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서  론

생선알레르기는 어린 나이에 발생하여 성인까지 지속되는 식품
알레르기 중 하나로, 소아보다 성인에서 그 빈도가 높으며, 국내에
서는 전 연령 대상 식품알레르기의 5번째로, 소아에서는 9번째로 
흔한 식품알레르기이다.1,2 생선은 아나필락시스를 포함한 다양한 
형태의 immunoglobulin E (IgE) 매개의 반응을 주로 유발하고 일
부의 환자에서는 식품 단백질 유발성 장염증후군과 같은 non-IgE 

반응도 발생한다.3-5 IgE 매개성 생선알레르기의 진단은 기타 식품
알레르기에서와 마찬가지로 자세한 병력과 혈청 특이 IgE 항체의 
정량검사가 활용되며, 일부의 환자에서는 확진을 위해 경구유발시
험이 필요하다.
생선 특이 IgE 항체의 정량 검사는 ImmunoCAP (Thermo Fish-

er Scientific, Uppsala, Sweden)으로 가능하며, 대구, 가자미, 광어, 
고등어, 연어, 참치, 멸치 등에 대한 검사가 개발되어 활용되고 있
다.3-5 그러나 소아 흰살생선알레르기 환자에서 비교적 흔한 갈치에 
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대구와의 교차반응
염상화,1 프레브산 간툴가,1 정경욱,1 박경희,2,3 박중원,2,3 이수영1

1아주대학교 의과대학 소아청소년과학교실, 2연세대학교 의과대학 내과학교실, 3연세대학교 의과대학 알레르기연구소

Cutlassfish allergy in children: Usefulness of serum cod specific IgE and 
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Purpose: Fish allergy is the ninth common food allergy, and cutlassfish is one of the common allergenic fishes in Korean children. 
However, there is no commercial diagnostic tool for testing cutlassfish allergy in the world. We evaluated the usefulness of serum 
cod specific IgE (cod-sIgE) to diagnose cutlassfish allergy and cross-reaction between cutlassfish and cod.
Methods: Nineteen children who experienced immediate type reactions after consumption of cutlassfish were enrolled. Cod-sIgE 
was measured by ImmunoCAP, and serum samples were obtained from 11 allergic patients and 11 controls. Using our own home-
made crude extracts, sodium dodecyl sulfate-polyacrylamide gel electrophoresis (SDS-PAGE), anti-parvalbumin (PV) immunoglobu-
lin G immunoblot, enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA), and ELISA inhibition were performed.
Results: Thirteen patients were clinically allergic to both cutlassfish and cod, and 6 were allergic to cutlassfish alone. The median age 
and cod-sIgE concentrations were not significantly different between the 2 groups. The clear fish protein bands and PVs were identi-
fied on SDS-PAGE and immunoblotting. Serum cod-sIgE was positive in 4 out of 6 cutlassfish mono-allergic patients, however, there 
was no significant correlation between cod-sIgE by ImmunoCAP and cutlassfish-specific IgE by ELISA. The cutlassfish IgE ELISA was 
profoundly inhibited by cutlassfish, while the cod IgE ELISA was profoundly inhibited by cod but partially inhibited by cutlassfish.
Conclusion: We found a potential diagnostic value of cod-sIgE to diagnose cutlassfish allergy and the asymmetric cross-reaction be-
tween cutlassfish and cod. These results could help diagnose and provide a dietary guidance in cutlassfish allergic children. (Allergy 
Asthma Respir Dis 2024;12:147-154)

Keywords: Food allergy, Fish proteins, Parvalbumins, Cross-reaction 

1 / 1CROSSMARK_logo_3_Test

2017-03-16https://crossmark-cdn.crossref.org/widget/v2.0/logos/CROSSMARK_Color_square.svg



Youm S, et al.  •  IgE cross-reaction between cutlass and codAllergy Asthma Respir Dis

