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Objective. To estimate drug persistency and the safety of 

TNF blocker in Korean patients with rheumatoid arthritis.

Methods. Data were extracted from medical records of 

rheumatoid arthritis patients who had treated with TNF 

blocker or are currently using TNF blocker at Hanyang 

University Hospital for Rheumatic Diseases from Decem-

ber 2000 to November 2009 (REtrospective study for 

Safety and Efficacy of Anti-RA treatment with biologiCs, 

RESEARCh). Comprehensive chart reviews were under-

taken on all patients and data on drug usages and re-

sponse of TNF blocker was collected at initiation, 3 months 

and the time of data collection. Persistency with treatment 

was examined using life-table analysis and multivariate 

Cox proportional hazard models were developed to exam-

ine potential predictors of discontinuation of TNF blocker.

Result. A total of 268 patients were enrolled in this retro-

spective study. Among them 180 patients were included in 

the analysis of drug persistency. The 1-year and 5-year 

drug persistency of TNF blocker was 74% and 46%, 

respectively. Concomitant use of methotrexate (hazard ra-

tio 0.46, 95% CI 0.27-0.80) was associated with higher 

persistence. Comparing to etanercept, adalimumab is an 

independent risk factor for discontinuation (hazard ratio 

2.63, 95% CI 1.43-4.84).

Conclusion. Five-year drug persistency of TNF blocker 

was 46% and concomitant use of methotrexate is asso-

ciated with higher persistence.

Key Words. Rheumatoid arthritis, TNF-blocker, Drug per-

sistency

서      론

 1990년대 후반 생물학적 제제가 도입되면서 류마티스관

절염의 치료는 획기적으로 발전하였으며, 현재는 류마티

스관절염의 치료에 핵심적인 역할을 담당하고 있다. 생물

학적 제제의 우수한 효과와 안전성은 많은 무작위 임상시

험(randomized controlled trials, 이하 RCTs)을 통하여 증명

되었으며 (1-4), 현재도 다양한 종류의 약제가 임상시험을 

진행 중에 있다. 그러나, RCTs에서 추출된 결과는 실제의 

임상환경과 비교하여, 대상이 되는 환자가 제한된다는 점

과 환자의 순응도가 높은 점 등으로 인해 실제 임상에서 

보다 약제의 효과가 과측정 되는 경향이 있다 (5,6). 한편, 

RCTs에서의 생물학적 제제 지속율은 24주 연구 기간 동안 

약 97% (1), 2년 연구기간 동안 약 75.7% (2) 등으로 실제 

관찰 연구를 통한 약제의 지속율보다 훨씬 높은 경향을 보

인다. 이는 임상 시험에 참여하게 되는 환자가 실제 환자

에 비해서는 처음부터 유해반응이 발생할 가능성이 낮은 

환자를 대상으로 하고 있기 때문으로 생각이 된다. 따라

서, 생물학적 제제에 있어서 실제 임상 상황에서의 약제 

효과와 유해 반응에 대한 정보를 얻고 약제의 지속율에 대

한 평가를 하기 위해서는 장기간의 역학적 연구가 필수적
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Figure 1. Flow chart of patients 

included in the analysis.

이다. 실제로 유럽, 미국, 및 일본에서는 이에 대한 등록 

시스템들이 구축이 되어 생물학적제제의 장기적인 효과와 

유해 반응에 대해 각 국가의 의료환경에 맞는 메시지를 제

공하고 있다 (7). 그러나 한국에서는 여러 차례 이에 대한 

단면적인 연구는 이루어져 왔으나, 생물학적제제의 시작

시점부터 현재까지 혹은 중단시점까지의 후향적 코호트 

형태의 연구는 이루어지지 못했다. 

 본 연구는 항 TNF 제제를 사용한 적이 있거나 사용중인 

환자를 후향적으로 시작시점으로 돌아가 약물의 지속율, 

장기간의 안전성, 약제 중단의 원인 등에 대해서 분석하는 

것을 목표로 하였다. 

