
47

Received：October 6, 2015, Revised：(1st) November 30, 2015, (2nd) January 21, 2016, Accepted：January 30, 2016

Corresponding to：Sang-Heon Lee, Department of Rheumatology, Konkuk University Medical Center, 120-1 Neungdong-ro, Gwangjin-ju, Seoul 
05030, Korea. E-mail：shlee@kuh.ac.kr

pISSN: 2093-940X, eISSN: 2233-4718
Copyright ⓒ 2016 by The Korean College of Rheumatology. All rights reserved.
This is a Free Access article, which permits unrestricted non-commerical use, distribution, and reproduction in any medium, provided the original work is properly cited.

Original ArticleJournal of Rheumatic Diseases Vol. 23, No. 1, February, 2016
http://dx.doi.org/10.4078/jrd.2016.23.1.47

한국인 류마티스관절염과 골관절염 환자의 위장관 
위험인자와 비스테로이드항염제 사용 비교
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Objective. The aim of this study was to examine and compare the gastrointestinal (GI) risk factors and treatment patterns of rheu-
matoid arthritis (RA) and osteoarthritis (OA) patients in Korea. Methods. This was a cross-sectional, observational study on RA 
and OA patients taking non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) for at least 1 month. A total of 1,896 patients (981 RA 
patients, 915 OA patients) were recruited from 20 university hospitals. Data were collected through medical records and patient 
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surveys. GI risk factors included age, prolonged (over 3 months) or high-dose use of NSAIDs, alcohol drinking, smoking, use 
of aspirin, anticoagulants or glucocorticoids, comorbidities, and history of Helicobacter pylori infection or other GI 
complications. Treatment patterns were classified according to groups using, selective cyclooxygenase (COX)-2 in-
hibitors±gastro-protective agents, non-selective COX-2 inhibitors+proton pump inhibitor, or non-selective COX-2 in-
hibitors±other gastro-protective agents. Results. GI risk factors were highly present in both RA and OA patients. The proportion 
of prolonged use of NSAIDs, smoking, and glucocorticoid use were higher in RA patients (p＜0.001). The proportion of co-
morbidities and use of aspirin were higher in OA patients (p＜0.001). The remaining GI risk factors were present in similar pro-
portions in both groups. Use of selective COX-2 inhibitors or gastro-protective agents was higher in RA patients. Conclusion. 
Prolonged use of NSAIDs and concomitant glucocorticoid use were higher in RA patients, while comorbidities and con-
comitant aspirin use were predominant in OA patients. These results will provide insights for use in development of future 
guidelines for proper selection of NSAIDs and effective prevention of GI complications in arthritis patients. (J Rheum Dis 
2016;23:47-54)

Key Words. Rheumatoid arthritis, Osteoarthritis, Gastrointestinal risk factors, Non-steroidal anti-inflammatory agents

서 론

비스테로이드항염제의 사용은 출혈, 궤양, 소화불량 등

의 위장관계 합병증을 유의하게 증가시키는 것으로 알려

져 있다[1]. 이런 부작용들은 환자의 삶의 질, 질병 이환율 

및 사망률에 중요한 임상적 영향을 미치며, 의료비 지출에

도 많은 영향을 미친다. 비스테로이드항염제로 인한 위장

관계 부작용 때문에 발생하는 비용을 조사한 해외 연구 결

과, 비스테로이드항염제에 1달러를 소비 시 위장관계 부

작용에는 0.66∼1.25달러가 소비되었다[2,3]. 또한 관절

염환자들의 총 의료비용 중 약 33% 정도가 위장관계 부작

용 치료와 관련되어 있다는 연구 결과도 발표되었다[4].

비스테로이드항염제로 인한 위장관계 부작용을 최소화

하기 위한 방안으로는 misoprostol이나 proton pump in-

hibitors (PPIs)를 보조제로 추가하거나 선택적 cyclo-

oxygenase (COX)-2 억제제를 사용할 것이 권장되고 있다. 

