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1)

서 론

우유 알레르기의 약 60%는 IgE 매개성 반응으로 주로 피부

증상을 동반하고, 약 40%는 비IgE 매개성 반응으로 대부분에서

소화기 증상을 동반한다. 우유 알레르기의 진단은 IgE 매개성과

비IgE 매개성 질환으로 나누어 접근하는 것이 필요하며, IgE 매

개성 우유 알레르기는 우유에 대한 특이 IgE 항체를 규명할 수

있는데 피부단자시험(skin prick test)이나 우유 특이 IgE 항체

(milk specific IgE antibody)의 규명에 의하여 의심해 볼 수
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있고, 1-2주간의 완벽한 제거 식이와 연이은 유발 시험을 통하

여 확진할 수 있다
1)
.

이에 반하여 비IgE 매개성 우유 알레르기인 위장관계 질환의

경우는 많은 환자에서 우유에 대한 특이 IgE 항체를 측정할 수

없으므로 장점막의 생검이 진단에 도움이 되며, 이 경우 장점막

융모의 위축과 림프구, 호산구 및 비만 세포의 침착이 관찰된다.

또한, 비IgE 매개성 우유 알레르기도 식이 제한 및 유발 시험에

의하여 진단이 가능한데, 이 경우는 장기간(길게는 12주)에 걸친

제거식이가 필요하다
2)
.

경구 유발 검사는 우유 알레르기의 진단에 가장 중요한 검사

이나 아나필락시스 반응의 위험이 있으며 많은 시간과 노력이

필요하다. 최근에 피부첩포시험(skin patch test)이 진단에 도움

이 된다는 보고가
3)

있으나 아직 검사의 표준화를 위한 연구가

신생아에서 우유 특이 IgE 항체검사 양성을 보인

환아에 대한 분석
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Analysis of cow's milk specific IgE positive patients in newborns
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Purpose : The purpose of this study was to research whether measurement of cow's milk specific

IgE on the newborn would be helpful in the diagnosis of cow's milk allergy. We tried to find out

the relation between cow's milk specific IgE and other allergy diseases by following up cases.

Methods :We reviewed clinical features of 87 episodes in infants less than 4 weeks old who were

positive in cow's milk specific IgE test. For the study group, history taking, physical examinations,

elimination and cow's milk specific IgE tests were carried out. We investigated the connection

among cow' milk specific IgE, allergic disease and family history in 40 of 87 patients we could

follow up on.

Results : The mean age of the study group was 17.2±5.4 days. The subjects were classified in four

groups according into allergens : 87 milk allergy positive patients, 24 casein positive, 38 α-lacto-

albumin positive, and 75 β-lactoglobulin positive. The number of patients who had follow-ups for

more than 6 months to was 40(45.9 percent). The patients whose parents had allergic disease num-

berred 10(25 percent). Fiften patients had allergic diseases, 4 had asthma and 11 atopic dermatitis.

According to the follow-up study, there is a significant relation between casein positive patients and

allergic disease. But there is no statistical and significant relation between cow's milk specific IgE

and a family history of allergic disease.

Conclusion : For the newborn babies, elimination tests and cow's milk specific IgE tests can be

useful in the diagnosis of IgE-mediated or mixed milk allergies. (Korean J Pediatr 2006;49:

1061-1066)
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이길상 외 2인 : 신생아에서 우유 특이 IgE 항체 검사의 의의

진행되고 있으며 진료실에서 이용할 단계는 아니다.

신생아에서 우유 알레르기는 약 0.5-5%의 발생 빈도를 보인

다고 알려져 있다. 그러나 실제 외래에서 우유 알레르기가 의심

되면 단백가수 분해 분유를 먹이고 증상의 호전을 보이면 대부

분 검사를 시행하지 않게 된다. 왜냐하면 이 시기의 우유 알레

르기는 대부분 비IgE 매개형 우유 알레르기로 알려져 있고
1, 4)

,

이때에는 경구 유발검사와 장점막의 생검에 의하여 진단할 수

있으나 현실적으로 증상이 호전된 아기에게 검사를 시행하는데

대하여 진료하는 의사나 보호자도 쉽게 동의하지 않기 때문이다.

