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1)

서 론

21-hydroxylase의 결핍으로 발생하는 전형적 선천 부신 과

형성은 약 16,000명 당 1명이 발견되는 질환으로
1, 2)

, 생명에 위

협을 주는 염분 소실성 탈수를 예방하고, 여아에서 조기에 바른

성 결정을 하기 위해 미숙아를 포함한 모든 신생아에 대해 여과

지를 이용하여 전혈의 17-hydroxyprogesterone (17-OHP)을

측정하고 있다.

17-OHP 농도는 만삭아에 비해 미숙아에서 매우 높다. 아직까

지 미숙아에서 17-OHP가 높은 이유는 확실하게 알려져 있지 않
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으나, 부신의 스테로이드 호르몬의 생합성에 관여하는 호르몬의

미숙함, 신장에서의 배출 지연, 출생 후 스트레스로 인한 부신 겉

질 자극 호르몬(ACTH)의 상승 등이 원인으로 제시되고 있다
3)
.

결국 생리적인 발달 과정에 있는 미숙아에서 17-OHP 농도가

높아, 만삭아의 기준을 사용하게 되면 위양성의 비율이 높아지게

된다. 선별검사에서 이상이 있으면 결국 가족은 심리적 스트레스

를 받게 되며, 또한 질환을 배제하기 위해 결과적으로는 불필요

한 검사를 시행 받을 수도 있다.

이제까지 미숙아에서 위양성을 줄여 재소환율(recall rate)을

줄이고 양성 예측치(positive predictive value)를 높이기 위해

재태 기간 또는 출생체중을 바탕으로 층화한 소환상한치(cut-off

value)를 제시하려는 노력이 있었다
3, 4)

. 그러나 각 국가나 센터

마다 측정 키트가 다르기 때문에, 외국 기준을 그대로 적용하는

데에는 한계가 있다. 또한 선별검사 시 17-OHP가 높은 미숙아

들의 추적 방법에 대해서도 의견이 일치되지도 않았다.

이에 저자들은 미숙아에서의 17-OHP 선별검사 값의 경향을
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Purpose : This study was undertaken to identify factors that influence 1 7-OHP levels in preterm infants and to suggest a

reasonable follow-up schedule of screening for congenital adrenal hyperplasia (CAH) in preterm infants.

Methods : The 1 7-OHP concentrations in filter paper blood spots of 427 preterm infants were obtained. The effects of

gestational age (GA), systemic diseases, and antenatal dexamethasone on screening and follow-up 1 7-OHP values were

investigated.

Results : The screening 1 7-OHP values were markedly variable (range: 0.1 -1 43.3 ng/mL). The screening 1 7-OHP levels were

negatively correlated with GA (r=-0.535, P<0.01 ). In infants with GA <32 weeks, the screening 1 7-OHP levels were signifi-

cantly higher in sick infants or infant with hypotension than in healthy infants. The screening values of prenatal dexametha-

sone-treated infants had a tendency to be low. In infants with initial 1 7-OHP values ≥20 ng/mL, the intervals until rescreen-

ing 1 7-OHP <1 0 ng/mL or serum 1 7-OHP <20 ng/mL were negatively correlated with GA (r=-0.541 , P<0.01 ) and were

prolonged in infants with bronchopulmonary dysplasia (P<0.01 ). None of the preterm infants were confirmatively diagnosed

with CAH.

Conclusion : The 1 7-OHP values of preterm infants were influenced by GA, prenatal dexamethasone, and postnatal dis-

eases. Because the 1 7-OHP values of preterm infants were markedly variable, a follow-up schedule should be developed

considering both 1 7-OHP values and clinical status. (Korean J Pediatr 2008;51 :61 6-621 )
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알아보고, 17-OHP 선별검사 값에 향을 주는 인자를 알아보며,

미숙아에서의 선천 부신 과형성에 대한 선별검사의 합리적인 추

적관찰의 방법을 알아보고자 하 다.

