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Nonsteroidal Anti-inflammatory Drug and Aspirin-induced Peptic Ulcer Disease
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Despite decreasing Helicobacter pylori prevalence, the prevalence of peptic ulcer disease is increasing in the aged population, 
mainly due to increasing use of NSAIDs to manage pain and inflammation. In addition, low dose aspirin is employed as 
an anti-coagulant for those who have suffered or are at high risk of ischemic stroke and cardiovascular disease. However, 
NSAIDs and aspirin are injurious to mucosa of stomach and duodenum. NSAID-induced inhibition of mucosal prostaglandin 
synthesis is thought to be a major mechanism of gastrointestinal mucosal injury. The proportion of elderly has increased 
rapidly in Korea, with the proportion over 65 years old expected to be 24.3% in 2030. In this higher-risk population, the 
strategy to reduce the incidence of NSAID-related peptic ulcers and complications such as bleeding, obstruction and perforation 
is very important. Proton pump inhibitors (PPIs) with cyclooxygenase-2 inhibitor can be used for reducing the risk of NSAID-related 
ulcers and upper gastrointestinal (GI) complications. However, continuous use of PPI has several problems. In addition, NSAID-re-
lated problems in the lower GI tract have increased, in contrast to the decrease of NSAID-related upper GI disease. The 
aim of this review is to provide an evidence-based knowledge regarding the mechanism, complications of treatment, and 
prevention strategies for NSAID- or aspirin-related peptic ulcer disease in Korea. (Korean J Gastroenterol 2016;67:300-312)
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서    론

소화성궤양의 발생률은 서양의 자료에 의하면 1910년에 

최고치였으며 이후 1950년부터 1980년도까지 점차 감소하였

고 소화성궤양으로 인한 합병증과 이로 인한 사망도 현저히 

줄었다.1,2 그 주된 이유로는 소화성궤양의 주요 위험인자인 

헬리코박터 파일로리(Helicobacter pylori) 감염에 의한 소화

성궤양이 위생상태 개선 및 사회경제적 여건 개선과 H. pylo-

ri 제균 치료의 보급으로 점차 감소했기 때문이다.1,3 반면 as-

pirin을 포함한 비스테로이드성 진통소염제(NSAID)에 의한 

소화성궤양의 발생이나 합병증은 변화가 없거나 오히려 증가

하고 있는데,4,5 우리나라에서 1995년부터 2005년까지 10년

간 다기관에서 분석한 자료에서도 십이지장궤양은 줄었으나 

위궤양은 의미있게 증가하여 이러한 가능성을 시사한 바 있

다.6 이는 인구의 고령화가 진행되면서 근골격계질환이나 심

뇌혈관질환 등의 만성질환을 가진 환자군이 늘고 있고 aspir-

in이나 NSAID의 지속적 사용이 증가하고 있기 때문이다. 특

히 소화성궤양에 의한 출혈이나 천공에 의한 사망률이 노령층

에서 증가하는 이유는7,8 노령층의 위 점막 방어기전이 손상되

어 aspirin과 NSAID 손상에 취약해지기 때문이다.9,10 이에 
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Table 1. Changes of Clinical Characteristics of Patients with Peptic Ulcer in Korea

Year 199019 19956 199619 1996-199720 20006 2003-200818 20056 200619 200722

Patient (n) 60 1,518 80 180 1,980 475 2,042 61 310
Age (yr), mean±SD 47.8 50.8 53.8±13.7 58.2±14.9 58.1 61.5±15.0
Aged patients (%) 32.2 (≥60 yr) 29.6 (＞70 yr) 48.1 (＞65 yr)
NSAID and ulcerogenic drugsa (%) 26.1 23.6 (NSAID),

22.5 (aspirin)
28.0 21.0 

Helicobacter pylori infection (%) 68.1 82.8 59.7 72.6 57.2 48.0 
Male (%) 82.6 75.4 77.2 70.3 66.7 66.7
Location of ulcer

Gastric ulcer (%) 52.4 53.3 57.3 59.1 56.0 56.0 52.0 61.2 
Duodenal ulcer (%) 40.4 46.7 44.4 40.9 44.0 44.0 40.7 38.8 

Smoking (%) 58.9 34.3
Alcohol (%) 43.9 35.8
Bleeding (%) 17.8 35.5

aUlcerogenic drugs include aspirin, clopidogrel, warfarin.

본 고에서는 우리나라에서 H. pylori 감염률이 지속적으로 감

소함11에도 불구하고 인구의 노령화에 의해 소화성궤양의 추

이가 달라지고 있음을 소개하고 관심을 기울여야 할 aspirin

을 포함한 NSAID에 의한 소화성궤양 발생의 기전, NSAID에 

의한 소화성궤양과 H. pylori 감염과의 연관성, NSAID에 의

한 소화성궤양 출혈 등의 합병증과 사망률이 비교적 높은 이

유 및 NSAID에 의한 소화성궤양의 치료와 그 예방에 대해 

논의해 보고자 한다. 