이러한 진료 상황을 고려한다면 실제 우유 알레르기의 발생 빈

도는 더 높을 것으로 생각된다.

혈액을 채취하여 검사하는 특이 IgE 항체 검사는 약물에 의

해 영향을 받지 않으며 피부 반응 검사를 이용하기 곤란한 경우

유용한 검사이다. 또한 영유아를 대상으로 Pharmacia CAP

FEIA법으로 우유 특이 IgE 항체 농도 검사를 측정하여 그 값

에 따른 우유알레르기의 양성 예측율을 구하고 경구유발검사를

대신할 수 있는 값을 구하고자 노력하고 있다
5-7)

.

그러나 대상연령이 생후 4주 미만의 신생아를 대상으로 한

연구는 없는 상태이다. 저자들은 생후 4주 이내의 신생아에서

병력 및 임상소견에서 우유 알레르기가 의심되는 경우 제거식이

시작에 앞서 우유 단백 특이 IgE 항체를 측정하여 신생아에서

이 검사의 의의를 알아보고, 향후 신생아 시기의 우유 알레르기

진단에 기초 자료로 이용하고자 하였다. 또한 추적 관찰이 가능

한 환아를 대상으로 우유 특이 IgE 항체 결과와 다른 알레르기

질환의 발현과의 상관관계를 알아보고자 하였다.

대상 및 방법

생후 4주 이내의 신생아로 우유 특이 IgE 항체 검사에서 양

성을 보인 87명을 대상으로 하였으며 검사기간은 2003년 2월부

터 2005년 7월까지로 하였다. 이 중 6개월 이상 추적관찰이 가

능했던 환아는 총 40명이며 추적기간 중 이들의 알레르기 질환

의 발현을 조사하였다.

대상 환아는 병력 청취와 진찰 소견에서 우유 알레르기가 의

심되어 우유 단백 제거 요법을 시행하여 증세의 호전을 보이고

우유 특이 IgE 항체 검사에서 양성을 보인 환아들로, 경구 유발

검사와 피부반응검사는 시행하지 못하였다. 병록지를 후향적으로

분석 조사하였다.

우유 특이 IgE 항체 농도는 Pharmacia CAP system

(Pharmacia, Uppsala, Sweden)을 이용하여 측정하였다(Table

1). 우유 특이 IgE 항체는 milk, casein, α-lactoalbumin, β-

lactoglobulin을 측정하였고, 검사 양성 환아의 성별, 발현 나이,

우유 특이 IgE 항체 검사 결과를 분석하였다. 또한 추적관찰이

가능했던 40명을 대상으로 우유 특이 IgE 항체 검사결과와 알

레르기 질환의 발현과의 상관관계 그리고 이들 항체 검사 결과

와 알레르기 질환 가족력의 상관관계도 알아보았다.

아토피 피부염은 Hanifin과 Rajka의 진단 기준
8)
을 만족하는

경우로 하였고, 천식은 병력에 근거하여 의사가 진단한 천명이

적어도 3회 있으면서 아토피 또는 유발인자가 공존하는 경우
9)
로

하였다. 가족의 알레르기 질환력은 임상 병록지 및 전화를 통한

인터뷰를 하였다. 임상 병록지에 의한 조사는 확실하게 진단명이

기재된 경우에만 한하였으며, 전화 인터뷰는 정확한 병력을 알지

못하는 다른 가족은 제외하고 대상은 부모로 제한하였다.

통계 처리와 자료 분석은 SPSS 10.0 for windows를 이용하

였다. 우유 특이 IgE 항체 검사결과와 환아의 알레르기 질환 그

리고 가족의 알레르기 질환과의 비교는 chi-square test와

Pearson 상관 분석을 이용하여 분석하였다. 통계학적 유의 수준

은 P<0.05로 하였다.

결 과

1. 대상 환아의 특성

연구 기간 동안 생후 4주 이내 신생아로 우유 특이 IgE 항체

검사에서 양성을 보인 환아는 총 87명이었다. 남아는 49명(56.3

%), 여아는 38명(43.7%)로 남녀비는 1.29:1로 본원의 평균 출생

비인 1.3:1과 비슷한 비율로 나타났다.

