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Growth represents a sentinel for general health state in children and adolescent. Linear 
growth in children and adolescent is a complex process influenced by numerous fac-
tors including genetic, prenatal, postnatal, and environmental factors. When children 
less than 2 standard deviation score below the average height for age and sex, they are 
considered as short stature. Accurate measurement of body profile and determination 
of height velocity over time are fundamental step. Whether the growth pattern is appro-
priate or deviated from standardized growth chart is a key point in approaching to short 
stature in children. Evaluation includes a detailed past medical and family history, phys-
ical examination, laboratory test and radiologic evaluation. Recent advances in genetic 
approaches are allowing for improved diagnosis for idiopathic short stature and various 
genetic syndromes. Growth hormone is the main treatment option for short stature. It is 
generally safe but has potential side effects. Individualized growth hormone treatment 
should be initiated under consideration of both efficacy and safety by pediatric endocri-
nologists. Early diagnosis and prompt initiation of treatment result in a good prognosis. 
This article reviews an overview of the diagnostic approach to children and adolescents 
with short stature, and summarizes etiologies and growth hormone treatment. (Ewha 
Med J 2021;44(4):111-116)
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서  론

소아청소년의 특징은 성장하는 것이다. 성장은 정지 상태가 아

닌 진행하는 과정으로, 신체 계측치 변화의 추이는 건강상태를 

잘 반영한다. 잠재되어 있는 건강상의 문제가 있는 소아청소년은 

성장곡선에서 벗어나는 현상이 가장 먼저 나타난다. 그렇기에 정

기적이고 정확한 성장 평가는 소아청소년 진료에 있어 중요한 부

분이다. 소아내분비 클리닉에 키가 작다고 내원하는 아이들의 대

다수는 정상 변이 저신장이지만, 그중 일부는 병적 저신장으로 

조기에 진단하고 적절한 치료를 해주는 것이 필요하다[1]. 본 종

설에서는 정상 성장에 대하여 알아보고, 키가 작은 것을 주소로 

내원한 소아청소년의 임상적 접근에 대해 살펴보고자 한다.
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본   론

1. 정상 성장과 사춘기

성장은 출생 전 태아기부터 시작한다. 유전적 요인은 물론 

산모의 영양상태, 흡연이나 약물복용, 자궁내 감염 등의 환경

적 요인에 영향을 받는다. 태아기 초기에는 주로 인슐린양성장

인자-II형(insulin-like growth factor-II, IGF-II)에 의하여 성

장이 이루어지고, 중반기 이후에는 IGF-I에 의하여 이루어진

다. 자궁 내 성장지연 등으로 부당경량아로 출생한 10–15%는 

향후 저신장으로 남아있게 된다[2,3]. 출생 후 성장은 만 2세까

지의 제1성장급증기와 사춘기의 제2성장급증기를 거친다. 사

춘기는 여아는 만 10세에 유방의 발달로 시작되며, 남아는 평

균 만 12세에 고환 크기의 증가로 시작된다. 남아는 여아보다 

사춘기가 2년 정도 늦게 시작되고 급성장 기간동안 더 많이 자

라서 성인키는 여자보다 약 13 cm 가량 크게 된다. 사춘기 이

후에는 성장이 완만해지고 골단이 융합되면서 멈추게 된다. 

2. 성장에 영향을 주는 요인

정상적인 소아의 성장은 유전 및 환경적인 요인에 의하여 결

정된다. 유전적 요인으로 인종, 민족, 가계, 성별과 같은 것들이 

있고, 이들은 출생 시부터 이미 결정되어 있는 부분이다. 환경

적 요인에는 영양, 사회경제적 요인, 만성질병, 계절, 심리적 요

인 등이 있다. 성장호르몬, 갑상선호르몬, 성호르몬, 부신겉질

호르몬 등이 직접적으로 혹은 간접적으로 성장에 관여하는 성

장인자의 합성과 분비에 영향을 미침으로써 성장을 조절한다. 

