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국문요약   

최근 내시경 기술의 발달로 조기 위암의 치료에 내시경적 절제술의 시행이 증가

하고 있다. 1990년대 후반부터 내시경 점막하 박리술(Endoscopic Submucosal Dissection,

ESD)이 최초 시행된 후 국내에도 ESD가 도입되었고 조기위암 또는 위선종의 치료에 널리

이용되고 있다. ESD는 EMR (Endoscopic Mucosal Resection)시술로는 제거하기 힘든 큰 

병변과 궤양이나 점막하 섬유화가 동반된 병변에서도 일괄절제가 가능한 장점을 가진 

시술이다. 하지만 국내에서는 사례군 연구가 주로 이루어지고 있고 장기 추적결과가 부

족한 실정이다.

본 연구에서는 조기위암 및 위선종 환자에 시행한 ESD 시술이 EMR 시술보다

임상적으로 안전하고 효과 있는지 여부를 확인하기 위하여 체계적 문헌고찰을 수행하

였다. 국외문헌 검색을 위하여 Ovid-Medline, EMBASE, Cochrane library 세 개의 

전자데이터베이스를 활용하였고, 국내 문헌을 검색하기 위하여 KoreaMed를 활용하였

다. 관련 검색어로 ‘stomach neoplasms' AND ‘endoscopic submucosal dissection’

AND ‘endoscopic mucosal resection’을 조합하여 검색전략을 완성하였다. 1990년 이

후 출판된 문헌을 중심으로 2010년 4월 검색하였으며, 미리 정해진 선택배제 기준에 

따라 ESD 시술을 EMR 시술과 비교한 코호트 연구 12편이 최종 선택되었으며 총 

3806명의 연구결과를 통합 분석하였다. 메타분석에는 Review manager 5.0과 stata

10프로그램을 활용하였다.

ESD시술이 갖는 안전성을 확인하기 위하여 출혈 및 천공발생 관련 결과변

수들을 분석하였고 추가적인 정보를 위하여 절제에 소요되는 시간을 분석에 포함

하였다. ESD시술이 갖는 위해(harm)에 대한 분석결과 출혈은 ESD시술에서 발생 위험이 높

은 경향이었으나 통계적으로 유의하지는 않았다. 천공은 ESD 시술이 갖는 가장 위중한 

합병증으로 위험도비 3.58(RR, 95%CI 1.95, 6.55)로 ESD시술에서 천공발생 위험이 매우 

높다는 것을 확인할 수 있었으나 ESD시술로 인하여 생명을 위협하는 중대한 합병증을 보고
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한 연구는 없었다. 절제 시간에 대한 분석에서는 위험도비 1.55(RR, 95%CI 0.74,2.37)로 ESD

시술에서 절제시간이 더 많이 소요되는 것으로 나타났다.

ESD시술이 갖는 효과성으로는 일괄절제, 완전절제, 치료적 절제, 국소재발 및 사망률과

관련된 결과변수들을 EMR시술과 비교하여 분석하였다. 일괄절제는 교차비 8.43(OR, 95%CI

5.20, 13.67)으로 ESD시술에서 일괄절제율이 높은 것으로 분석되었으며 통계적으로도 유의하

였다. 종양의 크기에 따른 일괄절제 효과는 20mm를 초과하는 큰 종양에서 10mm 이하 종양

보다 더 큰 것으로 나타났다. 완전절제 효과는 교차비 8.54(OR, 95%CI 4.44, 16.45)로 ESD 시

술에서 완전절제율이 더 높은 것으로 분석되었으며 통계적으로도 유의하였다. 치료적절제에 

관한 효과에서는 교차비 3.02(OR, 95%CI 2.00, 4.55)로 ESD 시술이 치료적절제율이 높은 것

으로 나타났으며 통계적으로도 유의하였다. 국소재발에 관한 효과에서는 위험도비 0.13(RR,

95%CI 0.01, 0.41)으로 ESD 시술이 EMR 시술보다 국소재발 위험을 87%줄이는 것으로 분석

되었으며 군간 차이는 통계적으로 유의하였다. 따라서 EMR과 비교한 ESD 시술의 효과는 

일괄절제, 완전절제, 치료적절제 및 국소재발에서 ESD 시술이 우월한 것으로 판단된다. 그러

나 사망률에서는 ESD와 EMR 시술 간에 통계적으로 유의한 차이가 없었지만 결

론을 도출하기에는 근거의 양이 부족하였다.

본 연구는 분석에 포함된 문헌은 모두 비뚤림의 위험이 높은 NRS연구이며 

또한 12편 중 9편이 과거 대조군과 비교한 연구이므로 대상군 선정과정에 비뚤림 

개입의 가능성이 매우 크다는 제한점을 가진다. 효과지표 중 완전절제, 치료적절

제에 대한 메타분석결과 ESD와 EMR 효과의 방향성은 동일하나 이질성이 존재

(I2>50%)하여 이는 본연구가 가지는 또 다른 제한점 중의 하나이다.

이러한 결과를 바탕으로 EMR과 비교를 통한 ESD 시술의 편익과 위해를 

종합해 볼 때 ESD는 종양의 일괄절제, 완전절제, 치료적절제, 국소재발에 대한 효

과가 우월한 반면 천공발생의 위험을 가지므로 숙련된 시술자에 의해 시행된다면 

조기 위암 및 위선종 환자에서 삶의 질 향상과 더불어 좋은 의료결과를 가져다 

주는 시술로 여겨진다.

그러나 ESD 시술을 더 널리 사용하기 위해서는 구체적 적응증에 대한 명확
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한 기준과 장기 추적관찰 성적이 필요하기 때문에 향후 잘 설계된 전향적 연구가 

요구되며, 또한 ESD 시술은 편익과 위해를 동시에 갖는 시술 방법이므로 비용-효

과(cost effectiveness)에 대한 추가적인 연구가 필요한 것으로 판단된다.

핵심되는 말 : 조기위암, 내시경 점막하 박리술, 내시경 점막절제술, 일괄절제
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Ⅰ. 서론

암으로 인한 사망은 2007년 전세계 전체 사망 중 약 13%를 차지하며 폐암, 위

암, 간암 등은 암으로 인한 사망의 주요 원인 중 하나이다(WHO, 2007). 위암은 우리

나라 암발생률 1위이며 폐암, 간암과 더불어 우리나라 암사망의 주요 원인이다(중앙암

등록본부, 2008).

조기 위암은 전체 위암 중 약 50% 정도를 차지하고 있으며 최근 내시경 기술의 발

달로 조기 위암의 치료에 내시경적 절제술의 시행이 증가하고 있다(조주영 , 2008). 1980

년대부터 시행한 내시경 점막 절제술(Endoscoic Mucosal Resection, 이하 EMR)은 외과 

수술에 비해 덜 침습적이고 우수한 비용 효과성(cost effectiveness)과 환자의 삶의 질

(quality of life, QOL) 향상이라는 장점을 가지며 또한 외과 수술에 준하는 치료 성적을 

보여 조기 위암의 병변에 기존 수술을 대체할 수 있는 치료법으로 받아들여지고 있다

(정훈용, 2008).

한편 1990년대 후반부터 일본에서는 내시경 점막하 박리술(endoscopic

submucosal dissection, 이하 ESD)이 최초 시행되어, 기존의 EMR로 제거하기 힘든 크

기와 위치의 종양 및 궤양을 동반한 병변에서도 일괄절제(en bloc resection)가 가능해 

졌으며, 일괄절제를 시행함으로써 병변의 경계에 대한 좀 더 정확한 평가가 가능해졌다

(장진석, 2007). ESD는 2004년 초반부터 우리나라에 도입되기 시작하여 현재 대부분의 

대학병원에서 시행되고 있다.

한국의 6개 대학병원을 대상으로 ESD의 임상적 효과에 대한 다기관 연구결과를 보

고한 사례군 연구(case series)에서 조기위암환자에게 시행한 ESD는 안전하고  효과적

인 시술이라고 보고하고 있다(Chung, 2009). 또한 ESD의 임상효과 및 안전성을 EMR과 

비교한 최근 메타분석에서는 일괄절제율(en bloc resection rate), 치료적 절제율

(curative resection rate) 및 국소재발(local recurrence)에 대한 결과가 EMR보다 우월

한 것으로 나타난 반면, 시간이 많이 걸리고 출혈 및 천공 등의 합병증 발생이 높다고 
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보고하고 있다(Cao, 2009).

ESD는 2008년 건강보험심사평가원 의료행위전문평가위원회에 신의료기술로 신

청된 후 적응증을 정하는 초기실시 단계로 장기추적 결과 등에 따른 유효성 검토

가 필요하여 한시적 비급여로 고시된 바 있으며(고시 제2008-30호, 2008.5.1 시행),

최근에 동 시술에 대한 관심이 높아지고 있으나 아직 국내에서는 사례군 연구가 

주로 이루어지고 있고 장기 추적결과는 부족한 실정이다. 따라서 본 연구의 주제와 같

이 확립되지 못한 시술의 효과를 확인하기 위해서는 위와 같은 체계적 문헌고찰 방법이 

필요하다고 판단되며 대조군이 있는 연구결과들을 대상으로 기존 방법과의 효과를 구별해 

낼 수 있어야 할 것이다.

그러므로 본 연구에서는 ESD 기술의 편리성ㆍ파급성 등을 고려해 볼 때 조기위암 환자

에게 시행한 내시경적 치료방법 중 ESD의 효과성 및 안전성을 평가하여 향후 이들 환자에서

의 치료적 결정에 도움을 주고자 한다.

1. 연구 배경

가. 위암의 분류 

위암은 육안적인 분류 방법으로 조기위암(early gastric cancer)과 진행성 위

암(advanced gastric cancer)으로 구분하며 조기 위암은 림프절 전이에 무관하게 

점막 또는 점막하층을 침범한 초기상태의 암을 말한다(Robert, 2005). 조기위암은 일

본 내시경학회의 분류에 의하면 그림1과 같이 typeⅠ, Ⅱ, Ⅲ으로 나눈다(Murai,

2003). TypeⅠ은 융기형(protruded type)으로 암이 주위의 점막보다 현저히 융기

되어 있는 형태이다. TypeⅡ는 표면형(superficial type)으로 다시 Ⅱa,Ⅱb,Ⅱc로 나

누는데 Ⅱa는 표면 융기형(superficial elevated type), Ⅱb는 표면 평탄형(superficial

flat type), Ⅱc는 표면함몰형(superficial depressed type)으로 구분된다. TypeⅢ는 
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조기위암의 육안분류 위벽의 구조 

함몰형(excavated type)으로 궤양이 있으며 암이 궤양의 변연에만 국한되어 있는 

것이다(Japanese Gastric Cancer Association, 1998).

 그림 1. 조기 위암의 육안분류(출처: 국가암정보센터, http://www.cancer.go.kr)

조기 위암에 비해 진행성 위암은 암이 근육층 이상을 침윤한 것으로서 Bormann 분

류가 널리 사용되고 있다(그림2). Bormann분류는 4가지 형태로 구분한다. Bormann Ⅰ형

은 융기형(polypoid or fungating)으로 일부 점막에만 암이 융기형으로 자란 것으로 궤양이 

없는 것을 말한다. Bormann Ⅱ형은 궤양형(ulcerofungating)으로 위점막 일부에 궤양이 생

긴 것으로 궤양의 주변은 제방상으로 융기하고 암의 침윤이 융기 기시부까지만 있는 것이

다. Bormann Ⅲ형은 궤양침윤형(ulceroinfiltrative)으로 궤양이 있으며 궤양 주위에 암의 

침윤이 있는 형태이다. Bormann Ⅳ형은 미만형(diffuse infiltrative)의 발육을 보이는 암으

로 표면에 궤양이 없는 것이 원칙이나 작은 병소에만 국한되어 있는 궤양이 이 형으로 분

류된다(Rustgi, 2004).
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그림2. 진행성 위암의 육안분류(출처:국가암정보센터)

또한 병리학적 분류에 의하면 위암의 85%는 선암(adenocarcinoma)이고 나

머지 15%는 비호치킨 림프종과 평활근육종이 차지한다(Robert, 2005). 위선암은 선

(腺)을 만드는 정도, 점액분비 정도 및 분화도에 따라 조직학적으로 분류하며 

WHO 조직학적 분류는 다음 표1과 같다. 일본분류에서는 위암의 분화도에 따라 분

화(differentiated) 위암과 미분화(undifferentiated) 위암으로 나누었으며, 일반적으

로 미분화형 위암은 World Health Organization (WHO) 분류에 의하면 저분화형 

선암(poorly differentiated adenocarcinoma, PD), 반지세포암종 (signet ring cell

carcinoma, SRC), 점액성위암(mucinous gastric cancer, MGC)을 포함한다(Cao,

2009).
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위선암 유형 영문명

▪ 유두선암

▪ 관상선암 

- 고분화형 

- 중등도 분화형 

- 저분화형 

▪ 반지세포암 

▪ 편평상피암 

▪ 선-편평상피암 

▪ 기타 암

papillary adenocarcinoma

tubular adenocarcinoma

well differentiated

moderately differentiated

poorly differentiated

signet ring cell carcinoma

squamous cell carcinoma

adenosquamous carcinoma

other carcinoma

  표 1. 위선암(adenocarcinoma)의 조직학적 분류

 출처: 김정룡, 2009

위암의 치료방법과 예후 인자를 알아내기 위해서 병기를 정확하게 분류하는 것은 

중요한 일이며 진행단계에 따라 TNM병기를 사용하여 병기를 설정하며 다음 표2와 같이 

분류한다. 이 분류법은 암의 침윤정도(T), 림프절전이(N), 원격전이(M)로 병기를 정하는 것

으로서 T staging에서의 Tis는 carcinoma in situ로서 점막고유층(lamina propria)을 침범하

지 않은 상피내 종양을 말한다. T1은 암이 점막하층까지만 있는 경우, T2는 근육층 또는 장

막하층까지 침범한 경우, T3은 장막(serosa)을 침범했으나 주변장기의 침범은 없는 경우, T4

는 암이 인접 장기까지 침범한 경우이다. 림프절 전이(N staging)에서 N0은 림프절 전이가 

없는 경우, N1은 원발 암병소 주변으로부터 3cm이내의 위 주위 림프절(perigastric lymph

node) 전이가 있는 경우, N2는 원발병소로부터 암이 3cm이상 또는 총간동맥간 림프절

(common hepatic artery lymph node), 비동맥간 림프절(splenic artery lymph node), 또는 

복강동맥 주위 림프절(celiac artery lymph node)에 전이가 있는 경우이다.

원격전이(M stage)에서 M0은 원격전이가 없는 것이며, M1은 원격전이가 있을 때를 

말한다(Robert, 2005).
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   표2. TNM1)에 의한 위암의 병기분류

병기 TNM 정   의

0 TisN0M0 림프절음성, 점막층에 국한

ⅠA T1N0M0 림프절 음성, 점막하층과 점막고유층 침윤

ⅠB T2N0M0 림프절 음성, 고유근층 침윤

Ⅱ T1N2M0 림프절 양성, 점막층 이상 침윤 

T2N1M0 림프절 양성, 점막층 이상 침윤하였으나 위벽내에 있는 경우

T3N0M0 림프절 음성, 위벽을 넘어 침윤

ⅢA T2N2M0 림프절 양성, 고유근층을 침윤

T3N1-2M0 림프절 양성, 위벽을 넘어 침윤

ⅢB T4N0-1M0 림프절 음성, 주위조직과 유착

Ⅳ T4N2M0 림프절 양성, 주위조직과 유착

T1-4N0-2M1 원격전이

출처: Robert, 2005, (1) TNM: Tumor -Node-Metastasis)

위선암의 원인은 명확히 밝혀져 있지 않지만 위암의 발생률과 사망률은 지난 65년 동

안 뚜렷하게 감소하고 있다(Robert, 2005). 2003-2005년에 우리나라에서는 연 평균

132,941건의 암이 발생되었는데, 그 중 위암은 연 평균 24,291건으로 전체 암 발생

의 18.3%로 1위를 차지하고 있다.

인구 10만명당 조발생률은 50.1건이며 남녀의 성비는 2.42:1로 남자에게서 

더 많이 발생하였다. 발생건수는 남자가 연 평균 16,055건으로 남성의 암 중에서 

1위를 차지하였고 여자는 연 평균 8,236건으로 갑상샘암, 유방암에 이어 여성의 암 

중에서 3위를 차지하였다. 남녀를 합쳐서 본 연령대별로는 60대가 31.3%로 가장 많

고, 70대 21.8%, 50대 20%의 순으로 고연령군에서 위암의 발생이 높음을 볼수 있다(중

앙암등록본부, 2008).

통계청 자료에 의하면 2006년에 암으로 사망한 사람은 총 65,909명으로 전체 

사망자의 27.0%이었다. 2006년에 가장 많이 사망한 암은 폐암으로 전체 암사망자
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의 21.4%인 14,097명이었으며, 다음은 간암(16.6%), 위암(16.4%)으로 위암은 암으로 인

한 전체 사망의 3위를 차지하고 있다. 그러나 1996년 대비 사망률이 가장 많이 증

가한 암은 폐암이며 그 다음이 대장암, 전립선암, 췌장암이고, 반면에 사망률이 가장 

많이 감소한 암은 위암이었으며 점막 또는 점막하층을 침범한 조기위암의 5년 생

존율은 95%정도이다(중앙암등록본부, 2008). 이와 같은 결과는 진단기술의 발달로 

위암의 조기 발견은 점차 늘어나고, 치료방법의 발전으로 치료율이 향상됨에 따라 

위암 사망률은 감소되기 때문으로 여겨진다.

나. 조기 위암의 내시경적 치료

조기 위암에서는 림프절 전이가 환자 예후에 큰 영향을 미치기 때문에 위절제술 및 

광범위 림프절 절제술이 표준 술식으로 여겨졌다. 그러나 많은 수술을 통해 조기 위암의 대

부분에서 림프절 전이가 없다는 자료가 축적되고 또한 내시경 치료 술식이 지속적으로 발

전하여 외과 수술에 준하는 성적을 얻게됨에 따라 EMR은 임파절 전이의 위험이 낮은 

조기 위암의 근치적 치료로서 인정 받게 되었다(조주영, 2008).

내시경적 치료방법으로는 EMR과 ESD가 있다. EMR은 다음과 같은 시술 절

차를 가진다. (a)병변의 가장자리를 정확히 확인하기 위해 병변 주변에 indigo

carmine 염료를 스프레이한다. (b) 병변 바깥 경계에서 5mm 위치에 360도 돌아가

며 점선으로 표시한다. (c) 인디고칼민, 에피네프린, 생리식염수 혼합액을 점막하에 

주사하여 병변을 거상시킨다. (d) 거상된 병변 주위로 5mm의 정상점막부위를 절

개한다. (e) 점막하 주사를 추가로 실시한 후 전기 올가미를 이용하여 잘라낸다

(Min, 2009).
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    그림3. EMR 시술 방법  (출처:국가암정보센터,http://www.cancer.go.kr)

EMR 시술종류에는 박리생검술(strip biopsy, 이하 SB)(이준욱, 2007), 내시경

선단부에 캡을 장착하여 절제하는 방법(EMR with cap method, 이하 EMRC) 또

는 정맥류 치료에 사용하는 고무밴드 결찰술을 이용한 절제방법(EMR with ligation

method, 이하 EMRL) 등이 있다. 또한 점막하층에 생리식염수를 주입한 후 내시

경 절개도로서 병변 주위를 360도 절개하여 점막하층을 일부분 박리한 후 올가미 

절제술을 병용하여 병소를 절제하는 방법(combined endoscopic mucosal resection

assited with submucosal dissection and snaring, 이하 EMR-S) 등이 있다(이석근,

2008).

한편 ESD는 EMR의 결점을 보완하기 위해 1990년대 후반에 등장하게 된 

내시경 치료법으로 전기절개도(knife)를 사용하여 점막하 부위를 직접 박리하는 방

법이며 병변 크기에 관계없이 병변을 일괄제거 할 수 있는 장점이 있다. ESD 시술

방법의 절차는 다음과 같다. (a) 병변의 바깥 경계에서 5mm 떨어진 위치에 주위 

정상 점막을 따라 전기적 침칼(electronic needle knife, 또는 열생검 겸자(hot biopsy

forcep), 아르곤 전리기체 응고기(argon plasma coagulation, APC 등)를 이용하여 
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표시한다. (b)표시된 점막주변을 따라 생리식염수, 에피네프린, 인디고칼민 혼합액

을 여러 차례 주사침으로 주입하여 병변을 충분히 거상시킨다. 인디고칼민을 점막

하층에 주입하면 점막하층은 파란색으로 관찰되고 고유 근층은 흰색으로 관찰되

어 구별이 용이하다. (c) 거상된 병변 주위로 5mm의 정상점막 부위의 간격을 두

고 정상점막을 360도 절개한다. (d) 절개된 부위로 IT Knife(또는 Flex knife,

Hook knife 등)을 이용하여 혼합파(ICC 200 mode, 40W 절개파, 20W 응고파,

Effect2)를 통전하여 병변의 점막하층을 따라 근위부에서부터 박리하여 완전절제 

한다(장진석, 2007: Min, 2009)(그림4).

