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염증성 장질환에서 분변 칼프로텍틴
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Fecal Calprotectin in Inflammatory Bowel Disease
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Inflammatory bowel disease (IBD), Crohn’s disease and ulcerative colitis comprise conditions characterized by chronic, relapsing 
immune activation and inflammation within the gastrointestinal tract. Objective estimation of intestinal inflammation is the 
mainstay in the diagnosis and observation of IBD, but is primarily dependent on expensive and invasive procedures such 
as endoscopy. Therefore, a simple, noninvasive, inexpensive, and accurate test would be extremely important in clinical practice. 
Fecal calprotectin is a calcium-containing protein released into the lumen that is excreted in feces during acute and chronic 
inflammation. It is well-researched, noninvasive, and has high sensitivity and specificity for identification of inflammation in 
IBD. This review will focus on the use of fecal calprotectin to help diagnose, monitor, and determine treatment in IBD. (Korean 
J Gastroenterol 2016;67:233-237)
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서    론

염증성 장질환은 크게 궤양성 대장염과 크론병으로 구분할 

수 있고, 세계적으로 유병률이 증가하고 있다. 특히 북미와 

북유럽에 호발하고, 아시아에는 상대적으로 드문 것으로 알려

져 있다.1 그러나 최근 우리나라의 역학 연구에 따르면 궤양성 

대장염과 크론병 모두 유병률이 의미 있게 증가하고 있어, 염

증성 장질환에 대한 사회적 관심이 높아지고 있다.2

염증성 장질환은 표준 진단기준이 없어 진단이 어렵고, 호

전과 악화를 반복하는 원인 불명의 만성 염증성 질환이다. 그

러므로 장 염증을 발견하고 모니터링하는 것은 염증성 장질환

의 진단과 추적관리에 매우 중요하며, 장기 예후와 밀접한 관

련이 있다. 현재까지 장 염증을 발견하고 모니터링할 수 있는 

가장 효과적인 방법은 내시경 검사 및 조직검사이다. 그러나 

장 정결이 필요하고 고비용이며, 상대적으로 장시간이 소요되

고 침습적인 검사라는 한계가 있다.3,4 그러므로 대장 내시경 

및 조직검사를 대신할 수 있는 간단하고 비침습적이면서도 비

용효과적이고 객관적인 검사 방법이 필요하다. 현재까지 혈

액, 소변 및 대변 검체를 이용한 다양한 검사들이 임상에 적용

되었으나, 객관성 및 민감도와 특이도가 낮아 보편화된 검사

방법은 없는 실정이다.5-7

분변 칼프로텍틴은 염증성 장질환의 감별 진단과 치료 효

과의 판정 및 재발을 예측하는 효과적인 표지자로서 가장 활

발히 연구가 진행되고 있다. 분변 칼프로텍틴 검사는 우리나

라에서 연구 목적으로만 제한적으로 사용되다가 최근에 신 의

료기술로 임상 이용이 가능해졌다. 본 종설에서는 현재까지 

출판된 문헌을 바탕으로 염증성 장질환에서의 분변 칼프로텍

틴의 역할에 대해 정리하고자 하였다. 
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Table 1. Commercially Available Fecal Calprotectin Test

Category Test Manufacturer Method

Fully quantitative laboratory-based test EK-CAL ELISA test Bühlmann ELISA
Calpro ELISA Calpro ELISA
Calfast ELISA Eurospital ELSIA
ELISA Immundiagnostik ELISA
Immunocap Elia calprotectin Phadia Elia

Fully quantitative rapid tests LF-CAL25 Quantum blue Bühlmann Rapid test (immunoassay)
Calfast Eurospital Rapid test

Semi-quantitative point-of-care tests CalDetect calprotectin rapid test Preventis Immunochromatography

ELISA, enzyme-linked immunosorbent assay.

