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류마티스 염 활성도와 호 구-림 구 비, 
소 -림 구 비의 상 계
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Relationship between Neutrophil-lymphocyte, 
Platelet-lymphocyte Ratio and Rheumatoid Arthritis Activity
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Joon Sul Choi1, Suk Ki Park1

Divisions of 1Rheumatology and 2Cardiology, Department of Internal Medicine, Maryknoll Medical Center, Busan, Korea

Objective. Although previous trials suggested a relationship between neutrophil-lymphocyte ratio (NLR), platelet-lymphocyte 
ratio (PLR), and systemic inflammatory response, clinical utility of NLR and PLR in rheumatoid arthritis (RA) is not well defined. 
This study was conducted to assess the efficiency of NLR and PLR as an inflammatory index in patients with RA. Methods. A 
total of 107 patients with newly diagnosed RA who had never used steroid and a control group of 50 age- and gender-matched 
healthy subjects whose high sensitive C-reactive protein (hsCRP) was within normal range were included. Those with cere-
brovascular diseases, diabetes, malignancies, or any cardiovascular diseases were excluded from both groups. The patients 
were divided into two groups according to the Disease Activity Score of 28 joints (DAS28). Group 1 included patients with a 
DAS28 score of 3.2 and lower (low disease activity) and group 2 included patients with a score higher than 3.2 (moderate to 
high disease activity). Results. NLR and PLR in the patient group were 2.99±2.04, 170.90±86.49, significantly higher than that 
of the control group. NLR and PLR in group 2 were 4.16±2.50, 225.23±93.21, significantly higher than those of group 1 pa-
tients (2.26±1.22, 137.15±61.92). NLR and PLR both showed correlation with rheumatoid factor, hsCRP, serum albumin, 
Korean Heath Assesment Questionnaire, and DAS28. Conclusion. These data showed a positive correlation between NLR or 
PLR level and RA disease activity, suggesting that NLR or PLR can be used as an additional inflammatory marker in patients with 
RA. (J Rheum Dis 2016;23:96-100)
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서 론

성기 반응은 염증 반응에 동반되는 주요한 병태 생리

학  상으로 류마티스 염의 표 인 상이다. 

성반응단백은 염증반응 동안 청에서 어도 25% 이상

의 변화가 있는 단백 물질을 말하며 C-반응단백(C-reactive 

protein, CRP)과 청 아 로이드와 같이  농도가 증

가하는 물질과 알부민, 트랜스페린(transferrin)과 같이 감

소하는 물질들이 있다. 진단  특이성이 부족하지만 염증

의 정도를 잘 반 하므로 임상에서 유용하게 사용되는데, 

가장 리 사용되는 것은 구침강속도(erythrocyte sedi-

mentation rate, ESR)와 CRP이다. 이들 검사는 류마티스

http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.4078/jrd.2016.23.2.96&domain=pdf&date_stamp=2016-04-30
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염에서 치료에 한 반응을 반 하며 지속  상승은 

질병의 지속 인 진행으로 인한 방사선  진행과 상

계가 있는 것으로 알려져 있다[1].

염증반응의 정도를 반 하는  다른 표지자로는 백 구 

수와 그 아형이 있으며[2], 이  호 구-림 구 비(neutro-

phil-lymphocyte ratio, NLR)와 염증반응과의 상 성에 

한 연구 결과가 최근 보고되고 있다. 뇌졸  후에 한 

연구에서 호 구의 증가는 뇌경색 재발과 계가 있었으며 

림 구 수가 감소할수록 뇌졸  재발률이 높았다[3]. 호

구 증가와 림 구 감소의 두 가지 측면을 모두 반 하는 

NLR은 여러 가지 백 구 지표  염증반응에 한 표지자

로 의미를 갖는다. NLR은 상동맥질환이나 뇌경색 등의 

질환에서 계통의 기 염증반응의 활성도를 알려주며 

체 백 구 수에 비해 사망률에 한 측도가 높은 것으

로 보고되었다[4,5]. 특히 사망  심근경색의 측인자로

서는 기존연구에서 보고한 CRP의 측도보다 높았다[6]. 

