이비인후과 외래를 방문한 생후 6개월

이상 15세 이하의 환아 중 내원 48시간 내에 발열 또는 심한 보

챔과 함께 이통(otalgia) 및 이루(otorrhea)의 증상이 동반되고,

함기성 이경(pneumatic otoscopy) 또는 고실계측법(tympano-

metry) 검진으로 중이 내 염증성 삼출액(effusion)과 연관된 소

견이 반드시 확인되고, 이외 고막천공, 부종, 발적 등의 소견이

동반된 급성 중이염 환아 33명을 대상으로 하였다.

2. 방 법

연구 대상 환아들에게 치료 항생제 투여 전에 보호자의 동의

를 얻은 후 고막천자를 시행하여 세균배양을 통한 원인균 분리

를 실시하고, 이후 연구 항생제인 cefprozil(BMS Co., Prince-

ton, USA)를 1일 30 mg/kg의 용량을 2회 분할하여 10일간 경

구 투여하였다. 연구 약제의 임상 반응 평가는 급성 증상 및 중

이 내 염증성 삼출액이 소실된 완치, 급성 증상은 소실되었으나

중이 내 염증성 삼출액은 완전히 소실되지 않은 상태의 개선,

급성 증상이 지속되고 중이 내 염증이 전혀 개선되지 않은 실패

로 정의하여 하였는데, cefprozil 투여 후 4-5일에 일차적으로

임상적 반응을 평가하여 치료 실패의 경우에는 치료 항생제를

바꾸었고, 치료에 반응을 보인 경우에는 지속적으로 cefprozil을

경구 투여하여 투여 10-12일에 최종적으로 평가하였다. 그리고

동시에 cefprozil에 대한 약제 이상반응을 확인하였다. 한편 대상

환아로부터 분리된 병원균에 대하여 cefprozil외에 국내에서 급

성 중이염 치료제로 많이 사용되고 있는 cefaclor, cefixime까지

포함한 감수성 검사(susceptibility test)를 2002년도 The Na-

tional Committee for Clinical Laboratory Standards(NCCLS)

가 설정한 항생제 표준 감수성 검사 기준에 의한 디스크 확산법

을 통해 실시하여 시험관내 항균력을 검증하였다.

결 과

1. 대상 환아의 임상적 특성

연구 대상 33명의 환아는 고막천자 후 병원성 세균이 분리된

경우와(19명; 57.6%), 병원성 세균이 분리되지 않은 경우(14명;

42.4%)로 분류되었다. 이렇게 원인 병원균이 분리된 환아들과

분리되지 않은 환아들은 다음과 같은 임상적 특성을 보였다.

1) 연령 및 성별

병원균이 분리된 환아들은 생후 9개월부터 7세 사이의 연령

분포를 보였고 2세 미만 연령의 환아가 10명으로 가장 많았다.

그리고 남녀 비는 1.7 : 1로 남아에서 높게 발생되었다. 반면 병

원균이 분리되지 않은 환아들은 1세에서 9세 사이의 연령 분포

를 보였고 2세 이하 연령이 2명인 반면, 2세 이상의 연령이 12

명이었으며, 남녀 비는 6 : 1로 나타나 병원군이 분리된 환아들의

연령 분포와 남녀 비가 많은 차이를 보였다.

2) 임상 증상

대상 환아 중 32명은 발열이 있었고, 1명만 심한 보챔을 보였

다. 이외 동반된 증상은 이통, 이루, 청력장애 순으로 발현되었

고, 이루는 병원균이 분리된 환아들에서 병원균이 분리되지 않은

환아들에 비해 많았으나 통계적으로 유의하지는 않았다. 반면에

이통은 병원군이 분리되지 않은 환아들에서 병원균이 분리된 환

아들에 비해 유의하게(P=0.006) 많이 있었다. 또한 고막 검사에

서는 고막의 팽윤(bulging), air-fluid level 소견, 천공, 위축 순

의 소견이 보였는데 병원균이 분리된 환아들에서 천공이 6례에
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서 보인 반면 병원균이 분리되지 않은 환아들에서는 전혀 없었

다(P=0.02). 중이 내 염증성 삼출액 양상은 농성 삼출액(puru-

lent effusion), 적성 삼출액(erythematous effusion), 장액농성

삼출액(seropurulent effusion), 점액농성 삼출액(mucopurulent

effusion) 순으로 나타났고 병원균이 분리된 환아들에서 병원균

이 분리되지 않은 환아들에 비해 농성 삼출액이 높게(P=0.01)

발현되었다(Table 1).

