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Clinical Features of Patients in Remission after House Dust Mite Allergen Immunotherapy in Adult Asthma
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Background: Although allergen specific immunotherapy 
has been used as the only curative treatment for allergic 
diseases, there have been few studies that observed the 
efficacy of immunotherapy in asthmatics.
Objective: We attempted to determine clinical parameters 
for predicting the remission of asthma after immunotherapy 
with house dust mite extracts. 
Method: Fifty-six adult asthmatic patients undergoing 
immunotherapy with house dust mite extracts for more than 
3 years were enrolled. They were classified into the remitted 
and unremitted group according to the results of following 
methacholine challenge test. Skin reactivity, immunologic 
findings, spirometry, and airway hyperreactivity were com-
pared between the 2 groups. 

Result: Twenty-six subjects (46.4%) were in the remitted 
group and 30 subjects (53.6%) were in the unremitted group. 
Both onset age of asthma symptoms and starting age of 
immunotherapy were significantly lower in the remitted 
group (P＜0.05, for each). Baseline FEV1 levels and degree 
of airway hyperreactivity were significantly better in the 
remitted group (P＜0.01 and 0.05, respectively). 
Conclusion: Younger age, earlier immunotherapy as well as 
better lung function and airway hyperreactivity at baseline 
can be used to predict the remission of asthma in adults. 
Therefore, earlier allergen immunotherapy in younger age 
group might help achieve remission in adult allergic asthma. 
(Korean J Asthma Allergy Clin Immunol 2007;27:257-262)
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서       론

  알레르겐 특이 면역요법은 기관지천식, 알레르기비염, 벌

독 알레르기 등 알레르기 질환의 유일한 근치요법으로 널리 

사용되고 있다.
1) 지금까지 알레르기 천식 및 비염의 치료에 

월등한 효과가 있다고 보고되었고,
2-4) 최근 아토피 피부염에

서도 긍정적인 결과가 있어 치료에 활용되고 있다.
5,6) 소아 

천식 환자에서는 집먼지진드기 단독 면역요법이 다른 흡입

성 항원에 대한 새로운 감작을 예방하는 효과가 있다고 보고

되었다.
7,8) 알레르겐 특이 면역요법의 효과는 증상지수, 피부반

응도, 혈청내 특이 IgE 항체치, 기도과민성, 약물요구량 등을 

지표로 하여 증명되는데, 비염 및 천식 환자에서 장기간의 면

역요법 후 이들 지표가 호전 되었다는 다양한 보고가 있다.
9,10)

  국내에서도 소아 및 성인 천식 환자를 대상으로 집먼지진

드기 단독 면역요법 후 치료결과에 대한 다양한 연구가 있었

으며, 임상 증상의 호전,
11) 피부반응도의 감소,12) 혈청내 집먼

지진드기 특이 IgE 항체치의 감소,
13,14) 호염기 분비능의 감

소,
15) 기도과민성의 호전16) 등의 효과가 보고되었다. 그러나 

아직 면역요법 후 기도과민성이 소실된 환자군에서 임상적

인 특성을 분석한 연구는 없었다. 

  이에 본 연구에서는 성인 천식 환자에서 장기간 집먼지진

드기 단독 면역요법을 시행한 후 기도과민성이 소실된 환자

의 특성을 분석하여, 면역요법에 따른 예후를 예측할 수 있

는 임상 인자를 밝히고자 하였다. 

대상 및 방법

1. 연구 대상

  집먼지진드기 특이 항원(Novo-HelisenⓇ Depot; Allergophar-
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Table 1. Clinical characteristics of study subjects (N=56).

N (%) 

Gender

   Male

   Female

History of other allergic disease 

   Allergic rhinitis 

   Allergic rhinitis and conjunctivitis

   Allergic rhinitis, conjunctivitis and atopic dermatitis

   None 

Family history of asthma

Smoking history

Onset age of asthma symptoms (yr)

Duration of asthma symptoms (yr)

Age of starting immunotherapy (yr)  

26 (46.4)

30 (53.6)

50 (98.0)

48 (85.7)

7 (12.5)

1 (1.8) 

17 (33.3)

5 (9.8)

25.08±11.26

4.11±4.20

28.21±11.37

Table 2. Laboratory findings of study subjects (N=56) 

N (%) 

Log serum total IgE (IU/mL)

Sum of A/H ratios (atopy score) 

A/H ratio to house dust mite

Serum specific IgE to house dust mite (kU/mL)

