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서 론

대장암은 세계적으로 주요 암 중 하나이고 남자에서 세 번째, 여

자에서는 두 번째로 호발한다.1) 미국에서는 암 사망률 중 두 번째로 

보고된 바 있고 국내에서도 최근 서구화된 식생활과 변화된 생활 습

관으로 대장암이 증가하고 있는 추세로 한국 중앙암등록본부와 보

건복지부의 발표에 의하면 2012년 암 발생률 중 남자에서 두 번째, 

여자에서 세 번째이고 2013년 암 사망률 중 남자에서 네 번째, 여자

에서 두 번째를 차지하고 있다.2)

대장암의 발생기전으로는 대부분 대장의 정상 조직이 선종-암 연
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The Association between Neutrophil to Lymphocyte Ratio and Development of Early Adenomatous 
Colon Polyps among Middle-Aged and Elderly Individuals in Korea
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Background: Colon cancer is one of the main causes of mortality. Early adenomatous colon polyp is a precursor of colon cancer through the ‘adenoma-
carcinoma sequence.’ Epidemiological studies suggest that the neutrophil to lymphocyte ratio can be one of useful inflammatory markers in clinical 
settings. This study aimed to evaluate the association between neutrophil to lymphocyte ratio and development of early adenomatous colon 
polyps.

Methods: This cross-sectional study retrospectively examined 960 middle-aged and elderly individuals aged ≥45 years who underwent colonoscopy in 
a health examination program. Multivariate logistic regression was used to analyze the association between neutrophil to lymphocyte ratio and 
development of early adenomatous colon polyps.

Results: Among the 960 subjects, the prevalence of early adenomatous polyps was 20.7% (n=199). The mean age, body mass index, number of current 
smokers, white blood cell count, triglyceride level, and number of subjects receiving hypolipidemic drugs were higher in the group with early 
adenomatous polyps than in the multivariate analysis, the odds ratio (95% confidence interval) for the development of early adenomatous polyps 
was 1.23 (1.01−1.50) with neutrophil to lymphocyte ratio increment after adjusting the confounding variables (P=0.037).

Conclusion: We found that the neutrophil to lymphocyte ratio was associated with the development of early adenomatous colon polyps among 
middle-aged and elderly individuals. Accordingly, this result suggests that regular monitoring of early adenomatous colon polyps may be useful 
among individuals with a higher neutrophil to lymphocyte ratio.
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속체(adenoma-carcinoma sequence)에 따라 여러 유전적 변화로 발생

한다는 것이 잘 알려져 있다.3) 그러므로 대장 선종의 초기 선별검사

를 통한 예측과 용종의 제거는 대장암 예방에 매우 중요하다. 대장

의 용종은 대장의 점막 내강에 융기된 병변이고 대장암과 밀접한 관

계가 있는 선종성 대장 용종은 대장암의 전구 병변이다. 대장암의 

선별검사로는 분변잠혈검사, 이중강조 대장조영술, 구불결장경, 대

장내시경 등이 있다. 국가암검진에서 선별 검사로 시행 중인 분변잠

혈검사는 경제적이고 간단하지만 무증상인 대장 용종 환자에서 양

성률이 11.1%로 낮으며,4) 이중강조 대장조영술은 용종이 작은 경우 

진단이 어렵고 용종을 발견하더라도 대장내시경을 다시 해야 하며 

구불결장경의 경우 근위부에 있는 용종을 발견할 수 없다는 단점이 

있다. 대장내시경은 전암 병변인 대장 용종의 발견 및 제거에 효율적

이고 대장암으로 인한 사망률과 대장암 발병률을 감소시킬 수 있다.

염증(inflammation)은 종양의 진행에 중요 요소가 되며 염증 작용

이 종양의 전이, 예후, 재발과 관련이 있다고 여러 차례 보고된 바 있

다. 염증의 주요 지표 중 최근 호중구-림프구 비(neutrophil to lympho-

cyte ratio)가 종양의 면역에 중요한 역할을 한다는 점에서 주목받고 

있다.5) 검진 및 일차 진료에서 호중구-림프구 비는 흔하게 사용되고 

있지만 초기 단계(early stage)의 선종성 대장 용종과 호중구-림프구 

비의 연관성에 대한 연구는 미흡한 실정으로 이전의 몇 연구에서는 

호중구-림프구 비와 대장암 혹은 진행성 선종 중심으로 연구되어 

왔다. 이에 본 연구는 한국 중노년에서 초기 선종성 대장 용종(early 

adenomatous colon polyp) 발생과 호중구-림프구 비의 연관성을 알아

보고자 한다.

