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Abstract
Kawasaki disease (KD) is believed to be related to an infectious pathogen, but the causative agent 
and pathophysiology are still unknown. KD has epidemiological characteristics that are different 
from common infectious diseases. There is a gap of about 5 to 10 years between when KD first ap-
peared in Japan and when it appeared in neighboring countries such as Korea, Taiwan, and China. 
KD is spreading slowly and steadily to this day, suggesting that its cause is related to environmental 
changes such as westernized diet and economic growth. KD incidence varies across population 
groups, but the same age preference is observed in all ethnic groups. Microbiologically, KD has 
unique characteristics, including lack of human-to-human transmission, unresponsiveness to anti-
biotics, and difficulty in detecting pathogens, suggesting that the pathophysiology of KD may be 
similar to pediatric infection-related immune-mediated diseases such as acute rheumatic fever. Based 
on the epidemiological and clinical characteristics of KD, this study suggests that the pathogens of 
KD are certain strains in microbiota, and that acute pyelonephritis and exanthem subitem of which 
pathogens could be regarded as strains in microbiota showed a similar age distribution and annual 
and seasonal frequency patterns to KD. Since the immune system and composition of microbiota are 
changing by ages in childhood, KD may be associated with these factors.
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Review

서론

가와사키병(Kawasaki disease, KD)은 1967년 일본의 도미사쿠 가와사키(Tomisaku 

Kawasaki) 박사에 의해 처음으로 보고되었으나, 아직까지 원인 병원체와 병태생리가 명확히 밝혀

지지는 않았다[1]. KD는 발생 빈도에서 나라마다 차이를 보이지만, 전세계적으로 KD 발생이 보고

되고 있다[2]. KD의 역학적 특징의 하나로, 극동아시아에서 일본에서 처음 발생 후 5–10년의 간격

을 두고 한국, 대만, 중국 등에서 첫 환자의 발생이 보고되었다[3,4]. 이들 나라에서 처음 환자 발생 

보고 후 전국적인 발생에 20년 이상의 시간이 걸렸으며, 현재까지 지속적으로 환자수가 증가하고 

있다. 북미나 유럽의 발생 빈도는 동아시아의 발생 빈도의 5%–10% 미만으로 알려져 있다[5]. KD

https://crossmark.crossref.org/dialog/?domain=pdf&date_stamp=2024-12-31&doi=10.59492/kd.2024.2.2.e5


KD and Microbiota

https://www.e-kd.org https://doi.org/10.59492/kd.2.2.e5

Kawasaki Dis

2 / 8

는 2–3세에 호발하고 5세 이상의 소아에서 발생은 상대적으로 드물다[6]. 또한 KD 발생은 계절

별로 차이를 보이기는 하지만, 매월 환자는 지속적으로 발생된다[7,8]. 

KD의 임상양상은 급성 감염성 질환과 유사하게 자연 치유되는 경과를 보이며, 정맥주사 면

역글로불린(intravenous immunoglobulin) 치료를 하지 않을 경우 평균 10–11일의 발열

을 나타낸다[9,10]. KD의 전신적 염증은 발열 6일째 정점에 이르며 C-반응 단백(C-reactive 

protein), 호중구 수 등의 검사실 소견에 반영된다[10]. KD는 환자 간에 직접적으로 감염되

는 증거는 없으며, 항생제에 반응하지 않고 미생물학적 검사에서 원인 병원체를 동정할 수 없

다[11]. 이는 원인미상의 병원체 감염 후(post-infectious) 발생하는 다른 소아기 면역매개

(immune-mediated) 질환들과 유사하다. KD는 다양한 임상양상을 나타내며, 심한 경우에는 

관상동맥 이상(coronary artery abnormalities, CAAs)을 포함한 합병증 발생의 위험이 증가

한다[1,2]. KD의 역학 임상적 특징을 이해하는 것은 원인 병원체와 병태생리를 추정하는데 큰 

도움을 줄 수 있다. 

