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한국인에서 다운증후군의 산전진단을 위한 태아 대퇴골과 
상완골 길이의 유용성에 대한 평가
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Evaluation of the usefulness of the fetal femur length and humeral 
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Objective: We investigated the usefulness of shortening of the fetal femur length (FL) and humeral length (HL) to predict Down syndrome at the 
middle gestation of pregnancy in Korean subjects.

Methods: This retrospective study involved 41 fetuses with Down syndrome and 328 fetuses with normal chromosome between 14+0 and 28+6 
weeks of gestation. The expected FL and HL for any biparietal diameter (BPD) was calculated based on the control group data. The odds 
ratios for measure to expected FL and HL in comparison between normal fetuses and Down syndrome fetuses were calculated. The 
sensitivities of short FL and HL to predict Down syndrome were analyzed at a fixed false positive rate of 5%. 

Results: The lengths of femur and humerus long bone for any BPD in Down syndrome group were significantly shorter than the lengths in 
control group (P < 0.001). A low ratio of measured to expected FL and HL increased the risk of fetal Down syndrome (P<0.001). At a fixed 
false positive rate of 5%, the sensitivities were 21.3% (95% confidence interval [CI] 0.698~0.852, P<0.001) in FL and 29.9% (95% CI 
0.773~0.914, P < 0.001) in HL.

Conclusion: Both of short FL and HL are poor marker for Down syndrome at the middle gestation of pregnancy in Korean population though the 
sensitivity of HL was higher than FL. 
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다운증후군은 가장 흔한 염색체 이상의 한 종류로 다운

증후군을 산전에 미리 진단하기 위한 많은 연구가 진행되

어 왔다. 다운증후군을 산전진단 하기 위해 기본적으로 산

모가 고령 임신인지 확인하고 임신 초기와 중기에 산모 혈

액을 이용한 여러 가지 선별 검사들을 시행하고 있다.1 최

근 초음파 기기의 해상도가 점점 향상됨에 따라 다운증후

군을 산전에 진단하는 데 있어 태아 초음파 검사의 중요성

이 강조되고 있다. DeVore와 Romero2는 35세 이상의 산

모에서 혈청검사가 정상으로 나오더라도 정밀 초음파 검사

를 하여 다운증후군의 진단율을 높일 수 있다고 하였고 

Yeo와 Vintzileos3는 혈청 검사가 정상인 고위험 임신에서 

정밀 초음파 검사를 이용하여 양수검사의 횟수를 줄일 수 

있다고 보고한 바 있다. 

태아의 다운증후군을 시사하는 주요 초음파 소견으로는 
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임신 초기의 목덜미 투명대 증가 외에 임신 중기의 목덜미 

비후, 대퇴골이나 상완골의 단축, 에코성 장, 신우확장증, 

심장 내 에코성 초점, 코뼈의 형성부전 등이 있다.4,5 이 중 

목덜미 비후가 심할수록 태아가 다운증후군일 확률이 증가

한다는 데는 거의 이견이 없지만 목덜미 비후를 제외한 다

른 소견은 선별검사로서의 유의성에는 논란이 있다.4,6,7 

특히 대퇴골과 상완골은 인종이나 체질에 따른 차이가 

커서 연구 대상에 따라 결과가 달라질 수 있으므로 한국인

에서 장골의 단축에 대한 의미를 알기 위해서는 한국인을 

대상으로 하는 연구가 필요하다. 그러나 기존의 연구는 서

양인을 대상으로 한 것이 대부분이고 동양인을 포함하더라

도 소수에 불과하여8-10 동양인을 대상으로 한 동양인의 체

형에 맞는 대퇴골과 상완골 길이에 대한 연구가 필요한 실

정이었다. 

따라서 저자들은 한국인만을 대상으로 하여 정상 염색

체를 가진 태아와 다운증후군 태아 간의 대퇴골과 상완골

의 길이를 비교하여 산전진단을 위한 유용성을 평가하고자 

하였다.

연구 대상 및 방법

본 연구는 1999년 1월부터 2009년 6월까지 서울아산병

원에서 다운증후군으로 산전진단된 태아와 정상 태아의 의

무기록을 참고하여 두 군의 상완골과 대퇴골의 길이를 후

향적으로 분석한 연구이다.

