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Purpose : To evaluate the number and severity of adverse reactions after Japanese Encephalitis (JE) vaccination in children

using different vaccines (inactivated vaccine or live attenuated vaccine) and to determine the ability and safety of the 

vaccines to provide effective immunization for JE. 

Methods : From August 2006 to February 2007, we conducted a prospective cohort study of the adverse reactions 

associated with JE immunization in Korea. We investigated common adverse reactions during the 4 days following 

immunization using telephone collaborations with four public health centers and nine pediatric clinics. 

Results : The mean age of children receiving the inactivated vaccines and live attenuated vaccines, respectively, were 

1.4 y (range: 1 to 8.5) and 1.7 y (range: 1 to 8.3). The number of children that received the inactivated vaccines was 425 

(64.6%). A total of 233 (35.4%) received the live attenuated vaccines. Fourteen children (3.3%) had more than one localized

adverse event with the inactivated vaccine, and six (2.6%) had more than one event with the live attenuated vaccine  

(P=0.607). Systemic adverse reactions occurred in 5.2% vs. 8.2%, respectively, of these groups (P=0.131). Fever was more

common in the live attenuated vaccine group than in the inactivated vaccine group on the day of vaccination (P=0.026). 

Conclusions : The rate of adverse events in our study was even lower than that previously reported. No significant diffe-

rence in outcomes between inactivated vaccine and live attenuated vaccine was found in JE-immunized children. Fever 

was more common in the live attenuated vaccine group than in the inactivated vaccine group on the day of vaccination.

(Korean J Pediatr Infect Dis 2009;16:183-190)
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서     론

 일본뇌염은 뇌염모기(Culex tritaeniorhynchus)에 의하

여 매개되는 바이러스 질환으로 주로 동아시아 지역에서 유병

률이 높은 것으로 알려져 있다. 1950년대 쥐 뇌조직 배양 일본

뇌염 사백신(inactivated mouse brain-derived vaccine)이 

개발되기 이전에는 전세계적으로 매년 약 10만명 이상에서 

일본뇌염이 발생하 으며, 이로 인하여 현재까지도 백신 접종
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이 시행되지 않는 국가에서는 아직도 주요한 보건 문제로 남아 

있다
1)
. 세계보건기구(WHO, the World Health Organiza-

tion)에서는 일본뇌염 사백신 접종을 일본, 한국, 태국 및 중

국 일부지역에서 권고하 고, 이로 인하여 이들 국가에서 일

본뇌염 발병이 현격히 감소하 다2, 3). 

한편 국내에서 일본뇌염은 1949년 5,548명(사망 2,429

명), 1963년 6,897명의 환자가 보고 되는 등 1950-60년대에

는 2-3년의 주기로 수 천명의 환자가 발생하 으며, 약 40%

의 치사율을 보 다4). 그러나 1982년 1,197명의 환자가 발생

하여 40명이 사망하는 한 차례의 유행 이후 국가적인 예방접

종 확대 사업을 시행하 고 보건위생 및 환경이 개선되고 예방

접종 확대 사업의 성과로 인해 1984년 이후 환자 발생이 현저

히 줄어 연간 1-4명이 발생하 다4). 2001년 이후에는 총 21건

의 일본뇌염 환자가 확인되었다. 2001년 1명, 2002년 6명, 

2003년 1명, 2005년 6명, 2007년 7명이었으며, 주로 30-60

대에서 많이 발생하 다. 과거 환자가 많이 발생했던 3-15세 

연령층에서는 2002년 11세 남아의 사례 이후 환자 발생이 보

고되지 않았다
5)
.

