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Objective: To review trends in treatment outcomes, to determine risk factors for mortality, and to 
present a cut-off values of observed/expected lung to head ratio (O/E LHR) predicting mortality in 
infants with congenital diaphragmatic hernia (CDH).
Methods: A retrospective study of infants with CDH treated in the neonatal intensive care unit at 
tertiary medical center over 27 years (1989 to 2016) was done. We analyzed the factors associated 
with mortality and based on significant factors in predicting the mortality, the best cut-off value of 
O/E LHR was sought.
Results: A total of 264 patients were included for the study. The mean gestational age and birth weight 
were 38.0±2.2 weeks and 2,934.2±578.2 g, respectively. Seventy nine patients (29.9%) died. The range 
of yearly mortality rate varied from 0 to 67%. Prenatal, neonatal, and surgical factors associated to 
mortality included time of prenatal diagnosis, polyhydramnios, O/E LHR, associated major congenital 
anomalies (cardiac, gastrointestinal or chromosomal anomalies), gestational age, birth weight, Apgar 
scores, initial pH and pCO2, and number of herniated organs. Among 62 fetuses whose O/E LHR were 
available, O/E LHR and major congenital anomalies were independent risk factors for mortality (area 
under curve=0.918), fetuses with O/E LHR <44% without congenital anomalies showed predicted 
mortality of 72% and fetuses with O/E LHR ≥44% without congenital anomalies showed expected 
mortality of 7%.
Conclusion: The mortality of Infants with CDH has not improved despite advance of neonatal care. 
The O/E LHR and the presence of major congenital anomalies could be used adjunctively when 
counseling parents about the prognosis.
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서론

선천성 횡격막 탈장(congenital diaphragmatic hernia, CDH)은 신생아 2,000-4,000명 당 

1예로 발생하는 드문 질환이다.1 신생아 집중 치료의 발전에도 불구하고 CDH의 사망률은 

아직 높은 상태이며, 기관에 따라 20-45%로 다양하다.2-4 연도별 CDH 환아의 치료 및 결과

는 미국과 유럽 등에서 분석한 적이 있으나4-6 아직 국내 보고는 없다.

CDH의 사망은 주로 폐 발달의 정도와 그에 따른 폐동맥 고혈압이 중요한 역할을 한다.7,8 

CDH 환아의 중증도를 예측하기 위하여 이전부터 여러 연구가 이루어졌으며 관련된 인자로

는 산전 초음파 소견, 출생 후 임상 소견, 수술 소견 등이 밝혀졌다.6,9-15 그러나 관련 인자들

이 매우 다양하여 아직도 CDH의 정확한 예후예측은 어려운 상태이다.

따라서 본 저자들은 국내의 단일센터에서 치료받은 CDH 환아들의 시기별 생존율의 변천

사를 살펴보고 사망과 연관된 인자를 파악하여 사망률 예측에 대한 기준을 제시하고자 하였

다.
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대상 및 방법

1. 대상

1989년 6월부터 2016년 10월까지 약 27년간 본 신생아중환

자실에 입원하여 CDH를 진단받은 환자는 266명이었다. 결손 

위치는 좌, 우 상관 없이 모두 포함시켰으며 치료 중 타 병원으로 

전원간 경우(2명)는 연구 대상에서 제외하였다. CDH는 산전 초

음파나 출생 후 일반 X-선 검사 및 복부 초음파 같은 영상 장비

를 사용하여 흉강내 복부 장기가 관찰되는 경우 진단하였고 수

술을 하는 경우에는 수술 소견으로 진단하였다. 산전 초음파로 

CDH를 진단한 경우에는 진단 일에 양수양, 흉강 내로 올라간 장

기의 종류, 동반 기형 등을 체크하였으며 2013년 11월부터는 

폐-머리 비율(lung-to-head ratio, LHR)도 길이와 면적으로 측

정하였다. 이 연구에는 다양한 재태연령의 환아가 포함되었기 

때문에 이를 보정할 수 있는 관찰/기대되는(observed/expect

ed, O/E) LHR을 사용하였으며16 면적으로 측정한 값이 더 정확

하게 폐의 면적을 측정할 수 있는 것으로 알려져 있어 이를 이용

하였다.17 인구통계학적 및 임상적 자료는 의무 기록을 통하여 

후향적으로 조사하였다. 

