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서 론

급성 상부 위장관 출혈은 소화기내과 의사가 접하는

가장 흔한 질환 중에 하나이다. 미국에선 연간 인구 10

만 명당 100명이 발생하며 가장 흔한 원인은 위와 십

이지장 궤양에 의한 출혈이다.1,2 최근 내시경 치료와

약물 치료가 발달함에 따라 급성 상부 위장관 출혈의

예후는 좋아지는 추세이며,3,4 H2 길항제보다는 양자펌

프억제제(proton pump inhibitor, PPI)를 많이 사용함에

따라 재출혈이나 수술 및 사망률까지 감소한다는 보고

가 많다.5 그러나 출혈 궤양에서 내시경 지혈 후에 고

용량 PPI제제를 투여하는 것이 얼마나 부가적인 효과

가 있는지는 아직 논란이 있다.6,7 따라서 저자들은 출

혈성 궤양으로 내원한 환자를 대상으로 효과적인 내시

경 지혈치료 후 PPI 부가 사용이 미치는 영향에 대해
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목적: 궤양 출혈의 내시경 치료 후 고용량의 PPI정맥주사는 재출혈의 위험성을 감소시킨다. 이번 연구는

Forrest 분류법 IIa 이상 출혈 병변에서 에피네프린 주사와 지혈클립으로 치료 후 고용량 PPI 정주가 초기지혈

과 재출혈에 어떠한 영향을 주는지 알아보았다. 대상 및 방법: 2003년 1월부터 2003년 6월까지 Forrest 분류법

IIa 이상의 위, 십이지장 궤양에 의한 상부위장관 출혈 환자를 대상으로 전향적 무작위 환자 대조군 연구를

시행하였다. 총 35명이었으며 궤양 주변에 에피네프린 주사 후 노출혈관에 대해 지혈클립술을 시행하였다.

이 후 무작위로 선정한 17명의 환자에게 금식기간 동안 PPI (pantoprazol 80 mg/일)를 3일간 정주했으며 대조

군으로 나머지 18명의 환자에게 위약을 투여하였다. 결과: 총 환자 35명의 평균연령은 50.3±18.2세였으며

두 군 간의 연령, 성별, 궤양 위치, 궤양 크기, 궤양 병변의 Forrest 분류, 내원 당시 헤모글로빈, 에피네프린

사용량, 클립사용수에서 유의한 차이는 없었다. 내시경 치료 후 평균 94.2±59.3일 동안 환자의 상태를 추적

관찰하였다. 총 35명 중 PPI 정주군 1명, 위약군 1명에서 내시경 시술 후 2일 및 1일째 재출혈이 있어 다시

내시경 지혈법을 하였으며 수술 치료나 사망한 예는 없었다. PPI 정주군에서 초기지혈률은 100% (17/17),

3일 이내 재출혈률은 5.8% (1/17), 3일 이후의 후기 출혈률은 0% (0/17), 합병증은 0% (0/17)였으며, 위약투여

군에서는 각각 100% (18/18), 5.5%(1/18), 0%(0/18), 0%(0/18)로 두 군 간의 유의한 차이는 없었다. 두군간에

입원기간, 치료 전후의 수혈량, 추적기간, 궤양 치유정도의 유의한 차이는 없었다. 결론: 에피네프린 주사

후 내시경 지혈클립술은 매우 효과적인 지혈법이며, 지혈클립에 의해 적절한 내시경 지혈을 시행한 경우

금식기간 동안 고용량 PPI 추가 투여에 의한 지혈효과는 개선되지 않았다.

색인단어: 출혈성 궤양, 지혈클립, 양자 펌프 억제제
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알아보았다.

