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헬리코박터 파일로리 연관 소화성 궤양
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Peptic Ulcer Disease Associated with Helicobacter pylori Infection

Se-Hwan Yeo and Chang-Hun Yang

Division of Gastroenterology & Hepatology, Department of Internal Medicine, Dongguk University School of Medicine, Gyeongju, Korea

Although the global prevalence of peptic ulcer disease (PUD) is decreasing, PUD is still one of the most common upper gastro-
intestinal diseases in the world due to Helicobacter pylori infection and increased use of non-steroidal anti-inflammatory drugs. 
In Korea, the prevalence of H. pylori infection is also declining, but it is still the major cause of PUD. The outcomes of H. 
pylori infection are caused by imbalances between bacterial virulence factors, host factors, and environmental influences. 
In this review, we describe the prevalence trends of H. pylori infection in Korea, the mechanism of H. pylori infection-related 
PUD, and treatment strategies. (Korean J Gastroenterol 2016;67:289-299)
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서    론

궤양(ulcer)은 조직학적으로는 위장관 점막의 결손이 점막

하층 이하까지 침윤하는 경우로 정의하며, 점막의 결손이 점

막층으로 국한된 경우는 미란(erosion)으로 정의한다. 소화성 

궤양(peptic ulcer)은 위산과 펩신의 공격으로 위장관 점막에 

결손이 발생하는 것을 의미하며, 식도를 포함한 위장관 전체

에서 발생할 수 있으나 임상에서는 주로 위와 십이지장에 발

생하는 것을 의미한다.

소화성 궤양의 증상은 무증상인 경우부터 상복부 불편감 

및 통증, 속쓰림, 더부룩함, 식욕부진과 같이 다양한 증상이 

나타날 수 있으며, 출혈 및 천공과 같은 심각한 합병증으로 

나타날 수 있다. 이처럼 소화성 궤양은 증상이 다양하게 나타

나므로 증상만으로 진단하기는 어려우며, 상부위장관 내시경

검사나 상부위장관 조영술을 통하여 진단한다.

소화성 궤양에 대하여 수많은 연구들이 이루어졌으며, 

1983년 헬리코박터(Helicobacter pylori)가 보고된 이후 소화

성 궤양의 병인에 대한 이해가 변화하였다. H. pylori 감염은 

전 세계에 널리 분포되어 있으며, 인간에게 있어 가장 흔한 

만성 감염 중 하나이다. 감염률은 각 나라에 따라 차이가 있으

나 대체적으로 전 세계 인구의 절반 이상이 감염되어 있다고 

알려져 있다. H. pylori 감염에 의한 임상양상은 위염, 위궤양, 

십이지장궤양, 점막연관성 림프조직(mucosa-associated lym-

phoid tissue, MALT) 림프종 및 위암 등으로 다양하게 나타난

다.1-3 H. pylori 제균 치료는 소화성 궤양의 재발을 방지하고 

천공 및 출혈 등의 합병증 발생을 감소시키는 것으로 알려져 

있으며, 이에 각 국의 지침에서는 모든 소화성 궤양 환자에서 

H. pylori 제균 치료를 권고하고 있다.4-8 본 종설에서는 H. 

pylori 감염과 소화성 궤양에 대하여 살펴보고자 한다.
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본    론

1. 소화성 궤양의 병인

소화성 궤양의 병인에는 공격인자와 방어인자의 균형이 중

요한 개념이다.9 즉, 공격인자가 증가하거나 방어인자가 감소

하는 경우에 소화성 궤양이 발생할 수 있다는 것이다. 과거에

는 위산 및 펩신이 유일한 공격인자로 생각되었으나, 최근 여

러 연구를 통하여 H. pylori 감염,10 아스피린(aspirin)을 포함

한 비스테로이드성 소염제(non-steroidal anti-inflammatory 

drugs) 등 또한 공격인자로 생각되고 있다.11 그 외에도 흡연, 

알코올, 스트레스 및 위산 분비를 증가시키는 기타 병적 상태

도 소화성 궤양의 위험도를 증가시킨다고 알려져 있다.12 방어

인자로는 점액, 점막 혈류, 중탄산염(bicarbonate), 프로스타

글란딘(prostaglandin) 등이 알려져 있다.

