
99 https://www.aard.or.kr

천식은 기도과민성, 기도 염증 및 기도 개형을 특징으로 하는 만
성 기도 질환이다. 이러한 특징들은 기관지 수축, 기도 부종, 기도벽 
비후 및 점액 생성 등의 복합적인 병태생리를 통해 결국 기류 폐쇄
(airflow obstruction)를 일으키게 된다.1 기도과민성은 건강한 사람
에게는 거의 영향을 미치지 않는 자극에 반응하여 기도가 좁아지
는, 즉 기관지 수축의 발생으로 정의되는 특징이며, 기도과민성의 
존재는 천식 발병의 위험 요소일 뿐만 아니라, 천식 환자에게는 천
명과 호흡곤란과 같은 반복적인 증상의 원인이 된다.2-4 천식에서의 
기도과민성은 단순히 기도 평활근의 과수축성으로만 발생하는 것
이 아닌, 기도 염증 및 기도 개형과 같이 기도의 구조적 변화 등과 
같은 여러 병태생리 현상들 사이의 복잡하고도 정교한 상호 작용
에서 비롯되는 것으로 알려져 있다.3 따라서, 천식의 진단에 있어 기
도과민성의 발생 여부 확인은 변동성을 가지는 기류 폐쇄(variable 
or reversible airflow obstruction) 현상의 확인과 함께 중요한 객관
적 지표로 인정받고 있다.1 또한, 기도과민성은 천식의 중증도와 비
례하며, 동시에 치료에 의해 감소하는 것으로 알려져 있기에, 기도
과민성에 대한 평가는 천식 중증도 및 치료 반응에 대한 평가에도 
활용되어 왔다.3

기도과민성의 유무와 정도를 객관적으로 평가하기 위한 검사 방
법은 기관지유발검사인데, 유발 물질의 성격에 따라 특이적 기관지
유발검사와 비특이적 기관지유발검사로 나뉜다. 유발물질에 따른 
분류에서, 기관지 수축 유발을 위해 특정 알레르겐이나 직업성 물
질을 이용하는 경우를 특이적 기관지유발검사로, 메타콜린, 히스

타민, 만니톨 등의 약물이나 운동, 과호흡 등의 비특이적인 자극을 
이용하는 방식을 비특이적 기관지유발검사로 분류할 수 있다.5 한
편, 기관지유발검사는 기관지 수축이 유도되는 기전에 따라 직접법
과 간접법으로 나뉘는데, 메타콜린 및 히스타민 등을 통해 기도 평
활근을 직접적으로 자극하여 기관지 수축을 유도하는 방식을 직접 
기관지유발검사로, 만니톨, 운동, 과호흡과 같은 자극을 통해 기도 
내 염증세포 매개체의 분비를 유도하여 기관지 수축을 유발하는 
방식을 간접 기관지유발검사로 부른다. 유발 방식에서 유추할 수 
있듯이, 직접법은 민감도는 높으나 천식 이외의 폐질환에서도 양성
을 나타내는 등, 낮은 특이도를 보이는 경향이 있다.6 이와 반대로 
간접법의 경우, 실제 천식 확진에 유용하지만 직접법에 비해 민감도
가 떨어진다.7 이 중 메타콜린 기관지유발검사는 민감도가 높다는 
특징을 가지고 있는데, 그렇기에 임상에서 천식의 가능성을 배제하
기 위해 사용되는 경우가 많으며, 메타콜린 기관지유발검사 결과 
확인되는 정량 지표와 천식 중증도 및 기관지 염증 정도 간 상관관
계가 명확하진 않은 상태이다.8

여러 검사법들 중 메타콜린 기관지유발검사는 임상에서 가장 활
발하게 사용되는 기도과민성 평가 검사법으로, 전통적으로 미국
흉부학회(American Thoracic Society)에서 1999년에 권고한 검사
법을 따라 시행해 왔으며, 최근 2017년도에 미국흉부학회와 유럽호
흡기학회(European Respiratory Society)가 공동으로 발표한 메타
콜린 기관지유발검사에 대한 새로운 가이드라인은 변화된 검사 장
비 및 축적된 임상 결과 등을 반영한 개정된 검사방법을 제안하고 
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있으며, 따라서 현재는 이들을 반영한 여러 검사법이 사용되고 있
는 상태이다.9,10 국내의 경우, 2023년 대한천식알레르기학회가 발표
한 메타콜린 기관지유발검사 시행방법에 대한 의견서에서 국내 임
상에서 활용 가능한 검사 프로토콜을 제시하였다.11