148   https://doi.org/10.4168/aard.2024.12.3.147

대한 특이 IgE 검사는 개발되어 있지 않고 피부단자시험 시약도 개
발되어 있지 않아서, 현재로서는 갈치알레르기 진단을 위한 IgE 감
작을 확인할 방법이 없다.6 이에 진료 현장에서는 갈치알레르기의 
상세한 병력이 확인된 경우 대구의 3가지 알레르기 성분이 포함된 
대구 특이 IgE 검사를 대신 시행하여 예측해 보기도 한다. 대부분
의 생선의 주 알레르겐은 칼슘 결합 단백질(10–15 kDa)인 parval-
bumin (PV)이고 수십 종 이상의 생선에서 PV의 화학적 및 분자생
물학적 연구가 이루어졌다. 또한 enolase와 aldolase도 주요 알레르
기 성분으로 알려져 있으며, 다양한 생선들 사이의 교차반응은 주
로 PV에 의한다고 보고되었다.7,8 갈치(Trichiurus lepturus, cutlass-
fish)와 대구(Gadus macrocephalus, cod)는 각각 조기어강, 농어목, 
갈치과 및 조기어강, 대구목, 대구과에 속하는 생선으로 동일한 강
인 조기어강에 속하는 생선이다.4,9 대구는 타 목에 속하는 생선들
과의 교차반응성, 특히 PV에 의한 교차반응성이 다양하게 보고되
었으나, 현재까지는 갈치의 PV 연구, 임상 연구, 및 기타 생선들과의 
교차반응 연구는 이루어진 바 없으며, 갈치 감작을 확인할 수 있는 
검사법이 개발되어 있지 못한 실정이다.
이에 이 연구에서는 갈치알레르기 병력이 있는 소아에서 대구알

레르기 동반 여부에 따른 대구 특이 IgE 반응도를 비교해 보고, 연
구자들이 제조한 갈치와 대구의 조항원을 이용하여 IgE 교차반응 
정도를 확인해 봄으로서 갈치알레르기 진단과 식이 처방에 도움을 
주고자 하였다.

대상 및 방법

1. 대상 및 혈청 검사

2019년 1월부터 2022년 12월까지 아주대학교병원 소아청소년과
에 내원한 18세 미만의 환자 중, 갈치와 대구 모두에 대한 섭취력이 
있으며 갈치 섭취 후 즉시형 알레르기 반응을 경험한 19명의 소아
청소년 환자를 대상으로 하였다. 병력은 정형화된 상세 문진기록이 
확보된 의무기록을 통하여 후향적으로 수집하였고, 모든 환자에서 
대구 특이 IgE 검사가 시행되었다. 각각의 생선 노출 후 2시간 이내
에 즉시형 알레르기 반응을 경험한 환자를 알레르기군으로, 각각
의 생선 노출 후에 증상이 없어 식이 제한을 하지 않았던 경우를 관
용군으로 정의하여 갈치대구알레르기군(cutlassfish allergic and 
cod allergic, cut+cod+)과 갈치알레르기대구관용군(cut+cod-)으로 
분류하였다. 인구학적 특성, 알레르기 관련 병력, 가족력, 첫 증상 
발현 연령, 갈치와 대구 섭취 시 알레르기 증상 여부, 혈청학적 검사 
등을 조사하였다(이 연구의 대상 환자는 AARD에 게재승인된 타 
연구의 대상 중 일부에 포함되었으나, 연구의 방법, 목적, 분석과 결
과는 중복되는 부분이 없다.6). 이 연구는 아주대학교병원 기관연
구윤리심의위원회(Institutional Review Board, IRB) 승인을 받아 
수행되었다(AJOUIRB-DB-2022-492, AJOUIRB-OBS-2018-151).

혈청 총 IgE 및 대구 특이 IgE는 ImmunoCAP을 이용하여 정량 
분석하였는데, 현재 국내에서 상용화되어 있는 대구 특이 IgE 검사
에 사용되는 대구 항원은 Gadus morhua의 3종 알레르겐이 포함된 
조항원(crude extract) 추출물이다. 이 연구 수행 기관의 대구 특이 
IgE의 분석 하한선은 0.05 kUA/L 미만이고 상한선은 100 kUA/L 이
상이었으며, 통계 분석을 위해 0.05 미만을 0.04 kUA/L로, 100 이상
을 100.1 kUA/L로 대치하여 수행하였다.

