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□종 설□

1)

서 론

IgE는 알레르기 질환의 발생에 관여하는 면역글로불린의 한

종류로서 잘 알려져 있다. IgE를 생산하는 plasma cell은 정상

적으로 호흡기 또는 소화기에 존재하는 림프 조직 내에 존재하

는데 특히 tonsil과 adenoid에 가장 많이 분포해 있다. 생성된

IgE는 국소의 점막 조직과 분비물 내에 결합되지 않은 상태로

존재하거나 또는 비만 세포에 결합된 상태로 존재하며 전신 혈

행을 통해 몸 전체의 비만 세포 또는 호염기구 세포들에게로 전

달되게 된다
1, 2)

. 일반적으로 알레르기 질환을 진단하기 위해서

가장 우선적인 방법의 하나로 혈청 내 총 IgE를 측정하며 또한

환자에서 질환을 유발할 수 있는 직접적인 원인을 확인하는 방

법으로 혈청 알레르겐 특이 IgE를 측정하게 된다. 여기서는 이
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러한 혈청 IgE의 임상적 중요성에 대해 살펴보기로 하겠다.

본 론

1. 혈청 총 IgE

1) 측정 방법

혈청 총 IgE의 농도는 보통 international unit per milliliter

(IU/mL)로 표시하는데 1 IU=2.4 nanogram(ng)으로 환산하여

단백의 량으로 표시하기도 한다. 측정에 사용되는 방법으로는 동

위원소를 이용한 PRIST(paper radioimmunosorbent test) 법과

효소를 이용한 CAP system이 있다.

2) 정상 혈청 총 IgE 농도

태아는 제태 11주부터 IgE를 생산할 수 있으나 출생 이후까

지 IgE의 생성량은 매우 적은데 그것은 태아의 생성 능력과 태

아에 대한 항원의 자극이 매우 제한적이기 때문으로 생각된다
3)
.

실제로 여러 연구들에서 제대혈에서 측정되는 소량의 항원 특이

IgE는 태반을 통해 모체로부터 태아에게 전달될 수 있는 음식

항원 등에 대한 것으로 보고되고 있으며
4)

제대혈의 T 세포는

혈청 IgE의 임상적 의의
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Clinical significance of serum IgE
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Many previous studies have proved that human allergic disease resulted from the formation of anti-

bodies belonging to a unique immunoglobulin isotype termed immunoglobulin E (IgE). Most of IgE-

producing plasma cells are found in the lymphoid tissue associated with the gastrointestinal and res-

piratory tracts. IgE may be found free in the mucosal secretions of these tissues, bound to local mast

cells, or distributed by the systemic circulation to mast cells and basophils throughout the body. Total

serum IgE concentrations tend to be higher in allergic adults and children compared with non-allergic

individuals, but the value of total serum IgE as a screening test for allergic disease is limited. Total

serum IgE levels are related to the probability of an individual having detectable allergen-specific IgE.

Allergen-specific IgE concentrations vary with a person's age, the degree and duration of the recent

allergen or cross-reactive allergen exposure. The value of quantitative assays for allergen-specific IgE

has been suggested in recent studies. Serum IgE increases in many non-allergic diseases, including

infectious and parasitic diseases. The IgE changes appear to be specific to the infectious agents,

whereas non-specific in other diseases. The increased serum IgE in some of these conditions probably

results from alterations in immune function. This review summarizes the clinical significance of total

and allergen-specific IgE examinations in allergic diseases. (Korean J Pediatr 2007;50:416-421)
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외부 자극에 대해 IL-4 또는 IFN-를 생성할 수 있는 능력이 정

상혈의 T 세포에 비해 저하되어 있는 것으로 알려져 있다
5)
.

