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소아의 중이염 및 폐렴 예방을 위한 백신
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Vaccines for Prevention of Otitis Media and Pneumonia in Children
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Acute otitis media (AOM) and pneumonia are among the most common infectious diseases of children. Both are mucosal 

infections and share many common features such as etiological agents, pathogenesis and immunity. Influenza plays an 

important role in the pathogenesis of AOM and pneumonia. A vaccine against influenza may have substantial impact 

on these diseases during the influenza season. In clinical trials, influenza vaccine has reduced the incidence of AOM and 

pneumonia complicating influenza in children. However, the efficacy of vaccines has been controversial in children less 

than 2 years of age. Similarly, vaccines against Streptococcus pneumoniae and Haemophilus influenzae type b (Hib), both 

common causes of AOM and pneumonia, have the potential to reduce the impact of disease. Clinical trials showed that 

the currently licensed 7-valent pneumococcal conjugate vaccine (PCV), administered during infancy, had an efficacy of 

6-7% for the prevention of AOM, however, visits to the clinic for AOM were reduced by up to 20-30% after routine use 

in the U.S. Both Hib and PCVs have a proven effectiveness of >20% for prevention of radiologically confirmed pneumonia 

in children. The recently introduced pnuemococcal vaccine conjugated with protein D is expected to reduce AOM and 

pneumonia caused by non-typable H. influenzae, in addition to its effects on pneumococcal diseases. Considering their 

high incidence in children, recent achievements in the prevention of AOM and pneumonia with vaccines may have a 

significant economic and social impact. (Korean J Pediatr Infect Dis 2009;16:13-23)
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1)

서     론

중이와 폐는 비인두를 통해서 서로 연결되어 있으며, 중이

염과 폐렴은 모두 점막 감염(mucosal infection)으로서 원인

균, 발병기전, 면역 등에 공통적인 점이 많으나 차이점도 있

다. 중이염의 발병기전에는 여러 가지 요소가 작용하며, 숙수 

인자와(즉 유전적, 구조적 요인) 환경 및 감염성 인자 등이 

포함된다. 세균의 집락(colonization)과 이관(eustachian 
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tube)의 기능 장애가 급성 중이염 발생의 기초가 된다. 이러한 

기본적인 원칙 하에서, 상기도의 바이러스 감염은 호흡기 점

막을 충혈시키고 이어서 이관을 폐쇄시켜서 결과적으로 중이

의 음압을 초래한다. 이러한 음압으로 인해 분비물이 중이 내

로 역류하게 된다. 중이염과 폐렴이 비인두에서 유래하는 공

통점이 있지만, 폐렴은 대부분의 경우 세균이 흡인(aspira-

tion)되어 세균이 폐포까지 도달하여 감염을 일으킨다는 점에

서, 발병기전에 있어서 중이염과 차이가 있다.  

중이염 또는 폐렴을 예방할 수 있는 백신에는 인플루엔자 

백신, b형 인플루엔자균(Haemophilus influenzae type b) 

백신, 폐구균(Streptococcus pneumoniae) 백신 등이 있다. 

이들 백신은 중이염과 폐렴 이외의 질환에 대한 예방효과도 

우수하지만, 이 지면에서는 중이염과 폐렴의 예방 효과 또는 
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Table 1. Bacteriology of Acute Otitis Media Based on Middle Ear Fluid Cultures, 1970-1993

Year No. of studies No. of patients
% Recovered from Middle Ear Fluid Cultures

S. pneumoniae H. influenzae M. catarrhalis

1970-1979

1980-1989

1990-1993

3

7

2

1,201

3,537

3,330

31 (24-35)*

23 (18-28)

32 (23, 35)

23 (18-31)

20 (6-32)

21 (19, 23)

 3 (0-8)

 8 (0-16)

15 (14, 15)

*
Numbers in parentheses, range of values

Adopted from Pediatr Infect Dis J 1994;13:223-6.
3)

효능에 국한하여 기술한다.  

중 이 염

1. 원 인 

중이염은 급성 중이염(acute otitis media)과 삼출성 중이

염(otitis media with effusion)으로 분류할 수 있다. 중이염

은 대개의 경우 이관의 기능 장애를 초래하는 비인두의 바이러

스 감염에 속발한다. 중이의 공기 환기 장애와 일시적인 음압

을 일으키는 이관의 기능장애가 상기도 감염 학동기 소아의 

66%
1)
, day care center에 다니는 상기도 감염 소아의 75%

2)
에

서 관찰된다. 상기도 감염 환자에서는 정상인에 비해 압력 평

형을 이루기 위해 비인두에서 중이로 역류되는 세균 및 바이러

스가 mucocilliary function에 의해 잘 제거되지 않는다. 중

이 내에 도달한 세균이 중이내의 삼출액에서 증식하여 중이염

을 일으킬 수 있다. 호흡기 바이러스는 중이 점막을 감염시켜

서  바이러스 단독으로 바이러스성 중이염을 일으키거나 또는 

세균과 같이 혼합 감염을 일으킨다. 고막천자로서 얻은 중이

액 배양 검사에서, 중이염 환자의 20-35%에서 폐구균, 

20-30%에서 인플루엔자균, 20%에서 모락셀라균(Moraxella 

catarrhalis)이 분리되고 20-30%에서는 세균이 분리되지 않

으며, 바이러스는 단독으로 또는 세균과 같이 17- 44%에서 

발견된다(Table 1)
3)
. 중이액에서 발견되는 바이러스 중에서

는 respiratory syncytial virus가 가장 흔하며 이 바이러스에 

감염된 소아에서 발생한 중이염 삼출액의 74%에서 발견되었

다
4)
. 파라인플루엔자 바이러스 및 인플루엔자 바이러스도 감

염된 소아에서 동반된 중이염 삼출액의 52%, 42%에서 각각 

검출되었다4). 