2. 갈치, 대구 조항원 제조

국내 시장에서 근해에서 포획한 국내산 갈치와 대구를 구하여 
조항원을 제조하였다.9 생선의 뼈와 정교하게 분리한 200–350 g의 
생선살을 증류수(distilled water, DW)와 10분 동안 삶은 후, 인산
완충식염수(phosphate buffered saline, PBS, 1:4 w/v)에 섞어 균질
화한 후 동결시켰다. 이어서 에틸에테르(1:4 w/v)로 세척하고 말리
는 과정을 3–5회 반복하여 충분히 탈지방화하고 4°C에서 PBS 
 (1:4 w/v)와 섞어 24시간 저어서 단백을 추출하였다. 그 후 4°C에서 
12,000 rpm에서 15분 동안 원심분리하였고, 상층액을 얻어 4°C에
서 DW로 투석하였다(pore size cutoff 3.5 kDa; Spectrum, New 
Brunswick, NJ, USA). 투석 후 얻어진 추출물은 0.22-μm Millipore 
syringe (Merk, Darmstadt, Germany)로 여과하여 살균하고 -70°C 
이하에서 소분하여 보관하였다.

3. SDS-PAGE와 anti-PV IgG immunoblot

제조한 갈치와 대구의 조항원의 단백 분획을 확인하고 비교하기 
위해 sodium dodecyl sulfate-polyacrylamide gel electrophoresis 
(SDS-PAGE)를 시행하였다. 생선 단백은 sample buffer와 함께  
70°C에서 10분간 가열한 후 4%–12% Bis-Tris gel (Invitrogen, Carls-
bad, CA, USA)에 lane당 5 μg을 로딩하고 50 V로 5분, 200 V로 40분 
전기영동 하였다. 분리된 단백 중 생선의 주 알레르겐인 PV분획을 
확인하기 위해 anti-PV IgG를 이용하여 immunoblot을 시행하였
다. 상기 설명과 동일한 방법으로 갈치와 대구 조항원은 SDS-PAGE 
시행한 후 니트로셀룰로즈 막에 전이하였고, gel은 Ponceau S solu-
tion (Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, USA)으로 염색하여 전기 영
동이 잘 되었는지 단백 분획을 확인하였다. 항원이 전이된 니트로
셀룰로즈 막은 blocking solution (3% bovine serum albumin [BSA] 
in TBS)으로 불필요한 단백의 부착을 억제한 후 1:3,000의 anti-PV 
monoclonal IgG를 실온에서 1시간 반응시키고, 세척한 후 1:1,000 
alkaline phosphatase가 부착된 anti-mouse IgG1와 실온에서 반응
시키고, 30초 동안 BCIP/NBT substrate (SIGMA FAST 5-bromo-
4-chloro-3-indolyl phosphate/nitro blue tetrazolium; Sigma-Al-
drich, St. Louis, MO, USA)로 발색하여 갈치와 대구의 PV 분획을 
확인하였다.
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4. 환자 혈청 

갈치 IgE 검출을 위한 enzyme linked immunosorbent assay 
(ELISA) 및 갈치와 대구의 IgE 교차반응 확인을 위한 ELISA inhi-
bition test를 위해 환자 혈청을 확보하였다. 갈치대구알레르기군 중 
인체유래물 활용 동의서를 획득한 11명으로부터 제공받아 사용하
였고, 모든 생선에 알레르기가 없는 11명으로부터 혈청을 제공받아 
음성 대조군으로 사용하였다. 혈청은 소분하여 -20°C에 보관 후 실
험에 사용하였다.