방 법

1. 연구대상

2007년 1월부터 2008년 11월까지 서울 소재 한 대학병원 건강증진

센터를 방문하여 대장내시경을 시행한 1,331명의 수검자 중 45세 미

만, 백혈구 수 10.8×103 cell/μL 이상, 대장 용종 조직검사상 고등급 선

종, 용종 개수 3개 이상, 용종 크기 10 mm 이상, 대장암, 대장 카르시

노이드로 나온 자를 제외한 후 960명을 연구 대상으로 하였다. 본 연

구는 연세대학교 의과대학 강남세브란스병원 연구윤리심의위원회

의 승인을 받아 시행되었다(승인번호: 3-2018-0040).

2. 연구방법

모든 대상자들은 설문지를 통해 성별, 연령, 과거병력, 흡연, 음주

와 운동 등의 건강 습관에 대한 문진을 시행하였고 고혈압약, 당뇨

약, 고지혈증약, 아스피린 복용 여부도 포함되었다. 신체 계측은 대상

자들의 처음 내원 시 진행하였는데 키는 휴대용 계측기(Seriter, Bis-

marck, ND, USA)를, 몸무게는 Giant-150N calibrated balance-beam 체

중계(Hana, Seoul, Korea)를 사용하여 측정하였고 키와 몸무게를 통

하여 체질량지수를 산출하였다. 혈압은 5분 이상 안정 상태에서 자
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Table 1. Baseline characteristics of the study population

Variable Total (n=960) Control (n=761)
Early adenomatous colon 

polyps (n=199)
P-value

Age (y) 55.2±7.5 54.6±7.2 57.4±8.2 <0.001

Body mass index (kg/m2) 23.8±2.7 23.6±2.6 24.5±2.8 <0.001

Sex, male 63.7 58.7 82.9 <0.001

Current smoker 20.5 18.5 28.1 0.002

Alcohol consumption 40.1 38.6 45.7 0.069

Regular exercise 58.4 57.7 61.3 0.356

Systolic blood pressure (mmHg) 123.3±15.8 122.9±15.9 125.0±15.3 0.102

Diastolic blood pressure (mmHg) 77.4±9.6 77.1±9.7 78.4±9.1 0.101

Fasting plasma glucose (mg/dL) 98.2±22.7 97.7±24.0 99.8±16.9 0.175

Triglyceride (mg/dL) 125.8±71.1 121.4±67.4 142.5±82.1 0.001

HDL-cholesterol (mg/dL) 51.6±12.7 52.4±13.0 48.7±11.0 <0.001

Aspartate aminotransferase (IU) 25.8±15.6 25.6±16.1 26.5±13.3 0.410

Alanine aminotransferase (IU) 24.5±9.6 24.5±9.9 24.5±8.4 0.989

White blood cells (×103 cell/μL) 6.0±1.6 5.9±1.6 6.5±1.5 <0.001

Hypertension 24.1 22.7 29.1 0.059

Diabetes medication 7.19 8.2 3.5 0.024

Lipid medication 7.60 6.6 11.6 0.018

Aspirin use 13.3 13.0 14.6 0.563

Values are presented as mean±standard error or percentages, unless otherwise indicated.

HDL, high-density lipoprotein.
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동혈압계 TM-2665P (A&D Co., Ltd., Tokyo, Japan)로 측정하였다. 혈

