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관상동맥질환 같은 폐쇄 혈관질환에서는 병적으로 작용한다. 이

러한 병적인 혈소판응집은 폐쇄 혈관질환의 재발에 관련되므로 

혈소판응집을 저하시켜 혈전 형성을 억제하는 항혈소판제제는 혈

전 질환의 치료에 널리 이용되고 있다[1]. 특히, 급성관상동맥질환

으로 경피적관상동맥중재술(percutaneous coronary interven-

tion)을 시행받은 환자에서의 많은 연구들은 클로피도그렐이 아스

피린의 대체제 혹은 보강제로 혈전의 재발을 예방하는 데 효과적

임을 증명하였다[2, 3]. 

클로피도그렐은 P2Y12 아데노신이인산(adenosine diphosphate) 

수용체와 비가역적인 결합을 하여 혈소판의 활성화를 억제하는데 

개개인에 따라 클로피도그렐에 의한 혈소판 억제 효과가 다양하

다. 여러 임상요인 및 약물대사에 관여하는 효소의 활성도를 조절

하는 유전요인이 클로피도그렐에 의한 혈소판 억제 효과에 영향

서  론 

혈소판응집은 지혈과정에 필수적인 역할을 담당하나 뇌혈관 및 
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Background: Dual antiplatelet therapy (aspirin and clopidogrel) is used to prevent adverse cardiac events in patients undergoing percutaneous 
coronary intervention (PCI). Some patients do not respond adequately to clopidogrel. Beta-thromboglobulin (β-TG) and platelet factor 4 (PF-4) can 
act as markers to detect platelet activation. We investigated the relationship between clopidogrel response and the dynamics of β-TG and PF4 
concentrations. 
Methods: This study included 36 myocardial infarction (MI) patients, who underwent PCI and was indicated for dual antiplatelet therapy. Platelet 
reactivity, using the VerifyNow P2Y12 assay, was measured on the 3rd day of PCI. At the time of admission, and on the 3rd and 10th day of PCI, 
the plasma β-TG and PF4 concentrations were quantified.
Results: Ten patients (27.8%) were clopidogrel non-responders displaying >208 P2Y12 reaction units. At the time of admission, levels of β-TG 
in patients were elevated than that in the healthy controls (P <0.001). A similar trend was observed on the 3rd and 10th day of PCI (P <0.001). The 
β-TG levels on the 10th day were reduced than those at the time of admission and on the 3rd day of PCI. PF4 levels were not different between 
patients and controls, and were not significantly reduced after PCI. Higher β-TG levels were observed in clopidogrel non-responders on the 10th 
day, but not significant.
Conclusions: Clopidogrel therapy in MI reduce β-TG concentration, but the β-TG and PF4 levels before and after therapy are not associated 
with the response to clopidogrel. Platelet-derived markers may not be suitable for distinguishing clopidogrel non-responders.
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을 미치는 것으로 알려져 있는데 이전 보고에 의하면 약 20%의 환

자는 클로피도그렐의 투여에도 불구하고 여전히 증가된 혈소판 활

성화를 나타내는 클로피도그렐 저항성(clopidogrel resistance)을 

보이며 약물 저항성은 스텐트 혈전증의 위험과 관련된다고 하였다

[4]. 그러므로 급성관상동맥질환의 치료 과정에 클로피도그렐을 

복용하는 환자에서 약물의 효과를 평가하는 혈소판기능검사는 

반드시 필요하며 현재 VerifyNow P2Y12 검사(Accumetrics Inc., 

San Diego, CA, USA)가 가장 일반적으로 적용되고 있다. 이 검사

법은 측정이 간편하고 약물 반응도의 판독이 용이한 장점을 가지

고 있으며 측정된 혈소판 활성도는 경피적관상동맥중재술 후 허혈

성 심질환의 재발을 예측하는 데 유용하다고 보고되었다[5]. 그러

나 검사 비용이 비교적 고가이며 클로피도그렐 저항성을 판단하

는 경계치도 연구에 따라 통일되지 않았다는 단점이 있다. 

