
Korean J Gastroenterol Vol. 70 No. 1, 4-12
https://doi.org/10.4166/kjg.2017.70.1.4
pISSN 1598-9992  eISSN 2233-6869

REVIEW ARTICLE   

Korean J Gastroenterol, Vol. 70 No. 1, July 2017
www.kjg.or.kr

H2 수용체 길항제의 위산분비 억제 효과 및 임상적 응용
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분당서울대학교병원 내과1, 서울대학교 의과대학 내과학교실 및 간연구소2

The Effect of H2 Receptor Antagonist in Acid Inhibition and Its Clinical Efficacy

Young Kwang Shim1 and Nayoung Kim1,2

Department of Internal Medicine, Seoul National University Bundang Hospital1, Seoungnam, Department of Internal Medicine and Liver 
Research Institute, Seoul National University College of Medicine2, Seoul, Korea

The first histamine H2 receptor antagonists (H2RAs) were developed in the early 1970s. They played a dominant role in treating peptic 
ulcer disease and gastroesophageal reflux disease (GERD). H2RAs block the production of acid by H+, K+-ATPase at the parietal cells 
and produce gastric luminal anacidity for varying periods. H2RAs are highly selective, and they do not affect H1 receptors. Moreover, 
they are not anticholinergic agents. Sequential development of H2RAs, proton pump inhibitors (PPIs), and discovery of Helicobacter 
pylori infection changed the paradigm of peptic ulcer disease with marked decrease of morbidity and mortality. PPIs are known to 
be the most effective drugs that are currently available for suppressing gastric acid secretion. Many studies have shown its superiority 
over H2RAs as a treatment for acid-related disorders, such as peptic ulcer disease, GERD, and Zollinger-Ellison syndrome. However, 
other studies have reported that PPIs may not be able to render stomach achlorhydric and have identified a phenomenon of increasing 
gastric acidity at night in individuals receiving a PPI twice daily. These nocturnal acid breakthrough episodes can be eliminated with 
an addition of H2RAs at night. The effectiveness of nighttime dose of H2RA suggests a major role of histamine in nocturnal acid 
secretion. H2RAs reduce secretion of gastric acid, and each H2RA also has specific effects. For instance, nizitidine alleviates not only 
symptoms of GERD, but also provokes gastric emptying, resulting in clinical symptom improvement of functional dyspepsia. The aim 
of this paper was to review the characteristics and role of H2RAs and assess the future strategy and treatment of upper gastrointestinal 
disease, including acid related disorders. (Korean J Gastroenterol 2017;70:4-12)
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서    론

역사적으로 치유가 힘들고 치유된 후에도 재발되면서 출혈, 

천공과 같은 합병증으로 소화기 질환에서 큰 비중을 차지해온 

소화성 궤양에 대한 치료는 소화관 생리학을 근거로 꾸준히 

발전해왔다. 위는 위산을 분비하여야 세균 제거 및 소화 등 

생리적인 역할을 한다. 하지만 방어인자에 대한 공격인자의 

균형이 깨지면서 발생하는 소화성 궤양은 의사들에게는 매우 

큰 문제였다. 1970년대 초반 H2 수용체 길항제가 개발되면서 

소화성 궤양 치료에 큰 발전이 있었고, 이후 H2 수용체 길항

제는 소화성 궤양의 주요 치료 약제가 된 바 있다.
1
 이후 1980

년대에 H2 수용체 길항제보다 훨씬 강력한 양성자 펌프 억제

제(proton pump inhibitor, PPI)가 치료 약제로 사용되기 시

작하였는데, 1983년에 배양된 헬리코박터 파일로리가 소화성 
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Fig. 1. A model structure of gastric H+, K+-ATPase. The gastric H+, K+-ATPase α subunit has 3 lobes, N (ATP binding), P (phosphorylation), and 
A (activation) domains in the cytoplasmic domain, and 3 transmembrane segments in the membrane domain. The gastric β-subunit has a 
short cytoplasmic region, 1 transmembrane segment, and a heavily glycosylated extracellular region. The number of Asn sites having 
carbohydrates is based on pig H+, K+-ATPase, as previously described by Shin and Kim.24