한편 이들 환아의 과거력에서 중이염의 발생 빈도는 병원균이

분리된 환아들 중 1회 중이염을 앓은 경우가 6례, 2회 앓은 경

우가 4례, 3회 앓은 경우가 1례로 총 11례(57.9%)이었고, 병원

균이 분리되지 않은 환아들에서도 1회 중이염을 앓은 경우가 6

례, 2회 앓은 경우가 1례, 4회 앓은 경우가 1례로 총 8례(57.1

%)에서 중이염 과거력이 있어 전체 연구 대상 환아들에서 1회

이상 중이염을 앓은 경우가 19례(57.6%)에서 있었다. 또한 연구

대상 환아 10명에서 실시된 고실계측법 검사에서 모두 이상 소

견을 보였다. 그리고 급성 중이염의 부위는 양측 모두 침범된

경우가 14례, 일측성으로 침범된 경우는 19례(우측; 13명, 좌측;

6명)이었다.

2. 원인 병원균 분리 결과, 치료 반응 및 감수성 결과

19명의 환아에서 원인 병원성 세균으로 S. pneumoniae(10

례), H. influenzae(5례), S. aureus(2례), M. catarrhalis(1례),

Group A Streptococccus(1례)가 분리되었고, 14명에서는 세균

이 분리되지 않았다. 이들 균에 대한 cefprozil 감수성 결과 S.

pneumoniae에 대해 중등도 내성이 2례, 고도 내성이 1례, H.

influenzae에 대해 중등도 내성이 1례, S. aureus에 대해 고도

내성이 1례로 나타났다. Cefprozil에 대한 임상적 반응 평가는

완치가 13례(68.4%), 개선이 3례(15.8%), 실패가 1례(5.3%), 추

적이 불가능하여 평가하지 못한 경우가 2례(10.5%)로서 결과적

으로 완전 치유되거나 개선되어 84.2%에서 임상적으로 호전되

었다. S. pneumoniae에 대해 고도 내성을 보인 1례에서만 치료

실패를 보였다(Table 2). 한편 병원균이 분리되지 않은 환아들

에서 cefprozil에 대한 임상적 반응은 완치가 11례(78.6%), 개선

이 1례(7.1%), 추적 실패에 의한 미평가가 2례(14.3%)로서 완전

Table 1. Clinical Symptoms and Signs in Study Patients

Pathogens isolated group
No.(%)

No-pathogens isolated group
No.(%)

Total No.(%)

Clinical Sx

Otalgia

Otorrhea

Tugging

Hearing difficulty

Findings of tympanic membrane

Retracted

Bulging

Air-fluid level

Perforation

Purulence features of effusion

Purulent

Mucoprulent

Seropurulent

Erythematous

9/19(47.4)

12/19(63.2)
*

1/19( 5.3)

1/19( 5.3)

1/19( 5.3)

13/19(68.4)

4/19(21.1)

6/19(31.6)†

14/19(73.7)☨

1/19( 5.3)

3/19(15.8)

3/19(15.8)

13/14(92.9)

5/14(35.7)
*

3/14(21.4)

1/14( 7.1)

1/14(7.1)

10/14(71.4)

5/14(35.7)

0/14(0)†

4/14(28.6)☨

1/14( 7.1)

3/14(21.4)

5/14(35.7)

22/33(66.7)

17/33(51.5)

4/33(12.1)

2/33( 6.0)

2/33( 6.0)

23/33(69.7)

9/33(27.3)

6/33(18.2)

18/33(54.5)

2/33( 6.0)

6/33(18.2)

8/33(24.2)

*
P=0.006, †P=0.02, ☨P=0.01

Table 2. Results of Susceptibilities and Therapeutic Re-
sponses of Cefprozil(CFZ) in Pathogens Isolated Patients

Case
No.

