
서 론

낭성 섬유증(cystic fibrosis)은 제7번 염색체의 장완에 있는

cystic fibrosis transmembrane conductance regulator

(CFTR) 유전자의 돌연변이에 의해 생기는 만성 진행성 열성 유

전질환이다[1, 2]. 세포막에 위치한 당단백질인 CFTR은 염소

채널 활성을 포함한 세포 내외의 이온의 흐름을 조절하는 역할
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Background : Cystic fibrosis is a chronic progressive autosomal recessive disorder caused by the
CFTR gene mutations. It is quite common in Caucasians, but very rare in Asians. Sweat chloride test
is known to be a screening test for the cystic fibrosis due to the fact that electrolyte levels in sweat
are elevated in patients. In this study, sweat chloride levels in Korean population were measured
and analyzed by using standardized pilocarpine iontophoresis sweat chloride test.  

Methods : The sweat chloride test was performed in 47 patients referred to Yondong Severance
Hospital from August, 2001 to April, 2007 and 41 healthy volunteers. The sweat chloride tests were
conducted according to the CLSI C34-A2 guideline using pilocarpine iontophoresis method, and
the chloride concentrations in sweat were measured by mercurimetric titration.

Results : Four patients showed sweat chloride concentrations higher than 60 mmol/L. Reference
interval was calculated as 1.4-44.5 mmol/L by analysis of the results of healthy volunteers (n=41). Four
patients who exhibited high sweat chloride levels, had characteristic clinical features of cystic fibro-
sis and their diagnoses were confirmed either by repeated sweat chloride test or genetic analysis.

Conclusions : Standardized sweat chloride test can be utilized as a useful diagnostic tool for cys-
tic fibrosis in Koreans. In cases of sweat chloride levels higher than 40 mmol/L, the test should be
repeated for the possible diagnosis of cystic fibrosis. All the confirmed Korean cases of cystic fibro-
sis showed sweat chloride level above 60 mmol/L. (Korean J Lab Med 2008;28:274-81)

Key Words : Cystic fibrosis, Sweat chloride test, CFTR
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을 하는데, 이 당단백질에 이상이 생기면 외분비샘의 점막이 막

혀서 폐, 췌장, 부비동, 간, 장 등의 장기가 손상을 입게 된다[3].

낭성 섬유증은 백인에게 꽤 흔한 열성 유전질환으로 발병률은

북아메리카의 경우 3,500명 중 1명이고, 유럽은 2,000명에서

3,000명 중 1명 꼴이다[4, 5]. 반면, 아시아에서는 발병률이 매

우 낮은데, 인도의 경우, 40,000명에서 100,000명당 1명 꼴이

며, 일본의 경우, 100,000명에서 350,000명당 1명꼴로 보고되

고 있으며[4, 6] 한국인에게 역시 매우 드문 질환으로 알려져 있

다. 대부분의 소아 환자는 출생 당시 태변성 장폐색증이 있었거

나, 진행성 폐쇄성 폐질환, 만성 지방변증, 영양실조 등의 특징

적인 임상양상을 나타내지만, 환자에 따라서 나타나는 임상양

상이 매우 다양하고, 증상을 발현하는 연령 또한 유아에서 성인

까지 다양하다[7]. 신생아 선별검사에 대한 많은 연구에서 조기

진단이 생존율을 증가시키는 것으로 나타나 현재 미국에서는

약 절반 정도의 주에서 신생아 선별검사를 시행하고 있다[8]. 따

라서, 낭성 섬유증이 임상적으로 의심되는 경우, 검사를 통하여

빠른 진단과 적극적인 치료가 이루어지도록 해야 한다.

