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서      론

  자가 말초혈액 조혈모세포이식술은 고용량 항암 화학요

법을 가능하게 하며, 골수이식술에 비해 전신마취가 필요

없고, 골수 생착에 소요되는 기간이 짧아 감염의 기회가 줄

어들며, 항균제 치료나 보존적인 치료를 적게 필요로 하는 

등의 장점으로 인하여 그 이용이 증가되고 있다.
1-3) 
이러한 

말초혈액 조혈모세포이식술은 1981년 만성골수성백혈병에

서 처음 시도되었고,
4)
 1986년 Korblinge 등

5)
은 Burkitt 림프

종에서 말초혈액 조혈모세포이식술의 성공을 보고하였으

며, 소아에서는 Leverger 등
6)이 1988년에 처음으로 보고하

였다.

  조혈모세포는 자가 복제와 증식 및 분화 기능을 가진 세

포를 말하며, 형태학적으로 대부분 작은 림프구나 단핵구

로 보이며 CD34 항원을 발현하는 것을 특징으로 한다. 

CD34 항원은 조혈전구세포에 대한 표지자로 골수세포의 

1∼2%, 말초혈액의 0.1% 및 제대혈의 1∼2% 세포들이 해

당된다.
7)

  성공적인 말초혈액 조혈모세포이식술을 위한 말초혈액 

CD34 양성 세포의 효과적인 채집을 위해서는 충분한 양의 

CD34 양성 세포를 말초혈액으로 이동시키는 가동화의 과
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  Background: In children, it is very important to decide the
optimum time to collect the peripheral blood stem cell (PBSC). 
So, we analyzed several predictive parameters for the yield  
of PBSC mobilization.
  Methods: We analyzed data from 19 patients who underwent 
31 stem cell mobilization episodes and 44 leukapheresis  
procedures, retrospectively. In this study, CD34+ cells, total 
white blood cells (WBC), and monocyte counts in peripheral 
blood (PB) on the harvest day were used for analyses. 
Increment of WBC and monocyte count from nadir to harvest 
day, and [increment of WBC count from nadir to harvest day
(∆WBC)]/[duration from nadir to harvest day (∆T)], 
[increment of monocyte count from nadir to harvest day (∆
MONO)]/[∆T] were also analyzed as predictive parameters for
the yield of progenitor cell mobilization.
  Results: Linear regression analysis revealed a strong 
correlation between CD34+ cell value in PB on the harvest 
day and the number of CD34+ cells collected (R=0.72, P= 
0.001). WBC counts in PB on the harvest day, and increment 

of WBC count did not correlate with collected CD34+ cells.
The yield of PBSC mobilization showed significant correlation
with monocyte counts on the harvest day (R=0.314, P=0.038),
∆MONO (R=0.302, P=0.046), ∆WBC/∆T (R=0.417, P=0.005) 
and ∆MONO/∆T (R=0.342, P=0.023).
  Conclusion: Our results suggested that the PBSC yield in  
pediatric patients could be predicted from the measurement 
of circulating CD34+ cell concentration on the day of 
collection, which was consistent with previous data. In this 
study, we found other several predictive parameters for the 
yield of peripheral blood stem cell mobilization. Measurement 
of pre-apheresis peripheral blood CD34+ cell, monocyte  
counts, the increment of monocyte counts, ∆WBC/∆T, and 
∆MONO/∆T might be particularly useful in determining the 
optimum time to start PBSC collection in pediatric patients. 
(Korean J Hemato Stem Cell Trans 2003;8:31-36)
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정이 필요하다. 조혈모세포는 언급한 대로 평상시 매우 적

은 양만이 말초혈액에 순환하지만 항암치료 후 회복기에 

혹은 항암요법 후 granulocyte-colony stimulating factor (G- 

CSF)와 같은 조혈촉진인자 투여 후 일시적으로 많은 양의 

조혈모세포가 말초혈액 내로 가동화되는 것이 관찰되었으

며, 이렇게 가동화된 CD34 양성세포들은 백혈구분반술

(Leukapheresis)을 통해 채집이 가능하다.
8-12)

  이러한 채집술로 얻을 수 있는 조혈모세포 수는 가동화 

기간이 수일에 불과하고, 시간이 경과함에 따라 말초혈액

에서 사라지기 때문에 말초혈액 내로 조혈모세포가 최대한 

가동화되는 시기를 포착하는 것이 적은 횟수의 백혈구분반

술로 최대의 조혈모세포를 채집하는 데 필수적이다. 특히 

소아에서는 어른에 비해 총 혈액량이 적기 때문에 갑작스

런 혈액유출로 인한 저혈압이 초래될 수 있고, 항응고제로 

인한 부작용이 생기기 쉬우며, 혈관의 크기가 작아 다량의 

혈액을 처리하기 위한 혈관 확보가 어려운 점 등 백혈구분

반술 시행에 특별한 주의를 필요로 한다. 따라서, 소아에서

는 백혈구분반술의 횟수를 최소한으로 줄여주기 위해 적절

한 CD34 양성세포의 채집시기를 결정하는 것이 무엇보다 

중요하다.

