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정상 임신 동안 모체 혈청의 High Sensitivity 
C-Reactive Protein의 변화
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Objective: The purpose of this study was to clarify the changes in maternal serum high sensitivity C- reactive 
protein (hsCRP) during normal human pregnancy.

Method: A total of 202 normal pregnant women from September, 2004 to August, 2005 who received continuous 
prenatal care and underwent delivery at Severance Hospital were enrolled in the study. Gestational age ranged between 
5 and 39 weeks. Subjects were divided into four groups (group I, 5-9 gestational weeks (GWks) [n=58]; group II, 
15-20 GWks [n=63]; group III, 24-30 Gwks [n=34]; Group IV, 30-39 GWks [n=47]). The levels of hsCRP were 
measured in maternal serum. The hsCRP assay was used by Pureauto S CRP latex (DAIICHI, Tokyo, Japan).

Result: The median (minimum-maximum) levels of hsCRP of each groups was 0.08 mg/dl (0.02-1.36 mg/dl), 0.15 
mg/dl (0.04-2.03 mg/dl), 0.21 mg/dl (0.05-0.95 mg/dl), 0.23 mg/dl (0.04-0.81 mg/dl) in group I, II, III and IV, 
respectively. As gestational age increased, the median level of hsCRP increased. Gwks and hsCRP level showed a 
positive correlation tendency, but this correlation was statistically insignificant. Other parameters, such as maternal age 
(p=0.11), delivery weeks (p=0.08), delivery mode (p=0.98), birth weights (p=0.33), had no correlation with hsCRP.

Conclusion: To our knowledge, this is the first report of change in serum hsCRP during normal human pregnancy. 
Reference value of hsCRP during pregnancy may be important for making clinical decisions in circumstances such as 
infection, glucose intolerance during pregnancy or preeclamsia.
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4 C-reactive protein (CRP)는 간에서 생성되어 혈류로 분비

되는 원형의 급성기 단백으로, 자극이 시작되면 빠른 

속도로 증가하여, 1000배까지 증가할 수 있는 전신적인 

염증 반응의 표지자이다.1,2 CRP는 pro-inflammatory cytokines

에 의하여 조절되는데 특히 interleukin (IL)-6에 의하여 조

절된다.2 또한 CRP 값은 경구용 에스트로젠에 의해서도 
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증가되는 것으로 알려져 있다.2,3

최근 임상 분야에서 CRP의 측정은 감염이나 염증의 

표지자 역할 외에도, 광범위한 영역에서 생물학적 특성과 

기능으로 주목 받고 있다.2 CRP는 급성 염증반응의 기준

이 되는 0.3 gm/dl 이상에서 측정이 가능하다. 기존의 CRP 

측정법은 immunoturbidimetric method에 의한 것이었다. 

이에 비하여 High sensitivity C-reactive protein (hsCRP)는 

효소로 표시된 항체나 형광물질 혹은 polystyrene beads- 
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coated 항체를 사용하여 immunonephelometric method에 