최근의 소아를 대상으로 한 전향적 코호트 연구에서, 상기

도 감염의 61%에서 중이염이 관찰되었으며(급성 중이염 37%, 

삼출성 중이염 24%), adenovirus, respiratory syncytial 

virus 또는 coronavirus에 의한 상기도 감염의 약 1/2에서, 

인플루엔자 바이러스, 파라인플루엔자 바이러스, enterovirus 

또는 rhinovirus에 의한 상기도 감염의 1/3에서 급성 중이염

이 발생하였다
5)
. 

2. 백 신

중이염을 일으킬 수 있는 병원체에 대해 사용되고 있는 백

신에는 인플루엔자 백신과 폐구균 백신이 있다. 이 두 가지 

백신은 중이염의 예방을 목표로 개발되거나 허가된 백신은 

아니나 각 백신의 대상 미생물이 중이염을 일으키므로 이들 

백신으로 중이염을 예방할 수 있는 가능성이 있다. 

1) 폐구균 백신

폐구균은 급성 중이염의 28-55%의 원인이 된다. 23가 다

당질 백신은 급성 중이염의 대부분이 발생하는 2세 이하의 

소아에서는 면역원성이 불량하므로 중이염의 예방효과를 기

대할 수 없다. 이에 비해 최근에 개발된 단백결합 백신

(pneumococcal conjugate vaccine, PCV)은 어린 영아에서 

면역원성이 우수하므로 백신에 포함된(vaccine type, VT) 혈

청형 폐구균에 의한 급성 중이염의 예방효과를 기대할 수 있

다. 운반체 단백으로서 여러 가지 단백이 연구되었으며, 

CRM197 단백을 이용하는 7가 CRM197-PCV이 2000부터 미

국에서 사용되었으며 우리나라에는 2003년 말에 허가되어 사

용되고 있다. 7가 백신에는 영아 및 소아에서 칩습성 감염을 

잘 일으키는 폐구균 혈청형 4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F 및 23F가 
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Table 2. Characteristics and Results of Randomized Trials Measuring the Efficacy of Pneumococcal Conjugate 
Vaccines against Acute Otitis Media

Trial 
[references]

Design Study population
Vaccination

schedule
Follow-up

period
Primary

outcomes
Vaccine efficacy 

estimate  (95%CI)

Northern

  California 

  Kaiser

  Permanente7, 8)

Finnish Otitis 

  Media I9, 10)

Beer-Sheva11)

Navajo and

  White 

  Mountain

  Appache12)

Finnish Otitis 

  Media II13)

Pneumococcal 

  Otitis

  Efficacy 

  Trial14)

Randomized

  double-blind

  trial

Randomized 

  double-blind

  trial

Randomized

  double-blind

  trial

Double-blind

  community-

  randomized

  trial

Randomized

  double-blind

  trial

Randomized

  double-blind

  trial

37,868 infants 2-month-old

  enrolled in a non-profit 

  health maintenance

  organisation

1,662 infants 2-month-old 

  living In three regions in

  Finland*

264 children aged 12-35 

  months attending 

  8-day-care centers in 

  Southern Israel

944 American Indian 

  infants 2-7-month-old 

  living in  rural 

  communities

1,666 infants 2-month-old 

  living  in three regions

  in Finland
*

4,968 infants 2-month-old

  attending paediatric clinics 

  in the  Czech Republic 

  and Slovakia

PCV7-CRM197 at

  2, 4, 6, and 12-15

  months of age

PCV7-CRM197 at

  2, 4, 6, and 12

  months of age

PCV9-CRM197 one

  or two dose

  according to age

  at enrolment

PCV7-CRM197 at 

  2, 4, 6, and 12-15

  months of age

PCV7-NmOMP at 

  2, 4, 6, and 12

  months of age

PCV11-HiD at 3, 4,

  5, and 12-15

  months of age

Until 42 months

  of age

Until 24 months

  of age

From 24 months

  until 4-5 years

  of age

Average follow-up

  was 22 months

Average  follow-up 

  was 22 months

  following third

  vaccine dose

Until 24 months

  of age

Until 24-27

  months of age

All AOM episodes

  in person-time

All AOM episodes using 

  Cox  regression model

All AOM  episodes caused 

  by vaccine-type Sp

At least one AOM 

  episode during 

  follow-up

All AOM episodes in

  person-time

All AOM episodes per 

  person-time

All AOM episodes per

  person-time

All AOM episodes caused 

  by vaccine-type Sp

All AOM episodes using 

  Cox regression model

All AOM episodes caused 

  by vaccine-type Sp

All AOM episodes using 

  Cox  regression model

All AOM episodes caused 

  by vaccine-type Sp

ITT: 6% (4-8%)

PP: 7% (4-9%)

PP: 6% 

(-4% to 16%)

PP: 57% 

(44-67%)

PP: 8% 

(-2% to 16%)

PP: 17% 

(-2% to 33%)

PP: 0% 

(-19% to16%)

PP: 0% 

(-21% to 17%)

PP: 64% 

(-34% to 90%)

PP: -1% 

(-12% to 10

PP: 56% 

(44-66%)

PP: 34% 

(21-44%)

PP: 58% 

(41-69%)

AOM, acute otitis media; PP, per protocol analysis; ITT, intention-to-treat analysis

*The same control group was used for assessing PCV7-CRM197 and PCV7-NmOMP vaccines.