우유 알레르기가 의심되어 검사를 할 당시의 평균 나이는

17.2±5.4일로 생후 7일에서 28일 사이였다. 생후 7일에서 14일

사이의 환아가 30명(35%), 15일에서 21일 사이의 환아가 36명

(41%), 22일에서 28일 사이의 환아가 21명(24%)로 생후 15일에

서 21일 사이가 가장 많았다. 추적 관찰의 평균기간은 5.9±5.1

개월이었다(Table 2).

Table 1. Pharmacia CAP System(Pharmacia, Uppsala, Swe-
den)

Result(kU/L) Level of Serum IgE Serum IgE Class

<0.35

0.35 to <0.7

0.7 to <3.5

3.5 to <17.5

17.5 to <50

50 to <100

100 and larger

Undetectable

Low

Moderate

High

Very high

Very high

Very high

0

1

2

3

4

5

6

Table 2. Characteristics

Characteristics

Number of Patient

Sex(M/F ratio)

Age(days)

7-14

15-21

22-28

Follow Up Duration(month)

87

1.29:1

17.2±5.4(7-28)

30(35%)

36(41%)

21(24%)

5.9±5.1
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2. 우유 특이 IgE 항체 검사 결과 분석

우유 특이 IgE 항체 검사 결과 milk는 Class II가 가장 많았

으며 Class IV 이상은 없었다. Casein 양성은 Class II가 가장

많았으며 Class III 이상은 없었다. α-lactoalbumin 양성은

Class II가 가장 많았고 Class IV 이상은 없었다. β-lactoglo-

bulin 양성은 Class II가 가장 많았고 Class IV 이상은 없었다

(Table 3).

Class II 이상 양성을 보인 경우는 milk 58명(66.6%), casein

18명(75.0%), α-lactoalbumin 25명(65.7%), β-lactoglobulin

54명(72.0%)이었다. Class III의 강 양성을 보인 경우는 milk 15

명(17.2%), α-lactoalbumin 8명(21.0%), β-lactoglobulin 12명

(16.0%)이었으나 casein은 한 명도 없었다. Class IV 이상의 매

우 강한 반응을 보이는 경우는 한 명도 없었다.

3. 알레르기 질환 발생에 대한 추적관찰

6개월 이상의 추적관찰이 가능했던 환아는 40명(46.0%)이었

고 남아 26명(65.0%), 여아 14명(35.0%)이었다. 부모가 알레르

기 질환을 가진 경우는 10명(25.0%)이었고, 환아의 추적 관찰

결과 알레르기 질환을 나타낸 경우가 15명(37.5%)으로 천식 4

명, 아토피 피부염 11명이었다.

4. 우유 특이 IgE 항체 양성을 보인 환아의 임상 증상 및
이학적 소견

총 87명의 환아 중 설사는 87명(100%), 구토를 보인 경우는

56명(64.4%), 발열 13명(14.9%), 복부팽만 9명(10.3%), 혈변 6

명(6.9%)의 빈도순으로 나타났다. 그 외 피부 발진도 보였다. 호

흡기계 증상은 발생되지 않았다.

5. 우유 특이 IgE 항체와 환아의 알레르기 질환,
가족력과의 상관관계

추적관찰이 가능했던 40명의 환아 중 casein 양성인 환아는

11명이었으며, 알레르기 질환의 가족력을 가진 경우는 1명이었

다. 환아가 알레르기 질환을 가진 경우는 7명이었고, P값이 0.01

로 casein이 양성인 경우 환아가 알레르기 질환을 가지는 것이

통계적으로 유의성을 보였다.

α-lactoalbumin 양성인 환아는 21명이었고, 알레르기 질환의

가족력을 가진 경우는 4명, 환아가 알레르기 질환을 가진 경우

는 8명이었다. β-lactoglobulin 양성인 환아는 35명이었고, 알레

르기 질환의 가족력을 가진 경우는 8명, 환아가 알레르기 질환

을 가진 경우는 13명이었다. Casein이 양성일 때 환아의 알레르

기 질환과 관련이 있는 것을 제외하고는 통계학적 의의는 없었

다(Table 4).