소 -림 구 비(platelet-lymphocyte ratio, PLR) 역시 동

맥경화와 련이 있으며 말 질환에서 염증의 정도  

나쁜 후와 련이 있는 것으로 보고되어 있다[7,8].

이 게 NLR, PLR과  질환의 염증 정도 사이의 상

성에 한 보고가 있어 왔으나 류마티스 염에서 NLR, 

PLR이 염증반응의 정도를 반 하는지에 해서는 잘 알려

진 바가 없다. 특히 류마티스 염에서 사용되는 스테로

이드의 경우 벽  골수의 호 구를  내로 이동시

켜 호 구증가증을 야기하고 호산구와 림 구는 감소시키

는 경우가 많아 스테로이드를 사용 인 류마티스 염 

환자에서 NLR, PLR이 염증 정도를 잘 반 하는지 평가하

기가 쉽지 않다. 이에 자들은 연구 상을 이 에 스테로

이드를 사용한 이 없는, 처음 류마티스 염으로 진단

받은 환자로 제한하고 이 환자군에서 질병활성도와 NLR, 

PLR 사이에 련이 있는지를 알아보고자 하 다.

대상 및 방법

상

2013년 1월부터 2014년 12월까지 본원 류마티스내과에

서 미국류마티스학회 분류기 [9]에 따라 류마티스 염

으로 처음 분류된 환자 107명(56.28±11.99세, 남자 33명, 

여자 74명)을 상으로 하 다. 조군의 경우 병원에 건

강 검진을 해 방문한 50명의 건강한 지원자(58.60±9.02

세, 남자 16명, 여자 34명)  high sensitivity CRP (hsCRP)

가 정상 범  내에 있는 자를 선발하 다. 환자군과 조군 

모두에서 설문을 통해 당뇨, 고 압, 허 성 심질환, 심부

, 뇌졸 , 종양 등과 같은 질환을 가진 자와 3개월 이내에 

스테로이드 사용력이 있는 자는 제외하 다. 이 연구는 메

리놀병원 임상시험심사 원회의 승인을 받았다.

방법

1) 설문 조사

검진 당시 구조화된 설문지를 통해 발병 시기  이환 

기간, 재의 약제복용력을 확인하 고 조사하 다. 한 

류마티스 염과 련된 건강 상태 확인을 하여 건강

평가설문지(Health Assessment Questionnaire, HAQ) 

[10]와 질병활성도 수(Disease Activity Score with 28 

joints, DAS28-CRP) [11]를 사용하 다.

2) 액 검사

첫 내원 시 채취한 정맥 을 분석한 결과를 사용하 으

며 류마티스 인자(rheumatoid factor, RF)는 turbid im-

munometry (Advia 1800; Siemens, Munich, Germany)를 

사용하여 cut-off＞15 IU/mL로 정량화하 다. hsCRP의 

장농도는 automated turbid immunometry (Advia 

1800)를 사용하여 측정하 다. 총 백 구 수  백 구 백

분율(lymphocyte, monocyte, eosinophil, basophil, neu-

trophil)의 측정은 Coulter counter (Beckman coulter 

Inc., Brea, CA, USA)로 측정하 으며, NLR은 체 구 

감별계산에서 측정된 호 구 수를 림 구 수로 나 어 계

산하 고 PLR은 소  수를 림 구 수로 나 어 계산하

다.

3) 통계 분석

통계분석은 통계 로그램 IBM SPSS Statistics for 

Windows ver. 22.0 (IBM Co., Armonk, NY, USA)을 사용

하여 수행하 으며 결과값은 평균±표 편차로 표시하

다. 두 그룹 간의 연속형 자료의 평균치 비교는 in-

dependent t-test를 시행하 다. 변수 사이의 연 성은 

Pearson correlation tests을 통한 상 계수를 계산하여 확

인하 다. 모든 통계  유의성은 p-value가 0.05 미만일 

때로 정의하 다.