궤양의 원인으로 밝혀지면서 PPI를 이용한 헬리코박터 제균 

요법이 도입되었고, 소화성 궤양은 내과적으로 치유 가능한 

질환이 되었다. 이후 노령 인구 증가와 함께 많이 사용되기 

시작한 비스테로이드 소염제(non-steroid anti-inflammatory 

drug, NSAID)에 의한 소화성 궤양 발생이 증가하면서 소화

성 궤양은 NSAID와 헬리코박터, 두 가지 원인에 따라 헬리코

박터 연관 소화성 궤양, 비스테로이드 소염제 연관 소화성 궤

양, 헬리코박터-음성, 비스테로이드 소염제-음성 소화성 궤양

으로 분류되게 되었다.
2
 이러한 소화성 궤양 치료에 대한 여러 

연구에서 PPI와 H2 수용체 길항제 중 PPI가 소화성 궤양의 

치료제로써 우월한 효과를 보여준 바 있는데,
3,4

 NSAID 연관 

소화성 궤양 치료의 경우 라니티딘과 오메프라졸을 8주간 투

여할 시 십이지장 궤양의 치유율은 79%와 93%, 위 궤양의 

치유율은 64%와 83%로 PPI의 치료 효율이 우수함이 보고되

었다.
5
 한편 비만 증가와 서구화된 식단으로 꾸준히 그 발생 

빈도가 증가하고 있는 위식도 역류 질환은 초기 치료 후 1년 

이내에 80-90%가 재발하는 만성 질환이다.
6,7

 생활습관 변화

와 위산분비 억제를 통해서 증상을 없애고 식도염의 호전, 합

병증을 예방하는 것이 치료의 목표이다. 위식도 역류 질환의 

치료에서도 H2 수용체 길항제에 비해 PPI의 효과가 우수한 

것으로 알려져 있다.
8,9

 또한 소화성 궤양이나 역류성 식도염

뿐 아니라 Zollinger-Ellison syndrome 등 위산분비 연관 질

환의 치료로써 PPI가 H2 수용체 길항제에 비해 우월하다고 

발표되어 있다.
3,4,10-13

 그러나 골다공증과 같은 PPI 장기간 투

여에 의한 여러 부작용이 보고되고 있는데, 최근에는 간경화

증 환자에서 간성혼수 및 자발성 복막염의 증가 등 부작용에 

대해 증거들이 보고되고 있어 관심이 집중되고 있다.
14,15

 한편 

PPI보다 더 강력한 potassium channel binding inhibitor가 

등장하고 있고, 이에 의한 부작용도 예측되고 있어16,17
 비교적 

부작용이 적은 H2 수용체 길항제 및 방어인자의 적극적 활용
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Fig. 2. Structures of H2 receptor antagonists. Red box indicates pyridine ring or modified structures.29-31

이 필요하다 하겠다.

이에 본 종설에서는 H2 수용체 길항제의 역사 그리고 상부

위장관 질환의 치료에서 H2 수용체 길항제의 특징과 효과를 

정리하고, 최근 보고되고 있는 PPI 치료의 한계점과 부작용을 

보완할 수 있는 방법에 대해 검토해보고자 한다.

본    론

1. H+, K+-ATPase 발견과 H2 수용체 길항제의 개발 역사 

과거 H2 수용체 길항제가 사용되기 이전의 소화성 궤양 치

료는 매우 어려웠고, 합병증 없는 소화성 궤양은 수술적 치료 

없이 치료하기도 했지만, 지속적인 궤양 재발 그리고 천공, 

출혈 등의 합병증 발생률이 높아 수술하는 환자들이 많았다. 

