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ABSTRACT
There have been several reports on why the clinical course of coronavirus disease 2019 
(COVID-19) in pediatric patients is milder than in adults. There are distinctive points in the 
immune system between children and adults, as well as in the angiotensin-converting enzyme 2 
gene expression, the characteristics of the respiratory system, the effects of comorbidities and 
risk factors, and the effect of infection control. Even though children tend to have mild forms of 
COVID-19, this does not mean that we should not regard it as a matter of importance.
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서론

2019년 말부터 severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2)에 의하여 중국 우
한에서 시작된 코로나바이러스감염증-19(coronavirus disease 2019, COVID-19)의 대유행이 진
행 중이고,1) 국제적인 공중보건 위기 상황으로 인식되고 있다.2) 소아청소년 COVID-19 환자들
의 유병률과 사망률이 성인에 비하여 낮지만,3-5) 임상적인 중증도가 낮은 이유는 아직 잘 알려
져 있지 않다. 이에 소아청소년 COVID-19 환자들이 비교적 가벼운 임상 경과를 보이는 이유
에 관하여 지금까지 알려진 내용들을 정리하였다.
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본론

1. 면역 체계의 특성과 면역 상호작용
SARS-CoV-2는 전 연령대에서 기존에 겪지 못한 바이러스이므로 연령과 무관하게 모든 사람
이 이에 대한 특이면역을 가지지 못하는데, 소아에서는 그럼에도 불구하고 임상양상이 성인
에 비해 경증으로 나타난다. 이것은 면역 체계의 차이로 인한 것일 수 있다. 소아청소년과 성
인은 면역 구성과 기능적 반응에 있어 차이가 있으며, 소아청소년 내에서도 연령에 따른 차
이점들이 존재한다.6) 신생아는 출생 후 첫 주에 다양한 환경적 노출에 의하여 매우 큰 면역학
적 변화가 일어나고 다양한 백신 접종과 빈번한 바이러스 감염들을 겪게 된다. 이 시기 소아
들의 면역 활성은, 접종받은 백신이나 감염된 바이러스와 관련이 없는 병원체에 대하여 비
특이적인 교차면역 효과가 나타나고 후성유전학적 재편성(epigenetic reprogramming)에 의
하여 선천 면역이 훈련되는 것으로 추정된다.7) 이처럼 활성화된 면역 상태는 아마도 SARS-

CoV-2에 대한 성인의 면역 반응과는 질적으로 다른 교차 면역 반응 유도에 기여할 수 있고, 소
아청소년 COVID-19의 가벼운 임상 경과에 기여할 것으로 추측된다는 보고가 있었다.8)

선천 면역이 기능적 재편성 및 후성유전학적 변화의 과정을 통하여 훈련된 면역으로 기능한
다는 가설 중 Bacille Calmette–Guérin (BCG) 접종에 관련된 것이 있는데, BCG 접종이 광범위
하게 이루어지는 국가에서 COVID-19의 이환률과 사망률이 낮았다는 보고,9) 성인에게 BCG 

접종을 하였을 때 접종 후 1년까지 단핵구 활성이 활발해지고 Th1과 Th17 면역 반응이 증가하
였다는 연구,10) 그리고 BCG 접종이 실험실적 바이러스 감염에 있어 바이러스혈증 감소와 유
의한 상관 관계가 있었다는 보고11) 등이 있다. 그러나 BCG 접종과 COVID-19간의 직접적인 인
과 관계는 아직 증명되지 않았다.

한편 영아기 소아의 폐와 호흡기의 점막에 흔하게 관찰되는 여러 바이러스들로 인하여 

SARS-CoV-2와 바이러스-바이러스 상호 작용(virus-to-virus interaction) 혹은 경쟁(competi-

tion)이 일어나 SARS-CoV-2의 증식이 제한되어 가벼운 임상 경과로 나타날 수 있다는 의견도 

있어12) 이에 대한 더 많은 연구가 필요할 것으로 생각한다.

