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Obesity and Colorectal Cancer
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The prevalence of obesity has increased significantly worldwide, and this trend is likely to continue in the coming years. There is sub-
stantial evidence that obesity plays a crucial role in the development of colorectal cancer. Epidemiological data have consistently 
demonstrated a correlation between obesity and colorectal cancer. Insulin resistance, hyperinsulinemia, chronic inflammation, al-
tered levels of growth factors, adipocytokines, and various hormones are plausible biological mechanisms. In addition, obesity has 
been shown to have an impact on recurrence, treatment success, and overall survival. There are some reports, although the evidence 
is not conclusive, that weight loss and lifestyle changes such as dietary modification and physical activity can reduce the risk of color-
ectal cancer. The understanding that obesity is a potentially modifiable risk factor that can affect the incidence and prognosis of color-
ectal cancer is crucial knowledge that can have an impact on the prevention and treatment of the condition. (Korean J Gastroenterol 
2023;82:63-72)
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서 론

세계보건기구(World Health Organization, WHO) 보고서

에 따르면 비만 인구는 1975년 이후 전세계에서 거의 3배가량 

증가했다. 우리나라에서도 건강보험심사평가원에서 보고한 최

근 5년(2017–2021년) 간의 ‘영양결 및 비만 진료현황 분석자

료’에 따르면 국내 비만 환자수는 2021년에 3만 170명으로 

2017년 대비 101.6% (연평균 19.2%) 증가했다.
1
 비만인구(과

체중, 비만)는 체질량지수(BMI)를 이용하여, 과체중(BMI≥25)

과 비만(BMI≥30) 또는 허리둘레(비만 남성 ≥90 cm, 비만 

여성 ≥80 cm)로 정의할 수 있다. 비만은 2형당뇨, 비알코올성

지방간질환, 심혈관질환, 폐쇄성수면무호흡증, 고혈압 같은 대

사증후군뿐 아니라 위식도역류질환, 과민성장증후군, 셀리악

병 등의 위장관질환과 관련성이 보고된 바 있고,
2-4

 또한 식도선

암, 대장직장암, 담관암, 췌장암, 유방암, 자궁내막암, 난소암, 

신장암 등 다양한 암과 관련이 있다.
5,6

대장암은 전세계에서 세 번째로 흔히 발생하는 암으로 우

리나라에서는 갑상선암을 제외하면 두 번째로 발생률이 높고, 

2021년 통계청의 ‘주요 암종별 사망분율’에 따르면 폐암, 간

암 다음으로 세 번째로 사망률도 높다.
7
 국내 대장암 환자 수

는 꾸준히 증가하는 추세로 국민건강보험공단이 발표한 

‘2012–2021년 대장암의 건강보험 진료현황 자료’에 따르면, 

국내 대장암 진료인원은 2017년 13만 9,184명에서 2021년 

14만 8,410명으로 4년간 9,226명(6.6%) 증가했으며, 연평균 

증가율은 1.6%에 이른다.
8
 최근 국내 대장암 환자가 느는 것

은 식생활이 서구화되며 비만 환자의 증가와 무관하지 않다. 
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체중이 5 kg 증가하면 대장암 발생 위험이 약 5% 증가한다는 

연구도 있으며,
9
 25세 이전의 비교적 이른 나이의 비만 환자

는 34세 이상의 비만환자보다 대장암 발생할 위험이 남성의 

경우 39%, 여성의 경우 19% 증가한다는 연구 결과도 있다.
10

비만이 대장암에 미치는 영향들에 대해서는 비교적 명확하

게 밝혀진 사실이 많지만, 일부 영역에 있어서는 아직까지도 

근거가 부족하고 결론을 내릴 수 없는 부분들이 존재하고 있

다. 특히 비만이 대장암 발생에 미치는 기전은 매우 다양하고 

방대하며, 비만이 대장암 치료에 미치는 효과 및 예후에 대해

서는 아직까지 논란의 여지가 존재한다. 이번 논문에서는 비

만과 대장암 발생 위험에 관한 다양한 최근 연구 결과들을 

정리하고, 비만이 대장암 발생에 미치는 기전, 대장암 치료에 

미치는 영향 및 예후에 대해서 알아보고자 한다.

