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지역사회 획득 폐렴환자의 중증도 평가에서 혈청 코티졸의 유용성
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Usefulness of Serum Cortisol in Assessment for the Severity of 
Community-Acquired Pneumonia
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Background: High cortisol levels are frequently observed in patients with severe infections are of prognostic value 
in sepsis. The aim of this study was to evaluate the clinical usefulness of serum cortisol in assessment for the 
severity of community-acquired pneumonia (CAP).
Methods: This study analyzed the results of 52 CAP subjects admitted in Changwon Fatima Hospital between July 
2008 to May 2010. Total serum cortisol, infection markers such as C-reactive protein (CRP), procalcitonin (PCT) 
and CURB (Confusion, Uremia, Respiratory rate, Blood pressure)-65 were examined retrospectively.
Results: In clinically unstable subjects on admission day 4, baseline serum cortisol, CURB-65, and CRP were elevated 
significantly compared to those of stable subjects. Area under curve (AUC) of cortisol, CRP, and CURB-65 from 
ROC curves were 0.847, 0.783, and 0.724 respectively. In the subjects with serum cortisol ≥22.82 μg/dL, CRP, 
PCT, CURB-65 score, and mortality were significantly elevated.
Conclusion: These findings suggest that measurement of serum cortisol in early stage may provide helpful 
information in the assessment of CAP severity.
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서   론

  지역사회 획득 폐렴은 적절한 항생제사용과 적극적인 

보존적 치료에 빠른 회복을 보이나, 10∼20%의 입원환자

에서 집중치료실 치료가 필요하며, 특히 이들 가운데 20

∼50%가 사망할 정도로 치사율, 이환율, 그리고 의료경제

적인 측면에서 매우 중요한 질환이다. 지역사회 획득 폐

렴의 입원기준, 항생제 사용기간, 그리고 퇴원시점은 주관

적인 임상판단과 폐렴의 중증도에 따라 결정된다
1
. 중증

도의 객관적인 판정기준으로 pneumonia severity index 

(PSI), CURB (confusion, uremia, respiratory rate, blood 

pressure), 혹은 CURB-65 등의 위험예측도와 체내 염증반

응 초기에 상승하는 백혈구, procalcitonin, C-reactive 

protein (CRP) 등의 염증지표가 있다. 이러한 위험예측도

나 염증지표는 단독으로 사용하기 보다는 주관적인 임상

판단과 함께 이용하면 좀 더 가치가 있다2. 이러한 관점에

서 염증지표로서 많은 연구가 보고된 procalcitonin 이외

에 최근에는 혈청 코티졸 농도가 폐렴의 중증도와 예후의 

예측인자라는 연구가 있다3,4.

  지역사회 획득 폐렴은 패혈증과 패혈성 쇼크의 중요한 

원인 및 선행질환(precursor)이다. 중증 패혈증과 패혈성 

쇼크 환자들에서 초기 혈청 코티졸 농도가 높은 경우와 
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Table 1. Baseline characteristics of the 52 patients

Age, yr  63.98±18.25
Male sex, n (%) 35 (67.31)
CRP, mg/dL  13.14±10.96
PCT, ng/mL   8.87±19.76
WBC, 103/μL 13,320.19±7,588.34
Cortisol, μg/dL  25.83±17.93
BUN, mg/dL 30.31±20.3 
CURB-65  1.71±1.21

Values are presented as mean±standard deviation or number (%).
CRP: C-reactive protein; PCT: procalcitonin; WBC: white blood
cell; BUN: blood urea nitrogen; CURB: confusion, uremia, respi-
ratory rate, blood pressure.

상대적 부신결핍이 있는 경우에 사망률이 높은 것으로 보

고되고 있으며5-8 초기 혈청 코티졸 농도가 부신결핍을 나

타내는 Adrenocorticotrophic hormone (ACTH) 자극에 

대한 코티졸 분비의 반응성 보다 더 우수한 예후인자라는 

보고도 있다3. 특히 혈청 코티졸 농도가 지역사회 획득 폐

렴의 중증도와 사망을 예측할 수 있고 CRP, Procalcitonin 

등의 염증지표보다 우월하고 PSI와 비슷한 정도의 예후 

정확성을 가진다는 보고가 있다9.

  이에 저자들은 지역사회 획득 폐렴의 위험예측도의 객

관적 지표로서 기존의 CURB-65, Procalcitonin, CRP와 혈

청 코티졸을 측정하여 폐렴의 중증도 평가에 유용한 지를 

후향적으로 알아보고자 하였다.

