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Objective: We undertook this study to determine the clinical characteristics and the prognostic factors of neonatal survival in patients with 
fetal anemia who were treated by intraumbilical venous transfusion (IUT).

Methods: From July 2000 to March 2009, 16 cases of fetal anemia were diagnosed at Asan Medical Center in Seoul, Korea. These patients 
underwent intraumbilical venous transfusions and were thus included in our study. Doppler measurement of the middle cerebral artery peak 
systolic velocity was performed before and after cordocentesis in all fetuses. 

Results: The gestational age at the time of the diagnosis of anemia ranged from 21.3 to 33.6 weeks. There was a linear correlation between 
pre- and post-procedure fetal hemoglobin (Hb,MoM, (x)) and the MCA-PSV (MoM, (y)), i.e., y=0.810-0.229x, r2=0.542, CI 0.316-0.141, 
P<0.005; and y=1.374-0.391x, r2=0.499, CI 0.584-0.197, P<0.005. The survival was better in patients with severe anemia than those with 
mild to moderate anemia (P<0.05), and survival was better in patients with anemia of a known cause than those with anemia of an 
unknown cause (P<0.001).

Conclusion: In fetuses with anemia, the severity of the anemia before IUT and the change of hemoglobin concentration after IUT, can be 
estimated noninvasively using Doppler ultrasonography, on the basis of an increase in the peak velocity of systolic blood flow in the 
middle cerebral artery. Both severity and etiology were meaningful factors for the survival of neonates with fetal anemia who were treated 
by intraumbilical venous transfusion. Although fetuses have severe anemia, they expected improved survival through IUT. These data are 
valuable information for use when counseling the parents of an affected fetus.
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태아 빈혈은 최근 20년간 진단 및 치료에 있어 많은 발 전을 하여 생존율의 향상을 기대하는 질환이다. 태아의 빈

혈은 태아 수종의 원인 중 하나로, 산전 태아 수종의 특징

적인 소견이 보이는 경우 침습적인 검사를 통하여 확진을 

하게 되므로 산전에 태아 수종과 태아 빈혈을 엄밀히 각각

의 다른 질환으로 구분하기는 어렵다. 태아에게 빈혈이 지
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속되면, 조직의 산소 공급 저하와 소동맥 확장, 혈관의 투

과성 증가로 고박출 심장 기능 상실이 발생한다.1,2 그 결과 

정수압이 증가할 뿐만 아니라 간의 골수 외 조혈의 증가로 

물질합성기능이 감소하여 저알부민혈증과 문맥고혈압이 

발생하여 부종이 나타나게 되고 심지어 자궁 내 태아사망

도 초래할 수 있다. 빈혈의 원인으로 밝혀져 있는 것 중 가

장 흔한 것은 Rh 음성인 산모가 Rh 양성인 태아를 임신하

고 있을 경우에 발생하는 동종 면역에 의한 면역성 빈혈이

며 최근 면역 글로블린의 사용으로 급격히 감소하고 있다. 

비면역성 질환으로는 parvovirus B19 감염, 드물게 태아-

모성 출혈, 쌍태아 수혈증후군, 두개 내 출혈, 그 외 혈액

학적 질환 등이 있으나 아직도 원인 불명이 많으며 상대적

으로 증가하는 추세이다.3

질환의 정도 예측에 고려되는 요인은 과거의 용혈성 질

환의 병력, 산모 항체 역가 (antibody titer), 세포 매개성 

모체 항체 기능 검사 결과이며 면역성 태아 수종의 경우  

Liley 등이 임신 제 3분기의 양수 내 빌리루빈 수치를 측정

함으로써 태아 상태의 평가가 가능하게 되었으나 임신 중

기에는 양수 측정이 태아 상태와의 상관성이 높지 않아 직

접 제대혈을 채취하여 태아의 혈색소 수치를 측정하는 방

법이 더 우수하다고 보고되었다.4 하지만 태아 빈혈 진단

을 위한 양수천자나 제대천자시술 후 치료를 위해 반복적

으로 시행되는 침습적인 시술 자체의 위험과 합병증 발생

으로 인한 한계가 있으며, 이를 극복하고자 비침습적인 진

단 방법에 대한 연구가 활발하게 시도되고 있다. 최근에는 

초음파 도플러를 이용한 비침습적인 태아 빈혈 진단과 자

궁 내 태아 수혈 치료를 통해 혁신적인 개선이 이루어지게 

되었으나, 국내에서는 동종 면역에 의한 태아 빈혈에 제한

적으로 일부에서 사용되고 있으며 비침습적인 태아 빈혈진

단 방법의 유용성과 자궁 내 태아 수혈 치료의 주산기 예

후에 대한 보고는 전무한 상태이다.

본 연구는 산전 진찰에서 태아 빈혈로 진단되어 자궁 내 

태아 수혈을 시행한 환자들을 대상으로 혈액학적 상태 예

측을 위한 초음파 도플러의 유용성과 수혈을 시행 받은 후 

태아의 혈액학적 변화 및 주산기 예후를 분석해 보았다.

