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Clinical Outcome of Treatment with Infliximab in Crohn’s Disease: A Single-Center 
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Kim and Young Woon Chang

Department of Internal Medicine, Kyung Hee University School of Medicine, Seoul, Korea

Background/Aims: Our aim was to assess the long-term data regarding efficacy and safety of infliximab (IFX) treatment for 
refractory Crohn’s disease (CD) patients in our tertiary teaching hospital.
Methods: We have retrospectively analyzed the medical records of 89 CD patients who underwent IFX treatment between 
March 2003 and February 2011 at Kyung Hee University Hospital (Seoul, Korea). The primary outcome measurements were 
the rates of initial clinical response (CR) at 10 weeks after the 1st IFX infusion and sustained CR at the end of the follow-up. 
Overall adverse events related to IFX treatment were also evaluated.
Results: The mean (SD) follow-up period of eligible 80 patients was 33.7 (21.9) months. A total of 77 patients (96%) showed 
initial clinical response, but 8 patients showed loss of response to IFX during the follow-up. Finally, 59 patients (59/77, 76.6%) 
showed sustained CR at the end of the study. Logistic regression analyses showed that an initial CR at 10 weeks was the 
independent predictor associated with sustained CR (OR 22.286, 95% CI 2.742-132.717, p=0.001). Overall adverse events 
reported in 18 patients (18/80, 23.3%), including 3 serious infection (pulmonary tuberculosis and herpes zoster).
Conclusions: Treatment with IFX was efficacious and relatively safe for refractory CD patients in Korea. An initial CR at 10 
weeks was significantly associated with sustained CR. (Korean J Gastroenterol 2013;61:270-278)
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서    론

크론병(Crohn’s disease, CD)은 호전과 악화를 반복하며 

진행하는 대표적인 만성 염증성 장질환으로, 국내의 크론병 

유병률은 아직 서구에 비해 낮은 편이지만 꾸준히 증가 추세

에 있고 궤양성 대장염에 대한 크론병의 비율도 점차 높아지

고 있는 추세이다.1 크론병은 발병 당시에는 관내강 염증만이 

대부분의 환자에서 관찰되지만, 시간이 경과할수록 대부분의 

환자들에서 누공이나 협착과 같은 합병증이 발생하여 누적 수

술률이 증가하는데, 이는 전통적인 크론병 치료 약제와 방법

이 질병 경과를 호전시키지 못하기 때문으로 생각되고 있

다.2,3 하지만 최초의 생물학 제재인 infliximab이 처음 크론병 

치료에 도입된 이후 10년간 다양한 항 tumor necrosis factor 

(TNF) 치료의 경험과 연구결과가 축적되면서 최근 크론병 치

료의 패러다임에 큰 변화가 이루어지고 있다.4 Infliximab은 

염증성 사이토카인인 TNF-α에 대한 단클론항체로, 이미 여

러 전향적 무작위 대조 연구에서 스테로이드 불응 또는 의존 

크론병과 누공 크론병에 대해 효과가 입증되어5-7 기존 치료에 
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반응이 없는 크론병 환자에서 관해 유도와 유지치료에 중요한 

치료 약물로 자리매김하였다. 최근에는 질병 초기부터 in-

fliximab과 같은 강력한 항염증 약물을 투여하여 단순한 증상

조절이 아닌 기저 관내강 염증을 효과적으로 치료하고, 완전

한 점막 치유(mucosal healing)를 유도하여 질병의 경과를 

변화시킴으로써 궁극적으로는 장 기능을 보존하는 것이 새로

운 치료 목표가 되고 있다.8-11 하지만 기존의 연구들 대부분이 

서구의 크론병 환자를 대상으로 시행된 것이며, 생활양식과 

유전학적 소인이 상당한 차이를 보이는 한국인 환자에 그대로 

적용하는 것은 적절하지 않을 수 있다. 특히 국내에는 현재까

지 전향적 무작위 대조 연구가 없을 뿐 아니라, 많은 수의 환

자를 대상으로 1년 이상 장기 추적한 관찰 연구도 극히 미비

하여 한국인 크론병에서 infliximab 치료의 장기 효과와 안전

성을 가늠하기 어려운 것이 현실이다. 이번 연구에서는 단일

기관에서 난치성 크론병으로 진단하여 infliximab 치료를 시

행하고 장기간 추적 관찰한 환자들의 치료성적을 단면적으로 

분석하여, infliximab에 대한 치료 효과와 안전성을 알아보고

자 한다. 