결 과

임상  특징  액검사 소견

총 환자 107명  남성은 33명, 여성은 74명, 평균 유병

기간은 14.6±19.1개월이었으며 RF는 85명(79.4%)에서 

양성이었다. 환자군이 조군에 비해 백 구 수, 호 구 

수, 소  수, NLR, PLR이 히 높았으며 림 구 수, 

색소, 알부민 수치는 낮게 나타났다(Table 1).

DAS28-CRP에 따른 양상의 비교

체 환자를 상으로 DAS28-CRP의 값을 구했으며 

DAS28-CRP가 3.2 미만인 낮은 질병활성도 군(group 1)과 

3.2 이상인 등도 이상의 질병활성도 군(group 2)으로 나

었다. Group 2는 group 1에 비해 RF, hsCRP, Korean HAQ 

(KHAQ), NLR, PLR 수치가 통계 으로 유의하게 높았으며 
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Table 2. Subjects’ characteristics according to the DAS28

Characteristic Group 1 (DAS28＜3.2) Group 2 (DAS28≥3.2) p-value

Age (yr) 57.94±10.57 53.61±13.70 0.088
Duration (mo) 18.20±22.98 8.80±7.82 0.003
Sex (male) 18 (27.3) 15 (36.6) 0.311
RF (IU/ mL) 112.57±165.41 193.58±214.57 0.030
hsCRP (mmol/L) 2.99±4.50 36.78±36.37 ＜0.001
Albumin (g/dL) 4.29±0.28 4.03±0.45 0.001
Platelet (×103/μL) 242.16±91.84 354.90±69.26 ＜0.001
NLR 2.26±1.22 4.16±2.50 ＜0.001
PLR 137.15±61.92 225.23±93.21 ＜0.001
KHAQ 1.17±0.48 2.01±0.34 ＜0.001

Values are presented as mean±standard deviation or number (%). DAS28: Disease Activity Score with 28 joints, hsCRP: high 
sensitivity C-reactive protein, KHAQ: Korean Health Assessment Questionnaire, NLR: neutrophil-lymphocyte ratio, PLR: 
platelet-lymphocyte ratio, RF: rheumatoid factor.

Table 1. Subjects’ characteristics

Characteristic RA patients (n=107) Controls (n=50) p-value

Age (yr) 56.28±11.99 58.60±9.02 0.181
Sex (male) 33 (30.8) 16 (32.0) 0.884
WBC count (×103/μL) 7,587.85±2,630.90 5,978.00±1,548.18 ＜0.001
PML (%) 63.34±10.99 52.78±9.46 ＜0.001
Lymphocyte (%) 26.58±9.60 37.25±9.39 ＜0.001
NLR 2.99±2.04 1.64±1.10 ＜0.001
Monocyte 7.42±2.28 6.91±2.03 0.178
Eosinophil 2.11±2.36 2.53±2.14 0.285
Hemoglobin (g/dL) 12.71±1.49 13.84±1.58 ＜0.001
Platelet count (×103/μL) 285.35±100.64 234.00±49.42 ＜0.001
PLR 170.90±86.49 117.01±43.40 ＜0.001
RF (IU/mL) 143.61±189.00 5.15±4.12 ＜0.001
hsCRP (mmol/L) 15.94±28.00 0.29±0.23 ＜0.001
Albumin (g/dL) 4.19±0.38 4.49±0.25 ＜0.001

Values are presented as mean±standard deviation or number (%). hsCRP: high sensitivity C-reactive protein, NLR: 
neutrophil-lymphocyte ratio, PLR: platelet-lymphocyte ratio, PML: polymorphonuclear leukocyte, RA: rheumatoid arthritis, RF: 
rheumatoid factor, WBC: white blood cell.

알부민 수치는 통계 으로 유의하게 낮았다(Table 2).