Adopted from Vaccine 2009;27:2877-836). 

포함되어 있다. 최근에 H. influenzae의 outer membrane

의 하나인 protein D를 이용하는 10가 PD-PCV가 캐나다, 

호주, 유럽연합 등 일부 국가에서 허가되어 사용되고 있다. 

10가 백신에는 7가 백신의 혈청형에 추가로 1, 5 및 7F 혈청형

이 포함되어 있다. 현재까지 7-11가 PCV으로써 7개의 대조군 

연구가 수행되었다(Table 2)
6)
.

캘리포니아에서 시행된 7가 CRM197-PCV의 허가전 연구 

결과, 2개월부터 백신을 접종받은 영아에서 7가 백신이 급성 

중이염으로 인한 병원 방문의 횟수, 중이염의 빈도, 자주 재발

하는 중이염(6개월 내에 3회 이상 또는 1년에 4회 이상 중이염

이 발생) 및 이관 삽입을 예방하는 효과는 각각 8.9%, 7.0%, 

9.3% 및 20.1%로 나타났으며, 자연 배농된 검체에서 분리된 

폐구균을 분석한 결과, 백신 혈청형에 의하여 발생한 중이염

에 대한 예방효과는 66.7%이었다7, 11). 급성 및 만성 중이염의 

빈도가 높은 미국 원주민 영아를 대상으로 7가 CRM197-PCV

의 효능 연구에서는, 임상적으로 진단된 중이염, 심한 중이염 

및 VT 혈청형 폐구균에 의한 중이염에 대한 예방 효능이 각각 

0.4% (95% CI :-19.4 to 15.6), 5.1% (95% CI : -51.5 to 

40.6) 및 64% (95% CI : -34% to 90%)이었다
12)

. 

Finland에서 PCV의 중이염의 예방 효능에 대한 임상 시험 

2개가 시행되었던 바, 각 시험에서 7가 CRM197-PCV과
9) 

Neisseria meningitidis의 outer membrane protein (OMP)

에 결합시킨 7가 백신이
13)
 사용되었다. 이들 PCV의 VT 혈청

형 폐구균에 의한 급성 중이염에 대한 예방 효능은 56 또는 

57%로 비슷하였다. VT-관련 혈청형 폐구균에 의한 급성 

중이염의 예방 효능은 CRM197-PCV의 경우는 51%이었으
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나, OMP-PCV의 경우는 전혀 효능이 없었다. 한편, non-VT 

혈청형에 의한 급성 중이염은 27-33%가 증가하였으며, 또한 

H. influenzae와 M. catarrhalis에 의한 중이염도 증가하였

다. 결국, 전체적으로, CRM197-PCV 접종자에서는 대조군에 

비해 급성 중이염의 빈도가 6% 감소했으며 OMP-PCV 접종자

에서는 1% 증가하여 유의한 차이가 없었다. 이러한 결과는 

대치 현상이 비단 non-VT 혈청형의 폐구균뿐만 아니라 H. 

influenzae, M. catarrhalis 등의 다른 급성 중이염 병원체에 

의한 대치현상이 일어날 수 있다는 것을 보여주며, PCV 접종

으로 급성 중이염의 빈도의 큰 감소는 없을 것임을 시사한다. 

다만, 백신 접종으로 급성 중이염에 변화를 초래할 수 있다. 

즉 PCV을 접종하면 VT 혈청형 폐구균에 의한 급성 중이염은 

감소하고 non-VT 혈청형 폐구균, H. influenzae, 및 M. 

catarrhalis 등 의한 급성 중이염이 증가할 것으로 예상된다. 

세균 배양이 음성인 급성 중이염이 다소 증가할 수도 있을 

것으로 예상된다. 이러한 변화로 인해 백신 접종으로 중이염

의 빈도는 감소시키지 못하지만, 병원 방문 횟수, 이관(ven-

tilation tube) 삽입을 요하는 고막 삼출의 빈도, 또는 중이염

으로 인한 항생제 사용 횟수 등으로 평가했을 때 질병의 심한 

정도를 감소시킬 가능성이 있다.

이스라엘에서 9가 CRM197-PCV로써 12-35개월 소아들

을 대상으로 수행된 소규모 연구에서는 수행된 소규모 연구에

서는 급성 중이염의 예방효능이 17%이었다11).

백신 접종 전에 이미 재발하는 급성 중이염(6개월에 3회 

이상, 1년에 4회 이상, 또는 이관 삽입)의 병력이 있었던 소아

에서는 7가 CRM197-PCV은 급성 중이염의 발생을 감소시키

는 효과가 10% 미만으로 그리 크지 않은 것으로 나타났다15). 

