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Cancer cachexia-anorexia is a multi-organ metabolic syndrome characterized by anorexia and weight 
loss. Generally, such symptoms are a serious problem in cancer patients, adversely affecting chemo-
therapy success and survival rate. Cachexia has been reported to accompany up to 80% of gastro-
intestinal cancers, such as pancreatic, lung, and colon cancer, though it is relatively rare in lymphoma 
or breast cancer patients. It is also known that cancer-induced anorexia occurs independently of che-
motherapy, although decreased appetite due to chemotherapy is well reported. In terms of patho-
flammatory cytokines that are excessively increased by tumor tissues. Since the mechanism of cancer 
cachexia is not yet fully understood, there are currently no therapeutic agents or diagnostic markers 
to treat it. A recently published study identified a substance secreted from cancer cells that induces 
cancer anorexia, and the molecular mechanism causing the eating disorder was discovered. An in-
crease in the expression of this substance has been shown to be statistically correlated with the symp-
toms of cachexia in cancer patients, and it is therefore expected to be applicable in the diagnosis and 
development of therapeutic agents for cancer cachexia. This review article aims to provide an over-
view of the key molecular mechanisms of the anorexia and tissue wasting caused by cancer cachexia.
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서   론

암성 악액질 증후군(cancer cachexia-anorexia)은 암 발생으

로 인해 나타나는 대표적인 이차질환으로 근육 및 지방 분해

의 증가로 인한 지속적인 체중 감소와 영양학적 대사 불균형 

등으로 인한 식욕부진을 초래하는 질환이다[4, 18, 20, 52, 57]. 

특히, 암 환자에서 나타나는 심각한 식욕부진과 체중 감소는 

항암치료 및 암 환자들의 생존율에 악영향을 미치는 대표적인 

악액질 증상이다[2]. 암성 악액질로 유도되는 섭식장애와 체중 

감소는 전체 암 환자의 10-20%의 직접적인 사망 원인으로 알

려져 있다[50, 59]. 또한, 악액질은 암 환자의 삶의 질을 저하시

킬 뿐만 아니라 항암치료에 걸림돌로 작용하여 암 환자의 예

후 관리 및 항암 병행치료를 위한 암성 악액질의 개선 및 진단

의 필요성이 대두되고 있다[48]. 암성 악액질은 일반적으로 소

화기계 암 환자의 80% 이상에서 동반되는 것으로 알려져 있으

며, 림프종이나 유방암 환자 에서는 상대적으로 드물게 나타

난다[16, 49]. 일반적으로 악액질은 초기 식욕부진으로 시작되

어 그 증상이 점점 심해져서 진행성 질환으로 불리기도 한다. 