그림4. ESD 시술방법 (출처:국가암정보센터,http://www.cancer.go.kr)

ESD의 발달로 EMR로는 절제가 불가능했던 크기의 위장관 종양을 일괄절

제하는 것이 가능해졌으나 ESD는 높은 기술적 난이도를 요하며 상대적으로 긴 

시술시간, 높은 천공 및 출혈 발생률 등의 문제점이 제기되어 왔다(Gotoda, 2006;

이보인, 2008).

대한소화기 내시경학회에서는 EMR의 적응증으로 분화형의 점막암으로서 궤
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양이 없는 경우 1) 장경 20mm미만의 융기형 병변과 2)장경 10mm 미만인 함몰형 

병변을 제시하고 있다(대한소화기내시경학회, 2004). Gotoda 등은 기존의 내시경치

료 적응증인 ‘궤양이 없는 2cm이하의 분화된 점막암’에 비해 확대 적응증으로 1)

궤양이 없는 2cm 이상의 분화된 점막암 2) 궤양을 동반한 경우 3cm이하의 점막내 

암 3) 3cm 이하의 sm1(점막하 침윤이 500㎛이하)까지의 점막하 암을 제안하고 있다

(Gotoda, 2000). Cao 등(2009)은 식도, 위, 직결장암을 대상으로 ESD의 효과를 

EMR과 비교한 메타분석에서 'ESD는 일괄절제, 치료적절제율, 국소재발에서 EMR

보다 우월한 결과를 가지지만 출혈과 천공의 빈도가 높고 시간이 더 많이 소요되

는 문제점을 가진다'고 보고하고 있다. 그러나 이 연구의 문제점은 식도암, 대장

암, 조기위암 등 위장관질환 전반을 대상으로 ESD에 대한 메타분석을 실시하였고 

조기 위암에 대한 세부군 분석에서는 초록만 발표한 연구까지도 포함하였다. 또한 

Chung 등(2009)은 'Korean ESD Study Group'에서 1,000명의 조기위암 환자에게 시

행한 ESD 시술에 대한 다기관 연구에서 일괄절제율을 95.3%로 보고하고 있으며, 지

연출혈 15.6%, 현저한 출혈 0.6%, 천공 발생 1.2%로 보고하고 있다.

다. 편익(Benefit)과 위해(Harm)

조기 위암에 실시하는  ESD 시술법은 우월한 결과를 얻는다는 편익도 있지

만 출혈, 천공 등의 문제점도 많으므로 편익과 위해의 균형을 고려해야 한다.

ESD 시술의 장점은 기존 EMR의 단점인 병변의 크기에 구애 받지 않고 일괄절제

가 가능하며 암세포의 완전절제를 용이하게 함으로써 국소재발을 줄인다는 점과 위

의 절제를 최소화하여 삶의 질을 높인다는 것이다(장진석, 2007). 그러나 ESD는 

위의 점막하를 절제하는 술식으로 출혈 및 천공의 위험을 내포하고 있어 박리 심

도를 잘 결정해야 하는 어려운 점이 있다(Chung, 2009). 이러한 편익과 위해의 균형

은 조기 위암환자에서 ESD를 선택하는 내시경 전문의의 숙련 정도 및 절개도의 

유형, 환자 상태 등에 따라 영향을 받을 수도 있는 부분이다. 이렇듯 ESD는 아직 
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확립된 치료술식은 아니며 조기 위암환자의 치료에서 ESD의 효과에 대한 연구 

보고가 늘어나고 있지만 편익과 위해에 대해서는 아직 논란의 대상이 되고 있다.

따라서 본 연구에서는 조기 위암에 초점을 둔 전문(full text)이 출판된 연구를 대

상으로 체계적인 문헌고찰을 실시하고자 한다.

2. 연구 목적 

체계적 문헌고찰(systematic review)은 의ㆍ과학적 근거를 치우침없이 객관

적으로 수집하고 분석하여 체계적인 결론을 도출해 내는 포괄적인 연구방법이다.

본 연구에서는 체계적 문헌고찰을 통하여 조기 위암환자에서 ESD가 EMR과 비

교할 때 일괄절제율 및 국소재발율 등 임상적 효과성 측면과 출혈 및 천공 등 

안전성 측면에서 현재까지의 문헌들을 수집ㆍ분석하여 최종 판단한 결과를 요약

ㆍ제공하고자 한다. 이를 위한 세부 연구 목적은 다음과 같다.

첫째, 조기 위암 및 위선종 환자에서 ESD 시술의 일괄절제율(en bloc resection

rate), 완전절제율(complete resection rate), 치료적절제율(curative resection rate), 국소

재발(local recurrence) 및 사망률에 대한 임상적 효과에 대해 EMR 시술 효과와 비교 

분석한다.

둘째, 조기 위암 및 위선종 환자에서 ESD 시술 후 출혈(bleeding) 및 천공

(perforation)발생에 대한 안전성에 대해 EMR 시술 효과와 비교 분석한다

셋째, ESD 시술로 인한 임상적 효과 및 안전성을 확인한 후 시술이 갖는 이

득이나 위해를 분석한다.
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Ⅱ. 연구방법

체계적 문헌고찰은 크게 다음 5가지 요약된 단계를 필요로 한다. 첫째 핵심

질문(key question) 만들기, 둘째  관련 문헌검색 및 문헌 선택, 셋째 문헌의 질 평

가, 넷째 자료 추출 및 분석, 다섯째 연구결과 해석 등이다(Khan, 2003).

1. 핵심질문 만들기 

체계적 문헌고찰을 위한 1단계는 문헌 검색을 위한 검색어 선정 뿐 아니라 검

색된 문헌 중에서 해당 문헌을 선정하기 위한 기준설정의 기초가 되는 핵심질문

을 만드는 것이다. 이는 알고자 하는 임상적인 문제를 ’대답할 수 있는

(answerable question) 형태’로 만드는 것인데 네 가지 요소에 의해 구체화될 수 

있다. 즉, 환자를 어떻게 정의할 것인가(patient or population), 어떤 중재법

(intervention)에 대한 결과를 평가하고자 하는가, 무엇과 비교하여 결론을 내릴 것

인가(comparison), 결과(outcome) 측정방법을 어떻게 정할 것인가의 4가지이다. 이들

의 영어 머리글자를 따서 관심질문을 구체적으로 정의하는 것을 PICO의 설정

(Higgins, 2008)이라고 한다.

본 연구에서는 조기 위암환자에 실시한 ESD 시술이 EMR 시술과 비교했을 

때 안전하고 효과적인가에 초점을 두고 평가하므로 위에서 설명한 구성요소들에 

대한 설정 및 고려사항을 표3과 같이 도출하였으며 그 내용은 다음과 같다. 환자

(patient)는 조기 위암환자를 대상으로 하였으며, 조기 위암은 육안적 분류

(macroscopic type)에 의한 조기 위암 또는 전암 단계인(precancer) 위선종

(adenoma)을 포함하였다. 조직학적 분류에 의한 위암의 종류는 제한을 두지 않았
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으며 위절제술 혹은 EMR 시술의 기왕력, 위암 발생부위 역시 제한을 두지 않았다.

중재술(intervention)은 ESD로 정하고 절개도의 유형으로 IT Knife, Flex Knife,

Hook Knife, needle-knife 등을 포함하였다. 비교중재술(comparison intervention)로

는 기존 내시경적 치료방법인 EMR로 정의하였다. SB, EMRC, EMRL, EMR-S,

needle-EMR 등 EMR시술 유형에는 제한을 두지 않았다. 결과(outcomes)로는 유효

성에 대한 변수로 일괄절제(en bloc resection), 완전절제(complete resection), 치료

적절제(curative resection) 및 국소재발(local recurrence)로 정하였으며 안전성에 대한 

결과변수로는 출혈 및 천공을 정하였고, 추가적인 정보를 얻기 위하여 절제에 소

요되는 시간을 추가 분석하기로 정하였다.

  표3.  핵심질문 선정을 위한 고려사항

구분 내용 및 기준 근거

환자(patient)

림프절 전이에 무관하게 암세포가 
점막 또는 점막하층에 국한된 조기 위암 

또는 위선종

JGCA, 1998;

김정룡, 2009

중재술

(intervention)

ESD-IT Knife, Flex Knife, Hook

Knife 등 절개도 유형에  제한을 

두지 않음

장진석, 2007:

Min, 2009

비교중재술

(comparator)

EMR

-SB, EMRC, EMRL, EMR-S 등 포함

이석근, 2008;

최귀숙, 2006

결과

(Outcomes)

en bloc resection rate, curative

resection rate, local recurrence,

bleeding, perforation, operation time

Cao, 2009
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2. 문헌검색

가. 문헌검색 데이터베이스

문헌검색은 국외와 국내로 나누어 실시하였다. Medline에 수록된 저널은 주

로 미국에서 출판된 반면 EMBase는 유럽저널들을 더 많이 수록하고 있다.

Medline과 EMBase 두 데이터베이스에서는 약 34%정도의 저널이 서로 중복되기 때

문에 둘 다를 검색하는 것은 중요하다(Egger, 2007). 본 연구의 국외문헌 검색을 위한 

검색원으로는 체계적문헌고찰 수행의 편중을 최소화하기 위한 정보원으로 미국 국

립의학도서관(National Library of Medicine, NLM)에서 제시한 COSI 모델 중 가

장 핵심 모델인 COre search에서 다루는 3개 전자데이터베이스(Ovid-Medline,

EMBASE, Cochrane library)를 활용하였다. 검색기간은 ESD가 1996년 일본에서 처

음 도입된 시술인 점을 고려하여 1990년 1월부터 2010년 4월까지 기간으로 검색하

였다.

또한 국내에서 출판된 연구를 확인하기 위하여 국내 검색엔진으로 한국의학 

학술 논문의 영문서지 정보 및 초록 정보를 무료로 제공하는 Koreamed

(http://www.koreamed.org)를 2010년4월 검색하였다. 문헌검색과정에서 발생할 수 

있는 출판 비뚤림(publication bias)을 줄이고 ESD에 대하여 현재 진행 중인 연구

를 확인하기 위하여 임상실험 레지스트리(www.clinicaltrial.gov)를 검색하였는데 

직결장암에 시행한 ESD의 임상시험은 현재 2편 진행 중이었으나 조기 위암에 시행

한 ESD 연구는 확인되지 않았다.

문헌검색 현황은 OvidMedline(부표1), EMBASE(부표2), Cochrane Library(부

표3), KoreaMed(부표4) 순으로 부록에 자세히 기술하였다.
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PIC # 검색어
Patient 1 stomach neoplasms or gastric neoplasms or

stomach carcinoma or gastric carcinoma or

stomach cancer or gastric cancer or gastric

adenocarcinoma or stomach adenocarcinoma or

mucosal gastric neoplasm

Intervention 2 esd or endoscopic submucosal dissection

Comaparators 3 emr or endoscopic mucosal resection

4 1 AND 2 AND 3

나. 검색어 

검색은 Ovid-MEDLINE에서 사용한 검색어를 바탕으로 각 데이터베이스별 특

성에 맞게 유사한 검색 전략을 적용하여 논리연산자, 절단 검색 등의 검색기능을 

적절히 활용하였다. 검색어 선정은 핵심질문의 구성요소인 PICO중 대상과 중재법 비

교중재법을 활용하여 검색하였으며, 표4에서 제시한 바와 같이 대상을 의미하는 

‘stomach neoplasms' 관련 검색어, 중재술을 의미하는 ‘endoscopic submucosal

dissection’ 검색어, 비교중재술인 ‘endoscopic mucosa resection’을 AND로 조합하여 

검색전략을 완성하였다.   

표4. 문헌검색에 사용된 검색어

다. 출판형태 및 연구유형

문헌은 각 학술지의 심의기준에 따라 동료심사(peer-reviewed)를 거쳐 공식

적으로 게재된 문헌만을 포함하도록 하였으며 학위논문은 포함하지 않았다. 치료에 

대한 평가는 해당 중재를 시행한 실험군과 해당 중재를 시행하지 않은 대조군의 

비교를 통해 그 편익을 검증하는 것이 주요한 특징이다. 따라서 본 연구는 ESD시
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술의 편익과 위해를 기존 치료법인 EMR과 비교하는데 그 목적이 있으므로 연구

유형으로는 무작위배정비교임상시험 (Randomized Controlled Trial, 이하 RCT)

및 대조군이 있는 관찰연구까지로 제한하였다. RCT는 효과적인 치료가 어떤 것인

지를 밝히는데 사용되는 신뢰성 높은 연구유형이지만 검색결과 ESD에 관한 RCT

연구는 확인되지 않았다.

라. 언어의 제한

긍정적인 결과를 보고한 연구는 영어로 출판될 가능성이 크다. 그러나 부정

적인 결과의 연구는 영어가 아닌 그 나라 언어로만 출판될 경향이 있기 때문에 

영어로 출판된 연구만으로 언어를 제한하는 것은 출판 비뚤림을 가져올 수 있다

(Khan, 2004). ESD는 일본에서 개발된 시술이고 일본에서 연구가 활발히 이루어지고 있는 

시술인 점을 고려한다면 일본어로 출판된 연구가 평가에 포함되어야 한다. 그러나 제목, 초록 

및 전문이 모두 일본어로 출판된 문헌의 경우 일본 데이터베이스를 검색에 추가해야 하기 때문

에 연구현실을 감안하여 일본어 데이터베이스는 추가하지 못하였다. 따라서 본 연

구에서는 한국어와 영어로 발표된 문헌으로 제한하였다.

3. 문헌선택

문헌선택은 본 연구에서 제시한 연구질문(PICO)을 명확하게 다루는 연구문

헌을 찾아내는 과정으로 크게 두 단계로 나누어 실시하였다. 첫 번째 단계는 검색

전략을 통해 확인된 연구들의 제목과 초록으로부터 PICO와 관련된 정보의 존재여부

를 판단하여 연구질문과 관련없는 연구들을 배제시켰다. 하지만 연구목적에 맞는 

논문이 배제되지 않도록 최대한 많은 문헌을 선택하였다. 두 번째 단계는 제목과 

초록만으로 그 내용이 명확히 확인되지 않을 때는 논문의 전문을 구하여 연구의 포
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함/배제 기준에 따라 해당 문헌을 선택/배제하는 과정을 거쳤다. 또한 연구 대상

에 대한 명확한 판단이 요구될 경우 임상전문가의 자문을 구하여 최종 결정하였다.

동 과정을 수행하기 위한 문헌의 선택기준과 배제기준은 다음과 같다.

가. 선택기준(Inclusion Criteria)

연구의 선택기준으로는 암세포가 점막 또는 점막하층에 국한된 조기위암 또

는 위선암을 대상으로 한 연구, 비교군이 있는 연구 중 EMR과 비교된 연구, 적절

한 연구결과(일괄절제, 완전절제, 국소재발, 출혈, 천공 및 절제시간)가 하나이상 보

고된 연구로 정하였다.

나. 배제기준(exclusion criteria)

원저가 아닌 연구, 동물시험 및 전 임상시험연구, 초록만 발표된 연구, ESD

치료 고유의 효과를 알 수 없는 연구, 한국어와 영어 이외의 언어로 출판된 연구,

사례군 연구 및 증례보고 등을 배제기준으로 정하였다. Reference Manager 프로그

램과 수작업을 병행하여 각 검색엔진에서 중복 검색된 연구들을 확인하고 배제하는 

과정을 거쳤다. 그리고 미리 정한 선택/배제 기준에 따라 해당 문헌을 선택하였다.

문헌검색 전략에 의해 1차적으로 검색된 문헌은 총 473편이었으며, 이 중 중

복으로 제외된 문헌은 115편으로 전체 검색 문헌의 24.3%이었다. 남은 358편에 대해 

선택/배제 기준에 따라 345편(72.9%)의 논문이 배제되고, 13편 논문이 선택되었으며 

질평가 결과 ‘2-‘로 판정된 1편(Yamaguchi, 2007)을 추가로 배제한 후 최종적으로는 

12편의 문헌이 선택되었다. 문헌선택과정에 대한 흐름도는 그림5에 제시하였다.
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그림5. 문헌선택과정 흐름도

배제사유는 ① 조기위암 또는 위선종 대상이 아닌 연구 ② ESD 시술을 대상으로 

하지 않은 연구 ③ EMR시술과 비교되지 않은 연구 ④ ESD의 효과에 대한 적절한 연구결과

(일괄절제, 완전절제, 치료적절제, 국소재발, 사망률, 출혈, 천공, 절제 시간)가 하나이상 

보고되지 않은 연구 ⑤ 원저가 아닌 연구 ⑥ ESD 치료 고유의 효과를 알 수 없는 경우 

⑦ 한국어와 영어 이외의 언어로 출판된 연구 ⑧ 사례군 연구 및 증례보고인 연구 ⑨

동물실험 및 전임상 연구, 초록만 발표된 연구 ⑩ 질평가결과 ‘―’ 판정 받은 연구로 정

하였다.

선택/배제 기준에 의해 배제된 문헌 346편을 배제사유에 따라 분석해 보면, 조기

위암 또는 위선종 대상이 아닌 연구가 120편(34.7%)으로 가장 많았고, 그 다음이 원저가 아닌 
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배제 
연번

배제 사유 배제 문헌 연번 문헌

① 조기위암 또는 

위선종 대상이 

아닌 연구

3, 4, 13, 24, 29, 30, 35, 37, 40, 41, 47, 49, 57, 63,

70, 71, 72, 75, 82, 83, 85, 86, 87, 88, 89, 90, 99,

111, 121, 123, 126, 130, 132, 133, 135, 136, 137,

138, 139, 140, 141, 142, 143, 144, 149, 151, 159,

164, 166, 167, 168, 174, 177, 182, 183, 184, 185,

186, 187, 188, 190, 191, 192, 193, 194, 196, 199,

200, 201, 202, 203, 204, 206, 207, 210, 211, 213,

216, 217, 219, 220, 221, 222, 223, 224, 229, 230,

232, 233, 236, 239, 242, 245, 247, 249, 250, 251,

253, 260, 261, 266, 267, 268, 275, 276, 277, 280,

282, 288, 302, 308, 314, 315, 320, 329, 334, 336,

337, 339, 345.

120

② ESD 대상이  

아닌  연구

7, 23, 28, 56, 91, 150, 170, 235, 244, 285, 286,

323, 325, 330, 331,,342, 343

17

③ EMR시술과 

비교되지 않은 

연구

26, 60, 61, 62, 67, 79, 92, 102, 106, 108, 116, 128,

134, 160, 197, 225, 240, 248, 259, 264, 269, 292,

296, 300, 303, 305, 311, 318, 319, 321, 344

31

④ ESD 결과가 
하나이상 보고 
되지 않은 연구

42, 48, 55, 58, 73, 112, 129, 145, 158, 205, 227,

234, 257, 258, 270, 289, 298, 310, 312, 324.

20

연구 78편(22.5%), 사례군 연구 및 증례보고 연구 67편(19.4%) 순이었다. 동물실험 및 전 임상연

구 6편(1.7%)이었고 한국어와 영어 이외의 언어로 출판된 연구는 6편(1.7%)으로 낮은 빈도를 보

였으며, 이들 6편 문헌 중 일본어로 출판된 연구는 없는 것으로 분석되었다(표5).

   표5. 배제사유에 따른 문헌분류 
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   표5. <계 속>

배제 
연번

배제 사유 배제 문헌 연번 문헌

⑤ 원저가 아닌 

연구

5, 6, 8, 9, 12, 14, 15, 17, 18, 21, 27, 32, 33, 34,

39, 44, 45, 46, 50, 51, 52, 53, 54, 64, 66, 68,

69, 74, 103, 104, 105, 107, 109, 110, 117, 118,

119, 124, 125, 131, 148, 153, 154, 161, 162, 171,

172, 173, 175, 176, 178, 179, 180, 181, 189, 198,

208, 209, 212, 218, 228, 231, 237, 238, 243, 252,

255, 262, 273, 274, 281, 283, 295, 297, 306, 322,

327, 338.

78

⑥ ESD 치료 고유의 

효과를 알 수 

없는 경우

- -

⑦ 한국어와 영어 

이외의 언어로 

출판된 연구

11, 20, 36, 65, 226, 246. 6

⑧ 사례군 연구 및 

증례보고인 연구

1, 2, 10, 16, 19, 22, 31, 38, 43, 59, 76, 77, 78,

80, 81, 84, 93, 94, 95, 96, 97, 98, 100, 101, 113,

114, 120, 122, 127, 152, 155, 156, 157, 163, 165,

169, 214, 215, 241, 254, 256, 263, 265, 271, 272,

278, 279, 284, 287, 290, 291, 293, 294, 299, 301,

304, 309, 313, 316, 317, 326, 328, 332, 333, 335,

340, 341.

