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예방접종 사업의 발전 과정

Chen 등(1996년)이 제시한 예방접종 사업 발전

과정을 보면, 새로운 백신 개발 후 예방접종 사업

이 시작되면서 점진적으로 접종률이 높아진다. 접

종률이 높아짐에 따라 대상 질병의 발생이 감소하

는 반면 이상반응 발생 사례가 증가하게 되는데,

경우에 따라 이상반응 발생 건수가 대상 전염병 발

생 건수를 넘어설 수도 있다. 이와 같이 이상반응

이 증가하면서 사회적인 관심과 불신이 증가하고,

경우에 따라 예방접종 반대 운동이 전개되기도 한

다1) . 이와 같은 예방접종 후 이상반응 사례들은 언

론을 통하여 보도되고 일반인은 물론 백신 접종 의

료기관에서도 예방 접종에 대한 불신감이 형성되어

예방접종률이 떨어진다. DTP 예방접종 후 이상반

응 때문에 예방접종률이 떨어지고, 이어서 해당 질

병이 유행하는 사례를 영국과 스웨덴에서 경험한

바 있다2 , 3 ) . 접종률이 떨어져 감수성자가 누적되면

다시 대상 질병의 유행이 일어나게 되면, 예방접종

의 중요성을 인지하고, 이에 대한 보다 적극적인

대응 방안을 실시하면서 다시 예방접종 사업은 안

정을 찾게 된다고 하였다4 ) (Fig. 1).

예방접종 후 이상반응은 불가피하게 발생하게

되는데, 이에 적극적으로 대응하여야만 예방접종

사업을 안정화할 수 있다. 예방접종 사업의 안정화

전략은 크게 3가지로 구성되는데 첫째, 잘 조직된

예방접종 후 이상반응 감시체계를 운영하는 것이

고, 둘 때 예방접종 후 이상반응 발생시 철저하고

신속한 역학 조사를 시행하여 분명한 원인을 밝히

는 것이며, 셋째, 조사 결과에 따라라 이상 반응에

대하여 적정한 국가 보상을 하는 것이다
5 ) .

예방접종 후 이상반응의 종류

1 . 이상반응 발생 원인에 따른 분류

이상반응은 예방접종 후 일정 기간내에 발생하

여 예방접종이 원인으로 의심받게 증상과 증후로

정의하는데, 다음과 같이 5가지로 구분한다. 첫째,

백신이 갖고 있는 고유 특성이 원인이 되거나, 발

예방접종 후 이상반응 역학조사

최 보 율

한양대학교 의과대학 예방의학교실

Fig. 1. 예방접종 사업의 발전 과정(자료원; Chen RT, et al. Epidemi-
ologic method in immunization programs).
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생을 촉발하는 백신반응 , 둘째, 보관, 관리, 접종

의 오류로 발생하는 프로그램 오류 , 셋째, 접종과

관계없이 우연에 의하여 나타나는 동시발생사건

(coincidental event) , 넷째, 접종에 대한 동통 혹은

불안 등에 의한 주사반응(injection reaction) , 다섯

째, 원인을 규명할 수 없는 경우 등으로 구분한다.

Ta b le 2 . 예방접종 후 이상반응 종류 및 발현 시간

접종 종류 임상증상 이상반응 발현시간

DTaP
DT, Td
일본뇌염

유행성출혈열

아나필락시스

뇌염, 뇌증
기타 중추신경계 증상

위 증상으로 인한 후유증

국소부위 종창

전신 발진

39℃ 이상 발열
기타 접종과 연관성이 있는 것으로 의심되는 이상반응

24시간 이내
7일 이내
7일 이내
기한 없음

7일 이내
2일 이내
2일 이내
기한 없음

MMR
홍역

풍진

아나필락시스

뇌염, 뇌증
기타 중추신경계 증상

위 증상으로 인한 후유증

기타 접종과 연관성이 있는 것으로 의심되는 이상반응

24시간 이내
21일 이내
21일 이내
기한 없음

기한 없음

경구용

폴리오

급성 마비성 회백수염

면역기능 정상자

면역기능 이상자

백신 복용자와의 접촉자

위 증상으로 인한 후유증

기타 접종과 연관성이 있는 것으로 의심되는 이상반응

35일 이내
1년 이내
기한 없음

기한 없음

기한 없음

BCG 림프절 종창(직경 1 cm 이상)
접종 부위 국소 농양

골염, 골수염
전신 파종성 BCG 감염증
기타 접종과 연관성이 있는 것으로 의심되는 이상반응

1년 이내
6개월 이내
6개월 이내
6개월 이내
기한 없음

*장티푸스(경구용, 주사용), B형 간염, 인플루엔자 백신 관련 이상반응 중 신고 대상은 예방접종심의
위원회에서 별도로 정할 때까지 DTaP에 준한다.

Ta ble 1. 예방접종 이상 반응의 종류

Type of reaction Describe

Vaccine reaction

Programme error
Coincidental

Injection reaction
Unknown

Event caused or precipitated by the vaccine when given correctly, caused by the
inherent properties of the vaccine

Event caused by an error in vaccine preparation, handling, or administration
Event that happens after immunization but not caused by the vaccine - a chance

association
Event from anxiety about, or pain from, the injection itself rather than the vaccine
Event s cause cannot be determined

자료원; WHO WPRO, 1999.
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이상반응의 원인 구명을 위한 많은 연구들이 진행

되어 왔으나, 이상반응의 원인을 명확하게 구분하

지 못하는 경우가 더 많이 있는 것으로 알려져 있

다
6 ) (Table 1).