산전에 서울아산병원에서 다운증후군으로 진단된 태아 

중 상완골과 대퇴골의 길이를 임신 중기(재태연령 14+0~ 

28+6주)에 같은 날 측정한 태아를 실험군으로 규정하였고 

대조군은 같은 기간 동안 분만한 태아 중 산전 유전자 검

사상 혹은 출생 후 소아과 검진상 정상 염색체로 진단된 

태아를 대상으로 하여 실험군의 8배수를 무작위로 선별하

였다. 대조군은 산전 초음파 검사와 출생 후 검진에서 다

른 이상 소견이 없는 정상 태아만을 대상으로 하였으며 다

른 염색체 이상이 있거나 구조적인 기형이 발견되거나 임

신성 고혈압이나 당뇨처럼 태아의 성장에 영향을 줄 수 있

는 모체 질환이 있는 경우는 대조군에서 제외하였다.

양두정 지름의 측정은 제3뇌실과 시상을 통과하는 태아 

머리의 단면 중 양측 두개관이 매끄럽게 보이는 곳에서 두

개관의 바깥쪽 경계로부터 안쪽 경계까지의 길이를 측정하

였으며 대퇴골과 상완골의 길이는 장골의 장축에 일치하는 

단면에서 골화된 골간 및 골간단의 길이를 측정하였다. 초

음파 검사는 숙련된 산부인과 전공의 혹은 산과전문의에 

의해 이루어졌으며 실험군과 대조군 모두 한 태아당 한 번

의 초음파 소견만을 분석에 포함하였다. 

태아 성장에 따른 대퇴골의 길이 변화를 보정하기 위해 

양두정 지름에 대한 대퇴골의 비를 구하여 실험군과 대조

군을 비교하였다. 선형 회귀분석으로 구해진 회귀방정식을 

이용하여 태아 성장에 따른 대조군의 양두정 지름에 대한 

대퇴골의 정상 예측치를 구하였고 대퇴골의 예측치에 대한 

실제 측정된 대퇴골의 길이의 비(측정치/예측치)를 구하여 

다운증후군의 발생에 대한 오즈비(odds ratio)를 구하였다

(로지스틱 회귀분석). 선별검사로서의 유의성을 확인하기 

위해 대퇴골의 예측치에 대한 측정치의 비를 이용하여 

receiver operating characteristic (ROC) curve를 그려 

민감도와 특이도를 확인하였으며 위양성률을 5%로 고정하

였을 때의 민감도를 분석하였다.

상완골의 길이에 있어서도 대퇴골과 동일한 방법으로 

분석하여 대퇴골에 대한 결과와 비교하였다.

통계학적 분석은 SPSS ver. 12 (SPSS Inc., Chicago, 

IL, USA)를 이용하였고 P-value<0.05일 때 통계적으로 

유의하다고 판단하였다.

결   과

1999년 1월부터 2009년 6월까지 서울아산병원에서 다

운증후군으로 산전 진단된 태아는 총 130명이었다. 그 중 

임신 13주 이전에 융모막 검사로 진단된 경우는 20예 있었

고 64예는 양수검사로, 46예는 제대천자로 진단되었다. 이 

중 재태연령 14+0~28+6주 사이에 대퇴골과 상완골의 길이

를 같은 날 측정한 태아는 41예 있어 이들을 실험군으로 

규정하였고 이들의 8배수인 328명의 정상태아를 대조군으

로 선별하였다. 대조군 산모의 평균 연령은 31.2±3.6세였

으며 실험군 산모의 평균 연령은 32.74±4.8세로 다운증

후군 태아를 임신한 산모의 연령이 유의하게 높았다

(P=0.001). 태아의 남녀 성비는 실험군에서 1.29:1, 대조

군에서 1.13:1로 통계적으로 유의한 차이가 없었다(P=0.316).

양두정 지름에 대한 대퇴골 길이의 비는 실험군에서 

0.63 (standard deviation [SD], 0.05) 대조군에서 0.69 
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Fig. 1. Regression lines of femur lengths (FL) with respect to 
biparietal diameter (BPD) in the study group and control group. 
FL=-6.150+0.754*BPD in study group. FL=-6.470+0.812*BPD 
in control group.