대상 및 방법

1. 대 상

2005년 1월 1일부터 2007년 6월 30일까지 분당 서울대학교병

원에서 출생한 재태 기간 37주 미만의 미숙아와 서울대학교병원

에서 출생한 재태 기간 32주 미만의 미숙아 중 생후 1주 이내에

선천 부신 과형성에 대한 선별검사를 시행한 427명을 대상으로

하 다. 대상들의 평균 재태 기간은 32.3±3.3주(23
＋4
-36

＋6
주)

으며, 평균 출생체중은 1.77±0.61 kg (0.43-3.34 kg)이 다. 출

생 후 1주 이내에 사망한 경우는 연구대상에서 배제하 다.

2. 방 법

전혈을 여과지에 채취한 후 분당 서울대학교병원 진단검사의

학과에서 경쟁적 효소 면역측정법(competitive enzyme immu-

noassay, EIA, Bio-Rad
ⓡ
, UK)으로 전혈 17-OHP를 측정하

다. 이때 전혈의 ng/mL 단위의 17-OHP 값을 혈장의 ng/mL 단

위의 17-OHP 값으로 전환하는 인자는 2.22이다. 측정에 이용된

항체는 혈중 17-OHP와 100% 반응하며, 17α-hydroxypreg-

nenolone (17-OHpreg) 및 17α-hydroxypregnenolone-3-sul-

fate (17-OHpreg-S)와 각각 2.5%, 3%의 교차반응이 가능하다.

만삭아와 마찬가지로 미숙아에서도 전혈 17-OHP 농도가 7 ng/

mL 이상이면 양성으로 판정하 다.

대상 미숙아들 중 재태 기간이 32주 미만이거나, 선별검사 결

과 17-OHP가 7 ng/mL 이상인 미숙아에서 혈중 17-OHP를 다

시 검사하 다. 재검의 방법은 대부분의 경우 전혈의 17-OHP를

EIA로 측정하 고 일부에서는 혈장의 17-OHP를 방사 면역 측

정법(RIA)으로 검사하 으며, 재검의 간격은 불규칙적이었으나

대략 1-4주 다.

후향적 의무기록 조회를 통해 대상 전체에서 17-OHP 값, 재

태 기간, 출생체중과 Apgar 점수를 조사하 다. 재태 기간이 32

주 미만인 미숙아에서는 신생아 호흡 곤란 증후군, 기관지폐 형

성 이상과 동맥관 개존증의 유병 유무를 조사하 다. 생후 질환

의 정도 평가 및 부신 기능 저하의 가능성을 평가하기 위해 생후

1주 이내에 혈관 수축제(dopamine, dobutamine, epinephrine)가

요구되는 저혈압의 발생 유무를 조사하 다. 출생 전에 태아의

폐 성숙을 유발하기 위하여 산모에게 투여하는 덱사메타손이

17-OHP 선별검사 값에 미치는 향을 평가하기 위해 덱사메타

손 투여 여부 및 투여 시기를 조사하 다. 현재 두 검사 시행 병

원에서는 덱사메타손을 1주기만 투여하고 있다. 출산 전 산모가

5 mg의 덱사메타손을 12시간 간격으로 4회를 투여 받은 경우를

완전한 투여, 4회 미만을 투여 받은 경우를 불완전한 투여로 분

류하 다. 재태 기간 32주 미만의 미숙아 중 출생 전 덱사메타손

의 투여 여부 및 시기가 확인된 경우는 159명이었으며, 이들 중

덱사메타손을 투여 받지 않은 미숙아가 29명, 불완전하게 투여

받은 경우가 32명, 완전하게 투여 받은 경우가 98명이었다.