본 론

1. 비만과 대장신생물간의 역학 관계

대장선종은 대표적인 대장암이 전구성 병변이며, 기존의 

여러 연구들에서 비만은 선종의 위험인자임을 지속적으로 제

시하고 있다.
11,12

 Schlesinger 등13이 발표한 연구 결과에 따

르면 성인에서 체중이 5 kg 증가할 때마다 정상인보다 선종

의 발생 위험이 7% 증가한다고 보고했다. 또 다른 연구에서

는 단순 체질량 지수(BMI)가 선종 및 목 없는 톱니병변 모두

에 있어 독립적인 위험 요소임을 보고 하고 있다.
14,15

 최근 발

표된 대규모 메타분석(17개의 연구, 168,201명 분석)에 따르

면 정상체중(BMI<25 kg/m
2
)그룹과 비만(25 kg/m

2
<BMI<30 

kg/m
2
) 그룹을 비교했을 때 비만에서 대장선종 발병률이 42–

44% 증가하였다. 하위그룹분석에서는 비만인 경우 남성보다 

여성이, 아프리카인보다 백인 또는 아시아인에서 대장선종 발

생 위험이 유의하게 더 높은 것으로 나타났다.
16

 비만은 대장

선종의 성장에도 영향을 미친다. 비만환자에서 진행성 대장선

종의 위험도 유의하게 더 높게 나타났다(OR 1.52; 95% CI 

1.32–1.73).
16

현재까지 비만 환자에서 대장암 발생률이 증가한다는 사실

은 이미 많은 연구들을 통해서 잘 입증되어 왔다. 특히 최근에

는 BMI보다는 허리둘레가 암화 과정에 직접적인 영향을 미치

는 내장 지방을 더 잘 반영하기 때문에, 비만의 측정 도구로서 

중요하게 여겨지고 있다.
17

 몇몇 연구에서는 허리둘레가 대장

암 발생의 상대 위험도를 증가시킨다는 것을 성별로 분석하였

고, 허리둘레 크기가 큰 그룹이 작은 그룹에 비해 남성에서는 

상대위험도를 1.477배 여성에서는 1.442배 증가시키는 것을 

보여주었다.
18,19

 47개의 전향적 연구를 분석한 최근 메타 분석

에 따르면 여러가지 측정도구들을 통해 체중 증가량이 커질수

록 대장암 발생 위험도 또한 더 증가하는 것을 보여주었다

(relative risk [RR]: 1.02, per 5 kg increase in weight; RR: 

1.06, per 5 kg/m
2
 increase in BMI; RR: 1.02, per 10 cm 

increase in waist circumference).
20

 또 다른 메타 분석에서

도, BMI 간격을 5개로 나누었고(<23.0, 23.0–24.9, 25.0–

27.4, 27.5–29.9, and >30.0 kg/m
2
), BMI가 커질수록 대장암 

발생 위험도 역시 각각 1.0 (reference), 1.14 (95% CI 1.06–

1.23), 1.19 (95% CI 1.13–1.25), 1.24 (95% CI 1.15–1.35), 

1.41 (95% CI 1.30–1.53)로 증가하는 경향을 보여주었다.
21

 

비록 일부 연구에서는 반대되는 결론이 나타나기도 하지만 최

근 결과들에 따르면 비만 역시 조기 발병 대장암의 위험인자

로 여겨지고 있다. 한 메타 분석 연구에 따르면, 비만인 경우 

조기 발병 대장암이 상대 위험도가 1.54 (95% CI 1.01–2.35)

로 증가하는 것을 입증하였다.
22

 85,000명의 여성을 대상으로 

시행한 대규모 전향적 코호트 연구에 따르면, 비만을 동반한 

여성의 경우 조기 발병 대장암의 상대 위험도가 1.93 (95% 

CI 1.15–3.25)로 증가하는 것을 보고하였다.
23

 이렇듯 다양한 

역학 연구들에서 비만이 대장암 발생 위험도 증가는 잘 입증

이 되었으며, 특히 조기 발병 대장암의 위험도 증가에도 비만

이 영향을 끼치는 것을 확인할 수 있었다.