개체의 미생물총(microbiota 또는 microbiome)의 변화는 감염-연관(infection-related) 

면역 질환뿐만 아니라, 비만, 암 및 자가면역 질환과 연관된다고 알려져 있다[12–14]. 또

한, 미생물총은 개인, 연령 및 종족에 따라 차이를 보인다고 보고된다[15,16]. 이전 연구에서

[11,17,18], 저자는 KD의 역학 및 임상적 특징을 근거로 KD의 원인 병원체는 경제발전과 서구

화에 따른 환경 변화로 유도된 미생물 군에 속하는 균주일 수 있다고 제안하였다. 본 연구에서 

저자는 KD와 흔히 경험하는 소아 질환들의 역학 임상적 특징을 비교하고, 이를 바탕으로 추정

할 수 있는 원인 병원체와 병태생리를 간략하게 소개한다. 

본론

1. KD(Kawasaki disease)의 원인 병원체 

KD는 임상적으로, 아데노바이러스 감염, 홍역, 감염성 단핵구증(infectious mononucleo-

sis) 등 바이러스성 질환 또는 성홍열(scarlet fever) 등 세균 질환과 유사하게, 급성 발열 증상으

로 시작하여 자연 치유되는 특징을 보인다[2]. 초기의 연구자들은 KD의 예후는 양호할 것으로 

생각되었으나, CAAs로 급사하는 증례가 보고되면서 원인 병원체를 찾는 연구의 중요성이 부각

되었다[18,19]. 일본과 미국을 비롯한 연구 집단들은 다양한 연구방법으로 그 원인 병원체를 동

정하려는 연구를 시행하였으나, 단일 병원체를 찾는데 모두 실패하여 왔다[20,21]. 

대부분 감염 질환의 원인 병원체는 동정되어 있으나, 세부적 병리기전이 명확히 밝혀지지는 

않았다. 다양한 자가면역(autoimmune) 질환들, 예를 들면 소아기 혈관염의 하나인 헨노흐-

쉔라인 자반증(Henoch-Schönlein purpura, HSP), 염증성 장질환(inflammatory bowel 

disease, IBD), 소아기 특발성 관절염(juvenile idiopathic arthritis, JIA) 등은 주변의 흔한 

병원체의 감염과 연관이 있는 것으로 추정되지만, KD와 마찬가지로 원인 병원체가 증명되지

는 않았다. 즉, KD는 원인미상의 병원체 감염 후 발생하는 감염 연관 면역매개(infectious-

related immune-mediated) 질환으로 간주하는 것이 일반적인 견해이다. 

2. KD(Kawasaki disease)와 흔한 소아 질환들과의 역학적 특성 비교

이전 연구에서[22], 소아에서 흔히 경험하는 바이러스 질환인 인플루엔자, 무균성 수막염

(aseptic meningitis) 및 돌발진(exanthema subitum), 세균성 질환인 마이코플라즈마 폐렴

(mycoplasma pneumonia, MP)과 급성 신우신염(acute pyelonephritis, APN) 그리고 면역
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매개 질환인 급성 연쇄상구균 후 사구체신염(acute poststreptococcal glomerulonephritis, 

APSGN), HSP 및 소아천식 환자들의 자료를 조사하여 KD와 비교하였다. 

연령별 분석에서, KD, APN 및 돌발진 환자 대부분은 4세 이하로 유사한 패턴을 보였으며, 

그 외 질환들은 주로 4–6세를 정점으로 하는 종형(bell-shaped) 패턴을 보였다. 연도별 분석에

서, MP와 장바이러스에 의한 무균성 수막염은 뚜렷한 유행연도를 나타냈고 인플루엔자는 매년 

겨울철에 유행하였다. KD를 포함하는 그 외 질환들은 연도별로 거의 균등한 발생 빈도를 보였

다. 계절별 분석에서, MP는 가을과 겨울, 무균성 수막염은 여름, 인플루엔자는 겨울과 초봄에 

호발하였다. HSP는 여름에 빈도가 낮았으며 APSGN는 겨울에, 소아천식은 가을에 빈도가 높

았다. KD, APN 및 돌발진은 계절별 발생 빈도에 큰 차이가 없었다. 