첫 선별검사 시 17-OHP 값이 20 ng/mL 이상인 미숙아에서,

17-OHP값이 전혈(EIA)에서 10 ng/mL 미만 또는 혈장(RIA)에

서 20 ng/mL 미만으로 감소하기 까지 걸린 출생 후 기간을 조

사하 다. RIA와 EIA에 따른 17-OHP의 측정값 차이에 대해서

는 보고된 바가 없어 임상적으로 이용하기 쉽게 혈장에서의 기준

을 22 ng/mL와 근접된 20 ng/mL을 기준으로 설정하 다.

3. 통 계

모든 통계치는 평균±표준편차로 표시하 으며 SPSS (ver.

15.0) 프로그램을 이용하여 분석하 다. P값이 0.05 미만인 경우

통계적 유의성이 있는 것으로 판단을 하 다. 17-OHP 선별검사

값과 재태 기간, 출생체중, 5분 Apgar 점수와의 상관관계의 분석

및 17-OHP 값의 감소기간과 상기 인자의 상관관계의 분석을 위

해서 Pearson 상관관계 분석과 편상관관계 분석을 시행하 다.

재태 기간 별 17-OHP의 정중값의 경향을 보기 위해서는 logi-

stic regression을 시행하 다. 재태 기간이 32주 미만인 미숙아

에서 출생 후 질환의 유무 및 출생 전 덱사메타손의 투여 여부에

따른 17-OHP 선별검사 값의 차이를 보기 위해서는 Student

t-test와 Mann-Whitney U test를 하 다.

결 과

1. 재태 기간에 따른 17-OHP 선별검사 값

대상 미숙아들의 17-OHP 선별검사 값의 범위는 0.1-143.3

ng/mL으로 그 편차가 매우 컸다.

전체 대상에서 재태 기간(r=-0.535, P<0.01)이 짧거나, 출생

체중(r=-0.435, P<0.01)이 적거나, 5분 Apgar 점수(r=-0.431,

P<0.01)가 낮을수록 17-OHP 선별검사 값은 큰 경향이 있었다.

17-OHP 선별검사 값은 출생체중 및 5분 Apgar 점수로 보정하

여 편상관관계 분석을 하여도 재태 기간이 짧을수록 높은 경향이

있었다(r=-0.321, P<0.01). 그러나 재태 기간으로 보정하여 편상

관관계 분석을 하 을 때 출생체중과 5분 Apgar 점수는 17-

OHP 선별검사 값과 유의한 상관관계를 보이지 않았다.

재태 기간에 따른 17-OHP 선별검사 값의 범위는 재태 기간

이 어릴수록 그 편차가 컸다. 재태 기간 별 17-OHP 선별검사의

정중값은 재태 기간이 증가함에 따라 지수 함수적으로 감소하

다(y=1E＋0.9x-5.45, R
2
=0.93, Fig. 1)

2. 출생 후 질환의 향

17-OHP 선별검사 값은 신생아 호흡 곤란 증후군, 동맥관 개

존증, 기관지폐 형성 이상이 있었던 군에서 유의하게 높았으며,

- 617 -



HR Chung, CH Shin, SW Yang, et al.

치료가 필요한 저혈압이 있었던 미숙아에서 유의하게 높았다

(Table 1). 그러나 질환이 있는 각 군에서 재태 기간, 출생체중,

5분 Apgar 점수가 모두 유의하게 낮았다.

전체 대상 중 혈압 유지를 목표로 생후 1주 이내에 히드로코

르티손을 쓴 경우는 6례 으나, 히드로코르티손을 사용한 군과

사용하지 않은 군에서 17-OHP 선별검사 값은 유의한 차이가 없

었다.

3. 출생 전 덱사메타손의 투여의 향

재태 기간 32주 미만의 미숙아 중 출생 전 덱사메타손을 투여

받은 군의 17-OHP 선별 검사 값(n=130, 18.7±20.6 ng/mL)과

투여 받지 않은 군의 17-OHP 선별검사 값(n=29, 29.9±41.5

ng/mL)을 비교하 을 때, 투여 받은 군에서 17-OHP 선별검사

값이 낮은 경향이 있었으나 통계적 유의성은 없었다. 그러나 덱

사메타손을 완전히 투여 받고 마지막 덱사메타손의 투여 시기와

선별검사일과의 간격이 7일 이하인 미숙아에서의 17-OHP 값

(n=23, 10.7±7.8 ng/mL)은 산전 덱사메타손을 투여 받지 않은

군(n=29, 29.9±41.5)에 비해 유의하게 낮았으며(P<0.05), 5분

Apgar 점수는 유의하게 높았다(7.2±1.1 vs 6.2±1.7, P<0.05,

Table 2).

