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서    론

1. 개정 배경

1998년 대한상부위장관ㆍ헬리코박터학회의 전신인 대한 

Helicobacter pylori 연구회에서 “한국인에서의 H. pylori 감

염의 진단 및 치료”라는 제목으로 진료지침을 발표하였다. 대

한 H. pylori 연구회에서는 각 지역의 현실에 적합한 지침의 

필요성을 인식하여 기존의 유럽이나 아시아 태평양 지역과 달

리 헬리코박터 파일로리 감염률이 높은 우리나라에 맞는 지침

안을 전문가 합의를 통하여 제작하고 보급하였다.1 그 이후 
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헬리코박터 파일로리에 관한 연구결과가 축적되어 헬리코박

터 파일로리 감염이 상부위장관 질환의 중요한 원인 중 하나

임이 공고화되면서 한국인을 대상으로 헬리코박터 파일로리 

제균 치료가 점차 증가하였다.2 또한 40대 미만을 중심으로 

헬리코박터 파일로리 감염률이 감소하는 양상을 보였는데, 

1998년 건강검진을 목적으로 내원하였거나 외래 진료를 위하

여 방문한 무증상 건강인 5,732명을 대상으로 한 혈청검사 

결과에서 헬리코박터 파일로리 감염률은 46.6%였고, 연령대

별로 성인에서는 66.9%, 15세 이하에서는 17.2%의 감염률을 

보였다.3 유사한 방법으로 2005년 건강검진을 위하여 내원한 

성인 15,916명을 대상으로 한 혈청검사 결과에서 헬리코박터 

파일로리 감염률은 성인에서 59.6%로 감소하는 양상을 보였

다.2 또한 위암과의 연관성에 대한 연구결과가 가시화되면서 

2008년 조기 위암 환자에서 위암 치료 후 헬리코박터 파일로

리 제균 치료가 인정 비급여로 인정되는 등 헬리코박터 파일

로리 제균 치료의 적응증이 확대되는 양상을 보이게 되었다. 

이러한 배경 아래 2009년 대한 Helicobacter 및 상부위장관

연구학회가 주축이 되어 “헬리코박터 파일로리 감염의 진단 

및 치료 가이드라인”을 발표하였다.4 이 진료지침에서는 광범

위한 문헌근거고찰과 함께 국내 전문가의 의견을 종합하여 헬

리코박터 파일로리 재감염, 진단방법, 치료 대상 및 방법에 

대해 자세히 기술하여 권고안을 만들어 보급하였다. 그러나 

이 진료지침은 근거평가 방법이 체계적이지 못하였고, 전문가 

의견을 도출하는 방법에서 객관성이 떨어졌으며, 다학제 참여

가 부족하였다는 제한점을 갖고 있었다. 

2차 진료지침 개정안 이후 헬리코박터 파일로리 감염의 역

학적 특성의 변화를 살펴보면, 헬리코박터 재감염률은 서구에

서 연간 0.5-2.5% 정도이나 아시아의 경우 4.3-13.0%로 높은 

편이며, 국내의 경우 2.9-9.1% 정도이다.5-7 최근 2003년부터 

2010년까지 표준 삼제요법 치료를 받은 970명을 대상으로 평

균 37.1개월(18-95개월)을 추적검사한 연구에서 연간 재감염

률은 3.5%이었고, 남성이거나 경제적 지위가 낮은 경우 재감

염률이 높았다.6

국내외에서 위암 발생에 대한 헬리코박터 파일로리 감염의 

역할은 이에 대한 다양한 연구가 보고되면서 그 연관성이 더

욱 공고해지고 있다. 국가 암 등록 자료를 보면 인구 고령화에 

따라 위암 환자의 절대 발생자수가 증가하고 있어 위암은 한

국인에서 가장 흔한 암종의 하나이다.8-10 헬리코박터 파일로

리가 위암 발생에 미치는 영향을 분석한 국외 메타분석에서는 

헬리코박터 파일로리 양성군에서 음성군에 비하여 위암 발생

의 상대적 위험도가 3.0배였고, 국내 연구에서는 1.7-5.3배 높

았다.8,11-15 또한 국내에서 1992년부터 1998년까지 1,790명을 

평균 9.7년 추적관찰한 코호트 연구에서, 헬리코박터 파일로

리 음성군에서는 위암이 발생하지 않았고, 양성군에서는 장상

피 화생이 발생한 군이 그렇지 않은 군에 비하여 위암 발생이 

10.9배 높았다.16 이와 같이 최근 감소하는 헬리코박터 파일로

리 감염률과 상대적으로 높지 않은 재감염률 및 위암과의 높

은 연관성 등을 고려하여 기존의 헬리코박터 파일로리 감염의 

진단 및 치료에 대한 재고가 필요하므로, 이를 지침안에 반영

하고자 하였다. 

이번 지침은 2012년 2월 근거창출임상연구 국가사업단 지

원의 임상 진료지침 개발사업으로 선정되어 대한상부위장관ㆍ
헬리코박터학회 주도 임상진료지침 개발위원회가 발족되었

고, 이 기구를 중심으로 개정이 진행되었다.

이번에 개정된 “헬리코박터 파일로리 진단과 치료 임상 진료

지침”의 특징은 첫째, 과학적이고 객관적으로 근거를 평가하기 

위하여 체계적 문헌검색과 근거평가를 시행하였고, 둘째, 진료

지침 개발방법으로 수용개발(adaptation) 방법을 이용하였다. 

수용개발 방법은 일부 국내의 연구 근거가 제한적이고 양질의 

근거중심 진료지침들이 이미 개발되어 있는 상황에서 국내 여건

에 맞게 기존의 진료지침안을 최대한 활용하여 개발하는 방법이

다.17 국외에서 최근 수용개발에 의한 진료지침 개발이 적극적으

로 권고되고 확산되는 추세이며, ADAPTE Collaboration 조직

이 결성되어 체계적이고 일관성 있는 진료지침 수용개발이 이

루어지도록 개발 원칙과 표준화된 과정을 제시하고 있는 바, 

이번 진료지침 역시 ADAPTE 과정으로 진행하였다.18,19

2. 진료지침의 목적 및 대상

헬리코박터 파일로리에 대한 진단과 치료가 필요한 성인 

남녀가 이번 진료지침의 주된 대상 집단이며, 헬리코박터 파

일로리 감염과 연관되어 일상생활에 불편을 겪고 있는 환자들

을 포함한다. 

이번 진료지침은 최신의 과학적 근거를 분석하고, 이를 토

대로 헬리코박터 파일로리 감염의 진단이나 치료가 필요한 상

황에서 임상의사와 환자의 의사결정을 돕기 위하여 제작되었

다. 1차 및 2차 의료기관의 개원의 및 3차 의료기관의 봉직의 

뿐만 아니라 소화기내과, 진단검사의학 및 해부병리학 의사 

등 다양한 의료분야에서 적정진료를 위한 의사결정에 도움을 

주고자 하였다. 이번 지침은 치료의 여러 대안을 제시하고, 

장ㆍ단점을 요약하며, 가능한 결과의 크기와 확률을 평가하

여 구체적인 지침을 제시하고자 하였다. 또한 전공의 및 병원

근무 인력에 대해서도 진료 원칙의 길잡이 역할을 하고 교육 

자료로도 활용되도록 하였다. 환자에게는 제공받는 서비스의 

예측성을 높이고 정보에 입각한 선택을 하도록 도움을 줄 수 

있으며, 환자에 대한 교육 및 의사소통 자료로도 활용될 수 

있다. 진료지침 개발에 있어 현재 시행되고 있는 질 평가기준 

혹은 사회보험의 급여 심사 기준 등과 배치되는 사안은 가급

적 최선의 과학적, 의학적 근거에 기반하여 환자 이익 도모를 
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최우선할 수 있는 원칙으로 지침안에 포함시켰다. 

3. 진료지침의 범위

이번 진료지침은 헬리코박터 파일로리 감염의 진단 및 치

료에 대한 포괄적이고 실제적인 표준 권고안으로, 이와 연관

된 성인 남녀가 대상이며 소아는 제외하였다. 과학적 근거가 

부족하거나 논란이 큰 분야에 관한 부분은 이번 지침에서 제

외하였는데, 일부 과학적 근거가 부족한 경우라도 임상적인 

의의가 있고 전문가들의 의견이 일치되는 분야에 대해서는 델

파이 기법(Delphi method)으로 합의과정을 통하여 권고안에 

포함시켰다. 또한 환자 및 일반인의 가치관과 선호도를 알기 

위하여 문헌 조사를 실시하였다. MEDLINE 및 Google 

Scholar의 검색엔진을 이용, “환자의 만족도와 헬리코박터 파

일로리”라는 검색어로 검색을 실시하여 환자의 선호도를 결

정하는 요소를 파악하고 이를 이번 진료지침안에 반영하여 환

자의 만족도를 높이고자 하였다. 예를 들면 아시아인들은 위

암 등 기질적 질환이 북미나 유럽에 비하여 높기 때문에 헬리

코박터 파일로리 감염의 진단을 위해서 요소호기검사보다는 

위 내시경검사를 선호한다는 보고가 있었다.20 

헬리코박터 파일로리 진단 및 치료 
진료지침 개정 과정 

1. 임상진료지침 위원회 구성

진료지침 운영위원회는 대한상부위장관ㆍ헬리코박터학회 

회장 및 임원진을 중심으로 구성하였고, 진료지침 개발전략을 

수립하고 관련 위원장을 선임하였으며, 사업과 관련된 예산을 

검토하고 승인하였다. 또한 수정된 권고사항을 검토하고 최종 

지침의 승인 및 출판을 시행하고, 지침의 개정에 관한 이해당

사자의 참여 및 편집의 독립성이 적절히 유지되고 있는가에 

대한 검토 및 감독을 담당했다. 

진료지침 개발 및 집필위원회는 대한상부위장관ㆍ헬리코

박터학회 산하 임상 진료지침 개발위원회에서 구성하였는데, 

위원장(이용찬), 간사(김상균), 6명의 위원(정혜경, 이항락, 신

운건, 장재영, 김찬규, 이혁) 및 방법론 전문가(신인순) 1명, 

코디네이터 1명으로 운영하였다. 헬리코박터 파일로리 진료

지침안 개발과정에서 대한소화기학회, 대한임상미생물학회 

및 대한병리학회와 다학제 참여를 실행하였다. 진료지침의 세

부 목표를 결정하고 수용개발을 위한 세부 절차를 수행하였으

며, 근거검색, 권고안 도출, 진료지침 초고 기술과 수정을 담

당하였다. 

진료지침 개발 방법론 확립을 위하여 총 4회의 워크숍을 

실시하였다. ‘진료지침 개발에 있어 수용개발 방법론의 활용

(2012년 6월 21일)’, ‘Appraisal of Guidelines for Research 

& Evaluation II process (AGREE II)에 준하는 문헌 질평가 

방법론(2012년 7월 12일)’, ‘AGREE II를 이용한 문헌 평가의 

실재 및 실기교육(2012년 8월 13일)’, ‘Data extraction/Evi-

dence inventory table 작성의 실제(2012년 10월 11일)’라는 

제목으로 워크숍을 실시하여 진료지침 개발 방법론에 대한 교

육을 병행하였다. 