대상 및 방법

1. 대상

2003년 3월부터 2011년 2월까지 경희대학교병원 소화기

내과에서 크론병으로 진단되고, 기존 치료에 호전이 없어 난

치성 크론병으로 진단한 환자들 중 infliximab으로 치료받은 

15세 이상 환자들의 의무기록을 후향 분석하였으며, 2011년 

8월을 추적 종료시점으로 하였다. 

크론병의 질병 분류는 몬트리올 분류12를 사용하였으며, 

infliximab 투여의 적응증은 불응 장관내 질환(refractory lu-

minal CD) 또는 누공 크론병 환자(fistulizing CD)를 대상으

로 하였다. 불응 장관내 질환은 스테로이드 불응 또는 의존 

환자이면서 면역 조절제에 반응이 없는 중등증 이상 환자로 

크론병 질병 활성도(Crohn’s disease activity index, CDAI) 

점수가 220점 이상 400점 이하인 경우로 정의하였고, 스테로

이드 불응은 최소 4주 이상 prednisolone 40 mg/day 이상 

용량의 치료에도 반응이 없는 경우로, 스테로이드 의존은 스

테로이드 치료 초기에 반응을 보였으나 스테로이드 감량 도중 

또는 중단 4주 이내에 증상 악화를 보인 경우로 각각 정의하

였다. 누공 병변의 환자의 경우 기존의 항생제, 면역조절제 

등의 약물 치료에도 불구하고 누공의 호전이 없는 경우를 치

료 대상으로 하였다.

2. Infliximab 치료 방법과 반응 평가

Infliximab 투여 시 전 처치로 hydrocortisone 100 mg을 

정맥 내 투여하였고 5 mg/kg의 용량으로 2시간 동안 정주하

였다. Infliximab 치료를 시작하면서 기존에 투여하던 5-ami-

nosalicylic acid (5-ASA)제제와 면역조절제(azathioprine, 

6-mercaptopurine, methotrexate)는 용량 변화 없이 병용 

투여하였고, 스테로이드 제제는 증상 호전 시 감량하여 중단

하였다. 국내에서 infliximab의 보험적용이 이루어지기 전 증

상의 재발 시 관해 유도만을 위해 단기간 infliximab를 투여

받다가 중단하였거나, 불규칙적으로 infliximab을 투여받다

가 이후에 규칙적 유지 치료로 전환한 환자는 간헐적 투여군

(episodic treatment)으로 정의하였으며, 관해 유도를 위해 

0, 2, 6주째 infliximab를 투여받고 8주 간격으로 규칙적 유지

치료를 시행받은 환자들은 규칙적 투여군(scheduled treat-

ment)으로 정의하였다. 

연구의 일차 목표인 infliximab 투여 후 치료 반응 평가는 

CDAI 점수를 이용하였으며 전체 연구 대상 환자 중 최초 투

여 시점으로부터 10주째 호전여부인 초기 임상 반응률(initial 

clinical response rate)과 연구 종료 시점에 초기 임상 반응

의 유지 여부인 지속적 임상 반응률(sustained clinical re-

sponse rate)로 나누어 알아보았다. 초기 임상 반응은 불응 

장관내 병변의 경우 10주째 완전히 증상이 호전되어 CDAI 

점수가 150 이하로 측정된 경우를 완전 반응(complete re-

sponse), CDAI 점수가 70점 이상 감소하였으나 150점 이하

로 호전되지 않아 증상이 여전히 남아있는 경우를 부분 반응

(partial response), 증상의 호전이 없어 10주 이내 투여를 중

단한 경우를 무반응(primary non-response)으로 정의하였

다.13 누공 병변에 대해서는 누공으로부터 배출이 없고 모든 

누공이 막힌 경우를 완전 반응, 누공이 남아있으나 그 개수나 

크기 혹은 배출 정도가 감소한 경우를 부분 반응, 그 이외의 

경우를 무반응으로 정의하였다.14 또한 최초 투여 후 10주째 

CRP를 측정하여 50% 이상 감소 또는 정상범주인 경우

(normal ＜0.3 mg/dL), 생물학적 반응(biologic response)이 

있는 것으로 정의하였다. 지속적인 임상 반응은 초기 임상 반

응을 보인 환자들 가운데 연구 종료시점까지 증상과 질병활성

도가 모두 호전된 상태로 유지된 경우로 정의하였다. 