본    론

1. 인구 고령화와 위 점막의 변화

우리나라 인구의 연령층별 인구분포에 대한 통계청 발표자

료에 의하면 2013년 65세 이상의 고령자가 전체 인구의 

12.2%였으며, 1970년 3.1%에서 지속적으로 증가하는 추세를 

보이고 있다. 향후 2030년에는 24.3%, 2050년에는 37.4%까

지 더욱 높아질 것으로 예상된다(통계청 자료). Kang 등10은 

다양한 연령의 쥐를 이용한 실험에서 노화가 진행될수록 위 

점막층 하부 1/3이 각종 산화물들의 축적과 함께 결체조직으

로 대체되고, 점액과 중탄산염 및 프로스타글란딘(prosta-

glandin, PG)의 생성이 저하되며, 혈관 생성이 억제되어 점막 

손상에 대한 복원력이 감소함을 보인 바 있다. 위장관 세포 

노화의 기전으로 crypt와 가까이 위치한 점막 상피세포 및 근

육층 신경총의 일부 신경세포에서 DNA 손상이 발견되고, 근

육층신경 내 활성산소(reactive oxygen species, ROS)가 증

가하는데,12,13 노화가 진행되면서 신경세포는 ROS에 의한 손

상에 더 취약해지는 것으로 생각된다.14 위산 분비 측면에서 

Majumdar15는 노화가 진행될수록 위 전정부의 가스트린 분비

가 줄어들어 결과적으로 위산 분비가 감소하게 되며, 가스트린

에 대한 위 점막의 반응성 역시 감소하여 점막의 위산 분비 

및 성장 촉진이 제한된다고 설명하였는데, Jo 등16의 F344 쥐

를 이용한 실험에서도 노화에 따라 위산 분비가 감소하는 양

상을 보여 이를 증명한 바 있다. 반면 위축성 위염이 없는 건

강한 노인의 경우 위산 분비 감소가 관찰되지 않아,17 노인에

서의 위산 분비 감소는 노화 자체보다는 H. pylori 감염에 따

른 위축성 위염에 기인할 가능성이 높다는 주장도 있다.18

2. 우리나라 소화성궤양군 성격의 변화 및 NSAID와 aspirin에 

의한 소화성궤양의 특징

1) 우리나라 소화성궤양군 성격의 변화 

고령화가 될수록 골관절염 등의 만성 근골격계 질환, 심뇌

혈관 질환의 유병률이 증가하고 aspirin을 포함한 NSAID의 

사용이 증가하여 이들 진통소염제에 취약한 노령층에서의 위

장관 점막 손상 또한 증가할 것이므로 소화성궤양군의 성격도 

달라지리라 추측된 바 있다. 실제 우리나라에서 1990년에 3

차 병원에 입원한 소화성궤양 환자의 평균 나이는 47.8세,19 

1996년에서 1997년 사이에 내시경으로 진단 받은 소화성궤

양 환자 180명의 평균 나이는 53.8세,20 2003년부터 2008년 

사이에 내시경으로 진단 받은 소화성궤양 환자 475명의 평균 

나이는 58.2세,21 2007년 한 해 동안 내시경으로 진단 받은 

소화성궤양 환자 310명의 평균 나이는 61.5세22로 점차 상승

하는 결과를 보여주었다(Table 1). 또한 소화성궤양의 가장 

큰 원인인 H. pylori와 NSAID의 복용력 중 먼저 H. pylori 

유병률에 대해 살펴보면 1996년에서 1997년 사이 소화성궤양

으로 진단받은 환자 180명 중 H. pylori 유병률은 82.8%,20 

2003년에서 2008년 사이 소화성궤양 환자 475명 중 H. pylori

의 유병률은 72.6%,21 2007년 소화성궤양 환자 310명의 H. 

pylori 유병률은 48.0%22로 감소하여 급격한 감소를 나타내고 

있다(Table 1). 반면 NSAID를 포함한 ulcerogenic drugs을 

사용한 환자군의 비율은 1996-1997년에는 26.1%였으나, 
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Fig. 1. Two related isoforms of the COX
and LOX enzyme pathway and the role
of non-steroidal anti-inflammatory 
drug (NSAID). COX-1 is expressed con-
stitutively. It regulates normal cellular
processes such as gastric cyto-
protection, vascular homeostasis, 
platelet aggregation, and kidney func-
tion. COX-2 is increased during states 
of inflammation or in response to 
mitogenic stimuli. Nonselective NSAID
inhibits the COX-1 and COX-2 path-
ways. Selective COX-2 NSAIDs inhibit 
only the COX-2 pathway. When COX-1
and COX-2 are inhibited, its inhibitor, 
5-LOX enzyme, is more activated and 
LTB4, C4 and D4 are more induced. 
COX, cylcooxygenase; PG, prostaglan-
din; TX, thromboxane; LOX, lipoxyge-
nase; LT, leukotriene; GI, gastrointes-
tinal.

2003-2008년에는 NSAID와 aspirin 복용력이 각각 23.6%와 

22.5%로 큰 증가를 보인 바 있다(Table 1). 흥미로운 것은 

소화성궤양 환자에서의 남녀 비율의 변화가 뚜렷하다는 것이

다. 즉 1990년에는 남자가 82.6%를 차지하였으나 2007년도

에는 66.7%로 감소하여 결국 여자 환자에서의 NSAID 복용 

증가로 소화성궤양이 증가했음을 시사하고 있다(Table 1). 이론

적으로는 NSAID로 인한 소화성궤양이 약제의 중단으로 호전

될 수 있을 것으로 생각되지만 만성질환 및 만성적인 통증으로 

약물을 중단하기가 어렵기 때문에 NSAID의 지속적인 복용으

로 난치성 소화성궤양이 결국 합병증에 이르게 되는 등 현실적

인 어려움이 있다.

한편 NSAID와 aspirin에 인한 소화성궤양 중에서도 위궤

양과 십이지장궤양은 그 영향을 받는 면에서 다소 차이가 있

다. 우리나라에서 10년간 내시경검사를 받은 사람을 대상으

로 한 대단위 코호트 연구(1995년도 8,441명, 2000년 10,350

명, 2005년 10,102명)에서 H. pylori는 의미 있는 감소를 보였

고(p＜0.001), 십이지장궤양은 8.4%, 8.7%, 8.2%로 별 변화

를 보이지 않은 반면(p=0.449) 위궤양은 9.6%, 10.5%, 

12.0%로 의미 있게 증가한 것을 통해(p＜0.001) 이러한 사실

을 알 수 있다.6 구체적으로 NSAID를 복용한 군에서의 위궤

양 유병률은 23.6%로 비복용군의 10.4%보다 높고 십이지장

궤양의 경우는 NSAID 복용군에서 12.3%로 비복용군의 

8.3%보다 높긴 하지만 위궤양군보다는 낮았다.6 NSAID를 복

용한 군에서의 위궤양 유병률 23.6%는 NSAID를 복용하는 

군의 15-30%에서 소화성궤양이 발생한다는 외국 보고와 비

슷하다.23,24 각 연도별로 분석한 Kim 등6의 보고를 보면 위궤

양군은 NSAID 복용군에서 17.6%, 19.4%, 28.0%로 증가하면

서 비복용군의 7.5%, 9.2%, 13.1%보다 의미있게 높은 반면(p

＜0.001), 십이지장궤양군은 NSAID 복용군에서 11.2%, 

9.8%, 13.4%로 비복용군의 7.9%, 7.6%, 9.5%와 유의한 차이

를 보이지 않았다. 이러한 결과는 위궤양은 NSAID와 aspirin

에 영향을 많이 받고 십이지장궤양은 H. pylori에 영향을 많

이 받는 것으로 정리할 수 있겠다. 