67

⑨ 동물실험 및 

전임상 연구,

초록만 발표된 

연구

25, 115, 146, 147, 195, 307. 6

⑩ 질평가결과 ‘―‘

판정을 받은 

연구

346 1
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4. 문헌의 질평가

체계적 문헌고찰에 있어서 각 문헌들의 질은 매우 중요하다. 질적 수준이 낮

은 연구 또는 비뚤림에 의해 잘못된 결론을 내린 개별 연구를 대상으로 체계적 문헌

고찰을 하게 되면 잘못된 결과를 도출할 수밖에 없기 때문이다(박병주, 2009). 본 연

구에서는 선택된 연구들의 질평가를 위해서 SIGN(Scotttish Intercollegiate Guidelines

Network, 이하 SIGN)의 방법론적인 질평가도구(Methodology Checklist, 2007년 9월)를 

사용하였다(부표7).

SIGN의 방법론적인 질평가는 비뚤림 영역별로 체크리스트 방식을 채택하고 

있다. 각 연구를 우선 연구유형별로 분류한 후 먼저 내적 타당도에 대한 평가문항

에 대해 '잘 수행됨', '적절하게 수행됨', '부적절하게 수행됨' '다루어지지 않음', '보

고되지 않음', '적용가능하지 않음' 등으로 답하도록 되어있다. 그리고 비뚤림 유입 

가능성 정도에 대한 전반적인 평가결과를 코드로써 '++', '+' 혹은 '―' 코드를 이

용하여 연구수행의 방법론적인 질을 평가한 후 근거의 수준을 정하기 위해 연구

유형과 연구수행 방법의 질을 결합하여 표현하는 형태를 취한다(표6).

선택문헌은 모두 비무작위연구(Non Randomized Study, 이하 NRS)로 여기

서는 NRS에 대한 질평가 영역만 다루었다.
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근거
수준

정 의

1++ •무작위 임상시험으로 수행된 높은 질의 메타분석과 체계적 문헌고찰

•치우침(bias)의 위험이 매우 낮은 무작위 임상시험

1+ •무작위 임상시험 또는 비무작위 임상시험으로 잘 수행된 메타분석과 체계적 문헌고찰

•치우침(bias)의 위험이 낮은 무작위 임상시험 또는 비무작위 임상시험

1- •무작위 임상시험 또는 비무작위 임상시험으로 수행된 메타분석과 체계적 문헌고찰

•치우침(bias)의 위험이 높은 무작위 임상시험 또는 비무작위 임상시험

2++ •환자-대조군 또는 코호트 연구 및 비교 연구로 수행된 높은 질의 체계적 문헌 고찰

•혼동(confounding)이나 치우침 및 우연성의 위험이 매우 낮거나 인과 관계에 

대한 높은 확률을 가진 높은 질의 환자-대조군 또는 코호트 연구 및 비교 연구

2+
•혼동이나 치우침 및 우연성의 위험이 낮거나 인과 관계에 대한 보통의 확률을 

가진 높은 질의 환자-대조군 또는 코호트 연구 및 비교 연구

2-
•혼동이나 치우침의 위험이 매우 높거나 인과 관계가 없는 상당한 
위험이 있는 환자-대조군 또는 코호트 연구 및 비교 연구

3 •비분석적 연구 (예: 전후 연구, 증례 연구, 증례 보고)

4 •전문가 의견

   표6. 근거의 수준

   출처: SIGN, 2007

NRS에 대한 SIGN 질평가도구는 크게 1)대상군 선정의 적절성, 2)노출

(Exposure, Intervention)에 대한 평가측정, 3)교란변수의 정의 및 보정, 4)결과평가에 

대한 맹검, 5)탈락률과 추적관찰에 대한 평가영역으로 나뉘어 진다. Cohort study

등 NRS는 RCT와 달리 환자의 구성에 있어 임상의사의 선호도, 환자 특성 및 병

력에 따라서 선택 비뚤림이 발생할 위험이 크기 때문에 대상군 선정의 적절성과 교

란변수의 선정이 매우 중요하다(김수영, 2009).

대상군 선정의 적절성은 대상군을 적절한 방법으로 선정하였는가를 평가하

는 영역으로서 비교를 위해 선택한 두 군에서 시술방법의 차이(ESD, EMR)를 제외

한 나머지는 가능하면 유사하여야 하기 때문이다. 노출에 대한 평가측정은 중재에 
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대한 노출 확인 측정이 적절한가를 평가하는 것으로서 ESD의 영향을 측정하고 결

과에 영향을 미치는 다른 요인들에 대한 노출 정도가 EMR군과 차이가 없는지를 측정

하는 영역이다. 교란변수란 결과 변수 외에 관련성 여부에 편향된 결과를 초래할 

수 있는 요인으로 교란을 보정하는 방법이 연구간 이질성의  중요한 원인으로 될 

수 있으며, 교란변수에 대해서 언급하지 않은 경우는 비뚤림의 위험이 높다고 할 수 

있다. 종양의 크기, 위치, 궤양동반 유무 등 주요 교란변수(Oka, 2006)를 확인하고 

이를 디자인이나 분석에 고려하였나를 평가하는 영역이다. 결과확인에 대한 맹검이

란 중재에 대한 사전지식을 알리지 않은 채 결과를 확인하게끔 하였는지 여부를 평

가하는 영역으로 연구 참여자나 의료인에 대해서는 눈가림이 거의 일어날 수 없으므

로 그 대신 자료 수집자에 대한 눈가림이 중요하기 때문이다. 탈락률과 추적관찰

에 대한 평가는 참여자 탈락을 어떻게 다루었는지, 추적관찰에 대한 설명은 명확

한지 등을 평가한다. SIGN에서는 탈락률 20%이내이면 수용 가능하다고 제안하고 

있다.

5. 자료 수집 및 분석

자료추출의 형식은 별도로 표준화하여 사용하였으며, 그 세부형식과 자료추출 결

과는 부표5 및 부표6에 자세히 기록하였다.

가. 결과의 측정(Outcomes measures)

결과측정을 위한 여러 변수 ― 일괄절제, 완전절제, 치료적 절제, 국소재발, 출혈,

천공, 수술 시간 ― 를 하나 이상 보고한 문헌을 우선 선택하였으며, 선택된 문헌에서 

종양의 크기나 위치, 궤양동반, 절개도 유형 등 주요 교란변수에 따른 결과룰 보고하고 있

다면 추가로 세부군 분석(subgroup analysis)을 실시하였다.
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결과변수는 연구들마다 약간의 차이는 있으나 다음과 같이 정의하였다.

‘일괄절제(en-bloc resection)’는 시술 전 병변 바깥 경계에 표시한 점선을 포함하

는 종양조직을 분할절제하지 않고 한번에 절제하였을 때로 정의하였다(Shimura, 2007;

Min, 2009). ‘완전절제(complete resection)’는 절제된 조직의 변연에 조직학적으로 종양세포

가 포함되지 않으며, 종양내부의 림프관이나 혈관에 암세포가 침윤되지 않은 경우이다(최

귀숙, 2006). ‘치료적절제(curative resection)’는 완전절제 상태에서 임파절 전이 위험이 

낮은 잘 분화된 종양으로서 1) 종양의 크기에 관계없이 궤양이 없는 점막암 2) 종

양의 크기가 3cm이하 이면서 궤양이 있는 점막암 3) 직경 3cm 이하로서 임파 및 

혈관 침윤이 없는 최소침습 점막하암(점막근육판에서 < 500 ㎛침윤) 시술 적응증에 

해당하는 경우로 정의하였다(Hoteya, 2009). ‘출혈’은 초기 출혈과 지연 출혈로 구분하

여 초기 출혈은 시술 후 24시간 내에 출혈 증상이 발현하거나, 수축기 혈압이 

90mmHg 이하로 감소, 혈색소가 하루에 2g/dL이상 감소하거나 농축 적혈구를 

2unit이상 수혈한 경우로 정하였고 지연출혈은 24시간 이후에 토혈, 흑변, 혈변 등을 

보이며 임상적으로 출혈이 의심되어 내시경 치료가 필요한 경우로 정의하였다(Oka,

2006; Oda, 2006; 최귀숙, 2006). ‘천공’은 시술 중 노란색의 복막지방을 육안적으

로 확인하거나 시술 후 시행한 단순 복부X-ray촬영에서 유리공기(free-air) 음영이 

발견된 경우 또는 복부 전산화 단층촬영에서 천공을 확인한 경우(Oka, 2006; Min,

2009)로 정의하였다. 절제 시간은 표적병변을 찾은 후 표식을 시행하면서부터 절제

하고자 하는 조직이 완전 절제될 때까지의 시간으로 하였고, 점막하 박리도중에 지혈

이나 봉합에 쓰여진 시간도 포함되었다. 완전 박리 후 지혈 등에 쓰여진 시간은 포

함하지 않았다(최귀숙, 2006).
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나. 자료분석

Reference Manager 소프트웨어를 활용하여 서지정보(bibliography)를 관리·활

용하였으며, Review Manager 5.0 프로그램으로 메타분석 수행하였다. 또한 출판 비뚤

림을 확인하기 위한 funnel plot 분석에는 stata10 프로그램을 사용하였다. 구체적인 

메타분석 방법은 결과변수의 특성에 따라 결정하는데 이분형 자료의 경우는 위험도

비(risk ratio), 교차비(odds ratio), 절대위험차 (absolute risk difference) 등을 효과크기 

측정에 흔히 이용하며(Higgins, 2008; Egger, 2008), 본 평가에서는 위험도비와 교차비

를 이용하여 ESD의 효과를 측정하였다.

랜덤효과모형(random effect model)은 각 연구가 가정하고 있는 효과 크기가 연

구내 변이 및 연구간 변이에 의해 각각 다름을 전제로 한 분석모형이다 (Egger,

2008). 본 평가에서는 각 연구의 실제효과 크기가 각 연구별로 상이할 수 있으므로 연구

들 간 불확실성이 반영된 보수적인 검정방법인 랜덤효과모형을 사용하였다.

통계적 이질성에 대한 χ2검정은 가설 검정을 통해 연구결과 간 상이한 정도

에 대한 통계적 유의성을 판정하기 위해 사용이 가능하다. 그러나 χ2검정 통계량이

상이성의 정도 혹은 크기 그 자체를 측정하는 측정치는 아니며, 이질성에 대한 χ2검정 

시 대략적으로 χ2검정통계량이 자유도보다 클 때 통계적인 유의성이 커지게 된다.

I
2 값은 연구결과들 간에 나타나는 이질성의 정도를 백분율로 표현한 것으

로서 이 값이 클수록 이질성이 문제가 되며(Higgins, 2008; 박병주, 2009), 본 평가

에서는 χ2검정 통계량 혹은 I2값 50%를 기준으로 이질성을 판단하였다. 또한 출

판 비뚤림을 확인하고자 funnel plot분석을 추가적으로 시행하였다. I2값 50%이상

인 경우 이질성 원인을 확인하기 위한 민감도분석을 실시하였다.

출판 비뚤림(publication bias) 개입여부를 일차적으로 탐색하는 방법은 

funnel plot을 통해 시각적으로 판단하는 것이다. 그러나 시각적 판단은 매우 

주관적일 수 있기 때문에 본 연구에서는 에거의 검정법(Egger's test)을 통해 

p값(유의수준 α=0.05)을 기준으로 출판 비뚤림 개입 가능성을 평가하였다(Egger, 2007).
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Ⅲ. 연구결과 

1. 선택된 문헌의 개요

조기위암 또는 위선종 환자에 시행한 ESD의 임상적 효과 및 안전성을 평가하

기 위해 선택된 문헌은 총 12편으로 모두 코호트 연구이다. 3편(Choi, 2006;

Shimura, 2007; Catalano, 2009)의 연구는 전향적 치료군과 과거 대조군을 비교한 비

동시적 코호트연구(non-concurrent study)이며, 나머지 9편은 모두 후향적 코호트 연구

이다.

선택된 12편 모두 조기 위암 또는 위선종 환자를 대상으로 한 연구이나, 3편

(Yokoy, 2006; Hirasaki, 2008; Hoteya, 2010) 연구는 과거 EMR 시행환자 또는 위

절제술 시행 후 조기 위암이 재발한 환자를 대상으로 한 연구이었다. 연구된 국가

는 일본 9편(75%), 한국 2편(16.7%), 이탈리아 1편(8.3%) 이었다.

연구기관으로는 단일 기관에서 수행한 연구가 8편이며, 다기관에서 수행한 연

구는 4편(Oda, 2006; Shimura, 2007; Hirasaki, 2008; Catalano, 2009)으로 모두 ESD

와 EMR 효과를 비교한 연구이었다.

분석에 포함된 연구들의 특성은 다음 표7에 요약하였다.
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No 문헌
연구

국가
연구유형

치료군/대조군

(ESD/EMR)
연구대상질병 주요 결과변수 연구기관 수

1 Oka, 2006 Japan
retrospective

cohort study

1,020

(195/825)
EGC

en bloc resection rate, complete

resection, operation time,

bleeding, perforation

single center

2 Oda, 2006 Japan
retrospective

cohort study
714(303/411) EGC

recurrence-free survival(3years)

curative resection(1 piece

resection, piecemeal resection),

multicenter

(11 centers)

3 Watanabe, 2006 Japan
retrospective

cohort study
245(120/125) EGC

en bloc resection rate, complete

resection, operation time,

bleeding, perforation

single center

4 Yokoy, 2006 Japan
retrospective

cohort study
64(18/46)

recurrent EGC,

adeno-carcinoma

en bloc resection rate, complete

resection, bleeding, perforation.
single center

표7. 분석에 선택된 문헌의 특성
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No 문헌
연구

국가
연구유형

치료군/대조군

(ESD/EMR)
연구대상질병 주요 결과변수 연구기관 수

5 최귀숙, 2006 Korea
non-concurrent

cohort study
66(33/33)

EGC,

adenoma

en bloc resection rate, complete

resection, resection time, bleeding,

perforation.

single center

6 Shimura, 2007 Japan
non-concurrent

cohort study
107(59/48)

EGC, Gastric

adenoma

en bloc resection rate, recurrence,

resection time, bleeding,

perforation.

multicenter

(2 centers)

7 Hirasaki, 2008 Japan
retrospective

cohort study
32(17/15)

EGC in the

remnant

stomach

en bloc resection rate, complete

resection, resection time, bleeding,

perforation.

multicenter

(2 centers)

8 Catalano, 2009 Italia
non-concurrent

cohort study
48(12/36) EGC

en bloc resection rate, piecemeal

resection, curative resection,

bleeding, perforation

multicenter

(2 centers)

9 Hotaya, 2009 Japan
retrospective

cohort study
900(572/328) EGC

en bloc resection rate, curative

resection, local recurrence,

bleeding, perforation

single center

       표 7.  <계 속> 
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No 문헌
연구

국가
연구유형

치료군/대조군

(ESD/EMR)
연구대상질병 주요 결과변수 연구기관 수

10 Min, 2009 Korea
retrospective

cohort study
346(243/103) EGC

en bloc resection rate, complete

resection, operation time,

bleeding, perforation

single center

11 Nakamoto, 2009 Japan
retrospective

cohort study
177(106/71) EGC

en bloc resection rate, complete

resection, local recurrence(54ms)

, resection time, complication

single center

12 Hotaya, 2010 Japan
retrospective

cohort study
62(40/22)

EGC in

remnant

stomach

en bloc resection rate, complete

resection, local recurrence,

bleeding, perforation

single center

표 7. <계 속> 
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2. 선택된 문헌의 타당성 평가

NRS는 대체로 문헌의 방법론적 질이 높지 않거나 보고의 질이 낮기 때문에 모

든 NRS연구에 방법론적 질에 대한 평가를 일괄적으로 적용하는 것은 매우 어렵

다(박병주, 2009). 또한 SIGN에서는 '후향적 코호트연구는 근거 수준이 미약한 연구유

형으로 간주되므로 2++로 등급 매길 수는 없다'고 제안하고 있다(SIGN, 2007).

SIGN의 방법론적인 질평가 체크리스트를 이용한 질평가 결과, 12편의 연구

가 '2+'로 판정되었고, 1편(Yamaguchi, 2007)의 연구는 '2-'로 판정되었다. SIGN의 

방법론적인 질평가 체크리스트 중 대상군 선정의 적절성, 노출에 대한 평가측정,

교란변수의 정의 및 보정, 결과평가에 대한 맹검, 탈락률과 추적관찰 평가영역에 

대하여 분류한 결과는 표8에 제시되었다.

NRS 문헌들 중에서도 동일 시점에서 ESD와 EMR을 비교한 연구는 4편(Oda,

2006; Yamaguchi, 2007; Min, 2009; Hoteya, 2010) 뿐이었으며, 나머지 9편 연구는 비

동시적 과거 대조군과 비교되었기 때문에, ESD와 EMR 시술의 포함기준에 일부 차이가 

있음이 확인되었다. 따라서 대상군 선정 관련 평가에서 종양의 크기, 위치 등에서 두 

군이 동일한 조건을 갖추지 못한 경우 '부적절하게 수행함'으로 평가하였다. 그러나 '부

적절하게 수행함'으로 평가된 대부분 연구에서 더 큰 크기의 종양 및 접근하기 어려운 

위치의 종양에 대해 ESD 실시 비율이 높기 때문에 ESD의 효과가 과대평가되었을 가능성

은 없는 것으로 판단된다.

노출에 대한 평가측정에서는 일괄절제, 완전절제, 치료적절제 등을 조직학적으

로 확인하여 결과의 신뢰도나 타당도가 확보된 경우 ‘적절하게 수행함’으로 평가하고 

있는 바, 12편의 연구가 '적절하게 수행함'으로 평가되었고, 1편(Yamaguchi, 2007)은 

평가방법을 제시하지 않았다.
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문 헌 대상군 선정 적절성 노출에 대한 평가 측정 교란변수 정의 및 보정 결과평가 맹검 추적관찰 및 탈락률 근거수준

Okal, 2006 부적절하게 수행함 적절하게 수행함 잘 수행함 적용가능하지 않음 0.9%(19.4/83.2ms) 2+

Oda, 2006 부적절하게 수행함 적절하게 수행함 잘 수행함 적용가능하지 않음 19.6%(3.2yrs) 2+

Watanabe, 2006 부적절하게 수행함 적절하게 수행함 적절하게 수행함 적용가능하지 않음 0%(38months) 2+

Yokoy, 2006 부적절하게 수행함 적절하게 수행함 부적절하게 수행함 적용가능하지 않음 4.7%(43months) 2+

최귀숙, 2006 부적절하게 수행함 적절하게 수행함 적절하게 수행함 보고되지 않음 0% 2+

Shimura, 2007 적절하게 수행함 적절하게 수행함 적절하게 수행함 보고되지 않음 0% 2+

Yamaguchi, 2007 부적절하게 수행함 부적절하게 수행함 부적절하게 수행함 적용가능하지 않음 0% 2-

Hirasaki, 2008 적절하게 수행함 적절하게 수행함 적절하게 수행함 적용가능하지 않음 5.7%(5.8yrs) 2+

Catalano, 2009 부적절하게 수행함 적절하게 수행함 적절하게 수행함 적용가능하지 않음 0%(3yrs) 2+

Hotaya, 2009 부적절하게 수행함 적절하게 수행함 적절하게 수행함 적용가능하지 않음 0%(12months) 2+

Min, 2009 부적절하게 수행함 적절하게 수행함 적절하게 수행함 적용가능하지 않음 0%(35months) 2+

Nakamoto, 2009 적절하게 수행함 적절하게 수행함 적절하게 수행함 적용가능하지 않음 0%(34/54months) 2+

Hotaya, 2010 부적절하게 수행함 적절하게 수행함 적절하게 수행함 적용가능하지 않음 0%(12months) 2+

표8. 선택된 문헌의 타당성 평가 요약
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교란변수의 정의 및 보정에 대한 평가에서는 종양의 크기, 위치, 궤양동반 여

부, 시술자 숙련도 등을 ESD의 효과에 영향을 미칠 수 있는 주요 교란변수로 보았

으며(Oka, 2006), 종양의 크기나 위치 등에 따른 군간 비교가 일부라도  이루어진 

경우를 '적절하게 수행함'으로 평가하였다.

결과평가에 대한 맹검 관련 평가는 분석에 포함된 12편 연구 중 비동시적 코

호트 연구 3편(Choi, 2006; Shimura, 2007; Catalano, 2009)을 제외한 연구 9편이 후향

적 코호트 연구로서, 의무기록을 분석한 연구이었기 때문에 경우 맹검에 대한 평

가는 '적용가능하지 않음'으로 평가하였다.

