
Background : Atrophic gastritis is a well known risk factor for gastric adenocarcinoma. Its confir-
matory diagnosis requires histology via endoscopy, which is an invasive method; therefore, period-
ic follow up evaluation as a screening method is difficult to perform. We evaluated the clinical utility
of serum pepsinogens (PG) as a biomarker for screening of atrophic gastritis. 

Methods : The study population consisted of 130 selected dyspeptic patients (M:F=52:78; age,
16-105 yrs; mean age, 50.8 yrs) who had undergone a diagnostic endoscopy. The serum pepsino-
gen test was performed by a latex turbidimetric immunoassay method (HBI, Korea) using Toshiba-
200FR automatic analyzer. The PGI, II level and PGI:PGII ratio of non-atrophic gastritis group were
compared with those of atrophic gastritis group, and a correlation with Helicobacter pylori infection
was examined. Cut-off points for screening of atrophic gastritis were determined. 

Results : The mean serum concentration of PGI showed a decline from normal (60.7 ng/mL), non-
atrophic gastritis (54.2 ng/mL), and atrophic gastritis (51.8 ng/mL) to gastric adenocarcinoma (32.6
ng/mL). The mean ratio of PGI:PGII was lower in atrophic gastritis (3.2) compared to non-atrophic
gastritis (4.7) (P=0.021). In patients with H. pylori infection, the mean serum PGII level was higher
and the PGI:PGII ratio was lower than those in patients without H. pylori infection, and the differences
were statistically significant. For screening of atrophic gastritis, the best cut-off point of PGI:PGII ratio
was 4, with a sensitivity of 82.6% and specificity of 91.7%. 

Conclusions : The serum pepsinogen test is a useful biomarker for screening of atrophic gastri-
tis, a well-known precancerous lesion of gastric adenocarcinoma. Measuring both pepsinogen I
and II concentrations simultaneously to obtain pepsinogen I/II ratio provides a clinically useful infor-
mation for the detection of atrophic gastritis. (Korean J Lab Med 2008;28:201-6)
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서 론

위암은우리나라에서전체암발생중남자에서는24.0%, 여자

에서는 15.3%를 차지하여, 남자에서는 발생률 1위, 여자에서는

발생률 2위이며[1], 위암의 위험도는 위축성 위염의 등급(grade)

과 범위에 비례하여 증가하기 때문에[2], 위축성 위염을 진단하
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고 추적하는 것은 위암의 조기 선별에 매우 중요하다[3]. 

펩시노겐은 위액 중 단백 분해 효소인 펩신의 효소 전구체로

서 I형과 II형의 두 가지 형태가 존재하며, 위에서 분비되는 총

펩시노겐의 약 1%정도가 혈관으로 배출되므로 혈청 펩시노겐

검사로 위 세포의 분비능을 간접적으로 평가할 수 있다[4]. 펩시

노겐I은위기저부(fundus) 점막의으뜸세포(chief cell) 및mu-

cous neck cell에서 분비되고[5], 펩시노겐 II는 으뜸세포뿐 아

니라유문샘(pyloric gland)이나근위부 십이지장점막의 Brun-

ner’s gland에서도 분비되므로[6] 위축성 위염에서는 혈청 펩

시노겐 I 농도와 펩시노겐 I/II비가 감소하여[7] 혈청 펩시노겐 I

농도와 펩시노겐 I/II비가 위점막의 위축의 정도를 반영하는 유

용한 지표라는 보고들이 있다[8].

본 연구에서는 위암 발생 위험률을 증가시키는 전구병변으로

잘 알려져 있는 위축성 위염 선별을 위한 혈청 표지자로서 펩시

노겐 검사의 유용성을 평가해보고자 하였다. 

대상 및 방법

1. 대상

소화불량, 상복부통증 등의 위장증상으로 가톨릭의대 성모병

원 소화기내과에 내원하여 위내시경을 시행하였던 환자 중 혈

청 펩시노겐 I, II 농도 측정이 가능했던 130명에서 후향적으로

의무기록지를 조사하였다. 남자가 52명, 여자가 78명이었으며,

나이는 16-105세, 평균 연령은 50.8세였다. 

