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서      론

호산구성 중이염은 점성이 높은 중이의 호산구성 삼출액

을 특징적으로 하는 난치성의 중이염으로, 기관지천식과 비

용종을 동반한 만성부비동염의 원인으로 생각되는 호흡기의 

제2형 알레르기 염증반응에 의해 발생한다고 알려져 있다.1) 

50-60세의 여성에서 잘 생기며 양측 중이를 침범하는 경우

가 81%로 높게 보고되고 있다.2) 이 질환은 치료하지 않을 경

우 중증의 혼합성 난청 또는 청각장애로 악화될 수 있기 때

문에 적절한 치료가 필요하다.1)

호산구성 중이염의 치료는 국소 또는 전신 스테로이드로 

시행되며, 유양돌기절제술이나 고실성형술과 같은 수술적 치

료는 감각신경성 난청을 악화시킬 수 있어 권고되지 않는다.2) 

하지만 기존의 치료법은 재발이 많아 새로운 치료법에 대한 

필요성이 대두되고 있다.3) 

항 면역글로불린 E, 항 인터루킨-5 단일클론성 항체와 같

은 생물학적 제제는 근래에 제2형 알레르기 염증반응에 의

한 천식과 비용종을 동반한 만성부비동염에 널리 사용되고 

있다.3) 호산구성 중이염의 삼출액에는 호산구와 제2형 알레

르기 염증반응과 연관된 면역글로불린 E, 인터루킨-5와 같

은 물질이 다수 존재한다는 점을 통해 최근 들어 호산구성 

중이염에도 이러한 생물학적 제제를 이용한 사례가 국외에서 

일부 보고되고 있다.4,5) 하지만 국내에서의 보고는 극히 드문 

것으로 확인된다.

저자들은 기저질환으로 천식 및 비용종을 동반한 만성부비

동염이 있으며 양측 호산구성 중이염으로 경구 스테로이드 및 

환기관 삽입술을 시행하였으나 지속적으로 재발하는 환자에

서 생물학적 제제인 dupilumab을 사용한 뒤 안정적으로 치료

된 증례를 경험하였고, 이를 문헌 고찰과 함께 보고하는 바이다.
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증      례

58세 남자 환자로 2달 전부터 시작된 양측 청력저하 및 이

통을 주소로 내원하였다. 환자는 기저질환으로 천식이 있으

며 세 차례 천식 발작으로 입원하여 치료받은 적이 있고 현재

는 스테로이드 흡입제로 치료 유지 중이나 간헐적으로 숨 차

는 증상이 있었다. 이외 양측 비용종을 동반한 만성부비동염

에 대해 두 차례 양측 내시경하 부비동 수술을 받은 적이 있

으며 간헐적으로 재발하는 양측 농성 비루에 대해 경구 스테

로이드 및 항생제 치료 중이었다. 

내시경에서 양측 고막에 천공은 없었으나 우측 고막의 팽

륜과 양측 고막 안쪽으로 점액성의 삼출액이 관찰되었다

(Fig. 1). 비인강에는 아데노이드의 비대 소견은 관찰되지 않

았다. 순음청력검사상 우측 귀의 기도청력역치 51 dB, 골도

청력역치 16 dB이며 좌측 귀의 기도청력역치 48 dB, 골도청

력역치 14 dB로 양측의 전음성 난청 소견이 보였다. 고막 운

동성 검사에서는 양측 B형이 확인되었다. 

양측 삼출성 중이염 의심하에 경구 항생제 및 삼출액 흡인 

치료를 시행하였다. 하지만 치료 직후에는 증상의 호전이 있

었으나 1개월도 되지 않아 증상이 재발하였다. 세 차례의 경

구 항생제 및 삼출액 흡인 치료에도 불구하고 지속되는 재발 

소견에 대해 국소마취하 양측 환기관 삽입술을 시행하였다. 

고막에 절개를 가한 후 중이를 관찰하였으며, 삼출액보다는 

육아조직에 가까운 점성이 높은 물질이 확인되었고 흡인이 

잘 되지 않는 양상이었다(Fig. 2). 이에 대해 조직검사를 시행

하였다. 

조직검사에서 광학 현미경 고배율(×400)상 림프구와 호중

구가 관찰되는 염증성 배경에 다수의 호산구가 침윤된 소견

이 관찰되었다(Fig. 3).