액 검사를 위하여 8시간 이상 금식 상태로 채혈하였으며 공복혈당, 

총 콜레스테롤, 중성지방, 고밀도지단백 콜레스테롤, 저밀도지단백 

콜레스테롤, 아스파르트산 아미노기전이효소, 알라닌 아미노기전

이효소를 Hitachi 7600-110 Chemistry Autoanalyzer (Hitachi, Tokyo, 

Japan)로, 백혈구 수는 Automated Blood Cell Counter ADVIA 120 

(Bayer Co., Tarrytown, NY, USA)를 이용하여 측정하였다. 흡연은 현

재 흡연 중인 자와 최근 3년 이내 금연한 자를 포함하고 음주는 술의 

종류와 상관없이 주당 평균 알코올 섭취 140 g 이상과 미만인 군으로 

나누었으며 운동은 평소보다 숨이 더 찬 활동이 하루 30분 이상 주 

2회 이상인 군과 미만인 군으로 나누었다. 대장 용종의 평가는 내과 

전문의가 대장내시경(CF-Q150L; Olympus Optical Corp., Tokyo, Ja-

pan)을 이용하여 직장부터 맹장 및 회장 말단부까지 관찰하였고 검

사에서 발견된 대장 용종은 생검을 시행하였다.

3. 통계분석

대상자들을 초기 선종성 대장 용종군과 대조군으로 나누고 각각

의 특성을 T-검정과 카이제곱 검정을 이용하여 비교하였다. 초기 선

종성 대장 용종 발생에 영향을 미치는 요소들에 대하여 로지스틱 

회귀분석을 이용하여 통계 유의성 및 교차비(odds ratio, OR), 95% 신

뢰구간(confidence interval, CI)을 정량화 하였다. 통계자료는 P값이 

0.05 미만일 경우 통계적으로 유의하다고 정의하였다. 통계프로그램

은 SPSS Win ver. 21.0 (IBM Corp., Armonk, NY, USA)을 이용했다.

결 과

Table 1에서는 연구대상자 군의 임상적 특징을 평가하였다. 총 960

명의 연구 대상자 중에서 초기 선종성 대장 용종군은 199명(20.7%)

이었고 대조군은 761명(79.3%)이었다. 총 대상자의 평균 연령은 

55.2±7.5세였고 평균 체질량지수는 23.8±2.7 kg/m2였다. 두 군의 평균 

연령, 체질량지수, 현재 흡연 중인 자의 비율, 중성지방, 고지혈증약 

복용력, 백혈구 수는 초기 선종성 대장 용종군이 대조군에 비해 높

았으며, 고밀도지단백 콜레스테롤, 당뇨약 복용력은 초기 선종성 대

장 용종군이 대조군에 비해 낮았다.

Figure 1은 호중구-림프구 비를 연령, 성별, 체질량지수, 고혈압, 당

뇨 보정 후 대조군과 초기 선종성 대장 용종군에서 공분산분석

(ANCOVA) 평가를 하였고 각각 2.0±0.0, 2.2±0.1로 초기 선종성 대장 

용종군에서 유의하게 높았다(P=0.037).

Table 2에서는 독립적 연관성을 평가하기 위해 로지스틱 회귀분석

을 시행하였다. 연령, 성별, 체질량지수, 흡연력, 음주력, 운동, 혈압, 공

복혈당, 중성지방, 고밀도 지단백콜레스테롤, 알라닌 아미노기전이

효소, 고혈압약, 당뇨약, 고지혈증약, 아스피린 투약력을 보정하고 호

중구-림프구 비와 초기 선종성 대장 용종의 발생률의 OR은 1.23 

(95% CI, 1.01–1.50; P=0.037)으로 호중구-림프구 비가 증가할 경우 초

기 선종성 대장 용종의 발생률이 유의하게 증가하였다.

Table 2. Odds ratios (OR) and 95% confidence interval (CI) of early 

adenomatous colon polyps

Variable OR (95% CI) P-value

Age 1.06 (1.04–1.09) <0.001

Sex 0.35 (0.22–0.55) <0.001

Body mass index, ≥25 kg/m2 1.34 (0.93–1.94) 0.119

Current smoking, yes or no 1.31 (0.87–1.98) 0.194

Alcohol consumption, ≥140 g/wk 1.09 (0.75–1.59) 0.655

Regular exercise, ≥2 times/wk 1.16 (0.82–1.65) 0.405

High blood pressure, yes or no 0.94 (0.65–1.35) 0.719

Fasting plasma glucose, ≥100 mg/dL 1.23 (0.85–1.77) 0.266

Triglycerides, ≥150 mg/dL 1.26 (0.85–1.87) 0.251

HDL-cholesterol, <50 mg/dL 1.22 (0.85–1.76) 0.278

Alanine aminotransferase, ≥40 IU 1.06 (0.52–2.18) 0.877

Hypertension medication, yes or no 1.02 (0.66–1.57) 0.934

Diabetes medication, yes or no 0.19 (0.08–0.48) <0.001

Hyperlipidemia medication, yes or no 1.85 (1.01–3.40) 0.046

Aspirin use, yes or no 1.23 (0.39–1.15) 0.141

Neutrophil to lymphocyte ratio 1.23 (1.01–1.50) 0.037

HDL, high-density lipoprotein.