이상반응은 국가예방접종사업 대상전염병을 선정하는데 

있어서 우선적으로 고려되는 요소 가운데 하나이다. 국내에서

는 1971년 쥐 뇌조직 배양 일본뇌염 사백신(Nakayama 주)이 

생산되면서 접종을 시행해오던 중 1994년 일본뇌염 백신 이상

반응으로 인한 사망례가 연이어 발생되어 일본뇌염 백신의 

안전성이 사회문제화 됨에 따라 예방접종 기피현상이 유발되

기도 하 다. 한편 이를 계기로 예방접종 이상반응에 대한 국

가피해보상제도가 마련되었으며, 일본뇌염 예방접종 방법의 

개선을 위한 노력이 이어졌다. 현재 각급 보건기관은 국가예

방접종사업의 실행원칙에 따라 사백신만을 사용하고 있으나, 

민간 병의원 등에서는 사백신과 더불어 외국으로부터 수입된 

생백신이 사용되고 있는 실정이다.

개발되어 주로 중국에서 사용되고 있는 약독화 생백신인 

SA14-14-2 생백신은 국내 임상 시험을 거쳐 2001년에 시판 

허가를 받은 백신으로서 민간 병의원에서만 사용하고 있다. 

그러나 SA14-14-2 백신은 중국에서만 1988년부터 사용한 

경험이 있고 다른 국가에서는 최근에 한국, 네팔, 스리랑카, 

인도에서 접종을 하기 시작했으나 아직 장기적인 안전성과 

관련한 객관적 근거가 아직 충분하지 않다. 

따라서 우리나라의 국가예방접종사업에서는 사백신에 의

한 접종을 표준방법으로 채택하고 있다. 그러나 보건기관에서 

사용되고 있는 일본뇌염 사백신의 이상반응에 대한 우려가 

제기되고 있는 상황에서, 예방접종 이상반응을 조사한 선행연

구들이 대부분 설문지를 이용하여 후향적으로 이상반응 발생

여부를 평가함으로써 회상오차 등이 개입되어 연구결과의 타

당성이 훼손될 수 있는 문제점이 있어왔다.

본 연구에서는 일본뇌염 백신의 종류별 이상반응 발생실태

를 전향적으로 조사하여 일본뇌염 백신의 안전성에 대한 평가

를 통해 향후 일본뇌염 국가예방접종사업의 효율화를 위한 

토대를 제공하고자 하 다.

대상 및 방법

본 조사는 인천지역의 9개 개원의원과 4개 보건소에서 실

시되었다. 각각 일본뇌염 생백신과 사백신으로 예방접종을 받

은 어린이를 대상으로 하 다. 개원소아과에서 생백신에 의한 

예방접종을 받았던 어린이들을 대상으로 한 조사는 2006년 

9월부터 10월까지 실시되었으며, 보건소에서 사백신을 접종 

받은 어린이를 대상으로 해서는 2006년 9월부터 2007년 2월

까지 조사가 진행되었다. 총 조사대상자수는 658명이며 그 

중 생백신과 사백신 접종자는 각각 233명(35.4%)과 425명

(64.6%)이었다. 

예방접종을 받은 어린이들의 보호자들로 하여금 접종 후 

4일간 이상반응 일기표를 작성토록 하 다. 이상반응 일기표

의 구성은 접종 당일, 접종 후 1, 2, 3, 4일에 각각 흔한 이상반

응으로써 발적, 종창, 통증, 발열에 대하여 증상 유무를 기록

한 후 발적과 종창의 경우 설문지에 포함되어 있는 측정자를 

이용하여 길이를 측정하게 하 다. 측정 오차를 줄이기 위하

여 발적의 경우 빨갛게 색깔이 나타난 부위의 지름을, 종창의 

경우 피부색과 상관없이 부어올라 솟은 부위의 지름을 측정하

도록 명시하 다. 발열의 경우 측정된 온도와 측정 부위를 기

록하게 하 다. 접종 후 4일 동안의 주요 이상반응 외의 현상

들로는 구역질, 구토, 설사, 보챔, 울음, 두드러기, 식욕감퇴, 

두통, 혼미, 어지러움, 근육통에 대하여 체크 리스트를 작성하
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Table 1. Localized Reactions Over the 4 Days Following Japanese Encephalitis Immunization

Inactivated Vaccine Group
n (%)

Live Attenuated Vaccine Group
n (%)

P-value* 

Localized reactions

  Erythema

  Edema

  Pain

14 (3.3)