한편, 최근에 일부 국가에서 허가된 10가 PD-PCV은, 포함

된 폐구균의 혈청형이 7가 보다 많으며 운반체 단백으로 사용

된 단백이 비피막형 H. infleunzae의 외막단백의 하나이며 

이에 대한 항체가 있으면 비피막형 H. infleunzae에 의한 중

이염을 예방할 수 있기 때문에 중이염에 대한 예방효과가 기존

의 7가 CRM197- PCV보다 더 클 것으로 기대된다. 10가 

PD-PC 개발 단계에서 수행된 11가 PD-PCV의 임상시험에서 

중이염 전체에 대한 예방효능이 33.6% (95% CI : 20.8- 

44.3), 폐구균에 의한 중이염의 예방효능이 52.6% (95% CI

: 35-65.5), H. influenzae에 급성 중이염에 대한 예방효능

이 35.3% (95% CI : 1.8-57.4)이었다
14)
. 재미있는 사실은 이 

연구에서는 non-VT 혈청형 폐구균 또는 폐구균 이외의 세균

에 의한 대치현상이 관찰되지 않았다. 이 연구의 design은 

과거 7가 PCV의 임상시험과 다소 차이가 있기 때문에 7가 

백신 연구 결과와 직접적으로 비교할 수는 없으나 향후 10가 

백신의 장기적인 효과에 대한 연구가 수행되어야 할 것으로 

생각된다.

2000년부터 CRM197 PCV이 정기 접종에 포함된 미국에서

는 7-24개월 소아의 급성 중이염의 원인으로서 폐구균이 차

지하는 비율이 줄어들고 특히 항새제 내성 폐구균이 차지하는 

비율이 감소하였으며, H. influenzae가 차지하는 비율이 유

의하게 증가하였다16). 2002-2003년에는  2세 이하의 소아에

서 급성 중이염으로 인해 외래를 방문하는 빈도가 백신 접종 

전에 비해 20% 감소하여 통계학적으로 유의하게 감소하였다

17)
. 또, 자주 재발하는 중이염이 17-28%, 이관 삽입이 16- 

23% 감소하였다18). 

2) 인플루엔자 백신

호흡기 바이러스가 단독으로 급성중이염을 일으키거나 세

균성 중이염을 유발하므로 호흡기 바이러스 감염을 예방함으

로써 급성 중이염을 예방할 수 있다. 현재까지 백신이 개발된 

호흡기 바이러스로는 인플루엔자 바이러스가 유일하다. 인플

루엔자의 경과 중에 중이염이 발생하는 빈도는 연령이 어릴수

록 높으며, Heikkinen T 등의 전향적 코호트 연구에서는 실험

실적으로 인플루엔자 바이러스 감염이 확인된 3세 이하 소아

의 40%, 3-6세 소아의 20% 및 7-13세 소아의 4%에서 급성 

중이염이 관찰되었다
19)
. 

불활성화 인플루엔자 백신의 중이염 예방효과 및 효능에 

대해 많은 연구가 시행되었다. Clement 등
20)

과 Heikkinen 

등
21)
의 연구에서는 불활성화 인플루엔자 백신 접종으로 인플

루엔자 유행기의 급성 중이염의 빈도가 32-36% 감소하였다. 

6-24개월의 소아 786명을 대상으로 불활성화 백신과 대조군

을 무작위로 배정하여 이중 맹검으로 수행된 Hoberman 등의 

연구
22)

에서는 백신군과 대조군 간에 인플루엔자 유행기의 급

성 중이염의 빈도의 차이가 없었다. 이 연구에 대해서는, 이 

연구가 수행될 때 인플루엔자의 빈도가 낮았으며, 인플루엔자
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Table 3. Efficacy and Effectiveness of Influenza Vaccine

Influenza-like illness-effectiveness Influenza cases-efficacy Acute otitis media

RR  (95% CI) 
[No. of trials]

RR (95% CI) 
[No. of trials]

RR (95% CI) 
[No. of trials]

Age

  ≤2 yrs

  ≤6 yrs

  >6 yrs

Type of vaccine

  Inactivarted

  Live attenuated

Vaccine/circulating strains matching

  No

  Yes

0.67 (0.58-0.77) [1]

0.62 (0.56-0.69) [7]

0.65 (0.61-0.70) [15]

0.55 (0.45-0.67) [9]

0.65 (0.60-0.70) [10]

0.68 (0.64-0.73) [11]

0.59 (0.51-0.69) [8]

0.55 (0.18-1.69) [2]

0.39 (0.19-0.80) [9]

0.33 (0.19-0.56) [9]

0.38 (0.25-0.55) [11]

0.28 (0.13-0.62) [7]

0.22 (0.13-0.37) [5]

0.39 (0.25-0.60) [13]

0.88 (0.54-1.42) [3]

0.46 (0.26-0.83) [7]

Not estimable  [2]

0.68 (0.40-1.16) [6]

0.27 (0.10-0.75) [5]

0.06 (0.01-0.24) [1] 

0.60 (0.39-0.92) [10]

Adopted from Pediatr Infect Dis J 2007;26:97-10625)

의 빈도가 높은 유아원의 소아들이 포함되지 않았으며 대상 

소아들의 평균 연령이 18개월로서 다른 연구들의 대상 소아 

평균 연령 20-43개월에 비해 낮았기 때문이라는 비판이 있

다. Ozgur 등의 연구
23)

에서는 6개월-5세의 소아군에서 대조

군에 비해 급성 중이염의 빈도가 50.9%가 감소하였으며, 이후 

6개월간 추적관찰기간 동안 삼출성 중이염(otitis media with 

effusion)의 빈도가 26.7% 감소하였다. 