위내시경 소견상 장내 화생(intestinal metaplasia), 이형성

(dysplasia) 또는 위암이 의심되는 병변이 있을 경우 조직 검사

를 시행하였으며, 조직학적 분류는 updated Sydney system

classification of gastritis를 따랐다. 위내시경 소견 및 조직학

적 결과를 종합하여 대상군을 정상군(n=16명), 비위축성 위염군

(n=51명), 위축성 위염군(n=59명) 및 위암군(n=4명)으로 분류

하였다. 비위축성 위염군에는 홍반성 위염(erythematous gas-

tritis), 미란성 위염(erosive gastritis), 출혈성 위염(hemor-

rhagic gastritis) 등이 포함되었으며, 진행된 위축 또는 장내

화생 소견이 없는 위염이 이에 포함되었다. 

2. 방법

혈청 펩시노겐 검사는 위내시경 시행 후 일반화학검사가 의

뢰되었던 환자의 잔여 혈청 검체를 사용하였으며, 검체는 검사

시행전까지 -70°C 이하에서 냉동보관하였다. 혈청 펩시노겐

검사에는 라텍스응집면역비탁법(latex turbidometric immu-

noassay, LTIA)을 이용한 HiSens 펩시노겐 시약(HBI Co.,

Anyang, Korea)을 사용하였고 Toshiba-200FR (Toshiba

Medical Systems Co., Tokyo, Japan) 자동화 장비를 이용하

여 펩시노겐I, II 농도를측정하였으며펩시노겐I/II비를산출하

였다.

혈청 펩시노겐 I, II 농도 및 펩시노겐 I/II비를 정상군, 비위축

성 위염군, 위축성 위염군 그리고 위암군으로 나누어 비교하였

고, 또한이들대상자중에서요소호기검사(urea carbon breath

test) (n=8) 또는 위내시경 생검 조직으로 Warthin-Starry

silver stain을 시행하였던(n=25) 33명 환자들에서 혈청 펩시

노겐 농도와 H. pylori 감염과의 상관성을 평가해보았다.

3. 통계 분석

혈청 펩시노겐 I, II 농도와 펩시노겐 I/II비의 위 질환별 비교

에는 Kruskall-Wallis test와 사후검정으로 Mann-Whitney

U test를 사용하였으며 H. pylori 감염과의 상관성 여부는

Mann-Whitney test를 사용하여 평가하였다. 위 질환별 연령

비교는 Kruskall-Wallis test와 사후검정으로 Mann-Whit-

ney U test를 사용하였다. 각각의 질환에서 연령과 펩시노겐 I,

II 농도 및 펩시노겐 I/II비와의 상관성 검증에는 Pearson cor-

relation을 사용하였다. 위축성 위염 선별을 위한 펩시노겐 I/II

비의 경계치(cut-off)는 receiver operating characteristic

(ROC) curve를 이용하여 계산하였다. 통계분석에는 MedCalc

software (MedCalc�, Mariakerke, Belgium)를 사용하였다. 

결 과

위내시경 소견 및 조직 검사 소견상 59명이 위축성 위염(나이

22-71세, 평균 연령 54.1세, M:F 23:36), 51명이 비위축성 위

염(나이 14-105세, 평균 연령 49.4세, M:F 20:31), 16명이 정

상(나이 16-75세, 평균 연령 39.8세, M:F 4:12) 그리고 4명이

위암(나이 56-74세, 평균 연령 64.5세, M:F 4:0)으로 진단을

받았다(Table 1). 질환 간 연령 비교 결과 위축성 위염군과 정상

군 간 그리고 위암군과 정상군 간에 유의한 차이를 보였으나(P=

0.006, P=0.016) 각각의질환군에서연령과펩시노겐I, II 농도

및 펩시노겐 I/II비와의 상관성은 통계적인 유의성이 없었다. 혈

청 펩시노겐 I의 평균 농도는 정상군에서 60.7 ng/mL, 비위축

성 위염군에서 54.2 ng/mL, 위축성 위염군에서 51.8 ng/mL,

위암군에서 32.6 ng/mL로(Table 2) 정상군, 비위축성 위염군,

위축성 위염, 위암군으로 갈수록 낮아지는 경향을 보였다. 펩시
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노겐 I/II비 또한 평균값이 정상군에서 6.5, 비위축성 위염군에

서 4.7, 위축성 위염군에서 3.2, 위암군에서 2.2의 값을 보여 정

상군, 비위축성 위염군에 비해 위축성 위염군, 위암군에서 낮은

경향을 보였다. 특히, 비위축성 위염군에 비해 위축성 위염군에

서 펩시노겐 I/II비가 낮은 것은 통계적으로 유의하였다(P=

0.021) (Table 1-3).