비스테로이드항염제를 복용 중인 환자들의 기저 위험요인

을 측정하여 이런 보호요법의 대상 환자를 알아내는 것은 

위장관계 합병증 발생률을 낮출 수 있을 것으로 기대되지

만, 진료현장에서 상당한 비율의 고위험군 환자에서 이러

한 보호요법이 시행되지 않고 있다는 결과들이 있다[5-9]. 

본 연구에서는 비스테로이드항염제를 복용하는 국내 류

마티스관절염 및 골관절염 환자들을 대상으로 위장관계 

위험인자와 실제 비스테로이드항염제 처방패턴 및 위장관 

보호제의 사용을 조사, 비교하였다.

대상 및 방법

본 연구는 비개입적, 다기관 참여, 단면적 관찰연구로 

2012년 12월부터 2013년 9월까지 국내 20개 기관에서 시

행되었으며 전 기관의 연구윤리심의위원회로부터 승인을 

받았다. 조사대상은 각 의료기관에서 연구 대상자 선정기

준을 만족하는 류마티스관절염 또는 골관절염 환자들을 

대상으로 하였다. 연구 대상자의 선정기준은 만 20세 이

상, 류마티스관절염 또는 골관절염을 진단받은 경우, 연구 

참여 당시 비스테로이드항염제를 적어도 1개월 이상 복용 

중인 경우, 그리고 서면동의 설명문 및 동의서를 이해할 

수 있고 제출할 의사가 있는 경우로 하였다. 류마티스관절

염과 골관절염 이외의 다른 관절염을 진단받은 경우, 연구

참여를 부적절하게 할 수 있는 중증의 급성 또는 만성 의

학적 상태나 정신상태를 가진 경우는 제외되었다.

의무기록 검토를 통해 연구대상자의 위장관계 위험인자, 

인구학적 기초자료, 임상특성, 비스테로이드항염제 및 위

장관 보호제 처방 패턴을 수집하였다. 위장관계 위험인자

는 비스테로이드항염제 복용기간이 3개월 이상, 권장용량 

이상의 고용량 비선택적 비스테로이드항염제 복용, 음주, 

흡연, 기저질환(순환기계, 내분비계, 호흡기계, 신장 및 간 

질환), 아스피린 복용, 항응고제 복용, 글루코코르티코이

드 복용, 헬리코박터 파이로리 감염력, 위장관 출혈이나 

위궤양 등의 위장관계 문제 경험의 열 가지로 정의하였다. 

치료 패턴은 선택적 COX-2 억제제 복용±위장관 보호제 

복용군(PPI 복용군 포함), 비선택적 비스테로이드항염제

+PPI 복용군, 비선택적 비스테로이드항염제±기타 위장

관 보호제 복용군으로 나누어 분류하였다. 기타 위장관 보

호제는 PPI를 제외한 H2 수용체 길항제, rebamipide, 제

산제 등을 포함하였다. 

류마티스관절염 환자와 골관절염 환자의 일반적 특성과 

위장관계 위험인자의 보유 여부에 대한 현황을 평균 및 빈

도(%)를 통해 알아보고, 그 차이를 확인하고자 카이제곱 

검정을 실시하였다. 또한 연령별 위험인자 보유 현황을 60

세 기준으로 확인하고 10세 단위로 각 환자군에서 확인하

였다. 치료패턴은 본 연구의 자료수집 당시의 요양급여 기

준에 영향을 받았을 것이므로, 2012년 당시 급여제한이 

있던 65세를 기준으로 분류하여 류마티스관절염 환자군

과 골관절염 환자군에서 치료패턴 차이를 확인하고, 위장

관계 위험인자 개수 증가에 따른 치료패턴 차이를 카이제
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Table 1. Characteristics of rheumatoid arthritis and osteoarthritis
patients

Variable
Rheumatoid arthritis

(n=981)
Osteoarthritis 

(n=915)

Age (yr)* 55.0±11.7 62.9±9.2
＜60 623 (63.5) 349 (38.1)
≥60 358 (36.5) 566 (61.9)
＜65 760 (77.5) 510 (55.7)
≥65 221 (22.5) 405 (44.3)

Sex*
Male 146 (14.9) 82 (9.0)
Female 835 (85.1) 833 (91.0)

Disease duration (mo)* 73.0±68.8 49.9±50.7
Median (IQR) 55 (22∼104) 33 (11∼72)
Range 1∼548 1∼407

Values are presented as mean±standard deviation or number 
(%). IQR: interquartile range. *p＜0.001 by chi-square test.