15-71개월의 소아 약 1,500여명을 대상으로 이중 맹검, 대

조군 연구로 수행된 약독화 생백신의 효과를 평가한 연구에

서는 접종군에서 발열이 동반된 급성 중이염이 30% 감소하

였다24).

최근에 Manzoli 등
25)

의 메타 분석 연구에서는 인플루엔자 

생백신 및 사백신의 전반적인 효능에 대한 분석을 하였다. 무

작위 또는quasi-randomized 위약 대조군 연구를 포함하였

고 인플루엔자 자연감염에 대한 예방효과를 분석한 논문이며 

연구대상자의 70% 초과가 18세 이하의 건강한 개체를 대상으

로 했으며 임상적으로 확진된 인플루엔자, 검사상 확진된 인

플루엔자, 급성 중이염에 대한 충분한 백신의 효용성을 평가

한 자료를 포함하고 있어야 한다. 1966-2005년 사이에 발표

된 논문을 포함하였다. 그 결과, 전반적인 백신의 인플루엔자 

유사 질환에 대한 예방효과는 36% (95% 신뢰구간, 31-40%), 

혈청학적 또는 배양으로 진단된 인플루엔자에 대한 예방효능

은 67% (51-78%), 및 급성 중이염에 대하여는 51% (21-70%)

였다(Table 3).

폐     렴

1. 원 인

매우 많은 종류의 병원체가 폐렴을 일으킬 수 있으며, 개개

인에서 원인을 밝히는 것은 쉽지 않다. 연령에 따라 폐렴의 

흔한 원인은 Table 2와 같다26). 발열의 정도가 낮고, wheez-

ing이나 stridor가 들리는 경우에는 바이러스성 폐렴을 시사

하며 고열이 갑자기 나고 국소적인 나음이 들리면 세균성 폐렴

을 시사한다. 흉부 X-선상 간질성 침윤(interstitial infil-

trate)이 보일 때는 바이러스성 폐렴일 가능성이 높으며, 대엽 

또는 분절의 폐포성 침윤(lobar or segmental alveolar 

infiltrate)이 있을 때에는 세균성 폐렴을 의심하여야 한다. 

그러나, 세균성 폐렴에서도 기관지폐렴이나 간질성 폐렴을 보

일 수 있고 반대로 바이러스성 폐렴에서 폐포성 침윤을 보일 

수 있다.

생후 3주 내에는 폐렴이 흔하지 않으나, 발생하는 경우에는 

흔히 주산기 감염과 관련이 있다. E. coli, Klebsiella pneu-

moniae 등의 그람 염색 음성 장내 세균과 group B strep-

tococcus가 가장 흔한 원인이 된다. 

생후 3주에서 3개월 때에는 폐렴의 원인균이 아주 다양하

다. TORCH (toxoplasmosis, others, rubella, cytomegalo-

virus, herpes simplex virus) 등에 의한 주산기 감염증이 
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Table 4. Microbial Causes of Community-acquired 
Pneumonia in Childhood, according to Age

Age grouping         Cause*

Birth to Group B streptococci

  20 days Gram-negative enteric bacteria

Cytomegalovirus 

 Listeria monocytogenes  

3 Weeks to Chlamydia trachomatis 

  3 months Respiratory syncytial virus

Parainfluenza virus 3 

Streptococcus pneumoniae

Bordetella pertussis 

Staphylococcus aureus

4 Months to Respiratory syncytial virus, 

  4 years   parainfluenza viruses, influenzavirus, 

  adenovirus, rhinovirus

Streptococcus pneumoniael

Haemophilus influenzae (type b, 

  other types, and nontypable forms)

Mycoplasma pneumoniae 

Mycobacterium tuberculosis 

5 to 15 years Mycoplasma pneumoniae 

Chlamydia pneumoniae 

Streptococcus pneumoniae

Mycobacterium tuberculosi

*Causes are listed roughly in the descending order of frequency.

Adopted from McIntosh K. N Engl J Med 2002;346:429- 

3726)

이 시기에 발현할 수 있고, 신생아기에 원인이 되는 세균(E. 

coli, group B streptococcus 등) 및 4개월 이후에 원인이 

되는 세균(S. pneumoniae, H. influenzae) 등 여러 가지 세

균과 RSV, parainfluenza virus 등의 바이러스가 폐렴을 일

으킬 수 있다. 이 연령 특히 4-12주경에 기침이 심하고 흉부 

X- 선상 침윤이 있으나 발열이 없는 경우에는 Chlamydia 

trachomatis 감염증을 의심할 수 있다. 이 연령에서 흔하지는 

않으나 Bordetella pertussis에 의한 백일해 및 폐렴이 발생

할 수 있으며, 심한 경과를 밟을 수 있다. 이들 균에 의한 폐렴

에서는 기침이 현저하고 방사선 검사상 간질성 침윤 양상을 

보인다. 