 

연구 대상 및 방법 

1. 연구 대상

서울아산병원 산부인과에서 2000년 3월부터 2009년 3

월까지 산전 시행한 초음파에서 태아 수종 및 빈혈이 의심

되어 제대 천자술을 시행하여 확진된 태아 빈혈 16예를 대

상으로 하였으며 총 35회의 자궁 내 제대 혈관 수혈이 이

루어졌다. 본 연구에서는 염색체 이상이 진단되거나 산전 

초음파상 심기형을 비롯 다른 중증의 동반 기형이 존재하

는 경우는 대상에서 제외되었다. 

2. 연구 방법

1) 태아 빈혈의 진단 및 검사

태아 혈색소 수치와 초음파 도플러상 태아 중뇌동맥의 

최고 속도와의 관련성을 알아보고 비침습적 태아 빈혈의 

초음파 도플러 검사의 유용성과 자궁 내 제대 혈관 수혈이 

시행된 태아 빈혈의 주산기 예후 및 이와 관련된 예후 인

자를 분석해 보았다.

초음파 산전에 태아의 피부 부종, 복수, 흉수 등이 있어 

태아 수종으로 진단 받고 제대천자를 시행하여 태아 빈혈

이 진단된 16예에서 자궁 내 제대 혈관 수혈 전후 초음파 

도플러를 이용하여 중뇌동맥에서 수축기 혈류의 최고 속도

를 측정하였다. 도플러 검사는 산모의 복부를 통하여 초음

파 기계 (Accuvix Prestige 05; Medison, Seoul, Korea)

의 저주파 4.0 MHz의 탐촉자를 이용하였다. 태아 머리의 

횡단면에서 태아의 시상하부 (thalamus)와 투명중격실강 

(cavum septum pellucidum)을 확인하고 이 횡단면과 평

행하도록 주사 부위를 태아 두개골 기저부로 이동시켜서 

대뇌각 (cerebral peduncle)의 단면상을 얻은 후에 색 도

플러 (color Doppler)를 이용하여 윌리스 고리 (circle of 

Willis)를 확인하였다. 그리고 내경동맥으로부터 양측 대

뇌열구로 지나가는 중뇌동맥의 박동 위에 펄스 도플러 

(pulsed wave Doppler) 기기의 커서 (cursor)를 위치시킨 

후 혈류 속도를 측정하였다. 이때 wall filter는 100 MHz

로 고정하였으며 표본 용적 (sample volume)은 2 mm로 

하였다. 도플러 파형 분석은 태동이 없고 태아의 무호흡이 

나타나는 순간 일정한 모양의 파형이 5개 이상 얻어졌을 

때 영상을 고정시켜 수축기 혈류의 최고 속도를 측정하였

다. 태아 수종이 있을 경우, 먼저 면역학적 원인에 의한 태

아 수종의 가능성을 배제하기 위한 검사를 시행하였으며 

원인을 찾기 위하여 핵형 분석, 태아 심에코, 감염에 대한 
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검사로 톡소플라즈마증, 풍진, parvovirus, 거대세포바이

러스, 헤르페스 등에 대한 검사를 실시하였다.

2) 자궁 내 제대 혈관 수혈

시술 전 산모 및 보호자에게 제대 천자술의 검사와 자궁 

내 제대 혈관 수혈 방법과 시술을 통해 얻을 수 있는 이득 

및 위험 등에 대하여 충분히 설명하고, 산모 및 보호자들

의 의견을 청취한 후 동의할 경우 동의서에 직접 서명한 

뒤 시술을 준비하였다. 태아가 생존 가능한 임신주수에 들

어섰을 경우에는 시술 전 산모를 공복 상태를 유지하게 한 

후 만일의 경우에 대비하여 응급 제왕절개 수술을 할 수 

있도록 조치를 취한 상태에서 시술을 하였다. 검체를 채취

하기 전 먼저 복부 초음파로 태아의 크기 및 형태학적 이

상 여부, 도플러를 살펴보았으며, 산모가 임신 28주 이후

일 경우에는 비자극 검사 (nonstress test)와 태아 생물리

학적계수 (biophysical profile)도 함께 시행하여 태아의 

안녕 여부를 확인하였다. 이때 가장 적절한 태아 혈액 채

취 부위를 결정하였다. 

조기 진통을 예방하기 위해 시술 4시간 전부터 리토드린 

또는 황산 마그네슘을 점적하였다. 예방적 항생제로 1세

대 cephalosporine을 시술 30분 전에 정주하고, 산모를 안

정시키기 위해 시술 직전 pethidine 50 mg을 근주 하였다.

통상적인 제대 천자 시와 같이 betadine solution으로 

복부를 소독하고, 초음파 (ACCUVIX XQ Prestige 05; 

Medison) 안내 하에 제대 정맥을 찾아 태반 부착부위에서 

20 gauge spinal needle로 천자를 하였다. 태아 혈액의 

역류를 확인한 후, 3 mL 가량의 혈액을 채취하여 태아 혈액

의 헤마토크리트, 혈색소, 총 빌리루빈, 혈액형 및 Coombs 

검사 등을 시행하였다.