2. 역학

1) H. pylori 유병률

H. pylori 유병률은 지역, 인종, 연령, 성별, 사회경제적 수

준 및 검사방법 등에 따라 다르다. 각 나라에 따라 차이가 있

으나 대체적으로 전 세계 인구의 절반 이상이 감염되어 있으

며, 유럽 및 북미에 비해 아시아 국가에서 유병률이 더 높은 

것으로 알려져 있다.13 그러나 최근 아시아 국가의 사회경제적 

성장과 더불어 유병률이 감소하고 있다. 일본에서 시행된 한 역

학조사에서 효소면역분석법(enzyme-linked immunosorbent 

assay, ELISA)을 이용하여 1974년, 1984년, 1994년의 H. py-

lori 감염에 대한 혈청학적 유병률을 비교하였을 때 각각 

73%, 55%, 39%로 감소하였다.14 중국에서 시행된 한 역학조

사에서도 1993년, 2003년의 H. pylori 감염에 대한 혈청학적 

유병률을 비교하였을 때 62.5%에서 49.3%로 감소하였다.15

우리나라에서는 대한상부위장관ㆍ헬리코박터학회의 전신

인 대한 H. pylori 연구회에서 1998년 시행한 연구와 2005년, 

2011년 전국 건강검진 수진자를 대상으로 한 역학조사가 있

다. 1998년 대한 H. pylori 연구회에서 최초로 전국 각 지역에

서 무증상인 5,732명을 대상으로 혈청학적 검사를 시행하여 

H. pylori 유병률을 조사하였다.16 그 결과 H. pylori 감염에 

대한 혈청학적 유병률은 46.6%였으며, 15세 이하의 소아(2,338

명)에서는 17.2%, 16세 이상의 성인(3,394명)에서는 66.9%를 

나타냈다. 2005년 전국적으로 15,916명의 건강검진 수진자를 

대상으로 시행한 연구에서는 제균 치료의 과거력이 없는 무증

상 16세 이상의 성인에서 H. pylori 감염에 대한 혈청학적 유

병률은 59.6%로 1998년에 비해 감소하였으며,17 2011년 

10,796명의 무증상 건강검진 수진자의 H. pylori 감염에 대한 

혈청학적 유병률은 54.4%로 1998년 및 2005년과 비교할 때 

유의한 감소를 보였다.18 1998년, 2005년, 2011년 연구의 지

역별 H. pylori 감염에 대한 혈청학적 유병률은 경상도와 강

원도를 제외한 전국의 모든 지역에서 유의하게 감소하였다. 

또한 모든 연령에서 H. pylori 감염이 감소되었으며, 특히 

1998년에서 2005년 사이에는 40대에서 현저하게 감소하였다

(Fig. 1). 이러한 H. pylori 유병률의 감소는 사회경제적 수준

의 향상과 이에 따른 위생환경의 호전 및 제균 치료 등에서 

영향을 받은 것으로 생각된다.

2) H. pylori 감염경로

현재까지 연구를 통해 H. pylori 감염은 첫째, 사람에서 사

람으로 전파되며, 둘째, 아동기에 주로 가족 내에서 감염이 

일어난다고 알려져 있다.19,20 사람과 사람 사이에서 H. pylori

가 감염되는 경로는 구강-구강(oral-oral), 항문-구강(fecal-or-

al), 위-구강(gastro-oral) 경로가 있다. 구강-구강 감염은 미리 

씹은 음식을 소아에게 먹이는 동안 균이 감염될 수 있다는 

것이다. 그러나 H. pylori 감염이 있는 사람의 침이나 치석에

서 H. pylori가 검출되는 비율은 매우 낮아서 실제 감염빈도

는 낮을 것으로 생각된다.21 항문-구강 감염은 대변으로 배출

된 H. pylori가 사람들 사이의 직접적인 접촉이나 물 또는 음

식물 같은 다른 매개체를 통하여 다른 사람의 위에 감염을 

일으킨다는 것이다. H. pylori 항원이 대변에서 분리되고, 항

문-구강 감염을 일으키는 것으로 알려져 있는 A형 간염 항체

와 상관성을 보이는 것은 항문-구강 감염을 뒷받침해준다.22 

한 연구에서 구강이나 위 중 한 곳에서 H. pylori가 있는 경우

에 다른 곳에서도 균이 발견되는 확률이 82%이라고 보고하였

으며, 이러한 결과들을 통하여 위-구강(gastro-oral) 감염에 

대하여 알 수 있다.23

한편, H. pylori에 감염된 사람은 감염되지 않은 사람에 비

해 배우자나 자녀의 감염률이 높다는 점은 H. pylori 감염이 

가족 내에서 이루어진다는 사실을 뒷받침하는 증거라고 할 수 

있다. 한 연구에서는 설명되지 않는 위염을 진단받은 소아와 

부모의 H. pylori 감염에 대한 혈청학적 항체를 검사하였을 

때, 소아가 양성인 경우에 부모에서도 양성인 경우가 더 빈번

하다는 결과를 보고하였다.24 또 다른 연구에서 가족 내의 감

염은 배우자 간에도 발생하여 남편이 H. pylori에 감염되어 

있는 경우 부인에게서 감염률이 3배 정도 높다는 결과를 보여

주었다.25 이렇듯 가족 내에서 H. pylori 감염률이 높다는 사

실을 근거로, H. pylori에 감염된 사람만을 제균 치료하는 데 

그치지 않고 가족에게도 제균 치료를 시행한 경우에 제균 치

료의 결과가 더 좋았다는 연구도 있다.26

그 외에 환경적인 요소로 비위생적인 물 공급이나 흙을 다루

는 직업 등도 H. pylori 감염과 관련이 있다고 알려져 있다.27

3) 소화성 궤양

서구에서 소화성 궤양의 유병률에 대하여 여러 연구들이 

시행되었다. 벨기에에서 시행된 한 역학조사에 따르면 1994
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Fig. 1. Trends of seroprevalence of Helicobacter pylori infection in asymptomatic subjects without a history of H. pylori eradication in 1998, 
2005, and 2011 (*p＜0.05). Seroprevalence by sex (A), by geographic area (B) and by age (C).18

년과 2002년의 소화성 궤양의 유병률은 위궤양은 0.18%에서 

0.10%로 감소하였고, 십이지장궤양은 0.22%에서 0.09%로 

감소하였다.28 미국에서 시행된 한 역학조사에 따르면 1970- 

1974년과 1990-1995년의 소화성 궤양의 유병률은 위궤양은 

0.68%에서 0.50%로 감소하였고, 십이지장궤양은 1.69%에서 

0.53%로 감소하였다.29 스페인의 다른 역학조사에서도 1985

년과 2000년의 소화성 궤양의 유병률은 0.22%에서 0.14%로 

감소하였다.10 이러한 연구들을 종합하면 유럽 및 북미 등의 

서구에서 소화성 궤양의 유병률은 감소하고 있는 것으로 추정

된다. 그러나 Manuel 등30은 미국에서 1996년과 2005년의 

소화성 궤양의 유병률은 차이가 없다고 보고하여, 서구에서 

소화성 궤양의 유병률이 감소하는 추세이다가 근래에는 정체

를 이루는 것으로 추정된다.