또한 진료지침 개발과정 동안 총 8회의 임상진료지침 개발

위원회 회의가 열렸고, 2회의 진료지침 운영위원회가 열렸다. 

진료지침 작성에 사용된 용어는 대한의사협회 제5판 의학용

어집을 바탕으로 사용하였다. 

2. 헬리코박터 파일로리 진료지침 수용개발 과정

이번 진료지침의 개정 작업은 국내 실정에 적합한 한국형 

개발 방법론의 필요성에 따라 수용개발 방법에 입각하여 만들

어졌고, 과학적이고 표준적인 방법에 따른 개발을 위하여 대

한의학회 진료지침 위원회의 방법론 전문가(신인순)가 진료지

침안 개정 작업에 참여하였다. 

1) 핵심적 임상질문 도출

진료지침에 포함되어야 하는 핵심적인 임상질문을 도출하

기 위하여 PICO의 원칙하에 조사표를 설계하였다. P (popu-

lation)는 헬리코박터 파일로리 감염자 혹은 헬리코박터 파일

로리의 임상특징에 관한 사항으로 정의되고, I (intervention)

는 진단법 혹은 치료법을 포함한 중재, C (comparison)는 특

정 중재법과 비교가 되는 비교군, O (outcome)는 진단의 유

용성 혹은 치료 결과로 정의되며 가급적 이 네 가지 요소를 

최대한 포함시키고자 하였다. 핵심 임상질문 초안을 요약한 

조사표를 취합하여 구조적 토의를 이루어 우선순위를 결정하

였다. 

2) 진료치침의 검색 

2012년 7월 1일부터 8일까지 기존 진료지침 검색을 위하여 국내

외의 전자 데이터베이스 및 진료지침 검색 자료원 등을 포함한 다양

한 검색 자료원을 이용하였다. MEDLINE, MEDLINE Systematic 

Review, MEDLINE Clinical Study, Ovid MEDLINE, EMBASE, 

Web of Science 및 Cochrane Library의 전자데이터 베이스를 

이용하였고, 국내 검색엔진으로는 KoreaMed, 한국의학논문데

이터베이스, 국회도서관, 한국교육학술정보원을 이용하였으며, 

이외 Google Scholar, Scopus 및 진료지침 검색 자료원인 미

국의 National Guideline Clearinghouse, 국제진료지침협의

체인 Guidelines International Network (GIN)의 Internatio-

nal Guideline Library, 캐나다의 Canadian Medical Asso-

ciation (CMA) Infobase를 검색하였다. 검색 색인단어는 헬

리코박터 파일로리 관련 색인단어(“Helicobacter pylori” OR 

“Helicobacter” OR “pylori”)와 진료지침관련 색인단어(“era-

dication” OR “clinical protocols” OR “regimen” OR “indi-
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Fig. 1. Flowchart of study selection.

cation” OR “therapeutics” OR “therapy” OR “therapeutic 

use” OR “Therap*” OR “diagnosis” OR “guideline” OR 

“guidelines as topic” OR “guideline adherence” OR 

“practice guideline” OR “practice guideline as topic” OR 

“clinical guideline” OR “clinical practice guideline” OR 

“consensus” OR “recommendation” OR “workshop”)의 조

합으로 검색하였다(Appendix 1). 진료지침 선정기준은 다음

과 같다. (1) 근거 중심의 진료지침일 것, (2) 국어 혹은 영어로 

쓰여진 진료지침일 것, (3) 1995년부터 2012년 7월 사이에 발

표된 진료지침일 것, (4) 19세 이상의 성인을 대상으로 한 진

료지침일 것, (5) 개정판이 있는 경우에는 최신판을 기준으로 

할 것, (6) 외부검토가 이루어진 전문가 consensus 진료지침

을 포함할 것 등이다. 제외기준은 다음과 같다. (1) 권고 및 

권고를 지지하는 근거가 확실히 표기되지 않은 진료지침, (2) 

입원 환자만을 대상으로 한 진료지침, (3) 개정판의 발행으로 

구판이 된 진료지침, (4) 이미 수용개발의 방법으로 만들어진 

진료지침, (5) 의사 처방전 없이 구입이 가능한 의약품

(over-the-counter drugs)에 대한 진료지침 등이다(Fig. 1). 

일차 문헌 선정은 체계적 문헌고찰의 경험이 있는 문헌정

보학 전공자인 의학도서관 사서(정은애)가 위에 언급한 방법

에 의해 검색을 실시하여 Endnote (Endnote X3Ⓡ; Thomson 

Reuters, New York, NY, USA)와 Excel (Excel 2010Ⓡicro-

soft, Redmond, WA, USA)에 각각 정리하여 검색원 간에 교

차검색을 통해 중복 문헌을 제외시켰다. 문헌의 제목과 초록

을 보고 선택기준과 제외기준을 모두 만족하는 문헌을 선별한 

후, 지침선택을 위해 두 명의 심사자가 독립적으로 문헌의 전

문을 확인하여 본 수용개발에 적합한지 여부를 판단하여 일치

하는 경우 선택하였고, 불일치하는 경우 두 심사자 간에 의견

을 조율하였고, 의견 조율이 안 되는 경우 교신저자와 상의하

여 결정하였다. 진료지침 평가를 위하여 6개의 진료지침이 선

정되었다(Fig. 1).

3) 진료지침의 평가 및 선정

수용개발의 대상이 되는 진료지침의 질 평가를 위하여 국

제적으로 가장 많이 사용하는 도구인 AGREE II를 이용하여 

진료지침을 평가하였다. AGREE II는 6개의 영역으로 구분되

고 세부적으로는 23개의 구조화된 핵심항목과 2개의 전반적
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Fig. 2. Appraisal results of candidate guidelines by the Appraisal of Guidelines for Research & Evaluation II process (AGREE II). Selected 
guidelines number: 1, Canadian; 2, American College of Gastroenterology (ACG); 3, Japan; 4, Asian-Pacific (AP); 5, Korean College of Helicobacter
and Upper Gastrointestinal Research; 6, Maastricht.

Table 1. Data Extraction Form/Evidence Inventory Form for First Line Helicobacter pylori Eradication

Item Guideline/country/synopsis of recommendations
Supporting evidence

SR/MA NR RCT NRCS CS G Other

First line 
Helicobacter pylori 
eradication

G1 (Korean) Triple therapy for 1 to 2 weeks 0 0 2 1 0 0 0
G4 (Asian-Pacific) Triple therapy for 1 week, bismuth based 

quadruple as alternative
2 0 1 0 0 0 0

G6 (Japan) Triple therapy for 1 week, 10 days sequential therapy 1 0 6 7 0 4 0
G8 (Canada) Quadruple therapy for 10 to 14 days 4 2 1 4 0 1 0
G9 (Maastricht)  Triple therapy for 1 to 2 weeks, bismuth based 

quadruple as alternative
0 1 0 0 0 1 0

G10 (American College of Gastroenterology) Triple or quadruple 
therapy for 2 weeks

2 2 5 3 0 0 0

CS, case series study; G, guideline; SR/MA, systemic review/meta-analysis; NR, nonsystematic, narrative review; NRCS, non-randomized 
comparative study; RCT, randomized controlled trial.

인 평가를 위한 항목으로 구성되어 있으며 각 항목은 7-리커

트(Likert) 척도로 점수를 부여하게 되어 있다. 한 개의 진료지

침에 대하여 2인의 평가자 간에 평가하였고, 평가자 간의 점

수변이를 최소화하기 위하여 AGREE II의 이해에 대하여 진

료지침 개발 전문가(신인순)가 강의와 실습을 위한 워크샵을 

실시하였다. 대한의학회 임상진료지침 전문위원회에서 개발

한 K-AGREE 평가 개발척도에 근거하여 평가를 실시하였다. 

이 평가 개발척도는 공식적 합의과정을 통해 타당성을 점검하

고 실제 진료지침 평가를 통해 실용성이 검증된 도구이다.21 

워크샵을 통한 실습에서 1개의 진료지침을 선정하여 모든 평

가자가 AGREE II로 지침을 평가하고 대한의학회 임상진료지

침 전문위원회의 숙달된 위원의 평가 결과와 비교하여 평가자

의 눈높이를 맞춘 후 한 개의 지침에 대하여 각각 2인의 평가

자가 평가를 실시하여 3점 이상 차이가 난 항목이 5개 이상인 
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Table 3. Level of Evidence and Grade of Recommendation

Item Definition

Level of evidence
  A. High-quality evidence Further research is unlikely to change our confidence in the estimate of effect. Consistent evidence from 

the randomized controlled trial (RCTs) without important limitations or exceptionally strong evidence from 
observational studies.

  B. Moderate-quality evidence Further research is likely to have an important impact on our confidence in the estimate of effect and 
may change the estimate. Evidence from RCTs with important limitations (inconsistent results, 
methodologic flaws, indirect or imprecise), or very strong evidence from observational studies. 

  C. Low-quality evidence Further research is very likely to have an important impact on our confidence in the estimate of effect 
and is likely to change the estimate. Evidence for at least one critical outcome from observational 
studies, case series, or from RCTs with serious flaws, or indirect evidence, or expert’s consensus.

Strength of recommendation
  1. Strong recommendation Recommendation can apply to most patients in most circumstances. 
  2. Weak recommendation The best action may differ depending on circumstances or patient or society values. Other alternatives 

may be equally reasonable. 

Table 2. Retrieval of Statements in Adaptation Process

Guideline
Number of key 

recommendations
Year of 

publication
Strong 

recommendation
Weak 

recommendation
Not applicable

Canadian Helicobacter Study Group consensus 7 2004 3 1 3
American College Gastroenterology 18 2007 14 3 1
Japan; updated 15 2009 7 2 6
2nd Asian-Pacific consensus 15 2009 14 1 0
Korean guidelines for Helicobacter pylori 12 2009 9 1 2
Maastricht IV 18 2012 14 3 1

경우 재평가를 실시하였다. 영역별 표준화 점수를 산출하고 

분포도를 작성하여 각 영역의 점수를 비교하여 6개의 지침을 

선정하였다(Fig. 2). 개발의 엄격성을 가장 중요한 선정기준으

로 고려하였고 최소 50점 이상인 경우를 채택하고자 하였다. 

캐나다 헬리코박터 진료지침, 미국대학연맹 헬리코박터 진료

지침 및 2009년 국내 지침 개정안은 개발의 엄격성에서 50점 

이하였으나 각 국가의 대표성을 갖는 진료지침으로 판단하여 

이번 수용개발에 포함시켰다.

