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Fig. 1. The roles of immunonutrition.
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서  론

  우리 몸은 외상이나 감염, 수술 등에 의해 손상이 가해지면 

정상적으로 면역 체계가 활성화되면서 사이토카인이 분비되고 

활성산소 및 염증에 관여하는 여러 물질들이 활성화되어 염증

반응이 일어난다. 이와 더불어 염증 반응 후에는 항염증 물질이 

분비되면서 면역이 억제되는 항염증반응증후군(compensato-

ry anti-inflammatory response syndrome, CARS)이 나타나

게 된다. 과도한 염증 반응은 체내 과도한 이화상태를 유발하

며, 반대로 과도한 항염증반응은 면역을 억제하여 감염에 대한 

저항성을 떨어뜨리게 한다.(1-3) 따라서 과도한 염증 반응과 

항염증반응을 억제하여 체내 항상성을 최대한 유지하는 것이 

손상에 의한 이화 반응을 최소화하고, 감염에 대한 위험성을 

낮출 수 있다. 염증반응과 항염증반응을 줄이기 위한 많은 노력

들이 시도되고 있으며, 이 중 영양소를 이용하여 염증반응과 

면역반응을 조절하기 위한 방법으로 면역영양의 개념이 시작

되었다.(3-7)

  면역을 담당하는 세포의 활성화에 영향을 주어 면역 반응을 

조절할 수 있는 영양소를 면역지원영양소(immuno-suppor-

tive nutrition) 또는 면역영양소(immuno-nutrients)라고 하

며, 이를 위한 영양지원을 면역영양(immunonutrition)이라 한

다. 이러한 면역영양을 통해 체내 면역 체계를 조절하여 환자의 

상태를 호전시킬 수 있는 것으로 제시되고 있다(Fig. 1). 본 영

양소들은 세포중개면역 반응에 주로 관여하는 것으로 알려져 

있고, 최근 들어 임상적으로 활발히 사용되고 있으며, 이에 대

한 연구가 지속되고 있다. 

  본 글에서는 면역지원영양소의 종류와 그 기전, 임상적 유용

성에 대해 알아보고자 한다. 
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Table 1. Possible immunonutrients and action mechanisms

Glutamine Nutrient for immune cells (T-cells)
Improve gut barrier function (major fuel of the enterocytes)
Precursor of glutathione (most important endogenous radical scavenger)

Arginine Precursor for nitric oxide (blood flow mediator)
Involved in nucleotide synthesis and ATP generation
Enhances T lymphocyte numbers and function (proliferation)
Stimulates growth hormone production

Nucleotides Precursors of RNA and DNA
Improve T lymphocytes functions, antibody responses

ω-3 fatty acids Produce anti-inflammatory eicosanoides and cytokines
Produce anti-inflammatory resolving
Reverse immunosuppression

Antioxidant vitamins Maintain antioxidant defence
Prevent oxidative stress and lipid peroxidation

Trace elements Major component of the antioxidant enzymes (Zinc, cooper, selenium)
Maintain antioxidant defence

Branched-chain amino acids Precursor of glutamine
Improve immune function

N-acetyl cysteine Glutathione synthesis - enhance T lymphocytes, cell mediated immune function

Table 2. Possible effects of glutamine

Effects of glutamine

Trauma patients Lower infection rate
Higher HLA-DR expression
Reduced insulin resistance
Lower cytokine production

Burn patients Lower infection rate
Lower mortality

Surgical patients Lower infection rate
Reduced length of stay
Improved nitrogen balace

Critical patients Less infectious complications
Less insulin requirement
Lower mortality (?)

본  론

1. 면역지원영양소의 종류

  면역지원영양소로 많은 물질들이 제시되고 있으나(Table 1), 

실제로 임상적인 유용성이 입증된 것은 많지 않다. 따라서 주로 

논란이 되고 있고, 임상적인 연구 결과들이 많은 아르기닌 

(arginine), 글루타민(glutamine), ω-3 지방산에 대해 간략히 

정리해 보고자 한다. 

  1) 글루타민: 글루타민은 세포질에서 가장 풍부한 아미노산으

로 T 림프구, 장점막세포, 폐내피세포 및 심근세포의 주된 에너

지원으로 작용한다. 스트레스나 병적인 상태가 되면 횡문근이 

분해되면서 공급되는 아미노산의 약 70% 정도는 글루타민이 

차지한다. 손상이 발생하면 많은 세포들, 특히 세포분열이 활발

히 일어나는 세포들에서 글루타민의 소모가 많아지면서 체내 

글루타민 양은 감소하게 된다. 따라서 평소에는 필수아미노산

이 아니지만, 손상이나 스트레스 상황에서는 필수적으로 공급

해 주어야 하는 아미노산이다. 