국내에서 소화성 궤양의 유병률을 살펴보면 2-3%로 보고

되고 있으며,31,32 소화성 궤양의 증상이 있어 상부위장관 내시

경검사를 받은 환자보다 건강검진으로 상부위장관 내시경검

사를 받은 환자들에서 유병률이 더 높은 것으로 알려져 있다. 

이는 건강검진으로 상부위장관 내시경검사를 받은 경우, 무증

상의 소화성 궤양 환자가 포함되었기 때문이라고 생각된다.10,33 

또한 국내에서 시행한 다른 연구에서 전국 17개 병원의 1995

년, 2000년, 2005년 소화기 질환의 유병률에 대하여 조사하

였는데, 소화성 궤양의 유병률은 18.0%, 19.1%, 20.2%로 통

계적으로 유의하게 증가하였다. 이 연구에서 위궤양의 유병률

은 9.6%, 10.5%, 12.0%로 증가하였으나, 십이지장궤양의 유

병률은 각각 8.4%, 8.7%, 8.2%로 변화가 없었다.34 그리고 H. 

pylori 감염에 의한 소화성 궤양의 유병률은 68.1%, 59.7%, 

57.2%로 감소하였으나, 비스테로이드성 소염제와 같은 약물

에 의한 소화성 궤양의 유병률은 17.6%, 19.4%, 28.0%로 점

차 증가하는 경향을 보여, 인구의 고령화에 따라 소화성 궤양

의 원인이 변화하고 있다는 사실을 나타냈다.34 또한 H. pylo-

ri 감염이나 비스테로이드성 소염제와 관련이 없는 특발성 궤

양(idiopathic ulcer)의 유병률은 4-40%로 확인되어 전 세계적

으로 증가하는 경향을 보였으며, 국내 연구에서도 22% 정도로 

높게 나타나 이에 대한 추가적인 연구가 필요한 상태이다.35
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H. pylori는 위궤양 환자의 약 65-100%, 십이지장궤양 환

자의 약 73-100%에서 검출된다.36,37 제균 치료 후 위궤양의 

재발률은 59%에서 4%로, 십이지장궤양의 재발률은 67%에서 

6%로 감소하였다.38 또한 제균 치료 후 재감염이 발생하지 않

은 환자에서는 소화성 궤양의 재발이 없었으나, 재감염이 발

생한 환자에서 40% 가량의 소화성 궤양이 재발하였다.39 이러

한 연구들을 통해서 H. pylori 감염이 소화성 궤양의 발병 원

인임을 알 수 있다.

3. H. pylori 감염이 소화성 궤양을 일으키는 기전 

전 세계 인구의 절반 이상이 H. pylori에 감염이 되어 있으

나, 감염자의 10% 미만에서 소화성 궤양, 1-3%에서 위선암, 

0.1% 미만에서 점막연관성 림프조직 림프종이 나타나는 등의 

다양한 결과를 보인다. 이는 질병 발생에 영향을 주는 숙주와 

세균 간에 여러 인자가 상호작용하기 때문이며, 그 중에서도 

H. pylori가 지닌 유전적 다형성(genetic polymorphism)이 

세균 독성 발현에 중요한 역할을 하기 때문이다. H. pylori 

감염이 소화성 궤양을 일으키는 기전은 세균이 분비하는 독성 

물질들에 의한 국소적 손상, 숙주의 국소 또는 전신 면역반응

에 의한 손상, 이러한 과정을 거쳐 가스트린(gastrin) 분비 항

진 및 소마토스타틴(somatostatin) 분비 억제에 따른 위산분

비 과다 등으로 알려져 있다.40 위궤양 환자에서 H. pylori 균

집락과 염증이 전정부(antrum)와 위체부(stomach body)에

서 동일하게 나타나지만, 십이지장궤양 환자에서 H. pylori 균

집락과 염증이 전정부에 집중되어 나타나며 위산을 분비하는 

위체부는 상대적으로 균집락과 염증이 적게 나타난다. 그 결

과 위궤양 환자에서 위산 분비가 상대적으로 감소되어 있지

만, 십이지장궤양 환자에서 위산 분비가 증가되어 있는 경우

가 많다. 그러나 H. pylori에 감염된 환자 중 일부에서만 소화

성 궤양이 발생하고 있으며, 소화성 궤양의 발생에는 H. py-

lori 감염 이외에도 숙주 인자 및 환경 인자 등의 여러 인자들

이 겹쳐져 질병 상태를 유발하는 것으로 생각되고 있다.41

1) 독성 인자

주된 독성 인자로는 균이 감염을 유지할 수 있도록 하는 

정착 인자와 질병을 유발하는 질병 인자가 있다. 정착 인자로

는 편모(flagella), 부착소(adhesin), 조직분해효소(leucine ami-

nopeptidase, glycosulfatase, phospholipase 등), 요소분해효

소(urease) 등이 있으며, 질병 인자로는 CagA 단백, VacA 단

백, BabA 단백 및 OipA 단백 등이 있다. 상기 인자들의 분비

능력으로 H. pylori를 분류하기도 한다.

(1) 정착 인자: H. pylori는 편모를 이용하여 위 점막에서 

활발한 운동성을 가진다. 위 점막층을 침투할 수 있으며, 위 

점막층과 상피세포의 접합부에서 자유롭게 이동하며 살아갈 

수 있다.