 5 (1.2)

 4 (0.9)

 6 (1.4)

6 (2.6)

4 (1.7)

2 (0.9)

0 (0.0)

0.607

0.568

0.915

0.095

*P-values were calculated using the Chi-squared test or Fisher’s exact test

Table 2. Systemic Reactions During the 4 Days Following Japanese Encephalitis Immunization 

Inactivated Vaccine Group
n (%)

Live Attenuated Vaccine Group
n (%)

P-value*

Systemic reactions

  Fever

  Nausea

  Emesis

  Diarrhea

  Crying

  Irritability

  Myalgia

  Urticaria

22 (5.2)

10 (2.4)

 1 (0.2)

 3 (0.7)

 0 (0.0)

 1 (0.2)

15 (3.5)

 1 (0.2)

 4 (0.9)

19 (8.2)

10 (4.3)

 0 (0.0)

 0 (0.0)

 3 (1.3)

 0 (0.0)

10 (4.3)

 0 (0.0)

 2 (0.9)

0.131

0.166

1.000

0.556

0.044

1.000

0.625

1.000

1.000

*
P-values were calculated using the Chi-squared test or Fisher’s exact test

여 그 유무를 기록하게 하 고, 이외에도 발생한 것들은 직접 

기록할 수 있는 공란을 마련해 두었다. 기록표의 작성방법은 

사전에 담당의료인이 설명을 해 주었다.

작성 후 접종 받은 보건의료기관에 제출을 하는 것을 원칙

으로 하 으며, 여의치 않은 경우에 한하여 연구 기간 동안 

1명의 동일한 연구원이 전화로 확인하 다. 

모든 통계분석은 SPSS 14.0 (Chicago, IL)을 이용하 다. 

두 군간의 평균치 비교는 Chi-squared test 혹은 Fisher’s 

exact test를 이용하 으며, 모든 통계치는 P-value 0.05 

미만인 경우에 유의한 것으로 판정하 다.

결     과

생백신과 사백신을 접종받았던 조사대상 어린이들의 평균 

연령은 각각 1.7 (1.0-8.5)세와 1.4 (1.0-8.3)세 다. 

접종 후 4일 간의 관찰을 통해 확인된 국소이상반응 발생현

황은 Table 1에서와 같다. 사백신의 경우 전체 접종 어린이 

중 3.3%인 14명이 한 가지 이상의 국소 이상반응이 나타났으

며, 생백신 접종 어린이들의 2.6%가 한 가지 이상의 국소 이상

반응을 호소하 다. 이러한 차이는 통계적으로 유의한 수준은 

아니었다(P=.607). 발열 등의 전신반응의 경우(Table 2) 사

백신과 생백신 접종 어린이들의 각각 5.2%와 8.2%에서 나타

났으나 역시 통계적으로 유의한 수준의 차이는 없었다(P= 

.131).

두드러기는 사백신과 생백신 접종 어린이들에서 비슷한 빈

도로(0.9%) 관찰되었다. 이상반응의 세부 항목 중에서는 접종 

후 4일동안 1회 이상의 설사, 접종 후 24시간 이내에 발생한 

발열 증상은 생백신 접종 어린이들에서 유의하게 많이 나타났

다. 이외의 다른 증상들은 사백신과 생백신 간에 뚜렷한 차이

를 보이지 않았다. 

사백신 접종 어린이들에서는 접종 당일 발적이 4명(0.9%), 

종창이 2명(0.7%), 동통이 7명(1.7%), 발열이 2명(0.5%) 나타

났다(Table 3). 반면 생백신 접종 어린이들의 경우 각각 4명

(1.8%), 2명(0.9%), 0명(0.0%), 6명(2.6%)에서 해당 증상을 
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Table 3. Major Adverse Reactions within 24 Hours Following Japanese Encephalitis Immunization 

Inactivated Vaccine Group
n (%)

Live Attenuated Vaccine Group
n (%)

P-value*

Erythema

Edema

Localized Pain

Systemic Fever

≥Above Events

 4 (0.9)