P-values were obtained from multiple regression analysis.

Figure 1. Age, sex, body mass index, hypertension, and diabetes ad-

justed means of neutrophil to lymphocyte ratio in control group and 

early adenomatous colon polyps by ANCOVA analysis.
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고 찰

본 연구에서는 건강검진으로 대장내시경을 시행한 한국 중노년 

수검자들을 대상으로 초기 선종성 대장 용종의 연관성을 평가하였

으며 과거 병력, 약물 복용력, 건강습관, 신체 계측 및 혈액검사를 보

정한 후 호중구-림프구 비와 초기 선종성 대장 용종 발생이 의미있

는 양의 상관 관계를 보였다.

최근 서구화된 식생활과 변화된 생활 습관으로 대장암이 증가하

고 있고 대장암의 발생기전으로 잘 알려진 선종-암 연속체에 의해 

전암 병변인 초기 선종성 대장 용종의 조기 발견과 및 제거가 중요

시되고 있다.

염증은 혈관신생, DNA 손상, 종양의 증식과 전이, 자멸사의 방해

를 유발하고 호중구, 림프구 등 혈액학적 요소의 변화를 통해 종양

을 진행시킨다.6) 호중구-림프구 비는 검사 비용이 적은 기본적인 혈

액 검사로 전혈구 계산을 통해 알 수 있고 민감하며 빠르게 염증과 

면역 정도를 반영한다.7) 또한 종양의 증식, 전이, 면역반응, 항종양제

의 반응 등의 영향과 관련이 있다고 알려져 있다.8) 호중구-림프구 비

는 난소암, 췌장암, 위암, 유방암, 대장암 등의 예측인자로 알려져 있

고9) 만성 질환(심혈관질환)에서 나쁜 예후 인자로 그 중요성이 커지

고 있다.10) 호중구는 종양의 증식, 이동, 혈관 신생을 증가시키고 림프

구는 세포독성 세포와 사이토카인 생산을 활성화하고 종양 증식과 

이동을 감소시킨다. 호중구증가증은 염증반응에서 림프구, 자연살

해세포, 활성화 T세포같은 면역세포의 세포용해 활성화를 감소시키

고11) 림프구감소증은 종양에서 생존율을 떨어뜨린다는 연구 결과가 

있다.12) 따라서 호중구-림프구 비는 종양 염증 반응과 항암 면역 반

응의 균형을 반영한다.13)