부착소는 인체 점막 표면에서 감염을 일으키는 세균들에게

서 관찰되는 성분으로, H. pylori 역시 HpaA (H. pylori ad-

hesin A)와 lipid-binding 등을 통하여 위 점막 상피세포에 

정착할 수 있다. 이러한 부착소를 이용하여 H. pylori는 위 

점막 상피세포에 부착하며, 균집락 형성 및 감염과 숙주세포 

내로 독성인자의 이동이 가능해진다.

H. pylori는 leucine aminopeptidase, glycosulfatase, 

phospholipase 등의 조직분해효소를 합성한다. Leucine ami-

nopeptidase는 알부민(albumin)을, glycosulfatase는 점액소

(mucin)를 분해하며, phospholipase는 위 점막 상피세포의 

세포막을 파괴한다.

H. pylori는 위산 분비를 조절하는 전정부에 서식하며 위 

내용물의 pH를 감지하여 요소분해효소를 생성한다. 이를 통

하여 요소가 분해되어 암모니아가 생성되면, 전정부의 pH를 

상승시켜 산도 감지능이 감소된다. 또한 생성된 암모니아와 

기타 세균산물들이 상피세포를 손상시키게 된다.

(2) 질병 인자: H. pylori 유전체에는 많은 유전적 다형성이 

존재하는데, 그 중 cag PAI (cag pathogenicity island)가 

잘 알려져 있다. H. pylori는 위 점막 상피세포에 부착한 후 

cag PAI를 통해 type IV cag secretory system을 발현하여 

숙주세포 내로 CagA 단백을 주입하며, 이를 통해 세포의 분

열 및 증식, 사이토카인(cytokine)의 생산에 영향을 미친다. 

서구에서는 H. pylori 균주의 약 60%에서 cag PAI가 양성인 

반면 우리나라를 포함한 아시아에서는 100% 양성이다. cag 

PAI 음성 H. pylori에 감염된 경우와 비교하여, cag PAI 양성 

H. pylori 감염에서 위축성 위염 및 위선암 발생의 위험도가 

더 높다고 알려져 있다.42

VacA 단백은 H. pylori의 vacA 유전자 발현 산물로, 87 

kDa 크기의 단백이다. VacA 단백은 숙주세포의 공포화

(vacuolation)를 유발하는 세포독소(cytotoxin)로 알려져 있

으며, H. pylori 감염에 대한 숙주세포의 T세포 반응을 억제함

으로써 감염이 지속되도록 한다.43 VacA 단백은 위 점막 상피

세포의 형태를 변형시켜 방벽효과를 파괴하고, 세포내 엔도솜

(endosome) 구획 및 미토콘드리아의 외막 등을 파괴하여 세

포의 공포화를 일으켜 세포사멸을 유도한다. VacA 단백이 결

합하는 위 점막 상피세포의 수용체 중 receptor type protein 

tyrosine phosphatase는 세포의 증식, 분화, 부착 등과 관련

이 있으며 이를 통해 소화성 궤양을 일으키는 것으로 알려져 

있다.

H. pylori가 위 점막 상피세포에 잘 부착하기 위해서는 부

착소 뿐만 아니라 외막 단백질도 중요한 역할을 한다. H. py-

lori의 외막단백질에는 SabA (sialic acid-binding adhesin), 

BabA (blood group antigen-binding adhesin), OipA 

(outer inflammatory protein), DupA (duodenal ulcer pro-
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moting gene), FlaA (flagella) 등이 포함되어 있는데, 이러한 

단백질은 다양한 소화기 질환과 연관되어 있다고 알려져 있으

며 특히 십이지장궤양 및 위선암의 발생과 관련이 있는 것으

로 알려져 있다.

2) 숙주 인자

H. pylori가 위 점막 상피세포에 정착하면, 그로부터 신호

가 생성되어 그 결과 일련의 면역 반응이 유발된다. 따라서 

H. pylori 감염에 의한 초기의 면역반응은 주로 위 점막 상피

세포가 담당하고 이후에는 위 점막 상피세포 하부로 모여든 

면역세포에 의해 조절된다. 이러한 면역세포에 의해 나타나는 

반응은 세포성 면역반응(cellular immune response)과 체액

성 면역반응(humoral immune response)으로 구성된다.44 

급성 감염시 호중구(neutrophil)가 강하게 나타나고, 만성 감

염이 지속되면 T 세포와 형질세포(plasma cell)가 주로 나타

난다. H. pyori 감염시 상피세포와 면역세포로부터 사이토카

인이 분비되는데 tumor necrosis factor (TNF)-, inter-

leukin (IL)-1/, IL-6, IL-8, IL-10, interferon (IFN)-, 

granulocyte-macrophage colony stimulating factor, cy-

clooxygenase-2 (COX-2) 등이 염증 반응에 관여한다. 그러

나 H. pylori 감염에 대한 면역반응은 매우 복잡하기 때문에 

숙주에 따라 염증의 정도가 달라질 수 있다.

