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요약: 제2형 중증급성호흡기증후군 코로나바이러스(severe 

acute respiratory syndrome coronavirus 2, SARS-CoV-2) 

감염에 의한 coronavirus disease-2019 (COVID-19) 환자의 

소화기계통 증상 및 임상적인 의미에 대해 다양한 결과들이 

보고되었다. 본 연구는 체계적 문헌고찰 및 메타분석을 통해 

COVID-19 환자의 소화기계 증상을 정량화 하고자 하였다. 

PubMed, Embase 및 Web of Science에서 2020년 1월 1일부

터 4월 4일까지 출판된 문헌을 검색하였다. 세계보건기구

(World Health Organization), 미국 질병통제예방센터(Centers 

for Disease Control and Prevention) 및 주요 의학저널 사이

트를 추가로 검색하였으며, COVID-19 환자의 역학 및 소화기계 

임상증상의 유병률을 제시한 연구들을 등록하였다. Preprint, 

review, editorial 및 중복 문헌과 10예 미만의 환자를 포함하는 

증례보고는 제외하였다. 개별 연구에서 추출한 정보는 저자, 

출판일, 연구형태, 국가, 나이, 성별, 등록된 환자수(가능하면 

COVID-19의 중증도를 구별), 소화기계 임상증상(예, 오심, 구

토, 설사, 식욕부진, 복통, 트림) 및 소화기계 동반 질환 등이고, 

통합 추정수치를 계산하기 위해 개별 연구의 원자료를 사용하

였다.
1

총 21개의 개별 연구에서 3,970명의 환자로부터 계산된 

COVID-19 환자의 소화기계 동반 질환의 유병률은 4% 

(random effect model, 95% CI 2-5%, I
2
=0%)였다. 간질환만 

따로 계산해보면 3%의 동반 질환 유병률을 나타냈고, 전체적

으로 만성 간염, 간경화, 소화성궤양 순서로 높은 동반 질환의 

비율을 보였다. COVID-19 환자의 초기 증상으로 호흡기 증

상 없이 소화기 증상을 보였던 경우는 10% (5개의 연구, 

2,340명, 95% CI 4-19%, I
2
=97%)였다. 이 환자들은 대조군에 

비해 병원에 늦게 입원하는 것으로 조사되었다(standardized 

mean difference [SMD] 2.85, 95% CI 0.22-5.48, I
2
=73%).

1

총 29개의 개별 연구에서 6,064명의 환자로부터 계산된 

COVID-19 환자의 진단 당시 소화기계증상의 유병률은 15% 

(95% CI 10-21%, I
2
=96%)였다. 식욕부진(21%), 설사(9%), 오
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심/구토(6%), 복통(3%) 순서로 높은 비율을 나타냈다.
1

총 12개의 개별 연구에서 1,267명의 환자로부터 계산된 

COVID-19 환자의 간기능 검사 이상 소견을 보인 비율은 

19% (95% CI 1-53%, I
2
=96%)였다. 혈청 ALT 수치가 상승한 

경우는 18%, AST 수치가 상승한 경우는 21%, total bilir-

ubin 수치가 상승한 경우가 6%였고, albumin 수치가 감소한 

경우가 6%였다.
1

COVID-19 질환의 중증도는 pulse oxygen saturation 

90% 미만, intensive care unit (ICU) 치료가 필요한 경우 

또는 acute respiratory distress syndrome (ARDS)이 동반

된 경우로 정의하였는데, 총 6개의 개별 연구에서 2,014명의 

환자로부터 분석할 경우 소화기 증상을 가진 환자가 대조군에 

비해 중증 COVID-19 환자의 비율이 높은 것으로 조사되었다

(OR 3.97, 95% CI 1.49-10.62, I
2
=79%). 또한 소화기 증상을 

가진 COVID-19 환자는 ARDS (OR 2.96, 95% CI 1.17-7.48, 

I
2
=0%) 또는 간기능 검사 이상수치(OR 2.71, 95% CI 1.52-4.83, 

I
2
=9%)의 비율이 높았다.

