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서론

최근 산모로부터 얻은 혈액, 즉 비침습적 방법을 통해 

다운증후군을 발견한 놀랄만한 일련의 연구들이 2011년  

이후 보고되었다[1-6]. 이러한 non-invasive prenatal 

testing (NIPT)은 산모의 혈액 속에 들어있는 세포 유리 태

아 DNA(cell-free fetal DNA, cff DNA)를 이용하는 것으

로 산전검사 외에도 다양한 분야의 응용 가능성에 대한 기

대감과 관심이 전 세계적으로 확산 일로에 있다. 일반적으

로 출생 전에 실시하는 산전검사는 태아의 이상을 조기에 

발견하고 이를 통해 적절한 치료를 가능케 함으로써 주산

기 예후를 향상시키기 위함이지만 주 목적은 태아 염색체 

이상, 특히 가장 많은 빈도를 차지하는 이수성(aneuploidy) 

염색체 이상 중 삼배수체(trisomy) 21, 18, 13 및 성염색

체 수적 이상의 진단이었다. 따라서 분만 시 모성 나이 35

세 이상이거나 염색체 이상 임신의 과거력, 가족력이 있는 

경우에는 산전진단을 위한 침습적 검사가 필수적이다. 산

모의 나이에 따라 태아 염색체 이상의 위험도는 올라가지

만 실제 태아 염색체 이상의 약 70%는 35세 미만의 산모에

서 발생하기 때문에 침습검사에 대한 적응증이 없는 산모에

서도 산전진단에 도움을 줄 수 있는 검사가 필요하게 되었

다. 1984년 Merkatz 등[7]이 신경관 결손증의 산전검사에 

사용되던 모성 혈청 알파태아단백 치가, 후향적 연구를 통
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해 진단된 다운증후군 32예의 산전검사에서도 감소함을 발

표 이후 임신중기 산전진단을 위한 선별검사로서의 산전검

사가 시작되었다. 여기에 human chorionic gonadotropin 

(hCG), unconjugated estriol (uE3)을 더한 삼중검사(triple 

test), inhibin A가 추가된 사중검사(quad test) 등이 발표되

면서 임신 중기 모성혈청 산전 선별검사로 다운증후군의 발

견율은 80%까지 올라가게 되었다[8]. 임신 초기의 선별검사

는 1994년 Nicolaides 등[9]이 임신 10-13주에 증가된 태

아 목덜미투명대(fetal nuchal translucency)를 초음파로 스

캔하여 선별검사로, 그리고 모성혈청 표지자로 pregnancy 

associated plasma protein A와 β-hCG를 함께 측정하여 

비교적 높은 발견율의 조기 선별검사를 시행할 수 있게 되었

다. 그후 임신 제 일 삼분기와 제 이 삼분기에 걸쳐 시행되는 

통합선별검사(integrated screening test)를 통해 보다 향상

된 결과를 얻게 되었다[10]. 발견율의 개선에도 불구하고 이

러한 혈청 표지자 및 태아 목덜미투명대 검사는 산전진단의 

선별검사만을 담당하는 것이며 산전진단을 위한 태아의 유

전물질을 얻기 위해 임신 제 일 삼분기에는 융모막 검사를, 

임신 15주 이후에는 양수검사 또는 제대천자 등 0.5-1% 태

아소실의 위험성이 있는 침습적인 검사가 반드시 필요할 뿐

만 아니라 선별검사의 민감도 증가에 따른 높은 위양성률

로 인해 불필요한 침습검사의 시행횟수 역시 증가하게 된다

[11]. 보다 안전하고 비침습적인 방법이 모체혈액 내 태아 

유래 유전물질을 이용하는 것으로 1997년 Lo 등[12]이 모

체혈장 및 혈청에서 추출한 cff DNA의 Y-염색체 염기서열

분석에 처음으로 성공하였다. 모체혈액 내의 cell free DNA

는 태반의 재형성과정 중 세포사멸과정을 겪은 영양막세포

(apoptotic villous trophoblast)의 일부분이 물질교환 기전

을 통해 모체 순환계로 들어간 것으로 실제로는 태반 기원

의 유전물질이며 이중 태아 기원의 DNA를 cff DNA라고 한

다(또는 fetal fraction이라고 명칭하여 ff DNA라고도 하

지만 여기서는 cff DNA로 통일한다). 빠르면 배아이식 18

일째부터, 37일경에는 대부분의 모체혈액 내에서 발견된다

[13]. Lo 등[12]의 연구에서는 16.3분의 매우 짧은 반감기

를 가지는 것으로 알려졌으나 1시간과 13시간의 시기에 따

라 다른 반감기를 나타내며 분만 약 2시간 후에는 대부분, 

늦어도 출산 후 1-2일 이내 혈액 내에서 제거된다[14,15]. 