고 찰

신생아기의 우유 알레르기는 약 0.5-5%의 빈도를 보이는 것

으로 알려져 있다. 그러나 이는 실제 빈도보다 낮게 진단되었을

가능성이 높다. 왜냐하면 대부분의 환자들은 진단을 위하여 조직

검사나 경구유발검사를 시행하기보다는 경험적 특수조제분유의

치료로 호전되어 확진을 대부분하지 않기 때문이다. 저자들은 신

생아기에 우유 알레르기가 의심되는 경우 우유 특이 IgE 항체를

측정하고 특수조제분유를 투여하였으며 검사결과 87명의 환아가

양성반응을 보였다.

우유 알레르기 증상의 발현 시기는 우유의 섭취량과 섭취 기

간, 태내 감작의 유무에 따라 차이가 있으나, 빠르게는 우유를

먹기 시작한 후 3-7일경부터 나타나며, 대개 1-4주 사이에 증상

이 나타나기 시작한다
10)
. 연구자에 따라 증상의 발현을 다양하게

보고하는데, 국외의 경우 3일 이내 증상이 나타나는 경우가 28

%, 7일 이내가 13%, 1개월 이내 증상이 나타나는 경우가 27%

라고 보고하였으며
11)

국내의 경우 3일 이내가 40%, 7일 이내가

20%, 1개월 이내가 40%로 보고 된 자료가 있다
12)
. 본 연구에서

는 증상의 발현 시기가 보호자가 느끼는 정도에 따라 다소 주관

적이라 생각하여 우유 알레르기가 의심되어 검사를 시행한 날짜

를 분석하였다. 생후 7일 이내에 검사를 한 경우는 없었으며 생

후 7일에서 14일에 35%, 생후 15일에서 21일에 41%, 생후 22

일에서 생후 28일에 21%가 검사를 시행하였다. 분만 후 몇 일

간의 조제분유 투여가s 면역학적으로 중요한 노출기간이 될 수

있으며
13)

또한 이러한 감작을 예방하고 적절한 식품 관용을 유

도하기 위하여 부분가수분해 분유를 이 기간에 사용하자는 보고

도 있다
14-16)

.

우유는 86.6%의 수분과 4.1%의 지방, 5%의 유당 및 3.6%의

단백으로 이루어져 있다. 우유 단백질의 성분 중 80%는 다양한

종류의 caseins(αs, β, κ, γ)이며, 20%가 whey proteins이다.

Table 3. Analysis of Cow's Milk Specific IgE

Milk
(N=87)

Casein
(N=24)

α-
lactoalbumin

(N=38)

β-
lactoglobulin

(N=75)

Class Ⅰ

Class Ⅱ

Class Ⅲ

Class Ⅳ,Ⅴ,Ⅵ

Mean(LU/L)

29(33.4%)

43(49.4%)

15(17.2%)

0

1.87±2.27

6(25.0%)

18(75.0%)

0

0

1.29±0.87

13(34.3%)

17(44.7%)

8(21.0%)

0

2.42±3.46

21(28.0%)

42(56.0%)

12(16.0%)

0

2.14±1.21

Table 4. Comparison of Cow's Milk Specific IgE and Al-
lergic Disease History of Family & Allergic Disease of Pa-
tient

Milk
(N=40)
(%)

Casein
(N=11)
(%)

α-lactoalbumin
(N=21)
(%)

β-lactoglobulin
(N=35)
(%)

Family AD

Patient AD

10(25)

15(37.5)

1( 9.1)

7(63.6)
*

4(19.0)

8(38.1)

8(22.9)

13(37.1)

Abbreviation : AD, allergy disease
*P<0.05
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Whey protein에는 β-lactoglobulin, α-lactoalbumin, pro-

tease-peptones, immunoglobulins, albumin 등이 속한다
17, 18)

.