1953년 Di Sant’Agnese 등이 낭성 섬유증 환자에서 땀 분

비속도는 정상인과 같으나 땀 속의 나트륨, 염소, 칼륨 농도가

증가한다는 사실을 밝힌 이래, 수십 년간 땀 염소 농도 검사는

낭성 섬유증 진단에 최적의 표준검사로 이용되어 왔다[9]. 여러

가지 방법의 땀 전해질 검사가 시도되었으나, 부정확한 방법,

기술적 오류, 증발 및 오염, 희석 및 교정, 결과 보고 시의 오류

로 인해 높은 위양성 및 위음성률이 나타나서[10] 미국 임상 및

검사 표준 연구소(Clinical and Laboratory Standards Insti-

tute, CLSI)에서는 낭성 섬유증 진단에 사용하는 땀 검사의 검

체 채취 및 정량검사의 표준적인 지침서(CLSI C34-A2)를 만

들었고, 현재 정량적인 필로카핀 이온삼투요법(pilocarpine

iontophoresis) 검사가 표준적인 방법으로서 권장되고 있다[11,

12]. 국내에서는 낭성 섬유증 환자가 1988년에 처음 보고된 바

있으나 당시 표준적인 검사를 통한 땀 유발 염소 농도 검사는

이루어지지 못하였고, Di Sant’Agnese 등이 시행한 방법으로

땀 전해질 농도 검사를 시행하였다[7]. 현재까지 보고된 국내 낭

성 섬유증 환자는 모두 6명이며[7, 13-16], 이중 3명의 환자가

본원 검사실에 땀 유발 염소 농도 검사를 의뢰하여 정량적인 필

로카핀 이온삼투요법 검사를 시행하였다. 본 연구에서는 본원

에 의뢰된 환자 및 정상인을 대상으로 한 땀 유발 염소 농도 검

사 결과를 분석하여 한국인에서의 땀 유발 염소 농도 검사 참고

치를 제시하고, 검사 경험에 대하여 소개하고자 하였다.

재료 및 방법

1. 연구 대상

2001년 8월부터 2007년 4월까지 영동세브란스병원에 의뢰

된땀유발염소농도검사64건중외국인과가족검사를제외한

47명의 환자에서 시행한 50건의 검사 결과와, 낭성 섬유증 관련

증상 및 가족력이 없고, 수분섭취가 충분한 정상인 41명을 대상

으로 시행한 41건의 검사 결과를 분석하였다. 대상군의 특성은

Table 1에 요약하였다. 정상인 자원자의 경우에는 검사에 대한

설명을 충분히 한 후, 자발적인 동의서를 받았다. 47명의 환자

중 25명은 기관지확장증을 진단받았으며, 3명의 환자는 객담에

서 Pseudomonas aeruginosa가 분리된 과거력이 있었고, 그

외에 재발성 폐렴, 부비동염, 비용종, 만성 기침, 폐공기종, 폐섬

유증, 기관지천식, 만성 설사, 담즙울체, 담낭염, 황달 등의 진단

명으로 본 검사실에 땀 유발 염소 농도 검사가 의뢰되었다. 

2. 연구 방법

1) 땀 유발 및 채취

CLSI C34-A2 지침서에 따라 필로카핀 이온삼투요법 검사

를 시행하였다[11]. 미리 무게를 재어둔 거즈가 든 15 mL 원침

시험관을 준비하고, 환자의 앞팔을 잘 닦은 후, 그 위에 필로카

핀 질산염 용액을 완전히 적신 거즈를 놓고 위팔에는 0.01 M 황

산 전극 용액을 완전히 적신 거즈를 놓고, 두 거즈가 서로 닿지

않도록 하였다. 필로카핀 질산염 용액을 적신 거즈에는 양극 전

극을 끼우고, 희석된 전극 용액을 적신 거즈에는 음극 전극을

끼웠다. 체구가 작은 아기의 경우에는 넓적다리에서 시행하였

다. 단, 어떤 경우든 전류가 심장을 통하지 않도록 하였다. 삼투

요법 장비는 Gibson 및 Cooke의 방법[12]을 따라 만든 기기를

사용하였다. 전류를 최대 4 mA까지 천천히 증가시킨 후 5분 동

안 유지하여 필로카핀이 이온삼투요법을 통해 피부로 5분간 투

과되도록 한 후, 전극과 거즈를 제거하고, 자극부위를 깨끗이

닦은 후 미리 무게를 재어둔 거즈를 덮고 그 위에 파라필름을 덮

어 밀봉하여 증발을 막고 땀이 거즈에 모이도록 하였다. 30분간

Patients
(N=47)