혈소판 활성도는 VerifyNow P2Y12 검사 같은 기능검사 외에도 

유세포분석법이나 혈장 내 혈소판 유래 산물을 측정함으로써 정

량화할 수 있으며 평균혈소판용적(mean platelet volume, MPV)도 

지표로 제안되고 있다. 최근 유세포분석법상 활성도를 반영하는 

P-selectin (CD62P)을 발현하는 혈소판의 분율이나 PAC-1이 결합

된 혈소판의 분율이 VerifyNow P2Y12 검사의 억제율(% inhibi-

tion)과 역의 상관관계를 나타냄이 보고되어[6] 항혈소판제제의 치

료 효과 평가에 유용함이 제시되었으나 분석에 특수 장비를 필요

로 하는 제한점이 있다. 반면 생체 내의 혈소판 활성의 정도를 혈소

판응집과정 중 혈소판에서 유래하는 단백으로 반영하는 정량법

은 적용이 비교적 용이하며 혈소판의 alpha 과립에서 방출되는 시

토카인인 platelet factor 4 (PF4)와 beta-thromboglobulin (β-TG)이 

대표적인 예이다[7]. 이전 연구들은 정상인에 비해 관상동맥질환 

환자에서 PF4와 β-TG가 유의한 상승을 나타내며[8, 9] 시술 전 혈

장 β-TG 농도의 상승 정도가 이후의 이식편폐쇄와 상관성을 나타

낸다고 보고하였다[10]. 또한 항혈소판제제의 투여와 관련하여 말

초동맥폐쇄질환에서 PF4와 β-TG의 혈장 농도가 아스피린 투여 후 

유의하게 감소됨이 보고되기도 하였다[11]. 혈소판 지수인 MPV도 

측정이 간편하다는 장점이 있는데 MPV의 상승이 독립적인 심근

경색의 위험인자로 제시되었으며[12] Asher 등[13]은 클로피도그렐 

무반응군이 반응군에 비해 높은 MPV를 나타낸다고 보고하였다.

현재까지 클로피도그렐을 복용하는 급성관상동맥질환 환자에

서 혈소판 활성화를 반영하는 이러한 alpha 과립 내의 단백 분자

들이 VerifyNow P2Y12 검사의 혈소판 반응도와 관련되는지 평가

한 연구는 없었다. 이에 저자들은 클로피도그렐을 투여받은 급성

관성동맥질환 환자에서 혈소판 활성화 표지자인 PF4와 β-TG의 농

도가 클로피도그렐 투여 전후에 변화되는지를 조사하고 Veri-

fyNow P2Y12 검사의 혈소판 반응도가 PF4 및 β-TG의 농도와 관

련되는지 비교하고자 하였다. 

대상 및 방법

2012년 10월부터 2013년 4월까지 급성관상동맥질환으로 내원

하여 경피적관상동맥중재술을 시행받은 환자를 대상으로 하였으

며 신장기능이상, 내원 전 아스피린 및 클로피도그렐을 복용 중이

거나 당단백 IIb/IIIa 억제제를 투여한 경우는 제외하였다. 총 36명

의 환자가 대상 군에 포함되었으며 남자 27명, 여자 9명이고 평균

연령은 62.7±10.6세였다. 각 환자는 중재술을 시행하기 6시간 이

내에 클로피도그렐 600 mg의 부하용량을 투여받고 이후 유지요법

으로 매일 100 mg의 아스피린과 75 mg의 클로피도그렐을 적어도 

6개월 이상 투여받았다. 중재술 시행 후 최소 1년간의 추적 관찰을 

통해 관상동맥질환의 재발 여부를 조사하였으며 본 연구는 연구

윤리심의위원회의 승인을 받아 수행되었다.