대상 및 방법

2003년 1월부터 2003년 6월까지 소화성 궤양에 의한

출혈환자를 대상으로 전향적인 무작위 환자대조군 연

구를 시행하였으며, Forrest 분류법 Ia, Ib, 혈관이 돌출

되어 있는 IIa, 위, 십이지장 궤양에 의한 상부위장관

출혈 환자만 대상에 포함시켰다. 총 35명에서 궤양 주

변에 1：10,000으로 희석된 에피네프린 주사 후 노출혈

관에 대해 지혈클립술을 시행하였다. 이후 짝수날에 내

원한 17명의 환자에게 금식기간 동안 PPI (pantoprazol

40 mg)를 하루 2회 생리식염수와 혼합해서 3일간 정주

했으며 반면에 홀수날에 내원한 나머지 18명의 환자에

게 동일 용량의 생리식염수를 투여하였다. 금식 후에

두 군 모두 8주 동안 경구 PPI 유지 요법(pantoprazole

40 mg/일)을 시행하였으며 헬리코박터 양성 궤양군에

서는 금식 후 바로 7일 동안 표준 삼제요법으로 제균

요법을 시행하였다. 재출혈이 의심되면 추적내시경 검

사를 하였으며 재출혈 소견이 없었던 경우는 퇴원 전

과 퇴원 1개월 후에 추적 내시경 검사를 하였다. 재출

혈의 정의는 혈색소가 2이상 감소, 토혈이나 흑색변이

있었던 경우나 추적내시경 검사에서 출혈이 확인된 경

우로 정의했다. 내시경은 Olympus Q240을 사용하였고

지혈클립은 Hx-3L, 4U, 5LR-1을 사용하였다. 통계 처리

및 분석은 SPSS 통계프로그램(version 11, SPSS Inc.

Chicago, USA)을 이용하여 Student t 검정, chi-square 검

정을 하였고, p＜0.05를 통계적인 의미가 있는 것으로

하였다.

결 과

1. 대상환자와 특징 및 내시경 소견

연구 기간 동안 총 125명의 상부 위장관 출혈 환자

가 내원했으며 식도 정맥류 출혈, Mallory Weiss 증후

군, 소화성 궤양 출혈 중 Forrest IIb, III 환자 및 퇴원

후 추적이 되지 않은 환자를 제외한 총 35명의 환자를

대상으로 하였다(Fig. 1). 대상군의 평균연령은 50.3±

18.2세였으며 두 군 간의 연령, 성별, 궤양 위치, 궤양

크기, 궤양 병변의 Forrest 분류, 헬리코박터 감염률, 내

원 당시 헤모글로빈, 에피네프린 사용량, 클립사용수에

서 유의한 차이는 없었다(Table 1, 2). 내시경 치료 후

평균 94.2±59.3일 동안 환자의 상태를 추적 관찰하였

다.

2. 내시경 지혈률 및 재출혈률

PPI 정주군의 초기지혈률은 100% (17/17), 3일 이내

재출혈률은 5.8% (1/17), 3일 이후의 후기 출혈률은 0%

(0/17), 합병증은 0% (0/17)였으며, 위약투여군에서는

각각 100% (18/18), 5.5% (1/18), 0% (0/18), 0% (0/18)로

두 군 간의 유의한 차이는 없었다. 총 35명 중 상체부

후벽에 Forrest Ib 궤양이 있었던 PPI 정주군 1명(4.76%)

에서만 내시경 시술 후 2일째 토혈이 있어 다시 내시

경 지혈법으로 치료했으며 수술 치료나 사망한 예는

Figure 1. Clinical course of total patients. Total 35 patients were

included in this study. We carried out epinephrine injection and

hemoclipping therapy around the ulcer. After endoscopic

bleeding control, we randomly divided them into two groups.

One group received a high dose PPI intravenous infusion and the

other group received a placebo for three days.

Table 1. Base Line Characteristics of PPI IV Group and Placebo
Group

�������������������������������������������������������
Placebo group PPI IV group

p value
(n=18) (n=17)

�������������������������������������������������������
Male/female 12/6 13/4 NS

Age (year) 46.6±4.9 53.7±6.1 NS

Ulcer history 2 (11.1%) 4 (23.5%) NS

Bleeding ulcer
2 (11.1%) 1 (5.8%) NS

history

Current smoking 5 (27.7%) 7 (41.1%) NS

Current alcohol 6 (33.3%) 9 (52.9%) NS

Hemoglobin (g/dL) 8.4±3.1 9.8±2.3 NS

Shock 2 (11.1%) 3 (17.6%) NS

Comorbid illness 1 (5.5%) 2 (11.7%) NS
�������������������������������������������������������
PPI, proton pump inhibitor; IV, intravenous; NS, not significant.
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없었고, 위약투여군에서는 십이지장 구부에 Forrest IIa

궤양이 있던 출혈 환자에서 치료 3일 후 흑색변이 있

어 내시경 치료로 지혈하였다. 입원기간은 PPI 정주군

에서 10.1±3.1일, 위약군에서 9.1±1.2일, 내시경 치료

전의 수혈량은 각각 1.9±1.9 unit, 2.6±1.6 unit, 내시경

치료 후의 수혈량은 1.5±1.8 unit, 0.9±1.1 unit로 유의

한 차이가 없었으며 또한 추적기간, 수술치료가 필요한

경우, 추적 내시경 검사에서 궤양 치유정도의 유의한

차이는 없었다(Table 3). 동반된 질환은 PPI 정주군 2명

에서 각각 당뇨병과 고혈압이 위약투여군 1명에서 심

부전 병력이 있었다.

