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I. 서    론

만성폐쇄성폐질환(Chronic obstructive pulmonary disease, 

COPD)은 전 세계적으로 증가하고 있는 주요한 건강 

문제이며 현재 세계에서 세 번째로 높은 사망 원인이

다(Lozano et al., 2012). COPD는 일반적으로 진행성

이며 기도와 폐에서 유해한 입자 또는 가스로 인한 

만성 염증반응의 증가와 관련한 지속적인 기류 제한

을 특징으로 하며, 예방과 치료가 가능한 질병으로 정

의하고 있다. 폐에서의 염증반응은 호흡기뿐만 아니

라 전신순환계에도 영향을 미칠 수 있다(Agusti et al., 

2006). 석탄 분진과 결정형 유리규산 등과 같은 무기

분진에 노출될 경우 분진이 소기도에 축적되면서 염

증 반응에 의해 기도변화, 폐기종 및 섬유화 등 여러 
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ABSTRACT

Objective: Chronic obstructive pulmonary disease(COPD) is characterized by persistent airflow limitations associated with chronic 
inflammatory response due to noxious particles or gases in the lung. Iron deficiency is associated with chronic inflammation, such 
as COPD. The aim of this study was to evaluate the relationship among iron deficiency, iron homeostasis, and inflammation in 
retired miners with COPD.

Methods: The serum levels of ferritin, soluble transferrin receptor(sTfR), and transferrin saturation(TSat) as biomarkers for iron 
deficiency and high-sensitivity C-reactive protein(hsCRP) as a biomarker for inflammation and hepcidin as a biomarker for iron 
homeostasis were measured in 93 male subjects. Iron deficiency was defined as any one or more of (1) sTfR>28.1 nmol/L, (2) 
TSat<16%, and (3) ferritin<12 μg/L. 
Results: Iron deficiency was found 28% of the study subjects. Median levels of serum hsCRP was significantly increased related 
to airflow limitation of COPD(GOLD 1, 0.09 ㎍/dL vs. GOLD 2, 0.17 ㎍/dL vs. GOLD 3≤, 0.30 ㎍/dL, p=0.010), and was 
positively correlated with hepcidin(p=0.009). Mean level of serum hepcidin was lower in COPD subjects with iron 
deficiency(p=0.004) and serum levels of hepcidin was negatively correlated with %FEV1 predicted(p=0.030). 

Conclusions: These results suggest that high serum levels of hepcidin are related to severe airflow limitation or inflammation and 
can decrease iron availability, regardless of iron status.
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가지 폐질환으로 진행될 수 있는데, 이러한 질병에는 

고전적 의미의 진폐증을 비롯한 결절성 간질성 폐질

환, 폐섬유화증, 폐부종 및 만성기관지염을 포함한 

COPD 등을 일으킬 수 있다(Cohen et al., 2008). 

빈혈은 COPD 환자에서 호발하는 합병증으로 인식

되고 있는데, COPD 환자에서의 빈혈은 더 많은 의료 

자원 소비, 삶의 질 저하, 생존율 감소 및 입원 가능성 

증가를 가져올 수 있다. COPD와 관련된 가장 흔한 유

형의 빈혈은 전신성 염증에 의해 유발되는 만성질환

성 빈혈(anemia of chronic disease, ACD)이다(Duru et 

al., 2012; Sarkar et al., 2015).