4) 권고안 도출 방법

진료지침을 최종 선택한 후 임상질문(PICO)에 따른 소제목

별로 권고를 발췌하기 위하여 자료 추출용 권고안 매트릭스를 

작성하였다(Tables 1, 2). 개개의 진료지침마다 권고안을 작성

한 문헌평가와 권고등급이 달라 직접적으로 적용하기 어려워 

참고사항으로만 이용하였고, 핵심질문에 적합한 권고안을 최종 

선택지침에서 발췌하여 공통된 내용과 해당 참고문헌을 취합하

여 매트릭스를 만든 후 하나의 단일 권고안으로 작성하였다.

5) 문헌평가와 권고등급의 결정

근거수준의 등급체계는 세 가지로 이루어졌으며, 연구의 

설계방법, 연구의 질, 일관성 등을 포함한 총체적인 근거의 

질 평가를 실시하였다(Table 3). 높은 등급(A)은 무작위 연구

나 메타분석에 의해 근거가 입증되어 후속연구에서 효과의 추

청치에 대한 신뢰성이 거의 변하지 않을 경우, 중등도 등급(B)

은 잘 고안된 통제연구나 비무작위 연구(well-designed con-

trolled or uncontrolled nonrandomized studies)로 후속연

구가 효과의 추정치에 대한 신뢰성에 중요한 영향을 줄 수 있

고. 내용이 변경될 수도 있는 경우, 낮은 등급(C)은 효과의 추정

치가 불확실한 경우로 비무작위 연구, 증례보고, 전문가 의견, 

진료지침(guidelines), 전문가 합의(consensus), 임상경험에 근

거한 진료지침 개발자의 권고안 등이 포함된다.22,23 

권고등급은 크게 두 가지로 나누었는데, 강한 권고(1, strong 

recommendation)와 약한 권고(2, weak recommendation)으로 

나누었다. 강한 권고는 좋은 효과가 나쁜 효과보다 확실히 더 

크고, 권고대로 했을 때 대부분 효과가 있으며, 앞으로의 연구

결과에 따라 크게 달라질 것 같지 않은 경우로 정의하였고, 약

한 권고는 좋은 결과가 나쁜 효과보다 조금 더 클 가능성이 

있고, 권고대로 했을 때 일부 상황에서만 효과가 있으며, 앞으

로의 연구결과에 따라서 달라질 수 있는 경우로 정의하였다.

6) 권고안 채택을 위한 합의방법 및 초안 작성

최종 핵심 권고안을 채택하기 위하여 주 사용자 집단을 두

루 포함하는 대표성과 전문성을 갖춘 패널을 구성하여 델파이 

기법을 적용하였다. 진료지침 운영위원회 위원과 대한상부위

장관ㆍ헬리코박터학회 전ㆍ현직 임원과 위원, 대한소화기학

회, 대한임상미생물학회 및 대한병리학회 위원을 포함하여 패

널을 선정하였다. 
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Fig. 3. Algorithm of Helicobacter pylori eradication. Triple therapy, 
proton pump inhibitor (PPI) standard dose two times a day (bid), 
amoxicillin 1 g bid, clarithromycin 500 mg bid for 7-14 days; Bis-
muth-based quadruple therapy, PPI standard dose bid, metroni-
dazole 500 mg three times a day (tid), bismuth 120 mg four times 
a day (qid), tetracycline 500 mg qid for 7-14 days; Regimen including
other 2 or more antibiotics, combination with other 2 or more 
antibiotics except metronidazole and tetracycline which were used
in first-line therapy.

권고문안과 이와 관련된 근거가 포함된 초안을 투표가 시

작되기 1주일 전에 전자우편으로 보내 패널들이 내용을 숙지

하도록 하였다. 총 31명 중 소화기 전문의 28명, 대한병리학

회 전문의 3인이 참여하였다. 1차 초안은 헬리코박터 파일로

리의 진단과 치료의 적응 대상에 관한 지침 12개, 진단 4개, 

치료 5개로 총 21개의 지침으로 구성하였다. 개발위원회 의원

이 문헌 근거를 설명한 후 각 지침의 권고등급을 발표하였으

며, 각 지침에 관하여 키패드를 이용하여 익명성을 유지한 상

태로 투표를 실시하였다. 초안 지침에 대한 합의 정도를 5-리

커트 척도를 이용하여 질문하였고 다음과 같았다; 1. 전적으

로 동의함, 2. 대체로 동의함, 3. 일부 동의함, 4. 대체로 동의

하지 않음, 5. 전적으로 동의하지 않음, 6. 잘 모르겠음. 1번과 

2번에 찬성한 패널의 숫자가 전체 참석 인원의 2/3 (67%) 이

상인 경우 초안에 대한 합의로 간주하였다. 초안 21개의 권고

문 중 14개가 채택되었고, 위암 관련 적응증을 포함하여 치료

의 적응증 5개가 기각되었으며, 2차 및 3차 제균치료에 관한 

권고안이 각각 1개씩 부결되었다. 

진료지침 개발위원회는 1차 델파이 미팅에서 기각된 7개의 

권고안을 수정하여 전자우편을 통하여 2차 델파이 미팅을 진

행하였다. 새로 개정된 권고안에 대한 동의 정도를 질문하여 

27명이 응답하였고, 같은 선정 기준을 적용하여 7개의 수정안 

중 6개가 가결되고 1개가 부결되어 20개의 권고안이 선정되

었으며, 진료지침 개발위원회에서 검토 결과 1개의 권고안을 

추가로 부결하여 최종적으로 19개의 최종 권고안을 채택하였

다.

7) 내ㆍ외부 검토방법

감수위원회는 6명의 위원으로 구성되었는데, 이용찬, 김상

균, 정혜경 위원이 진료지침 초고를 편집 및 일차 교정한 후 

방법론 전문가인 신인순 위원이 AGREE II의 기준에 근거한 

초안 평가를 실시하여 미비한 부분을 수정한 후 재평가하였

다. 검증 차원에서 동료평가(peer review)를 2명의 전문가(장

영운, 김나영)가 실시하였는데, 근거수준이나 권고등급에 대

한 검토, 권고안 및 초안에 대한 검토를 통해 진료지침의 균형

성과 완결성을 높이고자 하였다. 

외부 검토를 위하여 2012년 12월 1일 일반 개원의, 소화기

내과 전문의, 외과의 및 가정의가 참여하는 제21차 대한상부

위장관ㆍ헬리코박터학회 추계학술대회에서 진료지침 개정안

을 발표한 후 공개적으로 의견을 들었다. 

3. 임상 진료지침 개발의 문제점과 향후 일정 

1) 임상 진료지침 개발의 문제점

근거연구가 많지 않은 국내 여건상 객관적이고 과학적인 

방법으로 진료지침을 개발하는 것은 어려움이 있어 기존의 전

문가 의견에 기반한 진료지침과 차별성이 없어질 가능성이 있

고, 의료 제도와 문화가 다른 나라의 진료지침을 국내에서 그

대로 수용하기에는 역학, 임상양상 및 의료제도 등의 차이가 

커서 현실적이지 않다. 국내의 이러한 제한점을 감안하여 시

도한 이번 수용개발 방법은 이제 시작 단계로서 국내뿐 아니

라 국외에서도 비슷한 상황이다. 그러므로 국내 실정에 적합

한 한국형 진료지침 개발 방법론을 정착하기 위한 재원 투자

와 정책 지원이 필요하다. 또한 임상 진료지침이 보건의료 전

문가에게는 의료의 질 향상에 도움을 주고 환자에게 최선의 

표준화되고 일관된 치료 방침을 제시하고자 개발되었으나, 질 

평가의 기준이나 사회보험의 급여 혹은 심사 기준을 위한 기

초자료로 사용되는 등 정책적 목적으로 활용되는 경우 문제가 

발생될 소지가 있다. 오래 전부터 그 효용성이 인정되어 사용

되어 온 치료의 경우, 잘 고안된 전향적 무작위 연구결과가 

부족한 경우가 종종 있으나, 이는 효용성이 낮다기보다는 이

미 효과가 입증되어 별도의 연구를 진행하지 않는 경우가 대

부분으로, 오히려 최근에 개발된 신약의 경우 현재의 과학적

인 근거창출 기준에 부합되어 지침에서 좋은 권고를 받게 되

는 경우가 발생한다. 그러므로 정책 목적으로 활용되는 경우, 

전문가 의견을 반영하여 의료의 질 향상과 의료 서비스의 효

율성 개선의 양 측면의 균형을 유지하는 것이 중요하다.

2) 진료지침 갱신의 원칙과 방법

이번 진료지침의 보급 및 확산을 위하여 지침안을 대한소화

기학회지에 게재하며, 대한상부위장관ㆍ헬리코박터학회 홈페

이지 및 트위터, 페이스북 등의 소셜 네트워크를 통하여 보급 

및 확산하고자 한다. 또한 대한의학회에서 구축한 임상 진료

지침 정보센터 웹사이트에 등록하여 온라인 홍보에도 주력하

고자 한다. 주관학회인 대한상부위장관ㆍ헬리코박터학회에

서는 개정된 진료지침을 원본과 함께 소책자 등의 다양한 형

태로 제작하여 배포하고 향후 다양한 소화기 관련 학술대회, 
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세미나 및 워크샵을 통해 적극적인 홍보를 지속할 예정이다. 

진료지침은 현재 개발을 진행하는 시점에서의 권고안으로 

향후 새로운 검사방법이나 약제, 치료법 등이 개발되고 연구

결과가 축적되어 우리 나라 국민 건강증진에 필요하다고 판단

되면 지속적으로 3-5년마다 개정을 시행할 예정이다. 

3) 편집의 독립성

이번 지침은 2012년 2월 근거창출임상연구 국가사업단 임

상 진료지침 개발사업으로 선정되어 외부 재정 지원을 받았으

나 재정 지원자가 지침을 개발하는 과정에 전혀 영향을 주지 

않았다. 또한 진료지침 개발과정에 참여한 모든 구성원은 이

해관계나 잠재적인 이해 상충 문제가 없었다.

헬리코박터 파일로리 감염의 
임상진료지침 권고안

1. 소화성 궤양 환자에서 헬리코박터 파일로리 제균 치료는 필

요한가?

지침 1. 헬리코박터 파일로리에 감염된 소화성 궤양 환자에

서 제균 치료가 필요하다. 

