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1)jtj

서 론

성장호르몬은 소아청소년기의 성장이 종료된 후 성인기에는

분비량이 감소하기 때문에 성인기 성장호르몬 결핍증(growth

hormone deficiency, GHD)을 진단할 때, 성장호르몬자극검사의

최대 성장호르몬 농도 기준(cutoff)은 소아청소년기 GHD 진단

기준에 비해 낮다
1)
.

성인기에도 성장호르몬은 대사조절에 중요한 역할을 한다. 성
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인기에 GHD가 있으면 체지방량의 증가, 근육량과 골량의 감소

와 근력의 감소가 발생하고
2, 3)

, 체성분의 변화가 지질 대사의 이

상, 고혈압, 혈관 내피 기능의 장애를 일으켜 심혈관계 질환의 이

환 및 사망 위험을 증가시킨다
4)
. 또한 소아청소년기에 진단 받은

GHD 성인 환자는 성인기에 처음 진단된 환자보다 체성분과 심

혈관계의 변화가 더 심하기 때문에
5)
성인기 재평가를 통해 GHD

가 지속되면 성장호르몬 치료를 받아야 한다
4, 6)

.

성장이 종료된 후 성장호르몬 투여를 1-3개월 중단하고 재평

가를 시행하여 성인기 GHD로 판명되면 성장호르몬 투여를 재개

하는데, 성인기에도 GHD가 지속될 가능성에 대해 임상적으로

판단하여 재평가 방법을 결정한다. 성장호르몬 외에 3개 이상의

뇌하수체호르몬의 결핍이 동반되거나, 선천적인 뇌의 구조적인

이상이 시상하부-뇌하수체를 포함하거나, 성장호르몬의 합성에

관여하는 전사인자의 돌연변이가 있는 경우에는 성인기에도 GHD

소아청소년기 성장호르몬결핍증의 성인기 지속에 향을 미치는 요인
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Purpose : Growth hormone (GH) replacement after retesting is necessary because impairment of body composition and

cardiovascular health has been more severe in adult patients with persistent GH deficiency (GHD) from childhood to adult-

hood. This study aimed to investigate the factors for persistent GHD and define a highly probable group of persistent GHD

in young adults with childhood-onset GHD.

Methods : GHD was reassessed by insulin tolerance test (ITT) in 55 adult patients (39 males, 16 females) with childhood-

onset GHD. Twelve patients presented with idiopathic GHD and 43 patients presented with organic GHD caused by tumors

involving the hypothalamus-pituitary (H-P) region (n=33), other brain tumors (n=3), meningitis (n=3), leukemia (n=2) and

others (n=2).

Results : Forty-nine (89.1%) of 55 patients had persistent GHD. IGF-I was positively correlated with log of peak GH (r=0.57,

P<0.001). There was no difference in the proportion of persistent GHD between idiopathic and organic GHD. The percentage

of patients with persistent GHD was 40%, 80%, and 95.6% for patients with zero, one, two or more additional pituitary hor-

mone deficiencies (PHDs), respectively (P=0.002). The probability of persistent GHD was higher in patients with diseases

involving the H-P region (P=0.003). GHD persisted in 15 of 18 patients treated with cranial irradiation.

Conclusion : We suggest that the probability of persistent GHD in adulthood was high in patients with 2 or more addi-

tional PHDs, and diseases involving the H-P region. (Korean J Pediat r 2009 ;52 :2 27-233 )
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가 지속될 가능성이 높다
4, 7-9)

. Radovick 등
7)
과 유럽소아내분비

학회
8)
는 성인기 GHD 가능성이 높은 군과 낮은 군으로 나누어

지침을 발표하 다. 성인기 GHD 가능성이 높은 군은 먼저 기저

인슐린양 성장인자-I (insulin-like growth factor-I, IGF-I) 농

도를 측정하여 -2 표준편차 이하이면 성장호르몬자극검사 없이

성인기에도 GHD가 지속되는 것으로 진단하고, IGF-I 농도가 정

상 범위이면 성장호르몬자극검사를 시행하는데, 가능성이 낮은

군은 모두 성장호르몬자극검사로 재평가하도록 권고하고 있다.