대상 및 방법

1. 대상

  2008년 7월 1일부터 2010년 5월 31일까지 창원파티마

병원 내과에 지역사회 획득 폐렴으로 입원하여 처음 24시

간 내에 혈청 코티졸 농도를 포함하여 염증지표를 측정한 

환자 96명을 대상으로 하였다. 이중 최근 1주 내 타 병원

에 입원한 환자 21명, 추후 결핵으로 판명된 환자 9명, 

입원 24시간 내에 염증지표를 측정하지 않은 환자 7명, 

입원 전 스테로이드를 복용한 환자 3명, 흉부사진상 병변

이 명확하지 않은 환자 3명, 그리고 추후 암으로 판명된 

환자 1명을 제외한 52명을 후향적으로 조사하였다.

2. 정의

  지역사회 획득 폐렴은 입원 전 호흡기증상(기침, 객담, 

발열, 흉통, 호흡곤란)이 하나 이상 있으면서 흉부사진상 

병변이 있고 청진상 수포음이 들리는 경우로 하였고 발열

은 체온 37.8도 이상으로 하였다. 백혈구, procalcitonin, 

CRP, 코티졸을 염증지표로, CURB-65를 위험예측도로 규

정하였다. CURB-65는 의식혼미, 혈액요소질소 20 mg/dL

초과, 호흡수 30회 이상, 수축기 혈압 90 mm Hg 미만, 

이완기 혈압 60 mm Hg 이하, 65세 이상으로 하였고 각각

에 대해 해당 사항이 있으면 1점씩 부과하여 0점에서 5점

으로 분류하였다.

  혈액에서 코티졸 측정은 입원 24시간 내 오전에 측정하였

고, 방법은 electrochemiluminosense assay (Modular, Roche, 

Switzerland; normal range, AM 6.2∼19.4 μg/dL)로 하였

다. CRP측정은 immunoturbidimetric assay (Modular, Ro-

che, Switzerland; normal range, 0∼0.47 mg/dL)법으로, 

그리고 PCT는 enzyme-linked fluorescence assay (VIDAS 

BRAHMS PCT, bioMerieux, Marzy L'Etoile, France; meas-

urement range, 0.05∼200 ng/mL)법으로 하였다.

  일차적 결과를 사망 또는 임상적 불안정한 상태로 하였

으며, 임상적 불안정한 상태는 입원 4일째 다음의 임상적 

안정상태가 한가지라도 해당하지 않을 때로 정의하였다. 

임상적 안정상태는 맥박이 분당 100회 이하, 호흡수 분당 

24회 이하, 수축기 혈압 90 mmHg 이상, 체온이 37.8도 

미만, 식사능력, 산소포화도가 90% 이상, 의식상태가 평

소상태로 호전된 것이다
10

. 그리고 사망한 경우도 임상적 

불안정한 상태에 포함하였다.

3. 통계분석

  윈도우용 SPSS version 12.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, 

USA)을 사용하여 서로 다른 두 군 간의 평균값은 독립표

본 t 검정으로 비교하였고 통계학적으로 유의한 차이를 

보이는 측정값은 receiver operating characteristic (ROC)

곡선 분석을 하였다. 그리고 Medcalc 11.4.1.0 프로그램

(MedCalc software, Mariakerke, Belgium)에 내장되어 있

는 comparison of ROC curve 모듈을 이용하여 추가적으

로 비교하였다. 통계검증방법은 곡선면적의 표준오차에 

대해 Hanley & McNeil가 제시한 방법을 사용하여 결과를 

기술하였다. Cut-off point는 민감도와 특이도가 가장 높

은 값으로 하였다. p값이 0.05 미만일 때 통계학적으로 

유의성이 있다고 판정하였다.

결   과

1. 환자의 특성

  평균 나이는 64세(범위, 20∼91세)였으며, 남자가 35명
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Table 2. Laboratory parameters and severity scores in patients with community acquired pneumonia according to outcome

   Variables Clinically unstable on day 4 (n=17) Clinically stable on day 4 (n=35) p-value

CRP, mg/dL 19.93±11.5   9.84±9.15 0.001
PCT, ng/mL  18.48±28.26    4.21±11.89 0.060
WBC, 103/μL 14,594.71±8,718.19 12,701.14±7,028.5 0.404
Cortisol, μg/dL  40.38±17.46   18.76±13.47 0.000
BUN, mg/dL  37.04±21.93   27.03±18.92 0.096
CURB-65 2.47±1.5   1.34±0.84 0.009
BT, oC 36.72±1.51  37.23±1.07 0.168

Values are presented as means±standard deviation.
CRP: C-reactive protein; PCT: procalcitonin; WBC: white blood cell; BUN: blood urea nitrogen; CURB: confusion, uremia, respiratory
rate, blood pressure; BT: body temperrture.