클로피도그렐에 대한 혈소판 반응도는 중재술 시행 3일째 Veri-

fyNow P2Y12 검사법으로 측정하였으며 측정값은 P2Y12 반응도

(P2Y12 reaction unit, PRU), 혈소판의 protease activated receptor 

(PAR)-1과 PAR-4에 의한 혈소판응집의 기저 PRU값(base PRU, 

BASE) 및 억제율로 도출되었다. 억제율은 PRU와 BASE를 이용하여 

[(1-PRU)/BASE]×100의 공식으로 계산되었다. 고혈소판 활성도

(high on-clopidogrel platelet reactivity, HOPR)는 임상적으로 클로

피도그렐 저항성을 나타내는 경우로 이를 검출하기 위해 보다 적절

하다고 Trenk 등[14]이 제안한 PRU >208인 경우로 정의하였다. 혈

소판 수, MPV, 혈장 PF4와 β-TG 농도는 각 환자에서 내원 시, 중재

술 시행 3일째 및 10일째 채혈을 통해 연속적으로 평가하였다. 혈소

판 수와 MPV는 EDTA 전혈에서 자동혈구분석기 CELL-DYN Sap-

phire (Abbott Laboratories, Abbott Park, IL, USA)로 검사되었다. 혈

장 PF4와 β-TG 농도는 제조사의 지침에 따라 혈장 PF4는 3.8% so-

dium citrate 혈장으로, β-TG는 EDTA 혈장으로 측정되었으며 생체 

외 활성화를 최소화하기 위해 전혈을 채혈한 후 30분 내 1,000 g, 

15분간 원심분리하여 혈장을 분리하고 검사 전까지 -80°C에서 보

관하였다. 보관기간은 1개월을 초과하지 않도록 하였으며 효소면

역측정법(Uscn Life Science Inc., Wuhan, P.R., China)을 이용하여 

측정하였다. 모든 검체는 중복 측정하여 평균값을 측정값으로 하

였으며 연령과 성별을 고려한 20명의 정상대조군(남:녀=15:5, 평균

연령 63.0±10.2)에 대해 혈장 PF4와 β-TG를 측정하였다. 

통계 분석은 MedCalc ver 12.3.0.0 (MedCalc Software, Mar-

iakerke, Belgium)을 이용하였으며 자료는 평균값±표준편차 혹

은 중앙값(범위)으로 나타내었다. 비교 대상군 간 연속변수의 비교

는 Student t-test나 Mann-Whitney U-test를, 빈도 비교는 chi-

square test와 Fisher’s exact test를 이용하였다. P값이 0.05 미만인 

경우 통계학적으로 유의한 것으로 판정하였다. 
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결  과

중재술 시행 3일째 클로피도그렐에 대한 VerifyNow P2Y12 검사

에서 전체 대상 군의 PRU와 억제율의 중앙값은 각각 120 (5-379), 

61 (2-98)%였으며 36명의 대상 환자 중 10명(27.8%)이 HOPR로 분

류되었다. HOPR군의 PRU는 278.5 (209-379)이었으며 억제율은 

11.5% (2-32%)로 10명 중 7명에서는 억제율도 클로피도그렐 저항

성을 시사하는 20% 미만[15]을 나타냈다. 비HOPR군의 PRU는 65 

(5-203)이었으며 억제율은 71% (23-98%)로 억제율이 20% 미만인 

경우는 없었다. 비HOPR군과 HOPR군 간의 임상 소견 및 검사 소

견은 Table 1에 정리하였다. 혈색소는 HOPR군에서 비HOPR군에 

비해 유의하게 낮았으나 다른 임상 및 검사 소견은 두 군 간에 유

의한 차이를 나타내지 않았다. 