성장호르몬은 191개의 아미노산으로 구성되며, 간 및 골격에

서 IGF-I 합성 및 분비를 증가시킨다. IGF-I은 인슐린유사성

장인자결합단백질-3 (IGF binding protein-3, IGFBP-3)와 결

합하여 연골세포로 이동하여 성장효과를 가져온다[4]. 영양결

핍이 되면 IGF-I 및 IGFBP-3 농도가 감소하여 성장장애가 발

생할 수 있다. 성호르몬은 직접적으로 골격계를 자극하고, 간

접적으로 성장호르몬의 합성을 증가시켜서 사춘기 급성장을 

일으킨다. 에스트로겐은 저농도에서는 IGF-I 분비를 자극하지

만, 고농도에서는 오히려 분비를 감소시킨다[5]. 성장호르몬과

는 달리 골성숙도 같이 증가시키므로 성장판을 닫히게 만든다. 

갑상선호르몬은 골격계 및 중추신경계의 성장에 중요한 역할

을 하므로, 부족하게 되면 성장호르몬 분비가 적어져 골격계의 

성장지연이 일어난다. 부신겉질호르몬은 과다하게 분비될 경

우 성장호르몬의 합성을 억제하고, 골격계에서 콜라겐 합성도 

억제하여 성장을 억제시킨다[6,7]. 

3. 성장의 평가 

1) 신장과 체중의 측정

성장을 올바르게 평가하기 위해서는 키와 체중을 정확한 방

법으로 측정하는 것이 필요하다. 2살 미만에서는 누운 길이를 

측정하며, 한 사람은 안와외이면(Frankfurt line)이 지면과 수직

이 되도록 머리를 고정하고, 다른 한 사람은 아이의 다리를 가

능한 일직선으로 펴지도록 한 후 계측자를 움직여 발바닥에 닿

는 눈금을 읽는다. 2살 이상에서는 협조가 가능하다면 가급적 

서서 키를 측정한다. 머리 뒷부분, 어깨, 엉덩이, 발뒤꿈치가 계

측기에 닿도록 하고 안와외이면이 수평이 되도록 아이의 시선

을 고정시킨 후 키를 측정한다. 눈금은 0.1 cm 단위로 기록하

고, 측정간 오차는 4 mm 이내가 되도록 한다. 체중은 아침에 

일어난 후 신발은 벗고 가벼운 옷만 입은 상태에서 측정하는 

것이 좋다. 체질량지수를 확인하여 과체중 이상인 경우 복부둘

레, 혈압, 피하주름두께 등을 측정한다. 특징적인 얼굴모양이 

있거나 골격계 질환이 의심되는 경우에는 추가적으로 앉은키, 

상하절비, 양팔 길이 등을 측정한다. 

2) 성장속도 

출생 후 첫 1년간 25 cm 크며, 이후 만 4세까지 년간 8–10 

cm씩, 만 4세이후부터 사춘기 전까지는 일년에 5–6 cm 정도 

자란다(Table 1). 성장속도의 관찰이 반드시 필요하므로 가능

하면 일정한 오전 시간에 3–6개월 간격으로 키를 측정하는 것

이 계절 변동과 측정 오차를 줄이는데 도움이 된다. 신장과 체

중을 측정한 후 그 수치를 성장곡선에 기입하여 성장 패턴을 

확인하는 것이 필요하다. 세계보건기구에서 발표한 성장곡선

도 있으며, 우리나라에서는 10년 주기로 질병관리본부와 대한

소아청소년과학회에서 발표하여, 현재는 2017년 소아청소년 

성장도표가 사용되고 있다. 성장곡선 상 키 백분위수 곡선의 

두 선 이상을 가로질러 하향하거나, 연령 및 성별 대비 저조한 

성장속도가 확인될 때에는 질환이 있음을 암시한다. 두통, 구

토, 시야장애, 다음, 다뇨 등의 동반된 증상에 대한 병력 청취가 

필요하다. 