Pathogen

CFZ
susceptibility

Clinical
responses

S I R C I F N

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

S. pneumoniae

H. influenzae

S. aureus

M. catarrhalis

Group A

Streptococcus

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

S : susceptible, I : intermediate resistant, R : resistant, C : com-
plete cure, I : improved, F : failure, N : not-assessed

- 461 -



강진한 외 8인 : 급성 중이염의 원인 병원균과 Cefprozil 치료의 임상적 평가

치유되거나 개선되어 임상적으로 호전된 경우는 85.7%였다. 이

결과를 토대로 cefprozil의 전체적 임상 반응 결과는 완치가 24

례(72.8%), 개선이 4례(12.1%), 실패가 1례(3.0%), 미평가가 4례

(12.1%)로서 본 연구에서 cefprozil은 급성 중이염에 대해 완치

및 개선을 포함한 84.9%에서 임상적 호전을 보였다.

디스크 확산법에 의한 cefaclor, cefixime의 감수성 결과에서

S. pneumoniae에 대한 cefaclor, cefixime의 항균력은 두 약제

모두 1례에서만 감수성을 보였을 뿐 모두 고도 내성을 보였다.

특히 cefprozil에 대해 중등도 내성을 보인 경우에도 cefaclor,

cefixme은 모두 고도 내성을 보였다. H. influenzae에 대한

cefaclor의 항균력은 cefprozil과 동일하였으나, cefixime의 경우

에는 cefprozil과 cefaclor에 중등도 내성을 보인 경우에도 감수

성이 있었다. 한편 S. aureus, M. catarrhalis, Group A Strep-

tococcus에 대한 cefaclor, cefixime의 감수성 결과는 cefprozil

의 결과와 동일하였다(Table 3).

3. 병행 약제 및 이상반응

급성 상기도염 치료 약제 병용투여가 9례에서 있었고, 항알레

르기 약제 병용투여가 2례에서 있었다. Cefprozil의 이상반응은

2명(6.1%)에서 별도의 조치가 필요하지 않았던 경한 설사를 보

인 외에는 특이한 이상반응은 없었다.

고 찰

해부학적으로 귀에 올 수 있는 감염질환은 외이도염, 중이염,

유양돌기염(mastoiditis), 내이염(labyrinthitis)으로 분류할 수 있

고 중이염은 중이 내 염증성 병변으로 인하여 중이 안에 염증성

삼출액이 고여 있는 상태의 질환을 의미한다. 이런 중이염은 임

상적 증상, 이경소견, 기간, 합병증에 따라 분류된다. 즉, 급성 감

염에 따른 중이 내 염증성 반응이 유발된 급성 중이염, 만성 염

증성 반응에 의한 만성 중이염, 그리고 중이 내 삼출액이 장기간

또는 반복적으로 발생하는 장액성 중이염(serous form)으로 분

류된다. 급성 중이염은 중이 내에 염증성 삼출액이 있는 경우의

급성 중이염(acute otitis media, AOM)과 삼출액이 없는 경우

의 급성 고막염(acute myringitis)으로 분류되고, 만성 중이염은

고막에 천공이 없는 경우(chronic otitis media, COM)와 있는

경우(COM with perforation)로 분류된다. 장액성 중이염은 삼

출성 중이염(otitis media with effusion, OME)으로 단일 명명

되고 있다. 이러한 분류는 과거에서부터 있었으나 명확한 분류나

용어의 통일되지 않은 문제점이 있었고, 현재에도 지역에 따라

이런 용어가 표준화되지 않고 혼돈하여 사용하는 경우가 있다
2)
.