2. 치료 방침

저자들은 산전에 CDH로 진단된 환아가 분만될 경우 분만장

에서 즉시 기도 삽관을 시행하고 기계환기를 시작하였다.18 연

구 기간 중 신생아 집중치료의 중요한 변화는 1998년에 고빈도 

진동환기 치료(high frequency oscillation ventilation, HFOV)

와 흡입 일산화 질소 치료(inhaled nitric oxide, iNO)가 도입되

었고 2008년에 체외막 산소화 장치(extracorporeal membrane 

oxygenation, ECMO)가 도입되었다. 고식적 기계환기 사용시 

최대 흡기 압력이 25 cmH2O 이상에도 불구하고 동맥혈 가스 분

석에서 저산소증과 고탄산혈증을 보이는 경우 HFOV를 적용하

였고 HFOV에서 평균 기도 압력이 16-22 cmH2O에도 불구하

고 폐동맥 고혈압증으로 호흡 부전이 있는 경우 iNO를 시행하

였다.19 HFOV에서 평균 기도 압력이 22 cmH2O 이상에도 산소

화 지수(oxygen index)가 40 이상의 심한 호흡 부전이 있으면

서 재태 연령 34주 이상, 몸무게 2 kg 이상인 환아 중 치명적인 

기형이나 심한 두개내 출혈이 없는 경우 ECMO를 고려하였다.20 

수술을 시행시기별로 나누어 본다면 출생 이후부터 생후 3일 안

에 시행하는 것은 조기 수술, 생후 3일 이후 수술 전 활력 징후가 

안정화된 후에 시행하는 것을 지연 수술이라 한다.21 본원에서

는 2000년을 기점으로 조기 수술에서 지연 수술로 정책이 변화

하였다.

3. 통계분석

통계는 SPSS version 21.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA)을 

이용하여 분석하였다. 연구 자료에서 비연속변수의 두 군 간 비

교는 카이제곱검정(chi-square test)과 피셔정확검정(Fisher 

exact test)을 이용하여 백분율로 나타내었고 연속변수의 두 군 

간 비교는 t-검정(2-sample t-test)과 만-휘트니 U 검정(Mann- 

Whitney U test)을 이용하여 평균 값±표준편차로 나타내었다. 

중요 인자를 선별하는 것은 로지스틱회귀분석(logistic regres

sion)을 이용하여 변수 선택을 시행하였다. P-value가 0.05 미만

인 경우를 통계적으로 유의하다고 판단하였다. 판정 기준치

(cut-off value)는 유덴 지수(Youden index)를 이용하여 산출하

였다.

결과

1. 연구 대상의 임상적 특징

전체 264명의 환아(평균 재태 연령은 38.0±2.2주, 출생 체중

은 2,934.2±578.2 g) 중 원내 출생은 230명(87.1%), 타원 출생

은 34명(12.9%)이었다. 이 중 사망한 환아의 수는 79명(29.9%)

이었다. 사망과 연관된 산전, 신생아, 수술적 요인으로는 산전 진

단, 양수과다증, O/E LHR, 주 기형 동반 유무와 재태 연령, 출생 

체중, 1분, 5분 Apgar 점수, 출생 후 첫 pH 및 결손 크기, 패치 사

용 유무, 흉곽내 장기 수, 흉곽내 장기 중 간의 유무 등이 있었다

(P<0.05) (Table 1). 재태 연령이 34주 이하인 환아는 총 15명이

었으며 1명을 제외하고 모두 사망하였다(93.3%). 주 기형이 동

반된 환아는 19명(7.2%)이었으며 이 중 순환기계는 8명(3.0%; 