이처럼 매우 빠른 모체혈액 내 소멸로 인해 처음 우려와는 

달리 과거의 임신에 영향을 받지 않아 다양한 분야에 적용 

가능성이 있으며 세포 내 genomic DNA와 다르게 300 bp 

이하의 짧은 가닥 DNA로 존재한다는 장점이 있다[1,16]. 

또한 X염색체 연관 질환의 발견을 위한 태아 성별 및 Rh 혈

액형 여부를 판정하기 위한 검사는 실시간 정량중합요소 연

쇄반응(real-time quantitative PCR)으로 거의 100%에 이

르는 진단적 정확도로 임상에 사용되고 있다[17-19]. cff 

DNA로는 필요한 많은 양을 확보하기가 어려운 점 등, 기술

적 문제로 인해 답보상태에 있다가 임상적용은 대규모 병렬 

염기분석(massively parallel sequencing, MPS)이 소개된 

후 다운증후군과 같은 태아염색체 수적 이상의 NIPT가 가

능하게 되었다[20,21]. 특히 cff DNA를 이용한 고위험 임

산부의 산전 다운증후군검사는 2011년 이후 여러 회사들로

부터 고가의 상업적 서비스가 시작됨으로써 현재 사용되고 

있는 선별검사들과 적절한 통합 및 임산부 유전상담에 대한 

문제가 시작되었다. 따라서 본고에서는 태아 DNA를 이용

한 다운증후군을 진단하기 위한 선별검사 또는 산전진단 검

사로서의 NIPT 현황, 제한점 및 향후 임상적 적용에 대해 

살펴보고자 한다. 

염기서열분석법 기술의 발전과  

Non-invasive Prenatal Testing 

태아 이배수체 산전진단의 성공은 염기서열분석법 기술의 

발전과 대용량의 바이오데이터를 다루는 생물정보학의 동

반 발전이 있었기에 가능하다. cff DNA를 이용한 다운증후

군 진단의 대표적인 염기서열 분석기술은 DNA의 미세한 양

적 차이를 민감하게 감지할 수 있는 차세대 염기서열분석

법(next-generation sequencing)이다. 이미 국내에 NIPT

에 흔히 사용되는 염기서열분석법에 대한 자세한 리뷰가 발

표되었다[22,23]. 모계 기원과 태아 기원의 양측 DNA 분

절을 동시에 수백만 카피로 염기서열을 분석하고 이 자료

를 각 염색체의 표준염기서열(reference genome)과 비교한 
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후 해당 염색체(다운증후군의 경우 21번)의 상대적인 발현

양의 많고 적음을 z-score로 계산하여 ‘양성’ 또는 ‘음성’의 

결과를 얻게 된다. 태아 DNA분절을 모두 증폭하는 방법을 

shotgun MPS라 하고, 21, 18, 13 등 진단 대상이 되는 염

색체에 해당하는 분절만 사용하는 경우 targeted MPS라 하

며 이처럼 대량의 병렬 데이터 생산이 가능하도록 만든 자동

화된 시퀀서를 사용하는 방법이 차세대 염기서열분석법이

다[24] (Figure 1). 비록 고위험군이 대상이었지만 대규모의 

코호트연구를 통해 다운증후군은 위양성률 0.03%, 민감도 

100%, 에드워드증후군(trisomy 18) 위양성률 0.07%, 민감

도 97.4%의 진단적 정확도를 발표 후 고가의 분석장비와 고

도의 분석기술인 생물정보학을 확보한 세계적인 염색체 분

석 업체들에 의해 상업화된 서비스가 제공되기 시작하였다

[4,25] (Table 1). 