출생 이후부터 혈청 총 IgE의 농도는 점차 증가하기 시작하

여 10-15세에 이르면 최대치에 도달하며 성인기 동안 차츰 감소

하는 양상을 보인다. 성별과 관련해서는 전 연령에 걸쳐 남성에

서 여성에 비해 높은 농도를 나타내는 것으로 되어 있다
6, 7)

. 정

상 일반인들을 대상으로 조사한 혈청 총 IgE의 농도는 단순 측

정치로 표시하면 정규 분포에서 너무 벗어나기 때문에 일반적으

로 log10으로 환산하여 정규 분포를 만들고 정상 범위를 표시하

게 된다(Table. 1)
8)
. 알레르기를 가진 사람들의 군과 정상인 군

간의 혈청 IgE 농도를 비교해 보면 평균 혈청 농도는 연령에 상

관없이 알레르기 군에서 높은 경향을 보이지만 각 군에서의 IgE

농도의 범위가 상당히 넓어서 두 군간에 겹치는 부분이 넓게 나

타나며 따라서 연령에 따른 정확한 정상 범위를 정하는 것이 사

실상 매우 어렵다(Fig. 1)
9)
. 인종 간의 차이와 유전적인 요소도

혈청 총 IgE의 농도에 영향을 미치는 것으로 되어 있으며 여기

에 환경적인 영향도 관여한다
10)
. 꽃가루에 알레르기가 있는 사람

들에서 꽃가루가 날리는 시기동안 혈청 총 IgE 농도는 평상시에

비해 2-4배 이상 상승하며 꽃가루의 량이 최대치를 지난 후

4-6 주경에 최대치에 도달하는 것으로 관찰되었다
11, 12)

.

3) 혈청 총 IgE 농도와 알레르기 질환의 진단

앞서 언급한 바와 같이 정상인 군과 비교해 보면 알레르기

군에서 혈청 총 IgE의 농도가 높기는 하나 전혀 증상이 없어서

정상 으로 생각되는 사람들에서도 소수에서는 혈청 총 IgE가

수백 IU까지 높은 농도로 관찰되기도 한다.

여러 연구들에서 알레르기 군과 비알레르기 군을 구분하는데

적절한 혈청 총 IgE의 농도를 결정하고자 하는 시도를 하였으나

지금까지의 결과들을 종합해 보면 이 두 군을 확실히 구분할 수

있는 농도를 결정하는 것은 불가능하며 따라서 알레르기 질환의

유무를 진단하는 데 있어 혈청 총 IgE 농도의 역할은 상당히 제

한적이라고 할 수 있다
9)
. 다만 혈청 총 IgE의 농도가 66 IU/mL

이상인 경우 흔한 일반적인 알레르겐에 대해 특이 IgE를 가지고

있을 가능성이 이보다 낮은 농도를 가진 경우보다 37배 높다는

연구 결과나
11)

100 IU/mL 이상의 농도를 가지면서 현재 증상이

없는 사람들에게서 1년 6개월 내지 5년간의 추적 관찰 기간 동

안 피부 단자 검사가 음성에서 양성으로 전환되거나 임상적으로

알레르기 질환을 발현하게 될 위험이 훨씬 높다는 전향적 연구

결과들
13)
은 주목할 만하다고 하겠다.

4) 혈청 총 IgE 농도와 천식과의 관련성

성인과 소아들을 대상으로 한 지금까지의 연구 결과들은 높은

혈청 총 IgE 농도를 가지는 대상군에서 그렇지 않은 군에 비해

천식을 동반할 위험성이 훨씬 높은 것으로 나타났으며
14, 15)

또한

임상적으로 천식 증상을 동반하지 않은 경우에도 높은 혈청 IgE

농도는 methacholine 검사와 같은 비특이적 자극에 대한 기도

과민성의 증가와 깊은 관련성을 가지는 것으로 되어 있다
16)
. 실

제로 실험실 연구들에서 관찰된 바에 의하면 혈청 IgE는 기도

평활근에 대해 직접 작용하거나 또는 비만 세포에 결합하여 염

증 매개물질을 분비하게 하는 간접적인 영향을 통해 기도 수축

을 유도할 수 있는 것으로 알려져 있다
16)
.