만성염증은 생체 내 철의 항상성에 영향을 줄 수 있

다. 철은 산소와 에너지 대사에 필요하기 때문에 균형 

있는 철 이용을 위해 생체내에서 hepcidin 등과 같은 철 

조절 단백질 등에 의해 철 항상성이 유지되고 있다. 그

러나 다양한 질병으로 인해 부적절한 hepcidin 농도 증

가와 같은 항상성 파괴가 일어날 경우, 금속의 흡수 또

는 분포의 부족으로 인한 철 결핍을 일으킬 수 있다

(Pantopoulos et al., 2012). Nickol et al.(2015)은 COPD 

환자에서 빈혈이 없는 철 결핍증상이 발생한다고 하였

고, Drakesmith & Prentice(2012)는 염증이 hepcidin을 증

가시켜 혈청 철과 섭취된 철의 이용률을 감소시킨다고 

하였다. 생체 철 결핍은 철결핍성 빈혈의 가장 주요한 

원인일 뿐 아니라, 헤모글로빈(hemoglobin, Hb)합성과 

적혈구 생산 등에 영향을 주어 다양한 빈혈을 유발할 

수 있다(WHO, 2007). 염증에 의해 유발될 수 있는

COPD에서의 비-빈혈성 철 결핍 환자는 기류 제한이 현

저하게 악화되지 않았더라도 저산소 상태가 될 수 있기 

때문에 COPD 환자의 치료에 있어 빈혈의 유무에 관계

없이 철 결핍에 더 많은 주의를 기울여야 한다고 하였다

(Nickol et al., 2015). 그러나 우리나라에서 COPD와 철 

결핍 관련성 연구는 소수에 불과할 뿐 아니라, 직업적 

노출을 알 수 없는 일반인을 대상으로 하고 있다.

Hepcidin은 철대사의 주요 조절인자로서 장내 철 흡

수 및 태반 철 수송을 억제하고 대식세포와 간의 저장

소로부터 재순환하는 철의 유리를 억제하는 등의 기

전을 통해 혈중 철 수준을 조절한다. Hepcidin 발현의 

증가는 궁극적으로 골수 적혈구로의 철 전달을 억제

하기 때문에 만성 염증에서 나타나는 철-제한성 빈혈

을 유발할 수 있으며(Ganz & Nemeth, 2011), hepcidin

은 이러한 염증성 빈혈의 중요한 매개인자라고 하였

다(Nemeth et al., 2003).

혈중 high-sensitivity C-reactive protein(hsCRP)은 생

체의 염증 또는 조직손상을 반영하는 급성기 반응물질

로서 대식세포와 T-세포 등에서 유리되는 interleukin 

(IL)-6 등의 cytokine과 연관되어 간에서 합성된다(Pepys 

& Hirschfield, 2003). COPD 환자의 전신염증지표에 관

한 메타분석에서 COPD환자의 CRP 농도가 일관성 있

게 증가한다고 하였다(Gan et al., 2004; Chen et al., 

2016; Su et al., 2016).

철 결핍은 빈혈 증상의 유무와 관계없이 여러 가지 

만성질환의 합병증과 관련이 있고 예후에도 영향을 

미칠 수 있다. 무기분진은 흡연 등과 무관하게 COPD

의 위험요인이고, 특히 석탄광부 등은 COPD의 위험

직종으로 알려져 있다(Meijers et al., 1997; Coggon & 

Anthony, 1998; Bergdahl et al., 2004). 그러나 COPD 

환자를 대상으로 수행된 철 항상성과 관련된 철 결핍

연구는 매우 극소수에 불과하며, 더욱이 COPD의 주

요한 원인중의 하나인 직업적 노출을 고려한 연구는 

거의 없는 실정이다. 따라서 이 연구는 광물성 분진 

노출력이 있는 COPD환자를 대상으로 기류제한 중증

도에 따른 염증지표인 hsCRP의 증가여부를 확인하고, 

hsCRP 농도와 생체 철 조절인자인 hepcidin 농도 간

의 관련성 분석을 통해 철 결핍연구를 하고자 하였다.

Ⅱ. 대상 및 방법 

1. 연구대상

과거 석탄 또는 석재분진 등의 노출 경험이 있는 

이직근로자로서 COPD의 업무상 질병 진단을 위해 

2018년 3월부터 9월까지 ○○연구원에 내원한 수진자 

중 COPD로 진단된 남자 93명이었다. 이 연구는 ○○

연구원 기관생명윤리위원회(219993-201710-HR-06-01, 

2017.11.14)의 연구계획 심의완료 및 연구대상자의 자

발적 서면동의를 획득한 후 수행하였다. 

2. 연구방법

1) 일반적 특성 및 COPD 진단

연구대상자의 나이, 체질량지수(body mass index, 

BMI), 분진 노출기간, 흡연여부, 당뇨병 및 고혈압 여

부 등의 일반적 특성은 면접조사를 통해 조사하였다.