4. 추적관찰 중의 17-OHP 값의 변화 경향

17-OHP 선별검사 값이 20 ng/mL 이상인 미숙아 중에서 전

혈의 재선별검사 값이 10 ng/mL 미만, 혈장에서의 측정값이 20

ng/mL 미만으로 감소할 때까지 추적관찰이 된 경우는 47명이었

다. 상기 기준에 도달하기까지 걸린 출생 후 기간은 생후 46.3±

25.5일(정중값, 생후 42일)이었으며, 감소 시점의 해당 미숙아들

의 평균연령은 교정주수 34.8±3.2주 다.

재태 기간이 짧을수록 상기의 17-OHP 값의 감소 기간은 긴

경향이 있었으나(r=-0.541, P<0.01), 5분 Apgar 점수와는 유의

한 상관관계가 없었다. 또한 상기의 감소기간은 신생아 호흡 곤

란 증후군의 유병 유무와는 유의한 관계가 없었으나, 동맥관 개

존증(P<0.05), 기관지폐 형성 이상(P<0.01)이 있었던 군에서 유

Fig. 1. Screening 17-hydroxyprogesterone (17-OHP) values
grouped by gestational age. The median values of each group
tended to decrease exponentially with gestational age (y= 1E＋
0.9x-5.45, r

2
=0.93). The box plot shows the median value, 10th,

25th, 75th, and 90th percentile. Outliers are denoted with ○, and
Extreme values are denoted with

*
.

Table 1. Effects of Diseases on Screening 17-hydroxypro-
gesterone Values

Disease (＋) Disease (-)

17-OHP
(ng/mL)

GA (wk)
17-OHP
(ng/mL)

GA (wk)

RDS

PDA

BPD

Hypotension

27.7±32.6

27.3±30.4

30.0±32.3

29.3±33.6

27.7±2.1

27.8±2.1

27.3±2.0

27.7±2.3

16.1±18.2*

12.0±12.9
†

11.4±9.2
†

16.8±19.8*

29.2±2.0†

29.8±1.5†

30.0±1.2†

29.1±1.9†

Abbreviations : 17-OHP, 17-hydroxyprogesterone; GA, gesta-
tional age; RDS, respiratory distress syndrome; PDA, patent
ductus arteriosus; BPD, bronchopulmonary dysplasia
*
P<0.05,

†
P<0.01

Table 2. Effect of Antenatal Dexamethasone on Screening
17-hydroxyprogesterone Values

Complete* Incomplete†∥

No
treatment≤7 days☨ >7 days☨ ≤7 days☨

Numbers

GA (wk)

BW (kg)

AS5

17-OHP

(ng/mL)

23

29.4±1.7

1.17±0.30

7.2±1.1
§

10.7±7.8
§

75

28.7±2.1

1.17±0.34

6.5±1.6

20.5±21.8

31

28.3±1.9

1.09±0.32

6.4±1.8

20.0±23.3

29

28.3±2.5

1.13±0.40

6.2±1.7

29.9±41.5

Abbreviations : GA, gestational age; BW, birthweight; AS5,
Apgar score at 5 minutes; 17-OHP, 17-hydroxyprogesterone
*
Complete: 4 doses of 5 mg dexamethasone were given to
mother 12 hours apart
†
Incomplete: 1-3 doses of 5 mg dexamethasone were given

☨Days: Time interval between last dose and sampling
§
P<0.05 compared to untreated group
∥
One case of which time interval between last dose and

sampling was >7 days with incomplete cycle is not shown in
this table.