2. 안지오텐신전환효소 2(angiotensin-converting enzyme 2, ACE2) 수용체의 
역할

코로나바이러스 감염은 ACE2 수용체의 발현에 의존하는데,13-15) ACE2 수용체는 바이러스의 

세포 결합에 필수적이기 때문에 성인에 비하여 소아청소년의 ACE2 수용체 발현 정도가 다르
다면 임상 경과도 다를 수 있다.

SARS-CoV-2 감염이 성립하기 위한 1차적인 표적인 ACE2 수용체는 기도 상피 세포, 폐포 상피 

세포, 혈관 내피 세포, 폐의 대식 세포 표면, 장내 세포에 존재하는데, 연령이 낮을수록 호흡
기 점막의 ACE2 유전자 발현이 낮고 미성숙한 ACE2 구조가 나타나기 때문에 COVID-19 유병
률과 중증도가 낮을 수 있다.16)

반대로 SARS-CoV-2 감염을 대상으로 연구를 수행하지는 않았지만 동물 실험에서 재조합(re-

combinant) ACE2가 급성 폐 손상을 방어할 수 있다는 보고가 있었고,17) 급성호흡곤란증후
군(acute respiratory distress syndrome)으로 진단받은 신생아, 소아, 성인, 노인 각 연령군의 

ACE, ACE2, ACE2:ACE activity에 통계적으로 유의한 차이가 없었다는 연구도 있었다.18)
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최근 발표된 연구에 의하면 바이러스 전파에 있어 중요한 비부비강, 중증 임상양상과 관련이 

있는 폐포 내의 ACE2가 가장 높게 나타나지만 중증 COVID-19의 위험인자들에 의하여 ACE2가 

증가하지 않았으며, 더욱이 낮은 발병률을 보이는 소아 연령에서 ACE2 단백질의 감소가 관찰
되지 않았다. 그러므로 ACE2보다는 바이러스 양(load), 선천 면역과 후천 면역의 반응, 폐 레
닌-안지오텐신 시스템 등이 COVID-19의 발병과 임상 경과에 더 관련이 있을 가능성이 있다.19)

3. 소아청소년 호흡기계의 특징
소아청소년 호흡기계의 성장과 발달 과정에서 나타나는 특징들이 COVID-19의 임상 경과에 

영향을 줄 가능성도 있다. 성인에 비하여 소아청소년의 상부 호흡기 기도내 저항이 커서 에
어로졸이 폐포보다 기관(trachea)이나 기관지에 부착될 가능성이 높기 때문에20) 소아청소년
의 SARS-CoV-2 감염은 기관지염 혹은 세기관지염처럼 폐렴에 비하면 상대적으로 상부의 호
흡기 감염으로 나타날 가능성이 있다.

기도 내 섬모 운동도 소아청소년에서 더욱 활발한 것으로 알려져 있는데, 성인군의 섬모 운동 

진동수에 비하여 연령이 어린 소아군의 진동수가 통계적으로 유의하게 높았으며 이는 바이
러스가 폐 세포로 침투할 수 있는 기회를 줄여주고 효율적인 기도 외 배출을 가능하게 한다.21)

그리고 연령이 증가할수록 호흡기계의 재생 능력(regeneration capacity)은 감소하는 것으로 

알려져 있으므로22) 성인에 비하여 소아청소년의 우수한 호흡기능 재생 능력이 COVID-19의 

전반적인 임상 경과를 가볍게 하는 데에 기여할 것으로 보인다.