3) 환경 인자

H. pylori 감염은 소아기의 환경적인 요소, 즉 사회경제적 

수준, 위생환경이나 인구 밀도 등과 연관이 있다고 알려져 있

다.45 소아기의 낮은 사회경제적 수준, 불량한 위생환경, 밀집

된 거주환경 등이 중요한 역할을 할 것으로 생각되며, 후진국

이나 개발도상국에 비하여 선진국에서 연령별 감염률이 낮다

는 보고는 이러한 사실의 반영이라고 볼 수 있다. 음주에 대해

서는 H. pylori 감염과 무관하다는 견해와 항세균 효과에 의

해 H. pylori 감염에 대해 방어 역할을 한다는 견해가 서로 

상충하고 있으며 아직 명확하지 않다.46 또한 흡연과 H. pylo-

ri 감염과의 관련성은 아직 논란이 있다.46 비스테로이드성 소

염제의 사용이 H. pylori 감염에 대한 감수성을 증가시키거나 

점막 손상을 악화시키지 않는 것으로 알려져 있다.47

4. H. pylori 감염과 비스테로이드성 소염제 또는 아스피린

인구의 고령화에 따라 근골격계 퇴행성 질환의 증가 및 심

혈관계 질환의 예방 목적으로 비스테로이드성 소염제 또는 아

스피린의 사용이 동반되는 경우가 흔하다. 비스테로이드성 소

염제는 다양한 기전을 통해 위장관 손상을 주게 되어 장기 

사용자의 2-5%에서 소화성 궤양의 합병증으로 입원 치료를 

받으며,48 아스피린 또한 매년 위장관 출혈의 위험성을 0.04% 

정도 증가시키는 것으로 알려져 있다.49

비스테로이드성 소염제를 복용하는 환자들 중에서 소화성 

궤양이 발생하는 위험 요소로는 고령, 소화성 궤양의 과거력, 

스테로이드 사용, 고용량 비스테로이드성 소염제 사용, 아스

피린을 포함한 여러 가지 비스테로이드성 소염제 사용, 항응

고제와 항혈소판제를 사용하는 경우, 그리고 H. pylori 감염이 

동반된 경우 등이다.50 비스테로이드성 소염제 또는 아스피린 

복용시 소화성 궤양이 발생하는 가장 중요한 원인은 사이클로

옥시게나아제(cyclooxygenase) 억제로 인해 위장관의 중요

한 방어인자 중 하나인 프로스타글란딘 합성이 저해되기 때문

이며, 이로 인하여 위 점막 혈류의 감소, 십이지장에서 중탄산

염 분비의 감소, 위 점액 분비의 감소 및 위산 분비의 증가 

등의 현상이 나타난다. 또한 혈소판의 사이클로옥시게나아제

를 억제하므로 혈소판의 응집 등 지혈에 중요한 기전이 저하

되어 출혈을 조장할 수 있다. 즉, 비스테로이드 소염제와 아스

피린은 소화성 궤양 형성과 혈소판 기능저하를 동시에 유발하

여 소화성 궤양 출혈을 일으킬 수 있는 것이다.

처음 비스테로이드성 소염제 투여시 약물 투여 전 H. pylo-

ri 제균 치료는 소화성 궤양과 그 합병증 발생을 줄이는 것으

로 알려져 있어 권장되며, 소화성 궤양의 병력이 있는 경우 

필수적으로 권장된다.8 그러나 장기간 비스테로이드성 소염제

를 투여하는 환자에서 H. pylori 감염이 소화성 궤양 발생에 

미치는 영향과 효용성에 대한 연구는 부족하며, 제균 치료가 

소화성 궤양의 발생위험도를 줄일 수 있다는 연구들과 영향이 

없거나 오히려 소화성 궤양의 치유를 지연시킨다는 연구들이 

서로 상반된다.51

5. H. pylori 감염의 진단 

H. pylori 감염을 진단하기 위해서는 상부위장관 내시경을 

사용하지 않고 진단이 가능한 비침습적 진단법과 내시경으로 

조직을 채취하여 진단하는 침습적인 진단법이 있다. 비침습적 

진단법으로는 요소호기검사(urea breath test, UBT), 혈청학

적 검사, 대변항원검사 등이 있으며, 침습적 진단법에는 급속

요소분해효소검사(rapid urease test, CLO test), 조직 검사, 

배양검사 및 중합효소 연쇄반응(polymerase chain reaction, 

PCR) 등이 있다. 

비침습적 진단법의 하나인 요소호기검사는 95% 이상의 높

은 민감도와 특이도를 보이며, 제균 치료 후 추적검사에 편리

하여 널리 사용된다. 그러나 항생제나 양성자 펌프 억제제

(proton pump inhibitor, PPI)를 사용 중이거나 이를 중단한 

직후에 시행된 요소호기검사는 정확도에 영향을 받게 되어 위

음성을 나타낼 수 있다. 따라서 검사를 시행하기 2주 전부터 

항생제나 양성자 펌프 억제제를 중단하도록 권고하고 있다. 

혈청학적 검사는 가격이 비교적 저렴하고 쉽게 검사할 수 있

으며, 위의 국소적 점막 변화, 출혈성 궤양 및 항생제나 양성

자 펌프 억제제와 같은 약물 복용 등의 상태에서 다른 검사와 
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비교하였을 때 위음성을 나타낼 가능성이 적다는 장점이 있

다. 그러나 제균 치료 후에 항체가 사라지거나 역가가 의미있

게 감소하기 위해서는 1년 이상의 기간이 소요되기 때문에 

제균 치료의 성공 여부를 바로 판정하기에는 부적당하여, 제

균 치료의 추적검사보다는 H. pylori 감염에 대한 선별 검사

로 이용되고 있다. 혈청학적 검사 방법으로는 혈구응집반응, 

보체결합, 간접면역형광, 효소면역분석법 등이 있다. 대변항

원검사는 호기 조절이 어려운 소아에게서도 소량의 대변 검체

를 이용하여 쉽게 검사할 수 있으며, 검사 전 금식이 필요하지 

않다는 장점이 있다. 또한 성인과 소아 모두에게서 초감염의 

진단 및 제균 치료 후 추적검사에 유용하다. 그러나 대변항원

검사 또한 항생제나 양성자 펌프 억제제를 사용 중이거나 이

를 중단한 직후에는 위음성을 나타낼 수 있으므로, 검사를 시

행하기 2주 전부터 항생제나 양성자 펌프 억제제를 중단하도

록 권고하고 있다.