메타콜린 기관지유발검사는 메타콜린 에어로졸의 전달을 위한 
장비와 이를 흡입하게 되는 방법의 결정이 요구된다. 기존에 활용되
던 장비들은 근래에는 생산되지 않는 장비들도 있고, 증발로 인한 
유출 등의 한계점들이 있었는데, 최근에는 낮은 저항 및 높은 전달 
효과가 있는 기술적으로 개선된 연무기들이 검사에 사용되면서 검
사의 효율을 보다 높였다고 평가되고 있다. 과거 미국흉부학회 가
이드라인에서는 에어로졸 흡입방법으로 2분 평상호흡방법(2-min-
ute tidal breathing method)과 5회 호흡용량계방법(5-breath do-
simeter method)을 제안하였다. 하지만, 5회 호흡용량계방법은 에
어로졸의 전달 단계에서 피검사자의 기도에 양압이 가해지면서 기
관지 수축에 대한 일종의 보호효과(bronchoprotective effect)가 형
성되는데, 이로 인해 메타콜린에 의한 기관지 수축을 방해 받게 되
어 1초간강제호기량(forced expiratory volume in 1 second, FEV1)
의 20% 감소를 야기하는 메타콜린의 유발농도(provocative con-
centration that causes a 20% decrease in FEV1, PC20)의 유의한 수
준의 증가가 보고되었으며, 5회 호흡용량계방법을 적용한 경우 경
증 천식 환자의 50%까지 음성 결과를 보였다는 연구 결과가 발표
된 바 있다.12,13 이에 따라 보다 최근에 발표된 지침에서는 최근 사용
되는 장비의 특성을 반영하여 5회 호흡용량계방법을 지양하도록 
권고하고, 평상호흡방법을 적용 시 흡입 시간 또한 최근 고효율의 
장비의 활용과 함께 이전에 제시되었던 2분 흡입보다 짧은 시간인 
최소 1분을 권고하고 있다.10,11 덧붙여, 기관지 수축에 있어 메타콜
린의 농도보다는 용량이 더 중요하다는 것이 알려지면서, 고전적으
로 기도과민성의 객관적 지표로 사용되던 PC20 대신 다양한 장비
에서 적용할 수 있고, 검사 방식에 따른 영향이 비교적 적은 FEV1의 
20% 감소를 유발하는 메티콜린의 용량(provocative dose that 
causes a 20% decrease in FEV1, PD20)을 사용하는 것이 추천되고 
있다.10

이번 호에 게재된 원저 “메타콜린 기관지유발검사의 세 프로토콜 
비교”는 국내에서 사용되고 있는 메타콜린 기관지유발검사에서 에
어로졸 흡입 장비로 사용되는 기존 장비인 KoKo 압축기(KoKo Do-
simeter, nSpire Health, Wuppertal, Germany)와 최근 장비인 
Medic Aid 연무기(Sidestream nebulizer, Phillips Respironics, Mur-
rysville, PA, USA)를 이용하는 Aerosol Provocation System (Vyn-
tus APS, Vyaire Medical, Höchberg, Germany)의 압축기(APS 장
비) 각각을 이용하여 적용할 수 있는 세 가지 프로토콜의 검사 결과
를 비교했을 때, 서로 다른 프로토콜을 사용한 메타콜린 기관지유
발검사가 기도과민성을 평가하는데 있어 유의한 차이가 없다는 결
과를 도출하였다.14 이는 현재 생산이 중단되어 더 이상 구입과 수리