• 근거수준 및 권고등급: Grade 1A, 근거수준 높음, 권고등

급 높음

• 전문가 의견: 전적으로 동의함(100%), 대체로 동의함

(0%), 일부 동의함(0%), 대체로 동의하지 않음(0%), 전적

으로 동의하지 않음(0%), 잘 모르겠음(0%) 

최근에 소화성 궤양의 원인이 되는 헬리코박터 파일로리 

감염률이 감소하여 소화성 궤양의 유병률이 감소하였을 것으

로 기대하였으나, 인구의 고령화와 아스피린을 포함하는 비스

테로이드성 소염제 사용의 증가로 인하여 실제 질환의 발생빈

도는 감소하지 않았다.2,24

헬리코박터 파일로리 제균 치료는 위십이지장궤양 치료에 

도움을 주며 재발 방지에 효과가 있다. 여러 연구에 의하면 

헬리코박터 파일로리 제균 치료는 헬리코박터 파일로리 양성 

위십이지장궤양의 재발 방지와 출혈 등의 합병증 발생을 감소

시켰다.25-30 헬리코박터 파일로리를 치료하지 않은 경우 십이

지장궤양의 재발률은 60-100%로 높다가 헬리코박터 파일로

리가 치료된 경우에는 재발률이 5% 이내로 감소한다. 21개의 

무작위 대조군 연구를 종합한 메타 연구에서 12개월 동안 제

균 실패군에서 궤양 재발률은 위궤양에서 39.1%, 십이지장궤

양은 42.5%였다.26 위십이지장궤양은 치료 후 재발 경향이 있

으므로 치유된 궤양이 있는 경우에도 헬리코박터 파일로리 양

성인 경우 헬리코박터 파일로리 제균 치료가 필요하다. 특히 

출혈 궤양의 경우 헬리코박터 파일로리를 치료하면 재출혈을 

예방할 수 있다. 

2. 변연부 B세포 림프종에서 헬리코박터 파일로리 제균 치료가 

필요한가?

지침 2. 변연부 B 세포 림프종(MALT type)에서 헬리코박터 

파일로리 제균 치료가 필요하다.

• 근거수준 및 권고등급: Grade 1A, 근거수준 높음, 권고등

급 높음

• 전문가 의견: 전적으로 동의함(78.6%), 대체로 동의함

(17.9%), 일부 동의함(3.6%), 대체로 동의하지 않음(0%), 

전적으로 동의하지 않음(0%), 잘 모르겠음(0%) 

위에서 발생하는 변연부 B세포 림프종(MALT type)의 

60-90%는 헬리코박터 파일로리 감염과 연관이 있는 것으로 알

려져 있다. 헬리코박터 파일로리 제균 치료는 변연부 B세포 림

프종 환자의 60-80%에 이르기까지 림프종의 완화 및 내시경, 

조직학적 호전을 유도한다.31-33 따라서 악성세포가 위점막과 점

막하층에 국한되어 있는 변연부 B세포 림프종의 치료로 헬리코

박터 파일로리 제균 치료가 일차 치료로 선택되어야 한다. 변연

부 B세포 림프종은 발생 빈도가 높은 질환이 아니기 때문에 대

규모의 연구가 진행되기는 어려워 증거수준이 높은 연구가 현

재까지 부족하지만 국외의 여러 진료지침에서 헬리코박터 파일

로리 제균이 일차 치료로 권고되고 있다. 90명의 환자를 대상으

로 한 국내 연구에서는 헬리코박터 파일로리 제균 치료로 94.4%

에서 완전 관해가 이루어져 제균 치료가 가장 중요한 일차 치료

임을 입증하였다.34 제균 치료가 일차 치료임은 분명하나 점막

하층 이상 침범이 있는 경우에는 헬리코박터 파일로리 제균만

으로 완전히 소실되지 않을 수 있다. 따라서 제균 치료의 효과

를 예측할 수 있는 인자가 중요한데 여러 연구에서 헬리코박터 

파일로리 감염 유무, 침윤 깊이와 API2-MALT1 유전자변이 등

이 제균 치료 후 관해율과 연관이 있는 것으로 보고되었고, 일

부 연구에서는 헬리코박터 파일로리 음성인 경우에도 제균 치

료로 완전 관해가 일어날 수 있다고 보고하였다.35,36 헬리코박

터 파일로리 제균 요법에 반응하지 않는 경우의 치료는 정립되

어 있지 않으며, 절제 수술, 항암화학요법, 방사선치료 등을 단

독 혹은 병용하여 적용해 볼 수 있다.37-39 

3. 조기 위암에서 내시경 절제 후 제균 치료가 필요한가? 

지침 3. 헬리코박터 파일로리에 감염되어 있는 조기 위암 환

자에서는 내시경 절제술 후 제균치료가 필요하다.

• 근거수준 및 권고등급: Grade 1A, 근거수준 높음, 권고등

급 높음

• 전문가 의견: 전적으로 동의함(35.7%), 대체로 동의함

(46.4%), 일부 동의함(14.3%), 대체로 동의하지 않음(3.6%), 

전적으로 동의하지 않음(0%), 잘 모르겠음(0%) 
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헬리코박터 파일로리 감염으로 인한 만성 위염은 위암 발

생에 중요한 역할을 한다. 헬리코박터파일로리 감염군은 비감

염군에 비해 위암 발생의 위험도가 3배 이상 증가하고, 조기 

위암에서 내시경 절제술 이후 헬리코박터 파일로리 제균 치료

를 시행하면 이시성 병변(metachronous gastric cancer)의 

발생을 감소시킨다.40-42 544명의 조기 위암을 대상으로 한 다

기관 연구에서는 헬리코박터 파일로리 제균군에서 비제균군

보다 의미있게 이시성 병변의 발생률이 감소하였으나, 조기 

위암에 대해 내시경 절제술을 받은 268명의 환자를 대상으로 

한 다른 후향 연구에서는 제균군과 비제균군 사이에 유의한 

이시성 병변 발생 차이는 없었다는 상반된 결과도 보였다.43,44 

이에 국외의 여러 진료지침에서는 조기 위암의 내시경 절제술 

후 제균 치료를 권고하고 있으며, 국내의 높은 위암 발생률을 

감안할 때 조기 위암의 내시경 절제술 후 위암 재발 방지를 

위해 헬리코박터 파일로리 제균이 필요할 것으로 판단한다. 

내시경 절제술이 아닌 외과 절제술을 시행한 경우 헬리코박터 

파일로리 제균 치료 후 이시성 병변 발생에 대한 연구결과가 

부족하여, 수술 절제를 받은 경우 헬리코박터 파일로리 제균

의 필요성에 대해서는 향후 추가 연구가 필요하다.

4. 위축성 위염/장상피 화생 환자에서 헬리코박터 파일로리 제

균 치료가 위암 예방에 도움이 되는가?

지침 4. 위축성 위염/장상피 화생 환자의 일부에서 헬리코박

터 파일로리 제균 치료가 위암 예방에 도움이 된다.

• 근거수준 및 권고등급: Grade 2C, 근거수준 낮음, 권고등

급 낮음

• 전문가 의견: 전적으로 동의함(14.8%), 대체로 동의함

(70.4%), 일부 동의함(11.1%), 대체로 동의하지 않음

(3.7%), 전적으로 동의하지 않음(0%), 잘 모르겠음(0%) 

장형 위암(intestinal type gastric cancer)은 만성 위염, 

만성 위축성 위염, 장상피 화생(intestinal metaplasia), 이형

성(dysplasia)의 순차적인 과정을 통해 발생한다고 알려져 있

다.45 헬리코박터 파일로리 감염은 만성 위염을 유발하는 가장 

중요한 위험 요소이고, 모든 위암의 71-95%에서 중요 원인으

로 보고되고 있다.46 헬리코박터 파일로리 양성인 위축성 위염

의 경우, 위암 발생률은 헬리코박터 파일로리 양성이나 위축

성 위염이 없는 경우에 비해 4.9배, 헬리코박터 파일로리 음성

이고 위축성 위염이 없는 경우에 비해 14.5배 증가하는 것으

로 알려져 있다.47,48 헬리코박터 파일로리 양성인 장상피 화생

의 경우에도 헬리코박터 파일로리 양성이면서 장상피 화생이 

없는 경우에 비해 위암 발생률이 6.4배 증가하고, 국내 연구에

서도 10.9배 증가하는 것으로 보고되어, 위축성 위염과 장상

피 화생은 위암 발생의 중요한 전암 병변으로 간주된다.16,47 

우리 나라에서 위축성 위염과 장상피 화생은 흔히 관찰되어, 

16세 이상에서의 전정부 위축성 위염 유병률은 42.5%, 체부

에서 20.1%, 장상피 화생은 전정부에서 28.6%, 체부에서 

21.2%이었다.49,50 다른 연구에서는 연령을 보정한 위축성 위

염 유병률은 남성 42.7%, 여성 38%이었으며, 장상피 화생은 

남성 42.5%, 여성 32.7%로, 두 연구 모두 연령이 증가하면서 

유병률이 증가하였다.50 따라서 우리나라와 같이 헬리코박터 

파일로리 감염, 위축성 위염, 장상피 화생의 유병률이 높은 

국가에서 제균 치료는 위암을 예방하는 중요한 의미를 갖는

다. 헬리코박터 파일로리에 감염된 위축성 위염은 제균 치료 

후에 위점막의 위축도가 호전되었고 장상피 화생으로의 진행

을 예방할 수 있었으며, 무작위 대조군 연구에서 위암 발생을 

예방할 수 있었다는 연구결과를 바탕으로 일본에서의 헬리코

박터 파일로리 진료지침과 Maastricht 지침에서 제균 치료를 

권고하였다.39,43,51-53 장상피 화생은 제균 치료 후에 조직학적

으로 호전되지 않았다는 연구가 대부분으로, 위암 발생 과정 

중 ‘point of no return’ 시점을 지난 것으로 간주한다.54-56 따

라서 헬리코박터 파일로리 제균 치료가 위암을 예방할 수 있

는 효과적인 방법이나, 이미 장상피 화생이 진행된 전암 병변

이 있는 경우에는 위암 예방 효과가 적다. 중국에서 진행되었

던 무작위 전향 연구에서도 헬리코박터 파일로리 제균 치료는 

장상피 화생이 진행되지 않은 경우 위암 예방 효과가 있었으

나, 장상피 화생이 진행된 전암 병변이 포함된 군에서는 위암 

예방 효과가 없었다.57-60 그러나 내시경으로 위축성 위염 환자

에서 동반된 초기 장상피 화생의 유무를 관찰하기 쉽지 않기 

때문에, 위축성 위염과 장상피 화생을 각각 구분하여 진행한 

연구들에서 선택 편향(selection bias)이 개입되었을 가능성

이 있다. 향후 장상피 화생 환자에서 헬리코박터 파일로리 제

균 치료가 위암을 예방할 수 있는가에 대해 잘 고안된 대규모 

전향 연구가 필요하다. 위축성 위염 환자에서의 긍정적인 연

구결과를 고려할 때, 헬리코박터 파일로리를 제균함으로써 위

축성 위염과 장상피 화생 환자의 일부에서 염증을 호전시키고 

위암 발생을 감소시킬 수 있을 것으로 기대한다. 

5. 위암의 가족력이 있는 경우 헬리코박터 파일로리 제균 치료

는 위암 예방에 도움이 되는가?

지침 5. 위암의 가족력이 있는 경우 헬리코박터 파일로리에 

감염된 가족에서 제균 치료가 위암 예방에 도움이 될 수 있다.

