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따른 치료효과
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Background/Aims: Gastroesophageal reflux disease (GERD) is common in asthma patients. Proton pump inhibitor (PPI) therapy 
improves symptoms of asthma in some patients. The objective of this study was to investigate endoscopic findings of GERD 
in asthma patients and to assess the effect of gastric acid suppression with the PPIs on symptom improvement and pulmonary 
function.
Methods: From 105 consecutive patients with GERD symptoms during follow up for asthma, 45 patients were enrolled. Patients 
enrolled to this study were asked about GERD symptoms before and after treating with PPI. Endoscopic findings were described 
according to Los Angeles classification. The improvement of asthma symptoms and follow-up pulmonary function test were 
investigated after administration of PPIs.
Results: Esophageal symptoms such as heartburn and acid reflux were present in 25 patients (55.6%), and patients without 
esophageal symptoms were 20 (44.4%). The degree of endoscopic abnormality was not significantly different between groups 
with or without esophageal symptoms. The improvement of symptoms was seen in 44 patients (97.8%) except 1 patient after 
administration of PPIs. The number of patients classified to the low-dose group was 7 patients (15.6%) and that of patients 
classified to the standard-dose group was 38 patients (84.4%). The follow-up pulmonary function test, peak expiratory flow 
rate (L/sec) was improved in 3 patients (3 of 7, 42.9%) of the low-dose group, and in 24 patients (24 of 38, 63.2%) of 
the standard-dose group. The improvement of ventilatory function was not significantly different according to dose of PPIs.
Conclusions: Treatment with PPIs is expected to improve subjective symptoms and ventilatory function in asthma patients. 
(Korean J Gastroenterol 2011;58:178-183)
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서    론

위식도역류질환(Gastroesophageal reflux disease, GE-

RD)은 성인 천식 환자에서 흔하게 동반되는 질환으로서 유병

율은 32-82%로 보고되었다.1,2 천식 환자에서는 가슴쓰림, 산

역류와 같은 위식도역류질환의 전형적인 증상도 대조군에 비
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해 흔히 나타나나3 이러한 전형적인 역류증상이 없는 경우에

도 상당한 수준의 산역류가 있을 수 있다.4,5 위식도역류가 천

식을 유발하는 기전으로는 산의 흡인, 직접적인 식도 자극이 

있고 미주신경을 자극함으로써 외부 알레르겐에 대한 기관지 

과민성을 증강시키는 것이 있다.

천식 환자에서 산에 의한 기관지수축은 폐기능을 악화시키

는 것으로 알려져 있으며6,7 위식도역류는 천식의 악화요인으

로 인식되고 있으나8 그 영향의 정도에 있어서는 여전히 논란

의 여지가 있다. 천식 환자에서 양성자펌프억제제의 치료효과

에 대한 이전 여러 연구 결과를 분석해보면 천식의 변수와 

호전 정도는 연구마다 차이가 있으나 대체로 천식증상은 어느 

정도 호전되는 것을 볼 수 있다.9-18 그러나 양성자펌프억제제 

치료 후 천식 환자의 폐기능의 호전 여부에 대한 연구는 많지 

않다.

이전 연구결과에 따르면 위식도역류질환과 관련된 천식의 

치료에 있어서 2-3개월간 고용량의 양성자펌프억제제 투여 

후 치료반응에 따라 용량을 조절하여 유지하는 치료가 추천된

다.10,19 이러한 치료의 근거로서 천식 악화는 위식도역류 발생

시 산도와 관련이 있다는 점과 천식 환자에서 호전을 기대하

려면 장기간의 치료기간이 필요하다는 점을 들 수 있다. 건강

한 지원자에서 esomeprazole 40 mg 2회/일 투여하였을 때 

24시간 중 80% 이상의 기간 동안 위 내 산도가 pH 4 이상으

로 유지되는 것을 관찰할 수 있었다.20

본 연구의 목적은 천식과 위식도역류질환이 동반된 경우 

내시경 소견에 대하여 살펴보고 식도증상의 유무와 내시경 소

견의 관련성을 알아보고자 하였다. 또한 양성자펌프억제제 투

여에 따른 증상 및 폐기능의 호전여부에 대하여 살펴보고 양

성자펌프억제제의 용량 및 식도증상의 유무에 따른 치료효과

에 대하여 살펴보고자 하였다.

