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종  설(Review)

통풍 관절염 치료의 최신지견
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Updates in the management of gouty arthritis 
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Gout is the most common inflammatory arthritis in men over 40 years old and the prevalence is increasing. 
Asymptomatic hyperuricemia is predisposing condition of gout but the frequency of progression to acute gout is not high 
enough to need prophylactic treatment. In acute gout flare, first line therapy is non-steroid anti-inflammatory agents 
(NSAIDs) or corticosteroids, depending on comorbidities. Colchicine is now second line therapy. Urate lowering therapy 
for gout needs to be initiated when the second attack occurs in a year. Allopurinol, a xanthine oxidase inhibitor, has been 
the most widely used agent for the treatment of chronic gout. Now, febuxostat has emerged as a new xanthine oxidase 
inhibitor that is expected to be useful in patients with mildly decreased renal function. Uricosuric agents are alternative 
therapies for patients with preserved renal function and no history of nephrolithiasis. During urate lowering therapy, the 
dose should be titrated upward until the serum uric acid level is kept less than 6mg/dL. When initiating urate lowering 
therapy, concurrent prophylactic therapy with NSAIDs or low dose colchicine for more than six months is recommended 
for reducing flare-ups. In chronic gout treatment, dietary modification seems to have minimal effect, but alcohol drinking 
and weight control can be recommended. (Korean J Med 76:151-162, 2009) 
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서     론

통풍 관절염은 고요산혈증에 의해 이차적으로 발생하는 

요산염결정(monosodium urate monohydrate crystals, MSU)에 

대한 염증반응으로 발생한다. 영국의 연구자료에 따르면 

1970년도 초기부터 1990년까지 20년 동안 통풍 관절염의 유

병율은 3배 증가하였다고 하며1) 최근 실시한 미국의 인구조

사에서는2) 류마티스 관절염을 제치고 40세 이상 남성에서 

가장 흔한 염증성 관절염이 되었다. 이와 같은 통풍 관절염

의 유병률 증가의 원인으로는 ① 식생활의 서구화 ② 비만

의 증가3) ③ 인구의 고령화4) ④ 신장질환과 고혈압 유병율

의 증가5) ⑤ Thiazide 등의 이뇨제와 저용량 아스피린 사용

의 증가6) 등을 들 수 있겠다. 통풍 관절염의 치료 목표는 ①

신속한 급성 발작의 종료 ② 급성 통풍 관절염의 재발 방지 

③ 요산결정이 관절, 콩팥 혹은 다른 조직에 침착되어 발생

하는 합병증 예방 ④ 비만, 고지혈증, 고혈압과 같은 동반 

질환의 치료에 있다7). 
통풍 관절염은 원인이 잘 알려져 있어 진단이 비교적 명

확하고, 치료가 효과적임에도 불구하고, 여전히 약물치료에 

잘 반응하지 않거나 약물 부작용으로 인해 적절한 치료가 

어려운 환자들이 많이 있다8). 따라서 본 종설에서는 통풍 

관절염의 치료 원칙, 치료 약제, 식생활 조절 등에 대한 최

신 지견을 정리해 보고자 한다. 
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통풍 관절염의 약물치료

통풍 관절염의 급성기에는 염증반응을 종료시키기 위한 

치료가 중심이 되며, 만성 통풍 관절염으로 진행하면 혈중 

요산 농도를 낮추고, 침착된 결절을 흡수시키는 데 중점을 

두게 된다. 따라서 급성기의 치료와 급성 발작을 예방하기 

위한 유지치료는 사용하는 약물이 서로 다르다. 

1. 급성 통풍 발작의 치료

통풍 관절염의 급성기에는 요산농도를 변화시키는 치료

를 하지 않는 것이 중요한 원칙이다. 급성기에 요산 농도를 

변화시키는 것은 통풍 관절염을 악화시키거나 장기화시킬 

수 있기 때문이다. 즉, 요산 강하제를 복용중인 경우에는 사

용하던 용량대로 사용을 지속하고, 요산 강하제를 복용하지 

않던 환자의 경우에는 급성기에 투여를 시작하지 말아야 한

다. 급성 통풍 관절염은 치료 없이도 시간이 지나면 저절로 

좋아질 수 있으나, 심한 통증을 빨리 완화시키기 위해 

colchicine, 비스테로이드 소염제(non-steroidal anti-inflamma-
tory drugs, NSAIDs), 부신피질 호르몬 등을 사용한다. 미국 

류마티스 내과 의사들을 대상으로 한 조사에서9) 과반수 이

상(64%) 통풍 관절염의 급성발작에 복합요법을 선호하는 

것으로 나타났다. 급성발작에서 가장 흔하게 사용하는 복합

요법은 NSAIDs와 관절강내 부신피질 호르몬 주사(43%)였
으며, 다음으로 NSAIDs와 경구 부신피질 호르몬(33%), 
NSAIDs와 경구 colchicine (32%)의 순이었고, NSAIDs 단독 

사용은 27%에 불과하였다. 약물치료와 더불어 침범된 관절

은 절대 휴식을 취하도록 하며, 치료가 빨리 시작될수록 반

응이 좋으므로 되도록 빨리 치료를 시작하는 데 중점을 두

어야 한다. 