2) H. pylori 및 NSAID와 aspirin 복용력 유무에 따른 소화성

궤양의 특징

최근 노령화와 당뇨, 고혈압, 뇌졸증, 악성종양 등의 기질 

질환을 가지고 있는 군이 증가하고 이들에서 H. pylori나 as-

pirin과 NSAID 복용력과 같은 원인이 없는 소화성궤양이 증

가하면서8,25 소화성궤양의 분류를 1) H. pylori 감염에 의한 

소화성궤양, 2) NSAID와 aspirin에 인한 소화성궤양, 3) 두 

가지 원인이 없는 특발성 소화성궤양(idiopathic type)으로 

분류하고 있다. 이 세 가지 분류 중 aspirin과 NSAID에 인한 

소화성궤양군은 전반적으로 여자에서 빈번하고, 고연령층, 출

혈과 천공 등의 합병증 및 기저질환이 많고, 사망률이 2배 이

상 높으며, 무증상군이 많았다.19,26,27 이처럼 NSAID에 의한 

소화성궤양군에서 무증상의 경우가 많은 이유는 NSAID에 의

한 무통(analgesia) 효과와 함께 NSAID가 기존의 무통성 궤

양을 악화시키는 효과가 있기 때문이다. 결국 출혈이나 천공 

등의 합병증 가능성이 높아지는데 특히 감각이 무뎌지고 방어

기전이 약한 고령층에서 이러한 합병증이 발생하기 쉽다. 특

히 NSAID에 의한 소화성궤양의 경우 출혈이 빈번한 이유는 

NSAID가 위 점막 세포뿐 아니라 혈소판의 thromboxane A2 
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(TXA2) 합성을 억제함으로써 항혈소판 효과를 보이기 때문이

다(Fig. 1). 한편 소화성궤양의 원인이 뚜렷하지 않은 특발성 

성격은 H. pylori나 aspirin, NSAID 복용력이 있는 소화성궤

양군과 다른 면이 있을 것으로 추측된다. 2006년 9월부터 

2008년 8월까지 2년 동안 분당서울대학교병원 소화기내과 내

시경실에서 진단되고 1년 이상 추적검사가 이루어진 소화성

궤양 환자 173명 중 특발성 소화성궤양군 28명(16.2%)과 H. 

pylori 또는 NSAID와 aspirin에 의한 소화성궤양군 145명

(83.8%)을 비교해보면 나이, 성별, 흡연, 음주력, 궤양의 위치, 

출혈에서는 차이가 없었다.28 특발성 소화성궤양군에서 만성질

환(고혈압, 당뇨, 심장질환, 만성신질환 등) 병력이 42.9%로 H. 

pylori 또는 NSAID와 aspirin에 의한 소화성궤양군의 25.5%

보다 다소 높았으나 통계적 차이에 이르지 못했고(p=0.062), 

다만 1년 이내 궤양 재발은 25.0%로 원인이 있었던 군의 

6.2%보다 의미있게 높았다(p=0.002).28 또한 약복용 비용, 내

시경 횟수, 입원비용 등 직접적인 의료비용 측면에서 유의하

게 많은 비용이 들어가는 차이가 있었다.28 즉 H. pylori 또는 

NSAID와 aspirin처럼 원인이 확실한 경우가 오히려 치료가 

용이함을 보여준 보고인데 홍콩에서의 보고를 보면 특발성 궤

양에 의한 출혈의 경우 사망률이 더 높아27 소화성궤양 환자

의 경우 이러한 세 가지 군 중 어디에 속하는지 원인 분석이 

필요함을 시사해준다 하겠다.

