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□원 저□

1)

서 론

홍역은 홍역 바이러스에 의한 급성 열성 발진성 질환으로 높

은 전파력과 개발도상국에서의 높은 사망률로 전세계적으로 깊

은 관심과 체계적인 관리를 받고 있다
1, 2)
. 국내에서도 1960년대

중반부터 홍역 단독 백신이 소개되고 1985년부터 전국적으로 의

무적 MMR 접종이 실시되어 1960년대에 비해 현저하게 홍역의

감소가 있었으나 1989-90년, 1993-94년에 전국적인 홍역의 유

행이 있었으며 최근 1999년 가을부터 2000년 봄까지 대유행이

있었다
3-5)
. 홍역의 합병증으로는 바이러스 자체에 의한 호흡기
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증상 군이 가장 흔하나, 때로는 이차적 세균 감염에 의한 폐렴,

중이염, 림프선염 등이 나타날 수 있다
2)
. 한편 C-반응 단백(C-

reactive protein, CRP)은 임상에서 질환의 활동성을 판정하고,

바이러스성 질환과 세균성 질환의 감별에 많은 도움을 주고 있

다
6-10)
. 대표적인 바이러스 질환인 홍역에서 경도의 CRP 증가가

관찰되며, 합병증으로 폐렴이 동반된 환아에서 중등도 이상의

CRP 증가가 알려져 있다
11, 12)
. 이에 저자들은 홍역으로 입원한

환아에서 CRP의 양성 유무에 따른 임상 양상 및 검사실 소견에

대해 비교 분석해 보았다.

대상 및 방법

최근 홍역이 대유행을 보인 2000년 10월부터 2001년 5월까지
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Purpose :We evaluated clinical manifestations and laboratory findings in patients with measles ac-

cording to C-reactive protein(CRP) concentration.

Methods : A retrospective analysis was performed using the medical records of patients with mea-

sles at The Catholic University of Korea, Daejeon St. Mary's Hospital from October 1999 to May

2000. We divided the patients with measles into four groups according to CRP level, i.e., those with

below 5 mg/L(134 patients, negative group), those with 6-19 mg/L(85 patients), those with 20-49

mg/L(27 patients), and those over 50 mg/L(7 patients). We compared clinical and laboratory charac-

teristics among these four groups.

Results : The mean CRP level of all patients was 11.1±7.5 mg/L. No statistical differences were

present between the negative group and the 6-19 mg/L group or the 20-49 mg/L group in the dura-

tion of fever, hospitalization days, complications determined with longer hospitalization for more than

eight days, white blood cell count, and incidence of hepatitis. Compared with the negative group, the

over 50 mg/L group showed a longer duration of fever(4.7±1.7 vs 7.2±3.9 days), duration of hospi-

talization(5.4±1.4 vs 9.4±4.7 days), incidence of complications(5.2% vs 42.9%) and a higher mean

level of WBC count(5,900±2,700/mm
3
vs 12,700±6,700/mm

3
). With an increasing CRP level, there

was a tendency for the duration of fever, complications and WBC count to increase. However the

levels of liver enzymes(AST/ALT) were not associated with CRP level.

Conclusion : A CRP level of over 50 mg/L in measles is associated with severity and complica-

tions. (J Korean Pediatr Soc 2003;46:480-483)
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하 환아 253명을 대상으로 하 다. 홍역의 진단은 발열, 피부 발

진, 기침, 결막 충혈, Koplik 반점 등의 임상 증상과 항 홍역

IgM 항체(ELISA)에 기준을 두었다. CRP는 입원 24 시간 내에

turbidimetric immunoassay(Roche, Basel, Switzlant)를 이용

하여 측정하 으며 5 mg/L 미만인 경우를 음성으로 간주하

다. CRP가 음성인 환아는 134명(53.0%)이었으며 CRP가 양성인

환아는 119명(5 mg/L 이상)이었다. CRP가 양성인 환아 군을

농도에 따라 6-19 mg/L 군(85명), 20-49 mg/L 군(27명)(10.7

%), 50 mg/L 이상 군(7명)으로 나누었다. 각 군에 대하여 총

발열일, 입원일, 합병증, 백혈구 수와 분획, 비정상 간효소치 비

율을 비교하고 통계학적으로 분석하 다. 총 발열일은 홍역에 이

환되어 발열이 시작된 날부터 해열된 날까지의 기간으로, 합병증

은 다양한 합병증으로 인해 입원일이 8일 이상인 경우로 정의하

다.