첫 번째 수혈을 위한 혈액으로 D-음성, O형의 leuko-

cyte-filtered, irradiated packed RBC를 사용하였고 반

복되는 수혈의 경우는 태아의 혈액형 및 농축된 donor 

blood의 확보 상태에 따라 결정하였다. 혈액이 주입되는 

동안, 지속적으로 초음파를 시행하여 제대 정맥 내의 혈액 

흐름을 확인하고, Warton’s jelly의 혈종 발생과 주사침의 

위치 이탈 여부를 확인하였다. 주입통로를 통한 공기의 유

입을 방지하고, 잔재 공기를 제거하기 위해 3-way valve

를 사용하였다. 또한 syringe pump를 사용하여 일정한 속

도로 혈액이 주입되게 하였다. 주입 용량은 다음과 같은 

식에 의해 계산하였다.5

주입 용량 (infused volume)=

(최종 목표 Hct-처음 태아의 Hct)×150×EFW (kg)

수혈할 혈액의 (donor blood) Hct 

 *150: placental correction factor5

 *Hct: hematocrit

예상 용량 주입 후 태아 제대 혈액을 다시 한번 3 mL 가

량 채취하여, 수혈 후 교정된 혈액 수치를 측정하였다. 초

음파 가이드 하에 주사침을 제거한 후 제대 혈관으로부터

의 출혈유무를 확인하였다. 산모는 절대 침상 안정을 하게 

하였으며, 예방적으로 리토드린 또는 황산마그네슘을 술 

후 12시간 더 사용하였다. 반복 수혈은 첫 번째 수혈 직후 

시행한 혈색소와 헤마토크리트의 값 및 태아 수종의 호전 

여부 등을 고려하여 결정하였으며, 반복되는 수혈 시기는 

48~72시간 내에 재차 시행하며, 그 이후 2~3주 간격을 

두고 시행하였다.

3) 통계분석 방법

통계적 분석은 SPSS (version 12.0; SPSS Inc., 

Chicago, IL, USA)프로그램을 이용하였다. 태아의 중뇌동

맥 혈류의 최고 속도와 혈색소치의 분석에서 임신주수에 

따른 차이를 보정하기 위한 기준값은 다음 공식을 사용하

였다.6 

Expected value : MCA-PSV=e (2.31+0.046*GA) 

Hemoglobin concentration (Hb)=e (2.84-8.55/GA) 

*MCA-PSV: middle cerebral artery peak systolic 

velocity

*GA: gestational age

태아 빈혈은 혈색소수치를 임신주수로 보정하여 0.65에

서 0.84 MoM을 경증 (mild)으로 0.55에서 0.65 MOM을 

경중증 (moderate), 0.55 MOM 이하를 중증 (severe)으로 

분류하여 예후와의 관련성을 분석하였고 태아 수혈 전후 

측정한 중뇌동맥 혈류의 최고 속도 또한 임신주수로 보정

하여 혈색소 수치와의 관련성을 분석하였다.6 연속 변수의 

평균치는 평균±표준편차로 표시하였으며 평균치에 대한 

비교에는 Fisher’s exact test, Student t-test, paired 

t-test를 이용하였다. 예후에 미치는 인자들을 단변량 분

석에는 Pearson’s chi-square test를 사용하였고 생존 분

석에서는 Kaplan-Meier 생존 분석을 이용하였다.
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Table 2. Hematologic parameter of patients treated with intraumbilical venous transfusion
1st IUT (n=16) 2nd IUT (n=12) 3rd IUT (n=5)

Before After Before After Before After
Hb 0.32±0.20

(0.13-0.78)
0.67±0.17  
(0.39-1.02)

0.49±0.49 
(0.18-0.80)

0.85±0.24
(0.83-0.98)

0.43±0.18
(0.20-0.68)

0.88±0.24
(0.83-0.98)

Hct 12.5±7.9
(4.4-28.1)

25.7±5.6 
(15.7-37.8)

19.3± 6.7 
(6.5-29.7)

32.8±8.4
(20.3-46.5)

17.1±6.7
(8.8-25.7)

32.8±8.4
(31.8-34.7)

Plt 164.4±105.7
(34-442)

132.4±90.3 
(21.00-369)

174.1±94.7 
(19.0-346)

111.3±82.6
(14.0-294.0)

145.2±125.9
(9.0-276.0)

148.3±129.2
(10.0-266)

Hb: hemoglobin (MoM), Hct: hematocrit (%), Plt: platelet concentrate (k/L), IUT: intraumbilical venous transfusion.

y=0.810-0.229x, r2=0.542

            P<0.001

Fig. 1. Correlation between middle cerebral artery peak systolic 
velocity (MCA-PSV, MoM) and hemoglobin concentration (Hb, 
MoM) in 35 samples taken from fetuses with anemia before 
intraumbilical transfusion. r2=0.542; P<0.001; y=0.810-0.229x; 
CI 0.141-0.316. MoM: multiples of median.

y=1.374-0.391x, r2=0.499

            P<0.001

Fig. 2. Correlation between middle cerebral artery peak systolic 
velocity (MCA-PSV, MoM) and hemoglobin concentration (Hb, 
MoM) in samples taken from fetuses with anemia after 
intraumbilical transfusion. y=1.374-0.391x; CI 0.197-0.584, r2= 
0.499; P<0.001. MoM: multiples of median.

