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아스피린 및 항응고제 복용 환자에서 소화성궤양 출혈의 치료
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Management of Peptic Ulcer Bleeding in Patients Taking Aspirin or Anticoagulant

Hyo-Joon Yang 

Division of Gastroenterology, Department of Internal Medicine, Kangbuk Samsung Hospital, Sungkyunkwan University School of Medicine, 
Seoul, Korea

Antiplatelet and anticoagulation agents are increasingly prescribed for secondary prophylaxis in patients with cardiovascular and 
cerebrovascular diseases. These drugs are associated with an increased risk of gastrointestinal bleeding, including peptic ulcer 
bleeding. It is difficult to decide when to restart the agents after peptic ulcer bleeding in these patients because the risk of re-
bleeding and thromboembolism should be balanced. The Korean College of Helicobacter and Upper Gastrointestinal Research 
revised the guidelines for drug-induced peptic ulcers as evidence-based guidelines using a de novo process. This paper in-
troduces new recommendations on the resumption of antiplatelet and anticoagulation agents after peptic ulcer bleeding based 
on the revised guidelines for drug-induced peptic ulcers. (Korean J Gastroenterol 2020;76:242-245)
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서 론

우리나라에서 심뇌혈관 질환은 전체 사망 환자의 약 20%를 

차지하는 주요 사망 원인으로 암을 제외한 만성 질환 중 사망률

이 가장 높다. 또한 2015년 심뇌혈관 질환의 유병률과 발생률이 

인구 1,000명당 각각 101명과 70명으로 매우 높으며, 향후 

인구 노령화와 고혈압, 당뇨병 등의 유병률 증가로 심뇌혈관 

질환은 더욱 증가할 것으로 예상된다.
1,2

 이로 인해 심뇌혈관 

질환의 이차 예방 약제로서 아스피린, 기타 항혈소판제 또는 

항응고제의 사용이 증가하면서 약제 연관 소화성궤양 출혈을 

포함한 위장관 출혈 합병증이 빈번하게 발생하고 있다.
3
 아스피

린은 위 점막에 직접 손상을 일으키거나 프로스타글란딘 생성

을 억제하여 궤양을 유발할 수 있다.
4
 Clopidogrel 등 기타 

항혈소판제와 항응고제의 궤양 유발 효과에 대하여 알려진 바

는 없으나, 이들 약제의 복용이 상부위장관 출혈의 위험인자로 

알려져 있다.
5
 체계적 문헌고찰에 따르면 아스피린 복용 환자와 

아스피린 clopidogrel 병합 복용 환자에서 위 출혈을 포함한 

주요 출혈 합병증이 각각 2.1%와 3.0%였다.
6
 과거 대규모 무작

위 대조군 연구들에서도 아스피린 혹은 clopidogrel 단독 복용 

시 주요 혹은 중증 출혈 위험이 약 1%, 아스피린과 clopidogrel 

병합 복용 시 약 2%로 보고되었다.
7,8

 와파린과 같은 항응고제도 

심방세동이나 정맥혈전으로 인한 뇌졸중 예방과 같은 여러 심

뇌혈관 질환에 사용되고 있으며, 2010년 이후에는 direct oral 

anticoagulants (DOAC)가 도입된 이래 점차 많은 환자에서 

사용되고 있다.
9
 DOAC은 와파린과 비교하여 항응고 효과가 

열등하지 않고, 혈액 검사를 통한 모니터링이 필요 없어 환자 
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Table 1. Recommendations on the Resumption of Antiplatelets and Anticoagulants in Patients with Peptic Ulcer Bleeding by Korean College of 
Helicobacter and Upper Gastrointestinal Research 

Statement
Grade of 

recommendation
Level of 

evidence

7. We recommend restarting aspirin as soon as possible for patients receiving aspirin for secondary 
cardiovascular or cerebrovascular prophylaxis, once peptic ulcer bleeding has been successfully 
controlled with endoscopic hemostasis.

Strong Moderate

We recommend restarting thienopyridine including clopidogrel as soon as possible for patients receiving 
thienopyridine for secondary cardiovascular or cerebrovascular prophylaxis, once peptic ulcer bleeding 
has been successfully controlled with endoscopic hemostasis.

Strong Low

We recommend restarting aspirin as soon as possible for patients receiving dual antiplatelet therapy for 
secondary cardiovascular or cerebrovascular prophylaxis, once peptic ulcer bleeding has been 
successfully controlled with endoscopic hemostasis. We also recommend early cardiology consultation 
for resuming the second antiplatelet.