통계처리는 각 군간의 지표를 independent sample t-test와

chi square test를 이용하여 비교하 다(SPSS 10.0). 각 군의

지표를 평균치±표준편차로 표시하 으며, P<0.05의 경우 통계학

적으로 유의한 것으로 하 다.

결 과

전체 홍역 환아의 평균 CRP 값은 11.1±7.5 mg/L이었다.

CRP 값이 정상(5 mg/L 이하)인 환아는 전체 환아 253명 중

134명(CRP 음성군)으로 절반 이상(53.0%)을 차지하 으며, CRP

가 증가된 환아 119명 중 6-19 mg/L 군 환아가 85명(33.6%),

20-49 mg/L 군은 27명(10.7%), 50.0 mg/L 이상 군은 7명(2.8

%)으로, 홍역 환아 86.6%가 20 mg/L 이하를 보 다. 이번 연

구에서 입원한 홍역의 환아 중 합병증으로 8일 이상 입원한 환

아는 21명으로 폐렴, 간염, 모세기관지염, 쿠룹, 위장관염 등이

관찰되었다(Table 1). CRP 음성군, 5-19 mg/L 군, 20-49 mg/

L 군과 50 mg/L 이상 군의 평균 연령은 각각 3.8±5.0세, 4.4±

5.3세, 3.4±4.8세 및 2.3±3.0세이었으며, 50 mg/L 군의 연령이

낮았으나 각 군간에 통계학적으로 차이는 없었다. CRP 음성군과

5-19 mg/L 군, 20-49 mg/L 군과의 비교에서 총 발열일(각각

4.7±1.7일, 5.2±1.8일 및 5.0±2.1일), 입원일(5.4±1.4일, 6.0±

2.3일 및 6.2±2.1일), 2배 이상의 간효소 치 상승을 보인 증례

수(15.7%, 8.2% 및 14.8%), 합병증의 빈도(5.2%, 9.4% 및 11.2

%)에서 통계학적인 유의한 차이를 보이지 않았다. 한편 CRP

음성군과 50 mg/L 이상 군의 비교에서는 총 발열일(4.7±1.7일

vs 7.2±3.9일), 입원일(5.4일±1.4일 vs 9.4±4.7일), 백혈구 수

(5,900±2,700/mm
3
vs 12,700±6,700/mm

3
) 및 합병증의 빈도

(5.2% vs 42.9%)에서 50 mg/L 이상 군에서 통계학적인 유의한

증가가 관찰되었다. 또한 CRP가 증가함에 따라 총 발열일, 백혈

구 수 및 합병증의 빈도가 증가하는 경향을 보 으나 통계학적

으로 각 군간에 유의하지 않았다. 간 효소치의 상승은 CRP와는

상관 관계가 없었다(Table 2).

고 찰

CRP의 발견과 명명은 폐렴구균의 C-polysaccharide(phos-

phocholine을 포함한 teichoic acid)과 결합하여 침전하는 사실

에서 기인한다. CRP는 생체내 간세포에서만 생성되며 IL-6를

포함한 사이토카인에 의해 조절되고 구조상 petraxin family에

속한다. CRP는 세균성 감염, 손상(trauma), 조직 괴사, 모든 형

태의 감염과 악성 종양 등에 반응하여 48시간 이내에 급속히 증

가하며, 증가를 가져온 병리 소견이 소실되면 빠르게 정상치로

떨어진다. CRP는 폐렴구균 감염의 숙주 방어, Platelet-activat-

ing factor(PAF)에 대한 중화 작용, 보체의 classical pathway

Table 1. Complications in Patients with Measles

Complication N=21(%)

Pneumonia

Hepatitis

Gastroenteritis

Bronchiolits

Acute otitis media

Croup

Keratoconjunctivitis

18(85.7)

4(19.0)

3(14.3)

2( 9.5)

2( 9.5)

2( 9.5)

1( 4.8)

Table 2. Characteristics of Patients with Measles according to the C-reactive Protein Levels

CRP(mg/L) Negative(<5)(n=134) <19(n=85) 20-49(n=27) >50(n=7) P

Mean CRP(mg/L)

Mean age(yr)

Duration of fever(d)

Hospitalization(d)

WBC(×103/mm3)

Neutrophil(%)