NLR, PLR과 다른 임상  인자와의 계

체 환자를 상으로 보았을 때 NLR는 RF, hsCRP, 

KHAQ, DAS28, PLR과 유의한 양의 상 계를 보 으

며, 알부민 수치와는 유의한 음의 상 계를 나타내었다. 

PLR 역시 유병기간과는 련이 없었으나 RF, hsCRP, 

KHAQ, DAS28, NLR과 유의한 양의 상 계를 보 으

며, 알부민 수치와는 유의한 음의 상 계를 나타내었다

(Table 3).

고 찰

이 연구에서 자들은 이 에 스테로이드나 항류마티스

약제를 사용한 이 없는, 처음 류마티스 염으로 진단

받은 환자에서 질병활성도  CRP의 증가와 NLR 사이에 

련이 있는지를 알아보고자 하 다. 재까지 류마티스

염에서 염증의 지표로 리 사용되고 있는 성반응단

백은 ESR과 CRP이다. CRP의 경우 ESR에 비해 염증 외 

다른 요소에 의한 향을 덜 받고 반감기가 18시간으로 

짧아 염증을 평가하는 데 유용하게 사용되고, 류마티스

염의 질병활성도와 연 성이 있어 침범 의 개수와 함

께 질병활성도 평가를 한 지표의 일부분으로 사용된다.

최근 연구들에 따르면 NLR의 증가가 염증반응과 련이 
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Table 3. Correlation coefficients between clinical parameters and NLR, PLR

Characteristic
NLR PLR

r p r p

Age 0.023 0.815 0.001 0.992
Duration −0.116 0.235 −0.185 0.057
RF 0.375 ＜0.001 0.380 ＜0.001
hsCRP 0.419 ＜0.001 0.371 ＜0.001
Albumin −0.370 ＜0.001 −0.359 ＜0.001
NLR Uncalculable Uncalculable 0.751 ＜0.001
PLR 0.751 ＜0.001 Uncalculable Uncalculable
KHAQ 0.520 ＜0.001 0.480 ＜0.001
DAS28 0.533 ＜0.001 0.486 ＜0.001

DAS28: Disease Activity Score with 28 joints, hsCRP: high sensitivity C-reactive protein, KHAQ: Korean Health Assessment 
Questionnaire, NLR: neutrophil-lymphocyte ratio, PLR: platelet-lymphocyte ratio, RF: rheumatoid factor.

있으며 여러 질병에서 재발  후와 련이 있는 인자로 

보고했다. Tamhane 등[4]은 경피 상동맥 재술을 받은 

환자와 성 상동맥 증후군 환자에서 NLR이 후와 

련 있다고 보고하 으며 감염성 심내막염[12]이나 성 

충수돌기염[13]과 같은 염증 질환에서도 후와 련이 

있다고 알려져 있다. 한 이성 신장암에서 호 구가 불

량한 후와 계가 있음이 보고된 이후[14], 간암, 담도

암, 직장암, 신장암, 유방암, 암, 췌장암, 폐암, 갑상선암 

등 여러 암에서 술  NLR이 재발  후에 연 이 있다

는 보고들도 있다[15]. PLR 역시 말 질환에서 염증

의 정도  나쁜 후와 련이 있는 것으로 보고되어 있

다[7,8].

말 액 내 백 구 수는 성 염증, 조직 손상  다양

한 염증 상태의 객  지표로서 일반 으로 신  염증

반응의 발생 시 호 구 수는 증가하고 림 구 수는 감소하

는 경향이 있다[16]. 호 구증가증은 일반 으로 백 구

의 재분배나 증가된 골수의 배출에 기인하며, 드물게 액 

내 순환기간이 연장되어 나타날 수 있다. 액 내 호 구 

수는 연령, 성별, 인종 등에 따라 참고범 가 다르고 임신, 

운동, 약물 등의 여러 가지 요인에 의해서도 증가될 수 있

다. 가임기 여자는 남자보다 호 구 수가 다소 높으며 월

경주기에 따라 변화된다. 임신기간에는 호 구 수가 더욱 

증가되며 분만이나 출산 후까지 증가가 계속된다. 심한 통

증도 호 구증가증을 일으킬 수 있으며 스테로이드는 경

구 투여 하루 후나 정맥 주사 수 시간 후 호 구 수를 증가

시킬 수 있다. 