'2-'로 판정된 1편(Yamaguchi, 2007) 연구는 비뚤림에 의해 잘못된 결론을 내

린 개별 연구를 대상으로 한 연구이므로 결과도출의 오류를 줄이기 위해 최종 문헌 

선택에서 배제하였다.
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3. 안전성(safety) 평가

안전성 평가는 시술로 인한 출혈 및 천공 발생여부를 분석하였다. 또한 추

가적인 정보를 위하여 시술에 소요시간을 분석에 포함하였다.

가. 출혈(bleeding)

출혈 결과를 보고한 연구는 총 11편(Oka, 2006; Oda, 2006; Yokoy, 2006;

Choi, 2006; Shimura, 2007; Hirasaki, 2008; Catalano, 2009; Hoteya, 2009; Min,

2009; Nakamoto, 2009; Hoteya, 2010)으로 3,561명의 결과를 분석하였다. 출혈은 

모든 문헌에서 출혈 발생 수(n)로 보고하고 있고, 이분형 자료로써 효과 추정치를 

위험도비(Risk Ratio, RR)로 구하였다.

출혈분석에서 위험도비가 1보다 큰 경우는 ESD군에서 출혈 발생이 더 높은 

것을 의미하며 위해가 큰 것으로 분석하였다.

출혈은 전체 출혈 발생빈도로 보고하고 있지만, 일부 연구에서는 시술 중 

출혈 또는 지연출혈로 구분하여 보고하고 있어 우선 전체적인 출혈을 분석하였고 

시술 중 발생한 출혈과 지연출혈로 나누어서도 분석하였다. 또한 종양의 위치, 궤양

동반 유무 및 절개도의 유형에 따른 출혈발생도 추가로 분석하여 교란 변수가 결

과에 미치는 영향을 확인하고자 하였다.

전체 출혈 분석결과 위험도비 1.22(95%CI 0.76, 1.98)로 ESD군에서 출혈 발

생이 높은 경향을 보이나 통계적으로 유의한 차이가 없었다. 이질성 검정(Chi2=

17.37, df=9(p=0.04), I2=48%) 결과 문헌들 간 연구결과는 동질한 것으로 분석되었

다(그림6). 또한 부표8에 제시한 바와 같이 출혈발생 분석에서 출판 비뚤림을 확인하

고자 funnel plot 분석을 실시하였다. 먼저 RevMann 5.0을 이용한 분석에서 출판 비뚤림

이 있는 것으로 추정되어, Stata 10프로그램을 이용한 에거검정법(Egger's test)을 통해 재

분석 실시하였다. 그 결과 출판 비뚤림은 없는 것으로 분석되었다(p=0.073 at egger's test).
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그림6. 전체출혈

시술 중 출혈 발생을 보고한 3편(Choi, 2006; Oka, 2006; Shimura, 2007) 연

구에서는 위험도비 2.16(95%CI 1.14, 4.09)으로 ESD군에서 출혈발생이 2.16배 높은 

것으로 분석되었으며 군간 차이도 통계적으로 유의하였다. 이질성 검정(Chi2= 3.07,

df=2(p=0.22), I2=35%)결과, 연구들은 동질한 것으로 분석되었다(그림7).

지연출혈에 대한 분석에서는 위험도비 0.94((95%CI 0.29, 3.02)로 군간 출혈 발

생에는 통계적 유의성이 없었다.
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 그림7. 시술 중 출혈 및 지연출혈 

종양의 크기에 따른 출혈을 보고한 연구는 1편(Shimura, 2007)이었다.

Shimura 등(2007)은  종양의 크기에 따라 크기가 10mm이하인 경우 위험도비는

0.33(95%CI 0.02, 7.39)으로서 EMR군에서 더 많은 출혈 경향을, 종양의 크기가 

11mm이상인 경우 위험도비는 1.23(95%CI 0.44, 3.46)으로 ESD군에서 출혈발생이 

더 많은 경향이었으나 두 치료군 간 종양의 크기에 따른 출혈발생은 통계적으로 

유의하지 않았다(그림8).
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그림8. 종양의 크기에 따른 출혈분석

종양의 위치에 따른 출혈발생을 보고한 문헌은 1편이었다(Shimura, 2007).

Shimura 등은 종양의 위치에 따라 위(stomach)를 3등분하여 상(upper), 중

(middle), 하(lower)로 구분하여 결과를 보고하였다. 그림9와 같이 위의 상 1/3에 

있는 병변에서는 위험도비 2.0(95%CI 0.48, 8.31)으로 ESD군에서 출혈 발생에 더 

높은 경향을 보였으나 통계적으로 유의하지 않았다. 또한 위의 중 1/3에 있는 병

변의 위험도비는 0.70(95%CI 0.16, 3.12), 위의 하 1/3에 있는 병변에서의 위험도비는 

0.87(95%CI 0.06, 13.02)로 EMR군에서 출혈 발생이 높은 경향을 보였으나 통계적으로 

유의하지 않았다. 종양의 위치에 따른 출혈 경향을 확인하기에는 분석에 포함된 

연구가 1편으로 근거의 양이 부족하였다.
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그림9. 종양의 위치에 따른 출혈 발생 

궤양동반 유무에 따른 출혈 발생을 보고한 연구는 1편(Oka, 2006)으로 궤양이 있

는 병변에서 출혈발생은 위험도 비 0.67(95%CI 0.32, 1.43)로 EMR군에서 출혈 발생이 많았

으나 통계적인 유의성은 없었다(그림10). 궤양유무에 따른 출혈경향을 확인하기에는 분

석에 포함된 연구가 1편으로 근거의 양이 부족하였다.

그림10. 궤양동반 유무에 따른 출혈 분석
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결과에 영향 미치는 교란요인 중 절개도 유형이 출혈발생에 미치는 영향을 확

인하기 위하여 ESD 시술에 사용된 절개도 유형에 따라 IT knife 사용군, hook

knifeㆍflex knife 병용 사용군 및 IT-knifeㆍhook knifeㆍflex knife 등을 병용 사

용한 절개도 혼합(mixed knife) 사용군으로 나누어 세부군 분석하였다. 분석결과 

그림11에서 제시한 바와 같이 절개도 유형별로 출혈 발생에는 차이가 없는 것으로 

확인되었으나 경향을 결론내리기에는 근거의 양이 부족하였다.

그림11. 절개도 유형에 따른 출혈분석
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나. 천공(perforation)

시술관련 천공발생 여부를 평가하기 위하여 12편(Oka, 2006; Oda, 2006;

Yokoy, 2006; Choi, 2006; Watanabe, 2006; Shimura, 2007; Hirasaki, 2008;

Catalano, 2009; Hoteya, 2009; Min, 2009; Nakamoto, 2009; Hoteya, 2010) 연구에서

3,806명의 결과를 통합하여 분석하였다. 천공은 모든 문헌에서 천공 발생 수(n)로 보

고하고 있어 이분형 자료로써 효과 추정치로 위험도비(Risk Ratio, RR)를 구하였

다. 천공 발생 분석에서 위험도비가 1보다 크면 ESD군에서 천공 위험이 더 높음

을 나타내며 위해가 큰 것으로 분석하였다.

천공은 전체 천공 발생빈도로 보고하고 있지만 일부 연구에서는 종양의 위

치 및 크기에 따른 천공발생도 보고하고 있어 추가분석을 실시하였다. 또한 절개

도의 유형에 따른 천공발생도 추가로 분석하여 교란 변수가 결과에 미치는 영향을 

확인하고자 하였다.

통합 분석 결과 위험도비 3.58(95%CI 1.95, 6.55)로 ESD군에서 천공발생이

3.58배 높은 것으로 분석되었으며 군간 차이는 통계적으로도 유의하였다. 이질성 분

석(Chi2= 3.07, df=2(p=0.22), I2=35%)에서 연구들은 동질한 것으로 분석되었다(그

림12). 또한 천공관련 분석에 포함된 문헌들의 출판 비뚤림을 확인하고자 시행한 

funnel plot에서 부표8과 같이 출판 비뚤림은 없는 것으로 분석되었다(p=0.664 at

egger's test).

한편, 조기위암을 원발암과 재발암으로 구분하여 추가 분석한 결과 원발암에

서는 천공발생 위험도비 3.67(95%CI 0.31, 21.50)로 ESD군에서 천공발생이 3.67배 

높은 것으로 분석되었으며 군간 차이는 통계적으로도 유의하였다. 재발암에서는 천

공발생 위험도비 2.57(95%CI 0.31, 21.50)이지만, 두 시술간 천공 발생에는 통계적

으로 유의한 차이가 없었다.
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그림12. 천공발생
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종양의 크기에 따른 천공 발생을 보고한 연구는 1편(Shimura, 2007)이었다.

Shimura 등(2007)은  종양의 크기에 따라 크기가 10mm이하인 경우 위험도비는

0.46(95%CI 0.02, 8.61)으로 EMR군에서 더 많은 천공을, 종양의 크기가 10mm초과

인 경우 위험도비는 2.31(95%CI 0.41, 13.01)으로 ESD군에서 더 많은 천공을 보고하

고 있으나 두 치료군 간 종양의 크기에 따른 천공발생은 통계적으로 유의하지 않았

다(그림13).

그림13. 종양의 크기에 따른 천공발생 분석

종양의 위치에 따라 천공 발생을 보고한 문헌은 1편(Shimura, 2007)으로  

위(stomach)를 3등분하여 상(upper), 중(middle), 하(lower)로 구분하여 결과를 보

고하였다. 그림14와 같이 위의 상 1/3 병변에서는 위험도비 3.0(95%CI 0.14, 65.16)

이었고, 위의 중 1/3 병변의 위험도비는 2.14(95%CI 0.09, 49.94)로 ESD군에서 천공 

발생이 높은 경향을 보였으나 통계적으로 유의하지 않았으며 위의 하 1/3 병변에서
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는 천공발생이 없었다. 종양의 위치에 따른 천공 경향을 확인하기에는 분석에 포

함된 연구가 1편으로 근거의 양이 부족하였다.

그림14. 종양의 위치에 따른 천공발생 분석 
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절개도 유형이 천공발생에 미치는 영향을 확인하기 위하여 ESD 시술에 사

용된 절개도 유형에 따라 IT knife 사용군, hookㆍflex knife 병용 사용군 및 

IT-knifeㆍhook knifeㆍflex knife 등을 병용 사용한 혼합(mixed knife) 사용군으로 

나누어 세부군 분석하였다. 그림 15에서 보여 주듯이 절개도 유형별 천공 발생에

는 큰 차이가 없는 것으로 확인되었으나, 경향을 확인하기에는 근거의 양이 부족

하였다.

그림15. 절개도 유형에 따른 천공발생 분석
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다. 절제 시간(resection time)

절제시간을 비교하기 위해 9편(Oka, 2006; Choi, 2006; Watanabe, 2006; Shimura,

2007; Hirasaki, 2008; Catalano, 2009; Min, 2009; Nakamoto, 2009; Hoteya, 2010)의 연구

결과를 분석하였다. 7편의 연구에서는 연속형 변수로서 평균과 표준편차(mean±SD)로 보

고하고 있고 나머지 2편(Shimura, 2007; Catalano, 2009) 연구에서는 평균값(mean)만 보고

하고 있으므로 통합 가능한 7편의 연구를 분석하였다.

분석결과 표준화된 평균차(standardized mean difference)는 1.55(95%CI

0.74, 2.37)로 ESD 군에서 절제시간이 더 많이 소요되는 것으로 나타났고, 군간 차

이도 통계적으로 유의하였다. 이질성 분석(Chi2= 227.90, df=9(p<0.00001), I2=97%)에서 

연구들은 이질적인 결과를 내타내고 있는 것으로 분석되었다 (그림16). 이질성의 

원인은 시술자간 변이 또는 절제 시간에 대한 정의가 연구별로 조금씩 다르게 정의

되었기 때문으로 추정된다. 절제시간을 평균값으로 보고한 2편에서는 ESD vs EMR

절제시간을 58분 vs 24분(Shimura, 2007)과 111분 vs 21분(Catalano, 2009)으로 각각 

보고하고 있는 바 ESD에서 더 많은 절제시간이 소요되었음을 볼 수 있다.

그림16. 절제시간
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4. 효과성(effectiveness) 평가

조기위암 환자에서 ESD와 EMR시술에 관한 효과성 평가를 위하여 일괄절

제, 완전절제, 치료적절제, 국소재발을 주요 결과변수로 분석하였다. 총 12편 연구

에서 3,806명의 결과를 비교 분석하였다. 효과분석에서는 5개 지표 중 결과변수의 

특성에 따라 발생수가 큰 경우 ESD에 효과적인 것으로 해석되는 3개 지표-일괄절

제, 완전절제, 치료적절제-에 대하여는 교차비(OR)로 메타분석 분석하였으며, 발생

수가 큰 경우 EMR에 유의한 것으로 해석되는 나머지 2개 지표-국소재발, 사망률-

는 위험도비(RR)로 분석하였다.

가. 일괄절제(en bloc resection)

분석에 포함된 연구들은 일괄절제한 대상자 수를 이분형 자료로 보고하고 있

어 효과 추정치를 교차비(OR)로 구하였다. 일괄절제분석에서 교차비가 1보다 큰 

경우는 ESD군에서 일괄절제율이 높은 것을 의미하며 더 효과적인 것으로 분석하

였다.

또한 일부 연구에서는 종양의 크기 및 위치에 따른 일괄절제도 별도 보고하

고 있었다. 따라서 본 연구에서는 시술관련 일괄절제 효과를 전체적으로 먼저 분석

한 후 교란변수가 결과에 미치는 영향을 분석하기 위하여 종양 크기, 위치 및 절

개도 유형에 따른 일괄절제를 추가로 세부군 분석(subgroup analysis) 하였다.

일괄절제를 보고한 문헌은 10편(Oka, 2006; Oda, 2006; Yokoy, 2006; Choi,

2006; Watanabe, 2006; Shimura, 2007; Hirasaki, 2008; Catalano, 2009; Min, 2009;

Nakamoto, 2009)이었다. 이들 연구를 통합 분석한 결과, 일괄절제에 대한 교차비 

8.43(95%CI 5.20, 13.67)로 ESD군에서 일괄 절제율이 높았으며, 군간 차이도 통계

적으로 유의하였다. 이질성 검증에서는 연구들은 이질적인 것(Chi2= 22.55,

df=9(p=0.007, I2=60%)으로 분석되었다(그림17). 그림18과 같이 이질적인 1편
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(Watanabe, 2006) 문헌을 제외한 후 실시한 민감도 분석에서는 교차비 8.61(95%CI

6.65, 11.16)로 ESD군에 일괄절제율이 높은 것으로 나타났으며 통계적으로도 유의

하였다. 민감도분석에 대한 이질성 검정에서는 (Chi2= 5.84, df=6(p=0.44), I2=0%)

로 결과들은 동질하였다.

원발암에서는 일괄절제에 대한 교차비 7.60(95%CI 4.86, 11.88)로 ESD군에서 일

괄절제율이 높은 것으로 분석되었으며 군간 차이는 통계적으로 유의하였다. 또한 

재발된 조기위암을 대상으로 한 일괄절제의 분석에서는 교차비 62.93(95%CI 3.28,

1208.40)으로 ESD군에서 EMR군보다 일괄절제율이 높은 것으로 나타났으며, 군간 차

이에는 통계적으로 유의하였다.

출판편향을 확인하기 위한 funnel plot 분석에서 그림19와 같이 일괄절제에 대한 효과평가

에 포함된 연구들은 출판 편향이 없는 것으로 확인되었다(p=0.801 at egger‘s test).

그림17. 일괄절제
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Begg's funnel plot with pseudo 95% confidence limits
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그림18. 일괄절제 민감도분석

그림19. 일괄절제 funnel plot
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또한 종양의 크기에 따른 분석에는 5편(Oka, 2006; Watanabe, 2006; Shimura,

2007; Min, 2009; Nakamoto, 2009)의 연구가 포함되었다. 종양크기는 10mm를 기

준으로 10mm이하 종양에서 교차비 3.84(95%CI 1.62, 9.12)로 ESD군에서 일괄절제

율이 더 높았으며 통계적으로도 유의하였고 10mm 초과 종양에서도 교차비

13.40(95%CI 9.08, 19.77)으로 ESD군에서 일괄절제율이 높은 것으로 분석되었으며 

군간 차이도 통계적으로 유의하였다. 20mm이상 종양에서 일괄절제는 교차비

17.16(95%CI 8.57, 34.36)으로 ESD군에서 효과적인 것으로 분석되었으며 군간 차

이는 통계적으로 유의하였다(그림20).

그림20 종양크기에 따른 일괄절제 분석
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종양의 위치에 따라 위(stomach)를 3등분하여 상부(upper), 중간(middle), 하

부(lower)로 구분ㆍ분석하였다. 종양의 위치에 따라 일괄절제를 보고한 문헌은 3편

이었다(Oda, 2006; Watanabe, 2006; Shimura, 2007). 그림21과 같이 위의 상 1/3

병변에서는 일괄절제에 대한 교차비  8.54(95%CI 1.07, 67.97)로 ESD에 일괄절제율이 

높은 경향을 보이며 통계적으로 유의하였다. 위의 중 1/3 병변에서도 교차비 

13.14(95%CI 6.24, 27.70)로 ESD군에서 일괄절제율이 더 높았으며 통계적으로도 유

의하였고 위의 하 1/3 병변에서도 교차비 19.42(95%CI 1.17, 323.63)으로 ESD군에서 

일괄절제율이 높았으며 통계적으로 유의하였다.

그림21. 종양 위치에 따른 일괄절제 분석
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절개도 유형이 일괄절제에 미치는 영향을 확인하기 위하여 ESD 시술에 사용

된 절개도 유형에 따라 IT knife 사용군, IT-knifeㆍhook knifeㆍflex knife 등을 병용 

사용한 혼합(mixed knife)군, needle knife 사용군으로 나누어 세부군 분석하였다.

그림 22가 보여주는 바와 같이 절개도 유형별 일괄절제에 대한 분석에서 IT knife군 

교차비 16.80(95%CI 4.41, 63.96), 병용사용군 6.10(95%CI 3.10, 12.01), needle knife

사용군은 교차비 22.33(95%CI 1.23, 405.20)으로 ESD군에 일괄절제가 높은 것으로 

분석되었으며 통계적으로 유의하였다. 그러나 절개도 유형별로 일괄절제에 미치는 

영향은 needle knife 사용군에서 가장 큰 효과를 보이나 근거의 양이 부족하였다.

그림22. 절개도 유형에 따른 일괄절제 분석
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나. 완전절제(complete resection)

완전절제를 보고한 문헌은 9편((Oka, 2006; Choi, 2006; Watanabe, 2006; Shimura,

2007; Hirasaki, 2008; Hoteya, 2009; Min, 2009; Nakamoto, 2009; Hoteya, 2010)이었다.

분석에 포함된 연구들은 완전절제한 대상자 수를 이분형 자료로 보고하고 있

어 효과 추정치로 교차비(OR)를 구하였다. 완전절제분석에서 교차비가 1보다 큰 

경우는 ESD군에서 완전절제율이 높은 것을 나타내며 ESD군이 더 효과적인 것으

로 해석하였다.

통합 분석한 결과 ESD와 EMR의 완전절제 교차비는 8.54(95%CI 4.44, 16.45)로

ESD군에서 완전절제율이 높은 것으로 분석되었으며 군간 차이도 통계적으로 유

의하였다. 또한 완전절제 관련 분석에 포함된 문헌들의 출판 비뚤림을 확인하고자 

시행한 funnel plot 분석에서는 부표8과 같이 출판 비뚤림은 없는 것으로 분석되었

다(p=0.380 at egger's test). 원발암 대상의 분석에서는 교차비 7.80(95%CI 3.73, 16.28)으

로 ESD군에 완전절제가 높은 것으로 나타났으며 통계적으로 유의하였다. 또한 재발된 조

기위암을 대상으로 한 분석에서도 교차비 13.70(95%CI 3.59, 52.29)로 ESD군에서 

완전절제율이 더 높은 것으로 분석되었다(그림23).

이질성 검정(Chi2= 46.69, df=8(p<0.00001), I2=83%)에서는 연구결과들은 이

질적이었다. 그림24와 같이 이질적인 두 편(Watanabe, 2006; Min, 2009) 문헌을 제외

한 후 실시한 민감도 분석에서는 교차비 14.11(95%CI 10.85, 18.35)로 ESD군에 완전절

제율이 높은 것으로 나타났으며 통계적으로도 유의하였다. 민감도분석에 대한 이

질성 검정에서는 (Chi2= 4.32, df=6(p=0.63), I2=0%)로 결과들은 동질하였다.
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그림23. 완전절제

그림24. 완전절제 민감도분석
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한편 종양의 크기에 따라 완전절제 결과를 보고하고 있는 4편(Oka, 2006;

Watanabe, 2006; Min, 2009; Nakamoto, 2009)을 추가적으로 분석하였다. 종양크기

를 10mm 기준으로 나누어 분석해 볼 때 10mm이하 종양에서 ESD와 EMR의 완

전절제 교차비는 10.13(95%CI 4.66, 22.02)로 ESD군에서 완전절제율이 더 높은 것

으로 나타났으며 통계적으로 유의하였다. 또한 10mm 초과 종양에서도 교차비 

9.61(95%CI 2.43, 37.99)로 ESD군에서 완전절제율이 더 높은 경향을 보였으며 통계적

으로 유의하였다. 또한 20mm이상 종양에서 완전절제는 교차비 11.69(95%CI 3.60,

37.93)으로 ESD군에서 효과적인 것으로 분석되었으며 군간 차이는 통계적으로 유

의하였다.(그림25).