Table 1에서 제시되어 있는 바와 같이 백신 반응

이란 백신 고유의 특성으로 인하여 야기되었거나,

촉발된 증상과 증후를 말한다. Table 2는 우리나라

표준예방접종 지침에 수록되어 있는 백신 종류별

나타날 수 있는 이상반응의 종류와 발현 시간을 요

약한 것이다7 ) .

2 . 이상반응의 중증도에 따른 분류

백신 반응은 자주 발생하는 경미한 이상반응과

희귀하게 발생하나 심각한 증상과 증후를 나타내는

이상반응으로 구분할 수 있다.

1) 경미한 이상반응

Table 3는 세계보건기구 서태평양 지역사무소의

예방접종 이상반응 감시체계 지침서에 제시되어 있

는 백신 종류별 이상반응의 발생빈도이다. 대부분

의 경미한 이상반응은 백신의 면역 반응 과정에서

생기므로 대부분의 경우 특별한 역학조사가 필요하

지 않다. 그러나, 예측되는 발생 빈도보다 많이 이

상반응이 생기는 경우에는 관심을 갖고 조사를 시

행하여야 한다
6 ) .

2 ) 심각한 이상반응

Table 4는 세계보건기구 서태평양 지역사무소의

예방접종 이상반응 감시체계 지침서에 제시되어 있

는 백신 종류별 이상반응의 종류와 발생빈도이다.

발작, thrombocytopaenia, hypotonic hyporesponsive

episode, 지속적인 울음 등의 증상들은 일시적으로

나타난 뒤 사라지지만 아나필락시스, 뇌증 등은 치

명적인 경우도 있으며 일부의 경우 뇌 손상을 초래

하여 장애를 남길 수 있다6 ) . 이와 같은 이상반응은

신속하게 역학조사를 시행하여 예방접종으로 인하

여 발생한 것인지 아니면 다른 원인에 의하여 발

생한 것인지를 가려내고 적절한 조치를 취하여야

한다.

3 . 원인적 연관성의 수준에 따른 백신 반응의
종류

미국 의학연구소(IOM)는 예방접종 후에 나타날

수 있는 이상반응을 원인적 연관성에 대한 기존의

연구 결과들은 종합하여 아래의 5가지 경우로 구분

하고 있다8 , 9 ) .

① no evidence was available bearing on causality

② evidence was inadequate to accept or reject a

causal relationship

③ evidence favors rejection of a causal relation-

ship

④ evidence favors a causal relationship

⑤ evidence established a causal relationship

이 보고서는 과거 연구들을 정리하고, 여러 전문

가의 의견을 종합하여 작성된 것이지만, 1994년도

에 발간된 것으로 이후 이상 반응에 대한 여러 조

Ta ble 3 . 흔하고 비교적 경한 백신 이상 반응과 치료

백신
국소 반응

(통증, 부종, 홍반) 발열 >38℃ 과민반응, 권태감
전신적 증상

비씨지

Hib
B형 간염

홍역/MMR/MR
경구용 소아마비

파상풍/DT/Td
백일해(DPT-whole cell)

90∼95%
5∼15%
성인∼15%
소아∼5%
∼10%
－

∼10%
>50%

－

2∼10%
1∼6%

5∼15%
< 1%
∼10%
>50%

－

－

－

5%(반점)
< 1%†

∼25%
>55%

†증상은 설사, 두통, 근육통 등을 포함함
& 국소적 부반응은 추가접종인 경우 50-85%까지 증가하는 경향을 보임
*paracetamol 용량 : 4시간 마다 15 mg./kg 부터 시작해서 24간 동안 최대 4회까지 가능
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사와 연구가 진행되었으므로 이 보고서가 최신 지

견 모두를 반영하고 있지는 못하다. 실제 역학 조

사를 시행하는 경우 이 보고서는 중요한 참고문헌

으로 사용되고 있으나, 이에 더하여 최신의 문헌들

을 검색하여 연구 결과를 해석하는데 참조하는 것

이 필요하다.

한편, 같은 종류의 백신이라 할지라도 과학 기술

이 발전함에 따라 백신의 안전성이 높아지고 있다.

따라서, 백신의 균주를 확인하고 안전성과 관련된

정제기술 등에 대해서도 관심을 가져야 한다. 문헌

들을 검색하여 참고하는 경우에도 이에 대한 고려

가 필요한데, 실제 논문들에 백신 균주 혹은 정제

기술에 대한 정확한 기술이 없는 경우가 많은데 특

히 오래된 논문을 참고로 하는 경우에는 더욱 주의

기울여야 한다.

4 ) 접종 과정상의 오류(programmatic error)

백신을 준비, 관리 및 접종하는 과정에서 생길

수 있는 오류 혹은 사고에 의해서 나타나는데, 여

기에는 첫째, 오염된 백신의 접종, 둘째, 잘못된 희

석액을 사용하는 것과 같이 접종할 백신을 잘못 준

비하는 경우, 셋째, 잘못된 부위에 접종하는 경우,

넷째, 백신의 유통과 보관이 잘못된 경우, 다섯째,

접종 금기인 경우에 접종을 한 경우 등으로 구분할

수 있는데, 이에 대한 보다 상세한 내용은 Table 5

에 있으며, 오류에 따른 이상반응의 종류도 기술되

어 있다.

개발도상국가의 경우 이와 같은 접종 과정상의

오류가 예방접종 사업에서 매우 중요한 이상반응으

로 취급되고 있으며, 비위생적인 예방접종은 B형

간염 혹은 C형 간염과 같은 혈액 전파 전염병을

전파의 매개 역할에 대하여 큰 우려를 하고 있다
6 ) .