3. Infliximab 치료 반응 예측인자

초기 임상 반응을 보인 환자들을 추적 관찰하여 지속적인 

임상호전 상태를 보인 환자들과 그렇지 못한 환자들의 임상적 

특징들, 즉 성별, 흡연여부, 복부수술의 기왕력, 장외 증상, 진

단 당시 나이, infliximab 첫 투여 시 나이, 진단 후 첫 투여까

지 기간(48개월 미만), 규칙적 투여 여부, 면역조절제 병용투

여 여부, 첫 투여 후 10주째 초기 완전 임상 반응, white 

blood cell (WBC), CRP, CDAI 등을 확인하여 치료 반응을 

예측할 수 있는 인자를 조사하였다.
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Fig. 1. Flow chart of the study population. 
CD, Crohn’s disease; IFX, infliximab; TB, tuberculosis.

4. 안전성 평가

이번 연구의 2차 목표인 infliximab 치료의 안전성을 살펴

보기 위하여, 연구기간 중 infliximab 투여와 관련하여 발생

한 모든 부작용을 평가하였다. 부작용이 경미하고 특별한 치

료 없이 회복되거나 일시적인 보존적 치료로 호전된 경우를 

경증 부작용(minor adverse event)으로 정의하고, 입원 및 입

원기간의 연장이나 심각한 장애(disability) 및 사망에 이른 경

우는 중증 부작용으로(serious adverse event) 정의하였다. 

Infliximab 주입 후 1시간 이내 발생한 모든 부작용은 급성 

주입 반응(infusion reaction)으로, 이후에 발생한 경우에는 

지연 주입 반응으로 정의하였으며, 근육통, 관절통, 발열 및 

발진 등이 나타나는 경우를 포함하였다.

5. 통계분석

연속변수는 Student t-test, 범주형 변수는 chi-square 

test 및 Fisher’s exact test를 시행하여 분석하였고, 변수는 

비율(%)과 평균(표준편차)으로 제시하였다. Kaplan-Meier 분

석을 시행하여 연구 종료 시점의 지속적 임상 반응률을 평가

하였다. 이후 로지스틱 회귀분석(logistic regression analy-

sis)을 시행하여 infliximab 치료 후 지속적 임상 반응에 영향

을 미치는 독립적 예측인자를 알아보고자 하였다. 통계 프로

그램은 PASW Statistics for Window 18.0 (IBM Co., 

Armonk, NY, USA)를 사용하였고 통계적 유의성은 p값이 

0.05 미만일 때로 하였다.

결    과

1. 대상 환자의 임상적 특성

총 89명의 환자를 대상으로 연구가 진행되었으며, 이 중 

9명은 마지막 추적기간까지 자료가 불충분하여 연구에서 배

제되었고 총 80명의 환자를 최종 분석하였다(Fig. 1). 남자가 

55명(68.8%)이었고 진단 시와 infliximab 첫 투여 시 평균 연

령은 각각 27세(27.0±8.9세)와 28.5세(28.5±10.3세)였다

(Table 1).

최초 infliximab 투여 시 평균 CDAI 점수는 284점, 평균 

CRP값은 3.37 mg/dL로 모두 활동성 크론병이었다. Inflixi-

mab 투여의 적응증은 불응 장관내 질환이 35명(43.8%), 누공 

질환이 45명(56.2%)이었으며 투여 방법으로는 간헐적 투여가 

14명(17.5%), 규칙적 투여가 66명(82.5%)이었다. 크론병 진단 

후 infliximab 투여까지 유병기간의 평균값은 55.6±52.6개월

이었고 처음 infliximab 투여 후 추적 관찰기간의 평균값은 

33.7±21.9개월이었다(Table 1).

Infliximab 투여 당시 환자가 복용하고 있던 약제는 63명

(78.8%)이 5-ASA 제제, 15명(18.8%)이 스테로이드 제제였고, 

67명(83.8%)은 azathiopurine이나 6-mercaptopurine (6-MP) 

등의 thiopurine 제제를 복용하고 있었으며 1명(1.3%)은 me-

thorexate를 복용하고 있었다(Table 1).