Strong Low

8. We recommend restarting anticoagulants as soon as possible for patients who need long-term 
anticoagulant therapy, once peptic ulcer bleeding has been successfully controlled with endoscopic 
hemostasis. The timing for resumption is determined considering patients’ risks of rebleeding and 
importance of resumption of anticoagulants.

Strong Very low

만족도가 높다. 그러나 DOAC 복용 환자에서 위장관 출혈 위험

이 증가할 수 있다는 우려가 제기되어 왔다. 최근 보고된 체계적 

문헌고찰에서 항혈소판제 혹은 와파린 복용 환자에서 주요 위

장관 출혈 위험인 0.9%와 비교하여 DOAC 복용 환자에서 위험

은 1.2%로 유의하게 높지는 않았지만, rivaroxaban 복용 환자

에서는 그 위험이 상대위험도 1.39 (95% CI 1.17-1.65)로 유의

하게 높았다.
10

 

항혈소판제 혹은 항응고제를 복용하는 환자가 소화성궤양 

출혈로 내원하는 경우 출혈이 멈출 때까지는 약제를 중단해야 

한다. 그러나 소화성궤양에 대한 지혈 치료가 이루어진 뒤 재

출혈 위험과 심뇌혈관 합병증 발생 위험을 고려하여 약제를 

언제 다시 시작할지 결정하는 것은 임상 진료 현장에서 어려

운 문제이다. 

최근 인구 고령화에 따라 약제 연관 소화성궤양의 중요성

이 증가하면서 대한상부위장관·헬리코박터학회에서는 2020년 

약제 연관 소화성궤양 진료지침을 개정하였다. 개정된 진료지

침에서는 소화성궤양 출혈 환자가 아스피린을 복용하는 경우

뿐만 아니라 기타 항혈소판제 및 항응고제를 복용하는 경우에 

약제 재시작에 관한 권고사항들이 추가되었다. 본고에서는 개

정된 약제 연관 소화성궤양 진료지침을 중심으로 아스피린, 

기타 항혈소판제 및 항응고제 복용 중 소화성궤양 출혈이 발

생한 환자의 치료에 대해서 정리해보고자 한다. 

본 론

1. 개정 전 진료지침

개정 전 진료지침에서는 소화성궤양 출혈이 발생한 경우 

심혈관계 질환의 합병증이 없고 일차 예방 목적으로 아스피린

을 사용하는 환자는 아스피린을 중단하고, 심혈관계 질환의 

합병증이 있고 이차 예방 목적으로 아스피린을 사용하는 환자

는 아스피린의 지속 여부를 심혈관계 위험도를 고려하여 개별

화하도록 권고하였다.
11

 이후 아스피린을 중단할 수 있는 경우

는 소화성궤양에 대해서 H2 수용체 길항제나 양성자펌프억제

제를 사용하고, 아스피린을 지속적으로 사용해야 하는 경우는 

양성자펌프억제제를 사용하도록 권고하고 있다. 이러한 지침

은 2009년 대한상부위장관·헬리코박터학회에서 출간한 소화

성궤양의 진단, 예방, 및 치료에 관한 진료지침들이다.
11-15

 이

들 진료지침들은 체계적 문헌고찰을 통한 근거 기반 진료지침

이라기보다는 개별 연구 결과들과 전문가 의견을 기반으로 한 

진료지침이라는 한계가 있었다. 아스피린 투여 중단에 관한 

권고도 이를 뒷받침할 수 있는 적절한 연구 결과가 없어 일반

적인 내용을 권고하였다. 또한, 아스피린 이외의 항혈소판제

나 항응고제 관련 권고가 없었다는 것도 단점이었다.

2. 개정된 진료지침

개정된 진료지침은 근거 기반 진료지침을 제공하고자 체계

적 문헌고찰을 시행하였다. 또한, 이 결과에 따라 권고안에 

증거 수준과 권고 강도를 함께 기술하였다. 개정된 진료지침

에서 권고하는 소화성궤양 출혈 환자에서 항혈소판제 및 항응

고제 사용 관련 권고안을 Table 1에 정리하였다. 