내원 시 전체 대상군의 혈장 β-TG 농도는 47.0 (21.9-70.0) ng/mL

로 정상 대조군의 22.0 (15.3-30.3) ng/mL에 비해 유의하게 상승되

어 있었으며(P<0.001) 중재술 시행 3일째 및 10일째에도 각각 44.2 

(22.7-102.7) ng/mL, 36.4 (21.5-70.9) ng/mL의 측정값을 보여 유의

한 상승 소견은 지속되었다(P<0.001, P<0.001). 반면, 전체 대상

군의 내원 시 혈장 PF4의 농도는 16.1 (9.0-31.5) ng/mL로 정상 대

조군의 13.2 (5.9-21.1) ng/mL에 비해 약간 높았으나 통계적으로 유

의하지 않았으며(P=0.175) 중재술 시행 3일째 및 10일째의 혈장 

PF4의 측정값은 각각 14.0 (6.3-30.6) ng/mL, 14.1 (5.9-23.4) ng/mL

로 정상 대조군과 비교하여 유의한 차이를 나타내지 않았다(P=  

0.573, P=0.936). 혈장 β-TG 및 PF4의 농도를 채혈 시점 간에 비교

했을 때 중재술 시행 10일째 혈장 β-TG 농도는 내원 시 및 중재술 

시행 3일째의 농도에 비해 유의한 감소를 나타냈으나 중재술 시행 

10일째 PF4 농도는 내원 시 및 중재술 시행 3일째의 농도에 비해 유

의한 변화를 보이지 않았다 (Fig. 1). 

내원 시, 중재술 시행 3일째 및 10일째의 혈소판 수는 각 채혈 시

점 간에 차이를 나타내지 않았다. 또한 MPV도 채혈 시점 간에 비

교했을 때 내원 시에 9.5±1.1 fL로 중재술 시행 3일째 및 10일째의 

9.1±1.1 fL, 9.1±1.0 fL에 비해 약간 높았으나 통계학적으로 유의하

지 않았다(P=0.137, P=0.104). 클로피도그렐에 대한 VerifyNow 

P2Y12 검사에서의 혈소판 반응도를 기준으로 분류된 비HOPR군

과 HOPR군에서 혈소판 활성화 관련 인자인 혈장 β-TG, PF4 및 

MPV가 각 채혈 시점마다 두 군 간에 차이를 나타내는지 분석한 

Table 1. Baseline characteristics of the patients in the study group at 
the time of hospital admission

Variables
No HOPR 
(N=26)

HOPR 
(N=10)

P value

Age (yr) 61.2±10.3 66.6±10.9 0.178

Male 21 (80.7%) 6 (60.0%) 0.390

BMI (kg/m2) 24.3±3.1 22.6±3.7 0.161

Hypertension 9 (34.6%) 3 (30.0%) 0.895

Diabetes mellitus 9 (34.6%) 5 (50.0%) 0.641

Dyslipidemia 7 (26.9%) 1 (10.0%) 0.518

Hemoglobin (g/dL) 14.9±1.2 12.2±2.1 <0.001

Platelet (×103/μL) 216±65 232±58 0.505

Total cholesterol (mg/dL) 197±41 207±85 0.648

Triglyceride (mg/dL) 131±66 94±49 0.119

CRP (mg/dL) 0.5±1.3 0.1±0.1 0.361

LVEF (%) 51.2±9.9 45.9±13.7 0.209

Number of involved coronary arteries 1.8±0.9 1.7±0.8 0.829

ST segment elevation 15 (57.7%) 5 (50.0%) 0.967

Values are presented as mean±SD or number(%).
Abbreviations: HOPR, high on-clopidogrel platelet reactivity; BMI, body mass in-
dex; CRP, C-reactive protein; LVEF, left ventricular ejection fraction.

Fig. 1. Comparison of β-thromboglobulin and platelet factor 4 at each time point of measurement in 36 patients with myocardial infarction. The 
central box and middle line represent 25 to 75 percentile and the median. A line extends from the minimum to the maximum value.

110

100

90

80

70

60

50

40

30

20

10

35

30

25

20

15

10

5

β -
th

ro
m

bo
gl

ob
ul

in
 (n

g/
m

L)

Pa
te

le
t f

ac
to

r 4
 (n

g/
m

L)

Time (day) Time (day)

	 10th day	 3rd day	 Admission	 Control 	 10th day	 3rd day	 Admission	 Control



박영춘 외: Platelet Activation Markers and Clopidogrel Response 

http://dx.doi.org/10.3343/lmo.2015.5.3.137140   www.labmedonline.org

결과 혈장 β-TG는 중재술 시행 10일째에 HOPR군에서 높은 경향

을 보였으나 유의하지는 않았고 PF4의 농도는 모든 채혈 시점에서 

양 군 간에 차이를 보이지 않았다. 또한, MPV도 중재술 시행 10일

째에 비HOPR군에 비해 HOPR군에서 높은 값을 보였으나 통계학

적으로 유의하지는 않았다(Table 2). 