대상 및 방법

연구 대상 

 2000년 12월부터 2009년 11월까지의 기간에 한양대학교 

류마티스병원을 방문하여 생물학적제제 사용을 시작한 류

마티스관절염 환자 291명을 선별하여 후향적으로 의무기

록을 검토하였다(REtrospective study for Safety and Effica-

cy of Anti-RA treatment with biologiCs, RESEARCh, 본 연

구는 1차로 단일기관에서 실시된 RESEARCh I임). 이들 중 

항 TNF 제제를 사용한 환자는 268명이었으며, 임상시험 

대상자를 제외한 총 분석 대상자 수는 180명이었다(그림 

1).

연구 방법

 자료의 수집과 처리

 대상 환자들에 대하여 성별, 나이, 질병의 이환 기간, 동

반질환, 수술력 및 골절력 등을 조사하고, 생물학적 제제

와 관련된 내용으로는 약제 종류, 사용기간, 사용시작 전 

복용 약물력을 조사하였다. 약제 투여에 따른 임상 소견 

및 혈액 검사 결과의 시간에 따른 변화를 조사하고, 투여 

중지 사유 및 이상반응 등을 조사하였다. 이를 위해 대상 

환자들에 대한 의무기록 검토하였으며 후향적 조사를 수

행한 기간은 2009년 11월부터 2010년 1월까지 2개월간이

었다. 자료의 수집은 스캔 가능한 case report forms (CRF)

을 이용하였으며, 이것을 스캔 프로그램을 이용하여 엑셀

파일 형태로 최종 자료 산출하였다.

자료의 분석

 총 180명의 환자를 대상으로 하여 약제 지속율 분석을 시

행하였다. 약제 지속율은 생명표 방법(lifetable analysis)을 

이용하여 분석하였고, 각각의 항 TNF 제제에 대하여 분석

을 시행하여 약제간의 차이는 Wilcoxon (Gehan) 수치를 통

하여 비교하였다. 약제의 지속율에 영향을 미치는 위험 요

인에 대한 분석을 Cox hazard 분석법을 이용하여 시행하였

다.

 항 TNF 제제의 효과에 대한 분석은 약제 지속율 분석의 

대상이 되었던 180명 가운데 약제 시작 당시와 약제 사용 

3개월 째의 질병의 활성도의 측정을 위한 임상 데이터가 

충분한 환자 125명을 대상으로 압통 관절, 종창 관절, ESR 

수치를 이용한 DAS28 수치를 산출하여 분석하였다 (3).

 통계 처리는 SPSS version 17.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, 

USA)을 이용하였으며, p값 0.05 미만을 통계적으로 유의

하다고 판정하였다.

 결      과

환자들의 인구학적 및 임상적 특성

 268명의 항 TNF 제제를 사용하는 류마티스관절염 환자 

중 임상시험 대상자를 제외한 총 분석 대상자는 180명이

었다. 대상자는 여자 환자가 86.1%, 약제 시작 시의 평균 

연령은 50.5±13.2세였다. 약제 시작 시 평균 유병기간 9.5± 

6.6년, 류마티스인자 양성률은 72.6%였고, 항 CCP 항체 양

성은 86.5%였다.

 항 TNF 제제를 사용하기 전 동반되어 있는 질환들과 과

거 병력을 조사한 결과, 골다공증 및 척추협착증, 척추증

을 포함한 근골격계 질환이 32.2%, 심혈관계 질환이 23.9%, 

위장관계 질환이 21.1%로 많이 동반되어 있었으며, B형 

간염과 악성 종양도 각각, 3.9%, 2.2%가 동반되어 있었다. 