2011년도 Iino 등6)이 제시한 진단기준에 따라 호산구가 다

수 침범한 중이염의 조직검사 소견과 더불어 중이의 점성 높

은 삼출액, 기존의 치료에 잘 반응하지 않는 점, 그리고 천식

과 비용종을 동반한 만성부비동염의 과거력을 종합해 봤을 

때 양측 호산구성 중이염으로 진단할 수 있었다. 또한 발열, 

피부발진, 신경통 및 관절통 등의 전신증상이 없어 척-스트

라우스 증후군도 배제할 수 있었다.

이에 대해 경구 스테로이드 치료를 병행하였으나 효과가 

1개월 내외로 오래 지속되지 않고 네 차례 재발하였으며, 고

막 내측의 고점도성 삼출액에 의해 환기관이 지속적으로 밀

려나와 탈출하였다. 난치성의 호산구성 중이염 소견에 대해 

호흡기내과와 상의하에 동반된 천식과 함께 치료하기 위한 

A B
Fig. 1. Endoscopic findings of right ear (A) and left ear (B). Right tympanic membrane shows mild bulging and viscous middle ear effusion 
is visible inside both eardrums.

Fig. 2. Microscopic finding of right ear shows highly viscous granu-
lation tissue inside tympanic membrane after myringotomy (arrows).
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목적으로 생물학적 제제인 dupilumab (인터루킨-4 수용체 

알파 길항제)을 투여하기로 하였으며, 피하주사로 1년 동안 

월 2회, 총 24회 투여를 계획하였다. 환자분은 6개월 뒤, 12회 

투여 이후 외래 내원하였으며 증상의 재발 없이 청력저하와 

이통 모두 호전되었다고 하였다. 순음청력검사상 우측 귀의 

기도청력역치 23 dB, 골도청력역치 18 dB이며 좌측 귀의 기

도청력역치 21 dB, 골도청력역치 13 dB로 양측의 기도-골도

차가 상당히 호전된 소견이 확인되었으며 고막 운동성 검사

에서 양측 A형이 확인되었다. 내시경에서도 양측 고막 안쪽의 

점액성 삼출액이 감소하였다(Fig. 4). 더불어 동반된 비용종

성 만성부비동염에 의한 양측 농성 비루가 호전되었으며 폐

기능검사상 1초간 노력성 호기량의 증가 소견이 확인되었고 

간헐적으로 숨이 찬 증상도 없어졌다고 하였다. 이외 약물에 

의한 부작용은 없었다. 환자는 추후 외래에서 지속 추적관찰 

할 예정이다. 

고      찰

제2형 알레르기 염증반응은 천식, 만성폐쇄성폐질환, 비용

종을 동반한 만성부비동염, 알레르기비염과 같은 만성 상기

도 및 하기도 질병의 원인으로 알려져 있다.7) 이 반응은 2형 

조력 T세포와 2형 선천성 림프 세포에 의해 분비되는 인터루

킨-4, 인터루킨-5, 인터루킨-13과 같은 2형 사이토카인에 의

해 호산구가 조직으로 침투하여 일어난다.7) 호산구성 중이염

의 삼출액을 검사하였을 때 높은 농도의 호산구 양이온 단

백질과 인터루킨-5, 에오탁신(eotaxin)과 같은 화학유인물질

이 확인되어 이 또한 제2형 알레르기 염증반응에 의해 생기

는 것으로 생각되고 있다.3) 이전 연구에 따르면 호산구성 중

Fig. 3. Pathologic findings. A and B: It shows inflammatory cells with eosinophil infiltration (arrows) (A: H&E, ×200; B: H&E, ×400). H&E, 
hematoxylin and eosin.

A B

Fig. 4. Endoscopic findings of right ear (A) and left ear (B) after treatment with dupilumab. It shows decrease of viscous middle ear effu-
sion inside both eardrums.