대사증후군은 인슐린저항성과 함께 발생하는 대사질환으

로 복부비만, 고혈압, 고중성지방혈증, 저HDL콜레스테롤혈

증, 당뇨 중 3가지 이상일 때 진단하는 질병 군이다. 비만과 

마찬가지로 대사증후군도 대장암발생과 상관관계(RR 1.34, 

95% CI 1.24–1.44)가 있는 것으로 알려져 있으며, 특히 대사

증후군 진단 기준에 해당하는 질병을 많이 진단받을수록 대장

암 누적 발생률이 증가하는 것으로 알려져 있다.
24,25

 또 다른 

연구에서는 정상인군과 대사증후군 전 단계, 대사증후군 환자

의 경우에서 대장암 누적 발생률을 비교했을 때 남성의 경우 

1,000명당 누적발생률은 각각 2.6명, 3.9명, 5.5명으로 나타났

으며, 여성의 경우 각각 2.1명, 2.9명, 4.5명으로 나타났음을 

보고하였다.
26

 조기 발병 대장암의 위험성도 대사증후군의 유

무에 따라 증가할 수 있으며, 환자 대조군 연구에 따르면 대사

증후군 환자는 조기 발병 대장암 위험률이 정상인과 비교할 

때 31%까지 증가하는 것으로 나타났다.
27

2. 대장암에 대한 비만의 다양한 기전

비만은 과도한 체지방(성숙한 지방세포인 백색지방)이 신

체에 축적되는 것으로 정의할 수 있다. 백색지방세포는 에너

지를 저장하고 필요할 때 방출하여,
28

 전신 및 국소 에너지대

사 항상성을 조절한다. 근본적인 분자 메커니즘은 아직 완전

히 밝혀지지 않았으나 비만으로 유발된 비정상적인 지질대사, 

아디포카인 및 호르몬 불균형, 만성 염증상태, 담즙산 항상성 

장애가 대장암 발생과 관련한 복잡한 대사 조절에 관여하는 

것으로 보이며, 현재까지 잘 알려진 대표적인 기전들에 대해 
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Fig. 1. Potential factors believed to link obesity and colorectal cancer are summarized. TNF, tumor necrosis factor; IL-6, interleukin-6; MIF, 
macrophage migration inhibitory factor; IGF-1, insulin-like growth factor-1; FFAs, free fatty acids; CRC, colorectal cancer. 

Fig. 1에 요약 기술하였다.

지방조직은 인슐린, 인슐린 유사 성장 인자(insulin-like 

growth factor, IGF), 아디포카인(렙틴[Leptin]과 아디포넥틴

[Adiponectin]), 여러가지 염증성 사이토카인(TNF-α, CCL2, 

플라스미노겐 활성제 억제제-1 [PAI-1], IL-6)를 비롯한 다양

한 인터루킨 분비에 영향을 미친다. 비만환자의 인슐린 저항

성 증가는 대장암과 관련이 있으며,
29

 대장암에서 렙틴 수용체

의 발현이 증가하며 혈중 렙틴 농도가 증가하면 불량한 예후

와 관련이 있다.
30,31

 렙틴이 과발현된 군은 그렇지 않은 군에 

비해 생존률이 낮았으며, 림프절 전이와 원격전이와 관련이 

있었다.
31 또한, 렙틴은 대장암 치료를 위한 항암제(5-FU)의 

저항성을 일으키는 것으로도 알려져 있다.
32

 또한, 지방조직에

서는 면역반응으로 인해 IL-6, TNF-α, CCL2, PAI-1 등 다양

한 염증성 사이토카인과 급성기 단백질(acute phase pro-

tein)이 분비된다. 이로 인해 비만환자는 만성적인 염증상태

에 있다고 보는 연구결과도 있다.
33

 대장암 환자의 혈중 CRP, 

IL-6 상승은 암 진행, 재발 및 생존율 악화와 관련이 있는 것

으로 알려져 있다.
34

담즙산은 지질대사에 중요역할을 하는 물질로 장에서 지방 

흡수에 관여한다. 총 담즙산 분비량은 비만환자에서 BMI와 

양의 상관관계가 있으며,
35

 비만환자에서 총 담즙산은 약간 증

가한 반면 결합 담즙산(conjugated bile acid)과 2차 담즙산

인 데옥시콜릭산(DCA)은 혈장과 간에서 크게 증가한다.
36,37

 

DCA는 세포독성을 야기하며 대장상피세포를 손상시키고, 염

증 반응을 자극하며, 활성산소종(ROS) 생성을 유도하고,
38,39

 