곱 검정을 이용하여 확인하였다. 자료 분석은 통계프로그

램 IBM SPSS Statistics ver. 20.0 (IBM Co., Armonk, NY, 

USA)을 이용하였고, 통계분석에서 얻어진 모든 p-value는 

양측검정의 결과로, 통계적 유의수준을 p=0.05를 기준으

로 하였다. 

결 과

총 1,896명의 연구대상자가 조사에 참여하였고, 이 중 류

마티스관절염은 981명(51.7%), 골관절염은 915명(48.3%)

이었다. 

Table 1은 연구에 포함된 대상자들의 일반적인 특성을 

나타낸 것이다. 대부분의 환자가 여자였으나, 류마티스관

절염 환자에서 골관절염 환자에 비해 남자의 비율이 높고

(14.9% vs. 9.0%, p＜0.001), 평균 나이가 적었으며

(55.0±11.7 vs. 62.9±9.2 yr, p＜0.001), 질환 유병기간이 

길었다(73.0±68.8 vs. 49.9±50.7 mo, p＜0.001). 환자군

을 60세 미만과 60세 이상으로 나누었을 때, 류마티스관

절염 환자군은 각각 623명, 358명이었고, 골관절염 환자

군은 각각 349명, 566명이었다. 65세 미만과 65세 이상으

로 나누었을 때에는 류마티스관절염 환자군은 각각 760

명, 221명이었으며, 골관절염 환자군은 각각 510명, 405

명이었다.

Figure 1은 류마티스관절염과 골관절염 환자들에서 위장

관계 위험인자 여부에 차이가 있는지를 보여주는 것이다. 

위장관계 위험인자는 류마티스관절염 환자와 골관절염 환

자 모두에서 90% 이상 보유하고 있는 것으로 나타났다. 

특히 류마티스관절염 환자에서 비스테로이드항염제의 복

용기간이 3개월 이상인 경우가 더 많았고, 흡연력이 높았

고, 글루코코르티코이드 복용률이 높았다. 골관절염 환자

에서 기저질환, 특히 순환기계 질환과 내분비계 질환의 동

반률이 높았고(순환기계 질환 32.4% vs. 47.9%, 내분비계 

질환 8.4% vs. 13.7%), 아스피린 복용률이 높았다(Figure 

1A). 이러한 위장관계 위험인자를 가지고 있는 지의 양상

은 60세를 기준으로 나누어 보았을 때도 비슷하였다. 60

세 미만인 환자 그룹에서도 60세 이상인 환자그룹에서와 

비슷하게 위장관계 위험인자를 가지고 있는 것으로 관찰

되었다. 특히 고용량의 비스테로이드항염제 복용, 음주력, 

흡연, 그리고 글루코코르티코이드 복용에 있어서는 60세 

미만의 환자군에서 그 비율이 더 높았다. 10세 단위의 연

령별로 위장관계 위험인자 보유 분포에서도 젊은 연령 층

부터 높은 유병률을 보이는 위장관계 위험인자들(비스테

로이드항염제 복용기간이 3개월 이상, 권장용량 이상의 

고용량 비선택적 비스테로이드항염제 복용, 음주 등)이 있

었으며 전반적으로 연령대와 상관없이 비슷한 비율로 가

지고 있음을 알 수 있었다(Figure 2).