항암치료 등으로 인해 식욕이 떨어지기도 하지만 악액질에 

의한 식욕부진은 항암치료와는 독립적으로도 발병한다고 알

려져 있다[18, 20, 32]. 또한 악액질에 의한 섭식장애는 영양부

족이나 굶주림과는 구별되며, 기초대사량의 증가, 지방 생성

의 감소, 지방 분해 증가, 근육의 단백질 분해 증가 등의 암세

포로 인한 비정상적인 대사이상이 원인이 된다[26]. 그래서 아

무리 영양 공급을 해줘도 체내에 축적되지 않고 빠져나가게 

되고 증상이 회복되지 않게 되는 것이다. 악액질은 현재까지 

암 조직 및 종양에 의해서 과도하게 증가되는 염증성 사이토

카인(inflammatory cytokine)에 의한 정상 조직의 기능 저하

가 주요한 원인으로 알려져 있다[51](Fig. 1). 종양이 성장하면

서 종양 주변부의 염증 반응이 촉발되면서 종양괴사인자-a(tu-

mor necrosis factor-a, TNF-a), 인터루킨(interleukin, IL)-6, 

IL-1beta 등의 염증성 사이토카인의 분비가 증가되며, 이들은 

뇌신경계, 근육, 지방조직 등의 정상 조직에 영향을 주는 것으

로 알려져 있다[3, 43]. 특히, 염증성 사이토카인 이외의 암 조

직에서 생산되어 분비되는 다양한 인자들이 암성 악액질에 

관여되는 것이 최근 알려져 있다. TGF-beta (transforming 

growth factor-beta) 및 parathyroid-hormone related protein 

(PTHrP)는 암 모델에서 분비가 증가되며, 근육 조직의 감소 

및 지방 대사의 불균형을 유도하여 체중 감소 및 악액질 표현

형을 유도하는 것으로 확인된 바 있으며[27, 29, 54], PTHrP의 

중성화 항체를 이용하여 암성 악액질이 완화되는 것이 보고되

었다[28]. 악액질 환자에서 섭식장애와 체중 감소는 서로 별개

의 병인 기전에 의해 조절되는 것으로 사료되지만, 섭식장애
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Fig. 1. Two symptoms of cancer cachexia are induced by the 

release of cytokines from tumor tissues. 

를 포함한 악액질의 원인과 기전은 아직까지 많은 부분이 알

려져 있지 않았다. 이 논문에서는 최근 발표된 섭식장애의 기

전을 포함하여 지금까지 밝혀진 악액질에 의한 체중 감소와 

섭식장애의 연구내용들을 정리하였다. 

본   론

악액질에 의한 섭식장애

식욕부진은 대부분의 암 환자에서 발생하는 악액질의 주요 

증상 중 하나이다[1]. 악액질에 의한 섭식장애의 1차 원인은 

종양 및 암 조직에서 분비되는 염증성 사이토카인의 증가이

고, 또는 위장 기능의 변화, 저산소증, 종양에 의한 영양소의 

변화, 말초 호르몬의 분비에 따른 음식 섭취의 변화 등이 원인

이 될 수 있다[19]. 항암치료 등과 같은 화학요법 또한 섭식장

애를 일으킬 수 있고, 이는 메스꺼움, 구토 및 미각 장애를 

유발할 수 있지만 그 작용 기작은 아직 명확하게 알려져 있지 

않다[24]. 이러한 주변 원인 외에도 식욕 부진의 주요한 원인은 

다양한 신경 전달 물질 또는 신경 펩티드의 변화와 관련되어 

있고 우울증, 통증 및 식욕 감소를 유발할 수 있다[19]. 

사이토카인은 종양 조직이나 면역계에서 방출되는 펩타이

드 호르몬이다. TNFα, IL-1 및 IL-6과 같은 염증성 사이토카인

은 종양에서 분비가 증가되는 것이 잘 알려져 있다[36, 37]. 

연구결과에 따르면 이러한 사이토카인은 암 환자의 음식 섭취 

감소의 직접적인 원인이 되고[25, 31, 38]. 특히 T 세포와 대식

세포에서 분비되는 IL-1 (Interleukin-1)은 가장 강력한 식욕부

진을 일으키는 인자들이다. IL-1은 식사의 섭취량, 기간 및 빈

도를 감소시킬 수 있으며[33], IL-1 항체를 이용해 종양이 있는 

마우스에서 음식 섭취량이 다시 회복되는 것을 확인하였다. 

대식세포와 단핵구에 의해 생성된 TNFα는 마우스의 종양에

서 증가하고 중추 및 말초 효과를 통해 식욕부진을 유도한다

고 알려져 있다[41, 46]. 