폐기능은 미국흉부학회/유럽호흡기학회에서 권장하는 

방법을 준용하여 폐기능 검사기(Vmax22, SensorMedics, 

USA)로 검사하였다(Miller et al., 2005). 노력성 폐활량

(forced vital capacity, FVC) 및 노력성 일초간 호기량

(forced expiratory volume in one second, FEV1)을 측정한 
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후, 한국인 예측식(Choi et al., 2005)으로 각각의 예측치

를 계산하였다. COPD의 진단은 대한결핵 및 호흡기학

회에서 정하고 있는 기준(KATRD, 2005)에 따라 속효성 

β2-기관지 확장제를 흡입한 후에 검사한 FEV1이 200 

mL 및 12% 미만으로 증가하고 일초율(%FEV1/FVC)이 

70% 미만인 경우로 하였다.

2) 생체시료 분석 및 철 결핍 여부

전혈 중의 Hb는 항응고제(EDTA)가 들어있는 채혈관

에 채취한 혈액은 자동혈구분석기(XN2000, Sysmax, 

Japan)를 이용하여 분석하였고, 혈청 중의 hepcidin과 

soluble transferrin receptor(sTfR)는 R&D systems(미국)

사의 시약을 이용하여 효소결합면역흡착검사(Enzyme 

Linked immunosorbent assay, ELISA)로 분석하였고, B

형 간염항원(hepatitis B antigen, HBsAg)과 ferritin은 화

학발광효소면역측정기(ADVIA Center CP., SIEMENS, 

Germany)를 이용하여 분석하였다. 혈청 철, 포화철결합

능(unsaturated iron binding capacity, UIBC) 및 hsCRP의 

농도는 자동생화학분석기(7080 Automatic Analyzer, 

Hitachi High-Technologies Co., Japan)를 이용하여 분석

하였다. 트랜스페린포화도(transferrin saturation, TSat)는 

총철결합능(totaliron binding capacity, TIBC)과 혈청 철

을 이용하여 아래와 같은 계산식으로 산출하였다.

TIBC(㎍/mL) =UIBC(㎍/mL) + 혈청 철(㎍/mL)

TSat(%)=혈청 철(㎍/mL)/TIBC(㎍/mL) ×100

혈청 중의 hsCRP와 hepcidin은 각각 염증 및 철 항상성

지표로 사용하였다. 연구대상자의 생체 철 결핍은 Nickol 

et al.(2015)의 분류방법에 따라 ferritin<12 ㎍/L 또는 

TSat<16% 또는 sTfR>28.1 nmol/L인 경우로 정의하였다. 

간기능은 혈청 중의 생체지표인 aspartate aminotransferase 

(>38 IU/L), alanine aminotransferase(>44 IU/L) 또는 

gamma-glutamyl transpeptidase(>73 IU/L), 신장기능은 

blood urea nitrogen(>20 ㎎/dL) 또는 creatinine(>1.2 ㎎/dL)

의 정상 참고치를 하나이상 초과하는 경우 각각 비정상으

로 분류하였다. 

3) 통계분석 

통계분석은 SPSS 17.0 프로그램(SPSS, Chicago, IL, 

USA)으로 수행하였다. 나이, 체질량지수(body mass 

index, BMI) 및 %FEV1예측치 등은 정규분포하였고, 분

진노출기간과 및 hsCRP는 로그변환 후 정규분포 하였

으며 hepcidin은 제곱근(square root)변환 후 정규분포 

하였다. 철 항상성 지표 hepcidin 및 염증지표 hsCRP 

농도와 영향요인 간의 통계적 검정은 Kruskal- Wallis 

test 및 상관분석 등을 이용하여 수행하였고, 각 분석의 

통계적 유의수준은 p<0.05로 하였다.

Ⅲ. 연구결과

1. 일반적 특성

연구대상자의 평균 나이와 분진 노출기간은 각각 

69.4세와 13.5년이었고, 현재 흡연자는 연구대상자의 

Table 1. General characteristics of study subjects(N=93)

Characteristics Remarks

Age, years; AM±SD 69.4±6.4

BMI, kg/m2; AM±SD 22.8±3.6

Exposure period, years; GM(GSD)* 13.5(1.5)

Current Smoker; N(%) 23(24.7)

Hb, g/dL; AM±SD 14.7±3.7

Iron, ㎍/L; GM(GSD)† 88.2(3.7)

Ferritin, ㎍/L; GM(GSD)* 84.0(2.2)

sTfR, nmol/L; GM(GSD)* 24.9(1.2)

Hepcidin, ㎍/L; GM(GSD)† 19.7(3.8)

hsCRP, ㎍/dL; GM(GSD)* 0.15(3.16)