과거 우리나라도 이와 같은 비위생적인 접종이 있

었던 경우가 있었으나, 최근에 들어서는 일회용 주

사기를 사용함으로 비위생적인 접종이 거의 사라졌

Ta ble 4 . 희귀한 백신 부반응 , 발생 시기 , 발생률

백신 부반응 발생 시기
부반응 1건당
접종건수

접종 100만건당
발생건수

비씨지

Hib
B형 간염

홍역/MMR/MR†

경구용 소아마비

파상풍

파상풍-디프테리아
(DTP-whole cell)

화농성 임파선염

비시지 골염

파종성 비시지 감염

알려진 부반응 없음

열성 경련

혈소판 감소증

아나필락토이드 반응

아나필락시스

뇌증

백신에 의한 급성 회백수염

brachial neuritis
아나필락시스

파상풍에 준함

3시간 이상 지속되는
그치지 않는 울음

경련

저긴장 저반응 증후군

아나필락시스

뇌증

2∼6개월
1∼12개월
1∼12개월

0∼1시간
6∼12일
15∼35일
0∼2시간
0∼1시간
6∼12일
4∼30일
2∼28일
0∼1시간

0∼24시간

0∼2시간
0∼24시간
0∼1시간
0∼2일

1∼1,000건
3,000∼1억건
∼100만건

6∼900,000건
3,000건
30,000건
∼100,000건
∼1,000,000건
< 1,000,000건
240∼300만건
10만건당 0.5∼1건
100,000∼2,500,000건

15∼1,000건

1,750∼12,500건
1,000∼33,000건
50,000건
100만건당 0∼1건

100∼1,000
0.01∼300
0.19∼1.56

1∼2
330
30
∼10
∼1
< 1
∼0.4
5∼10
0.4∼10

(0.1∼6%)
1,000∼60,000
80∼570*

30∼990
20
0∼1

*경련은 대부분 열성이고 4개월 미만의 영아에서는 위험이 감소한다 . VAPP의 위험은 1차 접종에서
더 높고, 성인과 면역억제환자에서 높다 .
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으며, 예방접종 사업에 대한 질관리가 강화되고 예

방접종자에 대한 교육이 강화되면서 접종 과정상의

오류는 많이 감소하였다. 그러나, 예방접종 후 이상

반응 역학조사를 시행하는 경우 항상 이에 대한 검

토를 필수적으로 시행하여야 한다(Table 5).

예방접종 후 이상반응의 인과성

예방접종 후 이상반응에 대한 역학조사의 목적

은 이상반응의 원인을 규명하는 것이다. Chen(1999

년)은 사례 조사에서 인과성 규명에 고려하여야 할

사항으로 6가지 조건을 제시하였다2 ) (Table 6).

손 등(1999년)은 사례 조사를 시행한 뒤 인과성

에 대한 결론으로 다음 표의 5가지 분류를 제시하

였다10 ) . 세계보건기구 서태평양 지역사무소에서 발

간한 지침에는 손(1999년) 등이 제시한 분류에 더

하여 여러 가지 여건으로 인하여 조사가 충분하게

시행되지 않는 경우를 미분류(unclassifiable)로 추가

하였다6 ) (Table 7).

이와 같은 인과관계 규명의 방법, 조사 결과 결

론을 내리는 방법 등을 고찰해 볼 때, 이상반응 역

학조사 시에는 먼저 이전에 비슷한 사례가 있었는

지에 대한 문헌 고찰을 먼저 시행하고, 의심되는

백신에 대한 조사와 함께, 사례가 발생할 수 있는

다른 요인에 대한 조사도 함께 시행하여야 한다.

조사 방법에 있어 임상적 특성 파악을 위한 의

무기록과 보호자 혹은 환자와의 면접 조사도 시행

하여야 하며, 필요한 경우 적절한 시료를 채취하여

임상 검사 자료와 사망 사례의 경우는 부검 결과들

도 수집하여야 한다. 특정 원인의 가설로 등장한

경우에는 실험실 검사 혹은 역학 조사를 통하여 확

인한다.

우리나라 예방접종 후 이상반응 감시체계와

역학 조사의 흐름

국립보건원은 2000년 우리나라 예방접종 후 이

상반응 감시체계를 개발하고, 이상반응 사례들을

Ta ble 5 . 접종 과정상의 오류와 그에 따른 이상반응의 종류

접종 과정상의 문제 이상 반응

비위생적인 접종

1회용 주사바늘과 주사기의 재활용
제대로 소독되지 않은 주사바늘과 주사기

오염된 백신이나 희석액

이미 희석액과 섞인 백신의 재활용

백신 준비과정의 오류

희석액과 잘못된 비율로 희석

백신이나 희석액 대신 다른 약제로 희석

잘못된 접종 부위 선택

BCG 백신을 피내가 아닌 피하 주사
DPT, DT, TT 등, 지나치게 표피 부분에 주사
대퇴부에 주사하는 경우

백신 운반과 저장상의 문제

접종 금기 상태에서 접종

→

→

→

→

→

감염

[특히 접종부위의 농양, 봉소염, 전신적 감염, 패
혈증, 독성쇼크증후군, 혈액을 통해 감염될 수
있는 바이러스 감염(HIV, B형 간염, C형 간염)]

국소적 이상반응이나 농양

약에 의한 부반응(인슐린이나 근이완제)

국소적 이상반응이나 접종 부위의 농양

좌골신경 손상(백신의 효과가 경감됨-B형 간염)
냉동된 백신에 의한 국소적 이상반응 증가

(그리고 백신의 효과가 경감됨)

심각한 백신에 의한 이상반응

Ta b le 6 . Informat ion Us efu l for As s e s s ing
Ca us a lity in Indiv idua l Ca s e Re port

1) Previous general experience with vaccine
2) Alternative causes
3) Individual characteristics of the vaccines that

may increase the risk of the adverse event
4) Timing of events
5) Characteristics off the events