결   과 

산모의 나이는 평균 29±4.25세였으며, 첫 번째 수혈 

시의 평균 임신주수는 26±3.81 (21.30~33.60)주이고 시

술 전의 평균 태아 혈색소치는 3.95±2.48 (1.60~9.30) 

g/dL, 헤마토크리트는 12.49±7.95 (4.40~28.10)%, 혈소

판 (platelet concentrate) 수치는 164.38±105.74 (34.00~ 

442.0)×103/mm3였다. 태아 빈혈의 원인으로는 동종면역

이 5예, Parvovirus B19 감염이 3예, 쌍태아수혈증후군이 

1예였고, 원인 불명이 7예로 가장 많았다 (Table 1). 원인

에 따른 빈혈의 중등도는 통계적으로 유의한 차이는 없었

으며 제대 천자를 통하여 산전 태아 빈혈로 확진된 16예에

서 총 35회의 자궁 내 제대 혈관 수혈이 이루어졌으며 자

궁 내 제대 혈관 수혈 전후의 혈색소치 (Hb, MoM, (x))와 

초음파 도플러 검사상 태아 중뇌동맥의 최고 혈류 속도 

(MCA-PSV, MoM, (y))와의 관계를 선형회귀분석한 결과, 

y=0.810-0.229x, r2=0.542, CI 0.316-0.141, P<0.001; 

y=1.374-0.391x, r2=0.499, CI 0.584-0.197, P<0.001로 

통계적으로 유의한 음의 상관관계를 확인하였다 (Figs 1, 

2). 각 태아 수혈 횟수별로 나누어 분석하였을 때에도 첫 

번째 수혈 (n=16)과 두 번째 수혈 (n=13) 시 전후의 혈색

소 수치와 태아 중뇌동맥의 최고 혈류 속도는 통계적으로 

유의한 음의 상관관계를 보였다 (P<0.05, P<0.05). 첫 번

째 수혈 시행 시 검사한 결과, 혈색소치와 헤마토크리트는 

수혈 전에 비해 직후 상승하나 두 번째 수혈 직전 검사 시 

(n=13) 두 값이 모두 통계적으로 유의하게 다시 감소되어 
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A
Hct decrease rate    Hct decrease rate

between 1st and 2nd IUT   between 2nd and 3rd IUT

(%/day)

Case 1
Case 2
Case 3
Case 4
Case 5

Pre-
1st IUT

Post-
1st IUT

Pre-
2nd IUT

Post-
2nd IUT

Pre-
3rd IUT

Post-
3rd IUT

No. of intraumbilical venous tranfusion

Hct (%)

B

Fig. 3. Box-plot for the fetal hematocrit daily decrease (%) between the first and second intraumbilical venou transfusions (IUT) 
between second and third intrauterine transfusion in fetus with anemia (A), and individual patient data showing the change of 
hematocrit (Hct) before and after IUT (B). The middle line of the box represents the median, and the upper and lower perimeters of 
the box represent the 75th and 25th, respectively. Upper adjacent value (upper tail) represents the largest data value that is less than or 
equal to the thirdquartile plus 1.5×IQR (interquartile range, the difference between the 75th and 25th centiles), and the lower adjacent 
value (lower tail) represents the smallest data value that is greater than or equal to the first quartile minus 1/5×IQR. 

Follow-up duration (days)

P<0.05

Fig. 4. The perinatal overall survival of patients with known 
cause was significantly better than those of patients with 
unknown cause (P<0.05).

있는 것을 확인할 수 있었다 (Table 2). 또한 첫 번째 수혈 

후 두 번째 수혈 전까지 헤마토크리트 변화량과, 두 번째 

수혈과 세 번째 수혈 전까지 헤마토크리트 변화량 (n=5)을 

각각 두 시술 사이 기간으로 나누어 감소 비율을 비교한 

결과 첫 번째 수혈과 두 번째 수혈까지의 헤마토크리트 감

소율에 비해 두 번째 수혈과 세 번째 수혈간의 헤마토크리

트 감소율이 평균 5.99±2.67, 1.45±1.44 (%/day)로 통

계적으로 유의하게 낮았다 (P<0.05, Fig. 3). 