4. 동반 질환과 위험 요인 보유
성인에 비하여 소아청소년의 동반 질환 혹은 위험 요인 보유의 빈도가 낮은 것이 COVID-19

의 임상 경과에 영향을 줄 수 있다. 성인에서 COVID-19 환자들의 사망률을 증가시키는 위험 

요인으로 심장 질환, 뇌혈관 질환, 비만 등이 잘 알려져 있다.23) 그리고 흡연자들에게서 관찰
할 수 있는 ACE2 수용체의 상향 조정(upregulation)이 임상 경과 악화에 기여한다고 보고된 

바 있다.24)

성인 뿐만 아니라 소아청소년이 기저질환을 보유한 경우 COVID-19의 중증 임상경과로 나타
날 수 있다. 미국과 캐나다에서 COVID-19로 인하여 집중치료를 받은 환아들은 발달지연 및 

유전질환에 의한 장기 요양환자, 면역 억제 및 종양, 비만, 당뇨, 경련, 선천성 심장병, 겸상적
혈구증, 만성폐질환, 선천성 구조이상을 보유한 경우가 많았고(83%), 기저질환이 없음에도 

집중 치료를 받은 경우는 17%로 나타났다.25) 소아청소년의 사망 사례를 분석한 연구를 보면, 

기저질환을 갖고 있는 경우가 70%이었고 보유했던 기저질환은 겸상적혈구증, 혈액종양학
적 질환이었다.26) 소아청소년에서는 이와 같은 동반 위험 요인의 보유 빈도가 성인에 비하여 

낮기 때문에 양호한 임상 경과를 보일 수 있으나 기저질환을 보유한 소아청소년의 경우엔 보
다 중증 임상경과를 보일 수 있다.

5. 방역 조치의 영향
사회적 거리 두기와 같은 방역 조치의 영향을 성인에 비하여 소아청소년이 더 받았을 것이
다. 대한민국의 경우 COVID-19는 제1급 법정감염병으로 지정되어 엄격한 국가지정격리병원 

입원 혹은 생활치료센터에서 격리 치료를 받았고, 휴원/휴교 조치가 이루어졌으며 교육기관
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에서는 온라인 원격 수업을 실시하였다.27) 실제로 이러한 방역 조치는 가족 내 전파 차단에 

크게 기여하였음이 보고된 바 있다.28) 지금까지 단계적으로 등교 수업이 시작되었음에도 개
교로 인하여 급격한 COVID-19 환자 증가는 없었고,29) 감염예방을 위한 관리체계가 사전에 마
련되고 준비된 경우 학교 내 COVID-19 전파는 드물게 나타나는 등30) 다른 사회 집단에 비하여 

양호하게 감염 관리가 이루어지고 있다고 볼 수 있어 간접적으로 COVID-19의 임상 경과에 영
향을 미친다고 유추할 수 있다.

결론

지금까지 소아청소년에서의 COVID-19 임상 경과가 양호한 이유에 관하여 발표된 연구들을 

살펴보았다. 주의해야 할 점은 가벼운 임상 경과를 보이는 소아청소년 COVID-19 환자들이라 

하더라도 증상을 나타낸다면 적절한 대증 요법이 이루어져야 하고, 경과 관찰 중 중증 경과
를 보일 경우 혹은 기저질환을 가지고 있는 소아청소년이 COVID-19로 진단된다면 필요한 의
료 자원이 적시에 제공되어야 하며, 곁에 있는 보호자의 감염 관리도 함께 수행되어야 하므
로 소아청소년의 COVID-19의 중요성이 결코 무시되어서는 안 된다는 점이다.
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요약

소아청소년 코로나바이러스감염증-19 환자들의 유병률과 사망률이 성인에 비하여 낮지만, 임상적인 중증도가 낮은 이유는 

아직 잘 알려져 있지 않다. 소아청소년 환자들이 비교적 가벼운 임상 경과를 보이는 이유에 관하여 지금까지 알려진 내용들
을 살펴보면, 코로나바이러스감염증-19의 임상 경과에 영향을 줄 수 있는 면역 체계의 특성과 면역 상호작용, 안지오텐신전
환효소 2 수용체의 역할, 호흡기계의 특징, 동반 질환과 위험 요인 보유, 방역 조치의 영향 등에서 소아청소년은 성인과 구별
되는 차이점이 있었다. 그러나 상대적으로 양호한 임상 경과를 보이는 소아청소년 환자들이라 하더라도 필요한 의료 자원이 

적시에 제공되어야 한다.
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