의하여 CRP를 정량화하는 것이다.4 hsCRP는 보통 0.01 

mg/dl까지 측정 가능하며, 경증 혹은 만성 감염의 표지

자로 사용되고 있고, hsCRP의 측정은 기존의 CRP의 

측정에 비하여 보다 더 민감한 것으로 받아들여지고 있

으며, 감염의 여부를 판단하는데 있어서 더 큰 민감도를 

제공하고 있다.4,5

우선 임상에서는 만성 염증반응과 관련하여 동맥 경화, 

급성 허혈성 심혈관 질환, 안정형 협심증, 심근 경색의 

과거력이 있는 경우를 포함한 관상 동맥 질환에서 그 

예측 인자로 CRP 및 hsCRP의 측정의 사용이 일반화되어 

있으며,6-12 당뇨와 당 불내성 질환 등의 발생을 예견

하기 위해서도 사용되고 있다.6 산부인과 영역에서는 

이에 착안하여, CRP가 임신 중독증, 임신 중 당 질환, 

조기진통 및 조기 분만 등의 고 위험 임신과 연관성이 

있는가를 알아보는 연구들이 많이 진행되어왔다. 기전 

자체는 불분명하나 당뇨와 CRP값은 밀접한 연관성을 

지니는데 일반인이나 당 불내성 환자에 비하여 CRP가 

증가된 연구결과가 밝혀졌으며,6,21 임신 중독증의 산모

에서 CRP 값이 증가되어 있음이 밝혀진 바 있다.5,13 조기 

진통, 임신 중 당 불내성, 임신성 당뇨, 임신 중독증 등의 

고위험성 임신은 무증상 염증 반응 (subclinical inflammation)

의 일종으로 여겨지고 있으며, 일반적으로 감염의 지표로 

사용되던 CRP 측정으로는 정확한 변화를 예측하기 

힘들 수 있다.23 따라서 기존의 CRP보다 더욱 민감한 

지표인 hsCRP를 측정하는 것이 고위험 임신의 발생 

예측 및 중요도를 판정하는데 척도가 될 수 있는지 

대한 연구가 시도되고 있다.19,20

본 연구에서는 고위험 임신의 예측인자로서 hsCRP의 

유용성을 알기 위해서는 우선 정상 임신에서의 임신 

주수 별 hsCRP의 참고치를 밝히는 것이 선행되어야 

함을 인지하여, 정상 임신 동안 모체의 혈청 내 hsCRP의 

변화를 알아보고자 하였다.

연구대상 및 방법

1. 연구 대상

본 연구는 횡단면적 연구 (cross sectional study)로 2004년 

9월부터 2005년 8월까지 1년간 연세대학교 의료원에서 

지속적으로 산전 진찰을 받고 분만 (정상 분만, 제왕 

절개술 모두 포함)을 시행한 총 202명의 정상 산모들을 

대상으로 하였으며, 임신 주수는 5주에서 39주 사이의 

산모들을 대상으로 하였다. 같은 기간 내에 대상 산모들 

중 임신 주수와 초음파 소견이 잘 일치하지는 않는 

경우, 단태아가 아닌 경우, 기형이 있는 경우, 흡연자인 

경우, 당 내성검사에어 이상 결과를 보인 경우, 근래에 

감염 증상을 보인 경우, 다른 질병 등으로 약을 복용한 

경우, 산모가 내과적 외과적 합병증을 지닌 경우, 분만 

당시 출생아가 호흡곤란 및 태변 흡입, 융모양막염 의심 

등의 문제를 보인 경우, 분만 당시 아기의 출생 체중이 

저출생 체중 혹은 과출생 체중을 보인 경우가 있을 때는 

모두 연구 대상에서 제외하였다.

각각의 산모들은 임신 28주까지 한 달에 한번씩 외래를 

방문하여 정기 산전 진찰을 시행 받았으며 그 이후부터 

36주까지는 한 달에 두 번씩 산전 진찰을 받았고 이후부터 

분만 시까지는 매주 산전 진찰을 시행 하였다. 산모가 

산전 진찰을 받는 과정에서 산모나 태아에게 언급한 

합병증 등이 발생된 경우에는 연구에서 제외하였다. 

산모들을 임신 주수에 따라 I군 (임신 5-10주, n=58), II군 

(임신 15-20주, n=63), III군 (임신 24-30주, n=34), IV군 

(임신 30-39주, n=47)으로 나누었고, 임신 주수는 각 

산모의 마지막 월경 시작일과 임신 제1삼분기의 태아 

초음파 검사 소견을 고려하여 산정하였다. 

2. 연구 방법

1) 검체 수집

검사물의 채취는 산전 진찰을 위하여 내원한 산모의 

정맥 혈관을 통해 혈액 검사를 시행하였고, 체취된 

혈액은 응고가 이뤄진 후 5분간 원심분리기로 혈청을 

분리하여 분석 전까지 섭씨 영하 80도에서 냉동 보관되

었다. 