자궁 내 수혈을 시행 받은 16예의 주산기 예후를 분석한 

결과, 출생 후 3일 이내 사망한 1예를 제외하고 10예가 생

존하였다. 2예에서 시술 후에 태아 수종이 악화되어 생존 

가능성이 없어 보호자 동의 하에 임신 종결하였으며 수혈 

전부터 심한 자궁 내 발육지연과 심비대가 있었던 2예에서

는 자궁 내 수혈 후 태아 수종은 호전되었으나 각각 5주와 

9주 후 원인을 알 수 없는 자궁 내 태아사망이 있었다. 그 

외 초음파 소견상 피부 부종, 복수, 흉수가 심하였던 태아 

수종 1예에서 수혈중 태아 심박수 저하로 응급제왕절개술

을 시행하였으나 사망하여 시술과 관련된 사망은 1예로 본

원에서 태아 빈혈로 진단받고 자궁 내 수혈을 시행한 환아

의 생존율은 65.2%였다. 평균 분만 주수는 33.36±4.58 

(24.30~40.00)주이고 평균 출생체중은 2,107.4±884.1 

(430~3,715) g이였다. 자궁 내 수혈을 시행 받은 16예의 

주산기 예후를 분석한 결과 산전에 검사 결과 동종면역이

나 감염, 쌍태아수혈증후군으로 그 원인이 명확하였던 군 

(n=9)이 원인 불명이었던 군 (n=7)보다 통계적으로 유의

하게 생존율이 높았으며 (P<0.05, Fig. 4), 첫 번째 수혈 

시의 혈색소치를 중등도를 나누어 비교하였을 때 중증의 

빈혈이 있었던 군 (n=13)이 경증이나 경중증의 빈혈이었던 

군 (n=3)보다 오히려 생존율이 높았다 (P<0.001, Fig. 5). 

태아 수혈 후 자궁 내 태아사망이나 임신 종결한 4예와 신

생아기에 사망하여 출생 후 충분한 검사를 시행하지 못한 

2예를 제외한 10명의 환아를 평균 46.78±29.56 (2~104)
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Follow-up duration (days)

P<0.001

Fig. 5. The perinatal overall survival of patients with severe 
anemia was significantly better than those of patients with mild 
to moderate anemia (P<0.001).

개월 추적 관찰한 결과, 2예에서 출생 후 뇌 초음파에서 두

개강내 출혈 등의 이상 소견이 있었으며 최종 성장발달 장

애는 1예가 있었다. 

고   찰

본 연구에서는 태아 빈혈이 의심되어 시행한 제대 천자

를 통한 혈색소 수치와 수혈 후 측정한 혈색소 및 비침습

적인 도플러 초음파 검사로 태아 중간대뇌동맥 수축기 혈

류의 최고 속도를 측정하여 선형회귀분석한 결과, 빈혈이 

심할수록 중간대뇌동맥 수축기 혈류의 최고 속도가 상승하

여 통계적으로 유의한 역의 상관관계를 보였고 수혈 후 혈

색소와 중뇌동맥의 최고 혈류 속도 또한 역의 상관관계를 

보였다. 이는 태아 빈혈의 중동도 예측에 있어서 중뇌동맥 

혈류의 최고 속도 측정이 진단 및 수혈 후 혈색소 변화의 

추적관찰에 유용한 비침습적인 방법임을 확인한 것이다. 

또한 수혈 직후 증가하였던 헤마토크리트가 시간에 따라 

감소하나 첫 번째와 두 번째 수혈 사이의 헤마토크리트 감

소율보다 두 번째와 세 번째 수혈 사이의 감소율이 일평균 

5.99±2.67, 1.45±1.44 (%/day)로 25% 가까이 감소하였

다. 태아 빈혈로 자궁 내 수혈을 시행 받은 환아의 생존율

은 62.5%이며 시술로 인한 사망률은 6.2%이었다. 연구대

상 16예는 산전에 태아 빈혈로 진단받았으며 9예에서 동종

면역, parvovirus B19 감염, 쌍태아수혈증후군 등의 원인 

밝혀졌으나 7예에서는 어떤 기전에 의해서인지 모두 밝혀 

낼 수는 없었다. 본 연구에서는 표본수 부족 등의 이유로 

다변량 분석에서 의미 있지는 않았으나 생존 분석으로 이

들의 주산기 예후를 분석한 결과, 빈혈 정도가 심할수록 

예후가 나쁠 것이라는 예상과는 달리 중증의 빈혈군과 경

중등증의 빈혈을 비교하였을 때 오히려 중증이었던 군이 

생존율이 높았다. 경중등도의 빈혈로 예후가 좋지 않았던 

군을 분석해 보면 모두 원인이 밝혀지지 않았고 태아 수혈 

시행 8주 후 자궁 내 태아사망이 있었던 6번 예와 시술 후 

원인을 알 수 없는 서맥으로 응급제왕절개술을 시행하였으

나 사망한 10번 예, 빈혈이 심하지 않았고 수혈 후에도 태

아 수종이 악화되어 생존 가능성이 없다고 판단되어 보호

자 동의 하에 임신 종결한 11번 예가 있었으며 빈혈의 원인 

중 상대적으로 흔한 동종면역이나 parvovirus B19 감염이

나 쌍태아수혈증후군으로 원인이 밝혀진 경우가 원인 불명

인 경우보다 예후가 좋은 것을 알 수 있었다. 이러한 결과

는 반드시 빈혈이 심할수록 예후가 좋을 것이라 단정지을 

수는 없으나, 산전에 있어서의 태아 빈혈의 진단 시 혈색

소 수치가 낮고 태아 수종이 심하더라도 원인에 따라 수혈

을 통하여 혈역학적 이상이 교정되는 정도가 다르고 근본

적인 치료가 달라지므로 원인이 밝혀진 태아 빈혈에 있어

서는 빈혈이 심하더라도 산전에 적극적인 치료를 통하여 

태아의 예후를 향상 시킬 수 있을 것이라 기대된다.