그 외 단일염기서열다형성(single nucleotide polymor-

phism) 방법을 통해 인간 유전체의 약 1.6%를 차지하는 단

일염기서열다형성 기원의 부계 또는 모계 기원의 이배수체, 

유전자의 재조합, 돌연변이 등의 진단에도 사용 가능성이 있

음을 발표하였다[26].

영향인자들

NIPT의 성공적인 결과를 얻기 위한 가장 중요한 인자는 

모체 혈액 내에 있는 cff DNA의 양으로 일반적으로 임신  

10주에는 약 4%, 임신 10-21주 사이에 일주일마다 약 0.1%

씩 증가하며 전체 모성혈액 내 세포 유리 DNA의 10-20%

를 차지한다[27]. 4% 미만의 적은 cff DNA 양은 결과를 얻

을 수 없다. 그 외 다른 생물학적 요인들도 영향을 미칠 수 

있다. 산모의 체중 또는 체질량지수가 가장 중요한 생물학적 

요인이며 증가에 따라 cff DNA의 양은 감소한다. 모성 순환

계의 희석효과 및 보다 많은 양의 모체 유래 혈관세포 및 지

방세포 기원의 사멸세포가 모성 순환계로 유입되기 때문이

다[28,29]. 이배수체의 타입에 따라서도 영향을 받는데 삼배

수체 21은 유입되는 cff DNA의 양이 증가하지만 삼배수체 

13, 18, monosomy X는 감소하는데 태반 내 영양막세포의 

강화된 세포소멸기전으로 풀이된다[30]. 그 외 다태임신 시 

태아의 수 증가와 유입되는 cff DNA 양은 비례하지 않고 오

히려 chorionicity와 무관하게 약 50%로 감소하는 경향을 보

이며 쌍태임신의 10-15%에서는 태아 염색체 이상 유무와 

무관하게 결과를 얻을 수 없을 정도로 낮은 cff DNA값을 보

이기도 한다[31]. 그 외 0.1%의 불일치결과를 얻을 수 있는

데 이는 정상 염색체를 보이는 태아와 태반에 국한된 모자이

시즘(confined placental mosaicism)때문이다. Faas 등[32]

은 세포영양막층 및 cff DNA는 45, X 태반 내 간엽세포층은 

46, XX인 증례를 발표하기도 하였다.

Non-invasive Prenatal Testing 검사 시 

제한점 및 문제점 

국한된 검사결과, 개방성 신경관 결손증의 선별검사, 모

성혈청검사 시행 시 부가적으로 얻는 정보를 얻을 수 없다는 

제한점이 있다. 태아 염색체 이상에 대한 위험도 검사는 삼

배수체 21, 18, 13, 이배수성염색체와 같은 매우 한정된 태

아 염색체 이수성의 선별검사만이 가능하므로 양수검사 시 

얻을 수 있는 세포유전학 이상 소견의 약 50% 정도만 알 수 

Figure 1.  The massively parallel genomic sequencing for the non-invasive pre-
natal detection of fetal chromosomal aneuploidy.
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있으며 임산부 나이 35세 미만의 약 75%, 35세 이상에서는 