백 구 수의 분획에 한 유용성은 여러 연구에서 평가되

었으나 백 구의 어느 분획이 더 요한지는 다소 차이가 

있었다. Prentice 등[17]은 호 구, 호산구와 단핵구 수가 

심 계질환의 발생과 연 이 있다고 보고하 으며, Paris 

prospective study II에서는[18] 상동맥 질환의 다른 

험인자들을 교정한 후에도 단핵구의 수가 100개/μL 증가

할 때마다 심 계 질환의 험도가 1.15배 증가한다고 

보고하 다. Sweetnam 등[19]의 연구에서는 상동맥 질

환의 상 험도가 호 구, 호산구, 림 구, 단핵구, 호염

기구 수가 높은 군에서 2배 이상 증가되었다고 하 고 제2

형 당뇨병에서 사증후군과 백 구 수와의 계를 본 국

내의 한 연구[20]에서는 사증후군의 항목을 만족시키는 

개수가 증가할수록 호 구, 림 구, 단핵구, 호산구의 수가 

증가하지만 통계  유의성은 없다고 보고하 다. 

류마티스 염에서는 백 구 수는 부분 정상이지만 

약간 증가되는 경우도 있다. 일반 으로 질병활성도와 비

례하는 것은 빈  정도와 소  증가 정도이다. 일반 으

로 소 은 성염증반응으로 증가되는데 이로 인해 

증은 잘 생기지 않는 것으로 알려져 있다.

최근 류마티스 염 환자에서 NLR과 질병활성도의 상

계를 본 연구들이 보고되었는데, Uslu 등[21]과 Fu 

등[22]은 NLR과 DAS28 간에 상 계가 찰된다고 보

고하 다. 이번 연구는 NLR에 한 스테로이드의 향을 

배제하기 해 이 에 스테로이드를 사용한 이 없는, 처

음 류마티스 염으로 진단받은 환자들을 상으로 하

으며 NLR, PLR 모두 RF, hsCRP, KHAQ, DAS28과 유의

한 양의 상 계를 보 고 알부민 수치와는 유의한 음의 

상 계를 보 다. 이와 같은 결과는 NLR이나 PLR을 뇌

질환이나 심 질환, 여러 종양에서뿐만 아니라 류

마티스 염에서도 염증반응의 정도를 반 하는  다른 

표지자로 사용할 수 있음을 시사한다. 향후 NLR이나 PLR

의 지속  상승이 질병의 지속 인 진행으로 인한 방사선

 진행과 상 계가 있는 지에 한 추가 연구는 필요할 

것이다.

이번 연구에는 몇 가지 제한 이 있다. 첫째, 은 환자수

로 인하여 결과를 일반화하기 어렵고 단일기  연구로 

상자 선별에 있어 선택 치우침의 가능성이 있다. 둘째, 단

면 연구로 진행되었기 때문에 시간에 따른 인과 계를 알 

수 없다. 염증 수치인 hsCRP  NLR, PLR은 첫 내원 당

시에 측정된 결과만을 사용하 고 시간이 지남에 따라 이 
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수치의 변화에 한 평가를 하지 않았다. 따라서 향후 추

 찰 시의 변화나 질병활성도와의 연 성에 한 추가

인 찰이 필요할 것으로 생각되며 후인자와의 연

성 등에 한 연구도 시행되어야 할 것이다.

결 론

이번 연구에서는 NLR, PLR이 류마티스 염의 질병활

성도를 나타내는 hsCRP, KHAQ, DAS28과 유의한 양의 

상 계를 보 으며 알부민 수치와는 유의한 음의 상

계를 보 다. 상기 기술한 제한 을 고려하여 향후 더 

많은 상을 포함한 비교 연구가 필요하다.
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