게놈 불안정성을 촉진하며, 세포자살(apotosis) 저항을 통해 

대장암 형성에 영향을 미치는 것으로 알려져 있다.
40

비만은 인슐린 저항성을 일으키며, 비만환자에서 혈중 인

슐린과 인슐린 유사 성장 호르몬(IGF)은 증가하며 IGFBP-1과 

IGFBP-2는 감소하는 것으로 알려져 있다.
41,42

 인슐린과 IGF

는 phosphoinositide 3-kinase (PI3K)/Akt 신호 전달 경로의 

활성화를 통해 대장암세포의 증식을 촉진하는데,
43-45

 현재 

PI3K/Akt 경로는 대장암 치료를 위한 중요한 치료표적으로 

알려져 있다.
46,47 티로신-단백질 키나아제 Src는 PI3K의 인산

화를 통해 PI3K/Akt 경로를 조절하며, 대장암 세포의 변형 

및 성장에 중요한 역할을 한다.
48,49

 Src를 억제할 경우 인간 

암세포 SW48 및 HT-29에서 세포전이 및 증식을 억제하는 

것으로 알려져있다.
50

 정상 대장점막세포와 비교할 때 대장암

세포에서 IGF1과 IGF-1R의 발현 수준이 증가하는데. IGF1-R

의 과발현 및 활성화는 Src를 자극하여 시험관 내에서 대장암

의 증식 및 암세포 이동을 증가시킬 수 있는 것으로 알려지고 

있다.
51

렙틴은 시상하부에 작용하여 식욕을 억제하고 에너지소모

를 촉진하고 섭식행동을 조절하는데, 통상적으로 비만인 사람

은 렙틴 저항성 때문에 정상체중인 사람보다 혈중 렙틴 농도가 

높게 나타난다.
52

 수용성 렙틴 수용체(sOB-R)는 렙틴 저항성의 

잠재적 마커로, EPIC (European Prospective Investigation 

into Cancer and Nutrition) 코호트 연구에서는 혈중 sOB-R

와 대장암 위험과 반비례 관계가 있음을 보고했다.
53 실험쥐 

모델(C57BL/KsJ-db/db)에서 렙틴이 아족시메탄(AOM) 유도 

대장암의 성장을 촉진한다는 보고가 있었으며, 아족시메탄

(AOM) 유도 쥐 대장암 모델에서 렙틴 결핍(ob/ob) 및 렙틴 

수용체 결핍(db/db) 쥐에서 Wnt 신호 경로를 통해 암세포 성

장이 억제된 것으로 나타났다.
54

 반면 아디포넥틴은 인슐린 감

작을 조절하는 호르몬으로 비만환자에서 아디포넥틴은 감소해 

있다.
55,56

 아디포넥틴은 AMPK를 활성화시키며 세포성장과 생
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존, 단백질 합성에 관여하는 mTOR를 억제해 대장암 세포 

증식을 억제하며, 여러 연구에서 혈중 아디포넥틴이 줄면 대

장암 위험이 증가하는 것으로 나타났다.
57-59

 아디포넥틴 결핍

(APNKO) 쥐는 덱스트란 황산나트륨(DSS) 및 1,2-디메틸히드

라진(DMH)에 의해 유도되는 대장암 모델 쥐에서 암의 크기와 

면적이 증가하는 것으로 보고되었다. 한편 아디포넥틴을 투여

하면 혈관신생을 억제하여 암성장을 감소시키는 것으로 나타

났다.
60

혈중 순환하는 IL-6의 약 30%는 지방 조직에서 분비되

며,
61,62

 IL-6은 쥐와 인간 대장암의 종양미세환경에서 발견된

다.
63

 IL-6은 간에서 C-반응성 단백질(CRP) 합성 및 분비를 

자극하는 염증 인자로 작용한다. 지방조직에서의 TNF-α 분비

정도는 비만정도와 제2형 당뇨병과 양의 상관관계가 있다.
64

 