3) 노령화에 따른 NSAID 소화성궤양 합병증 증가 

소화성궤양의 합병증은 소화성궤양 환자의 약 25%에서 발

생하며 대표적인 합병증으로 출혈, 천공이 있고 그 외에도 관

통을 통한 누공, 위 유문부 폐쇄가 있다.29 H. pylori 감염 감소

로 소화성궤양의 유병률이 감소할 것으로 예상되었지만 그 합

병증으로 인한 입원율은 고령화에 따른 NSAID 복용력 증가 

등의 원인으로 인하여 큰 변화가 없거나 오히려 증가하는 것

으로 보고된다.4,5 소화성궤양 출혈은 소화성궤양 합병증 중에

서 가장 흔하며 소화성궤양 환자의 15-20%에서 발생하는 것

으로 보고된다.29,30 천공이나 위 유문부 폐쇄 등의 합병증은 

감소하는 데 비해 소화성궤양 출혈은 오히려 증가하는 것으로 

보고되고 있는데 고령화에 따른 aspirin을 포함한 NSAID의 

사용량 증가가 그 원인으로 생각된다.30 실제로 2007년 분당

서울대병원에서 진단된 소화성궤양의 임상상을 보면 65세 이

상의 고연령군에서의 소화성궤양 출혈은 43.6%로 저연령군

의 14.3%보다 의미 있게 높았고(p=0.035) 내시경 지혈술이 

필요한 경우가 22.1%로 저연령군의 13.7%보다 높았다

(p=0.047).22 실제 심사평가원 자료를 이용한 대단위 연구에

서 우리나라 2006년에서 2007년 사이 소화성궤양 출혈의 발

병률은 100,000명당 22.1명이며 30일간 사망률은 2.15%였는

데, 이를 연령으로 나누어 분석한 결과 60세 이하의 환자군에

서는 30일간 사망률이 0.83%, 80세 이상의 환자군에서는 

7.65%로 연령이 증가함에 따라 증가하였으며 남성보다 여성

에서 30일간 사망률이 높았다(Table 2).7 소화성궤양에 의한 

천공은 소화성궤양 환자의 2-10%에서 발생하며 소화성궤양

으로 인한 수술의 가장 흔한 원인이다.31 또한 소화성궤양에 

의한 천공은 심각한 합병증이며 사망률이 25% 정도로 높은 

것으로 보고되고 있고 특히 고령의 환자에서 NSAID 사용의 

증가로 소화성궤양 천공이 증가하고 있다.32-34 우리나라에서 

2006년에서 2007년까지 4,258명의 소화성궤양에 의한 천공 

환자를 대상으로 한 연구에서 소화성궤양에 의한 천공의 발병

률은 100,000명당 4.4명이며 남성(7.53)의 발병률이 여성

(1.24)보다 6배 가량 높고 30일간 사망률은 연령이 증가함에 

따라 증가하였다(Table 2).8 즉 80세 이상의 환자군에서는 거

의 20%에 가까웠고 남성 환자(2%)보다 여성환자(10%)에서 

높은 것으로 나타났다(Table 2).8 특히 이렇게 고령에서 사망

률이 높은 이유는 고령의 환자나 스테로이드, 면역억제제, 마

약성 진통제 복용환자 또는 당뇨환자에서는 천공에 의한 증상

이 뚜렷하지 않을 수 있기 때문으로 보인다.35,36 한편 소화성

궤양에 의한 관통은 궤양이 장벽 방향으로 진행하였으나 개방

성 천공은 일어나지 않은 상태를 지칭한다. 소화성궤양의 위

치와 주변장기의 위치에 따라 췌장, 간, 담도, 대장, 혈관 등의 

장기로 관통을 일으킬 수 있다.37

3. NSAID와 aspirin에 의한 소화성궤양의 기전 

NSAID와 aspirin에 인한 위 점막 손상은 국소적인 흡수와 

혈액으로 흡수되고 간에서 대사된 후 일어나는 다양한 기전에 

의해 발생한다.38-42 주요한 세 가지 기전으로는 첫째 세포막 투

과(membrane permeabilization), 둘째 cyclooxygenase (COX)-1 

효소 억제 및 PG 생성 억제, 셋째 염증매개자(proinflammatory 

mediators)의 생산 증가이다.39 이 중 반복적인 NSAID 노출에 

의한 소화성궤양의 주요 병태 생리는 위장관 점막의 COX-1 

활동의 저해를 야기하는 NSAID의 전신적인 작용에 의한 것

인데 세 가지 각각에 대한 설명은 다음과 같다.

1) 세포막 투과(membrane permeabilization)

NSAID는 위 점막 세포에 직접적으로 세포독성 작용을 하

여 위장관 점막의 손상을 일으키는데43,44 이러한 직접적인 세

포독성 작용은 COX의 억제와는 무관하다.45 즉 NSAID를 경

구 투여하면 위액 중의 수소 이온과 결합하여 이온화된 

NSAID가 위의 세포막을 투과하여 위 점막 상피세포에 들어

간다. 이는 세포 내 산성화를 유발하고 세포 내의 미토콘드리

아의 기능을 억제하여 장벽(epithelial barrier)을 손상시키

며,14 위 점막 세포의 괴사와 세포자멸사를 유발시킨다.46 하지

만 이러한 NSAID와 aspirin의 직접적인 위장관 점막 손상은 

임상적으로 중요한 소화성궤양을 유발시키지는 않을 것으로 

생각된다. 이렇게 생각되는 근거로는 enteric-coated (장용 
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Table 2. Demographic Characteristics of Korean Patients with Peptic Ulcer Bleeding and Perforated Peptic Ulcer in 2006-20077,8

Variable

Peptic ulcer bleeding (n=21,107)7 Perforated peptic ulcer (n=4,258)8

n (%)
30-day mortality 

No. of deaths (%)
Crude MRR 

(95% CI)
n (%)

30-day mortality 
No. of deaths (%)

Crude MRR 
(95% CI)

Total 21,107 (100) 454 (2.2) 4,258 135 (3.2)
Age (yr)

<60 11,099 (52.6)  92 (0.8) 1.00 3,143 (73.8) 33 (1.1) 1.00
60-79 8,453 (40.0) 243 (2.9) 3.50 (2.75-4.45) 892 (20.9) 59 (6.6) 2.76 (1.7-4.5)
≥80 1,555 (7.4) 119 (7.7) 9.55 (7.28-12.5) 223 (5.2)  43 (19.3) 8.39 (4.8-14.1)

Sex
Male 16,177 (76.6) 296 (1.8) 1.00 3,650 (85.7) 74 (2.0) 1.00
Female 4,930 (23.4) 158 (3.2) 1.78 (1.46-2.16) 608 (14.3)  61 (10.0) 1.71 (1.1-2.6)

Charlson comorbidity index
Low (0) 19,779 (93.7) 366 (1.9) 1.00 3,291 (77.3) 38 (1.2) 1.00
Medium (1-2) 1,158 (5.5)  64 (5.5) 3.53 (2.75-4.53) 747 (17.5) 60 (8.0) 3.85 (2.5-6.0)
High (≥3) 170 (0.8)  14 (8.2) 4.62 (2.71-7.88) 220 (5.2)  37 (16.8) 8.52 (5.1-14.3)

PU-related hospitalization
No 20,230 (95.8) 427 (2.1) 1.00 4,053 (95.2) 118 (2.9) Excludedc

Yes 877 (4.2)  27 (3.1) 1.47 (0.99-2.19) 205 (4.8)  17 (8.3)
Ulcer-related druga users

No 15,605 (73.9) 301 (1.9) 1.00 2,710 (63.6)  43 (1.6) Excludedc

Yes 5,502 (26.1) 153 (2.8) 1.45 (1.19-1.77) 1,548 (36.4)  92 (5.9)
Antiulcer drugb users

No 8,294 (39.3) (1.9)d 1.00 3,602 (84.6) 134 (3.7) Excludedc

Yes 12,813 (60.7) (2.8)d 1.45 (1.19-1.77) 656 (15.4)   1 (0.2)

30-day mortality is calculated as the ratio of PUB and PPU-related deaths per 100,000 persons. 
MRR, mortality rate ratio; PU, peptic ulcer; PUB, peptic ulcer bleeding; PPU, perforated peptic ulcer.
aUlcer-related drug is defined as NSAIDs (including aspirin and COX-2 inhibitors), oral glucocorticoids, and anticoagulant (warfarin and 
clopidogrel).
bAnti-ulcer drug is defined as proton pump inhibitors and H2 receptor antagonist.
cExcluded due to lack of statistical significance on stepwise logistic regression, as indicated by p＞0.05.
dOriginal paper showed 30-day mortality (%) instead No. of deaths. The sum did not match with 454. 
Modified from articles of Bae et al.7 (Euro J Gastroenterol Hepatol 2012;24:675-682) and Bae et al.8 (J Epidemiol 2012;22:508-516).

