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알레르기질환의 유병률이 서구화된 사회뿐만

아니라 국내에서도 최근 증가하 다.
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Purpose : An increase in the prevalence of allergic diseases in our country as well as coun-

tries with a western life style may be due to a decrease in exposure to infectious agents in the

early life. The aim of this study is to identify the relationship between BCG vaccination and

allergic diseases in school-aged children.

Methods : A questionnaire survey was conducted on 8,378 elementary school children, in Se-

oul, Korea. Multiple logistic regression analysis was performed to investigate the independent

relationship between BCG vaccination and allergic diseases.

Results : The significant associations between BCG vaccination and diagnosis of asthma or

current wheeze (adjusted OR: 0.49 [95% CI: 0.29-0.82], 0.51 [0.28-0.93], respectively), all being

adjusted by confounding factors. However, there was no association between BCG vaccination

and diagnosis of allergic rhinitis or atopic dermatitis, or current symptoms of allergic rhinitis or

atopic dermatitis.

Conclusion : These findings suggest that BCG vaccination in early childhood may prevent

the development of asthma in school-aged children in Seoul, Korea. [Pediatr Allergy Respir

Dis(Korea) 2008;18:167-173]

Key Words : BCG, Allergic disease, Asthma, Children

- 167 -

brought to you by COREView metadata, citation and similar papers at core.ac.uk

provided by Yonsei University Medical Library Open Access Repository

https://core.ac.uk/display/225368829?utm_source=pdf&utm_medium=banner&utm_campaign=pdf-decoration-v1


― Jinho Yu, et al. : The Relationship between BCG Vaccination and Allergic Disease ―

질환의 발생이 유전과 환경의 상호 작용의 결과로

알려져 있으나, 최근 50 년 사이에 급격한 증가는

환경적 요인에 기인할 것으로 추정된다. 위생가설

에 의하면
3)

면역 발달을 결정하는 중요한 시기인

이른 소아기에 미생물에 대한 노출이 알레르기질

환의 발생을 예방할 것으로 생각되며, 이를 뒷받침

하는 역학적, 실험적 연구 결과 들이 최근 많이 제

시되고 있다.
4-11)

Shirakawa 등이 purified proteins derivatives

(PPD) 피부반응과 알레르기질환 사이의 역상관관

계를 보고
13)
한 이후로 BCG 백신 접종과 알레르기

질환과의 관계를 규명하고자 하는 많은 연구가 진

행되었다.
13-20)

일부는 관계가 있다는 결과를 보

지만,
13-15)

일부는 그렇지 못하 다.
16-20)

이러한 결

과의 불일치는 연구 대상의 차이와 BCG 접종 유

무에 대한 확인 방법의 차이에서 비롯되는 것으로

추정할 수 있다.

국내에서는 모든 신생아에게 생후 4주 이내에

BCG백신 접종을 권장하고 있으며 한 보고
21)
에 의

하면 99.2%라는 매우 높은 접종률을 보이고 있으

며, 또한 국내의 결핵의 유병률 및 접촉은 상대적

으로 높을 것으로 생각한다.
22)

이러한 것들은 국내

에서 BCG 백신 접종과 알레르기질환의 관계를 규

명하는 데 장애물로 작용할 수 있다. 현재까지 국

내에서 BCG 백신 접종과 알레르기질환의 관계에

대한 보고가 일부 있으나,
23)

대규모의 역학 조사

결과는 없다.

이 연구의 목적은 국내에서 BCG 백신 접종과

학동기 알레르기질환과의 관련성 여부를 조사하는

것이다.

대상 및 방법

1. 대 상

2005년 9-11월에 걸쳐 서울지역 10개 초등학

교 총 8,378명을 대상으로 설문지 조사를 시행하

다. 설문지 회수율은 94.4% (7,924/8,378)이었

다. 성비는 남아 4,356명 대 여아 4,022명으로 전

체 연구대상에서 남아의 비율은 52.0%이었다. 연

령은 9.8±2.3년(평균±표준편차)이었고, 연령의

분포는 6년 2.1%, 7년 15.2%, 8년 16.7%, 9년

16.7%, 10년 17.5%, 11년 17.8%, 12년 14.0%이

었다.(Table 1) 설문지에 응답한 대상 중 본 연구

목적에 부합하여 분석에 사용할 수 있는 BCG 백

신 접종 설문 문항과 알레르기질환에 대한 설문

문항에 응답한 대상은 총 84.4% (7,074/8,378)명

이었다.