A B
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이염의 환자들 중 75%에서 기관지천식과 비용종성 부비동염

을 앓았던 것으로 보고되었다.2)

호산구성 중이염에 대한 기존의 치료법은 이러한 제2형 알

레르기 염증반응을 줄이기 위해 고실내 스테로이드 주사 또

는 전신적 스테로이드를 투여하거나 환기관 삽입술로 시행되

었다.1) 이러한 방법들은 효과적이지만 장기적으로 그 효과가 

유지되지는 않는다고 보고된다.8) 최근에는 제2형 알레르기 

염증반응을 일으키는 인터루킨-4, 인터루킨-5, 인터루킨-13

과 같은 사이토카인을 표적으로 하는 생물학적 제제가 천식 

및 만성부비동염에 사용되고 있으며 같은 기전에 의한 호산

구성 중이염에도 유용하다는 보고가 일부 이뤄지고 있다.3-5) 

생물학적 제제는 표적으로 하는 사이토카인에 따라 종류가 

다양하며 항 인터루킨-4인 dupilumab, 항 인터루킨-5인 

mepolizumab, 항 인터루킨-13인 lebricizumab, 항 면역글로

불린 E인 omalizumab 등이 있다.2) Benralizumab, mepoli-

zumab, reslizumab을 사용한 후향적 연구에서는 생물학적 

제제를 사용한 경우에 내시경 및 주관적 소견이 사용하지 않

은 경우보다 54%-57% 더 향상되었다고 보고하였다.9) 한 체

계적 문헌고찰에서도 omalizumab, mepolizumab, benrali-

zumab을 사용한 이후 더 높은 증상의 완화율과 스테로이드 

사용의 감소를 확인하였다.8) Dupilumab을 사용하여 효과적

으로 치료한 사례 연구가 보고되었으며, 스테로이드 사용과 

증상의 악화 빈도 및 중증도를 유의미하게 줄일 수 있었다는 

후향적 연구도 확인된다.5,10) 이 외에도 mepolizumab을 사용

하거나 dupilumab과 benralizumab을 교차로 사용하여 효과

적으로 치료한 사례 연구도 확인된다.11,12) 아직까지 호산구성 

중이염에 있어 생물학적 제제 사용 후 중단시 재발에 관한 연

구가 보고되지는 않았으나, 비용종성 부비동염에서 omali-

zumab을 사용한 임상시험에서는 치료 중단 이후 6개월째 증

상의 악화가 있었으나 치료 전에 비해서는 증상이 경미하며 

치료 효과가 유지되는 것이 확인되었다.13) 본 증례에서는 6개

월간의 dupilumab 투여 이후 재발 없이 증상 및 내시경 소견 

모두 호전된 것이 확인되었다. 하지만 내시경상 중이의 삼출

액이 소량 남아있으며, 청력검사상 기도-골도차가 일부 존재

하는 것으로 보아 추후 지속적인 관찰을 통해 완치 여부와 

함께 약제 중단시 효과의 지속 및 재발 여부에 대한 확인이 

필요할 것으로 생각된다.

호산구성 중이염은 적절한 치료가 되지 않을시 50%에서 

골전도 청력이 감소하며 6%에서는 전농까지 일어날 수 있기 

때문에 기존 치료에 반응이 없을시 생물학적 제제를 통한 치

료의 선택지도 고려가 필요하겠다.2) 또한 이를 통해 동반된 

천식과 비용종성 비부비동염의 호전도 기대해볼 수 있다.7) 

본 증례의 경우 dupilumab을 사용하는 동안 기존 증상의 

악화 및 부작용이 관찰되지 않았다. 하지만 이전 연구들에서 

dupilumab을 사용한 이후 일부 환자들에서 혈중 호산구 수

치의 상승이 확인되었으며 호산구성 폐렴과 척-스트라우스 

증후군에 이르는 심각한 부작용까지 관찰되었기 때문에 약

제를 사용한 이후 지속적인 혈액검사와 전신증상 발현 여부

를 확인하는 것이 필요하겠다.14,15) 추후 효과 및 부작용에 대

한 다수 연구의 확보와 고액의 치료 비용에 대한 보험 문제 

해결이 필요할 것으로 생각된다. 

본 증례를 통해 호산구성 중이염이 확진된 환자에서 스테

로이드와 환기관 삽입술과 같은 기존의 치료법에 잘 반응하

지 않는 경우 생물학적 제제를 사용하여 성공적으로 치료할 

수 있음을 경험하였기에 이를 공유하고자 보고하는 바이다.
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