항 TNF 제제 사용 전 처방 현황

 항 TNF 제제 사용 전 투여력이 있는 DMARDs는 metho-

trexate가 98.3%, sulfasalazine 69.4%, hydroxychloroquine 
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Table 1. Demographic and clinical features in rheumatoid arthritis patients with TNF blockers

Subjects for analysis 

(total n=180)

Number,

Mean±SD

Etanercept

(n=107)

Adalimumab

(n=58)

Infliximab

(n=15)
p

Age at start (years)

Female, No (%)

Disease duration at start (years)

RF positive ever, No (%) (n=180)

Anti-ccp positive, No (%) (n=96)

Treatment duration (months)

50.5±13.2

155 (86.1)

9.5±6.6

130 (72.2)

83 (86.5)

26.0±22.3

51.4±12.9

92 (86.0)

9.6±6.3

83 (77.6)

36 (85.7)

32.2±22.7

48.8±12.9

51 (87.9)

9.3±7.0

 36 (62.1)

 44 (88.0)

12.5±8.2

51.3±16.2

12 (80.0)

9.5±7.9

11 (73.3)

3 (75)

33.9±32.9

0.47

0.73

0.97

-

-

＜0.001*

RF: rheumatoid factor, *Significant difference between etanercept and adalimumab based on Tukey’s multiple comparison test

Table 2. Cox proportional hazard analysis for discontinuation

Variable HR 95% CI p-value

Drug Infliximab 

Adalimumab 

Etanercept 

1.46 

2.63 

1

0.56∼3.84 

1.43∼4.84 

0.44

0.002

Gender (Female)

Comorbidity (＋)

Disease duration at start*

1.63 

0.88 

0.96 

0.69∼3.82 

0.46∼1.69

0.92∼1.01 

0.26

0.56

0.08

Age at starting TNF blockers ＜40 

40∼49 

50∼59 

60≤ 

1.68

1.06 

1.28 

1

0.76∼3.70 

0.49∼2.30 

0.58∼2.86

0.20

0.88

0.54

Concomitant use of MTX 0.46 0.27∼0.80 0.005

HR: harzard ratio, *Time duration from diagnosis of RA to beginning of TNF blocker

Figure 2. Response at 3 months. (A) DAS28 change during first 3 months, (B) Response at 3 months using EULAR response criteria, 

*DAS 28 means 3-variable DAS28 using tender joint count, swollen joint count and ESR.

68.9% 등의 순으로 조사되었다. 또한 항 TNF 제제 투여 

전에 사용해 본 DMARDs의 수는 세가지 종류의 DMARDs

를 사용해 본 경우가 42명으로 가장 많았으며 네가지 종류

의 DMARDs 사용자가 36명, 다섯가지 종류의 DMARDs 

사용경험 있는 환자가 30명, 여섯가지 종류의 DMARDs 사

용환자 28명의 순으로 나타났다.

항 TNF 제제의 지속율 

 총 180명의 사용 약제의 종류는 etanercept 107명, adalimu-

mab 58명, infliximab 15명이었다. 약제별 인구학적 특성이

나 임상적 특성은 유의한 차이를 보이지 않았다(표 1). 약

제 지속율은 lifetable 방법으로 60개월 동안의 분석을 하였

을 때, etanercept와 adalimumab 두 약제간의 지속율에는 통

계적으로 의미있는 차이가 있었으며(p=0.007), Cox propor-
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Table 3. Reasons for discontinuation of TNF blocker users

Reasons for discontinuation
All TNF blocker users 

(n=180), 390 PY

Etanercept

(n=107), 287.3 PY

Adalimumab

(n=58), 60.3 PY

Infliximab

(n=15), 42.4 PY

Adverse events, N (%)

  Puffy face, N

  Skin eruption, N

  Infection, N

  Malignancy, N

  Headache, N

  Pulmonary nodule/dyspnea, N

Inefficacy, N (%)

Intention of patients, N (%)

Operation and hospitalization, N (%)

Follow up loss, N (%)

11 (6.1)

1

2

2

5

2

2

20 (11.1)

22 (12.2)

8 (4.4)

11 (6.1)

5 (4.7)

1

2

1

1

1

7 (6.5)

17 (15.9)

7 (6.5)

5 (4.7)

6 (10.3)

1

3

1

1

9 (15.5)

5 (8.6)

1 (1.7)

5 (8.6)

2 (13.3)

1

1

4 (26.7)

0

0

1 (6.7)

PY: person-year

Figure 3. Drug persistency for TNF blocker in the patients with rheumatoid arthritis. (A) Drug persistency for the total TNF blocker, 