코팅) aspirin을 사용할 경우 위에서 분해되지 않아 위의 점막 

손상이 줄어들지만 코팅되지 않은 aspirin을 사용한 경우에 

비해 소화성궤양으로 인해 발생하는 위장관 출혈을 줄이지는 

못하고47 또한 비경구 NSAID 투여 역시 위궤양과 십이지장궤

양을 유발시킨다는 점 등이 이를 뒷받침 한다.48,49

2) Cyclooxygenase (COX)-1 효소와 프로스타글란딘의 억제

NSAID는 전신적인 작용을 통해서 임상적으로 중요한 위

장관 점막 손상을 유발한다. 이와 관련된 기전에서 중요한 역

할을 하는 COX 효소는 분류상 각기 다른 기능을 하는 COX-1

과 COX-2의 두 가지 아형이 있다.50 COX-1은 arachidonic 

acid를 분해하여 위장관 점막에서는 PG를 합성하고 혈소판에

서는 thromboxane을 생성하여 지혈을 돕는다(Fig. 1). 즉 

COX-1은 PG를 합성하여 위산으로부터 위 점막을 보호하고 

위 점막의 혈류를 유지시키며 중탄산염을 생산하는데,51,52 흡

수된 NSAID가 COX-1의 활성을 억제함으로써 내인성 PG 합

성이 감소된다. PG의 합성이 감소되면 상피세포의 점액과 중

탄산염의 분비 및 점막 혈류가 저하되고 상피세포의 증식 저

하와 손상에 대한 저항력 이상으로 인해 위 점막의 손상이 

발생한다. 즉 NSAID로 인한 소화성궤양은 주로 COX-1의 억

제에 의해 발생하는 것이다.53-55 이에 반해 COX-2는 세포 손

상, 병적 상태에서 내독소(endotoxin), tumor necrosis fac-

tors (TNF)-나 interleukin (IL)-와 같은 염증매개물질, 종

양인성 요인(tumor-derived factors)으로 인하여 활성화된다

(Fig. 2).56,57 한편 NSAID에도 종류가 있는데 작고 날카로운 

구조를 이용하여 COX-1 수용체 뿐 아니라 크고 다소 무딘 

구조의 COX-2 수용체(receptor)에 모두 결합할 수 있는 비선

택적 NSAID (non-selective NSAID, ns-NSAID; 예: indome-

thacin, naproxen, diclofenac, piroxicam, ibuprofen 등)가 

있고, 이에 반해 그 구조가 다소 크고 무디게 생겨 COX-2 

수용체에만 결합할 수 있는 COX-2 억제제(celecoxib, etodo-

lac 등)가 있다. 아스피린은 ns-NSAID로 분류되고 있으나 일

부 COX-2 매개 반응을 유발하기도 한다. 선택적 COX-2 억제

제는 이론적으로는 COX-1에 매개되는 PG의 위장관 점막 보

호 기능을 보존할 수 있으나 실제 임상에서 권고되고 있는 
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Fig. 2. Algorithm for long-term NSAID 
therapy according to a patient’s
gastrointestinal (GI) and cardiovas-
cular (CV) risk factors. ASA, aspirin; 
ns-NSAID, non-specific NSAID; PPI, 
proton pump inhibitor. Adapted from 
the article of Scarpignato et al.81 (BMC
Med 2015;13:55).

용량에서 COX-1를 억제할 수 있어, 선택적 COX-2 억제제 

단독 사용에서도 여전히 위장관 점막 손상의 가능성은 존재하

게 된다.58,59 하지만 COX-2 억제제인 celecoxib에 대한 여러 

보고에서는 ns-NSAID보다 출혈 가능성이 적은 것으로 보고

되고 있고60,61 비식도정맥류 출혈에 대한 아시아태평양 가이

드라인에서는 celecoxib를 다른 비선택적 NSAID와 구별하

여 출혈 가능성이 적은 NSAID로 분류하고 있다.62

3) 염증매개물질의 활성화

NSAID에 의해 PG의 합성이 저해되면 상대적으로 lip-

ooxygenase의 활성이 증가하여 lipoxygenase pathway의 결

과물인 류코트리엔(leukotriene, LT)의 생산이 증가된다.63-65 

증가된 LT는 염증을 유발시킬 수 있고 혈관 내피를 연축시켜 

조직의 허혈로 인한 위장관 점막의 손상을 유발하는 한편 재

관류 스트레스를 유발하여 ROS의 생성 증가를 초래한다.63-65 

또한 TNF- 같은 염증매개물질을 생산하며 위 점막의 혈류

를 감소시키고 ROS 생성 증가로 인해 위장관 조직손상이 발

생한다.66

4. H. pylori 감염과 NSAID의 상호작용에 의한 소화성궤양 발

생 및 제균 치료 가이드라인

소화성궤양을 유발하는 가장 큰 인자인 NSAID와 H. pylo-

ri 감염이 같이 있는 경우 소화성궤양이 더 잘 발생하는지, 

그리고 어린 나이에 H. pylori 감염이 되었지만 별 문제 없이 

살다가 고령의 나이에 관절염이나 척추협착증이 발생하여 지

속적으로 NSAID를 복용해야 하는 상황일 때 H. pylori 검사

를 해서 제균하는 것이 좋을지에 대해 많은 연구 결과가 축적

된 바 있다. 즉 기존에 소화성궤양이 있었거나 반흔이 있다면 

소화성궤양 재발 방지를 위해 H. pylori를 제균해야 한다. 또

한 aspirin이나 NSAID를 지속적으로 복용해야 하는 경우 삶

의 질 향상을 위해서 H. pylori 검사를 해야 하고 H. pylori 

양성이면 H. pylori 제균을 하는 것이 좋다는 보고와 함께67 

이에 대한 우리나라 가이드라인도 있다.36,68 즉 H. pylori 제균 

치료가 효과가 있을 것으로 생각되는 경우, 예를 들어 아스피

린을 제외한 NSAID 초치료 환자와 소화성궤양 합병증의 병

력이 있었던 아스피린 장기 복용 환자에서는 H. pylori 감염

에 대한 검사를 시행할 것을 권장하고 있다.36,68 반면 H. pylo-

ri 감염률이 낮은 미국이나 캐나다에서는 위험인자 유무와 상

관없이 장기간 NSAID를 사용하는 모든 환자에서 H. pylori 

감염 여부를 진단할 것을 권장하고 있어 좀 더 적극적인 내용

을 담고 있다.69 이렇게 적극적인 권고사항이 나오고 있는 이유

는 NSAID와 H. pylori에 의한 위장관 손상은 각각 다른 기전

에 의해 발생하기 때문에, 두 인자가 함께 존재하는 경우 위장

관 손상의 위험을 증가시킨다고 알려져 있기 때문이다.70-72 이 

두 인자는 위장관 점막의 상피세포의 생명 주기에 관여하게 

되는데, H. pylori 감염은 위장관 점막의 만성적인 과증식 상

태를 유발하는 동시에 상피세포의 자멸사를 촉진시키며, 

NSAID는 정상적인 세포 생명 주기를 억제하여 성장을 억제

하고 상피세포의 자멸사를 촉진시킨다.70 또한 이 두 인자 모

두 점액의 점도를 감소시킴으로써 위장관 손상을 증가시켜 두 

가지 인자가 같이 있는 경우 각각의 경우보다 소화성궤양 발

생을 증가시킨다고 보고된 바 있다.73 NSAID 복용 환자에서 

H. pylori 감염이 동반된 경우 감염이 동반되지 않은 경우에 

비해 소화성궤양의 발생률이 60배 정도 높고 출혈이 발생할 

위험은 6배 높았다.71 또한 NSAID 사용 환자에서 H. pylori 

감염군이 비감염군보다 합병증이 없는 소화성궤양의 발생 위

험이 1.81배로 의미 있게 높았다는 연구 결과가 그 예이다.72 

아스피린을 사용하는 환자에서도 비슷한 결과를 보이는데, 

H. pylori 감염자에게 아스피린을 투여하면 위장관 점막의 손
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상이 약물 투여 3일 후 최고에 이르게 되고 14일 이후에도 