침습적 진단법의 하나인 급속요소분해효소검사는 생검된 

위 조직을 요소 기질에 넣어 H. pylori가 분비하는 요소분해

효소에 의해 만들어지는 암모니아에 의해 pH가 상승하는 것

을 색조 변화로 알아보는 검사로서, 민감도와 특이도가 모두 

높다. 이는 상부위장관 내시경검사를 시행하면서 H. pylori 감

염을 알아볼 수 있는 간편한 검사이다. 그러나 검사를 시행하

기 2주 전부터 항생제 혹은 양성자 펌프 억제제를 중단하지 

않는 경우 진단이 부정확할 수 있다. 조직검사는 추가로 병리

학의 도움을 필요로 하는 단점이 있으나, H. pylori 진단 외에

도 점막의 염증 정도, 위축성 위염, 장상피 화생 등과 같은 추

가적 정보를 얻을 수 있는 장점이 있다. H&E 염색법의 민감도

는 69-93%, 특이도는 87-90%로 보고되고 있으며, Giemsa 염

색법 혹은 Warthin-Starry 등의 특수염색법을 병행하는 경우 

특이도를 90-100%까지 높일 수 있어서 특수염색법의 병용을 

권고하고 있다. 배양검사는 특이도가 높은 검사이지만 검사 

방법이 복잡하고 오랜 시간이 소요되므로, H. pylori 감염에 

대한 일차 진단 목적으로 임상에서 이용하기에는 어려운 점이 

있다. 그러나 H. pylori 제균 치료에 실패한 경우에는 균 배양

을 통해 항생제 내성 검사를 시행하여 이차 제균 요법 혹은 

삼차 제균 요법을 선정할 수 있다. 중합효소 연쇄반응은 H. 

pylori의 여러 유전자를 증폭시켜 균 존재를 확인하는 방법으

로, 소량의 균만 존재하여도 양성으로 검출될 수 있다. 검체로

는 위 조직뿐만 아니라, 타액, 치석, 대변 등도 이용가능하다. 

중합효소 연쇄반응은 임상에서 H. pylori 감염을 진단하기 위

해 이용되기보다는 독성 인자의 진단, 항생제 내성과 연관된 

유전자변이를 확인하기 위해 주로 이용된다.

6. H. pylori 감염과 연관된 소화성 궤양의 치료 

적절한 H. pylori 제균 치료는 계획서 순응 분석(per-proto-

col analysis)에서 90% 이상, 치료 의도 분석(intention-to- 

treatment analysis)에서 80% 이상의 제균율과 5% 이하의 

부작용으로 알려져 있다. 그러나 최근 H. pylori 제균율의 감

소에 따라 진료지침에 변화가 있다.

1) 일차 제균 치료

현재 가장 널리 사용되는 일차 제균 치료는 amoxicillin, 

clarithromycin, metronidazole 중 2가지 항생제와 양성자 

펌프 억제제를 병합하는 삼제요법이다. 그러나 1998년 대한 

H. pylori 연구회에서 양성자 펌프 억제제, amoxicillin와 

clarithromycin 또는 metronidazole 중 1가지를 포함하는 삼

제요법을 권고한 이후, 국내 metronidazole 내성률이 높기 때

문에 현재는 양성자 펌프 억제제 표준 용량, amoxicillin 1 g, 

clarithromycin 500 mg을 하루 2회 7-14일간 투여하는 것을 

권고한다.8,9 과거 많이 사용되었던 metronidazole의 경우 항

생제 내성으로 일차 제균 치료로는 권고되지 않는다. 치료 기

간에 따른 삼제요법의 제균율을 분석한 결과, 양 군 간에 차이

가 없다는 결과와 14일 투여군에서 제균율이 향상되었음을 

보고한 결과가 상반되어 제균 기간에 있어서는 아직 결론이 

나지 않았다.52,53

과거 국내의 clarithromycin은 내성이 거의 관찰되지 않았

으나, 최근 10년 동안 내성률이 점차 증가하고 있으며, 이는 

제균율 저하의 주요 원인이 되고 있다.54 이에 clarithromycin 

내성이 의심되는 경우 및 일차 제균 치료로서 삼제요법에 실

패한 경우에는 bismuth 포함 사제요법(양성자 펌프 억제제 

표준 용량 하루 2회, metronidazole 500 mg 하루 3회, bis-

muth 120 mg 하루 4회, tetracycline 500 mg 하루 4회)을 

7일에서 14일간 투여할 것을 권유하고 있다.55,56 

최근 중합효소 연쇄반응을 이용해서 H. pylori의 clari-

thromycin 내성을 위 조직 검사를 통해 비교적 간단하게 알

아낼 수 있는 검사법이 상품화되어 일부 진료 현장에서 사용

되고 있다. 최근 국내의 한 연구에 의하면 제균 치료 전 clari-

thromycin 내성에 따라 맞춤형 치료(tailored therapy)를 하

였을 경우, 계획서 순응 분석에서 제균율이 91.2%로 표준 삼

제요법을 이용한 일차 제균 치료 75.9%에 비해 통계적으로 

유의하게 높게 나타나57 향후 맞춤형 치료가 표준 일차 치료

의 새로운 대안으로 고려될 수 있을 것으로 생각된다.