(B) Drug persistency for each TNF blocker, p=0.007 etanercept vs. adalimumab by Gehan’s Wilcoxon method.

tional hazard 분석에서는 methotrexate의 동반사용이 약제 

지속률이 높은 결과(HR 0.46, 0.27∼0.80)를 보였고 eta-

nercept에 비해 adalimumab이 약제 지속률이 낮은 결과(HR 

2.63, 1.43∼4.84)를 보였다(표 2). 그러나 etanercept와 adali-

mumab 간의 약제 승인 기간에 차이가 있으므로, adalimu-

mab이 승인된 2006년 7월 이후에 약제를 시작한 환자들을 

대상으로 분석하였을 때에는 약제간의 지속율에는 차이가 

없었다(p=0.93). 항 TNF 제제의 약제 지속율 분석의 결과, 

본 연구에서 류마티스관절염 환자의 1년 후 약제 지속율

은 74%, 2년 후 63%, 3년 후 55%, 4년 후 49%, 5년 후 46%

로 나타났다(그림 2). 약제 중단의 이유는 경제적인 문제를 

포함하여 환자의 의사에 의한 중지(23명), 효과 없음(20명) 

등의 순으로 조사되었다(표 3).

항 TNF 제제의 안전성

 총 180명 환자를 390인년 관찰한 결과 결핵의 발생은 3

명, 악성 종양의 발생은 5명이었다. 악성 종양의 상세 부위

는 잇몸 악성 상피성 종양, 유방암, 위암 2명, 담낭암과 갑

상선암 1명이었다. 잇몸 악성 상피성 종양 발생 환자는 71

세 여자 환자로 생물학적 제제 노출 기간은 5개월이었으

며, 유방암 발생환자는 58세 여자 환자로 7개월간 생물학

적 제제에 노출 되었다. 위암 발생 환자 2명 중 한 명은 

69세 여자 환자, 또 한 명은 56세 남자 환자였으며 약제 

노출 기간은 각각 7개월과 1개월이었다. 또한 13개월간 생

물학적 제제를 사용하였던 47세 여자 환자는 담낭암과 갑

상선암이 동시에 발생하였다. 

 약제 사용과 관련된 유해 반응으로 약제를 중단한 경우는 

대상 환자의 약 6.1%였으며, 결핵 발생 환자 중 한 명은 

약제를 중단하지 않고 치료와 함께 사용하였으며, 한 명은 

연구 시점 이후에 최종 결과 판정 후 중단하였으므로 감염 

발생 환자수에 포함되지 않았다(표 3).

항 TNF 제제 사용의 효과

 질병 활성도를 나타내는 DAS28은 압통관절, 종창관절, 
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ESR 수치를 이용한 3 variables로 환산을 하였으며, 시작 

시 high disease activity (＞5.1) 환자가 122명(81.3%), moder-

ate disease activity 환자 28명(18.7%)에서, 약제 사용 3개월 

째는 high disease activity 14명(11.2%), moderate disease ac-

tivity 86명(68.8%), low disease 13명(10.4%), remission 12명

(9.6%)으로 호전을 보였다. 또한, EULAR response criteria

로 판단해 보았을 때, 112명의 환자가 moderate 이상의 re-

sponse를 보였으며, 효과적인 반응을 보이지 못한 환자가 

13명이었다(그림 3).

항 TNF 제제 효과 없는 경우의 추후 처방 경향

 항 TNF 제제가 효과를 보이지 않아 중단한 20명의 환자

의 다음 치료 방법을 조사하였다. 그 중 12명은 DMARDs 

투여, 6명은 다른 종류의 항 TNF 제제의 사용, 2명은 새로

운 생물학적 제제인 항 CD20 단클론 항체를 사용하였다.