2) 검체 분석
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Table 1. Clinical characteristics of patients in the groups

Group 1

(n=58)

Group 2

(n=63)

Group 3

(n=34)

Group 4

(n=47)
p Value

Maternal Age (yrs) 29 (23-35) 30 (22-34) 29 (24-34) 29 (24-37) 0.90

Gestational Age (wks)

at Delivery

38 (36-40) 37 (36-40) 38 (35-40) 37 (35-40) 0.07

Parity 0 (0-3) 0 (0-4) 0 (0-3) 0 (0-3) 0.37

Birth Weight (gm) 3,280

(2,620-4,100)

3,240

(2,480-4,100)

3,150

(2,320-4,440)

3,460

(2,520-4,400)

0.09

Delivery mode (%)

Vaginal delivery 75.9 81 73.5 81 0.81

Cesarean section 24.1 19 26.5 19 0.45

hsCRP (mg/dl) 0.08

(0.02-1.36)

0.15

(0.04-2.03)

0.21

(0.05-0.95)

0.23

(0.04-0.81)

 0.04*

Data represented as median (minimum-maximum) except delivery mode.

*p Value: < 0.05, statistically significant (ANOVA test)

Fig. 1. Changes of maternal serum hsCRP during normal 

pregnancy.

hsCRP 검사는 Pureauto S CRP latex (DAIICHI, Tokyo, 

Japan)시약으로 혈청내의 CRP와 antihuman CRP mouse 

monoclonal antibody가 반응하여 생긴 응집의 흡광도 

변화를 측정하여 CRP의 농도를 정량 하는 라텍스 응집 

비탁법을 사용하여 시행하였다. 최소 측정 한계치는 

0.003 mg/dl이고, 검체 측정간의 변동계수는 5% 미만이다. 

분석은 HITACHI model 7080 automated analyzer (HITACHI, 

Tokyo, JAPAN)을 이용하였다.

3) 통계 분석

통계적 분석은 SAS 프로그램을 이용한 ANOVA test, 선

형 회귀분석 방법으로 시행하였고 사후 검정은 Tukey’s 

방법을 사용하였으며, 통계적 유의성은 p<0.05일 경우로 

정의하였다.

결   과

이번 연구의 대상이 된 4개의 각 군 간의 산모들의 

특성을 살펴보면 산모의 나이나 분만력, 분만 당시의 

임신 주수, 출생아의 체중 및 분만 방법 등에 있어서  

통계적으로 유의한 차이를 보이지 않았다 (Table 1). 분만 

후 출생아의 1분 아프가 점수는 모두 7점 이상이었고 각 

출생 당시의 체중은 정상 범위 이내였다.

각 군들의 hsCRP값의 최저-최고-중앙값은 I군: 0.02 

mg/dl-1.36 mg/dl-0.08 mg/dl, II군: 0.04 mg/dl-2.03 mg/dl- 

0.15 mg/dl, III군: 0.05 mg/dl-0.95 mg/dl-0.21 mg/dl, IV군: 

0.04 mg/dl-0.81 mg/dl-0.23 mg/dl이었다.

모체 혈청 내 hsCRP값의 주수에 따른 변화는 임신 
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주수가 증가함에 따라 hsCRP의 중앙값도 증가하여, 임신 

주수의 증가에 따라서 hsCRP값이 증가하는 양상을 보였

으나, 이는 통계적으로도 유의하진 않았다. 그러나 1군과 

4군간에는 p=0.04로 통계적으로 유의한 차이를 보였다 

(Fig. 1). 산모의 나이 (p=0.11), 분만 당시의 임신 주수 

(p=0.08), 분만 방법 (p=0.98), 출생 체중 (p=0.33) 등의 

다른 요소들은 hsCRP값의 변화와 연관성을 보이지 않

았다.

