
  

Korean J Gastroenterol Vol. 81 No. 5, 230-232
https://doi.org/10.4166/kjg.2023.047
pISSN 1598-9992  eISSN 2233-6869

RESEARCH UPDATE

Korean J Gastroenterol, Vol. 81 No. 5, May 2023
www.kjg.or.kr

CC  This is an open access article distributed under the terms of the Creative Commons Attribution Non-Commercial License (http://creativecommons.org/licenses/ 
by-nc/4.0) which permits unrestricted non-commercial use, distribution, and reproduction in any medium, provided the original work is properly cited.
Copyright © 2023. Korean Society of Gastroenterology.

교신저자: 권태근, 14647, 부천시 원미구 소사로 327, 가톨릭대학교 의과대학 부천성모병원 내과 
Correspondence to: Tae-Geun Gweon, Division of Gastroenterology, Department of Internal Medicine, Bucheon St. Mary’s Hospital, College of Medicine, The Catholic 
University of Korea, 327 Sosa-ro, Wonmi-gu, Bucheon 14647, Korea. Tel: +82-32-340-2258, Fax: +82-32-340-2255, E-mail: gweontae@naver.com, ORCID: 
https://orcid.org/0000-0002-0884-7228

Financial support: None. Conflict of interest: None.
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요약: 최근 염증성 장질환 치료에 다양한 종류의 생물학 

제제가 개발되어 사용되고 있다. 새로이 개발된 베돌리주맵

(vedolizumab), 우스테키누맵(ustekinumab)은 최근 개발된 

약제 중에 널리 사용되는 약제이며 치료 효과 및 안전성 면에 

있어서도, 우수한 성적을 보여주고 있다. 고령의 환자에서는 

약제의 부작용이 보다 심하게 발생할 수 있어 치료 약제 선택

에 더욱 주의가 필요하다.

본 연구는 미국에서 시행된 보험자료를 이용한 연구로 60

세 이상의 환자에서 항 TNF 제제, 베돌리주맵, 우스테키누맵

의 안전성에 대해 비교하였다.
1
 보험자료에는 인구학적 자료, 

약제 사용에 대한 정보가 포함되어 있다. 항 TNF 제제는 아

달리무맵(adalimumab), 인플릭시맵(infliximab), 골리무맵

(golimumab) 등을 포함하였다. 본 연구의 일차 유효성은 생

물학 제제 치료 후 감염이 발생하여 입원하게 된 것으로 설정

되었다. 연구에 등록된 환자는 모두 60세 이상의 연령으로 항 

TNF 제제 2,369명, 베돌리주맵 972명, 우스테키누맵 352명

이 포함되었다. 세 군의 연령에서는 차이가 없었으며, 각 군에

서 크론병의 비율은 55%, 44%, 84%로 우스테키누맵 사용자

들에서 크론병의 비율이 높았다. 염증성 장질환 이외의 기저

질환은 Charlson Comorbidity Index (CCI)로 조사하였으며, 

각 군의 CCI는 1.3, 1.5, 1.6이었다. 입원하게 된 감염의 원인

은 폐렴이 가장 많았다. 감염과 관련된 입원은 항 TNF 제제

와 비교하여 베돌리주맵(hazard ratio [HR]: 0.94, 95% CI: 

0.84-1.04), 우스테키누맵(HR: 0.92, 95% CI: 0.75-1.16)에서 

각각 차이가 없었다. 하위 분석을 하였을 때 CCI ≤1의 환자

들에서는 베톨리주맵, 우스테키누맵에서 항 TNF 제제와 비

교하여 감염과 관련된 입원에서 차이가 없었으나, CCI >1에

서는 베돌리주맵(HR: 0.78. 95% CI: 0.65-0.94), 우스테키누

맵(HR: 0.66. 95% CI: 0.46-0.91)이 항 TNF 제제보다 안전한 

것으로 보고하였다. 결론적으로 60세 이상의 환자에서 생물

학 제제 선택에 있어 안전성을 고려할 때 CCI >1로 기저질환

이 있는 환자군에서는 항 TNF 제제보다 베돌리주맵, 우스테

키누맵이 감염에 의한 안전성 측면에 있어 우월한 것으로 제

시하였고, 고령의 환자군에서 안전성을 고려한 생물학 제제 

선택에 있어 참고할 수 있는 근거가 되겠다. 본 연구의 제한점

은 항 TNF제제의 경우 다양한 약제가 포함되어 있고 각각 
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약제에 대한 위험도 분석은 하지 못하였던 점과 추적 관찰 

기간이 평균 1년 정도로 상대적으로 짧았다는 점이다. 

해설: 국내 염증성 장질환의 연간 발생률은 2010년대 후반

을 기점으로 안정화 추세에 있으나 의학발전으로 염증성 장질

환 환자의 치료경과가 호전되면서, 누적 환자는 꾸준히 증가

하고 있다.
2
 최근 국내에서도 염증성 장질환에 대한 이해가 

증가하고, 진료가 표준화되면서, 국내 염증성 장질환 환자들

의 치료 성적도 개선되고 있다.
3
 생물학 제제는 염증성 장질환 

환자에서 장점막 치유를 유도하고, 장절제율을 낮추어 예후 

개선에 크게 기여하였다. 