  글루타민은 체내에서 강력한 활성산소제거제(scavenger)로 

작용하는 글루타치온을 합성하는 전구체로 항산화작용에 중요

한 역할을 한다. 또한 장점막세포의 에너지원으로 사용되어 장

점막의 위축을 방지하고, 장내 세균의 전치(translocation)를 

억제하여 소화관에 의한 감염을 방지하여, 추가적인 감염 및 

패혈증이 발생하는 것을 방지한다. 글루타민은 림프구의 에너

지원으로 사용되며, 림프구의 활성 및 기능을 유지시키고, 열쇼

크단백(heat shock protein, HSP)의 발현을 촉진하여 염증성 

사이토카인의 분비를 억제하는 등 항염증 작용과 면역지원효

과를 가지고 있다.

  글루타민은 수술 후 환자나 중환자에서 감소되어 있으며, 글

루타민의 감소는 환자의 결과로 밀접한 관련성을 가지고 있어, 

감소된 환자는 감염의 위험성이 증가되고 사망률이 높은 것으

로 알려져 있다. 

  Novak 등(8)은 중환자에서 글루타민의 정맥 내 투여는 감염

성 합병증을 감소시키며, 입원 기간을 단축시키고, 사망률을 낮

출 수 있는 것으로 보고하였으나, 수술 후 환자에서는 사망률과

의 연관성은 없는 것으로 보고하였다. Avenell(9)은 글루타민

에 대한 메타분석을 통해 글루타민을 공급한 환자들에서 사망

률이 감소되는 경향이 있는 것으로 보고하였다. 

  글루타민의 공급은 중환자 및 외과 환자에서 감염성 질환의 

합병증과 입원기간을 줄일 수 있으며, 사망률을 감소시킬 수도 

있는 것으로 알려져 있으나, 현재에도 연구가 지속적으로 이루

어지고 있으며, 큰 효과가 없다는 보고들도 있어, 좀 더 많은 

연구가 있어야 할 것이다. 글루타민의 효과에 대해서는 Table 
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Fig. 2. Action mechanisms of ω-3 fatty acids. DHA = docosahexaenoic acid; EPA = eicosapentaenoic acid; COX = cyclooxygenase; LOX = lipooxygenase;
PG = prostaglandin; TX = thromboxane; LT = leukotriens.

2에 정리하였다.

  2) 아르기닌(Arginine): 아르기닌은 필수 아미노산은 아니지

만 스트레스나 손상 후에는 체내 사용량이 증가하여 쉽게 결핍

되는 아미노산으로, 글루타민과 더불어 조건적인 필수아미노산

으로 분류된다. 

  프롤린과 글루타메이트(glutamate), polyamine의 전구체가 

되고, 암모니아의 해독에 사용되며, 산화질소(nitric oxide)의

전구체이다. 활성산소의 생성을 감소시키는 작용이 있으며, T 

림프구의 수와 기능을 활성화시켜 면역을 증강시키는 역할을 

한다. 그러나 반대로 유도성 산화질소합성효소(inducible NO 

synthase, iNOS)의 생성을 촉진하여 미세순환 장애를 일으켜 

장기부전을 유발할 수 있다. 

  수술이나 외상 환자에서 아르기닌의 보충은 감염의 위험성

을 줄이고, 인공호흡 기간과 중환자실 입원 기간 및 재원 기간

을 줄일 수 있는 것으로 보고되었으나, 중환자에서는 별다른 

이득은 없으며 iNOS의 과발현에 의한 장기부전을 발생시키는 

등 해로운 결과를 보일 수 있다.(10-12)

  3) ω-3 fatty acids: 지방제제는 적은 양으로 고에너지를 공

급할 수 있어 정맥 영양 시 흔히 사용된다. 지방 용해성 비타민

의 운반체 역할을 하며, 세포막의 인지질을 구성하는 중요한 

요소이다. 세포막에 포함된 아라키돈산(archidonic acid)은 

cyclooxygenase (COX)와 lipooxygenase (LOX)에 대사되어 

트롬복산, 프로스타글란딘, 류코트리엔을 합성하며, 이 합성체

들은 염증 반응을 유발하는 전구물질로 작용하여 사이토카인 

분비를 촉진하게 된다. 