5) 제대혈 총 IgE 농도의 임상적 의의

정상적인 경우 태아는 모체 내에 있을 때 IgE 생성과 관련된

자극을 받지 않으며 모체의 IgE는 태반을 통과하지 못하므로 제

대혈 내의 총 IgE 농도는 영아가 IgE를 생성할 수 있는 유전적

인 소인이 있는가를 반영하는 동시에 성장하면서 알레르기 질환

을 발현하게 될 위험을 예측할 수 있는 인자로 적용할 수 있을

것으로 생각되었다. 초기의 몇 몇 연구들은 이를 뒷받침하는 결

과를 보고하기도 하였으나 이후의 여러 연구 결과들을 종합하여

보면 제대혈 내의 총 IgE 농도를 측정하는 것은 소아 천식이나

다른 알레르기질환의 발생을 예측하는데 별로 도움이 되지 않는

것으로 생각되고 있다
17-19)

.
Table 1. Reference Values Total Serum IgE (kU/L)

Age Mean ＋1SD ＋2SD

6 weeks

3 months

6 months

9 months

12 months

2 years

3 years

4 years

5 years

6 years

7 years

8 years

9 years

10 years

Adulthood

0.6

1.0

1.8

2.6

3.2

5.7

8.0

10.0

12.0

14.0

16.0

18.0

20.0

22.0

13.2

2.3

4.1

7.3

10

13

23

32

40

48

56

63

71

78

85

41

8.8

17

30

39

53

93

128

160

192

224

248

280

304

328

128

From Pharmacia CAP system, Upsala, Sweden, 2002

Fig. 1. Comparison of geometric mean of serum total IgE from
allergic and nonallergic children. Significant differences were
observed (P<0.05) at all ages except 11 and 12 years.
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정혜리 : 혈청 IgE의 임상적 의의

2. 혈청 내 알레르겐 특이 IgE

1) 측정 방법

혈청 내에 존재하는 알레르겐 특이 IgE 항체를 측정하는 방

법으로는 방사면역측정법(radioimmuoassay. RIA)과 효소면역측

정법(enzyme immunoassay, EIA) 법이 주로 사용되고 있다.

방사면역측정법 중에서 현재 사용되고 있는 방사성 알레르겐 흡

수 검사(radioallergo sorbent test, RAST)법은 초기 방법에 비

해 많이 개량되어 민감도와 특이도에 있어 우수하며 혈청 내 특

이 IgE의 농도를 정량적으로 분석할 수 있다. 효소면역측정법

중에서 흔히 임상적으로 많이 사용되고 있는 MAST chemilum-

iniacent(MAST CLA)법은 화학발광법을 이용하여 혈청 총 IgE

와 여러 알레르겐에 대한 특이 IgE를 동시에 측정하는 방법인데

여러 항원을 동시에 검사할 수 있고 경제적이나 결과가 반정량

적이고 RAST 및 피부단자시험에 비해 예민도가 낮다는 단점이

있다. 최근에 원리는 RAST와 동일하나 방사성 동위원소 대신

cyanogen bromide activated nitrocellulose carrier를 사용하는

CAP system이 개발되어 사용되고 있는데 분석 과정이 표준화,

자동화되어 편리하고 정량적 분석이 가능하며 피부단자시험 결

과와 비교하여 예민도와 특이도가 각각 80%와 82%정도까지 높

은 검사 방법으로 평가되고 있어 많이 사용되고 있다
20)
.