최근에는 염증성 장질환에서 생물학 제제를 가능한 일찍 

사용하는 치료 전략이 장기 예후에 좋은 영향을 미친다는 보

고들이 있으나 국내에서는 궤양성 대장염의 경우 Mayo 

score 6점 이상, 크론병에서는 CDAI (Crohn’s disease ac-

tivity index) 220점 이상의 중등도에서만 사용이 가능하다. 

최근 생물학 제제 사용량이 증가하면서 전세계적으로도 우리

나라에서도 이로 인한 재정 부담이 증가함에 따라 사용 기준

이 보다 엄격해지는 추세이며, 궤양성 대장염의 경우 스테로

이드, 면역억제제 등 모든 치료를 시행해도 호전이 없을 경우

에 생물학 제제 사용이 가능하다. 

불과 수년 전까지 국내에서는 생물학 제제로 인플릭시맵, 

아달리무맵 2가지 항 TNF제제만 사용이 가능하였다. 항 TNF 

제제는 치료 효과가 빠르고 강력하나, 사용기간이 증가함에 

따라 치료효과가 떨어지게 되고 결핵, 감염 등의 합병증을 일으

킬 수 있고 면역 억제제를 동시에 사용해야 된다는 점에서 

안전성에 대한 우려가 있다. 최근에는 항 TNF 제제와 다른 

약리 기전을 가진 약제들이 개발되고 있고 국내에서는 베돌리

주맵, 우스테키누맵, 경구 약제인 토파시티닙(tofacitinib) 등의 

약제가 이용 가능하다. 

최근 국내에서 발표된 궤양성 대장염, 크론병에서의 권고

안은 생물학 제제를 사용할 때 1차 약제로 항 TNF 제제, 베돌

리주맵, 우스테키누맵 사용을 모두 권고하고 있다.
4,5

 다만 특

정한 상황에서는 항 TNF제제 사용이 권고되는 경우가 있다. 

궤양성 대장염에서 급성 악화 시(acute severe ulcerative 

colitis)에는 스테로이드에 반응이 없을 경우 가장 효과가 빠

른 인플릭시맵 사용을 권하고 있다.
4
 크론병의 미국소화기학

회 가이드라인에서는 항문 주위에 누공이 있는 크론병에서 인

플릭시맵이 권고되고, 베돌리주맵은 치료효과가 불확실하며, 

우스테키누맵은 치료효과가 있다고 알려져 있으나 근거가 부

족하다고 제시하였다.
6
 보다 최근에 발표된 크론병 국내 가이

드라인에서는 누공이 있는 크론병에서는 베돌리주맵과 우스

테키누맵을 권고하고 있지 않다.
5

생물학 제제 선택을 할 때는 치료효과 이외에도 비용, 안전

성 등을 고려해야 된다. 생물학 제제는 결핵, 감염 등을 일으킬 

수 있어 특히 항 TNF제제를 사용하기 전에는 반드시 IGRA 

(Interferon-Gamma Release Assay)를 시행하여 잠복결핵 동

반 유무를 확인해야 된다. 또한, 염증성 장질환은 설사, 혈변, 

복통 등의 위장관계 증상 이외에도 피부염, 관절통 등의 장관 

외 증상을 동반할 수 있는데, 약제의 작용 기전에 따라 위장관

에만 작용하는 약제가 있고 위장관 및 전신에 작용하는 약제가 

있어 약제 사용 선택 시에 장관 외 증상 여부도 약제 선택에 

고려사항으로 작용한다. 

생물학 제제는 신약개발, 임상시험 등에 비용이 많이 소요

되고 있어 새로운 약제가 개발되어도, 기존의 약제와 직접 비

교한 head to head 연구는 부족한 상황이다. 따라서 약제의 

효과 및 안전성 등을 메타 분석 방법으로 간접 비교하는 방법

이 많이 이용되고 있다. 최근 발표된 메타 분석 연구에서는 

항 TNF 제제, 베돌리주맵, 우스테키누맵의 중증 감염의 안전

성을 비교하였다.
7
 크론병, 궤양성 대장염을 각각 분석하였을 

때 크론병에서 우스테키누맵은 항 TNF 제제에 비해 중증 감

염의 위험도를 51% 낮출 수 있었으나, 궤양성 대장염에서는 

연구가 부족하였다. 베돌리주맵을 항 TNF 제제와 비교하였

을 때 크론병에서는 두 약물 모두 차이가 없었고 궤양성 대장

염에서는 베돌리주맵이 중증 감염을 32% 낮출 수 있는 것으

로 발표하였다. 우스테키누맵과 베돌리주맵을 비교하여 보았

을 때 크론병에서 우스테키누맵이 베돌리주맵과 비교하여 중

증 감염을 60% 정도 낮출 수 있는 것으로 보고하였다. 

비교적 최근에 개발된 베돌리주맵, 우스테키누맵은 여러 

연구들에서 치료 성적이 우수하다고 입증하고 있으나 항 

TNF 제제에 비해서는 비교적 연구의 수가 적은 편이다. 따라

서 치료효과 특히 장기 성적에 대한 연구가 보다 필요하며 

안전성 측면에 있어서도 여러 약제들 간의 장단점에 대한 연

구 결과가 필요하다. 
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