1) 아스피린 및 항혈소판제 복용 환자

개정된 진료지침에서는 소화성궤양 출혈 환자에서 주요 심

혈관계 질환으로 아스피린의 장기 복용이 필요한 경우 내시경 

지혈 치료 후 가능한 빨리 아스피린을 재투약하는 것을 권고

하였다. 체계적 문헌고찰 결과 비록 1건에 불과하였으나 비교

적 잘 설계된 무작위 배정 임상시험 연구에서 소화성궤양 출

혈이 발생한 아스피린 복용 환자를 대상으로 아스피린의 유지 
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혹은 중단 시 소화성궤양 재출혈의 위험도와 심뇌혈관 합병증

의 위험도를 비교하였다.
16

 본 연구는 홍콩의 단일 기관에서 

3년간 시행한 무작위 대조군 연구로서 항혈소판제 복용이 필

요한 심뇌혈관 질환이 있고 이로 인해 아스피린을 복용하던 

중 소화성궤양 출혈로 진단받은 156명의 환자를 대상으로 하

였다. 소화성궤양 출혈에 대하여 내시경 지혈 치료를 시행한 

뒤, 유지군은 아스피린을 재시작하여 8주간 유지하였고 중단

군은 아스피린을 8주간 중단하였다. 일차 결과는 30일 이내 

소화성궤양 재출혈로서 유지군의 출혈 위험이 중단군보다 2배

가량 증가하였으나, 그 차이가 통계적으로 유의하지는 않았다

(10.3% vs. 5.4%, 절대 차 4.9%, 95% CI -3.6 to 13.4). 반면 

이차 결과인 8주까지 전체 사망률이 유지군보다 중단군에서 

10배 가까이 높았으며 통계적으로 유의한 차이를 보였다

(1.3% vs. 12.9%, 절대 차 11.6%, 95% CI 3.7-19.5). 주요 

사망 원인은 심혈관, 뇌혈관, 및 위장관 원인이었다. 이러한 

결과를 바탕으로 내시경 지혈 치료 후 가능한 빨리 아스피린 

재투약하는 것을 권고하였다. 권고 강도는 강하였고 근거 등

급도 중등도였다. 이는 미국 및 일본 소화기내시경학회 진료

지침과 동일한 권고였다.
17,18

아스피린을 다시 시작하는 시점을 아시아 태평양 소화기학

회 및 소화기내시경학회 진료지침에서는 내시경 지혈술 3-5일 

이후에, 유럽 소화기내시경학회에서는 소화성궤양 출혈 위험

이 높은 경우(활동성 출혈, 노출 혈관, 부착 혈괴)에 내시경 

지혈 3일 후 시작하고 위험이 낮은 경우에는 바로 시작하도록 

권고하였다.
19,20

 이는 앞서 언급한 연구에서 재출혈이 대부분 

내시경 지혈 치료 후 3일 안에 발생하였으나, 사망 위험은 8주

에 걸쳐 지속적으로 증가하였기 때문이다. 체계적 문헌고찰에

서도 관상동맥 질환의 이차 예방, 급성 관상동맥 질환, 관상동

맥 우회술 및 약물방출 스텐트 시술 후 아스피린 중단에 따른 

주요 심혈관 합병증이 3.14배 증가하는 것으로 보고하였다.
21

 

특히, 약물방출 스텐트 환자에서 항혈소판제의 중단은 스텐트 

혈전증의 위험이 89.78배 증가하였으므로, 내시경 지혈술 직후 

항혈소판제를 재시작하는 것을 강하게 고려할 필요가 있다. 

개정된 진료지침에서는 clopidogrel을 포함한 thienopyr-

idine 계열 항혈소판제를 복용하는 경우에도 내시경 지혈 치료 

후 가능한 빨리 복용하고 있던 항혈소판제를 재투약하고, 두 

종류의 항혈소판제제를 복용하는 경우에는 가능한 빨리 아스피

린을 먼저 투약하도록 하였다. 그러나 이러한 권고를 뒷받침할 

만한 무작위 대조군 연구는 문헌 검색에서 확인되지 않았기 

때문에, 아스피린에 대한 권고에 준하여 이루어질 수밖에 없었

다. 체계적 문헌고찰에서 약물방출 스텐트를 삽입한 뒤 스텐트 

혈전증이 발생한 환자의 증례를 리뷰한 결과,
22

 이중 항혈소판

제를 동시에 혹은 순차적으로 모두 중단한 후 7일 이내에 전체 

스텐트 혈전증의 50%가 발생하였고, 10일 이내에 75%가 발생

하였다. 그러나 thienopyridine만 중단하고 aspirin을 유지한 

경우 10일 이내에 전체 스텐트 혈전증의 6%만 발생하였고, 

50%가 발생하기까지 122일이 소요되었다. 따라서 아스피린 

이외의 항혈소판제 혹은 이중 항혈소판제 복용 환자에서 주요 

심혈관 합병증을 감소시키기 위하여 아스피린이라도 가능한 

빨리 재투약 해야 한다. 가이드라인에서는 두 종류의 항혈소판

제 중 두 번째 항혈소판제 시작 시점에 관하여 순환기내과 

전문의에게 협진하도록 권고하였는데, 심뇌혈관 질환으로 약

제를 복용하는 경우 신경과 전문의 협진도 함께 필요하다. 