본 연구에서는 소아청소년기에 GHD로 진단 받은 성인 환자

들을 대상으로 성인기 재평가의 절대 표준(gold standard)인 인

슐린에 의한 저혈당 유발 검사(insulin tolerance test, ITT)를

시행하여 성인기에도 GHD가 지속되는 데 향을 미치는 요인을

살펴보고, 성인기에도 GHD가 지속될 가능성이 높은 대상을 알

아보고자 한다.

대상 및 방법

1. 대 상

소아 청소년기에 GHD로 진단 받은 후 성인키에 도달한 환자

들 중에서 2006년 2월부터 2008년 8월까지 서울대병원에서 인슐

린에 의한 저혈당 유발 검사로 재평가를 받은 55명(남자 39명,

여자 16명)을 대상으로 하 다. 골연령이 남아에서 17세 이상, 여

아에서 15세 이상이면서, 성장 속도가 연간 1 cm 미만이면 최종

성인키에 도달한 것으로 정의하 다.

소아청소년기에 기질적인 원인에 의한 GHD (organic GHD)

는 총 43명, 특발성 GHD (idiopathic GHD)는 총 12명이었다.

기질성 GHD는 시상하부-뇌하수체를 침범하는 뇌종양(33명), 기

타 부위 뇌종양(3명), 뇌수막염(3명), 두개 내 백혈병(2명), 지주

막낭종(1명)과 뇌하수체염(hypophysitis, 1명)이었으며, 이들 중

18명은 두개 내 방사선 치료를 받았다. 특발성 GHD는 둔위분만

(9명), 조산 분만 및 주산기 가사(1명), septum pellucidum age-

nesis (1명), 원인을 모르는 뇌하수체경비대(1명)이었다. 소아청

소년기 GHD 진단 당시의 연령은 11.5±3.6세 다(Table 1).

2. 방 법

대상 환자들의 의무기록을 후향적으로 분석하 다. 두 가지

이상의 성장호르몬자극검사에서 최대 성장호르몬 값이 10 µg/L

미만이면 소아청소년기 GHD로 진단하 으며, 이 중에서 5 µg/L

미만이면 완전(complete) GHD, 5-10 µg/L이면 부분(partial)

GHD로 정의하 다. 소아청소년기 GHD로 진단 받은 환자들의

기저질환과 치료 방법에 대해 조사하 고, 방사선 치료를 받은

경우에는 두개 내 조사한 방사선 총량을 계산하 다. 성인기 재

평가는 ITT를 시행하여 최대 성장호르몬 값이 3 µg/L 미만인

경우에 성인기 GHD로 판정하 다
10)
. 최종 성인키와 체중을 조

사하고, 체질량지수를 계산하 다. ITT는 최소한 6시간 이상 금

식한 상태에서 공복 혈당 및 기저 IGF-I 농도를 측정하고, 속효

성 인슐린을 주사하여 혈당이 45 mg/dL 또는 공복 혈당의 50%

이하로 떨어지거나, 증상을 동반하는 저혈당이 관찰되면 검사를

진행하여 최대 성장호르몬 값을 구하 다. 성장호르몬과 IGF-I

Table 1. Comparison of Variables according to whether Growth Hormone Deficiency persisted in Young Adults with Childhood-
onset Growth Hormone Deficiency

Persistent GHD on ITT
P-value

Yes No

Number of patients (M:F)

Age at diagnosis (yr)

Complete/Partial GHD
*
(n)

Organic/Idiopathic GHD (n)

Organic GHD (n=43)

Disease involving H-P region

H-P tumor (n=33)

Arachnoid cyst (n=1)

Hypophysitis (n=1)