3) 부모의 키

많은 연구에 따르면 성장은 유전적인 영향을 더 많이 받는 

Table 1. Height and height velocity by age

Birth 1 yr 4 yr 8 yr 12 yr
Length or height (cm) 50 75 100 125 150

Multiple ×1 ×1.5 ×2 ×2.5 ×3

Height velocity (cm/yr) 25 8–10 5–6 -* -*

*There are individual differences based on puberty.
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것으로 알려져 있다[8]. 부모의 키와 사춘기 시작시기, 초경 나

이 등을 확인하는 것이 필요하다. 중간부모키는 부모 키의 합

에 남아는 13 cm를 더하고, 여아는 13 cm를 뺀 후에 평균을 구

한다. 이 값의 ±8–10 cm의 변이가 있게 되며[9], 개인 차이가 

있으므로 이전의 성장기록 및 골연령 등을 토대로 성인키를 예

측한다.

4) 사춘기 발달

사춘기 시작을 확인하기 위해 여아는 유방을, 남아는 고환을 

진찰한다. 소아청소년의 성장 평가에는 사춘기 발달 단계의 어

느 시점에 있느냐가 반드시 고려되어야 한다. 2차성징이 남아 

만 9세, 여아 만 8세 이전에 시작된 경우는 성조숙증이라 하며, 

반대로 남아는 만 14세, 여아는 만 13세가 되도록 2차성징이 

없는 경우는 사춘기 지연으로 판단하고 원인 파악을 진행한다. 

5) 골연령 

성장과 사춘기, 치아 발달은 역연령보다는 골성숙 정도와 연

관이 깊다. 일반적으로 왼쪽 손과 손목의 단순 방사선 사진을 

찍어서, 정상 표준과 대조해서 판정한다. 골연령을 판독하는 

방법으로 흔히 이용되는 방법은 Greulich-Pyle 방법으로, 도감

과 비교하여 가장 근접한 연령으로 판정한다. 다른 방법으로 

Tanner-Whitehouse 방법은 손과 손목의 20개의 뼈를 각각 성

숙도 기준에 따라 점수화 하여 골연령을 결정한다. 두 방법 모

두 숙련도에 따라 해석에 차이가 있을 수 있으며, 골연령을 측

정하는 것은 성장 장애의 원인적 분류와 향후 성장 잠재력을 

예측하여 최종 성인키를 예상하는데 중요한 검사라 할 수 있

다. 최근에는 인공지능기법을 이용한 골연령 판독 프로그램 개

발이 되고 있으나, 아직까지는 신뢰도가 낮으며, 골연령의 해

석을 위해서는 임상소견도 고려되어야 하기에 단독으로 사용

하기에는 제한이 있다[10]. 또한, 손과 손목의 방사선 사진으로 

골격 형성 이상을 확인할 수 있다.

6) 혈액 검사 

기본 검사로 영양상태, 만성 전신질환 여부, 갑상선 기능, 

IGF-I와 IGFBP-3 등을 평가하기 위해 혈액 검사를 한다. 

IGF-I과 IGFBP-3는 성장호르몬의 분비 능력을 간접적으로 측

정하는 선별 검사이다[11]. 키가 작은 여아의 경우는 터너 증

후군의 가능성이 있으므로 염색체 검사를 한다. 성장호르몬 결

핍증이 의심되는 경우 성장호르몬 자극 검사를 시행한다. 성장

호르몬은 박동성 분비를 하므로 한 번의 채혈로는 알 수 없어

서 검사 약물을 투약하고 여러 차례 채혈이 필요하다[12]. 검

사 약물에 따라서는 저혈당의 위험성이 있어 안전한 검사를 위

해 입원하는 것이 필요하다. 두 가지 약물로 시행한 검사에서 

성장호르몬 농도가 한 번이라도 10 ng/mL 이상이면 정상으로 

판단하며, 여러 번 측정한 성장호르몬 농도가 모두 10 ng/mL

를 넘지 않는다면 성장호르몬 결핍증으로 진단한다. 최근에는 

유전자기법의 발전으로 저신장을 유발하는 유전자 부위(e.g., 

ACAN, NPR2, CNP)가 많이 밝혀지고 있다[13,14]. 