전체 환자에서 비스테로이드항염제 혹은 선택적 COX-2 

억제제의 단독 투여군의 비율은 각각 6.1% (비선택적 비

스테로이드항염제 단독 복용 환자군), 7.2% (선택적 

COX-2 억제제 단독 복용 환자군)으로 매우 적은 것으로 

나타나, 이를 고려하여 치료 패턴을 3그룹(선택적 COX-2 

억제제 복용±위장관 보호제 복용군, 비선택적 비스테로

이드항염제+PPI 복용군, 비선택적 비스테로이드항염제±

기타 위장관 보호제 복용군)으로 분류하여 분석 하였다. 

전체 환자에서 류마티스관절염 환자군은 선택적 COX-2 

억제제를 사용하는 경우가 54.3%로 비선택적 비스테로이

드항염제를 사용하는 경우보다 많았고, 골관절염 환자군

은 비선택적 비스테로이드항염제를 사용하는 경우가 

55.8%로 선택적 COX-2 억제제를 사용하는 경우보다 많

았다(p＜0.001). 각각의 질환군에서 65세를 기준으로 비

스테로이드항염제 및 위장관 보호제 처방 패턴을 살펴보

면, 65세 이상인 경우 적절한 위장관 보호제 사용군(선택

적 COX-2 억제제 복용±위장관 보호제 복용군과 비선택

적 비스테로이드항염제+PPI 복용군)이 65세 미만일 때보

다 각 군에서 많았다(류마티스관절염 77.3% vs. 66.6%, 

p=0.005; 골관절염 71.6% vs. 55.5%, p＜0.001). 그러나 

65세 이상이라 하더라도 류마티스관절염 환자들의 22.6%

와 골관절염 환자들의 28.4%는 적절한 위장관계 합병증 

예방치료가 되고 있지 않음을 보여주고 있다(Figure 3). 

연령별 두 질환군의 치료패턴 차이는 65세 미만에서는 골

관절염 환자군에서 류마티스관절염 환자보다 비선택적 비

스테로이드항염제 단독이나 PPI 이외의 다른 위장관 보호

제와의 병용 사용이 많았으나(p＜0.001), 65세 이상에서

는 두 질환군 간 차이가 없었다(Figure 3). 

Figure 4는 류마티스관절염과 골관절염 환자들이 가지고 

있는 위장관계 위험인자 개수에 따른 비스테로이드항염제 

및 위장관 보호제 처방 패턴의 차이를 조사한 것이다. 환

자가 보유한 위장관계 위험인자들의 개수를 2개 이하, 3∼

4개, 5개 이상으로 나누어 치료패턴을 살펴본 결과, 두 질
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Figure 1. Gastrointestinal (GI) risk factors in rheumatoid arthritis and osteoarthritis patients (A: all age, B: ＜60 yr, C: ≥60 yr). 
NSAID: non-steroidal anti-inflammatory drug. *p＜0.001 by chi-square test.

환군 모두에서 갖고 있는 위장관계 위험인자 개수가 증가

함에도 선택적 COX-2 억제제의 사용 빈도는 증가하지 않

았고, 비선택적 비스테로이드항염제+PPI 사용비율이 증

가하는 경향을 보였으나, 적절한 위장관 예방치료가 시행

되지 않는 군(비선택적 비스테로이드항염제±기타 위장관 

보호제 복용군)이 여전히 30% 이상 존재함을 확인할 수 

있었다(p＜0.001). 두 질환군 간 치료패턴의 차이는 골관

절염 환자군에서 류마티스관절염 환자군에서보다 적절한 

위장관 예방치료(비선택적 비스테로이드항염제±기타 위

장관 보호제 복용군)가 적게 사용되는 경향이 있었다

(Figure 4). 
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Figure 2. Gastrointestinal (GI) 
risk factors stratified by 10 years
age in rheumatoid arthritis and 
osteoarthritis patients (A: Rheu-
matoid arthritis, B: Osteoarthri-
tis). NSAID: non-steroidal anti- 
inflammatory drug. 