대동맥 축착, Fallot 4징, 대혈관 전위, 폐동맥 판막 폐쇄, 좌심 형

성 부전 증후군, 양 대혈관 우심실 기시, 심점액종), 소화기계는 

4명(1.5%; 배꼽류, 항문막힘증), 염색체 혹은 유전자 결함은 3명

(1.1%; Edward 증후군, Wolf-Hirchhorn 증후군), 기타 4명

(1.5%; 기관협착증, 낭포성 활액낭종, 태아수종, sialic acid 축적

병)이었다.

2. 시기별 치료 및 사망률의 변천사

본 기관의 연도별 CDH 사망률은 Fig. 1과 같다. 1989년부터 

iNO와 HFOV가 도입되기 전을 1기(1989-1997년), ECMO가 

도입되기 전을 2기(1998-2007년), 이후부터 현재까지를 3기

(2008-2016년)로 보았을 때 시기별 사망률은 각각 40.0%, 

21.6%, 32.4%로 유의한 차이를 보이지 않았다(P=0.144) (Fig. 

2A). 2000년 이전에 조기 수술을 시행한 시기와 2000년 이후에 

지연 수술을 시행한 시기를 비교해 보았을 때 지연 수술을 시행
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이 없을 때에는 5분 Apgar 점수, 출생 후 첫 pH 및 주 기형 유무

가 사망을 예측하는데 중요하였으나(곡선하 면적[area under 

curve, AUC]=0.883) (Fig. 3A), O/E LHR 값이 있을 때에는 O/E 

LHR과 주 기형 유무가 사망을 예측하는데 더 중요하였다(AUC 

=0.918) (Fig. 3B). 사망을 예측할 수 있는 적합한 O/E LHR의 판

정 기준치(cut-off value)는 44%였으며, 이는 민감도 79%, 특이

도 88%, 유덴 지수(Youden index) 0.67이었다(Fig. 4). 주 기형

이 동반되지 않은 상태에서 O/E LHR이 44% 이하인 태아는 

72%의 사망률을 예측할 수 있으며 44% 이상은 7%의 사망률을 

보였다. O/E LHR이 28 이하인 환아는 모두 사망하였다.

고찰

선천성 횡격막 탈장(CDH)은 중대한 질환으로 치료법이 꾸준

히 발전하고 있으나 아직도 사망률이 높다.18,22 저자들은 27년

간 단일센터에서 선천성 횡격막 탈장으로 입원한 환아들의 치

료 및 결과의 변천사에 대해 살펴보았다. 연구 기간 중 전체 사

망률은 약 30%였으며 이는 외국 연구들과 비슷한 수준이었

다.2,3 연도별 사망률을 살펴보면, 1990년대 초반에 사망률이 낮

한 시기의 사망률이 낮았다(P=0.003) (Fig. 2B).

3. 주요 사망 예측인자의 선별

산전 정보와 출생 정보 중 사망 예측에 중요한 인자를 선별하

기 위하여 O/E LHR를 측정하기 전과 후로 나누어 로지스틱회귀

분석을 이용하여 변수 선택을 시행하였다. 그 결과 O/E LHR 값

Table 1. Patient Demographics between Survivors and Non-survivors
Total Survivors Non-survivors P-value

Prenatal factors

Prenatal diagnosis 219/264 (83.0) 147/185 (79.5) 72/79 (91.1) 0.021

Polyhydramnios   50/227 (22.0) 25/154 (16.2) 25/73 (34.2) 0.002

Associated major congenital anomalies 19/264 (7.2) 3/185 (1.6) 16/79 (20.3) 0.000