  최근에는 채집 당일 말초혈액 내의 CD34 양성 세포 수가 

채집된 CD34 양성 세포 수와 높은 상관관계가 있다는 보고

가 있어왔다.
13-16)
 하지만 말초혈액 조혈모세포 채집의 적절

한 시기, 방법, 그리고 가장 효과적인 가동화 방법 등은 아

직도 정립되어 있지 않다. 저자들은 이번 연구에서 후향적 

분석을 통해 채집 당일의 말초혈액 CD34 양성 세포수치가 

CD34 양성 세포 채집결과를 어느 정도 예측할 수 있는지 

알아보았으며, 또한 좀 더 단순한 말초혈액의 여러 예측지

표 즉, 채집 당일의 백혈구 및 단구수 또는 그 증가 속도 

등이 조혈모세포 채집시기 결정에 효과적인 예측인자인지 

분석하여, 소아에서 말초혈액 CD34 양성 세포의 채집 결과

를 예견하고 적절한 채집 시기를 결정하는 데 도움이 될 

수 있는 예측인자를 찾고자 하였다.

대상 및 방법

  1999년 5월부터 2002년 1월까지 연세의대 세브란스병원에

서 조혈모세포 채집을 시행한 19명의 환자들을 대상으로 의

무기록을 후향적으로 분석하였으며, 환자들의 총 가동화 횟

수는 31회이었으며, 총 44회의 백혈구분반술을 시행하였다.

  환자들의 평균 나이는 9.4세였고 성별은 남자 13명, 여자 

6명이었고, 평균 몸무게는 20.7 kg이었다. 원인질환으로는 

급성 림프구성 백혈병, 악성 림프종 등 혈액종양이 8명, 신

경모세포종, 횡문근육종 등 고형종양이 11명이었다(Table 1).

  가동화 과정에서 각 질병마다 다양한 종류의 항암요법을 

시행한 후 말초혈액의 백혈구 수치를 관찰하여 백혈구 수

치가 천저(nadir)로부터 상승하기 시작하는 시점부터 G-CSF 

10μg/kg/d를 정맥주사하여 말초혈액 CD34 양성 세포의 가동

화를 촉진시켰다. 매일 말초혈액검사를 확인하여 백혈구 수

치가 3,000/μl 이상으로 증가하는 시기를 선택하여 백혈구

분반술을 시행하였다. 백혈구분반술은 중심정맥로를 확보

한 후 COBE spectra (COBE BCT, Lakewood, CO, USA)를 

사용하였으며, 25 kg 미만의 환아에서는 기기의 체외 혈액

량을 조절하고 환자의 순환 혈액량 감소를 방지하기 위해 

방사선 처치를 받은 농축적혈구로 출력선을 채운 후 백혈

구분반술을 시행하였고 시행하는 동안 환자들의 혈압과 맥

박을 모니터하였다. 모든 시술에 대한 위험성은 사전에 환

아 보호자에게 설명 및 숙지가 되었으며, 동의에 의해 시행

되었다.

  가동화 이후 말초 CD34 양성 세포의 채집(백혈구분반술) 

당일 전후까지 매일 말초혈액검사를 체크하여 백혈구수, 

단구수를 측정하였으며 채집당일에는 말초혈액 CD34 양성 

세포의 수와 채집된 혈액에서의 CD34 양성 세포의 수를 유

세포 분석기(FACScan, Becton Dickinson, CA, USA)를 이용

하여 측정하였다.