Disease not involving H-P region

Non H-P tumor (n=3)

Meningitis (n=3)

ALL (n=2)

Idiopathic GHD (n=12)

49 (34:15)

11.2±3.7

47/2

38/11

32

1

1

2

2

0

11

6 (5:1)

13.5±2.5

4/2

5/1

1

0

0

1

1

2

1

NS

0.05

NS†

0.003
☨

Values are expressed as mean±SD
Abbreviations : GHD, growth hormone deficiency; ITT, insulin tolerance test; H-P, hypothalamus-pituitary; ALL, acute lymphobla-
stic leukemia
*
Cutoff level of peak GH to distinguish whether complete GHD or partial GHD in childhood was 5 µg/L

†Comparison between organic and idiopathic GHD patients
☨
Comparison between disease involving H-P region and not involving H-P region in patients with organic GHD
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농도는 각각 GH IRMA kit (TFB, Tokyo, Japan), IGF-I NEXT

IRMA CT BC 1110 kit (Biocode-Hycel, Liege, Belgium)를

이용하여 검사하 다. 성인기 GHD 재평가 전에 난포자극호르몬

(FSH) 또는 황체형성호르몬(LH), 갑상샘자극호르몬(TSH), 부

신겉질자극호르몬(ACTH), arginine vasopressin (AVP)의 결

핍 여부를 확인하여 성장호르몬 이외의 동반된 뇌하수체호르몬

결핍 개수를 조사하 으며, 모든 환자들은 결핍이 있는 호르몬을

적절히 보충하도록 하 다.

3. 통 계

모든 통계치는 평균±표준편차로 표시하 고, SPSS for

Windows (version 12.0, SPSS, Chicago, IL, USA)를 이용하

여 분석하여 P<0.05일 때, 통계적으로 유의한 것으로 판단하

다. ITT 결과 성인기 GHD가 아닌 것으로 판명된 환자의 수가

적었기 때문에 두 군 간의 평균값 비교는 비모수적인 검정인

Mann-Whitney U test를 사용하 다. 최대 성장호르몬 값의

log값과 IGF-I 농도 간의 관계를 보기 위해 Pearson 상관계수를

계산하 다. 요인들이 성인기 GHD 지속 유무에 미치는 향을

보기 위해 Fisher's exact test를 사용하 으며, 동반된 뇌하수

체호르몬 결핍 개수가 성인기 GHD 지속 유무에 미치는 향은

chi-square test for trend (linear by linear association)을 사

용하 다.

결 과

1. 인슐린에 의한 저혈당 유발 검사 결과

55명의 대상 중에서 성인기 GHD로 판명된 경우는 49명(89.1

%), 아닌 경우는 6명(10.9%)이었다(Table 1). ITT를 시행한 연

령은 22.4±4.7세, 체질량지수는 24.9±5.7이었고, 최종 성인키는

남자 173.7±8.4 cm, 여자 159.1±6.6 cm 다. 두 군 간의 ITT

시행 당시 연령이나 체질량지수의 차이는 없었다. 성인기 GHD

인 군은 성인기 GHD가 아닌 군에 비해 기저 IGF-I 농도가 낮았

다(194.6±207.1 µg/L vs. 342.8±192.8 µg/L, P=0.05). 최대 성

장호르몬 값의 log값은 기저 IGF-I 농도와 양의 상관관계를 보

다(r=0.57, P<0.001, Fig 1). 최대 성장호르몬 값과 체질량지

수 간에는 유의한 상관관계가 없었다.

2. 성인기 GHD 지속에 향을 미치는 요인

1) 동반된 뇌하수체호르몬 결핍 개수와의 관계

성인기 재평가 전에 단독 GHD 던 5명 중에서 2명(40%), 성

장호르몬 외에 1개의 뇌하수체호르몬 결핍이 동반된 5명 중에서

4명(80%), 2개 이상의 결핍이 동반된 45명 중에서 43명(95.6%)

이 성인기 GHD로 판명되어, 동반된 뇌하수체호르몬 결핍 개수

가 많을수록 성인기에도 GHD가 지속될 가능성이 높았다(P=

0.002, Fig 2).