그림25. 종양크기에 따른 완전절제 분석
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절개도 유형이 완전절제에 미치는 영향을 확인하기 위하여 ESD 시술에 사

용된 절개도 유형에 따라 IT knife 사용군, IT-knifeㆍhook knifeㆍflex knife 등을 

병용 사용한 혼합(mixed knife)군, hookㆍflex knife 사용군, needle knife 사용군

으로 나누어 세부군 분석하였다. 그림26에서 보여주는 바와 같이 절개도 유형별 

완전절제에 미치는 영향에 대한 분석에서는 IT knife군에서 교차비 15.27(95%CI

5.78, 40.35), flex, hook knife사용군은 교차비 12.08(95%CI 6.87, 21.24)이었고 병용

사용군 5.73(95%CI 1.69, 19.43)로 ESD군에 완전절제가 높은 것으로 분석되었으며 

통계적으로 유의하였다. 그러나 needle knife 사용군은 교차비 5.32(95%CI 0.25,

115.13)로 ESD군에서 완전절제율이 높은 것으로 분석되었으나 통계적으로 유의하

지 않았다. 절개도 유형별로 완전절제에 미치는 영향에서는 IT단독 사용군에서 효

과차이가 가장 큰 것 확인되었다.

그림26. 절개도 유형에 따른 완전절제 분석
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다. 치료적절제(curative resection)

치료적절제를 보고한 연구는 6편(Oda, 2006; Yokoi, 2006; Catalano, 2009; Hoteya,

2009; Min, 2009; Hoteya, 2010)이었다. 분석에 포함된 연구들은 치료적 절제한 대상자 수

를 이분형 자료로  보고하고 있어 효과 추정치로 교차비(OR)를 구하였다. 치료적

절제 분석에서 교차비가 1보다 큰 경우는 ESD군에서 치료적절제율이 높은 것을 나

타내며 ESD군이 더 효과적인 것으로 해석하였다.

치료적절제에 대한 통합분석 결과 교차비 3.02(95%CI 2.00, 4.55)로 ESD군에서 치

료적절제율이 높은 것으로 분석되었으며, 군간 차이도 통계적으로 유의하였다(그림27).

그림27. 치료적절제
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이질성 검정(Chi2= 12.63, df=5(p=0.03), I2=60%)에서는 연구결과들이 이질성을 가

지는 것으로 확인되었다. 그림28과 같이 연구결과가 이질적인 1편(Oda, 2006) 문헌

을 제외한 민감도 분석결과 교차비 3.36(95%CI 2.59, 4.35)로 ESD군에 완전절제율

이 높은 것으로 나타났으며 통계적으로도 유의하였다. 민감도 분석의 이질성 검정

에서는 (Chi
2
= 3.55, df=4, (p=0.47), I

2
=0%)로 결과들은 동질하였다.

그림28. 치료적절제 민감도 분석

Oda 등(2006)은 종양의 위치에 따른 치료적절제율을 보고하였다. 종양의 위

치에 따른 추가분석결과 그림29과 같이 위의 상 1/3 병변에서는 교차비 

1.31(95%CI 0.61, 2.83)로 ESD에 유의한 경향을 보이나 통계적으로 유의하지 않았

다. 중 1/3 병변은 교차비 3.19(95%CI 1.88, 5.39)로 ESD군에서 치료적절제율이 더 

높았으며 통계적으로도 유의하였다. 하 1/3에 있는 병변에서는 교차비 1.44(95%CI

0.86, 2.40)로 ESD군에 유의한 양상을 보이지만 치료적절제의 차이는 통계적으로도 유의하
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지 않았다. 종양의 위치에 따른 치료적 절제를 결론 내리기에는 분석에 포함된 연구가 1

편으로 근거의 양이 부족하다.

그림29. 종양의 위치에 따른 치료적절제 분석 

라. 국소 재발(local recurrence)

국소 재발을 보고한 연구는 9편(Oka, 2006; Oda, 2006; Yokoi, 2006; Shimura, 2007;

Hirasaki, 2008; Hoteya, 2009; Min, 2009; Nakamoto, 2009; Hoteya, 2010)이었다.

국소재발은 효과 추정치로 위험도비(RR)를 구하였다. 또한 국소재발은 위해

(harm)를 의미하는 지표로 위험도비가 1보다 큰 경우는 ESD군에서 국소재발의 위

험이 높음을 의미한다. 국소재발은 연구들 간 추적기간이 상이하여 통합 분석한 후 

추적기간에 따라 1년 이하, 2-4년, 5년 이상으로 나누어 세부군 분석하였다. 또한 
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일부 문헌에서 종양의 크기에 따른 국소재발도 보고하고 있어 추가분석을 실시하였다.

통합분석 결과 위험도비 0.13(95%CI 0.04, 0.41)로 ESD군에서 국소재발 발생이 낮

은 것으로 분석되었고 통계적으로도 유의하였다. 이질성 분석에서 연구들은 동질

(Chi2= 7.71, df=7(p=0.36), I2=9%)한 것으로 분석되었다(그림30). 추적기간에 따른 분

석에서 1년 이하 기간에서는 국소재발이 ESD군과 EMR군 간에 유의한 차이가 없

는 것으로 분석되었으며, 2-4년은 위험도비 0.13(95%CI 0.04, 0.40), 5년이상 기간에

서는 위험도비 0.08(95%CI 0.00, 1.03)로 ESD군에서 국소재발이 유의하게 낮은 것으

로 분석되었다. 국소재발 관련 분석에 포함된 문헌들의 출판 비뚤림을 확인하고자 시행

한 funnel plot에서(부표8) 출판 비뚤림은 없는 것으로 분석되었다(p=0.200 at egger's

test).

그림30. 국소재발
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종양의 크기에 따른 국소재발은 보고한 연구는 2편(Oka, 2006; Shimura

2007)이었다. 종양크기를 10mm 기준으로 나누어 분석해 볼 때, 10mm이하 종양에

서 국소재발의 위험도비는 0.49(95%CI 0.08, 2.85)로 ESD군에서 국소재발률이 더 

높은 것으로 나타났으나 통계적으로 유의하지 않았다. 그러나 10mm 초과 종양에 

대한 분석에서는 위험도비 0.05(95%CI 0.01, 0.27)로서 ESD군에서 국소재발 위험

이 더 낮았으며 통계적으로도 유의하였다(그림31).

그림31. 종양의 크기에 따른 국소재발 분석

또한 Oka 등(2006)은 종양의 절제방법에 따라 일괄절제 및 분할절제로 나누

어 국소재발을 보고하였다. 일괄절제된 종양의 국소재발은 위험도비 0.10(95%CI 0.01,

1.72)이었고, 분할절제된 종양의 국소재발은 위험도비 0.33(95%CI 0.02, 5.29)로 

ESD와 EMR시술에는 절제방법에 따른 국소재발에는 차이가 없는 것으로 분석되었

다(그림32).

그러나 ESD군의 경우 국소 재발이 1명도 발생하지 않았기 때문에 그림 33
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에서와 같이 EMR군에서 일괄절제와 분할절제에 따른 국소재발 여부를 추가분석 

하였는데 EMR군에서 일괄절제된 경우에 국소재발이 낮은 경향을 보였으나 통계적

으로 유의하지 않았다. 절제방법에 따른 국소재발 분석은 분석에 포함된 연구가 1

편으로 군간 차이를 확인하기에는 근거의 양이 부족하였다.

그림32. 절제방법에 따른 국소재발 추가분석

그림33. EMR군에서 절제방법에 따른 국소재발 추가분석
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마. 사망률(all cause mortality)

사망률을 보고한 연구는 2편(Oda, 2006; Yokoi, 2006)이었다. 이들 두 편의 논

문을 통합한 결과 그림34와 같이 위험도비 0.65(95%CI 0.08, 5.38)로 ESD군에서 

사망률이 낮은 경향을 보이나 통계적으로는 유의하지 않았다.

그림34. 사망률
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바. 근거 요약

ESD의 안전성 및 효과성을 확인하고자 EMR과 비교한 연구들을 통합한 메

타분석 결과를 표9에 요약하였다.

안전성을 확인하기 위하여 출혈 및 천공 관련 결과변수들을 분석하였다. 우

선 출혈을 살펴보면, 출혈발생 위험도비는 1.22(95%CI 0.76, 1.98)로 ESD와 EMR

시술의 출혈발생에는 통계적으로 유의한 차이가 없는 것으로 분석되었다. 랜덤효

과 모형으로 분석한 이질성 검정(Chi2= 17.37, df=9(p=0.04), I2=48%)에서 동질한 

것으로 확인되었다.

결과에 영향을 미칠 수 있는 교란변수의 영향을 확인하기 위하여 출혈 발생

시기, 종양의 크기, 종양의 위치, 궤양동반 유무 및 절개도 유형에 따른 세부군 분석을 

실시하였다. 출혈 발생시기에 따른 분석에서 시술 중 출혈의 경우 위험도비

2.16(95%CI 1.14, 4.09)으로 ESD군에서 출혈 발생위험이 2.16배 높은 것으로  나타

났으며 군간 차이는 통계적으로 유의하였다. 그러나 시술 중 출혈을 보고한 연구는 

2편으로 경향을 확인하기에는 근거의 양이 부족하였다.

궤양동반 유무에 따른 분석에서는 궤양이 없는 종양의 경우 위험도비 2.83 (95%CI

2.07, 3.87)으로 ESD군에서 출혈 발생위험이 2.83배 높은 것으로 나타났으며 군간 차이

는 통계적으로 유의하였다. 그러나 궤양을 동반한 종양의 경우는 분석에 포함된 연구

가 1편으로 경향을 확인하기에는 근거의 양이 부족하였다.

절개도 유형에 따른 분석에서는 출혈발생의 차이를 나타내지 못하므로 절개도 유

형이 출혈 발생에 미치는 영향에 대한 결론을 도출하지는 못하였다.

천공 발생에 관한 분석에서 전체 천공 발생의 위험도비는 3.58(95%CI 1.95,

6.55)로 ESD군에서 천공 발생위험이 3.58배 높은 것으로 나타났으며 군간 차이는 통

계적으로 유의하였다. 그러나 교란변수의 영향을 확인하기 위하여 실시한 종양크기,

종양 위치, 절개도 유형에 따른 세부군 분석에서는 ESD와 EMR 시술 간에는 통계적으

로 유의한 차이가 없는 것으로 나타났다.
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효과성을 확인하기 위하여 일괄절제, 완전절제, 치료적절제, 국소재발 및 사

망률 결과변수를 분석하였다. 효과성에서는 사망률을 제외한 일괄절제, 완전절제, 치료

적절제 및 국소재발 모두 ESD군에서 더 효과적인 것으로 분석되었으며 통계적으

로도 유의하였다.

종양의 크기가 일괄절제에 미치는 영향을 분석하기 위한 세부군 분석에서는

10mm를 기준으로 종양 크기가 10mm를 초과하는 경우에는 교차비 13.40 (95%CI

19.08, 19.77), 10mm이하 종양에서의 교차비 3.84(95%CI 1.62, 9.12)로 크기가 큰 

종양에서 ESD와 EMR군간 일괄절제에 대한 효과차이가 큰 것으로 확인되었다.

또한 종양의 크기가 완전절제에 미치는 영향을 분석하기 위한 세부군 분석에

서는 10mm 이하 및 초과 종양 모두에서 ESD에서 완전절제율이 높은 경향을 보이

며 통계적으로 유의하였다.

국소재발에 관한 효과 분석에서는 위험도비 0.13(95%CI 0.04, 0.41)으로 ESD

시술이 국소재발을 87%정도 줄이는 것으로 분석되었고 통계적으로도 유의하였다.

종양의 크기에 따른 국소재발 분석에는 2편의 연구가 포함되었고 종양 절제상태에 

따른 분석에는 1편만 포함되어 결론을 도출하기에는 근거의 양이 부족하였다.

사망률을 보고한 연구는 2편으로 이들을 통합한 위험도비는 0.65(95%CI

0.08, 5.38)로 ESD군에서 사망률이 낮은 경향을 보이나 두 군간 통계적인 유의성이 없

었으며 ESD 시술에 따른 사망률에 대한 결론을 도출하기에는 근거의 양이 부족

하였다.
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결과변수 교란변수 세부군 문헌수 대상자 RR(95%CI)

가. 안전성                                            (M-H1), Random)

출혈 전체 12 3,806 1.22(95%CI 0.76, 1.98)

출혈시기 시술중출혈 2 124 2.16(95%CI 1.14, 4.09)

지연출혈 2 49 0.94(95%CI 0.29, 3.02)

종양크기 ≤10mm 1 22 0.33(95%CI 0.02, 7.39)

>10mm 1 85 1.23(95%CI 0.44, 3.46)

종양위치 upper 1 18 2.0 (95%CI 0.48, 8.31)

middle 1 46 0.70(95%CI 0.16, 3.12)

lower 1 43 0.87(95%CI 0.06, 13.02)

궤양동반 ulceration(+) 1 61 0.67(95%CI 0.32, 1.43)

ulceration(-) 1 959 2.83(95%CI 2.07, 3.87)

절개도유형 IT knife 4 346 0.89(95%CI 0.31, 2.57)

hook, flex 2 962 0.95(95%CI 0.54, 1.68)

mixed 3 1,473 1.86(95%CI 1.07, 3.24)

needle 1 66 0.60(95%CI 0.16, 2.31)

천공 전체 12 3,806 3.58(95%CI 1.95, 6.55)

원발암 9 3,648 3.67(95%CI 1.84, 7.29)

재발암 3 158 2.57(95%CI 0.31, 21.50)

종양크기 ≤10mm 1 142 0.46(95%CI 0.02, 8.61)

>10mm 1 210 2.31(95%CI 0.41, 13.01)

종양위치 upper 1 18 3.00(95%CI 0.14, 65.16)

middle 1 46 2.14(95%CI 0.09, 49.94)

lower 1 43 -

절개도유형 IT knife 4 346 5.10(95%CI 0.91, 28.49)

hook, flex 2 962 2.23(95%CI 0.88, 5.65)

mixed 4 1,718 4.13(95%CI 0.92, 18.61)

needle 1 66 3.00(95%CI 0.33, 27.38)

절제시간 9 1,853 1.55(95%CI 0.74, 2.37)

표9. 평가결과 근거요약표(evidence table)        

1) M-H: Mantel-Haenszel 
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결과변수 교란변수 세부군 문헌수 대상자 OR(95%CI)

나. 효과성                                        (M-H1), Random)

일괄절제 전체 10 2,844 8.43(95%CI 5.20, 13.67)

원발암 8 2,748 7.60(95%CI 4.86, 11.88)

재발암 2 96 62.93(95%CI 3.28, 1208.40)

종양크기 ≤10mm 5 789 3.84(95%CI 1.62, 9.12)

>10mm 5 1,131 13.40(95%CI 19.08, 19.77)

≥20mm 3 264 17.16(95%CI 8.57, 34.36)

종양위치 upper 3 162 8.54(95%CI 1.07, 67.97)

middle 3 337 13.14(95%CI 6.24, 27.70)

lower 3 479 19.42(95%CI 1.17, 323.63)

절개도유형 IT knife 4 346 16.80(95%CI 4.41, 63.96)

mixed 4 1,718 6.10(95%CI 3.10, 12.01)

needle 1 66 22.33(95%CI 1.23, 405.20)

완전절제 전체 9 2,980 8.54(95%CI 4.44, 16.45)

원발암 7 2,886 7.80(95%CI 3.73, 16.28)

재발암 2 94 13.70(95%CI 3.59, 52.29)

종양크기 ≤10mm 4 767 10.13(95%CI 4.66, 22.02)

>10mm 4 1,046 9.61(95%CI 2.43, 37.99)

≥20mm 3 264 11.69(95%CI 3.60, 37.93)

절개도유형 IT knife 2 234 15.27(95%CI 5.78, 40.35)

mixed 4 1718 5.73(95%CI 1.69, 19.43)

needle 1 66 5.32(95%CI 0.25, 115.13)

flex, hook 2 801 12.08(95%CI 6.87, 21.24)

치료적절제 전체 6 2,134 3.02(95%CI 2.00, 4.55)

원발암 4 2,008 2.56(95%CI 1.68, 3.91)

재발암 2 126 6.05(95%CI 2.65, 13.85)

종양위치 upper 1 123 1.31(95%CI 0.61, 2.83)

middle 1 248 3.19(95%CI 1.88, 5.39)

lower 1 339 1.44(95%CI 0.86, 2.40)

표9.  <계속>

1) M-H: Mantel-Haenszel 
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결과변수 교란변수 세부군 문헌수 대상자 RR(95%CI)

나. 효과성                                         (M-H1), Random)

국소재발 전체 9 3,442 0.13(95%CI 0.04, 0.41)

관찰기간 <1year 3 1,308 0.27(95%CI 0.01, 9.19)

2-4years 4 1,902 0.13(95%CI 0.04, 0.40)

≥5years 2 232 0.08(95%CI 0.00, 1.30)

종양크기 ≤10mm 2 492 0.49(95%CI 0.08, 2.85)

>10mm 2 635 0.05(95%CI 0.01, 0.27)

절제상태 enbloc 1 509 0.10(95%CI 0.01, 1.72)

piecemeal 1 511 0.33(95%CI 0.02, 5.29)

사망률 2 778 0.65(95%CI 0.08, 5.38)

표9.  <계속>

1) M-H: Mantel-Haenszel 
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Ⅵ. 고찰 

1. 연구결과 고찰

본 연구는 조기위암 환자에 시행한 ESD 시술이 EMR 시술보다 임상적으로 

안전하고 효과가 있는지 여부를 확인하기 위하여 수행한 체계적 문헌고찰이다.

총 12편의 코호트 연구가 최종 분석에 포함되었으며 안전성과 효과성으로 나

누어 분석하였다. 메타분석의 경우 교란요인을 효과적으로 관리할 수 있는 기전이 

부족하므로 분석에 포함된 문헌들 간 결과에 미치는 영향을 고려하여 종양크기,

위치, 궤양동반 유무 및 절개도 유형에 따른 세부군 분석을 실시하였다. 동일 목

적으로 수행된 연구가 제한적이어서 시술자간 변이나, 추적기간에 따른 분석은 현

실적으로 불가능하였다. 또한 선택된 문헌들에서 점막내암, 점막하암 등 종양 침윤정

도에 따른 결과를 별도 보고하고 있지 않아서 이에 대한 분석 또한 수행하지 못

하였다.

가. 안전성

조기위암 환자에서 ESD 시술에 따른 출혈발생 빈도는 보고자에 따라 

1.2~22%로 다양하다. 장진석 등(2007)은 출혈은 환자의 성별, 연령 및 병변의 위치

나 육안적인 형태 등에 크게 영향을 받지 않는다고 보고하고 있으나 출혈은 일반적

으로 병변의 위치나 크기에 따라 기저부(fundus) 또는 체부(body) 병변에서 많은 출

혈을 초래하며, 병변 크기가 클수록 출혈도 많이 발생하게 된다(박종재, 2010).

Shimura 등(2007)은 통상 위의 1/3부위에 위치하는 종양 절제는 출혈의 빈도가 

높고 종양절제에 소요되는 시간도 길게 나타난다고 하였는데, 이의 원인으로는 위

의 상 1/3부위는 위벽이 얇고, 점막하 부위에 큰 혈관들이 많이 분포하고 있어 박

리 시에 세심한 주의를 요하며 잦은 지혈을 필요로 하기 때문이라고 보고하고 있
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다. 본 연구에서 종양의 위치에 따른 출혈 발생을 보고한 연구는 1편(Shimura, 2007)

으로 위의 상1/3에서 출혈 발생 위험도비는 2.0(95%CI 0.48, 8.31), 중 1/3에서 

0.70(95%CI 0.16, 3.12), 하 1/3부위에서 0.87(95%CI 0.06, 13.02)로 보고하고 있는 

바 출혈 발생은 위의 상 1/3에서 가장 높게 나타나는 것으로 확인되었으나 통계

적으로 유의하지 않았으며 위치에 따른 출혈 경향을 확인하기에는 근거의 양이 

부족하였다.