2) 이차 제균 치료

일차 제균 치료에 실패한 경우 다제 내성균의 발현이 증가

한다는 근거 하에, 이차 제균 치료는 이전 치료에 사용하지 

않았던 약제들을 포함하여 구성한다. 이를 바탕으로 가능한 

이차 제균 치료의 조합으로는 순차치료(sequential therapy), 

동시치료(concomitant therapy), 양성자 펌프 억제제와 

amoxicillin을 포함한 삼제요법 등이 있다. 그러나 순차치료

와 동시치료에 대한 연구는 주로 일차 제균 치료에 대한 연구
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이기 때문에 이차 제균 치료로 권고하기에는 한계가 있다. 그

러나 제균 치료에 중요한 약제인 clarithromycin과 nitro-

imidazole을 동시에 일차 제균 치료에 사용하고도 실패한 경

우 이차 제균 치료 약제의 선택에 있어서 어려움이 예상되기 

때문에, 국내 진료지침에서는 이러한 한계에도 불구하고 순차

치료와 동시치료를 이차 치료 방법으로 권고한다.

순차치료는 양성자 펌프 억제제와 amoxicillin으로 5일간 

치료하고, 이후 5일간 양성자 펌프 억제제와 clarithromycin, 

nitroimidazole (metronidazole 또는 tinidazole)으로 치료하

는 것으로 구성되어 있다. 순차치료에 대한 이론적 근거로 첫

째, 초기 amoxicillin을 병합한 이제요법은 세균 밀도를 낮추

어 이후 투여되는 삼제요법의 효과를 증가시키고,58,59 둘째, 

amoxicillin이 세균의 세포벽을 약화시키고 clarithromycin

의 유출채널(efflux channel)의 발달을 저해하여 clari-

thromycin 내성 발현을 예방한다는 것이다.58,60 순차치료와 

관련하여 국내에서 진행된 1개의 후향적 연구와 6개의 무작

위배정 전향적 연구 중 5개의 연구에서, 순차치료가 치료 의

도 분석에서 제균율 77.8-85.9%로 clarithromycin을 포함한 

삼제요법의 제균율 62.2-75%에 비해 효과적이었다.61-66 그러

나 국내에서는 clarithromycin과 metronidazole에 동시내성

을 보이는 경우가 많아 순차치료의 제균율이 외국에 비해 낮

으므로,62,67 기간 및 용량 등에 대한 추가적 연구가 필요할 것

으로 생각된다.

동시치료는 bismuth 비포함 사제요법이라고도 불리는데, 

clarithromycin 포함 삼제요법과 동시에 nitromidazole 

(metronidazole 또는 tinidazole)을 투여하는 것이다. 여러 연

구에서 동시치료의 제균율은 치료 의도 분석에서 90% 정도로 

일차 제균 치료에 비해 우수한 결과를 보였으나,56,68 최근 시

행된 국내의 무작위배정 연구에 의하면 5일간 동시치료의 제

균율은 치료 의도 분석에서 80.7%로 clarithromycin 포함 삼

제요법의 제균율 72.6%에 비해 높았지만 통계적 차이는 없었

다.69 또한, 순차치료와 동시치료를 비교한 국내 연구결과에서

는 두 치료법 간에 제균율 차이는 없었다.70

3) 삼차 제균 치료

일차 및 이차 제균 치료에 실패하였을 경우, 삼차 제균 치

료에 대하여 권고되는 치료법은 없다. 아시아-태평양 진료지

침에서는 CYP2C19 다형성을 고려하여 약제를 선택할 것을 

권고하고 있고,71 2012년에 발표된 Maastricht IV/Florence 

진료지침에서는 항생제 내성 검사 결과를 바탕으로 약제 선택

을 권고하고 있다.8 그러나 CYP2C19 다형성 검사는 실제 임

상에서 적용하기 어렵고, H. pylori에 대한 항생제 내성률은 

보고자에 따라 매우 다양하여 해석에 주의가 필요하다.

2012년에 발표된 Maastricht IV/Florence 진료지침에서

는 bismuth를 기본으로 한 사제요법에 실패한 경우, 일차치

료 또는 순차치료에서 clarithromycin을 fluoroquinolone로 

대체하여 양성자 펌프 억제제, amoxicillin, fluoroquinolone

을 사용할 것을 권고하고 있다.8 그러나 국내에서 fluo-

roquinolone의 사용 증가에 따른 내성률이 증가함에 따라 

fluoroquinolone을 기반으로 한 삼제요법의 사용은 제한적일 

가능성이 높다.72

4) 기타 제균 치료

비정형결핵 치료에 쓰이는 rifabutin을 삼제 병합요법으로 

사용해 볼 수 있다.73 그러나 국내에서 시행한 후향적 연구에

서 71.4%의 낮은 제균율을 보였으며,73 특히 rifabutin에 의한 

골수억제 부작용의 가능성과 고비용, 결핵균에 대한 내성 증

가 가능성을 고려하면 여러 번의 제균 치료에 실패한 경우에 

한하여 사용해 볼 수 있을 것이다.