2) 기저 질환과의 관계

기질성 GHD 43명 중에서 38명(88.4%)과 특발성 GHD 12명

중에서 11명(91.7%)이 성인기에도 GHD가 지속되었다. 성인기

GHD 여부는 소아청소년기 특발성, 기질성 GHD 여부에 따라 차

이를 보이지 않았다. 기질성 GHD 환자 중에서 병변이 시상하부

-뇌하수체를 일차적으로 침범하는 경우에는 성인기 GHD로 판

정되는 경우가 의미 있게 많았다(P=0.003, Table 1). 특발성

GHD 환자 중에서 뇌 MRI 촬 에서 시상하부-뇌하수체를 포함

하는 구조적인 이상이 있었던 2명(septum pellucidum agenesis,

뇌하수체경비대)은 동반된 뇌하수체호르몬 결핍이 2개 이하 으

나 성인기에도 GHD로 판명되었다.

3) 소아청소년기 완전, 부분 GHD 여부와의 관계

소아청소년기에 완전 GHD 던 51명 중에서 47명(92.2%), 부

분 GHD 던 4명 중에서 2명(50%)이 성인기 GHD에 해당하여,

Fig. 1. Correlation between log of peak GH and basal IGF-I.
Log of peak GH was positively correlated with the level of
basal IGF-I.

Fig. 2. The number of patients within each subgroup and
number of additional pituitary hormone deficiencies (PHDs),
divided by whether the peak GH concentration was less than 3
µg/L or 3 µg/L or greater on insulin tolerance test. The per-
centage of patients within subgroup with a peak GH level less
than 3 µg/L is shown.
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소아청소년기 완전 GHD 환자에서 성인기 GHD로 진단되는 경

우가 많았다(P=0.05, Table 1).

3. 두개 내 방사선 치료를 받은 환자들의 결과

18명이 두개 내 방사선 치료를 받았다. 시상하부-뇌하수체를

직접적으로 침범한 종양이 있어 수술 및 방사선 치료를 받은 환

자 14명은 모두 방사선조사량(9-91.2 Gy)에 관계없이 성인기

GHD로 판명되었다. 시상하부-뇌하수체가 아닌 부위의 종양으로

방사선 치료를 받은 4명 중 1명에서 GHD가 지속되었다.

두개 내 방사선 치료를 받은 환자들에서 동반된 뇌하수체호르

몬 결핍이 있는 경우(P=0.005), 소아청소년기에 완전 GHD 던

경우(P=0.005)에 성인기에도 GHD가 지속되는 경우가 많았다

(Table 2).

4. 성인기 재평가에서 성인기 GHD가 아닌 환자들

성인기에는 GHD가 아니었던 환자들은 기질성 GHD가 5명(뇌

수막염, 1명; 속질모세포종, 1명; 백혈병, 2명; 두개인두종, 1명),

특발성 GHD가 1명이었다(Table 3). 이 중에서 두개 내 방사선

치료를 받은 환자는 백혈병 2명(18 Gy, 23 Gy), 속질모세포종 1

명(54 Gy)으로 모두 소아청소년기에 단독 GHD 다(Table 2).

고 찰

소아청소년기부터 성인이 되어서도 성장호르몬을 매일 자가

주사하는 것은 환자에게 매우 힘든 일이라 순응도가 떨어지며,

소아청소년기 GHD 환자 중 일부는 성인기 대사 작용에 필요한

정도의 성장호르몬이 분비되어 성인기 GHD가 아니다. 그러므로

성인기 재평가를 통해 적절한 대상을 찾아내어 성인기 성장호르

몬의 중요성을 충분히 설명하고 치료할 필요가 있다. 키 성장이

끝난 후에도 체지방, 근육량 및 골량을 포함하는 체성분의 성장

이 지속되어 20대 중반까지 완성
11)
되기 때문에, 키 성장이 끝난

후 성장호르몬을 1-3개월 중단하고, 성인기 재평가를 시행한다.