태아 및 신생아에서 나타나는 용혈성 질환은 20세기 중

반에 들어 와서야 태아 및 신생아의 부종, 황달, 그리고 빈

혈이 용혈성 질환의 다른 양상이라는 것을 알게 되었다. 

면역성 태아 수종은 임신 제3분기의 양수 내 빌리루빈 수

치를 측정함으로써 태아 상태의 평가가 가능하게 되었으나 

임신 중기에는 양수 측정이 태아 상태와의 상관성이 높지 

않아 직접 제대혈을 채취하여 태아의 혈색소 수치를 측정

하는 방법이 더 우수하다고 보고되었다.7 이전에는 특별한 

치료가 없어서 임신 32주가 되면 분만을 시행하였으나 자

궁 내 태아 수혈이 시작되면서 혁신적인 개선이 이루어지

게 되었다. 이와 함께 진단을 위한 시술 및 치료를 위한 반

복적인 침습적인 시술로 인한 합병증과 사망률을 감소시키

기 위해 비침습적인 태아 빈혈 진단 방법이 많은 연구를 

통해 주목 받게 되었고 그 중에서도 태아 중간대뇌동맥 수

축기 혈류의 최고 속도 측정을 통해 이루어지는 비침습적

인 도플러 초음파검사는 산전 태아 빈혈의 조기 진단 및 

치료에 있어서 중요한 역할을 하게 되었다.6,8-13 태아 뇌 
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혈류는 자궁 내 발육지연과 같은 병적 상태에서 태반 환류

가 감소함에도 불구하고 뇌의 산소 공급을 일정하게 유지

하기 위해 뇌로 가는 혈류량은 많아지게 되는 태아 혈액 

순환의 재분배를 의미하는 “brain sparing effect”가 나타

나게 되는데 태아 빈혈과 같이 혈액의 점도가 낮은 경우 

혈류 속도 증가로 뇌로 가는 산소 공급을 증가시켜 이러한 

현상이 일어나는 것으로 보인다.14 현재까지 연구에서는 동

종면역과 parvovirus B19 감염에 있어서 태아 빈혈을 예

측하기 위한 도플러 초음파를 이용한 중간대뇌동맥 수축기 

혈류의 최고 속도의 유용성이 증명이 되었고 일부 연구에

서는 thalassemia에 의한 태아 빈혈에서 의의가 있다는 

보고도 있다.15 본 연구에서도 마찬가지로 원인 불명의 7예

만 분석해 보았을 때에도 태아 빈혈과 도플러 초음파상 중

간대뇌동맥 수축기 혈류의 최고 속도는 통계적으로 유의한 

역의 상관 관계를 보였다. 원래 비면역학적 수종은 신생아

에게 내렸던 진단명이지만 산전 초음파가 널리 쓰이게 되

면서 태아 시기에 진단이 가능하게 되었다. 특히 우리나라

는 산전 선별 초음파를 거의 모든 산모에서 시행하고 있기 

때문에 산전에 발견될 가능성이 외국보다 오히려 높으므로 

면역학적 질환이나 그 외 다른 질환에 의한 태아 빈혈 발

생 시에도 조기 산전 진단에 중요한 역할을 하리라 기대

된다.

자궁 내 태아 수혈 시행 직후에는 시술 전에 비해 혈색

소와 헤마토크리트가 상승하여 교정되나 일정 시간이 지난 

후 다음 수혈 시 직전에 검사하여 확인한 결과 다시 낮아

져 있음을 확인하였다. 이는 태아 수혈 후 혈관 내 교질삼

투압의 증가 세포외액이 혈관 내로 이동함으로써 고농도의 

주입된 혈액이 희석되어 헤마토크리트가 낮아지기 때문이

며 수혈을 반복할수록 혈관 내로의 세포외액 이동이 감소

하므로 헤마토크리트의 하강 속도가 낮아지게 된다.16-18 

하지만 헤마토크리트 하강 속도는 태아의 제대 정맥압이나 

태아의 응고 인자와 제대 천자 시 주사침 삽입 부분의 출

혈 시간 등이 헤마토크리트 감소에 영향을 미칠 수 있어 

이에 대한 정확한 예측은 쉬운 것이 아니다.19 본 연구에서

는 세 번째 수혈까지 이루어졌던 5예에서 첫 번째 수혈 직

후 혈색소와 헤마토크리트를 측정하였고 두 번째 수혈 직

전 혈색소와 헤마토크리트를 측정하여 감소량을 일수로 나

누어 감소율을 계산하였고 두 번째와 세 번째 수혈 시에도 

마찬가지로 동일한 방법으로 감소율을 측정한 결과 두 번

째 수혈 후 헤마토크리트 감소율이 첫 번째 수혈 후보다 

통계적으로 유의하게 낮음을 확인하였다. 일반적으로 첫 

번째 수혈 후 다음 수혈은 48~72시간 내에 재차 시행하

며, 그 이후 2~3주 간격을 두고 시행을 하거나, 아니면 첫 

수혈 후 2주 뒤 두 번째 수혈을 시행하는 등 반복적인 자궁 

내 수혈 시 적절한 시기에 대한 의견은 아직 정확히 정립

되어 있지는 않다.13 본 연구에서 헤마토크리트 감소율의 

변화를 분석한 결과, 이는 반복적인 태아 수혈을 고려해야 

할 때 수혈 시기에 대해 첫 번째와 두 번째 수혈의 간격보

다는 두 번째와 세 번째 수혈 시에 좀 더 긴 간격을 두고 

시행하는 것에 대한 타당한 근거가 될 수 있겠다. 