각 질환의 연령별, 연도별, 계절별 분석을 종합했을 때, APN과 돌발진이 KD의 역학적 특

징과 유사하였다. 이를 토대로, KD의 병원체는 연령에 제한을 받으며 계절과 무관하게 인간

에 상주하는 정상균(normal flora)일 가능성이 높고, KD의 발생은 어린 소아의 미숙한 면

역 체계가 연관되었다고 추정할 수 있다[22]. 유사한 연구로, Nagoa et al.[23]은 소아에서 흔

한 7가지 감염성 질환들, 즉 돌발진, 헤르팡지나(herpangina), 수족구병, 수두, 인두 결막열

(pharyngoconjunctival fever, PC fever), 감염성 홍반(erythema infectiousum) 및 A군 연

쇄상구균(group A streptococcus, GAS) 감염에 대해 2000–2010년 기간 동안 일본 전국적 분

포 및 연도별, 월별 발생 빈도를 KD와 비교하였다. 연령별 분석에서 대부분 감염 질환은 KD와 

유사한 패턴이었고, 연도별 분석에서는 돌발진과 KD의 환자 발생 패턴이 유사하였다. 

APN의 원인 병원체는 숙주 내에서 유래한 장내 정상 상주군의 하나로, 대장균(Escherichia 

coli)이 대부분을 차지하고 있으나, 그 밖의 그람 음성군(Klebsiella, Proteus, Enterobacter 

등) 및 그람 양성군(Enterococci) 정상 상주군도 일부 차지하고 한다[24]. 이들 병원체가 혈

행성(hematogenous) 또는 하부 요로를 통한 상행성(ascending)으로 신실질에 부착하고 증

식하여 발열, 오한, 측부 압통 등 임상 증상과 신실질의 손상 및 합병증을 일으킨다. APN의 

원인 병원체는 다양하지만 임상 증상은 유사하다. 이는 신손상을 일으키는 원인 물질들은 병

원체 자체는 아니기 때문일 것이다. 신신질에 염증을 일으키고 신장 세포를 파괴를 일으키

는 물질들은 병원체가 한 병소에서 증식할 때 생성되는 병원체 유래 물질(독소, pathogen-

associated molecular patterns 등), 파괴된 조직 세포에서 나오는 물질 및 면역 반응에 따른 

사이토카인(cytokine) 등 면역 물질들이 포함된다[25]. 병원체가 신장 실질내 증식하는 병소는 

dimercaptosuccinic acid 스캔, computerized tomography(CT) 및 magnetic resonance 

imaging(MRI) 검사에 나타난다. 응급실을 방문한 열성 영아(febrile infants)의 혈액배양에서 

균혈증(bacteremia)이 0.5%–1%로 관찰되나 패혈증으로 발전하는 경우는 드물다[26]. 면역체

계가 미숙한 어린 소아의 경우 연장아나 성인에 비해 쉽게 점막 장벽을 통한 균혈증 및 신체 내

에 병소를 형성한다고 사료된다. 

성홍열을 일으키는 병소는 인두와 편도이며, 이 곳에서 증식된 GAS 유래의 독소 및 염증유도 

물질들이 전신적으로 확산되어 피부 발진, 경부 임파선염을 비롯한 임상 증상을 나타낸다. GAS 

감염의 급성 증상이 사라지고 1–3주 후에 급성 연쇄상구균 감염후 사구체신염(APGGN) 또는 

급성 류마티스 열(rheumatic fever, RF)이 일부의 환아에서 나타난다. APSGN 또는 RF의 일

부 환자는 발열 등 GAS 감염의 증상이 없이, 무증상 감염으로 나타날 수 있다[27]. 일부 GAS 

균주는 숙주의 세포 내로 침입할 수 있는 것이 알려져 있다[28]. 초기 GAS 감염 시 일부 균주가 

세포 내로 침입하고 이후 이들 세포의 손상에 의한 원인 물질 또는 염증유도 물질들이 혈류를 

통해 전신적으로 퍼질 시 APSGN 또는 RF가 발생하는 것이라고 추정된다[18,22]. KD의 경우
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에도 원인 병원체의 집락화(colonization) 후 면역 장벽을 뚫고 생체 내에 침입하여 다양한 임