성인기 재평가 결과, 본 연구에서는 소아청소년기 GHD 환자

들 대부분(89.1%)이 성인기 GHD로 판명되었다. 이 중 특발성

GHD 환자에서도 성인기 GHD 지속 비율이 91.7%로 높아서 소

아청소년기 기질성, 특발성 GHD 여부에 따른 성인기 GHD 지속

Table 3. Profiles of 6 Patients who were not diagnosed as Growth Hormone Deficiency on Insulin Tolerance Test

Underlying disease Idiopathic Meningitis MBL ALL ALL Craniopharyngioma

Age at diagnosis (yr)

Complete or Partial GHD

Number of additional PHDs

History of cranial irradiation

Peak GH on ITT (µg/L)

11.2

Complete

3

No

9.33

16.4

Complete

1

No

3.06

14.2

Partial

0

Yes

6.17

14.8

Complete

0

Yes

3.1

14.5

Partial

0

Yes

7.31

9.7

Complete

4

No

5.53

Abbreviations : ITT, insulin tolerance test; MBL, medulloblastoma; ALL, acute lymphoblastic leukemia; PHDs, pituitary hormone
deficiencies

Table 2. Comparison of Variables according to whether Growth Hormone Deficiency persisted in Young Adults who had a History
of Previous Cranial Irradiation

Persistent GHD on ITT
P-value

Yes No

Number of patients (M:F)

Age at irradiation (yr)

Dose of cranial irradiation (Gy)

Complete/Partial GHD
*
(n)

Underlying disease

H-P tumor (n, dose)

Non H-P tumor

MBL (n, dose)

ALL (n, dose)

Number of additional PHDs

0 (isolated GHD)

2

15 (9/6)

10.7±4.3

66.2±17.9

15/0

14 (9-91.2 Gy)

1 (54 Gy)

0

1

14

3 (3/0)

5.2±2.8

31.7±19.5

1/2

0

1 (54 Gy)

2 (18 Gy, 23 Gy)

3

0

0.005

0.005
*

0.005†

Values are expressed as mean±SD
*
Comparison between H-P tumor and non H-P tumor

†Comparison between isolated GHD and multiple PHDs
Abbreviations : ITT, insulin tolerance test; H-P, Hypothalamus-pituitary; MBL, medulloblastoma; ALL, acute lymphoblastic leuke-
mia; PHDs, pituitary hormone deficiencies
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비율의 차이는 없었다. 기질성 GHD 환자들 중에서 시상하부-뇌

하수체에 일차적인 병변이 있는 경우에 성인기 GHD 지속 가능

성이 높았고, 특발성 GHD 환자들 중에서 시상하부-뇌하수체에

구조적인 병변이 있는 2명은 모두 성인기 GHD로 판명되었다.

외국 보고에 의하면 약 13-80%에서 성인기에도 GHD가 지속되

는데, 이와 같은 지속율의 차이는 연구에 포함된 대상 환자들의

기저질환, 재평가에 사용된 자극검사 방법 및 성장호르몬 측정법

의 다양성 때문이다
1)
. 외국에서는 특발성, 단독 GHD 환자들이

연구 대상에 많이 포함될수록 성인기 GHD 지속율이 낮았으며
1,

12-15)
, 소아청소년기에 특발성 GHD 던 환자들 중 일부는 위양

성의 가능성이 있다
13, 16, 17)

. 그리고 뇌 MRI 촬 에서 시상하부-

뇌하수체를 침범하는 구조적인 이상(pituitary stalk agenesis 또

는 ectopic posterior pituitary lobe)이 있으면 동반된 뇌하수체

호르몬 결핍 개수에 관계없이 성인기에도 GHD일 가능성이 높다
13, 18)

