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서 론

가와사키병은 소아에서 흔한 급성 전신 혈관염으로, 심장

합병증을 유발할 수 있다1). Intravenous immunoglobulin

(IVIG)을 적시에 투여함으로써 심장합병증 발생을 예방할

수 있으므로, 응급실에서 조기 진단하는 것이 중요하다2,3).

하지만 비특이적 증상을 가진 환자의 임상적 진단은 어렵

발열 5일 이전과 이후에 방문한 가와사키병 환자의
급성기반응물질 결과 비교
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Comparison of acute phase reactant levels of Kawasaki
disease patients who visited with less than 5 days

duration of fever and with 5 days or longer
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Purpose: Kawasaki disease (KD) is a common, acute systemic vasculitis in children. Acute phase reactants (APRs) have
been used to assist diagnosis, and to predict outcome in children with KD. However, it remains unknown on levels of APRs
depending on duration of fever. We aimed to compare APR levels of children with KD who visited with < 5 days duration of
fever and with ≥ 5 days.
Methods: Children (≤ 15 years) with complete KD who visited the emergency department were enrolled from March 2012
through February 2018. The children were divided into the early (fever < 5 days) and late (fever ≥ 5 days) presenters. The
baseline characteristics, APR levels, such as platelet count, and outcomes were compared between the 2 groups.
Results: A total of 145 children with complete KD were enrolled. Median age was 27.0 (interquartile range [IQR], 12.0-46.5)
months, and boys accounted for 60.0%. The early presenters (63 [43.4%]) had a younger age (17.0 [IQR, 7.0-45.0] vs. 32.5
[IQR, 14.0-48.0] months; P = 0.006), shorter duration of fever (3.0 [IQR, 2.0-4.0] vs. 6.0 [IQR, 5.0-7.0] days; P < 0.001), and a
lower platelet count (336.7 ± 105.2 [× 103/μL] vs. 381.6 ± 121.8 [× 103/μL], P = 0.02) than the late presenters. The other
APR levels, and frequency of resistance to intravenous immunoglobulin and coronary artery abnormalities showed no
differences between the 2 groups.
Conclusion: Children with KD who visited with < 5 days duration of fever had a lower platelet count compared to those with ≥
5 days. No differences were found in the other APR levels and the outcomes. It may be necessary to consider the differences
in APR levels depending on duration of fever when treating children with KD.
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고1), 이로 인해 진단이 지연되면 치명적인 심장합병증으로

이어질 수 있다. 이 환자군에서 다양한 급성기반응물질 검

사를 진단에 보조적으로 이용할 수 있다4). 이와 관련하여,

기타 열 관련 질환 또는 진단 지연 환자와 검사 결과 비교,

또는 합병증 및 IVIG 불응성을 예측하기 위한 검사 결과

등에 관한 다양한 연구가 보고됐다5-9).

가와사키병은 혈관염이므로 급성기에 백혈구 수, C-반

응단백질 농도, 적혈구침강속도가 증가하며, 치료 이후 일

정 시간이 지나면 정상화한다10). 또한, 림프구, 호산구, N-

terminal pro-brain natriuretic peptide (NT-proBNP)

수치도 경과에 따라 변할 수 있다11,12). 급성기 환자 중 일부

는 가와사키병을 시사하는 임상증상이 조기에 나타나 발

열 5일 이전에 방문하기도 한다. 가와사키병 경과에 따른

급성기반응물질 수치의 변화가 뚜렷하지만, 열 지속기간

및 채혈 시기에 초점을 맞춘 연구는 부족하여5-9), 기존 연

구 결과를 발열 5일 이전에 방문한 환자에게 적용하기는

어려운 실정이다. 발열 5일 이전에 방문한 가와사키병 환

자에서 NT-proBNP가 진단에 유용하다는 연구에서도,

해당 검사결과를 발열 5일 이후에 방문한 환자의 결과와

비교하진 못했다13).

이에 본 연구는 발열 5일 이전 및 이후에 응급실을 방문

한 가와사키병 환자의 급성기반응물질 수치를 비교하고자

수행했다.

대상과 방법

본 연구는 2012년 3월부터 2018년 2월까지 경상대학교

병원 응급실을 방문한 15세 이하의 가와사키병 환자(입∙

퇴원 진단명 국제질병분류-10 코드: M303)를 대상으로

시행했다. 타원 이송, 불완전 또는 재발 가와사키병, 방문

전 IVIG 투여, 열 지속기간이 불명확한 환자는 제외했다.