  ω-3 지방산은 생선에 많으며, docosahexaenoic acid 

(DHA)와 eicosapentanoic acid (EPA) 등이 있다. 아라키돈산

과는 달리, DHA와 EPA는 COX-2와 5-LOX에 의해 항염증효

과가 있는 resolvin과 염증반응을 다소 약하게 일으키는 프로

스타글란딘 합성을 유도하여, 항염증작용을 가지며 면역반응을 

조절할 수 있는 것으로 알려져 있다(Fig. 2).

  복부 수술 환자에서 ω-3 지방산을 정맥내로 투여한 경우에 

인공호흡기간과 재원기간이 더 짧고 사망률도 낮다고 보고되

었다.(13) 또한 급성폐손상 환자 또는 급성호흡부전증후군 환

자에서 경구/정맥내 ω-3 지방산 투여는 인공호흡기간을 단축

시키고, 생존율을 높이는 등 긍정적인 효과가 있는 것으로 알려

져 있다. 

2. 면역영양 지침

  지금까지 캐나다 그룹, 유럽경장정맥영양학회(Europenal 

Society of Parenteral and Enteral Nutrition, ESPEN), 미국

중환자의학회-영양학회에서 영양지원에 대한 지침을 발표하였

다. 이 중 ESPEN 지침을 간략히 소개하고, 다른 학회와 비교해 

보았다(Table 3).(14-19)

  1) 유럽경장정맥학회 지침

  (1) 경장영양

  ① 복부 악성종양으로 대수술을 시행받거나 중증 외상 환자

에서는 영양 위험과 관계없이 면역 조절 영양소(아르기닌, ω- 

3 지방산, nucleotide)를 포함하여 경장영양을 우선적으로 고

려한다.

  ② 다음 환자에서는 면역 조절 영양소(아르기닌, ω-3 지방
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Table 3. Comparison of current guidelines about immuno-supportive elements

Canadian ESPEN SCCM/ASPEN 

Arginine Do not use in critical ill pts Enteral Enteral 
  Major GI surgery   Major GI surgery
  Sever trauma   Trauma/sepsis
  Mild sepsis   MV 

Glutamine Enteral Enteral Enteral (EN)
  Burn/truama   Burn/trauma   Burn/trauma
Parenteral Parenteral Parenteral 
　Critically ill pts with PN   Critically ill pts with PN   Critically ill pts with PN 

ω-3 fatty acids ARDS pts Enteral Enteral (EN)
  GI surgery/trauma   ARDS/ALI
  Mild sepsis/ARDS   Caution in severe sepsis 
Parenteral
  Critically ill pts with PN

Nucleotides Enteral Enteral
  Major GI surgery   Major GI surgery
  Sever trauma   Trauma/sepsis
  Mild sepsis   MV 

ESPEN = European Society of Parenteral and Enteral Nutriton; SCCM = Society of Critical Care Medicine; ASPEN = American Society of Parenteral 
and Enteral Nutrition; GI = gastrointestinal; MV = mechanical ventilation; pts = patients; PN = parenteral nutrition; ARDS = acute respiratory distress 
syndrome; ALI = acute lung injury.

산, nucleotide)를 포함한 경장영양이 더 우수한 효과를 보인

다.

  * 상부위장관 수술 환자, 경증의 패혈증(APACHE II＜15), 

외상 환자, 급성호흡부전증 환자(ω-3 지방산과 항산화제가 포

함된 식이)

  * 중증 패혈증환자는 해가 될 수 있으므로 추천하지 않음. 

  ③ 글루타민은 화상 및 외상 환자에서 경장 영양 시 보충해 

주어야 한다. 단, 수술 후 또는 중환자에서는 환자군이 다양하

여 충분한 결과를 보이지 못하고 있다. 

  (2) 정맥영양

  ① 지방 제제에 EPA와 DHA를 첨가한 경우 세포막과 염증 

반응에 좋은 효과를 보이며, 생선 지방이 풍부한 지방 제제는 

중환자에서 재원기간을 줄일 수 있다.

  ② 중환자에서 정맥 영양의 적응증이 된다면, 아미노산 제제

는 L-글루타민으로 0.2∼0.4 g/kg/day (0.3∼0.6 g/kg/day, 

alanyl-glutamine dipeptide)를 포함하여야 한다.

  ③ 외과 중환자에서 적절한 정맥영양제는 ω-3 지방산을 포

함하고 있어야 한다.

결  론

  최근 들어 면역지원영양에 대한 관심이 많아지면서 다양한 

제품들이 개발되고 임상에 응용되고 있으나, 향후에도 지속적

인 임상 연구와 데이터가 필요한 상태이다. 영양 지원을 통해 

공급되는 각각의 면역영양소들은 아직도 연구 중에 있으므로, 

임상 적용 시 각각의 장단점과 적응증에 대한 숙지가 필요하다. 
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