우유 단백의 주요 알레르겐들은 열이나 소화 효소, 산 등에 저

항성이 강하여 위산, 소화 효소 등에 의하여 쉽게 파괴되지 않

아 감작과 증상 유발이 용이하다. 열에 강한 정도는 casein, β-

lactoglobulin, α-lactoalbumin의 순으로 casein은 중요한 항원

일 뿐만 아니라 추적관찰을 하여 내성의 형성 여부를 평가하는

데 활용된다
19)
. 임상적인 항원성이 강한 정도는 β-lactoglo-

bulin, casein, α-lactoalbumin의 순인데 β-lactoglobulin은 산

에 안정한 특징을 가지므로 위장을 통과하여도 쉽게 파괴되지

않아 항원으로 충분히 작용한다고 알려져 있다
20)
. IgE 매개성

우유 알레르기 환아에 대한 우유 단백 특이 IgE 항체 측정 연구

에서 α-casein에 대하여 64.6%, β-casein에 75.2%, κ-casein

에 47.8%, β-lactoglobulin과 α-lactoalbumin에 대하여는 36.2

%의 양성을 보여 casein이 가장 흔하게 보이는 항원으로 보고

하였다
21)
.

본 연구에서는 casein 27.6%, α-lactoalbumin 43.7%, β-

lactoglobulin 86.2%로 β-lactoglobulin이 가장 많은 양성 반응

을 보였다. 또한 class III로 나타난 결과는 casein은 한명도 없

었으며 α-lactoalbumin은 8명, β-lactoglobulin은 12명으로 나

타나 β-lactoglobulin이 가장 강한 항원성을 보였다. 또한 class

IV이상의 반응은 한명도 없어 이 시기의 우유 단백 특이 IgE

항체 반응은 매우 강하게 반응하지는 않는 것으로 생각된다.

우유 알레르기의 진단에 CAP-FEIA법으로 측정한 특이 IgE

항체 농도를 이용한 우유 알레르기의 양성 예측도는 대상연령과

보고자에 따라 다양한 결과를 보고하고 있다. 평균연령 11개월

(1.5-84개월)인 환아에 대한 연구에서 milk에 대한 IgE 항체가

4.18 kU/L 이상에서는 우유 알레르기 진단의 100% 양성 예측

도를 나타내므로 경구유발검사가 불필요하다고 보고하였다
22)
. 평

균연령 2.9개월(2.5-3개월)인 환아에 대한 연구에서 milk에 대한

IgE 항체가 3.5 kU/L 이상에서는 양성 예측도가 94%라고 보고

하였다
23)
.

본 연구에서는 총 87명중 15명(17.2%)이 milk에 대한 IgE

항체가 3.5 kU/L이상을 보였으며 8명(9.2%)에서 4.18 kU/L 이

상을 보였다. 그러나 본 연구 대상의 평균 연령이 17일이므로

신생아를 대상으로 추후 연구가 필요하다고 생각된다.

영유아기의 우유 알레르기는 완전한 제거식이가 이루어진 경

우 3세경이면 호전된다고 알려져 있으며, 1세 때까지 50%, 2세

때까지 70%, 3세 때까지 85% 정도가 호전되는 경과를 보인다
24)
. 평균연령 4.8개월(1-11개월) 환아를 대상으로 6개월 간격으

로 우유 단백 특이 IgE 항체를 측정하여 내성 발현을 보고한 연

구 결과에 의하면 13-18개월인 경우는 milk에 대하여 1.5 kU/

L, casein 0.6 kU/L, α-lactoalbumin 1.5 kU/L, β-lactoglo-

bulin 1.5 kU/L 이상인 경우 90%의 임상적 반응 양성 예측율을

보인다고 보고하였다
25)
.

우유 알레르기는 식품 알레르기이며 알레르기 행진의 첫 번째

증상이다. 출생 후부터 6세까지 주요 알레르겐을 추적한 연구에

서 1세에 식품 알레르겐에 양성 비율이 10%였지만 6세에는 3%

로 감소하고, 이에 반해 호흡 알레르겐에 대해서는 1.5%에서 6

세때 8%로 증가한다고 보고하였다
26)
.