Item
Healthy volunteers

(N=41)

Male gender [N (%)] 27 (57.4%) 13 (31.7%)
Mean age (range) 13 yr (3 months-53 yr) 29 yr (12-49 yr)

Table 1. The characteristics of study population



땀을 모은 후 거즈를 재빨리 꺼냈던 원침시험관으로 옮겼다. 이

때에 팔이나 파라필름에 남아 있는 땀이 없고 모두 채취되도록

주의하였다. 재현성을 확인하기 위해 동일한 검사를 양 팔에서

각각 시행하였다. 5.1×5.1 cm 거즈를 이용하여 최소한 0.075

g의 땀이 채취되도록 하였으며, 거즈 blank와 대조용액을 넣은

시험관을 함께 시험하였다. 환자의 땀이 채취된 15 mL 원침시

험관에 탈이온수 5 mL을 넣고 땀이 거즈에서 용출되도록 vor-

tex로 2분간 충분히 섞고 roller mixer에서 30분간 섞은 후 실

온에 20분간 가만히 두었다가 원심분리기를 이용하여 3,000

rpm 속도로 짧게 원침시켰다. 상층액을 일정량 취해서 염소 농

도를적정하였다. 본검사의정확도검증은NaCl 표준액30, 50

및 100 mmol/L 용액으로 하였으며, 미국 병리학회(www.cap.

org) 외부정도관리 사업에 참여하여 정확도를 확인하였다. 

2) 수은 적정법을 이용한 염소 농도 측정

Schales 및Schales가고안한수은적정법을이용하였다[17].

유리 상태의 수은 이온은 염소와 반응을 하여, 염화제2수은을

생성하는데, 검체 속의 염소 이온이 수은 이온과 반응을 하고

용해되나, 과량의 수은 이온은 발색제인 diphenylcarbazone과

결합하여 청자색을 띠는 복합체를 이루는 원리를 이용하였다.

땀 검체에 발색제를 넣고 수은 이온 용액을 소량씩 첨가하면서

청자색을 띄는 적정점을 찾아, 첨가된 수은 이온 용액의 양을 이

용하여 염소 농도를 계산하였다. 

3) 유전자검사

Table 2의증례1 및2의경우에는문헌에보고된대로denat-

uration gradient gel electrophoresis 방법을 사용했고[15]

증례 3 및 4는 DNA 직접 염기서열분석을 이용하였다[16].

결 과

땀염소농도검사의내부정도관리물질로사용하기위해제조
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Fig. 1. The histogram of sweat
chloride concentrations of cystic
fibrosis patients and healthy vol-
unteers. Only repeated results
are presented in patients with
duplicate results.

Healthy volunteer

No. case Sex Age (yr)

Sweat chloride concentration
(mmol/L)

Right (repeated result)/Left
(repeated result)

Respiratory 
symptoms*

Gastro-intestinal
symptoms�

Genetic analysis

1� F 13 108.1 (105.9)/169.1 (87.5) + + Compound heterozygote
(X1291/5T-V470)

2� F 5 97.5 (75.4)/92.4 (79.5) + - Polymorphism (2694T/G)

3� M 15 73.7 (66.2)/29.5 (59.9) + - Compound heterozygote
(Q98R/Q220X)

4 F 17 99.3/105.6 + - Compound heterozygote 
(delEx14A/IVS17a-26A>G)

Table 2. The clinical features of patients with high sweat chloride concentrations

