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서 론

강직성 척추염은 일반적으로 젊은 성인에서 발생하는 천

장관절 및 척추를 침범하는 만성 염증성 질환이다1-3). 강직

성 척추염에서 고관절 병변의 유병률은 약 30%정도이고

그 중 고관절 치환술에 이르는 경우는 약 5%에 달하는 것

으로 알려져 있다4). 강직성 척추염의 일반적인 치료로 비스

테로이드성 항염제를 사용하지만 척추염의 진행을 뚜렷하

게 저지하지 못하는 것으로 알려져 있으며, 상당수의 환자

에서 위장관계 부작용으로 인해 장기간 비스테로이드성 항

염제를 복용하는데 고통을 호소하고 있다. 또한, 비스테로

이드 항염제에 반응이 좋지 않은 환자에서 sulfasalazine

이나 methotrexate 같은 질병완화제(disease-modifying

antirheumatic drugs, DMARDs)를 사용할 수 있으나 축

성 관절에 효과가 적다는 단점이 있다5).

최근의 여러 연구에서 종양괴사인자 차단제가 강직성 척

추염 병리 기전에 중요한 역할을 한다는 것이 밝혀졌다6-9).

강직성 척추염 환자의 혈청10,11), 활액막12,13) 및 천장관절에

서14) 종양괴사인자의 발현이 증가된 것이 보고되었고, 종양

괴사인자를 발현시킨 쥐에서 강직성 척추염과 유사한 증상

이 나타났다15). 그러므로 종양괴사인자 차단제가 강직성 척

추염에 효과가 있을 것이라는 주장이 제기 되면서14), 종양

괴사인자 차단제에 대한 연구가 진행되었다. 종양괴사인자

차단제를 강직성 척추염 환자에게 사용하였을 때, 강직성

척추염의 임상적 지표가 호전되었을 뿐만 아니라 강직성

척추염의 진행을 늦추는 우수한 효과가 있다는 것이 알려

Etanercept Treatment in Ankylosing
Spondylitis Hip Lesions

Young-Chang Kim, MD, Sang Won Moon, MD
Department of Orthopaedic Surgery, Haeundae Paik Hospital, College of Medicine, Inje University, Busan, Korea

Purpose: To evaluate the efficacy of etanercept in patients with an ankylosing spondylitis hip lesion.
Materials and Methods: Between March 2008 and December 2011, this study evaluated 13 patients with hip
lesions who were refractory to conventional therapy. The general improvement was evaluated by the Harris hip
score, Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index (BASDAI), Bath AS Functional Index (BASFI),
ESR, CRP, and complications.
Results: The mean Harris hip score changed from 55.6±3.4 to 87.2±4.3(P=0.01). The mean BASDAI/ BASFI
decreased from 6.8±1.7/6.8±1.6 before treatment to 4.4±1.8(P=0.02)/4.3±1.1(P=0.02) after treatment. The
mean ESR/CRP changed from 48.4±31.5/5.8±5.1 to 20.8±19.7(P=0.06)/3.1±4.2(P=0.03). No complications
were encountered.
Conclusion: These results suggest that etanercept can induce significant pain improvement in most ankylosing
spondylitis hip lesions.

Key Words: Ankylosing spondylitis, Hip lesion, TNF antagonist, Etanercept

Submitted: April 1, 2013  1st revision: May 15, 2013
2nd revision: May 27, 2013  Final acceptance: May 27, 2013
Address reprint request to 
Sang Won Moon, MD
Department of Orthopaedic Surgery, Haeundae Paik Hospital,
College of Medicine, Inje University, 875 Haeundae-ro,
Haeundae-gu, Busan 612-896, Korea
TEL: +82-51-797-0990  FAX: +82-51-797-0991
E-mail: moonsw1106@gmail.com