모든 환자는 infliximab 투여하기 전에 투베르쿨린 반응검

사(tuberculin test)를 시행하였고 55명은 결핵 특이 항원 인
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Table 1. Patients’ Baseline Characteristics

Characteristic Data (n=80)

Male/female 55/25 (68.8/31.2)
Age (yr)
  At diagnosis 27.0±8.9
  At the first infusion of IFX 28.5±10.3
Smoker  14 (17.5)
BMI (kg/m2) 19.8±3.4
Previous abdominal surgery  17 (21.3) 
CDAI 284±79
CRP (mg/dL) 3.37±3.67
Montreal classification
  Age at diagnosis
   (A1/A2/A3)a

16/58/6 (20.0/72.5/7.5)

  Location (L1/L2/L3/L4)b 12/18/49/1 (15.0/22.5/61.3/1.2)
  Behavior (B1/B2/B3)c 63/13/4 (78.8/16.2/5.0)
Indication for IFX treatment  
  Luminal CD 35 (43.8)
  Fistulising CD 45 (56.2)
Treatment schedule
  Episodic treatment 14 (17.5)
  Scheduled treatment 66 (82.5)
Duration of disease prior to 

1st IFX infusion (mo)
55.6±52.6

Follow up period after 1st IFX 
infusion (mo)

33.7±21.9

Number of infusion of IFX 13.8±8.4 (3-37)
Concomitant medication at 1st IFX
  Aminosalicylates 63 (78.8)
  Steroids 15 (18.8)
  AZA/6-MP 67 (83.8)
  MTX 1 (1.3)
QuantiFERON-TB Gold test 

(negative/positive/no test)
48/7/25 (60.0/8.8/31.2)

Values are presented as n (%), mean±SD, or mean±SD (range).
CDAI, Crohn’s disease activity index; CD, Crohn’s disease; IFX, 
infliximab; AZA, azathioprine; 6-MP, 6-mercaptopurine; MTX, me-
thotrexate.
aA1, ≤16; A2, 17-40; A3, ≥40.
bL1, ileitis; L2, colitis; L3, ileocolitis; L4, upper gastrointestinal.
cB1, inflammatory or nonstricturing; B2, stricturing; B3, pene-
trating.

터페론-감마 분비검사(interferon-gamma release assay)로 

QuantiFERON-TB Gold (QFT-G; Cellestis, Carnegy, Aus-

tralia) test도 함께 시행하였다. 이 두 가지 검사 중 최소 한 

가지 검사에서 양성 소견을 보인 7명(8.8%)의 환자에게 in-

fliximab 투여 전 isoniazid 300 mg을 3주간 투여하였고, 이

후 9개월간 유지 요법을 시행하였다.

2. 초기 임상 반응(Initial clinical response)

Infliximab 첫 투여 후 10주째 평가에서 임상 반응을 보인 

경우는 77명(96%)이었으며 증상의 호전이 없어 10주 이내 투

여를 중단한 경우인 무반응(primary non-responder) 환자가 

3명(4%)이었다(Fig. 1). 임상 반응을 보인 환자 중 완전 반응

을 보인 환자는 장관내 질환의 경우 27명(77.1%), 누공 크론

병 환자에서는 33명(73.3%)으로 의미있는 차이는 없었다

(p=0.637). 또한 생물학적 반응을 보인 경우도 각각 28명

(85.0%), 37명(82.2%)으로 두 군 사이에 의미있는 차이는 없

었다(p=0.801) (Fig. 2).

3. 지속적인 임상 반응(Sustained clinical response)

초기 임상 반응을 보인 77명의 환자 중 추적 종료 시점인 

2011년 8월까지 지속적인 임상 호전 상태를 유지한 환자는 

59명(76.6%)이었다. 초기 반응을 보인 환자 중에서 infliximab

을 중단한 환자는 모두 18명(23.4%)이었으며, 원인으로는 추

적 관찰 기간 중 증상의 악화를 보인 경우(loss of response) 

8명(10.4%), 폐결핵 2명(2.6%), 기타 8명(10.4%)이었다. 기타

의 원인으로는 추적관찰 실패(5명), 임신(2명), 경제적 문제(1

명)였다(Fig. 1).