 1) 비스테로이드 소염제 non-steroidal anti-inflamma-

tory drugs (NSAIDs)

비스테로이드 소염제는 통풍 관절염으로 확진된 환자에

게 가장 흔히 사용되는 약이다. 과거에는 경험적으로 indome-
thacine을 선호하였으나, 항염 효과를 보이는 용량이라면 

NSAIDs 종류에 상관없이 효과적이므로10) 어떤 종류의 약제

를 사용하느냐는 문제보다는 발병 후 얼마나 빨리 투여하는

지가 관건이다. 
그러나 NSAIDs 사용에 따른 문제점은 위장관 궤양, 신장

애, 간장애, 심부전 악화, 중추신경장애와 같은 부작용이 발

생할 수 있다는 점이다. 가장 흔한 위장관 부작용은 프로톤 

펌프 억제제(proton pump inhibitor, PPI)와 함께 사용하면 예

방에 도움이 된다. 그리고 선택적 cyclooxygenase (COX)-2 
저해제도 소화기계 부작용이 기존의 NSAIDs에 비해  더 적

으면서 급성 통풍 관절염에서의 효과는 동등하거나 더 나은 

결과를 보여11, 12), 이전에 상부 위장관 증상이 있었던 환자

의 경우에는 우선적 사용을 고려해 볼 수 있다.
2008년 Janssens 등의 발표에 따르면13) 경구 naproxen 500 

mg 하루 2회 복용군과 경구 prednisolone 35 mg 하루 1회 복

용군을 5일간 사용 후 비교하였을 때, 두 군 모두 빠른 통증 

소실을 보였다. 그러므로 고령, 위궤양 등 위장관 출혈의 고

위험군이나 신기능 이상이 있는 환자에서는 NSAIDs 사용대

신 경구 prednisolone을 일차적으로 고려해 볼 수 있다.

2) 부신피질자극 호르몬(adrenocorticotropic hormone, 

ACTH)/부신피질 호르몬(adrenocorticoid, 스테로이드제) 

환자가 약을 복용할 수 없거나 소화성 궤양 혹은 신장애

가 있을 경우 부신피질자극 호르몬(ACTH)을 근육 주사하거

나, 혹은 부신피질 호르몬(스테로이드)를 관절강 내 주사로 

사용할 수 있다. 
부신피질자극 호르몬(ACTH)은 40～50단위를 1회 근주 

(intramuscular injection, IM) 하여 효과를 기대할 수 있다. 예
전에는 ACTH의 항염 및 진통 기전을 주로 부신피질 호르

몬의 분비에 따른 것으로 생각하였으나, 최근 ACTH가 

melanocortin type 3 receptor (MC3R)를 활성화시켜 직접 작

용한다고 밝혀졌다14). ACTH의 항염 효과는 부신절제술을 

시행한 관절염 쥐 모델에서도 보여15) 부신피질 호르몬과는 

독립적인 것으로 생각된다. 급성 통풍과 가성통풍 환자를 

대상으로 시행한 후향적 연구에서 ACTH는 울혈성 심부전, 
만성 신부전, 위장관 출혈 등의 환자들에게 도움이 될 것으

로 보인다16). 급성 통풍 발작의 치료로 40단위 ACTH 근주

와 60 mg triamcinolone 근주를 비교한 연구에서17) 통증 회복

에 걸리는 시간은 양 군이 유사하였고, 필요한 주사 빈도는 

triamcinolone을 사용한 군이 더 적었다. 따라서 ACTH가 부

신피질 호르몬보다 우수하다는 증거는 아직 없다. 
관절강 내 부신피질 호르몬 주사는 한두 관절에 염증이 

있을 때 효과적이며, 다발성 통풍 관절염에서는 경구 약제

에 대한 반응이 불충분한 관절에 사용할 수 있다. 치료 전에 

관절내 감염이 없는지 확인해야 하며, 투여 후 대개 48시간 

이내에 호전된다.
경구 부신피질 호르몬의 경우 prednisolone을 30 mg씩 1～

3일간 투여하고 1주 동안 감량하며, 이때 감량속도가 너무 
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빠르면 반동현상이 일어날 수 있으므로 주의하여야 한다. 
Methylprednisolone 125 mg을 한 번 혈관 내 주사하면 동등

한 효과를 기대할 수 있으나,  효과는 경구투여와 차이가 없

기 때문에 정주투여는 경구투여가 불가능한 환자에게만 선

별적으로 사용한다. 
앞서 소개한 Janssens 등의 보고처럼13), 경구 부신피질 호

르몬이 NSAIDs와 동등한 효과를 지니면서 좀 더 안전한 접

근이라는 관점에서 급성 통풍 관절염의 일차 약제로 선택되

어야 한다는 의견이 제기된 바 있다18). 그러나 통풍 환자에

서 고혈압과 당뇨병의 유병율이 높다는 사실을 고려할 때 

부신피질 호르몬 사용 후의 이득이 혈압이나 혈당수치의 변

화에 따른 위험을 상회하는지에 대한 추가 연구가 필요할 

것으로 보이며, 아직 부신피질 호르몬를 일차 약제로 선택

하기에는 이르다는 의견이 더 많다19). 

3) Colchicine

Colchicine은 기원전부터 사용되어 온 Colchicum autumn-
ale이라는 식물에서 추출한 알칼로이드 약제로 그 기전은 

microtubule의 polymerization을 방해하고 다양한 세포의 유

전자 발현, 분화, 증식에 영향을 미친다20). 또한 백혈구의 

cyclic adenosine monophosphate21)을 억제하고 각종 염증성 

사이토카인에 영향을 미쳐 항염 작용을 나타낸다22). 경구 

colchicine은 급성 통풍 발작의 첫 12시간에서 36시간 사이

에 투여할 경우 효과적이다. 전통적인 colchicine 사용량과 

용법은 British National Formulary (BNF)의 권고23)에 잘 나와 

있는데, 처음 1 mg 사용 후 매 2～3시간마다 0.5 mg씩 통증

이 소실되거나, 오심, 설사 등이 발생하거나, 총 용량이 6 
mg이 될 때까지 복용하는 것이다. 이 권고에 따른 연구 결

과를 보면24),  colchicines 치료군의 다수(73%)가 48시간 이내 

50% 이상의 통증 경감을 보였으나, 과반수 이상(55%)에서 

소화기 부작용이 진통효과 이전부터 발생하여, 완전한 진통 

효과를 볼 때까지 약제를 유지하기 어려웠다. 따라서 2006
년 유럽 류마티스학회(EULAR) 지침에서는25) 더 적은 양인 

colchicine 0.5 mg을 하루 3회 복용하는 것으로 권장하였으

며, 미국 및 우리나라에서는 0.6 mg 정제가 통용되므로 하

루 3번 colchicine 0.6 mg 복용이 권장된다. 
최근 경구 저용량 colchicine을 사용한 예방 용법에서도 

신기능에 따른 권장 용량이 개정되었는데26) creatinine 
clearance (CrCl) >50 mL/min 인 경우 0.6 mg 하루 2회, CrCl 
35 to 49 mL/min 사이에서는 0.6 mg 1회, CrCl 10 to 34 mg 
/dL 에서는 2～3일에 한 번 사용하며, CrCl 10 mL/min 미만, 