최근에 새로운 유형의 사이토카인인 Dilp8/INSL3이 암 환

자에서 식욕부진을 유발한다고 보고되었다[62]. 이 논문에서 

INSL3의 포유류 상동체인 초파리 Dilp8 (Drosophila insulin 

like peptide 8)은 암 조직에서 유의적으로 발현 및 분비가 증

가됨을 확인하였으며, 암 조직에서 유래된 Dilp8은 신경계에 

존재하는 Lgr3 (Leucine-rich repeat G protein coupled re-

ceptor 3) 수용체에 결합하여 섭식행동을 조절하는 NUCB1 

(nucleobindin 1)의 발현을 조절함으로써 먹이 섭취량을 유의

적으로 감소시키는 것으로 확인되었다. 또한, 암세포를 이종 

이식한 마우스 암 모델에서 암 조직의 성장에 따라 초파리 

Dilp8의 상동인자인 INSL3 (insulin like peptide 3)의 혈중 농

도가 유의적으로 증가하는 것으로 확인되었으며, 이에 동반하

여 먹이 섭취량이 감소하는 것으로 확인되었다. 특히, INSL3

의 수용체인 LGR8 (leucine-rich repeat G protein coupled re-

ceptor 8)은 초파리 Lgr3의 상동인자로 섭식 및 대사 조절의 

중추기관인 시상하부에서 다량 발현되어 암 조직 유래의 

INSL3에 반응하는 것으로 나타났으며, 특히 시상하부 유래 

포유류 세포주에 INSL3를 직접 처리할 경우, 섭식행동을 증가

시키는 신경펩티드 Y (neuropeptide Y)의 발현은 억제하는 

반면, 섭식행동을 억제하는 NUCB2 (nucleobindin 2)의 발현

을 증가시키는 것으로 확인되었다[62]. 이러한 결과를 바탕으

로 암세포 및 암 조직에서 과량 발현하여 분비되는 INSL3는 

시상하부에 위치한 LGR8의 수용체를 통해 섭식조절 신경펩

티드의 발현을 조절하여 암 환자에서 나타나는 섭식장애를 

유발할 수 있는 것으로 확인되어, 혈중 INSL3의 농도는 암성 

악액질의 진단과 더불어 암 환자의 섭식장애를 치료할 수 있

는 새로운 분자 타겟으로 활용될 가능성이 높을 것으로 기대

된다. 

중추신경계에서 종양은 신경전달물질과 신경펩티드의 변

화를 일으켜 섭식행동에 영향을 주게 된다. 악액질에 의한 섭

식장애를 일으키는 중요한 영역인 시상하부는 음식 섭취와 

신체 에너지 소비를 모두 조절한다[35]. 시상하부의 중심에서 

말초 신호는 음식 섭취를 촉진시키는 축을 통해 Neuropep-

tide Y (NPY) 및 Agouti-related protein (AgRP)과 같은 식욕 

부진 요인이나, 멜라닌 세포 자극 호르몬 α-MSH의 생성에 관

여하는 pro-opiomelanocortin (POMC) 전구체와 같은 식욕 부

진 요인을 조절하게 된다[45]. 주요 식욕 자극 신경 펩티드인 

NPY 와 AgRP는 시상하부 중앙 융기 근처의 동일한 arcuate 

nucleus 뉴런에서 유래하고[61], NPY는 시냅스 후 Y1 및 Y5 

수용체에 결합하여 AgRP를 분비시킨다[45]. Arcuate nucleus

의 POMC 뉴런은 뇌실 주위와 시상하부 모두에 신경이 연결

되어 있고, POMC는 시냅스 후 멜라노코르틴 수용체 4에 결합

하여 식욕 억제를 일으킨다[56, 60]. 또한, 렙틴(leptin) 은 POMC 

뉴런의 유전자 발현을 활성화하고 NPY 발현을 억제하는 주요 
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식욕 억제 호르몬이다. 렙틴은 WAT (White Adipose Tissue)

에 의해 생성되고 CRH (Corticotropin-releasing hormone)를 

통해 식욕 부진 효과를 나타낸다[14, 44]. 그러나 현재까지 악

액질에 의한 식욕부진의 원인으로 렙틴의 뚜렷한 역할은 알려

지지 않았다. 보고에 의하면 암 악액질 환자의 혈중 렙틴 수치

가 유의하게 감소했지만 이는 상대적으로 식욕이나 음식 섭취

의 증가와 관련이 없다고 나타났다[17]. 최근 연구에서 식욕 

억제 인자 Nesfatin-1이 악액질에 의한 식욕 부진을 유발하는 

데 관여한다는 것을 보여주었다[62]. Nucleobindin 2 (NUCB2) 