 3 (0.7)

 7 (1.7)

 2 (0.5)

14 (3.3)

 4 (1.7)

 2 (0.9)

 0 (0.0)

 6 (2.6)

12(5.2)

0.463

1.000

0.143

0.026

0.243

*
P-values were calculated using the Chi-squared test or Fisher’s exact test

호소하 다(Table 3). 접종 당일 발생한 발열의 경우 통계적

으로 유의하게 생백신 접종 어린이들에서 빈번하게 나타났다

(P=0.026). 발적, 종창, 동통, 발열 중 한 가지 이상 나타난 

어린이들의 백분율은 사백신과 생백신 접종자들의 각각 3.3%

와 5.2% 으며 이는 통계적으로 유의한 수준의 차이는 아니었

다. 접종 1, 2, 3, 4일 후 주요 이상반응 발생빈도는 사백신과 

생백신에서 유의한 차이를 보이지는 않았다. 

고     찰

일본뇌염 사백신 접종 후에 발생하는 이상반응은 국소 이상

반응, 중추 신경계 이상반응, 과민성 이상반응으로 나눌 수 

있는데
6)
, 미국이나 유럽에서 일본뇌염 토착지역을 여행하는 

성인에게 접종하는 경우 이상반응의 빈도가 국소 이상반응은 

18-23%로, 전신 및 과민성 이상반응은 1만명당 18-64명으로 

높게 보고되었다
1)
. 이에 비하여 한국과 일본, 대만 등 동아시

아에서는 유아기의 기본접종에 포함되어 있는데, 이상반응 

발생빈도에 있어서 국소 이상반응은 14.8-17.4%, 전신 및 과

민성 이상반응은 1만명당 2-3명으로 미국, 호주, 서유럽 등지

의 보고보다 낮게 나타나고 있다
1)
. 이러한 차이는 대상군이 

동아시아의 경우 3세 이하의 소아 으며 서구권의 경우 거의 

예외없이 성인이었던 사실과도 무관하지 않을 것으로 생각된

다.

본 연구에서는 425명의 사백신 접종아, 233명의 생백신 

접종아를 조사하여 사백신 접종 소아의 3.3%에서 국소 이상반

응이 나타났으며, 생백신 접종 소아의 2.6%가 한 가지 이상의 

국소 이상반응을 호소하 다. 사백신, 생백신 모두 기존의 국

소 이상반응 보고에 비하여 낮은 빈도를 보 다
6-8)

. 두 백신 

간의 차이는 통계적으로 유의한 수준이 아니었다. 발열 등의 

전신반응의 경우 사백신과 생백신 접종 어린이들의 각각 5.2%

와 8.2%에서 나타났으나 역시 통계적으로 유의한 수준의 차이

는 아니었고 이 역시 기존 보고에 비하여 낮은 수준을 보 다
6- 

8). 이상반응의 세부 항목 중에서는 접종 후 4일 동안 1회 이상 

나타난 설사, 접종 후 24시간 이내에 발생한 발열은 생백신 

접종 어린이들에서 유의하게 많이 나타났다. 이외의 증상들은 

사백신과 생백신 간에 별 차이를 보이지는 않아 두 가지 백신 

모두 낮은 이상 반응을 보 다. 또한 본 연구 기간 동안 중증 

이상반응은 나타나지 않았다.

중증 이상반응은 2가지로 나누어 볼 수 있는데, 첫째 과민

성 이상반응으로서 주로 젤라틴에 대한 과민성 이상반응으로 

미리 감작이 되어 있을 때 아나필락시스 쇼크가 발생할 수 

있으며, 두드러기나 혈관부종도 발생한다
9)
. 과민성 이상반응 

중 지연형 호흡기계 알레르기 반응은 백신에 안정제로 들어있

는 젤라틴에 기인하는 것으로 생각되며, 이외에도 인플루엔

자, 수두, 폐구균, 일본뇌염, 백일해, 홍역, 볼거리, 풍진 등의 

주요 백신 이상반응이 젤라틴, 계란 단백과의 관련성이 제기

된 바 있다10). 