4. 저신장 

의학적인 정의는 키가 같은 연령 및 성별의 소아 평균보다 3

백분위수 미만인 경우이다. 연구를 시행한 국가, 병원의 크기, 

연구 대상자의 특징 등에 따라 그 빈도가 다르기는 하지만, 키

가 작다고 내원하는 대부분의 소아는 정상적으로 키가 작은 경

우가 많다(Table 2) [15]. 미국에서는 정상 변이 저신장(75%), 

병적 저신장(14%), 내분비질환(5%)을 보고했고[16], 이란에서

는 가족성 저신장(33.6%), 체질성 성장지연(19.7%), 특발성 저

신장(11.5%), 자궁내 성장부진(9.8%), 일차성 갑상샘 저하증

(2.5%)으로 보고했다[17]. 

정상 변이 저신장은 질병은 없으나 유전적인 성향(가족성 저

신장) 및 체질적으로 키가 작은 경우(체질성 성장지연)이다. 질

병에 의한 경우는 골격계 자체의 문제로 인한 1차성 성장장애

와 외부의 환경적 원인으로 인해 키가 작은 2차성 성장장애가 

있다[18]. 

1) 특발성 저신장

전신질환, 영양장애, 내분비질환, 염색체 이상을 포함한 원

인을 찾을 수 없는 경우에 특발성 저신장이라 정의한다[19]. 넓

은 의미의 특발성 저신장에는 가족성 저신장과 체질성 성장지

연도 포함되며, 성장호르몬 신경분비장애, 성장호르몬 수용체 

이상, 성장호르몬 수용체 후 반응의 장애, SHOX 유전자를 포

함한 일부 유전자 이상 등이 보고되고 있다.

2) 1차성 성장장애

출생 전부터 존재하던 성장지연이 출생 후에도 지속되는 것

으로, 골연령이 역연령에 비하여 지연이 없다. 골격 형성 이상, 

염색체 이상과 자궁내 성장지연 등이 포함된다. 

3) 2차성 성장장애

성장지연이 후천적으로 발생하며, 적절한 시기에 원인 질환

이 교정되면 성장장애가 회복될 수 있다. 골연령이 역연령에 

비하여 감소되어 있다. 영양결핍, 만성 전신질환, 내분비질환

과 심리적 요인 등이 포함된다. 

5. 성장호르몬 치료

성장호르몬 치료는 1958년 사체의 뇌하수체에서 추출하여 
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성장호르몬 결핍증 환자에게 처음으로 사용한 것이 시작이다

[20]. 초기에 사용된 성장호르몬은 Creutzfeldt–Jakob 질환이 

발생하면서 1985년 사용이 중지되었으나, 같은 해에 유전자 

재조합 방법으로 다량 생산이 가능해져서 여러 질환에 사용되

고 있다. 현재는 성장호르몬 결핍증, 만성 신부전, 터너 증후군, 

누난 증후군, 프래더윌리 증후군, 부당경량아, 특발성 저신장

에서 사용되고 있다[21,22]. 성장호르몬은 성장 효과 외에 대사

작용이 있어 가역적인 인슐린 저항성을 유발하여 혈당을 높이

고, 지방분해 작용이 있어 성장호르몬 결핍 시 비만이 나타날 

수 있다. 또한, 제지방과 골밀도를 증가시킨다. 

성장호르몬 치료는 주당 6–7회로 분할하여 자기 전 피하주

사로 투여한다. 주사부위는 양팔, 다리 바깥쪽, 엉덩이, 복부 등

이다. 치료효과는 질환의 종류 및 개인에 따라 다르지만, 치료

를 어린 연령에 일찍 시작해서, 충분한 용량으로, 가급적 오랜 

기간, 빠짐없이 유지하는 것이 효과가 좋다. 성장이 거의 끝날 

때까지 지속되어야 하며, 평균 성장속도가 1년에 2 cm 미만이 

될 때 중단한다. 부작용으로 수분 축적, 두개뇌압상승, 두통, 갑

상선 수치 이상, 혈당이상, 척추측만증 악화 및 대퇴골두 골단 

분리증 등이 있다. 종양의 위험도를 증가시키는 것에 대한 논

란이 있었으나, 현재까지는 성장호르몬으로 인한 것이라는 증

거가 없다[23,24]. 백혈병이나 종양 발생의 빈도가 높은 다운 

증후군, 판코니 증후군 등의 질환에서는 성장호르몬을 사용하

지 않는 것이 바람직하다[25]. 