2. 방 법

1) 설문지 조사

국제 아동 천식 및 알레르기 질환 역학조사

(International Study of Asthma and Allergies

in Childhood, ISAAC) 설문지를 사용하여 조사

하 고, 설문지 내용은 크게 3가지로 구성되었다.

첫째는 인구통계학적 변수로 성명, 성별, 연령, 키,

몸무게 등의 항목이 포함되었고, 둘째는 천식, 알

레르기비염, 아토피피부염, 알레르기결막염, 식품

알레르기 진단 및 증상에 대한 병력 항목으로 구

성되었고, 셋째는 알레르기질환과 관련한 환경 요

인에 대한 항목으로 구성되었다. 설문 조사를 위

하여 각 학교를 담당한 소아알레르기 호흡기 전

문의사의 학교 방문을 통하여 교장 선생님과 보

Table 1. Response Rate and Age Distribution
of the Subjects

No of schools

No of subjects surveyed

No of responses, % (n)

No of subjects included analysis

Sex, % (M:F)

Distributions of age, %

6 years

7 years

8 years

9 years

10 years

11 years

12 years

10

8,378

94.4 (7,924)

7,074

52.0 (4,356:4,022)

2.1

15.2

16.7

16.7

17.5

17.8

14.0
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건 선생님에게 연구 목적과 설문지 배포 및 수거

방법에 대한 설명이 선행되었고 각 담임 선생님

에게는 안내문으로 설명을 하 다. 보호자에게는

미리 안내문을 배포하여 동의를 받았다. 설문은

학생과 보호자가 함께 응답하도록 하 다. BCG

백신 접종 유무 파악을 위한 설문 문항은 다음과

같다. “댁의 자녀가 비씨지(BCG, 결핵예방) 접종

을 받은 적이 있었습니까?”. 알레르기질환의 진단

과 최근 증상에 대한 설문 문항은 천식의 경우 각

각 “댁의 자녀가 태어나서 지금까지 천식이라고

진단 받은 적이 있었습니까?”, “댁의 자녀가 지난

12개월 동안 숨쉴 때 가슴에서 쌕쌕거리는 소리

나 휘파람 소리가 난 적이 있습니까?”로 질문하

다. 알레르기비염의 진단과 최근 증상에 대한

설문 문항은 각각 다음과 같다: “댁의 자녀가 태

어나서 지금까지 알레르기비염으로 진단받은 적

이 있었습니까?”, “댁의 자녀가 지난 12개월동안

감기나 독감을 앓고 있지 않은데도 재채기 또는

콧물 또는 코막힘 증상을 보인 적이 있었습니

까?”. 아토피피부염의 진단과 최근 증상에 대한

설문 문항은 각각 다음과 같다: “댁의 자녀가 태

어나서 지금까지 습진(‘태열’ 또는 ‘아토피피부염’

이라고도 함)으로 진단받은 적이 있었습니까?”,

“댁의 자녀가 지난 12개월동안 가려운 피부발진

(‘태열’ 또는 ‘아토피피부염’ 이라고도 함)이 나타

난 적이 있었습니까?”.

2) 통계처리

통계처리는 SAS 프로그램을 이용하여 처리하

고, BCG 백신 접종군과 비접종군 사이에서 비

연속 변수의 차이는 χ
2
test를 이용하 고, 연속

변수의 차이는 t test를 이용하 다. 알레르기질

환에 대한 BCG 백신 접종의 odds ratio (OR)은

logistic regression을 이용하 고, 최종적으로 다

음과 같은 혼란 변수를 보정하여 adjusted OR

(aOR)을 산출하 다. 성, 연령, 사회경제적 상태,

부모의 최근 흡연, 임신중 산모 흡연, 알레르기질

Table 2. Characteristics of BCG Vaccinated and Non-vaccinated Children

Variable
BCG vaccinated

n= 6,869

BCG
non-vaccinated

n=205
Total n=7,074 P

Sex, % (M:F)

Age, years*

Height, cm*

Weight, kg*

SES

Rich, % (n)

Middle, % (n)

Poor, % (n)

Number of older siblings*

Familial allergic disorder, % (n)

Prematurity, % (n)

Breast milk feeding> 3 months, % (n)

Maternal smoking during pregnancy, % (n)