5. IgE ELISA 및 ELISA inhibition test

갈치알레르기 환자에서 대체하여 시행한 대구 특이 IgE 결과와 
실험실에서 갈치 조항원을 이용한 IgE 검출결과 비교하기 위해 갈
치 ELISA를 시행하였고, 갈치와 대구의 IgE 교차반응성을 확인하
기 위하여, 연구자들이 제조한 갈치 및 대구 조항원과 환자 혈청을 
사용하여 ELISA inhibition test를 시행하였다. 갈치 IgE ELISA는 
갈치의 조항원을 coating buffer (0.1 M carbonate buffer, pH 9.6; 
Sigma, St. Louis, MO, USA)에 2 μg/mL로 희석하여, immuno-
ELISA Plate (Nunc, Roskilde, Denmark) well당 100 μL씩 분주하
여 4°C에서 16시간 동안 부착시킨 후 세척액(0.05% Tween-20 in 
PBS, pH 7.0)으로 5회 세척하고, assay diluent (10% fetal bovine se-
rum in PBS)로 실온에서 2시간 블로킹 한 후 다시 5회에 걸쳐 세척
하였다. 그 후 11명의 갈치대구알레르기군 환자의 개별 혈청을 assay 
diluent에 1:5로 희석하여 항원이 부착된 well에 50 μL씩 넣어 4°C
에서 16시간 반응시킨 후 5회 세척하였다. 그 후 희석된 biotinylated 
human anti-IgE (Vector Laboratories, Burlingame, CA, USA)와 
streptavidin-HRP (BD PharMingen, San Diego, CA, USA)에 1시
간 반응시키고 7회 세척하였고, TMB (3,3́ ,5,5́ -tetramethylbenzi-
dine; BD PharMingen)를 첨가하여 발색정도를 확인하고 stop so-
lution으로 반응을 정지한 후 450 nm에서 흡광도(optical density 
450, OD450)를 측정하였다. 갈치 및 대구의 IgE ELISA inhibition 
test를 위해서는 각각의 항원이 부착된 well에 11명 환자로부터 얻은 
혼합 혈청(pooled sera)과 갈치, 대구, 밀가루, BSA를 억제제로 사용
하여 시행하였다. 각각의 억제제는 0.1 μg/mL, 1 μg/mL, 10 μg/mL 
및 100 μg/mL의 농도로 1:5로 희석한 혼합 혈청과 실온에서 2시간 
반응시켜 사용하였고, 이후의 과정은 갈치 ELISA와 동일하게 시행
하였다. 교차반응의 정도는 각 다음의 공식을 사용하여 억제제에 
의한 ELISA 반응의 50% 억제 농도(inhibitory concentration of 50% 
inhibition, IC50) 및 30% 억제농도(IC30)를 구하여 비교하였다.

6. 통계 분석

통계 분석은 IBM SPSS Statistics ver. 28.0 (IBM Co., Armonk, 
NY, USA)을 이용하였으며 연속형 변수는 중위값 및 사분범위로, 
범주형 변수는 빈도와 퍼센트로 표시하였다. 각 군 간 비교를 위해 

연속형 변수는 Mann-Whitney U-test를, 범주형 변수는 chi-square 
test 및 Fisher exact test를 이용하여 분석하였다. IgE ELISA 흡광도
와 대구 특이 IgE 값 사이의 상관분석 시에는 모든 변수가 유의수
준 0.05에서 정규성 가정을 만족하지 않아 비모수방법을 이용하여 
스피어만 상관분석(Spearman rank correlation)을 시행하였다.  
P 값이 0.05 미만일 때 통계적으로 유의한 것으로 판정하였다.

결  과

1. 연구 대상의 특성 및 대구 특이 IgE

총 19명의 환자 중 갈치대구알레르기군은 13명(63.2%), 갈치알레
르기대구관용군은 6명(31.6%)이었다. 두 군의 인구학적 정보, 임상
특성 및 혈청학적 검사 결과는 Tables 1, 2와 같다. 갈치대구알레르
기군 13명 모두에서 갈치와 대구 섭취 후 두드러기, 가려움증을 동
반한 발진, 구강 증상 등의 즉시형 피부 증상을 보였다. 갈치알레르
기대구관용군 6명 중 2명(33.3%)은 아나필락시스, 4명(66.7%)에서
는 피부 증상이 유발되었다.
갈치대구알레르기군의 중위연령은 14개월(범주: 6–25개월), 갈

치알레르기대구관용군의 중위연령은 18개월(범주: 11–76개월)로 
두 군 간에 유의미한 차이가 없었고(P= 0.210), 식품알레르기를 포
함한 동반 알레르기 질환의 전반적인 분포도 두 군 간에 유의한 차
이가 없었다. Total IgE 농도의 중위값은 갈치대구알레르기군에서 
243 kU/L (범주: 78–4,165 kU/L), 갈치알레르기대구관용군에서 
152 kU/L (범주: 3–373 kU/L)이었고 두 군 간에 유의미한 차이는 없
었다(P= 0.152). 혈청 대구 특이 IgE를 측정한 결과 대구 섭취 후 알
레르기반응이 없었던 갈치알레르기대구관용군 6명 중 4명(66.7%)
에서 0.35 kUA/L이상으로 양성이었고, 대구 특이 IgE 농도의 중위
값은 갈치대구알레르기군에서 7.99 kUA/L (범주: 0.12–40.5 kUA/L), 
갈치알레르기대구관용군에서 2.24 kUA/L (범주: 0.04–58.4 kUA/L)
로 유의미한 차이가 없었다(P= 0.152).