Multiple sensitization 

  Sensitized to pollen 

  Sensitized to fungus 

  Sensitized to animal fur

Baseline % predicted FEV1 

Baseline PC20 (mg/mL) 

2.40±0.51

40.29±22.92

4.61±2.70

35.59±36.14

37 (67.3) 

11 (20.0)

19 (34.5)

22 (40.0)

91.48±15.39

2.00±1.67

A/H ratio = the ratio of mean wheal diameter of allergen to 

histamine; Atopy score = sum of the ratio of mean wheal diameter 

of each allergen to histamine; FEV1 = forced expiratory volume in 

one second; PC20 = the provocative concentration of methacholine 

inducing a 20% decline in FEV1 from baseline values.

ma, Reinbek, Germany)으로 3년 이상 알레르겐 특이 면역요법

을 받고 있는 알레르기 천식 환자들을 대상으로 하였다. 천

식은 미국 흉부학회의 기준에 따라, 최근 12개월 이내에 호

흡곤란과 천명이 있으면서, 1초 강제호기량(FEV1) 변화가 

12% 이상이거나 메타콜린 기관지유발검사 상 FEV1이 20%이

상 감소하는 흡입 메타콜린의 농도(PC20)가 16 mg/mL 이하인 

경우로 정의하였다.
17) 그 중 면역요법 전 시행한 기저 메타콜

린 기관지유발검사 상 PC20치가 8 mg/mL 이하인 현증 천식 

환자 56명을 대상으로 하였다. 면역요법 기간 동안 기관지천

식의 증상조절을 위한 천식 약제를 유지하였으며, 원인 항원

인 집먼지진드기에 대한 항원 회피를 교육하였다. 

  알레르기비염, 결막염 및 아토피성 피부염 등 다른 알레르

기성 질환의 동반 여부, 흡연력 및 기관지천식의 가족력에 

대해 조사하였다. 또한 각 환자의 기관지천식 증상이 발현한 

나이, 면역요법 시작 전까지 천식 증상이 있었던 기간 및 면

역요법을 시작한 나이 등을 조사하였다. 

2. 연구 방법

  1) 알레르기 피부단자시험 및 총 IgE, 특이 IgE 측정: 모

든 대상 환자에서 집먼지진드기(Dermatophagoides pteronyssinus, 

Dermatophagoides farinae)를 포함한 흔한 흡입성 항원 50종

(Bencard, Bretford, UK)으로 피부단자시험을 시행하였으며, 원

인항원과 히스타민의 팽진비(A/H ratio)가 1 이상인 경우를 

양성으로 판정하였다. 아토피점수(atopy score)는 피부단자시

험 결과 양성인 항원에 대하여 원인항원과 히스타민의 팽진

비를 더한 총 합으로 구하였다. 혈청 총 IgE 수치 및 혈청 

특이 IgE를 immunoCAP system (Phadia AB, Uppsala, Sweden)으

로 측정하였다. 각 값은 면역요법 기간 동안 매년 추적하여 

시행하였다. 

  2) 메타콜린 기관지유발검사: Dosimeter를 사용하여 각각

의 농도를 5번 흡입하는 방식을 사용하였으며,18) 흡입 메타

콜린의 농도는 0.31 mg/mL부터 25 mg/mL까지로 하였다. PC20

이 8 mg/mL 이하이고 천식 증상이 있는 경우, 현증 천식으로 

정의하였다. 면역요법 기간 중 메타콜린 기관지유발검사를 

매년 추적 시행하여 천식 증상이 소실되었으면서 25 mg/mL 

농도의 메타콜린을 흡입하여도 FEV1이 20% 이상 감소하지 

않는 경우 기도과민성이 소실된 것으로 정의하였다. 추적 관

찰기간 동안 천식 증상의 소실과 함께 기도과민성이 소실된 

경우 소실군, 기도과민성이 지속적인 경우 지속군으로 각각 

분류하였다. 

3. 통계분석

  통계분석은 SPSS 12.0 (SPSS Inc., Chicago, Illinois, US)를 사용

하였으며, 각 값은 평균±표준편차로 표기하였다. 각 군간의 

임상 양상 및 검사 결과의 비교는 t-test 및 χ
2-test 를 사용하

였다. P값이 0.05 이하인 경우 통계적으로 유의한 것으로 간

주하였다. 