Fig. 2. Regression lines of humeral length (HL) with respect to 
biparietal diameter (BPD) in the study group and control group. 
HL=-1.893+0.625*BPD in study group. HL=-0.940+0.672*BPD 
in control group.

Table 1. Odds ratio for Mefl2 and Mehl2 derived in comparison between normal fetuses and Down syndrome fetuses in 
the same gestational age

Odds ratio 95% confidence interval P-value
Femur length 0.863 0.820~0.908 <0.001
Humeral length 0.812 0.762~0.865 <0.001
Mefl2 is (measured femur length/expected femur length-1)*100. 
Mehl2 is (measured humeral length/expected humeral length-1)*100. 

Fig. 3. Receiver operating characteristiccurve for a Down synd-
rome prediction, based on the ratio of measured to expected 
femur length (95% confidence interval 0.698~0.852).

(SD, 0.07)로 두 군 간에 유의한 차이가 있었으며(P < 
0.001) (Fig. 1) 상완골 길이의 비도 실험군에서 0.58 (SD, 

0.06), 대조군에서 0.65 (SD, 0.04)로 실험군에서 길이가 

유의하게 짧았다(P <0.001) (Fig. 2). 대조군을 대상으로 

하여 양두정 지름에 따라 예측되는 장골의 길이를 구하고 

이에 대한 실제 측정된 길이의 비를 이용한 다운증후군의 

오즈비는 대퇴골과 상완골 모두에서 유의한 결과를 보였다

(Table 1). 대퇴골에서의 다운증후군에 대한 오즈비는 

0.863 (95% confidence interval [CI] 0.820~0.908, 

P <0.001)이었고 상완골에서의 오즈비는 0.812 (95% CI 

0.762~0.865, P <0.001)였다. Fig. 3은 대퇴골에서 예측

치와 측정치의 비를 이용하여 ROC 곡선을 그린 결과이고

(95% CI 0.698~0.852), Fig. 4는 상완골에서 예측치와 측

정치의 비를 이용하여 ROC곡선을 그린 결과이다(95% CI 

0.773~0.914). 선별검사로서의 유의성을 판단하기 위해 

가양성을 5%로 고정했을 때 대퇴골과 상완골의 감수성은 
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Table 2. Sensitivities and false positive rate using a meas-
ured to expected long bone length of ≤0.91

Cut off≤0.91

Sensitivity (%) False positive rate (%)

Femur length 88.1 56.1

Humeral length 91.2 43.9

Fig. 4. Receiver operating characteristic curve for a Down synd-
rome prediction, based on the ratio of measured to expected 
humeral length (95% confidence interval 0.773~0.914).

대퇴골에서 21.3% (95% CI 0.698~0.852, P<0.001), 상완

골에서 29.9% (95% CI 0.773~0.914, P <0.001)이었다

(Table 2).

고   찰

이 연구는 한국인만을 대상으로 해서 다운증후군과 정

상 염색체 태아 간의 임신 중기 상완골과 대퇴골의 길이를 

분석한 최초의 연구이다.  