1

하위집단 분석에서는 중증 COVID-19 환자가 대조군에 비해 

복통의 유병률(OR 7.10, 95% CI 1.93-26.07, I
2
=0%)이 높았고, 

ALT (OR 1.89, 95% CI 1.30-2.76, I
2
=10%)와 AST (OR 3.08, 

95% CI 2.14-4.42, I
2
=0%)가 이상수치를 보이는 비율 또한 

높게 분석되었다. Total bilirubin 수치 또한 중증 COVID-19 

환자에서 더 높았는데(SMD 0.28, 95% CI 0.02-0.54, I
2
=0%), 

혈청 albumin의 경우 차이를 보이지 않았다.
1

처음 COVID-19의 발병이 시작된 중국 Hubei 지역과 그 

외의 지역에서 시행된 연구를 비교해보면, 진단 당시의 전체

적인 소화기 증상의 유병률은 차이가 없었지만(17% [95% CI 

10-28%] vs. 9% [95% CI 6-14%], p=0.078), 오심/구토의 비

율이 Hubei 지역에서 시행된 연구에서 더 높았다(8% vs. 4%, 

p=0.045). 간기능 검사의 이상 소견 또한 Hubei 지역의 연구

에서 더 높았는데(21% vs. 10%, p<0.0001), 주로는 total bi-

lirubin 수치의 이상을 보이는 비율이 더 높았다(18% vs. 4%, 

p=0.0014).
1

해설: COVID-19와 관련된 문헌들이 기존의 전통적인 방식

의 문헌 출판 과정과 비교해서 빠르게 공개되고 있기 때문에 

의료진의 개인적인 진료 경험이나 지역별 특성을 가진 환자들

의 진단 및 치료 경험이 빠르게 공유되는 장점이 있다. 하지만 

충분한 과학적 검증이나 평가가 이루어지지 않은 문헌들도 대

량으로 출판이 되고 있어 비판적인 문헌고찰 및 선별적인 지

식 습득의 중요성이 어느 때보다 중요한 시기이다. 

본 문헌고찰에 따르면 COVID-19 환자의 진단 당시 소화기

계 증상의 유병률이 15%이고 초기 증상이 소화기계 증상인 

경우도 10% 정도로 그 수치가 낮지 않다. 간기능 검사 이상 

소견을 보이는 비율은 19% 정도로 더 높아서 전신에 영향을 

미치는 감염임을 염두해두고 환자를 치료해야 한다. 빈도로는 

본 연구에서는 식욕부진과 설사, 오심/구토 순서로 높은 소화

기계 증상을 보였지만, 다른 메타분석에서 기저 소화기계 질

환을 보정한 후에는 설사, 식욕부진, 오심/구토 순서로 높은 

빈도를 나타냈다.
2

SARS-CoV-2는 인체의 세포막 수용체인 angiotensin- 

converting enzyme 2를 통해 세포 내로 침투하는 것으로 알

려져 있다.
3
 비록 비말감염이나 직접 접촉을 통해 호흡기계 

증상을 가장 높은 비율로 일으키지만, angiotensin-convert-

ing enzyme 2가 소화기관에도 존재하고 심지어 장의 상피세

포(glandular epithelial cells of ciliated epithelium)에서 폐

의 상피세포보다 더 높은 비율로 발현되어 있어 분변-구강 경

로(fecal-oral route)도 중요한 감염 경로로 추측되고 있다.
4,5

 

이는 최근의 메타분석에서도 확인되었는데, COVID-19 환자

의 51.8%에서 분변 검체(stool sample)나 항문 주위 면봉 채

취(anal swab) 검사 결과 SARS-CoV-2 바이러스의 RNA가 

검출되었고, 분변 검사가 양성인 환자는 호흡기 검체에서 바

이러스가 음성 전환된 후에도 평균 12.5일에서 최대 33일까

지 분변에서 바이러스 RNA가 검출되었다. 또한 등록된 환자수

가 적긴 하지만 위장관에서 채취된 검체에서 viable SARS- 

CoV-2 바이러스도 35% (6/17)나 존재한다는 보고가 있어 분

변-구강 경로가 감염의 중요한 경로 중에 하나임을 시사한다.
6
 

최근 발열이나 폐렴이 없는 46명의 국내 검역 환자를 대상으

로 시행한 연구에서는 분변의 바이러스가 COVID-19 진단 후 

50일까지 확인되었으며, 호흡기 검체에서 바이러스가 음성 

전환되는 시점부터 분변의 바이러스도 음성을 보이기 시작했

다고 보고하였다. 저자들은 호흡기계 바이러스 양(viral load)

이 소화기계 바이러스 양과 연관성이 있을 가능성을 제시하였

다. 또한 소화기계 증상이 없는 환자들도 분변에서 바이러스

가 검출되었기 때문에 아직 증거가 불충분하지만 향후 진단 

검사법으로 분변 검사의 적용 가능성 여부나 방역 측면에서 

분변-구강 경로에 대한 강조가 필요하다.
7,8

본 메타분석에서 비록 소화기 증상을 가진 환자가 대조군

에 비해 중증 COVID-19 환자의 비율이 높은 것으로 조사되

었지만, 전체적인 사망률(OR 1.21, 95% CI 0.68-2.16, I
2
=8%)

이나 퇴원율(OR 0.72, 95% CI 0.37-1.41, I
2
=26%)에서는 차

이를 보이지 않았다. 중증 COVID-19 환자가 복통이나 ALT, 

AST 수치의 이상을 보였지만, 식욕부진이나 설사, 오심/구토

의 비율이 대조군에 비해 더 높지는 않았다. 또한 소화기계 

동반 질환을 가진 경우도 대조군에 비해 중증 COVID-19 환

자의 위험이 증가하지는 않았다(OR 0.57, 95% CI 0.15-2.18, 

I
2
=44%).