2. 대구, 갈치 조항원 비교

대구와 갈치의 조항원을 SDS-PAGE 시행한 결과, 대구의 경우 
7–72 kDa 사이에 최소 11개 이상의 단백띠를 관찰할 수 있었고, 이 
중 분자량 9, 16, 18, 38 kDa의 단백이 강하게 관찰되었다. 갈치의 
경우도 최소 10개 이상의 단백띠를 관찰할 수 있었고, 이 중 8, 11, 
37 kDa의 단백이 강하게 관찰되었다(Fig. 1A). Immunoblot을 위해 
SDS-PAGE 후 단백을 전이하고 남은 gel을 염색한 결과 잘 분리된 
단백을 확인할 수 있었고(Fig. 1B), anti-PV IgG immunoblot을 시
행한 결과 대구에서는 9 kDa에서 강한 결합을 확인할 수 있었고, 
갈치에서는 8, 11, 22, 48 kDa에서 강한 결합이 확인되어 이들이 PV
분획임을 알 수 있었고, 대구와는 달리 갈치 조항원에서는 PV이 
polymer로도 확인되었다(Fig. 1C).
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3. 갈치 IgE ELISA와 대구 특이 IgE의 상관관계

갈치대구알레르기군 중 혈청이 확보된 총 11명의 환자를 대상으

로 개별 IgE ELISA를 시행한 결과, 모두 음성 대조군에 비하여 높
은 IgE 반응을 보였다(Fig. 2). 상대적 IgE농도를 나타내는 OD450의 
중위값은 갈치대구알레르기군(positive group)에서 0.055 (range, 
0.010–0.131)이었고, 음성 대조군에서는 0.002 (range, 0–0.005)으
로 유의미한 차이가 있었다(P<0.0001). 한편 갈치알레르기 병력이 
있는 환자에서 대구 특이 IgE 검사로 갈치 특이 IgE 검사를 대체 가
능한지 알아보고자 IgE ELISA 검사에 의한 갈치 특이 IgE의 OD450

와 대구 특이 IgE 농도의 상관관계를 분석한 결과 유의한 상관관계
가 없었다(r= 0.33, P= 0.160) (Fig. 3).

4. 갈치와 대구의 IgE 교차반응

갈치와 대구에 동시에 알레르기 반응을 보이는 11명의 환자 혈청
을 이용하여 갈치와 대구 사이의 IgE 교차반응성 정도를 확인하기 
위하여 IgE ELISA inhibition test를 시행하였다. 갈치 IgE ELISA는 
갈치와 대구에 의하여 유사한 수준으로 억제되어, 50% 억제 농도가 
각각 0.89 μg/mL와 6 μg/mL였고, 30% 억제 농도는 각각 0.34 μg/mL
와 0.44 μg/mL로 확인되었다(Fig. 4A). 한편 대구 IgE ELISA는 대
구에 의한 억제 정도에 비하여 갈치에 의하여 낮은 억제정도를 보
였으며 갈치에 의해서는 실험의 최종 용량인 100 μg/mL에서도 50% 
미만의 억제 수준을 보여, 50% 억제 농도는 각각 0.94 μg/mL와 

>100 μg/mL였으며, 30% 억제 농도는 각각 0.42 μg/mL, 47.8 μg/mL

Table 2. Comparison of clinical characteristics between the cutlassfish allergic 
cod allergic group and cutlassfish allergic cod tolerant group

Variable Cut+cod+ (n= 13) Cut+cod- (n= 6) P-value

Sex 0.320
   Male 3 (23.1) 3 (50.0)
   Female 10 (76.9) 3 (50.0)
Age (mo) 14 (6–25) 18 (11–76) 0.210
Concurrent allergic disease*
   AD 8 (61.5) 2 (33.3) 0.350
   Asthma 2 (15.4) 0 (0) 1.000
   AR 6 (46.2) 2 (33.3) 1.000
   Chronic urticaria 1 (7.7) 0 (0) 1.000
   Anaphylaxis 8 (61.5) 3 (50.0) 1.000
   Known FA other than fish 13 (100) 4 (66.7) 0.088
Family history of allergic disease 12 (92.3) 5 (83.3) 1.000
Total IgE (kU/L) 243 (78–4,165) 152 (3–373) 0.152
Cod-sIgE (kUA/L) 7.99 (0.12–40.50) 2.24 (0.04–58.4) 0.152