GOLD classification; N (%)‡ 1, 18(19.4); 2, 65(69.9); 
3≤, 10(10.8)

Iron deficiency; N(%)§ 26(28.0)

Diabetes; N(%) 20(22.7)

Hypertension; N(%) 38(43.2)

Abnormal LFT; N(%) 17(18.3)

Abnormal KFT; N(%) 32(34.4)

HBsAg(+); N(%) 3(3.4)

Anemia; N(%)∥ 8(9.1)
* Log transformed data
†Square root transformed data
‡Severity of airway flow limitation in COPD(FEV1/FVC<0.7) 

patients: GOLD 1(mild), FEV1 ≥ 80% predicted; GOLD 2 
(moderate), 50% ≤ FEV1 < 80% predicted; GOLD 3 ≤ (severe 
or more): FEV1 < 50% predicted

§ Iron deficiency: ferritin < 12 ㎍/L or TSat < 16% or sTfR > 
28.1 nmol/L

∥ Anemia: hemoglobin < 13 g/dL(male)
Abbreviation: AM, arithmetic mean; BMI, body mass index; FVC, 
forced vital capacity; FEV1, forced expiratory volume in 1 s; 
GM, geometric mean; GOLD, global initiatives for obstructive 
lung disease; GSD, geometric standard deviation; SD, standard 
deviation; sTfR, soluble transferrin receptor;  TSat, transferrin 
saturation(serum iron/total iron binding capacity×100)
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24.7%(23명)이었다. 생체 철 결핍과 빈혈을 나타낸 경

우는 각각 28.0%(26명)과 9.1%(8명)이었다(Table 1). 

2. 혈청 중의 염증지표와 철 항상성지표 간의 관련성

hsCRP의 중위수 농도는 COPD의 기류제한 중증도

가 심할수록 유의하게 증가하였고(GOLD 1, 0.09 ㎍

/dL vs. GOLD 2, 0.17 ㎍/dL vs. GOLD 3≤, 0.30 ㎍

/dL, p=0.010), hepcidin 농도는 통계적 유의성은 없었

으나 증가하는 경향을 나타냈다(GOLD 1, 12.0 ㎍/L 

vs. GOLD 2, 20.3 ㎍/L vs. GOLD 3≤, 32.7 ㎍/L, 

p=0.305). 혈청 hsCRP 농도는 비흡연군에 비해 흡연군

이 유의하게 높았다(기하평균 0.13 ㎍/dL vs. 0.25 ㎍

/dL, p=0.024)(Table 2).

혈청 hepcidin 농도는 FEV1예측치와는 음의 상관성

이 있었고(r=-0.225, p=0.030)(Figure 1), hsCRP 농도와

는 양의 상관성이 있었다(r=0.270, p=0.009)(Figure2).

Characteristics N
Hepcidin (㎍/L) * hsCRP (㎍/dL) †

GM (Median) p GM (Median) p

Age, years‡ - 69 49 20.0 (19.9) 0.799 0.18 (0.14) 0.227

70 - 79 39 18.9 (20.3) 0.14 (0.18)

80 - 5 23.2 (32.1) 0.07 (0.09)

BMI, kg/m2** ≤ 25 64 18.7 (20.0) 0.389 0.14(0.14) 0.104

>25 29 22.0 (20.1) 0.21(0.19)

Exposure period, years‡ - 9 19 21.0 (28.9) 0.414 0.16 (0.18) 0.747

10 - 19 58 18.0 (18.2) 0.15 (0.13)

20 - 16 24.6 (20.5) 0.16 (0.19)

Current smoking** No 70 19.8 (20.1) 0.900 0.13 (0.10) 0.024

Yes 23 19.3 (19.8) 0.25 (0.24)

GOLD classification‡ 1 18 15.6 (12.0) 0.305 0.07 (0.09) 0.010

2 65 19.9 (20.3) 0.18 (0.17)

3≤ 10 26.3 (32.7) 0.24 (0.30)

Iron deficiency** No 67 22.9 (24.5) 0.004 0.15(0.14) 0.656

Yes 26 12.5 (19.9) 0.17(0.16)

Diabetes** No 73 20.9 (20.6) 0.191 0.17 (0.17) 0.051

Yes 23 15.5 (12.8) 0.10 (0.08)