혈액투석 환자, 간담도계 기능부전 환자에서는 사용을 피하

도록 권고하고 있다. 그리고 신기능이나 간기능 저하시 고

위험군으로 분류하고 70세 이상 노인에서도 용량을 50%까

지 감량하도록 권고하고 있다27). 
2006년 유럽 류마티스학회 지침25)에서 NSAIDs와 저용량

의 colchicine을 일차 치료제로 언급하고 있기는 하나, 상용

량인 0.5 mg에서도 소화기계 부작용이 나타나고, 심장28), 신
장 및 신경계의 독성이 부각되었으며, 사망례도 보고되어29)  
통풍치료에서 colchicine의 역할이 감소하고 있다. 또한 

NSAIDs 사용으로도 대등한 효능을 기대할 수 있어, 급성 발

작에서 colchicine을 반드시 사용할 필요는 없다. 하지만 통

풍 관절염의 진단이 명확하지 않은 경우 진단적 의미를 내

포하여  NSAIDs 대신 colchicine 사용을 시도할 수 있다. 이 

경우 10회 투여 후에도 반응이 없다면 진단이 맞는지 다시 

확인할 필요가 있다30).
급성기 치료의 colchicine 사용 원칙을 정리해 보면29), ① 

효과에 비해 부작용이 크므로 NSAIDs 사용 금기인 경우 외

에는 일차약으로 사용하지 않는다. ② 소화기 부작용이 있

다면 완전히 회복될 때까지 복용하지 않는다. ③ 복용 간격

은 6시간 정도로 한다.(하루 3～4회 복용으로 충분하다) ④ 

첫 24시간 이내 최대 복용량은 2.5 mg 이내로 한다. ⑤ 첫 4
일 동안의 누적용량은 6 mg, 노인일 경우 3 mg 이내로 한

다. ⑥ 간기능 혹은 신기능 장애가 있거나 노인, 저체중의 

경우 용량을 감량한다는 것이다. 즉, 급성기 치료에서

colchicine의 역할은 이차약으로 제한된다고 할 수 있다.
Colchicine의 정주투여는 과거 경구투여가 불가능한 경우

에 시도되었는데, 2007년 6월까지 정주 colchicine과 관련된 

총 23명의 사망례가 FDA에 보고되었고, colchicine 주사제의 

부적절한 사용 등이 문제되어 2008년 2월에는 colchicine 주
사제에 대한 FDA 승인이 철수되었으며, 미국 내 생산 및 유

통이 전면 금지되었다31). 그 외 다른 논문에서도 효과에 비

해 위험 부담이 커서 사용하지 않을 것을 권고하고 있다32). 

2. 만성 통풍 관절염의 약물치료

반복적인 통풍 발작과 만성 결절성 통풍으로의 진행을 

예방하고, 요산 신증 혹은 요산 결석과 같은 합병증 발생을 

감소시키기 위해서는 고요산혈증을 장기간 조절하는 것이 

중요하다. 혈청 요산의 목표치에 대한 가장 최근의 지침은 6 
mg/dL 이하로 유지하는 것이다25).

통풍 관절염 환자와 정상인의 혈청에 요산을 추가하며 

시행한 실험 연구에서33), 요산결정은 혈중 요산 농도 7 
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mg/dL 이상부터 침착되는 것으로 알려졌고, 다른 연구에서

도34) 37℃의 혈장에서 요산의 포화농도를 6.8 mg/dL이라고 

밝혀, 그 미만으로 혈중 요산 농도를 유지하는 것에 대해서

는 이견이 없다. 그러나 침착된 결절을 용해시키기 위해서

는 요산 농도가 낮을수록 좋다는 보고가 많아35), 6 mg/dL 미
만으로 하는 것이 5.5 mg/dL나 그 이하의 목표치보다 우월

한지에 대해서는 장기간의 임상연구가 부족한 실정이다. 다
만 지금까지 대부분의 연구가 혈중 요산 농도 6 mg/dL를 기

준으로 진행되어 왔으며36), 여러 논문에서도 6 mg/dL을 적

정 기준치로 인정하고 있어37) 현재 치료 목표를 6 mg/dL로 

두는 것에는 큰 무리가 없다고 본다.
고요산혈증에 대한 치료는 평생 지속하는 것이 일반적이

다. 요산 강하제를 언제부터 투여할 것인가에 대해서는 이

견이 있는데25), 일부 연구자는 첫 통풍 관절염 발작이 있을 

때 이미 요산 결정이 관절 안팎으로 수년간 침착된 상태라

는 점을 고려하여 치료를 시작해야 한다고 주장하고 있다. 
그러나 첫 통풍 발작을 경험한 환자에서 재발 확률은 1년 

이내가 62%이며, 1～2년은 16%, 2～5년은 11%, 5～10년은 

6%이며, 7%에서는 10년 동안 재발이 없었다38). 따라서 2006
년 유럽 류마티스학회 지침에서는25) 상황에 따라 손익을 따

져 시작하되, 재발성 통풍, 관절 변형이 동반된 경우, 요산

결절(tophi)의 침착, 방사선학적 변화가 있는 경우에는 요산 

강하제를 사용하라고 권고하고 있다. 한편 2007년 영국 류

마티스학회(British society for rheumatology)의 지침에서는39) 
1년 이내에 두번째 발작이 있을 때 요산 강하제를 시작하라

고 권고하고 있다. 
요산 강하제에는 요산 합성 억제제(xanthine oxidase inhi-

bitors), 요산 배설 촉진제(uricosuric agents), 요산 분해제

(uricolytic drugs)가 있다. 이들 가운데 어떤 약제를 사용할 

것인지는 환자 개개인의 상태에 따라 선별하여 사용한다. 