고   찰 

CRP는 1930년에 Rockefeller Institute내 의학 연구팀의 

William S. Tillet과 Thomas Francis가 폐렴 환자에서 발견한 

급성기 단백질이다.22 CRP는 옵소닌화 능력과 인체 내의 

보체를 활성화 시키는 능력 때문에 박테리아나 곰팡이와 

같은 다른 미생물에 대항하는 선천적인 숙주방어의 

중요한 역할을 하게 된다.2 정상적으로는 사람의 혈청 

및 혈장에서 0.3 mg/dl 이하로 나타난다.

그러나 급성 염증이 없는 사람에서 0.3 mg/dl 이하의 

기저 농도가 심혈관 질환의 위험성 등 무증상 염증 반응을 

평가하는데 유용하다는 보고들이 나오면서,24,25 좀 더 

민감한 CRP의 측정이 요구되었다. 이에 따라 0.1 mg/dl 

이하의 낮은 농도에서도 정밀도가 우수한 hsCRP 측정법이 

개발되어 무증상 염증 반응의 새로운 표지자로 연구

되고 있다. hsCRP는 측정 한계가 0.025 mg/dl 이하인 매우 

민감한 방법으로, hsCRP를 측정함으로써 정상 범위 농도 

내에서도 혈중 CRP의 미세한 증가를 감지할 수 있게 

되었다.26

hsCRP는 임신을 하지 않은 일반인에 대해서 심혈관 

질환을 가진 사람을 hsCRP의 값에 따라서 저위험군 < 

0.01 mg/dl, 보통위험군 0.01~0.3 mg/dl, 고위험군 > 

0.3 mg/dl로 AHA/CDC (American heart disease association/ 

center for disease control and prevention)에서 정의하고 

있다.27  

본 연구에서는 정상 임신 중 모체 혈청의 hsCRP 값을 

측정하여 산모들의 임신 주수에 따른 hsCRP 값의 변화를 

알아보고자 하였고, 또한 이 값이 분만 주수, 산모의 

나이 및 분만력, 분만 방법, 출생 체중 등과의 연관성도 

알아보았다. 

임신 중 산모가 아무런 증상이 보이지 않으면서 분만 

준비를 위한 혈액 검사시 백혈구가 증가 된 경우에는 

대부분의 임상의들이 당연히 임신 때문에 생긴 결과로 

생각하고 큰 의미를 두지 않게 된다.14 임신과 관련하여 

CRP의 변화에 대한 연구를 살펴보면 정상 임신 동안 

모체 혈청의 백혈구 및 CRP값이 정상인에 비하여 약간 

증가한다는 것은 이미 밝혀진 바 있으며,1,14 Romen 등은 

임신 주수의 증가와 CRP의 증가가 유의한 연관성을 

지니고 있음을 밝힌 바 있다.15 이것은 임신 중 산모에서 

코티졸 값이 증가하는데 그것이 백혈구의 변연 저장고의 

움직임을 유발하여 체내 순환하는 백혈구의 숫자들이 

증가하게 되는 기전에 의하며,16 L.belo 등의 연구에 의하면 

임신 중 산모에게서는 GM-CSF값 역시 일반인보다 더 

높아져 과립단핵세포의 생성을 자극함에 따라 역시 

백혈구 수치를 증가시키는 것으로 나타났다.1 또한, 임신 

중 CRP 값이 증가하는 것은 임신의 각 다른 주기에서 

각기 다른 자극들이 일어나는 결과라고 할 수 있는데, 

착상과 IL-6의 단핵세포 및 대식세포 생성,17 태반의 

성숙과 연관된 괴사 과정15 및 임신 동안 에스트로젠의 

점진적인 상승 등을 그 예로 들 수 있다.1 

hsCRP에 관한 본 실험의 연구 결과를 보면 임신 주수가 

증가함에 따라 hsCRP의 값도 증가하게 되고, 특히 1군과 

4군은 통계학적으로 유의한 차이를 보였다 (p=0.04). 