TNF-α의 생성은 inflammatory bowel disease (IBD) 환자에

서 증가하며 IBD관련 대장암 발병에 관여한다.
65.66

 TNF-α는 

NF-Κb를 활성화시키며 IKK/NF-κB 경로의 활성화는 대장염 

및 대장암을 일으키는 것으로 알려져 있다.
67,68

단핵구 화학유인 단백질 1 (MCP-1)로도 알려진 CCL2는 

지방세포에서 분비되며 염증 반응에서 중요한 역할을 하며 

CCL2는 종양 부위로의 대식세포 모집을 자극하는 케모카인

이다.
69,70

 CCL2의 혈중 농도는 비만환자에서 증가하며,
71

 대

식세포 유도에 의한 염증반응은 대장암의 불량한 예후와 관련

이 있다.
72

 CCL2결핍 쥐 모델(Apc
Min/+

/CCL2
-/-

) 연구에서 대

장암 세포의 성장 및 면역세포 침윤 정도가 감소함을 확인할 

수 있었으며,
73

 항체를 이용하여 CCL2를 차단하면 쥐의 암세

포 성장이 감소하는 사실도 확인되었다.
73

Nieman 등74은 복강 내 암세포는 주로 백색지방세포로 구

성된 대망(Great omentum)에 증식할 가능성이 높다고 보고

했다. 암세포를 둘러싼 지방세포는 암성장과 관련한 대사과정

에서 단백질 동화작용을 위한 영양분을 제공하는 것으로 알려

져 있다.
75,76

 대장암 조직과 정상 장조직을 비교할 때 대장암 

조직 주변에서 지방세포가 더 많이 관찰되며, 지방세포와 암

세포를 공동배양했을 때 암세포는 지방세포에서 지방분해를 

유도하고 암세포에서 β-산화를 유도하여 암세포의 급속한 증

식을 일으킨다. Xiao 등77은 체외실험(In vitro)에서 지방세포 

조절배지에서 지질대사 관련 핵 수용체인 RORα (retinoic 

acid-related orphan α)를 통해 대장암세포(SW480 및 C26)

의 증식이 촉진된다는 사실을 보고했다. Amemori 등78은 1차

지방세포, 지방전구세포 및 지방조직이 대장암 세포(CACO-2, 

T84 및 HT29)의 성장을 촉진한다고 보고했다. 이처럼 지방세

포는 종양미세환경의 일부로 대장암세포가 더 빠르게 성장하

기 위한 영양분을 공급하며, 암세포는 유리지방산, 글루타민, 

케톤 및 L-락테이트를 포함하여 에너지가 풍부한 대사산물을 

지방세포로부터 공급받는다.
79

3. 식이조절 및 신체활동의 대장암 연관성

국내 대장암 환자가 느는 것은 식생활이 서구화되며 비만환

자가 증가하는 것과 무관하지 않다. 식이조절과 적절한 운동으

로 체중을 조절하면 대장암 위험을 줄일 수 있을 것으로 기대할 

수 있다. 식습관 및 생활 습관 요인에는 적색/가공육 식이,  
 저섬유질 및 고지방식이, 음주, 흡연, 좌식 및 낮은 신체 활동이 

대장암 발병에 중요한 환경 요인으로 알려져 있다.
80

 고섬유질 

식이는 위장관에 음식물이 머무는 시간을 줄이며 acetate, 

propionate, butyrate 같은 단쇄지방산 생성을 증가시킨다. 

이런 물질은 쥐의 대장암 세포에서 세포자멸(apoptosis)을 유

도하는 것으로 보고되었으며,
81

 섬유소는 항염증작용을 하여 

TNF-α, IL-6의 생성을 낮추는 것으로 알려져 있다.
82

 25개의 

전향적 연구가 포함된 메타분석 결과에 따르면, 하루 10 g의 

섬유질을 섭취하였을 때 대장암 발생 상대 위험도가 0.90 (95% 

CI 0.86–0.94), 규칙적인 통곡물을 섭취하였을 경우 대장암 

발생 상대 위험도가 0.83 (95% CI 0.78–0.89)로 감소하는 것이 

나타났다.
83

 10,948명을 대상으로 시행한 또 다른 메타분석 

결과에서는 고섬유질 식이를 진행하였을 경우 대장 선종의 발

생 상대 위험도가 0.72 (95% CI 0.63–0.83)로 감소하는 것을 

보여주었다.
84

 과일 및 채소의 섭취도 포만감을 유발하여 과도

한 식이를 억제하여 비만 치료에 주로 적용되는 식이로 잘 

알려져 있다. 이러한 과일 및 채소는 비만 억제 역할뿐만 아니

라 그 자체로서 다양한 anticarcinogenic/antimutagenic 요

소들을 보유하고 있다.
85

 19개의 전향적 연구를 포함한 메타분

석 결과에 따르면, 과일 및 채소를 다량으로 복용하는 그룹에서 

적게 복용하는 그룹에 비해 대장암 발생 상대 위험도를 0.92 

(95% CI 0.86–0.99)로 감소시키는 것을 보여주었다.
86

 