Figure 1. Receiver operating characteristic curves of 
Cortisol, CRP, and CURB-65 for predicting clinical in-
stability after 72 h. CRP: C-reactive protein; CURB: con-
fusion, uremia, respiratory rate, blood pressure.

이었다(Table 1). CRP는 13.14±10.96 mg/dL, 코티졸 

25.83±17.93 μg/dL였으며, CURB-65는 1.71±1.21이었

다. 객담검사에서 세균이 배양된 경우는 23명(44.2%)이었

으며, 2가지 이상 세균이 나온 경우는 6명이었다. 세균은 

Staphylococcus aureus가 10명으로 가장 많았고, 

Klebsiella pneumoniae가 7명이었다. 그리고 Streptococ-

cus pneumoniae는 2명이었다. 기저질환으로는 심혈관계

질환이 18명으로 가장 많았고 만성폐질환 12명, 암질환이 

9명, 당뇨병이 8명, 뇌혈관질환 5명이었다.

2. 임상적 불안전한 상태에서의 염증지표와 위험예측도

  입원 4일째 임상적으로 안정한 환자는 35명이었다. 입

원기간은 임상적으로 안정한 군이 8.94±6.83일로 불안정

한 군의 16.06±10.14일보다 유의하게 짧았다(p=0.015). 

중환자실 치료는 불안정한 군에서 16명(94.12%), 안정한 

군에서 10명(28.57%)에서 시행되었다. Table 2는 t 검정

을 이용한 것으로 입원 4일째 임상적 불안정한 상태의 환

자군에서 입원 24시간 이내 측정한 CRP, 코티졸, CURB- 

65 수치가 높았다. 그러나 백혈구, PCT, BUN은 임상적 

불안전한 상태에서 높았으나 통계학적인 유의성이 없었

다. 입원 당시 체온은 통계학적인 유의성은 없었으나, 임

상적으로 불안정한 군에서 낮은 경향이었다.

3. 임상적 불안전한 상태에서의 코티졸에 대한 ROC 

곡선

  입원 4일째 임상적 불안정한 상태의 환자군에서 입원 

24시간 이내 측정한 코티졸, CRP, CURB-65가 높아 이에 

대해 ROC곡선을 분석하였다. Figure 1에서 곡선하면적이 

코티졸 0.847 (95% CI, 0.720∼0.932), CRP 0.783 (95% 

CI, 0.647∼0.885), 그리고 CURB-65가 0.724 (95% CI, 

0.582∼0.838)로 코티졸이 더 우수한 검사적 가치가 있었

다. 코티졸의 경우 22.82 μg/dL보다 높을 때 민감도 

82.9% (95% CI, 0.664∼0.934), 특이도 88.2% (95% CI, 

0.636∼0.985), 양성예측도(positive predictive value, 

PV)와 음성예측도(negative PV)는 각각 93.5% (95% CI, 

0.786∼0.992), 71.4% (95% CI, 0.472∼0.891)를 나타내

어 지역사회 획득 폐렴의 임상적 불안정한 상태의 위험군

으로 판단하는데 도움이 될 것으로 관찰되었다.

4. 코티졸에 따른 임상양상

  Table 3에서와 같이 코티졸이 22.82 μg/dL 이상일 때 

CRP, procalcitonin, BUN, CURB-65점수, 그리고 사망률
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Table 3. Comparison of clinical variables in patients with community acquired pneumonia according to cortisol level

    Variables Cortisol ≥22.82 μg/dL (n=21) Cortisol ＜22.82 μg/dL (n=31) p-value

Age, yr     65±19.64    63.29±17.54 0.744
CRP, mg/dL  18.66±12.35     9.4±8.17 0.005
PCT, ng/mL  17.54±26.91       3±9.65 0.026
WBC, 103/μL 13,520.48±8,438.87 13,184.52±7,097 0.877
BUN, mg/dL  40.69±20.77     23.27±16.91 0.002
CURB-65  2.48±1.33     1.19±0.79 0.000
Clinically unstable on day 4, N (%)  15 (88.2)       2 (11.8) 0.000
Mortality, N (%)   5 (23.8)    0 (0) 0.004

Values are presented as mean±SD. 
CRP: C-reactive protein; PCT: procalcitonin; WBC: white blood cell; BUN: blood urea nitrogen; CURB: confusion, uremia, respiratory
rate, blood pressure.