1) 요산 합성 억제제(xanthine oxidase inhibitors) 

신기능이 정상이고 요산 배설량이 하루 800 mg 이상이면 

요산 배설 촉진제와 합성 저해제가 둘다 비슷한 효과를 나

타낸다. 그리고 요산 합성 억제제는 신기능 부전(혈청 

creatinine ≥2 mg/dL 혹은 CrCl ≤50 mL/min) 이나 신결석이 

있는 경우에도 사용할 수 있어, 요산 배설 촉진제보다 선호

된다. 요산 합성 억제제에는 전통적으로 널리 사용되어온 

allopurinol과 최근 신약으로 개발된 febuxostat이 있다. 

(1) Allopurinol
Allopurinol은 통풍 관절염 치료에 가장 널리 사용되는 약

제로 xanthine에서 요산으로의 변환을 매개하는 xanthine 
oxidase (XO) 억제제이다. 투여 방법은 초기에 300 mg을 하

루 한번 오전에 투여하고, 필요시 800 mg까지 증량한다. 신
기능이 악화된 경우에는 하루 100 mg으로 시작하여 혈중 

요산이 6.0 mg/dL 이하가 될 때까지 단계적으로 용량을 늘

려나간다. 이는 경구 항응고제, theophylline, azathioprine 등
의 간 대사를 방해하므로 이들 약제를 같이 투여할 때 주의

하여야 한다. 
20%에서 위장관 장애, 골수억제 및 피부발진 등의 부작

용이 있을 수 있으나 심한 경우는 드물다. 약제를 중단해야 

할 정도의 알레르기 반응은 2% 정도에서 나타나며, 혈중 요

산 농도를 6.0 mg/dL 미만으로 유지하기 위한 적정 용량에

서는 극히 드물다40). Febuxostat의 등장 이전에는 allopurinol
의 적절한 대체 약물이 없었다. Allopurinol 사용에 의한 피

부반응이 나타날 경우 소량으로 시작해서 점차 용량을 늘여

나가는 탈감작 요법41)이 시도되었으며, 78% 정도의 성공율

을 보인다고 보고된 바 있다. 과민반응이나 신독성을 예방

하기 위해 신기능에 따른 감량지침이 발표된 적도 있으나42), 
이후의 연구에서는 감량지침에 따라도 실제 allopurinol의 독

성이나 과민반응의 빈도는 감소하지 않는다고 보고하였다
43). 그리고 혈중 요산농도의 목표치(<6 mg/dL)에 도달하는 

경우가 6～28%에 불과하는 등44) 고요산혈증의 조절만 부적

절하게 할 수 있어 더 이상 권장되지 않는다45). 

(2) Febuxostat
Febuxostat은 최근 European Medicines Evaluation Agency 

(EMEA)와 미국 식품의약청(FDA) 승인을 받은 비퓨린계, 비
선택적 XO 억제제이며, 요산 강하제로는 40년 만에 처음 시

판되는 신약으로서 기대를 모으고 있다. Allopurinol이 XO의 

산화형만을 억제하는 데 비해 febuxostat은 XO의 산화형과 

환원형을 모두 억제할 수 있다. 경구 1회 요법으로 사용하

며, 혈청 요산을 낮추는 효과가 강하다. 간으로 대사되어 변

으로 배출되기 때문에 신장기능이 다소 나빠도 사용이 가능

하고, 부작용이 적다는 장점을 갖고 있다46).
 Febuxostat에 대한 임상연구로는 Febuxostat Versus Allo-

purinol Controlled Trial (FACT)47)와 Allopurinol and Placebo 
Controlled Efficacy Study of Febuxostat (APEX) trial48)이 대표

적이다. 두 연구 모두 제 3상 임상연구로 allopurinol과의 비

교 연구로 이루어졌으며, allopurinol은 300 mg/day로 사용 
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Figure 1. Transepithelial transport of organic anions by the 
organic anion transporter (OAT) family in human renal tubular 
cells and Regulation of URAT1 by various compounds, cell 
signaling and scaffolding proteins.- Adapted from Clin Exp 
Nephrol 9:195-205, 2005

용량을 고정하였다. 2008년 APEX trial에서는 만성 신부전

(혈청 creatinine level 1.5～2.5 mg/dL) 환자도 포함되었고, 
allopurinol 100 mg/day를 투여했다. 두 연구 모두 primary 
endpoint는 최종 3개월 동안 혈청 요산치를 6 mg/dL 미만으

로 낮추는 것이었는데, 모든 용량 (80 mg, 120 mg, 240 mg)
의 febuxostat이 고정 용량의 allopurinol보다 효과적이었다. 
첫 8주 동안 급성악화는 모든 용량의 febuxostat 및 위약군에