둘째, 신경계 이상반응으로 급성 파종성 뇌척수염과 길랑-

바레 증후군 등으로 시간적인 연관성을 보이는 경우는 있지만 

직접적인 인과관계가 밝혀진 경우는 거의 없는 이상반응으로 

사백신 생산 과정 중 사용되는 쥐 뇌조직 수초기저단백질

(myelin basic protein, MBP)로 인하여 발생할 가능성에 대

하여 우려가 있어 왔다6). 국내에서는 아직 최소 함량규정이 

없지만, 미국과 일본에서는 이들을 제거하기 위하여 MBP의 

잔여 허용치를 2 ng 이하로 제한하고 있으며, 이는 기니아 

피그 검사(guinea pig test system)에서 뇌염유발효과를 나
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타낼 수 있는 양보다 적은 수준이다11).

1995년부터 2006년까지 국내 일본뇌염 사백신 중증 이상

반응 신고 현황 및 심의 내용을 보면 총 15례의 중증 이상반응

이 접수되었다
12)
. 이 중 11례에서 보상이 이루어졌고, 4례에서 

기각되었다. 보상이 이루어진 11례의 경우 사망 4례, 경련 2

례, 급성 파종성 뇌척수염, 급성 횡단 척수염, 접종 부위 괴사, 

뇌증, 골수염이 각 1례씩이었다. 사망한 환자들 모두 일본뇌염 

백신과 사망과의 뚜렷한 인과관계가 성립되지 않았으나 백신

접종을 하지 않았다면 사망에 이르지 않았을 것이라는 입법 

취지에 근거하여 보상이 이루어졌다. 즉, 백신 접종에 의한 

관련성에 가능성이 있는 경우(possibly related, possible)로

써 백신을 접종한 확실한 증거가 있고, 이상반응이 출현한 시

간적 순서에 근접성이 있으나 다른 이유에 의한 결과의 발생 

역시 백신 접종에 의한 개연성과 동일한 수준으로 인정되는 

경우 다. 다른 7례에서는 각기 일본뇌염 백신과의 인과성이 

설명된 보고가 있어 관련성이 명백하 거나(definitely re-

lated, definite), 어떤 다른 이유보다도 백신에 의한 인과성

이 인정되어(probably related, probable) 이에 근거한 보상

이 이루어졌다. 기각된 4례를 보면, 단순포진 바이러스 수막

염 1례, 마이코플라즈마 수막염 1례, 아연축 1례, 길랑-바레 

증후군 1례로 각 상병과 일본뇌염 백신과의 연관성이 부족하

거나 이상반응이 출현한 시간적 순서에 근접성이 떨어져

(probably not related, unlike) 기각되었다12). 중증 이상반

응에 관련된 해외 보고에서는 오키나와 주둔 미군을 대상으로 

53,000명에게 접종 한 후 21세 병사가 접종 후 60시간 만에 

사망하 고, 8례의 길랑-바레 증후군이 보고되었으나 이는 

백신 접종을 받지 않은 군에서 나타날 수 있는 자연발병률과 

차이가 나타나지 않았다
13)
. 

일본뇌염 사백신이 1930년대부터 러시아와 일본에서 생산

되어 접종되어오면서 다양한 이상반응에 대한 보고가 있음에 

반하여, 생백신의 경우 1968년 햄스터 콩팥 세포(Primary 

Hamster Kidney cell, PHK)로부터 배양되어 약독화된 P3 

백신이 개발 및 접종되기 시작하여 아직까지 상대적으로 임상

적 경험이 사백신에 비하여 부족한 편이다
6)
. Liu 등이 SA14- 

14-2주 백신의 안전성에 대한 무작위 코호트 연구에서 1-2세

의 소아 13,266명의 접종자와 12,951명의 비접종자를 대상으

로 30일간 추적 관찰한 결과 나타난 양 군에서 뇌막염이나 

뇌염 등의 이상반응을 보인 예는 없었고, 입원, 새로운 경련 

발생, 3일 이상 지속되는 발열, 알레르기 증상, 호흡증상, 위

장관 증상은 두 군간에 차이가 없었다. 이상반응으로는 발열

이 4.9%, 보챔 3.8%, 기침 3.4%, 발진 2.2%, 구토 1.1% 다. 