Abnormal LFT(%)†

Cases of Cx(%)☨

2.6±1.3

3.8±5.0

4.7±1.7

5.4±1.4

5.9±2.7

47.3±20.3

21(15.7%)

7( 5.2%)

10.0±3.7

4.4±5.3

5.2±1.8

6.0±2.3

7.0±4.0

56.1±19.3
*

7(8.2%)

8(9.4%)

30.2±6.8

3.4±4.8

5.0±2.1

6.2±2.1

9.7±5.5

55.3±21.7
*

4(14.8%)

3(11.1%)

92.1±54.9

2.3±3.0

7.2±3.9
*

9.4±4.7
*

12.7±6.7
*

41.4±25.0

1(14.3%)

3(42.9%)
*

0.63

0.01

<0.01

<0.01

0.01

0.32

0.02

*
P<0.05, compared to negative group
†LFT, liver function test, Number of cases who showed the elevated AST and ALT more than 2 holds of normal values
☨Cx, complication, Number of cases who were hospitalized more than 8 days with complications
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의 활성화 등 면역계에 대한 작용이 알려져 있으나, 여러 질환

과 건강한 생체 내에서의 정확한 기능은 아직 잘 알려져 있지

않다
6)
. CRP는 임상에서 염증성 질환의 활성도(activity) 판정과

세균성 감염의 진단에 널리 이용되어 왔으며
6-10)
, 최근 심근 경

색을 포함한 심장 질환과의 연관성에 대한 연구가 활발히 이루

어지고 있다
13)
.

CRP를 정량적으로 연구한 보고에 의하면 바이러스성 질환에

서는 20 mg/L 이상 증가하는 경우가 드물며, 세균성 감염에서

는 50 mg/L 이상으로 보고되고 있다
6-10, 14)

. 특히 세균성 감염시

증상이 뚜렷하지 않은 면역 결핍 환아에서 세균성 감염의 조기

치료에 많은 도움을 주는 것으로 알려져 있다
14)
. CRP가 세균성

감염시 증가되는 기전에 대해서는 잘 알려져 있지 않으며, 바이

러스 질환 경과 중 세균 감염 등 합병증이 발생시 증가하게 된

다. 홍역의 합병증으로 폐렴, 중이염, 모세기관지염, 크룹 등의

호흡기 합병증과 림프선염, 장염, 간염(hepatitis), 뇌증 등 여러

질환이 관찰된다. 홍역의 합병증으로 홍역 감염 후 면역 저하에

의한 2차적 세균성 감염이 개발도상국의 주요 사망 원인이나,

선진국에서는 이 외에도 바이러스에 자체에 의한 크룹, 성인형

호흡 곤란증(adult respiratory distress syndrome)이나 뇌증 등

이 위중한 합병증 되고 있다
15-17)
.

홍역에서 CRP에 대한 연구로, Griffin 등
11)
은 합병증이 없는

홍역 환아에서 22±3 mg/L, 폐렴이 있는 홍역 환아에서 42±5

mg/L, 뇌염이 합병된 홍역 환아에서 12±3 mg/L으로 보고하

다. 한편 Roine 등
12)
은 발진 1-3일에 실시한 전형적인(ordi-

nary) 홍역의 경우 19 mg/L, 중증 홍역의 경우 65 mg/L을 보

으며, 발진 5-8일에 실시한 검사에서 회복한 환아의 경우 19

mg/L, 폐렴에 이환된 환아의 경우 123 mg/L를 보 다고 보고

하 다.