상 증상을 유도하는 물질들을 생성하는 병소가 존재할 가능성이 있다[18]. 

돌발진은 3–4일 동안 발열이 지속되다가 급작스러운 해열과 함께 전신적인 반점구진

(maculopapular) 발진을 나타나는 질환으로 원인 병원체는 헤르퍼스 바이러스 6형과 7형

(human herpes virus 6 및 7, HHV-6과 7)이다[29]. 호발 연령은 12개월 미만의 영아이며 매

년 발생하고 계절적 차이는 없는 것으로 알려져 있다[30]. 헤르페스 바이러스군은 감염 후 잠복 

감염을 보여 대상포진(herpes zoster), 입술헤르페스(herpes labialis)는 재발할 수 있다. 면역

결핍 상태에서는 거대세포 바이러스(cytomegalovirus)나 엡스타인바 바이러스(Epstein-Barr 

virus)의 재활성화가 나타날 수 있다[31,32].

3. 미생물총과 KD(Kawasaki disease)

‘미생물총(microbiota 또는 microbiome)’은 숙주에 존재하는 미생물 군의 생태계(ecolog-

ic system)를 의미하며, 세균, 바이러스, 진균 등을 포함한다. 미생물총을 이루는 정상 상주균은 

건강한 개체 내의 구강 비강 및 하부 호흡기, 피부, 장관 및 비뇨생식계에 존재한다[14]. 그 수는 

인간 세포 수의 10배 정도이고 유전자 양은 100배 정도로 추정되고 우리 신체에서 가장 많은 

미생물로 이루어진 장관 미생물총은 1,000종 이상의 균주로 구성된다[15,16]. 이 미생물 군은 

인간을 포함한 다세포 생명체의 진화와 함께 존재해 왔으며, 서로 공생관계를 이루어 영양소의 

소화, 이물질의 분해, 비타민 생성 및 외부 병원체의 부착 예방 등을 수행한다. 미생물총의 구성 

및 다양성은 개체의 연령과 식이, 항생제 사용 등의 환경인자 등에 의해 영향을 받는 것으로 알

려져 있다[33,33].

최근 인체의 미생물총, 특히 장내 미생물총 구성의 불균형(dysbiosis)이 다양한 질환들과 연

관되어 있음이 밝혀지고 있다. 비만, 대사증후군, 당뇨병, 암, IBD, JIA, 건선, 전신성 홍반성 낭

창(systemic lupus erythematosus)을 비롯한 자가면역 질환에서 정상인과 질환을 갖는 환자

군에서 다양한 부위의 dysbiosis가 보고되고 있다[12–14]. Dysbiosis는 숙주의 면역계에 영

향을 주어 질병이 일어나는 것으로 추론하고 있으나 자세한 기전은 아직 밝혀지지 않았다. KD

에 대한 미생물총에 대한 연구도 최근 발표되고 있다[34,35]. Kinumaki et al.[36]은 KD 환자

의 급성기에 장관 내 연쇄상구균 주(Streptococcal spp.)와 루미노코구스 주(Ruminococcal 

spp.)가 증가되었음을 발견하고, 이 균주들이 KD 발생과 연관되었을 가능성을 제시하였다. 미

생물총의 연구에서 바이러스에 대한 연구는 부족하지만, 일부 면역 질환들이 바이러스 미생물

총과 연관되었을 가능성도 있다[13,14]. 