다운증후군의 대퇴골과 상완골 길이 단축에 대해서는 

이미 많은 연구가 있었다. 1987년 Benacerraf 등11이 처음

으로 대퇴골과 상완골의 예측치와 측정치의 비를 이용해 

다운증후군의 산전진단에 대한 가능성을 제시한 이후 많은 

연구자들이 같은 방법의 분석을 시도해왔다. Benacerraf 

등12은 대퇴골의 예측치에 대한 측정치의 비를 0.91로 했을 

때 다운증후군의 68%를 산전에 예측할 수 있다고 하였으며 

이후의 많은 연구자들도 감수성 40~50%, 특이성 86.2~97.8% 

정도의 유용한 검사로 보고하였다.13-15 대퇴골과 상완골 

간의 다운증후군 진단에 대한 유용성에 대해서는 상완골 

길이의 단축이 대퇴골 길이의 단축보다 다운증후군의 예측

에 더 유용하다고 알려져 있다.16-18 

최근 여러 인종을 대상으로 하여 장골의 길이를 비교하

거나 다운증후군을 진단하는 데 장골의 인종별 유용성을 

평가하고자 하는 연구들이 이루어지고 있다. 인종별로 태

아의 성장에 따른 장골의 길이를 비교한 연구들의 결과는 

연구자마다 차이가 있었는데, Harper 등8은 백인을 기준

으로 했을 때 아프리카계 미국인은 장골의 길이가 유의하

게 길었으나 동양인은 20~20.9주를 제외하고는 백인과 유

의한 차이가 없다고 발표하였고, Zelop 등19도 인종에 따른 

상완골 길이의 차이는 유의하지 않다고 하였다. 그러나 많

은 다른 저자들은 동양인이 백인에 비해 장골의 길이가 유

의하게 짧다고 보고하였다.20,21 

다운증후군의 산전진단에 있어 인종별로 구분하여 분석

하는 것이 의미가 있는가 하는 것에 대해서도 많은 연구가 

진행되고 있었는데 Harper 등8은 인종별로 분석하는 것이 

다운증후군의 산전 진단을 높이지는 않는다고 보고하였고, 

Mastrobattista 등20도 장골의 길이는 동양인이 짧지만 그

것이 다운증후군의 진단에 영향을 줄 정도는 아니라고 하

였다. 그 외 다른 연구자들도 비슷한 결과를 보고해 왔지

만9 이들 연구에 포함된 동양인의 다운증후군 태아는 대부

분 10명 미만에 불과하였고 한 연구 내에 백인을 포함한 

다른 인종에 비해 동양인의 비율이 너무 적어 기존의 연구

결과를 한국인에게 적용하기에는 무리가 있었다. 

따라서 저자들은 한국인을 대상으로 하여 임신 중기에 

짧은 대퇴골의 길이와 상완골의 길이가 다운증후군은 예측

할 수 있는지 알아보고자 하였다. 

양두정 지름의 길이에 대한 장골 길이의 비는 대퇴골과 

상완골 모두에서 다운증후군 태아가 정상 태아보다 장골의 

길이가 유의하게 짧았으며 장골의 예측치와 측정치 비의 

다운증후군에 대한 오즈비는 대퇴골에서 0.863, 상완골에서 

0.812로 계산되어 대퇴골과 상완골 모두에서 P <0.001로 

유의한 결과를 보였지만 기존의 결과와 마찬가지로 상완골

에서 오즈비가 더 많이 감소하였다. 

기존의 연구들과 비교하기 위해 예측치와 측정치의 비 

0.91 미만을 기준으로 분석하여 그 결과를 Table 3에 제시

하였다. 대퇴골과 상완골을 비교해 보면 대퇴골에 비해 상
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Table 3. Sensitivities of the measured/expected lengths of 
long bone at a fixed false positive rate of 5% for predic-
tion of Down syndrome with respect to gestational age

Sensitivity (%) 95% CI P-value
Femur length 21.3 0.698~0.852 <0.001
Humeral length 29.9 0.773~0.914 <0.001
CI: confidence interval.

완골에서 민감도가 더 높고 위양성률이 더 낮았다. 그러나 

대퇴골과 상완골 모두 기존의 연구보다 더 높은 위양성률

을 보였는데 이는 동양인이 서양인에 비해 장골의 길이 자

체가 짧아서 기준치 0.91을 이용했을 때 정상과의 실제적

인 길이 차이가 너무 적어 생기는 결과로 생각된다. 장골

의 길이가 짧으면 위양성률이 높아진다는 보고는 이전에도 

있었는데 Snijders 등22에 따르면 임신 2삼분기의 초기(재

태연령 15~17주)에는 위양성률이 높아서 짧은 장골의 길

이가 다운증후군의 선별검사로 의미가 없다고 하였으며 

Longo 등23은 이 시기에 다운증후군 태아에서 장골의 길이

가 정상태아보다 유의하게 짧기는 하지만 그 차이가 너무 

적어서 효과적인 선별검사로 사용할 수 없다고 하였다. 

동양인을 대상으로 한 태아 성장 곡선에 대한 연구는 중

국과 태국 등에서 보고된 연구가 있고24,25 국내에서도 

Jung 등26이 2007년 10,455명을 대상으로 하여 태아 성장 

곡선을 보고하였다. 동양인의 다운증후군 장골에 대한 연

구는 Tannirandorn 등14이 태국인 다운증후군의 장골 길

이에 대해 발표한 바 있다. 23명의 다운증후군을 대상으로 

한 이 연구에 의하면 대퇴골의 예측치에 대한 측정치의 비

율 0.91을 대상으로 했을 때 임신 중기 다운증후군에 대한 

민감도는 42.3%, 특이도는 86.2%이었다. 이는 본 연구의 

결과인 대퇴골의 다운증후군에 대한 민감도 88.1%, 특이

도 43.1%와 차이가 있으므로 한국인의 대규모 집단을 대

상으로 하는 연구가 이루어져야 할 것으로 생각된다. 