• 근거수준 및 권고등급: Grade 2B, 근거수준 중간, 권고등

급 낮음

• 전문가 의견: 전적으로 동의함(17.2%), 대체로 동의함

(58.6%), 일부 동의함(17.2%), 대체로 동의하지 않음

(3.5%), 전적으로 동의하지 않음(3.5%), 잘 모르겠음(0%) 
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위암 환자의 약 10-15%에서 가족력이 있고, 위암 환자의 

직계 가족은 식습관, 흡연, 헬리코박터 감염 등 비슷한 생활 

환경을 공유하여 정상 대조군에 비해 2-3배 더 높은 위암 발

생률을 나타내었다.61-63 위암 환자의 직계 가족력과 헬리코박

터 파일로리 감염이 동시에 있는 경우에는 상승 효과가 있어 

대조군에 비해 5-8배 더 높은 위암 발생률을 보고하였다.64,65 

이러한 연구결과에 기반하여 Maastricht 지침에서는 위암 환

자의 직계 가족 중 헬리코박터 파일로리에 감염된 경우 제균 

치료를 권고하였다.53 그러나 현재까지 제균 치료 후에 위암 

발생이 감소하였다는 연구결과는 없어, 향후 더 많은 연구를 

통해 그 증거를 확보하는 노력이 필요할 것으로 보인다.

6. 검사되지 않은 기능성 소화불량증에서 조기 접근 방법으로 

헬리코박터 파일로리 검사 후 제균 치료가 내시경검사보다 

효과적인가?

지침 6. 소화불량증에서는 헬리코박터 파일로리 검사 후 제

균 치료보다 내시경검사를 권장한다. 

• 근거수준 및 권고등급: Grade 1C, 근거수준 낮음, 권고등

급 높음

• 전문가 의견: 전적으로 동의함(51.7%), 대체로 동의함

(34.5%), 일부 동의함(6.9%), 대체로 동의하지 않음(3.5%), 

전적으로 동의하지 않음(3.5%), 잘 모르겠음(0%) 

서구에서는 소화불량증으로 처음 의사를 방문하는 경우

(uninvestigated dyspepsia), 나이가 젊고 경고 증상이 없는 

소화불량증에 대한 초기 접근 방법으로 헬리코박터 파일로리 

감염 여부를 확인하여 양성이면 비교적 안전하면서도 의료 비

용을 감소시킬 수 있는 방법인 제균 치료를 먼저 하는 방법

(test-and-treat strategy)을 권장하고 있다.20,66-70 이에 대한 메

타분석에서는 소화불량증 환자에서 초기 접근 방법으로 헬리

코박터 파일로리 검사 후 제균하는 것은 우선적으로 내시경검

사를 하는 것보다 증상 개선에는 큰 차이가 없으면서 비용 대

비 효과가 우수하다는 결과를 보였다.71 그러나 한국, 중국 및 

일본을 포함한 아시아 지역에서는 위암의 유병률이 0.9-3.4%

로 매우 높고 발병 연령이 낮아 소화불량증 환자에서 우선적

으로 헬리코박터 파일로리 검사 후 치료하는 접근 방법보다는 

내시경검사를 먼저 시행하는 것을 권장한다. 특히 우리나라는 

내시경 비용이 적게 들므로 소화불량증에 대하여 내시경검사

를 우선적으로 권장할 수 있다.72-74 소화불량증으로 내원한 환

자에서 초기 접근 방법으로 내시경을 몇 세 이상에서 시행하

여야 하는가에 대한 기준은 나라마다 다른데, 이는 지역이나 

인종 등 역학적인 특성에 따라 위암 발생률이 다르기 때문이

다.72,75,76 국내에서 경고증상이 없는 소화불량증 환자에서 몇 

세 이상에서 내시경검사를 우선적으로 시행하여야 하는지에 

대해서는 추가 연구가 필요하다. 

7. 헬리코박터 파일로리 양성인 기능성 소화불량증 환자의 제

균 치료는 장기적인 증상 개선에 도움이 되는가?

지침 7. 기능성 소화불량증 환자의 일부에서 헬리코박터 파

일로리 제균 치료가 장기적 증상 개선에 도움이 된다. 

• 근거수준 및 권고등급: Grade 2A, 근거수준 높음, 권고등

급 낮음

• 전문가 의견: 전적으로 동의함(18.5%), 대체로 동의함

(55.6%), 일부 동의함(22.2%), 대체로 동의하지 않음

(3.7%), 전적으로 동의하지 않음(0%), 잘 모르겠음(0%) 

기능성 소화불량증에서 헬리코박터 파일로리 제균 치료에 

관하여 임상 효과와 비용 효과 측면에서 다양한 결과가 보고

되었다. 국외 연구에서는 기능성 소화불량증에서 제균 치료를 

한 군이 위약군에 비하여 증상 개선의 효과를 보인다고 하였

고, 장기간의 증상 개선을 위해서도 도움이 되었다.77-81 17건

의 무작위 연구를 평가한 메타분석에서는 제균 치료를 시행한 

군에서 위약군에 비해 증상 지속의 위험도가 9% 정도 감소하

는 것으로 나타나, 효과가 크지 않지만 통계적으로 유의하게 

제균 치료가 더 효과적이었다.82 또한 최근 일차 진료기관에서 

시행한 전향 연구에서도 헬리코박터 파일로리 제균 치료가 기

능성 소화불량증 환자의 증상 개선에 의미있는 효과를 보였

다.83 아시아 지역에서는 이에 대한 연구가 많지 않으며, 대상

수가 적고 무작위 배정이 이루어지지 않아 근거가 충분치 않

다.84 중국에서 발표된 메타분석 결과에서는 제균 치료를 시행

한 군에서 3.6배의 증상 호전이 있다고 하였으나 방법론적인 

제한이 있다.85 제균 치료의 비용은 지역마다 다르기 때문에 

서로 다른 비용 효과 분석의 결과가 있을 수 밖에 없지만, 12

개의 무작위 연구를 대상으로 시행된 비용 효과 분석에서 기

능성 소화불량증에서의 제균 치료는 비용 대비 효과적이었

다.86 국내의 경우 기능성 소화불량증에서 제균 치료의 효과에 

대한 무작위 대조 연구결과가 보고된 바가 없으며,87 한 전향 

연구에서는 제균 치료에 성공한 군과 실패한 군의 증상 호전

율에 차이가 없었으나 다른 연구에서는 제균 치료 후 의미있

는 증상 개선이 있음을 보고하는 등 상반된 결과들이 제시되

고 있어 향후 이에 대한 연구가 필요하다.88,89 헬리코박터 파

일로리 감염률이 높은 국내의 경우 모든 기능성 소화불량증 

환자에게 제균 치료를 하는 것은 항생제 내성 등의 문제가 

발생할 수 있으며, 비용 효과에 대한 분석 결과를 기반으로 

치료의 효과와 위험성을 고려해야 한다.90 
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8. 헬리코박터 파일로리 감염 환자에서 제균 치료는 위식도역

류질환의 발생 및 임상 경과에 영향을 주는가?

지침 8. 헬리코박터 파일로리 제균 치료는 위식도역류질환의 

발생 및 임상 경과에 영향을 미치지 않는다. 

• 근거수준 및 권고등급: Grade 2B, 근거수준 중간, 권고등

급 낮음  

• 전문가 의견: 전적으로 동의함(26.9%), 대체로 동의함

(61.5%), 일부 동의함(11.5%), 대체로 동의하지 않음

(0%), 전적으로 동의하지 않음(0%), 잘 모르겠음(0%) 

헬리코박터 파일로리 감염으로 인한 위 전정부 및 체부 위

염에서 위산 분비 기능이 감소될 수 있는데, 이러한 환자에서

의 헬리코박터 파일로리 제균 치료는 위산 분비를 증가시킬 

수 있어 위식도역류질환이 악화될 수 있다.91,92 인구 기반 관

찰 연구에서는 위식도역류질환의 유병률과 헬리코박터 파일로

리 감염 간의 역의 상관성을 보였다.93-95 그러나 이러한 상관성

이 모든 헬리코박터 파일로리 균주와 관련이 있는 것이 아니

고, CagA 양성 헬리코박터 파일로리 감염 환자들에서 위식도

역류질환의 유병률이 낮으며 이로 인하여 바렛식도 혹은 선암

으로의 진행이 예방된다는 이론도 있다.96 반면 제균 치료 후에 

위식도역류질환의 임상 양상을 평가한 여러 연구에서는 의미

있는 결과를 보이지 못했다.97-100 국내에서도 이에 관한 관찰 

연구에서 위식도역류질환 환자군에서 낮은 헬리코박터 파일로

리 감염의 유병률을 제시한 바가 있으나, 헬리코박터 파일로리 

제균 치료의 영향을 조사한 전향 연구에서는 내시경검사에서

의 식도염의 중증도나 임상 양상에 영향이 없었다.101-103

9. 소화성 궤양의 병력이 있는 환자에서 장기간 저용량 아스피

린을 투여하는 경우 소화성 궤양 재발 방지를 위하여 헬리코

박터 파일로리 제균 치료가 필요한가?

지침 9. 소화성 궤양의 병력이 있는 환자에서 장기간 저용량 

아스피린을 투여하는 경우 소화성 궤양 재발 방지를 위하여 

헬리코박터 파일로리 제균 치료가 필요하다.

• 근거수준 및 권고 등급: Grade 2C, 근거수준 낮음, 권고

등급 낮음  

• 전문가 의견: 전적으로 동의함(40.7%), 대체로 동의함

(44.4%), 일부 동의함(7.4%), 대체로 동의하지 않음(7.4%), 

전적으로 동의하지 않음(0%), 잘 모르겠음(0%) 

아스피린이 소화성 궤양의 위험 인자인 것은 잘 알려져 있

으며, 특히 노인, 헬리코박터 파일로리 감염이 동반된 경우 

및 과거 위장관 출혈의 합병증을 동반했던 경우 그 위험성이 

증가한다.104-106 이외에도 항응고제 또는 스테로이드를 함께 

복용하거나 심각한 전신 질환이 동반된 경우에도 궤양 발생의 

위험이 증가한다.107 아스피린을 장기간 복용하는 환자에서 궤

양 재발을 방지하는데 있어 헬리코박터 파일로리 제균 치료와 

양성자 펌프 억제제 장기 투여를 비교한 연구에서는 양 군 

간에 궤양 예방 효과의 차이를 보이지 않았고, 헬리코박터 파

일로리 제균 치료가 성공한 경우에는 장기간 아스피린을 투여

하더라도 소화성 궤양 재발에 의한 출혈 위험은 매우 낮은 

것으로 알려져 있다.108

제균 치료 단독군과 제균 치료 후 양성자 펌프 억제제를 

장기 유지한 군을 비교하였을 때는 양성자 펌프 억제제를 장

기 유지한 군에서 유의하게 합병증 발생이 감소되었다.109,110 

그러나 과거 소화성 궤양 병력이 없거나 다른 위험 요인이 

없는 경우에서의 제균 치료는 권장되지 않는다.

결론으로 소화성 궤양 및 합병증의 병력이 있는 경우에는 

헬리코박터 파일로리 제균 치료가 궤양 및 합병증 재발을 줄

일 수 있다.