2) 항응고제 복용 환자

개정된 진료지침에서는 항응고제 장기 복용이 필요한 환자

에서 소화성궤양 출혈이 발생한 경우 내시경 지혈 치료 후 

가능한 빨리 항응고제를 재투약 하도록 권고하였다. 권고 강

도는 강하였으나 근거 등급은 매우 낮았다. 근거 등급이 낮은 

이유는 체계적 문헌고찰에서 해당 권고를 뒷받침할 만한 무작

위 대조군 연구가 없었기 때문이다. 권고 내용은 기존의 해외 

진료지침들과 일부 관찰 연구 결과를 기반으로 이루어졌는데, 

해외 진료지침들도 주로 전문가 의견에 기초하였고 권고 내용

도 지침들 사이에 차이가 있었다는 한계가 있다.

진료지침에서는 항응고제의 재투여 시기는 별도로 특정하지 

않았고, 환자의 출혈 위험도와 항응고제 투여의 중요도를 고려

하여 결정하도록 하였다. 와파린 복용 환자의 경우 유럽 소화기

내시경학회 진료지침에서는 7-15일 이후 재시작하고, 혈전 위

험이 높은 경우에는 7일 이내에 재시작 하도록 권고 하였다.
20

 이는 

주요 위장관 출혈 환자에서 와파린을 7-30일 이후 재시작한 

경우 재출혈 위험은 증가하지 않으면서 혈전색전증 위험이 감

소하고 생존이 증가하였다는 후향적 연구 결과를 바탕으로 한 

것이다.
23

 그러나 동일한 근거를 바탕으로 아시아 태평양 진료

지침에서는 3일 후에 재시작 하도록 하였다. 재출혈 위험이 

3일이면 상당히 감소하고 와파린의 항응고 효과가 나타날 때까

지의 시간을 고려해야 한다는 것이 이유이다.
19

 헤파린 가교 

치료에 관해서도 진료지침마다 다른 권고를 하였다.
17,19,20

 

진료지침에서 DOAC의 재시작 시점에 대해서도 특정하지 

않았으며, 이는 미국, 유럽, 및 일본 진료지침들에서도 마찬가

지였다.
17,18,20,24

 아시아 태평양 진료지침에서는 내시경 지혈 

3일 후 DOAC을 재시작 하도록 하였다.
19

 이는 약 12시간의 

DOAC 반감기를 고려하여 3일째 출혈 전 복용한 DOAC의 

효과가 최소화된 것을 고려한 것이며, 작용 시간이 짧기 때문

에 별도의 헤파린 가교 치료는 권고하지 않았다.

결 론

이번에 개정된 대한상부위장관·헬리코박터학회의 약제 유
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발 소화성궤양 진료지침은 체계적 문헌고찰을 통한 근거에 기

반한 진료지침을 제공하고자 하였다. 그러나, 소화성궤양 출

혈 환자에서 심뇌혈관 질환의 이차 예방 목적으로 항혈소판제 

및 항응고제를 복용하는 환자에 대한 연구는 여전히 부족한 

상황이다. 본 가이드라인에 따라 아스피린을 복용하고 있는 

환자에서는 내시경 지혈술을 시행한 뒤에 가능한 빨리 아스피

린을 재투약하는 것이 권고된다. Clopidogrel을 포함한 thie-

nopyridine 등 기타 항혈소판제 복용 환자에서도 내시경 지

혈 치료 후 기존 항혈소판제를 가능한 빨리 재투약하며, 이 

중 항혈소판제 치료 환자에서도 아스피린은 가능한 빨리 재시

작하는 것이 권고된다. 항응고제 복용 환자에서도 내시경을 

통해 지혈이 확인되면 항응고제를 가능한 빨리 재투약 하는 

것이 권고되나, 재투여 시기는 환자의 출혈 위험도와 항응고

제 투여의 중요도를 고려하여 결정하도록 권고되었다. 향후에

는 이 중 항혈소판 치료 및 DOAC 복용 환자에서 소화성궤양 

출혈 후 약제 재시작에 관한 추가 연구를 통해 좀 더 신뢰도 

있는 근거에 기반한 진료지침으로 개정될 필요가 있다.
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