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반복되는 천명을 주소로 내원한 3세 미만의 환아에서 
25-hydroxyvitamin D의 혈청 내 농도와 관련된 인자
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Purpose: We evaluated the relationship between laboratory/clinical factors and vitamin D levels in recurrent wheezers less than 3 
years old.
Methods: We retrospectively analyzed clinical data and laboratory factors (25-hydroxyvitamin D, complete blood count, C-reactive 
protein, glutamic oxaloacetic transaminase, glutamyl purovic transaminase, alkaline phosphatase [ALP], eosinophil counts, and serum 
IgE IgG, IgA, IgM) of 84 children less than 3 years who had experienced wheezing episodes at least 3 times. 
Results: Children in the normal group (1.4± 0.9 years) were younger than those in the deficient (2.2± 1.2 years) and insuffient (2.3±
1.0 years) groups (P= 0.010). Glutamyl purovic transaminase were higher in the normal group (24.5± 19.4 IU/L) than in the deficient 
(16.0± 4.7 IU/L) and insufficient (15.3± 4.5 IU/L) groups (P= 0.009). ALP were higher in the deficient (791.4± 180.8 IU/L) and insuffi-
cient (770.4± 251.2 IU/L) groups than in the normal group (631.9± 127.0 IU/L, P= 0.034). Total IgE levels were higher in the deficient 
group (171.9± 212.1 kU/L) than in the normal group (43.7± 58.3 kU/L, P< 0.05), and the rate of sensitization to aeroallergens was 
higher in the insufficient group (36.1%) than in the normal group (10%, P< 0.05). 
Conclusion: Among children with recurrent wheezing less than 3 years old, low vitamin D levels may be associated with older age, 
total IgE, ALP level, glutamic pyruvate transaminase level, and rate of sensitization to aeroallergens. (Allergy Asthma Respir Dis 2014;2:293-297)
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서  론

항구루병 인자(antirachitic factor)로 발견되어 칼슘 흡수에 필수

적이며 부갑상선 호르몬의 작용을 나타나게 하는 비타민 D는 피부

에서 합성되는 7-dehydrocholesterol이 자외선을 받아 비타민 D3 
(cholecalciferol)로 변환되며, 간과 신장에서 수산화(hydroxylation)
되어 최종 활성형인 1,25-dihydroxycholecalciferol (1,25[OH]2D3, 
calcitriol)로 전환되는 것으로 알려져 있다. 비타민 D의 체내 농도를 
가장 잘 반영하는 형태는 대사산물인 25-hydroxyvitamin D 

(25(OH)D)로, 그 농도는 태양광선 노출의 정도와 비타민 D의 섭취

에 의해 결정되며, 혈청 내 농도에 영향을 주는 그 밖의 인자로는 출
생 계절, 임부의 25(OH)D 섭취량, 체질량지수(body mass index, 
BMI), 피부색, 나이 및 유전적인 요인 등이 있다.1-3)

비타민 D의 주된 생리기능인 칼슘과 인의 항상성 유지 외에도 
최근에는 Keratinocyte나 면역계 세포를 포함하는 거의 모든 인체

조직에서 비타민 D 수용체가 분포하고4) 특히 25(OH)D가 염증 유
발 사이토카인(proinflammatory cytokines), 조절 T 세포(T regu-
latory cell), 면역 반응 등에 관여한다는 것이 알려지면서5) 25(OH)
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D의 결핍이 알레르기질환에 미치는 영향에 대한 관심이 증가되었

다. 또한 제대혈청 내 25(OH)D의 농도가 소아의 천명 및 호흡기감

염과 역의 상관관계가 있다는 보고나 비타민 D의 보충으로 천식을 
비롯한 호흡기질환을 예방 또는 호전시킬 수 있다는 연구 결과는 
25(OH)D 농도가 천식의 발생 및 예방에 중요한 역할을 할 것을 시
사한다.6,7)

3세 미만의 영유아에서 반복되는 천명(wheezing)은 호흡기 합
포체 바이러스(respiratory syncytial virus), 리노바이러스(rhinovi-
rus) 등에 의한 호흡기 감염에 의해 주로 발생하며,8,9) 천명 또는 소
아 천식의 경과를 조사하기 위해 시행된 많은 역학 연구들은 대부