4개월에서 4세 사이 소아에서는 폐렴의 75%이상이 호흡기 

바이러스에 의해 발생한다. RSV와 parainfluenza virus가 

가장 흔한 원인이 되며 influenza virus와 adenovirus도 중요

한 원인이다. 최근에 하기도 감염의 원인으로서 rhinovirus가 

차지하는 역할에 대해서는 논란이 있다. 세균성 폐렴의 원인

으로서는 S. pneumoniae, b형 H. influenzae가 가장 흔하

며, 그외 연쇄상구균, 포도상구균, Mycoplasma 등이 원인이 

된다. 개발도상국에서는 비피막형 H. influenzae도 중요한 

원인의 하나이다27).

5세 이상의 소아에서는 4세 이하의 소아에 비해 폐렴의 빈

도가 감소한다. Mycoplasma가 가장 흔히 폐렴의 원인이 된

다. H. influenzae는 점점 감소하여 6-7세 이후에는 거의 

폐렴을 일으키지 않는다. S. pneumoniae는 여전히 폐렴의 

중요한 원인이 되나 5세 이전의 소아에 비해서는 빈도가 낮다. 

최근에 Chlamydia pneumoniae가 학동기 소아 및 특히 청소

년 폐렴의 중요한 원인의 하나가 된다는 보고들이 있으며, 정

상 소아에서도 발견될 수 있다. influenza virus, adenovirus 

등도 하기도 감염증의 중요한 원인이 되며, RSV와 para-

influenza virus에 의한 하기도 감염의 빈도는 감소한다. M. 

pneumoniae와 C. pneumoniae에 의한 폐렴은 방사선 검사

상 세균성 폐렴과 구별이 어려울 수 있다. 

한가지 주의할 점은 소아의 전 연령층에서, 특히 영아에서, 

폐렴의 진행이 빠르고 흉부 X-선상 pneumatocele, 농흉, 기

흉, 농양 형성 등이 관찰되면 S. aureus의 감염을 의심하여야 

한다. 최근에는 국내에서 S. aureus에 의한 폐렴의 빈도가 

현저히 감소한 것으로 추측된다. 

2. 백 신

소아 폐렴을 예방할 수 있는 백신에는 과거부터 사용되어 

온 백일해 백신과 홍역 백신이 있다. 소아의 폐렴을 예방할 

수 있는 세균 백신으로서 비교적 최근에 개발된 백신으로서 

Hib conjugate 백신(HibCV)과 폐구균 단백 결합 백신

(pneumococcal conjugate vaccine, PCV)이 있다. HibCV와 

PCV의 폐렴 예방 효과는 1999년 이후 8개의 임상시험 및 3개

의 증례 대조군 연구를 통해 확인되었다(Fig. 1)
28)

. 인플루엔

자 백신은 오래 전에 개발되었으나 소아 연령에서는 비교적 

최근에 사용되기 시작하였으며, 소아연령에서 인플루엔자와 

관련된 폐렴으로 인한 입원을 감소시킬 수 있다
27)
. 본 지면에

서는 Hib 백신, 폐구균 백신 및 인플루엔자 백신에 관해 기술

한다. 
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Fig. 1. Global distribution of PCV and HibCV studies against radiologically confirmed pneumoniaa, b, c. CI, confidence 
interval; DBRCT, double-blind randomized controlled trial; HibCV, Haemophilus influenzae type b conjugate vaccine; 
PCV, pneumococcal conjugate vaccine; USA, United States of America; VAR, vaccine attributable reduction per 1000 
child years of observation; VE, vaccine efficacy based against radiologically confirmed pneumonia by use of per-protocol 
analysis when available. aFigure adopted from Bull World Health Organ. 2008;86:365-72.
bAll the studies evaluating PCV, as well as the HibCV studies in Indonesia and Bangladesh, used the WHO 
recommendations for interpreting and reporting on chest radiographs.

cThe study from Colombia used an algorithm score which included radiologically confirmed pneumonia as one of the 
criteria.

1) HibCV 백신

HibCV의 폐렴 예방 효과는 칠레와
29)

 갬비아의
30)

 무작위 

비교연구에서 처음으로 확인되었다. 이 두 연구에서 HibCV는 

균혈증이 동반된 Hib 폐렴(bacteremic Hib pneumonia)의 

80-100%, 방사선 검사상 확인된 폐렴(radiologically con-

firmed pneumonia)의 약 22%를 예방하였다. 또 이 연구들에

서는 백신으로 예방되는 배양 검사상 원인균이 확인되지 않는 

폐렴의 빈도가 백신으로 예방되는 배양 검사상 원인균이 확인

되는 폐렴 빈도의 5-10배에 달하였으며, 이는 대부분의 세균

성 폐렴은 통상적인 진단 방법으로는 인지되지 않으며 백신 

시험 연구가 세균성 폐렴의 질병부담을 평가할 수 있는 가장 

확실한 방법이라는 것을 뒷받침한다. 