Table 3. Effects of Diseases on Interval of Diminution of
17-hydroxyprogesterone

Interval
*
(days)

P value
Disease (-) Disease (＋)

RDS

PDA

BPD

49.1±32.7

34.6±25.7

32.5±22.4

45.9±17.4

51.5±24.3

53.4±24.3

NS

<0.05

<0.01

*Interval until rescreening whole blood 17-OHP values <10 ng/
mL or serum 17-OHP values <20 ng/mL in infants with initial
17-OHP values ≥20 ng/mL
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의하게 연장되었다(Table 3).

전체 427명의 대상에서 추적관찰 중 21-hydroxylase 결핍으

로 인한 선천 부신 과형성으로 확진된 경우는 없었다.

고 찰

본 연구에서 미숙아에서의 17-OHP 선별검사 값은 재태 기간

이 어릴수록 높은 경향이 있었고 편차도 큰 경향이 있었다. 또한

추적관찰 시 17-OHP가 감소되는 기간도 재태 기간이 적은 미숙

아에서 더 길었다. 출생 후 신생아 호흡 곤란 증후군, 기관지폐

형성 이상, 동맥관 개존증 등이 있는 미숙아에서 17-OHP 선별

검사 값이 높았다. 이 질환들 모두 짧은 재태 기간과 관련이 있

으며, 짧은 재태 기간이 17-OHP 값의 상승에 향을 준 것으로

여겨진다.

태아의 부신에서의 21-hydroxylase의 발현은 임신 중기의 초

반에도 활발하게 이루어지고, 3β-hydroxysteroid dehydroge-

nase의 발현은 임신 후기에서 이루어지므로 미숙아에서 17-

OHP가 높은 이유는 설명하기 쉽지 않다
5, 6)

. 현재까지 이에 대해

알려진 것이 많지 않으나, 출생 후 스트레스로 인하여 증가된

ACTH에 의해 콜레스테롤부터 pregnenolone으로의 전환이 증

가되나
7)
, 11β-hydroxylase의 발현 지연으로 11-deoxycortisol

에서 cortisol로의 전환이 저하되면서 17-OHP가 축적되고
8)
, 또

한 미성숙함으로 인한 신장에서의 스테로이드 대사산물의 배설

지연
3)
으로 결국 혈중 17-OHP가 증가하는 것으로 추정된다.

또 하나의 가능한 설명으로는 검사 중 다른 스테로이드 호르

몬과의 교차반응을 생각해 볼 수 있다. 임신 중기의 태아는 태반

과 스테로이드 호르몬의 전구물질을 교환하여 출생 후와는 다른

중간 단계를 거쳐 스테로이드호르몬의 생합성이 이루어질 수 있

다. 태아 시기에는 cortisol의 생합성은 주로 4-ene pathway

(17-OHP ⇒ 17,21-dihydroxyprogesterone ⇒ cortisol)로 이루

어지나 태아에서는 5-ene pathway가 가능하여 pregnenolone

⇒ 17-OHpreg ⇒ 17, 21-dihydroxypregnenolone ⇒ cortisol

로의 생합성이 가능하다고 알려져 있다
9, 10)

. 재태 중기에 출생한

미숙아의 경우 이러한 5-ene pathway가 활성화되어 있고, 스트

레스 하에서 이 과정의 중간산물인 17-OHpreg의 생성이 증가할

가능성이 있다. 17-OHpreg와 17-OHpreg-S는 본 연구에서 사

용된 측정법에 교차반응을 하므로 이로 인해 위양성이 증가 되었

을 수도 있다.