Values are presented as number (%) or median (range).
Cut+cod+, cutlassfish allergic and cod allergic group; Cut+cod-, cutlassfish allergic 
and cod tolerant group; AD, atopic dermatitis; AR, allergic rhinitis; FA, food allergy; 
IgE, immunoglobulin E; sIgE, specific immunoglobulin E.
*Most participants had more than one concurrent allergic disease.

Table 1. Demographic, clinical, and immunological characteristics of 19 children with cutlassfish allergy

Group Patient No. Age (mo) Sex Allergic history Symptoms with cutlassfish Symptoms with cod Total IgE (kU/L) Cod-sIgE (kUA/L)

Cut+cod+ 1 16 M AD, AR, FA Skin Skin 157 3.14
2 13 F AS, FA Skin Skin 506 8.66
3 12 F AD, AR, FA Skin Skin 590 0.12
4 14 M AD, AR, FA Skin Skin 243 2.12
5 20 M AD, FA Skin Skin 2,102 29.40
6 25 M AR, FA Skin Skin 93 7.99
7 10 M AR, CU, FA Skin Skin 141 23.40
8 14 M FA Skin Skin 78 4.78
9   6 F AD, FA Skin Skin 188 15.50

10 20 M AD, FA Skin Skin 821 1.98
11 12 M AR, FA Skin Skin 4,165 40.50
12   8 M AD, AS, FA Skin Skin 478 8.17
13 14 M AD, FA Skin Skin 101 4.78

Cut+cod-
14 16 F AD, FA Anaphylaxis - 53 0.99
15 11 M AD, FA Skin - 373 3.75
16 46 F      - Skin - 3 0.04
17 20 M AR, FA Anaphylaxis - 128 3.48
18 12 M FA Skin - 176 58.40
19 76 F AR Skin - 293 0.04

Cut+cod+, cutlassfish allergic and cod allergic group; Cut+cod-, cutlassfish allergic and cod tolerant group; IgE, immunoglobulin E; sIgE, specific immunoglobulin E; AD, atopic 
dermatitis; AR, allergic rhinitis; FA, food allergy; AS, asthma; CU, chronic urticaria.
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였다(Fig. 4B). 따라서 갈치 IgE ELISA는 대구에 의하여 높은 수준
으로 억제되었으나, 대구 IgE ELISA는 갈치에 의하여 부분적으로 
억제됨을 확인하였다.

고  찰

생선알레르기는 비교적 어린 나이에 발생하여 성인까지 지속되
는 식품알레르기 중 하나로, 국내 소아 식품알레르기에서 9번째로 
흔한 원인이며, 아나필락시스 발생도 높다.1,2 최근 저자들이 수행한 

국내 소아 흰살생선알레르기 연구에 의하면, 갈치 섭취력이 있는 
108명 중 31명(28.7%)이 알레르기 반응을 보였고, 대구를 먹어본 
111명 중 29명(26.1%)이 알레르기 반응을 경험하였음을 확인하여
서, 대구뿐 아니라 갈치도 국내 소아에서는 매우 중요한 생선알레
르기의 원인임을 확인하였다.6 그러나 전 세계적으로 갈치알레르기
는 임상 및 알레르겐 연구가 이루어진 바 없으며, 감작을 확인할 수 
있는 알레르기피부시험 및 혈청 특이 IgE 검사가 개발되어 있지 않

