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1. 연구배경
	여드름(Acne vulgaris)은 흔하지만 복잡한 피부문제로 만성적인 질환이기 때문에 많은 환자들에게서 스트레스를 유발한다. 많은 요인들이 여드름 발생에 영향을 미치며, 그 중에서도 만성적인 염증반응은 여드름 발생에 중요한 기전이다. 다양한 종류의 염증 매게 물질(사이토카인, 디펜신, 뉴로팹타이드)이 여드름 병변에서  확인된다. 또한 프로피오니박테리움(Propionibacterium acnes)은 Toll-like receptor를 통하여 사이토카인을 활성화 시키면 이 과정에서 선천면역계가 영향을 미친다.
비타민 D는 칼슘 대사와 항상성 유지에 관여하는 것으로 알려진 물질로 이러한 작용 외에도 다양한 기능이 있다. 비타민 D는 선천, 후천 면역반응에 영향을 미쳐서 T세포, B세포, 수지상세포, 대식세포의 변화를 유도한다. 비타민 D의 이러한 기능은 류마티스 관절염, 루푸스, 염증성 장 질환 등과 연관성이 있으며, 피부과 영역에서는 염증성 질환인 아토피 피부염, 건선, 백반증, 원형 탈모등과의 연관성이 알려져 있다. 




2. 연구목적
	비타민 D는 반성 염증성 피부질환에서 영향을 미치는 것으로 알려져 있다. 여드름 역시 피부의 만성 염증성 질환이나 여드름에서 비타민 D와읜 연관성은 잘 알려져 있지 않다. 
이번 연구에서는 여드름 환자에서 비타민 D 상태를 확인하고 비타민 D를 보충 하였을 때 효과에서 대하여 확인하고자 한다. 
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4. 임상연구 대상질환
임상적으로 진단된 여드름

5. 시험 대상자 선정/제외기준
	목표한 시험대상자 수
1) 총 목표 시험대상자 수 : 여드름 환자 80명, 건강한 대조군 80명 

시험대상자 선정기준
1) 20세 이상 35세 이하의 성인 중 임상적으로 진단된 여드름 환자
2) 20세 이상 35세 이하의 성인 중 다른 질환이 없는 건강한 사람

성별
무관함.

시험대상자 제외기준 
1) 여드름 치료, 전신 스테로이드제 사용, 비타민 D 보충을 시행 받고 있는 사람
2) 다른 염증성 질환이 동반된 경우 



6. 임상연구기간
연구 개시일 : 2014년 11월 1일
대상자 모집 시작일 : 2014년 11월 1일 
대상자 모집 종료일 : 2015년 2월 28일 
연구 종료일 : 2015년 4월 30일
결과 분석 종료일 : 2015년 5월 31일 
7. 연구방법
	- 관찰 연구 및 무작위 대조군 연구
  1차 연구 : 관찰연구
2차 연구 : 무작위 대조군 연구 

- 연구 계획
정보 수집 : 대상자와 관련된 기본 적인 인적 사항을 처음 참여시에 수집한다. (나이, 성별, 체질량지수, 흡연력, 자외선차단제 사용 여부)

1차 연구 : 80명의 여드름 환자와 80명의 건강한 대조군을 대상으로 혈액 검사를 시행하여서 25-hydroxy vitamin D (25(OH)D)의 혈중 농도를 확인한다. 채혈을 정맥에서 이루어지며 채혈된 혈액은 24시간 내에 Roche Cobas e411 (Roche Diagnostics System, Switzerland) 기계를 통해 분석 한다. 
2차 연구 : 여드름 환자중에서 비타민 D 결핍상태로 나온 환자를 대상으로 두 그룹으로 무작위 배정을 한다. 첫번째 그룹은 cholecalciferol 1000 IU/day 를 2개월간 복용하며, 두번째 그룹은 동일한 제형의 플라시보 약물을 복용한다. 다른 여드름 치료를 위한 외용제나 약물 사용은 허락되지 않는다. 단 세안제와 보습제는 함께 사용 할 수 있다. 



8. 관찰 항목 및 평가 기준 
	1차 결과 분석
여드름 환자와 건강한 대조군은 혈액검사를 통해서 25-hydroxy vitamin D (25(OH)D)의 상태를 측정한다. 25(OH)D의 농도에 따라서 3단계로 분류되는데 농도가 20ng/mL 초과인 경우 충분하다고 평가되며, 12-20ng/mL의 경우 충분하지는 않으나 부족하지도 않은 상태로 평가되며, 12ng/mL 미만인 경우는 부족상태로 평가된다. 이러한 기준은 의학연구소의 식품영양 위원회의 권고사항을 바탕으로 작성하였습니다. 

2차 경과 분석
1. 여드름의 중증도는 처음 내원당시, 그리고 2,4,8주 차의 사진촬영 결과와 global acne grading system (GAGS) 점수를 이용하여 분석한다. GAGS눈 병변부위를 6군데로 나누어서 이마, 양쪽 볼, 코, 턱, 앞가슴, 등에 대하여 평가하며, 각 부위에 대하여 면적 대비 모발피지선 단위의 분포와 밀도를 고려하여 점수화 한다. 이렇게 나온 점수와 환자의 여드름의 중증도 점수 (면포 1점, 구진 2점, 농포 3점, 결절 4점)를 곱하여 최종 점수를 산출하게 된다. 이렇게 산출된 점수의 합이 1-18점 일 경우 경증, 19-30점일 경우 중등도, 31-38점일 경우 중증, 39 이상일 경우 매우 중증으로 분류한다. 
2. 비 염증성 병변(면포)의 개수와 염증성 병변(구진, 농포, 결절)의 개수는 내원시마다 측정되며, 3명의 연구 내용을 알지 못하는 피부과 의사가 개수를 측정한다. 




9. 자료분석과 통계적 방법 
	- 통계 분석은 SPSS version 15 (SSPS Inc., Chicago, IL)프로그램을 사용하여 시행한다.  repeated ANOVA를 실시한다. post hoc 분석을 위하여 Mann–Whitney U-test를 시행할 예정이며, Chi-square test, Fisher’s exact test를 이용하여 카테고리별 비교 분석을 시행하겠다. Spearman’s correlation 분석을 이용하여 일치율을 확인하고, 의미 있는 유의수준은 P values < 0.05 설정하여 진행할 예정이다. 




10. 연구결과의 출간 및 보고	
- 통계학적 의미를 분석한 후 이에 대한 자료를 바탕으로 논문으로 작성하여 피부과 관련 저널에 보고한다. 
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