
서 론

단클론성 감마글로불린병증을 확인하기 위하여 널리 사용되는

혈청단백전기영동검사는 혈청단백을 알부민, 1-, 2-, -, -

globulin의 5개 영역으로 분리하며, 각 영역은 다양한 단백으로

구성된다. 면역글로불린은 및 영역에 위치하는데, 단클론성

띠는 정상단백과 명확히 구분되는 진하고 좁은 띠로 나타난다. 그

러나 면역글로불린 이외의 단백이 단클론성 띠로 오인되는 경우가

종종 있으며, 단클론성 띠가 작거나 비정상적인 띠가 관찰될 때, 또

는 정상띠가 뚜렷한 증가를 보여 단클론성 감마글로불린병증이 의

심될 때는 고해상 전기영동을 통한 immunoelectrophoresis (IEP)

혹은 immunofixation electrophoresis (IFE)를 시행하여 확인할
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Background : Immunoglobulins exist in the serum, mostly in a union type of heavy and light chains.
Free light chain types exist in an extremely small quantity and are useful in the diagnosis and follow
up of multiple myeloma, but are also increased in autoimmune diseases such as SLE. The aim of this
study was to evaluate the usefulness of the serum free light chain in discriminating between mono-
clonal and polyclonal gammopathy.

Methods : Between January and June of 2003, we identified 15 patients with monoclonal gam-
mopathy and 12 patients with polyclonal gammopathy on serum protein electrophoresis (SPEP) and
immunofixation electrophoresis (IFE). We measured the serum concentration of the free light chain
using Beckman Coulter IMMAGETM analyzer with FREELITETM reagents and calculated the kappa/lamb-
da ( / ) ratio. We also measured the free light chain of 35 healthy controls to establish a reference
range. 

Results : The reference ranges established in this study were 4.97-12.84 mg/L for kappa light chains,
6.71-18.09 mg/L for lambda light chains, and 0.46-1.01 for the / ratio. The free light chains were
abnormal in all 27 but 2 patients with polyclonal gammopathy on SPEP. The / ratio was abnormal
in 12 of the 15 patients with monoclonal gammopathy and in none of the 12 patients with polyclonal
gammopathy. 

Conclusions : Our results suggest that the / ratio can be a useful tool to discriminate between
monoclonal and polyclonal gammopathy, especially in the case of vague SPEP results, or when mon-
oclonal gammopathy is suspected in SPEP. (Korean J Lab Med 2004; 24: 91-5)
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수 있다. 그러나, 이러한 방법은 비용과 시간이 많이 필요하다는

단점이 있다[1-3].

저자들은 최근에 도입된 유리형 경쇄측정시약을 사용하여 측정

한 유리형 경쇄의 혈청농도와 유리형 경쇄비가 단클론성 감마글로

불린병증과 다클론성 감마글로불린병증을 감별할 수 있는지, 특히

혈청단백전기영동검사에서 단클론성 감마글로불린병증을 명확히

구별할 수 없는 환자에서 단클론성 감마글로불린병증을 감별하는

데 도움을 줄 수 있는지를 알아보고자 하였다.

대상 및 방법

1. 연구대상

2003년 1월부터 6월까지 아주대병원에서 혈청단백전기영동검사

를 시행한 총 27명을 대상으로 하였다. 혈청단백전기영동검사의

결과에서 단클론성 띠가 명확하였던 환자 12명 중 10명에서 IFE를

시행하고 임상기록을 검토하여 단클론성 감마글로불린병증을 확인

하였다. 나머지 2명의 환자는 조기 퇴원으로 IFE는 시행하지 못

했으나, 임상기록 및 방사선 소견을 참고하여 단클론성 감마글로

불린병증이 있는 것으로 구분하였다. 또한 단클론성 띠가 의심되

어 IFE를 시행한 8명의 환자 중 3명에서 단클론성 감마글로불린병

증이 있음을 확인하여, 총 15명의 환자에서 단클론성 감마글로불

린병증을 보였다. 혈청단백전기영동검사에서 7명의 환자가 다클론

성 감마글로불린병증을 보였고, 5명의 환자는 단클론성 띠가 의심

되었으나 IFE로 다클론성임이 확인되어 총 12명에서 다클론성 감

마글로불린병증을 보였다. 성별은 남자 12명, 여자 15명, 연령은

56±15세이었다. 유리형 경쇄와 유리형 경쇄비의 참고치 설정을

위하여 공혈자 검사결과가 정상이었던 혈액 공여자 35명을 대상으

로 하였고, 성별은 남자 31명, 여자 4명, 연령은 30±6세이었다.