Hypertension** No 52 21.8 (20.1) 0.223 0.15 (0.15) 0.996

Yes 41 17.3 (19.8) 0.15 (0.14)

Liver function‡ Normal 76 20.1 (20.1) 0.640 0.15 (0.14) 0.750

Abnormal 17 18.0 (20.0) 0.18(0.10)

Kidney function** Normal 61 19.7 (20.0) 0.980 0.14 (0.14) 0.650

Abnormal 32 19.6 (19.9) 0.14 (0.10)

Hepatitis B antigen‡ Negative 90 19.6 (20.1) 0.896 0.14 (0.14) 0.446

Positive 3 21.8 (14.5) 0.19 (0.10)
* Square root transformed data
†Log transformed data 
‡Calculated by Mann-Whitney or Kruskal-Wallis test
**Calculated by t-test or ANOVA 
Abbreviation: BMI, body mass index; COPD, chronic obstructive pulmonary diseases; GM, geometric mean; GOLD, Global 
Initiatives for Obstructive Lung Disease(severity of COPD airflow limitation); hsCRP, high-sensitivity C-reactive protein)

Table 2. Levels of hepcidin and hsCRP in serum according to general characteristics
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Figure 1. Scatter plot showing relationship between hepcidin 
and %FEV1 predicted in the COPD subjects

Figure 2. Scatter plot showing relationship between hepcidin 
and hsCRP in the COPD subjects

Ⅳ. 고    찰

일반 인구에서 빈혈의 빈도는 나이가 많아질수록 

증가하고 COPD는 노령 인구에 영향을 미치는 질병이

기 때문에 COPD에서의 빈혈은 노화 과정과 관련이 

있으며, COPD 환자의 빈혈 유병률은 7.5∼33% 정도

라고 하였다(Sarkar et al., 2015). Halpern et al.(2006)은 

COPD와는 별개로 빈혈에 의한 의료비용이 발생하며 

사망률 증가와도 관련이 있다고 하였다. COPD의 발병

과 진행의 주요한 위험요인은 흡연이지만(Strassmann 

et al., 2009), Balmes et al.(2003)은 COPD 환자의 

10-20%가 직업적 노출에 의해 발병하며, Hnizdo et al. 

(2002)은 비흡연 COPD 환자의 31.1%가 직업적 노출

로 인해 발병한다고 추정하였다.

철은 상대적으로 쉽게 전자를 공여하거나 수용할 

수 있는 특징으로 인해 거의 모든 유기체에 필수 금속

이며, 인간과 같은 포유류 세포는 균형 있는 철 이용을 

위해 생체 내 항상성을 유지하고 있다. ACD와 같은 

만성염증은 생체 내 철의 항상성에 영향을 줄 수 있는

데(Pantopoulos et al., 2012), 염증으로 인한 hepcidin 

합성 증가는 혈청 철과 섭취된 철의 가용성을 감소시

킬 수 있다고 하였다(Drakesmith & Prentice, 2012). 

최근 COPD 환자의 철 항상성에 대한 선행연구는 

주로 빈혈을 위주로 수행되었는데, COPD 환자에서 

Hb과 적혈구용적치가 낮으면 사망률이 증가하고 치료

효과가 낮아진다고 하였다(Portillo et al., 2013; 

Silverberg et al., 2014). 빈혈의 혈액학적 진단기준은 

Hb의 농도가 남자 <13 g/dL, 여자 <12 g/dL로 정하고 

있다. 그러나 빈혈의 가장 흔한 원인은 철분 결핍이지

만, 철분 결핍은 Hb합성, 적혈구 생산 또는 생존 등에 

영향을 줄 수 있기 때문에 다양한 종류의 빈혈을 유발

할 수 있으므로 Hb 농도만으로는 철 결핍 여부를 진단

할 수 없다(WHO, 2007). 전통적으로 많이 사용되는 

생체 철 상태의 검사방법은 혈청 철, 트랜스페린

(transferrin) 또는 TIBC, TSat 및 ferritin 등이 있다. 