이외에도 경련, 뇌증 등의 신경 증상 및 중등도 이상의 혈관 

부종 등의 이상반응은 관찰되지 않았다8). Tsai 등이 중국에

서 867명의 환자를 대상으로 백신 접종 후 21일간 추적관찰한 

결과 0.5% 미만의 소아에서 37.6℃의 발열이 있었다. 같은 

연구에서 타 백신을 접종한 588,512례에서 증상이 관찰되었

는데 발열은 0.046%, 발진은 0.01%에서 보고하 으나 빈도 

자체는 동일한 대조군이 없어 결과 해석이 어렵다
6)
. 2001년 

한국에 SA14-14-2 백신이 도입되면서 시행된 능동적, 피동

적 방법을 모두 사용한 시판 후 조사에 의하면 522명의 접종자

를 4주 기간 동안 추적한 결과 접종 후 38℃ 이상의 발열이 

약 10%에서 있었고, 다음으로 기침이 관찰되었다. 접종부위

의 발적과 부어오름은 1% 미만에서 관찰되었었고, 이는 중국

에서 관찰된 결과와 비슷하 다
14)

. 

2006년 여름 인도에서 1세에서 15세 사이의 소아 약 930만

명에게 일본뇌염 생백신이 접종된 후 65명에게 심각한 신경계 

이상반응이 보고되면서 이중 22명이 사망하 는데15), 이에 대

한 조사결과 백신과의 직접적인 연관 가능성은 적다고 결론을 

지었으나, 앞으로 좀더 정확한 모니터링이 필요하다고 보고하

다. WHO는 현재 사용되고 있는 SA14-14-2주 생백신이 

소아에서의 사용될 수 있을 정도로 안전성이 확보되었다는 

입장을 취하고 있다
16)
. 그러나 SA14-14-2 생백신을 만드는

데 사용되는 1차 햄스터 신장세포 기질은 일본 뇌염 사백신과 

한타바이러스 사백신에는 사용이 허용되고 있지만, 생백신에

는 이전에 사용 경험이 없어 안전성에 대한 우려가 남아 있는 

상태이다
17)
. 그리고 단기적인 안정성은 인정되나 특히 신경계 

이상반응 등의 드문 이상반응의 발생 여부 확인을 위한 추가적

인 연구가 필요하다
18)
. 또한 아직 임산부, 면역저하 환자, 특

히 후천성 면역 결핍증 환자에서 일본뇌염 생백신의 안전성에 

대한 연구가 필요하다. 

이렇듯 약독화 생백신은 백신 제조과정이나 장기적인 안전

성 문제가 백신 사용의 제한점이 되고 있음에도 불구하고, 국



Korean J Pediatr Infect Dis Vol.16, No.2, 2009

188

내에서는 사백신이 가지고 있는 이상반응에 대한 보고가 생백

신에서는 없다는 것이 중요한 사용 이유 가운데 하나가 되고 

있다. 또한 이상반응의 문제보다는 사백신의 생산량 부족과 

높은 단가가 일본뇌염 토착 아시아 국가에서 생백신을 사용하

려는 중요한 이유 중 하나이다. 따라서 사백신의 이상반응에 

대한 전향적 연구 뿐만 아니라 대규모 집단을 대상으로 한 

생백신의 이상반응에 대한 객관적 연구가 제시되어야 생백신

의 사용 여부를 비롯한 백신 접종사업의 안전성을 도모할 수 

있다.