고 찰

출혈성 궤양은 매우 흔한 사망의 원인이며 미국에서

는 연간 15만 명이 입원하고 7조5천만 달러의 의료비

가 사용되는 매우 흔한 질환이다.8 내시경 치료의 발달

은 재출혈, 수술, 사망률을 감소시키며 현재는 출혈성

궤양의 1차 치료이다. 출혈성 궤양의 지혈률은 90%에

이르지만 10～20%에 달하는 재출혈은 무시할 수 없는

문제이다.2 재출혈을 예견 할 수 있는 인자로는 고령,

혈역학 불안정, 토혈이나 혈변, 심한 동반 질환과 혈액

응고장애가 있는 경우이며,9 특히 위십이지장 궤양의

내시경 소견은 예후 판정에 중요한 정보를 제공할 수

있고 재출혈의 위험도와 내시경 치료의 기준이 될 수

있다.10 일반적으로 궤양에서 활동성 출혈이 있거나 출

혈이 없더라도 노출 혈관이 있는 경우에는 재출혈의

고위험군이며 입원 치료가 필요하다.10,11

재출혈을 예방하기 위해서는 내시경 치료와 약물 치

료로 대별할 수 있으며 내시경 치료가 재출혈을 감소

시키고 사망률을 감소시킨다는 많은 보고가 있다.3,4 또

한 소화성 궤양 출혈에서 H2 차단제나 최근에는 PPI

치료에 대한 많은 연구가 있다.12-14 출혈성 궤양의 치료

에 있어 H2 차단제의 효과에는 많은 이견이 있으며 적

절하게 위산을 억제하지 못하기 때문으로 생각하고 있

다.13,14 출혈성 궤양 치료 약물인 PPI가 기존의 약물보

다 매우 우수하지만 아직 논란이 있다.15-17 활동성 출혈

이 있거나 육안적 돌출혈관이 있는 궤양에서 내시경

치료 후에 고용량의 PPI 제제를 정주한 경우 위약군보

다 재출혈을 의미 있게 감소시켰으나,5 PPI 사용군과

위약군 사이에 재출혈, 수혈량, 사망률에 차이가 없다

는 상반된 보고도 있다.7,18 위산도는 출혈성 궤양의 재

출혈 발생에 중요한 역할을 한다. 위산도가 6이하인 경

우 응고 과정의 장애가 발생하며 혈소판 응집이 어려

워지고, 위산도가 높을수록 pepsinogen 활성이 억제되

면서 혈관 형성에 많은 도움을 준다. 또한 혈소판 기능

이 좋아지고, 섬유소용해가 억제되므로 궤양 위에 혈괴

형성이 잘 되어 내시경 지혈술 후 PPI 제재가 재출혈의

위험도를 감소시킨다.19,20 그러나 모든 출혈성 궤양에

서 PPI 제제가 효과가 있는 것은 아니다. 즉 내시경 지

Table 2. Endoscopic Finding of Thirty Five Patients
�������������������������������������������������������

Placebo group PPI IV group
p value

(n=18) (n=17)
�������������������������������������������������������
Ulcer site NS

Body 7 (38.8%) 6 (35.2%)

Antrum 7 (38.8%) 7 (41.1%)

Duodenum 4 (22.2%) 4 (23.5%)

Stigmata of bleeding NS

Spurting 3 (16.6%) 2 (11.7%)

Oozing 6 (33.3%) 7 (41.1%)

Nonbleeding visible
9 (50%) 8 (47.1%)

vessel

Difficult site NS

Posterior of body 4 (22.2%) 3 (17.6%)

Duodenal posterior
0 1 (5.9%)

wall

Large ulcer (＞2 cm) 5 (27.8%) 3 (17.6%) NS

Used clip number 2.3±1.2 2.2±0.9 NS

Injected epinephrine
7.9±2.6 8.2±2.4 NS

solution (mL)
�������������������������������������������������������
PPI, proton pump inhibitor; IV, intravenous; NS, not significant.