43%의 세포유전학 이상을 발견하지 못하게 된다[33,34]. 또

한 비대칭 전위, 결손, 중복 등의 염색체 이상 소견은 NIPT

검사로 진단 할 수 없으므로 초음파검사 시 태아기형이 발

견되었을 때는 침습적인 검사와 세포유전체 마이크로어레

이 검사가 더욱 도움이 된다[35,36]. 그 외 전형적인 다운증

후군이 아닌 21번 염색체를 포함하는 로버트슨형 전좌에 의

해 발생하는 경우 등 다운증후군의 발생 기전을 구분하지 못

하므로 다음 임신을 위한 재발 위험도의 유전 상담을 할 수 

없다. 근래 NIPT에 대한 연구결과들이 축적되며 이러한 문

제점들도 조금씩 보완되고 있다. 결과의 해석 면에서 검사

가 가능하도록 충분한 양의 cff DNA를 얻지 못한 경우 앞

서 말한 ‘uninformative’ 결과를 얻을 수 있는데 이는 진단

이 지연되거나 위험도 평가시기를 놓치는 결과로 이어질 수 

있으므로 가급적 임신 10주 미만의 초기 임신 시는 피하도

록 한다[37,38]. 통상적인 모성혈청검사를 통한 선별검사와 

비교할 때 NIPT검사는 결과보고까지 약 7-10일 정도의 시

간이 소요되므로 임신 10주에서 20주 사이에 시행한다. 임

신 15-20주에 시행하는 모성혈청 선별검사 항목에 포함된 

알파태아단백은 개방성 신경관결손증 선별검사에 매우 유용

하며 다음 단계로 정밀 초음파검사를 시행하여 구조적 이상 

소견을 진단할 수 있을 뿐만 아니라 양수검사를 통해 아세틸 

콜린에스테라제 검사 및 양수 내 알파태아단백치를 검사 할 

수 있지만 NIPT는 개방성 신경관결손증의 선별검사에 이용

할 수 없다. 따라서 결국 모성혈청 선별검사와 NIPT를 병행

해야 하는 문제가 발생하게 된다[39]. 또한 모체 혈청검사는 

일차적으로 태아의 이배수성 및 신경관 결손의 위험을 파악

하기 위한 것이지만 그 이외에 조산, 태아사망, 전자간증, 저

체중아 등의 불량한 임신결과와 연관이 있다. 원인을 알 수 

없이 알파태아단백치가 증가한 경우 임신과 연관된 고혈압, 

유산, 조산, 자궁 내 성장지연, 자궁 내 태아사망, 양수감소

증, 태반박리가 증가하며, hCG의 증가 및 uE3 값이 감소한 

경우에도 임신예후와 관계가 있다고 보고되었다[40]. 그러

나 NIPT가 모성혈청검사를 대신할 경우 임신경과 및 후기

의 합병증에 대한 예측을 통해 집중적인 산전관리의 도움을 

받을 수가 없다. 

임신 초기 초음파검사는 정확한 임신 주수의 판정을 통해 

저체중아 및 과숙임신의 진단율 증가, 다태임신의 확인 및 

임신 예후에 영향을 주는 융모막성의 판별, 태반 이상 및 임

신 제 일삼분기에 진단 가능한 태아기형의 발견과 더불어 태

아 목덜미투명대 측정을 통해 염색체 이상, 선천성 심장 또

는 흉부기형의 고위험군, 불량한 주산기예후의 고위험군 등

에 대한 예측도를 향상시킬 수 없다[41,42]. 최근 보조생식

술의 발달로 인해 쌍태임신을 포함한 다태임신의 빈도가 올

라가고 있으며 특히 이 군에 속하는 임산부들은 다태임신, 

모성나이의 증가라는 위험요인 외에도 다양한 산과적 위험

Table 1.  Comparison of NIPS according to commercial companies

Sequenom Verinata Health (Illumina) Ariosa Diagnostics Natera

Test name MaterniT21 Plus Verifi Harmony
Prenatal Test

Harmony
Prenatal Test

Platform SEQure Dx technology  
   incorporating s-MPS

MPS using SAFeR algorithm DANSR incorporating targeted  
   sequencing &FORTE algorithm 

Next generation SNP-based   
   targeted aneuploidy testing 

Market entry October 2011 March 2012 May 2012 December 2012

Sensitivity (FPR)

    Trisomy 21 99.1% (0.2%) >99.9% (0.2%) >99% (0.1%) >99% (0%)

    Trisomy 18 >99.9% (0.3%) 97.3% (0.4%) 98% (0.1%) >99% (<0.1%)

    Trisomy 13 91.7% (0.9%) 87.5% (0.1%) 96.7% (0.05%) >99% (0%)

    Monosomy X 94.7% (0.5%) 95.0% (1.0%) 96.7% 91.7% (<0.1%)

     Sex chromosome trisomies 99.9% 67%-100% 67%-100% >99%

    Triploidy Undetectable Undetectable Undetectable >99%

Modified from Agarwal A, et al. Prenat Diagn 2013;33:521-531 [25].
MPS, massive parallel sequencing; DANSR, digital analysis pf selected regions; SNP, single nucleotide polymorphism; FPR, false positive rate.



세포 유리 태아 DNA를 이용한 비침습적 산전검사의 임상적 적용  775

Yang JI•Clinical application of non-invasive prenatal testing using cell free fetal DNA

인자를 가지고 있는 경우가 많아 보다 NIPT검사가 필요하지

만 단태임신에 비해 알려진 정보가 미미하므로 더 많은 자료

의 축적, 차별화된 생물정보학의 계발 및 임상적 검증이 우

선되어야 한다. 