종양의 크기에 따른 출혈 발생을 보고한 연구는 1편(Shimura, 2007)으로 

10mm이하 종양에서는 ESD군 0%, EMR군 9.1%의 출혈 발생이 확인되어 EMR군에

서 출혈 발생이 더 높았다. 그러나 11mm이상 종양에서의 출혈 발생은 ESD군

16.7%, EMR군의 13.5%로 종양의 크기가 큰 경우 ESD군에서 출혈발생이 높은 것

으로 확인되었다.

궤양동반 유무에 따른 출혈 발생을 보고한 연구는 1편(Oka, 2006)으로 궤양

이 동반된 병변에서 출혈발생은 ESD군 26.9%, EMR군 40%로 ESD군에서 출혈발

생이 낮은 것으로 보이나 통계적인 유의성은 없었다. 궤양유무에 따른 출혈경향을 

확인하기에는 근거의 양이 부족하였다. 궤양이 있는 병변을 시술할 때는 점막암

(mucosal tumor)과 점막하암(submucosal tumor)을 육안적으로 구분하기가 종종 어

렵다.

Mitsuhiro는 ESD 시술시 절개도 유형에 따른 출혈 발생을 IT knife 6%, flex

knife 1.7% 등으로 보고하고 있으며 본 연구에서는 절개도 유형에 따른 천공 발생은 

IT knife 4.06%, flex knife와 hook knife의 병용 사용 시 3.43%로 보고하고 있어 

절개도 유형별로 천공발생에는 유의한 차이가 확인되지 않았다.

출혈에 대한 치료로는 생리식염수로 세척, 응고겸자로 출혈부위를 잡은 뒤 

통전, hemoclip으로 혈관과 주위조직을 함께 결찰, APC(Argon Plasma

Coagulation)으로 소작하는 전기응고 소작법 등이 있다(박종재, 2010). 본 연구에

서는 분석에 포함된 모든 연구들에서 출혈은 대부분 내시경 치료만으로 지혈되어

수술적 치료는 필요하지 않았다고 보고하고 있다(Oka, 2006; Oda, 2006;
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Watanabe, 2006; Yokoi, 2006; Choi, 2006; Hirasaki, 2008; Catalano, 2009;

Nakamoto, 2009; Hoteya, 2010). 그러나 Min 등(2009)은 ESD군에서 5.3%, EMR군

에서 3.9%의 출혈을 보고하고 있으며 이중 EMR군에서 1명이 지혈이 되지 않아 

수술적인 치료를 시행하였다고 보고하고 있다. 그림6에서 보여 주었듯이 출혈발생

은 ESD군에서 높은 경향을 보이나 통계적으로 유의하지 않았다. 모든 문헌에서 

출혈은 내시경적 치료로 조절 가능한 경미한 출혈인 것으로 보고하고 있다.

천공은 EMR 시술에서는 snare에 의해 근육층까지 포획되어 절개될 때,

ESD에서는 knife에 의해 근육층을 직접 절개할 때 또는 너무 넓은 부위를 한번에 절

개할 때 발생하게 되는데 그 빈도는 2-6%이다(박종재, 2010). 내시경적 점막절제 

과정에서 발생하는 합병증을 줄이기 위한 노력으로 여러 가지 시술 기구들이 개

발되었으며, 그 중 IT- knife가 대표적이라고 소개하고 있다. ESD에 사용하는 knife

종류로는 IT knife, Hook knife, Flex knife등이 있으며  IT knife는 ESD시술을 정

착시키는데 중요한 역할을 하였으며 일반적으로 많이 사용하고 있다(정일권,

2008) Okuwa 등(2001)은 IT-knife는 전기절개도의 날카로운 선단 부위에 의한 합

병증을 줄이기 위해 개발되었고 근육층의 절단으로 인한 천공 발생을 줄여준다고 

보고하고 있다.

천공발생은 3.5-8.7%로 기관마다 다양하게 보고되고 있으며 천공발생에 영

향을 주는 주요 요인으로는 병변의 크기, 병변의 위치, 절개도 유형, 시술자 경험 

등이다(조주영, 2010). 본 연구에서 천공발생을 보고한 문헌은 총 12편으로 ESD와 

EMR에서 각각 4.54%와 1.03%의 발생률을 보고하였다. 천공의 치료는 수술적 봉

합, 내시경적 endo clip 결찰술 등이 있으며 천공을 예방하기 위해 병변과 고유근

층 사이에 충분한 공간(submucosa fluid cushion)의 확보가 필요하며 점막하 주입액으

로 glycerol용액 또는 hyaluronic acid를 사용하면 좋다(박종재, 2010). 본 연구에서

는 ESD군에서 천공이 발생한 총 61명중 7명(12.7%)은 수술적 방법으로 천공을 치

료하였고 EMR군에서는 천공이 발생한 16명중 1명(6.3%)이 수술적 치료를 받은 것

으로 나타났으며 나머지는 모두 내시경적 방법으로 치료받은 미세 천공으로 분석
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되었다. 천공발생 환자가 천공치료를 위해 수술 받을 위험도비는 3.25(95%CI 0.52,

20.21)로 ESD군에서 높은 경향을 보였으나 통계적으로 유의하지는 않았다. 천공 

발생으로 인해 수술적 치료를 받았다고 보고한 문헌은 총 5편이었으며 그 중 4편

(Oka, 2006; Choi, 2006; Catalano, 2009; Nakamoto, 2009)은 ESD관련 문헌이었고 1

편은 EMR관련 문헌(Min, 2009)이었다. 천공발생을 보고한 ESD군 중 2편 연구

(Catalano, 2009; Nakamoto, 2009)는 IT-knife를 주요 절개도로 사용한 연구들이었

고, oka 등(2006)은 IT-knife와 hook knife를 병용 사용한 군이었으며 Choi 등

(2006)은 needle knife를 사용한 것으로 확인되었다. 천공발생을 보고한 모든 문헌

에서 시술관련 사망은 없었다고 보고하고 있어 천공 발생은 ESD 시술중 가장 위

중한 합병증이지만 생명을 위협하는 중대한 합병증은 아닌 것으로 해석된다.

ESD는 과거의 절제방법에 비해 절제병변의 크기가 커지고 깊이가 깊어지므

로 시술시간이 더 많이 요구된다. 그러나 시술시간은 시술자의 경험에 비례하여 줄어

들 수 있는 것으로 보고되고 있다(김상균, 2009). 최귀숙 등(2006)은 needle-ESD법

의 평균 절제시간은 22.7분으로 needle-EMR법의 11.6분에 비해 통계적으로 유의

하게 긴 시간이지만 20mm이상의 병변에서는 각각 27.3분과 18.9분으로 통계적으

로 유의한 차는 보이지 않는다고 보고하고 있다. 또한 Watanabe 등(2006)은 ESD

도입시기인 초기 시행군과 경험이 축적된 후기 시행군으로 나누어 절제시간을 비교

하였는데, 병변의 크기(10mm이하 또는 11mm이상)에 관계없이 ESD 초기 시행군에

서 병변절제에 소요되는 시간이 유의하게 길게 나타났다고 보고하고 있다. 절제

시간에 대한 분석은 시술자의 숙련도나 병변의 크기에 따라 결과에 미치는 영향이 

달라질 수 있으나 분석에 포함된 연구들에서 별도 보고하지 않아 본 연구에서는 

이에 대한 추가분석이 이루어지지 못했다.
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나. 효과성 

내시경적 치료에서는 병변의 완전절제를 이루는 것이 중요한데 분할 절제를 하

면 조직학적인 완전절제의 평가가 어렵고, 때로는 불완전 치료가 되어 국소재발을 

일으킬 수 있다. 일괄절제는 조직학적 평가를 가능하게 하고 국소재발을 줄일 수 

있으므로 성공적인 치료를 위한 중요한 요소이다(Kato, 2005; 최귀숙, 2006). 그러

나 일괄절제는 종양의 크기, 위치, 육안형태 등의 영향을 많이 받는다(이준욱, 2007).

종양의 크기에 따른 ESD와 EMR의 일괄절제 효과를 확인한 결과, 그림 20에

서 보여준 바와 같이 종양의 크기가 10mm 이하의 경우 교차비 3.84(95%CI 1.62,

9.12), 10mm를 초과하는 경우 교차비 13.40(95%CI 19.08, 19.77), 20mm이상의 경우는 

교차비 17.16(95%CI 8.57, 34.36)으로 종양의 크기가 큰 경우에 ESD와 EMR의 일괄

절제에 대한 효과차이가 큰 것으로 확인되었다. 이는 EMR로는 절제가 불가능했던 크

기의 위장관 종양을 ESD로 일괄절제가 가능해 졌다고 보고한 Gotoda 등(2006)의 

ESD 확대 적응증에 대한 결과를 뒷받침하고 있다.

또한 종양의 위치에 따른 일괄절제 효과 비교에서는 앞서 그림 21에서 보여

주었듯이 위의 상부, 중부 하부에서의 교차비는 각각 8.54(95%CI 1.07, 67.97),

13.14(95%CI 6.24, 27.70), 19.42(95%CI 1.17, 323.63)로 종양의 위치에 따른 일괄절

제에 대한 결론을 도출하기에는 근거의 양이 부족하다.

절개도 유형별로 일괄절제에 미치는 영향에 대한 분석에서는 그림22에 제시

한 바와 같이 needle knife 사용군에서 가장 큰 효과를 보이나 근거의 양이 부족하

였다. needle knife를 제외한 분석에서는 IT knife 단독 사용군이 병용 사용군 보

다 효과차이가 큰 것으로 확인되었다.

장기간 추적관리는 절제병변의 재발 또는 새로운 병변의 발생 여부를 확인하

기 위해 매우 중요하다. 외냐하면 조기위암의 ESD에 대한 장기관찰 자료가 부족한 상태

에서 적응증을 확대하여 시술하게 된다면 환자생존에 악영향을 미칠 수도 있기 때문

이다(전훈재, 2008). 생존률은 조기 위암환자의 치료효과 평가에서 주요한 결과변수이
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다. Oda 등(2006)은 3년의 추적기간 결과 residual-free/recurrence-free survival은 

93.7%, overall survival은 99.2%로 보고하였다. Yokoi 등(2006)은 43개월 추적기간 동안 

EMR군에서 3명이 국소재발 되었고 이중 1명(5.6%)이 원격전이 되어 사망했다고 보

고하고 있다. 그러나 사망률을 보고한 연구는 2편뿐으로 ESD 시술의 사망률에 대한 

효과평가에서 결론을 도출하기에는 근거의 양이 부족하다.

김재준 등은 조기 위암 환자의 내시경적 시술 후 국내의 임상성적에 관한 1

개 대학병원의 사례에서 EMR 시술은 4.5%, ESD 시술은 0.2%의 국소재발이 발생

하였다고 보고하고 있다. 또한 일본의 경우 Oka 등은 조기위암에 대한 ESD와 

EMR의 효과비교에서 EMR군은 3.1%에서 국소재발이 되었으나 ESD군은 국소재발

이 없었다고 보고하고 있다. Min 등(2009)의 연구에서 ESD군에서 이시성암

(metachronous cancer)의 국소재발을 9명으로 보고하고 있다. 그러나 Min 등(2009)

은 이시성암을 추적관찰 기간동안 ESD 시술 이외 다른 부위에서 발견된 암으로 

정의하고 있어 국소재발 분석에서 Min 등(2009)의 연구를 제외한 후 민감도 분석

한 결과 Min 등(2009)의 연구를 통합하여 분석한 결과와는 달리, 1년 이내 국소재발 

위험도비 0.05(95%CI 0.01, 0.36)으로 ESD군에서 95%정도 국소재발 위험을 줄이는 

것으로 나타났고 통계적으로 유의하였다. 이는 시술방법에 따른 차이 때문이 아니

라 암조직의 성질이 원인인 것으로 추정된다.

질평가결과 ‘2-‘로 판정받은 Yamaguchi 등(2007) 연구는 기본 분석에 포함하지 않

았다. 그러나 동 연구를 포함한 민감도 분석결과 일괄절제는 교차비 8.01(9%CI 5.08,

12.61)로서 그림17에서 보고한 기본분석과 일치하는 결과를 보였다. 또한 완전절제 역시 

교차비 8.07(95%CI 4.35, 14.96)로 그림 23에서 보고한 완전절제의 기본 분석 결과와 

동일한 방향성을 가지는 것으로 확인되었다.
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2. 연구의 제한점

본 연구의 큰 특징은 분석에 포함된 12편 연구가 모두 코호트 연구라는 점

이다. 약제에 대한 효과비교 연구에서는 RCT 연구수행이 표준 설계 방법이지만 치료

적 시술에 대한 연구에서는 대상자를 무작위로 배정하거나 맹검법을 시행하기가 

매우 어렵기 때문에 RCT로 설계된 연구 문헌을 찾기 힘들다. 본 연구는 치료적 시

술법에 대한 비교연구로 RCT 문헌을 찾지 못하였으며 이는 본 연구의 제한점으로 

남아있다.

NRS(Non-Randomized Study)에서는 문헌의 질평가, 메타분석, 결과해석 등

에 각별한 주의를 요하는 경우가 많다. 이는 NRS의 경우 대상자 선정과정에서 잠

재적 비뚤림 위험이 높으며(김수영, 2009), 공식적인 등록(register) 제도가 미약하고,

윤리위원회(IRB)의 승인을 강제하지 않아서 선택적 보고 비뚤림의 가능성이 높기 

때문이다(Higgins, 2009).

본 연구의 또 다른 특징 중 하나는 분석에 포함된 약 70%의 연구가 과거 대

조군과 비교한 경우로 이 연구들에서 대상군 선정과정에 비뚤림 개입의 가능성이 크다

는 점이다. ESD는 EMR의 제한점을 보완하기 위해 개발된 시술이며 ESD군의 적응범

위는 EMR보다 종양의 크기나 위치, 육안형태 등이 더 확대되었기 때문에(Kato,

2005), 두 군 대상자의 동질성을 확보하기는 현실적으로 어려웠을 것으로 추측된

다. 대상자 선정에 차이가 있는 연구들은 ESD군에서 EMR군보다 종양의 크기가 더 

큰 경우가 많았다. 그러나 본 연구의 목적이 ESD의 임상적 효과를 확인하는 점임

을 고려한다면 이러한 요인들로 인한 ESD 효과의 과대평가 가능성은 낮을 것으로 해

석된다.

체계적 문헌고찰에서 영어 이외의 언어에는 익숙치 않다는 이유로 관련 문

헌을 배제시키는 것은 타당하지 않다. 이는 긍정적인 결과를 보고한 연구는 영어

로 출판될 가능성이 크며, 반대로 부정적인 결과는 영어대신 자국어로 출판되기도 
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하기 때문이다. ESD는 일본에서 개발된 시술이고 일본에서 연구가 활발히 이루어지

고 있는 시술인 점을 고려한다면 일본어로 출판된 연구가 평가에 포함되어야 하지

만, 본 연구에서는 연구현실을 감안하여 일본어로 출판된 문헌을 포함하지 못한 

제한점을 가진다. 비록 전문이 일본어로 출판된 문헌일지라도 제목과 초록은 영어

로 발표한 경우가 많으므로 문헌검색과정에서는 언어를 제한하지 않았으며 문헌을 

선별하는 과정에서 전문(full text)이 한국어와 영어로 출판된 문헌만을 선택하였

다. 배제된 문헌 중 ‘한국어와 영어로 출판되지 않은 연구’ 사유에 해당되어 배제

된 문헌은 모두 6편(1.7%)으로, 이들 6편 문헌 중 일본어로 출판된 연구는 없는 

것으로 분석되었다.

김재준 등(2009)은 EMR의 국내 성적은 ‘적응증에 해당하는 조기 위암의 경

우 수술적 방법과 대등한 결과를 얻을 수 있다’고 보고하고 있다. 또한 조기 위암 

환자에 시행하는 ESD는 수술과 달리 장기(organ)보존이 가능해 삶의 질이 수술에 

비해 현저히 우수하다고 보고하고 있다(Ono, 2005; 김재준, 2009). 이렇듯 ESD를 

포함한 내시경적 시술은 수술적 방법에 비해 열등하지 않은 효과와 더불어 삶의 질 

향상이라는 잇점을 가지는 치료법으로 판단된다. 따라서 주요 결과변수로 삶의 질이 평

가에 포함되어야 하나 본 연구에 포함된 연구들에서 삶의 질을 결과변수로 보고하고 

있지 않아 분석을 수행하지 못한 제한점을 가진다.

효과성 지표 중 일괄절제, 완전절제, 치료적 절제의 경우 메타분석에 대한 이

질성 분석에서 연구들은 이질적인 것으로 확인되었다. 그러나 메타분석 결과들에서 

ESD와 EMR 효과의 방향성은 동일하기 때문에 이질성의 원인을 규명하고자 하였

다. 우선 이질성을 다루기 위한 한 방법으로 랜덤효과모형(random effect model)으

로 메타분석 수행하였다. 또한 연구결과가 이질적인 문헌을 제외한 후 실시한 민감도 

분석에서 연구들은 동질적이었고(그림18, 그림24, 그림28) 기본분석과 동일하게 ESD

에 효과적인 결과를 나타내었다. 그러나 종양의 위치, 종양의 크기 등 교란변수별로 

추정되는 이질성의 원인을 명확히 규명하지는 못하였다. 일괄절제, 완전절제 및 치

료적절제에 대한 메타분석 이질성의 원인으로는 ESD와 EMR에는 선택 대상자군
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간 차이에 의한 임상적 이질성 존재하며, 코호트 연구가 가지는 다양한 비뚤림에 

따른 방법론적인 이질성이 존재하기 때문인 것으로 추정되어 이는 본 연구가 가

지는 큰 제한점 중 하나로 생각된다.
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Ⅴ. 결론

내시경적 시술은 외과적 수술에 비해 덜 침습적이며, 장기(organ) 보존이 가능해 삶의 

질을 향상시킬 수 있으므로 일부 조기 위암과 위 선종에서 표준적인 치료방법으로 여겨지고 

있다. 본 연구에서는 조기 위암 및 위선종 환자에게 시행하는 ESD 시술이 EMR 시술보다 

임상적으로 안전하고 효과가 있는지 여부를 확인하기 위하여 체계적인 고찰을 통하여 수

집된 문헌들을 중심으로 분석하여, 다음 두 가지 측면의 결론을 도출할 수 있었다.

첫째, ESD시술이 갖는 안전성 확인을 위하여 출혈 및 천공발생 관련 결과변

수들을 분석하였다. ESD시술이 갖는 위해(harm)에 대한 분석결과 출혈의 발생위험은 ESD시

술에서 더 높은 경향이었으나 통계적인 유의성을 갖지는 못했다. 천공은 ESD 시술이 갖는 가

장 위중한 합병증으로 ESD시술에서 더 많이 발생함을 확인할 수 있었다. 다만 ESD시술로 

인한 생명을 위협하는 중대한 합병증은 아닌 것으로 판단된다. 절제 시간에서도 ESD시술에서 

더 많이 소요되는 것으로 나타났다.

둘째, ESD시술이 갖는 효과성 확인을 위하여 일괄절제, 완전절제, 치료적절제, 국소재발 

및 사망률과 관련된 결과변수들을 분석하였다. 일괄절제, 완전절제, 치료적절제, 국소재발에 

관한 효과는 ESD군에서 더 우월한 것으로 판단되며, 종양의 크기에 따른 일괄절제에 대한 효과

는 10mm를 초과하는 큰 종양의 경우에 10mm 이하의 종양보다 일괄절제 효과가 더 큰 것으로 

나타났다. 특히 20mm이상 크기 종양에서는 일괄절제 및 환전절제 효과가 더 큰 것으로 나

타났다. 다만 사망률에서는 ESD와 EMR군 간 통계적으로 유의한 차이가 없었으며 

결론을 도출하기에는 근거의 양이 부족하였다.

그러나 본 연구는 분석에 포함된 문헌이 모두 비뚤림의 위험이 높은 NRS연구

이며 특히 12편 중 9편은 과거 대조군과 비교한 연구이므로 대상군 선정과정에 비뚤림 

개입 가능성이 크다는 제한점을 가진다.

이러한 결과를 바탕으로 EMR과 비교를 통한 ESD 시술의 편익과 위해를 종

합해 볼 때 ESD는 종양의 일괄절제, 완전절제, 치료적절제, 국소재발에 대한 효과
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가 우월한 반면 천공발생의 위험을 가지므로 숙련된 시술자에 의해 시행된다면 

조기 위암 및 위선종 환자에서 삶의 질 향상과 더불어 좋은 의료결과를 가져다 주

는 시술로 여겨진다.

그러나 ESD 시술을 더 널리 사용하기 위해서는 구체적 적응증에 대한 명확

한 기준과 장기 추적관찰 성적이 필요하기 때문에 향후 잘 설계된 전향적 연구가 

요구되며, 또한 ESD 시술은 편익과 위해를 동시에 갖는 시술 방법이므로 비용-효과

(cost effectiveness)에 대한 추가적인 연구가 필요한 것으로 판단된다.
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구분 # 검색어

Patient

1 exp Stomach Neoplasms/ 61,461

2

(carcinoma* adj3 (stomach or gastr*)).mp.