고      찰

 류마티스관절염의 병인에 관한 연구가 활발하게 이루어

짐과 더불어, 질환의 발생과 악화에 관여하는 물질들과 세

포들을 차단하여 치료하고자 하는 노력이 활발히 진행되

고 있다. 이러한 생물학적 제제들이 지속적으로 개발되고 

있는 가운데, 항 TNF 제제는 이미 류마티스관절염의 주요

한 치료로 자리잡게 되었다. 항 TNF 제제의 훌륭한 효과

는 다양한 연구들을 통해 보고되었고 (1-4) 임상에서도 실

제로 경험하고 있다. 이와 함께 본 약제의 안전성에 대한 

검토는 필수적인 문제가 되었다. 따라서 항 TNF 제제의 

장기간 사용에 따른 안전성과 약제의 지속 및 효과에 대한 

체계적이고 정확한 정보가 필요하다.

 그러나 앞서 언급하였듯이 임상시험을 통해서는 장기 효

과 및 장기 안전성에 대한 정보를 얻기에는 한계가 있기 

때문에 유럽과 일본, 미국 등의 선진국가에서는 다양한 생

물학적 제제 환자 등록 시스템을 통하여 유용한 정보들을 

제공하고자 노력하고 있다 (8-10). 한편, 국내에서는 생물

학적 제제의 장기간 효과 및 유해반응에 대한 정보는 매우 

부족한 실정이다. 

 본 연구는 단일 기관에서 9년간의 생물학적 제제 사용환

자에 대한 후향적 코호트 연구로서, 이들 중 항 TNF 제제 

사용자들을 대상으로 약제의 효과와 지속 및 유해반응을 

조사하였다. 항 TNF 제제 사용환자들의 남녀 비율은 1 : 

7.6으로 이전 조사된 한국인 류마티스관절염 환자의 성별

과 유사하여 본 약제의 사용에 성별 간의 차이는 보이지 

않았다 (11). 85% 환자가 3개 이상의 DMARDs 사용에 효

과를 보지 못하고 항 TNF 제제를 사용하기 시작하였고, 

본 약제 사용 시점의 질병 이환 기간은 평균 9.1년이었다. 

최근 발표된 유럽 국가의 생물학적 제제 등록 시스템에서

는 환자들의 질병 이환 기간이 평균 7.9년으로 조금 더 이

른 시기에 사용하는 경향을 보였으며, 이는 아마도 국가 

간의 사회경제학적 특성이나 의료보험 정책의 차이로 인

한 것으로 추측 해 볼 수 있다 (12). 그러나, 조금 더 이른 

시기의 적극적인 항 TNF 제제의 사용이 모든 환자들에게 

있어서 질병 경과와 삶의 질 향상으로 이어진다고 단정 지

을 수는 없으므로 이에 대해서는 추가적인 정보 수집과 논

의가 필요할 것으로 생각된다.

 항 TNF 제제의 약제 지속율 분석의 결과, 본 연구에서 

류마티스관절염 환자의 12개월의 약제 지속율은 74%로, 

이전 스페인 생물학적 제제 등록 시스템(BIOBADASER)

에서 83% (13), 노르웨이에서 65.4% (14), 영국 생물학적 

제제 등록 시스템(BSRBR)에서 74% (15), 프랑스의 단일 

연구기관에서 64% (16)로 발표했던 결과들과 유사하다. 

그리고 본 연구에서의 1년 단위의 누적 약제 생존율은 2년 

후 63%, 3년 후 55%, 4년 후 49%, 5년 후 46%로 관찰되어, 

최근 발표된 네덜란드의 생물학적 제제 등록 시스템에서 

1,560명의 환자들을 대상으로 5년간 관찰한 다기관 연구

결과의 누적 생존률 62%, 55%, 47%, 45%와 유사한 결과를 

보였다 (17). 