O/E LHR (%) 54.8±18.3 62.0±15.7 38.5±12.3 0.000

Neonatal factors

Male 154/264 (58.3) 108/185 (58.4) 46/79 (58.2) 0.982

Gestational age (wks)  38.0±2.2 38.4±1.3 37.1±3.2 0.036

Birth weight (g) 2,934.2±578.2 3,030.3±460.8 2,709±743.8 0.005

Cesarean section 146/264 (55.3) 93/185 (50.3) 53/79 (67.1) 0.012

1-min Apgar score   5.5±1.9    6.0±1.6  4.3±1.9 0.000

5-min Apgar score   7.4±1.5    7.9±1.1  6.3±1.7 0.000

Left CDH 226/264 (85.6) 162/185 (87.6) 64/79 (81.0) 0.165

Inborn 230/264 (87.1) 155/185 (83.8) 75/79 (94.9) 0.013

Surgical factors

Defect size (cm) 4.4±1.6 4.3±1.5 5.0±0.0 <0.001

Need for patch 47/222 (21.2) 30/185 (16.2) 17/79 (45.9) <0.001

Presence of hernia sac 66/205 (32.2) 58/177 (32.8) 8/28 (28.6) 0.659

 Number of herniated organ 3.1±1.2 3.0±1.2 3.6±1.3 0.002

Values are presented as mean±standard deviation or number (%).
Abbreviations: O/E LHR, observed/expected lung-to-head ratio; CDH, congenital diaphragmatic hernia.

Fig. 1. The mortality rate by year was from 0 to 67% and did not 
improve significantly despite the progress in treatment modalities. 
CDH, congenital diaphragmatic hernia.
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았는데 이는 아마도 타원에서 출생 후 선천성 횡격막 탈장을 진

단받고 전원온 환아의 비율이 높은 것, 즉 타원에서 출생하여 전

원온 경우에는 산전에 진단이 안 될 정도로 그 정도가 심하지 않

거나 전원이 가능할 정도의 임상적 상태를 지녔다고 판단된

다.23 Table 1에서 본원 출생의 환아의 경우 사망률이 의미 있게 

높은 것으로도 그 연관성을 알 수 있다(P=0.013). 내과적 치료 

중 가장 획기적인 변화는 HFOV, iNO 및 ECMO의 도입이라 볼 

수 있으나 이 치료들이 도입된 시기 전후로도 사망률의 차이는 

의미 있게 관찰되지는 않았다.24 이는 Harting과 Lally4의 연구 

결과와도 일치하는데 출생 후 치료 방법도 중요하지만 이보다 

산전의 폐 발달이 어느 정도 이루어졌는지가 예후에 더 중요하

다는 것을 알 수 있다. 수술을 하는 시기는 환아 상태가 안정된 

후 하는 것이 폐의 유순도를 좋게 하고 폐동맥 고혈압의 악화를 

감소시켜 사망률을 낮춘다고 보고된 바 있다.25,26 이에 지연 수

술을 하는 것이 추세이나 지연 수술이 생존율을 증가시키지 않

는다는 보고도 있어 수술 시기와 생존율과의 연관성은 명확하

지 않다.27,28 본원에서는 조기에 수술을 받은 환자보다 안정된 

후 수술을 받은 환자의 사망률이 의미 있게 낮았으나 수술을 받

Fig. 2. (A) Period was divided into the introduction of inhaled nitric oxide and high 
frequency oscillation ventilation and the introduction of extracorporeal membrane 
oxygenation. The mortality rates of each period were 40.0%, 21.6%, and 32.4%, 
respectively (P=0.144). (B) The mortality rate of delayed operation was significantly 
lower than early operation (P=0.003).

Fig. 3. (A) In the absence of O/E LHR value, 5-minute Apgar score, first postnatal pH, 
and associated major congenital anomalies were important to predict mortality 
(AUC=0.883). (B) In the presence of the O/E LHR value, O/E LHR and associated major 
congenital anomalies were more significant to predict mortality (AUC=0.918). O/E 
LHR, observed/expected lung-to-head ratio; AUC, area under the curve. 
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지 못하고 사망한 환자까지 포함하여 비교해 보면 의미 있는 차

이는 관찰되지 않았다. 지연 수술이 사망률 자체를 감소시켰다

기보다는 불필요한 수술을 피할 수 있게 한 것으로 사료된다.