This is an Open Access article distributed under the terms of the Creative
Commons Attribution Non-Commercial License (http://creativecommons.
org/licenses/by-nc/3.0) which permits unrestricted non-commercial use,
distribution, and reproduction in any medium, provided the original work is
properly cited.



www.hipandpelvis.or.kr136

Hip Pelvis 25(2): 135-140, 2013

지고 있다7,16-18). 하지만 강직성 척추염 환자의 고관절 병변

에 대해 초점을 맞춘 연구는 드문 실정이다. 이에 저자들은

일반적인 약물치료로 증상이 조절되지 않는 강직성 척추염

환자의 고관절 병변에 대해서 etanercept 사용 후의 질병

활성 및 환자 기능의 변화에 대해 알아보고자 한다.

대상 및 방법

1. 대상

2008년 3월부터 2011년 12월까지 The modified New

York criteria를 만족하는 강직성 척추염 환자 53명 가운

데, 정형외과 외래를 통하여 2가지 이상의 비스테로이드성

항염제 또는 질병완화제인 항류마티스 약제(DMARDs)를

3개월 이상 사용하였으나 치료에 반응하지 않는 환자들을

분류하였다. 그 중에서 방사선 사진상 천장관절염 및 고관

절염의 소견이 명확하면서 고관절 통증을 호소하는 환자

13명을 대상으로 하였다.

조사 대상에 해당하는 13명 환자의 의무기록을 검토했으

며 이 중 남자는 11명, 여자는 2명으로 남자가 많았다. 이

들의 평균 연령은 41.3세(23-52세)이었다. 강직성 척추염

으로 진단 받은 후 평균 6.7년(0.5-17년) 이후에 etanercept

치료를 시작하였다. 모든 환자가 HLA-B27에 대해 양성이

었다. 12명은 결핵병력이 없었고, 흉부 방사선, 객담 결핵

검사 및 결핵 피부반응 검사에서 음성 소견을 보였고, 1명

이 결핵병력이 있었으나 완치 판정 받은 상태이고 객담 결

핵 검사 및 결핵 피부반응 검사에 음성소견 관찰되어 대상

자 모두에서 etanercept를 투여하였다.

조사 대상의 고관절 통증 양상은 편측성 고관절 통증을

호소하는 경우가 5예(38%), 양측성 고관절 통증을 호소하

는 경우가 8예(62%)로 관찰되었다. 고관절염의 방사선학

적 분류로는 Bath ankylosing spondylitis radiology

index (BASRI-hips) II가 6예(46%), III가 7예(54%), IV가

0예로 나눌 수 있었다(Table 1).

2. 방법

대상 환자들은 3개월간 etanercept 25 mg을 주 2회 72

시간에서 96시간 간격으로 피하로 접종하였다. 이전에 사

용하던 비스테로이드성 항염제는 연구자의 임상적 판단에

따라 투여를 지속하거나 중단하였고, 질병완화제인 항류마

티스 약제(DMARDs)는 투여하지 않았다. 환자에 대한 데

이터는 의무기록과 전화통화를 이용한 후향적 조사가 이루

어졌다. 모든 환자는 etanercept 투여 전 폐렴병력, 결핵병

력, 흉부 방사선, 객담 결핵 검사, 결핵 피부반응 검사, B형

감염 검사(HBsAg, HBsAb, HBeAg, HBeAb, HBV

DNA), HLA-B27 유무를 확인하였다. 투약 직전과 투약 후

3개월째 Harris hip score, Bath ankylosing spondylitis

disease activity index (BASDAI), Bath ankylosing

spondylitis functional index (BASFI), erythrocyte

sedimentation rate (ESR), C-reactive protein (CRP)를

관찰하였다. Etanercept 투여 이후 약제 부작용에 대해서

조사하였다. 통계분석은 paired t-test (Version 12.0;

SPSS, Chicago, Illinois, U.S.A.)를 시행하였고, P값이

0.05 미만인 경우를 통계적 유의성이 있는 것으로 판정하

였다.