. 본 연구에서 성인기에도 GHD가 지속되는 환자가 많은 이

유는 연구 대상에 기질성 GHD 환자들이 특발성 GHD 환자들보

다 3-4배 많이 포함되어 있기 때문이기도 하지만, 외국과 달리

특발성 GHD 환자들 대부분이 성인기에도 GHD로 판명되었기

때문이다. 본 연구에 포함된 특발성 GHD 환자 중에서 뇌 MRI

촬 에서 뇌하수체의 구조적 이상이 있었던 2명 이외의 환자들

은 모두 출생 당시 둔위 분만 또는 가사의 병력이 있었다. 과거

1970-80년대 국내 특발성 GHD 환자들은 대부분 둔위 분만, 가

사의 병력을 가지고 있어서, 당시 뇌 MRI를 시행 못했지만 분만

당시 물리적 손상, 저산소증, 허혈로 인해 시상하부-뇌하수체의

손상이 있었을 것으로 생각된다. 기존에 국내의 소아청소년기에

진단 받은 GHD 환자 29명을 대상으로 한 성인기 재평가에서도
19)

11명의 특발성 GHD 환자를 포함한 모두가 성인기 GHD로

판명되었다. 하지만 병원에서의 출산이 늘면서 국내에서도 주산

기적 문제가 있는 특발성 GHD 환자가 감소하여, 뇌하수체의 구

조적 이상이 없는 특발성 GHD 환자들의 성인기 GHD 지속 비

율이 외국에서와 같이 낮아질 것으로 예상된다.

동반된 뇌하수체호르몬 결핍 개수가 많을수록 성인기에도

GHD가 지속될 가능성이 높았다. 일반적으로 동반된 뇌하수체호

르몬 결핍 개수가 많을수록 최대 성장호르몬 값이 감소하며
16, 20)

,

성인기 GHD로 판명되는 환자의 비율이 높다
21)
. 일반적으로 완

전 GHD에서 성인 GHD가 지속되는 경우가 많다
15)
. 본 연구에서

는 소아청소년기의 완전 GHD 환자가 부분 GHD 환자에 비해

성인기 GHD 지속 가능성이 높았으나, 통계적으로 유의하지는

않았다. 이는 부분 GHD 환자의 수가 적은 것과 관련이 있어 보

인다. 시상하부-뇌하수체 축의 손상이 심할수록, 여러 개의 뇌하

수체호르몬 결핍이 동반되고 소아청소년기 평가에서 완전 GHD

일 것이다. 이런 경우 성장 호르몬 분비 세포가 고갈되어 성인기

에 필요한 정도의 성장호르몬도 분비하지 못할 것이므로 성인기

에도 GHD가 지속될 것이다.

두개 내 방사선 치료를 받은 환자들 중에서 시상하부-뇌하수

체 종양을 가진 환자들은 모두 성인기 GHD 다. 또한 동반된

뇌하수체호르몬 결핍이 있거나 소아청소년기 완전 GHD 던 경

우에도 성인기 GHD 지속 가능성이 높았다. 뇌종양 또는 중추신

경계를 침범한 백혈병 치료를 위해 두개 내 방사선 치료를 받은

환자들의 경우, 방사선에 의해 시상하부나 뇌하수체가 직접적으

로 손상되어 시간이 경과할수록 GHD가 발생하는데, 일반적으로

방사선 조사량이 많을수록 일찍 발생하는 것으로 알려져 있다
22,

23)
. 시상하부-뇌하수체 종양 환자들의 경우 종양 자체와 수술에

의해서 성장호르몬 축이 손상되고, 방사선이 9 Gy로 조사량이

적어도 종양이 위치한 뇌하수체 부위에 투여되어 손상이 가중되

므로 모두 성인기에도 GHD가 지속된 것으로 보인다. 본 연구에

서 방사선 용량이 성인기 GHD 지속에 미치는 향은 시상하부-

뇌하수체 부위를 침범하지 않는 종양 환자 수가 적어서 분석할

수 없었다.