신생아 호흡 곤란 증후군, 동맥관 개존증과 기관지폐 형성 이

상이 있었던 군에서 17-OHP 선별검사 값이 높았다. 이 질환들

모두 짧은 재태 기간과 관련되어 있으며, 짧은 재태 기간이 17-

OHP 값 상승에 향을 준 것으로 여겨진다. 상기 질환들과는 달

리 부신 기능 부족증을 시사할 가능성이 있는 저혈압의 발생을

조사하 다. 미숙아의 혈압에 향을 주는 요소는 여러 가지이겠

으나, 부신의 기능 또한 그 중요한 인자로 알려져 있다
11, 12)

. 본

연구에서는 저혈압이 있는 군에서 17-OHP 값이 높았는데, 이는

17-OHP 값에 미치는 질환의 향뿐만 아니라 17-OHP가 높을

경우 미숙아에게 상대적 부신부전의 가능성이 있음을 시사하는

것으로 생각한다.

출생 전에 폐성숙을 목적으로 투여하는 덱사메타손은 시상하

부-뇌하수체-부신 축에 향을 줄 수 있으며, 특히 생후 1주 이

내의 부신기능에 향을 주는 것으로 알려져 있다
13, 14)

. 본 연구

의 경우 덱사메타손을 4회(1주기) 투여한 미숙아 중 마지막 덱사

메타손의 투여와 검사일 사이의 기간이 7일 미만인 경우 17-

OHP 선별검사 값이 유의하게 낮았다. 이는 출생 전 스테로이드

의 투여가 선별검사의 위음성을 증가시킬 수 있음을 시사한다.

유럽 소아 내분비 학회에서는 덱사메타손에 의한 선별검사의 위

음성을 배제하기 위해 미숙아에서는 생후 2주에 17-OHP에 대한

재선별검사를 시행할 것을 권장한 적이 있다
15)
. 미숙아에서의 생

후 2주의 재선별검사를 필수적으로 시행할 필요성에 대해서는

추가적인 연구가 필요하나, 선별검사를 해석할 때에는 출생 전

스테로이드 투여의 향을 고려해야 한다.

미숙아에서 선천 부신 과형성에 대한 선별검사의 17-OHP 값

에 대한 정상 상한치와 이를 어떻게 추적 관찰할 지에 대해서는

명확히 정해져 있지 않다. 일반적으로 각 국가마다 선천 부신 과

형성에 대한 선별검사 프로토콜을 개발하여 사용하고 있으며, 특

히 미숙아에 대해서는 각 국가별로 특화된 프로그램을 개발하고

있다. 근본 원칙은 염분소실형의 조기 진단과 치료를 위하여 위

험군을 가장 빠르게 진단하되, 신생아, 가족 및 국가 재정에 과도

한 무리를 주지 않을 정도의 위양성율을 유지하고자 노력하고 있

다
3, 4, 16-18)

.

일반적으로 재검 결정 17-OHP 농도를 출생체중
4, 17)

, 재태 기

간
3, 16, 18)

과 채혈일
17)

등을 기준으로 층화시켜, 선별검사의 민감

도에 향을 주지 않으면서 재소환율을 줄이고 양성 예측치를 높

이는데 주력하고 있다. Wisconsin 연구
4)
에서는 2,200 g을 기준

으로 소환상한치를 달리 했을 때 재소환율과 양성 예측치가 각각

0.89%와 1.08% 으며, 2,200 g 미만 신생아를 다시 3군으로 세

분화하여 소환상한치 농도를 달리 하 을 때, 재소환율이 0.49

%, 양성 예측치가 2.18%로 향상 시킬 수 있었다. 독일
17)
에서의

연구도 출생체중을 기준으로 만들어진 비슷한 프로그램의 운

으로 재소환율과 양성 예측치를 각각 0.74%와 1.29%로 향상 시

킬 수 있었다. 스위스
18)
는 재태 기간을 중심으로 소환상한치를

정하여 프로그램을 시행 후 만삭아(재소환율 0.0011%, 양성 예

측치 82%)와 미숙아(재소환율 0.0140%, 양성 예측치 8%)에서

획기적인 결과를 얻을 수 있었다. 상기 모든 프로그램에서 미숙

아 또는 출생 체중이 2,200 g 또는 2,000 g 미만인 신생아에서

출생체중, 재태 기간, 채혈 시 연령 등으로 층화하여 소환상한치

를 결정함으로서 재소환율을 줄이고 양성 예측치를 높일 수 있었

다. 그래도 아직까지는 모든 선별검사 프로그램에서 만삭아 또는

2,000 g 미만인 신생아군에서의 재소환율과 양성 예측치가 높아

좀 더 프로그램을 개선할 필요는 있다
3, 4, 16-18)

.