급성 중이염의 진단은 표준화가 이루어지지 않은 상황에서 임

상적으로 많은 혼란이 있었다. 임상 의사들을 대상으로 이 질환

에 대한 진단 기준에 관한 여러 연구 결과에서 이런 혼란의 배

경은 확실한 진단 기준이 정립되지 않고 개별적 진단 기준에 의

한 것으로 밝혀졌다
5)
. 즉, 일차 진료에서 급성 중이염으로 진단

된 경우를 미국의 Agency of Healthcare Research and Qual-

ity(AHRQ)의 급성 중이염 진단 기준과 비교하여 검토한 결과

26%에서 48시간 내에 발현되는 중이 내 급성 염증성 증상이 없

거나 중이 내 염증성 삼출액이 없이 잘못 진단 한 것으로 판정

하였고, 이런 잘못된 진단은 무증상 삼출성 중이염, 바이러스성

고막염, 울음에 의한 고막의 적색 변화 등임이 확인되었다
5)
. 이

전 연구에서 보면 어린 영아의 경우 58%, 학동 전 소아에서 66

%, 학동기 소아에서 73% 정도에서 급성 중이염의 진단적 확실

성이 있다는 보고
6)
가 있었고, 진단적 기준 개선이 이루어진 후

에도 약 50% 정도에서 불필요한 항생제 투여가 있는 것으로 추

정하고 있다
7, 8)
. 이와 같은 상황을 극복하기 위하여 2000년에 미

국 CDC에서 급성 중이염의 새로운 임상적 진단 기준을 제안하

였다4). 이 새로운 임상적 진단 기준의 배경은 첫째, 급성 중이

염의 임상 증상으로 갑작스런 발열, 심한 보챔, 이통, 구토, 식욕

감퇴 등의 증상이 발현되는 특성
9)
을 고려하였다. 둘째, 임상 소

견으로 이경 검사에서 관찰되는 중이 내 염증성 삼출액, 고막

천공에 의한 다양한 이루, 고막 운동 저하, 팽윤, 발적, 부종 등

중 급성 중이염의 임상 초기에는 약 1/3에서 고막의 비후, 탁도

증가, 상흔 등의 소견이 없을 수 있어 일반 급성 바이러스 상기

도 호흡기감염 질환과 감별이 쉽지 않으나 중이 내 삼출액 또는

농에서 거의 대부분 원인 병원균이 검출되므로 중이 내 염증성

Table 3. Susceptibility Results of Cefprozil(CFZ), Cefaclor
(CFR) and Cefixime(CFX) to Isolated Pathogens

Case
No.

Pathogen
CFZ CFR CFX

S I R S I R S I R

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

S. pneumoniae

H. influenzae

S. aureus

M. catarrhalis

Group A

Streptococcus

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

○

S : susceptible, I : intermediate resistant, R : resistant
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삼출액을 급성 중이염의 제일 중요한 소견으로 인정한 것이다
10-12)
. 이러한 임상 특징을 통해 급성 중이염의 진단 기준은 첫