지속되나, H. pylori 제균 후에 아스피린을 투여하면 약물 투

여 3일 후부터 위장관 점막 손상이 점차 감소한다는 적응현상

(adaptation)이 보고된 바 있다.74 이러한 NSAID에 대한 위 

점막의 적응현상은 동물실험에서도 관찰되고 있다.75 NSAID

나 아스피린 관련 여러 가이드라인이나 연구 결과를 보면 

NSAID나 아스피린 치료 직전 H. pylori를 제균하는 것은 

NSAID나 아스피린의 소화기 점막 부작용 감소에 도움이 되

고 특히 소화기궤양의 기왕력이 있는 경우는 필수적이라 할 

수 있다.76-79 하지만 이미 오랜 기간 NSAID를 사용하고 있는 

사람에게는 유용하지 않게 보인다는 보고80,81도 있어 향후 이

에 대한 연구가 더 필요하다 하겠다. 

5. NSAID와 aspirin에 의한 소화성궤양의 치료

소화성궤양의 치료 목표는 증상 완화와 궤양의 호전, 궤양

과 관련된 합병증과 재발을 방지하는 것이며 합병증 발생시에

는 내시경 치료나 수술을 할 수도 있겠으나 약물 치료가 기본

이다. NSAID나 aspirin으로 인해 유발된 소화성궤양은 

NSAID과 aspirin의 투약 중단이 가능한지의 여부가 중요하

다. 즉 NSAID의 투약 중단이 가능한 경우에는 투약을 중단하

고 표준적인 소화성궤양 치료를 시행하면 된다. Proton 

pump inhibitors (PPIs)는 물론 histamine-2 receptor an-

tagonists (H2RAs)도 거의 모든 환자의 치료에 도움이 된다. 

그러나 NSAID의 투약을 지속하는 경우에는 H2RA 사용으로 

소화성궤양이 치유되는 환자의 비율이 줄어든다. 예를 들어 

190명의 NSAID로 인한 소화성궤양 환자에서 H2RA를 투약

한 경우의 치료 성공 여부를 확인한 연구에서, NSAID를 중단

한 환자군에서 NSAID를 중단하지 않은 환자군에 비해 위궤

양과 십이지장궤양의 치료 성공률이 유의하게 높았으며82 이

와 비슷한 결과를 보인 보고가 많았다.83,84 따라서 NSAID를 

중단하기 어려운 경우에는 소화성궤양의 치료로 PPI를 우선

적으로 추천하는데 특히 소화성궤양의 출혈이 있었던 환자가 

지속적으로 NSAID를 필요로 하는 경우는 COX-2 억제 

NSAID와 함께 PPI를 복용하는 것을 추천하고 있다.62

또한 PPI는 NSAID 복용을 중단하지 않은 소화성궤양 환

자의 치료에서 misoprostol보다도 효과적인 것으로 보인다. 

하루 네 번 misoprostol 200 g을 복용한 그룹과 하루에 한

번 omeprazole 20 mg 또는 40 mg을 복용한 그룹으로 나누

어 8주간 치료한 연구에서 omeprazole 20 mg을 복용한 그룹

이 misoprostol을 복용한 그룹보다 위궤양의 치유율이 높았

고(p=0.004), omeprazole 40 mg을 복용한 그룹도 위궤양의 

치유율이 높았으나 통계적 유의성은 없었다(p=0.14).85 십이

지장궤양의 치유율도 omeprazole 20 mg 또는 40 mg을 복

용한 그룹이 misoprostol 그룹보다 높았다(p＜0.001).85 

NSAID에 의한 소화성궤양의 경우 H. pylori 감염 치료가 중

요한 관건이 된다. 즉 NSAID에 의한 소화성궤양의 경우 H. 

pylori 감염이 있을 때 소화성궤양의 합병증이 증가하고 소화

성궤양 재발원인에 대한 다변수분석에서 H. pylori 감염이 유

일한 재발인자였기에21 H. pylori 제균이 매우 중요하다. 하지

만 반대로 H. pylori 감염이 위 점막의 COX-2 발현을 증가시

켜 NSAID에 의해 억제되었던 PG 증가를 유도하기에 궤양 

치유에 도움이 된다는 보고가 있다.83,86 이에 따라 NSAID와 

aspirin에 의한 위궤양으로 진단된 경우 위궤양 치료가 종료

된 후에 H. pylori 제균 치료 시행을 권고하고 있다.87

6. Aspirin과 NSAID에 의한 소화성궤양 예방 

고연령층이 증가하고 퇴행성관절염이 증가하면서 NSAID 

사용은 급증하고 있다. 영국에서는 매년 항염증과 동통완화 

목적의 처방건이 1,700만개에 달하고 있고88 2030년도에는 

2000년도에 비해 2배에 달한다고 예상하고 있다.89 NSAID를 

사용하면서 상부 소화관 점막 부작용, 소화성궤양 및 그에 따

른 합병증을 예방하기 위해서는 위장관 점막 손상을 적게 유

발하는 NSAID를 선택하여 최소의 용량으로 짧은 기간 동안 

사용하고, PPIs나 PG analogues의 병용, COX-2 선택적 억

제제 사용, H. pylori 감염 여부의 진단 및 치료 등을 고려할 

수 있다.38,90,91 그러나 여러 연구들에 의하면 심혈관질환의 1

차 예방을 위해 aspirin 대신 clopidogrel을 사용하거나 

NSAID와 H2RA 또는 sucralfate을 병용, 장용 코팅 또는 완

충된 aspirin을 사용하는 것은 소화성궤양이나 그에 따른 합

병증을 예방하는 데 효과적이지 않았다.38 한편 NSAID의 상

부위장관 부작용은 PPI 사용에 의해 감소하는 추세인 반면92 

하부위장관 부작용 발생률이 지속적으로 증가하는 추세를 보

이고 있고,92-95 그 부작용의 임상적 영향력이나 심각도가 상부

보다는 하부위장관에서 오히려 큰 것으로 알려지면서92 하부

위장관 부작용 발생이 새로운 변수가 되고 있다. 즉 소화성궤

양 발생률도 적고 하부위장관의 부작용이 적은 NSAID의 선

택에 관심이 모아지고 있는 것이다. 또 다른 변수는 심혈관계 

질환 발생의 증가와 NSAID에 의한 심혈관계 부작용이다. 즉 

고연령층에서의 심혈관계(cardiovascular, CV) 질환의 발생 

빈도가 높고 그 위험성이 커지는 가운데 노령층 퇴행성관절염 

환자에서의 심혈관계 질환 동반(CV comorbidity)율이 44%로 

높고96-98 21.4%에서는 저용량 아스피린을 복용하고 있어99 이

에 대한 가이드라인이 필요한 상황인 것이다. 이에 본 고에서

는 이러한 필요성에 의해 발표된 2015년 가이드라인80을 소개

하고자 한다.