1
 국내 단일기관(대구, 2020년 2-3월)에서 시행된 연

구에서도 118명의 COVID-19 환자 중에서 45.8%가 설사 증
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상을 호소하였는데, 설사가 없는 환자와 비교해서 사망률과 

입원 기간의 차이를 보이지 않았다. 오히려 설사를 호소하는 

환자들이 스테로이드의 전신적 사용(systemic steroid), ARDS, 

ICU 치료 등이 필요한 중증 COVID-19의 비율이 더 낮게 조

사되었다.
9

하지만 최근 보고되고 있는 소아·청소년 다기관 염증 증후군

(multisystem inflammatory syndrome in children, MIS-C)

은 COVID-19와 연관성을 보이는 것으로 추측되는데, 소화기

계 증상의 유병률이 71%로 매우 높았다(복통 34%, 설사 

27%). 이들 환자의 68%에서 ICU 치료가 필요하였고 63%의 

환자들이 승압제 사용이 필요할 정도로 중증도가 높다고 알려

져 있기 때문에 소화기계 증상이 COVID-19 자체의 중증도를 

반영할 수 있는지는 추가적인 연구가 필요하다.
10

 

간기능 검사 이상의 경우 본 메타분석에서 기타 소화기계 

증상의 유병률보다 높게 보고되었다. 이는 다른 문헌고찰 연

구에서도 비슷한 양상을 보이는데, 15%에서 53%까지 다양하

게 보고되었다.
2,11,12

 따라서 COVID-19 환자나 의심 환자는 

기저 간기능 검사가 필요하고 입원 기간 동안 추적 검사가 

권고된다.
12,13

 COVID-19에 사용될 가능성이 있는 다양한 치

료약제들이 간기능 이상을 유발할 수 있고 기저 간질환 환자, 

특히 항바이러스제를 복용하는 만성 B형, C형간염 환자의 경

우 복용약제와의 상호작용이나 용량 조절 문제 등 다양한 고

려사항이 있기 때문에 관련지침에 대한 이해가 필요하다.
13

앞서 언급한대로 많은 COVID-19 관련 문헌들이 대량으로 

출판되고 있기 때문에 대부분의 메타분석이 상당한 이질성을 

보이고 있고 소화기 증상에 대한 분석에서 출판편향(pu-

blication bias) 또한 확인되었다. 본 메타분석 또한 I
2값이 

74-96%로 이질성이 높아 그 원인에 대한 탐색이 필요하지만 

이에 대한 상세한 분석이 없음에도 불구하고 저명한 저널에 

많은 메타분석이 출판되고 있다.
1
 COVID-19의 대유행 시기에 

최소한의 등록 기준(10예 이상의 환자)으로 출판된 모든 연구를 

통합하여 메타분석을 실시하는 것은 전염력이 높은 질병에 빠

르게 대처해야 하는 의료진의 입장에서 동의할 수 있지만, 메타

분석이 확증적인 분석이 아님을 고려할 때 이질성의 원인 탐색

이 좀 더 심도 있게 이루어져야 함에도 불구하고 왜곡된 통합추

정치(pooled estimated)만을 제시하여 혼란을 일으키는 것은 

아닌지 고민해야 한다. 이질성의 원인이 지역별, 인종별 환자 

자체의 특성인지, COVID-19의 중증도에 영향을 미치는 바이

러스 균주의 차이(L-type vs. S-type strains vs. others) 때문

인지, 연구의 방법이나 질 평가(methodological quality), 등록 

환자의 숫자, 출판 시기 등이 원인인지 알 수 없으나 상기 요소

들이 모두 고려된 연구나 보정된 추가 분석을 통해 해답을 

얻을 수 있을 것으로 추측된다.

결론적으로 소화기계 증상은 COVID-19 환자에서 흔히 발

현되고 때로는 호흡기증상에 선행하거나 호흡기 증상이 없이

도 나타난다.
14,15

 소화기계 증상이 COVID-19의 전체적인 예

후에 미치는 영향은 없는 것으로 알려져 있다.
1
 따라서 소화기

계 증상을 보이는 환자, 특히 새롭게 발생한 설사 환자나 간기

능 검사 이상 소견을 보이는 환자는 COVID-19의 가능성을 

염두해야 한다. 분변 검사의 임상적인 의미에 대해서는 추가

적인 연구가 필요한데, COVID-19에서 회복된 환자의 분변 

검사 양성 소견을 비활성화된 바이러스 RNA가 검출되는 것

인지 지속적인 전염력을 의미하는지 알 수 없기 때문에 검사 

시점에 따른 또는 양적 중합효소연쇄반응(quantitative poly-

merase chain reaction) 검사를 통한 바이러스 양에 따른 임

상적인 의미와 바이러스의 생존능력(viability)에 대한 연구가 

필요하다.
16,17
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