이전의 연구에서는 호중구-림프구 비와 진행성 선종 혹은 대장암 

중심으로 연구되어 왔다.14) 건강 검진은 비교적 무증상의 건강에 관

심이 많은 수검자들이 시행한다. 어느 정도 진행되어 증상이 있거나 

크기가 큰 고등급의 선종성 대장 용종, 소수의 대장암보다 초기 선

종성 대장 용종의 선별이 가정의학의 조기 질병 예방에 의의가 있

다. 그러나 지금까지 초기 단계의 선종성 대장 용종과 호중구-림프

구 비의 연관성에 대한 연구는 없었다. 건강 검진에서 일차적으로 시

행하는 전혈구 검사를 통해 알 수 있는 호중구-림프구비와 초기 단

계의 선종성 대장 용종의 발생은 본 연구에서 유의한 양의 연관성

을 보였다. 이는 호중구-림프구 비가 높은 한국 중노년에서 정기적인 

선종성 대장 용종에 대한 평가가 유용할 수 있음을 시사한다. 본 연

구에서 비만의 척도로 이용되는 체질량지수는 초기 선종성 대장 용

종군에서 더 높았다. 과다 섭취된 열량이 대사되지 못하고 중성 지

방과 내장 지방으로 전환되고 비만인의 내장 지방이 인슐린 저항성

을 유발하면 증가된 인슐린과 인슐린 유사성장인자-1 수용체가 작

용하여 대장 세포의 증식을 유발하고15) nuclear factor-kappa B (NF-

κB)를 활성화시키거나 peroxisome proliferator activated receptor-gam-

ma (PPAR-γ)의 활성을 억제하여 세포의 자멸사를 방해한다는 연구 

결과16) 및 암 발생 억제 물질인 아디포넥틴의 생산을 방해하여 대장

암을 일으킨다는 이전 연구 결과17)와 일치하였다. 선종성 대장 용종

군에서 총 콜레스테롤과 중성지방이 높고 고밀도지단백 콜레스테

롤은 낮다고 보고된 바 있으며18) 본 연구에서도 초기 선종성 대장 용

종군에서 중성지방이 높고 고밀도 지단백 콜레스테롤이 낮은 결과

를 보였다. 흡연은 담배에 함유된 다양한 발암 물질들이 유전자 변

이를 일으켜 대장암을 유발하는 것으로 알려져 있다.19) 음주는 알코

올의 대사산물로 아세트알데하이드가 대장의 점막을 자극, 손상시

켜 세포의 변이를 유도한다는 이전 연구20)가 있었으나 본 연구에서 

통계적 유의성은 없었다. 정기적인 운동의 경우 인슐린 저항성을 개

선하고 대장을 연동시켜서 대변 내 발암 물질이 대장 통과 시간을 

단축시켜 대장암을 예방한다는 연구21)가 있었으나 본 연구에서 통

계적 유의성은 없었다.

서구에서 대장 용종 유병률은 40대 이상에서 5%–10%라고 한다.22) 

연령은 초기 선종성 대장 용종의 중요한 요인으로 연령이 증가할수

록 대장 선종성 용종의 개수와 빈도가 증가할 수 있고 세포의 이형

성이 심해지기 때문이다.23) 본 연구에서도 연령이 증가할수록 초기 

선종성 대장 용종이 증가하는 결과를 보였다. 남성에서 대장 선종성 

용종의 발생이 높다는 결과24)가 있었고 본 연구에서도 남성이 여성

에 비하여 초기 선종성 대장 용종의 발생이 증가하였다. 당뇨병이 남

녀 모두에서 대장암의 발생을 30%정도 높인다는 미국과 유럽에서 

이루어진 메타 분석연구25)가 있고 고혈당이 대장암의 위험도를 증

가시킨다는 보고26)가 있다. 당뇨병 환자에서 고인슐린혈증, 인슐린 

저항성 증가가 발암 과정의 주요 인자인 인슐린 유사성장인자-1 증

가를 일으킨다. 본 연구에서 당뇨약 복용력은 초기 선종성 대장 용

종군이 대조군에 비해 낮았다. 당뇨병 치료제 중 인슐린과 인슐린 

유사체, 설포닐유레아가 암을 유발할 수 있다는 보고27)가 있지만 2

형 당뇨에서 일차 선택약제로 흔히 쓰이는 메포민은 두 가지 항암 기

전이 있다. 먼저 메포민은 liver kinase B1 (LKB1)/adenosine monophos-

phate–activated protein kinase (AMPK) 매개 기전을 통해 간의 포도당 

생성을 억제하며 두 번째로 말초 조직에서 인슐린 감수성을 향상시

키는데 이 반응들이 암세포의 생존을 저해한다고 알려져 있다.28) 염

증성 장질환의 경우 대장암과 대장 선종의 유병률이 높다는 연구29)

가 있고 본 연구에서도 초기 선종성 대장 용종군이 대조군에 비해 

백혈구가 높았다. 이를 통해 염증과정에서 백혈구 증가와 초기 선종

성 대장 용종의 발생이 유의하다는 것을 알 수 있다. 아스피린 복용
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은 대장에서 COX-2 (cyclooxygenase-2)를 억제하여 용종의 생성을 예

방한다는 연구30)가 있었으나 본 연구에서 통계적 유의성은 없었다.