2. 방법

환자 27명과 정상인 35명의 혈청에서 FREELITETM (The

Binding Site Ltd., Birmingham, UK) 시약과 IMMAGETM

(Beckman Coulter, Brea, CA, USA) 장비를 사용하여 제조사

의 지침에 따라 유리형 경쇄 kappa ( )와 lambda ( )를 측정하

였다. 측정한 의 농도를 의 농도로 나누어 유리형 경쇄비 ka-

ppa/lambda ( / )를 계산하였다. 정상인에서 측정된 , 와 유

리형 경쇄비( / ) 분포를 확인하기 위하여 SPSS (version 10.0,

SPSS Inc., USA)를 사용하였고, Shapiro-Wilk test에서 , ,

유리형 경쇄비( / )의 P-값이 각각 0.150, 0.371, 0.334로 0.05 이

상을 보여 정규분포 하는 것을 확인 하였다. 각 항목의 참고치는

평균±2 표준편차로 설정하였다. 또한 대상 환자군의 각 경쇄농도

와 유리형 경쇄비가 설정된 참고범위를 벗어나는 환자 빈도를 구

하였고, 이를 토대로 경쇄비의 단클론성 감마글로불린병증의 진단

에서의 진단 민감도 및 특이도를 구하였다.

REP system (Helena laboratories, Beaumont, TX, USA)으

로 환자 27명의 혈청단백전기영동검사를 실시하였으며, 이 중 단

클론성 띠가 명확했던 12명의 환자 중 10명과 단클론성 띠가 의심

되는 8명의 환자에서 단클론성 감마글로불린증의 확인을 위하여

IFE를 시행하였으며, 아주대병원 전산체계와 환자 기록지를 검토

하여 환자의 병력을 조사하였다.

결 과

1. 유리형 경쇄 농도 및 유리형 경쇄비의 참고치

혈액공여자 35명을 대상으로 설정한 유리형 경쇄 농도의 참고치

는 가 4.97-12.84 mg/L, 가 6.71-18.09 mg/L이었고 유리형

경쇄비의 참고치는 0.46-1.01이었다.

2. 대상군의 유리형 경쇄 농도

총 27명의 유리형 및 농도는 각각 130.75±385.16 mg/L,

184.47±393.25 mg/L이었다.

단클론성 감마글로불린병증을 보인 15명의 와 의 농도는 각

각 195.77±512.12 mg/L, 279.39±510.71 mg/L이었고, 와

모두 증가한 경우는 7명, 하나만 증가한 경우는 8명, 두 가지 모두

정상인 경우는 없었다.

다클론성 감마글로불린병증을 보인 12명의 와 의 농도는 각

각 49.48±62.33 mg/L, 65.83±76.95 mg/L이었고, 와 모두

증가한 경우는 9명, 하나만 증가한 경우는 1명, 두 가지 모두 정상

인 경우는 2명이었다(Table 1, 2).

3. 대상군의 유리형 경쇄비( / )

단클론성 감마글로불린병증을 보인 15명의 유리형 경쇄비는

16.48±53.44이며, 유리형 경쇄비가 증가 혹은 감소한 경우는 12

명으로 단클론성 감마글로불린병증의 진단 민감도는 80%이었다.