  이번 44회의 백혈구분반술에 대한 후향적 분석을 통해 채

집 당일의 말초혈액 CD34 양성 세포수, 백혈구수, 단구수가 

말초혈액 CD34 양성 세포 채집 결과에 대한 예측인자로 의

미가 있는지 알아보았으며 또한 천저에서 채집 당일까지의 

백혈구 증가량(∆WBC) 또는 단구 증가량(∆MONO)과 천

저 시점에서 채집 당일까지의 기간(∆T) 동안의 백혈구와 

단구의 증가 속도(∆WBC/∆T, ∆MONO/∆T)가 채집된 혈

액내의 CD34 양성 세포 수와 어떤 상관관계가 있는지 알아

봄으로써 백혈구분반술 시기결정을 위한 예측인자로 의미

Table 1. Patient characteristics (n=19)
ꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚ
Age (years), median (range)  9.4 (1∼6)

Weight (kg), median (range) 20.7 (10∼74)

Diagnosis

 Hematologic malignancies  8

    Acute lymphoblastic leukemia  1

    Acute myelocytic leukemia  3

    Non-Hodgkin lymphoma  4

 Solid tumors 11

    Neuroblastoma  7

    Rhabdomyosarcoma  1

    Germ cell tumor  1

    Brain tumor  2
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
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가 있는지 알아보았다.

  통계적 분석으로는 언급된 7개의 혈액지표와 채집된 

CD34 양성 세포 수와의 연관성을 알아보기 위해 단순 상관

관계 분석, Pearson's correlation test 등의 통계기법을 사용하

였으며, P-value가 0.05 미만인 경우 통계적으로 유의한 것

으로 판단하였다.

결      과

  전체 시행된 44회의 백혈구분반술에서 채집 당일의 말초혈

액 백혈구 수는 1,800∼19,100/μl (평균 6,640/μl)이었으며 단

구수는 80∼2,900/μl (평균 1,106/μl)이었고, 마찬가지로 채집

당일 말초 순환 혈액 내 CD34 양성 세포수는 1∼533/μl(평균 

50.4/μl)이었다. 또한 가동화 이후 백혈구 수가 천저에 이른 

후 채집당일까지의 평균기간은 5.5일이었고 그 기간 동안

의 백혈구 증가량은 1,430∼18,630/μl (평균 6,357/μl), 단구 

증가량은 80∼2,840/μl (평균 1,071/μl)였다. 그리고 44회의 

채집에서 얻어진 CD34 양성세포 수는 0∼15×10
6/kg (평균 

3.4×10
6/kg)이었다.

  상기 결과들을 토대로 채집된 CD34 양성 세포수와 앞에 

Fig. 1. Relationship between collected CD34+ cell count and peripheral blood (PB) paremeters. (A) collected CD34+ cells vs. harvest 

day PB CD34+ cell count, (B) collected CD34+cells vs. harvest day PB white blood cell (WBCs) count, (C) collected CD34+ 

cells vs harvest day PB monocyte count, (D) collected CD34+ cells vs increment of WBC count (∆WBC), (E) collected CD34+ 

cells vs increment of Monocyte count (∆MONO), (F) collected CD34+ cells vs WBC increment velocity (∆WBC/∆T), (G) 

collected CD34+ cells vs Monocyte increment velocity (∆MONO/∆T).
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언급된 7가지 말초혈액 지표 사이의 상관관계를 분석해 보

았으며 그 결과는 Table 2 및 Fig. 1과 같다.

  먼저 채집당일 말초혈액내의 CD34 양성 세포수와 채집

된 CD34 양성 세포수와는 의미있는 상관 관계(R=0.72, P 

=0.001)를 보였으며(Fig. 1A), 채집 당일 말초혈액 내 단구수

(R=0.314, P=0.038)와 천저에서 채집 당일까지의 단구의 증

가량(∆MONO; r=0.302, P=0.023), 그리고 채집 당시 단구의 

증가속도(∆MONO/∆T; R=0.342, P=0.023) 및 백혈구의 증

가속도(∆WBC/∆T; R=0.417, P=0.005) 또한 채집된 CD34 

양성 세포수와 의미있는 상관관계를 나타내었다(Fig. 1C, E, 

F, G). 그러나, 채집당일 말초혈액 백혈구 수(R=0.279, P= 

0.066)와 백혈구수의 증가량(∆WBC; R=0.262, P=0.085)은 

채집결과와 의미있는 상관관계가 없었다(Fig. 1B, D).