10. 장기간 비스테로이드소염제를 투여하는 환자에서 헬리코

박터 파일로리 제균 치료는 소화성 궤양 발생의 위험성을 

감소시키는가? 

지침 10. 장기간 비스테로이드소염제를 투여하는 환자에서 

헬리코박터 파일로리 제균 치료만으로는 소화성 궤양 발생의 

위험을 감소시키지 못한다.

• 근거수준 및 권고등급: Grade 1A, 근거수준 높음, 권고등

급 높음  

• 전문가 의견: 전적으로 동의함(37.9%), 대체로 동의함

(48.3%), 일부 동의함(3.5%), 대체로 동의하지 않음(6.9%), 

전적으로 동의하지 않음(0%), 잘 모르겠음(3.5%) 

장기간 비스테로이드소염제를 투여하는 경우 헬리코박터 

파일로리 제균 치료가 궤양 발생의 위험을 줄일 수 있다는 

연구결과와 함께 그렇지 않다는 결과를 보이는 연구들이 함께 

존재한다.108,111-117 이 중 한 메타 연구에서는 제균 치료보다는 

양성자 펌프 억제제의 사용이 궤양을 방지하는데 효과적이었

다고 보고하고 있어 제균 치료가 궤양 방지에 효과가 적음을 

시사하였다.114 특히 이전에 소화성 궤양의 병력이 있었던 경

우에는 장기간의 비스테로이드소염제 사용이 그 원인일 가능

성이 높으므로 제균 치료 단독으로는 궤양의 재발을 예방하는 

데 부족할 수 있다.108,112

11. 만성 특발성 혈소판 감소증을 가진 환자에서 헬리코박터 

파일로리 제균 치료가 제균을 하지 않은 군이나 실패한 환

자군에 비하여 혈소판 증가에 장기적인 효과가 있는가?
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지침 11. 만성 특발성 혈소판 감소성 자반증 환자에서 헬리

코박터 파일로리 제균 치료를 권장한다.

• 근거수준 및 권고등급: Grade 1A, 근거수준 높음, 권고등

급 높음  

• 전문가 의견: 전적으로 동의함(32.1%), 대체로 동의함

(53.6%), 일부 동의함(7.1%), 대체로 동의하지 않음

(3.6%), 전적으로 동의하지 않음(0%), 잘 모르겠음(3.6%) 

헬리코박터 파일로리가 만성 특발성 혈소판 감소증의 발병

기전의 하나로 알려지고, 제균 치료 후 혈소판 감소증의 부분 

혹은 완전 관해가 이루어졌다고 보고된 이후 헬리코박터 파일

로리와 만성 특발성 혈소판 감소증과의 상관관계가 일본과 유

럽을 중심으로 활발히 연구되어 왔다.118-120 만성 특발성 혈소

판 감소증 환자의 일부에서 헬리코박터 파일로리 Cag A 단

백과 혈소판 항원이 교차 분자 유사성을 보이는데, 이로 인한 

면역 반응 결과 혈소판 감소증이 유발될 수 있다.120 일본의 

지침에서는 혈소판 감소증 환자는 제균 치료의 대상이 될 가

능성이 높은 질환군으로 분류되어 있어 좀 더 견고한 임상 

근거가 나오면 절대 적응증으로 확대될 수 있다.121 최근 보고

된 체계적 문헌고찰에 근거하여 환자의 약 반수 이상에서 제

균 치료 후 혈소판 증가가 성공적으로 관찰되었고, 이러한 임

상경과는 기저 헬리코박터 파일로리 감염률이 높은 지역에서 

더 뚜렷이 관찰되었다.122 이러한 연구결과에 기반하여 Maas-

tricht 지침에서는 만성 특발성 혈소판 감소증에서 헬리코박

터 파일로리 제균 치료를 강력히 권고하였다.53

철결핍성 빈혈의 경우, 국내 연구를 포함하여 2개의 메타분

석에서 헬리코박터 파일로리 제균 치료가 유의하게 혈색소 상

승을 가져왔다는 보고가 있으나, 대부분의 연구가 소아와 청

소년을 포함한 연구에 기반하여 분석된 자료이다.123-125 이에 

일본과 Maastricht 지침에서는 제균 치료할 것을 권장하였

다.53,122 그러나 최근 미국의 대규모 코호트 연구결과와 제균 

효과에 대한 전향 연구에서 소아와 성인이 포함된 코호트에서

는 제균 이후에도 빈혈의 호전이 없어 향후 성인을 대상으로 

한 연구가 더 필요하다.126,127

12. 헬리코박터 파일로리 감염을 진단하기 위하여 추천되는 진

단의 비침습적 검사 방법은 무엇인가?

지침 12. 헬리코박터 파일로리 진단의 비침습적 검사방법으

로 요소호기검사, 대변항원검사와 혈청 검사 등이 있으며, 요

소호기검사와 대변항원검사의 경우 검사 직전 2주간 항생제 

혹은 양성자 펌프 억제제를 중단하여야 한다.

• 근거수준 및 권고등급: Grade 1B, 근거수준 중간, 권고등

급 높음  

• 전문가 의견: 전적으로 동의함(53.3%), 대체로 동의함

(40.0%), 일부 동의함(3.3%), 대체로 동의하지 않음(0%), 

전적으로 동의하지 않음(0%), 잘 모르겠음(3.3%) 

헬리코박터 파일로리 진단의 비침습적 검사방법에는 요소

호기검사, 대변항원검사 및 혈청 검사 등이 있으며 내시경을 

이용하지 않으므로 환자의 불편이 많이 감소되고 비용이 적게 

드는 장점이 있다. 

요소호기검사는 국내외 연구 대부분에서 95% 이상의 높은 

민감도와 특이도를 보이며 시행하기가 용이해서 헬리코박터 

파일로리 감염의 진단에 널리 사용된다.128 그러나 항생제나 

양성자 펌프 억제제를 사용 중이거나, 이를 중단한 직후에 시

행된 요소호기검사는 정확도에 영향을 받게 되어 30% 이상의 

위음성을 보일 수 있다.129-131 따라서 항생제나 양성자 펌프 

억제제를 최소한 검사 시행 2주 전에 중단하도록 추천한다.

대변항원검사는 다클론 항체를 이용하는 검사법이 흔하게 

사용되고 있으나, 최근 단클론 항체를 이용한 방법도 이용되

고 있다. 다클론 항체법의 민감도와 특이도는 국내 연구에서

는 각각 87.1-93.1%와 94.6-100%로, 국외 체계적 문헌고찰에

서는 91%와 93%로 보고하고 있다.132-134 단클론 항체법의 한 

메타분석에서의 민감도와 특이도는 94% 및 97%로, 다클론 

항체법에 비해 높았다.135 대변항원검사는 역시 요소호기검사

처럼 양성자 펌프 억제제나 항생제 사용 후에 일부에서 위음

성이 관찰되는 단점이 있다.136

혈청 검사는 비침습적이고 가격이 비교적 저렴하며 빠르고 

쉽게 검사할 수 있다는 장점이 있으며, 이러한 검사 방법으로

는 혈구 응집반응, 보체결합, 간접면역형광, ELISA법 등이 있

는데 그 중에서도 ELISA를 이용한 방법이 가장 많이 사용된

다. 특히 혈청 검사는 위의 국소적 점막 변화로 인하여 발생 

가능한 위음성의 결과가 적은 검사 방법이지만, 제균 치료 

후에 항체가 사라지거나 역가가 의미있게 감소하기 위해서는 

1년 이상의 기간이 소요되기 때문에 제균 치료의 성공 여부를 

바로 판정하기에는 부적당하여 제균 치료의 추적 관찰 방법보

다는 감염의 선별 검사로 이용되고 있다.137,138 또한 양성자 

펌프 억제제나 항생제를 복용한 환자나 출혈성 궤양 환자 등 

다른 검사에서 위음성의 결과를 보일 가능성이 높은 경우에는 

혈청 검사가 도움이 될 수 있다.139

13. 헬리코박터 파일로리 감염을 진단하기 위하여 추천되는 침

습적 검사 방법은 무엇인가?

지침 13. 헬리코박터 파일로리 진단의 침습적 검사방법으로 

급속요소분해효소검사 또는 조직검사를 추천한다.

• 근거수준 및 권고등급: Grade 1B, 근거수준 중간, 권고등

급 높음  

• 전문가 의견: 전적으로 동의함(41.9%), 대체로 동의함
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(51.6%), 일부 동의함(3.2%), 대체로 동의하지 않음(0%), 

전적으로 동의하지 않음(3.2%), 잘 모르겠음(0%) 

내시경을 통한 헬리코박터 파일로리 진단 방법에는 급속요

소분해효소검사(rapid urease test), 조직검사 및 배양검사 등

이 사용되고 있다. 요소호기검사와 대변항원검사와 마찬가지

로 침습적 검사도 검사 직전 2주간 항생제 혹은 양성자 펌프 

억제제를 중단하지 않는 경우 진단이 부정확할 수 있다.130,140

급속요소분해효소검사는 위 생검 조직을 요소 기질에 넣어 

헬리코박터 파일로리가 분비하는 요소분해효소에 의해 만들

어지는 암모니아에 의해 pH가 상승하는 것을 색조 변화로 알

아보는 검사로서, 민감도는 85-98%, 특이도는 89-100%로 보

고되고 있다.141-143 이는 내시경을 시행하면서 헬리코박터 파

일로리의 감염을 알아볼 수 있는 간편하며 빠르고 정확한 침

습적 검사이다.

조직검사는 추가로 병리의사의 도움을 필요로 하는 단점이 

있으나, 헬리코박터 파일로리 진단 외에도 점막의 염증, 위축, 

그리고 장상피 화생 등과 같은 추가적 정보를 얻을 수 있는 

장점이 있다. 조직검사는 헬리코박터 파일로리의 점막 내의 

분포 및 밀도, 병리과 의사의 숙련도 및 염색법 등에 의해 진단 

정확도가 좌우될 수 있다. H&E 염색법의 민감도는 69-93%, 

특이도는 87-90%으로 보고되고 있으며, Giemsa 등의 특수 

염색법을 병행하는 경우 특이도를 90-100%까지 진단율을 높

일 수 있어, 가능하다면 Giemsa 염색법 혹은 Warthin-Starry

은 염색법 등의 특수 염색법을 병용하는 것을 추천한다.144-149

헬리코박터 파일로리 제균 치료에 실패한 경우에는 균 배

양을 통해 항생제 내성 검사를 시행하여 이차 제균 요법 혹은 

삼차 제균 요법을 선정할 수 있다. 그러나 검사 방법이 복잡하

고 오래 걸리므로 헬리코박터 파일로리 감염의 일차 진단 목

적으로 배양검사를 임상에서 이용하기에는 어려운 점이 있다. 

14. 헬리코박터 파일로리 진단의 침습적 검사를 위해 조직을 

채취하는 장소로 권장되는 곳은 어디인가?