전구체에서 생성된 82개의 아미노산으로 구성된 Nesfatin-1 

펩타이드는 시상하부 영역에서 발현되어 포유류의 음식 섭취

를 줄인다. NUCB2 전구체 단백질은 supraoptic nucleus, lat-

eral hypothalamic area, arcuate nucleus, paraventricular nu-

cleus와 parabranchial nucleus (PBN)를 포함한 시상하부 영

역에서 발현된다. 최근 발견에서는 PBN 영역의 calcitonin 유

전자와 관련된 peptide-positive neurons이 LLC 종양 이식 마

우스에서 암 유발에 의한 식욕 억제에 기여한다는 것을 증명

하였다[10]. 또한, 최근 연구의 초파리 시스템에서 NUCB1 (초

파리의 NUCB2 상동체)의 식욕 부진 효과를 검증하고 뇌의 

NUCB1 발현 뉴런이 정상 및 암 발생 조건에서 식욕 억제 조절

에 관여한다고 제안하였다[62]. 그러나 Nesfatin-1 펩타이드 

수용체의 존재와 그 자세한 기능은 아직 밝혀지지 않았다. 따

라서 Nesfatin-1에 대한 수용체를 조사하고 Nesfatin-1이 암 

악액질을 유발하는 정확한 기전을 밝히기 위해서는 추가 연구

가 필요할 것이다.

악액질에 의한 근육조직의 손실

악액질에 의한 tissue wasting은 주로 골격근과 지방 조직

에서 발생한다. 골격근은 신체의 움직임과 호흡을 포함한 다

양한 생물학적 과정에 필수적인 기관이다. 근육 항상성을 유

지하려면 단백질 합성과 분해 사이의 균형이 필요하며 단백질 

합성의 감소 또는 과도한 분해는 근육 소모를 초래하게 된다

[8]. 암에 의한 종양이 진행되게 되면, 동화작용 및 이화작용 

시스템 네트워크를 조절하는 사이토카인 등의 물질들의 분비

가 망가진다[11]. 기존 연구들에 따르면 동화 작용 인자인 in-

sulin growth factor-1 (IGF-1)의 체내 순환 수준이 감소하고, 

암 악액질 동물모델에서 인슐린 저항성이 발생한다고 나타났

다[6, 13, 40]. 대조적으로, TNF-α [34] 및 IL-1 [7]과 같은 pro-ca-

chexic 또는 pro-inflammatory factor의 생성이 증가하여 이화

작용을 촉진하게 된다. 이러한 사이토카인들은 잘 알려진 두 

가지 신호 전달 경로인 nuclear factor-κB (NF-κB)와 p38 MAPK 

경로에 관여한다[22]. NF-κB 경로에서 myostatin 또는 단백질 

분해 유도 인자와 같은 염증 매개체는 ubiquitin ligases 

[muscle RING finger-containing protein 1 (MURF-1)과 mus-

cle atrophy F-box protein]를 암호화하는 유전자의 전사 상향 

조절을 유발하며, 이는 myofibrillar 단백질의 단백질 분해 및 

단백질 합성 억제를 일으킨다[22]. 따라서 MURF-1의 상향 조

절을 차단하여 NF-κB를 억제하면 암 악액질 모델에서 근육조

직의 wasting에 따른 체중감소가 유의하게 줄어든다[9]. p38 

MAPK 경로에서 매개체는 p38 및 MAPK cascade를 활성화하

여 caspases 활성을 증가시켜 세포자멸사를 유도한다고 알려

져 있다[22].

최근 연구에서는 초파리 암 모델을 사용하여 인슐린 저항성

의 메커니즘을 보여주었다[21, 30]. 초파리 악액질 모델에서 포

유류 IGFBP의 초파리 상동체인 ImpL2의 발현이 종양 조직에

서 증가하여 인슐린과 IGF-1 신호 전달을 모두 방해한다는 것

을 보여주었다. 종양 조직에 의한 ImpL2의 분비는 근육, 지방 

및 난소와 같은 말초 기관에서 인슐린 저항성을 직접 촉진하여 

궁극적으로 systemic wasting을 유발시킨다. 더하여, C2C12 

근육 세포가 IGFBP3에 직접 노출되면 근육 세포의 wasting이 

유발되며 IGFBP3 녹다운 또는 IGFBP3 항체 중화에 의해 

wasting 효과가 개선되는 것이 증명되었다[23].