성인기 재평가에서 GHD가 아닌 환자들을 살펴보면, 특발성

GHD는 1명이었고, 기질성 GHD 환자들 중에서 두개인두종 환

자를 제외하고 4명은 모두 시상하부-뇌하수체를 일차적으로 침

범하지 않은 종양이나 질환을 가지고 있었는데, 이들 중 3명이

단독 GHD 다. 일반적으로 단독 GHD 환자의 경우 성인기 재

평가에서 GHD가 아닐 가능성이 높은데
12, 13, 18, 20)

, 본 연구에서

단독 GHD 3명은 모두 시상하부 뇌하수체 부위의 종양이 아닌

백혈병, 속질모세포종 치료를 위해 두개 내 방사선 치료를 받은

환자들이었다. 두개 내 방사선 치료를 받은 환자들은 성장 종료

후 처음 시행한 성인기 재평가에서 GHD가 아니더라도 18 Gy

이상을 투여 받으면 시간이 경과할수록 GHD가 발생하며, 30 Gy

이상이면 다른 뇌하수체호르몬의 결핍이 동반될 수 있기 때문에
24)

지속적인 추적 관찰이 필요하다.

본 연구에서 성인기 GHD 재평가 방법으로서 ITT를 시행하

는데, ITT는 저혈당의 위험과 재현성
25, 26)

의 문제가 있지만,

현재까지는 절대 표준 진단법이다
9, 10)

. 1998년 GH IGF-I Re-

search Society 지침
10)
에서 처음으로 Aimaretti 등

27)
의 연구를

토대로 최대 성장호르몬 값이 3 µg/L 미만이면 성인 GHD라고

정의한 이후 2008년 지침
9)
까지 변함이 없다. 비만 환자에서는 성

장호르몬의 분비가 신경 내분비적, 대사적인 요인에 의해 감소하

므로
28)
, 성장호르몬자극검사를 해석할 때 GHD 진단의 위양성

가능성이 있어 주의를 요한다. 본 연구에서 성인기 GHD 지속

여부에 따른 체질량지수의 차이는 없었으며, 체질량지수와 최대

성장호르몬 값의 상관관계도 유의하지 않았다. ITT의 경우 체질

량지수에 따라 기준을 다르게 적용하고 있지 않지만, Biller 등
29)

의 연구에 의하면 비만 대조군을 포함한 상태에서 5.1 µg/L을 기

준으로 하여도 민감도 96%, 특이도 92%로 높았다.

국내에서는 IGF-I 농도의 연령별 평균 및 표준편차가 아직 확

립되어 있지 않다. 성인기 GHD 가능성이 높은 군에 대해서는

기저 IGF-I 농도가 낮은 것만으로도 양성 예측율(positive pre-

dictive value)이 90% 가량 되므로 성장호르몬자극검사 없이

GHD의 진단적인 가치가 있어
20, 21)

Radovick 등
7)
과 유럽소아내

분비학회
8)
의 지침은 이를 반 하고 있다. 본 연구에서 기저 IGF-
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I 농도가 ITT 최대 성장호르몬 값과 유의한 양의 상관관계를 보