1) 상부와 하부 소화관 부작용과 혈관계 위험률을 감안한 

NSAID 선택의 필요성

NSAID 사용에 의한 부작용 중 상부위장관에서의 PPI의 
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유용성에 대해서는 잘 알려져 있으나 십이지장 이하 위장관의 

부작용에 대해서는 별반 도움이 되지 않는다는 사실은 잘 알

려져 있다.80,100 비선택적 NSAID의 소장 부작용에 대해서는 

캡슐 내시경이 등장하면서 그 발생 빈도와 성격이 밝혀지고 

있는데,101,102 NSAID 사용자의 75%에서 소장 근위부에서는 

주로 점막이 벗겨지는 양상을 보이고 있었고 소장 궤양은 주

로 원위부 소장에서 발생하였다.103-105 이러한 부작용 발생의 

기전으로는, NSAID가 소장의 점막 투과율을 상승시키면 소

장 세균이나 담즙 등의 장내 내용물 등이 점막에 들어가서 

반응을 일으켜 소장점막에 궤양이 생기고 이로 인한 출혈, 천

공 등의 합병증이 발생할 수 있는 것으로 밝혀지고 있다.106 

흥미롭게도 허혈성 심질환 환자 538명을 대상으로 한 연구를 

보면 저용량 aspirin을 복용하면서 PPIs를 같이 사용한 경우 

상부위장관 출혈에 대한 효과와 무관하게 하부위장관 출혈이 

증가했다는 보고가 있었다.102 이러한 기전으로는 PPI에 의한 

위산 분비 억제로 인해 dysbiosis가 유발되고107 결국 이러한 

NSAID의 소장 점막 손상이 악화될 수 있음이 시사되고 있

다.108,109 한편 celecoxib와 같은 COX-2 선택적 억제제가 

ns-NSAID보다는 하부위장관 부작용이 적다는 보고에 힘입

어110 최근 가이드라인에는 COX-2 억제제가 상ㆍ하부위장관

에서의 부작용이 ns-NSAID보다 적다는 내용이 포함되어 있

다.80

한편 심혈관계 부작용에 대한 보고도 많이 나오고 있는데 

140만명의 case-control 연구에서 rofecoxib 내지 ns-NSAID

를 복용하는 경우 심혈관계 부작용이 더 많이 발생함이 알려

지면서111 NSAID의 심혈관계 부작용에 대한 관심을 모은 바 

있다. 또 다른 연구에서는 아스피린을 복용하지 않고 있는 류

머티즘 관절염군에서 rofecoxib 복용자에서 naproxen보다 

CV 질환 위험률이 높았고112 알츠하이머(Alzheimer disease) 

환자에서 naproxen을 복용하는 경우 celecoxib보다 CV 질환 

위험률이 높았다는 보고113를 기초로 Fig. 2와 같은 알고리즘

을 제시한 바 있다.80 즉 바람직한 NSAID를 선택하기 위해서

는 gastrointestinal (GI) 및 CV 위험률을 감안해야 한다는 

것이다(Fig. 2). 이는 특히 NSAID 복용을 피할 수 없는 노령

층에서 감안해야 하는 것으로 보이는데 1) 과거 소화성궤양 

합병증 병력, 여러 가지 NSAID 복용 및 고용량의 NSAID 복

용, H. pylori 감염 등 높은 GI 부작용 발생 위험성이 있고 

CV 부작용 발생 가능성이 있으면서 아스피린을 복용하고 있

는 경우에는 1일 200 mg의 저용량 celecoxib와 PPI를 같이 

복용하고, 2) CV 및 GI의 두 가지 위험률이 있으나 aspirin을 

복용하지 않고 있는 경우는 비교적 심혈관 부작용 발생률이 

적은 naproxen+PPI 내지 저용량의 celecoxib와 PPI를 같이 

복용하고, 3) 높은 GI 부작용 발생 위험률은 있으나 CV 부작

용 발생률이 낮은 경우 celecoxib±PPI를 권유하고 있다(Fig. 

2). 한편 GI 부작용 발생률이 낮은 경우는 NSAID를 피하라는 

내용은 삭제되고 1) aspirin 복용을 하면서 CV 부작용 위험률

이 높은 경우 저용량의 celecoxib를, 2) aspirin 복용을 하지 

않고 있는데 CV 부작용 위험률이 높은 경우 naproxen 내지 

저용량의 celecoxib를 권유하고 있으며, 3) CV 부작용 위험

률이 낮은 경우는 NSAID 선택에 제한이 없다(Fig. 2). 하지만 

우리나라에서 이러한 접근법이 안전한가에 대해서는 추가 연

구가 필요하다 하겠다.