2) 혈청 내 알레르겐 특이 IgE 검출과 피부단자시험

혈청 내 알레르겐 특이 IgE 검사의 결과는 대체적으로 피부

단자검사의 결과와 잘 일치하는 것으로 알려져 있다. 그러나 피

부단자검사에서 양성 반응을 보인 경우에 혈청 내 특이 IgE 검

사에서 음성을 보이는 경우가 상당수 관찰되는데 피부단자시험

의 판독 기준을 어떻게 정하느냐에 따라 달라질 수 있다는 점을

감안해도 연구자에 따라 5-40%까지 보고되고 있다
21, 22)

. 반대로

피부단자시험에서 음성을 나타내면서 혈청 특이 IgE 검사에 양

성을 보이는 경우는 빈도가 낮지만 역시 관찰되고 있으므로
23)

병력상 알레르기 질환이 의심되는 환자의 경우 정확한 진단을

위해서는 두 가지 검사를 병행하여야 할 필요가 있다. 그러나

환자의 사정에 따라 혈청 검사를 우선적으로 고려해야 하는 경

우들이 있을 수 있다. Anaphylaxis의 병력을 가진 환자에서는

피부단자시험이 위험할 수 있으므로 혈청 검사를 실시하는 것이

안전하며 피부단자시험에 영향을 줄 수 있는 약제의 복용을 중

단할 수 없거나 심한 아토피 피부염 또는 다른 이유로 피부단자

시험을 실시할 수 있는 정상적인 피부 상태가 아닌 경우 등이

혈청 검사의 우선 적응증이 되겠다. 또 알레르기 질환이 아닌

다른 원인에 의해 혈청 총 IgE가 높아져 있을 때에는 비만 세포

가 IgE에 의해 포화 상태가 되어 피부단자시험에 위음성이 나올

수 있다는 것을 고려하여 혈청 검사를 우선 실시해야 하는 경우

도 있다. 이런 장점들에도 불구하고 혈청 내 특이 IgE 검사가

가지는 제한점들은 피부단자시험에 비해 예민도가 낮다는 것과

교차 반응과 관련된 IgE 항체의 검출 가능성이 높다는 것이다.

특히 꽃가루 알레르겐에 알레르기를 가진 환자들의 경우 식품

항원에 대한 특이 IgE 검사에 양성 반응을 보이는 경우가 많은

데 실제로 이들 중 20-30%는 실제로 유발 검사에서 그 식품과

관련된 알레르기 증상을 나타내지 않는 것으로 보고되었다
24, 25)

.

이러한 교차 반응은 검사용 항원에 함께 포함되어 있는 carbo-

hydrate 성분 때문으로 생각되고 있는데 앞으로 이를 제거할 수

있는 방법이 개발되면 진단적 의의가 더 높아질 것으로 기대된

다. 혈청 내 알레르겐 특이 IgE 검출과 피부단자시험의 각각의

장점에 대해서는 Table 2에 기술하였다.

3) 혈청 내 알레르겐 특이 IgE 검사의 임상적 의의

처음 혈청 내 알레르겐 특이 IgE 검사가 도입되었을 때는 0

에서 4까지의 4 단계로 판독하였지만 최근에는 정량적 분석이

가능하게 되어 대부분의 경우 검사 결과를 IU/mL, ng/mL,

kAU/L 등의 단위로 표시하고 있다. 정량적 분석이 가능해지면

서 가장 기대가 되는 것은 흡입 알레르겐에 대한 특이 IgE 농도

로 양성 반응을 보인 알레르겐이 현재 환자의 증상과 직접 관련

이 있는지 아니면 단지 감작이 되어 있는 상태로 증상과의 관련

성은 적은지를 알 수 있을까 하는 것과 음식 항원에 대한 특이

IgE의 농도로 특히 소아 환자들에서 실시하기 어려운 이중맹검

식품유발 시험을 실시하지 않고도 식품과 관련된 알레르기를 진

단할 수 있을까에 관한 것이라고 할 수 있다. 검사 방법에 따라

차이가 있을 수 있겠으나 여러 연구 결과들에 의하면 흡입 알레

르겐들 중 꽃가루 알레르겐의 경우 10.7 IU/mL, 집먼지 진드기

알레르겐의 경우 8.4 IU/mL의 특이 IgE 농도 이상이면 증상과

확실히 관련이 있는 것으로 생각되고 있다
26)
. 식품 알레르겐의

경우에도 유발시험 없이 식품 알레르기를 진단할 수 있는 특이

IgE 측정치가 발표되어 있다(Table 3).