(e.g., laboratory findings)
6) Rechallenge
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EDI(electronic data exchange)를 이용하여 신속하게

보고하는 전산망을 구축하였다1 1) . Fig. 2는 감시체

계 흐름도와 감시체계에서 발견된 이상반응에 대하

여 역학조사를 시행하고, 이에 대한 국가보상을 하

는 흐름도를 정리한 것이다. 지역사회에서 발견된

예방접종 후 이상반응은 기존의 전염병과 비슷한

체계로 보고하고, 시·도 이상반응 역학조사반에서

심각한 이상반응에 대하여 역학조사를 시행하여

시·도를 통하여 국립보건원에 보고한다. 이상반응

이 2개 이상 시·도에서 발생하거나, 특별한 이유

가 있는 경우 중앙역학조사반에서 직접 역학조사를

시행하며, 조사가 완료되면 역학조사 결과보고서를

작성하여 국립보건원에 보내면, 이 보고서를 기반

으로 예방접종심의위원회에서 검토하고, 필요한 경

우 피해조사 소위원회의 재조사를 거쳐 보상에 대

해 심의하는 체계를 확립하였다(Fig. 2).

Ta ble 7 . 사례 조사 결과 인과성 분류

관련성이 명확한 경우

(Definitely related, Definite)

관련성이 매우 큰 경우

(Definitely related, Probable)

관련성이 인정되는 경우

(Possibly related, Possible)

관련성이 없는 경우

(Probably not related, Unlike)
명확히 관련성이 없는 경우

(Definitely not related)
분류가 불가능한 경우

(Unclassifiable)

백신을 접종한 확실한 증거를 확보하였고, 이상반응이 출현한 시간
적 순서에 타당성이 있으며, 어떤 다른 이유보다도 백신 접종에
의한 개연성이 인정되고, 이미 알려진 백신 이상반응으로 인정
되는 경우

백신을 접종한 확실한 증거를 확보하였고, 이상반응이 출현한 시간
적 순서에 타당성이 있으며 어떤 다른 이유보다도 백신에 의한

개연성이 인정되는 경우

백신을 접종한 확실한 증거를 확보하였고, 이상반응이 출현한 시간
적 순서에 타당성이 있으나 다른 이유에 의한 설명이 백신 접

종에 의한 개연성과 동일한 수준으로 인정되는 경우

백신을 접종한 확실한 증거를 확보하였고, 이상반응이 출현한 시간
적 순서에 타당성이 있으나, 백신에 의한 개연성이 모호한 경우
백신을 접종한 확실한 증거가 없는 경우나 이상반응이 출현한 시간

적 순서의 타당성이 없는 경우 또는 다른 명백한 원인이 밝혀

진 경우

조사가 충분하게 시행되지 않아 상기 분류가 불가능한 경우

자료원; 손영모 등, 1999, WHO WPRO, 1999

Fig. 2. 예방접종 후 이상반응 관리체계.
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예방접종 후 이상반응 사례

조사의 기본 원칙

이 내용은 예방접종 후 이상반응 관리체계 중

이상반응 역학조사의 요령과 관련 자료를 수록하여

역학조사반 운영에 지침이 될 수 있도록 하기 위한

것이다.

1 . 역학조사 시행 기준 , 방법론과 개요

1) 역학조사 시행 기준

예방접종 후 이상반응 감시체계를 가동하면 경

미한 이상반응에서 사망과 같이 위중한 이상반응까

지 다양한 사례들이 보고된다. 보고된 모든 사례들

에 대하여 조사를 시행하는 것은 아니고 일정한 기

준에 의하여 선정된 사례들에 대하여 조사를 시행

하게 된다. 아직 우리나라에는 역학 조사 시행에

대한 명확한 기준은 없으나, 현재의 예방접종 사업

을 고려해 볼 때, 일반적으로 아래와 같은 경우에

시행하고, 향후 보다 많은 자료들을 수집한 뒤 역

학조사 시행 여부에 대한 구체적인 기준을 정하는

것이 필요하다.

① 국가보상제도의 대상이 되는 이상반응

② 사망, 장애를 포함 해당 보건의료기관이 감당

하기 어려운 이상반응이 발생한 경우

③ 이상반응이 특정 지역 혹은 특정 시기에 집

적되어 나타나는 경우

2 ) 조사 방법론

이상반응 역학조사는 인과 관계를 구명하는 것

을 목적으로 하는데, 조사 방법에는 이상반응 한

사례만을 대상으로 하는 사례 조사(case investiga-

tion)와 이상반응 사례들을 모아서 시행하는 역학

조사 방법으로 사례군 조사(case-series study), 환자-

대조군 연구, 코호트 연구, 사례-교차 연구(case-

crossover study) 등이 있다.

실제 이상반응 역학조사는 조사 방법론 중 인과

성을 가장 밝히기 힘든 사례 조사가 대부분이다.

이 조사 설계상의 문제점을 완전하게 극복할 수 있

는 없으나, 조사를 시행함에 있어 첫째, 사례를 세

심하게 조사, 검토하는 것이 필요하며, 둘째, 정밀

한 실험실 검사를 시행하고, 셋째, 같은 백신 혹은

같은 lot 접종자에 대한 조사를 하여야 한다.

궁극적으로 백신과 이상반응간 연관성을 밝히기

위해서는 장기간에 걸쳐 비슷한 사례들을 수집하여

분석하거나, 같은 백신(lot)을 접종한 사람들에 대하

여 대규모 역학조사를 시행하거나, 동물 실험으로

인과성 규명에 필요한 근거를 보완한다.