단계로 중이 내 염증성 삼출액을 고막천자로 확인하거나 아니면

고막 천공에 의해 삼출액이나 농이 외이도에 흘러나온 것을 확

인하거나, 함기성 이경(pneumatic otoscopy), 고실도(tympano-

gram) 또는 음향반사측정(acoustic reflectometry) 검사로 고막

의 운동이 제한되거나 소실됨을 확인하거나, 이경으로 고막 혼

탁, 돌출, 팽대 등을 확인하여 증명하는 것이다. 한편 고막의 발

적은 급성 바이러스 상기도염, 울음, 귀지 제거 등에 의해 동반

될 수 있는 소견이므로 급성 중이염의 병리적 소견으로 인정되

지 않고 있어 진단의 절대 기준에서 제외되었다
10)
. 다음 단계로

급성 염증성 반응과 관련된 주증상으로 발열 또는 심한 보챔이

반드시 있으면서 이통이 있거나 이루가 있는 가를 확인하는 것

이다. 마지막 단계로는 이런 증상과 증세가 48시간 이내에 발현

된 것임을 부모나 보호자에 의해 문진으로 확인하는 것이다. 이

런 세 단계로 급성 중이염의 임상 증상과 소견을 증명하면 급성

중이염을 진단할 수 있다. 단, 어린 영아의 경우 이통을 말로 호

소하지 못하므로 문진상 환아가 귀를 잡아당기거나 문지르면서

아파하거나 보챔을 보였는가를 확인하는 것이 중요하다
4, 13)
. 저

자들의 연구 대상 환아는 이런 임상 진단 기준에 부합되는 환아

를 선별하였다. 이들 연구 대상 환아에서 32명은 고열이 갑자기

동반되었고, 1례에서만 고열이 없이 심한 보챔이 있었다. 그리고

이통, 이루, 청력장애의 순으로 임상 증상이 발현되었으며 병원

균이 분리되지 않은 환아들에서 이통이 유의하게 많이 호소되었

다(Table 1). 이런 임상 증상은 모두 48시간 내에 발현되었음을

문진으로 확인하였다. 이경 검사에서는 전례에서 중이 내 다양한

염증성 삼출액이 확인되었고 고막의 팽윤, air-fluid level 소견,

천공, 위축의 순으로 고막의 이상 소견이 발현되었고 병원균이

분리된 경우에서만 6례에서 천공이 있었다(Table 1). 또한 10례

에서만 실시된 고실도에서 모두 이상 소견(9례; flat, 1례; 압력

감소)을 보였다. 이외 이들의 임상적 특성으로 급성 중이염이 남

자 환아에서 많았고 1회 이상의 중이염을 앓은 과거력을 57.6%

에서 갖고 있었다.

1980년대 초부터 활발히 진행된 급성 중이염의 원인 감염원

에 관한 여러 연구에서 거의 동일한 결과를 보이고 있다. 즉, 세

균성 감염에 의한 급성 중이염은 소아의 폐염, 화농성 부비동염

의 원인균과 동일한 S. pneumoniae, non-typable H. influ-

enzae에 의한 것이 대부분이고, 이외에 소수에서 M. catarrha-

lis, S. pyogenes, S. aureus, C. pneumoniae, 녹농균, 혐기성균

등도 원인 병원균으로 검출 될 수 있다
14-18)
. 즉, S. pneumoniae

는 27-52%의 비율로 제일 흔한 원인 세균임이 확인되었고,

non-typable H. influenzae은 16-52% 정도, M. catarrhalis가

2-27% 정도, 이외 균들이 5% 내외의 비율로 원인 병원균 역할

이 있음이 확인되었다
19, 20)
. 한편 급성 중이염 환아의 약 6% 정

도에서 바이러스가 검출되어 이 바이러스 감염에 의해 이차적으

로 유스타키 소관(eustachian tube)의 기능 손상
21)
과 호흡기 점

막의 손상에 의한 방어 결손에 의한 이차 세균성 감염이 발생

할 수 있는 것으로 추정하였다. 그러나 최근의 연구 결과에 의

하면 보고자에 따라 무균성 급성 중이염의 경우가 약 25-40%

정도임을 보고하고 있고, 이러한 무균성 급성 중이염의 원인은

대부분 바이러스로서 아데노바이러스(adenovirus), respiratory

syncytial virus(RSV), 인플루엔자바이러스(influenza virus), 파

라인플루엔자바이러스(parainfluenza virus), 장바이러스(entero-

virus) 등이 주된 원인 바이러스로 역할이 있으며 이런 바이러

스 감염에 의한 급성 중이염인 경우에는 대개 세균성 감염이 동

반되고 바이러스 단독 감염에 의한 경우도 15% 내외인 것으로

알려져 있어
1, 22, 23)

바이러스에 의한 급성 중이염의 중요성이 점

차 강조되고 있는 추세이다. 저자들의 연구에서 33명의 대상 환

아 중 19례에서 S. pneumoniae가 10례, H. influenzae가 5례,

S. aureus가 2례, M. catarrhalis가 1례, group A Streptococ-

ccus가 1례의 순으로 분리되어 외국의 연구 결과와 거의 동일하

였다. 또한 14명(42.4%)에서는 세균이 분리되지 않아 이 역시

다른 연구 결과와 유사하였다. 한편 본 연구에서는 병원균이 분

리된 환아들의 연령은 2세 이하로 낮은 반면 병원균이 분리되지

않은 환아들의 연령은 2세 이후 연령이 대부분인 결과를 보인

것이 다른 연구들과 다른 점이었다. 그러나 이런 연구 결과는

연구 대상 수가 적어 앞으로 많은 대상 수의 연구가 필요할 것

으로 사료된다.