또한 혈청 내 특이 IgE에 대한 정량적 분석은 환자의 환경

조절이 잘 이루어지고 있는가를 알 수 있는 정보를 제공해 줄

수도 있다
27)
.

임상적으로 가장 중요한 것은 알레르겐 특이 IgE에 대한 양

성 반응과 실제 임상 증상과의 관련성이라고 할 수 있다. 실제

로 지금까지 일반 대중을 대상으로 실시되었던 조사들을 보면

증상이 없으면서 특이 IgE 검사에 양성을 나타내는 경우가 상당

수에서 관찰된다는 것을 알 수 있는데 혈청 검사의 경우 12.3%,

Table 2. Advantages of Immunoassays and Skin Tests for
Allergen-specific IgE

Immunoassay for allergen-specific IgE

Lack of risk for allergic reaction

Results not affected by drugs

Results not affected by condition of skin

Greater patient convenience

Easier-to-document quality control

Skin tests

Greater sensitivity

Wider selection of allergens

Immediately available results

Less time and reagent expense per test
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피부단자시험의 경우 25% 등이었다고 보고한 결과들이 나와 있

으며 또 이러한 대상을 이후 수년간 추적 관찰하여 이들 중 17

%에서 나중에 알레르기 질환의 증상이 발생하였다고 보고한 연

구도 있다
28)
.

이러한 결과들을 종합하여 보면 알레르겐 특이 IgE에 대한

양성 반응만으로 현재 알레르기 질환의 유무를 진단할 수는 없

으며 환자의 병력, 이학적 검사 소견, 또한 환자의 증상을 설명

할 수 있는 다른 문제점들이 모두 고려되어야 할 것이다.

3. 비알레르기 질환들에 의한 혈청 IgE 상승

혈청 총 IgE 농도는 알레르기 질환 이외에도 기생충 질환과

여러 종류의 감염에 의해서도 상승된다. 이 때 상승되는 IgE는

감염원에 대한 특이 IgE일수도 있고 비특이적인 반응일수도 있

다(Table 4).

4. 환경적인 영향에 의한 혈청 IgE 농도의 변화

흡연 또는 간접 흡연이 혈청 내 IgE를 상승시키며 알레르겐

에 대한 감작을 증가시킬 수 있다고 하는 여러 연구 결과들이

보고되어 있는 반면 관계가 없다고 보고하고 있는 연구 결과들

도 상당수 있어서 아직도 논란 중이다. 대기 오염도 혈청 IgE를

상승시키는 영향을 미치는 것으로 알려져 있는데 대기 오염의

주 성분 중의 하나인 디젤 분진은 실제로 동물 실험에서 직접적

으로 비점막의 IgE 생산을 증가시키는 작용을 하며 이는디젤 분

진이 비점막 내에서 IL-4, IL-5 등의 사이토카인 생성을 유도하

기 때문인 것으로 관찰되었다
11)
.

5. 알레르기 질환의 치료에 있어 항 IgE 단클론 항체

(Omalizumab)의 역할

알레르기 질환의 치료에 있어 최근에 주목을 받고 있는 것

들 중 하나는 IgE에 직접 작용하는 항 IgE 단클론 항체의 역할

이다. Omalizumab은 현재 유일하게 사람에게 사용이 허가된 항

IgE 약제로서 지금까지 보고에 의하면 혈액 내의 IgE 농도를

감소시키고 동시에 비만 세포와 호염기구 세포의 표면에 존재하

는 Fce 수용체의 수도 감소시켜 알레르기 반응에 관여하는 이

들 염증 세포들을 안정시키는 역할을 하는 것으로 알려져 있다
29)
.