결 과

1. Etanercept 치료 전후 검사의 변화(Table 2)

1) Harris hip score

Etanercept 투여 전 평균 Harris hip score는 55.6±3.4

에서 3개월에 87.2±4.3으로 유의하게 증가하였다(P=

0.01) (Fig. 1). 개별 항목 가운데 통증 지표가 가장 뚜렷이

향상되었음을 관찰할 수 있었고, 이 부분이 Harris hip

score 변화의 대부분을 차지하였다. 하지만 투여 전과 투여

후 BASRI-hips의 변화는 없었다.

2) Bath ankylosing spondylitis disease activity

index (BASDAI)

BASDAI는 etanercept 투여 전 평균 6.8±1.7(피로감

7.3±1.6, 목/등/골반 통증 7.3±1.7, 목/등/골반을 제외한

관절통증 5.9±3.8, 눌렀을 때 아픈 부위의 정도 6.8±2.8,

조조경직의 정도 7.6±2.1, 조조경직의 지속시간 4.2±3.9)

이었다. 투약 후 3개월에는 평균 4.4±1.8(피로감 3.9±

1.5, 목/등/골반 통증 4.1±1.5, 목/등/골반을 제외한 관절

통증 3.3±2.4, 눌렀을 때 아픈 부위의 정도 3.2±2.6, 조조

Table 1. Dermographics

Characteristics AS (n=13)

Age (Years) 41.3
Gender

Male [n, (%)] 11
Female [n, (%)] 02

Mean Duration of Hip Lesions (Months) 11.6
Involved Hips (n) 13

Unilateral [n, (%)] 5 (38%)
Bilateral [n, (%)] 8 (62%)

BASRI - Hip Stage (n) 13
I [n, (%)] 00
II [n, (%)] 6 (46%)
III [n, (%)] 7 (54%)
IV [n, (%)] 00
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경직의 정도 4.5±2.1, 조조경직의 지속시간 2.4±1.8)으로

유의하게 감소하였다(P=0.02) (Fig. 2).

3) Bath ankylosing spondylitis functional

index (BASFI)

투여 전 평균 BASFI는 6.8±1.6에서 3개월에 4.3±1.1으

로 유의하게 감소하였다(P=0.02) (Fig. 3).

4) Erythrocyte sedimentation rate (ESR)

ESR은 투약 전 48.4±31.5에서 3개월에 20.8±19.7로

감소하였으나 통계학적인 의미는 없었다(P=0.06) (Fig. 4).

13명의 환자 중 3개월에 ESR이 증가한 경우가 1명 있었다.

5) C-reactive protein (CRP)

CRP는 투약 전 5.8±5.1에서 3개월 3.1±4.2으로 유의하

게 감소하였다(P=0.03) (Fig. 5). 1명에서 CRP가 증가한

경우가 있었고, 이 환자는 ESR, CRP 모두가 증가한 환자였다.

2. 합병증

약제 부작용으로 투약이 중단된 환자는 없었다. 3개월의

투여 기간 동안 활동성 결핵이 발생한 환자는 발견되지 않

았고, 흉부 방사선 사진 촬영에서 새로운 병변 역시 보이지

않았다.

고 찰

강직성 척추염은 음성 혈청반응 척추 관절병증에 속하는

질환이다. 음성 혈청반응 척추 관절병증은 혈청 류마티스

인자가 없으면서 척추염 및 천장 관절염, 비대칭적인 말초

관절염, 부착부염(enthesitis), 그리고 관절 외 증상으로 염

증성 안질환 또는 피부 점막 병변의 동반 등을 특징으로 하

는 질환 군이다. 가족력이 있으며, 사람 백혈구 항원 I군 유

전자 특히 HLA-B27과 관련이 있는 것으로 알려져 있다.