이 원고에서는 역학조사 과정을 설명하고자 하

는데, 역학조사 중 여러 사례들을 종합하여 시행하

는 역학조사는 상황마다 조사 방법이 다르기 때문

Fig. 3. 이상반응 역학조사 단계(자료원; WHO. Regional Office for the
Western Pacific. Manila, 1999).

1. 보고 사례에 대한 확인

↓

2 . 사례 관련 자료 수집(환자 특성 , 임상 특성 , 치료/결과 , 백신 관련 사항 등)

↓

3 . 같은 백신을 받은 다른 사람들에 대한 조사

↓

4 . 예방접종 실시 관련 적절성 평가

↓

5 . 가설의 설정

↓

6 . 가설의 검정

↓

7 . 결론 도출과 보고서 작성
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에 다루지 않고, 사례 조사(case investigation)를 중

심으로 그 방법을 기술한다.

3 ) 역학조사의 개요

이상반응 역학조사 과정은 전염병 유행조사와

비슷한 과정으로 조사를 시행하는데, 이 이상반응

역학조사는 백신, 접종 기술, 접종 방법 등에 대한

초점을 맞추어 조사를 시행한다. Fig. 3은 세계보건

기구 서태평양지역 사무소에서 발간한 예방접종 안

전성 감시체계라는 책자의 역학조사 과정을 인용하

여 제시한 것이다6 ) .

2 . 역학 조사 준비

1) 조사 시기

사례에 따라 조사의 긴급성에 차이가 있을 수

있으나, 가능한 신속하게 조사하여야 궁극적인 목

적인 예방접종 사업의 안정성에 기여할 수 있게 된

다. 세계보건기구는 사례 발견 후 24시간 이내에

시행할 것을 권하고 있으나12 ) , 세계보건기구 서태

평양지역사무소의 지침에서는 시급한 조사가 필요

한 경우는 48시간 이내에 시급한 조사가 필요하지

않은 경우는 5일 이내에 조사를 시행하는 것을 권

장하고 있다6 ) . 여기서 시급한 경우라는 것은 이상

반응이 계속 발생하고 있거나, 지역사회의 큰 관심

을 받고 있는 경우로 규정하고 있다.

지금까지 우리나라에서 시행되었던 이상반응 역

학조사 사례 중 단 한 사례만이 24시간 이내에 조

사를 시행하였는데
13 ) , 그 사례의 경우도 여러 전문

가들이 참여하여야 하는 사망 사례이었음에도 불구

하고 조사위원 1명만이 조사를 하였던 바, 여러 가

지 여건을 고려하였을 때 우리나라의 경우 서태평

양 지역사무소 지침을 따르는 것이 바람직할 것으

로 생각한다.

2 ) 역학조사반 구성

시·도 예방접종 후 이상반응 역학조사반을 10

명 이내로 다음 기준에 해당하는 자 중에서 임명

또는 위촉하여 구성하도록 되어 있는데, 이 역학조

사반은 아래와 같은 전문가들로 구성하는 것이 바

람직하다.

- 역학 전문가

- 소아과 전문의, 내과학 전문의, 신경과학 전문

의, 감염학 전문의, 면역학 전문의 등 예방접

종 후 이상반응 관련 전문가

- 법의학 전문가

- 방역 또는 역학 조사 담당 공무원

이상반응 발생시 가능한 신속하게 내에 역학 조

사를 실시하여야 하기 때문에 3개 정도의 조사반을

구성하는 것이 바람직하다. 특별한 사례가 발생한

경우 조사반에 소속되어 있지 않은 전문가를 일시

적으로 위촉하는 것이 가능하다.

모든 역학조사에 역학 전문가는 참가하여야 하

며, 영유아 예방접종의 경우는 소아과 전문가, 성인

예방접종의 경우는 내과 전문가, 사망 사례는 법의

학 전문가가 역학 조사에 필히 참여하여야 한다.

중증의 이상반응에 신경학적 증상들이 많이 있는

데, 신경학적 이상반응이 있는 경우 신경학 전문가

의 참여가 필요하다. 2000년도부터 시·도에 역학

조사관이 배치됨에 따라 이 역학조사관이 조사의

간사 업무를 수행할 수 있다.

역학 조사시 담당 보건소, 시·도 보건(위생)과

의 담당자가 포함되어야 하며, 국립보건원은 2개

시·도 이상에서 비슷한 사례들이 동시에 발생하는

경우 국립보건원 중앙역학조사반과 각 시·도 역학

조사반이 협력하여 조사를 시행하는 것이 필요하

다. 시·도 이상반응 역학조사 실시하던 중 필요한

경우에는 국립보건원의 담당자와 연구원들의 도움

을 요청하고 법적 문제가 있기 때문에 항상 연계

체계를 구축하여 운영하는 것이 바람직하다.

3 ) 기초 자료의 준비

시·도 보건과의 예방접종 후 이상반응 감시체

계 담당자는 해당 시·군·구 담당자와 함께 역학

조사를 위한 사전준비를 한다. 보건소에서 작성한

예방접종 후 이상반응 발생보고(통보)를 검토/완

성하고. 이상반응들이 집적하여 나타나는 경우, 이

러한 이상반응의 종류와 집적성에 대한 사례들을

미리 수집·분석하여 자료화한다. 역학조사반이 열

리기 전에 예방접종 관련 기록, 환자 치료 관련 의

무기록 등 관련 기초 자료를 수집한다(부록 1).

3 . 역학조사 시행

역학 조사의 내용과 방법은 사례별로 역학조사
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에 참여한 전문가들의 협의에 의하여 시행하게 된

다. 여기서는 조사에 포함되어야 할 공통적인 사항

만을 기술한다. 모든 역학조사와 관련된 기록들을

확보하여, 정리하여야 한다.