Omalizumab은 마우스 항 IgE 단클론 항체를 유전자 조합의

과정을 통해 humanised 시켜 인체 내에서의 면역 기능을 최대

한 억제시킨 항체로서 type 1 high affinity Fce 수용체의 α

chain과 결합하는 IgE 항체의 epitope에 대해 직접 반응한다.

혈액 중의 IgE와 비특이적으로 결합하여 IgE가 비만 세포 또는

호염기구 세포 표면에 존재하는 Fce 수용체의 α chain과 결합

하는 것을 방해하며 따라서 이미 표면의 Fce 수용체의 α chain

Table 3. Food-specific IgE Levels Predictive for Positive
Respomse to DBPCFC

Food Serum IgE level (KU/L)

Egg

≤2 yrs

Milk

≤2 yrs

Peanut

Soy

Wheat

Fish

Tree nuts

≥7.0

≥2.0

≥15.0

≥5.0

≥14.0

≥30.0

≥26.0

≥20.0

≥15.0

CAP system (CAP FEIA)
Abbreviation : DBPCFC, Double-blind placebo-controlled food
challenge

Table 4. Nonallernic Diseases Associated with Increased Total srum IgE

Infectious diseases

Parasite infections

Other infections

ABPA

Systemic candidiasis

Coccidioidomycosis

Leprosy

Epstein Barr virus infection

Cytomegalovirus infection

Viral respiratory infection

HIV infection (AIDS)

Tuberculosis

Pertussis

Cutaneous diseases

Bullous Pemphigoid

Chronic acral dermatitis

Streptococcal erythema nodosum

Other dermatoses

Neoplastic or Immunodeficiency diseases

Hodgkin's disease

IgE myeloma

Bronchial carcinoma

Wiskott-Aldrich disease

Hyper IgE syndrome

DiGeorge syndrome

Nezelof syndrome

Selective IgA deficiency

Other diseases

Nephrotic syndrome

Liver disease

Cystic fibrosis

Kawasakie's disease

Guillain-Barre syndrome

Rheumatoid arthritis

Cigarette smoking

Alcoholism

Abbreviation : ABPA, Allergic bronchopulmonary aspergillosis
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과 결합하여 비만 세포에 붙어 있는 IgE와는 작용하지 않으므로

이 항체에 의해 알레르기 반응이 유발되지는 않는다. 실제로

omalizumab은 혈중 IgE 농도를 90% 이상 감소시키고 알레르

겐 유발 시험에 의한 객담 내 호산구 증가를 11배까지 감소시키

는 효과를 나타내었으며 조기 및 후기 알레르기 반응에 대해 모

두 억제 효과가 있는 것으로 보고되었다
29, 30)

. 천식 환자들에 대

한 임상적 효과에 대한 지금까지의 보고들을 보면 폐기능 검사

상의 호전이나 기도 과민성 감소 등에 있어서는 크게 효과적이

지는 못한 것으로 관찰되었고 일반적인 천식 증상 조절에 있어

다른 약제들에 비교하여 우월한 효과를 보이지는 않은 것으로

되어 있으나 심한 천식 증상 발작의 치료 및 예방에 있어서는

아주 효과적인 것으로 나타났다. 특히 스테로이드제 치료를 받고

있는 중등도 이상의 천식 환자들에서 심한 증상의 발작을 현저

하게 감소시키는 효과가 있는 것으로 보고되었다
30)
. 현재 미국을

비롯한 여러 나라들에서 중등도 이상의 심한 천식 환자들에서

치료 목적으로의 사용이 승인되어 있으며 다른 종류의 알레르기

질환에서의 치료 효과에 대해서도 현재 활발하게 연구 중에 있

다.
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