단클론성 감마글로불린병증이 의심되었으나 IFE상 다클론성으로

확인된 환자 5명을 포함하여, 다클론성 감마글로불린병증을 보인

환자 12명의 유리형 경쇄비는 0.78±0.12이며, 유리형 경쇄비가 증

가 혹은 감소한 경우는 없어서 단클론성 감마글로불린병증의 진단

특이도는 100%이었다(Table 1-3).

고 찰

면역글로불린은 B 림프구에서 유래된 형질세포에서 생산되며,

그 구성은 중쇄와 경쇄의 결합형으로 되어있고, 혈청내 유리형 경
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쇄는 극히 소량으로 존재한다[4]. 이는 정상적인 형질세포는 중쇄

와 경쇄를 거의 균형 있게 생산하지만 경쇄를 조금 많이 생산하기

때문이다[5, 6]. 그러나 병적인 상태에서는 이러한 균형이 상실되

고, 단클론성 경쇄가 대량 생산되어 소변으로 배출되며, 이러한

Bence-Jones protein은 다양한 림프증식성 질환에서 보고되어

왔다[7, 8]. 일반적으로 림프계열의 세포에서 생성되는 경쇄는

가 보다 2배 많으나, 혈청내에 존재하는 유리형 경쇄는 가

보다 높은 농도를 보인다. 이러한 이유는 는 25 kDa의 단량체로

존재하고 는 50 kDa의 이합체로 존재하여, 사구체를 통한 배설

이 가 많기 때문이다[9].

유리형 경쇄의 측정방법의 개발과 더불어 연구자마다 다양한 범

위의 참고치가 보고되고 있으며[9-15], 본 연구에서 유리형 경쇄

의 참고치는 가 4.97-12.84 mg/L, 가 6.71-18.09 mg/L이었

고 유리형 경쇄비( / )는 0.46-1.01이었다. 이것은 Bradwell 등

[9]이 본 연구와 동일한 기종을 사용하여 보고한 , 5.7-11.1 mg/

L; , 10.1-18.9 mg/L와 유사하였지만, 본 연구에서는 공혈자를

대상으로 참고범위를 설정한 까닭에 젊은 연령과 남자가 주류를

이루는 한계가 있었다. 추후에 연령과 성별을 고려한 참고치의 검

증이 필요하겠으며, 각 검사기관은 검사방법, 기종 및 시약 그리고

인종에 따른 차이를 고려하여 적정한 참고범위를 설정하여야 할

것으로 사료된다.

유리형 경쇄의 혈청내 농도는 과도한 단클론성 경쇄의 생산과

연관되어 있는 다발성 골수종, 아밀로이드증과 같은 질환에서 증

가하며, 이들 질환의 진단 및 추적관찰에 유용하다[16-20]. 그러

나, 유리형 경쇄는 이와 같은 단클론성 감마글로불린병증 이외에

전신성홍반성낭창(SLE)와 같은 자가면역질환, 사르코이드증(sar-

coidosis), 결핵과 같은 만성 염증성 질환, 인슐린의존성 당뇨병에

서 증가할 수 있다[21-25]. 본 연구에서도 유리형 경쇄는 단클론

성 감마글로불린병증과 다클론성 감마글로불린병증 모두 증가하였

다. 농도의 증가만으로 단클론성인지 다클론성인지는 감별할 수

없지만, 증가되는 정도가 단클론성 감마글로불린병증에서 크게 나

타났으며, 두 가지 유리형 경쇄 중 하나만 증가한 경우가 단클론성

감마글로불린병증에서는 15명 중 8명(53%)에서, 다클론성 감마

글로불린병증에서는 10명 중 1명(10%)에서만 나타나 그 양상이

차이가 있음을 보여주었다.