분의 소아 천식 환자들이 영유아기에 이러한 바이러스 감염과 관
련된 반복되는 천명을 경험하는 것으로 보고하였다.10) 또한 최근의 
연구들은 낮은 혈중의 25(OH)D 농도가 천명의 발생과 연관이 있
음을 보고한 것들이 많다.11,12) 
이에 본 연구자들은 반복되는 천명을 주소로 내원한 3세 미만의 

환아에서 25(OH)D의 혈청 내 농도에 따라 혈청 총 IgE, 특이 IgE, 
말초혈액 총 호산구 수 등을 포함한  혈액 검사와 나이, 성별, 체질

량지수 등의 임상적 인자가 연관성이 있는지를 확인하기 위해 본 
연구를 시행하였다.

대상 및 방법

1. 연구 대상 

2011년과 2012년 3월에서 6월 사이에 동아대학교병원과 일신기

독병원 소아청소년과에 반복되는 천명으로 내원한 3세 이하 환아

들 중 25(OH)D 농도를 검사한 환아 84명을 대상으로 하여 후향적

으로 의무기록지를 조사하였다. 환아들 중 비타민 D를 복용한 경
우는 대상에서 제외하였고, 이들 중 25(OH)D 농도가 30 ng/mL 이
상인 경우를 정상군(n=20), 20 ng/mL 이상 30 ng/mL 미만인 경우

를 부족군(n=36), 20 ng/mL 미만인 경우를 결핍군(n=28)으로 분
류하였다.13) 

2. 연구 방법

 환아들의 나이, 성별, 형제 유무, 출생 계절, 키, 몸무게, 체질량지

수를 조사였으며, 혈중 25(OH)D 농도, 백혈구 수치 및 분획, 혈색

소, 혈소판 수치, C-반응단백(C-reactive protein, CRP), 아스파라긴 
아미노트란스페라제(glutamic oxalacetic transaminase, GOT), 알
라닌 아미노트란스페라제(glutamic pyruvate transaminase, GPT), 
알칼리성 인산분해효소(alkaline phosphatase, ALP), 총 호산구 수, 
혈청 총 면역글로불린 E (IgE), 면역글로불린 G (IgG), 면역글로불린 
A (IgA), 면역글로불린 M (IgM) 농도를 조사하였다. Dermatopha-
goides farinae, Dermatophagoides pteronyssinus, cat dander, 
cockroach, alternaria alterance, tree mix에 대한 항원 특이 IgE 항

체 농도를 조사하였다. 항원 특이 IgE 항체 농도는 ImmunoCAP 
(Phadia AB, Uppsala, Sweden)으로 측정하였고, 항원 특이 IgE 항
체 농도가 0.35 IU/mL 이상인 경우를 흡입항원에 대한 감작으로 
정의하였다. 

3. 통계 분석

자료 분석을 위한 통계 처리는 IBM SPSS Statistics ver. 22.0 (IBM 
Co., Armonk, NY, USA)을 이용하여 분석하였다. 세 군 간의 평균 
비교에는 one-way analysis of variance를 시행한 후, 사후 분석을 위
해 Tukey multiple comparision을 수행하였다. 세 군 간 정규분포를 
보이지 않는 변수에 대해서는 다중비교를 하였으며, median 값을 
표시하였다. 각 군 간의 빈도비교는 chi-square test를 사용하였다. P
값이 0.05 미만인 경우를 통계학적으로 유의하다고 판단하였다.

결  과

1. 대상 환아의 임상적 특성

연구 대상 중 남아가 52명, 여아가 32명이었고, 평균 연령은 2.0±

1.1세였다. 대상군별 나이는 정상군의 경우 1.4±0.9세로 결핍군의 
2.2±1.2세와 부족군의 2.3±1.0세에 비해 유의하게 적었다. 
(P= 0.010) 성별, 체질량지수, 형제 유무, 출생 시 계절은 각 군 간
에 유의한 차이를 보이지 않았다(Table 1).