서도 흔히(20～46%) 나타났으며, 고용량의 febuxostat을 사

용한 군에서는 더 높은 빈도를 보였다. 급성 악화의 빈도는 

혈청 요산수치의 급격한 감소와 관련 지을 수 있어 이는 요

산 강하 효과를 간접적으로 나타냈다고 해석할 수도 있다. 
그리고 8주 이후에는 급성 악화 예방을 위한 약제들을 중단

하였고, 이후 3달간 두 그룹간의 급성악화 빈도의 차이는 

보이지 않았다. 그러나 2005년 발표된 FACT trial에서는 통

계적 유의성은 없었으나, febuxostat이 심장질환의 위험이 더 

높았고, allopurinol 사용군에서는 사망사례가 없었는데 비해

서 febuxostat 사용군에서는 4건의 사망사례가 있었다. 이를 

근거로 유럽의 사용 승인시 febuxostat에 ‘이 약은 허혈성 심

질환이나 울혈성 심부전환자에게는 추천되지 않는다’라는 

경고 문구를 표기하도록 했다. 한편 미국에서는 2005년 

FDA 승인이 연기되고, 안전성 확립을 추가로 요구받아 

APEX trial이 발표되었다. 이 연구에서는 FACT trial과 비슷

한 치료 효과를 보이면서 치료 중단율의 차이가 나지 않았

으며, 사망 사례가 없어 이를 기초로 febuxostat이 FDA 승인

을 받게 되었다. 2009년 2월에는 febuxostat의 효과와 안정성

에 대한 장기간의 관찰연구로서, Febuxostat Open-label 
Clinical trial of Urate-lowering efficacy and Safety (FOCUS)49) 
가 발표되었다. 이 연구에서는 중등도의 신기능장애(혈청 

creatinine of >1.5 mg/dL 혹은 creatinine clearance of >50 to 
80 mL/min) 환자군도 포함시켜 신기능에 따라 용량조절을 

하였다. 5년간의 연구기간 동안 93%의 환자에서 primary 
end point인 혈중 요산 6mg/dL 미만에 도달하였다. 혈중 요

산 수치가 잘 유지된 군에서 급성악화는 거의 일어나지 않

았고, 침착된 통풍결절도 대부분의 환자에서 용해되었다. 
Allopurinol과의 비교는 시행하지 않았으며, 환자간 신기능

에 따른 약효 차이는 보이지 않았다. 심각한 부작용은 18% 
(21/116명) 에서 나타났으나 사망사례는 없어서 장기간의 효

율성과 안정성에도 긍정적인 결과를 얻었다.
FACT와 APEX trial을 통해 allopurinol 사용에 대한 새로

운 사실도 추가되었다. 연구기간 동안 allopurinol 과민반응 

증후군(hypersensitivity syndrome)이나 약제관련 부작용은 관

찰되지 않았다. 가장 충격적인 결과는 하루 300 mg의 

allopurinol 용량으로는 극히 일부에서만 혈중 요산 수치가 

제대로 조절되었다는 점이다. 많은 류마티스 내과 의사들이 

적절한 요산 농도를 유지하기 위해 적정 용량의 중요성을 

강조하고 있지만, 이 연구에 따르면 하루 300 mg의 

allopurinol을 복용 중인 환자들 중 많은 수가 치료목표에 미

치지 못하고 있다. 
지금까지의 연구결과를 종합해보면, 혈중 요산을 조절하

는데 있어서 febuxostat이 allopurinol 300 mg/day에 비해 효과

적이다. 그러나 allopurinol 용량을 300 mg/day로 고정하지 

않고, 적절히 단계적으로 증량할 경우 allopurinol의 효과가 

더 우월할 수도 있고, 아직까지 안전성에 대해서 febuxostat
이 더 낫다는 증거는 없다. 그러므로 현재는 febuxostat을 요

산강하제의 일차선택으로 사용하기는 어려울 것으로 보이

며, allopurinol 과민반응 등의 부작용이나 신기능의 문제로 

기존 약제를 사용할 수 없는 환자들에게 대체 가능한 치료

제가 만들어졌다는 점에서 기대를 모으는 수준이다. 

2) 요산 배설 촉진제(uricosuric drugs) 

요산 배설 촉진제는 신장의 근위세뇨관에 작용하여 요산

의 재흡수를 억제함으로써 소변으로의 배설을 촉진한다. 요
산은 근위세뇨관에서 양방향으로 이동하게 되는데 재흡수

되거나 분비되면서 그 균형에 의해 소변으로의 배설량이 결

정된다. 근위세뇨관의 apical membrane에는 organic anion 
transporter (OAT) family에 속하는 URAT1이 있어서 요산염

의 재흡수를 담당한다50). Probenecid, sulfinpyrazone, benzbro-
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marone, losartan, 고용량의 살리신산 등은 URAT1에 의한 요

산염 재흡수를 억제하여 신장으로 요산을 배출시키는 효과

를 갖는다. 반대로 pyrazinamide는 URAT1에서 요산염과 교

환되는 음이온으로 작용하여 요산을 축적시킨다51).
요산 배설 촉진제의 문제점은 소변 내 요산농도가 증가

되어 신세뇨관에 요산결정이 침착되거나 요산결석이 생길 

수 있다는 점이다. 그러므로 저용량으로 시작하여 서서히 

증량하여야 하며 하루 2 L 이상의 수분섭취가 요로결석의 

예방에 필요하다. 
요산 배설 촉진제에는 probenecid, sulfinpyrazone, benzbro-

marone 등이 있으며, losartan, amlodipine, atorvastatin, fenofi-
brate, guaifenesin 등도 간접적인 uricosuric agent에 해당한다. 

요산 배설 촉진제는 사용에 많은 제한이 있는데, 60세 이

상, 신기능 이상이 있는 경우, 통풍 결절이 있거나 요로 결

석이 있는 경우, 요산 배설이 증가되어 있는(>700 mg/day) 
경우에는 사용을 피하며, 요산 합성 억제제로 대체한다. 

(1) Probenecid
Probenecid는 하루 500～1,000 mg을 하루 2~3회 투여한다. 

경구 투여시 흡수율이 높고 소변으로 배설되므로 사구체여

과율(GFR)이 50 mL/min 미만일 경우에는 효과가 없다. 현재 

생산 중단으로 국내에서 유통되지 않으며 희귀의약품센터

에서 구할 수 있다. 

(2) Sulfinpyrazone 
Sulfinpyrazone 또한 부작용으로 인해 먼저 생산이 중단되

었다. 