또한 현재 고가의 검사비용으로 인해 공공의료 부분으로 

확대가 어렵기 때문에 적응증이 되며 검사를 받기 원함에도 

불구하고 할 수 없는 임상적 경우들이 발생하게 되고 다양한 

윤리적 문제들이 유발 될 수 있는데 실제 개인정보 차원에서 

태아의 염색체검사 결과는 정상이었지만 임산부의 염색체 

결과는 XXX로 우연히 발견되기도 한다. 산전 DNA 염기분

석(prenatal DNA sequencing)은 2013년 매사추세츠공과대

학교 선정 10대 주요기술 중 하나로 선정되기도 하였으며 검

사기관, 유전상담의 및 임상의들은 아주 기본적인 문제이지

만 환자들과 그들의 샘플에 의무와 책임이 있다. 특히 서비

스가 가능한 검사기관 및 특허가 외국(미국 4개, 중국 1개 기

관)에 집중되어 있으므로 국내의 검사시료가 국외로 반출되

므로 원치 않는 유전정보들이 노출될 수 있는 결과를 가져오

게 된다. 시료의 먼 거리 이동은 다행히 검사결과에 영향이 

거의 없는 것으로 알려져 있다. 

NIPT가 선별검사로서의 요건을 갖추려면 저위험군에서

의 결과가 필수적인데 지금까지의 연구결과는 모두 고위험

군을 대상으로 이루어진 것이다. 다행히 저위험군에서의 연

구가 시작되었다는 점이다. 저위험군 289명을 대상으로한 

Fairbrother 등[43]의 임신 제 일 삼분기 연구는 284명 중 

모체혈청검사 양성이 4.5% 9.3일 이내 결과를 얻은 NIPT

검사 결과는 모두 음성이었으며 이중 결과를 얻을 수 없었

던 경우는 6명(98.6%)이었다. 임신 중기 산모나이 20-34

세의 저위험군 1,916명에서 삼중검사와 NIPT를 모두 시행

한 중국에서의 연구는 NIPT결과 실패율은 3.8%, cut-off

를 270명 중 일로 하였을 때 삼중검사 양성은 249명(14.3%) 

NIPT양성은 12명(0.68%, 11례의 태아 이배수체, 1례의 모

성 모자이시즘으로 인한 불일치 결과)를 얻어 NIPT 검사만 

보았을 때 체염색체 이배수의 민감도 100%, 특이도 99.4%, 

positive predictive value (PPV) 91.67%이며 삼중검사는 민

감도 54.5%, 특이도 85.9%, PPV 2.4%로 임신중기 저위험

군에서도 선별검사로서의 가능성을 시사하였다. 그러나 저

위험군의 연구는 이제 걸음마 단계로 보다 많은 예에서의 연

구가 시급하다[44]. 성염색체 이배수체 연구는 앞서 Song 등

[44]의 연구에서 총 4예 중 2예에서 NIP양성을 보여 민감도 

50%, 특이도 100%로 아직은 활발한 임상적용은 어렵지만 

단일염기서열다형성의 방법이 도입되며 보다 좋은 결과에 

기대를 가지고 있다. 