본    론

1. 분변 칼프로텍틴 검사의 개요

칼프로텍틴은 1980년에 L1 단백질로 명명되어 처음 문헌

에 보고되었고,8 1992년에 Røseth 등9이 대변에서 분리하여 

정량화시킨 방법을 보고하였다. 칼로프로텍틴은 36.5 kDa의 

칼슘 결합 단백질로 S100A8 유전자의 가벼운 사슬과 S100A9 

유전자의 무거운 사슬로 구성되어 있고, 중성구 세포질 단백 

양의 60%를 차지하고 있다.9 장에 염증이 발생하면 중성구의 

장점막을 통한 상피 경유 이동(transepithelial migration)이 

일어나고, 세포 파괴 및 사멸의 결과로 칼프로텍틴이 장관 내

로 분비되어 대변으로 배설된다.10 분변 칼프로텍틴은 세균에 

의해 잘 분해되지 않으므로 실온에서 약 1주일 정도 안정적으

로 유지되고, 대변 내에 균일하게 분포하므로 5 g 이하의 상

대적으로 적은 양으로도 측정이 가능하다.9

분변 칼프로텍틴을 측정하는 방법은 검사 원리에 따라 효소

면역분석법(enzyme-linked immunosorbent assay, ELISA)

과 면역크로마토그래피법(immunochromatography, ICA)으

로 구분될 수 있다. 효소면역분석법은 샌드위치 ELISA 방식

에 의해 칼프로텍틴 항원의 선택적인 측정이 가능한 원리를 

적용한 방법으로, 보다 정확하기 때문에 정량검사로 가장 많

이 사용되는 방법이다.11,12 면역크로마토그래피법은 측방유동

방식으로 비색검사를 분석하는 원리를 적용한 방법으로 간단

하고 매우 빠른 장점이 있다.13,14 현재 시행되고 있는 분변 칼

프로텍틴 검사의 종류 및 방법은 Table 1과 같다. 

2. 염증성 장질환에서 분변 칼프로텍틴 검사의 역할

1) 염증성 장질환의 진단

염증성 장질환은 질병 특유의 증상과 징후가 없어, 기능성 

질환이나 다른 기질적 질환과의 감별이 어렵다. 복통, 설사, 

또는 소화불량과 같은 비특이적인 위장관 증상으로 내원하는 

환자 중 일부는 염증성 장질환을 배제하기 위해 불필요한 검

사를 시행하게 된다.15 과민성 장증후군과 염증성 장질환의 감

별 진단에 가장 효과적인 방법은 내시경 및 조직검사지만, 고

비용의 침습적인 검사이므로 비특이적인 위장관 증상을 가진 

환자에서 1차적으로 평가할 수 있는 비침습적이고 객관적인 

검사가 필요하다. 30개 연구의 5,983명의 성인을 대상으로 한 

메타분석에서 분변 칼프로텍틴은 임계값 219.2 g/g을 기준

으로 염증성 장질환 진단의 민감도와 특이도가 각각 95%와 

91%라고 하여 매우 높은 진단율을 보고하였다.16 13개 연구

의 670명의 성인과 371명의 소아를 대상으로 한 메타분석에

서는 임계값 50 g/g을 기준으로 성인과 소아의 진단의 민감

도(93% vs. 92%)는 유사하였지만, 성인에 상대적으로 높은 

특이도(92% vs. 76%)를 보고하였다.17 최근 715명의 소아를 

대상으로 한 대규모 메타분석에서는 이전 연구와 비슷한 매우 

높은 민감도(98%)와 보통의 특이도(68%)를 보고하였다.18 소

아에서 특이도가 낮은 이유는 1세 이하의 소아의 포함 여부, 

임계값의 차이, 상대적으로 높은 크론병 비율 등이 관계가 있

을 것으로 생각된다.19 성인과 소아에서 염증성 장질환의 진단

을 위한 1차 검사로 내시경 검사에 앞서 분변 칼프로텍틴 검

사를 시행했을 경우, 불필요한 내시경 검사를 줄일 수 있어 

비용 효과적임을 보고하였다.20

이와 같이 분변 칼프로텍틴 검사는 염증성 장질환이 의심

되는 성인과 소아에서 불필요한 검사를 줄일 수 있고, 비용효

과적이며, 비침습적이고, 높은 진단율을 보이는 1차적인 진단 

검사 방법인 것으로 기대된다. 