본 연구는 다음과 같은 제한점이 있다. 첫째, 호중구-림프구 비와 

초기 선종성 대장 용종과의 시간적 인과성을 보는데 단면 연구로서 

제한성이 있다. 둘째, 건강에 관심이 많은 건강검진을 받은 수검자들

을 대상으로 한 대학병원의 검진센터에서만 수행되어 일반화에 한

계가 있다. 셋째, 시간이 경과함에 따라 대장 용종 발생률과 용종의 

크기가 증가하므로 마지막 대장내시경의 시행 시점이 고려되지 않

았다. 넷째, 섬유질, 육류 섭취량과 같은 식습관의 요인, 배변 습관, 비

스테로이드성 항염증제(nonsteroidal anti-inflammatory drugs), 칼슘

제, 비타민제 사용 등 대장 용종 및 대장암에 영향을 주는 잠재적인 

혼란 변수들이 초기 설문지에 포함되지 않았다.

호중구-림프구 비는 비교적 저렴하고 빠른 확인이 가능하며 건강

검진을 받는 수검자들이 대부분 시행하는 기본 혈액 검사를 통해 

확인 가능한 염증 지표이다. 국내에서 최근 대장암이 증가하고 있고 

본 연구에서 호중구-림프구 비가 높을수록 초기 선종성 대장 용종

의 유의한 증가를 보였다. 대장암 위험 연령인 중노년에서 호중구-림

프구 비는 선종성 대장 용종으로의 초기 변화를 평가하는 하나의 

지표로서 의의를 가질 수 있다. 추후 호중구-림프구 비와 초기 선종

성 대장 용종의 관련성을 밝힐 수 있는 추가적인 대규모 코호트 연

구가 필요할 것이다.
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요 약

연구배경: 대장암은 세계적으로 흔한 암이고 주요한 사망 원인 중 

하나이다. 대장암의 발생 기전인 선종-암 연속체에 따라 초기 선종

성 대장 용종은 대장암의 전암 병변이고 이를 조기에 발견, 치료하

는 것은 대장암을 예방할 수 있다. 염증은 종양의 진행, 전이의 중요 

요소로 알려져 있으며 호중구-림프구 비가 주목된 상황이다. 한국 

중노년에서 호중구-림프구 비와 초기 선종성 대장 용종 발생과의 연

관성을 알아보고자 한다.

방법: 2007년 1월부터 2008년 11월까지 서울 소재 한 대학병원 건강

증진센터를 방문하여 대장내시경을 시행한 1,331명의 수검자 중 45

세 미만, 백혈구 수 10.8×103 cell/μL 이상, 대장 용종 조직검사상 고등

급 선종, 용종 개수 3개 이상, 용종 크기 10 mm 이상, 대장암, 대장 카

르시노이드로 나온 자를 제외한 960명을 연구 대상으로 하였다. 호

중구-림프구 비의 증가에 따른 초기 선종성 대장 용종의 발생률을 

비교하기 위하여 용종 발생에 영향을 미치는 위험 요소 보정 후 로

지스틱 회귀분석을 시행하였다

결과: 총 960명의 연구 대상자 중에서 초기 선종성 대장 용종군은 

199명(20.7%)이었다. 총 대상자의 평균 연령은 55.2±7.5세, 평균 체질

량지수는 23.8±2.7 kg/m2였다. 초기 선종성 대장 용종군에서 대조군

에 비하여 평균 연령과 체질량지수, 중성지방, 백혈구 수, 고지혈증

약 복용력이 통계적으로 유의하게 증가되어 있었다. 초기 선종성 대

장 용종군과 대조군에서 공분산분석(ANCOVA) 평가를 하였고 각

각 2.0±0.0, 2.2±0.1으로 초기 선종성 대장 용종군에서 유의하게 높았

다(P=0.037). 로지스틱 회귀분석 결과 호중구-림프구 비가 증가할수

록 초기 선종성 대장 용종 발생의 위험도가 증가하였다(OR, 1.23; 

95% CI, 1.01–1.50; P<0.037).

결론: 한국 중노년에서 호중구-림프구 비와 초기 선종성 대장 용종 

발생은 유의한 양의 연관성을 보였다. 이는 중노년 이후 호중구-림프

구 비가 높은 사람에서 초기 선종성 대장 용종에 대한 정기적 평가

가 유용할 수 있음을 시사한다.
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