장관내 병변과 누공 병변을 가진 환자들에 대해 증상 호전

과 생물학적 반응을 살펴보았을 때 증상의 완전한 소실을 보

인 환자는 각각 21명(87.5%)과 29명(82.9%)으로 두 군 간에

는 통계적으로 의미있는 차이는 없었고(p=0.749), 생물학적 

반응에서도 각각 19명(79.2%)과 33명(94.2)으로 두 군 간에 

차이는 없었다(p=0.161) (Fig. 3). 지속적인 임상 반응을 보인 

환자 59명 중 연구 종료 시점에 infliximab 투여를 유지하고 

있던 환자는 48명(62.3%)이었으며, 나머지 11명(14.3%)의 환

자는 완전 관해를 보여 투여를 중단하였다. 이 11명의 환자들

의 투여 형태는 규칙적으로 투여했던 경우가 9명으로 간헐적

으로 투여한 2명보다 많았고, 중단 후에도 모든 환자가 평균 

35.4개월 동안 관해를 유지하였다. 또한 11명의 환자 중 8명

은 infliximab 투여 중단 후 면역조절제를 유지하였으며 7명

은 azathiopurine을, 1명은 methotrexate를 복용하였다.

4. 지속적인 임상 반응에 대한 예측인자 분석

초기 반응을 보인 77명 환자 중 최종 추적기간까지 지속적

인 임상 반응을 보인 환자 59명과 추적 관찰기간 중 증상의 

악화를 보여 infliximab을 중단한 환자 8명의 두 군으로 나누

어 각각의 임상적 특징들에 대해 단변량 분석과 다변량 분석

을 시행하였다. 지속적인 임상 반응에 대한 다변량 분석에서 

첫 투여 후 10주째 초기 완전 임상 반응(OR 22.286, 95% CI 

2.742-132.717, p=0.001)을 보인 경우만이 통계적으로 의미

있는 결과를 보였다(Table 2, Fig. 4).

5. 이상 반응

이상 반응은 총 18명(23.3%)에서 보고되었다. 이 중 13명

(16.9%)의 환자는 경도의 근육통이나 유사 감기 증상 등을 경
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Table 2. Factors Predicting Sustained Clinical Response to Infli-
ximab Therapy by Multiple Regression Analysis

OR 95% CI p-value

Presence of fistula 6.275 0.603-65.361 0.124
Smoking 0.644 0.032-12.913 0.774
Age at diagnosis (＞20 yr) 0.525 0.018-14.965 0.707
Age at the 1st infusion (＞25 yr) 1.313 0.144-12.008 0.809
Duration prior to 1st IFX (＜48 mo) 0.646 0.090-4.623 0.646
Concomitant medication
  Aminosalicylates 0.544 0.071-4.199 0.559
  Steroid 0.501 0.057-4.413 0.534
Clinical CR at 10 weeks 22.286 2.742-132.717 0.001

IFX, infliximab; AZA, azathioprine; 6-MP, 6-mercaptopurine; CR, com-
plete response.

Fig. 2. Clinical response at 10 weeks after the initiation of the infliximab treatment. 
CD, Crohn’s disease.

Fig. 3. The sustained clinical and biologic response in patients with Crohn’s disease (CD) at the end of follow-up.

험하였고 나머지 5명(6.4%)이 임상적으로 의미있는 이상 반

응을 경험하였다(Table 3). 이 5명 중 2명(2.6%)의 환자는 in-

fliximab 투여 당일 경도의 발진과 소양감을 호소하였으나 문

제 없이 투약을 종료할 수 있었다. 1명(1.3%)의 환자에서 대

상포진이 발생하였으며 항바이러스 치료 후 호전되었고, 2명

(2.5%)의 환자는 폐결핵이 발생하였다. 폐결핵이 발생한 두 

명 모두 infliximab 투여 전 투베르쿨린 반응검사는 음성이었

으며 QuantiFERON-TB Gold test는 시행하지 않았다. 이 중 

한 명은 폐결핵 진단 후 외래 추척 관찰이 중단되었고, 나머지 

한 명은 6개월간 항결핵제 복용 후 완치되었다.
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Fig. 4. The sustained clinical response in patients with Crohn’s disease at the end of follow-up stratified by of the disease prior to the infliximab
(IFX) treatment (A) and clinical complete response at 10 weeks (B) via Kaplan Meier survival plots. 
CR, complete response; PR, partial response. 