각 채혈 시점에서 혈장 β-TG, PF4 및 MPV 간의 상관관계를 분

석했을 때 각 지표 간의 관련성은 없었다. 또한 중재술 시행 3일째 

및 10일째의 혈장 β-TG, PF4 및 MPV는 VerifyNow P2Y12 검사의 

PRU와 관련성이 없었으며 억제율과도 상관관계는 없었다. 또한 내

원 시의 β-TG 및 PF4 농도는 중재술 시행 3일째 및 10일째의 β-TG 

및 PF4 농도와 상관성은 없었다. 반면 내원 시의 MPV는 중재술 시

행 3일째(r=0.592, P<0.001) 및 10일째(r=0.412, P=0.013)의 MPV

와 양의 상관관계를 나타냈다. 혈소판 수와 MPV 간의 상관성을 평

가했을 때 내원 시의 혈소판수와 MPV는 역의 경향성을 나타냈으

나(r= -0.323, P=0.055) 중재술 시행 3일째 및 10일째에는 두 지표 

간 상관성이 없었다.

대상군의 평균 추적 기간은 14.9±1.7개월이었고 관상동맥질환

이 재발한 경우는 2명(5.6%)이었으며 사망한 경우는 없었다. 재발

된 2명은 HOPR군과 비HOPR군에 각 1명씩 속하였으며 두 군 간 

관상동맥질환의 재발률은 차이가 없었다(P=0.484).

고  찰

혈소판의 활성도를 평가하는 방법으로는 자발적 혹은 유도체 

유발 혈소판 응집을 측정하는 기능적 검사, 혈소판의 당단백 발현

을 분석하는 유세포분석법, 혈장내 혈소판 유래 표지자의 측정, 

MPV 등이 있다. 이 중 혈장 표지자는 기능적 검사나 유세포분석법

에 비해 세포의 생존 정도에 따른 영향이 적어 여러 연구들에서 생

체내 혈소판 활성도의 임상적 활용 지표로 평가되어 왔으며 특히, 

alpha 과립 산물인 혈장 PF4와 β-TG는 허혈성 심질환에서 상승하

는 것으로 국내외의 연구들에서 보고되어 왔다[8, 9, 16]. 또한 제2

형 당뇨[17] 및 감염성 심내막염[18] 환자에서도 PF4와 β-TG의 상

승은 혈전색전증의 발생과 관련되었다. 

본 연구에서도 혈장 β-TG는 정상 대조군에 비해 급성관상동맥

질환에서 내원 시 및 중재술 후 10일까지 유의하게 상승되어 이전 

보고 결과와 일치하였으나 PF4는 대조군과 환자군 간에 유의한 

차이를 보이지 않아 이전 보고와 상이한 결과이었다. 비록 Jaffe 등

[19]이 본 연구의 결과와 유사하게 심근경색 환자에서 내원 시 및 2

주간의 입원기간 중 PF4의 유의한 증가가 없었다고 보고하였지만 

본 연구의 환자군에서 PF4의 상승이 입증되지 않은 것은 PF4가 

β-TG처럼 혈소판 활성 표지자임을 고려할 때 특이 소견이었다. 일

반적으로 혈소판에서 분비된 β-TG는 약 100분의 반감기를 가지나 

PF4는 내피세포막에 신속히 결합하여 3분 미만의 짧은 혈장 반감

기를 가지며 이로 인해 혈장 농도가 β-TG에 비해 훨씬 낮다. 본 연

구에서 내원 시 환자군의 PF4 중앙값이 대조군보다 높기는 했으나 

그 차이가 유의하지 않았는데 상대적으로 낮은 혈장 농도가 비교

군 간에 차이를 평가하는 데 제한점이 되었으며 대상군의 수가 많

지 않아 영향을 더 받았을 것으로 추측되었다. 