2) NSAID 내지 아스피린을 복용하게 될 경우 소화성궤양 예방 

전략

NSAID 내지 아스피린을 사용하게 될 경우 소화성궤양 예

방 전략의 근간은 특히 65세 이상의 연령층에서 주의가 필요

하다는 것인데 우리나라 연구에서도 NSAID를 처방할 때 

PPIs를 포함한 궤양 예방약제를 병용하는 사례가 증가하고 

있다. 유럽의 한 연구에서는 NSAID와 궤양 예방약제를 병용 

투여하는 비율이 1997년에 5.1%에서 2002년에는 15.9%로 

증가한 결과를 보여준 바 있고,114 다른 연구에서는 이들을 병

용 투여하는 비율이 1997년 10.4%에서 2005년에 21.0%로 

증가하였고 소화성궤양의 연간 발생률은 1997년 1,000명당 

1.1명에서 2005년에는 1,000명당 0.52명으로 감소하여 병용 

투여가 효과적임을 시사한 바 있다.115 우리나라에서는 설사 

부작용으로 잘 쓰이지 않는 misoprostol은 PGE analogue로

서 NSAID와 aspirin으로 인한 소화성궤양의 예방 효과에 대

해 많은 연구가 이루어졌다. NSAID를 지속적으로 복용하는 

환자군을 대상으로 한 위약 비교 연구(placebo-controlled 

study)에서 misoprostol은 위궤양과 십이지장궤양의 발생률

을 각각 75%와 87% 감소시키는 효과가 있었다.116 또한 

NSAID 복용자에서 misoprostol과 ranitidine의 소화성궤양 

예방 효과를 비교한 연구에서 misoprostol이 더 효과적이었

으며117 misoprostol과 sucralfate를 비교한 연구에서도 mi-

soprostol이 더 효과적이었다.118 고용량의 diclofenac 

(200-300 mg/일)을 복용하는 암환자를 대상으로 한 연구에서

는, 하루 두 번씩 200 g의 misoprostol을 복용하는 환자군

에서 하루 두 번씩 150 mg의 ranitidine을 복용하는 군에 비

해 NSAID로 인한 소화성궤양을 예방하는 효과가 우월했

다.119 외국인 대상 연구에서 하루에 네 번 misoprostol 200 

g을 복용하였을 때 9-13%에서 설사가 발생하였는데, 실제 

임상에서 misoprostol의 부작용에 의한 설사의 중증도는 경

도에서 중등도이며 보통 자가 회복(self-limiting)된다.120

PPIs는 misoprostol에 비해 NSAID로 인한 소화성궤양의 

예방효과는 약간 떨어지지만 misoprostol에 비해 설사나 복통 

등의 부작용이 적어 지속적으로 복용하기에 수월하다.121,122 또

한 PPI는 NSAID를 지속적으로 복용하고 있는 환자군에서 궤

양의 새로운 발생뿐만 아니라 궤양의 재발도 감소시키는 효과
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가 있다.21,123 미국의 한 연구에서도 NSAID와 PPIs의 병용 

투여가 1998년 6.7%에서 2002년 8.2%로 증가한 결과를 보여

준 바 있다.124 H2RA는 고용량으로 사용할 때 NSAID를 사용

하는 환자군에서 위궤양과 십이지장궤양을 예방하는 효과가 

있었고 H2RA를 표준용량으로 사용할 때는 십이지장궤양의 

발생률을 약간 감소시켰다.29,125,126 NSAID를 오랜 기간 사용

하는 환자를 대상으로 한 연구에서 고용량의 famotidine (40 

mg을 하루에 두 번 복용)을 병용하였을 때 위궤양과 십이지

장궤양의 발생률을 모두 낮추었다.30 한편 소화성궤양과 궤양 

예방약제에 대한 우리나라 연구를 보면 4주 이내 PPI를 사용

하였을 경우에는, NSAID 사용력 유무와 소화성궤양의 발생

이 통계적인 유의성을 갖지 못한 반면에(p=0.334), 4주 이내 

PPI를 사용하지 않았을 경우에는 NSAID를 사용한 군에서 

63.4%, 사용하지 않은 군 41.4%에서 소화성궤양이 발생하여 

통계적으로도 유의함을 확인할 수 있었다(p＜0.001).21 H2 수

용체 차단제의 사용력이 있는 환자군에서도 이러한 경향은 유

사하게 나타나, 4주 이내 H2 수용체 차단제를 사용하였을 경

우에는 NSAID의 사용력 유무에 따른 소화성궤양 발생률의 

차이가 통계적인 유의성을 갖지 못하였으나(p=0.097), 4주 

이내 H2 수용체 차단제를 복용하지 않았을 경우에는 NSAID 

사용군(73.3%)이 사용하지 않은 군(52.2%)보다 소화성궤양 

발생률이 높았다. 이는 통계적으로도 유의하여(p＜0.001)21 

PPI와 H2RA의 예방효과를 증명한 것으로 볼 수 있다. 

한편 많은 연구가 진행되고 있는 위 점막 보호제는 위산 

분비가 적고 위 점막 저항기전이 낮은 고령층에서 이론적으로

는 NSAID에 의한 소화성궤양 예방 효과가 있을 것으로 기대

되지만 임상연구에서 아직 확실한 효과가 증명되지 않아 계속 

더 많은 연구가 필요하다 하겠다.

결    론

소화성궤양은 PPIs의 사용 및 H. pylori 감염의 치료 발전 

등으로 인하여 그 발생률과 유병률이 감소할 것으로 예상되었

으나 위궤양의 유병률은 오히려 늘고 있고 여성의 비율이 증

가하고 있다. 우리나라를 비롯한 세계 인구의 고령화로 인한 

위장관 점막의 변화 및 심혈관 질환, 뇌혈관 질환 또는 근골격

계 질환을 포함한 만성질환의 치료를 위해 aspirin을 포함한 

NSAID의 사용량이 증가한 것이 그 원인으로 지목되고 있다. 

특히 고령의 환자일 경우에는 증상이 특징적이지 않을 수 있으

므로 aspirin과 NSAID를 사용할 때는 소화성궤양과 같은 부작

용 발생 가능성에 대해 더욱 세심한 관심과 예방이 필요하다.

NSAID로 인한 소화성궤양의 치료를 위해서는 우선 NSAID

의 중단이 가능한지 살펴보아서 가능하면 중단하고, 불가능할 

경우 NSAID의 종류 및 용량, 사용기간 등을 검토하여 소화성 

궤양의 악화를 최소화할 수 있도록 해야 한다. NSAID를 지속

해야 할 경우 예방을 위해서 misoprostol이나 PPIs 등을 병용

할 수 있고, raniditine의 경우 고용량에서 NSAID에 의한 소

화성궤양을 예방할 수 있다고 보고되었다. 특히 H. pylori 감

염이 있는 경우 NSAID와의 소화성궤양 발병 기전이 다르고 

두 가지 조건에 의해 소화성궤양 발생 상승효과가 있다는 점

을 감안하여 NSAID 초치료 환자는 H. pylori를 검사하고 양

성일 때 제균 치료가 필요함을 여러 가이드라인에서 소개하고 

있다. 

소화성궤양의 대표적인 합병증인 출혈, 천공은 우리나라 

연구 결과에 의하면 고령에서 발생률이 높았는데, 고령에서는 

특징적인 증상 및 징후 등이 나타나지 않을 수가 있어 그 위험

성이 더 높다고 할 수 있다. 또한 NSAID는 상부위장관 합병

증뿐만 아니라 하부위장관 합병증도 유발하므로 지속적으로 

NSAID를 사용하는 환자의 경우 상ㆍ하부위장관 합병증 및 

심혈관계 부작용 발생 위험도를 감안하여 NSAID를 선택하는 

것이 필요하다.
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