1) 보고 사례에 대한 확인

이상반응 환자의 의무기록을 확보한 뒤, 이 의무

기록으로부터 환자와 이상반응에 대한 상세한 내용

을 점검하고, 감시체계 담당자가 준비한 기초 자료

중 미비한 사항을 보완하여 보고 사례의 특성을 확

인하고 조사에 포함하여야 할 추가 사례들이 있는

지 확인한다.

2 ) 환자와 이상반응의 특성에 대한 조사

접종 후 이상반응이 발생한 환자의 특성과 이상

반응의 특성에 관련된 모든 사항을 수집하여야 한

다. 이 과정에서 반드시 조사하여야 하는 항목들을

나열하면 Table 8과 같다.

3 ) 예방 접종 시행 관련 사항

백신의 취급·보관 및 접종 관련 모든 사항들을

점검하는데, 여기에는 백신과 함께 희석액에 대한

사항도 포함한다. 아직 우리나라에는 보건의료기관

에서 지켜야할 백신 취급 규정이 정해져 있지 않으

므로 점검 사항들을 여러 책자에 있는 자료를 종합

하여 Table 9에 제시하였다. 향후 우리나라 현실에

맞는 지침을 개발하는 것이 필요하다.

4 ) 문제가 된 백신과 같은 lot로 접종한
사람들에 대한 이상반응 조사

예방접종 시행기관에서 같은 lot로 접종한 사람

들에서 이상반응 발현 빈도가 높은지(이상반응 집

적성)를 조사한다. 같은 lot로 접종한 사람들이 많

Ta ble 9 . 예방접종 시행 관련 점검 사항

보관 상태 (냉장고와 냉동고 운영 상태)
- 장기 보관 냉장(동)고와 임시 보관 냉장고
의 운영 여부

- 적절한 온도 유지
- 온도 측정 방법(외부에서 온도 확인 가능
여부)과 측정 기록 확인

- 백신 이외의 다른 물건과 공동 사용 여부
- 냉장(동)고 고장 혹은 정전시 대책 여부
- 냉장(동)고 주위에 혼란을 야기할 수 있는
물건 혹은 장비 여부

접종 과정

- 예진지 사용 여부
- 접종자의 자격과 교육 여부
- 1일 혹은 접종자 1인당 접종 수
- 백신의 일광 노출 여부
- 백신과 희석액을 혼합한 뒤 접종까지의 과
정(시간, 방법 등)

- 백신 폐기 과정
- 주사기와 주사 바늘의 위생 관리
기록 관리 상태

- 백신 수불 대장
- 예방접종 실시 대장
- 예방접종 후 이상반응 신고 대장
- 예방접종 후 이상반응 조사서

Ta ble 8 . 이상반응 환자 관련 조사 항목

환자의 인적 사항

문제가 되는 백신에 관한 사항

- Lot 번호, 폐기 일자, 제조회사, 백신 수급
상황

- 가능하면 제약회사에서 제공한 백신의 특
성에 대한 자료

예방 접종과 과거력

- 접종 관련 모든 정보를 수집함
(백신명, 도스, 접종일, 접종 부위 등)

이상반응의 특성 파악

- 예방 접종 시각과 발병 시각, 이환 기간
- 증상과 증후
- 각종 임상 검사
- 진단명(잠정 진단 혹은 확정 진단)
- 치료 방법과 결과
예방 접종 후부터 사망과 같은 심각한 후유증이

발생할 때까지의 경과

- 가능한 자세한 내용을 조사함
- 함께 사용한 다른 약제 여부 등 백신 이외
에 원인이 될만한 요인

출생 상황

- 출생 상황에 대한 문제를 검토하는 것이
필요함

- 특히 영아기에 이상반응이 발생하는 경우
에는 더욱 중요

- 선천성 기형, 출생 시 몸무게, 아프가 수치
등 출생 관련 모든 자료

출생 후 현재까지 질병 과거력

- 질병명, 치료 내용 및 회복 여부에 대한 점
들을 파악함 .
이상반응의 가족력
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은 경우에는 일부 표본을 추출하여 실시할 수도 있

다. 필요한 조사 대상자 수는 일반적으로 기대되는

이상반응의 빈도에 대한 기존 자료를 참조하여 통

계학적 방법으로 결정한다.

부록 2에 MMR 예방접종시의 이상반응 조사표

양식을 제시하였는데, 이상반응 조사에 이용되는

이상반응 조사 설문서는 발생한 이상반응의 종류와

문제가 되는 백신의 종류에 따라 변경하여 사용하

여야 한다.

이 조사는 객관성을 유지하기 위하여 접종 시행

보건의료기관과 관계없는 제 3의 기관에서 시행하

는 것이 바람직하다. 조사원은 예방접종사업에 경

험이 있는 사람들로 선정하며, 사전에 조사방법에

대하여 충분하게 훈련하여 조상을 표준화하는 것이

필요하다.

설문조사에서 이상반응이 예전보다 많이 나타나

거나, 심각한 이상반응이 발견된 경우에는 대상자

전부 혹은 일부에 대하여 의사 검진과 검사 등의

보다 정밀한 검사를 시행한다.

이 설문조사 결과와 전체 예방접종 후 이상반응

감시체계에서 수집된 이상반응 발현 빈도 혹은 발

생률에 대한 자료 혹은 과거 다른 이상반응 역학조

사 결과와 비교하여 발현 빈도를 평가하는데, 이상

반응의 빈도는 조사법에 따라 큰 차이가 있을 수

있으므로, 항상 비교 전에 각각의 조사 방법에 대

한 면밀한 검토를 하여야 한다.