산전 폐 성숙이 선천성 횡격막 탈장의 예후에 무엇보다 중요

하여 이를 예측하기 위하여 많은 연구들이 있었다.6,9-15 본 연구

에서는 환아의 산전 소견(산전 진단, 폐-머리 비율 값, 기형 유

무) 및 출생 정보(재태 연령, 출생 체중, 아프가 점수) 중 어떤 요

인이 환아의 사망률에 가장 영향이 있는지를 살펴보고자 회귀

분석을 통하여 변수 선택을 한 결과 두 개의 변수가 남았으며 이

는 O/E LHR과 주 기형 동반 유무였다. Congenital Diaphragma

tic Hernia Study Group9은 결손 크기가 폐 형성 저하의 정도를 

대체할 수 있다고 발표한 바 있어 위의 변수에 결손 크기도 포함

하여 변수 선택을 하였으나 결과는 동일하였다. LHR은 산전 초

음파를 통하여 반대편 폐의 면적을 간접적으로 측정함으로써 

폐 발달의 정도를 예측하는 지표로 1996년에 처음 소개되었으

며29 현재는 재태 연령을 감안한 O/E LHR을 사용하고 있다.16 

O/E LHR 값으로 CDH 환아의 사망률을 예측하는 연구는 이미 

보고된 바 있다. Jani 등30은 O/E LHR값을 25%와 45%를 기준으

로 사망률을 예측하였으며, Deprest 등31은 O/E LHR값을 15%, 

25%, 35% 및 45%로 좀 더 세분화하여 각 구간의 사망률을 제

시하고 있다. 그러나 이들의 연구는 기형 동반 없는 왼쪽 단독 

병변을 가진 만삭의 CDH 환아로 국한하였다는 점에서 본 연구

와 차이가 있다. Zaiss 등32의 보고에 의하면 CDH를 가진 환아

에서 40-60%의 경우 기형 동반이 보고되었고 28%는 심한 기

형이 동반된 것으로 알려져 있다. 이런 측면에서 본 연구는 결손 

위치, 동반 기형 유무, 재태 연령 및 출생 체중에 상관 없이 모든 

CDH 환아를 대상으로 하였을 때 O/E LHR과 주 기형 유무가 중

요한 요인으로 남았다는 점에서 그 의의가 있겠다. 본 연구에서 

모든 CDH 환아를 대상으로 산출한 O/E LHR의 판정 기준치는 

44%였다.

이 연구에는 몇 가지 제한점이 있다. 첫째, 이 연구는 후향적

으로 진행되었으며, 둘째, 본 연구에서는 세 명의 다른 산과 전

문의가 O/E LHR을 측정하여 그 값에 오차가 있을 수 있다.33 또

한 본 센터는 치료방침을 기반으로 환자마다 동일한 치료를 적

용하고자 하였지만 연구 기간 중 치료가 발전함에 따라 실제 환

자에 적용된 치료방침은 다를 수 있다. 이러한 제한에도 불구하

고 본 연구는 결손 위치와 동반 기형 유무 등에 상관 없이 모든 

CDH 환아를 대상으로 사망과 관련 있는 인자를 선별하고 있는 

논문이라는 점에서 의미가 있겠다.

결론적으로, CDH의 사망률은 산전 폐성숙이 미치는 영향이 

커서 발전된 신생아 치료에 비하여 사망률이 아직도 높은 것을 

알 수 있었다. 45% 미만의 O/E LHR과 주 기형을 동반한 CDH 

환아의 경우 사망률이 높아 이를 염두에 두고 보호자 상담을 한

다면 도움이 될 수 있겠다.
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