현재 쓰이는 강직성 척추염의 진단 기준은 염증성 배부통

과 감염에 의하지 않은 방사선학적 천장 관절염에 바탕을

FFiigg..  11.. Harris hip score at pre- and post-treatment. FFiigg..  22.. BASDAI at pre- and post-treatment.

Table 2. Comparison of Clinical Parameters at Pre- and Post-treatment

Base Line 12 Week P-value

Harris Hip Score 55.6±3.4 87.2±4.3 P=0.01
BASDAI 6.8±1.7 4.4±1.8 P=0.02
BASFI 6.8±1.6 4.3±1.1 P=0.02
ESR 48.4±31.5 20.8±19.7 P=0.06
CRP 5.8±5.1 3.1±3.0 P=0.03
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두고 있다. 하지만 드물지 않게 고관절이나 견관절에 이환

되며, 문헌에 따라서는 전체 환자 중 35-38%의 환자에서

고관절을 침범하는 것으로 알려져 있다19,20).

강직성 척추염의 치료는 비스테로이드성 항염제등의 진

통제와 운동치료로 구성된 지지적인 치료가 대부분 이었으

나21), 최근 강직성 척추염 환자군에서 정상인에 비해 종양

괴사인자의 발현이 증가된다고 알려지면서 강직성 척추염

의 치료에 종양괴사인자 차단 치료가 광범위하게 시도되

고, etanercept, infliximab, adalimumab 등이 사용되고

있다7,18). Etanercept는 종양괴사인자 수용체 일부와 면역

글로불린항체 일부의 융합단백질로써 2003년 Davis 등22)

에 의한 257명의 대규모 연구에서 효용성과 안정성이 입증

되었다.

그러나 종양괴사인자 차단제를 사용하면서 부작용에 대

해서도 주의 깊게 관찰하여야 한다. 대표적인 부작용으로

는 결핵 발병과 비활동성 결핵의 재활성화가 있다23). 종양

괴사인자가 대식세포 내에서 mycobacterium tuberculosis

의 멸균경로를 활성화 시키고, 지속적으로 멸균경로가 작

동하게 하므로 종양괴사인자가 차단되면 결핵이 발병하거

나 비활동성 결핵의 재활성화가 되는 것으로 설명하고 있

다24). 그 외에도 주사부위 발적이나 부종, 상기도 감염, 소

양증 등도 발생하는 것으로 알려져 있으나 본 연구의 환자

군에서는 부작용이 발견되지 않았다.

강직성 척추염의 치료 반응을 평가하기 위해서 여러 가

지 지표들이 이용되고 있으나 본 연구에서는 질병의 활성

도를 평가하는 BASDAI, 기능적 측면과 축 관절의 경직 정

도를 평가하는 BASFI를 이용하였다. 특히 고관절에서 통

증향상 및 기능적 평가를 위해서 Harris hip score를 평가

하였다. ESR과 CRP는 염증반응을 간접적으로 확인하는 방

법으로 ESR의 증가는 혈청 섬유소원이나 다른 혈청 단백의

증가에 기인하지만 연령, 성별, 실온, 시간에 따라 변할 수

있는 비특이적인 검사이다. 반면에 CRP는 조직 손상 시 급

격히 증가하고 만성 염증 시 지속적으로 높아 지며 다른 인

자에 큰 영향을 받지 않는 것으로 알려져 있으며, 반감기가

짧아 급성 염증 반응을 잘 반영한다25).

본 연구의 결과에서 BASDAI, BASFI, CRP 등은 유의하

게 호전되어, etanercept 투여 후 강직성 척추염의 활성도

및 염증반응이 감소하고 환자의 기능적 측면에서 뚜렷한

효과가 있음을 알 수 있었다. ESR은 통계학적으로 유의한

결과를 얻지는 못하였으나 ESR도 CRP와 동일하게 호전되

는 경향을 확인할 수 있었으며, 다른 연구에서도 통계학적

의미가 있는 경우26)와 없는 경우27) 둘 다 보고되는 것을 볼

때 데이터의 규모 및 측정 오차에 따라 차이가 있다고 판단

된다.