Table 3. Adverse Events after Infliximab Treatment

Types of adverse events Data

Minor and transient side effectsa 13 (16.9)
Acute infusion reaction 2 (2.6) 
Serious adverse events 3 (3.9)
  Herpes zoster 1 (1.3)
  Pulmonary tuberculosis 2 (2.6)
Total 18 (23.3)

Values are presented as n (%).
aMyalgia, flu-like symptom or arthralgia.

고    찰

Infliximab은 여러 전향적 대조군 연구에서 기존의 치료에 

반응하지 않는 장관내 크론병이나 누공 크론병의 치료에 있어 

관해 유도와 유지에 효과적임이 입증되었다.5,6,13 이 연구들에

서 단기적으로 80% 이상의 환자들이 증상 호전을 경험하였고 

50% 이상에서는 완전 관해에 이르렀다.6,13 또한 국내에서 in-

fliximab의 치료효과를 보고한 연구들에서도 80% 전후의 단

기 치료 반응률과 다양한 임상 소견들에 훌륭한 치료 효과를 

보였다.15,16 하지만 실제 임상에서 infliximab의 장기적인 효

과에 대한 결과는 아직 확립되지 않았으며 현재 몇몇의 서양 

연구들이17,18 보고되어 있고 국내에서는 현재 진행되고 있는 

대규모 코호트 연구를 통해 infliximab 치료의 장기적인 예후

에 대한 결과를 알 수 있을 것으로 기대하고 있다. 이번 연구

에서 infliximab의 단기효과를 본 10주째 임상 반응률이 96%

로, 이중 완전 반응을 보인 환자는 장관내 병변에서는 77.1%, 누

공 병변에서는 73.3%로 조사되었다. 이는 이전 연구들과6,13,15,16 

유사한 결과이나, 일반적으로 장관내 병변에 비해 치료가 힘들

고 경과가 좋지 않은 누공형 병변에 대해서도 유의한 차이 

없이 높은 조기 반응을 보였다. 또한 이번 연구에서 초기 임상 

반응을 보였던 77명의 환자를 평균 33.2개월간 추적 관찰하

였을 때 지속적 임상 반응률은 76.6%로 이전 서양 연구들에

서11,17,18 보고한 약 65%와 비교하여 비교적 높은 반응률을 보

였다. 서양 연구에11,17 비해 추적 관찰기간이 짧아 직접적으로 

비교하긴 어렵고 이전 국내 보고가 없어 단정하긴 어렵지만, 

국내 크론병 환자에서 지속적인 임상 반응률이 서양 환자에 

비해 높을 가능성을 생각해 볼 수 있겠다. 이러한 가정은 향후 

국내 대규모 코호트 연구를 통한 장기간 추적 관찰로 확인이 

필요하겠다.

Infliximab은 크론병 치료의 중요한 목표 중의 하나인 점막 

치유에도 효과적임이 보고되고 있다.10,19,20 Infliximab은 단기 

요법을 통해 점막 치유를 유도하고19 정기 유지 요법으로 점

막 치유와 함께 크론병 관련 입원율20 및 수술률을10 줄여주는 

것으로 알려져 있다. 최근 infliximab을 투여받은 214명의 크

론병 환자의 점막 치유를 통한 장기 예후를 예측한 대규모 

코호트 연구에서, 초기 반응을 보인 183명의 환자 중 약 68%

가 점막 치유를 보였고 정기 요법이 45.4%로 22.4%의 간헐적 

투여보다 유의하게 높은 점막 치유율을 보였다.10 좀더 장기간 

관찰을 통해 점막 치유 효과를 본 다른 연구에서 infliximab 

유지 치료 환자의 약 50%가 투여 54주 후에 점막 치유를 보

였다고 보고하였다.20 결과에서 언급하지 않았지만 이번 연구

에서 infliximab 투여 전후로 대장내시경을 시행한 47명의 환

자 중 31명(65.9%)이 마지막 추적 관찰 시 점막의 완전 치유

를 보였다. 또한 이들의 투여 형태에 따라 살펴보았을 때 정기 

유지 요법이 간헐적 투여보다 더 높은 점막 치유율을 보여 

(55.3%：4.2%, p＜0.001) 이전 서양 연구들과 유사한 결과를 
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보였다.