Table 3. Outcomes after Endoscopic Treatment
�������������������������������������������������������

Placebo group PPI IV group
p value

(n=18) (n=17)
�������������������������������������������������������
Rebleeding NS

＜3 day 1 (5.5%) 1 (5.9%)

3～5 day 0 0

5～30 day 0 0

Transfusion

Before endo. Tx 2.6±0.6 1.9±0.9 NS

After endo. Tx 0.9±0.5 1.5±0.8 NS

Admission duration 9.1±1.2 10.1±3.1 NS

Need surgery 0 0 NS

Median follow up
93.0±54.4 104.4±64.3 NS

(days)
�������������������������������������������������������
PPI, proton pump inhibitor; IV, intravenous; Endo. Tx, endoscopic

treatment; NS, not significant.
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혈술을 시행하지 않은 경우에는 육안적 돌출혈관이나

궤양저에 혈괴 부착이 있는 경우는 PPI제제가 재출혈

을 감소시켰으나 동맥 분출이나 삼출성 출혈이 있는

경우는 효과가 없었다.21,22 또한 내시경 지혈술이 재출

혈 예방에 있어 PPI 제제의 효과보다 더 많은 효과가

있으며, 내시경 지혈술 없이 단지 PPI만 투여하는 경우

재출혈의 예방이나 지혈에 임상적인 효과가 없다.23 즉

출혈성 궤양의 내시경 소견에 따라 내시경 치료가 우

선이 되야 할지 아니면 약물치료가 우선이 되야 할지

예측할 수 있다.

출혈성 궤양의 분류는 Forrest 분류를 많이 사용하며

Ia, Ib, 육안적 돌출 혈관이 있는 IIa 병변인 경우 재출

혈 가능성이 50% 이상으로 내시경 지혈술이 필요하다.

그러나 궤양저에 혈괴가 부착되어 있는 경우 재출혈

가능성은 22%이고 이 경우 내시경 치료가 필요한지는

아직도 논란의 여지가 있다. 이에 대한 6개의 연구를

분석한 meta-analysis에서 내시경 치료가 약물치료보다

는 재출혈 예방에 있어 더 우수하였고 일률적으로 고

용량의 PPI 정맥투여의 효과에 대한 의문을 제시하였

다.6

결론적으로 Forrest IIa 이상의 출혈성 궤양에서 내시

경 지혈술 후 PPI를 정맥주사 하는 것은 재출혈 예방에

더 추가적인 효과는 없었다. 이번 연구가 대상집단이

소규모인 제한점은 있으나 적절한 내시경 지혈술을 시

행한 경우 맹목적으로 PPI 제제를 사용하는 것은 바람

직하지 못하다고 생각한다. 향후 내시경 전문가에 의해

성공적인 내시경 지혈술 후 PPI 등 약물치료의 추가 효

과나 효율 비용 면에 대한 분석이 필요할 것으로 생각

한다.

ABSTRACT

Background/Aims: Recently, high dose PPI intravenous

(IV) infusion after endoscopic hemostasis was found to

decrease the recurrent bleeding rate. Therefore, we

conducted this study to define the effect of endoscopic

hemoclipping with PPI IV infusion on the recurrent

bleeding rate. Methods: We conducted a double-blinded

prospective randomized control study. A total of 35

patients were endoscopically diagnosed with bleeding

peptic ulcer of Forrest classification Ia, Ib, IIa between

Jan. 2003 and Sep. 2003 in our hospital. We carried out

epinephrine injection therapy around the ulcer, followed

by hemoclipping at the exposed vessel. After controlling

for endoscopic bleeding, we randomly divided the patients

into two groups. One group received a PPI IV infusion

(pantoprazole 80 mg/day) and the other group received a

placebo for three days. Results: Only one PPI IV-infused

patient and one patient receiving placebo showed recurrent

bleeding at two days after endoscopic therapy. The PPI IV

infusion group showed 100% (17/17) initial hemostatic

rate, 5.8% (1/17) recurrent bleeding rate within 3 days,

0% (0/17) recurrent bleeding rate after 3 days, and 0%

(0/17) complication rate. For these same values, the

placebo group showed 100% (18/18), 5.5% (1/18), 0%

(0/18), and 0% (0/18), respectively. Conclusions: PPI IV

infusion showed no addictive hemostatic effect. We think

hemoclipping is a very effective hemostatic method, and

PPI IV infusion may not be required after appropriate

endoscopic management. (Korean J Gastrointest Endosc

2007;34:71-75)

�������������������������������������������������������

Key Words: Peptic ulcer bleeding, Hemoclipping, Pro-

ton pump inhibitor
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