신체활동은 비만 환자 치료 전략에 있어 핵심적인 역할을 

하며, 최근에는 대장암 발생 위험도를 감소시킬 수 있는 인자 

중 하나로 점차 알려지고 있다. 적절한 신체 활동은 대사증후

군의 감소, 장내 만성 염증도 감소 및 장내 미생물총의 변화를 

야기시키는 다양한 기전을 통해 대장암 발생 위험도를 감소시

키는데 기여한다.
5
 Asghar 등87은 쥐 모델에서 신체활동이 전

사인자 Nrf2를 통해 글루타치온S 전달효소와 같은 항산화작

용을 하는 해독물질을 촉진한다고 보고하였다.
 또한, 중등도

의 운동을 할 경우 혈중 렙틴농도가 감소하며,
88

 동물모델에서

는 IGF-1/IGFBP3 발현을 차단하며, 종양생성에 영향을 미치

는 c-myc이나 VEGF 발현을 유도하는 β-catenin 경로를 차

단하는 효과도 있는 것으로 보고되었다.
89

 다양한 메타 분석에 

대해 리뷰한 논문에서도 대장암 예방에 있어서 적절한 신체활

동이 예방효과를 가지고 있음을 보고하였고, 144만명 및 75

만명의 성인을 대상으로 분석한 대규모 메타분석에서도 신체 

여가 활동이 대장암 발생 연관도를 8–14% 감소시킬 수 있음

을 보고하였다.
90-92

 신체활동이 대장암 발생에 미치는 영향에 
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대해서는 성별에 차이가 있음을 보여주는데, 남성에는 예방효

과가 있으나 여성에서는 이러한 효과가 뚜렷하게 나타나지는 

않았다.
92,93

 이러한 현상이 나타난 이유로 여성에서의 대장암 

발생 위험도가 남성에 비해 높지 않아, 신체활동이 미치는 

긍정적인 효과를 입증하기가 어렵기 때문인 것으로 여겨지고 

있다.

4. 비만과 대장암의 치료 연관성

현재까지 비만 환자에서 대장암 수술 진행 시 수술 시간의 

증가, 수술 후 이환율 증가 같은 수술 후 합병증의 빈도가 증

가하는 것으로 알려져 있다.
94,95

 또한, 외과 수술 방법과 독립

적으로 비만 환자에서 수술 부위 감염률이 좀 더 증가하는 

경향인 것을 보고하는 연구들도 있다.
94,96

 한 메타분석 결과에 

따르면 BMI ≥30 kg/m
2인 환자의 경우 BMI가 <30 kg/m

2인 

환자들에 비해 수술 부위 감염률이 2배 이상 증가하는 결과를 

보고하였다(OR 2.13, 95% CI 1.66–2.72).
97

 특히 아시아 환자

들에서는 이러한 BMI 적용이 좀 더 엄격하게 작용하여 BMI

가 25 이상인 경우 25 미만인 그룹에 비해 수술 부위 감염 

위험도가 63% 증가하는 것을 보여주었다.
97

 13개의 관찰연구

를 분석한 또 다른 메타 분석에서도, 비만 환자 그룹에서 대장

암 수술 시 수술 후 이환율(OR 2.11, 95% CI 1.21–1.97), 수

술 부위 감염(OR 2.43, 95% CI 1.46–4.03), 문합 부위 누출

(OR 1.65, 95% CI 1.01–2.71)들이 모두 증가하는 것을 보고

하였다.
98

 종합하면, 비만의 경우 대장암 수술에 있어 다양한 

수술 연관 합병증을 증가시키는 부정적인 효과를 보여주는 것

을 확인할 수 있었다. 

최근 연구에 따르면, 내장 지방 분포/피하 지방 분포의 비

가 체내 순환하는 혈관 형성 인자 (proangiogenic)의 바이오

마커인 VEGF-A와 연관이 있는 것을 보고하였다.
99

 이러한 이

유로 비만 환자에서는 anti-VEGF (bevacizumab)가 포함된 

항암 표적 치료제에 대한 반응이 감소할 것으로 추측하고 있

다. 120명의 전이성 대장암 환자를 대상으로 bevacizumab 

기반 치료와 전통적인 항암치료를 받은 군을 비교 분석하였을 

때, BMI가 높을수록 bevacizumab 기반 치료군의 반응율은 

감소하였으나, 항암치료군에는 별다른 영향을 미치지 않은 것

을 확인할 수 있었다.
100

 특히 이 연구에서의 다변량 분석과정

을 통해, 내장지방이 치료 반응(hazard ratio [HR] 7.18, 95% 

CI 1.69–30.6), 질병진행까지의 시간(HR 2.80, 95% CI 1.35–

5.79), 그리고 전체적인 생존율(HR 2.88, 95% CI 1.13–7.32)