H. pylori 감염과 펩시노겐의 상관성 평가를 위해 H. pylori

감염 여부를 확인하였던 33명 중 21명이 H. pylori 감염으로 판

명되었으며 이 중 13명이 위축성 위염군(평균 연령 53.9세, M:F

5:8), 6명이 비위축성 위염군(평균 연령 41.5세, M:F 2:4), 2명

이 정상군(평균 연령 62.5세, M:F 1:1)에 속해 있었다. H. pylori

감염 여부를 확인하였던 33명을 대상으로 하였을 때 H. pylori

양성인 군에서 펩시노겐 II 농도가 H. pylori 음성인 군에 비해

통계적으로 유의하게 높았으며(P=0.029) 펩시노겐 I/II비는 통

계적으로 유의하게 낮았다(P=0.028). 질환별로 살펴보면 비위

축성 위염군 내에서는 H. pylori 양성인 군과 H. pylori 음성인

군 사이에 펩시노겐 I, II 농도와 펩시노겐 I/II비는 유의한 차이

를 보이지 않았으나, 위축성 위염군 내에서는 H. pylori 양성인

군에서 H. pylori 음성인 군보다 펩시노겐 II 농도가 통계적으

로 유의하게 높아(P=0.008), 펩시노겐 I/II비가 H. pylori 음성

인 군보다 낮게(P=0.037) 측정되었다(Table 4).

위축성 위염군 59명과 정상군과 비위축성 위염군을 합친 57

명의 대조군을 대상으로 ROC 곡선을 이용하여 위축성 위염 선

별을 위한 가장 적절한 기준치를 구한 결과, 펩시노겐 I/II비 4

미만을 기준으로 설정하였을 때, 민감도 82.6%, 특이도 91.7%

의 결과를 보였다(Fig. 1).

고 찰

위축성 위염은 염증반응에 의해 위선(gland)의 수가 감소하

Total (n=33)

HP+ 
(n=21)

HP-
(n=12)

P-value

NAG (n=12)

HP+ 
(n=6)

HP-
(n=6)

P-value

AG (n=21)

HP+ 
(n=13)

HP-
(n=13)

P-value

PGI (ng/mL) 64.8 65.6 0.425 75.3 81.2 0.848 55.1 53.8 1.3
PGII (ng/mL) 19 14.2 0.029 17.8 14.7 0.604 19.7 11.3 0.008
PGI:PGII 3.8 5 0.028 4.6 5.3 0.257 3 5.3 0.037

Abbreviations: HP+, confirmed H. pylori positive cases by urea carbon breath test or Warthin-Starry silver stain in histology, HP-, H. pylori negative
cases; See Table 2. 

NM
(n=16)

NAG
(n=51)

AG
(n=59)

CA
(n=4)

PGI (ng/mL) 60.7±41.3 54.2±33.2 51.8±33.2 32.6±40.0
PGII (ng/mL) 9.3±6.2 13.5±7.9 16.2±7.9 14.8±10.0
PGI:PGII 6.5±2.5 4.7±1.5 3.2±1.5 2.2±2.0

Abbreviations: PG, pepsinogen; See Table 1.

NAG (n=51) AG (n=59) P-value

PGI (ng/mL) 54.2 51.8 0.578
PGII (ng/mL) 11.5 16.2 0.074
PGI:PGII 4.7 3.2 0.021

Abbreviations: See Table 2.

N
Age

mean±SD

Age distribution, N (%)

<49 50-59 60-69 >70
Male, N (%)

NM 16 39.8±17.7 11 (68.8) 3 (18.8) 1 (6.3) 1 (6.3) 4  (25.0)
AG 59 54.1±10.7 18 (30.5) 20 (33.9) 20 (33.9) 1 (1.7) 23 (39.0)
NAG 51 49.4±18.0 27 (52.9) 12 (23.5) 6 (11.8) 6 (11.8) 20 (39.2)
CA 4 64.5±9.3 0 (0.0) 2 (50.0) 0 (0.0) 2 (50.0) 4  (100)

Table 1. Characteristics of the study population

Abbreviations: NM, normal gastric mucosa; AG, atrophic gastritis; NAG, non-atrophic gastritis; CA, gastric adenocarcinoma.