클로피도그렐 치료 후 혈소판 활성 표지자의 변화를 연속적으

로 평가했을 때 β-TG 농도는 내원 시에 비해 3일째에는 차이를 나

타내지 않았으나 10일째에는 유의하게 감소된 반면 PF4 농도는 치

료 후 변화가 없었다. 비록 환자군은 클로피도그렐 단독이 아닌 클

로피도그렐과 아스피린을 병용 투여받았지만 Minar 등[20]에 의하

면 하루 100 mg의 아스피린 치료는 β-TG 및 PF4 농도에 영향이 없

었다고 보고되어 β-TG 및 PF4 농도의 변화를 클로피도그렐 투여

와 관련된 것으로 평가하였다. 클로피도그렐 투약 후 β-TG의 농도 

변화를 본 이전 연구에 의하면 관상동맥중재술 후 48시간 동안의 

농도는 기저 농도와 차이를 나타내지 않았으며[21] 아스피린과 클

로피도그렐을 병용 투여한 후 6주 시점의 평가에서도 차이는 없었

다[22]. 또한 PF4는 동물실험에서 클로피도그렐 치료에 의해 농도

가 영향받지 않았다[23]. 본 연구에서도 PF4 농도는 클로피도그렐 

치료 후 변화되지 않음을 확인할 수 있었으나 β-TG는 치료 후 10

일째 유의한 농도 감소를 나타내 클로피도그렐의 β-TG 농도에 대

한 단기적인 영향 가능성을 시사하였으며 생체 외 실험에서 P2Y12 

표지자의 단기 차단이 β-TG의 농도를 감소시켰다는 보고[24]는 이

를 뒷받침하였다. 

내원 시 및 치료 후 혈소판 활성과 관련된 표지자인 β-TG, PF4 

및 MPV 측정값은 HOPR군과 비HOPR군 간에 유의한 차이를 보이

지 않았지만 10일째의 β-TG와 MPV는 HOPR군에서 높은 경향을 

Table 2. Markers of platelet activation measured in the study group

Variables No HOPR (N=26) HOPR (N=10) P value

Platelet factor 4 (ng/mL)

   Admission 16.0 (9.0-23.0) 16.1 (12.0-31.5) 0.224

   Day 3 14.9 (6.3-30.6) 13.4 (12.0-17.8) 0.908

   Day 10 15.1 (11.1-27.4) 13.0 (5.9-21.5) 0.284

β-thromboglobulin (ng/mL)

   Admission 47.5 (21.9-70.0) 45.3 (30.2-69.9) 0.608

   Day 3 43.5 (27.1-102.7) 50.2 (22.7-88.7) 0.266

   Day 10 34.3 (21.5-70.9) 44.7 (26.3-62.1) 0.104

MPV (fL)

   Admission 9.5±1.1 9.5±1.2 0.899

   Day 3 9.0±1.1 9.3±1.2 0.514

   Day 10 8.9±1.0 9.4±0.9 0.192

Values are presented as mean±SD or median (range). 
Abbreviations: HOPR, high on-clopidogrel platelet reactivity; MPV, mean platelet 
volume.
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보였다. 현재 혈소판 반응도가 β-TG 및 MPV와 관련되는지는 분명

하지 않으나 최근의 보고[13]에 의하면 클로피도그렐 무반응군이 

투약 72시간 시점에 보다 높은 MPV를 나타내 혈소판 반응도와의 

연관성을 제시하였다. 본 연구에서는 β-TG와 MPV가 클로피도크

렐의 치료 효과를 예측하는 데 유용함을 증명할 수 없었으나 대상

군의 수가 많지 않음에도 투약 후 10일째의 측정값이 HOPR군에

서 높은 경향을 나타낸 점을 고려하여 보다 많은 대상군에 대한 

추가적인 연구를 통해 β-TG와 MPV가 약물 반응도를 반영하는 표

지자가 될 수 있는지 평가하는 것이 필요하리라 사료되었다. 