Exposure to environmental tobacco smoke, % (n)

Presence of cat or dog, % (n)

Bronchiolitis before age 2 years, % (n)

Day care attendance in the first year, % (n)

51.7 (3,529:3,291)

9.3±1.7

139.2±12.3

35.2±10.3

22.4 (1,479/6,594)

52.2 (3,441/6,594)

25.4 (1,674/6,594)

0.7±0.7

39.0 (2,209/5,659)

4.8 (312/6,486)

31.1 (2,101/6,765)

0.8 (57/6,869)

48.1 (2,913/6,057)

11.3 (674/5,951)

12.2 (829/6,798)

7.8 (511/6,071)

48.3 (99:106)

10.2±1.6

142.8±12.7

38.8±11.9

23.6 (45/191)

50.8 (97/191)

25.7 (49/191)

1.0±1.1

30.7 (54/176)

6.9 (13/188)

36.0 (67/186)

4.4 (9/205)

46.2 (79/171)

16.2 (26/161)

7.4 (15/202)

5.6 (11/196)

51.7 (3,628:3,397)

9.4±1.7

139.6±12.4

35.6±10.4

22.5 (1,524/6,785)

52.1 (3,538/6,785)

25.4 (1,723/6,785)

0.7±0.7

38.8 (2,263/5,835)

4.9 (325/6,674)

31.2 (2,168/6,951)

0.9 (66/7,074)

52.0 (3,233/6,222)

11.5 (700/6,112)

12.1 (844/7,000)

7.3 (522/6,778)

0.330

0.000

0.000

0.000

0.914

0.001

0.025

0.186

0.149

0.000

0.625

0.058

0.040

0.266

SES, socioeconomic status; SES was classified into the rich (=60,000 won), middle (30,000 to 60,000 won),
and poor (<30,000 won) according to household electric charge.
*
Mean±SD
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환 가족력, 고양이 또는 개의 소유, 형 또는 누나

의 수, 2세 이전의 모세기관지염, 1세 이전에 놀

이방, 어린이집 또는 유아원을 다닌 경험, 3개월

이상의 모유 수유, 거주지, 미숙아 출생을 혼란 변

수로 고려하 다. P값이 0.05 미만일 때 통계적으

로 유의하다고 판단하 다.

결 과

1. BCG 접종군과 비접종군의 인구통계학적,
역학적 특징

총 7,074명의 전체 연구 대상의 성별은 남아

3,628명, 여아 3,397명이었고 연령은 9.4±1.7 년

이었다. BCG 백신 접종자와 BCG 비접종자는 각

각 6,869, 205명으로 접종률은 97.1%이었다.

BCG 백신 접종자와 BCG 비접종자 사이에 연령

이 각각 9.3±1.7, 10.2±1.6 년으로 통계적으로

차이가 있었으며,(P=0.000) 알레르기질환에 향

을 줄 수 있는 인자인 형 또는 누나의 수, 알레르

기질환의 가족력, 임신중 산모 흡연, 2세 이전 모

세기관지염 병력이 두 군 사이에서 통계적으로

차이가 있었다.(Table 2)

2. BCG 백신 접종과 알레르기질환의 관계

BCG 백신 접종과 알레르기질환의 관계를 분석

하기 위해서는, BCG 접종군과 비접종군 사이에

서 알레르기질환과 최근 증상에 향을 미칠 수

있는 역학 인자들의 빈도의 차이가 있으므로

(Table 2) 이에 대한 보정이 필요하 다. 다른 위

험인자를 보정한 후, BCG 백신 접종은 천식 진단

및 최근 천명의 위험을 감소시켰다.(각각 aOR:

0.49 [95% CI: 0.29-0.82], 0.51 [0.28-0.93]) 그러

나 BCG 백신 접종은 알레르기비염 및 아토피피

부염의 진단과는 연관성이 없었다.(각각 aOR:

1.50 [0.94-2.38], 1.46 [0.98-2.18]) 마찬가지로

알레르기비염 및 아토피피부염의 최근 증상과도

관계가 없었다.(각각 aOR: 1.07 [0.75-1.54], 0.97

[0.61-1.53], Table 3)

고 찰

본 연구의 결과 한국 초등학교 소아에서 BCG

백신 접종은 천식 진단 및 최근 천명의 위험을 감

소시켰으나, 알레르기비염 및 아토피피부염의 진

단과는 연관성이 없었다. 마찬가지로 알레르기비

염 및 아토피피부염의 최근 증상과도 관계가 없

었다.