TGF-β 슈퍼패밀리 구성원인 growth differentiation factor- 

15 (GDF15)는 최근 악액질의 조기 진단을 위한 바이오마커로 

제시되고 있다[12, 15, 55]. GDF15 수용체의 항체를 통한 억제

는 마우스에서 암 악액질을 완화시켰고, 이는 염증 성장 인자 

GDF15의 새로운 기능을 시사한다[47]. 이 연구는 체내에 순환

하는 GDF15 레벨과 악액질 사이의 상관관계를 제시했으며, 

GDF15으로 인한 체중 감소가 뇌간 뉴런에서 GDNF family 

receptor-A-like (GFRAL)-Ret proto-oncogene (RET) 신호 전

달 복합체에 의해 매개된다는 것을 보여주었다[47]. 또한 이 

연구는 GFRAL-RET 경로의 활성화가 지질 대사 및 지방 조직

에 관여하는 유전자의 발현을 유도하고 GDF15 매개 체중 감

소가 adipose triglyceride lipase 녹아웃 마우스에서 예방된다

는 것을 보여주었다. 이러한 획기적인 연구는 GDF15-GFRAL 

경로의 억제가 마우스 모델에서 악액질 치료를 위한 새로운 

전략임을 보여주었다.

악액질에 의한 지방조직의 손실

암 악액질은 골격근 손실과 병행하여 지방 조직의 소모를 

동반한다. 지방조직의 wasting은 세 가지 다른 과정을 통해 

발생한다[5]. 첫째, 지방 분해 활성이 증가하여 높은 수준의 

유리 지방산과 글리세롤이 방출된다. 이 과정은 지방 분해를 

자극하고 지방 조직에서 lipid mobilization-promoting adipo-

kine ZAG의 순환 레벨의 증가와 관련이 있는 hormone-sensi-

tive lipase의 활성화와 관련이 있다[53]. 둘째, 트리아실글리세

롤을 글리세롤과 지방산으로 분해하는 lipoprotein lipase의 

활성 감소는 지질 흡수를 방해한다[5]. 마지막으로 WAT의 새

로운 지방 생성은 암 악액질 환자 또는 생쥐에서 감소함에 따

라 트리아실글리세롤 합성과 지질 침착이 감소한다[5]. WAT

는 암 악액질이 진행되면서 갈색 지방 조직(‘browning’으로 

불림)으로 변형되기도 한다. Browning 과정은 미토콘드리아
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Fig. 2. Cancer cachexia can be categorized into three stages de-

pending on the degree of weight loss. Anorexia occurs 

from early stages prior to the onset of tissue wasting.

에서 UCP1 (uncoupling protein 1)의 높은 발현으로 인해 발

생하며, 이는 ATP 합성에서 열 발생으로 전기화학적 구배를 

전환한다[42]. 이로 인해 암 악액질 환자에서 흔하게 나타나는 

지질 동원 및 에너지 소비가 증가한다. 종양 또는 면역 세포에

서 유래하는 IL-6 및 PTHrP와 같은 여러 인자가 UCP1의 조절

에 관여한다고 알려져 있다[28]. 종합하면 골격근 및 지방 조직

의 소모 증상은 지방 분해를 자극하고 에너지 소비를 증가시

켜 암 악액질에 기여하는 중요한 요소이다. 근육조직과 지방

조직의 손실로 인해 나타나는 체중 감소는 악액질 표현형에 

40% 이상 기여하지만 최근 연구에 따르면 뇌, 간, 췌장, 심장 

및 내장과 같은 다른 조직들도 악액질 발달에 관여한다고 알

려져 있다. 따라서 암 악액질은 여러 다양한 조직에 동시에 

영향을 미치는 다기관 증후군으로도 알려져 있다.