Table 2. Serum concentrations of pepsinogen I, II and pepsino-
gen I/II ratios in subjects with normal gastric mucosa (NM), non-
atrophic gastritis (NAG), atrophic gastritis (AG) and gastric ade-
nocarcinoma (CA) (mean±SD)

Table 3. Mean serum concentrations of pepsinogen I, II and pep-
sinogen I/II ratios in subjects with non-atrophic gastritis (NAG)
and atrophic gastritis (AG)

Table 4. Mean serum concentrations of pepsinogen I, II and the pepsinogen I/II ratios in subjects with non-atrophic gastritis (NAG)
and atrophic gastritis (AG) according to Helicobacter pylori infection status
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므로 으뜸세포의 수도 감소하게 되고 이는 유문샘이나 장내 화

생으로대체된다. 따라서위기저부점막의으뜸세포및mucous

neck cell에 의해 분비되는 혈청 펩시노겐 I의 농도는 낮아지고

[4], 으뜸세포뿐만 아니라 유문샘이나 근위부 십이지장 점막의

Brunner’s gland에서도 분비되는[5] 펩시노겐 II의 수치는 변

화가 없거나 소량 감소, 또는 증가할 수 있다. 그러므로 혈청 펩

시노겐 I 농도나 펩시노겐 I/II비는 위기저부 점막의 세포와 선

의 수를 반영하므로, 위점막의 위축 정도와 관련이 있다고 볼

수 있다. 본 연구 결과에서도 위축성 위염군에서 혈청 펩시노겐

I 농도와 펩시노겐 I/II비가 정상군이나 비위축성 위염군에 비해

낮은 경향을 보였다. 특히 위축성 위염군에서 비위축성 위염군

에 비해 펩시노겐 I/II비가 낮은 것은 통계적으로 유의하였다

(P=0.021).

위암의 위험인자 중 하나인 H. pylori 감염은 펩시노겐 II의

증가를 가져오는 것으로 알려져 있고 이것은 염증반응과 cyto-

kine 분비에 의한 것으로 생각되고 있으며[9, 10], 그 결과로 H.

pylori 감염이 있는 군은 감염이 없는 군에 비해 펩시노겐 I/II

비가 감소하게 된다[11]. 본 연구에서도 H. pylori 감염이 있는

군은 H. pylori 감염이 없는 군에 비해 펩시노겐 II 농도가 유의

하게 높았으며, 이로 인해 펩시노겐 I/II비가 통계적으로 유의하

게 감소하였다. 질환별로 살펴보면 비위축성 위염군에서는 유의

한 차이를 보이지 않았으나, 위축성 위염군 내에서 H. pylori

감염이 있는 군은 H. pylori 감염이 없는 군에 비해 펩시노겐 II

농도가 유의하게 높았으며, 펩시노겐 I/II비가 통계적으로 유의

하게 감소하였다.

국내에서 529명의 상부위장관 질환 환자를 대상으로 한 백

등[12]의 보고에서도 본 연구 결과와 마찬가지로 H. pylori 양

성군에서 펩시노겐 II 농도가 높았으며, 펩시노겐 I/II비가 낮았

다. 다만 위축성 위염군의 평균 펩시노겐 II 농도는 20.0 ng/

mL로 본 연구 결과와 유사하나 평균 펩시노겐 I 농도가 69.6

ng/mL로 본 연구 결과보다 높았으며 펩시노겐 I/II비도 4.2로

본 연구 결과보다 높은 수치를 나타내었다. 이와 같은 차이는

백 등의 보고에서는 위축성 위염의 진단을 내시경 소견 단독으

로 판단하였으며, 본 연구에서는 내시경 소견과 조직학적 소견

을 종합하여 진단하였기 때문에 진단방법에 의한 차이를 보이는

것으로 여겨진다. 그러나 백 등의 보고에서도, H. pylori 양성인

위축성 위염군에서 펩시노겐 I/II 비가 위궤양, 십이지장궤양,

역류식도염 중 가장 낮은 수치를 보여, 위축성 위염과 H. pylori

감염의 2가지 요인이 모두 동반되었을 경우 펩시노겐 I/II비가

낮은 수치를 보이는 점은 동일하였다.

위축성 위염의 선별을 위한 적절한 기준치는, 전 세계적으로

각 나라의 위암 발생률에 따른 차이를 보이는데, 대규모의 유럽

다기관 전향연구에서는 펩시노겐 I/II비 5.6을 65%의 민감도와

77.9%의 특이도를 보이는 적정치로 보고한 바 있다[13]. 위암의

발생률이 국내와 비슷한 일본에서는 위암의 선별기준으로 혈청

펩시노겐 I 농도 75 ng/mL 미만[14] 또는 펩시노겐 I/II비 3 미

만을 기준으로 채택하고 있다[15, 16]. 본 연구 결과에서는 위축

성위염의 선별기준으로 ROC curve 상 펩시노겐 I/II비로 4 미

만을 설정하였을 때 가장 좋은 민감도(82.6%)와 특이도(91.7%)

를 보였다. 펩시노겐 I 농도는 52 ng/mL 미만을 기준으로 설정

하였을 경우 57.1%의 민감도와 56.9%의 특이도를 보여 펩시노

겐 I 농도 단독으로 위축성 위염의 선별검사지표로 사용하는 것

보다는 펩시노겐 I/II비와 함께 보조적인 지표로 이용하는 것이

좀 더 효과적인 위축성 위염의 선별검사가 될 것으로 생각한다.