고      찰

  자가 말초혈액 조혈모세포이식술은 고용량의 화학요법 

후 억제된 골수의 기능을 재건시키는 목적으로서 골수 이

식의 대체 방법으로 그동안 많은 발전을 이루어 왔다. 특히 

통상적인 화학치료와 비교하여 이환율과 사망률에서 이점

이 알려진 이후로,
17,18) 최근 국내외에서 널리 시행되고 있

다.
19) 자가 말초혈액 조혈모세포이식술에 있어 조혈모세포

의 빠르고 성공적인 회복을 위해서는 충분한 수의 조혈모

세포의 채집이 필수적이며, 환자 체중당 최소한 2∼5×10
6 

이상의 CD34 양성세포가 필요한 것으로 알려져 있다.20,21) 

그러나, 말초혈액에 존재하는 조혈모세포 수는 매우 적기 

때문에 가동화의 정도 및 시기를 정확히 예측하여 채집하

는 것이 필요하다.

  가동화의 방법으로는 조혈촉진인자만 사용하는 경우, 항

암화학요법만 이용하는 경우, 항암화학요법 후 조혈촉진인

자들을 병합하는 방법 등이 연구되어 왔고, 이 중 항암화학

요법 후 G-CSF 같은 조혈촉진인자를 사용하는 것이 가장 

효과적인 방법으로 알려져 있으며,
12) 본 연구에서도 모든 

환아에서 항암화학요법과 조혈촉진인자의 병합요법을 통

해 가동화를 시행하였다.

  말초혈액 내로의 조혈모세포 가동화는 조혈미세 환경과 

세포 표면 부착물질의 변화 등으로 설명되고 있으나 그 기

전은 확실히 알려져 있지 않다. 이 가동화의 기간은 수일간

의 짧은 기간에 불과함으로 효과적인 조혈모세포 채집을 

위해서는 말초혈액으로 조혈모세포가 가장 많이 가동화되

는 시기를 선택하여 백혈구분반술을 시행하는 것이 중요하

지만, 환자마다 화학요법 후 골수가 억제되는 시기와 양상

이 다양하고, 말초혈액으로 가동화되는 시기와 정도도 서

로 상이하여
22-26) 말초혈액 조혈모세포 수집을 위한 가장 효

과적인 시기를 예측하기는 쉽지 않다.

  더욱이 소아 환자에서는 성인에서 생기지 않는 몇 가지 

문제점이 발생할 수 있다. 그중 가장 문제되는 것은 혈액분

반기가 소아용으로 별도로 제작된 것이 아니기 때문에 성

인에서와 같은 양만큼의 혈액이 분반기로 유입되므로 백혈

구분반술을 시작하기 전에 기기에 혈액을 주입하여 환자의 

체외 혈액량을 최소로 감소시켜야 하는 어려움이 있다. 또

한 소아에서는 저체중에 의한 상대적 구연산염의 증가로 

저칼슘혈증에 의한 부작용이 성인에 비해 빈번하게 야기되

며,
27)
 그 외 분반술에 필요한 빠른 혈류량에도 견딜 수 있는 

큰 혈관을 확보하기가 성인보다 어렵다. 따라서, 이런 여러 

가지 문제들로 인해 소아에서는 가능하면 백혈구분반술의 

횟수를 줄이기 위해 적절한 채집시기를 예측하는 것은 중

요하다. 그동안 많은 예측인자들이 연구되어 왔는데 예전

에는 통상적으로 말초혈액의 백혈구 수가 많이 이용되어 

왔다.
28) 그러나, 채집당일 말초 백혈구 수와 채집된 혈액내

의 CD34 양성 세포 수와의 상관관계가 비교적 낮은 것

(R=0.25∼0.42)으로 보고되고 있어
29-31) 더욱 정확한 지표가 

요구되어 왔으며, 본 연구에서도 여러 가지 예측인자 중 채

집 당일 말초혈액 내 백혈구 수는 채집결과와 유의한 상관

관계를 보이지 않았다(R=0.277, P=0.066).

  본 연구에서 분석된 여러 예측인자 중에서는 채집 당일 말

초혈액내의 CD34 양성 세포 수가 채집된 CD34 양성 세포 수

와 가장 높은 상관관계를 보였다. 그리고, 이번 분석에 의하

면 5×10
6/kg 이상의 CD34 양성 세포를 채집하기 위해서는 

채집 당일 말초혈액 CD34 양성 세포의 수가 대략 100/μl 이

상이 되어야 함을 알 수 있었다. 이러한 상관관계는 항암 화

학요법의 종류 등에 관계없이 비슷하게 관찰된 것으로 채집

당일 말초혈액의 CD34 양성세포 수가 효과적인 예측인자로 

사용될 수 있음을 알 수 있었으며, 이는 이전의 다른 연구들

Table 2. Correlations with CD34+ cell collected
ꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚ
Parameters Correlation (R) p value

ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Harvest day PB CD34+ 0.72 0.001

Harvest day WBC 0.279 0.066

Harvest day MONO 0.314 0.038

Increment of WBC 0.262 0.085

Increment of MONO 0.302 0.046

∆WBC/∆T 0.417 0.005

∆MONO/∆T 0.342 0.023
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
PB CD34+; Peripheral blood CD34+ cell count, WBC; White 

blood cell count, MONO; Monocyte cell count, ∆WBC/∆T; 

WBC increment velocity, ∆MONO/∆T; Monocyte increment 

velocity.
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과 일치하는 내용이다.15,16) 그러나, CD34 양성 세포의 측정은 

아직 고가의 검사이기 때문에 매일 측정하는 것은 비용과 

효과 측면에서 바람직하지 못하며 또한 결과 판단까지 소

요되는 시간이 오래 걸린다는 어려운 점이 있다. 따라서, 저

자들은 이번 연구에서 좀 더 빠르고 경제적인 예측인자를 

알아보기 위해 단순한 말초혈액 지표들과 채집된 CD34 양

성 세포 수와의 상관관계를 분석해 보았다. 그 결과 채집 

당일 말초혈액내의 단구 수, 천저에서 채집 당일까지의 단

구 수 증가량(∆MONO), 그리고 채집 당일 시점에서의 백

혈구와 단구의 증가속도(∆MONO/∆T, ∆WBC/∆T)가 채

집결과에 대한 예측인자로서 의미있는 상관관계가 있음을 

알 수 있었다. 한편 앞서 언급한 대로 채집 당일 말초혈액내

의 백혈구수와 백혈구수의 증가량은 의미있는 상관관계를 

나타내지 않았다.

  이번 분석결과를 통해 CD34 양성 세포 채집의 적절한 시

기를 결정하기 위한 예측인자로서 채집 당일 말초혈액 내 

CD34 양성 세포수 외에 위에서 언급된 4가지 혈액지표가 

유용하게 사용될 수 있음을 알 수 있었다.

요      약

  연구배경: 자가 말초 조혈모세포이식을 시행 받을 소아 

환자에서 말초혈액 조혈모세포의 가동화 채집의 적절한 시

기를 찾는 것은 매우 중요하다. 그래서 저자들은 채집되는 

말초 조혈모세포의 양적 결과를 예측할 수 있는 몇 가지 

인자를 분석해 보고자 하였다.

  방법: 1999년 5월부터 2002년 1월까지 19명의 소아 환자

에서 총 31번의 말초 조혈모세포 가동화와 44번의 말초 조

혈모세포 채집(분반술)을 시행하였다. 후향적 분석을 통하

여 채집 당일 말초혈액의 CD34 양성 세포수, 백혈구, 단구 

수가 예측인자로서 의미가 있는지 알아보았으며, 또한 천

저에서 채집 당일까지의 백혈구 및 단구의 증가량, 그리고 

천저에서 채집 당일까지의 시간에 대한 백혈구 및 단구 수

의 증가 속도(dWBC/dT, dMONO/dT)가 의미있는 예측인자

인지 분석하였다.

  결과: 채집 당일 말초혈액의 CD34 양성 세포 수와 채집

된 CD34 양성 세포수가 유의한 상관관계에 있음을 알 수 

있었으며(R=0.72, P=0.001), 채집 당일 단구 수(R=0.314, P= 

0.038), 단구 수의 증가량(R=0.302, P=0.046)과 천저에서 채

집 당일까지의 백혈구 및 단구의 증가 속도(각각 R=0.417, 

P=0.005; R=0.342, P=0.023) 또한 채집된 CD34 양성 세포 

수와 유의한 상관관계가 있었다. 그러나 채집 당일 말초 백

혈구 수와 백혈구 수의 증가량은 상관관계가 없었다.

  결론: 소아 종양 환자에서 CD34 양성 세포 가동화 채집 

결과는 채집 당일 말초혈액의 CD 34 양성 세포의 측정을 

통해 예측될 수 있고 그 측정을 통해 가동화 채집의 적절한 

시기를 결정할 수 있음을 알 수 있었다. 간편하게 측정 가능

한 다른 인자들의 분석결과, 채집 당일 단구 수, 단구수의 

증가량, 백혈구 및 단구의 증가속도 또한 CD34 양성 세포 

가동화 채집의 적절한 시점을 결정하는 데 유용한 예측인

자 역할을 할 수 있을 것으로 생각한다.
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