또한 이러한 수술의 경우 응급수술로 진행하는 경우도 많아 

6-13%의 경우는 수술 후 결과가 좋지 않았다.
18-21

 증상 완화

를 위해 제산제를 하루 7번 복용해야 하는 어려움과 집에서 

절대 안정을 취하는 등 직접적 비용의 증가와 생산량 감소 

등 간접적 사회적 손실이 많았다.
22

 이후 1976년도에 H
+
, 

K
+
-ATPase에 대한 개념이 발표되었고(Fig. 1),

23,24
 1977년 

H2 수용체 길항제가 개발되었다.
25,26

 H2 수용체 길항제는 소화

성 궤양의 치유를 혁신적으로 향상시킴으로써 소화성 궤양 질

환 치료의 판도를 변경하게 되었고, H2 수용체 길항제를 개발

한 Sir James Black은 1988년도에 노벨생리학상을 수상할 

정도로 가히 의학계의 혁명적인 발견이 되었다. H2 수용체 길

항제로 소화성 궤양 치료를 시작하면서 이후 소화성 궤양의 

발생 및 합병증의 감소를 보여 이와 관련된 여러 연구들이 

발표되었다. 즉, Macdougall 등이 1977년에 발표한 간성혼

수 환자 50명을 대상으로 한 연구에서 26명의 대조군 중 5명

의 환자에서 위장관 출혈이 있었는 데 반해, H2 수용체 길항

제로 치료한 24명 중 한 명에서만 위장관 출혈이 있었다.
27

 

Jones 등이 1978년에 발표한 신장 이식을 시행한 환자를 대

상으로 한 연구에서는 대조군이 33명 중 6명에서 상부위장관 

출혈이 있었던 반면, H2 수용체 길항제로 치료한 환자군에서

는 30명 중 상부위장관 출혈이 발생한 환자가 없었다.
28

 이처

럼 간경화나 만성 신부전증 등 기존 질환이 심하여 위점막의 

저항기전이 떨어진 환자에서의 합병증 치유가 잘 된다는 논문

을 시작으로 중증의 소화성 궤양 치료에 대한 H2 수용체 길항

제 효과에 대한 많은 논문이 발표되어 왔다.  

2. H2 수용체 길항제의 약리와 특성  

위벽 세포에서의 위산분비는 미주신경말단에서 분비되는 

아세틸콜린, 전정부 G 세포에서 분비된 가스트린, 장크롬친화 

세포에서 분비된 히스타민에 의해 조절되고, 위산분비의 기능

적 주요 부위는 H2 수용체와 H
+
, K

+
-ATPase이다(Fig. 1).

24
 

히스타민은 벽 세포의 H2 수용체에 결합하여 세포 내의 cyclic 

adenosine monophosphate 농도를 높이고 protein kinase 

A 효소를 활성화시킨다. 활성화된 protein kinase A는 H
+
, 

K
+
-ATPase를 세포질에서 원형질막으로 이동시키는 데 관여
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Table 1. Pharmacokinetics of H2 Receptor Antagonists32,33

Drug Bioavailability (%) Half-life (hr) Duration of action (hr) Metabolites Excretion

Cimetidine 60-70 Oral: 2.0
Parenteral: 1.6-2.1

Nocturnal: 6-8
Basal: 4-5

Sulfoxide Mainly urine

Ranitidine 50 Oral: 2.5
Parenteral: 2-2.5

Nocturnal: 13
Basal: 4

N-oxide (<4%)
S-oxide (1%)
Desmethyl (1%)

Mainly urine 

Famotidine 40-45 Oral/Parenteral: 2.3-3.5 Nocturnal and basal: 10-12
(oral and IV)

S-oxide Urine: 65-70%
Feces: 30-35%

Nizatidine 70 Oral: 1-2 Nocturnal: Up to 12
Basal: Up to 8

N2-monodesmethyl (<7%)
N2-oxide (<5%)
S-oxide (<6%)

Urine: >90%
Feces: <6%

하는 세포골격 단백질을 인산화시킨다. 즉, 소포막에서 비활

성화 상태로 있던 H
+
, K

+
-ATPase가 활성화된 후 소관으로 

이동하게 된다. 소관으로 이동한 H
+
, K

+
-ATPase는 세포 밖의 

KCl와 접촉하여 세포 내 양성자와 세포 외 K이온을 교환하면서 

위산이 분비되는 것이다. H2 수용체는 벽 세포가 위산분비를 

하는 형태로 만드는 데 중요한 역할을 하고, H
+
, K

+
-ATPase는 

위산분비의 마지막 기능적 역할을 수행한다. H2 수용체 길항

제는 이러한 히스타민과 경쟁적으로 H2 수용체에 결합하여 

위산분비를 억제한다.

H2 수용체 길항제는 경구 투여한 후 1-3시간에 혈중 농도 

최고치에 이르고, 뇌혈류 장벽을 통과하며 전신에 분포된다. 