(3) Benzbromarone
Benzbromarone은 하루 100 mg 1～2회로 시작하여 점차 

증량하여 투여한다. 간독성 때문에 FDA 승인을 받지 못하

였고, 2003년 미국과 유럽 시장에서 철수되었으나 2004년 

다른 제약회사들에 의해 재등록되어 우리나라를 비롯한 몇

몇 국가에서 유통되고 있다52). 간독성의 빈도는 유럽에서는 

17,000명 중 한 명 꼴로 보고되었고, 일본에서는 빈도가 더 

높은 것으로 보인다53). CYP2C9로 대사되어 와파린(warfarin)
과 같은 약제와 상호작용이 있지만, 신기능이 나쁜 경우에

도 사용이 가능해 다른 약제에 비해 유리한 점이 있다. 최근 

allopurinol을 일차 약제로 사용하다가 치료를 견디지 못하거

나, 요산목표치인 6.0 mg/dL 미만에 도달하지 못한 환자들

을 대상으로 benzbromarone 200 mg/day과 probenecid 2 g/day

을 두 달간 사용한 연구가 발표되었다54). 총 96명의 환자를 

두 달간 300 mg/day의 allopurinol로 치료하였을 때, 20명만

이 치료 성공을 거두었고, 62명의 환자가 이차 약제를 시작

하였다. 이차 약제 치료 결과 benzbromarone 사용군이 92% 
(22/24명)의 환자에서 probenecid 사용군에서는 65% (20/31
명)에서 치료성공을 거두어 benzbromarone이 이차 약제로 

더 우수하다는 결과를 얻은 바 있다(p=0.03). 

3) 요산 분해제(Uricolytic drugs)

요산 산화 효소(urate oxidase)는 요산을 allantoin으로 산

화시키는 효소이다55). Allantoin은 요산에 비해 용해도가 

5～10배 높아 신장으로 배설되기 쉬우며, 포유동물에 정상

적으로 존재하나 인간과 같은 영장류에서는 무의미돌연변

이(nonsense mutation)로 결핍되어 있다56). 현재 aspergillus 
fluvus에서 추출한 uricozyme나 재조합 uricase인 rasburicase
가 악성종양과 관련된 고요산혈증과 종양용해증후군(tumor 
lysis syndrome, TLC)에 사용되고 있다. 요산 강하 효과는 

강력하지만, 반감기가 짧아 주사제로만 사용이 가능하고, 
면역반응으로 인한 부작용 및57) 항체 발현율이 높으며, 장
기 사용의 안정성이 확립되지 않아 만성 통풍의 치료제로 

사용하기에는 어려움이 있다8). 
최근 rasburicase의 항원성을 줄이고 반감기를 연장시키

기 위해 polyethylene glycol (PEG) conjugated form인 peglo-
ticase가 개발되어59) FDA의 우선순위 심사(priority review)
를 앞두고 있다. 

3. 급성발작의 예방치료 

요산 강하제를 시작할 때는 급성 발작의 가능성이 높으

므로 예방적으로 비스테로이드 소염제나 저용량의 colchi-
cine을 함께 사용한다. 2006년 유럽 류마티스학회 지침25)에

서는 요산 강하제를 시작하는 첫 달에 급성발작을 막기 위

해 예방적으로 저용량 colchicine (하루 0.5～1 mg)이나 

NSAID의 사용을 권고하고 있다. 급성 발작의 예방치료로

써 비스테로이드 소염제의 사용에 대해서는 아직까지 약

제종류나 용량, 사용지속 기간에 대해서 정확한 지침이 없

으나25, 32) 저용량 colchichine의 경우 3～6개월 사용하였을 

때 유익하였다60). 따라서 colchicine이나 naproxen 예방요법은 

특별한 금기사항이 없는 한 최소 6개월 사용이 권장된다32).

4. 무증상 고요산혈증의 치료 

고요산혈증이 통풍 관절염 발생을 예측하는 중요 인자이
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지만, 통풍 관절염 발생이나 통풍 결절의 침착 없이 무증상 

고요산혈증만 있는 경우에는 요산 강하 치료가 필요없다. 
2,046명의 성인 남성을 15년간 관찰한 Normative Aging 
study에서 초기 혈청 요산 농도가 9 mg/dL 이상일 경우 통풍 