FFiigg..  55.. CRP at pre- and post-treatment.

FFiigg..  33.. BASFI at pre- and post-treatment.

FFiigg..  44.. ESR at pre- and post-treatment.
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방사선 사진상 고관절염을 확인할 수 있는 BASRI-hips

II 이상의 환자들에서 Harris hip score가 뚜렷하게 상승하

였다. 하지만 etanercept 투여 전 후 방사선 사진의 변화는

발견할 수 없었는데, 이는 단순 방사선 사진에서 변화를 판

단하기에 추적 관찰 기간이 짧기 때문이라고 생각된다.

본 연구는 13명의 적은 숫자의 환자를 대상으로 3개월,

단 1회의 추시 결과만을 제시했다는 점에서 제한점이 있

다. 그러나 국내에서 etanercept를 지속적으로 사용하기

위해서는, 중증의 강직성 척추염 환자들 가운데서도 기존

치료에 반응이 없거나, 기존 약제의 부작용 등으로 중단한

환자들에 포함되어야 하고, 3개월 후 평가에서도 효과가

입증되어야 한다. 그러므로 국내에서 처음으로 중증 강직

성 척추염 환자에서 고관절 병변에 대한 etanercept의 단

기 효과를 확인했다는 점에서 본 연구는 의미를 가지지만,

여러 병원이 참여하고 조직화된 연구가 계획되어 더 많은

환자에서 etanercept의 장기 추시 결과를 살펴 보는 것이

필요하다.

결 론

기존의 약물치료로 증상이 조절되지 않는 중증의 강직성

척추염 환자에서, etanercept는 질병의 활성도와 염증반응

의 호전뿐만 아니라 고관절 통증을 단기간에 완화시키는

효과적인 약물로 사료된다. 그러나 강직성 척추염은 자연

경과상 악화와 호전을 반복하는 특징이 있으므로 3개월의

단기 추시 만으로 장기적인 예후를 판단하기는 힘들 것으

로 생각되며 장기적으로 많은 환자를 대상으로 연구가 필

요할 것으로 사료된다.
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국문초록

강직성 척추염 환자에서 고관절 병변에
대한 Etanercept 치료

김영창∙문상원

인제대학교 의과대학 해운대백병원 정형외과

목적: 기존의 약물치료로 증상이 조절되지 않는 강직성 척추염 환자의 고관절 병변에 대해서

etanercept 사용 후의 질병 활성 및 환자 기능의 변화에 대해 알아보고자 한다.

대상 및 방법: 2008년 3월부터 2011년 12월까지 강직성 척추염으로 진단받은 53명의 환자 중, 고관

절 통증을 호소하는 13명의 환자를 대상으로 하였다. 투약 직전과 투약 후 3개월째 Harris hip

score, 강직성 척추염의 치료반응 및 합병증 여부를 관찰하였다.

결과: Harris hip score는 투약 전 55.6±3.4에서 3개월 87.2±4.3으로 유의하게 증가하였다

(P=0.01). BASDAI/BASFI는 투약 전 평균 6.8±1.7/6.8±1.6에서 3개월째 4.4±1.8/4.3±1.1로 유

의하게 감소하였다(P=0.02)/(P=0.02). ESR은 투약 전 48.4±31.5에서 3개월 20.8±19.7로 감소하

였다(P=0.06). CRP는 투약 전 5.8±5.1에서 3개월 3.1±4.2으로 유의하게 감소하였다(P=0.03).

결론: 기존의 약물치료로 증상이 조절되지 않는 중증의 강직성 척추염 환자의 고관절 병변에서

etanercept는 단기간에 통증을 완화 시키는 효과를 가진 약물로 판단된다.

색인단어: 강직성 척추염, 고관절 병변, 항 TNF 차단제