2. 25(OH)D 농도와 알레르기검사 

총 호산구 수는 정상군, 결핍군, 부족군이 각각 229.5±144.1/
mm3, 228.1±184.8/mm3, 236.8±208.9/mm3로 유의한 차이는 없
었다(P= 0.984). 혈청 총 IgE 농도는 정상군 43.7±58.3 kU/L (me-
dian, 23.0 kU/L), 부족군 104.8±178.6 kU/L (median, 56.0 kU/L), 
결핍군 171.9±212.1 kU/L (median, 94.0 kU/L)로 결핍군이 정상군

에 비해 유의하게 높았다(P<0.05). 또한, 한 가지 이상의 흡입항원

Table 1. Clinical characteristics of the recurrent wheezers according to the lev-
els of 25-hydroxyvitamin D

Characteristic Normal 
(n= 20)

Insufficiency 
(n= 36)

Deficiency 
(n= 28) P-value

Age (yr) 1.4± 0.9 2.3± 1.0 2.2± 1.2 0.010
Male sex 12 (60.0) 23 (63.9) 17 (60.7) 0.746
Body mass index (kg/m2) 16.7± 2.1 15.8± 1.6 16.8± 1.9 0.085
Having a siblings 7 (35.0) 23 (63.9) 20 (71.4) 0.270
Season of birth
   Spring
   Summer
   Fall
   Winter

9 (45.0)
6 (30.0)
3 (15.0)
2 (10.0)

12 (33.3)
8 (22.2)
6 (16.7)

10 (27.8)

9 (32.1)
9 (32.1)
4 (14.3)
6 (21.4)

0.942

Values are presented as mean± standard deviation or number (%). 
25(OH)D, 25-hydroxyvitamin D.
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에 감작된 비율은 정상군 10%, 부족군 36.1%, 결핍군 21.4%로 부족

군이 정상군에 비해 유의하게 높았다(P<0.05) (Table 2). 

3. 25(OH)D 농도와 임상검사

백혈구, 혈색소, 혈소판, CRP, GOT, IgG, IgA, IgM 농도는 세 군 
사이에 유의한 차이가 없었다. 하지만, GPT는 정상군이 24.5±19.4 
IU/L로 결핍군(16.0±4.7 IU/L)과 부족군(15.3±4.5 IU/L)에 비해 
의미 있게 높았다(P = 0.009). 또한, ALP의 경우 부족군(770.4±

251.2 IU/L)과 결핍군(791.4±180.8 IU/L)이 정상군(631.9±127.0 
IU/L)에 비해 유의하게 높은 수치를 보였다(P= 0.034) (Table 3).

고  찰

골격의 성장과 유지에 필수적인 호르몬으로 알려져 있던 비타민 
D가 면역조절 과정에도 중요한 역할을 담당하고 있음이 밝혀지면

서, 대표적인 알레르기질환인 천식과의 연관성에 대한 연구들이 보
고되었다. 25(OH)D와 천식의 중증도 및 알레르기의 연관성 확인을 
위해 6–14세 아이들을 대상으로 하여 시행된 연구와14) 25(OH)D의 
보충이 기관지과민성 및 이 후 천식의 발생을 예방할 수 있다는 보
고는 비타민 D의 부족이 천식과 같은 대표적인 알레르기질환의 발
생에 기여함을 시사한다고 하겠다.15) 또한 임신 중 비타민 D를 섭취

할 경우 아동기 천명 발생이 감소한다는 보고도 있다.16,17) 
세기관지염을 포함한 호흡기 합포체 바이러스 감염은 호흡기의 

점막 투과성과 호흡기 항원에 대한 알레르기 감작을 증가시켜 천식

의 발달에 기여하는 것으로 알려져 있다.18) 이 과정에서 25(OH)D 
농도가 높을수록 호흡기 바이러스 감염의 소인을 감소시키게 되
고,19) 낮은 25(OH)D 농도는 다른 바이러스의 공동 감염의 위험을 
증가시킨다. 특히 호흡기 합포체 바이러스나 리노바이러스 감염의 
위험을 증가시키는 것으로 알려져 있다.11) 이러한 연구들은 25(OH)
D 농도와 호흡기 바이러스로 인한 반복적인 천명과의 연관성이 있
음을 알려준다. 본 연구에서는 호흡기 바이러스에 대한 검사를 일
부 환아에서만 시행하였기에 그 결과를 제시하지 못하였다.
혈중 25(OH)D 농도에 영향을 미치는 인자로 출생 계절, 임부의 