결      과

1. 대상 환자의 특성

  전체 56명의 대상 환자 중 남성이 26명(46.4%), 여성이 30

명(53.6%)이었으며, 면역치료를 시작한 연령은 평균 28.21± 

11.37세였다. 대상 환자 중 50명(98.0%)에서 알레르기비염을 

동반하고 있었으며, 48명(85.7%)은 알레르기비염 및 결막염

을 동반하고 있었다. 알레르기비염, 결막염 및 아토피성 피

부염을 동반한 환자는 7명(12.5%)이었고, 다른 알레르기 질

환의 과거력이 없는 경우도 1명(1.8%)있었다. 가족(first-degree 
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Fig. 1. Accumulated remitted rate in remitted group during 

receiving allergen specific immunotherapy. 

Table 3. Comparisons of clinical features between remitted and unremitted groups.

Remitted (n=26) Unremitted (n=30) P

Gender (male/total)

Onset age of asthma symptoms

Duration of asthma symptoms 

Age of starting immunotherapy 

Duration of immunotherapy (mo)

Log serum total IgE (IU/mL)

Sum of A/H ratios (atopy score)

A/H ratio to house dust mite

Serum specific IgE to house dust mite (kU/mL)

Baseline % predicted FEV1

Baseline PC20 (mg/mL)

17/26

21.83±10.48

3.42±3.52

24.62±10.51

43.95±25.02

2.35±0.49

45.58±25.54

5.29±2.87

39.80±35.86

98.24±12.31

2.53±1.50

9/30

28.08±11.31

4.70±4.69

31.33±11.33

77.51±35.11

2.45±0.53

35.55±19.54

4.00±2.42

31.63±36.61

85.62±15.55

1.55±1.70

＜0.05

＜0.05

0.261

＜0.05

＜0.001

0.489

0.106

0.075

0.419

＜0.01

＜0.05

A/H ratio = the ratio of mean wheal diameter of allergen to histamine; Atopy score = sum of the ratio of mean wheal diameter of 

each allergen to histamine; FEV1 = forced expiratory volume in one second; PC20 = the provocative concentration of methacholine 

inducing a 20% decline in FEV1 from baseline values.

relatives) 중 기관지천식이 있는 경우는 17명(33.3%)이었으며, 

흡연력이 있는 경우가 5명(9.8%)이었다(Table 1).

2. 면역요법 전 검사실 소견

  집먼지진드기 특이 항원 단독으로 면역요법을 시행하기 

전 검사실 소견에서, 대상 환자의 평균 아토피점수는 40.29± 

22.92였으며, 집먼지진드기에 대한 A/H 비는 평균 4.61±2.70

이었다. 혈청 내 집먼지진드기 특이 IgE 항체의 수치는 평균 

35.59±36.14 (kU/mL)이었다. 기저 FEV1 및 메타콜린 PC20 값은 

평균 91.48±15.39 (%), 2.00±1.67 (mg/mL)이었다(Table 2).

3. 면역요법 후 천식 소실에 따른 임상적 특성 비교 

  집먼지진드기 특이 항원 단독으로 면역요법을 시행한 뒤 

추적 시행한 메타콜린 기관지유발검사 결과 기도과민성과 

천식 증상이 소실된 군은 26명(46.4%), 지속군이 30명(53.6%)

이었다. 각 군간의 임상적 차이를 비교해보면, 소실군에서 

남성이 17명(65.4%), 지속군에서는 남성이 9명(30.0%)으로, 

소실군에서 남성의 비율이 유의하게 높았다(P<0.05). 소실군

에서 천식 증상이 발생한 연령이 유의하게 낮았으며(21.8 vs. 

28.0세, P<0.05), 면역요법을 시작한 연령도 낮았다(24.6 vs. 

31.3세, P<0.05). 면역요법 전 시행한 혈청내 총 IgE 항체 및 

집먼지진드기 특이 IgE 항체 수치는 두 군간에 유의한 차이

가 없었으며, 집먼지진드기에 대한 A/H비는 소실군에서 오

히려 더 높은 경향을 보였다(P=0.075). 폐기능에 대해서는, 

소실군에서 지속군보다 기저 FEV1 및 PC20치가 유의하게 높

았다(98.24 vs. 85.6%, P<0.01; 2.53 vs. 1.55 mg/mL, P<0.05). 

  면역요법을 시행한 기간은 소실군에서 평균 24개월, 지속

군에서 31개월로 소실군에서 종료 시기가 빨랐다(P<0.001, 

Table 3). 완치군에서, 1년 이내에 기도과민성이 소실되는 경

우가 34.6%였으며, 61.2%에서 2년 이내에 기도과민성이 소

실되었다. 또한 5년 이내에 96.2%에서 기도과민성이 소실되

었으나 소수의 환자에서는(3.8%) 6년 이후에 기도과민성이 

소실되었다(Fig. 1).