은 유의하게 높았으며, 입원 4일째 임상적으로 유의하게 

불안정한 것으로 나타났다. 그리고 사망자 5명은 평균 혈

청 코티졸 농도가 39.39 μg/dL로 모두 22.82 μg/dL 이상

이었다.

고   찰

  본 연구에서 지역사회 획득 폐렴으로 입원하여 24시간 

내에 측정한 혈청 코티졸 농도가 높을수록 입원 4일째 임

상적 불안정한 상태가 잘 올 수 있다는 것을 확인하였다. 

코티졸은 부신피질에서 분비되어 스트레스가 발생하면 

단백이나 지방이 유리되어 손상된 조직을 복원시키고, 당 

생성을 촉진시킨다. 염증반응에 관여하는 사이토카인들

이 시상하부-뇌하수체-부신 축을 자극하여 분비된 코티졸

은 여러 가지 염증유발 물질의 조직내 유출과 항체 형성 

및 항원-항체 반응을 저해하여 국소 염증반응을 억제시킨

다
11

. 이것은 되먹임작용으로 다시 원래의 사이토카인들

이 억제된다. 따라서 패혈증과 같은 심한 감염, 외상, 화상 

또는 수술 후 환자 등에서는 시상하부-뇌하수체-부신 축

의 활성화 과정에 의해 스테로이드 호르몬의 생성이 증가

하여 병태생리적으로 스트레스에 대한 방어 및 완화작용

을 가지며 생체항상성을 유지하고, 항염증작용을 통해 패

혈증으로 유발된 생리적 변화를 조절하는데 중요한 역할

을 한다. 따라서 그 활성화 정도는 질환의 중증도를 시사

하는 임상적 지표로서 의의 또한 가질 수 있다
12,13

. 그러나 

심한 감염이 생기면 이러한 시상하부-뇌하수체-부신 축의 

조절기전 이상으로 기능장애를 일으켜 추가적인 스트레

스 반응에 대해 충분한 양의 스테로이드를 분비할 수 없는 

스테로이드 부족 현상인 부신결핍이 생길 수 있고
14

 조직

에서의 스테로이드에 대한 저항성 증가로 혈청 코티졸 농

도의 증가에도 불구하고 이 수치가 현재의 생리적 스트레

스에 충분한 양이 되지 못하여 환자가 다른 추가적인 스트

레스에 적절한 반응을 할 수 없는 상대적인 부신 결핍이 

초래된다
14
. 이러한 점을 이용하여 중증 질환 초기에 스테

로이드 치료로서 심한 감염인 패혈증의 혈역학적인 변화

를 호전시키고
15

 중증의 지역사회 획득 폐렴의 사망률을 

감소시키려는 노력이 있었지만
16
 최근 지침에서는 수액요

법과 혈압상승제를 사용함에도 혈압이 상승이 되지 않는 

패혈성 쇼크와 초기 중증의 acute respiratory distress syn-

drome (ARDS) 환자에 국한하여 스테로이드 사용을 추천

하고 있다17.

  최근 지역사회 폐렴환자에서 시행된 연구에서는 상대

적 부신결핍이 있는 경우보다는 초기 혈청 코티졸 농도가 

높은 경우 사망률이 높다고 보고하였고3 본 연구에서도 

초기 혈청 코티졸 농도가 높을수록 입원 4일 후의 임상적 

불안정한 상태가 잘 올 수 있다는 것을 확인할 수 있었다. 