지침 14. 헬리코박터 파일로리 진단의 침습적 검사를 위해서

는 전정부 및 체부에서 각각 조직을 채취하는 것이 바람직하

나, 한 곳에서만 시행하는 경우 위축성 위염 및 장상피 화생

이 없거나 적은 부위에서 조직을 채취하는 것을 권장한다.

• 근거수준 및 권고등급: Grade 1B, 근거수준 중간, 권고등

급 높음  

• 전문가 의견: 전적으로 동의함(40.0%), 대체로 동의함

(56.7%), 일부 동의함(0%), 대체로 동의하지 않음(3.3%), 

전적으로 동의하지 않음(0%), 잘 모르겠음(0%) 

헬리코박터 파일로리 균이 위 점막에 균일하게 분포하고 

있지 않은 경우가 있어 위 생검 조직을 이용한 헬리코박터 

파일로리 진단은 생검 위치 및 조직의 개수에 따라 위음성의 

가능성이 있다.150,151 특히, 위축성 위염 및 장상피 화생은 헬

리코박터 파일로리의 생존에 호의적인 환경이 아니므로 헬리

코박터 파일로리 균이 발견되지 않을 수 있다.152,153 따라서 

전정부에서 2표본 이상, 체부에서 2표본 이상 조직을 채취하

는 것이 바람직하다.150,151 하지만, 검사시간 및 비용의 증가, 

생검 부위의 출혈, 건강보험에서의 허용 문제 등으로 한 곳에

서만 생검을 시행하는 경우 가능한 한 위축성 위염 및 장상피 

화생이 없거나 적은 부위에서 조직을 채취하는 것을 권장한

다. 가령 국내와 일본의 경우 체부에서 조직검사하는 것이 위

축성 위염이나 장상피 화생이 흔한 전정부에 비해 진단율이 

같거나 높은 경향을 보인다.152-155

15. 헬리코박터 파일로리 제균 치료 이후 제균 확인 검사 및 

시기로 추천되는 것은 무엇인가? 

지침 15. 제균 확인 검사는 제균 치료 종료 4주(양성자 펌프 

억제제는 2주) 경과 후에 시행한다. 비침습적 검사로는 요소

호기검사 또는 대변항원검사를 추천하고, 침습적 검사로는 

전정부와 체부에서 조직검사 혹은 급속요소분해효소검사를 

추천한다.

• 근거수준 및 권고등급: Grade 1B, 근거수준 중간, 권고등

급 높음  

• 전문가 의견: 전적으로 동의함(22.6%), 대체로 동의함

(48.4%), 일부 동의함(9.7%), 대체로 동의하지 않음(3.2%), 

전적으로 동의하지 않음(9.7%), 잘 모르겠음(6.5%) 

제균 치료 종료 후 적어도 4주(양성자 펌프 억제제는 2주) 

경과 후에 제균 확인 검사를 시행하는 것을 추천한다.39,53,156,157 

제균 후 요소호기검사의 민감도와 특이도는 95% 이상이면서

도 간편하고 비침습적이고, 재현성이 높아 일차적인 제균 확

인 검사로서 추천한다.128,158-161 대변항원검사 역시 국내 소아

에서 제균 후의 민감도와 특이도가 89% 및 92%로서 유용한 

검사이다. 하지만 대변항원검사 중 다클론 항체법의 일부 결

과에서는 제균 후 낮은 정확성을 보이고 임상적 편리성이 떨

어지므로, 성인에서는 비침습적인 방법으로 요소호기검사를 

주로 이용한다.162,163

기저 질환의 추적 관찰을 위해 추적 내시경검사가 필요한 

경우 조직검사 혹은 급속요소분해효소검사를 통해 헬리코박터 

파일로리 제균 성공 여부를 확인할 수 있다. 제균 치료 후에는 

박멸 여부에 상관없이 헬리코박터 파일로리 집락의 감소와 불

균등 분포로 인해 전정부와 체부에서 각각 2표본 이상 조직을 

채취하여 Giemsa 염색법 등의 특수 염색법을 병용하는 것을 

추천한다. 급속요소분해효소검사 역시 진단율을 높이기 위해 
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전정부와 체부에서 각각 조직을 채취하는 것을 추천한다.164

16. 헬리코박터 파일로리 제균 치료로서 일차로 선택될 수 있

는 것은 무엇인가?

지침 16. 일차 제균 치료는 삼제요법으로서 양성자 펌프 억

제제 표준 용량, amoxicillin 1 g, clarithromycin 500 mg

을 하루 2회 7일에서 14일간 투여한다.

• 근거수준 및 권고등급: Grade 1A, 근거수준 높음, 권고등

급 높음  

• 전문가 의견: 전적으로 동의함(53.6%), 대체로 동의함

(35.7%), 일부 동의함(10.7%), 대체로 동의하지 않음

(0%), 전적으로 동의하지 않음(0%), 잘 모르겠음(0%) 

일차적인 헬리코박터 파일로리 제균 요법으로 적합하기 위

해서는 최소한 80% 이상의 제균율을 보여야 한다.165-167 1998

년 국내에서 처음으로 헬리코박터 파일로리 제균 치료에 관한 

권고안이 발표된 이후로 현재까지 일차 치료로 권고되고 있는 

것은 양성자 펌프 억제제, clarithromycin 및 amoxicillin을 

포함한 삼제요법이다.4,168-172 과거 많이 사용되었던 metroni-

dazole의 경우 항생제 내성이 문제가 되어 일차 치료로는 아

직까지 추천되지 않으며, 사제요법에 포함되어 쓰이고 있

다.173 1998년 권고안에서는 7일간 투여하는 것을 권고하였으

며, 최근에는 제균율이 저하되는 경향을 보여 이를 향상하기 

위해 14일간 투여하였을 때의 제균율과 비교하였으나, 양 군 

간에 차이가 없다는 결과와 14일 투여군에서 제균율이 향상

되었음을 보고한 결과가 상반되어 제균 기간에 있어서는 아직 

결론이 나지 않았다.174-177 처음 권고안이 개발되었을 때와 비

교하여 제균율이 저하되었을 가능성은 있으나, 아직은 기존의 

삼제요법보다 월등한 요법이 개발되지 않은 상황으로, 향후 

이를 보완할 수 있는 요법이 개발될 때까지는 기존의 삼제요

법을 일차 치료로 권고한다.

17. Clarithromycin 내성이 의심되는 경우 일차 치료의 대안

은 무엇인가?

지침 17. Clarithromycin 내성이 의심되는 경우 일차 제균 

치료로서 bismuth를 기본으로 한 사제요법인 양성자 펌프 

억제제 표준 용량 하루 2회, metronidazole 500 mg 하루 

3회, bismuth 120 mg 하루 4회, tetracycline 500 mg 

하루 4회로 7일에서 14일간 투여한다.

• 근거수준 및 권고등급: Grade 1A, 근거수준 높음, 권고등

급 높음  

• 전문가 의견: 전적으로 동의함(17.9%), 대체로 동의함

(60.7%), 일부 동의함(14.3%), 대체로 동의하지 않음

(3.6%), 전적으로 동의하지 않음(0%), 잘 모르겠음(3.6%) 

국내에서 과거 clarithromycin은 내성이 거의 관찰되지 않

았으나, 최근 10년 동안 내성률이 점차 증가하고 있으며, 이는 

제균율 저하의 주요 원인이 되고 있다.178 이에 clarithromy-

cin의 내성이 높은 지역에서는 기존의 삼제요법과 제균율에

서 큰 차이를 보이지 않는 bismuth 포함 사제요법을 권유하

고 있다.179-181 국내에서도 지역에 따라 제균율의 차이를 보이

는 만큼 기존의 삼제요법의 제균율이 저하된 지역의 경우 

clarithromycin 내성률이 높을 가능성이 있으므로, 사제요법

을 일차 요법으로 고려해 볼 수 있다.53,156,157,182-184

18. 일차 치료로서 clarithromycin을 기본으로 한 삼제요법에 

실패한 경우의 치료는?

지침 18. 일차 제균 치료로서 삼제요법에 실패한 경우 이차 

제균 치료로서 bismuth를 기본으로 한 사제요법을 시행한

다.

• 근거수준 및 권고등급: Grade 1A, 근거수준 높음, 권고등

급 높음  

• 전문가 의견: 전적으로 동의함(51.9%), 대체로 동의함

(33.3%), 일부 동의함(0%), 대체로 동의하지 않음(0%), 전

적으로 동의하지 않음(3.7%), 잘 모르겠음(11.1%) 

Bismuth를 기본으로 한 사제요법은 양성자 펌프 억제제 

표준용량 1일 2회, metronidazole 500 mg 1일 3회, bismuth 

120 mg 1일 4회, tetracycline 500 mg 1일 4회로 7일에서 

14일 동안 투여함을 원칙으로 한다. 이러한 사제요법은 현재

까지 발표된 여러 국내외 진료지침에서 이차 치료법으로서의 

효과를 인정받고 있는 전통적인 치료법이다.4,53,156,157 특히, 최

근 국내에서 시행된 무작위배정 연구들은 치료의향분석에서 

대체로 80% 이상의 제균 성공률과 삼제요법과 비슷한 부작용 

발현율을 보고하고 있다.185-187 다만, 이들 연구에서 치료 기간

에 따른 제균율의 차이에 대해서는 엇갈린 보고를 하고 있어 

앞으로의 연구결과를 지켜보아야 한다. 

19. 일차 치료로서 bismuth를 기본으로 한 사제요법에 실패한 

경우의 치료는?

지침 19. 일차 제균 치료로서 bismuth를 기본으로 한 사제

요법에 실패한 경우의 이차 제균 치료는 일차 치료에 사용하

지 않은 항생제 2개 이상을 포함하여 구성한다.

• 근거수준 및 권고등급: Grade 1C, 근거수준 낮음, 권고등

급 높음  

• 전문가 의견: 전적으로 동의함(37.0%), 대체로 동의함

(55.6%), 일부 동의함(7.4%), 대체로 동의하지 않음(0%), 

전적으로 동의하지 않음(0%), 잘 모르겠음(0%) 
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제균 치료 실패의 원인에는 항생제 내성, 치료 순응도, 위

강 내 헬리코박터 파일로리의 밀도, Cag A 상태와 흡연 등이 

알려져 있지만, 가급적이면 이전 치료에 사용하지 않았던 약

제들로 이차 치료 약제를 구성한다는 원칙은 이전 치료 약제

에 대한 내성 발현 가능성이 높다는 데 근거를 두고 있다.53 

실제로 일차 치료 후에 다제 내성균 발현이 증가한다는 국내 

연구결과가 이를 뒷받침하고 있다.188 현재까지 발표된 여러 

국외 진료지침 역시 이러한 큰 원칙의 범위 내에서 여러 가지 

약제의 조합을 제시하고 있다.39,53,156,157 이를 바탕으로 가능

한 이차 치료 약제의 조합을 열거해 보면 순차치료, 동시치료, 

양성자 펌프 억제제와 amoxicillin을 포함한 삼제요법 등이 

있다. 그러나 순차치료와 동시치료에 대한 연구는 주로 일차 

치료에 대한 연구이기 때문에 이차 치료 방법으로 권고하는 

데에는 근거에 한계가 있음을 미리 밝혀 둔다. 이러한 한계에

도 불구하고 순차치료와 동시치료를 이차 치료 방법으로 권고

하는 것은 제균 치료에 중요한 약제인 clarithromycin과 ni-

troimidazole을 동시에 일차 치료에 사용하고도 제균에 실패

한 경우 이차 치료 약제선택에 어려움이 예상되기 때문이다.