*Cough, sputum, etc; �, diarrhea, steatorrhea, etc.
Reference: �Ahn et al., 2005[17], �Koh et al., 2006[18].
Abbreviations: F, female; M, male.
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한 NaCl 용액 30 mmol/L, 50 mmol/L, 100 mmol/L 용액의

최근1년간의평균측정농도는각각29.0 mmol/L, 47.9 mmol/

L, 98.6 mmol/L로서평균%오차는각각-3.4%, -4.2%, -1.4%

였고, 일간변이계수는 15.5%, 12.2%, 5.9%였다. 정상인을 대상

으로 한 검사 결과 평균 땀 채취량은 237 μL이었고, 땀 염소 농

도의 평균값은 16.7 mmol/L였으며, 표준편차는 11.2 mmol/L

이었고, 농도에 따른 분포는 Fig. 1에, 각 검사에서 두 부위 간의

차이는 Fig. 2에 나타내었다. 정상인에서는 두 부위 간에 0.1-

9.0 mmol/L의 차이를 보였다. Shapiro-Wilk 검정을 시행하

였을때 정상인의 결과값이 정규분포를 보이지 않았으므로(P=

0.0214), 참고치는 2.5 및 97.5 퍼센타일 값인 1.4 mmol/L에서

44.5 mmol/L 까지로 산정하였다.

환자군을 대상으로 한 검사 결과 평균 땀 채취량은 212 μL이

었고, 측정한 두 부위 간의 차이는 0-61.0 mmol/L였으며 이를

Fig. 2에 나타내었다. 양측 땀 염소 농도 평균값이 60 mmol/L

보다큰환자는4명이었고, 이중3명은재검을통하여60 mmol/

L보다큰값이나오는것이확인되었다. 나머지1명은환자의사

정에 의해 재검하지 못하였다. 높은 땀 염소 농도 결과를 보인

환자들에 대해서는 Table 2에 요약 정리하였고, 땀 염소 농도

분포는Fig. 1에나타내었다. 검사당시평균연령은13세였으며,

1명을 제외하고 모두 여아였으며, 모든 환자가 호흡기 증상을

보였고, 3명의 객담에서 P. aeruginosa가 분리되었으며, 1명에

서는 소화기 증상도 보였다.

고 찰

낭성 섬유증은 서양에서는 비교적 흔한 유전 질환이나 동양

인에서는 매우 드문 질환으로 최근 몇 년 전까지는 우리나라에

서 확진된 예가 없었으나 저자들은 전형적인 증상을 보이는 환

자를 대상으로 표준적인 땀 유발 염소 농도 검사 및 유전자검사

를 통해 확진에 도움을 준 바 있으며[15], 그 이후 꾸준히 환자가

발견되고 있다. 우리나라 질병관리본부에도 낭성 섬유증이 희귀

난치성 질환으로 등록되어 의료비 지원을 받을 수 있는 질환이

되었다[18]. 땀 유발 염소 농도 검사 결과 해석은 일반적으로 땀

염소 농도 결과가 40 mmol/L 이하이면 정상, 40-60 mmol/L

이면 경계군, 60 mmol/L를 넘으면 땀 유발 염소 농도 검사 양

성으로 판단하며[10, 19], CLSI 지침서에서도 60 mmol/L를 기

준으로 하고 있다[11]. 본 연구에서는 정상인 41명을 대상으로

시행한땀유발염소농도검사결과를분석하여1.4-44.5 mmol/

L의 참고치를 얻을 수 있었다. 본 연구에서 얻은 참고치의 상한

값인 44.5 mmol/L는, Farrell과 Koscik이 정상과 경계군의 기

준으로삼은40 mmol/L와유사하다고할 수있다[20]. CLSI 지

침서에 따르면 경계군(땀 염소 농도 40-60 mmol/L)에 해당하

는 경우이거나, 60 mmol/L를 넘는 결과값을 보이는 경우에 재

검을 하여 확인하도록 권장하고 있는데[11], 4명 중 3명은 재검

시모두60 mmol/L를넘는결과를나타내는것으로확인되었고,

1명의 환자에서는 환자의 사정상 재검사를 시행하지 못하였다.

