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비정맥류 상부위장관 출혈 2018 아시아-태평양 가이드라인 소개
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A Review of the 2018 Asia-Pacific Working Group Consensus on Non-variceal Upper 
Gastrointestinal Bleeding
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Despite recent advances in endoscopic techniques and acid-suppressive therapies, non-variceal upper gastrointestinal bleeding 
(NVUGIB) is still associated with significant morbidity and mortality. The increased use of dual antiplatelet agents and oral anti-
coagulants has complicated the management of NVUGIB. Physicians often have to decide on when to discontinue and resume these 
medications in patients with NVUGIB. However, clinical data regarding the resumption of antiplatelets and anticoagulants are still 
minimal. Here, we report and summarize the key recommendations made in the recent Asia-Pacific guidelines regarding manage-
ment of antithrombotics in patients with NVUGIB. (Korean J Gastroenterol 2019;73:16-18)
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서    론

비정맥류 상부위장관 출혈(non-variceal upper gastro-

intestinal bleeding, NVUGIB)은 내시경 기기 및 약물의 발

달에도 불구하고 아직 높은 유병률과 이환율을 보이고 있

다.
1-3

 최근 새로운 경구 항혈소판제 및 항응고제가 개발되어 

이를 복용하는 환자들이 증가하고 있어, 이러한 환자들에서 

NVUGIB이 발생할 경우 약물의 중지 시점과 재복용 시점을 

결정해야 한다.

NVUGIB와 관련된 가이드라인으로는 2015년에 발표된 유

럽의 가이드라인이 있다.
4
 그러나 유럽의 가이드라인에서는 

2제 항혈소판 요법(dual antiplatelet therapy, DAPT)과 직

접 경구용 항응고제(direct oral anticoagulants, DOACs)를 

복용하는 환자들에서 처치와 관련된 내용이 포함되어 있지 않

다. 최근 호주와 아시아의 9개국의 위원들이 참여하여 아시아- 

태평양 가이드라인을 발표하였다.
5
 이 가이드라인에서는 

NVUGIB 환자들을 내시경 지혈 전 관리, 내시경 지혈, 지혈 

후 관리 등 3단계로 나누었고, 총 14개의 권고안이 포함되었다. 

본고에서는 그중 항혈소판제와 항응고제의 복용과 관련된 4

개의 권고안 내용을 중점적으로 소개하고자 한다(Table 1). 

그러나 현재까지는 DAPT 및 DOAC와 관련된 연구들이 많지 

않아 근거수준이 낮음을 염두에 두고 가이드라인을 살펴보는 

것이 좋겠다.
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Table 1. Asia-Pacific Working Group Consensus Statements on Patients with NVUGIB

Statement Agreement Level of evidence

1. There is no special preference for a particular proton pump inhibitor when used concomitantly 
with clopidogrel.

94% Moderate

2. Among patients with high cardiothrombotic risk receiving antiplatelet agents, these agents 
should be resumed as soon as haemostasis can be established.

100% High

3. In patients receiving dual antiplatelet agents, at least one antiplatelet agent should be resumed 
in cases of upper gastrointestinal bleeding.

94.4% Low

4. Among DOAC or warfarin users with high cardiothrombotic risk who develop ulcer bleeding, 
DOAC or warfarin should be resumed as soon as haemostasis is established.

83.3% Low

Each statement was then assessed for level of evidence by the following criteria: (a) high level of evidence; further research is very unlikely to 
change our confidence in the estimate of effect, (b) moderate level of evidence; further research is likely to have an important impact on our 
confidence in the estimate of effect and may change the recommendation and (c) low level of evidence; further research is very likely to have an 
important impact on our confidence in the estimate of effect and is likely to change the estimate.
NVUGIB, non-variceal upper gastrointestinal bleeding; DOAC, direct oral anticoagulant.

Table 2. Asia-Pacific Working Group Consensus Recommendations Regarding Resumption of Antithrombotics after NVUGIB

Medication Resumption of medication after NVUGIB

Antiplatelet agnets Immediately if clean-based ulcer
72 hours after endoscopic hemostasis

DAPT No discontinuation in patients with low risk of recurrent bleeding
Clopidogrel should not be discontinued for more than 5 days for patients with a high risk of thrombosis

Antithrombotics (warfarin, DOACs) Assessed on a patient-by-patient basis
Early resumption is recommended if haemostasis is achieved in high risk patients

NVUGIB, non-variceal upper gastrointestinal bleeding; DAPT, dual antiplatelet therapy; DOACs, direct oral anticoagulants.