급성 중이염의 치료는 무균성인 경우와 일부에서는 병원성 세

균에 의한 경우에도 자연적으로 증상이 소실되는 경우가 있어

처음부터 항생제를 투여하지 않고 일정 기간 관찰 후(2-3일간

소염 진통제만 투여하며 관찰) 급성 증상이 소멸되지 않는 경우

에만 항생제를 투여하자는 주장도 있으나
24)
, 급성 중이염의 원인

이 대부분 세균성 감염에 의한 것이고 바이러스 감염에 의한 경

우에도 대부분 세균성 감염이 동반되는 이유로 베타 락탐계 항

생제(반합성 페니실린계 항생제, 2세대 또는 3세대 세팔로스포린

계 항생제), 마크로라이드계 항생제, 설파계 항생제 등을 진단과

동시에 투여하는 것이 일반적이다. 이런 항생제 치료에 관한 많

은 연구에서 밝혀진 바로는 항생제 투여를 받은 약 1/3 정도에

서 원인균의 사멸과 함께 임상 증상이 소멸되고 약 1/3 정도에

서는 중이 내 병원균이 제거되지 않은 상태에서 증상만 호전된

다고 한다. 그러나 이렇게 원인 병원균이 배출되지 않은 상태를

임상적으로 확인할 방법이 없어 원인균 제거를 요하는 환아의

색출은 매우 현실적으로 어렵다
25, 26)
. 급성 중이염에 대한 항생

제 투여 기간은 2세 미만의 어린 영아는 연령적으로 유스타키

소관의 해부학적 문제점과 불완전한 방어면역 등의 취약점으로

인하여 짧은 기간의 치료로 원인균이 제거되지 않은 상태에서

재발성 급성 중이염의 위험이 있고, 내성의 위험을 더욱 높일

수 있어 10-14일간의 항생제 치료를 권장하고 있으며
27, 28)
, 어린

영아를 제외한 소아에서는 5-7일간의 짧은 항생제 치료를 권장

하고 있다. 항생제 투여 48시간 후까지 치료에 반응하지 않는

급성 중이염의 경우는 단지 병원성 세균에 의한 것보다는 병원
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성 세균 및 바이러스, 또는 바이러스 자체에 의한 것이 많다는

보고들
29, 30)
이 있는 데, 이런 환아 중 일부는 일차 투여한 항생

제의 용량 및 투여 방법이 부적합하였거나 내성균에 의한 것으

로서 이럴 경우에는 내성을 고려한 이차 항생제 투여가 시도되

어야 한다. 저자들의 연구에서 모든 급성 중이염 환아들에게

cefrpozil 항생제 투여를 10-12일로 설정한 것은 급성 중이염의

일반적 치료 원칙에 따라 실시한 것이고, 연구약제 투여 4-5일

후에 임상적 반응 평가를 실시하여 치료 실패로 판정된 경우에

는 다른 항생제로 전환하였다. 그러나 cefprozil에 내성을 보인 5

례(S. pneumoniae 3례, H. influenzae 1례, S. aureus 1례)에서

고도 내성을 보인 S. pneumoniae 1례에서만 치료 실패를 보여

치료 항생제를 전환하였을 뿐 모두 임상적으로 호전된 양상을

보여 내성균인 경우에도 임상 증상이 소멸될 수 있음을 확인할

수 있었다.

Cefprozil은 beta-lactam ring의 7번 기에 hydroxy phenyl

glycyl amido group, dihydrothizine ring 3번 기에 propenyl

group의 구조를 지닌 반합성 경구용 2세대 세팔로스포린 항생

제이다. 이 항생제는 호흡기 감염의 중요한 세균성 병원균인 S.