역사적으로 개발된 각 H2 수용체 길항제들의 구조 및 특징을 

간단히 비교하면 다음과 같다(Fig. 2
29-31

, Table 1
32,33

). 시메티

딘(cimetidine)과 파모티딘(famotidine), 라니티딘(ranitidine)

의 생체 이용률은 간에서 1차 대사를 거치면서 35-60%까지 

감소되지만, 니자티딘(nizatidine)은 간대사를 거치지 않아 생

체 이용률이 100%에 이른다. 약물의 제거는 간대사와 신배설

에 의해 이루어진다. 니자티딘은 90%가 소변으로 배출되어 

청소율이 신부전에 영향을 받지만 간부전에 영향을 받지는 않

는다(Fig. 2
29-31

, Table 1
32,33

). 간 cytochrome P450에 의해 

다른 약물과의 상호작용이 발생할 수 있는데, 시메티딘과 라

니티딘을 투여한 후 다른 약물의 대사가 저하되어 혈중 농도

의 상승이 가능하다. 파모티딘과 니자티딘은 cytochrome 

P450과 친화도가 낮아 다른 약물과의 상호작용이 거의 없으

며, 라퓨티딘(Lafutidine)은 pyridine환을 모핵으로 한 H2 수

용체 길항제와 달리 새로운 화학 구조를 가진 H2 수용체 길항

제이다(Fig. 2).
29-31

 즉, H2 수용체 길항제에 의한 공격인자 약

화와 함께 방어인자 증강 작용을 발현하는 라퓨티딘을 추가하

여 혈액순환을 촉진한다는 개념이 포함되어 있다. 니자티딘과 

라니티딘은 시메티딘에 비해 효력(potency)이 4배 높고, 니자

티딘은 그 효과가 위에 국한되며 심혈관계나 중추신경계에 거

의 영향을 미치지 않는다. 파모티딘은 시메티딘보다는 20배, 

라니티딘보다는 7.5배 위산 억제의 효력이 높다고 발표된 바 

있다.
34

 파모티딘을 경구 섭취한 경우 1-3.5시간 뒤 혈중 최고 

농도인 50-60 μg/L에 도달하며, 위산분비를 50% 이상 억제

하기 위해서는 혈중 농도 13 μg/L 이상을 유지해야 한다.
34

 

한편 이러한 H2 수용체 길항제의 부작용들에 대해서도 많

이 알려진 바 있는데, 이들은 H2 수용체 길항제에서 공통적으

로 나타나는 부작용들도 있고, 각 H2 수용체 길항제 대사과정 

등에 따라 각각 다른 부작용들도 있다. 즉, 시메티딘을 한 달 

이상 장기 복용한 경우 여성유방증(gynecomastia)의 부작용

이 0.3-4%에서 발생 가능하며, 그 외 다른 H2 수용체 길항제

에서는 아직 보고된 바가 없다. H2 수용체 길항제를 복용하면

서 발생할 수 있는 다른 부작용들에는 설사, 두통, 어지럼증, 

졸림, 변비 등이 있다. 또한 H2 수용체 길항제를 14일 이상 

장기 복용할 시에 고가스트린 혈증 등으로 인하여 위산 억제 

효과가 감소하는 내성이 발생하게 된다.
35

 약물을 중단할 경우

에는 H2 수용체 길항제로 유발된 고가스트린 혈증으로 인한 

위산분비가 약 9일간 유지된다.
36

 또한 H2 수용체 길항제는 

야간에 위산분비의 강력한 억제 효과가 있고 주간에 위산분비 

효과는 제한적이다.
37,38

 이로 인해 주간에 주로 증상이 발생하

는 경도(Los-Angeles 분류상 A or B) 역류성 식도염의 치료

에는 H2 수용체 길항제의 효과가 적다.
39

 반대로 PPI는 주간

에 강력한 위산분비 효과가 있어 경도 역류성 식도염의 치료 

효과가 좋다.
40,41

 H2 수용체 길항제나 PPI로 인한 위산분비 

억제는 철분의 흡수를 저하시킨다. 위산은 비헴철(non-heme 

iron)을 흡수할 수 있게 촉진하고, 제1철(ferrous form)을 더 

흡수가 잘되는 제2철(ferric form)로 전환시키기 때문이다.
42,43

 