관절염의 연간 발생율은 4.9%였으며, 7～8.9 mg/dL인 환자

에서는 0.5%, 7 mg/dL 미만인 군에서는 0.1%였다61). 그러나 

고요산혈증이 있는 대부분의 환자가 통풍 관절염으로 진행

하지 않았고, 미리 치료를 한다고 해서 발생 빈도가 어느 정

도 감소하는가에 대한 연구는 없으며, 장기간의 예방적 치

료제가 줄 수 있는 위험을 고려해보면 통풍 관절염의 예방

만을 위한 약물복용은 이득이 없다.
여러 연구를 통해 고요산혈증과 심혈관 질환62)과의 연관

성이 강조되었으나, 고요산혈증은 흡연을 제외한 심혈관 질

환의 모든 위험인자와 연관되어 있어 독립적인 위험인자라

기보다는 예측 인자이다. 더우기 고요산혈증이 신장 질환이

나 타합병증과 관련된 발생 위험도가 높지 않다는 보고도 

있어63) 아직까지는 무증상 고요산혈증에서 예방적 치료는 

하지 않는 것으로 되어 있다.
최근 고요산혈증이 고혈압에 선행한다는 내용을 여러 논

문에서 보고하고 있다64). 소아를 대상으로 24시간 혈압측정

을 한 연구에서 고혈압 기준에 해당되는 환자의 90%가 고

요산혈증을 보였다는 보고가 있었으며65), 혈중 요산을 조절

하여 고혈압 발생을 억제하면 간접적으로 심혈관계 합병증

의 빈도를 줄일 수 있다는 의견이 제시되고 있다66). 이를 바

탕으로 새로 고혈압을 진단받은 30명의 청소년을 대상으로 

4주간 allopurinol, 4주간 wash out, 4주간 위약을 사용하여 

요산을 낮추었더니 위약에 비해 의미있는 혈압강하 효과가 

있었다는 연구67)가 발표되었다. 연구기간 중 allopurinol로 인

한 심각한 부작용은 없었지만, 적은 수의 환자를 대상으로 

단기간 진행되어 위험대비 이득을 평가하기 위해서는 대규

모 장기 연구가 필요할 것으로 생각된다. 그러나 고혈압이 

성인의 30～35%에 이르는 흔한 질환임에도 약물치료로 적

정 혈압을 유지하는 환자가 40%에 불과함을 고려할 때, 이 

연구는 새로운 접근으로서 의의가 있어 보인다. 따라서 앞

으로 이와 같은 고요산혈증과 통풍 이외의 질환과의 연관성

에 대한  연구가 추가적으로 필요하며 그 결과에 따라 무증

상 고요산혈증의 장기적 예방치료가 결정될 것이다.

5. 특수 상황에서의 치료 

1) 고혈압 

고리 이뇨제(loop diuretics)와 thiazide를 사용하는 환자에

서는 고요산혈증의 빈도가 높다. 2006년 유럽 류마티스학회 

지침에서는 이뇨제를 사용하던 환자에게 통풍 관절염이 발

생할 경우에는 모든 이뇨제 사용을 중단할 것을 권고하고 

있다. 고혈압 치료를 위해 이뇨제를 사용하는 경우 losartan, 
amlodipine으로의 변경 혹은 추가가 도움이 되며, 특히 

losartan의 경우 소변의 PH을 알칼리화하기 때문에 신결석 

발생의 위험을 낮춘다. 그러나 지속적으로 사용하면 요산배

출효과가 감소되는 단점이 있다. 

2) 아스피린과의 상관관계

저용량 아스피린도 혈중 요산 농도에 영향을 미칠 수 있

다. 대부분의 비스테로이드 소염제와 고용량 아스피린은 요

산배설을 촉진하지만 저용량의 아스피린은 요산배설을 감

소시키면서 혈청 요산농도가 증가된다. 이뇨제와 같이 투여

하거나 혈청 알부민이 낮은 노인환자에서는 이런 현상이 더

욱 뚜렷해진다. 그러므로 심혈관질환의 예방을 위해 저용량 

아스피린을 투여할 경우 혈청요산농도를 주의 깊게 관찰해

야 한다.

3) 당뇨병

신기능이 정상인 당뇨병 환자에서 통풍 관절염의 치료 

원칙은 크게 다르지 않다. 다만 부신피질 호르몬을 전신적

으로 사용할 경우 고혈당이 지속될 수 있어 주의가 필요하

다. 당뇨병 치료제 중에서는 metformin이 uricosuric effect가 

있는 것으로 알려져68) 도움이 될 것으로 보인다. 

4) 고지혈증 

고지질혈증이 동반된 경우 fenofibrate, atorvastatin이 혈중 

요산 농도를 낮추는 데 도움이 된다. Fenofibrate는 신세뇨관

에서 요산배설을 촉진시켜 혈중 요산을 낮추는데 정상 신기

능을 가진 경우 약 20～35% 가량의 강하효과가 있으며 지

질강하효과와는 별개로 작용한다. 

5) 만성 신질환 

만성 신질환자에서 급성 통풍 발작이 발생하였을 때 비

스테로이드 소염제는 금기이며, colchicine의 신경병증 혹은 

근병증의 위험이 높으므로 주의가 필요하다. 경구 혹은 관

절강내 부신피질 호르몬을 일차로 사용하는데, 이들을 사용

하기 전에 감염 가능성을 배제하여야 하며, 당뇨병이 동반

된 환자에서는 철저한 혈당 관리가 필요하다. 요산 강하제

의 선택도 제한적인데 대부분의 요산 배설 촉진제는 효과가 
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없고 allopurinol을 사용하게 된다. 대개 50～100 mg/day로 

시작하여 혈중요산 목표치인 6 mg/dL에 도달할 때까지 서

서히 증량한다. 만성 신질환자를 위한 감량 용법이 연구된 

바 있으나 저용량에서도 과민반응의 빈도가 비슷하고, 치료

효과만 떨어져 사용하지 않는다43-45). 
신이식 후 고요산혈증이나 통풍 관절염의 증가는 ① 이

식신 부전이나 거부반응으로 인한 신기능의 감소69) ② 

cyclosporine, tacrolimus와 같은 면역억제제로 인한 요산 배

출의 저하70) ③ 이뇨제의 사용71) 등과 관련이 있다. 신이식 

환자에서 급성 통풍 발작시 비스테로이드 소염제나 

colchicine의 사용은 주의가 필요하며, 주로 스테로이드제를 

사용하는데 면역 억제 상황이기 때문에 감염의 가능성도 항

상 생각해야 한다. 통풍 관절염이 있는 신이식 환자에서

azathioprine은 allopurinol과 상호작용이 있어 가능하면 

tacrolimus로 약제를 변경하고 요산강하치료를 진행한다. 

6) 결핵 

결핵 치료 중에는 첫 두 달간 사용하는 pyrazinamide로 인

하여 고요산혈증이 올 수 있다. 226명의 결핵 환자를 대상

으로 한 일본의 관찰연구에 따르면72) 84.5%의 환자에서 혈

중 요산수치가 8 mg/dL 이상이었으며, 그 중 4.4%에서만 관

절통이 발생하였다. 대개 치료를 요하지 않으며, 가역적이

므로 두 달 후 약제를 중단하면 좋아진다73). 드물게 요산 강

하제를 사용하거나 통풍 발작시 대증 치료를 함께 하기도 

하나 고요산혈증 때문에 약제를 중단하는 경우는 거의 없

다. 