본 연구의 제한점이기도 하 던 부분이지만, 이와 같은 전

향적 연구 및 객관적 경험을 기술할 때, 백신의 이상반응에 

대한 다양한 연구를 상호 비교하고 안전성을 평가하기 위해서

는 관찰되는 증상에 대한 일관된 기준이 있어야 한다. 최근 

백신 접종 후 발생하는 이상반응에 대한 표준화 시도가 논의되

고 있으며, 백신 접종으로 인한 필연적 이상반응(adverse reac-

tion)을 선별하고 우연적 이상반응(adverse event)을 배제하

여 흔한 국소 이상반응으로 발적(rash)과 종창(induration), 

중증 이상반응으로 뇌염, 골수염, 급성 파종성 뇌척수염, 길랑

-바레 증후군 등에서 표준화 연구가 이루어지고 있다19-22). 

이에 따르면
20)

, 국소 이상반응으로 대표적인 발적의 경우 

형태학적으로 아홉 가지 형태(bulla, cyst, macule, nodule, 

papule, plaque, pustule, vesicle, wheal)로 나누어 피부 

병변을 교육받은 전문 의료인에 의하여 각 시기마다 확인되어 

기술된 경우를 제 1수준(Level 1)으로 신뢰하며, 접종 시기, 

출생력, 가족력, 최근의 건강상태, 면역 상태, 최근 복용 약물 

등에 대한 면밀한 조사를 요구하고 있다. 또한 병변의 형태, 

색깔, 수, 크기, 분포, 접종 후 나타난 시점, 초기 병변과 소실 

시기의 병변 변화, 소실 시기를 기록하고, 병변의 분포가 고립

화, 국소화, 분절화, 주로 사지에 분포하는지, 전신화되어 있

는지, 미만성인지를 구분하고 각각의 비율을 기록하게 되어 

있다. 본 연구에서는 접종 이전의 과거력 조사에서 항목의 숫

자 및 신뢰수준에서 제시된 기준에 미치지 못하 고, 발적의 

크기를 측정하도록 하 으나 실제로는 측정값이 유사하면서 

신뢰도에 문제가 있다 판단되어 조사는 정량적으로 진행되었

으나 발생 유무만을 연구 결과에 반 하도록 하 는데, 이는 

가능한 범위 내에서 표준화 기준에 의거하여 정량화하지 못한 

본 연구의 제한점으로 생각된다. 종창의 경우21), 연부 조직의 

딱딱해지거나 단단해지거나 혹은 경화(硬化)된 부위가 촉지

되면서 이것이 전문 의료인에 의하여 확인된 경우를 제 1수준

으로 하여 발적과 동일한 기초 병력 조사가 요구된다. 병변의 

크기를 세분화하여 2.5 cm 미만군, 2.5-5.0 cm 미만군, 5.0- 

10.0 cm 미만군, 10.0-15.0 cm 미만군, 15.0-20.0 cm 미만

군, 20.0-30.0 cm 미만군, 30.0 cm 이상군의 일곱 가지 군으

로 나누어 각각의 비율을 구분하여 기록하도록 하 다. 또한 

이러한 기준에 의한 기록, 측정, 평가, 보고, 미상의 다섯 항목

에 대하여 기록자가 전문의료인, 부모/환자, 이외의 사람인지

를 구분하여 기록하게 하 다. 본 연구에서는 발적에서와 같

은 이유로 종창에서도 발생 유무만을 연구에 포함하 는데, 

비교적 경계가 뚜렷한 발적과 달리 종창의 경우 접종아 보호자

의 측정치를 더욱 신뢰하기 어려운 점이 있어 이후의 연구에서

는 제시된 기준에 의하여 의료인에 의하여 관찰된 체계적이고 

정량화된 연구가 필요할 것으로 사료된다. 한편으로는 이와 

같은 연구를 위하여 필요한 기록 분량과 요구되는 전문 인력의 

수가 많아 대단위 모집단을 대상으로 한 연구에서 이를 시행하

기에는 적지 않은 어려움이 따를 것으로 생각된다.