따라서 위산 억제 치료는 잠재적으로 철 결핍을 유발할 수 

있고, 철분제제 치료를 방해할 수 있다. 증상이 심해 지속적으

로 약을 복용해야 하는 위식도 역류 질환 환자의 경우 이러한 

PPI와 H2 수용체 길항제 부작용과 특성을 고려하여 주간에는 

PPI를, 야간에는 H2 수용체 길항제를 복용하는 방법이 선호되

기도 한다.
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3. H2 수용체 길항제의 위산분비 억제 효과 및 임상 응용

H2 수용체 길항제는 벽 세포의 H2 수용체에 경쟁적으로 결

합하여 위산분비를 억제하며 H2 수용체에만 매우 선택적으로 

결합하기 때문에 다른 히스타민 수용체에 거의 작용을 하지 

않는다.
44

 이러한 위산분비 억제 효과는 H2 수용체 길항제가 

제산제, 수크랄페이트보다 훨씬 우월하다.
45

 PPI와의 위산분

비 억제 효과 비교에 있어서는 아직 명확하지 않지만 위산과 

관련된 질환 즉, Zollinger-Ellison syndrome, 역류성 식도염, 

소화성 궤양 등의 치료에서 PPI가 H2 수용체 길항제에 비해 

우월한 결과를 보여줬다.
3,4,10-13

 그러나 적절한 PPI 치료에도 

불구하고 위산분비를 완전히 억제하는 것은 쉽지 않은 것으로 

보여진다. 정상인이나 역류성 식도염 환자에서 오메프라졸 

40 mg을 매일 복용한 경우에도 위산분비가 완전히 억제되지 

않으며, 역류성 식도염 환자인 경우 PPI의 용량을 높이면 위

산 조절이 향상되어 호전을 보인다.
46,47

 또한 PPI를 하루 두 

번 복용하는 경우에도 야간에 발생하는 위산분비로 인하여 1

시간 이상 pH가 4 미만으로 유지되는 야간 위산분비 억제 

실패가 발생한 것48,49은 이러한 현상을 반증한다. 정상인과 역

류성 식도염 환자에서 야간 위산분비 억제 실패율은 69-79%

이며, 특히 PPI를 저녁에 복용한 후 6시간 이내, 수면 중에 

특징적으로 많이 발생한다.
48,50

 이 시간대에는 특히 식도 운동 

기능이 저하되고, 침샘에서 침의 분비가 줄어들어 역류성 식

도염의 치료나 예방에 악영향을 줄 수 있다. 이러한 야간 위산

분비 억제 실패의 감소 및 소실을 위해 H2 수용체 길항제를 

사용할 수 있다. 오메프라졸 20 mg을 하루 2회 복용한 정상

인에서 라니티딘 150 mg 또는 300 mg을 취침 전에 복용하

였을 때 야간 위산분비 억제 실패가 소실되었으며51
 란소프라

졸과 파모티딘으로 한 연구에서도 H2 수용체 길항제가 야간 

위산분비 억제 실패에 효과가 있었다.
41

 그러나 H2 수용체 길

항제는 2주 이상 장기간 투여할 경우 약물 내성이 발생한다.
35

 

무작위 위약-대조군 연구에서 파모티딘 40 mg을 저녁 식후 

1회 복용 시에 첫날 24시간 위 내 평균 pH 3.2에서 28일째 

1.9까지 감소하였고, 라니티딘 300 mg 하루 네 번 복용하였

을 때 첫날 24시간 위 내 평균 pH 5.0에서 7일째 3.0, 라니티

딘 300 mg을 하루 세 번 복용하였을 때 24시간 위 내 평균 

pH 4.3에서 14일째 2.4까지 감소하였다.
35

 이처럼 H2 수용체 

길항제 약물 내성이 발생하는 기전에 대해서는 가스트린과의 

연관성을 들어 설명하고 있다. 즉 H2 수용체 길항제는 위 pH

를 상승시킴과 동시에 혈중 가스트린 농도를 상승시키는데, 

가스트린은 간접적으로 장크롬친화 세포로부터의 히스타민 

분비를 통해 위산을 분비하고, 또한 직접적으로 가스트린 수

용체에 결합하여 벽 세포에서 위산분비를 촉진시킴으로써 약

제 내성을 유발시킨다.
52

 