5 ) 가설 설정

위 조사된 자료들을 정리한 뒤, 조사반의 전문가

들의 의견을 종합하여 가설을 설정한다. 이 경우

이상반응의 원인으로 가장 가능성이 높은 가설과

다른 가능성 있는 가설들을 함께 설정하는 것이 바

람직하며, 이후 이 가설에 대한 검정을 위한 추가

조사 계획을 수립한다.

6 ) 가설 검정을 위한 추가 조사

사례에 따라 추가 조사 방법에는 여러 가지가

있을 수 있는데, 사례 조사(case investigation)의 경

우 실험실 검사와 사망시의 부검 결과가 중요하다.

필요에 따라 가설 검정을 위한 관찰연구(observa-

tional study) 혹은 실험연구(experimental study)가

시행될 수 있다.

(1) 백신의 안정성 확인을 위한 독성 검사

여러 가지 원인에 대한 가설 중 백신에 의한 것

이 의심되는 경우에는 백신의 안전성 확인을 위한

독성 검사를 실시하여야 하는데, 이 검사는 식품의

약품안전청에서 시행한다. 현재 식품의약품안전청

에서는 정해진 지침에 따라 독성 검사를 시행한다.

(2) 실험실 검사

가설 검정을 위하여 기존에 확보한 환자 진료

병원의 임상 검사 자료가 이용될 수도 있으나, 가

설에 따라 원인 규명을 위하여 새로운 검체를 채취

하여 검사를 의뢰하는데, 검사는 시·도 보건환경

연구원 혹은 국립보건원에 의뢰하거나, 필요한 경

우 외부 의료기관 혹은 연구기관에 검사를 의뢰할

수 있다.

(3) 사망시 부검

예방접종 후 사망 사례들은 대부분 원인 미상으

로 신고되는데, 이 경우 법에 의거하여 부검을 하

여야 한다. 법적인 문제를 떠나서 원인 규명을 함

에 있어서도 부검 결과가 결정적인 역학을 하기 때

문에 역학조사반은 보호자에게 부검을 반드시 하도

록 설득하여야 한다.

원인 미상 사망의 경우 경찰에 신고하여야 하며,

검사의 지위를 받아 부검을 시행한다. 이때 경찰,

검찰과 유기적인 협조가 이루어져야 하며, 부검은

대부분 국립과학수사연구소가 시행하고, 경우에 따

라 병원 혹은 대학의 병리 전문가에게 의뢰하는 경

우도 있다.

사망의 경우 부검 결과는 사망 원인 규명에 결

정적인 역할을 하기 때문에 역학조사반은 부검 의

사와 긴말한 관계를 유지하여야 한다. 원인 규명을

위하여 부검시에 특별한 관찰 과 요청할 수도 있으

며, 다른 기관에서 검사를 할 수 있도록 검체 채취

를 요청할 수도 있다. 부검시에 조직을 고정하기

전에 심장의 혈액, 소변, 그리고 안구 액을 채취하

는 것이 필요하며, 사례 별로 필요한 조직의 채취

는 조사반의 전문가들의 의견을 들어 부검의사와

같이 결정한다.

7 ) 결론 도출과 보고서 작성

위의 모든 조사가 완료되면 조사반은 해당 사례

에 대한 결론을 도출하고 보고서를 작성한다. 보고
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서에는 역학 조사 결과와 백신과 발생한 이상반응

간의 인과 관계에 대한 의견 그리고 국가 보상에

대한 의견을 포함한다. 예방접종 후 이상반응의 인

과성에 대한 결론은 앞에서 기술한 바와 같이 인과

성은 다음의 6가지 분류에 따라 기술한다.

① 관련성이 명확한 경우(definitely related, de-

finite)

② 관련성이 큰 경우(definitely related, probable)

③ 관련성이 인정되는 경우(possibly related, pos-

sible)

④ 관련성이 인정되지 않는 경우(probably not

related, unlike)

⑤ 명확히 관련성이 없는 경우(definitely not re-

lated)

⑥ 분류가 불가능한 경우(unclassifiable)

이상반응 집적 발생 경우의 역학조사

심각한 이상반응이 아니고 경미한 이상반응이라

할지라도 이상반응들이 집적하여 나타나거나, 평상

시 보다 많이 발생하는 경우에는 역학조사를 시행

하여야 한다. Fig. 4는 집적된 이상반응의 원인을

규명하는 방법을 도식화한 것이다.

이상반응 사례 조사와 같은 방법으로 조사를 시

행하지만 이 경우는 사례군 연구(case-series study)

방법으로 조사를 시행하고, 경우에 따라 적절한 대

조군을 선정 환자-대조군 연구(case-control study)를

시행할 수 있다. 특정 의료기관 혹은 특정 시기에

이상반응이 집적하여 나타날 수 있는데, 일단 조사

를 시행하기 전에 특정 의료기관의 보고율이 높을

수 있는 가능성이 있지 않은지, 특정 시기에 이상

반응에 대한 인지도가 갑자기 높아져 보고율이 높

아지지 않았는지를 먼저 검토하여야 한다.
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<부록 1 >

[별지 제12호 서식] (앞 면)

(기 관 명)

우 ○○○ -○○○ 주소 /전화( )○○○ -○○○○ /전송( )○○○ -○○○○
(①부서명) ○○○○ (②부서장 직위 및 이름) (담당자 이름)

문서번호 :

시행일자 :
수 신 : 발 신 :

제 목 : 예방접종 후 이상반응 발생보고(통보)

성 명
(전염병환자 등 ,
사망자)

성 별 □ 남 □ 여 연 령
만 세

개월

직 업
(학교 ,학년)

주민등록번호
보호자 성명

(만 19세 미만인 경우)

주 소 및
전화번호

우편번호 □□□ -□□□ 전화번호( - - )