대상 및 방법

　1. 연구 대상

전자 차트의 의무기록을 분석하여 2003년 10월부터 2010

년 5월까지 분당서울대학교병원에서 천식으로 추적관찰 중 

가슴쓰림, 산역류와 같은 전형적인 식도증상 또는 만성기침, 

인두종괴감 등의 비전형적인 식도 외 증상과 같이 위식도역류

질환이 의심되는 증상으로 내원한 105명의 환자를 대상으로 

분석하였다. 천식은 미국흉부학회 천식 진단기준에 따라 진단

하였다.21 상부위장관 내시경검사를 시행하지 않은 19명, 양

성자펌프억제제를 투여하지 않은 12명, 추적 폐기능 검사를 

시행하지 않은 43명은 연구에서 제외하였다.

　2. 연구 방법

총 45명의 환자를 대상으로 가슴쓰림, 산역류와 같은 위식

도역류질환의 전형적인 식도증상의 유무를 확인하였고 천식 

치료 약제 중 흡입용 스테로이드, 흡입용 지속형 베타2 항진

제 투여 여부를 조사하였다. 상부위장관 내시경검사 소견은 

Los Angeles 분류법(LA classification; grade A-D, mini-

mal change)에 따라 기술하였다.22,23 폐기능의 평가를 위해 

1초간 강제호기량(forced expiratory volume in one second, 

FEV1, % predicted)과 최대호기유속(peak expiratory flow 

rate, PEF, L/sec)을 측정하였다.

양성자펌프억제제 투여 후 기침, 호흡곤란 등과 같은 천식

증상의 호전 여부를 조사하였고, 양성자펌프억제제 치료 종료 

이후 시행한 추적 폐기능 검사 결과에서 PEF 변화를 조사하

여 치료 전 PEF 측정치를 기준으로 10% 이상 증가된 경우 

호전으로 표시하였고 이외의 경우 유지/악화로 표시하여 분

석하였다. 양성자펌프억제제의 표준용량은 esomeprazole 40 

mg, lansoprazole 30 mg, omeprazole 20 mg, pantopra-

zole 40 mg, rabeprazole 20 mg을 1회/일 투여하는 것으로 

정의하였다. 양성자펌프억제제의 용량에 따라 저용량 투여군

(표준용량의 절반), 표준용량 투여군으로 분류하여 분석하였

다.

　3. 통계 분석

모든 값은 평균±표준편차로 표시하였고 연속형 변수에 대

하여 Student t-test를 시행하였으며, 범주형 변수에 대해서

는 chi-square test 또는 Fisher's exact test를 이용하였다. 

모든 자료는 SPSS 18.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA)을 

이용하여 통계 처리하였고 모든 결과는 p값이 0.05 미만일 

경우를 유의하다고 판단하였다.

결    과

대상환자의 평균연령은 55.6±14.7세였고, 성별은 여성의 

비율이 71.1% (32/45)로 남성의 비율 28.9% (13/45)에 비해 

많았다.

가슴쓰림, 산역류와 같은 위식도역류질환의 전형적인 식도

증상을 가지고 있는 환자는 45명 중 25명으로 55.6%였고 식

도증상이 없는 환자는 20명으로 44.4%였다.

식도증상의 유무에 따라 분류한 두 환자군에서 성별, 연령, 

FEV1 (% predicted), PEF (L/sec), 천식 치료 약제 중 흡입용 

스테로이드, 흡입용 지속형 베타2 항진제 투여 여부는 모두 

통계적으로 유의한 차이가 없었다(Table 1). 또한 치료기간 

중 흡입용 스테로이드, 흡입용 지속형 베타2 항진제 등의 치
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Table 3. Effect of Therapy on PFT in Patients with or without 
Esophageal Symptoms

Esophageal symptom
Total

Yes No

PFT Improved 15 (60.0) 12 (60.0) 27 (60.0)
Stationary/aggravated 10 (40.0)  8 (40.0) 18 (40.0)
Total 25 20 45

Values are presented as number (%).
PFT, pulmonary function test.
p=1.000, chi square test.

Table 4. Effect of Therapy on PFT according to PPI Dose

PPI dose
Total

Low Standard

PFT Improved  3 (42.9) 24 (63.2) 27 (60.0)
　 Stationary/aggravated 4 (57.1) 14 (36.8) 18 (40.0)

Total  7 38 45

Values are presented as number (%).
PPI, proton pump inhibitor; PFT, pulmonary function test.
p=0.412, Fisher's exact test.