땀 염소 농도 검사의 정확도에 영향을 미치는 중요한 인자로

검사자의 숙련도, 검사 방법, 낮은 땀 분비속도로 인한 땀 검체

량 부족이 있으며, 숙련도와 연관하여서는 땀 채취 전 팔을 닦

은 증류수를 충분히 제거하지 않거나, 채취한 땀이 증발되거나,

타 부위 또는 검사자의 땀에 의해 오염되었을때 오류가 발생할

수 있다[21, 22]. 따라서 CLSI 지침서에서는 정량적인 필로카핀

이온삼투요법을 사용하고, 숙련된 검사자가 검사하도록 권장하

고 있으며, 정도관리 물질을 이용하여 정도관리를 수행하도록

하고, 땀 채취량은 5.1×5.1 cm 가아제를 이용했을 때 최소한

0.075 g 이상이 되도록 규정하고 있으며, 재현성 확인을 위해

환자의 두 부위에서 측정을 하도록 권장하고 있다[11]. 본 연구
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에서는 2명의 환자 검사에서 각각 한쪽 부위의 땀 채취량이

0.075 g 미만으로 부족하여 다른 한쪽 부위의 결과만을 신뢰할

수 있었고, 재현성을 확인할 수 없었다. 두 환자 모두 12개월 미

만의 아기로 피부 자극을 우려해 상대적으로 낮은 전류로 검사

를 시행하여, 땀 분비속도가 낮아 땀 채취량이 충분하지 않았을

것으로 생각되었다. 또한, CLSI 지침서에서 땀 염소 농도 결과

가60 mmol/L 미만인경우에두부위결과의차이가10 mmol/

L 이하이어야하고, 60 mmol/L 이상인경우에차이가15 mmol/

L 이하이어야 검사를 신뢰할 수 있다고 하였다. 땀 염소 농도가

160 mmol/L를 넘는 경우는 생리적으로 불가능한 경우로 검사

가 잘못되었을 가능성이 높으므로 재검을 해야 한다고 하였다

[11]. 양성결과를 보인 환자 중 1명이 첫 검사에서 오른쪽 팔의

결과는 108.1 mmol/L로 양성으로 판정할 수 있었으나, 왼쪽 팔

의 결과가 169.1 mmol/L가 나와 신뢰할 수 없는 결과를 보여

재검하였다. 재검결과 여전히 18.4 mmol/L의 차이를 보였으

나, 양측 땀 염소 농도 검사 결과가 모두 높아 낭성 섬유증을 시

사하였고, 유전자검사에서 양성으로 확인하였다. 세 번째 환자

의 경우, 첫 검사에서 양팔 간의 차이가 15 mmol/L보다 크게

나와 재검을 하였고, 재검에서 양성이 확인되었다.