이 연구에서 주목할 만한 사실은 지역사회 획득 폐렴의 위

험예측도의 객관적 지표로 사용되는 CURB-65보다 초기 혈

청 코티졸 농도가 입원 4일째 임상적 불안정 상태에 관여하

여 간접적으로 예후를 잘 반영할 수 있다는 점이다. 위험예

측도에 관한 연구로 영국흉부학회에서 발표한 호흡수(30회

/분 이상), 이완기 혈압(60 mm Hg 이하), 혈액요소질소(20 

mg/dL 초과)가 사망과 관련된 인자라고 하였고18, 혈액요

소질소를 대신하여 65세 이상의 나이를 이용한 CURB-65

를 제시하였다. 또 미국학회에서는 patients outcome re-

search team (PORT)의 PSI 발표 이후19 최근의 폐렴치료 

지침에는 PSI와 CURB-65를 폐렴의 예후와 중증도 인자로

서 입원결정 및 치료에 이용하였고
20

 최근 우리나라에서 
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제정한 지침에서는 지역사회 획득 폐렴환자의 입원치료 

여부 결정시 PSI 혹은 CURB-65의 객관적 기준을 참고로 

하여야 한다고
1
 하였으나 염증지표에 대한 언급은 없었다. 

초기 혈청 코티졸 농도가 PSI와 유사한 정도로 지역사회 

획득 폐렴의 중증도와 예후의 예측인자라는 보고가 있었

으나
9
, PSI기준은 20개 항목을 계산하여야 하므로 실제 임

상에서 적용하기가 불편한 반면에 CURB-65는 5항목으로 

이루어져 있어서 임상에서 적용이 용이하다는 장점이 있

어 본 연구에서는 염증지표와 CURB-65를 조사하였고 향

후 초기 혈청 코티졸 농도는 CURB-65과 같이 지역사회 

획득 폐렴의 중증도 평가와 예후인자로서의 역할을 기대

할 수 있겠다. 한 가지 예상치 않은 결과로는 procalcito-

nin이 패혈증 및 지역사회 획득 폐렴환자의 예후인자로 

유용하다는 보고가 지속적으로 나오고 있고21 본 저자들

도 지역사회 획득 폐렴환자의 위험예측도 평가에서 pro-

calcitonin과 PSI가 잘 일치함을 보고하였으나
22
 본 연구에

서는 입원 4일째 임상적 불안정 상태와의 통계적으로 유

의한 상관관계는 확인할 수 없었다.

  본 연구의 제한점은 첫째, 한 병원에서 실시하여 연구

에 포함된 전체 환자군의 수가 비교적 적었으며, 사망자 

수가 5명으로 적어 예후를 평가하기 위해 간접적으로 입

원 4일 후의 임상적 상태를 측정하였다는 점이다. 그러나 

추후 타 병원과 함께 다기관 조사를 전향적으로 진행한다

면 이런 점은 개선시킬 수 있을 것으로 판단된다. 둘째, 

부신결핍을 나타내는 ACTH 자극에 대한 코티졸 분비의 

반응성을 측정하지 않았다. 이는 부신결핍이 패혈증에서

는 60% 정도 발생하고 불량한 예후인자와도 관련있다고 

하였지만
17
, 중증의 지역사회 획득 폐렴에서는 패혈증보다

는 낮은 부신결핍의 발생율을 보이고4 초기 코티졸 농도가 

부신결핍보다 지역사회 획득 폐렴의 예후를 더 잘 반영한

다는 보고가
3
 있으며 최근의 지침에서는 중증환자에서 스

테로이드치료를 고려할 때 부신결핍에 대한 일상적인 검

사를 추천하지 않아
17

 본 연구에서는 Rapid ACTH stim-

ulation test보다는 초기 혈청 코티졸 농도를 측정하였다. 

셋째, Streptococcus pneumoniae의 빈도가 다른 지역사

회 획득 폐렴 연구에 비하여 낮다는 것이다. 폐구균 폐렴

균혈증이 있는 환자에서 24시간 이상 항생제 사용 후 객

담 그람 염색에서 양성이 나올 확률은 7명 중 1명이고 배

양되는 경우는 7명 중 2명이라는 보고
23
를 고려하여 항생

제 사용 전에 객담검사를 실시하는 것이 원칙이나 본원에

서는 대부분의 객담검사가 항생제 사용 후에 시행되어 나

타난 결과로 생각된다. 이는 혈청 코티졸 측정을 시행한 

환자만을 대상으로 연구를 시행하여 환자선택에 선입견

(bias)이 발생되었을 가능성을 고려해 볼 수 있겠다. 

  결론적으로 지역사회 획득 폐렴으로 입원한 환자의 위

험도를 예측하기 위해서 쉽게 계산할 수 있는 CURB-65와 

기존의 염증표지자인 CRP, procalcitonin과 함께 초기 혈

중 총 코티졸 농도를 측정하는 것이 중요할 것으로 판단되

며, 향후 이에 대한 전향적인 연구가 필요할 것으로 생각

된다.
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