저자들의 연구에서 예측치에 대한 측정치의 비 0.91을 

기준으로 했을 때 상완골의 민감도는 91.2%로 상당히 높

았으나 위양성률 역시 43.9%로 나와 선별검사의 기준으로 

사용하기에는 무리가 있었다. 선별검사로 적합한지를 확인

하기 위해 위양성률을 5%로 고정하여 분석했을 때 대퇴골

의 민감도는 21.3%, 상완골의 민감도는 29.9%로 상완골에

서 민감도가 더 높았으나 선별검사로 사용하기에는 만족스

럽지 못한 결과였다. 

본 연구는 한국인을 대상으로 하여 다운증후군 장골의 

길이를 분석한 최초의 연구이며 연구에 포함된 동양인 다

운증후군 태아의 숫자가 가장 많은 연구라는 데 의미가 있

다. 실제 임상에서 장골의 길이가 짧은 태아를 진료할 때 

임신 주수와 인종에 따라 상담을 하는 데 많은 도움을 줄 

것으로 생각한다. 

출생 후 다운증후군으로 진단된 신생아는 연구 기간 동

안 30명 있었다. 그러나 이 중 22명의 태아가 임신 30주 

이후에 서울아산병원으로 전원되어 대퇴골과 상완골을 포

함한 임신 중기의 태아 성장 기록을 찾을 수 없었으므로 

본 연구에는 출생 후 진단된 태아는 포함되지 않았다. 또

한 다운증후군으로 진단된 이후 추적관찰되지 않았거나 타 

기관에서 산전진찰을 받다가 본 기관에서 다운증후군으로 

진단된 경우가 많았으므로 실험군 산모의 고혈압, 당뇨 등

의 질환 유무는 분석에 반영할 수 없었다. 

한국인에서 임신 중기의 장골의 길이가 다운증후군을 

예측하는 데 도움이 되지 않는 것이 서양인에 비해 장골의 

길이가 짧기 때문이라고 가정한다면 장골 자체의 길이가 

길어지는 임신 후기에 대퇴골과 상완골의 길이 측정이 다

운증후군의 산전진단에 도움이 되는지에 대한 연구가 추후 

이루어져야 할 것이다. 
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= 국문초록 =

목적: 한국인에서 다운증후군을 산전진단하기 위한 임신 중기 태아 대퇴골과 상완골 단축의 유용성을 평가하고자 한다.
연구 방법: 다운증후군으로 진단된 41명과 정상 염색체 태아 328명을 대상으로 임신 중기(재태연령 14+0~28+6주)의 대퇴골과 

상완골의 길이를 후향적으로 분석하였다. 정상아를 기준으로 양두정 지름에 대한 장골의 예측치를 구하고 이에 대한 실제 

측정된 길이의 비를 이용하여 다운증후군에 대한 오즈비를 계산하였다. 또한 선별검사로서의 유용성을 평가하기 위해 가양

성을 5%로 고정했을 경우의 대퇴골과 상완골의 민감도를 분석하였다.
결과: 다운증후군에서 양두정 지름에 대한 대퇴골과 상완골의 길이는 대조군에 비해 유의하게 짧았으며(P < 0.001) 장골의 예

측치에 대한 측정치의 비가 낮을수록 다운증후군의 위험도는 유의하게 증가하였다(P < 0.001). 위양성률을 5%로 고정하였을 

때 대퇴골의 민감도는 21.3% (95% confidence interval [CI] 0.698~0.852, P < 0.001)이었으며 상완골의 민감도는 29.9% (95% 
CI 0.773~0.914, P < 0.001)이었다.

결론: 다운증후군의 산전진단에 있어 상완골의 민감도가 대퇴골보다 더 높기는 하지만 선별검사로 사용하기에는 낮은 민감도를 

보였다. 

중심단어: 다운증후군, 대퇴골, 상완골, 산전 진단, 초음파 검사
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