2) 질병 활성도 평가

염증성 장질환은 호전과 악화를 반복하는 만성 염증 질환

으로, 일생 동안 질병 활성도 평가를 필요로 한다. 염증성 장

질환의 질병 활성도는 평가 방법에 따라 임상 증상, 전신 염증 

표지자, 그리고 내시경 및 조직검사로 나눌 수 있다. 임상 증

상에 따라 크론병은 크론병 활성도 지표(Crohn’s disease ac-

tivity index, CDAI), 궤양성 대장염에서는 부분 Mayo 점수

(partial Mayo score) 등으로 평가할 수 있다. 전신 염증 표지

자는 혈액과 대변으로 나눌 수 있다. 혈액의 전신 염증 표지자

는 ESR, CRP, 백혈구 수 등을 사용할 수 있고, 대변 전신 염증 
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표지자는 칼프로텍틴, 락토페린 등을 사용한다. 내시경을 통한 

질병 활성도 평가는 크론병 내시경 중증 지수(Crohn's dis-

ease endoscopic index of severity, CDEIS), 궤양성 대장염 

내시경 중증지수(ulcerative colitis endoscopic index of se-

verity, UCEIS) 등을 사용할 수 있고, 조직검사와 함께 질병 

활성도를 평가할 수 있는 가장 정확한 방법이다. 임상 증상에 

따른 질병 활성도 평가는 간단하고 비용 효과적이나 주관적이

고, 내시경을 이용한 질병 활성도와 일치율이 낮으며, 혈액 

전신 염증 표지자는 상대적으로 민감도가 낮은 한계가 있

다.6,21-23 분변 칼프로텍틴은 장 염증에 따른 내시경 또는 조직

검사와 비교했을 때 일치율이 매우 높다고 보고되었다.24,25 내

시경 활성도와 칼프로텍틴, CRP, 혈소판, 백혈구 수, 혈색소, 

그리고 임상 증상 지표를 비교한 교차 단면 연구에서 분변 

칼프로텍틴이 내시경 활성도와 가장 일치율이 높았고, 특히 

크론병에서 내시경 활성도의 등급을 식별할 수 있는 유일한 

표지자로 보고하였다.26,27 그러므로 분변 칼프로텍틴 검사는 

염증성 장질환의 질병 활성도 평가의 중요한 지표가 될 것으

로 생각된다. 