4. 소화성 궤양에서의 H2 수용체 길항제의 유용성

소화성 궤양은 그 원인에 따라 크게 헬리코박터 연관 궤양, 

비스테로이드 소염제 연관 궤양, 헬리코박터-음성, 비스테로

이드 소염제-음성 궤양으로 분류되는데,
2
 H2 수용체 길항제로 

비스테로이드 소염제 연관 궤양을 치료할 시 비스테로이드 소

염제를 중단하지 않으면 중단할 경우보다 궤양의 치유 속도가 

느리다.
53-55

 표준용량의 H2 수용체 길항제는 비스테로이드 소

염제 연관 궤양의 예방에는 효과적이지 않다. 시메티딘 400 

mg을 10개월간 취침 전에 복용하였으나 궤양의 예방에 효과

적이지 않았으며,
56

 라니티딘은 십이지장 궤양의 발생률은 감

소시켰으나 위 궤양의 발생률은 감소시키지 못했다.
57,58

 비스

테로이드 소염제 연관 궤양의 치유는 더 강력한 위산억제 효

과가 있는 PPI가 H2 수용체 길항제보다 우월하다.
59

 즉, 비스

테로이드 소염제 연관 위 궤양 발생 억제 및 위 궤양 치유에 

있어서는 PPI가 H2 수용체 길항제보다 우월하다고 정리할 수 

있겠다. 그러나 파모티딘의 경우 고용량을 준 경우가 표준용

량의 H2 수용체 길항제나 위약(placebo)보다 비스테로이드 

소염제 연관 위 궤양에서 더 나은 치료 효과를 보이며,
60

 또한 

방어인자 촉진제의 병용 투여에 의한 비스테로이드 소염제 연

관 소화성 궤양 예방이나 치료 방법도 적극 모색하고 있기에 

반드시 PPI로만 치료가 가능하다고 하기는 어려울 수 있겠다. 

한편, 아직도 이견이 많기는 하나 헬리코박터 감염이 비스테

로이드 소염제 연관 궤양의 발생을 증가시키지 않는다는 주장

도 많다.
61,62

 헬리코박터는 비스테로이드 소염제로 인한 프로

스타글란딘 합성 억제를 방해하여63
 오히려 헬리코박터 양성 

환자에서 헬리코박터 음성 환자에 비해 더 높은 비스테로이드 

소염제 연관 궤양의 치유율을 보인다.
64

 

5. 위식도 역류 질환에서의 H2 수용체 길항제의 유용성

위식도 역류 질환은 임상에서 접하게 되는 흔한 위장관 질

환 중에 하나이다. 위식도 역류 질환은 다인성(multifactorial) 

질환으로, 역류된 위액의 산성도 증가, 식도나 식도 상부점막

의 역류물에 대한 증가된 민감도, 위식도 역류 현상의 과도한 발

생, 역류물에 대한 식도의 청소능 저하 등에 영향을 받는다. 따라

서 이와 관련된 하부식도조임근(lower esophageal sphincter, 

LES)의 기능장애에 의한 낮은 LES압과 일시적 LES 이완, 해

부학적 기전 중 대표적인 열공허니아(hiatal hernia), 식도배

출장애, 복압증가, 내장과민성, 점막 방어인자 손상, 중추 감

작(central sensitization), 정신적 요소 등은 잘 알려진 위식

도 역류 질환의 병태생리학적 기전이다. 점막 손상(mucosal 

break)이나 합병증의 유무는 위식도 역류 질환의 진단에 반드

시 필요한 사항은 아니지만, 내시경으로 관찰되는 점막손상의 

유무에 따라 미란성 식도염(erosive esophagitis)과 비미란성 

역류 질환(non-erosive reflux disease)으로 나누어진다. 역
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류성 식도염의 경우 남성이 여성보다 높고 비미란성 역류 질

환은 여성에서 높아 성차의학의 예를 잘 보여준다.
65

위식도 역류 질환의 치료 목적은 증상 개선, 식도염의 치료, 

합병증 예방과 재발의 방지이다. 역류성 식도염의 중증도는 

식도가 산에 노출되는 정도와 기간과 관계가 있다. 약제에 의

한 위산역류 효과도 산역류 증상과 식도염증의 개선과 직접 

관련이 있다. 가장 기본적인 치료 약제로 PPI가 대표적인 약

물이다. H2 수용체 길항제도 PPI와 마찬가지로 증상의 호전과 

식도염의 치유에 있어 위약보다 유의한 효과가 있다.
66

 H2 수

용체 길항제는 작용 시작시간이 빠르고 증상이 심하지 않은 

환자에서 효과가 있다. 