 항 TNF 제제들 간의 지속율에 차이가 있는가에 대해서는 

연구들마다 조금씩 차이를 보여 adalimumab, infliximab, 

etanercept 세 약제 간에 지속율의 차이가 없었던 결과를 

보이기도 하였고 (18), infliximab에 비해 etanercept의 지속

율이 더 좋았던 결과도 있었으며 (14,19), 오히려 infliximab 

이 두 약제들 보다 지속율이 더 좋았던 결과를 보이기도 

하였다 (20). 본 연구에서는 etanercept에 비하여 adalimu-

mab의 약제 지속율이 좋지 않은 결과(HR 2.54)를 보였으

나, 각 약제들 간의 인원수와 관찰기간이 차이가 있어 

(etanercept, adalimumab, infliximab 각각 287.3인년, 60.3인

년, 42.4인년) 이에 대한 의미를 판단하는 것은 적절하지 

않은 것으로 생각된다. 그렇지만 etanercept에 비하여 adali-

mumab의 약제 지속율이 좋지 않았던 이유 중 하나로 생각

해 볼 수 있는 것은 최근 항 TNF 제제들 간의 교체 투여가 

허용되었다는 점이다. 과거 항 TNF 제제 중 etanercept만이 

류마티스관절염의 치료로 사용가능 했던 시기에는 가능한 

etanercept를 유지하려는 노력할 수 밖에 없는 상황이었던 

것에 반해, 2006년 7월 adalimumab가 승인되고, infliximab

이 2008년 5월 승인된 이후 다른 약제를 사용할 수 있는 

선택의 폭이 넓어졌다. 그리고 2009년 1월 이후에는 항 

TNF 제제간의 교체 투여가 보험 허용이 됨에 따라, 효과

가 미진하거나 유해반응으로 인해 투여에 불편함이 있는 

경우 한가지 약제를 고집하지 않고, 다른 약제로 변경할 

수 있는 선택사항이 넓어졌기 때문에 약제의 지속율이 낮

은 결과를 보일 수 있을 것으로 생각된다. 실제로 adalimu-

mab이 승인된 2006년 7월 이후 약제투여를 시작한 사람들

을 대상으로 하여 분석해 보았을 때에는 약제들간의 지속

율에 차이를 보이지 않았다. 약제들간 지속율의 차이를 그 

약제의 투여 방법이나 투여 간격등의 차이에 의한 것으로 

단면적인 비교를 하는 것에는 주의해야 한다. 그 이유는 

약제마다 승인 시기가 다르며, 시기에 따른 승인 대상이 
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다르고, 당시의 실제 의료 환경에서 유용하게 사용 가능한 

다른 DMARD의 종류들이 다르기 때문에, 이러한 혼란 요

인들을 정확히 파악하여 보정한다는 것이 현실적으로 어

렵기 때문이다. 이를 극복하기 위해서는 많은 대상 환자수

와 관련된 주요한 요인들에 대한 정확한 정보를 필요로 한

다. 

 약제 지속율에 영향을 미치는 요인들에 대한 앞서 이루

어졌던 연구들을 검토해 보면 높은 CRP 수치와 methotrex-

ate의 동반사용 (19), 약제 시작 시 질환의 높은 활동성인 

경우와 여성 (21)이 약제를 중단할 위험도가 낮았으며, 고

령인 경우 (22)가 약제 중단에 위험도가 높았다. 본 연구에

서는 methotrexate의 동반사용이 약제의 유지에 의미있는 

결과(p=0.005)를 보였으며, 성별, 나이, 동반질환의 유무, 

질환 이환 기간은 영향을 미치지 않는 것으로 나타났다. 

Methotrexate의 동반 사용이 보다 효과적으로 질환의 염증 

상태를 조절할 수 있었거나, 이미 알려진 바와 같이 항 

TNF 제제에 대한 면역학적인 항체 생성을 억제하기 때문

에 항 TNF 제제의 반응이 저하되는 가능성도 낯추고 유해

반응을 줄여, 약제를 보다 효과적으로 장기간 사용 가능 

하도록 하였을 수가 있다 (23). 정확한 인과관계를 파악하

기 위해서는 항 TNF 제제와 methotrexate 동반 사용 환자와 

항 TNF 제제 단독 사용 환자군을 비교하여 약제 지속율 

분석을 해 보고, 두 군의 치료 반응과 유해 반응 발생을 

비교하는 연구가 추가적으로 필요할 것으로 생각된다. 효

과를 보이는 환자에 대해서 약제를 지속하여 가능한 좋은 

결과를 이끌어 내는 것이 중요한 쟁점이며, 이를 위하여 

약제를 중단하게 되는 요인을 정확히 파악하여 교정해 줄 

수 있다면 환자들에게 큰 도움이 될 것으로 생각한다. 또

한 약제의 효과와 지속을 예측할 만한 요인을 정확히 찾을 

수 있다면 약제를 적절한 환자들에게 처방하여 사회의 비

용 경제적 측면에서도 도움이 될 것이다. 