태아 빈혈은 자궁 내 제대천자를 통한 혈액채취로 진단

하게 되고 보고된 기준값을 바탕으로 경증 및 경중증, 중

증으로 나뉘어 지는데 중증의 태아 빈혈은 태아 수종 및 

자궁 내 태아사망에 이르게 한다. 가장 흔한 원인으로는 

면역성 질환이며 최근에는 Rh 면역 글로블린을 예방적으

로 사용하게 됨에 따라 면역학적 원인에 의한 태아 수종이 

급격히 감소하여 비면역성 태아 수종이 전체 태아 수종에

서 차지하는 비율이 늘어나고 있는 실정이다.20 비면역성 

태아 수종의 원인 중 parvovirus B19 감염은 적혈구를 침

범, 파괴함으로써 적혈구 생성을 억제해 태아 빈혈을 유발

하여 태아 수종을 일으키는 것으로 알려져 있으며, 확진된 

산모의 약 5~10%에서 태아 수종이나 자궁 내 사망 등의 

임상 양상이 나타나는 것으로 보고되어 있다. 특히 18~20

주 이전에는 태아 수종 없이 주로 자궁 내 사망의 형태로 

나타나며 태아 수종은 20~28주 사이의 태아에서 주로 나

타난다.21-23 즉, 임신주수 18주 이전의 태아는 크기가 작아

서 parvovirus B19 감염에 의한 빈혈이 치명적인 반면, 더 

성장한 태아는 혈액량이 많아져서 태아 수종이 발생하는 

시간 동안 생존할 수 있기 때문이며 20~28주 사이에 태아

의 혈액량이 급격히 늘어나고 태아적혈구의 수명이 짧기 

때문에 태아 수종에 의한 자궁 내 사망이 주로 이 시기에 

발생하고 태아 수종은 빈혈을 교정하면 소멸된다.22 Machin

은 태아 수종을 분류하면서 parvovirus B19 감염 자체보

다는 감염에 의해 빈혈이 발생한 경우를 태아 수종의 원인 

중 하나로 분류하였다.3 본 연구에서도 parvovirus B19 감

염으로 진단 받은 3예에서 수혈 전 모두 중증의 태아 빈혈 

소견을 보였지만 반복적인 자궁 내 수혈을 통해 태아 수종

이 호전되어 모두 생존하여 높은 생존율을 보였다. 
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비면역성 원인에 의한 빈혈로 태아 수종이 동반된 경우 

산전 초음파가 널리 사용되면서 진단이 대부분 태아 시기

에 이루어지게 되었지만 염색체 이상, 심혈관계 이상, 태

아 감염 등으로 발생하기 때문에 치료가 불가능하거나 낮

은 치료 효과로 사망률이 50%에서 98%까지 보고되고 있

다.24 이런 높은 사망률을 보이는 이유는 중증의 기형이 동

반되는 경우가 많고, 그 원인이 밝혀지지 않는 경우가 많

아, 뚜렷한 치료법이 없기 때문이다. 따라서 임상의가 치

료를 결정하는 데 있어 임신 초반에 발견된 태아 빈혈에 

의한 태아 수종의 경우 임신 중단을 결정할 때 각별한 주

의를 요한다는 것과, 둘째는 본 연구뿐만 아니라 일부 보

고에서 태아 수종의 정도가 신생아 생존과 관련이 없었다

는 결과도 있으므로 빈혈이나 수종의 정도가 심하다고 치

료를 포기해서는 안되며 우선적으로 산전 진단 가능한 원

인을 밝히기 위해 적극적인 검사가 필요할 것이다.24 산전 

태아 빈혈의 중등도는 현재 혈액학적인 소견을 반영하는 

것이지만 태아에 있어서 빈혈로 인한 심폐기능 손상 정도

와는 비례하지는 않으며 수혈로 인한 혈류 증가에 어느 정

도 심장 기능이 기여할 수 있는지 예측하기 위한 지표가 

필요할 것으로 사료된다. 

본 연구에서는 연구기간이 짧고 전체 표본수가 적으며, 

각 빈혈의 원인의 특성을 대변하기에는 일부 질환의 표본

이 지나치게 적었다. 빈혈의 중등도에 따른 생존 분석에서 

경중등도의 빈혈로 진단받은 군이 3예로 그 결과를 일반화

하기는 어렵지만 전체 20%를 차지하므로 통계적으로 의미

가 없다고 할 수 없으며 원인 불명이었던 군의 2예는 보호

자 동의 하에 임신 종결을 시행하여 인위적인 사망이긴 하

나 각각 2회와 3회의 자궁 내 태아 수혈을 시행하였음에도 

불구하고 태아 수종이 심화되고 이른 주수로 인하여 의학

적으로 생존 가능성이 없다고 판단된 예로 태아 수혈의 치

료 예후 판단을 위한 생존 분석에 있어 보호자의 임의적인 

선택이 아닌 치료의 불량한 예후로 간주하여도 무방하다고 

판단된다. 또한 염색체 이상이나 다른 기형을 동반하지 않

은 태아의 빈혈에 의한 태아 수종에서 자궁 내 수혈을 통

해 적극적인 치료를 시도하였고 이를 바탕으로 예후를 분

석한 국내 첫 보고였다는 점에서 그 의의가 있다고 하겠다.