요컨대 앞으로의 연구에서는 더 큰 규모의 집단을 대상으로 

경증 이상반응에 대한 전향적 코호트 연구를 통하여, 그 평가 

기준을 가능한 범위 내에서 체계화된 기준에 의하여 충분한 

전문 인력에 의하여 수행하게 하여야 할 것으로 생각된다. 또

한 적은 수의 집단에서는 빈도가 낮아 쉽게 발견되지 않는 

중증 이상반응에 대한 지속적인 감시도 함께 이루어져야 한

다. 이를 통하여 백신 접종에 대한 안전성을 평가하고 객관적

인 견지에서 바람직한 백신의 선택과 접종이 이루어져야 할 

것이다.
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 요     약

목 적: 본 연구에서는 일본뇌염 백신의 종류별 이상반응 

발생실태를 조사하여 일본뇌염 백신의 안전성에 대한 평가를 

통해 향후 일본뇌염 국가예방접종사업의 효율화를 위한 토대

를 제공하고자 하 다.

방 법:2006년 8월부터 2007년 2월까지 본 연구에 협력하

기로 한 일개 대도시 지역의 보건소 4개소와 소아과 의원 9개

소에서 실시되었다. 총 658명의 어린이를 대상으로 이상반응 

평가가 완료되었다. 이들 어린이들을 대상으로 예방접종 당일

부터 4일후까지 발적, 동통, 발열, 두통 등 상대적으로 흔한 

이상반응의 발생빈도 등을 전향적으로 추적·관찰하 다.

결과: 대상 소아의 평균 연령은 사백신이 1.4세(1-8.5), 생

백신이 1.7세(1-8.3) 다. 그 중 보건소에서 사백신을 접종받

았던 어린이는 425명(64.6%)이었으며 소아과 의원에서 생백

신을 접종받은 경우는 233명(35.4%)이었다. 사백신의 경우 

전체 접종 어린이 중 3.3%인 14명이 한 가지 이상의 국소 이상

반응이 나타났으며, 생백신 접종 어린이들의 2.6%가 한 가지 

이상의 국소 이상반응을 호소하 다. 이러한 차이는 통계적으

로 유의한 수준은 아니었다(P=.607). 발열 등의 전신반응의 

경우 사백신과 생백신 접종 어린이들의 각각 5.2%와 8.2%에

서 나타났으나 역시 유의한 수준의 차이는 아니었다(P=.131). 

사백신 접종 어린이들에서는 접종당일 발적이 4명(0.9%), 종

창이 2명(0.7%), 동통이 7명(1.7%), 발열이 2명(0.5%) 나타났

다. 반면 생백신 접종 어린이들의 경우 각각 4명(1.8%), 2명

(0.9%), 0명(0.0%), 6명(2.6%)에서 해당 증상을 호소하 다. 

발열의 경우 통계적으로 유의하게 생백신 접종 어린이들에서 

빈번하 다(P=.026). 발적, 종창, 동통, 발열 중 한 가지 이상 

나타난 어린이들의 백분율은 사백신과 생백신 접종자들의 각

각 3.3%와 5.2% 으며, 이는 유의한 수준의 차이는 아니었다

(P=.243). 접종 1, 2, 3, 4일 후 주요 국소 및 전신 이상반응 

발생빈도는 사백신과 생백신에서 유의한 차이를 보이지는 않

았다. 이상반응의 세부 항목 중에서는 설사 증상만이 생백신 

접종 어린이들에서 유의하게 많이 나타났다(P=.044).

결 론:본 연구에서는 일본뇌염백신의 이상반응 발생률이 

이전의 보고보다 낮았고, 접종 당일 사백신 접종자들에 비해 

생백신 접종자들에서 발열이 빈번하게 관찰되었다. 그 외 사

백신과 생백신의 이상반응 발생에 뚜렷한 차이가 없었다. 그

러나 사백신의 경우 향후 더 많은 수의 인구 표본을 대상으로 

안전성에 대한 전향적 연구가 필요하며, 생백신의 경우 안전

성에 대한 객관적 경험이 더 축적되어야 할 것으로 생각된다. 

아울러 가장 문제가 되고 있는 중증이상반응의 발생을 확인하

기 위해서는 대규모 표본을 대상으로 지속적인 감시활동이 

필요할 것으로 사료된다.
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