고      찰

  집먼지진드기(Dermatophagoides pteronyssinus, Dermatophagoides 

farinae)는 국내에서 가장 흔한 실내 흡입 알레르겐으로서 알

레르기 질환의 발생에 중요한 역할을 한다. 미국 성인의 집

먼지진드기의 감작률은 36.3%이며,
19)

 국내에서는 소아에서 

33.3%,
20)

 성인에서 18.5∼55.2%까지
21,22)

 다양하게 보고되고 

있다. 또한 아토피 피부염 및 알레르기비염, 천식과 같은 알

레르기 질환이 있는 경우에는 감작율이 90.2%까지 증가되는 

것으로 알려져 있으며,
23) 소아 및 성인 천식 발생에 중요한 
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위험인자로 알려져 있다.20)

  알레르기비염 및 천식에서 면역요법의 긍정적인 효과는 

오래전부터 증명되어 왔으나, 임상적 호전을 유도하는 기전

에 대해서는 아직 완전히 규명되어 있지 않다. 최근에는 면

역요법의 중심 기전이 조절 T 세포의 활성화로 인한 면역관

용이라는 보고들이 있다.
24-26) 따라서, 면역요법을 통하여 T 

세포 및 B 세포의 조정을 유도하여 호산구, 호염구, 비반세포 

등 알레르기 염증 작동세포를 제어시킬 수 있으며, 면역요법

을 통해 활성화된 알레르겐 특이 조절 T세포(regulatory T cell)

는 말초 T세포의 면역관용을 유도한다. 장기간 면역요법 후 

알레르겐 특이 IgG4, IgG1 및 IgA가 유의하게 증가하고, 특이 

IgE가 감소한다. 면역요법 후에는 비반세포 및 호산구 등의 

조직내 침윤이 감소하면서 Th2 사이토카인 및 염증 매개체

의 분비가 감소하고, T 세포의 IFN-γ의 분비가 증가되어 알

레르기 염증반응이 감소한다.
27,28)

  면역요법은 고식적으로는 피하경로를 통하는 것이 표준이

나 최근 비강내 혹은 설하경로가 대체경로로 사용될 수 있으

며, 동등한 효능을 가지는 것으로 보고되고 있다.
29,30) 설하 

면역요법의 경우 알레르겐이 구강 점막내 수지상세포에서 

포획되고 수지상세포가 성숙하여 면역관용을 유도한다.
31,32) 

피하 면역요법의 경우 4∼6주간의 유도기간 이후 최대용량

으로 증량하여 유지하는 유지기간이 필요하며, 아나필락시

스, 두드러기 등 심한 전신적 부작용이 발생할 위험이 있으

나, 설하 면역요법의 경우 구강 소양증, 부종, 자극 등 국소적

인 부작용만이 수분내 발생하는 것으로 보고되며, 대부분 성

인 및 소아에서 안전하게 사용할 수 있다.
33)

  천식 환자를 대상으로 면역요법의 효과를 판정할 때 객관

적 지표인 폐기능과 기도과민성을 이차 성과로서 사용할 수 

있다. Pifferi 등
34)
은 소아천식 환자에서 환자-대조군 연구를 

시행하여 집먼지진드기 단독 면역요법을 받는 경우 대조군

보다 기도과민성이 유의하게 호전된다고 보고하였다. 또한 

Bousquet 등
35)
은 소아 및 젊은 성인 천식 환자에서 조기에 면

역요법을 시행하였을 때 더 좋은 효과를 기대할 수 있다고 

하였다. 본 연구결과에서도 기도과민성이 소실된 환자들에

서 증상 발생 연령이 더 낮고 조기에 면역요법을 시작하였으

며, 기저 폐기능 및 기도과민성이 더 좋은 것으로 나타나, 이

러한 특성을 가진 환자들은 면역요법 후 더 좋은 효과를 기

대할 수 있겠다.