pneumoniae, H. influenzae, M. catarrhalis에 대해 90% 이상

에서 시험관 내 항균력
31-33)
과 beta-lactamase 생성 S. aureus

및 S. pyogenes에 대한 항균력이 1세대 세팔로스포린제보다 높

으며, 약제 이상반응이 적은 특성과 약제 맛과 투여의 용이성(1

일 2회 투여)이 있어 중이염, 부비동염, 인후편도염 등을 포함한

상기도 감염 및 하부 호흡기 감염과 세균성 감염에 의해 갑자기

악화된 만성 기관지염 치료에 주로 사용되고 있다
34, 35)
. Cefpro-

zil은 또한 최근에 반복성 급성 중이염에도 유효한 연구보고
36)
가

있으며, cefprozil 15 mg/kg의 용량을 경구로 투여하였을 경우

1시간 후에 혈중 농도가 12.1 µg/mL로 상승되고 0.4시간에서 6

시간 사이에 중이 내 농도는 0.06 µg/mL서 4.0 µg/mL로 상승

되어 잘 유지되는 사실이 밝혀지고
37, 38)
, 급성 중이염 환아에게

사용되는 세팔로스포린계 항생제가 일반적으로 penicillin 내성

S. pneumoniae에 대해 항균력이 없어 사용이 권장되고 있지 않

으나 cefprozil은 penicillin에 중등도 내성을 보이는 S. pneumo-

niae에 감수성이 있는 것으로 알려져 있어
39)
소아 급성 중이염

치료에도 많이 사용되고 있다. 즉, cefprozil은 생후 6개월에서

12세 사이 연령의 소아에서 발생되는 급성 중이염의 중요 원인

균인 S. pneumoniae(중등도 penicillin 내성균 포함)에 80% 이

상, H. influenzae(beta-lactamase 생성균 포함)에 76% 이상,

M. catrrahlis(beta-lactamase 생성균 포함)에 80% 이상의 임

상적 유효성이 있음이 확인되었고
40)
, 다른 항생제(amoxicillin,

amoxicillin/clavulanate, cefaclor, cefixime, cefpodoxime, tri-

methoprime-sulfamethoxazole 등)와 비교한 시험관내 감수성

연구 및 임상 연구에서 동등한 결과들
41-43)
을 보이며, 약제 이상

반응이 적은 특성이 있어 소아 급성 중이염 치료에 유용한 항생

제로 사용되고 있다
44, 45)
. 그러나 penicillin에 고도 내성을 보이

는 S. pneumoniae와 H. influnzae의 경우에는 유효성을 기대할

수 없어 여러 항생제 치료에 무반응을 보이는 급성 중이염에는

사용하지 않는 것을 권장하고 있다
46)
. 본 연구에서 분리된 감수

성 검사 결과 S. pneumoniae의 10개의 균주에서 2개의 균주는

중등도 내성을, 1개 균주는 고도 내성을 보였으며, H. influen-

zae의 감수성 결과는 5개 균주에서 1개 균주가 중등도 내성을

보였고, S. aureus의 2개 균주에서 1개 균주가 내성을 보여 분

리된 균수는 적어 다른 연구 결과들과 비교할 수는 없었으나 거

의 유사한 결과를 보였다. 한편 cefaclor, cefixime의 감수성 검

사 결과에서 두 항생제 모두 S. pneumoniae 10개 균주에서 9

개의 균이 고도 내성을 보여 cefprozil과 많은 차이를 보였으며,

이외 균주에는 cefixime의 경우 cefprozil, cefaclor에 내성을 보

인 H. influenzae에 감수성을 보인 경우를 제외하고는 동일한

결과를 보였다(Table 3). 임상적 평가에서 cefprozil에 중등도

내성을 보인 두 명의 S. pneumoniae 분리 환자에서 1명은 완

치, 1명은 개선되어 중등도 내성 S. pneumoniae에는 감수성이

있음을 추정할 수 있었다. 전체적인 임상 반응의 평가 결과에서

병원균이 분리된 경우의 환아들에서 84.2%가, 분리되지 않은 경

우에서 85.7%가 임상적으로 호전되어 이전의 다른 연구 결과와

유사한 결과를 보였다. 그리고 cefprozil의 이상반응 관찰에서 단

지 2명의 환아에서 별다른 치료가 요하지 않은 경한 설사를 보

였다.