[mp=title, original title, abstract, name of substance

word, subject heading word, unique identifier]

14,012

3

(neoplasia* adj3 (stomach or gastr*)).mp.

[mp=title, original title, abstract, name of substance

word, subject heading word, unique identifier]

540

4

(neoplasm* adj3 (stomach or gastr*)).mp.

[mp=title, original title, abstract, name of

substance word, subject heading word, unique identifier]

72,908

5

(adenocarcinoma* adj3 (stomach or gastr*)).mp.

[mp=title, original title, abstract, name of

substance word, subject heading word, unique

identifier]

5,707

6

(cancer* adj3 (stomach or gastr*)).mp. [mp=title,

original title, abstract, name of substance word,

subject heading word, unique identifier]

38,202

7 mucosal gastric neoplasm*.mp. 2

8 or/1-7 84,425

Intervention

9 esd.mp. 1,295

10 endoscopic submucosal dissection.mp. 353

11 or/9-10 1,414

Comparator

12 emr.mp. 1,898

13 endoscopic mucosal resection.mp. 981

14 or/12-13 2,483

P & I & C
조합 15 8 and 11 and 14 84

부 록1.

부표1. Ovid Medline 검색현황 

  ※ 검색일 : 2010년 4월 4일
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구분 # 검색어

Patient

1
carcinoma* AND ('stomach'/exp OR stomach
OR gastr*)

125,771

2
neoplasia* AND ('stomach'/exp OR stomach
OR gastr*)

7,719

3
neoplasm* AND ('stomach'/exp OR stomach
OR gastr*)

312,408

4
adenocarcinoma* AND ('stomach'/exp OR
stomach OR gastr*)

35,750

5
cancer* AND ('stomach'/exp OR stomach
OR gastr*)

268,247

6 mucosal AND gastric AND neoplasm* 3,507

7 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 346,899

Intervention

8 esd 1,630

9
'endoscopic submucosal dissection'/exp OR
'endoscopic submucosal dissection'

655

10 #8 OR #9 1,894

Comparator

11 EMR 2,798

12
'endoscopic mucosal resection'/exp OR
'endoscopic mucosal resection'

1,910

13 #11 OR #12 3,993

P & I & C
조합 33 #7 AND #10 AND #13 279

부표2. EMBASE 검색현황 

※ 검색일 : 2010년 4월 4일
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구분 # 검색어

Patient

1 (Stomach Neoplasms):ti,ab,kw 1,267

2
(carcinoma* near (stomach or gastr*))
:ti,ab,kw

479

3 (neoplasia* near (stomach or gastr*)) :ti,ab,kw 12

4
(neoplasm* near (stomach or gastr*))
:ti,ab,kw

1,680

5
(adenocarcinoma* near (stomach or gastr*))
:ti,ab,kw

239

6 (cancer* near (stomach or gastr*)):ti,ab,kw 1,928

7 mucosal gastric neoplasm*:ti,ab,kw 3

8
(1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7)in

Title, Abstract or Keywords
2,886

Intervention

9 (esd):ti,ab,kw 34

10 (endoscopic submucosal dissection):ti,ab,kw 10

11 (#9 or #10) in Title, Abstract or Keywords 39

Comparator

12 (emr):ti,ab,kw 56

13 (endoscopic mucosal resection):ti,ab,kw 31

14 (#12 or #13) in Title, Abstract or Keywords 79

P & I & C
조합 15

(#8 AND #11 AND #14) in Title, Abstract
or Keywords

2

부표3. Cochrane CENTRAL 검색현황 

※ 검색일 : 2010년 4월 4일
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구분 # 검색어

Patient
1 ESD 39

2 endoscopic submucosal resection 69

부표4. KoreaMed 검색현황 

※ 검색일 : 2010년 4월 5일
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서지정보

연구설계 연구대상 중재방법 추적조사 결과 비고

▪연구유형

▪연구기간

▪연구기관 

및 국가

▪연구대상(n)

▪환자 특성(치료군/대조군)

- 평균연령

- 남/녀

- tumor size(mm)(p-value)

ns(not significant, 이하 ns)

▪상병 및 병기

▪포함기준(inclusion criteria)

▪배제기준(exclusion criteria)

▪치료군

- 절개도 유형

▪대조군(EMR)

-유형

▪추적기간

ms(=months, 이

하 ms)

▪탈락율

▪효과성(effectiveness)

 primary outcome

- 사망률

 secondary outcome

- 일괄절제율(enbloc resection)

- 분할절제율(piecemea)l

- 완전절제율(complete resection)

- 치료적절제율(currative resection)

- 국소재발률(local recurrence)

▪안전성(safety)

- 출혈(bleeding)

- 천공(perforation)

- 수술시간(operation time

or resection time)

질평가

결과

부표5. 자료추출 서식
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1. Oka S, Tanaka S, Kaneko I et al. Advantage of endoscopic submucosal dissection compared with EMR for early gastric cancer.

Gastrointestinal Endoscopy 2006; 64: 877-883.

연구설계 연구대상 중재방법 추적조사 결과 비고

▪연구유형

retrospective

cohort study

▪연구기간

1990-2004

EMR:

1990.4-2002.5

ESD:

2002.6-2004.12

▪연구기관 

및 국가

일본,

단일기관

▪연구대상(ESD/EMR)

1020(195/825)

▪환자 특성(치료군/대조군)

- 평균연령 : NR

(Not Reported, 이하 NR)

- 남/녀 : NR

-tumor size(mm)(p-value) :

19.4±13.2/ 14.6±9.4

(not significant, 이하 ns)

▪상병 및 병기

early gastric cancer

▪치료군

ESD

- 절개도 유형

IT knife or

Hook knife

▪대조군(EMR)

- 유형 :

strip biopsy

▪추적기간

ESD

19.4±9.2ms

EMR

83.2±34.6

▪탈락율

none

size(mm) ESD EMR p-val

ulcerat

ion

(-)

≤10 39/41 254/410 <.01

11-20 85/90 75/278 <.01

≥20 33/38 14/102 <.01

total 157/169 343/790 <.01

ulcerat

ion

(+)

≤10 2/5 2/14 ns

11-20 2/10 2/16 ns

≥20 1/11 0/5 ns

total 5/26 4/35 ns

▪효과성(effectiveness)

- 일괄절제율(en-bloc resection)

질평가

결과 : 2+

부표6. 선택된 문헌의 근거 요약             
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1. Oka, 2006.

연구설계 연구대상 중재방법 추적조사 결과 비고

▪포함기준

- endoscopically resected EGC

- For all lesions, the expanded

criteria for endoscopic treatment

were fulfilled

▪배제기준

NR

size(mm) ESD EMR p-val

ulcerat

ion

(-)

≤10 39/41 142/410 <.01

11-20 85/90 43/278 <.01

≥20 33/38 9/102 <.01

total 157/169 194/790 <.01

ulcerat

ion

(+)

≤10 2/5 1/14 ns
11-20 2/10 0/16 ns
≥20 1/11 0/5 ns
total 5/26 1/35 <.05

en bloc resec piecemeal resec

size,mm ESD EMR ESD EMR

≤10 0/40 2/256 0/6 7/168

11-20 0/87 7/77 0/13 12/217

≥20 0/35 1/14 0/14 2/93

total 0/162 10/347 0/33 21/478

- 완전절제율(complete resection)

- 국소재발(local recurrence)

  <계속>



- 85 -

1. Oka, 2006.

연구설계 연구대상 중재방법 추적조사 결과 비고

bleeding perfora

tionintraop postop total

total
EMR 63/825 32/825 95/825 4/825

ESD 44/195 12/195 56/195 19/195

ulcer

(-)

EMR 55/790 26/790 81/790 3/790

ESD 39/169 10/169 49/169 5/169

ulcer

(+)

EMR 8/35 6/35 14/35 1/35

ESD 5/26 2/26 7/26 14/26

size(mm) ESD EMR p-val

≤10 58.5±28.7 3.5±1.3 <.01

11-20 79.2±44.3 6.1±3.2 <.01

≥20 123.8±101.4 17.2±8.6 <.01

total 84.4±55.3 12.6±9.3 <.01

▪안전성(safety)

- average operation time

<계속>
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2. Oda I, Saito D, Tada M et al. A multicenter retrospective study of endoscopic resection for early gastric cancer. Gastric Cancer 2006; 9: 262-270.

연구설계 연구대상 중재방법 추적조사 결과 비고

▪연구유형

retrospective

cohort study

▪연구기간

2001.1-12월

▪연구기관 

및 국가

일본,

다기관연구 

(11개 기관)

▪연구대상(ESD/EMR)

714(303/411)lesion(655 patient)

▪환자 특성(치료군/대조군)

- 평균연령 :67/68세

- 남/녀 : 3.4:1/3.5:1

- tumor size : 'table1'

▪상병 및 병기

early gastric cancer

▪치료군

ESD

- 절개도 유형

NR

▪대조군  

- EMR 유형

EMRC, EAM,

EMRL

▪추적기간

median:3.2년

(0.5-5years)

▪탈락율

79/61(19.6%)

구분 ESD EMR p-val

location

upper third 47/48 38/75 <0.01

middle third 112/122 64/126 <0.01

lower third 122/123 126/206 <0.01

unknown - 2/4 <0.01

macrosc

o p i c 

type

elevated 95/103 123/217 <0.01

depressed 185/199 102/186 <0.01

unknown 1/1 5/8 <0.01

total 281/303 230/411 <0.01

ESD EMR p-value

96.1% 96.2% =0.04

ESD EMR

recurrent 3/303 12/411

death 3/303 3/411

▪효과성(effectiveness)

- 일괄절제율(en-bloc resection)

-residual free/recurrence free survival(3yesrs)

- recurrent/ death(ITT분석)

질평가

결과 :

2+
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2. Oda,. 2006.

연구설계 연구대상 중재방법 추적조사 결과 비고

▪포함기준

1. Histological type: differentiated adenocarcinoma

(well- and moderately differentiated tubular

adenocarcinoma and papillary adenocarcinoma)

confirmed histologically by biopsy

2. Depth of invasion: limited to the mucosa

or sm1 (£500-mm penetration into the

submucosa) basically estimated by endoscopic

prediction and also by endoscopic ultrasound

(EUS) if needed 3. Size and ulcer finding

(UL): lesions without UL regardless of size, or

30 mm or less in size with UL.

▪배제기준

1. Patients suffering from other cancers 2.

EGC previously treated by an endoscopic

procedure 3. EGC diagnosed in a remnant

stomach after gastrectomy 4. EGC diagnosed

in a gastric tube reconstruction after

esophagectomy

구분 ESD EMR p-val

locati

on

upper third 33/48 47/75

middle third 86/122 54/126

lower third 104/133 147/206

unknown - 3/4

macro

scopic 

type

elevated 82/103 138/217

depressed 141/199 105/186

unknown 0 8/8

total 223/303 251/411

ESD EMR

bleeding 0/303 1/411

perforation 11/303 5/411

ESD EMR p-value

98.5% 99.7%( ns

- overall survival(3yesrs)

- 치료적절제율(curative resection)

▪안전성

 <계속>
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3. Shimura T, Sasaki M, Kataoka Het al. Advantages of endoscopic submucosal dissection over conventional endoscopic mucosal

resection. Journal of Gastroenterology & Hepatology 2007; 22: 821-826.

연구설계 연구대상(ESD/EMR) 중재방법 추적조사 결과 비고

▪연구유형

non concurrent

cohort study

▪연구기간

EMR:

1999.1-2002.10

ESD:

2002.11-2005.6

▪연구기관 

및 국가

Japan,

2개기관

▪연구대상

107(59/48) lesions

▪환자 특성 

- 평균연령71.4±8.6/ 68.9±9.2

- 남/녀 : (43/12)/(39/8)

-tumor size(median)

15.5 (6–60)/15 (5–30)

▪상병 및 병기

- early gastric cancer

: 38/32 lesions

- adenoma(differenciated type)

: 21/16 lesions

▪치료군

ESD

- 절개도 유형

IT knife

flex knife,

hook knife

▪대조군(EMR) :

유형:

electrosurgical

snare

▪추적기간

시술 후 1년은 

3개월마다1회

이후는 연 1회

▪탈락율

0%

ESD EMR

≤10 >11 total ≤10 >11 total

en-bloc 11/11 41/48 52/59 9/11 6/37 15/48

recurrence 1/11 1/48 1/59 2/11 15/37 17/48

complete 

resetion
52/59 15/48

ESD EMR

size(mm) ≤10 ≥11 total ≤10 ≥11 total

bleeding

intraop 0/11 7/48 7/59 1/11 3/37 4/48

post op 0/11 1/48 1/59 0/11 2/37 2/48

perforation 0/11 2/48 2/59 0/11 0/37 0/48

ESD EMR

upper middle lower upper middle lower

en-bloc 6/9 24/27 22/23 2/9 8/19 5/20

recurrence 0/9 1/27 0/23 5/9 9/19 3/20

▪효과성(effectiveness)

- 종양위치에 따른 비교

▪안전성(safety)

질평가

결과 :

2+
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3. Shimura, 2007.

연구설계 연구대상 중재방법 추적조사 결과 비고

▪포함기준

1. histopathological diagnosis of 

differentiated-type 

adenocarcinoma or adenoma; 

2. lesions within the mucosal 

layer based on endoscopic 

findings and EUS; and 

3. lesions without

ulceration or converged folds.

ESD EMR

≤10 ≥11 total ≤10 ≥11 total

33

(7-117)

63

(18-640)

58

(7-640)

15

(8-40)

25

(10-80)

24

(8-80)

ESD EMR

upper middle lower upper middle lower

bleeding

introp 4/9 3/27 0/23 1/9 2/19 1/20

postop 0/9 0/27 1/23 1/9 1/19 0/20

perforation 1/9 1/27 0/23 0/9 0/19 0/20

operation

time

210

(30-640

60

(21-190)

35

(7-123)

27

(10-45)

22.5

(8-75)

21

(10-80)

▪안전성(safety)

- median treatment time

- 종양위치에 따른 비교

  <계속>
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4. Watanabe K, Ogata S, Kawazoe S et al. Clinical outcomes of EMR for gastric tumors: historical pilot evaluation between

endoscopic submucosal dissection and conventional mucosal resection. Gastrointestinal Endoscopy2006; 63: 776-782.

연구설계 연구대상 중재방법 추적조사 결과 비고

▪연구유형

retrospective

cohort study

▪연구기간

EMR:

1999.2-2001.6

ESD:

2001.7-2003.3(B-I)

20034-2004.3(B-2)

▪연구기관 

및 국가

일본, 단일기관 

▪연구대상(ESD/EMR)

245(120/125)lesion

▪환자 특성(치료군/대조군)

- 평균연령 69.0±8.1/70.0±9.4

- 남/녀 : (84/26)/(77/42)

▪상병 및 병기

- early gastric cancer(n:156명)

- adenoma(n: 89명)

▪참고

- 모든 ESD 시술은 동일한        

endoscopists에 의해 시행 

- ESD군을 B1군(초기시행군)과 

B2군(후기 시행군)으로 나눔

▪치료군

ESD

- 절개도 유형

IT knife

▪대조군  

- EMR 유형

EMRC,

strip biopsy,

EMRL

▪추적기간

3일, 3,6,12ms

년1회

38ms(16-67)

▪탈락율

0%

size(mm) ≤10 >10 total

ESD 26/28 79/92 105/120

EMR 74/92 17/33 91/125

B1(초기) 12/14 35/43 47/57

B2(후기) 14/14 44/49 58/63

size(mm) ≤10 >10 totall

ESD 26/28 84/92 110/120

EMR 84/92 21/33 105/125

B1(초기) 12/14 37/43 49/57

B2(후기) 14/14 47/49 61/63

upper middle lower

ESD 10/11 53/59 47/50

EMR 9/10 45/58 51/57

▪효과성(effectiveness)

- en-bloc resection

- death 0/

- en-bloc resection rate(종양위치에 따른 비교)

-rate in completeness of resection

질평가

결과 :2+
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4. Watanabe, 2006.

연구설계 연구대상 중재방법 추적조사 결과 비고

▪포함기준

1. Intramucosal differentiated

adenocarcinoma without ulceration 

2. Definite signs of submucosal 

invasion and adenoma

▪배제기준

1. Patients who had malignant

diseases in other organs

≤10 >10 p-val

ESD 42.4±29 84.0±54.6

EMR 13.9±17.4 25.8±25.9

B1 55.0±33.2 74.4±44.0

B2 28.8±15.6 93.0±62.0

≤10 >10 total

ESD 0/28 5/92 5/120

EMR 3/92 1/33 4/125

B1 0/14 3/43

B2 0/14 2/49

≤10 >10 p-val

ESD 0/28 3/92

EMR 4/92 3/33

B1 0/14 2/43

B2 0/14 1/49

- remnant ratio of the resected lesion

▪안전성
- time required resection(min)

- perforation rate

<<계속>
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4. Watanabe, 2006.

연구설계 연구대상 중재방법 추적조사 결과 비고

upper middle lower p-val

ESD 92.2±57.6 84.0±62.1 59.6±34.9 <0.05

EMR 23.3±36.7 22.1±22.9 11.0±10.9 <0.05

【종양위치에 따른 결과비교】
- time required resection(min)

  <계속>
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5.Yokoi C, Gotoda T, Hamanaka H et al. Endoscopic submucosal dissection allows curative resection of locally recurrent early

gastric cancer after prior endoscopic mucosal resection. Gastrointestinal Endoscopy 2006; 64: 212-218.

연구설계 연구대상(ESD/EMR) 중재방법 추적조사 결과 비고

▪연구유형

retrospective

cohort study

▪연구기간

1993.11-2003.12

EMR :

1993.11-1998.

ESD

:1999.-.2003

▪연구기관 

및 국가

일본, 단일기관

▪연구대상 : 64(46/18) lesions

▪환자 특성 : - 평균연령 67/75

- 남/녀 : (42/4)/(10/8)

- tumor size : table1참조

▪대상 상병 

- locally recurrent EGC after EMR

▪포함기준

-locally recurrent, well or moderately 

differentiated adenocarcinoma

▪치료군

ESD

- 절개도 유형

IT Knife

▪대조군(EMR) :

- 유형:

strip biopsy

▪추적기간

43ms

(15-63ms)

▪탈락율

4.7%(3명)

ESD EMR

en-bloc resection 41/46 0/18

curative resection 35/46 6/18

local recurrent 0/46 3/18

death 0/46 1/18

ESD EMR

bleeding 0/46 0/18

perforation 4/46 0/18

▪효과성(effectiveness)

▪안전성(safety) 등

질평가

결과 :

2+
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6.최귀숙, 정훈용, 최기돈 등. 내시경 점막하 박리법을 이용한 위 종양의 치료 : 점막 절개 후 올가미 절개법과 비교한 완전절제율, 절제시간 및 합병

증. 대한소화기내시경학회지 2006;32(5):326-332.

연구설계 연구대상(ESD/EMR) 중재방법 추적조사 결과 비고

▪연구유형

non-concurrent

cohort study

▪연구기간

2004.7-2003.12

ESD :

2004.12-2005.3

EMR

20013-2001.6

▪연구기관 

및 국가

한국, 단일기관

▪연구대상

66(33/33)

▪환자 특성 

- 평균연령 중앙값 64/63

- 남/녀 : (24/9)/(19/14)

- tumor size(mm)(p-value):

19.8±11.3 / 14.5±7.9(=0.053)

 

▪상병 및 병기

- 조기위암

▪포함기준

-조기위암, 위선종, 이형성으

로 진단받고 needle-ESD법으

로 치료받은 연속 33명 환자

▪치료군

needle ESD

- 절개도 유형

needle knife

▪대조군(EMR) :

유형:

needle EMR

▪추적기간

▪탈락율

none

ESD EMR

en-bloc resection 33/33 25/33

complete resection 33/33 31/33

ESD EMR

early bleeding 3/33 3/33

delayed bleeding 0/33 2/33

perforation 3/33 1/33

resection time 22.7±9.3 11.6±7.4

ESD EMR

en-bloc resection 13/13 4/7

complete resection 13/13 6/7

ESD EMR

early bleeding 1/13 0/7

delyed bleeding 0/13 2/7

perforation 2/13 1/7

resection time 27.3±10.1 18.9±9.1

▪효과성(effectiveness)

▪안전성(safety) 등

【20mm 이상 병변 비교】

질평가

결과

2+
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7. Yamaguchi Y, Katusmi N, Aoki K et al. Resection area of 15 mm as dividing line for choosing strip biopsy or endoscopic

submucosaldissection for mucosal gastric neoplasm. Journal of Clinical Gastroenterology 2007; 41: 472-476.