Fig. 1. (A) Sodium dodecyl sulfate-polyacrylamide gel electrophoresis profiles of cod and cutlassfish proteins. (B) The proteins were transferred to nitrocellulose mem-
branes and stained with Ponceau S solution (Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, USA). (C) Anti-parvalbumin immunoglobulin G-immunoblot analysis. M, molecular markers.
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Fig. 2. Cutlassfish immunoglobulin E enzyme-linked immunosorbent assay with 
individual sera of cutlassfish and cod allergic patients (positive group), and tol-
erant patients to all kinds of fish (negative group). Results are expressed as the 
median and range of optical density 450 (OD450) value. Mann-Whitney test was 
used to analyze P-value between the 2 groups.
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(OD450) of cutlassfish specific immunoglobulin E (sIgE) by enzyme-linked immu-
nosorbent assay and levels of cod-sIgE by ImmunoCAP (Thermo Fisher Scientif-
ic, Uppsala, Sweden).
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아 진단과 식이 관리에 어려움이 있다. 이에 이 연구에서는 병력으
로 진단된 갈치알레르기 소아 19명을 대상으로 대구알레르기 동반 
여부에 따른 대구 특이 IgE 검사 결과를 비교해 보고, 갈치와 대구 
항원 및 환자 혈청을 사용하여 IgE 교차반응성을 확인해 봄으로서 
갈치알레르기가 의심되는 환자에게 최선의 진단과 식이 처방을 하
는데 도움을 주고자 면역학적 연구를 시행하였다.
이 연구에서는 대구(Gadus morhua) 특이 IgE 검사를 갈치 특이 

IgE 검사의 대체법으로 활용할 수 있는지 알아보았다. 국내에서 상
용화되어 있는 대구 특이 IgE 검사는 Gad m 1 (β-parvalbumin), 
Gad m 2 (β-enolase) 및 Gad m 3 (aldolase)가 포함된 조항원에 대
한 다클론 특이 IgE농도를 측정하는 검사이며, 따라서 다양한 생
선들 사이에 교차반응성이 높다고 알려진 PV뿐 아니라 교차반응
성이 적은 enolase와 aldolase특이 IgE도 함께 측정된다.10-13 이 연
구에서는 총 19명의 갈치알레르기 환자를 대상으로 대구 특이 IgE
를 측정한 결과 갈치대구알레르기군 13명 모두에서, 그리고 갈치알
레르기대구관용군 6명 중 4명(66.7%)에서 양성으로 확인되었다. 
또한 대구 특이 IgE 농도의 중위값은 갈치대구알레르기군에서 

7.99 kUA/L (범주: 0.12–40.5 kUA/L), 갈치알레르기대구관용군에서 
2.24 kUA/L (범주: 0.04–58.4 kUA/L)로 유의미한 차이가 없었다
(P= 0.152). 이러한 결과로 미루어 보아, 대구알레르기 유무와 관계
없이 갈치알레르기 환자 19명 중 17명에서 대구 특이 IgE 검사가 진
단 활용성이 있음을 알 수 있었다. 그러나 이러한 검사 결과가 실제
로 갈치 특이 IgE농도와 상관관계가 있다고 일반화할 수는 없으므
로, 연구자들이 제조한 갈치 조항원과 환자의 개별 혈청을 사용하
여 갈치 IgE ELISA를 시행하여 비교하였다. 결과적으로 갈치알레
르기 환자의 혈청 갈치 특이 IgE의 농도와 대구 특이 IgE 농도 사이
에 의미 있는 상관관계를 확인할 수 없었으며, 따라서 임상에서 갈
치알레르기 병력이 있는 환자에서 진단을 위해 대구 특이 IgE 검사
를 시행하는 것은 일부의 환자에서만 대체검사로서 가치가 있다고 
판단되었다.
또한 이 연구에서는 갈치와 대구 조항원을 사용하여 갈치와 대

구사이의 IgE 교차반응성을 알아보았다. 갈치와 대구 조항원의 단
백 분획을 확인하고 주 알레르겐인 PV가 안정적으로 포함되어 있
는지를 확인하기 위하여 SDS-PAGE 및 anti-PV IgG immunoblot