악액질에 의한 섭식장애와 체 감소의 상 계

암 악액질의 진행 과정은 체중 감소 지표에 따라 세 가지 

임상 단계로 나눌 수 있다: 전악액질(pre-cachexia, <10% 체중 

감소), 악액질(cachexia, ≥10% 체중 감소), 불응성 악액질

(refractory cachexia) (Fig. 2). 악액질의 빈도, 침투성 및 중증

도는 매우 다양하며 종양의 유형 및 단계에 따라 다르다. 초기 

단계의 악액질의 진단 또는 치료를 위한 특정 바이오마커는 

현재까지 확인되지 않았다. 암 발생에 의한 섭식장애와 체중 

감소는 독립적인 기전에 의해 조절되며, 암은 음식 섭취와 무

관한 체중 감소 또는 소모성 표현형과 함께 악액질을 유발하

게 된다. 암 환자에서 악액질의 단계를 분류화 하려는 시도를 

하고는 있지만, 섭식장애와 체중 감소의 발생 순서를 포함하

여 두 증상 사이의 관계에 대한 정보는 상당히 제한적인 상황

이다.

최근 연구에서 초파리와 포유류 시스템을 이용하여 새로운 

암 악액질의 식욕억제 기전을 밝혔을 뿐만 아니라 악액질 발

생과정시 섭식장애가 체중감소 증상보다 선행된다는 것을 발

견하였다[62](Fig. 2). 초파리 암 모델에서 종양 유전자 yki의 

과발현은 섭식장애 표현형이 5일째부터 일찍 시작되는 것으

로 나타났으며, 이는 대부분의 암 환자가 전악액질(pre-cachex-

ia) 단계에서부터 식욕 부진을 나타내는 것과 일치한다. 반면 

장기들의 wasting 표현형은 섭식장애 표현형보다 늦은 15~20

일째에 나타나는 것을 발견하였다. 이러한 사실은 초파리 암 

모델 뿐만 아니라 마우스 암 모델을 사용하여 검증하였다. C26 

종양을 보유한 마우스 암 모델에서도 확인한 결과 INSL3 분비

에 의한 식욕부진이 11일째에 시작되었지만 이 기간 동안 체

중 변화는 관찰되지 않았다. 체중 및 근육/지방 위축 확인을 

위한 마커들의 변화는 종양 세포 이식 후 2-3주에 발생하였으

며, 이는 마우스 암 모델에서도 wasting 과정 이전에 식욕부진

이 발생함을 시사하였다. 따라서, 초파리 모델에서 Dilp8의 억

제가 암 악액질에 의한 근육/지방조직 손실 표현형을 완화시

키지는 못하지만, Dilp8 억제가 악액질로 인한 식욕 부진 표현

형을 회복시켜 Dilp8과 ImpL2가 각각 식욕억제와 체중감소를 

조절하는 데 중요한 역할을 한다는 것을 강조하였다.

새로운 암 악액질의 식욕부진을 담당하는 요인으로서 INSL3/ 

Dilp8 발견의 중요성은 최근 논평에서도 거론되었으며[58], 악

액질의 식욕억제를 유발하는 뇌의 새로운 종양 유래 인자의 

발견을 강조하였다. 이전 연구는 진행성 또는 전이성 단계에

서 암 유발 악액질에 초점을 맞추었다면, INSL3가 초기 단계

에서 기능한다는 이 발견은 암 환자들에서 비자발적인 체중 

감소가 발생함에 앞서 섭식장애를 나타낼 수 있음을 시사한

다. 또한, 최근 증거에 따르면 pre-metastatic niche formation 

과 같은 암에 의해 유발될 수 있는 다른 과정들이 전이성 질환

으로 진행되기 전 암의 초기 단계에서 발생한다고 알려져 있

다[39]. 따라서 초기 단계에서 일어나는 식욕부진 또는 기타 

효과와 관련된 종양 유래 인자를 표적으로 하는 것은 암 악액

질을 예방하거나 치료하는 데 도움이 될 것이다.