에 악영향을 미치는 독립인자임을 확인할 수 있었다.
100

 563명

의 전이성 대장암 환자를 기반으로 한 연구에서도 bev-

acizumab 기반 항암요법을 시행하였을 경우 비만이 있는 환

자군에 비해 비만이 없는 환자군에서 무진행 질병 생존 기간

(progression-free survival) 및 2년 생존율이 이 통계적으로 

유의하게 더 길었다.
101

 하지만 Miyamoto 등102이 보고한 연

구 결과에 따르면 내장지방이 적은 환자가 내장지방이 많은 

환자에 비해 통계적으로 유의하게 평균 생존 기간이 짧게 나

타났다(21.1 vs. 38.9 months, p=0.03). 전이성 대장암 237명

을 대상으로 한 후향적 연구에서도 2차 항암으로서 bev-

acizumab 기반 항암요법을 시행 시 BMI가 높을수록 무진행 

질병 생존 기간 및 생존율 향상에 긍정적인 영향을 미치는 

것으로 보고하였다.
103

 비만이 항암요법 결과에 미치는 영향에 

대해서는 이렇듯 연구마다 서로 다른 의견들을 개진하고 있으

며, 이는 항암요법 효과 평가 시 영향을 미치는 변수가 많고, 

근거 수준이 높은 전향적 무작위 대조 연구 결과가 존재하지 

않기 때문인 것으로 여겨진다.

5. 비만과 대장암의 예후

비만은 대장암을 일으키는 요인이 되기도 하며, 대장암 진

단 이후의 환자 상태에도 영향을 미친다.
104

 이전의 여러 연구

에서 비만 환자의 경우 대장암 전이, 항암치료 효과에 나쁜 

영향을 미치는 것으로 보고되었으나 아직까지 밝혀지지 않은 

부분이 많다. 역학 자료에 의하면 남성에서 비만은 대장암 위

험이 30–70%까지 증가하는 것과 관련이 있으나 여성에서는 

다소 일관성이 떨어지는 경향도 있다.
104

16개의 전향적 연구들을 분석한 메타분석 결과에 따르면 

전체적인 사망률 및 질병 특이 사망률에 있어서 대장암 진단 

시 비만이었던 그룹이 그렇지 않은 경우에 비해 상대 위험도가 

각각 1.25 (95% CI 1.14–1.36) 및 1.22 (95% CI 1.00–1.35)로 

증가하는 것을 보고하였다.
105

 최근 발표된 607,266 대장암 환

자들을 대상으로 한 대규모 메타분석 결과에서도 비만인 그룹

이 정상 체중을 보유한 그룹에 비해 전체적인 사망률이 증가함

을 보여주었다(OR 1.20, 95% CI 1.06–1.36).
106

 이렇듯 비만이 

대장암 사망률과 연관성이 있음을 많은 연구결과에서 보여주

고 있으나, 이러한 점을 해석할 때는, 비만이 대장암 치료 방법

에 있어 영향을 미칠 수 있다는 점을 고려해야 한다. 통상적으

로 항암제의 용량은 환자의 체중이나 인체 표면적(body sur-

face area)을 기준으로 결정이 되는데, 비만환자에서는 체중 

증가에 따른 항암제 용량의 증가에 의한 부작용이 우려되어 

실제 진료 현장에서 항암제를 권고 용량보다 적게 사용하는 

경우가 존재한다. 따라서 이러한 실제 진료 현장에 있어 적은 

항암제 용량의 사용은 치료 효과를 감소시키는 결과를 야기시

킬 수 있다. 하지만 최근 진료지침 및 메타분석 결과들에 따르

면 비만환자에서도 권고 용량에 맞게 항암제를 모두 사용할 

것을 권고하고 있으며, 이러한 권고 용량에 따른 부작용 역시 

실제 비만환자에서 유의미한 부작용 증가를 보여주고 있지 않

음을 입증하였다.
107,108

 BMI≥30 kg/m
2이면서 인체 표면적이 

≥2 m
2인 3기 대장암 환자들에게 체중에 따른 권고 용량과 
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용량 감소에 따른 효과를 비교한 연구 결과에 따르면 권고 