본 연구는 경상대학교병원 임상연구심의위원회 승인을 얻

은 후 시행했다(IRB No. GNUH 2018-04-020).

연구대상자의 의무기록을 후향적으로 분석했다. 임상적

특성으로 환자 나이(월) 및 성별, 열 지속기간, 응급실 방

문 및 최종 진단 시 각각 만족하는 가와사키병 진단기준을

수집했다. 급성기반응물질을 포함한 혈액검사(방문 당시

채혈) 항목으로 백혈구 수, 절대중성구 수, 분엽핵중성구

및 림프구 분율, 혈색소, 혈소판, C-반응단백질, 적혈구

침강속도, 알부민, 나트륨, 아스파르테이트 및 알라닌 아

미노전달효소, NT-proBNP를 수집했다. 예후 변수로

IVIG 투여 여부 및 시점(발열 기준), IVIG 불응성 여부,

응급실(시간) 및 병원(일) 체류시간, 심초음파로 확인한 관

상동맥합병증 유무를 조사했다. IVIG 불응성 여부는

IVIG 첫 투여 후 48시간 이상 열이 지속하는 것으로 정의

했다7).

가와사키병은 2017년 미국심장협회(American Heart

Association) 진단기준을 근거로, 5일 이상 지속하는 열

과 주요 임상증상 5개 중 4개 이상을 만족하는 환자를 완

전 가와사키병으로 진단했다1). 열 지속기간(발열 당일을 1

일로 계산)이 5일 미만 및 5일 이상인 환자를 조기 및 후

기 방문군으로 각각 정의했다.

연속형 변수는 정규분포 여부에 따라 평균 및 표준편차

또는 중앙값 및 사분위수 범위로 각각 기술했다. 범주형

변수는 환자 수와 백분율로 기술했다. 조기 및 후기 방문

군의 비교는 연속형 변수는 Student t-test와 Mann-

Whitney U test로, 범주형 변수는 chi-square test로,

각각 분석했다. 통계 프로그램으로 SPSS ver. 21.0

(IBM Co., Armonk, NY)을 이용했고, P < 0.05를 통계

적으로 유의하다고 정의했다.

결 과

연구기간에 본원 응급실을 방문한 가와사키병 의심 환

자 208명 중, 63명을 제외한 총 145명의 완전 가와사키병

환자를 연구대상자로 정의했다(Fig. 1). 나이 중앙값은

27.0개월(사분위수 범위, 12.0-46.5개월)이었고, 이 중

남자가 87명(60.0%)이었다. 평균 열 지속기간은 4.7 ±

1.8일(중앙값 5.0일[사분위수 범위, 4.0-6.0일])이었다.

모든 환자에게 IVIG와 아스피린을 투여했다. 조기 방문군

(63명[43.4%])은 후기 방문군보다 유의하게 어린 나이

(17.0개월[사분위수 범위, 7.0-45.0개월] vs. 32.5개월

[사분위수 범위, 14.0-48.0개월]; P = 0.006), 짧은 열

지속기간(3.0일[사분위수 범위, 2.0-4.0일] vs. 6.0일[사

분위수 범위, 5.0-7.0일]; P < 0.001)를 보였다. 응급실

방문 당시 만족하는 진단기준 개수는 조기 방문군에서 더

적었지만(1.0개[사분위수 범위, 0.0-4.0개] vs. 4.0개[사

분위수 범위, 3.0-4.0개]; P < 0.001), 최종 진단 시에

만족하는 진단기준 개수는 두 군 간 차이를 보이지 않았다

(Table 1).

조기 방문군이 후기 방문군보다 낮은 혈소판 수를 보인

것(336.7 ± 105.2 [103/mm3] vs. 381.6 ± 121.8

[103/mm3]; P = 0.02) 외에 기타 급성기반응물질 수치는

두 군 간 차이가 없었다. NT-proBNP는 33명의 환자에

서 확인했고, 두 군 간 차이가 없었다(Table 2).