그 외에 여러 연구를 통해 유산균 제제(probiotics)가 H. 

pylori 제균 치료에 보조적으로 사용될 수 있다는 사실이 입증

되었다. 국내 연구에서 Saccharomyces boulardii를 1주일간 

일차 치료와 함께 4주일간 투약하였을 때 의미 있는 제균율 

향상을 보였으며,74 국외 여러 연구에서도 Lactobacillus와 S. 

boulardii를 표준 치료요법에 보조적으로 추가할 경우 제균율

이 상승하고 설사 등의 부작용이 감소한다는 결과를 보였

다.75,76 또한 simvastatin을 삼제요법에 추가로 투여하여 제

균율의 향상을 보여준 연구 결과도 있었다.77

7. H. pylori 감염과 연관된 소화성 궤양의 재발 

H. pylori 제균 치료는 소화성 궤양의 치료 및 합병증 발생 

예방뿐만 아니라 재발 방지에도 효과가 있다.5,6 제균 치료 후 

위궤양의 재발률은 59%에서 4%로, 십이지장궤양의 재발률은 

67%에서 6%로 감소하였다.39 또한 21개의 무작위 대조군 연

구를 종합한 메타 분석에서 제균 치료에 실패한 환자에서 위

궤양의 재발률은 39.1%, 십이지장궤양의 재발률은 42.5%였

다.78 소화성 궤양은 치료 후에도 재발하는 경향이 있으므로, 

H. pylori 양성인 경우에는 궤양이 치유된 반흔이 있어도 제

균 치료가 필요하다. 특히 출혈성 궤양의 경우 H. pylori 제균 

치료시 재출혈을 예방할 수 있는 것으로 알려져 있다.

비스테로이드성 소염제를 장기간 복용하는 환자에서 소화

성 궤양 발생의 위험성이 증가한다는 사실은 잘 알려져 있다. 

그러나 이러한 환자들에게서 소화성 궤양의 재발을 예방하기 

위한 목적으로 H. pylori 제균 치료와 양성자 펌프 억제제 장

기 투여를 비교한 연구에서는 양 군 간에 큰 차이를 보이지 

않았다. 그러나 H. pylori 제균 치료가 성공한 경우에는 비스

테로이드성 소염제를 장기간 복용하더라도 소화성 궤양의 재

발에 의한 출혈 위험성은 매우 낮은 것으로 나타났다.79

제균 치료만을 시행한 환자와 제균 치료 후 양성자 펌프 

억제제를 장기간 유지한 환자를 비교하였을 때, 양성자 펌프 
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억제제를 장기간 유지한 환자에서 합병증 발생이 감소되었

다.80,81 그러나 소화성 궤양 과거력이 없거나 다른 위험 인자

가 없는 경우에서의 제균 치료는 권장되지 않는다.

결론으로 소화성 궤양 및 합병증이 있는 경우, H. pylori 

제균 치료가 소화성 궤양 및 합병증의 재발을 감소시킬 수 

있다.

8. H. pylori 감염과 백신 

H. pylori 감염에 대한 제균 치료로 항생제가 사용되고 있

으나 이에 따른 항생제 내성의 증가로 제균율이 감소하고 있

고, 유병률이 높은 지역에서는 재감염이 문제가 되기도 하며, 

많은 양의 약물 복용과 그에 따른 부작용으로 인해 환자의 

순응도가 떨어지고, 증상이 있는 환자들만 치료하므로 무증상

의 환자들은 여전히 H. pylori로 인한 합병증이 발생할 위험

에 노출되어 있다.

이러한 제균 치료의 문제점을 극복할 수 있는 방법으로 백

신에 대한 관심이 증가하고 있다. 현재 H. pylori 백신 개발을 

위한 연구들이 진행 중이며, H. pylori 백신은 감염을 예방하

기 위한 예방적인 측면과 현재 진행 중인 감염 상태를 제거하

기 위한 치료적인 측면으로 구분할 수 있다.44

그러나 현재까지 진행된 H. pylori 백신과 관련된 연구에서 

큰 효과를 나타낸다는 보고는 없으며, 그 효과에 대해서도 천

차만별이다. 이러한 이유는 첫째, 백신의 H. pylori 예방에 대

한 면역 반응에 대한 연구가 충분하지 않고, 둘째, H. pylori 

감염 자체가 면역억제체계를 활성화시켜 숙주의 면역 반응 자

체를 억제하며, 셋째, 위 상피세포의 점막에 존재하는 H. py-

lori 감염에 대하여 적절한 투여 방법에 대한 기준이 없으며, 

넷째, 적절한 백신 투여 시기에 대한 기준이 없기 때문으로 

생각된다. 따라서 앞으로 H. pylori 감염 및 면역 반응에 대하

여 폭넓은 이해가 필요하며, 이를 바탕으로 백신의 투여 시기 

및 방법에 대한 연구가 필요하다. 

결    론

소화성 궤양의 가장 흔한 원인은 H. pylori 감염과 비스테

로이드성 소염제의 복용이 대표적이다. H. pylori 감염에 의한 

소화성 궤양의 기전은 독성 인자, 숙자 인자, 환경 인자 등이 

관여한다고 알려져 있으며, 이에 대한 추가적인 연구가 필요

하다. 국내의 사회경제적 수준 향상과 이에 따른 위생환경의 

호전 및 적극적인 제균 치료의 결과 H. pylori 감염이 감소하

고 있다. H. pylori 감염과 소화성 궤양을 비롯한 소화기 질환

과의 관련성이 널리 알려지면서 보다 적극적인 제균 치료를 

시행하게 되었으나, 항생제 내성의 증가로 지난 10년간 제균 

치료의 성적이 감소되고 있으며, 향후 H. pylori 감염률이 어

떻게 변화할지 예의주시할 필요가 있다. H. pylori 제균율 감

소에 따라 다양한 치료가 시도되었는데, 일차 제균 치료는 여

전히 변함이 없었다. 그러나 clarithromycin 내성이 의심되는 

경우 bismuth 포함 사제요법을 권고하며, 순차치료와 동시치

료에 대한 연구결과에서 제균율의 향상을 나타내 이에 대한 

연구가 지속되어야 하겠다. 국내 clarithromycin 내성이 증가

하고 있는 현실을 감안할 때, clarithromycin 내성을 확인하

여 치료하는 맞춤형 치료에 대해서도 연구가 필요할 것으로 

생각된다.
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