최근 50년간 알레르기질환은 급격하게 증가되

Table 3. Outcome Variables Associated with
BCG Vaccination

Outcome

BCG vaccination

uOR

(95% CI)

aOR

(95% CI)
*

Asthma ever

Current wheeze

Atopic dermatitis ever

Current symptoms of

atopic dermatitis

Allergic rhinitis ever

Current symptoms of

allergic rhinitis

Allergic disorder ever

Current symptoms of

allergic disorder

0.71

(0.44-1.12)

0.67

(0.39-1.15)

2.02

(1.41-2.91)

1.41

(0.91-2.61)

1.95

(1.34-2.84)

1.35

(0.99-1.86)

1.62

(1.21-2.17)

1.56

(1.04-2.32)

0.49

(0.29-0.82)

0.51

(0.28-0.93)

1.46

(0.98-2.18)

0.97

(0.61-1.53)

1.50

(0.94-2.38)

1.07

(0.75-1.54)

1.09

(0.77-1.54)

0.99

(0.61-1.61)

Abbreviations : R, unadjusted odds ratio; aOR,
adjusted odds ratio; CI, confidence interval;
allergic disorder ever means history of diagnosis
of asthma, allergic rhinitis, or atopic dermatitis;
current symptoms of allergic disorder means
symptoms of asthma, allergic rhinitis, or atopic
dermatitis within 12 months.
*
Adjusted for sex, age, socioeconomic status,
current parental smoking, maternal smoking du-
ring pregnancy, familial allergic disorder, presen-
ce of cat or dog, number of older siblings, bron-
chiolitis before age 2 years, day care attendance
in the first year, breast milk feeding>3 months,
area of residence, prematurity.
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어 왔으며, 이러한 증가는 소아에서 보다 두드러

지고 주로 서구화된 사회에서 보고되었다.
2)

이러

한 증가를 식습관, 알레르기 항원에 대한 노출 정

도에 의해 설명하려는 가설들이 있어왔지만, 1989

년 Strachan
3)
이 고초열의 유병률이 가정 내 손위

소아의 수와 역상관관계가 있다고 보고한 후로는

이른 소아기에 미생물에 대한 노출이 알레르기질

환의 발생을 예방할 것이란 위생가설에 의해 최

근 알레르기질환의 증가를 설명하는 다수의 연구

결과들이 있어왔다.
4-11)

BCG 백신과 알레르기질

환의 관계에 대한 연구도 그러한 시도 중 하나이

다.

BCG 백신의 면역학적 효과는 어떤 인구집단을

대상으로 하느냐에 따라 달라질 수 있다. 환경적

으로 교차반응을 하는 mycobacteria에 노출이 많

은 지역에서는 BCG에 대한 면역을 획득할 수 있

어, BCG접종 후 BCG가 증식하여 면역학적 효과

를 만들기 전에 제거될 수 있다.
24)

따라서 알레르

기질환의 발현에 BCG 백신의 효과를 조사하기

위해서는 결핵의 발생률이 적고 다른 mycobac-

teria에 노출이 적은 지역이 적합할 것이다. 국내

에서 결핵의 발생률은 97.3명/100,000명으로 알려

져 있고,
22)

다른 mycobacteria에 노출에 대한 빈

도 등은 알려져 있지 않다. 상대적으로 높을 것으

로 예상되는 결핵 발생률과 이에 대한 접촉은

BCG 백신과 알레르기질환의 관계를 확인하는데

있어서 고려해야 할 점이다. 그러나 아쉽게도 본

설문지는 결핵에 대한 질환을 확인할 설문 문항

을 포함하고 있지 않았다.

BCG 백신 접종과 알레르기질환과의 관계를 파

악하기 위해서는 정확하게 예방접종일과 접종 유

무를 표기한 각 대상의 예방접종기록이 존재해야

한다. 본 연구는 설문에 의해 예방접종 유무를 확

인하 으므로 기억 편견(recall bias)을 고려해야

할 것이다. 본 연구의 BCG 백신 접종률은 97.1%

로서 예방접종 기록과 면담을 토대로 조사한 다

른 보고
21)
의 99.2%보다 적으나 그 지역과 대상수

가 다르므로 설문에 의한 예방접종 유무 확인의

정확도를 판단할 수는 없다.