결   론

이 논문에서 암 악액질의 주요 증상인 섭식장애와 근육/지

방조직의 손실로 인한 체중감소의 주요 기전들에 대해서 논의

하였다. 악액질의 기본 메커니즘에 대한 10년 이상의 연구에

도 불구하고 이러한 악액질의 진단 또는 치료를 위한 특정 

바이오마커는 여전히 알려지지 않았다. 이런 상황에서 최근 

암 환자 섭식장애의 새로운 병인 기전 규명은 매우 의미가 

있다. 암 조직에서 분비되는 INSL3를 타겟으로 악액질-섭식장

애 진단과 치료 원천기술 개발 연구를 통해 암 환자의 항암치

료 효능 증대에 활용될 수 있을 것이다. 또한, 현재까지 악액질

을 진단하기 위한 분자 마커의 개발이 전무한 실정에서 INSL3

가 암조직의 성장에 따라 발현 및 분비량이 증가되는 것으로 

확인되었기 때문에, 이는 암성 악액질 및 암의 병기 판단을 

위한 분자 진단 마커로 활용 가능할 것으로 예상되며 이를 

바탕으로 악액질 치료를 위한 치료제 개발의 타겟으로 활용될 

수 있을 것으로 기대된다. 더불어, 악액질 뿐만 아니라 INSL3 

펩타이드를 이용한 식욕억제제 개발을 통한 새로운 비만-대사

질환 치료 전략으로도 활용될 가능성이 있다고 사료된다. 암 
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악액질 증후군은 항암치료 등과 같은 화학 요법과 독립적으로 

발생하지만 화학 요법이 섭식장애를 포함한 악액질 발달을 

촉진할 수 있다는 증거가 있다. 그러나 악액질의 섭식장애 증

상에 대한 화학요법의 효과를 뒷받침하는 분자 메커니즘은 

아직 많이 알려져 있지 않은 실정이다. 따라서 INSL3 및 

IGFBP와 같은 알려진 종양 유래 인자가 화학 요법에 의한 악

액질 발생에 관여하는지 분석하는 것도 흥미로울 것이다.
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록：암 악액질의 주요 병인 기   최근 연구 동향

염은별1,2*

(
1경북대학교 생명과학부, 

2경북대학교 BK21 Four 첨단복합 생명과학 교육연구단) 

암 악액질은 암으로 인한 다기관 대사성 질환으로 식욕부진과 체중 감소가 주요 증상이다. 일반적으로 암 환자

의 식욕부진과 체중감소는 항암화학요법 치료와 암 환자의 생존율에 악영향을 미치는 심각한 문제이다. 암 악액

질은 일반적으로 췌장암, 폐암, 결장암 등 소화기관 암 환자의 약 80%에서 동반되는 것으로 알려져 있으며, 림프

종이나 유방암 환자에서는 비교적 드물다. 암 악액질에 의한 식욕부진은 화학요법에 의해서도 일어나지만, 화학요

법과는 독립적으로 발생하는 것으로 알려져 있다. 암 악액질의 발병기전으로는 종양 조직에 의해 과도하게 증가

되는 염증성 사이토카인에 의한 정상 조직 기능의 저하가 주요 원인이다. 암 악액질의 메커니즘은 아직 완전히 

이해되지 않았기 때문에 현재 악액질을 치료할 치료제나 진단 바이오마커가 없는 실정이다. 최근 발표된 연구에

서는 암세포에서 분비되는 물질이 악액질에 의한 식욕억제를 일으키는 것이 확인되었고 그 분자생물학적 기전이 

밝혀졌다. 이 물질의 발현 및 분비 증가는 암 환자의 악액질 증상과 통계적으로 상관관계가 있는 것으로 밝혀져 

암악액질 진단 및 치료제 개발에 활용될 것으로 기대된다. 이 논문에서는 암 악액질의 주요증상인 섭식장애와 

체중감소의 이해를 돕고자 알려진 원인과 분자 기전들의 내용을 소개하겠다.
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