다양한 해부학적 부위의 정상 상주균은 생체 내로 침입하여 질병을 일으킬 수 있다. 출생 후 

장점막 면역계(gut-associated lymphoid tissues)의 완성은 장내 미생물총의 존재 하에 이루

어지는 것으로 알려져 있다. 소아기에 연령에 따라 적응면역계의 발달과 미생물총의 변화가 관

찰된다[15,37]. 숙주의 미생물총과 면역계의 소통이 존재할 것이며, 미생물총이 생체 내에 침입

하더라도 건강한 면역을 갖는 숙주의 경우 증식이 억제되고 외부의 병원체에 비해 독성이 약할 

것으로 믿어진다. 과거에 비해 위생 상태가 호전된 현 시점에서 외부 세균성 병원체에 의한 감

염은 크게 감소하였고 대부분 숙주에 집락화되었던 정상 상주균의 일부 또는 타인의 정상 상주

균가 숙주 내 침입 후 증식하여 감염질환이 발생한다. 소아에서의 흔히 보는 APN, 중이염 및 부

비동염 역시, 숙주 내에 집락화되었던 균주 또는 타인으로부터의 전달된 균주에 의해 발생된다. 

최근 국내 KD의 환자들은 과거에 비해 비전형적 형태(atypical form)가 많으며 임상적으로 

경한 경향을 보인다[38]. 감염 질환 및 감염-연관 면역질환들의 역학과 심한 정도도 유사한 경
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향을 나타낸다[37,38]. 과거 대장균은 우리나라와 선진국에서 신생아 패혈증 및 세균성 수막염

의 가장 흔한 원인이었으나, 1990년대 초부터 B군 연쇄상구균(group B streptococcus, GBS)

으로 대치되었다. GAS에 의한 성홍열의 경우도 과거에는 주기적으로 유행하고 APSGN과 RF

와 같은 심각한 합병증이 드물지 않게 발생되었으나, 최근 GAS 합병증의 발생은 거의 없다[39]. 

KD 역시 향후에도 더 경한 임상양상을 나타낼 것으로 예상된다. KD와 유사하게, 다양한 감염-

연관 면역질환들은 민족, 인구집단 및 주거지역에 따라 발생 빈도의 차이를 나타내며, 이는 집

단 내 미생물총의 구성 차이에 기인하는 것으로 여겨진다[39,40].

따라서, 저자는 KD의 원인 병원체는 경제 발전에 따른 서구적 식이 문화, 주로 육류소비의 증

가로 소아의 부모와 보호자를 포함하는 일반 군중의 변화된 미생물총의 일부일 것이라는 가설

을 세웠다. KD의 발생 빈도가 북미나 유럽보다 동아시아나 하와이에서 높은 것은 유전적 요인

보다는 인구집단 내 변화하는 미생물총의 차이 때문이라고 생각한다[41,42]. KD 병원체(정상 

상주균의 일부)가 숙주 내로 침입할 확률은 백인이나 동양인에서 동일하지만, 발생률이 높은 지

역의 어린 소아들은 환경에 의해 변화된 정상 상주균, 즉 KD 병원체가 집락화 과정 중 생체 내

로 침입 기회가 더 높다고 설명할 수 있다[43–45].

결론

KD의 역학적 특성은 일반적인 바이러스성 또는 세균성 질환과는 다르며, 정상 상주균이 원

인 병원체로 간주할 수 있는 APN과 돌발진과 유사하였다. KD의 병원체는 연령에 제한을 받으

며 계절에 상관없이 인간 종에 상존하는 병원체로, 어린 소아의 미숙한 면역 체계가 연관되었을 

것으로 여겨진다. 따라서, KD는 식이 문화의 변화 등에 따른 변화된 미생물총의 일부가 숙주에 

침입 후 나타나는 면역 활성화 증후군이라고 추정할 수 있다. KD를 올바른 진단과 치료를 위해 

KD의 원인 병원체와 병태생리에 대한 연구가 지속되어야 한다.
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