Ferritin은 철 저장 단백질로서 대부분 간, 비장 실질세

포, 대식세포, 골격근 및 골수 조직구 등에 존재하고 

혈청에는 미량 존재한다. 생체 철의 25%는 저장철 형

태로 존재하며 이 중 2/3는 ferritin과 결합되어 있기 때

문에 혈청 ferritin은 가용성 철 저장량에 대한 생체지

표로 알려져 있다(Worwood, 1979). 철결핍성 빈혈을 

구별할 수 있는 검사방법으로 혈청 트랜스페린수용체

(sTfR)가 있다. 트랜스페린 수용체(transferrin receptor, 

TfR)는 두 개의 폴리펩타이드 사슬로 구성된 세포막 

단백질로서 혈장 transferrin의 철을 적혈구아세포

(erythroblast) 내부로 운반하는 역할을 담당한다(Cook 

et al., 1993). 실험실에서 분석이 가능한 sTfR은 조직 

수용체의 절편형태로 TfR 농도와 비례하므로 sTfR농도

는 TfR 농도를 반영할 수 있다(Ahn & Johnstone, 1993). 

혈청 sTfR 농도는 철 저장량이 적당함에도 불구하고 

조직의 철 부족상태인 기능적 철 결핍 상태에서 증가

하며 ferritin과는 다르게 염증이나 감염에 의해 증가하

지 않고 부족한 철 요구량을 반영하기 때문에 철결핍

성 빈혈을 구별하는데 유용하다고 하였으며(Punnonen 
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et al., 1997), 혈청sTfR는 골수의 적혈구 생성능과 조직

의 철 부족을 정량적으로 평가하는데 유용한 지표라고 

하였다(Beguin, 2003; Jayaranee & Sthaneshwar, 2006). 

이번 연구에서 WHO 기준에 의한 빈혈환자는 연구대

상자의 9.1%로써 Joo et al.(2012)의 COPD환자에서의 

빈혈 유병률 7.3%와 비슷한 수준이었다. 그러나 

Nickol et al.(2015)은 COPD 환자대상의 코호트연구에

서 연구대상자의 17.7%가 철 결핍이 있었고 빈혈이 없

는 철 결핍이 흔히 나타나며 이는 염증에 의해 유발된

다고 하였다. 이번 연구에서 생체 철 결핍을 나타낸 경

우는 연구대상자의 28.0%(26명)로 Nickol et al.(2015)

의 연구결과보다 약간 높았는데, 이러한 원인으로는 이

번 연구의 연구대상자의 평균나이가 69.4세로 Nickol et 

al.(2015)의 67.6세보다 약간 노령인 것이 하나의 원인

으로 판단되며, 또한 광물분진과 같은 직업적 노출에 

의한 영향이었는지에 대한 것은 추후 연구할 필요가 

있다. 

Hepcidin은 생체 철 항상성 유지를 위한 가장 중요

한 조절인자로서 간에서 만들어지며, 생체 철 수준을 

조절할 뿐 아니라 반대로 생체 철에 의해 조절된다. 

Hepcidin은 철결핍성 빈혈이 있는 경우 발현이 감소되

지만 염증이 있는 경우 염증성 cytokine에 의해 급격히 

발현이 증가된다(Ganz & Nemeth, 2011). 진행성 B형 

간염(Wang et al., 2016)도 hepcidin 발현을 증가시킬 수 

있다고 하였는데, 이번 연구에서 B형 간염과 hepcidin 

농도 간의 관련성은 보이지 않았다. Hepcidin 발현이 

증가하면 세포로부터 철분이 방출되는 것을 감소시켜 

철분이 혈장으로 유입되는 것을 감소시키고 섭취한 철

분의 흡수를 차단한다. 이러한 hepcidin 농도의 증가는 

세포질 철분 축적 또는 철결핍성 빈혈을 유발할 수 있

다. COPD 환자에서의 혈청 hepcidin 농도의 증가는 세

포 외액으로의 철 전달과 대식세포에서 재생된 철분을 

방출하지 못하게 하여 급격한 전신의 철 감소로 이어

져 철 결핍을 초래할 수 있다(Portillo et al., 2013; 