치료 중에는 효과 판정을 위하여 정기적으로 키를 측정하며, 

혈액검사 및 골연령 검사를 하는 것이 필요하다. 공복혈당, 당

화혈색소, 갑상선호르몬, 혈중 IGF-I와 IGFBP-3를 측정한다. 

치료에 대한 효과가 좋지 않은 경우에는 순응도를 반드시 확인

하고, 진단의 정확성, 영양상태 및 동반질환 유무에 대한 평가

가 필요하다. 

6. 최근 동향

병적 저신장의 원인을 파악하기 위한 성장호르몬 자극검사

의 경우 호르몬 검사 기법의 발전과 더불어 진단을 위한 절단

값에 대한 다양한 의견이 제시되고 있다. 우리나라는 검사 약

물로 자극된 성장호르몬 수치 10 ng/mL을 기준으로 성장호르

몬 결핍증을 진단하고 있지만, 7 ng/mL 혹은 5 ng/mL로 낮춰

야 한다는 의견도 제시되고 있다[26]. 또한, 성장호르몬 자극검

사에 사용되는 검사 약물의 공급이 원활하지 않은 면도 있고, 

일부 검사 약물은 저혈당이 유발되는 위험성도 있어, 2017년 

미국 식품의약기구에서 성인 성장호르몬 결핍증을 대상으로 

경구약 그렐린 작용제(macimorelin)의 사용이 허가되었다[27]. 

유전분자기법의 발달로 새로운 생화학 표지자 발굴에 대한 노

력이 있다. 치료제에 있어 순응도 향상을 위해 국내에서는 성

장호르몬 결핍증에 대해 1주일 제형이 개발되어 있으며, 전 세

계적으로 장기지속형 성장호르몬 제형의 개발이 이루어지고 

있다[28]. 골격 형성 이상에서 C-type 나트륨이뇨펩티드와 같

은 치료도 시도되고 있다[29].

Table 2. Etiologies and frequency of short stature

Etiologies Frequency
Normal variant >60%

    Familial short stature, constitutional delay of growth and puberty, idiopathic short stature

Pathologic short stature

    Short stature related syndrome or chromosomal abnormalities 5%

        Turner syndrome, Noonan syndrome, Prader-Willi syndrome, Russel-Silver syndrome 

    Skeletal dysplasia 2%

        Achondroplasia, hypochondroplasia

    Small for gestational age 2%

    Chronic systemic diseases 2%

        Malnutrition, kidney disease, endocrine disease, inflammatory bowel disease, cardiac and pulmonary disease

    Disorders of growth hormone-insulin-like growth factor-I axis 2%

        Growth hormone deficiency, growth hormone insensitivity, insulin-like growth factor-I deficiency

    Psychosocial deprivation <1%

Modified from Polidori N et al. Ann Pediatr Endocrinol Metab 2020;25:69-79 [15].
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결   론

소아청소년의 성장평가에는 출생력, 가족력, 만성질병과 약

물복용 여부를 확인하고, 성장속도를 확인하여 정상적으로 키

가 작은 경우인지, 질병에 의한 경우인지를 확인하는 것이 필

요하다. 이를 위해서는 정확한 신체측정이 필수이며, 어느 한 

시점의 평가가 아닌 일정한 간격을 두고 이루어져야 한다. 측

정한 키, 체중, 체질량지수 및 성장속도는 그 연령과 성별에 맞

는 표준 곡선과 비교하여 판단하는 것이 필요하다. 성장장애로 

의심되는 경우에는 조기 진단 및 적절한 조치를 위해 소아내분

비 전문가에게 의뢰하는 것이 필요하다. 성장호르몬 치료는 부

작용이 적은 편이며 비교적 안전하지만, 부작용을 간과해서는 

안 되며, 장기간 사용하는 경우 정기적이고 세심한 추적관찰이 

필요하다. 소아청소년과 그 부모가 느끼는 심리적 상황과 성장

호르몬 치료가 필요한 경우인지를 살피고, 치료 전 반드시 효

과와 부작용에 대해 충분히 고려하여 결정해야 한다. 
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