선별검사의 해석이 이와 같이 어려우므로 부신 겉질 자극 검
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사나 유전자 검사를 통해 조기에 질환을 배제하고자 하는 시도를

할 수 있다. 그러나 미숙아에서의 부신 겉질 자극 검사의 결과는

부신 겉질의 효소의 성숙저하로 일반적인 아에서의 결과와는

다를 수 있으므로 검사 후 이를 해석하는 데에도 특별한 주의를

요하며
19, 20)

, 침습적 검사로 미숙아가 겪을 고통을 고려할 때 검

사의 시행은 신중할 필요가 있다. 또한 이러한 미숙아들은 대부

분 신생아 집중 치료실에 입원한 상태로 임상 양상의 관찰이 가

능하므로 확진을 위한 침습적 검사는 숙고 후 시행할 필요가 있

겠다. 유전자 검사 또한 호르몬 측정만으로는 확진이 어려운 경

우에 고려될 수 있으나, 그 검사의 정확도가 100%는 아니므로

검사의 해석 시 유의할 필요가 있다. Janzen 등
21)
은 liquid chro-

matography를 이용하여 17-OHP, 11-deoxycortisol, 21-de-

oxycortisol 및 cortisol을 함께 분석하여 민감도와 특이도 및 가

격성에서 우수한 선별검사법을 제시하 는데, 소집단에서의 연구

이므로 향후 이 방법의 타당성을 눈여겨 볼 필요가 있겠다.

국내에서는 2006년도부터 국가지정 선별검사로 17-OHP 측정

이 법제화되었다. 보건복지부 산하 인구보건복지협회에서 발표한

2006년도 선천성대사이상검사 채혈지 통계분석 및 정도관리분석

보고
22)
에는 미숙아와 저출생 체중아에 대한 구분이 없지만, 전체

433,331명 중 1,230명의 신생아에서 선별검사가 양성으로 나와

재소환율이 0.28% 으나, 실제 선천 부신 과형성으로 진단된 환

자는 5명으로 양성 예측치가 0.41% 밖에 되지 않아 국내 부신

과형성 선별검사 프로그램의 개선이 시급한 상태이다. 미국 소아

과학회에서 제시한 권고에 따르면 소환상한치는 정상 신생아의

99백분위수 이상 또는 선별 프로그램에서의 정상 범위 또는 다

른 프로그램에서의 경험을 기준으로 정하는 것이 타당하다고 하

다. 그렇지만 국내에서는 모든 의료기관이 서로 다른 선별검사

프로그램을 운 하고 있으며, 각 검사기관마다 서로 다른 검사

키트를 사용하여 17-OHP 선별검사 값이 차이가 나며
23)
, 추적에

따른 질병 유무의 확인이 되고 있지 않으며, 각 검사 결과를 모

을 수 있는 국가 차원의 자료 관리 시스템이 없기 때문에, 소환

상한치를 지금 시스템으로는 구축하기가 어렵다.