  면역요법은 알레르기 질환을 호전시키나 모든 환자에서 

알레르기 증상을 완전히 경감시키지는 않기 때문에, 대부분

의 무작위 임상연구에서는 면역요법의 효과를 평가하기 위

해서 증상 및 약제 사용량을 일차 성과로 판정한다. 또한 객

관적 지표인 폐기능, 기도과민성, 삶의 질 등을 이차 성과로 

판단하며, 임상 효과를 반영하고 그 기전을 설명하기 위한 

대리지표로서 피부반응도, 기도유발검사, 혈청내 총 IgE, 특

이 IgG, IgA, 림프구 분획 및 사이토카인 분비능, 염증지표 

등을 사용할 수 있다.
36) 본 연구에서는 기도과민성뿐만 아니

라 평균 67개월 간 추적관찰한 피부반응도, 총 IgE, 특이 IgE 

등의 변화를 추가적으로 측정하였다. 피부반응도는 기도과

민성 소실 여부와 관계없이 면역요법을 받은 모든 환자에서 

유의하게 감소하였으나(P<0.001, data not shown), 소실군과 

지속군 간의 유의한 차이는 없었다. 혈청내 총 IgE 및 특이 

IgE는 면역요법 전후 두 군 모두 감소하는 경향을 보였으나 

통계적인 유의성은 관찰되지 않았다.

  일반적으로 면역요법은 천식 환자의 65∼90%에서 효과가 

있다고 알려져 있으며, Marogna 등
37)은 면역요법과 약물치료

를 병행한 경우 약물치료만 시행했을때 보다 기도과민성이 

소실될 가능성이 높다고 보고하였다(59.5 vs. 10.3%, P<0.001). 

본 연구결과에서도 기도과민성 및 천식 소실률이 46.5%로 

유사한 결과를 보여준다.

  본 연구는 면역요법 후 기도과민성이 소실되는 환자의 임

상 인자를 예측하기 위하여 면역요법을 받는 성인 천식 환자

를 대상으로 하였으며, 모든 환자는 적절한 천식 치료제를 

사용하도록 하였다. 물론 기도과민성의 소실이 면역요법 자

체의 효과뿐만 아니라 흡입 스테로이드 및 베타2-항진제 등 

적절한 천식 약제를 사용하여 완치에 도달한 결과일 수 있

다. 그러나 Maestrelli 등
38)은 천식 약물치료와 병합하여 면역

요법을 부가적으로 시행하였을 때 기도과민성의 측면에서는 

차이를 보이지 않았으나, 대조군에 비하여 약물사용량을 경

감시키고, 최대호기유속을 증가시키는 등, 부가적인 면역요

법이 천식 호전에 도움이 된다고 보고하였다. 일반적으로 천

식 환자에서 천식의 소실률이 매우 낮은 것을 감안하면 성인 

천식 환자에서 약물 치료뿐 아니라 면역요법을 추가하여 천

식의 소실을 기대할 수 있다.

  면역요법의 적절한 종료시점에 대해서는 아직까지 확립된 

결과가 없으나 증상이 소실된 경우 3∼5년 정도 지속하도록 

권장하고 있다.
39)

 종결시점을 결정하는 확립된 지표가 아직 

없으나, 국내에서 Kim과 Kim이
16)

 기관지유발검사 상 PC20 10 

mg/mL 이상을 적절한 종결지표로 제시한 바 있다. 본 연구결

과 기도과민성이 소실된 환자에서 면역요법 기간이 더욱 짧

았다(3.6년 vs. 6.5년, P<0.001). 이렇게 각 군별로 치료기간의 

차이를 보이는 것은, 기도과민성이 소실되는 환자에서 기저 

폐기능과 기도과민성이 더 좋으며, 빠른시간 내에 기도과민

성이 소실되기 때문에 면역치료를 더 빨리 종결하는 경우가 

많을 것으로 사료된다. 또한 기도과민성이 소실되는 환자들

의 경우 첫 1년에 39.5%, 2년에 약 60%에서 완치상태에 도달

하여, 면역요법 후 특이 IgE 및 IgG, IgA등의 면역학적 변화

와
24,40) 표적기관의 반응 시기가 일치하는 것을 알 수 있다. 
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또한 본 연구에서 5년 이내에 대부분의 환자가 기도과민성

이 소실되었으나(96.2%), 일부 환자에서는 6년째에 기도과민

성이 소실되어(3.8%), 일반적으로 권장되는 면역요법의 종료

시점을 일괄적으로 적용하기보다 개별화하여 적용할 필요가 

있다.

결      론

  장기간의 집먼지진드기 단독 면역요법을 받는 성인 천식 

환자들 중 천식 증상이 일찍 발생하거나 조기에 면역요법을 

시행하는 경우, 그리고 기저 폐기능 및 기도과민성이 우수한 

경우 면역요법 후 기도과민성과 천식이 소실될 가능성이 높

다. 따라서 적절한 천식 약물치료와 더불어 폐기능의 저하가 

오기 전 조기에 부가적인 면역요법을 시행하는 것이 천식 소

실의 유도를 기대할 수 있는 임상인자가 될 수 있다.
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