내원 시 및 치료 후 시점에서 β-TG, PF4 및 MPV 간에는 유의한 

상관성을 관찰할 수 없었으며 β-TG와 PF4의 내원 시 측정값은 치

료 후의 측정값과는 관련되지 않았다. 급성심근경색에서 β-TG와 

PF4의 상승은 alpha 과립의 세포 외 유출에 의하지만 MPV의 상승

은 혈소판 소모로 인한 망상혈소판의 생산 증가에 기인하며[25] 본 

연구에서도 내원 시 MPV가 혈소판 수와 역의 경향성을 보여 이를 

뒷받침하였다. 혈소판 유래 물질과 MPV은 상승의 기전이 다르므

로 측정값 간에 상관성이 없었던 것으로 생각되었으며 혈소판의 

alpha 과립에서 유래하는 두 표지자가 내원 시에도 상관성을 보이

지 않은 것은 서로 다른 반감기에 기인한다고 추측하였다. 또한 혈

소판 유래 물질인 β-TG와 PF4는 내원 시의 농도가 치료 후 농도에 

관련성이 없는데 반해 MPV는 내원 시의 상승 정도가 치료 후에도 

유지되는 것으로 판단되었다. 

한국인에서도 관상동맥질환의 재발 위험도는 HOPR군에서 높

은 것으로 알려져 있으나[26] 본 연구에서는 대상군의 수가 적어 

추적 관찰 중 관상동맥질환의 재발 빈도가 HOPR군에서 유의하게 

높지는 않았다. 

결론적으로 급성심근경색에서 β-TG는 내원 시 대조군에 비해 

상승되었으며 클로피도그렐 치료 후 감소하여 혈소판 활성도와 관

련되었으나 PF4는 내원 시의 상승이나 치료 후 감소 소견을 나타

내지 않아 적절한 활성화 표지자임을 입증할 수 없었다. 클로피도

그렐 치료 후 10일째의 β-TG의 농도가 비HOPR군에 비해 HOPR군

에서 낮은 경향을 보였으나 클로피도그렐에 대한 혈소판 반응도에 

따른 치료 전후의 β-TG의 농도는 유의하게 관련되지 않아 혈소판 

유래 표지자는 약물 반응도를 예측함에 유용하지 않았다.

요  약 

배경: 아스피린과 클로피도그렐을 병합하는 이원적 항혈소판 요

법은 경피적관상동맥중재술을 시행받은 환자에서 심혈관질환의 

재발을 예방하기 위해 사용되는데 일부 환자들은 클로피도그렐에 

의한 적절한 치료 효과를 나타내지 않기도 한다. 많은 연구들은 

platelet factor 4 (PF4)와 beta-thromboglobulin (β-TG)을 혈소판 

활성의 증가를 반영하는 표지자로 제안해왔다. 저자들은 클로피

도그렐에 대한 혈소판 반응도가 beta-TG 및 PF4 농도와 관련되는

지 평가하고자 하였다. 

방법: 심근경색으로 경피적관상동맥중재술을 시행하고 이원적 항

혈소판 요법을 받은 36명의 환자를 대상으로 하였다. 클로피도그

렐에 대한 혈소판 반응도는 중재술 시행 3일째 VerifyNow P2Y12 

검사법으로 측정하였으며 혈장 β-TG와 PF4 농도는 내원 시, 중재

술 시행 3일째 및 10일째에 검사하였다. 

결과: 36명의 환자 중 10명(27.8%)이 클로피도그렐 무반응군(P2Y12 

반응도>208)이었다. 내원 시 환자군의 β-TG 농도는 정상 대조군

에 비해 유의하게 상승되었으며(P<0.001) 중재술 시행 3일째 및 

10일째에도 β-TG 농도는 높았다(P<0.001). 또한 중재술 시행 10일

째에 β-TG 농도는 내원 시 및 시행 3일째에 비해 유의하게 감소하

였다. 반면 PF4 농도는 정상 대조군과 유의한 차이를 나타내지 않

았으며 중재술 후 유의한 감소를 보이지 않았다. 중재술 시행 10일

째의 β-TG 농도는 클로피도그렐 무반응군에서 반응군에 비해 높

았으나 차이가 유의하지 않았다.

결론: 비록 심근경색에서 클로피도그렐 투여가 β-TG 농도를 감소

시키나 치료 전후의 β-TG 및 PF4 농도가 클로피도그렐에 대한 혈

소판 반응도와 관련되지는 않았다. 혈소판 유래 표지자는 클로피

도그렐 무반응군을 예측하는 데 유용하지 않은 것으로 사료된다.
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