1) 순차치료

순차치료는 양성자 펌프 억제제와 amoxicillin으로 5일간 

치료하고, 이 후 5일간 양성자 펌프 억제제와 clarithromycin, 

nitroimidazole (metronidazole 또는 tinidazole)을 사용하는 

것으로 구성되어 있다. 순차치료와 관련하여 국내에서 진행된 

한 개의 후향 연구와 6개의 무작위배정 전향 연구 중 5개의 

연구에서, 순차치료가 치료의향분석에서 제균율 77.8-85.9%

로 clarithromycin을 포함한 삼제요법의 제균율 62.2-75.0%

에 비해 더 효과적이었다.185,189-194 순차치료가 삼제요법보다 

높은 제균율을 나타내는 이유는 다음과 같이 설명할 수 있다. 

첫째, clarithromycin 포함 삼제요법은 위강 내 세균 밀도가 

낮을 때 높은 제균율을 획득하는 것으로 알려져 있다(접종효

과, inoculum effect). 따라서 순차치료에서 초기 amoxicillin

을 병합한 이제요법은 세균 밀도를 낮추어 이후 투여되는 양

성자 펌프 억제제, clarithromycin, nitroimidazole로 구성된 

삼제요법의 효과를 증가시킨다.195,196 둘째, 헬리코박터 파일

로리는 clarithromycin의 유출채널(efflux channel)을 만들어 

항생제를 빠르게 세균 밖으로 이동시켜 항생제가 리보솜에 결

합하지 못하도록 한다. 초기 이제요법은 amoxicillin이 세균

의 세포벽을 약화시키고, 유출채널의 발달을 저해하기 때문에 

이차적인 clarithromycin 내성을 예방할 수 있다.195,197

2) 동시치료

Bismuth 비포함 사제요법이라고도 불리는 동시치료는 clari-

thromycin 포함 삼제요법과 동시에 nitromidazole을 투여하

는 것이다. 순차요법의 제균율이 거의 90%에 달하지만 기존

의 메타분석에 포함된 연구들이 이질적이었다는 단점이 있고, 

순차요법의 향상된 제균율이 순차적인 약물 투여 때문인지 

metronidazole과 같은 항생제의 추가적 사용 때문인지는 불

명확하다는 비판에서 동시치료가 등장했다.198 우리 나라의 무

작위배정 연구에 의하면 5일간의 동시치료는 치료의향분석에

서 80.7%의 제균율을 나타냈으나, clarithromycin 포함 삼제

요법과 비교하여 통계 차이는 없었다.199 또한, 순차치료와 동

시치료를 비교한 국내 연구결과에서는 두 치료법 간에 제균율 

차이는 없었다.200

3) 양성자 펌프 억제제와 amoxicillin을 포함한 삼제요법

아시아-태평양 가이드라인에서는 일차 치료에서 metroni-

dazole을 사용하여 제균에 실패한 경우에 clarithromycin을 

기본으로 한 삼제요법의 제균율이 치료의향분석에서 75%였

음을 보고한 연구를 인용하면서 이를 이차 치료로 권고하고 

있다.156,201

2012년에 발표된 Maastricht IV/Florence 가이드라인에

서는 bismuth를 기본으로 한 사제요법에 실패한 경우 양성자 

펌프 억제제, amoxicillin, fluoroquinolon의 사용을 권고하고 

있다.53 그러나 이러한 fluoroquinolon 기본의 삼제요법은, 국

내의 fluoroquinolon에 대한 내성률이 급격히 상승하여 30% 

이상 되고, 세균 최소억제농도(minimal inhibitory concen-

tration)가 고농도로 이동하는 현상이 뚜렷하며 전형적인 내

성을 나타내는 쌍봉분포를 보이고 있어 국내에서 이차 치료 

약제로의 사용이 제한적일 가능성이 높다.173,202,203 

이 외에 산성 환경에서도 항균작용이 있는 비정형결핵 치

료에 쓰이는 rifabutin을 삼제 병합요법으로 사용해 볼 수 있

다.204 Rifabutin 300 mg 삼제요법과 levofloxacin 삼제요법

의 삼차 치료 효과를 비교한 국내의 최근 연구결과를 살펴보

면, 제균율은 각각 71.4%와 57.1%로 만족할 만한 결과는 얻

지 못했다.205 특히 rifabutin에 의한 골수억제 부작용과 값이 

비싼 점, 결핵균에 대한 내성 증가 가능성을 고려하면, 여러 

번의 제균 치료에 실패한 경우에 한하여 사용해 볼 수 있을 

것이다.4 

두 번의 치료에도 불구하고 제균이 되지 않은 경우 아시아-

태평양 가이드라인에서는 CYP2C19 다형성을 고려하여 약제

를 선택할 것을 권고하고 있고, Maastricht IV/Florence 가이

드라인에서는 항생제 내성 검사 결과를 바탕으로 약제 선택을 

권고하고 있다.53,156 그러나 CYP2C19 다형성 검사는 현재의 

국내 진료 현장에서 적용하기 어렵고, 헬리코박터 파일로리에 

대한 항생제 내성률은 보고자에 따라 매우 다양하여 해석에 

주의를 요한다. 이는 헬리코박터 파일로리의 까다로운 배양 

조건, 지역사회마다 상이한 항생제 사용 패턴, 균주의 지역적 

차이, 한 환자에서 내성균과 감수성 균의 동시 검출, 내성을 

판단하는 세균 최소억제농도의 불확실성, 항생제 감수성 검사

법 간의 차이 때문이다.206 현재 사용되고 있는 헬리코박터 파
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일로리에 대한 항생제 감수성 검사법으로는 agar dilution법, 

micro-dilution법, Epsilometer  검사법 등이 있다. 오늘날 국

제적으로 공인된 항생제 내성검사 기관인 Clinical and La-

boratory Standards Institute에서는 agar dilution법을 권장

하고 있으나, 이 방법은 극히 일부의 삼차 의료기관에서 연구

목적으로만 사용할 수 있는 국내 현실을 고려하면 실제 임상

에 적용하기 어렵다.207 하지만 최근에는 중합효소연쇄반응

(polymerase chain reaction)을 이용해서 헬리코박터 파일로

리의 clarithromycin 내성을 비교적 간단하게 알아낼 수 있는 

검사법이 상품화되어 일부 진료현장에서 사용하고 있다.208 비

용은 급속요소분해효소검사와 비슷하고 보험적용도 받을 수 

있으며 검사 소요시간도 일주일 이내이므로 일차의료기관에

서도 수탁검사를 통해 사용할 수 있다. 이러한 시도는 앞으로 

맞춤형 치료를 개발하는 데 큰 역할을 할 것으로 기대하고 

있으며, 이를 위해서는 맞춤형 치료에 대한 국내 연구가 뒷받

침되어야 할 것이다.
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Appendix 1. Formulate Research Question

No. Keyword
Results Search 

category
No. Keyword

Results Search 
categoryRecall ratio Recall ratio

1 Helicobacter 17,868 MeSH 42 Diagnosis 1,760,076 Subheading
2 Helicobacter 20,773 All fields 43 Diagnoses 2,737,004 All fields
3 Helicobacter 14,141 Title word 44 Diagnoses 2,224 Title word
4 Pylori 20,503 All fields 45 OR / 26-44 4,490,406 　
5 Pylori 14,423 Title word 46 25 OR 45 4,495,351 　
6 Helicobacter pylori 17,553 MeSH 47 12 AND 46 16,570 　
7 Helicobacter pylori 20,159 All fields 48 Guideline 73,666 MeSH
8 Helicobacter pylori 13,682 Title word 49 Guideline 13,931 Pub type
9 Helicobacter Infections 15,937 MeSH 50 Guideline 97,971 All fields

10 Helicobacter Infections 15,944 All fields 51 Guideline 3,591 Title word
11 Helicobacter Infections 5 Title word 52 Guideline* 152,119 All fields
12 OR / 1-11 21,054 　 53 Guideline* 24,046 Title word
13 Disease Eradication 55 MeSH 54 Guidelines as Topic 73,666 MeSH
14 Disease Eradication 194 All fields 55 Guidelines as Topic 72,318 All fields
15 Disease Eradication 38 Title word 56 Guidelines as Topic 0 Title word
16 Eradication 12,886 All fields 57 Guideline Adherence 13,266 MeSH
17 Eradication 3,691 Title word 58 Guideline Adherence 13,361 All fields
18 Clinical Protocols 66,307 MeSH 59 Guideline Adherence 84 Title word
19 Clinical Protocols 11,350 All fields 60 Practice Guideline 11,382 Pub type
20 Clinical Protocols 51 Title word 61 Practice Guideline 12,468 All fields
21 Regimen 122,451 All fields 62 Practice Guideline 704 Title word
22 Regimen 4,489 Title word 63 Practice Guidelines as Topic 53,019 MeSH
23 Indication 29,575 All fields 64 Practice Guidelines as Topic 53,019 All fields
24 Indication 1,861 Title word 65 Practice Guidelines as Topic 0 Title word
25 OR / 13-24 162,515 　 66 Clinical Guideline 472 All fields
26 Therapeutics 1,298,453 MeSH 67 Clinical Guideline 162 Title word
27 Therapeutics 3,121,607 All fields 68 Clinical Practice Guideline 949 All fields
28 Therapeutics 3,166 Title word 69 Clinical Practice Guideline 424 Title word
29 Therapy 2,204,249 Subheading 70 OR / 48-69 153,362 　
30 Therapy 2,735,562 All fields 71 Consensus 2,921 MeSH
31 Therapy 145,200 Title word 72 Consensus 52,563 All fields
32 Treatment 2,979,451 All fields 73 Consensus 6,658 Title word
33 Treatment 244,278 Title word 74 Recommendation 11,092 All fields
34 Therapeutic use 1,355,068 Subheading 75 Recommendation 799 Title word
35 Therapeutic use 714,190 All fields 76 Recommendation* 73,160 All fields
36 Therapeutic use 438 Title word 77 Recommendation* 10,339 Title word
37 Therap* 929,658 All fields 78 Workshop 400,115 All fields
38 Therap* 191,213 Title word 79 Workshop 4,377 Title word
39 Diagnosis 2,355,852 MeSH 80 OR / 71-79 502,082 　
40 Diagnosis 3,058,562 All fields 81 70 OR 80 607,579 　
41 Diagnosis 71,766 Title word 82 47 AND 81 1,013 