가 불가능한 장비가 된 KoKo 압축기가 APS 장비로 전환되고 있는 
시점에서 서로 다른 장비와 여러 프로토콜이 공존하고 있는 국내
의 임상현장을 고려할 때, 다양한 프로토콜로 진행되는 메타콜린 
기관지유발검사 결과의 해석 및 검사의 시행 방법을 선택하는 데 
있어 참고할 수 있는 유의미한 자료가 될 것으로 기대된다. 검사 시
행에 있어 메타콜린의 농도를 증량하는 방식은 과거 2배씩 메타콜
린 농도를 증가시키는 방식에서 최근에는 단계의 간소화를 위해  
4배씩 증량을 권고하고 있다.11 국내에서는 APS 장비를 통한 검사
에서 14회 호흡법(14-breath method)을 사용 중에 있는데, 피검사
자가 수행해야 하는 호흡 수가 많으며 KoKo 압축기 사용 시처럼 여
러 단계에 걸친 메타콜린 농도 조절이 필요하기 때문에 검사가 번거
로워진다는 단점이 있다. 독일을 포함한 해외에서는 APS 장비를 활
용하는 검사에서 메타콜린 농도 희석단계가 간소화된 단일 농도법
(very short 1-concentration method) 또는 2단계 농도법(short 
2-concentration method)을 적용하는데, 이 방식으로는 PC20이 아
닌 PD20만이 산출되며, 그렇기에 기도과민성 지표로 PD20를 적용
하게 된다.11 이 원저에서는 APS 장비를 사용한 (1) 2단계 농도법 및 
(2) 5단계 농도 희석 용액을 이용한 14회 호흡법, 그리고 마지막으로 
KoKo 압축기를 이용한, (3) 5단계 농도 희석 용액을 이용한 5회 호
흡용량계방법의 세 가지 프로토콜로 기도과민성 유무를 평가하여 
그 결과를 후향적으로 수집하여 비교하였다. 원저에서 APS 장비를 
이용한 2가지 프로토콜을 통한 PD20의 결과는 각각 평균 526.4 μg 
(14회 호흡법) 및 573.8 μg (2단계 농도법)으로 서로 유의한 차이는 
없었다. 또한, 천식으로 진단된 환자들만을 대상으로 진행된 APS 
장비를 이용한 14회 호흡법과 KoKo 압축기를 이용한 5회 호흡용량
계방법 간 PC20의 비교 결과도 각각 평균 4.76 mg/mL 및 1.95 mg/mL
로 두 검사군 간 통계적으로 유의한 차이는 없었다. APS 장비를 이
용한 2단계 농도법과 KoKo 압축기를 이용한 5회 호흡용량계방법
의 검사 양성률은 각각 18.1%와 14.0%로 양 검사 간 유의한 차이가 
없음을 보여 주었으며, 천식 진단의 측면에서 민감도, 특이도, 양성
예측도, 및 음성예측도는 APS 장비를 이용한 2단계 농도법의 경우 
0.563, 0.982, 0.930, 0.841로, KoKo 압축기를 이용한 5회 호흡용량
계방법은 0.400, 1.000, 1.000, 0.756로 나타났다. 이러한 결과를 바
탕으로, 원저는 국내에서 활용 가능한 세 가지 메타콜린 기관지유
발검사의 시행 방법 간 결과 재현성을 제시하였고, 현재 제안된 프
로토콜들은 임상 현장에서 사용 시 표준 시행 방법이 될 수 있다는 
것을 시사했다. 물론 각 시행 방법의 진단적 가치와 신뢰도 검증을 
위해서는 보다 충분한 연구 대상자를 바탕으로 한 다기관 무작위 
교차연구와 같은 임상 연구가 요구된다는 점은 염두에 둘 필요가 
있다.
결론적으로, 정확한 기도과민성 평가와 천식 진단을 위해 메타

콜린 기관지유발검사의 표준화는 임상 현장에서 매우 중요하지만 
여전히 이러한 부분에 대한 연구가 부족한 상태라는 것을 알 수 있
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다. 여타 검사법들에 비해 시행 방법의 복잡성과 다양성을 가지고 
있기에, 메타콜린 기관지유발검사의 신뢰성과 정확성을 제고하기 
위해서는 절차의 일관성, 기기 및 장비 표준화, 검사 인력의 교육 및 
훈련, 환자 관리, 검사 결과 해석의 표준화, 지속적인 질 관리 등이 
요구될 것이다.
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