낭성 섬유증은 1가지 이상의 특징적인 임상 양상을 보이거나

낭성 섬유증을 가진 형제가 있거나 신생아 선별검사결과가 양

성이면서, 땀 유발 염소 농도 검사가 2회 이상 양성이거나, 또는

두 개의 CFTR 유전자에 모두 돌연변이가 있거나, 비강 내 상피

점막 전위차 검사를 통해 이온 수송에 문제가 있음을 확인한 경

우에 진단할 수 있다[19]. 땀 염소 농도가 60 mmol/L를 넘는 4

명의 환자 모두 만성 기침, 가래, 기관지염, 폐렴, 기관지확장증

등의 전형적인 호흡기증상을 보였고, 3명에서 P. aeruginosa가

분리된과거력이있었고, 1명은설사, 지방변등의소화기증상도

나타내었다. 세 명의 환자에서만 재검을 시행하였고, 이 중 1명

은 두 번의 검사에서 모두 양성을 보여 땀 유발 염소 농도 검사

로 진단이 가능하였으며, 2명은 2회의 검사 중 한 번 또는 두 번

의 검사가 권장하는 재현성 범위에 들지 못했으나 모두 땀 염소

농도가 높게 측정되었고 유전자 검사를 통해 돌연변이가 발견되

어 확진할 수 있었다[15, 16]. 재검을 시행하지 못한 나머지 1명

의 환자는 1회의 땀 염소 농도 검사에서 양성을 보였고, 유전자

검사에서 돌연변이를 확인하여 확진을 할 수 있었다[17]. 

땀 염소 농도 검사 결과는 환자의 임상양상과 연령을 고려하

여 해석하는 것이 중요하다. 24시간 이내에 출생한 정상 신생아

의 25%가 65 mmol/L보다 높은 값의 땀 염소 농도 값을 보이는

것으로 알려져 있어서[23] CLSI 지침서에서는 출생 후 48시간

이내의 신생아에게는 땀 유발 염소 농도 검사를 권장하지 않는

다[11]. 본 연구에서는 출생 후 48시간 이내의 피검자는 없었다.

땀 염소 농도 결과가 높게 나온 네 명의 환자들의 검사 당시 연

령은 평균 13세였는데, 미국의 진단 당시 연령의 중앙값이 6개

월인 것을 생각하면[24] 국내 환자의 진단이 늦게 이루어진다고

생각할수있다. 미국에서는신생아선별검사를시행하는경우가

많기 때문에 조기 진단에 유리할 것이고, 반대로 한국인에게는

워낙 드물기 때문에 감별 진단 시 가능성을 고려하지 않았거나,

의심이 되더라도 땀 염소 농도 검사를 의뢰할 수 있는 검사기관

이 없었던 것도 진단이 늦어지는 원인일 것이다. 미국에서는 땀

염소 농도 검사를 시행하는 기관을 미국 낭성 섬유증 재단에서

인정한 기관으로 지정하고 있다[25]. 본 검사실에서는 2001년

부터 검사를 시작하였으며, 현재 국내에서 유일하게 CLSI 지침

서에 따라 표준화된 정량적인 땀 염소 농도 검사를 시행하고 있

으며 NaCl 용액을 만들어 사용하는 내부 정도관리 결과는 만족

할 만하였고, 미국병리학회 외부정도관리사업에 참여하여 정확

도를 확인하고 있다. 이 검사는 환자가 직접 내원하여야 시행

가능한 검사이므로 국내 주요 도시에 이 검사를 시행할 수 있는

기관이 있어 의심되는 환자에게 검사가 진행될 수 있어야 하겠

다. 이 검사가 보급이 잘 되지 않은 이유 중 한 가지는 땀 유발

을 일으킬 수 있도록 피부의 두 부위 사이에 전류를 통과시키는

Gibson Cooke 전원공급기를 수입하거나 직접 4 mA, 22.5 V

미만의 전류를 통과시키도록 고안 제작해서 사용해야 하기 때

문이다[26]. 또다른 어려움은 땀 유발을 하여 얻은 미량의 땀을

탈이온수로 적절히 희석하여 저농도의 염소 농도 검사를 하여

야 하는데 이는 통상의 임상 검사실의 전해질 분석기로 검사하

기에는 부정확하다는 것이다. Coulometry법으로 측정하는 것

이 바람직하나 요즘 이 방법을 사용하는 검사실이 거의 없어 비

록 수기법이기는 하나 수은 이온 적정법을 사용하는 것이 실용

적이다[26]. 미국의 임상 검사실에서는 대부분 땀 염소 농도 검

사에 chloridometer를 사용하거나 직접 피부전극을 이용하고,

8%의 검사실에서 수동 적정법을 사용하고 있다[27]. 이 방법은

chloridometer를 비롯한 기타 장비가 없을 때 좋은 대안이 될

수 있다.