25(OH)D 섭취량, 체질량지수, 피부색, 나이 및 유전적인 요인 등이 
보고되어 있는데, 한 연구에 의하면 출생 계절에 따라 신생아의 
25(OH)D 농도 차이가 있으며 제대혈에서의 25(OH)D 농도는 신
생아의 체내 지방량을 예측함에 있어 중요한 인자가 된다.20) 또한, 
정상 체중을 가진 사람들보다 비만한 사람들에서 25(OH)D 농도가 
더 낮다는 보고가 있으나21,22) 정확한 기전은 밝혀지지 않고 있다. 본 
연구에서는 대상군의 체질량지수, 출생 계절에 있어서는 다른 연구

와는 달리 세 군 사이에 유의한 차이는 보이지 않았다. 나이에 따른 
피부의 7-dehydrocholesterol 농도 차이에 따라 이차적으로 25(OH)
D 농도 또한 나이에 영향을 받는 것으로 알려져 있고,23,24) 본 연구에

서도 25(OH)D 농도에 따른 나이의 차이는 통계학적으로 의미가 있
었다. 하지만 역으로 나이에 따른 25(OH)D 농도는 통계학적으로 
유의한 차이가 없었다(P= 0.24). 

Table 2. Comparisons of results of allergic tests according to the levels of 25-hydroxyvitamin D

Variable Normal (n= 20) Insufficiency (n= 36) Deficiency (n= 28) P-value

Total eosinophil count (/mm3) 229.5± 144.1 236.8± 208.9 228.1± 184.8 0.984
Total IgE (kU/L) 43.7± 58.3 (23.0)† 104.8± 178.6 (56.0)† 171.9± 212.1* (94.0)† 0.072
Sensitization to aeroallergen 2 (10) 13 (36.1)* 6 (21.4) 0.125

Values are presented as mean± standard deviation or number (%) unless otherwise indicated.
*P< 0.05, compared to normal. †Median.

Table 3. Comparisons of results of laboratory tests according to the levels of 25-hydroxyvitamin D

Laboratory test Normal (n= 20) Insufficiency (n= 36) Deficiency (n= 28) P-value

WBC (/μL) 9,734.4± 3,454.6 9,551.9± 3,370.4 9,846.1± 3,172.1 0.947
Hemoglobin (g/dL) 12.5± 1.1 12.3± 1.1 12.3± 0.9 0.795
Platelet (/μL) 324,944.4± 78,715.8 310,562.5± 86,323.1 328,565.2± 72,879.6 0.682
CRP (mg/dL) 1.3± 2.1 0.4± 0.9 0.7± 1.1 0.095
GOT (IU/L) 39.8± 13.0 36.3± 16.2 30.7± 8.4 0.092
GPT (IU/L) 24.5± 19.4 15.3± 4.5 16.0± 4.7 0.009
ALP (IU/L) 631.9± 127.0 770.4± 251.2 791.4± 180.8 0.034
IgG (mg/dL) 738.9± 120.1 781.0± 176.1 721.1± 217.2 0.528
IgA (mg/dL) 66.9± 34.5 65.4± 28.9 63.5± 30.7 0.939
IgM (mg/dL) 123.9± 38.7 115.9± 40.7 108.2± 25.3 0.386

Values are presented as mean± standard deviation.
WBC, white blood cell; CRP, C-reactive protein; GOT, glutamic oxalacetic transaminase; GPT, glutamic pyruvate transaminase; ALP, alkaline phosphatase.
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간질환이 있는 경우에는 담즙산염의 기능 장애로 비타민 D를 포
함한 지용성 비타민의 흡수 및 수산화 장애로 인하여 혈중 25(OH)
D 농도가 감소하게 되고, 골연화증이나 골감소증과 같은 대사성 골
질환이 종종 동반된다.25) 최근의 한 연구에서 통계학적 유의성은 없
었지만 25(OH)D 농도가 더 낮은 경우 GOT, GPT, GGT가 더 높은 
경향이 있고 25(OH)D 농도가 간질환의 정도와 역의 상관관계가 
있다고 하였다.26) 본 연구에서는 GOT와 ALP는 다른 연구와 유사