주소 :

예방접종일시 년 월 일 (오전/오후) 시 분
예방접종기관명

(전화번호)

예방접종 종류
및 제품명

제조회사 제조번호
유효기한
(년월일) 예방접종부위 예방접종방법

과거접종
횟수

최근 4주 이내에 접종한
백신의 종류 및 접종일

접종 전 특이사항
(선천성기형 및 기저질환 포함) 체온 ( ℃) 출생체중 ( kg)

예방접종 후 이상반응 관련사항

이상반응
발생일시

년 월 일 (오전/오후) 시 분
이상반응
진단일시

년 월 일

이상반응
종 류

국소
이상반응

□ 접종 부위 농양 □ 림프선염(화농성림프선염 포함) □ 심한 국소 이상반응

중추신경계
이상반응

□ 급성 마비

□ 수막염

□ 뇌증

□ 발작

□ 뇌염

기타
이상반응

□ 알러지 반응 □ 아나필락시스양 반응 □ 아나필락시스성 쇼크

□ 관절염 □ 전신파종성 비씨지 감염증 □ 발열

□ 골염 혹은 골수염 □ 독소 쇼크 증후군 □ 패혈증

□ 저혈압-저반응증후군

□ 기타 접종 후 4주 이내에 발생한

중대하거나 특이한 이상반응

이상반응
진행상황

1. 진행 중 □ 생명 위중 □ 입원치료 □ 외래치료 □ 치료 안함

2. 상태종료 □ 완전회복 □ 경미장애/후유증 □ 영구장애/후유증 □ 사망

3. 모름 □

③요양기관지정번호 :
④진단의사 성명 : 면허번호 : (⑤서명 또는 날인)

작성요령 : ①란 내지 ④란은 해당되는 사항이 있는 경우에만 기록합니다 .

⑤란은 컴퓨터통신 이용시에는 생략합니다 .

210mm×297mm(일반용지 60g/m2 (재활용품))
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<부록 2 >

MMR 접종 후 이상반응 발현 양상 조사표

조사자 이름 _____________ 설문 번호 _______________

어린이 이름 생년월일 19___. ___.____ 성별 남 여 전화번호

보호자 이름 주 소

접종일 ______._____.____

백신 종류 제조사 Lot 번호 접종경로 접종 부위 과거 접종 수

1 MMR

2

3

4

*** 지난번 MMR 접종 이후 어린이가 다음과 같은 증상을 보인 적이 있는지 말씀해주십시오 .

(1) 접종 부위가 빨갛게 부어오르거나 딱딱해졌습니까? 예 (일시 : ) 아니오

(2) 접종 부위에서 고름이 차거나 흘러나오지 않았습니까? 예 (일시 : ) 아니오

(3) 접종 후 열이 많이 난 적이 있었습니까?
예 (일시 : ) → 체온을 측정하셨다면 가장 높게 올랐던 것은 몇 도입니까? ----------------℃
아니오

(4) 임파선이 부어오르지는 않았습니까?
예 (일시 : ) → 접종한 쪽 한 군데만 부었다 . 온 몸의 임파선이 부었다 .
아니오

(5) 접종 하루내에 아이가 갑자기 창백해지면서 쳐진 적이 있었습니까? 예 (일시 : ) 아니오

(6) 아이 온몸에 두드러기가 난 적이 있었습니까? 예 (일시 : ) 아니오

(7) 아이의 입술이 부어오르며 숨쉬기를 힘들어한 적이 있었습니까? 예 (일시 : ) 아니오

(8) 갑자기 숨쉬기 힘들어하면서 천식과 같은 증상을 보인 적이 있습니까? 예 (일시 : ) 아니오

(9) 아이가 갑자기 의식을 잃고 식은 땀을 흘린 적이 있었습니까? 예 (일시 : ) 아니오

(10) 아이의 관절이 부어오르거나 아파한 적이 있습니까? 예 (일시 : ) 아니오

(11) 아이가 경련을 일으킨 적이 있습니까?
예 (일시 : ) → (11)-1. 당시에 열이 많이 있었습니까? 예 아니오 모름

→ (11)-2. 과거에도 경기를 일으켰던 적이 있었습니까? 예 아니오 모름

아니오

(12) 평소와 달리 찢어지는 듯한 울음을 그치지 않은 적이 있습니까? 예 (일시 : ) 아니오

(13) 평소와 달리 쳐지면서 자꾸 잠에 빠지는 듯한 적이 있었습니까? 예 (일시 : ) 아니오

(14) 아이가 심하게 토하거나 두통을 호소한 적이 있었습니까? 예 (일시 : ) 아니오

(15) 이 외에 평소와 다른 특별한 증상을 보인 적이 있었습니까?
예 (일시 : ) → (15)-1. 어떤 증상이었습니까? ___________________________________
아니오

(16) 앞에서 응답하신 한 가지 이상의 증상으로 인해 치료를 받으신 적이 있습니까?
예 (일시 : ) → 약국 치료 외래 치료 입원 치료 그 외___________

(일시 : ) → 약국 치료 외래 치료 입원 치료 그 외___________
아니오

(17) 지금 현재 어린이의 건강 상태는 어떻다고 보십니까?
정상이다 좋지 않다 . → 어떤 문제가 있습니까?__________________________________________________

(18) 어린이가 과거에 예방접종 후 특별한 이상반응을 보인 적이 있었습니까?
예 → (1) 백신 종류 : __________________________ (2) 접종시기 : 20____년 ___월 ___일

(3) 이상반응 발생 시기 : ____년 ___월 ___일 (4) 이상 반응의 내용 : _________________
(5) 조치 : 약국 치료 외래 치료 입원 치료 그 외___________

아니오
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