Table 2. Endoscopic Finding of Patients with or without Esopha-
geal Symptoms

Esophageal symptom
Total

Yes No

Endoscopic finding
 Normal  7 (28.0)  2 (10.0) 　9 (20.0)
 Minimal change 17 (68.0) 15 (75.0) 32 (71.1)
 LA-Aa  0 (0.0) 　2 (10.0) 　2 (4.4)
 LA-Ba  1 (4.0)  1 (5.0) 　2 (4.4)
 Total 25 20 45

Values are presented as number (%).
p=0.196, Fisher's exact test.
aLos Angeles classification.

Table 1. Demographic Data of 45 Asthmatic Patients with or 
without Esophageal Symptoms

Esophageal symptom
p-value

Yes (n=25) No (n=20)

Age 53.56±13.91 58.05±15.58 0.313
Male/Female 7/18 4/16  0.883a

FEV1 (% predicted) 88.52±24.17  82.5±20.71 0.382
PEF (L/sec)  5.5±1.81  4.89±1.78 0.263
Asthma medication
　 ICS 19 19 0.112
　 LABA 19 16 1.000
PPI treatment 10.44±6.87  10.6±8.56 0.945
 duration (wk)

Values are presented as number or mean±SD.
FEV1, forced expiratory volume in one second; PEF, peak expira-
tory flow rate; ICS, inhaled glucocorticosteroid; LABA, long-acting 
β2-agonist; PPI, proton pump inhibitor.
achi square test.

료약제의 종류, 용량에는 변화가 없었다.

양성자펌프억제제 치료기간은 10.51±7.58주로 나타났고 

식도증상의 유무에 따라 분류하여 분석한 결과 식도증상이 있

는 환자군에서 10.44±6.87주, 식도증상이 없는 환자군에서 

10.6±8.56주로 양 군간에 통계적으로 유의한 차이는 없었다

(p=0.945, Table 1).

상부위장관 내시경검사 결과 minimal change 이상의 이

상소견은 식도증상이 있는 환자군 25명 중 18명(72%)에서 관

찰되었고 식도증상이 없는 환자군 20명 중 18명(90%)에서 관

찰되었다. 식도증상 유무와 내시경상 이상소견 분류와의 상관

관계를 분석한 결과 통계적으로 유의한 상관관계가 없었다

(p=0.196, Table 2).

양성자펌프억제제 치료 후 1명을 제외한 44명(97.8%)에서 

천식증상의 호전이 관찰되었다. 양성자펌프억제제 치료 종료 

이후 시행한 추적 폐기능 검사 결과 식도증상이 있는 환자군 

25명 중 15명(60%)에서 PEF값이 증가하여 폐기능이 호전된 

것을 알 수 있었고 10명(40%)에서 폐기능의 유지/악화를 보

였다. 식도증상이 없는 환자군 20명 중 12명(60%)에서 폐기

능이 호전되었고 8명(40%)에서 폐기능이 유지/악화되어 식도

증상 여부와 양성자펌프억제제 치료 후 폐기능 개선은 통계적

으로 유의한 상관관계가 없는 것을 볼 수 있었다(p=1.000, 

Table 3).

양성자펌프억제제의 용량에 따라 저용량 투여군과 표준용

량 투여군으로 나누어 양성자펌프억제제 치료의 효과를 분석

하였다. 두 환자군에서 천식 치료 약제 중 흡입용 스테로이드, 

흡입용 지속형 베타2 항진제 투여 여부는 모두 통계적으로 

유의한 차이가 없었다(p=1.000, p=1.000). 저용량 투여군 7

명 중 3명(42.9%)에서 폐기능의 호전이 관찰되었고 4명

(57.1%)에서 유지/악화가 관찰되었으며, 표준용량 투여군 38

명 중 24명(63.2%)에서 폐기능의 호전이 관찰되었고 14명

(36.8%)에서 폐기능의 유지/악화가 관찰되었다. 양성자펌프

억제제의 용량에 따른 폐기능의 개선효과는 통계적으로 유의

한 상관관계가 없었다(p=0.412, Table 4).

고    찰

위식도역류질환의 Montreal 분류에서는 가슴쓰림, 산역류

와 같은 전형적인 증상 외에도 이와 연관되어 나타날 수 있는 
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만성기침, 천식, 흉통 등과 같은 비전형적인 증상을 따로 분류

함으로써 위식도역류질환과 연관된 호흡기계 증상에 대한 관

심도가 증가되었다.24 천식 환자에서 위식도역류질환의 영향

이 보고되면서6,7 이의 치료에 대한 연구가 이루어지고 있다.

　양성자펌프억제제의 투여에 따른 천식 치료효과를 분석

한 연구를 살펴보면 연구마다 그 결과에 다소 차이가 있다. 