PPI와 H2 수용체 길항제의 증상 개선 효과를 비교했을 때 

PPI는 H2 수용체 길항제에 비해 우월한 효과를 보였다. 전형

적인 산역류 증상을 가진 환자의 증상 소실에 대한 위약 대비 

상대위험도에서 PPI가 0.37로, H2 수용체 길항제 0.77에 비해 

우월한 결과를 보였다.
66-68

 그러나 이러한 주 치료제인 PPI에 

반응이 없는 불응성 환자에 대해서는 여러 병태생리기전에 근

거한 약물들이 연구되고 있으나 아직은 이에 대한 연구결과가 

제한적이다. PPI를 하루 두 번 복용함에도 위산분비가 지속되

는 경우가 있는데, 특히 밤에 일어나는 야간 분비 억제 실패가 

발생하는 경우가 많다.
69

 이러한 경우에 취침 전 H2 수용체 

길항제를 병용 투여하는 경우에 효과적이다.
70,71

 이처럼 PPI 

단독 치료로 증상 조절이 잘 되지 않는 경우에 H2 수용체 길

항제가 도움이 될 수 있다. 

6. H2 수용체 길항제의 위장관 운동 개선 효과

역류성 식도염은 부적절한 식도 운동과 위산분비로 생긴 만

성적인 병리학적 상태이다.
72,73

 위산 억제를 위한 치료 약제로

써 PPI가 H2 수용체 길항제보다 우월한 효과를 보이지만,
74,75

 

H2 수용체 길항제 중 하나인 니자티딘은 시메티딘, 파모티딘, 

라니티딘과 달리 아세틸콜린 분해효소를 억제하고 콜린신경

의 시냅스에 아세틸콜린의 농도를 높여 위장관의 운동을 활성

화시키는 유일한 효과를 지닌다.
76,77

 아세틸콜린은 직접적으

로 위장관 운동을 자극하고 그렐린(ghrelin)의 분비를 촉진하

여 시상하부자극을 통해 더욱 위장관 운동을 향상시킨다.
78

 위

장관의 운동이 향상되어 있는 상태에서 위장관 운동 조절 약

물을 투여하게 되면 식도의 연동 운동 향상과 하부식도괄약근 

압력의 증가, 위 배출(gastric emptying)의 향상으로 인해 역

류성 식도염의 치유에 도움이 되고 호전 상태가 유지된다.
79,80

 

니자티딘은 강력한 위장 운동 촉진 효과가 있고 콜린신경 활

성화로 인해 침의 분비를 증가시킨다.
81,82

 침 분비의 증가는 

식도로 역류된 위산을 없애고, 역류성 식도염의 치료에 도움

이 된다.
83,84

결    론

소화성 궤양이나 역류성 식도염, Zollinger-Ellision syn-

drome 등의 위산 관련 위장관 질환의 치료제로 H2 수용체 

길항제나 PPI가 많이 사용되고 있고, 그중에서도 PPI의 치료 

효과가 더 우수하다고 알려져 있다. 그러나 PPI도 위산의 분

비를 완전히 억제하지는 못하며, PPI를 하루 두 번 복용할 경

우에도 야간 위산분비 억제 실패 등의 한계점이 있다. H2 수

용체 길항제를 같이 복용할 경우 이를 보완할 수 있을 것으로 

보인다. 또한 H2 수용체 길항제 중 니자티딘은 위장관 운동을 

향상시키고 침 분비를 증가시키는 효과가 있어 역류성 식도염

의 치료에 도움이 된다. 또한 강력한 위산분비 억제로 인한 

PPI의 부작용이 많이 밝혀지고 있는 바, H2 수용체 길항제의 

특징과 장점을 잘 파악하여 상부위장관 질환의 치료가 이루어

지기를 기대한다.
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