이번 연구에서 68명(85%)의 환자가 infliximab 투여 기간 

중 thiopurine 혹은 methotrexate와 같은 면역조절제를 병용 

투여하였다. 면역조절제 병용 투여의 효과에 대해서는 아직까

지 확립된 지침은 없다. 초기 연구들에서21,22 간헐적 투여군에 

있어 면역조절제가 infliximab에 대한 항체 생성을 감소시켜 

부작용을 감소시키고 치료 효과를 높인다고 보고하였지만 현

재 일반적으로 규칙적인 유지 치료가 권고되고 있는 상황에서 

이를 그대로 적용하기에는 무리가 있다. 또한 infliximab 유

지 치료 시 면역조절제 병용 투여 효과에 대해 연구마다 차이

를 보이고 있다.9,23-25 국내 연구들도 보고마다 차이가 있는데 

투여 당시 면역억제제를 3개월 이상 복용한 군에서 유의하게 

낮은 조기 재발을 보고한 연구가15 있고 다른 보고에서는26 

azathioprine 병합 투여한 장관내 크론병 환자에서 큰 이득이 

없다고 보고하였다. 더욱이 면역조절제의 병용투여가 악성종

양과 같은 심각한 부작용을 높인다는 보고들도27-29 있어 현재 

국내 가이드라인에서는 환자의 임상 양상에 따라 병용 투여를 

고려할 것을 권고하고 있다.30 이번 연구에서는 85%의 환자에

서 면역조절제를 병용 투여하여 병합 투여 환자의 비율이 높

아 직접적으로 infliximab 단독 투여군과 비교하기 어려웠다. 

따라서 향후 추가적인 연구들을 통하여 이에 대한 확인이 필

요하겠다.

추가적으로 본 연구에서 infliximab 초기 투여 시 최종 추

적기간까지 지속적인 임상 반응을 예측할 수 있는 인자를 조

사하였다. 그 중에서 10주째 초기 임상 반응을 보인 경우가 

지속적인 임상 반응 예측인자로서 의미가 있었다(Table 3, 

Fig. 4). 반면 연령, 흡연 여부, 면역조절제 병용 투여 여부, 

진단 후 infliximab 투여 시까지 기간 및 질병 행태(장관내 

질환 혹은 누공형) 등은 예측인자로서 의미는 없었다(Table 

3, Fig. 4). 이는 과거 서양 연구에서 흡연 유무, 면역조절제 

병용 투여18,24 및 질병 행태18 등이 의미있는 예측인자로 제시

되었고 국내 연구에서 질병 행태와16 면역조절제 병용 투여가15 

치료 반응과 관련이 있다는 보고들과 차이가 있었다. 하지만 

infliximab 투여 전 질병 이환 기간은 다른 연구 결과와11,18 

마찬가지로 의미가 없었다. 예측인자로 의미가 다른 연구들의 

결과와는 일치하였다. 서양에서도 현재까지 지속적인 임상 반

응을 예측할 수 있는 인자들이 확립되어 있지 않고 국내 연구

들도 서로 결과가 달라 명확한 결론을 내리기는 힘든 상황이

지만 향후 대규모 코호트 연구를 통해 의미있는 예측인자를 

도출해 낸다면 이를 이용하여 infliximab 투여의 비용 및 부

작용을 고려한 맞춤 치료를 기대할 수 있을 것이다.

Infliximab의 적응증이 확대되어 사용이 증가하면서 이의 

부작용에 대한 관심도 증가하고 있는데 현재까지 infliximab 

투여와 관련한 심각한 부작용이 6-20%까지 보고되고 있

다.5,14,31,32 비교적 경미한 부작용 중 하나인 급성 주입 반응은 

과거 서양 보고에 따르면 5-19% 정도이며14,33,34 국내에서는 

5.0-17.5%로 보고되고 있다.15,16 이번 연구에서 이상반응을 

보인 5명(6.3%)의 환자 중 2명(2.5%)이 급성 주입 반응을 보

여 약간 낮은 발생률을 보였다. 이는 면역조절제(85.0%) 및 

스테로이드 투여(78.8%) 환자들의 비율이 비교적 높아 기존 

연구들에서5,31 보인 면역조절제 혹은 스테로이드 병용투여가 

주입 반응을 감소시킨다는 보고에 부합한 결과로 생각된다. 

다른 주요한 부작용인 감염이 3명(3.8%)의 환자에서 발생하였

고 1명의 환자에서 대상포진이 발생하여 항바이러스제 치료 후 

호전되었고 나머지 2명의 환자는 폐결핵에 감염되었다. 