땀 염소 농도 증가는 낭성 섬유증 이외에도 다른 질환이나 임

상적인 조건에서 나타날 수 있다. 신경성식욕부진증, 아토피피

부염, 자율신경장애, 외배엽형성이상, 환경적 빈곤, 가족성 담즙

울체(바일러병), glucose-6-phosphate dehydrogenase 결핍,

저감마글로불린혈증, 클라인펠터증후군, 장기간 프로스타글란

딘 E1 투여, 모리악증후군, 제1형 당원병, 퓨코스축적증, 갑상선

기능저하증, 신성요붕증, 단백칼로리 영양실조, 제1형 점액다당

질증, 신장증, 가성저알도스테론증, 부신기능부전, 심리사회적
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발달 장애 등에서도 땀 염소 농도가 높게 나타날 수 있다. 따라

서 검사를 시행할 때에는 환자가 임상적으로 안정하며, 급성 질

환 및 위와 같은 조건이 없는 상태이어야 하고, 수분을 충분히

섭취한 상태이면서, 염류 피질 호르몬을 투여하는 상태가 아니

어야 한다[11]. 반대로 소수의 낭성 섬유증 환자에서 땀 염소 농

도가 낮게 나타날 수 있는데, Davis 등의 보고에 따르면, 낭성

섬유증 환자 중 98%가 60 mmol/L 이상의 땀 염소 농도를 보

이고, 1-2%가 50-60 mmol/L의 땀 염소 농도를 보이며, 1,000

명 중 1명 정도의 환자는 50 mmol/L보다 낮은 땀 염소 농도를

나타낼 수 있다고 하였다[28]. 따라서, 경계군 또는 그보다 낮은

땀 염소 농도를 보이더라도, 만성 폐질환 및 다른 의심되는 증상

을 나타내는 환자에서 낭성 섬유증의 가능성을 완전히 배제하지

말고 필요한 경우 유전자 검사를 해볼 수 있을 것이다. 본 연구

에서 땀 염소 농도가 40 mmol/L보다 낮은 환자는 43명이었는

데, 동시에 CFTR 유전자 검사를 시행한 환자는 없어서 위음성

을확인할수없었고, 그것이본연구의제한점이라하겠으나, 땀

염소 농도 검사의 양성예측률은 높다는 것은 확인할 수 있었다.