보다 최근에 시행된 HibCV의 임상시험 및 증례 대조군 연

구로서 다른 지역에서의 효과도 알 수 있게 되었다. 인도네시

아의 Lombok에서 시행된 무직위 비교연구는 아시아 지역에

서의 Hib 질환의 질병부담에 관한 자료를 제공하였다31). 그러

나, 이 연구에서는 백신 접종자에서 임상적 폐렴(clinical 

pneumonia)의 위험은 유의하게 감소하였으나 방사선 검사상 

확인된 폐렴의 위험은 감소하지 않았다. 백신으로 예방되는 

임상적 수막염의 빈도는 아프리카 및 다른 고위험 지역의 빈도

와 비슷하였다. 다른 연구들과 마찬가지로, 예방되는 폐렴의 

질병부담은 예방되는 수막염의 질병부담의 10배에 달하였다.

증례 대조군 연구에서도 HibCV의 폐렴 예방 효과가 증명되

었다
32-34)

. 최근 Bangladesh에서 시행된 증례 대조군 연구에

서 HibCV은 방사선 검사상 확인된 폐렴 위험을 34-44% 감소

시켰다
34)

. Brazil과 Colombia에서 시행된 증례 대조군 연구

에서도 HibCV는 방사선 검사상 확인된 폐렴에 대하여 각각 

31%, 47-55%의 예방효과가 있었다
32, 33)

.

HibCV의 폐렴의 효과를 평가한  연구들에서는, 접종 시작 

연령과 접종 간격에 다소의 차이는 있지만 모두 3회의 기초 
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접종만을 시행하였으며 생후 2년째의 추가 접종은 제공하지 

않았다. 최근에 수행된 연구들에서만 흉부 방사선 판독에 있

어서 표준화된 방법을 사용하였기 때문에 과거의 연구들을 

직접적으로 비교할 수는 없다.    

2) 폐구균 백신(PCV)

PCV으로 소아와 그 가족들에서 폐렴을 효과적으로 예방할 

수 있다. 소아에서 폐렴 예방에 관한 5개의 무작위 비교연구 

결과가 있다
35-39)

. 각 연구들에서 표준화된 흉부 방사선 판독 

방법을 이용하였기 때문에 각 연구 간의 비교가 가능하다
40)

. 

각 연구에 참여한 모든 소아들은 HibCV을 접종받았기 때문에 

방사선 검사상 확인된 폐렴의 감소 비율은 HibCV에 의한 예방

에 추가된 수치이다, 미국에서 수행된 두 개의 연구에서는 7가 

백신이, Africa에서 수행된 두 개의 연구에서는 9가 백신이, 

Philippines에서 시행된 연구에서는 11가 백신이 사용되었다. 

이들 각 연구는, 영아 사망률이 높은 Africa 시골지역, HIV 

감염 빈도가 높은 Africa 도시지역, 항생제 사용률이 높은 아

시아의 도시 근교 지역, 미국의 전형적인 의료보험가입 집단

(health-maintenance-organization population)과 원주민 

집단 등 다양한 역학적 배경을 의미한다. 이들 연구에서 백신 

접종군에서 방사선 검사상 확인된 폐렴이 20-37% 감소하였으

며, 이로써 백신 혈청형들이 폐렴의 중요한 원인이라는 것을 

확인할 수 있다
35-37, 39)

. HibCV의 경우와 마찬가지로, 예방되

는 폐렴의 많은 부분은 통상적인 진단 방법으로는 인지되지 

않았다. 백신 혈청형에 의해 균혈증이 동반되는 폐렴에 대한 

PCV의 예방 효능은 높았다(67-87%)
35,36)

. 그러나 방사선 검사

상 확인된 폐렴 또는 임상적 폐렴의 빈도와 비교해 보면, 백신

에 의해 배양 검사상 음성인 폐렴의 빈도가 백신에 의해 예방되

는 배양 검사상 양성인 폐렴 빈도의 20배에 이른다
41)
. 

백신 혈청형 질환에 국한되지 않는 증례 정의(case de-

finition)를 사용하면(예를 들어서, 방사선 검사상 확인된 폐

렴으로 정의하면, 이는 비백신형 폐구균 및 다른 세균이 원인

이 될 수 있다) 예방되는 증례의 수를 더 정확하게 평가할 수 

있는 반면, 백신 혈청형에 의한 폐렴의 감소 비율이 저평가될 

수 있다
42)

. 방사선 검사상 확인된 폐렴이 PCV의 효능을 평가

하는 모든 연구에 사용되었지만 이 역시 연구에 따라 민감도

가 달랐다(Gambia 연구에서는 76.5%, South Africa 연구에

서는 58.1%)37,41). 미국에서는 PCV를 도입한지 3년이 지난 

후에, 2세 이하의 소아에서 폐렴으로 인한 입원이 39% (95% 

confidence interval, CI : 22-52) 감소하였다43). 의사들의 

퇴원시 진단에 의하면 임상적 폐렴의 감소율은 폐구균 폐렴

의 감소율의 30배에 달하였다(100,000 소아-연당 506회 대 

17회). 이러한 사실에서도 미국같은 선진국에서도 폐구균 폐

렴을 진단하기 어려우며 배양 검사로 확인된 질환을 근거로 

평가하면 백신 효과의 상당한 부분이 간과될 수 있다는 것을 

알 수 있다. 미국에서 PCV 도입 후 임상적 폐렴이 예상보다 

더 많이 감소한 것은 호흡기 바이러스에 감염된 소아들에서 

2차적으로 발생하는 폐구균 감염 합병증을 예방하는 것에 기

인할 수 있다. 호흡기 바이러스에 감염된 소아들에서의 2차

적으로 발생하는 이러한 폐구균 질환은 백신 사용 전에는 심

한 폐렴으로 입원하는 소아의 약 1/3에서 발생하였다
44)