본    론

1. 클로피도그렐(clopidogrel)과 병용 투여시 특별히 선호되는 

양성자펌프억제제(proton pump inhibitor, PPI)는 없다

(agreement 94%, level of evidence moderate)

양성자펌프억제제와 클로피도그렐을 병용 투여시 클로피도

그렐의 약물 효과가 감소하여 주요 심혈관 사건(major adverse 

cardiovascular events)의 발생을 증가시킬 수 있다는 우려가 

있었다.
6
 이러한 이유로 클로피도그렐을 복용하는 환자에서 

양성자펌프억제제를 처방하는 경우 약물 상호작용이 적은 란소

프라졸(lansoprazole), 판토프라졸(pantoprazole), 라베프라졸

(rabeprazole)을 투여하는 것이 좋다는 권고가 있었다.
7,8

 양성

자펌프억제제와 클로피도그렐의 약물 상호작용을 조사한 무작

위 배정 연구로 Clopidogrel and the Optimisation of 

Gastrointestinal Events trials (COGENT) 연구가 있었다.
9
 

이 연구에서 클로피도그렐을 복용하는 환자에게 오메프라졸

(omeprazole) 또는 위약을 투여한 결과, 오메프라졸을 병용한 

군에서 주요 심혈관 사건의 발생이 증가하지 않았다. 따라서 

본 가이드라인에서는 클로피도그렐 복용 환자에서 특정한 양성

자펌프억제제를 선택할 필요가 없다고 권고하고 있다. 그러나 

이와 관련된 무작위 배정 연구가 한 개밖에 없어서 근거수준은 

중등도(moderate)로 권고한다.

2. 항혈소판제를 복용하는 혈전색전증의 고위험군에서는 지혈 

후 항혈소판제를 재복용하도록 한다(agreement 100%, 

level of evidence high)

항혈소판제를 복용하는 환자에서 NVUGIB이 발생한 경우 

약의 재복용 시점을 결정해야 한다. 고위험 환자에서 NVUGIB 

발생 후 아스피린 복용을 지속하면 30일 후 생존율은 증가하면

서 재출혈 위험은 증가하지 않았다.
10

 반면 NVUGIB 환자에서 

아스피린을 중단하면 심뇌혈관 질환 및 심근경색의 위험이 7배 

증가한다.
11

 따라서 NVUGIB 환자에서 항혈소판제를 중단함으

로써 발생하는 심뇌혈관 질환의 위험이 재출혈의 위험보다 더 

클 것으로 예상된다. 현재까지 NVUGIB 환자에서 아스피린의 

재복용 시점에 관한 연구는 없다. 본 가이드라인에서는 궤양저

가 깨끗한 경우 아스피린을 바로 투약하고 내시경으로 지혈한 

환자들은 72시간 후에는 재투약할 것으로 권고한다(Table 2).

3. DAPT 복용 환자에서 출혈이 발생하더라도 한 가지 항혈소판제

는 복용하도록 한다(agreement 94.4%, level of evidence 

low)

한 가지 항혈소판제를 복용하는 것에 비하여 DAPT를 복용

하는 환자에서 NVUGIB의 발생 위험이 3배 증가하는 것으로 
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알려져 있다.
12

 현재까지 DAPT 복용 환자에서 출혈 발생 후 

관리에 대한 연구는 없다. DAPT를 모두 중단하는 경우에는 

7일 후부터 관상동맥 스텐트 내 혈전이 발생한다고 보고되었

고, 한 가지 항혈소판제를 지속적으로 복용하는 경우에는 혈

전이 122일 후에 발생한다고 보고하였다.
13

 본 가이드라인에

서는 경피적 관상중재술을 시행받고 DAPT를 복용하는 환자

에서 출혈이 발생하더라도 두 가지 항혈소판제를 모두 중단하

는 것은 피할 것으로 권고한다. DAPT 중 아스피린은 복용하

더라도 재출혈의 위험이 증가하지 않으므로 DAPT 중에서 우

선적으로 고려할 수 있다.

4. 항응고제를 복용하는 혈전색전증의 고위험군에서 궤양 출

혈의 지혈 후 최대한 빨리 항응고제를 재복용하도록 한다

(agreement 83.3%, level of evidence low)

와파린(warfarin)이나 DOAC를 복용하는 고위험 환자에서 

출혈이 발생한 경우 약물 재복용 시점을 조사한 연구는 없다. 

따라서 항응고제를 복용하는 환자에서 지혈 후 약의 재복용 

시점은 환자의 혈전색전증의 발생 위험을 고려하여 결정한다. 

항응고제를 복용하는 환자에서 혈전색전증의 위험도는 

CHA2DS2-VASC와 HAS-BLED 점수를 통하여 구한다.
14,15

와파린은 약물 작용 시간이 DOAC에 비하여 더 긴 것으로 

알려져 있다. 따라서 고위험 환자에서 와파린의 재복용은 

DOAC에 비하여 더 일찍 시작해야 한다. 고위험 환자에서 조

기에 항응고제의 재복용이 필요한 경우에는 헤파린의 투여를 

고려할 수 있다. 그러나 현재까지 NVUGIB 환자에서 항응고

제의 복용과 관련된 무작위 연구는 없어서 본 권고안의 근거

수준은 낮다.

결    론

최근 인구 고령화로 심뇌혈관 질환이 증가하면서 항혈소판

제, 항응고제를 복용하는 환자가 증가하고 있다. 이런 환자들

에서 NVUGIB이 발생하면 약 중단 후 재복용 시기를 결정해

야 한다. 약을 조기에 복용할 경우 재출혈이 발생할 위험이 

있으며, 늦게 복용할 경우 혈전색전증의 발생 위험이 증가할 

수 있다. 현재까지 항혈전제 복용 환자에서 NVUGIB가 발생

한 경우 약물의 재복용 시점과 관련된 연구는 많지 않아서 

추후 이와 관련된 연구들이 필요하다. 
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