고 찰

위장관계 합병증과 관련된 다양한 위험인자들은 이미 여

러 연구들을 통해 밝혀졌는데, 현재 건강상태[10,11], 고

령[12], 글루코코르티코이드 병용[13], 항응고제 병용

[14], 위장관 출혈 경험[15], 류마티스관절염[16], 특정 비

스테로이드항염제 사용 경험[17], 심혈관계 기왕력[18] 

흡연[10,19], 비스테로이드항염제에 의한 위장관 증상

[11,14,20] 등이다. 따라서 의료진은 비스테로이드항염제

를 처방하기에 앞서 이런 환자의 임상적 요인들을 고려하

여 개개인의 위험요인에 맞는 적절한 치료를 시행하는 것

이 바람직하다.

국내 정형외과 연구진들이 골관절염 환자들을 대상으로 

조사한 바에 따르면, 위장관계 고위험 또는 초 고위험군에 

속하는 환자는 전체 환자의 45%에 달하였지만, 이 중에서 

선택적 COX-2 억제제를 복용중인 환자는 51%에 불과했

다고 보고하였다[21]. 국외 연구 결과로 스페인에서 실시

된 골관절염 환자를 대상의 대규모 관찰연구에서도 연구 

대상자의 90%가 넘는 환자들이 위장관계 위험인자를 보

유하고 있었으나, 이 중 50%가 넘는 환자들이 당시의 비

스테로이드항염제 처방 지침이나 권고사항에 따라 적절한 

치료를 받지 못한 것으로 보고되었다[22]. 본 연구에서도 

대다수의 환자가 위장관계 위험인자를 보유하고 있음에도 

불구하고, 선택적 COX-2 억제제 치료는 연구 대상자의 절

반 정도에 그쳐 기존의 국내외 연구와 비슷한 경향을 나타

냈다. 이는 국내에서 아직도 비스테로이드항염제로 인한 
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Figure 3. Treatment patterns of NSAIDs by age. Values are 
presented as percent only. COX-2i: selective cycloxygenase-2
inhibitor, ns-NSAID: non-selective non-steroidal anti-inflam-
matory drug, PPI: proton pump inhibitor. a vs. c, p＜0.001; b vs.
d, p=0.270.

Figure 4. Treatment patterns in terms of gastrointestinal risk 
factor numbers. Values are presented as percent only. COX-2i:
selective cycloxygenase-2 inhibitor, ns-NSAID: non-selective 
non-steroidal anti-inflammatory drug, PPI: proton pump 
inhibitor. a vs. d, p=0.046; b vs. e, p＜0.001; c vs. f, p=0.589.