BCG 백신 접종과 알레르기질환과의 관계에 대

한 연구는 일반적으로 예방접종 기록 또는 반흔

의 흔적으로 평가하는 백신 접종 유무 또는 PPD

피부 반응과 알레르기질환 또는 아토피 유무 등

의 변수를 이용한다. 그리고 이러한 연구 결과들

은 일치하지 않았다. Shirakawa 등은 PPD 피부

반응과 알레르기질환 사이의 역상관관계를 보여

주었다.
12)

그러나 스웨덴과 노르웨이의 후향적 연

구
16, 17)

에서 BCG 접종 유무와 알레르기질환의 유

병률 또는 알레르기 감작은 차이가 없었다. 최근

독일에서 보고된 출생 코호트 연구에서 BCG는

경미하게 알레르기질환을 예방하 다.
20)

이러한

결과의 불일치는 앞에 BCG 접종을 확인하는 방

식, 인구 집단의 결핵과 다른 mycobacterium에

대한 발생률 및 노출, 그리고 BCG 접종률의 차

이, 그 외 다른 사회환경 및 사회 발달 정도 및 인

종의 차이에 따라 향을 받을 수 있기 때문이다.

본 연구는 BCG 백신이 알레르기질환 중 천식의

위험성을 낮추는 결과를 보여주었다. 이러한 결과

의 기전은 이미 잘 알려진 것처럼 이른 소아시기

에 접종하는 BCG가 T helper (Th)1
25)
또는 조절

T세포
26)
를 활성화시키어 Th2매개 알레르기 염증

을 억제함으로써 알레르기질환의 발생을 예방하

는 것으로 추정할 수 있다.

BCG 백신이 천식의 위험성을 낮추는 반면에

알레르기비염과 아토피피부염과는 관계가 없었다.

이는 알레르기비염과 아토피피부염의 증상과 진

단을 설문지로 확인하는 것이 천식과 비교하여

실제 질환을 반 하지 못할 가능성이 있거나, 실

제 질환의 병태생리가 서로 다를 가능성도 있다.

국내에서 사용하는 ISAAC 설문지의 경우 타당

도 검증은 거쳤으나 실제 그 설문 문항이 의사의

진단과 일치하는지 여부를 확인한 것은 아니다.

또 다른 가능성으로는 의사의 진단과 설문지에

의한 진단이 일치한다고 가정했을 경우, 초등학교

연령에서 천식이 알레르기비염, 아토피피부염과

비교하여 면역학적으로 더욱 전형적인 알레르기
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염증을 반 하기 때문에 그런 결과가 유도될 가

능성이 있다. 또는 BCG 백신의 접종 부위의 국소

면역과 호흡기 질환의 발생과의 연관성에서 비롯

되었을 가능성도 고려해 볼 수 있다.

본 연구 결과로 미루어 한국 소아에서 조기

연령에 BCG 백신 접종을 하는 것이 국내 학동기

소아의 천식 발현을 예방하는 효과가 있을 가능

성을 시사한다.

요 약

목 적: BCG 백신 접종의 알레르기질환 발현에

대한 예방 효과는 논란의 여지가 있다. 국내에서의

BCG 백신 접종과 학동기 알레르기질환과의 관련

성을 알아보기 위해 본 연구를 시행하 다.

방 법:총 7,074명의 초등학생을 대상으로

ISAAC 설문지를 이용하여 BCG 접종의 유무와

알레르기질환의 진단 및 최근 증상의 유무를 알레

르기질환에 대한 다른 위험인자를 고려하여 조사

분석하 다.

결과: BCG 백신 접종은 다른 위험인자를 보정

한 후에 천식 진단 및 최근 천명의 위험을 감소시

켰다.(각각 adjusted OR: 0.49 [95% CI: 0.29-

0.82], 0.51 [0.28-0.93]) 그러나 BCG 백신 접종은

알레르기비염 및 아토피피부염의 진단과는 연관성

이 없었다.(각각 1.50 [0.94-2.38], 1.46 [0.98-

2.18]) 마찬가지로 알레르기비염 및 아토피피부염

의 최근 증상과도 관계가 없었다.(각각 1.07

[0.75-1.54], 0.97 [0.61-1.53])

결 론:본 연구 결과는 조기 연령의 BCG 백신

접종이 국내 학동기 소아의 천식 발현을 예방하는

효과가 있음을 시사한다.
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