IVIG 투여 시점은 조기 방문군에서 유의하게 짧았지만
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(5.0일[사분위수 범위, 4.0-5.0일] vs. 6.0일[사분위수

범위, 5.0-7.0일]; P < 0.001), IVIG 불응성 및 관상동

맥 합병증(모두 좌측주관상동맥[left main coronary

artery] 확장)은 두 군 간 차이가 없었다. 응급실 및 병원

Pediatric Emergency Medicine Journal 13

가와사키병 급성기반응물질

Table 1. Baseline characteristics of the study children

Characteristic Early presenter (N = 63) Late presenter (N = 82) P value

Age, mo 17.0 (7.0-45.0) 32.5 (14.0-48.0) ...0.006
Boys 44 (69.8) 43 (52.4) .0.04
Duration of fever, d 3.0 (2.0-4.0) 6.0 (5.0-7.0)0 < 0.001
KD features at presentation 1.0 (0.0-4.0) 4.0 (3.0-4.0)0 < 0.001

Bilateral conjunctival injection 25 (39.7) 70 (85.4) < 0.001
Oropharyngeal changes 28 (44.4) 67 (81.7) < 0.001
Peripheral changes 21 (33.3) 53 (64.6) < 0.001
Polymorphous rash 28 (44.4) 65 (79.3) < 0.001
Cervical lymphadenopathy 20 (31.7) 50 (61.0) < 0.001

KD features at final diagnosis 4.0 (4.0-5.0) 4.0 (4.0-5.0)0 .0.41
Bilateral conjunctival injection 59 (93.7) 78 (95.1) .0.73
Oropharyngeal changes 63 (100) 79 (96.3) .0.26
Peripheral changes 49 (77.8) 66 (80.5) .0.69
Polymorphous rash 61 (96.8) 74 (90.2) .0.19
Cervical lymphadenopathy 36 (57.1) 57 (69.5) .0.16

Values are expressed as median (interquartile range) or number (%).
KD: Kawasaki disease.

Fig. 1. Flowchart for the selection of the study patients.



체류기간은 조기 방문군에서 더 길었다(3.9일[사분위수

범위, 2.4-5.7일] vs. 2.8일[사분위수 범위, 1.6-4.2일];

P = 0.001) (7.0일[사분위수 범위, 6.0-8.0일] vs. 6.0

일[사분위수 범위, 5.0-7.0일]; P = 0.003) (Table 2).

고 찰

본 연구에서 발열 5일 이전에 방문한 가와사키병 환자

가 5일 이후에 방문한 환자보다 더 낮은 혈소판 수를 보였

지만, 다른 급성기반응물질 수치에는 차이가 없었다. 그리

고 이 환자군에서 IVIG를 더 조기에 투여했지만, IVIG 불

응성 및 관상동맥 합병증 빈도에 차이가 없었고 체류기간

은 오히려 더 길었다.

가와사키병의 경과는 급성기, 아급성기, 회복기로 나뉜

다14). 급성기에 열을 포함한 임상증상이 발생하고, 아급성

기에 열과 임상증상이 사라지기 시작하며, 회복기로 이어

진다. 급성기에 백혈구 수, C-반응단백질 농도, 적혈구침

강속도가 가장 높고(많고), 아급성기에 혈소판 수가 가장

많으며, 회복기에 림프구 수가 가장 많다고 알려졌다12). 본

연구에서 급성기에 증가하는 급성기반응물질은 두 군 간

차이가 없었지만, 혈소판 수(아급성기에 증가)는 조기 방

문군에서 유의하게 적었다. 이는 혈소판증가증이 뚜렷하

지 않은 급성기에도1), 열 지속기간에 따라 혈소판 수에 차

이가 있음을 시사한다.

본 연구에서 조기방문군 환자의 나이가 어리고, 만족하

는 진단기준 개수가 적으며, 응급실 체류기간이 더 길었

다. 이는 진단의 어려움으로 인한 체류기간 증가를 시사한

다. 가와사키병 진단기준을 만족하지 않는 환자에서 다른

열 관련 질환과의 감별을 위해 백혈구 수, 혈소판 수, C-

반응단백질, 적혈구침강속도 등이 유용하다5,8,15). 본 연구

에서 채혈 시기(즉 5일 이전과 이후)에 따른 백혈구 수,

C-반응단백질, 적혈구침강속도의 두 군 간 차이가 없었으

므로, 이 급성기반응물질 검사를 감별진단에 활용할 수 있

을 것이다.