위장관계 부작용을 예방하기 위한 치료요법이 적극적으로 

활용되고 있지 않음을 보여주는 결과이며, 이 중 일부는 

PPI와 선택적 COX-2 억제제 사용에 대한 제한된 급여 기

준에 기인했을 것으로 사료된다. 연구 자료가 수집될 당시 

국내 급여 기준에 따르면 선택적 COX-2 억제제는 65세 

이상의 고령인 경우, 상부 위장관의 궤양, 출혈 및 천공의 

치료 기왕력이 확인되는 경우, 글루코코르티코이드를 투

여 중인 경우, 항응고제 투여가 필요한 경우, 기존의 비선

택적 비스테로이드항염제에 불응성인 경우, 대량의 비선

택적 비스테로이드항염제를 필요로 하는 경우에만 요양급

여를 인정받았다. 이러한 제한된 급여 기준으로 인해 당시

에 비선택적 비스테로이드항염제 투여로 인한 위장관 부

작용 발생위험이 높은 65세 미만의 환자들에 대한 보험급

여 인정이 고려되지 않았다. 2013년 7월에 급여 기준이 

개선되어 60세 이상의 고령자의 경우도 급여 대상으로 추

가 되었으나, 본 연구에서 확인된 바와 같이 60세 미만의 

환자라고 할지라도 대다수의 환자가 위장관계 질환 발생

의 위험인자를 보유하고 있는 것으로 확인되었으므로 더

욱 포괄적인 급여 기준이 비용경제성 연구를 통해 향후 마

련되어야 할 것으로 생각된다. 특히 비선택적 비스테로이

드항염제의 사용은 류마티스관절염 환자보다 골관절염 환

자에서 더욱 많은데, 이는 골관절염 환자가 류마티스관절

염 환자에 비해 위장관계 위험인자가 낮을 것이라는 인식

이 존재하며, 골관절염 환자의 연령이 류마티스관절염보

다는 비교적 높아 동반된 심혈관질환이 동반될 가능성이 

높고 이로 인해 선택적 COX-2 억제제 사용을 기피했을 

가능성이 높다. Laine 등[23]이 시행한 연구에서 통계적으

로는 유의하지 않지만, 골관절염 환자가 류마티스관절염 

환자보다 복잡성 상부 위장관 합병증 발생률이 1.7배 더 

높게 나타남을 보여 주었다. 본 연구의 결과에 따르면, 류

마티스관절염 환자에서 비스테로이드항염제의 복용기간

이 3개월 이상인 경우가 더 많았으며, 흡연력이 높았고, 

글루코코르티코이드 복용률이 높았다. 반면 골관절염 환

자에서는 평균 나이가 높고, 기저질환, 특히 순환기계 질

환과 내분비계 질환의 동반률이 높았으며, 아스피린 복용

률이 높음을 보여주었다. 질환에 따라 위장관계 위험인자

의 분포가 차이가 날 수는 있으나, 골관절염이 류마티스관

절염보다 위장관계 합병증 발생 위험인자가 낮다고 할 수

는 없다. 또한 이러한 양상은 60세 미만인 환자 그룹에서

도 비슷하였고 심지어 60세 미만인 환자군에서는 60세 이

상의 환자군보다 위장관계 위험인자 보유 비율이 더 높은 

경우(고용량의 비스테로이드항염제 복용, 음주력, 글루코

코르티코이드 복용)도 관찰되었다. 따라서 60세 미만 젊

은 연령의 류마티스관절염 혹은 골관절염 환자라고 할지

라도 비스테로이드항염제 복용 시 위장관계 위험인자의 

고려가 반드시 필요하다. 

본 연구는 국내 20개 기관에서 대규모의 류마티스관절염 

환자와 골관절염 환자를 대상으로 비스테로이드항염제/

위장관 보호제의 사용 패턴과 위장관계 위험인자들을 같

이 조사함으로써, 어떠한 개입도 없이 실제 진료 현장에서 

이루어지고 있는 처방의 형태와 요인들을 수집하여 분석

하였다는 데 큰 의의를 둘 수 있을 것으로 생각된다. 결과
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적으로 실제 진료 현장에서 관절염 환자들에게 비스테로

이드항염제를 비교적 장기간 사용하는 경우에 위장관계 

위험인자들이 다소 과소평가될 우려가 있음을 보여주었

고, 위장관계 위험인자들을 보다 쉽게 가려낼 수 있는 평

가도구가 필요함을 시사하는 결과라고 할 수 있겠다. 

본 연구의 제한점으로 단면적 관찰 연구로 인해, 조사된 

위험인자들이 실제 위장관계 합병증에 어떠한 영향을 미

치는지를 관찰하지 못한 점, 위험인자의 종류, 누적 개수

에 따른 처방패턴에 미치는 영향을 충분히 분석할 수 없는 

한계점을 들 수 있다. 그러나 국내 20개 기관에서 2,000명

에 달하는 대규모의 환자들을 대상으로 류마티스관절염과 

골관절염 환자들이 가지고 있는 위장관계 위험인자들과 

함께 실제 비스테로이드항염제 처방의 형태를 보여주어, 

향후 연구나 처방 권고 수립에 유용한 자료가 될 수 있겠

다.

결 론

류마티스관절염 환자와 골관절염 환자 모두 위장관계 위

험인자를 가지고 있지만, 개별적인 위험인자의 분포는 서

로 차이점을 보였다. 특히 비스테로이드항염제의 종류 및 

위장관 보호제의 사용 빈도에서도 두 질환간에 차이를 보

여 향후 관절염 환자에서 비스테로이드항염제의 선택과 

위장관 합병증 예방을 위한 가이드라인을 제시하는 데 기

초 자료가 될 것으로 기대한다. 
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