연구설계 연구대상(ESD/EMR) 중재방법 추적조사 결과 비고

▪연구유형

retrospective

cohort study

▪연구기간

2001.7-2003.1

▪연구기관 

및 국가

Japan, 단일기관

▪연구대상

67(18/49) lesions

▪환자 특성 

- 평균연령 NR

- 남/녀 : NR

▪상병 및 병기

- mucosal gastric neoplasm

▪포함기준

-병변의 크기가 20mm 미만

인 mucosal gastric neoplasm

▪치료군

ESD

- 절개도 유형

NR

▪대조군(EMR) :

유형:

strip biopsy

▪추적기간

NR

▪탈락율

none

ESD EMR

en-bloc resection 15/18 26/49

complete resection 15/18 26/49

ESD EMR

bleeding 2/18 0/49

perforation 2/18 0/49

resection time 111.0±52.8 12.6±5.4

ESD EMR

en-bloc resection 6/8 10/11

complete resection 6/8 10/11

ESD EMR

bleeding 1/8 0/11

perforation 0/8 0/11

resection time 69.8±29.7 11.5±4.8

▪효과성(effectiveness)

▪안전성(safety) 등

【15mm 미만 병변 비교】

질평가

결과

2-
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8.Hirasaki S, Kanzaki H, Matsubara M et al. Fujita K, Matsumura S, Suzuki S. Treatment of gastric remnant cancer post distal

gastrectomy by endoscopic submucosal dissection using an insulation-tipped diathermic knife. World Journal of 2008; 14: 2550-2555.

연구설계 연구대상(ESD/EMR) 중재방법 추적조사 결과 비고

▪연구유형

retrospective

cohort study

▪연구기간

1998.1-2007.12

EMR :1998-1999

ESD: 2000-2007

▪연구기관 

및 국가

Japan, 2개기관

▪연구대상

32(17/15) lesions(= patient)

▪환자 특성 

- 평균연령 73.1 ± 5.4 /68.3 ± 9.2

- 남/녀 : NR

-tumor size(mm):15.5±5.6 / 12.7±2.9

▪상병 및 병기

- early gastric cancer in the

remnant stomach(post distal

gastrectomy)

▪배제기준

- Patients with severe underlying

disease, such as heart disease,

respiratory disease, liver disease,

or bleeding tendency

▪치료군

ESD

- 절개도 유형

IT knife

▪대조군(EMR) :

유형:

strip biopsy

- 두 시술에 

익숙한 2명의 

고숙련 내시경 

전문의가 실시

▪추적기간 

2135day(5.8years)

▪탈락율

2명(ESD군)

ESD EMR

en-bloc resection 17/17 11/15

complete resection 14/17 6/15

local recurrence 0/15 1/15

ESD EMR

bleeding 3/17 4/15

perforation 0/17 0/15

resection time 57.6 ± 31.9 21.1 ± 12.2

▪효과성(effectiveness)

▪안전성(safety)

질평가

결과

2+
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8.Hirasaki, 2008

연구설계 연구대상(ESD/EMR) 중재방법 추적조사 결과 비고

▪선택기준

1) diagnosed as having mucosal gastric carcinoma

by endoscopic findings or endoscopic ultrasonography,

2) differentiated adenocarcinoma, without

ulceration of the lesion,

3) no residual/local recurrence lesion after endoscopic

treatment and the diameter of the lesion was up to 30 mm.

4) performance status (PS) of each patient was

less than 2 on the ECOG scale.

(※참고 ECOG: 0-4점 척도로 0=모든 활동 가능,

2= 자가치료가능, 4=완전 무력상태)

<계속>
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9. Catalano F, Trecca A, Rodella L et al. The modern treatment of early gastric cancer: Our experience in an Italian cohort.

Surgical Endoscopy and Other Interventional Techniques 2009; 23: 1581-1586.

연구설계 연구대상(ESD/EMR) 중재방법 추적조사 결과 비고

▪연구유형

non concurrent

cohort study

▪연구기간

EMR :

2001.5-2005.5

ESD :

2005.5-2007.4

▪연구기관 

및 국가

Italia, 2개기관

▪연구대상

48(12/36) lesions

▪환자 특성 

- 평균연령 68/69

- 남/녀 : (5/7)/(26/9)

▪상병 및 병기

- early gastric cancer

▪포함기준

1,differentiated adenocarcinoma

2,intramucosal cancer

3,lesion size 20 mm or less 

4,absence of ulcer finding. 

5.lesions of more than 20 mm in 

size and ulcerative findings in 

case of ESD treatment

▪치료군

ESD

- 절개도 유형

IT knife

▪대조군(EMR) :

유형:

strip biopsy

▪ESD: 잘 숙련된 

한명의 일본 내시

경전문의 감독하에 

이탈리아 2개기관

에서 실시

▪추적기간 

31 months

▪탈락율 : 0%
ESD EMR

en-bloc resection 11/12 26/36

curative resection 11/12 20/36

ESD EMR

bleeding 1/12 3/36

perforation 1/12 0/36

resection time 111(62-150) 21(15-37)

▪효과성(effectiveness)

▪안전성(safety)

질평가

결과 :

2+
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10. Hoteya S, Iizuka T, Kikuchi D et al. Benefits of endoscopic submucosal dissection according to size and location of gastric

neoplasm, compared with conventional mucosal resection. Journal of and Hepatology 2009; 24: 1102-1106.

연구설계 연구대상(ESD/EMR) 중재방법 추적조사 결과 비고

▪연구유형

retrospective

cohort study

▪연구기간

2000.1-2007.12

EMR:2000.1-2005.9

ESD:2005.4-2007.12

▪연구기관 

및 국가

일본, 단일기관

▪연구대상

900(572/328) lesions

▪환자 특성 

- 평균연령 67.9±9.4/67.8±8.7

- 남/녀 :(440/132)/(270/58)

- tumor size(mm)

21.3±16.1/11.8±8.7

▪상병 : EGC

▪배제기준

Patients who underwent surgery

on the upper gastrointestinal

tract before EMR or ESD were

excluded

▪치료군

ESD

- 절개도 유형

hook knife,

flex knife

▪대조군(EMR) :

유형:

EMR-C

-시술 : NR

▪추적기간 

2.6 and 12 ms

▪탈락율

0%

ESD EMR p-val

curative resection 473/572 195/328 <0.05

complete resection 544/572 210/328 <0.05

local recurrence 0/572 13/328 <0.05

ESD EMR p-val

bleeding 28/572 17/328 ns

perforation 20/572 5/328 ns

▪효과성(effectiveness)

▪안전성(safety)

질평가

결과 :

2+
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10. Hoteya, 2009.

연구설계 연구대상(ESD/EMR) 중재방법 추적조사 결과 비고

▪선택기준

(i) intramucosal cancer without ulceration showing differentiated

type, irrespective of tumor size (ii) intramucosal cancer with

ulceration showing differentiated type, less than 3 cm in

diameter (iii)minimally invasive submucosal cancer (invasion <

500 mm from the muscularis mucosa) showing differentiated

type and no lymphovascular invasion, less than 3 cm in

diameter (iv) adenoma with malignant potential.

  <계속>
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11. Min BH, Lee JH, Kim JJ et al. Clinical outcomes of endoscopic submucosal dissection (ESD) for treating early gastric cancer:

Comparison with endoscopic mucosal resection after circumferential precutting (EMR-P). Digestive and Liver Disease 2009; 41: 201-209.

연구설계 연구대상(ESD/EMR) 중재방법 추적조사 결과 비고

▪연구유형

retrospective

cohort study

▪연구기간

: 2003.7-2006.6

전기 : 2003.7-2004.12

후기: 2005.1-2006.6

▪연구기관 

및 국가

Korea, 단일기관

▪연구대상

243/103 lesions

▪환자 특성 

- 평균연령 61.8±10/61.3±10

- 남/녀 :(191/52)/(76/27)

- tumor size: 'table1' 참조

▪상병 및 병기

- early gastric cancer

or adenoma

▪치료군

ESD

- 절개도 유형

IT knife,

needle knife,

flex knife

▪대조군(EMR) :

유형:

EMR-P

-시술 : 2명의 

experienced

endoscopists

▪추적기간 

1ms,

1년은 3ms/회,

이후 6개월/회  

(총 3년)

▪탈락율 : 0%

구  분 ESD EMR p-val

en-bloc resection 233/243 80/103 <0.001

complete resection 226/243 92/103 0.251

curative resection 216/243 78/103 0.002

recurrence 9/243 0/103

구 분 ESD EMR p-val

bleeding 13/243 4/103 0.564

perforation 11/243 2/103 0.359

resection time 33.4±16.6 24.3±16.2 <0.001

▪효과성(effectiveness)

▪안전성(safety)

질평가

결과:2+
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11. Min, 2009.

연구설계 연구대상(ESD/EMR) 중재방법 추적조사 결과 비고

▪포함기준

(1) tumour regarded as an intra

-mucosal lesion on endoscopic

finding

(2) well or moderately differentiated

histology on biopsy performed

before ESD or EMR-P

(3) <2 cm in diameter for an elevated

lesion and <1 cm for a flat or depressed

lesion on endoscopic finding

(4) no evidence of ulcer or ulcer

scar on endoscopic finding

(5) no lymph node involvement or

distant metastasis on abdominal CT

(6)adenoma, not EGC

구 분
ESD EMR

<10mm 10-19mm ≥20mm <10mm 10-19mm ≥20mm

en bloc 54/58 112/114 67/71 33/38 40/48 7/17

complete 

resection
58/58 105/114 63/71 37/38 45/48 10/17

curative 

resection
54/58 103/114 59/71 33/38 39/48 6/17

【병변 크기에 따른 결과비교】

  <계속>
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12. Nakamoto S, Sakai Y, Kasanuki J et al. Indications for the use of endoscopic mucosal resection for early gastric cancer in

Japan: a comparative study with endoscopic submucosal dissection. Endoscopy 2009; 41: 746-750.

연구설계 연구대상(ESD/EMR) 중재방법 추적조사 결과 비고

▪연구유형

retrospective

cohort study

▪연구기간

EMR :

1999.1-2003.2

ESD

2003.3-2007.4

▪연구기관 

및 국가

Japan, 단일기관

▪연구대상

122/80 lesions

▪환자 특성 

- 평균연령              

68.4±9.2/66.0±10.2

-남/녀:(82/24)/(51/20)

-tumor size: 'table1'참조

▪상병 및 병기

- early gastric cancer

or adenoma

▪치료군

ESD

- 절개도 유형

IT knife,

▪대조군(EMR) :

유형:

strip biopsy

-시술 : 각각 

1명의  숙련된 

내시경 전문의가 

시행

▪추적기간 

EMR :

54 (12-89) ms

ESD:

34(14-62) ms

▪탈락율

ESD EMR p-val

bleeding 2/122 0/80

perforation 3/122 0/80

resection time 84.4±61.9 17.2±18.5 <0.001

구 분
ESD EMR

<10mm 10-20mm <10mm 10-20mm

en bloc 
total 115/122 43/80

tumor size 50/51 65/71 21/30 22/50

complete 

resection

total 113/122 30/80

tumor size 48/51 65/71 16/30 14/50

ESD EMR p-val

0/122 14/80 <0.001

▪효과성(effectiveness)

- 5 year recurrence free rate

▪안전성(safety)

질평가

결과:

2+
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remnant stomach surpass conventional endoscopic mucosal resection. Digestive Endoscopy 2010; 22: 17-20.

연구설계 연구대상(ESD/EMR) 중재방법 추적조사 결과 비고

▪연구유형

retrospective

case control

study

▪연구기간

2000.1-2008.8

▪연구기관 

및 국가

Japan

단일기관

▪연구대상

40/22 lesions

▪환자 특성 

- 평균연령 71.3±6.3/68.5±7.0

- 남/녀 : (37/3)/(18/4)

- tumor size :

18.8±11.5/11.8±5.1

▪상병 및 병기

- gastric cancers in the

remnant stomach

(post esophagectomy and

gastrectomy status)

▪치료군

ESD

- 절개도 유형

hook knife,

flex knife

▪대조군(EMR) :

유형: EMR-C,

▪추적기간 

2.6ms, 12 ms

▪탈락율

none

ESD EMR p-val

curative resection 32/40 9/22 0.002

complete resection 38/40 9/22 0.000

local recurrence 0/40 2/22 0.122

ESD EMR p-val

bleeding 2/40 1/22 0.999

perforation 1/40 0/22 0.999

operation time 115.8±48.8 25.3±11.6 0.000

▪효과성(effectiveness)

▪안전성(safety)

질평가

결과 

:2+
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연구설계 연구대상(ESD/EMR) 중재방법 추적조사 결과 비고

▪포함기준

(i) intramucosal cancer without ulceration showing differentiated

type, irrespective of tumor size (ii) intramucosal cancer with

ulceration showing differentiated type, less than 3 cm in diameter

(iii)minimally invasive submucosal cancer (invasion < 500 mm from

the muscularis mucosa) showing differentiated type and no

lymphovascular invasion, less than 3 cm in diameter

▪용어정의

- complete resection : en bloc resection with lateral and vertical

  margins free from neoplasm

- curative resection : with local complete resection, the

  resected specimen met preoperative indications (i) to (iii) for

  minimal risk of lymph node metastasis 

 <계속>
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Study identification (Include author, title, year of publication, journal 
title, pages)
Guideline topic: Key Question No:
Checklist completed by: 
Section 1: Internal validity
In a well conducted cohort study: In this study the criterion is:

1.1 The study addresses an 
appropriate and clearly 
focused question.

Well covered

Adequately 
addressed

Poorly addressed

Not addressed

Not reported

Not applicable

Selection of subjects
1.2 The two groups being studied 

are selected from source 
populations that are 
comparable in all respects 
other than the factor under 
investigation.

Well covered

Adequately 
addressed

Poorly addressed

Not addressed

Not reported

Not applicable

1.3 The study indicates how many 
of the people asked to take 
part did so, in each of the 
groups being studied.

Well covered

Adequately 
addressed

Poorly addressed

Not addressed

Not reported

Not applicable

1.4 The likelihood that some 
eligible subjects might have 
the outcome at the time of 
enrolment is assessed and 
taken into account in the 
analysis.

Well covered

Adequately 
addressed

Poorly addressed

Not addressed

Not reported

Not applicable

1.5 What percentage of individuals 
or clusters recruited into each 
arm of the study dropped out 
before the study was completed.

 

1.6 Comparison is made between 
full participants and those lost 
to follow up, by exposure 
status.

Well covered

Adequately 
addressed

Poorly addressed

Not addressed

Not reported

Not applicable

1.7 The outcomes are clearly 
defined.

Well covered

Adequately 
addressed

Poorly addressed

Not addressed

Not reported

Not applicable

부표7. SIGN Methodology Checklist 3: Cohort studies
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Assessment
1.8 The assessment of 

outcome is made blind to 
exposure status.

Well covered

Adequately addressed

Poorly addressed

Not addressed

Not reported

Not applicable

1.9 Where blinding was not possible, 
there is some recognition 
that knowledge of exposure 
status could have influenced 
the assessment of outcome.

Well covered

Adequately addressed

Poorly addressed

Not addressed

Not reported

Not applicable

1.10 The measure of 
assessment of exposure is 
reliable.

Well covered

Adequately addressed

Poorly addressed

Not addressed

Not reported

Not applicable
1.11 Evidence from other sources 

is used to demonstrate 
that the method of outcome 
assessment is valid and reliable.

Well covered

Adequately addressed

Poorly addressed

Not addressed

Not reported

Not applicable

1.12 Exposure level or 
prognostic factor is 
assessed more than once.

Well covered

Adequately addressed

Poorly addressed

Not addressed

Not reported

Not applicable

Confounding
1.13 The main potential 

confounders are identified 
and taken into account in 
the design and analysis.

Well covered

Adequately addressed

Poorly addressed

Not addressed

Not reported

Not applicable

Statistical analysis
1.14 Have confidence intervals 

been provided?
 

Section 2: Overall assessment of the study
2.1 How well was the study done to minimise the 

risk of bias or confounding, and to establish a 
causal relationship between exposure and 
effect? 

 Code ++, +, 
or - 

2.2 Taking into account clinical considerations, your 
evaluation of the methodology used, and the 
statistical power of the study, are you certain 
that the overall effect is due to the exposure 
being investigated?

 

2.3 Are the results of this study directly applicable 
to the patient group targeted in this guideline?
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Begg's funnel plot with pseudo 95% confidence limits
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부표8. 결과변수별 funnel plot 분석 
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Begg's funnel plot with pseudo 95% confidence limits
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부록2.

1. 문헌배제 목록 및 사유

검색전략에 의하여 검색된 문헌들 중애서 평가에 포함되지 않은 문헌들과 

배제사유는 다음과 같다. 각 문헌은 국내와 국외로 나누어 제1저자를 기준으로 가

나다(알파벳) 순으로 정리하였다. 중복 검샏왼 문헌외에 배제 기준에 의해 제외된 

문헌은 총 345개(국내 77, 국외 268)로 문헌의 목록과 배제 사유를 기술하였다.

배제 사유는 다음과 같다.

① 암세포가 점막 또는 점막하층에 국한된 조기위암 또는 위선종 대상이 아닌 연구

② ESD 시행한 환자를 대상으로 하지 않은 연구

③ 비교군이 있는 연구 중 EMR과 비교되지 않은 연구

④ ESD의 효과에 대한 적절한 연구결과가 하나이상 보고되지 않은 연구

⑤ 원저가 아닌 연구 

⑥ ESD치료 고유의 효과를 알 수 없는 연구

⑦ 한국어와 영어로 출판되지 않은 연구

⑧ 사례군 연구 및 증례보고인 연구 

⑨ 동물시험 및 전 임상시험연구, 초록만 발표된 연구
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ABSTRACT

Systematic Review of Endoscopic Submucosal Dissection versus 

Endoscopic Mucosal Resection for Early Gastric Cancer

                                  Young Mi Park

                                  Graduate School of 

                                  Public Health Yonsei University

(Directed by Professor Hye-Young Kang, Ph.D.)

Objectives: Endoscopic submucosal dissection (ESD) allows en-bloc 

resection of the entire lesion which permits higher curative resection rate, 

lower local recurrence, and consequently increased life quality compared to 

Endoscopic Mucosal Resection (EMR). While ESD has been implemented in 

most university hospitals in Korea currently, potential complications of ESD like 

haemorrhage and perforation waver over the therapeutic decision on the ESD 

for early gastric cancer patients as well as the reimbursement decision-making. 

The study aims to address both effectiveness and safety outcomes of ESD 

versus EMR in early gastric cancer by systematic review.

Methods: MEDLINE, EMBASE and Cochrane Central Register of Controlled 

Trials(CENTRAL) were searched between January 1990 to April 2010 and one Korean 

domestic database was utilized as well. Identified studies were 473 by a basic search 

strategy using primary key words ; 'stomach neoplams' AND 'endoscopic submucosal 
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dissection' AND 'endoscopic mucosal resection'. Randomized controlled trials and 

non-randomized studies published in peer-reviewed journals were identified by a 

predefined search strategy. Of them twelve studies were finally selected as eligible 

studies in the accordance with inclusion and exclusion criteria. All included studies 

compared ESD with EMR. To assess the quality of selected studies, the methodological 

approach of Scottish Intercollegiate Guidelines Network was used. The outcome measures 

extracted include the followings: en-bloc resection; complete resection; curative 

resection; local recurrence; all-cause mortality; bleeding; perforation; and resection time. 

Bibliography management and meta-analysis for each outcome were conducted using 

Review Manager 5.0 and Stata 10. 

Result : Three non-concurrent cohort studies and nine retrospective cohort 

studies were identified. Meta-analyses showed significantly greater effectiveness of ESD 

for en-bloc resection (OR=8.43, 95%CI: 5.20, 13.67), complete resection (OR=8.54, 95%CI: 

4.44-16.45), curative resection (OR=3.02, 95%CI: 2.00-4.55), local recurrence (RR=0.13, 95%CI: 

0.04-0.41), and all-cause mortality (RR=0.65, 95%CI: 0.08-5.38). ESD had larger overall 

bleeding risk (RR=1.22, 95%CI: 0.76-1.98) and longer resection time (RR=1.55, 95%CI: 

0.74-2.37) than EMR without statistical significance. However, the risks of intraoperative 

bleeding (RR=2.16, 95%CI: 1.14-4.09) and perforation (RR=3.58, 95%CI: 1.95-6.55) were 

significantly greater for ESD. 

Conclusions: Considering bleeding risk was not significantly different between 

ESD and EMR, and the perforation risk usually does not lead to life-threatening disease, 

the effectiveness benefit of ESD can overweigh the overall harm compared to EMR on 

condition that ESD was performed by surgeons with certain experiences.

Key words : Ealry gastric neoplasms, Endoscopic submucosal dissection,

Endoscopic mucosal resection, Enbloc resection.