 항 TNF 제제 사용환자들의 DAS28을 이용하여 (3) 단기

간의 치료 효과를 검토하여 약 90%의 환자에서 양호한 치

료 반응을 보였다. 본 연구에서의 EULAR response criteria

를 이용한 치료 효과의 검토 방법은 단기간의 치료 반응을 

판단하기에 적절하지만, 장기간의 치료 반응은 약제의 사

용기간과 중단여부를 반영하는 약제 지속율을 검토하는 

것이 적절한 방법이라고 생각된다.

 생물학적 제제는 악성 종양 발생과의 관련성이 이론적으

로, 경험적으로 논란이 되고 있으며 다양한 연구결과들이 

발표되고 있다 (24). 본 연구에서는 5명에서 악성 종양이 

발생한 것으로 조사되었으나, 약제와의 관련성을 설명하

기는 곤란하다. 약제 사용 관찰기간이 짧고, 대상 환자 수

가 적기 때문에 본 연구에서 이에 대한 논의를 하는 것은 

적절하지 않은 것으로 판단된다. 

 추후 관심을 가져야만 하는 또 하나의 주요한 부분은 효

과를 보이지 않는 환자들에 대한 다음 대책을 세우는 것이

다. 본 연구의 결과에서는 60% 환자에서 DMARDs 처방, 

30% 환자에서 다른 항 TNF 제제로 switching, 10% 환자에

서는 다른 생물학적 제제의 사용하는 방법을 취하였다. 국

내에서도 최근 항 TNF 제제의 switching이 허용되었고, 다

양한 종류의 생물학적 제제의 개발이 임상 시험으로 이어

지고 있으므로, 의사들이 환자들에게 제시할 수 있는 다음 

처방법이 다양해 질 것이다. 어떤 환자들에게 어떤 처방을 

할 것인가에 대한 방침이 그 방법의 효과와 안전성에 근거

하여 제시되어야 할 것이며, 이를 위하여 각각의 처방에 

따른 환자들의 질환 경과 및 삶의 질 측정 등이 경시적으

로 이루어져야 하는 것이다. 

 본 연구는 수집된 자료들이 다양하지 못하고, 경시적인 

변화에 따른 임상 정보들의 변화가 함께 반영되어 분석되

지 못했다는 제한점이 있으나, 한국인 류마티스관절염 환

자들을 대상으로 항 TNF 제제의 약제 지속율 연구를 통하

여 국내 의료환경이 반영된 약제 사용 관련 정보를 구축하

고자 하였다는 의의가 있다고 생각한다. 앞서 기술한 본 

연구의 제한점들을 극복하고 보다 정확하고, 중요한 정보

들을 모으는 것은 국내 다기관 연구를 통해서 가능할 것으

로 기대하며, 이러한 노력을 통해 다른 국가들의 대규모 

등록 시스템과 결과들을 비교함으로써, 항 TNF 제제를 포

함한 다양한 생물학적 제제에 대한 장기간 안전성과 유효

성에 대한 정확한 정보를 구축해 나가는 것이 가능할 것이

다.

결      론

 생물학적제제를 사용하는 류마티스관절염 환자에 대한 

후향적 코호트 연구에서 항 TNF 제제의 약제 지속률은 1

년에 74%, 5년에 46%로 점차 감소하는 경향을 보였다. 또

한, methotrexate의 동반 사용이 약제의 지속률을 높이는 

것으로 나타났다. 향후 국내 다기관 연구를 통하여 생물학

적제제의 장기간 안전성과 유효성에 대한 검토와 정확한 

정보제공이 가능할 것으로 기대된다.
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