용량을 사용시 재발 없는 생존 기간(relapse-free survival)이 

더 향상됨을 보여주었다(HR 0.48, 95% CI 0.27–0.85).
109

6. 체중 감소와 대장암

체중 감소가 대장암 발생 위험에 어떠한 영향을 미치는지

에 대해, 최근 다양한 연구 결과들이 보고되었다. 다기관 전향

적 코호트 연구에 따르면 체중 감소를 통해 BMI를 낮출 경우 

대장암 발생 위험도를 감소시키는 것을 보고하였고(HR 0.69, 

95% CI 0.52–0.92),
110

 폐경 후 여성에서 체중 감소가 나타난 

경우에도 대장암 발생 위험도가 유의하게 줄어드는 것을 확인

할 수 있었다(HR 0.79, 95% CI 0.63–0.99).
111

 비만대사 수술

의 경우 체중 감소의 효과를 유의하게 나타내지만 이것이 실

제 대장암 발생 위험도를 감소시키는지에 대해서는 아직까지 

논란의 여지가 존재한다. 최근 발표된 코호트 연구에 따르면 

비만대사 수술의 한 종류인 Roux-en-Y gastric bypass를 받

은 그룹에서 비만 그룹에 비해 대장암 발생에 대한 위험도가 

53% 감소하는 것을 확인할 수 있었다(OR 0.47, 95% CI 0.30

–0.75).
112

 그러나 스웨덴에서 시행한 전향적 무작위 임상시험

에서는, 비만대사 수술을 받은 경우에도 대장암 발생 위험도

가 유의하게 감소하지는 않는 것을 확인하였다(adjusted HR 

0.89, 95% CI 0.62–1.29).
113

 연구결과마다 상이한 결과가 도

출되는 되는 각 연구 디자인의 차이, 수술 방법의 차이, 그리

고 체중 감소에 따른 장내 미생물총의 변화 및 호르몬 변화의 

제한적인 반영이 그 이유들로 생각할 수 있을 것이다.
114,115

 

요약하면, 현재까지 체중 감소가 대장암 발생 위험도를 낮추

는 것으로 여겨지고 있으나, 비만대사 수술이 대장암 발생의 

위험을 감소시키는지에 대해서는 추가적인 연구들이 필요할 

것으로 여겨진다. 

결 론

비만은 대장암 발생에 직접적이고 독립적으로 영향을 미치

며 비만과 대장암 발병은 양의 상관관계를 가진다. 종양미세

환경에서 지방세포는 대장암 성장을 위한 영양분을 제공하고 

지방조직에서 분비하는 아디포카인 및 염증물질, 인슐린, 

IGF, 렙틴 및 염증성 사이토카인과 담즙산 불균형은 대장암 

발병과 성장에 기여한다. 이처럼 비만은 다양한 경로로 대장

암 형성을 촉진한다. 실제로 여러 임상 역학 연구에서도 비만

이 대장암의 위험을 증가시키는 결과들은 이미 여러 연구를 

통해 다양하게 제시되고 있다. 또한, 비만은 대장암의 발생을 

증가시킬 뿐만 아니라 치료 결과에도 영향을 미칠 수 있다. 

국내의 경우 점차 서구화된 식생활 및 생활 습관으로 인해 

비만 환자의 인구가 점차 증가하고 있으며, 따라서 향후 비만

이 대장암의 예방 및 치료에 미치는 영향이 사회적으로 더 

커질 것으로 예상한다. 현재까지 알려진 연구결과들을 고려할 

때 실제 임상에서 비만을 조절하여 대장암을 억제할 수 있을 

것으로 생각되며, 특히 소아 및 청소년기 비만에 대한 적극적

인 관리는 향후 조기 발병 대장암을 포함하여 관련 인구의 

대장암 유병률을 감소시킬 수 있는 중요한 예방책으로 자리매

김할 것으로 여겨진다. 또한, 성인에서도 대사증후군을 포함

한 비만에 대한 치료를 적극적으로 함으로써 대장암 발생 위

험도 감소 및 대장암 치료 효과를 상승시킬 수 있을 것으로 

기대할 수 있다. 하지만 비만 환자에 대한 대장암 예방 전략에 

대해서는 아직도 불충분한 부분들이 많이 남아있다. 비만이 

있는 사람에서 대장암 검진 시기를 정상체중 그룹과 동일하게 

할 것인지, 대장암 억제를 위한 비만 측정 평가 방법 및 다양

한 비만 생물학적 예측인자들이 필요한지(leptin, adipo-

nectin, 내장지방비율 평가 등), 비만대사 수술 또는 체중감량 

약제를 통한 체중 감소가 대장암 예방에 효과가 어느 정도 

있는지 등 다양한 추가 연구들이 필요하며 이러한 후속 연구

들을 통해 비만과 대장암에 대한 다각적 접근이 이루어질 것

으로 기대한다.
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