이와 같이 영유아기 주요 알레르겐은 식품이며 이것이 알레르

기 행진의 방아쇠 역할을 하지 않나 의심하고 있다. 어린 영아

기의 심한 아토피 피부염은 식품 알레르기와 40-60% 정도가 연

관되어 있다고 알려져 있으며 성장하면서 50%는 천식으로, 80%

는 천식이나 알레르기 비염으로 진행하는 것으로 알려져 있다
27,

28)
. 또한 우유 알레르기를 가진 경우가 우유 알레르기가 없는 경

우 보다 천식, 비염 등의 호흡기 알레르기 질환의 빈도가 통계

적으로 유의하게 높다고 알려져 있다
29)
.

본 연구에서는 우유 단백 특이 항체 양성 반응과 부모의 알

레르기 질환과의 연관성은 통계적 유의성이 없었으나 casein과

알레르기 질환발현과의 연관성은 통계적 유의성이 있는 것으로

나타났다.

본 연구의 한계점은 우유 특이 IgE 항체검사에서 양성을 보

인 경우 경구 유발 검사로 확진을 하지 못한 점이다. 앞으로 우

유 알레르기가 의심되는 신생아를 대상으로 경구 유발 검사를

시행하여 우유 알레르기의 유병율과 진단을 위한 우유 특이 IgE

항체 값을 구하기 위한 연구가 필요하며 추적관찰을 통하여 우

유 특이 IgE 항체 값의 변화와 내성 발현에 대한 전향적 연구가

필요하다.

결론적으로 임상에서 외래 환자를 대상으로 우유 알레르기가

의심되는 경우 경구 유발 검사를 시행하기는 쉽지 않다. 이러한

경우 IgE 매개성 및 혼합성 우유 알레르기가 의심되는 경우는

우유 제거 식이 요법과 우유 특이 IgE 항체 검사를 시행한다면

진단에 도움이 될 수 있으리라 생각된다. 비 IgE 매개성 우유

알레르기가 의심되는 경우에는 일단 우유 제거 식이를 시행하고

정확한 진단을 위하여 경구 유발 검사, 조직 검사 등을 고려하

여야 한다.

요 약

목 적:신생아에서 우유 알레르기가 의심되는 경우 우유 특

이 IgE 항체 측정이 우유 알레르기 진단에 유용한지 알아보고자

하였다. 또한 추적관찰이 가능한 경우 우유 특이 IgE 항체 검사

결과와 다른 알레르기 질환의 발현과의 연관성도 알아보고자 하

였다.

방 법:생후 4주이내의 신생아로 우유 특이 IgE 항체 검사

양성을 보인 87명을 대상으로 하였다. 대상 환아는 병력 청취와

진찰 소견에서 우유 알레르기가 의심되어 우유 단백 제거 요법

을 시행하여 증세의 호전을 보이고 우유 특이 IgE 항체 검사에

서 양성을 보인 환아로 하였다. 또한 이들 87명의 환아 중 추적

관찰이 가능했던 40명을 대상으로 우유 특이 IgE 항체 검사결

과와 알레르기 질환 발현과의 상관관계를 알아보았고 이들 항체
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와 알레르기 질환의 가족력과의 상관관계도 알아보았다.

결 과:대상 환아의 평균 나이는 17.2±5.4일 이었다. 우유 특

이 IgE 항체 검사 결과 milk 양성은 87명이었고 casein 양성

은 24명, α-lactoalbuminn 양성은 38명, β-lactoglobulin 양성

은 75명이었다. 6개월 이상의 추적관찰이 가능했던 환아는 40명

(45.9%)이었고 부모가 알레르기 질환을 가진 경우는 10명(25%),

환아의 추적 관찰 결과 알레르기 질환을 가진 경우가 15명

(37.5%)으로 천식 4명, 아토피 피부염 11명이었다. 추적관찰 결

과 신생아기에 casein에 양성을 보인 경우 알레르기 질환의 발

현과 연관성이 통계적으로 유의하게 높았다. 그러나 우유 특이

IgE 항체 양성과 알레르기 가족력과의 연관성은 통계적 유의성

이 없었다.

결 론:신생아에서 IgE 매개성 및 혼합성 우유 알레르기가

의심되는 경우는 우유 제거 식이 요법과 우유 특이 IgE 항체 검

사를 시행한다면 진단에 도움이 될 수 있다고 생각된다.
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