이상으로 저자들은 산전에 초음파상 태아 수종 소견이 

동반되고 태아 빈혈로 진단된 16예에서 도플러 초음파로 

중간대뇌동맥 혈류의 최고속도를 측정하여 빈혈과의 역의 

상관관계를 확인하였고 이는 태아 빈혈의 산전 진단 및 수

혈 후 태아의 혈액학적 변화의 추적 관찰 시 초음파 도플

러 사용이 유용한 비침습적인 방법이라 할 수 있다. 수혈 

후 헤마토크리트의 감소율은 반복적인 수혈을 거듭 할수록 

감소하는 경향을 보였으며 이는 첫 번째 수혈 후 다음 수

혈 시기 결정에 있어 중요한 근거 자료이다. 또한 산전에 

빈혈로 진단 받은 태아에서 혈색소 수치가 낮고 태아 수종

이 심하더라도 원인이 명확한 경우에 있어서는 자궁 내 태

아 수혈 시행 후 불량한 예후와 반드시 일치하는 것이 아

니므로 섣불리 예후를 단정 지어서는 안 될 것이다. 그러

므로 산전 태아 빈혈로 진단 시 정확한 원인을 밝히는데 

힘써야 하며 원인이 밝혀진 태아 빈혈은 자궁 내 태아 수

혈과 같은 적극적인 치료를 통하여 예후를 향상 시킬 수 

있을 것이라 기대된다. 
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= 국문초록 =

목적: 태아 빈혈로 자궁 내 태아 수혈을 시행한 환자들을 대상으로 진단 및 수혈 전후의 혈액학적 상태 예측을 위한 초음파 

도플러의 유용성과 주산기 예후를 분석하여 태아 빈혈의 산전 진단 및 치료의 기초를 마련하고자 한 국내 첫 보고이다.
연구 방법: 서울아산병원 산부인과에서 2000년 3월부터 2009년 3월까지 태아 빈혈로 확진된 16예에서 35회의 자궁 내 제대 

혈관 수혈이 이루진 환자들을 대상으로 하였다.
결과: 첫 번째 수혈 시 평균 임신주수는 26±3.81 (21.3~33.6)주이고 자궁 내 제대 혈관 수혈 전후의 혈색소치 (x)와 초음파 도플

러 검사상 태아 중간대뇌동맥의 최고속도 (y)와의 관계를 선형회귀분석 한 결과, y=0.810-0.229x, r2=0.542, CI 0.316-0.141, 
P<0.001; y=1.374-0.391x, r2=0.499, CI 0.584-0.197, P<0.001로 각각 통계적으로 유의한 음의 상관관계를 확인하였다. 치료 후 

빈혈의 중등도에 따른 예후를 분석한 결과 진단 시 중증의 빈혈이 있었던 군이 경증이나 경중증의 빈혈이었던 군보다 오히

려 생존율이 높았으며, 원인이 명확하였던 군이 원인 불명이었던 군보다 통계적으로 유의하게 생존율이 높았다 (P<0.05, 
P<0.001)

결론: 태아 빈혈의 진단 및 수혈 후 태아 혈색소 수치 변화의 추적 관찰에 있어 도플러 초음파를 이용한 중간대뇌동맥 혈류 

최고 속도의 측정이 비침습적인 유용한 방법이 될 수 있음을 확인하였다. 산전에 빈혈로 진단 받은 태아에서 혈색소 수치가 

낮고 태아 수종이 있더라도 정확한 원인 규명이 중요하며 원인이 밝혀진 태아 빈혈은 자궁 내 태아 수혈과 같은 적극적인 

치료를 통하여 예후를 향상 시킬 수 있을 것이라 기대된다.

중심단어: 태아 빈혈, 태아 수종, 태아 수혈 



<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /All
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Warning
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJDFFile false
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /Description <<
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000500044004600206587686353ef901a8fc7684c976262535370673a548c002000700072006f006f00660065007200208fdb884c9ad88d2891cf62535370300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef653ef5728684c9762537088686a5f548c002000700072006f006f00660065007200204e0a73725f979ad854c18cea7684521753706548679c300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /FRA <>
    /ITA <>
    /JPN <>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020b370c2a4d06cd0d10020d504b9b0d1300020bc0f0020ad50c815ae30c5d0c11c0020ace0d488c9c8b85c0020c778c1c4d560002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken voor kwaliteitsafdrukken op desktopprinters en proofers. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /PTB <>
    /SUO <>
    /SVE <>
    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents for quality printing on desktop printers and proofers.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)
  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /ConvertColors /NoConversion
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /NA
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /PresetSelector /MediumResolution
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure true
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles true
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /NA
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /LeaveUntagged
      /UseDocumentBleed false
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