Fig. 4. Evaluation of cross-reaction between cutlassfish and cod. (A) Cutlassfish inhibition enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) and (B) cod inhibition ELISA 
with sera from cutlassfish and cod positive patients. IC, inhibitory concentration; NA, not analyzed; FBS, fetal bovine serum.
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을 시행하였다. 갈치와 대구 조항원은 다양한 분자량의 명확한 단
백띠가 확인되었고, 대구에서는 PV가 단위체로, 갈치에서는 단위
체와 중합체로 확인되었다. 양질의 단백이 포함된 것을 확인한 후 
환자의 혼합 혈청을 사용하여 IgE ELISA inhibition test를 시행한 
결과, 갈치는 대구에 의하여 매우 높은 수준의 억제가, 대구의 경우
는 갈치에 의해 부분적인 억제가 있음을 확인하였다. 따라서 갈치
와 대구 사이에는 비대칭적인 교차반응이 있다고 판단되며, 갈치
와 대구에 동시에 알레르기가 있는 경우, 대구가 주된 감작항원이
고 갈치는 IgE 교차반응 항원이라고 예측할 수 있다.10,13 즉, 갈치 단
독 알레르기 환자에서는 대구 섭취 시 알레르기반응이 있을 가능
성이 매우 높으며, 대구 단독 알레르기 환자의 경우는 갈치 섭취 시 
상황에 따라 부분적인 교차반응이 있을 수 있다고 해석된다. 그러
나 실제로 감작된 생선이 임상 증상을 유발하는지 여부는 생성된 
IgE 항체의 양과 클론성, 각 생선에 함유된 PV의 상대적인 양과 질, 
섭취한 생선의 조리법과 섭취량, 보조인자 등에 따라 환자마다 다
르다.10,11,13 이러한 IgE 교차반응성의 존재가 모두 임상적 교차반응
을 초래하는지 연구가 부족한 실정이지만, 90% 이상의 생선알레르
기 환자가 PV에 의하여 증상이 발생하고, 대부분의 교차반응은 
PV에 의하여 나타나므로, PV의 상동성이 높을수록 임상 증상도 
교차하여 유발될 가능성이 높다고 알려져 있다.7,14-17 한 연구에서는 
9종의 생선사이의 IgE, IgG 교차반응성을 분석한 결과, 대구, 연어, 
명태, 청어, 메기 사이에는 교차반응성이 높고, 넙치, 가자미, 참치, 
고등어 사이에는 교차반응성이 낮음을 보고하였다.14

한편 임상에서 식품알레르기의 진단을 위해 활용하는 특이 IgE 
검사가 실제로 생선알레르기의 진단에 도움이 되는지 알아본 한 
연구에서는 13종의 생선 특이 IgE의 증상 연계 민감도가 50%–
100%, 특이도가 0%–75%로 확인되어 혈청학적 검사가 임상 증상
을 예측하는데 어려움이 있음을 시사하였다.12 또한 생선알레르기 
환자의 1/3 이상은 2개 이상의 생선에 감작되어 있으며, 주 알레르
겐인 PV에 반응성이 있으므로 임상적으로 증상이 발생할 가능성
이 높다는 보고도 있다.14,15 이러한 현상은 PV가 대부분 생선에 다
양한 양으로 존재하며 교차반응의 주된 원인이기 때문이므로 중요
하게 고려하여야 함을 시사한다. 그러나 또다른 연구에서는 50%의 
생선에서만 임상적 교차반응성이 있다는 보고도 있어, PV 사이의 
높은 교차반응성이 있음에도 불구하고 생선알레르기 환자에서 동
일하게 적용하기 어려운 실정이다.7,14-18 이를 고려해보면, 본 연구에
서 병력상 갈치알레르기가 의심되는 환자에서 대구 특이 IgE 검사
가 양성인 경우 갈치에 대한 감작을 대변하거나, 임상 증상과 연관 
없는 단순 IgE 교차반응을 시사하거나, 혹은 두 종류의 생선에 동
시 감작이 있고 동시에 임상 증상도 유발할 수 있음을 의미하는 등 
다양한 해석이 가능하다. 이들 가능성 중 이 연구를 통해 일부의 
갈치알레르기 환자에서는 대구 특이 IgE가 진단적 가치가 있음을 
알 수 있었고, 실험실 연구를 통해 갈치와 대구가 혈청학적 교차반

응이 있음을 확인할 수 있었다.
이 연구는 생선알레르기의 진단을 위해 경구유발시험을 시행하

지 못하였으며 제조된 조항원으로 IgE ELISA는 시행하였으나 피
부단자시험을 시행하지 못했다는 제한점이 있다. 그러나 이 연구는 
갈치알레르기에 대한 국내외 최초의 연구로서 의의가 있으며, 연구 
결과를 통하여 대구 특이 IgE검사가 갈치알레르기 병력이 있는 환
자에서 간접적인 진단적 도구로 고려될 수 있고, 갈치와 대구 사이
에 비대칭적 IgE교차반응성이 있음을 감안하여 식이 처방에 참고
할 수 있을 것으로 기대한다. 
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