실제 임상에서의 활용 및 상담 

2012년도 American College of Obstetricians and 

Gynecologists (ACOG) 그룹은 cff DNA를 이용한 NIPT의 

적응증으로, 첫째, 분만 시 산모 나이 35세 이상, 둘째, 이수

성 염색체 이상을 시사하는 태아 초음파 소견, 셋째, 과거 삼

배수체 염색체 이상을 가진 임신력, 넷째, 태아 이수성 염색

체 진단을 위한 선별검사 중 임신 제 일 삼분기 또는 제 이 

삼분기 선별검사(순차적, 통합 또는 사중검사 결과)가 양성

으로 나온 경우, 다섯째, 부모의 균형 로버트슨형 전좌에 의

한 태아 삼배수체 13번 또는 삼배수체 21번의 위험도가 증

가할 경우 발표하였다[45]. 또한 NIPT로 통상의 산전검사, 

초음파검사 시 발견된 태아의 구조적 이상 평가 및 융모막검

사 또는 유전적 양수검사의 진단적 정확도를 대신할 수는 없

고, 태아 이수성 염색체 이상의 위험도가 높은 고위험군 산

모에서는 다른 산전진단검사가 필요한 가족 내 유전질환의 

유무를 파악하기 위해 검사 전 유전상담 및 가족력 상담을 

통해 임산부에게 충분한 정보를 제공하도록 하였다. 결과의 

판독은 음성일 경우 태아의 염색체 수적 이상이 없다는 것을 

확인하지 못하는, 즉 위음성률이 있으며 반대로 양성결과를 

얻었다 하더라도 위양성률이 존재하므로 확진을 위해 침습

적 산전 진단검사가 필요함을 기본으로 하며 NIPTS는 하나

의 대안으로만 제시되어야 한다고 주의하였다.

American College of Medical Genetics and Genomics 

및 International Society of Prenatal Diagnosis는 산전

진단에 태반 기원의 세포를 이용 시에는 태아 염색체에 대

한 모든 정보가 나타날 수 없으므로 특히 검사 전과 검사 

후 상담의 중요성을 강조하였다[46,47]. 검사 전 유전상담 
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시 NIPT의 목적, 모체혈청을 이용한 선별검사에 비해 높은 

발견율과 특히 다운증후군에 대해 높은 음성 예측률과 낮

은 위양성률로 침습적 검사 기회의 감소효과, 결과 판정 시 

ACOG의 주의 당부와 마찬가지로 NIPT검사 양성 시에는 물

론 침습적인 검사를 고려해야 하지만 음성의 결과를 얻었다 

할지라도 산전진단검사가 아니므로 선별검사로서의 한계점

에 대한 설명이 반드시 포함되어야 함을 제안하였다. 검사 

후 상담에는 양성 또는 음성 결과 시 제한점, 태반 모자이시

즘, 쌍태임신을 포함한 다태임신 시 자연발생 또는 선택적 

태아 감수술을 시행받았을 때 일부 태아 소실로 인한 위양

성 가능성 및 ‘uninformative’ 결과를 얻었을 때에도 침습적 

확진검사가 필요함을 설명하도록 권고하였는데 이것은 결과

의 판정이 개개인의 위험도를 각각 계산해서 맞춤 상담을 시

행하여야 한다는 점을 강조한 것이다. 세 전문가집단에 의한 

임상진료지침은 분명 NIPT검사를, 다양한 모체혈청 선별검

사에 비해 분명 높은 민감도와 특이도의 산전선별검사를 제

공가능하며 최종결과를 임신 중기가 아닌 제 일 삼분기에 알 

수 있어 실제 사용자인 임산부 특히 고위험군 산모가 불안감

을 느끼는 시간을 줄여줄 수 있을 뿐 만 아니라 점점 증가하

고 있는 고령 임산부에게 태아유산의 위험성이 있는 침습적 

검사를 실시하게 될 임상적 경우의 수들을 줄여줌으로써 고

위험 자체가 가지고 있는 고유의 유산기회를 낮춰 보다 임신

예후를 좋게 할 수 있는 큰 장점을 가진 희망적인 검사로 받

아들이고 있으나 제한점으로 인해 그 임상적용의 확대에는 

매우 조심스러우며 특히 일선에서 직접적인 의료 서비스를 

제공 시 주의가 필요하다. 

국내에서의 적용 

NIPT는 전체 염색체지도를 얻을 수 있는 결과가 아니므

로 현재까지는 산전선별검사로 분류되어야 하며 저위험군의 

양성 예측률은 높지 않으므로 ‘universial screening’이 아닌 

조건적 적응증을 가진 고위험군에서 이차적 선별검사로 제

안한다. 즉 임신 제 일 삼분기의 모체혈액을 이용한 태아염

색체 선별검사를 시행하고 그 후 위험도에 따라 고위험군의 

경우 NIPT검사를 시행하며 양성인 경우 통상의 융모막검사 

또는 양수검사를, 음성인 경우 더 이상의 선별검사를 시행하

지 않는다. 임신 제 일 삼분기의 태아 목덜미 투명대의 측정

은 지속하도록 한다. 분만 시 산모나이 35세 이상, 이수성 염

색체 이상을 시사하는 태아초음파 소견, 과거 삼배수체 염색

체 이상을 가진 임신력 등의 고위험군에서는 임신 10주 이후 

NIPT검사 시행을 권유한다. 모성 알파단백 측정 여부는 국

내에서 모성혈청검사가 개방성 신경관결손증의 진단에 어느 

정도의 기여도가 있는지 다기관연구를 통한 자료축적 이후

의 결정이 바람직할 것으로 보인다. 급격히 변하는 NIPT 연

구의 흐름에 비추어 보았을 때 임상적 의사결정 흐름은 추후 

많은 변화를 겪을 것으로 예측된다.