저자들의 이번 연구는 이 들의 연구 방법과는 다르게 입원시

측정된 CRP의 농도에 따라 홍역 환아를 분류하고 합병증을 포

함한 임상 증상과 검사실 소견을 비교해 보았는데, 거의 동일한

결과를 얻을 수 있었다. 즉 앞의 연구들의 경우 홍역 경과 중

폐렴을 보인 환아는 45 mg/L 이상을 보 는데, 이번 연구에서

도 50 mg/L 이상을 보인 환아군에서 합병증으로 인한 총 발열

일, 총 입원일이 증가한 것을 알 수 있었다. 이번 연구에서 CRP

의 평균 치는 11.1±7.5 mg/L이었으며, 5 mg/L 이하(정상치)도

53.5%를 보여, 과거의 연구들에 비해 낮은 수치를 보 는데 이

는 검사 방법의 차이 또는 이번 연구에 경도의 홍역 환아가 많

이 포함되어 있는 것에 기인할 것으로 보인다. 홍역 합병증 비교

에서 폐렴을 비롯한 합병증 빈도 등을 조사할 수 있으나, 후향적

분석으로 정확한 결과를 얻는데 어려움이 있어 이번 연구에서는

다양한 합병증으로 8일 이상 입원한 증례 수를 비교하 다

(Table 1). 홍역의 검사실 소견에서 백혈구 및 림프구의 감소는

잘 알려져 있다. 이번 연구에서 홍역 환아는 연령 별 분포는 2세

미만 57.3%, 2-5세 8.3%, 6-9세 13.0%, 10세 이상 21.3%를 보

다. 저자들은 이 전의 다른 연구로 홍역 환아에서 연령별로

임상 양상과 검사실 소견을 분석해 보았었는데, 2세 미만의 환

아군에서 10세 이상의 연장아와 젊은 성인군에 비해 통계학적으

로 유의하게 백혈구 수가 높고(각각 8,600±4,200/mm
3
, 4,400±

1,600/mm
3
및 4,100±1,600/mm

3
, P<0.001), 호중구의 분획이

낮은 것(41.7±16.8%, 63.1±19.2% 및 72.3±14.6%, P<0.001)을

관찰하 으며
18)
, 이는 연령에 따라 백혈구 수와 분획의 정상 범

위가 다른 것에 기인한다. 따라서 이번 연구의 홍역 환아는 15

세 미만의 모든 연령이 포함되어 있으므로 백혈구 수와 분획의

분석에서 연령에 따른 변이가 약간의 향을 미쳤을 것으로 보

인다. 한편 CRP 치가 증가함에 따라 백혈구 수 및 호중구 수가

증가하는 경향을 보 는데, 이는 저자들이 가와사끼병에서 CRP

치와 백혈구 수와 상관 관계가 있다는 최근 관찰과 유사한 소견

이다
19)
. 그러나 CRP 치와 간 효소의 증가와는 상관이 없었다.

결론적으로 대부분의 홍역 환아에서 CRP는 음성 또는 경도

의 양성반응이 관찰되었다. CRP가 50 mg/L 이상일 경우 합병

증에 의한 발열일과 입원일이 증가하며 백혈구 수가 증가하는

경향을 보 으나 간 효소 치의 상승과는 관련이 없었다.

요 약

목 적:홍역 환아에서 CRP 값에 따라 합병증을 포함한 임상

및 검사실 소견에서 차이가 있는가를 알아보고자 하 다.

방 법:홍역으로 입원한 환자 253명을 대상으로 CRP 음성군

134명(0.5 mg/dL 이하, 53.0%)과 6-19 mg/L 군 85명(33.6%),

20-49 mg/L 군 27명(10.7%), 50 mg/L 이상 군 7명(2.8%), 4

군으로 나누었다. 각 군에 대하여 총 발열일, 입원일, 합병증 발

생 빈도, 백혈구 수와 분획, 비정상 간효소치 비율을 비교하고

통계학적으로 분석하 다. 합병증의 발생은 8일 이상 입원한 경

우로 하 다.

결 과:전체 홍역 환아의 평균 CRP 값은 11.1±7.5 mg/L이

었다. CRP 음성군과 5-19 mg/L 군, 20-49 mg/L 군과의 비교

에서 총 발열일, 입원일, 2배 이상의 간효소 치 상승 및 합병증

의 빈도에서 유의한 차이가 없었다. 한편 CRP 음성군과 50 mg/

L 이상 군의 비교에서는 총 발열일(4.7±1.7일 vs 7.2±3.9일),

입원일(5.4일±1.4일 vs 9.4±4.7일), 백혈구 수(5,900±2,700/

mm
3
vs 12,700±6,700/mm

3
)와 합병증의 빈도(5.2% vs 42.9%)

에서 50 mg/L 이상 군에서 유의한 증가가 관찰되었다. 또한

CRP가 증가함에 따라 총 발열일, 백혈구 수 및 합병증의 빈도

가 증가하는 경향을 보 으며, 간 효소치의 상승과는 상관 관계

가 없었다.

결 론:대부분의 홍역 환아에서 CRP는 음성 또는 경도의 양

성반응이 관찰되었다. CRP가 50 mg/L 이상일 경우 합병증에

의한 총 발열일과 입원일이 증가하 으며 백혈구 수가 증가하는

경향을 보 으나 간 효소 치의 상승과는 관련이 없었다.
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