결국 정상적인 선별검사 프로그램이 개발되기 전까지는 모든

신생아, 특히 미숙아에서는 높은 재소환율을 감수할 수밖에 없기

때문에 한동안은 선천 부신 과형성 선별검사는 17-OHP 농도,

미숙아의 임상 양상을 종합하여 추적관찰의 방법을 결정해야 할

것으로 생각된다. 만삭아와는 달리 미숙아들은 위양성율이 높지

만, 대부분 신생아 집중 치료실에 입원해 있으며 임상양상에 대

한 관찰이 가능하다는 것을 고려할 때, 미숙아에서는 17-OHP의

선별검사 값이 매우 높더라도 선천 부신 과형성을 시사하는 뚜렷

한 소견이 없는 한 일정한 간격을 두고 재선별검사를 하는 것이

합리적이며, 침습적인 검사는 삼갈 필요가 있겠다. 그러나 재태

기간 35주 이상의 미숙아에서는 선별검사 값이 높으면 만삭아에

서와 동일한 방법으로 확진을 위한 검사를 시행하는 것이 바람직

할 것으로 생각된다.

결론적으로 미숙아에서의 17-OHP 선별검사 값은 그 편차가

매우 크며, 재태 기간이 어릴수록 높은 경향이 있고, 출생 전 덱

사메타손 투여 및 출생 후 질환에 의해 향을 받기 때문에 미숙

아의 선별검사를 해석할 때에는 상기 요인들과 혈액 검사 수치

및 미숙아의 임상 양상을 종합하여 추적관찰의 방법을 결정해야

한다.

요 약

목 적:미숙아에서는 선천 부신 과형성에 대한 선별검사의 위

양성률이 높으나 이에 대한 추적관찰의 기준이 명확하지 않다.

이에 저자들은 소집단에서의 선별검사 결과를 통해 미숙아에서

의 선천 부신 과형성에 대한 선별검사의 해석 방법 및 합리적인

추적관찰의 방법을 알아보고자 하 다.

방 법: 2005년 1월부터 2007년 6월까지 서울대학교 병원 및

분당 서울대학교 병원에서 태어난 미숙아 중, 생후 7일 이내에

전혈에서의 17-OHP를 효소 면역측정법으로 검사한 427명을

대상으로 하 다. 이들에서 17-OHP 값과 재태 기간, 출생체중,

전신적 질환 및 출생 전에 투여 받은 덱사메타손과의 관계를

분석하 고, 17-OHP의 변화의 경향을 알아보았다.

결 과:대상 미숙아들의 17-OHP 선별검사의 값은 매우 다양

하 다(범위 0.1-143.3 ng/mL). 17-OHP 선별검사 값은 재태 기

간(r=-0.535, P<0.01), 출생체중(r=-0.435, P<0.01), 5분 Apgar

점수(r=-0.431, P<0.01)와 유의한 음의 상관관계가 있었다. 17-

OHP 선별검사 값은 출생 후 신생아 호흡 곤란 증후군(P<0.05),

동맥관 개존증(P<0.01) 또는 기관지폐 형성 이상(P<0.01)이 있

었던 군에서 유의하게 높았으며, 생후 1주 이내에 치료가 필요한

저혈압이 있었던 미숙아에서 유의하게 높았다(P<0.05). 17-OHP

선별검사 값은 선별검사 7일 이내에 산모가 덱사메타손 투여 받

은 군에서 투여 받지 않은 군에 비해 유의하게 낮았다(P<0.05).

17-OHP 값이 안정범위까지 감소하는데 걸리는 시간의 정중값은

42일이었으며, 이 기간은 재태 기간과 유의한 음의 상관관계가

있었고(r=-0.541, P<0.01), 기관지폐 형성 이상이 있었던 경우에

유의하게 연장되었다(P<0.01) 전체 대상 중 추적 관찰 시 선천

부신 과형성으로 확진된 경우는 없었다.

결 론:미숙아에서의 17-OHP 선별검사 값은 그 편차가 매우

크며, 재태 기간이 어릴수록 높은 경향이 있고 출생 전 dexa-

menthasone 투여 및 출생 후 질환에 의해 향을 받는다. 미숙

아의 선별검사를 해석할 때에는 이를 고려해야 하며, 혈액 검사

의 수치와 미숙아의 임상 양상을 종합하여 추적관찰의 방법을 결

정해야 할 것으로 생각한다.
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