반면, 발열 5일 이전에 방문한 환자의 감별진단에 혈소

판 수를 활용하기에는 제한점이 있을 것으로 추정한다. 폐

렴, 상기도감염 등과 비교하여 가와사키병에서 혈소판 수

는 유의하게 높지만, 정상 범위 내(예: < 336.7 ± 105.2

[103/mm3])에 분포한다5,8). 이는 본 연구에서 두 군의 혈소

판 수는 유의한 차이를 보였지만, 모두 정상 범위에 분포

했다는 점과 일맥상통한다. 따라서 혈소판 수에 근거한 감

별진단에 주의가 필요하다. 실제 2017년 진단기준에서 제

시한 불완전 가와사키병 알고리듬에 따르면, 발열 7일 이

후에 시행한 혈소판 수를 활용해야 한다1). 진단 영역 외에

IVIG에 대한 저항이나 합병증 발생 예측에도 혈액검사는

많이 이용되고 있다16-20). 향후 이 주제에 대한 추가 연구가

필요하다.
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Table 2. Comparison of acute phase reactant levels and outcomes

Variable Early presenter (N = 63) Late presenter (N = 82) P value

White blood cell count, 103/mm3 15.7 ± 5.90 14.2 ± 5.30 0.11
Absolute neutrophil count, 103/mm3 10.6 ± 5.00 9.5 ± 4.6 0.17
Segmented neutrophils, % 67.2 ± 13.2 65.6 ± 15.1 0.51
Lymphocytes, % 25.5 ± 12.4 26.8 ± 12.7 0.52
Hemoglobin, g/dL 11.5 ± 1.20 11.6 ± 0.80 0.30
Platelets, 103/mm3 336.7 ± 105.2 381.6 ± 121.8 0.02
C-reactive protein, mg/L 51.0 ± 38.3 64.5 ± 44.0 0.06
ESR, mm/h 55.0 ± 28.5 66.9 ± 26.2 0.05
Albumin, g/dL 4.1 ± 0.4 4.0 ± 0.3 0.05
Sodium, mEq/L 136.3 ± 2.400 137.0 ± 2.300 0.09
AST, IU/L 37.0 (28.0-55.0)0 35.0 (27.0-87.0) 0.90
ALT, IU/L 22.0 (16.0-121.0) 028.0 (14.8-119.5) 0.93
Duration of fever at start of IVIG, d 5.0 (4.0-5.0)00 6.0 (5.0-7.0)0 < 0.001.
IVIG resistance 7 (11.1) 8 (9.8) 0.79
ED LOS�, h 3.9 (2.4-5.7)00 2.8 (1.6-4.2)0 00.001
Hospital LOS, d 7.0 (6.0-8.0)00 6.0 (5.0-7.0)0 00.003
Coronary artery abnormalities 1 (1.6)0 6 (7.3) 0.14

Values are expressed as mean ± standard deviation, median (interquartile range), or number (%).
ESR: erythrocyte sedimentation rate, AST: aspartate aminotransferase, ALT: alanine aminotransferase, IVIG: intravenous
immunoglobulin, ED: emergency department, LOS: length of stay.



조기 방문군에서 IVIG 투여 시점이 빨랐지만, IVIG 불

응성 및 관상동맥 합병증 빈도에 차이가 없었고, 오히려

체류기간은 더 길었다. 따라서, IVIG 투여 시점에 대한 지

침을 수립하는 데에 이 점을 고려해야 한다.

본 연구의 제한점은 다음과 같다. 단일 기관 연구에 내

재한 지역적 특성과 제한된 환자 수로 본 연구 결과를 일

반화하는 과정에 어려움이 있을 수 있다. 그리고 일부 의

무기록 오류가 연구 결과에 비뚤림을 초래했을 수 있다.

NT-proBNP를 시행한 환자 수가 적어, 이를 효과적으로

분석하지 못했다.

결론적으로, 발열 5일 이전에 방문한 가와사키병 환자

는 5일 이후에 방문한 환자보다 혈소판 수는 유의하게 낮

았고, 백혈구 수, C-반응단백질에는 차이가 없었다. 그리

고 전자의 환자군에 IVIG를 조기에 투여했지만, 예후의

차이는 없었다. 가와사키병 환자에서 열 지속기간에 따른

급성기반응물질 수치의 차이를 이해하고, 이를 감별진단

에 활용하는 것이 필요하다.
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