. 바

이러스 폐렴 소아에서 폐구균이 차지하는 중요성은 South 

Africa의 효능 평가 임상시험에서 잘 증명되었다. 이 연구에

서 9가 PCV 를 접종받은 소아에서는 호흡기 바이러스가 검

출되는 폐렴으로 인해 입원하는 위험이 전체적으로 31% 

(95% CI : 15-43) 감소하였으며, 특히 인플루엔자 A/B와 연

관된 폐렴 입원은 45% (95% CI : 15-43) 감소하였다
45)

. 흔히 

인플루엔자 후에 폐구균 폐렴이 속발하기 때문에 PCV를 소

아에게 접종하면 호흡기 바이러스와 연관된 폐렴의 중증도를 

줄일 수 있고 향후 인플루엔자 판데믹에 대비할 수 있다46). 

주로 2세 이하의 소아의 감염을 일으키는 Hib과 달리 폐구균 

질환은 큰 소아와 성인에서도 발생한다. 결과적으로, 소아에

게 PCV를 접종하면 군집면역에 의해 접종하지 않은 사름들

에게도 예방효과를 기대할 수 있다47). 미국에서는 이러한 간

접적인 효과로 인해 접종받은 어린 소아들에 대한 직접적인 

효과의 2-3배에 달하는 칩습성 질환을 예방하였다48). 미국

에서 7가 백신 도입 3년 후 18-39세 연령군의 폐렴에 의한 

입원율이 26% (95% CI : 4-43) 감소한 이유가 이러한 간접

적 효과에 기인하는 것으로 추측된다
43)

. 

배양 검사상 확인된 침습성 질환의 감시가 매우 중요하다. 

왜냐하면 이러한 것이 백신의 각 혈청형에 대한 효과를 감시하

고 질병을 일으키는 혈청형의 변화를 인지할 수 있는 유일한 

방법이기 때문이다. 미국에서 비백신형 혈청형 질환의 양상은 
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인구 집단에 차이가 있었다. 백신 도입 6년 후 전체적으로 

비백신형의 증가가 관찰되었으나 백신형 질환이 감소한 것이 

비하면 미미한 수준이었으며, Alaska 원주민 집단에서는 백

신 도입 3-5년 후에 비백신형 질환의 현저한 증가가 관찰되었

다49). 혈청형의 대치현상(repalcement phenomenon)은 비

인두 집락과 중이염에서도 관찰되었다. 

 PCV가 소아의 건강에 기여하는 가장 뚜렷한 증거는 

Gambia 연구에서 관찰되었다. 이 연구에서 9가 PCV는 모든 

원인에 의한 영아 사망률을 16% (95% CI : 3-28) 감소시켰으

며 이는 백신 접종으로 1,000명당 7.4명의 사망례를 감소시킨 

것이다. 

3) 인플루엔자 백신

인플루엔자의 경과 중에 바이러스 자체 또는 세균의 2차 

감염에 의해 폐렴이 발생할 수 있다. 그러므로 인플루엔자 백

신을 접종함으로써 인플루엔자와 연관된 폐렴을 예방할 수 

있을 것으로 판단된다. 그러나, 현재까지 인플루엔자 백신의 

효능 및 효과를 평가하는 연구가 매우 많이 시행되었으나, 대

부분은 1차 유효성 평가 변수로서 인플루엔자 유사 질환

(influenza-like illness), 검사실 검사로 확인된 인플루엔자, 

또는 급성 중이염을 설정한 논문들은 다수 있으나 폐렴을 설정

한 연구는 거의 없다. 

인플루엔자 백신의 효능 및 효과는 백신 주외 유행주의 항

원성의 근접도, 백신 접종자의 연령 및 면역 상태 등에 따라 

결정된다. 일반적으로 어린 소아에서는 효과가 좋지 않다. 한 

개의 메타분석 논문에서는 2세 이하 소아에서는 자료가 한정

되어 있으며 상대적으로 효과가 낮았다
50)

. 보다 최근의 

Manzoli 등의 분석에서는 일부 연구에서는 연구 방법이 적절

하지 못한 문제점으로 인해 소아에서의 인플루엔자 백신의 

효능이 저평가 되었을 가능성이 시사되었다
25)
. 그럼에도 불구

하고 유행주와 백신주간에 항원성이 유사할 경우에 어린 소아 

연령에서의 인플루엔자와 연관된 폐렴 및 입원의 87%를 예방

할 수 있었다
51)

. 

맺 는 말

중이염과 폐렴이 소아 감염 질환의 중요한 부분을 차지한

다. 이 두 가지 질환이 차지하는 질병부담을 감안할 때, 최근에 

HibCV, PCV의 개발로 인해 다소의 진전이 있었지만, 현재까

지 이 두 가지 질환이 백신으로 예방되는 부분은 미흡한 수준

이다. 향후 중이염과 폐렴을 예방할 수 있는 더 많은 백신이 

개발이 개발되어야 할 것으로 생각된다. 
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