7) 간부전 

간부전 환자의 급성 통풍 발작에서 비스테로이드 소염제

의 사용은 주의를 요한다. Colchicine의 경우 동물실험에서 

간보호 효과를 보인다는 보고가 있고, B형 간염 환자에서 

간경화 예방효과74)에 대한 연구가 시도된 바 있으며 긍정적

인 효과가 있는 것으로 나타나 도움이 될 것으로 보인다. 요
산 강하 치료의 경우 allopurinol이 일차 선택약이며 

febuxostat나 benzbromarone의 사용은 제한된다. 

통풍 관절염의 비약물치료

식생활 형태와 고요산혈증의 관계는 다년간의 역학조사

를 통해서 명백하게 확인되었다. Choi 등이 47,150명을 대상

으로 통풍 관절염의 발생율을 전향적으로 살펴본 연구

(Health Professionals Follow-up Study)에서75) 육류나 해산물 

섭취가 많은 사람에서 통풍 관절염의 발생 위험이 높았다. 
지금까지 알려진 바와 달리 유제품은 보호효과를 보였고, 
단백질이나 퓨린 함량이 높은 식품(시금치나 렌즈콩)은 통

풍 관절염 발생에 독립적인 위험인자로 영향을 미치지 못했

다. 비슷한 시기에 같은 연구자가 발표한 단면 연구(Third 
National Health and Nutrition Examination Survey, NHANES 
III)에서도 비슷한 결과를 보였다76). 

술의 역할은 더욱 분명하게 증명되었는데, NHANES III의 

단면 연구에서 맥주와 증류주는 섭취량에 비례하여 혈중 요

산 농도를 높이지만 와인 섭취는 혈중 요산 농도와 관련이 

없었다77). Health Professionals Follow-up study에서도78) 비슷

한 결과를 보여 퓨린 함량이 많은 맥주가 음주량에 비례하

여 비교 위험도가 가장 높았고, 증류주도 유의한 위험이 있

었던 반면, 포도주는 위험 증가가 없어 술의 종류에 따라 차

이를 보였다. 그러나 이 연구는 통풍 관절염의 기왕력이 없

던 사람들을 대상으로 시행된 연구이므로 통풍 발작을 경험

한 환자들에게 적용할 수 없다는 한계가 지적되었다. 이후 

Zhang 등이 통풍 관절염의 기왕력이 있는 197명에게 인터넷 

설문으로 시행한 연구에서는79) 모든 술이 통풍 관절염의 발

생 위험을 높이는 결과를 보여 통풍 발작이 있었던 환자는 

모든 종류의 술을 중단해야 한다고 주장하였다. 이 논문에 

대한 반박으로 Choi는 Zhang의 연구가 소규모이고, 인터넷 

설문으로 이루어져 recall bias가 있을 수 있다는 점을 지적

하였다. 더우기 자료를 자세히 살펴보면 ① 하루 1～2잔 용

량에서는 모든 술의 위험도가 증가하지 않았고 ② 하루 3～
4잔 용량에서는 맥주나 증류주에서만 위험도가 증가하였으

며, 포도주의 경우 위험도 변화가 없었다는 점을 들어 중등

도 용량의 포도주는 아직까지 위험성이 밝혀지지 않았다고 

이의를 제기하였다80). 또한 중등도 용량의 포도주 섭취는 여

러 전향적 연구를 통하여 심혈관계 보호 효과가 입증되었으

므로, 통풍 환자들이 심혈관계 질환의 고위험군인 것을 감

안하면, 장기간에 걸친 삶의 질에는 이득이 될 것이라고 주

장하였다. 
이 외에 커피81) 비타민 C82) 등도 통풍 관절염의 발생과 

역상관관계가 확인되었고, 설탕을 함유한 음료수와 과당이 

풍부한 과일, 과일음료가 통풍의 위험도를 높이고 다이어트 

음료의 경우 위험도가 낮다고 보고되었다83). 이러한 식이요

법이 통풍 관절염 치료에 도움이 되기는 하지만 퓨린 제한

식의 혈청내 요산치 감소는 1~2 mg/dL 정도에 불과하므로 

약물 치료에 비하면 그 효과가 미미하다84). 위 내용을 정리

하면, 통풍 관절염 환자의 식이요법은 약물치료에 보조적이
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라는 것을 명심하고 의학적인 권고의 범위는 금주와 체중 

감량까지가 적절하다. 

결     론 

급성 통풍 관절염의 치료는 신속한 항염 효과를 위해 비

스테로이드 소염제, 스테로이드제, colchicine, 부신피질자극 

호르몬 등을 사용하고, 재발성 통풍 관절염에서는 요산 강

하제를 사용하여 혈중 요산 농도를 6 mg/dL 미만으로 유지

한다. 또한 혈중 요산 농도를 적절히 유지함으로써 급성 통

풍 발작과 통풍 결절, 신결석과 같은 고요산혈증의 합병증

을 예방하는 것이 치료의 원칙이다. 무증상 고요산혈증은 

아직까지는 치료하지 않는 것이 원칙이나 심혈관 질환과의 

연관성에 대해서는 더 지켜볼 필요가 있다. 최근 연구결과

들은 식이요법에 대한 새로운 방향을 제시해 주고 있으며, 
새로운 요산강하제의 개발을 통해 기존 약제의 사용이 어려

운 환자들에서 치료제 선택의 폭이 넓어졌다. 통풍 관절염

은 과거로부터 심혈관 질환이나 뇌혈관 질환이 잘 동반되는 

것으로 알려져 있으며, 흔히 동반되는 대사증후군이 이차적

인 문제와 관련이 있을 것으로 생각된다. 통풍 관절염 환자

에게 적절한 약물치료와 생활습관 개선을 병행하는 것은  

삶의 질 향상 뿐 아니라 나아가 심혈관 질환 및 신장질환 

등의 합병증 발생도 낮출 것으로 기대한다. 
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