이는 것을 확인할 수 있었는데, 앞으로 한국인의 연령별 IGF-I

농도의 -2 표준편차 값이 확립되면 성인기 GHD 진단의 양성 예

측율을 구할 수 있고, 임상적으로도 이용할 수 있을 것으로 기대

된다. IGF-I 농도는 성장호르몬 외에 연령, 비만도, 간이나 신장

질환, 갑상선 및 스테로이드 호르몬이나 인슐린양 성장인자 결합

단백-3 (IGF binding protein-3)의 결합력 등과 같은 여러 요인

들의 향을 받기 때문에
30)
, 추후에 성인기 GHD 가능성이 높은

환자에서 IGF-I 농도를 진단 검사로 이용하고자 한다면 양 결

핍, 간이나 신장 질환, 당뇨병, 갑상선 기능 저하 등을 배제한 상

태에서 해석해야 한다. ITT는 성인 GHD 진단의 절대 표준 진

단법이지만, 위험 부담이 높은 검사법이다. 그러므로 앞으로 국

내에서도 본 연구를 토대로 소아청소년기 GHD 환자들 중 성인

기 GHD 지속 가능성이 높은 대상을 선별하여 IGF-I 농도를 바

탕으로 한 성인기 GHD 진단이 현실화되도록 노력할 필요가 있

다.

결론적으로 소아청소년기에 GHD로 진단 받은 환자들 중에서

동반 뇌하수체호르몬 결핍이 2개 이상이거나, 기저 질환의 병변

이 시상하부-뇌하수체를 포함하면 성인기에도 GHD가 지속될

가능성이 높다.

요 약

목 적:소아청소년기 GHD 환자들은 성인기에 진단된 환자보

다 체성분과 심혈관계의 변화가 심한 것으로 알려져 있어 성인기

에도 GHD가 지속되면 성장호르몬 치료를 꼭 받아야 한다. 본

연구에서는 소아청소년기에 GHD로 진단 받은 성인 환자들을 대

상으로 ITT를 시행하여 성인기에도 GHD가 지속되는 요인을 살

펴보고, 성인기에도 GHD가 지속될 가능성이 높은 대상을 알아

보고자 한다.

방 법:성인키에 도달한 55명(남 39명, 여 16명)을 대상으로

ITT의 최대 성장호르몬 값이 3 µg/L 미만이면 성인기 GHD로

진단하 다. 특발성 GHD 환자(n=12)는 뇌하수체 구조적인 이상

이 있는 2명과 둔위 분만 또는 가사의 병력이 있는 10명이었으

며, 기질성 GHD 환자(n=43)는 시상하부-뇌하수체를 침범하는

뇌종양(n=33), 그 외의 뇌종양(n=3), 뇌수막염(n=3), 백혈병(n=

2), 지주막낭종(n=1), 뇌하수체염(n=1)에 해당하 다.

결 과:성인기에도 GHD가 지속된 환자는 49명(89.1%)이었

다. 최대 성장호르몬 값의 log값은 기저 IGF-I 농도와 양의 상관

관계를 보 다(r=0.57, P<0.001). 특발성 GHD 환자의 91.7%가

성인기에도 GHD가 지속되어, 성인기 GHD 여부는 소아청소년

기 특발성, 기질성 GHD 여부에 따른 차이가 없었다. 동반된 뇌

하수체호르몬 결핍 개수가 많을수록(단독 GHD 40%, 1개의 결

핍 동반 80%, 2개 이상 동반 95.6%, P=0.002), 기질성 GHD 환

자 중에서 병변이 시상하부-뇌하수체를 일차적으로 침범하는 경

우(P=0.003)에 성인기에도 GHD가 지속될 가능성이 높았다. 두

개 내 방사선 치료를 받은 18명 중에서 15명이 성인기에도 GHD

가 지속되었는데, 시상하부-뇌하수체를 침범하는 종양으로 방사

선 치료를 받은 환자들 14명은 모두 방사선조사량에 관계없이

성인기에도 GHD가 지속되었다. 동반된 뇌하수체호르몬 결핍이

있는 경우(P=0.005), 소아청소년기 완전 GHD인 경우(P=0.005)

에 성인기에도 GHD가 지속되는 비율이 높았다.

결 론:소아청소년기에 GHD로 진단 받은 환자들 중에서 동

반 뇌하수체호르몬 결핍이 2개 이상이거나, 기저 질환의 병변이

시상하부-뇌하수체를 포함하면 성인기에도 GHD가 지속될 가능

성이 높다.
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