결론적으로 새로운 급성 중이염 진단 기준에 의한 대상 환아

연구에서 급성 중이염의 원인이 세균성 감염인 경우가 약 60%

정도임을 확인하였고, 이 병원균 중 S. pneumoniae가 제일 주

된 원인균 임을 알 수 있었다. 임상 실제에서 급성 중이염이 세

균 감염에 의한 것인지 아닌지를 구분할 수 있는 기준이 없어

본 연구의 대상 환아에서 원인 세균이 분리된 경우와 분리되지

않은 경우의 임상적 감별을 시도한 결과 세균성인 환아에서 중

이 내 천공이 많았고 무균성인 경우에는 이통 호소가 많았으며,

세균성인 경우의 환아 연령이 주로 2세 미만인 반면 무균성인

경우는 대부분 2세 이상인 것을 알 수 있었다. 그러나 본 연구

대상수가 작아 이와 같은 임상 연구 시도가 지속적으로 이루어

져야 할 것으로 생각된다. 그리고 국내 급성 중이염 환아에 대

한 cefprozil의 감수성 및 임상 평가, 이상반응에 대한 연구 결

과는 외국의 경우와 유사함을 알 수 있었다. 특히, 중등도 내성

S. pneumoniae에는 좋은 반응을 보였으나 고도 내성 S. pneu-

moniae는 치료되지 않음을 확인하였다.

요 약

목 적:국내에서 급성 중이염의 원인 규명에 관한 전향적 연

구는 거의 없고, 합의된 진단 기준에 의한 임상 연구 또한 매우

미흡하다. 이에 저자들은 2000년 미국 CDC에서 합의된 급성 중

이염의 임상적 진단 기준에 따른 급성 중이염 환아를 대상으로

원인 병원균의 규명과, 2세대 세팔로스포린계 항생제인 cefprozil

을 투여하여 임상적 반응을 평가하고자 본 연구를 실시하게 되
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었다.

방 법: 2001년 6월부터 2002년 6월까지 가톨릭대학교 성모자

애병원과 성빈센트병원, 인하대학교 부속병원, 중앙대학교 성심

병원의 응급실 및 소아과 또는 이비인후과 외래를 방문한 생후

6개월 이상 15세 이하 연령의 급성 중이염 환아 33명에게서 고

막천자를 실시하여 원인균 규명을 시행하고, 1일 30 mg/kg 용

량의 cefprozil을 10-12일간 투여하여 완치, 개선, 실패의 임상적

반응 기준으로 평가하였다. 동시에 분리된 균주에 대한 항균력

감수성 검사를 cefaclor, cefixim을 포함하여 실시하였다.

결 과: 19명의 환아에서 원인 병원성 세균으로 S. pneumo-

niae(10례), H. influenzae(5례), S. aureus(2례), M. catarrhalis

(1례), group A Streptococccus(1례)가 분리되었고, 14명에서는

세균이 분리되지 않았다. 원인 병원균이 분리된 환아에서 고막

천공이 유의하게 많았고, 균이 분리되지 않은 환아에서 이통이

유의하게 많았다. 또한 병원균이 분리된 환아의 연령이 2세 미

만이 대부분인 반면, 균분리가 되지 않은 환아들의 연령은 주로

2세 이상이었다. Cefrpozil의 임상반응 평가에서 병원균이 분리

된 환아의 84.2%가 호전되었고, 병원균이 분리되지 않은 환아의

85.7%가 호전되었다. Cefprozil에 중등도 내성을 보인 S. pneu-

moniae가 분리된 환아의 경우에 임상적 호전이 있었던 반면 고

도 내성을 보인 S. pneumoniae가 분리된 환아의 경우에는 치료

실패를 보였다. Cefaclor, cefixime의 항균력 감수성 결과 분리

된 S. pneumoniae에 1례만 감수성이 있고 모두 고도 내성을 보

여 cefprozil의 경우와 뚜렷한 차이를 보였다.

결 론:새로운 급성 중이염 진단 기준에 의한 대상 환아 연

구에서 급성 중이염의 원인이 60% 정도가 세균성 감염임을 확

인하였고, 이 병원균 중 S. pneumoniae가 제일 주된 원인균 임

을 확인하였다. 세균 감염에 의한 환아와 세균이 분리되지 않은

환아에서 임상적으로 세균성인 환아에서 중이 내 천공이 많았고,

무균성인 경우에는 이통 호소가 많았으며, 세균성인 경우의 환아

연령이 주로 2세 미만인 반면 무균성인 경우는 대부분 2세 이상

인 차이점이 있었다. 급성 중이염 환아에 대한 cefprozil의 감수

성 및 임상 평가, 이상반응에 대한 연구 결과는 외국의 경우와

유사함을 알 수 있었고, 중등도 내성 S. pneumoniae에는 좋은

반응을 보였으나 고도 내성 S. pneumoniae는 치료되지 않음을

확인하였다.
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