Infliximab의 투여는 감염의 위험을 증가시키는 것으로 알려

져 왔으며14,31,32 특히 우리나라에서 유병률이 높은 결핵의 발

생을 약 8배까지 증가시키는 것으로 알려져 있다.35 따라서 

infliximab 투여 전 현증 결핵 및 활동 결핵으로 진행할 가능

성이 높은 잠복 결핵에 대한 철저한 평가가 필요할 것으로 

생각된다. 이전에 보고되었던 악성종양, 자가면역 질환 및 사

망 등과 같은 심각한 합병증은31 과거 국내 보고와15,16,26 마찬

가지로 이번 연구에서도 관찰되지 않았다. Infliximab 투여와 

관련된 대부분의 합병증은 비교적 경미하고 보존 치료에 잘 

반응하지만 치명적인 감염이 발생할 수 있으므로 주의깊은 감

시가 필요하다.

이번 연구는 과거 13명15과 40명16의 크론병 환자를 분석한 

국내 후향 연구들과 비교하여 가장 많은 수의 크론병 환자를 

대상으로 하였으며, 추적기간의 중앙값도 33.7개월로 길어 국

내 환자들의 infliximab 투여 반응 효과 및 부작용을 평가하

는 데 의미있는 연구로 생각된다. 하지만 유병률이 높은 서양

의 연구들과 비교하면 환자수가 적어 치료효과, 안전성 및 예

측인자 등을 비교 평가하는 데 제한점이 있다. 따라서 향후 

국내에서 다기관 코호트 연구를 통한 대규모의 연구를 통해 

이러한 문제를 해결하여 의미있는 결과가 나올 수 있을 것으

로 기대한다.

결론으로 이번 연구를 통해 한국인 크론병의 치료에 있어

서도 infliximab의 투여는 효과적이고 부작용도 적어 비교적 

안전하게 사용할 수 있으며 진단 후 조기에 투여하고 초기에 

임상 반응이 좋다면 훌륭한 장기적인 효과를 기대할 수 있을 

것이다. 

요    약

목적: Infiximab은 기존의 치료에 반응하지 않는 장관내 병변

과 누공성 병변의 치료에서 효과적이며 비교적 안전한 치료이

다. 이번 연구는 국내 단일기관에서 infliximab으로 치료받은 

크론병 환자를 대상으로 장기간에 걸쳐 infliximab의 효과와 
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안전성에 대하여 분석하고자 하였다. 

대상 및 방법: 2003년 3월부터 2011년 2월까지 경희대학교병

원 소화기내과에서 infliximab으로 치료받은 80명의 크론병 

환자들을 후향 분석하였다. 임상 반응은 초기 임상 반응과 지

속적인 임상 반응으로 분류하였다. 

결과: Infliximab 첫 투여 후 추적기간의 중앙값은 33.7개월

이었다. Infliximab 투여 후 10주째 초기 임상 반응을 보인 

경우는 77명(96%)이었으며 불응 장관내 질환의 경우 27명

(81.8%), 누공 질환의 경우는 33명(75%)으로 유의한 차이는 

없었다(p=0.475). 또한 초기 반응을 보인 77명의 환자 중 최

종 추적기간까지 지속적인 임상 호전을 유지한 환자는 59명

(76.6%)이었다. 이 중 11명의 환자들은 완전 관해를 보여 in-

fliximab 투여를 중단하였고, 중단 후에도 평균 35.4개월 동

안 관해를 유지하였다. 지속적인 임상 반응에 대한 예측인자 

분석에서는 오직 첫 투여 후 10주째 초기 완전 임상 반응(OR 

22.286, 95% CI 2.742-132.717, p=0.001)을 보인 경우만이 통

계적으로 의미있는 결과를 보였다. 총 18명의 환자에서 이상반응

이 관찰되었고, 1명의 환자에서 대상포진이, 2명에서 폐결핵이 

발생하였다.

결론: 한국인 크론병의 치료에 있어서 infliximab의 투여는 

효과적이고 부작용도 적어 비교적 안전하게 사용할 수 있으며 

투여 후 10주째 초기 완전 임상 반응만이 지속적인 임상 반응

의 예측인자로서 의미가 있었다.

색인단어: 염증성 장질환; 크론병; Infliximab; 효과; 안전성
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