향후 임상적 적용의 기대

전자간증의 산화 스트레스로 인한 태반 내 영양막세포들

의 세포사멸 기전이 촉진되므로 모체 순환계로 cff DNA의 

유입이 증가되며 된다[48]. 또한 조기진통 및 자궁 내 태아

발육부전의 경우에도 cff DNA의 양이 많아지는 것을 발견

하였다[49,50]. 따라서 모체 혈액 내 cff DNA 양의 변화는 

본 질환들의 병태생리의 이해, 조기진단을 위한 바이오마커 

계발, 태반의 기능 및 건강상태를 예측하는데 적용할 수 있

을 것이다. 

결론

NIPT는 진단적 정확도 및 유용성이 매우 높은 강력하고 

새로운, 매력적인 산전검사방법이지만 실제 임상적용을 둘

러싸고 뜨거운 논쟁과 관심을 받고 있다. 특히 이른 검사시

기, 높은 발견율, 낮은 위양성률로 인해 침습적 검사를 줄일 

수 있다는 장점뿐만 아니라 태아와 모체 모두에게 안전한 검

사이다. 현재까지는 전체 임산부를 대상으로 실시하는 태아 

이수성 염색체의 선별검사로 자리매김할 수는 없으나 저위

험군에서의 보다 많은 대규모연구가 선행되고 충분한 유전
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상담과 비용문제를 포함한 사회적 지지, 윤리적, 법적 문제 

및 연구수행기관들의 정도관리를 아우를 수 있는 적절한 가

이드라인을 만든다면 고위험 임산부를 위한 산전 선별검사

로서의 가능성이 충분하다. 특히 최근 이삼 년 동안에 여러 

대중적 NIPT 서비스기관 및 모성센터들의 집중적, 몰입적이

고도 경쟁적인 연구를 통해 이루어진 괄목할만한 검사방법

의 개선 등 눈부신 가시적 연구성과들을 보았을 때 염색체 

수적 이상 선별검사는 아직은 그 시기를 알 수 없지만 결국 

태아의 전체 유전체지도 또는 엑솜염기서열 분석으로 이어

질 수 있으므로 빠른 시일 내 임상진료지침의 마련이 필수적

이다. 또한 태아 이수성 염색체 검사 외에도 전자간증, 자궁 

내 태아발육부전 등 태반 기원 임신특이성 질환들의 병태생

리 이해와 조기 진단을 위한 생물학적 바이오마커 계발 등과 

같은 다양한 임상적 적용이 가능하며 이를 통해 많은 임상의

와 연구자들의 노력을 통해 불량한 주산기예후 향상 및 모성

건강의 발전에 이바지 할 수 있을 것이다.

 
찾아보기말:  세포 유리 태아 DNA; 비침습적 산전검사;  
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 Peer Reviewers’ Commentary

본 논문은 세포 유리 태아 DNA를 이용한 비침습적 산전 검사 중 

NGS를 활용한 염색체 수적 이상 태아의 선별 검사를 중심으로 현

재 임상에 적용할 때 고려하여 할 제한점, 영향 인자, 임상 활용 등 

다양한 내용이 기존에 보고된 자료들을 근거로 제시한 종설이다. 

현재  NGS를 활용한 비침습적 산전 검사가 국내에 빠르게 보급되

고 있는 상황에서 본 논문은 실제 임상에서 이러한 검사를 요구하

는 환자들에게 검사에 대한 적절한 상담을 하기 위한 기반 자료로 

활용될 가치가 있으며, 이 검사법의 국내 도입에 있어 적절한 기준

을 확립하기 위한 기본적인 방향을 제시하고 있다는 점에서 의의

가 있는 논문이라 생각된다.   
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