2003년 Tsugeno 등18의 보고와 2006년 Kiljander 등25의 보

고에 따르면 고용량의 양성자펌프억제제를 투여했을 때 천식

증상 및 PEF가 호전되었던 반면 2009년 Mastronarde 등26은 

조절되지 않은 천식 환자에서 esomeprazole 40 mg 2회/일 

또는 위약을 투여한 다기관, 이중맹검, 무작위, 위약대조연구

를 통해 천식 조절에 있어 양성자펌프억제제 치료가 도움이 

되지 않는다는 결론을 도출하였다.

　2000년 Harding 등5은 위식도역류 증상이 없는 천식 환

자 26명을 대상으로 식도내압검사와 24시간 보행성 식도산도

검사를 시행하여 62% (16/26)에서 이상소견이 관찰되었음을 

보고하였고, 이를 예측할 수 있는 통계학적으로 유의한 변수

가 없으므로 무증상의 천식환자에서 24시간 보행성 식도산도

검사가 필요함을 강조하였다. 2005년 Calabrese 등27의 보고

에 따르면 가슴쓰림, 산역류 등의 증상이 없는 천식 환자에서 

식도 조직을 얻어 현미경적 소견을 관찰하였을 때 73%의 환

자에서 식도 조직의 미세손상이 관찰되었다. 24시간 보행성 

식도산도검사를 통해 천식 환자의 32-84%에서 이상 산역류

가 발생하는 것이 보고되었고,1-3,28,29 위식도역류질환이 동반

된 천식 환자의 절반 정도가 식도증상을 보이지 않는 것이 

보고된 바 있다.2,4,5,30

본 연구에서도 상부위장관 내시경 검사결과 식도증상이 있

는 환자군에 비해 오히려 식도증상이 없는 환자군에서 내시경 

상 이상소견의 빈도가 높은 것으로 나타났는데 이러한 결과는 

천식 환자에서 식도증상이 없는 경우에도 위식도역류질환의 

가능성을 고려하여 양성자펌프억제제 치료를 고려하거나 식

도내압검사 또는 24시간 보행성 식도산도검사, 상부위장관 

내시경검사 등의 검사를 고려해 볼 수 있음을 시사한다. 내시

경 상 이상소견의 Los Angeles 분류에 따른 빈도를 살펴볼 

때 minimal change가 LA-A, LA-B에 비하여 높은 빈도로 

나타났는데 식도증상 유무에 따라 두 환자군으로 나누어 분석

한 결과에서도 비슷한 경향을 볼 수 있었다. 또한 식도증상 

유무와 내시경 상 이상소견의 분류와의 상관관계를 분석한 결

과 통계적으로 유의한 상관관계가 없었는데 이에 대하여는 향

후 대규모 환자군에서의 연구가 필요하겠다.