한 결과를 보였지만, GPT는 정상군이 부족군이나 결핍군에 비해

서 유의하게 높아 앞서 언급한 연구와는 다른 결과를 보였다. 이러
한 결과의 차이는 25(OH)D 농도가 호흡기 바이러스 감염과 같은 
염증 상태와의 연관성 및 GPT와 같은 간효소 수치의 변화와 상호 
관련되어 있기 때문으로 추정된다. 25(OH)D의 농도와 GPT를 비
롯한 간효소 수치와의 추후 연구가 더 필요할 것으로 보인다.  
코스타리카의 천식 환아 616명을 대상으로 시행한 한 연구에서 

혈중 25(OH)D 농도가 감소할수록 혈청 총 IgE 농도, 호산구 수, 병
원 입원 빈도, 항염증 약물 사용 빈도, 기관지과민성이 증가하는 것
으로 보고하였고,27) 소아와 성인을 포함한 102명의 정상 대조군과 
103명의 천식 환자를 대상으로 시행한 연구에서는 천식이 있는 소
아에서 25(OH)D 농도와 혈청 IgE 농도 사이에는 역의 상관관계가 
있음을 보여주었다.28) 본 연구에서도 혈청 총 IgE 농도는 결핍군이 
정상군에 비해서 유의하게 높게 나타났다. 그러나 미국에서 성인을 
대상으로 한 연구에서는 낮은 25(OH)D 농도와 알레르겐에 대한 
IgE 감작과는 상관관계가 없다고 보고하였고,29,30) Childhood 
Asthma Management Program Research Group (CAMP) 연구에

서도 연관성을 발견하지 못했다.27) 이와 같이 상반된 결과를 보이는 
25(OH)D와 혈청 총 IgE 농도 및 알레르기질환과의 관계에 대해서

는 이후 추가적인 연구가 필요할 것으로 생각된다. 25(OH)D와 흡입
항원 감작에 대한 연구들 중 Brehm 등14)의 연구에서는 25(OH)D 
농도의 감소와 유럽집먼지진드기에 대한 특이 IgE, 피부반응검사 
양성이 연관성을 보였으나 독일바퀴류에서는 유의한 결과를 얻지 
못했다. 다른 한 연구에서는 집먼지진드기 양성률과 낮은 25(OH)D 
농도 사이에 연관성을 보였으나, 고양이, 개, 곰팡이 등에 대해서는 
의미 있는 결과를 얻지 못했다.26) 본 연구에서는 25(OH)D 부족군

에서만 흡입항원에 대해 유의하게 높은 감작률을 보였지만 결핍군

에서도 정상군에 비해 감작률이 높은 경향을 보여 앞선 연구들과 
유사한 결과를 보였다. 각 흡입항원에 대한 감작 정도를 살펴보면 
집먼지진드기는 21명 중 20명, 고양이털은 3명, 꽃가루 혼합은 1명이 
양성이었다.  
이번 연구에서는 검체 채취 시기에 따른 오류를 최소화하기 위해

서 3월에서 6월까지 25(OH)D 농도를 검사한 환아만을 대상으로 
하고, 3세 이하의 반복되는 천명 환아로 나이를 제한하였기에 전체

적으로 연구 대상 환자 수가 적은 제한점이 있다. 또한, 호흡기 바이

러스검사를 시행하지 않았기에, 25(OH)D 농도와 감염과의 관계를 

확인하지 못하였다는 제한점이 있다. 
천식을 비롯한 여러 알레르기질환의 예방과 조절에 있어 25(OH)

D의 역할에 대한 많은 연구가 진행되었지만 3세 이하의 반복되는 
천명 환아를 대상으로 한 연구는 보고된 바가 없어 저자들은 본 연
구를 시행하였다. 논문의 결과를 종합해보면, 3세 이하의 반복되는 
천명 환아에서 25(OH)D농도가 부족하거나 결핍되어 있는 경우 
GPT가 낮고, ALP와 혈청 총 IgE 수치, 그리고 흡입항원에 대한 감
작률이 높은 것으로 나타났다. 또한 성별, 형제 유무, 출생 계절, 키, 
몸무게, 체질량지수 등과는 통계학적인 유의성을 보이지 않았지만 
대규모 환아를 대상으로 한 전향적인 추가 연구가 필요할 것으로 
생각된다.
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