Cloonan et al.,2017). Tandara et al.(2015)은 혈청 

hepcidin 농도는 대조군에 비해 COPD 악화 및 안정기 

환자에서 증가하였고, IL-6 및 CRP와는 양의 상관성

이 있다고 하였다. COPD 환자에서 전신염증 지표와 

IL-6 농도의 증가는 hepcidin 농도를 증가시킨다고 하

였다. Nickol et al.(2015)은 만성 염증으로 인한 

hepcidin의 농도 상승은 철분 감소에 적절히 반응하지 

않아 기능적 철 결핍을 유발할 수 있고, COPD 환자는 

철 결핍에 대한 반응으로 hepcidin의 부적절한 억제가 

있을 수 있다고 하였다. 이번 연구에서도 철 결핍이 있

는 경우 hepcidin 농도가 유의하게 낮았다(기하평균 

22.9 ㎍/L vs. 12.5 ㎍/L, p=0.004). 이러한 결과는 생체 

철 부족으로 인한 피드백으로써 hepcidin 농도가 감소

하였거나, Nickol et al.(2015)과 같이 COPD 환자에서

의 부적절한 hepcidin 억제 등이 원인이 될 수 있으나 

명확한 기전에 대한 추가 연구의 필요성이 있었다. 이

번 연구에서 혈청 hepcidin 농도는 FEV1예측치와는 음

의 상관성이 있었고(r=-0.225, p=0.030), hsCRP 농도와

는 양의 상관성이 있었으며(r=0.270, p=0.009), COPD

의 기류제한 중증도가 심할수록 통계적 유의성은 없었

으나 증가하는 경향을 나타냈다(경증, 12.0 ㎍/L vs. 중

등증, 20.3 ㎍/L vs. 중증 이상, 32.7 ㎍/L, p=0.305). 이

러한 결과는 혈청 hepcidin은 생체 철이 증가할 때 부

적절한 억제가 있다는 선행연구와 일치하였고 염증지

표 농도가 증가하거나 FEV1예측치가 낮을수록 hepcidin

의 농도가 증가하며, 비록 통계적 유의성은 없었지만 

COPD 환자의 기류제한 중증도가 심할수록 농도가 증

가하는 경향을 보였다. 따라서 기류제한 중증도가 심

하거나 염증이 있는 COPD군에서의 hepcidin 농도 증

가는 생체 내 철 가용성을 떨어뜨림으로써 철 결핍상

태를 일으킬 가능성이 있다고 판단된다.

혈청 CRP 농도는 COPD가 악화할 경우 대조군에 

비해 대부분의 연구에서 일관성 있게 증가한다고 하

였다(Chen et al., 2016). 혈청 CRP 농도는 급성 COPD 

악화환자에서 COPD의 중증도가 심할수록 증가하며

(Tkacova et al., 2007), 안정기 COPD환자에서도 대조

군에 비해 증가하고(Karadag et al., 2008), FEV1과는 

음의 관련성이 있다고 하였다(Fogarty et al., 2007). 이

번 연구에서 혈청 hsCRP의 농도는 비흡연군에 비해 

흡연군의 기하평균 농도가 높았고(0.13 ㎍/dL vs. 0.25 

㎍/dL, p=0.024), COPD의 기류제한 중증도가 심할수

록 중위수 농도가 유의하게 증가하였으며(경증, 0.09 

㎍/dL vs. 중등증, 0.17 ㎍/dL vs. 중증 이상, 0.30 ㎍

/dL, p=0.010), hepcidin 농도와 양의 상관성을 나타냈

다(r=0.270, p=0.009). 이러한 결과로 볼 때, 염증지표

인 hsCRP의 농도는 COPD 기류제한 중증도가 심할수

록 증가하며, hsCRP의 농도 증가는 hepcidin 농도 증

가와 상관성이 있었다. 
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Ⅴ. 결    론

석탄 등의 광물분진에 노출 경험이 있는 이직근로

자에서 발병한 COPD 집단을 대상으로 생체 철 항상

성 지표, 염증지표 및 COPD 중증도 간의 관련성을 

분석한 결과, 염증지표인 hsCRP의 농도는 흡연자 및 

COPD 기류제한 중증도가 심할수록 증가하였고, 혈청 

hepcidin 농도와 양의 상관성이 있었다. 이러한 결과

로 볼 때, COPD 환자의 기류제한이 심하거나 염증이 

있는 경우, 생체 철 농도와 관계없이 철 항상성 조절

인자인 혈중 hepcidin 농도를 증가시켜 생체 내 철 가

용성 감소로 인한 철 부족상태를 일으킬 수 있다고 

판단된다. 다만, 이번 연구는 연구대상자가 적었다는 

제한점이 있기 때문에 연구대상자를 확대할 필요가 

있고, 광물성분진 노출근로자에서 호발하는 진폐증에

서의 철 결핍 연구도 필요하였다. 
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