천식 환자에서 양성자펌프억제제 치료효과를 판정하는 기

준으로는 천식증상의 호전여부와 폐기능의 개선 등을 들 수 

있다. 이전 소수의 연구에서 양성자펌프억제제 치료 이후 폐

기능의 호전이 보고되었음에도 불구하고10,12,16,31 양성자펌프

억제제 치료를 통해 천식증상의 호전은 기대할 수 있으나 폐

기능의 개선효과는 크지 않은 것으로 인식되어왔다.11,32 이후 

Nakase 등31은 상부위장관 내시경 검사를 통해 진단된 중증

의 위식도역류질환에 대하여 양성자펌프억제제 치료 시행 후 

PEF가 호전되고 1일 흡입용 기관지확장제의 투여빈도가 감

소하였다고 보고하였다. 2003년 Tsugeno 등은 위식도역류질

환과 연관된 천식 환자에서 rabeprazole 20 mg 2회/일, 8주

간 투여하였을 때 식도증상이 있는 21명 중 8명에서 PEF가 

20% 이상 증가한 것을 관찰하였다.18 또한 QUEST 설문조사

지33를 작성하여 높은 QUEST 점수를 보인 식도증상이 있는 

환자와 스테로이드 치료에 의존성이 없는 환자에서 양성자펌

프억제제 치료효과가 보다 우수하다고 보고하였다.18 양성자

펌프억제제 치료 후 PEF가 호전된 여러 연구결과로부터 위식

도역류가 천식 환자에서 폐기능을 악화시키는 악화요인인 것

을 추론할 수 있겠다.6,8

이번 연구에서는 양성자펌프억제제 치료 이후 1명을 제외

한 44명(97.8%)에서 천식증상의 호전이 관찰되었고 27명

(60%)에서 폐기능의 개선이 관찰되었다. 폐기능 개선여부로 

양성자펌프억제제 치료효과를 판정할 때 식도증상 유무에 따

른 치료효과의 차이는 없었으며 양성자펌프억제제의 용량에 

따른 치료효과는 비록 통계적으로 유의한 차이는 없었으나 표

준용량 투여군에서 저용량 투여군에 비해 치료효과가 우수한 

경향을 보였다. 이러한 결과를 바탕으로 천식 환자에서 양성

자펌프억제제 치료를 통해 증상 및 폐기능의 호전을 기대할 

수 있으며 치료효과를 위해 저용량보다는 표준용량 이상으로 

투여하는 것을 고려해 볼 수 있겠다.

이번 연구의 제한점으로는 천식으로 추적관찰 중 위식도역

류질환이 의심되는 증상으로 내원한 환자를 대상으로 시행한 

연구로서 비교적 위식도역류질환 증상이 심한 환자가 많이 선

택되었을 가능성이 있다는 점이 있다. 또한 천식 환자에서 천

식증상과 폐기능은 계절, 거주환경 등의 요인에 따른 알레르

겐에의 노출정도가 변화함에 따라 영향을 받게 되는데 이번 

연구에서는 알레르겐에의 노출 정도를 보정하지 못하여 연구

결과에 영향을 미쳤을 가능성이 있다.

결론적으로 식도증상이 없는 천식 환자의 경우도 식도내압

검사 또는 24시간 보행성 식도산도검사, 상부위장관 내시경

검사 등의 위식도역류질환에 대한 검사를 고려해 볼 수 있으

며, 위식도역류질환이 동반된 천식 환자의 경우 표준 용량 이

상의 양성자펌프억제제 치료로 천식증상의 호전을 기대할 수 

있겠다. 양성자펌프억제제 치료를 통해 치료효과를 기대할 수 

있는 환자군을 선별하고 적절한 치료용량 및 기간을 결정하기 

위해서는 향후 대규모 전향적 연구가 필요하다고 생각된다.
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요    약

목적: 위식도역류질환은 천식 환자에서 흔히 발생하며 양성자

펌프억제제 치료는 다수의 천식 환자의 증상을 호전시키는 것

으로 알려져 있다. 이 연구에서는 천식과 위식도역류질환이 

동반된 경우 내시경 소견과 양성자펌프억제제 투여에 따른 천

식증상 및 폐기능의 호전 여부에 대하여 살펴보고자 하였다.

대상 및 방법: 분당서울대학교병원에서 천식으로 추적관찰 중 

위식도역류질환이 의심되는 증상으로 내원한 105명의 환자 

중 45명의 환자를 대상으로 하였다. 위식도역류 증상을 문진

하였고 상부위장관 내시경 소견은 LA 분류법에 따라 기술하

였다. 양성자펌프억제제 치료 후 천식증상 및 폐기능의 호전 

여부를 조사하였고 양성자펌프억제제 용량에 따라 저용량 투

여군 및 표준용량 투여군으로 나누어 용량에 따른 치료효과를 

분석하였다.

결과: 가슴쓰림, 산역류와 같은 식도증상을 보이는 환자는 45

명 중 25명(55.6%)이었고 식도증상이 없는 환자는 20명

(44.4%)이었다. 식도증상 유무와 상부위장관 내시경 검사결

과 이상소견 유무는 통계적으로 유의한 상관관계가 없었다. 

양성자펌프억제제 치료 후 1명을 제외한 44명의 환자에서 천

식증상의 호전이 관찰되었다. 양성자펌프억제제 저용량 투여

군은 45명 중 7명(15.6%)이었고 표준용량 투여군은 38명

(84.4%)이었다. 폐기능의 호전은 저용량 투여군 7명 중 3명

(42.9%), 표준용량 투여군 38명 중 24명(63.2%)에서 관찰되

었으나 통계적으로 유의한 상관관계는 없었다.

결론: 천식 환자 중 식도증상이 없는 경우에도 상부위장관 내

시경 검사 결과 이상소견이 높은 빈도로 확인되었고 양성자펌

프억제제 치료 이후 천식증상 및 폐기능이 호전된 것을 관찰

하였다. 표준용량의 양성자펌프억제제 투여군에서 저용량 투

여군에 비해 치료효과가 우수한 경향을 보였고 이는 보다 강

력한 산억제 치료가 천식 치료에 효과적임을 시사한다고 할 

수 있겠다.

색인단어: 천식; 위식도역류; 양성자펌프억제제; 최대호기유
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