유리형 경쇄의 농도는 클론성을 결정할 수 없다. 물론 유리형

경쇄비를 통하여 클론성을 강하게 추정할 수 있지만, 확정지을 수

는 없으므로 대부분 클론성의 확인은 전기영동을 통하여 이루어진

다[15]. 본 연구에서 유리형 경쇄비는 단클론성 감마글로불린병증

으로 확인된 15명 중 12명에서 증가 혹은 감소하였고, 다클론성 감

마글로불린병증으로 확인된 12명 모두 참고범위 이내로 80%의 민

감도와 100%의 특이도를 보였다. 혈청단백전기영동검사에서 단클

론성 감마글로불린병증이 명확했던 1명과 IFE를 통하여 단클론성

No.
Case

Kappa
(mg/L)

Lambda
(mg/L)

K/L ratio SPEP IFE Diagnosis

1* 29.30 272.00 0.11 MG LL MM 
2* 33.60 76.50 0.44 MG GL MGUS, AML
3* 16.50 13.50 1.22 MG GK MM
4* 11.60 626.00 0.02 MG GL MM  
5* 28.70 6.07 4.73 MG ND� R/O MM 
6* 6.50 122.00 0.05 MG GL MM 
7* 18.50 268.00 0.07 MG GL MM
8* 688.00 26.40 26.06 MG ND� R/O MM  
9* 7.82 605.00 0.01 MG AL MM   

10* 8.80 1970.00 0.00 MG GL MM   
11* 26.80 39.50 0.68 MG GL MM 
12* 34.00 8.10 4.20 MG GK MM
13* 31.70 32.50 0.98 R/O MG GK NHL 
14* 1940.00 9.32 208.15 R/O MG AK MM
15* 54.70 116.00 0.47 R/O MG AL MGUS, LC 
16 91.50 166.10 0.55 R/O MG PG Endometritis
17 14.70 20.90 0.70 R/O MG PG Blepharoptosis
18 15.10 17.60 0.86 R/O MG PG Polyneuropathy 
19 19.20 19.10 1.01 R/O MG PG MND 
20 12.30 14.70 0.84 R/O MG PG MND 
21 36.60 52.60 0.70 PG SLE
22 40.90 48.50 0.84 PG SLE
23 26.90 35.50 0.76 PG Polymyositis
24 11.60 15.50 0.75 PG Chronic gastritis
25 232.00 266.00 0.87 PG LC, hepatoma 
26 26.90 35.50 0.76 PG Seizure
27 66.00 97.90 0.67 PG SLE
HC 4.97-12.84 6.71-18.09 0.46-1.01

Table 1. Clinical and laboratory data of 27 patients

*Cases of monoclonal gammopathy by SPEP or IFE. �Diagnosed by clini-
cal information and radiologic study. 
Abbreviations: MG, monoclonal gammopathy; R/O, rule out; PG, poly-
clonal gammopathy; LL, lambda light chain type; GL, IgG, lambda light
chain type; GK, IgG, kappa light chain type; AK, IgA, kappa light chain
type; AL, IgA, lambda light chain type; ND, not done; MM, multiple myelo-
ma; MGUS, monoclonal gammopathy of undetermined significance; AML,
acute myelogeneous leukemia; NHL, non-Hodgkin’s lymphoma; LC, liver
cirrhosis; MND, motor neuron disease; HC, healthy control.

Abbreviations: MG, monoclonal gammopathy; PG, polyclonal gammopa-
thy; HC, healthy control.

Kappa (mg/L)
mean±SD

Lambda (mg/L)
mean±SD

K/L ratio
mean±SD

MG (n=15) 195.77±512.12 279.39±510.71 16.48±53.44
PG (n=12) 49.48±62.33 65.83±76.95 0.78±0.12
HC (n=35) 8.90±1.97 12.40±2.84 0.73±0.14

Table 2. Mean values of kappa, lambda light chains and K/L
ratio in 27 patients

Abbreviations: MG, monoclonal gammopathy; PG, polyclonal gammo-
pathy.