땀 염소 농도 검사 대신 유전자 검사나 비강 내 상피점막 전

위차 검사를 통해서도 낭성 섬유증을 진단할 수 있다. 분자유전

학적 진단은 2개의 CFTR 유전자의 돌연변이가 발견되면 확진

이 가능하고, 보인자를 발견하는 데에도 도움이 되지만, 아직

낭성 섬유증 진단에 쉽게 적용되지 못하고 있다. 그 이유는 보고

된 CFTR 유전자의 돌연변이가 현재까지 1,500가지 이상이 넘

는 것으로 알려져 있고[29], 한국인에게 흔한 돌연변이에 대한

자료가 많지 않아 유전자 검사를 먼저 시행하는 것이 비용 효과

면에서 땀 염소 농도검사에 비해 불리하며, 모든 돌연변이를 완

전히 검출하지 못할 가능성이 있기 때문이다. 본 연구에서도 2

회의 땀 염소 농도 검사에서 모두 양성을 보였던 환자에게 시행

한 유전자 검사에서 다형성(2694T/G) 외에 특이한 결과를 찾지

못한 경우가 있었으나[15] 앞에서 언급했듯이 다양한 돌연변이

를 모두 완벽하게 찾는 것이 쉬운 것은 아니라고 생각된다. 최근

비전형적 낭성 섬유증 환자에서 임상적인 증상이 있어 자세한

유전자 검사를 시행함에도 불구하고 유전자 변이를 찾지 못한

증례들이 있었음이 밝혀져서 더 많은 연구가 필요하다는 보고가

있었다[30]. 앞으로한국인에호발하는변이에대한연구가이루

어져, 이를 이용한 좀 더 간편한 유전자 검사를 시행할 수 있을

것으로 기대한다. 비강 내 상피점막 전위차 검사 역시 진단에 도

움이 될 수 있으나 코 점막의 검사 위치에 따라 결과가 달라질

수있으며, 코점막에염증이있는경우위음성이나타날수있다

는 단점이 있다[19]. 따라서 현재까지 땀 염소 농도 검사가 낭성

섬유증 진단 및 감별에는 가장 권장되는 검사라고 할 수 있다.

한국인에게 낭성 섬유증이 의심되는 증상이 있는 경우, 표준

적인 땀 염소 농도 검사를 유용한 선별검사로 이용할 수 있을

것으로 사료되며, 본 연구 결과와 CLSI 지침서를 기준으로 하

여 땀 염소 농도가 40 mmol/L 이상인 경우 낭성 섬유증을 의

심할 수 있다. 이러한 환자에게 반복하여 땀 염소 농도 검사를

시행하는 것이 바람직하며, 본 연구에서 유전자 검사를 통해 낭

성 섬유증으로 확인된 증례는 모두 땀 염소농도 검사 결과가 60

mmol/L 이상을 보였다. 국내에서도 낭성 섬유증 환자가 발견

되므로 더 큰 집단을 대상으로 한 연구를 통하여 정확한 유병률

을 알아볼 필요가 있을 것이다.

요 약

배경 : 낭성 섬유증은 CFTR 유전자의 돌연변이에 의해 생기

는 만성 진행성 열성 유전질환으로 백인에게는 흔하지만 아시

아에서는 발병률이 매우 낮다. 낭성 섬유증 진단에 있어 환자의

땀 속 전해질 농도가 증가하는 사실을 이용한 땀 검사가 낭성

섬유증의 선별 검사로 권장되고 있다. 본 검사실에서 시행하고

있는 표준화된 정량적인 필로카핀 이온삼투요법 땀 유발 염소

농도 검사 결과를 분석하고 한국인을 대상으로 한 땀 검사 경험

을 소개하고자 하였다.

방법 : 2001년 8월부터 2007년 4월까지 영동세브란스병원

에 의뢰된 47명의 환자에서 시행한 땀 유발 염소 농도 검사 결

과와, 정상인 41명을 대상으로 시행한 검사 결과를 분석하였다.

땀 유발 염소 농도 검사는 CLSI 지침서에 따라 필로카핀 이온

삼투요법 방법으로 이루어졌고, 염소 농도는 수은 적정법을 통

하여 측정하였다. 

결과 : 네 명의 환자의 땀 염소 농도가 60 mmol/L보다 크게

나왔고, 정상인을대상으로한결과를분석하여1.4-44.5 mmol/

L의 참고치를 얻었다. 정상인을 대상으로 검사하여 얻은 참고

치는 44.5 mmol/L는 기존 연구에서 40 mmol/L부터 경계군

을 나누어야 한다고 한 결과와 일치하였다(n=41). 높은 땀 염소

농도 결과를 보인 네 명의 환자는 모두 특징적인 임상양상을 보

이면서 2회의 땀 염소 결과가 양성이었거나 유전자 검사에서

CFTR 유전자의 돌연변이가 발견되어 확진이 되었다.

결론 : 표준적인땀염소농도검사는한국인에서의낭성섬유

증진단에 유용한 선별 검사로 이용될 수 있을 것으로 생각되며,

땀 염소 농도가 40 mmol/L 이상일 때, 낭성 섬유증을 의심할

수 있고, 재검을 시행하여 확인할 필요가 있고, 한국인에서 낭성

섬유증으로 확인된 증례들은 모두 땀 염소 농도가 60 mmol/L

이상을 보였다.
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