임신 주수가 증가할수록 hsCRP값이 증가하는 경향을 보임

에도 불구하고 1군과 4군 외의 다른 군간의 비교는 통계

학적 유의한 차이를 보이지 못했는데, 이것은 연구 대상의 

수가 작아서 그에 상응하는 통계학적 유의성을 지니지 

못한 것으로 생각된다. 이와 같은 본 연구의 단점을 보완

하기 위해서 많은 수의 산모를 대상으로 하고, 임신 초

기부터 분만 시까지 각각의 산모를 연속적으로 임신 주

수별 혈청 내 hsCRP값을 측정하는 추가 연구가 계속 진행 

중이다.

이전 연구에서 CRP값이 나이, 흡연 여부, 체질량 지수 

(body mass index), 진통 등의 인자들이 CRP값의 증가와 

연관성이 있음이 밝혀진 바 있어서,18 본 연구에서는 모든 



대한태아의학회지 제2권 4호

- 374 -

대상 산모를 비흡연자들을 대상으로 하였으며, 과거 조기 

진통의 병력이 없고, 현재도 진통이 없는 산모들을 연구

대상으로 하였다. 다만, 체질량 지수의 변수에 대해서는 

이번 연구에서 고려하지 못했다. 그리고, 임신 주수 

이외에 산모의 나이, 분만력, 출생 체중, 분만 당시 임신 

주수, 분만 방법 등과 hsCRP와의 관련성은 통계적으로 

유의성이 없는 것으로 나타났다. 

본 연구의 몇몇 한계점에도 불구하고, 본 연구는 정상 

임신부의 임신 주수별 hsCRP 정상치의 변화를 보고하는 

첫번째 논문으로 정상 임신에서 임신 주수가 증가함에 

따라서 hsCRP값이 증가하는 경향을 나타내었다. 정상 

임신 중의 hsCRP 정상치 및 그 변화 양상을 이해하는 것은 

조기 진통, 임신 중 당불내성, 임신성 당뇨, 임신중독증 

등의 고위험성 임신의 예측 및 치료하는 데 있어서 중요한 

역할을 할 것으로 사료된다.
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｢국문초록｣
목적: 본 연구는 정상 임신 동안 모체 혈청의 high sensitivity C- reactive protein (hsCRP)의 변화를 알아보고자 하였다.
연구방법: 2004년 9월부터 2005년 8월까지 세브란스 병원에서 산전 진찰을 받고 분만 한 총 202명의 산모들을 대상

으로 하였다. 이들은 임신 5주에서 39주 사이로, 실험 당시의 임신 주수에 따라 I, II, III, IV군 순으로 임신 5-10주 

(n=58), 임신 15-20주 (n=63), 임신 24-30주 (n=34), 임신 30-39주 (n=47)로 나누었다. hsCRP는 모체 혈청으로 측정

하였다. 
결과: hsCRP의 중앙값 (최저 값-최고 값)은 I, II, III, IV군의 순서대로 0.08 mg/dl (0.02-1.36 mg/dl), 0.15 mg/dl 

(0.04-2.03 mg/dl), 0.21 mg/dl (0.05-0.95 mg/dl), 0.23 mg/dl (0.04-0.81 mg/dl)이였다. 임신 주수의 증가에 따라 hsCRP의 

중앙값도 증가하여 양성 상관관계를 보였으나 통계적 유의성은 없었다. 산모의 나이, 분만 주수, 분만 방법, 출생 체중 

등 다른 요소들과는 연관성이 없었다.
결론: 본 연구는 정상 임신 중 모체 혈청의 hsCRP의 변화를 보고하는 첫번째 연구로 정상 임신 중 hsCRP의 참고치

를 결정하는 것은 감염, 임신 중 당 불내성, 임신 중독증 등과 같은 고위험 임신의 예측 및 치료 등의 임상적 판단에 

있어 중요한 역할을 할 것으로 사료된다.
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