K/L ratio MG (n=15) PG (n=12)

Normal (0.46-1.01) 3 12
Abnormal (<0.46 or >1.01) 12 0

Total 15 12

Table 3. Number of cases according to K/L ratio by clonality
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감마글로불린병증으로 확인된 2명에서 유리형 경쇄비가 정상으로

나타나 단클론성 감마글로불린병증을 감별하기위하여 유리형 경쇄

비의 측정을 단독으로 사용할 수는 없다. 그러나, 혈청단백전기영

동검사상 단클론성 감마글로불린병증이 의심되어 IFE를 시행하였

으나 다클론성 감마글로불린병증으로 판명된 5명에서 유리형 경쇄

비가 모두 정상을 보여 단클론성 감마글로불린병증의 감별을 위한

보조적 수단으로 유용할 것으로 판단된다. 즉, 혈청단백전기영동검

사에서 클론성이 명확하지 않으나 유리형 경쇄비가 정상인 경우는

IFE로 확인이 필요하다. 그러나, 유리형 경쇄비가 비정상인 경우는

단클론성을 강하게 시사하고, 추가의 IFE 검사는 단클론성의 유형

확인을 위하여 시행할 수 있을 것으로 사료된다. 그러나, mono-

clonal gammopathy of undetermined significance 환자 32명을

대상으로 한 연구에서 유리형 경쇄비 단독으로는 정상인과 감별할

수 없다는 보고가 있으며[26], 본 연구에서 대상군의 수가 제한되

어 보다 많은 대상을 통한 추가 연구를 통하여 정확한 검증이 필요

하리라 판단된다. 

결론적으로 유리형 경쇄 농도는 단클론성 질환을 구분하는데 도

움이 되지 않았지만, 유리형 경쇄비를 통하여 클론성을 강하게 추

정할 수 있었다. 특히, 혈청단백전기영동검사에서 클론성이 명확하

지 않을 때, 유리형 경쇄비가 비정상인 경우 단클론성을 강하게 시

사하므로, 보다 신속한 단클론성 감마글로불린병증의 확인을 위해

도움이 될 것으로 사료된다.

요 약

배경 : 혈청에 존재하는 면역글로불린은 대부분 중쇄와 경쇄의

결합형으로 존재하고 유리형 경쇄는 극히 소량으로 존재한다. 유리

형 경쇄는 다발성골수종, 특히 경쇄질환과 비분비형 골수종의 진

단 및 추적관찰에 유용하고 기타 단클론성감마글로불린증에서도

증가하지만 전신성홍반성낭창과 같은 자가면역질환에서도 증가하

는 것으로 알려져 있다. 저자들은 유리형 경쇄의 혈청농도나 비가

단클론성 질환과 다클론성 질환을 감별하는데 유용한지를 알아보

고자 하였다

방법 : 2003년 1월부터 6월까지 아주대병원에서 시행된 혈청단

백전기영동검사와 IFE 결과에서 단클론성 감마글로불린병증을 보

인 환자 15명과 다클론성 감마글로불린병증을 보인 환자 12명을

대상으로 하였다. 대상 환자의 혈청에서 FREELITETM 시약과

Beckman Coulter IMMAGETM 장비를 사용하여 제조사의 지침

에 따라 유리형 경쇄의 농도를 측정하고, 그 비(kappa/lambda)를

계산하였다. 또한 유리형 경쇄의 참고범위를 설정하기 위하여 당

시 내원한 혈액 공여자 35명의 유리형 경쇄 농도를 측정하였다.

결과 : 본 연구에서 설정된 유리형 경쇄의 참고치는 kappa가

4.97-12.84 mg/L, lambda가 6.71-18.09 mg/L, 유리형 경쇄비

( / )의 참고치는 0.46-1.01이었다. 유리형 경쇄의 농도는 다클

론성 감마글로불린병증의 2명을 제외한 25명의 환자에서 한 가지

이상이 증가하였다. 유리형 경쇄비는 단클론성 감마글로불린병증

의 12명에서 비정상이었고, 단클론성 감마글로불린병증의 3명과

다클론성 감마글로불린병증의 12명에서는 정상이었다.

결론 : 유리형 경쇄비의 측정은 단클론성 감마글로불린병증과

다클론성 감마글로불린병증의 감별에 도움을 준다. 특히, 혈청단

백전기영동검사상 단클론성 감마글로불린병증이 의심되거나 결과

가 모호할 때 중요한 역할을 할 것으로 기대된다.
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