연령과 펩시노겐의 상관성여부에 관한 일부 보고에서는 연령

이 증가함에 따라 위점막의 위축성 변화가 동반되지만 펩시노

겐 I은 연령이 증가할수록 증가하는 반면 펩시노겐 I/II비는 감

소하는 것으로 보고되고 있으나[16], 본 연구 결과에서는 각각

의 질환별로 분석하였을 때 연령과 펩시노겐 I, II 농도 및 I/II

비와의 상관성은 없었다. 이는 본 연구의 대상군의 수가 적기

때문일 수 있으므로 연령에 따른 기준치가 필요한지에 대한 연

구는 더 많은 대조군을 대상으로 하는 추후 연구가 필요하다.

그리고 위축성 위염뿐만 아니라 위암의 선별을 위한 혈청 펩시

노겐 측정의 임상적인 유용성에 대한 검토와 적정치 산출에 대

한 연구도 필요할 것이라고 생각된다. 또한 위축성 위염의 보다

정확한 선별을 위해서는 사용하는 시약 및 장비에 따른 변이가
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Fig. 1. Receiver operating curve (ROC) for pepsinogen I/II ratio
for screening of atrophic gastritis (cut-off value: pepsinogen I/II
ratio <4, sensitivity: 82.6%, specificity: 91.7%).
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고려된 합리적인 기준치를 각 검사실에서 자체 확립하여야 할

것으로 생각한다.

이상으로 혈청 펩시노겐 검사는 위암 발병률이 높은 국내 현

실에서 위암의 전구병변인 위축성 위염의 선별에 도움이 되는,

비침습적이고 자동화 검사가 가능한 혈청 표지자이며, 특히 펩

시노겐 I, II를 동시에 측정하여 I/II비의 감소 정도를 판정하는

것이 위축성 위염을 선별하는데 유용한 것으로 사료된다. 

요 약

배경 : 위축성 위염은 위암의 잘 알려진 위험인자로 확진은

내시경검사를 통한 조직학적 진단이지만 침습적인 방법으로 주

기적인 추적 검사가 어려운 경우도 있다. 따라서 저자들은 위축

성 위염의 선별을 위한 혈청표지자로서 펩시노겐 검사의 임상

적 유용성을 평가해보았다. 

방법 : 소화불량 증상으로 위내시경을 시행받은 130명의 환

자를 대상으로 하였다. 혈청 펩시노겐 검사에는 HBI사의 라텍

스응집면역비탁법 시약으로 Toshiba-200FR 자동화 장비를

이용하여 측정하였다. 위축성 위염군과 비위축성 위염군 간의

펩시노겐 I, II 농도와 펩시노겐 I/II비를 평가하였으며 Heli-

cobacter pylori 감염과의 연관성도 분석하였다. 또한 위축성

위염의 선별을 위한 기준치를 산출하였다.

결과 : 펩시노겐 I의 평균 혈청 농도는 정상군(60.7 ng/mL),

비위축성위염군(54.2 ng/mL), 위축성 위염군(51.8 ng/mL), 위

암군(32.6 ng/mL) 순으로 낮았으며, 펩시노겐 I/II비는 비위축

성 위염군에(4.7) 비해 위축성 위염 환자군에서(3.2) 통계적으로

유의하게 낮았다(P=0.021). H. pylori 감염이 동반된 경우에는

감염이 없는 군에 비해 펩시노겐 II 농도가 높고 펩시노겐 I/II

비는 낮았으며 이는 모두 통계적으로 유의하였다. 위축성 위염

의 선별에는 펩시노겐 I/II비 4 미만을 기준으로 설정하였을 때

가장 좋은 민감도(82.6%)와 특이도(91.7%)를 보였다.

결론 : 혈청 펩시노겐 검사는 위암의 전구병변인 위축성 위염

의 선별에 유용한 혈청 표지자이며, 펩시노겐 I, II를 동시에 측

정하여 I/II비의 감소 정도를 판정하는 것이 위축성 위염을 검출

하는데 있어 임상적으로 유용한 것으로 생각된다. 
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