3) 치료에 대한 반응 평가

염증성 장질환의 치료 목표는 관해를 유지하고 궁극적으로 

점막의 치유를 획득하는 것이다. 치료 반응 평가는 전통적으

로 증상에 따른 임상지표를 많이 사용하였지만, 최근에는 

ESR, CRP, 또는 내시경 및 조직검사와 같은 객관적인 지표의 

사용이 증가하고 있다. Sipponen 등28은 15명의 크론병 환자

에서 항 TNF (tumor necrosis factor) 차단제 치료 시작 전과 

치료 3개월 후의 분변 칼프로텍틴의 평균 농도가 1,173 g/g

에서 130 g/g으로 감소했다고 보고하였다. 이 연구에서 칼

프로텍틴의 감소는 크론병 내시경 지수, 크론병 활성도 지표

와 일치하였고, 특히 내시경 관해를 보인 5명의 환자의 칼프

로텍틴의 농도는 27 g/g (13-130 g/g)으로 정상 범위를 보

여 분변 칼프로텍틴 검사가 크론병에서 점막 치유를 반영할 

수 있는 유용한 검사임을 제시하였다. 53명의 궤양성 대장염 

환자를 대상으로 한 연구에서도, infliximab 치료 시작 전과 

치료 10주 후의 분변 칼프로텍틴 농도가 1,260 g/g에서 

72.5 g/g으로 감소하였고 내시경 지수 및 Mayo 점수 감소

와 일치하였다.29 특히 치료 시작 2주 후 칼프로텍틴 감소가 

있는 군이 그렇지 않은 군에 비해 통계적으로 유의하게 10주 

후 내시경 관해율이 높았다. 그러므로 분변 칼프로텍틴 검사

는 궤양성 대장염에서 점막 치유를 반영할 수 있고, 특히 치료

에 대한 반응을 빨리 예측할 수 있는 유용한 지표임을 제시하

였다. Ho 등30은 전신 스테로이드나 infliximab 치료에 반응

이 없거나 수술을 받은 중증의 급성 궤양성 대장염 환자에서 

대변 칼프로텍틴이 의미있게 상승함을 보고하였다. 보다 많은 

연구가 필요하겠지만, 염증성 장질환에서 분변 칼프로텍틴 검

사는 치료에 대한 반응 평가를 위해 침습적인 내시경 및 조직

검사를 대체할 수 있는 유용한 검사로 생각된다. 그러므로 염

증성 장질환 치료 전후에 분변 칼프로텍틴 검사를 고려해야 

할 것으로 생각된다. 

4) 재발에 대한 예측

염증성 장질환은 반복적인 재발을 특징으로 하지만 재발 

초기에는 증상이 거의 없으므로 재발 시기를 예측하기 어렵

고, 임상의가 환자의 증상을 통해 재발 여부를 확인하므로 진

단이 늦어지게 된다. 이로 인해 집중적인 치료가 필요하고, 

관해에 도달하기 어려우며, 치료 기간이 길어지게 된다. 그러

므로 재발 위험이 높은 환자를 미리 확인하고 적절한 치료를 

미리 선택하는 것이 예후에 매우 중요하다. Tibble 등31의 연

구에 따르면, 임상적 관해를 이룬 환자 80명의 분변 칼프로텍

틴을 임계값 50 g/g을 기준으로 나눌 경우, 1년 이내 재발 

예측의 민감도와 특이도는 각각 90%, 83%로 보고하였다. 그

리고 다른 여러 연구에서도 임계값의 차이는 있었지만 분변 

칼프로텍틴은 염증성 장질환의 재발 예측에 유용한 지표임을 

보고하고 있다.32-35 또한 임상적 관해로 항 TNF 차단제를 중

단한 환자의 31%에서 재발하였고, 재발한 환자에서 분변 칼

프로텍틴은 재발 2개월(p=0.0014), 4개월(p=0.0056), 그리

고 6개월(p=0.0029) 전 검사 모두 통계적으로 유의한 상승을 

보여 재발 예측을 위한 유용한 지표임을 보고하였다.36 현재까

지 분변 칼프로텍틴은 재발 예측을 위해 추적 검사 시기와 

간격, 정확한 임계값 등에 대한 연구가 부족한 실정이다. 잘 

계획된 추가적인 대규모 연구가 필요하겠지만, 분변 칼프로텍

틴 검사는 염증성 장질환 환자에서 재발 예측의 가장 효과적

이고 강력한 지표로 생각된다.

결    론

칼프로텍틴은 중성구 세포질에 존재하는 칼슘결합 단백질

로, 장관에 염증에 의해 중성구가 파괴되면 장관 내로 분비된 

후 대변으로 배설된다. 현재까지 보고된 여러 연구를 종합해 

보면, 분변 칼프로텍틴 검사는 비특이적인 위장관 증상을 가

진 환자에서 1차적으로 내시경 시행 여부를 결정하는 데 도움

을 줄 수 있는 간단하고 비용효과적이며 비침습적인 검사이

다. 또한 질병 활성도, 치료에 대한 반응, 그리고 재발에 대한 

예측에 도움을 줄 수 있는 효과적인 생물학적 표지자로서의 

역할 증대가 기대된다. 
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